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Klinigimizde invaziv prenatal tani yontemi olarak amniyosentez uygulanan
olgularin retrospektif degerlendirilmesi

Retrospective analysis of cases undergoing amniocentesis as an invasive prenatal
diagnosis method in our university clinic
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Ozet

Amag: Kadin Hastaliklari ve Dogum klinigimizde cesitli endikasyonlarla gerceklestirilen genetik amniyosentez
olgularindan elde edilen sonuclari degerlendirmeyi amaclamaktayiz.

Gere¢ ve yontem: Calismamizda Kasim 2018-Agustos 2020 tarihleri arasinda klinigimize prenatal tani
degerlendirmesi nedeniyle basvurup amniyosentez uygulanan olgular dahil edilerek, olgularin demografik
verileri, amniyosentez endikasyonlari ve sonuglari retrospektif olarak degerlendirilerek 6zetlendi.

Bulgular: Degerlendirmeye alinan 246 olgunun ortanca yas! 34 (IQR:10), ortanca gebelik haftasi 17 (IQR:3),
ortanca gravide 3 (IQR:2), ortanca parite 1 (IQR:1), ortalama abortus sayisi 0,6 (SD:0,96) idi. Amniyosentez
endikasyonlari olan risk faktorleri degerlendirildiginde 146 hastada (%59,3) 1. trimester kombine testinde
anormallik, 39 hastada (%15,9) 3’lu tarama testinde anormallik, 14 hastada (%5,7) 4’li tarama testinde
anormallik, 24 hastada (%9,8) anormal USG bulgusu, 6 hastada (%2,4) ileri anne yasi saptanirken, 17 hastada
(%6,9) diger risk faktorleri mevcuttu. Olgularin %4,5'inde amniyosentez anormal olarak sonuclandi. 128 hastada
(%52) 46 XX, 107 hastada (%43,5) 46 XY ile normal olarak sonuglandi. Anormal olarak sonuglanan 10 olgudan
5'inde (%2) 47 XX+21, 3 hastada (%1,2) 47 XY+21, 1 hastada (%0,4) 47 XX+13, 1 hastada (%0,4) 47 XXY
olarak sayisal anomali saptanirken 1 hastada 46 XX t (6;13) (p23;913) yapisal anomali saptandi. Kromozomal
anomali saptanan olgularda ortanca anne yasi 34 (IQR=8), ortanca gebelik haftasi 18 (IQR=3), ortanca gravide
2,5 (IQR=2), ortanca parite ise 1(IQR=1) idi.

Sonug: Calismamizda amniyosentez endikasyonu olusturan en sik risk faktorii maternal tarama testlerinde
anormallik iken anormal USG bulgusu daha geng hastalarda endikasyon olusturmaktaydi.

Anahtar kelimeler: Amniyosentez, kromozomal anomali, prenatal tani.
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Abstract

Purpose: We aim to evaluate the results obtained from genetic amniocentesis cases performed with various
indications at our Gynecology and Obstetrics clinic.

Materials and methods: In our study, cases who applied to our clinic for prenatal diagnosis evaluation between
November 2018 and August 2020 and underwent amniocentesis were included. The demographic data,
amniocentesis indications and results of the cases were retrospectively evaluated and summarized.

Results: Of the 246 cases evaluated; Median age was 34 (IQR:10), median gestational week was 17 (IQR:3),
median gravity was 3 (IQR:2), median parity was 1 (IQR:1), mean number of abortions was 0.6 (SD:0.96).
Risk factors that are indications for amniocentesis were evaluated. 146 (59.3%) patients had an abnormality
in the first trimester combined test, 39 (15.9%) patients had an abnormality in the triple screen test, 14 (5.7%)
patients had an abnormality in the quadruple screening test, 24 (9.8%) patients had abnormal USG findings, 6
(2.4%) patients had advanced maternal age, and 17 (6.9%) patients had other risk factors. Amniocentesis was
abnormal in 4.5% of the cases. It was normal in 128 (52%) patients with 46 XX, and 107 (43.5%) patients with
46 XY. In 5 out of 10 cases (2%) in abnormal results 47 XX+21, 3 patients (1.2%) 47 XY+21, 1 patient (0.4%)
47 XX+13, 1 patient (0.4%). While numerical abnormality was detected as 47 XXY, a structural abnormality was
found as 46 XX t (6;13) (p23;913) in 1 patient. In cases with chromosomal anomalies, the median maternal age
was 34 (IQR=8), median gestational week was 18 (IQR=3), median gravity was 2.5 (IQR=2), and median parity
was 1 (IQR=1).

