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OZET

Amag¢ : Biz bu ¢alismamizda, literatiirde pek ¢ok hastalik ve patoloji igin
kullanilabilirligi arastirilan PDW, NLR, PLR, RDW gibi hematolojik belirteclerin
tubal ektopik gebelik tanisinda kullanilip kullanilamayacagini arastirmay1 hedefledik.

Materyal ve Metod: Calismamiz, retrospektif olarak Ocak 2006 — Ocak
2016 tarihleri arasi taranarak ve analiz edilerek yapilmigtir. Ek hastaligi bulunmayan
toplam 145 ektopik gebelik hastasi ile, tamamen saglikli rutin gebelik kontroliinde
goriilen 140 birinci trimester gebe caligmaya dahil edilmistir. Saglikli kontrol grubu
hastalarinin ilk vizit hemogramlar1 ve ektopik gebelik hasta grubunun tani alma giinii
ve tedavi sonrasi olmak iizere iki hemogram degerleri taranmis ve analiz edilmistir.
Taranan hemogram degerlerinden Hb, Hct, WBC, PLT, MPV, PCT, PDW,
RDW/PLT, PLR ve NLR kaydedilmis ve analiz edilmistir.

Bulgular: Vaka ve kontrol grubunda; yas, gravida/parite degerleri, PLT,
RDW, PDW ve PLR degerleri anlaml1 farklilik géstermemistir. Vaka grubumuzda,
WBC, NLR ve nétrofil say1 ve ylizdesi anlamli olarak yiiksek (p<0,05) saptanmustir.
Lenfosit yiizdesi vaka grubunda anlamli olarak daha diisiik (p<0,05) saptanmustir.

Tartisma ve Sonuc: Ektopik gebelikte gilinlimiizde kullanilan tani
yontemlerinin basar1 degeri olmasi gerekenin altindadir ve ektopik gebelik halen
maternal mortalitenin 6nemli bir sebebidir. Calismamiz sonucunda NLR degerinin
ektopik gebelik tamisinda yardimcr  bir belirteg olarak  kullanilabilecegi

distiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: ektopik gebelik, hematolojik belirtecler, nétrofil lenfosit

orani, platelet lenfosit orani, ortalama platelet voliimii
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ABSTRACT

Aim: In this study we aim to search the use of hematological markers, well
searched at the literature for the diagnosis of variable diseases and pathologies, such
as PDW, NLR, PLR, RDW for the tubal ectopic pregnancy diagnosis.

Materials and Method: The study is done by the screening and the analysis
of the data between the dates of January 2006-January 2016 retrospectively. 145
ectopic pregnancy diagnosed patients without any co-diseases and the healthy routine
controlled 140 first trimester pregnancies are included in the study. First visit
hemogram values of healthy pregnancies and 2 hemogram values for each ectopic
pregnancy patients which are the values at the diagnosis day and after treatment are
screened and analyzed. Hb, Hct, WBC, PLT,MPV,PCT, PDW, RDW/PLT,PLR and

NLR values from the screened hemogram values are recorded and analyzed.

Results: When compared with the control group at the terms of age,
gravide/parity ,PLT, RDW, PDW and PLR no significant difference is found. In the
case group, WBC, NLR and neutrophil number and ratio are found significantly
higher (p<0,05). Lymphocyte ratio at the case group is found as significantly lower
(p<0,05).

Discussion and Results: The success of the methods used for the diagnosis
of ectopic pregnancies is lower than what it should be and ectopic pregnancy is still
one of the important reasons of maternal mortality. In this study, we suggest that
NLR values could be a helpful marker for the diagnosis of ectopic pregnancy.

Key Words: Ectopic pregnancy, hematological markers, neutrophil/

lymphocyte ratio, platelet/lymphocyte ratio, mean platelet volume



1. GIRIS VE AMAC

Ektopik gebelik, fertilize olmus ovumun uterus disinda, siklikla fallop

tiiplerinde implante olmasi olarak tanimlanmaktadir.

Son yillarda, ektopik gebelik goriilme sikliginda artis izlenmektedir.
Gegirilmis pelvik enfeksiyon sikliginda artig, rahim i¢i ara¢ kullaniminin artmast,
infertilite tedavisinde cerrahi yontemlerin yayginlagmasit bu artisin ana sebepleri
olarak kabul edilmektedir[1]. Ektopik gebelik oranlarinin artisindaki diger 6nemli
faktorler ise rekonstriiktiftubal cerrahi islemler ve yardimei iireme teknikleri, duyarl
human koryonik gonadotropin(BHCG) olglimleri, transvaginal ultrasonografi ve
laparoskopinin yaygmn kullanimi ile erken ve kesin tani olanaklarinin artmisg
olmasidir[2]. Ektopik gebeligin tanisinda; anamnez, fizik ve jinekolojik muayene,
ultrasonografi, serum BHCG degerleri, kuldosentez, D&C (Dilatation and Curetage)
ve laparoskopi kullanilmaktadir[3].

Tubal ektopik gebelik, yarattig1 i¢ kanama ve hemorajik sok nedeniyle kadin
hastaliklar1 ve dogum alaninda 6énemli bir acil olgusudur. Olduk¢a zengin bir ayirici
tanisinin  olmasi, ve semptomlarinin biiylik bolimiiniin non- spesifik olmasi,
basvuran hastaya erken tan1 konulmasini olduk¢a zorlastirmaktadir. Hemorajik sok
ve i¢ kanamaya kadar varabilen tablo nedeniyle, gerek hastanin mortalitesinin
azaltilmasi, gerekse doku ve organ kaybini minimalize etmek amaciyla , erken tam

ve erken tedavi Onem tagimaktadir.

Erken tamida bir¢ok biyomarker c¢alisilmaktadir. Giincel caligmalar
plateletlerin ve onlarin olusturdugu ajanlarin tromboz, angiogenez, immunite Ve
enflamasyonda oynadigi role dikkat g¢ekmektedirler[4]. Ektopik gebelik, bazi
enflamatuar sitokinlerin hem implantasyon yerinde hem de sistemik dolasimda artig1
bir durumdur. Gerek riiptiire olan ve olmayan gerekse tedavi sirasinda tekrarlanan

hematolojik tetkiklerin tan1 ve tedaviye yol gosterebilecegi 6ncii ¢aligsmalar vardir[5].

Hastanemiz Kadin Hastaliklar1 ve Dogum kliniginde c¢ok sayida gerek
cerrahi, gerek medikal, gerekse gozlemsel tedavi secenegi ile tedavi edilen ¢ok

sayida ektopik gebelik olgusu mevcuttur. Bu bilgiler 1s18inda klinigimiz hastalar



retrospektif olarak taranarak tubal ektopik gebelikte hematolojik belirteglerin

Onemini belirlemek amaglanmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Fallop Tiiplerinin Anatomisi

Fallop tiipleri ovumlarin uterusa taginmasina hizmet eder. Bunlar uterusun
superior koselerinden over bdlgesine uzanir ve broad ligamanin iist kenarinda

seyrederler. Fallop tiipleri ve overlere birlikte adneks denir .

Tiipler 7-12 cm uzunluktadir. Medialden laterale dort bolimden olugurlar:

Intramural (interstisyel), Isthmus, Ampulla, Infundibulum.

Intramural béliim, uterin kavitenin kornularindan baslarve myometriuma

penetredurumdadir (intramural veya interstisyel béliim).

Isthmus kismi daha diiz ve dar olup uterus posteriorundan ve round
ligamentorjininin az {istlinden kaynaklanir. Yaklagik 2-3 cm uzunlugundadir ve i¢
longitudinal, orta sirkiiler ve dis longitudinal olmak iizere 3 tabaka kas igerir.

Isthmusun sfinkter gérevi olduguna dair bazi kanitlar mevcuttur.

Ampulla en genis ve uzun olan bolimdiir ve yaklasik 5 cm’dir. Liimeni

isthmusta

1-2 mm’den distal ucunda 1 cm’ye dek genisler. Mukozada longitudinal

kivrimlar igerir.

Ampulla kism1 gonoreal salpenjit, tubo-ovarian abse ve ektopik gebeliklerin

en sik gorildigi yerdir.

Tilip duvarinin dort tabakasi var: ser6z (peritoneal), subseroz (adventisiyal),
mukiiler ve miikoz. Tipler alt yiizeylerinde mesosalpinksin yapisti1 ince bir serit
disinda peritoneal bir ortii icindedir. Bu peritoneal ortii infindibulum ve fimbriyalarin
kenarlarinda tiipiin i¢ tarafin1 doseyen miikoz membranla siireklilik arz eder. Tipiin
hemen yanindaki subser6z doku gevsektir. Kan damarlar1 ve sinirler bu dokudan
gecer. Muskular tabakanin dista longitudinal, icte halkasal diiz kas liflerinden olusan
katmanlar1 vardir. Miikoz tabaka kaba longitudinal katlantilar1 olan silyali kolumnar

epitelden olusur. Silyalarin hareketi uterusa dogrudur.



Tiiplerin ana arteryel destegi bifurkasyon gosterip biiyiik dal olarak tiiplerin
alt kismindan ilerleyip ovarian arterler ile anostomoz yapan uterin arterin son
kismindan gelir. Tiplerin proksimal 2/3’si temel olarak uterin arterden beslenir.
Mezosalpinks igerisindeki uterin ve ovaryen arterler arasindaki anostomozlar
degiskenlik gosterir ancak her zaman vardir. Venoz doniis arterlere eslik eder.
Lenfatik drenaj broad ligamentin iist kenar1 boyunca ovaryen hilus altindaki lenfatik

aglara dogru ilerler. Buradan lenfatik drenaj para-aortik ve lumbar nodlara

gergeklesir .

uterine (faﬂopian) tube

m 1" 3
= pAU = isthmus

intra-—
mural

Infundibulum

endometrium/

myometrium

cervix

Resim 1: Fallop Tiiplerinin Anatomisi [6]

2.2. Tarihge

Gebeligin patolojik sekli olan ektopik gebelik, insanin varolmasi ile birlikte
baslar.Fakat kaydedilen ilk vaka MS 963 yilinda yasayan Arap alimi Albucasis
(Eb’ul Kasim el Zehravi)’in vakasidir. Ektopik gebelik ilk kez 1693 yilinda Paris’te
Olen bir kadinin otopsisinde Busiere tarafindan gosterilmistir[7]. 1731 yilinda

Gifford ingiltere’de ayrintili olarak dis gebelik kavramini agiklamistir[8].

Ektopik gebeligin basarili ilk operasyonu, Amerika’da 1759 yilinda

yapilmustir.

1800’1 yillara kadar ektopik gebelik tedavisi nonoperatif xolup,  mortalite
yaklasik %60’larda idi[7]. Parry ve Lea 1876 yilinda ektopik gebelikteki
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yiiksek mortalite oranina dikkat ¢ekmislerdir. Lavson Tait’in 1883 yilinda riiptiire
tubal gebelikte salpenjektomi tedavisinin, hayat kurtarict bir tedavi oldugunu ortaya
koymustur. Schauta 1891 yilinda cerrahi tedavi ile mortalitenin %66’dan, %5,7’ye
diisecegini agiklamistir. Schuman’in 1921 yilinda yaptig1 6 ¢alismada salpenjektomi
ile tedavi edilen kadinlarin %47,8’inde gebelik olusmus, ancak bunlarin %12,5’inde

tekrar ektopik gebelik gézlenmistir[8].

1941 yilinda Caffer 10 hastaya konservatif tuboplasti uygulamis, bunlarin
4’tinde inntrauterin, birinde tekrar ektopik gebelik olusmustur. 1953 yilinda Stronone
unriiptiire tubal gebelikte konservatif yaklasim olarak lineer salpingostomiyi tarif
etmistir[7]. Son yillarda ektopik gebeligin erken tani imkéanlarinin ve endoskopik
cerrahinin gelismesi ile konservatif cerrahi tedavi yontemleri giindeme gelmistir.
Hatta uygun olgularda bhcg 6l¢timii ve TVUSG kullanimi sayesinde Methotraxate’la

medikal tedavi ve izlem mumkiin olabilmektedir.
2.3. Epidemiyoloji

Gegtigimiz son on yillarda ektopik gebelik sayis1 dramatik olarak artmustir.
Center for Disease Control ilk olarak 1970 yillarinda Amerika’da ki ektopik gebelik
oranlarinin 1970 yil1 ve ( 4.5/1000 gebelik ) 1989 yillar1 arasinda ( 16/1000) yaklagik
4 kat arttigin1 bildirmistir; ancak ektopik gebelige bagli 6liim riski %90 azalmistir[9].

National Hospital Discharge Survey ve National Hospital Ambulatory
Medical Care Survey birimleri bir araya gelerek 2005 yilinda hazirladiklar1 raporda
tahmini ektopik gebelik insidansinin 19.7/1000 gebelik oldugunu bildirdiler[10].

Ektopik gebeligin daha kesin bir insidansini saptamak artik miimkiin degildir;
clinkii, hastalarin biiylik ¢ogunlugu ayaktan ve hospitalize edilmeden tedavi
edildiklerinden dolayr hastane kayitlarina giren vaka sayist dramatik olarak
diismektedir. Ancak seksiiel gecisli hastalik riskinde artis, ovulasyon indiiksiyonu,
yardimci lireme teknikleri , tubal sterilizasyon ve tanida kullanilan daha kesin tam
yontemleri (saptanamayan ektopik gebelik sayisini azaltarak), ektopik gebelik

insidansinin aslinda arttigini diistindtirmektedir.

