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INTRAUTERIN BUYUME GERILiGINDE FETAL DOPPLER BULGULARI
iLE FETAL VE MATERNAL LEPTIN VE TROPONIN I DUZEYLERININ
KARSILASTIRILMASI

OZET

Amag¢ : IUBG’de fetal doppler bulgular1 ile fetal ve maternal leptin ve

troponin I (Tnl) diizeyleri arasindaki iligkinin arastirilmasidir.

Materyal Metod : Bu prospektif calismaya gebelik haftasi 26-36 olan
toplam 48 IUBG’li fetus alind1. Middle serebral arter (MCA), umblikal arter (UA) ve
duktus venozus (DV) doppler indeksleri degerlendirildi. Vakalar dogum oncesi
yapilan doppler bulgularina gére gruplandirildi. Doppler bulgularina goére hastalar su
sekilde gruplandirildi: 1. UA indekslerinde artis + beyin koruyucu etki varlig
(n=17), 2. UA’de diastol sonu akim kaybi veya yoklugu + DV normal (n=17), 3.
Patolojik UA indeksleri + DV da ters akim (n=14) ve 4. Fetal gelisimi gebelik haftasi
ile uyumlu ve doppler incelemeleri normal olan fetuslar (n=15). 0.1ng/mL {izeri Tnl
diizeyleri anlamli kabul edildi. Gruplar chi-square testi ile karsilastirildi. Leptin

diizeyleri ise ortalama + standart sapma ile degerlendirildi.

Bulgular: Fetal Tnl diizeyleri birinci grup ve kontrol grubunda sinir degerin
altinda idi. Ikinci grupta 7 (41.2%) ve iigiincii grupta 5 (35.7%) fetusta Tnl diizeyleri
yuksekti. Tnl diizeyi yiiksek olan fetus sayisi ikinci ve tigiincii grupta birinci grup ve
kontrol grubuna goére anlamli derecede yiiksekti (p<0.001). Anne serum leptin
diizeyleri kontrol grubu ile karsilastirildiginda tiim IUBG’li gruplarda anlamli olarak
yiiksekti(p<0.001). Buna ragmen umblikal kord leptin diizeyleri agisindan gruplar

arasinda istatistiksel anlamli fark izlenmedi (p>0.05).

Sonu¢ : UA A/REDF veya DV RAF olustugu zaman fetal Tnl diizeyleri
artar. Bu kardiyak disfonksiyona neden olan myokardiyal hasar1 gosterebilir. Anne
serum leptin diizeyleri [IUBG’li fetuslarda daha yiiksek saptandi. Bu erken hipoksiye

veya kiiclik plasentanin kompanzatuar olarak fazla leptin salgilamasina bagli olabilir.

Anahtar Kelimeler: Doppler, intrauterin biiyiime geriligi, leptin, troponin I.



COMPARISON OF MATERNAL AND FETAL LEPTIN AND TROPONIN I
LEVELS BETWEEN FETAL DOPPLER FINDINGS WITH INTRAUTERINE
GROWTH RETARDATION

ABSTRACT

Aim : The aim of this study was to evaluate the correlation between fetal
doppler findings and umbilical cord blood, maternal leptin and troponin-I (Tnl)

levels at the time of birth in fetuses with intrauterine growth retardation (IUGR).

Materials and Methods: A total of 48 fetuses with [IUGR between 26 and
36 gestational weeks were included in this prospective study. Middle cerebral artery
(MCA), umbilical artery (UA) and ductus venosus (DV) doppler indices were
assessed at the time of admission and during follow-up. The cases were classified
according to doppler findings at the time of delivery: group one, 17 fetuses with
increased UA indices together with an established brain-sparing effect; group two, 17
fetuses with absent or reversed UA end-diastolic flow (UA A/REDF) and normal DV
doppler findings; and group three, 14 fetuses with pathologic UA doppler indices and
reverse atrial forward flow in DV (DV RAF). Fifteen well grown, gestational age
matched fetuses served as controls. Tnl levels >0.1ng/mL was considered significant.
Comparison between groups was made with chi-square test. Leptin levels were

presented as mean +SD.

Results : Fetal Tnl levels of group one and controls were all below the cut-
off value. There were 7 (41.2%) and 5 (35.7%) fetuses with elevated Tnl levels in
group two and three, respectively. The number of fetuses with elevated Tnl levels in
group two and three were significantly higher than in group one and controls
(p<0.001). Although maternal serum leptin concentrations were significantly higher
in [IUGR groups compared with kontrol group (p<0.001), umbilical cord blood leptin

levels in all groups were not statistically differences (p>0.05).

Conclusion : Fetal Tnl levels increase when UA A/REDF or DV RAF occurs.
This could represent myocardial damage which may be the underlying cause of
cardiac dysfunction. Maternal serum leptin concentrations are higher in [IUGR. This
increase might be due to an intrinsic placental mechanism, by which small placentas

produce more leptin as a compensatory mechanism, or to early hypoxia.

Key words : Doppler, Intrauterine growth retardation, leptin, troponin 1.



GIRIS-AMAC

Normal fetal gelisim, genetik biiylime potansiyeline baghdir ve fetal,
plasental, maternal ve dis faktorler ile diizenlenir. Intrauterin biiyiime geriligi
(IUBG) olan fetuslar kisa ve uzun dénem sonuglar acisindan yiiksek risk
altindadirlar.

Etiyolojide bircok faktdr olmasina ragmen plasental yetmezlik nedeniyle
olusan IUBG klinik acidan ¢ok &nemlidir. Ciinkii dogru teshis ve dogumun dogru
zamanda gergeklestirilmesi ile yenidoganin kisa ve uzun doénem sonuglart olumlu
yonde etkilenmektedir.

Diagnostik yaklasim, plasental yetmezlik sonucu olusan IUBG ile yapisal
olarak kiiciik fetuslar1 birbirinden ayirmayi ve altta yatan etiyolojik faktorleri
(6rnegin viral enfeksiyon, andploidi, nonandploid sendromlar gibi) cesitli
goriintiileme teknikleri ile tespit etmeyi amaglar. Bu nedenle tanida fetal anatominin
ultrasonografi (USG) ile degerlendirilmesi ve fetoplasental kan akim dinamiklerinin
doppler ile incelenmesi &nemlidir. Ciinkii plasental kokenli I[UBG’de
kardiyovaskiiler ve diger sistem cevaplar1 hastaligin siddeti ile iligkilidir (1).

Uterin arterler plasentadaki maternal vaskiiler etkileri yansitirlar. Umblikal
arter (UA) doppleri plasental vaskiiler rezistansi yansitir ki bu da ITUBG ve plasental

yetmezligin multisistem etkileri ile giiglii bir korelasyon gosterir. Anormallikler 6nce



diastol sonu akimda azalma, sonra kayip ve en sonunda ters akim seklinde
progresiftir. UA anormal hale geldigi zaman fetal durumdaki farliliklar sistemik
damarlarin doppleri ile gosterilebilir. Plasental rezistansin yiikselmesi ile kardiyak
outputun redistribiisyonu gerceklestiginde middle serebral arter (MCA) degisiklikleri
baslar, serebrovaskiiler dilatasyon olustugunda beyin koruyucu etki (BKE) gortiliir.
MCA doppleri normal olup, vendz doppler bozulmus olabilir. O zaman BKE
bitmistir. Bu yilizden ven6z doppler 6énemlidir. Duktus venozus (DV) ve umblikal ven
(UV) dopplerinde bozukluk meydana gelirse fetusta asfiksi ve Oliim riski ¢ok
artmistir, bir an evvel dogum planlanmalidir. Riskli gebeliklerde doppler ile
degerlendirme plasentasyon ve fetal adaptasyon hakkinda diagnostik ve prognostik
detaylar acisindan 6nemli bilgiler vermektedir (2).

Leptin esas olarak adipositlerden iiretilen 167 aminoasitli bir proteindir.
Hipotalamik merkezler iizerinde etkili oldugu diisiiniiliir, enerji harcamasini diizenler
ve viicut yag kitle miktar1 konusunda uyaricidir. Serum diizeyleri yag kitlesi, viicut
yag yiizdesi ve viicut kiitle indeksi (VKI) ile pozitif korelasyon gosterir. Yapilan
aragtirmalar termde biiylime geriligi olan fetuslarda umblikal kord leptin diizeylerinin
normal fetuslara gore onemli derecede diisiikk oldugunu gostermistir. Bu leptinin
major kaynaginin fetal yag dokusu olmasi ile iligkilidir. Maternal serum leptin
diizeyleri ise biiyiime geriligi olan fetuslara sahip annelerde daha yiiksektir. Bu artis
intrinsik plasental mekanizmaya bagli olabilir ki bu mekanizmada kiigiik plasenta
kompanzatuar olarak daha fazla leptin liretmektedir veya leptindeki artis erken
hipoksiye bagl olabilir (3,4).

Kardiyak Tnl myokardial hasarda belirte¢ olarak kullanilan spesifik bir kalp
kas1 proteinidir (5). I[UBG ve perinatal asfiksi kardiyak disfonksiyon ile iliskilidir. Bu
myokardial iskemiye sekonder olabilir. Kord kanindaki yilikselmis degerler
intrauterin hipoksi ve yiikselmis perinatal morbidite ile iligkilidir (6).

Bizim amacimz; {UBG’de doppler bulgular ile fetal ve maternal leptin ile

Tnl diizeyleri arasindaki iliskinin aragtirilmasidir.



GENEL BILGILER

Intrauterin biiyiime geriligi

IUBG, gestasyonel yasa gore fetal tahmini dogum agirligi 10. persantilin
altinda olan fetuslar1 tanimlamak i¢in kullanilan bir terimdir. Ancak biiylime
spektrumunun alt ucunda bulunan yapisal kiigiik fetuslar (SGA) biiylime geriligi olan
fetuslarin klinik 6zelliklerini tasimazlar (7). SGA 10. persantilin altinda kalan bir
istatistiksel grupta yer alan bebekleri isaret ederken, IUBG fetal biiyiimenin
kisitlanmasina sebep olan fizyopatolojik bir olay1 belirtmektedir. Baska bir deyisle,
SGA kiiciik kalmis bebeklerin matematiksel tarifi gibi goriiliirken, fetal biiylime
geriligi tanim1 anormal gelisimin klinik bulgular1 olan bebekler i¢in kullanilmaktadir
(8). Fetal tahmini dogum agirliginin gebelik yasina gore 3. persantilin altinda oldugu
olgularda perinatal mortalite ve morbiditenin belirgin olarak arttigi bildirilmistir

(7,9).



[UBG?’ li infantlarin iki klinik tipi mevcuttur:

1- Simetrik IUBG

2- Asimetrik [UBG

Simetrik biiytime geriligi iskelet sistemi, bas ¢evresi (BC), karin ¢evresi (KC)
Olctimlerinin kiiclikliigii ile karekterize olup fetal gelisimin intrinsik nedenlerle erken
donemde etkilenmesi sonucu gelisir. Bu nedenler arasinda enfeksiyonlar, ilag veya
kimyasal ajanlara maruziyet, kromozomal anomaliler ve konjenital malformasyonlar
yer alir. Fetal gelisim primer olarak hiicre boliinmesi fazinda gergeklestigi icin o
donemdeki etkilenme simetrik I{UBG’ye yol agar. Asimetrik biiyiime geriligi
gebeligin ge¢ donemlerinde ekstrinsik nedenlerle yani fetal metabolizma icin gerekli
olan maddelerin saglanamamasi sonucu olusur. Bu tipte KC karacigerin normalin
altinda olgiileri ve ciltalti dokunun azligi nedeniyle kiiciik olgiiliirken, femur
uzunlugu (FL) ve BC olgiimleri normaldir. Fetal metabolizma i¢in gerekli madde
gecisini kisitlayan en sik sebepler gebeligin hipertansif komplikasyonlaridir. Bu
komplikasyonlar azalmis uteroplasental perfiizyon ve plasental infarktlardir.
Trofoblastik yiizey alani azaldigi i¢in yeterli madde gegisi saglanamaz. Bu genellikle
hiicre sayisindan ziyade hiicre boyutlarinin arttig1 fetal gelisim déneminde, gebeligin
gec donemlerinde ortaya cikar. Simetrik ve asimetrik [UBG sebeplerini ayirmak
onemlidir. Erken dénemde simetrik ITUBG tespiti zayif prognozu gosterir. Tersine
{iciincii trimestirde asimetrik TUBG teshis edildiyse ve bu ozellikle maternal
hipertansiyon ile iliskili ise dikkatli bir medikal yaklasimla daha iyi prognoz elde
edilebilir. Simetrik [lUBG olan fetuslar daha ileriki dSnemlerde eger normal biiyiime
intervali gosterirlerse yapisal kiiglik fetuslar veya normal fetuslar1 yakalayabilirler.
(7).

SGA’lh fetus ile simetrik ve asimetrik IUBG’nin ozellikleri Tablo I'de

gosterilmistir (7).



