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ORIJINAL ARASTIRMA

Cocukluk Cag1 Akut Lenfoblastik Losemili Hastalarda RFC G80A Polimorfizmi ve
MTHEFR Polimorfizmleri ile Iliskilendirilmesi

The RFC G80A Polymorphism in Children with Acute Lymphoblastic Leukemia and Its Correlation
with MTHFR Polymorphisms

Dilara Fatma AKIN, Yrd. Doc. Dr. !, Ahmet Emin KUREKCI, Prof. Dr. 2
Mehmet Nejat AKAR, Prof. Dr.?

1. Omer Halisdemir Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji, Nigde

2. Lésante Cocuk ve Yetiskin Hastanesi, Ankara
3. TOBB-ETU Hastanesi, Ankara

OZET

Amag: Folat metabolik yolag: niikleotid sentezi ve DNA meti-
lasyonu icin gerekli oldugundan I6semi gelisimde onemli rol
oynamaktadwr. Folat eksikligi, DNA fkariklarina sebep olmak-
tadir. Bu yiizden folatla iligkili polimorfizmler, ¢ocukluk ¢ag
akut lenfoblastik l6semisine (ALL) neden olabilmektedir. MT-
HFR (Metilentetrahidrofolat Rediiktaz), DHFR (Dehidrofolat
Rediiktaz), CBS (Sistationin Beta Sentaz), TYMS (Timidilat
Sentaz) ve RFC (Reduces Factor Carrier-1) bulunan degisim-
ler; folat seviyesi ve DNA sentezini etkilediginden dolayt, folat
yolaginda énemli role sahiptirler. Bu ¢alismadaki amacimiz, fo-
lat metabolik yolagu ile iliskili olan RFC ve MTHFR genlerdeki
polimorfizimlerin ¢ocukluk ¢agr l6semisi iizerinde etkisi olup
olmadigini arastirmaktir.

Geregler ve Yontem: Calismaya Losante Cocuk ve Yetigkin has-
tanesinde 103 akut lenfoblastik [6semi tanist almis ¢ocuk hasta
dahil edildi. RFC geni G804 ve MTHFR geni polimorfizmleri
genotipleme islemi RFLP (Restriction Fragment Length Poly-
morphism) ve Real Time PCR yontemleri ile gerceklestirildi.

Bulgular: Genotip ve allel frekanslarinin sonuglarina gore,
hasta ve kontrol grubu arasinda herhangi bir istatistiksel fark-
Lk goriilmemistin. RFC G804 ve MTHFR polimorfizmleri
birlikteligi, ANOVA testi ile yapilan analiz sonucu istatistiksel
olarak anlamli bulunamamustir (p> 0,05).

Sonu¢: Calismamiz, Tiirk ¢ocukluk ¢agr ALL hastalarinda,
RFC ve MTHFR polimorfizmlerle l6semi patogenezi arasindaki
iligkiyi tamimlayan ve frekansini tespit eden ilk tarama sonugla-
r1 olmasindan dolayr 6nemlidir.

Anahtar Kelimeler: ¢ocukluk ¢agi akut lenfoblastik l6semil,
polimorfizm, RFC, MTHFR

ABSTRACT

Objective: Folate metabolic pathway plays a significant role
in leukemogenesis because of its necessity for nucleotide synt-
hesis and DNA methylation. Folate deficiency causes DNA da-
mage. Thus polymorphisms of folate-related genes may affect
the susceptibility to childhood Acute Lymphoblastic Leukemia
(ALL). MTHFR (Methylenetetrahydrofolate Reductase), DHFR
(Dihydrofolate reductase), CBS (Cystathionine [-synthase),
TYMS (Thymidylate Synthase) and RFC have an important role
in folate pathway because of their activated variants modulate
synthesis of DNA and levels of folate. In this study, we aimed
to investigate whether polymorphisms in genes related to folate
metabolic pathway influence the risk to childhood ALL.
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Materials and Method: The patient groups who were diag-
nosed with 103 childhood ALL at Losante Children and adult
Hospital were included to the study. RFC G804 and MTHFR
genotyping was performed by RFLP (Restriction Fragment
Length Polymorphism) analysis and Real Time-PCR.

Results: No statistical difference was observed among the pa-
tient and control group according to results of genotype and
allele frequencies. The association of RFC G80A and MTHFR
polymorphisms was not statistically significantly.

Conclusion: Our study displays also importance because of
the first screening results to identify association with the RFC
and MTHFR polymorphisms in Turkish patients with childhood
ALL and determination of the frequency in Turkish population.

Keywords: childhood acute lymphoblastic leukemia, polymorp-
hism, RFC, MTHFR

GIRIS

Folat, DNA’ nin sentez, onarim ve metilasyo-
nunda gorev alan tek karbonlu suda ¢6ziinen bir B
vitaminidir. Folat metabolik yolaginda gorev alan
enzimleri kodlayan birden ¢ok gen mevcuttur. Bu
genlerde olan polimorfizmler folat miktarini ve da-
gilimini etkileyebilecek 6zellikte olabilirler. Folat
eksikligi DNA zincirinde kiriklara, kromozomal
anomalilere, DNA tamir mekanizmasinda olabile-
cek muhtemel sorunlara ve anormal DNA metilas-
yonuna neden olabilmektedir. Folatin, SAM (S-a-
denozilmetiyoninin) diizeyinin korunmasindaki ve
DNA sentezi i¢in gerekli deoksitimidin monofosfat
tiretimindeki rolii nedeniyle, eksikliginde karsino-
jenezi artirabilecegi disiiniilmektedir. Ozellikle bu
metabolizmadaki anomalilerin ¢ocukluk ¢agi 16se-
mi gelisimine neden olan etkenlerden biri oldugu
yapilan calismalarda bildirilmistir. Losemi gelisi-
minden; lenfosit ya da miyeloid seri de gorev alan
genlerde olan DNA translokasyonlari, kiriklart ve
mutasyonlari sorumlu oldugu gosterilmistir. Losemi
de gergeklesen translokasyonlarin sebebinin, DNA
cift zincir kiriklar1 bunun neden oldugu, rekombi-
nasyon aktivitesinin ve DNA tamir mekanizmala-
riin yoklugundan kaynaklandigi diisiintilmektedir.
Literatiirde folat metabolizmasinda gorev alan en-
zimleri kodlayan genlerde olan polimorfizmler ta-
nimlanmigtir (1-3).

Metilentetrahidrofolat rediiktaz (MTHFR), folat
metabolizmasinda gorev alan 6nemli bir enzimdir.

-180-
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Kromozom 1p36.3’te lokalize insan MTHFR geni,
656 amino asitten olusan MTHFR enzimini kod-
lamaktadir. MTHFR enzimi, homosisteinin reme-
tilasyon dongiisiinde gorev yapar. MTHFR, 5,10
metilentetrahidrofolati (5,10-metilenTHF) geri do-
niisiimsiiz olarak 5-metil tetrahidrofolata (5-metil
THF) dontistiirmektedir. MTHFR geninde meydana
gelen niikleotid degisimlerinin enzim aktivitesini
azaltmakta oldugu rapor edilmigtir. MTHFR de-
fektleri folat metabolizmasindaki en sik goriilen do-
gustan kalitilan bir bozukluktur ve gende meydana
gelen degisimlerin, DNA sentezi ve DNA tamir me-
kanizmas1 yolaklarimi olumsuz etkiledigi daha 6nce
yapilan ¢aligmalarda rapor edilmistir. Gende MT-
HFR 677 C-T degisimi tanimlanmis ve iilkemizde
saglikli populasyonda homozigot mutant birey go-
rilme sikligr ise % 5-9 arasinda oldugu yapilan
calismalarda bildirilmistir. Diger enzim aktivitesi-
ni degistirdigi rapor edilen degisim ise 1298 A-C
niikleotid degisimidir ve enzimin C-u¢ diizenliyici
bolgesinde etkili oldugu bilinmektedir (4-6). Diger
onemli enzim ise Reduced Folate Carrier-1 (RFC-
1) folat analogu ve 16semi tedavisinde de kullanilan
kemoterdpatik ilag olarak kullanilan Metotreksat
(MTX)’1n metaboliz edilmesinde ve hiicre i¢i folat
taginmasinda gorev almaktadir. RFC genindeki, 80.
Kodonda bulunan Guanin niikleotidinin Adenine
degismesi enzim seviyesini diisiirmekte oldugu ve
diisen enzim seviyesi, plirin ve pirimidin metabo-
lizmasini bozarak DNA sentezini engellemekte ol-
dugu rapor edilmistir. Kromozom 21 uzun kolunda
lokalize olan RFC-1 geni ve 591 amino asit uzunlu-
gunda olan enzim {irliniinii kodlamaktadir. RFC-1
G80A polimorfizmi saglikl bireylerde siklig1 %35-
45 arasinda degismekte oldugu yapilan ¢aligmalar-
da bildirilmistir (7-11).

Bu calismanin amaci folat metabolizmasinda gorev
alan, RFC ve MTHFR enzimlerini kodlayan genler-
deki degisimlerin, c¢ocukluk ¢agi akut lenfoblastik
l6semi hastaliginda birlikte olan etkisinin arastiril-
masidir.

GEREC ve YONTEM

Calisma Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
Etik Kurulu etik izin tarihi 11.06.2012 /karar no 10-
310-12 karar numarasi ile kabul edildi Caligmaya
katilmay1 kabul eden bireylerin yasal vasilerinden
caligmaya katildiklarina dair onam formlar1 alindi.
Calisma grubumuzu Ozel Losante Cocuk ve Ye-
tiskin hastanesinde tedavi goren akut lenfoblastik
l6semi tanisi almis 1-15 yas arasinda 103 hasta ve
ayni yas grubundan 68 saglikli kontrol grubu olus-
turdu.

RFC G80A Polimorfizmi Tespiti Icin: DNA izo-
lasyon islemi MagNa Pure Otomatik izolasyon
sistemi (Roche Diagnostics, Germany) ile gercek-
lestirildi. Izole edilen DNA 6rnekleri RFC geni 230
baz ¢iftlik promotor bdlgesinin amplifikasyonu; di-
zayn edilen “forward primer”: 5’- AGT GTC ACC
TTC GTC CCC TC -3’ ve “reverse primer”: 5’ CTC
CCG CGT GAAGTT CTT -3’ uygun primer ¢iftleri
ile PCR yontemi kullanilarak gerceklestirildi.

CILT: 49 YIL: 2018 SAYI: 2

PCR iirlinleri Hhal (Fermentas, Litvanya) restrik-
siyon endontikleaz enzimleri kullanilarak restrik-
siyon parc¢a uzunluk polimorfizmi (RFLP) yontemi
ile elde edilen bant profilleri % 3 liikk agaroz jelde
goriintlilenerek gen degisimleri saptanmistir.

MTHFR C677T ve A1298C Polimorfizmleri Tes-
piti Icin: Izole edilen DNA oOrnekleri Real-Time
PCR Teknigi kullanilarak Light Cycler(Roche Di-
agnostics, Gmbh, Mannheim, Germany) cihaz ile
calisilmis, mutasyon varligi, erime egrisi analizi ile
tespit edilmistir. MTHFR C677T polimorfizmi igin
“forward primer” 5’-TGG CAG GTT ACC CCA
AAG G-3’;reverse primer: 5°’-TGA TGC CCA TGT
CGG TGC-3’; anchor hibridizasyon prop: 5’-LC—
640-CGG GAG CCG ATT TCA TCA T-3’-PHO;
Mutasyon Prop:m50- CTT CAA AGA CAC TTT
CTT CAC TGG TC -30-Flu.) (TIB MOLBION,
Almanya). MTHFR A1298C polimorfizmi forward
primer: 5’- CTT TGG GGA GCT GAA GGA CTA
CTA C -3’;reverse primer: 5’- CAC TTT GTG ACC
ATT CCGGTT TG -3’; anchor hibridizasyon prop:
5’-LC—-640- CTC CTC CCC CCA CAT CTT CAG
CAG -3’-PHO; Mutasyon Prob: 5’- CTT CAAAGA
CACTTTCTT CACTGG TC -3’-Flu.) (TIB MOL-
BION, Berlin, Almanya).

istatistiksel Analizler

Istatistiksel analizler DNA boyutunda gercekles-
tirildi. Yapilan analizlerde, ortaya konulan mutas-
yonlarin ve gen degisimlerinin ne kadar risk getir-
diginin saptanmasi amaciyla Chi-Square programi
kullanilmistir. Chi-Square tablolarinda farklilik var
mi sorusunu test ederken %35 yani 0,05 yanilma pay1
ile galigilarak anlamlilik diizeyi p<<0.05 olarak kabul
edilmistir.

BULGULAR

RFC G80A, MTHFR C677T ve A1298C gen
degisimlerine ait haplotip dagiliminin ve gen po-
limorfizmlerinin birlikte 16semi {izerindeki etkisi
incelenmis ve istatistiksel analizi ANOVA testi ile
yapilmuis, istatistiksel olarak anlamli bulunamamis-
tir. Hasta ve Saglikli kontrol grubu gen degisimle-
rine ait genotip dagilimi ve allel frekans1 hesaplan-
mistir {MTHFR 677 C-T [p= 0,76], MTHFR 1298
A-C [p=0,56]}. Sirastyla MTHFR 677C-T, MTHFR
1298 A-C ve RFC G80A polimorfizmlerinin geno-
tip dagilimlart %9,7;%10,6;%2,9 olarak bulunmus-
tur. Tablo 1-8 de istatistiksel olarak degerlendirme
sonuclar verilmektedir.

Tablo 1: Gen degisimlerine ait Haplotip Dagilmi.

MTHFR 677 C-T MTHFR 1298 A-C Patient n:103 (%)
cc AA 14 (13,5)

cc AC 23 (22)

cc cC 8(7,8)

cT AA 19 (18,4)

cT AC 27 (26,2)

CcT CcC

T AA 9(8,7)

T AC

T CcC 1(0,9)
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Tablo 2: Gen Degisimlerine ait genotip ve allel frekansi.

MTHFR 677 C-T MTHFR 1298 A-C RFC 80 G-A
n:103 % n:103 % n:103 %
CC47 (48) AA 41 (39,8) GG 68 (66)
CT 46 (44,6) AC 51 (49,5) GA 32 (31)
TT10(9,7) CC 11 (10,6) AA 3 (2,9)
Tablo 3: RFC ve MTHFR polimorfizmleri birliktelikleri.
MTHFR | RFC80 | Patient MTHFR RFC80 | Patient
677C-T | G-A n:103 (%) | 1298 A-C | G-A n:103 (%)
cc GG 28(27,1) | AA GG 29 (28,1)
cc GA 18 (17,4) | AA GA 12 (11,6)
cc AA 1(0,9) AA AA 1(0,9)
CT GG 33(32) AC GG 34 (33)
cT GA 11(10,6) | AC GA 15 (14,5)
cT AA 2(1,9) AC AA 2(1,9)
T GG 8(7,7) cc GG 6 (5,8)
T GA 2(1,9) cc GA 5(4,8)
T AA cc AA

Tablo 4: MTHFR 677CT polimorfizminin hasta ve kontrol grubunda dagilimi

Hasta Kontrol
MTHFR 677 C-T MTHFR 677 C-T OR P value
n:103 % n:68 %
CCA47 (48) CC39(57,3) 1 1
CT 46 (44,6) CT 23 (33,8) 0,6 (03-1,16) 0.12
TT10(9,7) TT6(8,8) 0,7 (0,2-2,1) 0.76

Tablo5: MTHFR1298AC polimorfizminin hasta

ve kontrol grubunda dagilimi

Hasta Kontrol
MTHFR 1298 MTHFR 1298 OR P value
n:103 % n:68 %
AA 41 (39,8) AA 31 (45,5) 1 1
AC 51 (49,5) AC 32 (47) 0,8(0,4-1,5) 0.58
CC11(10,6) CC5(7,3) 0,6 (0,1-1,9) 0.56

kansi dagilimi

Tablo 6: MTHFR ve RFC polimorfizmlerinin hasta grubunda allel fre-

Allel Frekansi
Hasta Hasta Hasta
MTHFR 677 C-T MTHFR 1298 A-C RFC 80 G-A
C0,67 A0,64 G 0,81
70,32 C0,36 AO0,19

Tablo 7: MTHFR polimorfizmlerinin kontrol grubunda allel frekansi dagilimi

Allel Frekansi

Kontrol

MTHFR 677 C-T

Kontrol
MTHFR 1298 A-C

co,74

A0, 69

70,26

Cco,31

CILT: 49 YIL: 2018 SAYI: 2

TARTISMA

Pediatrik donemin en sik goriilen malign has-
talig1 olan 16semi, etiyolojisi kesin olarak bilinme-
yen genis bir hastalik grubudur. Son yillarda yapilan
caligmalarda ¢ogalma, farklilasma ve apoptozisde
gorev alan genlerde olusan anomalilerin etiyolojide
rol aldig1 one siiriilmektedir. Losemilerde saptanan
farkli yolaklardaki genetik anomaliler, hiicrenin bi-
yolojisini, dolayisiyla da hastaligin klinik seyir ve
prognozunu etkilemektedir (12).

Bu ¢alismamizda, ¢ocukluk ¢agi ALL’li hastalarda
RFC G80A ve MTHFR polimorfizmleri ayr1 ayr
ve birbirleri arasindaki iliski agisindan degerlendi-
rildi. Calisma sonuglarimiza gore genotip ve allel
frekanslarimin agisindan hastalar ve kontroller ara-
sinda herhangi bir istatistiksel farklilik goriilmemis-
tir. MTX ile tedavi edilen 16semi hastalarinda RFC
G80A polimorfizminin yiiksek MTX konstrasyonu
ile iligkili oldugu bildirilmektedir. RFC ve MTHFR
gen polimorfizmleri birliktelikleri agisindan deger-
lendirildiginde ise kullanilan ANOVA testi ile ya-
pilan analiz sonuglarimada herhangi bir korelasyon
belirlenememistir.

Literatiirde RFC gen degisimlerinin tek basina ya da
folat metabolizmasinda goérev alan diger enzimleri
kodlayan genlerdeki degisimler ile birlikte degerlen-
dirildigi ve sonuglarinin birbirine gore farklilik gos-
terdigi birgok ¢alisma mevcuttur. Kanada da, 204
pediatrik ALL’li bireyde yapilan ¢aligmada RFC-1
AA genotipi diger genotiplerin varligina gore relaps
ve Olim riski acisindan ytiksek riskli bulundugu ra-
por edilmistir. Rocha ve ark yapmis olduklari ¢alis-
mada ise, 246 pediatrik ALL bireyde hemotolojik
relaps ve RFC gen polimorfizmi arasinda herhangi
bir iliski bulunamamistir. Karathanasis ve ark yap-
mis olduklari caligmada, RFC G80A gen degisimi
ve 16semi gelisimi arasinda bir iligki bulunamazken,
MTHFR A1298C ile RFC G80A birlikteliginin ista-
tistiksel olarak anlamli oldugu rapor edilmistir. Bir
diger ¢alisma olan De Jonge ve ark. ‘nin sonuglari-
na gore, RFC 80 A allelini tasimanin 80G alleline
gore 2.1 kat losemili gelisimi i¢in risk getirdigini
bildirilmistir. Ge ve ark ise 91 yetiskin ALL birey-
de, 16semi relaps riski ile RFC ifadelenme seviyesi
arasinda iligki istatistiksel olarak anlamli sonuglar
bulduklarini bildirmislerdir (p=0.0052). Irlanda da
yapilan ¢alismada RFC G80A polimorfizminin kalp
hastaliklar1 polikliniginde tedavi goren kadin ve er-
kek hastalarin serum folat seviyesi ve homosistein
konsantrasyonu ile iliskisi bulunamamistir (11, 13,
14-17).

Tablo 8: RFC G80A, MTHFR C677T ve A1298C gen degisimlerine ait haplotip dagihminin, ANOVA dagilimi.

ANOVA

Varyans Kaynagi 55 df MS F P-degeri F Olgiiti
Gruplar Arasinda 0,518519 2 0,259259 0,001%03 0,998099 1,722358
Gruplar iginde 3270 24 136,25
Toplam 3270,519 26
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Bu ¢alisma ¢ocukluk ¢agi akut I0semi hastalarinda
folat metabolizmasinda gorevli olan MTHFR ve
RFC genlerinde bulunan polimorfizmlerinin tek ba-
sina ve birlikte olan etkisi hakkinda bilgi alinmasi
icin gerceklestirilmistir. Folat gen polimorfizmleri
ve 16semi arasindaki iliskiyi degerlendirmek amaci
ile yapilan Akin ve ark yaptiklar ¢aligmada TYMS
gen polimorfizmlerinden olan 1s2853542‘nin ALL
gelisimi igin risk faktorlerinden biri oldugu fakat
MTHFR, DHFR ve CBS polimorfizmlerinin ALL
gelisimi icin tek basina risk faktorii olmadigi belir-
tilmistir (12).

Bizim calismamizin 2 farkli 6nemi vardir. Ilki bu
calisma ile Tiirk ¢ocukluk ¢agi ALL’li hastalarda
RFC ve MTHFR gen polimorfizmlerinin birlik-
teliginin ve hastaligin gelisimi i¢in herhangi bir
risk faktorii olup olmadigimi belirten ilk caligma-
dir. Ikinci énemli Ilag metabolizmasinda bulunan
enzimleri kodlayan genlerde olan polimorfizmler
ilacin etkinligini ve toksititesinin bireyler arasinda
farkl1 olmasina neden olabilmekte oldugunun bi-
linmesine yonelik folat metabolizmasinda ve MTX
metabolitlerinin olusturulmasinda etkili olan gen
polimorfizmlerinin etkinliginin arastirilmasidir. Bu
calismada kullanilan metodoloji ile tespit edilen po-
limorfizmlerin ¢ocukluk ¢agr ALL gibi 16seminin
sik goriilen bir grubunda gerceklestirmesi sonucun-
da elde edilen verilerin daha kapsamli ¢calisma gru-
bu ile planlanabilecek ¢aligmalar igin yol gosterici
olabilecek nitelikte oldugu goriilmektedir (18, 19).
Bu sonuglar ALL patogenezinde etkili oldugu diisii-
niilen folat metabolizmasinda gorevli olan MTHFR
ve RFC genlerinde olan polimorfizmlerin prognos-
tik etkisinin olmadig1 belirlenmistir.
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ORIJINAL ARASTIRMA

Pelvik Organ Prolapsusu Olan Hastalarin Konuma Ozgiin
Prolapsus Rediiksiyonu Yapilarak Urodinami Sonuclarimin Karsilastiriimasi

Comparision of Urodynamic Results of Patients Who Had Reduced Pelvic Organ Prolapse According to Position

Emin Erhan DONMEZ ', Selcuk SELCUK !, Hasan SUT !
Sevcan Arzu ARINKAN !, Cetin CAM !

1. Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklari EGitim ve Arastirma Hastanesi, Kadin Hastaliklari ve Dodum Klinigi, istanbul

OZET

Amag: Evre 2 ve iizerinde prolapsusu olan hastalarin prola-
be olan kompartmanin lokal rediiksiyonu ile okiilt inkontinans
oramini saptamak.

Geregler ve Yontem: Eyliil 2014 ve Subat 2015 tarihleri ara-
sinda pelvik organ prolapsusu tanisi konan 65 hasta ¢alismaya
alindi. .Hastalara tirodinami yapildr ve ayni zamanda hayat
kalitesi sorgu formlarindan UDI-6, 11Q-7, PISQ-12 ve PQoL
anketleri doldurtuldu. Anket sonuglar: prolapsus hastalari ara-
sinda degerlendirildi.

Bulgular: Hastalarin %55.4 ‘ti(n: 36) evre 2, %29.25i (n : 19)
evre 3 ve %15.4 ‘i (n: 10) evre 4 prolapsusu vardi. Prolapsusu
olan hastalarin 4 tanesinde ( % 6.2) asikar iiriner inkontinans
saptandi. Inkontinanst olmayan hastalarda ise spekulum ve ring
forceps ile yapilan lokal rediiksiyon sonrast okiilt inkontinans
orant %18.5, peser ile rediiksiyon sonrasi ise okiilt inkontinans
orant % 24.6 olarak saptandi. Urodinamik parametrelerden ise
her iki grup Pdet Omax, Omax, Qave, Omax (liverpol), Qave (
liverpol), PVR agisindan degerlendirildi, Istatistksel olarak her
iki grup arasinda anlaml bir fark saptanmadi.( p>0.05). Pro-
lapsus lokalizasyonu agisindan da her iki grup arasinda ista-
tistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Hayat kalitesi deger-
lendirme formlart yapimis olan diger ¢alismalar ile tutarlilik
gostermesine ragmen her iki grup arasinda Istatistiksel olarak
anlaml bir fark saptanmad.

Sonug: Uriner inkontinans ile pelvik organ prolapsusu siklikla
bir arada bulunabilir. Ciddi prolapsusu olan hastalarda okiilt
inkontinans bulunabiliv. Bu nedenle pelvik organ prolapsusu
nedeni ile cerrahi tedavi planlanan hastalarin preoperatif do-
nemde tirodinamik olarak ayrintili sekilde degerlendirilmesi
gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: pelvik organ prolapsusu, peser,okiilt in-
kontinans

ABSTRACT

Objective: Detection of occult incontinence proportion in-
patients who have pelvic organ prolapse quantitation system
[POP-Q] stage II to 1V with reducting of prolapse compart-
ment.

Material and Methods: 2015.4 total of 65 cases who had stage
11 to 1V pelvic organ prolapse, patients with stage I prolapse
were excluded. Occult incontinence rates was detected and
urodynamic parameters were compared. Before the urodyna-
mic study patients were answered the questionnaire about qua-
lity of life such as UDI-6, 1IQ-7, PISQ-12 ve PQolL.

iletisim Bilgileri

Sorumlu Yazar: Emin Erhan DONMEZ

Yazisma Adresi: Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklari
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kadin Hastaliklari ve Dogum
Klinigi, istanbul, Tirkiye

E-posta: eminerhan@gmail.com

Tel: +90 (506) 885 67 62

Makale Gelis Tarihi: 16.04.2018

Makale Kabul Tarihi: 21.04.2018

DOI: http://dx.doi.org/10.16948/zktipb.415708

Results: %55.4 ( n:36) of the patients had stage II, %29.2 (
n:19) of them hade stage 11l and %15.4 ( n: 10) of them had
stage IV pelvic organ prolapsus. Four of women who had pro-
lapse (%66.2) were also having evidant urinary incontinece.%
18.5 of patients had occult incontinence after reduction with
speculum,and % 24.6 of patients had also occult urinary incon-
tinence after passary reduction among the patients who hadn 't
incontinece. But between this two group, there was not anysta-
tistically significant difference in term of urodynamic parame-
ters such as grup Pdet Omax, Omax, Qave, Omax (liverpol),
Qave ( liverpol),PVR ( p>0.05).And also between two groups
there was not any statistically significant difference in terms of
prolapse localization. Results of this questionnaire were similar
with previous study,but there were not any statistically signifi-
cant difference between reduction with speculum and pessary.

Conclusion: Pelvic organ prolapse (POP) and urinary incon-
tinence (Ul) are common conditions.But patients who had se-
rious prolapse have occult incontinence also. So Urodynamic
testing is helpful when the diagnosis of urinary occult incon-
tinence is unclea. Before prolapse surgery treatment patients
should be evaluated in detail.

Keywords: pelvic organ prolapse, pessary, occult incontinence

GIRIS

Uriner inkontinans (UI); Internasyonel Konti-
nans Birligi (ICS) tarafindan, ¢esitli nedenlere bagli
olarak meydana gelen, objektif olarak saptanabilen,
sosyal ve hijyenik bir problem olan istemsiz idrar
kagirma durumu olarak tanimlanmistir (1). Uriner
inkontinans yaygin goriilen bir problem olup; pre-
velanst %25- %50 arasinda bulunmustur (2, 3). Pel-
vik Organ Prolapsusu ve Stres Uriner Inkontinans
% 80 oranina kadar birlikte goriilebilmektedir (4,
5). POP obstriiktif iseme paterninine neden olabil-
mektedir ve hastalarin inkontinans semptomlarini
gizleyebilmektedir (6). Prolapsus cerrahisi sonrasi
gelisen inkontinans okiilt inkontinans olarak adlan-
dirtlmaktadir. Bu nedenle; POP nedeniyle cerrahi
tedavi planlanan olgularin preoperatif donemde in-
kontinans acisindan degerlendirilmeleri gerekmek-
tedir. Calismamizdaki amacimiz evre Il ve tizerinde
prolapsusu olan hastalarin iirodinamik test ile de-
gerlendirilmeleri sirasinda prolabe olan kompart-
manin lokal rediiksiyonu ile okiilt inkontinans ora-
nint saptamaktir.

GEREC ve YONTEM

Calismamiza, jinekoloji polikliniklerine pelvik
organ prolapsusu ve/ veya inkontinans semptomlari
ile bagvuran 65 hasta dahil edildi. Hastanemiz etik
kurulundan yazili onay alindi.
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Pelvik organ prolasusu siniflama sistemi (POP-Q)
kullanilarak prolapsus dereceleri belirlendi ve ¢alis-
maya sadece evre II ve {izeri pelvik prolapsusu olan
hastalar dahil edildi.

Hastalarin tirodinamik inceleme 6ncesi biitiin hasta-
lardan Tiirk populasyonuna valide edilmis ‘Inconti-
nence Impact Questionnaire (I1Q-7)’ ve ‘Urogenital
distress Inventory (UDI-6) Prolapsus ‘Quality of
life (P-QoL) hayat kalitesi sorgu formlar1 ile PISQ-
12 (pelvik organprolapsusu/idrar incontinans cinsel
fonksiyon sorgulamasi) formunun doldurulmasi
istendi. UDI-6 sorgu formu obstruktif (OI), stress
(SI), urge (UI) semptom sorgularina gore alt grup-
larina ayrildi. Mesanesini bosaltarak iiroflowmetre
kaydi yapilan hastalar tirodinami masasinda dor-
sal litotomi pozisyonunda tekrar muayene edildi.

Hastalarin prolabe olan pelvik kompartmanlar1 be-
lirlendi kaydedildi ve tirodinami sirasinda kullanila-
cak olan peser boyutu hastanin vajinal muayenesine
gore belirlendi. Steril 8F 2 yollu sistometri katateri
iiretra yoluyla mesaneye yerlestirildi ve iseme son-
rast rezidii voliim 06l¢iildii. Bes ml. lik balonu olan
rektal kateter ise rektuma yerlestirildi. Oda sicak-
liginda bekletilen serum fizyolojik ile mesane 50
ml/ dk hizinda dolduruldu. Her 150 ml de hastalar
once hafiften dereceden baslayarak kuvvetli derece-
ye kadar okstirtiildii ve idrar kacagi olup olmadigi
izlendi. Idrar kagag1 olanlar not edildi. Sonrasinda
ring forseps ve bladeleri ayrilabilen spekulumlarin
posterior bladeleri kullanilarak sadece prolapsus
olan kompartman rediikte edilerek hastalar tekrar
hafiften kuvvetliye kadar oksiirtiildii ve idrar kaga-
&1 olanlar not edildi. En son olarak da hastalar i¢in
daha Onceden belirlenmis olan uygun boyuttaki
peser hafif lubrikan kullanilarak vajene uygun po-
zisyonunda yerlestirildi. Hastalardan tekrar hafiften
kuvvetliye dogru oksiirmeleri istendi. Idrar kacagi
olanlar yine not edildi. Bu muayene sekli ile okstirt-
me her 150 ml de tekrarlandi.

Hastalarin ilk iseme hissi, siddetli iseme hissi, ab-
dominal kag¢irma basinci (LPP), mesane kapasitesi,
meksimum detriisér basinct belirlendi. Uroflow-
metri cihaz ile ise hastalarin iseme paternleri ince-
lendi, maksimum akis hizi (Qmax), ortalama akis
hiz1 (Qave), Liverpol dlgegine gore Qmax ve Qave
oleiildi.