Conclusion: In our study, the most common risk factor for amniocentesis indication was an abnormality in
maternal screening tests, while abnormal USG findings were indicative in younger patients.
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Giris

Beksag’a gobre prenatal tani, yasam
beklentisi az, tedavisinin mimkudn olmadigi, agir
engellere sebep olabilen hastaliklar igin ylksek
riskli ebeveynlere giivence verebilmek olarak
ifade edilmigtir [1]. Prenatal taniy1 mdmkun kilan
genetik incelemelerin ilerlemesi ile klinisyenler
prenatal tanida 6nemli asama kaydetmislerdir.
Uygun gebelik takibi, aileye danismanlik ve
gebeligin terminasyonu igin ginimuizde c¢esitli
endikasyonlar ile gerceklestirilen amniyosentez
(AS) islemi, bu konuda en sik kullanimina
basvurulan invaziv tekniktir [2, 3]. Koryon villus
orneklemesi ve kordosentez de kullanilan diger
invaziv prenatal tani yontemleri arasindadir.

Cesitli  endikasyonlari  olmakla  birlikte
ACOG (American College of Obstetricians and
Gynecologists)'a gore AS endikasyonlarini genel
olarak ileri anne-baba yasi, habitlel abortus,
kromozomal anomalili veya néral tip defektli
cocuk Oykusl, koryonvillis 6rneklemesinde
mozaisizm, tarama testlerinde risk yuksekligi,
anormal fetal ultrasonografi (USG) bulgulari,
maternal anksiyete, biyokimyasal testler, fetal
enfeksiyonlar, fetal durumun belirlenmesi ve
fetal tedavidir [4].

Bu calismamizda klinigimizde  gesitli
endikasyonlarla gerceklestirilen genetik
amniyosentez olgularindan elde edilen sonuglari
degerlendirerek literatire katki saglamay!i
amaglamaktayiz.

Gereg ve yontem

Calismamiz Kasim 2018-Adustos 2020
tarinleri arasinda tek merkez olarak Kadin
Hastaliklari ve Dogum Kilinigimiz’e prenatal
tani degerlendirmesi nedeniyle basvurup
amniyosentez uygulanan tim olgular dahil
edildi. Geriye donuk olarak taranarak tim
olgularin yaslari, kan gruplari, gravida sayilari,
parite sayilari, abortus sayilari, dnceki dogum
sekilleri, amniyosentezin yapildigi gebelik
haftasi, amniyosentez yapilmasina neden olan
risk faktorleri, amniyosentez endikasyonlari ve
amniyosentez sonugclarina islem kayit defterleri,
HBYS sistemi ve genetik laboratuvarindan
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ulagildi. Veri eksikligi ve kultur basarisizhgi
calisma disi birakilma kriteri olarak belirlendi.

Amniyosentez endikasyonlari olarak pozitif
1. trimester kombine testi, pozitif UGcli test,
pozitif dortll test, ileri anne yasi (>35 yas
olarak belirlendi), obstetrik ultrasonda fetal
anomali goérilmesi (koroid pleksus kisti, tek
umblikal arter, erken hafta oligohidroamnioz,
erken hafta intrauterin gelisme geriligi, artmis
nukal fold kalinhgi, piyelektazi, erken hafta
polihidroamnios, ventrikilomegali, hiperekojen
barsak, hiperekojen kardiyak odak) ve diger
(ailede down veya turner sendromu gorutlmesi,
onceki gocukta zihinsel engel olmasi, ailede
genetik gecisli hastaliklarin varligi ve maternal
anksiyete) olarak gruplandinidi. Pozitif 1.
trimester kombine, Ucli ve doértli maternal
serum tarama testi trizomi 18 ve 21 i¢in yuksek
risk tasiyan gebeleri (hesaplanan kombine risk
trizomi 21 i¢in 21/270, trizomi 18 igin =1/100)
kapsamaktadir. Gruplandirmada ileri anne
yas! grubunu yasi ileri olup higbir tarama testi
yapilmadan direkt amniyosentez yapilanlari
icermektedir. ileri anne yasina sahip olup
tarama testinde riskli bulunanlar ise ilgili tarama
testleri gruplarinda degerlendirilmistir.

