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Genetik Amach Amniyosentez Uygulanan 183 Olgunun Prospektif Analizi

Prospective Analysis of 183 Cases Who Under Go For Amniocentesis of Genetic

Mahmut Erdemoglu, Ahmet Kale

OZET

Yiiksek riskli gebeliklerde fetal kromozom analizi sonuglarinin
incelenmensi amacwyla, Dicle Universitesinde Ocak 2004-Aralik 2005
tarihleri arasinda aminosente; yapian 183 olgu degerlendirildi.
Amniosentez serisinde endikasyonlarin biiyiik cogunlugunu pozitif iiclii test
ve ileri yas olgulari olusturdu. Bu endikasyonlarda % 4.91 oraninda fetal
kromozom anomalisine rastlandi. Tek girisimlerdeki basari oramt %97.2
olarak saptandi. Girisimlere baglh olarak herhangi bir komlikasyon
izlenmedi. Sonu¢ olarak amniosentez modern perinatolojide emniyetli ve
uygulanmasi kolay bir prenatal tani ve tedavi yontemidir.

Anahtar Kelimeler: Amniosentez, Uglii Test, Down Sendromu

Karyotyping
SUMMARY

The aim of this study was to evaluate the results of 183 aminocentesis
cases for chromosomal analysis in high risk pregnant patients which were
performed in our clinic during 2004 and 2005. Amniocentesis procedure
was performed mainly for, positive triple screening test and advanced
maternal age . Fetal chromosomal anomaly ratio was 4.91%. The invasive
procedure success rate was %97.2 for the first time. The complication was
not seen to the procedure. Amniocentesis is a safe and easily performed
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prenatal diagnosis and treatment method in modern perinatology.

Key Words: Amniocentesis, Triple Test, Down Syndrome

GIRIS

Konjenital hastaliklar halen tiim diinyada
tibbi, sosyal, ve ekonomik yonden 6nemli bir
problemdir. Giinlimiizdeki biyokimyasal ve
sitogenetik  yontemdeki hizli  gelismeler,
ultrasonografi  teknolojisindeki  gelismeler
sonucunda, ilk trimester tarama testleri (nukal
translusensi, free B-hCG, PAPP-A) ve ikinci
trimester tarama testleri (li¢lii ve dortlii tarama
testleri) gibi prenatal taniya yonelik tarama
testlerinin kullaniminin artimi ile daha fazla
oranda fetal kromozomal anomalinin tanisi
miimkiin hale gelmistir (1).

Fetal kromozomal anomali acisindan risk
altinda olan gebelerde kesin tan1 konulabilmesi
icin ilk trimesterde CVS (koryon villus
orneklemesi) ve erken amniyosentez (11-14.
haftalarda), ikinci trimesterde amniyosentez
veya daha ileri haftalarda kordosentez gibi
invazif prenatal tani yontemleri uygulanabil-
mektedir. Bu yontemlerden CVS, yapilmasi

icin daha fazla deneyim gerektirmesi, isleme
bagh fetal kayip oraninin %1-1.5 olmasi ve
ekstremite deformitelerinde One siiriilen artiglar
(2), erken amniyosentez de yiiksek fetal kayip
orani ve fetuslarda bazi postural deformitelerin
olusabilmesi, kordosentezin ise yine daha fazla
deneyim gerektirmesi ve fetal kayip oranlari-
nin yiiksek olabilmesi nedenleriyle klasik
amniyosentez  (15-20. haftalarda yapilan
amniyosentez) halen en sik kullanilan invazif
prenatal tan1 yontemi olma 6zelligini siirdiir-
mektedir (3).

