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ONSOZ ve TESEKKUR

Plasenta kolay elde edilebilen, fetal hayatin siirecleri hakinda fikir sahibi
olabilmemizde yardimci bir organdir. Tibbi atik olarak atilan bir dokunun ne tiir verileri elde
etmemizde, bilim diinyasini1 ve fetal hayat1 ne derecede aydinlatacagini gérebilecegimiz bu
slirecte en basindan en sonuna kadar gerek deneyimleri, gerek bilgi birikimi ve donanimu ile
gerekse bir baba sicakliginda vermis oldugu desteklerle beraber yiirtidiigiimiiz bu
yolculugumu aydinlatan, lisans silirecimde de ders aldigim ve yiiksek lisansta birlikte
calismaktan onur duydugum Doc.Dr. Seyit Ali BINGOL’e, vyine ders lisans doneminden
hocam olan ayrica yiiksek lisanta ders doneminde bilgi birikiminden faydalandigim ve
caligma siirecinde fikirlerine kiymet verdigim Ana Bilim Dali Baskam1 Doc.Dr. Sevda
YILDIZ ELIS’e kalpten tesekkiirlerimi sunarim. Labaratuar ¢alismalarim sirasinda saat, yer,
zaman goOzetmeksizin, yogun tempodaki caligsmalari igerisine bana kiymetli zamanlarimni
ayiran, doktora 6grencisi Ayse AYDOGAN’a Arastima Gorevlisi Serdar YIGIT’e, kiymetli
hocam Dr.Ogtr.Uyesi Cem OZIC’e, istatistik verilerimde fikirleri ve yardimlari ile tezimi
giizellestiren Dr.Ogtr.Grv. Tuncer YILMAZ’a tesekkiirlerimi ve minnetlerimi sunarim.
Calismalarimizi birlikte siirdiirdiglimiiz, birlike dogrularida, yanliglarida deneyimledigimiz ,
bu siirecin bana kattiklarindan yiiksek lisans dgrencisi Oznur BULGULU SIMSEK ve
Yagmur KOTANCI’ya, sadece bu siirecte degil yasamimin her aninda bana yardimlarini
esirgemeyen,varligi ile gii¢ veren, deneyimleri ile ¢aligma siirecime paha bigilemez katkilari
olan bu yola birlikte basladigimiz 10 yildir sevgisi katlanarak artan kiymetli dostum yiiksek
lisans Ogrencisi Cagla OZSOY’a, resimlerin bilgisayar ortaminda ¢izen ve calismamda
yardimlarint esirgemeyen yetenekli arkadasim Oguz Kaan AYDIN’a, bu yogun tempolu
giinlerimde beni idare eden desteklerini esirgemeyen mesai arkadaslarrm Leyla GUL,
Kadriye MURATOGLU, Firat SARKIT’a, plasenta toplama asamasinda yardimlari ile
isimizi kolaylagtiran Kars Harakani Devlet Hastanesi Kadin Dogum Servis Sorumlusu
Asuman COLAK ve mesai arkadaslarina, buradaki fikirlerin gelismesinde yardimci olan
Kafkas Universitesi Ameliyathane Hemsiresi Seher KIRBOGA ve Uzm.Dr. Hasan CILGIN
‘a ve plasentalarin1 almama izin veren degerli annelere tesekkiirlerimi bir borg bilirim. Yine
caligmamin biitiin agsamalarinda motivasyonumu yliksek tutan, sundugu ¢oziim Onerileri ile
yolumu aydinlatan kiymetli ¢alisma arkadasim Dr.Osman POLAT’a, her zaman yanimda

olan ve bana giic veren canim Zeynep’im ve DEMIRBILEK ailesine, benimle birlikte gec



saatlere kadar bekleyen, her konuda arkamda olan varligindan gii¢ aldigim degerli babam
Cavit AKGUN’e, bu mesakkatli yolda diismeden vyiiriiyebilmem icin elimi simsiki tutan
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Ayca ve Pelin AKGUN’e paha bigilmez katkilarindan dolay1 tiim kalbimle ,
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OZET

Sezaryen Ve Normal Dogum Yapms Kadinlardan Elde Edilen Plesentalarda Oksitosin

Reseptorii Immiinoreaktivitesinin Karsilastiriimasi

Bu ¢alismanin amaci sezeryan ve normal dogum yapmis kadinlardan elde edilen
plasentalarda oksitosin reseptorii (OXTR) immiinoreaktivitesini karsilastirmaktir.  Calisma
orneklerini Kars Harakani Devlet Hastanesi ve Kafkas Universitesi Saglik Arastirma ve
Uygulama Hastanesi’de 16 adet normal dogum yapmis (kontrol) ve 16 adet sezaryen (olgu)
dogum yapmis saglikli iki gruptan olusan 32 annenin plasentalar1 olusturmaktadir.
Toplamda elde edilen 40 plasentadan 5’i kan uyusmazligi nedeni ile, 2’si sistemden daha
sonra elde edilen kronik rahatsizligin (troid, Behget hastaligi) tespiti ile, 1 tanesi ise aksesuar
plasenta bulundurmasi nedeni ile ¢alismaya dahil edilmemis olup, ¢alisma 32 plasenta
lizerinde siirdiiriilmiistiir. kili degiskenlere ait ortalamalar Bagimsiz Iki Orneklem T-Testi
uygulanarak yapilmistir. Degiskenler arasindaki iliskiyi incelemek igin ise Pearson
Korelasyon analizi kullanilmistir. Plasentalardan elde edilen doku orneklerine histolojik
incelemler i¢in Periyodik asit-Schiff Boyama, H&E ve Triple boyama teknikleri uygulandi.
Immunohistokimyasal inceleme igin OXTR primer antikoru kullanildi. Histolojik agidan
gruplar arasinda belirgin bir fark gozlenmedi. Calismada uterusa yakin olan maternal
kisminda bulunan desidua hiicrelerinde ve villus stromasinda OXTR’{i immiinoreaksiyonunun
daha fazla oldugu tespit edildi. Villus stromasinda normal dogum grubunda sezaryen dogum
grubuna gore daha giiclii bir OXTR immunoreaktivitesi tespit edilidi. Sinsityotrofoblast
hiicrelerinde ve sinsityal diigiimlerde reaksiyona her iki grupta da rastlanmazken fetal endotel

hiicreleri ve fetal kapilleri etrafinda gii¢lii immiinoreaksiyon gdzlemlendi.

Sonu¢ olarak, yavru ile ilgili bilgi vermesi nedeniyle plasentanin her yoniiyle
arastirmalara konu edilmesi ayrica plasenta patolojisinin incelenmesinin her dogum igin rutin

hale getirilmesi gerektigi diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Desidua, Ebe, Oksitosin Reseptorii, Plasenta, Sezaryen



SUMMARY

Comparison of Oxytocin Receptor Immunoreactivity in Placentas Obtained from
Women Having Cesarean and Natural Birth

The aim of this study was to compare oxytocin receptor (OXTR) immunoreactivity in
placentas obtained from women having cesarean and natural birth. The study samples
consisted of placentas of 32 mothers who had 16 natural birth (control) and 16 cesarean (case)
birth in Kars Harakani State Hospital and Kafkas University Health Research and Application
Hospital. At the beginning of the study, 40 placentas obtained in total, 5 were not included in
the study due to mismatched blood, 2 were not included in the study after the chronic disease
(thyroid, Behget's disease) detected, and 1 was not included in the study due to the presence of
accessory placenta. The means of binary variables were determined by applying the
Independent Two-Sample T-Test. Pearson Correlation analysis was used to examine the
relationship between the variables. Periodic acid-Schiff staining, H&E and Triple staining
techniques were applied to tissue samples obtained from placentas for histological
examination. OXTR primary antibody was used for immunohistochemical examination. There
was no significant difference between the groups in terms of histological examination. In the
study, it was found that OXTR immunoreactivity was strong in decidual cells and stromal
cells in villi. A stronger OXTR immunoreactivity was detected in villous stroma of placenta
of the natural birth group compared to the cesarean birth group. Reaction was not observed in
syncytotrophoblast cells and syncytial nodes in both groups, but strong immunoreaction was
observed fetal endothelial cells and fetal capillaries in both groups.

As a result, it is thought that the placenta pathology should be made routine for every
birth because it gives information about the offspring.

Keywords: Cesarean Section, Decidua, Midwife, Oxytocin Receptor, Placenta.
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1.GIRIS ve AMAC

Oksitosin (OXT), bilinen en iyi ve gii¢lii ultraatonik ajandir (Brown ve ark.
2013). Hipofiz arka bezinden salgilanan oksitosinin primer gorevi uterusta
kontraksiyonlar ve dogum sonrast siit kanallarindaki kontraktil myoepitelyal
hiicreleri uyararak siitiin atilmasimi saglamaktir (Sir ve ark. 2015). Oksitosin
hormonu hem anneden hem de fetiisten salgilandigi igin fetiisiin gelisimi yakindan
iligkilidir. Stres durumunda hipofiz uyarilarinin hipotalamus tarafindan baskilanmasi
sonucu oksitosin salinimi azalir. Normal ve sezaryen dogumda bu stres faktorlerinin
fetiis ve plasental veriler agisindan degerlendirilmesi olduk¢a 6nemlidir (Mete 2013).
Oksitosinin spesifik bir reseptorti bulunur (Gimple ve ark. 2008). Oksitosin, hiicre
yiizeyinde bulunan araci zar (transmembran) vasitasi ile oksitosin reseptoriine
(OXTR) baglanarak etkisini gosterir (Koebach ve ark. 2013, Aydogan ve Bingol
2018). Hamilelik esnasindaki myometriumla, normal myometriumda rastlanan
OXTR’i oram farklidir. OXTR’niin gebelikte uterus kasilmalarin1 baglatma

mekanizmasi hakkinda tam bir uzlagsma saglanamamistir (Szukiewicz ve ark. 2015).

Oksitosin, bagisiklik sistemi ile etkilesime girerek anti-enflamatuar bir etki
gosterir  (Gutkowska ve Jankowski  2012). Eksojen oksitosin uygulamast,
noroendokrin ve sitokin yanit1 azaltir (Clodi ve ark. 2008). Oksitosin, hamilelikte
meydana gelen degisikliklerin neden oldugu ¢esitli stres kosullarina uyumu
saglamada yardimci olur (Theodosis ve ark. 2008). Gelisim doneminde daha fazla
oksitosine maruz kalmak; viicut agirhigmi artirir, kan basinci ve kortikosteroid
diizeylerini dusiiriir ve maternal yetersiz beslenmenin yaratacagi olumsuz etkileri

azaltir (Sohlstrom ve ark. 2000, Holst ve ark. 2002, Olousson ve ark. 2003).

Intrauterin ortamin yetiskin fenotipindeki etkileri ¢ok uzun yillardan beri
bilinir (Wolton ve Hammond 1938). David Barker ve arkadaslari tarafindan ise bu
durumun ilk kez yetigkin sagligi agisindan 6nemi {izerinde durulmus ve 1980’lerin
son aylarinda Ingitere, Hertfordshire’deki 15000 kadin ve erkegin dogum agirhig: ile
iskemik kalp rahatsizliklari arasinda baglanti saptanmistir. Olumsuz intrauterin ortam
yenidogan hastaliklari, kalp rahatsizliklar1 ve bir¢ok bozuklukla iliskilidir (Barker

ve ark.1989). Biiyiimesi kisitlanmis fetiiste daha kiiglik koroner arterlerin (Jiang ve



ark.2006), olgunlasmamis az sayidaki kardioamniositlerin (Botting ve ark.2014) ve
bobreklerde daha az nefronun (Luyckx ve Brenner 2015) bulunmasi gibi problemler
bir gok anomali ve hastaligin plasenta fonksiyonlari ile iliskili oldugunu gosterir. Tek
basina ya da kombine bir sekilde gesitli stresorler fetal gelisimi etkileyebilir. Bunlar

arasinda plasentaya ait nedenler ¢ok az ele alinmistir (Burton ve ark 2016).

Plasenta; hemokaryol tipte, anne ve fetiis arasinda besin gegislerini saglayan,
fetiis gelisimi ve dogum agisindan oldukg¢a dnemli gegici bir endokrin organdir. Sekli
diskoidal olup, lobiiler yapilardan meydana gelir. Her bir lobiiler yapiya kotiledon
ad1 verilir. Kotiledonlarin bulundugu yiiz maternal yiiz, koryon frondosumun meydan
getirdigi diger yiiz ise fetal yiiz olarak adlandirilir (Salafia ve ark. 2012, Soares ve
ark. 2018, Kindron ve ark. 2019). Fetiislin biiyiiyerek gelisimini tamamlamasi i¢in
gerekli protein, besin 6geleri ve enzimler anneden fetiise plasenta {izerinden aktarilir
(Spancer ve Bazer 2004). Plasenta, anne ve fetiis arasinda karsilikli gazlarin ve
besin dgelerinin gegisinden ve bazi maddelerin gegislerini engellemekten sorumludur

(Karaca ve Yoriik 2010).

Fetal biiyiime ve gelisme, hiicrelerden dokularin meydana gelerek
olgunlagmasi, maternal ve plasental membranlarin karsilikli etkilesimi sonucu
fizyolojik ihtiyaglarin giderilmesi ile ilgilidir. Bu agidan plasentayr intrauterin
hayattaki gelismelerin yansimasi yani fetal hayatin giinligii olarak algilamak

miimkiindiir (Burton ve ark. 2016).

Plasenta ve membranlar dogumun 3. agamasinda endometriumdan ayrilarak
digar1 atilir. Plasenta anatomisi, histolojisi, fizyolojisi ve patolojisinin bilinerek
arastirilmasi, hangi perinatal rahatsizliklarin plasenta ile ilgili olup olmadigini ayirt
etmemizde bizlere yardimci olur. Bu konuda Amerikali Patologlar Birligi tarafindan
diizenlenen geleneksel konferanslarinin 19.’sunu plasenta incelemesine ayirmislardir
ve plasenta incelemesinin rutinlesmesi konusunda bir¢ok rapor sunmuslardir
(Demirhan 1993).

Bu agidan anne ve fetiis hakkinda bizlere 151k tutabilecek, intrauterin hayati
aydinlatabilecek bu gegici organin labaratuvar ortaminda histokimyasal metotlarla

birlikte daha dinamik bir siire¢ olan immiinohistokimyasal yontemlerle incelenmesi



olduk¢a Onemlidir. Calismamiz  oksitosin  hormon  reseptdrlerinin  etki
mekanizmalarinin plasental doku hiicreleri ve dolayisi ile intrauterin gelisim
tizerindeki etkilerini arastirmaya yonelik olarak yapilmistir. Yenidogan bebeklerin
apgar skoru, fontonel agikliklari, dogum kilolar1 vb. verileri toplanarak normal ve
sezaryen dogum arasinda istatistiksel analizlerle karsilastirildi. Bu hususta normal
dogum ve sezaryen dogum arasinda fark oldugu hipotezine dayanarak bu g¢alisma
yapilmistir.  TNSA 2008 verilerine gore %36,7 olan sezaryen dogum orani , 2013
yilinda %48’e, 2016 yilinda ise %53,1°e kadar yiikselmis olup son 24 yil i¢inde ¢ogu
ilkede sezaryen dogumda %30’dan fazla artis goriilmistiir (Karabel ve ark.2017).
Istege bagh gerceklesen sezaryenlar: azaltmak igin fetiis gelisimini etkileyen yeni bir
sezaryen komplikasyonu 6n goriilmektedir. DSO (Diinya Saglik Orgiitii) ideal
sezaryen oranini %10-15 arasinda olmas1 gerektigini belirtirken, cerrahi tekniklerin
geligsmesi, yardimer iireme teknikleri ile gebeligin yayginlagsmasi sonucu “kiymetli
hamilelik” olgularinin endikasyon olarak goriilmesi, elektronik fetal monitorlerinin
kullanim1 ve ulasiminin kolaylagmasi istege bagli sezaryen oranlarini %15’in tlizerine
cikarmaktadir (Giiler ve Yanikkerem 2018). Sezaryen dogumda, muhtemel OXTR
distikliigiiniin yenidoganin erken dénemde ki oksitosin mekanizmalarinin harekete
gecmesini zorlastiracagl ve normal doguma gore daha az anne bebek baglanmasi,
akran iletisimi, bagisiklik ve stresle basa ¢ikma gibi durumlarin goriilebilecegi 6n

goriilmektedir.



2.GENEL BiLGILER

2.1.Plasenta

Plasenta fetiisiin optimal gelisim siirecleri i¢inde hayati 6neme sahip olan,
anne ile fetlis arasinda metabolik atiklar1 uzaklastiran, gebeligin devami igin gerekli
hormonlari tireten ve sezgisel olarak anne ile fetiisii birbirlerine baglayan, dogumdan
hemen sonra bu gorevleri son bulan gecici bir organdir (Longtine ve Nelson
2011,Soares ve ark. 2018).

Plasenta boyutlar1 gebelik haftasina gore degisiklik gosterir. Miadinda dogan
bir plasentanin ¢ap1 yaklagik olarak 15-25 cm, kalinligi ortalama 2-3 cm, agirlig
500-600 gr ve gortiniimii disk seklindedir (Hassa ve Ast1 1997, Cigek ve ark. 2004,
Creasy ve Resnik 2009). Fetal ve maternal olmak iizere iki yiizeyi vardir.
Plasentanin fetal yiizeyi amnion zar1 ve koryon etkisi ile daha parlaktir ve maternal

ylizeye gore daha diizgilin bir goriintiiye sahiptir (Resim 1) (Creasy ve Resnik 2009).

A B
— ° Umbilikal
Umbilikal L\ (/ Kord
—-— | 7 Aminiyon
Kotiledonlar an 7an

Resim 2.1.1 Plasenta Yiizeyleri. Maternal Yiiz(A) ,Fetal Yiiz (B) (www.tuplacenta.es/sobre-

la placenta Erigim tarihi:09.06.2019)


http://www.tuplacenta.es/sobre-la
http://www.tuplacenta.es/sobre-la

2.2.Plasentanin Gelisimi

Plasentanin nerelerden koken alarak gelistigini daha iyi anlasilabilmesi i¢in

uterusun ve embriyonik tabakalarin nasil meydana geldiginin bilinmesi gerekir.

2.2.1.Uterus Anatomisi ve Histolojisi

Uterus, oniinde mesane arkasinda rektumun bulundugu sekil olarak armuda
benzetilen ve mesanenin doluluk oranina bagli olarak hareket edebilen ancak yapisal
olarak anteversiyon (6ne yatik) pozisyonda bulunan disi i¢ iireme organidir. Normal
zamanlarda agirlign 60 gr, gebelikte 1000 grama kadar cikabilmektedir. Korpus,

fundus, isthmus ve serviks olmak iizere dort kisimdan olusur (Taskin 2016) .