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken,
istatistiksel analizler i¢in IBM SPSS Statistics 15
(IBM SPSS, Tiirkiye) programi kullanildi. Caligma
verileri degerlendirilirken parametrelerin normal
dagilima uygunlugu Shapiro Wilks testi ile de-
gerlendirilmis ve parametrelerin normal dagilima
uygun olmadig1 saptanmigtir. Calisma verileri de-
gerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodlarin
(Ortalama, Standart sapma, frekans) yanisira nice-
liksel verilerin karsilastirilmasinda parametrelerin
gruplar arasi1 karsilagtirmalarinda Kruskal Wallis
testi ve farkliliga neden ¢ikan grubun tespitinde
Mann Whitney U test kullanildi. Niteliksel verilerin
karsilastirilmasinda ise Ki-Kare testi kullanildi. An-
lamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

CILT: 49 YIL: 2018 SAYI: 2

BULGULAR

Olgularin demografik o6zellikleri Tablo1’de
gosterilmistir.  Olgularin = %55,4’de  stage 11,
%29.2’sinde stage 11l ve %15.4’de stege IV POP
saptanmistir. Hastalari %61.5’inde anterior defekt,
%3,1’inde posterior defekt, %18.5 inde apikal de-
fekt saptanirken %16,9 ‘unda ise kombine defekt
bulunmustur. Olgularin %55.4 ‘iine iirodinamik
anormal bulgular eslik etmistir (Tablo 2).

Tablo 1: Hastalarin demografik 6zelliklerinin dagilimlari.

Min-Max (n?erzi;/sasn)
Yas 25-84 53,46+12,80
BMI 18,73-52,97 | 28,98+6,10
Gravida 0-13 3,68+2,24 (3)
Parite 0-13 3,51+2,16 (3)
Dogum Vajinal dogum (n=59) | 0-13 3,3842,23
sekli Sezaryen n(%) |6 9,2
Menopoz Premenopoz  n(%) 32 49,2
Durumu | postmenopoz n(%) 33 50,8
Tablo 2: Prolapsus muayene verilerinin dagilimlari.
n %

2.evre 36 | 55,4
POP-Q Evresi 3.evre 19 | 29,2

4.evre 10 | 154

Anterior santral 20 | 30,8

Anterior paravajinal | 11 | 16,9

Anterior kombine 9 13,8
Defekt Lokalizasyon

Posterior 2 3,1

Apikal 12 | 18,5

Kombine 11 | 169
Urodinamik Anormal Bulgu Var 36 >34

Yok 29 | 44,6
Anal inkontinans Yok 65 | 100

Prolapsus rediiksiyonu ile iiriner inkontinans arasin-
daki iligski Tablo 3’te 6zetlenmistir. Evre 2 ve lizeri
pelvik organ prolapsusu olan olgularin %6.2’sinde
prolapsus ile birlikte asikar kagirma, %61.54’de
rediiksiyon sonrasi kontinans devam ederken,
%18.5’de rediiksiyon sonrasi stres inkontinans,
%?24.6’s1nda peser ile rediiksiyon sonrasi stres in-
kontinans saptandi.

Tablo 3: Prolapsus reduksiyonu ile kagiranlarin oranlarinin degerlen-
dirilmesi.

n %
P'rolapsus, peser ve rediiksiyon ile 40 | 6154
hig kagirma yok
Prolapsus ile agikar kagirma var 4 6,2
Prolapsus ile agikar kagirma yok, sadece rediiksiyon 5 77
ile kagirma var, peser ile kagirma yok !
Prolapsus ile kagirma yok, sadece peser ile
- . 9 13,8
kagirma var rediiksiyon ile yok
Prolapsus ile kagirma yok, hem peser hem de
. . 7 10,8
rediiksiyon ile kagirma var
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Pesser ile rediikte edilerek okiilt inkontinans sapta-
nanan ve saptanmayan olgularin irodinamik agidan
kargilagtirilmast Tablo 4’te Ozetlenmistir. Asikar
inkontinans1 olan POP’lu olgular ile rediiksiyon
sonrasi okiilt inkontinans saptanan ve saptanmayan
gruplar arasinda {irodinamik parametreler agisindan
anlamli fark sapanmamustir (p>0.05).

11Q-7, UDI-6, PQol ve PISQ-12 anketleri ile pes-
ser ile rediiksiyon sonrasi inkontinans saptanan ve
saptanmayan olgular degerlendirilmis ve gruplar

acisindan anlamli istatistiksel fark bulunmamigtir
(Tablo 5).

TARTISMA

Pelvik organ prolapsusu (POP) ile iiriner in-
kontinans (Ui)’ln birlikteligi bir¢cok c¢alismada
gosterilmistir. Inkontinans subtiplerinden 6zellikle
stres Uriner inkontinans (SUI) POP’ a eslik etmek-
tedir. POP’lu olgularda prolapsus rediiksiyonu son-
ras1 stres inkontinans saptanmasi gizli stres {liriner
inkontinans olarak tanimlanmaktadir (7). Literatiir-
de mevcut ¢alismalarda kontinant olan POP hastala-
rmin %13-65" inde prolapsus cerrahisi sonras1 SUI
semptomlar1 ortaya ¢iktigi belirtilmistir (8, 9). Bu
durumun altinda yatan neden; genis sistosel defek-
tinden dolayr mesanenin iretranin iizerine dogru
kivrimlasmasi (kinking effect) ve intraabdominal
basing artis1 durumlarinda mesanenin bu basincin
bir kismin1 adeta bir yastik gibi absorbe ederek tiret-
raya yaymast ve Uretray1r desteklemesidir. Sonug
olarak tiretra i¢i basing, mesane i¢i basingtan yiik-
sek olmakta ve kontinans saglanmaktadir (10, 11).

CILT: 49 YIL: 2018 SAYI: 2

Peser, spekulum, vajinal ekartorler ile prolabe kis-
min rediiksiyonu literatiirde tariflenmektedir. Bu
yontemlerin gizli stres inkontinans tanisindaki du-
yarliligiyla ilgili yapilmis ¢aligmalarda celiskili so-
nuclar bildirilmistir.

Pesser ile prolapsus rediiksiyonu yapilan farkli ¢a-
lismalarda okiilt inkontinans saptanma orani Sinha
ve ark. tarafindan %31 ile %59 arasinda bildiril-
mistir (12-15). Ghoeneim ve arkadaslar ise ben-
zer baska bir ¢aligmada {irogenital prolapsusu olan
hastalarda peser ile rediiksiyon yapmislar ve %68
oraninda trodinamik stres inkontinansin gizli kal-
digimi bulmuslardir (16). Bizim calismamizda evre
2 ve lizeri pelvik organ prolapsusu olan hastalarda
rediiksiyon Oncesi yapilan tirodinamik degerlendir-
mede inkontinansi olmayan 61 hastaya rediiksiyon
yapildi. Peser kullanarak % 24.6 hastada, lokalizas-
yona 0zgl rediiksiyon ile ise % 18.5 hastada okiilt
inkontinans tespit ettik (Tablo3). Peser ile rediiksi-
yonun dezavantaji her hastanin ayr1 ayri degerlendi-
rilmesi ve iirodinmik inceleme Oncesi uygun peser
boyunun belirlenmesidir. Ciinkii kiiciik bir peser
uygulanmasi okiilt inkontinans tanisi atlanabilirken,
hastaya gore biiyiik bir peser ile inceleme yapilirsa
iiretral a¢1 bozularak yalanci okiilt inkontinas ortaya
c¢ikabilir.

Mattox ve Bhotia tirodinamik degerlendirme es-
nasinda prolapsusun rediiksiyonu i¢in Smith-Ho-
dge pesseri, ring pesseri ve Graves spekulumu-
nu kullanmiglar ve  iirodinamik parametrelere
olan etkilerini incelemisler ve bu araglar arasin-
da trodinamik parametreleri etkileme agisindan

Tablo 4: Peser ile kagirmayan ve kagiranlarin Grodinamik parametreler ve bobrek fonksiyonu agisindan degerlendirilmesi.

Urodinamik Prolapsus ile birlikte Peser ile asikar Peser ile asikar
Parametreler asikar kagirma kagirma yok kagirma var P
Qmax (ml/s)  (Ort+SS)(medyan) | 27,25+20,02 (22,5) 25,36115,26 (20) 16,69+9,5 (15,5) 0,393
Qave (ml/s) (OrtSS)(medyan) | 12,25+6,45 (11,5) 15,51+12,03 (12) 10,13%6,05 (8,5) 0,504
Qmax (Liverpool) 11 (%24,4) 4 (%25) 0 (%0) 0,527
Qave (Liverpool) 18 (%40) 8 (%50) 1(%25) 0,617
Pdet Q max (Ort£SS)(medyan) | 41,5+27,45 (30) 34,16120,02 (24) 44,06+35,63 (25,5) 0,812
Kreatinin (Ort+SS)(medyan) | 0,71+0,05 (0,715) 0,72+0,1 (0,71) 0,71+0,17 (0,655) 0,636
PVR (>100 mL) 4 (%8,9) 2 (%12,5) 0 (%0) 0,734
! Kruskal Wallis Test 2 Ki-kare Test
Tablo 5: Peser ile inkontinans olanlar ile olmayanlarin degerlendirilmesi.
Peser ile Agikar Peser ile Agikar Prolapsus ile Birlikte
Kagirma Yok Kagirma Var Agikar Kagirma P
Ort+SS (Medyan) Ort+SS (Medyan) Ort+SS (Medyan)

Q-7 9,31+5,79 (10) 12,5+5,24 (12,5) 145,29 (13) 0,668
UDI-6
Urge 3,27+2,06 (3) 4,5+2,13 (5,5) 4,5+1,73 (4,5) 0,919
Stres 2,07+2,09 (2) 3,56%2,42 (4,5) 4,75%0,5 (5) 0,699
Obstriiktif 2,62+1,99 (3) 3,5+2,39 (4) 1,25+1,5 (1) 0,101
Pqol 44,13+17,87 (42) 62,5+19,09 (71,5) 40+5,89 (41)
PISQ-12 0,072
Total 24,55%6,32 (25) 22,57+7,88 (21) 19,5+11,09 (15) 0,424
Emosyonel 7,5+3,94 (8) 6,1443,25 (7) 615,35 (5,5) 0,788
Fiziksel 11,13+4,95 (10) 10,57+5,37 (10,5) 8,25+4,79 (7) 0,454
Partner Bagimli 6,18+1,93 (6) 5,86+2,93 (5) 5,25%1,89 (4,5) 1,000
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anlamli bir fark saptamamiglardir (17). Calismamiz-
da spekulum ve ring forceps yardimiyla rediiksiyon
yapilan hastalar ile peser rediiksiyonu yapilan hasta-
larin tirodinamik parametreleri degerlendirildi. Her
iki grupta da Qmax, Qave, Qmax (liverpol), Qave
(liverpol), Pdet Qmax, ve PVR acisindan anlamh
bir irodinamik fark saptanmadi. Evre 2 prolapsusu
olan hastalarin %16’sinda, evre 3 prolapsusu olan
hastalarin %31’inde, evre 4 prolapsusu olan hasta-
larin ise %40°1nda obstriiktif iseme paterni saptadik,
ancak peser rediiksiyonu ile lokal rediiksiyon ara-
sinda anlamli bir iligki saptanmada.

Prolapsus derecelerine gore evre 2 prolapsusu olan
hastalarin %8’inde lokal rediiksiyon sonrasi, %11’
inde peser ile rediiksiyon sonrasi, evre 3 prolapsusu
olan hastalarin %31’ inde lokal rediiksiyon sonra-
s1, %42’ sinde peser ile rediiksiyon sonrasi, evre 4
prolapsusu olan hastalarin ise %30’ unda lokal re-
diiksiyon sonrasi, %40’1nda ise peser ile rediiksiyon
sonrasi idrar kacagi saptandi. Evre 3 POP ile evre 4
POP’ u olan hastalar arasinda inkontinans agisin-
dan fark olmamasi eslik eden anterior vajinal duvar
defektinin iretral fonksiyonlar1 bozmasi ile iligkili
oldugu diisiiniilda.

P-QOL sorgu formunda anterior vajinal duvardaki
prolapsuslarin posterior duvar prolapsuslarina gore
hayat kalitesini daha olumsuz etkiledigi bildiril-
mektedir (18). Calismamizda kombine prolapsus
olarak da gruplandirdigimiz (anterior vajinal duvar
prolapsusu ve apikal prolapsus birlikteligi) anterior
vajinal duvar prolapsuslarina (santral defekt, pa-
ravajinal defekt ve kombine santral ve paravajinal
defekt) gore istatistiksel olarak daha anlamli diizey-
de yiiksek saptanmistir. Ayrica apikal prolapsuslu
hastalarda P-QOL skoru anterior santral ve anterior
kombine prolapsuslu hastalara gore yine istatistik-
sel olarak anlaml1 diizeyde daha yiiksek ¢ikmuistir.

Apikal prolapsusun olmasi kadinin hayat kalitesini
daha kotii etkiledigi saptanmistir. Anterior duvar
prolapsuslar1 arasindaki karsilagtirmada ise anteri-
or santral, anterior paravajinal ve anterior kombine
(santral ve paravajinal defekt birlikteligi) prolapsus-
lu hastalar arasinde P-QOL sorgu formu agisindan
istatistiksel bir fark saptanmamistir. Ayrica lokal
rediiksiyon sonrasi idrar kagiran hastalar ile peser
sonrasi idrar kagiran hastalar arasinda P-QOL sorgu
formu acisindan istatistiksel olarak belirli bir fark
saptanmamigtir.

Prolapsus cerrahisi planlanan olgularda postope-
ratif donemde ortaya cikabilecek stres inkontinans
ve tekrar operasyon gecirme riskinin azaltilmasi,
olgularin optimum yonetimi i¢in hastalar preop do-
nemde klinik ve {irodinamik test ile detayli olarak
degerlendirilmelidir. Preoperatif donemde, prolabe
kismin rediiksiyonu sonrasi yapilan tirodinami tet-
si ile gizli stres inkontinans tanist konulabilmekte-
dir. Uriner inkontinans1 gizleyebilecek {iretral kink
mevcut ise prolapsus komponenti rediikte edilerek
normal anatomik pozisyonuna getirilmelidir. Peser
rediiksiyonu ile okiilt inkontinanslar yiiksek oranda
saptanabilmektedir.
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Postmenopozal Kanama ile Basvuran Kadinlarda Endometrial Sitoloji Tam Koymada
Yeterli midir?

In Women who Apply for Postmenopausal Bleeding, is Endometrial Cytology Sufficient To Diagnose?
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OZET

Amag: Endometrial kanser kadin genital sisteminin en yaygin
invaziv neoplazmi olup insidansi son yillarda artmaktadir. En-
dometrium karsinomasinin ve onciillerinin erken tespiti i¢in ta-
rama testi yoktur. Calismamizda postmenopozal kanamast olan
kadinlarda endometrial patolojilerin tanisi icin Uterobrush kul-
lanilarak alinan sitolojik endometriyal érneklerin endometrial
biopsi ile karsilagtirilmas: ve giivenilirligini degerlendirmektir.

Geregler ve Yontem: Calismaya 1 agustos 2015 ile 1 nisan
2017 tarihleri arasinda hastanemizin kadin dogum polklinikle-
rine postmenopozal kanama ile bagvuran 100 hasta dahil edil-
di. Tiim hastalara lokal anestezi altinda, litotomi pozisyonunda
once sitolojik 6rnekleme ardindan endoservikal ve endometrial
ornekleme yapildi. Endometriyumun sitolojik orneklemesi Ute-
robrush yontemi ile yapimistir. Fir¢a daha sonra sivi bazlh
bir sitolojik inceleme icin soliisyona alinmistir. Ardindan dila-
tasyon sonrasi endoservikal ve endometrial kiiretaj yapilmistir.

Bulgular: Calismamiz da Uterobrush yontemi kullanilarak en-
dometrial sitolojinin fizibilite ve giivenilirligi degerlendirilmis-
tir. 100 hastanin iglem oncesi usg bulgular: ve endikasyonlar
agisindan degerlendirildiginde %(63) postmenopozal kanama,
%(31) endometriumda kalinlagma, %(6) intrauterin sivi izlen-
mistir. Fir¢a sitolojisinde %(94)malignite hiicresi izlenmemis,
%(3) atrofik hiicreler, %(2) ascus hiicreleri, %(1) hgsil hiicrele-
ri izlenmigstir. Fir¢a sitolojisi ile probe kiiretaj (pc) histopato-
lojik sonuglar karsilastirildiginda pc sonucu endometroid ade-
nokarsinom sonucu gelen 2 hastada fir¢a sitolojisinde malign
hiicreler izlenmemigtir. Fir¢a sitolojisi ascus gelen 2 hastanin
pc sonucu inaktif endometrium olarak degerlendirilmistir. Asil
olan sitoloji sonucu pc de inaktif endometrium olarak goriil-
miigtiir.

Sonug: Uterobrush, endometrial sitolojik numune elde etmek
icin kullanmilan bir tekniktir. Histolojik muayene endometri-
al patolojiyi arastirmak igin halen altin standart olarak kul-
lamilmaktadir. Calismamizda endoservikal fir¢a kullanilarak
yapilan Uterobrush yonteminde endometrial sitolojik deger-
lendirmenin endometrial patolojilerin tanisint koymada yeter-
siz oldugu ve ornekleme esnasinda servikal hiicrelerle de bulag
oldugu saptanmigtir. Postmenopozal kanmast olanlarda tam
koymada probe kiiretaj uterobrusha tercih edilecek altin stan-
dart yontemdir.

Anahtar Kelimeler: uterobrush, endometrial ornekleme, endo-
metrium kanseri
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ABSTRACT

Objective: Endometrial cancer is the most common invasive
neoplasm of the female genital tract and its incidence has incre-
ased in recent years. There is no screening test for early detec-
tion of endometrium carcinoma and its precursors. To evaluate
the safety and comparability of cytologic endometrial samples
obtained with Uterobrush for the diagnosis of endometrial pat-
hologies in women with postmenopausal bleeding in our study
with endometrial biopsy.

Material and Methods: A total of 100 patients who were admit-
ted to the gynecological policlinics of our hospital with postme-
nopausal bleeding between August 1, 2015 and April 1, 2017
were included in the study. Endoscopic and endometrial samp-
ling were performed after local anesthesia, cytologic sampling,
lithotomy position, and all cases after local anesthesia. Cyto-
logical sampling of endometrium was done by Uterobrush met-
hod. The brush was then taken to the solution for a liquid-based
cytological examination. Endocervical and endometrial curet-
tage was performed after dilatation.

Results: Our study also evaluated the feasibility and reliability
of endometrial cytology using the Uterobrush method. Postme-
nopausal bleeding was observed in 63% (31), thickening in en-
dometrium (%) and intrauterine fluid in% (6) when 100 patients
were evaluated in terms of USG findings and indications before
the procedure. Brush cytology showed no (94) malignant cells,
(3) atrophic cells, (2) ascus cells and% (1) HGSIL cells in the
brush cytology. When brush cytology and probe curettage (pc)
histopathological results were compared, there were no malig-
nant cells in brush cytology in 2 patients who had PC end result
of endometrial adenocarcinoma. Brush cytology was evaluated
as an inactive endometrium of pc from 2 patients from ascus.
The cytology, which is the predominant endometrium, was also
seen as an inactive endometrium in PC.

Conclusion: Uterobrush is a technique used to obtain endo-
metrial cytological specimens. Histological examination is
still used as the gold standard for investigating endometrial
pathology. In our study, endometrial cytological evaluation
of Uterobrush method using endocervical brush was found to
be inadequate to diagnose endometrial pathologies and it was
found to be transmitted to cervical cells during sampling. In the
diagnosis of postmenopausal bleeding, probe curettage uterob-
rush is the preferred gold standard method.

Keywords: uterobrush, endometrial sampling, endometrium
cancer

GIRIS

Anormal uterin kanamalar, miyomlar, polipler,
hiperplazi, kanser, atrofi veya hormonal degisiklik-
lerden kaynaklanabilir. Endometrial kanser kadin
genital sisteminin en yaygin invaziv neoplazmi olup
insidansi son yillarda artmaktadir (1). Endometrium
karsinomasinin ve dnciillerinin erken tespiti i¢in ta-
rama testi yoktur.
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Su anda, anormal uterin kanamasi olan kadinlarin
degerlendirilmesi transvajinalultrason tarama, his-
teroskopi, endometrial biyopsi, dilatasyon ve kiire-
taj icerir.

George Papanicolaou servikal kanseri 1943 yilinda
servikal kanser taramasinda onerdi. O zamandan
beri, servikal karsinom insidansi erken saptanmasi
nedeniyle azalmaktadir. Endometrial karsinomanin
ilk sitolojik tanimi Jordan ve ark. 1956’da yapildi
(2). Johnson ve Stormby, 1968 yilinda endometrial
patolojinin saptanmasi i¢in sitolojik bir fir¢a kulla-
nan ilk kisilerdiler (3). O zamandan beri Endosit,
Endopap, Mi-Mark helis, Isaacs Endometrial Hiicre
Ornekleyicisi, Gravlee Jet Washer ve Taobrush gibi
endometriyum patolojilerinin saptanmasi i¢in gesit-
li sitolojik cihazlar gelistirildi. Bunlarin arasinda,
Uterobrush ilk olarak 1987°de Endobrush adi altin-
da kullanildi (4). Uterobrush kullanilarak yapilan
ilk endometrial sitoloji serisi Sato ve ark. Tarafin-
dan bildirilmistir (5).

Calismamizin amaci endometriyum patolojisinin
saptanmasinda Uterobrush kullanilarak sitolojik
endometriyal omneklerin giivenilirligini degerlen-
dirmektir. Bu nedenle, endometrial anomalileri olan
hastalarin sitolojik ve histopatolojik incelemeleri-
nin sonuglarini karsilagtirdik.

GEREC ve YONTEM

Calismaya 1 agustos 2015 ile 1 nisan 2017 ta-
rihleri arasinda hastanemizin kadin dogum polkli-
niklerine postmenopozal kanama ile bagvuran 100
hasta dahil edildi. Tiim hastalara lokal anestezi al-
tinda, litotomi pozisyonunda once sitolojik drnek-
leme ardindan endoservikal ve endometrial rnekle-
me yapildi. Endometriyumun sitolojik drneklemesi
Uterobrush yontemi ile dnceden sterilize edilmis
2.5 mm ¢apinda ve 175 mm uzunlugunda , ¢ap 0.4
mm ince tel ve 25 mm uzunlugunda bir sap1 olan
endoservikal fir¢a ile 360 derece saat yoniinde don-
diiriiliip sonrasinda saatin tersi yoniinde ¢evirilerek
yapilmistir. Firca daha sonra sivi bazl bir sitolojik
inceleme igin (Ince Hazirlik) soliisyona almmustr.
Ardmdan dilatasyon sonrasi endoservikal ve endo-
metrial kiiretaj yapilmistir. Bu ¢alisma hastanemiz
etik kurulunda onaylandi. Sitolojik ve histopatolo-
jik degerlendirme patolog tarafindan yapilmistir.

Degiskenlerin analizinde SPSS 24.0 programi kul-
lanildi. Verilerin normal dagilima uygunlugu Sha-
piro-Wilk testi, varyans homojenligi Levene testi
ile degerlendirildi. Bagimsiz iki grubun nicel ve-
rilere gore birbiri ile karsilagtirllmasinda Indepen-
dent-Samples T testi Bootstrap sonuglariyla birlikte
kullanilirken Mann-Whitney U testi Monte Carlo
sonuglariyla birlikte kullanildi. Kategorik degisken-
lerin birbiri ile karsilastirilmasinda ise FisherExact
testi exact sonuglariyla verildi. Bir risk etkenine sa-
hip olanlarin, olmayanlara gore kag kat daha faz-
la oldugunu gostermek icin odds ratio kullanildi.
Gruplarin degiskenlere goére hesaplanan cut off (
kestirim) degerinin ayirdig1 smiflama ile gercek si-
niflama arasindaki iliskiyi sensitivity (duyarlilik),

CILT: 49 YIL: 2018 SAYI: 2

specifity (6zgiilliikk) leri ROC(Receiver Operating
Curve) egrisi analizi ile incelenip ifade edilmistir.
Nicel degigkenler tablolarda ortalama =+ std.(standart
sapma) ve medyan Range (Maximum-Minimum),
Kategorik degiskenler ise n (%) olarak gosterildi.
Degiskenler %95 giiven diizeyinde incelenmis olup
p degeri 0,05 ten kiiglik anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismanin demografik verileri Tablo 1°de
gosterilmistir. Ortalama 56,8 + 6,8 (ortalama =+ s.e.)
yasinda (dagilim 42-77 yil) 100 postmenopoz ka-
dinin islem 6ncesi ortalama endometrium kalinlig1
8,2mm olarak izlendi. Uterobrush yontemi ile ilgili
kaydedilmis veriler ve sitolojinin performans 6zel-
liklerini belirlemede altin standart olarak kullanilan
klasik histoloji incelemelerini igermektedir.

Tablo 1: Demografik bilgiler.

Ortalama S;:::?;'t Medyan m::nr: xi’::
Yas 56,8 6,8 56,0 42,0 77,0
Boy 156,1 10,0 158,0 100,0 172,0
Kilo 74,1 13,1 75,0 41,0 110,0
Gravida 3,7 2,0 3,0 0,0 13,0
Parite 3,0 1,6 3,0 0,0 8,0
Yagayan 3,0 1,5 3,0 0,0 7,0
Usg (Mm) 8,2 4,6 7,0 2,0 25,0
Tablo 2: Endometrialbrush bulgulari.
‘ n %
Usg goriiniim ve endikasyon
Kalinlasma 32 31,07
Pmk 65 63,11
Sivi 6 5,83
Firga sitoloji
Ascus 2 1,94
Atrofil 3 2,91
Hsil 1 0,97
Negatif 97 94,17
Tablo 3: Probekiiretaj sonuglari.
Firca P%\JL?P AZZ:?’::;:?m inaktifendometrium
n (%) n (%) n (%)
ascus 0(0,0) 0(0,0) 2(2,4)
atrofi 1(5,3) 0(0,0) 2(2,4)
Hsil 0(0,0) 0(0,0) 1(1,2)
negatif | 18 (94,7) 2(100,0) 77 (93,9)

Firca sitolojisi ile probe kiiretaj (pc) histopatolojik
sonuglart karsilastirildiginda pc sonucu endomet-
roid adenokarsinom sonucu gelen 2 hastada firga
sitolojisinde malign hiicreler izlenmemistir. Firca
sitolojisi ascus gelen 2 hastanin pc sonucu inaktif
endometrium olarak degerlendirilmistir. Hsil olan
sitoloji sonucu pcde inaktif endometrium olarak go-
rilmiistiir.
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TARTISMA

Calismamizda, endometrial patolojinin histo-
lojik tespitinde kullanilan geleneksel yontemlerle
karsilastirildiginda endometrial sitolojinin roliinii
acikliga kavusturmaya calistik. Endometriyal kan-
ser en sik rastlanan jinekolojik malignitedir.

Endometriyal degisiklikleri degerlendirmek icin
burada aciklanan tim cihazlarin klinik kullanim
icin bazi1 dezavantajlar1 veya kisitlamalar1 vardir.
Klinik ¢alismalarda Tao Fir¢a, endometrial lezyon-
larin saptanmasi i¢in daha dogru teshisler, drnek
memnuniyeti ve patolojik dogruluk saglar. Bununla
birlikte, 6rnekleme yetersizligi ve maliyetleri, en-
dometrial lezyonlarin etkili bir sekilde taranmasi
icin ¢oziilmesi gereken problemler olmaya devam
etmektedir. Endometriyal tarama igin gelistirilen ci-
hazlarin asagidaki 6zelliklere sahip olmasi gerekir.
Her seyden Once tarama aleti, 6zellikle uterin boy-
nuzlarindaki hiicrelerin degerlendirilmesi ve teshisi
icin miimkiin oldugunca ¢ok endometrial numune
toplamalidir. Ikincisi, endometrium 6rnegi, klinik
miidahaleyi ve tedaviyi daha dogru bir sekilde yon-
lendirmek i¢in uterin boglugun durumunu dogru bir
sekilde yansitmalidir. Ayrica, tarama aleti, endo-
metrium karsinomasinin prognozunu iyilestirmek
amaciyla endometrial lezyonlarin erken tespiti i¢in
genis bir kadinda kullanilabilmesi i¢in uygun ma-
liyetli olmalidir. Bu nedenle, kadin niifusta yaygin
olarak kullanilabilen, uterin bosluk hakkinda daha
kapsamli histolojik ve sitolojik bilgi saglayabilen
bir endometriyel tarama cihaz1 gelistirmek icin ila-
ve ¢abalar sarf edilmelidir.

Tao Firgas1 1993 yilinda kesfedildi ve genel tibbi
kullanim i¢in Gida ve Ilag Idaresi tarafindan onay-
landi (6). Endometriyal hiicrelerin toplanmaya
baslamasi igin, kilif geri cekilir ve sonra fir¢a ser-
vikal kanali vasitasiyla fundus seviyesine sokulur.
Daha sonra endometriyal hiicreleri toplamak igin
3.5em’lik firga 360° 3-5 kez dondiiriiliir. Dis kilif
daha sonra uca geri itilir ve cihaz uterus boslugun-
dan ¢ikarilir. Firga kesilir ve hiicre koruma sivilari-
na batirilir ve sitolojik degerlendirme ve teshis icin
gonderilir (7). Tao Firgasi, anestezi gerektirmeden
ayakta tedavi ortaminda kullanilabilir, ¢linkii kulla-
nimi basittir ve kadinlar tarafindan iyi tolere edilmis
goriinmektedir. Uterobrush yapilirken endometriyal
ornekler cama fikse edilirken,tao brush ile s1v1 bazli
sitolojiye alinmaktadir.

Endometriyum anormalliklerinin sitolojik olarak
saptanmasinin avantajlar1 degisir. Uterobrush anes-
tezi olmadan uygulanabilen poliklinik prosediirii-
diir. Yontemi lokal anestezi altinda kullandik, ancak
hastanin agris1 ya da rahatsizligin1 degerlendirme-
dik, ancak literatiirden bu yontemin genellikle rahat
oldugu bilinmektedir. Sitobloklar histolojik muaye-
ne i¢in de hazirlanabilir, teshis ayn1 giin yapilabilir.
Calismamizda s1v1 bazli sitoloji yontemi uygulandi.
Ince tabaka endometrial sitoloji, endometrial pato-
lojinin saptanmasi i¢in kullanilan konvansiyonel
yontemle benzer sekilde yiiksek 6zgiilliik, duyarli-
lik, pozitif ve negatif prediktif degere sahiptir (8).
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Uterobrush cihazimi kullanarak endometriyal nu-
muneler, endometrial patolojinin tanimlanmasi i¢in
hiicresel materyal i¢eren yeterli sayida numune iire-
tir. Bu nedenle endometriyum patolojisine (6rn.,Hi-
perplazi veya karsinoma) sahip hastalarin taranmast
seklinde uygulanabilir. Koss ve ark. 50 yasin iizerin-
deki tiim kadmlarin hayat boyu en az bir kez endo-
metrial sitoloji taramasina sahip olmalarini 6nerdi
(9). Ayrica, farkli menstriiel fazlar boyunca normal
endometriyal hiicrelerin sitomorfolojik goriiniisleri,
endometrial randevu i¢in bir yaklagim olarak kulla-
nilabilir (10). Yontem hormonal replasman tedavisi
veya tamoksifen kullanan diizensiz kanamali hasta-
lar i¢in kullanilabilir.

Uterobrush’mn avantajlarindan biri, atrofik endo-
metriyumlu kadinlarda kullanilabilmesidir. Yontem
endometriyum patolojisinin optimal yaklagimi ola-
rak ciddi komorbiditeye sahip yash hastalarda da
kullanilabilir. Menopoz dncesi ve sonrasi hastalarda
cesitli tekniklerle yapilan endometriyal drnekleme-
nin meta-analizinde (11) postmenopozal kadinlarda
endometriyum kanseri saptama oraninin daha faz-
la oldugu belirtilmektedir; bizim ¢aligmamamizda
100 hastanin 2’sinin histopatolojik bulgusunda en-
dometrium kanseri tanist konulurken firca sitoloji-
sinde malign hiicreler izlenmedi.

