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OZET

Amac: Preeklamptik gebelerde dogum esnasinda umbilikal kord kaninda
bakilan eritroblast (NRBC) sayisinin fetal asfiksiyi saptamada predikitif
etkinligini ve glvenilirligini belirlemek ve bunun perinatal sonugclar ile iligkisini

arastirmak.

Gere¢c ve Yontem: Ocak 2007 ile Ocak 2008 tarihleri arasinda, Uludag
Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum klinigine basvuran
28-41 gebelik haftalari arasi, 21 preeklamptik (Grup 1), 22 preeklamptik ve
fetal gelisme geriligi olan (Grup Il) ve 25 herhangi bir obstetrik problemi
olmayan saglikh (Grup Ill) olmak Uzere 68 gebe calisma kapsamina
ahinmistir. Dogumda umbilikal kord kanindan alinan 6rneklerde periferik
yaymada NRBC sayisi, hemogram ve kan gazi calisildi. Istatistiksel
degerlendirme de; Ki-kare, Mann-Whitney U ve ANOVA testi, ¢coklu ve lojistik

regresyon analizi kullanildi.

Bulgular: Gruplar arasinda demografik 6zellikler agisindan istatistiksel
anlamli fark yoktu (p>0.05). Ortalama NRBC sayisi, preeklamptik grupta
(17.1 + 6.8 NRBC / 100 wbc) kontrol grubundan (9.9 + 2.7 NRBC / 100 wbc)
anlamh olarak ylUksek bulundu. Preeklamptik ve fetal gelisme geriligi olan
grubun (Grup Il) NRBC sayisi ise, diger iki gruptan belirgin olarak ytksekti
(26.3 + 7.5 NRBC / 100 wbc). ROC analizinde, fetal asidoz icin NRBC’nin
esik degeri 18.5 NRBC / 100 wbc olarak hesaplandi (sensitivite %94.4,
spesifite %80 ).

Sonuc: NRBC sayisi, preeklamptik gebelerde perinatal asfiksiyi 6ngdérmede
etkin bulunmustur ve erken neonatal sonuglari degerlendirirken gavenilir bir
parametre olarak kullanilabilir. Ayrica NRBC degerinin, fetal asfiksinin
sUresini ve derecesini belirlerken yararli bir parametre olabilecedi kanisina

variimigtir.

Anahtar kelimeler: Preeklampsi, eritroblast sayisi, fetal asfiksi



SUMMARY

THE RELATION OF UMBILICAL CORD ERYTHROBLAST LEVEL
WITH FETAL ASPHYXIA AND PERINATAL OUTCOMES IN
PREECLAMPTIC PREGNANCIES

Objective: Our objective is to investigate the predictive value and
confidentiality of umbilical cord blood erythroblast count at birth in defining
fetal asphyxia in preeclamptic pregnants and its relation with perinatal

outcomes.

Material and method: Totally 68 pregnant women at 28-41 gestational age;
21 preeclamptic (group 1), 22 preeclamptic with intrauterine growth retarded
fetus (group Il) and 25 women without any obstetric problem; referred to
Uludag Univercity Medical Faculty, Department of Obstetrics and Gynecology
between Jan. 2007-Jan. 2008, were included in our study. The umbilical cord
blood at birth is analyzed for NRBC count in peripheral sample, hemogram,
and blood gas. For statistical analysis; Chi-square, Mann-Whitney U and
ANOVA tests, multiple and logistic regression analysis is used.

Results: The demographic characteristics between groups were insignificant
(p>0.05). The mean NRBC count in preeclamptic pregnant (17.1 + 6.8 NRBC
/ 100 wbc) was signifantly higher than the control group ( 9.9 + 2.7 NRBC /
100 wbc). In preeclamptic pregnant with intrauterine growth retarded fetus
(group II), the NRBC count was signifantly higher than the other two groups
(26.3 + 7.5 NRBC / 100 wbc). In ROC analysis, NRBC treashold value for
fetal asidosis was calculated as 18.5 NRBC /100 wbc (sensitivite %94.4,
specificity %80).

Conclusion: NRBC count in preeclamptic pregnants is found to be effective
in predicting perinatal asphyxia and it can be used as a confident parameter

il



for evaluation of early neonatal outcome. Additionally, NRBC can be
considered as a useful parameter for detecting the duration and severity of
fetal asphyxia.

Key words: Preeclampsia, eritroblast count, fetal asphyxia
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GIRIS

Preeklampsi insidansi irk, bélge ve llkelere gére degdismekle beraber,
gebeliklerin yaklasik %3-14’Gnde gor0lir (1). Preeklampsi, Ulkemizde ve
dinyanin bircok yerinde maternal ve perinatal morbidite ve mortalitenin en
sik nedenidir (2,3). Preeklampsi; gebeligin 20. haftasindan sonra proteindri,
6dem ve hipertansiyonun eglik ettigi, gebelige 6zgl bir cok sistemi tutan
organ bozuklugudur. Hastaligin etyolojisi henliz kesin olarak bilinmemektedir.
Ancak 6ne surllen temel faktor; uteroplasental yatakta, maternal ve fetal
dokularin birlesim anormalliginden kaynaklanan immunolojik olaylar dizisi

oldugu yénindedir (4,5).

Preeklampsi ile maternal morbidite, perinatal mortalite ve morbidite
arasinda yakin bir iliski oldugu icin bu klinik tablonun ¢ok iyi taninmasi ve
klinik yénetimi gereklidir. Maternal komplikasyonlar; intrakraniyal kanama,
ablasyo plasenta, karaciger yetmezligi ve bdbrek yetmezliginden, élime
kadar degisebilir. Ozellikle agir preeklampsi, uteroplasenter kan akimindaki
azalmaya bagli olarak perinatal mortalite ve prematir dogum, IUGG
(intrauterin gelisme geriligi) ve intrauterin asfiksi gibi morbidite artisiyla
birliktedir (6).

Fetal asfiksi; umblikal arter pH'Inin < 7.00, 5. dakika Apgar
skorunun < 3, orta ve agir neonatal ensefalopatinin ve multi-organ
disfonksiyonunun (Santral sinir sistemi (SSS), pulmoner, renal) olmasiyla
aciklanmistir (7). Perinatal mortalitede artis disinda, yenidoganda kalici beyin
hasari, yenidogan havaleleri, bébrek ve kalp disfonksiyonuna yol acar.
Perinatal asfiksi hipoksik-iskemik beyin hasari nedeniyle, hem preterm hem
de term yenidogdanlarda uzun sireli morbidite nedenidir (8).

Fetal asfiksinin standart tanisi yoktur. Sykes ve ark. Apgar skoru ve
mekonyumlu amnios sivisinin, fetal asfiksi derecesini her zaman dogru

yansitmadigina dikkat cekmistir (9).



Fetal kan ylksek konsantrasyonda hemopoetik kék hUlcre icerir.
Dogumdan hemen sonra hemopoetik progenitor hicrelerin sayisi saglikli
neonatal bebeklerde hizla disis godsterir. Eritroblastlar (NRBC); immatir
eritrositler olup saglikh yenidogan infantlarin periferal kaninda bulunmaktadir.
Yapilan calismalarda kétl perinatal sonuclar ile (intrauterin asidemi, disik
apgar skoru, yogun bakim gereksinimi, kalici nérolojik hasar gibi) umbilikal
kord kaninda artan eritroblast sayisi arasinda iligki saptanmigstir. Artan
eritroblast sayisi hem akut hem de kronik intrauterin fetal hipoksinin bir
gbstergesi olabilecegi ifade edilmistir. Ayrica sorunsuz dogumlarda, dogum
seklinin fetal hipoksiyi ve dolayisiyla umbilikal kordda eritroblast sayisini
etkilemedigi gériimUstir. Akut ve kronik fetal hipoksi ve buna bagh UGG,
maternal hipertansiyon, preeklampsi, maternal diabet, maternal sigara
kullanimi, Rh izoimmuUnizasyonu, fetal anemi ve konjenital TORCH

enfeksiyonlari gibi etkenler eritroblast sayisi artisi ile iligkilidir.

Umbilikal kord kanindaki eritroblast sayisinin fetal asfiksiyi
saptamada etkinligi ve guvenilirligi halen glincel ve arastirilan bir konudur ve
6zellikle preeklampsili hastalarda bunu degerlendiren yeterli veri yoktur. Bu
calismada; normal saglkli gebelerle preeklamptik gebelerde umbilikal kord
kaninda bakilan eritroblast sayisinin, fetal asfiksi ve perinatal sonuclarla

iliskisinin belirlenmesi amaclanmistir.



GENEL BILGILER

GEBELIK VE HIPERTANSIYON

Hipertansiyon, tim gebeliklerde %6-8 (Working group 2000), %5-10
(Sibai 2002) veya %12-22 (American College of Obstetricians and
Gyneacologists]ACOG] 2002) insidansinda gérullr. Hipertansif bozukluklar
gebelikte en sik gérilen komplikasyon olup, maternal ve perinatal morbidite

ve mortaliteyi anlamh olarak artinir (10-12).

Gebeligin hipertansif hastaliklari Uzerine yapilan ¢alismalarin
yorumlanmasinda terminolojideki uyumsuzluk ve karmasadan dolayi, ACOG
tarafindan yapilan ve National Institutes of Health (NIH) calisma grubu
tarafindan tekrarlanan siniflama genis capta kabul gérmustir (13,14). Buna
gbre hipertansif hastaliklar 4 gruba ayriimistir;

1. Gestasyonel hipertansiyon
2. Preeklampsi — Eklampsi

3. Kronik hipertansiyon

4. SlUperempoze preeklampsi

PREEKLAMPSI

Tanim ve Siniflama

Preeklampsi obstetrik alanindaki gelismelere ragmen hala maternal-
fetal mortalite ve morbiditenin 6nde gelen sebeplerinden biridir. TUm
gebeliklerin  %3-14’Unde goéruldr. Perinatal 6limlerin  yaklasik %20-25'i
preeklampsi nedeniyle olmaktadir (15). Batin bu olumsuzluklara ragmen
dogru takip ve tedavi ile bu komplikasyonlar siklikla énlenebilmektedir. Bu
nedenle, preeklampsinin erken tanisi ve fetus Uzerindeki etkilerinin 6zellikle
fetal hipoksi ve hipoksi diizeyinin belirlenmesi 6nem kazanmaktadir (16,17).



Preeklampsi gebelige spesifik, endotel disfonksiyonu ve vazospazma
sekonder azalmis organ perflizyonu ile karakterize multisistemik bir
hastaliktir. Klasik tani triadi; 20. gebelik haftasindan sonra olusan
hipertansiyon, proteintiri ve o6demdir (18). Renal hastalik, kronik
hipertansiyon, trofoblastik hastalik gibi durumlarda daha erken de ortaya
cikabilir. Odem, normal gebeliklerde de gérilebildiginden son yillarda tan
kriteri olarak sayllmamaktadir (19). Preeklampsi igin tani kriterleri;
hipertansiyon ve proteintridir.