Tiim yas gruplarinda siyah irklarda ve diger azinliklarda beyaz irka gore

ektopik gebelik oranlar1 daha fazladir. Tiim irklar i¢inde, ektopik gebelik insidansi



yasla birlikte giderek artar ve 15- 24 yas arasi kadinlara gore 35-44 yas arasi risk 3-4
kat daha fazladir[9].

© ®©® N o 0o koo

2.4. Etiyoloji Ve Risk Faktorleri

Tubal hasar
a) Enflamasyon
b) Enfeksiyon

C) Cerrahi:inkomplet tubal ligasyon,tubal infertilite cerrahisi
Konjenital tuba anomalileri

a) Asiri kivriml tuba

b) Hipoplazik tuba

c) Aksesuar ostium
Gegcirilmis pelvik operasyon ve girisimler
Endometriosis
Maternal yas(35-44)
Maternal 1k
Onceden gegirilmis ektopik gebelik operasyonu
Hormonal faktorler

Gegirilmis PID

10.Kontraseptif ydntemler

a) RIA
b) Progesteron igeren intrauterin araglar

c) Sadece progesteron igeren haplar

11.Sigara kullanim1

12.Zigot anomalileri

a) Zona pellusida anomalisi

b) Sperm anomalileri 13.Endokrin bozuklular
c) Luteal faz defekti

d) Geg oviilasyon

14.Infertilite

15.Gegirilmis abortuslar

16.Intrauterin DES’e maruz kalma[11]



2.4.1. Tubal Faktorler

Tubal hasar; enflamasyon, enfeksiyon, ve cerrahi sonucunda gelisir.
Enflamasyon ve enfeksiyon tam tubal tikaniklik yapmadan hasara yol agabilir[12].
Tam blokaj; salpenjit, inkomplet tubal ligasyon, tubal infertilite cerrahisi, parsiyel
salpenjektomi veya konjenital orta segment tubal atrezisi sonucu gelisebilir[13].Tiip
veya fimbrianin mukozal kisminin hasari tiim tubal gebeliklerin yaklasik yarisindan
sorumludur[14]. Tubal divertikiil blastosistin yakalanmasi veya taginmasindaki
bozukluklara yol acabilir[15].

Miyoelektriksel — aktivite fallop tiiplerindeki  propulsif aktiviteden
sorumludur[15]. Bu aktivite sperm ve ovumun birbirlerine yaklagsma hareketlerini
kolaylastirir ve zigotun uterus bosluguna dogru sevk edilmesini saglar. Ostrojen diiz
kas aktivitesini artirir ve progesteron kas tonusunu azaltir. Yaslanma ile fallop
tiiplerindeki miyoelektriksel aktivite progresif olarak kaybolur, bu da perimenopozal

kadinlarda tubal gebelik insidansinin artmasini agiklar.

2.4.2. Pelvik Enfeksiyon

PID, tubal obstriiksiyon ve ektopik gebelik arasindaki iliski kanitlanmistir
[16].

Laparoskopik olarak kanitlanmig PID’si  olan 415 kadin {izerinde
yapilan bir c¢aligmada tekrarlayan PID vakalarinda tubal obstriiksiyon insidansi
artmustir; bir ataktan sonra %13, iki ataktan sonra %335, ii¢ ataktan sonra %75 olarak
bulunmustur[17][18]. Enfeksiyondan sonraki ilk gebelige kadar takip edilen 1204
hasta lizerinde yapilan prospektif bir calismada; laparoskopik olarak kanitlanmis
PID’si olan 746 kadimin 47’sinde (%6) tubal gebelik bulunmus ve bu oran kontrol
grubundaki insidanstan (%0.9) anlamli olarak fazla bulunmustur[17].

Klamidya, tubal hasar ve ileride tubal gebelige neden olan 6nemli bir
patojendir. Klamidyal salpenjit vakalarinin ¢ogu agrisiz oldugundan bu vakalar teshis
edilmemis olabilir veya ayaktan tedavi edilebilir. Tubal gebeligi olan hastalardan
alinan servikal kiiltiirlerin%7-30’undaklamidya tespit edilmistir[19]. Klamidya i¢in
yapilan serolojik testlerde klamidya enfeksiyonu ile tubal gebelik arasinda kuvvetli

bir iligki oldugu gosterilmistir[20]. Anti-klamidya trakomatis titresi >1:64 olan



kadinlarda titresi negatif bulunanlara gore konsepsiyonun tubal olma olasilig1 3 kat

daha fazla bulunmustur[21].
2.4.3. Kontraseptif Kullanim

Inert ve bakir iceren RIA’lar intra uterin ve extra uterin gebeliklerin her
ikisini birden &nlerler[21]. RIA takili iken gebe kalan kadinlarda kontraseptif
kullanmayanlara oranla 0.4-0.8 kat fazla tubal gebelik gelisme riski vardir. Ancak
RIA’ lar implantasyonu uterus i¢inde tiipe oranla daha etkin olarak dnlediklerinden
RIA kullanirken gebe kalan kadinlarda gebeligin tubal olma riski, kontrasepsiyon
kullanmadan gebe kalanlara gore 6-10 kat daha fazladir[22].

Bakirli RIA’larda kontrasepsiyon basarisizliklarinin %4°ii tubal gebeliklerdir.

Progesteronlu RiA’lar tubal gebeligi dnlemede bakirli RIA’lara gore daha az
etkindir; basarisiz kalinan vakalarin %17’si tubal gebelikle sonuglanir[23]. Bu bulgu
basarisizligin degisik nedenlerden kaynaklandigini diisiindiiriir. Tiim RIA’lar intra
uterin implantasyonu onlemelerine ragmen, bakirli RIA’lar sperm ve oositler

tizerinde fagositik ve sitotoksik etkileriyle fertilizasyonu onlerler.

RIA kullanim siiresi mutlak tubal gebelik riskini arttirmaz fakat kullanimin
artmas1 tubal olan gebeliklerin yiizdesini arttirir[23]. Gegmiste RIA kullaniminin
tubal gebelik riskini artirdifi kesin degildir. Bir ¢aligmada 2 yildan fazla RiA
kullanmis olmanin riski 4 kat artirdifi gosterilmistir fakat bu risk sadece RIA
kullaniminin kesilmesinden sonraki ilk yil i¢in mevcuttu. Ancak takip eden
calismalarda RIA kullanimim takiben tubal gebelik riskinde bir artis olmadig
gosterilmistir[24].

Kombine oral kontraseptif kullaniminda olusan gebeligin ektopik gebelik
olma riski %0.5-4 olarak hesaplanmistir[25]. Ge¢miste oral kontraseptif kullanmis
olmak ileridekiektopik gebelik riskini artirmaz. Sadece  progesteron iceren
kontraseptifler, oral kontraseptif dahil (minipill) ve subdermal implantlar
kontrasepsiyon kullanilmamasi ile kiyaslandiginda intrauterin ve ektopik gebeliklerin
her ikisine kars1 koruma saglar. Ancak gebelik olusursa minipill i¢in gebeligin
ektopik olma riski %4-10’du[26]. Norplant yerindeyken gebelik olusmus ise risk

%30 kadar yiiksek bulunmustur[27]. Kondom ve diafram kullanimi intrauterin ve



ektopik gebeligin her ikisine karst da koruma saglar ve ektopik gebelik insidansinda

bir artiga yol agmaz[21].
2.4.4. Sterilizasyon

Ektopik gebelik dahil gebelik olusma riski sterilizasyondan sonraki ilk iki yil
icinde en fazladir[28]. Herhangi bir sterilizasyon prosediiriinden sonra tubal gebelik
riski %5-16’dir[13]. Risk sterilizasyon teknigine baglidir. Elektrokoterden sonra
olusan basarisizliklarin yaklasik yaris1 ektopik gebeliktir, laparoskopik ve abdominal

tubal elektrokoterden farkli yontemlerde ise basarisizlik %12’dir[29].

Sterilizasyonun geri ¢evrilmesi de ektopik gebelik riskini arttirir. Kesin risk
sterilizasyon yoOntemine, tubal okliizyon yerine, kalan tiip uzunluguna, birlikte var
olan hastalik ve cerrahi teknige baghdir. Genelde, koterize edilmis tiipiin
reanastomozunda risk %15, fallop halka ve pomeroy yOntemlerinin geri

cevrilmesinde ise risk %3’den azdir[30][31].
2.4.5. Gegirilmis Abdominal Cerrahi

Ektopik gebeligi olan hastalarin ¢cogunun anmnezinde geg¢irilmis abdominal
cerrahi Oykiisti vardir [32].Gegirilmis abdominal cerrahinin ektopik gebelikteki rolii
kesin degildir. Bir ¢calismada sezaryen dogum, ovarian cerrahi veya riiptiire olmamis
appendiksin ¢ikarilmasindan sonra risk artis1 saptanamamigtir[33]. Diger ¢aligmalar
ovarian kistektomi veya wedge rezeksiyonun muhtemelen peritubal skarlagma
sonucunda ektopik gebelik riskini artirdigini  gostermistir  [34][35]. Riiptiire
appendiksin ektopik gebelik riskini artirdigina dair genel bir uzlasi varsa da bir

calisma bunu dogrulamamistir [33] [37].
2.4.6. Infertilite

Ektopik gebelik insidansi ilerleyen yas ve parite ile artmasmma ragmen
infertilite tedavisi altindaki nullipar kadinlarda da anlamli bir artis vardir[36]. Infertil
kadinlarda ektopik gebelik insidansinartiran etkenler arasinda sterilizasyonun geri
cevrilmesi, tuboplasti, ovulasyon indiiksiyonu ve invitro fertilizasyon (IVF)

sayilabilir.



Ovulasyon indiikksiyonu i¢in  kullanilan ilaglar, tubal fonksiyon
degisikliklerine neden olduklarindan infertil hastalarda ektopik gebelik i¢in bagimsiz

bir risk faktora olarak kabul edilmektedirler.

Ovulasyon indiiksiyonu ile olusan gebeliklerin yaklasik %1.1- %4.6 ‘s1
ektopik gebeliklerdir [37]. Klomifen sitrat ve gonadotropin kullanilan ovulasyon
indiiksiyon sikluslarma 6zgili hormonal degisiklikler tubal implantasyona
predispozisyon yaratabilirler[38], [39]. Bu hastalari ¢ogunda histerosalpingografi

sonuclart normaldir ve intraoperatif tubal patoloji bulgusu yoktur.

Predispozan faktorler arasinda embriyonun uterin kavitede yiiksek
yerlestirilmesi, tiip ig¢ine s1v1 refliisii ve reflii edilen embriyonun uterin kaviteye geri
dontisiinii engelleyen predispozan tubal faktor varligi etkili olabilir. Derin fundal
transfer, midkaviter transfere oranla daha fazla ektopik gebelik riski ile iliskili

bulunmustur [40].
2.4.7. Gegirilmis Abortuslar

Spontan abortus ile ektopik gebelik arasinda kanitlanmis bir iligki yoktur .
Tekrarlayan abortuslarda ( iki ardisik diisiikten fazla ) risk 2-4 kat artmigtir. Bu luteal
faz defekti gibi paylasilmis bir risk faktoriinii yansitabilir. Komplike olmamus elektif
abortus, uygulandig1 gestasyonel yas veya islem sayist ne olursa olsun risk artigina
neden olmaz[41],[42]. 1llegal abortus insidansmin yiiksk oldugu yerlerde risk 10 kat
artar. Artmis olan bu insidans postoperatif enfeksiyon ve usuliine uygun olmayan

prosediirlere sekonderdir [42].
2.4.8. Yasam Tarz

Birden fazla cinsel partner varlig1 ve ilk cinsel birliktelik yasimin kii¢tikligi,
ektopik gebelik riski ile iligkili bulunmustur[36], [37]. Sigara i¢imi ile ektopik
gebelik riski hafif¢ce artmaktadir [43]. Sigara i¢imi ile ektopik gebelik arasindaki
iligki sigara i¢enlerde bozulan immun yanita bagli pelvik enfeksiyon olasiliginin
artisina, tubal motilitenin bozulmasina ve sigara i¢imi ile belirli yasam bigimlerinin
birlikteligine baglanabilir[37]. Vajinal dus aliskanlig1 ile ektopik gebelik riski hafifce
artmaktadir [18]. Bu da pelvik enfeksiyon riskinin artisi ile baglantilidir.
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2.5. Ektopik Gebeliklerde Patoloji

Genellikle tubal liimende, bazen de limene integre olarak izlenen koryonik
villuslar tubal gebeligin patognomik bulgusudur. Vakalarin 2/3’iinde embriyo gross
veya mikroskopik olarak goriliir. Riiplitre olmamis tubal gebelik; tiiplin diizensiz
dilatasyonu ve hematosalpenkse bagli mavimsi renk ile karekterizedir. Tubal
gebeliklerdeki kanama genellikle ekstraluminaldir fakat intraluminal de
(hematosalpinks) olabilir ve fimbriyal uctan itilebilir. Tiipiin distal fimbriyal ucunu
cevreleyen bir hematom izlenebilir. Hemen her ektopik gebelikte hemoperitoneum
vardir fakat tubal riiptiir olmadik¢a sadece cul-de-sac ile sinirli kalir. Tubal gebeligin
dogal seyri 8. gesatasyon haftasi civarinda fimbriyal ugtan atilma(tubal abortus),
konsepsiyonun involiisyonu veya riiptiire olmasidir[44]. Bazi tubal gebelikler
involiisyon ile birlikte kronik inflamatuar bir kitle olugtururlar, menses doner ve
boylece tam1 koymak zorlasir. Birkag hayalet villusu gérmek ic¢in histolojik

ornekleme gerekir[45].