Uterusun her iki yaninda yaklasik olarak 10 cm uzunlugunda, iist kisma
konumlanmis olan tiip seklinde yapilar bulunur. Bu yapilar fallop tiipii ya da tuba
uterinalar olarak adlandirilirlar. Fallop tiipleri ovulasyon sonucu ovaryumlar
tarafindan atilan disi lireme hiicresinin uterusa ilerlemesi ve yerlesmesini saglar. Bu
taginma islemi ovaryumlara en yakin olan ve fimbria seklinde olusumlari ile ovumu
rahatlikla tutabilen infindibulum, diger bélimlere oranla en genis kisim olan
ampulla, yapisal olarak daha dar olan kisim isthmusun peristaltik hareketleri ile

kolayca gerceklesir.
Uterus histolojik a¢idan fonksiyonel 3 tabakadan olusur. Bunlar:

1)Perimetrium: Uterusun periton ile gevrili, bag dokusu yapisinda olan dista

kalan tabakasina denir.

2)Myometrium: Fundusta daha kalin isthmusa ve servikse dogru daha da
incelerek ilerleyen diiz kas demetlerinden olusan kismidir. Bu kas demetlerinin

aralarindan uterus damarlar1 gecer (Madazh 2008).

3)Endometrium: En icteki tabakadir. Plasentanin maternal yiizii bu
tabakadan koken alarak olusur. Tek katli, salgilayici, silindirik epitel ve diizensiz
tiibiiler bezleri bulunduran lamia propria adi verilen bag dokusundan meydana gelir

(Gartner 2008).



Fertilize ovumu igine alarak geligimini saglayan endometriumun kendi i¢inde
iki adet katman1 bulunur. Menstriial siklusa gore farkliliklar gosteren ve uterusa ait
bezlerin son kisimlarmin bulundugu, her menstriial siklus sonrasi kendini tekrar
yenileyen, myometriuma daha yakin olan katmana bazal tabaka adi verilir. Yiizeye
daha yakin ve bazal tabakanin {izerinde yer alan katmana ise fonksiyonel tabaka adi
verilir. Endometrial mukoza salgi bezleri ve spiral seklindeki arteriollerin

olusturdugu stromal hiicrelerden meydana gelir (Altin 2008).

2.2.2.Endometrium ve implantasyon

Basarili bir implantasyon blastokist ile reseptive asamasinda olan
endomeriumun dogrusal iliskisi ile gerceklesebilir. Bu iliskide endometriumun

damarlanmasindaki artis nemlidir (Cakmak ve ark. 2015).

Ovum (23) ve spermium (23) kromozomlarinin birbirleri ile translokasyonu
sonucu olusan 46 kromozomlu yeni hiicreye zigot ad1 verilir. Zigot, tuba uterinalarda
uterusa dogru hareket ederken ayni zamanda mitoz bolinme gegirir (Taskin 2016).
Mitoz boliinmeler sonucu olusan 16 hiicreli marula uterusa ulasir. Bu asamada uterus
yapisal degisikliklerin meydana geldigi “implantasyon penceresinin” olustugu
sekretuvar fazindadir (Gok¢imen ve Temel 2004). Implantasyon penceresi
endometriumda yapisal degisikliklerin meydana geldigi siireyi temsil eder (Bahar ve
ark.2012). Siire¢ baslangicinda Ostrojen hormonunun etkisi altinda kalan
endometrium progesteron etki mekanizmasi ile implantasyon penceresini acar
(Salmani ve ark.2008). Bu asamada endometrial yilizeyde bulunan endometrial
gelisimin degerlendirilmesinde 6nemli bir belirleyici olan silya benzeri pinopod adi
verilen uzantilarin ekspresyonu bu pencerenin sinirlarini belirler (Duc-Goiran ve
ark.1999). Fertilize ovum genellikle uterusun fundusundaki endometriuma adezyon
proteinlerinden olan integrinler aracilig1 ile implante olur (Reddy ve Mangale
2003). Gegirgen bir zar olan ve morulanin etrafin1 ¢evreleyen zona pellusida,
boliinerek cogalan hiicreleri bir arada tutar. Uterus boslugundaki sivi zona
pellusidadan gecgerek buradaki hiicrelere besin kaynag: olur. Bu arada mitoz boliinme
ile ¢ogalan hiicrelerin bir kismu kiitle halinde birbirlerine yakinlagirken bir kismu ise
yassilagarak hiicre duvarlarma dogru ilerler. Bu durum sonucu meydana gelen

goriintii tek tas yliziige benzetilmektedir. Yassilasarak hiicre duvarina dogru ayrilan



kisimdaki hiicrelere trofoblast, yliziigiin tek tasiymis gibi gorilintiiye neden olan
hiicrelere ise embriyoblast diger bir deyisle i¢ hiicre kiitlesi adi wverilir.
Embriyoblastlardan embriyo, trofoblast hiicrelerinden ise plasenta ve membranlari

meydana gelir. Bu yapiya blastosist ad1 verilir (14.giin) (Taskin 2016).

Plasentanin gelisiminde fetiisiin gelisimine paralel degisiklikler meydana
gelir. Bu gelisimlerin hangi asamalardan gectiginin anlagilmasi i¢in plasentanin

gelisimi gebelik donemlerine gore evrelere ayrilir.
1)Prelakiiner Dénem

Koitus sonrast ilk 8 giinii kapsayan doneme prelakiiner donem
denilmektedir. Bu donemde blastosist 6. giiniindedir ve embriyonik kutbu ile
uterusun endemetrium tabakasmna implante olur. Embriyonik kutupta bulunan
hiicreler trofoblast hiicreleridir ve maternal doku ile iliskilerine gore iki hiicre
tabakas1 igerir. Maternal dokuya kadar uzanan ve onunla temas halinde olan, ¢ok
¢ekirdekli dis hiicre yapilarina sinsityotrofoblastlar, maternal doku temas halinde

olmayan tek ¢ekirdekli yapilara ise sitotrofoblastlar denir (Sadler 2011).
2) Lakiiner Donem

Implantasyonun 8. giiniinden baslayarak 12. giiniine kadar devam eden
doneme lakiiner donem denir. Bu donemde sinsityotrofoblast hiicreleri arasinda
vakuol olarak adlandirilan bosluklar meydana gelir. ilk baslarda bu bosluklar
arasinda bulunan septalar zaman igerisinde kaybolur ve kiiclik vakuoller birlesip
biiyiilk bosluklar olusturur. Yeni olusan bu bosluklara ise lakiina adi verilir.
Sinsityotrofoblast hiicreleri endometrium stromasinin i¢ kisimlarina dogru ilerleyerek
endotel tabakalarini asindirirlar ve bdylece maternal kan damarlarina ulasir. Bu
asinma sonucu lakiinalar siniizoid ad1 verilen igleri kanla dolu kapiller damarlar ile
kaynagirlar ve maternal kan bu lakiiner bosluklara dolar ve lakiinalarda genislemeye
devam ederek inervilloz bosluklari meydana getirir. Bu sirada endometrium hiicreleri

icine hiicreler arasi sivilar, glikojen ve lipidler dolarak desidual reaksiyonu baslatir.



3)Erken Villus Donemi

Koitus sonrasi 13.giinde baslayip 28.glinde son bulan bu evrede en énemli
gelisme villuslarin olusma asamasidir. Sitotrofoblast hiicreleri hizli bir sekilde
cogalarak sinsityotrofoblastlarin iclerine niifuz eder. Sitotrofoblastlarin trabekiillerin
icine yayilmasi ile etrafi sinsityumla ¢evrelenmis olan kolonlar meydana gelir. Bu
kolonlarin dig hiicre katmanini sinsityotrofoblastlar i¢ hiicre katmanimi ise

sitotrofoblastlar olusturur (Hubberts 2008).
4)Sekonder Villus Dénem

Doéllenmenin 2. haftasinin sonlarinda mezodermal hiicreler primer villuslarin
en derin kisimlarma ilerleyerek desiduaya dogru biiyiime gosterirler ve primer
villuslarin sekonder villuslara doniismesini saglarlar. Sekonder villuslart en i¢
kismda mezensimal hiicreler, onlarin istiinde sitotrofoblastlar, en st kisimda ise

sinsityotrofoblast hiicrelerinin olusturdugu goriiliir (Sadler 2011).
5) Tersiyer Villus Dénem

Fetal kapillerin olusmasi ile karakterize olan bu donem ddllenmenin 18. ile
20. giinleri arasin1 kapsar. Fetal kapillerler mezensimal hiicrelerden koken alarak
olusan hemanjioblastik progenitorler (mezensimal oncii kok hiicreleri) tarafindan
olusturulur. Yaklagik olarak dollenmenin 35.gilinlinde fetal kapiller ag1 tam olarak

gelisimini tamamlamis olur.

Tersiyer villuslarda bulunan kapiller agi, koryon plaginda ve baglanti
sapinda bulunan kapiller ag ile kaynasarak intraembriyonik dolagimla baglanti

kurulmus olur. Béylece plasenta ve embriyo arasinda baglanti saglanmis olur (Resim
2) (Sadler 2011).
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Resim 2.1.2 Miadinda Olgun Plasenta ve Umbilikal Kord (Sadler 2011 kitabindan

esinlenilerek tekrar ¢izilmistir).

2.3.Fetal ve Plasental Membranlar

Plasenta hem anneye hem de fetiise ait iki dokunun bir araya gelmesi ile
olusan hemokoryoendotelyal bir organdir. Bunun bir sonucu olarak plasentanin fetal
ve maternal olmak {izere iki yiizeyi bulunur (Enders ve Blankenship 1999, Desoye

ve Hauguel-de Mouzon 2007).

2.3.1. Plasentanin Maternal Yiizii

Bazal katman olarak adlandirilan lobiile yapidaki maternal yiiz desidua
evresinde olan endometriumun desidua tabasindan meydana gelir. Plasentasyon
doneminde hizla ¢ogalan koryon villuslar1 desidua bazalisi agindirarak intervilloz
araligin genislemesine neden olur. Boylece bazal tabaka ile koryon plagi arasinda
septumlar olusur ve bu yapilar plasentanin fetal yliziinii bolmelere ayirir ve fetiisiin
agaca benzeyen villus dallarimi i¢ine alir. Bu kisimda yaklasik 1-4 fetal lobun bir
araya gelmesi ile sayilar1 10 ile 40 arasinda degisiklik gosterebilen kotiledonlar
meydana gelir. Bu kotiledonlarin her biri plasentanin fetiise ait bir villus agacini i¢ine
alir (Hubberts 2008).
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2.3.2.Desidua

Imlantasyonun en uygun ortamda, en iist kosullarda gerceklesebilmesi igin
endoetriumda birtakim kalici olmayan degisimler meydana gelir. Bu degisim ve
gelismelerden bir tanesi de endometrial bag dokusu hiicrelerinin geliserek desidua
hiicrelerine doniismesidir. Desidua hiicreleri uterusta endometriumun fonksiyonel
tabakas1 olan desidua mukozasinda bulunurlar. Endometrial stroma hiicreleri
ovaryumdan salinan steroid hormonlarin etkisi ile biiylir ve epitelimsi 06zellik
kazanir. Hiicre zar1 belirgin olmayan, oval ¢ekirdeklere sahip olan bu epitelimsi
hiicre halini almasi durumuna desidualizasyon adi verilir. Desidual hiicrelerin
sitoplazmalarinda bol miktarda glikojen birikimi, lipit ve enzim olugsmasinin yani sira
immiinosupresif ozellikteki  prostoglandinler de salgilanir. Desidua, fetal
beslenmenin en 6nemli kaynagi olmasiin yanisira endometrium stromasina tutunan
T lenfositlerin etki mekanizmalarini inhibe ederek embriyoyu immiinolojik ac¢idan da
Koruma altina alir (Harem 2016). Epiteloid karakterdeki desidua hiicreleri yan yana
olacak sekilde bir araya gelerek maternal tarafta bir bariyer olustururlar (Jannah
2016). Yapilarinda muhafaza ettikleri bir takim enzimler yardimi ile de kan
damarlariin endotel tabakasini etkisiz hale getirirler ki bu durum implante olan

yapinin beslenmesinde ki en 6nemli kaynak halini almasini saglar (Kirboga 2008).
Desidua tabakasi 3 boliime ayrilir;

1) Desidua Bazalis: Desiduanin maternal plasentay1 olusturan asil boliimiine

denir. Implantasyon bu kisimda olur.

2)Desidua Kapsiillaris: Fetlisiin biiylimesi ile desidua pariyetalis ile birlesen
ve gebeligin son aylarinda iskemi sonucu gerileyerek kaybolan ylizeysel kisimdir.

Implantasyon bdlgesinin disinda kalir.

3)Desidua Pariyetalis: Desidua vera olarak da adlandirilan bu kisim uterus

boslugunun geriye kalan kismidir. Amnion kesesi bu kisim igerisinde yer almaz

(Harem 2016)
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2.3.3.Plasentanin Fetal Yizii

Plasentanin, villuslarin yogunlastig1 bolge olan koryon frodosumdan dolayisi
ile koryon kesesinden geliserek olusan yiizeyidir. Yiizeyinde bulunan amnion
sayesinde maternal yiizeye gore daha parlak bir goriintiiye sahiptir. Umbilikal kord

bu yiizeye tutunmustur (Benirschke 2012).

2.3.4. Umbilikal Kord

Umbilikal kord, fetiis ile anne arasinda baglantiy1 saglayan, latince tel, ip gibi
anlamlara gelen kordon seklindeki yapiya verilen isimdir. En basit hali ile gorevi
anneden fetilise oksijenden zengin kanin iletilmesi, fetiisten anneye dogru ise CO; ile
Kirlenmis kanin anne dolasimina iletilmesidir. Ekstrauterin yasamdan farkli olarak

umblikal korda Kirli kan arterler, temiz kan venler araciligi ile taginir.

Uzunlugu 15-120 cm arasinda degisen umbilikal kordun ¢ap1 ortalama 1-3
cm’dir. Kordun ¢ok uzun olmasi kord dolanmasi, kord diigiimlenmesi gibi fetiiste
strese yol acabilecek sonuglar dogurabilir. Ancak kordun spiral sekli kivrilmalar

sonucu tikanmalar1 6nleyecek yapidadir.

Ddéllenmeyi takiben ilk 8 haftada meydana gelen trofoblast hiicrelerinden
plasenta ve kord sekillenir. Embriyonun anne dogrultusunda kivrilmasi, fetal
membranlardan sadece vitellus ve allantoisi igine almasi ile yan ve orta fetiise ait

duvarlar sekillenmeye baglar (Bassett 1991).

Implantasyon ~siiresince trofoblast hiicreleri sinsityotrofoblast ve
sitotrofoblast seklinde iki tabakaya farklilagir. Embriyoblast hiicrelerinden ise
bilaminar germ diskleri meydana gelir. Birincil vitellus kesesi hiicrelerinden
hipoblast hiicreleri olusurken, implantasyonun ger¢eklesmesi ile prizmatik yapidaki
hiicrelerden epiblast ad1 verilen hiicreler meydana gelir. Vitellus kesesi embriyonel
gelisimin 70.giinlinde orta bagirsaga baglanan kiiclik bir kesedir. Asil dolasim
baslayana kadar emriyonun beslenmesinden sorumludur. Vitellus kesesinin dis
yizeyinde bulunan mezodermik yapidaki vitellin damarlar embriyodaki ilk

gelismemis dolasimin olugsmasini saglarlar ve buna vitellin dolagimi adi verilir
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(Seftalioglu 1996). Embriyonik kisminda bulunan epiblast hiicrelerinin hizla
cogalmast ile bir bosluk meydana gelir ve buna amnion boslugu denir. Ayn
zamandan trofoblastlarla komsu olan bu boslugun etrafinda bulunan hiicrelere de
amnioblast hiicreleri ad1 verilir. Implantasyon asamasinda i¢i s1vi dolarak olusan
blastosel boslugu hipoblast hiicrelerinin istilasina ugrar ve olusturdugu keseye
primitif yolk-salk kesesi denilir. Hipoblast hiicreleri mitoz boliinme ile boliinmeye
devam ederek gelisimin ilerleyen safhalarinda kalici yolk-salk kesesini meydana
getirir. Olusan bilaminar germ diskinin igerisindeki hipoblastlarin yaris1 prekordol
plak diye adlandirilan yapiy1 meydana getirir. Gelisimin 3. safhasinda embriyonun
kaudal bolgesinde allantoenterik divertiikiil seklinde bir c¢ikinti sekillenir. Olusan
endodermal keseye allantois kesesi adi verilir. Yapisindaki zengin damar agi ile
koryon damar ihtiyacini karsilar ve diger bir gérev olarak da idrar atiklarini toplar.
Dogumdan sonra umbilikal ligamente doniisiir ve yetiskin donemde rudimenter

(gelismemis) olarak varlig1 devam eder (Yildiz ve Nazh 2009).

Vitellus kesesi bagirsak seklinde embriyo icerisinde yer alirken orta
bagirsak ile vitellus kesesi arasinda bir kanal olusur. Vitellin kanal adi verilen bu
kanal ile vitellus septalar1 ve baglantilarinin oldugu orta kisimda daralmalar meydana
gelir ve boylece gobek kisminda bazi yapilar sekillenir. Embriyodan yan ve orta
duvarlar sekillenirken, vitellus sap kisminin etrafinda yuvarlak ilkel gébek kordonu
ad1 verilen sekillenmeler meydana gelir. Gelisimin 3. ayinin ilk yarisinda amnion zar1
hizli bir sekilde biiylime gostererek ilerler ve koryon boslugunun zaman iginde
daralarak kaybolmasina neden olur. Bu siiregte bagirsaga ait olan halka seklindeki
yapilar karmn boslugunun kii¢iik olmasindan dolay: (Sadler 2011) vitellus kesesinin
sapindan ayrilmasi ile kiigiilerek embriyonik sélem igerisine gonderilir ve fizyolojik
gobek fit1ig1 meydana gelir. 1k tremesterin son giinlerinde kiigiilen bu halkalar tekrar
embriyonun igine geri doner. Solemik bosluk, vitellus kanali ve allantoisin ortadan
kaybolmas: ile iki arter bir ven damarlarina sahip umbilikal kord meydana gelir

(Seftalioglu 1996).
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2.3.5.Amniyon Kesesi

Fetlis, intrauterin yasamini amnion sivist igeren amnion kesesi igerisinde
siirdiirir. Bu kesenin etrafi ise amnion zar1 adi verilen ince bir zar tabakasi ile

cevrilidir.

