8 DERGyo

[§ 'kadin dogum

2002 THE TURKISH JOURNAL OF OBSTETRICS and ergISI
GYNECOLOGY
CILT:1 SAYI : 4 YIL: 2003
VOLUME:I NUMBER:4 YEAR:2003
EDITOR

Dog.Dr.Ferit SARACOGLU
editor@kadindogumdergisi.com

EDITORLER KURULU

Prof.Dr.Kutay BIBEROGLU, Ureme Endokrinoloijisi ve infertilite
Do¢.Dr.ismail DOLEN, Genel Jinekoloji
Prof.Dr.GUlay KURTAY, Menapoz
Prof.Dr.Esat ORHON, Androloji
Prof.Dr.Firat ORTAC, Jinekolojik Onkoloji
Prof.Dr.Lotfo ONDEROGLU, Maternal Fetal Tip
Prof.Dr.Sinan OZALP, Jinekolojik Onkoloji
Prof.Dr.Onay YALGIN, Urojinekoloji

ISSN: 1304-1002

PERINATOLOJi VE ENDOKRINOLOJi DERNEGININ Yayin Peryodu : Yilda 4 say: olarak yaymlanr

YAYIN ORGANIDIR Bir yillik abone ticreti 2002 y1li i¢in 50.000.000 TL (35 US $) dir.
Bir say1 16.500.000 TL dir (10 US $).

Sahibi : Terminal Medikal Sistemler AS adina Sitki Saragoglu Abonman §artlarn : Abone olmak i¢in abone iicreti

Yayin Sekreteri : Dr.izzet Sahin

Garanti Bankas1 Kizilay Subesi ,TL. Hesap No: 6688495 - 682043
USD Hesap No: 9095704 - 682043

Adres : Mithatpasa Caddesi No 49/8 Yenisehir Ankara 06420 hesabina yatirip havale makbuzu yada fotokopisini fakslayimiz

e-mail : info@kadindogumdergisi.com

1312 435 4594 Fax: 312 435 0357 yada posta ile gonderiniz.

Baski : Karaca Matbaasi , Ankara Tel: 431 89 56 - 230 19 97

Reklam Tarifesi : Arka kapak ( back cover) 1.500.000.000 TL (1000 US$) , On kapak igi (inside cover) 1.200.000.000 TL (800 US $),
Arka kapak igi (Inside of the back cover) 1.000.000.000 TL (750 US $ ) ,1. sayfa (first page) 1.200.000.000 TL (800 US $),
i¢ sayfalar (other pages) 750.000.000 TL (500 US$)

Terminal Kadin Dogum Dergisinde yayimlanan yazilar, sekil, resim ve tablolar yayimcinin izini olmadan kismen yada tamamen basilamaz ,
fotokopi veya elektronik olarak ¢ogaltilamaz, yaymlanamaz, ¢ogaltilamaz ve satilamaz. Bilimsel amaglarla kaynak olarak gosterilebilir.



ICINDEKILER

Kadin Saghgina Alternatif Yaklasimlar.
Dr. Ayla Kabalak, Dr. Aykut Urfalioglu

Yiiksek Riskli Gebe Populasyonunda Fetal Kardiyak Hiperekojen Odagn Klinik Onemi
Dr. Yalgin Kimya, Dr. Miimin Karahasan

Preterm Eylemde Magnezyum Siilfat Tokolozi: Fetal Kalp Hiz1 Paterni Uzerine Etkisi

Akrania-Ekzensefali-Anensefali Sekuensinin, 3 Boyutlu Ultrasonografi ile
Gosterilmesi ve ikiz Gebeliklerde Yaklasim

Dr. Ulun Ulug, Dr. Esra Aksoy Jozwiak, Dr. Ali Mesut, Dr. Mustafa Bahgeci
Gestasyonel Diyabetes Mellitus, Hipertiroidi ve Erken Dogum Tehdidi Olan Bir Gebede
Tekrarlayan Emboli Ataklarinin Onlenmesi: Olgu Sunumu

Dr. Alparslan Baksu, Dr. Mehtap Taskin, Dr. Nimet Goker
Gebelik ve Meme Kanseri: Olgu Sunumu

Polikistik Over Sendromunda insiilin Resistans

Dr. R. Sinan Karadeniz, Dr. M. Metin Altay, Dr. Eylem Unliibilgin, Dr. Biilent Kahraman,
Dr. Berna Dilbaz, Dr. ismail Délen, Dr. Ali Haberal

Tedavilerinin Etkilerinin Karsilastirilmasi

Dr. Veysel Fenlﬁci, Dr. Semin Fenkci, Dr. Mehmet Yilmazer
Endoservikal Orneklerde Chlamydia Trachomatis Prevalansi

Yurtta Kalan Universiteli Kiz Ogrencilerin Vajinal Candida’dan Korunma Konusundaki

Bilgi ve Uygulama Diizeyleri
Hem. Filiz Ilgii, Hem. Hatice Karahanger, Dr. Mine Bekar
Es Zamanh Over ve Endometrium Tiimérlerinin Klinik ve Histopatolojik Ozellikleri

Dr. G6zde Kir, Dr. Ates Karateke, Dr. Fiigen Aker
Rudimenter Hornda Gelisen Hematometra ve Tek Tarafli Renal Agenezi

Amniyotik Sivi Miktarinin Sonografik Degerlendirilmesi ve Klinik Onemi

Dr. Ilgin Tiirk¢iioglu, Dr. Feride Séylemez

244
Preeklamptik ve Saglikli Gebelerde Serum ve idrar Nitrik Oksit Diizeylerinin Karsilagtirilmast 251
Dr. Basak Baksu, Dr. Inci Davas, Dr. Alparslan Baksu, Dr. Tevfik Yoldemir, Dr. Ahmet Varolan, Dr. Atif Akyol ve Ark.
Preeklampsi Olgularinda Rasgele idrarda Protein/Kreatinin Orani ile Giinliik Protein Atilimi Arasindaki iliski 255
Dr. Ragip Atakan Al, Dr. Ismail Délen, Dr. Ozlem Karagayir, Dr. Serdar Yalvag, Dr. Serpil Altun, Dr. Orhan Gelisen
Dogum Eyleminin indiiksiyonu Amaciyla Oral ve Vajinal Misoprostoliin Randomize Bir Cahsmada Karsilastiriimasi 258
Dr. Ragip Atakan Al, Dr. Ismail Délen, Dr. Serdar Yalvag, Dr. Murat Ulger, Dr. Okyar Erol, Dr. Orhan Gelisen

262

T 266

Dr. Cigdem Soguk, Dr. Omer Liitfi Tapisiz, Dr. Gamze Caglar, Dr. Tamer Mungan, Dr. Nuri Danigsman

270

274

277
Dr. Cem Dane, Dr. Banu Dane, Dr. Murat Erginbas, Dr. Murat Semiz, Dr. Emine Kalli, Dr. Ahmet Cetin

280
Polikistik Over Sendromlu Kadinlarda Metformin ile Kombine Siproteron Asetat + Etinil Ostradiol

286

290
Dr. Tevfik Yoldemir, Dr. Basak Baksu, Dr. inci Davas, Dr. Ali Yazgan, Dr. Ahmet Varolan, Dr. Atif Akyol

293

296

300
Dr. Didem Bayar, Dr. Dilek Uygur, Dr. Banu Yiiksel, Dr. Melike Dogane}_y, Dr. Tuncay Kiigiikozkan

302

307

Preeklamptik Gebelerde Kardiyak Troponin I

Dr. Goniil Erden, Dr. Cemal Atalay, Dr. Turan Turhan, Dr. Giilbin Yildiran,
Dr. Yiiksel Koca, Dr. Murat Kalemli, Dr. Ferit Saragoglu

HAKEM HEYETI LISTESI

Prof. Dr. Cemalettin Akgiires
Dog. Dr. Tarik Aksu

Prof. Dr. Aytekin Altintag
Prof. Dr Tansu Arasil
Prof. Dr Macit Arvas
Dog. Dr Yilmaz Atay

Uz. Dr. Cemal Atalay
Dog. Dr. Ercan M. Aygen
Dog. Dr. Rusen Aytag
Prof. Dr. Sevim Balc1
Dog. Dr. Ozcan Balat
Prof. Dr. iskender Baser
Dog. Dr. Merih Bayram
Prof. Dr. Yusuf Bayraktar
Prof .Dr. Tugan Bese
Prof. Dr. Tufan Bilgin
Prof. Dr. Liigen Cengiz
Prof. Dr. Candan Cengiz
Dog. Dr. Metin Capar
Dog. Dr. Ali Cetin

Prof. Dr. M.Turhan Cetin
Prof. Dr. M.Nedim Cigek
Prof. Dr. Mehmet Colakoglu
Klk. Sefi inci Davas
Dog. Dr. Fuat Demirci
Dog. Dr. Selguk Demir
Prof. Dr. Fuat Demirkan
Prof. Dr. Namik Demir
Klk. Sefi Bayazit Dikmen
Dog. Dr. Serdar Dilbaz
Prof .Dr. Saffet Dilek
Prof. Dr. Ugur Dilmen
Prof. Dr. Tekin Durukan
Uz. Dr. Tamer Ecer
Prof. Dr. Mithar Erenus
Prof. Dr. ilhan Erkan
Prof. Dr. Oktay Erten
Dog. Dr. Elif Giil Yapar Eyi
Dog. Dr. Orhan Gelisen
Dog. Dr. Remzi Gokdeniz

KIk. Sefi Nimet Goker

Dog. Dr. Nermin Gogiis

Yrd. Dog. Dr. Hiiseyin Gorkemli
Prof. Dr. Biilent Giilekli

Prof. Dr. Talip Giil

Prof. Dr. Haldun Giiner

Yrd. Dog. Dr. Sadettin Giingor
Dog. Dr. Berkan Giirakan

Prof. Dr. Timur Giirgan

Prof. Dr. Rifat Giirsoy

Dog. Dr. Osman Haldundevelioglu
Prof. Dr. Hikmet Hassa

Dog. Dr. ismail Mete itil

Prof. Dr. Sedat Kadanali

Dog. Dr. Ayse Kafkasl

Dog. Dr. Semih Kaleli

Uz. Dr. Murat Kalemli

Prof. Dr. Mansur Kamaci

Prof. Dr. Onur Karabacak

Prof. Dr. Zehra Nege Kavak
Prof. Dr. I.Safa Kaya

Dog. Dr. Necip Kepkep

Dog. Dr. Melahat Donmez Kesim
Prof. Dr. Yalgin Kimya

Dog. Dr. idris Kogak

Prof. Dr. Arif Kokgii

Uz. Dr. Rifat Kose

Dog. Dr. Esra Kusgu

Prof. Dr. M.Tezer Kutluk

Dog. Dr. Tansu Kiigiik

Prof. Dr. Mustafa Kiigiik

Prof. Dr. Riza Madazl

Dog. Dr. Tamer Mungan

Dog. Dr. Iptisam Ipek Miiderris
Prof. Dr. Ergiin Onur

Dog. Dr. Ozay Oral

Dog. Dr. Engin Oral

Dog. Dr. Havva Oral

Prof. Dr. Esat Orhon

Prof. Dr. Fatma Tuncay Ozgiinen

Prof. Dr. Erding Ozkinay
Prof. Dr. Zafer Oner

Dog. Dr. Aydin Ozsaran
Dog. Dr. Semih Ozeren
Prof. Dr. Kemal Oztekin
Uz. Dr. Cihan Oztopgu
Prof. Dr. Recai Pabuccu
Prof. Dr. Cemal Posact
Prof. Dr. Feride Soylemez
Dog. Dr. Feride Sahin

Prof. Dr. Yilmaz Sahin

Uz. Dr. izzet Sahin

Dog. Dr. Dursun Ali Senses
Prof. Dr. Turgay Sener
Prof. Dr. Halis Simsek
Dog. Dr. M.Zeki Taner
Prof. Dr. Omiir Tagkin
Prof. Dr. Erol Tavmergen
Prof. Dr. A.Bagar Tekin
Prof. Dr. Zafer Selguk Tuncer
Dog. Dr. Cem Turan

Prof. Dr. Mehpare Tiifekgi
Dog. Dr. Mustafa Ugur
Prof. Dr. Mustafa Ulukus
Dog. Dr. Giirkan Uncu
Dog. Dr. Biilent Urman
Prof. Dr. Turhan Uslu

Dog. Dr. Orhan Unal

Prof. Dr. Mine Uner

Prof. Dr. Cihat Unlii

Prof. Dr. Mehmet Ali Vardar
Dog. Dr. Omer Tarik Yalgin
Prof. Dr. Atilla Yildirim
Uz. Dr. Uzay Yildirim
Prof. Dr. Hiiseyin Y1lmaz
Uz. Dr. Nafiye Yilmaz
Uz. Dr. Ay¢ag Yorganci
Prof. Dr. Murat Yurdakok
Dog. Dr. Mehmet Ali Yiice
Dog. Dr. Hulusi Biilent Zeyneloglu




YAZARLARIN DIKKATINE

1-Kadin Dogum Dergisi yilda 4 kez olmak iizere li¢ ayda bir yayinlanir. Kadin Hastaliklar1 ve Dogum biliminin her alaninda (iireme
endokrinolojisi, jinekolojik onkoloji, maternal fetal tip, iirojinekoloji, infertilite ve yardimci iireme teknikleri , menapoz, ¢ocuk ve adolesan
jinekolojisi, androloji, cinsel fonksiyonlar vs) ya da kadin dogumu ilgilendiren diger tibbi konulardaki derleme (giincel konularin yeni
literatiirlerin ve yazarin kendi tecriibelerinin 1s181nda incelendigi yazilar) , deneysel ve klinik aragtirmalar, vaka taktimleri yayin i¢in kabul edilir.

2-Yazilar Kadin Dogum Dergisi yaym kurulu baskanligina beyaz kagidin tek yiiziine yazilarak 3 kopya+1 disket (1.4MB, 3.5”) halinde
gonderilecektir. Disketteki kayit Mikrosoft Word formatinda 12 punto , ¢ift satir araliklartyla , ariel tarzinda , sol yanindan 3 cm sag yanindan 2 cm
bosluk birakilarak yazilmis olacaktir. Her sayfa numaralanmalidir.

Yazilarin ya da resimlerin kayibindan dergi sorumlu tutulamaz. Bu nedenle arastirmacilarin yazinin ve resimlerin bir kopyasini kendilerinde
bulundurmalari uygundur.

3- Dergide yazilar Tiirk¢e olarak yaymlanir.  Yazilarda miimkiin oldugunca Tiirk¢e tibbi terimlerin  kullanilmasi yaym kurulunca
desteklenmektedir.

4- Biitiin yazilarda asagidaki sira gozetilmelidir.

a-  Konunun Tirkge bashigi,

b-  Yazarlarin ve aragtirmacilarin isimleri sira ile baslik altina gelecek sekilde , ilk isimden baslayarak yazilmali, yazarlarin gorev yeri,
bilim dali, béliim ve enstitiisii ile sehir ve tilke adresleri ve elektronik posta adresleri ( birinci yazarin) agik olarak ilk sayfanin altina
konulmalidir.

c-  Konununyabanci dilde (Ingilizce) baslig1,

d-  Tiirkce veingilizce, 150 kelimeyi gegmemek iizere 6zet,

e-  Heryaziigin Tirkce ve yabanci dilde 6zetin sonunda besi gegmemek tizere anahtar kelime konulur.

f-  Giris
g-  Materyal ve Metod
h-  Bulgular

i-  Tartisma
j-  Kaynaklar

Kaynak numaralar1 metin igerisinde gegis sirasina gore verilmeli , kaynak numarasi parantez icerisinde gosterilmelidir. Asli goriilmeden
diger bir kaynak araciligtyla bilgi edinilen makaleler miimkiinse kaynaklar arasina alinmamali , zorunlu hallerde ise bilgi alinan ara
kaynak parantez i¢inde belirlenmelidir. Kaynakta alfabetik siralama yapilmaz. Alinan materyalin kaynaga uygunlugu sorumlulugu
yazara aittir. Yazarlar tim kaynaklar1 yazi i¢inde gostermelidir.

Dergilerin isimleri Index Medicus'a uygun olarak kisaltilmis bigimde verilmelidir. Index'de gegmeyen dergilere kisaltma yapilmaz.
Yazarlar siralanirken 6 yazardan sonrastigin *’ve ark.” Yazilmalidir.

Ornek :
Karlik I, Kesim M, Erol M. Fétal solunum hareketleri ile erken dogum eyleminin izlenmesi . Kadin Dogum Dergisi 1995;11(1):8-11.

Kitaplardan alman boliimlerigin

DiSaia PJ, Creasman WT. Invasive cervical cancer . DiSaia PJ, Creasman
WT (Ed). Clinical Gynecologic Oncology .Saunders Yayinevi, Besinci baski,
New York 1997;51-106

Cokyazarli kitaplardan alinan boliim igin;
Onderoglu L. Fetal Invaziv Girigimler. Saragoglu F (editor), Fetal Tan1 ve
Tedavi, Giines Yayinevi, Ankara 1988, 359-76.

5- Dergide yayinlanmak tizere gonderilen yazilarin daha dnce baska yerde yayinlanmamis veya yayinlanmak tizere gonderilmemis olmasi gerekir.
Bu durum yazarlarin imzasi ile bir yazi seklinde belirtilmelidir . Daha 6nce kongrede teblig ve 6zeti yayinlanmis ¢aligmalar , bu husus belirtilmek
tizere kabul edilebilir. Yaym i¢in gonderilmis ¢alismalarini gecikme veya diger bir nedenle bagka bir yerde bastirmak isteyen yazarlarin Yaym
Kuruluna yazili olarak bilgi vermeleri gerekir. Yayin Kurulu dergi i¢in génderilmis yazilarda makale sahiplerinin bu maddeyi kabullendiklerini
varsayar.

6- Dergide yaymlanacak yazilar metin, sekil, tablo, kaynakga dahil 15 sayfay1, vaka takdimleri ise 5 sayfay1 gegmemelidir.

7-Tablo, ¢izelge ve resimlerin alt yazi ve (veya) basliklar metinden ayr1 bir kagida yazilarak hazirlanmalidir. Cizelge ve sekiller de 3 kopya olarak
gonderilmeli ve ayni zamanda diskette de yer almalidir. Siyah beyaz fotograflar parlak kagida basilmis olmalidir. Resimlerin arka yiizleri metinde
gegis sirasina gore numaralanmali, yazarin adi ve ayrica tist kenarlar bir okla belirtilmelidir. Bu islem kursun kalemle bastirilmadan yapilmalidir.
8- Ayri baski isteyen yazarlara istendigi taktirde ticreti karsiliginda gonderilebilir. Ayri basim talepleri onceden bildirilmelidir.

9- Renkli basilmast istenen resimlerin ilave baski giderleri yazarlara aittir.

10- Herhangi bir arastirma yazisinda , aragtirmay1 destekleyen veya yiiriiten kurum ve kuruluslar hakkinda bilgi yazinin sonunda verilmeli, kurum
veya kurulusun tam ad1 ve desteklenen projenin numarasi yazilmali , bu konudaki bilgiler ve tesekkiir 4 satir1 gegmemelidir.

11- Kisaltmalar, ilk kullanildiklar1 zaman, parantez iginde agik yazilir. Ozel kisaltmalar kullanilmaz. Yazi basliginda kisaltma kullaniimamalidir.
12- Metin igerisinde gecen ilaglarin ticari ismi yerine generik isimleri , bu ilag ya da cihaz tilkemizde ilk kez uygulaniyorsa verilebilir.
13- Kurallara uymayan yazilar kabul edilmez, telif hakki 6denmez. Basilmasi uygun goriilmeyen yazilar iade edilmez. Yayin Kurulu génderilen

yazida yazmm bilimsel i¢erigine dokunulmadan- uygun gérdigii degisiklikleri yapabilir. Arastirma yazilarina derleme yazilarina gore 6ncelik
taninir.



Ozet Ornegi

Klinik ve deneysel arastirma yazilarinda 6zetler asagidaki diizende , her biri birer paragraf olarak dort alt baslik (1- Amag/Objectives 2- Materyal
ve Metod / Materials and Methods 3- Bulgular /Results 4- Sonuglar /Conclusions ) altinda yazilmalidir. Besinci olaraksa anahtar kelimeler ( Key
Words) yazilacaktir Ozet yaziminda genel bilgiler ve referanslara yer verilmeyecek , anlasilmasi gii¢ kisaltmalar kullamlmayacaktr. Istatistiksel
testlerle desteklenmedik¢e yorum yapmaktan, yuvarlak ve asalak ctimlelerden kaginilacaktir. Ciimlelerde dilbilgisi olarak ge¢mis zaman
kullanilacaktir. Derleme 6zetleri, ana hatlart ile 6zetleyen sekilde ve 150 kelimeyi gegmeyen diiz yazi seklinde olmalidir.

Ornek

Ozet:

Amag: Gebelikte asemptomatik bakteriiiri ve postpartum endometrit arasindaki iliskiyi arastirmak.

Materyal ve Metod: Rastgele se¢ilmis 132 gebeden dogum 6ncesi , orta idrari kiiltiir yapmak amaciyla alindi. Son bir ayda antibiyotik kullanan ,
infeksiyon bulgular1 olan ve operatif dogum uygulanan olgular caligmaya alinmadi. 1 ml idrarda 10° bakteri varligi bakteriiiri olarak
degerlendirildi. Tiim olgularda dogumdan 48 saat sonra endometrial siiriintiiden kiiltiir yapildi. 38 °C iizeri ates , uterin hassasiyet , ktii kokulu losi
ve pozitifkiiltiir endometrit olarak degerlendirildi.

Bulgular : Asemptomatik bakteriiiri saptanan 14 olgunun 9 tanesinde endometrit saptandi.

Sonuglar : Vajinal dogum yapan olgularda intrapartum bakteriiiri postpartum endometrit ile anlamli sekilde iligkiliydi ( p<0.001).

Anahtar Kelimeler: Asemptomatik bakteriiiri, postpartum endometrit.

Abstract :

Objective : The association between asymptomatic bacteriuria and postpartum endometritis in pregnant women was assesed.

Materials and Methods: Midstream urine was taken for bacterial culture from randomly selected 132 pregnant women in labor. Excluding criteria
were antibiotic usage in the last month, Sexistence of a clinical infectious disease ,and operative delivery. Existence of 10’ bacteria in one mililiter
urine was accepted as bacteriuria. Also endometrial swab for bacterial culture was taken from these cases ,48 hours after delivery. The diagnosis of
endometritis was based on a temperature greater than 38 ‘C , uterine tenderness, malodor in lochia and positive culture.

Results: Postpartum endometritis developed in 9 of the 14 women who diagnosed asymptomatic bacteriuria .

Conclusions: Intrapartum bacteriuria was significantly associated with postpartum endometritis in women delivering vaginally (p<0.001).

Key Words : Asymptomatic bacteriuria , Postpartum endometritis.
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EDITORUN KOSESI

Ozellikle son 20 yilda, bati toplumlarinda caligma yerinin giivenligi ve calisanlarin ruhsal ve fiziksel saglig1 yoniinden
onemli degisiklikler olmustur. Hatta bu konuda Is Giivenligi ve Sagligi (Occupational Health and Safety) uzmanlik dali
olusmustur. T1p fakiiltesi mezunlarma 4 yillik bir asistanlig1 takiben bu uzmanlik verilmektedir. Ulkemizde ise heniiz uzmanligin

6tesinde yeterince bilinmemektedir.

Hekimlerin ¢alisma kosullarinin etkisiyle, uygunsuz fiziki kosullar nedeniyle cesitli muskuloskeletal sorunlarin,
bulasict hastaliklar nedeniyle kronik enfeksiyonlara yakalanmanin (hepatit vb) , radyoloji departmanlarindaki ¢alismayla siirekli
x 1ginlartyla karsi karstya kalmanin, kemoterapétiklerle kargilasmanin vb etkileriyle kisa yada uzun vadede saglik sorunlari ortaya
cikmaktadir. Hastane kosullarinin 6zellikle reprodiiktif fonksiyonlar tizerine olumsuz etkileri de bilinmektedir. Ancak en dnemli
sorun doktorlarin caligmalart sirasinda karsilastiklari stress dir. Bazi diger faktorlerin ve kisisel psikososyal yapininda etkisiyle

bu stress dahada artmakta yada azalmaktadir.
Saghk personelinde stresse neden olan baghca faktorler ;

1-Isleilgili
- Tekrarlayan monoton is yiikii
- Isleilgili agir1 istemler
- Kisitli zamanda yapacak ¢ok is olmasinin baskisi
- Yapacak is olmamasi
- Iskosullarmi yeterince kontrol edememe
- Asirt sorumluluk
- Hataliuygulamalar (malpraktis) sorunlart
2- Organizasyondaki bozukluklar
- Karar verme agsamasina katilamama
- Biirokrasi ve Otoriter liderlik
- Yonetim bozukluklari
3-1IstekiRol
- Roliin belirsizlikleri veya rol ¢atismalari
4-Kariyer sorunlari
- lerleyememe
5- Uygunsuz ¢alisma saatleri
- Sik gelen ndbetler ve nébet sonrasi ¢caligmas
6-Kotii kisisel iliskiler
7-Is alternatiflerinin azlig1
8- Fiziksel (x 151n1 vs) ve kimyasal zararlilarla (kemoterapi vs) calisma
9-Isleilgili evde es yada cocuklarla yasanan gatismalar



10-Maaslarin azlig1

- Muayenehane agma zorunlulugu
- Yatirim zorunlulugu
- Geg saatlere kadar calisma
- Mesai saatleri disinda ameliyatlar, dogumlar
- Hasta bulmada yasanan zorluklar (yliksek rekabet)
- Vergi sorunlart

- Gegim sorunlari

- Mesleki gelisimde zorluklar (kitap alamama, kongrelere katilamama vb )

isteki bu yogun strese karsi verilen psikolojik cevaplar;
1- Kognitif Fonksiyonlarda

- Algilama zorluklari

- Konsantrasyon zorluklari

- Hafizabozukluklari

- Karar vermede tereddiitler

- Diisiince kapsaminda degisiklikler

- Yaraticiligin azalmast
2- Emosyonel reaksiyonlar

- Tiikenmislik hissi, sucluluk, baski, anksiyete, gerginlik , irritasyon, endise, mutsuzluk, kotiimserlik , gelecege yonelik

umutsuzluk

- apati
3- Oz Giiven

- Kendine giivenin azalmasi, gelecege yonelik planlarla basarabilme duygusu arasinda agilma
4- Biyokimyasal degisimler

- Noroendokrinolojik fonksiyonlar

- Immiin mekanizmalar

- Kanda yaglar ve karbonhidratlar

- Esansiyel amino asitlerin ve yaglarin atilim
5- Aktivite degisikligi

- Beyin elektriksel aktivitesi

- kaslar

- cilt: elektrodermal fonksiyonlar

- Gastrointestinal sistem

- Kardiyovaskiiler sistem

- Ureme sistemi

- Cinsel fonksiyonlar

- Goz bebekleri

Verilen davrams degisikligi cevaplari;

1- Genel
- Asirtsigara, kahve, cay , alkol ve ilag kullanimi
- Yeme aligkanliklarinda degisiklik
- Uyku bozukluklari
- Fiziksel eksersizlerin ihmal edilmesi
- Sosyal olaylara ve aktivitelere katilim azlig1
- Kendini hasta hissetme
- Saglik kontrollerini ihmal etme yada hastalik hastasi olma
- Genel yasam tarzinda degisiklikler
- Siirekli disar1 ¢ikma yada eve kapanma istemi
- Arkadaslik baglarinin yada seksuel iligkilerinin azalmast
- intihar



2-Iste
- Ise gitmeme , ge¢ kalma yada gorevlerin siirekli ertelenmesi
- Kalite ve kantite agisindan ig performansinin diigmesi
- Kisisel gekigmelerin artmasi
- Risk alic1 davraniglarin artmasi

Isteki strese bagh ortaya ¢ikan semptom ve bulgular;

1- Fiziksel fonksiyon bozukluklari;
- Kas gerginlikleri,ve agrilar1 (basagrisi, bel agrist vs)
- Vertigo ve kulagk ¢inlamasi
- Gastrointestinal sistem semptomlari
- Kardiyovaskiiler semptomlar (carpinti, gdgiis agrisi vs)
- Solunum sistemi semptomlari (nefes darligi, hava agligi vs)

2- Ruhsal durumla ilgili bozulmalar ;
- Depresyona veya diger reaktif nevrozlara egilimin artmasi
- Mental ve somatik hastaliklar

Tiim bu sorunlara karsi koyabilmek i¢in kisisel tedbirlerin tek basina yeterli olabilmesi miimkiin degildir. Ancak yinede kisisel
duyarlilig1 azaltabilmek ve strese kars1 koyabilmek i¢in agagidakilerin yapilmasi gerekmektedir;

1-Psikolojik
- Yaraticilig1 artiran hobiler edinmek
- problem ¢dzme yetenegini, artiran aktivitele yapmak
- ego giiclinii artirmak
- fleksibil olmak
- sosyal yeteneklerin artirilmasi
- 0z glivenin yiikseltilmesi
- ice doniikliikten disa doniikliige gegme
- gelecege yonelik olarak kétiimser degil iyimser olmak
- ego savunmalarini artirmak
- dis kontrol yerine i¢ kontrolii gelistirmek

2- Kigiler arasi iliskilerde
- Yakin arkadaslik iligkileri kurmak
- Grup yada sosyal destegi artirmak

3- Biyolojik olarak
- Fiziksel ekzersizleri artirmak
- Diizenli seks hayati

4- Behaviour
- Yeme, uyku vb aligkanliklarini diizene sokmak
- Kendisi i¢in vakit ayirmak

Esas degisiklerinse kurumsal bazda yapilmasi gerekmektedir. Kurum amirlerinin (baghekim, klinik sefi, bolim
basgkani vb) meslektaslarina yardimei olabilmek i¢in bir ekip kurarak

a- Is yerindeki stresin kaynaklari nelerdir?

b- Is yerindeki stres ne gibi saglik problemlerine yol agiyor ve isi nasil etkiliyor ?

c- Kisisel faktorler ( kisilik yapist, is tatmini, saglik durumu, arkasindaki sosyal destek vb) is yerindeki stres ve sagligi nasil
etkiliyor?

d- Is yerinde stresi azaltici ne gibi tedbirler alinabilir?

sorularinin cevabini aramalidir. Surasi agiktir ki mutlu insan daha verimli olan insandir. Amacimiz sadece isin yapilmasi degil ayn1
zamanda ¢alisanlarin mutlulugu da olmalidir. Saglik personelinin maddi ve manevi yonden son derecede hirpalandigi bir donemde
en azindan meslektaglarimizdan bunu esirgememeliyiz. Artik hepimizin sadece saglik hizmetinin verilmesini diistinmekten
vazgecip meslegimiz ve meslektaslarimizla ilgili sosyal ve psikolojik konular: da degerlendirmemiz gerekmektedir. Konuyla ilgili
olarak meslek odalarinin da dikkatinin ¢ekilmesi ve Tiirk Tabipler Birligi Merkez Konseyi biinyesinde bdyle bir birimin kurularak
gerekli arastirmalar1 yapmasi uygun olacaktir.

Dog¢.Dr.Ferit Saracoglu
Editor@kadindogumdergisi.com
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KADIN SAGLIGINA ALTERNATIF YAKLASIMLAR
Alternative Approachs to the Women's Health

Dr. Ayla Kabalak, Dr. Aykut Urfahioglu

Ankara Numune Egitim ve Arasgtirma Hastanesi

OZET

Son yillarda, saglik problemleri yasayan kadinlarin, kiiltiirlerine ve ilgilerine goére bir takim alternatif tedavi
yontemlerine yoneldigi goriilmektedir. Ozellikle hormon replasman tedavisine karsi duyulan korku, bu yéntemlere olan ilginin
artmasinda dnemli rol oynamustir. Alternatif yontemlerin bazilarinin yararlar1 ve tibbi tedaviyi destekler nitelikleri bilinmektedir.
Ancak doz, yan etki ve ilag etkilesimleri konusunda yeterli bilimsel yaym yoktur ve artan bilingsiz kullanim nedeniyle cesitli
komplikasyonlar, ilag etkilesimleri goriilmeye baslanmistir. Bu nedenle, mutlaka doktor-hasta isbirligi yapilmali, kontrolsiiz
kullanim engellenmelidir. Bu da alternatif yontemleri reddetmemekle, bilgi ve deneyimlerimizi artirmakla ve klinik galigmalarla
desteklenen bir tedavi protokolii olusturmakla olacaktir. Boylece hastalarimizin bizlere olan giiveni ve onlara sunabilecegimiz
tedavi segeneklerimiz artacaktir.
Anahtar kelimeler: Alternatif tedavi, premenstriiel sendrom, dismenore, gebelik, laktasyon, menapoz

ABSTRACT
Inthe past few years an interest has arisen in alternative therapy treatments to treat  women's health problems. Due to fear
of hormonal replacement therapy a very important interest has been noticed. It is known that some alternative therapies give support
to medical therapies. Due to lack of scientific publication of the dosage, side effects and effect on medication, complications have
been noticed. For this reason a patient and doctor co-operation must be formed to prevent uncontrolled usage. In this way alternative
therapies will not be rejected but clinical therapy protocols will be put into effect. In this manner patients trust will be enforced and

different methods can be presented.

Key words: Alternative therapy, premenstrual syndrome, dysmenorrhea, pregnancy, lactation, menopause.

GIiRis

Menarsla basglamak tizere gebelik, laktasyon ve
menapoz donemlerinde farkli sorunlar yasayan kadmlarin,
kiiltiirlerine ve ilgilerine gore bir takim alternatif yontemlere
yoneldigi goriilmektedir. Bu yonelisin en dnemli nedenleri, tibbi
tedaviye olan giivenin azligi, tibbi tedavinin pahali olusu ve
ayrica kanser olma endisesidir (1). Ozellikle hormon replasman
tedavisine (HRT) duyulan korku, alternatif ilaclara olan ilgiyi
artirmistir (2,3). Amerika'da her bes yetiskinden biri bitkisel ilag,
homeopatik, vitamin ve mineral kullanmakta ve bunlardan 15
milyonu 6zellikle tibbi tedavi ile birlikte kullanimdan dogan yan
etki ve risklere maruz kalmaktadir. Bu nedenle Amerika'da yan
etkisiz olarak lanse edilen ve biiyiik bir pazara sahip olan bu
tiriinlerin kullanimma ve satisina FDA araciligi ile kisitlama
getirilmeye calisilmaktadir (4). Ancak toksik etkileri iyi bilinen
ephedrine, aconitum, yohimbine, pennyroyal oil, germander,
mistletoe, chapparal, pyrrolizidine satisinda bile heniiz tam bir
kontrol saglanamamustir (5). ingiltere'de Guy's ve St. Thomas
Hastaneleri Medikal Toksikoloji Unitesi, 1991-1996 yillari
arasindaki zehirlenme olgularinin cogunun geleneksel tedaviler,
bitkisel ilaclar ve beslenme destekleri ile oldugunu rapor
etmislerdir. Ingiltere {lag Kontrol Biirosu bu rapora dayanarak
bu ilaglarin satiginin tek bir merkezden olmasi gerektigini
bildirmistir (6). Turkiye'de ise 1999'da Resmi Gazete'de “T1bbi
Farmasotik Ruhsatlandirma Yonetmeligi'nde Degisiklik
Yapilmasma Dair Yoénetmelik” yaymlanmig, ancak heniiz
islerlik kazanmamustir (7). 1999 yili icinde Amerika'da, sadece
menapozal kadinlarda alternatif tedaviler i¢in 600 milyon
dolardan fazla harcama yapildigi, genel olarak da 8 milyar
dolarlik bir pazarmn s6z konusu oldugu goriilmektedir (3).
Boylesi biiyiik bir sektdre karsi direnmek, ancak bu tiir

tedavilerin etkinligini ve yan etkilerini, bilimsel ¢alismalarla
gostermekle olacak ve elde edilen veriler getirilecek yasal
denetimlere de dayanak teskil edecektir.

Premenstriiel Sendrom (PMS)
Bu sendromda en sik tercih edilen alternatif yontemler
bitkiler, homeopatikler, akupunktur ve meditasyonla tedavidir.

Bitkisel tedavi

Insanlik tarihi kadar eski ve giiniimiize kadar
aktarilmis, 6zellikle Cin, Hint, Avusturalya, Afrika, Misir, Roma
ve Anadolu kiiltlirlerinde 6nemli yer tutan bir tedavi bi¢cimidir.
Misir papiriislerinde, 6zellikle kadmnlarda bitkisel iyilestirme
yontemlerinin uygulayicist olarak tanriga Isis gosterilmektedir.
Geleneksel tedavi yontemlerinin bilimsel kullanimma ve bu
yontemler lizerinde bilimsel ¢aligmalara ise bu yiizyil iginde
baslanmustir (8).

Evening primrose oil (EPO):

Premenstriiel sendromda (PMS) en ¢ok Onerilen,
evening primrose (Oenothera biennis L) bitkisinin
Tohumlar % 65 oraninda
linoleik asit, % 8-10 oraninda gamma-linoleik asit icermektedir.

tohumlarindan elde edilen yagdir.

Bu yag asitleri, bir antiinflamatuar prostoglandin olan PGE,'in
prekiirsoriidiirler (9). PMS'lu kadinlarda anormal yag asidi
profili oldugu (esansiyel yag asitleri yiiksek, arasidonik ve
linoleik asit metabolitleri diisiik) ve EPO ile bu yag asitlerinin
normale dondiiriilebildigi bildirilmistir. Ayn1 zamanda gamma-
linoleik asit seviyeleri de diisiik bulunmus, bu durum linoleik
asitin gamma-linoleik asite doniisimiindeki defekte
baglanmistir (10).
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EPO'nun genel PMS semptomlara yarari tam olarak
gosterilemese de, mastalji izerine etkili oldugu bulunmustur (9).
Bir ¢aligmada, mastaljili 291 kadinda, progestin, bromokriptin,
danazol, EPO ve plasebonun etkileri karsilastirilmis, 3 g EPO
uygulanan kadimlarin % 45'inde mastalji klinik olarak diizelmis,
bunlarm % 21'inde tekrarlamis, yan etki olarak % 2 oraninda
hafif bulant1 olmustur. Danazol'de % 70 basar1 saglanmis fakat
yan etki orani % 22 olarak bulunmustur. EPO ve bromokriptin
etkileri benzer bulunmus, yan etki orani bromokriptin de % 33
olmugtur. Yan etkinin azligi nedeniyle mastaljide tercih
edilebilecegi sonucuna ulasilmistir (11). Mastaljili hastalarda
oOnerilen giinliik doz 2-4 g EPO'dur. EPO, ayni zamanda PMS ile
baglantili diger semptomlar (6rnegin irritabl kolon sendromu)
i¢in de kullanilmaktadir (8). Ancak heniiz uzun siireli kullanima
aityeterli bilimsel veri bulunmamaktadir.

Chaste treeberry (Vitex agnus-castus):

Hippocrates ve Discorides tarafindan kadinlarin
ireme fonksiyonlarmi artirmada kullanilmistir. Aktivitesi tam
olarak bilinmeyen vitex'in modern analiz yontemleri ile
flavonoidler, esansiyel yag asitleri ve progesteron, testesteron,
androstenedion gibi birka¢ hormon igerdigi tesbit edilmistir
(8,12). Ayrica on hipofizde dopaminerjik reseptorlere
baglanarak TRH ve prolaktin salinimini azalttig1 gosterilmistir
(13). Prolaktinde azalmayla beraber menstriiel siklusta
progesteronun artisi, PMS'lar1 azaltmaktadir (14). PMS'lu 175
kadinda vitex ve pridoksin etkisi karsilagtirilmig ve ikisinde de
yaklasik % 77,1 oraninda semptomatik diizelme elde edilmistir.
Vitex' de yan etki olarak yalnizca hafif bulant1 ve dokiintii rapor
edilmistir (15). Ancak vitex'in overlerde hiperstimiilasyon
yapabilecegi ve bunun hayati tehlike yaratabilecegi
unutulmamalidir (16). Vitex, prolaktin inbisyonu ile oral
kontraseptiflerin etkinligini azaltabileceginden birlikte
kullanimlar1 Onerilmemektedir (14). Spesifik olarak,
progesteron eksikliginden siiphe edilen PMS'lu ve anormal
mensli kadinlarda tercih edilebilir. Giinliik doz; su/alkolde 20-40
mg taze bitki yada 175-225 mg lik preparat formudur (17).

Dong quai:

Angelica sinensis bitkisinin kokiidiir. Cin tibbinda
dong quai adryla bilinir, genel viicut tonigi ve kadin ginseng'i
olarak kabul edilir. Dekonjestan o&zellige sahiptir. PMS,
dismenore, diizensiz mentriiasyon, abdominal agri,
konstipasyon, anemi, menapoz baglica kullanim alanlaridir. Cin
tibbinda diger bitkilerle kombine kullanimi (Angelica root,
Paeoniae root, Hoelen, Astractylodes lanceae, Alismatis,
Cnidii) tercih edilirken batida genellikle tek olarak kullanilir
(18). K&klerinde B, vitamini, folik asit ve nikotinik asit bulunur
ve bunlar anemideki yararini agiklamaktadir. Icerdigi ferulik
asit, antiinflamatuar ve analjezik etkiden sorumludur. Suda
¢oziinen fraksiyonu uterusu stimule ederken, alkolde ¢oziinen
fraksiyonu uterusu gevsetir. Direkt 0Ostrojenik aktivite
gosterilememistir. Ancak progesteron benzeri etki yaptigi ve
bununda PMS'da (6zellikle kombine kullanimda) fayda
sagladigi ileri stirtilmiistiir (18,19). Dikkat edilmesi gereken
nokta antikoagiilan, antiagregan olmasi nedeniyle kanamalara
yol agabilmesidir (18).

Homeopatikler

Benzeri benzerle tedavi etmek anlamindadir. Kiside
ayni semptomlart olusturan hayvansal, bitkisel ve mineral
kaynakli ilaglarin verilmesi ile semptomlarin ortadan
kaldirilmasi esasina dayali bir tedavi yontemidir. Homeopatikler
diinyada 28 farkli iilkede kullanilmakta olup 1997'de
Amerika'da yogun bakim doktorlarinin % 49'u bu alanda
egitilmistir (4). PMS'da Onerilen homeopatikler Sepia
officinalis, Lachesis mutus, Natrum muriaticum, Chamomilla,
Colocynth, Sabina, Ignatia amara dir (20,21). Dozaj, etki ve yan
etkiler konusunda yeterli bilimsel veriler yoktur.

Digerleri

Akupunktur, akupressur, masaj, siroprakti,
refleksoloji ve meditasyon tekniklerinin stres ve anksiyete
semptomlarini azalttigi ileri siiriilmektedir (22,23). Ayrica B6, C
ve E vitaminleri, kalsiyum, magnezyum, potasyum ve ¢inko
destegi de dneriler arasindadir (21).

Dismenore
Bitkisel tedavi

Dong quai ve black cohosh en ¢ok tercih edilen
bitkisel preparatlardir.

