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OZET

AMAGC: Calismamizin amaci 11-14. gestasyonel haftalar arasi yapilacak
endoservikal uzunluk olgimunun, 2. trimester servikal kisaligi 6ngérme

gucundn degerlendiriimesidir.

GEREG-YONTEM: Prospektif olarak yapilan calismamiza Bursa Uludag
Universitesi Tip Fakiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali,
Perinatoloji ve Gebe izlem polikliniklerine basvuran; 11.-14. gestasyonel
haftalar arasindaki gebeler dahil edildi. 11-14. Hafta ve 20-24. haftalar arasi
transvajinal ultrasonografi ile endoservikal uzunluk dlgimleri(ESU), serviksin
on dudak mesafesi (D) ,arka dudak mesafesi (E) olguldu ve kayit altina
alindi..Endoservikal uzunluk degisim paternleri ve olgumlerin 20-24. Hafta
analizinde endoservikal kisaligi 6ngdérme gucu analiz edildi. Kisa serviks

saptanan ve medikasyon gereksinimi olan hastalar kaydedildi.

SONUCLAR: Calismamiza 113 hasta dahil edilmistir. 11-14 hafta arasi
yapilan Olgime gore 20-24 hafta arasinda yapilan 6lgum degerlendirildiginde
serviks Olgumunde uzama goOzlenen hasta orani %69 (n=78) ve serviks
olgumunde kisalma saptanan hasta orani ise %31 (n=35) idi. BC(2 duzlem
serviks uzunlugu) ve arka dudak olgumlerinin istatistiki olarak anlamli sekilde
gestasyonel yas ile arttigi saptanmistir. On dudak dlglimiinde istatiksel olarak
anlamli ile iliski saptanmamistir. Yalniz 2 hastada 20-24 haftada kisa serviks
saptanmisgtir.

TARTISMA: 11-14 hafta arasinda yapilan ESU 6lgumu ikinci trimester SU’yu
predikte etmemistir. 11-14 hafta servikal uzunluk élgimunin 20-24 haftada
servikal kisalmayr 6ngdrme gucunun degerlendiriimesi igin daha genis
orneklem buyuklugune sahip galismalara ihtiyag vardir. Calismamiz anterior
ve posterior dudak oOlgumlerinin degerlendiriimesi agisindan literaturdeki ilk

caligsmadir.



Anahtar Kelimeler: Servikal Uzunluk, Servikal Olgiim, ilk Ug Aylik Dénem,

Erken Dogum, Transvajinal Ultrasonografi



SUMMARY

Evaluation of the Prediction Power of the Endoservical Length
Measurement Made Between 11-14 Weeks of Pregnancy

OBJECTIVE: The aim of our study is to evaluate the predictive capability of
endocervical length measurement (ELM) between 11-14 weeks of gestation
for second trimester cervical shortness.

MATERIALS-METHODS: Pregnant women between 11-14 weeks of
gestation who applied to Bursa Uludag University Faculty of Medicine,
Department of Obstetrics and Gynecology, Perinatology and Pregnancy
Follow-up outpatient clinics were included in our prospective study. ELM,
anterior lip distance (D) and posterior lip distance (E) of the cervix were
measured and recorded by transvaginal ultrasonography between 11-14
weeks and 20-24 weeks. The endocervical length change patterns and the
power of measurements to predict 20-24 weeks endocervical shortness were
analyzed. Patients with short cervix and needing medication were recorded.

RESULTS: 113 patients were included in our study. Following the
measurements between 11-14 weeks,the remeasurements made between 20-
24 weeks were evaluated, the rate of patients with lengthening in the cervix
measurement was 69% (n=78) and the rate of patients with a shortening in the
cervix measurement was 31% (n=35). B, BC and posterior lip measurements
were found to increase statistically significantly with gestational age. No
correlation was found with C and anterior lip measurement. Short cervix at 20-
24 weeks was detected in only 2 patients.

DISCUSSION: ELM measurement between 11-14 weeks did not predict
second trimester cervical length (CL). Studies with larger sample sizes are
needed to evaluate the power of CL measurement at 11-14 weeks to predict
cervical shortening at 20-24 weeks. Our study is the first in the literature to
evaluate cervical anterior and posterior lip measurements.

Keywords: Cervical Length, Cervical Measurement, First-Trimester, Preterm
Birth, Transvaginal Ultrasound
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GiRrRiS

Preterm dogum 37. Gestasyonel hafta veya 259. gestasyonel gunden
once meydana gelen dogumlar olarak tanimlanmaktadir (1). Preterm
dogumlar her yil yaklagik 15 milyon yenidogani etkilemekte (2); perinatal
mortalite ve ciddi yasamboyu morbiditeler olmak Gzere katastrofik sonuglar
dogurmaktadir. Bu nedenle preterm dogumun oOngorulmesi ve Onlenmesi

global bir halk saghg: sorunudur.

Preterm dogumun en guglu prediktoru, preterm dogum oykusuduar (3).
Ancak preterm dogum yapan kadinlarin gogu preterm dogum 6ykusu olmayan
kadinlardir. Bu durum obstetri klinik pratiginde preterm dogumun
ongorulmesini saglayacak tarama stratejileri olusturulmasini saglamistir.
Tarihi suregte pek ¢ok biyokimyasal marker, uterin aktivite takibi, preterm
dogum oykusu dahil diger risk faktorlerini de igeren risk skorlama sistemleri
kullaniimigtir (3). Gunumuzde preterm dogumu predikte etme gucu en yuksek
tarama stratejisi transvajinal servikal uzunluk 6lgimudur.American Collage of
Obstetricians and Gynecologists (ACOG) ve Society for Maternal Fetal Medicine
(SMFM) preterm dogum prediksiyonu igin antenatal takipte servikal uzunluk
Olgumunu Onermekte ve protokoller sunmaktadir (4). Mevcut kanitlar ve
kilavuzlar midtrimester transvajinal servikal uzunluk 6lgimunun kullaniimasini
onermektedir. Ancak bilindigi Uzere 32. Gestasyonel haftanin altinda
intrauterin her gun perinatal mortaliteyi %2 azaltmaktadir. Bu nedenle preterm
dogumun midtrimesterden once ongorulmesi ve buna yonelik takip ve tedavi
algoritmalarinin olusturulmasi perinatal mortalite ve morbiditenin azaltiimasi

acisindan hayati 6nemi sahiptir. (5)

Midtrimester transvajinal servikal uzunluk olcimune alternatif olarak
literaturde kisith sayida calisma yer almaktadir. Bu calismalarda 11-14.
gestasyonel haftalar arasinda ilk trimester endoservikal uzunluk o6lgimu
gundeme gelmistir. Literatirde 11-14. haftalardaki tek-dizlem ve iki-duzlem

endoservikal uzunluk Olgumdnin preterm dogumu ©6ngdérme gucu



degerlendiriimis ve iki-duzlem uzunluk olgimunuin 34. Haftadan Onceki
preterm dogumlari 6ngérme gucu daha yuksek bulunmustur. Yine servikal
doku yumusamasini degerlendiren elastografi c¢alismalari da preterm

dogumun 6ngorulmesi agisindan énemlidir (6).

Bu olumcul kaskadi mumkun olabilecek en erken gestasyonel haftada
ongorebilmek igin dizayn ettigimiz prospektif longitudinal ¢alismamizin amaci,
preterm dogum Oykusu olmayan, dusuk riskli tekil gebeliklerde, 11-14.
haftalardaki transvajinal endoservikal ultrasonografik degerlendirmenin 24.
haftadaki kisa serviksi on gorme gucunu degerlendirmektir. Transvajinal
servikal uzunluk olgcimunde c¢ift duzlem ve tek duzlem uzunlugu, servikal
anterior dudak ve posterior dudak uzunlugunu, 11.14. haftalar, 16-20. haftalar
ve 20-24. haftalar arasindaki servikal degigsimleri ve medikasyon gereksinimini

saptamaktir.



GENEL BILGILER

. Preterm Dogum Tanimi ve Klasifikasyonu

Preterm dogum, Diinya Saglik Orguti tarafindan, bir kadinin son menstriiel
siklusunun ilk guninden itibaren 259 gunden veya 37. gebelik haftasindan
onceki dogumlar olarak tanimlanmaktadir (1).

0017 _ 36617

Obstetri pratiginde preterm eylem, gebeligin 2 gestasyonel

haftalari arasinda, servikste agilma ve silinmeye yol agacak amplitud ve

frekansta uterin kontraksiyonlarin varligidir. Gebeligin 2007 _ 365/7 hafta
arahginda sonlanmasi ise preterm dogum olarak tanimlanir (7). Bazi otoriteler
dogum sinirni 222 hafta ya da 2500 g yenidogan agirhgi olarak da

alabilmektedir.

Preterm dogumlar (PTD) gebelik haftasina gore siniflandiriimistir (Tablo

1).

Tablo-1: Gebelik Haftasina Gore Preterm Dogumlarin Siniflandiriimasi (2)

ileri Derecede Erken PTD (Tim Preterm Dogumlarin %5,3’(i)

Cok Erken PTD (Tum Preterm Dogumlarin %10,4’G)

Orta Derecede Erken PTD

Gec¢ PTD

Gestasyonel yasin yani sira preterm dogumlar, olus mekanizmalarina

gore de siniflandiriimaktadir. Preterm doguma neden olan obstetrik

prekursorler sunlardir:




1. Dogum indiksiyonuna neden olan maternal veya fetal
endikasyonlar

2. Spontan preterm eylem

3. Preterm Prematir Membran Ruptirti (PPROM)

Maternal veya Fetal
Spontan Preterm Endikasyon
Dogum

Preterm Prematiir Membran
Ruptiirii

Grafik-1: Preterm Dogumun Obstetrik Prektrsorleri (8)

Grafik-1’de de gorildigu tuzere erken dogumlarin yaklasik %30-35'i
endikedir, %40-45'i spontan erken dodumu takip eder, ve %Z25-30
PPROM'u takip eder; spontan dogum eylemini ve PPROM'u takip eden
dogumlar birlikte spontan preterm dogumlar olarak adlandirilir (8).



Placental abruption, 1%
Placenta previa, 1%

Fetal complications, 2%
Other, 3%

Grafik-2: Endike Preterm Dogumlarin Dagilimi (7)

Grafik-2'de de goruldigu Gebeligin hipertansif hastaliklari, plasenta
yerlesim ve invazyon anomalileri, intrauterin gelisme geriligi,
oligohidramnios, gebelik kolestazi gibi fetal ve maternal iyilik halinin
devami igin dogum induksiyonu veya sezaryen ile dogum gerektiren

durumlar tim preterm dogumlarin yaklasik %20’sini olusturmaktadir.(7)
Preterm Dogum Prevalansi ve Perinatal Sonugclari

Diinya saglik 6rgiti(DSO) verilerine gére her yil yaklasik 15
milyon bebek, preterm olarak dogmaktadir. Bu oran 10 bebekte 1'den
fazlasina karsilik gelmektedir. (2)

Ulkeler genelinde preterm dogum orani, %5 ile %18 arasinda
degismektedir. Hastalik kontrol ve Onleme merkezi verilerine gore
preterm dogumlar, 2021'de Amerika Birlesik Devletleri'nde dogan her
10 bebekten 1'ini etkiledi. Preterm dogum orani 2021'de binde 4 artarak
2020'de %10,1'e kiyasla 2021'de %10,5'e yukseldi. 2021'de Afrikali-
Amerikali kadinlar arasindaki preterm dogum orani (%14,8), beyaz
veya Hispanik kadinlar arasindaki erken dogum oranindan (sirasiyla
%9,5 ve %10,2) yaklasik ytizde 50 daha ylksekti (2). Tlrkiye'de ise

cesitli merkezlerden yapilan yayinlarda preterm dogum prevalansi



%10-15 araliginda degismekte ve Turkiye genelinde %12 civarinda
oldug@u bildiriimektedir (9).

Preterm dogum, “Big 4” olarak tanimlanan ve perinatal mortalite
ve morbiditenin %85’inden sorumlu olan; gestasyonel yasa gore duguk
dogum agirligi(SGA), konjenital anomaliler ve dusuk APGAR skoru
(5.dakikada <7) ile birlikte dort buyuk perinatal problemin ve katastrofik
kaskadinin bilegenlerinden biridir (10). Preterm dogumlar neonatal
mortalitenin  ve antenatal hastaneye vyatisin Onde gelen
nedenlerindendir (3). Yine her yil yaklagik 1 milyon gocuk preterm
doguma bagli komplikasyonlar nedeniyle dlmektedir (11). Erken dogum
komplikasyonlari, yenidogan olumlerinin en buyuk dogrudan nedenidir
ve yilda 3,1 milyon 6lumun %35%'inden sorumludur. Pndmoniden sonra
5 yas alti cocuk Olumlerinin en yaygin ikinci nedenidir. Dunyanin hemen
hemen tum yuksek ve orta gelirli Ulkelerinde erken dogum, cocuk
olumlerinin 6nde gelen nedenidir. Erken dogmak ayrica bebegin diger
nedenlere; Ozellikle neonatal enfeksiyonlara bagli olarak mortalite
riskini de artirir ve preterm dogumun tum neonatal olumlerin en az
%50'sinde bir risk faktort oldugu tahmin edilmektedir (1). Bu 6lumlerin
dortte Ggu mevcut, maliyet etkin mudahalelerle 6nlenebilir dlumlerdir
(12).

Premature yenidoganlarda en sik gorulen
erken komplikasyonlar; solunum sistemi (respiratuar distres sendromu,
bronkopulmoner displazi), kardiyovaskuler sistem (Patent duktus
arteriosus), gastrointestinal (nekrotizan enterokolit) sistem sorunlari;
premature retinopatisi, sepsis, intraventriktler kanama,
hiperbilirubinemi  ve  hipoglisemidir. Tum bu komplikasyonlar
gestasyonel yas ile ters orantili olarak artmaktadir. Bu komplikasyonlar
mortalitenin yani sira, 6grenme guglugu, gorme ve isitme sorunlari dahil

olmak Uzere 6nemli yasamboyu riskleri de beraberinde getirmektedir.

(11)



Tablo-2 : Preterm Yenidoganlarin Erken Donem Problemleri (13)

Pulmoner

Solunum sikintisi sendromu, hava kagag;,

bronkopulmoner displazi, premature apnesi

Gastrointestinal

Beslenme

veya

Hiperbilirubinemi, beslenme intoleransi,

nekrotizan enterokolit, buyume geriligi

immiinolojik

Hastane kaynakh enfeksiyon, immuin
yetmezlik, perinatal enfeksiyon

Merkezi Sinir Sistemi

intraventrikiiler kanama, periventrikiiler

I6komalazi, hidrosefali

Oftalmolojik

Premature retinopatisi

Kardiyovaskiiler

Hipotansiyon, patent duktus arteriozus,

pulmoner hipertansiyon

Renal Su ve elektrolit dengesizligi, asit-baz
bozukluklari
Hematolojik iyatrojenik anemi, sik transfiizyon ihtiyacl,

prematlire anemisi

Endokrinolojik

Hipoglisemi, gegici olarak dusuk tiroksin

seviyeleri, kortizol eksikligi

Prematuritenin uzun donem sonuglari aileler, toplum ve saghk

sistemi Uzerinde agir bir yuk olusturmaktadir. Bu nedenle, erken

dogum, yuksek mortalite ve 6nemli yasam boyu etkileri nedeni ile

kuresel hastalik yuku analizinde en buyuk problemlerden biridir.(13)



Tablo-3: Preterm Dogumlarin Uzun Donem Sonuglari (1)

Uzun Dénem Sonuglar

Ornek

Sikhk

Spesifik Fiziksel Etkiler

Gorme Bozuklugu

Premature retinopatisinden sonra
korluk veya yuksek miyopi

Artan hipermetropi ve miyopi

ileri derecede preterm
doganlarin yaklasik %25'i
etkilenir

Ayrica orta derecede erken
dogmus bebeklerde risk,
Ozellikle yetersiz izlenen
oksijen tedavisi varsa

isitme Bozuklugu

%5 ila 10'a varan oranlarda
asiri preterm

Premature Kronik Akciger
Hastalig

Azalan egzersiz toleransindan
evde oksijen gereksinimine kadar

ASYE igin gocukluk gaginda artan
hastane basvurulari

ileri derecede pretermlerin
%40'a kadari

Uzun Sureli Kardiyovaskdler
Hastalik ve Bulasici Olmayan
Hastaliklar

Artan kan basinci
Azalan akciger fonksiyonu
Artan astim oranlari

Bebeklikte buyime geriligi,
ergenlikte hizli kilo alimi

Norogelisimsel ve
Davranigsal Etkiler

Hafif

Fonksiyonel iglev
Bozukluklari

Spesifik 6grenme bozukluklart,
disleksi, distk akademik basari

Orta Ila Siddetli

Orta/siddetli kognitif bozukluk
Motor bozukluk

Serebral palsi

Kiresel Gelisimsel Gecikme

Psikiyatrik/Davranissal Sekel

Dikkat eksikligi hiperaktivite
bozuklugu

Artan anksiyete ve depresyon

Aile ve Sosyo-
ekonomik Etkiler

Psikososyal, duygusal ve
ekonomik

Bakim maliyeti — akut ve devam
eden

Yavrularda erken dogum riski

Tibbi risk faktorleri,
engellilik, sosyoekonomik
duruma gére yaygin
degiskenlik




M. Preterm Dogum Risk Faktorleri

Preterm doguma neden olan faktorler maternal faktorler,

reproduktif oyku ve mevcut gebelige dair 6zellikler olarak 3 grupta

toplanabilir.

Tablo-4: Preterm Dogum Risk Faktorleri (4)

Maternal Ozellikler

Reprodiiktif Oykii

Mevcut Gebelik
Ozellikleri

Ailede Erken Dogum Oykiisii
Dislk Sosyo-Ekonomik Durum
Duguk Egitim Duzeyi

Anne Yasi (Dusuk ve Yuksek)
Afro-Amerikan Irki

Stres

Depresyon

Tatan Kullanimi

Diasuk Maternal Vicut Kitle

indeksi

Enfeksiyonlar (Genitouriner veya

Ekstragenital)
Periodontal Hastalik
Uterin Anomaliler

Servikal Eksizyonel

Proseddrlerin

Preterm Dogum

Oykust
Onceki Oli Dogum

Elektif Kuretaj

Vajinal Kanama

Yardimci Ureme
Teknolojilerinin

Kullanimi

Cogul Gebelik

Polihidramnios

Kisa Serviks




Preterm Dogum Oykiisii: Erken dogum igin en giiclii klinik risk
faktorlerinden biri, daha 6nce erken dogum yapmis olmaktir. Maternal
erken dogum Oykusu olmasi, mevcut gebelikte preterm dogum riskini
1.5 ile 2 kat arttirmaktadir. Daha da onemlisi, Onceki preterm
dogumlarin sayisi ve onceki dogumda gebelik yasi anlamli bir sekilde
erken dogum nuks riskini etkilemektedir. Miadinda dogum ardindan bir
erken dogum, tam tersi duruma gore daha dusuk risk gosterir. Daha
onceki ikiz gebeliginde preterm dogum yapmig olan kadinlarda bir
sonraki tekil gebeliklerinde preterm dogum yapma riski, ikiz
gebeligindeki dogum haftasina gore degisir. ikiz gebeliklerinde dogum
haftasi, 30 haftadan Onceyse bir sonraki gebelikte preterm dogum

tekrarlama riski %40’a kadar yukselir (4).

Irk: Preterm dogum ile ilgili epidemiyolojik faktorler arasinda irk
ve etnisite belirgin farklilik gostermektedir. Bu esitsizlik, nispeten
heterojen olan ABD populasyonunda belirgindir. 2013 yilinda, Hispanik
olmayan siyah kadinlarin %16,3'0 preterm dogum yaparken, ispanyol
olmayan beyaz kadinlarin yalnizca %10,2'si ve Hispanik kadinlarin
%11,3'4 preterm dogum yapmistir (14). Ek olarak, Hispanik olmayan
siyah kadinlarda erken preterm dodum orani (<32 hafta), Hispanik
olmayan beyaz kadinlarda gorulen oranin iki katindan fazladir (15).

10
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Grafik-3: Irklara ve Yillara Gore Preterm Dogum Oranlari (ABD
Ulusal Yasamsal istatistik Raporu) (16)

O'Campo ve arkadaslari, Hispanik olmayan siyah kadinlarin,
ispanyol olmayan beyaz kadinlara gére ekonomik olarak yoksul
mahallelerde yasama olasiliklarinin daha yuksek oldugunu buldular.
Yoksulluk, artan preterm dogum riski ile iligskilendirildi; ancak Hispanik
olmayan siyah nufusla Kkarsilastirildiginda, yoksul mahallelerde
yasamanin Hispanik olmayan beyaz populasyonda preterm dogum
orani Uzerinde daha buyuk bir etkisi olmustur (16).

Maternal egitim dizeyi agisindan bakildiginda ise, Universite egitimli
siyah kadinlar, hem Universite egitimli beyaz kadinlara hem de 12 yildan
daha az egitim alanlara kiyasla daha yuksek preterm dogum oranlarina
sahiptir. Bu baglamda irk ile preterm dogum arasindaki iligki tamamen
sosyal ve ekonomik esitsizliklerle agiklanamayabilir. (16)

Aile Oykiisii ve Genetik: Preterm dogumun bilinen risk faktorleri
arasinda aile oykusu vardir, bu da bu hastaliga genetik bir yatkinlik
olabilecegini dusundurmektedir.(16)

ikiz galismalari, preterm dogumun kaltim derecesini %20 ile
%40 arasinda tahmin etmektedir. Yine beyaz irk ve Afrikali-Amerikahlar
arasindaki preterm dogum oranindaki irksal esitsizlik, ayni zamanda

preterm doguma genetik yatkinhgi da desteklemektedir. (17)

11



Preterm dogum patofizyolojisinde rol oynadigi daha oOnceki

calismalarla desteklenen 4 ana yolak mevcuttur. Bu yolaklar;

1. Maternal veya fetal hipotalamus-hipofiz-adrenal ekseninin
aktivasyonu

2. Desidual korioamniyotik enfeksiyon/enflamasyon

3. Desidual kanama (abruption)

4. Uterusun patolojik distansiyonudur.

Tdm bu yolaklar, preterm eylem ve doguma yol acan
prostaglandinler gibi uterotoniklerin salinmasina neden olan ortak

bir terminal yolakta son bulur.

Bu yolaklarda yer alan ve preterm dogum ile iligkili oldugu
varsaylilan 130 aday gende 1536 tek nukleotid polimorfizmi (SNP'ler)
inceleyen bir calismada, preterm dogum ile iligkili olabilecek
infeksiyoz ve inflamatuar, maternal ve fetal genler incelenmigtir.
Maternal IL-15 ve fetal IL-2 reseptor B preterm dogum ile en gok
iligkili iki gen olarak saptanmigtir. Preterm dogum ile iligkili oldugu

dusundlen diger genler ve gen kodlari Tablo 4 ve 5'te verilmistir (18).

