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OZET

Amag: Akciger olgunlugunu tespit etmek amaciyla ozel teknoloji gerektirmeyen basit bazi testleri karsilastirmak ve
rutinde kullanilabilirligini degerlendirmek.

Gereg ve yontemler: Obstetrik nedenler ile dogumu baslayan, 30-41 hafta arasi gebelerden normal dogum travayi
veya sezaryen sirasinda amnion sivisi 6rnegi alinan 56 hasta calismaya dahil edildi. Ornegin alinmasini takiben hasta
basinda ayni kisi tarafindan Tap test ve Turbidite(bulaniklik) testi yapildi.

Bulgular: Yenidoganlarin 12 sinde (% 21,4) respiratuar distres sendromu (RDS) gelisirken, digerlerinde RDS
gelismedi. Tap testi ile akciger matiirite tespiti i¢in sensitivite % 91,spesifite % 88; bulaniklik testi ile akciger matiirite
tespiti icin sensitivite % 83, spesifisite % 65 olarak tespit edildi.

Sonug: Tap testi oncelikli olmak iizere, bulaniklik testi ise ikinci segenek olarak teknolojik imkanlar sinirly ise hasta

basinda hizli karar vermede yardimci olabilir.
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SUMMARY
EVALUATION OF FETAL LUNG MATURITY BY TURBIDITY TESTING AND TAP TEST

Aime: In this study our aim was to predict the fetal lung maturity with bedside tests which do not not require special
technology and to find out their routine applicability.

Material and Methods: Fifty six patients were recruited into the study and samples were collected from patients that
were delivered via cesarean or vaginal delivery for obstetric reasons. Tap test and turbidity tests were performed
by the same physician at the bedside or in the operation theatre after the sample collection.

Findings: Respiratory distress syndrome was detected in 12 newborn out of 56 ( %21,4). For tap test the sensitivity
was %91 and spesificity was %88; whereas sensitivity was %83 and spesificity was %065 for turbidity test.
Result: We think that Tap test and turbidity test for the detection of fetal lung maturity as a bedside test are helpfull

if other fetal lung maturity tests are not technologically available.
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GIRIS

Cesitli gebelik komplikasyonlarinda fetal akciger
olgunlugunun 6nceden degerlendirilmesi ve akciger
olgunlugunu tamamlamamis olgularda g¢esitli
farmakolojik yontemlerle dogumun geciktirilmesi ya
da durdurulmasi, 6zellikle elektif sezaryen operasyonlarmin
azaltilmasi ile iatrojenikprematiiritenin 6nlenmesi,
akciger olgunlugunun hizlandirilmasi igin steroid
kullanilmasi, neonatal donemde respiratorlerin
kullanilmas1 ve surfaktan tedavisi gibi yontemler,
neonatal mortalite ve morbiditede Gnemli oranda azalma
saglamistir. Prematiir bir bebegin karsilasacagi
problemleri etkili bir sekilde onleyebilmenin esas yolu;
miimkiinse preterm eylemi onlemek, akciger
olgunlugunu hizlandirmak ve girigim gereken olgularda
fetal akciger olgunlugunun varligii dogru olarak
saptayabilmektir.

Yenidoganlarda solunum giigliigiine bagl 6lim
ile hyalen membranlar arasindaki iliski ilk kez 20.
yiizyilin baglarinda Von Neergaard tarafindan
tammlanmustir(l). Calismasinda akcigerlerde hava-sivi
gecisimine dikkati ¢ekmistir. Bu zamandan 1960°1arin
baslaria kadar, akcigerin olgun olmamasi ile solunum
zorlugu arasindaki iligki; Pattle(®) ve Clements’in(3)
akciger dokularinda surfaktan varligini gosterene kadar
ilerleme kaydetmemistir. Avery ve Mead®) Respiratuar
distres sendromu (RDS) tanisi konulan yenidoganlarda
yaptiklar1 ¢alismada, solunum yetmezligi olan
hastalarda azalmis surfaktan oranlari tespit etmislerdir.

Respiratuar distres sendromu (RDS) ya da hyalen
membran hastaligi obstetrik literatiirde es anlamli
olarak kullanilmakla beraber, RDS birg¢ok kardio-
pulmoner bozukluktan kaynaklanabilen bir klinik
sendromdur. Hyalen membran hastaligi ise otopside
karakteristik patolojik bulgulara neden olan ve surfaktan
iiretimi yetersizliginden kaynaklanan spesifik bir RDS
tipidir().