Black cohosh:

Cimicifuga racemosa, bir Kuzey Amerika bitkisidir.
Uzun yillar yerli Amerikalilar tarafindan yilan sokmalari,
kullanilmistir.  Etki
mekanizmasi tam olarak agiklanamamustir. Triterpen glikozid ya

malaria, dismenore ve romatizmada

da saponinler aktif bilesenlerdir. Diger onemli bilesenler,
formononetin, isoflavon, organik asitler, isoferulik ve salisilik
asittir. Bu bitki LH seviyelerini azaltirken, FSH, prolaktin ya da
Ostrojen seviyelerini etkilemez. Antidstrojenik etkileri
nedeniyle meme kanserinde tek ya da tamoksifenle birlikte
kullanimi o6nerilmektedir. Asil kullanimi1 menapozal
semptomlar1 dnlemek amaglidir. 6 aydan uzun stireli kullanim,
kanamaya egilim yaratabileceginden sakincalidir (8,24).

Digerleri

Egzersiz, yoga, akupunktur, akupressur, refleksoloji
ve siroprakti kullanilabilir. B vitaminleri, magnezyum ve
potasyum Oneriler arasindadir (21,22).

Gebelik

Gebelikte bitkilerin giivenli kullanimlart ile ilgili
bilgiler sinirhidir. Genel olarak hepsi toksik kabul edilmelidir.
Bir ¢aligmada, gebe ve hiperemesisi olan 27 kadina antiemetik
etkili ginger verilmis ve basarili sonu¢ alinmistir. Ayrica
herhangi bir yan etki gézlenmemistir (25). Ancak testosteron
baglayic1 ve tromboksan sentezini artirici etkisinden dolay1
kullanim1 6nerilmemektedir (26). Akupunktur ve akupressiir
otonom sinir sistemi ve endokrin sistemi uyarabileceginden
kontrendikedir. Masaj, yoga, egzersiz, vitamin ve mineral
destegiuygun alternatif yontemlerdir (21).
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Laktasyon

Genel olarak tiim bitki aktif bilesenlerinin anne siitiine
gectigi bilinmektedir. Chaste treeberry, raspberry, rauwolfia,
fenugreek gibi bazi bitkilerin laktasyonu artirdig ileri stiriilse de
santral sinir sistemini uyarici, laksatif, hormonal ve genel toksik
etkileri nedeniyle kullanimlar1 sakincalidir (27). Annenin stres
ve yorgunlugunu azaltip siit lretimini artiran; hafif egzersiz,
yoga, masaj, akupunktur en fazla tercih edilen yontemlerdir.
Ayrica vitamin ve mineral destegi, dengeli gida alimi Oneriler
arasindadir (21).

Menapoz Donemi

Menapozla baglantili koroner arter hastaligi (KAH) ve
osteoporozun primer tedavisi Ostrojen ve/veya progesteronla
yapilan hormon replasman tedavisidir (HRT). Ancak
retrospektif taramalarda, kadinlarin ¢ogunun yan etkiler ve
meme kanseri olma endisesi nedeniyle HRT'ni reddettigi ya da
tedaviyi yarim biraktigr gdzlenmistir.
pazarlamacilarin, alternatif tedavinin yan etkisiz olduguna dair
propagandalarinin artist da HRT'nin popiileritesinin
azalmasinda etken olmustur (8).

Son yillarda

Vitamin ve mineraller
Kalsiyum ve D vitamini:

Osteoporozun Onlenmesi ve tedavisi icin alternatif
olarak ne kullanilirsa kullanilsin asil yapilmasi gereken, yeterli
kalsiyum ve D vitamini desteginin saglanmasidir. “Kalsiyum ve
D vitamini destegi kemik kaybini inhibe eder, ancak strojen
kullanimu kadar etkili olmadigi unutulmamalidir”. Menapozda,
giinliik kalsiyum kayb1 28 mg olup, bu kayip osteoporoz ile
sonuglanmaktadir. Kaybi karsilayabilecek giinliik kalsiyum
gereksinimi 900 mg dir. Kalsiyum absorbsiyonunu engelleyen
faktorler varsa 1200 mg a ¢ikilmalidir (28). Amerika'da, giinliik
700 IU D vitamini ve 500 mg kalsiyum alimiyla, 65 yas ve {stii
yetiskinlerde, uzun kemik kiriklarinin azaldigi bulunmustur
(29).

Evitamini (tocopherol):

Giiclii antioksidan 6zelligi ve aterosklerozu 6nlemedeki
rolii iyi bilinmektedir. Aterosklerozu, LDL kolesteroliin
oksidasyonunu ve trombosit agregasyonunu inhibe ederek
onlemektedir. Kan lipidlerini ve insiilin konsantrasyonlarini
azalttig1 gosterilmistir (3). Ayrica sicak basmasi, bag agrisi, bag
donmesi, yorgunluk, sinirlilik, carpintr sikligint azaltmakta ve
kalsiyum metabolizmasinda rol almaktadir (30). KAH'nin
onlenmesinde, 22 ile 50 yaslar1 arasinda 400 U, 50 yas lizerinde
600 IU E vitamini 6nerilmektedir (31).

B, B,,vitaminlerive Folik asit:

B vitaminlerinin KAH ve osteoporozu 6nlemede ¢ok
6nemli rol oynadigi gosterilmistir. Siit, siit tirtinleri ve kirmizi et,
metiyonin aminoasidinin esas kaynagidir. Yeterli B, B , ve folat
varliginda metiyonin, homosisteine ve en sonunda zararsiz
sistatyonin aminoasidine doniislir. Eger bu donilisim yetersiz
olursa homosistein seviyeleri yiikselir ve vaskiiler endotele
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direkt toksik etki yapar. Menapozda homosistein seviyelerinde
artig s6z konusudur ve bu durumda B, B, , folik asit ve dstrojen
destegi gerekir (3,30). Ayrica B,, B,, vitaminlerinin mental
durum ve sinir sistemi tizerine olumlu etkileri vardir ve B,
vitaminin  osteoporozda tedaviyi
bulunmaktadir (30).

destekleyici ozelligi

Magnezyum:

Amerika Tarim Arastirma Servisi'nce diyetin icerdigi
kalsiyum /magnezyum oraninin yaklasik olarak 2/1 olmasi
gerektigi ve ihtiyag artislariyla alinmasi gereken magnezyum
miktarinin yaklagik 600 mg oldugu bildirilmistir. Bu mineralin
eksikliginde LDL yiikselmekte, HDL diismekte ve KAH riski
artmaktadir. Ayrica yeterli magnezyum alimimin osteoporozu
onlemede kritik dneme sahip oldugu bilinmektedir. Magnezyum
eksikligi parathormon sekresyonunu bozar, bu da kalsiyum
sekresyon ve absorbsiyonunu etkiler ve anormal kemik
kalsifikasyonu olusur (3). Kemiklerdeki yeterli rezervi korumak
icin giinde 1600 mg magnezyum alinmasi gerekmektedir. Bu
miktardaki magnezyum trabekiiler kemik kaybmi &nemli
derecede azaltir. Daha yiiksek dozlarda kullanim ise 6zellikle
kalsiyum eksikliginde kalsiyum/ magnezyum dengesini
bozacagindan dnerilmemektedir (32).

Digerleri:

C, K, P (bioflavonoid) vitaminleri, manganez, boron,
selenyum, c¢inko menapoz doneminde eksikligi goriilen,
osteporoz ve KAH yoniinden 6nemli olan diger vitamin ve
minerallerdir. Bu nedenle kemik yapiy1 ve damarlart korumak
icin diger ana vitamin ve minerallerle birlikte alinmasi
onerilmektedir (3,30).

Egzersiz

Prospektif, ¢ift kor, randomize, plasebo kontrollii
caligmalarda egzersizin osteoporoz ve KAH'nin tedavisi ve
onlenmesinde etkili oldugu gosterilmistir (33). Ayrica depressif
semptomlari, sicak basmasini azaltmakta, hafiza ve uyku
kalitesini artirmakta, seksiiel arzuyu diizenlemekte, kilo alimini
onlemekte, lipid profilini diizeltmekte ve biyolojik yast 10-20
yas geriye gotirmektedir (2,33,34). Yeterli egzersizin
yapitlmamasi, kalp hastaliklar1 riskini % 190 oraninda
artirmaktadir. Bu nedenle egzersiz menapozal kadinlarda,
alternatif yontemlerin baginda gelmektedir (3).

Diyet ve yasam tarzi modifikasyonlari

Diyet ve yasam tarzlarmin kiiltiirel farklilik géstermesi
nedeniyle menapoza yaklasimda farkli olmaktadir (35). Ancak
genel olarak dikkat edilmesi gereken birkag temel unsur s6z
konusudur; yiiksek fiber iceren diyetler kardiovaskiiler hastalik
riskini azaltir, disiik yag icerikli diyet kolesterol profilini
diizeltir, yiiksek antioksidan igeren diyet ve ozellikle soya
driinlerinin alimi ise sicak basmast ve diger menapozal
semptomlari azaltir (2). Protein ve sodyum iceren diyetlerle
beraber, zorunlu idrar kayiplarini dnlemek amaciyla yiiksek
kalsiyum igeren diyetler alinmalidir (28).
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Amerika Tarim Arastirma Servisi, seker ve kafein gibi
negatif vitamin-mineral dengesi olusturan ve homosistein igeren
gidalardan uzak durulmasi gerektigini bildirmistir (3). Yasam
tarzi yoniinden en ¢ok Onerilen sigara i¢iminin azaltilmasidir. Bu
sekilde kardiak hastaliklar, osteoporoz ve sicak basmalari
belirgin Olciide azalacaktir. Ayn1 sekilde alkol alimmin diisiik
tutulmas: da onemlidir. Diizenli seksiiel aktivitenin, vajinal
kurulugu ve depressif semptomlar1 6nledigi diistiniilmektedir.
Giinlik giinese maruz kalma osteoporozu ve depressif
semptomlar1 onlemektedir (36). Yine depressif semptomlarin
azaltilmasi i¢in stres faktorlerinden uzaklagma, hayat tarzini ve
kimligini degistirme, gevseme tekniklerinin uygulanmasi
oOneriler arasindadir (35).

Bitkisel kaynakli hormonlar
Bitkisel ostrojenler (Fitodstrojenler):

Yapisal ve fonksiyonel olarak 17-a-0stradiol igeren veya
benzer dstrojenik aktiviteye sahip bitki bilesenleridir. isoflavon
ve lignan olarak adlandiihirlar (37). Isoflavonlar (genistein,
daidzein); soya, nohut gibi baklagillerde ve kirmizi yoncada
yiiksek konsantrasyonlarda bulunurlar. Aktiviteleri, endojen
ostrojenlerden 500-1000 kat daha zayiftir (2). Lignanlar
(enterolactone, enterodiol); yagli tohumlarda bulunurlar.
Fitoostrojenlerin, hayvan ¢alismalarinda degisik aktivitelerinin
oldugu gosterilmistir: Ostrojenik, antidstrojenik, antiviral,
bakterisidal, antifungal, antioksidan, antikarsinojenik,
antimutajenik, antihipertansif, antiinflamatuar, antiproliferatif
etkiler (36).

Ozellikle Japon ve Cin diyetlerinde oldugu gibi yiiksek
isoflavon igeren diyetlerde, menapozun vazomotor
belirtilerinde gozle goriiliir bir azalma oldugu goriilmektedir.
Ayn1 zamanda kardiovaskiiler hastaliklar, osteoporoz, kolon,
meme, endometrium ve over kanseri insidanslarinda da azalma
s6z konusudur (36,37). Albertazzi ve ark., soya proteinin 2 hafta
siireyle, gliinde 60 g kullanimi ile sicak basmasi ve diger
menapozal semptomlarin, plasebo grubuna gore belirgin 6l¢iide
azaldigin1 bulmuslardir (38). Potter ve ark ise 6 ay boyunca,
glinde 40 g soya proteini verdikleri goniillillerde kemik
% 2,2 artig saptamislardir (39). Ayni sekilde 38
klinik kontrollii meta- analiz ¢alismada, giinde ortalama 47 g

dansitesinde

soya proteini kullanimi ile, hayvansal proteinlere oranla serum
kolesterol ve trigliserid konsantrasyonlarinda belirgin azalma
oldugu gorilmistir (40). Bu sonuglara dayanarak
isoflavonlarin, ileride menapozal sendromun tedavisinde
kullanilabilecegini ve soya proteinin ideal giinliik aliminin 40-
60 g oldugunu sdyleyebiliriz (3).

Bir diger hormon igeren bitki ginseng olup son yillarda
yaslanmay1 geciktirici, mental, fiziksel ve seksiiel aktiviteyi
artirict olarak kullanimi hizla artmustir (41). Ancak uzun siireli
ve yiiksek doz kullanimi, &strojenik etkiyle postmenapozal
vajinal kanama yapabilir (42). Dozaj, kullanim siiresi ve yan
etkiler konusunda net bilgiler yoktur. Genellikle dnerilen giinliik
doz 500-1000 mg dir (41).

Bitkisel progesteron:

Dogal progesteron, wild yam (Dioscorea villosa) ve
chaste tree berry'de (Vitex agnus-castus),
premenstriiel ve menapozal semptomlar1 diizeltmekte etkilidir
(2). Leonetti ve ark. randomize kontrollii ¢alismalarinda cilde
progesteron iceren krem uygulamislar, 1 yilin sonunda kemik
dansitesi {izerine koruyucu bir etkinin olmadigini, ancak
vazomotor semptomlari oldukca diizeldigini gozlemislerdir
(43).

bulunmakta olup,

Non-hormonal bitkisel tedaviler

Bir cok bitkisel preparatin menapozal semptomlari
onledigi ileri siirtilse de bunlar hakkinda ¢ok fazla bilimsel veri
bulunmamaktadir. Ayrica osteoporozu 6nleyen ya da tedavi eden
belirli bir bitkisel derive gosterilememistir (2).
Menapozal semptomlar ¢ok genis olup tek bir bitki ile tedavi
saglanamadig1 icin genellikle multiherbal formlar tercih
edilmektedir. Bu formlarda en sik kullanilan kombinasyonlar;
black cohosh (Cimicifuga racemosa), gingko (Gingko biloba),
hyperzia serrata, damiana (Turnera diffusa), chaste treeberry
(Vitex agnus-castus), licorice (Glycyrrhiza glabra), wild yam
(Dioscorea villosa), sarsparilla (Smilax), kava kava (Piper
methysticum), St. John's Wort (Hypericum perforatum), valerian
(Valeriana officinalis) ve motherwort (Leonurus cardiaca) dur
(3). Tek bagina kullanimda en ¢ok tercih edilen preparat, black
cohosh olup menapozal semptomlar: hafiflettigi ileri
siirilmektedir, ancak antikoagiilan o&zelligi goéz ardi
edilmemelidir. (44). Gingko biloba, en iyi arastirilan, anksiyete
ve depresyonun hafifletilmesinde, demansin engellenmesinde
en ¢ok kullanilan bitki olup, 3-6 ay kullanimi ile Alzheimer
hastaliginda belirgin gerilemeler sagladigi tesbit edilmistir (45).
Hyperizine A, Hyperzia serrata bitkisinden elde edilen ve dogal
kolinesteraz inhibitorii olan bir alkaloiddir. Yapilan ¢ok
merkezli, randomize, ¢ift kor, plasebo kontrollii ¢aligmada
Alzheimer'da hastanin davraniglart iizerine diizeltici etkide
bulundugu saptanmistir (3). Licorice nin menapozal
semptomlara etkisinden daha fazla yan etkileri daha iyi
bilinmektedir. Aldosteron benzeri etkiyle hipernatrami ve
hipokalemi yapmakta, bu da hipertansiyon ve ventrikiiler aritmi
ile sonuclanmaktadir (5). Damiana, alkaloid yapidadir ve
testestoron benzeri etkisi oldugu diistiniilmektedir. Klitoriste
vazokonjesyon yaparak seksiiel aktiviteyi canlandirmaktadir
(4). St John's Wort, valerian ve kava kava anksiyolitik ve sedatif
etkileri nedeniyle tercih edilen bitkisel preparatlar olup, St
John's Wort i¢in dogal prozac tabiri kullanilmaktadir (41).

Tim bitkilerin siddetli diare, allerjik ve toksik reaksiyonlar,
haliisinasyonlar, kanama egilimi, enzim blokaji yapabilecegi
unutulmamali, dozaj ve diger ilaglarla etkilesimler yoniinden
dikkatli olunmalidir (2,41).

Homeopati

Menapozal semptomlari 6nlemede 70'in tizerinde homeopatik
ila¢ kullanilmaktadir (46). Vazomotor semptomlar: dnlemeye
yonelik en sik kullanilanlar Sepia, Calcarea carbonica,
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Lachesis, Pulsatilla, Sanguinaria, silfir ve fosfordur.

Avrupa'da, multihomeopatik formiillerden olan
Feminon N'in 6 kullanimindan sonra postmenapozal
semptomlarda iyilesme oldugu saptanmistir (3). Ancak
homepatiklerin yeterliligi konusunda kesin kanitlar

bulunmamaktadir (46).

Aromaterapi

Hos ya da hos olmayan kokularin gevseme etkisi yaratmasina
dayali bir tedavi yontemidir. Aromatik yaglarla yapilan masajla
menapozal anksiyetenin azaldigi ileri stiriilmektedir (33).

Siroprakti

19 yy'da ortaya cikan, hastaliklarin spinal maniiplasyonlarla
tedavi edilebilecegine inanilan bir tedavi yontemidir. Bu teknik
menapozal semptomlart azaltmasina ragmen, bunu nasil yaptigi
bilinmemektedir (33).

Geleneksel Cin tibb1 yontemleri

Geleneksel Cin tedavisi, 2000 yillik deneyime dayanan;
akupunktur, akupressur, moksibisyon, bitkisel tedavi ve 6zel
egzersiz tekniklerinin bilesiminden olusan bir sistemdir. En sik
kullanilan ve en popiiler olan akupunkturdur. Yapilan kontrolsiiz
¢alismada, 300 kadinin % 97'sinde menapozal semptomlarin
akupunkturla iyilestigi gézlenmistir (47). Sandberg ve ark, 30
postmenapozal kadina klimakterik semptomlar: ve stresi
onlemek amagli igne akupunkturu ve elektro-akupunktur
uygulamislar ve her iki grupta da kontrol grubuna gore
semptomlarda anlamli azalmalar tesbit etmislerdir (48). Bitkisel
tedavide en sik tercih edilen dong quai dir. Menapozal
semptomlara etkisi, etki mekanizmalar1 ve yan etkileri konusuna
aciklik getirilememistir (19,49).

Hindistan tibb1
Ayurvedik tip:

Bilinen en eski Hint tedavi sistemidir. Bu sistem; diyet,
masaj, kusma, bosaltim, lavmanla toksin atilimi ve meditasyonu
icerir. Bunlardan meditasyon ve gevseme teknikleri, stresi ve
vazomotor semptomlart azaltmak amagli menapozda
kullanilmaktadir (33).

Yoga:

Ayurvedik tedaviye alternatif olarak uygulanir. Bu
meditasyon teknigi; 6zel fiziksel postiir ve solunum
egzersizlerini igerir. Yapilan ¢alismalar, yoganin stresi, kalp
hizin1 ve kan basincini azalttigini ve sagligi olumlu etkiledigini
gostermektedir (33, 49).

Gevseme teknikleri (Davranigsal tedavi)

Stresle basa ¢ikmanin 6gretilmesi diger bir alternatif
tedavi yontemidir. Bunun igin gii¢lii fizyolojik degisim saglayan
diyet ve destek tedavisi, egzersiz onerilmektedir. Stresin bazi
formlarinda viicutta bazi degisikliklerin oldugu gozlenmistir.
Bunlar; trombosit agregasyonunda, epinefrin diizeyinde,
vitamin ve mineral tiiketiminde, kolesterol diizeyinde artma
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seklindedir (3). Bu nedenle sempatik aktivasyonu azaltan
gevseme tekniklerinin kullanilmasi, sicak basmasi gibi
semptomlar1 dnlemede yararli olabilir (50). Derin soluk alip
verme, gevseme tekniklerinin en basitidir. Yapilan ¢alismalarda,
diafragmatik solunum teknikleri ile benzer gevseme
cevaplarinin alinabilecegi, anksiyete, depresyon, kan basinci
artis1 ve sicaklik basmasinin siddetinin ve sikliginin
azaltilabilecegi gosterilmistir (49,51).

Masaj

Bir cok kiiltiirde, viicut dokunma terapisi ve masaj
bilinmekte ve uygulanmaktadir. Cocuklarda masajin
anksiyeteyi azaltt1§1, yaslilarda kan basincini diisiirdiigii, kanser
ve kronik agr1 sendromlarinda analjezik gereksinimini azalttig1
gosterilmistir (33). Masajin, spesifik olarak menapozal
semptomlara yonelik kullanildigi bir ¢alisma yoktur.

Psikiyatrik Destek

Menapozal donemde gelisebilecek anksiyete ve
depresyonun tedavisinde psikolojik ve ilag destek tedavisi
onemlidir. HRT'min kontrendike oldugu durumlarda, 3H-
serotonin uptake inhibitdrii olan trazodone kullanilmis,
anksiyeteyi ve norovejetatif klimakterik semptomlar: azalttigi
gosterilmistir (52). Trisiklik antidepressanlara benzer etkili
doxepin'le, benzodiazepinlerden daha etkili sedasyon, daha
kaliteli uyku saglanabilmistir (53). Ayn: zamanda, hastalara bu
dénemin fizyolojik bir siire¢ oldugu, hormonal dalgalanmalara
karg1 gelisen semptomlarin tedavi ile diizelebilecegi, bu
tedavilerin etki ve yan etkilerinin neler oldugu da anlatilmalidir
(35).

Kadinlar arasinda en sik tercih edilen alternatif tedavi
yontemleri; bitkisel ilaglar, homeopatikler, vitamin ve
minerallerdir. Yan etkisiz olarak lanse edilen ve bu konuda
biiytik bir pazara sahip olan bu tiriinlerin kullaniminda, giderek
hizlanan bir artig s6z konusudur. Alternatif tedavilere ait yeterli
bilimsel yaym yoktur ve hastalar bu konu ile ilgili bilgilere
magazin dergileri, internet, alternatif tedavi kitaplari araciligiyla
ulasabilmektedirler. Bu tiir tiriinlerin regetesiz, doktor ve doz
kontrolsliz kullanimi, ¢esitli komplikasyonlara ve ilag
etkilesimlerine neden olabilir. Ozellikle son yillarda, alternatif
ilag kullanan ve ayni zamanda HRT, antihipertansif,
antikoagiilan tedavi alan, anestezi ve cerrahi girisim uygulanan
hastalarda bir takim problemlerle sik karsilagilmaya
baglanmistir. (54,55). Bu nedenle tercihini alternatif tedavi
yoniinde kullanan kadinlar yalniz birakilmamali, alternatif
tedavinin tibbi tedaviden farklari, yararlar1 ve riskleri
anlatilmalidir. Bu da alternatif yontemleri reddetmemekle, bu
konuda bilgi ve deneyimlerimizi artirmakla ve klinik
caligmalarla desteklenen bir tedavi protokolii olusturmakla
olacaktir. Boylece hastalarimizin bizlere olan giiveni ve onlara
sunabilecegimiz tedavi
Unutulmamalidir ki uygun kullanilmadiginda, diinya iizerinde
toksik olmayan higbir sey yoktur, “anne sevgisi dahil”.

segeneklerimiz artacaktir.
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PREEKLAMPTIK VE SAGLIKLI GEBELERDE SERUM VE IDRAR NITRIK

OKSIT DUZEYLERININ KARSILASTIRILMASI

Comparison of Plasma and Urinary Nitric Oxide Levels in Preeclamptic and
Normotensive Pregnant Women During the Third Trimester

Dr. Basak Baksu, Dr. inci Davas, Dr. Alparslan Baksu, Dr. Tevfik Yoldemir, Dr. Ahmet Varolan,
Dr. Atif Akyol, Dr. Ali Yazgan, Dr. Giinay Giilbaba
Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi 1. ve 2. Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi

OZET
Amag: Ugiincii trimesterde preeklamptik ve saglikli gebelerde plazma ve idrar nitrik oksit diizeylerinin karsilastirilarak preeklampsi
etyopatogenezindeki olasi rolii arastirildi.
Gereg ve Yontem: Ucgiincii trimesterde 50 preeklamptik ve 25 saglikli gebe galigmaya alind1. Preeklampsi, diastolik kan basincinin
4 saat veya daha fazla ara ile >90 mm Hg veya tek 6l¢iimde > 110 mm Hg olmast ve proteiniirinin > 0,3 gr/giin veya 'dipstick' metodu
ile >+1 olmasi seklinde tanimlandi. Preeklamptik gebeler 'hafif ' (40 olgu) ve 'agir' (40 olgu) olarak 2 gruba ayrildi. Nitrik oksit,
kemiluminens teknigi ile ¢aligildi.
Bulgular: Agir preeklamptiklerde, gebelik haftasi anlamli olarak disiikti (p<0,05). Plazma ve idrar nitrik oksit diizeyleri,
precklamptiklerde saglikli gebelere gore anlamli derecede diisiik olup (sirastyla: p<0,001, p<0,001), hafif ve agir preeklamptikler
arasinda fark saptanmadi (sirastyla: p=0,948, p=0,338).
Sonug: Ugiincii trimesterde preeklamptik gebelerde hem plazma hem de idrar nitrik oksit diizeyleri normotansif gebelere gore
anlamli olarak diistiktiir. Ancak hafif ve agir preeklamptik gruplar arasinda bir fark saptanmamistir.
Anahtar Kelimeler: Nitrik oksit, Preeklampsi, Etyoloji

ABSRACT
Objective: To evaluate the possible role of nitric oxide in the etiopathogenesis of preeclampsia by comparing plasma and urinary
nitiric oxide levels during the third trimester.
Materials-Methods: Fifty preeclamptic and 25 normotensive pregnant women in third trimester were recruited into study.
Preeclampsia was diagnosed as diastolic blood pressure measured >90 mm Hg on two occasions at least 4 hours apart or > 110 mm
Hg on one occasion, proteinuria > 0.3 gr/day or >+1 with dipstick method. Preeclamptic group subdivided as mild (n:40) and severe
(n:40). Nitric oxide was measured with chemiluminence method.
Results: Gestational weeks were significantly low in severe preclamptic group (p<0.05). Plasma and urinary nitric oxide levels were
significantly lower in preeclamptic group when compared to normotensive controls (respectively: p<0.001, p<0.001); however,
there was no difference between preeclamptic groups (respectively: p=0.948, p=0.338).
Conclusion: Both plasma and urinary nitric oxide levels were significantly low in preeclamptic women, but there was no difference

between mild and severe preeclamptic groups.
Key Words: Nitric oxide, Preeclampsia, Etiology

GIRIiS

Gebeligin hipertansif bozukluklar1 saglik ekibinin
medikal ve obstetrik becerisini sinayan olgulardir, ¢linkii hem
maternal riskler hem de fetusun intrauterin varligina karsin
ekstrauterin varliginin riskleri tartilmalidir.

Gebeligin hipertansiyona nasil neden oldugu veya onu
nasil agreve ettigi bir¢ok arastirmaya ragmen halen
cevaplandilamamistir ve hipertansif bozukluklar obstetride
cozlimlenmesi gereken en Onemli sorun olmaya devam
etmektedir.

Ondokuzuncu yiizyilin basinda Zweifel'm 'teoriler
hastaligl' olarak adlandirdigt bu bozuklugun gelisiminde
plasentanin ¢ok dnemli rol oynadigi bilinmektedir (1). Ovum
veya plasentadan kaynaklanan toksik metabolitler yaninda
birgok renal, immunolojik, endokrinolojik, vaskiiler ve
niitrisyonel faktorler, gebelikte hipertansiyon gelisiminden
sorumlu tutulmustur. Bugiin i¢in agirlik kazanan diisiince ise
feto-maternal immunolojik etkilesimdeki bozukluga bagl
olarak normal plasentasyon i¢in gerekli trofoblast invazyonunun
olusmamasi veya yetersiz olusmasi sonucu ortaya ¢ikan faktor

veya faktorlerin uteroplasental ve sistemik dolagimda endotel
hasarina neden olmalaridir (2,3). Béylece hastalik multisistemik
bir bozukluk olup yaygin vazospazm, endotel hasar1 ve degisik
organlarda hipoperflizyon ile karakterize bir sendromdur.

Bu ¢alismada, endotel tarafindan iiretilen giiclii bir
vazodilatator olan nitrik oksidin (NO) serum ve idrar diizeyleri
incelenerek preeklampsi patofizyolojisindeki rolii
aydinlatilmaya ¢alisildi.

MATERYAL ve METOD

Caligmamiza Sisli Etfal Egitim ve Arastirma
Hastanesi 2.Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi'ne Nisan 2001
Mart 2002 tarihleri arasinda basvuran ve gerekli tetkik ve
muayeneler sonucu preeklampsi ve eklampsi tanisi alan
3.trimesterde 50 gebe ile maternal herhangi bir hastalik
saptanmayan 3.trimesterde 25 saglikli, normotansif gebe
(kontrol grubu) dahil edildi. Tiim gebelerin ayrintil anamnezleri
alindi, sistemik muayeneleri ve ultrasonografik olarak gebelik
kontrolleri yapildi. Hastalardan tam kan, biokimya ve tam idrar
tetkikleri veya 24 saatlik idrarda protein miktari istendi.
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Preeklampsi, diastolik kan basincinin dort veya daha
fazla saat ara ile > 90 mmHg veya tek 6lgiimde >110 mmHg
olmast ve tiriner infeksiyon olmamasi kosulu ile proteiniirinin >
0,3 gr/giin veya dipstick metoduyla >1+ olmasi seklinde
tanimlandi. Preeklamptik gruptaki gebeler, ACOG (American
College of Obstetricians and Gynecologists) siniflamasindaki
kriterlere gore 'hafif (25 olgu) ve 'agir' preeklampsi (25 olgu)
olarak alt gruplara ayrildi. Eklampsi gegiren 4 olgunun verileri
agir precklampsi grubuna dahil edildi.

Calismada bakilan parametreler i¢in kullanilan
metodlar sunlardir:
Plazma NO diizeyi: 'Chemiluminesence' teknigi ile bakildi.
Plazmada nitrit (NO,) ve nitrat (NO,) seviyeleri Ignarro metodu
ile 6l¢iilerek nitrit/nitrat oranindan NO tayin edildi.
Uriner NO diizeyi: 'Chemiluminesence' teknigi ile bakild:.
Ultrasantrifiij edilen idrar numunelerinden elde edilen
cokeltiden tampon ¢ozelti ilavesi ile yeni numuneler hazirlandi.
Bu numunelerde NO, ve NO, seviyeleri Ignarro metodu ile
Olgiilerek nitrit/nitrat oranindan NO tayin edildi. Bu teste
minimum deteksiyon limiti 0,01 mikromol/L'dir.

BULGULAR

Yirmibes saglikli, 25 hafif preeklamptik ve 25 agir
precklamptik gebeden olusan toplam 75 olguya ait demografik
ve bazi klinik bulgular tablo 1'de gésterilmistir. Ug grup arasinda
istatistiksel olarak yas, gravida, parite ve dogum agirlig1
acisindan fark yok; gebelik haftasi ve kan basinci agisindan
anlamli fark vardir (Kruskall Wallis testi, p<0,05) (Tablo 1).

Aralarinda anlamli fark ¢ikan degiskenler, Mann-
Whitney testi ile tekrar degerlendirildi. Gebelik haftasi
acisindan, hafif ve agir preecklamptik gruplar arasinda (p=0.086)
ve normal gebeler ile hafif preeklamptik gruplar arasinda
(p=0,058) fark yok iken agir preeklamptik grup ile normal gebe
grubu arasinda anlamli fark saptandi (p<0,001). Calisma
tarihleri sirasinda hastanemiz Cocuk Hastaliklart Klinigi'nin
tadilatta olmas: nedeniyle agir olgular disinda hafif
preeklamptik hastalarin bir kisminin prematiire servisinde yer
olmadigi zamanlarda, uygun sartlar varliginda basgka bir
hastaneye sevk edildigini belirtmemiz gerekir. Bu yilizden
saglikli gebeler ile hafif preeklamptik grup arasinda gebelik
haftas1 yoniinden fark saptanmamuistir.

Tablo 2: Plazma ve idrar NO diizeyleri

Sistolik kan basinci incelendiginde, hafif ve agir
preeklamptik gruplar, hafif preeklamptik grup ile normal
gebeler ve agir preeklamptik grup ile normal gebeler arasindaki
farklar anlamli idi (sirastyla: p=0,003, p<0,001, p<0,001).
Diastolik kan basinci da ayni sekilde degerlendirildiginde,
gruplar arasindaki fark anlamliyd: (tiim karsilastirmalar igin:
p<0.001).

Saglikli gebelere gore agir preeklamptik grupta,
gebelik haftas1 diisiik; kan basmct ise preeklamptik grupta
yiiksektir.

Plazma ve idrar NO degerleri ortalamalari ve gruplar
arasi farkin karsilastirmasi tablo 2'de yer almaktadir (Tablo 2).

Tablo 1: Olgulara ait demografik 6zellikler

Saghkh Hafif PE Agir PE P
Gebe

Olgu sayisi 25 25 25
Yas(yil) 26,7+4,3  28,36,0  26,7+6,9 0,42
Gravida 2,2+1.3 3,3+2,2 2,3+2,1 0,11
Parite 0,7+0,7 1,8+1,8 1,24£2,0 0,07
Gebelik
Haftasi 39,0+£1,0  37,7+2,8 36,6£2,6 <0,0052
Dogum agirhg:
(gr) 3155365  2990+780  2635£7 60 0,05
Sistolik TA
(mm Hg) 115£10 146+10 16525  <0,0012
Diastolik TA
(mm Hg) 70£10 95+5 10510  <0,001?

* PE=preeklampsi

* Veriler ortalama + standart sapma olarak verilmistir;

dogum agirligt ve kan basinci son rakamlar1 O veya 5 olarak
yuvarlanmustir. P degeri, a: ii¢ grup arasinda fark anlamlidir
(Kruskal Wallis testi).

Normal Hafif Agir pa pb pd pc
Plazma NO  23,0+4.0 15,0+£3.6 14,7£2.6  p<0,001 p<0,001 0,948 p<0,001
Idrar NO 0,6=0,2 0,4+0,3 0,3£0,2  p<0,001 0,009 0,348 p<0,001

* Veriler ortalama + standard sapma olarak verilmistir. Plazma NO birimi mmol/L, idrar NO mmol/L cinsindendir. P degeri, a: ii¢ ana grup arasinda

ANOVA (tek yonlii varyans analizi) testi ile yapilan (p<0,05 ise anlamlidir) karsilastirmay1 gosterir, b: grup 1 ve 2 arasinda, c: grup 2 ve 3 arasinda,

d: grup 1 ve 3 arasinda, farkin hangi grup/gruplardan kaynaklandigini saptamak amaciyla Scheffe testiyle (p<0.05 ise anlamlidir) elde edilen

sonuglart gosterir.
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Hem plazma hem de idrar NO degerleri agisindan ii¢ grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (ANOVA
Testi, p<0.05). Bu farkin hangi grup / gruplardan
kaynaklandigini belirlemek i¢in Scheffe testi (p<0,05 ise
anlamli) kullanilmistir.

Plazma NO degerleri (normal: 22,5-28,2 mmol/L),
preeklamptiklerde saglikli gebelere gore anlamli derecede
diistik olup (p<0.001) preeklamptik gruplar arasinda fark
(p=0.948) saptanmadi.

Idrarda ise NO miktar1 (normal: 0,5-0,8 mmol/L)
preeklamptik grupta saglikli gebelere gore anlamli derecede
diistik saptandi (p<0,001); preecklamptik gruplar arasindaki fark
ise anlamli degildi (p=0,338).

Plazma NO diizeylerinin kan basinci ile iliskisi
incelendiginde her grup i¢in sistolik ve diastolik kan basinglar1
ile plazma NO diizeyleri arasinda korelasyon bulunmamustir.

TARTISMA

Normal gebelik seyrinde vaskiiler refraktér durumun
olusmasinda &strojenlerin rolii oldugu, NO'in de &strojenin
indiikledigi vazodilatasyonun mediatorii oldugu saptanmistir
(4). Gebelik sirasinda NO sentezindeki degisiklikler ortaya
konmustur. ilk olarak Conrad ve arkadaslar1 gebe farelerde,
plazma ve liriner NO diizeylerinin arttigini gostermislerdir (5,6).
Choi ve arkadaslari da artan gebelik haftasiyla serum NO
diizeylerinin arttigini bildirmistir (7). Calismamizda
3.trimesterde inceledigimiz saglikli gebelerin kan ve idrar NO
diizeyleri de normal sinirlar igindeydi. Bunun yaninda, saglikli
gebelerde NO plazma ve idrar diizeylerinin degismedigine dair
veriler de vardir (8).

Vaskiiler endotel biitiinliigiiniin kaybolmasi ile potent
vazodilatatorlerin tiretilmedigi, bunlardan birinin de NO
oldugu bulunmustur (3). ilk defa Seligman ve arkadaslar1 in vivo
olarak preeklamptik hastalarda plazma NO diizeylerini diisitk
olarak saptamis, serum nitrit diizeyleri ile sistolik kan basinct
arasinda korelasyon bulamamuislardir (9). Nitrik oksit sentezinin
uzun sireli engellenmesinin preeklampsi benzeri tablo
olusturdugunu bildirmistir (8). Calismamizda 3. trimesterde
preeklamptik gebelerde normotansiflere gére anlamli derecede
diisiik plazma ve idrar NO saptadik. Kan basinct ile plazma NO
degerleri arasinda higbir grupta korelasyon bulamadik.

Fetoplasental kan akiminin regiilasyonunda da
trofoblast kaynakli NO'in rolii onemlidir. Onceden tromboksan
ile konstrikte olmus plasenta kotiledonunun, NO donoérii ile
perfiizyonu sonucu, vazodilate oldugu gosterilmis ve
fetoplasental dolasimda NO'i uyaran faktorlerin, hidrodinamik,
fiziksel ya da direk vazokonstriktorlerin spesifik uyarist
olabilecegi vurgulanmustir (10,11). Preeklampside umblikal
damarlarda da NO saliniminin azaldig1 gosterilmistir (12).

Buna karsin preeklampside fetoplasental dolasimda
NO konsantrasyonun kan akimini arttirmak, trombosit
agregasyon ve adezyonunu azaltmak igin kompansasyon
amactyla arttigini bildiren raporlar da vardir (13-17).
Preeklampside maternal plazmada NO diizeyleri degismezken,

Kadin Dogum Dergisi
2003;1(4) : 251-254

fetal dolasimda toplam nitrat konsantrasyonunun arttigini,
bunun belki de hatali plasentasyona kompansatuvar cevap
oldugunu bildiren ¢aligmalar da vardir (13). Akar ve arkadaslar1
ise umblikal damarlarda NO iiretim ve salinim kapasitesinin
azalmadigini, fakat umblikal arterde olasi reseptor fonksiyon
degisikligine bagli bazi uyaranlar karsisinda salinimin
azaldigimi bildirmislerdir (18).

Preeklampsi etyolojisinde bircok mekanizma O6ne
stiriilmiis fakat higbiri izerinde ortak bir kaniya varilamamustir.
Yine de, NO'in rolii bir kenara birakilamaz. Preeklampside NO
miktarinin azalmasinda bir¢ok mekanizma s6z konusu olabilir.
Nitrik oksit sentezi azalmis ya da NO sentez inhibitorlerinin
konsantrasyonu artmistir. Fickling ve arkadaslari endojen NO
inhibitorii olan dimetilarginin miktarinin preeklampside
arttigini bulmuslardir (19). Belki de NO'in sentezlendigi amino
asit olan L-arginin ya da nitric oksit sentetaz (NOS) ko-
faktorlerinin eksikligi preeklampside NO salinimini
azaltmaktadir. Gergekten de L-arginin verilen gebe farelerde
glomeriiler tromboz azalmistir (20). Preeklamptik hastalarin
serumunda NOS regulasyonunu yapan faktor/faktorler
saptanmistir (21). Endotelyal NOS'in preeklamptik hastalarda
terminal villoz damarlar ve sinsisyotrofoblastlarda
ckspresyonunda farkliliklar saptanmis, bunlar plasentadaki
vaskiiler degisikliklere ya da hasara baglanmis ve fetomaternal
plasental yatakta kan akimi regiilasyonundaki degisikliklerin
nedeni olabilecekleri 6ne siiriilmiistiir (22). Patofizyolojik
sonucu ise normal gebelige Ozgii olan vazodilatasyon ve
vaskiiler reaktivitede azalmanin olmamasidir.

Insanlarda da prospektif olarak gebelikle iliskili
dokularda NO sentezini saptamak olas1 degildir. Bu yilizden
preeklampside NO'in roliinii ancak normal ve preeklamptik
hastalar arasi NO diizeylerini karsilastirarak tahmin edebiliriz.
Ayrica preeklampside NO eksikligi saptamak olayin primer ya
da sekonder bir degisiklik oldugunu belirleyemez. Ne zaman ki
prospektif olarak NO eksikliginin preeklampsinin klinik
bulgularindan once gelistigi gosterilir ancak, o zaman NO
eksikligi preeklampsi nedeni olarak siralanabilir. Su ana kadar,
preeklampside maternal ve fetoplasental NO {iretimi ile ilgili
calisma sonuglari geliskilidir.

Biz ¢alismamizin verileri dogrultusunda, NO'in
gebeligin fizyolojik  vazodilatatorii olduguna inaniyoruz.
Normal gebelerdeki NO iiretimi idrar bulgulart ile de
desteklenmektedir. Preeklampsi etyolojisinde endotel hasarini
isaret edecek sekilde vazodilatator NO miktarinda azalma s6z
konusudur. Endotel hasari sonucunda NO iretimi azalmistir.
Preeklamptik gruplarda da bu azalma, hem plazma da hem de
idrarda saptanmistir. Ancak preeklampsinin siddeti ile NO
diizeyleri arasinda iligkisi bulunmamistir. Temelde 6nemli olan
endotel hasar varligidir. Ancak tiim gebelik seyri sirasinda NO
diizeylerinin diizenli olarak takibi ile belki de en dogru veriler
elde edilecek ve preeklampsi etyolojisini net olarak aydinlatacak
sonuca gidilecektir.
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PREEKLAMPSI OLGULARINDA RASGELE IDRARDA PROTEIN/KREATININ

ORANI ILE GUNLUK PROTEIN ATILIMI ARASINDAKI ILISKIi

The Relation of 24-Hour Protein Excretion with Random
Urine Protein-To-Creatinine Ratio in Preeclamptic Patients

Dr. Ragip Atakan AL, Dr. ismail Délen, Dr. Ozlem Karacgayir, Dr. Serdar Yalvac,

Dr. Serpil Altun, Dr. Orhan Gelisen
SSK Ankara Dogumevi ve Kadin Hastaliklar1 Egitim Hastanesi

OZET
Amac: Rasgele idrar 6rneginde bakilan proteinin kreatinine orani ([P:C]) ve giinliik protein atilimi arasindaki iliskiyi arastirmak.
Materyal ve Metod: SSK Ankara Dogumevi ve Kadin Hastaliklar1 Egitim Hastanesine Ocak 2002-Nisan 2003 yilinda bagvuran
preeklampsi olgulari ¢aligmaya dahil edildiler. Hastalardan 24 saatlik idrar topland1 ve rasgele idrar 6rnekleri alindi.
Bulgular: Toplam 46 hasta calismaya dahil edildi. 24 saatlik idrarda protein/kreatinin [P:C] oran1 arasinda giiclii bir korelasyon
bulundu (»=0,68; p<0,001). [P:C] oran1 ve 24 saatlik idrarda protein atilimi ile gestasyonel yas ve anne yasi arasinda bir iligki
saptanmadi.
Sonuglar: Calismarasgele idrarda bakilan [P:C] oranin 24 saatlik idrarda protein atilimini 6ngorebilecegini desteklemektedir.
Anahtar Kelimeler: Precklampsi, proteiniiri, gebelik, proteinin kreatinin orani.

