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1. GIRIS VE AMAC

Umbilikal kord (UC), fetiis ile plasenta arasindaki iliskiyi saglayan, hem yapisal
hem de fonksiyonel olarak basit goriilen, ancak gelismekte olan fetiisiin yasaminda
kritik bir rol iistlenen yasam bagidir. Plasenta-fetiis arasindaki iliski, UC araciligiyla
saglanir. UC, gebeligin ilk trimesterinin ge¢ donemlerinde ultrasonografik olarak her
zaman goriilebilen, cogu olguda tiim uzunlugu gézlenebilen fetal bir organdir.

Embriyolojik hayatin 3. haftasindan itibaren gelismeye baslayan UC, termde
yaklagik 50 — 60 cm uzunlugunda, 1,5 — 2 cm kalinliginda mezoblastik bir yapidir.
Kesitinde; oksijenize kani plasentadan fetiise getiren bir umbilikal ven (UV), fetal kani
plasentaya gotiiren iki umbilikal arter (UA) ve Warton jeli (WJ) ad1 verilen; damarlari
cevreleyen pelte kivaminda, lamellar yapida, mezodermal hiicrelerden yapili bir bag
dokusu goriiliir. Fetiisten plasental insersiyon yerine dek 10 — 11 sarmali tamamlar (1).
UC, yasam basladiktan sonra kaybolan tek organ olmasma ragmen, fetoplasental
iinitenin en dnemli bilesenidir ve ekstrauterin yasamimn bagslangicinda belirleyici bir rol
oynar (2).

UC’nin morfolojik ve morfometrik 6zellikleri ve perinatal sonugla iligkisi, uzun
yillar boyunca patologlarca dogum sonrasi incelenmistir. Bunun nedeni; obstetrik
ultrasonografide kullanilan ultrasonografi (USG) ekipmanin rezoliisyonun getirdigi
kisitlamalardir (3). Geleneksel olarak, umbilikal kordun; prenatal degerlendirilmesi
damar sayisi, arter direnglerinin Doppler incelemesiyle smirliyken, klinik deneyimler
ve deneysel kanitlar gostermistir ki, UC’nin morfolojisi ve bilesenleri gebelik siirecini,
dogum seklini ve sonucunu etkilemektedir (4-6).

Ik trimesterde sonografik UC uzunlugu ile gestasyonel yas ve bas-popo mesafesi
(CRL) arasidaki belirgin ilgilesim Hill ve arkadaslar1 (7) tarafindan bildirilmistir. Pek
cok arastirmaci grubu; ikinci ve ligiincl trimesterde, degismis UC morfolojisinin koti
perinatal sonuclar, bunlar hipertansif bozukluklar, fetal distress, gestasyonel diabet,
fetal gelisme geriligi, intrapartum komplikasyonlar ve degismis UV kan akimi ile
iligkili oldugunu bildirmislerdir (3-6, 8). Buna ek olarak gebeligin ikinci trimesterinde,
ince UC varhg, fetiisiin gestasyonel yasa gore diisik dogum agirlikli olmasia ve
dogum sirasinda distress belirtileri gdstermesine neden olmaktadir (9,10). Ozellikle
ikinci trimesterde yapilan caligmalarda, umbilikal damarlarla WJ bilesenlerinin

karsilikli iliskisinin gebelik prognozunu etkileyebildigi gosterilmistir (4,8,9,10).



Ik ve erken ikinci trimesterde WJ miktari, iiciincii trimesterdekinden daha az
oldugundan, ilk trimesterde UC c¢apinin biiyiimesinde asil faktor, UC damarlarinin
progresif biiyiimesidir. WJ, ilk trimesterden terme dek devam eden siirekli bir tekrar
sekillenme siireci i¢indedir. Literatiirde WJ’nin ilerleyen gestasyonel yasla degisen
onemi vurgulanmaktadir (11,12,13). Komputerize mikroskop kullanilarak yapilan
calismalarda biiyiime - gelisme geriligi olan fetiislerin, UC damarlar1 ve WJ
elektromikroskopik yapisi, normal fetiislerden farklilik gostermistir. Bu durum, WJ
miktarinin azalmasimin bir sonucu olarak gdziikkmektedir. ince UC’nin, normal UC’ye
oranla daha az WJ icerdigi bildirilmistir (4,5,8).

Intrauterin gelisme kisithiligi (IUGR) ve preeklamsi tanisi alan gebelerde yapilan
calismalarda, ilk bulgu olarak WJ ve UV alanlarinda azalma saptanmis (5,107). Bu
degisikliklerin en donemli yonii, fetal biiyiime bozukluklar1 ve degismis UA Doppler
parametrelerinin yoklugunda mevcut olmasidir. Preeklamsi ve IUGR fetiislerde,
umbilikal damar alani azalmasini lokal etkili faktorlerin degismis bir fonksiyonu
araciligiyla umbilikal damarlarin vazokonstriksiyonuna bagli olabilecegini bildirmisler.
Insan umbilikal kord damarlari, néral innervasyon yoksun oldugundan, vazoaktif
maddelerin eylemi umbilikal kordun damar1 kontrolii i¢in ¢cok dnemli olabilir.

Gebelikte fetal iyilik halinin dogru tahmini, klinisyene, fetiis ve yenidoganin
saglhigini degerlendirmek icin yararl bilgiler saglayabilir. UC kalinligi, UC alan1 ve
Wharton Jeli (WJ) ile fetal biyometri ve tahmini fetal agirligi (EFW) arasindaki iliski
hakkinda bir¢ok ¢alisma olmustur. Giiniimiizde, UC’nin degerlendirmesi c¢esitli
faktorler nedeniyle rutin uygulamanin bir pargasi olamamistir. Bu ¢alisma, preeklampsi
ve IUGR olan hastalarin kontrol grubu ile karsilastirildiginda, UC alani, UV alani,
Wharton jeli (WJ), UA alan1 gibi UC parametrelerin fetal iyilik hali marker1 olarak
kullanilabilirligini arastirmak i¢in yapildi. Kord parametrelerin oranlar1 (UC/UV,
UC/UA, UV/UA), gozlemciler aras1 degiskenligi azaltmak ve gestasyonel yas

arasindaki standardizasyonun hesaplamasi amaglandi.



2. GENEL BILGILER

2.1. Umbilikal Kordun Anatomisi ve Embriyo

2.1.1. Anatomi

UC, fetiisii plasentaya baglayan, ortalama 50 — 60 cm (15 — 120 cm) boyunda, 1,5
— 2 cm kalinhiginda, mesoblastik bir yapidir. UC’nin yapisi; fetal kani plasentaya
gotliren 2 UA ile arteriolize kani1 plasentaya getiren UV ve WIJ olarak adlandirilan;
damarlar1 ¢evreleyen pelte kivaminda, lamellar yapida, mezodermal hiicrelerden olusan
bir bag dokusundan meydana gelir.

UV, fetiiste duktus venosusla devam eder. UA’ler yer yer kalinlasmalar gostertr,
bu kalinlagmis yapilar ilk kez Hobokenii tarafindan tarif edildiginden, “Hobokenii
valvleri” adi verilmistir. UA’lerin yaptiklar1 bu kivrintilar Hobokenii tarafindan
kapakcik olarak nitelendirilmistir (15). Fakat bu yapilarm, anatomik ve fonksiyonel
olarak islevleri olmadig1 goriildiigiinden valv olarak kabul edilmemistir (16). UA’lerde
yer yer var olan genislemelere de “gemmulae” veya “noduli Hobokenii” denmistir.
UA’lerin miiskiiler tabakasi 1yi gelismis olup lamina elastika internalar1 yoktur, ayrica
damarlarin vazo vazorum icermemeleri de diger bir 6zelligidir. Fetliste UA’ler
hipogastrik arterlerden kdken alirlar ve deoksijene kani fetiisten plasentaya iletirler. UV
sefalik pozisyonda orta hatta ilerler, umbilikustan portal venin sol dalina, oradan da
duktus venosus araciligiyla plasentada oksijenize edilmis kani fetiise iletir. UC’nin
fetlis ile plasenta arasinda uzanan kismi disinda, bir de intraabdominal pargasi vardir ve
ince barsaga kadar uzanir. Bu kisim zamanla atrofiye olursa da, nadiren persiste ederek
Meckel divertikiiliinii meydana getirir (16).

UC spiral sekilde sarmallagir. Herhangi bir biikiilme olursa spiral sekilde olmasi
damarlarin tikanmasini 6nler ve kan akiminin giivenle akmasini saglar. UA’ler kalin
duvarhdir, oksijen azliginda genisleyerek cevap verirler. Dogumdan sonra, dis

ortamdaki diistik 1s1 ile siddetli bir spasm ile kapanirlar (2).

2.1.2. Embriyoloji

Embriyo, gelisiminin 3. haftasinda govde sap1 (body stalk) ile plasentaya baglanir
(Sekil 2.1) (17). Intrauterin hayatm ilk bir ka¢ haftalik déneminde, embriyo ve iliskin
yapilar su sekildedir: Arkada genis bir amnion kesesi, bunun hemen 6niinde embriyo ve
onun da Oniinde yaklagik 25. giinde olusan yolk kesesi vardir (Sekil 2.2 ve 2.3)
(17,18,19).



Sekil 2.1. UC’nin baglangici:
Embriyolojik hayatin 21. giiniinde
embriyo govde sapiyla gelismekte olan
plasentadan ayrilmaya baslar (17).
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Sekil 2.3. Allantoik gelisimin ileri evresi ve

Hok yolk kesesinin sikistirilmasi (19).



4. ve 8. gestasyonel haftalar arasinda, amniotik sivi liretimindeki artis, amnion
zarmin korionik alani doldurana dek sismesine neden olur. Amnion zari, korion zarina
dokundugunda her iki zar1 déseyen ekstraembriyonik mesoderm birlesir. Bu nedenle
korionik bosluk birka¢ rudimenter vezikiil haricinde kaybolur. Embriyo biiyiiyiip
kivrildikga, amniyon zar1 bu gelisime ayak uydurarak govde sap1 (body stalk) ve yolk
kesesi ¢ikist haricinde tiim embriyoyu sarar. Bu donemde, embriyonun 6ne dogru
kivrilmasiyla birlikte arkadaki amnion zar1 embriyoyu etraftan 6ne dogru sarar ve

embriyonun oniindeki yolk kesesini sikistirir (Sekil 2.4).

Sekil 2.4. Amniyonun genislemesi ve UC’nin
simirlandiriimasi (19).

Embriyonun 6ne dogru kivrilmasi ve yolk kesesinin sikistirilmasi sonucu yolk
kesesi iist ve alt olarak iki boliime ayrilir. Ust bdliimiin &ndeki kese kismu vitellin arter
ve venini olustururken, arkadaki sap kismi orta barsagi (mid gut) olusturur. Yolk
kesesinin alt boliimiinde ise, Oondeki viicut sapi (body stalk) kismu UV ve UA
olustururken, daha gerideki kismi arka barsak (hidgut) ve sonradan mesaneyi
olusturacak olan Allantois kesesini olusturur. Yolk kesesinin orta barsakla iliskide olan,
vitellin kanali (omfalomezenterik kanal), alttaki viicut sapindan gelisen umbilikal
damarlarla, sonradan birbirlerine yaklasip yapisarak fetiisiin gdbegini olustururlar
(18,19). 5. haftanin sonunda primitif umbilikal halka i¢inden;

1) Allantoisin (primitif bosaltim kanal1) gectigi govde sap1, iki adet UA ve UV

2) Vitellin kanal (yolk kesesi sap1)

3) Intra- ve ekstraembryonik ¢dlemik bosluklar1 baglayan kanali igerir.

Embriyonik katlanma tamamlandiktan sonra, amnion zar1, vitellin kanali ve gévde
sapmin koklerini saran umbilikal halkadan kaynaklanir. Progresif artis gdsteren

amnion, vitellin kanali ve govde sapmi cevreleyen bir amniotik zar tiipii olusturur



(Sekil 2.5). Bu karma yap1 “UC” adin1 alir. UC uzadikga, vitellin kanali daralir ve yolk
kesesinin armut-bi¢imli gévdesi umbilikal kilif i¢inde kalir. UC, amniyonun devami
olan ektodermal bir katmanla sarilir, igerdigi cesitli yapilar ise embriyonik jelotindz
dokuyla, WIJ ile kaplanmistir. Vitellin damarlar ve sag UV, atrofiye ugrayarak
kaybolur. Bu nedenle UC, dogumda bir ¢ift UA ve 1 (sol) UV igerir (19,20).