Fetiisiin boyle bir kese icerisinde gelisimini tamamlamasit oldukca
onemlidir. Clinkii bu kese sayesinde disaridan gelebilecek risk faktorlerinden
maksimum diizeyde korunabilir. Kesenin igerisindeki sivi ortam yer ¢ekiminin etkisi
ile fetiisiin kas ve iskelet sistemlerinin kolay hareket etmesi ve fonksiyonel olarak
gelismesine olanak saglar. Amnion kesesi herhangi bir basingla karsilastiginda
basinci esit bir sekilde kesenin her tarafina dagitarak travmanin etkisini en aza
indirgeyerek embriyoyu korur (Akin 2005). Amnion sivisinin goérevleri bununla

siirh degildir;

o Fetiisiin simetrik bliylimesini saglamak,
J Amnion zariin fetiise yapismasini 6nlemek,
o Basing  farklariin ~ olugmasimi saglayarak ~ dogum

mekanizmasinin baglamasina yardimei olmak,

° Intrauterin yasamdan itibaren bebekte aci, tatl, eksi ve tuzlu
duyularmin gelismesine katkida bulunmak,

. Amnion sivisini igen fetiislin bobreklerinden siviyr siizmesi ile
bobrekleri ¢alistirabilmek,

. Bobreklerle birlikte bagirsaklar da aktif hale getirmek,

o Sicaklik dengesini korumak,

. Biiyiiyen fetilisiin rahime olan baskisini azaltmak (Kirboga

2008) seklinde bir¢ok hayati gorevi bulunmaktadir.

Gebelik mekanizmasi o kadar ahenkle ¢alisan bir mekanizmadir ki ortalama
270 giin olan maidinda ki gebelik siiresince amniyon sivisi igerisinde kalan fetiise bu
stvinin zarar vermedigi ve bunu fetiis cildinde meydana gelen tiiyciiklerin ve
lanugonun koruyuculuk saglayarak amnion sivisinin fetiis cildine zarar vermeden

gorevlerini yerine getirmesine imkan sagladiklart gorilir. Bu durumda insan
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bedeninde her seyin bir gorevi ve nedeni oldugunun sadece kiigiik bir 6rnegidir

(Akn 2005).

2.3.6.Koryon Plag:

Koryon, amnion kesesini ve ekstraembriyonel Kkeseleri igine alan
embriyonik gelisimin erken donemlerinde olusmaya baslayan bir zardir. Dis

ektoderm ve i¢ mezoderm seklinde iki tabakasi bulunur.

Koryon etrafinda gelisimin 15.glinlinde bir takim ¢ikintilar olusur ve koryon
villuslar1 olarak adlandirilir. Bu villuslar gelisimin baslarinda koryonun tiim
boliimlerini kaplarken zamanla embriyonun uterus ile baglantisinin oldugu kisimda
yogunlasir ve diger tarafta kalan villuslar kaybolur. Villuslarin olmadigi ve bazal
plak ile koryon plagmin birleserek olusturduklari kisim diiz koryon yani koryon
leavadir (Resim 3). Koryon leava plasentanin kenarindan sekillenerek intervilloz
boslugu kapatir. Embriyonun uterus ile baglantisinin oldugu bol villus bulunan
kismi ise koryon frondosumdur ve gelisimin ilerleyen safhalarinda fetal plasenta bu

kisimdan meydana gelir (Demirhan 1993).

Plasenta
Koryon Villuslar

Umbilikal
Kord
I
Amniyon
Zari ve Dlz
Koryon

Amniyon

Resim 2.1.3 Plasental Zarlarin Uterus Duvan ile iliskisi, Koryon Villuslar1 (Sadler 2012

kitabindan esinlenilerek tekrar ¢izilmistir).
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2.3.6.1 Koryon Villuslarinin Yapisi

Histolojik olarak plasenta villus adi verilen yapilardan meydana gelir. Hem
fetal hem maternal yiizde etkin rol alan, plasentaya disk seklini veren, aga¢ dallarina
benzeyen villuslar; plasentasyonun baslarinda primer, sekonder, tersiyer olmak
lizere li¢ sekilde baskalasim gegirirler. Fetal dolagimin basladigi villus tersiyer
villustur ve bu yiizden fonksiyonel agidan etkin olan villus tersiyer villustur. Ciinkii

gaz ve besin aligverisleri burada yapilir (Kaufmann 1999).
Makroskopik olarak ise aga¢ dallarina benzeyen villuslar 5 grupta incelenir:

1) Kok Villuslar (Stem Villus): Gebeligin sonlarma dogru yerini fibrinoid

bir dokuya birakan kok villuslar fibréz ve damarsal yapidadir.

2) immatiir Intermediate Villuslar: Kok villuslarinin gorevlerini devam
ettirir fakat kok wvilluslarindan farkli olarak gebeligin son donemlerinde

kaybolmazlar.

3) Matiir Intermadiate Villuslar: Fetal damarlarin bolca bulunmasimin bir
sonucu olarak bu villuslarin fetal/maternal kan tranfiizyonunda o6nemli rolleri

bulunmaktadir.

4) Terminal Villuslar: Stem villuslar bdoliinerek immatiir ve matiir
intermediate villuslara doniisiir daha sonra bu villuslar terminal villuslar olarak
dallanir ve plasentanin maternal yiiziinii olusturan kotiledonlarin her bir tanesini
meydana getirir. Terminal villuslarin bazilart desidua tabakasina uzanir ve tutunurlar.

Boylece plansentanin stabilizasyonunu saglamada yardimci olurlar.

5) Mezensimal Villuslar: Villus olusumu temelde mezensimal villuslarla
baglar. Gelisimin ilerleyen evrelerinde farklilasarak matiir ve tersiyer villuslara

dontigiirler (Demirhan 1993).
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2.4.Plasental Bariyer

Insan plasentas1 hemokoryoendotelyal &zellikte gegici bir organdir.
Hemokoryoendotelyal tipte anne kani ile yavrunun kani birbirleri ile karigsmaz

(Sadler 2011).

Gebeligin 1.tremesterinda villuslarin iizerini kaplayan sinsiyotrofoblastlar,
trofoblastik bazal lamina, sitotrofoblastlar, bag dokusu ve fetal endotelyum seklinde
5 adet katmanin olusturdugu bariyer sayesinde anne ve fetlis kani birbirleri ile
karismaz. Bu yapilarin tiimii plasenta bariyerinin elemanlaridir (Fox 1991,Gude ve
ark.2004, Mori ve ark. 2007, Sadler 2011).

2.5.Plasental Dolasim

Blastosistin implantasyonundan sonra (gelisimin ilk haftalarinda) trofoblast
hiicrelerinin fagositozu ve ¢esitli steroid hormonlarin etkisi ile c¢ok sayida
endometrial damar aktive olur. Fertilizasyondan ilk tremesterin sonuna kadar
maternal kan trofoblast hiicrelerinin meydana getirdigi kitle ile embriyodan
ayrilmistir. Bu asamada spiral arterlerin uglarinin trofoblast hiicreleri ile titkanmasi
sonucu intervilloz aralikta, kanin serumu ve uterus hiicrelerinin salgiladiklar1 salgilar

bulunur (Kurjak ve ark. 1993).

Gelisimin 14.giintinde vitellus kesesi ve koryon bosluguna gelen maternal
kan koryon plagindan difiizyon ile embriyoya gegerek beslenmesini saglar.
Embriyonun giderek gelismesi sonucu vitellus kesesi yetersiz kalir. Gelisimin 12.
haftasindan sonra trofoblastlarin yapmis olduklari tikag ortadan kalkar ve intervilloz

aralikta maternal dolasim baslar (Madazh 2008).
2.5.1.Maternal Dolasim
Etrafi trofoblastik kilif ve koryonik tabaka ile ¢evrelenmis lakiinalar

genisleyerek intervilloz araligi olustururlar. Trofoblastik kilif hiicrelerinin annenin

kan damarlarina dogru uzanan parmak seklindeki c¢ikintilar: ile anne kani lakiinada
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mevcut olan deliklerden intervilloz araliga dolar ve boylece ilk ilkel dolasim baslar
(Mori ve ark. 2007, Sadler 2010).

Dolagimin maternal kismini ana uterin arter ve desidua tabakasina kadar
ilerleyen bazal arterler olusturur. internal servikal os hizasindan uzunlamasma bir
sekilde uterusa ulasan ana uterin arter, internal illiak arterlerden ayrilir ve uterusun
myometrium tabakasinin ylizeyinin {igte birine kadar ulasan artere doniisiir. Bu yeni
arterlere arkuat arterler adi verilir. Uterusun i¢ yilizeyinin ligte biri kadar uzanan
arterler ise spiral arterlerdir. Spiral arterler trofoblast hiicrelerine yakin bir sekilde
konumlanir ve implantasyon siirecinde olan blastosistin besin ihtiyacim1 karsilar

(Kurjak ve ark.1993).

Gebelik olmadigi durumlarda kan uterusa ana uterus arterleri tarafindan
gelir. Gebelikte ise disiik direngli spiral arterlere gelen kan akimi 10 kat daha
fazladir. Maternal kan aralikli bir basingla (70-80mm/Hg) koryon plagina ¢arparak
intervilloz aralifa gecer. Intervilloz aralikta dolasan kanm bir kismi buradaki
kapiller ile fetiise ait umbilikal venlere oradan da fetiise ait vena cava inferiora geger.
Diger bir kismi ise endometrial venler ile geri gelerek uteroplansental venlere

buradan ise maternal dolasima geger ( Kurjak ve ark.1993, Sadler 2011).

2.5.2.Fetal Dolasim

Oksijenden zengin kan fetlise umbilikal venler araciligi ile duktus venozustan
gecerek inferior vena kavaya ulasir. Buradaki kanin bir kismi portal venler aracilig
ile fetiislin karacigerine gotiiriiliir. Bu sekilde bir tasima ile baslangigta oksijenlenme
orant %80 olan kanin oksijen doygunlugu %14-%20 arasinda azalmis olur. Buradan
alt eksremitelere ve karin organlarina dagilan kan sag atriuma doner ve foramen
ovaleden gecerek sol atriuma oradan ise mitral kapaklardan gecerek sol ventrikiile
ulagir. Sol ventrikiildeki kan asendan aortanin araciligi ile beyin ve iist ekstremitelere
gider. Kan beyin ve iist ekstremitelerin kanlanmasini sagladiktan sonra vena kava
stiperior ile alinarak sag ventrikiile doner. Buradan aortaya gecer ve son adim olarak
plasentaya geri doner. Kanimn bir kismi ise pulmoner arterler araciligi ile akcigere

gider (Karadeniz ve Piskin 2007).



18

Yani sonug olarak fetal dolagimda,

<> Fetiiste akciger aktif degildir.

D

o Sag ve sol atriumu birbirinden ayiran duvarda dogumdan sonra

kapanacak olan foramen ovale adi verilen ac¢iklik bulunmaktadir.

X Fetiisiin sag ventrikiiliindeki kanin kiigiik bir boliimii akcigere
gider.

<> Fetiiste kirli ve temiz kan ayr1 degildir.

< Dokulara gonderilen kanin oksijen doygunlugu %60°dir

(Sadler 2011, www.portal.uzem.omu.edu.tr Erisim Tarihi:25.04.2019)

2.6.Plasentanin Gorevleri

Plasentanin ana gorevi anne ve fetiis arasinda O, ve CO; degisimlerini

saglamak, gebeligin devami i¢in elzem olan hormonlari salgilamaktir.

Beslenme: Implantasyon siiresince uterus bezleri tarafindan besin ve protein
kompleksleri igeren bir sivi salgilanir ve buna histotroph (rahim siitii) adi verilir
(Tuncer 2003). implante ovumun ilk beslenmesi bu sekilde baslar. Plasenta
olustuktan sonra bu gorevi plasenta iistlenir. Fetiisiin biiyliyerek gelisimini
tamamlamasi i¢in gerekli protein, besin 6geleri ve enzimler anneden fetiise plasenta
araciligiyla aktarilir (Spancer ve Bazer 2004). Bu maddelerin taginmasi membran
tizerinde bulunan tastyict proteinler yardimi ile gerceklestirilir (Atkinson ve ark.
2006, Wooding ve Burton 2008).

Fetiis i¢in en temel besin kaynag: glikozdur. Glikozu temin edebilecegi tek ve
asil kaynak maternal kandir. Glikoz GLUT tasiyic1 ailesine bagli oldugundan
plasenta, maternal kanda bulunan glikozun kolaylastirilmis difiizyon ile fetiis kanina
gecisini saglar (Elbrink ve Bihler 1975). Sinsityotrofoblastlarin apikal yiizeylerinde
glikoz tastyici proteinler yiiksek oranda bulunur (Lindheim 2012, Day ve ark.2013).

Aminoasitlerin ~ fetiise gecisi yine plasenta yardimi ile olur.
Sinsityotrofoblaslarin hem apikal hemde bazal ylizeyinde bulunan biriktirici

tastyicilar aminoasit havuzlarin olugmasini saglarlar (Atkinson ve ark.2006).
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Lipitler hiicre zarmi meydana getirdikleri i¢in fetal biiyiimede oldukga
onemlidirler. Sinsityotrofoblastlarin bazal ve apikal yiizeyinde bulunan lipoproteinler
aracilig ile trigliserit dahil lipitler maternal kandan fetlis dolasimina dahil olabilir.
Lipit alim1 kolestrol gegisi i¢inde olduk¢a Onemlidir (Woollett 2011). Ayrica
trigliseritler plasentada serbest yag asitlerine donistiiriilir (Wittmaack ve ark. 1995,
Kulkarni ve ark. 2013). Makro besinler (kolestrol, IgG (immiinglobulin G)) ise
uteroplasental dolasimda endositoz ya da egzositoz yolu ile tasinir (Burton ve

ark.2016).

Koruma: Plasenta, anne ve fetiis arasinda karsilikli gazlarin ve besin
Ogelerinin gegisinde sorumlu iken bazi hiicrelerin, ksenobiyotiklerin, inorganik
toksinlerin ve patojenlerin gegislerini kisitlayarak segici bir engel olarak koruyucu
bir gorev istlenir. Plasentanin koruyuculuk gorevi yalnizca hiicre gegisleri ile sinirli
degildir. Desidua tabakasi tarafindan immiin reaksiyolarla da koruyuculuk
olusturulur. Endometriumun stromasi icerisindeki desidua hiicreleri T lenfositlerin
inhibe edilmesini saglayan prostoglandinler, endometriuma ait bezlerden serum
proteaz inhibitorii (serpinler), trofoblastlardan interferon tav (IFN-T) iiretilerek

plasental immiinite olusturulur (Hutson ve ark.2010).

Plasentada sinsityotrofoblast ve fetal endotel hiicrelerinin bazal yiizeyleri
tizerinde P-glikoprotein, organik anyon, katyon, noéroepinefrin ve seratonin gibi
tastyicilar bulunur. Bunlar fetiisii, anneye uygulanan ilaglardan ve g¢evresel

kimyasallarin etkilerinden korurlar (Myllynen ve ark. 2005, Aye ve ark. 2013).

Plasenta anneye ait immiinglobinlerin dolasimla fetiise gecisini saglayarak

fetlislin pasif olarak bagisiklagsmasini saglar (Karaca ve Yoriik 2010).

Gebeligin devamim saglama: Plasentada bulunan binuklear trofoektoderm
hiicrelerinin hiicre goc¢li ve fotomaternal hibrite hiicrelerini meydana getirmesinin
yaninda bir diger ozellikleri de ¢ok yogun salgi graniillerine sahip olmalaridir.
Graniil icerisindeki salgilar maternal dolasim sistemine gonderilir. Gebelik ile alakali
glikoproteinleri ve laktojenleri igeren bu graniiller materyal dolagim sistemine

aktarilarak gebeligin devamimi saglar ve maternal viicut sistemlerini gebelige



20

hazirlayacak fizyolojik degisikliklerin olusmasina yardimci olur (Karaca ve Yoriik

2010).

2.7.Plasental Hormonlar

Plasentanin fetiisiin beslenmesi, atik iirlinlerin uzaklastirilmasi, oksijen
ihtiyaglarmin karsilanmasi gibi pek ¢ok gorevinin yaninda endokrin (i¢ salgi) gorevi
de bulunmaktadir. Bir endokrin bez olarak plasenta; fetiisiin biiyiime ve gelisimini,
annenin viicudunda olusacak fizyolojik degisikliklere hazir hale gelmesini saglayan

bir takim hormonlar salgilar (Carter 2012).
2.7.1.Progesteron

Gorevi gebeligin devamini saglamak olan bu hormon, sinsityotrofoblastlar
tarafindan biitiin gebelik boyunca salgilanir. Gebeligin devaminmi saglama gorevini,
dogumu baslatacak olan kasilmalar1 saglayan hormonlarin etkisini inhibe ederek

yerine getirirken LH (Luteinizing Hormon) salinimini uyarir.

Progesteronun bir diger gorevi ise anneye ait bagisiklik hiicrelerinin fetiisii

bir parazit olarak algilayip reddetmesini engellemektir.
2.7.2.0strojen (Estradiol,E2)

Plasenta sinsityotrafoblast hiicrelerinden salmman bir diger hormon
ostrojendir. Gebeligin 6. haftasindan itibaren plasentada iiretimi giderek artan

Ostrojenin 8.haftadan sonra en birincil kaynagi plasentadir.

Ostrojen meme bezlerini ve kanallar1 genisleterek laktasyona hazirlar.