ABSTRACT
Objective : The aim of study was to validate the prediction of 24-hour urine protein excretion by a random voided urine protein-to-
creatinine ([P:C])ratio.
Materials and Methods : The patients admitted with preeclampsia to perinatology clinic of SSK Maternity and Women Health
Teaching Hospital at January 2002-April 2003 were recruited. A random, single voided urine specimen was obtained before
completion of the 24-hour urine collection and analyzed for P: Cratio.
Results : Forty-six patients were included in the study. There was a significant correlation between the 24-hour urine collection and
the [P:C] ratio (=0.68, p<0.001). There was no correlation between 24-hour urine collection and the [P:C] ratio with maternal age
and gestational weeks.
Conclusion : The study supports the use of single voided [P:C] ratio in preeclamptic pregnant patients to predict the 24-hours result.

Key words : Preeclampsia, proteinuria, pregnancy, protein-to-creatinine ratio.

GIRiS

Proteiniiri preeklamsinin tanisini ve siddetini
belirleyen bulgulardan biridir. Gebelik sirasinda giinliik 200-
300 mg protein atilimi fizyolojik kabul edilmektedir.
Preeklamptik olgularda >300 mg/giin protein atilimi anormal,
>5 gr/glin protein atilimi ise siddetli proteniiri olarak
siniflandiriimaktadir. Rasgele idrarda bakilan protein miktarina
gore ise hafif proteiniiri 30-100 mg/dl, siddetli proteiniiri 300-
2000 mg/dl olarak siniflandirilmistir (1).

Idrarda protein miktar1 siklikla  rasgele idrar
orneginde semikantitatif Giriner "dipstick" ile belirlenmektedir.
Gozlemci farkinin bilyiik olmasi ve giin icerisinde atilan protein
miktarinin degisiklik gdstermesinden dolay1 bu yontemin tanisal
gecerliligi diisiiktiir (2-5). Standart yontem olan 24 saatlik
idrarda protein 6l¢iimii ise zaman alic1 olmasinin yanisira giinliik
idrarin tam toplanamamasindan kaynaklanan subjektif hatalara
acik olmasi nedeniyle degisken sonuglar verebilmektedir. Gebe
olmayan populasyonda rasgele idrarda protein kreatinin
oraninin ([P:C]) 24 saatlik protein atilimi ile kuvvetli korelasyon
gosterdigi bildirilirken bu durumun gebelikte de gegerliligini
bildiren ¢alismalar yaymlanmistir (6-10). Bu arastirmanin
amaci rasgele idrarda [P:C] oranina bakilarak 24 saatlik idrarda
protein atliminin ne sekilde dngoriilebilecegini arastirmaktir.

MATERYALve METOD

Calisma 2002 yilinda SSK Ankara Dogumevi ve
Kadin Hastaliklar1 Egitim Hastanesi perinatoloji kliniginde
yatirilarak takip edilen preeklampsi olgularinda yiiriitiildi. Bu
amagla kan basinci 140/90 tizerinde dl¢iilen ve rasgele idrarda
>30 mg/dl protein saptanan hastalar prospektif olarak ¢alismaya
dahil edildiler. Kronik bdbrek hastaligi olan
hipertansif olgular ¢alismaya dis1 tutuldular. Hastalardan

ve kronik
calismaigin sozel izin alind1.

Tiim olgularda 24 saatlik idrar toplanmasina sabah
baslanildi. Rasgele idrar ve serum ornekleri 24 saatlik idrar
toplanmasindan dnce alindi. Rastgele idrar 6rnegi igin sabah
elde edilen ilk idrar kullanilmadi. Idrarda protein dlgiimii triklor
asetik asit yontemiyle yapildi. Kreatinin diizeyleriise Beckman
Synchron CX Delta System (Beckman Instruments, USA) ile
Jaffe metoduna gore Slgiildii.

24 saatlik idrarda protein atilimi ve rasgele idrarda [P:C] orani
arasindaki iliskiyi arastirmak igin Linear regresyon analizi
kullamldi. fliskinin kuvveti Pearson korelasyonu ile analiz
edildi. Istatistiksel islemler i¢in SPSS 10,0 (SPSS Inc.,
Chicago, Illinois) programi kullanildi.
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BULGULAR

Calisma siiresi boyunca toplam 151 hastadan 24
saatlik idrar toplandi. Bu hastalar igerisinde rasgele idrarda >30
mg/dl proteiniiri saptanan 46 hasta ¢aligmaya dahil edildi.
Hastalarin ortalama yas1 30,1+4,6 (22-38), ortalama gestasyonel
hafta 32,3+5,4 (24-40) olarak bulundu. Otuz ii¢ olgu (%71,7)
primigravid idi. Dokuz gebe (%19,6) birinci trimesterde, 37
(%80,4) gebe ikinci trimesterdeydi.

Otuz hastada (%65,2) idrarda >300 mg giinliik protein
atilimi saptandi. Tablo 2'de hastalarda serum ve idrarda yapilan
protein ve kreatinin Slglimleri verilmistir. 24 saatlik idrarda 2 g
ve lizerinde protein atilimi saptanan 7 olgu (%15,2) mevcuttu.

Tablo I. Serum ve idrarda protein ve kreatinin degerleri

Sonuglar
Ortalama=SS Medyan

Serum kreatinin (mg/dl) 0,7+0,2 0,7(0,1-0,9)
24 saatlik idrar

Hacim (L) 2,2+0,8 2,2(1,0-3,9)

Protein (g) 1,1+1,8 0,5(0-8,2)
Rasgele idrar

Protein (mg/dl) 160+117 155(0-600)

Kreatinin (mg/dl) 140,53+£100  105(37-368)

Rasgele idrar [P:C] 1,4+1,32 0,88(0-5,9)

Sekil 1 de P:C orant ve 24 saatlik idrarda protein
diizeyi arasinda saptanan iliski gosterilmektedir. ki 6lciim
arasinda giiglii bir korelasyon bulundu (+=0,68, p<0,001,
R’=0,45). [P:C] oram ile gestasyonel yas ve anne yas1 arasinda;
24 saatlik idrarda protein ile gestasyonel yas ve anne yasi
arasinda herhangi bir iligki bulunamadi (sirayla »=0,11 p=0,5;
=0,02 p=0,8; =0,07 p=0,6; =0,03 p=0,8 ). Multiple linear
regresyon analizinde 24 saatlik protein atilimini dngoéren tek
bagimsiz degisken [P:C] oraniydi (r=0,53; p<0,001). Anne yas1
ve gestasyonel haftanin modele eklenmesi anlamli bir katki
yaratmadi.

TARTISMA

Preeklampsi olgularinda 24 saatlik idrar toplanarak
protein atilimimin 6l¢iilmesi yaygin olarak kullanilan giivenilir
bir yontemdir. Ancak zaman alict bir test olmasi ve 6zellikle
idrarin toplanma agamasinda hasta uyumsuzluguna bagli olarak
hataya acik olmasi uygulanmasinda giiclik arz etmektedir.
Pratikte protein atilimini Slgmede en sik kullanilan ydntem
rasgele idrarda dipstick ile protein bakilmasidir. Ancak bu test

diisiik 6zgiillik ve duyarlig1 nedeniyle giinliik protein atilimini
ongormede giiglii degildir (3-5).
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Sekil 1. Rasgele idrarda [P:C] orani ve 24 saatlik idrarda protein miktart
arasindaki iligki.
(24 saatlik protein (g)=0,70[P:C]+0,16; R’=0,45; %95 CI arali ile verilmistir.)

Rasgele idrarda [P:C] oraninin gebe olmayan ve
degisik derecelerde bobrek yetmezligi olan olgularda protein
atlmin1  6ngérmede kullanilabilecegi onceki yayinlarda
belirtilmektedir (6). Bu oranin <0,2 oldugu olgularin normal
populasyonu temsil ettigi, >3,5 dlciilen olgularin ise nefrotik
aralikta oldugu bildirilmistir (6,7,11,12). Yakin zamanda yapilan
caligmalarda, gebelerde de anne yasi, gestasyonel hafta,
hipertansiyon varlig1 ve pariteden bagimsiz olarak rasgele idrar
orneginde [P:C] orani ve protein atilimi arasinda korelasyon
oldugu degisik arastirmacilar tarafindan gosterildi (8-11, 13).
Ancak bu calismalardan yalniz bir tanesinde Orneklemin
proteiniiri prevelast belirtilmis ve iligki iizerine etkili olabilecek
diger degiskenler dikkate alinmustir (13). Calismamizda rasgele
idrar 6rneginde protein atilimi tespit edilen bir grup hastada,
rasgele idrar orneginde [P:C] oraninin genis bir proteiniiri
araliginda glinlik protein atilimini yiiksek bir dogrulukta
ongorebilecegi tespit edildi. Giinliik protein atilimi ve [P:C]
orant arasindaki iligki anne yast ve gestasyonel haftadan
bagimsiz bulundu. Bu bulgular Neithardt ve ark. bulgularmi
desteklemektedir (13).

Tanisal bir testin klinik gegerliligi, testin prediktif
degerleri ile belirlenmektedir. Prediktif deger ise testin duyarlik
ve Ozgiillik verileri ile hastaligin prevelansina baghdir. [P:C]
oraninin bir test olarak pozitif ve negatif prediktif degeri igin
gecerli bir veri heniiz mevcut degildir. Calismalarin birgogunda
hastalarin proteiniiri araligi ve incelenen populasyonun
proteiniiri prevelansi belirsizdir (8, 9, 13-15).
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[P:C] oranmnmn giinliik protein atilimint dngdérmede
hizli sonug veren bir test olarak kullanilabilmesi i¢in dncelikle
giinlik >300 g protein
esikdegerin hesaplanmasi ve hedef populasyonda proteinurinin
prevelansinin bilinmesi gereklidir. Gebe populasyonda yapilmis
birkag ¢aligmada >300 mg/giin protein atilimini [P:C] oraninin
0,2-0,3 araliginda bir esikdegeri ile Ongdrebilecegi
bildirilmektedir. Ancak giivenilir bir esikdeger heniiz
hesaplanmis degildir. Bu amagla genis proteiniiri araliginda ¢ok

atilimimi ongéren giivenilir bir

Kadin Dogum Dergisi
2003;1(4) : 255-257

say1da hasta iceren bir 6rneklem gereklidir. Bu baglamda rasgele
idrar 6rneginde [P:C] orani1 bir test olarak heniiz klinik kullanima
uygun degildir.

Sonug olarak, calismamiz, preeklampsi olgularinda gestasyonel
yas ve anne yasindan bagimsiz olarak, [P:C] oraninimn giinliik
protein atilimi ile giiglii bir korelasyon gosterdigine dair mevcut
bulgular: desteklemektedir.
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DOGUM EYLEMININ INDUKSIYONU AMACIYLA ORAL ve VAJINAL MISOPROSTOLUN

RANDOMIZE BIiR CALISMADA KARSILASTIRILMASI
Oral and Vaginal Misoprostol For Induction Of Labor: A Randomized Clinical Trial

Dr. R. Atakan Al, Dr. ismail Délen, Dr. Serdar Yalvac, Dr. Murat Ulger,
Dr. Okyar Erol, Dr. Orhan Gelisen

SSK Ankara Dogumevi ve Kadin Hastaliklart Egitim Hastanesi, Perinatoloji Unitesi

OZET
Amag: Oral ve vajinal misoprostol kullaniminin etkinligini ve giivenirligini karsilagtirmak
Materyal ve Metod: Bishop skoru ?6 olan toplam 150 term gebe hastaya 50ig vajinal yada 100ig oral misoprostol 3 saat aralikla
verildi. Ana sonu¢ degiskeni olarak indiiksiyon-dogum siiresi degerlendirildi. Toplam 77 hastaya vajinal, 73 hastaya oral
misoprostol uygulandi.
Bulgular: Ortalama indiiksiyon-dogum siiresi vajinal yolda 9,3 (3-27) saat oral yolda 10,3(3,8-32) saat bulundu ve fark istatistiksel
olarak anlamsizdi. Oral yolda daha yiliksek dozda misoprostol kullanildi (2[1-4] vs. 1[1-3]; p<0,001). Vajinal ve oral yolda
hiperstimiilasyon oran1 benzer iken (%5,2 vs %8,2) tasisistol oral yolda belirgin bir sekilde daha yiiksek oranda izlendi (%4 vs
%23,9; p=0,01). Oksitosin ile eyleme yardima oral yolda vajinal yoldan daha gereksinim duyuldu (%38,3 vs. %18,2; p=0,01).
Sezaryen oranlari her iki grupta farksizdi (%24,7 vs %15,1, p=0,14). Her iki grupta da yenidogan yogun bakimda 24 saatin {izerinde
takip edilen bebek yoktu.
Sonuclar: Vajinal 50ig ve oral 100ig misoprostoliin dogum eyleminin indiiksiyonu amaciyla her 3 saatte bir kullanimi esit etkinlige
sahiptir. Ancak yiiksek tasisistol oranlari dzellile oral kullanimda giivenlik agisindan sorun olugturmaktadir.
Anahtar sozciikler. Misoprostol, dogum eyleminin indiiksiyonu, servikal olgunlastirma.

ABSTRACT

Objective: To compare the efficacy of oral and vaginal misoprostol for induction of labor.

Materials and Methods: One hundred fifty subjects with medical or obstetric indications for labor induction with Bishop =6 were
randomly assigned to receive orally or vaginal administered misoprostol. One hundred pg oral misoprostol or 50 pg vaginal was
administered in every 3 hours. Main goal was to evaluate the duration of induction to delivery time. Of the 150 subjects 77 received
vaginally administered misoprostol and 73 received orally administered misoprostol. The time intervals from start of induction to
delivery were same between two routes (9,3[3-27 hours] vaginal vs. 10,3[3,8-32] hours oral; p>0,05). Orally treated patients
required significantly more doses than vaginally treated patients (2[1-4] vs. 1[1-3]; p<0,001). More women were required oxytocin
augmentation in the oral group (38,3% vs. 18,2%; p=0,01)). Uterine hyperstimulation rate (5,2% vaginal vs. 8,2% oral, p>0,05) was
similar in the two groups although there was a higher incidence of tachysystole (4,0% vaginal vs. 23,9%oral, p<0,01) in the oral
misoprostol group. Cesarean section rates were also similar in the two groups (24,7% vaginal vs. 15,1% oral, p=0,14).

Conclusions: Oral misoprostol has equal efficacy with vaginal misoprostol however is associated with higher frequency of

excessive uterine activity.
Keywords: Misoprostol, labor induction, cervical ripening.

GIRiS

Bir prostoglandin analogu olan misoprostoliin oral
veya vajinal yoldan kullaniminin term gebelerde dogum
eylemini indiiklemede etkili bir ilag oldugu bilinmektedir. Bu
amagla yapilmis ¢ok sayida caligmaya karsin optimal doz,
verilme sikligi ve verilme yolu heniiz belirlenememistir.

Misoprostoliin  dogum eyleminin indiiksiyonu
amactyla term gebelerde vajinal yoldan kullanimi genis olarak
arastirilmistir (1-4). Bu amagla 25pg vajinal misoprostoliin 4-6
saatte bir uygulanmasi Onerilmektedir (5). Ancak mevcut
literatiir, 50 pg dozda kullanildiginda eylemi daha kisa siirede ve
muhtemelen benzer komplikasyon oranlari ile etkin olarak
indiikleyebilecegini gostermektedir (4). Oral misoprostol
kullanimi ise heniiz etraflica incelenmemistir (6-15). Onceki
calismalardan her iki yol i¢in uygun doz ve sema kullanildiginda
benzer sonuglar alindigi izlenmektedir. Misoprostoliin oral
kullanimi hastalar tarafindan daha kabul edilebilir bir yontemdir
ve invazif olmamasi nedeniyle daha cazip goéziikkmektedir.
Potansiyonel olarak daha az vajinal muayene gerektirmesi
nedeniyle daha diisiik oranda peripartum enfeksiyon yolagabilir

ve giivenilir oldugu gosterilebilirse hastanede izleme ihtiyag
duyulmadan kullanilabilr.

Oral misoprostol kullanimi ile igili daha fazla
calismaya gereksinim vardir. Bu ¢alismanin amaci 3 saatte bir 50
ug vajinal ve 100 pg oral misoprostol kullaniminin etkinligini
karsilastirmaktir.

MATERYALve METOD

Calisma 2002 yilinda SSK Ankara Dogumevi ve
Kadin Hastaliklar1 Egitim Hastanesine basvuran hastalar
izerinde yiiriitiildii. Aragtirma yontemi hastane etik komitesi
tarafindan onaylandi. Calismaya; 1) tek, canli, membran riiptiirii
olmamis, 2) bas gelisi, 3) gestasyonel yast 36-43 haftalar
arasinda olan, 4) Bishop skoru >6, 5) parite <6, 6) tahmini fetal
agirlign <4500 g, 7) NST reaktif, ve 8) saatte <6 kontraksiyonu
olan gebeler dahil edildi. Calisma dig1 tutulma kriterleriise ;

1) nonreassuring NST, 2) indiiksiyona obstetrik
kontraendikasyon, 3) agiklanamayan vajinal kanama,
4) prostaglandin allerjisi ve 5) gegirilmis sezaryan oykiisii olarak
kabul edildi.
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Arastirma kriterlerine uygun olan tiim gebeler
caligmaya davet edildi ve bilgilendirilmis onam formunu
onaylayanlar ¢alismaya dahil edildiler. Katilimcilar maksimum
6 dozu agmamak tizere, her 3 saatte bir 50 pg vajinal yada 200 pg
oral misoprostol kollarindan birisine dahil edildiler.
Randomizasyon rastgele sayilar tablosu kullanilarak olusturulan
bir liste ile yapildi. Calismaya dahil edilen her hastaya bos olan
ilk kayit numaras1 verilerek, karsiligi olan kola alindi
Arastirmada 200 pg misoprostol tabletleri kullanildi ve tabletler
elde boliinmek suretiyle hazirlandi. Calisma perinatoloji servisi
ve dogumhanede yiirtitiildii.

Baglangicta hastalara ultrasonografi, pelvik muayene,
NST yapildi ve uterin aktiviteleri degerlendirildi. Her dozdan
once ve sonra yaklagik 30 dakika NST, her dozdan 6nce pelvik
muayene yapildi. Bishop skoru >10 olan, suyu gelen ya da 10
dakika igerisinde 3 ve {izerinde etkin kasilmalar1 olan hastalar,
misoprostol dozu tekrarlanmayarak, dogumhaneye
nakledildiler. Misoprostol, anormal fetal kalp trasesi (fetal
tagikardi, bradikardi, ge¢ deselerasyon, siddetli varyabl
deselerasyon, varyabilite kaybi) veya anormal uterin
kontraksiyon (tasisistol, hipertonus, hiperstimiilasyon) saptanan
hastalarda tekrarlanmadi. Tasisistol birbirini takip eden iki
peryotta 10 dakikalik siirede 6 ve lizerinde uterus kasilmasi;
hipersitimiilasyon kasilma ile birlikte fetal kalp atimlarinda
deselerasyon; hipertonus, 2 dakika ve iizerine siiren kasilmalar
olarak tariflendi (16). Hipertonik kasilmalart olan veya
hiperstimule olan hastalara ritodrin ile miidahele edildi.

Yirmidort saat icerisinde aktif eyleme girmeyen, veya
serviksi indiiksiyona uygun olmayan hastalar indiiksiyon
basarisizligi olarak kabul edildi. Calismanin ana degiskeni
indiiksiyondan doguma kadar gecen siire olarak belirlendi.
Bununla birlikte latent faz ve aktif faz siiresi, tasisistol,
hipersitiimiilasyon, eyleme yardim, sezaryen, fetal sikintiya
bagli sezeryan, yenidogan yogunbakim iinitesinde 24 saati agan
yatis orant ve Apgar skorlari degerlendirmeye alindi.

Hall ve arkadaslarinin bulgularina dayanilarak (9)
ortalama indiiksiyon-dogum siiresinin standart sapmasi 480
dakika ve d=0,05 alindiginda, iki yontem arasinda 4 saatlik bir
farkin %80 dogruluk ile gosterilebilmesi igin 122 hasta gerektigi
tespit edildi. Sezaryen orani yaklasik %20-25 kabul edilerek
orneklem biiytikliigi 150 olarak hesaplandi.

BULGULAR

Calisma kriterlerine uygun 150 hasta calismaya dahil
edildi. Hastalarin maternal ve neonatal demografik bilgileri
Tablo 1'de 6zetlenmistir. iki grup arasindan bu agidan fark
bulunmadi.

Indiiksiyon sonucglar1 tablo 2'de verilmistir.
Calismanin ana sonucu olan indiiksiyon-dogum siiresi iki yol
arasinda farksiz bulundu (Tablo 2). Yalniz vajinal dogum yapan
hastalar dikkate alindiginda, iki grupta indiiksiyon-dogum
stireleri yine benzerdi. Vajinal yolda 3 (%3,4) oral yolda 5
(%6,8) hastada dogum 24 saattten daha geg¢ gerceklesti ve iki
grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi.
Indiiksiyon yalmz oral misoprostol uygulanan bir hastada
basarisiz oldu ve hasta sezaryen ile dogurtuldu.

Eylemin latent faz ve aktif faz siireleri
karsilagtirildiginda iki grup arasinda fark bulunamadi. Ancak
oral ilag alan hastalarda oksitosin ile eyleme yardim orani ve
ilag dozu vajinal yola gére daha yiiksekti. Hiperstimiilasyon her
iki grupta benzer siklikta izlenirken, tasisistol siklig1 oral yolda
belirgin bir sekilde daha yiiksekti. Sezaryen orani ve fetal
stkinttya bagl acil sezaryen orami her iki grupta benzer
bulunudu. Vajinal misoprostol uygulanan 2, oral misoprostol
uygulanan 5 hasta ritodrin ile engellenemeyen
hiperstimiilasyona bagli olarak acil sezeryana alindi. Bu yedi
hastanin ikisinde oligohidramniyoz mevcuttu ve bir gebe SGA
bebek (tahmini fetal agirlik <%3, umblikal arter dopleri
normal)) tanist ile takip edilmekteydi. Oral misoprostol kullanan
hastalarda hiperstimiilasyona bagli sezaryen orani yiiksek
bulunmakla birlikte, gruplar arasindaki bu fark istatistiksel
olarak anlamli degildi.

Tablo I. Maternal ve neonatal

Vajinal Oral )4
demografik veriler. Veriler ortalama+ss,
medyan (min-max) veya n(%) (n=77) (n=73)
olarak sunulmustur Anne yast 24,5(18-38) 24(17-41) ns
(ns= istatistiksel olarak
anlamsiz, p<0,05). Gestasyonel yas 40,9(37,7-44) 41(37-42,4) ns
Bishop skoru 2 (1-5) 3(0-5) ns
Nulliparite 44 (57,1) 45 (61,6) ns
Indiiksiyon endikasyonlari ns
Giinagimi (>4 hafta) 37(48,0) 39(53,5)
IUGR 6(7,8) 4(5,5)
Oligohidramniyon 20(26,0) 15(20,5)
Diger 14(18,2) 15(20,5)
Neonatal dogum agirligi 3398+500 33714483 ns
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Tablo 2.

i e Vajinal Oral
Indiiksiyon sonuglari.
Veriler ortalamaxss, (n=77) (n=73) P
medyan (min-max)
veya n(%) olarak sunulmustur .
(l’lS: istatistiksel Doz sayi1s1 1 (1 3) 2(1-4) <0,001
olarak anlamsiz, p<0,05). indiiksiyon-dogum zamani 9,3(3-27) 10,3(3,8-32) ns
Indiiksiyon- vajinal dogum zamam 9,4(5-24,5) 10,2(4,3-32) ns
Indiiksiyon-dogum zamani
Nullipar 10,5(3-27) 10,3(3,8-31) ns
Multipar 8,0(3,8-24) 8,5(4,3-32) ns
Latent faz siiresi 295,3+123,6 339,1+164,1 ns
Aktif faz stiresi 319,24225.6 336,4+299,5 ns
<24 sa. dogum 74(96,1) 68(93,2) ns
Oksitosin ile eyleme yardim 14(18,2) 28(38,3) 0,01
Hiperstimiilasyon 4(5,2) 6(8,2) ns
Tasisistol 3(4,0) 17(23,9) <0,01
Mekonyum 5(6,5) 16(22) <0,01
Sezaryen orani 19(24,7) 11(15,1) ns
Fetal distrese bagl 11(14,3) 7(9,6) ns
Hiperstimiilasyon 2(2,6) 5(6,8) ns
Basarisiz indiiksiyon - 1(1,4) ns

Mekonyum salmimi oral yolda vajinal yolda gore
belirgin olarak daha sik izlendi (Tablo 2). Ancak hicbir bebekte
mekonyum aspirasyon sendromu tespit edilmedi. Apgar skoru
7 ve altinda olan veya yenidogan yogun bakimda yirmidort
saatin lizerinde yatirilan bebek mevcut degildi.

TARTISMA

Bu ¢alismada, oral ve vajinal misoprostoliin etkinligi
indiiksiyon-dogum zamani agisindan karsilagtirildi. 100 pg
vajinal ve 50 pg oral misoprostol 3 saatte bir tekrarlanmak
suretiyle uygulandiginda her iki yolda da indiiksiyon-dogum
stiresi benzer bulundu.

Ingilizce literatiirde, vajinal ve oral yolu karsilastiran
randomize sekiz klinik ¢aligma bulunmaktadir. Misoprostol
degisik doz ve semalarda uygulandiginda degisik sonuglar
bildirilmistir (7-10, 12, 14, 15). Vajinal misoprostol esit dozlarda
kullanildiginda oral yola gére daha kisa indiiksiyon siiresi
saglanmakta ve daha az oksitosin ile eyleme yardima ihtiyag
duyulmaktadir (8, 10, 12, 15, 17). Daha yiiksek oral dozlar
kullanildiginda ise her iki yol es etkinlikte goziikmektedir.
Ancak oral 200 pg doz tekrarlayarak kullanildiginda yiiksek
tasisistol ve veya hiperstimiilasyon bildirilmistir (4).

Esit dozlarda kullanildiginda vajinal kullanimin daha
etkin olmasi farmakokinetik dzelliklere bagli olabilir. iki yolun
farmakokinetik 6zellikleri farklidir. Oral misoprostol preparati
vajinal kullanildiginda reprodiiktif yoldaki etkinliginin arttig1,
gastrointestinal yan etkilerinin azaldigi izlenmektedir.
Misoprostol vajinal olarak uygulandiginda plazma
konsantrasyonu 2 saat i¢inde tepe yapmakta ve yavas olarak
azalmaktadir (18). Oral misoprostol ise tepe serum
konsantrasyonuna 30 dakikada ulagmakta ve presistemik
hepatik metabolizasyon ile serum konsantrasyonu kisa siirede
azalmaktadir. Vajinal kullanimda daha yavas ve diisiikk tepe
degerine ulasilmakla birlikte ilacin toplam etkisi daha fazladir
(18). Vajinal kullanimin serviks tizerinde dogrudan kasilmay1
artiricl bir etkisi de olabilir.

Calismamizda oksitosin ile eyleme yardim oral yolda
belirgin bir sekilde daha sik oranda izlendi. Latent faz siirelerinin
benzer olmasina karsin eyleme yardim oranlarimm farkli
bulunmasi iki yol arasindaki farmakokinetigin farkli olmasiyla
aciklanabilir. Vajinal misoprostoliin yar1 émriiniin daha uzun
olmast ve serviks iizerindeki muhtemel dogrudan etkisi
nedeniyle daha uzun siireli etki gostermesi bu farklilig1 agiklar
goziikmektedir.
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Calismada oral yolda tasiflaksi belirgin bir sekilde
vajinal yola gore daha yiiksek oranda izlendi. Onceki
caligmalarda da %23,6-38,7 diizeylerinde yiiksek sonuglar
bildirilmistir (7, 19, 20). Calismamizda hiperstimiilasyon oral ve
vajinal yolda sirasiyla %5,2 ve %38,2 oraninda saptandi. Siirekli
fetal monitorizasyon yapilmadigi da gbz Oniine alindiginda
Ozellikle misoprostoliin hastane dis1 kullanimi agisindan bu

bulgular dikkat ¢ekicidir.

yenidogan yogun bakimda 24 saati agsan hospitalizasyon mevcut
degildi. Ancak neonatal sonuglarin degerlendirilmesi agisindan
¢alismanin 6rneklem sayist yeterli degildir.

Sonug olarak, 100pg oral ve 50pg vajinal misoprostol
dogum eylemini indiiklemede esdeger bir etkinlige sahiptir.
Ancak yiiksek hiperstimiilasyon ve tasisistol oranlar1 6zellikle
oral kullanimda giivenlik agisinda sorun olusturmaktadir.

dirmek i¢in tasarlanmamig olsa da

Mevcut ¢alisma yenidogan sonuglarini degerlen-
diisiik Apgar skoru ve
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YUKSEK RISKLI GEBE POPULASYONUNDA FETAL KARDIYAK HIPEREKOJEN
ODAGIN KLINIK ONEMI

Clinical Significance Of Hyperechogenic Foci In The Fetal Heart In High-Risk Pregnant Population

Dr.Yalein KIMYA, Dr.Miimin KARAHASAN
Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali

OZET
AMAQ: Ikinci trimester fetiislerde saptanan intrakardiyak hiperekojen odaklar ile yapisal kardiyak patolojiler ve kromozom
anomalileri arasindaki iliskinin arastirilmast.
Materyal ve Metod: Aralik 1998 - Aralik 2002 tarihleri arasinda amniyosentez yapilan 1250 yiiksek riskli gebenin kayitlart
incelendi. Ultrasonografik incelemede, fetal intrakardiyak hiperekojen odak saptanan 35 fetiis ile fetal intrakardiyak hiperekojen
odak saptanmayan fetiislardan randomize edilen 46 fetiis karsilastirildi.
Bulgular: Yiiksek riskli gebelerde % 2,8 oraninda fetal intrakardiyak hiperekojen odak saptandi. Hiperekojen odaklar, % 97,1 sol
ventrikiilde, % 2,9 sag ventrikiilde idi. Anne yas1, gebelik ve dogum sayisi, fetal intrakardiyak hiperekojen odagi bulunan grupta
anlamli olarak diisiik bulundu (p0,05). Ekojen odagi olan ve olmayan iki grup arasinda kromozomal anomali yoniinden fark
saptanmadi (p0,05).
Sonuglar: Yiiksek riskli gebeliklerin ikinci trimester ultrasonografisinde saptanan fetal intrakardiyak hiperekojen odaklar yapisal
fetal kalp kardiyak ve kromozomal anomalilerile iliskili degildir.
Anahtar Kelimeler: Intrakardiyak ekojen odak, prenatal tani, aneuploidi.

ABSTRACT
Objective: To search for the relationship between intracardiac hyperechogenic foci detected in the second trimester fetuses and
structural cardiac pathologies as well as chromosomal abnormalities.
Materials and Methods: The data of 1250 pregnants amniocentesised between December 1998-September 2002 were analyzed
retrospectively. The 35 fetuses with detected fetal intracardiac hyperechogenic foci were compared with the 46 fetuses selected
randomly from those without fetal intracardiac hyperechogenic foci.
Results: Pregnants bearing high risk were found to have fetal intracardiac echogenic foci with the rate of 2,8%. The 97,1% of the
hyperechogenic foci were found in left ventricle and 2,9% were found in right. The age of pregnants, the gravida and the parity were
significantly lower in the group with fetal intracardiac hyperechogenic focuses (p<0,05). There was no difference between the
groups in means of chromosomal abnormalities (p>0,05).
Conclusion: The fetal intracardiac hyperechogenic foci detected by ultrasonography applied in the second trimester of pregnants
bearing high risk was not related to the structural cardiac pathologies and chromosomal abnormality.
Key Words: Intracardiac echogenic focus, prenatal diagnosis, aneuploidy.

GIRiS

Yiiksek ¢0ziintrliklii ultrasonografi cihazlarmin
obstetrik pratige girmesi ile fetal kardiyak yapisal anomalilerin
% 80' prenatal donemde saptanabilmektedir (1). lk fetal
intrakardiyak ekojen odak 1987'de tanimlanmustir. ikinci
trimester fetiislerin ultrasonografik incelemelerinde fetal kalbin
4 odacik goriintiilemesi sirasinda %0,46-20 arasinda degisen
siklikta fetal intrakardiyak hiperekojen odaklar izlenmektedir
(2-7). Bu bulgunun kardiyak tiimorler, myokardiyal
disfonksiyon, yapisal konjenital kalp hastaliklar1 ve karyotip
anomalileri ile iliskili oldugunu bildiren ¢aligmalar vardir (8).

Caligmamizda ikinci trimesterde saptanan fetal
intrakardiyak ekojen odaklarin yiiksek riskli gebe populasyonda
goriilme siklig1, aneuploidiler ve yapisal kardiyak anomaliler ile
iliskisini arastirdik.

MATERYAL VE METOD

Aralik 1998 - Aralik 2002 tarihleri arasinda ikinci
trimester ultrasonografik tarama i¢in merkezimize refere edilen
ve ultrasonografik incelemeyi takiben herhangi bir nedenle
amniyosentez uygulanan 1250 gebenin kayitlar1 tarandu.
Antenatal ultrasonografik taramalar perinatoloji iinitemizde

ayni kisi tarafindan Toshiba SSH, 140A 3,5 MHZ 'curvilinear
transducer' kullamlarak yapildi. Incelemeler sirasinda fetal
intrakardiyak hiperekojen odak saptanan 35 gebe c¢alisma
grubunu olusturdu. Kontrol grubu ise fetal intrakardiyak
hiperekojen odak saptanmayan 1215 gebeden randomizasyon
ile olusturuldu (n=46). Her iki grubun demografik &zellikleri,
gebelik haftalari, aneuploidi riskleri, antenatal ultrasonografi
bulgulari ve karyotipleri karsilastirildi.

Verilerin analizinde t-test ve Mann-Whitney test
kullanildi. P< 0,05 anlamli olarak kabul edildi. Sonuglar
ortalama= SD olarak verildi.

BULGULAR
Yiksek riskli
ultrasonografik degerlendirmesinde % 2,8 fetal intrakardiyak

1250 gebenin ikinci trimester

hiperekojenik odak (n=35) saptandi. intrakardiyak hiperekojen
odaklarin %97,1'i sol ventrikiilde, %2,9'u sag ventrikiilde idi.
Atriyal veya bilateral ekojen odak saptanmadi. Fetal
intrakardiyak hiperekojen odag:i olan ve olmayan gruplar;
gebelik haftasi, anomalili bebek dykiisii ve sigara igme oranlar1
acisindan benzeridi (Tablo 1).
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Tablo 1: Gebelerin demografik 6zellikleri ve grup iliskisi.

Grup-1 Grup-II p
Anne yas1 30,29+4,27(24-39) 33,72+5,71 (21-42) p<0,05
Gebelik sayis1 2,40+1,48 (1-6) 2,91£1,23 (1-6) p<0,05
Dogum sayisi 0,7440,82 (0-2) 1,25+0,97 (0-4) p<0,05
Abortus (%) %20,0 %34,8 p>0,05
Sigara icen (%) %114 %15,2 p>0,05
Anomalili bebek oyKkiisii (%) %S3,7 %10,9 p>0,05
Gebelik haftas: 18,6+1,6 (15-21) 19,2+1,3 (16-23) p>0,05

Grup- I: ultrasonografide fetal intrakardiyak hiperekojen odak saptananlar
Grup-II: ultrasonografide fetal intrakardiyak hiperekojen odak saptanmayanlar

Tablo 2: Amniyosentez endikasyonlari.

Amniyosentez endikasyonu Grup-I Grup-II
%  (n) % ()
Maternal serum testinde risk yiiksekligi olanlar 2.9 1 26,1 12
Tleri maternal yas 17,1 6 60,9 28
Kromozomal anomalili ¢ocuk dogumu 6ykiisii 57 2 10,8 5
izole fetal kardiyak hiperekojen odak 60,0 21 - -
Ultrasonografide KEO’a ek bulgu mevcudiyeti 143 5 22 1

s

Grup- I: fetal intrakardiyak hiperekojen odak saptananlar (n = 35)
Grup-II: fetal intrakardiyak hiperekojen odak saptanmayanlar (n = 46)
KEO: kardiyak ekojenik odak

Tablo 3: Kardiyak ekojen odagi olan fetiislerde eslik eden ultrasonografik bulgular ve fetal karyotip.

EKk ultrasonografik bulgular Olgu sayis1 Kromozom yapisi
Polidaktili ve unilateral renal agenezi 1 46XY

Tek umblikal arter 2 46XX
Omfalosel, bilateral koroid pleksus Kisti, hidrops, 1 46XY

club food

Bilateral S. parmak orta falanks kisahig 1 47XX, +21

Tablo 4: Gruplarda kromozom yapilarinin dagilima.

Grup-1 Grup-11

Kromozom yapis1 % - 7 - p
46xx 543 19 47,8 22 p>0.05
46xy 42,8 15 50 23 p>0,05

Aneuploidi 2,9 1% 2,2 1#=  p>0,05

Grup- I: fetal intrakardiyak hiperekojen odak saptananlar.
Grup-II: fetal intrakardiyak hiperekojen odak saptanmayanlar.
*4TXX +21; ** 69 XXX (Triploid poliploidi)
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Tiim gebelerin %54,3'i 35 yas istiinde olup her iki grubun
amniyosentez endikasyonlar1 tablo 2'de goriilmektedir. Fetal
intrakardiyak hiperekojen odaklarin %85,7'si (n=30) izole iken
bes olguda ek ultrasonografik bulgular mevcuttu (Tablo-3). Yas
ortalamas1 fetal intrakardiyak hiperekojen odagi olanlarda
anlamli olarak daha kii¢iik idi (p<0,05). Ekojen odagi olan ve
olmayanlar arasinda kromozomal anomali oranlarinda anlaml
fark saptanmadi (p>0,05). Kardiyak hiperekojen odagi olan
fetiislerde bir Down sendromu (47 XX, +21), hiperekojen
kardiyak odagi olmayanlarda ise bir triploidi (69 XXX) saptandi
(Tablo-4). Her iki fetiiste ek ultrasonografik bulgu vardi.
Triploidi saptanan 23 yasindaki olgu 18 hafta 6 glinliik gebeligi
varken kardesinde trizomi-21 bulunmasi nedeniyle
merkezimize refere edilmisti. Ayrica bu olgunun
ultrasonografisinde lateral ventrikiillerde dilatasyon
saptanmist1. Fetal intrakardiyak ekojen odagi olan ve trizomi 21
saptanan olgu ise ellerinde bilateral besinci parmak orta falanks
kisalig1 saptanmisti.

TARTISMA

Fetal intrakardiyak ekojen odak literatiirde degisen
siklikta bildirilmektedir (2-7,9,10). Bu veri degiskenligi olgu
seciminin yapildig1 populasyonlarin farkliligi, ultrasonografiyi
yapan kisinin egitim ve becerisi, kullanilan cihazin teknik
ozelligi ve ekojen odagin tanimlanmasinda kullanilan kriterlerin
farklihgindan kaynaklanmaktadir (11). Inceleme sirasinda
fetiistin pozisyonu onemlidir. Apikal dort odacik goriiniimde
intrakardiyak ekojen odaklarm 9%100' goriintiilenebilirken,
lateral yaklasimda lezyonlarin ancak %29'u goriintii-
lenebilmektedir (12). Bizim ¢aligmamiz prenatal tan1 amaciyla
merkezimize gonderilen ve amniyosentez uygulanan yiiksek
riskli populasyonda yapild1 ve fetal kardiyak ekojen odak siklig1
%2,8 saptandi.

Levi ve arkadaslar1 26 kardiyak ekojen odagin
%92,3"inii sol, %7,7'ini sag ventrikiilde izlemislerdir. Sol
ventrikiilde ekojen odagin daha sik goriilmesi solda papiller
kaslarin saga gore daha kalin olmasma baglanmistir (3).
Schechter ve ark amniyosentez i¢in refere edilen ikinci trimester
gebelerin %3,5'inde saptadiklari fetal kardiyak ekojen odaklarin
tiimiini sol ventrikiilde izlemislerdir ve bu bulguyu normal fetal

Kadin Dogum Dergisi
2003;1(4) : 258-261

gelisimde bir varyasyon olarak yorumlamislardir (2). Gary ve
ark ise bu fetlislerin dogum agirligin1 ekojen odagi
olmayanlardan anlamli olarak daha diisiik bulmuslardir. Biz
calismamizda fetal kardiyak ekojen odaklarm % 97,1'ini sol
ventrikiilde, % 2,9'unu sag ventrikiilde saptadik.

Bazi yazarlar fetal kardiyak hiperekojen odaklarin
tromboz, kardiyak tiimorler, myokardiyal disfonksiyon ve
kromozomal anomalileri ile iligki oldugunu ifade etmislerdir
(9,13). Biiytlik serilerin retrospektif analizlerinde %0,14
oraninda kardiyak tiimorler rapor edilmistir (14). Biz
gebelerimizin takibinde bunu destekleyecek bir bulguya
rastlamadik.

Aneuploidi bulunan fetiislerin %19'unda  fetal
kardiyak ekojen odak saptanmis ve bu olgularin timiinde ek
ultrasonografi bulgular1 oldugu bildirilmistir (15-17). Lehman
ve arkadaslar1 Trizomi 13 olgularinda %30 oraninda kardiyak
ekojen odak saptanmis ve bu olgularin %91'inde ek
ultrasonografi bulgusu oldugu bildirilmistir (18). Ek
ultrasonografik anomalilerin bulunmasi kromozom anormalligi
olasiligini belirgin 6l¢lide arttirmaktadir. Bizim olgumuzun da
ek anomalisi mevcuttu. Petrikovsky ve ark ise 15706 fetiisiin
ultrasonografik taramasinda %0,019 izole kardiyak ekojen odak
saptamiglar ve bunlarin higbirinde aneuploidi izlememislerdir
(4). Bizim de izole olgularimizin tiimii normal karyotipe sahipti.

Fetal kardiyak ekojen odaklar ile kardiyak
disfonksiyon, yapisal kalp anomalileri ve diger yapisal fetal
anomaliler arasinda iliski olmadigi1 da bildirilmektedir
(9,19,20). Biz de c¢alismamizda da fetal intrakardiyak
hiperekojen odak ile yapisal fetal kardiyak anormallikler
arasinda iligki saptamadik (p>0,05).

