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ileri anne yasi (>35), ailede 6lii dogum vel/veya
anomalili dogum hikayesi, anne babada translokasyon
tasiyiciligl, a-fetoprotein, human koryonik gonadotropin
(PhCG), serbest oOstriol diizeylerindeki degisiklikler, pa-
tolojik ultrason bulgusu, X'e bagl veya Mendelyen ge-
netik hastalik riski tagiyan (1) gebeler prenatal tani en-
dikasyonu tasimaktadirlar. Bu kisilere uygulanmasi
planlanan prenatal tanida 6nemli olan nokta; hasta agi-
sindan miimkiin olan en erken gebelik haftasinda fetal
dokunun alinmasi, ¢ok kisa bir siirede laboratuvar so-
nucunun dogru olarak verilmesi ve bu iglemden anne-
nin ve fetiisiin zarar gormemesidir. Giiniimiizde uygu-
lanan yontemler sitogenetik (2), biyokimyasal (3,4) ve
molekiiler DNA diizeyinde (5) olup, hastanin durumuna
gore koryon villus biyopsisi (CVS), kordosentez ve am-
niyosentez islemlerinden biri tercih edilmektedir.

Amniyosentez iglemi ikinci trimestrede 15-20.ge-
belik haftalari arasinda uygulanmaktadir ve analiz igin
20 cc amniyon sivisi alinabilmektedir. Fetal kayip
(%0.5-2) (6,7) hiicre kontaminasyonu (%0.49) (8), mo-
zaik bulgular (%0.2-0.4) (6,8) ve matemal kompli-
kasyon oraninin diigitk olmasi ayrica iglemin birgok ka-
din dogum uzmani tarafindan uygulanabilirligi sayesinde
bugiin Avrupa ve Amerika'da yaygin olarak Tiirkiye'de
ise bazi merkezlerde uygulanmaktadir. Ancak uygula-
ma zamaninin olduk¢a ge¢ olmasi ve sonucun 2-3 haf-
ta gibi uzun siirede alinabilmesi bir takim alternatif
arayislarini ortaya c¢ikarmigtir. Zira gebeligin ilerlemesi
ve fetal hareketlerin baglamasi ile birlikte anne bebege
daha fazla baglanmaktadir. Ayrica fetusta herhangi bir
patoloji saptandigi tardirde gebeligin sonlandiriimasi
hem fizyolojik hem de psikolojik olarak anneyi daha
fazla etkilemektedir.

Bu sakincalar ortadan kaldirabilmek amaciyla 11.-
14. haftalarda erken amniyosentez uygulamasina
baslanmistir (7).
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Erken amniyosentez girisimleri; ylksek rezoliis-
yonlu ultrasonlarin kullanima girmesi, amniyosit kiiltir
tekniklerinin gelismesi ve gerek laboratuvar ekibinin,
gerekse siviyl alan doktorlarin 2.trimestr amniyosentez
deneyimlerinin artmasi sonucunda gergeklesmistir. Ali-
nan sivi miktari her gestasyon haftasi i¢in 1 cc olarak
belirlenmistir.

Erken amniyosentezin birtakim teknik zorluklar
vardir. Soyleki;

1. Plasenta yaygin durumdadir.

2. Amniyon sivisi miktari azdir.

3. Amniyotik membran uterus duvarina heniiz ta-
mamiyle yapigmamistir (9).

4. Ekstra embriyonik ¢élom hala goriinmektedir.

5. Birim hacime diigen amniyon hiicre sayisi az-
dir. Hiicre sayisini arttirmak amaciyla filtrasyon yontemi
one siurilmustiir (10).

6. 13.haftadan 6nce sivi alma zorlugu vardir. Belki
de yeni bir igne girisi teknigi gelistirilebilecegi disuniil-
mistir (11).

7. Erken gebelik doneminde amniyon sivisi yiik-
sek oranda trofoblast hiicresi igermektedir. O nedenle
12.gebelik haftasindan 6nce uygulanan iglemlerde kiil-
tiiriin basarisizlik riski yiksektir (12).

ERKEN AMNiYOSENTEZIN
AVANTAJLARI

1. Fetiiste patolojik bulgu saptandigi takdirde er-
ken gebelik doneminde daha az riskli terminasyon sag-
lanmig olur.

2. Annenin endiseyle bekleme (yaklasik 4 hafta)
siresi azalir.

3. CVS ile elde edilen sonuglara goére daha az
maternal hiicre kontaminasyonu ve yalanci mozayik
bulgu gozlenmistir.

4. 8-10. haftalarda yapilan CVS ile 15.haftada ya-
pilan standart amniyosentez arasindaki araligi doldur-
maktadir (Transabdominal CVS ile birlikte).
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5. Avrupa ve Amerika'da CVS belli merkezlerde
yapilabildigi icin hastalarin uzun mesafeler gitmeleri ge-
rektigi halde amniyosentez c¢ok sayida Kadin-Dogum
uzmani tarafindan yapilabilmektedir (13). Tiirkiye'de de
amniyosentez islemini uygulayan doktor sayisi CVS
uygulayanlara oranla daha fazladir.