Tablo-5: Maternal Belirtecler (18)

Maternal

Genler Gen Kodlan
Isi Sok 70 kDa protein-1 benzeri HSPA1L
interlékin 15 IL15
interlokin-1 reseptor aksesuar protein IL1RAP
interlokin-2 reseptor alfa IL2RA
interlokin-6 reseptor IL6R

TUmor nekrozis faktor reseptor superailesi, 1B | TNFRSF1B
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Tablo-6: Fetal Belirtegler (18)

Fetal

Genler Gen Kodlan
Monosit Diferansiasyon Antijen CD14 CD14
Sitotoksik T lenfosit iligkili Protein 4 CTLA4
interlkin 2 IL2
interlokin-2 Reseptdr Beta IL2RB
Matriks Metalloproteinaz-2 MMP2
Matriks Metalloproteinaz-9 MMP9
Paraoksonaz-2 PON2
Prostaglandin E reseptor-3 PTGER3
Tumor Nekrozis Faktor- Alfa TNF-a

Manuck ve arkadaslari, spontan preterm dogum oykusu bulunan
Afrikali-Amerikali kadinlarda ilgili gen lokuslarini tanimlamak igin
yaptiklari karigtirici haritalama galismasinda 7. Kromozomda yer alan
7921 ve 7922 bolgesinde spontan preterm doguma katkida
bulunabilecek aday genler tanimlamistir (19). Bahsedilen genler Tablo-

6 ve tablo-7’de izlenmektedir.
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Tablo-7: Spontan PTD ile iligkili Olabilecek Potansiyel Aday Genler (18)

Metabolik Genler | CYP51A1 ve CYP3A (Sitokrom P450 Ailesi 51A1 Ve 3A)
Enflamatuar/ STEAP4 (Tumor Nekroz Faktoru Alfa Kaynakli Protein 9)

immiinmodiilatér | TFPI2 (Doku Faktdri Yolu Inhibitori 2)

Genler _
PILRA ve PILRB (Eslestiriimis Immunoglobulin Benzeri
Tip 2 Reseptor Alfa ve Beta)
Kalsiyum CALCR (Kalsitonin Reseptori)
Regulatuar
. CACNA2D1 (Voltaja Bagh Kalsiyum Kanali Alfa)
Genleri

MYLC2PL (Miyozin Hafif Zincir 2 Onciisii)
Kollajen genleri | COL1A2 (Alfa-2 Tip 1 Kollajen)

PCOLCE (Prokollajen C-Endopeptidaz Arttirici)

Servikal Cerrahi Prosedurler: Servikal intraepitelyal
neoplazilerin (CIN) pik gorilme vyasi reproduktif sisteme denk
gelmektedir. Bu nedenle CIN tedavisinde kullanilan eksizyonel
prosedurlerin preterm dogum ile iliskisi degerlendirilmistir. Konizasyon
ve loop elektrocerrahi eksizyonu uygulamasi (LEEP) gibi eksizyonel
servikal cerrahi islemlerin, teorik olarak servikal hasar neticesinde
preterm dogum riski ile iligkili olabilecegini dugindurmustar. CIN ve evre
IA1 serviks kanserinde uygulanan tedavi yonteminin tedavi basarisizligi
ve preterm dogum Uzerine etkisinin arastirildigi sistematik derleme ve
meta-analizde ablatif yontemler ve eksizyonel yontemler kiyaslanmigtir.

LEEP ile kargilastirildiginda, diger eksizyonel yontemler icin tedavi
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basarisizligi riski azalmigtir (lazer konizasyon igin risk 0.59 ve soguk
konizasyon igin risk 0.63) ancak lazer ablasyon (1.69) ve kriyoterapi
(1.84) icin artmistir. Preterm dogum agisindan bakildiginda ise tedavi
edilmeyen kolposkopi grubuyla karsilastirildiginda, tum eksizyonel
teknikler icin erken dogum riski artmis olarak saptandi. Kanitlar
cogunlukla gozlemsel ¢alismalara dayaniyordu ve birgok c¢alismanin
glvenilirligi disikti. Ote yandan CIN patofizyolojisinde yer alan
cevresel ve davranigsal faktorler (sigara) ayni zamanda preterm dogum
ile de iligkilidir (20).

Genital Sistem Enfeksiyonlari: Sistemik ve genital sistem
enfeksiyonlar preterm dogum ile iligkilidir. intakt membranl spontan
erken dogum eylemindeki kadinlarda, alt genital sistem florasi genellikle
amniyotik sivi, plasenta ve =zarlarda bulunur. Flora, Ureaplasma
urealyticum, Mycoplasma hominis, Fusobacterium turleri, Gardnerella
vaginalis, peptostreptococci ve Bacteroides turlerini igerir.
intraamniyotik enflamasyon ve enfeksiyonun klinik ve histolojik kanitlari,
Ozellikle 30 ile 32 haftadan once olmak Uzere, dogumdaki gebelik yasi
azaldikca daha sik gorulur. 34 haftalik gebelikten 6nce erken dogum
yapan kadinlarin %20 ile %60'inda amniyotik sivida bakteri Gremesi
oldugu saptanmisgtir.

Bakteriyel vajinozis, iki kat artmig spontan preterm dogum riski
ile iligkilidir. BV hamileligin erken doneminde tespit edildiginde BV ve
PTD arasindaki iligki daha gugludir. iligkiye ragmen, bakteriyel
vajinozisin antibiyotik ile eradikasyonu, preterm dogum riskini tutarli bir

sekilde azaltmaz.(13)

Periodontal Hastaliklar: Periodontal hastaligi olan kadinlar,
periodontal bakimla azalmayan artmis preterm dogum riskine sahiptir,
bu da neden-sonug iliskisinden ziyade ortak duyarhligi dasundurur.
Genitouriner ve sindirim yollari, konak¢i bagisiklik faktorlerinin vicudun
igini korudugu, bu nedenle ortak risk faktorlerinin sasirtici olmadig,

mikrobiyal kolonizasyonun ana bodlgeleridir.(13)
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Uterin Anomaliler: Mullerian flzyon anomalileri olarak bilinen
uterusun konjenital yapisal anormallikleri serviksi, uterus korpusunu
veya her ikisini birden etkileyebilir. Spesifik malformasyona ve obstetrik
oykuye bagli olarak uterin malformasyonlu kadinlarda preterm dogum
riski %25 ile %50'dir. Plasentanin uterus septumuna implantasyonu,
plasental ayrilma ve kanama yoluyla PTD'ye yol agabilir. intrauterin
dietilstilbestrol'e (DES) maruz kalan kadinlarda T seklinde bir uterus,
erken dogum ve dogum riskinin artmasiyla da iligkilendirilmigtir (13).

V. Preterm Dogum Patofizyolojisi

Preterm dogum multiple patolojik surecleri iceren bir klinik
sendromdur. Preterm dogum ile ilgili calismalarin altinda yatan
varsayim, erken dogumun sadece vaktinden erken baslayan dogum
eylemi oldugudur. Diger bir deyigle, erken dogum ile zamaninda dogum
arasindaki temel fark, dogumun ne zaman basladigidir. Her ikisinin de
artan uterin kontraktilite, servikal dilatasyon ve koryoamniyotik
membranlarin ruptlranu iceren benzer klinik olaylari icerdigi goz onine
alindiginda bu yaklasim anlasilabilir. Bu olaylar dogumun “ortak yolunu”
temsil eder. Bu surecin su anki anlayigi, myometriyumun dinlenme
durumdan kontraktil bir duruma gecisine, kemokinler (interlokin-8),
sitokinler (interlokin-1 ve 6) dahil olmak Uzere anti-inflamatuar ve pro-
inflamatuar yollar kaymasinin ve kontraksiyonla iligkili proteinler
(oksitosin reseptoru, konneksin 43, prostaglandin reseptorleri)
arasindaki sinyal eslik ettigidir. Progesteron, bu genlerin
ekspresyonunu baskilayarak uterus sessizligini korur. MiR-200 ailesinin
terme yakin ekspresyonunun artmasi, kontraktil genlerin baskisini
azaltabilir ve progesteron katabolizmasini tegvik edebilir. Dilatasyon igin
hazirlikta servikal olgunlagsmaya, kollajen ¢apraz baglanmasinda kayip
ve glikozaminoglikanlarda artisin yani sira epitelyal bariyer ve immun

surveyans Ozelliklerindeki degisiklikleri iceren hucre digi matriks
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proteinlerindeki degisiklikler aracilik eder. Bu, servikal dilatasyon igin
anahtar nokta olan serviksin gerilme  kuvvetini  azaltir.
Desidual/membran aktivasyonu, gebelik icin desidual destegin geri
cekilmesi, koryoamniyotik membranlarin desiduadan ayrilmasi ve
sonunda membran rupturu ile ilgili anatomik ve biyokimyasal olaylari
ifade eder. inflamatuvar sitokinlerin (TNF-a ve IL-1) ve kemokinlerin
ekspresyonunda artig, proteazlarin (MMP-8 ve MMP-9) aktivitesinde
artig, fibronektin gibi hicresel sementlerin ¢ézinmesi ve apoptoz bu
surece dahil edilmigtir.(21)

Myometrium  Low High
connectivity Labor connectivity

@Cﬂnnmin 43

Smooth

muscle call T miR-200 "}

| Progesterone action

" Contraction-associated
proteins®

| Prostaglandins F2a/E2

Membranes/ signaling

Labor
Cervix 7 ™~

Sekil-1: Desidual/membran aktivasyonu; servikse yakin bir yerde, membran
riptird hazirhiginda ve koryoamniyotik membranlar ile plasentanin uterustan

ayrilmasini kolaylastirmak igin gergeklesir. (E: epitel; M: mukus; Os: servikal os.) (21)

Dogum eylemi (term ve preterm), artmis miyometrial kontraktilite,
servikal dilatasyon ve koryoamniyotik membranlarin yirtiimasi ile
karakterize edilir. Toplu olarak, bu olaylar "ortak dogum yolu" olarak
anilmistir. Miyometriyumun hareketsiz durumdan kasiima durumuna
gegisi, nukleer progesteron reseptoru izoformlarindaki bir degisiklik ve

miR-200 ailesinin ekspresyonundaki bir artisin yani sira 0Ostrojen
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reseptorl a sinyallemesindeki bir artigla iligkilidir. Servikal olgunlagsma,
hidcre digi matris proteinlerindeki degisikliklerin yani sira epitelyal
bariyer ve immun gozetim Ozelliklerindeki degigikliklere aracilik eder
(21).

Utering
averdistention LTI
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of maternal-fetal
Stress tolerance
; Decidual
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Vascular / Cervical
disorders Disease

Sekil-2: Spontan Preterm Dogum Patogenezinde Yer Alan Mekanizmalari (7)

Preterm dogumun altinda yatan mekanizmalara bakildiginda; (Sekil-2)

1. Maternal/fetal stres nedeniyle maternal veya fetal hipotalamo-
hipofizer-adrenal aksin erken aktivasyonu (%30)

2. Enfeksiyon/inflamasyon (%40)

3. Dekolman/desidual kanama (%20)

4. Uterusta mekanik geriime (%10) onde gelen nedenler olarak
karsimiza gikmaktadir. Genetik ve ¢evresel faktorlerde muhtemelen
her mekanizmaya katkida bulunur (7).

Bu mekanizmalardan sadece intraamniyotik enfeksiyon nedensel
olarak spontan preterm dogumla iligkilendirilmistir. Digerleri buyuk
Olgude Kklinik, epidemiyolojik, plasental patolojik veya deneysel
calismalarla bildirilen iligkilere dayanmaktadir (21).
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V. Spontan Preterm Dogum Patofizyolojisinde Yer Alan
Mekanizmalar

V.A. Preterm Servikal Degisiklikler

Serviks gebelikte ve dogumda kritik bir yapidir; yapisal batanlaguna
korumali ve hamilelik sirasinda fiziksel bir bariyer gorevi gormeli ve
ardindan dogum sirasinda fetuslin gegisine izin verecek sekilde gecis
yapmahdir (13).
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Grafik-4: Gestasyonel Haftaya Gore Servikal Degisim (13)

Yapilan c¢alismalar gebelik suresince meydana gelen gestasyonel
haftaya gore servikal degisiklikleri tanimlamaktadir.(Grafik-4) ik yumusama
asamasli, kollajen fibriler agin remodellingiyle sonuglanan, matriks
bilesenlerinin turnoverinin arttigi yavasg ve ilerleyici bir siregtir. Servikal
olgunlagma olarak adlandirilan ikinci agama, uterus kontraksiyonlarindan 6nce
gelir ve proteoglikanlarin, glikozaminoglikanlarin ve kolajenin artan sentezini
icerir. Kollajen sentezindeki artiga ragmen, olgunlasma fazi sirasinda hidrofilik
glikozaminoglikanlardaki dramatik artis nedeniyle kollajen konsantrasyonlari
azalir ve kollajen ¢dziinirligu artar. Uglincli agsama, dogum sirasinda servikal
dilatasyondur. Servikal dilatasyon ise I0kositleri ve proteazlarin ve
kollajenazlarin ekstraselller matrikse salinmasini igerir. Servikal olgunlagsma

terimi genellikle dogum 6ncesi ve dogum sirasinda servikste meydana gelen
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degisiklikleri tanimlamak icin birbirinin yerine kullanilsa da, aktif dogum
eyleminde serviksin dilatasyonunun dogum oOncesi servikal olgunlagsmadan
farkh suregleri igcerdigi gorulmektedir. Servikal remodellingin dérdincl ve son
asamasi parturisyonu takiben meydana gelir dogum (uterus involisyonu
sirasinda) ve inflamasyonun ¢o6zilmesi, doku dehidratasyonu ve siki bag
dokusunun yeniden olugsumu ile serviksin yapisal butunligu dahil olmak Uzere
servikal yapinin hizla iyilesmesini igerir. Bu suregler, gebelik sirasinda servikal
fonksiyonun surekliligini temsil eder (22).

Cogdu durumda, erken servikal yeniden sekillenme dogum eyleminin
baslamasindan once gelir. Bazi durumlarda, epitelyumun veya onun stromal
hidcre disi matrisinin servikal disfonksiyonu altta yatan nedendir. Daha da
onemlisi, bozulmamisg bir servikal epitel bariyeri asendan enfeksiyonu dnlemek
igin kritik 6Gneme sahiptir. Ornegin, servikal epitelde hiyallironan kaybi veya
grup B streptokok (GBS) kolonizasyonu erken dogum riskini artirir. GBS,
bakteriyel yukselise yardimci olmak igin hiyalironan pargalayici hiyalironidaz
enzimini sentezleme konusunda benzersiz bir yetenede sahiptir. ikincisi,
serviksin mekanik yeterliligi azaltilabilir. Kollajen ve elastik liflerin veya bunlarin
birlestiriimesi igin gerekli proteinlerin bilesenlerindeki genetik mutasyonlar,
servikal yetmezlik ve erken dogum igin risk faktorleri olabilir (7).
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Grafik-5: Preterm Dogum ve PPROM'daki Servikal Degisikligin
Kiyaslanmasi

22 ila 24 haftalik gebelikte serviks uzunlugu ve 28 haftadan sonra erken dogum (PTL) veya
erken erken membran riiptirt (PPROM) ile basvuran kadinlarda termde dogum yapan ya da

tibbi endikasyon nedeni ile indiiklenen kadinlara kiyasla servikal kisalma orani (13)

V.B. Uterin Distansiyon

Cogul gebelik ve polihidramnios erken dogum igin iyi bilinen risk
faktorleridir. Uterusun asir gerilmesi myometrium Uzerinde daha fazla
stres olusturur. insan olmayan primatlarda intraamniyotik balonlarin
sisirilmesi uterus kontraktilitesini, erken dogum eylemini ve "inflamatuar
pulse"i uyarabilir. Polihidramnioslu kadinlarin ve ikizlerin amniyonunda
benzer enflamatuar yanitlar gozlenmistir.

Erken wuterus asin gerilmesi muhtemelen myometriumda
kontraksiyon ile iligkili proteinlerin ekspresyonunu baslatacak sekilde
hareket eder. Bu genler, gap-junction proteinlerini, oksitosin
reseptorlerini ve prostaglandin sentazi kodlayan genleri igerir. Agiri
uterus distansiyonu ayrica plasental-fetal endokrin kaskadin erken
aktivasyonuna yol acar. Birlikte ele alindiginda, mekanik stres kaynakli

gerinim ve endokrin kaskadlarin aktivasyonu, uterusun kontraktil
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aktivasyonu ile sonuglanan inflamatuar yanitlarin erken aktivasyonuna

yol agar.

V.C. Maternal-Fetal Stres

Maternal stres de preterm dogum igin bir risk faktorudur. Stresli
uyaranlar, konsepsiyon oncesi donemde ve/veya gebelik sirasinda
herhangi bir zamanda ortaya ¢ikan agir bir is yukinden, kaygl ve
depresyona kadar uzanir. Stres sinyalleri maternal ve fetal kortizol
uretimini arttinr, bu da kortikotropin salgilatici hormonun (CRH)
plasental Uretimini ve bunun maternal ve fetal dolagima salinmasini
uyarabilir (23).

1940'lardan beri, anne stresinin dogum sonuglariyla iligkisi
arastiriimaktadir. Sonuglar kismen, stresi 6lgmedeki metodolojik
farkhliklar nedeniyle farkhlik gosterir. Nicel 6lgim zordur, ancak onemli
kanitlar, Ozellikle siyahi populasyonlarda 1irksal ayrimciligin
olusumundaki psikososyal stresin preterm dogum da dahil olmak tzere
kotu saglik sonuglarina yol agtigini gostermektedir. Psikolojik baski
cocukluk stresini, depresyonu veya travma sonrasi stres sendromunu
icerebilir.

50'den fazla ¢calismanin incelendigi bir incelemede, yakin partner
siddetinden etkilenen kadinlarda duguk dogum agirhgi ile preterm
dogum arasinda dnemli bir baglanti bulunmustur. (23)

Stres kaynakli erken dogum igin bir potansiyel mekanizma
plasenta-adrenal endokrin ekseninin erken aktivasyonudur. Stresin
erken doguma donusebilecegi bagka bir mekanizma, erken hucresel
yaslanmadir. Normal fizyolojinin bir parcasi olarak, fetal ve desidual
hdcrelerin yaglanmasi termde uterus aktivasyonu igin uterotonik
sinyallerin salinmasini hizlandirir (7).

Bir fetal sinyal, hayvanlarda ve insanlarda dogumun
baglamasina katkida bulunur. Fetal hipotalamusun paraventrikiler
cekirdeginin destriksiyonu, koyunlarda gebeligin uzamasina neden
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olur. Bu hayvan deneyinin insandaki karsiligi, polihidramnios grubu
hari¢ tutuldugunda uzun sureli gebelikle de karakterize edilen
anensefalidir. Mevcut paradigma, olgunluga ulasildiginda, fetal beynin
-Ozellikle hipotalamusun- CRH sekresyonunu arttirdigi ve bunun da
fetal adrenaller tarafindan ACTH ve kortizol uUretimini uyardigidir.
Koyunlardaki bu kortizol ve primatlardaki dehidroepiandrosteron sulfat
(DHEAS) artigi, sonunda ortak parturisyon yolunun aktivasyonuna yol
acar (13).

V.D. Uteroplasental iskemi ve Desidual Hemoraiji

Preterm dogum vyapan kadinlara ait plasentalarda
inflamasyondan sonra en fazla saptanan patoloji vaskuler lezyonlardir.
intakt membranlari ve preterm prematir membran riiptiirii olan preterm
dogum eylemindeki hastalarin bir alt grubunda, anormal desidual
hemostaz ile iligkilendirilen vajinal kanama vardir. Desidual hemoraji
sirasinda olugan trombin, myometrial kontraktiliteyi uyarabilir ve
korioamniyotik membranlardaki ekstraseluler matriksi bozarak riupture
zemin hazirlayabilir.

Artmig trombin Uretimi kanitt olan anneler, spontan preterm
dogum icin daha buyudk risk altindadir. Plasentanin vaskuler
lezyonlarinda da uterus hemorajisi gozlenmistir. Normal gebelik
sirasinda, sitotrofoblast invazyonu fizyolojik olarak uterin spiral arterler
(kGguk capli, yuksek direngli damarlar), plasentanin koryon villuslarini
perfuze eden genis ¢apli, dusuk direngli kanallara donusturar (Sekil-3 :
A, B ve D).

Preterm dogum eylemi olan hastalarin %30'unda maternal
vaskuler yetersiz perfuzyonla uyumlu plasenta lezyonlari vardir ve
benzer bir sayida spiral arterlerin myometrial segmentlerinde fizyolojik
transformasyonda basarisizlik vardir. Bu durumlarda, damar limeni
genisleyemez (Sekil-3: C ve E), bu yaygin olarak preeklampsi ile

iligkilendirilen bir patolojik Ozelliktir. Midtrimesterde preeklampsi
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semptomlarindan Once gelen anormal bir maternal plazma
antianjiyojenik profili, preterm dogum yapan ve plasental vaskuler
yetersiz perflizyon lezyonlari olan bir hasta alt grubunda da bildirilmistir.
Bu vaskidler lezyonlara ve normal olmayan bir anjiyojenik profile sahip
bazi kadinlarda neden preeklampsi ve digerlerinde erken dogum eylemi
geligtigini anlamak, her iki durumun patofizyolojisine iliskin i¢goru
saglayabilir (21).

B MNormal pregnancy C Preterm pregnancy

.

Maternal side -

Mon-transformed
spiral artery

Sekil-3: Preterm Dojumda Plasental Vaskuler Degisiklikler

(B)Normal gebelikte maternal fetal araytzin sematik cizimi. Genis bir l[imene sahip,
fizyolojik olarak donusturtimus bir uterin spiral arter, kani plasentanin koryon villusuna
iletir. (B) Normalde koryon villusunun yeterli perfiizyonunu saglayan geniglemis bir ostiumlu
spiral arter. (C) Spontan preterm eylemli bir hastada fizyolojik transformasyonun basarisiz
oldugu dar bir spiral arterin ostium'u. (D) Normal gebelikte maternal-fetal arayiiziin
histolojik kesitinin periyodik asit-Schiff boyamasi bir sarmal gosterir. Limeni kaplayan
sitokeratin 7-pozitif sitotrofoblastlar (kahverengi) tarafindan donustirilmis arter. (E)
Preterm eylemli bir hastada spiral arterin fizyolojik transformasyonundaki basarisizlik.
Lumen dardir ve sitotrofoblastlar kas duvarini isgal etmemistir (21).
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V.E. Enfeksiyon

Mikrobiyolojik ve histopatolojik calismalar, erken dogum
vakalarinin %25 ila %40'indan enfeksiyonla iligkili inflamasyonun
sorumlu olabilecegini digundurmektedir.(24)

Sistemik maternal enfeksiyon ve alt genital traktin Trichomonas
vaginalis ve Chlamydia trachomatis gibi bilinen patojenler tarafindan
kolonizasyonu uzun suredir artmig preterm dogum riski ile
iligkilendirilirken, molekuler tabanli profil olugturma yontemlerinin son
uygulamalari, mikrop konakgi etkilesimlerinin roltne iliskin yeni bilgiler
saglamistir (24).