Placental villi
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Embryo Sekil 2.5. Amniyonun genislemesi ve UC’nin
i
muiotic cavity smirlandirilmasi (19)

Embriyonik donemin 10. haftasinda gastrointestinal sistem gelisir ve umblikal
halkada ¢ikint1 yaparak fizyolojik herniyi olusturur (sekil2. 6). Normalde barsak anslar1
3.aym sonunda geriye cekilirler. Nadiren termde, 06zellikle UC’nin fetal ucu

incelendiginde, vitellin ve allantoik kanallar ile eslik eden damarlarin kalintilarma

rastlanabilir.

Sekil 2.6. Postovulasyon 53.giiniinde fetiis
(CRL=21,5mm) Proksimal umbilikal kord igine
fizyolojik intestinal herniasyon okla
gosterilmektedir. UC sarmali ok basi ile
gosterilmektedir (18).




UC’de normalde iki arter ve bir ven yer alir. Bu yapilar gevsek, proteoglikandan
zengin bir matriks olan WJ i¢inde gomiiliidiir (Sekil 2.7). Bu jel, bir poliliretan yastik
gibi fiziksel Ozelliklere sahiptir, donmeye ve kompresyona direnclidir. Bu o6zellik,

plasenta ve fetiis arasindaki hayati vaskiiler yapilarm korunmasini saglar (18,19,20).

Sekil 2.7. Normal UC’nin yatay kesiti (18).
Siingerimsi, proteoglikandan zengin matriks olan
WJ’ne gomiilii 2 arter, bir ven izlenmektedir.

WIJ, metabolik olarak aktif bir doku olup amniotik kavite ve umbilikal damarlar
arasinda s1v1 alig-verisinde rol alir. WJ, suda ¢oziilmeyen cesitli kollajen tiplerinin, agik
zincirli suda ¢oOziilebilen polisakkaridlerin icinde olusturduklar1 fibriller agdan
olugsmustur. Bunlar i¢cinde en ¢ok gosterileni hyaluronik asittir, bu da biiyiik miktarlarda
su tutulumu saglar. WJ ekstraseliiler matriksinin ¢ok kiiclik bir kismi1 da siilfath
glikozaminoglikanlardan olusur. Bu yapilar proteinlere baglanarak proteoglikanlari
olustururlar. WJ, umbilikal damarlara baglanir ve onlar1 sararak gebelik ve dogum

stiresince, basidan ve donmekten korur (21,22).

2.2. Anormal Umbilikal Kord Gelisimi

UC’nin patolojik degisiklikleri oldukc¢a nadirdir. UC’nin yapisal degisiklikleri
ovumun gelisimsel defektlerinden kaynaklanir. Bu degisiklikler 3  grupta
degerlendirilir:

1) Damar anomalileri
2) Destek doku (WJ) anomalileri
3) Embriyonik doku kalintilar1 (23).



2.2.1. Damar sayis1 anomalileri

I. Tek umbilikal arter (SUA)

Tek umbilikal arter yoklugu; hem viziiel hem de mikroskopik olarak kolayca
izlenebilen, iyi bilinen bir anomalidir. SUA gelisimi, asagida siralanan ii¢ olasi
mekanizmayla agiklanabilir:

1. UA’lerin primer agenezi

2. Onceden normal olan arterin atrofisi veya atrezisi

3. Tek allantoik arterin persistansi

Olgularin ¢cogunda, dnceden olusmus UA’in atrofisi veya atrezisi s6z konusudur.
Prospektif, non-selektif ¢alismalar tek UA insidansint %0,27 - %1,13 canli dogum
olarak bildirmistir (23,24,25). Yaklasik tiim umbilikal kordlarin %1’inde iki yerine
yalnizca bir tane arter vardir. SUA ve fetal malformasyonlar arasinda, yiiksek
korelasyon (%20) izlenmistir. Bu durum perinatal mortaliteyi arttirmaktadir (24). SUA
izlenen olgularm 9%15-20’sinin  kardiyovaskiiler anomalilerle iligkili oldugu
bildirilmistir (23,24). Bu anomaliler tek basina genetik faktorlerin sonucu olabilecegi
gibi, cevresel faktorler de bir parga rol oynayabilir. Ornegin; Naeye (26) tek SUA ve
maternal sigara igiciligi arasinda iliskiyi gostermistir.

Normal fetiislerde SUA varligi, fetal sirkiilasyonda ciddi sinirlama olusturarak
kan akimina kars1 rezistansi arttirarak, fetiise az oksijen gitmesine neden olmaktadir.
Bununla birlikte, Cederqvist (98) SUA varligi ile dogum kilosu ve prematiirite arasinda
herhangi bir iliski bulamamistir. Bu durum Bryan ve Kohler’in bulgularma ters
diismektedir (23). Glinlimiizde antenatal sonografi ile SUA tanis1 miimkiindiir. SUA’li
fetlislerde antenatal 6liim riski arttigindan, gereksiz intrauterin 6liimlerden ka¢imak

icin riskli gebelik kapsaminda izlem yapilmalidir (23,24).

I1. Umbilikal kordun diger sayisal anomalileri

Normal kosullarda sag UV, fetal hayatin ikinci aymnda regrese olur. Normal
kordda sol UV ve 2 UA bulunur. Birka¢ olguda sag UV’in persistansi rapor edilmistir.
Bu durumda kord 2 arter ve 2 ven icermektedir. Literatiirde yalniz 3 olgu bildirilmistir
(26,27,28). Olgulardan biri yapisik ikiz, ikincisi multiple anomalili 61ii dogum ve digeri
term normal fetiistiir. Meyer ve arkadaslar1 (29), yaptig1 bir calismada 4. bir aksesuar

damarm varlig1 insidans1 siirpriz bir sekilde yiliksek (%5) bulunmustur. Bu ¢alismadaki



olgularda fetal kayip ve malformasyon izlenmemistir. Takipleri sonucu saglikli
bebekler dogmustur. Bu aksesuvar damar, embriyonik hayatta izlenen allantois, vitellin

kanal1 veya sag UV’in artig1 olarak kabul edilmistir (23,29).

2.2.2. Destek dokusu anomalileri (Warton jeli yoklugu)

W/J’nin total veya parsiyel yoklugu nadir de olsa rapor edilmistir. Makroskopik
olarak lezyon velementdz insersiyona benzer, fakat damarlar ¢iplaktir ve membranlarla
kapli degildir. WJ’nin en biiyiik bileseni mukopolisakkaritlerdir, bunlar hyaliironik asit
ve kondroitin siilfiiriik asittir. Yer yer mukoid birikimi gosteren dejeneratif alanlara
rastlanabilir, bu durum jel i¢inde kii¢iik kistlerin olusumuna yol agar (30). Eger bu
dejeneratif alanlar damarlarin iizerini soyarsa, fetiisiin hayati riske girebilir. Bu konuda
birka¢ tane olgu bildirilmistir. Olgulardan biri antenatal, diger ikisi dogum sonrasi
kaybedilmistir. Bu dejeneratif alanlarin olusumuna neden olabilecek etiyoloji
aciklanamamustir (31). WJ icerigindeki degisiklikler kendini en sik UC kalinlhigindaki
degisikliklerle gosterir. WI bilesimlerindeki degisiklikler veya farkliliklarin bazi
patolojik durumlarla birlikteligi tanimlanmistir. Bunlar; hipertansif bozukluklar (3),
fetal distress (2,8), gestasyonel diabet (4,31,32) ve fetal gelisme geriligidir (3,4).

WIJ; hem umbilikal damarlarla hem de amniotik siviyla metabolit ve siv1 degis-
tokusu yapabildiginden, dogum sonrasi yapilan ¢alismalar WJ’nin intrauterin miktarini
yansitmamaktadir (33). Pek ¢ok arastirmact UC kalinlig1 ve icerdigi WJ alaninin biiyiik
degisiklik gosterdigini bildirmektedir (4,6,34,35).

Literatiirde; ultrasonografik olarak intrauterin UC kalinlig1 ve yatay kesit alani
Olglimlerinin fetal antropometrik parametrelerle belirgin korelasyon gdsterdigi
bildirilmistir (4). Ozellikle 2. trimestride, ince UC tamis1 diisiik dogum agirlikli bebek
dogumu ve travay sirasinda fetal distress ile iligkilidir (4). Bunun yam sira, damar
capmin degismedigi genis umbilikal cap, gestasyonel diabeti olan olgularda
bildirilmistir (6).

Raio ve arkadaslar1 (4), ince UC’nin perinatal sonuglarini incelemisler. Rutin
sonografik inceleme geciren hamile kadinlar calismaya dahil edilmis. Alinma kriterleri;
gestasyonel yasi 20 haftadan biiyiik, intakt membranli ve tekiz gebelik olarak
belirlenmis. UC sonografik kesit alani, fetal karin i¢cine ekleme bitigik bir diizlemde
Olciilmiis. UA Doppler dalgalar1 fetal apne sirasinda kaydedilmis ve fetal antropometrik

parametreler 6l¢lilmiis. Calisma stiresince, 860 hastadan %3,6’s1 SGA bebek olciitlerine



uygun bulunmus. Ultrason muayenesinde SGA fetiislerin UC’si kontrol grubuna gore
daha bir ince bulunmus (%11,5 vs %2.6, p < 0.05). Ince UC’si olanlarda dogumda SGA
olma riski 4.4 kat daha yiliksek bulunmus. UC normal biiyiikliikte iken, 25. gestasyonel
haftadan sonra UC ince 6lgiildiigiinde SGA olma riski 12.4 kat daha fazla bulunmus.
Dogumda mekonyumlu amnion sivisy, ince UC’si olan fetiislerde daha yiiksek
bulunmus (%14.6 vs %3.1, p < 0.001). 5. dakika Apgar skoru <7 olan bebeklerin orani
(%1,3 vs %5.2, p < 0.05), ince UC’si olanlarda daha yiiksekmis. Miadinda, dogum
aninda amnion membranm intakt gebelerde oligohidroamnioz goriilme orani ince UC
olanlarda yiiksek saptanmis (%17.6 kars1 %1.3, p < 0.01).

WIJ olusumu ve depolanmasi hakkinda c¢ok az sey bilinmektedir. Patolojik
calismalar ve olgu sunumlar1 ince UC’nin kotii fetal prognozla iliskili oldugunu
gostermistir (3,4,8). Labarrere ve arkadaslar1 (12) azalmis WJ miktar1 ile fetal-neonatal
Olim arasindaki iliskiyi agiklamislardir. WJ miktarinda azalma, WJ depolanmasinda
bozukluk olusturan kalitsal bir hastalik sonucu olusabilir ki; bu durum fetal hastaliktan
ziyade umbilikal dolasimi etkilere daha duyarli hale getirebilir. Ayrica ayni ailede
primer WJ yoklugu sonucu UC torsiyonu gelisen ardigik fetal kayip olgular1 rapor
edilmistir (36).

2.2.3. Embriyonik doku kalntilan

I. Omfalomezenterik kanal kalintilar

Erken embriyonik hayatta omfalomezenterik kanal, midgut’la yolk kesesi
arasinda iliskiyi saglayan bir gorev iistlenir. Omfalomezenterik kanal, 8. gestasyonel
haftada genelde kapanir (37). Omfalomezenterik kanal kalmtilar1 kistik yapilar
olustururlar, bu kistlerin duvarlar1 miisin salgilayan kolumnar epitelle doselidir. Ayrica
bu kistler gastrik, kolonik, pankreatik veya ince barsak epiteli igerebilirler (23).
Patologlar, UC’yi mikroskop ile incelediginde, makroskopik olarak goriilemeyen,
omfalomezenterik kanal ve allantoisin kalintis1 olduguna inanilan kiiclik kistleri
gorebilirler. Bu kistlerin hi¢bir klinik 6nemi yoktur (23).