Ektopik gebeliklerin histopatolojisi implante oldugu bélgeye gore farklilik
gosterebilir. Ampulla ektopik gebeliklerin yaklasik yarisinda trofoblastik
proliferasyon tubal liimenin tiimiinii tutar; ancak miiskiiler tabaka saglam
kalir[11].Geri kalaninda ise trofoblastlar tiip duvarini penetre eder ve muskiiler
tabaka ile seroza arasindaki gevsek dokuda prolifere olur[46]. Cogu vakada, tubal
ampulladaki karekteristik segmental genisleme trofoblastlardan ¢ok koagiile olmus
kanin yol agtig1 basidan kaynaklanir. Tubal istmik yerlesimli ektopik gebeliklerde
ise, tam tersine, muskiiler tabaka daha zayif oldugundan, trofoblastlar tubal duvarin

tamamina daha erken penetre olur.

Ektopik gebelikte, endometriumda mikroskopik olarak %?25-30 oraninda
arias-stella reaksiyonu goriilir. Bu reaksiyonda, epitelyum hiicrelerinde biiyiime,
niikleuslarda hipertrofi, hiperkromazi, irregiiler goriiniim, hiicrelerde kiimelesme,
asir1 sekretuar aktivite, sitoplazmik vakuolizasyon gibi atipik degisimler goriiliir. Bu
reaksiyondaki degisiklikler ektopik gebelige 6zgilin degildir. OKS kullananlarda,
klomifen sitrat ile tedavi edilenlerde de goriilebilir. Genellikle endometriumda olusan
desidua, giinler ve haftalar i¢inde giderek parcalanip kesik kesik, bazen de siddetli
kanamaya yol agabilir. Bazen de birden yassi, iicgen biciminde kirmizi kahverengi,
tiiylii gériiniimlii, uterus kavitesinin kalib1 halinde(caduque) disar1 atilabilir.
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2.6. implantasyon Bélgelerinin Siniflamasi

Tanisal islemlerin Onemli bir kismi, ektopik gebeliin yerlesiminin
belirlenmesine baghidir. Uterus disi en sik yerlesim bolgesi tubalardir. Gebeligin
yerlestigi tubal kisma gore ektopik gebelik interstisyel, istmik, ampuller ve fimbriyal
olarak siniflandirilir. Ampuller ya da fimbriyal yerlesimli bir ektopik gebelik tubadan
batin icerisine atilabilir (tubal abortus) ve bazen, peritoneal kavitede baska bir odaga
yerleserek ‘sekonder’ abdominal gebelige neden olabilir. Bunun ‘primer’ abdominal
gebelikten ayirt edilmesi gereklidir. Bazen tubal abortusu ya da riiptiirii izleyerek
trofoblastik doku peritoneal kavitede gelisimini siirdiiriir ve ‘kronik ektopik gebelik’
olarak siniflandirilabilir. Bunun disinda, ektopik gebeligin cerrahi tedavisini
izleyerek siiregiden trofoblastik aktivite varliginda ‘persistan’ ektopik gebelikten s6z

edilir[47].

Nontubal ektopik gebelikler (servikal, ovaryan, rudimenter horn, abdominal,
histerotomi skarinda gebelik) ve heterotropik gebelikler nadiren goriilebilinir.
Gebeligin tiim bu ektrauterin yerlesimlerinde, endometriumun ovaryan ve plasental

hormonlara cevabi olarak, vaginal kanama sik goriilen bir semptomdur.

o Servikal gebelik 1/2500-1/18000 gebelikte bir gorilir ve ektopik
gebeliklerin %]1’ini olusturur [48][49].

e Ovaryan gebelik 1/2100-1/60000 gebelikte bir gorilir ve ektopik
gebeliklerin %1-3’tinii olusturur [50].

e Interstisyal gebelik ektopik gebeliklerin %1-3’tlinii olusturur [51][52].

e Abdominal gebelik tiim ektopik gebeliklerin yaklasik %1.4’{inii olusturur
[53][54][55]. Bu gebelikler ileri gebelik haftasina ulasabilir ve ciddi kanama
yapabilir [56]. %20 oraninda maternal mortalite bildirilmistir [57][58].

e Intramural gebelik uterus myometriumuna implante olmus gebelikdir ve ¢ok

nadirdir. Literatiirde bildirilmis 50’den az vaka vardir [59].
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Tablo 1: Ektopik Gebelik implantasyon Bélgeleri

Ampuller kistm %80

Istmik kisim %12
Fallop Tiipii

Fimbrial ug %5

Kornual ve interstisyel kisimlar %2
Abdominal %0,03
Ovarian %0,20
Servikal %0,20

Ektopik Gebelik Implantasyon Bélgeleri[11]

2.7. Belirti Ve Bulgular

Ektopik gebelik gelisiminin erken doneminde gelen hastalarin ¢ogu
asemptomatiktir veya minimal semptomu vardir. Bu yilizden 6zellikle prevalansin
yiiksek oldugu kosullarda ektopik gebelik acisindan ¢ok siipheci olmakta yarar
vardir. Anamnez ve fizik muayene risk altindaki hastalar1 belirler ve riiptiire

olmamis ektopik gebeliklerin saptanma olasiligini arttirir[11].

Geleneksel olarak, ektopik gebelik tanis1 klinik tablo ile konulur. Dogurganlik
caginda cinsel aktif bir kadinin alt kadranlarda belirgin karin agris1 ve vajinal
kanamasi oldugunda aksi kanitlanana kadar ektopik gebelik olarak kabul edilmesinde
yarar vardir[60]. Ancak bu belirtiler, 6zgiin degildir ve baska jinekolojik durumlarda

da goriilebilir.

Tanisal yontemler gliniimiizde oldukca gelismis olmasina karsin belirtilerin

degerlendirilmesi halen 6nemini korumaktadir[61].
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Tablo 2: Ektopik gebelik belirtileri goriillme oranlari[11].

Ektopik Gebelik Belirtileri

Belirti Basvuran hastalar arasinda %

Abdominal agri 90-100

Amenore 75-95

Vajinal kanama 50-80
Halsizlik,bayilma 20-35

Defekasyon istegi 5-15

Gebelik belirtileri 10-25

Parca seklinde kanama 5-10

Tablo 3: Ektopik gebelik bulgular goriilme oranlari[11].

Ektopik Gebelik Muayene Bulgular:

Bulgu Basvuran hastalar arasinda %
Adneksiyel duyarlilik 75-90
Abdominal duyarhilik 80-95
Adneksiyel kitle 50
Uterusta biiylime 20-30
Ortostatik degisiklikler 10-15
Ates 5-10
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2.8. Ektopik Gebelikte Tan1 Yontemleri

Ektopik gebelik tanis1 klasik {iglii ile iliskilidir: Gecikmis adet, diizensiz
vajinal kanama, alt karin agrisi. Ancak, ilerlemis veya riiptiire ektopik gebelik ile
iliskili semptomlar,siddetli karin agris1 ve hipotansiyon artikerken tanida ulasilan
gelismeyle nadiren goriilmektedir. Anamnez ve fizik muayene risk altindaki hastalari

belirler ve riiptiire olmamis ektopik gebeliklerin saptanma olasiligin arttirir[62].
2.8.1. Anamnez

Anamnezde adet rotari, onceki gebelikler, infertilite hikayesi, kullanilan

kontrasepsiyon yontemi, risk faktorleri ve mevcut semptomlar belirlenir.
2.8.2. Fizik Muayene

Hastanin genel durumu degerlendirilir. Tansiyon arteryel, dakika nabiz sayisi,
genel goriiniim, solukluk, terleme, bas donmesi, karin agris1 gibi bulgular kaydedilir.
Karin agris1 hastalarin %80-95’inde mevcuttur. %10 hastada da 38 dereceyi asan ates

bulunur.
2.8.3. Jinekolojik Muayene

Jinekolojik muayenede serviks yumusaktir, hareketleri agrilidir. Uterus
korpus yumusamistir ve uterus biliylimiistiir. Tanida en 6nemli bulgu, adneksial
bolgede ele gelen hassas kitledir. Douglasta, hamur kivami verecek sekilde pelvik
hematom meydana gelebilir. Riiptiir ve abdominal kanamada karin distandiidiir.
Batinda hassasiyet ve ribauntmevcutolabilir. Cogunlukla riiptiire olgularda istemli

defans nedeniyle pelvik muayene rahatyapilamaz.

2.8.4 Serum B-hCG Konsantrasyonu: hCG sinsityotrofoblaslar tarafindan
salinir ve maternal serumda normal konsepsiyon siklusunda, ovulasyondan 8-10 giin
sonra saptanir hale gelir. hCG enzimassay’leri 25 mlU/ml hassasiyeti ile ektopik
gebeligin saptanmasinda dogru bir tarama testidir. Tanimlanmig ektopik gebeliklerin
hemen hepsinde dl¢lim pozitiftir. hCG iki alt {initeden olusan bir glikoproteindir: o
ve [ alt tiniteleri. a alt {initesi diger glikoproteinlerle aynidir. B alt {initesi ise hCG’ye
Ozgiildir ve P alt {initesine kars1t gelistirilmis antikorlardan yararlanilarak

radioimmunoassayler ve monoklonal antikor assayleri gelistirilmistir.
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B-hCG 6l¢iimii igin ii¢ referans standart vardir. Ugiincii uluslararas: standart
giintimiizdeki kitlerde yaygin olarak kullanilan referanstir. Bu standart uluslararasi

referans preparasyonuna (IRP) esittir.

Ik geciken adetin basinda veya yakinlarinda 50-100 mIU/ml serum B-hCG
seviyeleri ¢ok tipiktir[63]. Yanlis negatif sonuglar son derece nadirdir ama
dokiimante edilmis ektopik gebelige sahip bazi kadinlarda tanimlanmistir[64]. B-
hCG degerinin ikiye katlanma zamani ektopik gebeligi intrauterin gebelikten
ayirabilir. 48 saatte B-hCG’deki %66’lik bir artis viable intrauterin gebelikler icin
normal degerlerin alt siniridir[65], [66]. Ancak az miktarda normal gebelik anormal
bir patern gosterir (%3-10) ve ¢ok biiyiik bir kism1 gegicidir. Ektopik gebeligi en iyi
belirleyen B-hCG paterni platoya ulagandir (ikiye katlanma siiresi 7 giinden fazladir).

Yapilan  ultrasonografide normal intrauterin  gebelik  materyalinin
goriilmemesi, veya intrauterin goriintiiniin diizensiz yada belirsiz olusu ile f-hCG’nin
2000 mIU/ml iizerinde olmasi nonviable gebelik (ektopik gebelik veya komplet
abortus) i¢in tanisaldir. Genel kural olarak komplet abortusta -hCG diizeyi hizla
diiserken (48 saatte %50) ektopik gebelikte diizey artar veya plato gizer[67]. Tek B-
hCG o6l¢iimii yarart kisithdir ¢linkd belirli bir gestasyonel yasta normal ve anormal
gebeliklerin degerleri arasinda oldukc¢a fazla overlap vardir. Klinik tan1 i¢in seri B-
hCG olgtimleri gerekir. Normal intrauterin gebelikte B-hCG degeri 1000-1500
mlIU/ml’yi geciyorsa intrauterin gestasyonel kese vajinal ultrasonografi ile
goriilebilir. Cogul gebeliklerde gestasyonel kese, titre daha yiiksege ¢ikana kadar
belirgin olmayabilir[68].

2.8.5. Ultrasonografi

Birgok vakada, tek basina transvajinal ultrasonografi ektopikgebelikten
stiphelenilen olgularda taniy1 koydurabilir. Normal gebelikte gestasyonel bir kese
erken intrauterin gebeligin ilk ultrasonografik belirtisidir. Sonoliisen santral bir alan
ve onu saran kalin ekojenik desidual halkadan olusur. Gestasyonel sac tipik olarak

adet olusumundan 30-35 giin sonra olmaktadir[61].

Adetin baglamasindan 38 giin sonra veya konsepsiyondan 24 giin sonra

intrauterin  gestasyonel kesenin olmamasi biiylik ihtimalle ektopik gebeligi
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diistindiiriir. Adet diizeni iyi dokiimante edildiginde veya konsepsiyon yakin takip

altinda iken olugmus ise bu kriter oldukca faydali olur.

Abdominal USG ile gestasyonel kese ancak B-hCG 6000 mIU/ml iizerine
¢iktg1 zaman goriilebilir. Transvajinal USG ile B-hCG diizeyleri 1000-1500 mIU/ml

tizerine ¢ikinca gestasyonel kese goriilebilir[69].

Ektopik gebeliklerin %90°1nda ekstrauterin gebelige ait kanitlar saptanabilir.
Uterus disinda bir gestasyonel sac ile beraber yolk sac, embriyo, kardiyak aktivite

saptanmasi ektopik gebelik tansi koydurur ve acil miidahale gerektirir[70], [68].