Sonug olarak yiiksek riskli gebelerin ikinci trimester
ultrasonografisinde saptanan fetal intrakardiyak hiperekojen
odaklar, yapisal fetal kalp ve kromozomal anormallikler ile
iligskili degildir. Ancak ek ultrasonografik anormallik olup
olmadigimi saptamak i¢in ayrintili ultrasonografi yapilmasi
6nemlidir.
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PRETERM EYLEMDE MAGNEZYUM SULFAT TOKOLIZI: FETAL KALP HIZI
PATERNI UZERINE ETKISI

Magnesium Tocolysis in Preterm Labor: Effect on Fetal Heart Rate Pattern

Dr. Cigdem Soguk, Dr. Omer Liitfi Tapisiz, Dr. Gamze Caglar,
Dr. Tamer Mungan, Dr. Nuri Danisman

Dr. Zekai Tahir Burak Kadin Saghig1 Egitim ve Arastirma Hastanesi

OZET
Amag: Tokoliz amagli kullanilan magnezyum siilfatin fetal kalp hizi trasesi tizerinde olusturabilecegi etkilerini ve bu etkilerin dozla
olan iligkilerini arastirmak.
Materyal ve Metod: Preterm eylem tanis1 almis, sedasyon ve hidrasyon tedavisine refrakter 100 hasta calismaya alind1. Randomize
olarak segilen 50 hastaya diisiik doz (2 gr/ saat MgSO, inflizyonu) (Grup I), 50 hastaya yiiksek doz (4 gr/ 20 dakika yiikleme dozunu
takiben 2 gr/saat MgSO, infiizyonu) (Grup II) MgSO, tokolizi uygulandi. Hastalarmn tokoliz 6ncesi ve sonrast sirasiyla 1. ve 6.
saatlerdeki maternal serum magnezyum konsantrasyonlar: ve fetal kalp hizi traseleri (baseline hiz, baseline variabilite,
akselerasyon sayisi, deselerasyon varligi ve varsa karekteri degerlendirilerek) kaydedildi. Degiskenler iki grup arasinda
karsilagtirildi.
Bulgular: Ortalama yaslart; 23,9+5,2 (Grup 1), 23,6¥4,8 (Grup II) olan gruplar arasinda tokolitik etkinlik agisindan anlamli fark
bulunmamaktaydi. Fetal kalp hizi traselerinin incelemesinde; her iki grupta da deselerasyon gozlenmedi. Variabilite, akselerasyon
sayisl, baseline hiz agisindan zaman iginde her iki grupta da anlamli derecede azalma gozlendi. Variabilite ve baseline hizdaki
azalma oranlar1 Grup II'de Grup I'e gére hem 1. hem de 6. saatte anlamli derecede daha yiiksekti. Akselerasyon sayisindaki
azalmada ise, iki grup arasinda sadece 6. saatte anlamli bir fark bulunmaktaydi.
Sonu¢: Magnezyum siilfat tokolizi sirasinda, doza bagimli olarak artan ve erken ortaya ¢ikan fetal kalp hizi paternindeki olumsuz
degisiklikler ilaca bagli yan etkiler olarak diistiniilmeli ve fetal distres tanis1 konmadan &nce bu degisikliklerin ilaca bagl olarak
ortaya ¢ikabilecegi goz dniinde tutulmalidir.
Anahtar Kelimeler: Preterm eylem, magnezyum siilfat tokoliz, fetal kalp hiz1 trasesi

ABSTRACT
Objective: To investigate the probable effect of tocolytic agent magnesium on the fetal heart rate tracing and the relations between
these effects and its dosage.
Method: One hundred women with preterm labor who did not respond to sedation and hydration therapy were enrolled in this study.
Fifty patients received low dose (2 gr/ hour MgSO, infusion) (Group I) and fifty patients high dose (2 gr/ hour MgSO, infusion after 4
gr/ 20 minute loading dose) (Group II) tocolytic magnesium therapy randomly. Maternal serum magnesium concentrations and fetal
heart rate tracing ( with the evaluation of the baseline rate, baseline variability, acceleration number, presence of deceleration and its
character) were recorded before and first and sixth hour after the tocolysis respectively.
Results: There were no significant difference between Group I (mean age 23,9+5,2) and Group II ( mean age 23,6+4,8) for tocolytic
activity. Deceleration was not observed on fetal heart rate tracing in both groups. There were significant decreases in baseline
variability, acceleration number, baseline rate for both groups in the course of time. The decrease in the variability and baseline rate
were significantly higher in Group Il than Group I in both the first and sixth hour, but the decrease in the acceleration number was
significantly different only in the sixth hour.
Conclusions: The increased and early onset negative effects on fetal heart rate pattern depending on dosage during magnesium
therapy should be considered as side effects of the drug and these changes should be kept on mind before fetal distress diagnosis.
Keywords: Preterm labor, magnesium, tocolysis, fetal heart rate tracing

GIRIS

Intravendz magnezyum siilfat ; etkinligi kanitlanmis ,
otorler tarafindan kabiil gormiis, 2 dekattan uzun stiredir tokoliz
i¢in kullanilan bir ajandir (1-3) . Tedavi sirasinda magnezyum
plasentadan hizla gegmekte ve fetustaki seviyesi anne ile orantili
olarak yiikselmektedir (4) . Fetusa gegen magnezyumun, fetal
solunum ve kalp hizi trasesinde bozulma gibi bir¢ok istenmeyen
etkisi baz1 ¢aligmalarla kanitlanmistir (5,6) . Ancak literatiirde
fetal kalp hiz1 trasesi iizerinde ki etkileri agisindan tartismalar
bulunmaktadir (3,7,8,9,10). Bu c¢aligmamizdaki amacimiz;
tokoliz amacl kullanilan magnezyum siilfatin, fetal kalp hiz1
trasesi lizerinde olusturabilecegi etkilerini arasgtirmak ve bu
etkilerin dozla olan iligkisini ortaya koymaktir.

MATERYAL ve METOD

Bu ¢alisma, 2002 yili i¢inde Zekai Tahir Burak Kadin
Saglig1 Egitim ve Aragtirma Hastanesi Yiiksek Riskli Gebelik
servisine spontan preterm eylem tanisi ile yatip sedasyon ve
hidrasyon tedavisine yanit vermeyen 28.-34. gebelik haftalari
arasindaki 100 hastay1 kapsamaktadir.

Hastaneye yatis sirasinda yapilan ultrasonografide
fetal biyometrik dlgimler 28-34 hafta arasinda bulunan ve
tokokardiyografide 10 dakikada bir en az 2 kez uterin
kontraksiyon olusan, pelvik muayenede % 80 servikal silinme
ile 2-4 cm'lik agiklik saptanan hastalar preterm eylem olarak

kabiil edilmistir. Herhangi bir obstetrik komplikasyonu olan
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hastalar ( agir intrauterin gelisme geriligi, preeklampsi, ablasyo
plasenta, plasenta previa v.b.), ¢ogul gebelikler, dnceden
tokolitik tedavi almig olanlar, erken membran riiptiirii veya
koryoamnionitis sliphesi olanlar, fetal durum agisindan tokoliz
kontrendikasyonu olan hastalar (fetal anomali, 6lii fetiis, fetal
distres),agir sistemik hastaligi olanlar (kalp hast., hiper-
tiroidizm, v.b) ve servikal a¢iklig1 4 cm'in lizerinde olan hastalar
calisma diginda tutulmustur.

Hastalarin yas, gravide ve parite sayilari, son adet
tarihleri, varsa dnceki dogumlar1 ve simdiki gebelikleri ile ilgili
bilgileri kaydedilerek demografik 6zellikleri belirlendi. Tam
kan , biyokimya, kanama profili ve idrar tetkikleri rutin olarak
istendi.

Preterm eylem tanisi almis, sedasyon ( 10 mg Diazem
I.M) ve hidrasyon ( 500 ml Ringer Laktat veya % 5 Dekstroz bir
saat i¢inde yilikleme seklinde) tedavisine yanit vermeyen tiim
hastalara magnezyum siilfat tokolizi i¢in yiiksek ve diisiik doz
olarak nitelendirilen 2 farkli tedavi protokolii uygulandi.
Randomize olarak segilen 50 hastaya diisiik doz ( saatte 2 gr
MgSO, inflizyonu gidecek sekilde) ( Grup D), diger 50 hastaya
yiiksek doz ( 20 dakikada 4 gr MgSO, yiikleme dozunu takiben
saatte 2 gr MgSO, infiizyonu gidecek sekilde) (Grup II) MgSO,
tokolizi uygulandi. Kontraksiyonlarin durdugu saatten itibaren
12 saatinflizyona devam edildikten sonra tokolize son verildi.

Hastalarin tiimiine tedavi siiresince saatlik nabiz,
tansiyon, solunum sayis1 ve aldigi- ¢ikardig sivi miktart takibi
yapildi. Hastalarin derin tendon refleks ve gdéz muayenesi
(okiiler motilite, direkt, indirekt 151k refleksi, pupilla muayenesi)
bulgulart saatlik kaydedildi. Tokoliz stiresince hastalar eksternal
monitdrle izlendi ve servikal agiklik ile uterin kontraksiyon
sayilari saatlik kaydedildi.

Her iki grup i¢in tokolitik etkinlik, ortalama
magnezyum siilfat inflizyon siiresi, tokolizin baslangicindan
kontraksiyonlarin durdugu ana kadar gecen siire kaydedildi ve
hastalarin tokolize baglanmadan 6nce ve tokolize baglandiktan
sonra sirastyla 1. ve 6. saatlerde ki maternal serum magnezyum
konsantrasyonlar1 ve fetal kalp hizi traseleri belirlendi.

Fetal kalp hiz1 trasesi, tedaviye baglanmadan 6nce ( 0.
saat) ve tedaviye baglandiktan sonra 1. ve 6. saatlerde, en az 30
dakika eksternal monitor ( Philips Medizinsysteme, PHILIPS
Series 50A, SN:3816G21569 /GERMANY) ile yazdirilarak,
Ulusal Cocuk Sagligi ve Insan Gelisim Enstitii'sii ( National
Institute of Child and Human Development) (11) tarafindan
belirlenen kriterler géz 6niinde tutularak yorumlandi ve 0., 1. ve
6. saatlerdeki baseline hiz, basecline variabilite, ortalama
akselerasyon sayisi, deselerasyon varligi ve varsa karakteri
bakimindan degerlendirildi.

istatistiksel Analiz:

Her iki gruptaki degiskenlerin istatistiksel analizi i¢in
ki-kare, Mann- Whitney U, Independent Samples T, Cochran,
Mc Nemar, tekrarli Ol¢iimlerde varyans analizi, Wilcoxon

Signed testleri kullanildi. p< 0.05 degeri istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Hastalarm ortalama yaslari, Grup Li¢in 23,915,2, Grup
II icin 23.614,8 idi.Yas, gravide, parite ve gebelik yasi
bakimindan iki grup arasinda anlamli bir fark yoktu (p>0,05).

Tokolitik etkinlik agisindan iki grup arasinda anlaml
fark bulunmamaktaydi (p> 0,05). Ortalama magnezyum siilfat
inflizyon siiresi Grup I'de 20,2413,3 saat, Grup [I'de 17,32+2,8
saat olarak bulundu ( p< 0,01). Magnezyum siilfat tokolizinin
baslangicindan kontraksiyonlarin ilk durdugu ana kadar gegen
stire ( kontraksiyon durma stiresi) Grup I'de 7,23%3,1 saat iken
Grup [I'de4,33%1,4 saatidi (p<0,01).

Tokoliz siiresince eksternal monitdrle izlenen
hastalarin fetal kalp hiz1 traselerinde deselerasyon izlenmedi.
Magnezyum siilfat baglanmadan 6nce ( 0. saat) ve baglandiktan
sonra sirastyla 1. ve 6. saatlerdeki fetal kalp hizi trasesi
incelemesinde; akselarasyon sayisi, baseline kalp hizi ve
variabilite agisindan gruplarin kendi i¢inde ve gruplar arasinda
degisiklikler saptandi.

Tiim hastalarin 0. saatte variabilitesi 5-25 atim/ dakika
olarak belirlendi.Gruplar ayr ayr ele alindiginda magnezyum
stilfat tokolizi sirasinda variabilite agisindan her iki grupta da
zaman i¢inde anlaml bir azalma mevcuttu (p< 0,001 ) . Ancak
gruplarda 1. ve 6. saatlerde variabilitedeki azalma ayr1 ayri
degerlendirildiginde Grup I'de 1. saatteki azalma anlamsiz iken ,
6. saatteki azalma anlamliydi (p <0,05) . Grup II' de ise hem 1.
hem de 6. saatteki azalma anlamliyd: ( p< 0,05 ). Gruplar
karsilastirildiginda, Grup II' de hem 1. hem de 6. saatte
variabilitesi azalan hasta sayisi anlamli olarak daha fazla
bulundu ( Tablo 1).

Tablo 1. Fetal kalp hizi trasesinde baseline variabilitenin
iki grup arasi karsilastirilmasi.

Grup I Grup Il | p degeri
() ()
Baslangig Baseline Variabilitesi
<5 atim/ dk. olan hasta sayist | 0/50 (%0) | 0/50 (% 0) | >0,05 1
1. saat Baseline Variabilitesi
<5 atim/ dk. olan hasta sayisi | 3/50 (%6) |17/50 (%34) |< 0,001 T*
6. saat Baseline Variabilitesi
<5 atmy/ dk. olan hasta sayist | 31/50 (% 62)|40/50 ( %80) | 0,047 1*

= Baslangicta variabilitesi < 5 atim/dk. olan hasta iki gruptada bulunmamaktaydi

a= Ki-kare test , T = Istatiksel olarak anlamhlik
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Tokoliz siiresince ortalama akselerasyon sayisi
incelendiginde, her iki grupta da zaman ic¢inde anlamli bir
azalma tespit edildi ( gruplar i¢in sirastyla, p<0,05, p<0,05)
(Tablo 2). Bu azalma gruplar i¢inde ayr1 ayr1 1. ve 6. saatlerde
incelendiginde, her iki grupta da 1. ve 6. saatlerdeki ortalama
akselerasyon sayisindaki azalma istatistiksel olarak anlamli
bulundu ( p< 0,05 ). Ortalama akselerasyon sayisit gruplar
arasinda karsilagtirildiginda, 1. saatte fark goriilmezken , 6.
saatte Grup II 'de Grup I 'e gore anlamli olarak daha az sayida

akselerasyon gozlendi (p<0,05).

Tablo2. Gruplarim kendi i¢indeki ortalama akselerasyon sayisinin
zamanla degigimi.

Kadin Dogum Dergisi
2003;1(4) : 266-269

Her iki grupta 0.,1. ve 6. saatteki maternal magnezyum
serum konsantrasyonlar1 karsilastirildiginda, Grup II' deki
hastalarin 1. ve 6. saatlerdeki ortalama degerleri Grup I' deki
hastalarinkine gore anlamli olarak yiiksekti (p<0,05) ( Tablo 4).

Hastalarin hicbirisinde magnezyum toksisitesine
rastlanmadi ve her iki grubun maternal ve fetal takiplerinde
herhangi 6nemli bir komplikasyonla karsilagilmadi.

Tablo 4. Ortalama maternal magnezyum konsantrasyonlarmin
iki grup arasi karsilastirmasi.

Grup | Grup II p degeri

0. saatteki

1,672 £0,46

1,578 +0,28

0,983 ¢

O.saat OAS |l.saat OAS [6.saat OAS | p degeri
(n/30 dakika) |(n/30 dakika) [ (n /30 dakika)
(Ort. +S.D) | (Ort. +8.0)| (Ort. + S.D)
Grupl | 6,16 +1,8 | 5,08 +1,7 | 3,00 +12 |<0,05 1°
GrupIl | 6,60 +1,2 | 4,68 1,5 | 3,04 +1,1 [<0,05 t°

OAS= ortalama akselerasyon sayis1, (Ort. S.D)=Ortalama standart deviasyon

b= Friedman Test, t = Istatiksel olarak anlamlilik

Tokoliz sirasinda 1. ve 6. saatlerdeki baseline kalp
atim hiz1 degerlendirildiginde her iki grupta da 1. ve 6. saatlerde
baslangi¢c hizina gore belirgin bir azalma saptandi. Zaman
icindeki bu degisimin her iki grupta da istatistiksel olarak
anlamli oldugu ancak paralel olmadig1 goriildii (p <0,01) . Hem
1. hem de 6. saatlerdeki baseline kalp atim hizi Grup [I'de Grup
I'e oranla anlamli derecede daha az bulundu( Tablo 3).

Tablo 3. Fetal kalp hiz1 trasesinde baseline kalp atim hizinin
iki grup aras1 karsilastirilmasi.

Grup [ Grup 11 p degeri

0.saat BKAH (atim/ dakika)

141,34 +8,6 (140,16 +8,8] >0,05 °

(Ort. £S.D)

1. saat BKAH (atim/ dakika)

136,96 £9,6 [128,60 +7,6|<0,05 t°

(Ort. £S.D)

6. saat BKAH (atim/ dakika)

131,56 47,6 [121,04 +8,1|<0,05 t°

(Ort. £S.D)

BKAH= baseline kalp atim hizi, (Ort. S.D) = Ortalama standart deviasyon
¢= Independent Samples T Test , T= Istatiksel olarak anlamlilik

OMMgK (mg/dl)

(Ort. +8.D)

1.saatteki | 2,076 +047 |2,974 +0,54 | <0,05 t¢

OMMgK (mg/dl)

(Ort. +S.D)

6. saatteki 2,912 +0,70 {3,998 +041 | <0,05 t°

OMMgK (mg/dl)

(Ort. +£S.D)

OMMgK = ortalama maternal magnezyum konsantrasyonu,
(Ort. S.D) = Ortalama standart deviasyon
d=Mann Whitney U Test 1 = istatiksel olarak anlamlilik

TARTISMA

Obstetrisyenler tarafindan tokoliz i¢in sik tercih
edilen magnezyum siilfatin dozunun ayarlanmasinda, tokolitik
etkinlik kadar, fetiis iizerinde olusturabilecegi olumsuz etkilerde
g0z ardi edilmemelidir. Myometriyal aktiviteyi inhibe edici
teropatik serum magnezyum konsantrasyonunun 5-8 mg/ dl
oldugu rapor edilmistir (12). Fetal etkiler agisindan; bir
calismada, ortalama umbilikal kord magnezyum
konsantrasyonunun 3,6 mg/dl oldugu durumda yeni doganin
Apgar skorlart ve norolojik durumunda anlamli bir degisim
olmadig saptanmistir (13) . Baska bir ¢alismada umbilikal kord
konsantrasyonunun 4-11 mg/dl oldugu durumda respiratuvar ve
motor depresyon tespit edilmistir (14). Fetus {zerinde
olusturabilecegi bu tartigsmali etkilerin degerlendirilmesinde,
fetal kalp hiz1 trasesi sik kullanilan bir yontemdir.

Magnezyum siilfat tedavisinin, fetal kalp hiz1 paterni
tizerindeki etkilerine dair literatiirde bazi celiskiler
bulunmaktadir. Peaceman ve ark. (5) magnezyum siilfat
tedavisi baglangicindan belli bir siire sonra reaktif NST oraninda
belirgin bir azalma saptamislardir. Atkinson ve ark. (8)
magnezyum siilfat baslangicindan 1 saat sonra kisa donem fetal
kalp hiz1 variabilitesinde anlamli bir azalma tespit etmistir.

-268-



Guzman ve ark. (9) variabilitedeki azalmayla birlikte
magnezyum siilfat tedavisinden 1 saat sonra akselerasyon
frekansinda anlamli bir azalma gostermislerdir. Yine ayni
aragtirmacilar tedavi baglangicindan 1 saat sonra reaktif NST
oraninda %62 oraninda azalma tespit etmislerdir. Hallak ve ark.
(15) variabilite ile birlikte baseline'da da anlamli bir azalma
tespit etmiglerdir. Literatiirde bu sonuglara ters aragtirmalarda
mevcuttur. Bazi arastirmacilar serum magnezyum
konsantrasyonu ile fetal kalp hiz1 variabilitesi arasinda herhangi
bir iliski saptamamuiglardir (6,16) .

Fetal kalp hiz1 paterni degisiklerinin magnezyum
serum konsantrasyonu ile iligkisini karsilastiran sinirli sayida
aragtirma mevcuttur. Yapilan bir caligmada; magnezyum siilfat
tedavisi sirasinda fetal kalp hizi variabilitesi azalan fetiislerde
serum magnezyum konsantrasyonu daha yiliksek bulunmustur

(17).

Biz ¢aligmamizda hem diisiik doz hem de yiiksek doz
tedavi protokoliinde variabilitede istatistiksel olarak anlaml1 bir
diistis tespit ettik. Ancak diisiik doz protokolde 1. saatteki
variabilite azalmasi 6nemsiz iken ( p> 0,05), 6. saatteki
variabilite azalmas1 anlamliydi. Ayrica hem 1. saat hem de 6.
saatteki variabilitesi azalan hasta sayis1 gruplar arasinda
karsilastirildiginda yiiksek doz protokoliinde variabilitesi azalan
hasta sayis1 anlamli olarak yiiksek bulundu.

Kadin Dogum Dergisi
2003;1(4) : 266-269

Calismamizda hem diisiik doz, hem de yiiksek doz
tedavi uygulanan hastalarin baseline kalp atim hizlarinda zaman
icinde bir disiis saptadik. Yiiksek doz tedavi uygulanan
hastalarda baseline' da ki diisiis istatistiksel anlamli olarak daha
belirgindi. Ayrica akselerasyon sayisinda zaman igerisinde her
iki grupta da bir azalma tespit edildi. Ancak yiiksek doz tedavi
uygulanan hastalarda 6. saatteki akselerasyon sayisindaki
azalma istatistiksel olarak anlamli daha fazla bulundu.

Yiiksek doz tedavi protokoliinde serum magnezyum
degerleri 1. ve 6. saatlerde anlamli olarak daha yiiksekti bu da
yiksek doz uygulamanin daha hizli serum konsantrasyon
degerlerini arttirdigimi  gostermekte ve gruplar arasindaki
magnezyum siilfat inflizyon siiresi ve kontraksiyon durma siiresi
arasindaki anlamli farklilig1 agiklamaktaydi.

Sonug olarak, magnezyum siilfat tokolizi fetal kalp
hiz1 paterni lizerinde bir takim olumsuz degisikliklere neden
olmaktadir. Bu degisiklikler doza bagimli olarak erken ortaya
¢ikmakta ve daha da artmaktadir. Hicbir fetiiste fetal distres
gOstergesi olabilecek ge¢ veya variable deselerasyonun
saptanmamasi, magnezyum siilfatin fetal kalp hiz1 paterni
iizerindeki olumsuz etkilerinin tolere edilebilir oldugunu
gostermektedir. Obstetrisyen; tokoliz amagli kullanilan
magnezyum siilfatin, doza bagimli olarak fetal kalp hiz1 paterni
izerinde olumsuz degisiklikler olusturabilecegini
unutmamalidir.
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AKRANIA-EKZENSEFALI-ANENSEFALI SEKUENSININ, 3 BOYUTLU
ULTRASONOGRAFI ILE GOSTERILMESI VE IKIZ GEBELIKLERDE YAKLASIM

Demonstration of acrania, exencephaly and anencephaly sequence in 3 dimensional
ultrasonogram and management in twin pregnancies

Dr. Ulun ULUG, Dr. Esra Aksoy JOZWIAK, Dr. Ali MESUT, Dr. Mustafa BAHCECI

Alman Hastanesi, Kadin Dogum Béliimii, Istanbul ve Yeditepe Universitesi Tip Fakiiltesi

OZET

Bu makelede iki adet yardimci iireme tedavisi sonucu gergeklesmis ikiz gebelikte fetuslardan birinde ilk trimester

doneminde anensefali saptanmis olgular rapor edilmekte ve 3 boyutlu ultrasonografinin tanida yardimei olmasi anlatilmaktadir.

Anensefaliye baglh gelisebilecek komplikasyonlarin ikiz gebelige olan etkisi ve bu tip gebeliklerin nasil takip edilecegi

tartigilmisgtir.

Anahtar Kelimeler: ikiz gebelik, anensefali, 3 boyutlu ultrasonografi ve ICSI

ABSTRACT

Herein two cases of first trimester diagnosis of anencephaly were reported among two twin pregnancies conceived by

assisted reproduction treatment and the usefulness of 3 dimensional ultrasonography for diagnosis has been described. Furthermore

possible complications in twin gestations due to anencephalic pair and management of such pregnancies were discussed.

Key Words: Anencephaly, twin pregnancy, 3 dimensional ultrasonography and ICSI

GIiRis:

Son yillarda goriintiileme yontemlerindeki teknolojik
gelismeler konjenital malformasyonlara tani koyabilme
imkanini sunmustur. Ozellikle yiiksek resolusyonlu transvaginal
ultrasonografi normal fetal gelismeyi ve sapmalarini embriyo
doneminden itibaren gézlememizi saglamistir. Bir ileri teknoloji
olan 3 boyutlu ultrasonografi ise hem hekim hem de hasta
acisindan anomalilerin daha kolay anlasilabilir hale getirmistir.
Cogu fetal anomali erken gebelik donemlerinde tesbit edilmekle
beraber, bazi organ sistemlerininin intrauterin hayattaki gelisme
devreleri farkli zaman dilimlerinde olmakta ve anomalilerin
tanimlanabilmesi ancak gebeligin ilerleyen dénemlerinde
gerceklesmektedir. Bu duruma en iyi 6rnek santral sinir
sistemidir (SSS). Korpus kallozum agenezi, posterior fossa
anomalileri gibi SSS'deki anomaliler ancak ikinci trimester hatta
3. trimesterde goriilmeye baslar (1).

Anensefali beyin dokusunun kayboldugu ve hayatla
bagdagmayan bir fetal anomalidir. Genellikle tanisi ikinci
timesterde konulmakta ve gebeligin tahliyesiyle
sonuclanmaktadir. ileri haftalardaki bebek kaybi ise hastaya
belirgin bir psisik yiik getirmektedir. Yapilan c¢alismalar
anensefalinin kranial kemik yapimin gelismemesi sonucu,
amniyotik siviya maruz kalan néral dokunun dejenere olmasi
sonucu gelistigini gostermistir (2). Tanimlanan bu mekanizmaya
gbre embriyonun kranial kutbundaki néral dokunun once
gelismesi fakat sonra duraklayip kaybolmasi gerekmektedir.
Uygun zamanlamayla yapilacak seri sonografiler akrania-
ekzensefali ve anensefali siralamasini (sekuens) gozler 6niine
serebilir ve erken tani konmasmi saglayabilir (3). Prenatal

tantya erken ulasilmasmin gebeligin seyri agisindan Onemi
siiphesizdir, 6zellikle ikiz gebelerde daha da degerli olmaktadir.
Biz bu yazida yardimer lireme yontemiyle ikiz gebe kalmis ve
fetuslardan birinde anensefali saptanmuis iki olguyu tarifledik ve
gebeligin nasil takip edilmesini tartistik.

OLGU SUNUMLARI:

Olgu 1: 27 yasindaki hasta erkek faktoriine bagl
primer infertilite nedeniyle kontrollii ovaryen hiperstimiilasyon
sonrasi genel anestezi altinda yumurta toplama iglemine girdi ve
17 oosit toplandi. Bunlardan 8 tanesi intrasitoplazmik sperm
enjeksiyonu (ICSI) sonucu fertilize olup ve 4 adet 8 hiicreli
embriyo yumurta toplama isleminden 3 giin sonra transservikal
yolla uterusa transfer edildi. Transferi takip eden 12. giinde
PhCG degeri 297 mIU/ml gelen hastaya 6 haftalik iken
uygulanan TV USG de (Toshiba, Power Vision, Japan, 7,5 MHz)
iki adet, kalp atimi pozitif olan gestasyonel keseler goriildii. Iki
hafta sonraki kontrol sonografide CRL degerleri sirayla 15,8 mm
ve 16,0 mm, iki adet kalp atimi1 olan fetuslar izlendi. Son adet
tarihine gore 10 hafta 2 giin iken vajinal kanama nedeniyle
uygulanan TV USG de alt yerlesimli fetusun sagital kesitte
kranial yapilarin disartya dogru expanse oldugu ve koronal
kesitte 'Mickey Mouse' (4) goriiniimii oldugu saptandi (Sekil 1,
2) Bu haftadaki CRL &lgiimii 34,1 mm idi. iki hafta sonra
kontrole ¢agrilan hastada anomalili olan fetusun kranial kemik
kutbunun gelismedigi ve beyin dokusunun diizensiz bir sekilde
disariya uzandigi izlendi.
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Resim 1:10 hafta 2 giinliik fetus, sagital kesit, kranial yapilardaki
diizensizlik ve ekzensefali goriintiisii

Resim 2: 10 hafta 2 giinliik fetus, koronal kesit, Mickey Mouse goriintiisii

Ense kalinlig1 1.8 mm ve CRL 56.4 mm olarak 6l¢iildi. Diger
fetusun gelisimi ve yapist normaldi. Hastaya alt yerlesimli
fetusta hayatla bagdasmayacak bir anomali oldugu belirtildi ve
embriyo rediiksiyonu (ER) oOnerildi. ER isleminin riskleriyle
beraber, yapilmadigi takdirde gelisebilecek anensefalik
bebekteki polihidramnios nedeniyle erken dogum eylemi
geligebilme olasiligr hastaya anlatildi. Hasta herhangi bir
miidahalenin yapilmamasini istedi. 14. haftadayken uygulanan
abdominal 3 boyutlu USG ile yapilan "volume render" sonrasi
(Kretz, Voluson 730, Austria, SMHz) incelemede bas kisminda
sadece yliz hatlar1 izleniyor, beyin dokusu ise saptanamiyordu.
Yiiz hatlan 'frog face' gériiniimiindeydi (Sekil 3). Anesefalik
fetusta eslik eden bagka bir anomaliye rastlanmadi.

Diger fetusun gelisimi ve anatomisi normal
siirlardaydi. Gebeligin seyri esnasinda, anensefali olan fetusta
diger fetusa gore polihidramnios saptandi ve hastada fazla
olmayan distansiyon sikayeti gelisti. Seri ¢ekilen servikal kanal
TV USG lerde kisalma saptanmadi. Uterus kontraksiyonlarinin
da olmamasi {izerine hastaya tokoliz tedavisi veya bosaltict
amniyosentez uygulanmadi. Takip esnasinda her iki fetusun da
bliyiime parametreleri normal sinirlarindaydi. TORCH
taramasi, seker ylikleme testi problem gostermedi. 34 . gebelik
haftasina kadar klinigimizde takip edilen hasta daha sonra bagka

bir hastanede 38 hafta 3 giinliik iken 2500 gr agirliginda canli ve
takibinde hemen Olen anensefalik kiz bebekleri sezeryan ile
dogurdugu 6grenilmistir.

Resim 3: 14 haftalik fetus, 3 boyutlu USG, koronal kesit anensefali goriintiisii

Olgu 2: 30 yasindaki hasta erkek faktore bagli primer
infertilite nedeniyle kontrollii ovaryen hiperstimiilasyon sonrasi
genel anestezi altinda yumurta toplama islemine girdi ve 20 oosit
toplandi. Bunlardan 13 adeti intrasitoplazmik sperm
enjeksiyonu (ICSI) sonucu fertilize olup ve 3 adet 8 hiicreli
embriyo yumurta toplama isleminden 3 giin sonra transservikal
yolla uterusa transfer edildi. Transferi takip eden 12. gilinde
PhCG degeri 364 mIU/ml gelen hastaya 6 haftalik iken
uygulanan TV USG de iki adet kalp atimi pozitif olan
gestasyonel keseler izlendi. Gebeligin 8. haftasinda TV USG de
CRL haftalariyla uyumlu iki fetusun devam ettigi izlendi. Son
adet tarihine gire 11 hafta 5 giin iken uygulanan kontrol TV USG
de iist yerlesimli fetusta beyin dokusunun primitif maksillaya
gore ¢ok daha disariya ekspande oldugu ve kafa seklini almadig1
izlendi (Sekil 4).

Uc boyutlu abdominal USG ile yapilan "volume
render" sonrasi fetusun yiliz hatlarinda "mickey mouse"
goriintiisli saptand1 (Sekil 5). Bu haftada fetal CRL 50,6 mm
olrak ol¢tildi. Diger fetus ise normal gelisim ve anatomik
yapidaydi. Diger hastada oldugu gibi, iist yerlesimli fetusta
hayatla bagdagsmayacak bir anomali oldugu belirtildi ve embriyo
rediiksiyonu (ER) yararlari, riskleriyle beraber hastaya anlatildi.
Hasta ER ile miidahale edilmesini istedi. Son adet tarihine gore
12 haftalik iken transabdominal yol ile intrakardiyak KCI
uygulanarak anensefalik fetusa selektif fetosid uygulandi. Islem
esnasinda ve sonrasinda komplikasyon gelismedi. Gebeligin
geri kalan kismi problemsiz gecti ve 38 haftalik iken 3100 gr
agirhiginda saglikli kiz bebek C/S ile dogurtuldu.

Bu makalede sunulan her iki hastanin 6zgeg¢misleri ve
soygecmislerinde 6zellik saptanmamistir. Folik asit 400 pgr/
giin olmak {izere prekonsepsiyonel ve tiim gebelik siiresince
kullanilmisgtir.
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Resim 4: 11 hafta 5 giinliik fetus, sagital kesit, ekzensefali goriintiisii

TARTISMA:

SSS anomalileri her yiiz dogumdan birinde
goriilmektedir. Ozellikle spontan abortus olgularinda SSS
anomalilerine daha fazla rastlanmaktadir (5). Anensefali, noral
tip defekti (NTD) olup, kranial tavan (kalvaryum) ile
telensefalonun gelismemesi sonucu ortaya c¢ikan bir dizi
olgunun son halidir. Prevalansi cografi yerlesime gore farklilik
gostermektedir (Birlesik Krallik'ta 2/1000, Japonya'da 6/10000
gibi) (6). Multifaktoryel etkenlerin NTD etyolojisinde rol
oynadiklart gosterilmistir. Genetik gegis ancak bir sendromla
beraber oldugu durumlarda saptanmistir. Daha 6nce NTD
dogum Oykiisii olan annelerde tekrarlama riski 10-20 kat
artmistir. Kiz bebeklerde erkeklere gore 3.7 kat daha sik goriiliir.
Folik asit ve ¢inkodan yoksun besin aligkanligi olan kisilerde
daha sik goriilmektedir (7-8). Spina bifida, yarik damak/dudak,
omfalosel ve club foot gibi anomaliler eslik edebilir. Infertilite
ve iiremeye yardimet tedavi sonrasi daha sik oldugunu gésteren
raporlar olmamasma ragmen, klomifen sitrat ile ovulasyon
indiiksiyonu sonucu riskin artabilecegi tarif edilmistir (9,10)
Prenatal tanist 11. haftadan once kalvaryumda ossifikasyon
olmadig1 i¢in zordur. Gelisen beyin dokusunu koruyan
kalvaryum olmadig: i¢in amniyotik sividaki makrofajlarin noral
hiicreleri fagosite ettikleri gosterilmistir (2). Bundan dolay1 ¢ogu
olgu ancak anensefali hali gelistikten sonra saptanmistir. Bu
yazida ise fetuslarin seri olarak incelenmeleri akrania sonucu
gelisen ekzensefali durumunun gériilmesine olanak saglamis ve
fetal anomalinin dogal seyri boyunca nasil gelistigi 3 boyutlu
ultrasonografinin de yardimiyla net olarak izlenmistir.

Fetal aneuploidi tarama programlarmin 11. ile 14.
haftalar arasina ¢ekilmesi sonucu 6nceleri 2. trimesterde fark
edilen anensefali olgular1 artik erken gebelik donemlerinde
taninmaktadir (11). Bir ¢alismada 53435 fetusa 10 ile 14.
haftalar arasinda sonografik tarama uygulanmis ve anensefali
olgularinin %85'1 saptanarak erken ultrasonografinin 6nemi
gosterilmistir (12). Erken tani veya siiphelenilen olgularin yakin
takibi gebeligin devami agisindan Snem gdstermektedir.
Ozellikle ikiz gebeliklerde selektif fetosid i¢in uygulama
zamani komplikasyon gelisme riskini etkilemektedir (13-14).
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Resim 5: 11 hafta 5 giinliik fetus, 3 boyutlu USG, koronal kesit, frog face

ikiz gebelerde anensefali prevalansinin arttig
bilinmekle beraber kesin bir deger verilememektedir. Cok
merkezli bir ¢aligmada tekiz gebelerde anensefali % 0,003
oranindayken, ikizlerde % 0,0008 olarak bulunmustur (15).
Maternal serum alfa-feto protein 6lgiimleri tarama testi olarak
ikiz gebeler i¢in de NTD saptanmasi agisindan 6nerilmektedir.
MoM esik degeri 2,5 olarak alindiginda %30 yalanci pozitif
oraniyla beraber %99 anensefali olgulari tesbit edilmistir (16).

Ikiz gebelerde fetuslardan birinde anensefali olmasi
hasta takibi agisindan etiksel problemlerde yaratmaktadir.
Anensefalik fetusda gelisme potansiyeli olan polihidramniosun,
ikiz gebede preterm dogum riskini daha da fazla arttirmaktadir
(17). Bundan dolay1 Nicolaides ve grubu 5 anensefalik ikiz
gebeye fetosid uygulamislar ve ortalama dogum haftalarini 37
olarak bulmuslardir. Ayn1 grup 8 anensefalik ikiz gebeyi sadece
takip etmis ve ortalama dogum haftasini 35 olarak bulmuslardir
(18). Ayn1 sekilde Israilde yapilan bir arastirmada 14 anensefalik
ikiz gebe miidahale yapilmadan takip edilmis ve %40'nda
polihidramniyos gelismis ve ortalama dogum haftalari ise 35,5
hafta olarak bildirilmistir (19). Bir olgu sunumunda ise ikisi
anensefalik olan bir ligliz gebelikte gelisen ciddi polihidramnios
ve preterm dogum tarif edilmistir (20). Yukaridaki drneklerden
anlasildigr gibi ikiz gebeliklerde anensefalik fetusun
terminasyonu gebeligin siiresini uzattigr gibi yine
polihidramnios sonucu hastada baslayan solunum gii¢liigiinii de
onlemektedir.

Anensefalik fetuslarin terminasyonu sonucu gelisen
gebelik kaybi diger nedenlere bagli yapilan terminasyonlardan
fazla degildir. Anomalisi olan 200 ikiz gebeye fetosid
uygulanmig ve komplikasyon orant % 4 olarak bulunurken,
bagka bir calismada elektif ikiz gebelerin tekiz gebelige
rediiksiyonlarinda komplikasyon orani % 5,3 olarak
bulunmustur (13-14).
olasiligmi arttiran etkenin zamanlama oldugu, ozellikle 14.

Dahada o6nemlisi komplikasyon

haftadan sonra yapilacak uygulamalarda fazla oldugu o6ne
siiriilmiistiir (13).
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Burada sunulan iki olguda medikal yaklasim
hastalarin istemleri de g6z 6niinde tutularak farkli olmustur. Her
iki gebeligin de komplikasyonsuz term dogumla sonug¢lanmasi,
ikiz gebelik olgularinda fetosid yapilmasinin gerekli olmadigini
gostermektedir.Birinci olguda anensefalik fetusun alt yerlesimli
ve servikal kanala yakin lokalizasyonda olmasi riski artirirken,
digerinde iist yerlesimli olmasi riski azaltiyordu. Ayrica ikinci

Kadin Dogum Dergisi
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olguya 12.haftada rediiksiyon islemini uygulanmasi
komplikasyon olasiliginin az oldugu bir déneme geliyordu.

Sonug olarak bu yaz1 anensefalinin intrauterin hayatta
gelisme siirecini gostermistir.ikiz gebelerde bu tip olgulara
yaklagimda 1-hastanin istegi 2- fetuslarin uterin pozisyonlari ve
3-gebelik haftasinin degerlendirilmesi gerekmektedir.
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GESTASYONEL DIYABETES MELLITUS, HIPERTIROIDI VE

ERKEN DOGUM TEHDIDI OLAN BIR GEBEDE TEKRARLAYAN EMBOLI

ATAKLARININ ONLENMESI: OLGU SUNUMU

Prevevention of Recurrent Emboli Attacks in a Patient with Gestational Diabetes Mellitus,

Hipertyroidism and Premature Labor: a Case Report

Dr. Alparslan BAKSU, Dr. Mehtap TASKIN, Dr. Nimet GOKER
Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi

OZET

Gebelikte vendz tromboemboli profilaksisi, anamnezinde yiizeyel ven trombozu olan, asiri sigara igen hastalara
onerilmektedir. Olgumuz 36 yasinda, anamnezinde 6 gebeligi, iki normal vajinal dogum sonrasi 7., 8., 9. aylarda olmak iizere ii¢ tane
intrauterin 6li fetus dogumu olan ve klinigimize 30 haftalik gebelik + gestasyonel diyabet + hipertiroidi + erken dogum tehdidi tanist
ile yatirilan bir hastadir.Magnezyum siilfat ile tokoliz tedavisine baglanan hastada tedavi siiresince aterosklerotik zeminde
tekrarlayan emboli ataklar1 gelisti. Bu ataklar diisiik molekiil agirlikli heparin ile tedavi edildi. Biz ven6z tromboemboli profilaksisi
endikasyonlarinin, ileri yas ve aterosklerotik zemini olan, uzun donem yatak istirahati uygulanacak preterm eylem ve preterm
membran riiptiiri olan gebeleri de kapsamasi gerektigini diistinmekteyiz.
Anahtar Kelimeler: Gestasyonel Diyabetes Mellitus, Preterm Eylem, Tromboemboli

ABSTRACT

Prophylaxis of venous thromboemboli during pregnancy is advised in patients with a history of superficial venous
thrombosis who are also heavy smokers. Our case is a 36-year-old woman with 6 pregnancies, 2 normal deliveries and 3 in utero mort
fetalis at 7, 8 and 9 months of gestation. She was hospitalised with diagnosis of 30-weeks-gestation + gestational diabetes +
hiperthyroidism + premature labor. Tocolysis with magnesium sulfate was initiated. During treatment recurrent emboli attacts
occured at the background of atherosclerosis. These attacts were treated with low molecular weight heparin. We think that
indications for venous thromboemboli should include premature labor and premature membrane rupture that require prolonged bed
rest in patients with advanced mother age or with history of atherosclerosis.

Key Words:Gestational diabetes mellitus, Premature labor, Thromboembolism.

GIRIS

Diyabetes mellitus (DM) gebelikte en sik goriilen tibbi
hastaliktir ve tiim gebelerin %2-3"linii etkiler. Bu olgularin da
%90'm1 gestasyonel diyabetes mellitus (GDM) olusturur.
Gestasyonel DM degisen derecelerde karbonhidrat
intoleransinin gebelikte baslayan veya ilk kez gebelikte fark
edilen seklidir(1). Diyabetli gebelerde goriilebilen maternal
komplikasyonlar diyabetik ketoasidoz, hipoglisemi, retinopati,
nefropati, ateroskleroz, spontan diisiik, polihidramnios, kronik
hipertansiyon ve preterm dogum eylemidir (PDE). Fetal
komplikasyonlar ise konjenital malformasyon, makrozomi, fetal
neonatal mortalite ve prematiiritedir (2,3).