Surfaktan seviyesinde azalma ile hyalen memebran
arasindaki iligki ortaya koyulduktan sonra, ¢caligmalar
surfaktan sentezini artirma ve gelistirme yollari tizerinde
yogunlagmistir. Bu konudaki ilk pozitif gelisme ise;
Gluck ve arkadaglarinin(®) preterm yenidoganlarda
akciger olgunlugunu ve RDS gelisme riskini amniotik
stvida Lesitin / Sfingomyelin (L/S) orani bakarak
tahmin etmeleri ile kaydedilmistir. Hallman ve
arkadaslar1 1976 yilinda amniotik sivida
fosfatidilgliserol tayini ile akciger olgunlugunun etkin
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bir sekilde tespit edilebilecegini gdstermislerdir(?).
Steroidlerin akciger olgunlugunu artirdigi 1960’11
yillarin basinda gézlemlenmisse de, maternal steroid
tedavisinin respiratuar distres sendromu insidansini
azalttig1 ilk kez 1972 yilinda Liggins ve Howie
tarafindan gosterilmistir(®). Akciger arastirmalarinda
yenidoganlarin hayati sonucunu etkileyen en énemli
gelisme ise, 1980°de Fujiwara ve arkadaslarlari
tarafindan RDS ve diger akciger hastalilarinda surfaktan
kullaniminin etkinligini gdstermesi ile saglanmigtir(®).

Obstetrik ve neonatoloji alanlarindaki bu hizli
gelismeye ragmen prematiirite ve bunun neden oldugu
RDS ve komplikasyonlar1 neonatal mortalite ve
morbiditenin hala en 6nemli nedenini olugturmaktadir.

Bu amagla fetal akcigerlerde yapildiktan sonra
amniotik siviya gegen surfaktanin degisik kisimlarinin
o6lgililmesi esasina dayanan ve bu sekilde fetal akciger
olgunlugunu tahmin edebilmek amaciyla birgok test
gelistirilmistir. Bu testler uzun yillardir klinik pratikte
kullanilmakla beraber, hig biri miikemmel degildir ve
degisen oranlarda hata pay1 igermektedirler. Ayrica
bunlarin bazilar1 zaman alict ve pahali olup 6zel
teknolojiler ve yetismis eleman gerektirmektedir. Bu
nedenle ucuz, kolay yapilabilen, kisa siirede sonug
veren, Ozel teknoloji ve ekipgerektirmeyen giivenilirligi
yiksek olan testlere olan gereksinim giderek
artmaktadir. Bu konudaki caligsmalar ve arayislar
sirmekte olup, biz de bu ¢aligmada fetal akciger
olgunlugunun tayininde kullanilan bazi testlerin
dogruluk derecelerini arastirdik. Amacimiz 6zel
teknoloji gerektirmeyen basit baz1 testlerin sonuglarini
karsilagtirmak ve rutinde kullanilip kullanilmaya-

caklarmi degerlendirmektir.

GEREC VE YONTEMLER

Akciger maturasyonu tayininde kullanilan iki
testin etkinliklerini belirlemek amaciyla yapilan bu
galisma, 1 yillik stirede prospektif olarak gergeklestir-
ildi.

Obstetrik nedenler ile sezaryene alinan ve
operasyon sirasinda amnion stvisi elde edilen ve normal
dogum travay1 sirasinda amniotomi yapilirken amniotik
sivi 0rnegi alinan toplam 80 tekil gebelik olgusu
calismaya dahil edildi. Yirmi olguda amniotomi ile
ornek alinmisken, 60 olguda amnion mayi sezaryen

operasyonu sirasinda alindi. Ornek alian her olguya



yapilacak olan iglem anlatilarak “aydinlatilmig onam”
ilkesi uygulandi. Toplam 80 amnion mayi rneginden
kan ve mekonyum ile kontamine olanlar, tiim testlerin
calisilmasina yetecek miktarda sivi alinamayan olgular,
ornegin alinmasini izleyen ilk 72 saatte dogum
yapmayan hastalara ait olanlar ve dogum sonrasi
kardiopulmoner anomali saptanan ya da sepsis gelisen
bebeklere ait olan 6rnekler galisma digi birakildi.
Sonugta gerekli tiim kriterleri saglayan 56 olgu galisma
grubunu olusturdu. Calisma grubunu olusturan
hastalarin dogum endikasyonlar1 Tablo I’de
gorilmektedir. Tiim hastalardan elde edilen amniotik
stvi drnekleri fetal akciger olgunlugu yoniinden hemen
incelemeye alindi. Ornegin alimasini izleyen birkag
dakika igerisinde ve hasta baginda ayni kisi tarafindan
Tap test ve Bulaniklik testi yapildi.

Tablo I: Calisma olgularinmin dogum endikasyonlari.

Endikasyon N

Preterm eylem

Kronik Hipertansiyon 3

Preeklampsi 16

Erken membran riiptiirii 2

Diabetes Mellitus

Polihidroamnios

Elektif 17

Diger 4
Bulanikhik Testi:

Amniotik stvi 6rnegi 10 m1’lik nonheparinize kan
toplama tiipiine alindiktan sonra, tiip aydinlikta 14
punto ve bold karakterler ile yazilmis bir kitap sayfasinin
Oniine tutuldu. Basit olarak eger amnion sivisi
orneginden bakildiginda arka plandaki yazi
okunabiliyorsa; sivi berrak ve fetal akciger olgunlugu
yoniinden sonug immatiir olarak degerlendirildi (Resim
1). Eger arka plandaki yazi okunamiyorsa; amniotik
stvi 6rnegi bulanik (turbid) ve sonug akciger olgunlugu
yoniinden matiir olarak kabul edildi (Resim 2). Tim
degerlendirmeler ayni kisi tarafindan ayni 151k
sartlarinda ve ayni kitap sayfasi kullanilarak yapildi.

