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OZET

FETAL SAG KALP DOPPLER BULGULARININ LAMELLER
BODY VE FETAL AKCIGER MATURASYON ILE ILiSKiSI

Amag¢: Bu calismada non invaziv bir yontem olan ultrasonografik doppler ile
degerlendirilen fetal sag kalp doppler verilerinin akciger maturitesinin tayinindeki
etkinliginin arastirmay1 amagladik.

Materyal ve Metot: Karadeniz Teknik Universitesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Anabilim Dali gebe izlem polikligine basvuran gebeler ¢alismaya dahil edildi.
Pregestasyonel veya gestasyonel diyabet mellitus, morbid obezite, tiroid
disfonksiyonu tanili gebeler ve fetal anomali tanist konmus anopldidi veya anomali
saptanmis olgular calismaya dahil edilmedi. Bu calisma ge¢ preterm ve term
gebelerde planlandi. 34-37 hafta arasindaki ge¢ preterm tanili olgular g¢alisma
grubunu, 37 hafta iizerindeki term olgular ise kontrol grubunu olusturdu. Ana
pulmoner arter, sag pulmoner arter doppler verileri, mitral kapak e/a dalgas1 oran1 ve
lamellar cisim sayimi ana arastirma parametreleri olarak belirlendi. Sezeryan
sirasinda 5cc amniyotik mayi alindi. Bu sividan lamellar cisim sayimi yapildi.
Hastalarin perinatal sonuglar1 kaydedildi. Gruplarin karsilagtirllmasinda anlamlilik
p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

Bulgular: Calismamizda toplam 70 olgu (n:70) degerlendirildi. Calisma ve kontrol
grubundaki gebelerin yaslarmin ortalamasi sirasiyla 31.56+5,91ve 29,60+6,04 idi.
Ortalama lamellar cisim sayilari kontrol grubunda c¢alisma grubundan anlamli
diizeyde yiiksek 1di(84.70+42.77, 41.21£34.81). Ana pulmoner arter ve sag pulmoner
arter sistol diyastol oranlari(S/D) ¢alisma grubunda (7.8+1.9, 7.4+1.2), kontrol
grubundan(6.7+1.3, 6.1£1.6) anlamli diizeyde yiiksek idi. Sag pulmoner arter, ana
pulmoner arter pulsatilite ve rezistans indeksleri, akselarasyon/ejeksiyon zamani
orani (AT/ET) ¢alisma grubundaki gebelerde yiiksek olarak saptandi. Ancak bu fark
istatiksel olarak anlamli degildi.

Sonu¢: Bu arastirma sonucunda ana pulmoner arter ve sag pulmoner arter sistol
diyastol oranlar1 preterm olgularda term olgularla karsilagtirildiginda anlaml
derecede yiliksek oldugunu saptadik. Noninvaziv olarak doppler ultrasonografi ile
fetal akciger maturitesinin degerlendirilebilecegini diislinmekteyiz. Bu hipotezimizin
desteklenmesi i¢in daha genis serili calismalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler:Akciger maturasyonu, doppler ultrasonografi, lamellar cisim,
erken dogum, fetal pulmoner arter



ABSTRACT

RELATIONSHIP BETWEEN FETAL RIGHT HEART DOPPLER
FINDINGS WITH LAMELLAR BODY AND FETAL LUNG
MATURITY

Objective: The aim of this study was to investigate the efficacy of fetal right heart
doppler findings in determination of lung maturity.

Materials and Methods: Pregnant women refered to the Department of Obstetrics
and Gynecology at Karadeniz Technical University were included in the study.
Pregnant women with pregestational or gestational diabetes mellitus, morbid obesity,
thyroid dysfunction and fetal abnormality aneuploidy were not included in the study.
The study was planned on women with late preterm and term pregnancy. Late
preterm cases between 34-37 weeks were included in study group and term cases
over 37 weeks were in control group. The doppler findings of main pulmonary artery
and right pulmonary artery, mitral valve e/a wave ratio and lamellar body count were
determined as the main outcomes. During caesarean section, 5¢cc amniotic fluid was
taken to measure lamellar bodies count. Perinatal results of patients were recorded.
p<0.05 was considered as statistical significance.

Result:A total of 70 pregnant women were evaluated in our study. The mean age of
the pregnant women in the study and control groups was 31.56 + 5.91 and 29.60 +
6.04 respectively. The mean number of lamellar body count was significantly higher
in the control group than study group (84.70 + 42.77, 41.21 + 34.81). The systolic
diastolic ratio (S/D) of the main pulmonary artery and right pulmonary artery was
significantly higher in preterm group (7.8 + 1.9, 7.4 & 1.2) than the term group (6.7 £
1.3, 6.1£1.6). We found no significant difference in pulsatility,resistance indices of
right pulmonary artery and main pulmonary artery, acceleration / ejection time ratio
(AT/ET).

Conclusion: We found systolic diastolic ratio of the main pulmonary artery and right
pulmonary artery were significantly higher in preterm cases (study group). We
believe that fetal lung maturity can be evaluated noninvasively by Doppler
ultrasonography. Further clinical studies with larger sample size are needed to reveal
clinical significance of doppler ultrasonography.

KeyWords: Lung maturity, doppler ultrasonography, lamellar body, preterm birth,
fetal pulmonary artery
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1. GIRIS

Neonatal mortalitenin énde gelen nedenlerinden biri erken dogum ve iliskili
oldugu morbiditelerdir. Erken dogumlar (ED) 37. gebelik haftasi tamamlanmadan
once gerceklesen dogumlar olarak tanimlanmaktadir (1). Erken dogum tiim
gebeliklerin % 5 -10 kadarin1 olusturmaktadirlar. Tiim diinyada perinatal mortalite ve
morbiditenin en sik rastlanilan sebeplerini erken doguma bagl olarak ortaya ¢ikan
komplikasyonlar olusturmaktadir (2). Respiratuvar distress sendromu (RDS),
intraventrikiiler kanama (IVK) ve nekrotizan enterokolit (NEK) gibi erken dénemde
ortaya ¢ikan sorunlar miyadinda dogan bebekler ile karsilastirildiginda erken dogan
bebeklerde daha sik goriilmektedirler (3). Serebral palsi (SP), gorme bozukluklart ve
isitme kayiplar1 gibi ge¢ donemde goriilen sorunlar erken dogan bebeklerde daha sik

goriilmektedirler (4).

Prematiire dogan ve yasatilan bebeklerde gelisen komplikasyonlar ve
bebeklerin yasatilmasinin getirdigi tibbi ve ekonomik sorunlar giderek daha fazla
oranda giindemde yerini almaktadir. Prematiire bir bebegin karsilagacagi tiim bu
sorunlarin etkin bir sekilde oniine gegmek amagli, yapilacak islerin basinda miimkiin
ise preterm eylemi durdurabilmek ve akciger olgunlugunun tespit edilmesi
gelmektedir. Preterm eylemi durdurabilecek etkili bir tedavi yontemi yoktur, fakat
fetal akciger maturasyonunun indiikleyebilmek adina preterm dogumu geciktirici
yontemler bulunmaktadir. Bu siiregte akciger maturasyonunu dogru olarak

saptayabilmek amacli bir ¢ok test gelistirilmistir.

Fetal akciger maturitesinin Ongoriilmesi amaciyla amniyotik sividan
yapilacak  testler ile  biyokimyasal  bilesikler  (fosfatidilgliserol  ve
lesitin/sfingomiyelin orani), fiziksel Ozelliklerin degerlendirilmesi (TDx-FLM Il
assay) ve lameller cisimlerin dogrudan sayilmasi gibi yontemler kullanilabilmektedir
(5). Yapilan bu testler fetal akcigerde sentezlenen ve sonrasinda amniyotik siviya
gecen siirfaktanin ve silirfaktanin bilesiminde yer alan kisimlarinin 6l¢iilmesi esasina
dayanmaktadir. Uzun yillardir klinik pratikte kullanilmislardir fakat hi¢ biri
miitkemmel degildir ve hata pay:1 icermektedirler. Ayrica amniyotik sivi alinabilmesi
icin invaziv girisim olan amniyosentez gereklidir. Gelistirilen bu testlerin bazilari

zaman alici, pahali, 6zel teknoloji ve yetismis eleman gerektirmektedir. Bu nedenle



ucuz, kolay yapilabilen, kisa zamanda sonuca ulasilan, 6zel bir teknoloji ve ekip
gerektirmeyen, giivenilirligi fazla olan tanm1 yOntemlerine ihtiya¢ giin gectikge
artmaktadir. Amniotik sividaki lamellar cisimlerin sayimi (LCS) 6nemli testlerden
biridir ve bazi1 kaynaklarda altin standart test olarak da onerilmektedir. Giliniimiizde
bir¢ok laboratuvar fetal akciger maturasyonunu degerlendirmek i¢in LCS yontemini
kullanmaktadir. Hematoloji laboratuvarlarinda bulunan kan sayim cihazlarn
trombositler ile benzer sekil ve boyutlarda olan lamellar cisimleri kolaylikla
sayabilmektedir. Yontem diger metodlara gore basit, hizli ve ucuz bir degerlendirme

saglamaktadir (6).