6. CVS'nin kontrendike oldugu ayri plasentalardan
materyel alinmasinin uygun olmadigi ikizlerde kulla-
nilmaktadir (7,8,13).

7. Gerek klinik prosediir gerekse laboratuvar ana-
lizlerinde yeni teknik gerektirmemektedir.

8. CVS ile patolojik sonug elde edilirse, sonucun
teyid edilmesi i¢in yapilacak amniyosentez islemi One
alinmig olur.

9. Alnan sivida kromozomal bozukluklarin yanisi-
ra noral tiip defektlerinin tanisinda 6nemli rol oynayan
a-fetoprotein, phCG, serbest ostradiol ve asetil kolin
esteraz tayini yapilabilmektedir (7,8,14-16).

ERKEN AMNIYOSENTEZIN
DEZAVANTAJLARI

1. Erken gebelik doneminde amniyotik sivida yiik-
sek oranda trofoblasttan koken alan hiicreler bulun-
maktadir. Bu hiicreler, 12.gebelik haftasindan 6nce ali-
nan sivilarda kiltirin basarisiz olmasina neden olabil-
mektedir (12).

2. 13.haftadan 6nce yapilan girisimlerde sivi alma
zorlugu vardir.

3. Baz1 arastiricilar fetal kayip oraninin standart
amniyosenteze gore daha yiiksek bildirmektedirler (14).

4. Hayvan calismalari pulmoner hipoplazi gosterir-
ken (12,13), insanlarda da fetal distress sendromu ve
pnoémoni olgularinin arttigi bildirilmistir (14). Bunun yani-
sira iglem sonrasi 3-5 yil takip edilen ¢ocuklarda ashm,
hyalin membran hastaligi gibi solunum komplikasyonlari
acisindan kontrol grubuna goére artis gézlenmeyen ga-
ligmalar da vardir (17).

5. Bir bebekte erken amniyosentez sonrasi bilate
rai talipes equinovarus vak'asi gozlenmistir (13).

AMNIYON SIVISININ
SITOGENETIK ANALIZi

Amniotik sivinin sitogenetik olarak incelenmesi
standart amniyosentez (15-20.haftalar arasi)'de kulla-
nilan yontemin aynisidir. Santrifiij edildikten sonra elde
edilen hiicreler flaska ekilerek lizerlerine besiyeri ekle-
nir ve %5 €02, %95 nem oranina ayarlanmig 37°C'lik
etliive konur. Kullanilan vasatlar arasinda Ham's F 10,
RPMI, MEM, Chang sayilabilir. Bunlardan Chang be-
siyeri pseudomozaisizme yol agcmakla birlikte (13) yine
de fetal hiicrelerin hizla iiremelerini sagladig: i¢in yaygin
olarak kullanilmaktadir. Flasklar etiive konduktan sonra
ilk 4-5 giin hiicrelerin yapigmasi igin beklenir, bu do6-
nemde flask hareket ettiriimemelidir.
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Hiicreler yapistiktan sonra hergiin hiicrelerin lire-
meleri ters bakigh (inverted) mikroskopta takip edilir.
Yaklasik 2-3 haftalik kiiltiir stresinde hiicrelerin duru-
ma gore 2-3 kez vasat degistirilir.

Hiicreler yeterli sayiya ve biuyiikliige ulastiginda
kiltiir sonlandirilarak flask igerigi tiibe nakledilir ve
standart kromozom elde etme yodntemi ile kromozom
elde edilir. Bantlanarak sitogenetik inceleme yapilir
(3,4,8). Her olguda en az 12-20 metafaz incelenmelidir.

KULTUR SURESI: Ailenin endise ile bekleme
siiresinin minimuma indirilmesi perinatologlarin hedefle-
rinden biridir. Geleneksel amniyosentezde bildirilen kiil-
tur stureleri 7.7 ile 10.6 giin (18,19) arasinda
degismekte iken, erken amniyosentezde 5-30 giin ola-
rak bildirilmistir (Tablo 1) (9,18-21). Bu noktadan bakil-
diginda iki analiz arasinda kiltir sireleri agisindan fark
goriilmemektedir. Farkhlik, muhtemelen degisik arastiri-
cilar ve yontemlere baglh olarak ortaya ¢ikmaktadir.

