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ZEYNEP KAMIL HASTANESINDE CALISILAN UCLU TARAMA
TESTINDE MATERNAL SERUMDAKI HCG,AFP,uE3 HORMONLARININ
MEDIAN DEGERLERININ BELIRLENMESI

Measurement of Maternal Serum median HCG, afp and UE3 Hormon levels with triple screening
test in Zeynep Kamil Hospital to predict Prenatal risk
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OZET
AMAC: Prenatal riskin belirlenmesi amaciyla yapilan fi¢lii
tarama testinde,anne yagimin getirdigi riske ilave
olarak,maternal serumundaki AFPHCG ve uk3 degerlerinin
gebelik haftalarina gére olmas: gerekn degerlerden farkliligi
degerlendirilirBu calismada amaciniz bolgesel farkhliklar
tagichgina inanilan MSHCG MSAFPMSHCG hormonlarinin
median degerlerinin dogru tespit edilmesi igin Zeynep Kamil
Hastanesi Hormon Laboratuvarina bagvuran 14-20 gebelik
haftasindaki gebelerden kendi bolgesel median degerlerimizi
belirleyerek iiclii tarama testinde ideal sonuglara ulagmay:
saglamaki.
MATERYAL VE METOD: Bu ¢aligma 24/10/1997-27/9/2000
tarihleri arasinda Zeynep Kamil Hastanesi Hormon
Laboratuvarina basvuran 3012 gebe iizerinde
yapildi.Maternal serumda AFPHCG,uE3 hormonlarinin
analizi yapild.
BULGULAR: 3012 gebede prenatal risk belirleme amaciyla
kullandigimiz MSAFPMSHCG ,MSuE3 élgiimii ile elde
ettigimiz median degerlerinin minimal de olsa typolog
software’ in dnerdigi median degerlerine gére MSHCG igin
14,15, 16, 17, 19.haftalarda, MSAFP igin 14, 15,16, 17, 18,
20’ inci haftalarda, MsuE3 icin 14, 20."inci.haftalarda
farkliliklar gésterdigi tespit edildi. 3012 gebeden 149’ unda
prenatal risk bulundu. Prenatal risk tespit edilen gruptan
Zeynep Kamil Hastanesi Genetik Laboratuvarina bagvuran
28 gebenin amniosentez ile degerlendirilmesi yapildiginda
2 gebede trizomi tespit edildi.
SONUC: Prenatal risk taramasi yapilirken,gebelik haftalarina
uyan MSHCG; MSAFP, MSuE3 medyan degerlerinin testi
uygulayan laboratuvar bazinda bilinmesi gerekir.Bu
parametrelerin medyan degerlerinin toplumlar, hatta bilgesel
farklhiliklar gésterebilecegi diigiiniildiigiinden,
laboratuvarimiza bagvuran gebelerin olusturdugu medyan
degerlerin belirlenmesi, bu testin saglhikl bir sekilde
uygulanabilmesi igin bir onkoguldur.
ANAHTAR KELIMELER:Uclii Test,maternal serum
alfafetoprotein(MSAFP), maternal serim human kornoyik
gonatropin (MShCG ), maternal serum serbest estriol(MSuE3)

SUMMARY
OBJECTIVE : In the triple screening test performed for the
purpose of estimating the prenatal risk, the differences
displayed by AFP , HCG and uE3 values in the serum as
related to the expected values for gestational week , were
determined. In this study , our aim was to make it possible
to attain pergect results, by way of estimating our own
regional median values for pregnant women between the
14th and 20th gestational weeks who were admitted to the
Hormone Laboratory at the Zeynep Kamil Hospital in
order that the the median values of AFP, HCG and uE3;
which were thought to bear regional differences, were
determined accurately.
STUDY DESIGN: This study was performed in 3012
pregnant women who were admitted to the Hormone
Laboratory at the Zeynep Kamil Hospital between the 24th,
October 1997 and the 27th , September 2000. The analyses
of AFP, HCG and uE3 hormones in the maternal sera were
carried out.
RESULTS : The median values determined by way of MSAFP
, MSHCG and MSuE3 measurement used for the purpose of
estimating the prenatal risk in 3012 pregnant women, were
found minimally different from the median values proposed
by typolog softwarein 14, 15, 16,17, 1 9t ypeeks for MSHCG;
in'l4,:15.16,17; I8, 20“‘t weeks for MSAFP;in 14, 20”"
weeks for MsuE3. The prenatal risk,who were admitted
admitted to the Genetic Laboratory at the Zeynep Kamil
Hospital .an amniosynthesis was performed and two of them
were diagnosed trisomic.
CONCLUSIONS : While a prenatal risk scréening is being
done,the median values of MSHCG ,MSAFP and MSuE3
related to the gestational week should be known on the basis
of laboratory in which the test is practised.As the median
values of these parameters are known to show social ,even
regional differences ,it is a prerequisite that the median
values displayed by the pregnant women admitted to our
laboratory are estimated for an accurate practise of the test.
KEY WORDS: Triple test,maternal serum maternal serum
human chorionic gonadotropin(MSHCG ),maternal serum
free estrio(MSuE3).
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GIRIS