Renkli ve pulse Doppler USG vajinal ultrasonografinin duyarliligini arttirir,
bu metod normal ultrasonografideki anatomik goriintiilere fizyolojik bilgileri ekler.
Kiiciik intrauterin gestasyonel kesede eger cift kese bulgusu (desidua ve
membranlar) veya yolk sac mevcudiyeti yoksa, ektopik gebelikte goriilen
pseudosactan ayirmak zor olabilir. Pseudogestasyonel sac ektopik gebeliklerin
%10’unda endometrial kanama sonucu olusur[71]. Hakiki gestasyonel kesede
goriilen lokal wvaskiiler degisiklikler intrauterin gebeligin ektopik gebelikteki
pseudosactan ayrilmasinda da yardimcidir[72]. Gebelikte vaskiiler pulslar artar ve
renkli Doppler USG ile ‘sicak’(warm) goriintii alinir. Buna ek olarak yiiksek arteryel
akim ¢ok erken gebeliklerde bile tespit edilebilir.

2.8.6. Dilatasyon & Kiiretaj

USQG ile gebeligin canli olmadig1 saptanip gebelik yeribelirlenemez ise uterus
kiiretaj1 yapilir. Canli intrauterin bir gebeligi gereksiz yere bozmaktan kaginmak i¢in
gebelik tetstinin pozitif oldugu durumda uterusu bosaltma karar1 dikkat ile
verilmelidir.  Genellikle lokal anestezi ile yapilabilen suction kiiretaj

uygulanmaktadir.

Ekstrauterin gebeligi olan bir hastanin tedavisine baslanabilmesi icin
trofoblastik dokunun varligini miimkiin oldugunca cabuk dogrulamak gerekir.
Kiiretaj ile elde edilen doku serum fizyolojik icine eklenir ve yiizmesi saglanir.
Desidual doku yiizmez. Koryonik villuslar karakteristik dantelsi egrelti otu

goriiniimleri ile taninirlar[73], [74].
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Bu teknigin duyarlilign %78.3 ve ozgilligh %98.4 olarak saptanmistir[75].
Intrauterin  gebeliklerin ekstrauterin gebeliklerden ayrilmasinda kiirete edilen
materyalin ylizdiiriilmesi %100 dogru olmadigindan histolojik dogrulama veya seri
B-hCG olgtimleri gereklidir. Isik mikroskopisi ile normalde belirlenemeyen
intermediate trofoblastlarin saptanmasinda immunsitokimyasal boyama teknikleri

kullanilmigtir[76].

Anormal intrauterin bir gebeligin bosaltilmasindan sonra 12-24 saat iginde p-
hCG diizeyi %15°ten fazla azalir. Sinirda bir azalma 6l¢tim farkliligin1 gosterebilir.
24-48 saat icinde azalmayr dogrulamak i¢in Olglim tekrarlanmalidir. Uterus
bosaltilmis ve gebelik ekstrauterin ise; ekstrauterin trofoblastik doku varliginin bir

gostergesi olarak B-hCG diizeyi bir plato ¢izecek veya artmaya devam edecektir[77].
2.8.7. Kuldosentez

Bu islem sirasinda, douglas boslugunu dolduran materyal posteriorvajinal
forniksten transvaginal olarak yerlestirilen spinal igne ile yardimi ile kdrlemesine
aspire edilir. Yeterli miktrda pihtilasmayan kan aspirasyonu hemoperiton varligini

gosterir.

Pozitif gebelik testi varliginda hemoperitonun en 6nemli nedeni ektopik
gebelik olmakla birlikte, over kist riiptiirii, spontan abortus, menstruasyon hali ya da

barsaklar ilgilendiren bazi patolojilerde de intraabdominal kanama olabilir.

Kuldosentezinhemoperitonu ayirt edebilme duyarliligi ve 6zgiilliigliniin%85-
90’lara ulagabildigi bildirilmis olmasina karsilik pozitif belirleyici degerinin %80-95
arasinda oldugu 6ngoriilmektedir[78]. Az miktarda intraabdominal kanamasi olan ya
da hi¢ olmayan hastalarda negatif kuldosentez yanlis olarak ektopik gebelik olmadig:
kanisina yol agabilir, ancak bu durumun ektopik gebelik olasiliginin tiimiiyle ortadan
kaldirmadig akilda tutulmalidir. USG ile abdominal bosluktaki sivi varligi kolayca

gosterilebilir ve kuldosentez yapilma geregini ortadan kaldirabilir[79].
2.8.8. Progesteron Olciimii

Ektopik gebeligi olan hastalarin ortalama serumprogesteron diizeyi genellikle
normal intrauterin gebeligi olanlardan daha disiiktiir[80]. Yapilan g¢alismalarda,

normal ve anormal gebeligi olan hastalarin her ikisinde de progesteron diizeyinin
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genig bir spektrum gosterdigi bildirilmistir[81]. Viable intrauterin gebeligi olan
hastalarin %70’inde serum progesteron 25 ng/ml iken, ektopik gebeligi olan
hastalarin sadece %1.5’unda serum progesteron diizeyleri 25 ng/ml’den biiyiiktiir ve

bu gebeliklerin ¢ogu kardiak aktivite gosterir[82].

B-hCG oOlglimii ve ultrasonografi yapma olanagi olmayan yerlerde, serum
progesteron diizeyi Olgiimleri ektopik gebelik i¢in bir tarama testi olarak
kullanilabilir. 5 ng/ml’den az serum progesteron diizeyleri biiyiik olasilikla anormal
gebeligi digiindiirtir fakat belirleyiciligi %100 degildir. Serum progesteron diizeyi 5
ng/ml’den az oldugunda normal gebelik olasilig1 1/1500°diir[83].

2.8.9. Ostradiol

Canli gebeliklerle kiyaslandiginda Ostradiol diizeyleri ektopikgebeliklerde
anlamli olarak diisiiktiir fakat normal ve anormal gebelikler ile birlikte intrauterin ve

ekstrauterin gebeliklerde anlamli overlap vardir[84].
2.8.10. Kretinin Kinaz

Maternal serum kreatinin kinaz diizeyi tubal gebeligi olanlarda,missed
abortus veya normal intrauterin gebeligi olan hastalara gore anlamh olarak ytiksektir
fakat kreatinin kinaz diizeyi ile hastanin klinik prezentasyonu ve B-hCG diizeyi

arasinda bir iliski bulunmamistir[85].
2.8.11. Pregnancy-associatedplazmaproteinC(PAPP-C)

PAPP-Csinsityotrofoblaslar tarafindan tiretilir. 2 ng/L’lik bir diizeyde olmast
gebelik tanist igin yeterlidir fakat adetin gecikmesinden Once tani konabilmesi
stiphelidir. Nonviable gebeligi olan hastalarin tiimiinde ge¢ donemde PAPP-C diizeyi
artmasina ragmen tek PAPP-C diizeyinin prognostik degeri yoktur[86].

2.8.12. Relaksin ve Renin

Relaksin sadece gebelik korpus luteumu tarafindan iiretilenbir protein
hormondur. 4-5 gestasyon haftalarinda maternal serumda goriiliir. 10. gestasyon
haftasinda peak yapar ve terme kadar azalir[87]. Relaksin diizeyleri ektopik gebelik
ve spontan abortuslarda normal intrauterin gebeliklere oranla anlamli olarak

diistiktiir. Prorenin ve aktif renin diizeyleri viable intrauterin gebeliklerde ektopik
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gebelik veya spontan abortuslara gére anlamli olarak yiiksektir; 33 pg/ml’den yiiksek
tek bir deger ektopik gebelik tanisini ekarte ettirir[88]. Fakat relaksin, prorenin ve
renin diizeylerinin ektopik gebelik tanmisindaki klinik kullanimi heniiz tam olarak

belirlenmemistir.
2.8.13. Alfa-fetoprotein

Maternal serum o-fetoprotein (AFP) diizeyleri ektopikgebeliklerde
yiikselmistir fakat ektopik gebelik i¢in AFP Olgilimlerinin tarama teknigi olarak
kullanimi1 iizerinde calisilmamistir. Ektopik gebeligin belirlenmesinde AFP diger
belirteglerle (hCG, progesteron ve Ostradiol) ile kombine edildiginde 6zgiilliik %98.5
ve dogruluk orani %94.5 olarak bildirilmistir[89].

2.8.14. C-Reaktif Protein

C-reaktif protein travma veya enfeksiyon ile artan akut fazreaktanidir. Bu
protein ektopik gebeligi olan hastalarda akut enfeksiyonu olan hastalara oranla daha
diisiiktiir. Boylece ayirict tanida enfeksiyon diisiindiirecek bulgular varsa C-reaktif

protein 6l¢iimii yararli olabilir[90].
2.8.15. Ca-125

Ca-125 bir glikoproteindir ve gebelikte nereden koken aldigr belirsizdir.Ca-
125 diizeyleri ilk trimesterde artar, ikinci ve liglincli trimesterde gebelik Oncesi
aralifina doner. Spontan abortuslar1 6nceden belirleyebilmek i¢cin Ca-125 diizeyleri
calistlmigtir. Spontan ve postkonsepsiyonel 18-22. giindeki Ca-125 seviyeleri
arasinda pozitif korelasyon bulunmasia ragmen 6. gebelik haftasinda ol¢timlerin
tekrarlanmasi gebeligin gidisi ile bagntili bulunmamistir[91]. Bir ¢alismada adet

gecikmesinden 2-4 hafta sonra

Ca-125 diizeyinin normal gebeliklerde ektopik gebeliklerden daha yiiksek
oldugu gosterilmigken, baska bir ¢calisma ektopik gebeliklerde Ca-125 diizeylerini
normal gebeliklerden daha yiiksek bulmustur[91].

2.8.16. Laparoskopi

Ektopik gebelik tanisi igin laparoskopi altin standarttir. Ektopikgebelik

tanisinin -~ konulmasinin  yan1  sira, pelvisin ve intraperitoneal organlarin
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degerlendirilebilmesine olanak saglar. Ancak laparoskopi yapilmadan ektopik
gebelik tanisinin dogrulanmasinin birgok yarar1 vardir. ilk olarak laparoskopinin
anestezik ve cerrahi risklerinden kaginilir. Sonrasinda, tibbi yaklasim tedavi segenegi
haline gelir. Ektopik gebeliklerin ¢ogu histolojik olarak normal tiiplerde
olustugundan cerrahisiz rezoliisyona izin verilmesi tlipii ek travmadan korur ve
gelecekteki fertilite sansini arttirir. Bu nedenle laparoskopi kullanmadan diger tani

kriterleri ile ektopik gebelik tanisina ulasilmis olunmalidir [92].
2.8.17. MR Goriintiileme

Giintimiizde siklikla kullanilan bir yontem olmasa da 6zellikle non-tubal

ektopik gebelik tanisinda halen yardimci bir tamisal test olarak kabul

edilmektedir[93].
2.9. AYIRICI TANI

Bir¢gok patolojik durum ektopik gebelik ile karigabilir. Bunlardan en sik

rastlanilanlar:
2.9.1. Salpenjit

Riiptiire tubal gebelikle en sik karistirilan durumlardan biridir.Genellikle agr
iki tarafli olup, servikal hareketlerle bilateral agri hissedilir. Piyosalpenks veya
hidrosalpenks mevcutsa ele gelen kitle tespit edilebilir. Ayirici tanida B-hCG’nin

negatif olmasi 6nemlidir[36].
2.9.2. Corpus Luteum Kisti

Ektopik gebelikle en sik karisan patolojidir. Klinik olarakgecikmis bir
menstruasyon sonrast vajinal kanama ve agr1 vardir. Erken gebelik semptomlari
yoktur, uterus biliyimemis ve serttir. B-hCG normal diizeydedir. Kanama

kendiliginden durmadigi taktirde acil cerrahi girisim gerektirtmektedir[36].
2.9.3. Akut Apandisit

Bulant1 kusma daha fazladir. Agr1 dnceleri periumblikalbdlgeden baslar ve

mensesle iligki gostermez. Subfebril ates ve 16kositoz olur. B-hCG negatiftir[92].
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2.9.4. Abortus

Uterus yumusak ve gebelik haftasina uyumlu olarak biiylimiistiir.
Korpusluteum disinda palpe edilen bir adneksiyal kitle bulunmaz. Servikal dilatayon
ve inkomplet gebelik materyali gozlemlenebilir. Adneksiyal hassasiyet yoktur.p-

hCG’nin yiiksek olmasi taniy1 gliclestirmektedir[92].

2.9.5. Normal Intrauterin Gebelikle Birlikte Abdominal veya Pelvik

Problem

Normal bir gebelikle birlikte tuba ve ovaryum torsiyonu, over Kist torsiyonu,
pedikiilli miyom olabilecegi unutulmamalidir. Nadir de olsa, intrauterin ve

ekstrauterin gebelik bir arada bulunabilir[65].
2.9.6. Dismenore
2.9.7. Erken Gebelik ve Pelvik Tiimor
2.9.8. Gebelik ve Retroversio Uteri
2.9.9. Renal Kolik
2.9.10. Perfore Peptik Ulser
2.9.11. Divertikiilit
2.9.12. Barsak Perforasyonu
2.9.13. intraperitoneal kanama
2.10. TEDAVI
Ektopik gebelikte tedavi sekilleri:
+Izleme Tedavisi
+Medikal Tedavi

+Cerrahi Tedavi
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2.10.1. izleme Tedavisi

Erken tani konmus bir ektopik gebelikte, yapilan izlemle bunlarin higbir
bulgu vermeden olayin geriledigi saptanmistir. Ektopik gebelik tanis1 konan
vakalarin dortte birinde izlem uygun goriilmiis ve bunlarin %70’inde basarili sonug

alinmistir[94]. Izlenme tedavisi i¢in asadaki kriterlere uyulmalidir.

