Ozgiin Arastirma / Original Investigation

Fetus Dogum Agirhginin Ikinci Trimesterde Anéploidi

Taramasi icin Bakilan Biyokimyasal Marker Sonuclari ile iliskisi

Relationship between Fetus Weight and Biochemical Marker Results that Tested for Aneuploidy
Screening in the Second Trimester
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6z
Amag: ikinci trimester andploidi taramasinda maternal serumda calisilan biyokimyasal markerlarin (\CG: human koryonik gonadotropin, MSAFP:
Maternal serum alfa-fetoprotein, uE3: unconjuge Estriol) sonuclarinin fetus dogum agirligi ile iliskisi olup olmadigini ortaya koymayr amacladik.

Ydéntemler: Calismamizda, Ege Kadin Hastaliklar ve Dogum Egitim ve Arastirma Hastanesi, Perinatoloji ve Dogumhane Bdlumiinde tigli tarama testi
yaptirip, hastanemizde miad dogum yapan 425 gebe retrospektif olarak incelendi. Bebekler dogum agirliklarina gére 5, 10, 50, 90 ve 95. persentillere
uyan bes gruba ayrildi. Gruplarda ki hasta sayisi sirasiyla 26, 63, 359, 27, 8 idi. 50. persentile uyan bebekler kontrol grubu olarak alind. ikinci trimesterde
lclu tarama testi icin bakilan hCG, AFP ve uE3 sonuglarina hastanemiz laboratuvari argivinden ulasildi. Fetal anomalisi olan bebekler, gestasyonel
diyabet, hipertansiyon ile komplike olan gebeler, kronik hastaligi olan gebeler ve sigara icen gebeler ¢calisma disi birakild.

Bulgular: Calismamizda hCG icin 2 MoM (Multple of Median)'un Uzerindeki bebeklerin dogum agirligi ortalamasi 2963,75 gr, fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu, ancak 2963,75 gr ortalama dogum agirligi 10-50. persentil araligina uymaktaydi. AFP icin 0,5 MoM degerinin altindaki bebeklerin
ortalama dogum agirlhigi 3032,50 gr, kontrol grubu ile karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark vardi (p=0,009) ancak bu grubun ortalama
dogum agirligi da 50. persentile yakin bir deger olarak bulundu. 2 MoM'un Uzerindeki AFP grubunun ve 2 MoM'un altindaki hCG grubunun
kontrol grubu ile karsilastinimasinda istatistiksel anlamli fark bulunmadi. uE3 i¢in 0,5 MoM alti ve 1,5 MoM Ustl gruplarin da kontrol grubuyla
karsilagtinimasinda istatistiksel anlamli fark bulunmadi.

Sonug: Birinci ve ikinci trimester biyokimyasal tarama testlerinin fetal agirligi éngérme glictinin dustik oldugu gorilmektedir. Anormal birden fazla
testlerin kombine edilmesine, daha biylik popiilasyonlar lizerinde ¢alismaya ve yeni testlerin tanimlanmasina ihtiyag vardir. (JAREM 2016; é: 19-23)

Anahtar Kelimeler: Andploidi, unkonjge 6striol, serum tarama testi, alfa-fetoprotein, human koryonik gonadotropin, kétl obstetrik sonuglar

ABSTRACT

Objective: We aimed at determining whether there was a relationship between the fetus weight and biochemical markers (hCG, MSAFP, and
unconjugateed estriol) results that were studied in the maternal serum during the aneuploidy screening in the second trimester.

Methods: In our study, 425 pregnant women who had completed their triple scan tests and who gave mature birth in our Ege Obstetrics and Birth
Training and Research Hospital were retrospectively examined. The babies were divided into groups that were suitable to 5%, 10%, 50%, 90%, and
95% according to their birth weight. The number of patients in the groups was 26, 63, 359, 27, and 8, respectively. The babies who were suitable
for 50% were the control group. The results of hCG, AFP, and E3, which were used for the triple scan test in the second trimester, were found in the
archive of our hospital. Babies who had fetal anomalies, pregnant women with gestational diabetes and hypertension, pregnant women who had
chronical diseases, and those who smoked were excluded from the studly.