Dogumda en fazla goriilen kromozomal anomali olan
Down Sendromunun (Trizomi 21) gériilme siklig
uluslararasi verilerde 1/ 800 siklikta iken iilkemizde
bu sikhgm 1/700 oraninda oldugu tespit edilmistir(1).

Down Sendromunun goriilme sikhgi oraniin yagla
arttif1 bilinmektedir (2). Down Sendromlu olgularin
%0 25 — 357inin 35 yas lizerindeki annelerde, % 70 —
80’inin ise daha geng¢ yastaki annelerde goriildiigii
tespit edilmistir (3).35 yas alti dogum sayisinin fazla
olmasi bu yiiksek orana neden olmaktadir.

Prenatal riskin degerlendirilmesinde maternal kanda
yapilan endokrinolojik dl¢iimler i¢inde AFP, HCG,
uE3 ozellikle onemlidir(4,5).Maternal kanda yapilan
olgiimler ile amniyon sivisinda yapilan 6lgiimler
arasinda parelellik oldugu diigiiniilmekte ve
ozellikle noral tip defektleri(NTD) ile
trisomilerin(6zellikle Down Sendromu)prenatal
tanilarindaki rolleri yapilan c¢aligmalarda
vurgulanmaktadir(4,6,7)

Wald ve arkadasglari tarafindan
MSHCG,MSAFP,MSuE3 diizeylerinin yasla ve
birbirleriyle zayif iliskili olmasi nedeniyle
prenatal risk taramasinda anne yasi ile bu hormon
degerlerinin kombinasyonunu dikkate alan bir risk
hesaplama yontemi gelistirilmistir(8).

Uglii tarama testi anne serumunda saptanan AFP, HCG,
uE3 seviyelerinin aym gebelik haftasindaki diger
gebelerin sonuglar ile karsilagtirilip mediandan
(ortalamadan) ne kadar farkli oldugunun; yas srk, kilo,
sosyoakonomik diizey, sigara kullanimi gibi risk
faktorlerinin de dikkate alinarak
degerlendirilmesidirMSAFP ve MSuE3 diizeylerinin
diisiikliigii, MSHCG diizeyinin yiiksekligi, Down
sendromu riskini arttirici yonde etkiye sahiptir.

Mediandan sapmanin standardize edilebilmesi igin
MOM (Multiple of Median=Medianin ¢ogaltilmas1)
kavrami gelistirilmistir.  MOM gebenin
MSAFPMSHCG ve MSuE3 degerlerinin aym gebelik
haftasindaki popiilasyondan elde edilen
MSAFPMSHCG ve MSuE3 median degerlerine
béliinmesi ile elde edilir. MOM degerlerine gebenin
yagkilosu,sigara aligkanligi, ikiz gebelik durumu,
diabet gibi faktorler etki etmektedir.

Gebenin Down Sendromlu ¢ocuk dogurma riskinin
belirlenmesinde MSHCG ve buna bagl olarak elde
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edilen MOM degeri, diger iki hormona gére daha
anlamhidir.

Bogart ve arkadaglan 1987 yilinda yaptiklari ¢alismada
Down Sendromlu ¢ocuk dogurma riskinin
belirlenmesinde MSHCG degeri igin kritik MOM
degerinin 2,77 oldugunu belirlemislerdir (9).

Down sendromu i¢in ikinci 6nemli kriterin maternal
serum uE3 degeri (MOM 0.79), iigiincii snemli kriterin
maternal serum AFP degeri (MOM 0.75) oldugu
sonucuna vartmstir(11,12).

Doksanli yillarda yapilmis 20’ye yakin ¢alismanin
ortalamasi alindifinda Down Sendromu igin bulunan
MOM degerleri; MSAFP ve MSuE3 i¢in 0.74, MSHCG
igin 1.97 olarak bulunmustur(13). ancak bu galismalar
gOstermistir ki yapilan incelemelerde elde edilen
sonuglar bolgeden bolgeye , laboratuvardan laboratuvara
farkliliklar gostermektedir.