Prostoglandinlerin sentezini artirir (Yal¢in ve Besler 2014).
2.7.3.Plasental Laktojen Hormon (HPL)

Seviyesi gebelik aylarina bagli diizenli bir sekilde artan HPL (Human
Laktojen Hormon) hormonu maternal kanda ilk olarak 6.haftada goriilmeye baslar ve
gebeligin son haftalarinda en yiiksek seviyesine ulasir. Hem fetiisiin hem de maternal
kanin dolasiminda bulunan HPL hormonu annede yaklasik 5000-7000 ng/ml, fetiiste
ise 20-50 ng/ml oranla 6lgiilebilir. Fetal kandaki bu oran ¢ogul gebeliklerde 40 ng/ml
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seviyelerinde seyredebilir. Gebeligin son aylarinda bu oranin 4 ng/ml altina diigmesi

patolojik bir durumun géstergesidir (Toprak ve ark.2010).
2.7.4.Insan Koryonik Gonodotropin Hormonu (hCG)

Implantasyonun 10.giiniinden itibaren maternal kana sinsityotrofoblastlar
tarafindan salinan hCG hormonu gebelik siiresince salgilanan bir hormondur. Korpus
luteumun devamliligini sagladigi i¢in gebelik boyunca salgilanmaya devam eder. LH
salinimin1 inhibe ederek menstriial kanama olusmasini engelleyip progesteron

salinimin aktive eder.
2.7.5.Plasental Biiyiime Hormonu (GH-V)

Growth hormon diizeyleri gebelige paralel olarak anne kaninda giderek
azalmaya baslar. Plasentaya ait biiyiime hormonu (GH-V) gebelikte salinimi giderek
artan ve 34-37. haftalar arasinda seviyesi pik yapan bir hormondur. Insiilini inhibe
eden, insiilin karsitt bir hormondur. Anne kaninda glikoz seviyelerini kontrol altina
alan hormondur. Gebelikte maternal kanda GH-N yerine GH-V’ye daha fazla

rastlanilmaktadir.
2.7.6.Prolaktin

Siit hormonu olarak da bilinen prolaktin hormonu meme dokusu
hiicrelerinin ¢ogalmasi ve siit yapimindan sorumlu olan polipeptid bir hormondur.
Preeklampsi ve benzeri patolojik tablolarda prolaktin seviyeleri kritik rol

oynamaktadir (Augustine ve Grattan 2008, Yal¢cin ve Besler 2014).

2.8.Plasenta Tipleri

Plasentalar dis goriiniislerine bakilarak iki gruba ayrilabilir:
2.8.1.Yarim Plasenta (Semi Plasenta)

Bu sekle sahip plasentalarin en spesifik 6zelligi koryon villuslarinin gevsek
bir sekilde uterus mukozasina tutunmasidir. Bu gevsek tutunmanin bir sonucu olarak
dogum sirasinda uterus endometrium tabakasi zarar gérmez ve bdylece kanama

meydana gelmez.
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2.8.2.Tam (Hakiki) Plasenta

Bu tipteki plasenta da semi plasentanin tam tersi olarak koryon villuslari
uterus mukozasina siki bir sekilde baglanmig hatta yapismis durumdadir. Bu
kaynagmanin sonucundan desidua tabakasi meydana gelir ve dogumda plasenta
ayrilirken uterus endometriumunda hasara neden olur ki bu durum kanamalara yol

acar.

Tam plasenta kendi iginde uterus ve koryon baglantisi1 derecesine gore 3 ayri

gruba ayrilir. Fakat bunun insanda goriilen sekli bir tanedir;
2.8.2.1.Plasenta Hemo-Koryalis

Insan ve maymunlarda goriilen tiptir. Villuslarin koryon kesesinin belirli bir
bolgesinde bir araya gelerek disk sekline benzeyen bir topluluk meydana getirdigi

plasentanin bu sekline villosa discoidea (diskoidal plasenta ) adi da verilir.

Uterus mukozasmin epitel dokusu, bag dokusu ve kan damarlar1 eriyerek
villuslarin maternal kanla direkt temaslarinin saglandigr plasentanin bu sekli
trofoblast hiicrelerin meydana getirdigi tabaka sayilarina gére monokoryal (insanda),

dikoryal ve trikoryal olarak 3 alt gruba ayrilir (Hassa ve Ast1 1997).

2.9.Trofoblastik Hiicreler

2.9.1.Sinsityotrofoblast Hiicreleri

Villus agacinin yiizeyinin tamamini kaplayarak absorbisyon, fetal gelisimde
onemli hormonlarin sentezlenmesi gibi 6nemli gorevleri bulunan bir hiicredir.
Maternal doku ile fetal dokular arasinda ara yiizii olusturur. Peptid ve steroid
hormonlarin salinimi gibi gebelik boyunca hayati éneme sahip gorevleri mevcuttur

(Burton ve ark. 2009).
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2.02 PLASENTAL VILLUS STROMASI

Bag Dokusu Esas Fetal Villus
Hiicreleri < | Kan
Damarlar
@Mezensim H.
ORetikulum H.
@Fibroblastlar
5 Bad Dokusu Fibrilleri
O\fiyoblastlar
© Retikiiler Tip Stroma
Bag Dokusu @ Fibroz Tip Stroma
Serbest <
Hiicreleri @ Siniiizoidal Tip Stroma
@ Hafbauer Hiicreleri
@Diger Hiicreler

Tablo 2.9.2. Plasental Villus Stromasi (Mortas 2013).

2.9.3.Vaskiila Sinsityal Membranlar
Plasental bariyerin modifiye olmus hali olan bu membran fetal hayatta bobrek

ve akcigerin gorevleri gibi fizyolojik ihtiyaglardan sorumludur (Mortas 2013).

2.9.4.Sinsityal Filizler
Villus agacinmi olusturan hiicrelerin ¢ogalarak villus dallarini olusturmasini

saglar (Burton ve ark.2009).
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2.9.5.Sitotrofoblast Hiicreleri (Langhans)

Trofoblastlarin ikinci katmani olan sinsityotrofoblastlarin alt kenarinda
bulunurlar. Sinsityotrofoblastlar1 meydana getirirler. Ayrica hCG ve steroid
hormonlarin tiretimi bu hiicreler tarafindan olur. Gebeligin ilk {i¢ ayindan sonra
giderek sayilari azalir (Demir ve ark.1991, Boyd ve Hamilton 1967, Burton ve ark
2009).

2.9.6.Trofoblastik Bazal Membran

Trofoblast tabakasini destekler ve yapisinda yer alan glikozaminoglikanlar
(GAG) sayesinde feto-maternal dolasimda filtreleme yapar (Demir ve ark.1991,
Madazh 2008, Moore ve Persaud 1993).

2.9.7.Hofbauer Hicreleri

Adin1 1903-1905 yillarin yaptigi caligsmalar ile tanimlayan bilim adamindan
alan ve mezensimal hiicrelerden koken alarak olusan hofbauer hiicreleri villus,
koryon ve amnion stromalarina katilan oval sekilli fagositik hiicrelerdir. Sitoplazmasi
eozinofilik ve bosluklu bir yapiya sahiptir. Bu vakuoller yapilar igerisinde amorf
maddelere rastlanabilir. Cekirdekleri yuvarlak, bazi hiicrelerde ise eksantrik (dis

merkezli) olabilir.

Fetal kokenli bu hiicrelerin sayilart villus stromasimin etkisi ile gebeligin
ilerleyen safhalarinda azalarak ipliksi bir goriiniim alirlar. Bu halleri ile fibroblastlar
ile kanistirilabilirler. Bu nedenle prematiire plasentalarinda tam anlami ile hofbauer

hiicreleri ile karsilasmak ¢ok daha miimkiindiir.

Plasentadan hiicreler arasi sivida bulunan proteinleri tasima ile gorevli
lenfatik sistem benzeri bir sistem mevcut degildir. Stromalar arasindaki kanallar bu
gorevi Ustlenmistir. Bu kanallar igerisinde bulunan hofbauer hiicreleri
sitoplazmalarindaki lizozom enzimi ile bir makrofaj gibi fagositoz yapar (Akkus
2009).
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Hofbauer hiicrelerinin 3 tipi bulunaktadir;
1)Vakuollii Hofbauer Hiicreleri

2)Graniillii Hofbauer Hiicreleri

3)Vakuollii ve Graniillii Olmayan Hofbauer Hiicreleri

Hofbauer hiicrelerinin;

o Bagisiklik sisteminde
. Anjiogenoziste
o Trofoblast apopitozu ve sinsityal hiicre fiizyonunda gorevleri

vardir.

2.10. Gebeligin Sonunda Plasentada Meydana Gelen Degisiklikler

Kotiledon ve Villuslar: Gebeligin sonlarmma dogru plasentanin villus
agacinin orta noktasinda fibroz doku artisi sonucu fetal kapillerde bazal membran
kalinlagir ve kapillerde azda olsa tikanmalar meydana gelir. Koryon plaginda da
biriken bu fibroz yapilar plasentada kan dolasimini yavaslatirken maternal tarafta
kotiledonlarin beyazimsi bir renk almasina neden olur. Miadinda bir plasentada 10-

40 adet kotiledon bulunur (Sadler 2011).

Plasenta Kahnhgi: Plasenta kalinligi plasentanin tam ortasindan kordun
giris yerinden hizalanarak Olciiliir ve gebelik haftasi ile paralel bir sekilde artis
gosterir. Kalin plasentanin fetal hidrops, fetal anemi, kromozom anomamlileri vb.
hastaliklar ile baglantisi olabilir (Madazh 2008). Miadinda bir plasentanin kalinlig1
ortalama 3 cm olmalidir (Sadler 2011).

Koryonik damarlar ve arterler gébek kordonuna dogru uzanir. Miadinda bir
plasentada gobek kordonu ¢ogunlukla plasentanin merkezinde ya da kenarina yakin
bir sekilde yerlesir. Koryon nadiren de eksantrik veya marjinal bolgeler diginda kalan
bolgelere yapisik bir halde olabilir. Velamentéz yapisma adi verilen anormal

umbilikal kord girisinin nedeni tam olarak bilinmediginden trophotropisim teorisi
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gibi teorilerle, gebeligin ilerlemesi ile plasentanin yer degistirmesi ile kordun

membranlara yapismasi seklinde agiklanir (Madazlh 2008).

Plasenta Sekli: Plasenta disk seklinde, tek lobdan olusan bir organdir.
Aksesuar lob ad1 verilen normal plasentaya yapisik ama boyut olarak daha kiiclik ve
umbilikal kordun ortak oldugu plasenta sekilleri ile de karsilasilir. Bu durum vasa
previa gibi kordon insersiyolar1 barindirmiyorsa normal kabul edilir. Aksesuar lob
normal dogumda rahim iginde kalarak kanamalara sebep olabilir (Madazh 2008,
Sadler 2010).

Resim 2.1.4. Aksesuar Plasenta

2.11.0ksitosin Hormonu (OXT)

Oksitosin (OXT), Yunanca kokenli olup ¢abuk-hizli dogum anlamina gelen
oxy (¢abuk) ve tocin (dogum) kelimelerinden olusur (Jurek ve Neumann 2018).
Oksitosin, diisiik hiicre konsantrasyonlarinda etkisini gosterebilen siklik yapida bir
nanopeptitdir. Oksitosin, kimyasal yapis1 ilk olarak tespit edilen ve ilk olarak aktif
formunun sentetik sentezi yapilan peptit hormon unvanimi almistir (Magon ve Kalra
2011, Stoop 2012).
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Hipotalamusta bulunan preventrikiiler ve supraoptik cekirdeklerdeki
noronlarmdan ve aksesuar magnoseliiler ¢ekirdeklerin noronlarindan gelen akson
uclarindan salgilanir. Oksitosin sistein 1 ve 6 arasinda kovalent bag kopriisii ile

birbirine baglanan 9 aminoasitten meydana gelmektedir (Koebach ve ark. 2013).

2.11.1.0ksitosinin Etki Mekanizmasi

Oksitosin bilinen en iyi ve en giigli ultraatonik ajandir (Brown ve
ark.2013). Hipofiz arka bezinden salgilanan oksitosin uterus atonisini Onlemek
amaci ile uterusta kontraksiyonlar olusturur ve dogum sonrast memelerdeki siit
kanallarinda varolan kontraktil myoepitelyal hiicrelerini uyararak siitiin siit

kanallarindan atilmasini saglar (Nishimori ve ark.2008, Sir ve ark.2015).

Gorevleri sadece bunlarla siirli olmayan oksitosin hormonu maternal
kanda gebeligin olusmasindan itibaren belirli diizeylerde bulunmaktadir. Gebelik
boyunca uterus ve meme oksitosin hormonuna kars1 inaktiftir. Gebelikle beraber
salinimi artan progesteron hormonu tarafindan dogum oncesi etkisi inhibe edilir.
Dogumun yaklagmasi ile progesteron seviyeleri azalir ve oksitosin kontraksiyonu
maternal kanda artis gosterir. Dogumu baglatma oksitosinin birincil goérevleri
arasinda degildir. Dogumun baglamasi ile seviyesi hizla yiikselen oksitosin giiclii
uterin diiz kas kontraksiyonlarinin olusmasini saglayarak dogumu kolaylastirir

(Murray 2012, Taskin 2012).

Oksitosinin  dogumla alakali desidua ve uterus myometriumunda
prostoglandinlerin (PG) salinimini arttirir.  Serviksin ag¢ilmasimin  kolaylagsmasi
desiduada artan PG’lerin etki mekanizmasinin bir sonucudur (Blanks ve Thornton
2003).

Oksitosin hipokampus, amigdala ve hipotalamusta nérotransmitterler gibi
islev gortir (Bale ve ark.2001, Magon ve Karla 2011). Periferik dolasimda hormon
olarak yer alan oksitosinin merkezi sinir sisteminde ndrotransmitter olarak gorev
yapmasi ¢esitli anne bebek baglanmasi, annelik davraniglarinin gelistirilmesi gibi
davranigsal ve psikolojik etkilerinin olugmasini saglar (Buisman-Pjilman ve ark.
2014, Say ve Miijdeci 2016).
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Oksitosinin  dogumdan sonra ikinci bir refleks hareketi ile artmasi,
plasentanin kolayca ayrilarak digsar1 atilmasini ve uterusun belirli bir derecede

involiisyonuna katki saglayarak dengesini korumasini saglar (Hastie ve Fahy 2009).

2.11.2.0ksitosinin Dolasima Salinim

Oksitosinin salinimi santral sinir sistemi kontroliinde (CNS) hipotalamusa ait
paraventrikiiler (PVN) ve subraoptik (SON) c¢ekirdeklerde gergeklesir (Leng ve
ark.2008).

Hipotalamus ve hipofiz bezlerinin beslenmesi hipofizyal dolagim sisteminin
vendz pleksusuna acilan siiperior ve inferior hipofizyal arterlerin dallarindan uzanan
kapillerler ile saglanir. Hipotalamusa ait néronlardan, primer vendz pleksusuna
inhibe edici ve salgilayict hormonlar gonderilir. Primer vendz pleksus venleri
araciligr ile hipotalamusun 6n lob hormonlarin1 uyarabilmek i¢in sekonder venoz

pleksusuna baglanir.

Adenohipofiz hormonlari buradan ¢ikan ven6z pleksuslar araciligi ile portal
dolagima gonderilir. Superior ve inferior arter uglari norohipofizde bulunan venoz
kapillerde kaynasirlar ve oksitosin hormonu da sinir demetleri ile buraya gelir ve
buradaki kapiller vendz pleksustan dallanan venler vasitasi ile sistemik dolasima

katilir (Sir ve ark. 2015).

2.12.0ksitosin Reseptorii (OXTR)

2.12.1.Reseptor Nedir?

Hiicrelerin c¢evresindeki diger hiicrelerle segici bir sekilde, asir1 duyarlilik
gostererek iletisimini saglayan anahtar molekiillere reseptor denir. Her hiicrenin
kendine ait anahtar-kilit uyumu seklinde reseptorleri vardir. Uyarilari hiicrelere
tastyan reseptor molekiilleri hiicrelerin sitoplazma zarinin dis yiizeyinde bulunur.
Hormonlar dahil olmak iizere bircok endojen madde hiicrelerin reseptorlerine

baglanarak etki gosterir (www.todnet.org Erisim Tarihi:12.04.2019).
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2.12.2.0ksitosin Reseptorii Gen Yapisi

OXTR, radopsin tip class 1 G proteinine bagli reseptor ailesindendir. G
proteinine baglh olarak bulunan reseptorlere tepki olusturan bilesiklerin baglanmasi
bu reseptorlerde aktivasyon ve translokasyon gibi kromozom anomalileri agiga
cikabilir (Stoop 2012). Bu reseptér insan gen diziliminde tek bir kopya seklinde,
lokasyonu 3p25-3p2b.2 gen bolgesinde bulunur. Bu gen lokasyonunda 3 intron
(DNA’nin kodlanmayan kismi) ve 4 ekson (DNA’nin kodlanan kismi) yer alir.
Oksitosinin yiiksek affiniteye sahip olan spesifik bir reseptorii bulunur (Gimple ve
ark.2008). Oksitosin yiizeyinde bulunan araci zar (transmembran) vasitasi ile
OXTR’ne baglanarak reseptorlerin  aktivasyonunu saglar. Basta uterus
kontraksiyonlar1 olmak {izere oksitosinin etki mekanizmasinin harekete ge¢mesini

saglar (Koebach ve ark. 2013, Aydogan ve Bingol 2018).

2.12.3. Oksitosin Reseptorii Etki Mekanizmasi

Oksitosin reseptoriine (OXTR); beyin sapinda, hipofiz bezinde, timusta,
bobreklerde, uterusta, glandula mammariada (meme bezi), yumurtalikta ve

testislerde rastlanir (Michelini ve ark. 1995, Aydogan ve Bingol 2018).

Kan dolasimina salinan oksitosin, beynin 6diil merkezi olarak bilinen
nucleus accumbensinde bulunan reseptorlerin akson terminali iizerinden etkisini
gosterir (Knobloch ve Grinevich 2014). ACTH (Adenokortikotropik Hormon) gibi
diger peptit yapidaki hormonlar arasinda sadece OXT ve OXT’nin yapist ile iki
amino asit farki disinda birebir benzerlik gosteren vazopresin hormon hareketi bu

mesafede gerceklesir (Brown ve ark. 2013).

Hamilelikte ki myometriumda ve hamilelik s6z konusu degilken Ki
myometriumda bulunan OXTR’ye rastlanmasi arasinda anlamli derecede fark vardir.
Myometrium ve desidua bulunan OXTR sentezleyen mRNA konsantrasyonlarinin
nasil bir mekanizma ile artig gosterdigi ile alakali kesin bir bilgi olmamasinin yani
sira plasental dokuya OXTR’nin ne tiir katkilarin oldugu da bilinmemektedir.
OXTR’ye plasentada, plasental membranlar olan amniyon ve koryonda rastlanir.

OXTR aktivasyonu trofoblast hiicrelerinin ¢ogalmasini saglar. Son yillarda OXT ve
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OXTR’nin uterus kasilmalarint baslatmaktan ziyade miyosit hiicrelerinin
yenilenmesi ve c¢ogalmasii sagladigi ile ilgili iddialar var (Szukiewicz ve
ark.2015).

2.13.Normal Dogum ve Sezeyan Dogum

Normal dogum, diizenli araliklarla gelen sancilar ve istemsiz uterus
kasilmalar1 ile servikste silinme (efasman) ve dilatasyon sonucu fetiisiin ve
sonrasinda eklerinin (plasenta, umbilikal kord) dogum kanalindan gecerek
dogmasina denir.