I1. Allantoik Kkistler

Allantois, yolk kesesinden gdvde sapma (body stalk) dogru bir divertikiil olarak
gelisir. Allantois kismen embriyo gdvdesinin bir parcasi haline gelir, burada hindgut’in
On yiizeyine tutunmaktadir. Allantoisin ekstraembriyonik kismi, 6. gestasyonel haftada

UC gelisimi tamamlaninca dejenere olur. Allantoisin mikroskopik kistleri siklikla

10



goriilebilir. Bu kistler genellikle tek kathi yassi epitelle dosenmis damarlarin arasinda
yerlesir (23). Klinik olarak belirgin allantoik kistler, 4 kez rapor edilmistir. Bu
olgulardan bir tanesine ultrasonografik olarak antenatal tani konulmustur ve saglikli
canli bir bebek sezeryanla dogurtulmustur. Diger bir olgu, distal genitoliriner
obstriiksiyona sekonder gelisen patent urachuslu fetiis, 6lii dogumla sonu¢lanmistir.
Diger ikisi canli yenidoganlarda rastlanmistir (23,37,38).

I11. Meckel divertikiilii

Daha once belirtildigi lizere, barsak anslar1 3. ayin sonuna dek kordun proksimal
kisminda bulunabilir (Sekil 2.6) (18). Bu gerileme ger¢eklesmezse peritoneal icerigin
herniasyonu terme dek persiste eder. Bu durum Meckel divertikiilii adiyla anilir.
Nadiren de vitellin kanalin ¢ok kiiclik bir kismi terme kadar kalir, vitellin kisti veya

fistiilii olusturabilir, dogum sonrasi cerrahi eksizyonu gerektirir (23).

2.3. Umbilikal Kord Uzunlugu ve Sarmah

2.3.1. Umbilikal kord uzunlugu

UC’nin uzunlugu bir yandan genetik olarak belirlenirken, diger yandan fetal
hareketlere baghdir. Daha ¢ok hareket, daha uzun kord gelisimini saglarken, daha az
fetal hareket kisa kord olusumuna neden olur. Bu teori hayvanlar iizerinde yapilan
deneylerde gosterilmistir: fetal kas paralizisi uygulananlarda UC uzunlugunun azaldigi
izlenmistir. Kisa bir UC, daha az aktif fetiis, fetal malformasyonlar, myopatik ve
noropatik hastaliklar, Down Sendromu ve oligohidroamniosla iligkili olabilir (1,39).

Kisa UC; kord riiptiirti, hemoraji ve striktiire neden olabilir. Yetersiz uzunluktaki
kordlar; makat gelis ve diger prezentasyon anomalilerine, dogumun 2. evresinin
uzamasina, dekolman ve uterin inversiyona neden olabilir (40). Normalde UC termde
60-70 cm’ye ulasir. UC uzunlugunun fetal kan akiminda, intrinsik bir etkisi olmamakla
birlikte; uzun bir kord diigiime, fetiis c¢evresine dolanmaya ve dogum sirasinda
prolapsusa daha egilimlidir. Bu durumlardan herhangi biri intrauterin 6liime neden
olabilir (41). UC uzunlugu ile mental-motor gelisim arasindaki iliski Naeye (42)
tarafindan arastirilmistir. Cok merkezli perinatal ¢calismanin bir parcasi olarak; Naeye
35799 UC uzunlugu, demografik ve sosyal ozellikleri karsilastirilmistir. Kisa UC
azalmis zeka derecesi ve anormal motor davranislar ile diger yandan ¢ok uzun kord ise

davranis kontrolsiizliigii ve hiperaktiviteyle iliskilendirilmistir (42).
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2.3.2. Umbilikal kord sarmah

Intrauterin hareket, UC kalmligmni belirlemesi yaninda, kord sarmalin1 da belirler.
Kordun sarmallagsmasi gerilme, baski ve diigiimlenme gibi giiclere kars1 dayanikliligi
sagladig1 disiintilir. Kord sarmallasmasi 6. gestasyonel hafta kadar erken
goriilebilirken, 9. gestasyonel haftada iyice belirginlesir. Sarmal saat yoniinde (sag)
veya ters yonde (sol) olabilir. Fakat sola sarmallasma yaklasik 7: 1 oraninda daha siktir
(44). Sarmal olusturmayan kordlar yliksek perinatal morbidite ve mortalite, IUGR,
oligohidroamnios, preterm dogum ve fetal Oliimle iliskilidir. Ag¢ik olan sudur ki;
sarmalin derecesi intrauterin hareketle iliskilidir ve kisa korda sarmallasma az
oldugundan fetiisiin etkilenme riski yliksektir. Sonu¢ olarak siiper-sarmallagsmada da

W/J’nin kapasitesi asilip fetal damarlar komprese olarak fetal 6liime neden olabilir (10).

2.4. Intrauterin Gelisme Kisithhgi IUGR)

Fetal dolasim fizyolojisi dnceleri hayvan deneylerinde anlagilmaya g¢alisiliyordu.
Bu deneylerde, fetiislerde kan akim dinamiginin hipoksiye bagl olarak degistigi, vital
organlarin lehine kan akimmin yeniden diizenlendigi, arteryel oksijen basincinin
diismesiyle beyine giden kan miktarinin arttig1 gosterildi. Daha sonraki yillarda, kan
akimlarmin arastirilmasinda Doppler prensibinin kullanilmasi, fetiisiin hemovaskuler
dolasim fizyolojisinin noninvaziv olarak degerlendirilmesini saglamistir. Intrauterin
gelisim ve bunun sapmalar1 modern obstetrikte 6nemli bir yer tutmaktadir. Dogum
agirhig1 perinatal morbidite ve mortaliteyi belirleyen en 6nemli bulgulardandir. Dogum
agirhig1 gestasyonel yas ve fetal gelisime baghdir. IUGR ile birlikte dogum asfiksisi,
mekonyum aspirasyonu, pulmoner hemoraji, hiperviskozite sendromu ve hipoglisemi
goriliir (45,46,47).

Dogum agirliginin gestasyonel yas i¢in 10. persantilin olmast IUGR i¢in en sik
kullanilan tanim olmasina ragmen baska degerler de kullanilmaktadir. Bunlar 25. ve 5.
persantilin altinda veya ortalamanin iki standart sapma altinda olmasidir (46,47,48).
IUGR fetiisiin potansiyel gelisimini yapamadigi devamli bir siirectir. Fetiis,
yenidoganda oldugu gibi strese gelisimini azaltarak yanit verir. Gelisme geriligi
saptandiginda altta yatan olay arastirilmalidir. Alta yatan etiyoloji fetal prognoz ve
gebelik takibi yoniinden 6nemlidir. Fetiislin, karin cevresiyle fetal basmn ol¢iimleri

arasindaki iliski, IUGR’nin paternini simetrik veya asimetrik olarak belirler. Simetrik
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IUGR’de fetal abdomen ve bas gelisimleri orantili olarak azalir. Asimetrik tipte, fetal
basa gore fatal abdomende orantisiz bir azalma vardir. Bu duruma “bas koruyucu
etki” denir. Simetrik IUGR, fetal hiicresel hiperplaziyi etkileyen erken donemdeki olay
sonucu meydana gelir ve bu nedenle biitiin fetal organlarin biliylimesinde azalma
goriiliir. Progresif uteroplasental yetmezlikte asimetrik gelisme geriligi goriiliir (49).
IUGR’lerin %70°1 asimetrik sekildedir (50). Bu bebekler perinatal hipoksi, neonatal
hipoglisemi yoniinden daha fazla risk altinda olmalarina ragmen uygun takiple uzun
stireli prognoz iyidir. Simetrik gelisme geriligi olanlarda perinatal hipoksi goriilmezken
uzun siirede beyin hiicrelerinin toplam sayisinda azalmaya bagli sinirsel gelismede

bozukluk saptanabilir.

2.4.1. insidans
IUGR insidans1 popiilasyona gore farklilik gosterir. Gelismis iilkelerde
yenidoganlarin %4-8’inde gelismekte olanlarda %6-30’unda IUGR saptanmaktadir

(51).

2.4.2. Etiyoloji

I. Fetal nedenler

Genetik nedenler IUGR’nde 6nemli bir yer tutar. IUGR olan fetiiste major
konjenital anomali riski yaklasik %8’dir (52). Otozomal trizomiler en sik rastlanan
karyotip anomalisidir. [IUGR ile beraber goriilen konjenital malformasyon merkezi sinir
sistemi, kardiyovaskiiler sistemi, gastrointestinal sistemi, genitoiiriner sistemi ve kas
iskelet sistemi icerebilir. [UGR gelisiminde fetal infeksiyonlar olgularin %10’unda
goriiliir (53). Suglanan ajanlar sitomegalo viriis, rubella, herpes, varisella zoster, sifilis,
listeria monositogenez ve toksoplazmadir.

I1. Plasental nedenler

Plasenta fetal yasammn devam etmesi i¢cin besin ve solunum destegi saglayan
organdir. Bu nedenle plasentanin yap1 ve fonksiyonundaki bozukluklar ITUGR’den
sorumludur. Anormal kord insersiyonu — velamentoz insersiyon, battledore plasenta,
plasental infarktlar, plasenta previa, sirkumvalete plasenta, ¢ogul gebelik, koryoanjiom

IUGR’ye neden olabilir (98).
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III. Maternal nedenler

Fetiisiin, intrauterin donemdeki gelisimi fetiis, plasenta ve anne arasindaki
dengeye baghdir. Fetiis hem anneden yeteri kadar besine, hem de bu besini
fetoplasental yapiya getirecek maternal vaskiiler sisteme gereksinim duyar. Maternal
hemostazda bozulma fetal gelisim iizerine kotii etki eder. Maternal vaskiiler yapinin
durumu, fetiise besin tagimasmi sinirlayacagi icin Onemlidir. Preeklampsi ve diger
hipertansif hastaliklar fetiise besin destegini kisitlar ve ITUGR’ye neden olur (99).
Mikrovaskuler patoloji yapan hastaliklar diabetus mellitus ve kollajen-damar

hastaliklar1 fetal gelisimi engelleyebilirler (100).

2.4.3. Perinatal mortalite ve morbidite

IUGR’de artmis fetal ve neonatal mortalite ve morbidite goriiliir. Perinatal
bakimdaki biitiin gelismelere ragmen IUGR’de perinatal mortalite halen yiiksektir.
Termde 1500-2500 gr arasinda dogan bebeklerde perinatal mortalite onuncu ve
50.persantil arasinda doganlara gore 5-30 kez fazladir (54). Dogum agirhgr 10.
persantilin altinda oldugu olgularda gebelik haftasi ilerlemesine ragmen fetal agirligin
artmamasi fetal mortalite oranmi artirir. Ornegin, 38. gebelik haftasinda 1250 gram
dogan bebekte fetal mortalite ayni agirlikta 32. gebelik haftasinda dogandan daha
fazladir. Genel olarak fetal mortalite orani neonatal mortalite oranma gore %50 daha
fazladir ve gelisme geriligi olan erkek fetiislerde kizlara gore daha fazla mortalite orani
izlenmektedir. Mindr ve major konjenital anomali insidansinda %10-30’luk artis
gelisme geriligindeki perinatal 6liimlerin %30-60’mdan sorumludur (103). Preterm
doganlarda gelisme geriligi varsa mortalite insidans1 daha yiiksektir (55). Intrapartum

fetal distress insidansi simetrik gelisme geriligi olanlarda %40-50 civarindadir (56).

2.4.4. intrauterin gelisme kisithhginin teshisi

Dogumdan 6nce IUGR’nin nedeni saptanmaya c¢alisilmali ve nedene gore uygun
danigsma verilmeli, hem gelisim hem de anatomik degerlendirme i¢cin USG yapilmalidir.
Gelisme geriliginin nedeni ¢ogu olguda saptanabilir. Annede kronik hipertansiyon,
diabetus mellitus varliginda ve fetiiste konjenital ve/veya kromozomal anomali tespit
edildiginde gelisme geriliginin nedeni kolaylikla tespit edilir ve ona gore takip
progranu yapilir. Bununla beraber bazen neden saptanamayabilir. Ornegin preeklampsi

ile beraber goriilen gelisme geriligi hipertansiyon ve/veya proteinuri ortaya ¢itkmadan
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once saptanabilir (57). Cogunlukla o6ykii, fizik muayene ve USG ile etiyoloji
saptanabilir.

