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ABORTUS IMMINENS OLGULARINDA MATERNAL SERUM
ALFA FETOPROTEIN SEVIYELERININ PREDIKTIF DEGERI

Gokhan KILIC ', Serap YALTI *, Ozay ORAL °, Mustafa KEKOVA *

Abortus imminens olgularinda Maternal serum alfa fetoprotein (MSAFP) nin gebeligin prognozunu tek basina belirlemesi
agisindan istatistiksel olarak anlaml olup olmadigimin gésterilmesi amaci ile bu gahsmayi planladik. Zeynep Kamil
Kadin ve Cocuk Hastaliklari Hastanesi'ne 11 Kasim 1996 - 8 Nisan 1997 tarihleri arasinda vaginal kanama sikayeti
ile bagvuran, klinik 6zellikleri ve transvaginal ultrasonografiyle abortus imminens tanist alan 40 gebe galismaya ahindi.
ELISA teknigi ile Alfa Fetoprotein (AFP) degerleri kantitatif olarak saptandi. Gebeligi devam eden ve gebeligi abortusla
sonuglanan olgularin MSAFP degerleri gruplar igin sirasiyla 18.1417.7 ITU/ml ve 32.2428.1 [U/m] olarak bulundu, P
degeri 0.064 olarak saptandi. Calismamuzda elde ettifimiz verilerle, MSAFP tek bagina gebeligin prognozunu belirlemede
istatistiksel olarak anlaml degildir.

Anahtar kelimeler: Alfa fetoprotein, abortus imminens

THE PREDICTIVE VALUE OF MATERNAL SERUM ALPHA FETO PROTEIN (MSAFP ) LEVELS IN
ABORTUS IMMINENS CASES
This study has been planned to determine the statistical significance of MSAFP for the prognosis of pregnancy
in abortus imminens cases. 40 pregnant patients who applied to Zeynep Kamil Women and Children's Hospital®
Gynecology Clinic between November /11 /1996 and April /8 /1997 with vaginal bleeding; whom were diagnosed
to have abortus imminens with ultrasonography and clinical symptoms were included in the study. The AFP levels
were quantatively measured with the ELISA technique. The MSAFP levels in patients with ongoing pregnancy
and those who ended up with abortion were 18.1£17.7 IU/ml and 32.2428.1 IU/ml, respectively: p value was
calculated to be 0.064. The results we obtained in our study shows that MSAFP levels is not a significant indicator

of the prognosis of pregnancy.
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Abortuslar, gebeligin ilk 20. haftas: i¢inde olugan
gebelik terminasyonlaridir. Bunlar arasinda klinisyenin
terminasyonla sonuglanip sonuglanmayacagini tahmin
etmesi agisindan en zorlandigi abortus imminens;
servikal dilatasyon olmaksizin olusan intrauterin
kanama ile karakterizedir. Su anki konservatif
yontemlerle abortus imminens olgularinin ancak %
50'sinde tedavi miimkiindiir. Buna tedavi metodlarinm
yetersizligi etki etse de, asil problem teghis ve
prognozun énceden tahminini saglayacak testlerin
yetersizligi ile 1lgili goriilmektedir. Bu konuda birinci
trimesterde transvaginal ultrason ile embriyonik kalp
atiminin takibi ele alinmus olup, 6. gebelik haftasinda
fetal kardiak aktivitenin goriilmedigi olgularda spontan
abortus riskinin yiikseldigine dikkat ¢ekilmistir!. Bir
bagka bir ¢galismada ise serum beta HCG , ostradiol,
progesteron, CA-125 degerleri diigiik techdidi olan
olgularda kombine ¢alisilmis ve CA-125, dstradiol
diizeyleri diigiik tehdidi olgularinda kontrol grubuna
gore anlaml 6lgiide farkh bulunmustur 2. Biz bu
calismamizda giiniimuzde agirlikli olarak noral tiip
defektlerinin prenatal tanisinda kullanilan maternal
serum alfa feto proteinin abortus imminens
olgularinda gebeligin prognozu agisindan 6nemini
arastirdik.