Genetik amach yapilan amniyosentezin
gebelik iizerine olan etkileri ile ilgili olarak
yapilan gesitli aragtirmalarda isleme bagh fetal
kayip, erken membran riiptiirli, yenidoganda
postural ortopedik deformite gelisimi ve Rh
immiinizasyon riskinin artis1 ile ilgili degisik
oranlar bildirilmistir (4,5).
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Amniyosentez igleminin degisik endikasyon-
lar1 mevcuttur bunlar, kromozom analizi
(maternal yasin 35’in iizerinde olmasi, habitiiel
abortus, daha o6nceden kromozomal anomalili
dogum o&ykiisii, eslerde ya da ailede kromozom
anomalisi, ultrasonografide aneuploidi diigiin-
diiren bulgular, pozitif tgli test, nukal
translusenside artis ve maternal anksiyete).

DNA analizi, biyokimyasal testler, fetal
enfeksiyonlar, AFP ve asetilkolin esteraz
diizeyi tayini, fetal durum tayini (Rh

izoimmiinizasyonu, koryoamniyonit ve akciger
matiirasyonu tayini) fetal tedavi amagh
(amniyorediiksiyon,amniyoinflizyon, fetal hipo-
tirodide tiroksin tedavisi, ikiz-ikiz transfiizyon
sendromunda) seklinde 6zetlenebilir (1).

Amniosentez i¢in teknik olarak barsaklarin
uterus ilizerinde lokalize oldugu durum haricin-
de kesin bir kontrendikasyon yoktur. Bununla
birlikte annenin HIV, HBV, HCV gibi viral
ajanlarla enfekte olmasi, maternal koagiilopati
rolatif kontrendikasyon olusturmaktadir (3).
Standart amniyosentez genel olarak, islemin
kolay olmasi, yeterince mayi aspire edilebilme-
si ve gilivenilirligi nedeniyle 15-20. haftalar
arasinda yapilmaktadir.

Bu c¢alismamizin amaci, kromozomal
anomalisi yoniinden yiiksek riskli gebeliklere
klinigimizde uygulanan midtrimester genetik
amniyosentez olgularinda; islemin basar
oranini, komplikasyonlarmi, gebelik ve dogum
iizerine olan etkisini ve almman amniyon
sivisinda karyotipleme sonrasi elde edilen
sonuglart degerlendirmektir.

GEREC VE YONTEM
Calismamiza, Ocak 2004-Aralik 2004
tarihleri arasinda Dicle Universitesi Tip

Fakiiltesi Kadin hastaliklar1 ve Dogum servisi-
ne prenatal tan1 nedeniyle bagvuran 183 olgu
amniyosentez programina alindi. Aileden
detayli obstetrik anemnez alindi. Girigim
hakkinda detayli bilgi verilerek onaylar1
hazirlamis oldugumuz formlara kaydedildi.

Amniyosentez uygulanan gebelerin yasi,
gravidasi, paritesi, abortus sayisi, yasayan
c¢ocuk sayisi, esiyle akrabalik derecesi ve
gebelik haftas1 kaydedildi. Tim fetuslar
anomali yoniinden degerlendirilerek bulgular
kaydedildi.
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Olgularin girisim endikasyonlar1 sirasiyla
pozitif ti¢li test (Down sendromu riski>1/270),
ileri anne yasi, maternal aksiyete, pozitif ikili
test, kromozomal anomalili bebek dogurma
Oykiisii, yapilan ultrasonografide major fetal
anomali saptanmasi veya kromozomal anomali
diigiindiiren  (nukal fold artis1, nukal
translusenside artis, hiperekojen barsak, kisa
femur, kalpte hiperekojen odak, koroid pleksus
kisti, hidronefroz) bulgularin bir ya da
birka¢inin saptanmasi olarak belirlendi.