Onceki calismalarda Uterobrush kullanimimin agri
ve kramp sikligimin artmasinin yani sira rahim agzi
kanalindan endometrial bosluga gecemedigini 6ne
siirmiislerdir. Calismamizda bu sorunla karsilasma-
dik. Ayrica, diger aragtirmacilar Uterobrush’un Pi-
pelle gibi diger 6rnekleme tekniklerinden daha az
doku toplayabilecegini belirttiler. Tao Fir¢a (% 2)
ile Pipelle’ye (% 12) kiyasla daha az numune ye-
tersizligi izlendi. Ek olarak, Tao Fircas1 Pipelle’den
(P <0.01) gore daha az agrili goriildii(12). Del Pri-
ore ve arkadaslarinin ¢alismasinda, Tao Fir¢a’nin%
95.5 duyarligi vardi ve Pipelle’in son tani ile kore-
lasyon yaptig1 zaman % 86 duyarlilik vardi(13). Wu
ve ark.’nin raporunda atipik hiperplazi ve Tao Firca
ile karsinomun tespitinde 200 olguda duyarlilik ve
ozgiilliik% 100 idi(14). Williams ve ark. , yliksek
riskli 200 kadin arasinda, Pipelle’den daha uygun
numunelerin Tao Fir¢a kullanilarak elde edilme ola-
siliginin daha yiiksek oldugunu buldular. Kadinlarin
6nemli bir orani Pipelle endometriyal drnekleyiciye
Tao Fir¢a’yi tercih etmistir (15). Bizim ¢alismamiz-
da uterobrush olarak endoservikal fir¢a ile thin prep
kullanildi. Bu nedenle bizim ¢alismamizda malig-
nite saptanmadi. Endoservikal firga uterus i¢inden
cekilirken kilif kullanilmadi. Bu nedenle, iki yon-
temin etkinligini karsilastirmak igin taniy1 dogrula-
mak icin dilatasyon ve kiiretaj ile birlikte Uterob-
rush ile Pipelle’i karsilastiran daha ileri ¢alismalara
ihtiya¢ vardir.

SONUC

Uterobrush, hiperplazi ve malignite tespiti i¢in
yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik ile sitolojik muayene
i¢in yeterli endometrial numune elde etmek i¢in mi-
nimal invaziv bir alternatif tekniktir. Hastanin rahat-
s1zl1g1 g6z ardi edilebilir niteliktedir.
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Bununla birlikte histolojik muayene endometrial
patolojiyi arastirmak icin halen altin standart ola-
rak kullanilmaktadir. Calismamizda endoservikal
firga kullanilarak yapilan Uterobrush yonteminde
endometrial sitolojik degerlendirmenin endomet-
rial patolojilerin tanisin1 koymada yetersiz oldugu
ve Ornekleme esnasinda endoservikal firca uterus
icinden c¢ekilirken kilif kullanilmadig igin servikal
hiicrelerle de bulas oldugu saptanmigtir. Jinekolog-
larin ve sitologlarin bu yontemle daha iyi ongori
saglamak i¢in endometrial sitolojinin roliinii agikli-
ga kavusturmak i¢in daha ileri ¢aligmalar gereklidir.
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Fetal Ventrikiilomegali Olgularinda Ek Anomali A¢isindan Fetal Ultrasonografi ile Fetal
Manyetik Rezonans Goriintiileme Tetkiklerinin Karsilastirilmasi

Comparison of Fetal Ultrasonography and Fetal Magnetic Resonance Imaging for the Detection of
Additional Anomalies In Cases of Fetal Ventriculomegaly
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OZET

Amag: Antenatal dénemde yapilan USG de fetal ventrikiilome-
gali saptanan olgularda, ek bulgular acisindan, fetal USG ile
fetal MRG tetkiklerini karsilastirmaktir.

Geregler ve Yontem: Mayis 2009 - Nisan 2010 tarihleri ara-
sinda USG de ventrikiilomegali tanisi konan 46 hasta dahil
edildi. Fetal yas 21-35 gebelik haftasi (GH), arasindaydi. 4
hastada klostrofobi nedeniyle, 2 hastada da onay vermedikleri
icin MRG tetkiki yapilamadi. 40 hastaya MRG tetkiki yapildh,
diger 6 hasta ¢alismadan ¢ikarildi. Ventrikiilomegali derece-
si hafif (10-14 mm) ve belirgin (15 mm ve iizeri) olarak 2’ye
ayrilarak degerlendirildi. USG tetkiki sonrasi en ge¢ 4 giin
icerisinde hastalara MRG tetkiki yapildi. MR goriintiileme,
1.5 T MR cihazinda (Sympony, Siemens, Erlangen, Almanya),
“phased array” viicut sarmali kullanilarak yapildi. Fetal ana-
tomiyi belirlemek igin fetal pozisyona uygun baslica 3 planda
“Half-Fourier acquisition single-shot turbo spin-echo” (HAS-
TE) sekansi (TR: 4.4, TE: 64, sapma agisi: 150°, kesit kalinligi:
6 mm, kesitler arast bosluk: 0.1 mm, matriks: 160x256, FOV:
350 mm) kullamildi. MRG ve USG tetkiklerinde tanisal uyumu
olan hasta sikliklar: ve MRG tetkiki ile ek tanisal bilgi elde edi-
len hastalarin sikliklari, % 95 giiven aralig ile birlikte verildi.
Gruplarin karsilagtirilmasinda ki-kare (yates) testi kullanild.
Anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

Bulgular: 28 hastada (Grup 1) hafif ventrikiiliimegali (10-
14mm), 12 hastada (Grup II) belirgin ventrikiilomegali (>15
mm) saptandi. I.gruptaki 28 hastanin 7 sinde (% 25 [% 95 GA;
0.11-0.45]) , Il.gruptaki 12 hastanin 5’inde (% 42 [% 95 GA;
0.15-0.72]) ve tiim olgular goz éniine alindiginda toplam 12
hastada (% 30 [% 95 GA; 0.16-0.46]) MRG tetkiki USG 'ye ek
bulgu saptadi. MRG tetkikinin sagladigi ek bulgular a¢isindan
her iki grup karsilastirildiginda, belirgin ventrikiilomegali olan
grupta MRG tetkiki daha fazla oranla ek bulgu (% 42) sapta-
masina ragmen istatistiksel olarak hafif ventrikiilomegali olan
grupla ( % 25) arasinda anlaml fark saptanmadi ( x? yates:
0.459, p:0.498). MRG tetkiki I. grupta 4 olguda (% 14 [% 95
GA; 0.09-0.34]) II.Grupta ise 3 olguda (% 25 [% 95 GA, 0.14-
0.94]) hasta yonetimini degistirdi. Tiim hasta grubu goz oniine
almdiginda olgularin % 17 sinde [% 95 GA; 0.13-0.41] hasta
vonetimini degistirdi.

Sonug¢: Calismamiz, her ne kadar USG tetkikinin ventrikiilo-
megali olgularinda yiiksek oranda dogru tani koyabilsede, fetal
MRG tetkikinin ézellikle eslik edebilecek diger SSS anomali-
lerini ortaya koymakta USG ye ek bulgular saptayabilecegini
ortaya koymustur.

Anahtar Kelimeler: fetal ventrikiilomegali, magnetik rezonans
goriintiileme, ek anomali
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ABSTRACT

Objective: To compare fetal US and fetal MRI techniques for
the detection of additional findings in cases of fetal venticulo-
megaly diagnosed by antenatal US.

Material and Methods: 46 Patients diagnosed with ventricu-
lomegaly by ultrasonography between May 2009 — April 2010
have been included in the study. Gestational (FETAL age mi
demek gerek, tam terimi bilmiyorum?) age (GA) was between
21 and 35 weeks. MRI examination couldn 't be performed in 4
patients due to clostrophoby and 2 patients didn 't give consent
for the procedure. Those 6 patients have been excluded from
the study and the examination was carried in 40 patients. The
ventriculomegaly was graded in 2 groups as mild (10-14 mm)
or as severe (15 mm or higher). MRI has been performed in
maximum 4 days following ultrasonography with a 1,5 T MRI
unit (Sympony, Siemens, Erlangen, Germany), using a “pha-
sed array” body coil. The fetal anatomy was evaluated by the
“Half-Fourier acquisition single-shot turbo spin-echo” (HAS-
TE) sequence (TR: 4.4, TE: 64, flip angle: 150°, slice thickness:
6 mm, gap: 0.1 mm, matriks: 160x256, FOV: 350 mm) in three
planes adjusted to the fetal position. The frequency of the pa-
tients where MRI and US results were in concordance and teh
frequency of the patients where MRI provided additional diag-
nostic information were given by a confidence interval of 95%.
Chi-square test (Yates) was used to compare the groups. The
significance was evaluated at p<0.05.

Results: Mild ventirculomegaly (10-14 mm) was detected in
28 patients (Group 1), and severe ventriculomegaly (>15 mm)
was detected in 12 patients (Group II). MRI detected additional
findings compared to ultrasonography in 7 of the 28 patients
in Group I (25% [CI 95%, 0.11-0.45]) and 5 of the 12 patients
in Group II (%42 [CI 95%, 0.15-0.72]), a total of 12 patients
(30% [CI 95%, 0.16-0.46]). When 2 groups were compared for
the additional findings provided by MRI, MRI detected more
abnormalities in severe ventriculomegaly group (42%,), howe-
ver the difference with mild ventriculomegaly group (25%) was
not statistically significant ( x? yates: 0.459, p:0.498). MRI
changed patient management in 4 patients in Group I (14%
[95% CI; 0.09-0.34]) and 3 patients in Group 1I (25% [95%
CI; 0.14-0.94]). In total, MRI changed patient management in
17% [95% CI; 0.13-0.41] of the patients.

Conclusion: Our study demonstrated that, while US has a high
accuracy in diagnosing ventriculomegaly, fetal MRI examina-
tion can provide additional findings to US, especially in detec-
ting co-existing CNS abnormalities.

Keywords: fetal ventriculomegali, magnetic resonance ima-
ging, additional abnormality

GIRIS

Ventrikiilomegali (VM) en sik karsilasilan fe-
tal merkez sinir sistemi (MSS) anomalisidir ve pre-
valansi 1000 dogumda 0.3-1.5 arasindadir (Paladini
& Volpe,2007). VM nin etiyolojisi kabaca 3 kate-
goriye ayrilabilir: (1) beyin-omurilik sivis1 (BOS)
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dinamiklerindeki degisiklige bagl olarak gelisen
hydrosefali; (2) konjenital gelisim bozukluklar1 ve
(3) beyin hasari (Zimmerman & Bilaniuk,2005). Bu
nedenlere bagl olarak, VM izole bir bulgu olabile-
cegi gibi diger MSS anomalileriyle baglantili olarak
altta yatan bir patolojik durumun bulgusu da olabi-
lir. Fetal VM nin prognozu eslik eden anomalilerin
varligia baglidir. Gelisim geriliginin siklig1, izole
VM olan gocuklarda % 37 olarak bildirilirken, do-
gum sirasinda saptanan ek baska anomalilerin eglik
ettigi durumlarda % 84’e ¢ikmaktadir (3).

Her ne kadar ultrason (US) fetal beynin tetkikin-
de ilk segilecek yontemlerden biriyse de, annedeki
obezite, oligohidramniyoz, fetal basin kanalda ol-
mast, sensoriin (transducer) ¢ok yakinindaki ana-
tomik yapilarin degerlendirilmesindeki giicli ve
parenkimindeki kiiglik degisiklikleri saptamak agi-
sindan ¢oziinlirliiglin yetersiz olmasi gibi nedenlerle
beyin parenkimindeki anomalilerin saptanmasinda
yeterli olmayabilir (4, 5). Ek anomalilerin prenatal
donemde saptanmasi kritik oldugu i¢in, VM vakala-
riin degerlendirilmesinde fetal manyetik rezonans
goriintiileme (MR) tamamlayici bir yontem hali-
ne gelmistir. MR ile beyin parenkiminin dogrudan
multiplanar goriintiillenmesi, MSS anatomisinin,
fetal pozisyon, ileri gestasyonel yas ve kafa kemik-
lerinin osifikasyonu nedeniyle US ile miimkiin ol-
mayan ayrintida incelenmesine olanak saglar (6).
Aragtirmalar, fetal ventrikiilomegali vakalarinda
fetal MR’ US ile saptanamayan MSS anomalileri-
nin % 40-50’sinin saptanmasini sagladigin goster-
mistir (4).

Bu calismanin amaci, fetal VM’li ¢ocuklarda diger
MSS anomalilerinin saptanmasinda fetal MR’
yerini degerlendirmek ve bu yontemin anne rehber-
ligi ve gebe izlemine etkisini belirlemektir. Ayrica,
VM’nin siddeti ile MR ile saptanan ek patolojik
bulgularin iliskisini incelemeyi de amagladik.

GEREC ve YONTEM

Mayis 2009 ile Nisan 2010 tarihleri arasinda
VM tanist konulan fetiisleri kapsayan bu prospektif
calisma, kurumsal degerlendirme kurulu tarafindan
onaylanmistir. Ultrasonografik tetkikler, noroso-
nografide ¢cok deneyimli olan bir perinataloji uz-
mani tarafindan Voluson-730 Expert Scanner (GE
Helthcare) ile transabdominal tetkikte 2-5 MHz ve
transvaginal tetkikte 5-7 MHz prob kullanilarak
yapildi. VM, lateral ventrikiil ¢apmnim 10 mm’den
biiylik olmast olarak tanimlandi. Ultrason ile sapta-
nabilen biitiin ek malformasyonlar kaydedildi.

Biitliin VM vakalarinda, bilgilendirme yapildiktan
sonra MR tetkiki onerildi ve yazili onay vermeleri
istendi. MR taramalari, sevk sonras1 dort giin i¢in-
de 1.5-tesla MR scanner (Sympony, Siemens, Er-
langen, Germany) ile yapildi. Kontrast madde ya
da sedatif (anne ya da fetiis i¢in) kullanilmadi. Alt
karin bolgesinin ¢gevresine faz dizilimli viicut bobini
yerlestirildi. Gebeye, gebelik haftasina gore sirtiis-
tii ya da sol yana yatirilarak pozisyon verildi. Or-
yantasyon i¢in gradyan taramasi yapildiktan sonra,
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fetal beynin taramasi i¢in ii¢ natiirel ortogenik plan
Half-Fourier Acquision Single-Shot Turbo Spin-E-
cho (HASTE) sekanslar (TR: 4.4, TE:15, FA: 150,
kesit kalinlig1: 6 mm, dilim araligi: 0.1 mm, matriks
boyutu: 160x256, FOV: 350 mm) ile ¢alisildi. Plan
basina total taramasi siiresi 20 saniye (18-24 sani-
ye) idi. Her bir MR taramast, ndroradyolojide dene-
yimli iki ayr1 radyolog tarafindan degerlendirildi ve
eger varsa ek malformasyonlar kaydedildi.

Gestasyon yas1, son mentriiasyon tarihi ya da erken
sonografilere gore tahmin edildi. Lateral ventrikiil
capi, aksiyal planda atriyal diizeyde, koroid pleksus
ile iliskili olarak olciildii. Biitiin vakalar ventrikiil
genisligine gore, hafif (10-15 mm) ve orta/siddet-
li (>15 mm) olarak siniflandirildi (1). Bu iki grup,
MR ile tanis1 konulan ek malformasyonlar bazinda
karsilastirildi.

Tanisal uzlasimin sonuclar1 ve ekte tanisal veri olan
vakalarm orani yiizde olarak % 95 giivenlik arali-
ginda (CI) ifade edildi. istatistiksel anlamlilik Yates’
Chi-square testiyle degerlendirildi ve p<0.05 istatis-
tiksel anlamlilik siir1 olarak kabul edildi. Verilen
istatistiksel analizi SPSS v15.0 programiyla yapildu.

BULGULAR

Bu donemde, 46 ardisik olarak degerlendirilen
hastaya VM tanis1 konuldu. Iki gebe riza vermedigi
icin, dort gebe ise klostrofobileri oldugu igin calig-
madan ¢ikarildi. Bu nedenle, toplam 40 vaka deger-
lendirmeye alimmigtir. Tim prenatal muayeneler,
gebelik yasi 21 ile 35 hafta arasindayken gercek-
lestirildi. Gebelerin yaslar1 21 ile 36 arasindaydi.
Ortalama takip siiresi 172.2 £35 (30-305) giindii.

Biitiin vakalarda, VM’ nin siddetinin tanimlanma-
sinda MR ve US sonuglart uyumluydu. 28 vakada
hafif ventrikiillomegali (10-14.9 mm) ve 12 vakada
orta/siddetli VM (=15 mm) saptandi. Ortalama ges-
tasyonel yaslar, hafif ve orta/siddetli VM’de sirasty-
la26.6 +£3.4 (21-33) ve 27.9 £4.5 (21-35) hafta idi.

US ve/veya MR ile saptanan iliskili anomaliler Tab-
lo 1°de verilmistir. 28 hafif VM olgusunun 20’sinin
US’da izole edildigi bildirildi. Geriye kalan sekiz
vakanin {igiinde corpus callosum agenezi, birinde
Dandy-Walker malformasyonu, ikisinde Chiari II
malformasyonu ve ikisinde intraventrikiiler hemo-
raji olmak iizere ek bulgular mevcuttu. Bu bulgular
MR ile de teshis edildi. MR ile, izole hafif VM’si
olan 20 vakanin 7’sinde (% 35 [% 95 CI; 0.15-0.59])
ek malformasyonlar saptandi. Bunlar corpus callo-
sum agenezi (n = 2), germinal matriks kanamasi (n
= 1), intraventrikiiler kanama (n = 1), akuaduktal
stenoz (n = 1) ve Dandy-Walker varyanti (n = 1) idi
(Tablo 1). Bu hasta grubunda, 28 vakanin 21’inde
US ve MR incelemeleri uyumluydu.

12 orta/siddetli VM vakasinin {igii, MR ile saptanan
Chiari II malformasyon, intraventrikiiler hemoraji
ve corpus callosum ageneziyle iligkiliydi. MR, izole
9 orta/siddetli VM vakasimin 5’inde ek patolojiler
gostermistir (% 55 [% 95 CI; 0.21-0.86]).
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Bu patolojiler porensefalik kist (n=1); corpus callo-
sum agenezi (n=2); akuaduktal stenoz (n=1) ve intra-
ventrikiiler hemoraji (n=1) idi (Tablo 1). Her iki go-
rlintiileme yontemi 12 vakanin 7’sinde uyumluydu.

MR ile toplam 40 vakanin 12’sinde ek patoloji sap-
tanmustir (% 30 [% 95 CI; 0.16-0.46]). Bu 12 vakanin
7’si hafif VM grubunda (n=28) (% 25 [% 95 CI; 0.11-
0.45]) ve 5’1 orta/siddetli VM grubundaydi (n=12)
(% 42 [% 95 CI; 0.15-0.72]). Her ne kadar ek bul-
gular son grupta daha siksa da, her iki grup arasinda-
ki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (x2 Yates:
0.459, p=0.498).

Ek MR bulgulart 7 vakada tedavinin degistirilme-
sine neden oldu (% 17 [% 95 CI; 0.13-0.41]). Hafif
VM grubunda 4 gebelik sonlandirildi (% 14% [% 95
CI; 0.09-0.34]). Sonlandirma nedeni, corpus callo-
sum agenezi (n=2), serebral tiimoral lezyon (n=1) ve
Dandy-Walker varyantiydi (n=1). Ikinci grupta, 3 ge-
belik corpus callosum agenezi (n=2)ve porensefalik
kist (n=1) nedeniyle sonlandirildi (% 25 [% 95 CIL;
0.14-0.94]).

Tablo 1: The additonal CNS findings detected by MRI in isolated VM
cases on US.

Mild VM
(n=20)

Moderate/severe VM

MRI finding (n=9)

Agenesis of corpus callosum

Germinal matrix hemorrhage

Intraventricular hemorrhage

Aquaductal stenosis

Tumoral lesion

Dandy-Walker variant

= |O|lO | |F»r|Oo|N

Porencephalic cyst

N|olr |k Rk |lkr |k |N

Total 5
MRI: magnetic resonance imaging, VM: ventriculomegaly

TARTISMA

VM’de neonatal morbidite ve mortalite {ize-
rinde etkili farkli faktorler vardir: (1) dilatasyonun
siddeti; (2) uni- ya da bilateral mevcudiyet; (3) dila-
tasyonun simetri/asimetri durumu; (4) tablonunreg-
resyon, stabilite ve progresyonu ve (5) ek anomaliler
(7). Genel olarak, VM’li fetiiste dikkate alinan iki ana
durum iligkili anomalilerin varligr ve VM’ nin sidde-
tidir (8). Izole VM’si olup hayatta kalanlarm deger-
lendirildigi bir arastirmada, ventrikiiler genisligin 10-
12 mm oldugu vakalarin % 93’iinde ndrogeligimsel
akibetin normal oldugu, buna karsilik ventrikiiler ge-
nislik 15 mm ya da daha biiyiik oldugunda % 62.5’a
diistiigli bildirilmistir (9). Prenatal sonografi ve/veya
postnatal degerlendirme sirasinda saptanan VM va-
kalarda ek anomali oran1 % 80’e kadar cikabilir (4).
Bu anomaliler, akuaduktal stenoz, Dandy-Walker
kompleksi, noral tiip defekti, corpus callosum age-
nezi, holoprosensefali, lissensefali, araknoid kistler,
polimikrogriya, hidranensefali, porensefali, intra-
serebral hemoraji, subependimal hemoraji ve peri-
ventrikiiler 16komalasi gibi kromozomal, MSS-dis1
anomaliler ve MSS anomalileridir (2, 4). Antenatal
donemde VM tanis1 konulan 102 vakanin incelendigi
bir arastirmada, izole VM hastalarinda mortalitenin
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diger malformasyonlarla iliskili VM hastalara gore
anlamli olarak diisiik oldugu gosterilmistir (sirasiyla
% 55.7 - % 86.1) (10). Ayrica, lateral serebral vent-
rikiilomegali olan ardisik 267 fetiis iizerinde yapilan
bir ¢alismada, kromozom anomalileri insidansi coklu
sistem malformasyonlariim varligiyla kuvvetli bir
sekilde iliskiliydi. Izole VM olan fetiislerin sadece
% 3’tinde, buna karsilik VM yaninda ek malformas-
yonu olanlarm % 36’sinda kromozomal defektler bu-
lunmaktadir (11).

Izole VM eksliizyon tanisi oldugu icin, goriintiileme
yonteminin etkisi ileri derecede onemlidir. Her ne
kadar US temel prenatal tarama teknigi ise de, MSS
anomalilerinin degerlendirilmesinde sinirli oldugu
durumlar vardir: (1) sensoriin yakin beyin tarafinin
rezolisyonunu kisitlayan teknik faktorler (yakin-a-
lan etkisi); (2) posterior fossa yapilarini gorselles-
tirilmesini engelleyen osifikasyon; (3) bazi anoma-
lileirn non-spesifik goriiniimleri; (4) siklikla US ile
goriintiilenemeyen hafif parenkimal anomaliler (6).
Ayrica, diisiik boyutsal ve doku rezoliisyonu nede-
niyle, non-spesifik serebral hemorajilerin tanisini
acisindan 6zellikle uygun degildir (12). Bu nedenle,
bagka bir gortintiileme yontemi olan MR, prenatal ta-
nida giderek daha ¢cok dnem kazanmustir. Son 10 y1l
icinde, ultra hizli T2-agirlikli sekanslarm kullanima
sunulmasi, goriintiileme yontemlerinin hizlanmasi-
n1 ve hareket artifaktlartyla ilgili sorunlarin elimine
edilmesini saglamistir (13). MR’1n fetal MSS pato-
lojilerinde ek ve daha ayrmtili veri sagladigi kabul
edilmektedir (13). Ote yandan, erisilebilirliginin dii-
stik olmasi, deneyim azlig1 ve yiiksek maliyeti sakin-
calar1 nedeniyle prenatal tanida kullaniminm kisith
kalmasmin nedenleridir.

Fetal MR’ 6zellikle kortikal gelisim bozuklugu-
na bagli malformasyonlarin saptanmasinda yararli
oldugu bildirilmistir (4). Sulkasyon anomalisi gibi
ultrasonografi ile goriintiilenemeyen ek bulgularin
saptanmasini saglar (4). Buna ek olarak, VM’li fe-
tiislerde corpus callosum degerlendirilmesinde MR
US’dan daha duyarhdir (14) ve corpus callosum
agenezinden kuskulanildiginda, beyin gelisiminin di-
ger agilardan degerlendirilmesinde énemli yeri olan
ek bir yontemdir (15). Griffiths ve ark., MR’da en
stk goriilen malformasyonun, tek basina ya da bas-
ka beyin anomalileriyle birlikte goriilen 25 vakanin
11’ini kommissurasyon yoklugunun olusturdugunu
bildirmislerdir (8). Glenn ve ark. ise, US’da callosal
anomaliden kuskulanilan 8 vakanin 5’inde MR ile ek
MSS anomaliler (diizlesmis Sylvian fissiire ile birlik-
te beyin parenkiminde anormal gdriiniim, sulkasyon
anomalisi, noronal migrasyon bozuklugu, sizense-
fali, serebellar disgenezi ve mikroftalmi) oldugunu
bildirmistir (15). Benzer bi¢imde, bizim serimizde
de, corpus callosum agenezisi MR tetkikinde en sik
goriilen ek anomaliydi ve dort fetiiste saptand1. Ayri-
ca, Yin ve ark. da MR’ hemorajinin hassas tanisini
sagladigini ve kanamanin siddetine ve anatomik ye-
rine bagli olarak prognozu tahmin etmeyi sagladigini
ileri stirmiislerdir (12). Kanamanin ge¢ sathasinda,
kanin geri-emilimi, sadece hidrosefalinin ya da izole
VM’yi gosteren US nun hemorajiyi goriintiilemesini
onler (12).
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Bununla birlikte, MR kanamay1 belirleyebilir ve akut
kanamanin pihtilasmis kandan ayirt edilebilmesine
olanak verir. Yin ve ark. ayrica MR ile serebral he-
morajiyi saptama olasiliginin fetal VM nin siddetiy-
le de iligkili oldugunu ileri siirmiiglerdir (12). Bizim
serimizde, US ile 3 fetiiste intraventrikiiler hemoraji
saptanmigsa da, bir vakada germinal matriks hemo-
rajisi ve iki vakada intraventrikiiler hemoraji sapta-
namamuistir. Yin ve ark.’ndan farkli olarak, VM’nin
siddeti ile bu lezyonlar arasinda bir korelasyon bu-
lamadik.

Bu ¢alisgmada, MR’1n ek anomalilerin saptanmasin-
daki katkisina ve bu katkinin tedaviye ve anneye ve-
rilen danigsmanliga etkisine odaklandik. Ultrasonog-
rafiyle yapilan tetkiklerde anomalilerin % 30’unun
(12/40) atlandigin1 saptadik. Bu anomalilerin MR
ile saptanmasi tizerine 7 gebelik (7/40; % 17) son-
landirildi [corpus callosum agenezisi (n=4); poren-
sefalik kist (n=1); serebral tiimoral lezyon (n=1);
Dandy-Walker varyanti (n=1)]. Literatiirdeki c¢alis-
malarim bilyiik cogunlugu bulgularimizla uyumludur.
Simon ve ark., MR tetkikinden sonra 52 vakanin %
46’smin farkli tedavi edildigini gostermistir (16). Le-
vine ve ark. da hastalarin % 13.5’inde tedavide, %
49.7’sinde ise verilen danismanlikta degisiklik yapil-
digin bildirmislerdir (17). Bununla birlikte, Malin-
ger ve ark., 42 fetiis lizerinde yaptiklar arastirmada,
fetal beyin anomalilerinin tanisinda 6zel (dedicated)
norosonografi ile MR’ m esdeger sonuglar verdigini
bulmusglardir (18). Buna karsilik, normal (referral)
US sonuglari, noérosonografi ya da MR ile uyumlu
degildi (18). Arastirmacilar, yetersiz tetkikin VM
vakalarinda fetal MR’1n degerinin abartilmasina yol
actig1 i¢in, sonografiyi yapanin, ndroanatomi ve fetal
beyin gelisimi alanindaki becerisinin dnemini vurgu-
lamiglardir. Bizim aragtirmamizda sonografik tetkik-
ler, fetal ndroanatomi konusunda ¢ok deneyimli bir
perinataloji uzmani tarafindan yapildigi i¢in, bulgula-
rnimiz bu diisiinceyi desteklememektedir. Bu neden-
le, sonografik degerlendirmenin kalitesinden bagim-
siz olarak MR’1in US’a iistlin olduguna inaniyoruz.

Ayrica, VM nin siddeti ile iliskili patolojilerin kore-
lasyonunu da arastirdik. Ek bulgularin sikligi hafif
VM vakalarinda orta/siddetli VM vakalarina gore
daha diistiktli (sirastyla % 25 ve % 42). Ancak ara-
larindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi
(p=0.498). Bu sonug, hafif ve siddetli VM vakalarin-
da sirasiyla % 44 ve % 58 siklik bildiren Morris ve
ark.’larinin sonuglartyla uyumludur (5). Bununla bir-
likte, birgok calismada ventrikiil genisligi ile iliskili
anomaliler arasinda anlamli korelasyon bulunmustur
(19, 20). Griffiths ve ark., ek beyin anomalisi sikli-
g1, ventrikiil genigliginin 10-11.9 mm oldugu hafif
vakalarda % 6; 12-15 mm oldugu orta siddette va-
kalarda % 14 ve 15 mm’den biiyiik oldugu siddetli
vakalarda % 57 olarak vermistir (8). Goreceli risk-
ler hafif VM ile karsilastirildiginda, orta ve siddetli
VM’de sirastyla 2.5 ve 10.3 olmustur (8). Simirda
VM’de (10-12 mm) beyin malformasyonlarmin
siklig1 diistik oldugu igin, bazi arastirmacilar MR
tetkikinin maliyet etkinligini tartismaya agmislardir
(19). Ancak, Manganaro ve ark., sinirda vakalarin
% 26.9unun iligkili ve iligkili vakalarin% 29.2’sinin
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sinirda vaka oldugunu bildirip, sinirda vakalarda dahi
MR’1n yararli olduguna isaret etmistir (7).

Sonug olarak, US hala fetal beyin ve ventrikiillerin
degerlendirilmesinde ilk secilecek yontemdir. Buna
ek olarak, tek bagina US kullanildiginda atlanabile-
cek verilerin saptanmasini saglayabilecek bir yontem
olan MR tamamlayici olarak kullanilabilir. MR ile
elde edilen ek veriler, hastaya verilen danismanlik ve
tedavide dnemli bir rol oynayabilir.
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Infertil Kadinlarda ioheksol Kullanilarak Yapilan Histerosalpingografi Tetkiki Sonrasi
Tiroid Fonksiyonlarinin Degerlendirilmesi

Evaluation of Thyroid Functions After Hysterosalpingography Using Iohexol in Infertile Women
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OZET

Amag: Suda ¢oziinen non—iyonik radyoopak madde olan iohek-
sol (OmnipaqueTM) kullanilarak ¢ekilen histerosalpingografi
(HSG) oncesivesonrasiserumserbest T3 (triiodotironin), serbest
T4 (tiroksin) ve TSH diizeylerindeki degisiklikleri arastirmak.

Geregler ve Yontem: Prospektif olarak tasarlanan bu ¢alisma
Ocak 2015 ve Mart 2015 tarihleri arasinda Zekai Tahir Burak
Kadin Saghgi Egitim ve Arastirma Hastanesi infertilite po-
liklinigine basvuran 45 infertil étiroid hastada gercgeklestiril-
di. Hepatik hastalik, renal yetmezlik ve akut enfeksiyonu olan
hastalarla tiroid hastaligi éykiisii olan ve lityum, amiadaron
ve glukokortikoid gibi antitiroid ila¢ kullanan hastalar ¢calisma
disinda birakildi. Menstriiasyonlar: tamamlanan ve gebe olma-
diklary gosterilen tiim hastalarin HSG éncesi ve HSG sonrasi
1. ayda serum serbest T3, serbest T4 ve TSH diizeyleri 6l¢iildii.