Doppler ultrasonografi, fetal ve maternal fizyoloji ve patofizyolojiyi
degerlendirmek i¢in kullanilabilen, hizli giivenilir ve noninvaziv bir inceleme
yontemidir. Gebelik haftasi ilerledik¢e akciger pulmoner rezistans azalmasi ve kan
akiminda artis beklenmektedir. Bu nedenle fetal sag kalp doppler bulgularinin fetal
akciger maturasyonu ongormede etkili olabilecegini diisiinmekteyiz. Bu ¢alismada
fetal ana pulmoner arter (MPA), sag pulmoner arter doppler (RPA) verileri, mitral
kapak e/a dalgasim1 ge¢ preterm olgularda aragtirmay1 ve term olgulardaki sonuglar

ile karsilastirmay1 amacladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. FETAL AKCIiGER GELIiSiMi

Bireyler arasinda akciger gelisim onemli degisiklikler gostermekle birlikte

erken biiyiime ve gelismesi temel olarak 5 evreye ayrilmaktadir (7, 8).

Tablo 1 Akciger bityiime ve gelisim evreleri

Gelisim Evreleri Gestasyonel Yas

I Embriyonik faz 26 giin -6 hafta
I Psodoglandiiler 6-16 hafta

1l Kanalikiiler 16-28 hafta

IV Sakkiiler 28-36 hafta

V  Alveolar 36 hafta—term

2.1.1. Embriyonik Evre (26 giin - 6 hafta)

Intrauterin dénemde gebeligin 4. haftasinin sonunda insan fetal akcigeri 6n
barsagin laringotrakeal olugunun kaudal ucundan 6n divertikiil olarak olusmaktadir.
Daha sonrasinda birka¢ hafta boyunca bu 6n divertikiil kaudale dogru biiyiiyerek
primitif trakeayr olusturur. Daha sonra iki keseye boliinerek akciger
tomurcuklanmakta ve bu iki tomurcuk matiir akciger loblarina karsilik gelen lober
tomurcuklar1 olusturmaktadir. Lober tomurcuklar gebeligin 6. haftasinin sonunda

boliinerek tiim bronkopulmoner segmentleri olusturmaktadir (9).
2.1.2. Psodoglandiiler Evre (6-16 hafta)

Bu fazda akcigerler belirgin bir sekilde glandiiler yap1 gostermekte ve
cevredeki mezensimal dokunun uyarilmasi iletici havayollarini olusturmaktadir.
Trakeobronsial aga¢ gestasyonun 16. haftasinda olugmaktadir. Akciger tomurcugunu
cevreleyen mezensim; erken kikirdak formlari, bag dokusunu, kas, kan damarlari ve
lenfatikleri olusturmak tizere farklilasmaktadir (9). Akcigerin biitiin boliimleri kaba

sekilde olugsmustur fakat gaz degisimi yapabilecek 6zellikleri kazanmamustir.



2.1. 3. Kanalikiiler Evre (16-28 hafta)

Bu evrede akcigerin gaz degisim kismi ve vaskiiler yapilari olusmaktadir.
Liimenin genislemesi ve kiiboidal epitelin incelmesi ile havayollarinin farklilasmasi
baslamaktadir. Zengin vaskiiler yapmnin gelisimi ve mezensimin goreceli olarak
azalmasi ile kapiller yapilar havayolu epiteline yaklasmaktadir. Asiniisleri belirleyen
primitif respiratuar bronsioller olusmaya baslamaktadir. 22-24. haftalar arasinda
asiner epitelin  diizlesmesi, tip 2 pnomositlerin baslangig farklilagmasini
gostermektedir Tip 2 pnomositler surfaktan {retirken, tip 1 pnomositler gaz

degisiminden sorumludur (9).
2.1. 4. Sakkiiler Evre (28-36 hafta)

Sakkiiler evrenin basinda, havayollar1 diiz duvarli silindirik yapilar ile
sonlanmaktadir. Bu evrede kapiller agmn itilmesi ile sakkiiller, subsakkiillere
doniismektedir ve sonrasinda terminal kese (primitif alveol) gelismektedir. Sakkiiler
evrenin sonunda akciger ylizeyinde gaz degisiminde hizli bir artis goriilmekte ve

interstisyum hizla incelmektedir (9).
2.1. 5. Alveolar Evre (36 hafta — term)

Bu evre yaklagik 8 yasina kadar devam etmektedir. Alveol sayisindaki en
belirgin artis dogum sonrasi ilk 2 yilda gerg¢eklesmektedir. Kan-gaz bariyerinin
incelmesi, siirfaktan liretimin artis1 ve respiratuvar yollarin ilerleyici dallanmasi bu

evrede olugsmaktadir (9).
2.2. AKCIGER MATURASYON TESTLERI

Fetal akciger olgunlugu, biyokimyasal testler veya biyofiziksel testler ile
degerlendirilir. Biyokimyasal testler, pulmoner yiizey aktif cisminin belirli
bilesenlerinin konsantrasyonunu dlger. Biyofiziksel testler bu fosfolipidlerin ylizey

aktif etkilerini degerlendirir.

Fetal akciger maturitesinin Ongoriilmesi amaciyla amniyotik sividan
yapilacak olan biyokimyasal bilesiklerin oraminin  (fosfatidilgliserol ve

lesitin/sfingomiyelin), fiziksel 6zelliklerin degerlendirilmesi (TDx-FLM Il assay) ve



lameller cisimlerin dogrudan sayilmasi gibi testler kullanilabilmektedir (5). Bu
konuda ¢oklu testleri karsilagtiran randomize caligmalar olmamasina ragmen, bu

higbir testin digeri lizerinde 6nemli derecede listiinliik sagladigi1 gosterilmemistir.
2.2.1. Lesitin/Sfingomiyelin Orani

Lesitin (fosfatidil kolin) en 6nemli akciger siirfaktanidir ve yiizey gerilimin
azaltmakta gorev almaktadir. Sfingomiyelin ise mindr akciger siirfaktanlarindan
birisidir. Lesitin, gebeligin son birka¢ haftasinda dramatik olarak artis gosterirken,
lesitinden farkli olarak sfingomyelin diizeyi gebelik boyunca sabit kalmaktadir. Fetal
akciger maturitesi ile ilgili testlerden olan lesitin/sfingomiyelin orant (L/S)
degerlendirilirken, amniyotik sividaki lesitinin sfingomiyeline gore goreceli olarak
artis olmasit fonksiyonel siirfaktan saliniminda artis yoniinde bir egilimini
gostermektedir. Bu durum, akciger matiiritesinin artig1 ile iligkilidir (10). Bu
yontemin dezavantajlarini; L/S oran1 goreceli olarak hassastir, ancak 6zgiil degildir.
Yontemi uygulamak ve yorumlamak zordur. Ayrica, analiz i¢in birka¢ saat ge¢gmesi
gerekmektedir. Amniyotik sivinin kan veya mekonyum ile kontaminasyonu sonuglari

degistirebilmektedir (11).
2.2.2. Fosfatidilgliserol

Fosfatidilgliserol (PG), yiizey aktif cisminin kii¢iik bir bilesenidir. Amniyotik
stvida 35. gebelik haftasindan sonra, lesitin artis1 ile birlikte kayda deger sekilde
artmaya baslar (12). Fosfatidilgliserol, miktar olarak ikinci siirfaktan fosfolipit
bilesigidir; ince tabaka kromatografi ile ¢alisilmaktadir ve toplam fosfolipitlere oram
veya var olup olmadig1 raporlanmaktadir. Amniyotik sivida PG bulunmasi, akciger
maturasyonunu ve RDS olmadigini gostermektedir. Bu testin dezavantaji hatali

pozitif sonuglar goriilebilmektedir (13).
2.2.3. Siirfaktan/Albiimin Oram

Toplam siirfaktan aktivitesini degerlendirir. Bu test, Stirfaktan/albiimin orani
amniyotik sividaki pulmoner siirfaktan ve albiiminin floresan proba yarigmali olarak
baglanmas1 temeline dayanmaktadir. Siirfaktan konsantrasyonu direkt olarak dogru

sekilde Olcililmektedir. Yiikselen siirfaktan/albumin oraninin fetal akciger olgunlugu



ile korele oldugu diisiilmektedir (14). Avantajlari; hizli, otomatik, basit ve az miktar
numune ile calisilabiliyor olmasi. Dezavantajlari; 55mg/g ten biiyikk degerler
maturasyon olarak kabul edilirken, 40mg/g tan kiigiik degerler olgunlasmamis olarak
kabul edildiginden 40 ila 50 arasindaki TDXx degerleri belirsiz olarak kabul edilmistir.

Amniyotik sivida kan veya mekonyum bulagmasi sonuglari etkilemistir (15, 16).

Testin son modifikasyonu "TDXFLM II Assay" olarak adlandiriimaktadir ve
yart otomatik bir metot ile bir laboratuvar teknisyeni tarafindan uygulanabilen
objektif ve hizli bir test olup akciger maturitesinin gosterilmesi i¢in de giivenilir bir
metottur. Akciger maturitesi icin en dnemli etken gestasyonel yas olmakla birlikte
TDXFLM II’de gestasyonel yasin da dikkate alinmasi RDS tespit oranini gelistirebilir
(16-19).