Tablo I. SGA’l fetus ile simetrik ve asimetrik {UBG’nin ozellikleri

SGA Simetrik IlUBG Asimetrik TUBG
Fetal enfeksiyon
Ilag, kimyasal madde Uteroplasental
- maruziyeti yetmezlik
Sebepler Yapisal kiigiik fetuslar Kromozomal (En sik sebep maternal
anomaliler vaskiiler hastaliklar)
Konjenital anomaliler
Anatomi Normal Genellikle anormal Normal
Normal veya azalmig
Amniotik s1v1 volimii | Normal (r enal agenezi veya Azalmisg
iiretral obstruksiyon
varliginda)
- . . Fetal akciger
Ek degerlendirme Yok Fetal karyotipleme maturasyon testleri
BPS azalir, UA
Fetal iyilik halinin Normal BPS BPS degisken UA dopplerinde vaskiiler
degerlendirilmesi UA doppleri normal doppleri normal direng bulgular olusur.
BPS, doppler bulgulari
. - ve gestasyonel yasa
E:EE veya dogum Term Etiyolojiye baghdir gore karar verilir. Fetal

akciger matiirite testleri
yardimeidir.




ETIYOLOJI

IUBG ile iligkili oldugu bilinen pek ¢ok patoloji mevcuttur. Bu patolojiler
maternal, fetal, plasental ve ekstrinsik faktorlerdir.

Fetal biiylime geriliginin esas sebepleri ve en yaygin iliskili durumlar sekil

1’de verilmistir (1).

Ekstrinsik
Sigara
Alkol
Kokain
Viral enfeksiyonlar

Maternal Plasental
Hipertansiyon Fetal Plasental mozaizm
Preeklampsi | Anormal plasentasyon

Geligsme
Geriligi

Uterin anormallikler
Kronik plasental
dekolman

Antifosfolipid sendromu
Trombofili (kalitsal)

Fetal
Kromozomal
(trizomi 13, 18, 21)
Tek gen bozukluklari
Konjenital yapisal
anomaliler
Diger sendromlar

Sekill. Fetal biiyiime geriliginin esas sebepleri ve en yaygin iligkili durumlar

Genetik Faktorler

IUBG ile kromozomal bozukluklar ve konjenital malformasyonlar arasinda
giiclii bir iligki vardir. Kromozomal bozuklugu olan trizomi 13, 18, 21 gibi fetuslarda
genellikle biiyiime geriligi gortliir. Cesitli delesyonlari, kromozom yapisinda
degisikleri olan diger otozomal bozukluklari olan yenidoganlarda ise suboptimal
gelisim sozkonusudur. Seks kromozom bozukluklari siklikla letal olmasina ragmen

yasayanlar dogumda biiylime geriligine sahip olurlar (7).

Cogu yayinlarda IUBG’li fetuslarin sadece %2-5’inde kromozomal anormallik
goriilebilecegi sdylense de insidans IUBG ve mental retardasyon birlikte oldugunda

%20’ye ylikselmektedir (10).



Fetal biiyiime iizerine andploidinin etkisini arastiran bir calismada 458 [lUBG’li
fetus incelenmis ve bunlarin %19’unda kromozomal defekt saptanmistir. En sik

goriilen kromozomal defekt ise trizomi 18 olarak bulunmustur.

Kromozomal bozukluklar ve multifaktoriyel konjenital malformasyonlar
[UBG’li fetuslarin yaklasik %20’sinden sorumludur ve bu oran eger biiyiime geriligi
26. haftadan 6nce tespit edilirse daha da artar. Polihidroamnioz tespit edilirse yine

genetik faktorler agisindan dikkatli olunmalidir.
Enfeksiyonlar

Viral enfeksiyonlar tiim biiyiime geriligi olgularinin %5’inden daha azinin
nedenidir. Fakat intrauterin viral enfeksiyonlarin ¢ok biiyiik kisminda IUBG
goriilmektedir. Fetal biiyiime geriligi ile iliskili oldugu bilinen iki virus rubella ve
sitomegaloviriistiir. Ayrica varisella zoster ve human immunodeficiency virus’iin de
IUBG ile iliskili olduguna dair deliller vardir (11). Rubella virusunun organogenez
esnasinda kapiller endotelyal hasar sonucu hiicre sayisini azaltip adrenal, timus,
beyin gelisimini kisitladigi diislintilmektedir. Sitomegaloviriis enfeksiyonu sitolize
neden olur ve fetusta lokalize nekroza yol agar. Bdylelikle hiicre sayisini azaltarak
gelisimi kisitlar. [IUBG’ye sebep oldugu bilinen hig bir bakteriyel enfeksiyon yoktur.
Ancak histolojik koryoamnionit {UBG ile yakindan iliskilidir (12). Toksoplazma
gondii, tripanosoma cruzi, plasmodyum sp. gibi protozoal enfeksiyonlarda da [UBG

gortilebilir (13).
Cogul gebelik

Cogul gebelik hem preterm dogum hem de IUBG ile iliskilidir. Ikiz
gebeliklerin %15-30’unda IUBG gériiliir. Bu daha ¢ok fetal transfiizyon sendromu
olan monokoryonik ikizlerde yaygindir fakat dikoryonik ikizlerde de goriilebilir ( 7).

IUBG ikiz gebeliklerle kiyaslandiginda iigiizlerde daha sik goriiliir (13). Fetal
rediiksiyon sonrasi ikize indirgenen gebeliklerde spontan ikiz gebeliklere oranla daha
stk goriildigi bildirilmistir (14,15). Biiylime geriliginin nedeni birden fazla fetusun

normal gelisimi i¢in yeterli plasental rezervin olmamasidir (13).



Yetersiz Maternal Beslenme ve Maternal Hastaliklar

Yetersiz maternal beslenme eger substrat alim yetersizligi siddetliyse zayif

fetal gelisime yol acabilir (7).
Fetal gelisim 3 fazdan olusur.
1- Selliiler hiperplazi
2- Hiperplazi ve hipertrofi
3- Hipertrofi

Eger erken gebelikte yeterli beslenme olmazsa hem hiicre sayis1 hem de hiicre
boyutu etkilenir ve simetrik IlUBG gelisir. Eger ge¢ gebelikte olursa hiicre sayisi
normal olur ancak hiicre boyutlarinda kisitlanma séz konusu olur ve asimetrik IUBG
ile sonuglanir (16). Fetal biiyiime geriligi ayrica annede bagirsak kapasitesinde
azalmaya yol agan inflamatuar bir barsak hastalig1 varsa goriilebilir. Gebelik oncesi
kilosu az ve gebelik sirasinda da kilo alimi az olan ( 40 haftada 10 kg’nin altinda
kilo alim1 ) astenik bayanlarda daha diisiik fetal agirlik goriilebilir. Gebeligi normal
olan normal kilolu bayanlarda ITUBG gézlenmesi pek yaygim degildir (7). IUBG ile
dogan infantlarin umblikal ven ve arterlerdeki parsiyel oksijen basinci ve oksijen
satiirasyonlar1 azalmustir (17). Hemoglobinopatilerde gérillen IUBG ya kan
viskositesinde azalma ya da fetal oksijenasyonda azalmaya bagl olabillir. Maternal
siyanotik kalp hastalig1 ile komplike gebelikler ITUBG ile sonuglanabilir. Fakat bu
gebelerde IUBG sebebi anormal maternal hemodinami ya da oksijen satiirasyonunda

azalma olabilir (9).
Plasental Faktorler

[UBG diger anomaliler disinda genellikle kiigiik plasenta ile iligkilidir.
Kromozomal olarak normal IUBG’li yenidoganlar her gestasyonel yas icin %24
oraninda daha kiigiik plasentaya sahiptir (18). Kiigiik plasenta her zaman TUBG ile

iliskili degildir, ancak diger taraftan normal gebelikte kiiciik plasenta goriilmez (7).

Maternal vaskiiler hastalik ve ITUBG ile komplike gebeliklerde sitotrofoblastik
hiperplazi, bazal membranda kalinlasma, plasental infarktlar ve koryonik wvilli
enfeksiyonlar1 siklikla goriiliir (19). Ayrica mekanizmasi bilinmemekle beraber

IUBG’de trofoblastik apopitozun arttig1 rapor edilmistir (20).



Diastol sonu akim yoklugu goriilen IUBG’li gebeliklerde artmis vaskiiler
direng ile iliskili olarak terminal villilerde gelisim bozuklugu goriilmektedir. Diastol
sonu akim yoklugu intraplasental vaskiiler alandaki okluziv lezyonlar1 gosterir

(21,22).

Kordun anormal insersiyonu, plasental hemanjiomlar, ablasyo plasenta ve

plasenta previa da IUBG ile iligkilidir (23).
Maternal Vaskiiler Hastaliklar

Uteroplasental perfiizyonun azalmasina sebep olan maternal vaskiiler
hastaliklar tiim IUBG’li fetuslarin %25-30’undan sorumludur. Anomalisi olmayan

fetuslardaki ITUBG’nin biiyiik cogunlugunu olusturur.

Erken baslangi¢, siddetli preeklampsi ve preeklampsi ile siiperpoze kronik
hipertansiyon fetal gelisimi azaltan sebeplerdendir. Bu bozukluklar plazma
voliimiindeki yetersizlik ile yakindan iligkilidir ve 6énemli derecede plasental patoloji
sonucudur (7). Odegard ve arkadaslar1 370 preeklamptik hasta ile normal gebelikleri
karsilagtirmis, dogum agirhiginin siddetli hastalikta %12 ve erken baslanging

durumunda %23 azaldigin1 gostermislerdir (24).
Trombofilik hastaliklarin da ITUBG’ ye katkis1 arastiriimalidir (7).
Cevresel Toksinler

Maternal sigara i¢cimi dogum agirligimi yaklagik 135-300 gr azaltir, fetus
simetrik olarak kiigiik kalir. Alkol, kokain, steroidler, warfarin, fenitoin ve eroin

kullaniminin da TUBG ile iliskisi mevcuttur (9).
Maternal ve Fetal Hormonlar

Hipotiroidi ve hipertiroidinin fetal biiyiikliik tizerine etkileri ¢cok dikkat cekici
olmamasina ragmen primatlarda yapilan caligmalar kemik gelisiminin yetersiz

kaldigin1 ve fetal beyinde protein sentezinin azaldigini gostermistir .

Maternal diabet varliginda vaskiiler tutulum yoksa fetal makrozomi siklikla
goriiliir. Bu plasentadan insiilin gegisi degil, gecen glukoza cevap olarak fetal
hiperinsiilinemi sonucudur. Eger vaskiiler tutulum varsa plasentadan fetusa besin

gecisi azalir ve IUBG gelisebilir.



Adrenal hormonlarin yetersiz olmas1 da {lUBG yapabilir. Dogum agirhg ile
kord kan1 IGF-I diizeyleri ile de korelasyon vardir. IUBG ile sonuglanan gebeliklerde
1. trimesterde maternal serum growth faktor yiiksek bulunmustur. Ancak bu

peptitlerin TUBG ile iliskisi giiniimiizde tam anlasilamamustir.

Leptin 1994 yilinda bulunan polipeptit bir hormondur. Yag dokusunda firetilir
ve beslenmeyi diizenler. Yag dokusunun yanisira plasentadan da iiretilir, dogumdan
sonra leptin diizeyleri dramatik olarak diiser. Maternal serum leptin diizeyleri
IUBG’li fetuslara sahip annelerde daha yiiksek, IUBG’li fetuslarda ise daha diisiik

seviyelerde bulunmustur ( 9).
IUBG’de TANI :

IUBG teshisinde su anda altin standart olan yontem USG’dir. Geligimin tam
olarak degerlendirilmesi fetal biyometri ile yapilir. Tiim fetal Sl¢imler gebelik
haftasina gore degistigi i¢in gestasyonel yasin tam olarak degerlendirilmesi tim
Olctimlerin persantillerinin hesaplanmasi agisindan 6nceden bilinmelidir. Tahmini
dogum tarihi son adet tarihine gore hesaplanir. Eger son adet tarihi bilinmiyorsa
l.trimestir USG’si ile belirlenir. Tanida genel kural, tahmini fetal agirhigin 10.
persantilin altinda olmasi ve karin gevresinin 5. persantilin altinda olmasi kabul

edilmektedir (1,7).

Fizik muayenede uterus fundus yiiksekligi 6l¢iimii eger ayni kisi tarafindan
Olgiilirse yardimer olabilir, fakat maternal 6zellikler nedeniyle degisebilecegi igin
cok giivenilir degildir. Gestasyonel yas tespit edildiginde USG ol¢limleri sunlari

icermelidir:
3- Fetal anatomik survey
4- Amniotik siv1 voliimii
5- Fetal dlgiilerin persantilleri
6- Son incelemeden sonraki gelisim intervali
7- Doppler USG ile fetoplasental iinitenin fonksiyonel degerlendirilmesi

Fetal anatomik survey; IUBG’den siiphelenilen her fetusda detayli olarak
yapilmalidir. Ekojenik barsak, nuchal kalinlasma, anormal el pozisyonu gibi
andploidi belirteclerinin degerlendirilmesi gereklidir. [UBG ile iliskili 6nemli

anomaliler omfalosel, diyafragma hernisi ve konjenital kalp defektleridir. Gogiis



kafesi seklinin degerlendirilmesi iskelet displazisi agisindan ipucu verir. Viral
enfeksiyon belirtegleri nonspesifiktir fakat beyin ve karaciger gibi organlarda

kalsifikasyon ve ekojeniteyi igerir. Ara sira hidrops goriilebilir (25).