* B-hCQG titrelerin diismesi

» Ektopik gebeligin kesinlikle tubada olmasi
* (Ciddi kanama olmamasi

» Riiptiir olduguna dair belirti olmamasi

+ Ektopik kitlenin en biiyiikk ¢apinin 4cm’den biiyiik olmamasi[95].

2.10.2. Medikal Tedavi

Ektopik gebelik olgular1 erken taninmaya baslayinca, tubaya zarar vermeden
hastaligi medikal olarak tedavi etmeye yonelik, kemoterapi secgenekleri
gelistirilmeye calisilmistir. Bu amacla en ¢ok ve basarili olarak kullanilan ajan MTX

olmustur[60].

Metotreksat:  Folik asit antagonistidir. Folikasitin tetrahidrofolat’a
doniisiimiinde roloynayan dehidrofolat rediiktaz enzimini inhibe ederek DNA, RNA
ve ATP sentezi igin gerekli olan tetrahidrofolat olusumunu inhibe eder. Ayrica
protein sentezinin bozulmasina neden olur. MTX S donemindeki hiicreler lizerinde
sitotoksik etki yapar. Kemik iligi depresyonu, agiz ve bagirsak mukozasinda
iilserasyon gibi yan etkiler mevcuttur.Hepatotoksik ve nefrotoksik etkileri vardir.

Bunun yaninda ilacin etkileri, disaridan verilen folinik asit tarafindan antagonize

edilir[96], [61].

Ektopik gebelikte MTX kullanilabilmesi i¢in bazi kriterler belirlenmistir.
Bunlar:

 Hasta hemodinamik olarak stabil, uyumlu olmali
» USG’de intrauterin gebelik olmamali
* D&C sonucunda villus bulunmamali

* Ektopik gebelik kitlesinin ¢ap1 4cm’den biiyiik olmamali
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* Riiptiire ait bulgu olmamali

* B-hCG titrelerinin 10000 mIU /ml’den fazla ve fetal kardiak aktivitenin
varhig1 rolatif kontrendikasyondur. Bazi yayinlarda fetal kardiak aktiviteli
olgularda da tedavinin basariyla uygulandigi bildirilmistir.

« Aktif hepatit ve renal hastalik olmamalidir[61], [95].

MTX tedavisi Oncesi, her hastaya eger kan grubu Rh (-) ise ve gebelik haftasi
8 haftanin tlizerinde ise anti D immiinglobulin yapilmalidir. Ayrica tam kan sayimi,

karaciger ve renal fonksiyon testleri, D&C yapilmalidir[97].
Metotreksat Kullanimi
» Tekrarlayan Doz Metodu

Tablo 4: Ektopik gebelik tedavisinde tekrarlayan doz metotreksat metodu[61]

Tekrarlayan doz metodu

1.giin Serum B-hCG
Hemogram
Bobrek ve karaciger fonk. testleri
MTX 1,0 mg/kg i.m.
2.giin Folinik asit 0,1 mg/kg i.m.
3.giin MTX 1,0 mg/kg i.m.
4.giin Folinik asit 0,1 mg/kg i.m.
Serum B-hCG
5.glin MTX 1,0 mg/kg i.m.
Serum B-hCG
6.glin Folinik asit 0,1 mg/kg i.m.
Serum B-hCG
7.glin MTX 1,0 mg/kg i.m.
Serum B-hCG
8.glin Folinik asit 0,1 mg/kg i.m.
Serum B-hCG
Hemogram
Bobrek ve karaciger fonk. testleri
Haftalik Serum B-hCG (negatif olana kadar)
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MTX ve folinik asit enjeksiyonlar1 serum B-hCG degerleri dncekinin %15°1
kadar azalincaya kadar maksimum dort doz olacak sekilde iki giline bir yapilabilir.
Daha sonra, seviyeler saptanamaz oluncaya kadar haftalik B-hCG takipleri yapilir.

Gerek oldugu zaman ayni tedavi rejimleri kullanilarak ek tedaviler verilebilir[98].

> Tek Doz Metodu

Tablo 5: Ektopik gebelik tedavisinde tek doz metotreksat metodu[61].

Tek doz metodu

1.giin Serum B-hCG
Hemogram

Bobrek ve karaciger fonk. testleri

MTX 50 mg/m2 i.m.

4.giin Serum B-hCG
7.giin Serum B-hCG
Hemogram

Bobrek ve karaciger fonk. testleri

Haftalik Serum B-hCG (negatif olana kadar)

Medikal tedavi ile elde edilen deneyimler zenginlestikce, tedaviyi
basitlestirmek, uyumu arttirmak, yan etkileri ve maliyeti azaltmak i¢in tek doz tedavi

rejimleri ortaya ¢ikmistir[99].

Tek doz MTX protokolii, yan etkileri dnemli 6l¢iide azaltmistir. Folinik asite
bile gereksinim olmamaktadir. Hastalarin biiyiik bir kisminda (%85), serum B-hCG
konsantrasyonu bir ve dordiincii giin aras1 biraz yiikselebilir. Bu gézlem tamamen
normaldir ve tedavinin basarisiz oldugunu géstermez. Dordiincii ve yedinci giin arasi
serum B-hCG konsantrasyonunda %15°lik bir diislis olursa tek doz MTX tedavisi
yeterlidir. Daha sonra seviyeler saptanamaz hale gelene kadar haftalik takipler
yapilir. Ancak, bundan sonra serum B-hCG konsantrasyonundaki herhangi bir artis
veya 7. glinde %15’in altinda bir diisiis varsa, tedavi protokolii tekrarlanir. Tamamen

iyilesme 3-6 hafta siirer[100].
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> Oral MTX Metodu

Tablo 6: Ektopik gebelik tedavisinde oral metotreksat metodu[61]

Oral MTX metodu

1.giin Serum B-hCG
Hemogram
Bobrek ve karaciger fonk. testleri
MTX 0,3mg/kg/giin oral

2.gilin MTX 0,3mg/kg/giin oral

3.giin MTX 0,3mg/kg/glin oral

4.gilin MTX 0,3mg/kg/glin oral

7.glin Serum B-hCG

Oral MTX kullanim1 halen ¢ok siirlidir. Tedavi esnasinda B-hCG’nin negatif
olma siiresinin ortalama 4 hafta oldugu, B-hCG azalirken bile riiptiir riskinin oldugu

unutulmamalidir[94].

Konservatif cerrahiden sonra olusan persiste ektopik gebelikler icinde, MTX

kullanabilir. Tek doz im MTX tedavisi ile basarili sonuglar elde edilmistir[101].
1.10.3. Cerrahi Tedavi

Ciddi kanamasi olan hastada, hizli bir sekilde yapilan laparatomi ile tedavi
hayat kurtaric1 olabilir. Salpenjektomi ektopik gebelikteki standart tedavidir, iyi
hemostaz saglar, fakat bu durum ektopik gebeligin ileri safthasinda, siklikla riiptiire
ektopik gebelik tanisi konulmus olgularda s6z konusudur. Son zamanlarda ektopik
gebeligin erken tani kapasitesinin artmasi, laparoskopik tekniklerin ilerlemesi ile

fallop tiiplerini koruyacak sekilde konservatif cerrahi yaklagimlara egilim artmugtir.
Cerrahi tedavinin siniflandirilmast:
1. Konservatif yaklasim (laparoskopik, laparatomi ile)

* Sagma yontemi (milking)
* Lineer salpingostomi

« Salpingotomi

+ Segmenter rezeksiyon
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2.Radikal yaklasim (laparoskopi, laparatomi ile)

« Salpenjektomi
» Histerektomi

» Konservatif yaklasim

Sagmaydntemi: Tubaya baski uygulayarak, igindeki fekonde ovuma ait
kisimlarin ¢ikarilmasidir. Bu yontem tubanin trofoblastik doku ile invazyonu
nedeniile persiste ve tekrarlayan ektopik gebeliklere neden olabilir.Yapilan bir
calismada, milking yontemi ile tedavi edilen hastalarin, tekrar ektopik gebelik olma

orani 2 kat fazla bildirilmistir[61].

Lineer salpingostomi: Ampullar ektopik gebelik genellikle
lineersalpingostomi ile tedavi edilir. Isthmik gebeliklerde kullanim1 ise
tartismalidir. Ampullar lineer salpingostomi ile postoperatif déonemde nadiren fistiil
veya tubalobstriiksiyon olusur, fakat isthmik bolgedeki ektopik gebeliklere
uygulanirsa  bukomplikasyonlar sik olarak gelisir. Eger fistiil veya obstriiksiyon

olustu ise tekrarrezeksiyon ve anostomoz yapilmalidir.

Bazi1 laparoskopistler diliie vazopressin soliisyonu (bir ampuldaki 20 {inite
vazopressini 100 ml serum fizyolojik i¢ine koyarak) kanamay1 azaltmak i¢in tiipiin

antimezenterik kismina enjekte etmektedirler

Salpingostomi sonrasi insizyon yeri siitiire edilmemekte, sekonder iyilesmeye
birakilmaktadir. B-hCG takipleri negatif olana kadar kontrol edilmelidir. Bazen 2-3
ay1 bulabilir. B-hCG’nin diismemesi, plato ¢izmesi ya da hasta sikayetlerinin devam
etmesi durumunda hastanin yeniden USG ile degerlendirilmesi gerekir. Persiste
ektopik gebelik olabilir. Lineer salpingostomiyi takiben gebelik orani %40 olarak
bildirilmektedir. Bu oran salpenjektomi ile aynidir[102].

Salpingotomi: Salpingostomiden farki, ektopik gebelik irlinii ¢ikartildiktan

sonrainsizyon yerinin siitiirlerle kapatilmasidir.
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» Radikal yaklasim

Salpenjektomi: Tubanin ¢ikarilmasidir.Giiniimiizde g¢oguk istegi olmayan,

tamirolanagi olmayan, tuba riiptiirii olan olgularda, asir1 ve kontrol edilemeyen

kanamalarda, ayn1 tubada tekrarlanmis dis gebelik olgularinda, salpenjektomi tercih

edilmektedir[103]. Salpenjektomi endikasyonlari:

* Cocuk istemiyorsa

» Iki defa aynu tiipte ektopik gebelik gecirmisse
* Tuba ¢ok fazla zarar gormiigse

« Kontrol edilemeyen kanama varsa

Salpenjektomi, laparatomi veya laparoskopi ile yapilabilir.
Laparoskopi kontrendikasyonlari:
» Kesin kontrendikasyon:
o Hemodinamik parametrelerin stabil olmamasi
« Relatif kontrendikasyonlar:

o Genis pelvik yapisikliklar,
o peritonda kan birikmesi,

o 4 cm’den biiyiik ektopik gebelik olmas1

Laparoskopi yapilan hastalarda tahmini kan kaybi az,

hastanede kalma

stiresi kisa, tubal gebelik oranlari denk, gebelik ve persiste trofoblast oranlari

benzer bulunmustur[104].
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3. HEMOGRAM PARAMETRELERI

20. yizyilin ilk yarisindan beri, hemogram (HMG) en ¢ok kullanilan

laboratuvar tetkiklerinden biridir.

1. Kan hiicrelerinin sayimi (eritrosit, I6kosit, platelet) dilue kan 6rneklemesi

ile yapilir (hemositometer)

2. Hemoglobin konsantrasyonu siyanmethemoglobin yontemi ile kolorimetrik

analiz ediliyor.
3. Hematokrit hizli sentrifugasyon yontemi ile 6l¢iiliir.

4. Lokosit tiplerinin (granulosit, lemfosit, monosit vs.) farklandirilmasi ise

kan yaymasi ile yapila bilir.
Hemogram parametrelerinin tanim
RBC (Red blood cell):1 microL kanda eritrosit sayimidir, say1/dL

RBC’in artis1 polisitemide ve globin sentezi bozuklugunda goriiliir. RBC’in

azalmas1 anemide goriiliir
Hgb (Hemoglobin):Tam kanda hemoglobin konsantrasyonu, gr/dL

Hgb’in artis1 polisitemide ve dehidratasyonda goriiliir, Hgb’in azalmasi

anemide goriiliir.
Hct (Hematokrit):RBC*MCV/10 formiilii ile hesaplanir
Hct’in artis1 polisitemide goriiliir
MCYV (Mean platelet volume):RBC’in orta voliimiidiir
Anemide artmis, azalmis veya ayni olabilir

MCH (Mean corpuscular hemoglobin): Hgb*10/RBC formiilii ile

hesaplanir

MCH azalmas1 demir eksikliginde ve globin sentezi bozuklugunda goriiliir
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MCHC (Mean corpuscular hemoglobin concentration): RBC basina

ortalama hemoglobin konsantrasyonudur, gr/dL

Cok diistik MCHC degeri demir eksikligi anemisinde goriiliir. Cok yiiksek
MCHC sferositozda goriiliir

RDW (Red cell distribution width):Platelet 6l¢iisiiniin voliim varyabilitesi

(6rn. anizositoz) indikatoridir.

PDW platelet boyutundaki varyabiliteyi Olger, platelet aktivasyonu ile
degisiklik gosterir ve platelet morfolojisine etki eder. RDW, MCV degeri diisiik
vakalarda demir eksikligi ile talaseminin ayirict tanisinda kullanilmaktadir. Demir

eksikliginde RDW artarken, talasemide bu deger normal bulunmustur.
Plt (Platelet):Her microL kanda platelet sayisidir, say1/dL
Platelet artis1 trombositoz, azalmasi trombositopenidir.
WBC (White blood cell):Her microL kanda l6kosit sayisidir, say1/dL
Artis1 neoplastik ve non-neoplastik durumlarda goriiliir
PCT (Plateletokrit):Kanda plateletlerin yiizde oranidir

Platelet say1*MPV/10000 formulii ile hesaplanmaktadir. Yas, alkol, sigara,
fiziksel aktivite de kanda platelet sayisina ve MPV’e etki etmektedir.