2.2.4. Lamellar Cisim Sayim

Giliniimiizde bir¢ok laboratuvar fetal akciger maturasyonunu degerlendirmek
icin LCS yontemini kullanmaktadir. Hematoloji cihazlarmin platelet kanallari
trombositler ile benzer sekil ve boyutta olan lamellar cisimleri sayabilmektedir.
Avantajlar1 bu yontem diger metodlara gore basit, hizli ve ucuz bir degerlendirme

saglamaktadir (6).
2.2.5. 650nm Optik Yogunluk

650 nanometredeki optik yogunlugun 6l¢iimii ile amniyotik sividaki lamellar
cisimlerin yogunlugu indirekt 6l¢iimii yapilabilir. Opasitenin yogunlugu ile lamellar
cisim yogunlugunun dogru orantili oldugu diistiniilmektedir. Optik yogunlugun

>0.15 degerleri akciger olgunlugunun gostergesi olarak kullanilmaktadir (20).
2.2.6. Kopiik Stabilite Testi

Bu testte siirfaktan/albiimin orani gibi toplam siirfaktan aktivitesini
degerlendirir. Fetal akciger maturasyonun hizli bir belirleyicisidir. Bu test
surfaktanin etanol varliginda kopiik iiretebilme kapasitesinin degerlendirilmesi ile
yapilir. Ornegin iizerine etanol eklenerek kopiik olusumu iizerinde etkisi olan
siirfaktan dis1 faktorlerin etkisi ortadan kaldirilir. Numune tekraradan calkalanir ve

eger siirfaktan var ise tekrardan bir kopiik halkas1 olusur.



Amniyotik sivi numuneleri silikon tiiplere konulmaz, silikon yalanct kopiik
olusumuna neden olabilmektedir. Akciger olgunlugunu gdsteren smir deger
genellikle >47 olarak tespit edilmistir. Numunede kan ve mekonyum olmasi

sonuglari etkilemektedir (21-23).
2.3. LAMELLAR CiSiM

2.3.1. Genel Bilgi

Amniyotik siv1 igerisindeki farkli fetal dokularin ve birikimine katkida
bulunan organlarin metabolik islevlerini degerlendirmek i¢in ideal bir numunedir.
Amnion sivisinin elektron mikroskobik ¢aligmalari laminasyon gosteren cesitli
partikiillerin varligin1 ve karakterlerini gdstermis olup, bunlar lamellar cisimler
ya da tiibiiler myelin figiirler olarak bilinmektedirler (24, 25). LCS Tip 2 pnomositler
tarafindan sentezlenen surfaktanin direkt dl¢tilmesidir. LCS gebelik haftalarina gore
onemli farkliliklar gostermektedir ve RDS’yi tespit etmede iyi bir korelasyona
sahip oldugu bildirilmektedir. Baz1 Klinisyenler ilk test olarak LCS kullanirlar.
Yaklagik 30000-50000/mm?olan degerler pulmoner maturiteye isaret eder, ancak
teknikteki farkliliklar ve degisik hematolojik Ol¢tim aletleri ile yapilan tayinlerin
sonuglart akciger olgunlugu icin ¢esitli sonuclar verebilir. Ne bilirubin, ne de
mekonyum test sonuglarini etkilemez, ancak eritrositler lamellar cisim yogunlugunu

azaltirlar (26, 27).

Meta analizlerde, lamellar cisim sayimmi RDS yi 6n gérmede
lesitin/sfingomylein oranindan daha iyi performans gostermistir. Ayni sekilde TDx-
FLM 1l (albumin/surfaktan orani) ile kiyaslandiginda gebelik yasi yorumlara

katildiginda en iyi performansi1 vermektedir (18, 28, 29).
2.3.2. Lamellar Cisim Sayim Yoéntemi

Coulter Counter aletleri 2-20 fl (femtolitre) biyiikliigiindeki trombositleri
Olegmek tiizere programlanmislardir. Lamellar cisimciklerin yaklasik olarak boylari
1-5um (1.28-6.4 fI) olup, c¢ogunlugu 2um (2.56 fl) capindadir (24).
Trombositlerden sadece biraz daha kii¢iik olan bu lamellar cisimcikler, elektronik

kan sayimi yapan CoulterCounter' larda kolayca sayilabilmektedir (26, 30). Farkli



hastanelerde farkli cihazlar kullanilabilmesi nedeniyle her klinigin kendi cut-off
degerlerini belirlemesi 6nem arz etmektedir. Akciger olgunlugunu 6ngérmek igin
optimal bir esik deger i¢in fikir birligi yoktur; mikrolitre basina 30.000 ila 40.000'den

daha biiyiik degerler ¢alismalarda akciger maturasyonu i¢in 6n goriilmistiir (31-33).

Insan amniyon sivisinda LCS, fetal akciger olgunlugunu degerlendirmek igin
tercih edilen bir test olarak giderek daha popiilerdir. Minimal numune hazirlama
gerektirir ve lesitinin sfingomyeline oranini belirlemek i¢in kullanilan ince tabaka
stvi kromatografisi ile karsilastirildiginda daha objektif bir degerlendirmedir.
Hastanelerde fosfatidilgliserol dl¢ciilmesinden daha kolay bulunur (34). Diger testlere

gore diisiik maliyetlidir.

2.4PRETERM DOGUM

2.4.1. Genel Bilgiler

Preterm dogum, fetal viabilitenin kazanilmasi ile gebeligin 37. haftasinin
tamamlanmasi arasinda dogumun ger¢eklesmesi durumudur. Gestasyonel yas temel
alindiginda dogumlar preterm, term ya da postterm olmak iizere 3 grup olarak
degerlendirilir (1). Yapilan bir g¢alismada preterm dogum tehdidi tanisi alan
gebelerde en sik goriilen belirtiler ve goriilme oranlart sirasiyla:  uterus
kontraksiyonlar1 %71, pelvik bas1 hissi %50, bel agris1t %47, artmis vajinal akinti
%45 ve menstruasyondakine benzer kramplar %43 olarak bildirilmistir (35).
Teknolojideki ve tip alanindaki gelismelere ragmen gebelikte rastlanabilen birgok
sorunun aksine erken dogumlarin goriilme sikliginda Onemli bir azalma
bulunmamaktadir. Erken dogumun durdurulmasina ideal bir tokolitik ajan kullanilsa

bile, prematiir dogum hizi ancak %10-20 oraninda azaltilabilmektedir (36).
2.4.2. insidans

Yaklasik olarak tiim gebeliklerin %5-10’u erken dogum ile sonlanir (2).
Prematiirite ve getirdigi sorunlar, neonatal donemde anomalilere bagli olmayan
Olimlerin %83-85’ini etkilemektedir. 37. haftadan 6nce dogan bu bebeklerdeki

neonatal kayiplarin %66’s1 29. haftadan 6nceki dogumlarda goriilmektedir (37).



Yenidogandan yasam beklentisi, dogum agirligindan ¢ok gestasyonel yas ve
matiirite ile ilgili goriilmektedir. 24-26 gebelik haftasi araliginda perinatal mortalite
belirgin derecede azalma gostermektedir. 24. gebelik haftasinda yasama sanst %20
civarindayken, 25. haftada %50“ye kadar ylikselmektedir ve bu da her giin yaklasik
%4’liikk bir artisa denk gelmektedir. Klinik olarak, her giin anlamli derecede artan
yasama sansi, gebelik yasinin en alt uglarinda obstetrik kararlarin ne derece dnemli
oldugunu gostermektedir. Gebelik yasi temel alindiginda o©liim, ciddi bebek
morbiditesi veya her ikisi de 26. gebelik haftasindan 6nce oldukga sik, 24. haftadan
once ise hemen hemen kural kabul edilebilir (38). Obstetrideki ilerlemelere ragmen
prematiirite hizinda azalma gozlenmemistir, hatta gelismis tilkelerin bir kisminda
artis oldugu gozlenmistir. Prematiirite gelismis {ilkelerde konjenital anomaliler

dislandiginda yenidogan i¢in motalite ve morbiditenin en sik nedenidir
2.4.3. Perinatal Mortalite-Morbidite

Prematiir yenidoganlar c¢esitli organ sistemlerinin immatiiritesi nedeniyle
spesifik hastaliklar agisindan risk altindadir ve gelisebilecek sorunlar gestasyonel yas
ve dogum agirhg ile direk korelasyon gostermektedir. Prematiiriteye bagh
gelisebilen en 6nemli sorunlar; RDS, IVK, NEK, sepsis, patent duktus arteriozus
(PDA), hiperbilirubinemi, uzamis fototerapi ya da exchange  transfiizyon,

hipoglisemi, hipokalsemi, retinopati ve bronkopulmoner displazidir (3).