Tiroid hastaliklar1 ise %1-2 oraniyla DM'dan sonra
gebelikte ikinci siklikta goriilen endokrinopatidir. Etyolojide en
stk neden Graves hastaligidir. Kontrolsiiz hipertiroidinin
maternal komplikasyonlar1 preeklampsi, PDE, spontan diisiik,
konjestif kalp yetmezligi, tiroid krizi, fetal komplikasyonlari ise
intrauterin gelisme geriligi, prematiirite, 6lii dogum, neonatal
6liim ve neonatal tiroid disfonksiyonudur(1).

Biz, 36 yasinda anamnezinde hipertiroidi ve 2.,3.
trimestirde {i¢ tane intrauterin 6li fetus dogumu olan, mevcut 6.
gebeliginde DM tespit edilen bir gebeyi, gelisen maternal ve
fetal komplikasyonlart ile birlikte sunduk.

OLGU

Hastamiz 36 yasinda, 92 kilo, 15 yillik evliydi.
Antenatal muayene i¢in poliklinigimize bagvuran hastanin 6
gebeligi, 2700 gr. ve 2900 gr.lik iki normal vajinal dogum
sonrast 7., 8.ve 9. aylarda olmak iizere ii¢ tane intrauterin 6li
fetus dogumu vardi. Aile anamnezinde annesinde DM oldugu
ogrenildi. Ozgecmisinde tiroid hastaligi olan hastamin fizik
muayenesinde nodiiler guatr tespit edildi. Batin muayenesinde
fundus yiiksekligi umblikus hizasinda saptanan hastanin,
obstetrik ultrasonografide (USG) 20 haftalik canli tekiz gebelik
tespit edildi. Arteryel kan basinct (TA) 130/80 mmHg, nabzi
90/dk idi. Vajinal tusesinde kandida vajiniti mevcuttu.
Hemoglobin 10,5 gr/dl, hemotokrit % 32, trombosit
160.000/ml, aglik kan sekeri 148 mg/dl, hemaglobin A1C %9.5,
serbest (f)T3, serbest (f)T4 ve tiroid stimiilan hormon (TSH)
normal degerlerde idi. Hasta 7 aydir diizensiz propiltiourasil
(PTU) kullaniyordu. Kan sekeri regiilasyonu ve hipertiroidi
tedavisi icin i¢ hastaliklar1 klinigine yatirilan hastanin tedavisi
diizenlendi. Hastanin goz dibi muayenesinde diyabetik
retinopati saptandi. Uyarilara ragmen diizenli antenatal takiplere
gelmeyen hasta, 30. gebelik haftasinda kanama sikayeti ile
tekrar poliklinigimize miiracaat etti. Vajinal muayenesinde
kollumu kapali olan hastanin az miktarda ekstrauterin kanamasi
vardi.
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Tansiyon arteriyel 140/90 mmHg, nabiz 86/dk. idi. Her
iki alt ekstremitede pretibial (++) 6dem mevcuttu. Obstetrik
USG'de intrauterin 30 haftalik canli tekiz fetus ve
fundoposterior yerlesimli plasenta mevcuttu.
Kardiyotokografide 3 dakikada bir gelen etkili kontraksiyonlar
tespit edildi. Hasta 30 haftalik gebelik + PDE + gestasyonel
diyabet + hipertiroidi tanilart ile klinigimize yatirildi.
Laboratuvar tetkiklerinde Hb 8,2 g/dl, hematokrit (Htc) %29,
HbAIC %7.42, glikoz 112 mg/dl; iire, kreatinin, AST, ALT,
koagulasyon testleri normal siirlar igerisinde idi. Demir 20
m/dl (37-158), demir baglama kapasitesi 570 m/dl (110-370)
idi. Serbest T4 0,2 mU/dl (0.7-1.7), spesifik TSH normal
degerde, antitiroglobulin antikor titresi ve antimikrozomal
antikor titresi normal sinirlar igerisinde bulundu. Tam idrar
tetkikinde proteiniiri yoktu.

Tokoliz amaciyla hastaya magnezyum siilfat (MgS0O4) 2
gr/dk intravendz (IV) baslandi. Akciger maturasyonu
profilaksisiigin glukokortikoid uygulanmadi. Bir iinite tam kan
transflizyonu sonrasi oral demir tedavisi baslandi. Serbest T4
degeri distikliginin PTU kullanimma bagli olabilecegi
diistintildii. Kan sekeri, diyabetik diyet ile regiile edildi.
Magnezyum SO4 tedavisine ara verilmesiyle birlikte agrilarinin
tekrar baslamasi lizerine tedaviye devam karar1 alindi. Tokolizin
kisa siirede kesilemeyecegi diisliniilip ilave kalsiyum
siiplemantasyonu yapildi. Hastaneye yatiginin 10. giiniinde
kontrol amaci ile yaptirtlan obstetrik doppler USG'de patoloji
tespit edilmedi. Yatisin 12. giiniinde hastanin aksiller atesi
39C'ye yiikseldi. Pelvik agr1 ve diziiri yakinmasi olan hastanin
atesini aciklayacak muayene bulgusu saptanmadi. Hemokiiltiir
ve idrar kiiltiirli 6rnekleri alindiktan sonra 2x1 gr/giin ampisilin
+ sulbaktam IV tedavisi planlandi. ilk doz antibiyotigin IV
verilmesinden 30 dk. sonra hastada fenalasma, sikinti hissi,
dispne ve siyanoz gelisti. Tansiyon arteriyal 160/100 mm/Hg,
nabiz 100/dk olarak bulundu. Akcigerlerde dinlemekle krepitan
ve kaba raller mevcuttu. Elektrokardiografide (EKG)
inferolateral lokalizasyonda yiiklenme bulgusu (strain)
saptand1. I¢ hastaliklar1 konsiiltasyonunda pulmoner emboli
olabilecegi diisiiniilerek hastaya, enoksaparin 60 mg. subkutan,
furosemid IV 40 mg, nasal O, inhalasyonu ve aminokardol
inflizyonu baslandi. Kirkbes dakika sonra hastanin semptomlari
ve EKG'deki patolojik bulgulari geriledi. Pulmoner emboli 6n
tamis1 ile koroner yogun bakim iinitesine (KYBU) nakledilen
hastanin MgSO4 tokolizi 1gr/saat olarak diizenlendi. Koroner
yogun bakim iinitesinde 24 saat gozlenen hastada bir
komplikasyon gelismemesi ve genel durumunun diizelmesi
iizerine tekrar servisimize alindi. Hemokiiltiir ve idrar
kiiltiirinde  tireme olmadi. Yatisinin 14. giinii, 32 haftalik
gebelik ve akut fetal distres tanist ile seksiyo C/A yapildi.
Binbesyiiz gr, 1.dakika 1, 5.dakika 7 apgar skorlu prematiir kiz
bebek dogurtuldu. Bebek prematiirite tanisi ile yenidogan
klinigine yatirildi. Yatiginin 22., postoperatif 7. giliniinde
hastanin sol uylugunda agri1 yakinmasi basladi. Homans testi (+)
idi. Aksiller atesi 38,5 C'ye yiikselen hastanin muayenesinde
bacak ¢evresi 6l¢limlerinde fark yoktu, koagiilasyon testleri ve
fibrinojen degerleri normaldi. Yapilan bilateral alt ekstremite
vendz renkli doppler USG incelemesinde trombiis tespit

edilmedi. Hastaya ampirik enoksaparin 60 mg tedavisi baglandi.
Semptomlari ve aksiller atesi 48 saat sonra geriledi. Tedaviye 7
giin devam edildi. Hasta postoperatif 15. giiniinde, kan sekeri ve
tiroid fonksiyon testleri normal sinirlar iginde olmak iizere
bebek ile birlikte, sifaile taburcu edildi.

TARTISMA

Diyabetik bir hastada komplikasyonlarin olusmasinda
hiperglisemi ve diyabetin siiresi dnemlidir, ¢linkii hiperglisemi,
diyabetin en Onemli komplikasyonlar1 olan néropati ve
anjiopatinin olusumunu hazirlar ve aterosklerozu hizlandirarak
komplikasyonlara yol agar. Ayrica hiperglisemi, kanda platelet
agregasyonu ve aglutinasyonunu arttirir, kapiller alanda endotel
hiicrelerine trombositlerin yapisarak kapiller damarlarda
trombiis olusmasini kolaylastirir (3,4).

Gestasyonel DM terimi, gebelik sirasinda gegici olarak
bozulmus glikoz toleransini kapsamasinin yanisira, gebelikten
once var olan, fakat tan1 almamis olan asikar DM veya bozulmus
glikoz toleransini da kapsar. Gestasyonel DM'li bir hastada son
4-8 haftada aglik hiperglisemisinin bulunmasi (105 mg/dl), son
trimestirde intrauterin fetal 6liim riski ile orantilidir (3).

Gebelik tiroid hastaligmi etkileyebilecegi gibi tiroid
hastaliklar1 da gebeligin seyrini etkiler. Diyabetli gebelerde
hipotiroidizm prevalansi daha yiiksek olmasina ragmen, bizim
hastamizda hipertiroidi vardi.

Preterm eylem sirasinda kullanilan beta agonistler ve
akciger matiirasyonu i¢in kullanilan glikokortikoidler diyabetik
ketoasidoza yol agabilir (5). Bunedenle hastaya MgSO4 tokolizi
baslandi. Akciger maturasyonu i¢in glikokortikoid profilaksisi
yapilmadi. Hastamizda diyabetin periferik damar ateroskleroz
komplikasyonunun gostergesi olan retinopati mevcuttu ve ii¢
tane Olii fetus dogumu dikkat cekici idi. Fetal kayiplardan
diyabetik vaskiilopatinin olusturdugu plasental yetmezlik, kotii
glisemik kontrole bagli progresif fetal hipoksemi ve asidoz,
tedavisiz hipertiroidinin sorumlu oldugu diisiinilmiistiir.
Diyabetik kontroliin saglanmasi ile 1970'lerin basinda
intrauterin 6li dogum orani %12 iken glniimiizde %0.4'e
indirilmistir (5).

Tromboemboli dykiisii olmayan hastamizin hastaneye
yatisinin 12. giiniinde pulmoner emboli gelismis, 14. giinii (4
giin 6nce yaptirilan obstetrik doppler USG'si normal iken) akut
fetal distres tanistyla seksiyo ile dogum yaptirilmis, 22. giiniinde
ise derin ven trombozu (DVT) lehine bulgular tespit edilmistir.
Gebelik sirasinda DVT goriilme siklig1 %0.05 ile 1.8 arasinda
degismekte olup gebe olmayan kisilere gore yaklagik 6 kat daha
fazladir. Gebelikte DVT gelisen hastalarin %16'sinda pulmoner
tromboemboli goriilebilir ve bu durum maternal &liim
nedenlerinin en dnemlilerinden biridir. Tiim gebe kadinlar igin
gegerli trombotik risk faktorleri uterusun vendz déniise olan
basisi, seks hormonlarmin vendz atoni yapict etkisi ve bazi
hemostatik degisikliklerdir. Anne yasi ve sismanlik DVT riskini
arttirir. Derin ven trombozu siklikla sol bacakta goriiliir ve
gebelikteki tanisi igin altin standart venografidir.
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Noninvaziv teshis yontemi olan doppler USG'nin
gebelikteki basarist sinirlidir. Eger hastada DVT'den
stipheleniliyor ancak kanitlanamiyor ise yine de tedavi
baglanmali ve en az 7 giin devam edilmelidir (5). Bizim
hastamizda diyabetik ateroskleroz zemininde, uzun siireli yatak
istirahatinin, tekrarlayan tromboemboli ataklarina yol actigini
diisiindiik. Hastamizin yasi ve kilosu bu ataklarn ortaya
¢tkmasini kolaylastiran ek faktorlerdir. Kovacevich ve
arkadaslar1, 192 PDE ve prematiir membran riiptiirii (PMR) olan
gebelerde {i¢ giinden fazla yatak istirahatinin tromboemboli
prevelansini arttirp arttirmadigini retrospektif bir caligmada
aragtirmiglar, sonu¢ta uzun doénem yatak istirahatinin
tromboemboli prevelansini arttirdigini ve bu oranin 15,6/1000
oldugunu tespit etmislerdir (7). Bizim hastamizda, Onceki
gebeliklerinin antenatal takiplerinde 50 gr.lik glikoz yiikleme
testi ile diyabet taramasi yapilabilse idi erken dénemde GDM
tanis1 konulur, anamnezindeki intrauterin 6lii fetus dogumlari ve
diyabetin her gebeliginde arttirdig1 aterosklerotik proses
azaltilabilirdi. Vakamizda oldugu gibi tekrarlayan intrauterin 6lii
fetus dogumlarinda ayrica tiroid patolojisi olup olmadigi da
arastirilmalidir. Hastamizin son dort gebeliginde Onlenebilir
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komplikasyonlar1 yasamasi, rutin gebelik takiplerine
gelmemesinden kaynaklanmstir.

Tedavi amaciyla MgSO4 ile uzun siireli tokoliz ve yatak
istirahati uygulanan PDE gebelerin tasidiklar1 osteoporoz riski,
tromboemboli profilaksisi igin uygulanan subkutan diisitk doz
heparin ile artis gosterdigi de unutulmamalidir. Levav AL ve
arkadaslarimin bildirdigi 35 yasinda, yatak istirahati, IV MgSO4,
subkutan terbutalin ile tokoliz ve tromboemboli profilaksisi i¢in
diisiik doz heparin uygulanan tigliz 25 haftalik gebede bilateral
kalkaneus stres fraktiirleri meydana gelmistir (9). Bu nedenle
uzun dénem MgSO4 tokolizi ve yatak istirahati uygulanan
gebelerde tromboemboli i¢in heparin profilaksisi yaparken
osteoporoz riski agisindan dikkatli olunmali ve ilave giinliik
kalsiyum suplemantasyonu da yapilmalidir.

Venoz tromboemboli profilaksisi, anamnezinde yiizeyel
ven trombozu olan, agir1 sigara igen gebelere onerilmektedir (8).
Biz bu endikasyonun, ¢ogul gebelik, ileri yas ve aterosklerotik
zemini olan, uzun donem yatak istirahati uygulanacak PDE ve
PMR'li gebeleri de kapsamasi gerektigini diisiinmekteyiz.
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GEBELIK ve MEME KANSERI: OLGU SUNUMU

Pregnancy and Breast Cancer: Case Report

Dr. Cem Dane, Dr. Banu Dane, Dr. Murat Erginbas, Dr. Murat Semiz,
Dr. Emine Kalli, Dr.Ahmet Cetin

Istanbul Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi

Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi

OZET

Gebelik esnasinda meme kanseri sik rastlanmadigindan dolay1 hastaligin semptomlar: ve isaretleri gozden kagabilir, bu
durum tedavide gecikmelere yol aar ve sonugta potansiyel olarak sag kalimu etkileyebilir. Ozellikle erken gebelik déneminde olmak
lizere tiim gebe hastalar dikkatlice muayene edilmelidir. Meme kanseri tanis1 konuldugunda modifiye radikal mastektomi tedavi
secenegi olarak segilmelidir. Radyoterapi veya kemoterapi gibi adjuvan terapilerin uygulanmasi fetiisti ciddi riskle karsi karsiya
birakabilir. 25 yasinda, gebeliginin 22 haftasinda olan hastada sol memesinde kitle saptandi. Modifiye radikal mastektomi
gergeklestirilen hastanin histopatolojik tanist invazif duktal karsinom olarak geldi. Cikarilan 10 adet aksiller lenf nodunda tiimore
rastlanmadi. Evresi Il1a, T3NOMO, &strojen ve progesteron reseptorii pozitif saptandi. Hastaya 30. haftada sezaryen yapildi. Daha
sonra kemoterapi planlandi.
Anahtar kelimeler: gebelik, meme kanseri, erken tani, adjuvan tedavi

ABSTRACT

Because breast cancer is uncommon during pregnancy, symptoms and signs of the disease may be overlooked, resulting
in delays in treatment and potentially compromising survival. The physicians perform careful clinical breast examinations in all
pregnant patients-particularly early in gestation. Once a diagnosis of breast cancer is confirmed, a modified radical mastectomy is
the treatment of choice in a pregnant woman. The administration of adjuvant therapy, such as radiation therapy or chemotherapy,
may pose a risk to the fetus. A woman, 25 years old, during the 22. months of pregnancy found a small tumor in her left breast.
Modified radical mastectomy was performed. The histopathological report was: ductal invasive breast cancer, 0/10 axillary lymph
nodes were positive for tumor, stage IITa, T3ANOMO, ER +, PgR +. At 30 weeks of pregnancy, the baby is delivered by cesarean section

and the chemotherapy protocol started.

Key words: pregnancy, breast cancer, early diagnosis, adjuvan therapy

GIRIS

Gebe ve emziren kadinlarda en sik goriilen kanser
meme kanseridir. Gebelikle iligkili meme kanseri tanimi igin
gebelik sirasinda veya postpartum bir yil i¢inde tan1 konmast
gerekmektedir. Gebelik sirasinda her 3000-10000 gebelikte 1
meme kanseri oldugu bilinmektedir (1). Ortalama yas 32 ile 38
dir ve bu kadmlarin ¢ogu ge¢ ¢ocuk sahibi olmayi segen
kadinlardandir. Bu durum meme kanseri sikligmin gebelik
sirasinda artmasina neden olmaktadir (2). Bizim vakamizda
gebeliginin 22 haftasinda tan1 konarak modifiye radikal
mastektomi yapilan hastayla ilgili bilgiler giincel literatiir
esliginde irdelenmistir.

OLGU SUNUMU

Yaklasik olarak iki y1l 6nce sol memede 0,5 x 0,5 cm
lik kitlesi bulunan hastanin 6 ay once Kkitlesinin biiyiimesi
nedeniyle Kadin Hastaliklar1 ve Dogum poliklinigine bagvurdu.
Hasta 25 yasinda ve ikinci gebeliginin 22. haftasindaydi. ilk
muayenesinde sol meme iist dig kadranda yaklasik 3 x 2 cm lik
sert, mobil kitle ve sol aksiller bolgede multipl lenfadenopati
bulundu. Meme derisi retrakte idi. Yapilan meme
ultrasonografisinde sol meme iist dig kadranda 35 x 22 mm lik
diizgilin konturlu, iyi sinirly, solid yer kaplayan lezyon izlendi.

Hastaya ince igne aspirasyon biyopsisi uygulandi. Sonucunda
infiltratif duktal karsinom ile uyumlu malign epitelyal hiicreler
tespit edildi. Hastaya sol modifiye radikal mastektomi ve
aksiller kiiretaj uygulandi. Frozen section 'malign duktal
karsinom' geldi. Operasyon sonrasinda yapilan patolojik
incelemede; invazif duktal karsinom, klasik tip, histolojik grade
II (tubul formasyonu +++, niikleer atipi ++, mitoz +), timor ¢ap1
5,5 cm olarak Olgiildii. Tiimorde intraduktal komponent ve
intraduktal karsinom odaklarinin ortasinda nekroz saptandi.

Tumor ¢evresinde yogun desmoplazik cevap ve orta
derecede lenfoplazmositer hiicre gozlendi. Aksiller bdlgede
disseke edilen 10 adet lenf nodunda tiim&r metastazi goriilmedi.
Immunohistokimyasal incelemede ostrojen ve progesteron
reseptoril pozitif olarak saptandi. Operasyon sonrasi olasi erken
dogumun 6nlenmesi i¢in hastaya parenteral ritodrin ile tokoliz
uygulandi. Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi Medikal
Onkoloji Boliimii ile yapilan konsiiltasyon sonrasinda hastaya
postpartum donemde kemoterapi uygulanmasi planlandi.
Hastaya gebeliginin 30. haftasinda elektif olarak sezaryen
yapilmistir. Postpartum dénemde fluorouracil (1,000 mg/m2),
doxorubicin (50 mg/m2),ve cyclophosphamide (500 mg/m2)
baslanmasi diistintilmektedir.
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TARTISMA

Meme kanseri, gebelik ve laktasyon déneminde en sik rastlanan
kanser olmakla birlikte, gebelikte siklig1 % 0.003 gibi oldukca
diisiiktiir. Meme kanserlerinin yalnizca % 1-2' sine gebelik veya
laktasyon doneminde tant konulmaktadir. Gebelik veya
laktasyonun meme kanserinin ilerlemesinde veya etyolojisinde
rol oynadigina iliskin herhangi bir kanit bulunamamistir.
Dikkatli meme muayenesi ile gebeligin erken déneminde
saptanan herhangi bir solid kitlede memede genisleme ve
damarlanma artis1 baslamadan biyopsi yapilmasi
distintilmelidir. Erken evrelerde taninan meme kanserlerinin
prognozu gebelik olsun veya olmasin benzer 6zellik gosterip
iyidir. Gebe ve emziren kadinlarda memelerin dogal hassasiyeti
ve genislemeleri meme kanserinin erken tanisinda ayri bir
kitlenin saptanmasini engelleyebilir. Tanida gecikme yaygindir,
5 ayla 15 ay arasinda degismektedir. Bu gecikmeden dolay1,
kanserler ayni yastaki gebe olmayanlardan daha ge¢ evrede
saptanir. Epidemiyolojik calismalar tanidaki 3-6 aylik
gecikmelerin azalan sag kalim siirelerine neden oldugunu
gostermektedir (3).

Bizim vakamizda da ilk defa iki y1l dnce tani1 konan
hastanin operasyona kadar bu kadar siire gegmistir. Gebe ve
emziren kadinlar kendi muayenelerini yapabilmeliler ve meme
muayenesi rutin prenatal muayenenin bir parcasi olmalidir.
Gebelikte memede olusan kitlelerin %30 'unun sadece gebelik
doneminde goriilebilen laktasyon adenomlari, galaktosel, mastit
ve infarktlar gibi benign patolojiler olabilecegi hatirlanmalidir
(4). Eger anormallik bulunursa ultrasonografi ve mammografi
kullanilmalidir. Karin korumas: ile g¢ekilen mammografide
fetiisiin kargilasacagi radyasyon riski cok diisiiktiir. Buna
ragmen mammogramlar sadece diger siipheli bulgularin
varliginda gizli karsinomlar1 lokalize etmek ve belirgin kitleleri
degerlendirmekte kullanilmalidir. Mammografinin dogruluk
orant % 91 yanlis negatif orant % 9 olarak bildirilmektedir (5).
Gebelikte mammogramlarin en az % 25' i kanser varliginda
negatif olabilir, biyopsi herhangi palpabl kitlenin tanisinda esas
olmalidir. Tan1 lokal anestezi esliginde eksizyonel biyopsi veya
ince igne aspirasyon ile giivenle konulabilir. Genel anestezi
uygulanacak olursa spontan diisiik riski % 1' den daha azdir.
Yanlis negatif tanidan sakinmak igin gebelikle iliskili
degisiklikler nedeniyle, patolog hastanin gebe oldugundan
haberdar olmalidir (6). Gebe kadinlarda fetiisii radyasyondan
korumak i¢in evreleme prosediirii modifiye edilmelidir. Niikleer
taramalar fetlisii radyasyona maruz birakabilir. Eger bdyle
taramalar degerlendirme igin gerekli ise radyoaktivitenin
birikiminin dnlenmesinde hidrasyon ve foley kateterle mesane
drene edilmelidir.

Radyasyona maruz kalma zamani radyasyonun
gercek dozundan daha 6nemlidir. ilk trimesterde radyasyona
maruz kalma ozellikle mikrosefali olmak tizere kongenital
malformasyonlara yol acabilir. Kemik metastazlarinin tanisinda
iskelet grafileri ¢ekilmelidir. Ciinkii radyasyon miktart oldukg¢a
diisiiktiir ve hassastir. Karaciger ultrasonu ve beyin metastazlari
MRI ile fetal radyasyon riski olusturmadan kullanilabilir. Meme
kanseri patolojileri ayni yas gebe ve gebe olmayan kadinlarda

benzerdir. Hormon reseptor degerlendirilmeleri genellikle gebe
meme kanseri hastalarinda negatiftir, ama bu durum gebelikle
birlikte olan yiiksek serum Ostrojen diizeylerinin reseptorler
tarafindan baglanmasinin sonucu olabilir . Meme kanserli gebe
kadinlarin toplam sag kalimi tiim evrelerde gebe olmayan
kadinlardan daha kotiidiir. Bu azalmis sag kalimin asil nedeni
tanida gecikmedir.

Ayrica dolasimdaki artmig stimule edici hormonlar,
bliytimiis memedeki genislemis ekstravaskiiler ve lenfatik
kapasite ile goreceli maternal immun yetmezlik sorumlu
tutulmaktadir. Gebeligin sonlandirilmasinin meme kanserinin
sonucuna herhangi bir yararli etkisi oldugu gosterilememistir ve
genellikle tedavi edici segenek olarak degeri oldugu
diisiniilmemektedir. Buna ragmen gebeligin terminasyonu;
fetiisin yas1 temel alimarak, eger anneye kemoterapi ve
radyoterapi gibi segenekler uygulanacaksa diigiintilmelidir (7).
Tipik olarak meme kanseri ilk 6 ay i¢inde tan1 konursa modifiye
radikal mastektomi ve aksiler lenfadenektomi
gergeklestirilmelidir. Mastektomi siklikla radyasyon terapisine
gereksinimi oOnlemektedir. Kemoterapi gebeligin son
donemlerine veya dogum ertesine riskler ve yararlar gozetilerek
geciktirilebilir. Eger meme kanseri son 3 ayda tani konursa ya
modifiye radikal mastektomi veya meme koruyucu cerrahi ve
total lenfadenektomi yapilmalidir. Radyoterapi veya kemoterapi
dogum sonrasmna ertelenebilir (8,9). Laktasyon supresyonu
prognozu iyilestirmez. Buna ragmen eger cerrahi planlanacaksa
laktasyon memelerin damarlanmasini ve bityiikliigiinii azaltmak
icin suprese edilmelidir. Eger kemoterapi verilecekse ¢ogu
antineoplastikler (6zellikle siklofosfamid ve metotreksat)
sistemik olarak siite gegecek ve bebegi etkileyecektir.

Genel kural olarak kemoterapi alan kadmlar siit
vermemelidir. Meme kanserli kadinlarda sonradan olusan
gebeligin, sinirli retrospektif veriler goz Oniine alinarak
sagkalima ve fetiisi herhangi bir etkisi goriilmedigi ileri
stiriilmektedir. Yapilan bir caligmada 892 mastektomi yapilmis
kadin 21 y1l takip edilmis ve en sik rekiirrensin ilk iki yil i¢inde
oldugu, iki yildan sonra ise rekiirrens oraninin diisiik degerlere
indigi gézlenmistir. Bu gergekten yola ¢ikarak ok istekli evre I
kadinlarda tedaviden 2 y1l sonra gebe kalabilecekleri, fakat evre
II ve III kadinlarin ise prognozun daha koétii olmast nedeniyle
gebeligin sosyal nedenlerle uygun olmayacagi anlatilmalidir
(10). Yapilan ¢alismalarda meme kanserli hastalar ve gebelerde
Ostriolin meme kanserine karsi koruyucu oldugunu
gostermistir. Ratlarda Ostrioliin Gstrojenin baglanma
bolgelerinde ostrojenle rekabete girmekte, rat uterin sitozol
reseptorlerinde dstradiolun yerini almaktadir.

Bu nedenle Ostrioliin meme kanserinde koruyucu
oldugu fikri ortaya ¢ikmustir (11).
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POLIKISTIK OVER SENDROMUNDA INSULIN RESISTANSI

Insulin Resistance in Polycystic Ovary Syndrome

Dr. R.Sinan KARADENIZ, Dr. M.Metin ALTAY, Dr. Eylem UNLUBILGIN, Dr. Biillent KAHRAMAN,

Dr. Berna DILBAZ, Dr. ismail DOLEN, Dr. Ali HABERAL

S.S.K Ankara Dogumevi ve Kadin Hastaliklar1 Egitim Hastanesi

OZET
Amag: Polikistik over sendromlu olgularda insiilin resistansi ve glukoz toleransinin degerlendirilmesi.
Materyal ve Metod: Hirsutismus ve oligomenore yakinmasi ile hastanemizin infertilite poliklinigine bagvuran 60 olgu ¢alisma
kapsamina alindi. Tiim olgulara pelvik, sistemik muayene ve Ferriman-Galloway skorlamasi yapildi. Viicut kitle indeksi (BMI)
hesaplandi. Rutin kan biokimyasi, aclik kan sekeri ve 100 gr oral glukoz tolerans testi (OGTT) yapilarak 0, 30, 60, 120, 180'inci
dakikadaki kan sekeri 6l¢iimii yapildi. Insiilin ve Seks-hormon Baglayic1 Globiilin (SHBG) seviyeleri 6lgiilerek Androjen indeksi ve
insiilin resistans1 hesaplandi. Calismada Student t testi, Mahn-Whitney U testi, Spearman's korelasyon testi, Fischer Ki-kare testleri
kullanild1.
Bulgular: Calismaya alian vakalarin hormon profiline gére 23 tanesinin (%39) PKOS (LH > 12 TU/L ve/veya testesteron >86
ng/ml) ve 37 tanesinin non-PKOS (%61) oldugu tesbit edildi. Her iki grup insiilin diizeyleri ve insiilin resistansi agisindan
karsilastirildiginda, iki grup arasinda anlaml fark gériilmedi ( p= 0,14 ve p =0,08) (student t test). Her iki grupta LH ile BMI,
androjen indeksi, insiilin resistans1 ve SHBG arasindaki iliski incelendiginde, non-PKOS grupta LH ile belirtilen parametreler
arasinda korelasyon yoktu. PKOS grubunda ise androjen indeksi ve BMI ile orta derecede negatif (p = 0,01) ve SHBG ile orta
derecede pozitif korelasyon mevcuttu ( p = 0,008). OGTT sonuglar1 agisindan degerlendirildiginde iki grup arasinda istatistiksel
anlamli fark saptanmadi (p=0,39).
Sonug¢: PKOS olgularin1 degerlendirdigimizde, BMI arttik¢a insiilin ve insiilin rezistansini artmis olarak bulduk. Bu da obez
olgularda hiperinsiilinemi ve insiilin rezistansinin daha sik gériilmesi ile uyumludur.
Anahtar kelimeler : Polikistik over sendromu, insiilin resistansi, glukoz toleransi

ABSTRACT
Objective: To evaluate the insulin resistance and glucose tolerance of PKOS.
Material and Methods: Sixty patients were included in this study who had attended to the infertility clinic with the complaints of
hirsutismus and oligomenorrhea. Pelvic and systemic examination and Ferriman-Galloway scoring was done for all patients. Blood
fasting glucose, 100 g oral glucose tolerance test (at 0,30,60,120 and 180 minutes) were performed. Insulin and sex hormone binding
globuline serum levels were measured; androgen index and insuline resistance were calculated for each patient. For statistical
analysis, student t test, Mann-Whitney U test, Spearmans' correlation test and Fischer chi-square test were used.
Results: Twenty-three patients (%39) were in PKOS group (LH>12 IU/L and/or testosterone>86 ng/ml) and thirty-seven patients
(%61) were in non-PKOS group according to the hormone profile. There was no difference between two groups (p=0,14, p=0,08).
There was no correlation between LH and BMI, androgen index, insulin resistance, SHBG in the non-PKOS group. There was
statistically significant correlation between LH and BMI, androgen index in the PKOS group (p=0,01, p=0,008). No statistically
significant difference was found between two groups for OGTT results (p=0,39).
Conclusion: Insulin and insulin resistance were found to beincreased in PKOS patients when BMI increased. This was correlated
with the high incidence of hyperinsulinemia and insulin resistance with obesity.
Key words: Polycystic ovary syndrome, insulin resistance, glucose tolerance

GIRIS

Ilk kez 1935 yilinda Stein ve Leventhal, oligomenore,
anovulasyon, hirsutizm, obezite, infertilite ve biiyiik overlerle
karakterize PKOS'u tarif etmistir (1). Goldzieher ve Green ise
1962 yilinda PKOS'u overin disfonksiyonel hiperplastik teka ve
stroma hiicrelerinden, andojenlerin LH'a bagh olarak fazla
salmmasi ile karakterize bir endokrinolojik hastalik olarak
tanimlamislardir (2).

Ureme gagindaki kadinlarin yaklagik %3-5'de PKOS
goriildiigi bildirilmistir (3). Anovulasyon veya hirsutizmi olan
173 hastay1r inceleyen Adams ve arkadaslar1 anovulatuar
kadinlarin %57'sinde PKOS oldugunu saptamistir. Amenoreli

hastalarin  %26'sinda, oligomenoreli hastalarin  %87'sinde
PKOS'na rastlanmigtir (4).

PKOS genis bir klinik spektrum gostermektedir.
Adam ve arkadaslarmin yaptiklart bir ¢alismada PKOS
olgularinin %89'unda ovulasyon bozukluklari, %69-86'sinda
hirsutizm, %55-74 "inde infertilite, %51 'inde amenore, %37-41
'inde obezite, %29 'unda disfonksiyonel kanama ve %21 'inde
virilizasyon saptamislardir (5). Bilindigi iizere polikistik overler
morfolojik olarak bilateral biiylik ve diizglin, kalinlagmis
kapsiille cevrilidirler. Kesitlerde multipl supkapsiiler 4-7 mm
caplar1 arasinda degisen follikiil kistlerine rastlanir. Kapstiliin
kalinlig1 genellikle 0,2-0,4 mm arasinda degismektedir (2, 3, 6).
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PKOS, anovulasyon ve hiperandrojenemi ile seyreden
ve sonugta infertiliteye neden olan bir hastaliktir. Normal bir
ovulasyonun olabilmesi igin hipotaloma - hipofizer aksin,
feedback mekanizmalarmin ve over igindeki lokal cevabin
uyumlu sekilde caligmasi gerekir. Hipotalomo - hipofizer -
ovaryen aksin herhangi bir yerinde ortaya ¢ikan bir problem
anovulasyona neden olur (3). PKOS'da gonadotropin diizeyleri
normal siklik salinim paternini gostermez. Klasik olarak LH
diizeyi anormal olarak yiiksek, FSH diizeyi ise normal veya
disiiktiir.

Insiilin polikistik overlerde androjen iiretimini artrir.
Hiperandrojenizm ile hiperinsiilinizm arasindaki baglanti in
vitro ¢alismalarda gosterilmistir (7,8). PKOS'da periferik
insiilin rezistansi, glukoz intolerans: ve hiperinsiilinemi ile
birlikte goriilebilmektedir (9). Hiperandrojenemili kadinlarin
%S5" inde hiperandrojenemi (HA), insiilin rezistansi (IR) ve
akantozis nigrikans (AN) beraber goriiliir. Bu klinik durum
kisaca HAIR-AN sendromu olarak bilinir (10). PKOS'da
hiperandrojenemiye bagli olarak lipid profili erkek paterni
seklindedir. Obezite , hiperinsiilinemi ve lipid profil
degisiklikleri kardiyovaskiiler hastalik riskini artirir (11).

Glukoz tolerans testi ile 6lgiilen hiperinsiilinemi ile
hiperandrojenemi arasindaki siki iliski nedeniyle
hiperinsiilineminin mi yoksa hiperandrojeneminin mi primer
olay olarak basladigi ve digerine neden oldugu bilinmemektedir.
Ancak hiperinsiilineminin hiperandrojenemiye neden oldugu
gOriisii agir basmaktadir (12,13) . Hiperinsiilinemiye bagl
PKOS de Diabetes Mellitus(DM) riskinde artma goriiliir (14).

Yapilan bir diger ¢aligmada PKOS'lu obez kadinlarda
hiperinsiilineminin direkt olarak serum SHBG diizeyini azalttig1
ve bunun serum seks steroidlerinden bagimsiz gerceklestigi
gosterilmistir (15). PKOS da hem insiilin (1) saliniminda artma
hem de insiilin reseptdrlerinde duyarsizlik saptanmaigtir (3).
PKOS'da insiilin, seks steroidlerinden bagimsiz olarak SHBG'i
suprese eder. SHBG diizeyindeki diigme sonucu serbest
testosteron (T) diizeyi belirgin olarak artar ve buna bagl
hirsutizm goriiliir. Hiperinsiilinemi ile ortaya ¢ikan
hiperandrojenemi obez hastalarda kisir bir dongii halinde olup,
bu kisir dongiiyii kiracak tek yontem kalori alinimini kisitlamak
ve kilo verilmesini saglamaktir.

Calismamizda genis bir klinik sergileyen PKOS
olgularini hem klinik olarak, hem de endokrin bulgularla analiz
etmeyi amacladik. Hormon profiline goére PKOS tanisi alan
hasta grubumuzu hormon profiline gére non-PKOS olan hasta
grubumuzla yas, biyokimya degerleri, hormon profilleri,
insiilin,insiilin rezistansi, oral glukoz tolerans testi agisindan
karsilastirdik.

Bu calismadaki amacimiz hiperandrojenemi ve
hiperinsiilineminin klinik iizerine etkilerini degerlendirmek ve
bu iki parametre arasindaki iligkinin klinik bulgulara etkilerini
arastirmakti.

MATERYAL ve METOD

SSK Etlik Dogumevi ve Kadm Hastaliklar1 Egitim
Hastanesi infertilite poliklinigine basvuran 60 olgu ¢alismaya
alindi. Hastalarin yas ortalamasi 24,1 yil (17-36 y1l) olup, viicut
kitle oran1 (BMI) 20 olanlar, galaktoresi olanlar, alt1 aydan uzun
siiren amenore yakinmasi olanlar ve diabeti olan olgular caligma
grubuna alinmadi.

Caligma grubuna alinan hastalarin tiimiinden ayrintili
obstetrik ve jinekolojik anamnez alindi. Hastalara pelvik
muayene, meme muayenesi ve sistemik hastaliklarla ilgili genel
muayene yapildi. Viicut kil dagilimi1 Ferriman-Galloway skoru
(FGS) ile degerlendirildi. Hastalarin boy ve kilolar:
kaydedilerek BMI degerleri hesaplandi. (BMI=kilo/boy?,
kg/m?) degerine gore daha sonra hasta grubu obez (BMI > 25)

venon obez (BMI< 25) olarak ikiye ayrildi.

Hastalarm tiimiinden rutin kan biyokimyas1 alinarak
AKS, SGOT, SGPT, AP, iire, kreatin, trigliserit(TG), kolesterol
calisildi ve 100 g glukoz ile oral glukoz tolerans testi (OGTT)
yapilarak 0, 30, 60, 120 ve 180'inci dakika kan sekeri bakildi.
Menstrual siklusun proliferatif fazinda (5-12. giin) sabah ag
olarak aliman kanda FSH, LH, estradiol(E2), progesteron(P),
prolaktin, DHEA-SO4, 17(OH)P, kortizol, T, serbest-T (ST),
bakildi. PRL, FSH, LH Immunoradiometrikassey (IRMA)
yontemiyle ¢alisildi. E2, P, Kortizol, DHEA-SO4, T, ST ise
Radioimmunassey (RIA) yontemiyle ¢aligildi. Ayrica insiilin ve
SHBG i¢in alinan kanlar santrifiij edilerek (-20) derecede derin
dondurucuda saklanarak topluca insulin RIA yontemiyle ve
SHBG ise IRMA yontemiyle (Radin firmasinin kitiyle) ¢caligildi.
Androjen indeksi ve insiilin rezistansi su formiillerle hesapland;

Androjen indeksi(Al)=(Tx100)/SHBG
Insiilin rezistansi(IR)=(Insiilinxglukoz) / 7x22,5 .

Caligma grubundaki tiim olgulara menstriiel siklusun
follikiiler fazinda ultrasonografik inceleme yapildi. Thierry ve
ark. kriterlerine gore hastalar hormon profillerine gére LH> 12
ve/veya T86 olanlar PKOS ve digerleri non-PKOS olarak
degerlendirildi. Hastalarin 23" (%39) PKOS ve 37'1 (%61) ise
non-PKOS olarak ayrildi. Bu iki grup yas, BMI, FGS, hormon
degerleri, ultrasonografik olarak over volimi, stroma
ekojenitesi, follikiil sayisi insiilin rezistansi, androjen indeksi,
kan biyokimya degerleri ile OGTT degerleri istatistiksel olarak
karsilastirildi.

Student T testi, Mahn-Whitney U testi, Spearman's
korelasyon testi, Fischer ki-kare testleri kullanildu.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen tiim olgularin yas ortalamasi 24,13+4,8
yil (17-36 y1l) olarak tesbit edildi. Calismaya alinan vakalarin
hormon profiline gére 23 tanesinde (%40) PKOS (LH>12 IU/L
ve/veya testesteron >86ng/ml) ve 37 tanesinin non-PKOS (%60)
oldugu tesbit edildi.

-281-



PKOS hastalar1 yag medyan1 24 yil (17-34 yil), non-
PKOS grupta ise yas medyan1 24 (17-36 yil) olarak bulundu.
Hastalarimizin ultrasonografik degerlendirilmesinde 32 olguda
PKOS (%53) ve 28 olguda non-PKOS (%47) saptanmustir.
PKOS ve non-PKOS gruplart karsilastirildiginda LH,
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testesteron, androjen indeksi, E2, iire, kolesterol PKOS
grubunda istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek
bulunmustur.  Aym1 sekilde ovaryen folikiil sayist ve
ultrasonografi (USG) bulgulart PKOS grubunda istatistiksel
olarak anlamli sekilde daha yiiksek bulunmustur (Tablo 1).

Tablo 1. PKOS ve non-PKOS grubunda normal dagilim gésteren parametrelerin karsilagtirmalari.

PKOS Non-PKOS

(n=23) (n=37)
Parametre Ortalama+SD Ortalama+SD p
LH (IU/L) 9,26+6,52 5,54+3,44 0,01*
Testosteron (ng/ml) 137,36+123,74 56,02+19,61 0,005*
Sag Over Folikiil Sayisi 23,77+13,84 13,45+11,83 0,006*
Sag Over Stromal Eko 1,95+0,87 1,45+,65 0,01*
Sol Over Folikiil Sayisi 20,30+13,25 13,88+10,88 0,04*
Sol Over Stromal Eko 1,82+0,93 1,37+0,63 0,03*
Androjen indeksi 377,716+£172,17 179,89+140,83 0,0001*
Total Protein (IU/L) 7,524+0,95 7,42+0,43 0,56
Albumin (IU/L) 4,43+0,33 4,51+0,31 0,30
BMI 23,65+3,82 25,32+5,04 0,15
E2 (pg/ml) 169,13+£111,59 103,16+45,99 0,01*
FGS 11,13£3,09 9,97+3,21 0,17
FSH (IU/L) 4,81+£2,74 4,75+2,44 0,93
Kilo (KG) 60,82+9,99 64,70+13,36 0,23
Kolesterol (mg/dl) 187,17435,62 158,24+64,17 0,05*
Kortizol (IU) 15,30+9,23 18,39+12,36 0,33
Ure (mg/dl) 31,1748,4 25,94+10,80 0,05*
SGOT (IU/L) 31,73+8,40 32,56+8,32 0,71
SGPT (IU/L) 23,04+,13 26,91+8,79 0,09
SHBG 32,43+15,33 452442785 0,02

*Istatistiksel olarak anlaml1
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Tablo 2. PKOS ve non-PKOS gruplarinda Insiilin, Insiilin resistansi, ovaryen voliim,
serbest testosteron diizeylerinin karsilagtirilmasi.