Erken dogum eylemi ve saglam membranlari olan kadinlarda
mikroorganizmalar i¢in pozitif olan amniyotik sivi kulturlerinin prevalansi
yaklasik %13'tur ve kultur yerine polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)
teknikleri kullanilarak tanimlanabilen ek enfeksiyon vakalari vardir.
Preterm dogum eyleminde gebelik yasi ne kadar erken olur ise,
amniyotik kavitenin enfekte olma olasiligi o kadar yuksektir. Preterm
prematur membran rupturi(PPROM)'da, mikroorganizmalar igin pozitif
amniyotik sivi kulturlerinin prevalansi yaklasik %32'dir (13).

Midtrimesterde dilate serviksi olan kadinlar arasinda pozitif
amniyotik sivi kultarlerinin prevalansi %51'dir. Amniyotik kaviteye
mikrobiyal invazyon, preterm eylemli ikiz gebeliklerin %12'sinde ve
preterm yenidogan dogururken ortaya ¢ikar. Amniyotik boglukta bulunan

en yaygin mikroorganizmalar Mycoplasma ve U. urealyticum'dur.(13)
Onceki kanitlardan ileri striilen senaryo sudur:
Desidua'da bulunan veya bu dokuya ulagmak igin asendan
olarak ilerleyen mikroorganizmalar, konak savunmasina ve gevresel

etkilere bagl olarak, lokal bir inflamatuar reaksiyonu ve proinflamatuar

sitokinlerin, kemokinlerin ve inflamatuar mediatorlerin tretimini
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uyarabilir. Baglangigta ekstraamniyotik olan bu enflamatuar sureg,
servikal efasman, koriodesidual arayuzde daha fazla inflamasyon ve
uterus kontraksiyonlarina neden olabilir ve amniyotik siviya ve
nihayetinde fetuse ilerleyebilir. Mikroorganizmalarin saglam zarlari
amniyotik bosluga gecerek, amniyotik bosluk igindeki yerlegik
makrofajlar ve diger konakgi hucreler tarafindan enflamatuar
mediyatorlerin Uretildigi bilinmektedir. Son olarak, fetise erigim
saglayan mikroorganizmalar sistemik bir inflamatuar yanita, artmis
interlokin-6 (IL-6) ve diger sitokin konsantrasyonlarinin yani sira
notrofil ve monosit aktivasyonunun hicresel kaniti ile karakterize

edilen fetal inflamatuar yanit sendromuna (FIRS) neden olabilir (13).

V.F. inflamasyon

inflamatuar yanit, enfeksiyona bagh preterm dogumun
indukledigi bir yolaktir. Lipopolisakarit (LPS) veya bakteriler tarafindan
hazirlanan diger toksinler, toll benzeri reseptorler (TLR'ler) gibi
reseptorler tarafindan taninir. Bu reseptorler mononukleer fagositlerde,
yaprak doken hucrelerde, servikal epitelde ve trofoblastlarda bulunur.
inflamasyon aracili preterm dogumda inflamatuar uyaranlari tanimak
icin maternal immun hacrelerde TLR'lerin ekspresyonu gereklidir (25).

TLR'lerin aktivasyonu, interlokin 8 (IL-8) gibi kemokinlerin ve IL-
1B gibi sitokinlerin Uretimini aktive eden bir sinyal zincirini indukler.
Aktivasyon ayrica immun sistem hucrelerini Greme sistemine alir.
Sitokinler, bagisiklik hucreleri ve serviks, desidua, zarlar veya fetusun
kendisi hucreleri tarafindan uretilir.

LPS kaynakl IL-1 Uretimi, sirasiyla;

1. Digerlerinin, yani IL6, IL-8 ve timor nekrozu faktor alfa (TNF-

a) sentezinin artmasi;

2. Lokositlerin gogalmasi, aktivasyonu ve migrasyonu;

3. Ekstraselller matriks proteinlerindeki modifikasyonlar;

4. Ates ve akut faz yaniti gibi mitojenik ve sitotoksik etkiler
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Myometriyum, desidua ve amniyon dahil olmak Uzere birgok
dokuda IL-1B ayni zamanda servikal olgunlagmayi ve myometriyal
sessizligin kaybini indukleyen prostaglandin olusumunu destekler.
Prostaglandinlerin enfeksiyon aracili erken dogumdaki 6nemi,
prostaglandin inhibitorlerinin hem farede hem de insan olmayan
primatlarda LPS'nin neden oldugu erken dogum oranini azaltabilecegi
gozlemiyle  desteklenmektedir.  Siklooksijenaz  2'nin  (COX-2)
inhibisyonu, farede inflamasyon aracili preterm dogum eylemini onler.

Matriks metaloproteinazlar (MMP'ler) gibi proteazlar da
inflamatuar sitokinler tarafindan induklenir ve kollajen veya elastik lifler
gibi hucre digi matris bilesenlerini parcalama islevi gorur. Bu, fetal
zarlarin veya serviksin yapisal butinlagunu bozar.

Her ne kadar preterm dogum, termde dogumun yalnizca erken
baglayan versiyonu gibi gorinse de hayvan ve insan galismalarindan
elde edilen mevcut kanitlar, enfeksiyon ve inflamasyon aracili preterm
dogumun bir¢ok yonunun term dogumu duzenleyen yollardan farkli

oldugunu gostermektedir (7).

V.G. Microbiata

Servikovajinal epitelin mukozal bagigikhdr ve bariyer islevi,
vajinal mikrobiyota bilegsimi ve bunlarin farkli populasyonlar arasindaki
etkilesimi baglica arastirma konularidir. Bunlar kesfetmek igin gelismis
genomik analiz teknikleri kullanilir ve gebe olmayan vajinanin karmasgik
bir mikrobiyal topluluga ev sahipligi yaptigini gosterir. Ve normal gebelik
sirasinda vajinal mikrobiata degisir. Spesifik olarak, gebelik sirasinda
mikroorganizma populasyonlarinin gesitliligi azalir ve daha stabil hale
gelir. Bazi c¢alismalar, erken dogum vyapan kadinlarda belirli
mikroplarin  (6rnegin, Gardnerella vaginalis ve Urea plasma
urealyticum) populasyonunda artis oldugunu bildirmektedir (7). Buna
karsihk Schuster ve arkadaslari, asemptomatik vajinal Candida
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VL.

VIL.

kolonizasyonunun erken dogumla iligkili olmadigini bildirdiler. Ancak
invaziv candidiazisin preterm doguma neden olabilecegini ve
tedavisinde Amfoterisin B kullanimini  énerdiler (26). incelenen
populasyonlardaki farkliliklar, preterm dogum tanimlari ve veri analizi,
bu verilerin yorumlanmasini zorlastirmaktadir. Su anda, preterm
dogumda mikrobiatanin roline dair en guglu kanit vajinal mikrobiata ile
ilgilidir. Neredeyse tum calismalarda en tutarli bulgu, Lactobacillus
Crispatus ile karakterize edilen bir vajinal mikrobiyotanin faydali oldugu
yonundedir.

Son zamanlarda, hem komplike hem de komplike olmayan
gebeliklerden alinan 537 plasenta o6rneginin ¢cogunda bakteriye dair
higbir kanit bulunamadi. Streptococcus agalactiae disinda hemen
hemen tim numuneler dogum ve dogum sirasinda bakteri alimina veya
laboratuvar reaktiflerinin kontaminasyonuna igaret etti. Bu nedenle,

insan plasentasinda ilgili bir mikrobiyom yok gibi gorinmektedir (27).

Preterm Eylem Tanisi

Preterm eylem, 200/7 - 366/7 gebelik haftalari araliginda, 20 dakika
icerisinde en az 4 ya da bir saat igerisinde en az 8 kez, duzenli ve etkin
uterin kontraksiyonlar ile birlikte pelvik muayenede servikal silinme ve
acikligin ilerlemesi olarak tanimlanir. (9)

Duzenli uterin kontraksiyonlar ile birlikte >1 cm servikal aciklik ve
2%80 servikal silinme varliginda, tani direkt olarak konulur (9).

Preterm Eylem Tehdidi Tanisi

Duzenli ve agrih uterin kontraksiyonlar mevcuttur ancak servikal
aciklik yoktur. Bu durumda TV USG ile servikal uzunlugun
Olgulmesi, preterm dogumun Ongorulmesine iligkin bilgi verir.

Serviks ne kadar kisa ise PTD olasiligi da o kadar yuksektir:
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-Serviks <20 mm ise PTE olarak kabul edilir.

-Serviks >30 mm ise bir sure takip onerilir (9).

VIII. Preterm Dogumun Ongériilmesi

Preterm dogumlar fetal, neonatal ve infant morbiditesinin
%70’'inden sorumludur. Yardimci ureme teknolojilerinin yayginlagmasi
ve endikasyona dayali preterm dogum induksiyonu nedeni ile preterm
dogumlar 2006 yilinda pik yapmistir. Artan mortalite, morbidite ve
kuresel maliyet nedeni ile preterm dogumun ongorilmesi ve dnlenmesi
obstetrinin en dnemli konularindan biri haline gelmistir. Tokolitik ajanlar
ve antenatal steroidin perinatal faydalarinin da ortaya konmasi ile
preterm dogumun predikte edilmesi pratikte de midahale ve sonugclari
iyilestirme sansi tanidigindan daha 6nemli hale gelmistir. (28)

Preterm dogumun ongorulmesinde bugune dek evde uterin
aktivite monitorizasyonu, tukuruk estriol duzeyi, bakteriyel vajinozis
taramasi,serviko-vajinal sivida fetal fibronektin (fFN) ve fosforilize
insulin benzeri buyume faktora baglayici protein (phIGFBP-1) 6lgumd,
maternal serum veya serviko-vajinal sivida CRP, IL-6, IL-8, sialidaz,
beta-2-mikroglobulin, alkalen fosfataz (ALP), alfa-fetoprotein (AFP),
laktoferrin, granulosit stimule edici faktor, CRH ve ferritin dlgimu gibi
pek cok metodoloji kullaniimigtir. (28)

GUnUmuz obstetri pratiginde transvajinal servikal uzunluk
olgumu ve fFN en etkin metodlar olarak gorulmektedir. Goldenberg ve
arkadaslarinin calismasinda, preterm dogumu predikte edebilecegi
dusundlen biyokimyasal markerlarin (CRP, IL-6, IL-8, sialidaz, beta-2-
mikroglobulin, ALP, AFP, laktoferrin, granulosit stimule edici faktor,

CRH ve ferritin) kullaniminin, fFN ve transvajinal servikal uzunluk
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Olgumu ile kombinasyonunun preterm dogumu Ongormede Kkatki

sunabileceg@i sonucuna varmigtir.(28)

Bunun yani sira maternal ve gebelige dair ozelliklere dayanan
risk skorlama sistemleri de kullaniimigtir. TUm bu yontemlerin preterm
dogum prediksiyonu agisindan avantajlari ve dezavantajlari mevcuttur
(28).

VIII.A. Uterin Aktivite Monitorizasyonu

Uterin aktivitenin degerlendiriimesinde kullanilan eksternal
tokodinamometreler ile evde takip preterm dogum Ongoérusunde
yaniltici olabilmektedir. Braxton Hicks kontraksiyonlari uterusun
sporadik kasilma ve gevsemeleridir. Bu kasilmalarin gestasyonel 6.
haftada bagladiklarina inanilir ve genellikle ikinci ile dguncu trimesterda
anne tarafindan hissedilir (29). Bu kontraksiyonlar vicudun gergek
doguma hazirlanma agrilaridir ve “yalanci” kontraksiyonlar olarak
adlandirilirlar. Evde uterin aktivite monitdrizasyonu esnasinda
saptanabilecek bu efektif olmayan kasilmalar preterm dogum 6ngoérusu
saglamayacaktir. Bunun yaninda artan maternal anksiyete de
dezavantaj olacaktir. Amerikan Obstetrik ve Jinekoloji Dernegi

tarafindan da evde uterin aktivite monitorizasyonu onerilmemektedir

(3).
VIII.B. Risk Skorlama Sistemi

Preterm dogumun 6ngoérulmesinde pek c¢ok risk skorlama sistemi
kullaniimigtir. Bunlardan en c¢ok kabul goren maternal demografik
verilere, aligkanliklara, sosyoekonomik duzeye ve obstetrik dykiye
dayali olan Creasy skorlama sistemidir.
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Tablo 8: Creasy Risk Skorlama Sistemi (30)

Puan | Sosyoekonomik | Obstetrik ve | Aligkanhklar | Mevcut
Duzey (SED) | Jinekolojik Gebelik
Anamnez
0 Cocuk Yok Duslk Yok Hafif Is Saglik Durumu
lyi
Cok lyi SED Son Dogumdan | Minimal Stres
Sonra Gegen
Sire >1 Yl
1 2 Cocuk Son Dogumdan | Ev Disinda Olagandisi
Sonra Gegen Calisma Yorgunluk
lyi SED Sire <1 Yl
2 <20 Yas Veya >40 | 2 Abortus Sigara> 10 32. Haftada <6
Yas Adet/Gun Kg Kilo Alimi
Yalniz Ebeveyn Olagandisi Proteindri
Anksiyete
Orta SED Hipertansiyon
3 Boy< 150 Cm 3 Abortus Agir Calisma 32. Haftada
Kosullari Makat Gelis
Kilo< 45 Kg
Kilo Kaybi >
Kotli Beslenme 2.2 Kg
Distk SED 34. Haftadan
Once
Angajman
Atesli Hastalik,
Myom
4 <18 Yas Piyelonefrit 12. Haftadan
Sonra Kanama
Servikal Agikhk
Ve Dilatasyon
irritable Uterus
5 Uterin Anomali Plasenta Previa
2. Trimesterde Polihidramnios
Abortus
10 Preterm Cogul Gebelik
Dogum Oykisi
Abdominal
Tekrarlayan 2. Cerrahi
Trimester
Abortus
Oykusu

Tablo-8 de gorulen Creasy skorlama sistemine gore mevcut her
bulguya ait puan karsiliklar toplanarak bir risk skoru saptanmaktadir.
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Bu risk skoru >10 ise hasta preterm dogum igin yuksek riskli kabul
edilmektedir. Esik deger 10 kabul edildiginde skorlama sisteminin
sensitivitesi %39, spesifitesi %89’'dur ve yuksek riskli olarak ongordugu
gebelerin gogu miadinda dogum yapmistir. Creasy ve benzeri skorlama
sistemlerinin preterm dogum o6ngorusunde klinik pratikte kullanimi

faydali gordlmemistir.

Gunumuzde Fetal Tip Dernegi’nin gevrimici preterm dogum risk
hesaplama uygulamasi gibi uygulamalar da mevcuttur. Gravida ve
gestasyonel hastaya gore servikal uzunluk tzerinden risk hesaplamasi
yapilabilmektedir (31).

VIII.C. Vajinal Belirtecler

Preterm dogum ©ngorusu igin vajinal biyobelirte¢ testlerinin
kullanilmasi, tekrarlanabilir ve kolayca gergeklestirilebilen bir
alternatiftir.(32)

Plasental alfa-mikroglobulin-1 (PAMG-1) (32) veya fosforile
insulin benzeri buyume faktoru baglayici protein-1 (pIGFBP-1) (33) gibi
farkli biyobelirtecler test edilmistir, ancak fetal fibronektin (fFN) hala en
guglu test olarak gorinmektedir.

fEN, desidual-koryonik arayuzde bulunan bir ekstraselller
matriks proteinidir. Fetal membranlar ile desidua arasinda yapistirici
goOrevi gorur. Enflamasyon, abruption veya uterus kontraksiyonlari
nedeniyle bu araylzin bozulmasi, fFN'yi servikovaginal sekresyonlara
salar ve bu da preterm dogum 0ngorusu igin temel olusturur (34).
Normal sartlarda 22-35. gestasyonal haftada serviko-vajinal
sekresyonlarda bulunmaz. 22. haftadan sonra desidual-koryonik
bozulmanin bir belirtecidir; 35. haftadan 6nceki dogum riski 6 kat artar.

Fetal fibronektin varligi ya da kisa serviks erken dogumla iligkili

oldugundan, semptomu olan kadinlarda, preterm eylem tanisi ve erken

32



dogum oOngorusunde fetal fibronektin testi ve servikal uzunluk
Olgumunun tek basina ya da birlikte kullaniimasinin yarari
arastinimistir. Gozlemsel caligmalar, fetal fibronektin ve servikal
uzunluk Olcimunun, mali kaynaklarin gereksiz kullanimini azaltmaya
yardimci oldugunu gosterse de, bu bulgular randomize caligmalarla
dogrulanmamisgtir. Pozitif fetal fibronektin testi ya da kisa serviksin
pozitif belirleyici degeri duguktur ve akut semptomlar varsa yonetimin
planlanmasinda tek basina kullaniimamalidir (3).

fEN etkinliginin degerlendirildigi 15 ¢aligmanin dahil edildigi
metaanalizde 34. gebelik haftasindan 6nce spontan preterm dogumu
saptamak icin niceliksel degerlendirme gerceklestiriimistir. Meta-
analizin sonuglarina gore, 10 ng/mL fFN esigi, sPTD tahmini igin yeni
bir secim olabilir. Niteliksel teste gore niceliksel testin gelismis tanisal
dogrulugu, klinik uygulamada fayda saglayabilir (35).

VIII.D. Transvajinal Servikal Ultrasonografi

Transvajinal  servikal ultrasonografi, servikal uzunlugun
degerlendiriimesi igin ucuz, guvenli ve tekrarlanabilir bir yontemdir.
Transabdominal ultrasonografinin aksine maternal habitustan, vicut
kitle indeksinden, serviksin pozisyonundan veya fetal goruntiunun
golgelenmesinden etkilenmez. Ek olarak, digital muayeneden farkli
olarak, transvajinal ultrasonografi, preterm dogum igin risk faktoru
belirteci olan intraamniotik dokuntu  (intrauterin  mikrobiyal
kolonizasyonun muhtemel bir isareti) ve koryodesidual ayrilma gibi

belirtecleri tanimlamada da yardimci olabilir (3).

Amerikan Jineoloji Ve Obstetri Dernegi (ACOG) ve Maternal-
Fetal Tip Dernegi (SMFM) evrensel capta tum gebelerin servikal
uzunluklarinin transvajinal olarak taranmasini zorunlu tutulmamistir.

Ancak bu kanita dayali tip perspektifinde, transabdominal yaklasima
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goOre avantajlari géz 6nunde bulunduruldugunda dogru bir yaklagim
olacaktir(4,5)

Transvajinal-Usg preterm dogumu hem ©Ongormek hem de
onlemek agisindan kritik 6neme sahip bir tarama stratejisidir. Kisa
serviks 18-22. gestasyonel haftalarda yapilan transvajinal servikal
uzunluk olgimunun < 25 mm olmasi olarak tanimlanmaktadir. Kisa
serviks saptanmasi, kesin olarak preterm dogumun gerceklesecegi ya
da servikal yetmezlik oldugu anlamina gelmez (36). Oyle ki kisa servikal
uzunluk ile preterm dogum arasindaki gugli iliskiye ragmen,
asemptomatik servikal kisaligi olan ¢ogu kadin >35 haftada dogum
yapar (37). Midtrimesterdeki asemptomatik hastalarda yalnizca gok
kisa servikal uzunluklar, 2-4 hafta icinde olasi erken dogum riski ile
iligkilidir. Midtrimesterde Olculebilir serviks uzunlugu olmayan kadinlarin
tanidan doguma kadar gegcen medyan suresi 3 haftadir, %65'i 2 hafta
icinde dogum yapmaz ve 32. gebelik haftasina kadar dogum riski
yalnizca %36'dir (38).Bu nedenle TV-USG ile servikal uzunluk olgimu
bir tani testi degildir.

Servikal uzunluk taramasinin primer amaglari sunlardir:

1.  Asagidaki mudahalelerin  faydali  olabilecedi  hasta
populasyonlarini belirlemek:

* Vajinal progesteron
* Serklaj
» Antenatal kortikosteroidler

2. Preterm dogum riski dusuk olan kadinlarda gereksiz

mudahalelerden ve takip eden tarama testlerinden kaginmak. (38)

Hem asemptomatik, hem semptomatik gebelerde TV-USG ile

saptanan servikal uzunluk takip ve tedavi stratejisini belirleyecektir. Bu
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nedenle standardize ve dogru sekilde yapilmahdir. Operatdrden
kaynaklanabilecek farkliliklarin da bdylece minimalize edilmesi
saglanmahdir. (39)

Uluslararasi Obstetrik ve Jinekolojik Ultrasonografi Dernegi’nin
(ISUOG) transvajinal servikal uzunluk dlgumu igin dnerileri mevcuttur.
ISUOG rutin gebelik takibinde ve preterm dogum riski artmis hastalarda
servikal uzunluk (SU) élcimunu 6nermektedir (39).

1. Olgimin  dorsolitotomi  pozisyonunda, transvajinal veya
transperineal olarak yapilmasi onerilmektedir.

2. Serviks longitudinal ekseni boyunca olgulmelidir.

3. Serviks goruntinun yaklagik %50-75'ini kaplamalidir.

4. Serviks yalanci olarak daha uzun gorunebildiginden ve bir
hunilesme varligi gizlenecegdinden, probun servikse asiri baski
yapmasindan kaginiimaldir.

5. Muayene 3 ila 5 dakika surmelidir. Muayene suresince birkag (en

az ug) olcum yapilmali ve en kisa 6lgum baz alinmalidir.

Sekil-4: Dolu Mesane ve Bos Mesane ile Servikal Uzunluk
Olglimii (39)

6. Dolu bir mesane, servikal uzunlugu yapay olarak artirabilir. Bog
veya dolu mesane ile Olgulen servikal uzunluk arasindaki
ortalama farkin yaklasik 4 mm oldugunu gosterilmigtir. Ek olarak
dolu bir mesane, huninin iki yarisini birlikte sikigtirarak servikal

hunilesmenin varligini gizleyebilir.
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7. Servikal kanal ve ¢evresindeki servikal mukozanin tanimlanmasi
gerekir. isthmusun servikal uzunluk dlgiimiine dahil edilmesini
onlemek igin servikal osun yani sira internal os'un da
tanimlanmasina 6zen gosterilmelidir.