Hipertansiyon; gebeligin baslangicinda kan basinci normal iken, 20.

gebelik haftasindan sonra sistolik kan basincinin 140 mm Hg ve diastolik kan
basincinin 90 mm Hg veya lzerinde olmasi durumudur.

Proteinlri; en az 6 saat ara ile alinan idrar 6érneginde iki veya daha
fazla kez 1+ ya da 2+ proteinin ¢ikmasi durumunda ya da 24 saatlik idrarda
300 mg/L’den fazla protein bulunmasi durumunda proteinlrinin varligindan
bahsedilir. Artmig proteintri miktari perinatal mortalite hizi ve intrauterin
gelisme geriligi (IUGG) olan bebek sayisi ile yakindan iligkilidir.

Odem; ekstremite ve ylizde sivi toplanmasi ile karakterizedir. 12
saatlik yatak istirahatinden sonra sadece pretibial 6dem olmasi (+), tim alt
ekstremitelerde édem olmasi (++), karin cildinde ve ylzde édem olmasi

(+++) ve anazarka tarzinda 6dem olmasi (++++) 6dem olarak adlandirilir.

Eklampsi, preeklampsi semptom ve bulgulari olan gebelerde
antepartum ve postpartum dbénemde epilepsi veya diger konvulsiyon
nedenlerine bagll olmaksizin gelisen konvulsiyon olarak tanimlanir (20).
Kronik hipertansiyon ise énceden varolan ve gebelikle beraber devam eden
hipertansiyondur. Kronik hipertansif bir gebenin, 20. gebelik haftasindan
sonra kan basincinin birden ytikselmesi ve proteiniri gelismesi durumunda
"sUperempoze preeklampsi" olarak tanimlanir. Kronik hipertansif gebelerin
%25’inde slperempoze preeklampsi goériltir. HELLP Sendromu ise hemoliz
(H), yikselmis karaciger enzimleri (EL) ve disuk trombosit sayisi (LP) ile
karakterize, ilk defa Weinstein tarafindan tanimlanmis bir sendromdur
(21,22).



Preeklampsi; klinik seyrine gére, hafif ve agir olarak ikiye ayrilr.
Preeklampsinin yaklasik %15 kadari agir preeklampsi olarak goéralir. Agir

preeklampsi tani kriterleri Tablo-1’de gérilmektedir (23).

Tablo-1: Agir preeklampsi tani kriterleri

1. Sistolik kan basincinin 160 mmHg ve Uzeri, diastolik kan basincinin 110
mmHg ve Uzeri olmasi

2. Proteinlrinin 24 saatlik idrarda 2 gr ve Uzerinde veya rastgele alinmis
idrar 6rneginde 2+ veya 3+ Uzerinde proteindri olmasi

3. Artmig serum kreatinin degeri ( >1.2 mg/l olmasi )

4. Trombositopeninin varligi ( <100.000/m3 ) ve/veya mikroanjiyopatik
hemolitik anemi varligi ( LDH degerinin artmasi )

5. Tekrarlayan bas agrisi veya serebral yada gérsel rahatsizliklar

6. Kalici epigastrik agr

LDH: Laktik asit dehidrogenaz

Epidemiyoloji

Gebelerde hipertansiyon insidansi tim dinyada farkh toplumlarda,
farkl oranlarda goérulmektedir. Genel insidansi %6-20’dir. Her ne kadar
insidansta cografi ve irksal farkliliklar bildirilse de, farkli populasyonlardaki
preeklampsinin gelisiminde pek cok risk faktéri tanimlanmistir. Preeklampsi
icin predispozan faktdrler tablo-2’de gérilmektedir (24-26).

Preeklampsi genel olarak gen¢ ve primigravidlerin hastahgidir.
ABD’de, ilk gebeliklerde insidansi %6-7’dir (27). Bununla birlikte bimodal yas
dagilimi g6sterir ve ikinci pikini 35 yas Gzeri multipar kadinlarda yapar. Ailede
preeklampsi hikayesi riski 6 kat artirdidi ifade edilmektedir. Bir gebeliginde
preeklampsi geciren kadinin sonraki gebeliklerinde tekrarlama riski %3,4
olarak bildirilmistir. Ayrica bu kadinlarin kronik hipertansiyon riski %25 olarak
bildirilmistir. ik gebelikte gérilen preeklampsi ikinci trimester gibi erken
dénemlerde gérulmusse sonraki gebelikte gérilme riski %60tir (16,28,29).



Tablo 2: Preeklampsi icin predispozan faktorler

e ik gebelik

e Siyahrk

e Anne yasinin 20’nin alti, 35’in {izerinde olmasi

e Duisik sosyo-ekonomik diizey

e Codul gebelikler

e Gestasyonel trofoblastik hastaliklar

e Birinci derece akrabalarda preeklampsi dykisinin varlig
e  Gegirilmis preeklampsi varligi

e Kronik hipertansiyon, diabet, renal hastalik, kollojen doku hastalilklari
e Molar gebelik

e Artmis vicut kitle indeksi

e Herediter trombofili

Etyoloji ve Patofizyolojisi

GUnUmuizde preeklampsinin etyolojisi hala tam olarak bilinmemektedir.
Ancak etiyopatogenezde; bozulmus prostaglandin 12 (PGI2) / tromboksan
(TXA2) dengesi, oksijen serbest radikalleri, nitrik oksit (NO) metabolizmasi,
homosistein ve trombofilinin  muhtemel tetikleyici etkisi ve kalsiyum
metabolizmasindaki dengesizliklerin bir sonucu olan maternal vaskuler
endoteliyal disfonksiyon suc¢lanmaktadir (24,30). Endotel disfonksiyonu ile
preeklampsideki multisistemik tutulumu aciklamak mudmkin olabilmektedir.
Bu gérUs, ilk olarak Valhard tarafindan 1918'de 6ne strilmis ve gunimize

kadar bir cok arastirmaci tarafindan desteklenmistir (31,32).

Preeklampsi etyolojisinde gittikce 6nem kazanan iki géris immunolojik
ve genetik teoridir. Hastaligin ilk esinden olan ilk gebeliginde ve HLA-A ve
HLA-B antijenleri igin homozigot olan gebelerde daha sik gorilmesi
immadnolojik teoriyi, bazi ailelerde preeklampisiye daha sik rastlanmasi ise
genetik teoriyi desteklemektedir (33,34). Chesley ve ark.(35) hastalgin

genetik temelini éne slOrmUsler ve resesif bir genden bahsetmiglerdir.




Bununla birlikte; multifaktdryel kalittmin g6z ardi edilmemesi gerektigi
belirtiimektedir.

Hastaligin dogumdan sonra dramatik olarak dizelmesi tim dikkatleri
plasenta, membranlar ve fetls Uzerine ¢ekmistir. Plasentasyona maternal
vaskller cevapta vyetersizlikte suclanmaktadir. Plasentasyona maternal
vaskuler cevap, spiral arterlerin trofoblastik dokular tarafindan endovaskiler
invazyonu ile olusur. Béylece spiral arterler utero-plasental arterlere dénustur.
Bu dénlsum iki evrede gerceklesir. Birinci evre ilk trimesterde goérilir ve
spiral arterlerin desidual segmentteki 1/3’'luk kismi, ikinci trimesterde olan
ikinci evrede ise ic miyometrial segmentteki spiral arterlerde trofoblastik
invazyon gelisir. Bu durum vaskiler direncin dismesine ve yiksek kan
akimina neden olur. Normal gebelikte gérilen bu durum preeklampside
yetersizdir. Bir ¢ok morfoloji c¢alismasinda, preeklamptik hastalarda
plasentasyonun yetersiz oldugu gdsterilmistir. Bu yetersizligin trofoblastlarin
spiral arter invazyonunu engelleyen bir immunolojik problemin neden oldugu
distnulmektedir (36,37). Bu yetersizlik hem miyometrial invazyonda hem de
spiral arterlerin modifikasyonunda kendini gdsterir. Tim bunlara bagli olarak
utero-plasental arterlerin [imeni daralir, intimadaki aterozis ve vazospazmin
bir sonucu olarak da intervilléz perfizyon azalir. Trofoblast invazyonunda ve
damar transformasyonundaki yetersizlikler, preeklampsi ve plasental kaynakli
IUGG’nin patofizyolojisinin altinda yatan gercektir (38).



Erken degisiklikler

Maternal Konstitiisyonel Faktorler:
»Genetik predispozisyon

»immiinolojik adaptasyonda bozukluk
»Daha dnceden vaskiler bozukluk

Yetersiz plasentasyon

|

Bilinmeyen faktor
Gec degisiklikler

Generalize endotelyal disfonksiyon

l

Preeklampsi

Sekil-1: Preeklampsinin patofizyolojisi

Hastalik, plasental ve spiral arterlerin bozulmus ekstravilldz trofoblast
invazyonu ile baslar ve vaskller dilatasyonun olmamasi, plasental
perflzyonun yeniden dizenlenmesinde basarisizlikla sonuclanir. Utero-
plasental iskemi, preeklampsi gelisiminde temel noktadir ve fizyopatolojik
degisikliklerin bu iskemi tarafindan baslatildigi ileri strilmektedir. Utero-
plasental iskemi, sistemik dolasima toksinlerin salinmasina, bu toksinlerde
yaygin endotel disfonksiyonuna neden olur. Toksinlerin kaynagi tam olarak
bilinmemekle beraber, serbest oksijen radikalleri ve lipid peroksidler sorumlu
tutulmaktadir. Spiral arterlerdeki yetersiz endovaskiler sitotrofoblast
invazyonu ve endotelyal hlcre disfonksiyonu, etyolojisinin  hala
bilinmemesinin yaninda preeklampsinin iki anahtar mekanizmasi olarak
belirtiimektedir. Tim bu degisikliklerin net etkisi; plasental iskemi, hipoksik-
iskemik harabiyet, arteriyel konstriksiyon ve neticede gelisen hipertansiyon
ve fetal gelisme geriligidir (31, 39, 40).



MATERNAL VE FETAL KOMPLIKASYONLAR

Preeklampsi, bircok sistem ve organi etkilemektedir. Komplikasyonlar
genelde akut dénemde ortaya cikar. Kronik dénemde ise kalici hipertansiyon,

bdbrek yetmezligi, yenidoganlarda ise premattrite sorunlari géralir.