PKOS Non-PKOS

n=23 n=37
Parametre (Medyan)  (Medyan) P
Serbest Testosteron (ng/ml) 5,00 4,00 0,27
Insiilin (uU/ml) 12,00 13,00 0,14
Insiilin Resistansi 6,03 7,59 0,08
Sag Over Voliimii 9,52 9,01 0,99
Sol Over Voliimii 9,15 7,16 0,03*
17-OH-progesteron (ng/ml) 2,30 1,00 0,24
DHEA (ng/dl) 2,00 2,00 0,90
Kreatinin (mg/dl) 0,80 0,80 0,78
Progesteron (ng/ml) 1,20 2,00 0,44
Prolaktin (ng/ml) 5,00 6,00 0,78
Trigliserid (MG/DL) 84,00 67,00 0,36

* [statistiksel olarak anlaml

Normal dagilima sahip olmayan insiilin, insiilin resistansi,
ovarian voliim, ST,17-OH-progesteron, DHEA, P, prolaktin,
trigliserid, ALP, kreatinin diizeyleri her iki grup arasinda Mahn-
Whitney U testi ile karsilagtirildi (Tablo 2). Sadece sol over
voliimiinin PKOS grubunda simirda anlamli olarak yiiksek
bulunmasi (p=0,03) disinda diger parametrelerde PKOS ve non-
PKOS gruplar arasinda fark bulunmadi.

PKOS ve non-PKOS gruplarinda LH ile Al, BMI, FGS, serbest
testosteron, testosteron, SHBG ve insiilin rezistansi korelasyonu
tablo 3'te gosterilmektedir. Non-PKOS grubunda LH ile bu
parametreler arasinda korelasyon yoktur. PKOS grubunda LH,
androjen indeksi ve BMI ile orta derecede negatif ve SHBG ile
orta derecede pozitif korelasyon mevcuttu. PKOS grubunda
SHBG artikca LH'ninda istatistiksel olarak anlamli sekilde
arttign gorilmistiir. LH arttik¢a, androjen indeksi ve BMI

istatistiksel olarak anlamli sekilde azalmaktadir. Her iki grup
BMI agisindan karsilastirildiginda PKOS  grubunda BMI
23,6543,82, non-PKOS grubunda 25,3245,04 (p= 0,15) olarak
bulundu.

PKOS grubunda BMI artik¢a insiilin ve insiilin rezistansi
istatistiksel olarak anlamli sekilde artmakta idi (iyi derecede
korelasyon). LH' m ise BMI artikga azaldigi goriildi (iyi
derecede negatifkorelasyon) (Tablo 4 ).

PKOS ve non-PKOS gruplarindaki vakalara OGTT uygulandi.
PKOS grubunda 1 olguda ve non-PKOS grubundaki 5 olguda
OGTT anormal, diger olgularda ise normal olarak
degerlendirildi (Tablo 5). Her iki grupta normal OGTT ve
patolojik OGTT oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark yoktu (Fischer kesin ki- kare testi, p=0,39).

Tablo 3. PKOS ve non-PKOS gruplarinda LH ile androjen indeksi, BMI, FG, serbest testosteron, testosteron, SHBG ve insiilin

rezistansinin korelasyonu (r)

Al BMI FGS ST iR SHBG T
r=-0,52 r=-0,49 r=-0,14 r=-0,39 r=-0,37 r=0,53 r=-0,22
PKOS
(n=23) p=0,01%* p=0,01* p=0,50 p=0,06 p=0,08 p=0,008* p=0,30
LH
non- r=-0,07 r=-0,28 r=-0,06 r=0,12 r=-0,22 r=-0,14 r=-0,02
PKOS
. (0=37) p=0,65 p=0,09 p=0,68 p=0,47 p=0,18 p=0,37 p=0,88

_* [statistiksel olarak anlaml1
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Tablo 4. PKOS grubunda BMI ile LH, serbest testosteron, testosteron, androjen indeksi, SHBG, insiilin
rezistansi ve insiilin diizeylerinin korelasyonu (r).

i LH T ST SHBG Al iR
r 0,48 -0,49 0,15 0,10 0,24 0,26 0,51
BMI
p 0,02* 0,01* 0,48 0,64 0,25 0,22 0,01%*

* [statistiksel olarak anlaml

Tablo 5. OGTT sonuglart.

OGTT
Normal Bozuk TOPLAM
PKOS 22(%37) 1(%2) 23(%39)
Non-PKOS  32(%53) 5(%8) 37(%61)
TOPLAM  54(%90) 6(%10) 60(%100)
TARTISMA

Polikistik over hastaligi, hirsutizm, akne, yagh cilt,
obezite, oligomenore, amenore gibi, diizensiz vaginal kanama
ile infertilite gibi ¢ok genis ve cok yonlii klinik bulgularla ortaya
cikar. Ozellikle obez PKOS'lu hastalarda daha belirgin olmak
iizere hiperinsiilinemi ve hiperinsiilineminin baslattig1 veya
potansiyalize ettigi hiperandrojenemi bulunmaktadir.
Hiperandrojenemi ile hiperinsiilinemi PKOS'da go6zlenen
kronik anovulasyondan sorumlu tutulmaktadir.

Calismamizda biyokimya degerlerine gére PKOS ve
non-PKOS gruplart arasinda fark yoktu. Ancak kolesterol PKOS
grubunda yiiksek bulundu. Tek basma kolesteroldeki bu
yiikseklik ¢ok anlamli olmamakla birlikte 6zellikle obez-PKOS
olgularda hiperinsiilineminin olusturdugu yag metabolizmasi
degisikligi ile beraber degerlendirilmesi gerektigini
diistindiirmektedir.

PKOS'da hiperinsiilinemi, hiperandrojenemi, LH
diizeyinde artma FSH diizeyi normal veya azalmis buna bagh
LH / FSH oraninda yiikselme, SHBG de azalma bilinen
laboratuar degisiklikleridir. PKOS ile ilgili olarak iki bagimsiz
genetik bozukluk One siiriilmistlir. Birincisi yiiksek LH
sekresyonu ve digeri ise artmug insiilin direncidir. Boylece
yiksek LH ile hiperinsiilinemi sinerjistik etki ile PKOS'da
gozlenen ovarial biiylimeye, hiperandrojenemi ile ovarial kist
formasyonuna neden olmaktadir (16).

Caligmamizda biz de PKOS olgularini kendi igersinde
degerlendirdigimizde BMI arttikga insiilin ve insiilin
rezistansint artmig olarak bulduk. Bu da beklendigi gibi obez
olgularda hiperinsiilinemi ve insiilin rezistansinin daha sik
gorlilmesiyle uyumludur. Hormon profiline goére PKOS
olmadig1 halde ultrasonografik olarak PKOS bulgular1 gosteren
11 olgunun verileri istatistiksel olarak anlamli sayida
olmadigindan degerlendirilemedi. Ancak %18 oraninda PKOS
olmadig1 halde ultrasonografik olarak PKOS degisiklikleri

gosteren bu olgular bize tanida klinik bulgularla,
ultrasonografinin yanisira laboratuar bulgularim birlikte
degerlendirilmesi gerektigini bir kez daha gostermistir.

Yapilan invitro c¢aligmalar insiilinin hepatoma
hiicrelerince  SHBG sekresyonunu direkt inhibe ettigini
gostermektedir. Bu durum kisinin kilosu ile SHBG arasinda ters
bir iliski oldugunu anlatirken, bizim ¢aligmamizla uyum
gostermektedir (17). Insiilin klinik olarak androjenik durumu
sadece ovaryen androjenlerin metabolizmasini direkt olarak
etkileyerek degil, ayn1 zamanda indirekt olarak SHBG

seviyesini regiile ederek de etkiler.

PKOS 'lu geng obez kadinlarin %40 kadarinda glukoz
intoleransi veya DM goriiliir. Premenapozal genel popiilasyonda
ise bu oran %5 olarak bildirilmistir (18). Eger PKOS'lu obez
kadinlar, fazla insiilin salgilanmasi ile periferal insilin
rezistansini yenemezlerse, asikar DM gelisimi i¢in risk faktori
olan , bozulmus glukoz toleransi ortaya g¢ikmaktadir. Bu
olgularda insiilin resistansi ileride Tip-2 DM gelisimi i¢in risk
faktoriiddiir (19-21). Calismamizda BMI arttik¢a insiilin
seviyesinin ve insiilin rezistansinin arttigi goriilmiistiir.
Literatirde PKOS olgularinda glukoz intolerans1 prevelansi
%31,1 ve diabet prevelans1 %7,5 olarak bildirilirken, BMI< 27
olan PKOS olgularinda prevelans %10,3 glukoz intoleransi ve
%]1,5 diabet olarak bildirilmistir. PKOS grubunda obesitenin
glukoz intoleransimi arttirdig1 belirtilmekle birlikte nonobez
olgularda da intolerans geligebilecegi belirtilmektedir (22). Bu
sonug ¢aligma bulgularimizla paralellik gdstermektedir.

Arthur ve ark yaptig1 bir ¢alismada PKOS olgularinda
100 gr OGTT degerleri, toplam insiilin, kiimiilatif insiilin
degerleri yiiksek bulunurken bizim caligmamizda PKOS ve
kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli fark goriilmemistir.
Literatiirde bu bulgularla ilgili farkli farkli sonuglar
bildirilmistir (23).

Yine yapilan bir caligmada hiperandrojenemik ve
normoandrojenemik PKOS'lu olgular karsilastirilmistir.
Hiperandrojenemik grupta insiilin seviyesinin daha yiiksek
bulundugu ve insiilin resistansinin daha ¢ok gorildigi
bildirilmistir (24).

Obez, hiperandrojenemik , hiperinsiilinemik  ve
anovulatuar olgularin ileride diabet gelisimi agisindan yakin
takip edilmeleri  gerekmektedir. Bunun yaninda
hiperinsiilineminin direkt aterojenik etkisine bagl
kardiovaskiiler hastaliklara yol agabilecegi unutulmamalidir.
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POLIKISTIK OVER SENDROMLU KADINLARDA METFORMIN iLE KOMBINE
SIPROTERON ASETAT + ETINIL OSTRADIOL TEDAVILERININ
ETKILERININ KARSILASTIRILMASI

Comparison of the Effects of Metformin and Combined Cyproterone Acetate/Ethinyl-Estradiol

Treatments in Women with Polycystic Ovary Syndrome

Dr.Veysel Fenkcei, Dr. Semin Fenkci, Dr. Mehmet Yilmazer
Kocatepe Univ., Tip Fakiiltesi - Pamukkale Univ. T1p Fakiiltesi

OZET
Amag: Polikistik over sendromlu (PKOS) kadilarda Metformin ve kombine Siproteron asetat/ Etinil 6stradiol tedavilerinin klinik
durum, hormonal diizen, glikoz ve lipid metabolizmalar1 iizerine olan etkilerini karsilagtirmak.
Materyal ve Metod: 12 hafta siireyle, rast gele se¢ilmis karaciger ve bobrek fonksiyonlar: normal 38 PKOS'lu hastanin 12'sine
(Grup I) 'Siproteron asetat 2mg/giin + Etinil dstradiol 0,035mg/giin', 14'tine (Grup II) Metformin (1700mg/giin) tedavileri verildi ve
bunlar tedavi almayan 12'siyle (kontrol grubu) karsilastirildi. Hastalarin menstriiel diizeni, tiiylenme skoru, beden kitle indeksi, bel
cevresi, bel/kalga orani, glikoz metabolizmasi, serum lipid profili ve seks steroidleri ¢aligma 6ncesi ve sonrasi olmak tizere iki defa
degerlendirildi.
Bulgular: Grup II'de tedavi sonrasinda glikoz metabolizmasinda tedavi dncesi ve kontrol grubuna gore anlamli bir diizelme
goriildi. 17-OH progesteron ve total testosteron diizeyleri tedavi gruplarinda anlamli sekilde azaldi.
Sonu¢: PKOS'unda metformin tedavisi glikoz ve lipid metabolizmasi lizerindeki etkileriyle ileride olusabilecek kardiyovaskiiler
hastalik riskinin azaltilmasinda kombine Siproteron asetat/ Etinil dstradiol tedavisine gore ek bir yarar saglayabilir.
Anahtar Kelimeler: Polikistik over sendromu, Metformin, Siproteron asetat

ABSTRACT
Objective: To elucidate the effects of metformin and combined cyproterone acetate/ethinyl-estradiol treatments on clinical
circumstance, hormonal condition, glucose and lipid metabolisms in women with polycystic ovary syndrome.
Method: During 12 weeks, 12 (group 1) of randomized 38 women with PCOS, who had normal liver and kidney functions, had taken
combined cyproterone acetate 2mg/d +ethinyl-estradiol 0.035mg/d, 14 (group II) of them had received metformin 1700mg/d as two
divided doses and those women were compared with 12 of 38 patients who were not on any treatment as control group. Menstrual
regularity, hirsutism, body mass index, waist measurements, waist/hip ratio, glucose metabolism, lipid profiles, and sex steroids
were evaluated at the onset and end of study.
Results: In-group II, after the treatment glucose metabolism significantly improved as compared to baseline measurements and to
control group. 17-OH progesterone and total testosterone levels decreased significantly in treatment groups.
Conclusions: Metformin therapy may provide an additional advantage to decrease the risk of cardiovascular events as compared to

combined cyproterone acetate /ethinyl-estradiol treatment in women with PCOS.
Key Words: Polycystic ovary syndrome, Metformin, Cyproterone acetate

GIiRiS

PKOS, hiperandrojenizm ve kronik anovulasyonla
karakterize, tireme ¢agindaki kadinlarin yaklasik %6'sinda
goriilmekte olan heterojen yapida bir hastaliktir (1).
Etiyopatogenezin temelinde her ne kadar anovulasyon bulunsa
da, insiilin direnci sonucu ortaya ¢ikan hiperinsiilinizimin de
onemli bir rolii oldugu iddia edilmektedir (2). Insiilin, teka
hiicrelerinde androjen sentezini arttirarak ovarian
steroidogenezi dogrudan etkilemektedir (3-5). Son yillarda
PKOS tanisi alan hastalarda klasik kombine siproteron asetat/
etinil dstradiol tedavisinin yani sira insiilin duyarliligini arttirict
ajanlarin  kullanimi yayginlagmaktadir. Bu sekilde insiilin
direncinin kirilarak androjen ve Ostrojen diizeylerinin
disiirilmesi suretiyle etiyopatogenezin diizeltilmesi on
gortilmiistiir (6,7). Bu amagla en ¢ok tercih edilen ilag, tip II
diabetes mellitusta kullanilmakta olan biguanid, anti-

hiperglisemik bir ajan olan metformindir. Metformin, glikozun
periferik almmmini ve intestinal kullanimini arttirip hepatik
tretimini azaltarak etkiler; insiilinin reseptér diizeyinde
duyarliligini sekresyonunu degistirmeden arttirir (8,9).

PKOS'lu hastalarda hiperinsulinemi, bozulmus lipid
profiliyle birlikte seyreder (10) ve geng yastaki Tip II diabetes
mellitus i¢in major, ileride gelisebilecek koroner arter hastaligt
icin muhtemel risk faktorlerindendir (11,12). Insiilin direncini
azaltan ajanlarla PKOS'daki bu risklerde bir azalma ve klinikte
bir diizelme olup olmadig: akla gelen sorulardir. Bu ¢alismada
PKOS'lu kadinlarda metformin ve kombine siproteron asetat/
etinil Ostradiol tedavilerinin klinik durum, hormonal diizen,
glikoz ve lipid metabolizmalar1 iizerine olan etkilerini
karsilastirmak amaglanmuistir.
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MATERYAL VE METOD

Karaciger ve bobrek fonksiyonlart normal 38 PKOS'lu
kadin ¢aligmaya alindi, PKOS tanisi oligomenore (6nceki yilda
6'dan az menstriiel period), hirsutizm (Ferriman Gallwey skoru
7), liteinize hormon (LH)/follikiiler stimiile edici hormon (FSH)
3.0 orani, hiperandrojenemi ve transvajinal ultrasonografiyle
subkapsiiler follikiillerin (8 adet) mevcudiyetinde konuldu.
Biitiin kadinlar dahiye klinigince degerlendirildi ve insiilin
sekresyon veya islevi ile lipoprotein metabolizmasini etkileyen
ilag ya da sigara kullananlar, hipertansiyonu, endokrinolojik
hastaligr (diabetes mellitus, Cushing, androjen salgilayan
timorler, ge¢ baslangigli 21-hidroksilaz eksikligi,  tiroid
disfonksiyonu, hiperprolaktinemi), kardiovaskiiler hastalikla
ilgili aile hikayesi ve 6zge¢misi bulunanlar ¢alismaya alinmadi.
Bu calisma etik kurul karariyla onayland: ve hastalarin yazilt
olarak izinleri alindu.

12 hafta siire ile 12 hastaya (Grup I) siproteron asetat
2mg/giin + etinil 6stradiol 0,035mg/giin, 14 hastaya (Grup II)
boliinmiis iki doz halinde metformin (1700 mg/giin) tedavileri
verildi ve tedavi almayan 12 hastayla (kontrol grubu)
karsilastirildi. Hastalarin menstriiel diizeni, tiiylenme skoru,
beden kitle indeksi (BKI), bel ¢evresi, bel/kalga orani, glukoz
metabolizmasi, serum lipid profili ve seks steroidleri ¢alisma
oncesi ve sonrast olmak iizere iki defa degerlendirildi..
Olgulardan 12 saat aglik sonrasinda aglik kan glukozu (AKG),
total kolesterol (T-Kol), trigliserid (TG), yiiksek dansiteli
lipoprotein (HDL), postprandial 2. saat kan glikozu (PKG) ticari
kitlerle (Bayer Diagnostics GmbH, Mannheim, Germany)
otoanalizor araciligiyla calisildr ve diisiik dansiteli lipoprotein
(LDL) diizeyi Friedewald formiiliiyle hesaplandi. FSH, LH,
total testosteron (T.TST) diizeyleri ticari kitlerle (Bayer
Corporation, Tarrytown, NY, USA) immiinoassay analiz ile, 17-
OH progesteron (17-OHP), serbest testosteron (S.TST),
dihidroepiandrostenedion siilfat (DHEAS) diizeyleri ise ELISA
yontemiyle calisiimistir (DSL Inc, Webster, Tx, USA).

[statistiksel analizler Wilcoxon, Mann-Whitney ve ki-
kare testleri kullanilarak yapilmistir. Veriler standart hata (SE)
ile verilmistir. Istatistiksel anlam p<0,05 olarak belirlenmistir.

BULGULAR

Ortalama yaslar agisindan grup I (26,4+1,1 yil), II
(26,8+1,3 yil) ve III (28.2+1.8 yil) arasinda anlamli bir fark
saptanmad1 (p>0,05). Grup I'de 3 (%25) ve II'de 8 (%57,1)
hastada ilk on giinlik siire iginde tolerans gelisen
gastrointestinal sistem yan etkiler goriildii. Kombine siproteron
asetat/ etinil dstradiol alan 2 (%16,7) hastada ilk ay igerisinde
vajinal lekelenme tarzinda metroraji goriildii. Her iki tedavi
grubunda da bel gevresi Olgiimlerinde anlamli bir azalma
(p<0,05), LH/FSH oranlarinda, LH, T.TST, S.TST ve 17-OHP
diizeylerinde anlamli bir diisme (p<0,05) bulunurken normal
menstriiel diizende anlamli bir artis gorildii (p<0,05).
Metformin alan hastalarda AKG'larinda (p<0,05) ve total
kolesterol (p<0,05) bazal ve kontrol grubu degerlerine gore
anlamli bir diisme izlenirken HDL diizeylerinde ise anlamli bir

artig (p<0,05) saptandi. 6 (%46) hastanin bozulmus AKG'u ve 4
(%29) hastanin glukoz intoleransi tedavi sonrast normal
sinirlarda tespit edildi. Gruplarin klinik ve hormonal verileri
Tablo 1'de, glikoz ve lipid metabolizmastyla ilgili verileri Tablo
2'de 6zetlenmistir. Calisilan higbir parametre agisindan grup [ ile
T arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi.

TARTISMA

PKOS'lu kadmlarin klinige bagvuru nedenleri
arasinda menstriiel diizensizlik, infertilite ve kozmetik sorunlar
sayilabilir. Ancak gegen on yi1l boyunca yapilan bir ¢ok ¢alisma
gostermistir ki bu hastalarda koroner arter hastalig1 riskinde bir
artis s6z konusudur (13-20). Yine bu hastalar bilindigi gibi
insiilin direnci dolayisiyla ileride gelisebilecek tip II diabetes
mellitus i¢in de bir risk tasirlar (11,12). Son yillarda kullanimi1
artan metforminin hem klinik iizerine hem de bilinen bu riskler
iizerine ne gibi etkisi oldugu sorusu akla gelmektedir.

Bizim ¢alismamizda PKOS'da, hirsutizme yonelik
belirgin bir iyilesme ortaya koyamamasina ragmen, metformin
kullaniminin normal menstriiel diizenin saglanmasinda ve
hiperandrojenizmin diizeltilmesinde kombine siproteron asetat/
etinil Ostradiol tedavisi ile kiyaslanabilecek katkilar sagladigi
gorildii. Bu sonuglar oOnceki bazi ¢alismalarla uyum
gostermektedir (6,21-24). Insiilin direncindeki azalma
hiperinsiilizmde ve dolayisiyla da androjen sentezinde bir
diisiise sebebiyet veriyor olabilir. Ancak bu ¢alismanin
sonucundan farkli olarak bazi arastirmacilar yaptiklari
arastirmalarda menstriiel bir diizelme saptamalarina ragmen
seks steroidlerinde belirgin bir iyilesme gozlememisler
(7,25,26) ve haliyle de hiperinsiilinemi ile hiperandrojenizm
arasinda dogrudan bir iliski olmadigint ileri stirmiislerdir.

Yine bu ¢aligmada literatiirle uyumlu olarak (6,23,27-
30) bozulmus glukoz metabolizmasinda ve lipid profilinde
belirgin bir iyilesme tespit edildi. BKI'inde degisiklik
olusturmadan bel gevrelerinde azalma saptanmasi metforminin
insiilin direncini koroner arter hastalig1 i¢in 6nemli bir sorun
teskil eden android tip yaglanmada ikileme neden olarak da
distirdiigii ve lipid profilini bu sekilde olumlu yonde degistirdigi
sOylenebilir.

Kombine siproteron asetat/ etinil &stradiol gibi
tedavilerin kan lipid diizeyleri tizerindeki siipheli etkilerinin
yaninda metformin ile PKOS'lu kadinlarda bilinen klinik
sikayetlerdeki diizelmenin o&tesinde glikoz ve lipid
metabolizmasindaki olumlu etkileriyle ileride olusabilecek
kardiyovaskiiler hastalik ve tip II diabetes mellitus risklerinin
azaltilmasinda ek bir fayda saglanabilir. Bu konuda halen uzun
stireli kontrollii prospektif calismalara ihtiyac vardir.
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Tablo 1: PKOS'lu hastalarda tedavi dncesi ve sonrasi klinik ve hormonal veriler
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GRUP I GRUP II
(siproteron asetat/ etinil (metformin) KONTROL
dstradiol) (n=12) (n=14) (n=12)
Calisma Calisma Calisma Calisma Calisma Calisma
Oncesi Sonrasi Oncesi Sonrasi Oncesi Sonras1
Bel. cm 723 £2.9 70.3 +2.8° 85 £4.2 823 +36" 79.4 £2.6 78.9 +2.3
Bel/Kalca 0.75 £0.007 |0.77 £0.005 | 0.77 £0.005 | 0.76 £0.006 | 0.75 £0.006 | 0.76 +0.005
. 8 £ 0. .3 = 0. 3 £ 0. S £ 0. 1 £ 0. 9 £ 0.
BKI(kg/mz) 26.8 £0.6 28.3 £0.5 27.3 £0.5 26.8 £0.5 27.1 £0.7 28.9 £0.6
Menstriiasyon % 33 83" 29 86" 25 31
Hirsutizm <8 % 25 33 36 41 28 31
FSH 3.84 £0.5 5.7 £0.8 4.1 £0.4 5.3 +0.6 5+0.5 5.3 +04
LH 105 +1.14 3.1 :t]‘6ab 12.7 £0.7 6.6 :l:().6ab 15.4+2.2 14.7+0.9
LH/FSH 3.12+0.5 1684024 | 3.32+032 | 7134015 3.140.3 2.840.8
TTST 52.92+4.8 45+4.73" 532454 | 44345127 | 51.06%3.9 53.4+4
STST 22+0.3 1320137 | 272045 | 18032 | 1.82%0.22 | 1.76+0.23
DHEAS 182.16 £29.5 168.2 +27.6 157.2+30.6 153.2+27.3 202.8+17.9 | 199.4£14.01
17-OHP 13£0.23 | 0.9420.14" | 12%0.15 | 089x0.1" | 091013 | 0.85+0.1
“p<0.05 TO ve T.S arasmdaki,b: p<0.05 kontrol grubuyla olan fark
BKI: beden kitle indeksi, FSH: follikiiler stimiile edici hormon, LH: liiteinize hormon,
T.TST:total testosteron, S.TST:serbest testosteron, DHEAS:dihidroepiandrostenedion
stilfat, 17-OHP: 17-OH progesteron.
Tablo 2: : PKOS'lu hastalarda tedavi dncesi ve sonrasi glukoz metabolizmasi ve lipid profili verileri:
. GRUPI (}RIJPIJ KONTROL
(siproteron asetat/ (metformin) _1>
etinil dstradiol) (n=12) (n=14) (n=12)
Qghsma Qghsma Q'ahsma lelsma Qghsma Qghsma
Oncesi Oncesi Oncesi Oncesi Oncesi Oncesi
AKG 93.8 £4.6 87.2 £2.9 101.6 £3.8 | 96.1 +2.7 96.1 £3 97.7 £2.7
PKG 1054 6.1 | 958 3.9 | 1147 55 | 10814 +3.6° | 1064 +4.5 | 107.9 £3.5
T-Kol. 3.4 +0.3 3.5 £0.1 3.16 £0.27 3.14 £0.15 3.2 +£0.15 3.4 +0.2
TG 160.8 +6.3 | 156.6 5.6 | 183.1 +7.8 | 1748 71 | 152.8 +10.9 | 161.8 +9.6
HDL 884 £9.8 124.8 +34 177 +26 194.4 +32.4 | 131.9 +6.3 133.8 £5.9
LDL 598 £3.03 | 60.7 £3.04 | 61.4 +3.22 | 638 +3° | 522422 509 +1.9

*:p<0.05 T.O ve T.S arasindaki, °. p<0.05 kontrol grubuyla olan fark

AKG: aglik kan glukozu, PKG: postprandial kan glukozu, T-Kol.:total kolesterol

TG: trigliserid, HDL: yiiksek dansiteli lipoprotein, LDL: diisiik dansiteli lipoprotein.
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ENDOSERVIKAL ORNEKLERDE CHLAMYDIA TRACHOMATIS PREVALANSI

The Prevalence of Chlamydia Trachomatis in Endocervical Samples

Dr. Tevfik Yoldemir, Dr. Basak Baksu, Dr. inci Davas, Dr. Ali Yazgan,
Dr. Ahmet Varolan, Dr. Atif Akyol

Sisli Etfal Egitim ve Aragtirma Hastanesi 2. Kadim Hastaliklar ve Dogum Klinigi, Istanbul

OZET
Amag: [stanbul'da yasayan ve klinigimize bagvuran hastalardaki Chlamydia trachomatis infeksiyonunun prevalansini saptamakti.
Materyal ve Metod: Poliklinigimize Ekim 2001-Mart 2002 tarihleri arasinda bagvuran, dogurganlik yasinda, gebe olmayan,
servikal akintis1 olan ve son iki hafta iginde antibiyotik kullanmamis olan 89 olgu ile hastanemiz Aile Planlamasi Merkezi'ne
bagvuran, servikal akintis1 ve menstriiel kanamasi olmayan 96 olgu ¢alismaya alindi. Calismada enzim immunoassay yontemi ile
Chlamyfast® kiti kullanildi. Hastalardan spekulum muayenesi sirasinda, steril bezle tiim ekzoservikal salgilar temizlendikten sonra,
kitin igerisinde bulunan plastik sapli1, dakron uclu ekiivyonla kanal servikalden materyal alind1.
Bulgular: Servikal akintis1 olan 89 hastada Chlamydia trachomatis siklig1 %11,.23, akintis1 olmayanlarda ise %2,08 idi. Fark
istatistiksel olarak anlamliyd: (p<0,05). Chlamydia infeksiyon sikligi, 26-30 yas grubunda anlamli derecede yiiksekti (p <0,05).
Sosyoekonomik diizey, akint1 siiresi, diziiri, disparauni, kasik agris1 gibi semptomlar ile infeksiyon siklig1 arasinda korelasyon
saptanmadi.
Sonug: incelenen popiilasyonda Chlamydia trachomatis sikligi %8.0 iken servikal akintisi olanlarda bu oran %11.23 olarak
saptand1.
Anahtar Kelimeler: Chlamydia trachomatis, tarama, prevalans, genital infeksiyon

ABSTRACT
Objective: To determine prevalence of Chlamydia trachomatis in patients with and without endocervical discharge.
Materials-Methods: 185 subjects were recruited into study. Inclusion criteria were nonpregnant, in reproductive years, no vaginal
bleeding and having not taken antibiotics for the last two weeks. Eighty-nine women had complaints of discharge, and 96, without
any discharge, applied for contraception. All exocervical secretions were cleaned with sterile gauze and for sampling, a dacron-
tipped applicator of Chlamyfast® kit was used. Analysis was carried out by enzyme immunoassay method.
Results: Incidence of Chlamydia trachomatis in women with cervical discharge was 11,23% and in those without discharge, it was
2.08% (p<0,05). Chlamydia trachomatis infection was significantly high in women between 26 to 30 years of age (p=0.003). There
was no correlation between socioeconomical status, duration of discharge or symptoms like disuria, disparaunia, pelvic pain and
incidence of infection.
Conclusion: Prevalence of Chlamydia trachomatis infection among all was 8.0% and in those with cervical discharge, it was
11.23%.
Key Words: Chlamydia trachomatis, screening, prevalence, genital infection

GIRIS

Cinsel temasla bulasan hastaliklar, halk sagligini
tehdit eden ciddi bir sorundur. Gelismis tilkelerde cinsel temasla
bulasan hastaliklar arasinda ilk sirada yer alan Chlamydia
Trachomatis (CT) infeksiyonunun iilkemizde de giderek
yayginlastig1 gozlenmektedir (1,2). Pelvik enflamatuvar
hastalik, ektopik gebelik, infertilite, yenidogana gegis ve olasi
serviks kanseri riskinde artig gibi komplikasyonlari gézoniine
almdiginda, chlamydia infeksiyonu biiyliik kayiplara yol
a¢cmaktadir (3-6). Bu yiizden 6nlem stratejilerinin gelistirilmesi
gerekmektedir. Infeksiyonun dnlenmesinde en iyi strateji tarama
testleridir.

Chlamydia trachomatis tarama testlerinde tarama
grubunun se¢imi, kullanilacak 6rnek ve diagnostik metod
hakkinda cesitli caligmalar vardir (1,4,7). Calismamizda enzim
immiinassay metodu kullanilarak klinigimize bagvuran
hastalarda Chlamydia trachomatis prevalansini saptamay1
amagladik.

MATERYALVE METOD

Ekim 2001-Mart 2002 tarihleri arasinda Sisli Etfal
Egitim ve Aragtirma Hastanesi 2. Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Klinigi poliklinigine ve hastanemiz Aile Planlamas1 Merkezine
basvuran toplam 189 hasta, paritelerine bakilmaksizin
calismaya alindi. Gebeler, dogurganlik yasinda olmayanlar,
vajinal kanamasi olanlar ve son iki hafta i¢inde antibiyotik
kullananlar ¢alisma disinda tutuldu. Poliklinigimize basvuran
89 hastanin akinti sikayeti vardi. Kalan 96 hasta ise
kontrasepsiyon amaciyla bagvuran, akintis1 olmayan hastalardi.

Tiim hastalar, yas, 6grenim durumu, medeni hal, akint1
sikayeti, akintis1 varsa rengi ve siiresi, agr1 sikayeti (kasik, bel,
suprapubik), cinsel iligki sirasinda agri, idrar yaparken yanma,
son iki hafta i¢inde antibiyotik kullanimi, kullanilan dogum
kontrol yontemi, siipheli cinsel iliski, esinin sikayeti yoniinden
sorgulandi.
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Hastalarin spekulum muayenesi sirasinda ekzoservikal salgilar
steril gazli bez ile temizlendi. Calismada enzim immunoassay
yontemi ile Chlamydia genusuna 06zgi lipopolisakkarid
antijenini tespit eden Chlamyfast® kiti kullanildi. Chlamyfast®
(International Mycoplasma; France) kitindeki plastik sapli,
dakron uclu ekiivyonla kanal servikalden materyal alindi.
Materyaller +4°C'de saklanip 48 saat icinde ¢alisildi. Negatif ve
pozitif kontroller her testte uygulandi. Pozitif sonu¢ veren
ornekler dogrulamak amaciyla rutin kullanilan direk fluoresan
antikor kiti ile Istanbul Universitesi Istanbul Tip Kakiiltesi
Mikrobiyoloji A.B.D.'da ¢alisildi.

Istatistiksel inceleme chi-kare testi ile yapildi.
Anlamlilik p<0,05 olarak alindi.

BULGULAR

Chlamydia trachomatis prevalansi iki grup hastada
degerlendirildi. Sonuglar tablo 1'de verilmistir. Servikal akintist
olan 89 hastada CT sikligi %11,23 (10/89) iken akintisi
olmayanlarda %2,08 (2/96) idi. Servikal akintis1 olan olgularda
CT infeksiyon prevalansi istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulundu (p<0,05)(Tablo 1).

Tablo 1. Clamydia trachomatis infeksiyon prevalansi

Chlamydia Trachomatis
Pozitif Negatif Toplam
N % N % N %

Akmmt1(-) 2 2,08 94 97,92 96 100

Akmti (+) 10 11,23 79 88,77 89 100
Toplam 12 13,31 173 86,69 185 100
x’:3.53 p=0.0

Yas ile CT infeksiyonu arasindaki saptamak amaciyla
hastalar 25 yas alt1, 26-30 yas arasi ve 31 yas lizeri olmak {izere 3
gruba ayrildi. Yas gruplart ile CT infeksiyon prevalansi arasinda
iliski tablo 2'de verilmistir. Infeksiyon sikligi 26-30 yas
grubunda anlamli olarak fazla bulundu (p<0,05)(Tablo 2).

Hastalara ait sikayetlerden dizuri iiriner infeksiyonu,
disparoni ve kasik agrist ise kronik pelvik infeksiyon olarak
sorgulandi. Chlamydia trachomatis infeksiyonu olan hastalarin
higbiri diziiri veya disparoni tarif etmedi. Sadece tek sikayetleri
kasik agris1 (%5.4) idi. Chlamydia trachomatis infeksiyonu ile
hi¢bir sikayet arasinda anlamli iligki saptanmadi(p >0,05).

Akintr siiresine gore hastalar 7 giinden az ve ¢ok
olarak iki gruba ayrildiginda CT infeksiyonu olanlarda akinti
stiresi genelde 7 glinden fazla (%8,6) olmasma ragmen
istatistiksel olarak anlamli bulunmad: (p >0,05). Akint1 rengi;
beyaz,sari, yesil ve kahverengi olarak sorgulandiginda, CT
infeksiyonu ile akinti rengi arasinda da anlamli bir iligki

Tablo 2. Yas gruplar1 ile Chlamydia trachomatis infeksiyonu
prevelansi arasindaki iligki

Chlamydia Trachomatis
Pozitif Negatif Toplam
Yas N % N % N %
<25 3 1,6 60 324 63 34,1

26-30 10 5.4 44 23,8 54 29,2
>31 2 1,1 66 35,7 68 36,7

Toplam 15 8,1 170 91,9 185 100

x': 11.14 p: 0.003

bulunamadi (p >0,05). Ancak infeksiyonu olanlarda ¢ogunlukla
sar1 renkte (%6,5) akinti vardi.

Dogum kontrol ydntemlerinden oral kontraseptif
kullanan hasta sayist 3 idi. Bu hastalarda CT infeksiyonu
saptanmadi. Rahim i¢i ara¢ kullananlardan (n=48) sadece
birinde CT infeksiyonu vardi. Aralarindaki iligki anlaml1 degildi
(p>0.05).

TARTISMA

Chlamydia trachomatis, Avrupa ve Amerika Birlesik
Devletleri'nde cinsel temasla bulasan hastaliklarin 6nde gelen
nedenlerinden biridir ve 6nemli bir halk sagligi problemidir
(8,9). Cogu zaman asemptomatik seyreden CT infeksiyonu
epidemilerine karst etkin olabilmek igin tarama programlari
kaginilmazdir. Sadece semptomatik kisileri incelemektense, risk
grubunundaki herkesin taranmasi daha ucuz ve etkin olmaktadir
(10). Bu infeksiyonun Onlenmesi, sadece partnere ve
yenidogana infeksiyon gecisini azaltmayacak, ayrica tedavi
edilmemis infeksiyonlarin endometrit, salpenjit ve infertilite
dahil komplikasyonlarinin 6nlenmesi yoniinden 6nemlidir.

Chlamydia trachomatis infeksiyonunun tanisal
metodlar arasinda seroloji (indirek yontem) ve kiiltiir, antijen
belirleme ve niikleik asid amplifikasyon (NAA) ydntemleri,
yani ligaz zincir reaksiyonu (LCR), polimeraz zincir reaksiyonu
(PCR) ve gen probu (direk yontemler) yer almaktadir (11). Direk
yontemlerin spesifitesi yliksek olmakla birlikte sensitiviteleri
degismektedir (4). Kullandigimiz Chlamyfast® kiti, hizli solid-
faz antijen tayinine dayanan bir testir. Servikal ornekler i¢in
enzim immunoassay yonteminin sensitivitesi %65 ile %100
arasinda degismektedir (4,12).

Ulkemizde CT infeksiyonunun en yiiksek prevalans
degerleri Izmir bolgesinde bildirilmistir. Asemptomatik
hastalarda %23-27,5, semptomatik hastalarda ise %32-42 gibi
yiiksek degerler bulunmustur(13,14). Elazig'da yapilan bir
caligmada servikal akintisi olan hastalarda %3,7 gibi diisiik
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prevalans bildirilmistir. Bizim ¢aligmamizda, servikal akintisi
olanlarda %11,23 gibi orta diizeyde bir prevalans degeri,
asemptomatik hastalarda ise %2,08 gibi diisiik bir deger
bulunmustur.

Chlamydia trachomatis infeksiyonu igin risk
faktorleri geng yas, siyah irk, bekar olma, diisiik sosyoekonomik
diizey, oral kontraseptif kullanimi, yakin zamanda partner
degisimi, ¢ok sayida partner, gonokokal veya non-gonokokal
tiretriti olan partnere sahip olma olarak tanimlanmustir (9). Sessa
ve arkadaglarinin 15.656 olguluk ¢aligmalarinda semptomu olan
hastalarda CT infeksiyon prevalanst anlamli olarak yiiksek
bildirilmistir (15). Bizim ¢alismamizda servikal akintist
olanlarda CT infeksiyon prevalansi %11.23 oraninda anlamli
olarak yiiksek bulundu. Ayni calismada RIA ve spermisid
kullananlar arasinda CT infeksiyon prevalansi en yiiksek,
kondom veya diyafram kullananlarda en diisiik bildirilmistir
(15). Calismamizda RIA kullanim siklig1%25,92 idi. Chlamydia
infeksiyonu saptananlarin sadece biri RIA kullaniyordu.
Calismamizdaki olgularin %72,2'si higbir kontraseptif yontem
uygulamadigi ve olgu sayimiz az oldugu i¢in CT infeksiyonu ile
RIA kullanimi arasindaki iliskiyi degerlendiremedik. Sessa'nin
genis serisinde 25 yas alt1 grupta CT infeksiyon prevalansi %8,
26-35 yas arasinda %7.4 ve 36 yas ustii grupta %5 olarak
bildirmislerdir(15). Biz ise 26-30 yas grubunda infeksiyon
sikligini (%5,4) diger yas gruplarindan anlamli olarak yiiksek
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bulduk. Literatiirde 25 yas alt1 en riskli grup olarak bildirilmistir
(7,16-18). Calisma sonucumuzun literatiirle uyumlu
olmamasmin nedenleri ise olgularimizin ¢ogunun 25 yas
tizerinde olmasi, sosyal olarak kapali toplum kesimlerinden
gelmeleri ve olgu sayimizin sinirlt olmasi seklinde
aciklayabiliriz. Olgularimizi sosyoekonomik diizeylerine gore
diisiik, orta ve yiiksek olarak sinifladigimizda CT infeksiyon
prevalansi, literatiirle uyumlu olarak, diisiik sosyoekonomik
grupta yiiksek bulundu (7,15,19). Cinsel temasla bulagan
hastaliklar poliklinigine basvuran ve genitoiiriner Chlamydia
infeksiyonu saptanan kadinlarin sadece %20'sinde diziiri varlig1
bildirilmistir (19). Calismamizda hi¢bir CT infeksiyonlu hastada
diziiri tarif edilmedi.

Hastanemiz, istanbul iginde genis bir bolgeye hizmet
vermektedir. Klinigimize bagvuran kadinlarda CT infeksiyon
prevalansi toplam ¢alisma grubumuzda %38,0 gibi orta bir deger
olarak saptanmugtir. Chlamydia trachomatis infeksiyonunun
ciddi komplikasyonlar: diistiniildiigiinde hem toplum sagligi
hem de kisisel saglik agisindan 6nemle iistiinde durulmasi geregi
aciktir. Semptomlar ve fizik muayene bulgular1 CT infeksiyonu
tanisinda tam olarak yeterli olmadig: igin risk altindaki tim
grubun taranmasi daha akillica gdziikkmektedir. Ancak, dzellikle
asemptomatik alt genital sistem infeksiyonu olanlarda
komplikasyon riskleri ile ilgili daha ¢ok veri olmasi ile risk
grubu net olarak belirlenebilecektir.
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YURTTA KALAN UNIVERSITELI KIZ OGRENCILERIN VAJINAL CANDIDA'DAN

KORUNMA KONUSUNDAKI BILGI VE UYGULAMA DUZEYLERI
Knowledge and application levels of female students staying in the dormitory

on the subject of Vaginal candida

Hem. Filiz ilgii, Hem. Hatice Karahancer, Yrd. Do¢.Dr. Mine Bekar
Cumbhuriyet Universitesi Hemsirelik Yiiksek Okulu

OZET
Amag: Cumhuriyet Universitesi Yiiksek Ogrenim Kredi ve Yurtlar Kurumu'nda kalan kiz grencilerin vajinal candida'dan korunma
konusundaki bilgi ve uygulama diizeylerinin belirlenmesi.
Materyal ve MetodD: Yurtta kalan ve evreni olusturan toplam 1600 kiz 6grenciden, basit rasgele drnekleme yontemi ile belirlenen
110 6grenci aragtirmaya alind. Veriler, soru formu kullanilarak 6grencilerle yiiz yiize goriisme teknigiile elde edildi.
Bulgular: Ogrencilerin %39'unun normal vajinal akintinin zelliklerini tanimlayamadigi, %41'inin vajinal akintinin ézelliklerine
iliskin bilgi almadig1 saptandi. Ogrencilerin %63,6'sinin candida'nin bulasma ve korunma yollarin1 bilmediklerini ifade ettikleri
belirlendi.
Sonuglar: Ogrencilerin vajinal candida ve genital hijyene yonelik bilgi gereksinimlerinin oldugu, yurt kosullarinin, candida'dan
korunmay1 olumsuz yonde etkiledigi belirlendi.
Anahtar Kelimeler:Vajinal candida, korunma, tireme sagligi, hemsirelik.

