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Ozet

Amag: Yardimci Gireme teknikleri (YUT) ile elde edilen cogul
gebeliklerin, spontan ¢ogul gebeliklerden perinatal 6zellik-
ler bakimindan bir fark gosterip gostermedigini arastirmayi
amacladik.

Gereg ve Yontem: Bu geriye donuk kesitsel calismada 2010
ve 2013 yillari arasinda dogum yaptirilan 54 cogul (53 ikiz, 1
U¢liz) gebelik olgusunun perinatal 6zellikleri incelendi. Tim
olgularin perinatal 6zellikleri hasta dosyalari ve kayitlardan
toplandi.

Bulgular: Ortalama anne yasi, gravida ve parite sirasiyla
29.5+5.8 yil, 2.1£1.7 adet ve 1£1.7 adet idi. Gebeliklerin
%68.5'i spontan, %25.9'u intrasitoplazmik sperm injeksi-
yonu-embriyo transferi sonrasi ve %5.6sI intrauterin inse-
minasyon sonrasi idi. Hamile kadinlarin %35.2'sine tokoliz
tedavisi ve olgularin %50'sine prepartum betametazon
uygulandi. YUT cogul gebeliklerinde uygulanan tokoliz
orani, spontan cogul gebeliklerden yiksek idi (%58.8 ve
%24.3, p=0.01). YUT cogul gebeliklerinde diyetle regiile
gestasyonel diyabet orani ylksek (%17.6 ve %2.7) iken;
tiroit fonksiyon bozuklugu orani ise daha dusik (%5.9 ve
%13.5) idi.

Sonug: Bizim calisma popiilasyonumuzda YUT cogul gebe-
liklerinde preterm eylem gelisme riski, spontan cogul gebe-
liklere kiyasla daha yiiksek oranda gézlendi.

Anahtar sozciikler: Cogul gebelik; perinatal akibet; spontan
gebelik; yardimci Greme teknikleri.
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Summary

Background: We aimed to investigate the difference between
the perinatal outcomes of multiple pregnancies according to
methods of conception: spontaneous versus assisted reproduc-
tive technology (ART).

Methods: This retrospective cross-sectional study was con-
ducted with 54 multiple pregnancies (1 triplet, 53 twins) that
were delivered between 2010 and 2013. Perinatal character-
istics of all cases were collected from patient files and delivery
records.

Results: The mean maternal age, gravida and parity number
of all women were 29.5+5.8 years, 2.1+1.7, and 1%1.7, respec-
tively. The conception methods of pregnancies were as follows:
68.5% spontaneous conception, 25.9% intracytoplasmic sperm
injection-embryo transfer; and 5.6% with intrauterine insemi-
nation. Tocolytic medication was used in 35.2% of the pregnant
women, and antenatal betamethasone was used in 50% of cas-
es. The rate of tocolytic medication use was higher in ART mul-
tiple pregnancies than in spontaneous conception (58.8% vs
24.3%, p=0.01). While the rate of gestational diabetes mellitus
was higher (17.6% vs 2.7%), the rate of thyroid dysfunction was
lower (5.9% vs 13.5%) in ART multiple pregnancies.

Conclusion: In our population, the risk of preterm labor was
significantly higher in multiple pregnancies after ART com-
pared to spontaneous multiple pregnancies.

Key words: Multiple pregnancy, perinatal outcome; spontaneous
conception; assisted reproductive technology.
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Giris

Diinya genelinde oldugu gibi (lkemizde de c¢ogul
gebelik gortlme siklidi, Saghk Bakanhgi'nin Gremeye
yardimci tekniklerde embriyo transfer sayisina getir-
mis oldugu maksimum iki sinirlamasi sonrasi anlamli
bir azalma gdstermistir." Bu kisitlama ile uygulanan
fetal redliksiyon sayisinda da azalma gozlenmistir.”!

Perinatal riskin yuksek oldugu cogul gebeliklerde ta-
kip ve yonetim farklilik tagimaktadir. Cogul gebelik
yardimci Gireme teknikleri (YUT) ile elde edildiginde,
antenatal takipte ayrica bir farklilik gerekip gerek-

medigi buguine kadar yapilan ¢alismalarda bir netlik
kazanmamistir™®'? Kimi arastirmacilar YUT cogul ge-
beliklerinin spontan gebeliklerden perinatal 6zellik-
ler acisindan bir fark icermedigini iddia ederken, kimi
arastirmacilar da YUT cogul gebeliklerinin ekstra risk
tasidigini ileri stirmislerdir.*'? Risk olarak belirtilen
durumlar dogumsal malformasyon, preterm dogum,
iri dogum agirhdi ve sezaryen ile dogum olarak sirala-
nabilir.>'" Biz de ¢alismamizda YUT ile elde edilen ¢o-
gul gebelikler ile spontan cogul gebeliklerin perinatal
akibetlerini karsilastirmayr amacladik.