Gebeligin hipertansif hastaliginda perinatal prognoz iyi dedgildir.
Preeklampside %5-14 arasinda olan perinatal mortalite, eklampside %13-
37.9 ve HELLP sendromunda %7.7-60 arasinda degismektedir. Perinatal
mortalitenin baslica nedenleri; UGG, prematirite, ablasyo plasenta,
intrauterin asfiksi olarak siralanabilir (6, 41).

Preeklampside karsilagilabilecek komplikasyonlar hem anneyi hem de
fetusu etkileyebilir (Tablo-3). Komplikasyonlarin sikhidi; hastaligin siddeti,
hastaligin basladigi gebelik haftasi ve beraberinde diger medikal
problemlerin varlidi ile ilgilidir. Preeklampside maternal mortalite ¢ok nadir
olmasina karsin, bu oran eklampside %0-17.5, HELLP sendromunda ise
%0-24 arasinda degismektedir (28,41).

Tablo 3: Preeklampside maternal ve fetal komplikasyonlar

Maternal komplikasyonlar Fetal komplikasyonlar
* Eklamptik konvdilsiyonlar * UGG

* HELLP Sendromu * Fetal asfiksi

* Dissemine intravaskiler koagulopati * Premattr dogum

* intraserebral hemoraji * Fetal 6lim

* Ablasyo plasenta

* Kortikal kérlik

* Hepatik rOptar

* Akut tibuler ve kortikal nekroz
* Pulmoner 6dem

* Maternal 6lUm




Steegers ve ark. (42) diastolik kan basincinin 295 mm Hg olmasi
durumunda fetal mortalitenin 4 kat arttigini saptamistir. Hipertansiyonun
belirgin proteiniri ile birlikte olmasi ise bu orani 7 kat arttirmaktadir. IUGG ise
siddetli preeklampside sik rastlanilan bir komplikasyon olup, bir calismada
fetuslarin  %56’sinda olustugu goézlenmistir (43). Agir preeklamptiklerde
dogumun bir an énce yaptiriima zorunlulugu %40’lik bir prematirite oranina
neden olmaktadir (44). Ancak kontrol altina alinamayan preeklampsinin tek
tedavisi gebelik haftasina bakilmaksizin gebeligin sonlandiriimasidir (45).

Preeklampsinin Fetus Uzerine Etkileri

Maternal hipertansiyona bagli fetal-neonatal mortalitenin 2-5 kat arttigi
bildirilmektedir. Agir preeklampside plasental perflizyonun ileri derecede
yetersizligine bagl olarak perinatal asfiksi ve buna bagli morbidite de artma
s6z konusudur. IUGG ile beraber olan belirgin morbidite gebeligin 28’inci
haftasindan sonra genellikle agir preeklampsi vakalarinda meydana gelir.
Kronik hipoksiye maruz kalan bu bebekler dogumu oldukca zor tolere ederler.
Glikojen depolarinin azalmasina bagl olarak da hipoglisemi énemli bir
metabolik sorun teskil eder. Ayni zamanda polisitemi, hipervizkozite,
trombositopeni, ve nbétropeni gibi hematolojik bozukluklar preeklamptik anne
bebeklerinde sik gérilmektedir (46).

Dinya genelinde perinatal asfiksi, perinatal morbidite ve mortaliteyi
baglica arttiran sebeptir ve tim dodumlarin %5-10'unu komplike eder (46).
ACOG tarafindan fetal asfiksi; umblikal arter pH’'Inin < 7.00 ve baz defisitinin
>12mmol/L, 5. dakika Apgar skorunun < 3, orta ve agir neonatal ensefalopati
ve multi-organ disfonksiyonu (SSS, renal, pulmoner) olarak tanimlanmistir

(7).

Fetal dokularin oksijenizasyonu yetersiz ise fetal dolasimda biriken

asit; hipoksi, hiperkarbi ve asidoz kombinasyonunu olusturarak fetal asfiksiye
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neden olabilmektedir. Uteroplasental-fetal metabolizmay! ve fetal asit-baz
durumunu en iyi umblikal arter kan gazi géstermektedir ve fetusln
biyokimyasal durumunu anlamada altin standart kabul edilmektedir. Fetal
hipoksi varsa fetal serebral oksijen metabolizmasi zarar gorebilir ve
néropatolojik lezyonlarin olusmasiyla bu bebeklerde minér (kognitif
bozukluklar, konugsma gulcligu vb) veya majér (serebral palsi, mental gerilik,

epilepsi vb) problemler gelisebilir (46,47).

Fetal Hematopoezis

Fetal hematopoezin (¢ majér bdlgesi yolk kesesi, karaciger ve kemik
iligidir. Eritropoez ilk olarak yolk kesesinde 19 giinliik embriyoda baslar. ilk
hematopoetik hicreler yolk kesesi damarlarinin degismesinden meydana
gelen ve stem hucreleri olarak adlandirilan hicrelerdir. Eritropoez primer
olarak intravaskller olup megaloblastiktir. Yolk kesesinde eritropoez
gestasyonun 11. haftasinda biter (48).

Karacigerde eritropoetik aktivite 6 haftalik embriyoda mevcuttur. Bu
organ gestasyonun 9-24. haftalari arasinda kirmizi  hicrelerin esas
kaynagidir. Hepatik eritropoez ekstravaskuilerdir ve matir hlcreler vaskuiler
arahga gecer. Eritropoez az miktarda lenf nodlarinda, timus, dalak, bébrek ve
bag dokusunda da mevcuttur (48).

Kemik iliginde eritropoez ilk olarak 10-11 haftalik embriyoda gorullr ve
eritropoetik aktivite hizla artarak 24. haftadan sonra kemik iligi major bdlge
haline gelir. Fetal eritropoez gestasyonun ilk 11 haftasinda tamamen
megaloblastiktir ve postnatal besinci giine kadar kismi olarak bdyle devam
eder. Dolagimdaki cekirdekli kirmizi hicrelerin sayisi 8 haftalik embriyoda
%50 iken 19 haftalik embriyoda yalnizca %0.6’dir (48).
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Granilopoez 7 haftalik embriyoda karaciger parankiminde ve bazi bag
dokusu bdlgelerinde géralir. Kemik iliginde ise granllopoez gestasyonun 10-

11. haftalarinda baslayarak hizla artar (48).

Lenfopoez yolk kesesinde gdzlenmemistir. Fakat lenf pleksusunda 9.
haftada ve lenf nodlarinda 11. haftada lenfopoez mevcuttur. Lenfositler ilk

olarak 9 haftalik embriyoda dolagimda goérularler

Megakaryositler ilk olarak gestasyonun 6.haftasinda karaciger ve yolk
kesesinde, 10. haftada dalakta, 13. haftadan itibarende kemik iliginde

gorularler (48).

Dogumda kord kaninda ortalama hemoglobin (Hb) seviyesi 16.8 g/dl
(13.7-20.1 g/dl)’dir. Bu farkh degerler asfiksi, kordonun gec¢ klempe edilmesi
gibi perinatal olaylarla iligkili olabilir (48). Dogumda Hb dlzeyi pretermlerde
term yenidoganlara gére daha disuiktir. Gestasyonun 37-38.haftalarinda Hb
dizeyi 1-2 g / dl artmaktadir. Retikllosit ve normoblast sayisi ise preterm
bebekte daha fazladir.

Tablo-5'de term ve preterm yenidogan bebeklerde hayatin ilk
haftasinda eritrositlere ait degerler gérilmektedir (49).

Tablo 5: Term / Preterm yenidoganlarda eritrositlere ait degerler

Hb Hct Retikulosit | Cekirdekli eritrosit
(g/dl) (%) (%) (Eritrosit/1000)
Term
Kordon kani 17.0 53 <7 <1.00
(14-20) (45-61)
1. gln 18.4 58 <7 <0.40
3. gin 17.8 55.0 <3 <0.01
7.gln 17.0 54.0 <1 0
Preterm(<1500 gr)
Kordon kani 16.0 49 <10 <3.00
(13.0- 18.5)
7.gln 14.8 45 <3 <0.01

Hb: hemoglobin, Hct:hematokrit, gr: gram
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Dogumdan sonraki ilk 24 saatte hem preterm hem de term
bebeklerde mutlak polimorf niveli I6kosit (PNL) sayisi ylkselir. Term bebekte
ortalama deger 8000/mm3, maksimum deger 13000/mm3’tlir. Preterm
bebeklerde ise PNL ortalama degeri dogumda 5000/mm3 olarak saptanmigstir
(48). Yasamin ilk glnlerinde PNL hakimiyeti mevcut olup dérdiinct ginden

sonra lenfositlerin oraninda artma gorulir (48).

Tablo-6’da term ve preterm yenidoganda dogumda ve dogum sonrasi
hayatin ilk ¢ gintndeki I6kosit sayilari ve ayrimi gérilmektedir (49).

Tablo 6: Term / Preterm yenidodanlarda |6kosit degerleri (103 hiicre/pl)

Yas (saat) | Total WBC | N6trofil | Band Lenfosit | Monosit | Eozinofil

Term

Yenidogan

0 10.0-26.0 |5.0-13.0 0.4-1.8 | 3.5-8.5 0.7-1.5 0.2-2.0

12 13.5-31.0 9.0-18.0 0.4-2.0 |3.0-7.0 1.0-2.0 0.2-2.0

72 5.0-14.5 2.0-7.0 0.2-0.4 |2.0-5.0 0.5-1.0 0.2-1.0

Preterm

yenidogan

0 5.0-19.0 2.0-9.0 0.2-24 |2.5-6.0 0.3-1.0 0.1-0.7

12 5.0-21.0 3.0-11.0 0.2-24 |[1.5-5.0 0.3-1.3 0.1-11

72 5.0-17.5 3.0-7.0 0.2-0.6 |1.5-4.0 0.3-1.2 0.2-1.1

Term ve preterm bebeklerde normal trombosit sayisi 150.000-

400.000/mm?3 arasindadir ve bu deger eriskinlerden farkli dedgildir.
Trombositopeni (<150.000/mms3); respiratuar distres sendromu, sepsis,

gestasyonel yasina gore disik dogum agirhdi olan bebekler ve trizomi
sendromlarinda meydana gelmektedir (48).

Asfiksiye Fetal Cevap
Fetal asfiksi, daha ¢cok dolagimdaki degisikliklere bagl olarak olusan

doku seviyesindeki patolojiyi yansitmak icin kullanilan bir terimdir. Fetal
asidemi arter pH’inin <7.20 oldugu durum olarak kabul edilir (50).
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Hipoksemiye fetusln ilk cevabi artmig sistemik vaskiler rezistans ile
birlikte pulmoner, renal ve gastrointestinal dolagsima azalmis, fakat beyin,
kalp ve adrenal bezlere artmis kan akiminin sebep oldugu arteryel basincta
bir artistir. Fetal hipoksi varliginda distk plasental kan akimi séz konusudur.
Fetus bu dislst, kan akimini duktus venozusa yoénlendirip karaciger kan
akiminin buydk 6lcide daslrerek kompanse eder. Anatomik sinir sistemi,
alfa adrenerjik reseptérlerle hipoksi sirasinda kardiyak outputun yeniden
dagitilmasini saglar. Alfa adrenerjik blok, hipoksi sirasinda sistemik vaskuler
rezistansi kaldirir, arteriyel basing diser.