Sezaryen (CS) dogum ise, fetiis ve eklerinin karin duvarina yapilan insizyonla

dogrultuldugu cerrahi bir dogum seklidir (Taskin 2016).

CS’nin fetal distres gibi patolojik tablolarda anne ve bebek icin hayat
kurtarict oldugu durumlarin yaninda maternal morbite ve mortalite oranlar1 CS’de

normal dogumdan 4 kat daha fazladir.
Diinyada CS dogumlarinin 2014 yilindaki oranlar1 asagidaki gibidir;

e Avrupa’da %25
e Gelismis Ulkelerde %28
e Gelismekte olan orta gelirli tilkelerde %32

e Diinya’da %17 olarak saptanmustir.

DSO (Diinya Saglik Orgiitii) ideal CS oranmi %10-15 arasinda olmasi
gerektigini belirtirken, bu oran iilkemizde 2002 yilinda elde edilen veriler 2014 yili
ile karsilastirildiginda; %30,1°lik oranda artis gOstermis ve anne adaylarinin

yarisindan fazlasini1 CS ile dogum yaptiklari sonucuna ulasilmistir.

Cerrahi tekniklerin gelismesi, yardimei iireme teknikleri ile gebeligin
yayginlagsmasi sonucu “kiymetli hamilelik” olgularinin endikasyon olarak goriilmesi,
elektronik fetal monitorlerinin kullanimi ve ulagiminin kolaylasmasi istege bagli CS
oranlarini arttirmaktir. Fakat CS ile dogan bebeklerde neonatal 6liim, solunum
problemleri, hastanede yatma siirelerinin uzamasi, hastane enfeksiyon riski, emzirme
zorluklar1 sik¢a yasandigindan istege bagli CS oranlar1 azaltilmaya calisiimalidir

(Giiler ve Yanikkerem 2018).
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3. MATERYAL ve METOD

Tiim bilimsel ¢aligmalar Kafkas Universitesi (KAU) Tip Fakiiltesi Histoloji
ve Embriyoloji Laboratuvarinda gergeklestirilmistir. Calismamiz Kars Harakani
Devlet Hastanesi ve Kafkas Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesinde kadin
dogum Kklinigine yatisi yapilmis 40 kadin olgunun plasentalar1 iizerinde gerekli
izinler alindiktan sonra yapilmistir. 40 plasentadan 5’1 kan uyusmazligi nedeni ile,
2’si sistemden daha sonra elde edilen kronik rahatsizligin (troid, Behget hastaligi)
tespiti ile, 1 tanesi ise aksesuar plasenta bulundurmasi nedeni ile ¢aligmaya dahil
edilmemis olup ¢alisma 32 plasenta tizerinden siirdiirtilmiistiir. Bu plasentalarin 16’s1
normal dogum yapmis (kontrol grubu), 16’s1 sezaryen dogum yapmis (olgu grubu)
kadinlara aitti. Plasentalardan elde edilen doku oOrneklerine histolojik ve

immiinokimyasal yontemler uygulanarak cesitli bulgular elde edildi.

3.1. Plasentalarin Elde Edilmesi

Calismanuz Kafkas Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 25/07/2018 tarih ve 143 sayili onay:1 alinarak
yapilmistir ( bknz.Ek 1). Calisma Kars Harakani Devlet Hastanesi ve Kafkas
Universitesi Kars Saglik Arastirma ve Uygulama Hastane’sinden alman onay ile

baslamis, gebelere herhangi girisimsel islemde bulunulmayacagi beyan edilmistir.

Calismada Kars Harakani Devlet Hastanesi ve Kafkas Universitesi Kars
Saglik Arastirma ve Uygulama Hastane’sinde, 16 adet normal dogum yapmis
(kontrol) ve 16 adet sezaryen (olgu) dogum yapmus saglikli iki gruptan olusan

toplamda 32 annenin plasentalart kullanilmistir.

3.1.1.Normal Dogum Plasentalarinin Toplanmasi

Kars Harakani Devlet Hastane’sinde bulunan dogum salonu servisinden 8
adet indiiksiyonlu, 8 adet ise indiiksiyonsuz, 09:00-21:00 saatleri arasinda, sonbahar
mevsiminde (Eylil, Ekim, Kasim) olmak iizere 16 plasenta toplanmistir. Anne
adaylarinda nulliparite ve multiparite ayrimi yapilmamistir. Plasentalar, dogumdan

saatler once dislama kriterlerine uygun olarak (bknz.Tablo 3.1) belirlenen anne
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adaymdan goniillic onam formuna imzali izni alinarak (bkz.EK 2), anneye veya

bebege herhangi bir girisimsel islemde bulunulmayacag belirtilerek alindi.

Tablo 3.1. Dislama Kriterleri

Olgu Grubu

Kontrol Grubu

Kronik hastaliklar

Kronik hastaliklar

Jinekolojik Hastaliklar

Jinekolojik Hastaliklar

Intrauterin Gelisme Geriligi

Intrauterin Gelisme Geriligi

Plasenta anomalileri

Plasenta anomalileri

Adli vakali gebelikler

Adli vakal1 gebelikler

Prematiire dogumlar

Prematiire dogumlar

Eklampsi-Preeklampsi

Eklampsi-Preeklampsi

Cogul gebelikler

Cogul gebelikler

Viicut Kitle Indeksi >35kg/m2

Viicut Kitle Indeksi >35kg/m2

Viicut Kitle Indeksi<18kg/ m2

Viicut Kitle Indeksi<18kg/ m2

Gebelikte Travma Gegirilmesi

Gebelikte Travma Gegirilmesi

Gebelikte sezaryen disinda cerrahi
miidahale gegirilmesi

Gebelikte sezaryen dahil cerrahi miidahale

gecirilmesi

Siddetli Enfeksiyon

Siddetli Enfeksiyon

3.1.1.a. Anneye Ait Verilerin Toplanmasi
Imzali izni alinan anne adayinin;

Boyu, kilosu, ilk evlenme yasi, ilk gebelik yasi, canli ¢ocuk sayisi, son adet
tarithi, kronik rahatsizliklari, daha 6nce gecirdigi operasyonlar, siirekli kullandigi
ilaglar seklinde anemnezi alindi. Demir ve vitamin disinda ila¢ kullanan, daha 6nce
uterin ameliyat gegiren, yasi 18’den kiicik ve 49’dan biiyiik olan gebelerin

plasentalar1 diglandi.

Boy ve kilosu alinan annenin BKI (Beden Kitle indeksi) degeri hesaplandi.
Literatiirde gebelik sirasinda BKI degeri igin normal kabul edilen araliklar

degerlendirilmeye alinmadi (Szukiewicz ve ark.2015).
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3.1.1.b.Plasentaya Ait Verilerin Toplanmasi

Acikligi 8 cm olan ve masaya almman gebenin dogum asamasinin tiim

evrelerindeki tiim islemler, dogum saati, plasenta ¢ikis saatleri kayit altina alindu.

Plasenta fiksasyonunun plasenta agirligini etkilemesinden dolay1 plasenta
sezaryenden hemen sonra biitlin bir halde, kan1 uzaklagtirllmadan, fetal ve maternal
membranlar dahil olarak tartildi ve kaydedildi (Roland ve ark. 2012, Jansson ve
ark. 2013). Membranlarin rengi, plasentanin biitiinliigii kontrol edildi (Redline ve
Wison-Costelo 1999).

Ivedi bir sekilde (30dk iginde) steril yesil ortii iizerinde plasentanin kisa ve
uzun ¢api, kord prezentasyonu, bebekteki kord hari¢ kalan kord uzunlugu 6lgiilerek
kaydedildi (Fox ve ark.1991, Barker ve ark.2011). Bebekteki kismi daha sonra
Olciilerek (maske ipi ile hiza alinip isaretlenen kisim o6lgiildii) kord uzunluguna

eklendi boylece kord boyu toplam olarak kaydedildi.

Kord kalinligi, kordun plasentaya prezente oldugu yerin en dip noktasindan

olgiildi (Cromi ve ark. 2007, Raio ve ark.2003).

Plasenta kalinlig1 standartizasyonu saglamak acisinda ucu sivri kiirdan

yardimi ile tam orta noktasindan Olgiilerek kaydedilmistir (Madazl 2008).

Daha sonra steril tek kullanimli bistiiri yardimi ile periferden (ayirt etmek
amaci ile tliggen seklinde), kord ile perifer arasinda kalan orta noktadan (kare) ve
umbilikal kordun prezente oldugu kisimdan (kord ile birlikte) kesitler alind1 (Sekil
1). Daha onceden hazirlanmis, {izerinde anne bilgilerini igeren etiketin, icerisinde

%10’luk formaldehitin bulundugu 500 ml’lik cam kavanozlarina alind.

3.1.2. Sezaryen Dogum Plasentalarimin Toplanmasi

Kars Harakani Devlet Hastanesi ve Kafkas Universitesi'nde 8 adet
indiiksiyonlu, 8 adet ise indiiksiyonsuz, 09:00-21:00 saatleri arasinda 16 plasenta
toplanmistir. Anne adaylarinda nulliparite ve multiparite ayrimi yapilmamistir.
Plasentalar dogumdan saatler Once, jinekoloji servisinde yatisi yapilan, dislama

kriterlerine uygunlugu (bknz.Tablo 3.1) belirlenen anne adayindan goniillii onam



34

formuna imzali izni alinarak (bknz Ek 3) anneye ve bebege herhangi girisimsel bir
islemde bulunulmayacag1 belirtilerek elde edildi. Olgu grubunun sezaryen sekli
(spinal-genel) kaydedilerek uygulanan anestezik maddelerin ayni etken maddeler
icermesine dikkat edilmis farkli anestezik ilaglar uygulanarak gergeklesirilen
dogumlarin plasentalar1 calismaya dahil edilmeyerek standartizasyon saglanmaya

calisild1.

- Umbilikal™
Kord
¢

Fetal
Yz

Maternal
z

Sekil 1. Plasenta Numune Alinan Bolgeler. Perifer(3), Merkez ile perifer arasinda kalan

bolge orta (2), Umbilikal kordun baglant1 yeri merkez (1).

3.1.2.a. Anneye Ait Verilerin Toplanmasi
Imzal1 izni alinan anne adayinin;

Sezaryen sebebi, boyu, kilosu, ilk evlenme yasi, ilk gebelik yasi, canli ¢gocuk
sayisi, son adet tarihi, kronik rahatsizliklari, daha 6nce gecirdigi operasyonlar,
stirekli kullandig1 ilaglar seklinde anemnez bilgisi alindi. Demir ve vitamin disinda
ila¢ kullanan, daha Once uterin ameliyat gegiren, yasi <18-49> olan gebelerin

plasentalar1 alinmadi.

Ameliyat masasina alinan gebenin sezaryen asamasinin tiim evrelerinde yapilan tiim

islemler, dogum saati, plasenta ¢ikis saatleri kayit altina alindu.
3.1.2.b.Plasentaya Ait Verilerin Toplanmasi

Plasentanin fiksasyonu plasental agirligi etkilemesinden dolay1 plasenta
sezaryendan hemen sonra biitiin bir halde, kan1 uzaklastirilmadan, fetal ve maternal

membranlar dahil olarak tartildi ve kaydedildi. ivedi bir sekilde (30dk icinde) steril
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yesil ortii lizerinde kisa ve uzun ¢aplari, kord prezentasyonu, bebekte ki kord harig
kalan kord uzunlugu olgiilerek kaydedildi. Bebekteki kismi daha sonra dlgiilerek
(maske ipi ile hiza almip isaretlenen kisim o6lgiildii) kord uzunluguna eklenerek
boylece kord boyu toplam olarak kaydedildi. Kord kalinligi, kordun plasentaya
prezente oldugu yerin en dip noktasindan 6lgiildii. Plasenta kalinlig1 standartizasyonu
saglamak ac¢isinda ucu sivri kiirdan yardimi ile tam orta noktasindan oOlgiilerek

kaydedildi (Madazli 2008).

Daha sonra steril tek kullanimli bistiiri yardimi ile periferden (ayirt etmek
amaci ile liggen seklinde), kord ile perifer arasinda kalan orta noktadan (kare) ve
umbilikal kordun prezente oldugu kisimdan (kord ile birlikte) kesitler alindi

(Szukiewicz ve ark.2015).

Plasentalar, daha o6nceden hazirlanmis, annenin bilgilerinin yazili oldugu
etiketle isaretlenmis ve igerisinde %10’luk formaldehit bulunan 500 ml’lik cam

kavanozlara alindi.

Sezaryenda kullanilan anestezik maddeler ve anestezi sekli (spiral-genel)
anestezi uygulayan uzman doktorun onayr ve verdigi bilgiler ile kaydedildi.
Kullanilan anestezik maddeler tiim hastalarda ayni ajanlarin kullanilmas: kosuluna
bagli kalinarak genel anestezide, 200 mg propofol (hasta kilosuna goére gramaji

degisken olmaktadir), 40mg Esmeron uygulandi.
3.1.3.Bebek Bilgilerinin Toplanmasi

Dogumdan hemen sonra bebek kord uzunlugu, apgar skoru ( Tiemeier ve
McCorormick 2019), 6n-arka fontonel ¢aplari, bebek kilosu, cinsiyeti, bas gevresi

oOl¢iilerek kayit altina alindi.
3.1.3.a.Bebek Fontonel Capi

Fontonel Ol¢iimi literatiirde, ”Fontonelle Size, Anterior Fontonelle, Rutine
Neonatal Examination” anahtar kelimeleri ile tarandi. Literatiirde var olan daha dnce
dogrulugu test edilmis yontemler kullanilarak on-arka boyut; uzunluk, enine 6l¢iim
ise; genislik olarak 6l¢iimii not edildi ve istatistiksel analizler yapmak iizere alam

hesaplandi. ND sonrasi siiturlarin iist iiste gelerek fontonellerin kiigiilecegi baz
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alinarak kontrol grubu bebeklerinin fontonellerinin 6l¢iimleri dogumdan 2-3 saat

sonra yapildi ( Popich Ve Smith 1972, Shajari ve ark. 2011) .

Sekil 2: Anterior Fontonel Ol¢iimii. Alan=(AB+DC)/2 (Shajari ve ark.2011).
3.1.3.b.Bebek Bas Cevresinin Olgiilmesi

Bebek bast literatiire uygun olarak oksiputtun disar1 dogru en ¢ikik kismi olan
alan ile glabella baz alinarak esneme yapmayan bir mezura yardimi ile dogumdan

birkag saat sonra 6l¢iildii ve not edildi (Giirler ve Boran 2018).
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3.2. Plasenta Doku Takibi

Calismada kullanilan plasentalar %10’luk formaldehitte tespit edildikten
sonra, trimleme islemi yapilarak maternal ve fetal yiizli tek bir kesitte olacak sekilde
dokular kasetlere alindi. Daha sonra dokular 48 saat tespit igin yine formaldehit
icinde tutuldu. Dokular1 formaldehitten arindirmak igin, Orneklere doku takip

protokolii uygulandi.

@as "IN

Resim 3.2.1.1. Dokularin Parafinle Bloklanmasi ve Kiinyelendirilmesi
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Tablo 3.2.1. Doku Takip Protokoli

Sira Yapilan islem Siire Medeni
1. Akarsuda bekletme 16 saat
2. 1.2670'lik alkol 40dk
3. 2.370'lik alkal 40dk Dokulardaki
suyu uzaklastirmak
icin
4. 12801k alkol 40dk
3. 2 2801k alkol 40dk
6. 12580k alkol 40dk
7. 22500k alkol 40dk
g 12696 ik alkol 40dk
9. 22696 ik alkol 40dk
10. 1.Absolut alkol 40dk
11. 2 Abzolut alkol 40dk
12. %100 Ksilol 60dk Dokulardaki
13. 250 Ksilol/2:50 500 alkoll uzaklastirmak
parafin 40dk icin
14. Saf parafin(sm) 1 gece

Rutin histolojik doku takibi ve 1 gece etliv igerisinde sivi saf parafinde
bekletildikten sonra dokular parafinle bloklandi. Parafin bloklara gémdiigiimiiz
dokulardan tam otomatik rotary microto kullanilarak 5 mikrometrelik seri kesitler
alindi. Daha sonra kesitler sicak su banyosundan lam iizerine alindi. Bu kesitlere
Hematoksilen ve Eosin, Crosman’in ii¢lii boyamas1 ve Periyodik Asit Shiff boyama

teknikleri uyguland: (Demir ve ark. 2001).
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3.2.2.Triple Boyama

Lamlardaki dokulardan parafini uzaklastirmak i¢in dnce etiivde 55-60 °C’de

1 gece bekletildi.

Tablo 3.2.2.Triple Boyama

|

Sira Yamlan islem Sire MNedeni

1. Ksilolde Ix10dk Deparafizasy
(Giris LILLIL on saglamak

2. 2010010k alkol 2x3dk

3. %9611k alkol Jdk

4. 2901k alkol 3dk

5. 270k alkol J3dk
Akgrsu. .

vikgma5dk)-Distile

su yrkoma(Sdk)

E. Hemotoksilen Bdk

7. Akarsu Sdk

B. hetil Alkol J0=nicalkalama)

5. Akarsu Sdk

10. Distile Su Sdk

11. Asit Fuksin 20=n

12 Distile Su Sdk

13. Fosfotunguik Asit Gdk

14 Distile Su Sdk

15. Analin Blue Fdk

16. Distile Su 3dk

17 Asetik AsIE 15sn

18. Distile Su 2dk

15, 2Bk alkol 10=n Dehidratasyonu

20 296 1k alkol 10=n zaglamak

21 Absolut alkol 2% 3dk

22 Ksilal Jx10dk [{Esitleri Temizlemek
(Cikis 1,001,010 we Seffaflastirmak

Kesitler artan alkol seviyelerinden ve ksilenden gegiridikten sonra genel

histolojik yap1y1 incelemek amaci ile entellan damlatilip lamel ile kapatildi.
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3.2.3. Periyodik Asit Schiff (PAS) Boyama

Lamlardaki dokulardan parafini uzaklastirmak i¢in once etiivde 55-60 °C’de

1 gece bekletildi.