Bulgular: Calismaya dahil edilen hastalarmn yas ortalamasi
28,345,5 (20—40) olarak hesaplandi. Igslem oncesi serbest T3,
serbest T4 ve TSH diizeyleri sirasiyla, 3,0+0,4pg/mL, 1,0+0,2
ng/dL, 2,2+1,5 mIU/mL iken islem sonrasi, 3,1+0,3 pg/mL,
0,9+0,8 ng/dL, 1,9+0,9 mIU/mL olarak olgiildii. Serbest T4 ve
TSH diizeylerindeki azalma istatistiksel olarak anlamli bulu-
nurken (p=0,016, p=0,026), serbest T3 deki azalma istatistik-
sel olarak anlamsizdi (p=0,083).

Sonug¢: Her ne kadar yarilanma émrii dakikalarla simirlt olsa
da ioheksol kullamilarak ¢ekilen HSG sonrast infertil kadin-
larda tiroid fonksiyonlarinda degisiklik meydana gelmektedir.
Bu hastalarda islem sonrasi gelisebilecek tiroid disfonksiyonu
akilda bulundurulmalidir:

Anahtar Kelimeler: histerosalpingografi, iyot, kontrast madde,
tiroid fonksiyon testi, hipotiroidi

ABSTRACT

Objective: To investigate the changes in serum free T3 (triiodo-
thyronine), free T4 (thyroxine) and TSH levels before and after
hysterosalpingography (HSG) using iohexol (Omnipaque ™), a
water-soluble non-ionic radiopaque substance.

Material and Methods: This prospective study was conducted
in 45 infertile euthyroid patients who applied to the infertility
polyclinic of Zekai Tahir Burak Women s Health Education and
Research Hospital between January 2015 and March 2015.
Patients with hepatic disease, renal insufficiency and acute
infection, patients with thyroid disease and those using antit-
hyroid drugs such as lithium, amiadarone and glucocorticoid
were excluded from the study. Serum free T3, free T4 and TSH
levels were measured before HSG and at 1 month after HSG in
all patients whose menstruation was completed and who were
shown not to be pregnant.
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Results: The mean age of the patients included in the study was
calculated as 28.3 £ 5.5 (20-40). The free T3, free T4 and TSH
levels before the procedure were 3,0+ 0,4 pg/mL, 1,0+0,2ng/
dL, 2,2+ 1,5 mIU/mL, respectively, 3,1+ 0.3 pg/mL, 0.9 £ 0.8
ng/dL, 1.9 + 0.9 mIU / mL, respectively. While the decrease in
free T4 and TSH levels was statistically significant (p = 0.016, p
= 0.026), the decrease in free T3 was statistically insignificant
(p = 0.083).

Conclusion: Though the half-life is limited to a few minutes,
changes in thyroid function occur in infertile women after HSG
using iohexol. In these patients, thyroid dysfunction which may
develop after the procedure should be kept in mind.

Keywords: hysterosalpyngography, iodine, contrast agent, thy-
roid function test, hypothyroidism

GIRIS

Histerosalpingografi (HSG) uterin kavitenin
seklini ve fallop tliplerinin agikligini arastirmak i¢in
yapilan radyolojik bir iglemdir. Bu test radyoopak
maddenin serviksten uterin kaviteye verilmesini ta-
kiben direkt radyografi veya floroskopi ile goriin-
tii elde edilmesiyle gergeklestirilir (1). Radyoopak
kontrast maddelerin %901 iyot igerikli olup, bunlar
suda coziinen ve yagda c¢oziinenler olarak iki gru-
ba ayrilir. Ayrica suda ¢dziinen iyotlu radyoopak
konstrast maddeler iyonik ve non-—iyonik olarak
smiflandirilir (2). HSG’de kullanilan radyoopak
maddelerin tiroid fonksiyonlari iizerine etkisi ile il-
gili yapilan ¢alismalarda genellikle uzun yarilanma
Omriine sahip yagda ¢oziinen kontrast madde olan
lipiodoliin etkisi arastirilmigtir. Ancak pulmoner
yag embolisi, akut tubal blokaj, tubal enfeksiyonun
reaktivasyonu ve granulom olugumu gibi riskler ne-
deniyle popularitesi son yillarda giderek azalmistir.
Suda ¢6ziinen kontrast maddelerin kullanimiyla bu
komplikasyonlarin azaldig1 goriilmiistiir (2).

HSG ¢ekiminin tiroid fonksiyonlar: {izerine etkisi
konusunda yapilmis calisma sayist kisithdir. Ozel-
likle de otiroid hastalarda suda ¢oziinen kontrast
madde kullanilarak c¢ekilen HSG sonrasi tiroid
fonksiyonlarinin etkilenmesi konusunda sadece bir-
kag galigma yapilmistir.

Biz de bu c¢aligmada suda ¢oziinen non—iyonik rad-
yoopak madde olan ioheksol (Omnipaque™) kulla-
nilarak ¢ekilen HSG Oncesi ve sonrasi serum serbest
T3 (sT3) (triiodotironin), serbest T4 (sT4) (tiroksin)
ve TSH (tiroid stimule edici hormon) diizeylerinde-
ki degisiklikleri aragtirmay1 amagladik.

-196-



ZEYNEP KAMIL TIP BULTENI;2018;49(2):196-199

GEREC ve YONTEM

Prospektif olarak tasarlanan bu ¢alismaya
Ocak 2015 ve Mart 2015 tarihleri arasinda Zekai Ta-
hir Burak Kadin Saglig1 Egitim ve Arastirma Hasta-
nesi infertilite poliklinigine bagvuran 45 infertil 6ti-
roid hasta dahil edildi. Hastanenin egitim planlama
kurulundan gerekli onay alindi. Hepatik hastalik,
renal yetmezlik ve akut enfeksiyonu olan hastalarla
tiroid hastalig1 dykdisii olan ve lityum, amiadaron ve
glukokortikoid gibi antitiroid ila¢ kullanan hastalar
caligma disinda birakildi. Ayrica ¢alismaya alinan
hastalarin higbiri sigara kullanmiyordu ve ek hasta-
liklar1 yoktu. Temel infertilite testlerinden olan ve
3. giin bakilan over rezerv testleri [ostradiol (E,) ve
folikiil uyaric1 hormone (FSH)], liiteinlestirici hor-
mon (LH) ve prolaktin hormonlar1 normal aralikta
idi.

Hastalarla ilgili demografik 6zellikler ve laboratu-
var verileri hasta dosyalarindan toplandi. Demog-
rafik 6zellikleri olarak hastalarin yasi, boyu, kilo-
su, viicut kitle indeksi, gebelik dykiisii ve infertilite
tipi; bazal hormon degerleri olarak da E,, FSH, LH,
prolaktin ve tiroid fonksiyon testi (TFT) sonuglari
kaydedildi. Menstriiasyonlar1 tamamlanan ve gebe
olmadiklar1 gosterilen tiim hastalarin HSG oncesi

CILT: 49 YIL: 2018 SAYI: 2

BULGULAR

Calismamiza toplam 45 hasta dahil edilmis
olup Tablo 1 hastalarin demografik 6zelliklerini ve
bazal hormon degerlerini igermektedir. Tiim hasta-
larin HSG 6ncesi ve HSG sonrasi 1. ayda serbest T3,
serbest T4 ve TSH diizeyleri 6lgiilmiistiir. Hastala-
rin yas ortalamasi 28,3+5,5 (y1l) (Ortalama+standart
sapma) idi. Ortalama kilo 64,8+9,1 (kg), ortalama
boy 161,5+5,6 (cm), ortalama VKI 24,8429 (kg/
m?) olarak tespit edildi. Gravidanin ortanca ( minu-
mum — maksimum) degeri 0 (0-6), paritenin 0 (0-
1), abortusun 0 (0-5), yasayan ¢ocuk sayisi 0 (0-1)
olarak hesaplandi. Hastalarin 9’u (%20) sekonder
infertildi. Seks steroid hormonu, TFT ve prolaktin
hormonlar1 normal aralikta idi. HSG 06ncesi sT3,
sT4, TSH degerleri sirastyla 3,0+£0,4; 1,0+0,2;
2,241,5 idi. HSG sonrasi ise sT3, sT4, TSH deger-
leri sirastyla 3,1+0,3; 0,9+0,8; 1,9+0,9 idi. Tablo
2’de ise HSG islemi Oncesi ve sonrasi serbest T3,
serbest T4 ve TSH diizeyleri karsilagtirilmis olup;
serbest T4 ve TSH diizeylerindeki azalma istatistik-
sel olarak anlamli bulunurken (p=0,016, p=0,026),
serbest T3 deki azalma istatistiksel olarak anlam-
sizd1 (p=0,083).

Tablo 1: Hastalarin Demografik Ozellikleri ve Bazal Hormon Degerleri.

ve HSG sonrasi 1. ayda serum serbest T3, serbest Degisken staa:::'s';aima Med::k(s'i'r‘;:in':‘)“m
T4 ve TSH diizeyleri 6l¢iildi. Otiroidizm tiroid has- P
talig1 yoklugunda bakilan TSH degerinin [0,38-5,33 | Yas(vi) 28,3£5,5 28(20-40)
ulU/ml], sT3’lin [2,6-4,4 pg/ml], sT4’iin [1,0-1,6 | Kilo (kg) 64,8+9,1 63(45-89)
ng/dL] normal aralikta olatn hastalar olarak tanim- | oy (cm) 161,545,6 162(150-180)
1ar}d1. aneden canli dogumu olmgyan .hastalar VKi (kg/m2) 248520 24 8(18,8.32,7)
primer infertil, olanlar ise sekonder infertil olarak -
simiflandirildi. Gravida 0,4+0,9 0(0-6)
Parite 0,20,4 0(0-1)
ISTATIKSEL ANALIZ Abortus 0,20,8 0(0-5)
. L L L. Yasayan 0,2+0,4 0(0-1)
Istatistiksel analiz i¢in Statistical Package for FSH (O/L] 7620 73(45136)
the Social Sciences (SPSS), version 22.0 (SPSS i ST
Inc., Chicago, IL, ABD) kullamldi. Tamimlayic1 ve- | LH(U/L) 5726 5,3(3,5-14)
riler ve sikliklar bilgisayar yardimi ile hesaplandi. Estradiol (pg/mL) 54,3+23,9 50(12-98)
Tirolid fonksliyon testlerin_in norma[ dlaglclllma 1uy- Prolaktin (ng/mL) 11,5¢4,4 11,6(5,0-25,7)
gunlugu Kolmogorov Smirnov testi ile degerlen- [\ o TSH(U/L) 5 9els 19(0,6-5.3)
dirildi. Veriler hem ortalama+tstandart sapma hem — — —
de median (minimum-maksimum) olarak belirtildi. | HSG 8ncesisT3 (pg/ml) | 3,0:0,4 31(2,4-3,8)
Kategorik degiskenler say1 (ylizde) olarak sunuldu. | HSG 8ncesisT4 (ng/dL) | 1,00,2 0,9(0,6-1,7)
HSG 6ncesi ve sonrasi Ol¢iilen tiroid fonksiyon test- HSG sonrasi TSH(U/L) | 1,940,9 1,7(0,4-4,6)
1"er1ndek1 deg1§1rn1n degerlend}rllmgsmde bagimlt | 5 conras: <T3(pg/ml) | 3,120,3 29(2,3-3,8)
orneklem t testi kullanildi. P degerinin <0,05 olmas1 HsG Tang/dl) | 0,550,8 0,5(0,6-L5)
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. sonrast sTHNg o2 et
Tablo 2: Tiroid Fonksiyonlarindaki Degisime ait Bagiml Orneklem t testi Tablosu.
%95 gliven araligi
. Ortalama farkin Ortalama farkin
Degisken Ortalama fark Standart sapmasi Standart hatasi t P
En disik En yiiksek
sT32 sT3b 0,13667 0,51744 0,07714 -0,01879 0,29212 1,772 0,083
sT4° sTab 0,08889 0,23786 0,03546 0,01743 0,16035 2,507 0,016
TSH TSH® 0,34918 1,01383 0,15113 0,04459 0,65377 2,310 0,026

sT3; serbest triiodotironin, sT4; serbest tiroksin, TSH; tiroid stimile edici hormone, a islem 6ncesi, b islem sonrasi.

P<0,05 istatistiksel olarak anlamlidir
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TARTISMA

HSG uterus ve fallop tiiplerini degerlendirmek
icin kullanilan radyolojik bir goriintiileme yontemi
olup; konjenital uterin anomali, peritubal adezyon,
peritona kontrast maddenin gegisinin olup olmadi-
gin1, varsa tubal patoljiyi degerlendirmemizi sag-
lar. Islem icin kullanilan ideal kontrast maddenin
endometrium, tiip ve peritubal alan i¢in nontoksik,
non irritan olmasi gerekmektedir. Yag bazli kont-
rast madde kullanilarak ¢ekilen HSG islemlerinde
alerjik reaksiyon, sok tablosu, pulmoner emboli gibi
ciddi komplikasyonlarin olabilecegi rapor edilmis-
tir. Mekaru ve arkadaslarinin yaptigi calismada HSG
¢cekiminde yagda ¢6ziinen kontrast madde kullanil-
mis olup; ¢aligmaya 180 6tiroid, 28 subklinik hipo-
tiroidi, 13 subklinik hipertiroidi olmak iizere toplam
214 hasta dahil edilmis. Oncesinde hipotirodisi olan
grupta 6tiroid olanlara gére HSG sonrasi subklinik
hipotiroidi goriilme sikliginin anlamli olarak arttig
goriilmiis (p <0.001) (3). Biz de ¢alismamizda yan
etkisinin daha az oldugu diisiiniilen suda ¢6ziinen
non—iyonik radyoopak madde olan ioheksol (Omni-
paqueTM) kullanilarak ¢ekilen HSG dncesi ve son-
rast sT3, sT4 ve TSH diizeylerini kiyasladik. HSG
sonras1 sT4 ve TSH diizeylerindeki azalma istatis-
tiksel olarak anlamli bulunurken, sT3’deki azalma-
y1 istatistiksel olarak anlamsiz bulduk.

Lindequist ve ark.yaptiklar1 2 genis ¢apli randomi-
ze kontrollii ¢caligmalarinda; yag bazli ile su bazlh
kontrast madde kullanimini goriintii kalitesi agisin-
dan karsilastirmiglar ve fimbrialar ile uterusun dis
kontiirliniin yag bazli kontrast kullaniminda yiiksek
vizkozite nedeniyle goriintii kalitesini bozdugunu
saptamiglardir (4, 5).

Nor ve arkadaslar1 204 hastanin dahil edildigi bir
caligmada suda ¢o6ziinen iyonik ve non-iyonik kont-
rast maddelerle HSG ¢ekimi ile goriintii kalitesini
karsilastirmiglar. Diisiik ozmolar kontrast madde
(Iopramide ve loxaglate) kullanilarak ¢ekilen HSG
ile yiikksek ozmolar kontrast madde (Iodamide) ara-
sinda goriintii kalitesi agisindan fark izlememisler.
Intravazasyon ve bilateral tubal blokajin yiiksek oz-
malariteye bagli olarak en fazla lodamide kullani-
lanlarda oldugunu gérmiisler (6).

Pekcok c¢aligmada asirt iyot maruziyetinin tiroid
fonksiyonlari {izerine olumsuz etkisinden bahsedil-
mistir (7-9). So ve ark. ise yagda ve suda ¢oziinen
kontrast madde kullanilarak ¢ekilen HSG nin tiroid
fonksiyonlari iizerine etkisi konulu yaptiklar ¢alig-
mada 164 hastaya yagda ¢oziinen, 94 hastaya suda
¢oOziinen kontrast kullanilarak HSG ¢ekmisler. Has-
talarin iglem sonrasi ilk 3 ay ve 12.ay TSH ve sT4
diizeyleri bakilmis ve yagda ¢oziinen opakla ceki-
len grupta %25, suda ¢dziinen grupta %10 subklinik
hipotiroidi izlemislerdir. Yazarlar 6zellikle gebelik
planlayan hastalarda suda ¢6ziinen kontrast madde
kullanilarak HSG ¢ekmenin daha giivenli oldugu
vurgulanmistir (10).

Tiroid disfonksiyonunun gebelik kayiplar iizerine
etkisi bir diger 6nemli konu olup, gebelik esnasin-
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da fazla iyot alimina bagl olarak hem anne hem de
bebekte tiroid fonsiyonlar: etkilenmektedir (11, 12).
Ogzellikle iyottan zengin kontrast madde ile HSG
cekimi sonrast bu etkilenme daha belirgin olmak-
tadir. Mekaru ve arkadaglarmin yaptigi calismada
yagda ¢Oziinen kontrast madde kullanilarak ¢ekilen
HSG sonrasi %15.6 o6tiroid hastada subklinik hipo-
tiroidi (TSH>3.0 mIU/L) gelistigi gortlmistiir (3).
Yine baska bir ¢alismada bu hastalardaki subklinik
hipotiroidi gelisiminin uzun dénem asir1 iyot maru-
ziyetine bagli oldugu, HSG sonrasi kanda 6. haftada
bile iyot konsatrasyonunun yiiksek oldugu bu du-
rumun yagda ¢oziinen kontrast madde kullanimina
bagli oldugu gosterilmistir (13). Gebelik esnasinda
izlenen subklinik hipotiroidi ayni1 zamanda diistikler
icin de risk faktoridiir. Schneur ve arkadaslarinin
calismasinda TSH seviyesi 95 persentilin iizeri olan
hastalarda, TSH seviyesi 95 persentilin altinda olan-
lara gore diisiik riskinin 3.66 kat daha fazla oldugu
goriilmistiir (14). Negro ve arkadaslar (15) 4123 ti-
roid antikor negatif hastay1 erken gebelik donemin-
de diisiik oranlar1 agisindan degerlendirmigler ve
TSH’s1 yiiksek olan (2,5-5.0 mIU/L) grupta TSH’1
2.5 mIU/L’nin altinda olan gruba gore daha fazla
diisiik oldugunu saptamiglardir (15). Su ve arkadas-
larinin calismasinda ise gebeligin ilk 20 haftasinda
izlenen subklinik hipotiroidinin artmig fetal distres,
preterm dogum, norogelisimsel gelismede gecikme
ile iligkili oldugu saptanmis. Ayn1 zamanda klinik
hipotiroidi, subklinik-klinik hipertiroidinin de k&tii
gebelik sonuglan ile iligkili oldugu gorilmistiir
(16). 38 calismanin dahil edildigi bir metaanalizde
ise subklinik hipotirodi olanlarda preeklampsinin
1.7 kat, perinatal mortalitenin de 2.7 kat arttig1 go-
rilmiistiir (17).

Sonug olarak baktigimizda her ne kadar hasta say1-
sinin sinirlt olmasi, takip siiresinin kisa olmasi, tek
merkezli bir ¢alisma olmasina ragmen calismamiz
daha kapsamli diger caligmalara temel olusturmasi
bakimindan 6nemlidir. Yarilanma omrtii kisa da olsa
ioheksol kullanilarak ¢ekilen HSG sonrasi infertil
kadinlarda tiroid disfonksiyonu akilda bulundurul-
malidir. Bu konuda takip siiresinin daha uzun ol-
dugu, genis katilimli prospektif ¢aligmalara ihtiyag
vardir.
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OZET

Amag: Bu ¢alismadaki amacimiz, Trakya bolgesinde ¢ocuk
yogun bakim iinitesinde takip ve tedavileri yapilan zehirlenme
vakalarimin ozelliklerini belirlemek ve énlemlerin alinmasina
rehberlik etmektir.

Geregler ve Yontem: Namik Kemal Universitesi Tip fakiiltesi
hastanesi ¢ocuk yogun bakim iinitesinde Ocak 2012-Agustos
2016 tarihleri arasinda zehirlenme nedeniyle takip ve tedavi
edilmis ¢ocuklar ¢alismaya dahil edildi. Bilgiler hasta kayitla-
11 geriye doniik taranarak topland:. Yas, cinsiyet, zehirlenme
etkeni, yeri ve nedeni, hastaneye basvuru sekli ve tedavi yon-
temleri degerlendirildi. Veriler tamimlayici yontemler ve ki-kare
testi kullanilarak degerlendirildi; p degeri <0.05 olan istatis-
tiksel farkliliklar anlaml kabul edildi.

Bulgular: Yaslar: 6 ay-18 yas arasinda olan 172 hastanin ka-
yitlart retrospektif olarak tarandi, 113 (%65,70) hasta kiz, 59
(%34,30) hasta erkekti ve ortalama yaslari 6,61+5,36 yas ara-
sindaydi. Zehirlenme vakalarinin biiyiik ¢cogunlugu (%52) 0-4
yas arasinda bulundu. Cogu vakada (%91,90) zehirlenme evde
ve oral yol ile (%95,90) gerceklesmisti. Mevsimlere gére bakil-
diginda zehirlenme vakalarimin bir¢ogu yaz ayinda meydana
gelmisti. Zehirlenme nedenlerine bakilacak olursa %70,30’ii
kaza sonucu meydana gelmisti, intihar amact ile olusan zehir-
lenmelerin %98°i kiz ¢ocuklarindaydi. Zehirlenmeler en sik

ilaglar ile gerceklesmis (%78,60), ikinci en sik neden korozif

maddeler (%10,80) ve vakalarin %3,80 inde temizlik madde-
leri takip etmekteydi. Ilaglar arasinda antidepresanlar en sik
(%25,85) zehirlenme etkeni olarak bulundu ve akut zehirlenme
nedeni ile takip edilen 172 hastada 6liim bildirilmedi.

Sonug: Zehirlenmelerin en stk 0-4 yas arasi ¢ocuklarda goriil-
mesi ailelerin bu konuda egitilmelerinin ne kadar énemli ol-
dugunu gostermektedir. Bélgemizde hem kaza sonucu hem de
intihar amach gelisen zehirlenmeler kiz ¢ocuklarda daha fazla
goriilmiistiir. Ozellikle kaza sonucu gelisen zehirlenmelerin li-
teratiirden farkli olarak bu bolgede kiz ¢ocuklarda daha fazla
goriilmiis olmasi dikkat cekicidir. Cocukluk ¢agi zehirlenmele-
rinin onlenmesinde, kapsamli aragtirmalar yapilmasi ve ailele-
rin egitilmesinin mortalite ve morbiditenin azaltilmasinda etkili
olacagi inancindayiz.

Anahtar Kelimeler: ¢ocuk yogun bakim iinitesi; zehirlenme;
antidepresan ilaglar
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ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to determine the properties
of intoxication cases in Thrace region that were followed-up
and treated in Pediatric Intensive Care Unit (PICU) and to be
a guide for precautions.

Material and Methods: Children who were hospitalised in
PICU of the Namik Kemal University School of Medicine
between January 2012 and August 2016 were included in the
study.The necessary data were collected retrospectively by
analysing the records of cases. Age, gender, poisoning effect,
location and cause, application to hospital and treatment met-
hods were evaluated. Data were evaluated using descriptive
methods and chi-square test, statistical differences of p <0.05
were considered significant.

Results: For the study, the files of 172 patients aged from 6
months to 18

years (mean 6.61 + 5.36 years) were scanned; 113 (65.70 %)
cases were female, 59 (34.30 %) were male. A high proportion
(52 %) of intoxication cases were between (0 and 4 years of age.
Most poisonings occurred at home (91.90 %) via the oral route
(95.90 %). The season in which poisonings were most seen was
summer. In 70.30 % of cases, the reason for intoxication was
accidentally. 98 % of cases that were intoxicated as a result
of a suicide attempt were girls. The most common substance
for intoxication was drugs (78.60 %), followed by corrosives
(10.80 %) and cleaning substances (3.80 %). Antidepressant
drugs were the most common drug group (25.85 %) that caused
intoxication. There was no report of mortality in those 172 acu-
te childhood poisoning cases.

Conclusion: The most frequent occurrence of poisonings in
children between one and six years of age indicates how im-
portant it is for families to be trained. In our region, both ac-
cidental and suicidal poisonings were more common in girls.
1t is noteworthy that the poisonings that developed especially
after the accident were seen more in girls in this region than in
the literature. We believe that extensive research and training
of families to prevent childhood poisoning will be effective in
reducing mortality and morbidity.

Keywords: pediatric intensive care unit; poisoning; antidepres-
sant drugs

GIRIS

Zehirlenme, toksik bir maddenin organizmaya
zarar verecek miktarlarda ve degisik yollardan alin-
masi sonucu beklenmeyen bazi belirti ve bulgularin
ortaya ¢ikmasi durumudur [1]. Hizli sanayilesme
ve kent niifusunda meydana gelen artig zehirlere
maruz kalma riskini artirmaktadir . Ayn1 zamanda
teknolojik ilerleme, diizenli ve dengeli beslenmenin
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yayginlagmasi, koruyucu hekimlik hizmetlerinin
artmasi ile birlikte enfeksiyon hastaliklarinin ne-
den oldugu hastalik ve 6liim oranlarinin azalmasi
cocukluk cagi kazalar1 ve zehirlenmeleri 6liim se-
bepleri arasinda one ¢ikarmistir [2].

Zehirlenmeler ¢ocuk yogun bakim tniteleri ve has-
tane yatiglarinda onlenebilir morbidite ve mortali-
tenin 6nemli bir kismint olusturmaktadir. Bununla
birlikte; zehirlenmeler tiim diinyada oldugu gibi
iilkemizde de 6zellikle ¢ocukluk yas grubunda hala
sik goriilen 6nemli bir sorundur [2-3]. Gelismis iil-
kelerde ¢ocuk odliimlerinin %2’si, gelismekte olan
iilkelerde %5’den fazlasi zehirlenmelere baghdir
[2,3].

Amerikan zehir kontrol merkezi birligi ulusal zehir
veri sistemleri'ne (AAPCC) yilda iki milyondan
fazla zehirlenme vakasi bildirilmektedir. Bunlarin
%50’den fazlast alti yasindan kiiciik ¢ocuklardir
[4, 5]. Bu maruziyetlerin biiyiik ¢cogunlugu kasitsiz
olup, kiiclik ¢ocuklarmm hemen herseyi agizlarma
gotiirme egiliminden kaynaklanmaktadir [6].

Ulusal Zehir Danisma Merkezi (UZEM) nin 2008
yili raporuna gore yillik bagvuru sayisinin yaklagik
%60’1m1 ¢ocukluk ¢ag1 (18 yas alt1) olgular olustur-
maktadir.

Zehirlenmeye yol agan etmenler yasanilan bolgeye,
o bolgedeki gelenek ve géreneklere, sosyoekonomik
durum ve egitim diizeyine ve mevsimlere gore de-
giskenlik gosterebilmektedir [7, 8]. Bu nedenle her
bolgenin yerel 6zellikleri belirlenerek 6ngdriilen ze-
hirlenmeler konusunda aileler bilin¢clendirilerek bu
zehirlenmeler ve bunlara bagli 6limler dnlenebilir.
Daha 6nce Tekirdag bolgesinde ¢ocukluk ¢ag1 ze-
hirlenmeleri ile ilgili yapilmis kapsamli bir ¢aligma
bulunmamaktadir.

Bu calismada bolgemizde goriilen cocukluk cagi
zehirlenmelerinin epidemiyolojik ve klinik 6zel-
liklerinin belirlenerek; onceden gerekli dnlemlerin
alinabilmesi ve sonug olarak zehirlenme vakalarinin
sayisinin azaltilabilmesi igin yol gostermesi amag-
lanmistir.

GEREC ve YONTEM

Namik Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Co-
cuk Acil Poliklinigi’ne Ocak 2012-Agustos 2016
tarihleri arasinda akut zehirlenme nedeni ile bagvu-
ran ve Cocuk Yogun Bakim Unitesinde takip edi-
len yaslar1 6ay-18 yas arasinda toplam 172 hastanin
dosyalar1 geriye doniik olarak incelendi. Gida zehir-
lenmesi ve hayvan/bocek 1sirik olgular ¢alismaya
dahil edilmedi.

Olgular; 0-4yas, 5-9 yas, 10-14 yas ve 15 yas ustii
olmak iizere toplam dort gruba ayrilarak incelendi.

Bagvuru tarihi bakimindan olgu sayilar1 mevsimle-
re, zehirlenme ve basvuru saatine gore ise dort za-
man dilimine ayrilarak kaydedildi. Getirildigi yerle-
sim birimi bakimindan il merkezi, ilge, kdy ve il dist
seklinde gruplandirildi.

CILT: 49 YIL: 2018 SAYI: 2

Zehirlenme etkenleri yoniinden farmakolojik ajan-
lar, farmakolojik olmayan ajanlar ve etkeni bilinme-
yen zehirlenmeler olarak ii¢ ana gruba ayrildi.

Farmakolojik ajanlar 21 alt gruba ve farmakolojik
olmayan ajanlar 13 alt gruba ayrildu.

Zehirlenmenin meydana gelis sekli bakimindan
kaza veya intihar olmak iizere iki gruba ayrilarak in-
celendi. Ayrica olgular; toksik maddenin alim yolu,
zehirlenmenin gerceklestigi yer ve saati, semptom
olup olmamasi, daha dnce zehirlenme ykiisii ol-
mas, transport yolu ve uygulanan tedavi yontemleri
acisindan da degerlendirildi.

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 22.0 paket
programi kullanildi. Tanimlayict istatistiksel me-
todlarin (ortalama, standart sapma, minimum, mak-
simum ) yam sira gruplarin karsilastirildigi analiz-
lerde kategorik degiskenler icin Ki-kare testi veya
Fisher Exact testi, sayisal degiskenler i¢in bagimsiz
gruplarda t testi, varsayimlarin saglanamamasi du-
rumunda ise Mann Whitney-U testi kullanildi. Tiim
testlerde istatistiksel 6nem diizeyi p<0,05 olarak
alindi.

BULGULAR

Ocak 2012-Agustos 2016 tarihleri arasinda
yagslar1 6ay-18 yas arasinda olan 172 olgu akut ze-
hirlenme nedeniyle Cocuk yogun bakim {initesinde
takip edilmistir. Bu olgularin cinsiyet dagilimina
bakildiginda; 113’1 (%65,70) kiz, 59’u (%34,30)
erkek idi. Yaslara gore zehirlenme oranlarinin da-
g1lim1 incelendiginde 0-4 yas (89 hasta %52) ve 15
yas Ustii grupta (36 hasta %20) yiiksek hasta sayisi
gozlenmistir (Tablo 1). Yas gruplarina gore cinsi-
yet dagilimi incelendiginde calismamizda tiim yas
gruplarinda zehirlenmelerin kizlarda daha sik oldu-
gu goriildii (Tablo 1).

YAS GRUPLARI ‘

0-4 yas 5-9vyas | 10-14 yas | 15 yasUstli | Toplam
Erkek
n 42 8(%30) | 6(%30) | 3(%8) 59(%34)
(%47)
Kiz
n 47(%55) | 19(%70) | 14(%70) | 33(%92) | 113(%66)
Toplam
n 89(%52) | 27(%16) | 20(%12) | 36(%20) 172(%100)

Zehirlenmelerin siklig1 0-4 yas, 5-9 yas, 10-14 yas
ve 15 yas uistii gruplarinda sirastyla %52, %16, %12
ve %20 orani bulundu (Tablo 1).

Zehirlenme nedenleri incelendiginde 121 (%70,30)
hasta kaza ile, 51 (%29,60) hasta intihar amagli ne-
denler sonucu zehirlenmistir. Kaza ile zehirlenme-
lerde ortalama yas 3,90, intihar amaglilarda 14,10
yas olarak saptandi. Sifir-dort yas grubunda kaza ile
zehirlenmeler, 15 yas {isti grupta ise intihar amacgh
zehirlenmeler daha sik gortldii (p=0,001) (Sekil 1).
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Sekil 1: Zehirlenme nedenlerinin yaglara gore dagihmi.

Calismamizda zehirlenme nedenlerinin cinsiyete
gore dagilimi incelendiginde ise kizlarin hem inti-
har amagl (%88,2) hem de kaza ile (%52,2) daha
fazla zehirlendigi goriildii (p=0,008) (Tablo 2).

Tablo 2: Kaza ile ve intihar amagli zehirlenmelerin karakteristik 6zellikleri.

Kaza (n=121) intihar (n=51) p

Yag

0-4 yas 85 0 0,001
5-9 yas 24 5 0,001
10-14 yas 9 20 0,001
15 yas Usti 3 26 0,001
Cinsiyet

Kiz (n) 63 45 0,008
Erkek (n) 58 6 0,008

Olgularim geldikleri yerler incelendiginde; 94’
(%54,70) il merkezinden, 52°si (%30,20) ilge, 10’u
(%5,80) koy ve 16’s1 (%9,30) cevre illerdendi.

