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                                    VI. ÖZET 

 

Amaç: Bulunduğumuz Akdeniz yöresinin en sık görülen hastalığı olan 

hemoglobinopatiler, hastada  gebelik durumunda daha yakından takip edilmesi 

gereken bir hastalık grubudur. ÇalıĢmamızda hemoglobinopatisi olan gebelerin,  

anemiden dolayı herhangi bir fetal  etkilenme olup olmadığını araĢtırmak amacıyla 

11 – 13+6(hafta –gün) gebe populasyonunda, duktus venosus doppler 

değerlendirilmesi ve gebelik sonuçlarına etkisini incelemek istedik. 

Yöntem: Hastanemiz obstetri polikliniğinde değerlendirilen, 

hemoglobinopatisi olan 100 gebe ve kontrol grubu olarak da herhangi bir hematojen 

hastalığı olmayan,  eritrositleri normal olarak değerlendirilen sağlıklı olan 100 gebe 

olmak üzere toplamda 200 gebe çalıĢmaya alınmıĢtır.  200 gebenin tamamına 

ultrasonografi (USG) yapıldı ve duktus venosus doppler(DVD) akımları incelendi.  . 

Sonuçlar istatistiksel olarak değerlendirildi.   

Bulgular: Hemoglobinopatisi olan grupta hemoglobin(hb) ortalama 10.19 ± 

0.90 olarak bulundu. Ġki grup arasında hb değerleri bakımından anlamlı fark bulundu. 

Doppler parametrelerinden Vmax,  Vmin,  S/D ve ters ‗a‘ dalgası ile 

hemoglobinopatili fetuslar arasında anlamlı iliĢki saptandı. Vmax, Vmin, ve S/D 

parametreleri hemoglobinopatili grupta daha yüksek bulundu(sırasıyla ortalama 

değerler, 31,3 ± 1.66, 8,90 ± 0.81, 2,97 ± 0.49). Özellikle orak hücre anemili 

fetuslarda ters ‗a‘ dalgası,  fetusların tamamında saptandı. PI,  RI, HR  açısından ise 

gruplar arasında anlamlı iliĢki saptanamadı. 

 Sonuçlar:  Duktus venosus doppleri hemoglobinopatili fetusun tanısında ve 

prognozunda yardımcı olabilecek bir non-invaziv yöntemdir. Ġleriki yıllarda 

kullanımı artması beklenen doppler uygulamasının tanı koymanın  ötesinde daha çok 

prognozu öngörmede kullanılması beklenmektedir.  

Anahtar sözcükler: Hemoglobinopati, Duktus Venosus Doppler, 

Ultrasonografi 
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                         VII. ABSTRACT 

 

Background and Aim:. Hemoglobinopathies in our mediterranean region is the 

most common disease, are a group of disorders that needs to follow more closely in 

case of pregnancy.  In our study pregnant women with hemoglobinopathies,  we 

wanted to investigate the evaluation of the ductus venosus doppler and effects on the 

pregnancy outcomes, in population of 11- 13+6 (week - day)pregnant women to 

investigate any fetal influnce due to the fetal anemia 

Methods:.  In our obstetrics outclinic,  total 200 pregnant women who admitted to 

for pregnancy examination with 100 pregnant women with hemoglobinopathies and 

100 healthy pregnant women were included to our study. Ultrasonography (USG) 

was performed to 200 pregnant women and the ductus venosus doppler (DVD) flows 

were evaluated. The results were statistically analyzed. 

Results: Hemoglobin was found average 10.19 ± 0.90  in the group of 

hemoglobinopathies. In terms of hb values between the two groups were 

significantly different.  There was significantly relationship  between Vmax, Vmin, 

S/D and reverse 'a' wave with fetuses with hemoglobinopathies. Vmax, Vmin and 

S/D parameters were higher in the group of hemoglobinopathies (respectively mean 

value, 31,3 ± 1.66, 8,90 ± 0.81, 2,97 ± 0.49). Reverse 'a' wave was detected 

especially in all fetuses with sickle cell anemia. There was no significantly 

relationship between the groups in terms of PI, RI and HR. 

Conclusion:. Ductus venosus doppler is a non-invasive method that may help for the 

diagnosis and prognosis fetus with hemoglobinopaties. In the coming years, 

application of doppler is expected to use for predicting the prognosis more than 

diagnosis 

Key words:  Hemoglobinopathies,  Ductus venosus doppler,  Ultrasonography 

 



2 

 

 

                                         1. GĠRĠġ VE AMAÇ 

 

Hemoglobinopatiler,  günümüzün önemli hastalık gruplarından birisidir.  Eski 

çağlarda; özellikle Akdeniz, Afrika, Güney Asya ve Ortadoğu‘da  yenidoğan 

çocuklarda ilerleyen aylarda ağrılı krizler, tekrarlayan enfeksiyonlar ve ani ölümler  

sık görülürmüĢ. Son yıllardaki bilimsel geliĢim ve beraberinde gelen teknik 

ilerlemeler, bu tür ölümlerin nedenini ortaya koymada baĢarılı olmuĢtur. 

Hemoglobinopatiler  denen hastalık grubu bu tür ölümlerin ve hastalıkların nedeni 

olarak gösterilmiĢtir (1). 

Hemoglobinopatiler, özellikle yukarıda saydığımız bölgelerde akraba 

evliliğinin sık olması nedeniyle daha çok görülmektedir. Akraba evliliğinin sık 

olduğu yerlerde görülmesi bize etyolojide kalıtımsal geçiĢin etkili olduğunu 

göstermektedir. Hemoglobinopatilerin tanısı,  günümüz modern tıbbın ilerlemesiyle 

daha erken konulabilmekte ve böylece tedavisi ona göre yapılmaktadır. 

Hemoglobinopatisi olan çiftler,   gebelik durumunda uygun gebelik haftasında kadın 

doğum uzmanına baĢvurursa,  yapılacak uygun testlerle fetus hakkında ayrıntılı bilgi 

sahibi olabilirler. Günümüzde fetusa yönelik tanı koymak için yapılan testler daha 

çok giriĢimseldir. GiriĢimsel testler,   fetus hakkında kesin bilgi vermekle birlikte bu 

tür giriĢimsel iĢlemlerin de kendine özgü komplikasyonları bulunmaktadır. Son 

yıllarda geliĢen teknolojiyle beraber gebelere uygulanan ultrasonografide kullanılan 

parametreler,  fetus hakkında az da olsa ileriye yönelik bilgi verebilir. Özellikle son 

on yılda kullanımı artan duktus venosus doppler(DVD) parametresi fetusa geçen kan 

akımı hakkında yeterli bilgi vermekle birlikte,  fetusun geliĢimi açısından da yeterli 

bilgi verdiğini söyleyebiliriz.  

           Hemoglobinopatisi olan gebelerde  genellikle anemi mevcuttur.  Gebelikte 

fizyolojik bir anemi zaten mevcutken, hemoglobinopati mevcudiyeti  dolayısıyla 

aneminin derinliği artar.  Anemisi olan insanlarda  periferdeki hücrelerin  yeterli kan 

akımı alabilmesi için vücud kendi damarlarından geçen kan akımı hızını arttırır. Bu 

artıĢlar,  USG‘de doppler indexlerine farklı Ģekilde yansıyabilmektedir.      
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           Hemoglobinopatisi olan gebelerde,  hem gebeliğin verdiği,  hem de 

hemoglobinopatiden dolayı oluĢmuĢ anemi durumlarında  fetusa geçen kan akım hızı 

da farklı olabilmektedir. Kan akım hızı farklılığını tespit edebilmek için yapılacak 

USG‘de en iyi  duktus venosusdan faydanılabilir. Tecrübeli bir kadın doğum 

uzmanının yapacağı duktus venosus doppler çalıĢması bize fetusun geleceği 

hakkında yeterli bilgi verebilir.  