Tablo 3.2.3 Periyodik Asit Schiff (PAS) Boyama Protokolii

Sira Yapilan i;|em|er Siire Medeni

Ksilal Fx10dk Deparafizawon

(Giris LILULY
2. % 10010k alkol 2x3dk
3. 96 Ik alkol 3dk
4. 0Nk alkol 3dk
5. %7k alkol 3dk

Akarsu  Sdk

Distile su Sdk
£. Periyodik Asit S5dk
(karanhk crtamda)
7. Distile Su S5dk
B Schiif'in Lokofucsin 15dk
Sollsyonu
5. Akarsu 10dk
[pembelesinceye
kadar)

10. Hemaotoksilen 20s5n
11 Akarsu 10dk Dehidratasyonu
12. %70k alkol 10sn saglamak icin
13. %BIIik akol 10sn
14 %50k alkol 20sn
15. Absolut alkol 2x3dk Kesitleri temizleme
16. Ksilal 3xX10dk ve seffaflastirmak

(ks LILL1Y icin

Kesitler artan alkol seviyelerinden ve ksilenden gegiridikten sonra genel

histolojik yapiy1 incelemek amaci ile entellan damlatilp lamel ile kapatildi.
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3.2.4. Hematoksilen Eozin Boyama Protokolii

Lamlardaki dokulardan parafini uzaklastirmak igin énce etiivde 55-60 °C’de

1 gece bekletildi.

Tablo 3.2.4.Hematoksilen Eozin Boyama Protokolii

Hemotoksilen-Eozin Boyvama Protokolii

Sira Yapilan islemler Siire Medeni
1. Ksilol 3¥10 Deparafizasyan
(Giris LI
2. 251000k alkal 2x3dk
3. 296 Ik alkol 3dk
4, 200"hk alkol 3dk
5. 2%70lik alkol 3dk
Akarsu 10dKk
6. Hemotoksilen 7dk
7. Akarsu 20dk
8. Eozin 30sn
Q. 2596 ik alkol 2x20s=n Dehidratasyonun
zaglanmas
10. Absolut alkol 2x3dk
11. Ksilol 3X10dk Kesitlerin
(Cikis LI temizlenmesi ve

zeffaflastiriimas

Kesitler artan alkol seviyelerinden ve ksilenden gegirildikten sonra genel

histolojik yapiy1 incelemek amaci ile entellan damlatilp lamel ile kapatildi.
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3.2.5. Immiinohistokimya Boyama Protokolii

e Parafin bloklarin igerisine gomiilen dokulardan 4-5 mikron kalinliginda
kesitler pozitif sarjli (adhezivli) lamlara alinarak antikor isimleri yazildi.

e Parafinden arindirmak igin ksilende 2x15dk bekletildi.

e Azalan alkol serilerinde yikanarak rehidrasyon islemlerinden gegirilmesinin
ardindan daha 6nceden hazirlanan fosfatli buffer soliisyonu (PBS) ile 2-3dk
calkaladiktan sonra inkiibasyonu saglamak amaci ile 0,1 ml’lik PBS’de
hazirlanmis  %3’lik H»O,'de bekletilerek endrojen perosidaz aktivitesi
engellendi.

e Tekrar PBS ile yikanarak sitrat buffer sollisyonu igerisinde mikrodalgada
10dk. siire ile 1s1 uygulanarak antijenler aktif hale getirildi.

e Mikrodalga firinda ¢ikarildiktan sonra sitrat buffer soliisyonundan arindirmak
icin PBS ile yikanarak %10’luk serum igerisinde oda 1sisinda 10dk. inkiibe
edildi.

e Tekrar PBS ile yikanan kesitler, +4 derecede 1 gece boyunca oksitoin
reseptorii primer antikoru ile inkiibe edildi.

e 1 gecenin sonunda kesitler PBS ile yikanarak 30 dk siire ile biotinlenmis
sekonder antikor uygulandi.

e PBS ile yikanarak yine 30dk. siire ile strepdavidin-horseradish peroksidazda
bekletildi.

e 30 dk sonra PBS ile yikanan kesitlere kromojen uygulayabilmek i¢cin DAB
kullanildi.

e Hemotoksilende 1-1,5 dk zit boyama i¢in bekletilen kesitler akarsuda 5dk
boyunca yikandiktan sonra alkol serisinden hizla gecirildi. Tim bu
asamalarda dokularin kurumamasi i¢in gerekli 6zen gosterildi.

e Ksilen soliisyonunda 3x10 dk bekletildikten sonra entellan damlatilip lamel
ile kapatilarak mikroskopta incelemeye hazir hale getirildi.

e Plasentadaki oksitosin reseptor aktivitesi boyamanin koyuluk ve yayginlik
derecesine gore 0: reaksiyon yok; 1: minimal derecede reaksiyon; 2: orta

derecede reaksiyon; 3: kuvvetli derecede reaksiyon seklinde derecelendirildi.



43

Immunoreaktivitenin oksitosin reseptdrii ile spesifik olup olmadigini
belirlemek amaciyla negatif kontrole primer antikor kullanilmadan diger

islemler ayni sira ile uygulandi.

3.2.6. Istatistiksel Analizler

Anne yas1, beden kitle indeksi, abortus sayisi, kiirtaj sayisi, ilk gebelik yasi,
canli ¢cocuk sayisi, son adet tarihi, bebek; cinsiyeti, kilosu, bas ¢evresi, boyu, 1. ve 5.
dk apgar skoru, on-arka fontonel acikligi, plasenta kalinligi, agirhigi, biiyiik-kiiciik

capi, toplam kord uzunlugu gibi veriler toplandi.

Toplanan verilerin istatiksel analizleri i¢in SPSS programinin 20.0 versiyonu
kullanildr. ikili degiskenlere ait ortalamalar ve bu ortalamalar arasindaki farki, %35
anlamlilik diizeyinde karsilastirmak icin Bagimsiz iki Orneklem T-Testi uyguland.
Degiskenler arasindaki iliskiyi incelemek icin ise Pearson Korelasyon analizi

kullanilmustir.
Calismanin Hipotezleri Su Sekildedir;
Ho= Degiskenler arasinda istatiksel olarak ortalamalar arasinda fark yoktur.

Hi= Degiskenler arasinda istatiksel olarak ortalamalar arasinda fark vardir.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik ve Tamimlayic1 Istatiksel Bulgular

Arastirma kapsaminda yer alan anne adaylarina ait demografik degiskenler

asagida yer alan Tablo 4.1.1°de sunulmustur.

Tablo 4.1.1. Olgu ve Kontrol Grubu Gebelerinin Yas ve Obstetrik Ozelliklerinin
Dagilim Tablosu

Ozellikler Say1 %
Anne Yas1

18-24 12 37,5
25-32 12 37,5
33 ve lzeri 8 31,0
Anne Yasi Ortalamasi 26,8+5,90

Evlenme Yas1

15-24 26 81,3
25-32 6 18,7
Evienme Yasi Ortalamasi 20,96+4,76

Ik Dogum Yas1

15-24 22 68,8
25-32 10 31,2
Ik Dogum Yasi Ortalamasi 22,41+4,76

Olii Dogum Sayisi

Yok 25 90,6
1-4 3 9,4
5 ve lizeri 0 0
Toplam 32 100,0
Olii Dogum Savisi Ortalamasi 0,12+0,42

*Yasal yas araligi 18 yas ve lizeri oldugundan 18 yas alti annelerin plasentalari ¢alismaya dahil
edilmedi. Fakat ilk dogum yasi, evlenme yags1 gibi verileri 18'den kiigiik olan anneler tabloda 15-24
yag aralig1 baz alinarak belirtildi.

Tablo 4.1.1°de kontrol ve olgu grubunun gebelerine ait yas ve obstetrik
Oykiilerinin dagilimi yer almaktadir. Her iki grubun yas ortalamasi 26,8+5,90 olup
gebelerin %65,6’s1 (21 kisi) 15-24 yas araliginda, %28,1°1 (9 kisi) 25-32,% 6,3’ii ise
33 yas ve iizeri oldugu belirlenmistir. Bu gebelerden %81.3’1 (26 kisi) 15-24 yas
araliginda,18,7°s1 (6 kisi) 25-32 yas araliginda, evlendigi saptanmistir. Gebelerin
%68,8’nin (22 kisi) 15-24 yaslar1 arasinda ilk dogumlarini yaptiklar,%78,1’nin (25

kisi) canli dogum sayisin 1-4 aralifinda oldugu tespit edilmistir.
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Tablo 4.1.2. Olgu ve Kontrol Grubu Gebelerinin Ge¢mis Obstetrik OyKkiisii

Dagilim Tablosu

Ozellikler Say1 %
Kiirtaj Sayisi

Yok 25 78,1
1-4 7 21,9
5 ve lizeri 0 0
Kiirtaj Sayisi Ortalamast 0,1840,39

Abortus Sayist

Yok 18 56,3
1-4 14 43,8
5 ve lizeri 0 0
Abortus Sayist Ortalamasi 0,46+0,56

Canli Dogum Sayis1

Yok 7 21,9
1-4 25 78,1
5 ve lizeri 0 0
Canli Dogum Sayisi Ortalamasi 1,37+1,23

Gebelik Sayis1

1-2 16 50,0
3-4 12 37,5
5 ve uizeri 4 12,5
Toplam 32 100,0
Gebelik Sayisi Ortalamasi 2,71+1,34

Tablo 4.1.2°de olgu ve kontrol grubu gebelerinin ge¢mis obstetrik Oykiisii
dagilimi yer almaktadir. Gebe kadmlarin  %21,9’u (7 kisi) 1-4 araliginda kiirtaj
operasyonu gecirmis, %43,8’inin (14 kisi) gebeligi abortus ile sonlanirken, %78,1’1
(25 kisi) 1-4 araliginda canli dogum yapmustir. Gebelerin %50’sinin (16 kisi) 1 yada

2 defa, %37,5°1 (12 kisi) 3 yada 4 defa , %12,5 ‘i (4 kisi) 5 ve lizeri sayida hamilelik

gecirdikleri belirlenmistir.
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4.2. T-Testi Analiz Sonuclari

Anne dogum sekli, anne evlilik yasi, anne ilk dogum yasi, anne beden kitle
indeksi (BKI), abortus sayisi, kiirtaj saysi, 6lii dogum sayisi, gebelik yas1 gibi
degiskenler arasindaki ortalamalar ve bu ortalamalar arasinda anlamli bir farklilik
olup olmadigmi belirlemek i¢in yapilan T-Testine ait sonuglar asagida yer alan

tablolarda verilmistir.

Tablo 4.2.1. Anne Dogum Sekline Gore T-Testi Sonuclari

.. o . Ortalama =+ Std.
Degiskenler Dogum Sekli N Deviation t P
Sezaryen 16 27,81+6,63
Anne Yasi — 0,957 0,34
Normal Dogum 16 25,81 +£5,10
o i : Sezaryen 16 28,12+ 3,52
Beden K(lktle)z Indeksi Y! 1,287 0.2
g Normal Dogum 16 26,56+ 3,35
Sezaryen 16 0,68 £0,60
Abortus Sayisi Y 2333 0,03*
(adet) Normal Dogum 16 0,25+ 0,45
Sezaryen 16 0,25 +0,45
Kiirtaj Sayisi (adet) - 0,889 0,38
Normal Dogum 16 0,12+ 0,34
i 5 Sezaryen 16 0,25+ 0,58
Olii D(()ag(;l(;nt) Sayisi Y 1732 01
Normal Dogum 16 0,00+ 0,00
5 Sezaryen 16 1,69+ 1,49
Canh D(gcgj:gl Sayisi Y 1.454 0.16
Normal Dogum 16 1,06+0,85
Sezaryen 16 3,31 +1,54
Gebelik Sayisi (adet) - 2,737 0,01**
Normal Dogum 16 2,13 £0,81
Sezaryen 16 21,44 £5,42
Evlilik Yas1 0,551 0,59
Normal Dogum 16 20,54,13
) Sezaryen 16 22,88 £5,50
IlIk Dogum Yas1 0,549 0,59
Normal Dogum 16 21,944+ 4,04
"= p<0,01, =<0,05
Tablo 4.2.1°de yer alan istatistiksel sonuglar bir biitiin olarak

degerlendirildiginde normal ve sezaryen seklinde dogum yapan annelerde, anne
gebelik sayis1 (adet) degiskenine ait ortalama arasinda ki fark anlamli (p<0,05)

bulunurken, anne dogum sekli, anne evlilik yasi, anne ilk dogum yasi, anne beden
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kitle indeksi (BKI), abortus sayis1 (adet), kiirtaj sayis1 (adet), 6lii dogum sayis1 (adet)

anne dogum sekline gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunmadi (p>0,05, Hy Kabul, H; Red).

Yenidogan ve plasentaya ait degiskenlere ait ortalamalar arasinda %95 giliven

araliginda anlamli bir farklilik olup olmadigini incelemek i¢in yapilan T-Testine ait

sonuglar Tablo 4.2.2°de yer almaktadir.

Tablo 4.2.2. Anne Dogum Sekline Gore Yenidogan ve Plasentaya Ait Verilerin

T-Testi Sonuclar:

Degiskenler Dogum Sekli N Ortalama =+ Std. Deviation t P
. Sezaryen 16 3307,81 470,17
Bebek Kilosu (kg) - 1,326 0,2
Normal Dogum 16 3100+ 414,42
Sezaryen 16 48,59+ 7,66
Bebek Boyu (cm) - -0,543 0,89
Normal Dogum 16 48,06 +12,61
i Sezaryen 16 34,12+1,15
Bebek Bas Cevresi y i 0,495 0,62
(cm) Normal Dogum 16 33,91+ 1,34
Sezaryen 16 2,251,29
Fontonel arka (cm) - 2,071 0,05*
Normal Dogum 16 1,44+ 0,89
. Sezaryen 16 4,69 1,30
Fontonel 6n (cm) - -0,94 0,36
Normal Dogum 16 5,50 3,20
Sezaryen 16 6,94+ 2,05
Apgar Skoru (1.dk.) ” -0,736 0,47
Normal Dogum 16 7,44+ 1,79
Sezaryen 16 8,25+1,18
Apgar Skoru ( y s 0,974 0,34
5.dk.) Normal Dogum 16 8,69+ 1,35
Sezaryen 16 43,60 £9,17
Kord Uzunlugu Yy i 2,248 0.03*
(cm) Normal Dogum 16 51,98 +11,76 -
5 Sezaryen 16 2,41+ 1,50
Plasenta Kalinhgi Yy i 10,088 0,33
(cm) Normal Dogum 16 2,01+ 0,53
. Sezaryen 16 3,70+ 0,80
Kord Kalinhgi (cm) - -1,122 0,27
Normal Dogum 16 4,00+ 0,71
sirhs Sezaryen 16 632,75+ 117,77
Plasenta Agirligl Yy i 0,493 0,63
(cmh Normal Dogum 16 654,38+ 130,08
Sezaryen 16 1,25 £077
Plas:ent :erllma Vs i 23419 | 0,001%*
Siiresi (dk) Normal Dogum 16 10,44 +1,36
Sezaryen 16 19,23+ 1,53
Plasenta Uzun Capl Yy i 0,125 0,9
(cm)i Normal Dogum 16 19,14+ 2,34
Sezaryen 16 17,03+ 1,54
Plasenta Kisa Capi Yy 10,99 0,33
(cm) Normal Dogum 16 16,38+ 2,16

7= p<0,01, =<0,05
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Tablo 4.22°de yer alan istatistiksel sonuglar bir biitin olarak
degerlendirildiginde normal ve sezaryen seklinde dogum yapan annelerde, dogum
sekline gore kord uzunlugu (cm), plasenta ayrilma siiresi (dk), arka fontonellere (cm)
gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark (p<0,05, Hy Red, H; Kabul)
bulunurken diger degiskenlerde anne dogum sekline gore elde edilen ortalamalar
arasinda ki fark anlamli bulunmadi (p>0,05, Ho Kabul, H; Red).

4.3. Korealasyon Analizi Sonuglar

Tablo 4.3.1. Anne Yasina Ait Verilerin Dogum Sekline Gore Korelasyon

Analizi Sonug¢lar1 Tablosu

Degiskenler Dogum Sekli N re p
Bebek Kilosu (kg) Sezaryen 16 -0,463 0,071
Normal 16 0,214 0,427
Beden Kitle indeksi (kg) Sezaryen 16 0,038 0,256
Normal 16 0,135 0,617
Bebek Bas Cevresi (cm) Sezaryen 16 -0,277 0,298
Normal 16 0,44 0,088
Abortus Sayisi (adet) Sezaryen 16 0,302 0,256
Normal 16 -0,08 0,767
Canli Dogum Sayisi (adet) Sezaryen 16 0,378 0,149
Normal 16 0,385 0,14
Gravida (adet) Sezaryen 16 0,464 0,07
Normal 16 0,427 0,099
ilk Evlilik Yasi Sezaryen 16 0,638** 0,007
Normal 16 0,618* 0,011
Plasenta Agirhgi (kg) Sezaryen 16 -0,294 0,268
Normal 16 0,127 0,638
Gestasyon Yagsi Sezaryen 16 0,643** 0,007
Normal 16 0,601* 0,014
Plasenta Ayrilig Siiresi (dk) Sezaryen 16 0,127 0,64
Normal 16 0,127 0,638

rs= Pearson korelasyon kat sayisi
= p<0,01, =<0,05

Anne yasimin her iki grup i¢in yapilan korelasyon analizinde Tablo 4.3.1.°de

elde edilen istatistiksel sonuglar1 agagidaki sekilde 6zetlemek miimkiindiir:
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Ik evlilik yasi ile anne yasi arasinda sezaryen dogumlarda giiclii pozitif
yonde bir iliski mevcuttur ( r=0,638**, p<0,01), ilk evlilik yas1 ile anne yasi
arasinda normal dogumda pozitif yonde gii¢lii korelasyon saptandi (rs=0,618**,
p<0,01). ilk evlilik yas1 ile gestasyon yas1 arasinda sezaryen dogumda giiclii pozitif
yonde bir iliski mevcut iken (rs=0,643**, p<0,01), normal dogum yapan annelerin
yasi arttikga gestasyon yasinin da arttigi gozlemlendi (rs=0,601*, p<0,05). Bunlar
disinda Tablo 4.3.1°de verilen diger degiskenler ve anne yasi arasinda anlamli bir

iliski bulunmadi (p>0,05).