8. Eksternal servikal os, serviksin 0n ve arka dudaklarinin birlestigi
nokta olarak tanimlanir. internal servikal osun tanimlanmasi
daha zorlayici olabilir. internal servikal os, servikal mukozanin
bittigi noktada yer aldigindan, servikal mukozanin cevre
stromaya gob6re homojen ve hipoekoik bir yapi olarak

tanimlanmasi bu olgularda yardimci olabilir.

Sekil-5: isthmus- Serviks Ayrimi (39)

9. Serviks statik bir organ degildir ve ornegin uterus kasilmalari
veya hastanin farkli bir pozisyonu nedeniyle uzunlugu
degisebilir. Bu nedenle, incelemenin bu degisiklikleri tespit
etmesi icin yeterli sure taninmalidir. Servikal stabiliteyi
degerlendirmek icin uterusa manuel olarak bastirmak veya
hastadan asagi dogru itmesini istemek yararl olabilir. Hatta
bazilari, ultrason probu vajinanin igindeyken hastanin muayene

sirasinda ayaga kalkmasini onermektedir.
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10. Serviks uzunlugu 25 mm'yi gegerse vakalarin yarisindan
fazlasinda acgilanma olusur. internal ve eksternal os arasinda
duz bir gizgiyi kullanan standart 6lgum yontemi, bu vakalarda
servikal uzunlugu kisa olarak alacaktir. Serviks uzunlugu 25
mm’nin Uzerinde oldugu igin, kesin 6lgim ne olursa olsun bu
hastalar dusuk risk grubunda oldugundan, bunun klinik 6nemi
cok azdir. Serviks uzunlugu <16mm olan yuksek riskli hasta
grubunda, serviks her zaman duz bir ¢izgi olacaktir.

11. Amniyotik zarlarin  servikal kanala protrizyonu olarak
tanimlanan hunilesme, bazilari tarafindan preterm dogum igin ek
bir risk faktoru olarak kabul edilir. Gergek hunilesmenin teshisi
icin cgesitli kriterler yayinlanmistir. Bununla birlikte, hem
hunilesmeyi hem de servikal uzunlugu igeren bir lojistik
regresyon analizi kullanilarak, hunilesmenin bagimsiz bir risk
faktoru olmadigr gosterilmistir.

12. Servikal kanal ince, hipoekoik igerikli bir tabakaya sahip olabilir.
Bu Ozellikle tglncu trimesterde gegerlidir. Buyuk olasilikla, bu
mukus birikimini temsil eder. Bu bulgunun ince bir servikal
huniden ayirt edilmesi gerekir. Bu en iyi sekilde fetal zarlarin
seyrini belirleyerek yapilir: eger servikal kanala protride
olmuyorsa ve internal servikal os seviyesinde bulunuyorlarsa,
gercek bir huninin varhgi olasi degildir.

13. Sludge, internal os'a yakin veya bir hunilesme iginde ekojenik
agregatlar olarak bulunabilir. Bu, amniyotik boslugun mikrobiyal
invazyonu ile iligkili gorinmektedir. Sludge, spontan preterm
dogum igin yuksek risk tasiyan asemptomatik hastalarda
spontan preterm dogum, preterm erken membran ripturd,
amniyotik  kavitenin mikrobiyal invazyonu ve histolojik

korioamniyonit igin bagimsiz bir risk faktoradur.
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Uluslararasi servikal uzunluk tarama stratejisi Sema-1’de 6zetlenmigtir.

Uluslararasi Servikal Uzunluk Taramasi
(Tekil Gebelikler)

i

:

‘ Preterm Dogum Oykiisii Yok ‘ <37 Hafta Spontan Preterm
Dogum Oykiisii

v

18-22 6/7 Haftalar Arasi TV-USG ile Tek SU

Olgiimii

A 4
‘ Progesteron Oner

h 4

Y y Onceki Preterm Dogum <34 Hafta ise
SU £25Mm SU > 25 Mm 16-22 6/7 Haftalar Arasi Seri TV-USG lle SU
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Sema-1: Asemptomatik Gebeliklerde Midtrimester Kisa Serviks
Taramasi ve Tedavisi (40)

Asemptomatik, preterm dogum Oykusu olmayan gebelerde
gestasyonel 18- 22 6/7 haftalar arasi bir kez TV-USG ile servikal
uzunluk (SU) taramasi 6nerilmektedir. SU> 25 mm saptanan hastalarda
rutin takip Onerilmektedir. SU<25 mm ise vajinal progesteron

baglanmasi 6nerilir. SU<10 mm ise serklaj endikasyonu mevcuttur.

Asemptomatik ancak daha dnce 37 haftanin altinda preterm dogum
OykusU olan hastalarda, profilaktik progesteron baslanmasi onerilir.
Preterm dogum 34. Haftadan dnce gergeklesmis ise 16-22 6/7 haftalar
arasinda TV-USG ile seri servikal uzunluk dlgimu yapilmasi Onerilir.
SU< 25 mm ise vajinal progesteron kullaniminin devami ve serklaj
Onerilir. SU> 25 mm ise vajinal progesterona ve servikal uzunluk

takibine devam edilir.
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VIIl.D.a. 18-24 Hafta- Midtrimester Servikal Uzunluk Olgiimiiniin

Preterm Dogumu Ongérme Giicii

Global olarak 6nerilen midtrimester transvajinal ultrasonografi ile
servikal uzunluk taramasinin preterm dogumu 6ngérme gucunu ve
tedavilerin efektivitesini degerlendiren literatirde pek ¢ok galisma
yer almaktadir. (41)

Herhangi bir tarama testinde oldugu gibi, servikal uzunluk 6lgimu
icin de bir cut-off degerinin segimi, duyarlilik ve tarama pozitifligi
orani arasindaki bir dengenin sonucudur. Bir meta-analiz, 20 mm'lik
bir servikal uzunluk cut-off degerinin 35 haftadan Once preterm
dogum icin %22,1 duyarhliga sahip oldugunu gostermistir. Optimal
esik degerinin secimi, SU’'nun, diger faktorlerin risk tahminini
etkileyebilecegi birlesik bir tarama stratejisinin pargasi olabilecegi
gercegiyle daha da gugclesir. Uygulamada, 10 yili agkin bir suredir,
girisimsel arastirmalarin ¢ogunda 24 haftalik gebelikten 6nce
preterm dogumu ongormek icin en iyi segenek olarak 25 mm'lik bir
esik degeri kullaniimistir (41).

Facco ve arkadaglarinin, 2998 tekil gebeligi iceren gok merkezli
gozlemsel kohort galigmasinda hastalar preterm dogum oykusu
olanlar, nullipar gebeler ve daha once en az bir kez termde dogumu
olan multipar gebeler olmak tUzere 3 subgruba ayrilmigtir. 22-22 6/7.
gestasyonel haftada yapilan TV-USG ile servikal uzunluk élgimu ile
preterm dogum arasindaki iligki degerlendirilmigtir. Genel olarak,
onceden erken dogum yapmig kadinlarda spontan preterm dogum
sikliklart %32,2, hi¢ dogum yapmamig kadinlarda %12,5 ve dusuk
riskli kadinlarda %10,5 olarak saptanmistir. Medyan servikal
uzunluklar daha once erken dogum yapmis kadinlar, nullipar
kadinlar ve daha once en az bir kez termde dogum yapmig kadinlar
icin sirasi ile 35 mm (0-63 mm), 34 mm (5-67 mm) ve 36 mm (3-70

mm) olarak bulunmustur. Servikal uzunluk ile preterm dogum riski

39



arasindaki negatif iliski her bir alt grupta belirgin olarak gosterilmistir.
Beklendigi gibi, daha once erken dogum yapmis kadinlar, diger iki
gruptaki kadinlara kiyasla herhangi bir servikal uzunlukta en yuksek
erken dogum riskine sahip olarak bulunmustur (42).
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0.4 Prior preterm birth
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Grafik-6: 22-24. Gebelik Haftalarinda Servikal Uzunluga Gore 37.
Haftadan (A) Ve 34. Haftadan (B) Once Preterm Dogum Olasilig
(42)

Cok merkezli “Preterm Prediction” ¢alismasi; 35. haftadan 6nce
spontan preterm dogum riskini belirlemede transvajinal servikal
uzunluk ve fetal fibronektinin rolint degerlendirmigtir. Preterm
dogum oOykusu olan kadinlarda, fetal fibronektin durumu ne olursa
olsun, servikal uzunluk kisaldikga preterm dogum riski artmigtir (43).
Midtrimester <25 ftransvajianal servikal uzunluk 3.7 kat artmis

preterm prematur membran ruptura ile iligkilendirilmistir (13).
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Preterm dogum 6ykusu olmayan tekil gebelikler, preterm dogum
icin dusuk riskli grup olarak degerlendirilse de ne yazik ki preterm
dogum yapan gebelerin buyuk kismini bu hastalar olugturmaktadir.
Preterm dogum riski degerlendirmesinde her ne kadar oOnceki
preterm dogum oOykusine odaklanilsa da, sonraki gebelikte preterm
dogum gergeklesme ihtimali %10’dur. Bu nedenle preterm dogum
Oykusu olmayan hastalar risk faktorleri acgisindan dikkatli
degerlendiriimelidir. Preterm dogum oOykusu ya da diger risk
faktorleri olmaksizin, tek basina kisa servikal uzunluk tutarli sekilde

preterm dogum ile iligskilendirilmigtir (44).

Daha once preterm dogum oykusu olmayan, nullipar gebelerin
dahil edildigi ve transvajinal servikal uzunlugu <30 mm (yani, <10.
persentil) olan, gebeligin 16 ila 22 3/7 haftalari arasinda olan
kadinlarin haftalik intramuskuler 17-alfa hidroksiprogesteron (17-
OHP) kaproat ve plasebo olarak randomize edildigi gok merkezli
randomize kontrolli (RCT) SCAN calismasi (45) preterm dogum
acisindan iki grup agisindan fark olmadigini gostermigtir. SCAN
calismasinin ikincil analizinde, spontan preterm dogum ile iligkili
demografik ve sonografik faktorlerin birlestirildigi bir regresyon
modelinde randomize edilen 657 hastadan 109'u (%16.6), <37
haftanin altinda dogum yapmistir. Lojistik regresyon analizi, preterm
dogum ile iligkili olarak sadece servikal uzunlugu (1 mm azalma
basina OR 1.06, %95 GA 1.02-1.10) ortaya ¢ikardi. Sonuglar 34.
gestasyonel haftanin altinda da benzer olarak saptanmigtir (46).

Vaisbuch ve Romero’nun 14-24. gebelik haftalarinda servikal
uzunlugu £15 mm olan 109 asemptomatik hastayi dahil ettigi kohort
calismasinda, 20 haftadan once ve 20-24 hafta arasindan servikal
uzunluk olgimu yapilmistir. Primer sonug¢ Olgutu 28. ve 32.
haftadan 6nce preterm dogum olarak kabul edilmistir. Bu
calismada, 20 haftadan 6nce transvajinal servikal uzunlugu <15 mm
olarak saptanan kadinlarda <28 haftada (%76,9'a karsi %30,9;
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p<0,001) ve <32 haftada (%80,8'e karsi %48,1; p=0,004) daha
yuksek preterm dogum orani saptanmigtir ve doguma kadar gegen
medyan sure 20-24 hafta araliginda tanialan hastalara gore
oldukca  kisadir (21'e  karsi 61,5  gun, p=0,003).
Amniotik sivi, sludge orani 20. gebelik haftasindan 6nce tani alan
hastalarda 20-24 hafta arasinda tani konulanlara gore daha
yuksek (%92,3'e karsi %48,2; p<0,001) saptanmigtir (47).

Gudicha ve arkadaslarinin calismasinda ise kisa servikal
uzunlugun yani sira maternal parite, boy, kilo ve dnceki preterm
dogum oykusu varhginin etkisinin degerlendirildigi;
bireysellestiriimis kisa serviks yaklasiminin preterm dogumu
ongorme gucu degerlendirilmistir. 7826 gebenin dahil edildigi bu
retrospektif analiz, medyan servikal uzunlugun gebeligin 20.
haftasina kadar temel olarak degismeden kaldigi ve ardindan
miadinda dogum yapan kadinlar arasinda ilerleyen gebelik yasiyla
dogrusal olmayan sekilde azaldigi sonucuna varmistir. Parite ile
anne agirligi ve boyunun servikal uzunluk Uzerindeki etkileri,
ultrason muayenesi esnasindaki gebelik yasina bagl bulunmustur.
(47)
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Grafik-7: Gestasyonel Yasa Gore Bireysellestiriimis Servikal
Uzunluk Degisimi (Mavi rengin yogunlugu, model uyumu igin mevcut
uzunlamasina o6l¢imlerin yogunlugunu gosterir. Cizgiler, dogrusal karma efekt

modelleri kullanilarak elde edilen farkli yizdelik dilimleri temsil eder.) (48)

Multipar kadinlarin, nullipar kadinlara gére daha uzun servikse
sahip oldugu ve bu farkin, annenin kilosu ve boyuna gore
ayarlandiktan sonra, ilerleyen gebelikle birlikte arttigi saptanmistir.
Benzer sekilde, anne agirligi, daha uzun bir serviks ile dogrusal
olmayan bir sekilde iligkili bulunmustur. Sonu¢ olarak bu c¢alismaya
gore ultrasonografik servikal uzunluk, diger tUm ortak degiskenlerin
sabit kalmasi sartiyla, parite ve anne agirligi ile artar ve gebelik yasi
ve anne boyu ile azalir; annenin kilosu, boyu ve paritesinin etkileri
gebeligin Uguncu ug¢ aylik doneminde daha belirgindir. Bu ¢alisma, 20
ila 23 6/7 gebelik haftasindan 32 ila 35 6/7 gebelik haftasina kadar,
Ozellestirilmis SU taramasinin, spontan preterm dogum riski tasiyan
kadinlarin %50 ila %54'UnU (<37 gebelik haftasi) saptadigini ortaya
koymaktadir. Bireysellestiriimis bir midtrimester servikal uzunluk
Olcimunun prediksiyon gucunun, yalnizca servikal uzunluga dayali

tarama yaklasimina gore daha basarili oldugunu 6ne surmektedir (48).
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VII.D.b. 11-14 Hafta- ilk Trimester Endoservikal Uzunluk

Olgiimiiniin Preterm Dogumu Ongérme Giicii

Prenatal bakimin bir parcasi haline gelen midtrimester
transvajinal servikal uzunluk oOlgumunun preterm dogumu predikte
etme gucu, kisa serviksin daha erken haftalarda saptanmasinin klinik
pratikte preterm dogumu Ongorme ve Onlemede fayda saglayip

saglamayacagi sorusunu gundeme getirmigtir.

2003’te segilmemis bir populasyon Uzerinde yapilan; 529
gebenin  dahil  edildigi ve 11-14.haftalar ile 22-24.
haftalarda yapilan transvajinal servikal uzunluk olgumleri ile term ve
preterm dogumu karsilastirilan prospektif bir calismada 11-14. haftalar
ve 22-24. haftalardaki ortalama servikal uzunluklar sirasiyla 42.4 mm
ve 38.6 mm olarak saptanmigtir. 11-14. haftalardaki endoservikal
uzunluk term (42.7 mm) ve preterm (40.6 mm) dogum yapan gruplar
arasinda anlamli farklihk gostermemistir. (49)

22-24. gestasyonel haftada yapilan degerlendirmede, servikal
uzunluk preterm dogum yapan grupta term dogum yapan gruba gore
anlamli olarak daha kisa saptanmigtir (sirasiyla 26.7 mm ve 39.3 mm;
P = 0.0001). Daha 6nce bir veya daha fazla preterm dogum oykusu
olan kadin grubunda, daha 6nce erken dogum 6ykusu olmayan kadin
grubuna gore birinci degerlendirmeden ikinci degerlendirmeye kadar
servikal uzunlukta daha fazla kisalma vardi. Bu
kisalma, termde dogum yapan gruba oranla (42,7 mm'den 39,3
mm'ye) gore erken dogum yapan grupta (40,6 mm'den 26,7 mm'ye)
daha belirgindi. Gebeligin birinci trimesterinden ikinci trimesterine
kadar gebe serviksinde spontan bir kisalma vardir. Erken dogum
yapan ve daha once erken dogum Oykusu olan gebelerde kisalma
daha hizlidir (49).

Antsaklis ve arkadaglarinin 1113 hasta Uzerinde yaptiklar
calismada ise 11-14 hafta endoservikal uzunluk élgimunun 35 ve 32.
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haftadan 6nce meydana gelen preterm dogumlari predikte etme gucu
degerlendirilmigtir. Arastirmacilar, sensitivitesinin dusuk oldugu ve

predikte etmedigi sonucuna ulagmiglardir (50).

2836 gebenin dahil edildigi ve ilk trimester servikal uzunluk
Olcimunun ikinci trimester dusukleri ile preterm dogumu predikte etme
gucunun degerlendirildigi  bir prospektif c¢alismada ise, ikinci
trimesterde abort eden gebelerde ilk trimester servikal uzunlugununun
diger hasta populasyonuna oranla istatistiki olarak anlamli sekilde kisa
oldugu saptanmistir (51).

Nicolaides ve arkadaslarinin 2012’de yayinladiklari, maternal
Ozellikler ver ilk trimester servikal uzunlugu kombinasyonunun 34
haftadan once preterm dogumu 6ngérme gucunun degerlendirildigi
calismaya 9974 gebe dahil edilmistir. Preterm dogum orani %1 olan
calismada ilk trimester servikal uzunluk Olgimu preterm dogum igin
bagimsiz bir risk faktorl olarak saptanmistir. Maternal 6zellikler ve
servikal uzunlugun bir kombinasyonu ile yapilan taramada, erken
dogumun predikte etme orani %54,8 (%95 Cl 44,7-64,6) olarak
saptanmis ve yanlis pozitiflik orani %10 olarak bulunmustur (52).

2018’de Danimarka’da yapilan ¢ok merkezli, prospektif bir
calismada servikal uzunluk 11-14 haftalarda, 19-21 haftalarda ve 23-
24 haftalarda tek duzlemde olgulmustar. 19 ve 24 haftalar arasinda
kisa serviks olasiligi, daha kisa birinci trimester servikal uzunlugu
saptanan hastalar i¢in daha yiksek bulunmustur. ilk trimester servikal
uzunlugu < 25 mm olan kadinlar, SUz 35 mm olan kadinlara kiyasla
yaklagsik dokuz kat daha yuksekti (%17'ye karsi %2). Kisa ikinci
trimester SU tahmini igin ilk trimester SU performansi %10, yanls
pozitif oraninda %50 idi. Bu c¢alismadaki gibi bir populasyonda 34
haftadan 6nce bir spontan preterm dogumu Onlemek igin 1500'den
fazla kadinin 19-21 haftalarda kisa SU igin taranmasi gerekeceqi

bulunmustur. Yine ilk trimester servikal uzunluk Olgimudnin, ikinci
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trimesterde kisa serviks igin en iyi prediktor oldugu sonucuna
variimistir (53).

14-16 hafta ve 21-24 hafta servikal uzunlugun preterm dogumu
ongorme gucunun degerlendirildigi ve 216 hastanin dahil edildigi bir
diger retrospektif galismada, ilk trimester servikal uzunlugun iyi bir
prediktor olmadigi ancak 2. trimester servikal uzunluk
degerlendirmesinin preterm dogumu o©ngormede basarili oldugu

sonucuna ulagiimistir (54).

Souka ve arkadaslari, maternal anamnez ve 11-14. haftalarda
endoservikal uzunlugun transvajinal ultrasonografik Olgimunu
birlegtirerek 20-24 haftalarda kisa serviksi (<15 mm) 6ngormek
amaciyla bir model tasarlamistir. Bu longitudinal prospektif calismaya,
ilk trimester taramasi i¢in bagvuran 800 gebe rastgele dahil edilmigtir.
11-14. hafta, 16-19. hafta ve 20-24 haftalarda servikal uzunluklar
Olcilimus ve kaydedilmistir. 11-14. haftadaki endoservikal uzunluk ve
onceki preterm dogum oykusu, 20-24. haftalardaki kisa serviks
tanisiigcin dnemli bir bagimsiz risk faktoru olarak (AUC 0.808, p <
0.001) saptanmistir. Ayrica, 11-14. hafta ile 16-19. haftalardaki serviks
uzunluklarinin orani, 20-24 haftalarda kisa bir serviksin anlamh bir
bagimsiz gostergesi (olasilik orani = 58,325 p = 0,012) olarak ortaya
cikmigtir. 20-24. haftalardaki kisa serviksin, 11-14. hafta taramasinda
ongorulebilecegi sonucuna ulagsmiglardir. 17. gestasyonel haftada
yapilacak ek bir servikal uzunluk Olgcimunun kisa serviksi predikte
etme modelini iyilestirebilecegini ortaya koymuslardir (55).

ilk trimester transvajinal endoservikal uzunluk &lgiminin,
preterm dogumu predikte etmede basarili oldugunu ortaya koyan
calismalarin aksine, Parra-Cordero ve arkadaslari 3480 hastanin dahil
edildigi ve preterm dogum oraninin %0.9 olarak saptandigi prospektif
calismalarinda ilk trimester transvajinal servikal uzunluk élgimunun ya
da uterin arter doppler 6lgumunun preterm dogumu predikte etmek icin

iyi bir tarama stratejisi olmadigi sonucuna varmiglardir (56).
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Feng ve arkadaglari, ilk trimesterde endoservikal uzunluk ve
shear-wave elastografinin, spontan preterm dogumu Ongdrme
gucunu degerlendirdikleri calismada, 11-13+6. gestasyonel
haftalarda ilk trimester taramasi i¢cin daha basvurmus,
asemptomatik ve rastgele secilmis hastalarin dahil edildigi
prospektif caligmaya ait verileri degerlendirmislerdir. Bu ¢alismada
transvajinal  servikal uzunluk oOlgimu 2 farkh  sekilde
gerceklestirilmistir; internal ostan eksternal osa kadar tek bir lineer
cizgi ile serviks Olgimu (single-line metodu) ve internal ostan en
blayuk servikal egrilige kadar olan lineer mesafe ile ve bu noktadan
eksternal osa kadar olan lineer mesafenin toplami (2-line metodu)
sekil-6 da goruldugu sekildedir.(6)

Sekil-6: A: Tek Diizlem Olgiim Metodu B: Cift Dizlem Olglim
Metodu ile Serviks Olgiimii

34. ve 37. gestasyonel haftalar 6ncesinde gerceklesen preterm
dodumun primer sonug oldugu bu ¢alismada, cift dizlem servikal
uzunluk o6lgim metodu, gergek birinci trimester servikal
uzunlugunun daha iyi tahmin edilmesini saglamigtir. Cift dizlem
servikal uzunluk 6lgcim metodunun, 34 haftadan 6nce spontan
preterm dogumun ongorulmesi igin bir tarama araci olarak
konvansiyonel (tek c¢izgi) olcime goére daha iyi performans

sagladigini sonucuna ulasiimistir. Cift dizlem servikal uzunluk
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O0lcim metodu 34 haftadan Onceki preterm dogumlari 6ngdérme

acisindan, 37 haftaya gore daha ongordurtucudur (6).

ilk trimesterde servikal kisalma ve servikal yumusamanin
preterm dogum igin dngordurtucu oldugu onceki ¢alismalardan da
bilinmektedir. Feng ve arkadaglari bu ¢alisma servikal yumugamayi
da degerlendirmek ic¢in serviksi midsagittal duzlemde 9 servikal
bolgeye ayirmis (6) (6n dudagin ig, orta ve dis kisimlari,
endoservikal kanal ve arka dudak) ve servikal shear-wave
elastografi (SWE) skorlarini kaydetmisgtir.