Results: In this study, the average birth weight of babies who were over 2 MoM for hCG 2963.75 g difference was found statistically meaningful.
However, the birth weight of 2963.75 g was suitable to 10%-50%. When the average birth weight of the babies who had less than 0.5 MoM for AFP
3032.50 g was compared with the control group, there was a statistically meaningful difference (p=0.009), but the average birth weight of this group
was also found suitable nearly to 50%. While comparing the group who had more than 2 MoM for AFP with the group who had less than 2 MoM for
hCG, no meaningful statistical difference was found. While comparing the groups who had less than 0,5 MoM for uE3 and more than 1.5 MoM with
the control group, no statistically meaningful difference was found.

Conclusion: It is observed that the power of the biochemical scan tests to predict the fetal weight in the first and second trimester was low. There is
a requirement to combine more than one abnormal test to study wider populations and to identify new tests. (JAREM 2016; 6: 19-23)

Keywords: Aneuploidy, unconjugated estriol, serum screening test, alpha-fetoprotein, human chorionic gonadotropin, unfavorable obstetric
outcomes

GiRiS preeklampsi 6nemli etiyolojik faktérlerdendir. Anneye ait degis-
tirilebilen risk faktorlerinin bilinmesi ve bunlarn énlemeye yénelik
) girisimlerde bulunulmasi, muhtemel bir gelisme geriligini dnce-
rik sonuclardan SGA (Gestasyonel yasa gére kiclk), IUGR (Int-  den tespit edebilecek testlerin gelistirilebilmesi yenidogan sagli-
rauterin gelismenin kisitlanmasi), makrozomi, erken dogum ve  §i ve gelisimi agisindan biyik énem tagimaktadir.

Anne ve bebek mortalite ve morbiditesi acisindan kétl obstet-
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ikinci trimester andploidi taramasinda maternal serumda caligi-
lan biyokimyasal markerlarin (hCG: human koryonik gonadotro-
pin, MSAFP: Maternal serum alfa-fetoprotein, uE3: unconjuge
Estriol) sonuglarinin fetus dogum agirhdr ile iliskisi olup olmadi-
gini ortaya koymayi amacladik.

YONTEMLER

Galismamizda, 2009 yilinda Ege Kadin Hastaliklar ve Dogum
Egitim ve Arastirma Hastanesi'ne basvuran, hastanemizde Gglu
tarama testi yaptirp, hastanemizde miad dodum yapan 425
gebe retrospektif olarak incelendi. Bebekler dogum agirliklar-
na gore 5, 10, 50, 90 ve 95. persentillere uyan bes gruba ayrild.
Gruplardaki hasta sayisi sirasiyla 26, 63, 359, 27, 8 idi. 50. per-
sentile uyan bebekler kontrol grubu olarak alindi. ikinci trimes-
terde UglU tarama testi i¢in bakilan hCG, AFP ve uE3 sonuclarina
hastanemiz laboratuvar argivinden ulasildi. Dogum sonuglarina
hastanemiz dogumhane kayitlarindan ulasildi.

Fetal anomalisi olan bebekler, gestasyonel diyabet, hipertansi-
yon ile komplike olan gebeler, kronik hastaligi olan gebeler ve
sigara icen gebeler calisma digi birakildi. Calismaya alinan has-
talarin gebelik haftalari son adet tarihi ile hesaplandi ve erken
dénemde yapilan ultrasonografik dl¢imlerle bulunan degerler
onaylandi. Calisma; hastane egitim ve planlama kurulu ve etik
kurulun onayini takiben, Ege Kadin Hastaliklari ve Dogum Egi-
tim ve Arastirma Hastanesi perinatoloji ve dogumhane Unite-
sinde ylratuldu. Belirtilen tarihler arasinda, caligma kapsaminda

Tablo 1. Olgularin demografik dagilimi

Ortalama SS Median Min. Mak.
Anne yas! (yil) 28,17 4,94 28,00 18 41
Maternal 65,21 11,72 63,60 44 136
agrlik (kg)
Dogum 326454 459,41 324000 1840 4750

agirhgi (gram)

SS: standart sapma; Min: minimum; Mak: maksimum

Tablo 2. Dogum agirliklarina gére karsilastirma

degerlendirilen hastalar, bilgilendirilmis onam formunu imzala-
yarak, onayi alindiktan sonra ¢alismaya dahil edildiler.

istatistiksel Analiz

Veriler SPSS (Statistical Package for the Social Sciences Inc.;
Chicago, IL, ABD) programina girildi. Calisma verileri degerlen-
dirilirken tanimlayici istatistiksel metodlarin (Ortalama, standart
sapma, ylzde) yani sira niceliksel verilerin gruplar arasi karsi-
lastinlmasinda One Way Anova testi ve Independent Sample
t testleri kullanildi (Tim parametreler normal dagilima uygun).
Sonuglar %95 glven araliginda p<0,05 dizeyinde istatistiksel
olarak anlamli, p>0,05 istatistiksel anlamsiz olarak degerlendi-
rildi.