Amniotik Sivi Voliimii; Fetal anatomik survey ile birlikte degerlendirilmelidir.
Amniotik s1vi voliimiiniin diizenlenmesi karmasiktir, fakat 6zellikle 3. trimesterde
fetal idrar iiretimine baglhdir. Plasental disfonksiyon ve fetal hipoksemi birlikte fetal
oligiiri ve sonugta oligohidroamnioza sebep olabilir. Amniotik siv1 dlgiimii [UBG ve

fetal asidoz tanisinda zay1f bir gorlintiileme yontemidir (26).

Fetal olgiiler kiigiik ve amnioyotik sivi voliimiiniin ¢ok olmasit andploidi veya
fetal infeksiyonun gostergesi olabilir. Oysa azalmis veya normal amniotik voliim

plasental yetmezlik ile uyumludur.
Fetal biyometrik dlgiiler sunlar1 igermelidir:
1- Biparietal ¢ap
2- Bas ¢evresi
3- Fetal abdominal ¢evre
4-  Femur uzunlugu

Tim fetal biyometrik olgiimler iginde KC, fetal glikojen depolarinin major
gostergesi olan karaciger biiyiikliigii ile iliskilidir ve bdylece IUBG tanisinda en
yiiksek sensitivite ve negatif prediktif degere sahip en iyi tek olglimdiir. Sensitivitesi
en az 14 giin araliklarla yapilan seri dl¢limlerle artirilabilir (27). Termde dogum
yapan saglikli kadinlarin referans degerleri alindiginda gestasyonel yasa gore KC<
2,5 persantil ise [UBG ile uyumludur. Eger referans deger olarak kiigiik ama gelisimi
tam preterm ve term infantlar kullanilirsa 10. persantil daha dogru olur (28). BC, KC,
FL’nin es zamanli Ol¢iimleri sonografik olarak tahmini dogum agirhiginin (TDA)
hesaplanmasini saglar. Eger TDA gestasyonel yaga gore 10. persantilin altinda ise bu
KC’ ye gore daha az sensitiftir (%85 vs %98) fakat daha yiiksek pozitif prediktif
degere sahiptir (%51 vs % 36) (27).

Eger fetus kiiciik fakat anatomik olarak normal, amnion mayi ve doppler

bulgulari normal ise bu SGA’dir.



IUBG iki klinik sekilde goriilebilir:
1- Simetrik IUBG
2- Asimetrik [IUBG

Simetrik [TUBG, tiim fetal biyometrik dl¢iimlerin kii¢iikliigii ile karakterizedir,
fetal gelisimin intrinsik erken etkilenmesi sonucudur. Biiylime simetrik olarak
bozulur. Ciinkii fetal gelisim hiicre boliinmesi sirasinda bozuldugu i¢in o donemdeki

etkilenme simetrik [UBG’ ye yol agar.

Asimetrik I[UBG fetal metabolizma igin gerekli madelerin saglanamamasi gibi
dis faktorler sonucu olusur. KC, normalin altinda karaciger 6lgiileri ve azalmis cilt
alt1 yag dokular1 nedeniyle azalir. Azalmis uteroplasental perfiizyon major sebeptir.
Bu genellikle hiicre sayisindan ziyade hiicre boyutlarinin arttign fetal gelisim
doneminde, gebeligin ge¢ donemlerinde ortaya c¢ikar. Simetrik ve asimetrik

IUBG’nin ayirdedilmesi teshis i¢in faydali bilgiler saglayacagindan énemlidir (9).
Doppler USG

1842 yilinda Christian Johann Doppler ilk olarak sonradan kendi adiyla anilan
doppler efektini tarif etmistir. Buna gore bir ses kaynagindan ¢ikan ses dalgasini
algilayan alic1 ile ses kaynagi arasindaki mesafenin degismesine bagli olarak ses

dalgasinin frekansinda meydana gelen degisme doppler efekti olarak bilinmektedir.
Doppler akimlar1 3 tiirlii degerlendirilebilir. Bunlar:
1- Kantitatif
2- Kalitatif
3- Semikantitatif yontemler

Kantitatif degerlendirme hiz 6l¢iimlerini igerir. Bunlar arasinda maksimum pik
sistolik hiz, minimum diastolik hiz gibi dl¢timler yer alir. Kantitatif yontemler ag1
6l¢iimii, ¢ap Ol¢iimii ve damar ici akim karakteristiginin dl¢imiinde hatalar yapildigi
icin  klinik uygulanimda pratik degildir bu nedenle gilinlimiizde pek

kullanilmamaktadir. Sadece arastirma amaciyla kullanabilir.

Kalitatif yOntemler diastol sonu akim azalmasi, diastol sonu akim kaybi,

diastolik ¢entiklenme ve ters akimin degerlendirilmesidir.



Semikantitatif olarak doppler akiminin degerlendirilmesi ise pulsatilite indeksi
(PI), Rezistans indeksi (RI) ve Sistol / Diastol (S/D) oranini icerir. Bu indeksler ag1
diizeltmesinden bagimsiz olmasi ve damar c¢apmin Olgiilmesine gereksinim

gostermedigi icin daha avantajlidir (29).

PI=S-D/A
RI=S-D/S seklinde hesaplanmaktadir.
IUBG’de DOPPLER

Doppler USG, plasental ve fetal vaskiiler alanda plasental disfonksiyonun

vaskiiler etkilerinin degerlendirilmesini saglar.

Plasental yetmezlik durumunda fetus kendisini zararh etkilere karsi korumak
icin ¢esitli adaptasyon mekanizmalarina sahiptir. Bu adaptasyon mekanizmalari
bozuldugu zaman dopplerle tespit edilebilen bir takim degisiklikler ortaya cikar.
Arteriyel ve vendz doppler plasental kaynakli [UBG’yi tanimak ve takibini
yonlendirmek i¢in gereklidir. Uterin arterler ve UA plasenta i¢cin, MCA sistemik
arteriyel ozellikleri gdstermek i¢in ve vendz doppler detayli kardiovaskiiler durum ve

solunum sistemi durumunun degerlendirilmesi i¢in gerekli komponentlerdir (30).
Uterin Arterler:

Uterin arteriyel remodelling basarili plasentasyonun gostergesidir. Gebelik
oncesinde uterin arterlerde yliksek rezistans, erken diastolik notch ve diistik diastolik
akim goriiliir. Gebelikte basarili plasental invazyon maternal sprial arterlerde intima
tabakasini ortadan kaldirir, direng azalir. Boylece 12. haftaya kadar notch kaybolur.
Eger plasentasyon yetersizse notch devam eder. Bu bulgular maternal kompartmanda

akim rezistansi yiiksek oldugu zaman uterin perflizyonun bozuldugunu gdosterir (2).
Umblikal Arterler:

Plasental yetmezlige baghh [UBG’de plasentada kiigiik miiskiiler damarlarin
kayb1 veya obliterasyonu vardir. Bu durum umblikal kordonda akim hizinin
diismesine neden olur. Bu olayin doppler yansimasi kardiyak siklusun diastolik
evresinde hizin azalmasidir. Rezistans artis1 ile kan akiminda progresif diisme ve
diyastol sonu hizda azalma devam eder. Rezistans daha da arttiginda kan akimi ve
dolayisiyla diastol sonu doppler hiz1 durur. Bu durum diastol sonu akimin yoklugu (

AEDF = absent end diastolic velocity ) olarak ifade edilir. UA diastol sonu akimda



azalma fetal villoz vaskiilarite %30 oraninda anormal oldugu zaman belirgin hale
gelir. Diren¢ daha da arttiginda UA’da diastol sonu sirasinda ileriye devam etmesi
gereken akim geriye dogru doner. Doppler profilinde bu olay diastol sonu hizin ters
doniisii ( REDF =revers end diastolic velocity) olarak adlandirilir. AEDF veya REDF
villoz vaskiiler alanin %60-70’1 zarar gordiigii zaman olusur. UA’da A/REDF olmasi
diisiik pozitif prediktif degerlere sahip olmakla birlikte kotii perinatal sonuglarla ve
yiiksek perinatal mortalite ile iligkilidir. Fetal hipoksemi ve asidemi riski UA doppler
bozuklugunun siddeti ile orantilidir (31,32).

Middle Serebral Arter ( MCA ):

MCA sistemik dolagima cevabi degerlendirmede onemlidir. MCA rezistansi
normalde gebelik boyunca yliksektir. Plasental hastalik varliginda sistemik fetal
dolagim degisiklikleri baslar. Bunun sonucunda diastolik akim artar, PI azalir (2).
MCA PI’da azalma beyin koruyucu etkinin direkt delilidir. Fetoplasental rezistansi

UA gosterirken, serebral rezistanst MCA gosterir.

Progresif plasental disfonksiyona fetal adaptasyonun bir sonraki basamaginda
bolgesel akim degisiklikleri yer alir (33). DV sant1 vasitasiyla umblikal ven6z kan
karacigerden gecer, kalbe ve beyne dogru yonlenir. Fetal sirkiilasyonun paralel
diizenlenmesi nedeniyle kardiyak afterload degisiklikleri bu artmis kan voliimiiniin
dolasima nasil dagilacagina karar verir. Sag ventrikiil afterloadinin artis1 veya sol
venrikiil afterloadinin azalmasi kardiyak outputun sol ventrikiile ve bdylelikle
koroner dolagim ve beyne yonlendirilmesini saglar (32). MCA’da diastolik velosite
artar bu da beyin koruyucu etki olarak karsimiza c¢ikar. Plasental solunum
fonksiyonundaki bozulmayi gosteren beyin koruyucu etki hipoksinin indiikledigi
serebrovaskiiler dilatasyona baghidir. Bu kompanzatuar degisiklikler genellikle
yeterli kardiyak output varliginda gerceklesir. IUBG terminal déneme girdiginde
kardiyak fonksiyondaki yetersizlik MCA akiminda azalma ile sonug¢lanir bu ise

normalizasyon olarak adlandirilir (2).

Plasental yetmezligin son evresinde hipoksik veya iskemik myokardial
disfonksiyon sonucu kardiyak outputta azalma meydana gelir, koroner
vazodilatasyon  gerceklesir. Eger bu myokardial beslenmeyi yeterince
destekleyemezse kardiyak disfonksiyon ciddi hale gelir. Tnl’da artis myokardial

hiicresel hasar1 gosterir (34). Kardiyak disfonksiyon ve yiiksek afterlood santral



venOz basinci artirir. Artmis santral vendz basing, venodz sistem ve umblikal vende
pulsasyonlara yol agar. Bu progresyon erken baslangich TUBG’si olan fetuslarin

yaklasik %80’inde goriiliir (33).
Duktus Venozus ve Umblikal Ven:

IUBG’de vendz dopplerin 6nemi iki tiirliidiir. Birincisi, kardiyak fonksiyonun
degerlendirilmesini saglar. Ikincisi, fetal solunum durumu hakkinda bilgi verir.
Normalde sag atrial kontraksiyon sirasinda kalbe dogru vendz akis azalir, bu duktus
venozus dopplerinde a dalgasi olarak tanimlanir. Afterload artti§i zaman a dalgasi
derinlesir. Retrograd a dalgasi fetal kardiyak yetmezligin bagladiginin gostergesidir
(30). Kardiyak dekompanzasyon oldugunda ventrikiiler sistol sirasinda olusan y
dalgalarinda da inis meydana gelir (2). Kardiyak dekompanzasyon genellikle
preterminaldir. Retrograd a dalgalar1 genellikle umblikal vende pulsasyonlarla
iligkilidir. Umblikal vendz pulsasyonlar ise genellikle fetal asidoz ve hipoksemi ile
iliskilidir. Duktus venozusda atrial sistol sirasindaki akim kaybi ( a dalgalarinin
yoklugu) ve umblikal ven pulsasyonlari, UA kord pH sinin <7.20 olmas ile iliskili
bulunmustur (35). Bu bulgu c¢ok ciddi oldugu i¢in dogum daha fazla

geciktirilmemelidir.

Venoz doppler siddetli fetal sikintinin tespitinde oldukca etkilidir. Perinatal
mortalite, asidemi, dogum asfiksisi ve neonatal yogun destek ihtiyacin1 gosterir.
Arterial doppler plasental fonksiyon ve onun bolgesel fetal dolasim {izerine etkilerini
gosterirken, vendz doppler fetal kardiovaskiiler durumu degerlendirerek fetal

durumun tam olarak anlasilabilmesi i¢in gereklidir.
IUBG’li HASTAYA YAKLASIM:

KC < 2,5. persantil (diisiik ve yiiksek riskli gebelikler karisik alindiginda elde
edilen referans araligina gore) veya < 10. persantil (referans aralig1 yanlizca normal
gebeliklere gore alindiginda ) biiylime geriligini tespit etmede en sensitif biyometrik

parametredir.

Plasental dolagimin fetal kompartmanini degerlendirmede en iyi metod UA
doppleridir. Arteriyel damarlarin PI’i daha dar bir referans aralii ve daha az

Olgiimsel hata verir.

Dogum zamaninin belirlenmesi i¢in fetal durumun degerlendirilmesi hem

vaskiiler degerlendirme hem de kisisel cevaplar kombine edilerek ¢ok yonlii bir



sekilde yapilmalidir. [UBG’li fetuslar mortalite, hipoksi, metabolik asidoz agisindan
yiiksek riskli olduklarindan obstetrisyen ¢ok dikkatli olmalidir. Gestasyonel yas ve
fetal duruma gore uygun dogum zamanina karar verilmelidir. Bazi durumlarda
preterm  fetuslarda fetal akciger maturitesinin  varligi  karar  vermeyi
kolaylastirmaktadir. Fetus termde ise veya terme yakinsa, Ozellikle daha fazla
biiylime goriilmiiyorsa veya anne hipertansif ise dogum endikedir. Termden uzaksa
yaklagim degisir. BPS, non stres test (NST), amniotik siv1 6l¢iimii ve fetal damarlarin

doppler velositometrisi gibi fetal iyilik halini degerlendiren modaliteler kullanilir (7).