Klinigimizde  girisim  dncesi  genetik
amniyosentez girisimini kabul eden tim
gebelerden bilgilendiriimis onam alinmaktadir.
islem dncesi tim gebelere Rh uyusmazligi icin
tarama yapildi. Amniyosentez islemiigin Voluson
S10 ultrason cihazi ve C1-5 RS transabdominal
prob kullaniimigtir. Cilt temizlidi polividon iyot
ile yapilarak ponksiyon ve aspirasyon amaci
ile tek kullanimliik 2 ve 20 mllik enjektorler
ve 20 veya 22 G spinal igneleri kullaniimistir.
Girisimler ultrason esliginde “serbest el teknigi”
ile yapilmistir. ilk aspire edilen 2 ml'lik amniyon
sivisi  maternal kontaminasyon agisindan
ayrilmigtir. Daha sonra gelen amniyon sivisi
hafif negatif basing uygulanip aspire edilerek,
gebelik haftasi basina 1 ml olacak sekilde 20
ml’lik enjektore toplanmistir. Amniyon sivisi elde
edebilmek i¢in en fazla ¢ deneme yapilmistir.
islem sonrasi hastalar 1 saat klinikte gdzlem
altinda tutulmustur. islem uygulanan tiim
gebelere islem sonrasi kullaniimak Uzere oral
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antibiyotik (Amoksisilin 875 mg, 3 gin) ve
parasetamol regete edilmistir.

Alinan drnekler genetik laboratuvarina
gonderilmis, 15-20 glnlik hicre kaltGrand
takiben en az 20 metafaz gorintistu elde
edilebilen érnekler incelenmistir.

istatistiksel analiz Windows igin SPSS
v26.0 (IBM, Chicago, USA®) paket programi
kullanilarak yapildi. Verilerin dagilimi ortalama
ile standard sapma veya ortanca ile ¢eyrekler
arasi arallk  (IQR=“interquartile  range”)
olarak belirlendi. Kategorik degiskenler ise
sayl ve ylzde olarak belirlendi. ikili gruplar
arasindaki sayisal verilerin kiyaslanmasinda
normal dagilimli  grup Kkarsilagstirmalarinda
Student t testi, normal olmayan dagilimli grup
karsilastirmalarinda Mann-Whitney U testi
kullanildi. Nominal ve ordinal degiskenler ki
kare bagimsizlik testi ile karsilastirildi. ikiden
fazla bagimsiz grubun karsilastirimasinda
Kruskal Wallis testi, ikiden fazla bagimh grubun
karsilastirilmasinda Friedman testi kullanildi.
Gruplar arasinda anlamli fark saptanmasi

halinde farkin hangi grup veya gruplardan
kaynaklandigi Tukey ve Bonferroni testleri
kullanilarak post-hoc analizi ile degerlendirildi.
Tum istatistiksel incelemelerde p degeri <0,05
anlamli kabul edildi.

Calismamiz Pamukkale Universitesi
Girisimsel Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu
onayinin alinmasi sonrasinda baslatiimistir.

Bulgular

Calismaya Kasim 2018-Agustos 2020
tarihleri arasinda Kadin Hastaliklari ve Dogum
Klinigi'nde uygulanan toplam 256 amniyosentez
islemi dahil edildi. 10 iglem veri eksikligi veya
kaltir basarisizligi nedeniyle calisma disi
birakildi.

Degerlendirmeye alinan 246 olgunun
ortanca yasi 34 (IQR:10, min:17, maks:43),
ortanca gebelik haftasi 17 (IQR:3, min: 16,
maks:21), ortanca gravide 3 (IQR:2, min:1,
maks:9), ortanca parite 1 (IQR:1, min:0,
maks:5), ortalama abortus sayisi 0,6 (SD:0,96,
min:0, maks:7) idi (Tablo 1).