BULGULAR

Calismamiza hastanemizde U¢lu tarama testi yapilip, sonrasinda
hastanemizde miadinda dogum yapan 425 hasta dahil edildi.
Olgularin, demografik dagilimi Tablo 1'de verildi.

Bebekler dogum adirligina gére 2500 gr ve alti, 2500-4000 gr
arasi ve 4000 gr ve Ustl olmak lzere Ug gruba ayrldi (Tablo 2).

Her gruba uyan ortalama hCG, AFP, uE3 MoM degerleri bulun-
du. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi
(sirasiyla p=0,796, 0,747, 0,547).

Bebekler dogum adirliklarina uyan persentil degerlerine gére 5,
10, 50, 90 ve 95. persentil olmak Uzere bes gruba ayrilarak ince-
lendi. Sirasiyla gruplardaki bebek sayisi 26, 63, 359, 27, 8'di (Tab-
lo 3). Persentil degerlerine gére olusturulan gruplarin MSAFP,
hCG ve uE3 ortalama MoM degerleri karsilastirldi. Gruplar ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi (sirasiyla p=
0,712,0,318, 0,834).

Alfa-fetoproteinve hCG i¢in 2 MoM sinir deder alindidinda 2
MoM degerinin Uzerindeki bebeklerin dogum agirliklari, 50. per-
sentile uyan bebeklerin dogum agirliklar ile kargilastinldi (Tablo 4).

Persentil aralidi olarak, 10-90. persentil araligindaki bebeklerin
dogum adiridi ortalamasi 3316,56 gr, AFP icin 2 MoM'un Uzerin-
deki bebeklerin ortalama dogum agirligi 3126,15 gr, istatistiksel
olarak anlamli fark yoktu (p=0,185). HCG i¢in 2 MoM'un (zerin-

Dogum agirhg

<2500 gr n (%) 19 (4,47)

hCG (MoM)
Ortalama 1,282
SS 0,636
MSAFP (MoM)
Ortalama 1,122
SS 0,570
uE3 (MoM)
Ortalama 0,986
SS 0,313

2500-4000 gr n (%) 379 (89,17)

24000 gr n (%) 27 (6,35) p
0,796
1,174 1,141
0,655 0,583
0,747
1,050 1,050
0,420 0,300
0,547
1,047 1,088
0,307 0,344

hCG: human koryonik gonadotropin; MSAFP: maternal serum alfa-fetoprotein; uE3: unconjuge Estriol; SS: standart sapma; MoM: Multiple of Median
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deki bebeklerin dogum agirhidi ortalamasi 2963,75 gr, fark istatis-
tiksel olarak anlamli bulundu, ancak 2963,75 gr ortalama dogum
adirh@ 10-50. persentil araligina uymakta, SGA yada IUGR igin
anlamli degildi.

Alfa-fetoprotein ve hCG i¢in 0,5 MoM sinir deder alindiginda, 0,5
MoM degerinin altindaki bebeklerin dogum agirliklari, 50. persen-
tile uyan bebeklerin dogum adirliklar ile karsilagtirldi (Tablo 5).

Alfa-fetoprotein icin 0,5 MoM degerinin altindaki bebeklerin or-
talama dogum agirhdi 3032,50 gr, kontrol grubu ile karsilastinldi-
ginda istatistiksel olarak anlamli fark vardi (p=0,009). HCG i¢in 0,5
MoM sinir degerinin altindaki bebeklerin ortalama dogum agir-
hgr 3336,55 gr, kontrol grubu ile karsilagtinldiginda istatistiksel
anlamli fark bulunmadi (p=0,797).

Unkonjuge estriol icin 1,5 MoM Ustl ve 0,5 MoM alti bebeklerin
ortalama dogum agirliklan kontrol grubu ile karsilastinldi (Tablo
6), istatistiksel anlamli fark bulunmadi (sirasiyla p=0,353, p=0,655).