Tablo 1. Tim olgularin obstetrik 6zellikleri

Parametre Ort.xSS Sayi Oran (%)
Yatis gebelik haftasi 33.6+4.0
Dogum gebelik haftasi 34.2+3
Hastane yatis stresi (guin) 7+10
Steroid-dogum intervali (gtin) 18.4+18.9
Tokoliz
Var 19 35.2
Yok 35 64.8
Tokoliz tip
indometazin 1 1.9
Nifedin 12 22.2
MgSO, 1.9
indometazin+ nifedipin 5 9.3
Antenatal steroid
Var 27 50
Yok 27 50
Antenatal depo progesteron
Var 8 14.8
Yok 46 85.2
Dogum tip
Vajinal 10 18.5
Abdominal 44 81.5
Hipertansif bozukluk 10 18.5
Gestasyonel diabetes mellitus 9 16.7
Diyetle regiile 4 7.4
instilinle regiile 5 9.3
Tiroid disfonksiyonu 6 11.1
Uriner sistem enfeksiyonu 16 29.6
Erken membran riptird 11 20.4
Dogum agirhig fetis 1 (g) 2126+632
Dogum agirhg fetis 2 (g) 2109+568
0. Dakika apgar skoru fets 1 7.542.1
0. Dakika apgar skoru fetiis 2 7.9+1.9
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Hastalar ve Yontem

Bu geriye donuk kesitsel calismada, perinatoloji Gini-
temizde 2010-2013 yillari arasinda dogum yaptirilan
54 cogul gebelik olgusu incelendi. Tim olgularin arsiv
dosyalari ve dogum kayitlarindan yas, gravida, parite,
gebelik tipi, gebelik haftasi, dogum haftasi, yatis stre-
si, dogum sekli, dogum agirliklari, uygulanan tokoliz
tipi, antenatal steroid uygulamasi, gebeligi komplike
eden durum parametreleri “SPSS for Windows 15.0”
(Inc,, Chicago, IL, USA) programi ile bilgisayar ortami-
na aktarildi. Datanin dagilim o6zelligine gore surekli
degiskenler Student t-test veya Mann-Whitney U-test
ile, kategorik degiskenler ise yerine gore ki-kare ya da
Fisher kesin testi ile degerlendirildi. P<0.05 istatistiki
olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calismaya alinan 54 cogul gebeligin biri G¢uz geri ka-
lan 53’0 ikiz idi. Bu gebeliklerin 37'si (%68.5) spontan,
14’0 (%25.9) intrasitoplazmik sperm injeksiyonu-emb-
riyo transferi (ICSI-ET) ve Ul (%5.6) intrauterin inse-
minasyon (IUl) sonrasi elde edilmis cogul gebelikler
idi. Ucliz gebelik IUI sonrasi gelismis idi.

Gebelerin ortalama yas, gravida, parite, hemoglobin,
hematokrit ve trombosit degerleri sirasiyla 29.5+5.8,
2.1+£1.7, 1£1.7, 11.8+1.3 g/dL, %35+3.6 ve 247+65
x103/mm? idi. Primipar olgular YUT ¢cogul gebeliklerin-
de daha yuksek idi. Olgularin %16.7'sinde gestayonel
diabetes mellitus (GDM), %18.5'inde hipertansif bo-
zukluk, %11.1'inde tiroid disfonksiyonu ve %29.6'sin-
da idrar yolu enfeksiyonu mevcut idi. Tum olgularin
obstetrik 6zellikleri Tablo 1'de sunuldu.

Ortalama dogum haftasi 34.2+3 hafta idi ve olgula-
rn %35.2'sine tokoliz uygulandi. En ¢ok uygulanan
tokoliz tipi %22.2 ile kalsiyum kanal blokorlerinden
nifedipin protokoli idi. Bunu %9.3 ile nifedipin-indo-

metazin kombinasyonu takip etti. Bunlari %1.9 oran-
larinda MgSO, ve indometazin tokolizi takip etti. To-
kolitik tedavi verilen 19 olgunun 7’sinde (3 nifedipin,
3 nifedipin+indometazin ve 1 indometazin) ve tokoliz
verilmeyen bir olguda haftalik depo progesteron uy-
gulamasi kaydedildi. Tokoliz tipine gore olgularin yatis
ve dogum haftasi, hastanede yatis slresi ve steroid-
dogum intervalleri Tablo 2'de sunuldu. Depo proges-
teron kullanilan hastalarda yatis siiresi ve steroid-do-
gum intervali daha uzun idi.