Prematiiriteye bagli sorunlarin gebelik haftalarina gore goriilme iliskileri i¢in,
ek sorunu olmayan bir gebeligin 36. gebelik haftasi sonrasina kadar uzatilmasinin,
neonatal RDS (36. haftada %3.3 iken, 37. haftada %0.4), 32. haftadan sonra PDA
(32.haftada %9.3 iken, 33.haftada %1.8) ve NEK (32.haftada %5.6 iken, 33.haftada
%1.8) oranlarinda azalma saglayacag saptanmstir. Greyd, III-IV. derece IVK oran1
27. haftadan sonra azalir ve 32. haftadan sonra genellikle goriilmez olarak
calismalarinda gostermislerdir (3). Preterm olarak dogmasina ragmen yasama sansina
sahip olan bebeklerin 6nemli bir boliimiinde fiziksel ve mental ciddi problemler
gelismektedir. Ayrica ani infant 6limii de prematiir dogan bebekler arasinda daha
siktir. Komplikasyonlarin giderilmesi veya rehabilite edilmesi sirasinda olusan tibbi

bakim masraflari da oldukea yiiklii miktarlara ulasmaktadir (39). Bu sorunlar gebelik



haftas1 ilerledikge azalir. Gebelik haftasi ilerledik¢e yasam oranindaki artis dikkat
cekmektedir. (Tablo 2 ) (4).

Tablo 2:Gebelik haftas1 goére yasam orani(%) ve her bir haftanin yasam oranina etkisi(%)

Gebelik haftas1  Haftaya gore yasam(%) Bir haftanin yasama
oranina etkisi (%)

25 70 10
26 80 6
27 86 8]
28 91 3
29 94 1
30 95 1
31 96 1
32 97 1
33 98 1
34 99 1
35 99 <1
36 99 <1

2.4.4. Risk Faktorleri ve Etiyolojik Nedenler

Preterm dogumun birden fazla sebebi oldugu ve birden fazla mekanizma ile
basladigi kabul edilmekle birlikte esas nedenler netlik kazanmamistir. Preterm
dogum eylemi igin risk faktdrleri major ve minor smiflandirma ile tabloda

gosterilmistir (Tablo 3) (40).
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Tablo 3 :Spontan erken dogum eylemin major ve minér risk faktorleri

Major Risk Faktorleri Minor Risk Faktorleri

e Cogul gebelik e Sigara >10 tane/gilin

o Dietilstilbestrole maruz kalma e Birden fazla 2. trimesterde kayip

e Polihidramniyoz e Atesli hastaliklar 12. haftadan sonra
kanama

e Abruptio plasenta, plasenta previa o _
) e Gegirilmis pyelonefrit oykdisii
e Artmis maternal serum AFP diizeyi . )
. e Ikiden fazla 1. trimesterde kayip

e Yardimci lireme teknigi ' _

. e Diisiik hemoglobin diizeyi
e Uterus anomalisi
e 32. haftada servikal dilatasyon >1 cm
o Uterusta irritabilite
e Kokain kullanimi
e Ikiden fazla 2. trimesterde kayip
e Onceden preterm dogum olmasi

e Termde dogum fakat preterm eylem
Oykiisii

e (Qebelik sirasinda abdominal cerrahi
e 32 haftada serviksin<l cm kisalmasi

e Konize_serviks, servikal hasar veya
anomali

e Siyah irk

e UGG, fetal anomali

e Preterm membran riiptiirii
e Preeklampsi

e Diisiik viicut kitle indeksi

e QGeng ve ileri yas (<18yas, >40 yas)

2.4.5. Preterm Eylemin Klinik Gostergeleri
2.4.5.1.Servikal Degisiklikler

Servikal degisiklikler manuel mauyene ve ultrasonografik degerlendirilme ile

anlasilabilir. Gebelik haftasi ilerledikge alt segment olusur ve internal servikal kanal
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daha belirgin hale gelir. Doguma yaklasildigi zaman servikal kanal kisalir ve internal
os’ta acilma goriliir. Eksternal os kapali ise internal os’taki degisiklikler fark
edilmez. Servikal kriterler i¢inde en Onemli faktor internal os’un acik olmasidir.
Serviksin sonografik degerlendirilmesi: Servikal kanal uzunlugu internal-eksternal os
aras1 Olciilerek yapilmaktadir. Transvajinal 6l¢lim yapilirken de mesane bos olmasi
gereklidir. Orta hat sagittal planda serviks bulunur ve goériintiiniin proksimal 1/3’{ine
bakilarak internal os goriiliir, transduser geriye ¢ekilerek servikse en az basi gelecek
tarzda tekrar yerlestirilir. Servikal uzunluk bir kag¢ kez ol¢iiliir ve en kisa olan1 6l¢tim

icin alinir (39).
2.4.5.2. Uterus Kontraksiyonlari:

Bunlar hastanin algiladigi ve tokodinamometride saptanan kontraksiyonlar
olmak tizere iki baslikta incelenir. Hastanin algiladigi kontraksiyonlar: Uterus
aktivitesi PD’nin gelisecegi hastalar1 belirlemede onemli bir belirtegtir. Uterusun iki
tip kontraktil aktivitesi oldugu gosterilmistir. Birincisi, yiiksek frekans, diisiik
amplitiidli; digeri, yiiksek amplitiidlii, daha uzun aralarla olusan dalga formlaridir
(Braxton Hicks kontraksiyonlar1). Bu tip dalgalarin frekansi, gestasyonel yas arttik¢a
artar. Braxton Hicks kontraksiyonlarmin o6zelligi diizensiz, agrisiz olmasi ve
giiclerinin 10-15 mmHg arasinda degismesidir. Preterm doguma yol agmazlar.
Tokodinamometri: Hastalar tokodinamometri ile gosterilebilen kontraksiyonlarin
%15’ini ayirt edebilir. Hastanin artan uterus aktivitesini anlamasi erken dogumun
onceden tahmin edilmesi yeterli gorlinmemesinden dolayr preterm dogum riskini
erken belirlemede duyarli olan tokodinamometri Onerilebilir. Klinik olarak, PD

baslamadan giinler hatta haftalar 6nce bazal uterus aktivitesinin arttig1 saptanmistir

(35).
2.4.5.3. Vajinal Kanama

Vajinal kanama erken dogum 6ncesinde yaygin olarak goriiliir. Bir caligmada,
ilk trimesterde kanamasi olan gebelerde erken dogum riskinin arttigi gésterilmistir.
Bu calisma vajinal kanamanin dogum agisindan goreceli olarak diisiik duyarlilik

fakat yiiksek pozitif prediktif deger tasidigini gostermistir (41).
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2.4.5.4. Fetal Davramis Durumundaki Degisiklikler

Fetal biyofizik parametrelerden fetal solunum hareketlerinin gebelik
prognozunu belirlemede 6nemli oldugu ileri siiriilmiistiir. Fetal solunum hareketleri
bulunan gebelerin %92’sinde gebelik 7 giinden fazla siirmiis, fetal solunum
hareketleri saptanmayanlarin %76.8’inde gebelik 48 saat i¢inde sonuglanmistir (35).
Yapilan bir ¢alismada Besinger ve ark. (42), servikal degisikligi ve artmis uterus
kontraksiyonlari olan 50 kadinda sonografik olarak fetal solunum hareketlerini
gozlemlemiglerdir. Erken dogum Oncesinde fetal solunum hareketlerinin
izlenmemesinin 48 saat i¢inde preterm dogumun baslayacagini gostermesinin
sensitivitesi %96, spesifitesi %80, pozitif ve negatif prediktif degeri sirasiyla %87 ve

%94 olarak saptanmustir.
2.5. DOPPLER ULTRASON

Doppler ultrason, maternal ve fetal doppler velosimetrilerinin Glgtimleri ile
riskli gebeliklerin degerlendirilip takip edilmesi ve fetal iyilik halinin
ongorillmesinde onemli bir tan1 yontemidir. Kan akimimin degerlendirilmesini
saglayan noninvaziv bir yontemidir. 1977’ de Fitzgerald ve Drumm obstetri ve
jinekoloji de kullanimi ile ilgili ilk caligmalari baglatmistir ve giin gectikce

artmaktadir(43).
2.5.1. Doppler Ultrasonografi Prensipleri

Doppler etkisi, belirli bir kaynaktan gonderilen ses dalgasinin hareket eden
belirli dokulara carpip geri dondiigiinde frekansindaki degisimin Ol¢iimiidiir. Bu
degisimin bir diger ifade ile frekans kaymasidir. Dopplerin obstetrik alanda kullanim
yeri genel olarak ¢esitli damarlarin igerisindeki kan akimimin degerlendirilmesidir.
Eger kan akimi transdusere dogru ise, yol uzunlugu kisadir ve geri donen frekans

yiiksektir. Eger kan akimi transduserden uzaklasiyor ise yol uzar ve geri donen

frekans azalir (44).
2.5.2. Doppler indeksleri

Kalbin sistolik ejeksiyonu ve periferik damar direnci dalganin seklini

belirleyen en 6nemli unsurlardir. Sistolik ejeksiyon damarda akan kanin maksimum
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hizini saglar. Periferik direng ise diyastol sirasinda akim hizinin azalmasina yol agar.
Ayrica damar cidarinin esnekligi ve kanm vizkositesi gibi unsurlarda degisik
Olclilerde damar seklini etkileyebilir. Periferik direncin diisiik oldugu durumlarda
diyastoldeki kan akimi daha yiiksek diizeyde kalmaktadir. Periferik direng yiiksekse
damardaki akimin 6nemli bir kismi sistolde gerceklesir, diyastolde ise kan akimi

azalir.