Zehirlenmelerin mevsimlere gére dagilimi incelen-
diginde; 46’s1(%26,70) yaz ve 43’1 (%25) ilkbahar,
45’1 (%26,20) sonbahar, 38’1 (%22,10) ise kis ayla-
rinda meydana gelmisti.

Calismamizda zehirlenmeler en sik %43,60 oranin-
da 6gle saatlerinde gergeklesmisti (Sekil 2).

zehirlenme saati

m sabah
m ogle
m aksam
m gece

Sekil 2: Zehirlenmelerin meydana gelis saatleri.

Yiiz otuz bes olgu (%78,60) ilaglarla, 33 olgu ise
(%19,10) ilag dis1 maddelerle zehirlenmistir. Dor-
diinde (%2,30) zehirlenme etkeni saptanamamis, on
dokuzunda (%11) iki veya daha fazla ilacin birden
alindig1 6grenilmistir (Tablo3).

CILT: 49 YIL: 2018 SAYI: 2

Kaza nedenli zehirlenmeler daha ¢ok tek ilag ile
olurken intihar amacgl olanlarda c¢oklu ila¢ alimi
daha fazla idi (p=0,001).

Zehirlenme etkeni olan maddelerin alinig yolla-
r1 siklik sirasina gore; 165’inde sindirim yoluyla
(%95,90), 7’sinde solunum yoluyla (%4,10) idi.

Zehirlenmeye neden olan maddeler incelendiginde
ise ilk sirada santral sinir sistemi ilaglart ve bu grup
icinde de trisiklik antidepresan ilaglar yer almaktay-
di (Tablo 3).

Tablo 3: Zehirlenmeye neden olan maddeler.

ZEHIRLENME NEDENI OLAN ETKEN MADDE GRUBU | n %
Farmakolojik ajanlar 135 | 78,60
TAD 17 9,80
SSRI 10 5,80
Demir 1 0,50
Antipsikotik 3 1,70
Antikolinerjik 4 2,30
Parasetamol 11 6,30
KVS ilaglari 14 8,10
GiS ilaglar 7 4,0
Dopaminerjik 1 0,50
Anksiyolitik, Hipnotik 6 3,40
Antiseptik 1 0,50
Vitamin 2 1,10
Hormon 5 2,90
Antiepileptik 9 5,20
Antibiyotik 4 2,30
NSAID 10 5,80
Antiemetik 3 1,70
Bronkodilatator 6 3,40
Kas gevsetici 1 0,50
Oral antidiyabetik 1 0,50
Coklu ilag 19 11,0
Non-Farmakolojik ajanlar 33 19,10
Koroziv madde 6 3,40
co 3 1,70
Hidrokarbonlar 5 2,90
Organofosfat 1 0,50
insektisit/Pestisit 4 2,30
Fare zehiri 2 1,10
Bitkisel Grin 1 0,50
Mantar 3 1,70
Temizlik maddeleri 3 1,70
Alkoller 2 1,10
Tatdn Grind 1 0,50
Yapistirici 1 0,50
Parfum 1 0,50
Bilinmeyen 4 2,30
TOPLAM 172 | 100

TAD: Trisiklik antidepresan ilaglar SSRI: Selektif serotonin gerialim inhi-
bitérleri KVS: Kardiyovaskiiler sistem GIS: Gastrointestinal sistem NSA-
ID: Nonsteroid antienflamatuar ilaglar CO: Karbonmonoksit.
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Cocuk yogun bakim {iinitesinde tedavi edilen ol-
gular, tedavi sekilleri acisindan karsilastirildiginda
mide lavaji % 33,80, aktif komiir % 30,90, genel
destek ve takip % 27,0 oraninda uygulanmistir. On
dort (%3,30) olguda ¢oklu doz aktif komdiir, on bir
(%2,60) olguda ise antidot tedavisine ihtiya¢ duyul-
mustur (Tablo 4).

Cocuk yogun bakim iinitesinde tedavi edilen olgu-
larin hi¢birinde 6liim goriilmemistir.

Tablo 4: Hastalara uygulanmis olan tedavi yontemleri.

Uygulanan Tedavi n* %
Mide Lavaji 141 33,80
Aktif komur 129 30,90
Antidot 11 2,60
Genel destek ve takip 113 27,0
Oksijen 6 1,40
Coklu doz aktif komur 14 3,30
Mekanik ventilasyon 3 0,70
TOPLAM 417 100

*Olgularin bircogunda birden fazla tedavi yéntemi uygulandigindan
toplami olgu toplamindan fazla gorilmektedir.

TARTISMA

Cocukluk cag1 zehirlenmeleri acil servislerde
sik karsilagilan, erken tani ve ciddi yaklasim ge-
rektiren ve tedaviye iyi yanit veren olgulardir [1].
Ulkemizin ve diinyanin farkli iilkelerinde yapilmis
bir¢ok c¢alismada ¢ocuk acil servise bagvuran ze-
hirlenme vakalarinin yiizdesi ortalama %0,25-2,90
arasinda degismektedir [2, 3]. Tiirkiye genelinde
zehirlenme olgularmin tiim acil olgulara oraninin
ise %0,90 oldugu bildirilmistir [2, 3]. Bu oranin
iilkemizde daha az olmasi zehirlenme vakalar ile
daha az karsilagmamiz degil, ¢cocuk acil servisler-
de gercek acil hastalarin yaninda diger hastalara da
hizmet verilmesi olabilir.

Akgil F. ve arkadaglarinin 2016 yilinda yapmis ol-
duklart bir ¢aligmada ¢ocukluk ¢ag1 zehirlenme va-
kalarinin %58,10’1 5 yas altinda bulunmustur [3].
Bizim ¢alismamizda da zehirlenmelerin %52si 1- 4
yas gurubundaydi. Yine Amerika Birlesik Devletle-
ri’nde 2014 yili verilerine gore 2.165,142 zehirlen-
menin %47,70’sinin bes yasindan kiiciik ¢ocuklar
oldugu bildirilmistir [4]. Hemen tiim calismalarda
zehirlenmelerin en sik 1-5 yaglarn arasinda goriil-
digi bildirilmektedir [5-7]. Zehirlenmelerin bes
yas oncesinde daha sik goriilme nedeni bu yastaki
cocuklarim merak ve O0grenme icgiidiisiiyle agikta
birakilan ila¢g veya ambalajsiz liriinlere kolaylikla
ulagsmalar1 buna neden olmaktadir. Bu bulgumuz
Tiirkiye’deki ve diger tilkelerdeki ¢alismalarla ben-
zerlik gostermektedir. Pediatrik maruziyetlerin en
sik rastlandig1 ikinci aralik ergenliktir. Ergen yas
grubundaki maruziyetler 6ncelikli olarak kasithidir
ve bu nedenle siklikla daha siddetli bir zehirlenme
ile sonuglanir [7-9]. Calismamizda da zehirlenme
vakalarmin ikinci en sik goriildiigli donem ergenlik
donemi olarak bulunmus ve bu vakalarin %79,3’i
kasitli intihar amagh zehirlenmelerdir.

CILT: 49 YIL: 2018 SAYI: 2

Pek ¢ok galigmada zehirlenmelerde cinsiyetler ara-
sinda belirgin bir fark olmamakla beraber birgo-
gunda erkek ¢ocuklarin orant % 51,40- 56,70 ara-
sinda bildirilmistir [10-12]. Bizim calismamizda
vakalarin %65,70’si kiz ve %34,30’1 erkek olarak
bulunmustur. Yag grubunun biiylidiigii ¢aligmalarda
ise bizim ¢aligmamizda oldugu gibi kiz ¢ocuklarin
daha baskin oldugu gozlenmistir [13, 14].

Amerika Birlesik Devletleri’nde 2014 yili verilerine
gore 2.165,142 zehirlenmenin %79,40°1 kaza sonu-
cu gergeklesmistir. Yine iilkemizde yapilan diger
calismalarda da benzer sonuglar bulunmustur. Ca-
lismamizda zehirlenmelerin %70,30’{inlin kaza so-
nucu, ancak ergenlik donemindeki kizlarda ise daha
cok intihar amaciyla meydana geldigini gordiik.

Son yillarda iilkemizde yapilan ¢aligmalarda anti-
depresanlar ile olan zehirlenmelerin sikhiginda artis
bildirilmistir [15-17]. Ulkemizde yapilan daha 6n-
ceki calismalarda da en sik ilaclarla zehirlenmeler
goriilmis, diger zehirlenme etkenlerinin sikligmin
bolgelerin 6zelliklerine gore degistigi daha onceki
caligmalarda da bildirilmistir [18, 21-23]. Caligma-
mizda da en sik zehirlenme etkeni her yas grubunda
ilaglardr (%78,60) ve ilaglardan da antidepresanlar
ve SSS ilaglart ilk sirada yer almaktaydi (%25,80).

Even ve ark. [18] ¢ocuk yogun bakim iinitesinde
yaptiklari ¢aligmalarinda en sik uyguladiklart islem
aktif komiir uygulamas1 iken entiibasyon oranimi
kaza ile zehirlenmelerde %5 olarak, kasitli zehirlen-
melerde %20 olarak bildirmislerdir. Calismamizda
ise Unitemizde en sik uyguladigimiz tedavi mide
yikama (%33,80) iken 3 hastanin (%0,70) entiibe
edilerek mekanik ventilatorde takip edildigini sap-
tadik. Cocuklarda acil serviste aktif komiir uygula-
ma oranint Andiran ve ark. [19] hastalarin %55,10,
Soyucen ve ark. [20] %52,20 olarak bildirmisler-
dir. Calismamizda ise aktif komiir uygulama oram
9%30,90 olarak saptanmastir.

Ulkemizin diger yerlerinde yapilan galismalarda
zehirlenmeler sonrasi goriilen ortalama mortalite
orani %0,40 ila %4,20 arasinda degismektedir [24-
26]. Oliimler siklikla karbonmonoksit, demir, anal-
jezikler, hidrokarbon, kardiyovaskiiler ila¢lar, anti-
depresanlar ve pestisitler nedeniyle olmaktadir [27].
Vakalarmn biiyiik ¢ogunlugunun 5 yasindan kiigiik
cocuklarda goriilmesine ragmen, rapor edilen 6liim-
lerin sadece %2’si bu yas grubundan ¢ikmaktadir
[27, 28]. Calismamizda kaybettigimiz vakamizin
olmamasi bizim i¢in sevindiricidir.

Zehirlenmelerin tedavisinde 6nemli gelismeler ol-
maklabirlikte, bu problemin ¢6ziimiinde daha gecerli
olan yontem koruyucu dnlemlerin alinmasidir [28].

Aileyi ve ¢ocuga bakim veren diger kisileri potan-
siyel zehirlenme riskleri konusunda bilgilendirmek,
cocugun yasadigi ortami zehirden arindirilmis hale
getirmek ve herhangi bir maruziyet durumunda ne-
ler yapilmasi gerektigini anlatmak zehirlenmelere
bagli olusabilecek morbidite ve mortaliteyi azalta-
caktir.
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ORIJINAL ARASTIRMA

Suci¢egi ve Komplikasyonlarinin Degerlendirilmesi

Evaluation of Varicella and Its Complications
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1. SBU Konya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Klinigi, Konya, Tiirkiye, Yrd.Dog.Dr.
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OZET

Amag: Bu calismada poliklinige basvuran ve komplikasyon
nedeniyle servise yatirtlan sugicegi olgularinin geriye doniik
degerlendirilmesi amaglanmistir.

Geregler ve Yontem: Bu ¢alismada Ocak 2000-Ocak 2003 ta-
rihleri arasinda Zeynep Kamil Egitim ve Arastirma Hastanesi
Cocuk Klinigi poliklinigine basvuran 676 sugicegi olgusunun
poliklinik kayitlar: ve servise yatwilanlarin hasta dosyalart
incelendi. Poliklinige bagvuranlar yas, cinsiyet ve mevsimsel
dagilim yoniinden, servise yatirilanlar ise hastaneye yatis ora-
ni, yas, cinsiyet, mevsimsel dagilim, ortalama hastanede kalis
stiresi ve komplikasyon tipi yoniinden arastirilarak kayit edildi.

Bulgular: Poliklinige basvuran 676 sugicegi olgusunun yas
ortalamast 5.04+3.13 yil; %53 i erkek, %47 5i kiz; mevsimsel
dagilimi: %35.4 ilkbahar, %20.8 yaz, %12.1 sonbahar, %31.7
kis bulundu. Olgulardan %>5.8 inin (39 hasta) komplikasyon
nedeniyle servise yatirildigi saptandi. Servise yatirilan hasta-
larmm yas ortalamasi 2.08+1.93 yil; %61.5°i erkek, %38.5°i kiz;
mevsimsel dagilimi: %30.8 ilkbahar, %23.1 yaz, %12.8 sonba-
har, %33.3 kas ; ortalama hastanede kalis siiresi 8.00+6.86 giin
olarak bulundu. En sik yatis sebebi bronkopnomoni (%43.6),
ikinci siklikta sekonder bakteriyel deri enfeksiyonu (%15.4),
tictincii siklikta febril konvulziyon (%10.3) idi.

Sonug: Suciceginin genelde selim seyirli oldugu , klinik olarak
kolay tani konuldugu, komplikasyon nedeniyle servise yatirilan
hasta orammin diisiik oldugu, komplikasyon gelisen hastalarda
agwr morbiditeye rastlanmadigi ve mortalitenin goriilmedigi
tespit edilmistir.

Anahtar Kelimeler: sugicegi, komplikasyon, ¢cocuk

ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to evaluate retrospectively
the varicella patients who applied to the outpatient clinic and
were hospitalized in the service due to complications.

Material and Methods: In this study, the outpatient clinic re-
gistries of 676 varicella patients who applied to Zeynep Kamil
Training and Research Hospital, Childrens Outpatient Clinic
between January 2000 and January 2003, and the patient files
of those who were hospitalized in the service were analyzed.
Those applying to the outpatient clinic were registered in terms
of age, gender, and seasonal distribution; and those hospitali-
zed in the service, on the other hand, were recorded by being
examined in terms of hospital admission rate, age, gender, sea-
sonal distribution, average period of hospital stay, and type of
complication.
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Results: It was found that the average age of 676 varicella pa-
tients applying to the patient clinic was 5.04%3.13 years,; 53%
were male and 47% were female, the seasonal distribution was
as follows, spring (35.4%), summer (20.8%), fall (12.1%,), and
winter (31.7%). It was found that 5.8% (39) of the patients were
hospitalized in the service because of the complication. The ave-
rage age of patients hospitalized in the service was 2.08+1.93
years, 61.5% were male and 38.5% were female; the seasonal
distribution was as follows: spring (30.8%), summer (23.1%),
fall (12.8%), and winter (33.3%). It was found that the average
period of hospital stay was 8.00+6.86 days. The most frequent
reason for the stay was bronchopneumonia (43.6%), which was
followed by secondary bacterial skin infection (15.4%) and feb-
rile convulsion (10.3%).

Conclusion: The varicella is generally benign , easily diagno-
sed clinically, the rate of patient hospitalized due to complicati-
on in the service is low, in patients who developed complication
have not been observed severe morbidity and mortality have
not been identified.

Keywords: varicella, complication, child
GIiRiS

Varisella Zoster Viriisii (VZV) ozellikle ¢o-
cukluk ¢aginda goriilen vezikiiler dokiintiilerle ka-
rakterize sugicegi hastaligi ile erigkinlerde goriilen
zona zoster hastaliginin etkenidir. Sugicegi (vari-
sella) en cok 15 yasin altindaki ¢ocuklarda goriiliir,
¢ok bulagicidir ve epidemiler olusturabilir. Hiicresel
bagisiklig1 normal olan ¢ocuklarda sucicegi genel-
likle selim seyirli ve kendi kendini sinirlayan bir
hastaliktir. Immun sistemi normal olan ¢ocuklarda
hastalik hafif seyretmekle birlikte, kasint1 sebebiyle
olusan bakteriyel deri enfeksiyonu problem yara-
tabilir. Saglikli ¢gocuklarda pndmoni, ensefalit gibi
komplikasyonlar nadiren (%0.1-0.2) goriilse de im-
mun sistemi bozuk olan ¢ocuklarda VZV’niin or-
ganlara yayilimi sonucu pndmoni, ensefalit, hepatit
ve nefrit gelisebilir (1-3). Bu tip ilerleyici sugice-
ginde mortalite oraninin %20 oldugu gosterilmistir.

Calismamizin amaci ¢ocuklarda sugigeginin preva-
lansin1 ve komplikasyonlarin1 degerlendirmekti.

GEREC ve YONTEM

Calismamizda, Ocak 2000-Ocak 2003 tarihleri
arasinda Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastalikla-
r1 Egitim ve Arastirmasi Hastanesi Cocuk Klinigin-
de poliklinige basvuran, yaslari 0-15 yas arasinda
degismekte 676 sugicegi olgusunun poliklinik ka-
yitlar1 ve bu olgulardan komplikasyon nedeniyle
Cocuk Intaniye Servisine yatirilanlarin hasta dosya-
lar1 geriye doniik olarak incelendi.
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Calismada, poliklinige basvuran sucicegi olgulari-
nin yas, cinsiyet ve mevsimsel dagilim yoniinden
aragtirtlmasi; ayrica komplikasyon nedeniyle ser-
vise yatirilan hastalarin yatis orani, yas, cinsiyet,
mevsimsel dagilim, hastanede kalis stiresi ve komp-
likasyon tipi yoniinden arastirilmasi amaglandi.

Istatistiksel analizler i¢in SPSS (Statistical Packa-
ge for Social Sciences) for Windows 10.0 programi
kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken orta-
lama, standart sapma, frekans dagilimlar1 vb tanim-
layici istatistiksel metodlar kullanilmistir. Sonuglar
%95’lik giiven araliginda, anlamlilik p<0.05 diize-
yinde degerlendirildi.

BULGULAR

Calismamizda poliklinige bagvuran 676 sugi-
¢egi olgusunun yas ortalamasi 5.04+3.13 yil olup;
%3531 erkek, %47°si kiz idi. Yaslara gore dagilimi
ise: <1 yas %12.9; 1-4 yas %31.8; 5-9 yas %48.6;
>9 yas %6.7 idi. Poliklinige basvuran olgularmn
mevsimsel dagilimi ise: %35.4 ilkbahar, %20.8 yaz,
%12.1 sonbahar, %31.7 kis olarak bulundu.

Poliklinige bagvuran olgulardan %35.8’inin (39 has-
ta) komplikasyon nedeniyle servise yatirildigi tespit
edildi.

Servise yatirilan hastalarin yas ortalamasi 2.08+1.93
yil olup; %61.5’1 erkek, %38.5’1 kiz idi. Yaslara
gore dagilimi ise: <1 yas %35.9; 1-4 yas %53.8; 5-9
yas %10.3 idi.

Servise yatirilan hastalarin mevsimsel dagilimi:
%30.8 ilkbahar, %23.1 yaz, %12.8 sonbahar, %33.3
kis olarak bulundu.

Servise yatirilan hastalarin ortalama hastanede kalig
stiresi 8.0046.86 giin olarak tespit edildi. Tablo 1’de
sucicegi olgularmin (poliklinige basvuran ve ser-
vise yatirilan) yas, cinsiyet ve mevsimsel dagilimi
gosterilmektedir.

Servise yatirilan hastalarim komplikasyon tipleri-
ne gore dagilimi incelendiginde: bronkopnémoni
(17) %43.6; sekonder bakteriyel deri enfeksiyonu
(6) %15.4 (seliilit (5) %12.8, hemorajik varisella
(1) %2.5); febril konvulziyon (4) %10.3; norolojik
komplikasyon (3) %7.7 (ensefalit (2) %5.1, serebel-
lar ataksi (1) %2.5); plorezi (2) %5.1; lober pno-
moni (2) %5.1; neonatal varisella (2) %5.1; nefrotik
sendrom (1) %2.5, immun trombositopenik purpura
(1) %2.5; uygunsuz ADH sendromu (1) %2.5 ola-
rak tespit edildi. Tablo 2°de komplikasyon tiplerine
gore dagilim gosterilmektedir

Tablo 1: Sugigegi olgularinin dagilimi.

CILT: 49 YIL: 2018 SAYI: 2

Tablo 2: Servise yatirilan hastalarin komplikasyon tiplerine gore dagilimi.

n %

Bronkopnémoni 17 | 436
Loberpnémoni 2 5.1

Ensefalit 2 5.1
Norolojik komplikasyon

Serebellar ataksi 1 2.5
Sekonder bakteriyel Selulit 5 | 128
deri enfeksiyonu Hemorajik varisella 1 2.5
Plorezi 2 5.1
Febril konvulziyon 4 | 103
Nefrotik sendrom 1 2.5
immun trombositopenik purpura 1 2.5
Neonatal varisella 2 5.1
Uygunsuz ADH sendromu 1 2.5

Ayrica dort olguda iki komplikasyon bir arada go-
rilmekteydi. Degerlendirmelerimiz komplikasyon
sayisina gore yapildi. Komplikasyon nedeniyle ser-
vise yatirilan hastalarin sadece bir tanesinde altta
yatan bir hastalik olarak akut lenfoblastik 16semi
mevcuttu ve bu hastada komplikasyon olarak bron-
kopnémoni goriildii.

TARTISMA

Sucicegi genellikle selim seyirli, dokiintiilii
viral bir hastaliktir. Komplikasyonlar siklikla bagi-
siklik sistemi baskilanmig kisilerde, yenidoganlar-
da ve eriskinlerde goriilebilir (4-6). En sik goriilen
komplikasyon genelde streptokok ve stafilokoklarin
neden oldugu sekonder bakteriyel deri enfeksiyo-
nudur. Ikinci siklikta ise ndrolojik komplikasyonlar
gelir. Norolojik komplikasyonlardan genelde en sik
goriilen serebellar ataksi, ikinci siklikta ise ense-
falittir. Uclincti siklikta goriilen komplikasyon ise
genelde bronkopndmonidir. Bronkopndmoni genel-
likle sekonder bakteriyel pnémonidir. Sugi¢egi pno-
monisi siklikla eriskinlerde goriiliir ve erigkinlerde
en sik goriilen komplikasyondur (6-8) Preblud ve
ark. saglikli 1-14 yas aras1 100000 varisella send-
romu gecirmis hasta iizerinden yaptiklar1 calisma-
da: ensefalit %1.7, Reye sendromu %3.2, 6lim %?2,
hastaneye yatis %1.7 oraninda bildirilmistir (6).

Saglikli insanlarda en sik goriilen komplikasyon
streptokok ve stafilokoklarla deride meydana gelen
bakteriyel siiperenfeksiyonlardir. Bu mikroorganiz-
malar lezyondan igeri girerek impetigo, fronkiil, se-
lilit, erizipel, haglanmis deri sendromu, nekrotizan
fasiit, toksik sok sendromuna yol agarlar (7-9).

Wilson GJ ve ark. varisella enfeksiyonunu takiben
nekrotizan fasiit gelisen dort hastada hiponatremi
ve hipokalsemi bildirmislerdir (9).

Yas(%) Cinsiyet(%) Mevsimler(%)
<1yas 1-4yas | 5-9vyas >9 yas Erkek Kiz ilkbahar Yaz Sonbahar Kig
Poliklinige Basvuran Hastalar 12.9 31.8 48.6 6.7 53 47 35.4 20.8 12.1 31.7
Servise Yatirilan Hastalar 35.9 53.8 10.3 61.5 38.5 30.8 231 12.8 333
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Bakteriyel siiperenfeksiyon sonucu septisemi, os-
teomiyelit, siipiiratif artrit, pndmoni riski artmistir.
Losemi, kutandz lenfoma, egzema v.s. gibi immu-
nosiipresif durumlarda purpura fulminans, hemora-
jik ve biilloz varisella, nekrotizan fasiit v.s. goriilme
riski artmaistir.

Norolojik komplikasyonlardan akut serebellar atak-
si en sik goriilen komplikasyondur. Guess ve ark.
akut serebellar ataksi insidansini 5 yas alti cocuk-
larda 1/4000 olarak bildirmislerdir. Eger serebellar
tutulumun tek belirtisi ataksi olursa prognoz c¢ok
iyidir. Ataksi genellikle dokiintiiniin 3-8 inci giinleri
arasi ¢ikar, nadiren dokiintiiden once ataksi gelisen
vakalar bildirilmistir. Diffiiz yaygin serebral ense-
felit daha nadirdir, genellikle erigkinlerde goriliir
ve mortalite oran1 %5-35 arasinda degisir. Diger
norolojik komplikasyonlar: aseptik menenjit, Reye
Sendromu, transversmiyelit, Gullian Barre Sendro-
mu, optik norit, kranial sinir paralizileri, gecici fo-
kal norolojik degisikliklerdir (6, 7, 10, 11).

Varisellaya bagli norolojik komplikasyonlarin pa-
togenezi tam olarak agiklanamamustir. Iki teori tize-
rinde durulmaktadir: Virusun MSS’de replikasyonu
ve virusa karsi immunolojik yanit.

Varisellaya bagli Reye Sendromu ensefaliti, hepati-
te bagh nonenflamatuar ensefalopatiden ayirt edil-
melidir. Yapilan bir ¢aligmada karaciger enzimleri
yiikselen, letarjisi olan 19 hastanin karaciger biyop-
sisi incelenmis ve bunlarin 14’{inde (%74) Reye
Sendromu bulgular1 saptanmistir. Reye Sendromu
insidansi sugigegi gecirirken aspirin alan hastalar-
da artmistir. Ey ve ark. 6 cocukta MSS bulgula-
r1 olmayan gecici AST yiiksekligi ile seyreden ve
tamamen diizelen sugicegi vakasi tanimlamiglardir
(12). Pitel ve ark. da 39 komplike olmamais varisella
enfeksiyonu geciren hasta iizerinde yaptiklari calis-
mada %77 vakada AST yiiksekligi saptamiglardir.
Bu hastalarin hepsinde PT, CPK, NH3, glikoz sevi-
yeleri normaldi (13). Varisella enfeksiyonu sonrast
goriilen Reye Sendromu insidansi, influenza enfek-
siyonu sonrasi goriilen Reye Sendromundan 9 kat
daha fazladir (14).

Varisella pnoémonisinin sekonder bakteriyel pno-
moniden farki, siklikla eriskinlerde gortilmesi, sin-
si seyretmesi, hemogramda hafif lokositoz olmasi,
akciger filminde konsolidasyon olmadan nodiiler
infiltrasyon olmasi ve negatif kan kiiltiiridir (15).
Cocuklarda goriilen pnomoni genellikle sekonder
bakteriyel enfeksiyonlara baglidir. Sugigegine bag-
It diger nadir komplikasyonlar ise: diger norolojik
komplikasyonlar, febril konvulziyon, artrit, glo-
merulonefrit, myokardit, perikardit, iiveit, iritis,
keratit, konjonktivit, apandisit, Henoch-Schonlein
Purpurasi, orsit, trombositopeni, kanama diatezi,
hepatit, uygunsuz ADH sendrumu v.s. dir (6, 16).
Erken siit cocuklugu doneminde sugigegi geciren
vakalarda ve immun sistemi baskilanmis hastalarda
subklinik sekonder atak bildirilmistir. Guess ve ark.
ABD’de Ocak 1979- Haziran 1982 yillar1 arasindaki
sucigegi olgularimin degerlendirilmesi ile yaptiklar
bir caligmada; olgularin yaslara goére dagilimini: <1
yas %3.3; 1-4 yas %32.3; 5-9 yas %49.9; 10-14 yas

CILT: 49 YIL: 2018 SAYI: 2

%]11.1 olarak bildirmisler (11). Choo ve ark. yine
ABD’de 0-14 yas aras1 sugicegi geciren hastalarda
10 yas altinda sugigegi gecirme oranini %90 olarak
bildirmislerdir (17). Calismamizda sugicegi olgula-
rinin yaslara gére dagilimi: <1 yas %12.9; 1-4 yas
%31.8; 5-9 yas %48.6; 9-15 yas %6.7 olarak tespit
edildi. Calismamizdaki bulgular, gerek klasik kitap-
lardaki bilgilerle, gerekse gelismis iilkelerde yapilan
caligmalardaki sonuglarla benzerlik gostermektedir.
Bu calismalardan ¢ikan ortak sonuglardan; sugice-
ginin en sik 5-9 yaslar1 arasinda goriildiigii ve orta-
lama %90’1nin 10 yas altinda oldugu goriilmektedir.
Caligmamizda poliklinikte sucicegi teshisi konan
hastalarin %5.8’inin komplikasyon nedeniyle Co-
cuk Intaniye Servisine yatirildig1 tespit edildi. Preb-
lud ve ark. ABD’de yaptiklar1 ¢aligmada sugicegi
olgularinda hastaneye yatis oranmni %1.7 olarak
bildirmislerdir (6). ABD’de yapilan bu ¢alismada
komplikasyon oraninin bizimkine goére diisiik olma
nedenini: gerek secilen olgu sayisinin farkliligindan
gerekse secilen olgu profillerinin sosyo-ekonomik
ve kiiltiirel diizeylerinin farkli olmasindan kaynak-
laniyor olabilecegini diisiindiik.