           Bizim çalıĢmamız,  hemoglobinopatisi olan gebelerle normal gebeleri 

karĢılaĢtırarak fetuslar arasında duktus venosus doppler indexleri açısından farklılığı 

tespit etmek için  yapılmıĢtır. Bu çalıĢmada  fetusların hemoglobinopatiden dolayı 

etkilenip etkilenmediğini saptamak,  prognozu hakkında bilgi alabilmek ve 

öngörebilmek ve gerektiği durumlarda riskli gebelik gruplarını belirlemek amacıyla 

DVD uygulaması yapılmıĢtır.  
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2. GENEL BĠLGĠLER 

 

 

2.1 HEMOGLOBĠNOPATĠLER 

 

           2.1.1 Orak Hücre Anemi Hastalığı  

Nokta mutasyonlar sonucu, normal hemoglobinin(Hb) beta zincirinin 6. 

sırasındaki glutamik asit yerine valin gelmesiyle oluĢan bir hastalıktır. Aminoasit 

diziliĢindeki bu değiĢiklik sonucu oluĢan gen hemoglobin, HbS olarak adlandırılır. 

HbS geni primer olarak Afrika, Hindistan, Türkiye, Güney Ġtalya, Yunanistan, 

Ortadoğu, Kuzey ve Güney Amerika zencilerinde sık görülmektedir. Ülkemizde 

yaĢayan Eti Türklerinde insidansın %13.6 – 16.8 olduğu bildirilmiĢtir (1) .  Hastalık 

homozigotlarda orak hücreli anemi,  heterozigotlarda orak hücre taĢıyıcı olarak 

belirir. TaĢıyıcılar Plazmodium Falciparum enfeksiyonuna karĢı  bir miktar koruma 

sağlar. Ancak ne yazık ki homozigot hastalarda kronik hemolitik anemi oluĢur ve 

vazookluzif krizler nedeniyle hastalar kaybedilebilirler (2). 

HB-S, karakteristik olarak bazı durumlarda sıvı özelliğini kaybederek uzun 

mikrotübüler taktoid adı verilen yapılar oluĢtururlar. Bu alyuvarlar taktoidler 

nedeniyle uzun bir fleksil hal alırlar ve hafifçe eğilirler.  Bu görünümleri nedeniyle 

orağa benzediklerinden orak hücreli anemi  ismini almıĢlardır.  Sadece deoksijene 

HbS taktoid oluĢturur.  Hücrede HbS ne kadar çoksa taktoid oluĢumuna eğilim de o 

kadar fazla olur. Bu nedenle Hbs düzeyi %100 olan hastalarda eritrositler her an 

oraklaĢmaya eğilimlidir. Heterozigotlarda bu oran %30-40 oranındadır. TaĢıyıcılarda 

fizyolojik olmayan dehidratasyon gibi durumların oluĢmasıyla oraklaĢma görülür.   

HbS bir beta zinciri mutasyonudur. Bu nedenle 6 aydan önce klinikte kendini 

göstermez.  Bu döneme kadar HbF nedeniyle oranı  düĢüktür (HbF=alfa2gama2) (2). 

Orak hücreli anemi, yaĢamın erken döneminde ortaya çıkan ağır bir hemolitik 

anemi, kemik iliği, dalak, böbrek ve merkezi sinir sistemi tutulumu ile seyreden bir 
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vazookluziv hastalıktır. Çocuklardaki ilk yakınmalar olan tekrarlayıcı ağrılı krizler,  

araya giren hastalıklarla iliĢkili olabilen veya olmayan derin yerleĢimli kemik ve 

eklem ağrıları Ģeklindedir. SıklaĢmaları durumunda yıkıcı etkileri olabilen bu ağrı 

atakları hastaların mağdur durumuna gelmesine ve ağrı kesicilere bağımlı olmalarına 

neden olabilirler. Organ hasarları erken çocukluk döneminde baĢlar. Sonunda 

organın iĢlevini tamamen yitirmesine yol açan  enfarktüsler,   yaĢamın ilk 10 yılında 

ortaya çıkarlar. Hastalığın baĢlıca hedeflerinden birisi böbrek medullasıdır.  

Böbrekler değiĢmez bir Ģekilde idrarı konsantre edebilme yeteneğini kaybederler ve 

hastalarda makroskopik hematüri atakları ortaya çıkabilir.  Orak hücreli anemi 

hastalarında serebrovasküler tromboz veya ağır sepsise bağlı ölüm riski de söz 

konusudur. Dalak iĢlevinin kaybı ve kemik iliği ile, kemiklerdeki tekrarlayan 

enfarktüsler Streptococcus pneumoniae,  Haemophilus influenza ve Salmonella 

enfeksiyonlarına zemin hazırlar (2).  

Tekrarlayan vazookluziv krizler geçiren eriĢkin orak hücreli anemi 

hastalarında önemli kemik ve eklem hastalığı( femur ve humerus baĢının aseptik 

nekrozu, kas erimesi ve baĢlıca eklemlerde fleksiyon kontraktürü) geliĢebilir.  Bu 

bireylerde akciğer damarlarındaki hasarlanma yaĢamın ikinci veya üçüncü 10 yılında 

pulmoner hipertansiyona,  kalp yetersizliğine ve ölüme neden olabilir.  Hastalarda 

uzun süreli transfüzyon tedavisi uygulanıyorsa,  krizler (ilerleyici demir yüklenmesi 

riski olmakla birlikte) önlenebilir (2).  

Özetle orak hücreli anemi hastalığının kliniği, hemolitik anemiye ve 

vazookluzif krizlere göre ikiye ayrılır.   Ağır hemolitik anemiye bağlı olarak  anemi,  

sarılık,  kolelitiazis,  aplastik anemi ve hemolitik krizler görülürken,  vazookluzif 

krizlere  bağlı olarak  da  daktilit,  sekestrasyon krizi,  otosplenektomi,  ayak 

ülserleri,  priapizm ve renal medullar nekroz görülür (2). 

Anemi normokrom ve normositerdir.  Hafif veya ağır formlarda karĢımıza 

çıkabilir.  Retikülositoz,  nötrofili,  hafif trombositoz görülebilir.  Periferik yaymada 

orak hücreler,  artmıĢ polikromazi,  normoblastlar,  hiposplenizm varsa Howell-Jolly 

cisimcikleri vardır.  Eritrosit sedimentasyon hızı azalmıĢtır. Ürat seviyesi 

yükselmiĢtir (3). Tanı hemoglobin elektroforezi ile konur (2). 
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Tedavisinde krizler esnasında krizlerde eritrosit transfüzyonu hayat 

kurtarıcıdır. Hemoglobin 9-10 g/L‘nin üzerine çıkarılmalıdır (4).  

Kardiyorespiratuvar distres varsa parsiyel kan değiĢimi gerekebilir.  Bakteriyel sepsis 

ve menenjit akılda tutulmalı ve 5 yaĢın altında fatal seyredebileceği unutulmamalıdır.  

Hastalara 3-4 aydan sonra oral penisilin profilaksisi, 2 yaĢında pnömokok aĢısı,  4 

yaĢında rapeli ve rutin aĢı programına uygun konjuge hemofilus influenza aĢısı 

uygulanmalıdır (5). Aile uyarılmalı, ateĢlenme, gastroenterit gibi bulgular varlığında 

hemen hekime baĢvurmaları sağlanmalıdır. Ağrılı krizlerde hidrasyon ve transfüzyon 

desteği yanında ağrı kesiciler kullanılmalıdır.  Amaç HbS düzeyini %40‘ın altına 

indirmektir (6).  Sık transfüzyon alan hastalarda hemosideroza dikkat edilmelidir.  

Bacak ülserlerinde çinko desteğinin faydalı olduğu bildirilmiĢtir (7).  Çok ağır 

hastalarda kemik iliği nakli uygulanabilir.  Fetal hemoglobin düzeyini arttırarak HbS 

oranını azaltan hidroksiüre,  eritropoetin, bütirik asit analogları deneme safhasındadır 

(2).  

 

2.1.2 Orak Hücreli Anemi TaĢıyıcılığı 

Orak hücre anemi taĢıyıcılığı,  hemoglobin S formunun heterozigot olanıdır. 

Anemi ve klinik hastalığa yol açmaz.  Çok sık görülen bir genetik anomalisi olan 

orak hücre anemili taĢıyıcılığı,  siyahi Amerikalıların %7-8 inde saptanır.  Bazı 

Afrika ülkelerinde orak hücre taĢıyıcılığı sıklığı daha da fazla olabilir ve talasemi ile 

birleĢik bir heterozigot formu ortaya çıkma olasılığı giderek artar.  Bu durumun sıtma 

insidansının yüksek olduğu yerlerde orak hücre hemoglobininin sağladığı bir 

sağkalım avantajını yansıttığı düĢünülmektedir. B-globin zincirinin 6. 

pozisyonundaki glutamik asitin yerini valine bıraktığı aynı mutasyonu Afrika‘nın 4 

farklı yöresinden köken alması hemoglobin S‘nin üstlendiği koruyucu rolün daha 

ileri bir göstergesidir (8). 