Egder hipoksemi belli bir periyodda ¢ézllirse mikrosirkilasyonda bir
bozukluk olmadan normal serebral kan akimi 24 saat icinde saglanabilir.
Hipoksemi devam ederse kardiyovaskuller fonksiyonun dekompansasyonu
s6z konusudur. Arteriyel basing dismeye baslar, uzamis hipoksemi ve
asidoz olusur. Bu arteriyel basinctaki disUs kardiyak outputta dislise sebep
olur. Progresif asidoz ile (pH<7.0) serebral kan akimi basin¢ karsisinda pasif
kalir ve serebral iskemi kaciniimaz olur. Bdylece; uzamis hipoksemide,
arteriyel ortalama basing, serebral kan akimi, serebral oksijen tiketimi diser.
Bu vylzden hipoksinin erken dénemde yakalanmasi, fetal durumun
iyilestirilmesi acgisindan biyik 6nem tasir (51).

Fetal Asfiksinin Tanimlamasinda Kullanilan Yéntemler

GUndmuzde fetal asfiksinin standart tanisi yoktur. Perinatal asfiksiyi
tanimlamada kullanilan parametreler arasinda; Apgar skoru, umblikal arteryel
asit-baz durumu, intrapartum fetal monitorizasyon, fetal skalp pH dlgimuU ve
amniyotik sivida mekonyum varligi sayilabilir. Bununla birlikte; perinatal
asfiksiyi belirlemede iyi prediktif etkinligi bulunan tek bir parametre yoktur.
Ancak cesitli kombine indeksler perinatal asfiksiyi erken tanimlamada
yardimci olabilmektedir (52).
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l. Apgar Skoru

Yenidogan durumunu degerlendirmede Apgar skorunun kullanimindan
bu yana 40 yil ge¢cmistir. Apgar skoru; ilk olarak reslssitasyon ihtiyaci olan
bebeklerin durumunu anlamak igin kullaniimigtir. Dogumdan sonra 1. ve 5.

dakikalarda skor tayini yapilir.

Primer olarak bu amag i¢in tanimlanmamis olmasina ragmen skor,
perinatal asfiksinin indikatéri olarak en sik kullanilan metottur. Bununla
birlikte; fetal hipoksinin varligini, sresini ve derecesini saptamasi zordur (9).
Apgar skoru subjektif kriterlere dayanmaktadir ve hipoksi diginda cesitli
faktdrlerde skoru etkileyebilmektedir (Narkotik analjezikler, magnezyum sulfat
tedavisi, prematirite, sepsis, SSS hastaliklari, periferik néromuskdler
bozukluklar vb). GuUnimuizdeki c¢alismalarda; apgar skorunun fetusun
biyokimyasal durumu ile direkt ilgili olmadigi ve perinatal asfiksiyi tek basina
teshis etmede yeterli olmadigi vurgulanmaktadir (53).

Il. Amnios Sivisinda Mekonyum Varhigi

Amnios sivisinda mekonyum varliginin klinik énemi tartisma konusu
olmustur. Mekonyumun bir fetal hipoksi, asidoz ve intrapartum asfiksi
gbstergesi mi yoksa gestasyonel yas ile ilgili normal fizyolojik bir olay mi
oldugu konusu hala tartigmalidir. Yapilan calismalar; mekonyum varliginin
fetal asit-baz durumu ve yenidoganin ilk andaki klinik durumu ile zayif
korelasyon goésterdigini bildirmektedir (54).

lll. Fetal Skalp pH’i
Fetal skalp pH 6&lcimi, fetusun biyokimyasal durumunun

degerlendiriimesinde 6énemlidir. Fetal biyofizik degerlendirme veya fetal kalp

trasesi ciddi fetal sikintlyr gésteriyorsa bu ybénteme basvurulabilir. Isik
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kaynakli huni seklinde endoskop fetal skalpi gértntiler. Bélge temizlendikten
sonra fetal kan 2 mm boyunda skalp insizyonundan alinir. Dogum sirasinda
alinan fetal skalp kaninda pH>7.25 deg@eri normal olarak kabul edilir. pH 7.2
ve 7.25 arasi sinirda asidemi ve pH<7.2 olmasi ise obstetrik girisim
gerekliligini gésterir. Siklikla skalp pH’1 dogum sirasinda agir hipoksinin ve
operatif dogum gerekliliginin son belirleyicisidir (55,56).

IV. Umbilikal kan gazi

Antenal, intrapartum ve neonatal dbnemlerde fetal kan
degerlendirmesi, 20 vyildan fazla sOredir yapiimaktadir ve fetlsln
biyokimyasal durumunu belirlemede altin standart olarak kabul edilmektedir
(57). Dogumda alinan umbilikal kord kan gazi, dogumdan hemen énceki fetal
asit-baz durumunu ve oksijenizasyon yeterliligini gésterir. Umbilikal kord
kaninda pH 6lcimi objektif bir kriterdir ve fetal asfiksinin tanimlanmasinda,
Apgar skorundan daha gtvenilir bir parametredir (57,58).

Umbilikal arteriyel kan gazi degerleri, fetal durumu degerlendirmede
en guvenilir ve dogru yéntemdir. Uteroplasental-fetal metabolizmayi yansitir
ve Apgar skoru ile en iyi korele olan parametredir. Umbilikal vendeki kan gazi
ise utero-plasental metabolizmayi gd6sterir. Eger fetal dolasim umbilikal
kanda kord basisi ile yavagliyorsa, fetus hipoksemik ve asidotik olacaktir.
Umbilikal arterde ciddi asidoz saptanirken ven degerleri normal bulunabilir.
Fetal pH, normalde anneden ortalama 0.1 Gnite daha dusudkttr. Normal kord
kan gazi degerleri arter ve vende farkhdir. Dodum sirasinda asidemi
umbilikal arterde pH<7.15 veya umbilikal vende pH<7.2 olarak tanimlanmistir
(58).

Phelan ve ark. (59) pH<7.2 olan yenidogan infantlarin ¢odunun
dogumda deprese oldugunu gbézlemlemigstir. Tam tersine; pH=7.2 olan asfiktik
olmayan fetuslarda iyi neonatal sonuglar elde edilmigstir (60). Umbilikal kord

kan gazi uzun ddénem noérolojik sekelleri tanimlamada eldeki verilerden
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anlasildig1 kadariyla etkin degildir. Kirkendall ve ark.(61) siddetli fetal asidoz
saptanan 314 neonatal bebedin uzun dénem takibinde sadece 27 (%8.6)

cocukta nérolojik sekel tanimlamiglardir.

Umbilikal kord kan akiminin yavaslamasina neden olan kord basisi,
vazospazm, kord dolanmasi veya dugumu, fetal kardiyak hastalik, fetal
hemoraji veya hemolitik anemiler, fetal metabolik hastaliklar ve diger fetal
anomaliler fetal asit-baz dengesine etki eden 6nemli patolojilerdir. Bu gibi
cesitli faktérlerden etkilenen umbilikal kan gazi fetal asfiksiyi saptamada
indirekt parametrelerden kabul edilebilir (60).

V. Umbilikal Kord Kaninda Fetal Eritroblast (NRBC) Sayisi

Fetal eritroblast, immatir eritrosit olup saglikh yenidodan bebeklerin
kord kaninda bulunmaktadir ve dogum sonrasi periferik kanda hizla azalirlar.
12. saatte sayl %50’ye dlserken, 48. saatte sadece 20-30 NRBC/mm3
saptanabilir. Saglikh neonatal bebeklerde 3. veya 4. gln fetal eritroblastlar
kandan tamamen kaybolur. Preterm bebeklerde ise bu slire 1 haftaya kadar
uzayabilir (62). Baschat ve ark. 298 IUGG olan fetusda yaptiklari ¢galismada;
kord kanindaki NRBC sayisinin ve neonatal ddnemde NRBC degerindeki
gunlik artisin [>10 NRBC / 100 I6kosit (wbc)], kétl perinatal sonuclar ile
iligkili oldugunu géstermistir (63).

ilk kez 1970 yilinda Merenstein ve ark.(64) (¢ yenidogan bebekte
NRBC saysinin intrauterin asfikside arttigini saptamislardir. Asfiktik olmayan
term bebeklerde NRBC sayisi nadiren 10’un Uzerindedir (65,66). Utero-
plasental hipoperfiizyon sonucu gelisen hipokside fetus olayr kompanse
etmek icin eritropoezi uyararak fetal sirkllasyondaki immattr eritrositlerin
artmasina yol acar. Saracoglu ve ark.(67) artan eritroblast sayisinin hem akut
hemde kronik intrauterin fetal asfiksinin bir gdstergesi oldugunu bildirmislerdir
ve fetal asfiksi icin 14 NRBC / 100 wbc degerini cut-off kabul etmiglerdir.

Buglnk( calismalar; artan eritroblast sayisi ile kéti perinatal sonuclar

17



(intrauterin asidemi, disuk apgar skoru, yogun bakim gereksinimi, gelisme
geriligi, nérolojik sekel gibi) arasindaki iliskiyi gbstermektedir (68-71).

Yaklagik %1-2 oraninda eritroblast sayisindaki artis idiyopatiktir.
Hanlon-Lundberg ve ark.(66) 1112 term bebegdin 9 (%0.8)’'unda eritroblast
sayisint 100 NRBC / 100 wbc’nin (zerinde saptamis olup nedenini
aciklayamamigtir. Ayni sekilde Naeye ve ark.(72) 84 term bebekte %2.4,
Green ve ark.(73) ise 102 term bebekie %5 oraninda eritroblast artisinin
nedenini bulamamiglardir. Ayrica g¢alismalar; maternal diabetes mellitus
(74,75), cogul gebelik (76,77), fetal anemi ve maternal izoimmunizasyon (78),
gelisme geriligi (79,80), konjenital TORCH enfeksiyonlari, sigara kullanimi
(81), preterm dogum (82) ve koriyoamniyonit (83) gibi faktérlerin eritroblast
sayisini etkiledigini bildirmektedir.