Tablo 1. Olgularin demografik verilerinin degerlendiriimesi

Normal Anormal Toplam P
Hasta sayisi, n (%) 236 (96) 10 (4) 246 (100)
Yas, ortanca (IQR) 34 (10) 34 (8) 34 (10) 0,913
GH, ortanca (IQR) 17 (3) 18 (3) 17 (3) 0,179
Gravide, ortanca (IQR) 3(2) 2,5(2) 3(2) 0,862
Parite, ortanca (IQR) 1(1) 1(1) 1(1) 0,735

IQR: Ceyrekler arasi aralik, Min: Minimum, Max: Maksimum, GH: Gebelik haftasi

Olgularin kan gruplari siklik sirasiyla 106
hastada (%43,1) A Rh+, 68 hastada (%27,6) 0
Rh+, 35 hastada (%14,2) B Rh+, 16 hastada
(%6,5) AB Rh+, 9 hastada (%3,7) 0 Rh-, 7
hastada (%2,8) A Rh-, 4 hastada (%1,6) B Rh-,
1 hastada da (%0,4) AB Rh- olarak saptandi.

Olgularin 6nceki dogum sekli 90 hastada
(%36,6) normal spontan vajinal dogum (NSVD),
78 hastada (%31,7) sezaryen sectio (C/S), 20
hastada (%8,1) hem NSVY hem de C/S ile
gerceklesmisken 58 hastada (%23,6) dogum
Oykusl bulunmamaktaydi.

Amniyosentez endikasyonlari olan risk
faktorleri deg@erlendirildiginde 146 hastada
(%59,3) 1. trimester kombine testinde

anormallik, 39 hastada (%15,9) 3’lu tarama
testinde anormallik, 14 hastada (%5,7) 4’lu
tarama testinde anormallik, 24 hastada (%9,8)
anormal USG bulgusu, 6 hastada (%2,4) ileri
anne yag! saptanirken, 17 hastada (%6,9) diger
risk faktorleri mevcuttu (Sekil 1).

Anormal USG bulgusu olan hastalar
degerlendirdiginde 24 gebenin 5’inde (%20,8)
tek umblikal arter, 8'inde (%33,3) artmis nukal
fold kalinhgi, 6’'sinda (%25) hiperekojen barsak
ve 5’inde (%20,8) hiperekojen kardiyak odak
saptanmasi nedeniyle amniyosentez islemi
uygulandi.
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Risk Faktdrii
1. Trimester kombine testinde risk
33 1o taramada risk

4 i taramada risk

USG'de anomali
.bulgusu

Oileri anne yasi
Ediger

Sekil 1. Amniyosentez endikasyonu olusturan risk faktorleri

Olgularin %95,5’'inde amniyosentez normal
karyotipte, %4,5’i ise anormal olarak sonuglandi.
128 hastada (%52) 46 XX, 107 hastada (%43,5)
46 XY ile normal olarak sonuglandi. Anormal
olarak sonuglanan 10 olgudan 5’inde (%2) 47
XX+21, 3 hastada (%1,2) 47 XY+21, 1 hastada
(%0,4) 47 XX+13, 1 hastada (%0,4) 47 XXY
olarak sayisal anomali saptanirken 1 hastada 46
XX, t(6;13)(p23;913) yapisal anomali saptandi
(Tablo 2), (Sekil 2).

Amniyosentez  endikasyonu olarak 1.
trimester kombine testinde anormallik olan 146
hastanin 7’sinde (%4,7), 3’0 tarama testinde
anormallik olan 39 hastanin 1’inde (%2,5), 4’lu
tarama testinde anormallik olan 14 hastanin
T'inde (%7,1) ve anormal USG bulgusu olan
24 hastanin ise 1'inde (%4,1) anormal sonug
saptandi (Tablo 3). Anormal USG sonucu olarak
artmis nukal fold kalinhdr nedeniyle yapilan
amniyosentez sonucu trizomi 21 tespit edilmigtir.