I. Oykii ve fizik muayene

Fizik muayene ile gelisme geriliginin teshisini koymak zordur ve ¢ogu zaman
dogumdan sonra miimkiin olmaktadir. Fundus pubis 6l¢iimleri ayni kisi tarafindan
yapildiginda intrauterin gelisimin devam ettigi saptanabilmesine ragmen gelisme
geriligi olan yenidoganlarin ¢ogu bu yontemle saptanamaz.

Annenin Oykiisiinden fetlistin normal gelisimini engelleyecek durumlar
saptanabilir. Hipertansiyon, siyanotik kalp hastaligi, vaskuler tutulum gosteren
diyabetus mellitus olgularinda siklikla gelisme geriligi izlenir. Diger maternal risk
faktorleri; rubella ve sitomegaloviriis enfeksiyonlari, sigara kullanimi, esrar veya
kokain bagimliligi, alkol aliskanlhigi, konsepsiyon Oncesinde ve gebelikte koti
beslenmedir (101).

I1. Endokrin testler

Anne idrarinda veya kaninda estriol Olglimlerinin gelisme geriligi olan
gebeliklerin teshis ve takibinde kullanilmasmin, giliniimiizde fetal kalp hizinin
monitorizasyonu ve USG’nin kullanilmasiyla bir 6nemi kalmamistir. Human plasental
laktojen (HPL) gelisme geriliginin tanisinda kullanilmistir. HPL fetal gelisimden ¢ok
plasenta biiyiikliigii ile uyum gosterir ve gelisme geriligi olan gebeliklerde normal ve
anormal degerler arasinda bir kesisme vardwr (103). Giiniimiizde bu hormon klinik
degerlendirmede nadiren kullanilmaktadir.

I11. Ultrasonografi

Gilintimiizde ultrasonografi fetal gelisme kisithiliginin tanisinda tercih edilen
yontemdir. Fetal agirligin saptanmasinda bir¢ok fetal uzunlugun 6lciilmesini saglayarak
bliylime bozuklugunun saptanmasini saglar. Bu Olclimlerin  kullanilmasi ig¢in
gestasyonel yasin dogru olarak bilinmesi gereklidir. Bunun i¢in ozellikle riskli
olgularda birinci trimesterde CRL 6l¢timii gereklidir. Giiniimiizde obstetrigin en 6nemli
amaclarindan biri perinatal morbidite ve mortalite riskinin arttigi, gelisme geriligi olan
fetlislerin saptanmasidir. Klasik olarak fetal biometri ve amniyotik sivi Ol¢limiiyle
beraber antenatal kalp hizinin monitorizasyonu (NST) gelisme gerilikleri olan fetiislerin
degerlendirilmesinde kullanilmaktadir (58). Doppler ultrason anormal uteroplasental
ve/veya fetal dolagimla beraber olan fetal gelisme geriliklerini saptayabilen non invazif

tekniktir (59,60,61).
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Buna ek olarak pek ¢ok yazar, izole ince UC ile SGA (diisiik dogum agirligi)
arasindaki iliskiyi ac¢iklamiglardir (3,4,5,8,9,90,91,92). Komputerize mikroskopik
morfometrik caligmalarda; gelisme gerilikli fetiislerin dogumdaki UC Warton Jeli
miktarinin, normal fetlislere oranla azalmis oldugu gosterilmistir (3). Raio ve
arkadaslar1 (75), IUGR fetiislerde, UC morfolojik 6zellikleri ile UA Doppler
parametreleri incelenmisler. 84 IUGR tanis1 alan fetiisler ile gestasyonel yasi 20
haftadan biiyiik 168 uygun fetiisler ¢alismaya alinmis. Tiim UC bilesenleri (UC kesit
alani, UV alani, UA alan1 ve WJ alan1) IUGR fetiislerde daha kiigiik saptanmus. Ince
UC prevalansi (kesit alan1 gebelik haftasi i¢in 10. persentilden kiicilik), uygun gebelik
cagindaki fetiisler ile karsilastirildiginda IUGR olan fetiislerde anlamli derecede yiiksek
bulunmus (p <0.0001 %73.8 kars1 %11.3). IUGR olan fetiislerde, 10. persentil altinda
UV alanlarinin orani, normal Doppler parametrelerine gore REDF olanlarda anlamli
derecede daha diisiik bulunmus (p <0.05). Ortalama UV alanlarinin orani, UA Doppler
parametreleri kotiilesmesi ile belirgin azalma tespit edilmis (varyans Kruskal-Wallis

analizi, P=0.019).

2.5. Preeklamsi

Gebelikte hipertansif hastaliklar gelismis iilkelerde maternal mortalitenin ikinci en
sik nedenidir (62), gebeliklerin %3-10"unu komplike eder. Preeklamsi anlamli
proteiniiriyle (> 0.3 gram/24 saat veya 6 saat ve daha fazla araliklarla alman en az 2
ornekte 0.1 g/l veya dipsticte > +2) beraber kronik hipertansiyonu olmayan 20 haftadan
biiylik gebelerde en az 6 saat ara ile en az 2 dl¢iimiin > 140/90 mmHg 6l¢iilmesi olarak
tanimlanir. Saglikli nullipar kadinlarda preeklamsi oran1 %2-7 arasinda degisir. Oran
cogul gebeliklerde, 6nceden preeklampsi 0ykiisii olanlarda, tiremede yardime1 teknikler
kullanilanlarda, obezlerde, trombofilik hastalarda belirgin derecede artar. Ayrica ileri
anne yast (>35 y) onemli bir risk faktoriidiir, primigravidalarda multiparlardan (%3-4)
daha sik goriliir. Ciddi preeklampsi ise asagidakilerden bir veya daha fazlasinin varlhigi
olarak tanimlanir:

1. Siddetli gestasyonel hipertansiyon (haftadan biliyiik gebeliklerde en az 2

Olgtim >160/110 mmHg).

2. Siddetli proteiniiri (>5 gr / 24 veya dipstick ile en az 4 saat ara ile yapilan iki

ayr1 degerlendirmede +3 veya {istii proteiniiri olmasi).
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3. Oligiiri (<500 ml /24 saat).

4. HELLP sendromu (Hemoliz, karaciger enzim yiikselmesi, diisiik platelet
sayimi).

5. Trombositopeni (<100.000/mm’)

6. Pulmoner 6dem

7. Persistan, ciddi serebral bozukluklar veya gérme bozukluklari

Preeklampsi semptomlar1; vizuel degisiklikler ve epigastrik agr1 veya sag iist
kadran agrisi, bulanti-kusmadir. Eklampsi; preeklampsi tablosuna tonik-klonik
konviilziyonlarin eklenmesidir. HELLP sendromu gelisen hastalarin %10-15’inde
eklampsi gelisen hastalarin %20-25’inde proteiniiri ve hipertansiyon olmayabilecegi
icin yanilmalar olabilir.

Raio ve arkadaslarimin (107) yaptiklar1 ¢alismada, ilk bulgu WJ morfometrik
degisiklikler, erken baslangi¢li preeklampsiye sahip fetiislerin kordonunda mevcut
olmasidir. Preeklamsi tanisi alan grupta WJ alam1 daha kiiciik OSlgiilmiis. Bu
degisikliklerin en 6onemli yonii, fetal biiyiime bozukluklar1 ve degismis UA Doppler
parametrelerinin yoklugunda mevcut olmasidir. WJ, amniotik kavite ve umbilikal
damarlar arasindaki sivi degisimi ile ilgili metabolik olarak aktif bir dokudur.
Biyokimyasal calismalar, preeklamtik kadinlarin UC ekstraselliiller matriksinde
degismis oldugunu gosterdi. Bankowski arkadaslar1 (104) ve Pawlicka arkadaslar
(105), preeklamptik kadinlarda WJ’sinde, stilfatlanmis glikozaminoglikanlar ve tip III
kollajende onemli bir artis ve hyaluronik asit de ise azalma saptanmiglar. Bu bulgular
preeklampsi, WJ azaltilmis hidrasyon ile karakterize oldugunu disiindiirmektedir.
Ikinci bulgu ise UV alani, saglikli gebelere gore preeklamptik kadmlarda daha kiiciik
olmasidir

Primer trofoblast invazyonu plasentasyonun tamamlanmasi (12-14 hafta) ile sona
ererken ekstravilloz sitotrofoblastlarin maternal spiral arterlerdeki diiz kas hiicrelerini
tahrip ederek onlarin yerine gectigi ve bu damarlarin adrenerjik denervasyonunu
olusturdugu ve bu damarlar1 daha genis ve elastik arterlere doniistiirdiigii sekonder
trofoblast invazyonu 20. hafta civarma kadar devam eder. Anjiogenez sirasinda spiral
arterler etkilenirken bazal arterler etkilenmez (63,64). Preeklampsi ve IUGR olan

vakalarda normal fizyolojik degisiklikler olmaz, sekonder trofoblast invazyonu yetersiz
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olur, spiral arterlerdeki degisiklikler sadece desidual kisimlarda sinirli kalir, myometrial
segmentlere ulasmaz, dilatasyon olusamaz ve spiral arterler adrenerjik sinir sistemi
tarafindan hala kontrol edilir haldedir. Bu damarlarda obliterasyon olur ve trombiis
olusur. Bu durum plasental enfarktlara yol agar (63,65). Fetoplasental {initede iskemi
gelisir. Spiral arterioller ve bazi bazal ve radial arteriollerde ‘akut aterozis’ olarak
adlandirilan, etkilenen damarlarin nekrotik hal aldig1 lezyonlar goriliir. Villoz
parankimin %5’inden azini1 kapsayan kiigiik enfarktiisler herhangi bir klinik dneme
sahip olmayip, normal gebeliklerin %25’inde gozlenirken, villoz parankimin %10’dan
fazlasim1 kapsayan enfarktiisler patolojik olarak siniflandirilir ve maternal fetal kan
akiminin bozulmasima yol acarak fetiiste bir dizi patolojik degisikliklere neden olurlar.
Bu patolojinin baslica klinik gostergeleri olusabilecek fetal hipoksiye bagli gelisme
geriligi ve intrauterin fetal dliimdiir (66-68). Sonug olarak kotii trofoblast invazyonu ve
sonrasinda plasental perfiizyonun bozulmasinin sonucu olarak preeklampsi, gestasyonel
yasa gore diisiik dogum agirlhigi, ablasio, fetal kayiplar, oligohidramnios ve erken
dogumu iceren durumlar gelisir (69,70). Preeklamsi ve TUGR fetiislerde umbilikal
damar alan1 azalmasini lokal etkili faktorlerin degismis bir fonksiyonu araciligiyla
umbilikal damarlarin vazokonstriksiyonuna bagli olabilecegini bildirmisler. Insan UC
damarlar1 ndral innervasyon yoksun oldugundan, vazoaktif maddelerin eylemi UC’nin
damar1 kontrolii i¢in ¢ok dnemli olabilir. IUGR ve preeklamside trofoblast ve plasenta
kan damarlarinda gozlenen yapisal degisiklikler sirayla, nitrik oksitin potansiyel
vasodilator madde tretimi diisiirmesine, vazoaktif maddeler, degismis bir dengenin
sonucu olarak agiklanmistir (71-73). Bu kismen normal UA Doppler parametreleri ile
IUGR fetiislerde gozlenen vazokontrikte UC damarlarmin histolojik bulgular:
aciklayabilir (3,74,75). Gergekten de, nitrik oksit plasenta icinde degil, ayn1 zamanda
umbilikal damar endotelial hiicrelerde, 6zellikle de insan UV ig¢inde tespit edilmistir
(76). Langille damar gelisimi gebelik boyunca kan akis veya basing bagimli oldugu
bildirilmistir (77). UA doppler parametreleri koétiilestikce UV alaninda 6nemli bir
azalma bulunmustur. UA alani, UA’deki kan akiminin hemodinamik degisiklikleriyle

ilgili degildi.
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2.6. Doppler USG

1842 yilinda Christian Johann Doppler ilk olarak sonradan kendi adiyla anilan
Doppler efektini tarif etmistir. Buna gore bir ses kaynagindan ¢ikan ses dalgasini
algilayan alic1 ile ses kaynagi arasindaki mesafenin degismesine bagli olarak ses
dalgasinin frekansinda meydana gelen degisme Doppler efekti olarak bilinmektedir.