Sekil-7: Serviksin Ilgili Alanlari (6) (Ae, 6n duda@in dis kismi; Ai, 6n
dudagin i¢ kismi; Am, 6n dudagin orta kismi; Ce, endoservikal kanalin dig
kismi; Ci, endoservikal kanalin i¢ kismi; Cm, endoservikal kanalin orta
kismi; Pe, arka dudagdin dis kismi; Pi, arka dudagin i¢ kismi; Pm, arka
dudagin orta kismi; ROI, ilgilenilen bdlge.)
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Serviksin i¢ kismindaki SWE skorlari orta kisimdan elde edilen
Olgumlerden anlamli olarak yuksekti ve orta kisim skorlari da dis
kisimdan olgulen SWE skorlarindan anlamh olarak ylksek
saptanmigtir (tumu P<0.001). Anterior servikal dudak, endoservikal
kanal ve posterior servikal dudakta benzer egilimler gozlenmistir. Bu
bulgu serviksin internalden eksternale yumusadigini
gOstermektedir.  Arastirmacilar, ilk trimesterde shear-wave
elastografi ile belirlenen yumusak bir serviksin, sonraki spontan
preterm dogum igin artmis risk ile iligkili oldugu sonucuna varmigtir.
Gebeligin erken doneminde SWE ile belirlendigi uUzere daha
yumusak bir serviksin, o6zellikle ortalama servikal SWE MoM <10.
persentil (RR 2.4 ve RR 7.8 - Sirasiyla <37 ve <34 haftalik spontan
dogum igin) ise preterm dogum igin prediktif oldugu bulunmustur. Bu
calismanin bulgulari, spontan preterm doguma bagh servikal
degisikliklerin gebeligin ilk trimesterinden itibaren baglayabilecegini
ve sonraki izleme ve mudahale icin yuksek riskli gebelikleri belirleme
potansiyeline sahip olabilecegini gostermektedir.(6)
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AMAGC

Calismamizin amaci; duguk riskli tekil gebeliklerde, 11-14. haftalardaki
endoservikal uzunlugun ultrasonografik degerlendirmesinin 20-24. haftadaki

servikal uzunlugu 6n gérme gucunu degerlendirmektir.

11-14 hafta arasinda yapilacak endoservikal uzunluk dlgimunde gift
duzlem ve tek duzlem uzunlugu ile servikal 6n ve arka dudak olgumlerini
saptamak ve bu odlgimlerin 11-14. haftalar ile 20-24. haftalar arasindaki
degisimlerini belirlemek ve medikasyon gereksinimini saptamaktir.

Prospektif olarak dizayn ettigimiz calismamiz, daha erken saptanan
servikal degisimlerin, kisa serviks 0Ongoru ve yonetiminde fayda
saglayabilecegi yoninde devam eden g¢alismalara ve literatire Kkatki

saglamay1 amaglamaktadir.
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GEREG VE YONTEM

I. Aragtirmanin Ozellikleri ve Kronolojisi

Prospektif olarak tasarlanan galismamiza Bursa Uludag Universitesi
Tip Fakultesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali, Perinatoloji ve Gebe
izlem polikliniklerine 11/05/2022-01/03/2023 tarihleri arasinda; 11.-14.
gestasyonel haftalar arasi rutin ilk trimester fetal anodploidi taramasi igin
bagvuran gebeler dahil edildi. Tum hastalar ¢alismanin amaci, yapilacak
muayene ve iglemler, kaydedilecek veriler, elde edilecek verilerin bilime ve
klinik pratige saglayacagi katki agisindan ayrintili olarak bilgilendirildi. T4m
hastalar, yazili aydinlatiimis onam alinarak prospektif calismamiza dahil edildi.

Il. Etik Kurul Onayi

Etik kurul onayi, Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu'nun 11/05/2022 tarihli ve 2022-10/41 nolu
toplantisinda alinan karari ile alindi. Calismamizin verileri sadece bilimsel
arastirma amaciyla kullanildi ve hastalara ait kigisel tanimlayici bilgiler
arastirma raporu da dahil olmak Uzere kesinlikle Gguncu sahis ve kurumlarla
paylasiimadi. Calismanin tasarim, uygulama ve analiz agamalarinda herhangi

bir kurum ya da kurulus ile gikar iligkisi kurulmadi.

51



lll. Arastirma Protokolu ve Dahil Edilen Veriler

Calismamiz prospektif longitudinal bir ¢alisma olarak dizayn edildi.
01/05/2022 ile 01/03/2023 tarihleri arasinda polikliniklerimize bagvuran,
aydinlatilmig onam vererek calismaya katilmayi kabul eden gebeler 11-14.
gestasyonel hafta itibari ile calisma listesine alindi. Gebelerin maternal
Ozellikleri ve obstetrik dykuleri kaydedildi. Calisma periyodu igerisinde 11-14
hafta, 16-20 hafta ve 20-24 hafta rutin olarak ultrasonografik oOlcumler
esnasinda transvajinal servikal uzunluk olgumleri kaydedildi.Calismanin
amaci 11-14 hafta ve 20-24 hafta arasi degisikligi kaydetmek olmasina
ragmen prospektif olarak bagvuran hastalarin poliklinik bagvuirularinda 16-20
haftasinda da rutin yapilan usg degerlendrilmenin bir pargasi olarak Tv-Usg
Olcimleri de kaydedildi. 2.trimesterin bagi olan 16 hafta itibari ile serviksteki
degisikliklerin yakanabilmesi ve detayli Usg zamanina kadar bu degisiklik
nedeni ile gereken bir tedaviden hastanin geri kalmamasi hedeflendi.

lll.A. Dahil Edilme ve Diglanma Kriterleri

Calismaya Bursa Uludag Universitesi Tip Fakultesi Kadin Hastaliklari
ve Dogum Anabilim Dali Gebe izlem ve Perinatoloji Poliklinikleri’ne basvuran;
11-14. gestasyonel haftalardaki galismaya katilmayi kabul eden tum gebeler
dahil edildi.

e (Cogul gebelikler

o Opykllye dayal servikal yetmezlik tanisi olan,

e Abdominal serklaji mevcut olan,

e Uterin anomali tanisi olan,

e Hali hazirda progesteron tedavisi almakta olan

e Konizasyon oykusu olan gebeler ve

e Calismaya dahil olup sonradan onamini ¢eken gebeler ¢alisma
disi birakildi.

52



lll.B. Verilerin Toplanmasi

Hasta takip listesine kaydedilen tUm hastalarin demografik verileri
calisma baglangicinda kaydedildi.

Calismaya dahil edilen hastalarin yas, gravida, parite, abortus, yasayan
cocuk, sistemik hastalik ve kullanilan ilag verileri kaydedildi.

11-14. haftalar, 16-20. haftalar ve 20-24. haftalar arasinda olmak Uzere
toplamda 3 kez, transvajinal ultrasonografi ile endoservikal uzunluk olgimu

yapildi. Veriler ve ultrasonografik goruntuler kayit altina alindi.

ll.C. TV-USG ile Serviks Uzunluk Olgiim Protokolii

Tam TV-USG olgumleri operator bagimh farkhligi  minimalize;
goruntuleme ve Olgumu optimize etme amaci ile yalnizca tek Kklinisyen
tarafindan gerceklestirildi (57). Ayni ultrason sistemi (Voluson S6, GE

Healthcare, Milwaukee, WI) ve ayni serviks uzunluk 6lgum protokolu kullanildi.

ISUOG servikal 6lgim kriterlerine uyularak transvajinal servikal uzunluk
Olgumleri gerceklestirildi (568). Tum serviks Olgumleri mesane bosken
dorsolitotomi pozisyonunda yapildi. Géruntuleme internal ve eksternal servikal
osun net olarak goruldugu midsagittal planda gergeklestirildi. Goruntu ekranin
%50-75’ini kaplayacak bigcimde olgum yapildi. Serviksin dinamik uzama-
kisalma paterni goz 6nunde bulundurularak 5 dakika boyunca izlem ve 6lgim
yapildi. Bu sure zarfinda en az 3 olgim gergeklestirildi ve en kisa dlgumler
kaydedildi.

11-14. haftalarda endoservikal uzunluga dahil edilme ihtimali olan alt
uterin segment ve isthmus dlgime dahil edilmeksizin, internal os net bigimde
degerlendirilerek Olcim gergeklestirildi ve bu olgime endoservikal uzunluk
(ESU) isimlendilmesi verildi.

ikinci trimesterde yapilan rutin ultrasonografik degerlendiimesi
esnasinde serviks uzunlugu (SU), internal os ve eksternal osun net bigimde

goruldugu duzlemde 2 sekilde olguldi. Hem ESU hem de SU odlgumlerinde:
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internal ostan eksternal osa uzanan tek diizlem serviks 6lgiimii (A) ve internal
ostan servikal agilanmaya (B)- servikal agilanmadan eksternal osa (C) olan
Olgumlerin toplami olan iki duzlem serviks 6lgimu (B+C) seklinde tanimlandi.

Sekil 8’de gosterildigi bigimde yapildi ve kaydedildi.

Sekil-8: Tek Diizlem Serviks Olgiimii (A) ve iki Diizlem Serviks Olgimii

(Calismamiza aittir.)

Servikal Ust dudak (D) ve alt dudak olgumleri (E) Sekil 9'da gosterildigi
bicimde yapildi ve kaydedildi.
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Sekil-9: Servikal Alt Dudak (D) ve Ust Dudak Olgimii(E) (Calismamiza
aittir.)

Sekil-10: Servikal Olgim Proseduri (Calismamiza aittir.)

lll.D. Verilerin Toplanmasi ve Analizi

Surekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi ile
incelenmigtir. Degiskenlerin normal dagilima uygunluk gostermesi durumunda
ortalama ve standart sapma degerleri, normal dagilima uygunluk
gostermemesi durumunda ise medyan, minimum ve maksimum degerleri
tanimlayici istatistik olarak raporlanmigtir. 11-14, 16-20 ve 20-24 hafta
transvajinal servikal uzunluk olgumlerinin kargilastiriimasi amaciyla ilgili
Olcimlerin normal dagilima uygunluk gostermesi durumunda eslestiriimis
orneklemler icin T-Testi, normal dagihma uygunluk géstermemesi durumunda
ise Wilcoxon isaretli sira testi kullanilmigtir. Olglimler arasindaki iligkiler
korelasyon analizi ile incelenmis ve Spearman korelasyon Kkatsayisi
hesaplanmistir. Calismanin analizleri SPSS (IBM Corp. Released 2015. IBM
SPSS Statistics for Windows, Version 23.0. Armonk, NY: IBM Corp.)
programinda yapilmis olup, istatistiksel kargilagtirmalarda tip | hata orani %5
olarak kabul edilmistir.
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BULGULAR

Mayis 2022 ile Mart 2023 tarihleri arasinda Perinatoloji ve Gebe izlem
polikliniklerimize bagvuran 11-14. haftalar arasi gebeler dahil edilme ve
diglanma kriterleri agisindan degerlendirildi. Calismamiza ilk trimesterde fetal
anoploidi taramasi igin tarafimiza bagvuran; toplam 292 gebe galismaya davet
edildi. Basvuran gebelerin; 2’sinin oyklye dayali servikal yetmezlik tanisi,
3’'Unun ise uterin anomali tanisi mevcuttu. 11’i hali hazirda progesteron
tedavisi almakta ve 2’'sinin ise konizasyon Oykusu mevcuttu. Dislanma

kriterlerini karsilayan bu hastalar galismaya dahil edilmedi.

Ayrica basvuran 78 hasta calismaya katimayi kabul etmezken,
calismaya dahil edilen 196 hastadan takiplerin aksamasi nedeniyle 80 hasta
calismadan cikarildi. 2 hasta takip sirasinda abort etti, 1 hasta ise meme
kanseri nedeni ile eksitus oldu. Caligmaya toplamda 113 gebe dabhil edildi.

11.-14. haftalar, 16-20. haftalar ve 20-24. haftalar arasinda,113 gebeye
toplamda 310 transvajinal ultrasonografi ile servikal uzunluk élgimu yapildi.
Toplamda servikal dlgime ait 1550 ultrasonografik veri kaydedildi. Bu verilere
dayanilarak gebelerin servikal degisiklik oranlari, kisa serviks (<25 mm)

saptanan gebeler ve bu gebelere baslanan rutin medikasyonlar kaydedildi.
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Calismaya dahil edilen gebelerin yas ve komorbid hastaliklara gore

dagihmi Tablo-9'da verilmistir.

Tablo-9: Gebelerin Demografik Verileri

Demografik Veri Deger
Yas (yil) 28,7015,82 (18-42)?
Sistemik Hastalik 31(%27,40)°
Hipotroidi 12(%10,60)°
Trombofili 7(%6,20)"
Sistemik Lupus Eritematozus 2(%1,80)°
Hipertansiyon 2(%1,80)°
FMF 1(%0,90)"
Venoz Yetmezlik 1(%0,90)°®
Epilepsi 3(%2.7)°
Astim 3(%2.7)°

3 ortalamaz st. Sapma ® n%

Caligmaya dahil edilen gebelerin ortalama yasi 28,70 yil (18 — 42 yil)
idi. Gebelerin %27,40'Inda (n=31) sistemik hastallk mevcuttu. En sik
hipotiroidi %10,60’inda (n=12) , %6,20’sinde (n=7) trombofili, 3 hastada astim
3 hastada epilepsi, 2 hastada sistemik lupus eritematozus, 2 hastada
hipertansiyon, 1 hastada FMF ve 1 hastada venoz yetmezlik saptandi.

Gebelerin tamaminin folik asit ve demir preparati kullandidi,
%28,30'unun (n=32) asetilsalisilik asit, %16,80’'inin (n=19) enoksaparin,
%8,80’inin (n=10) levotiron, %3,50’sinin (n=4) levetirasetam, 2 gebenin
deltacortil & imuran & plaquanil kombinasyonu, 1 gebenin kolgisin, 1 gebenin
antihipertransif ve 1 hastanin insulin-oral antidiyabetik kullandigi belirlendi.

Calismaya dahil edilen gebelerin obstetrik Oykuleri Tablo-10’da,
servikal uzunluk Olgumlerine ait degisimler Tablo-11'de ve tokolitik
ajan kullanimina ait belirtici istatistikler Tablo-12’de verilmistir.
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Tablo-10: Hastalarin Gebelik Oykdileri

Gebelik Oykiisii Hasta Sayisi(N:)
Abortus (1. Trimester) 24 (%21,20)
Abortus (2. Trimester) 5 (%4,40)
Multipar 66 (%60)
Nullipar 47 (%40)
Preterm Eylem OykisU 12 (10.6)

Tablo-11: Hastalarin Servikal Uzunluk Olgiimi Degisimleri

Serviks Olgiimiinde Degisim

Uzama Var 78(%69)
Kisalma Var 35(%31)
Son Olgiimde Kisa Serviks 2 (%1,80)

Tablo-12: Servikal Degisiklik Nedenli Medikasyon ihtiyaci

Medikasyon Hasta sayisi(N:)
Indometazin 5(%4,40)
Progestan 1(%0,90)
Nifedipin 1(%0,90)

Takip edilen gebeler arasinda ilk trimesterde abortus dykusu olan hasta
orani %21,20 (n=24) ve Ikinci trimesterde abortus dykiisii olan hasta orani ise
%4,40 (n=5) idi. Calismaya dahil edilen gebelerin %60’1 (n=66) multipar %40’
ise (n=47) nullipar idi. Preterm dogum Oykusu mevcut olan hasta orani ise
%10,60 (n=12) idi.
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11-14 hafta arasi yapilan tek duzlem ESU (A) dlgumune kiyasla (37.7
mm), 20-24 hafta arasinda yapilan A dlguim A (41.8 mm) degerlendirildiginde
serviks Olgumunde uzama goOzlenen hasta orani %69 (n=78) ve serviks

olgumunde kisalma saptanan hasta orani ise %31 (n=35) idi.

Son olgimunde kisa serviks uzunlugu saptanan (<25 mm) yalnizca 2
gebe mevcuttu. Serviks uzunlugunun kisalmasi nedeniyle medikasyon
baglanan gebe orani %4,40 (n=5) olup, medikasyon gereksinimi olan gebe
orani ise yine %4,40 (n=5) duzeyinde idi. Progesteron baslanan 1 gebe,

nifedipin baglanan 1 gebe ve indometazin baslanan 5 gebe mevcuttu.

Serviks uzunlugunun tek duzlemde olguimu (A), serviksin internal
osundan agilanma yaptigi yere kadar olan mesafenin dlgcimu (B), agilanma
yaptigi yerden eksternal osa olan mesafenin 6lgumu (C), B ve C dlgumlerinin
bileskesi, servikal 6n dudak (D) ve arka dudak (E) olcimlerinin haftalara gore
dagihmi ve bu oOlgimlerin 11-14 hafta, 16-20 hafta ve 20-24 haftalardaki
degisimlerinin incelenmesine ait yapilan kargilagtirmalar Tablo 13 — 16’'da

verilmigtir.

Tablo-13: A, B, C, BC Olglimlerinin 11-14 Hafta ,16-20 Hafta ve 20-24 Hafta
Servikal Uzunluk Olglimlerinin Degisimi

Gestasyonel | A Olgiimii (mm) B Olgiimii (mm) C Olgiimii(mm) (BC) Olgiimii(mm)
Hafta
11-14 37,70(29-58) 20,20(11,40-39,60) | _ 20,70(1-34) 40,90(27,30-69,90)
16-20 39,65(21,20-59,20) 21,00(11,10-38) | 21,10(1-33,60) | 42,40(22,60-59,80)
20-24 41,80(28-66) 23,50(7,00-49,30) | 19,90(1-40,70) 43,60(25,60-72)

Veriler medyan (minimum: maksimum) olarak verilmistir
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Tablo-14: A, B, C, BC Olgiimlerinin 11-14 Hafta ,16-20 Hafta ve 20-24 Hafta
Servikal Uzunluk Olglimlerinin Degisim Oranlari

Degisim (%A) A Olgiimii B Ol¢giimii C Olgiimii (BC) Olgiimii
11-14 « 16-20 +%1,70 +%4,80 -%1,71 %0
(-%34,37 : +%64,60)* (-%66,36 : +%141,67)¢ (-%86,70 : +%88,24)9 (-%40,13 : +%67,74)
11-14 « 20-24 +%9,29 +%13,04 -%3,96 +%5,12
(-%38,31: +%51,03)° (-%76,06 : +%163,16)° | (-%47,19 : +%115,38)" | (-%48,80 : +%63,74)
16-20 < 20-24 +%4,28 +%5,70 %0 +%3,05
(-%41,89 : +%92,42)° (-%64,78 : +%150,25)f (-%51,88 : +%737,40) (-%40,55 : +%88,48)'

Veriler medyan (minimum: maksimum) olarak verilmistir

%A1114<—16-20: 16-20 hafta arasi elde edilen 6lgiimiin 11-14 hafta 6lgimune gore ylizde degisim degerini
gostermektedir, %A11-14<—20-24:: 20-24 hafta arasi elde edilen 6lgiimun 11-14 hafta dlclimine goére ylzde
degisim degerini gostermektedir, %A16.20¢—20-24: 20-24 hafta arasi elde edilen 6lgimun 16-20 hafta
olcimune gore ylzde degisim degerini gostermektedir,

+: Yuzde olarak ifade edilen degisim miktari (A) artis gostermektedir

-: YlUzde olarak ifade edilen degisim miktar (A) azalma gostermektedir

a: p=0,241, b: p<0,001, c: p=0,011, d: p=0,103, e: p<0,001, f: p=0,094, g: p=0,394, h: p=0,257, i:
p=0,606, j: p=0,792, k: p=0,005, I: p=0,114

Tablo-13 incelendiginde takip edilen gebelerden 11-14 hafta arasi
Olcilen ESU (A) 6lcimune ait medyan olgum degeri 37,70 mm, 16-20 hafta
arasi olgumune ait medyan olgim degeri 39,65 mm ve 20-24 hafta dlgimune
ait medyan olgum degeri ise 41,80 mm olarak hesaplanmistir.

Calismaya dahil edilen gebelerin 11-14 hafta tek dizlem endoservikal
uzunluk olgumleri (A) ile kiyaslandiginda 16-20 hafta SU 6lgumlerinde %1,70
oraninda uzama saptanmistir. 11-14 hafta dlcumleri ile kiyaslandiginda, 20-24
hafta 6lcimlerinde yine %9,29 duzeyinde uzama saptanmigtir. 16-20 hafta SU
Olcimlerine kiyasla 20-24 hafta SU olgimlerinde de %4,28 dizeyinde uzama
oldugu belirlenmistir. Bununla birlikte 11-14 hafta arasi 6lgimu ile 16-20 hafta
arasi olgumleri arasinda istatistiksel olarak farklihk bulunmazken (p=0,241),
11-14 hafta arasi dlgumune kiyasla 20-24 hafta arasi dlgimunun istatistiki
olarak anlamli sekilde daha uzun oldugu (p<0,001) saptandi. Yine 16-20 hafta
arasi elde edilen dlgimune kiyasla 20-24 hafta arasi saptanan 6lgimun daha
uzun oldugu saptandi (p=0,011).

Calismaya dahil edilen gebelerin 11-14 hafta arasi dlgtlen B dlgimune
ait medyan oOlgum degeri 20,20 mm, 16-20 hafta arasi 6lgimune ait medyan
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Olcim degeri 21,90 mm ve 20-24 hafta 6lgimune ait medyan 6lgum degeri ise

23,50 mm olarak hesaplanmisgtir.

Gebelerin 11-14 hafta arasi B Olcumlerine kiyasla 16-20 hafta
Olcimunde %4,80 duzeyinde uzama saptanmigtir. 11-14 hafta B dlgumlerine
kiyasla, 20-24 hafta dlgumlerinde ise %13,04 duzeyinde uzama saptanmig
olup, yine 16-20 hafta dlgimlerine kiyasla 20-24 hafta dlgimlerinde %5,70
duzeyinde uzama oldugu belirlenmigtir. Bununla birlikte 11-14 hafta arasi B
Olcumu ile 16-20 hafta arasi B olgumleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
farkhilik bulunmazken (p=0,103), 11-14 hafta arasi olgimune kiyasla 20-24
hafta arasi B mesafesi dlgimunun istatistiki olarak anlamli sekilde daha uzun
oldugu (p<0,001) saptanmig ancak, 16-20 hafta 6lgimu ile 20-24 hafta dlgimu
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadigi belirlendi (p=0,094).