Kan akim hiz1 dalga formu genellikle distal damarsal dallarda yiiksek ve
diistik direncle ilgili paternlerin ayrilmasinda kullanilmaktadir. Yaygin kullanimdaki

lic indeks, sistolik/diyastolik oran (S/D orani), pulsatil indeks (PI) ve rezistans
indeksidir (R1) (45, 46) (Sekil 1).

Bu indeksler aslinda orandirlar ve ultrason dalgasinin gelis agis1 ile damar
arasindaki agidan bagimsiz olup ve gercek hizin mutlak 6l¢iisiine bagimli degildirler.
Bu indeksler baslangicta kotii sonuglu klinik bulgular ile istatistiksel iligkilerinden
dolay1 tiiretilmislerdir. Bunlar genellikle "resistans isareti" olarak kabul edilir ve

akim yoniindeki direnci gosterirler (47, 48).
2.5.2.1. Pulsatilite indeksi(PI):

[Ik olarak Gosling tarafindan tarif edilmistir. Siklus sirasinda sistol ve
diastoldeki akimin farkini degerlendiren bir 6l¢iidiir. Maksimum sistolik hiz end-
diastolik hiz ¢ikarilarak ve elde edilen de§erin peak degerlerinin ortalamasina
boliinmesi ile hesaplanmaktadir. En kii¢iik 6l¢iim hatasi, en dar referans sinir1 ve
end-diyastolik akim kaybi1 varliginda dahi sayisal analiz vermesi nedeniyle
avantajhdir (49).

2.5.2.2. Rezistans Indeksi(R1):

Maksimum sistolik hiz ve end-diyastolik hiz farkinin, maksimum sistolik hiza
boliinmesiyle elde edilir. Bu daha ¢ok uterin ve arkuat arterlerde uygulanmaktadir.

Diisiik diyastolik degerler bazi damarlarda kullanimini sinirlamaktadir.
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2.5.2.3. Stuart Indeksi=S/D orani:

Maksimum sistolik akim hizinin end-diyastolik hiza oramidir. S/D oram
siklikla uterin ve umblikal arterde bakilarak fetusa dogru uygun bir kan akimi olup
olmadigi hakkinda dolayli bir saptama yapmamizi saglar. S/D oranmin hesaplanma
kolaylig1 gibi avantajlarinin yaninda diyastol sonu akimin olmadig1 yada ters akimin
oldugu durumlarda kullanilmama gibi dezavantajlari mevcuttur. Pratik olarak
umbilikal arter, serebral arter ve uterin arter icin bir indeksin digerine avantaji yoktur
ve herhangi birisi kullanilabilir. Mikro dolasimi saglayan damarlarda oOzellikle
diyastolik akimin olmadig1 veya tersine dondiigii durumlarda pulsatilite indeksin

kullanilmast uygun olmaktadir.

Max S

Hiz Min
/lv\ i
-+

J Y
h e P o Porsotnt

Zaman

Resim 1: Doppler indeksleri

Max = Sistolde maksimum hizin tepe degeri (S)
Min =Diyastolde minumum hizin tepe degeri (D)
\Y/ =Venoz hiz (sabit)

S/ID =Sistolik diyastolik oran

(S-D)/S =Rezistans indeksi

(S-D)/ Mean =Pulsatilite indeksi
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2.5.3. Obstetrikte Doppler Ultrasonografinin Kullanimi

Perinatal incelemelerin en onemli amaglarindan birisi de perinatal morbidite
ve mortalite acisindan yiiksek risk altindaki fetiislerin saptanmasidir. Doppler

ultrasonografinin obstetrikte kullanim alanlar1 sunlardir (50)

Tablo 4 Doppler Ultrasonografinin Obstetrikte Kullanim Alanlari

Doppler Ultrasonografinin Obstetride Kullanim Alanlar1

. Fetal fizyoloji

. Intrauterin gelisme kisitlilig

. Maternal Doppler

. Fetalekokardiyogram

. Cogul gebelik

. Fetal dolasim {izerine ilaglarin etkisi

. Ugiincii trimesterde ve dogumda fetal kalp hiz1 monitdrizasyonu
. Fetal anemi

OO0 WL b~ Wik

Umbilikal arterin incelenmesi ilk kez 1977 yilinda Fitz-Gerald ve Drumm
[43] tarafindan yapilmistir ve bu sayede obstetride doppler ultrasonografi kullanimi
baslamistir. Daha sonraki yillarda diger birgok fetal damarlar incelenmistir.
Gebelikte fetomaternal dolasimdaki kan akiminin degerlendirmesinde siklikla
incelenen damarlar; umbilikal arter, maternal uterin arter, fetal serebral arterler ve

aorta olmakla beraber damarlarin tiimi incelenebilmektedir.

Obstetrik doppler incelemesinde, genel doppler tekniginde uyulacak
kurallarin  yam1 sira dikkat edilmesi gereken birka¢ oOnemli o6zellik daha
bulunmaktadir. Inceleme genellikle siipin ve hafif sola yatik pozisyonda
gerceklestirilir. Burada Onemli olan nokta; uterin ve umbilikal arter olgiimii
degerlerinde degisikliklere yol agan supin hipotansiyon sendromundan kaginmaktir.
Inceleme sirasinda belirgin fetal hareket ya da solunumun olmadigi dénemde en az
bes kardiyak siklusun kaydedilmesi ve ii¢ farki kardiyak siklustan ol¢iilen

ortalamalarin alinmasi onerilmektedir (51).
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2.5.4. Obsteride En Sik incelenen Damarlar
2.5.4.1. Umbilikal Arter

Klinik pratikte en fazla calisilan damar lokalizasyonudur. Doppler ile
goriintiilenmesi oldukca basittir. Plasental fonksiyon testi olarak kullanilabilir.
Umbilikal arterde izlenen tipik diisiik direngli dalga formunda, gebelik ilerledik¢e
diyastolik akim giderek artar. Fetal ugtan plasental insersiyon yerine dogru gidildikge
rezistans azalmaktadir. Umbilikal kordonun serbest ansi goriintiileme igin tercih
edilmektedir (52, 53). Umbilikal arter end-diyastolik akim azalmig ve rezistans
indeksler yiikselmis ise fetal villoz vaskiilaritenin %30’u, diyastolik akim kayb1 veya
ters akim saptanmasi durumunda villoz vaskiiler yatagin %60-70’1 hasarlanmistir
(49, 54). Umbilikal arter doppler ¢alismalarinin klinik degeri hangi fetiislerin yakin
takibe ihtiya¢ duydugunu saptamada yardimci olmasidir. Yiiksek riskli gebeliklerde,
umbilikal arter dopplerinin kotli perinatal sonuglarin tahmininde ¢ok gii¢lii bir

gosterge oldugu kanitlanmustir (55, 56).
2.5.4.2 Orta Serebral Arter ( MCA)

Orta serebral arter; bulunmasinin kolay, tekrarlanabilirliginin yiliksek olmasi
ve beyin koruyucu etkiyi gostermesi nedeniyle fetal serebral dolasimi
degerlendirmek igin tercih edilen damardir. Fetal hipokside beyin, kalp ve bobrek
Ustii bezine giden kan akiminda artis olur. Serebral vaskiiler yapilarin
vazodilatasyonu ile impedans diiser ve fetiisiin beynine oksijen ve besin taginmasi
devam eder. Kan akimindaki bu artisa “beyin koruyucu etki” denir ve PI’in diigiik
degeri ile gosterilir. Serebral vaskiiler rezistans azalmasi hipoksiye verilen bir
cevaptir. Asidoz gelismesi ise bazen rezistans artmasma neden olur. intrauterin
gelisim geriligi (IUGR) olan fetiislerde PI normal degerlerin altinda olmasi kotii

perinatal sonug riskini arttirir (57).
2.5.4.3 Uterin arter

Uterin arter, internal iliak arterin dalidir. Ultrason probu karin alt lateral
kadranina yerlestirilerek ve mediala agilandirilarak olgiiliir. Uterin arter doppleri

genellikle gebelerde yiiksek riskli grubu saptamak i¢in tarama testi olarak kullanilir.
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Normal gebelikte, spiral arterlerin trofoblastik invazyonu ile diisiik rezistansh
arterlere donlismesi sonucunda ilerleyen gebelik haftalarinda uterin arter akimina
kars1 olan direng azalir. Preklampsi ve fetal biiylime kisitlhili§inda ise spiral arterlerin
trofoblastik invazyonunda sorun vardir. Normal doppler dalga formunda, uterin
arterde diyastolde diisiik direngli ve yiiksek akimli patern izlenir (49). Uterin arter
taramasi sekonder trofoblastik invazyonun tamamlandig1 20- 24. gestasyonel haftalar
arasinda yapilir. Yapilan calismalarda 20. gebelik haftasinda normal uterin arter
doppleri olan gebelerde uteroplasental yetmezlige bagli obstetrik komplikasyon
gelisme riskinin diisiik oldugu gosterilmistir. Bu donemde anormal akim paterni
gosteren gebeler preeklampsi, IUGG, intrauterin 6liim ve ablasyo plasenta agisindan