Tablo 4.3.2. Anne BKi’sine Ait Verilerin Dogum Sekline Gére Korelasyon

Analizi Sonuclar1 Tablosu

Degiskenler Dogum Sekli N rs p

Bebek Kilosu (kg) Sezaryen 16 -0,01 0,97
Normal 16 0,232 0,387
Apgar Skoru (1.dk) Sezaryen 16 0,258 0,335
Normal 16 0,404 0,093

Bebek Bas Cevresi (cm) Sezaryen 16 0,277 0,3
Normal 16 0,109 0,688
Plasenta Kalinhgi (cm) Sezaryen 16 -0,110 0,685
Normal 16 -0,739** 0,001
Plasenta Alani (birim?) Sezaryen 16 -0,015 0,956
Normal 16 0,346 0,189
Gravida (adet) Sezaryen 16 0,165 0,542
Normal 16 -0,226 0,401
i1k Evlilik Yas1 Sezaryen 16 -0,402 0,879
Normal 16 0,229 0,393
Plasenta Agirhg: (kg) Sezaryen 16 -0,229 0,4

Normal 16 0,238 0,376
Gestasyon Yasi Sezaryen 16 0,075 0,783
Normal 16 0,2 0,458
Plasenta Ayrilis Siiresi (dk) Sezaryen 16 -0,404 0,121

Normal 16 -0,13 0,63

rs= Pearson korelasyon kat sayisi
= p<0,01, =<0,05

Anne BKI °‘sini her iki grup igin yapilan korelasyon analizinde Tablo

4.3.2.°de elde edilen istatistiksel sonuglar1 agagidaki sekilde 6zetlemek miimkiindiir:
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BKI ile Plasenta kalinlig1 arasinda normal dogumlarda negatif yonde giiclii

bir iliski mevcuttur. BKI (kg) arttikca plasenta kalnligi (cm) azalmaktadir ( rs=-

0,739**, p<0,01), Tablo 4.3.2°de verilen diger degiskenler ve anne BK1’si arasinda anlamli

bir iliski bulunmadi1 (p>0,05) .

Tablo 4.3.3. Yenidogana ve Plasentaya Ait Verilerin Dogum Sekline Gore

Korelasyon Analizi Sonuclar1 Tablosu

Degiskenler Dogum Sekli N r P
Sezaryen 16 0,739** 0,001
Bebek Kilosu (kg)-Plasenta Agirligi(kg) Y ——
Normal 16 0,309 0,244
Bebek Bas Cevresi (cm)-Plasenta Kisa Sezaryen 16 0,223 0,405
¢api (cm) Normal 16 0,45 0,08
Sezaryen 16 0,147 0,586
Kord Kalinhgi (cm) — Apgar Skoru (5.dk) 2y
Normal 16 0,084 0,758
Sezaryen 16 -0,079 0,77
Kord Uzunlugu (cm)-Apgar Skoru (5. dk) el
Normal 16 -0,354 0,179
Sezaryen 16 0,537* 0,032
Bebek Bas cevresi(cm)-Bebek Kilosu( kg) Y =
Normal 16 0,496 0,051
Bebek Bas Cevresi (cm)-Plasenta Agirlig Sezaryen 16 0,335 0,205
(kg) Normal 16 0,144 0,596
Sezaryen 16 0,512* 0,043
Bebek Boyu (cm)-Plasenta Uzun Cap (cm) i =
Normal 16 0,32 0,227
Sezaryen 16 0,514 0,041
Bebek Boyu (cm)-Plasenta Alan (cm) el
Normal 16 0,238 0,374
Sezaryen 16 0,553* 0,026
Bebek Boyu(cm)-Plasenta Cevre (cm) L =
Normal 16 0,132 0,625
Sezaryen 16 0,525* 0,037
Kord Kalinligi(cm)-Plasenta Kisa Cap(cm
nhigi(cm) 'sa Cap(cm) Normal 16 -0,116 0,669
Kord Kalinligi (cm) -Plasenta Ayrilma Sezaryen 16 0,568* 0,022
Suresi (dk) Normal 16 0,111 0,684
Sezaryen 16 0,258 0,335
Bebek Kilosu(cm) — Gravida (adet) el
Normal 16 0,263 0,324
Bebek Bas Cevresi(cm) -Plasenta Sezaryen 16 0,335 0,205
Agirhigi(kg) Normal 16 0,144 0,596
Kord Uzunlugu (cm)-Plasenta Ayrilma Sezaryen 16 -0,351 0,183
Suresi (dk) Normal 16 -0,303 0,684
Sezaryen 16 0,48 0,06
Bebek Boyu (cm)- Plasenta Kisa Cap (cm) i .
Normal 16 0,552 0,027
Plasenta Kisa Cap (Genislik) (cm)-On Sezaryen 16 0,652* 0,006
Fontonel Genisligi (cm) Normal 16 -0,174 0,52
Plasenta Uzun Cap (Uzunluk (cm))-On Sezaryen 16 0,346 0,189
Fontonel Genisligi(cm) Normal 16 0,815* 0

rs= Pearson korelasyon kat sayisi
= p<0,01, =<0,05
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Yapilan korelasyon analizinde Tablo 4.3.3.’de elde edilen istatistiksel

sonuclar1 agagidaki sekilde 6zetlemek miimkiindiir:

Sezaryen dogumlarda bebek kilosu (kg) arttik¢a plasenta agirliginda (kg) artis
gortiliirken ( rs=0,739**, p<0,01), kontrol grubunda bebek kilosu ile plasenta agirlig
arasinda herhangi bir iligkiye rastlanilmadi (p>0,05). Bebek bas ¢evresi (cm) olgu
grubunda bebek kilosu ile (kg) anlamli pozitif yonde bir iliskiye sahip iken
(rs=0,537*, p<0,05), kontrol grubunda bebek bas ¢evresi ile bebek kilosu arasinda
herhangi bir iliski mevcut degildi (p>0,05). Olgu grubunda bebek boyu (cm) arttik¢a
plasenta uzun c¢apinda (cm) artis tespit edildi ( rs=0,512*, p<0,05) fakat kontrol
grubunda bebek boyu ile plasenta uzunlugu arasinda herhangi bir iliski tespit
edilmedi (p>0,05). Olgu grubunda bebek boyu (cm) ile plasenta ¢evresi arasinda
pozitif yonde bir iliski mevcutken ( 1:=0,553*, p<0,05) kontrol grubunda béyle bir
iliski bulunmadi (p>0,05). Olgu grubunda kord kalinhigi (cm) arttikga plasenta
genisligi (kisa ¢ap) ( rs=0,525*, p<0,05) ve plasenta ayrilma siiresi (dk) artmaktadir
(rs=0,568*, p<0,05). Kontrol grubunda bebek boyu ile (cm), plasenta genisligi (kisa
¢ap) (cm) arasinda pozitif yonde iliski mevcutken ( rs=0,552* p<0,05) olgu
grubunda bebek boyu ile plasenta genisligi arasinda herhangi bir iliskiye
rastlanilmadi (p>0,05). Bebek 6n fontonel genisligi (cm), olgu grubunda plasenta
genigligi (kisa cap) (cm) ile pozitif yonde anlamli bir iligki gosterirken ( rs=0,652%,
p<0,05) kontrol grubunda plasenta uzunlugu (uzun ¢ap) (cm) ile anlamli bir
korelasyona tespit edildi ( rs=0,815*, p<0,05). Bunlar disinda Tablo 4.3.3’de verilen
diger degiskenler arasinda anlamli bir iliski bulunmadi (p>0,05).
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4.4 Histolojik Bulgular

4.4.1.Hemotoksilen-Eosin ve Triple Boyama ile Genel Histolojik Yap1

Plasentanin perifer, merkez ve orta kismindan (perifer ile merkez arasinda
kalan kisim) alinan orneklerle hazirlanan preparatlar mikroskobik olarak incelendi.
H&E ve triple boyama ile plasentada koryon villuslari, kok villuslari, olgunlasmamis
ve terminal villuslar, bag dokusu iceren koryon plagi, amnion ylizey epiteli,
sinsityotrofoblastlar, yiizen koryon villuslari, fetal kapiller endoteli, koryon
frondosum, maternal kan damarlari, desidua bazalis ve desidua hiicreleri, demirleyici
villuslar (koryon plagindan ¢ikarak desiudua bazalise tutunan villuslar), hofbauer
hiicreleri, intervilloz araliklar, fibroblastlar ve fibrin birikimleri gorildii. H&E ve
triple boyama incelemesinde gruplar arasinda histolojik goriinlim agisindan bir

farklilik gozlenmedi.

Resim 4.4.1.1: Kontrol Grubu Plasentasinin Genel Histolojik Goriiniimii. Desidua hiicreleri (gift
yildiz), Maternal yiiz (MY), Intervilloz aralik (¢ift bashkh ok), Vaskiilosinsityal membran (mavi
ok), Fetal yiiz (FY), Terminal villus (kirmzi ok), Mezensimal villus (sar1 yildiz). H&E boyamasi.
Bar: 100pm.
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Resim 4.4.1.3.Kontrol Grubu Plasentas1 Sinsityal Diigtimler Ve Vaskiilarizasyon. Sinsityal Diigiim
(yesil ok), Yiizen terminal villuslar (daire), intervilloz aralik (mavi dortlii ok), Stem Villusta genis

liimenli fetal damar (yildiz), Yaygin Intervilloz Maternal Kan Hiicreleri (sar1 ok). H&E Bar:200um.
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Resim 4.4.1.4. Olgu Grubu Plasentas1 Perifer Kisim. Maternal Yiz (MY), Fetal Yiz (FY). H&E

Bar:200pm.

Resim 4.4.1.5.0lgu Grubu Plasentas1 Maternal Yiizey. Maternal Damar (yildiz), desidual stroma (gift

desidulize hiicreler (0k). H&E Bar:100pum

bash ok),
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Resim 4.4.1.6. Kontrol Grubu Plaesentas: Maternal Yiizey. Maternal Yiiz (MY) H&E Bar:200pm
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Resim 4.4.1.7 Kontrol Grubu Plasentasi Fetal Yiizey Dokusu. Fetal Endotel (ok). Terminal Villuslar
(kirmiz1 yildiz).Fetal Damarlar (ok baglayicisi). Villus Stromasi (beyaz yildiz).Triple Boyama
Bar:200pm.
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Resim4.4.1.8.0lgu Grubu Maternal Yiizey Dokusu Desidua Hiicreleri. Desidua Hiicreleri (0k). Triple
Boyama Bar:100pm.

Resim 4.4.1.9.0lgu Grubu Plasentas1 Fetal Kisim. Vaskilosinsityal Membran (sar1 ok), Terminal

Villuslar (siyah ok) Triple Boyama Bar:200um.
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Resim 4.4.1.10.indiiksiyonlu Olgu Grubu Plasentasi. Fetal damarin bazal membraninda fibrin birikimi
(kalin ok),Villus Bag Dokusu (yildiz). Triple Boyama Bar:200pum.

Resim 4.4.1.11.Indiiksiyonlu Kontrol Grubu Plasentasi. intervilloz aralikta maternal kan

(ok) Triple Boyama Bar:200um.



58

4.4.2 PAS Boyama Bulgulari ile Genel Histolojik Yap1

Trofoblastlarin stoplazmalarinda asidik ve nétral maddelerin az oldugu

goriildli. Asitik maddelere bazal membran ve dev hiicrelerin stoplazmasinda da

rastlandi.

Resim 4.4.2.1 Olgu Grubu Plasentas1 Villus Yapist. Sinsiyotrofoblast PAS(+) ( siyah ok), Stromal
Fibroz yap1 (kirmizi ok). PAS Boyama. Bar:200pum.

Resim 4.4.2.2. Kontrol Grubu Plasentas1 Villus Yapisi. Sinsiyotrofoblast PAS(+) ( siyah ok),
Stromal Fibroz yap1 (kirmizi ok). PAS Boyama. Bar:200pum.
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16.

Sekil 3.Plasenta Kord insersiyonlar

Toplanan plasentalarda umblikal kordlar giris yerine gore siniflandirildiginda
32 adet plasentadan kontol grubunun bir kisminda (1, 2,5, 7, 8, 9, 10, 11, 12, 14, 15)
insersiyo marjinalis, bir kisminda ise (3, 4, 6, 16) insersiyo sentralis goriildii. Olgu
grubunda ise ayni sekilde bir kisminda (5, 14, 15, 16) marjinal yerlesme, diger
plasentalarda ise (1, 2, 3, 4, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12, 13) sentral yerlesme goriildii (Sekil
3).

Dogumdan hemen sonra plasentada ve umbilikal kordda yapilan morfolojik
gozlemlerde olgu grubuna ait 15 ve 12 numarali plasentada umblikal kordda 2 adet
diigim tespit edildi. Bunun disunda kalan 6rneklerin hi¢ birinde diiglime rastlanmadi.
Digiim tespit edilen plasentalara sahip bebeklerin 1. ve 5. dk. daki apgar skorlar1 4-8
arasinda oldugu kayit edildi. Bu plasentalardan hazirlanan preparatlarda morfolojik

acidan diger plasentalar ile bir fark olmadigi tespit edildi.
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Isik mikroskopu altinda intervilloz aralikta eritrosit hiicrelerinin, yer yer
sinsityal diiglim ve kopriilerin, dev hiicrelerin varligindan séz edilebilir. Ayrica
merkezden alinan Orneklerle hazirlanan preparatlarda umbilikal korda ait arter ve
vene rastlandi. Myometriuma yakin olan bolgelerde uterus bezleri gorildii.
Sinsityotrofoblastlarin ¢ekirdeklerinin koyu boyandigi ve hiicre sinirlarinin belirgin
olmadigi, ayn1 sekilde desidua hiicre ¢ekirdeginin de koyu boyandig: fakat oval bir

sekilde hiicre duvar1 siirlarinin belirgin oldugu goriildi.
4.4.3.0ksitosin Reseptorii Immiinoreaktivitesi

Plasentanin desidua hiicrelerinde giiclii, koryon villuslarinda orta, damar
endotelinde gii¢li, sitotrofoblast hiicrelerinde zayif ayrica desidua stromasinda zayif
diffiiz oksitosin reseptorii immiinoreaktivitesi goriildii (Resim 4.5.3.1. ve 4.5.3.2).
Fetal kisimdaki immiinoreaktivitenin sinsityotrofoblastlarin etrafinda neredeyse hic
olmadigi tespit edildi. Sezaryen ve normal dogum gruplarinin her ikisinde de desidua
hiicrelerinde giicli immunoreaktivite goriilirken villuslarin stromasinda normal
dogum grubunda orta sezaryen dogum grubunda zayif boyama goriildii (Resim

4.4.3.3 ve Resim 4.4.3.4).

Negatif kontrol amagl primer antikor asamasi atlatilarak yapilan boyamada
OXTR immunoreaktivitesinin spesifikligi test edildi. Negatif kontrol hem kontrol
hem olgu grubu i¢in yapildi (Resim 4.4.3.7 ve Resim 4.4.3.8)
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Resim 4.4.3.1.Kontrol Grubu Plasentas1 Desidua Hiicreleri OXTR immiinoreaksiyonu .Desidua
Hiicrelerinde Giiclii OXTR ‘ii Immiinoreaksiyonu(ok) Bar:100pum

Resim 4.4.3.2. Olgu Grubu Plasentas1 Desidua Hiicreleri. Desidua hiicrelerinde kuvvetli OXTR
immiinoreaksiyonu (0K) Sinsityal kopriilerde negatif (-) OXTR’i reaksiyonu (daire). Bar:100pm



Resim 4.4.3.3. Kontrol (Normal Dogum) Grubu Plasentasi Villus Stromasinda Yogun Oksitosin
Reseptorii Aktivitesi. Villus Stromasinda Yogun OXTR’i immiinoreaksiyonu (kirmmzi oklar).
Sinsityotrofoblast Hiicrelerinde Negatif(-) Reaksiyon (siyah oklar). Fetal Kapiller Endotelinde
Giiclii Reaksiyon (Mavi Kalin Ok) Bar:100um

Resim 4.4.3.4.0lgu (Sezaryen Dogum) Grubu Plasentast Villus Stromasinda Zayif OXTR’i
Immiinoreaksiyonu. Intermediate villus stromasinda zayif immiinoreaksiyon (siyah ok). Sinsital
digiimlerde negatif (-) reaksiyon (kirmmzi oklar). Bar:100um
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Resim 4.4.3.5.Kontrol GrubuNegatif Kontrol Bar:200um

Resim 4.4.3.6.0lgu Grubu Negatif Kontrol Bar:200pum
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5.TARTISMA

Salafia ve ark. 2010, olgun bir plasentanin disk seklide ve ¢ap1 yaklasik 22
cm oldugunu bidirmislerdir. Gordon ve ark. 2007, diskin fetal yiizeyinin sinirlarini
koryonik plak ve umbilikal kord olusturdugunu belirtmistir. Burton ve ark. 2016,
maternal kisimda koryonik plakaya uzanan bazal plaka ve lobiile seklinde septalarla
ayrilan kotiledonlardan, villus agacindan ve fetal damar endotellerinden sinsityal
memrana yaklastigindan bahsetmistir.  Calismamizda 151k mikroskopu altinda
terminal villuslarda kok villuslara oranla daha ¢ok vaskiilarizasyona ve damar
endotelinin ¢ok daha fazla sinsityal membrana yaklastigi gozlemlendi ( Resim

4.4.13).

Roseboom ve ark. 2011, miadinda bir plasentanin biiyiikligiiniin hamilelik
boyunca alinan kalorilerle iliskili oldugunu bildiren bir rapor yayinlamislardir. Anne
BK1 ile pozitif iliski saptayan ¢alismalarda bulunmaktadir (Wallece ve ark.2012).
Kilolu annelerin plasentalarinin biiyiikliigiiniin artacagini1 bidirmislerdir (Wallece ve
ark.2014). Suudi Arabistan gibi oru¢ tutmanin resmi olarak zorunlu oldugu tilkelerde
hamilelikte oru¢ tutan annelerin plasentalarinin daha kiigiik oldugu tespit edilmistir
(Alwasel ve ark. 2010, Alwasel ve ark. 2013). Yaptigimiz ¢aligmada anne BKI’si
ile plasenta alani, agirlig1 ve genisligi arasinda anlamli bir iliskiye rastlanilmazken
sadece normal dogumlarda plasenta kalinlig1 (cm) ile anlamli bir iligki tespit edildi

(Tablo 4.3.2)

Eriksson ve ark. 2012, Alwasel ve ark. 2013, yapmis olduklar
caligmalarda plasentanin en uzun boyu ile ona dik olarak oOlciilen genisliginin fetal
biiyiime ve postnatal hastaliklarla bagimsiz korelasyona sahip oldugunu ancak anne
boyu ve kilosu ile (1,60>) plasenta genisligi arasinda iligki oldugu sonucuna
ulagsmislardir. Bu ¢alismada ise sezaryen grupta bebek kilosu ile plasenta agirlig
arasinda (p<0,01) giiclii, pozitif bir iliski oldugu, bebek bas cevresi ile plasenta
genisligi (kisa ¢ap) arasinda korelasyon olmadigi (p >0,05) sonucuna ulasildi.Bunun
yaninda sezeryan grubunda bebek boyu ile plasentanin uzun gapi arasinda,
normal dogum grubunda ise bebek boyu ile plasenta kisa capi arasinda anlamli

pozitif yonde bir ilski (p <0,05) tespit edildi (Tablo 4.3.3).
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Yapilan bir ¢alismada maternal kilo ile plasenta agirlig1 arasinda anlamli bir
korelasyona ulasilmistir (Eriksoon ve ark. 2011). Barker ve ark.2010, plasentanin
ylizey alan1 ne kadar artarsa bebek dogum kilosunun o kadar artacagini bildiren bir
rapor yaymlamislardir. Calismamizda plasenta c¢evresi ile bebek boyu arasinda
sezaryen grupta istatistiksel diizeyde pozitif yonde anlamli bir ilski bulundu (Tablo
4.4.3). Newbern ve Freemark 2011, calismalarinda anne kilosunun annenin
beslenmesi ve plasental boyut ile kronik rahatsizliklari tahmin etmede bir
kombinasyon olusturdugunu belirtmislerdir. Yapmis oldugumuz calismada anneye
ait BKI degerleri ile plasental uzun-kisa ¢ap ve plasenta agirlig1 arasinda anlamli bir

korelasyon saptanmadi (Tablo 4.3.2 ve Tablo 4.3.3).