Hipertansif gebelerde, artmis vaskuler rezistans; kronik utero-plasental
dolasim yetersizligine ve fetusun yetersiz beslenmesine bagl olarak gelisme
geriligi ve intrauterin hipoksiye neden olmaktadir. Fetusun, antepartum ve
intrapartum  dénemdeki  hipoksik  durumunu tanimlamak obstetrik
arastirmalarda kritik 6neme sahiptir. Umbilikal kord kaninda artan eritroblast
sayisinin, fetal hipoksiyi tanimlamasindaki 6énemi ve Kklinik pratikte
uygulanabilirligi ginimuzde halen tartigilan bir durumdur.
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GEREC ve YONTEM

Bu calisma, prospektif kontrolli bir calisma olarak planlandi. Calisma,
Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim
Dal’nda, Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Dekanhdi Etik Komite onayi
alindiktan sonra basglatildi. Ocak 2007 ile Ocak 2008 tarihleri arasinda
Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Kklinigine
basvuran 28-41 haftalari arasi tim preeklampsi tanisi almis gebeler

calismaya dahil edildi.

Cahsma; 21 preeklampsi (Grup 1), 22 preeklamsi ve fetal IUGG olan
(Grup Il) ve 25 obstetrik problemi olmayan saglikli (Grup Ill) olmak Uzere g

grupta ve 68 gebe Uzerinde yapilmistir.

Preeklampsi kapsamina hafif ve agir preeklampsi, eklampsi ve HELLP
Sendromu olgular dahil edildi. Preeklampsi hasta grubu olarak en az 6 saat
araliklarla iki kez veya daha ¢ok 6lcllen kan basinci 140 / 90 mm Hg veya
Uzerinde bulunan, proteindrisi >30 mg/dl ve disptik ile 1(+) veya daha ylksek
olan gebeler calismaya dahil edildi. Preeklampsi olgularinin hafif ve agir
olarak siniflandiriimasi International Society of the Study of Hypertension in
Pregnancy (ISSHP) kriterlerine gére yapildi(23). Agir preeklampsi bulgularina
ek olarak; konvilsiyon gecirmis gebeler eklamptik kabul edildi. Bu grupta 9
hasta vardi. Agir preeklampsiye ek olarak; hemoliz bulgular (indirek biliriibin
=1.2 mg/dl), karaciger enzimlerinde yukseklik (SGOT =70 1U/lt, SGPT =70
IU/It ve LDH =600 1U/It) ve trombositopeni (<100.000/mm3) saptanan gebeler
ise HELLP Sendromu kabul edildi. Bu grupta ise 7 hasta vardi.

IUGG tanisi; erken gebelik haftasi ultrasonografi ile hesaplanan

gebelik haftasina gére ultrasonda abdominal c¢evresi -2SD altinda veya

dogum kilosu 10. persentilin altinda olan fetuslara konuldu.
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Su durumlardan herhangi biri bulunan gebeler calisma disi birakildi:
- Maternal diabetes mellitus,
- Maternal izoimminizasyon (Rh veya ABO uygunsuzlugu),
- Cogul gebelikler,
- Erken membran riptird,
-Maternal veya fetal enfeksiyon (Koriyoamnionit, konjenital TORCH
enfeksiyonu),
- Konjenital anomaliler,

- Maternal sigara kullanimi

Tim gebelerden &nceki gebelik anamnezi, sistemik hastalik,
kullanmakta oldugu ilaglar, ilag alerjisi, gegirilmis operasyon varligini iceren
gebelik ve 6zgecmis anamnezi alindi. Genel fizik muayene ve fetal kalp
monitorizasyonunu takiben ultrasonografik olarak fetal élcimler, plasenta
lokalizasyonu, prezentasyon bakildi. Gebelik yas tayininde; son adet tarihi,
obstetrik muayene ve ultrasonografik bulgular esas alindi. Tim gebelerden
hemogram, biyokimyasal parametreler ve tam idrar analizi calisildi. Gebeligin
sonlandinimasina karar verilen gebeler; eylem slresi boyunca surekili

elektronik monitorizasyon ve kontraksiyon takibinde izlendi.

Dogumdan sonraki 1. dakikada, umbilikal kordon ¢ift olarak
klemplenerek, oda sicakliginda umbilikal vendz kandan iki adet EDTA( Etilen
Diamin tetra-asetik asit)’lh tlpe yaklasik 5’er ml'lik kan 6érnedi ve umbilikal
arteriyell kandan ise 6nceden hazirlanmig 1 cc’lik heparinize enjektére, 0.5
ml kan alindi. Alinan ven6éz kan &rneginden Cell-DyN 3700 cihazinda
hemogram calisildi. Bir kismi ise giemsa metodu ile boyanarak periferik
yayma hazirlandi ve mikroskopta 100 I6kosite disen eritroblast sayisi
hesaplandi. Arteriyel kan 6rneginden ise en ge¢ 30 dakika icerisinde Roche
OMNI-56 veya OMNI-C cihazlarinda kan gazi ¢alisildi.
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Her iki protokol grubunda yer alan olgular asagidaki parametreler

acisindan karsilastirildi:

- Gestasyonel yas ve demografik 6zellikler

- Dogum sekli,

- Sezaryen dogum endikasyonu (akut fetal distres, ilerlemeyen eylem..)

- Umbilikal kord eritroblast sayisi ve hemogram degerleri,

- Umbilikal kord kan gazi,

- Fetal dogum agirhgi,

- Mekonyumlu amnios varligt,

- Apgar skoru,

- Neonatal sonuclar (Hipoksik iskemik ensefalopati(HIE), RDS, yenidogan
yogun bakim ihtiyaci (YDYB), neonatal 6lim)

istatistiksel incelemeler: Calismada elde edilen bulgular
degerlendirilirken, Iistatistiksel analizler icin SPSS (Statistics Package for
Social Sciences) 13.0 paket programi kullanildi. istatistiksel degerlendirmede
parametrik ve non-parametrik testlerden Ki-kare, Mann-Whitney U ve
ANOVA testleri kullanildi. Cesitli bagimsiz degiskenlerin kategorik bir bagimli
degiskeni tanimlamaktaki degerlerinin belilenmesinde ROC egrileri ile
belirlenen AUC (‘area under curve’ = ‘eg@rinin altindaki alan’; SE [standard
error]), bu degiskenlerden bagimsiz olanlarinin belirlenmesinde ise ¢oklu ve
lojistik regresyon analizleri kullanildi. Anlamlilik degeri olarak p < 0.05 alindi.

Veriler ortalama *+ SD (standart deviasyon) olarak bildirildi.
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BULGULAR

Grup I, Grup Il ve Grup llI’'in demografik 6zellikleri Tablo-7'de
goértlmektedir. Yas, parite, abortus, yasayan cocuk sayisi ortalamalarina
gbre gruplar arasinda istatistiksel anlamli fark yoktu (p>0,05).

Tablo 7. Gruplarin demografik dzellikleri

GRUP | GRUP II GRUP Il pr
(n=21) (n=22) (n=25)
Ort. + SD Ort. + SD Ort. + SD

Yas 29.3 +5.9 28.4+55 30.1 + 4.3 0.57
Gravida 264+ 1.2 24418 214+1.2 0.50
Parite 0.8+0.9 11+15 0.7+0.9 0.39
Abortus 0.8+0.8 0.3+0.5 0.4+0.7 0.68
Yasayan 0.8+ 0.8 09+1.5 0.5+0,6 0.45

Ort: ortalama, SD: standart deviasyon
* ANOVA testi

Grup IIlGn ortalama arteriyel sistolik ve diastolik kan basinci degerleri,
Grup | ve Grup II'nin ortalama arteriyel sistolik ve diastolik kan basinci
degerleriyle karsilastinildiginda anlamli olarak dugstktd (Grup | — 1ll: p<0.001;
Grup Il — Ill: p<0.001). Grup | ve Grup II'nin ortalama arteriyel sistolik kan
basinci de@erleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05), ancak
diastolik kan basinci deg@erleri arasinda istatistiksel fark anlamliliga yakindi
(p>0.06) (Tablo 8).
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Tablo-8: Gruplarin ortalama sistolik ve diastolik kan basinci degerleri (KB)

GRUP | GRUP II GRUPIII P+
(n=21) (n=22) (n=25)
Ort. + SD ort. + SD Ort. + SD
Sistolik KB
(mmHg) 1495+253 | 154 +15.9 1144 + 9,6 < 0.001
Diastolik KB***
(mmHg) 955+ 11.4 104.1 + 12.6 75+ 7,4 < 0.001
* ANOVA testi

** Grup I-Grup Il: p = 0.86
*** Grup I-Grup Il: p = 0.06

Ortalama esbach degeri Grup I'de 1.4 + 1.5 gr/gln iken, Grup II'de 2.5
+ 1.7 gr/gin olup bu fark anlamliiga yakin idi (p=0.068). Grup | ve Il
arasinda 6édem varligi ve seviyesi agisindan ise anlaml fark yoktu (p=0,19).

Beklenildigi Gzere kontrol grubunda (Grup IIl) proteiniiri ve 6dem saptanmadi.

Preeklampsinin klinigi degerlendirildiginde; Grup I'de ki hastalardan
4(%19)’0 hafif preeklampsi, 17(%81)’si ise agir preeklampsi idi. Grup II'de ki
hastalarin ise 1(%4,5)’i hafif preeklampsi, 20(%90.9)’si agir preeklampsi ve
1(%4,5)’i sUperempoze preeklampsi olarak saptandi. Bu degerlere gbre
preeklampsinin dagilimin da istatistiksel anlamli fark yoktu (Ki-kare; p =0.22).

Grup | hastalarin 4(%19)’'lG, Grup Il hastalarin ise 5(%22.7)'in de
eklampsi tablosu mevcuttu (Ki-kare; p =0.77). HELLP Sendromu ise Grup
I'de 2 (%9.5) ve Grup IlI'de 5 (%22.7) hastada gérildi (Ki-kare; p =0.24). Bu
degerlerden de anlasildigi gibi, eklampsi ve HELLP Sendromu acisindan

gruplar arasinda istatistiksel anlamli fark yoktu.

Gruplarin dogum bilgileri tablo-9’da gésterilmistir. Dogum sekline gére
gruplar karsilastinldiginda, Grup I'de sezaryen ile dogum orani %61.9 iken,
bu oran Grup II'de %68.2 ve Grup llI'de ise %56 oraninda saptandi. Gruplar

arasinda dogum sekli agisindan istatistiksel anlamli fark yoktu (p = 0,69).
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Akut fetal distres (AFD) endikasyonu acisindan Grup | ve Grup Il arasinda
anlamh fark saptanmazken, beklenildigi Gzere Grup Il hastalarda anlamli
olarak dusiUktl (p<0.001). Gruplar arasinda bebegin cinsiyeti acisindan ise
anlamli fark saptanmadi (p>0.05).