risk artmustir (58, 59).
2.5.5. Obstetride Venoz Doppler

Obstetride vendz doppler genellikle umblikal arterde end-diyastolik akim
kaybi1 ve ters akim olan hastalarda kullanilmaktadir. Amag non-invaziv olarak kalbin
durumunu degerlendirmek ve dogum zamanina karar verebilmektir. Anormal venoz
doppler 6lii dogumu tahmin etmede en 6nemli doppler gostergesidir. Anne karninda
fetlisiin 6liim riski vendz doppler parametreleri kotiilestikce artar. Obstetride
umbilikal ven, duktus venozus ve v.cava inferior incelenebilmekle birlikte daha ¢ok
ilk iki ven kullanilmaktadir. Vendz doppler indekslerinde progresif yiikselme ileri
dogru olan kardiyak fonksiyonlarda bozulmay1 gosterir ve biyofizik parametrelerdeki
bozulmadan o6nce gelir. Vendz doppler indekslerindeki progresif yiikselme fetal
hipoksemiden asidemiye dogru bozulmay isaret eder ve dogum gerceklesmez ise

intrauterin 6liimiin oncii isaretidir (60).
2.5.5.1. Umbilikal Ven Doppleri

Umbilikal ven oksijenize kani plasentadan fetiise tasimaktadir. Umbilikal
vendeki kan akiminin yaklagik yaris1 karacigere giderken, kalan kismi karacigeri
bypass ederek duktus venosusdan geger. Umbilikal ven fetal abdomene falciform
ligament i¢inde girdikten sonra, karacigerin alt yilizeyinde seyreder ve "portal sinus"

denen portal venin transvers boliimii ile birlesir. Kan akim paterni monofazik
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seyretmektedir. Normal umbilikal ven dalga akim sekli ikinci trimesterin son

doneminden itibaren diisiik velositeli siirekli akim seklindedir (61)

2.5.5.2. Duktus Venosus Doppleri

Duktus venosus umbilikalvenden ¢ikmakta daha sonra arkaya ve yukari
donerek v.cava inferiora dokiilmektedir. Umbilikal venden gelen kanin yaklasik
%40-50" si duktus venosustan ge¢mektedir (61). Kan akim hizi dalga sekli tipik
olarak trifazik patern gosterir. S:ventrikiiler sistolii, D:ventrikiiler erken diyastol ve
a:atriyum sistoliinii gostermektedir. Dalga formu sag atrium ve umbilikal ven
arasindaki basing gradientini yansitir. Duktus venosus fetal kalp hemodinamisi ve
fonksiyonu hakkinda bilgi vermektedir. Duktus venosusdaki dalga akim seklinin sesi
diger komsu venlerdekinden farklidir ve duktusun tiz ve toslama tarzindaki sesini
tamimak mumkindiir. Ductus venosus, ist fetal abdomenin transvers kesitinde
umbilikal venden ¢iktig1 yerde en kolay goriintiilenebilir. Miiller ve arkadaslar1 (61),
AREF bulgusu olan fetiislerde, kisa donem perinatal sonuglar (umblikal arter pH, baz
agist, intraventrikiiler hemoraji ve mortalite) ile duktus venosus dopplerde direng
artis1 arasinda Onemli korelasyon oldugunu gostermislerdir. Fakat kisa donem
perinatal sonugclarla arteryal doppler (umbilikal arter ve MCA) arasinda 6nemli bir
korelasyon bulmamislaridir. Miiller ve arkadaslar1 bu sonuglara dayanarak 6zellikle
32. haftanin altindaki yiiksek riskli gebelerde (IUGR ve preeklampsi) duktus venosus
doppler dlgtimleri ile izlenmesi sayesinde, fetalmortalite ve morbidite riski artmadan
gebeligin  bir siire daha wuzatilabilecegi ve bdylece perinatal sonuclarin

tyilestirilebilecegi sonucuna varmislaridir.
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3-MATERYAL VE METOT

Bu calisma prospektif klinik aragtirma niteliginde olup, Karadeniz Teknik
Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirma Etik Kurulunun 2017/88 sayili onayi

alindiktan sonra baslanmistir.
3.1.Hasta Secimi

Calismamiz Karadeniz Teknik Universitesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Anabilim Dali gebe izlem poliklinigine, 2 yil iginde basvuran gebeler dahil
edilmistir. 34.gebelik haftasi tizerinde olup sezeryan yapilacak olgular tizerinde
calisma planlandi. Pregestasyonel veya gestasyonel diyabet mellitus, morbid obezite,
tiroid disfonksiyonu tanili gebeler ve fetal anomali tanisi konmus anoploidi veya
anomali saptanmis olgular calismaya dahil edilmedi. Tiim hastalarin demografik
verileri, ultrasonografik verileri, doppler parametreleri kaydedildi ve prospektif
olarak degerlendirildi. Tiim katilimcilardan katilim 6ncesinde bilgilendirilmis onam

alindi. Dogum sonras1 yenidogan sonuglari kayit edildi.
3.2.Calisma ve Kontrol Grubunun Olusturulmasi

Olgular iki gruba ayrildi. 34-37. gebelik haftasinda olan, ge¢ preterm tanili
olgular ¢alisma grubunu, 37. Gebelik haftasi iizerinde olan, term olgular kontrol

grubunu olusturdu.
3.3. Doppler indeks Ol¢iimlerinin Elde Edilmesi

Ana pulmoner arter, sag pulmoner arter doppler verileri, mitral kapak e/a
dalgas1 oran1 ve lamellar cisim sayimi ana arastirma parametreleri olarak belirlendi.
Her iki gruptaki olgular sezeryana alinmadan 6nce fetal toraks ve kalp ¢evresi oran,
mitral e/a dalga orani, sag pulmoner arter ve ana pulmoner doppler indeksleri (P1, R,
S/D, AT/ET) degerlendirildi. Tiim ultrasonografik inceleme ve oOlgiimler, renkli
doppler ultrasonografi cihazi ile tek uygulayict (Turhan ARAN) tarafindan
gergeklestirildi. Doppler ol¢iimleri gebeler supin ve hafif sola doniik pozisyonda
gerceklestirildi. ki ayr1 gruba ait doppler indeks dlgiimleri her gebe icin ayr1 ayri
kaydedildi.
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Ana pulmoner arter doppler incelemesi, sagittal kesitte sag ventrikiil ¢ikisinda
gozlendikten sonra pulmoner kapak {stiinden, orta hatta 10 derece altindaki
insonasyon agis1 olacak sekilde yapildi. (Resim 2,3) Sagittal kesitte ana pulmoner
arter takip edilerek pulmoner arter bifurkasyonu goriildiikten sonra sonra insonasyon
acis1 10 derece altinda olacak sekilde sag pulmoner arter degerlendirildi (Resim 4).

Mitral kapak e ve a dalgas1 degerlendirilmesi resim 5’te gosterilmistir.

KTU PERINATOLOJI KLINIGI
03.09.2019 17:17:55

SRINM2/CRI3

Resim 2 Ana pulmoner arter sagittal kesit doppler gérinimii
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KTU PERINATOLOJI KLINIGI

03.09.2019 16:59:34 10.7cm / 1.5
< 307/ 32Hz

[
2+3 Cardiac

Depth 61 2mm
Fro mid
PRF 5 5kHz SRIT 2 /CRI3

Resim 3 Ana pulmoner arter sagittal kesit akselerasyon / ejeksiyon zamani doppler

gorunimu

KTU PERINATOLOJI KLINIGT fs 0.2
Tib 0.2
03.09.2019 17:24:04 MI 0.8 14.0cm / 2.4
. R 65°/ 22Hz

Routine 2 Trim

Resim 4 Pulmoner arter bifurkasyondan hemen sonra 10 derecelik insonasyon agisi altinda

olacak sekilde sag pulmoner arter sagittal kesit doppler gérinimi



KTU PERINATOLOJI KILINIGT T"l,’ 0.5
3 e
03.09.2019 17:19:11 MI 0.3 10.7ecm / 2.2
MV Peak [ 0.294m/:
MV Peak A 0.513m/3
MV /A

PR 0 0kHz
PRF 1 1 SRIM2 /CRI3

Resim 5 Mitral kapak e, a dalgasi doppler gériinimu

3.4. Lamellar Cisim Sayilmasi

Lamellar cisim sayimu ; ¢aligmaya dahil edilip sezaryana alinan hastalardan
sezaryan kesi sirasinda kan ile bulag olmayan amniyotik sivisindan en az 2cc olmak
tizere 5cc’lik numuneler EDTA’l tiipe alind1 santrifiij edilmedi. Numune hematoloji
laboratuvarlarinda bulunan otomatik kan sayimi yapan Coulter Counter adi verilen
kanin sekilli elemanlarmin sayiminda kullanilan otomatik kan sayim cihazi
kullanilarak calisildi. Islem sonucunda verilen raporda trombosit sayimi kisminda
belirtilen deger, lamellar cisim sayis1 olarak kabul edildi. Bulunan sonuglar x10%u1

birimi ile belirtildi.
3.5. Istatistiksel Analiz

Tiim veriler IBM SPSS Statistics 11 (IBM SPSS,Tiirkiye) kullanilarak analiz
edildi. Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiksel metotlarin yanisira
nicel verilerin karsilagtirnlmasinda Student t testi kullanildi.  Gruplarin

karsilastirilmasinda anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.
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4.BULGULAR