Dogumda nutrisyonel, metabolik, endokrin ve hematolojik cevaplar ve bunlarin
fetal oranlarla iliskisi, doppler ve kisisel parametreler bizim durumu daha iyi
anlamamizi saglar. Fetal durum iyi bilindigi zaman ve plasental yetmezligin fetal
sonuglar1 iyi degerlendirildiginde yenidogan takibi ve yoOnetimi ¢ok daha etkili
olmaktadir (32). 34. haftaya kadar steroid dozu tamamlanmalidir. Ven6z doppler
bozulmussa, fetal asidemi ve / veya intrauterin 6liim riski yiiksekse dogum endikedir.
BPS <6 ise anhidroamnioz varsa, asikar fetal distres varsa veya fetal NST’de
varyabilite kayb1 varsa dogum endikedir. Dogum karar1 verilirken gestasyonel yas

mutlaka g6z oniinde bulundurulmalidir.

Kiiciik KC, normal anatomi, diisilk veya normal amniotik sivi voliimii ve
anormal UA doppleri kombinasyonu gii¢lii bir sekilde plasental yetmezlige baglh
IUBG’yi diisiindiiriir. Andploidi, sendromlar ve viral enfeksiyon ihtimali daima
diisiiniilmelidir ve fetal karyotipleme Onerilmelidir. Takip ve miidahale tek basina
UA dopplerine gore yapilirsa yetersiz olur, eger doppler esas alinmigsa serebral ve
vendz dolagim da degerlendirilmelidir. Biyofizik profil (BPS) ve komputerize kalp
hiz1 analizi miimkiinse yapilmalidir. Preterm {UBG’li fetuslarda dofum zamanini
belirlemede vendz doppler ile ilgili randomize ¢alismalar hala eksiktir (36).

Doppler, BPS ve fetal testlere gére dogum zamanlamasi kriterleri Tablo 11°de
gosterilmistir (30).



Tablo II. Doppler, BPS ve fetal testlere gore dogum zamanlamasi

Fetal Testler

Sadece obstetrik veya maternal

Pulsatil UV akim

Yiiksek perinatal mortalite
Yakinda intrauterin 6lim

AC<S. persantil [UBG faktorler nedeniyle miidahale
BPS>8, AFI normal Asfiksi nadirdir edilebilir.
UA anormal Intrapartum distres riski BPS haftalik yapilmali
MCA normal artmustir. UA/MCA doppler miimkiinse
yapilabilir.

: Sadece obstetrik veya maternal
IUBG gBS{;;BEE.gK..n ama asfiksi | [aktorler nedeniyle miidahale
BPS>8, AFI normal lg. 1 mumiu TSU edilebilir.
UA A/REDF Iilr?tr: artum distres riski BPS haftada ii¢ kez
MCA azalmis ar tm}j i UA/MCA/Venoz doppler

ST haftalik
. >34 hafta ise dogum
g{?gr‘rz&e}:\iﬁt}i(ﬂ IUBG ve BKE(+) Dogum sekli obstetrik faktorlere
BP§> 6 Fetal hasarlanma baglamis gore belirlenir.
Vendz doppler normal Hipoksemi yaygin <32 hafta akciger maturasyonu
(IVC DVpIEJV) Asidemi/ asfiksi miimkiin i¢in steroidler
T Giinliik tiim testlerin tekrar
; . . >32 hafta ise dogum
IUBG ve Onemli ; Dogum sekli obstetrik faktorlere
redistriblisyon IUBG ve BKE(+) gum $exil o
Oligo meveut Hipoksemi yaygmn gore belirlenir, O?T y.apllablhr.
BPS>6 Asidemi/asfiksi miimkiin <32 hatla yats, strelch CTG,
Artmis IVC, DV indeksleri Fetal hasarlanma ispat1 serocier, ernal L.
UV hala normal Glinliik tiim testlerin ii¢ kez
tekrar1

IUBG ve dekompanzasyon Tersiyer merkezde dogum

IUBG ve tehlike artmis Kardiovaskiiler instabilite Sty . 08
. S Dogum sekli obstetrik

BPS=6 Hipoksemi kesin endikasyonlarla belirlenir, OCT
Anormal IVC, DV indeksleri | Asidemi/asfiksi yaygin yapllabi}llir ’

Genellikle YBU gerektirir.

YBU : Yenidogan Yogun Bakim Unitesi
IvC : Inferior Vena Cava

CTG : Kardiotokogram

OCT : Oksitosin Challange Test

Doppler ve BPS birbirinden bagimsiz gibi gériinmektedir. Bu nedenle doppler

ve BPS birbirini tamamlayici antenatal testlerdir (37).

Doppler ile APGAR arasindaki iliski

Venoz doppleri bozulan veya BPS’si anormal olan fetuslarda besinci dakika

Apgar skoru 7’nin altinda tespit edilir. Bu fetuslarda kord arter pH’s1 da ¢ogunlukla
7.20’nin altindadir. Sadece UA indekslerinde artis ve BKE (+) olan veya UA AEDF /




REDF olan fetuslara gore vendz doppleri bozuk olan fetuslarda apgar skoru giderek
azalmaktadir (37).

IUBG’de Yenidogan sorunlar:

IUBG’li infantlar neonatal mortalite ve morbidite agisindan yiiksek riske
sahiptirler. K&tii sonuglar daha ¢ok preterm siddetli ITUBG’li fetuslarda ortaya
cikmaktadir. Antepartum veya intrapartum neonatal hipoksi, neonatal iskemik
ensefalopati, mekonyum aspirasyonu, polistemi, hipoglisemi ve diger metabolik
anormallikler goriilebilir. Bu nedenle optimal dogum zamanini belirlemek 6nemlidir.
Ciinkli eylem sirasinda progresif hipoksiden kaginilmali, derhal neonatal bakim
saglanmalidir. Neonatal peryod respiratuar distres sendrom (RDS), bronkopulmoner
displazi, ventilator ihtiyaci, intraventrikiiler kanama, periventrikiiler l6komalasi,
nekrotizan enterokolit ve dolasim yetmezliginin kisa ve uzun donem etkileri ile
komplike olabilir (33). Eger IUBG sebebi substrat yetersizligi ile iliskili ise, dogum
zamani dikkatli bir sekilde belirlendi ise, fetus intrapartum dénemde iyi oksijenize
edilirse ve neonatal bakim ¢ok iyi yapilirsa saglam norolojik fonksiyon i¢in prognoz

oldukea iyidir (7).

LEPTIN

1994 yilinda Zhang ve arkadaslar1 tarafindan kesfedilen leptin, adin1 Yunanca
leptos (ince) kelimesinden alan, sitokinlere benzeyen ve 167 aminoasit igeren protein
yapisinda bir hormondur. Insanlarda 7. kromozomun uzun kolunda bulunan (7931)
ob/ob geninde kodlanmistir. Viicutta baslica adipoz dokuda sentezlenen leptinin bir
miktar plasenta, gastrik epitel, iskelet kasi, hipofiz ve meme bezi tarafindan da
salgilandig1 gosterilmistir (38).

Leptinin hipotalamik merkezler {izerinde etkili oldugu disiiniilir. Enerji
harcamasii diizenler ve viicut yag kitle miktar1 konusunda uyaricidir. Serum
diizeyleri yag Kkitlesi, viicut yag yiizdesi ve VKI ile pozitif korelasyon gosterir.
Gebelik boyunca maternal serum leptin diizeyleri progresif olarak yiikselir, ikinci
trimestirde pik yapar ve termde plato ¢izer ki bu deger gebe olmayan kadinlara gore
3-4 kat daha fazladir. Bu artis gebe kadinlarda sadece kilo artisina bagh degildir.
Ciinkii leptin diizeyleri gebelikte VKI ile ¢ok uzun siire iligkili kalmaz. Leptinin
plasenta tarafindan iiretildigi gosterilmistir, dolayisiyla umblikal korddaki leptin
diizeyleri plasental agirlik ile iligkilidir. Plasental leptin miktar1 bilinmese de

maternal serum diizeyine katkida bulunabilir (3).



IUBG" li fetusu olan annelerde normal gebelere gore daha yiiksek serum leptin
diizeyi oldugu gosterilmistir. Bu artig intrinsik plasental mekanizma ile iligkili
olabilir, bu mekanizmaya gore kiigiik plasentanin kompanzatuar olarak daha fazla
leptin {iretmesi veya erken hipoksi s6z konusudur (3,39). [lUBG’ li fetuslarda
hipoksinin ilk isareti plasental leptin {iretiminin artis1 olabilir. Bu da maternal leptin
diizeylerinde artis ile tespit edilebilir (39). Fetal hipoksinin belirteci olarak maternal
leptin diizeylerinin kullanilabilmesi igin hipoksisi olan ve olmayan [UBG’ li
fetuslarda uterin ve plasental kan akiminin incelenmesini gerektiren daha cok
calisma yapilmalidir. Biiyiime geriligi olan YD’larin kord kami leptin diizeyleri
normal infantlarda karsilastirildiginda 6nemli derecede diisiik bulunmustur (4,40).
IUBG ve SGA bebeklerinde yag dokusu &nemli derecede azalmis oldugu igin
umblikal korddaki leptin diizeylerinin fetal yag doku ile smirli oldugu
diisiiniilmektedir (41).

Termde {UBG’li YD’larda serum leptin diizeylerinin daha diisiik oldugu oysa
34. haftadan once fark olmadigini gosteren ¢aligsmalar mevcuttur (4,42). Tersine bazi
caligmalar bliylime geriligi olan fetuslarda kord kani leptin diizeylerini daha ytiksek
bulmuslardir (43). Bu fetal oksijenasyon ve asit baz dengesi ile iligkili olabilir.
Ciinkii fetal distres olan IUBG’li fetuslarda leptin diizeyleri daha yiiksek

bulunmustur (4).

TROPONIN I:

Troponin (Tn) ¢izgili kasin ince filamanlariin diizenleyici proteinidir ve TnC
(18 kDa), Tnl (24 kDa) ve TnT (37 kDa) olmak {izere ii¢ alt gruptan meydana gelir.
Tn’ler kana T, I, C kompleksleri (¢TnT-I-C i¢li kompleksi ve cTnl-C ikili
kompleksi) seklinde ve serbest alt gruplar olarak salinirlar. TnT ve I ¢izgili kasta
kasilma isleminin 6nemli bilesenleri olarak beraber gorev alirlar. Cizgili kaslarda Tn
kompleksi benzer sekilde yer alirsa da TnT ve I’'nin izoformlar kardiyak kasta
farklidir, ¢iinkii proteinler bu dokuda farkli genler tarafindan kodlanirlar. Kardiyak
izoformlara kars1 spesifik antikorlar, hassas TnT ve cTnl testleri i¢in esas olusturur
(44).

Yapilan caligmalar Tnl ile TnT arasinda myokardial hasar1 gostermek
acisindan fark olmadig1 sonucuna varmislardir (45-47).

Siddetli plasental yetmezlik beyin ve kalp gibi ¢ogu vital organlara besin ve

oksijen destegini saglamak amaciyla fetusta g¢esitli kompanzatuar mekanizmalari



baslatir. Bu koruyucu mekanizmalardan birisi kardiyak outputun yeniden
diizenlenmesidir. Plasental fonksiyon bozuldukg¢a sol ventrikiiler kardiyak output
azalir ve bu da sistemik vendz basincin artmasina sebep olur. Doppler USG plasental
fonksiyonun degerlendirilmesinde onemli bir role sahiptir. Plasental yetmezlik
durumunda UA diastolik akiminda azalma, kaybolma veya ters akim meydana gelir.
Fetal 1iyilik halinin bozulmasi sistemik venlerde anormal dalga formlarinin
goriilmesine sebep olur. Hepatik ven, DV ve IVC’de yiikselmis atrial kontraksiyon
dalgalar1 goriiliir. Artmis sistemik vendz basing sonucu portal ve umblikal vende
atrial pulsasyonlarin goriilmesine sebep olur. Dopplerle tespit edilen bu anormal
venoz isaretler ile anormal NST veya fetal 6liim arasindaki interval sadece birkag
giindiir.

Kardiyak TnT ince filamanli kontraktil proteindir, myokardiumda yiiksek
diizeyde bulunur. Myokardial hasar sonrasinda hizla yiikselir (48). Kardiyak
fonksiyon 6nemli derecede azaldiginda koroner vazodilatasyon gerceklesir. Eger bu
myokardial beslenmeyi yeterince destekleyemezse kardiyak disfonksiyon ciddi hale
gelir. Bunun sonucunda myokardial hiicresel hasarin gdstergesi olan TnT ve Tnl

yiikselir (34).



GEREC ve YONTEMLER

Vaka sec¢imi

Calismaya Kasim 2003 ile Mart 2006 tarihleri arasinda Erciyes Universitesi
Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali’na basvuran ve gerekli
tetkikler sonras: plasental yetmezlige bagli [IUBG tanis1 koyulan 48 hasta ve haftasi
onceki gruplar ile uyumlu olan, fetal gelisimin normal olarak saptandigi 15 kontrol

vakas1 dahil edildi.