Fetal dokularin bionekrozu ve daha dnemlisi
fetoplasenter bariyerin bozulmasi ile olusan alfa
fetoprotein artiginin maternal kana yansimasi
calismamizin ¢ikis noktasini  olusturmustur.
Alfa fetoprotein fetal yolk kesesinden 4-8. gebelik

Zeynep Kamil Kadin Hastaliklar: ve Dogum Klinigi asistani’, bagasistanmi?,
klinik scfi®,

haftalarinda, fetal karacigerden ise 11.5 gebelik
haftalarinda salgilanan, eriskinde baz1 klinik patolojiler
disinda izine rastlanmayan fetal bir proteindir34. Ilk
trimester sonuna dogru tamama yakim fetal karaciger
orijinlidir.

Amnion sivisindaki AFP kaynag: fetiis idraridir.
Maternal kandaki AFP'in kaynag ise fetustur. Gegis
konsantrasyon gradientinden ¢ok plasental
permeabiliteye baghdir. Gebelikte maternal kandaki
AFP degerleri gestasyonel yasa gore degismektedir.
1.trimesterde 125ng/ml, 2.trimesterde 250 ng/ml, 3.
trimesterde 500 ng/ml dir 3367, Gebelikte diger
biogimik fetal izleme ydntemleri sadece bir zaman
diliminde kullaniimasina karsilik AFP {i¢ trimesterde
de farkli endikasyonlarla kullanilmaktadir.
1.trimesterde abortus imminens'in prognozunun
belirlenmesinde ve bozulmus gebelik tantsinda,
2.trimesterde fetal distres ve yaklagmakta olan fetiis
oliimiiniin tanisinda, toksemi, diabetes mellitus, Rh
uygunsuzlugunda, fetal anomalilerin saptanmasinda,
3.trimesterde gestasyonel yas tayini, fetal distres ve
fetal 6liim tanisinda kullanilmigtir 3.4.5.8.9.10,

Noral tiip defektleri basta olmak tizere intestinal ve
osefageal atrezilerde, renal anomalilerde, abdominal
duvar defektlerinde, disiik dogum agirhig:,
oligohidramniosta, ¢ogul gebeliklerde, pilonidal
kistlerde, kistik higromada, sakrokoksigeal teratomda,
ostecogenesis imperfektada, Ulrish Turner
sendromunda yiikseck MSAFP degerlert elde
edilmigtird8.9,11,12,13,
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Kromozom anomalileri, trofoblastik hastaliklar, fetal
6liim ve gestasyonel yasin oldugundan fazla tahmin
edildigi durumlarda ise MSAFP diisiik degerlerde
saptanir'4. Kromozomal olarak anormal fetiislerde
MSAFP degerlerinin diistik olmasi fetal membran
gegirgenliginin azalmas: ve anne karacigerinde AFP
sentezinin anomalili fetiis tarafindan verilen hatah
yonlendirmeler nedeni ile azalmasi gibi diigtincelerle

agtklanmaya ¢alisilmigtir!>. MSAFP gebelik disi
baz1 patolojilerde; 6zellikle karaciger hastaliklarinda,
embriyonal kékenli tiimérlerde de artis gostermektedir.

YONTEM VE GERECQ

Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklar
Hastanesine 11/Kasim/1996 - 8/ Nisan /1997 tarihleri
arasinda vaginal kanama sikayeti ile bag vuran 40
gebe prospektif olarak ¢alismaya alinmigtir. Vakalar
20. gebelik haftasmnin sonuna kadar izlendi. Olgularin
yas ortalamasi 28.4, ortalama gebelik haftalari USG
ye gore 11, son adet tarihine gore ise 11.2 olarak
hesaplanmus olup, gebelik haftasinin tayininda ultrason
esas alindi. Ortalama partum sayis1 1.6, yasayan
¢ocuk sayis1 0-4, 6nceki abort hikayesi 0-2 arasinda
dagihm goéstermistir. Habitual abortuslar caliymaya
dahil edilmedi.

Tiim vakalara degismeyen iki ayr1 hekim tarafindan
vaginal muayene yapildi, her olguya transvaginal
ultrason yapilarak, fetal viabilite gosterildikten sonra
abortus imminens tanisi aldilar. Tiim vakalara rutin
tetkikleri yapild, bu ¢alismalara maternal serum alfa
feto protein ilave edildi.