Calisma grubunda 25, kontrol grubunda 45 olmak iizere toplam 70 gebe
(n:70) degerlendirildi. Demografik O6zellikler incelendiginde ¢alisma grubundaki
olgularin yaslarindan en kiigiik 19 iken, en biiyiik yas 39, ortalama yas ise 29.6+6
iken, kontrol grubundaki olgularin yaslarindan en kiiciik 20 iken, en biiyiik yas 44,
ortalama yas ise 31.5+5.9 idi (Grafik 1). Ortalama gravida, parite ve abortus sayilari
calisma grubunda siras1 ile 2.84+2.01; 1.52+1.71; 0.28+0.45 iken, kontrol
grubundaki veriler ise sirasi ile 3.34+1.38; 1.89+1.12; 0.50+0.69 idi (Tablo 5).

Tablo 5: Calismaya katilan olgularin demografik ozellikleri,

Cahsma Grubu (n:25) Kontrol Grubu (n:45)
Geg preterm olgular Term olgular
(34-37 Hafta) >37 hafta
Yas 29,646 (19-39) 31,5+5.9 (20-40)
Gravida 3(1-9) 3(1-7)
Parite 1(0-6) 2(0-5)
Abort 0(0-1) 0(0-3)

Not: Veriler ortalama yas, gravide, parite ve abort sayilarinin median degerleri belirtilmistir. Parantez

icindeki degerler minumum ve maksimum degerlerdir.

Caligma ve kontrol gruplarina ait gravida, parite, abortus sayilarinin grafikler

tizerindeki dagilimini asagida gosterilmektedir (Grafik 2, 3, 4).

GRAVIDA

KONTROL CALISMA KONTROL CALISMA

= MIN = MAX ¥ ORTALAMA Hl 2 3 ¥4 5 6 H7 H9
Grafik 1 Calismaya dahil edilen gruplarin min, Grafik 2 Calismaya dahil edilen olgularin gravida
max, ortalama yas degerleri sayilariin karsilastirilmast
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ABORTUS

KONTROL CALISMA

EQ ®]l 2 *3

Grafik 3 Calismaya dahil edilen olgularin abortus sayilarinin karsilastirilmasi

PARITE

KONTROL CALISMA

E0 Wl 2 ®3 ~ W6

Grafik 4 Calismaya dahil edilen olgularin parite sayilarinin karsilastirilmasi

Caligsma grubundaki yenidoganlarin dogum agirliklarinin en diisiik ve ytiksek
degerleri sirasi ile 1450-3600g, ortalama dogum agirhgr 2570,63+574,18g idi.
Kontrol grubundaki yenidoganlarin dogum agirliklarinin en disiik ve yiiksek
degerleri sirasi ile 2200-4380g, ortalama dogum agirhigr 3282,85 +£501,38g idi.
(grafik 5)

Yenidogan cinsiyet dagilimma  bakildiginda c¢alisma  grubundaki
yenidoganlarin 15°1 erkek, 10’u kiz cinsiyette idi. Kontrol grubundaki yenidoganlarin

18’1 erkek, 27’si kiz cinsiyette idi. ( grafik 6)
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fetal agirlik (gram)

4380
y 3600

KONTROL  CALISMA

®MIN ®MAX =ORTALAMA

Grafik 5 Calismaya dahil edilen olgularin
bebeklerinin fetal agirliklar1 karsilastiriimasi

Postoperatif =~ donemde  takip

ettigimiz ~ kontrol

4G

mK|Z mERKEK

Grafik 6 Calismaya dahil edilen olgularin
bebeklerinin cinsiyet dagilimi

grubundaki(n:45)

yenidoganlardan sadece 5 (%11,2) tanesinde, ¢aligma grubunda (n:25) ise 7(%28)

tanesinde RDS komplikasyonu gelisti. Kontrol grubundaki yenidoganlardan (n:45)

36 (%80)‘sinda takipne gelismez iken 9(%20)’unda takipne saptandi. Calisma

grubundaki yenidoganlarin (n:25) 17(%68) sinde takipne gozlenirken, 8 (%32)’inde

takipne saptanmadi (Tablo 6).

Tablo 6: Yenidoganlarin gruplara goére cinsiyet dagilimi, ortalama fetal agirliklari(g), RDS ve
Takipne gelisen yenidogan say1 ve yiizdeleri tabloda gosterilmistir.

Calisma Grubu (n:25)
Geg¢ preterm olgular
(34-37 Hafta)

Fetal sex 15/10
orani(E/K)

Yenidogan 2570,63+574,189
agirhg (Ort)

RDS 71 %28
(say1/%)

Takipne 17 / %68
(say/%)

Kontrol Grubu (n:45)
Term olgular
>37 hafta

18/27

3282,85 +501,38g

5/%11,2

8/ %20
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Calismada her iki gruptan sezeryan sirasinda amniyotik mayi alindi. Bu
stvidan lamellar cisim saymmi yapildi. Kontrol grubundaki minimum deger 25x10°,
maksimum deger 209x10% iken ortalama deger 84,70 + 42,77x10%di. Calisma
grubundaki minimum deger 2x10%, maksimum deger132x10° iken ortalama deger
41,21 + 34,81x10° idi. Ortalama lamellar cisim sayis1 kontrol grubunda ¢alisma

grubundan anlamli derecede yiiksek idi (p=0.01).

lamellar cisim sayis1 x103

KONTROL CALISMA

= MINUMUM = MAXIMUM ~*ORTALAMA

Grafik 7 Gruplar1 arasinda lamellar cisim sayisinin max,min,
ortalama degerlerinin karsilastiriimasi

Ana pulmoner arter sistol diyastol oranlari(S/D) ¢aligma grubunda (7.8+1.9),
kontrol grubundan(6.7+1.3) anlamli diizeyde yiiksek idi (p=0.013). Calisma ve
kontrol gruplarinda siras1 ile MPA pulsatilite indeksleri(Pl) 2.275+.2579,
2.219+.3019 (p=0.509), rezistans indeksleri(Rl) 0.853+0.049, 0.848+.0477(p=665)
idi. Akselarasyon/ejeksiyon zamani (AT/ET) oranina bakildiginda ¢aligma grubunda
(0.304+0.092), kontrol grubundan (0.288+.0881) yiiksek olarak saptandi(p=0,496).
Ancak bu fark istatiksel anlaml1 degildi.

Sag pulmoner arter S/D oranlar1 ¢alisma grubunda (7.4+1.2), kontrol
grubundan(6.1£1.6) anlamli diizeyde yiiksek idi (p=0.008). Calisma ve kontrol
gruplarinda sirast ile RPA pulsatilite indeksleri (PI) 2.447+.3002, 2.258+.4439
(p=0.148), rezistans indeksleri (RI) 847+.0547, .818+.0644 (p=0,123) idi.
Akselarasyon/ejeksiyon zamani (AT/ET) oranma bakildiginda ¢aligma grubunda
(0.331+0.890), kontrol grubundan (0.310+0.112) yiiksek olarak saptandi(p=0,493).
Ancak bu fark istatiksel anlamli degildi.
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Mitral kapak e/a oranlar1 ¢alisma grubundan (0.59+0.058), kontrol grubundan
(0.7540.087) anlaml diizeyde diisiik idi (p=0.032).

Kalp ¢evresinin toraks ¢evresine oranlart preterm grubunda (0.59+.058) term

grubundaki (0,6+,048) gebelerden yiiksek olup istatiksel fark saptanmadi.