Amniyosentez iglemine baglanmadan once
kullanilacak olan steril gazli bez, iki adet 10 ml
ve bir adet 2.5 mI’lik steril dispozible enjektor
ve 20-22 gauge spinal igne steril bir oOrtii
tzerinde hazirlandi. Toshiba SSH-140A,
3.5mhz problu renkli Doppler ultrasonografi
esliginde batin ve prob povidone-iodine ile
temizlendikten sonra fetal kisimlar1 icermeyen
en uygun amniyotik cep  saptanarak
transabdominal iglem uygulandi. 2.5 ml’lik
enjektorle alinan ilk 0.5-2 ml amniyon sivisi
disar1 atildiktan sonra sitogenetik analiz igin
her gebelik haftasi icin 1 ml olmak iizere
amniyon sivist alindi. Rh uyusmazligi olan
olgulara girisim sonrast Anti-D  immiin
globulin yapildi. Genetik Anabilim Dalinda
amniyon sivi Ornekleri standart 14 giinliik
kiiltiir islemine tabi tutuldu. Kiiltiirde hiicre
boliinmesi kolsisin ile metafaz sathasinda
durduruldu ve hipotonik soliisyonlar ile hiicre
sismesi saglanarak kromozomlar ayrildi asit
fiksatifler kullanilarak hiicre membrani lize
edildi. Hiicre proteinleri sonra fiksasyon
islemine tabi tutuldu. Kromozomlar boyanarak
standart Giemsa-Trypsin bantlama islemi
yapild1 her renk i¢in yaklagik 20 metafaz plag:
sayilip degerlendirildi.

Karyotip sonuglar1 genetik raporlarindan
Ogrenildi. Gebeler telefonla aranarak islemin
komplikasyonlari, islemden sonra gebeligin
seyri ~ve fetus dogmussa; prognozu
sorgulanarak kaydedildi.

BULGULAR

Klinigimizde amniyosentez planlanan 183
gebeye gebeliklerinin 14-24 haftalar1 arasinda
192 amniyosentez yapildi. Iki olguda ikiz
gebelik nedeni ile, iki olguda amniyon sivisi
teknik nedenlerden dolay1 gelmedigi i¢in ikinci
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kez ve bir olguda ii¢ kez, ii¢ olguda da ilk
amniyosentezde iireme olmadigi igin islem
tekrarlandi.

Gebeligin ortalama yas1 32.55+6.45 (17-
43), gebelik sayis1 3.8142.56, ortalama dogum
sayist 2.07+2.13, ortalama abortus sayisi
0.74£1.00, ortalama yasayan c¢ocuk sayisi
1.85+1.85, ortalama gebelik haftasi 17.87+1.62
olarak bulundu. Ug olgu (%1.63) 16. Gebelik
haftasinin altinda, 121 olgu (%66.1) 16-18.
Gebelik haftalar1 arasinda, 52 olgu (%28.41)
19-21. Gebelik haftalar1 arasinda, 7 olgu
(%3.82) 21. gebelik haftas1 ve lizerinde idi.
Gebelerden  amniyosentez  ile  ortalama
18.04+1.56 ml (15-24 ml) amniyon sivisi
alindigi belirlendi. Olgularin igne giris sayilari
incelendiginde, 178 olguda (%97.2) tek igne
girisi, 4 olguda (%2.1) iki kez igne girisi, 1
olguda (%0.54) ii¢ kez igne girisi goriilmiistiir.
Olgularin 8’inde (%4.37) hiicre kiiltiirii elde
edilemedi. Bu olgularin {i¢ tanesine ikinci kez
amniyosentez ve bir olguya da kordosentez
yapildi.

Hastalarin  37’sinde  (%20.21)  birinci
dereceden akraba evliligi vardi. 9 tanesinde
(%4.91) ikinci dereceden akrabalik mevcuttu.
Amniyosentez endikasyonlar1 iginde, tglii
testte Down sendromu risk yiiksekligi (1/270
ve listli) %54.09 ile ilk siray1 almaktadir. ikinci
sirayr  %10.92  ile ileri yas gebeligi
olusturmaktadir (Tablo 1).