ANALIZ BASARISI: Erken amniyosentezde, ali-
nan amniyon sivisindaki hiicrelerin lirememesi %0.32-
3.7 (5,9,20,23) arasinda bildirilmistir. Dolayisiyla basari
orani %96.3-99.68 arasinda degismektedir. islem ikinci
kez tekrarlandiginda basari orani yiikselmektedir (23).
Kiiltiriin basarili olmamasindaki en 6nemli faktérlerden
biri sivinin bol sayida trofoblast icermesi (12), fetal
hiicre sayisinin ve aktivitesinin az olmasidir. Aktif hiicre
sayisinin arttirllmasi amaciyla filtrasyon teknigi gelistiril-
mistir (10).

15-20.haftalarda yapilan geleneksel amniyosentez
isleminin basarisi %99.5-100 (7,24) arasinda degismek-
tedir. Ayrica fetusun uterus igerisinde 6lii oldugunun
tesbit edildigi durumlarda dogduktan sonra alinan fetal
dokunun iireme sansinin az oldugu vakalarda dogum
yapilmadan o©once amniyosentez yapilarak fetiise ait
karyotip elde edilebilir, zira sividaki hiicreler etkilenme-
mistir (25).

FETAL KAYIP: Tablo 2'de sunuldugu uzere erken
amniyosenteze bagh fetal kayip orani %0-4.7 arasinda
bildirilmektedir (5,9,20-23,26). Burada anne yasi ve
islemin uygulandigi gebelik haftasi da o6nemlidir. Nite-
kim 13.gebelik haftasindan o6nceki fetal kayip orani

Tablo 1. Erken amniyosentezde kiiltiir siiresi

Aragtinici Yih Siire (giin)
Stripparo et al. 1990 817
Benacerrof BR et al. 1988 23-26
Frederich WH et al. 1987 7410
Kerber S et al. 1993 84
Rebello MT et al. 1991 122
Nevin et al. 1990 10
Elejalde et al. 1990 137
Hanson et al. 1987 7410
Henry et al. 1985 58
Hackett GA et al. 1991 8-30
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Tablo 2. Erken amniyosentezde goézlenen fetal kayip
oranlari

Arastinci Yih VakaSayisi Kaypp %
Stripparo et al. 1990 505 16 31
Benacerrof BR et al. 1988 100 1 1
Frederich WH et al. 1987 541 — 47
Nevin et al. 1990 222 — 14
Elejalde et al. 1990 615 — 097
Hackett GA et al. 1991 105 2 18

%14.8 iken, 13.-14.gebelik haftasindaki oran %21 ola-
rak bildirilmekte olup aradaki fark anlamhdir (27). Aslin-
da fetal kayiplarin ne kadarinin isleme bagh oldugunun
saptanmasi da oldukg¢a zordur. CVS'teki oran %0.5-10
(7,9,26,28,29) geleneksel (25-20.hafta) amniyosentezde
ise %0.5-7 (13,29-32) arasinda bildiriimektedir.

MOZAIiSIZM: Erken amniyosentez uygulanan va-
kalarda %0.19 ile 1.75 (9,18,19,26) oraninda pseudo-
mozaik olguya rastlanmistir. Geleneksel amniyosen-
tezde gorilen mozaisizm ise %0.2 (5) olarak bildiril-
mektedir.

Koryon villus biyopsisi sonuglar degerlendirilirken
mozayik bulgunun gergek mozayik mi yoksa plasenta
ile sinirh mozaisizm mi (confined placental mozaism)
oldugu iyi ayird edilmelidir. Zira CVS'te sik rastlanan
plasenta ile sinirlh mozaisizm'de fetus normal kromo-
zom yapisina sahip iken, ekstraembryonel dokularda
meydana gelen kromozom anomalileri mozayik yapi
olusturmakta ve yaniltici olabilmektedir.

CVS'teki plasenta ile sinirli mozaisizm orani
%1.16 (9) civarinda bildiriimektedir. Bu durumda mo-
zaisizm acisindan en giivenilir yontem geleneksel am-
niyosentez gibi gériinmektedir.

Sonug olarak diyebiliriz ki prekonsepsiyonel ve er-
ken embryo tedavisinin s6z konusu oldugu (33) giinii-
miizde prenatal tani yontemleri her gegcen giin daha
énem kazanmakta ve efektif hale gelmektedir. Onemli
olan nokta hastanin 6zellikleri, gebelik haftasi, laboratu-
varin teknik sartlari ve ekibin deneyim derecesi g6z6-
niinde tutularak uygun prenatal tani yonteminin segcil-
mesidir. Geleneksel amniyosenteze alternatif olarak ge-
ligtirilen ve daha erken donemde uygulanabilme olanagi
olan CVS (koryon villus biyopsisi)'nin yanisira erken
amniyosentez de kullanilabilir bir yontem gibi goriin-
mektedir.
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