Tek bir orak hücre geninin kalıtımsal aktarımı bireylerin genel sağlığını 

etkilemez.  YaĢam süresi normaldir,   ağrılı krizler ve organ hasarı meydana gelmez. 

Orak hücre taĢıyıcılığı ile iliĢkili tek anomali,  hastaların yaklaĢık %3‘ünde kendi 

kendisini sınırlayan ağrısız bir hematürinin meydana gelmesidir.  Ağır egzersiz ve 
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dehidratasyon veya oksijen basıncının çok düĢük olduğu yerlerde bulunulması gibi 

nedenlerle orak hücre krizlerinin ve ani ölümlerin meydana geldiğini ifade eden az 

sayıda bildirim vardır (1). 

  

2.1.3 Beta Talasemiler  

Talasemi, ilk defa 1925‘de hayatlarının ilk yıllarında derin anemi ve 

splenomegali geliĢen bebekleri tanımlayan pediatrist Thomas Cooley tarafından tarif 

edilmiĢtir.   Daha sonra benzer vakaların görülmesi üzerine bu herediter hemolitik 

anemiye Van Jaksch anemisi,  splenik anemi,  eritroblastozis,  Akdeniz anemisi 

adları verilmiĢtir. 1936‘da George Whipple ve Lesley Bradford inceledikleri 

vakaların Akdeniz civarı ülkelerden geldiğini saptadıkları hastalara Yunanca 

deniz(thalassa = Akdeniz, eski Yunanca)  anlamına gelen ―thalassemia‖ adını 

vermiĢlerdir. Daha sonra bu hastaların yalnız Akdeniz ülkeleri toplumlarında 

olmadığını diğer toplumlarda da bulunduğu tesbit edilmiĢtir (8). 

Talasemi dünyada en sık görülen genetik hastalık olarak öngörülmektedir 

(yaklaĢık 150 milyon).  Oldukça yüksek sıklıkta olup Akdenizden orta Asya‘ya, 

Hindistan‘a,  Burma ve güneydoğu Asya‘ya kadar yayılmıĢtır. 

Hemoglobini oluĢturan beta globin zincirlerinin yapısında veya sayısında tam 

veya kısmi  eksiklik görülürse B talasemi hastalığı ortaya çıkar.  B globin zincirinde 

tek taraflı eksiklik varsa beta talasemi taĢıyıcılığı(BTT) ortaya çıkarken,  iki zincirde 

de eksiklik olursa beta talasemi major(BTM) hastalığı ortaya çıkar.  Bunun yanında 

globin zincirin ikisinde de mutasyonlar oluĢup eğer klinik olarak BTM gibi ağır tablo 

ortaya çıkmazsa beta talasemi intermedia(BTĠ) adlı hastalık görülür. 

 

2.1.3.1 Beta Talasemi Major(BTM) 

Beta talasemi majör,  beta talaseminin en ağır kliniğini gösteren tipidir. 

Kliniğin ağırlığı moleküler bozukluğun derecesine,  yani mutasyona bağlıdır.  Klinik 

bulgular hayatın ilk yılı içerisinde görülür. Bebekler doğumda HbF‘in 
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yüksekliğinden dolayı sağlıklıdır.  Gamma zincir yapımı hayatın ilk 4-6 ayı içinde 

hızlı bir Ģekilde azalır ve bu zaman süresinde bebeklerde giderek ağırlaĢan anemi 

geliĢir.  Anemi ile birlikte sarılık,  splenomegali ve hafif hepatomegali de mevcuttur. 

Bebekler büyüdükçe Cooley anemisinin tipik görünümünü alır.  Çocuklarda geliĢme 

geriliği,  maksiler bölge kemiklerinde hipertrofi ve frontal kemiklerde çıkıntı ile yüz 

özel bir görünüm alır.  Buna eskiden mongoloid görünüm denirdi.  Humerus ve 

femur gibi uzun kemiklerin epifizindeki çizgilerin erken birleĢmesi sonucu kemikler 

kısalır. Ekstremitelerin uzun ve küçük kemiklerinde korteksin incelmesi ve 

osteoporoz görülmesi aĢikardır.  Sonuç olarak patolojik kırıklar görülür.  Osteopeni, 

kompresyon kırıklarına neden olan osteoporoz ve vertebraların trabekülasyonu, 

düzenli transfüzyon uygulanan ve demir Ģelasyonu yapılan hastalarda bile 

görülebilen ciddi komplikasyonlardır.  Deri safra pigmentleri ve demir birikiminden 

dolayı (hemokromatozisden) dolayı kirli sarı renktedir (9).  AteĢ, kilo kaybı, 

hiperürisemi hipermetabolik duruma bağlı olarak gözlenebilmektedir.  Özellikle  

çocuklarda enfeksiyona yatkınlık ölüme neden olabilmektedir.  ArtmıĢ eritroid 

aktiviteye bağlı olarak folik asit eksikliği sıklıkla görülür.  Maksiler kemik 

deformitelerine bağlı olarak diĢ problemleri ile ısırma ve çiğneme bozuklukları 

geliĢir.  Ekstramedüller hematopoetik kitlelerin lokalizasyonlarına bağlı olarak 

nörolojik bulgular görülebilmektedir.  Epistaksis ve hemostatik diğer problemler 

karaciğer fonksiyonlarındaki bozulmaya bağlı olarak geliĢir ve daha çok koagülasyon 

faktörleri sentez bozukluğu sonucu oluĢur.  Hemoglobin yıkım ürünlerinin renal 

tübüllerde birikimine bağlı olarak oluĢan renal tübüler dilatasyona bağlı böbreklerde 

büyüme,  orta derecede proteinüri ve mikroskobik hematüri,  interstiyel nefrit demir 

depolanmasına bağlı olarak meydana gelmektedir. Böbrek fonksiyonlarındaki 

azalmaya bağlı hiponatremik ve hipokloremik alkaloz da geliĢebilmektedir.  EriĢkin 

hasta grubunda safra taĢları,  kolesistit ve diyare oluĢabilir.  Bu oran talasemi majör 

hastalarında % 2,3-76 arasında olduğu bilinmektedir (9). 

Talasemi hastalarında ayrıca boy kısalığı, puberte gecikmesi ve 

hipogonadizm ile seksüel fonksiyon bozukluğu, diyabet, hipotiroidizm ve 

hipoparatiroidizm görülebilmektedir.  Klinik seyir çok değiĢik olmasına rağmen beta 

talasemi majörlü olgular bebeklikten itibaren periyodik olarak eritrosit 

transfüzyonuna ihtiyaç gösterirler. Dalağın tedricen büyümesi ile geliĢen 
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hipersplenizm aneminin derinleĢmesine neden olur.  Tüm olgularda hemokromatozis 

kaçınılmaz bir bulgudur. Miyokardda demir birikmesinden dolayı oluĢan kalp 

yetmezliği 10-20 yaĢ civarında ortaya çıkar.  Ölümlerin % 70‟i demir fazlalığının yol 

açtığı kardiyak dekompansasyona bağlıdır (10). OnbeĢli yaĢlarda ventriküller 

ekstrasistoller ortaya çıkar ve sıklığı giderek artar.  Demir birikimi önlenmedikçe, 

kalp yetersizliği kardiak belirtilerin baĢlangıcından itibaren 2-3 yıl içinde geliĢir. 

        Anemi çok ağır ve hipokrom mikrositer tiptedir.  Periferik kan yaymasında 

eritrosit değiĢiklikleri çok belirgindir.   Ağır hipokromi ve mikrositoza ek olarak 

poikilositoz,   anizositoz ve target hücreleri mevcuttur.   Ayrıca  çok sayıda 

çekirdekli eritrositler (normoblast) görülür.  Transfüzyon yapılmazsa Hb düzeyi 

5g/dl‘nin altındadır.  Serum demiri yüksek,  demir bağlama kapasitesi azalmıĢtır.  

Hemoliz nedeniyle indirekt bilirubin ve yetersiz eritropoezin belirtisi olarak LDH 

yüksektir.   Hb Elektroforezinde %50-90 HbF görülmesi tanı koydurucudur.   HbA2  

%7‘ye kadar yükselebilir.  HbA2 normal düzeyde bile olsa HbA‘ya oranı çok 

artmıĢtır (11) . 