Tablo 2. Amniyosentez sonuglarina gore demografik verilerin degerlendirilmesi

46 XX 46 XY 47 XX+21 47 XY+21 47 XX+13 47 XXY p
Hasta sayisi, n (%) 128 (52) 107 (43,5) 5(2) 3(1,2) 1(0,4) 1(0,4)
Yas, ortanca (IQR) 34(10)  33(9) 30 (8) 34 40 39 0,322
GH, ortanca (IQR) 17 (3) 17 (3) 20 (4) 1 18 17 0,498
Gravide, ortanca (IQR) 3 (2) 2 (3) 2(2) 2 3 0,83
Parite, ortanca (IQR) 1(1) 1(2) 1(2) 1 1 0,68

IQR: Ceyrekler arasi aralik, GH: Gebelik haftasi
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Sekil 2. Olgularin amniyosentez sonuglari

Amniyosentez Sonucu

W46 XX
W46 XY
[J47 XX +21
W47 XY +21
47 XX +13
47 XXy

Tablo 3. Amniyosentez endikasyonu olusturan risk faktérlerinin degerlendiriimesi

1. trimester  3’li 4’14 Anormal ileri anne

kombine taramada taramada USG Diger p

testinde risk risk risk bulgusu yas!
Hasta sayisi, n (%) 146 (59,3) 39 (15,8) 14 (5,6) 24(9,7) 6 (2,4) 17 (6,9)
Anormal sonug, n (%?- %) 7 (70-4,7) 1(10-2,5)  1(10-7,1)  1(10-4,1) 0O 0 0,756
Yas, ortanca (IQR) 36 (7) 33(7) 35,5 (9) 27 (8) 39,5 (3) 28(8)  <0,001
GH, ortanca (IQR) 17 (2) 19 (2) 18 (2,25) 19,5 (4) 16 (0,25) 17(2)  <0,001
Gravide, ortanca (IQR) 3(2) 3(2) 2(1) 2(3) 2(1) 3(2) 0,062
Parite, ortanca (IQR) 1(1) 1(1) 1(0) 1(1) 1(1) 2(2) 0,062

IQR: Ceyrekler arasi aralik, GH: Gebelik haftasi

“%*" anormal sonuglardaki yizdeleri; “%°” her bir risk faktoriindeki ylzdeleri ifade etmektedir.

Olgularimizin kan grubu, Oonceki dogum
sekilleri, endikasyon olusturan risk faktorleri,
yas, gebelik haftasi, gravide, parite, abortus
sayisi galismamizin amaciyla uygun olarak
amniyosentez sonugclari ile kargilagtirilarak
degerlendirildi. Tim amniyosentez sonuglari,
anormal ile normal amniyosentez sonuglari,
anormal amniyosentez sonuglari ayri ayri
degerlendirildi.

Amniyosentez endikasyonu olusturan risk
faktorlerinin olgularin yas ve gebelik haftasi
degerlerinde gruplar arasi anlamli fark saptandi
(p<0,001) (Tablo 3). Post hoc analizi sonrasi
degerlendirildiginde ileri anne yagi ile 3'l0,
4’10 taramada risk, USG’de anomali olmasi;
1. trimester kombine testinde risk ile 3'lu, 4’lu
taramada risk, USG’de anomali olmasi gruplari
arasinda gebelik haftasi agisindan anlaml fark
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varken, USG’de anomali olmasi ile maternal
tarama testlerinde anormallikler ve ileri anne
yas! gruplari arasinda yas agisindan anlamli
fark vardi (p<0,001).

Kromozomal anomali saptanan olgularda
ortanca anne yasi 34 (IQR=8), ortanca
gebelik haftasi 18 (IQR=3), ortanca gravide
2,5 (IQR=2), ortanca parite ise 1 (IQR=1) idi.
Amniyosentez sonucu normal ve anormal
olarak gruplandiriidiginda olgularin demografik
verilerinde anlaml fark saptanmadi (p>0,05).

Amniyosentez endikasyonu olarak
tarama testlerinde anormallik ve digerleri
olarak  gruplandirildiinda  amniyosentezin
gerceklestirildigi gebelik haftasinda gruplar
arasinda anlamh fark saptandi (p<0,001). Post
hoc analizi sonrasi 18. gestasyonel haftasinda
amniyosentez yapilanlarda anormal tarama
testi sonucu anlaml olarak daha fazla saptandi.