Doppler akimlari 3 tiirlii degerlendirilebilir. Bunlar:

1- Kantitatif
2- Kalitatif
3- Semikantitatif yontemler

Kantitatif degerlendirme hiz Olglimlerini igerir. Bunlar arasinda maksimum pik
sistolik hiz, minimum diastolik hiz gibi dlgiimler yer alir. Kantitatif yontemler ac1
Olglimii, cap Ol¢iimii ve damar i¢i akim karakteristiginin 6l¢iimiinde hatalar yapildigi
icin klinik uygulamada pratik degildir bu nedenle giiniimiizde pek kullanilmamaktadir.
Sadece arastirma amaciyla kullanabilir. Kalitatif yontemler diastol sonu akim azalmasi,
diastol sonu akim kaybi, diastolik g¢entiklenme ve ters akimin degerlendirilmesidir.
Semikantitatif olarak Doppler akiminin degerlendirilmesi ise pulsatilite indeksi (PI),
Rezistans indeksi (RI) ve Sistol / Diastol (S/D) oranmi igerir. Bu indeksler aci
diizeltmesinden bagimsiz olmasi ve damar c¢apmin Olgiilmesine gereksinim
gostermedigi i¢in daha avantajhidir (78).

Genel akim indeksleri akim seklinin hatlarmni kullanir. Burada gosterilenler:

S: Pik sistolik akim
D: End diyastolik akim (ayn1 zamanda bu akim seklindeki minimum akimdir)
A (Average): Ortalama maksimum akim hizi
Bunlar asagidaki indeksleri olusturmak i¢in kullanilirlar:
PI=S-D/A
RI=S-D/S

2.6.1. Intrauterin gelisme kisithhginda doppler

Doppler USG, plasental ve fetal vaskiiler alanda plasental disfonksiyonun
vaskiiler etkilerinin degerlendirilmesini saglar. Plasental yetmezlik durumunda fetiis
kendisini zararli etkilere karsi korumak icin g¢esitli adaptasyon mekanizmalarina
sahiptir. Bu adaptasyon mekanizmalar1 bozuldugu zaman Doppler ile tespit edilebilen

bir takim degisiklikler ortaya cikar. Arteriyel ve vendz Doppler plasental kaynakli
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IUGR’yi tanimak ve takibini yOonlendirmek icin gereklidir. Uterin arterler ve UA
plasenta i¢cin, middle serebral arter (MCA) sistemik arteriyel ozellikleri gostermek igin
ve vendz Doppler detayli kardiovaskiiler durum ve solunum sistemi durumunun

degerlendirilmesi i¢in gerekli komponentlerdir (79).

I. Uterin arterler

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

akim rezistansi yiiksek oldugu zaman uterin perflizyonun bozuldugunu gésterir (80).

I1. Umblikal arterler
U’da kan akim hiz1 gebelik yas1 ilerledik¢e artmaktadir. Kan akimina direng de,
artmis sistolik ve diastolik kan akimma bagl olarak siirekli diismektedir. Diastol sonu

akim genellikle ilk trimesterde izlenmezken, gebelik yasmnin artmasiyla diastolik

kompanent belirginlesmektedir (Sekil 2.8) (94,95).

11 Hafta 28 Hafta

16 Hafta 35 Hafta

23 Hafta 40 Hafta

— 65

Sekil 2.8. Gestasyonel hafta arttik¢a diastolik kompanentin artmasi (93).
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Plasental yetmezlige bagli IUGR’de plasentada kiigiik miiskiiler damarlarin kaybi1
veya obliterasyonu vardir. Bu durum UC’de akim hizinin diismesine neden olur. Bu
olayin Doppler yansimasi kardiyak siklusun diastolik evresinde hizin azalmasidir.
Rezistans artis1 ile kan akiminda progresif diisme ve diyastol sonu hizda azalma devam
eder. Rezistans daha da arttiginda kan akimi ve dolayisiyla diastol sonu Doppler hizi
durur. Bu durum diastol sonu akimm yoklugu (AEDF = absent end diastolic velocity)
olarak ifade edilir. UA diastol sonu akimda azalma fetal villoz vaskiilarite %30
oraninda anormal oldugu zaman belirgin hale gelir. Diren¢ daha da arttiginda UA’da
diastol sonu sirasinda ileriye devam etmesi gereken akim geriye dogru doner. Doppler
profilinde bu olay diastol sonu hizin ters doniisii (REDF =revers end diastolic velocity)
olarak adlandirilir (Sekil 2.9). AEDF veya REDF villoz vaskiiler alanin %60-70’1 zarar
gordiigli zaman olusur. UA’da A/REDF olmasi diisiik pozitif prediktif degerlere sahip
olmakla birlikte kotii perinatal sonuglarla ve yiiksek perinatal mortalite ile iliskilidir.
Fetal hipoksemi ve asidemi riski UA Doppler bozuklugunun siddeti ile orantilidir
(81,82).

Naro ve arkadaglar1 (87), normal ve IUGR olan gebeleri, 2 hafta ara ile UV akimi
ve umbilikal damar c¢aplar1 agisindan karsilastirmislar. Fetiislerde kiyaslama
yapabilmek i¢in, dakikada UV kan akimi karin cevresi i¢in normalize edilmis.
Calismalarinda 6nemli bir gézlem, normal UA doppler parametrelerinin varliginda bile
IUGR fetiislerde, UV kan akiminda zamanla ilerleyici bir azalma saptanmus. Ikinci ve
ilk muayene arasindaki karin ¢gevresi i¢in normalize UV kan akimi farki uygun gebelik
haftasindaki fetiislere gore IUGR fetiislerde anlamli derecede diisiik bulunmus
(p<0,05). Ayrica, hayvan deneylerinde kord okliizyonu ve plasental embolizasyon
nedeniyle kan akimi azaldiginda, plasental kan akimi ciddi derecede bozulmus
oldugundan, UA doppler degerlerinde 6nemli degisiklikler saptanmis.

Raio ve arkadaglar1 (75), IUGR fetiislerde, UC morfolojik 6zellikleri ile UA
Doppler parametreleri incelenmisler. [IUGR olan fetiislerde, 10. persentil altinda UV
alanlarmin orani, normal Doppler parametrelerine gére REDF olanlarda anlaml
derecede daha diisiik bulunmus (p <0,05). Ortalama UV alanlarinin orani, UA Doppler
parametreleri kotiilesmesi ile belirgin azalma tespit edilmis (varyans Kruskal-Wallis
analizi, P= 0,019). UA alani, UA’deki kan akiminin hemodinamik degisikliklerinde

anlaml fark saptanmamis.
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Umb-PS  46.75cm/s
2161 emfs
21k

Sekil 2.9. a. Normal UA doppler b. AEDF ¢. REDF

I11. Middle serebral arter

MCA sistemik dolasima cevabi degerlendirmede Onemlidir. MCA rezistansi
normalde gebelik boyunca yiiksektir. Plasental hastalik varliginda sistemik fetal
dolasim degisiklikleri baslar. Bunun sonucunda diastolik akim artar, PI azalir (80).
MCA PI’da azalma beyin koruyucu etkinin direkt delilidir. Fetoplasental rezistans1 UA
gosterirken, serebral rezistanst MCA gosterir. Progresif plasental disfonksiyona fetal
adaptasyonun bir sonraki basamaginda bolgesel akim degisiklikleri yer alir (83). DV
sant1 vasitastyla umblikal vendz kan karacigerden geger, kalbe ve beyne dogru yonlenir.
Fetal sirkiilasyonun paralel diizenlenmesi nedeniyle kardiyak afterload degisiklikleri bu
artmis kan volimiiniin dolasima nasil dagilacagma karar verir. Sag ventrikiil
afterloadinin artis1 veya sol venrikiil afterloadinin azalmasi kardiyak outputun sol
ventrikiile ve bdylelikle koroner dolasim ve beyne yonlendirilmesini saglar (82).
MCA’da diastolik velosite artar bu da beyin koruyucu etki olarak karsimiza c¢ikar.
Plasental solunum fonksiyonundaki bozulmay1 gosteren beyin koruyucu etki hipoksinin
indiikledigi serebrovaskiiler dilatasyona baghdir. Bu kompanzatuar degisiklikler
genellikle yeterli kardiyak output varhiginda gerceklesir. IUGR terminal doneme
girdiginde kardiyak fonksiyondaki yetersizlik MCA akiminda azalma ile sonuglanir bu
ise normalizasyon olarak adlandirilir (80).

Plasental yetmezligin son evresinde hipoksik veya iskemik myokardial
disfonksiyon sonucu kardiyak outputta azalma meydana gelir, koroner vazodilatasyon

gerceklesir. Eger bu myokardial beslenmeyi yeterince destekleyemezse kardiyak
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disfonksiyon ciddi hale gelir. Troponin I’da artis myokardial hiicresel hasar1 gosterir
(84). Kardiyak disfonksiyon ve yliksek afterlood santral vendz basinci artirir. Artmis
santral vendz basing, vendz sistem ve UV’de pulsasyonlara yol acar. Bu progresyon

erken baslangigli [UGR’si olan fetiislerin yaklasik %80’inde goriiliir (83).

IV. Duktus venozus ve umblikal ven

IUGR’de vendz Dopplerin 6nemi iki tiirliidiir. Birincisi, kardiyak fonksiyonun
degerlendirilmesini saglar. Ikincisi, fetal solunum durumu hakkinda bilgi verir.
Normalde sag atrial kontraksiyon sirasinda kalbe dogru vendz akis azalir, bu Duktus
venozus (DV) Dopplerinde a dalgasi olarak tanimlanir. Afterload arttigi zaman a
dalgas1 derinlesir. Retrograd a dalgas1 fetal kardiyak yetmezligin basladiginin
gostergesidir (79). Kardiyak dekompanzasyon oldugunda ventrikiiler sistol sirasinda
olusan y dalgalarinda da inis meydana gelir (80). Kardiyak dekompanzasyon genellikle
preterminaldir. Retrograd a dalgalar1 genellikle UV’de pulsasyonlarla iligkilidir.
Umblikal vendz pulsasyonlar ise genellikle fetal asidoz ve hipoksemi ile iligkilidir.
DV’da atrial sistol sirasindaki akim kaybi (a dalgalarinin yoklugu) ve UV
pulsasyonlari, UA kord pH’smin <7.20 olmasi ile iliskili bulunmustur (86). Bu bulgu
cok ciddi oldugu i¢in dogum daha fazla geciktirilmemelidir.

Venoz Doppler siddetli fetal sikintinin tespitinde oldukca etkilidir. Perinatal
mortalite, asidemi, dogum asfiksisi ve neonatal yogun destek ihtiyacini gosterir.
Arterial Doppler plasental fonksiyon ve onun bdlgesel fetal dolasim tizerine etkilerini
gosterirken, vendz Doppler fetal kardiovaskiiler durumu degerlendirerek fetal durumun

tam olarak anlasilabilmesi i¢in gereklidir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alismaya Ocak 2011 - Temmuz 2012 tarihleri arasinda Akdeniz Universitesi
Tip Fakiiltesi Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum klinigine basvuran ve gerekli
tetkikler sonrasinda IUGR ve preeklamsi tanisi konulan, gestasyonel yasi 26-40.
gebelik haftalar1 arasinda olan 40 hasta ve gestasyonel yasi 34-41. gebelik haftalar
arasinda fetal gelisimleri normal olarak saptanan 49 kontrol olgusu dahil edildi.
Prospektif bir calisma yapild.