        Tedavide eritrosit süspansiyonu transfüzyonu hemoglobin seviyesini 10 g/dl‘nin 

üzerinde tutmak içindir.  Bu transfüzyonun belirgin klinik yararı normal aktivite 

sağlaması ve progresif olarak kemik iliği geniĢlemesini önlemesidir.  Transfüzyonlar 

her 4-5 haftada bir gereklidir.  Hemosiderozis uzamıĢ transfüzyon tedavisinin 

istenmeyen ve fatal neticesidir.  Çünkü her 200 ml eritrosit süspansiyonunda 200 mg 

demir vardır ve fizyolojik olarak atılamaz.  Demir,  demir bağlayan ajanlarla, 

özellikle desferoksamine ile düĢürülebilir.  Splenektomi organın boyutu veya 

sekonder hipersplenizm sebebi ile sıklıkla gerekir.  Ama esas hematolojik hastalık 

üzerine etkili değildir.  Pnömokok aĢısı ile immunizasyon endikedir ve profilaktik 

olarak penisilin tedavisi bazı uzmanlar tarafından önerilmektedir.  Kemik iliği 

transplantasyonu  klasik kemik iliği,  periferik kandan kök hücre nakli ve kordon 

kanından kök hücre nakli Ģeklinde olabilir (12,13).  Anormal beta globin geni 

tedavisi halen aktif olarak araĢtırılmaktadır (11).  Intrauterin transplantasyon deneme 

aĢamasındadır (14). 
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2.1.3.2 Beta Talasemi Ġntermedia(BTĠ) 

      Kan transfüzyon gereksinimi olmaksızın, Hb düzeyinin 7 gr/dl veya üzerinde 

tutabilen hastalara talasemi intermedia denir.  Aneminin derecesi hipersplenizm, 

enfeksiyon varlığı veya folat eksikliği gibi nedenlerle ağırlaĢmakta ve çok 

değiĢkenlik göstermektedir.   Genellikle kan transfüzyon gereksinimi yoktur. 

Parvovirus veya diğer enfeksiyonlara bağlı aplastik krizler olabilmekte ve buna 

bağlı olarak da hayatı tehdit eden anemi görülebilmektedir.   

     Talasemi intermedia hastalarının bazıları normal büyüme,   geliĢme ve seksüel 

maturasyon göstererek eriĢkin yaĢa kadar ulaĢtıkları halde bazı BTĠ‘li hastalarda 

kardiyomegali,  osteoporoz,  kırıklar,  artrit,  splenomegali ve hipersplenizm gibi 

komplikasyonlar geliĢebilmektedir.  Bu komplikasyonlar talasemi majordaki gibi Hb 

seviyesini normal düzeylerde idame ettirip endojen eritropoezi suprese edecek 

Ģekilde transfüzyon programları  ile önlenebilmektedir.   Periferik kan bulguları ve 

eritrosit indeksleri beta talasemi majorde olduğu gibidir.   Ancak Hb elektroforezinde 

HbA,  HbF ve HbA2 seviyeleri değiĢkenlik göstermektedir (8). 

 

 

 

2.1.3.3 Beta Talasemi TaĢıyıcılığı(BTT) 

       Talaseminin heterozigot formu olup herhangi bir klinik tabloya yol açmaz. 

Globin zincirinin bir tanesi sağlamdır.   Periferik kan yaymalarında eritrositlerde 

hipokromi,  mikrositoz,  anizositoz,  poikilositoz,  target cell ve bazofilik stipling 

olabilir (8).  Hb elektroforezi vakaların %90‘ından fazlasında HbA2‘nin %3.4‘ten 

%7‘ye kadar yükseldiğini gösterir ve bu bulgu tanı  koydurucudur.  Tedavide ek bir 

Ģey yapmaya gerek yoktur.  Sadece folik asit desteği yapılabilir.  Ayrıca BTT‘li 

çiftlere  prekonsepsiyonel genetik danıĢmanlık önerilmesi gerekir (8). 
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2.2 BĠRĠNCĠ TRĠMESTER ULTRASONOGRAFĠ 

 

2.2.1 BaĢ-popo mesafesi (CRL) 

 11 – 13+6(hafta –gün) gebelik haftalarında, mid-sagittal düzlemde fetus 

nötral pozisyondayken, baĢ ile popo arası mesafe ölçülerek CRL değerlendirmesi 

yapılır (Ģekil 1).  Fetusta büyüme geriliğinin varlığı,  son adet tarihine (SAT) göre 

beklenen ve CRL ölçümüne göre tespit edilen gebelik haftalarının karĢılaĢtırılmasıyla 

araĢtırılabilir.  

 

 

ġekil 1: Nötral pozisyondayken fetusun CRL ölçümü (FMF 2004) 

 

2.2.2 Duktus Venosus (DV) 

Duktus venosusu,  umblikal venden gelen oksijenden zengin kanın kalbe 

ulaĢmasını,  foramen ovale yoluyla sol atriuma geçtikten sonra koroner ve serebral 

dolaĢıma gitmesini sağlayan özel bir Ģant olarak tanımlayabiliriz.  Tüm prekardial 

venler arasında fetal myokardial hemodinami ve fonksiyonu hakkında en iyi ve en 

güvenilir,  kolay tekrarlanabilir doppler akım spektrumlarını veren duktus venosustur  

(15). Diğer venler ile karĢılaĢtırıldığında DV‘nin en önemli özelliği tanı koydurucu 

potansiyele sahip olan tek ven olmasıdır. Kapiller sistem ile diğer venler bağlantıda 

iken, DV tek geniĢ ven olan Umblikal ven (UV) ile bağlantılıdır.  
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Fetusun dorsoposterior pozisyonda olduğu durumda,  doppler sinyallerinin en 

hızlı ve en kolay tespit edildiği saptandığı bilinmektedir. Venöz damar sistemi 

hakkında hızlı bir görselliğin ve adaptasyonun sağlanabilmesi için, ilk önce 

v.umblikalisin  intrahepatik akım yolunun saptanması gereklidir.  Optimal ayarlama 

ya fetal abdomenin eğik transversal kesitinde ya da median sagittal düzlemde 

yapılmaktadır (16,17). Duktus venosusun baĢlangıcı,  intrahepatik  v.umblikalisin 

uzantısında saptanmaktadır.  Seyri boyunca huni Ģeklinde bir geniĢleme ile maksimal 

uzunluğu 20 mm olarak saptanmaktadır ve  çapı nadiren 2mm‘yi aĢmaktadır (17). 

V.umblikalis ile duktus venosus arasındaki kan akım hızları belirgin olarak 

renk kodlaması yardımı ile ortaya konmaktadır. Duktus venosus, içindeki 3-4 kat 

hızlı kan akım hızları ile ‗Aliasing etkisi‘ (ġekil-2) olarak da bilinen renk 

dönüĢümüne neden olmaktadır. Direkt olarak duktus venosusun  baĢlangıç noktasına 

(renk dönüĢümünün olduğu nokta), akım sinyallerinin kaydı için doppler penceresi 

(sample volume) yerleĢtirilir (16,18). Doppler penceresi bu sırada sadece damarı 

kaplayıcı Ģekilde tutulmalı,  aksi halde yakın komĢuluktaki v.umblikalis ve hepatik 

venlere ve ait akımlar artefaktlara neden olmaktadır.  Duktus venosusun akım hızı, 

huni Ģeklindeki yapısı nedeniyle baĢlangıç noktasında bitiĢ noktasına göre daha 

yüksektir. Optimal bir akım eğrisinin tespit edilebilmesi için  doppler açısının 30 

derecenin altında tutulması önerilmektedir (19). 

 

 

 

 

 

 

 

 

ġekil 2 : Fetal abdominal median sagittal kesi Umblikal venin, Duktus venosusa(sarı) 

boĢalıĢı. Renk değiĢimi (Aliasing fenomeni) buradaki en yüksek hızlı bölgeyi 

yansıtmaktadır. 
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ġekil:3 (A) Normal bir trifazik duktus venosus dalga formu.  (B) Ters A dalgası izlenmekte 

 

 

2.2.2.1 Akım Eğrileri ve Endeksleri 

 Doppler sonografi tecrübesi yeterli olan klinisyenler,  olguların % 94‘ünde 

duktus venosusa ait doppler sinyallerini net olarak ortaya koyabilmektedir (16). 