Plateletler

Plateletler anuklear sitoplazmik hiicreler olup, 7-11fL hacmindedirler. Bir¢ok
organel, mikrotubular sistem, metabolik aktif membran igerirler ve 2 tip graniillere
sahiptirler. Alfa graniil von Willebrand faktor, platelet faktor 4, beta-trombomodulin
iceriyor. Dens platelet cisimcikleri ise adenozin nukleozidaz, kalsiyum ve serotonin
icermektedir.  Plateletler  aterosklerotik  lezyonlarin  olusumundan, plak
destabilizasyonundan, trombozisten sorumludurlar. Onlar koagulasyon, enflamasyon
ve aterosklerozis mediatorlerini sentezler. Biiyiik plateletler kiiciiklere oranda
enzimatik ve metabolik olarak daha aktifler. Biiyiimiis plateletlerin agregasyon,
tromboksan sentezi, beta- tromboglobulin sekresyonu gibi fonksiyonlart daha

belirgindir.
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Mean platelet volume (MPV)

Trombosit voliim parametresi 1980 yilindan beri otomatik tam kan sayiminda
bakilmaktadir. MPV platetlerin ortalama boyutu olup, femtolitre (fL) ile
Olclilmektedir. Eritrosit i¢cin kullanilan MCV degerine benzerdir. Trombosit voliim
parametresi trombosit blylikliginii degerlendirmede objektif bir parametredir .
Empedans yontemlerle erigkinlerde bakilan MPV’in normal degeri 6.0- 13.2 fL,
gorsel yontemlerde ise 5.6- 12.1 fL’dir. Normal sartlar altinda platelet boyutu ve say1

arasinda ters iliski mevcuttur.

Plateletlerin sayis1 azaldiginda trombopoetin etkisiyle megakaryositler
stimule oluyor ve stimule olmus megakaryositler daha biiyiik plateletler sentez
ediyorlar. Bu nedenle trombositopenik hastaliklarda, heterozigot talasemide, kronik
myeloid 16semideMPV artar . Ayn1 zamanda bazi konjenital trombositopenilerde
(6rn. May-Hegglin anomalisi, Bernard-Soulier sendromu, gri platelet sendromu) de
MPV’de artis izlenmektedir.

Hipersplenizm, hipoplastik  trombosit  iiretiminde, kronik  bdbrek
yetmezliginde, tiremik kanama diatezlerinde ise MPV azalir . Baz1 Wiskott- Aldrich

sendromu gibi bazi konjenital anomalilerde diisiik MPV izlenir.

Bir¢ok klinisyenler 6l¢iim zorlugundan dolayt MPV’i pratikte kullanmiyor.
Buna ragmen, yenilik¢i hematologlarin birgogu MPV sonuglarini analize ediyor. Son
yillarda yapilan bazi caligmalar akut miyokardiyal enfarktiis, iskemik inme gibi
arteryal trombotik olaylarda MPV’i 6nemli derecede yiiksek bulmustur. Son
calismalara gore vaskular ve trombotik anormalliklerdisinda, pndmokonyoz,
nonalkolik yagli karaciper hastalig1, primer bilier siroz, psoriazis, varikosel, idiopatik
subjektif tinnitus, panik bozukluklar, juvenil idiopatik artirt, benign prostat

hiperplazisine de MPV yliksekligi eslik etmektedir.
Neutrophil to lymphocyte ratio (NLR)

Doku yikimi sonucunda nétrofiller aktive olur ve myeloperoksidaz, asit
fosfataz ve elastaz gibi enzimlerin salinimi artar. Notrofiliye relatif olarak lenfopeni
olusur. Bu nedenle nétrofil/lenfosit orani inflamatuar marker olarak kullanilmaya

baglanmistir [105][106].
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Platelet to lymphocyte ratio (PLR)

Platelet/lenfosit oran1 Ailesel Akdeniz Atesi (FMF) ve ankilozan spondilitte
enflamasyon markeri olarak kullanilmaktadir[105], [107].

3.1. GEBELIKTE FiZYOLOJiK HEMATOLOJIK DEGIiSIiKLIKLER

Gebelik, anne adayinda bir ¢ok sistemi etkileyen ve baz1 fizyolojik
degisikliklere yol acan bir siirectir. Gebelikte fizyolojik hematolojik degisikliklere
baktigimizda, anne adayinin kirmizi kan hiicreleri, beyaz kan hiicreleri, trombosit ve
pihtilagma faktorlerinde bazi degisiklikler géze carpmaktadir. Ortalama bir gebede
kirmiz1 hiicre kitlesinde yaklasik %33 genisleme olur yada yaklasik 450ml eritrosit
artis1 olur[108]. Beyaz kan hiicrelerine baktigimizda ise, normal gebelik sirasinda
total kan I0kosit sayist; son trimesterde 16.000/ pL kadar yiiksek goriilebilmesine
ragmen, gebelik 6ncesi normal olan 4300-4500/uL den son trimesterde 5000-
12.000/uL ye kadar yiikselir. Primer olarak polimorfoniikleer formlar1 igeren 16kosit
sayisindaki yiiksekligin nedeni bulunamamistir[108]. Gebelik ilerledikge bazofil
sayist hafifce azalir. Eozinofil sayis1i degisken olmasina ragmen biiyiik Olclide

degismeden kalir[108].

Trombosit sayimina baktigimizda ise, bazi caligmalar gebelik siirecinde
trombosit yapim ve yikiminin gebelikte arttigim gostermektedir. Ugiincii trimesterde
gebelerin %6 sinda trombosit sayist 150.000/uL nin altina diiser[109]. Muhtemelen
artmis periferal tiikketimin neden oldugu bu durum dogum sonrasi diizelir ve patolojik

onemi yoktur.

Tiim bu fizyolojik degisiklikler gebeligin ilerleyen donemlerinde olugmakta
ve gebelik haftas1 ilerledikge belirginlesmektedir. Caligmamizda inceledigimiz
hastalarin tamami birinci trimester erken donem gebe oldugundan, gergeklesen
hematolojik degisikliklerin intrauterin ile ekstrauterin gebelikte farkliligim

aragtirmay1 hedeflemekteyiz.

Hemogram parametreleri, son yillarda bir ¢cok klinisyen tarafindan kullanim
alani arastirilmakta olan bir parametre haline gelmistir. Viicutta meydana gelen bir
cok patolojide, gerceklesen sistemik enflamasyonu tespit etmekte yada dngormekte

hatta bazi patolojilerin prognozunu belirlemekte kullanilmasi arastirilmaktadir[110].
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Ektopik gebelik patogenezinde endometrial hasar, anjiogenez, enflamasyon,
artmis vaskiiler gecirgenlik ve doku hipoksisi yer almaktadir[111]. Artmig sitokinler
sadece lokal olarak ektopik alanda degil, sistemik olarak da tespit edilmektedir[4].
Ektopik gebelikte bir ¢ok tan1 yontemi kullaniliyor olsa da, kolay ve ucuz bir yontem

olan hemogram degerlerinin de tanida kullanilabilirligini ortaya koymay1 amagladik.
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4. GEREC VE YONTEM

Calismamiz Istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum klinigine bagvuran ve klinik yada histopatolojik olarak ektopik gebelik tanisi
alan hastalar retrospektif olarak yapilmistir. Ektopik gebelik hasta grubu, 2006-2016
yillar1 arasinda ICD-10 tant kodu kullanilarak taranmis ve hastalarin laboratuvar
degerleri, epikrizleri ve patoloji bulgular ile ektopik gebelik tanisi dogrulanmis
hastalar ¢alismaya alinmistir. Sistemik —hematolojik ek hastaligi olanlar ve HBYS
(Hastane Bilgi Yonetim Sistemi) de tani1 dncesi ve tedavi sonrast hemogram degerleri
olmayan hastalar ¢alisma dis1 birakilmistir. Ektopik gebelik tanisi alan ve yeterli
datasina ulasilabilen toplam 145 hasta ¢alismamiza dahil edilmistir. Ektopik gebelik
Ontanisini aldig1 giine ait hemogram degerleri, ve tedavi sonrasi yada tanidan en geg
10 giin sonrasina ait hemogram degerleri kaydedilmistir. Tedavi sonrasi hemogram
degerleri kaydedilirken, ektopik gebeligin tedavi sekline gore ayr1 olarak
incelenmistir. Ayrica, calismamiza kontrol grubu olarak degerlendirmek iizere,
hastanemiz gebe poliklinigine rutin gebelik takibi i¢in gelen ve intrakaviter
1.trimester CRL(Crown-Rump Length) olgiisti alinmis ve kardiyak aktivitesi izlenen
hastalar retrospektif olarak taranmistir. Toplam saglikli birinci trimester gebe sayisi

2006-2016 arasinda taranmis olup 140 hasta ¢calismaya dahil edilmistir.

Kronik medikal hastaligi (anemi, hematolojik, hepatik, renal, kardiyak,
kronik inflamatuar hastalik ) mevcut ek enfeksiyon odagi ve malignite tanisi olan
olgular calismaya dahil edilmedi. Ayrica degerlendirilen parametreleri etkileme
olasilig1 olan nonsteroidal anti-inflamatuar ilag, antibiyotik, oral antikoagiilan, ve
oral kontraseptif kullanim1 olan hastalar da ¢alisma disinda tutuldu. Calisma grubuna
dahil edilen olgularin tedavi 6ncesi ¢alisilan Hb, Hct, WBC, PLT, MPV, PCT, PDW,
RDW/PLT; PLR ve NLR kaydedildi. Calisma ve kontrol gruplar1 belirtilen

parametreler agisindan karsilastirildi.

Istatistiksel analiz icin SPSS 15.0 for Windows programi kullanild:.
Tanimlayic1 istatistikler; sayisal degiskenler i¢in ortalama, standart sapma,
minumum, maksimum,kategorik degiskenler say1 ve yiizde olarak verildi. Sayisal
degiskenlerin karsilastirmalar1 bagimsiz iki grupta normal dagilim kosulu

saglandiginda Student t Test ile normal dagilim saglanmadiginda Mann Whitney U
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testi ile yapildi. Sayisal degiskenler arasi iliskiler parametrik test kosulu

saglanmadigindan Spearman korelasyon analizi ile incelendi.
Istatistiksel alfa anlamlilik seviyesi p<0,05 olarak kabul edildi

Verilerin tanimlayict istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan,
frekans ve oran degerleri kullanilmistir. Degiskenlerin dagilimi1 kolmogorov simirnov
test ile Ol¢iildii. Nicel bagimsiz verilerin analizinde mann-whitney u test kullanildu.
Bagimli nicel verilerin analizinde eslestirilmis wilcoxon testi kullanildi. Nitel
bagimsiz verilerin analizinde ki-kare test kullanildi. Korelasyon analizinde spearman

korelasyon analizi kullanildi.
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5. BULGULAR

Vaka grubunda yas ortalamasi 29,7 + 5,4 iken, kontrol grubunda 28,8 £+ 6,7
olarak bulunmustur. Vaka ve kontrol grubunda hastalarin yaslar1 anlamli (p > 0.05)

farklilik gostermemistir.

Vaka grubunda parite ortalama 2,1 iken kontrol grubunda 2,2 olarak tespit

edilmistir.

Vaka ve kontrol grubunda G/P (Gravida/Parite)degerlerianlamli (p > 0.05)

farklilik gostermemistir.

Vaka grubunda gecirilmis ektopik orani kontrol grubundan anlamli (p < 0.05)
olarak daha yiiksekti.

Vaka ve kontrol grubunda ek hastalik orami anlamli (p > 0.05) farklilik
gostermemistir. Vaka grubunda operasyon Oykii orani kontrol grubundan anlamli (p
< 0.05) olarak daha yiiksekti. Vaka ve kontrol grubunda PID &ykii orani anlamli (p >
0.05) farklilik gostermemistir.

Vaka grubunda, yapilan usg de sadece bir vakada crl dlgiilebilmis olup, diger
tim ektopik gebelik olgularinda usg Ol¢iimii hastalarin adneksial odaklarinin GS

(gestasyonel sak) ol¢limii baz alinarak yapilmistir.