Kronik hipertansiyon, otoimmiin hastaliklar ya da diabet gibi maternal vaskiiler
hastaliga yol acabilecek patolojileri olanlar, sigara igen anneler, ultrasonografik
olarak fetal yapisal anomali bulgusu olanlar, fetal kromozomal anomali tespit
edilenler, serolojik olarak intrauterin enfeksiyonu oldugu belirlenenler ve cogul

gebeligi olanlar ¢aligmaya dahil edilmediler.

IUBG tanist; erken USG ile gebelik haftasi dogrulanan olgularda, normalden
az biyiimenin klinik bulgularinin olmasi, seri KC odlgiimlerinin gebelik haftasina
gore 5. persantilin altinda olmas1 veya tahmini fetal agirligin 10. persantilin altinda
olmasi kriterlerine dayanilarak koyuldu. Gebelik haftas1 26-36 hafta arasinda olan 48
IUBG?’ li fetus ve 15 normal gelisimli fetus calismaya alindi.



Doppler

Calismaya alman toplam 63 hastaya doppler USG yapildi. Bu calismada
doppler akimi ag¢1 diizeltmesinden bagimsiz olan semikantitatif yOntemlerle
degerlendirildi. Semikantitatif olarak doppler akimimin degerlendirilmesi ise PI, RI

ve S/D oranini igermektedir.

Uterin arterlerde diastolik ¢entiklenme olmasi, UA’da PI’da artis yani PI’'nin
gebelik haftasina gore 2 standart sapmanin iizerinde olmasi, diastol sonu akimda
azalma, AEDF/ REDF, MCA’da BKE olmasi (MCA’da PI’nin ortalama gestasyonel
yasa gore 2 standart sapmanin altinda olmasi) veya kaybolmasi, serebroplasental
doppler indeksinde (CPR) azalma (MCA PI/ UA PI), DV’da atrial sistol dalgalarinin
kaybolmasi veya ters akim, UV’de pulsasyonlarin varligi anormal doppler bulgulari
olarak kabul edildi. Olgiimlerde LOGIQ 500 USG cihaz1 ve 3.5 MHz’lik abdominal
transduser kullanildi. Olgiimler hep ayn1 kisi tarafindan yapildi (MB).

Doppler bulgularina gore 3 grup olusturuldu.

Grup 1 (n=17) : UA indekslerinde artis + beyin koruyucu etki varlig1
Grup 2 (n=17) :UA’da A/REDF + DV normal

Grup 3 (n=14) : Patolojik UA indeksleri + DVda ters akim

Kontrol (n=15) : Yas ve haftas1 uyumlu normal fetuslar.

Gestasyonel yas basta olmak lizere BPS, doppler ve fetal testlere gore dogum
karar1 verildi. Son 24-48 saat i¢indeki doppler bulgulart kullanildi. 34 haftanin
tizerindeki fetuslarda doppler ve BPS’ye gore dogum karar verilirken, 34 haftanin
altindaki fetuslarda steroid yapilarak 48 saat kazanilmaya calisildi. BPS <4 olan, fetal

distres gelisen fetuslar bekletilmeden hemen sonlandirildi.
Orneklerin alimmasi

Caligmaya alinan hastalardan anne kanlar1 sezaryen veya dogumdan oOnce,
umblikal kanlar ise sezaryen (C/S) veya normal dogum sirasinda heparinden
gecirilmis enjektorlere 10 cc alindi. 5 dakika 3500 rpm’de santrifiij edilerek elde
edilen plazma polietilen tiiplere koyuldu ve analiz edilecegi gline kadar -80 C’de
saklandi. Ayrica UA’dan yine heparinden gegirilmis enjektdre 1 cc kan alinarak

hemen kan gazi bakildi.



Laboratuar incelemeleri

Leptin EUTF Gevher Nesibe Hastanesi Niikleer Tip Laboratuari’nda Human
Leptin IRMA (DSL-23100 Diagnostic Systems Laboratories, Webster, TX, USA)
kitleriyle calisild. Minimum tespit smir1 0.10 ng/ml idi. intra ve interassay

degiskenlik katsayis1 %2.6-4.9 ve %3.7-6.6 idi.

Tnl ise EUTF Gevher Nesibe Hastanesi Merkez Laboratuari’nda Beckman
Coulter Access 2 Immunoassay system cihazinda Beckman Accu c¢Tnl (Beckman
Coulter GmbH, Unterschleissheim, Germany) kitleriyle calisildi. 0.1 ng/ml {izeri
anlamli kabul edildi. Minimum tespit sinir1 0.01 ug/L idi. Intra ve interassay

degiskenlik katsayis1 %2.2-3.2 ve 1.2-4.4 idi.
Istatistiksel Analizler

Verilerin analizi IBM uyumlu kisisel bilgisayarda SPSS for Windows 10.1
(Statistical Package for Social Sciences; SPSS Inc. Chicago, IL) istatistik program
paketi kullanilarak yapildi. One-Sample Kolmogorov—Smirnov testi ile normal
dagilima uygunluk degerlendirildi. Parametrik kosula uygun nitel verilerde x> (Chi

square) testi kullanildi.

Normal dagilima uygun olmayan verilerde ise median (min-max) degerler
alindi. Gruplar arasindaki farka Kruskal Wallis varyans analizi ile bakildi. Hangi
grubun farkli olduguna ise Banferroni diizeltmeli Mann-Whitney U testi ile bakildi.
Degiskenler arasindaki korelasyon Spearman korelasyon katsayisi hesaplanarak iliski

arand1. Istatistiksel anlamlilik sinir1 olarak p < 0.05 kabul edildi.



BULGULAR

Vakalarin gruplara gore 6zellikleri Tablo III” de verilmistir.

Tablo I1I. Vakalarin Doppler bulgularina gore gruplandirilmasi

Gruplar Doppler Bulgular n
1 UA indekslerinde artis, PI’ da artis, BKE (+) 17
2 UA A/REDF 17
DV doppleri normal
3 UA A/REDF 14
DV doppler indekslerinde artis
Kontrol Doppler bulgular1 normal 15
Toplam 63

BKE (+) : Beyin koruyucu etki MCA’da PI”’ nin ortalama gestasyonel yasa gore 2 standart sapmanin altinda olmast.

UA A/REDF: UA’da diastol sonu akim kaybi veya ters akim olmasi.

UA indekslerinde artig: PI’'min ortalama gestasyonel yasa gore 2 standart

sapmanin iistiinde artig1 veya diastol sonu akimin azalmasi.

Birinci grupta bulunan hastalarda UA indekslerinde artis, PI’nin ortalama
gestasyonel yasa gore 2 standart sapmanin {istiinde artis1 veya diastol sonu akimin
azalmas1 mevcuttur. Ikinci grupta UA’da diastol sonu akim kaybi veya ters akim olan

ama heniiz venoz doppler’i bozulmamis olan hastalar yer almaktadir. Ugiincii grupta



ise venoz doppler’i bozulmus olan hastalar bulunmaktadir. Kontrol grubuna alinan

tiim hastalarin doppler bulgular1 normaldir.

Calisma kapsamindaki toplam 63 gebenin klinik ozellikleri Tablo IV’de

gosterilmistir.

Tablo IV. Vakalarn Klinik Ozellikleri (ort+sd)

Gruplar 1 2 3 Kontrol P
n:17 n:17 n:14 n:15

Yas (yil) 25.945.1 26.7+5.5 28.1+4.4 24.9+5.0 0.38
Gravida [Median(min- 1(1-6) 2(1-3) 1.5(1-6) 2(1-7) 0.98
max)]
Parite [Median (min-max)] ~ 0(0-3) 0(0-2) 0.5(0-5) 1(0-4) 0.85
VKI (kg/m?) 26.1+2.8 26.7+4.5 28.0+3.7 24634 0.11
DGH (hafta) 34.442.8 32.0+£3.7 30.4+3.8" 34.0£2.5  0.005
Dogum Agirhig (gr) 19764167 1428+623"™  1320+567""  2362+566™T  0.000
Plasenta agirhgi (gr) 397+136" 310+75"" 281118~ 469+91.5%"  0.000
Preeklampsi olan (WN, %)  5/17,29.4 6/17,35.3 4/14,28.5 0/15,0.0  0.09
Dogum sekli (n/N,%)

C/s 16/17, 94.1 17/17, 100 14/14, 100 10/15,66.7  0.004

NSVY 1/17, 5.9 B B 5/15,33.3
APGAR 1.dk 5.8+1.8 5.142.5'" 5.142.0 7.0+1.4  0.03

5. dk 8.0£1.9 6.6+2.7" 7.0+2.3 9.0£1.4  0.01

UA pH 7.35+0.05 7.33+0.07 7.30+0.10 7.34+0.06  0.29
UA pO, 32.1£12.7 32.9421.2 24.8+10.4 23.248.1 0.16
Fetal Akibet (n, %)

Neonatal 6liim 2,11.8 4,23.5 5,35.7*" 3 0.003

YBU 4,235 1,59 5,357 B

PMS’de takip 6,35.2 5,29.4 7,50 7,46.7

Taburcu 9,52.9 7,41.1 2,142 8,53.3

YBU: Yenidogan Yogun Bakim iinitesi C/S: Sezaryen
PMS: Prematiire Servisi
VKI: Viicut kiitle indeksi

UA: Umblikal arter

NSVY: Normal spontan vajinal yolla dogum

DGH: Dogumdaki gebelik haftast

Taburcu: Dogar dogmaz aileye verilen fetuslar
*  Birinci gruba gore (p<0.05) diizeyinde fark vardir.
**  Jkinci gruba gore (p<0.05) diizeyinde fark vardir.
+  Uciincii gruba gére (p<0.05) diizeyinde fark vardr.
1 Dordiincii gruba gore (p<0.05) diizeyinde fark vardir.



Birinci gruptaki gebelerin yaglari 25.9+5.1 yil, ikinci gruptaki gebelerin yaglari
26.7+5.5 yil, tiglinctli gruptaki gebelerin yaglart 28.1+4.4 yil idi. Kontrol grubundaki
gebelerin yaslari ise 24.9+5.0 yil idi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli
degildi (p>0.05). Gebelik ve dogum sayilar1 median degerleri incelendiginde
strastyla, birinci grupta 1 (1-6) ve 0 (0-3), ikinci grupta 2 (1-3) ve 0 (0-2), ligiincii
grupta ise 1.5 (1-6) ve 0.5 (0-5) ve kontrol grubunda 2 (1-7) ve 1 (0-4) olarak
bulundu ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05). Basvuruda
VKIi ortalamasi birinci grupta 26.142.8 kg/cm? ikinci grupta 26.7+4.5 kg/cm?,
liciincii grupta 28.043.7 kg/cm® ve kontrol grubunda ise 24.6+3.4 kg/cm® idi. Bu
degerler arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05). Dogumdaki
gebelik yasi1 hafta olarak alindiginda, birinci grupta 34.4+2.8 hafta, ikinci grupta
32.043.7 hafta, tgiincii grupta 30.4+3.8 hafta ve kontrol grubunda ise 34.0+2.5
haftaydi ve aralarindaki fark istatistiksel acidan anlamliyd: (p<0.05). Doppler
bulgular1 koétiilestikce dogumdaki gebelik yasi da azalmaktadir. Vendz doppleri
bozuk olan grupta dogumdaki gebelik haftasi en diisiikk bulunmustur. Gruplar dogum
agirligr yoniinden karsilagtirildiklarinda, birinci grupta 19761416 gr, ikinci grupta
14281623 gr, tglincii grupta 1320+£567 gr ve kontrol grubunda ise 2362+566 gr
olarak bulundu. Kontrol grubunda ortalamalar diger {i¢ gruba gore istatistiksel olarak
farkliydi (p<0.05). Doppler bulgular1 kétiilestikce dogum agirligr da azalmaktadir.
Venoz doppleri bozuk olan grupta dogum agirligi en diisiik bulunmustur. Plasenta
agirliklar ise, birinci grupta 397+136 gr, ikinci grupta 310175 gr, liclincli grupta
281+118 gr ve kontrol grubunda 4694+91.5 gr olarak ol¢iildii ve aralarindaki fark
istatistiksel olarak anlamli idi (p>0.05). Venoz doppleri bozuk olan grupta dogum
agirliklarinda oldugu gibi plasenta agirliklar1 da en diisiik bulunmustur. Preeklampsi
oranlarina bakildiginda, birinci grupta 17 hastadan 5’inde (%29.4), ikinci grupta 17
hastadan 6’sinda (35.3), iicilincii grupta 14 hastadan 4’iinde (28.5) preeklampsi tespit
edilmistir. Kontrol grubunda ise hi¢ preeklampsi hastast bulunmamaktadir. Gruplar
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0.05). Gruplar dogum sekli
yoniinden karsilastirildiklarinda, birinci grupta 17 hastadan 16’s1 C/S (94.1) ve 1’1
NSVY (%5.9) ile, ikinci grupta 17 hastanin hepsi C/S (%100) ile tiglincii grupta ise
14 hastanin 14’1 C/S (9%100) ile kontrol grubunda 15 hastadan 10°u C/S (%66.7) ve
5’1 NSVY (33.3) ile dogum yapmuistir. Kontrol grubu diger {i¢ gruba gore istatistiksel

olarak farklidir (p<0.05). Birinci ve besinci dakika Apgar skorlar sirasiyla, birinci