Duktus venosusun normal doppler akım eğrisi kalp siklusu sırasında devamlı trifazik 

bir ileri akım göstermektedir. Venöz sistemdeki en hızlı akım olarak duktus 

venosustaki akım hızları bilinmektedir  ve duktus  venosus  ‗streamlining effect‘den 

sorumlu tutulmaktadır. Duktus venosustaki akım hızlarının gestasyonel yaĢ,  fetal 

solunum,  vücut hareketlerine ve  fetal kalp frekansına  bağımlı olduğu bilinmektedir 

(18). 18. ve 40. gebelik haftalarında duktus venosusun maksimal akım hızı 

ortalamaları  65cm/s‘den  75cm/s‘ye çıkmaktadır (18).  Ġnspirasyon sırasındaki 

duktus venosustaki kan akım hızı,  solunum hareketlerinin yoğunluğuna bağlı olarak 

normal sınırın 2-3 katına çıkabilmektedir. 

Duktal akım muayenesi, umblikal arter  doppleri gibi öğrenilmesi kolay 

olmayan, zaman gerektiren  ve duktus venosusun yerini iyi bilen  uygulayıcılara 

gereksinim duyan bir incelemedir.  Öğrenme eğrisi 80 vaka ile olabilmektedir.  

Ancak ilk trimesterde DVD‘de görülen a dalgasının yokluğu veya ters a dalgası,  

fetal geliĢim, fetal anormallikleri,  aneuploidileri ve  fetal ölümleri saptamaya 

A 

A 

S 
D 

A 

B 
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yardımcı olduğu için ileri ki dönemlerde ilk trimester taramasına rutin girebileceği ön 

görülebilir.  

 

2.3 PRENATAL TANI YÖNTEMLERĠ  

Ġnvaziv prenatal tanı yöntemleri hemoglobinopatilerin tanısında oldukça 

yaygın uygulanmaktadır.  Koryonik villus dokularının incelenmesi prenatal tanıda 

kesin sonuç sağlayan bir yöntemdir. 

 

2.3.1 Chorionic villus sampling (CVS) 

11 – 13+6(hafta –gün) gebelik haftaları arası uygulanır. Koryon frondosum 

aktif mitotik villus hücreleri içerdiğinden alınacak biyopsinin hedefidir. Proliferatif 

sitotrofoblastlar mitotik olarak aktiftirler ve gerektiğinde 24 saat gibi bir zamanda 

direkt, hızlı karyotipleme olanağı verirler. Mezenkimal öz ise doku kültürü için 

değerlendirilip taĢıyıcılık veya hastalık hakkında ve  kromozomal yapı için kaynak 

olabilmektedir (20). 

Koryon villus biyopsisi fetus hakkında hemoglobinopatiye ait taĢıyıcılık veya 

hastalık olup olmadığı hakkında %100‘e yakın bilgi verir.  Ayrıca kromozom yapısı 

hakkında da  bilgiyi verir (21 ).   CVS öncesinde detaylı bir ultrasonografi ile gebelik 

haftası,   koryon pozisyonu ve morfolojisi,  uterus anatomisi,   fetus sayısı,  fetal 

durum ve fetal anatomi belirlenmelidir (22). 

 

2.3.2 Amniosentez 

Amniyon sıvısı, fetusun kendisinden salgılanan (baĢta fetal idrar) sıvılardan , 

amniyon zarındaki hücreler ve desidual hücrelerden oluĢur. En sık kullanlan ve 

morbiditesi en az olan yöntem olan amniosentez,  prenatal tanı amaçlı kullanılan 

invaziv giriĢimlerin en eskisi olanıdır. Ġlk olarak 19.yüzyılda uygulanmıĢtır. 

Gebeliğin elektif sonlandırılması, polihidramniyos tedavisinde ve daha ileriki 



15 

 

zamanlarda amniyografi için kullanılmıĢtır (23). Genetik amniyosentez 30 yıldan 

beri  kullanımdadır. Ġlk prenatal cinsiyet analizi Fuch ve Riis tarafından  1956‘da 

amniyosentez ile elde edilen hücrelerde yapılmıĢtır. Amniyotik sıvı hücrelerinin 

kültürlerinden baĢarılı bir Ģekilde insan karyotipi belirlenmesi ilk defa Steele Breg 

tarafından yapılınca, insan sitogenetiği yepyeni bir alan olarak ortaya çıkmıĢtır (24). 

1968 de Valenti‘nin grubu tarafından Trisomi 21 tanısı  konulmuĢtur. 

Amniyosentez; genellikle transabdominal yoldan 16-18. gebelik haftaları 

arasında yapılır. 20. haftaya kadar da uygulanabilmektedir. 
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3.GEREÇ VE YÖNTEM 

 

 

3.1 Hasta Seçimi 

 

ÇalıĢmamız için  Çukurova Üniversitesi Tıp Fakültesi GiriĢimsel Olmayan 

Kinik AraĢtırmalar Etik Kurulu‘ndan 06.09.2012 tarihinde 11 nolu toplantı sayısı 

karar 5 sayılı izinle etik kurulu izini alınmıĢtır. ÇalıĢmamıza 01.10.2012 – 

01.10.2013 tarihleri arasında Mustafa Kemal Üniversitesi,  Tıp Fakültesi Hastanesi 

Kadın Hastalıkları ve Doğum Anabilim Dalı gebe polikliniğine ilk trimesterde CVS 

için baĢvuran,  son adet tarihine (SAT) göre 11- 13+6(hafta –gün) tekil gebeliği ve 

bununla birlikte hemoglobinopatisi olan 100 hasta dâhil edimiĢtir.  100 hastanın 60 

tanesi talasemi taĢıyıcısı,  36 tanesi orak hücre anemi taĢıyıcısı ve 4 hasta orak hücre 

anemi hastası Ģeklindeydi.  Diğer gruba ise SAT‘a göre 11 – 13+6(hafta –gün) tekil 

gebeliği olan ve ek hastalığı olmayan 100  sağlıklı gebe dahil edilmiĢtir.  ÇalıĢma 

grubuna ayrıntılı USG muayenesi (DVD dahil) ve CVS uygulanmıĢtır. Diğer gruba 

ise sadece ayrıntılı  USG (DVD dahil) muayenesi yapılmıĢtır. Gebelerin 

ultrasonografik değerlendirilmesi  aynı kiĢi tarafından yapılmıĢtır.  Hastaların yaĢları, 

kan grupları, gebelerin eĢ kan grupları, hemoglobinopati tipleri, obstetrik öyküleri 

kaydedilmiĢtir. ÇalıĢma Helsinki Deklarasyonu prensiplerine uygun olarak, hastalara 

detaylı bilgi verildikten sonra bilgilendirilmiĢ onam alınarak yapılmıĢtır.  Daha sonra 

hastalardan Hb düzeyini belirlemek için venöz yoldan kan alınmıĢtır. 100 

hemoglobinopatili hastaya CVS uygulanmıĢtır.  

 

3.2 ÇalıĢmaya alınmama kriterleri; 

          1. Çoğul gebelikler  

          2. HT‘ si olan gebeler 

          3. DM‘ si olan gebeler 
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          4. Uterus anomalisi olan gebeler 

          5. TGK‘sı olan gebeler 

          6. Kanaması olan gebeler  

          7. Bu parametrelere ek olarak hemoglobinopati dıĢında ek medikal hastalığı 

olan gebeler çalıĢma dıĢı bırakılmıĢtır. 

 

3.3  Ultrasonografik Değerlendirme 

ÇalıĢmamıza dahil olan gebelere, TOSHĠBA XARĠO marka PVT-375 BT 

ultrasonografi cihazı ve 3,5 Mhz transabdominal prob kullanılarak, 11 - 13+6(hafta –

gün) detaylı ultrasonografi, renkli doppler yardımıyla, duktus venosus doppler 

incelemeleri yapılmıĢtır.  Duktus venosus doppler analizinde  Vmax, Vmin, S/D, PI, 

RI, HR ve ‗a‘ dalgası incelenmiĢtir.  Yapılan ultrasonografik ölçümler Ģunlardır; 

           CRL 45-84 mm arasında midsagittal planda fetusların; 

- Duktus venosus ölçümü yapıldı;Fetus dorsoposterior verteks pozisyonunda 

iken, Vena umbilikalis, duktus venosus ve vena kava inferior görülerek, duktus 

venosusun vena kava inferiora döküldüğü en yakın yerden, 60 dereceden küçük 

doppler açısı ve düĢük filtre (50Hz) kullanılarak ölçümler yapıldı. 