ABSTRACT
Objective: To determine knowledge and application levels of female students staying in the General Directorate of Higher
Education Credit and Hostels Institution Dormitory in Sivas Cumhuriyet University Campus on the subject of vaginal candida.
Materials and Methods: Among 1600 female students staying in dormitory and forming the sample, 110 students determined by
simple randomly sampling method were chosen for the study. The data was gathered by means of face-to-face interview technique
using the question form.
Results: It was determined that, 39% percent of the students were not able to identify the normal vaginal candida, 41% of them did
not have any information about the characteristics of vaginal candida and 63.6% of them did not know its contagion and protection
methods against it.
Conclusion: It was determined that students were in need of information about vajinal candida and genital hygiene, and the

conditions in the dormitory affected the protection from candida in a negative way.
Key Words: Vaginal candida, protection, reproductive health, nursing.

GiRIiS:

Ulkemizde o6zellikle cinsel olgunluk dénemindeki
kadinlarin saglik sorunlari arasinda genital enfeksiyonlar nemli
bir yer tutmaktadir. Kadinlarin yaklasik %68'inde bulundugu
belirtilen genital enfeksiyonlarin, ileriki yasantisinda kadina
infertilite ve kanser gibi sorunlar getirebilecegi bilinmektedir (1-
3). Genital enfeksiyonlar daha ¢ok vajinit yakinmalar ile
kendini gostermekte ve yapilan arastirmalarda bu duruma %11-
33,2 oraninda  candida enfeksiyonlarinin neden oldugu
belirtilmektedir. Candida enfeksiyonu ile kadinlarin %75-%85'i
yasamlariin belirli bir doneminde karsilagmakta, artmis genital
rahatsizlik kadimin bedensel, ruhsal, sosyal ve cinsel sagligin
olumsuz yonde etkilemektedir (4-8). Ulkemizde kadinlar,
mahremiyet duygusu nedeni ile jinekolojik sorunlarinda korku,
anksiyete, endise yagayabilmekte ayrica konuya iliskin bilgi
yetersizligi koruyucu saglik anlayisi yaklasimini ve zamaninda
miidahaleyi engelleyebilmektedir. Hemsireler, toplum saglig
hizmetlerinde ve klinik ortamda, sagligin korunmasi,
gelistirilmesi ve siirdiiriilmesi anlayisi ile egitim ve danigmanlik
rollerini yerine getirirken genital enfeksiyonlardan korunma,
riskli davraniglardan kagimma tedavi ve ciddi sonuglari
konusunda bireyleri bilgilendirerek davranis degisikligi
olusturabilirler (2,3,5,11).

MATERYALVE METOD

Bu calisma Sivas Cumhuriyet Universitesi Yiiksek
Ogrenim Kredi ve Yurtlar Kurumu Yurdunda kalan kiz
ogrencilerin vajinal candida'dan korunma konusunda bilgi ve
uygulama diizeylerini belirlemek amaciyla tanimlayici olarak
yapilmistir. Yurtta kalan toplam 1600 kiz 6grenci aragtirmanin
evrenini olusturmustur. Yurt bes kathidir ve dort bloktan
olugmaktadir, her odada sekiz 6grenci, her katta seksen 6grenci
kalmaktadir.

Iki blokta iki banyo ve hamam seklinde dussuz toplam
seksen kabin bulunmaktadir. Her katta ¢amasir kurutma odasi
vardir ve bu odalar giines almamaktadir. Tuvalet ve banyolarin
temizligi her giin, giinde bir kez yapilmaktadir. Aragtirmada
ornekleme alinan birey sayisi formiilii ile belirlenmistir.

Nt'pq
P ~109,3=110
(N d™+t'pq

Yurt midiirliigiinden izin alindiktan sonra 15 6grenci
ile soru formunun 6n uygulamasi yapilmistir. Soru formu
ogrencilerle yliz yiize goriigme teknigi ile Mart 2002 tarihinde
uygulanmistir. Veriler bilgisayarda SPSS programinda
degerlendirilmistir.
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BULGULAR

Calismaya alinan dgrencilerin yas dagilimlarinin 18-
22 arasinda oldugu, %40'min Saglik Bilimleri, %36,3"iiniin Fen
Bilimleri, %23,7'sinin Sosyal Bilimler 6grencisi oldugu,
cogunlugunun (%89,1) kentsel bolgeden yasadigi, yarisinin
(%52,7) annesinin egitiminin ilkokul diizeyinde oldugu,
cogunlugunun (%90) saglik giivencesinin oldugu belirlenmistir.

Ogrencilerin %39,0'unun normal vajinal akintinin
ozelliklerini tanimlayamadig: (Tablo 1), %4 1'inin vajinal akinti
ozelliklerine iligkin bilgi almadigi, bilgi alan 6grencilerin
%69,2'sinin bu bilgiyi saglik personelinden aldig1 belirlenmistir.

Tablo 1: Ogrencilerin normal vajinal akintiy1 tanimlama
durumlarina gére dagilimi

Normal Vajinal Akintiy1

Tanimlama Sayt %

Biliyor 28 25,5
Kismen biliyor 39 35,5
Bilmiyor 43 39,0
Toplam 110 100

Ogrencilerin %39,0'u renk, koku, miktarda degisme
ve kasinti yapma gibi ozellikleri agisindan rahatsiz edici bir
vajinal akintisinin oldugunu ve bu durumun nedeni olarak
cogunlugu (%79,5), kalabalik yurt ortaminda olmayi, temizlige
dikkat etmemeyi, tsiitmeyi ve enfeksiyonu belirtmistir. Yine
ogrencilerin %79,5'inin saglik kurulusuna basvurmadigi ve
neden olarak ise dgrencilerin %93,6'sinin bu rahatsizliklarinin
kendiliginden diizelmesini beklediklerini,

ayiramadiklarini ve utanmayi ifade ettikleri gortilmiistiir.

zaman

Ogrencilerin tiimii menstriiasyon sirasinda atilabilir ped
kullanmaktadir, yaklasik yaris1 (%52,7), pedlerini 3-4 saatte bir,
%30,0'u 5-8 saatte bir degistirirken, %17,3"ii giinde bir yada iki
kez degistirmektedir. Ogrencilerin %44,6'snin menstriiasyon
disinda da koruyucu materyal kullandigi, kullanilan materyalin
cogunlukla (%85,2) tek kullanimlik ped oldugu belirlenmistir.
Ogrencilerin %91,8'inin pamuklu i¢ ¢amasir1 kullandig1 ancak
yaridan fazlasinin (%53,6) i¢ ¢amasirlarii iki-ti¢ giinde bir
degistirdigi, %7,3"liniin ise haftada bir degistirdigi saptanmustir.
Ogrenciler i¢ gamasir temizliginde deterjan (%50,9), deterjan
ve camasir suyu (%45,5), kaynatma (%3,6) kullanmaktadirlar ve
cogunlugu (%84,6) i¢c ¢amasirlari1 giines almayan kurutma
odasinda ip iizerinde kurutmaktadir. %63,6's1 banyosunu ayakta
dus seklinde yaparken, %36,4'l oturarak veya ¢omelerek banyo
yapmaktadir. Ogrencilerin %32,7'sinin taharetlenme
aliskanliginin yanlis oldugu (aniisten vajinaya dogru), ayrica
%47,3"iniin  yalnizca su, %49,1'inin su ve tuvalet kagidi
kullandig1 belirlenmistir.

Tablo 2: Ogrencilerin candidanin belirtilerini bilme durumlarina
gbre dagilimi

Belirti bilme durumu Say1 %

Biliyor 56 50,5
Kismen biliyor 16 14,5
Bilmiyor 38 35.0
Toplam 110 100,0

Tablo 3: Ogrencilerin candidanin bulagma yollarim tanimlama
durumlarina gére dagilimi

Bulasma yollarim

Say1 %
tanmimlama durumu
Cinsel yol 4 3,6
Temizlige dikkat etmeme* 36 32,8
Bilmiyorum 70 63,6
Toplam 110 100,0

Tablo 4: Ogrencilerin candida'dan korunma yollarma iliskin
ifadelerine gore dagilimi

Ogrencilerin ifadeleri Say1 %
Hijyen 36 32,8
Cinsel yol ile dnleme 4 3,6
Bilmiyorum 70 63,6
Toplam 110 100.0

Ogrencilerin  %89,1'inin vajinal candida'y1 isim olarak
duyduklari, yarisinin( %50,5) candida belirtilerini kasmti ve
peynirimsi akintr olarak ifade ettikleri (Tablo 2), %30'unun
candida'nin bulasict oldugunu bilmedikleri, %63,6'sinin
candida'nin bulagma yollarini bilmedikleri (Tablo 3) ve yine
%63,6's1n1n candida'dan korunma yollarini bilmedikleri (Tablo
4) belirlenmistir.

Ogrencilerin yaslar, boliimleri, anne egitimleri,
yasadiklar1 bolge, ile candida'ya iliskin bulgular
karsilastirildiginda aradaki fark istatistiksel agidan ©Snemli
bulunmamustir (p>0.05).
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TARTISMA

Aragtirma bulgularimizda dgrencilerin candida'ya ve
genital hijyene iligkin bilgi gereksinimleri oldugu goriilmektedir
ve bu sonuglar literatiir ile benzerlik gostermektedir (916).

Jinekolojik enfeksiyonlara neden olan durumlarin
Onlenebilmesinde, 6nemli bir bulgu olan vajinal akitinin
tanimlanmast, patolojik durumlarin ayirt edilebilmesi, 6nerilen
tetkik tedaviye uyum gosterilmesi, yanlis hijyenik
aligkanliklarin ortaya ¢ikarilip dogru uygulamalarin
tanimlanmasi i¢in hemsireye Onemli roller diismektedir.

Kadin Dogum Dergisi
2003;1(4) : 290-292

Ozellikle iilkemizde kadinlarin mahrem saydigi jinekolojik
sorunlarin belirlenmesi ve ¢oziimiinde hemsireler uygun
yaklasimla saglik egitimi roliinii iistlenebilecek ve danismanlik
yapabilecek saglik calisanlaridir. Ureme saglhigi hizmetleri
kapsaminda hemsirelerden, vajinal enfeksiyonlarin nedenlerini,
belirtilerini, korunma yollarini, enfeksiyonla bas etme yollarimi
kadinlara 6gretmeleri beklenmektedir.

Bilgilendirici egitim programlarmin yiiriitiilmesi
genglerin gelecekte daha saglikli olmalarini saglayacaktir (12-
16).
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ES ZAMANLI OVER VE ENDOMETRIUM TUMORLERININ
KLINIK VE HISTOPATOLOJIK OZELLIKLERI

Clinical and Histopathologic Features of the Synchronous Tumors
of the Endometrium and Ovary

Dr. Gozde KIR, Dr. Ates KARATEKE, Dr.Fiigen AKER

Zeynep Kamil Hastanesi - Haydarpasa Numune Hastanesi

OZET

Over karsinomlu olgularin % 10'unda over karsinomlari, endometrium karsinomlari ile birliktedir. Siklikla bu olgularin
es zamanli primer tiimorler mi, endometriumdan overe metastaz mi, yoksa overden endometriuma metastaz mi oldugu agik degildir.
Sonug olarak evreleme, tedavi ve gidisatlari belirsizdir. Es zamanli over ve endometrium karsinomlu 13 olgunun klinik ve patolojik
bulgular1 gézden gegirildi. 13 olgunun 5'i overe metastaz yapmis primer endometrium tiimori olarak siniflandirildi. Bu gruplama
icin overde multinodiiler patern (major kriter) ya da mindr kriterlerden (kiiglik over veya overler, bilateral over tiimorti, derin
myometriyal invazyon, vaskiiler invazyon ve tuba liimeninde timor varligi) en az ikisinin varligi kriter alind1. Bes olgu kriterleri
saglamamasi nedeniyle bagimsiz timorler olarak degerlendirildi. Sadece iki olgunun overden endometriuma metastaz oldugu
diisiiniildii. Metastatik olarak gruplanan olgularin daha sik uterus ve over dist yayilim gosterdikleri izlendi. Sonug olarak es zamanli
endometrium ve over tiimorlerinin orijinini saptamak i¢in kullandigimiz kriterlerin gecerliligi teyit edilmistir
Anahtar sozciikler: Over tiimori, endometrium tiimérii, es zamanl

ABSTRACT

The coexistence of carcinomas of the endometrium and ovary occurs in about 10 % of women with ovarian carcinoma. It
is often unclear whether this represents synchronous primary tumors or metastasis from endometrium to ovary, or from ovary to
endometrium; consequently, staging, therapy, and expected outcome are uncertain.The clinical and pathologic findings of 13
patients with synchronous ovarian and endometrial carcinomas were reviewed. 6 of 13 cases were classified as endometrial primary
tumors with ovarian metastases. The criteria for this classification were either a multinodular ovarian pattern (major criterion) or
two or more of the following minor criteria: small ovary(ies), bilateral ovarian involment, deep myometrial invasion, vascular
invasion and tubal lumen involvement. Five cases were classified as independent neoplasms, primarily by the absence of above
criteria. Only two case represented an ovarian primary tumor with endometrial metastases.The cases classified as metastatic were
found to involve other sites more frequently. As a result we have confirmed the validity of the criterions we have used to define the

origin of synchronous endometrium and ovarian tumors.
Key words: Ovary, endometrium, synchronous tumors.

GIRiS

Endometrium ve over karsinomlarmnin beraberligi az
goriilmekle birlikte,nadir degildir. Bu birliktelik over
karsinomlarinin yaklasik % 10'unda, endometrium
karsinomlarinin % 5S'inden biraz fazlasinda beklenir (1).
Simdiye dek, bunlarin iki ayri primer timér mii? Overden
endometriuma metastaz mi1? Yoksa endometriumdan overe
metastaz m1? sorularmi yanitlayan kriterler kesinlesmemistir.
Oysa iki ayr1 primer olarak kabul etmezsek, bu olgular FIGO'ya
gore evre IIA over ya da evre Il endometrium karsinomlaridir.
Bu nedenlerle prognozlari ve tedavi protokolleri halen
netlesmemis olup, merkezler arasinda farkliliklar mevcuttur.

Son 20 yildir primer ya da metastatik ayrimini yapmaya
yonelik kriterler ve prognostik faktorleri arastiran caligmalar
yaptlmistir (1-9). Yaklagik son 10 yildir ise, over ve
endometriumun es zamanlt timorlerinde, heterozigosite kaybi,
genomik degiskenlik, PTEN mutasyonlart ve mikrosatellit
degiskenligi arastiran molekiiler caligmalar ve klonal analizler
yogunlagmistir (10-14).

Biz ¢alismamizda onii¢ adet es zamanli over ve endometrium
karsinomu olgusunun klinik ve histopatolojik 6zelliklerini

irdeledik. Ulbright ve Roth (4) 1985 yilinda es zamanl
tiimdrlerin orijinlerini saptamaya yonelik kriterler 6ne siirdiiler.
Literatiir taramamizda Ulbrigt ve Roth'dan sonra bu kriterlerin
gecerliligini ve kullanilabilirligini arastiran bir calismaya
rastlamadik. Calismamizda Ulbright ve Roth'un (4) kriterlerini
kullanarak, olgular1 iki ayr1 primer, endometriumdan overe ve
overden endometriuma metastaz olarak ii¢ gruba ayirdik. Bu
gruplara ait timor evrelerini ve takip sonuglarini degerlendirdik.
Boylece es zamanli tiimdrlerin orijinini saptamada
kullandigimiz kriterlerin gegerliligini ve kullanilabilirligini
ortaya koyduk.

MATERYALVE METOD

1998-2003 yillar1 arasinda Zeynep Kamil Hastanesi Patoloji
Boliimiinde tanist konulmus 13 olgu ¢alisma kapsamina alindi.
Olgularin tiimiine total abdominal histerektomi, bilateral
salpingoooferektomi ve cerrahi evreleme yapilmisti. Operasyon
materyallerinden alinan drnekler, % 10 luk formalinde fikse
edildi ve parafine gomiildii. Elde edilen parafin bloklardan 5
mikron kalinliginda kesitler alind1 ve hematoksilen eozin (HE)
ile boyandi.
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Tiim preperatlar, tiimdriin histolojik tipi, grade'i, endometrial
hiperplazinin ve myometriyal invazyonun varligi, derinligi,
vaskiiler invazyon, tuba liimeninde tiimé&r varligi, over timoriine
endometriozisin eslik etmesi yonlerinden tekrar degerlendirildi.
Ulbright ve Roth'un dnerdigi kriterlere gére olgular grupland:
(Tablo1). Major kriterin tek bagina ya da minér kriterlerden en az
ikisinin varliginda, olgular endometriumdan overe metastaz
olarak diistiniildii. Kriterler saglanmadiginda bagimsiz tiimorler
olarak kabul edildi. Overden endometriuma metastaz oldugu
diistiniilen iki olguda over tiimdoriine eslik eden endometriozis
dikkate alind1.

Tablo 1: Endometriumdan overe metastazi
destekleyen kriterler

Major kriter

Overde multinodiiler patern
Minoér Kriterler

*Kiiciik over ya da overler (<5cm)
*Bilateral over timorii

*Derin myometrial invazyon
*Vaskiiler invazyon

*Tuba liimeninde tiimor varligi

BULGULAR

Olgularmn yas dagilimi 44 ile 73 arasinda (ortalama
62,4) degismekteydi. Es zamanli over ve endometrium
karsinomlari, over karsinomlarinin %40,6'sin1 (13/32),
endometrium karsinomlarinin %16,8'ini (13/77)
olusturmaktaydi.

Over tlimorlerinin makroskopik ve histolojik
ozellikleri Tablo 2 de 6zetlendi. Tiimor ¢aplar 1,5 ile 20 cm
arasindaydi. Over tiimorlerinin % 61,5'i endometrioid, % 23'i
miks,%7,62's1 serdz ve % 7,6'st miisindz tipteydi. Histolojik
grade III % 38,4, grade II % 38,4 ve grade I % 23,0
oranlarindaydi. Olgularin % 30,7'si bilateraldi. % 30,7'sinde
eslik eden endometriozis saptandi.

Olgularm klinik ve histolojik &zellikleri Tablo 3 de
Ozetlendi. Endometrium ve over tiimorlerinin % 92,3'tinde
histolojik tip uyumlu bulundu. Her iki lokalizasyona ait
tiimorler igin histolojik grade % 84,6 oraninda uyumluydu.
Histolojik gradeleri uyumlu bulunan olgularin % 36,3 grade
111, % 36,3 grade I ve % 27,2'si grade I'di. Dort (%30,7) olguda
myoinvazyon saptanmadi. % 23,0'{inde yiizeyel, % 46,1'inde
derin invazyon izlendi. Endometrium tiimérlerinin % 61,7'sine
hiperplazi eslik ediyordu.

TARTISMA

Es zamanli endometrium ve over timdérlerini irdeleyen ¢ok
sayida ¢aligsmada farkli ve beklenmedik sonuglar elde edilmistir.
Ancak ¢aligsmalarin gogunda varilan ortak nokta, bu olgulara ait
sag kalimlarin hem evre III endometrium, hem de evre II over
karsinomlarindan daha iyi oldugudur. Diger ortak sonuglar,
tiimoriin histolojik tip ve grade'inin genellikle uyum gosterdigi,
endometrioid tipin baskin olmasi, endometrium ve over
karsinomlarina kiyasla hasta yasmin gen¢ olmasidir(1-4,6,8,9).

Tablo 2: Over tiimorlerinin makroskopik ve histolojik 6zellikleri

Say1 %

Tiimor boyutu

*<5 cm 4 30.7
*5-9.9 cm - -
*10.0-14.9cm 6 46.1
*>15cm 3 23.0
Histolojik tip

*Endometrioid ve End+Skuaméz diferansiasyon 8 61.5
*Miisindz 1 7.6
*Serdz 1 7.6
*Miks 2 23.0
Histolojik grade

*1 3 23.0
*10 5 38.4
I 5 384

Tiimor paterni

*Soliter 3 23.0
*Diffiiz 9 69.2
*Multinodiiler 1 7.6
Hilusda tiimor

*Yok 11 84.6
*Var 2 153
Bilateral tiimor
Hayir 9 69.2
Evet 4 30.7

Eifel ve ark'nin serisinde her iki lokalizasyonda endometrioid
tip izlenen olgular % 55 oranindayd: (2). Arastirmacilar bu
grupta diger histolojik tiplere gore, tubal ve pelvik tutulumun,
myometriyal invazyonun daha az, sagkalimm daha uzun
oldugunu saptadilar.

Zaino ve ark 1984 yilinda yaptiklar caligmalarinda histolojik
tipler arasinda prognoz yoniinden anlamli fark olmadigini, buna
karsilik es zamanli tiimorlerde, derin myometrial invazyonun
daha 6nemli oldugunu savundular (3).

Falkenberry ve ark senkronize tiimorlerin genellikle diisiik
grade'li olduklarini pelvik yayilim ve uzak metastaz
yapmadiklarini vurguladilar. Serilerinde saptanan yiiksek (%
54.5) endometriozis oranma dikkat c¢ekerek, bu tiimorlerin
¢ogunun ayri primerler oldugunu ileri siirdiiler (9).

Ulbright ve ark 1985 yilinda overe metastaz yapan
endometrium karsinomlarini ayirt etmemize yarayan kriterler
one siirdiiler (Tablo 1) (4). Bunlar ilk olarak 1977 yilinda
Scully'nin 6nerdigi kriterlerin benzeriydi (15). Scully biiyiik
endometrium, kiiciik over timdriiniin, over yiizeyindeki
implantlarin ve transtubal yayilimin endometriumdan overe
metastazi isaret ettigini savundu. Ulbrigt ve ark (4) tek basina
major kriteri veya en az iki minor kriteri saglayan olgulari
endometriumdan overe metastaz olarak degerlendirdiler.
Kriterlere uymayan olgular1 bagimsiz timorler olarak kabul
ettiler. Metastatik ve bagimsiz tiimor gruplarininuterus ve over
disina yayilimlarini karsilastirdilar. Timor yayilimi bagimsiz
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Tablo 3 : Olgularin klinik ve histolojik &zellikleri

Kadin Dogum Dergisi
2003;1(4) : 296-299

Olgu | 2 |3 | 4 5 6 | 7 |38 9 |10 |11 |12 |13
AB,C
A B A A B B C B C A B A A
gx(/}er TFII}-L 11, 111, I, 11, m, |1, L 11, 11, 1L, 111, 1, 1I1;
VeUP 1 Endo |Serdz |Miks |Endo |Miks | Endo |Endo |Endo |Endo |Endo |Miks |Miis. | Endo
Ut.Tm.
HG veTip 1, 111, I, ‘ 11, HI., 111, 1, 11, 11, 11, IH., 1, 1,
Endo |Ser6z |Miks |Endo |Miks |Endo |Endo |Endo |Endo |Endo |Miks |Endo |Endo
Endometr. n ) B _ _ . + R + - - - +
Bilateralite " ) B B i + _ _ _ _ _ _ -
Ut.LVA - + - + |+ |+ ]+ + - - + | - -
Hiperplazi | ) _ 4 i + R + - + - + +
Myodnv. | 13 1 |<13 | 23 |13 |<13 |12 |>13| - | 41 | - -
Ov.Tm.cap
cm 20 10 10 13 1.5 17 14 4 14 20 4.5 13 4
Fal.tiip tut. | B B B i + + _ R - - - -
Pel.veAbd.
yayilim - + - - + + - + + _ + + _

A: Bagimsiz timoérler, B: Endometriumdan overe metastaz, C: Overden endometriuma metastaz
HG: Histolojik grade, Ut.Tm : Uterin timér, Endometr.: Endometriozis,

Endo.: Endometrioid, Miis : Miisindz, Ut.LVA: Uterin lenfovaskiiler invazyon,

Myo.inv.: Myometrial invazyon, Ov.Tm. ¢ap: Over tiimoriiniin ¢ap1

Fal.tiip tut.: Fallop tiiplerde tutulum, Pel. ve Abd. yayilim : Pelvik ve abdominal yayilim

tiimorler grubunda % 50, metastatik grupta % 95 oranindaydi.
Boylelikle 6nerdikleri kriterlerin degerini ortaya koydular.

Zaino ve ark 2002'de yayinlanan, 74 olgudan olusan
serilerinde, primer ya da metastaz ayrimi yapmaya ¢alismadan, 5
yillik takip sonuglarina goére prognostik parametreleri
saptamaya yoneldiler (1). Over ve endometrium tiimérlerine ait
histolojik grade'in hastaligin ortaya ¢iktig1 anda saptanan tubal,
pelvik ve abdominal metastazlarin prognostik yonden énemli
oldugunu gosterdiler.

Biz ¢alismamizda sinirli sayida olgumuzu Ulbright ve
ark'nin (4) kriterlerine gore, bagimsiz timorler,
endometriumdan overe metastazlar ve overden endometriuma
metastazlar olarak ti¢ gruba ayirdik (Tablo3). Bagimsiz timorler
grubunda yalnizca bir olguda pelvik ve paraaortik lenf
digiimlerinde metastaz izledik. Endometriumdan overe
metastaz olarak degerlendirdigimiz bes olgumuzun hepsinde
omental yayilim ve/veya pelvik, abdominal lenf diiglimlerinde
metastaz saptadik. Bu olgularimizin 2'sinde tubal yayilim da
mevcuttu. Over timoriiniin endometriuma metastazi oldugunu
distindiigiimiiz iki olgumuzda over tiimoriine eslik eden
endometriozis, ylizeyel myometrial invazyon, biiyik over,
kiigiik endometrial tiimor ve olgulardan birinde ipsilateral tuba
duvarinda yaygin lenfovaskiiler invazyon izledik. Bu

bulgularimizla Ulbright ve ark'nin (4) kriterlerinin
uygulanabilirligini destekledik. Minor kriterlerden tuba
limeninde timor varliginin gosterilebilmesi igin randomize
birka¢ Orneklemenin yetersiz olacagini vurgulamak istedik.
Olgularimizda ipsilateral tubanin tamamini 6rnekleyip, seviyeli
seri kesitler yaparak, tuba limeninde timor fragmentlerini
yakalayabildik. Benzer diisiinceyle, uterusta vaskiiler
invazyonun saptanabilmesi i¢in yeterli 6rneklemenin gerekliligi
agiktir.

Olgularimizin % 92.3'inde over ve endometrium
tiimorlerinin histolojik tiplerini uyumlu bulduk. Bu nedenle
histolojik tip uyumunun tiimérlerin kékenini ayirtetmemize
faydali olamayacagi goriisiine vardik.

Endometriumdan overe metastaz olarak
degerlendirdigimiz, ayni zamanda metastazlarin izlendigi bes
olgumuzun 4'inde histolojik grade III, 1'inde II idi. Bagimsiz
tiimorlerin 2'si grade I, ikisi grade II ve diger ikisi grade IIT'dii.
Overden endometriuma metastaz oldugu disiiniilen 2
olgumuzun biri grade I, digeri II idi.Boylelikle Zaino ve ark son
caligmalarinda elde ettikleri “es zamanli over ve endometrium
timorlerinde histolojik grade, bagimsiz olarak o6nemli bir
prognostik parametredir.” sonucuyla uyum gosterdik.
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Literatlirdeki caligmalarin ¢ogunda, es zamanl
tiimdrlerin ¢ogunun bagimsiz tiimérler oldugu ve bu nedenle
beklenenden daha iyi prognoz gosterdikleri goriisiiniin hakim
oldugunu gordiik(1,2,4,8,9). Ulbright ve ark serilerindeki
olgularin % 35,1'ini bagimsiz tiimorler olarak nitelendirdiler.
Bizim ¢alismamizda bu oran % 46,1'di.

Ulbright ve ark ¢alismalarinda oldugu gibi Mazure ve
arkmin (16) c¢aligmalarinda da endometriumdan overe
metastazlarin, tersi durumdan g¢ok daha sik oldugu
vurgulanmaktadir. Biz de olgularimizin %38,4'ini
endometriumdan overe metastaz, %15,3"linii overden
endometriuma metastaz ve % 46,1'ini bagimsiz tiimorler olarak
degerlendirdik.
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Literatiire gore es zamanli over ve endometrium
tiimorleri  endometrium karsinomlarinin % 5-10'unu, over
karsinomlarinin % 10-30 unu olusturmaktadir (1). Biz literatiirle
uyumsuz yiiksek oranlar bulduk. Senkron tiimdrler,
endometrium karsinomlarimin % 16.8'ini, over karsinomlarinin
% 40,6's1n1 olusturmaktaydi. Bizim oranlarimiza gére oldukg¢a
sik rastlanan es zamanli timorlerin davraniglarini ongdrebilmek
yoniinden, kokenlerinin, histopatolojik o&zelliklerinin ve
prognostik parametrelerinin netlesmesi daha fazla Snem
kazanmaktadir.
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RUDIMENTER HORNDA GELISEN
HEMATOMETRA VE TEK TARAFLI RENAL AGENEZI

Hematometra in an non-communicant rudimentary uterine horn
and ipsilateral renal agenesis

Dr. Didem Bayar, Dr. Dilek Uygur, Dr. Banu Yiiksel,
Dr. Melike Doganay, Dr.Tuncay Kiic¢iikozkan

Zekai Tahir Burak Kadin Sagligi Egitim Ve Aragtirma Hastanesi, Ankara, Tiirkiye

OZET
Bu yayinda; adélesan iki gen¢ kizin, dismenore, siddetli abdominal agr1 ve pelvik kitle ile bagvurmasini ve yapilan
arastirmalar sonucunda, uterus unikornus ve fonksiyone rudimenter hornun mevcutiyeti ve rudimenter horn tarafinda renal agenezi
tanisinin konmasi anlatilmaktadir. Her iki gen¢ kiz da menstriiel sikluslar1 diizenliydi ve abdominal agrilari prostoglandin
inhibitérleri ile tedavi edilmekteydi. Tekrarlayan iiriner sistem enfeksiyonlart mevcuttu. Rudimenter hornun ekstirpasyonu ile

semptomlarda tam diizelme saglandi.

Anahtar Kelimeler : Rudimenter horn, Hematometra, Renal agenezi, Dismenore

ABSTRACT

This report describes two adolescent girls with functioning unattached rudimentary horn, who presented with
dysmenorrhea, severe lower abdominal pain and a pelvic mass. Pelvic examination revealed uterus unicornus, functioning
unattached rudimentary horn and unilateral renal agenesis. Both of the girls had regulary menstruation and their abdominal pain
were being treated with prostoglandin inhibitors. They had recurring urinary tract infections. Removal of the rudimentary horn

afforded complete relief of symptoms.
Key Words :

GIRIS

Miiller sistemi anomalileri tiim kadinlarm % 2-3 iinde
goriiliir (1). Unikornuat uterus bu anomalilerin % 13 {inii
olusturur ve genellikle (% 44) renal anomalilerle 6zellikle de
unilateral renal agenezi ile beraberdir (2,3). Ureme ve iiriner
sistem anomalilerinin siklikla beraber goriilmesi; bu sistemlerin
embriyolojik geligiminin iligkili olmasina baglidir (4). Hastalar
erken adolesan donemde siklik ya da nonsiklik pelvik agri ve
abdominal kitle ile basvurabilir. Nedeni ise, menarsin baglamasi
ve rudimenter horn endometriumunun aktive olmasi ve bu
segmentin uterus ile baglantisinin olmamasidir. Bu yazida renal
agenezi ile birlikte fonksiyone, baglantisiz rudimenter uterin
hornda olugmus hematometra ve buna iliskin semptomlar ile
klinigimize basvuran 2 olgu sunulmaktadir.

OLGU SUNUMU

Olgu 1: 16 yasinda, menstruasyonu diizenli olan bayan hasta
klinigimize pelvik agr1 ile basvurdu. Oykiisiinde disiiri,
pollakiiri, noktiiri gibi iiriner sistem yakinmalarinin da oldugu
ogrenildi. Menars 2 yil 6nceydi. Pelvik agr1 ve tekrarlayan idrar
yolu enfeksiyonlari nedeniyle defalarca medikal tedavi almigti.
Agirhgr 45 kg , boyu 165 cm, fizik incelemesi normal
siirlardaydi. Rektal muayenede pelvisin sol tarafinda, uterusla
baglantili izlenimi veren ve Douglas'a uzanan sert mobil bir kitle
tespit edildi. Ultrasonografik incelemede uterus 116X60X45
mm boyutlarindaydi. Solda 50X90 mm boyutlarinda
nonkomiinike uterin horna ait olabilecek kitle mevcuttu. Sol
bdbrek goriilemedi.

Rudimentary horn, Hematometra, Renal agenesis, Dysmenorrhea

Intravendz iirografide sol bobrek izlenmedi.
Mesaneye sol istten kitle basist mevcuttu. Bu goriiniim tizerine
yapilan dinamik bobrek sintigrafisinde ortotopik ya da ektopik
sol bobrege ait kanlanma ve fonksiyon izlenmedi. Sag bobrek
kanlanma ve fonksiyonlari normaldi ancak kompansatris
hipertrofi mevcuttu. Sistoskopide sag orifis normal yer ve
goriiniimdeydi. Sol lireter orifisi izlenmedi.

Kolon grafisinde opak madde terminal ileuma ulasti
ancak sigmoidde yaylanma mevcuttu. Bu goriiniim distan kitle
basistizlenimi veriyordu.

Diagnostik laparoskopide solda 60X90 mm

boyutlarinda rudimenter uterin horn ve ipsilateral
hematosalpinks goriildii. Korpusa unipolar koterle insizyon
yapilarak 300cc hemorajik s1vi bosaltildi. Kavite kontrol edildi
ve diger uterusla iligkisi bulunamadi. Laparotomiye gegildi ve
rudimenter horn rezeke edildi. Postoperatif komplikasyon
olmadi. izlemlerinde hastanin yakinmalarinin tam olarak
kayboldugu 6grenildi.
Olgu 2: 14 yasinda, diizenli menstruasyon olan bayan olgu
benzer yakinmalarla basvurdu. Menars 12 yasindaydi ve
dismenoresi  vardi. Ultrasonografide solda hematometra ve
hematosalpinks mevcuttu.

Bilgisayarli tomografide sol bobrek izlenmedi. Sol
over lojunda 60X70X70 mm boyutlarinda diizgiin sinirh kitle
mevcuttu.

Laparoskopide sag tiip, over ve uterus normal, solda
80X70X70 mm boyutlarinda vajenle iliskisi olmayan
fonksiyone rudimenter horn izlendi. Sol tiipte hematosalpinks
mevcuttu ve laparotomi ile rudimenter horn ¢ikarildi.
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TARTISMA

Uterus ve vajenin konjenital anomalileri, Miiller
kanallarinin gelismemesi sonucu ortaya ¢ikabilecegi gibi fiizyon
veya septal reabsorbsiyon defektlerine bagli olarak da
gelisebilir. Bu anomaliler hastanin yasina ve anomalinin tipine
gore neden olduklart semptomlarin arastirilmasi sirasinda
yakalanabilecegi gibi infertilite ya da obstetrik problemler
nedeni ile yapilan incelemeler sonucu da saptanabilirler (2,4).

Unikornuat uterus bir taraftaki Miller kanalinin
normal, diger taraftakinin ise degisen derecelerde gelisme
defektine bagli olusur. Unikornuat uterus genellikle rudimenter
horn ile beraberdir, ancak bu rudimenter horn ana uterin kavite
ile iligkili olmayabilir. Endometrium igerebilir veya
igermeyebilir. Unikornuat uterus ile iiriner sistem anomalileri
sik goriiliir (%44)(2). Ozellikle ipsilateral renal agenezi (%70-
80), ipsilateral ektopik (pelvik) bobrek ve atnali bobrek en sik
goriilen iiriner sistem anomalileridir (1,4,5,6).

Genital sisteminde konjenital anomalisi olan kadinlar
yillarca asemptomatik kalabilecekleri gibi yasamlarinin degisik
evrelerinde farkli semptomlar ile de karsilasabilirler.
Adolesanlarda, siklik nonsiklik pelvik agri, anormal vajinal
kanama, dismenore, {iriner sistem yakinmalari ya da obstriiktif
malformasyon var ise buna bagli pelvik kitle ve akut karin
semptomlari olabilir (5,7,8). Morgan ve arkadaglari menarstan
hemen sonra baslayan dismenore, her menstruasyonda
dismenorede artig ve pelvik kitleden olusan bir semptom triadi
tanimlamiglardir (9). Miiller kanali anomalileri 6zellikle
adolesanlarda tedaviye direngli dismenore, ve tekrarlayan iiriner
sistem enfeksiyonlari ile kendini gosterebilir. Her iki olgumuzda
da dismenore, pelvik kitle ve tekrarlayan iriner sistem
enfeksiyonlart mevcuttu. Pelvik kitle ve akut karin sikayetleri
ise ortalama 2 y1l sonra ortaya ¢ikmist.

Unikornuate uterus, anatomik degiskenlik
gosterebilen bir anomalidir. Unikornuat uterus American
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Society for Repruductive Medicine(ASRM) tarafindan yapilan
klasifikasyonla 4'e ayrilmaktadir; 1) unkiornuat uterus,
baglantili rudimenter horn 2) unikornuat uterus, kaviteli
baglantisiz rudimenter horn 3) unikornuat uterus, kavitesiz
baglantisiz rudimenter horn 4) izole unikornuat uterus (10).

Rudimenter hornun  kavitesinde fonksiyonel
endometriumun olmasi nadirdir. Ancak bu tip bir anomalide
menarsin baglamasiyla endometrium aktive olur ve menstruel
kanin bloke olmasi hematometraya neden olur (8). Menarstan
ortalama 1.9 y1l sonra belirti verir (5).

Adblesanda bu tip bir anomali saptandiginda, tam bir
fizik muayene ve rutin biyokimya tetkiklerinin yanisira,
kombine pelvik-renal sonografi, IVP, sistoskopi gibi tetkikler
yaparak eslik eden {iriner sistem anomalilerinin saptanmasi
gereklidir. Pinsoneault ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada,
kronik pelvik agrili adolesanlara yapilan laparoskopi ile
hastalarm %8 inde menstruel kan akiminin obstruksiyonuna
neden olan, beklenmedik uterin anomali ile karsilagiimustir (5).
Tanida, laparoskopi altin standart olsa da; histerosalfingografi,
histeroskopi, ultrasonografi, bilgisayarli tomografi ve manyetik
rezonans goriintillemeden yararlanilabilir (11). Fedele ve
arkadaglarinin yaptigi bir c¢alismada ultrasonun rudimenter
hornun saptanmasinda %80 sensitivite ve %100 spesifiteye
sahip oldugu gosterilmistir (12). Tedavide; rudimenter hornun
saptandig1 anda g¢ikartilmast onerilmektedir (5,8,13). Cerrahi
cksizyon eger endometriumu aktif ise rudimenter hornda
hematometra gelisimini ve yine burada gelisebilecek bir
gebeligi onleyecektirr.

Sonug¢ olarak bu iki olgu bizi addlesanda medikal
tedaviye cevap vermeyen dismenore ile karsilasildiginda, altta
yatan bir miiller anomalisi olabilecegi agisindan uyarici
olmalidir. Miiller kanali anomalileri tesbit edilen hastalar, tiriner
sistem anomalileri yoniinden de arastirilmalidirlar.
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AMNIYOTIK SIVI MIKTARININ SONOGRAFIK DEGERLENDIRILMESI VE

KLINIK ONEMI

Sonographic Evaluation of Amniotic Fluid Volume and Clinical Importance

Dr. ligm TURKCUOGLU, Dr.Feride SOYLEMEZ

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Kadm Hastaliklar1 ve Dogum Anabilimdal

OZET

Amniyotik sivi patolojileri artmis maternal risk ve neonatal morbidite ve mortalite ile birliktedir. Anormal amniyotik
stvi miktarinin tespiti konjenital fetal anomali varligini gésteren bir ipucu olabilir. Ultrasonla goriintiileme tekniklerinin ilerlemesi
ile buglin amniyotik sivi miktarmin tespiti i¢in semikantitatif ol¢iimler yapilabilmektedir. Mevcut olan ultrasonla 6l¢tim
tekniklerinin higbirisi bize amniyotik sivi miktarini tam olarak vermemektedir. Fakat amniyotik sivi indeksi (AFI) riskli
gebeliklerde tedavi planin ¢izilmesi agisindan 6nemli ve tamamlayici bilgiler verir.

Anahtar Kelimeler: Amniyotik S1vi, Sonografik Degerlendirme .

ABSTRACT
Abnormal amniotic fluid volume is associated with increased maternal risk and perinatal morbidity and mortality.
Detection of abnormal amniotic fluid volume can show us a congenital fetal anomaly. By the improvement of ultrasonographic
techniques, we can make semiquantitative measurements for amniotic fluid assessment, but in spite of this we can't calculate the
exact volume of amniotic fluid with the ultrasonographic techniques present today. Amniotic fluid index (AFI) can give us important

and complementary clinical data for the treatment planning of pregnancies at risk.

Key Words: Amniotic Fluid, Sonographic Evaluation.

GIRiS

Amniyotik sivi intrauterin gelisim esnasinda fetusu
icinde barmdirir ve fetusu travmalara karst korur. Kas iskelet
sistemi, gastrointestinal sistem ve akciger gelisimi i¢in yeterli
miktarda amniyotik siv1 gereklidir. Ayrica antibakteriyal etkisi
vardir ve fetusa kisa siireli niitrisyon saglayan depo gorevi goriir

(1.

Amniyotik S1vi Miktarinin Gestasyonel Yasa Gore Degisimi:
Amniyotik stvi miktarinin gestasyonel yasla degisimi en
iyi sekilde Brace ve Wolf(2) tarafindan, 8-43. haftalar arasindaki
normal gebelerin amniyon sivi hacminin 6l¢giilmesi sonucu
yayinlanmis 705 makalenin derlenmesiyle ortaya koyulmustur.

Amniyotik sivi hacminin gestasyonel yasa gore degisim
trendinde bazi 6nemli noktalar vardir:

1- Amniyotik sivi hacmi 32. haftaya kadar yiikselmeye devam
eder.

2- 32. haftadan terme kadar amniyotik s1vt hacmi 700-800 ml
arasindadir ve sabit kalir.

3- 40. haftadan sonra, haftada %8'lik hizla azalmaya baslar ve
42.haftada ortalama400 ml'dir.

4- Oligohidramniyoz yaklasik 300 ml'nin altina (5.persentilin
alt1), polihidramniyoz ise 1700 ml ile 1900 ml {izerindeki
degerlere denir (95. Persentilin istii).