Gebelerin 11-14 hafta arasi Olglilen C Olgimine ait medyan oOl¢gim
degeri 20,70 mm, 16-20 hafta arasi dlgumune ait 6lgim degeri 21,10 mm ve
20-24 hafta Olgimune ait medyan Olguim degeri ise 19,90 mm olarak

hesaplanmistir.

Gebelerin 11-14 hafta arasi C Olgumlerine kiyasla 16-20 hafta
Olcimunde %1,71 duzeyinde kisalma saptanmigtir. Yine 11-14 hafta C
Olcimune kiyasla, 20-24 hafta oOlgimlerinde %3,96 dizeyinde kisalma
saptanmis olup, 16-20 hafta dlgumlerinin 20-24 haftada degisim gostermedigi
belirlenmigtir. Tablo incelendiginde 11-14, 16-20 ve 20-24 hafta arasi C
Olgumleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farkhlik bulunmadigi
gorulmektedir (sirasiyla p=0,394, p=0,257 ve p=0,606).

Caligmaya dahil edilen gebelerin 11-14 hafta arasi Olgulen BC
Olcimune ait medyan 6lgum degeri 40,90 mm, 16-20 hafta arasi 6lgimune ait
medyan Olgum degeri 42,40 mm ve 20-24 hafta 6lgimune ait medyan Ol¢gim
degeri ise 43,60 mm olarak hesaplanmistir.

Gebelerin 11-14 hafta arasi BC Olgumlerine kiyasla 16-20 hafta
Olcimunde degiskenlik saptanmamistir. 11-14 hafta BC dlgimune kiyasla, 20-
24 hafta dlgimlerinde ise %5,12 duzeyinde uzama saptanmig olup, yine 16-
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20 hafta olgumlerine kiyasla 20-24 hafta dlgimunde %3,05 dizeyinde uzama
gOsterdigi belirlenmistir. Bununla birlikte 11-14 hafta arasi BC olgimu ile 16-
20 hafta arasi olgumU arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
bulunmazken (p=0,792), 11-14 hafta arasi 6lgumune kiyasla 20-24 hafta arasi
Olgumunun istatistiksel olarak anlaml gekilde daha uzun oldugu (p=0,005)
saptanmigtir. Ancak 16-20 hafta arasi elde edilen BC dlgimu ile 20-24 hafta
arasi saptanan BC 0olcumU arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
olmadigi belirlendi (p=0,114).

Tablo-15: On Dudak ve Arka Dudak Olgiimlerinin 11-14 Hafta ,16-20 Hafta
ve 20-24 Hafta Olglimlerinin Degisimi

Gestasyonel Hafta On Dudak (mm) Arka Dudak(mm)
1114 12(7,20-19,60) 12,56+2,75(7,30-21,90)
16-20 12,40(6,40-19) 13,75+3,10(7,40-20,80)
20-24 12,60(6,10-19,90) 15,1242,95(8,20-24)

Veriler medyan (minimum: maksimum) olarak verilmistir

Tablo-16: On Dudak ve Arka Dudak Olgiimlerinin 11-14 Hafta ,16-20 Hafta
ve 20-24 Hafta Olglimlerinin Degisim Oranlari

Degisim (%A) On Dudak Arka Dudak
11-14 — 16-20 -%1,33(-%58,97 : +%140,79)? %6,26(-%50,83 : +%116,67)
11-14 — 20-24 +%5,68(-%61,54 : +%91,95)° %27,27(-%54,70 : +%112,50)°
16-20 «— 20-24 +%4,35(-%48,31 : +%93,68)° %12,80(-%44,13 : +%102,70)f

Veriler medyan (minimum: maksimum) olarak verilmistir

%A11-14<—16-20: 16-20 hafta arasi elde edilen 6lgiimiin 11-14 hafta 6lgimune gore ylizde degisim degerini
gostermektedir, %A11-14<—20-24:: 20-24 hafta arasi elde edilen 6lgimun 11-14 hafta dlclimine goére ylzde
degisim degerini gostermektedir, %A16.20¢—20-24: 20-24 hafta arasi elde edilen 6lgimun 16-20 hafta
olcimune gore ylzde degisim degerini gostermektedir,

+: Yuzde olarak ifade edilen degisim miktari (A) artis gostermektedir

-: YlUzde olarak ifade edilen degisim miktar (A) azalma gostermektedir

a: p=0,831, b: p:0.116, c: p=0,848, d: p=0,004, e: p<0,001, f: p<0,001

62



Caligmaya dahil edilen gebelerin 11-14 hafta arasi Ol¢ilen 6n dudak
Olgumune (D) ait medyan olgum degeri 12 mm, 16-20 hafta arasi 6lgimune ait
medyan Olgum degeri 12,40 mm ve 20-24 hafta 6lgimune ait medyan Ol¢gim
degeri ise 12,60 mm olarak hesaplanmistir.

Gebelerin 11-14 hafta arasi on dudak olgumlerine kiyasla 16-20 hafta
Olcimunde %1,33 duzeyinde kisalma saptanmistir. 11-14 haftaya kiyasla, 20-
24 hafta olgumlerinde ise %5,68 duzeyinde uzama saptanmis olup, 16-20
hafta dlgumlerine kiyasla 20-24 hafta 6lgimunde ise yine %4,35 duzeyinde
uzama oldugu belirlenmigtir. Tablo-16 incelendiginde 11-14, 16-20 ve 20-24
hafta arasi 6n dudak oOlgumleri arasinda istatistiki olarak anlamli farklilik
bulunmadigi gorulmektedir (sirasiyla p=0,831, p=0,116 ve p=0,848).

Caligmaya dahil edilen gebelerin 11-14 hafta arasi olgulen arka dudak
olgumune (E) ait medyan olgum degeri 12,56 mm, 16-20 hafta arasi dlgimune
ait medyan olgum degeri 13,75 mm ve 20-24 hafta 6lcimune ait medyan dlgum
degeri ise 15,12 mm olarak hesaplanmistir.

Gebelerin 11-14 hafta arka dudak Olgumune kiyasla 16-20 hafta
Olgumlerinde %6,26 duzeyinde uzama ve yine 11-14 hafta 6lcimune kiyasla
20-24 hafta dlgumlerinde ise %27,27 duzeyinde uzama saptanmis olup; 16-20
hafta 6lgumlerine kiyasla 20-24 hafta 6lgimunde de %12,80 dizeyinde uzama
gosterdigi belirlenmistir. Bununla birlikte 11-14 hafta arasi elde edilen ortalama
arka dudak olgcumine kiyasla 16-20 hafta arasi ortalama arka dudak
uzunlugunun daha uzun oldugu belirlendi (p=0,004). 11-14 hafta arasi dlgime
kiyasla 20-24 hafta arasi 6lgimun istatistiki olarak anlaml sekilde daha uzun
oldugu (p<0,001) ve yine 16-20 hafta arasi elde edilen dlgime kiyasla 20-24
hafta arasi saptanan oOlgcumun istatistiki olarak anlamli sekilde daha uzun
oldugu saptandi (p<0,001).

Takip edilen gebelerin 20-24 hafta arasi Olgulen A, B, C, BC, 6n dudak
ve arka dudak uzunluklarinin 11-14 hafta, 16-20 hafta ve 20-24 haftalar elde
edilen olgumleri arasindaki iligkiler Spearman korelasyon katsayisi olarak
tekrar hesaplanmigtir. Spearman korelasyon katsayisi non-parametrik bir
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istatistiki degerlendirmedir ve iki degisken arasindaki bagimlilik, yani

korelasyon o6lgusu olarak bulunup kullantlir.

20-24 haftalar arasi Olgulen tek duzlem serviks uzunlugunun (A
6lcimu), 11-14 hafta (rs=0,28; p=0,002) ve 16-20 hafta (rs=0,24; p=0,029)
serviks uzunlugu olgumleri ile ayni yonde iligkili oldugu gorilmektedir. Takip
edilen gebelerin 20-24 haftalar arasi Olgilen B olgimdnin 11-14 hafta
(rs=0,19; p=0,048), 16-20 hafta (rs=0,23; p=0,040) ve 20-24 hafta (rs=0,55;
p<0,001) dlgumleri ile de ayni yonde iligkili oldugu saptandi. B dlgumlerinin
artmasiyla birlikte 20-24 hafta serviks uzunlugunda uzama go6zlendigi
belirlendi. C 6lgimu agisindan incelendiginde ise 20-24 hafta arasi dlgulen tek
duzlem serviks uzunlugunun (A) yine 20-24 hafta (rs=0,59; p<0,001) olgulen
C olgumd ile iligkili oldugu, buna karsin 11-14 (rs=0,12; p=0,174) hafta ve 16-
20 (rs=0,12; p=0,193) hafta C dlgumleri ile arasinda iligki olmadigi saptandi.
Takip edilen gebelerin 20-24 haftalar arasi olgulen seviks uzunluklarinin (A
Olcimu), BC dlgumundn 11-14 hafta (rs=0,28; p=0,003), 16-20 hafta (rs=0,34;
p=0,002) ve 20-24 hafta (rs=0,88; p<0,001) Ol¢cumleri ile de ayni yonde iligkili
oldugu saptandi. BC Olgumlerinin artmasiyla birlikte 20-24 hafta serviks
uzunlugunda uzama gozlendigi belirlendi. On dudak 6lglimiine gore
incelendiginde ise 20-24 hafta arasi Olgulen serviks uzunlugunun (A), 20-24
haftada (rs=0,19; p=0,040) oOlgtlen 6n dudak 6lgumu ile iligkili oldugu, buna
kargin 11-14 (rs=0,04; p=0,684) hafta ve 16-20 (rs=0,14 p=0,211) hafta
Olcimleri ile arasinda iligki olmadigi saptandi. Benzer sekilde arka dudak
Olcimune gore de 20-24 hafta arasi Olgulen serviks uzunlugunun (A) 20-24
haftada (rs=0,29; p=0,002) dlgulen arka dudak olgumu ile iligkili oldugu, buna
kargin 11-14 (rs=-0,01; p=0,881) hafta ve 16-20 (rs=0,14; p=0,211) hafta
Olcimleri ile arasinda iliski olmadigi saptandi.

Takip edilen multipar gebelerde (n=66) serviks uzunlugunun tek
duzlemde (A), serviksin internal osundan agilanma yaptigi yere kadar olan
mesafenin (B), acilanma yaptig1 yerden eksternal osa olan mesafenin (C), B
ve C olgumlerinin bilegkesinin, 6n dudak (D) ve arka dudak (E) 6lgumlerinin
11-14 hafta, 16-20 hafta ve 20-24 hafta degisimlerinin incelenmesine ait

yapilan kargilastirmalar Tablo-17'de verilmistir.
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Tablo-17: Multipar Gebelerde A, B, C, BC Olgiuimlerinin 11-14 Hafta ,16-20
Hafta ve 20-24 Hafta Olglimlerinin Degisimi

Gestasyonel A Olgiimii B Olgiimii C Olgiimii BC Olgiimii
Hafta
(mm) (mm) (mm) (mm)
11-14 37,35(29-58) 21,65(12-39,60) | 20,90(1-30,30) | 41,20(30-69,90)
16-20 40,60(28-59,20) 23(15,20-30,70) | 22,10(1-33,60) | 43,75(29-59,80)
20-24 42,25(28-54) 24,30(15-37,40) 19,95(1-29) 43,90(29-55)

Veriler medyan (minimum: maksimum) olarak verilmistir

Tablo-18: Multipar Gebelerde A, B, C, BC Olglimlerinin 11-14 Hafta ,16-20
Hafta ve 20-24 Hafta Olgimlerinin Degisim Oranlari

Degisim (%A) A Olgiimii B Olgiimii C Olgiimii (BC) Olgiimii

11-14 — 16-20 +%7,08 +%6,66 +%3,49 +%0,60
(%22,12 : (-%A7,04 : +%141,67)° | (-%86,70 : +%88,24)° |  (-%31,73 : +%67,74)
+%64,60)°

11-14 — 20-24 +%10,01 +%12,74 -%2,01 +%7,15
(-%33,45 : (-%37,37 : +%104,37)° | (-%37,97 : +%103,33)" (-%37,34 : +%42,86)*
+%49,68)°

16-20 «— 20-24 +%2,42 +%2,80 -%8,55 +%0,68

(-%41,89 :+%41,21)° (-%41,38 : +%55,37)f (-%51,88 : +%737,40) (-%40,55 : +%34,05)'

Veriler medyan (minimum: maksimum) olarak verilmistir

%A11-14<—16-20: 16-20 hafta arasi elde edilen 6lglimiin 11-14 hafta 6lgimune gore ylizde degisim degerini
gostermektedir, %A11-14<—20-24:: 20-24 hafta arasi elde edilen 6lgimun 11-14 hafta 6lclimine goére ylzde
degisim degerini gostermektedir, %A16.20¢—20-24: 20-24 hafta arasi elde edilen 6lgimun 16-20 hafta
olcimune gore ylzde degisim degerini gostermektedir,

+: Yuzde olarak ifade edilen degisim miktari (A) artis gostermektedir

-: Ylzde olarak ifade edilen degisim miktar (A) azalma gostermektedir

a: p=0,013, b: p<0,001, c: p=0,337, d: p=0,105, e: p<0,001, f: p=0,336, g: p=0,268, h: p=0,666, i:
p=0,063, j: p=0,107, k: p=0,002, I: p=0,871

Takip edilen multipar gebelerin 11-14 hafta arasi olgllen A dlgimune
ait medyan oOlgum degeri 37,35 mm, 16-20 hafta arasi 6lgimune ait medyan
Olcim degeri 40,60 mm ve 20-24 hafta 6lgimune ait medyan 6lgum degeri ise
42,25 mm olarak hesaplanmigtir.

Multipar gebelerin 11-14 hafta arasi A olgimlerine kiyasla 16-20 hafta

Olcimlerinde %7,08 duzeyinde uzama saptanmistir. 11-14 hafta dlgumlerine
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kiyasla 20-24 hafta dlgimlerinde ise yine %10,01 dizeyinde uzama saptanmig
olup, 16-20 hafta Olgimlerine kiyasla 20-24 hafta olgumlerinde de %2,42
duzeyinde uzama gosterdigi belirlenmistir. Bununla birlikte 11-14 hafta arasi
serviks Olgumune kiyasla, 16-20 hafta arasi A olgumunun istatistiki olarak
anlamli sekilde daha uzun oldugu saptanmistir (p=0,013). 11-14 hafta arasi
Olcime kiyasla 20-24 hafta arasi A dlguimunun yine istatistiki olarak anlaml
sekilde daha uzun oldugu (p<0,001) belirlenmis olup, 16-20 hafta arasi elde
edilen serviks dlgumu ile 20-24 hafta arasi yapilan serviks 6lgumu (A) arasinda
istatistiki olarak anlamli farklilik olmadigi saptandi (p=0,337).

Takip edilen multipar gebelerin 11-14 hafta arasi olgllen B dlgimune
ait medyan oOlgum degeri 21,65 mm, 16-20 hafta arasi 6lgimune ait medyan
Olcim degeri 23 mm ve 20-24 hafta dlgimune ait medyan 6lgum degeri ise

24,30 mm olarak hesaplanmigtir.

Multipar gebelerin 11-14 hafta arasi B dlgumlerine kiyasla 16-20 hafta
Olcimlerinde %6,66 duzeyinde, 11-14 hafta dlgumlerine kiyasla 20-24 hafta
Olcimlerinde %12,74 diuzeyinde ve 16-20 hafta Olgimlerine kiyasla 20-24
hafta 6lgumlerinde %2,80 duzeyinde uzama gosterdigi belirlenmigtir.

Bununla birlikte 11-14 hafta arasi B olgumuU ile 16-20 hafta arasi
Olcumleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmazken (p=0,105),
11-14 hafta arasi 6lgimune kiyasla 20-24 hafta arasi 6lgumun istatistiki olarak
anlamli sekilde daha uzun oldugu (p<0,001) saptandi. Ancak 16-20 hafta
Olcumu ile 20-24 hafta arasi B dlgimu arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik olmadigi belirlendi (p=0,336).

Multipar gebelerin 11-14 hafta arasi olgulen C dlgimune ait medyan
Olcim degeri 20,90 mm, 16-20 hafta arasi olgimune ait 6lgim degeri 22,10
mm ve 20-24 hafta 6lgimune ait medyan olgum degeri ise 19,95 mm olarak
hesaplanmistir.

Multipar gebelerin 11-14 hafta arasi C dlgumlerine kiyasla 16-20 hafta
Olcimlerinde %3,49 duzeyinde uzama ve 11-14 hafta dlgimlerine kiyasla 20-
24 hafta olgumlerinde ise %2,01 duzeyinde kisalma saptanmis olup, 16-20
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hafta 6lgumlerine kiyasla 20-24 hafta lgimunde ise %8,55 duzeyinde kisalma
oldugu belirlenmigtir. Tablo incelendiginde 11-14, 16-20 ve 20-24 hafta arasi
Olgumler arasinda istatistiksel olarak anlamli farklihk bulunmadigi
gorulmektedir (sirasiyla p=0,268, p=0,666 ve p=0,063).

Multipar gebelerin 11-14 hafta arasi olgtlen BC olgimune ait medyan
Olcim degeri 41,20 mm, 16-20 hafta arasi 6lgimune ait medyan Olguim degeri
43,75 mm ve 20-24 hafta dlgumune ait medyan 6lgum degeri ise 43,90 mm

olarak hesaplanmistir.

Multipar gebelerin 11-14 hafta arasi BC 6lgumlerine kiyasla 16-20 hafta
Olcimlerinde %0,60 diuzeyinde uzama saptanmis olup, yine 11-14 hafta
Olcimlerine kiyasla 20-24 hafta olgumlerinde ise %7,15 duzeyinde uzama
oldugu belirlenmigtir. 16-20 hafta BC oOlgumlerine kiyasla, 20-24 hafta
Olcimunde ise %0,68 duzeyinde uzama oldugu belirlenmisgtir.

Bununla birlikte, 11-14 hafta arasi BC dlcimu ile 16-20 hafta arasi
OlcimU arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmazken (p=0,107),
11-14 hafta arasi dlgimune kiyasla 20-24 hafta arasi olgumun istatistiksel
olarak anlamh sekilde daha uzun oldugu (p=0,002) saptandi. Ancak 16-20
hafta arasi elde edilen BC olgimu ile 20-24 hafta arasi Olgimu arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklihk olmadigi belirlendi (p=0,871).

Tablo-19: Multipar Gebelerde On Dudak ve Arka Dudak Slgtimlerinin 11-14
hafta ,16-20 hafta ve 20-24 hafta dlgimlerinin degisimi

Gestasyonel Hafta On Dudak (mm) Arka Dudak(mm)

11-14 hafta 12,60+2,75(7,20-19,10) 12,90+2,41(8-18,70)

16-20 hafta 12,66+2,50(9-19) 14,25+3,25(8-19,70)

20-24 hafta 12,98+2,57(8-19,90) 15,40+2,87(9,90-24)

Veriler medyan (minimum: maksimum) olarak verilmistir
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Tablo-20: Multipar Gebelerde On Dudak ve Arka Dudak Olgiimlerinin 11-14
Hafta ,16-20 Hafta ve 20-24 Hafta Olglimlerinin Degisim Oranlari

Degisim (%A) On Dudak Arka Dudak
11-14 — 16-20 -%0,48(-%41,51 : +%140,79)? +%39,35(-%41,98 : +%80,19)¢
11-14 — 20-24 +%7,76(-%57,89 : +%91,95)° +%27,74(-%31,97 : +%92,22)°
16-20 — 20-24 +%4,40(-%46,67 : +%93,68)° +%11,95(-%44,13 : +%98,85)"

Veriler medyan (minimum: maksimum) olarak verilmistir

%A11-14<—16-20: 16-20 hafta arasi elde edilen 6lgiimiin 11-14 hafta 6lgimune gore ylizde degisim degerini
gostermektedir, %A11-14<—20-24:: 20-24 hafta arasi elde edilen 6lgimun 11-14 hafta dlclimine goére ylzde
degisim degerini gostermektedir, %A16.20¢—20-24: 20-24 hafta arasi elde edilen 6lgimun 16-20 hafta
olcimune gore ylzde degisim degerini gostermektedir,

+: Yuzde olarak ifade edilen degisim miktari (A) artis gostermektedir

-: Ylzde olarak ifade edilen degisim miktar (A) azalma gostermektedir

a: p=0,980, b: p:0,466 c: p=0,702, d: p=0,013, e: p<0,001, f: p<0,029

Multipar gebelerin 11-14 hafta arasi Olgllen 6n dudak olgimune ait
medyan Olcim degeri 12,60 mm, 16-20 hafta arasi dlgimune ait medyan
Olcim degeri 12,66 mm ve 20-24 hafta 6lgimune ait medyan 6lgum degeri ise

12,98 mm olarak hesaplanmistir.

Multipar gebelerin 11-14 hafta arasi 6n dudak élgimune kiyasla, 16-20
hafta 6lcimunde %0,48 duzeyinde kisalma; 11-14 hafta dlgimlerine kiyasla
20-24 hafta dlgumlerinde ise %7,76 duzeyinde uzama saptanmig olup, 16-20
hafta dlcimlerine kiyasla ise 20-24 hafta 6lgumunde %4,40 dizeyinde uzama
oldugu belirlenmigtir. Tablo-20 incelendiginde 11-14, 16-20 ve 20-24 hafta
arasi Olcumleri arasinda farkliik bulunmadigi gorulmektedir (sirasiyla
p=0,980, p=0,466 ve p=0,702).

Takip edilen multipar gebelerin 11-14 hafta arasi Olgulen arka dudak
Olgumune ait medyan olgum degeri 12,90 mm, 16-20 hafta arasi 6lgumune ait
medyan Olgum degeri 14,25 mm ve 20-24 hafta 6lgimune ait medyan Olgim
degeri ise 15,40 mm olarak hesaplanmistir.