Spontan ve YUT cogul gebeliklerinin perinatal akibet
karsilastirmalari Tablo 3’te sunuldu. istatistiki anlamli
fark sadece tokoliz ihtiyaci, hastanede yatis siiresi ve
steroid-dogum intervali parametrelerinde izlendi.
YUT gebeliklerinde istatistiki anlamli fark olmasa da
hipertansif bozukluk, GDM ve erken membran riipti-
ri daha yuksek, tiroid disfonksiyonu ise daha dusuk
oranda gozlendi.

Neonatal akibetlere bakildiginda, sadece spontan ¢o-
gul gebelik olgularinda kardiyak anomaliden otdiri
dogum sonrasi tglincl glin bir yenidogan olimu ve
iki tane 6li ikiz esi olgusu gozlendi. Yenidogan yogun
bakimindan saglikla taburcu edilen bebeklerin en kisa
yatis suresi 5 giin, en uzun yatis siiresi ise 60 giin idi.
Yenidogan yogun bakiminda eksitus nedenleri ise res-
piratuvar distres sendromu ve nekrotizan enterokolit
idi. Her iki grubun yenidogan yogun bakim ihtiyaci
benzer oranlarda idi.

Tartisma

Bu calisma ile bizim poplilasyonumuzda preterm ey-
lem riskinin, spontan konsepsiyonel cogul gebeliklere
nazaran YUT cogul gebeliklerinde daha yiiksek oldu-
gunu gozledik. Calismamizdaki en dnemli limitasyon
popilasyonumuzun kiiclkligu idi. Bu durum tersiyer
perinatoloji klinigi olmamiza ragmen zorunlu tek emb-

Tablo 2. Tokolitik tedavi ajanina gore tiim olgularin obstetrik parametreleri

Parametre Nifedipin indometazin Depo progesteron
(n=12) (n=6) (n=8)

Yatis gebelik haftasi 31.243.3 30.6+4.2 29.4+5.4

Dogum gebelik haftasi 322423 33+1.6 3243

Yatis sresi (giin) 10.5£11.6 16.6£19.8 19.8£17.5

Antenatal steroid- 18120 13.2+£11.5 21.7+13.5

dogum intervali (guin)
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Tablo 3. Spontan ve YUT gebeliklerin perinatal akibetleri

Parametre Spontan YUT p
(n=37) (n=17)
Yatis gebelik haftasi 34.2+3.2 32.345 0.08
Dogum gebelik haftasi 34.5+3.0 34+3 0.34
Yatis stresi (giin) 4.4+6 12.6+14 <0.01
Steroid-dogum intervali (glin) 10.1£16.2 26.3+18.3 0.02
Dogum agirhg fetis 1 (g) 21714661 20264571 0.43
Dogum agirligi fetis 2 (g) 2180+583 1956518 0.18
Tokoliz (%) 243 58.8 0.03
Hipertansif bozukluk (%) 16.2 23.5 0.72
Gestasyonel diabetes mellitus (%) 10.9 294 0.15
Tiroid disfonksiyonu (%) 13.5 5.9 0.45
Erken membran riiptiri (%) 16.2 294 0.23
Fetlis1 amniotik sivi bozuklugu (%) 10.8 11.8 0.82
Fetlis2 amniotik sivi bozuklugu (%) 8.1 11.8 0.33
Koryonisite (%)
Monokoryon 35.1 17.6 0.21
Dikoryon 64.9 824
Fetls1 cinsiyet (%)
Kiz 45.9 70.6 0.09
Erkek 54.1 294
Fetlis2 cinsiyet (%)
Kiz 37.8 353 0.85
Erkek 62.2 64.7
Sezaryen dogum (%) 75.7 94.1 0.12

YUT: Yardimci Gireme teknikleri.