Dilek ve ark. yaptig1 calismada servisteki hastalarin
ortalama yasini 3.49 + 2.92 yil tespit etmisler (18).
Caligmamizda ise ortalama yag1 2.08 + 1.93 yil ola-
rak tespit ettik. Her iki ¢calismada da sonuglarin bir-
birine yakin ¢iktig1 goriilmektedir. Preblud ve ark.
ABD’de yaptiklar calismada sugigegi ve komp-
likasyonlar1 nedeniyle servise yatirilan hastalarin
yagslara gore dagilimi: <5 yas %49.2; 5-9 yas %26.1;
10-14 yas %6.7; 15-19 yas %4.5; >20 yas %13.5
olarak bildirmislerdir (6). Dilek ve ark. yaptig1 ca-
lismada servisteki hastalarin yaslara gore dagili-
mini: <2 yas %42.1; 2-6 yas %38.6; >6 yas %19.3
olarak tespit etmisler (18). Rafila ve ark. yaptigi
caligmada servisteki hastalarin yaglara gore dagili-
mini: <1 yas %20.7; 1-4 yas %44.9; 5-9 yas %23.2
olarak tespit etmigler (19). Bizim c¢alismamizda ise
komplikasyon nedeniyle servise yatirilan hastala-
rin yaslara gore dagilimi: <1 yas %35.9; 1-4 yas
%53.8; 5-9 yas %10.3 olarak tespit edildi. Calisma
sonuclarimiz ile gelismis iilkelerde ve tlilkemizde
yapilan ¢aligma sonuglari arasinda farklilik olsa da,
hepsinde ortak olan sonu¢ komplikasyonlarin en sik
5 yasin altinda goriildiiglidiir. Rafila ve ark. yaptigi
calismada komplikasyon nedeniyle servise yatirilan
hastalarin %52.1inin erkek, %47.9’unun kiz oldu-
gunu tespit etmisler (19). Kiilcii ve ark. yaptigi calis-
mada servise yatirilan hastalarin %60.3’iiniin erkek,
%39.7’sinin kiz oldugunu tespit etmigler (20). Ca-
lismamizda ise komplikasyon nedeniyle servise ya-
tirilan hastalarin %61.5’inin erkek, %38.5’inin kiz
oldugunu tespit ettik. Caligmamiz dahil yapilan ¢a-
lismalarda yatan hastalar iginde erkeklerin oraninin
daha fazla oldugu goriilmektedir. Kiilcii ve ark. yap-
t181 caligmada servise yatirilan hastalarin mevsimsel
dagilimini: %38.1 ilkbahar, %23.8 yaz, %12.7 son-
bahar, %25.4 kis olarak tespit etmisler (20). Calis-
mamizda ise servisteki hastalarin mevsimsel dagili-
mint: %30.8 ilkbahar, %23.1 yaz, %12.8 sonbahar,
%33.3 kis olarak tespit ettik. Her iki ¢alismada da
siklik ve oransal fark olsa da kig ve ilkbahar ayla-
rinda yatislarin sik oldugu ve sonbahar aylarinda
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az oldugu goriilmektedir. Preblud ve ark. yaptigi
calismada, servise yatirilan hastalarin %23.2’sin-
de pnomoni, %14.4’{inde otitis media, %10.5’inde
sekonder bakteriyel deri enfeksiyonu, %9.7’sinde
ensefalit gortldiiglini bildirmisler (6). Guess ve
ark. yaptigi ¢alismada, komplikasyonlardan en sik
sekonder bakteriyel deri enfeksiyonu, ikinci siklikta
brokopndémoni, ti¢iincii siklikta ensefalit goriildiigii-
nii bildirmisgler (11). Choo ve ark. yaptig1 ¢aligma-
da, komplikasyon nedeniyle servise yatan sugicegi
olgularinda en sik sekonder bakteriyel deri enfeksi-
yonu gorildiigini bildirmigler (17). Dilek ve ark.
yaptig1 caligmada, servise yatanlarda siklik sirasiyla
%33.7 ile pndmoni, %12.7 ile febril konvulziyon,
%12.2 ile sekonder bakteriyel deri enfeksiyonu go-
rildigiinii bildirmisler (18). Rafila ve ark. yaptigi
calismada, servise yatanlarda siklik sirasiyla %46.2
ile brokopndmoni, %16.1 ile sekonder bakteriyel
deri enfeksiyonu, %2,5 ile ensefalit goriildiigiini
bildirmisler (19). Kiilcli ve ark. yaptig1 ¢aligmada,
servise yatanlarda siklik sirasiyla %41.3 ile solu-
num sistemi tutulumu, % 17.4 ile sekonder bakteri-
yel deri enfeksiyonu, % 15.9 ile norolojik kompli-
kasyonlar goriildiigiinii bildirmisler (20). Blumental
ve ark. yaptigi calismada, servise yatanlarda en sik
%49 ile sekonder bakeriyel deri enfeksiyonu, ikin-
ci siklikta %10 ile norolojik bozukluk goriildigiini
bildirmisler (21). Ziebold ve ark. yaptig1 calisma-
da, serviste yatan hastalarin %61.3’{inde noérolojik
komplikasyonlar, %30.1’inde sekonder bakteriyel
deri enfeksiyonu, %4.2’sinde artrit, %3.3’linde os-
teomiyelit, %0.8’inde bronkopndmoni gortildigiinii
bildirmisler (22). Giilez ve ark. yaptigi ¢alismada
ise servise yatan suc¢icegi hastalarinin %11.6’sinda
ensefalit, %9.3’linde bronkopnémoni, %?2.3’linde
nefrotik sendrom goriildiigiinii bildirmigler (23).
Calismamizda ise en sik %43.6 ile bronkopnomoni,
bunu takiben sirasiyla %15.4 ile sekonder bakteri-
yel deri enfeksiyonu, %10.3 ile febril konvulziyon,
%7.7 ile norolojik komplikasyonlar goriildiigi tes-
pitedildi. Diger komplikasyonlar ise: lober pndmoni
%S5.1, plorezi %5.1, neonatal varisella %5.1, nefro-
tik sendrom %2.5, ITP %2.5, uygunsuz ADH send-
romu %2.5 olarak tespit edildi. Gerek iilkemizde
yapilan c¢aligmalarda, gerek gelismis iilkelerde ya-
pilan bazi ¢aligmalarda, gerekse bizim ¢aligmamiz-
da eger febril konvulziyon goz ard1 edilecek olursa;
literatiirde belirtildigi gibi, siklik siras1 degismekle
birlikte, en sik goriilen ti¢ komplikasyonun: sekon-
der bakteriyel deri enfeksiyonu, brokopndémoni ve
norolojik komplikasyonlar oldugu goriilmektedir.
Norolojik komplikasyonlar arasinda ise en sik ense-
falit goriilmektedir. Caligmalarin sonuglar1 arasinda
oransal ve az da olsa siklik farkinin olmasinin ne-
denini: gerek secilen olgu sayisinin farkliligindan,
gerekse olgularin sosyo-ekonomik, kiiltiirel, bolge-
sel ve iilkesel farkliligindan kaynaklaniyor olabile-
cegini diistindiik.

Sonug olarak, sugigeginin genelde selim seyirli ol-
dugu , klinik olarak kolay tan1 konuldugu, komp-
likasyon nedeniyle servise yatirilan hasta oraninin
diisiik oldugu, komplikasyon gelisen hastalarda agir
morbiditeye rastlanmadig1 ve mortalitenin goriilme-
digi tespit edilmistir.
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OZET

Amag: Serviksin skuaméz hiicreli kanseri (SCC), jinekolojik
kanserlerde en sik rastlanan malign timérdiiv. Skuamoz int-
raepitelyal lezyonlar (SIL) preinvazif lezyonlar olarak bilinir.
Servikal kanser gelisiminde etkili lezyonlarin derecelendiril-
mesindeki sorunlardan dolayr lezyonlarin ayriminda immii-
nohistokimyasal belirte¢lerin yararl oldugu bildirilmistir. Bu
calismada, HSIL ve LSIL olgularinda Ki-67, pl16, siklin D1 ve
c-erb-B2 boyama paterninin ekspresyonu ve yogunlugu aras-
tirllmuistir.

Gerecler ve Yontem: Bu ¢alismaya 2003-2011 yillar: arasinda
XXX Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali’nda tes-
his konan 40 SCC, 40 diisiik dereceli SIL (LSIL) ve 40 yiiksek
grade SIL (HSIL) hasta dahil edildi. Hastalarin preparatlarin-
da C-erb-B2, Ki-67, p16 ve siklin D1 ekspresyonlart arastirildl.

Bulgular: C-erb-B2, 6 HSIL vakasinda (%15), 4 SCC vakasin-
da (%10) ve 2 LSIL vakasinda (%5) pozitif boyanma gésterdi.
Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh fark yoktu (p>
0.05). Bununla birlikte SCC’li olgularda c-erb-B2 ile hastalik
evresi arasinda gii¢lii bir korelasyon gozlenmistir (p<0.05, r
= 0.891). Ki-67 ekspresyonu, LSIL vakalaruin ortalama %
20 sinde, HSIL vakalarimin ortalama %35 ’inde ve SCC vaka-
larinin ortalama %40 inda mevcuttu. Gruplar arasindaki fark,
LSIL den dolay, istatistiksel olarak anlamliyd: (p<0.05). Siklin
D1 ile niikleer boyanma ¢ogunlukla LSIL li olgularda gozlend,
ancak sitoplazmik boyanma HSIL ve SCC'li olgularda agirlikl
olarak gozlendi. Siklin D1 ile, gruplar arasinda hichir istatis-
tiksel olarak anlaml fark gézlenmedi (p>0.05). p16 ekspres-
yonu HSIL da 39 (%97.5) olguda, LSIL’da 12 olguda (% 30)
goriildii. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p <0.05).

Sonug¢: Sonug olarak, c-erb-B2 ve siklin DI ekspresyonu bu
lezyonlarin ayriminda yararl degildir. Bununla birlikte, Ki-67,
LSIL’t HSIL ve SCC’den ayirmak i¢in kullanilabilir. Ayrica,
p16 ekspresyonunun HSIL ve LSIL 1n ayriminda yararl oldugu
sonucuna varimuistr.

Anahtar Kelimeler: ki-67, p16, c-erb-b2, siklin d1, serviks kan-
seri

ABSTRACT

Objective: The squamous cell carcinoma (SCC) of the cervix is
the most common malignant tumor of gynecological cancers.
Squamous intraepithelial lesions (SILs) are known as a prein-
vasive lesion. Due to problems in the grading of these lesions
that are effective in the development of cervical cancer, immu-
nohistochemical markers are reported to be useful in the diffe-
rentiation of lesions. In this study, the expression and intensity
of the staining pattern of Ki-67, p16, cyclin D1, and c-erb- B2
in HSIL and LSIL cases were investigated.
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Material and Methods: 40 patients with SCC, 40 patients
with low grade SIL (LSIL), and 40 patients with high grade
SIL (HSIL) who were diagnosed in Department of Pathology
of XXX University Medical Faculty between 2003-2011 years
were included in this study. C-erb-B2, Ki-67, p16, and cyclin
D1 expressions was investigated in the preparations of the pa-
tients.

Results: C-erb-B2 in 4 cases with SCC (10%), in 6 cases with
HSIL (15%), and in 2 cases with LSIL (5%) showed positive
staining. There was no statistically significant difference betwe-
en the three groups (p>0.05). However, in cases with SCC, a
strong correlation between c-erb-B2 and the disease stage
was observed (p<0.05, r = 0.891). Ki-67 expression was pre-
sent in average 20% of LSIL cases, average 35% of cases of
HSIL, and average 40% of SCC cases. The difference between
groups was statistically significant (p<0.05) and due to LSIL.
Nuclear staining of cyclin D1 was mainly observed in cases
with LSIL, however, cytoplasmic staining was mainly observed
in cases with HSIL and SCC. No statistically significant diffe-
rence between groups was observed with cyclin D1 (p>0.05).
pl6 expression was found in 39 (97.5%) cases with HSIL, 12
cases (30%) with LSIL. The difference was statistically signi-
ficant (p<0.05).

Conclusion: In conclusion, c-erb-B2 and cyclin D1 expression
is not useful in the differentiation of these lesions. However, the
Ki-67 may be used to separate LSIL from HSIL and SCC. Also,
p16 expression was concluded to be useful in the differentiation
of HSIL and LSIL.

Keywords: ki-67, p16, c-erb-b2, cyclin dl, cervical carcinoma
GIRIS

Invaziv serviks karsinomu diinyada her yil
300.000’den fazla kadinin olimiine sebep olan,
kadinlarda meme kanserinden sonra ikinci siklikta
goriilen malign tiimordiir. Serviks karsinomunun
goriilme siklhigi, ozellikle gelismis ve PAP-smear
tarama programlariin uygulandigi tilkelerde biiyiik
oranda azalmistir. Paritenin azalmasi ve yasam sart-
larinin diizelmesi de goriilme sikligini azaltan se-
beplerdendir (1). Gorlilme yas1 20-80 yas gibi genis
bir arali§a yayilmasina ragmen en sik 50-59 yaglar1
arasinda goriilmektedir (2).

Ulkemizde ise serviks kanseri kadinlarda goriilme
siklig1 ve Oliim nedenleri arasinda dokuzuncu si-
rada yer almaktadir (3). Serviks kanserinde prog-
nozu belirleyen en 6nemli etken erken evrede tani
konulmasidir (4). Serviks lezyonlarmin ncii lez-
yonlarinin bir kismi1 uzun bir preinvaziv hastalik
evresini izleyerek serviks kanseri gelisimine sebep
olmaktadir. Bu lezyonlar genellikle asemptomatik
olmakla birlikte, giiniimiizde kullanilan sitolojik ta-
rama yontemleri sayesinde tespit edilebilmektedir.
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Bu lezyonlarin tedavi edilebilir olmas1 nedeni ile
de serviks kanseri insidansi ve mortalitesi giderek
azalmaktadir (5).

Skuamoz intraepitelyal lezyonlarin (SIL), birbi-
rinden ve diger benign ve malign lezyonlardan
ayriminda son yillarda cesitli ek inceleme yontem-
lerinin kullanilabilecegi bildirilmektedir. Immun-
histokimyasal yontemle ¢esitli isaretleyiciler SIL
ve skuamoz hiicreli kanser (SHK) lezyonlarinda
calisilmis ve bir kisminin bu lezyonlarin tanisinda
degerli olabilecegi bildirilmistir (6).

Over, meme, endometrium, akciger, mesane, gast-
rointestinal sisteme ait karsinomlarin bir kismin-
da c-erb B2 ekspresyonu mevcuttur. C-erb-B2’nin
asir1 ekspresyonu kotii prognostik faktordiir. Ki-67,
proliferasyon belirleyicisidir ve displazide ekspres-
yonu artmaktadir. Immunhistokimyasal incelemede
pl6 ve Ki-67 oranlarinin yiiksek olmasi displazi ile
uyumludur. Siklin D1 (SD1) proteininin hiicre sik-
lusunun ilerlemesinde kritik bir rolii vardir. Bu pro-
teinin ekspresyonunun regiilasyonunun bozulmasi,
birgok malign tiimdral gelisimden sorumlu tutul-
maktadir. Ki- 67, c-erb B2 ve siklin-D1 immunbhis-
tokimyasal isaretleyicilerinin servikal intraepitelyal
neoplazi (CIN) 1, CIN3, SHK i¢in prognostik dege-
ri vardir (6).

Calismamizda disiik dereceli SIL (LSIL), yiiksek
dereceli SIL (HSIL) ve SHK tanist alan hastalari
biyopsilerinde Ki-67, siklin D1, p16 ve c-erb B2
ekspresyonlarmin incelenmesi amaglanmistir.

GEREC ve YONTEM

2003-2011 yillar1 arasinda XXX Universitesi
Tip Fakiiltesi Patoloji Ana Bilim Dali’nda tani alan
toplam 120 olgu calismaya alindi. Olgularin 40’1
LSIL, 40’1 HSIL ve 40’1 SHK idi. Vakalara ait para-
fin bloklar ve camlar patoloji arsivinden elde edildi.

Hematoksilen Eozin boyali preparatlar tekrar deger-
lendirildi (Olympus BX50). Parafin bloklardan ad-
hezivli camlar {izerine immiinohistokimyasal boya
yapmak tizere 5 mikron kalinliginda LSIL ve HSIL
olgular1 i¢in dorder, SHK olgular1 i¢in iiger adet
kesit alind1 (Leica RM 2155 Rotary). Tiim kesitler
once etlivde 58 0C’de 60 dakika bekletildi.

Immunhistokimyasal ¢calisma:

Daha sonraki asamada deparafinizasyon ve anti-
jen aciga ¢ikarma (CCL, standart) islemi dahil tiim
boyama basamaklari, Benchmark XT (VentanaMe-
dicalsystems, Inc, Tuson, AZ) otomatik cihazi kul-
lanilarak gerceklestirildi. Antijenik boyama islemi
peroxidase-labeled streptavidin-biotin kiti ve dia-
minobenzidan kromojen ile yapildi. Zemin boyasi
icin Mayer’s Hematoksilen kullanildi. Calisma i¢in
gerekli kullanmaya hazir primer antikorlar c-erb-B2
(Poliklonal; prediluted; ScyTek, Utah, USA), pl6
(G175-405; prediluted; BioGenex, USA), Ki-67
(BGX-Ki-67; prediluted; BioGenex, USA) ve siklin
D1 (AB447P; prediluted; BioGenex, USA) titras-
yon asamasinda cihaza manuel olarak eklendi.

CILT: 49 YIL: 2018 SAYI: 2

Pozitif kontrol dokusu olarak; Ki-67 ve siklin D1
i¢in normal internal skuamdz epitel bazal tabakasi,
c-erb B2 igin invaziv duktal karsinom tanisi almig
meme dokusu, pl6 igin proliferatif endometrium
dokusu kullanildi.

Boyanan preparatlar uzman patolog ve patolog ada-
y1 tarafindan degerlendirildi.

Immiinhistokimyasal degerlendirme:

SiklinD1/ Ki-67/ c-erb-B2 pozitif ve negatif kontrol-
ler her antikor i¢in kullanildi. Ki-67 indeksi 25 BBA
da 200 hiicre sayilmasiyla saptandi. Bunlar epitelyal
tabakalarin hepsini igermekteydi. C-erb-B2 i¢in po-
zitif ekspresyonda +1+2+3 skalas1 kullanildi. Stop-
lazmik membranin boyanmasi pozitif kabul edildi.
Boyanma tiim membrani ¢evrelerse (+3) olarak de-
gerlendirildi. 0, +1, +2 sonuglari negatif kabul edil-
di. Siklin D1 immun belirleyicisinde sitoplazmik,
cekirdek ve her ikisini de iceren boyanma dikkate
alindi. P16 immun belirleyicisi ile hiicrelerde ¢e-
kirdek ve sitoplazmik boyanma incelendi. Sonuglar
negatif, fokal ya da diffiiz olarak degerlendirildi.

Istatiksel degerlendirme:

Vakalarin tiimii c-erb B2, p16, Ki-67 ve siklin D1
antikorlart ile ekspresyon 6zellikleri agisindan kar-
silastinilarak istatiksel analize tabi tutuldu. Istatik-
sel analizler XXX Universitesi Tip Fakiiltesi Halk
Saglig1 Anabilim Dali’nda yapild:. Istatiksel analiz
icin SPSS paket programinda niteliksel veriler i¢in
Ki-kare testi, korelasyon katsayilarinin hesaplan-
masinda Spearman Sira Korelasyon Analizi kulla-
nilmistir. P<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi. Rho degeri i¢in 0.50-0.74 iyi iliski, 0.75-1.00
cok giiclii iligki olarak kabul edildi.

BULGULAR

Olgularim yas dagilimi 24-96 arasinda olup,
yas ortalamasi 47.13 4+ 14.6 idi. LSIL tanist alan 40
kadmin yas dagilimi1 24-74 arasinda olup, yas orta-
lamas1 40.88 + 10.1°di. HSIL tanis1 alan 40 kadinin
yas dagilimi 24-60 arasinda olup, yas ortalamasi
41.03 + 8.5’di. SHK tanisi alan 40 kadinin yas da-
gilim1 24-96 arasinda olup, yas ortalamasi 59.50 +
15.6°di.

Olgularm 70’ine (%58.3) servikal punch biyopsi,
18’ine LEEP (Loop Electrosurgical Excision Proce-
dure) materyali, 32’sine (% 26.7) total abdominal
histerektomi ve bilateral salpingoooferektomi (TAH
+ BSO) materyali ile tan1 konuldu (Tablo 1).

Tablo 1: Tani materyallerinin gruplara gére dagihmi.

Servikal Biyopsi LEEP TAH + BSO
LSIL 22 (%55) 10 (%25) 8 (%20)
HSIL 16 (%40) 8 (%20) 16 (%40)
SHK 32 (%80) 0 8 (%20)

LSIL, HSIL ve SHK olgularinin c-erb B2 ile bo-
yanma ylizdeleri Tablo 2’de verilmistir. c-erb B2
ekspresyonu ile gruplar arasinda anlamli farklilik
saptanmadi (p=0.730). Ancak SHK’larda c-erb-B2
ile evre arasinda istatistiksel olarak anlamli1 korelas-
yon saptandi (p<0.05, rho degeri=0.891). SHK ol-
gularinda c-erb B2 ile diferansiasyon, histolojik tip
arasinda anlamli iligki saptanmadi (p>0.05).
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Tablo 2: LSIL, HSIL ve SHK olgularinin c-erb B2 ile boyanma yuzdeleri.
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Tablo 5: LSIL, HSIL ve SHK olgularinin siklin D1 boyanma yiizdeleri.

SKOR LSIL HSIL SHK TOPLAM CD1N CD1 N+S cD1s CD1 negatif
+ 2 (%5) 6(%15)  14(%10) |12 SHK  |14(%35) |20 (%50) 6 (%15) 0 (%0)

- 38 (%95) |34 (%85)  |36(%90)  |108 HSIL |13 (%32.5) |6 (%15) 16 (%40) 5 (%12.5)
TOPLAM 40 40 40 120 LSIL |21 (%52.5) |19 (%47.5) 0 (%0) 0 (%0)
SHK olgularinda Ki-67 ile ortalama % 40 oranin- TARTISMA

da boyanma saptandi. HSIL olgularinda Ki-67 ile
cogunlukla epitelin 2/3 alt tabakasinda ortalama
%35 oraninda boyanma saptandi. LSIL olgularinda
Ki-67 ile ¢ogunlukla epitelin 1/3 alt tabakasinda or-
talama %20 oraninda boyanma saptandi (Tablo 3).
Ki-67 indeksi ile gruplar arasinda anlamli farklilik
goriilmiis olup, uygulanan Post Hoc testi ile farkli-
ligin LSIL kaynakli oldugu goriildii (p<0.05). SHK
olgularinda Ki-67 ile diferansiyasyon, histolojik tip
ve spesmenin tiirii arasinda anlamli iligki saptanma-
di (p<0.005).

Tablo 3: Tim gruplarda Ki-67 boyanma oranlari (%).

Ki-67 LSIL HSIL SHK
Min % 3 10 1
Max % 70 90 80
Ortalama % 20 35 40

HSIL ve LSIL olgularinda pl6 ile ¢ekirdek ve/
veya sitoplazmik boyanma fokal ve diffiiz olarak
degerlendirildi. Istatistiksel analizi anlasilir hale ge-
tirebilmek amaciyla p16 i¢in immunreaktivite var
(pozitif) ve immunreaktivite yok (negatif) seklinde
tanimlama yapildi. HSIL olgularinin 36°s1 (%90)
diffiiz, 3’1 (%7.5) fokal boyanirken 1’inde (%2.5)
boyanma saptanmadi (Tablo 4). p16 ile HSIL olgu-
larinin 34’ inde (%835) sitoplazmik, 5’ inde (%12.5)
¢ekirdek+sitoplazma boyanma goriildii. LSIL olgu-
larinin 7’si (%17.5) diffiiz, 5’1 (%12.5) fokal boya-
nirken, 28’inde (%70) boyanma saptanmadi. p16 ile
LSIL olgularmin 6’sinda (%15) sitoplazmik, 5’inde
(%12.5) gekirdek+sitoplazma, 1’inde (%2.5) gekir-
dek boyanmasi goriildi. p16 ekspresyonu ile HSIL
ve LSIL gruplari arasinda anlamli farklilik saptandi
(p<0.05). p16’nin diffiiz ve fokal boyanmasi agisin-
dan LSIL ve HSIL arasinda anlamli farklilik saptan-
di (p<0.05).

Tablo 4: HSIL ve LSIL olgularinda p 16 boyanma oranlari.

Negatif Diffiiz pozitif Fokal pozitif
HSIL 1(%2.5) 36 (%90) 3(%7.5)
LSIL 28 (%70) | 7(%17.5) 5 (% 12.5)

LSIL, HSIL ve SHK olgularinin siklin D1 boyan-
ma yiizdeleri Tablo 5°te verilmistir. SHK tanili
olgularin 14’tinde (%35) siklin D1 ile g¢ekirdekte
boyanma, 20’sinde (%50) siklin D1 ile ¢ekirdek ve
sitoplazmada boyanma, 6’sinda (%15) siklin D1 ile
sitoplazmik boyanma saptandi. HSIL tanili olgu-
larin 13’iinde (%32.5) siklin D1 ile ¢ekirdekte bo-
yanma, 6’sinda (% 15) siklin D1 ile ¢ekirdek ve si-
toplazmada boyanma, 16’sinda (%40) siklin D1 ile
sitoplazmik boyanma saptandi. 5 hastada (%12.5)
siklin D1 ile boyanma saptanmadi. LSIL tanili 40
hastanin 21’inde (%52.5) siklin D1 ile ¢ekirdekte
boyanma, 19°unda (%47.5) ise ¢ekirdek ve sitoplaz-
mada boyanma saptandi. SHK olgularinda siklin D1
ile yas, tiimdr diferansiyasyon, histolojik tip ve evre
arasinda anlamli iliski saptanmadi (p<0.05).

Invaziv serviks karsinomu; diinyada tiim kan-
serler arasinda yedinci sirada, kadinlarda ise meme
kanserinden sonra ikinci sirada goriilen malign tii-
mordiir. Jinekolojik kanserler arasinda ilk siray1 al-
maktadir (7). Serviks karsinomuna bagli mortalite,
morbidite oranlar1 ve karsinomun goriilme insidan-
s1, Ozellikle gelismis ve PAP-smear tarama prog-
ramlarinin uygulandig iilkelerde giderek azalmak-
tadir (1).

Skuaméz hiicreli karsinomlarin 6nemli bir kismin-
da invaziv kanser gelismeden 6nceki donemde 6ncii
lezyonlardan herhangi biri bulunmaktadir. SIL’larin
gidisatin1 kesin olarak belirlemek miimkiin olmasa
da, diisiik greydli SIL’larin birgogu spontan regres-
yona ugrarken, yiiksek greydli lezyonlar progres-
yon gdsterme egilimindedirler (5, 8).

Histopatolojik degerlendirme, SIL tanisi ve derece-
lendirmesinde altin standarttir. Ancak arastirmaci-
lar, ayirict tanida ortaya ¢ikan zorluklarla sik karsi-
lagilmasi, tan1 konulan lezyonun ileride regrese mi
olacag1 ya da progrese olarak invaziv karsinomaya
mi1 doniisebileceginin tahmin edilememesi ve biyop-
sileri degerlendiren kisiler arasi farkliliklar olmasi
nedeniyle tan1 koymada histopatolojik degerlendir-
me disinda birgok farkli tekniklere basvurmuslardir.
Bunlarin arasinda; HPV DNA tiplendirmesi, DNA
ploidi analizi, immunohistokimyasal ve histokim-
yasal ¢aligmalar yer alir. HSIL lezyonlarinin biiyiik
bir ¢ogunlugunda andploidi gosterilmistir (8, 9).
Yiiksek riskli HPV’ler HSIL lezyonlarmin biiyiik
bir kisminda saptanirken, LSIL lezyonlarinda diisiik
riskli HPV’lerin de etkili oldugu saptanmistir (5).
CIN ve SHK tanisinin konulmasi ve ayirici tanisi-
nin yapilmasinda yardimei olabilecegi diisiiniilen
cesitli immunohistokimyasal isaretleyiler ile ¢ok
sayida calisma yapilmistir (5).

Son yillarda gelismis {ilkelerde serviks kanseri in-
sidans1 ve mortalitesinde belirgin azalma saptan-
mistir. Bu durum etkin sitolojik tarama yontemle-
rinin artmastyla yakindan iliskilidir (5, 10). Kaiser
Permanente’nin saglik planinda LSIL olgularinda
ortalama yas 15-19 arasindadir. LSIL orani artan
yas ile birlikte diigmekte ve 25-40 yas arasindaki
kadinlarin yalnizca %]1’inde goriilmektedir. HSIL
tanis1 alan hastalarda pik yas 25-29 yas araligidir
(11). Diger biiyiik bir ulusal program caligsmasinda
histolojik olarak LSIL ve HSIL tanis1 alan kadin-
lar daha ¢ok 30 yas altinda yogunlasmaktadir (12).
Tiirkiye’den Erséz ve arkadaslarmin yayimnladigi
3000 kisilik tarama programinda LSIL olgular1 25-
50, HSIL olgular1 36-46 yas araligindadir ve 2 SHK
olgusunun 50 yasinda oldugu bildirilmistir (13). Bu
caligmada LSIL olgularinin ortalama yas1 40, HSIL
olgularinin ortalama yas1 41, SHK olgularinda ise
bu deger 59’ dur.
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Bu caligmadaki ortalama goriilme yaslar1 diinya
verileri ile uyumlu degildir. Sebepler arasinda {il-
kemizdeki kadinlardaki cinsel aktiviteye baslama
yasinin erken olmayis1 sayilabilir. Ancak yukarida
belirtilen Tiirkiye-Trabzon verileri ile uyumludur.
SHK’daki ortalama yasin preinvaziv lezyonlara
gore daha yiiksek olmasi ise preinvaziv lezyonlarin
uzun zaman i¢inde progresyon gosterdikleri goriisii-
nii desteklemektedir.

Iki isaretleyicinin SIL ayiric1 tamisinda yararl ola-
bilecegi disiiniilmektedir. Bunlardan biri olan Ki-
67 hiicresel proliferasyon isaretleyicisidir. Ki-67 ile
normal skuamoéz epitelde yalnizca parabazal hiicre
tabakasina sinirli olan boyanma, epitelin tist 2/3 {ine
ulasirsa SIL olgularimin yardimei bir isaretleyicisi
olabilir. Bununla birlikte Ki-67, skuamdz metaplazi
ve reaktif-reperatif degisikliklerde de boyanabile-
ceginden, bu durum SIL’larla ayrimda yararliligim
azaltmaktadir (5). Calismada SHK olgularinda Ki-
67 ile ortalama boyanma oranlart % 40, HSIL ol-
gularinda % 35 ve LSIL olgularinda %20’dir. Buna
gore SHK ve HSIL’da Ki-67 ile boyanma orani
LSIL olgularina oranla biraz daha fazladir. Negri ve
arkadaslarinin (14) ¢alismasinda Ki-67’nin, HSIL
tanist almis olgularda daha 6nemli bir belirte¢ ol-
dugu kabul edilmis ve LSIL tanist almig olgularda
daha az hassas oldugu vurgulanmistir.

P16 hemen hemen tiim HSIL ve invaziv SHK’larda
asir1 eksprese olan siklin bagimli protein kinaz inhi-
bitoriidiir. Ozellikle HPV ile iliskili SIL’larda gii¢lii
bir sekilde boyandigindan siklikla kullanilmaktadir.
Yiksek riskli HPV tiplerinin neden oldugu lez-
yonlarda asir1 ekspresyonundan bahsedilmektedir.
Calismalarda normal skuamdz epitelde ve benign
inflamatuar durumlarda; P16 INK4a ile boyanma
olmadig1 vurgulanmaktadir. Bu nedenle immatiir
skuamdz metaplazi veya reaktif- reperatif durumlar
ve yiksek riskli HPV ile birlikte olan SIL arasin-
daki ayrimda p16’nin yararh oldugu belirtilmekte-
dir. Immatiir skuamoz metaplazi ve reaktif reperatif
durumlar yiiksek riskli HPV ile iligkilidir. SIL lez-
yonlarindan ayirmak icin patologlar tarafindan kul-
lanilir. LSIL larin yaklasik 2/3’1 yiiksek riskli HPV
tipleri ile iligkilidir ve yaklagik 1/3-1/2’sinde epitel
bazal tabakasinda giiclii diffiiz p16 boyanmasi sap-
tanir. Geri kalan 1/3 LSIL olgusunda fokal P16 bo-
yanmasi goriilmektedir (5).

c-erb-B2 epidermal biiytime faktor reseptoriine bag-
lanan tirozin kinaz aktivitesinde bir proteindir. Uya-
rilmis hiicre proliferasyonunda rol oynar (5). Lite-
ratiire bakildiginda, c-erb-B2’nin serviks SHK’da
boyanma yiizdesi ile evre arasindaki iligkiyi aragti-
ran ¢ok az ¢aligma vardir. Califano ve ark. (15) ta-
rafindan yapilan bir ¢alismada 65 servikal karsinom
olgusunda c-erb-B2 ekspresyonu incelenmistir. Yas,
greyd ve histoloji ile iliski saptanamamigtir. Ancak
hastaligin evresi ile c-erb-B2 immunreaktivitesinin
korele oldugu belirlenmistir (15). Primer servikal
kanserlerde c-erb-B2’nin boyanma orani literatiir-
de biiyiikk degiskenlik gdstermektedir. Immunhis-
tokimya ile degerlendirilen c-erb-B2 ekspresyonu
vakalarin %9-42’sinde goriilmektedir (16, 17).

CILT: 49 YIL: 2018 SAYI: 2

Califano ve ark. (15) Evre 1 ve 2 olgularda c-erb-B2
ekspresyonunun daha sik oldugunu saptamistir.
Kersemaekers ve ark. (18) 113 SHK olgusunda
c-erb B2 pozitif boyanma oranlarini ve evre ile ilis-
kisini arastirmistir. Boyanma orani1 %7 olarak sap-
tanmigtir. Ayrica pozitif c-erb-B2 ekspresyonu ile
evre arasinda bir iliski bulunmustur. Buna gore evre
2 ve 3 olgularda c-erb-B2 ekspresyonu evre 1 ol-
gularla karsilastirildiginda yiiksektir (18). Bu ¢alis-
mada 40 olguluk SHK’da c-erb-B2 boyanma orani
%10’dur. Ayrica yalnizca evre 4 olgularda c-erb-B2
ekspresyonunun saptanmasi, Kersemaekers ve ark.
nin ¢aligmasi ile benzer niteliktedir.

LSIL olgularinda c-erb-B2 ekspresyonunun diisiik
oldugunu saptayan calismalar mevcuttur (19). Bir
calismada SHK’larda kotli prognoz, agresif gidis ve
lenf nodu metastazi ile korele oldugu goriilmiistiir
(6). LSIL olgularinda c-erb-B2 az sayida olguda fo-
kal boyanma gostermektedir. c-erb-B2 ekspresyonu
lezyonun siddeti arttik¢a artmaktadir ve bu da ayiri-
c1 tanida yardimci bulgu olabilir. Ki-67 ve c-erb-B2
ekspresyonu arasinda iliski goriilmistiir. Calisma-
da c-erb-B2 artis1 servikal karsinogenezde geg olay
olarak degerlendirildi. CIN 1 vakalarinda c-erb-B2
ekspresyonu diisiik, SHK vakalarinda c-erb-B2 eks-
presyonu artmistir. Lenf nodu metastazi oldugunda
agresif seyirde ve kotli prognozda c-erb-B2 eks-
presyonu artar (6).