Tablo-9: Gruplarin dogum sekli, AFD endikasyonu ve bebek cinsiyet oranlari

GRUP | GRUP II GRUP IlI
(n=21) (n=22) (n=25)
P*
n % n % n %
DOGUM NVD | 8 38.1 |7 31.8 | 11 44
. 0.69
SEKLI C/S 13 61.9 | 15 68.2 | 14 56
AFD 0 0|7 53.8 | 8 53.3 | 0.003
BEBEK Kiz 10 476 | 12 545 | 13 52
o 0.90
CINSIYETI | Erkek | 11 524 | 10 455 | 12 48

C/S: Sezaryen, NVD: Normal vajinal dogum
* Ki-kare testi

Preeklamptik gebeler (Grup | ve Il) kontrol grubundakilerden (Grup IlI)
istatistiksel anlamli olarak daha erken dogum yaptilar (p<0.001). Ortalama
gebelik haftasi Grup I'de 34.3 + 3.5 hafta iken, Grup Il gebelerde 34.6 + 2.7
hafta olup anlamli fark yoktu (Anova;p =0.98)(Tablo-10).

Apgar skoru; preeklamptik bebeklerde (Grup | ve Il) kontrol grubuna
(Grup IlIl) gbre anlamli olarak daha disukti (p <0.001). Grup | ve Grup Il
arasinda ise istatistiksel anlamli fark yoktu (Apgar 1: p=0.12, Apgar 5: p=0.3).
Ortalama fetal dogum agirhdi; Grup I'de 2495 + 1088 gram, Grup II'de 1688
+ 505 gram ve Grup llI'de 3494 + 315 gram olup, beklenildigi gibi IUGG
nedeniyle Grup I’'de anlamli olarak daha distktl (p<0.001). Ayni sekilde;
dogum kilosu, Grup | ve Grup lll arasinda da anlamh farkl idi (p<0.001)
(Tablo-10).
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Tablo-10: Gruplarin gebelik haftasi, apgar skoru ve dogum kilosu

GRUP | GRUP I GRUP Il
(n=21) (n=22) (n=25) pP*
Ort. £ SD Ort. £ SD Ort. £ SD
Gebelikhaftasi 34.3+3.5 346 +2.7 39.1 +0.8 < 0.001
Apgar 1. dk 6.9+ 2.2 54+23 8.7+0.7 < 0.001
Apgar 5. dk 8.7+1.7 7.8+1.7 9.8+0.6 < 0.001

Dogum kilosu

2495 + 1088 | 1688 + 505 3494 + 315 < 0.001
(gram)

Dk: Dakika
* ANOVA testi

Klinigimizde erken dogum tehdidi altinda olan 34. gebelik haftasindan
kicik fetuslara akciger matlrasyonu icin Kkortikosteroid tedavisi
uygulanmaktadir. Kortikosteroid tedavisi; Grup I'de 4 (%19) ve Grup II'de 2
(%9.1) gebeye uygulanmis olup bu fark istatistiksel anlamliliga yakindi (Ki-
kare; p =0.07). Gruplar arasinda gebelerin antihipertansif tedavi kullanimi
acisindan ise anlaml fark yoktu ( Ki-kare; p =0.18).

Umbilikal kord kanindaki NRBC / 100 |6kosit(wbc) sayisi tablo-11’de
gortlmektedir. NRBC sayisi, Grup I'de diger iki gruptan anlamli olarak
yUksek bulundu ve ayrica her ¢ grup arasinda istatistiksel anlamli fark vardi
(Anova; p<0.001).

Tablo-11: Gruplarin umbilikal kord kanindaki NRBC /100 Iékosit (wbc) sayisi

GRUP | GRUP Il GRUP 1l
(n=21) (n=22) (n=25) p*
Ort. £ SD

Ort.+ SD Ort. + SD

NRBC

... 171+ 6.8 26.3+7.5 99+27 <0.001
(100 Iokosit)

* ANOVA testi
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Labaratuar degerleri acisindan gruplar incelendiginde, ortalama tam
kan sayimi ve kan gazi degerleri tablo-12'de gérlimektedir. Ortalama
hemoglobin degeri Grup Il'de diger iki gruba gbre ylksek olup anlamliliga
yakin idi (p=0.09). Ortalama hematokrit degerleri agisindan gruplar arasinda
anlamli fark yoktu. Ortalama I|6kosit degeri ise diger iki grupta kontrol
grubundan anlamli olmamakla beraber disiukti (p=0.09). Ortalama trombosit
degerlerinde ise Grup | ve lll arasinda anlamli fark saptanmazken (p>0.05),
Grup I'nin ortalama trombosit seviyesi diger iki gruptan anlamh olarak
disUktd (p<0.05).

pH degeri agisindan Grup | ve Il arasinda anlaml fark saptanmazken
(p>0.05), her iki grubun pH dederi kontrol grubundan anlamli olarak disuktl
(p<0.001). PO2 degeri ise her U¢ grup arasinda anlamli olarak farkli
saptanmis olup, Grup IlI'de diger iki gruptan istatistiksel anlamli olarak
disUkti(p<0.001). Grup | ve Il arasinda PCO2’'de anlamli fark saptanmazken
(p>0.05), bu degerler kontrol grubundan anlamli olarak ytksekti (p<0.001).
Baz eksisi (BE) acisindan ise Grup | ve Il arasinda anlamli fark yokken, bu
seviye kontrol grubundan anlamli olarak yUksekti (p<0.001).

Neonatal sonuclar tablo-13’de sunulmustur. Amnios mayiinde
mekonyum varhdi degerlendirildiginde gruplar arasinda anlamh fark yoktu
(p>0.05). Ancak hipoksik iskemik ensefalopati (HIE) saptanan ve yenidogan
yogun bakim ihtiyaci (YDYB) olan bebek sayisi Grup I'de anlamli olarak
Grup I'den daha ylUksek bulundu (p<0.001). Bu bebeklerden Grup I'de RDS
(Respiratuar distress) Tip 1 ve Tip 2 benzer oranlarda saptanirken, Grup II'de
RDS Tip 2 anlamli olarak daha fazla oranda idi (p<0.001). Kontrol grubunda
neonatal 61im yokken, Grup I'de 2 (%9.5), Grup IlI'de ise 3 (%13.6) neonatal

6lim mevcut olup bu sonug istatistiksel olarak anlamh degildi (p>0.05).
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Tablo-12:Gruplarin umbilikal kord kanindaki hemogram ve kan gazi degerleri

GRUP | GRUP Il GRUP 1lI
(n=21) (n=22) (n=25) P*
Ort. £ SD Ort. + SD Ort. £ SD
Hemoglobin 159+ 0.9 16.6 + 1.3 16.0 + 0.8 0.09
(gr/dl)
Hematokrit 47.7 + 2.7 48.6 + 4.0 472 +2.5 0.33
(% / dl)
Lékosit 11525+4106 11018+3925 13402+3609 0.09
(sayr / ml)
Trombosit 248.857+59948 | 209.977+66917 | 254.936+47930 | 0.02
(say1 / ml)
pH 7.23 + 0.06 7.18 + 0.08 7.30 + 0.04 <0.001
PO2(mmHg) 22.7 + 3.7 18.3+4.4 255+ 3.4 <0.001
PCO2(mmHg) 49.2 +6.2 53.5+9.5 42.6 + 4.9 <0.001
BE -75+2.4 -8.6 + 3.7 -48+1.5 <0.001
* ANOVA testi
Tablo-13: Neonatal sonuglar
GRUP | GRUP I GRUP llI
(n=21) (n=22) (n=25) P*
n % | n % | n %
Mekonyum 1 5 95 |3 13.6 | 0 o| o8
varhigi
Yenidogan
yogun bakim | 12 57.1 | 20 909 | 0 0 < 0.001
ihtiyaci
Hipoksik
iskemik 6 28.6 | 9 409 | 0 0 < 0.001
ensefalopati
Neonatal 2 95 |3 13.6 | 0 0 0.18
olim

* Ki-kare testi
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Gruplarin NRBC duzeyi ile demografik ézellikler (yas, parite, abortus,
yasayan ¢ocuk sayisli) arasinda korelasyon saptanmadi (r= -0.04; p=0.75).

Preeklampsi klinigi ile NRBC dlzeyleri arasinda korelasyon
saptanmadi (p=0.73). Ayni sekilde gruplarin NRBC dlzeyleri ile eklampsi
(p=0.32) ve HELLP Sendromu (p=0.29) arasinda korelasyon yoktu.

Gruplarin NRBC duzeyleri ile dogum sekli arasinda da istatistiksel
anlamli bir korelasyon saptanmadi (Sezaryen (C/S) :16+ 7.7 NRBC/100 wbc;
Normal vajinal dogum (NVD): 18.4+ 7.7 NRBC/100 wbc) (p=0.42).

NRBC degeri neonatal 6lim gelisen olgularda anlamli olarak ytiksek
saptandi (p<0.001). Neonatal 6lim varliginin bagimli degisken olarak kabul
edildigi lojistik regresyon analizinde (R?=0.750; p<0.001) NRBC dlzeyi
badimsiz anlamli bir belirleyici olarak ortaya ¢ikti (B= -0.60; p=0.04). HIE'nin
bagdimh degisken olarak kabul edildigi lojistik regresyon analizinde (R2=0.762;
p<0.001) NRBC dlzeyi bagimsiz anlaml bir belirleyici olarak ortaya c¢ikti
(B=0.45; p=0.02). Ayni sekilde YDYB ihtiyacinin bagimli degisken olarak
kabul edildigi lojistik regresyon analizinde (R?=0.842; p<0.001) NRBC duzeyi
bagimsiz anlamh bir belirleyici olarak ortaya ¢ikti (B=0.334; p=0.004). RDS
varhginin bagimh degisken olarak kabul edildigi lojistik regresyon analizinde
(R?=0.774; p<0.001) NRBC dlzeyi bagimsiz anlamli bir belirleyici olarak
saptandi (B=0.267; p=0.002).

Gruplarin NRBC duzeyleri ile tam kan sayimi parametrelerinden
hemoglobin ve hemotokrit degerleri arasinda korelasyon saptanmazken
(p>0.05), I6kosit (r=-0.21; p=0.08) ve trombosit (r=-0.22; p=0.07) degerleri

arasinda negatif yonde anlamliliga yakin korelasyon saptandi.
NRBC dizeyleri ile kan gazi parametrelerinden pH (r=-0.79; p<0.001),

PO2 (r=-0.68; p<0.001) ve BE (r=-0.59; p<0.001) arasinda negatif yénde
korelasyon saptanirken, PCO2 (r=0.60; p<0.001)) arasinda ise pozitif ydnde
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korelasyon mevcuttu. NRBC varliginin bagimh degisken olarak kabul edildigi
coklu regresyon analizinde (R2=0.672; p<0.001) pH bagdimsiz bir belirleyici
olarak ortaya cikiyordu (B=-90.415; p<0.001). Bu regresyon analizine
(R?=0.67;p<0.001) BE eklendiginde, BE model disinda kalyor ve pH
bagdimsiz belirleyici olarak kaliyordu (B=-92.919; p<0.001). Ayni regresyon
analizine PCO2 ve PO2 eklendiginde ise, PCO2 model disinda kaliyor ve pH
(B=-70.481; p<0.001) ile PO2 (B=-0.525; p=0.004) bagimsiz belirleyiciler
olarak ortaya ¢ikiyorlardi (R?=0.71; p<0.001).