Calismamizin amaci Zeynep Kamil Hastanesi hormon
laboratuvarina bagvuran 14-20 gebelik haftasindaki
gebelerden elde edilen MSAFP, MSHCG, MSuE3
degerlerini kullanarak Zeynep Kamil Hastanesi’ne
bagvuran gebe populasyonu igin yeni medyan
degerlerinin belirlenmesidir. Bu veriler sonucu bize
basvuran gebe popiilasyonunda Down Sendromu, Noral
Tiip Defekti, Trizomi 18 tarama testinde daha giivenilir
sonuglara ulasilabilecegi diigiiniilmiigtiir.

MATERYAL METOD

Bu galisma 24/10/1997-27/9/2000 tarihleri arasinda
Zeynep Kamil Hastanesi Hormon Laboratuvarina
bagvuran 3012 gebe iizerinde yapildi. Laboratuvarimiza
bagvuran 14-20 gebelik haftasindaki popiilasyonun
median degerlerinin dogru olarak belirlenebilmesi igin
kullanilacak olan istatistiki programa etki edebilecegi
diigiiniilen ilerlemis yas (40 yasg tizeri), ileri gebelik
haftasi (20 haftanin tizeri),ikiz gebelik ve diabet gibi
olgular calismaya dahil edilmedi.

Galigmada 14-20 gebelik haftasindaki gebelerden kan
alinarak serum elde edildi. Elde edilen serumlar
chemiluminescence yontemi ile caligan immulite marka
cihazda cihazin orjinal reaktifleri olan BioDPC
reaktifleri kullanilarak MSAFP;MSHCG analizleri
yapildi,MsuE3 analizleri ise RIA yontemiyle, 5/7/1999
tarihinden sonra immulite cihaziyla galigildi.

Prof.Dr. Norgoard Pederson’un ¢alismasindan
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yararlamlarak gelistirilmis olan Prisca(prenatal risk
calculation) programi

kullanildi(14). MSAFP, MSHCG, MSuE3
degerleri,gebelik haftasi,maternal yas, ultrasonografik
sonuglar,son adet tarihlerinin girisleri yapilarak prinatal
risk oranlari belirlendi.Prisca programinin ayarlar
meniisiindeki median hesaplanamasi bdéliimii
kullanilarak programa girisi yapilmig olan 3012 hastanin
gebelik haftalarina gire ayrimi yapilarak median

hesaplamalar yapildi.MsuE3 i¢in ise RIA ile caligilan
1612 gebe,chemiluminasens ile ¢alisilan 1400 gebenin
haftalara gore ayr.ayrn median degerleri hesapland:.

BULGULAR
Tablo-1’de 6nceki ¢aligmalardan elde edilen median

degerleri dikkate alinarak typolog software t arafindan
diizenlenmis medianlar bulunmaktadir.

GEBELIK HAFTASI MSHCG MSAFP MSuE3
14 45629 22,05 1,11
15 30458 27,70 1,48
16 25466 32,00 1,89
17 21692 34,20 221
18 21037 39,90 2,86
19 18020 45,40 3,50
20 19623 50,30 4,30

Tablo 1: Typolog softvare MSAFP, MSHCG, MSuE3 median tablosu

Gebelik l\ng;? MISuE,? MSuE3 median MSuE3 dlgiimaralig:
Haftasi (RI}A)H ar_al(l)g?](R] A) (chemiluminanse) (chemiluminanse)

14 1,47 0,11-4,24 0,97 0,31-2,90

15 1,97 0,19-5,19 1,48 0,37-4,58

16 2.22 0,22-5,30 1,83 0,25-4,20

17 2,68 0,24-6,60 2,20 0,56-5,90.

18 3,30 0,18-7,80 2,71 0,78-6,80

19 3,80 1,10-7,10 3,61 1,7-7,0

20 4,46 1,14-8-28 4,98 2,8-8,7

Tablo 2: Zeynep Kamil Hastanesine bagvuran gebe popiilasyonun MSuE3 median tablosu

(RIA, chemiluminanse metodlarina gore)

Gebelik Gebe MSHC MSHCG MSAFP MSAFP
Haftasi Sayisi G 6lgiim aralig1 median olgiim aralig
median

14 283 42506 14812-4153 24,22 15,2-40,1
15 436 32741 8108-82976 29,67 12,3-68,6
16 592 29224 7590-90009 33,42 11,4-73.9
17 598 24883 6472-71613 36,36 14,9-82,8
18 516 24169 5459-77566 41,71 15,5-87,4
19 376 20172 5481-57600 45,98 21,6-87,2
20 211 19946 3802-51975 54,69 22,2-98,3