Amniyosentez sonuglar anormal/
normal, trizomi 21/digerleri ve ayri ayr
degerlendirildiginde tim bagdimsiz degisken
incelemelerinde gruplar arasinda anlamh fark
saptanmadi (p>0,05).

Tartisma

Son yillarda prenatal tarama testlerinin
yayginlagsmasi neticesinde genetik AS isleminin
en sik endikasyonunu anormal maternal tarama
testleri olusturmaktadir [5, 6]. Odabasi ve ark. [7]
derlemelerinde AS endikasyonu olarak ileri anne
yasini kendi calismalari dahil 10 arastirmada,
anormal Ugli tarama testi ise 6 arastirmada
bildirdiler. Calismamizdaki hastalarin %80,9’una
anormal maternal tarama testleri nedeniyle AS
islemi uygulanmis, bunlardan da en sik %59,3
ile ikili tarama testi endikasyon olusturmustur.

Genetik AS’de saptanan  kromozomal
anomali sikhdr cesitli calismalarda %1,5 ile
%14,3 arasinda degisen oranlarda saptanmistir.
Calismamizda olgularin %4,5'inde AS anormal
sonuglanmig, bunlardan da en sik olarak
10 olgudan 8inde Trizomi 21 saptanmistir.
Calismamizla benzer olarak Ulkemizde yapilan
17 calismada en sik anomali olarak Trizomi
21 saptanirken, 2 calismada Edwards, birer
calismada Turner ve Klinefelter, bir calismada
da Trizomi 21, Turner ve Klinefelter ayni oranda
saptandidi bildirilmistir [8].
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ileri anne yasi endikasyonu ile saptanan
anormal AS sonucu Odabasi ve ark. [7]
calismasinda %40 iken derledikleri diger
calismalarda %0-80 arasinda degisen oranlarda
saptanmis. Calismamizda maternal tarama
testi yaptirmadan vyalnizca ileri anne yasi
endikasyonu ile saptanan anormal AS sonucu
olmazken, 4 olguda (%40) anormal maternal
tarama testi ile birlikte ileri anne yasi olup
anormal karyotipte (2 olgu Trizomi 21, 1 olgu 47
XXY, 1 olgu 47 XX+13) sonuglanmistir. Singh
ve ark. [9] ise hem ileri anne yasI olup hem de
anormal 3’li tarama testi olan olgularda Trizomi
21 duyarhhgini %92,3 (%0,8 hata) olarak
saptamiglardir. Calismamizda ise hem ileri
anne yasli olup hem de anormal 3’li tarama testi
olan 15 olguda anormal AS sonucu saptanmadi.

Galismamizda anormal USG bulgusu
endikasyonu ile uygulanan AS’de anormal
karyotip (Trizomi 21) vyalnizca 1 olguda
saptanmis olup bu deger, anormal karyotip
olgularinin %10’nunu olusturmaktadir. Viora ve
ark. [10] calismasinda anormal USG bulgulari
endikasyonu ile uygulanan AS’de normal
karyotip sonuglanan olgularda %28, Trizomi 21
sonuglanan olgularda ise %70 ile bildirirlerken,
diger calismalarda [11-13] %6 ile 28 arasinda
degisen oranlarda saptanmigtir.

Prenatal invazif testlerin amaci genellikle

trizomi 21  gibi  spesifik  kromozomal
anormalliklerin arastirilmasina yoneliktir.
Gunimizde tim  ¢abalar  kromozomal

anomalilerin amniyosentez kullanilarak prenatal
tanisindan ziyade amniyosentez sayisini
azaltacak etkili prenatal tarama programlar
kullanimina yonelmisgtir.

Sonug olarak calismamizda kromozom
anomalisi oranini %4,5 olarak bulduk. En sik
amniyosentez endikasyonumuz maternal 1.
trimester kombine testinde anormallik (%59,3)
idi.  Calismanin  limitasyonlari  arasinda,
uygulanan iglem sonrasi erken ve ge¢ dénem
komplikasyon verilerine yeterince ulasilamamasi
sayilabilir. Genetik ve prenatal tani uygulanan
klinigimizde gergeklestirdigimiz tek merkezli
bu serinin gelecekte yapilacak Ozellikle ¢ok
merkezli genis vaka seri ¢alismalarina buyuk
katki saglayacagini distinmekteyiz.
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