Yaptigimiz ¢aligmada c-erb B2’ nin LSIL, HSIL
ve SHK lezyonlarmin ayiriminda yararli olmadigi
sonucuna varilmistir. Ancak SHK’larda ileri evre-
lerde ve HSIL olgularinda ekspresyonunun arttig
gorlilmustiir. Carreras ve ark. (6)’nin calismasinda
siklin D1 niikleer ekspresyonunun lezyonun sid-
deti arttikca azaldig1 belirtilmektedir. SHK’da sik-
lin D1 niikleer ekspresyonunun yerini sitoplazmik
boyanmanin aldigi tespit edilmistir. Niikleer siklin
D1 ekspresyonu CIN I’de 11 vakanin 9’unda, CIN
III’de 9 vakanin 1’inde, SHK’de 10 vakanin 3’{inde
saptanmistir. Carreras ve ark. (6) sitoplazmik sik-
lin D1 ekspresyonu ile ilgili bilgilerin az oldugunu
ve bu konudaki ¢alismalarin arttirilmasi gerektigini
vurgulamigtir . Bu ¢alismada siklin D1’in sitoplaz-
mik boyanmasinin lezyonun siddeti ile birlikte artti-
&1 saptanmistir. Siklin D1’in sitoplazmik boyanmasi
CIN I olgulariin 7’ sinde, CIN III ve SHK olgula-
rinin tiimiinde mevcuttu (6).

Bizim ¢alismamizda siklin D1 niikleer boyan-
mas1 SHK olgularinin 14’iinde, HSIL olgulariin
13’tinde, LSIL olgularinin 21’inde saptanmuistir.
Siklin D1’in sitoplazmik ekspresyonu SHK’da 6
olguda, HSIL’da 16 olguda saptanirken, LSIL’da
olgularin higbirinde ekspresyon goriilmemistir. Bu
sonuglara gore siklin D1’in boyanma paterni ile lez-
yonlarin siddeti arasinda bir iliski goriilmemistir.

Sonug olarak, bizim ¢alismamizda, Ki-67 ortalama
boyanmasimin LSIL olgularimda HSIL ve SHK’dan
ayrimda kullanilabilecegi, LSIL olgularinda boyan-
manin daha az oldugu goriilmiistiir. Siklin D1’in ve
c-erb-B2 ekspresyonunun bu lezyonlarin ayrimin-
da faydali olmadigi, p16 ekspresyonunun ise HSIL
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ve LSIL ayriminda yararli oldugu sonucuna varil-
mustir. HSIL olgularinda p16 ekspresyonunun dif-
fiiz oldugu goriilmekte olup, LSIL olgularinda ise
genelde boyanma izlenmemistir. SHK olgularinda
c-erbB2 pozitifliginin evre yiikseldikce belirginles-
tigi saptanmugtir.
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Gebedeki i1k Fetal Hareket Algisinin Ozellikleri ve Termde Gebelik Sonuclariyla iliskilisi

Characteristic of First Fetal Movement Maternal Perception and the Relationship
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OZET

Amag: Gebelerin fetal hareketi ilk hissettigi dénemdeki 6zel-
likleriyle, termde dogum sonuglar: arasindaki iligkiyi degerlen-
dirmektir.

Geregler ve Yontem: Bu prospektif longitudinal ¢alismada,
tersiver bir merkezde Haziran-Eyliil 2016 tarihleri arasinda
yapildi. Rutin gebelik kontrolii igin 12-25 hafta arast hastane-
mize bagvurup ¢alisma anketi doldurulan ve klinigimizde dogu-
mu ger¢eklesen 272 olgunun dogum sonuglart degerlendirildi.
Tiim olgular fetal hareketin ilk hissedildigi zamana gére 2 gru-
ba ayrilarak karsilastirmalar yapildi.

Bulgular: IIk fetal hareketi hissetme zamani plasental yerlesim
yeri, maternal egitim diizeyleri ve gebelikte rutin kahve tiiketi-
minden etkilenmektedir. Istatistiksel olarak dogumun ger¢ek-
lestigi gebelik haftasi, yenidogan cinsiyet, boy ve kilo, dogum
sekilleri, diisiik 5. dakika APGAR skoru( <7) degerleri, fetal
distres endikasyonuyla acil sezaryen olma ve yenidogan yogun
bakima gidis a¢isindan gruplar arasinda anlamly farklhilik yok-
tu. Olgular diisiik 1. dakika APGAR skoru( <7), artmis post-
term gebelik, bebek hareketlerinde azalma nedeniyle basvuru,
nonreaktif NST nedeniyle hastaneye yatig ozellikleri agisindan
incelendiginde iki grup arasinda anlaml farklilik izlendi (p de-
gerleri verilen sirast ile p=0.043,p=0.001, p=0.001, p=0.002).

Sonuc: Ilk fetal hareketi ge¢ hissedenlerde, ilerleyen gebelik
haftalarinda gebe ve doktorlar i¢in endise verici sikayetlerde
anlamli artis goriilmiistiir. Ancak ilk fetal hareketleri daha ge¢
hissetmek artmuig kotii gebelik sonuglariyla iliskili degildir.

Anahtar Kelimeler: fetal hareket; kahve; ¢ay, sigara; gebelik
sonuglari; plasental yerlesim

ABSTRACT

Objective: To investigate the relationship between properties of
gestational period in which pregnant women feel their baby's
movements for the first time, and pregnancy outcomes at term.

Material and Methods: This longitudinal prospective study
conducted at a tertiary center between June 2016 and Sep-
tember 2016. Of all, 272 pregnant women who gave birth at
our clinic, were given a questionnaire at the time of a routine
Jfollow-up visit between 12 and 25 gestational weeks and were
evaluated their pregnancy outcomes.The patient cohort was
divided into two groups according to the gestational week in
which fetal movements were felt for the first time by the preg-
nant women and comparisons were made between the groups.

Results: The gestational week in which fetal movements were
felt for the first time by the pregnant women were affected by
placental settlement, maternal educational levels, and routine
coffee consumption.
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There were no statistically significant differences between two
groups regarding to the time at birth, gender of baby, birth we-
ight and lenght, mode of delivery, value of low 5 min APGAR
score(<7), fetal distress for emergency ceserean delivery and
admission of neonatal intensive care unit. We were found sig-
nificant differences between the groups according to low 1 min
APGAR score (<7), increase postterm pregnancy, contact their
care provider for decreased fetal movements and admission
to the hospital due to non reassuring NST(p=0.043,p=0.001,
p=0.001, p=0.002, respectively).

Conclusion: In pregnant women who delayed perception of
first fetal movements , there was a significant increase in worr-
ying complaints for pregnant women and care providers during
the advanced gestational weeks.But, delayed maternal percep-
tion of first fetal movements is not associated with increased
adverse pregnancy outcomes.

Keywords: fetal movement, coffee; tea, smoking, pregnency
outcomes, placental location

GIRIS

Canlilik hareketle birlikte baglar. Hiicre boliin-
mesinden, ilk kalp vurusuna, titresim yapan bir fe-
tiis agamasina gecis dinamik siirecleri igerir. Karma-
sik hareketlerin olusumu norofizyolojik olgunlagma
sonucu gerceklesir. Giinliik takipte fetal hareketlilik
olumlu bir gebelik bulgusu iken, hareketsizlik ise
olumsuz durumlar ve fetusun 6liimii ile iligkilendi-
rilmistir [1].

Fetusun ilk hareketi sonografik 7-8. gebelik hafta-
sinda goriilmesine ragmen gebe tarafindan bu hare-
ketlerin ilk hissedilmesi yaklasik olarak 16-20. ge-
belik haftasini bulur [2, 3]. Fetiisiin giinliik hareket
say1s1 ve siiresi konusunda kesin bir goris birligi
yoktur. Ancak azalmis fetal hareket poliklinik bag-
vuru sikayeti olarak siklikla karsimiza ¢ikmaktadir.
Gebelerin en az %40’1 azalmis fetal hareket hisse-
derler ve %4-15" 1 ise bu sebeple hastaneye basvur-
maktadir [4, 5].

Azalmis fetal hareket artmis kotii obstetrik sonuglar
icin bir gosterge olarak kabul edilmektedir. Azalmis
fetal hareket; gelisme geriligi, erken dogum, prema-
turite, yenidogan solunum sikintisi, acil sezaryen ve
fetal 6liimle iligkili bulunmustur [1, 6, 7]. Azalmis
fetal hareket, bozulmus fetal dolagim ve fetal geli-
sim duraksamasina eslik eder. Besin yada oksijenas-
yon yeteri kadar saglanamadiginda motor aktivite-
de etkilenir ve kaybolur. Calismalar, azalmis fetal
hareketi saptayarak kotli obstetrik sonuclar heniiz
gelismeden, kurtarilabilecek fetiislerin belirlenmesi
tizerine odaklanmistir [8].
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Bu calismada amacimiz fetal hareketi ilk trimes-
terden itibaren etkileyen bilesenlerin 6zellikleriyle,
miadda gebelik sonuglari arasindaki iligkiyi deger-
lendirmektir. Boylece ¢cok daha erken olasi risk be-
lirlenerek bu gebelerin daha dikkatli takibi saglan-
mas1 amaglanmaistir.

GEREC ve YONTEM

Bu prospektif longitudinal ¢aligma tersiyer
bir merkezde Haziran-Eyliil 2016 tarihlerinde rutin
gebelik kontrolii i¢in 12-25 hafta arasi hastanemize
basvurup ¢alisma anketi doldurulan ve sonrasi kli-
nigimizde takibi yapilip dogumu gerceklesen 272
olgunun dogum sonuglart degerlendirildi. Caligma
protokolu lokal etik komiteye sunulmustur ve tim
olgulardan calisma izin formu imzas1 alinmistir.

Calisma populasyonu spontan, tekil, birinci yada
ikinci trimester muayenesi sirasinda anket doldu-
rulmus ve sonrasinda rutin takiplere klinigimizde
devam edip, dogumu hastanemizde gergeklestirilen
olgulardan olusmustur. Ilk degerlendirmede ¢ogul
gebelik, maternal fetal enfeksiyon bulgular olan,
gebelikle iligkili hipertansiyon ve diyabeti bulunan
olgular, fetal anomali yada amniyon sivist anormal-
ligi bulunan olgular ¢alismadan digslanma kriteri
olarak kabul edilmistir.

Calismanin anket kisminda olgularin sosyodemog-
rafik 6zellikleri, gebelikte rutin sigara, ¢ay ve kahve
tiketimi durumlar1 ve maternal ilk bebek hareketi-
nin hissedildigi gebelik haftas1 s6zel olarak soruldu.
Ayn1 zamanda sonografik olarak fetiis ve plasental
yap1 degerlendirildi.

Tiim olgular ilk fetal hareketi hissettikleri haftaya
gore normal dagilima uygun dagilmaktaydi. Ortala-
ma, ortanca ve 50. persentil degeri 17. hafta olarak
hesapland. i1k fetal hareketi 17 hafta ve 6ncesi his-
sedenler erken hissedenler grubu (grupl) ve 18-24
hafta aras1 gec hissedenler (grup 2) olarak ayrildi
ve iki grup arasi karsilastirmalar yapildi.

Maternal yas, fetal hafta ve cinsiyet, obstetrik 6ykii,
maternal viicut kitle indeksi degerleri, gebelikteki
cay, kahve ve sigara aligkanliklari, gebelikte rutin
gebelik takibinde olma ve maternal egitim diizeyi
gibi faktorlerin gruplar aras1 farklari incelenmistir.
Ayrica obstetrik ultrasonografi ile plasental yerle-
sim yeri ile fetal ilk hareketi hissetme zamani arasi
iliski degerlendirildi.

[lerleyen gebelik haftasinda bu olgularin, nonreak-
tif NST, azalmis bebek hareketi sikayetleri, dogum
ozellikleri, dogum boy ve tartilari, APGAR skorlari,
dogum sekilleri, acil sezaryen ve yenidogan yogun
bakim ihtiyaglar1 degerlendirildi.

Istatistiksel calisma ve veri analizinde SPSS Win-
dows 21.0 (SPSS Inc. IL, USA) programi kullanildi.
Verilerin normal dagilima uygunlugunu test etmek
icin Shapiro-Wilk testi kullanildi. Veriler ortalama
+ standart sapma olarak ifade edildi. Gruplarmn kar-
silastirilmasinda independent samples t test, Mann
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Whitney U test ve Ki kare test kullanildi. P degeri

0.05 ten kii¢iik olmas: istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi.

BULGULAR

Caligmaya katilan 272 olgunun yas ortalamasi
28.45+5.8 (18-41) idi. Olgularm 108’1(%39.7) pri-
migravida iken 164’1 (%60.3) ikinci gebeligi ya da
daha fazla dogum Gykiisli mevcuttu. Calisma anketi
yapildig1 zaman Son Adet Tarihine gore ortalama
gebelik haftalar1 20.7+2.1 (15-24) hafta idi (Tablo

D).

Tablo 1: Fetal hareketi ilk hissetme zamanina gore gruplarin sosyo-de-
mografik ozellikleri.

Ortalama Erken hissedenler | Geg hissedenler P
Standart Sapma Grup 1 n=143 Grup 2 n=129 degeri
Yas (yil) 29.0745.6 27.7%6.1 0.11
Gebelik sayisi 2.4+1.1 2.3+x1.3 0.23
Dogum sayisi 1.17¢1.1 1.05%£1.3 0.15
Gebelik haftasi(hafta) 20.5+2.2 21.9+2 0.14
VKi (kg/m?) 27.24.5 27.444.7 0.69
Sigara +/- 16/127 8/121 0.14
Cay tiiketimi +/- 100/43 82/47 0.26
Kahve tiiketimi +/- 35/108 51/78 0.002
Olgularin  egitim  diizeylerine  bakildiginda
75(%27.6) ilkdgretim, 159°u(%58.5) lise ve

38’1(%]14) iiniversite seviyesindeydi. Maternal egi-
tim durumunun fetal hareketi hissetme zamanina et-
kisi degerlendirildiginde iki grup arast anlamli fark
izlendi(p<0.001). Birinci grubu siklikla {iniversite
ve lise mezunu gebeler olustururken, ge¢ hisseden
grubun ilkogretim mezunlarindan olustugu gozlen-
di (Tablo2).

Tablo 2: Fetal hareketi ilk hissetme zamani lizerine etkisi olan faktorle-
rin karsilastiriimasi.

Erken hissedenler | Geg hissedenler | P

Grup 1 n=143 Grup 2 n=129 | degeri
Bebek cinsiyeti 80/63 64/65 0.29
(erkek/kiz) (%55.9/44.1) (%49.6/50.4) ’
Plasental yerlesim 49/94 62/67 0.021
(6n/ arka) (%34.3/65.7) (%48.1/51.9) :
Duizenli gebelik 127/16 110/19 038
takip durumlari (+/-) (%88.2/11.8) (%85.3/14.7) '
Gebe egitim dizeyleri | ,q g3 46/76/7 <0.001
ilkégretim/lise/Universite

Gebenin rutin poliklinik takip durumlarina bakildi-
ginda 237(%87.1) olgu diizenli takibe devam eder-
ken, 35(%12.9) olgu diizenli obstetrik kontrollere
devam etmemekteydi.

Iki grubun rutin poliklinik takiplerine devam agi-
sidan aralarinda anlamli farklilik yoktu. Mater-
nal beslenme aliskanliklarina bakildiginda cay ve
sigara kullanim1 acisindan gruplar arasinda fark
yokken, kahve tiikketimi 2. grupta anlamli derecede
yiiksekti. Plasental yerlesim yerinin hareket hisset-
me zamanina etkisi ultrasonografi degerlendirildi
ve iki grup arasi anlamli olarak farkliydi (p=0.021).
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Erken hisseden grupta siklikla posterior yerlesim-
li plasenta mevcutken, ge¢ hisseden grupta siklikla
anterior plasental yerlesim izlendi.

Istatistiksel olarak dogumun gerceklestigi gebelik
haftasi, yenidogan cinsiyet, boy ve kilo, dogum se-
killeri, diisiik 5. dakika APGAR skoru( <7) degerle-
ri, fetal distres endikasyonuyla acil sezaryen olma,
yenidogan yogun bakima gidis acisindan gruplar
arasinda anlamh farklilik yoktu. Olgular disiik 1.
dakika APGAR skoru( <7), postterm gebelik, bebek
hareketlerinde azalma nedeniyle bagvuru, nonreak-
tif NST nedeniyle hastaneye yatis 6zellikleri agisin-
dan incelendiginde iki grup arasinda anlamli fark-
lilik izlendi (p degerleri verilen sirasi ile p=0.043,
p=0.001, p=0.001, p=0.002) (Tablo3).

Tablo 3: Fetal hareketi ilk hissetme 0Ozelliklerine gore diizenlenmis
gruplardaki gebelerin dogum sonuglari.

Ortalama + Erken hissedenler | Geg hissedenler | p
Standart Sapma Grup 1 n=143 Grup 2 n=129 degeri
Yenidogan 31634525 31454524 0.37
kilo(gr)
Yenidogan

49.3+2.3 49.2+2.5 0.47
boy(cm)
Dogum haftasi | ;7,5 9 38+1.7 0.21
(hafta)
Postterm gebelik o o
Sa1hf 9 (%6.3) 12 (%9.3) 0.001
TﬁNST 38/105 (%26.6) 57/72 (%44.2) 0.002
AFH .
i/ 24/119(16.8) 45/84(%34.9) 0.001
APGAR
Lminute <7 11(%7.7) 20(%15.5) 0.043
APGAR .
5 minute <7 2(%1.4) 0 0.17
Dogum sekli 78/65 73/54 0.62
(vajinal/sezaryen) | (%54.5/45.5) (%57.5/42.5) ’
Fetal Distres o o
(acil C/5) 15(%23.1) 9(%16.7) 0.38
YDYBU 0 1 NA

NRNST: Non reaktif NST AFH: Azalmis fetal hareket YDYBU: Yenidogan yogum
bakim Unitesi

TARTISMA

Gebe tarafindan hissedilen fetal hareket, bir
iyilik hali gostergesi iken; azalmis fetal hareket
hissi cesitli gebelik sorunlar1 ve kotii gebelik so-
nuglartyla alakali isaretler tasir [7, 9]. Biz bu ¢alig-
mamizda ilk fetal hareketin hissedildigi donemdeki
ozellikleri inceleyerek, ileri donem gebelik ve do-
gum sonuglari ile arasindaki iliskiyi degerlendirme-
yi amagladik. Literatiirde bebek hareketleriye ilgili
yazilar daha ¢ok term gebelik doneminin 6zellikle-
rini ve risklerini degerlendirmektedir. Gebeligin er-
ken donemlerinde fetal hareket bilesenlerini deger-
lendirerek, riskli grubun belirlenmesi ve bu gebeler
icin olusabilecek kotii gebelik sonuglari i¢in onlem
alinmasi, anne ve bebek saglig1 agisindan dnemlidir.
Gebenin erken donem ve ileri donemdeki takipleri-
ni igeren aragtirmamiz bu yoniiyle literatiirdeki ilk
caligmadir.
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Fetal hareket, perinatal donemde 6nemlidir ancak
anne ve bebek baglanmasi iligkisi yoniiylede dogum
sonrast anlamli etkilere sahiptir. Fetal hareket bu
oOzellikleri nedeniyle basta gebe olmak iizere anne
ve bebegi takip eden ekip i¢inde ilgi ¢ekici ve ¢ok
yonlii bir konudur [10, 11]. 11k fetal hareketin ne za-
man hissedildigi ileri gebelik haftalarinda bir 5nem
tagir m1? Geg hissedilen ilk fetal hareket koti ge-
belik sonuglariyla iligkili midir? Caligmamizda bu
sorulara cevap aranmistir.

2010 yili Portekiz kaynakli bir ¢alisma gebelik-
te sigara kullanimin1 azalmig fetal gelisimle; kah-
ve tiikketimini ise azalmis fetal hareketle ile iliskili
bulmustur [12]. Ayni ¢alisma addlesan gebelik, ilk
gebelik, diisiik egitim diizeyi ile fetal gelisiminin
olumsuz etkilendiginden bahsetmektedir. Bizim
caligmamizda literatiire uyumlu olarak ilk fetal
hareketi ge¢ hissedenler grubunda kahve tiikketimi
anlamli derecede daha ytiksekti(p=0.002).Yine gec
hareket hisseden grupta azalmis bebek hareketiy-
le bagvuru ve nonreaktif NST goriilme orani daha
yiiksekti. Ancak yenidogan boy ve kilosu sigara,
cay ve kahve tiikketiminden anlamli olarak etkilen-
memekteydi.

Fetal hareketin ilk hissedilme zamani ile plasenta
yerlesim yerini degerlendiren birbiriyle ¢eligkili
caligmalar mevcuttur [3, 13]. Calismamizda pla-
sentanin anterior yerlesiminin daha gec olusan fetal
hareket hissiyle iliskili oldugu saptandi(p=0.021).
Anterior yerlesimli plasentanin, uterusla bebek
arasinda bir tabaka olusturmasi nedeniyle hareketi
algilamaya engel olmasi muhtemeldir. Buna bagh
daha ileriki bir donemde hareket hissediliyor olabi-
lir. Yine ilk fetal hareketi ge¢ hissedenler grubunda
daha sik goriilen tiglincii trimesterdeki azalmis fetal
hareket sikayeti; anterior ylizeyde bulunan voliimii
iyice artmig miad plasentasindan kaynaklaniyor
olabilir.

Calismamizda ilk fetal hareketi ge¢ hissedenler gru-
bunun nonreaktif NST ve azalmis bebek hareketleri
nedeniyle daha fazla hastaneye basvurduklart goz-
lendi. Ancak dogum sonuglarma bakildiginda sa-
dece 1. dakika APGAR skorunda diisiikliik olmast,
5. dakika skoru, fetal distres nedeniyle yapilan acil
sezaryen oranlar1 ve yenidogan yogun bakima ihti-
yagta bir artig olmamasi yoniiyle bu durumun artmis
kronik bir stresle iligkili olmadig1 goriilmektedir.
Ilk fetal hareketi ge¢ hissedenler grubunda kahve
tiketimi daha fazla oldugu goézlenmistir. Giincel
literatiirde kahve tiiketiminin gestasyonel yasta ar-
tisa sebep oldugundan bahsedilmektedir [14]. Ca-
lismamizda kahve tiiketimi olan ve fetal hareketi
gec hisseden gebelerde 41 hafta {izeri gebeliklerin,
sayica daha fazla oldugu goriildi (p=0.001). 1. da-
kika APGAR’indaki bu diisiikliik postterm gebelik
fazlalig1 nedenli , gecici bir hipoksiden kaynaklani-
yor olabilir.

Glinlimiizde sosyo ekonomik sartlar yiikseldik-
¢e, gebelerin egitim seviyeleri ve hastaneye takip
amagli basvuru diizeylerinde ilerlemeler olmak-
tadir. Ancak artan is yiikii ve stres nedeniyle cay,
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kahve ve sigara gibi madde tiiketimleri de artmakta-
dir. Bebegin gelisimini ve hareketlerini etkileyebi-
len bu maddeler, ileri gebelik haftalarinda azalmis
fetal hareket sikayetine neden olarak gebelerde
anksiyete olusturmaktadir. Ilk fetal hareketi gec
hissedenlerin diger gruba nazaran, hastane bagvuru
sayilarinin daha ytiksek oldugu goriildii. Ancak ilk
fetal hareketi gec hissetmenin artmis kotii gebelik
sonuglariyla iligkili olmadig1 saptanmstir.

Calismamizda tiim olgularin ilk ve ikinci trimes-
ter takipleri klinigimizde yapilmis olmasina ragmen
tarama testi belirte¢lerin toplanmasiyla ilgili bir ki-
sithilik mevcuttur. Birinci ve ikinci trimester tarama
testi belirteglerinin k&tii gebelik sonuglarini 6ngor-
diigiine dair literatiirde ¢ok sayida yayin mevcuttur
[15-17]. Bu bakimdan ilk fetal hareket zamani ve
bu belirtegleri birlikte kullanarak planlanacak bir
calisma riskli gebelikleri belirlemede kullanisli ola-
bilir . Bir diger kisitlilik c¢alisma disiik riskli ge-
belik populasyonunda yapilmis olup yiiksek riskli
gebelikleri de igeren ¢alismalarla bu 6zelliklerin de-
gerlendirilmesi ile daha farkli sonuglara ulagilabilir.

SONUC

[lk fetal hareketi hissetme zamani ile gebenin
egitim diizeyi ve plasental yerlesim yeri arasinda
anlaml iliski vardir. Kahve tiiketimi, fetal ilk hare-
keti gec hissedenler grubunda daha yiiksek oranda
bulunmustur. Ayrica rutin kahve aligkanligi olan ilk
hareketi ge¢ hisseden gebelerde postterm gebeligin
diger gruba gore anlamli oranda daha fazla oldugu
saptanmugtir. i1k fetal hareketi gec hissedenlerde,
ilerleyen gebelik haftalarinda gebe ve doktorlar i¢in
endise verici sikayetlerde anlamli artig goriilmiis-
tir. Ancak ilk fetal hareketleri daha ge¢ hissetmek
artmig kotii gebelik sonuglartyla iligkili degildir.
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ORIJINAL ARASTIRMA

Hidrosalpinks Tamisinda Ultrasonografi ve Histerosalpingografi Yeterince Giivenilir mi?

Ultrasonography and Hysterosalphynography Reliable in the Diagnosis of Hydrosalpinx?

Dilsad HERKILOGLU !, Canan KABACA*

1. Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklari EGitim ve Arastirma Hastanesi, Istanbul

OZET

Amag: Infertil hastalarin uterin boslugu ve fallop tiiplerini
ilk basamak degerlendirme ultrasonografi (USG) ile olup bir
sonraki asamada diger gelismis ve etkili yontemler olmasina
ragmen histerosalpingografi (HSG)ucuz, kolaylikla erisilebilir
ve yorumlanmasi kolay oldugundan yaygin olarak kullanilmak-
tadw. Calismamizda HSG ve USG sonucunda hidrosalpinks on
tanist konulan hastalarin laparoskopi ile korelasyonunu deger-
lendirerek HSG 'nin ve USG 'nin hidrosalpinks tanist koymada-
ki degeri ve birbirlerine iistiinliigii olup olmadigini gostermeyi
amagladik.

Geregler ve Yontem: Calismaya 1 Agustos 2015 ile 1 Nisan
2017 tarihleri arasinda hastanemizin kadin dogum poliklinik-
lerine infertilite nedeniyle ile basvuranHSG de ya da USG de
hidrosalpinks saptanan 48 hasta dahil edildi. Tiim hastalar ge-
nel anestezi altinda, laparoskopi ile opere edildi. Laparosko-
pide her iki tuba serbest metilen mavisi gegisi degerlendirildi.
HSG veya USG sonucu ile laparoskopi sonucunun korele olma-
mast HSG 'nin ya da USG 'nin yanls teshisi olarak degerlendi-
rildi. Laparoskopide patolojik bulgularin olmasi halinde HSG
ya da USG teshisi dogru olarak kabul edildi.

Bulgular: 48 hastanin 30’u primer infertil 18°i sekonder in-
fertildi. 26 hastaya HSG ile hidrosalpinks diisiiniildii. Lapa-
roskopi sonrasi 15’inde (%57,7) hidrosalpinks dogruland:. 25
hastaya USG ile hidrosalpinks én tanisiyla laparoskopi yapil-
di. 175inde (%68) hidrosalpinks dogruland:. 3 hastada hem
USG de hemde HSG de hidrosalpinks mevcuttu. Bu hastalarda
USG bulgularimin laparoskopi ile korelasyonu degerlendirildi.
Hsg'nin teshis dogrulugu (%57,7) USG 'nin teshis dogrulugu
(%68) ile arasinda istatistiksel bir fark saptanmadi (P=0,638).

Sonug: Infertilitenin ilk basamak degerlendirmelerinden olan
USG ve HSG ile ucuz ve kolay bir sekilde hidrosalpinks tanist
konulabilir.

Anahtar Kelimeler: hidrosalpinks, infertilte, laparoskopi

ABSTRACT

Objective: Although the first step evaluation of infertile patients
with uterine cavity and fallopian tubes is ultrasonography
(USG), hysterosalpingography (HSG) is widely used because it
is cheap, easily accessible and easy to interpret, although other
advanced and effective methods are available at the next stage.
In our study, we aimed to evaluate the correlation of HSG and
USG with laparoscopy of patients with hydrosalpinx presump-
tive diagnosis and to show whether HSG and USG are superior
to each other in hyphrosalpinx diagnosis.

Material and Methods: Between August 1, 2015 and April 1,
2017, 48 patients who were admitted to our obstetric gyneco-
logy out patient clinic for infertility, or who underwent hydro-
salpinx in USG were included in the study.
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All patients underwent laparoscopy under general anesthesia.
Laparoscopy was used to evaluate the incidence of free methy-
lene blue in both tuba. Correlation of HSG or USG result with
laparoscopy result was assessed as false diagnosis of HSG or
USG. In the case of pathological findings on laparoscopy, HSG
or USG diagnosis was accepted correctly.

Results: Of the 48 patients, 30 were primer infertile 18 were
secondary to infertile. 26 patients were considered hydrosal-
pinx with HSG. Hydrosalpinx was confirmed in 15 (57.7%) of
the patients after laparoscopy. Twenty-five patients underwent
laparoscopy with USG and hydrosalpinx anterior diagnosis. In
17 (68%,) hydrosalpinx was confirmed. In 3 patients, both USG
and HSG had hydrosalpinx. The correlation of USG findings
with laparoscopy was evaluated in these patients. There was
no statistically significant difference between the diagnostic ac-
curacy of HSG (57.7%) and the diagnostic accuracy of USG
(68%) (P = 0.638).

Conclusion: USG and HSG, which are the first-line evaluati-
ons of infertility, can diagnose hydrosalpinx cheaply and easily.

Keywords: hydrosalpinx, infertility, laparoscopy

GiRiS

Infertil kadinlarda, son donemlerde tubal fak-
tor sikliginda artis izlenmektedir. Bu durum cinsel
yolla bulasan hastaliklarin oranindaki artisa, giive-
nilir olmayan kiiretaja ve puerperal pelvik enfeksi-
yonlara bagl komplikasyonlarla iliskilendirilmistir
(1). Pelvik enfeksiyonlar ampullerdeki yapisiklikla-
ra siklikla neden olur bunun sonucunda fallop tiip-
lerinin tikanmasina, i¢indeki sekresyonlarin birik-
mesine ve tiiplerin dilate olmasina hidrosalpinks ile
sonuglanmasina neden olur (2).

Tiim kadinlarin% 15’inin tireme doneminin belir-
li bir zamaninda primer veya sekonder infertilite
yasadig1 gosterilmistir. Fallop tiiplerinde olusan
patolojik bir durum yaklasik% 35-40 oraninda in-
fertiliteye neden olur (3). Patent fallop tiipleri, nor-
mal insan dogurganlig1 i¢in On sarttir. Yumurtanin
fimbrialar aracilifiyla alinmasi, yumurta, sperm ve
embriyo tasimada kritik bir role sahiptirler. Fallop
tiipleri ayrica sperm kapasitasyonu ve yumurtanin
fertilizasyonu i¢in de gereklidir. Fallop tiipleri en-
feksiyonlara ve cerrahi hasarlara karsi savunma-
sizdir boyle bir durumda hassas fimbriay1 da ve
son derece Ozellesmis endosalpinkside etkileyerek
fonksiyonunu bozabilir. Fallop tiiplerin acikligi,
uterus morfolojisi ve serviksi diger degerlendirme
yontemlerine kiyasla basit, glivenli ve ucuz en iyi
degerlendirebilen yontem HSG’dir. Hsg tubal tika-
niklig1 saptamada % 65 sensitivite ve % 83 6zgiil-
liige sahiptir (4).
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Calismamizda HSG ve USG sonucunda hidro-
salpinks On tanist konulan hastalarin laparosko-
pi ile korelasyonunu degerlendirerek HSG’nin ve
USG’nin hidrosalpinks tanis1 koymadaki degeri ve
birbirlerine iistiinliigli olup olmadigini gostermeyi
amacladik.