Tablo 1. Amniyosentez uygulanan olgularin
endikasyonlaria gore dagilimi

Endikasyon N:183 Oran (%)
Pozitif iiclii test 99  %54.09
[leri yas gebeligi 20 %10.92
Pozitif usg bulgular 16  %8.74
Maternal anksiyete 14 %7.65
Pozitif ikili test 11 %6.01
Previous down sendromu 9 %491
Anomalili cocuk Oykiisii 8  %4.37
Kalin nukal translusensi 2 %1.09
Kalin nukal fold 1 %0.54
Kotii obstetrik anemnez 1 %0.54
Hipoplazik nazal kemik 1 %0.54
Polihidramniyos 1 %0.54

Amniyosentez yapilan olgulardan toplam 9
olguda (%4.91) kromozomal anomali tespit
edildi. Dort olguda (%2.18) trizomi 21, bir
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olguda trizomi 18 (%0.54), bir olguda
klinefelter (%0.54), bir olguda triploidi
(%0.54) ve iki olguda da polimorfism (%1.09)
saptandi. Down sendromu rastlanan olgularin
amniyosentez endikasyonlari; {igiinde pozitif
triple test ve birinde ultrasonografide fetal
anomali saptanmasi idi (Tablo 2 ).

Tablo 2. Kromzom anomalisi saptanan
olgularin yas, amniyosentez endikasyonlari,
ultrasonografi bulgular1 ve fetal karyotip
sonugclart.

Yas Amniyosentez
endikasyonu

Ultrasonografi Fetal
bulgular: karyotip

40 Pozitif tiglii test Hipoplazik Down
nazal kemik,  sendromu

bilateral koroid

pleksus kisti,
hiperekojen
barsak, ekojen
kardiyak odak
22 Pozitif Giglii test Anomali Down
saptanmadi sendromu
42 Pozitif Gglii test Anomali Down
saptanmadi sendromu
34 Fetal anomali  Omfolosel, Down
kalin NT sendromu
34 Pozitif Gicli test Anomali Klinefelter
saptanmadi sendromu
23 Pozitif t¢lii test Mide ¢ikiminda Triploidi
hiperekojen
odak
37 Pozitif iiglii test  VSD, tek Edwards
umbilikal arter sendromu
36 Pozitif iiglii test Anomali 40,....,21pst
saptanmadi
31 Pozitif iiglii test Anomali 46,....,22ps+
saptanmadi

Kromozomal anomali saptanan 9 olgudan
4’{inde ultrasonografide anomali saptanirken 5
olguda anomali saptanmadi. Kromozomal
anomali saptanan olgularin yas ortalamasi
33.2+6.9, Down sendromu saptanan olgular
2’51(%50) 35 yasin lizerinde idi.

Girisim yapilan olgularin  %40.98’inde
plasenta anteriyorda, %56.28’inde posteriyor-
da, %1.09’unda fundal ve %1.09’unda sag
lateral yerlesimli idi. Olgularin %78.68’ine
transamniyotik, %20.76’sina tansplasental ve
bir ikiz olguya hem tansamniyotik hemde
transplasental girisimle amniyosentez yapildi.
Amniyosentez girisimine bagli olarak fetal
kayip goriilmedi. Olgularin dordiinde (%2.18)
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10-12 saniye siiren intra-amniyotik kanama
izlendi.

Olgularmm 12’sinin (%6.55) gebelikleri fetal
yada kromozomal anomali nedeniyle tahliye
edildi. Olgularin ikiside (1.09) girisimden
sonra 4 ve 6 hafta sonra intrauterin kayip
saptand1 ve tahliye edildi.

Olgularin 7’si (%3.82) amniyoseteze bagl
olmayan preterm eylem nedeniyle erken
dogum yapmiglardir. Bu bebeklerden 3’i
yenidogan donemde ex oldu, bunlardan birinde
omfalosel, birinde pelviektazi ve megasisti
mevcuttu. Olgularin 113’1 (%61.74) miadinda
dogum yapmislardir. Bunlarin  %38.93’1
normal vajinal dogum, %61.07’si sezaryen ile
dogum yapmuslardir. Bebeklerden {igii yeni
dogan doneminde kaybedilmistir.

Caligmamiz sona erdiginde olgularimizin
134’iniin  gebelikleri sonuglanmig, 47’sinin
gebelikleri saglikli devam etmekte, 2 olguya
ise ulasilamadi (Tablo 3).

Tablo 3. Amniyosentez yapilan olgularda
gebeligin seyri.