Pathak ve ark. 2010, 861 gebenin plasentalarinda yapmis oldugu ¢alismada
plasenta kord yerlesiminin merkez dis1 oldugu ve plasenta seklinin eksentrik yapida
oldugunu ileri siirmiiglerdir. Bu ¢alismada ise 32 plasentada yaptigimiz gézlemlerde
kordun %21,9’unun merkez, %78,1’inin ise perifere yerlestigi plasenta seklinin

diskoidal yapida oldugu gortldi (Sekil 3).

irtegiin ve ark. 2016, trofoblast hiicreleri sitotrofoblast, sinsiyotrofoblast,
intermediate trofoblastlar olmak iizere 3 ¢esidinden bahsetmislerdir. Ayrica
villuslarin dis tabakasii sinsityotrofoblastlarin i¢ tabakasini ise sitotrofoblastlarin
olusturduguna deginmislerdir. Calismamizda da villuslar1 ¢evreleyen hiicre
tabakasindan sitotrofoblast hiicrelerinin icte sinsityotrofoblastlarin dista yer aldig1 ve
elde edilen mikroskobik ve makroskopik bilgilerin literatiirle uyumlu oldugu
gortildii ( Resim 4.4.1.1).

Veerbeek ve ark 2014, yapmis olduklar1 ¢alismada plasentada sinsityal
diigiimlere rastladiklarini bidirmislerdir. Mirthe ve ark 2018, ¢alismalarinda
plasentada sinsityal digimlere deginmislerdir. Bu c¢alismadan elde edilen
preparatlarda her iki grupta da sinsityal diigiimlere rastlanmis olup sinsityal
diigtimlerin gortiniimii agisindan gruplar arasinda bir farklilik tespit edilmedi (Resim

4.4.1.3).

Sornes 2000, 216 olgu iizerinde yapmis oldugu calismada gobek kordonu

diigiimlerinin kord boyu ve kalinligi ile iligkisini arastirmigtir. Arastirma
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sonuglarinda gobek kord diigiimlerinin gestasyon yasinin biyiikligi ve kord
uzunlugu ile iliskisini bulmasinin yani sira 10 kat daha fazla fetal 6liim olasig1
oldugunun ve bu durum gergeklesmezse kord diiglimii ile dogan yenidoganin apgar
skorlamasinin, diger yeni doganlarla ayni oranda oldugunu bildiren bir rapor
yaymlamistir. Calismamizda 2 adet kord diigiimiine rastlanildi ve bu kordlarin ait
oldugu yenidoganlarin apgar skorlarinin diger bebeklerle benzer (4-8) oldugu

goriildil.

Irtegiin ve ark. 2016, preeklempti ve normotensif bireylerin plasentalarin
karsilagtirarak yapmis oldugu calismada normotansif plasentalarda parsiyel veya
total tromboz ve villus kapillerinde konjesyona rastlanmadigi bulgusuna ulasmistir.
Olgu ve konrol grubumuzda ki normotansif plasentalarinda tromboz ve konjesyona

rastlanmadi.

Puisman-Pijlman ve ark. 2013, oksitosin sistemlerinin  erken
gelismemesinin diger sistemleri de etkileyecegine deginmislerdir. lyi bir sekilde ve
erken donemde gelisen oksitosin sisteminin yavrularda kaygiyi, stresi ve immiin
yanitlar1 azaltarak eriskin donemdeki stresorlere ve bagimlilik tirtinlerine (ilag) kars:
bazal seviyede ki azalma sayesinde dogrudan ya da dolayli bir sekilde
duyarhiliklarinin azalacagini bildirmislerdir. Sezaryende OXTR
immunoreaktivitesinin azalmasinin oksitosin sistemini etkileyecegini ve bu
bulgumuzun sezaryen ile dogan yavrularda kaygiyi, stresi ve immiin yanitlar

azaltabilecegi diisiiniilmiistiir (Resim 4.4.3.4).

Lee ve ark.2007, dogum oncesi gebeligin son haftasinda strese maruz
birakilan siganlarla yapmis olduklar1 calismada, erkek yavrularda merkezi
amigdalada oksitosin reseptorii baglanma diizeylerinin arttigin1 gézlemlemislerdir.
Feldman ve ark.2010, insanlarda anne-bebek baglanmasinin tam olarak
gerceklestigi  bebekler ile baglanmanin gerceklesmedigi bebeklerin  tiikiiriik
salgilarinda ki oksitosin seviyelerini karsilastirmis ve baglanmanin gergeklestigi
grupta tiikiiriik salgisindaki  oksitosin  seviyesinin  daha fazla oldugunu
raporlamiglardir. Ayrica bu bebeklerin ileride sosyal olarak daha aktif olduklarini
bildiren ¢aligmalar da bulunmaktadir (Tops ve ark.2014). Saglikli eriskin erkekler

tizerinde yapilan bagka bir ¢alismada erken yasam stresinin diisiik oksitosin diizeyleri
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ile bir baglantis1 oldugunu bildirilmislerdir (Opacka-Juffry ve Mohiyeddini 2011).
Veenema ve ark.2012, kemirgenlerde erken yasamda ki ¢esitli etmenlerin oksitosin
ve vazopressin dagilimina etkisini konu aldiklar1 ¢aligmalarinda ortam kalitesinin
oksitosin reseptOrii ve vazopressin la reseptOriiniin baglanmasini etkiledigini
belirtmislerdir. Calismamaizda sezaryen grupta OXTR immunoreaktivtesinin normal
dogum grubuna gore az oldugu goriildi. Bu durumun literatiirlerde bahsedilen
oksitosinin diisiik seviyelerinin doguracagi sonuglar bakimindan dikkate alinmasi

gerektigini diisiinmekteyiz (Resim 4.4.3.3 ve Resim 4.4.3.4).

Kumsta ve ark. 2013, OXTR’nin epigenetik degisikliklerle, davranislart
yasam boyu etkileyebilecegini 6ne stirmiistiir. Branchi ve ark. 2012, fareler
lizerinde yapmis olduklari calismada sigan yuvalarinda akran etkilesimine maruz
kalmis farelerin amigdalasinda oksitosin reseptorii oranlarinin daha fazla oldugu

bildirmislerdir.

Szukiewicz ve ark. 2015, yapmis olduklari ¢alismada plasentanin uterusa
yakin olan maternal ylizeyindeki trofoblast hiicrelerinde OXTR’niin yogunlugunu
arttigini, ayrica  plasentanin  periferinde = merkezine oranla OXTR’i
immiinoreaksiyonunun daha fazla oldugunu bildirmislerdir. Yapilan bu g¢alismalar
1s18inda, OXTR’lU agisinda normal dogum ve sezaryen dogum arasinda ayni
bolgelerde farkli derecelerde OXTR’lG immiinoreaksiyonuna rastlanildi. Uterusa
yakin olan maternal kisminda bulunan desidua hiicrelerinde ve villus stromasinda
OXTR’li immiinoreaksiyonunun normal dogumda daha fazla oldugu tespit edildi

(Resim 4.4.3.1 ve Resim 4.4.3.2).
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6.SONUC

Normal dogum plasentalarinda fetal endotel hiicreleri ve fetal kapilleri ile
villus stromasinda sezaryan dogum plesantalarina goére daha giicli OXTR
immiinoreaktivitesi gozlemlendi. Oksitosin mekanizmalarinin gelisimin erken
donemlerindeki seviyelerinin fetiis ve yenidogan1 uzun vadede yani eriskin donem
icin biiylik 6nem arz ettigi bilinmektedir. OXTR’niin vajinal yol ile dogum yapmis
kadinlarin plasentalarinda daha fazla goriilmesi, dogum seklinin yenidoganin uyum
siirecini, sosyal adaptasyonunu ve anne-bebek baglanmasini etkiledigini
diisiindiirmektedir. Sezaryen grup plasentalarinda OXTR immunoreaktivitesinin daha
az olmasi sezaryen endikasyonlar1 disindaki durumlarda sezaryen dogumlardan
kaginilmasi gerektigini de diisiindiirmektedir. Desidua hiicrelerinde (maternal
kisimda) her iki grupta da gii¢lit OXTR immiinoreaktivitesinin gériilmesi villuslarda
normal dogum plasentalarinda reaksiyonun daha giiclii olmasi oksitosinin yavru ile

etkilesiminde daha ¢ok plasentanin fetal kisminin rol aldigini diisiindiirmektedir.

Gelisimin biitlin asamalarinda meydana gelen degisimlerden plasentanin
etkilendigi goz onitine alindiginda sadece dogum ile ilgili verilen yetersiz oldugu,
plasentanin daha iyi anlasilmasi agisindan annelerin uzun vadede ki beslenme
durumu, ¢evresel stresorlerden etkilenmesi, dogum oncesi anemnezlerinin plasental
gelisimle bir biitiin halinde ele alinabilmesi i¢in ebe-hemsirelerin de dahil oldugu
multidsipliner aragtirmalara ihtiya¢ vardir. Ebe-hemsirelerin sadece gebelik sirasinda
degil annenin gebelik ve dogum sonrasi tiim asamalarinda etkin rol aldigi,
uygulmalarda bulunduklari, izlem yaptiklari, dogumlarda primer olarak gorev
aldiklar1 g6z Oniinde  bulunduruldugunda  ozellikle ebelik  linsansiistii
programramlarinda plasentanin halen arastirlmaya deger gecici ama 6nemli bir organ

oldugu asikardir.

Sonug olarak, plasenta en az anlagilmis ve en az arastirilmis bakire bir organ
olmasi ve plasentanin gecici bir organ olmasi onu degersizlestirmemelidir. Ciinkii
bireyin insaa edildigi gelisim donemlerinin en temelinde yer alan 6nemli bir yap1

olan plasentanin kolay elde edilebilir olmasi ve etik agidan girisimsel islemlerin
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yapilmamas1 ve yavru ile ilgili bilgi vermesi nedeniyle bu organin her yoniiyle
arastirmalara konu edilmesi ayrica plasenta patolojisinin incelenmesinin her dogum

icin rutinlestirilmesi gerektigi diistiniilmektedir.
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(Etik Kurul Baskanhgs)

Say1  : 80576354-050-00/ 120 29/05/2019
Konu : Etik Kunuil Degerlendirmesi

Saym; Dr. Ogr. Uyesi Seyit Ali BINGOL
Kafkas Universitesi Tip Fakiiltesi

“Sezeryan ve Normal Dogum Yapmus Kadmlardan Elde Edilen
Plesentalarda Oksitosin Reseptbrii Immiinoreaktivitesinin Karsilagtulmas:” adlt
calismamza ait dilekgeniz Kafkas Universitesi Tip Fakiiltesi Ktik Kurulu komisyonunca
29.05.2019 tarih ve 07 numarali oturumda incelenmis ve Etik Kurul yénergesindeki
sartlara uygun oldugu sonucuna vanlmistir,

Bilgilerinize rica ederim.

Eki: 1 Adet Yonetim Kurulu Karart
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EK-2

. Kafkas UniversitesiGirisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik KuruluBilgilendirilmis
Goniilli Olur Belgesi Kontrol Grubu

KAFKAS UNIVERSITESI
GIRISIMSEL OLMAYAN KLiNiK ARASTIRMALAR ETiK KURULU
BILGILENDIRILMiS GONULLU OLUR BELGESI
(Saghkl kontrol grubu i¢in)

Dr.Ogr.Uyesi Seyit Ali Bingd1’iin sorumlu arastirmacis1 oldugu, “Sezaryen ve
normal dogum yapmis kadinlardan elde edilen plesentalarda oksitosin reseptorii
immunoreaktivitesinin  karsilastirilmas1”  isimli  bir  arastirma  yapilmasi
planlanmaktadir.

Calismanin amaci, sezaryen ve normal dogum yapmis kadinlardan elde edilen
plesentalarda oksitosin reseptdrii immunoreaktivitesinin karsilastirmasidir.

Bu calismanin bilimsel olarak yiiriitiilebilmesi i¢in, aragtirmaya katilan sezaryen
veya normal dogum yapmis kisilerden, plasenta alinmasi gereksinim vardir. Bu
sayede, sezaryenla alinan plasentalarin verileri, normal dogumla alinan

plasentalarlarin verileri ile karsilastirilabilecektir.

Bu calismaya, “saghkl kontrol grubu” olarak katilmay1 kabul ederseniz, sizden
istenen tek sey, dogum sonrasinda tibbi atik olarak atilacak plasentanizin
calismamizda kullanilmasina izin vermenizdir. Ayrica bu ¢alismanin saglikli

yiirliyebilmesi i¢in sadece size soracagimiz sorulari cevaplamaniz yeterlidir.

Vereceginiz plasentada, oksitosin reseptorii immunoreaktivitesi arastirilacaktir
ve islem laboratuar analizinden ibarettir. Arastiriciniz sizden elde edilen sonuglari,
arastirmay1 ve istatistiksel analizleri yiriitmek i¢in kullanacaktir ancak kimliginiz

gizli tutulacaktir.

Bu calismada yer alip almamak tamamen size baghdir. Eger katilmaya karar

verirseniz bu yazili bilgilendirilmis olur formu imzalamaniz i¢in size verilecektir.
(Katilimcinin Beyani)

Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalinda, Dr. Ogrt. Uyesi Seyit Ali BINGOL
tarafindan tibbi bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukaridaki

bilgiler bana aktarildi ve ilgili metni okudum. Bu kosullarla “saglikli kontrol grubu”
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olarak, dogumum sonrasinda tibb1 atik olarak atilacak plasentamin kullanilmasini ve

sorular1 cevaplama islemini kabul ediyorum.

Bu formun imzal1 bir kopyas1 bana verilecektir.

Katilimcr:
Adi, soyadi:
Adres:

Tel:

Imza:

Tarih:

Katilimea ile goriisen arastiric::

Adi soyadi, unvani:
Adres:

Tel:

Imza:

Tarih:
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EK-3. Kafkas Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
Bilgilendirilmis Goniillii Olur Belgesi Olgu Grubu

KAFKAS UNIVERSITESI
GIRISIMSEL OLMAYAN KLINiK ARASTIRMALAR ETiK KURULU
BILGILENDIRILMi$ GONULLU OLUR BELGESI

(Saghkh olgu grubu igin)

Dr.Ogr.Uyesi Seyit Ali Bingd!’'iin sorumlu arastirmacisi oldugu, “Sezaryen ve normal
dogum vyapmis kadinlardan elde edilen plesentalarda oksitosin  reseptori

immunoreaktivitesinin karsilastiriimasi” isimli bir arastirma yapilmasi planlanmaktadir.

Calismanin amaci, sezaryen ve normal dogum yapmis kadinlardan elde edilen

plesentalarda oksitosin reseptori immunoreaktivitesinin karsilastirmasidir.

Bu calismanin bilimsel olarak yiritilebilmesi icin, arastirmaya katilan sezaryen veya
normal dogum yapmis kisilerden, plasenta alinmasi gereksinim vardir. Bu sayede,
sezaryenla alinan plasentalarin verileri, normal dogumla alinan plasentalarlarin verileri ile

karsilastirilabilecektir.

Bu calismaya, “saghkh olgu grubu” olarak katilmayi kabul ederseniz, sizden istenen
tek sey, sezaryenla dogum sonrasinda tibbi atik olarak atilacak plasentanizin ¢alismamizda
kullanilmasina izin vermenizdir. Ayrica bu ¢alismanin saglikh yiriyebilmesi icin sadece size

soracagimiz sorulari cevaplamaniz yeterlidir.

Vereceginiz plasentada, oksitosin reseptorli immunoreaktivitesi arastirilacaktir ve
islem laboratuar analizinden ibarettir. Arastiriciniz sizden elde edilen sonuglari, arastirmayi

ve istatistiksel analizleri ylritmek icin kullanacaktir ancak kimliginiz gizli tutulacaktir.

Bu calismada yer alip almamak tamamen size baglidir. Eger katilmaya karar

verirseniz bu yazih bilgilendirilmis olur formu imzalamaniz i¢in size verilecektir.

(Katilimcinin Beyani)
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Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalinda, Dr. Ogrt. Uyesi Seyit Ali BINGOL
tarafindan tibbi bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukaridaki bilgiler
bana aktarildi ve ilgili metni okudum. Bu kosullarla “saglkli olgu grubu” olarak, dogumum
sonrasinda tibbi atik olarak atilacak plasentamin kullaniimasini ve sorulari cevaplama

islemini kabul ediyorum.
Bu formun imzali bir kopyasi bana verilecektir.
Katilimci:
Adi, soyadi:
Adres:
Tel:
imza:
Tarih:

Katilimci ile gériisen arastirici:

Adi soyadi, unvani:
Tel:
imza:

Tarih:
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9.0ZGECMIS
01.01.1995 Kars dogumluyum. 30.07.2012 tarihinde Kars Faik-

Fikriye Tolunogullar1 Saglik Meslek Lisesinden Hemsire {invani ile mezun
oldum.Ayn1 yil Selim Devlet hastanesinde hemsire olarak goreve
basladim.Gérevime devam ederken Mugla Sitki Kogman Universitesi
Hemsirelik  Saglik Bilimleri Fakiiltesi boliimiinde lisans 6grenimime
basladim ve 13.06.2016 tarihinde yatay gecis yaparak geldigim Kafkas
Universitesi Saglik Bilimleri Fakiltesinden mezun oldum.2016 Sonbahar

donemi yiiksek lisans programina baslayarak 6grenimimi devam ettirdim.