MSAFP tetkiki i¢in kantitatif bir enzim testi olan
ELISA kullamldi. Serumda hemoliz (1 gr/dl den az),
lipemi ( Trigliserid 2600mg/dl'den az) ve bilirubin
(16 mgr/dl'den kiigiik) degisiklikleri verilen smirlan
agsmamak kaydi ile sonuca ctki etmemistir.

Uygulanan teknik ile 26 degisik ilagla test edildi ve
herhangi bir etkilesim gériilmedi. Birim deger olarak
1U/ml kabul edilmistir.

Istatistik testleri olarak chi-Square ve t- testi kullanilds.
Spearman korelasyonu ve iki ortalama arasindaki
farkin 6nemlilik testi ile de dogrulamas: yapildi.

BULGULAR

Abortus tanisi konulan vakalardan 19'unun gebeligi
abortusla sonlandi. 21'in ise gebeligi devam etmistir.
Total olarak 17 (% 42.5) hasta poliklinikten, 23
(%57.5 )hasta ise serviste yatirilarak takip edildi.
Asagidaki tabloda gebeligi devam eden grup 1|
olgularin parametrelere gére dagilim 6zetlenmistir
(Tablo I).

Tablo II' de ise gebeligi sonlanan grup 2 olgularin
parametrelere gore dagilimi verilmigtir.
Grup 1 ve 2 MSAFP ortalamalarina gore mukayese

Kartal Egitim ve Arastirma Kliniklen

Tablo 1. Gebeligi devam eden vakalarin parametrelere
gore dagilimi

Gebetiigovam | oruatmmna » | papomem: |
Yas 24.05+431 | _I_';-__’;_
SAT - II.52:4:3.8§ I ;-I‘J |

use | 1176%352| 718 |
A—FP HS_]; +17.61 l.29-(;9.7?
Gravida 2.52+1.33 1-5 I
Partum 1.48 +1.36 | 0-4 i
Yasayan_ T 1] i-nl.‘04 1_ 0-3

_/-\I:-»on- | | 1.210‘45” B

*Mean SD

Tablo I1. Gebeligi sonlanan vakalarin parametrelere gore
dagilim

' Minimum -

i - e |
| omplet | Oralama* | Maksimum |
| Yas 25.68 £ 5.02 16-34 I
SAT 10.89 £ 3.43 | 6-17 [
USG 10.21 +2.99 | 6-15
AFP 32.23 +28.1 | 1.3-102
s I i —
Gravida | 2.95+1.31 | 1-6 :
— . . |
Partum 1.84 £ 1.26 | 0-5 |
Yasayan 1.68+1.11 | 0-4 :
| - —
| |
Abort | 1.25+0.50 1-2
'Mc:mED_ - BN R

edildiginde, grup 1'de ortalama deger 18.1+17.7 iken
grup 2'de ortalama deger 32.2 + 28.1 olarak
hesaplandi.Grup 1ve 2 olgularin MSAFP degerleri
Sekil 1’de,ayr1 ayr grup 1 olgularin MSAFP degerleri
Sekil 2’de ve grup 2 olgularinki ise Sekil 3'de
gosterilmistir. P degeri, 0.064 olmas: nedeniyle
MSAFP degerlerinin iki grup arasinda istatistiksel
anlam tasiyan bir farklilik olmadigi yoniinde
degerlendirildi.

Her iki grup son adet tarihine ve ultrasonografiye
gore ayn istatistiki testlerle karsilastirildi. SAT igin
p degeri 0.59, USG i¢in ise 0.14 tespit edildi.
Ortalamalar arasinda anlaml fark saptanmadi.
Ayni gruplar maternal yas a¢isindan mukayese
edildiginde (P=0.27) istatistiksel fark saptanmadi.
Grup | ve Grup 2 obstetrik ge¢mislerine gore
karsilastinldiginda gravida ig¢in p=0.31, partum i¢in
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Sekil 4. Gebeligi devam eden ve sonlanan olgularda
gestasyonel haftaya gére MSAFP dagilim

p=0.38, abort i¢in p=0.87, yasayan i¢in p=0.09
hesaplanmasi ile tiim degerler igin istatistiksel anlamh
fark saptanmadi.