Tablo 3: Zeynep Kamil Hastanesine bagvuran gebe popilasyonun MSHCG, MSAFP median tablosu
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Tablo-II'de iki yontemle ¢aligilan MSuE3 median
degerlerinin degistigi, kritik MOM degerinin ise 0.5
oldugu gériilmiistiir. 5/7/2000 tarihinden itibaren 1400
gebede MSuE3 diizeyleri chemiluminans yontemle
calisilmisgtir. BU nedenle bu yontemle elde etii§imiz
MSuE3 median degerleri baz alinmigtir. Zeynep Kamil
Hastanesi 1400 gebe popilasyonunun MSAFP,
MSHCG, MSuE3 hormon median sonuglar
degerlendirildiginde cut-off degerinin 1/250 oldugu
tespit edilmistir.

1400 gebede yaptigimiz prenatal riskbelirlemeg
amaciyla kullandigimiz MSAFP, MSHCG, M SuE3
6l ¢iimii ile elde ettifimiz median sonuglar
degerlendirildigi zaman typolog sofware’nin onerdigi
median degerleri ile karsilagtinldiginda MSHCG i¢in
14, 15, 16, 17, 19. haftalarda, MSAF i¢in 14, 15, 16,
17, 18, 20. haftalarda farkliliklar gosterdigi tespit
edilmigtir.

Yeni medya degerleri dikkate alindiginda prenatal risk
tasidig1 diisiiniilen 28 gebenin Zeynep Kamil Hastanesi
genetik laboratuarinda yapilan genetik analizleri ve
ultrosonografik degerlendirilmeleri gostermistirki cut-
off degerine gore riskli kabulediler ancak 2 gebede
trizoni 21 tespit edilmigtir.

TARTISMA

1987 yilinda Wald ve arkadaslar tarafindan baslatilmis
olan {i¢lii tarama testine ve daha sonraki yillarda yapilan
calismalar sonucu belirlenmis olan median ve cut-off
degerleri 14-20 gebelik haftasinda Zeynep Kamil
Hastanesi Hormon Laboratuarinna basgvuran gebeler
iizerinde yapilan incelemeler sonucu elde edilen medyan
ve cut-off degerleri arasinda minimal farkliliklar tespit
edildi ( 15, 16) . '

Bu farkliliklarin popiilasyonlardan popiilasyona yeni
yas, irk , sigara aligkanlif1, sosyo-ekonomik diizey gibi
MoM ( Multipl off Median)’a etki eden faktorlerden
kaynaklandig1 diistiniilmektedir.

Caligmada Prenatal riski belirlenmesinde MSHHCG
degeri i¢in kritik MOM degerine 2, MSAFP ve MsuE3
icin ise 0.5° olarakt tespit ettik. Typolok software
tarafindan onerilen kritik MOM degeri ise MSHCG
i¢in 2.5 MSAFP, MsuE3 igin ise 0.4 diir. Bogard ve
arkadaslar11987 yilinda yaptiklan ¢aligmada Down
Sendromlu ¢ocuk dogurma riskinin belirlenmesinde
MSHCG, degeri icin kritik MOM degerini 2.77
oldugunu belirlemiglerdir (9). Daha sonra yapilan
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caligmalarda bu degerin 2.04 - 2.08 arasinda
degisebilecegi gosterilmistir (3,10). Literatiirdeki bagka
calismalarda ise MsuE3 icin MOM degeri 0.79, MSAFP
igin ise kritik MOM degeri 0.75 olarak verilmistir (11,
12).

Doksanli yillarda yapilmig 20’ye yakin calismanin
ortalamas alindiginda Down Sendromu igin bulunan
MOM degeri, MSAFP i¢in 1.97, olarak bulunmustur,
(13). Genetik ¢alismalar degerlendirildiginde Down
Sendromunda birinci derecede 6nem tasiyan hormon
olan MSHCG ig¢in MOM degerinin 2’nin iizerinde
olmasi néral tiip defekti (NTD) siiphesi i¢in birinci
derecede 6nemlilik tagiyan hormon olan MSAFP MOM
degerinin 2.5’in iizerinde olmasi gerektigi
diistiniilmektedir.

SONUC

Prenatal risk taramasinda kullanilan ii¢lil tarama testi
istatistiki degerlendirmeye dayali bir ¢alismadir.
Zeynep Kamil Hastanesi Biyokimya Laboratuarina
bagvuran 14 - 20 haftalik gebe populasyonundan kendi
median degerlerimizi olusturarak heniiz yeni bir test
olan ii¢gli tarama testinde kendi laboratuar
kosullarimizda Tiirk toplumuna uyumlu verileri elde
ettik.
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