grupta 5.8+1.8 ve 8.0+1.9, ikinci grupta 5.1£2.5 ve 6.6+2.7, {igiincli grupta 5.1+2.0
ve 7.0£2.3, kontrol grubunda ise 7.0+1.4 ve 9.0+1.4 olarak bulundu. Diger {i¢ grupta
apgar skorlan diisiik, kontrol grubunda ise normal bulunmustur. Kontrol grubunda
apgar skorlar1 diger ii¢c gruba gore istatistiksel olarak farklidir (p<0.05). UA pH ve
pO2 ortalamalar incelendiginde sirasiyla, birinci grupta 7.35+0.05 ve 32.1+12.7,
ikinci grupta 7.33+0.07 ve 32.9+21.2, {iglincii grupta 7.3040.10 ve 24.84+10.4, kontrol
grubunda ise 7.34+0.06 ve 23.2+8.1 olarak bulundu. Gruplar arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05). Fetal akibet degerlendirildiginde, birinci
gruptaki 17 hastanin 4’ii (% 23.5 ) Yogun Bakim Unitesine (YBU) yatirildi.
Bunlardan 2’si (% 11.8) postpartum birinci haftadan sonra eks oldu. 2 hasta (% 11.8
) iki hafta siireyle YBU’ de sonra iki ay siireyle Prematiire Servisinde (PMS) takip
edildikten sonra taburcu edildi, 6 hasta (9%35.2) PMS’de ort 27 giin takip edildikten
sonra taburcu edildiler. 9 hasta (% 52.9 ) ise dogar dogmaz aileye verildi. ikinci
grupta 17 hastadan 4’1 ( % 23.5 ) ilk 48 saat icinde eks oldu. Bir hasta (% 5.9) on
giin siireyle YBU’de sonra yirmidért giin siireyle PMS’de takip edildikten sonra
taburcu edildi, 5 hasta (% 29.4) PMS’de ortalama otuziki giin takip edildikten sonra
taburcu edildi. 7 hasta (% 41.1) ise dogar dogmaz aileye verildi. Ugiincii grupta 14
hastadan 3’1 (%21.4) ilk 48 saat icinde 2’si (% 14.3) 48-72 saat iginde eks oldu. 7
hasta (% 50) PMS’de ort 28 giin takip edildikten sonra taburcu edildi. 2 hasta (%
14.2) ise dogar dogmaz aileye verildi. Kontrol grubundaki 15 hastanin 8’1 (%53.3)
dogar dogmaz aileye verildi, 7’si (%46.7) PMS’de ortalama 19 giin takip edildikten
sonra taburcu edildi. Doppler bulgular1 agirlastikca fetal akibetin de bozuldugu
goriildii. Kontrol grubundaki tiim bebekler yasamaktadir. Gruplar arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.05).

Gruplara gore anne Tnl degerleri Tablo V’de verilmistir.



Tablo V. Gruplara gore anne Tnl degerleri (ng/ml)

Gruplar 1 2 3 4 Toplam
n(%) n(%) n(%) n(%)
Anne Tnl ~ Normal 7(41.2) 15 (92.9) 13 (88.2) 11(73.3) 46 (73)
Yiiksek 10 (58.8) 2(7.1) 1(11.8) 4(26.7) 17 (27)
Toplam 17 (100) 17 (100) 14 (100) 15 (100) 63 (100)

X?:13.5 p=0.004

Birinci grupta 10 (%58.8) hastada Tnl diizeyleri yiiksek bulunurken diger
gruplardan ikinci grupta 2 (%7.1), Uglincii grupta 1(%11.8) ve kontrol grubunda
sadece 4 (%26.7) hastada Tnl diizeyleri yliksek bulunmustur. Doért grup arasinda
p=0.004 diizeyinde anlamli fark bulunmustur. Gruplar arasi karsilastirmada ise

birinci grup diger gruplardan p<0.05 diizeyinde farkli bulunmustur.

Gruplara gore bebek Tnl degerleri Tablo VI’da verilmistir.

Tablo VI: Gruplara gore bebek Tnl degerleri (ng/ml)

Gruplar 1 2 3 4 Toplam
n(%) n(%) n(%) n(%)
Bebek Tnl  Normal 17 (100) 10 (58.8) 9 (64.3) 15 (100) 51 (81)
Yiiksek - 7(41.2) 5@35.7) - 12 (19)
Toplam 17 (100) 17 (100) 14 (100) 15 (100) 63 (100)

X?:15.4 p=0.001

Bebek Tnl diizeyleri birinci grupta ve kontrol grubunda esik degerin altinda idi.
Tnl diizeyi yiiksek olan bebek sayisi ikinci grupta 7 (%41.2) ve l¢iincii grupta 5
(%35.7) 1di. Tnl diizeyi artmis olan bebek sayis1 iki ve liglincii grupta birinci grup ve

kontrol grubuna gore dnemli derecede yiiksektir (p<<0.05).

Gruplara gore anne ve bebek leptin degerleri Tablo VII’de verilmistir.



Tablo VII. Gruplara gore anne ve bebek leptin degerleri (ng/ml) [Median (min-max)]

1 2 3 4 P
n:17 n:17 n:14 n:15
Anne leptin 35.7 22.9 445 10.0*
(14.3-85.2) (4.53-111.7) (13.8-129.0) (2.87-27.2) 0.00
Bebek leptin 6.0 7.2 6.3 4.8
(0.9-29.9) (0.1-20.6) (0.8-156) (0.3-14.5) 0.53

* Diger gruplara gore p<0.05 diizeyinde farklidir.

Anne leptin degerleri agisindan kontrol grubu her li¢ ¢alisma grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha diisiik seviyede bulunmustur (p<0.001).
Bebek leptin degerleri agisindan ise gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

fark goriillmemistir (p>0.05).

Gruplara gore Tnl degerlerinin preeklampsi ile iligkisi tablo VIII’da verilmistir.

Tablo VIII. Gruplara gore Tnl (ng/ml) degerlerinin preeklampsi ile iliskisi

[Median (min-max)]

Gruplar Anne Tnl Bebek Tnl
Preeklampsi I n:12 0.06 0.01%*
olmayanlarda (0.0-26.3) (0.0-0.01)
2 n:ll 0.01 0.09
(0.0-17.9) (0.0-6.5)
3 n:10 0.0 0.04
(0.0-7.8) (0.0-42.5)
4 n:15 0.0 0.01**
(0.0-5.7) (0.0-0.06)
p>0.05 p <0.05
Preeklampsi I n:5 0.21 0.01
olanlarda (0.01-0.81) (0.0-0.02)
2 n6 0.02 0.01
(0.0-0.09) (0.0-5.7)
3 n4 0.02 0.01
(0.0-0.03) (0.0-0.8)
4 no0 - -
p>0.05 p>0.05

** Bebek Tnl agisindan 3. gruba gore p<0.05 diizeyinde fark vardir.



Preeklampsi olmayanlarda bebek Tnl diizeyleri agisindan birinci grup ve
kontrol grubu iiglincii gruba goére daha diisiiktiir ve bu fark istatistiksel olarak
anlamlidir (p<0.05). Anne Tnl agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark izlenmedi (p>0.05). Preeklampsi olanlarda ise anne ve bebek Tnl agisindan

gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi (p>0.05).

Gruplara gore leptin degerlerinin preeklampsi ile iliskisi Tablo IX’da

verilmistir.

Tablo IX. Gruplara gore leptin (ng/ml) degerlerinin preeklampsi ile iliskisi
[Median (min-max)]

Gruplar Anne leptin Bebek leptin
Preeklampsi I n:12 39.3* 9.3
olmayanlarda (19.2-67.4) (2-29.9)
2 n:ll 18.4 7.6
(4.53-111.7) (0.1-20.6)
3 n:l0 44 5% 7.6
(21-129) (0.8-156)
4 n:l5 10 4.8
(2.8-27.2) (0.3-14.8)
p <0.05 p>0.05
Preeklampsi I n5 30.6 1.7
olanlarda (14.3-85.2) (0.9-6.0)
2 n6 26.7 1.4
(20.4-46.3) (0.7-14.7)
3 n4 49.2 5.8
(13.8-107.1) (2.6-13.3)
4 no0 - -
p>0.05 p>0.05

* 1 Anne leptini agisindan 4.gruba goére p<0.05 diizeyinde fark vardir.

Gruplara gore leptin degerlerinin preeklampsi ile iligkisi incelendiginde,
preeklampsi olmayanlarda anne leptin diizeylerinde birinci ve {ligiincii grup kontrol
grubuna gore yiiksek diizeydedir ve bu fark istatistiksel olarak anlamlhidir (p<0.05).
Bebek leptin diizeyleri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
izlenmedi (p>0.05). Preeklampsi olanlarda ise anne ve bebek leptin diizeyleri

acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml fark izlenmedi (p>0.05).



Tim gebe populasyonunda klinik karakteristikler ile leptin veya Tnl diizeyi

korelasyonlar1 Tablo X’da verilmistir.

Tablo X. Tiim gebe populasyonunda klinik karakteristikler ile leptin veya
Tnl diizeyi korelasyonlari.

r p n
Anne kilosu/ Anne leptin 0.48 0.00 63
Bebek agirligy/ Bebek leptin 0.18 0.14 63
Plasental agirlik/ Bebek leptin 0.10 0.41 63
Bebek Tnl/ Bebek leptin 0.21 0.09 63
Bebek Tnl/ Apgar 1. dk 0.06 0.60 63
Bebek Tnl/ Apgar 5.dk 0.15 0.90 63
Bebek Tnl/ UA pH 0.13 0.27 63

Genel korelasyonda anne kilosu ile anne leptin diizeyi arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iligki saptandi (p<0.05). Bebek agirlig1 ve bebek leptin, plasental
agirlik ve bebek leptin, bebek Tnl ve bebek leptin, bebek Tnl ve 1. dk Apgar skoru,
bebek Tnl ve 5. dk Apgar skoru, bebek Tnl ve UA pH arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir iliski saptanmadi (p>0.05).

Gruplara gore 6zel korelasyonlar tablo XI’da verilmistir.



Tablo XI. Gruplara gore korelasyonlar

1 2 3 4

n:17 n:17 n:14 n:15
Anne kilosu X Anne leptin 0.51 0.45 0.14 0.20 r

0.03 0.06 0.61 0.47 P
Bebek agirligr X Bebek leptin 0.68 0.10 -0.15 0.47 r

0.00 0.68 0.95 0.07 p
Plasental agirlik X Bebek leptin 0.64 -0.10 0.04 0.57 r

0.00 0.69 0.87 0.03 p

0.00 0.16 0.62 -0.73 T
Bebek Tnl X Bebek leptin

0.98 0.53 0.01 0.79 p
Bebek Tnl X Apgar 1. dk 0.14 0.59 0.72 0.27 r

0.56 0.82 0.80 0.32 p
Bebek Tnl X Apgar 5.dk -0.01 0.32 -0.03 0.27 r

0.94 0.90 0.91 0.32 p
Bebek Tnl/ UA pH -0.46 -0.01 0.04 0.71 T

0.06 0.95 0.88 0.00 p

UA pH : Umblikal arter pH

Birinci grupta, anne kilosu ile anne leptin degerleri arasinda ve bebek agirlig
ile bebek leptin degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki vardir
(p<0.05). Plasental agirlik ve bebek leptin degerleri arasinda birinci ve {i¢iincii grupta
istatistiksel olarak anlamli bir iliski vardir (p<0.05). Bebek Tnl ve bebek leptin
degerleri arasinda iiglincii grupta, bebek Tnl ve UA pH degerleri arasinda ise
dordiincii grupta istatistiksel olarak anlamli bir iliski vardir (p<0.05). Bebek Tnl ile
1. dk Apgar skoru ve bebek Tnl ile 5. dk Apgar skoru arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir iligki saptanmamaistir (p>0.05).

Preeklampsi olmayanlarda gruplara gore korelasyonlar Tablo XII’de

verilmigtir.



Tablo XII. Preeklampsi olmayanlarda gruplara gore korelasyonlar

Preeklampsi olmayanlarda 1 2 3 4
n:12 n:11 n:10 n:15
Anne kilosu/ Anne leptin 0.33 0.34 0.79 0.20 r
0.29 0.30 0.82 0.47 p
Bebek agirligi/ Bebek leptin 0.51 0.73 0.30 0.47 r
0.08 0.83 0.93 0.07 p
Plasental agirlik/ Bebek leptin 0.38 -0.26 0.15 0.57 r
0.22 0.44 0.67 0.39 p
0.17 0.41 0.61 -0.73 T
Bebek Tnl/ Bebek leptin
0.59 0.20 0.05 0.79 p
Bebek Tnl/ Apgar 1. dk 0.32 -0.72 -0.41 0.27 r
0.30 0.83 0.91 0.32 P
Bebek Tnl/ Apgar 5.dk 0.17 -0.14 -0.25 0.27 r
0.58 0.66 0.48 0.32 p
Bebek Tnl/ UA pH -0.19 -0.21 -0.22 0.54 T
0.54 0.53 0.54 0.05 p

Preeklampsi olmayanlarda degerlendirilen parametreler agisindan istatistiksel

olarak anlamli bir iligki saptanmadi (p>0.05).

Preeklampsi olanlarda gruplara 6zel korelasyonlar Tablo XIII’de verilmistir.