NRBC sayisi pH ile korele olarak saptanmisti (r=-0.79; p<0.001).
NRBC’nin fetal asidozu belirlemedeki etkinligini saptamak icin ROC edgrisi
kullanildi (Sekil-2). pH<7.2 degeri fetal asidoz olarak kabul edildiginde
NRBC’nin esik degeri 18.5 NRBC / 100 wbc olarak hesaplandi. ROC
analizine gbére NRBC degeri fetal asidozu %92.5 dogrulukta
tanimlayabiliyordu. Esik deger; 18.5 NRBC / 100 wbc olarak kabul
edildiginde, NRBC’nin fetal asidozu tanimlamadaki sensitivitesi %94.4,
spesifitesi %80 olarak belirlendi. Bu esik degerde NRBC 68 olgudan 57’sini
dogru olarak tanimlayabiliyordu (%84.4) (Tablo14).
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Sekil-2: Fetal asidozu belirlemede NRBC degeri [AUC (Area under curve)= 0.925]

Tablo-14: Esik degerin 18.5 NRBC/100 wbc iken fetal asidozu éngérmedeki degeri

H
P TOTAL
27.2 <7.2
n % | n % | N %
<18.5 | 40 %80 | 1 %5.6 | 41 %60.3
NRBC
>18.5 | 10 %20 | 17 %94.4 | 27 %39.7
TOTAL 50 %100 | 18 %100 | 68 %100

Sensitivite = %94.4 (17/18)

Spesifisite = %80 (40/50)
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TARTISMA ve SONUC

Gebelikte gb6rilen hipertansif bozukluklar maternal ve perinatal
morbidite ve mortaliteyi artiran 6nemli komplikasyonlardan biridir.
GUnimUzde preeklampsinin etyolojisinde bircok faktdr sorumlu tutulmaktadir.
Bu tanimlamalar iginde en gegerli gorUs; feto-maternal immunolojik
reaksiyondaki bozukluga bagh olarak trofoblastik invazyonun yetersizligi ve
bunun sonucunda ortaya cikan faktérlerin, endotel hasarina neden olmasi

sonucu gelistigi seklindedir (31).

Hipertansif gebeliklerde utero-plasental kan akiminin azaldig1 yapilan
calismalarda gdsterilmistir. Preeklampside olusan vazospazm, plasental
perfizyonu normalin %35-50’sine kadar azaltmaktadir. Artmis vaskuler
rezistans kronik utero-plasental dolagsim yetersizligine neden olmaktadir. Bu
durum, fetusun yetersiz beslenmesine bagl olarak gelisme geriligi ve kronik
hipoksi ile sonuglanmaktadir. Kan akiminin azalmasiyla fetusun maruz

kaldidi hipoksi, intrauterin asfiksi ve fetal élimlerin baglica nedenidir (84).

Dinya genelinde fetal asfiksi, perinatal morbidite ve mortaliteyi baslica
artiran sebep olup tim dogumlarin %5-10’un da gértilmektedir (46). Perinatal
asfiksi 6nemli bir klinik problemdir ve fetus ve yenidoganda kalici hasar ve
6lim potansiyeline sahiptir. Bu ylzden asfiksiyi tanimlama ve teshis etmede
bir biyokimyasal parametrenin degeri, temel fizyopatolojiyi yansitip
yansitmadigina baghdir. Problem, bu durumu tanimlayacak ve diger
potansiyel gdstergeleri kiyaslayacak bir ‘altin standart’ olmayisidir.
Yenidoganin antepartum ve intrapartum zaman dilimindeki hipoksik
durumunu tanimlamak klinik arastirmalarda kritik 6neme sahiptir. Buginku
calismalar umbilikal kord kaninda artan eritroblast sayisi ve anormal fetal
kalp trasesi, intrauterin asidemi, kisa dénem kétl perinatal sonuglar ve uzun
dénem noérolojik problemler arasindaki iliskiyi géstermektedir ve NRBC’nin
akut ve kronik fetal asfiksiyi saptamada guvenilir bir parametre oldugunu ileri
strmektedir (67,70,71,85,86).
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Bir ¢cok calisma saglkli bebeklerde umbilikal kord kanindaki normal
NRBC degerini (Tablo-15).
grubunun NRBC degeri 9.9 + 2.7 NRBC / 100 wbc olarak saptanmis olup, bu
deger literatlr ile benzer idi. Literatirde, NRBC degerindeki bu genis

tanimlamistir Bizim c¢alismamizda kontrol

dagilimin  nedeni;

baglanmistir (87).

dogum

sonrasi

6kosit

sayisindaki

degiskenlige

Tablo-15: Umbilikal kord kaninda NRBC’nin normal degeri (NRBC/100 whbc)

Caligsma Olgu sayisi | Kaynak Normal degeri (S.D)
Phelan 1995 (65) 83 Umbilikal arter | 3.4 (3) nRBC / 100 wbc
Korst 1996 (88) 87 Umbilikal arter | 3.4 (3) nRBC / 100 wbc
Hanlon-Lundberg 199966) | 1112 Umbilikal ven | 8.5 (10.3) nRBC / 100 wbc
Axt 1999 (89) 261 Mix kord kani | 3.72 nRBC / 100 wbc
Saracoglu 2000 (67) 45 Umbilikal ven | 7.56 (3.85) nRBC /100 wbc
Ghosh 20083 (86) 49 Umbilikal ven | 8.6 (7.01) nRBC / 100 wbc
Akercan 2005 (82) 50 Umbilikal ven | 6.7 (5.8) nRBC / 100 wbc

S.D.: standart deviasyon

¢ : medyan degeri; s.d. belirtiimemisir.

Calismamizda, preeklamptik gebelerin kord kaninda NRBC sayisi
kontrol grubuna gére ylksek bulunmustur (p<0.001). Sadece preeklamptik
gruba (17.1 + 6.8 NRBC/100wbc) gére preeklampsi ve fetal IUGG olan
grubun (26.3 + 7.5 NRBC/100wbc)

olarak daha yuUksekti (p<0.001). Literattrdeki verilerde; intrauterin hipoksiye

NRBC degeri istatististiksel anlamli

maruz kalan yenidogan bebeklerde umbilikal kord kanindaki NRBC sayisinin
Ghosh ve ark.(86)

antepartum asfiksinin kaniti olduguna ve NRBC sayisi ile preeklampsi ve

arttigini - gbéstermektedir. artan NRBC seviyesinin
IUGG varligi arasinda pozitif ydonde korelasyona isaret etmislerdir. Akercan
ve ark.(82) 96 hastada yaptiklari calismada preeklamptik hastalarda umbilikal
kord kaninda NRBC degerinin arttigini bildirmislerdir (23.1 + 11.2 NRBC / 100
wbc). Aali ve ark.(90) 200 hastada vyaptiklari calismada, preeklamptik

hastalarda benzer sonuclar bulmuslardir (18.2 + 31.8 NRBC / 100 wbc). Buna
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karsin; Dulay ve ark.(91) fetal hipoksi olmasada, fetusun inflamatuar
mediyatérlere maruz kalmasi sonucu, erken neonatal dénemde NRBC

degerinin arttigini saptamiglardir.

Galismamizda, NRBC’nin fetal asidozu belirlemedeki etkinligini
saptamak icin ROC egrisi kullanildi. ROC analizine gére NRBC degeri fetal
asidozu %92.5 dogrulukta tanimlayabiliyordu. pH<7.2 degeri fetal asidoz
olarak kabul edildiginde, NRBC’nin esik degeri 18.5 NRBC / 100 wbc olarak
hesaplandi. Esik deger; 18.5 NRBC / 100 wbc olarak kabul edildiginde,
NRBC’nin fetal asidozu tanimlamadaki sensitivitesi %94.4, spesifitesi %80
olarak belirlendi. Saracoglu ve ark.(67) artan NRBC degderinin akut ve kronik
fetal asfiksinin bir bulgusu oldugunu savunmuslar ve 14 NRBC / 100wbc
degerini fetal asidoz (pH<7.2) igin esik degder olarak tanimlamislardir
(sensitivite %87, spesifisite %81). Ustlin ve ark.(92) ise 423 hastada
yaptiklari calismada fetal asidozu tanimlamada esik deger olarak 13.5 NRBC
/100 wbc kabul etmiglerdir (sensitivite %77.8, spesifisite %84).
Calismamizda, esik deger oraninin literatlire gére ylksek olmasi, IUGG

iceren hasta grubumuzun olmasi ile agiklanabilir.

Literatirde preeklampsinin klinigini, eklampsi ve HELLP Sendromu ile
NRBC ligkisini degerlendiren yeterli veri yoktur. Calismamizda,
preeklampsinin klinigi ile NRBC dlzeyleri arasinda korelasyon saptamadik
(p>0.05). Ayni sekilde, gruplarin NRBC dizeyleri ile eklampsi (p=0.32) ve
HELLP Sendromu (p=0.29) arasinda korelasyon yoktu. Buradaki iliskiyi
saptamak i¢in daha fazla olguya ihtiya¢ vardir.

Cahsmamizda, preeklamptik gebelerde (Grup | ve Il) ortalama dogum
haftasi ve yenidogan dogum agirhdi kontrol grubundakilerden (Grup III)
anlamli olarak disik bulundu (p<0.001). Bu durum, preeklampsi nedeniyle
gebeliklerin erken sonlandiriimasina baghdir. Salafia ve ark.(93) deprese ve
asidozu olmayan preterm bebeklerin NRBC dilzeyinin gebelik haftasindan

etkilenmedigini bildirmiglerdir. Buna karsin, Axt-Fleidner ve ark.(79) artan
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NRBC degeri ile distik dogum kilosu ve disik gebelik haftasi arasinda iligki
saptamiglardir. Hermansen ve ark.(62) ise dogum kilosu <2500 gram ve
IUGG olan yenidoganlarda sadece preeklamptik grupta artan NRBC degeri
ile belirgin iligki saptarken kontrol grubunda saptamamiglardir. Bununla
birlikte; bircok calisma géstermektedir ki, IUGG olsun veya olmasin
preeklampsi sonucu gelisen kronik hipoksiye bagli olarak NRBC degeri

artmaktadir (67,80,82,86,90). Bizim bulgularimiz da literattr ile uyumlu idi.