Olgularin calismamiza alinma kriterleri:

1. Tekil gebelik

2. 24. gestasyonel haftadan biiyiik olanlar

3. Normal UA (2 arter, 1 ven)

4. Intakt membran

5. Bilinen gestasyonel hafta veya son adet tarihi

Olgularin ¢calisma diginda tutulma kriterleri:

Fetal anomaliler.

Gebelerin yasi, gravida, parite, gecirilmis abortus ve kiirtaj sayilari, 6zge¢misleri,
esleri ile akrabalik iliskileri sorgulandi ve kaydedildi. Dogum siirecinde ve sonrasinda
gebeler izlenerek abort veya intrauterin kayip olup olmadigi, dogum sekli, fetiisiin
dogum kilosu, eger sezeryan olmussa endikasyonu kaydedildi. Tahmini dogum
agirhiginin, 10. persantilin altinda olmasi halinde intrauterin gelisme geriligi tanisi
konuldu.

Sistolik kan basmci > 140 ve diyastolik kan basinci > 90 iizeri olan; spot idrar
orneginde > 1+ proteiniiri veya 24 saatlik idrarda > 300 mg proteiniirisi olan hastalar
preeklamptik olarak kabul edilmisti.

Ultrasonografik ekipman olarak Voluson 730 ekspert ve Logic Pro5 kullanild.
Incelemelerde 3.5 MHz konveks prob kullamldi. Her bir degerlendirme icin
antropometrik parametreler hesaplandi: biparietal cap, abdomen g¢evresi, femur
uzunlugu ve fetal agirlik tahmini.

Amnion sivist miktar1 igin dogum Oncesi transabdominal USG ile 4 kadran
vertikal Ol¢iim yapildi, < 50 mm’lik degerler oligohidroamnioz olarak kabul edildi.
Doppler olctimleri gebeler siipin ve hafif sola doniik pozisyonda gerceklestirildi. Tim

doppler indekslerinin 6l¢iimii sirasinda fetal solunum ya da hareketin olmamasina
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dikkat edildi. Doppler olctimleri yapildi. UA’den yapilan Doppler incelemesi icin
oncelikle kordun yerlesiminde ve yapisina bakildi. Olgiimler umbilikal kordun serbest
ansidan fetlise ve plasentaya uzak olacak sekilde yapildi. Elde edilen dalga formlarinin
en az bes kardiyak siklus boyunca sabit kaldiginin izlenmesini takiben hesaplandi. UA

PI, UA RI ve UA sistol-diastol oranlar1 karsilastirild1.

Kan akimi dalga formlarinin analizinde kullanilan formiiller:

Sistol-Diastol (S/D): Maksimum sistolik hiz / Minimum diastolik hiz.

Rezistans Indeksi (RI): Maksimum sistolik hiz - Minimum diastolik hiz /
Maksimum sistolik hiz.

Pulsatilite Indeksi (PI): Maksimum sistolik hiz - Minimum diastolik hiz /

Ortalama hiz.

USG ile serbest ansta, yatay kesitte ve maksimum biiylitme kullanilarak UC, UV
ve UA c¢evreleri olgiildii. USG, yerlesik yazilimindan ¢evreden alani hesapladi. WJ
ylizélgiimii, UC kesitsel alanindan, iki UA ve UV alanlar1 ¢ikartilarak hesaplanmistir
(W1J alan1 = UC alan1 - 2UA alan1 - UV alani) (Sekil 3.1). UC /UV, UC /UA ve UV/UA

alanlarmin oranlar1 hesaplamistir.

-
Q0

Umbilikal kord alani Toplam damar alan| Warton jeli alan)

Sekil 3.1. WJ alan hesaplamasi (95).
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Sekil 3.2. Yatay kesitte alinan UC’nin 2 arter ve 1 ven goriintiisii.

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢in SPSS
(Statistical Package for Social Sciences) for Windows 16.0 programi kullanildi.
Calisma verileri (yas, muayene oldugu gestasyonel yas, dogum yaptig1 gestasyonel yas,
dogum agirligi, gebelik sayisi, BPD, AC, FL, WJ, UC, UV ve UA alanlari, UC/UV,
UC/UA, UV/UA alanlarin oranlari, UA Doppler parametreleri) degerlendirilirken
tanimlayict istatistiksel metotlarmm (Ortalama, Standart sapma) yani sira niceliksel
verilerin karsilastirilmasinda normal dagilim gosteren parametrelerin (yas, dogum
agirhg,, BPD, AC, FL, WJ, UC alani, UC/UV alanlarin orani) gruplar arasi
karsilagtirmalarinda student t testi ve normal dagilim gostermeyen parametrelerin
(muayene oldugu gestasyonel yas, dogum yaptig1 gestasyonel yas, UV, UA alanlari,
UC /UA ve UV/UA alanlarin oran1) gruplar aras1 karsilastirmalarinda Mann Whitney U
test kullanildi. Niteliksel verilerin (hasta grubu ile kontrol grubu arasinda; sezaryen,
cinsiyet, UA doppler indeksleri) karsilastiriimasinda ise Ki-Kare testi ve Fisher’s Exact
Ki-Kare testi kullanildi. Parametreler (dogum agirligi, BPD, AC, FL, UC, UA, UV, WJ
alanlari, UC/UV, UC/UA, UV/UA alanlarn oranlari, UA Doppler PS, PI, RI)
arasindaki iliskinin incelenmesinde Spearman’s rho korelasyon testi kullanildi.

Sonuglar %95°lik gliven araliginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Bu c¢alisma Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde toplam 89 olgu
iizerinde yapilmistir. Olgular Hasta grubu (n=40) ve Kontrol grubu (n=49) olmak {izere
iki grup altinda incelenmistir. Tablo 4.1°de calismaya katilan gebelerin USG bakildig1
son adet tarihine gore olan gebelik haftalari, fetal biometrik 6l¢ctimleri (BPD, AC, FL),
bebeklerin dogum agirliklari, dogum haftalari, sezaryen ile dogum oranlari, preeklamsi,

intrauterin 6liim, neonatal 6lim sayilarinin tanimlayici istatistikleri goriilmektedir.

Tablo 4.1. Demografik 6zelliklere iliskin karsilastirmalar.

Ozellikleri Hasta Grubu Kontrol Grubu
n=40 n=49
Anne yasl, y (Ort. +Standart Sapma) 29,48 +4,873 29,145,432 770
Gebelik kontrol hafta (Ort. +Standart Sapma) 33,0+3,62 33,5+1,63 .618
Gebelik dogum hafta (Ort. +Standart Sapma) 34,7+3,6 38,7+1,3 <.0001
Sezaryen dogum, n (%) 34(85) 27(55) .003
Preeklampsi, n (%) 12(30) 0 <.0001
Dogum Agirhdi, gr (Ort. SS) 1819,18+652,598 | 3364,2+384,821 <.0001
intrauterin &lim, n (%) 2(5) 0 113
Neonatal 6lim, n (%) 1(2,5) 0 .266

p <0.05 anlaml1 deger.

Gebelerin yaslar1 18 ile 41 arasindaydi (ortalama 29,7). Hasta grubun yas
dagilimi, 21-41 arasindayken (ortalama 29,4), kontrol grubu ise ortalama 29,1°d1 (18-
41). Anne yasmna ve muayene oldugu gebelik haftasma gore gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05). Gebelerin dogum
haftasma gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmaktadir
(<0.05) (Sekil 4.1). Hasta grubu olgularinin dogum haftasi ortalamalari, kontrol grubu
olgulardan ileri diizeyde anlaml diisiiktiir (p<<0.05). Yenidogan agirligina gbre gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmaktadir (p<0.05) (Sekil4.2).
Hasta grubun ortalama yenidogan agirligi, kontrol grubu olgularina gore diisiik saptandi
(p<0.05).

Dogum sekline gore gruplar arasinda istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli

farklilik bulunmaktadir (p<0.05). Hasta grubunda sezaryen orani %85 iken kontrol
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grubunda ise bu oran %55,1 ile daha diisiik saptandi. Hasta grubundaki 40 olgunun
12’sinde (30) preeklamsi tespit edilmistir. Kontrol grubunda ise hi¢ preeklampsi hastas1
bulunmamaktadir. Hasta grubunda intauterin 6lim 2 (5), neonatal olim 1 (2,5)
gergeklemistir. Kontrol grubunda intrauterin 6liim ve neonatal 6liim ger¢eklesmemistir.

Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0.05).

Bars show Mean
40,0

30,0~

20,0~

gebelik suresi(hafta)

10,0~

hasta(1), kontrol(2)

Sekil 4.1. Dogum haftasmin gruplar arasinda karsilastirilmasi.

Bars show Mean
4000

3000

agirhik(gr)

2000

1000

hasta(1), kontrol(2)

Sekil 4.2. Bebek dogum agirliginin karsilastirilmasi.
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Tablo 4.2. Umbilikal kord 6zellikleri.

Ozellikleri

Hasta Grubu

Kontrol Grubu

n=40 n=49
UC alani, mm? 203,3 (80-291) 247,6 (165-354) <.0001
UV alani, mm? 43,8 (9-75) 50,7 (30-90) .064
UA alani mm? 11,1 (4-18) 12,1 (6-24) .393
WJ alani, mm? 137,0 (64-208) 172,5 (91-273) <.0001
UC /UV alani, mm? 4,9 (2,6-8,7) 5,1(2,8-8) .380
UC /UA alani, mm? 19,4 (12-42) 22,1 (9,2-36) .220
UV/UA alani, mm? 4,1 (1,6-10) 4,4 (2,3-9) .221

Veri mean parantez i¢inde minimum ve maksimum degeri ile birlikte sunulmaktadir. p < 0.05 ileri diizeyde anlaml

UC alam1 ve WJ alanina gore gruplar arasinda istatistiksel olarak ileri diizeyde
anlamli bir farklilik bulunmaktadir (p<0.05). Kontrol grubunda umbilikal kord ve WJ
alan1 anlamli diizeyde biiyiiktiir. Diger alanlarda iki grup arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark bulunmamaktadir (p>0.05).

Tablo 4.3. UA doppler 6zellikleri.

Kontrol Grubu
n=49

Hasta Grubu
n=40

Ozellikleri

;?AIEQD5Ftthag§TEth:yﬁ21;/a$ igin ylzdelik) 2(2.2) NA NA
AEDF, n (%) 12 (13,5) NA NA
REDF, n (%) 2(2,2) NA NA
UA PI 1,82+1.80 0,83+0,58 <0.001
UARI 0,70+0,27 0,45+0,11 <0.001

NA: gegerli veri yok p <0.05 ileri diizeyde anlamli

UA PI'ne gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmaktadir (p<0.05). Hasta grubu olgularin UA PI ortalamalar1 kontrol grubu
olgulardan anlamli sekilde yiiksektir. UA RI’ne gore gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmaktadir (p<0.05). Hasta grubu olgularn UA RI

ortalamalar1 kontrol grubu olgulardan anlamli sekilde yiiksektir.
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Tablo 4.4. Tiim gruptaki olgularin, UC parametrelerinin fetal biometri, bebek dogum agirligi ve UA Doppler parametrelerine korelasyonu.

Umbilikal kord - Umbilikal arter Warton Jeli Umbilikal kord/ven Umbilikal Umbilikal ven/arter
Umbilikal ven alani
alani alani alani alani kord/arter alani alani

AC r.0.45 p<0.001" r:0.28 p:0.006" r:0.34 p:0.001" r:0.39 p<0.001" r:0.07 p:0.510 r:0.49 p:0.643 r:0.23 p:0.832
BPD r:0.46 p<0.001" r:0.33 p:0.002" r:0.35 p:0.001" r:0.39 p<0,001" r:0.04 p:0.704 r:0.04 p:0.712 r:0.01 p:0.928
FL r:0.37 p<0.001" r:0.31 p:0.002" r:0.41 p:0.001" r:0.27 p<0.008" r:0.01 p:0.905 r:-0.07 p:0.470 r:-0.09 p:0.371

Dogum " . . . . . " . . . . : .
Agirhg r:0.44 p<0.001 r:0.27 p:0.010 r:0.22 p:0.037 r:0.39 p<0.001 r:0.07 p:0.495 r:0.17 p:0.105 r:0.09 p:0.363
UA PI r:-0.37 p<0.001" r:-0.19 p:0.063 r:-0.18 p:0.869 r:-0.38 p<0.001" r:-0.10 p:0.342 r:-0.28 p:0.007" r:-0.27 p:0.014'
UARI r:-0.37 p<0.001" r:-0.28 p:0.007" r:-0.20 p:0.056 r:-0.38 p<0.001" r:-0.02 p:0.832 r:-0.15 p:0.142 r:-0.27 p:0.025'
UA PS r:0.28 p:0.007" r:0.27 p:0.010’ r:0.43 p:0.689 r:0.22 p<0.031" r:-0.10 p:0.318 r:0.16 p:0.118 r:0.28 p:0.007"

r: Spearman’s tho Korelasyon Testi ~ **. Correlation is significant at the 0.01 level (2 tailed).