 

 

3.4 Ġstatiksel Ġncelemeler 

Veri analizi için ‗Statistical Package for Social Sciences (SPSS) 19 for 

Windows‘ istatistik programı kullanılmıĢtır. Ġki grubun ortalamalarının 

karĢılaĢtırılması,   parametrik test varsayımları sağlandığında iki ortalama arasındaki 

farkın anlamlılık testi (Independent-samples-t-testi) ile yapılmıĢtır. Sonuçlar 

değerlendirilirken p<0.05 anlamlı olarak kabul edilmiĢtir. Grupların ve niteliksel 

verilerin karĢılaĢtırılmasında ―Chi-square test‖ kullanılmıĢtır.  Ġki sürekli değiĢkenin 

karĢılaĢtırılmasında ―Pearson Correlation Analysis‖ uygulanmıĢtır. 
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                                   4.BULGULAR 

 

4.1 Demografik Özellikler 

ÇalıĢmaya yaĢları 16,00–41,0 arasında değiĢen 200 gebe alındı. Tüm 

hastaların ortalama yaĢ değerleri 27,09 ± 5,66 olarak bulundu.  Hemoglobinopatisi 

olan birinci gruptaki 100 (% 50,0) hastanın yaĢ aralığı 17,0-41,0 ve ortalama yaĢ 

değerleri 27,5±5,08 olarak tespit edildi.  Kontrol grubu olarak alınan gebelerin 

bulunduğu ikinci gruptaki 100 (% 50,0) gebelerin  yaĢ aralığı 16,0-38,0  ve ortalama 

yaĢ değerleri 26,68 ± 5,24 olarak tespit edildi.  Gruplar arasında anlamlı bir farklılık 

yoktu (p>0.05). 

 Tüm hastaların CRL‘ye göre gebelik haftası aralığı 11 – 13+6(hafta –gün) ve 

ortalama haftalık değerleri 12,37 hafta ± 0.74 gün olarak bulundu. Birinci grupta 

ortalama değer 12.36 hafta  ±0.78gün,  ikinci grupta ortalama değer 12,38 hafta  ± 

0.71 gün olarak bulundu. 

Hastaların gravidaları 1-7 arasında idi ve ortalama 2,37 ± 1.27 olarak 

bulundu. 1. grupta ortalama değer 2,46 ± 1.35,  2.grupta 2,28 ± 1,19 olarak tespit 

edildi.  

Hastaların parite sayıları 0-4 arasında idi ve ortalama 1,10 ± 1.68 olarak 

bulundu. 1. grupta ortalama değer 1,17 ± 2.16,  2.grupta 1,03 ± 1.01 olarak tespit 

edildi.  

Hastaların abortus sayıları 0-3 arasında ve ortalama 0,32 ± 0.60 olarak 

bulundu. 1. Grupta ortalama değer 0,42 ± 0.68, 2. Grupta 0,22 ± 0.48 olarak tespit 

edildi. 

Hastaların yaĢayan çocuk sayıları 0-4 arasında idi ve ortalama 0,97 ± 1.02 

olarak bulundu. 1. grupta ortalama değer 0,93 ± 1,01,  2.grupta 1.00 ± 1,03 olarak 

tespit edildi.  
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Tüm demografik parametrelere bakıldığında gruplar arasında anlamlı bir 

farklılık olmadığı görülürken, sadece abortus sayıları arasında anlamlı farklılık 

olduğu tespit edildi (p>0.05). 

Tablo 1: Hastaların demografik özellikleri  

 

 

 

Tüm hastalar 

1.GRUP 

(Hemoglobinopatili 

grup) 100 hasta 

(% 50,0) 

2. GRUP 

(Kontrol grup) 

100 hasta 

(% 50,0) 

YaĢ (ort.±SD) 27,09 ± 5,66 27,5 ± 5,8 26,68 ± 5.24 

CRL’ye göre gebelik 

haftası  (ort.±SD) 
12,37 ± 0.74 

 

12,36 ± 0.38 

 
12,38 ± 0,71 

Gravida (ort.±SD) 2,37 ± 1.2 2,46 ± 1.35 2,28 ± 1.19 

Parite(ort.±SD) 1,10 ± 1.68 1,17 ± 2.16 1,03 ± 1.01 

Abortus(ort.±SD) 

 

0,32 ± 0.6 

 

 

0,42 ± 0.68 

 

 

0,22 ± 0.48 

 

YaĢayan(ort.±SD) 0,97 ± 1.02 0,93 ± 1.01 1,0 ± 1.03 

 

 

4.2  Gebe Hb Değerleri 

    Gebelerin hb değerleri 7.1 – 12.5 arasında idi ve ortalama değeri 10.19  ±  0.90 

olarak ölçüldü.  1. Grupta ortalama Hb değeri 9,70 ± 0.70 iken,  2. Grupta 10,67  ±     

0.82 olarak  tespit edildi.  Gruplar arasında Hb değeri açısından anlamlı fark  

bulundu(p:0.001). 
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Tablo 2: Gebe Hb değerleri 

 Tüm hasta 

populasyonu 

Grup 1 Grup 2 P değeri 

 

Gebe Hb Değerleri 

 

10.19 ± 0.90 

 

9,70 ± 0.70 

 

10.67 ± 0.82 

 

0.001 

 

 

 

4.3 Duktus Venosus Doppler  Bulguları 

Tüm hastaların bakılan duktus venosus doppler parametrelerinden Vmax 

değerinin ortalaması 31,08 ± 1.69 olarak ölçüldü. Birinci grupta ortalama değer 31,3 

± 1.66, ikinci grupta ortalama değer 30,83 ± 1.69 olarak bulundu. Gruplar kendi 

arasında karĢılaĢtırıldığında istatiksel olarak anlamlı fark bulundu(p: 0.032). 

Hemoglobinopatili grupta Vmax değeri daha yüksek bulundu. 

Tüm hastaların bakılan duktus venosus doppler parametrelerinden Vmin 

değerinin ortalaması 8,55 ± 0.91 olarak ölçüldü. Birinci grupta ortalama değer 8,9 ± 

0.81,  ikinci grupta ortalama değer 8,19 ± 0.87 olarak bulundu. Gruplar kendi 

arasında karĢılaĢtırıldığında istatiksel olarak anlamlı fark bulundu(p: 0.001). 

Hemoglobinopatili grupta Vmin değeri daha yüksek bulundu. 

Tüm hastaların bakılan duktus venosus doppler parametrelerinden PI 

değerinin ortalaması 1,13 ± 0.16 olarak ölçüldü. Birinci grupta ortalama değer 1,15 ± 

0.16,  ikinci grupta ortalama değer 1,11 ± 0.17 olarak bulundu. Gruplar kendi 

arasında karĢılaĢtırıldığında aralarında istatiksel olarak anlamlı  fark 

bulunmadı(p:0.05). 

Tüm hastaların bakılan duktus venosus doppler parametrelerinden RI 

değerinin ortalaması 0,65 ± 0.05 olarak ölçüldü. Birinci grupta ortalama değer 0,64 ± 

0.52, ikinci grupta ortalama değer 0,66 ± 0.07 olarak bulundu. Gruplar kendi 

arasında karĢılaĢtırıldığında istatiksel olarak anlamlı fark bulunmadı(p: 0.05). 

Tüm hastaların bakılan duktus venosus doppler parametrelerinden S/D 

değerinin ortalaması 31,08 ± 1.69 olarak ölçüldü. Birinci grupta ortalama değer 2,61 



21 

 

± 0.60, ikinci grupta ortalama değer 2,26 ± 0,49 olarak bulundu. Gruplar kendi 

arasında karĢılaĢtırıldığında istatiksel olarak anlamlı fark bulundu(p: 0.001). 

Hemoglobinopatili grupta S/D değeri daha yüksek bulundu. 

Tüm hastaların bakılan duktus venosus doppler parametrelerinden HR 

değerinin ortalaması 165,92 ± 98.12 olarak ölçüldü. Birinci grupta ortalama değer 

165,87 ± 98.91, ikinci grupta ortalama değer 165,96 ± 97.83 olarak bulundu. Gruplar 

kendi arasında karĢılaĢtırıldığında istatiksel olarak anlamlı fark  bulunmadı(p: 0.05). 