Amniyotik Sivinin Klinik Degerlendirmesi:

1975'den 6nce amniyotik sivi miktar1 amniyotik zarin
yirtilmasindan sonra bosalan sivinin dlgiimii ile belirlenirdi.
Ultrasonla goriintiileme tekniklerinin ilerlemesi ve bazi
6l¢limlerin kullanilmasi sonucu fetus ve amniyotik sivi daha iyi
degerlendirilmistir. Bugiin amniotik sivi miktarmin tespiti i¢in
ultrasonla semikantitatif 6l¢iimler yapilmaktadir. Fakat yine de
amniotik sivi miktarmi kesin olarak tespit eden bir yontem
mevcut degildir. Amniotik sivi miktarint tahmin etmede
subjektif ve semikantitatif metodlar kullanilsa da bugiin
hangisinin en iyi yontem oldugu halen netlik kazanmamugtir.

Amniyotik Sivi Miktarmn Degerlendirilmesinin Klinik
Onemi:

Kotii Perinatal Sonuclarin Tahmin Edilmesi:

Dogumdan &nce anormal amniyotik sivi hacminin
varliginin tespiti klinisyeni kotii perinatal sonug¢ agisindan
uyarabilir. Eger amniyotik sivi hacminde asir1 bir artma ya da
azalma mevcutsa maternal ve neonatal morbidite oranlarinin da
arttig1 tespit edilmistir. Polihidramniyozlu vakalarda dogum
esnasinda anormal fetal durus, miidahaleli dogum, abruptio
plasenta, preterm dogum, fetal distres, diisiik apgar skorlari,
makrozomi ve yogun bakim servisine yatis oranlart artmis
olarak tespit edilmistir. Oligohidramniyozlu vakalarda ise
mekonyumla boyali amniyon, anormal fetal kalp atim hizi,
diisiik apgar skorlari, fetal asidoz, ve acil sezeryan oranlari
artmis olarak tespit edilmistir (3-5).
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Fetal Anomalilerin Tespiti:

Anormal amniyotik sivi miktarmin tespiti konjenital
fetal anomali varligini gdsteren bir ipucu olabilir.
Polihidramniyoz tanist fetal gastrointestinal sistemde bir
tikanikligin (6sofajiyal atrezi ya da diyafragma hernisi gibi
Osofagusa basi yapan torakal kitleler) tespitini saglayabilir.
Ayrica kardiyak, intrakranial, spinal ve ventral duvar
anomalileri de artmis amniyotik sivi miktar: ile birlikte
gorilmiistiir.

Oligohidramniyoz {ireteropelvik bileskede, {ireter-
ovezikal bileskede ve posterior iiretrada tikaniklik, polikistik
bobrek ve renal agenezi, gibi artmig fetal idrar yollar
anomalileri insidanst ile birliktedir (6).

Intrauterin Gelisme Geriligi ve Plasental Yetmezlik Tespiti:

Oligohidramniyoz plasental fonksiyon anomalilerinin
bir gostergesi olabilir. Hipertansif gebelerde amniyotik sivi
miktarindaki akut diigiisler annenin durumunun kétiilestigine ve
plasental fonksiyonun azaldigina isaret edebilir. Yapilan
caligmalarda oligohidramniyozlu gebelerde uterin ve fetal
umblikal arterlerde artmis rezistans tespit edilmistir. Bu da
amniotik sivi miktarindaki azalmanin yetersiz plasenta
perfiizyonuna bagli oldugunu gosterir. Oligohidramniyoz
siklikla intrauterin gelisme geriligi ile birlikte gortiliir.

Amniyotik Stvi Hacmini Olgme Teknikleri

1- Subjektif Degerlendirme: Bu degerlendirmede eko
icermeyen alan ile fetus ve plasentanin isgal ettigi alan subjektif
olarak karsilastirilir. Kolay ve hizli bir yontemdir, fakat iyi
egitim almus kisilerce kullanilmalidir. Sayisal bir &l¢timiin
yapilmamast amniyon sivi hacminin degisimini incelemede bir
dezavantajdir.

2- Maksimum Vertikal Cep (MVP): ilk defa 1980 yilinda
Manning ve arkadaslar tarafindan fetal biyofizik profilinin bir
pargast olarak tanimlanmistir. Bu teknik Chamberlain ve
arkadaslarinin en derin amniyotik cebin uzunlugunu 6lgtiikleri
caligmalardan gelistirilmistir. Anormal amniyotik sivi hacmi

kriterleri soyledir:
Amniotik s1vi hacmi MVP (cm)
Artmis

>8
Normal 2-8
Marjinal 1-2
Azalmis <1

Oligohidramniyoz 1 cm'in iizerinde amniyotik sivi
cebinin bulunmamasi olarak tanimlanirken, polihidramniyoz
8 cm'in {izerinde en az bir cebin bulunmasi olarak tanim-
lanmugtir.

MVP &lctimleri kotii gebelik sonuglarint tahmin etmede
simirhidir. Huddick ve arkadaslart (7) MVP 6lgimii 1 cm'in
altinda olanlarda gesitli gebelik sorunlarinin oldugunu ortaya
koymustur. Fakat Bottoms ve arkadaslari (8) 1 cm'in altinda
amniyotik cebi alan hasta oraninin oldukea diisiik oldugunu ve
bu nedenle bu kriterin kotii gebelik sonucunu tahmin etmede

yetersiz oldugunu belirtmislerdir. Goldstein ve Filly (9)
yaptiklari ¢alismada MVP 6l¢iimii ile amniyotik sivi hacminin
subjektifolarak degerlendirilmesini karsilastirmiglardir ve MVP
tekniginin 1iyi egitimli biri tarafindan yapilan subjektif
degerlendirmeye higbir istiinliigliniin olmadigin1 ortaya
koymuslardir.

3-Amniyotik Sivi indeksi ( AFI): Ik defa Phelan ve
arkadaglar1 (10) tarafindan tanimlanmigtir. Bu ¢alismada AFI
icin belirlenen esik degerleri sdyledir:

Amniyotik Sivi Hacmi

AFI degeri (cm)

Oligohidramniyoz <5
Borderline 5.1-8.0
Normal 8.1-18.0
Polihidramniyoz >18

Normal AFI degerlerini tekrar degerlendirmek amaciyla
Moore ve Cayle 16-44 gebelik haftalarindaki normal gebeligi
olan 79 gebe lizerinde kesitsel bir caligma yapmisglardir. AFI'inin
gestasyonel yasa goOre degerlerini tespit etmislerdir.
Oligohidramniyozu, AFI'in gestasyonel yasa gore 5. persentilin
altinda olmasi, polihidramniyozu ise AFI'in gestasyonel yasa
gore 95. persentilin istiinde olmasi olarak tanimlamislardir.
Terme yakin gebelerde ortalama AFI'i 12cm, 95.persentili
(polihidramniyoz) 20 cm ve 5. persentili (oligohidramniyoz) 7
cm olarak tespit etmislerdir.

AFI Olgiimiinde Intraobserver ve Interobserver Farkhihg:

Moore and Cayle (11) yaptiklar1 ¢alismada AFI
bakildiginda 5 mm'lik (%3) intraobserver yanilma pay1
oldugunu ve 10 mm'lik (%7) interobserver yanilma pay1
Fakat 10 cm'm altinda AFI
degerlerinde %10-15 gibi yiiksek yanilma pay1 tespit

oldugunu tespit etmislerdir.
etmiglerdir.

Bruner ve arkadaslari (12) AFI Odlglimlerinde
intraobserver yanilma paymni %10.8 interobserver yanilma
payini %15.4 olarak tespit etmislerdir.

Bu sonuglara gore stlipheli oligohidramniyoz varligi
degerlendirilirken hatayr minimuma indirmek i¢in 3 defa AFI
Olgtimii  yapilip bunlarin ortalamasit alinmalidir sonucuna
varilmistir.

AFIve MVP Karsilastirilmasi

Bir¢ok c¢alismada AFI ve MVP etkinlikleri
degerlendirilmistir. Moore (13) 1168 hasta iizerinde yaptig1 bir
caligmada AFI ve MVP'1 karsilastirmis ve aralarindaki iliski
MVP tekniginin
oligohidramniyozu tespit etmedeki sensitivitesi diisiiktiir. AFI

katsayisin1 0.51 olarak bulmustur.
ile oligohidramniyoz tanis1 almig vakalarin %58'inde tek cepten
alinan olg¢iimlerle normal degerler bulunmustur.
Polihidramniyozu tespit etmede sensitivitesini %42,
spesifisitesini %51 oraninda bulmustur.AFI ve MVP'yi
karsilastiran diger arastirmacilar da (14-17) dort kadran
metodunun stinliigiinii kanitlayan benzer sonuglar elde
etmislerdir.
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Amniyotik Siv1 indeksinin Teknigi

Bu direktiflere uyulmasi, ultrasonu yapan Kkisiler
arasindaki farkliligi minimuma indirecektir.
-Hasta supin pozisyonda masaya uzanmalidir.
* Uterus 4 kadrana ayrilir. Annenin sagital orta hattindan vertikal
bir ¢izgi ¢izilir. Bu ¢izginin uterus fundusu ile symphisis pubis
arasindaki kisminin tam ortasindan transvers bir ¢izgi daha
cizilir.
*Prob annenin sagital kesitine paralel, koronal kesitine dik
tutulmalidir.
* Her kadranda en derin kesintiye ugramamis cep tespit edilir.
Goriintii dondurulur ve bu cebin vertikal uzunlugu 6lgiiliir.
°4 kadrandan elde edilen sonuglar toplanir. Bu toplama
amniyotik s1viindeksi denir.
*Eger AFI 8 cm'den kiigiikse 4 kadrandan da 3 defa 6l¢tim alinir
ve AFI'lerin ortalamasi alinir.

Tek Cepten iki Boyutlu Ol¢iim Teknigi ve Diger Tekniklerle
Karsilastirilmasi:

Magann ve arkadaglari tarafindan tanimlanmistir. En
derin cebin derinlik ve genisligi hesaplanir ve ¢arpilirMagann
ve arkadaslari (18) 1995 yilinda 24 haftadan daha kiigiik gebeler
lizerinde yaptiklart bir ¢aligmada 2 boyutlu 6l¢iimiin normal
amniyotik s1viy1 ve patolojik amniyotik siviy1 AFI'ne gore daha
yiiksek oranlarda dogru olarak tespit ettigini belirtmislerdir.

Chauhan ve Magann (19) tarafindan 1997 yilinda
yapilan bir ¢alismada AFI'nin ve 2 boyutlu 6l¢iim metodunun
amniyotik sivi miktarmi dogru olarak tespit etmede yetersiz
oldugu belirtilmistir.

Magann (20) 1997'de yayinladigi ¢caligmada amniyotik
stvi miktarin subjektif degerlendirme ile %65-70 oraninda
dogru tahmin ettigini, diger sonografik 61¢iim metodlari ile %59-
67 oraninda dogru tahmin ettigini belirtmistir. Fakat iki boyutlu
6l¢iim metodunun oligohidramniyozu tahmin etmede
digerlerine gore daha etkin oldugunu belirtmistir.

Magann ve arkadaslarinin (21) 2000 yilinda
diamniyotik ikiz gebeler {iizerinde yaptiklari g¢alismada
subjektif degerlendirme ile sonografik Olgiimler arasinda
amniyotik sivi miktarini dogru tahmin etme oranlari agisindan
fazla farklililk bulunmamuslardir. Fakat oligohidramniyozu
tahmin etmede iki boyutlu dl¢iim tekniginin daha etkin oldugu
tespit edilmistir.

Uc Boyutlu Ultrasonografi:

Son alt1 yil igerisinde {i¢ boyutlu ultrasonografide
gelismeler kaydedilmistir. Fakat literatiirde amniyotik sivi
miktarint hesaplamak i¢in ii¢ boyutlu ultrasonografinin
kullanimu ile ilgili az sayida yayin mevcuttur. Mann ve Grover
(22,23) yetiskinlerde mesane hacminin hesaplanmasi icin
kullanilan Bladder Volume Instrument 2500 (BVI 2500,
Diagnostic Ultrasound Corp., Redmond, WA) kullanarak
caligmalar yapmislardir. BVI 2500 kendi etrafinda donen 2
MHz transdiiser kullanarak, 12 kesitsel goriintii almaktadir. Bu
bilgiler bilgisayar tarafindan bir araya getirilerek {i¢c boyutlu
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hacim hesaplanmaktadir. Grover (22) ilk yaptig1 ¢alismada,
normal amniyotik s1vi miktart olan term gebelerde ti¢ boyutlu
Olglim yapmustir. Bu ¢alismanin sonucunda ii¢ boyutlu
degerlerin, AFI ve iki boyutlu &l¢iimler ile uyumlu oldugu
gosterilmistir ve AFI'de 1 cm'in, ii¢ boyutlu 6l¢iim ile 30 cm®'e
karsilik geldigi hesaplanmistir. Mann ve Grover (23) son
yaptiklari ¢alismada ise 2. ve 3. trimestirdeki normal amniyotik
sivi hacmine sahip gebeleri degerlendirmislerdir. Gebelik
yasina gore ii¢ boyutlu degerler, gebelik boyunca amniyotik
stvimiktaridaki bilinen degisimlere paralellik gostermistir.

Normal amniyotik sivist olan gebelerde iic boyutlu
ultrasonografi kullanilarak yapilan ¢aligmalar mevcuttur, fakat
patolojik amniyotik sivisi olan gebelerde heniiz bir ¢aligma
yapilmamustir. Klinik kullanimindan 6nce polihidramniyozu
ve oligohidramniyozu olan gebelerde BVI ile ii¢ boyutlu
Olciimler yapilmali, ii¢ boyutlu degerler AFI ile
iliskilendirilmeli ve fetal sonuglar iizerine etkileri yeni
¢aligmalarla ortaya koyulmalidir.

Ultrasonla Saptanan Amniyon Sivi Miktarmin Gercek
Amniyon Sivi Miktarr ile fliskisi:

Strong ve arkadaslar1 (24) yaptiklari bir calismada 250

ml'lik saline solusyonunu intrauterine infiizyonla vermisler ve
AFI'de 4 cm'lik bir yiikselme elde etmislerdir. Chauhan (3)
yaptig1 ¢aligmada membran riiptiirii olan gebelere 250 ml saline
infizyonu yapmis ve AFI de 5.842.6 cm'lik bir yiikselme
saptamistir. Bu infiizyon ¢aligmalari bize terme yakin AFI'i 14
cm olan gebede 700 ml amnion s1vis1 oldugunu gosterir. Bu da
Brace ve Wolf'tarafindan saptanan 717 ml'ye yakin bir degerdir.
Magann ve arkadaslar1 (25) yaptiklari ¢alismada birden fazla
sonografik 6l¢lim metodunun kullanilmasinin amniyotik sivi
miktarint dogru olarak degerlendirmede etkinligi
arttirmadigini tespit etmislerdir.
Ozet olarak bu galismalar bize AFI'inin ger¢ek amniyotik sivi
miktarini tahmin etmede yeterli oldugu ve amniyotik sivi
patolojilerini tespit etmede MVP'den daha giivenilir oldugunu
gostermektedir.

Amniyotik Sivi Miktarina Ne Zaman ve Hangi Sikhikta
Bakilmahdir:
1)16. Haftadan Sonra Yapilan Her Ultrasonografide:

16. haftadan sonra her ultrasonografide amniyotik siv1
miktar1 degerlendirilmelidir. Bu bize hem var olan bir
patolojinin erken tespitinde yardimecidir; hem de daha dnce
yapilan ultrasonografilerle karsilastirildiginda ne zamandan
beri bu patolojinin var oldugu konusunda bize bilgi verir.

2)Preterm Prematiir Membran Riiptiirli (PROM)
Hastalarin Takibi i¢in:

Konservatif olarak tedavi edilen membran riiptiirlii
hastalarin amniyon sivi hacimlerinin takip edilmesi prognoz
acisindan 6nemli bilgiler verir.

Yapilan caligmalarda yeterli amniyotik siviya sahip
hastalarda, oligohidramniyozlu hastalara gére PROM ile
dogum arasinda gecen siirenin (latent donemi) daha uzun
oldugu goriilmiis.
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3)Antepartum Degerlendirme Esnasinda:

Rutherford ve arkadaslar1 (26) NST'si reaktif olmasina
ragmen AFI'i 5 cm'in altinda olan hastalarda anormal perinatal
sonuc¢ (6rnek: fetal distres, C/S, mekonyumla boyanmis
amniyon mayi, diisiik apgar skorlar1) oranlarinin daha yiiksek
oldugunu tespit etmislerdir.

Hoskins ve arkadaslar1 (27) diisiik AFI degerlerinin ve
NST reaktif olsa bile variabl deselerasyonlarin varligimin
intrapartum asidozun habercisi oludugunu belirtmislerdir.

Clark ve arkadaslar1 (28) da AFI'in 5 cm'in {izerinde oldugu ve
NST'nin de reaktif oldugu vakalarda fetal 6liim riskinin 6nemli
oranda diistiigiinii tespit etmislerdir.

Fetal biyofizik profili i¢inde amniyotik sivi hacmi
6l¢limiiniin relatif degeri Youssef ve arkadaslar1 (29) tarafindan
ortaya koyulmustur. AFI'inin mortaliteyi, diisiik 5. dakika
apgar skorunu, dogum esnasinda fetal distresi, mekonyumla
boyanmis amniyotik siviy1 ve intrauterine gelisme geriligini
tahmin etmede fetal biyofizik profili skoruna gére daha sensitif
oldugunu tespit etmislerdir. Ayrica bu arastirmacilar fetal
biyofizik profili skorunu hesaplarken MVP yerine AFI'nin
kullanilmasmin fetal biyofizik profilinin sensitivitesini
%64,7'den %76,4'e, pozitif prediktif degerini de %45,8'den
%68,4'e ¢ikardigini tespit etmislerdir.

Antepartum degerlendirme esnasinda AFI'ne hangi
siklikta (haftada 1 veya haftada 2 defa) bakilacag: hala
tartismalidir. Marks ve arkadaslari (30) 40. haftadan sonra

AFTI'inde haftada %25'lik bir diisiis tespit etmigler ve AFI'nin
haftada bir bakilmasinin yeterli oldugunu belirtmislerdir.

Lagrew ve arkadaslari (31) AFI'ini haftada iki defa
(5-8 cm) 4 giin
icinde %5 oligohidramniyoz gelisme riski oldugunu ve normal
AFI degeri olanlarda (>8 cm) bu riskin %0.54 oldugunu tespit
etmislerdir. Oligohidramniyozu olan hastalarda da (AFI<S

Olemiisler ve sinirda AFI degeri olanlarda

cm) 4 glin sonra oligohidramniyozun hala devam etme
ihtimalinin %59 oldugunu tespit etmislerdir.

Divon ve arkadaslar1(32) yaptiklar: bir galismada AFI'i
haftada iki kez 6l¢gmiisler ve AFI 5 cm'in tizerinde olanlarda AFI
belirgin derecede azalsa bile (6rnek: % 50 azalma) kotii fetal
sonug oranlarini arttirmadigini tespit etmislerdir.

Bu ¢aligmalara gére AFI'i 8 cm'in {izerinde ise haftada 1
kere, AFI 5 ile 8 cm arasinda ise haftada 2 kere AFI dlgtimii
yapilmasi 6nerilmektedir. AFI'i, 5 cm'in altinda olan hastalarda
fetal distres, ve mekonyumla boyali amniyotik sivi goriilme
sikligi1 yiiksek oldugundan AFI 5-7 cm'e diisenlerin
dogumunun inditklenmesi diisiiniilmelidir.

Ozet olarak amniyotik sivi miktarinm &lgiilmesinin
fetusun degerlendirilmesinde 6nemli yeri vardir. Su anda
mevcut olan ultrasonla Slgiim tekniklerinin higbirisi bize
amniyotik sivi miktarini tam olarak vermemektedir; fakat
AFT'inin dikkatli Slciilmesi yiiksek riskli gebelerde tedavi
planinin ¢izilmesi agisindan 6nemli ve tamamlayict bilgiler
verir.

KAYNAKLAR:

1- F. Gary Cunningham, Norman F. Gant, Kenneth J. Leveno, Larry C. Gilstrap, John C. Hault, Katharine D. Wenstrom. Fetal
Growth and Developement. Williams Obstetrics. McGraw-Hill Yayinevi, Yirmibirinci baski,United States of America 2001;

142-3.

2- Brace RA, WolfEJ: Normal amniotic fluid volume changes throughout pregnancy. Am J Obstet Gynecol 1989; 161: 382-8.
3- Chauhan SP: Amniotic fluid index before and after amnioinfusion of a fixed volume of normal saline. J Reprod Med 1991; 36:

801-2.

4- Grubb DK, Paul RH Amniotic fluid index and prolonged antepartum fetal heart rate decelerations. Obstet Gynecol 1992; 79: 558-

560.

5- Crowley P. O'Herlihy C.Boylan P The value of ultrasound measurement of amniotic fluid volume in the management of

prolonged pregnancies. BrJ Obstet Gynecol 1984;91: 444-8.

6- Moore TR, Lango J, Leopold C, et al: The reliability and predictive value of an amniotic fluid scoring system in severe second

trimester oligohydramnios. Obstet Gynecol 1989; 73:739-4.

7- Hoddick WK, Callen PW, Filly RA et al Ultrasonographic determination of qualitative amniotic fluid volume in intrauterine
growth retardation, reassessment of the 1 cm rule. Am J Obstet Gynecol 1984; 149: 758-61.

8- Bottoms SF, Wolch RA, Zador IF, et al Limitations of using maximum vertical pocket and other sonographic evaluations of
amniotic fluid volume to predict fetal growth: technical or physiologic ? Am J Obstet Gynecol 1986; 155: 154-8.

9- Goldstein RB, Filly RA: Sonographic estimation of amniotic fluid volume. Subjective assesment versus pocket measurements. J

Ultrasound Med 1988; 7:363-9.

10-Phelan JP, Ahnmo Smith LV et al Amniotic fluid index measurements during pregnancy. J Reprod Med. 1987;37:601-4.
11-Moore TR, Cayle JE: The amniotic fluid index in normal human pregnancy. Am J Obstet Gynecol 1990;162: 1168-73.
12-Bruner JP, Reed GW, Sarno AP JR, et al Intraobserver and interobserver variability of the amniotic fluid index. Am J Obstet

Gynecol 1993; 168: 1309-13.

13-Moore TR: Superiority of four quadrant sum over the single deepest pocket technique in ultrasonographic identification of
abnormal amniotic fluid volumes. Am. J Obstet Gynecol 1990; 163: 762-7.

-305-



Kadin Dogum Dergisi
2003;1(4) : 302-306

14- Croom CS, Banias BB, Ramos Santos E, et al Do Semiquantitative amniotic fluid indexes reflect actual volume? Am J Obstet
Gynecol 1992; 167:995-9.

15- Hoskins IA, Mc Govern PG, Ordorica SA et al Amniotic fluid index, correlation with amniotic fluid volume. Am J Perinatal
1992;9:315-8.

16-Jong CJ, Lec JF, Wong KG, et al Decreased amniotic fluid index in term pregnancy. Clinical significance. J Reprod Med 1992; 37:
789-92.

17-Williams K, Wittmann BK, Dansereau J Correlation of subjektive assessment of amniotic fluid with amniotic fluid index. Eur J
Obstet Gynecol Reprod Biol 1992;46: 1-5.

18- Magann EF, MD, Withwarth NS, PhD, et al: Accurarcy of ultrasonography in Evaluating Amniotic Fluid Volume at Less than 24
Weeks Gestation. J Ultrasound Med 1995; 14: 895-7.

19- Chauhan SP, Magann EF et al Ultrasonographic assesment of amniotic fluid does not reflect actual aminiotic fluid volume. Am J
Obstet Gynecol 1997; 177:291-7.

20- Magann EF, MD, Perry KG, MD et al: The accuracy of ultrasound Evaluation of amniotic fluid volume in singleton pregnancies.
The effect of operator Experience and ultrosound Interpratative Technique. J Clin Ultrasound 1997; 25(5): 249-53.

21- Magann EF, MD, Chauhan SPMD, et al Determination of amniotic fluid volume in twin pregnancies: ultrasonographic
evaluation versus operator estimation. Am J Obstet Gynecol 2000; 182: 1606-9.

22- Grover J, Mentakis EA, Ross M Three dimensional method for determination of amniotic fluid volume in intrauterine pockets.
Obstet Gynecol 1997;90:1007-10.

23- Mann S, Grover J, Ross M Novel tecnique for assessing amniotic fluid volume: use of a three-dimensional bladder scanner. J
Matern Fetal Med. 2000; 9:308-10.

24- Strong TH Jr, Hetzler G, Paul RH Amniotic fluid volume increase after amnioinfusion of a fixed volume. Am J Obstet Gynecol
1990;162: 746-8.

25- Magann EF, MD, Chauhan SP, et al Do multiple measurements Employing Different Ultrasonic Techniques Improve the
accuracy of amniotic fluid volume Assessment? Aust N ZJ Obstet Gynecol 1998; 38 (2): 172-5.

26- Rutherford SE, Phelan JP, Smith CV, et al: The four quadrant assessment of amniotic fluid volume: an adjunct to antepartum fetal
heart rate testing. Obstet Gynecol 1987; 70: 353-356.

27- Hoskins IA, Frieden FJ, Young BK Variable decelerations in reactive nonstress tests with decreased amniotic fluid index predict
fetal compromise. Am J Obstet Gynecol 1991; 165: 1094-8.

28- Clark SL, Sabey P, Jolley K: Non Stress testing with acoustic stimulation and amniotic fluid volume assessment 5973 tests
without unexpected fetal death. Am J. Obstet Gynecol 1989; 160: 694-697.

29- Youssef AA, Abdulla SA; Sayed EH. et al Superiority of amniotic fluid index over amniotic fluid pocket measurement for
predicting bad fetal outcome. South Med J 1993; 86: 426-9.

30- Marks AD, Divon MY: Longitudinal Study of the amniotic fluid index in post dates pregnancy. Obstet Gynecol 1992;79:229-33.

31- Lagrew DC, Pircon RA, Nageotte M. et al How frequently should the aminiotic fluid index be repeated? Am J Obstet Gynecol
1992;167: 1129-33.

32- Divon MY, Marks AD, Henderson CE Longituidinal Measurement of amniotic fluid index in postterm pregnancies and its
association with fetal outcome. Am J Obstet Gynecol 1995; 172 (1ptl): 142-6.

-306-



Kadin Dogum Dergisi
2003;1(4) : 307-310

PREEKLAMPTIK GEBELERDE KARDIYAK TROPONIN I

Cardiac Troponin I in Preeclampsia

Dr. Goniil Erden, Dr. Cemal Atalay, Dr. Turan Turhan, Dr. Giilbin Yildiran, Dr. Yiiksel Koca,
Dr. Murat Kalemli, Dr. Ferit Saracoglu

Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi

OZET
Amag:Bu ¢alismada, preeklamptik ve normal gebelerde serum kardiyak troponin I diizeylerinin dl¢iilmesi ve bunun neticesinde
precklamptik gebelerde mindr miyokardiyal hasar bulunup bulunmadiginin arastirilmasi amaglandi.
Materyal ve Metod:Prospektif olarak planlanmis olan ¢alismaya 55 gebe dahil edildi. Calisma grubu(n=25) preeklampsi tanisi
konularak hospitalize edilen gebelerden, kontrol grubu (n=30) ise antenatal poliklinik takibinde olup medikal ve obstetrik
komplikasyonu bulunmayan gebelerden olusturuldu. Her iki gruptaki hastalar yas, gravida, para ve gestasyonel yaslar1 agisindan
degerlendirildi. Serum c¢Tnl diizeyleri Beckman Access Immunoassay cihazi ile orijinal kitler kullanilarak ¢alisildi. Preeklamptik
ve normal gebelerin serum c¢Tnl degerleri karsilastirildi. Istatistiksel incelemede Mann-Whitney U testi kullanildi.
Bulgular:Her iki grup, yas, gravida, parite ve gestasyonel yas agisindan benzerdi.
Preeklamptik gruptaki(n=25) ortanca cTnl degeri 0.20 ng/ml, kontrol grubunun (n=30) ortanca degerine (0.02ng/ml) gore istatistiki
acidan anlamli olarak yiiksek bulundu(p<0.001).
Sonug: cTnl precklampside olusan minér miyokardiyal hasari tayin etmede iyi bir parametre olarak kullanilabilir ancak
preeklampsi prognozunun takibinde kullaniminin klinik diizeyde yapilacak ileri calismalarla degerlendirilmesine ihtiyag
duyulmaktadir.
Anahtar Kelimeler:Preeklampsi, miyokardiyal hasar, kardiyak troponin I

ABSTRACT
Objective:To investigate serum cardiac troponin I levels in normal and preeclamptic pregnancies.
Materials and Methods:This study is performed prospectively. Fiftyfive pregnant women, 25 preeclamptic women as study group
and 30 normal pregnant women who had no medial and obstetric complications as control group were included. The ages, gravida,
parity and gestational ages of the two groups were investigated. Serum cardiac troponin I levels was measured using Beckmann
Access Immunoassay . Serum cardiac troponin I level in the preeclamptic pregnancies compared with the levels measured in normal
pregnancies. Mann-Whitney U test was used for statistical analysis.
Results:The median serum cardiac troponin I level in preeclamptic pregnancies 0.20 ng/ml(n=25) was significantly greater than
that measured in normal pregnancy 0.02 ng/ml(n=30)(p<0.001).
Conclusion:Serum cardiac troponin I  can be used as a parameter for some degree of cardiac myofibrillary damage in these
disorders.
Key Words:Preeclampsia, myocardial damage, cardiac troponin I

GIRiS

Preeklampsi, gebelik donemindeki hipertansif
hastaliklarin yarisindan fazlasini olusturur (1). Premature
dogum ve maternal 6liime neden olabilen hastalik 24 haftay1
asan tlim gebeliklerin %6-8'inde goriiliir (2).

Preeklampsi multisistemik bir hastaliktir (3).
Etyolojisinde ¢ok cesitli teoriler ileri siirilmektedir. Ortaya
cikan vazospasm, pihtilagsma sisteminin aktivasyonu, anormal
hemostaz ve prostosiklin/tromboksan oranmm degismesi
hastaligin énemli bir komponenti olan endotel hiicre hasarini
olusturur (4).

Gebelikte hipertansif hastaligin, normal gebelikte
gerekli maternal kardiyovaskiiler adaptasyonlar: agirlastirdigini
bildiren ¢alismalar vardir. Bu yaymlarda , gebelikte hipertansif
hastaligin sol ventrikiil mekanigine, intramyokardiyal
damarlarin yapisina ve kardiyak myozit hasarma etkisi oldugu
bildirilmistir (5,6).

Troponin I, ¢izgili kaslarda aktin ve myozin
etkilesimini diizenleyen troponin kompleksini olusturan
yapilardandir. Kardiyak Troponin I, iskelet kas1 izoformlarindan

immunolojik olarak farkli olan bir N-terminal amino asit
zincirine sahiptir (7).

Miyokardiyal hasar meydana gelince dolasima
kardiyak troponin I salinim1 olur. Kardiyak troponin I, iskemik
ve noniskemik durumlarda sensitif ve spesifik miyokardiyal
hasar belirteclerinden biri olarak tanimlanmaktadir (8,9).

Bu ¢alismada, preeklamptik gebelerle normal gebeler
arasinda serum kardiyak troponin I diizeyleri agisindan bir
farklilik olup olmadiginin aragtirilmasi amaglanmaistir.

MATERYALve METOD

Bu c¢alisma,Ankara Numune Egitim ve Arastirma
Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi ve Acil
Biyokimya Laboratuvarinda yapildi.

Hasta grubu Mayis-Ekim 2002 tarihleri arasinda
preeklampsi tanistyla Kadin Hastaliklari ve Dogum Klinigine
yatirilan 25 gebeden olusturuldu.. Otuz gebeden olusan kontrol
grubu antental poliklinik takibinde olan gebelerden segildi.
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Kontrol grubu, kronik hastaligi olmayan
(hipertansiyon, diabetes mellitus, kalp hastalig1 vb.), arteryel
kan basinci normal olan, proteiniirisi olmayan, medikal ve
obstetrik komplikasyonu bulunmayan  gebeler arasindan

segildi.

Hastalarin tan1 ve takibinde klinik ve laboratuvar
bulgulari, EKG bulgulari esas alindi.

Hastalarin yas1, gravida ve pariteleri, gestasyonel
yaslari, dahili hastalik ve ila¢ kullanim hikayeleri, arteriyel
tetkikleri
incelendi. Proteintiiri miktar1 rastgele idrar drneklerinde Combur

tansiyonlari, hemogram, biyokimya ve idrar

10 test M stripleri kullanilarak Miditron Junior cihazinda
olgiildi. Serum glukoz, iire, kreatinin, Na, K, CI, Ca, ALT, AST,
T.Bil, LDH o&lgiimleri Olympus AU 2700 Biyokimya
Otoanalizatoriinde orijinal kitleri kullanilarak yapildi.
Preeklampsi tanis1 konan hastalarda c¢Tnl diizeyleri Beckman
Access Immunoassay cihazi ile orijinal kitleri kullanilarak
caligildi.

Hasta ve kontrol grubundaki gebelerden,
antikoagiilansiz vakumlu tiiplere vendz kan alindi. Ornekler
3000 rpm'de 10 dakika santrifiij edilerek serumlari ayrildi.cTnl
diizeyleri taze olarak serumda calisildi. Ornekler ayrildiktan
sonraki bir saat i¢inde dlgiimler yapildi. Orneklerde hemoliz,
lipemi ve ikter olmamasina dikkat edildi.

Serum kardiyak troponin I diizeyine,
chemiluminescent immunoassay teknolojinin kullanildigi,
nonkompetitif sandvi¢c immunoassay yontemiyle Beckman
Access Immunoassay System analizérde bakildi. Access
Troponin I kit, kullanildi.

Calisma sonuglar istatistiksel olarak, SPSS 10.0 for
Windows yazilim programut ile degerlendirildi.Hasta ve kontrol
grubunun yas ve gebelik haftasi ortalamalari iki ortalama
arasindaki farkin onemlilik testi (bagimsiz gruplarda t testi) ile,
gruplar arasinda Troponin I dagilimi yoniinden farklilik olup
olmadig1 Mann-Whitney U testi ile degerlendirildi.

BULGULAR

Bu ¢alismada 25 preeklamptik gebe hasta grubu, 30
saglikli gebe kontrol grubu olarak alindu.

Hastalarin yaglari, gebelik haftalari, kan basinglari,
proteiniiri ve kardiyak troponinl diizeyleri ortalamalar1 Tablo
I'de gosterilmistir.

Hasta ve kontrol grubu arasinda yas ve gebelik haftasi
yoniinden anlamli bir fark bulunamadi( p>0.05).

Gruplar arasinda c¢Tnl dagilimi yoniinden farklilik
olup olmadigini gérmek igin yapilan Mann-Whitney U testinde
preeklamptik grubun degerleri istatistiksel olarak anlamli bir
sekilde daha yiiksek bulundu (p<0.001).

TARTISMA
Preeklampsi, kapiller hasar ve vazospazmin aracilik
ettigirenal, plasental, serebral hasar ile ortaya ¢ikan

Tablo I:Hasta ve kontrol grubunun istatistiksel degerleri

HASTA KONTROL
N 25 30
Yas 27.52+5.65 26.13+£2.93
Gebelik haftasi 33.84+3.37 32.13+3.96
Sistolik(mmHg) 160(150 -200) 110(100 -130)
Diastolik(mmHg) | 100(90 -120) 70(60 -80)
Proteiniiri(mg/dl) | 150(75 -500)
Troponin(ng/ml) 0.20(0.02 -4.53) | 0.02(0.0 -0.05)

multisistemik bir hastaliktir. Genellikle nulliparlarda gebeligin
20. haftasindan sonra ortaya ¢tkan hipertansiyon ve buna eslik
eden proteiniiri ile karakterizedir(10,11).Premature dogum ve
maternal 6liime neden olabilen hastalik 24 haftay: asan tim
gebeliklerin  %6-8'inde  goriiliir(2).Etyolojisinde ¢ok ¢esitli
teoriler One siiriilmekedir. Ortaya ¢ikan vazospasm, pihtilasma
sisteminin aktivasyonu, anormal hemostaz ve
prostosiklin/tromboksan oraninin degismesi hastaligin 6nemli
bir komponenti olan endotel hiicre hasarini olusturur(4).

Troponin I, g¢izgili kaslarda aktin ve myozin
etkilesimini diizenleyen troponin kompleksini olusturan
yapilardandir. Kardiyak Troponin I, iskelet kas1 izoformlarindan
immunolojik olarak farkli olan bir N-terminal amino asit
zincirine sahiptir(7).

Miyokardiyal hasar meydana gelince dolasima
kardiyak troponin I salmimmi olur. Kardiyak troponin I, iskemik
ve noniskemik durumlarda sensitif ve spesifik miyokardiyal
hasar belirteglerinden biri olarak tanimlanmaktadir (8,9).

Miyokardiyal hasarin bulunabildigi, iskemik kalp
hastalig1 disindaki hastaliklarda da troponin 6l¢limiiniin
yararlilig1 konusunda gelismeler saglanmistir.Kardiyak travma,
konjesif kalp yetmezligi, hipertansiyon, preeklampsi,
hipotansiyon, kronik bdbrek yetmezligi, miyokardit, sepsis,
amiloidoz ve pulmoner emboli bu gruba dahil olan
hastaliklardir. Bu tiir hasara klinikte sik rastlanmasi ve kardiyak
troponin degerleri ile hastaligin agirlig: arasinda belirgin iliski
bulunmasinin troponin testlerinin dnemini artirdig1 bildirilmistir

(12).

Gebelikte hipertansif hastaligin maternal
kardiyovaskiiler adaptasyonlar1 agirlastirdigi, sol ventrikiil
mekanigine, intramiyokardiyal damarlarin yapisina ve kardiyak
miyosit hasarina etkisi oldugu bildirilmistir. Agir preeklampsili
hastalarda pulmoner 6dem gelisebilir, sol ventrikiil dolus basinci
yiikselebilir. Hafif seyreden olgularda dahi ekokardiografik
anormallikler gosterilmistir(6).
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Minér miyokardiyal hasarin, enzim aktivitelerinden
ziyade protein belirte¢ olan kardiyak troponinler ile ortaya
cikarilabilecegi belirtilmektedir. Mindr kardiyak hasarin tespiti,
hastanin risk degerlendirmesi agisindan Onemlidir.Risk
durumunun  ve tedavi protokoliiniin belirlenmesi hastalik

prognozunun saptanmasinda énem tasimaktadir (13).

Barton ve arkadaslart (14), preeklampside
miyokardda olusan histolojik degisiklikler tanimlamislardir.
Endomyokardiyal biyopsi 6rneklerinde , preeklamptik gebelerin
diger organ sistemlerinde goriilen degisikliklere benzer
mikrovaskiiler anormallikler bulunmus, miyometriyal kas
hiicrelerindeki mitokondriyal yapidaki degisiklikler, kalp kasi
hiicrelerinde de goriilmiistir. Bu ¢alismayla da Barton ve
arkadaslarimin patolojik olarak gdsterdigi miyokardiyal hasar,
biyokimyasal olarak artmis cTnl diizeyleri ile de
desteklenmistir.

cTnl diizeylerini ¢esitli gruplarda arastiran ¢ok sayida
yaymn bulunmasina ragmen (15,16,17,18) gebelikte cTnl
diizeyleri konusunda yaymlanmis ¢ok az c¢alisma mevcuttur
(10). Narin ve arkadaslarinin (19) yaptigi bir calismada
preeklamptik annelerin bebeklerinde cTnl diizeyleri (n=15, 0.70
ng/ml) kontrol grubuna (n=17, 0.10 ng/ml) gore yiiksek
bulunmus, bu yiiksekligin preeklamptik annelerin bebeklerinde
goriilebilen hafif kardiyak hasarla iliskili olabilecegi ve bu
duruma preeklamptik gebelerde plasentada olusan
patofizyolojik sorunlarin yolagiyor olabilecegi belirtilmistir.

Fleming ve arkadaslarmin (10), preeklamptik ve
gestasyonel hipertansiyonlu gebelerde c¢Tnl diizeylerini
aragtiran ¢alismasinda, hipertansif gebelerde (n=26) ortanca
serum cTnl diizeyi 0.118ng/ml, kontrol grubundaki gebelerin
(n=43) ortanca c¢Tnl diizeyi 0.03 ng/ml olarak bulunmu‘tur
(p<0.0001). Preeklamptik grupta ortanca serum cTnl diizeyi
(n=6, 0,155 ng/ml), gestasyonel hipertansiyonlu gruba goére
(n=20,0,089 ng/ml) yiiksek bulunmustur (p=0.03). Fleming ve
arkadaslari , gebelikte hipertansiyonla iliskili olarak artmis cTnl
diizeylerinin goriilebilecegini ve bunun subklinik miyofibriler
hasar gésterdigini diistinmiislerdir.

Kadin Dogum Dergisi
2003;1(4) : 307-310

Bizim ¢alismamizda da, Fleming ve arkadaglarinin
calismasina paralel olarak, preeklamptik gruptaki (n=25)
grubunun (n=30)
ortanca degerine (0.02ng/ml) goére yiiksek bulunmustur
(p<0.001). Bu istatistiki agidan anlaml1 bir farktir.

ortanca c¢Tnl degeri 0.20 ng/ml, kontrol

Gebelikte hipertansif hastaliklarla iliskili olarak bir
dereceye kadar kardiyak miyofibriler hasardan siiphe edilebilir.
Bu hasar nadir bir komplikasyondan ¢ok hastaligin sik rastlanan
bir 6zelligi olabilir. Bu hasarin tespiti ve takibi cTnl 6l¢iimii ile
miimkiin olabilir. Bu durumu, kardiyak troponin I'nin kardiyak
dokuya olan spesifitesi gozoniine alindiginda, preeklamptik
gebelerde kardiyak hasarin varligr aciklayabilir. Gebe
serumunda tespit edilen ¢Tnl'nin, serumda biiyiik oranda cTn-
TnC kompleksi durumunda bulunmasi ve 24.000 dalton
molekiiler agirligindan dolayr plasentadan ge¢mis olmasi
muhtemel goriinmemektedir. cTnl'nin plasental {iretimini
gosteren hicbir caligma yoktur (10). Bu ¢alisma sonucunda
preeklamptik gebelerde bulunan anlamli ¢Tnl yiiksekliginin,
Fleming ve arkadaslarinin ¢alismasinin sonuglart ile
desteklendigi gibi, kardiyak miyofibriler hasar1 gosterebilecegi
diigiiniildi.

Preeklampside mevcut olan subklinik myozit
hasarinin ileride sol ventrikiil fonksiyonlarini etkileyip
etkilemeyecegi, postpartum kardiyomiyopatinin preeklampsili
grupta daha yiiksek oranda bulunup bulunmayacagi, uzun
vadeli, prospektif, ekokardiyografik takipli caligmalar ile
arastirilabilir.

Sonug olarak, cTnl'nin preeklampside olusan mindr
miyokardiyal hasari tayin etmede iyi bir parametre olabilecegi
ancak preeklampsi prognozunun takibinde kullaniminin klinik
diizeyde yapilacak ileri ¢aligmalarla degerlendirilmesine ihtiyag
duyuldugu kanisina varilmustir.
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