TARTISMA

Maternal serum alfa fetoprotein giiniimiizde 6zellikle
noral tiip defektleri olmak iizere fetal konjenital
anomalilerin prenatal tanisinda buyiik oranda
kullanilmaktadir. Obstetrik prognozu belirlemede de
yeri olacagini gosteren yayinlar artmaktadir!6.17.18,
AFP hakkinda bu konu ile ilgili ¢eliskili bilgiler
mevcuttur. Ornegin Seppala ve ark, AFP degeri
normal olan grupta % 60 mkomplct abortusa
rastlarken, AFP degeri ytiksek olan grupta inkomplet
oranini ancak % 7 olarak bulmustur.

AFP nin fetal kaynaklh olmasi ve feto plasenter
tinitenin zarar gérmesinden itibaren gegen siirenin
uzunlugu literatiirdeki c¢eligkili sonuglara sebep
olurken diger taraftan arastirmacilari daha spesifik
caligmalara yonlendirmistir. Wilhelm O ve ark.'nin
yaptig1 ¢alismada serum AFP degerleri yiiksek
bulunan grupta ge¢ dénem abortus, 6lii dogum ve
preterm gebelik oranlarinda artis tespit edilmistir!9.

Fetal dokularin bionekrozu sonucunda AFP'nin artis
gostererek, fetoplasenter gegirgenligin bozulmas: ve
sonugta maternal kana daha fazla AFP ge¢mesi
diisiincesinden yola ¢ikarak yaptigimiz ¢alismada
olusturdugumuz iki abortus imminens grubu arasinda
gebeligin takibinde ve prognozunun belirlenmesinde
AFP'nin istatistiki degerinin olmadigini gordiik.

Literatiir sonuclar1 ¢ogunlukla bizi desteklemekle
beraber tersini gdsteren ¢aligmalar da mevcuttur.
Nelson® ve ark yiiksck AFP seviyeleri elde ettikleri
vakalarda 20 haftadan énce fetal §liimlerin 6nemli
yer teskil ettigini saptamiglardir. Seppala!’ ve ark.
yaptiklan bir vaka taktiminde fetal kayiptan 10 giin
Oncesinde anne serumunda yiiksck AFP degeri tespit
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etmislerdir. Yine Sepalla?® ve ark. 38 abortus
imminensli gebede MSAFP artmis olanlarda anlamh
bir oranda premetiir plasenta seperasyonu
saptamuglardir. Barkai ve ark.2! koryon villus biopsisi
uyguladiklar vakalarda erken dénemde MSAFP
artist gordiikleri vakalarda fetal kaybin daha fazla
oldugunu goérmiislerdir.

Bizim ¢alismamizda, MSAFP tek basina abortus
imminens vakalarinda gebeligin prognozunu
gostermesi agisindan istatistiksel anlamh
bulunmamissa da, p degeri anlamlilik sinirina ¢ok
yakindir. Daha ¢ok sayida olgu iizerinde calisma
yapip degerlendirmek sonucu degistirebilir. Ayrica
biz olgularimizinda sadece bir defa maternal kanda
alfa feto protein seviyesine baktik. Oysa ¢alismalarda
MSAFP diizeylerinin abortusun degisik evrelerinde
farkli degerlerde olduguna dikkat gekilmistir.
Baslangigta fetomaternal AFP gegisinin artmasi ve
maternal serumda alfa feto protein artisi goriiliirken,
daha sonra AFP igeriginin azalmasi ile gebelik 6ncesi
seviyelere indigi gézlenmistir?2,

Hertz?3 ve arkadaglarninin ¢alismalarma gére de seri
halde bakilan MSAFP gebeligin akibetini tahmin
etmede daha etkili olmustur.

Plasentanin yerlesim 6zelligi ve plasenta gerisindeki
kanamanin detayh olarak ultrasonografik skorlanmasi
caligmayi daha anlamli kilabilirdi. Biz detayh bir
ultrasonografik plasenta incelemesi yapmadik.
Vaka sayimizin arttirilmasi halinde, seri halde AFP
olgtimleri ile ve prognostik olabilecek 6zelliklerin
daha detayh irdelenmesi ile MSAFP nin abortus
olgularinda prediktif degerini daha anlamh
bulacagimiz inancindayiz.
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