Vaka grubunda USG de gebelik haftasi kontrol grubundan anlamli (p < 0.05)
olarak daha kiigiiktii. (Tablo 7)

Vaka grubunda, 90 hastada (%61,6) tan1 aninda serbest sivi,
hematoperitoneum saptanmistir. Sadece serbest sivi tespit edilen vakalar alt
grubunda, tedavi 6ncesi NLR degeri ortalama 4,86 tedavi sonrasi ortalama 4,39; PLR
degeri tedavi Oncesi ortalama 154,86 tedavi sonrasi ortalama 137,17 ve RDW/PLT
orani tedavi oncesi 0,07 tedavi sonrasi 0,08 olarak bulunmustur. Sadece bu alt grup
degerleri ile kontrol grubu karsilastirildiginda hem tedavi dncesi hem tedavi sonrasi
NLR degeri kontrol grubuna goére anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p<0,05). PLR
ve RDW/PLT degeri kontrol grubuna gore anlamli farklilik géstermemistir.
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Tablo 7: Vakalarin demografik 6zellikleri ve muayene bulgulari

Vaka Grubu Kontrol Grubu
Ort.ts.s./n-% Medyan Ort.ts.s./n-% Medyan P
Yas 29.7 £ 5.4 30.0 28.8 £ 6.7 28.0 0.216 "
| 28 19.2% 27 19.3%
Il 82 56.2% 62 44.3%
G/P 11 26 17.8% 43 30.7% 0.899 ¥
I\ 8 5.5% 8 5.7%
Vv 2 1.4% 0 0.0%
Gegirilmis Ektopik Yok 131 89.7% 140 100% 0.000 *
Var 15 10.3% 0 0.0%
Ek Hastalik Yok 145 99.3/% 140 100;/: 1.00 ©
Var 1 0.7% 0 0.0%
(?perasyon Yok 103 70.5% 140 100% 0.000 *°
Oykisi Var 43 29.5% 0 0.0%
PID Oykisi Yok 145 99.3% 140 100% 1.00 *°
Var 1 0.7% 0 0.0%
Karin Agrisi/ Yok 0 0.0%
Kanama Var 146 100.0%
USG CRL Haftasi 5.3+0.5 5.0 7.6 +1.7 7.0 0.000 "
USG Adneksler o >1 34.9%
Var 95 65.1%
USG Serbest Sivi Yol >6 po.4%
Var 90 61.6%
Tubal Ektopik 1 83 56.8%
TedaviC/M/Y 2 63 43.2%

™ Mann-whitney u test / *Ki-kare test

G/P: Gravida/parite, PID: Pelvic Inflamatory Disease, CRL: Crown-Rump Length, USG: Ultrasonografi

C/M/Y: Cerrahi/Medikal/Y 6netimsel

Vaka grubunda tedavi 6ncesi WBC degeri kontrol grubundan anlamli (p <
0.05) olarak daha yiiksekti. (Resim 2) Vaka ve kontrol grubunda tedavi sonrast WBC
degeri anlamhi (p > 0.05) farklilik gostermemistir. Vaka grubunda tedavi sonrasi

WBC degeri tedavi dncesine gore anlamli (p < 0.05) diisiis gostermistir. (Tablo 8)

Vaka grubunda tedavi oncesi RBC degeri kontrol grubundan anlamh (p <
0.05) olarak daha diisiiktii. Vaka grubunda tedavi sonrast RBC degeri kontrol
grubundan anlamli (p < 0.05) olarak daha diisiiktii. Vaka grubunda tedavi sonrasi

RBC degeri tedavi 6ncesine gore anlamli (p < 0.05) diisiis gostermistir. (Tablo &)

Vaka grubunda tedavi 6ncesi HB degeri kontrol grubundan anlamli (p < 0.05)

olarak daha diisiiktii. Vaka grubunda tedavi sonras1 HB degeri kontrol grubundan

37



anlamli (p < 0.05) olarak daha diisiiktii. Vaka grubunda tedavi sonrast HB degeri

tedavi dncesine gore anlamli (p < 0.05) diisiis gostermistir. (Tablo 8)

Vaka ve kontrol grubunda tedavi dncesi PLT degeri anlamli (p > 0.05)

farklilik gostermemistir. Vaka grubunda tedavi sonrast PLT degeri kontrol

grubundan anlamli (p < 0.05) olarak daha diisiiktii. Vaka grubunda tedavi sonrasi

PLT degeri tedavi 6ncesine gore anlamli (p < 0.05) diislis gostermistir. (Tablo 8)

Vaka grubunda tedavi 6ncesi MCV degeri kontrol grubundan anlamli (p <

0.05) olarak daha yiiksekti. Vaka grubunda tedavi sonrasi MCV degeri kontrol

grubundan anlamli (p < 0.05) olarak daha yiiksekti. Vaka grubunda tedavi sonrasi

MCYV degeri tedavi dncesine gore anlamli (p < 0.05) artis gdstermistir. (Tablo 8)

Tablo 8: WBC, RBC, HB, PLT, MCV degerleri

Vaka Grubu Kontrol Grubu

Ort.ts.s. Medyan Ort.ts.s. Medyan P
WBC
Tedavi Oncesi 9.6 £3.5 9.0 84 +16 8.6 0.025 ™
Tedavi Sonrasi 85+27 8.1 84 +1.6 8.6 0.570 ™
Degisim p 0.000 v
RBC
Tedavi Oncesi 4.1 +0.6 4.1 45 +04 4.5 0.000 ™
Tedavi Sonrasi 3.8+0.6 3.8 45 +0.4 4.5 0.000 "
Degisim p 0.000 v
HB
Tedavi Oncesi 114 + 1.9 12.0 12.8 £ 1.5 12.7  0.000 "
Tedavi Sonrasi 10.7 £ 2.0 10.4 12.8 £ 1.5 12.7 0.000 "
Degisim p 0.000 v
PLT
Tedavi Oncesi 257.2 £+79.0 2515 261.4 + 55.6 262.0 0.529 ™
Tedavi Sonrasi 232.9 £+ 81.0 2345 261.4 £ 55.6 262.0 0.000 ™
Degisim p 0.000 v
mMcv
Tedavi Oncesi 84.09 £+ 7.51 86.0 83.21 + 4.57 84.0 0.028 "™
Tedavi Sonrasi 84.81 £+6.35 86.0 83.21 + 4.57 84.0 0.026 "

Degisim p

0.000 “

™Mann-whitney u test/ “ Wilcoxon test

WBC: White Blood Cell, RBC: Red Blood Cell, HB: Hemoglobin, PLT: Platelet, MCV: Mean Corpuscular

Volum
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WBC

HE

r
-

9,60 - 13,00
o6 |
9,00 - 12,00 +~_~
8,80 1 11,50
8’40 4 11,00 < .
8,20 - 10,50 +
8,00 - 1~
7,80 10,00
7,60 9,50 g
Tedavi Tedavi Tedavi Tedavi
Oncesi | Sonrasi Oncesi | Sonrasi
Vaka Grubu Kontrol Vaka Grubu kKontrol
Grubu Grubu
RBC PLT
4,60 265 -
260 -
4,40 255 -
i 250 -
4,20 225 |
4,00 240 -
235 A
3,80 - 230 -
J 225 A
3,60 950 1
3,40 215
Tedavi Tedavi Tedavi Tedavi
Oncesi | Sonrasi Oncesi Sonrasi
Vaka Grubu Kontrol Vaka Grubu Kontrol
Grubu Grubu
MCV
85,00 -
84,00 -
83,00 -
82,00 -
81,00 -
80,00
Tedavi | Tedavi
Oncesi | Sonrasi
Vaka Grubu Kontrol
Grubu

Resim 2: WBC, RBC, HB, PLT, MCV grafikleri

39




Vaka ve kontrol grubunda tedavi oncesi RDW degeri anlamli (p > 0.05)
farklilik gostermemistir.(Resim 3) Vaka ve kontrol grubunda tedavi sonrasi RDW
degeri anlamhi (p > 0.05) farklilik gostermemistir. Vaka grubunda tedavi sonrasi

RDW degeri tedavi dncesine gore anlamli (p < 0.05) artis gostermistir. (Tablo 9)

Vaka ve kontrol grubunda tedavi oncesi PDW degeri anlamli (p > 0.05)
farklilik gostermemistir Vaka ve kontrol grubunda tedavi sonrast PDW degeri
anlamli (p > 0.05) farklilik gostermemistir. Vaka grubunda tedavi sonrast PDW

degeri tedavi dncesine gore anlamli (p < 0.05) diisiis gostermistir. (Tablo 9)

Tablo 9: RDW PDW degerleri.

Vaka Grubu Kontrol Grubu
Ort.ts.s. Medyan Ort.ts.s. Medyan

RDW

Tedavi Oncesi 14.0 £ 2.5 13.3 14.0 £ 1.9 133 0.875 ™
Tedavi Sonrasi 144 + 2.8 13.6 14.0 £ 1.9 13.3 0.453 ™
Degisim p 0.000 v

PDW

Tedavi Oncesi 144 +1.9 15.3 13.8 £ 2.3 14.4 0.127 ™
Tedavi Sonrasi 14.2 + 2.0 15.0 13.8 + 2.3 14.4 0.561 ™
Degisim p 0.005 v

™ Mann-whitney u test / ¥ Wilcoxon test

RDW: Red cell distribution width, PDW: Platelet cell distribution width

PDW RDW

14,50 -+ 14,50 -
14,00 A 14,00 -
13,50 - 13,50 -
13,00 -~ 13,00 -
12,50 - 12,50 -
12,00 12,00
Tedavi Tedavi Tedavi
Oncesi | Sonrasi Oncesi
Vaka Grubu Kontrol Vaka Grubu Kontrol
Grubu Grubu

Resim 3: RDW PDW grafikleri
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Vaka grubunda tedavi oncesi NLR degeri kontrol grubundan anlamli (p <
0.05) olarak daha yiiksekti. (Resim 4) Vaka grubunda tedavi sonrast NLR degeri
kontrol grubundan anlamli (p < 0.05) olarak daha yiiksekti. Vaka grubunda tedavi
sonrast NLR degeri tedavi 6ncesine gore anlamli (p>0.05) degisim gdstermemistir.

(Tablo 10)

Vaka ve kontrol grubunda tedavi oncesi PLR degeri anlamli (p > 0.05)
farklilik gostermemistir. Vaka ve kontrol grubunda tedavi sonrast PLR degeri
anlamli (p > 0.05) farklilik gostermemistir. Vaka grubunda tedavi sonrasi PLR

degeri tedavi dncesine gore anlamli (p>0.05) degisim gdstermemistir. (Tablo 10)

Tablo 10: NLR PLR degerleri

Vaka Grubu Kontrol Grubu
Ort.ts.s. Medyan Ort.1s.s. Medyan :

NLR

Tedavi Oncesi 4.1+3.5 2.8 26+1.2 24 0002 "
Tedavi Sonrasi 3.7+27 2.8 26 +1.2 2.4 0.002 "
Degisim p 0.722 "%

PLR

Tedavi Oncesi 143.1 £ 75.0 1225 125.0 + 46.0 126.7 0.207 ™
Tedavi Sonrasi 137.2 £ 66.2 123.7 125.0 £ 46.0 126.7 0.188 ™
Degisim p 0.528 %

™ Mann-whitney u test / " Wilcoxon test

NLR: Neutrophil to lymphocyte ratio , PLR: Platelet to lymphocyte ratio

PLR NLR
150 - _ 5,00 -
130 s 4,00 -
ol o 3,00 -
70 - JEn 2,00 -
50 e 1,00 A
30 0,00
Tedavi Tedavi Tedavi | Tedavi
Oncesi | Sonrasi Oncesi | Sonrasi
Vaka Grubu Kontrol Vaka Grubu Kontrol
Grubu Grubu

Resim 4: NLR PLR grafikleri
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Vaka grubunda tedavi 6ncesi RDW-PLT degeri kontrol grubundan anlamli (p
< 0.05) olarak daha yiiksekti. (Resim 5) Vaka ve kontrol grubunda tedavi sonrasi
RDW-PLT degeri degeri anlamli (p > 0.05) farklilik géstermemistir. Vaka grubunda
tedavi sonrast RDW-PLT degeri tedavi oncesine gore anlamli (p < 0.05) artis
gostermistir. (Tablo 11)

Tablo 11: RDW / PLT degerleri

Vaka Grubu Kontrol Grubu
Ort.ts.s. Medyan Ort.ts.s. Medyan
RDW-PLT
Tedavi Oncesi 0.07 £ 0.06 0.05 0.06 £ 0.01 0.05 0.686 M
Tedavi Sonrasi 0.08 £+ 0.07 0.06 0.06 £ 0.01 0.05 0.000 "
Degisim p 0.000 “

™ Mann-whitney u test / “ Wilcoxon test

RDW: Red cell distribution width, PLT: Platelet

RDW-PLT

0,08 -

0,07 A
0,06 -
0,05 A
0,04 -

0,03

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi

Vaka Grubu ‘ Kontrol Grubu ‘

Resim 5: RDW / PLT grafikleri

PLT degeri ile NLR degeri arasinda anlamli (p > 0.05) korelasyon yoktu. PLT
degeri ile PLR degeri arasinda anlamli ( p < 0.05) pozitif korelasyon mevcuttu. PLT
degeri ile RDW-PLT degeri arasinda anlamli ( p < 0.05) negatif korelasyon
mevcuttu. (Tablo 12)
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RDW degeri ile NLR degeri arasinda anlamli ( p < 0.05) pozitif korelasyon

mevcuttu. RDW degeri ile PLR degeri arasinda anlamli ( p < 0.05) pozitif korelasyon

mevcuttu. RDW degeri ile RDW-PLT degeri arasinda anlamli ( p < 0.05) pozitif

korelasyon mevcuttu. (Tablo 12)

PDW degeri ile NLR degeri arasinda anlamli ( p < 0.05) pozitif korelasyon

mevcuttu. PDW degeri ile PLR degeri arasinda anlamli (p > 0.05) korelasyon yoktu.