Tablo XIII. Preeklampsi olanlarda gruplara gore korelasyonlar

Preeklampsi olanlarda 1 2 3
n:5 n:6 n:4
Anne kilosu/ Anne leptin 0.82 0.58 0.20 r
0.08 0.91 0.80 p
Bebek agirligl/ Bebek leptin 0.50 -0.14 -0.80 r
0.39 0.78 0.20 p
Plasental agirlik/ Bebek leptin 0.70 -0.17 -0.80 r
0.18 0.74 0.20 p
Bebek Tnl/ Bebek leptin 0.21 -0.44 0.94 r
0.73 0.38 0.05 p
Bebek Tnl/ Apgar 1. dk -0.15 -0.26 -0.88 r
0.80 0.61 0.11 p
Bebek Tnl/ Apgar 5.dk -0.15 0.00 -0.03 r
0.80 1.00 0.91 p
Bebek Tnl/ UA pH -0.64 0.32 0.63 r
0.23 0.53 0.36 p

Degerlendirilen parametreler acisindan istatistiksel olarak anlamli bir iligki

saptanmadi (p>0.05).



TARTISMA

IUBG'de doppler degerlendirilirken amacimiz, plasental disfonksiyona fetal
cevabin degerlendirilmesi ve dopplerin fetal durum ve perinatal sonuglar {izerine
etkilerini arastirmaktir. Bu nedenle uteroplasental dolasim, uterin arterler ve UA ile
degerlendirilirken fetal sistemik dolasim ise MCA, DV ve UV ile degerlendirildi.
Splenik arter, superior vena cava, karotid arterlerin analizi gibi diger damarlarin
degerlendirilmesi bazi ilave bilgiler saglamaktadir. Fakat daha ¢ok teknik karisikliga
neden olmaktadirlar (2). Bu nedenle bu ¢alismada uterin arterler, UA, MCA, DV,
UV'den olusan bes damar degerlendirildi. Bunlarin BPS ile iliskisi incelendi. Dogum

karari ise gestasyonel yas, BPS ve doppler bulgular birlikte degerlendirilerek verildi.

Uterin arterlerde rezistans artisi, diastolik notch varligi ile degerlendirildi. Bu
bulgular siddetli proteiniirik preeklampsi ve siddetli IUBG icin %85 sensitiviteye
sahiptir (58,59). Uterin arterler basarili plasental invazyonun esas gostergesidir.
Plasental infarktlar ve azalmis trofoblastik invazyon uterin arter akimini etkiler ve
uterin arter akiminda rezistans artar ve /veya diastolik notch goriiliir. Boylece

maternal arterlerde plasental degerlendirme yapilabilir (33).



Arteriyel doppler dalga formlar1 vaskiiler rezistansi, boylelikle kardiyak
outputda azalmay1 gosterir. En sik kullanilan arteriyel indeks S/D orani, RI ve PI'dir.
PI daha az 6lgiim hatasi verir, daha dar referans degere sahiptir. Bu nedenle bu
calismada da PI kullanilmistir. Bununla beraber arteriyel doppler, vendz dopplerle

kardiyovaskiiler durum degerlendirilmedigi zaman yetersiz kalir (36).

UA doppleri tarafindan gosterilebilen plasental hasar derecesi fetal hasar ile
direkt iliskilidir. Anormal UA doppleri, yakin takip gerektiren patolojik [UBG'yi
sadece rutin monitorizasyon gerektiren SGA'dan ayirmayi saglar (27,60). UA akim
dalga formlar1 primer olarak vaskiiler villoz yapiy1 yansitir ve plasental fonksiyon
testi olarak degerlendirilir. Fetal villoz damarlarda obliteratif kayip kadar anormal
vaskiiler tonus da UA doppler rezistansini artirir. Plasentanin %30'u etkilendiginde
diastol sonu akimda azalma, %60-70'" etkilendiginde UA’da A/REDF goriilmektedir
(49). UA anormalliginin derecesi kotii sonuglar ile orantili olmasina ragmen, kesin

taninin konulmasi tek bu damar1 kullanmakla miimkiin degildir (61).

MCA serebral mikrosirkiilasyonda azalmis rezistans gostererek sistemik
dolagima cevabin anlasilmasini saglar. MCA rezistans1 normalde gebelik boyunca
yiiksektir. Diastolik akimin artmasi, PI'da azalma plasental yetmezlige cevap olarak
sistemik fetal dolasimdaki degisikliklerin basladigin1 gosterir (62,63). Bu baglangigta
giic farkedilebilir. Kardiyak output sistemik olarak yeniden dagilima ugrar, MCA'da
degisiklikler meydana gelir ve CPR azalir. CPR kardiyak redistribiisyonun erken ve
sensitif bir gostergesidir. Sonra MCA'da diastolik velosite artar, BKE ortaya cikar.
BKE hipoksinin indiikledigi serebrovaskiiler dilatasyona baglhdir, plasental solunum
fonksiyonunda bozulmay1 gosterir (64). Bu kompanzatuar degisiklikler genellikle
basamak basamak olur ve yeterli kardiyak outputun siirmesine baghidir. ITUBG
terminal doneme girdigi zaman kardiyak fonksiyondaki azalma MCA akiminda
azalma ile sonuglanir, bu da normalizasyon olarak adlandirilir (65). Bu donemde
amnion mayi indeksi azalir, kalp hizi reaktivitesi kaybolabilir (32,49). Hastaligin
ilerlemesi ve dekompanzasyonun baslamasi plasental kan akim rezistansinda artis ve
prekordial venoz doppler indeksleri (IVC, DV) artist ile paraleldir. Bu asamada UA
AEDF karakteristiktir. Kronik fetal hipoksemi ile birlikte fetal solunum hareketleri

kaybolur ve global fetal aktivite azalir (32).



Venoz doppler stresli fetal dolagim hakkinda 6nemli kardiyak bilgiler saglar.
Hangi vendz dalga formlar1 ve hangi spesifik analizlerin en iyi bilgi sagladigi hala

arastirilmaktadir (66).

Potansiyel hedefler UV, IVC, DV'dir. Heniiz hepatik ven, vena kava superior,
intrakranial ve pulmoner venlerin kardiyak bilgi sagladigi gosterilememistir. DV en
muhtemel segenektir (67). IVC dalga formlar1 ve onun indeksleri normal fetusta
genis bir cesitlilik gosterir, bu nedenle asfiksi veya intrauterin 6liim i¢in prediktif
degeri zayiftir (68,69). UV intrauterin 6liim riskini gostermede c¢ok spesifiktir. DV
sag atriyal retrograd puls dalgalarini direkt iletir, oksijenasyondaki degisikliklerden
sorumludur. Fokal renkli doppler sinyali verdigi i¢in 12. haftadan 40. haftaya kadar
kolay goriintiilenebilir. DV retrograd atriyal dalgalar1 tanida kolaylik saglayan en
kolay yontemdir ve perinatal mortalite, neonatal dolasim kollapst ve morbiditeyi
onceden belirleyen en iyi doppler bulgusudur (49,67). DV dalga formunda bozulma
BPS'nin bozulacagini 6nceden tahmin ettirir. BPS bozuldugu zaman dogum gerekir.
Bu olaylar zinciri karmasiktir ve yeni anlagilmaya baslanmistir (63). BPS'deki
siralama ise dnce oligohidroamnioz ve nonreaktif NST sonra sirasiyla fetal solunum
hareketlerinde kayip, viicut hareketleri ve fetal tonus azalmasi seklindedir (9,70).
Asidemi agisindan degerlendirildiginde, kullanilan esik deger (2 veya 3 SD) ve
incelenen venlerin kombinasyonuna bagli olarak asidemi tespit sensitivitesi %70-90,
spesifitesi ise %70-80 arasinda degismektedir. BPS <4 olmasi pH< 7.20’nin altinda
oldugunu disiindiiriir, BPS < 2 ise asidemi teshis sensitivitesi %100'diir. Birden ¢ok
damar doppleri kombinasyonu ve BPS asit baz durumu ve kotii perinatal sonuglar

acisindan birbirini tamamlayicidir (61).

Periferik doppler bulgular igerisinde fetal 6liim i¢in en gii¢lii bulgu anormal
vendz doppler parametreleridir. Bu parameterler DV RAF ve bifazik / trifazik
umblikal vendz pulsasyonlardir. Intrauterin 6liim oraninin %25 oldugu preterm
siddetli TUBG'li populasyonda bu doppler bulgulari %65 sensitivite ve %95
spesifiteye sahiptir (49).

Baschat ve arkadaslarinin (35) 122 ITUBG'li fetus ile yaptiklar1 calismada vendz
doppler indeksleri degerlendirilmis, IVC pik velosite indeksi sensitivitesi %76, DV
ters akim spesifitesi %96 (en yliksek) bulunmustur. Bu c¢alismaya gore perinatal
sonuclarin tahmininde en iyi metod IVC, DV, UV'nin birlikte degerlendirilmesidir.

Boylelikle ITUBG'li yenidoganlarin biiyiik bir boliimiinde asit baz durumu dogru bir



sekilde dnceden belirlenebilir.

Bilardo ve arkadaslarinin (71) 70 TUBG'li fetus ile yaptiklari ¢ok merkezli
prospektif calismalarinda doppler parametreleri ile perinatal sonuclar arasindaki
iligski degerlendirilmis, DV doppler analizinin, 6zellikle DV PI'nin perinatal sonuglar
acisindan en iyi gosterge oldugu sonucuna varilmistir. Bu 6l¢li dogum zamaninin
belirlenmesinde yardimeci olabilir. Ancak gestasyonel yas, sonuclar1 etkileyen en
onemli faktordiir. Bu nedenle bu hipotez c¢ok merkezli, prospektif, randomize

deneylerle test edilmelidir.

Bizim c¢aligmamizda vendz doppler indeksleri olarak UV'nin yiiksek
sensitivitesi ve DV'nin yiiksek spesifitesi nedeniyle bu iki damar doppler bulgular
kombine edildi. Her iki calisma ile de uyumlu olarak vendz doppler bulgular

bozuldukga perinatal mortalite oranlarinin da arttig1 goriildii.

[UBG'de klinik ydnetimin nasil yapilacagi konusu hala net degildir. Bu konuda
prospektif randomize c¢alismalara ihtiyag vardir. I[UBG’ye yaklasimda arteriyel
doppler bulgularin1 kapsayan sadece birka¢ randomize g¢alisma vardir. Ancak
bunlarin higbiri vendz dopplere gére yaklasimi arastirmamistir. Preterm IUBG'li
fetuslarda dogum zamanini belirlemede vendz doppler ile ilgili randomize ¢aligmalar

ise hala eksiktir.

Bu calismada ise dogum karar1 sadece doppler bulgularina gore degil,
gestasyonel yas basta olmak {lizere doppler ve BPS gozoniine alinarak verildi. 34.
haftaya kadar steroid dozu tamamlandi. Fetal asidemi riski yiiksek olan, intrauterin
oliim riski yliksek olan, venéz doppleri bozulmus olan fetuslarda dogum planlandi.
BPS<6, anhidroamnioz, fetal distres veya varyabilite kaybi varsa yine dogum karari
verildi. Dogum karar1 verilirken gestasyonel yas gozoniinde bulunduruldu. Dogum
sekli ise Baschat ve arkadaslarinin (33) calismalarinda oldugu gibi obstetrik

endikasyonlara gore belirlendi.

Leptinin hem fetal hem plasental iiretimi gosterilmistir fakat bu iki
kompartmanin farkli dagilimindan dolay1 umblikal leptin diizeylerini degerlendirmek
zordur. IUBG’de leptin diizeyleri ile ilgili daha onceki calismalarda bazilari leptini
diisiik (40,42,72,73,74), bazilar1 yiiksek bulmuslardir (43). IUBG ve SGA’l1
fetuslarda yag dokusu 6nemli derecede daha azdir, bu sinirli yag dokusu nedeniyle

umblikal kord leptin diizeylerinin daha diisiik olacagi one stiriilmektedir. Cetin ve



arkadaslar1 TUBG’li fetuslardaki kord kanmi leptin diizeylerini 34. haftadan sonra
normal fetuslara gore oldukca diisiikk rapor etmislerdir (4). Bizim calismamizda
ortalama gebelik haftalar1 birinci grup ve kontrol grubunda 34 hafta, ikinci grupta 32
hafta, liciincii grupta ise 30 hafta oldugu i¢in bebek leptin diizeyleri agisindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamis olabilir. Ayrica 34. haftadan
sonra leptin sentez ve sekresyonu gelisim ve yag dokusu gelisimi ile korele oldugu
icin Oncesinde leptin diizeyinde azalma gozlenmiyor olabilir. Tersine bazi
calismalarda TUBG’li fetuslarda UA leptin diizeyleri yiiksek rapor edilmistir (43).
Bunda fetal oksijenasyon ve asit baz diizeyi etkili olabilir. Ciinkii fetal distres
bulgular1 gosteren IUBG’li fetuslarda kilogram basina diisen leptin diizeyleri
gestasyonel yasina gore normal agirlikta olan fetuslara gore daha yiiksek
bulunmustur (4). Bizim c¢alismamizda ise kilogram basina diisen leptin diizeyleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamistir. Bu durum c¢aligmaya
aliman higbir fetusta asidoz bulgular1 biiyiimeden gebeligin sonlandirilmasindan
kaynaklanmis olabilir veya gebelik haftasinin 34. haftanin altinda olmasina baglh
olabilir. Leptin salimiminin fetal iyilik hali tizerindeki rolii ve farkli biiylime geriligi
tiplerinde leptin salgilanma sekillerini degerlendirmek {iizere caligmalara ihtiyag

vardir.