Toplam Gebelik N=183 %

Termde normal dogum 44 24.04
Termde  sezaryen ile 69 37.70
dogum
Sezaryen ile erken dogum 3 1.63
Preterm vajinal dogum 4 2.18
Vajinal dogum ile tahliye 12 6.55
Intrauterin fetal kayip 2 1.09
Gebeligi devam eden 47 25.68
Ulasilamayan 2 1.09
TARTISMA
Caligmamizda  ¢esitli  endikasyonlarla

amniyosentez uygulanan 183 olgunun 9’unda
(%4.91) kromozomal anomali tespit edildi.Bu
oran normal populasyondaki kromozomal
anomali insidans1 olan %1.2 ve yiksek risk
grubu olarak tanimlanan ileri anne yasi veya
daha oOnceden kromozomal anomalili bebek
dogurma Oykiisii bulunan olgulardaki kromo-
zomal anomali insidans1 olan %2.4 ile
karsilastirildiginda daha yiiksek olarak saptan-
di (6). Yayla ve ark. yaptiklar1 caligmada
kromozomal anomali riskini %3,68 olarak
saptamiglardir (7). Bu oran caligmamizdaki
orana yakindir.
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Tongsong ve ark (8) yaptiklart amniyo-
sentezlerin endikasyonlarmma gore dagilimini;
ileri anne yast (%86,3), daha 6nceki cocukta
kromozomal anomali (%5), es ve ailede
kromozomal anomalisi (%3.1), ultrasonografik
patoloji (%0.6) olarak bildirmislerdir. Bizim
calismamizda ise en sik pozitif {lgli test
(%54.09), ikinci siklikta ileri yas endikasyonu
(%10.92), pozitif ultrasonografik bulgular
(%8.74)  endikasyonu ile  amniosentez
uygulanmstir.

Bizim ¢aligmamizda amniosentez endikas-
yonlar1 diger c¢aligmalarla karsilastirildiginda
siklik sirast farklilik gostermektedir. Bunu
periferdeki  laboratuvar  tekniklerine  ve
hastanemizin genis bir bolgeye hitap eden
referans merkezi olmasina baglayabiliriz.

Calismamizda, Down sendromu saptanan
dort olgudan ikisinde pozitif triple test ve
ikiside de ultrasonda fetal anomali (birinde
omfalosel, artmis nukal translusensi, digerinde
hipoplazik nazal kemik, bilateral koroid
pleksus kisti, hiperekojen kardiyak odak) iki
Down sendromu olgusunda ultrasonografide
anomali kaydedilmemistir. Yapilan ¢aligmalar-
da omfalosel ve artmis nukal translusensi
varliginda trizomi 13,18,21, 45 XO ve
triploidilerin sik oldugu saptanmustir (9).

Edward sendromunda, spina bifida, menin-
gomyelosel,omfalosel ve kardiyak anomaliler
%25 oraninda goriiliir. Bunlarin  %70-80’1
intrauterin donemde kaybedilir. Canli doganlar-
m bir yil yasama oran1 %10’dur (10). Edward
sendromu saptanan olgumuzun amniyosentez
endikasyonu pozitif triple testti. Ultrasonografide
ventrikiiler septal defekt ve tek umbilikal arter

mevcuttu. Olgumuz medikal abortus ile
termine edildi
Tabor ve ark (11). ¢alismasinda,

kromozom analizlerinde 6nemli bir sorun olan
mosaizmi %0.1 olarak bulmuslardir. Bu durum-
da yeni bir amniyosentez yerine kordosentez
onerilmektedir. Bizim ¢alismamizda mosaizme
rastlanmadi.