 

 

Tablo 3:  Duktus venosus doppler index değerleri 

 

  

 

Tüm 

hastalar 

1.GRUP 

(Hemoglobinopatili 

grup) 100 hasta 

(% 50,0) 

2. GRUP 

(Kontrol grup)     

      100 hasta 

(% 50,0) 

P 

değeri 

 

Vmax(ort.±SD) 

 

31,08 ± 1,69 

 

31,3 ± 1.66 

 

30,83 ± 1.69 

 

0.032 

Vmin(ort.±SD)  

8,55 ± 0.91 

 

8,90 ± 0.81  

 

 

8,19 ± 0.87 

 

0.001 

PI(ort.±SD)  

1,13 ± 0.16 

 

1,15 ± 0.16 

 

1,11 ± 0.17 

 

0.085 

RI(ort.±SD)  

0,65 ± 0.06 

 

0,64 ± 0.52 

 

0,66 ± 0.37 

 

0.057 

S/D(ort.±SD)  

2,61 ± 0.60 

 

2,97 ± 0.49 

 

2,26 ± 0.49 

 

0.001 

HR(ort.±SD)  

165,92 ± 

98.12 

 

165,87 ± 98.91 

 

165,96 ± 7.83 

 

0.729 
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Tablo 4: Duktus venosus doppler incelemesinde saptanan ters ‗a‘ dalgası sayısı 

  

 

Tüm 

hastalar 

1.GRUP 

(Hemoglobinopatili 

grup) 100 hasta 

(% 50,0) 

2. GRUP 

(Kontrol grup) 

100 hasta 

(% 50,0) 

P 

değeri 

 

Ters a dalgası 

 

15 

 

12(%12) 

 

3(%3) 

 

0.001 

 

Tüm gebelerde saptanan ters ‗a‘ dalga sayısı 15 iken,  12 tanesi 1.grupta 

tespit edilmiĢtir. 3 tanesi ise 2.grupta tespit edilmiĢtir. Gruplar kendi aralarında 

karĢılaĢtırıldığında ise istatiksel olarak anlamlı fark bulunmuĢtur(p: 0.001). 

 

4.4 CVS sonuçları 

        100 tane yapılan CVS sonucunda hastaların 1 tanesinde talasemi hastalığı, 16 

tane talasemi taĢıyıcılığı, 5 tane orak hücre anemi hastalığı,  24 tane orak hücre 

anemi taĢıyıcılığı tespit edilmiĢtir. 

 

Tablo 5: CVS sonuçları  

 

 

Yapılan iĢlem 

Talasemi 

Hastalığı 

Talasemi  

TaĢıyıcılığı 

Orak hücre 

anemi 

hastalığı 

Orak 

hücre 

anemi 

taĢıyıclığı 

Sağlam  

Fetus 

CVS(n: 100) 
            

              1 

 

16 

 

5 

 

    

    24 

 

 

54 
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                                     5. TARTIġMA 

 

 

Bölgemiz hemoglobinopatilerin yoğun görüldüğü Akdeniz bölgelerinden 

birisidir.  Hemoglobinopati hastalığının gerek tedavisi, gerek hasta bakımı hem 

aileler, hem de toplum açısından önemli bir problem teĢkil etmektedir. Günümüzde 

ilerleyen teknoloji imkanlarıyla artık hemoglobinopatilerin tanısı oldukça rahat 

konulabilmektedir. Tanı yöntemlerinden en önemlisi 11 – 13+6(hafta –gün) gebelik 

döneminde fetusun koryonundan alınan örnekleme iĢlemi, yani CVS‘dir. Bu tür 

invaziv giriĢimlerin yanında non-invaziv yöntemler de tanının yanında prognoz 

hakkında da bilgi verebilmektedir. Erken tanı ile uygulanacak doğru tedavi 

modaliteleri her anlamda hem  bebek, hem aile, hem de toplum açısından faydalı 

olacaktır.  

Hemoglobinopatisi olan gebeler, gebelik öncesinde de var olan aneminin 

gebelikte daha da derinleĢmesi nedeniyle  kendileri ve fetus  yönünden sıkıntılı bir 

süreç yaĢayabilirler.  Bildiğimiz gibi normal gebelikte  fetus,  kan ve demir ihtiyacını  

anneden alır. Anneden alınan demir yükü gebenin kendisinde var olan aneminin 

derinleĢmesine neden olur. Bu durum  fetusa geçen kan akım hızını arttırırken,  kan 

akım miktarını ise azaltır. Azalan kan akım miktarı bebekte geliĢim açısından bir 

takım problemler ortaya çıkarabilir.  

Duktus venosus, oksijenden zengin kanı sağ atriumu bypass ederek direk 

beyine ve sol kalbe götürür. Bu durumda duktus venosustaki herhangi bir etkilenme 

direk kalbi ve beyini etkiler (25) . Daha önceden yapılmıĢ olan çalıĢmalarda duktus 

venosustaki anormal akım paternleri artmıĢ fetal asidemi ve perinatal ölüm riskini 

iĢaret ettiği saptanmıĢtır ve aynı zamanda DVD fetal asideminin indikatörü olarak  

belirtilmiĢtir (26,27). Bu durumda görülen anormal akım paternleri daha çok fetal 

anemi ve kalp patolojileri ile iliĢkilendirilmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda ise fetus,  

plasentadan yeterli kan akımını annenin anemisinden dolayı alamamasından dolayı 

duktus venosusunda anormal akım paternleri gösterecektir. Anormal duktus venosus 

kan akımının  fetusta ilerleyen haftalarda   IUGR, prematürite ve perinatal ölüm 
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riskinde artıĢ yaptığına dair  birçok çalıĢma yapılmıĢtır.  Hecher ve ark. yapmıĢ 

olduğu bir çalıĢmada plasentadan yeterli kan akımı  geçmeyen  gebelerde fetal ve 

kalp etkilenmesinin olduğu fetuslarda anormal DVD akım paternleri saptamıĢlardır 

(28). Bu anormal akım paternlerinden Vmax‘ın arttığı gözlenmiĢtir. Bu anormal 

akım paternleri ise daha çok artmıĢ Vmax,  Vmin,  S/D ve ters ‗a‘ dalgasıdır. Bizim 

çalıĢmamızda DVD indekslerinden Vmax ve Vmin değerlerinin arttığını saptadık.  

Aynı zamanda S/D değerinin de arttığını gözledik. Fetusta ileriki dönemlerde 

geliĢimsel  anormallikleri gösterme açısından önemli bir belirteç de  ters ‗a‘ 

dalgasıdır. Ters ‗a‘ dalgası izlendiği zaman genellikle  ileriki dönemlerde geliĢimsel 

bir problem olacağına dair bir çok çalıĢma yapılmıĢtır. Murta ve ark. bir çalıĢmada 

toplam 372 gebede DVD  uygulaması yapmıĢlardır. Fetal geliĢimsel anormallikleri 

olan fetusların dopplerlerinde yaklaĢık  %86,2  oranında ters ‗a‘ dalgası saptanmıĢtır 

(29). YapmıĢ olduğumuz çalıĢmada CVS sonucu saptanan hemoglobinopatili 

fetusları incelediğimiz zaman 5 tane orak hücreli fetusun tamamında %100 ters ‗a‘ 

dalgası saptanmıĢtır. Bu değer bize anemisi olan fetusun DVD‘sindeki anormal akım 

paternlerini gösterme açısından önemli olduğunu göstermektedir. Ayrıca talasemi 

hastalığı saptanan tek fetusta da yine ters ‗a‘ dalgası bulunmuĢtur. Orak hücre anemi 

taĢıyıcılığı saptanan 24 fetustan  5‘inde ters ‗a‘ dalgası bulunması  fetal aneminin 

neden olduğu anormal DVD akım paternlerini gösterme açısından önemlidir.  

 Grupları kendi aralarında karĢılaĢtırdığımızda ise  anlamlı derecede farklılık 

gözlenmiĢtir. Bu durum bize ters ‗a‘ dalgasının fetal geliĢimsel patolojiyi  

öngörebilme açısından değerli bir belirteç olabileceğini göstermektedir. 