PDW degeri ile RDW-PLT degeri arasinda anlamli ( p < 0.05) pozitif korelasyon

mevcuttu. (Tablo 12)

Tablo 12: Spearman korelasyon

NLR PLR RDW-PLT
PLT r 0.084 0.442 -0.840
p 0.157 0.000 0.000
RDW r 0.152 0.186 0.407
p 0.010 0.002 0.000
PDW r 0.133 -0.057 0.351
p 0.024 0.338 0.000

Spearman Korelasyon
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6.TARTISMA

Ektopik gebelik, son dekatlarda artan risk faktorlerine ( artan cinsel yolla
bulasan hastalik prevelansi, ge¢ gestasyon yasi, artan postkoital medikasyon orani,
artan yardimci lireme teknikleri, artan tubal sterilizasyon uygulamasi) bagl olarak,
insidansi1 artan bir patoloji haline gelmistir. Transvajinal USG nin ve serum BHCG
Olclimiiniin yaygin ve verimli kullanilmasi erken tani oranini artiriyor olsa da, halen
vakalarin ~ %40-50 arasimin  ilk basvuruda tanisinin  kacgirildigi  tahmin
edilmektedir[112]. Transvajinal USG, sadece intrauterin yada ektopik alanda
gestasyonel materyal goriindiigiinde kullanigh olmakta, ve serum BHCG o6l¢iimleri
ise baz1 durumlarda biiyiimesi durmus intrauterin gebelik ile ektopik gebelik ayrimini
yapamamaktadir. Hastalarin biiyilk ¢ogunlugunun acil servise kasik agris1 ve/veya
anormal kanama ile basvurdugu disiiniildiginde, seri PHCG o6l¢iimii
yapilamadigindan bu iki yontem ile ektopik gebelik tanisi her zaman miimkiin

olmamaktadir( resim6).

Significance of features associated with ectopic pregnar

Features ‘ SN (percent) | SP (percent) Features SN (percent) ‘ SP (percent)
Clinical features Beta-hCG combined with transvaginal ultrasound
Estimated gestational age <70 days | 95 27 Empty uterus
Vaginal bleeding 69 26 21000 milli-international units/mL 43to0 96 86 to 100
Abdominal pain 97 15 21500 milli-international units/mL 40 to 99 84 to 96
Abdominal tenderness 85 50 22000 milli-international units/mL 38to 48 80 to 98
Peritoneal signs 23 95 Adnexal mass*
Carvical motion tenderness 33 91 21000 milli-international units/mL 73 85
i —_— 69 62 21500 milli-international units/mL 46 to 64 92 to 96
22000 milli-international units/mL 55 96
Adnexal mass 5 96
Transvaginal ultrasound SN: sensitivity; SP: specificity; beta-hCG: beta human chorionic gonadotropin.
- - - * Mass or fluid in cul de sac for beta-hCG 21500 milli-international units/mL and 2
No intrauterine gestational sac 100 89

2000 milli-international units/mL.
Adnexal mass

Separate from ovary 93 99
Cardiac activity 20 100
Yolk sac or embryo 37 100
Tubal ring/yolk sac or embryo 65 99

Fluid in pouch of Douglas

Any 63 69
Echogenic 56 S6
Color-flow Doppler 95 98

Resim 6: Tan1 Yontemleri [113]
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Bizim ¢alismamizda taradigimiz belirteclerin sonuglardan elde ettigimiz
verilerin istatistiki analizinde sensitivite, spesifite analizi yapilamamistir. Gerek
verilerimizin standart sapmasinin biiyiik olmasi, gerek vaka sayisinin kisith olmasi
nedeniyle izole yada diger testlerle kombine olarak sensitivite spesifite analizi
yapilmasina uygun olamamistir. Daha genis ¢apli vaka ve kontrol grubu hastlari ile

yapilacak gelecek caligmalarin bu analizi miimkiin kilmasini umuyoruz.

Ektopik gebeligin tanisinda ge¢ kalinmasi, telafisi miimkiin olmayan doku ve
organ kaybina yol acabilmektedir. Giiniimiizde halen ektopik gebelik maternal
mortalitenin  %10-15 inden sorumlu tutulmaktadir[11]. Ingiltere de yapilmis
analizlere gore de maternal mortalitenin dordiincii en sik nedeni ektopik

gebeliktir[114].

Erken tan1 ve tedavinin bu denli 6nemli oldugu bir patolojide, hastalarin acil
servise bagvurma sikayetleri olduk¢a non-spesifik ve ayirici tanisi bir o kadar giigtiir.
En sik basvuru nedeni kasik agris1 ve amenore-anormal vajinal kanama olan ektopik
gebelik hastalarmin bu sikayetleri belirtme orani kasik agrist i¢in %90, amenore
orant %75 anormal vajinal kanama oran1 %50 olarak belirtilmektedir[11]. Buna
karsin, ektopik gebelik hastalarinin muayene bulgularinda transvajinal USG de

adneksial kitle gortilme oran1 %50 civarindadir[11].

Ektopik gebeligin bu denli mortal seyredebilen bir patoloji olmasi ve yaygin
kullanilan yontemlerin basar1 oraninin yetersiz olmasi, tanida yardimer yontemleri de
beraberinde getirmistir. Kuldosentez, probe kiiretaj ve laparoskopi tanida
kullanilabilen yardimci tan1 yontemleri olmasina ragmen invazif olmast ve ¢esitli
komplikasyonlarinin olmasi nedeniyle, bir ¢ok klinisyen ektopik gebelikte taniya
yardimct non-invazif yontemlerle ilgili arastirma yapmistir. Bunlarin bazilar
progesteron tayini, Ca-125, PAPP-A (pregnancy associated plasma protein-A),
VEGF (vascular endothelial growth factor) ve serum CK (Creatine kinase) dir. Tiim
bu laboratuvar tetkikleri non-invazif olmakla beraber kolay ulasilabilir ve pratik
olmamasi, pahali olmas1 ve sensitivite ve spesifitelerinin diisiik olmasi, yardimer tani

yontemine ihtiyaci baki kilmaktadir[115].

Tam kan sayimi parametreleri, son dekatlarda oldukg¢a yaygin bir sekilde bir

cok enflamatuar patoloji i¢in kullanilabilirligi arastirilan bir arachaline gelmistir.
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Behget hastaligi, sistemik lupus eritematozus gibi romatolojik hastaliklarda hastaligin
tanisina yardimc1 yontem olarak yada hastaligin aktivitesini degerlendirmek
amaciyla kullanimi arastirilmaktadir[110][116]. Myokard enfarktiisii ve kronik
kardiyomyopati gibi kardiyolojik hastaliklarda da sistemik enflamasyonu
degerlendirmek ve prognozu 6ngérmek amaciyla kullanimi arastirilmaktadir[65],
ayrica kalp transplanti sonrasi sagkalim ve takip amaciyla da kullanim
arastirtlmistir[117]. Giiniimiizde oldukga sik goriilen KOAH (kronik obstriiktif
akciger hastaligl) hastalarinin akut alevlenme sonrasi sagkalimmi degerlendirmek
icin de hematolojik parametreler kullanilmistir[118]. Genel cerrahi hekimleri
tarafindan da O6zefagus, mide ve Ozellikle kolorektal karsinom sonrasi prognozu

ongérme ve takip amaciyla kullanim alanlari arastirilan bir parametre haline

gelmistir[119][120].

Hematolojik parametreler jinekolojist ve obstetrisyenler tarafindan da
kullanim alani arastirilan bir belirtechaline gelmistir. Sistemik enflamasyonu
degerlendirmek ve tanida yardimci, prognozu dngérmede ve takip amaciyla; pre-
eklampsi, hiperemezis gravidarum, PID gibi bir ¢ok sik goriilen hastalikta kullanimi

arastirilmig ve iimit vaadedici sonuglar ortaya konmustur[105][121][122][123].

Ektopik gebelik ve hematolojik parametreler iligkisi de arastirilan ve anlamh
veriler elde edilen konulardan biri haline gelmistir. Turgut ve arkadaslari, tubal
ektopik gebelikte MPV ve WBC degerlerindeki degisikligi arastirmis ve ektopik
gebelikte MPV degerlerinin daha yiiksek oldugunu saptamistir[4]. Eskicioglu ve
arkadaslari, 78 ektopik gebelik hastasinin WBC, nétrofil, monosit, lenfosit, platelet,
MPV ve PDW degerlerini 79 normal gebelik hastasi ile kiyaslamis ve monosit
sayisinin  ektopik gebe grubunda anlamli olarak daha yiliksek oldugunu
saptamiglardir; bu farkin da ektopik gebelik patofizyolojisinde tubal monosit
hiperaktivasyonuna bagl oldugunu diisiinmiislerdir[124]. Ulkiimen ve arkadaslari,
retrospektif olarak 153 tubal ektopik vakasini taramis ve MPV, PDW ve platelet
sayisini normal gebeliklerle kiyaslamislardir ve MPV degerini kontrol grubuna gore
daha diisiik bulmuslardir; ancak istatistiksel olarak anlamli degere ulasamamaislardir.
Bunun da tubal ektopik gebelikte artan enflamasyona sekonder oldugunu

diistinmiislerdir[5].
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Hemogram, kolay ulasilabilen, pratik, ucuz ve invazif olmayan bir test olarak
gdze carpmaktadir. Taranan Ingilizce ve Tiirkge literatiirde, ektopik gebelik
hastalarinda hematolojik belirteclerin kullanimi konusunda besadet calisma goze
carpmaktadir. Bir ¢ok konuda arastirilan NLR, PLR ve RDW/PLT orani ile ilgili
olarak ise hicbir calismaya rastlanmamistir. Erken tanmin bu denli 6nemli ve
kiymetli oldugu bir patolojide, kolay ve pratik bir yontem olan hematolojik
belirteglerin kullanilabilirliginin arastirilmasi ve taniya yardimci faktorlerden biri

olabileceginin belirlenmesi amaciyla bu ¢alisma tarafimizca dizayn edilmistir.

Calismamiza 146 adet ektopik gebelik tanis1 konulmus ve tedavi edilmis olan,
ve 140 adet saglikli intrauterin gebeligi dogrulanmis kontrolhastasi dahil edilmistir.
Ektopik gebelik grubunda tam1 aninda ve tedavi sonrasi olmak fizere, kontrol
grubunda ise gebeligin ilk vizitinde rutin alinan hemogram degerleri baz alinmis ve
hemoglobin, WBC, RBC, PLT, MCV, RDW, PDW, NEUT, LENF, MONO degerleri
kaydedilmis; NLR, PLR ve RDW/PLT degerleri hesaplanip kaydedilmistir. Hasta
grubunda tedavi oncesi degerleri ve tedavi sonrasi degerler kendi arasinda, ve her iki
deger de kontrol grubu ile kiyaslanmistir. Enflamasyon degerlerini etkileyecek ek

hastalik ve PID ge¢cmisi bulunan hastalar istatistik analiz dis1 birakilmistir.

WBC degeri, tedavi oncesi hasta grubunda kontrol grubuna kiyasla anlamh
olarak yiiksek bulunmugtur. WBC degeri hasta grubunda tedavi dncesi ve sonrasi
arasinda kiyaslandiginda da anlamli olarak tedavi oncesi yiiksek bulunmustur.
Ektopik gebeligin enflamatuar patofizyolojisi goz Oniine alindiginda, bulunan WBC
farkinin anlam1 oldugu goriilmiistir. RBC, Hb ve PLT degerlerinde anlamli fark
bulunamamistir. RDW ve PDW degerleri karsilastirildiginda ise tedavi Oncesi ile
sonrast arasinda, ve vaka grubu ile kontrol grubu arasinda anlamli bir fark
bulunamamaistir. Notrofil yiizdesi ve sayisi analiz edildiginde, tedavi 6ncesi degerler
kontrol grubuna kiyasla anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p<0,05). Vaka
grubunda tedavi Oncesi ve sonrasi degerler karsilastirildiginda nétrofil sayisinin
tedavi Oncesi anlamli olarak yiiksek oldugu tespit edilmistir. Akut sistemik
enflamasyona sekonder oldugu diisiiniilen bu degisiklige bagl olarak, lenfosit sayisi
ve yiizdesi degerlendirildiginde tedavi dncesi grupta kontrol grubuna kiyasla anlamli
olarak daha diisiik oldugu tespit edilmistir. Hesaplanan NLR ve PLR degerleri

kiyaslandiginda ise, NLR degerinin hem tedavi oncesi hem tedavi sonrasi grupta
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kontrol grubuna kiyasla daha yiiksek oldugu izlenmektedir(p<0,05). NLR degerinin
tedavi sonrasi diistiigii ve kontrol grubuna yaklastigi goriilse de tedavi Oncesi ve
sonrasi kiyaslandiginda anlamli fark bulunamamistir(p=0,72). PLR ve RDW/PLT
degerleri ise tedavi Oncesi, tedavi sonrasi ve kontrol grubu arasinda anlamli fark

gostermemistir.

Calismamizin en gbéze g¢arpan sonucu, NLR degerinin degisim egrisidir.
Ektopik gebelikte lokal enflamatuar degisikliklerin sistemik yansimasi sonucunda
WBC ve nétrofil degerlerinde artma ve lenfosit degerinin goreceli olarak diismesi
sonucu, NLR degeri ektopik gebelik vakalarinda belirgin artmis, tedavi sonrasi
diisme ve kontrol grubuna yaklasma egiliminde olsa bile halen istatistiksel olarak
anlamli artisi korumustur. Invazif olmayan ve pratik olarak hesaplanabilen bu
deger, ektopik gebelikte gerceklesen sistemik enflamasyonu gostermek konusunda
limit verici bir belirteg olarak goze carpmaktadir. Ektopik gebelikte kullanilan diger
tantya yardimer belirtecler ile karsilagtirilabilmesi i¢in, daha ¢ok sayida ve ¢ok daha

fazla 6rneklem igeren ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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