Calismamizda, olgularin %97.2°sinde tek
bir giris ile yeterli miktarda amniyon sivisi
almmistir. %2.64 olguda ayni esnada birden
fazla spinal igne girisi yapilmistir. Birden fazla
igne girigi yapilmasmin amniyosentez sonucu
olusabilecek komplikasyon oranini artirdigina
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dair yayinlar mevcuttur (12). Calismamizda ise
birden fazla girisim uygulanan olgularda
komplikasyon izlenmemistir. Girigimlere bagh
komlikasyonlarin, deneyimli kisilerce ve
kuralina gore yapilmas1 ile azaltilabilcegi

kanisindayiz.
Alinan amniyon sivist goriiniim olarak
degerlendiridiginde;  olgularin  %97.8’inde

alman amniyon sivisi saman sarisi olarak
nitelendirilen normal goriiniimde, %2.12’sinde
discolored (berrak ya da saman saris1 degil)
goriiniimdeydi. Discolared olarak nitelendirilen
amniyon sivisina rastlanma sikligi cesitli
yayinlarda %1-7 oraninda bildirilmektedir(13).
Bizim oranimiz literatiirdeki oran ile uyumlu-
dur. Baz1 c¢aligmalarda discolored amniyon
mayi saptanan olgularda fetal kayip oraninin
daha yiiksek oldugu ve bunun muhtemelen
daha 6nceden olan kanama anamnezi ile iligkili
oldugu bildirilmistir (14). Bizim ¢alismamizda
boyle bir iliski saptanmamustir.

Amniyosentez uygulanan olgularimizin %
4.37’sinde kiiltlirde ireme olmamistir.Bu
olgularin iigiine tekrar amniyosentez bir olguya
da kordosentez yapilmistir. Literatiirde 15-20.
haftalar arasinda yapilan amniyosentez sonucun-
da kiiltiirde iireme olmama oran1 %0.6-1 olarak
bildirilmektedir (15). Bizim ¢alismamizda bu
oran literatiire gore yiiksektir. Bunu kiiltiir
ortaminin optimum kosullarda yapilamadigina
baglamaktayiz.

Cesitli ¢aligmalarda yapilan amniyosentez
islemine bagl olarak gebelik siiresince dogum-
da ve yenidoganda bazi komplikasyon (armis
abortus orani,erken membran riiptiirii, siddetli
antepartum kanama, yenidoganda agiklanama-
yan solunum zorlugu, ortopedik deformite ve
Rh sensitizasyonu) riskinin artig1 bulunmustur
(15). Baz1 ¢aligmalarda ise bu artiga rastlanma-
mustir (11,16). Bizim ¢alismamizda antepartum
kanama olgularin %1.08’inde tespit edildi
ancak bu oran normal popiilasyondan yiiksek
degildi. Amniyosentez yapilan olgularimizin
%1.09’unda islemden 4-6 hafta sonra fetal
kayip izlendi. Bunlarin direkt amniyosentezin
etkisine bagli olmadigi disiiniilmistiir. Bu
olgulari birinde hidrotoraks anomalisi mevcuttu.
Olgularimizda amniyosenteze bagh fetal
kayiplarin olmayisint olgu sayimmizin smirl
olmasina baglamaktayiz. Yapilan bazi ¢alisma-
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larda amniyosentez sonrasi Rh izoimmiinizas-
yan riski oran1 %1.4-3.4 olarak bildirilmektedir
(14). Normal bir gebelikte immiinizasyon orant
%1.1-2.2 olup baz1 calismalarda bdyle bir risk
artisina rastlanmamustir (17). Bizim ¢aligmamiz-
da immiinizasyon oranm1 %1.5 olarak saptandi
buda normal bir gebelik immiinizasyon orani
ile uyumludur. Bizim g¢alismamizda amniyo-

sentez  sonucu olusabilecek baska bir
komplikasyona rastlanmadi.
Sonu¢ olarak genetik amniyosentez

tecriibeli hekimler tarafindan 15-20 haftalar
arasinda ve uterus fundusundan yapildiginda
basar1 orani yiiksek islemdir. Genetik amniyo-
sentez dogru, gilvenilir ve komplikasyon
gelisme acisindan minimal riske sahip bir
invazif girisim olup, dogru endikasyon
konuldugunda mutlaka uygulanmasi gereken
onemli bir prenatal tan1 yontemidir.
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