TARTISMA

Prenatal tarama testleri Uzerinde henliz tam bir goéris birligi
bulunmamakla birlikte, yapilan ¢alismalar ya yeni bir protokoli
olusturmaya yonelik ya da dogumsal anomalilerde ki 6zgullik ve
duyarlilik Gzerinde yogunlagsmaktadir.

ikinci trimester MSAFP, hCG ve uE3 esik degerleri cesitli calisma-
larda farkli degerlerde bildirilmektedir.

ilk kez Brock ve ark. (1) maternal serum AFP dizeyi ile disik
dogum adirhigr arasinda iligki varhdini arastirmis ve AFP MoM
degeri esik deger olarak 2,3 alindiginda bu degerin lUzerindeki
olgularda dusik dogum adirhiginin 2,5 kat fazla oldugunu bil-
dirmiglerdir. AFP esik deder degerini 2,5 MoM alan Hamilton ve
ark. (2) bu degerin Gizerinde AFP diizeyi olanlarda disik dogum
agirliginin 10 kat, preterm eylem riskinin 10 kat, ablasyo plasen-
ta riskinin 3 kat, perinatal 6lGm riskinin 8 kat arttigini bildirmistir.
Benzer sonuglart Milunsky ve ark. (3) ve bir¢ok arastirmaci (4, 5)
AFP esik dederini 2 MoM kullanarak elde etmistir.

Ganapathy ve ark. (6) ikinci trimester maternal serum taramasin-
da hCG duzeyi arttik¢a fetal geligim kisithhidi riskinin de arttigini,
hCG degerleri 25, 26, >7 ve 28 MoM olan olgularda fetal gelisim
kisithhiginin sirasiyla %40, %44, %64 ve %86 oldugunu bildirdiler.

Hung ve ark. (7) ikinci trimester maternal serum taramasi uygu-
lanan 42259 gebenin sonuclarini degerlendirdikleri ¢calismalarin-
da fetal geligsim kisithhdi riski ile AFP ve inhibin yliksekligi (>2,5
MoM) ve uE3 dusikligi (<0,5 MoM) arasinda iligki oldugunu
ve Ug parametre birlikte degerlendirildiginde %5 yanhs pozitiflik
orani ile 2500 gr altindaki dogumlarin %19,5'inin belirlendigini
gosterdiler.

Bizim calismamizda hCG i¢in 2 MoM'un Uzerindeki bebeklerin
dogum agdirligi ortalamasi 2963,75 gr, fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu, ancak 2963,75 gr ortalama dogum agirhgr 10-
50. persentil araligina uymaktaydi. AFP icin 0,5 MoM degerinin
altindaki bebeklerin ortalama dogum agirligr 3032,50 gr, kont-
rol grubu ile kargilastinldiginda istatistiksel olarak anlamli fark
vardi (p=0,009) ancak bu grubun ortalama dogum agirhd: da 50.
persentile yakin bir deger olarak bulundu. 2 MoM'un Uzerindeki
AFP grubunun ve 2 MoM'un altindaki hCG grubunun kontrol

grubu ile kargilastinlmasinda istatistiksel anlamli fark bulunma-
di. uE3 i¢in 0,5 MoM alti ve 1,5 MoM Ustl gruplarin da kontrol
grubuyla karsgilagtinlmasinda istatistiksel anlamli fark bulunmadi.
Dogum agirliklan persentil degerlerine gére gruplandinldigin-
da gruplar arasinda anlamli istatistiksel fark bulunmadi.

SONUC

Bizim calismamiza sadece miad dogumlar dahil edilmistir. AFP,
hCG ve uE3 dagilim araliklarinin dar oldugu gérilmektedir. Lite-
ratlrdeki calismalarda bu parametrelerin dagilim araliklar daha
genistir, bunun nedeni olarak miad dncesi sonlanan gebelikleri
daha ¢ok incelemelerindendir. Literatir verileri incelendiginde
birinci ve ikinci trimester biyokimyasal tarama testlerinin fetal
agirhgr 6ngdérme guclnin distk oldugu goérilmektedir. Anor-
mal birden fazla testlerin kombine edilmesi, daha buyik po-
pllasyonlar Uzerinde ¢alisma ve yeni testlerin tanimlanmasina
ihtiyag vardir.
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