Yukarıda bahsettiğimiz gibi anemiye bağlı olarak azalan kan akımı 

sonrasında fetusta birtakım problemler ortaya çıkabilir. Bu problemlerin ortaya 

çıkmasına neden olan temel mekanizma duktus venosusda azalan kan akımına 

sekonder olarak fetal beynin vermiĢ olduğu hipoksik yanıttır.  Bu durumda hipoksik 

yanıt olarak beyin kendi kan akımını korumak için duktus venosusdan geçen kan 

akımını arttırmak isteyecektir. Buna yanıt olarak duktus venosusdan geçen kan 

akımının parametreleri değiĢecektir. Bu parametrelerden en önemlisi yapılan 

çalıĢmalarda atrial kontraksiyon sırasındaki  kan akımının yavaĢladığı ve diastol sonu 

ventriküler basıncın arttığı gösterilmiĢtir (18). Damardaki bu değiĢikliklere yanıt 
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olarak fetusta birtakım problemler ortaya çıkar. Bu problemler intrauterin geliĢme 

geriliği (IUGR), erken doğum ve buna bağlı prematürite durumu, düĢük doğum 

ağırlıklı bebek, fetal ölüm ve fetal anomalilerdir. Traislisp ve ark., Tayland 

bölgesinde talasemili gebelerde yapmıĢ olduğu çalıĢmada, fetal sonuçlar 

incelediğinde bebeklerde IUGR, erken doğum, prematürite,  düĢük doğum ağırlıklı 

bebekler ve anomalilerin insidansında artıĢ olduğunu saptamıĢlardır (30). 2009 

yılında Al Jama ve ark. Arabistan Yarımadasında yapmıĢ oldukları bir çalıĢmada ise 

orak hücreli anemili gebelerde doğum sonuçlarını incelemiĢler. ÇalıĢma sonucunda 

yine yukarıda saydığımız problemlerin insidansında artıĢ saptamıĢlardır (31). Bu tür 

problemlerin oluĢma ihtimalini daha önceden öngörebilme açısından fetusa 11 – 

13+6(hafta –gün) gebelik haftaları arasında uygulanacak duktus venosus doppleri 

bize  bu süreçte  yardımcı olabilir. Bugüne kadar literatürde hemoglobinopatisi olan 

gebelerde duktus venosus doppler çalıĢması alanında önemli bir çalıĢma 

görülmemiĢken, sadece homozigot alfa talasemi tanısı konmuĢ olan fetuslarda 

yapılmıĢ bir çalıĢma vardır. Bu çalıĢma 1999 yılında Çin‘in Hong Kong bölgesinde 

Lam ve ark. tarafından 96 gebede yapılmıĢtır. 96 gebeden 20‘sinde fetusta alfa 

homozigot talasemi saptanmıĢtır. Bu fetuslara 11 – 13+6(hafta –gün) arasında duktus 

venosus doppleri uygulanmıĢtır. Doppler sonuçlarını,  normal fetuslarla 

karĢılaĢtırdıklarında Vmax ve Vmin değerlerinin hemoglobinopatili fetuslarda 

anlamlı derecede arttığı tespit edilmiĢtir. Bunun nedenini ise alfa homozigot 

talasemili fetus annelerindeki var olan derin anemiye bağlamıĢlardır (32). Bizim 

çalıĢmamızda ise elde edilen verileri incelediğimizde hemoglobinopatisi olan 

gebelerin fetuslarında Vmax ve Vmin değerlerinin diğer kontrol grubuna göre 

anlamlı derecede arttığı saptanmıĢtır. PI, RI ve HR değerlerinde ise anlamlı 

değiĢiklik izlenmezken, S/D değerlerinde yine kontrol grubuna göre anlamlı 

derecede artıĢ saptanmıĢtır. Hemoglobinopatili fetusları kendi aralarında 

karĢılaĢtırdığımızda ise orak hücre anemili fetuslarda Vmax ve Vmin değerlerinin,  

talasemili fetuslara nazaran daha yüksek oranda arttığı saptanmıĢtır.  Talasemili 

fetuslardan ise BTM‘li  fetusların,  BTT‘li fetuslara göre Vmax ve Vmin değerlerinin 

daha yüksek oranda olduğu saptanmıĢtır. S/D değerinin de aynı Ģekilde orak hücre 

anemili fetuslarda talasemili fetuslara nazaran daha yüksek oranda arttığı 

saptanmıĢtır. ÇalıĢmamızda  hemoglobinopatili grupta 12 kiĢide ters ‗a‘ dalgası 



26 

 

saptanırken, kontrol grubunda ise sadece 3 kiĢide saptanmıĢtır. Grupları kendi 

aralarında karĢılaĢtırdığımızda anlamlı derecede farklılık gözlenmiĢtir. Bu durum 

bize ters ‗a‘ dalgasının fetal geliĢimsel patolojiyi  öngörebilme açısından değerli bir 

belirteç olabileceğini göstermektedir. Ayrıca yukarıda belirttiğimiz gibi ters ‗a‘ 

dalgası orak hücre anemili fetuslarda talasemili fetuslara oranla daha yüksek oranda 

bulunmuĢtur.   

Hemoglobinopatisi olan gebelerde yapılan DVD değerlerinin normal gebelere 

göre farklı çıkmasının birçok sebepleri vardır. Bu sebepler fetal aneuplöidi,  fetal 

kalp anomalileri, fetal anemi ve twin to twin sendromu sayılabilir (33). Bu 

sebeplerden en önemlisi  anemi olarak söylenebilir. Gebelik döneminde uygulanacak 

doğru tedavi ile anemi düzeltildiğinde fetusa geçen kan akım miktarında ve akım 

hızında düzelme olacağı için doppler indekslerinde de düzelme olacaktır. Bundan 

dolayı hemoglobinopatili gebelerde gebelik döneminde Hb seviyesini belirledikten 

sonra Hb seviyesine göre ilaç veya transfüzyon tedavisi ile anemiyi düzeltmek 

gerekir. 
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                                 6. SONUÇLAR 

     Hemoglobinopatili gebelerin kendine özgü problemleri olduğu gibi doğuracakları 

hemoglobinopatili bebekler de toplum açısından önemli problem teĢkil ederler. Bu 

problemleri çözmek için tedavi yöntemlerinden ziyade korunma yöntemlerini 

uygulamak daha akılcı olur.     Gebelik döneminde fetusun tanısını koymak için 

birçok metod geliĢtirilmiĢ ve uygulanmıĢtır. Bu iĢlemler daha çok invazivdir. Ġnvaziv 

iĢlemlerin yanında non invaziv iĢlemler de günümüzde geliĢtirilen yöntemlerdir. Bu 

yöntemlerden birisi de fetusa yönelik yapılacak doppler USG olabilir. Bizim yapmıĢ 

olduğumuz çalıĢmada fetusa yönelik DVD uygulamasıdır. Bu uygulama ile DVD‘de 

elde edilen parametreler ıĢığında fetusta hemoglobinopati varlığını ortaya koyma 

ihtimali artar.  

     ÇalıĢmamızda DVD‘de elde edilen ters ‗a‘ dalgası ile CVS sonucu tanısını 

koyduğumuz orak hücreli anemili fetuslar arasında anlamlı bir iliĢki tespit ettik. Ters 

‗a‘ dalgası orak hücreli fetuslarda daha yüksek oranda görüldüğünü  saptadık.  Yine 

az oranda da olsa talasemili fetuslar ile ters ‗a‘ dalgası arasında aynı  bir iliĢkinin 

olduğunu saptadık.  

      ÇalıĢmamızda yine Vmax,  Vmin ve S/D değerleri ile hemoglobinopatili fetuslar 

arasında anlamlı bir iliĢki tespit ettik. Vmax, Vmin ve S/D değerlerinin 

hemoglobinopatili gruplarda daha yüksek olduğunu tespit ettik.   

      PI, RI ve HR ile fetal hemoglobinopati tanısı koymada prediktif değer olmadığı 

görüldü.  

     Non- invaziv bir iĢlem olan DVD uygulaması anne ve fetusa yönelik bir risk 

oluĢturmaktadır. Ayrıca invaziv iĢlemlerin oluĢturduğu komplikasyonlar DVD 

uygulamasında yoktur.  

     Sonuç olarak DVD, hem tecrübe hem de eğitim gerektiren bir uygulamadır. 

Ancak yine de DVD uygulamasının hemoglobinopati tanısını koymada yeterli 

olabilmesi için bu alanda daha fazla bilimsel çalıĢmaya ihtiyaç vardır. 
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