Tablo7:Calisma ve kontrol grubundaki olgularin doppler bulgular:

Cahisma Grubu Kontrol Grubu (n:45)
(n:25) Term olgular
Gec preterm olgular >37 hafta

Farkin %95’lik
Giiven Arahgi

(34-37 Hafta)

Ortalama +sd Ortalama +sd Alt Ust P
Yas (vil) 29.6+6 31.5+5.9 101 492 019
LCS(x10 41.21+£34.81 84.70+42.77 20.69 66.29 .000
*ul)
MPA PI 2.275+.2579 2.219+.3019 -0.22 0.11 0.50
MPA RI 0.853+.0497 0.848+.0477 -0.03 0.01 0.66
MPA 0.304+0.0924 0.288+0.0881 -0.06 0.03 0.49
AT/ET
MPA 7.8£1.9 6.7+1.3 -1.91 -0.23 0.013
S/ID
RPA PI 2.447+.3002 2.258+.4439 -0.44 0.06 0.14
RPA RI 0.847+0.0547 0.818+0.0644 -0.06 0.008 0.12
RPA 0.331+0.0890 0.310+0.1120 -0.08 0.41 0.49
AT/ET
RPA S/D 7.4+1.2 6.1+1.6 -2.15 -0.33 0.008
MIT ale 0.689+0.0993 0.740+0.0865 0.004 0.09 0.032
K/T . 0.588+0.0573 0.593+0.0478 -0.02 0.03 0.70
orani

Not: Ortalama degerleri £standart sapma , (p), ve giiven araligi degerleri

LCS:Lamellar cisim sayisi, MPA:ana pulmoner arter, RPA:sag pulmoner arter, Pl:pulsatilite

indeks, Rl:rezistans indeks, at:akselarasyon zamani , et:ejeksiyon zamani, K/T ¢: fetal kalp

toraks ¢evresi orani
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5. TARTISMA

Calismamizda doppler indekslerinden MPA ve RPA S/D oranlart ¢alisma
grubunda, kontrol grubundan anlaml diizeyde yiiksek idi. Pl, RI, AT/ET indeksleri
calisma grubunda kontrol grubuna gore artmis olarak saptandi fakat bu fark istatiksel
acidan anlamli degildi. Mitral kapak e/a oranlar1 c¢alisma grubundan, kontrol
grubundan anlaml diizeyde diisiikk idi. Kalp g¢evresinin toraks cevresine oranlari
preterm grubunda term grubundaki gebelerden yiiksek olup istatiksel fark
saptanmadi. Ortalama lamellar cisim sayisi kontrol grubunda ¢alisma grubundan

anlamli derecede yiiksek saptandi.

Preterm dogum, fetal viabilitenin kazanilmasi ile gebeligin 37. haftasinin
tamamlanmasi arasinda dogumun gergeklesmesi durumudur. Gestasyonel yas temel
alindiginda dogumlar preterm, term ya da postterm olmak {izere 3 grup olarak
degerlendirilir (1). Prematiirite ve getirdigi sorunlar, neonatal donemde anomalilere
bagli olmayan oliimlerin %83-85“ini etkilemektedir (37). Prematiire yenidoganlar
cesitli organ sistemlerinin immatiiritesi nedeniyle spesifik hastaliklar acisindan risk
altindadir. En &nemli sorunlar; RDS, IVK,NEK, sepsis, PDA, hiperbilirubinemi,
uzamig fototerapi ya da exchange transfiizyon, hipoglisemi, hipokalsemi, retinopati

ve bronkopulmoner displazi’dir (3).

Kagmilmaz bir erken dogum durumunda ilk akla gelen akciger
maturasyonunun olup olmadigidir. Bu asamada akciger maturasyonunu
hizlandirabilmek ya da bu siirecte olgularda fetal akciger olgunlugunu dogru olarak

saptayabilmek amacli bir ¢ok test gelistirilmistir.

Fetal akciger maturitesinin Ongoriilmesi amaciyla amniyotik sividan
yapilacak  testler ile  biyokimyasal  bilesikler  (fosfatidilgliserol — ve
lesitin/sfingomiyelin orani), fiziksel Ozelliklerin degerlendirilmesi (TDx-FLM Il
assay) ve lameller cisimlerin dogrudan sayilmasi gibi yontemler kullanilabilmektedir
(5). Yapilan bu testler uzun yillardir klinik pratikte kullanilmislardir fakat hi¢ biri
miitkemmel degildir ve hata pay:1 igermektedirler. Ayrica amniyotik s1vi alinabilmesi

i¢in invaziv girisim olan amniyosentez gereklidir.
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Doppler ultrason, maternal ve fetal doppler velosimetrilerinin Slglimleri ile
riskli  gebeliklerin degerlendirilip takip edilmesi ve fetal iyilik halinin
ongoriilmesinde 6nemli bir tan1 yontemidir. Kan akimimin degerlendirilmesini
saglayan non-invaziv bir yontemidir. 1977’ de Fitzgerald ve Drumm obstetri ve
jinekoloji de kullanimi ile ilgili ilk c¢aligmalar1 baslatmistir ve giin gectikge
artmaktadir  (43). Gebelikte feto maternal dolasimdaki kan akimimnin
degerlendirmesinde siklikla incelenen damarlar; umbilikal arter, maternal uterin
arter, fetal serebral arterler ve aorta olmakla beraber damarlarin timi
incelenebilmektedir. Dopplerin obstetride kullanim alanlarinin  giin  gectikce
artmaktadir. Bir cok damarin incelenmesinin olanak saglamaktadir. Giiniimiiz giincel
konularindan bir tanesi olan erken dogum ve bunun getirmis oldugu komplikasyonlar
diisiiniildiiglinde akciger maturasyonun dogru ve erken tayini konusundan gelistirilen
invaziv testlere alternatif noninvaziv bir yaklasim olarak doppler ultrasonografinin
etkinligi tartismalidir. Fetal akciger maturasyonun tespiti icin gelistirilen testler
invaziv girisim gerektirecek islemlerdir. Bu calismada elde ettigimiz sag kalp
doppler verilerini akciger maturasyon tayininde altin standart olarak kabul edilen

yontemlerden birisi olan lamellar cisimcik sayimui ile birlikte degerlendirdik.

Gebelik haftasi ile birlikte akciger gelisimi olmakla birlikte bu siiregte
pulmoner vaskiilarite artmakta iken pulmoner arter vaskiiler rezistansida hafifce
azalmaktadir. Yapilan ¢alismalarda gebelik yas1 ilerledikge fetal pulmoner arterdeki
akis hiz1 dalga formlarinin degistigi gozlemlenmistir (62, 63). Guan ve arkadaslar
yapmis olduklar1 ¢alismada gebelik haftasinin ana pulmoner arter doppler dalga
formalar {izerindeki etkisi arastirmis ve ¢alismaya dahil etti§i parametrelerden en
belirgin sekilde at, AT/ET orani, aym zamanda PSV(pik sistolik hiz),
EDV(diyastolik maksimum hiz), MV(ortalama hiz) de artis izlerken, Pl da gebelik
haftasi ilerledikge ise diisiis, et ve RI bir degisiklik saptamamustir (64). Calismamizda
kontrol grubu ve c¢alisma grubu Kkarsilastirildiginda term olgulardaki Pl, RI

degerlerimizde artis saptadik.

Schenone ve ark. 2014'te, fetal ana pulmoner arter doppler dalga formunun
akselerasyon/ejeksiyon zaman oran1 ile fetal akciger olgunluk testi igin

amniyosentezi takiben degerlendirilen siirfaktan/ albiimin orani arasindaki pozitif
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korelasyonu bildirmistir (65). Bir diger yandan, Azpurua ve ark. 2010'da,
lesitin/sfingomyelin orani arttikga fetal pulmoner arterin akselerasyon/ejeksiyon
siiresi oranmin degerlerinin azaldigini, dolayisiyla fetal akciger olgunlugunun
olasiligmin azaldigini bildirmistir (66). Kim ve ark, 2013’te yapmis olduklari
calismada Azpurua ve ark. Sonuglarmna benzer sonuglar elde etmis. MPA AT/ET
stiresi oranin fetal akciger orani ile ters koreleasyon gosterdigini savunmustur(67).
Calismamizdaki MPA AT/ET oranlar1 ¢alisma grubumuzda 0.304+0.092, kontrol
grubumuzda 0.28+0.08 idi.

Moety ve ark. 2015°te, yapmis olduklar1 calismada ana pulmoner arter
doppler indekslerinin RDS Ongiiriisiindeki yerini arastirmis ve MPA at/et oraninda
anlamli bulgular bildirmistir. Calismasinda RDS gelisen fetiislerin gebelik haftalar
anlaml olarak diigiikk saptanmis. RDS gelisen olgularda PI ve RI anlamli olarak
yiiksek saptanmis. Ayn1 zamanda ¢aligmada, RDS gelisen olgulardaki S/D oranlari
yiiksek fakat anlamli olmadigimi bildirmislerdi(68).
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6. SONUC

Bu c¢alismamizda ge¢ preterm olgularda fetal ana pulmoner arter ve sag
pulmoner arter sistolik diyastolik orani term olgulara gére anlamli derecede yiiksek
oldugunu gosterdik. S/D oranmin nispeten kolay ve tekrarlanabilir bir sekilde
Olgiilebilir oldugu ve gebelik yasi ile giiclii bir sekilde iligkili oldugu gz Oniine
alindiginda, fetal akciger olgunlagmay1 degerlendirmek i¢in giivenilir endeks olarak

kullanilabilecegini diisiiniiyoruz.

Fetal pulmoner doppler dalga formlar1 gebelik boyunca 6Slgiilebilir ve fetal
pulmoner dolasimin degerlendirilmesi, akciger maturasyonun tespiti i¢in giivenli ve
tekrarlanabilir bir teknik olarak kullanilabilir. Risk altindaki fetiislerin
belirlenebilmesi i¢in noninvaziv test olarak bu indeksler faydali saglayabilir. Bu
degerlendirmelerin desteklenebilmesi i¢cin daha genis vaka serileri ve prospektif

klinik calismalara ihtiya¢ vardir.
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