Multipar gebelerin 11-14 hafta arasi arka dudak olgimune kiyasla 16-
20 hafta dlgimunde %9,35 duzeyinde uzama; 11-14 hafta dlgimlerine kiyasla
20-24 hafta Olgumlerinde %27,74 duzeyinde uzama ve 16-20 hafta
Olcimlerine kiyasla 20-24 hafta dlgimunde ise %11,95 duzeyinde uzama
oldugu belirlenmisgtir.
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Bununla birlikte, 11-14 hafta arasi arka dudak 6lgimune kiyasla 16-20
hafta Olcimunde arka dudak olgimunun istatistiksel olarak anlamli sekilde
daha uzun oldugu belirlendi (p=0,013); 11-14 hafta arasi 6lgumune kiyasla ise
20-24 hafta arasi 6lgumun istatistiksel olarak anlamli sekilde daha uzun oldugu
(p<0,001) ve yine 16-20 hafta arasi elde edilen dlgime kiyasla 20-24 hafta
arasi Olgumun istatistiksel olarak anlamli sekilde daha uzun oldugu saptandi
(p=0,029).

Takip edilen nullipar gebelerde (n=47) serviks uzunlugunun tek
duzlemde (A), serviksin internal osundan agilanma yaptigi yere kadar olan
mesafenin (B), agilanma yaptig1 yerden eksternal osa olan mesafenin (C), B
ve C olgumlerinin bilegkesinin, 6n dudak (D) ve arka dudak (E) dlgumlerinin
11-14 hafta, 16-20 hafta ve 20-24 hafta degisimlerinin incelenmesine ait

yapilan kargilastirmalar Tablo-21’'de verilmistir.

Tablo-21: Nullipar Gebelerde A, B, C, BC Olciimlerinin 11-14 Hafta ,16-20
Hafta ve 20-24 Hafta Olgimlerinin Olgiimiine Gére Degisimi

Gestasyonel Hafta

A Olgiimii(mm)

B Olgiimii(mm)

C Olgiimii(mm)

(BC) Olgiimii(mm)

11-14 hafta

38(31,30-50,90)

19,90(11,80-33,60)

20,30(13-34)

40,80(27,30-60,30)

16-20 hafta

37,65(21,20-52,10)

20,70(11,10-38)

19,50(2,67-32,70)

40,10(22,60-49,30)

20-24 hafta

40,60(29,90-66)

22,10(7,90-49,30)

19,70(12,20-40,70)

41,80(25,60-72)

Veriler medyan (minimum: maksimum) olarak verilmistir
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Tablo-22: Nullipar Gebelerde A, B, C, BC Olg¢tumlerinin 11-14 Hafta ,16-20
Hafta Ve 20-24 Hafta Olgimlerinin Degisim Oranlar

Degisim (%A) A Olgiimii B Ol¢giimii C Olgiimii (BC) Olgiimii
11-14 «— 16-20 -%3,70 +%1,97 -%8,02 -%1,46
(-%34,37 : +%49,28)% (-%66,36 : +%103,39)¢ (-%86,52 : +%65,33)? (-%40,13 : +%54,21)
11-14 «— 20-24 +%4,55 +%12,26 -%7,25 +%0,98
(-%38,31 : +%51,03)° (-%76,06 : +%147,74)° | (-%47,19 : +%115,38)" (-%48,80 : +%63,74)¢
16-20 < 20-24 +%9,17 +%7,50 +%2,05 +%4,26
(-%26,42 : +%92,42)° (-%64,78 : +%150,25)f (-%41,09 : +%731,46) (-%26,51 : +%88,48)'

Veriler medyan (minimum: maksimum) olarak verilmistir

%A11-14<—16-20: 16-20 hafta arasi elde edilen 6lgiimiin 11-14 hafta 6lgimune gore ylizde degisim degerini
gostermektedir, Y%A11-14<—20-24:: 20-24 hafta arasi elde edilen 6lgiimun 11-14 hafta dlclimine goére ylzde
degisim degerini gostermektedir, %A16.20¢—20-24: 20-24 hafta arasi elde edilen 6lgimun 16-20 hafta
olcimune gore ylzde degisim degerini gostermektedir,

+: Yuzde olarak ifade edilen degisim miktari (A) artis gostermektedir

-: YlUzde olarak ifade edilen degisim miktar (A) azalma gostermektedir

a: p=0,338, b: p=0.045, c: p=0,007, d: p=0,394, e: p=0.044, f: p=0,139, g: p=0,015, h: p=0,244, i
p=0,236, j: p=0,147, k: p=0,459, I: p=0,013

Takip edilen nullipar gebelerin 11-14 hafta arasi olgtlen A dlgimune ait
medyan Olgum degeri 38 mm, 16-20 hafta arasi 6lgumune ait medyan Ol¢gim
degeri 37,65 mm ve 20-24 hafta dlgimune ait medyan 6lgum degeri ise 40,60

mm olarak hesaplanmistir.

Nullipar gebelerin 11-14 hafta arasi A dlgimune kiyasla 16-20 hafta
Olcimunde %3,70 duzeyinde kisalma ve bunun aksine 11-14 hafta
Olcimlerine kiyasla 20-24 hafta Olgumlerinde %4,51 dizeyinde uzama
saptandi. 16-20 hafta arasi A Olgimune kiyasla 20-24 hafta Olgimunde,
%9,17 diuzeyinde uzama oldugu belirlenmistir. Bununla birlikte 11-14 hafta
serviks uzunlugu (A) 6lcumu ile 16-20 hafta arasi 6lgumu arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik olmadigi saptanmistir (p=0,338). 11-14 hafta dlgimune
kiyasla, 20-24 hafta A dlgumunun istatistiksel olarak anlamli sekilde daha uzun
oldugu (p=0,045) ve yine 16-20 hafta A dlgimune kiyasla, 20-24 hafta arasi
Olgumunun istatistiksel olarak anlamli sekilde daha uzun oldugu belirlendi

(p=0,007).

Nullipar gebelerin 11-14 hafta arasi Olgulen B dlgimune ait medyan
Olcim degeri 19,90 mm, 16-20 hafta arasi 6lgimune ait medyan Olguim degeri
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20,70 mm ve 20-24 hafta olgimune ait medyan olgim degeri ise 22,10 mm

olarak hesaplanmistir.

Nullipar gebelerin 11-14 hafta arasi saptanan B dlgimlerine kiyasla, 16-
20 hafta arasi olgumlerinde %1,97 oraninda uzama saptanmigtir. 11-14
haftaya kiyasla, 20-24 hafta 6lgimlerinde ise yine %12,26 dizeyinde uzama
saptanmis olup, 16-20 hafta dlgimlerine kiyasla 20-24 hafta dlguimlerinde ise
%7,50 duzeyinde uzama oldugu belirlenmistir. Bununla birlikte 11-14 hafta
aras! Olgumleri ile 16-20 hafta arasi dlgumleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli farkhlik bulunmazken (p=0,394), 11-14 hafta arasi 6lgime kiyasla 20-
24 hafta arasi B Olgimunun istatistiksel olarak anlaml sekilde daha uzun
oldugu (p=0,044) saptandi. Ancak, 16-20 hafta B dlgumu ile 20-24 hafta arasi
B olgumu arasinda istatistiksel olarak anlamli farkllik olmadigi belirlendi
(p=0,136).

Nullipar gebelerin 11-14 hafta arasi elde edilen C 6lgimune ait medyan
olgum degeri 20,30 mm, 16-20 hafta arasi dlgumune ait medyan 6lguim degeri
19,50 mm ve 20-24 hafta dlgimune ait medyan olgum degeri ise 19,70 mm
olarak hesaplanmistir.

Nullipar gebelerin 11-14 hafta arasi saptanan C dlgumlerine kiyasla, 16-
20 hafta dlgumlerinde %8,02 duzeyinde kisalma ve yine 11-14 hafta dlgumleri
ile karsilastirildiginda 20-24 hafta dlgumlerinde ise %7,25 duzeyinde kisalma
saptanmigtir. 16-20 hafta C 6lgimune kiyasla 20-24 hafta 6lgumlerinde %2,05
dizeyinde uzama oldugu belirlenmistir. 11-14 hafta arasi C Olgumu ile
kiyaslandiginda 16-20 hafta olguimundn istatistiksel olarak anlamli sekilde
daha kisa oldugu saptandi (p=0,015), buna karsin 20-24 hafta arasi
Olgumlerinin 11-14 hafta ve 16-20 hafta 6lgimleri ile arasinda farklilik olmadigi
saptandi (sirasiyla p=0,244 ve p=0,236).

Nullipar gebelerin 11-14 hafta arasi 6lgulen BC Olgimune ait medyan
Olgum degeri 40,80 mm, 16-20 hafta arasi dlgumune ait medyan 6lguim degeri
40,10 mm ve 20-24 hafta dlgumune ait medyan 6lgum degeri ise 41,80 mm
olarak hesaplanmistir.
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Nullipar gebelerin 11-14 hafta arasi BC olgumlerine kiyasla, 16-20 hafta
Olcimlerinde %1,46 duzeyinde kisalma ve bunun aksine 11-14 hafta dlgimleri
ile kargilastirildiginda 20-24 hafta dlgimlerinde ise %0,98 duzeyinde uzama
saptandi. BC olgumundn, 16-20 hafta olguma ile karsilastirildiginda 20-24
hafta olcumlerinde %4,26 dizeyinde uzama gosterdigi belirlendi. Bununla
birlikte 11-14 hafta arasi olgumleri ile 16-20 hafta arasi ve 20-24 hafta
Olgumleri arasinda istatistiksel olarak anlamh farklilik bulunmazken (sirasiyla
p=0,147 ve p=0,459), 16-20 hafta arasi dlgimune kiyasla, 20-24 hafta arasi
Olcimun istatiksel olarak anlamli sekilde daha uzun oldugu belirlendi
(p=0,013).Tablo 23-24 de gorulmektedir.

Tablo-23: Nullipar Gebelerde On Dudak ve Arka Dudak Olgimlerinin 11-14
Hafta ,16-20 Hafta ve 20-24 Hafta Olglimlerinin Degisimi

Gestasyonel Hafta On Dudak(mm) Arka Dudak(mm)
11-14 hafta 11,80(8,50-19,60) 12,10£3,13(7,30-21,90)
16-20 hafta 12,40(6,40-19) 13,1442,82(7,40-20,80)
20-24 hafta 12,40(6,10-17,30) 14,7313,04(8,20-23,10)

Veriler medyan (minimum: maksimum) olarak verilmistir

Tablo-24: Nullipar Gebelerde On Dudak ve Arka Dudak Olgiimlerinin 11-14
Hafta ,16-20 Hafta ve 20-24 Hafta Olgimlerinin Degisim Oranlari

Degisim (%A) On Dudak Arka Dudak
11-14 — 16-20 -%2,89(-%58,97 : +%59,41)2 +%3,88(-%50,83 : +%116,67)°
11-14 — 20-24 +%5,50(-%61,54 : +%85,88)° +%28,14(-%54,70 : +%109,46)°
16-20 «— 20-24 +%3,46(-%48,31 : +%87,50)° +%16,59(-%36,71 : +%102,70)f

Veriler medyan (minimum: maksimum) olarak verilmistir

%A11-14<—16-20: 16-20 hafta arasi elde edilen 6lgiimiin 11-14 hafta 6lgimune gore ylizde degisim degerini
gostermektedir, %A11-14<—20-24:: 20-24 hafta arasi elde edilen 6lgimun 11-14 hafta dlclimine goére ylzde
degisim degerini gostermektedir, %A16.20¢—20-24: 20-24 hafta arasi elde edilen 6lgimun 16-20 hafta
olcimune gore ylzde degisim degerini gostermektedir,

+: Ylzde olarak ifade edilen degisim miktari (A) artis gdstermektedir

-: YlUzde olarak ifade edilen degisim miktar (A) azalma gostermektedir

a: p=0,733, b: p:0,285 c: p=0,850, d: p=0,124 e: p<0,001, f: p=0.007

Nullipar gebelerin 11-14 hafta arasi olgtilen 6n dudak olgimune ait
medyan Olcim degeri 11,80 mm, 16-20 hafta arasi dlgimune ait medyan
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Olcim degeri 12,40 mm ve 20-24 hafta 6lgimune ait medyan 6lgum degeri ise

12,40 mm olarak hesaplanmistir.

Nullipar gebelerin 11-14 hafta arasi 6n dudak 6l¢gumlerine kiyasla, 16-
20 hafta Olgimlerinde %2,89 duzeyinde kisalma ve aksine 11-14 hafta
Olcimlerine kiyasla 20-24 hafta Olgumlerinde ise %5,50 duzeyinde uzama
saptanmisg olup; 16-20 hafta dlgimlerine kiyasla ise 20-24 hafta dlgumlerinde
%3,46 duzeyinde uzama oldugu saptanmigtir. Tablo-24 incelendiginde 11-14,
16-20 ve 20-24 hafta arasi Olgumleri arasinda istatistiksel olarak anlamli

farkhlik bulunmadigi goérualmektedir (sirasiyla p=0,733, p=0,285 ve p=0,850).

Takip edilen nullipar gebelerin 11-14 hafta arasi Olgulen arka dudak
Olgimune ait medyan olgum degeri 12,10 mm, 16-20 hafta arasi 6lgumune ait
medyan Olgum degeri 13,14 mm ve 20-24 hafta 6lgimune ait medyan Olgim
degeri ise 14,73 mm olarak hesaplanmistir.

Nullipar gebelerin, 11-14 hafta arasi arka dudak 6l¢gimlerine kiyasla 16-
20 hafta olgumlerinde %3,88 dizeyinde uzama ve yine 11-14 hafta
Olcimlerine kiyasla 20-24 hafta olgumlerinde %28,14 duzeyinde uzama
saptandi. 16-20 hafta dlgimlerine kiyasla 20-24 hafta dlgimlerinde %16,59
duzeyinde uzama gosterdigi belirlenmistir. Bununla birlikte 11-14 hafta arasi
arka dudak olgcumu ile 16-20 hafta arasi olcimu arasinda istatistiksel olarak
anlamh farklihk olmadigr saptanmis (p=0,124), 11-14 hafta arasi dlgimune
kiyasla 20-24 hafta arasi 6lgumunun istatistiksel olarak anlamli sekilde daha
uzun oldugu (p<0,001) ve yine 16-20 hafta arasi elde edilen dlgimlere kiyasla
20-24 hafta arasi Olgimunun istatistiksel olarak anlamli sekilde daha uzun
oldugu saptanmistir (p=0,007).
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TARTISMA

Preterm dogumlar perinatal ve yasamboyu sonuglari agisindan
bakildiginda ciddi bir obstetrik problemdir.

Calismamizin amaci 11-14 hafta endoservikal uzunluk olgimuanun,
preterm dogum ig¢in 6nemli bir belirteg olan 2. trimester kisa serviksi 6ngérme
gucunlt degerlendirmekti. Prospektif longitudinal c¢alismamiza, rutin ilk
trimester taramasi i¢in bagvuran ve dahil edilme kriterlerini karsilayan
toplamda 113 hasta dahil edilmistir. Preterm dogumun en guglu risk faktoru

olan preterm dogum 6ykusune sahip hasta orani %10°dur.

11-14 hafta arasi yapilan endoservikal uzunluk 6lgimune gore 20-24
hafta arasinda yapilan servikal uzunluk Olgimu degerlendirildiginde serviks
Olcimunde uzama gozlenen hasta orani %69 (n=78) ve serviks dlgimunde
kisalma saptanan hasta orani ise %31 (n=35) idi. Son dlgimunde kisa serviks
uzunlugu belirlenen 2 hasta mevcuttu. Orneklem buyukIGgi nedeni ile kisalma
acisindan ilk trimester ultrasonografisinin prediksiyonunun istatistiksel analizi

gerceklestirilemedi.

Literatirin aksine kohortun %69’unda 16. gestasyonel hafta itibari ile
servikal kisalma degil uzama saptanmistir (42). Gestasyonel yasa gore
servikal uzunlugun fizyolojik degisiminin anlasiimasi acgisindan, prospektif
calismamizdan elde edilen bu bilgi literatire katki saglayabilir.

Kohortun %31’inde ise 11-14 hafta transvajinal endoservikal uzunluk
Olcimune kiyasla, 20-24. gestasyonel hafta dlcimunde kisalma saptanmistir.
Kisalmayi predikte eden 20-24 hafta transvajinal servikal uzunluk igin, cut off
degeri <38,3 olarak saptanmigtir. Servikal kisalma riskinin artmasiyla 6nemli

Olcude iligkili oldugu belirlenmistir.

Feng ve arkadaslarinin galismasinda 2 duzlem servikal uzunluk (A)
Olcimunun, preterm dogumu 6ngormede tek duzlem dlgume gore daha faydali
bulunmustur (63). Ancak bizim ¢alismamizda elde edilen veriler transvajinal
servikal uzunluk olgimunde kullanilan iki dlgum metodunun(A-BC) 20-24
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haftada servikal uzunlugu predikte etme performansi agisindan farklilik
saptanmadi. Tek duzlem servikal uzunluk 6lgimu baz alindiginda 11-14 hafta
ESU Olgimune gore 20-24 hafta servikal uzunluk 6lgimunun anlamli derecede
uzun oldugu sonucuna variimistir. Bu literaturdeki 16. gestasyonel haftada
servikal uzunlugun azalmaya basladigini 6ne slUren c¢alismalarla
celismektedir. Cift dizlem olgimde ise yine kohortumuzda 11-14 hafta ESU
Olcimune kiyasla 20-24 haftada istatistiki olarak anlamli sekilde artis saptandi

(6).

Serviksin internal osundan en genis agilanmaya kadar (B) olan dlgim
yine tek dizlem Olgum gibi istatistiki olarak anlamh sekilde 11-14 hafta
Olcimune gore 20-24 hafta 6lgumlerinde uzun saptanmigtir. Literattrde yalniz
bir galisma servikal uzunlugu tek diuzlem ve ¢ift dizlem olarak ele almis ve
erken dogum prediksiyonun ¢ift dizlem uzunlugun daha efektif bir tarama
stratejisi oldugu sonucuna varmistir (6). internal ostan en genis acgilanmaya
(B), acillanmadan eksternal osa dek olan mesafenin (C) ayr ayri
degerlendirildigi herhangi bir galisma mevcut degildir.

internal servikal ostan en genis agilanmaya kadar olan mesafe olarak
tanimladigimiz (B) mesafe, pariteden etkilenmeksizin gestasyonel yas ile
birlikte istatiksel olarak anlamli sekilde artig gostermis; bu artis hem tek
dizlem, hem de c¢ift duzlem Olgimundeki artisin ana sebebi olmustur. Bu
veriler i1s1ginda, gebelikte servikal degisim fizyolojisi agisindan bakildiginda,
calismamiz gebelikte meydana gelen remodellingin endoservikal alandan
bagladigl hipotezine de katki saglamistir. B mesafesi hastalarin paritesinden

de etkilenmemistir.

En genis acillanmadan eksternal osa kadar olan C mesafesi
degerlendirildiginde ise 11-14, 16-18 ve 20-24. haftalar arasinda istatistiki
olarak anlamli fark saptanmamistir. Hastalarin 16-20 hafta arasi 6lgumlerinde
11-14 hafta oOlgumine goére %1,71 dizeyinde azalma ve 20-24 hafta
Olcimlerinde ise %3,96 duzeyinde azalma saptanmis olup, 20-24 hafta
Olgumlerinin ise 16-20 hafta Olcumune gore degisim gostermedigi

belirlenmigtir. C mesafesinde degisiklik olmamasi yine servikal remodellingin
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endoservikal kanaldan basladigi hipotezini desteklemektedir. ilk ve ikinci
trimesterde asemptomatik segilmemis populasyonda agilanmadan eksternal
osa dek olan mesafede degisim saptanmamisgtir.

On ve arka dudak uzunluk 6lgiimii literatiirde herhangi bir calismada
arastirimamig ve degerlendiriimemistir. Sadece bir c¢alismada shear-wave
elastografi kullanilarak yumusama orani degerlendirilmistir. Calismamizda 20-
24 hafta arasinda olgulen 6n dudak olgumuandn, servikal uzunlukla iligkili
oldugu saptandi. Ancak gestasyonel yasa gore 6n dudak olgimu agisindan
istatistiki olarak anlamli farkhlik saptanmadi. Ote yandan arka dudak
olgumunun, istatistiki olarak anlamli sekilde servikal uzunluk ve gestasyonel
yas ile dogru orantili olarak arttigi saptandi. Yine arka dudak uzunlugunun

hastalarin paritesinden etkilenmedigi sonucuna vardik.

Gudicha ve Romero’nun calismasinda multipar hastalarin servikal
uzunluklari primipar hastalara kiyasla daha uzun saptanmistir.(48) Biz de
calismamizda da multipar gebelerin 11-14 hafta, 16-20 hafta ve 20-24 hafta
medyan servikal tek duzlem ve gift duzlem ol¢gumleri, primipar gebelere oranla
daha uzun oldugunu saptadik (48). Ancak, servikal uzunluk dlgimune ait 5
parametre baz alindiginda hastalarin multipar ya da primipar olmasinin

servikal degisim paternine etki etmedigini ortaya koyduk.

Calismamizda kisa serviks siniri 25 mm olarak kabul edilmis ve
degerlendirmeler bu cutt offa gore yapiimigtir. Souka ve arkadaslarinin ilk
trimester servikal uzunluk olgimunin prediksiyonunu degerlendirdigi ve
bagimsiz bir risk faktora oldugunu saptadigi ¢galismada cut off olarak 15 mm
alinmistir (55). 25 mm altindaki midtrimester servikal uzunluk 6lgimu zaten
preterm dogum igin oldukga guicli bir risk faktéridir. Ote yandan 25 mm cut
off alindiginda 113 hastayi iceren galismamizda yalnizca 2 hastada 20-24
haftada kisa serviks uzunlugu saptadik. Secgilmemis ve yalnizca %10 preterm
dogum Oykusu olan; konizasyon, servikal yetmezlik, progestan kullaniminin
diglandigi calismamizda genel olarak dusuk riskli bir populasyon uUzerinde
degerlendirme yaptik. Orneklem boyutumuz nedeni ile kisa serviks saptanan

hasta popullasyonunun az olmasi, 11-14 hafta endoservikal uzunlugunun
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midtrimestera olan etkisini degerlendirimemize olanak saglamadi. Bu
orneklem boyutu calismamizin en 6Onemli limitasyonu olarak karsimiza

cikmaktadir.

Calismamizin guglu yonleri ise; tek operator ve standardize edilmis bir
protokol ile transvajinal servikal uzunlugun degerlendiriimesi c¢alismanin
guvenilirligini artirmaktadir. Buglne dek literatirde tek duzlem ve ¢ift dizlem
O0lcimu degerlendiren tek bir galisma mevcuttur. Calismamiz 6lgim metoduna
dayali servikal uzunluk incelemesi yapmasi bakimindan literature katki
saglamaktadir. Bir diger onemli nokta ise servikal on dudak ve arka dudak
Olcimunun ve degisiminin degerlendirilmesidir. Calismamiz bu perspektiften

literatirde essizdir.

ik trimesterde servikal uzunluk élgiiminiin preterm dogumu éngérme
gucu obstetri pratiginde hala tartismali olmaya devam etmektedir.
Cahgmamizin temel amaci klinik pratige etki edecek tarama stratejileri
acisindan, yeni bir servikal uzunluk degerlendirme kombinasyonu ile literature
katki saglamaktadir. Perinatal ve yasamboyu sonuglari géz ©Onunde
bulunduruldugunda, mevcut midtrimester tarama stratejisinin yerini 11-14
hafta servikal uzunluk Oolgumunin almasi i¢in daha genig Orneklem

bayukligune sahip, standardize ¢alismalara ihtiyag vardir.