*. Correlation is significant at the 0.05 level (2-tailed).
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BPD, AC ve FL ile UC, UV, UA ve WJ alanlar1 arasinda istatistiksel olarak ileri
diizeyde anlamli korelasyon bulunmustur (p<0.05). BPD, AC ve FL ile UC /UV,
UC/UA ve UV/UA arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulunamamuistir.

Bebek dogum agirligr ile UC ve WI alanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
korelasyon bulunmustur (p<0.05). Dogum agirligi ile UV ve UA alanm arasinda
istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulunmustur (p<0.05). Dogum agirhig: ile
UC/UV, UC /UA ve UV/UA arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon

bulunamamastir.

1 Haaa

5000
2 Kennnl

"= Fil ke for Total

4000

3000+

agiriik{gr)

2000

1000

o T T T T T T
500 1000 130.0 2000 2500 oo

wJ
Sekil 4.3. Hasta ve kontrol grubunda dogum agirliginin WJ’ne goére dagilim.

UA PI ile UC ve WIJ alanlar1 arasinda istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli
negatif korelasyon bulunmustur (p<0.01). UA PI ile UC/UV ve UV/UA alan1 orani
arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde korelasyon bulunmustur (p<0.05). UA RI
ile UC ve WIJ alanlar1 arasinda istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli negatif
korelasyon bulunmustur (p<0.01). UA RI ile UV alan1 ve UV/UA alani orani arasinda

istatistiksel olarak anlamli diizeyde negatif korelasyon bulunmustur (p<0.05).
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Sekil 4.4. UA doppler normal olan ve UA direng artis1 olan gruplarinda WJ alanin gebelik
haftasma gore dagilim.

UA PS ile UC, UV, WIJ] ve UV/UA alanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

korelasyon bulunmustur (p<0.05).
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Sekil 4.5. UA doppler parametrelerinde, UC alanin gebelik haftasina gore dagilimi.
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Sekil. 4.6. UA doppler direng artisinda, UC alanin gebelik haftasma gore dagilimu.
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Sekil.4.7. UA doppler parametrelerinde, WJ alanin gebelik haftasma goére dagilimu.
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5. TARTISMA

Fetiisiin agirligini etkileyen pek cok faktor vardir. Gebelikte fetal agirligin dogru
tahmini klinisyene fetal ve yenidoganmn saglik durumunu degerlendirmek i¢in yararl
bilgiler saglayabilir. UC kalinlig1, umbilikal kord alan1 ve WJ alani ile fetal biyometri ve
tahmini fetal agirhigi (EFW) arasindaki iligki lizerine birgok ¢alisma olmustur ama UC
damar alanlarinin oranlar1 tizerinde ¢ok az c¢alisma olmustur. Bu c¢alisma, hasta
grubundaki [TUGR’]1 ve preeklamsili fetiisler ile kontrol grubundaki fetiislerin UC damar
alanlar1 oranlarmni karsilastirmak i¢in yapilmistur.

Calismamizda, UC ve WIJ alaninin, hasta grubundaki IUGR ve preeklamsili
fetlislerde, kontrol grubuna gore anlamli diizeyde diisiik oldugu saptandi. Raio ve
arkadaslar1 (4), ince UC’nin perinatal sonuglarmi incelemisler. Alinma kriterleri;
gestasyonel yasi 20 haftadan biyiik, intakt membranli ve tekiz gebelik olarak
belirlenmis. Caligma siiresince, 860 hastadan %3,6’s1 SGA bebek Olgiitlerine uygun
bulunmus. Ultrason muayenesinde SGA fetiislerin UC’yi kontrol grubuna gore daha bir
ince bulunmus (%11,5 vs %2,6, p < 0.05). ince UC’si olanlarda dogumda SGA olma
riski 4,4 kat daha yiiksek bulunmus. UC normal biiytlikliikte iken, 25. gestasyonel
haftadan sonra UC ince dl¢iildiigiinde SGA olma riski 12,4 kat daha fazla bulunmus.
Dogumda mekonyumlu amnion sivisy, ince UC’si olan fetiislerde daha yiiksek
bulunmus (%14.6 vs %3.1, p <0.001). 5. dakika Apgar skoru <7 olan bebeklerin orani
(%1,3 vs %5.2, p < 0.05), ince UC’si olanlarda daha yiiksekmis. Miadinda, dogum
aninda amnion membrani intakt gebelerde oligohidroamnioz goriilme orani ince UC
olanlarda yiiksek saptanmis (%17.6 kars1 %1.3, p < 0.01).

Naro ve arkadaslar1 (87), normal ve IUGR olan gebeleri, 2 hafta ara ile UV akimi
ve umbilikal damar c¢aplar1 acisindan karsilastirmislar. Fetiislerde kiyaslama
yapabilmek i¢in, dakikada UV kan akimi karin c¢evresi i¢in normalize edilmis.
Calismalarinda 6nemli bir gozlem, normal UA doppler parametrelerinin varliginda bile
IUGR fetiislerde, UV kan akiminda zamanla ilerleyici bir azalma saptanmus. Ikinci ve
ilk muayene arasindaki karin ¢evresi i¢in normalize UV kan akimi farki uygun gebelik
haftasindaki fetiislere gore IUGR fetiislerde anlamli derecede diisiik bulunmus
(p<0.05). Ayrica, hayvan deneylerinde kord okliizyonu ve plasental embolizasyon
nedeniyle kan akimi azaldiginda, plasental kan akimi ciddi derecede bozulmusg

oldugundan, UA doppler degerlerinde onemli degisiklikler saptanmis. IUGR grupta,
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UA alan1 disindaki UC alanlar1 (umbilikal kord, UV, WJ alam), istatistiksel olarak
anlaml diizeyde diisiik saptanmis (p<<0.001). Bizim ¢alismamizda ise UC ve WJ alani,
IUGR fetiislerde istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik saptandi (p<0.05). UV
alani, iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.06).

Barbieri ve arkadaslar1 (88), 13-40 hafta arasinda diisiik riskli gebeliklerde, WJ
alan1 referans egrisi insa etmek ve tahmini fetal agwhigi (EFW) ile iliskisini
degerlendirmek icin arastirma yapmuglar. 2.189 diisiik riskli gebeliklerin, tahmini WJ
alani, USG ve {iciincii derece polinom regresyon prosediirii kullanilarak, 10. 50. ve 90.
persantil olarak hesaplanmis. USG ile 6l¢iilen EFW ve W1J alani, korele saptanmis. WJ
alani, gestasyonel haftaya gore lineer artmis (R2 = 0.64), 32. haftadan itibaren stabilize
seyretmis. WJ alan1 ile EFW arasinda 26. gestasyonel haftaya kadar anlamli lineer
korelasyon (R = 0.782) varmis. Ayrica literatiirde; UC g¢apmin 32-36. haftaya dek
belirgin olarak gestasyonel yasla beraber artis gosterdigini, sonrasinda bu biiytikligiin
azaldig1 bildirilmektedir (4,34,89). Predanic yaptigi nomogramda bu smir1 32. hafta,
Weissman 36. hafta ve Raio ise 34. hafta olarak vurgulamaktadir. Calismamizda, WJ
ille EFW arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde pozitif korelasyon saptandi
(p<0.05).

Ghezzi, Raio ve Predanic (4,11,89) yaptiklar1 ¢alismalardan ¢ikan sonuglarla
uyumlu olarak; fetal biyometrik Ol¢timlerden biri olan BPD o6l¢limiiniin de, fetal
gelisimin bir sonucu olarak, UC kalinligiyla belirgin pozitif korelasyonu izlenmistir
(p<0.05). Calismamizda BPD, AC ve FL ile UC, UV, UA ve WJ alanlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulunmustur (p<0.05).

Buna ek olarak pek ¢ok yazar, izole ince UC ile SGA (diisik dogum agirligi)
arasindaki iliskiyi ag¢iklamiglardir (3,4,5,8,9,90,91,92). Komputerize mikroskopik
morfometrik caligmalarda; gelisme gerilikli fetiislerin dogumdaki WJ miktarmin,
normal fetiislere oranla azalmis oldugu gosterilmistir (3). Calismamizda bebek dogum
agirhigi ile UC ve WI alanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulundu
(p<0.05).

Aydm Kokiis ve arkadaslar1 (108), prospektif bir calismada 20-40 gebelik haftasi
arasinda 720 diisiik riskli gebelerde, UA ve UV sonografik capmimn EFW ile iligkisini
degerlendirmisler. Gebelik haftas1 ve EFW ile umbilikal damar ¢aplar1 arasinda giiclii
bir korelasyon saptamislar. Umbilikal damar caplari, 34. haftaya kadar lineer artis,

sonrasinda plato ¢izmis. UA/UV ile gestasyonel hafta ve EFW arasinda bir iligki
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saptamamiglar. Calismamamizda, dogum agirhigr ile UC, UV ve UA arasinda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde korelasyon vardi (p<0.05). Dogum agirhig: ile
UV/UA arasinda anlaml iliski saptanmadi (p>0.05).

Raio ve arkadaglar1 (75), IUGR fetiislerde, UC morfolojik 6zellikleri ile UA
Doppler parametreleri incelenmisler. 84 IUGR tanisi alan fetiisler ile gestasyonel yasi
20 haftadan biiyiik 168 uygun fetiisler caligmaya alinmis. Tiim UC bilesenleri (UC kesit
alan1, UV alani, UA alan1 ve WJ alan1) IUGR fetiislerde daha kiigiik saptanmus. Ince
UC prevalansi (kesit alan1 gebelik haftasi i¢in 10. persentilden kiiciik), uygun gebelik
cagindaki fetiisler ile karsilastirildiginda IUGR olan fetiislerde anlamli derecede yiliksek
bulunmus (p <0.0001 %73.8 kars1 %11.3). IUGR olan fetiislerde, 10. persentil altinda
UV alanlarmin orani, normal Doppler parametrelerine gére REDF olanlarda anlaml1
derecede daha diisiik bulunmus (p <0.05). Ortalama UV alanlarinin orani, UA Doppler
parametreleri kotiilesmesi ile belirgin azalma tespit edilmis (varyans Kruskal-Wallis
analizi, P= 0.019). Calismamizda, UA RI ile UC, UV, WJ ve UV/UA alanlarmin
negatif korelasyonu istatistiksel olarak anlamli diizeydeydi. Yine ¢alismamizda UA PI
ile UC, WJ, UC/UV ve UV/UA alanlarin oran1 arasinda istatistiksel olarak iler anlaml1
diizeyde negatif korelasyon bulundu (p<0.05). IUGR fetiislerde umbilikal damar
alanlarmin azalmasini, lokal etkili faktorlerin degismis bir fonksiyonu araciligiyla
umbilikal damarlarm vazokonstriksiyonuna bagli olabilecegini bildirmisler. Insan
umbilikal kord damarlar1 noral innervasyon yoksun oldugundan, vazoaktif maddelerin
eylemi, UC damarlarmin kontrolii icin ¢ok onemli olabilir. [IUGR ve preeklamside,
trofoblast ve plasenta kan damarlarinda gozlenen yapisal degisiklikler swrayla, nitrik
oksitin potansiyel vasodilator madde iretimi diisiirmesine, vazoaktif maddeler ile
degismis bir dengenin sonucu olarak ag¢iklanmistir (71,72,73). Bu kismen normal UA
Doppler parametreleri ile IUGR fetiislerde gbozlenen vazokontrikte UC damarlarinin
histolojik bulgularmi agiklayabilir (3,74,75). Gergekten de, nitrik oksit plasenta i¢inde
degil, ayn1 zamanda umbilikal damar endotelial hiicrelerde, 6zellikle de insan UV
icinde tespit edilmistir (76). Langille (77) damar gelisimini, gebelik boyunca kan akis1
veya basing bagimli oldugu bildirilmistir. UA doppler parametreleri kotiilestikge UV
alaninda o6nemli bir azalma bulunmustur. UA alani, Un’daki kan akimimnin
hemodinamik degisiklikleriyle ilgili degildi.