Dogum sirasinda saglikli yenidodanlarda kord kaninda NRBC degeri
disUk duzeylerdedir. Aktif travayda uterin kontraksiyonlara bagl plasental
kan akimi azalmaktadir. Arastiricilarin ortak goérisi; dogum, fetusta relatif
olarak hipoksik strese neden olmaktadir. Ancak, fetal hipoksi; NRBC artisi ile
iliskili olmakla beraber, bir gok ¢alismada da bildirildigi gibi komplike olmayan
dogum stresi NRBC dlzeyini etkilememektedir (66,86,88,94). Sadece bir
calismada; Thilaganathan ve ark.(95), NRBC dlzeyini elektif sezaryende
daha distk saptamiglardir. Sheffer-Mimouni ve ark.(96) fizyolojik dogumun,
NRBC duzeyini etkileyecek kadar siddetli bir fetal hipoksiye neden olmadigini
veya eritropoezi arttiran hematolojik olaylar tetikleyecek kadar uzun
olmadigini ifade etmiglerdir. Bizim bulgularimizda da literattrle benzer olarak,
NRBC diizeyi ile dogum sekli arasinda istatistiksel anlamli bir korelasyon
saptanmamistir (C/S :16+ 7.7 NRBC/100 Wbc; NVD: 18.4+ 7.7 NRBC/100
Whbc) (p>0.05).

Calismamizda, gruplarin tam kan sayimi parametreleri ele alindiginda,
ortalama hemoglobin degeri Grup II'de diger iki gruba gbére yUksek olup
anlamhhga yakin idi (p=0.09). Ortalama hematokrit degerleri agisindan ise
gruplar arasinda anlamh fark yoktu. Brazy ve ark.(97) preeklamptik
annelerden dogan prematir bebeklerde ortalama hematokrit dizeyini %5
daha yuUksek bulurken, Wilcox ve Trudinger (98)’'de orta ve agir plasental
yetmezlige sahip prematlr bebeklerde hemoglobin ve hematokrit degerlerini
kontrol grubuna gére yiksek bulmuglardir. Calismamizda ortalama l6kosit

degeri ise preeklamptik hastalarda (Grup | ve Il) kontrol grubundan (Grup Il1)

34



anlamli olmamakla beraber dusuktl (p=0.09). Hipertansif annelerden dogan
bebeklerde nétropeni meydana geldigi bir cok calisma ile ortaya konmustur.
Brazy ve ark.(97) preeklamptik annelerden dogan bebeklerde ndtropeni
oranini %43 olarak belirtirken, Koenig ve Christensen (99) bu orani %49,
Engle ve Rosenfeld (100) %50, Manroe ve ark.(101) %56.5, Doron ve
ark.(102) ise %48 olarak belirtmiglerdir. Davies ve ark.(103) normalde fetal
I6kosit sayisinin 18. gebelik haftasindan terme kadar artis gbsterdigini, ancak
gelisme geriligi olan fetuslarda I6kosit sayisinin azaldigini belirtmistir.
Preeklampside, umbilikal kord kaninda I6kosit sayisinin distuk olmasi bu
grupta daha sik preterm ve IUGG’lI  bebeklerin  olmasindan
kaynaklanmaktadir(103). Literatirde, preeklamptik annelerden dogan
bebeklerde degisik oranlarda trombositopeni bildiriimistir. Brazy ve ark.(97)
preeklamptik anne bebeklerinde trombositopeni (<100.000/mms3) oranini
%36, Koenig ve Christensen (99) %15.2, Burrows ve ark.(104) 9%9.2,
Weinstein (21) %24, Engle ve Rosenfeld (100) ise %15 olarak belirtmiglerdir.
Koenig ve Christensen (99)'in calismasinda, preeklampsinin klinik seyri ile
fetal trombositopeni arasinda iliski oldugu gésterilmistir. Bizim ¢alismamizda
da, Grup II'nin ortalama trombosit seviyesi diger iki gruptan anlamli olarak
disUktl (p<0.05). Bulgularimiz literattr ile uyumlu idi.

GUnUmuzdeki bir cok calisma, artan NRBC dlizeyi ile umbilikal arteryel
pH arasindaki ters iliskiyi gdéstermektedir (86,89,90). Bizim calismamizda da;
fetal asidemi ve artan NRBC dlzeyi arasinda negatif korelasyon
saptanmistir. Ayrica NRBC diizeyi ile PO2 (r=-0.68; p<0.001) ve BE (r=-0.59;
p<0.001) arasinda negatif yénde korelasyon saptanirken, PCO2 (r=0.60;
p<0.001) arasinda ise pozitif yénde korelasyon mevcuttu. Bu bulgular
Saragoglu ve ark.(67)’'nin galismasi ile benzerdi. Bunun diginda literattrde

yeterli veri yoktu.
Fetal pH, fetal hipoksiyi saptamada yaygin olarak kullaniimaktadir.

Fetal asfiksiyi belirlerken asit-baz durumunun degerlendirilerek belirgin

metabolik asidozun tanimlanmasina ihtiyac vardir. Fetus, hipoksiye
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kardiyovaskuler adaptasyon sayesinde asfiktik durumu nérolojik problem
olusmadan tolere edebilir. Asfiktik durumun fetus Uzerine etkilerini belirlemek
icin asfiksinin slresi ve derecesini bilmek gerekir. Saracoglu ve ark.(67)
calismalarinda, NRBC diizeyini akut ve kronik fetal asfikside anlamli olarak
farkli bulmuslardir. Akut ve kronik asfiksideki bu fark, fetal asfiksinin siresi ile
NRBC dlzeyi arasinda bir iliski olabilecegini disindirmektedir. Korst ve
ark.(88) ve Phelan ve ark.(105)'da asfiksi siiresi ile NRBC degeri arasindaki
iligkiyi arastirmislar ve benzer sonuclar bildirmiglerdir. Bu U¢ arastirma
disinda, baska calismaya rastlanmadi. Calismamizda da, NRBC diizeyi ile
pH (r=-0.79; p<0.001) arasinda negatif yénde korelasyon saptandi. Ayrica
NRBC dizeyinin, preeklampsi ve IUGG grubunda (Grup I1)(26.3 + 7.5 NRBC
/ 100 wbc) preeklampsi grubundan (Grupl)(17.1+ 6.8 NRBC / 100 wbc)
anlamli olarak daha yiksek olmasi bu verileri desteklemektedir.

Bu calismada, neonatal sonuclari ele aldigimizda; Apgar skoru;
preeklamptik bebeklerde (Grup | ve IlI) kontrol grubuna (Grup Ill) gbre
anlamh olarak daha duasiOktl (p<0.001). Amnios mayiinde mekonyum
varhigini degerlendirdigimizde ise gruplar arasinda anlamli fark yoktu
(p>0.05). Bulgularimiz literatir ile uyumlu idi (66,71,106). Ayrica
calismamizda; HIE (R2=0.762; p<0.001), YDYB ihtiyaci (R?=0.842; p<0.001)
ve RDS varhiginin (R?=0.774; p<0.001) bagimli degiskenler olarak kabul
edildigi lojistik regresyon analizlerinde NRBC dlzeyi bagimsiz anlamli bir
belirleyici olarak ortaya ciktl. Ek olarak; HIE gelisen ve YDYB ihtiyaci olan
bebek sayisi Grup II'de anlaml olarak Grup I'den daha yitksek bulundu
(p<0.001). Buonocore ve ark.(107) 337 yenidoganda yaptiklan c¢alismada,
umbilikal kord kaninda artan NRBC degerinin sadece perinatal hipoksiyi
degil, ayni zamanda perinatal dénemde beyninde hasar olusan bebekleri de
belirlemede guvenilir bir parametre oldugunu bildirmigtir. Lubetzky ve
ark.(108) prematir retinopati (ROP) gelisen bebeklerde gbdzlenen yiiksek
NRBC degerinin, ROP patogenezinde rolU oldugu distnulen fetal hipoksinin
bir gdstergesi olabilecegini belirtmiglerdir. GuUnUmuUzdeki c¢aligsmalarda;

belirgin yiksek NRBC degerleri nérolojik problemlerin kaniti olarak kabul
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edilmektedir. Bu bebeklerde erken neonatal dénemde HIE tablosu gelistigi ve
YDYB gereksiniminin  daha fazla oldugu saptanmigtir (109-111).
Calismamizda; NRBC degeri, neonatal 6lim gelisen olgularda da anlamli
olarak yuksek saptandi (p<0.001). Minior ve ark.(70) 73 gelisme geriligi olan
yenidoganda artan NRBC dizeyinin neonatal yogun bakim gereksinimi,
yogun bakimda kalma slresi, RDS varligi, entibasyon gereksinimi,
intraventrikller hemoraji ve neonatal 6élum gibi kétl perinatal sonuclar
badimsiz olarak etkiledigini belirlemistir. Son calismalar; dogumdaki anormal
NRBC degerinin kisa dénem neonatal sonuglari saptamada dogum kilosu ve
gebelik haftasindan ¢ok daha iyi bir belirleyici oldugunu géstermektedir (69-
71).

Umbilikal kord kanindaki eritroblast sayisinin  fetal asfiksiyi
saptamadaki etkinligi ve gavenilirligi halen glncel ve arastirilan bir konudur.
Ozellikle preeklamptik gebelerde bunu degerlendiren yeterli calisma yoktur.
Bu calismamizda; perinatal asfiksiyi tanimlamada, umbilikal ven6z kandaki
NRBC varliginin 6nemi ve bunun Apgar skoru, mekonyum varligi, umbilikal
arteriyel pH gibi neonatal durumun degerlendirmesinde kullanilan
parametreler ile iligkisi karsilastirilarak, randomize kontrolli bir calisma

olarak literatlre katkida bulunmak amaglanmigtir.

Sonu¢ olarak; ¢alismamizda, NRBC degeri preeklamptik gebelerde
perinatal asfiksiyi 6ngdérmede etkin bulunmustur ve erken neonatal sonuglari
degerlendirirken guvenilir bir parametre olarak kullanilabilir. Ayrica bu
calismadan edinilen verilerin i1siginda; kord kanindaki NRBC sayisinin fetal
asfiksinin slresini ve derecesini belirlemede yararli bir parametre olabilecegi
sonucuna varidi. Kord kaninda NRBC sayisinin, invaziv olmayan
ybntemlerle elde edilebilmesi ve komplike bir egitim veya ekipman
gerektirmeden personel tarafindan analiz edilebilmesi de bir avantajidir.
NRBC sayisinin, klinik pratikteki rolind belirlemek icin uzun sdreli takip
iceren daha genis kapsaml prospektif calismalara ihtiya¢ vardir.
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