Plasentanin gebelik boyunca leptinin esas kaynaklarindan birisi oldugu
gosterilmistir (75). IlUBG’li fetusa sahip annelerde serum seviyelerinin daha yiiksek
bulunmasin agiklamak zordur. IUBG ile komplike gebeliklerde hipoksinin ilk isareti
plasental leptin iiretiminde artis olabilir, bu da anne serum leptin diizeylerinde artis
olarak yansiyabilir (39). Bizim calismamizda, her {i¢ grupta da maternal leptin
diizeyleri kontrol grubuna gére yiiksek bulundu. Bu artis IUBG’de diisiik agirlikli
plasentanin kompanzatuar olarak daha fazla leptin salgilamasindan kaynaklanabilir,
erken hipoksi veya intrinsik plasental mekanizmada artis nedeniyle olabilir. Ancak
maternal serum leptin diizeylerinin fetal hipokside bir belirte¢ olarak kullanilabilmesi

icin de calismalara ihtiyag¢ vardir.

Preeklampsi ile komplike gebelikler ayn1 zamanda fetoplasental iinitede leptin
degisiklikleri ile iliskilidir. Preeklamptik hastalarda hastaligin siddeti ile iligkili
olarak anne serum leptin diizeyleri artmistir, umblikal kord leptin diizeyleri ise diisiik
tespit edilmektedir (76,77). Preeklamptik kadinlarin plasentalarindaki siddetli

vaskiiler degisiklikler hipoksik stres ile iligkilidir ve plasentadan leptin salinimini



artirir (78). Sattar ve arkadaslarn (79) preeklampsi olanlarla olmayanlar arasinda

maternal leptin diizeyleri agisindan 6nemli fark olmadigini géstermislerdir.

Ronnaug ve arkadaslar1 (80) ayni gestasyonel yas dikkate alindiginda
preeklamptik gebelerde umblikal kord leptin seviyelerini normal gebelere gore daha
yiiksek bulmuslardir. Oysa preeklampsi IUBG riskini artirir. [IUBG’li fetuslarda da
kord leptin diizeylerinin daha diisiik olmast beklenmektedir. Ancak bizim

calismamizda da bu diisiis izlenmemistir.

Mc Carthy ve arkadaslar1 (76) 24 normal 24 preeklamptik gebe ile yaptiklar
calismada preeklamptik gebelerde anne plazma leptin diizeylerini daha yiiksek tespit
etmiglerdir. Preeklamptik grupta anne leptini ile kord leptini arasinda gii¢lii bir
pozitif iliski saptanmis, fakat normal gebelerde bu iligki goriilmemistir. Preeklampsi
olanlarla normal gebeler arasinda kord leptin diizeyleri acisindan Onemli fark
goriilmemistir. Bizim calismamizda da hem preeklampsi olan hem de preeklampsi
olmayan grupta bu iliski saptanmadi. Ayrica preklamptik gebelerde anne ve bebek
leptini agisindan gruplar arasinda fark izlenmedi. Bu durum preeklampside leptin

salinimi1 kontroliiniin bozulmasindan kaynaklantyor olabilir.

Hendler ve arkadaslari da (81) preeklamptik hastalarda maternal leptin
diizeylerini yiiksek tespit etmisler, anne VKI arttikca anne leptin diizeylerinin de
arttigim gostermislerdir. Bizim ¢alismamizda da anne VKI ile anne leptin diizeyleri

arasinda anlamli iligki saptanda.

Laml ve arkadaslart (82) 36 preeklamptik, 36 normal gebe ile g¢aligma
yapmuslar, her iki grupta UV leptin diizeylerinin dogum agirlig1 ile pozitif korele
oldugunu ve bu korelasyonun preeklampsiden bagimsiz oldugunu saptamislardir.
Anne leptin diizeyleri ile dogum agirlig1 arasinda ise anlamli iliski saptanmamustir.
Bizim ¢aligmamizda ise bebek agirlig1 ile bebek leptin diizeyleri agisindan UA bozuk
olan birinci grupta anlamli iligski saptanmis ancak diger gruplar dikkate alindiginda
bu pozitif iliski saptanmamistir. Ayn1 sekilde anne leptin diizeyleri ile dogum agirligi
arasinda anlaml iligki saptanmamigtir. Bu plasental kaynakli leptinin anne kanina

gecisinin olmamasindan kaynaklaniyor olabilir.

Bebek Tnl ile bebek leptin diizeyleri arasindaki iliski incelendiginde genel
korelasyonlarda iligki saptanmazken, gruplara 6zel korelasyonda vendz dopplerin

bozuk oldugu grupta bebek TnI’i ile bebek leptin diizeyleri arasinda pozitif



korelasyon saptanmistir. Vendz doppleri bozuk olan fetuslarda hipoksi, plasental
leptin salinimin1 uyariyor olabilir, kiiciik plasenta kompanzatuar olarak fazla leptin
salgiliyor olabilir. Bu fetuslarda myokardial hasar nedeniyle Tnl diizeyleri de arttig1
icin bebek Tnl ile bebek leptini arasinda pozitif korelasyon saptaniyor olabilir. Bu

acidan literatlirde yapilmis herhangi bir ¢alisma yoktur.

Siddetli plasental yetmezlik durumunda fetal arteriyel dolagim yeniden
dagilima ugrayarak besin ve oksijen destegi daha vital organlara yonlendirilir. Bu
durumda BKE ve kalp koruyucu etki goriiliir. Eger umblikal venoz dolasimda atrial
pulsasyonlar olusmussa bu durum fetal kompanzatuar mekanizmalarin kalbe yeterli
besin ve oksijen destegini siirdiirmede basarisizliga ugramasina ve bdylece
myokardial hiicre hasarina sebep olur. Fetal myokardial hasar erken donemde kord
kaninda troponinlerin artig1 ile tespit edilebilir (34,83,84). Baz1 calismalar fetal
myokardial hasarin belirtegi olarak troponin I’y1 kullanmiglardir (34,84-86). Bununla
birlikte umblikal kord hemolize ¢ok yatkindir, bu da sonuglar1 etkileyebilir. Yapilan
calismalar myokardial hasar1 gostermek agisindan Tnl ile TnT arasinda fark olmadig:

sonucuna varmiglardir (45-47). Bizim ¢alismamizda ise Tnl kullanildi.

Fetal vendz doppler trasesindeki degisiklikler fetal arteriyel redistribiisyon
olustuktan sonra myokardial yetmezlik ve artmis afterloada cevap olarak gelisir ve
bu da fetal BPS degisiklikleri ile yakindan iligkilidir (87). UA A/REDF ve patolojik
vendz doppler bulgular: ile birlikte siddetli plasental yetmezligin benzer sekillerine
ragmen neden bazi [UBG’li fetuslarda myokardial hasarin bulunup bazilarinda
bulunmadig1 heniiz agik degildir. Siddetli IUBG’si olan fetuslarin ¢ogunda arteriyel

ve vendz dopplerdeki bozulma BPS’deki bozulmadan once gelir.

Kalp hasar1 tespitinde umblikal TnT ve fetal hemodinamiyi eszamanl
degerlendiren sadece birkag¢ ¢aligma vardir (48,83). Literatiirde bu konuda Tnl ile

yapilmis hi¢ calisma bulunmamaktadir.

Narin ve arkadaslar1 (88) yaptiklar1 calismalarinda preeklamptik annelerin
bebeklerinde hafif myokardial hasar ile iliskili olarak kardiyak TnT diizeylerini
yiiksek bulmuslardir. Bizim ¢alismamizda ise preeklampsisi olan vakalarda anne ve
bebek troponini agisindan gruplar arasinda fark izlenmedi. Literatiirde TUBG’li
fetusa sahip preeklamptik annelerde Tnl ile ilgili yapilmis hi¢ ¢alisma

bulunmamaktadir.



Stefanovic ve arkadaglar1 (89) fetal iyilik halini degerlendirmek amaciyla
amnion sivisinda TnT diizeylerini degerlendirmislerdir. Ancak amniosentez
invazivdir, erken membran riiptiirii veya iyatrojenik koryoamniyonit riskleri tasidigi

i¢in rutin bir test olarak heniiz kullanilamaz.

Makikallio ve arkadaglarinin (48) calismalarinda anormal vendz doniis
varliginda myokardial hiicre hasarinin gostergesi olarak neonatal troponin T
diizeylerinin 6nemli derecede arttig1 gosterilmistir. Bizim ¢alismamizda vendz
doppleri bozuk olan grubun yanisira UA A/REDF olan grupta da bebek Tnl
diizeyleri anlamli derecede yiikksek bulunmustur. Tnl diizeylerindeki bu artig
dopplerde  UA A/REDF veya vendz doppleri bozuk olan hastalarin geg
kardiyovaskiiler peryotda oldugunu diisiindiirmektedir. Kardiyak disfonksiyon
[UBG’nin ge¢ bulgusudur. Tnl diizeylerindeki artis kardiyak disfonksiyona
myokardial hasarin neden oldugunu diisiindiirmektedir. Bununla beraber myokardial
hasarin kesin zamani bilinmemektedir. Eger noninvaziv bir yontem olan doppler ile
myokardial hasarin kesin zamani tespit edilebilirse, bu fetuslar myokardial hasar
olusmadan dogurtularak olusabilecek problemlerin 6nlenebilecegini diisiinmekteyiz.
Anne Tnl diizeyleri agisindan ise gruplar arasinda fark izlenmedi. Bu durum
kardiyak troponinin ne fetustan anneye ne de anneden fetusa ge¢cmedigini

diisiindiirmektedir. Ancak bu konuda da yapilacak caligsmalara ihtiya¢ vardir.



10.

SONUCLAR

Gruplar arasinda yas, gravida, parite, VKI agisindan istatistiksel olarak

anlamli fark izlenmedi (p>0.05)

Dogumda gebelik haftasi iiclincii grupta, birinci grup ve kontrol grubuna gore
anlamli derecede farkliydi (p<0.05). Doppler bulgular1 bozuldukga
dogumdaki gebelik yas1 da azalmaktadir. Vendz doppleri bozuk olan grupta
dogumdaki gebelik haftasi1 en diisiik bulunmustur.

Dogum agirligt ve plasenta agirligi iiclincii grupta, birinci grup ve kontrol
grubuna gore anlamli derecede farkliydi (p<0.05). Vendz doppleri bozuk olan

grupta dogum agirhigi ve plasenta agirligi en diisiik bulunmustur.

Preeklampsi agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu

(p>0.05).

Dogum sekli yoniinden gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi
(p<0.05). Tiim IUBG gruplarinda C/S oran1 kontrol grubuna gére yiiksek

bulundu.

Apgar skorlari, UA pH, UA pO2 acisindan gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark izlenmedi (p>0.05).

Neonatal 6liim oranlar1 doppler bulgular1 bozulduk¢a artmaktadir. Venoz

doppleri bozuk olan grupta bu oran en yiiksek bulundu (% 35.7).

Umblikal kord Tnl diizeyleri ikinci ve tiglincii grupta, birinci grup ve kontrol
grubuna gore anlamli derecede yiiksek bulundu (p<0.05). Buna gdre umblikal
arter dopplerinde diastolde akim kayb1 veya ters akim olan fetuslar ile venoz
doppler bulgulart bozuk olan fetuslarin ge¢ kardiyovaskiiler doénemde

oldugunu diisiinmekteyiz.

Umblikal kord leptin diizeyleri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark izlenmedi (p>0.05).

Anne leptin diizeyleri her ii¢ ¢alisma grubunda kontrol grubuna gore daha

yiiksek bulundu. Bu artis istatistiksel olarak anlamliydi (p<0.05).
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Preeklampsi olan hastalarda anne ve bebek leptin diizeyleri agisindan anlamli

fark izlenmedi (p>0.05).

Preeklampsi olan hastalarda anne ve bebek troponin I diizeyleri agisindan da

anlamli fark izlenmedi (p>0.05).

Preeklampsi olmayanlarda bebek Tnl diizeyleri birinci grup ve kontrol

grubunda, {iglincii gruba gore anlamli diizeyde diisiik olarak bulundu

(p<0.05).

Preeklampsi olmayanlarda anne leptin diizeyi birinci ve {igiincii gruplarda,

kontrol grubuna gore anlamli diizeyde yiiksek olarak saptandi (p<0.05).
Genel korelasyonlarda anne kilosu ile anne leptin diizeyi arasinda anlamli
iligski saptand1 (p<0.05).

Gruplara gore 6zel korelasyonlar degerlendirildiginde, birinci grupta, anne
kilosu ile anne leptin degerleri arasinda ve bebek agirligi ile bebek leptin

degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki vardir (p<0.05).

Venoz doppleri bozuk olan grupta bebek Tnl ile bebek leptin diizeyi arasinda
anlamli iligki saptand1 (p<0.05).

Plasental agirlik ve bebek leptin degerleri arasinda birinci ve {igiincii grupta

istatistiksel olarak anlamli bir iligki vardir (p<0.05).

Bebek Tnl ve UA pH degerleri arasinda dordiincii grupta istatistiksel olarak
anlamli bir iliski vardir (p<0.05).
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