Sonug olarak sunu sdylemek isteriz ki; UC’nin kalinlig1 6zellikle ikinci ve tigiincli

trimesterde goriintiilenmesi gliniimiiz ultrasonografi cihazlariyla kolaylikla ve hizlica
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yapilabilir. Hipercoiling UC, oligo-anhidramnioza bagli kord basisi, USG cihazinin
rezoliisyonunun diisiik olmast ve maternal subkutan doku nedeniyle goriintiilemenin
zor olmasina baglt WJ ve UC damar alanlarimi hesaplamak zor olsa da ve zaman alsa da
saglayacagi faydalar netlestiginde zamanla rutin kullanim1 mantikli olacaktir.

UV’in kesit alani ile ilgili olarak, Ghezzi ve arkadaslar1 (92), ince UC’si olan
fetlislerde, olumsuz neonatal sonu¢ ile 10. persentilden az UV alami arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmis. Bu nedenle rutin gebelik taramasi
sirasinda UC’ye yonelik hedeflenmis inceleme yapilmasini 6neriyoruz. Giliniimiizde
antenatal sonografi ile tek UA tanist miimkiindiir. Tek UA’li ve ince UC’si olan
fetlislerde antenatal 6liim riski arttigindan, gereksiz intrauterin dliimlerden kaginmak
icin riskli gebelik kapsaminda izlem yapilmalidir (23,24).

UA doppler parametreleri kotiilestikce, UV alaninda ©nemli bir azalma
bulunmustur. UA alani, UA’deki kan akiminin hemodinamik degisiklikleriyle ilgili
degildi. Calismamizda UA RI artis1 ile UV ve UV/UA arasinda negatif korelasyon
saptandi. UC’nin morfometrik oranlar1 agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli diizeyde fark bulunmadi. Bu sonuclarda olgu sayisinin az olmasi bulgularin
genellestirilmesi acisindan sorun olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Ancak bu ¢aligma temel
almarak yapilacak daha ileri ve genis serilerde bu eksikligin giderilmesi durumunda,
fetal gelisimin ve 6zellikle de fetal iyilik halinin su anda klinik kullanimda olan fetal
tyilik testleri ve umbilikal kord doppler parametrelerine oranla daha erken donemde
tespit edilmesi miimkiin olabilecektir.

UA Doppler ile antepartum fetal izlem, IUGR ve preeklampsi gibi komplike
gebeliklerde, fetal risk belirlemede Onemli tanisal etkinlik gostermistir. Anormal
Doppler indeksleri ile fetal hipoksi, fetal asidoz ve olumsuz perinatal sonuglar arasinda
anlamli bir iligki vardir (109). Ayrica, randomize klinik ¢caliyma ve meta-analizlerde,
perinatal mortaliteyi azaltan etkinligi gosterilmistir. Fetal iyilik halini anlamada
etkinligi, en yiilksek olan antepartum fetal testtir (110). UA Doppler, IUGR ve
preeklampsi gibi komplike yiiksek riskli gebeliklerin yonetiminde, standart uygulamada
olmasi1 gerektigi dnerilmektedir. Calismamizda, UC doppler parametreleri ile UC alan
parametrelerinin bazilar1 (UC alami, WIJ alani, UV alani) arasinda korelasyon
saptanmasi, gelecekte bu alan parametrelerinin gebelik haftasina gore standardizasyonu
yapilarak doppler parametreleri ile kombine kullanimiyla, hali hazirda pozitif

prediktivitesi diisiik olan fetal iyilik testlerinin yerini alabilecegini diisiiniilmektedir.
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Gec gelisen diisiik dogum agirlikli vakalarda UA Doppler degerlendirmesi
degerini yitirmektedir (111). Bu tip vakalarda farkli bir fetal degerlendirme metoduna
ithtiyag vardir. Bu tip riskli vakalarda, UC parametrelerinin degerlendirilmesi faydal bir
yontem olabilir.

Bu calismada IUGR, %10 persantil fetal dogum kilosu olarak kabul edilmistir.
Elbetteki bu vakalarin 6nemli bir kismi diisiik dogum agirlikli normal fetiislerdir (100).
Buna ragmen ¢aligmamizda bu vakalar1 da igeren hasta grubu ile kontrol grubu arasinda
UC alan1 ve WJ alan1 a¢isindan anlamli fark saptandi.

Sonug¢ olarak yiiksek riskli vakalarda, UC parametrelerinin degerlendirmesi
fetisiin durumu hakkinda bilgi veren bir yontem olarak goriinmektedir. Bu yontemin
Doppler parameterleri 1ile korelasyon gostermesi bu yOntemin etkinligini

gostermektedir.

38



6. SONUCLAR

1. IUGR ve preeklamsili fetiislerin, UC ve WJ alan1 kontrol grubuna gbre anlaml1

diizeyde kiiciik saptandi.

2. Hasta grubunda sezaryen orani (%85), kontrol grubuna (%55,1) gore anlamli

diizeyde yliksek saptandi (<0.05).

3. Bebek dogum agirhigi ile UC, WJ, UV ve UA alanlar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli korelasyon bulundu. Dogum agirlig: ile UC /UV, UC /UA ve

UV/UA arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulunamamastir.

4. UA RI ile UC, WJ, UV alam1 ve UV/UA alanlar1 arasinda istatistiksel olarak

anlamli diizeyde negatif korelasyon bulundu.

5. Calismamamizda gestasyonel hafta ve EFW ile UC, UV ve UA arasinda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde korelasyon vardi. Gestasyonel hafta ve EFW

ile UV/UA arasinda iliski saptanmada.

UA doppler parametreleri kotiilestikce UV alaninda 6nemli bir azalma
bulunmugtur. UA alani, Un’daki kan akiminin hemodinamik degisiklikleriyle ilgili
degildi. Calismamizda UA RI artis1 ile UV ve UV/UA arasinda negatif korelasyon
saptandi. Bizim ¢alismamizda olgu sayismin az olmasi bulgularin genellestirilmesi
agisindan sorun olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Ancak bu calisma temel alinarak

yapilacak daha ileri ve genis serilerde, bu eksikligin giderilecegini diisliniiyoruz.
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7. OZET

IKINCi VE UCUNCU TRIMESTER PREEKLAMSI VE INTRAUTERIN GELISME
KISITLILIGI OLAN FETUSLERDE SONOGRAFIK UMBILIiKAL KORD
MORFOLOJISININ PERINATAL SONUCLARLA ILiSKIiSi

Gebelikte fetal iyilik halinin dogru tahmini, klinisyene, fetiis ve yenidoganin
saglhigini degerlendirmek i¢in yararl bilgiler saglayabilir. Umbilikal kord (UC) kalinligy,
UC alan1 ve Wharton Jeli (WJ) ile fetal biyometri ve tahmini fetal agirhigi (EFW)
arasindaki iliski hakkinda birgok ¢alisma olmustur. Giiniimiizde, UC’nin
degerlendirmesi ¢esitli faktorler nedeniyle rutin uygulamanin bir pargasi olamamistir. Bu
calisma, preeklampsi ve intrauterin gelisme kisithiligi (IUGR) olan hastalarin kontrol
grubu ile karsilastirildiginda, UC alani, UV alani, W] alani, UA alan1 gibi UC
parametrelerin fetal 1yilik hali marker1 olarak kullanilabilirligini aragtrmak i¢in yapildi
Kord parametrelerin oranlar1 (UC /UV, UC /UA, UV/UA), goézlemciler arasi
degiskenligi azaltmak ve gestasyonel yas arasindaki standardizasyonun hesaplamasi
amaglandu.

Gestasyonel yasit 26-41 hafta arasinda olan 89 hasta, calismaya dahil edildi.
Preeklampsi ve IUGR tanis1 alan 40 hasta, kontrol grubu (n = 49) ile karsilastirildi. Tim
olgularda, UC parametreleri, UA Doppler parametreleri, fetal biyometri ve EFW
degerleri olgiildi. UC ve WJ alanlari, preeklampsi ve IUGR olan grupta, kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak daha diisiik saptandi (p <0.05). UC parametrelerin
oranlarinda, iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p> 0.05). UA
RI, UC alani, WJ alani, UV alan1 ve UV / UA oran, iki grup arasinda, istatistiksel olarak
anlamli negatif korelasyon vardi (UA RI ve UC area: r=-0.37, UA RI ve W] area: r= -
0.38, UA RI ve UV area: r=-0.28, UA RI ve UV/UA area: r=-0.28, p<0.05).

Sonu¢ olarak, UC parametrelerin sonagrafik degerlendirilmesi, preeklampsi ve
IUGR olan hastalarin fetiisii i¢in 6nemli bir 6l¢iit olabilir. UC parametrelerinin oranlari,
anormal gebeliklerin degerlendirilmesinde etkili oldugu goriinmemektedir. Ancak,
preeklampsi ve IUGR olan fetiislerde, UC sonografisinin rolii hakkinda kesin bir sonuca

ulagmak i¢cin daha genis hasta gruplar1 igeren prospektif ¢aligmalar gereklidir.

Anahtar Kelimeler: Intrauterin Gelisme Kisitliligi, Umbilikal Arter Doppler, Kordon,
Preeklampsi.
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8. ABSTRACT

SONOGRAPHIC UMBILICAL CORD MORPHOLOGY AND PERINATAL
OUTCOME IN FETUSES WITH PRECLAMPSIA AND INTRAUTERINE GROWTH
RESTRICTION IN SECOND AND THIRD TRIMESTER

Accurate estimation of fetal well-being during pregnancy can provide useful
information to assess the health of the fetiis and newborn to the clinician. There have
been many studies about the relation between fetal biometry and estimated fetal weight
(EFW) with the thickness of umbilical cord (UC), UC area and Wharton Jelly (WJ). To
date UC assesment has not been a part of the routine practice due to various factors. This
study has been performed in patients with preeclampsia and intrauterine growth
restriction (IUGR) comparing to controls to investigate the UC parameters including UC
area, umbilical vein (UV) area, WJ, umbilikal artery (UA) area as markers for fetal well
being. The rates of cord parameters (UC/UV, UC/UA and UV/UA) were calculated to
decrease the interobserver variability and to stardardize among gestational age.

Eighty-nine patients between 26-41 weeks were included. 40 patients diagnosed as
preeclampsia and/or IUGR were compared to control subjects (n=49). UC parameters,
UA Doppler parameters, fetal biometry and EFW were measured in all cases.

UC and WIJ areas were statistically significantly lower in the group with
preeclampsia and/or I[UGR than the control group (p<0.05). For the rate of UC
parameters, there was no statistically significant difference between two groups
(p>0.05). There was a statistically significant negative correlation for UA RI, UC area,
W1/ area, UV area and UV/UA rate in two groups (UA RI and UC area: r=-0.37, UA RI
and W] area: r=-0.38, UA RI and UV area: = -0.28, UA RI and UV/UA area: r= -0.28,
p<0.05).

As a conclusion, sonagraphic assesment of UC parameters can be valuable in
evaluating patients with preeclampsia and/or IUGR for the status of fetiis. The rates of
UC parameters do not seem to be effective in the evaluation of the abnormal
pregnancies. However prospective studies are needed to reach a definite conclusion

about the role of UC sonography in fetuses with preeclampsia and [UGR.

Keywords: Intrauterine Growth Restriction, Umbilical Artery Doppler, Umbilical Cord,
Preeclampsia.
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