riyo transferi politikasina bagh olarak Tlirkiye genelinde
¢ogul gebeliklerin azalmasindan kaynaklanmaktadir.
Diinya genelinde saglik politikalarina yon verilirken,
saglik harcamalarinda yuksek bir oran teskil eden yeni-
dogan yogun bakim masraflarini azaltabilmek icin ¢o-
gul gebelik oranlar asagiya cekilmeye calisiimaktadir.
2131 Yapilan calismalar gdstermistir ki YUT sonrasi gebe
kalan hastalarin %21.8'i birden fazla fetiis tasimakta-
dir. Bizim calismamizda da olgularin %31.51 YUT cogul
gebeligi idi. YUT cogul gebeliklerinin perinatal akibet-
leri ile ilgili yapilan calismalarin bazilari yuksek perina-
tal riske isaret ederken,"*'* bazilar da spontan cogul
gebeliklerle benzer akibet gosterdiklerini bildirmistir.
1216171 By farkh sonuclar calismalardaki hasta grubu ve
cogul gebelik takip protokol heterojenliginden ileri
gelmektedir. Calismamizda tiim hastalari ayni ekip ta-
rafindan sabit obstetrik protokollere gore takip ettik.

Adler-Levy ve ark.'"¥ maternal yas ve nullipariteye gore
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diizeltim yaptiklari in vitro fertilizasyon (IVF) cogul ge-
beliklerinde GDM ve sezaryen dogum icin artmis risk
ve dogum haftasinda dislklik rapor etmislerdir. Bizim
calismamizda gruplar arasinda anlamli fark olmasa da
GDM ve sezaryen oranlar YUT grubunda daha yiiksek
idi. Diger bir arastirmaci ise IVF ¢cogul gebeliklerinde
preterm dogum, sezaryen orani ve neonatal prema-
tlriteye bagll hospitalizasyon siiresinde artis rapor
etmistir."™ Yine Manoura ve ark.” da IVF ikiz gebelik-
lerinde prematiir membran riiptird, preterm dogum
ve sezaryen oranlarinda anlamli yukseklik bildirmistir.

Amerika Birlesik Devletleri'nde yapilan bir ¢alismada,
maternal obezite ve kisa boyun IVF ikiz gebeliklerin-
de preterm dogum riskini artirdigini bildirmislerdir.
8 Calismamizda dosya kayitlarinda boy ve kilo bilgi-
lerine ulasamadigimizdan bizim hastalarimiz icin bu
degerlendirmeyi yapamadik. Bazi arastiricilar da mo-
nokoryonik ikiz gebeliklerin dikoryonik olanlara gore
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perinatal acidan daha yiiksek riske sahip olduklarini
ve degerlendirmenin koryonisiteye gore yapilmasi
gerektigini bildirse de,"*™ IVF'te monokoryonisite az
gorulen bir durumdur. Bizim ¢alismamizda monokor-
yonisite YUT grubunda daha diisiik (%17.6 ve %35.1),
preterm eylem ve tokolitik tedavi ise daha yiksek
oranda gozlendi. Tokolitik ajanlardan en cok paren-
teral progestajenle kombine nifedipin kullanildi. Pro-
gestajenlerin ikiz ve Uicliz gebeliklerde preterm eylem
profilaksisinde etkinligi olmadigi®® ileri surilse de,
calismamizda steroid-dogum intervalini uzattigr goz-
lendi.

Bazi arastiricilar blastokist evresinde transfer edilen
embriyo gebeliklerinde preterm dogum ve dogum-
sal malformasyonun, klivaj evresinde transfer edilen
embriyo gebeliklerine gore hafif bir artis gosterdigini
rapor etmislerdir.”” Farhi ve ark.'"” ise spontan gebelik-
lerle YUT gebeliklerini dogumsal malformasyon orani
acgisindan kiyasladiklari ¢alismalarinda, ¢ogul degil
tekil YUT gebeliklerinde spontan gebelige nazaran
dogumsal malformasyon oraninda artis gozledikleri-
ni rapor etmislerdir. Makinen ve ark."" ise uzun sire
embriyo kiltir medyumuna maruz kalmis embriyo
gebeliklerinde, gebelik haftasindan daha iri dogum
agirhkh bebekler dogdugunu bildirmislerdir. Yang ve
ark.? spontan ve IVF ile gelisen dikoryonik ikiz ge-
beliklerin perinatal akibetlerini karsilastirdiklar calis-
malarinda, IVF'nin perinatal akibete negatif bir etkisi
olmadigini belirtmislerdir. Bizim ¢alismamizda grupla-
rimiz arasinda dogumsal anomali, dogum agirliklari ve
yenidogan yogun bakim ihtiyaci oranlari agisindan bir
fark yoktu.

Sonug olarak, YUT cogul gebeliklerinde preterm ey-
lem riskinin spontan cogul gebeliklere oranla artmig
oldugunu ve bu riski azaltmak icin uygulanacak pa-
renteral progestajenlerin steroid-dogum intervalini
uzatarak etkili olduklarini distintiyoruz.
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