GEREC ve YONTEM

Caligsmaya 1 Agustos 2015 ile 1 Nisan 2017
tarihleri arasinda hastanemizin kadin dogum polik-
liniklerine infertilite nedeniyle ile bagvuran HSG’de
ya da USG’de hidrosalpinks saptanan 48 hasta dahil
edildi. Tiim hastalar genel anestezi altinda, lapa-
roskopi ile opere edildi. Laparoskopide her iki tuba
serbest metilen mavisi gecisi degerlendirildi. HSG
veya USG sonucu ile laparoskopi sonucunun kore-
le olmamasi HSG’nin ya da USG’nin yanlis teshi-
si olarak degerlendirildi. Laparoskopide patolojik
bulgularin olmasi halinde HSG ya da USG teshisi
dogru olarak kabul edildi. Bu ¢aligma hastanemizin
05.05.2017 tarihli etik kurulunda 99 nolu karari ile
onaylandi.

Degiskenlerin analizinde SPSS 24.0 (IBM Corpara-
tion, Armonk, New York, United States) programi
kullanildi. Kategorik degiskenlerin birbiri ile kargi-
lastirilmasinda Pearson Chi-Square ve Fisher Exa-
ct testleri Monte Carlo Simiilasyon teknigi ile test
edildi.Nicel degiskenler tablolarda ortalama + std
(standart sapma) ve medyan Range (Maximum-Mi-
nimum), Kategorik degiskenler ise n (%) olarak
gosterildi. Degiskenler %95 giiven diizeyinde ince-
lenmis olup p degeri 0,05 ten kiiciik anlamli kabul
edildi.

Tablo 1: Demografik Sonuglar.

MeantSD. | Median (Min.-Max.)

Yas 33,4616,75 32(22-43)
Gravida 0,88+1,35 0(0-5)
Parite 0,31£0,72 0(0-3)
Yasayan 0,31+0,72 0(0-3)
Abortus 0,56+1,13 0(0-4)

iNFERTILITE n %
Primer 30
Sekonder 18

HSG TESHIS
Yanlis 11 42,3%
Dogru 15 57,7%

USG TESHIS
Yanlis 8 32,0%
Dogru 17 68,0%

LAPAROSKOPIK TANI

Normal 8 16,7%
Bilateral Hidrosalpenks 20 41,7%
Sag Hidrosalpenks 13 27,1%
Sol Hidrosalpenks 7 14,6%

SD.:Standard Deviation, Min.: Minimum, Max.: Maximum
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BULGULAR

Hastalarin demografik ozellikleri Tablo 1°de
gosterilmistir. Hastalarin yas ortalamasi 33,46+6,75
olup 22 ile 43 arasinda degismekteydi. 48 hastanin
30’u primer infertil 18’1 sekonder infertil idi.26 has-
taya HSG ile hidrosalpinks diisiiniildii. Laparoskopi
sonrast 15’inde (%57,7) hidrosalpinks dogrulandi.
25 hastaya USG ile hidrosalpinks 6n tanisiyla la-
paroskopi yapildi. 17’sinde (%68) hidrosalpinks
dogrulandi. 3 hastada hem USG de hemde HSG de
hidrosalpenks mevcuttu. Bu hastalarda USG bulgu-
larinin laparoskopi ile korelasyonu degerlendirildi.
HSG’nin teshis dogrulugu (%57,7) USG’nin teshis
dogrulugu (%068) ile arasinda istatistiksel bir fark
saptanmad1 (P=0,638).

Tablo 2: HSG ve USG sonuglarinin laparoskopi ile korelasyonu.

N yuzde
HSG TESHIS
YANLIS 11 42,3%
DOGRU 15 57,7%
USG TESHIS
YANLIS 8 32,0%
DOGRU 17 68,0%

USG’de yanlis teshis olarak degerlendirilen %32
hastadan 5’indeUSG’de bilateral hidrosalpinks iz-
lenmis laparoskopide bilateral tubalar normal yani
hidrosalpinks goriilmedi. 3 hastada USG’de bilate-
ral hidrosalpinks goriilmiis laparoskopide 2 hastada
sagda distal tubal tikaniklik izlenmistir. 1 hastada da
sol tubada distal tikaniklik izlenmistir.

HSG’de yanlis teshis olarak degerlendirilen %42,3
hastadan laparoskopide bilateral tubalar normal

veya hidrosalpinks izlenmeden tek tubada distal tu-
bal tikaniklik izlendi.

Tablo 3: Tubal gegcirgenligin primer ve sekonder infertilite arasindaki
iliskisi.

inferitlite
Primer Sekonder | P Value
n (%) n (%)
HSG TESHIS
Yanlis | 7 (35,0) 4 (66,7) 0,348
Dogru | 13 (65,0) 2(33,3)
USG TESHIS
Yanlis | 5 (41,7) 3(23,1) 0,411
Dogru | 7 (58,3) 10 (76,9)

HSG ile hidrosalpinks olarak degerlendirilen hasta-
larin laparaskopi ile dogrulamasi yapildiginda pri-
mer ve sekonder infertil arasinda anlamli farklilik
saptanmamuistir (p=0,348) Tablo 3’te gdsterilen 13
(%65) primer infertil hastaya HSG ile konulan tes-
his laparoskopide dogrulanmistir. 2 (%33,3)sekon-
der infertil hastada HSG’de goriilen hidrosalpinks
laparoskopi de gosterilmistir.

USG ile hidrosalpinks olarak degerlendirilen hasta-
larin laparaskopi ile dogrulamasi yapildiginda pri-
mer ve sekonder infertil arasinda anlamli farklilik
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saptanmamistir (p=0,411) 12 primer infertil hasta-
nin 7’sinde (%58,3), 13 sekonder infertil hastanin
10’unda (%76,9) hidrosalpinks laparoskopi ile dog-
rulanmistir. USG ile hidrosalpinks 6n tanis1 konu-
lan 12 primer infertil hastasinin 8’inde (%66,7) la-
paroskopide bilateral hidrosalpinks, 1’inde (%8,3)
sag hidrosalpinks, 3’tinde (%25) sol hidrosalpinks
izlendi. 13 sekonder infertil hastasinin 5’inde
(%38,5) bilateral hidrosalpinks, 3’tinde (%23,1) sag
hidrosalpinks, 5’inde (%38,5) sol hidrosalpinks iz-
lenmistir.

TARTISMA

Infertil hastalarin uterin boslugu ve fallop tiip-
lerini ilk basamak degerlendirme USG ile olup bir
sonraki asamada diger gelismis ve etkili yontemler
olmasina ragmen HSG ucuz, kolaylikla erisilebilir
ve yorumlanmas1 kolay oldugundan yaygin olarak
kullanilmaktadir. Uterin anomaliler ve kavitede
bazi yer kaplayan lezyonlar1 ve fallop tiiplerinde ki
anormallikleri daha diisiik maliyetle ve invaziv ol-
mayan sekilde ortaya koymaktadir.

Hidrosalpinks, enfeksiyon ve inflamatuar siire¢ so-
nucunda daha ¢ok izlenmektedir. Hidrosalpinksin
de sag tarafta daha yaygin oldugu dnceki ¢aligma-
larda gosterilmistir. Hidrosalpinks insidansinin %
7,2 ile 11 arasinda degistigi bildirilmistir (5, 6). Bu-
nunla birlikte, diger arastirmacilar % 20 ve % 33.1
oraninda daha fazla goriilme siklig1 bildirmistir (7,
8). Bizim g¢aligmamizda 13 (%27,1) hastada sag
hidrosalpinks, 7 (%14,6) hastada sol hidrosalpinks
izlendi. Bu durum apendiksin sag da olmasi ile ilis-
kilendirilmektedir. Calismamizin sonucunda da 6n-
cekiler gibi sag hidrosalpinks daha fazla izlenmistir.
Hidrosalpinksten etkilenen infertil kadinlar, kronik
subklinik enfeksiyonlar, inflamasyon ve endometrit
ile baglantili ¢esitli nedenlerden dolay1 IVF sonrasi
olumsuz sonuglar igin risk altindadir (9,10). Pato-
fizyolojik agiklama, endometriyal kavite i¢ine ola-
st hidrosalpinks sivi birikimi ile iligkilendirilebilir;
endometrial reseptivite ve embriyo gelisimi lizerin-
de direkt embriyotoksik etki, blastosistin mekanik
yikanmasi ile agiklanabilir (11, 12). Dahasi, rando-
mize kontrollii calismalarin verileri ile tartigmalara
bir son verilmis olsa da, hidrosalpinksin boyutuna
ve lokalizasyonuna (bilateral veya tek tarafli) gore
hastalar degerlendirilmelidir.

USG ile goriilebilen hidrosalpinks, tubal faktorle
iligkili infertilite nedenleriyle karsilastirildiginda
en kotli prognozu olan faktor oldugu gorilmistiir
(13). Bu durum sonucunda yapilmis g¢aligsmalarda
ultrasonda goriilebilecek kadar biiyiik hidrosalpink-
si olanlarin salpenjektomiden en fazla fayda goren
hasta grubu oldugu goriilmiistiir. Bizim ¢aligmamiz-
da da25 hastaya USGile hidrosalpinks tanis1 konul-
du ve sonrasinda yapilan laparoskopi ile 17’sinde
(%68) hidrosalpinks dogrulandi. Yapilan ¢aligmalar
sonucunda USG’de izlenen biiylik hidrosalpinksi
olan vakalara ART 06ncesi salpenjektomi uygulan-
mas1 Onerilmistir (14). Laparoskopik salpenjektomi
IVF oOncesi hidrosalpinksi olan hastalara oneril-
mekte, laparoskopik proksimal tubal okliizyon gibi
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cerrahi girisimlerin sonuglart ile ilgili daha fazla ¢a-
lismaya ihtiyag vardir.

Berker ve ark., HSG nintubal agiklik {izerindeki ta-
nisal dogrulugunu degerlendirmek ve laparoskopi-
nin HSG bulgularina dayanan 6zgiin yonetim stra-
tejisini degistirip degistiremeyecegini belirlemek
icin yaptiklar1 ¢alismada tubal aciklik icin HSG
taramasinin gegerliligi % 84,1 ,HSG*nin pozitif ve
negatif prediktif degerleri sirastyla% 54.6 ve% 98.3
olarak goriilmiis. Distal tubal okliizyonlu hastalar-
da HSG’nin duyarlilig1 proksimal tubal tikaniklikli
hastalara gore daha yiiksek izlenmis (sirasiyla %
69.8 [44/63] ve% 46.7 [28/60]; P=0.011). Bilateral
tubal agiklik, tek tarafli tubal okliizyon ve bilateral
tubal tikaniklig1 olan hastalarda yonetim plani de-
gisikligi oranlar1 sirasiyla% 2.8, % 12.2 ve % 32.4
olarak goriilmiis (15) (P = 0.000). Bizim calisma-
mizda da HSG’nin teshis dogrulugu (%57,7) olarak
degerlendirildi. Sonug¢ olarak hem tek tarafl1 tubal
okliizyon hem de HSG’de bilateral tubal tikaniklig
olan hastalara, uygun yonetim stratejisini belirle-
mek icin laparoskopi ile tekrar degerlendirilmelidir.

Laparoskopik proksimal tubal okliizyon (LPTO)
ve laparoskopik salpenjektomi ile hidrosalpinksin
cikarilmasi gibi tiip ile uterin kavite arasindaki ile-
tisimi bloke eden cerrahi miidahale, hidrosalpinks
stvisinin sizmasini Onler. IVF dncesi yapilan lapa-
roskopik islemlerin her ikisi de daha iyi sonuglara
yol agmaktadir (16, 17). Hidrosalpinks, IVF-emb-
riyo transferinin sonucu {izerinde zararh bir etkiye
sahiptir (18, 19). Bugiine kadar, IVF-embriyo trans-
ferinden once hidrosalpinks yonetimi i¢in en iyi
cerrahi yontem konusunda bir fikir birligi yoktur.
2017de yapilan metaanalizde, laparoskopik salpen-
jektomi ile tedavi edilen hidrosalpinks hastalarinda
IVF sonuglarinin ya da cerrahi olmayan proksimal
tubal tikanikliklarin karsilagtirildigi ¢alismalar de-
gerlendirildi. Cerrahi uygulanmayan grup ile karsi-
lastirildiginda, LPTO grubunda anlamli olarak daha
yliksek implantasyon orani ve klinik gebelik orani
elde edildi ve laparoskopik salpenjektomi grubunda
belirgin olarak daha yiiksek klinik gebelik orani ve
devam eden gebelik orani / canli dogum orani elde
edildi. Ayrica laparoskopik salpenjektomi ve LPTO
gruplar1 arasinda implantasyon orani, klinik gebelik
orani ve devam eden gebelik orani / canli dogum
oraninda anlaml farklilik olmadig1 izlendi. Ayrica,
laparoskopik cerrahi (salpenjektomi ve LPTO) ve
Essure sonrasi IVF’nin gebelik sonuglarini karsi-
lastirdiklarinda sonuglar, Essure’nin klinik gebelik
orani, implantasyon orani ve canlt dogum oranin-
da anlamli olarak daha diisiik oldugunu gosterdi.
Hidrosalpinks s1visinin toksik ajanlar1 bulundugun-
dan, stvinin varlig1 oosit ve pelvik mikro-¢cevrenin
kalitesi iizerinde dolayli zararli etkilere sahip olur
ve bdylece gebelik oranlarini azaltir. hidrosalpinks
stvisinin salpenjektomi ile sizmasini ortadan kaldir-
mak, bu dolayl zarar1 azaltabilir, ancak LPTO tara-
findan azaltilamaz. Bununla birlikte, iki tedavi ara-
sindaki hamilelik sonuglarinda fark gosterilememis.
hidrosalpinks sivisinin uterus bosluguna akigmin
embriyo implantasyon basarisizliginin ana nedeni
olabilecegi bu durumu desteklemektedir.
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Ek olarak, LPTO sirasinda hidrosalpinks sivisinin
drenaji sadece bazi galigmalarda gerceklestirilmis-
tir.

Gectigimiz yillarda, hidrosalpinksin (hem tek ta-
raflt hem de ¢ift tarafli)) ART sonrasi implantasyon
ve gebelik oram iizerine potansiyel zararli etkileri
hakkinda bir¢ok fikir dne siirtilmiistiir (20). iki me-
ta-analiz, bu konuyu kesin bir sekilde netlestirmek
amaciyla gelistirildi. ilki, 11 calismada 6,700 IVF
siklusu analiz ederek, hidrosalpinkssiz tubal faktor
infertilitesi olan hastalara kiyasla, hidrosalpinksli
hastalarda gebelik oraninin % 49’dan az ve diisiik
orani 2-3 kat daha fazla oldugunu ortaya koymustur
[odds oran1 (OR 50.7),% 95 giiven aralig1 (CI) 41.4
ila 62.2) (19). Diger bir metaanalizde toplam 5.592
infertil kadin incelendiginde, hidrosalpinks grubu
ve non-hidrosalpinks grup i¢gin sirasiyla [IVF sonrasi
gebelik orant dogum oranlart % 13.4 ve % 23.4 bir
izlenmistir (OR 0.58,% 95 GA 0.49°dan 0.69a) (21).

Elde edilen veriler sonucunda, arastirmacilari
ART’den Once hidrosalpinks izlenen hastalarda sal-
penjektomiye veya tubal okliizyona yoneltti (22-24).

Salpenjektominin neden oldugu yumurtalik rezer-
vinde olasi hasar1 6lgmeyi amaglayan ¢alismalarin
sonucunda caligilan ve ameliyat edilmeyen alandan
elde edilen veriler goz Oniline alindiginda, hemen
hemen tiim ¢aligmalarda, ipsilateral yumurtalik ile
siirli ovaryan stimiilasyondan sonra geri kazanilan
antral folikiil sayis1 ve oosit sayisinda dnemli bir
azalma bildirilmistir (25-28). Bu bulgunun patofiz-
yolojik ac¢iklamasi iki 6nemli fenomenle iliskili ola-
bilir: vaskiiler tedavinin (mezosalpinks damarlar1)
cerrahi diseksiyonu ve monopolar veya bipolar ci-
hazlar tarafindan yayilan enerji (26, 27, 29, 30). Ant-
ral folikiil sayisinin, bazal AMH, FSH ve kronolojik
yasla birlikte ideal olarak yorumlanmasi gereken bir
yumurtalik rezervi tasiyicist oldugunu hatirlamak
onemlidir (31, 32). Hem antral folikiil sayisinin
hem de FSH ve AMH diizeylerinin biyokimyasal
analizinin kombinasyonuyla belirlenen over rezervi
icindeki varyasyonlari arastiran ¢aligmalar, kontrol
edilenlere kiyasla tedavi edilen hastalarin kohortun-
da anlamli olmayan bir diisiis oldugunu disiindiir-
mektedir. Bu bulgunun, tek tarafli salpenjektomiyi
(hasarim meydana gelebilecegi) dikkate almasinin
on yargisindan etkilenmesi olasidir. Bilateral ve
tek tarafl1 salpenjektominin over rezervi ve kontrol
edilen stimiilasyona olas1 yanit iizerindeki etkilerini
anlamak 6nemlidir. Sadece bir ¢alismada (33) over
stimiilasyonundan sonra toplanan oosit sayisinda
bir fark bulunmasa bile AMH’de belirgin bir azal-
ma ve bilateral salpenjektomi grubunda FSH serum
degerlerinde bir artis izlenmistir. Arastirmacilar
anlaml farkliliklar gézlemlemese de, bilateral sal-
penjektomi grubunda mutlak deger agisindan daha
kotii sonuglar bildirilmistir (34, 33). Bu Oneriler,
belirgin hidrosalpinks tedavisinde kullanilabilmesi-
ne ragmen, cerrahi operasyonun yumurtalik rezervi
iizerindeki potansiyel zararl etkileri nedeniyle daha
kiigiik, tek tarafli veya ¢ift tarafli hidrosalpinkslerin
ideal yonetimi konusunda tartismalar halen devam
etmektedir.
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SONUC

Infertilitenin ilk basamak degerlendirmelerin-
den olan USG ve HSG ile ucuz ve kolay bir sekil-
de hidrosalpinks tanisi konulabilir. Caligmamizda
HSG’nin teshis dogrulugu %57,7 olup USG’nin tes-
his dogrulugu %68 olarak izlenmistir. Salpenjekto-
mi IVF Oncesi hidrosalpinksi olan hastalara oneril-
mekte IVF tedavisine ve gebeligin devamina olumlu
katkis1 olabilmektedir, hidrosalpinks sivisinin aspi-
rasyonu, laparoskopik proksimal tubal okliizyon
veya salpingostomi gibi cerrahi girisimlerin sonug-
lar1 ile ilgili daha fazla galigmaya ihtiya¢ vardir.
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Ikinci Trimester Gebelikte Mesaneye Migrasyonu Saptanan Rahim I¢i Aracin
Sistoskopik Olarak Cikarilmasi

Removal of An Intrauterine Device Migrated to the Bladder with Cystoscopy in the Second Trimester
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OZET

Bu olgu sunumu ile rahim ici arag (RIA)larin
nadir goriilen komplikasyonlarindan biri olan mesa-
neye migrasyonu sonrasinda olugan gebelikte hastanin
yonetiminin tartisilmasimi amagladik. Yirmi yasinda 4
gebelik ve 3 vajinal dogumu olan 15 haftalik gebe tek-
rarlayan diziiri, hematiiri, yiiriimede zorluk sikayetleri
ile gebe poliklinigine basvurmustur. Hastaya 2013 yilin-
da ikinci normal vajinal dogumundan 6 hafia sonra bir
klinikte RIA takildigi, sonrasinda hastanin iiciincii kez
gebe kaldigi, kendisine RIA min diistiigii ve bu nedenle
gebe kaldigimin soylendigi, gebeliginin son aylarinda
tekrarlayan hematiiri, diziiri ve kasik agrist nedeni ile
idrar yolu enfeksiyonu tedavisinin uygulandigi, hastanin
ticiincii dogumundan sonra sikayetlerinin azaldigi an-
cak dordiincii gebeliginde benzer sikayetlerin daha er-
ken gebelik haftasinda ortaya ¢iktigi ogrenildi. Hastanin
yapilan obstetrik ultrasonografisinde tek canli 15 hafta
ile uyumlu gebelik ve mesane limeninde RIA ekosu iz-
lendi. RIA sistoskopik olarak ¢ikarildi. RIA taktirma éy-
kiisii olan ve kontrol muayenelerinde RIA saptanmayan
hastalar mutlaka ayrintili olarak degerlendirilmeli, ileri
incelemeler yapilmali RIA lokalizasyonu belirlenmelidir.
Uterin kavitede izlenmeyen RIA larda uterin perforasyon
akilda tutulmahdir.

Anahtar Kelimeler: rahim i¢i arag, mesane migrasyonu,
gebelik

ABSTRACT

With this case study, we intended to discuss the pa-
tient management during pregnancy after the migration
of an intrauterine device (IUD) to the bladder which
is a rare complication of IUDs. A 20 year old 15 we-
eks pregnant woman with 3 a history of 3 vaginal births
and 4 pregnancies presented to our outpatient clinic with
complaints for recurring dysuria, hematuria, and diffi-
culty in walking. It was found out that an IUD had been
inserted in the patient 6 weeks after her second normal
vaginal birth in 2013, and then the patient got pregnant
for the third time and she was told that the IUD had
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fallen out and therefore she got pregnant again and then
received infection treatment for recurring hematuria, dy-
suria and inguinal pain and that her complaints subsi-
ded after the third delivery but had similar complaints
that emerged earlier in her fourth pregnancy. A single
live fetus compatible with 15 weeks and echoes caused
by a IUD in the bladder lumen were observed during the
obstetric ultrasonography of the patient. I[UD was remo-
ved with cystoscopy. Patients who have a history of IUD
insertion and for whom no IUD was detected during their
follow up examinations should be evaluated in detail and
further examinations should be performed to localise the
1UDs .Uterine perforation should be considered if IUDs
cannot be viewed in the uterine cavity.

Keywords: intrauterine device, intravesical migration,
pregnancy

GIRIS

Rahim i¢i araglar (RIA) toplum iginde
sik kullanilan bir kontrasepsiyon yontemidir.
RIA’larm nadir ama ciddi komplikasyonlarin-
dan bir tanesi yer degistiren RIA’lardir.Uterus-
perforasyonu sonrasinda RIA’lar batin iginde
herhangi bir yere go¢ edebilirMesane de bu
go¢ yerlerinden birisidir. RIA’larin uterustan
gocii sonrasinda kontraseptif 6zelligi olmadigi
icin gebelik olusabilmektedir. Biz de bu olgu-
muzda ihmal edilmis bir kayip RIA ile miada
ulagarak normal vajinal dogum yapan hastanin
ikinci kez gebe kalarak 15. gebelik haftasinda
mesane i¢inde saptanan RIA’ninyonetiminin
tartisilmasini amagladik.

OLGU

20 yasinda, 4 gebelik 3 vajinal dogumu
olan 15 haftalik gebe tekrarlayan hematiiri, di-
zlri, ylrimede zorlanma sikayetleri ile gebe
polklinigine basvurdu. Hastanin Gykiisiinden
2013 yilinda ikinci vajinal dogumundan 6 haf-
ta sonra bir klinikte RIA takildigi, yaklasik 7
ay sonrasinda hastanin ti¢lincli kez gebe kal-
dig1, kendisine RIA’min diistigli ve bu ne-
denle gebe kaldiginin sdylendigi Ogrenildi.
Gebeliginin son aylarinda tekrarlayan hema-
tiiri diziiri ve kasik agrisi nedeni ile stirekli
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idrar yolu enfeksiyonu tedavisinin uygulandigi,
hastanin {igiincli dogumundan sonra sikayetle-
rinin azaldig1 ancak dordiincii gebeliginde ben-
zer sikayetlerin daha erken gebelik haftasinda
ortaya ¢iktig1 6grenildi. Hastanin fizik muaye-
nesinde suprapubik hassasiyet haricinde bulgu
saptanmadi. Yapilan obstetrik ultrasonografi-
sinde intrauterin tek canli 15 hafta ile uyumlu
gebelik ve mesane liimeninde RIA ekosu izlen-
di (Resim 1). Hastanin genel durumu iyi vital
bulgular1 stabildi. Tam idrar tetkikinde sahada
40 eritrosit saptandi, idrar kiiltlirtinde iireme ol-
mad1. Hastaya sistoskopi yapilmasi planlandi.

meninde Rahim igi aracin (RIA) gériintimi

-
!

Resim 3. Mesane digina gikarilan RIA'nin gériiniimii

Resim 1. Abdominal ultrasonografide solda intrauterin fetal kisimlarin sagda mesane li-
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Yapilan sistoskopide mesane karst duvarda RIA
goriildi (Resim 2). RIA’nn ipinin mesane du-
varinin i¢inde oldugu saptandi. RIA sistoskopik
olarak cikartildi (Resim3). Postoperatif sikin-
tis1 olmayan hasta 2 giin sonra taburcu edildi.
Hastanin sonraki gebelik takiplerinde de sikinti
olmadi.
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TARTISMA

Rahim ici ara¢ ( RIA ) kadinlar arasinda
siklikla tercih edilen ve yillarca etkin kontra-
sepsiyon saglayan bir yontemdir (1). RIA nin
uzun yillar kullanimi ile pelvik abse, pelvik
inflamatuar hastalik, batin i¢i adezyonlar gibi
komplikasyonlar goriilebilmektedir. RIA'nmn
nadir ama ciddi komplikasyonlarindan biri-
si de uterus perforasyonudur ve 1000 olguda
1-3 siklikla goriiliir (2). Bizim olgumuzda da
RiAnin uterus perforasyonu ile mesaneye gog¢
ettigi  dustiniilmiistiir. Uterus perforasyonla-
11 genellikle RIA takilmasim takiben ilk 6 ay
icerisinde goriilmekle birlikte birkag yil sonra
da olabilir (3, 4). Uterusun asir1 antefleksiyon
ve retrofleksiyonda olmasi, immobil uterus,
RiA’y1 takan saglik personehmn tecriibesizli-
gi, emzirme donemi, RIA takilma sirasindaki
myometrial hasar varlig1 ve gec¢irilmis sezaryen
Oykiisii perforasyon riskini arttirir (3, 5-8).

RIA gocii sonras1 hastalara semptomatik veya
semptomatik olabilir. Mesaneye go¢ eden
RiA’s1 olan hastalarda alt abdominal bolge-
de agn ve irritatif iseme belirtileri olabilir. Bu
semptomlar RIA takilmasindan sonraki birkag
yilda da ortaya ¢ikabilmektedir (9). Olgumuzda
da irritatif iseme belirtileri ve suprapubik agri
RIA yerlestirilmesinden iki y1l sonra olusan ge-
belikte ortaya ¢ikmisti.

RIA gbzetimi igin hastalar perlodlk olarak mua-
yene edilmelilerdir. Mesane icine go¢ eden RIA
lar ultrasonografi (USG) ve direk pelvik grafiler
ile belirlenebilir. Biz olgumuzda USG den ya-
rarlandik. USG nin faydali olamadig1 olgularda
ve komplikasyonlar1 belirlemede bilgisayarli
tomografi de kullanilabilir (10).

Gog eden RiA’larin ¢ikarilmasinda endoskopik
ve agik cerrahi teknikler kullanilabilmektedir.
Mesaneye go¢ eden RIA’lar i¢in sistoskopi gii-
venilir bir uygulama seklidir. Mesaneye gog
eden RiA’lar mesane duvarinin yapisini boza-
rak fistiilizasyona neden olabilmektedir. Olgu-
muzda RIA nin her iki ucu da mesane icinde,
sadece RIA’nin ipi mesane duvari i¢inde izlen-
di. Mesane mukazas1 dogal olarak izlendi.

RiA’nin miyometriyuma gémiik oldugu durum-
da en iyi yontem h1steroskop1d1r (11). RIA’ nin
abdominal kavite icerisine migrasyonunda ise
en giivenli ve kabul edilebilir yontem laparos-
kopidir (12). Demir ve arkadaslar1 abdominal
kavite i¢inde RIA saptanan 8 olguya laparosko-
pi yaparak RIA’ lar1 ¢ikarmislar ve hicbir olgu-
da laparatomi gereksinimi olmamistir. Olgula-
rin timi 10. ve 30. giin kontrole ¢agirilmis ve
hicbirinde sorun izlenmemistir (13).
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Gebelikle komplike kayip RIA lar ihmal edil-
memeli, uterus perforasyonu ile RIAnin batin
ici migrasyonu mutlaka akilda tutulmalidir.
RiA’nin yerinin belirlenmesi igin ultrasonog-
rafiden yararlanilabilir. Mesaneye go¢ eden
RiA’lar gebe hastada sistoskopi ile kolaylikla
¢ikarilabilmektedir. Abdominal kavite iginde
RIA saptanan gebe hastalarda ise laparoskopi
giivenilir ve basit bir yontem olarak kabul gor-
mistiir (14).

KAYNAKLAR

1. Peterson H, Curtic K, Meirk O, D Arcargues C. Contra-
ception. In: Scott JR, Gibbs RS, Karlan BY, Haney AF, eds. Dan-
forth's Obstetrics and Gynecology. 9th ed. Philadelphia: Lippin-
cott Williams &Wilkins, 2003:541-61.

2. Dede FS, Dilbaz B, Sahin D, Dilbaz S: Vesical calculus
formation around a migrated copper-T 380-A. Eur J Contracept
Reprod Health Care. 2006, 11: 50-52.

3. Heartwell SF, Schlesselman S. Risk of uterine perfo-
ration among users of intrauterine devices. Obstet Gynecol.
1983;61:31-6.

4. Stuckey A, Dutreil P, Aspuru E, Nolan TE. Symptomatic
cecal perforation by an intrauterine device with appendectomy
removal. Obstet Gynecol. 2005,105:1239-41.

5. Zhou, L., Harrison-Woolrych, M., and Coulter, D.M. Use
of the New Zealand Intensive Medicines Monitoring Programme
to study the levonorgestrel-releasing intrauterine device (Mire-
na).Pharmaco epidemiol Drug Saf. 2003, 12: 371-377

6. Harrison-Woolrych, M.,Ashton, J., and Coulter, D. Inser-
tion of the Multiload Cu375 intrauterine device, experience in
over 16,000 New Zeal and women. Contraception. 2002; 66:
387-391

7. Van Houdenhoven, K., van Kaam, K.J.A.F., van Groothe-
est, A.C., Salemans, T.H.B., and Dunselman, G.A.J. Uterine per-
foration in women using a levonorgestrel-releasing intrauterine
system.Contraception. 2006, 73: 257-260

8. Caliskan, E. Oztiirk, N., Dilbaz, B.O., and Dilbaz, S.
Analysis of risk factors associated with uterine perforation by
intrauterine devices. Eur J Contracept Reprod Health Care.
2003; 8: 150-155

9. Atakan H, Kaplan M, Erturk E: Intravesical migration
of intrauterine device resulting in Stone formation. Urolo- gy.
2002;60: 911.

10.  Dietrick DD, Issa MM, Kabalin JN, Basssett JB: Intrave-
sicalmigration of intrauterindevice. J Urol. 1992; 147: 132-134

11.  Intrauterinecontraception: The IUD. Clinical Gyneclogic
Endocrynology And Infertility’ de. Ed. Speroff L, Fritz MA. 7.
Basky. Philadelphia , Lippincott Williams &Wilkins, 2005, 975-
96.

12.  Soderstrom RM. Trailing and treating the wandering IUD.
Am J Gynecol Health 1989 ;3 (3-S): 33-5.

13. Demir SC, Cetin MT, Ucunsak IF, Atay Y, Toksoz L, Kada-
yifci O. Removal of intra-abdominal intrauterine device by lapa-
roscopy. Eur J Contracept Reprod HealthCare. 2002; 7(1):20- 3.

14.  Dunn JS Jr, Zerbe MJ, Bloomquist JL, Ellerkman RM,
Bent AE. Ectopic IUD complicating pregnancy. A casereport.
Reprod Med 2002; 47(1): 57- 9.

-225-