77



KAYNAKLAR

1. Hannah Blencowe, Simon Cousens, Doris Chou et al. Joy Lawn Born Too Soon:
The global epidemiology of 15 million preterm births. on behalf of the Born Too Soon
Preterm Birth Action Group. Reproductive Health, 2013.

2. CDC. Division of Reproductive Health, National Center for Chronic Disease
Prevention and Health Promotion. Nov 2022.

3. ACOG. Management of Preterm Labor, Practice Bulletin No. 171. Obstetrics &
Gynecology, 2016.

4. ACOG Practice Bulletin No. 130: Prediction and Prevention of Preterm Birth. Obstet
Gynecol, 2012 Oct. 120(4):€964-173.

5. Progesterone and preterm birth prevention: translating clinical trials data into
clinical practice. Society for Maternal-Fetal Medicine Publications Committee. Am J
Obstet Gynecol, 2012. 206(5): p. 376-86.

6. Feng Q, Chaemsaithong P, Duan H et al. Screening for spontaneous preterm birth
by cervical length and shear-wave elastography in the first trimester of pregnancy..
Am J Obstet Gynecol , 2022;227:500.e1-14.

7. Cunningham FG, Leveno KJ, Bloom SL,. Williams Obstetrics, 25th Ed, McGraw-
Hill Education, Preterm birth. 2018: p.803-834.

8. Epidemiology and causes of preterm birth. Robert L Goldenberg, Jennifer F
Culhane, Jay D lams, Roberto Romero. Lancet, 2008. 371.

9. Metin Altay, Merih Bayram, Aydan Biri et all. Migraci To PRETERM EYLEM VE
DOGUM KILAVUZU. PUDER,. 2020.

10. Amber A. Vos, Semiha Denktas, Gerard JJM Borsboom, et all. Differences in
perinatal morbidity and mortality on the neighbourhood level in Dutch municipalities:
a population based cohort study.. BMC Pregnancy and Childbirth , 2015. 15:201.

11. Perin J, Mulick A, Yeung D, et all.Global, regional, and national causes of under-
5 mortality in 2000-19: an updated systematic analysis with implications for the
Sustainable Development Goals. Lancet Child Adolesc Health. 2022;6(2):106-15.

12. Organization, World Health. Preterm birth, Overview. 2022.

13. Gabbe. Gabbe, Gabbe's Obstetrics: Normal and Problem Pregnancies, Seventh
edition. Philadelphia, PA : Elsevier.

14. H.A. Frey, M.A. Klebanoff. Seminars in Fetal & Neonatal Medicine, 2016.

15. Joyce A. Martin, M.P.H. et al. Births : final data for 2010. i. National Center for
Health Statistics (U.S.). Division of Vital Statistics, 2012.

78



16. O'Campo. Am J Epidemiol et al. 2008 Jan. 167(2):155-63 Neighborhood
deprivation and preterm birth among non-Hispanic Black and White women in eight
geographic areas in the United States.

17. Clausson B, Lichtenstein P, Cnattingius et al. Genetic influence on birthweight
and gesta- tional length determined by studies in offspring of twins. S. 107:375-81,
BJOG , 2000.

18. Digna R. Velez, PhD, et al. Spontaneous preterm birth in African Americans is
associated with infection and inflammatory response gene variants. American Journal
of Obstetrics & Gynecology, 2009.

19. Tracy A. Manuck, M.D., Yinglei Lai, Ph et al .Admixture Mapping to Identify
Spontaneous Preterm Birth Susceptibility Loci in African Americans. Obstet Gynecol,
2011 May. 117(5): 1078-1084.

20. Antonios Athanasiou, Areti Angeliki Veroniki, Orestis Efthimiou, Huseyin Naci et
al. Comparative effectiveness and risk of preterm birth of local treatments for cervical
intraepithelial neoplasia and stage IA1 cervical cancer: a systematic review and
network meta-analysis.. Lancet, 2022.

21. Roberto Romero, Sudhansu K. Dey, and Susan J. Fisher. Preterm Labor: One
Syndrome, Many Causes. Science, 2014 August 15; 345(6198).

22.R. Ann Word, M.D., Xiang-Hong Li, M.S., Michael Hnat et al .Dynamics of Cervical
Remodeling during Pregnancy and Parturition: Mechanisms and Current Concepts ..
SEMINARS IN REPRODUCTIVE MEDICINE, 2007.

23. F. Petraglia, A. Imperatore, J. R. Challis et al. 31, 783-816 , Endocr. Rev., 2010.

24. Trichomonas vaginalis associated with low birth weight and preterm delivery.
Cotch MF, Pastorek JG, Nugent RP, Hillier SL, Gibbs RS, Martin DH, Eschenbach
DA, Edelman R, Carey JC, Regan JA. 1997.

25. Maternal regulation of inflammatory cues is required for induction of preterm birth.
Cappelletti, Monica. JCI Insight, 2020;5(22):e138812.

26. Clinical Practice Guideline for the Management of Candidiasis: 2016 Update by
the Infectious Diseases Society of America. Pappas, Schuster. IDSA, 2016.

27. Bayar, Bennett et al. The pregnancy microbiome and preterm birth. 42:487—-499.
Seminars in Immunopathology , 2020.

28. Robert L. Goldenberg, Jay D. lams, Brian M. Mercer, Paul Meis, et al What We
Have Learned About the Predictors of Preterm Birth , and Francee Johnson for the
National Institute of Child Health and Human Development Maternal-Fetal Medicine
Units Network. 27, No 3, Perinatology, 2003.

29. Raines DA, Cooper DB. Braxton Hicks Contractions. 2021.
30. Risk of Preterm Delivery. Creasy. 1980.

31. https://fetalmedicine.org/research/assess/preterm/cervix. Fetal Medicine. 2023.

79



32. Wing DA, Haeri S, Silber AC et al. Placental alpha Microglobulin-1 compared with
fetal fibronectin to Predict Preterm Delivery in Symptomatic Women. Obstet Gynecol,
2017;130:1183.

33. Ting HS, Chin PS, Yeo GS, Kwek K. Ann et al. Comparison of bedside test kits
for prediction of preterm delivery: phosphorylated insulin-like growth factor binding
protein-1 (pIGFBP-1) test and fetal fibronectin test. .Acad Med Singapore,
2007;36:399.

34. Vivian Wai Yan Ng, Mimi Tin Yan Seto, Holly Lewis, Ka Wang Cheung et al.A
prospective, double-blinded cohort study using quantitative fetal fibronectin testing in
symptomatic women for the prediction of spontaneous preterm delivery. BMC
Pregnancy and Childbirth, 2023. 23:225 .

35. Chen, Gong et all Diagnostic accuracy of quantitative fetal fibronectin to predict
spontaneous preterm birth: A meta-analysis. Int J Gynaecol Obstet , 2021.
153(2):220-227.

36. Novel developments on cervical length screening and progesterone for preventing
preterm birth . Berghella. BJOG, 2008.

37. Gestational age at cervical length measurement and incidence of preterm birth.
Berghella. Obstet Gynecol, 2007. 110(2 Pt 1): p. 311-7.

38. The risk of impending preterm delivery in asymptomatic patients with a
nonmeasurable cervical length in the second trimester. Vaisbuch. Am J Obstet
Gynecol, 2010. 203(5): p. 446 e1-9.

39. How to measure cervical length . Karl Oliver Kagan, Jiri Sonek. ISUOG.

40. Screening and Treatment of Mid-trimester Short Cervix in Asymptomatic
Pregnancies; Short Cervix Protocol . Revised May 2022.

41. Domin CM, Smith EJ, Terplan M et al.Transvaginal ultrasonographic
measurementof cervical length as a predictor of preterm birth: a systematic review
withmeta-analysis.. Ultrasound Q, 2010. 26: 241 — 248.

42. Francesca L. Facco, MD, and Hyagriv N. Simhan, et al. Short Ultrasonographic
Cervical Length in Women With Low-Risk Obstetric History. Francesca L. Facco, MD,
and Hyagriv N. Simhan, MD, MS. The American College of Obstetricians and
Gynecologists, 2013.

43. Jay D. lams, MD,Robert L. Goldenberg, MD, Brian et. al. The Preterm Prediction
Study: Recurrence risk of spontaneous preterm birth . F. Bot. Am J Obstet Gynecol,
1998.

44. Moeun Son, MD, MSCI, Emily S. Miller et al. Predicting preterm birth: Cervical
length and fetal fibronectin. Semin Perinatol, 2017.

45. William A. Grobman, MD, Elizabeth Thom, PhD, Catherine Y et al. 17-Alpha
hydroxyprogesterone caproate to prevent prematurity in nulliparas with cervical
length., M. Am J Obstet Gynecol, 2012. 390.e1-390.e8.

80



46. William A. Grobman, M.D., Yinglei Lai, Ph.D., Jay D. lams, , M.D. et al Prediction
of spontaneous preterm birth among nulliparous women with a short cervix.. : 1293—
1297. J Ultrasound Med, 2016.

47. The Clinical Significance of Early (<20 Weeks) Versus Late (20— 24 Weeks)
Detection of a Sonographic Short Cervix in Asymptomatic Women in the Mid-
Trimester. Vaisbuch. Ultrasound Obstet Gynecol, 2010. 36(4): 471-481.

48. Gudicha DW, Romero R, Kabiri D. et al. Personalized assessment of cervical
length improves prediction of spontaneous preterm birth: a standard and a percentile
calculator . Am J Obstet Gynecol , 2021;224:288.e1-17.

49. M. H. B. Carvalho, R. E. Bittar, M. L. Brizot, P. P. S. Maganha, E. S. et. al. Cervical
length at 11-14 weeks’ and 22-24 weeks’ gestation evaluated by transvaginal
sonography, and gestational age at delivery. and M. Zugaib. Ultrasound Obstet
Gynecol, 2003. 21: 135-139.

50. The role of cervical length measurement at 11-14 weeks for the prediction of
preterm delivery. The Journal of Maternal-Fetal & Neonatal Medicine, 2011.

51. Papastefanou. J et al First trimester cervical length is associated with mid-
trimester loss. Matern Fetal Neonatal Med, 2016;29(1):51-4.

52. Argyro Syngelaki, Leona C.Y. Poon, Kypros H. Nicolaides et al.First-Trimester
Screening for Spontaneous Preterm Delivery with Maternal Characteristics and
Cervical Length . Fetal Diagn Ther, 2012. 31:154-161.

53. CB WuIff et al. Transvaginal sonographic cervical length in first and second
trimesters in a low-risk population: a prospective study. Ultrasound Obstet Gynecol,
2018.

54. Can sonographic measurements and changes in cervical length during pregnancy
predict preterm labour in an asymptomatic low-risk population? Weitzner. 32. The
Journal of Maternal-Fetal & Neonatal Medicine , 2019 . 13.

55. A predictive model of short cervix at 20-24 weeks using first-trimester cervical
length measurement and maternal history. Souka. Prenat Diagn, 2011. 31: 202—-206..

56. M. Parra-Cordero, A. Sepulveda-Martinez, G. Rencoret, E. et al .Is there a role
for cervical assessment and uterine arteryDoppler in the first trimester of pregnancy
as a screening testfor spontaneous preterm delivery?. Ultrasound Obstet Gynecol,
2014. 43: 291 — 296.

57. Intraobserver and interobserver variability in first-trimester transvaginal ultrasound
cervical length. Gascon. The Journal of Maternal-Fetal & Neonatal Medicine, 2020.

58. International Society of Ultrasound in Obstetrics and Gynecology Guidelines.
Ultrasound Obstet Gynecol, 2022;60: 435 — 456.

59. National Academies Press (US): Washington (DC). Institute of Medicine (US)
Committee on Understanding Premature Birth andAssuring Healthy
Outcomes.Preterm birth: causes, consequences, and prevention,Behrman RE, Butler
AS (eds). 2007.

81



60. The economicburden of prematurity in Canada. Johnston KM, Gooch K, Korol E,
Vo P, Eyawo O, Bradt P, Levy A. BMC Pediatr, 2014;14: 93.

61. Romero R, Conde-Agudelo A, El-Refaie et al. Vaginal progesterone decreases
preterm birth and neonatal morbidity and mortality in women with a twin gestation and
a short cervix: an updated meta-analysis of individual patient data. W. Ultrasound
Obstet Gynecol, 2017.

62. Romero R, Conde-Agudelo A, Da Fonseca E. et al. Vaginal progesterone for pre-
venting preterm birth and adverse perinatal outcomes in singleton gestations with a
short cervix: a meta-analysis of individual patient data. Am J Obstet Gynecol ,
2018;218:161-80.

63. Feng et al. Prediction of spontaneous preterm birth by cervical length in the first
trimester of pregnancy: Comparison of two measurement methods. AOGS, 2021.

EKLER

l. Tablolar Dizini

Tablo-1: Gebelik Haftasina Gore Preterm Dogumlarin Siniflandiriimasi........ 3

82



Tablo-2 : Preterm Yenidoganlarin Erken Donem Problemleri...................... 7

Tablo-3: Preterm Dogumlarin Uzun Dénem Sonuglari.............................. 8
Tablo-4: Preterm Dogum Risk Faktorleri...............coooiiii 9
Tablo-5: Maternal Belirtegler...........oooooi e, 12
Tablo-6: Fetal Belirtegler........ ..o 13
Tablo-7: Spontan PTD ile iligkili Olabilecek Potansiyel Aday Genler ........... 14
Tablo 8: Creasy Risk Skorlama Sistemi...............ooooiiiiiii, 31
Tablo-9: Gebelerin Demografik Verileri...............coooiiii 57
Tablo-10:Hastalarin Gebelik OyKUleri...............c..coovviiiiiiie e, 58
Tablo-11: Hastalarin Servikal Uzunluk Olgiimii Degisimleri...................... 58
Tablo-12: Servikal Degisiklik Nedenli Medikasyon ihtiyaci........................ 58

Tablo-13: A, B, C, BC Olglimlerinin 11-14 Hafta ,16-20 Hafta ve 20-24 Hafta

Servikal Uzunluk Olglimlerinin DediSimi .............oovueeieeeiieeieeieeeaeea, 59

Tablo-14: A, B, C, BC Olgiimlerinin 11-14 Hafta ,16-20 Hafta ve 20-24 Hafta

Servikal Uzunluk Olgiimlerinin Degisim Oranlari..................c..c..ceeeeeeunae. 60

Tablo-15: On Dudak ve Arka Dudak Olgiimlerinin 11-14 Hafta ,16-20 Hafta
ve 20-24 Hafta Olglimlerinin DegiSimi .............covevieieiiiiieieeeie e 62

Tablo-16: On Dudak ve Arka Dudak Olgiimlerinin 11-14 Hafta ,16-20 Hafta
ve 20-24 Hafta Olgimlerinin Degisim Oranlari..................cc.ccoeeevuneeennnn. 62

Tablo-17: Multipar Gebelerde A, B, C, BC Olgiimlerinin 11-14 Hafta ,16-20
Hafta ve 20-24 Hafta Olgimlerinin DediSimi .............ccovuveeiueiieeiieeeennn.n 65

Tablo-18: Multipar Gebelerde A, B, C, BC Olglimlerinin 11-14 Hafta ,16-20
Hafta ve 20-24 Hafta Olgtimlerinin Degisim Oranlari.............................. 65

Tablo-19: Multipar Gebelerde On Dudak ve Arka Dudak Slgtimlerinin 11-14
hafta ,16-20 hafta ve 20-24 hafta dlgumlerinin degigimi........................... 67

Tablo-20: Multipar Gebelerde On Dudak ve Arka Dudak Olgimlerinin 11-14
Hafta ,16-20 Hafta ve 20-24 Hafta Olgimlerinin Degisim Oranlari............. 68

83



Tablo-21: Nullipar Gebelerde A, B, C, BC Olglimlerinin 11-14 Hafta ,16-20
Hafta ve 20-24 Hafta Olgimlerinin Olgiimiine Gére Degisimi.................... 69

Tablo-22: Nullipar Gebelerde A, B, C, BC Olgiimlerinin 11-14 Hafta ,16-20
Hafta Ve 20-24 Hafta Olglimlerinin Degisim Oranlari.............................. 70

Tablo-23: Nullipar Gebelerde On Dudak ve Arka Dudak Olgimlerinin 11-14
Hafta,16-20 Hafta ve 20-24 Hafta Olglimlerinin Degigimi......................... 72

Tablo-24: Nullipar Gebelerde On Dudak ve Arka Dudak Olgimlerinin 11-14
Hafta ,16-20 Hafta ve 20-24 Hafta Olglimlerinin Degisim Oranlari............... 72

1. Grafikler Dizini

Grafik-1: Preterm Dogumun Obstetrik Prekursorleri...................ooonit. 4
Grafik-2: Endike Preterm Dogumlarin Dagilimi............ooiiiiiiiiiiiinn. 5
Grafik-3: Irklara ve Yillara Gore Preterm Dogum Oranlari........................ 11
Grafik-4: Gestasyonel Haftaya Gore Servikal Degisim...............c.ocooienin. 19
Grafik-5: Preterm Dogum ve PPROM'daki Servikal Degisikligin
KIYaSIanmasl. .. ... 21
Grafik-6: 22-24. Gebelik Haftalarinda Servikal Uzunluga Gore 37. Haftadan
ve 34. Haftadan Once Preterm Dogum Olasiligl..............c..ceevvueerinneeninn. 40

Grafik-7: Gestasyonel Yasa Gore Bireysellestiriimis Servikal Uzunluk
D=0 11 o 1 PP 43

M. Sekiller Dizini
Sekil-1: Desidual/Membran AKtivasyonu............c.oooviiiiiiiiiiiieiee, 17

Sekil-2: Spontan Preterm Dogum Patogenezinde Yer Alan Mekanizmalari...18

Sekil-3: Preterm Dogumda Plasental Vaskuler Degisiklikler...................... 24

84



Sekil-4: Dolu Mesane ve Bos Mesane ile Servikal Uzunluk Olgimdi............ 35

Sekil-5: isthmus- Serviks AYrIMI............coeiiiiiiiiie e, 36
Sekil-6: A: Tek Dizlem Olgiim Metodu B: Cift Diizlem Olgiim Metodu ile Serviks
(o 3 T 47
Sekil-7: Serviksin lIgili AlanIart..................coeieiiiiie i 48
Sekil-8: Tek Diizlem Serviks Olciimii ve iki Diizlem Serviks Olcimii........... 54
Sekil-9: Servikal Alt Dudak ve Ust Dudak OlgimU.............ccccvvevueieneennnn. 54
Sekil-10: Servikal Olglim Prosedlrt. ...........c..oevueiiieieeiieeieeeeeeeeea 55

V. Semalar Dizini

Sema-1: Asemptomatik Gebeliklerde Midtrimester Kisa Serviks Taramasi ve
=0 = 1Y 38

85



TESEKKUR

Bana meslegi 6greten, her zaman yeni perspektifler ve sorgulama
yetenegi kazandiran, mesleki bakis agisi ve nosyonu ile hayranlik duydugum
ve her daim ornek aldigim, her zaman destegini arkamdan hissettigim ,
idolum, saygideger hocam Prof. Dr. Giirkan UNCU'ya,

Mentorlugunun yanisira yeri geldiginde hocam, yeri geldiginde
agabeyim hatta nikah sahidim olan; jinekolojik onkolojiyi sevdiren ve
cerrahiye bakis agcimi degistiren saygideger hocam Prof. Dr. Kemal
OZERKANa,

Bana sadece obstetriyi 6gretmek ve sevdirmekle kalmayip, buyuk bir
Ozveri ile jinekolojik cerrahiyi de 6greten, varligini ve vaka karsisindaki
cevabini ensemde hissettigim; hi¢cbir zaman destegini, bilgisini, bayukluguni
ve hocaligini esirgemeyen; saygideger hocam ve ayni zamanda tez hocam
Dog. Dr. Bilge CETINKAYA DEMIR’e,

Kisa zamanda cerrahi ve klinik nosyonunun yani sira, egitimci kimligi
ile cok sey 6grendigim, jinekolojik onkolojik cerrahide ilerlemeyi kendime
hedef edinmeme sebep olan saygideger hocam Dog. Dr. Yakup YALCIN’a;

Bilgisi, donanimi ve klinik nosyonu ile 6rnek aldigim saygideger
hocam Dog. Dr. Isil KASAPOGLU’na

Mentorlugu, hocaligi, egitimci kisiliginin yanisira her kosulda hayranlik
duydugum ¢6zum ve insan odakh yaklagimi ile her zaman 6rnek aldigim
saygideger hocam Dog¢.Dr. Adnan ORHAN’a,

Engin bilgi birikimi, cerrahi tecribesi ve 6gretme hevesi ile bana her
zaman destek ve yol gosterici olan ¢ok saygideger uzmanim Op. Dr. Levent
Ozgen’e, birlikte keyifle calistigimiz tim asistan, ebe, hemgire ve personel
arkadaslarima, asistan surecimde buyuk destekgim ve sevgili dostum
Dr.Gézde GOKTURK’e

En 6nemlisi de CANIM AILEM’ e, bana Uludag Universitesi'nin
kazandirdigi en degerli varlik olan, ruh esim ve en buyuk destekg¢im, hayat
arkadasim sevgili esim Op. Dr. Ozge ALBAYRAK CELENK ‘e sonsuz
minnet ve tesekkurlerimi sunarim.

Dr. Murat Deniz CELENK - 2023

86



OZGECMIS

1993 yilinda Diyarbakirda dogdum. ilk &gretimimi Vali Rahmi Bey
ilkogretim Okulu'nda, Orta 6gretimimi ise burslu olarak Isik Kolejinde
tamamladim. Lise 6grenimimi Aydin Fen Lisesi’nde tamamladiktan sonra 2011
yilinda liseden mezun oldum ve Universite giris sinavinda Turkiye Derecesi

yaparak Ege Universitesi Tip Fakultesi'ni kazandim.

Ege Universitesi Tip Fakultesi’nden 2018 yilinda mezun olduktan sonra,
Temmuz 2019 itibari ile Tipta Uzmanlik Sinavi’nda ilk tercihim olarak
yerlestigim Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Kadin Hastaliklar ve

Dogum Anabilim Dali’'nda aragtirma gorevlisi olarak gorevimi ifa ettim.

87



	TEZ- KAPAK (TESLİM)
	İÇİNDEKİLER (TESLİM)
	TEZ- TESLİM  13 Haziran
	KAYNAKLAR