Tap Test:

Socol ve arkadaslarmin tamimladig1 sekilde yapildi.
Kan toplama tiiptinde 1 ml. amniotik sivi ve 1 damla
6N HCL karistirild1 ve {lizerine 1,5 ml dietileter ilave
edildi. Tiip elle tutulurken, diger elin isaret parmagi
ile tiipe kisa, kesik olarak vuruldu. Bu eter tabakasinda
200-300 kabarcigin olustugu gozlendi. ikinci dakikada

Fetal akciger olgunlugunun bulaniklik testi ve tap testi kullanarak belirlenmesi
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yapilan degerlendirmede 5 kabarcigin olup olmamasi
cut off olarak alindi. Eger eter tabakasinda 5’ten az
kopiik varsa sonug akciger olgunlugu agisindan matiir
(Resim 3), bes ve besten fazla kopiik varsa sonug
immatiir olarak degerlendirildi (Resim 4). Tim
okumalar ayni kisi tarafindan yapildi.

Resim 1: Amnion mayi arkasindan ““14 bold” karakter ile yazilan

yazinin okunmasi: Bulaniklik testi immatiir.

yptomlarmn gideril
iigil orta yagh hant
<olojik semptomlar

dece dstrojen veriln
Yon, azalmig cinselisek -~ splemlerin ortadan K
Kalmaktadir, By yaky| daviye androjenleri
wraftar kazanmakiadr, Kadar postmenopoz
nemli bir testesteron ks~ olsalar da, yasa baf
diizeylerinde (testesteron DHEA) digily gbriilme
bagh olarak artmis SHBG' de. serbest androjen

Resim 2: Amnion mayi arkasindan ““14 bold” karakter ile yazilan

yazinin okunmamasi: Bulaniklik testi matiir.
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Resim 3: Amnion mayide Tap test yapilisi. (Besten az kopiik var)

Sonug matiir.

Resim 4: Amnion mayide Tap test yapilisi. (Besten fazla kopiik var)

Sonug immatiir.

Tiim hastalarda gebelik haftasi son adet tarihine
ve ultrasonografik dlgiimlere gore yapildi. Dogum
sonrast tim yenidoganlar neonatoloji servisinde
degerlendirildi. Degerlendirmeyi yapan neonatalog,
fetal akciger matiirasyonu testlerinin sonucundan
habersiz olup su bulgularin varligi RDS olarak kabul
edildi:

1. Dogumdan sonra 6-8 saat i¢erisinde baslayan
inleme, takipne, retraksiyon ve siyanoz gibi
klinik bulgular.

24 saatten daha fazla siiren oksijen gereksinimi.

3. Oksijen parsiyel basincinin 50mm Hg’dan
kiigiik oldugunu gosteren arteryal kan gazi
analizi.

RDS ile uyumlu akciger grafisi bulgulari.

5. Negatif kan kiiltiirii sonuglari.

J Turk Soc Obstet Gynecol 2011; 8: 25- 31

28

Dogumdan sonra 24 saatten daha az siireyle
oksijen gereksinimi olan ve akciger grafisinde tipik
RDS bulgulari tasimayan yenidoganlar, yenidoganin
gegici takipnesi (transient tachypnea of the newborn,
RDS II) olarak tanimland: ve bunlar RDS grubuna
dahil edilmedi.

Elde edilen tiim laboratuar sonuglari, yenidoganda
RDS gelisip gelismemesine gore degerlendirildi ve
birbirleriyle karsilagtirilarak etkinlikleri arastirildi.
Tim hasta kayitlart ve sonuglart bilgisayarda
toplandiktan sonra, SPSS 9.0 (Statistical Package for
Social Science 9,0) paket programi kullanarak
tanimlayict ve analitik istatistikler yapildi. Her bir
testin duyarlilig1 (sensitivite), 6zgiilliigi (spesifisite),
pozitif kestirim degeri (positive predictive value, PPV),
negatif kestirim degeri (negative predictive value,
NPV), ve etkinlikleri (efficiency) uygun sekilde
arastirildi.

BULGULAR

Degerlendirilen 56 amniotik s1v1 6érneginin 11
tanesi normal dogum sirasinda amnitomi yapildiginda,
45 tanesi sezaryen operasyonu sirasinda alindi.
Hastalarin gebelik siireleri 30-41 hafta arasinda
degismekte olup, hastalarin 33’1 (%58,9) 37. gebelik
haftasindan kiigiiktii ve preterm olarak degerlendirildi.
Yeni doganlarin 12°de (%21,4) RDS gelisirken, 3
bebekte yeni doganin gegici takipnesi gozlemlendi ve
bu bebekler RDS olmayan gruba dahil edildi. Hastalarin
gebelik haftalarina gére dagilimlar1 Tablo 1I’de, RDS
gelisen ve gelismeyen yenidoganlarin gebelik
haftalarina ve dogum agirliklarina gére dagilimi Tablo
III’de belirtilmistir.

Tabloll: Calisma olgularimin gebelik hafialar:.

—_
[=)
1

S = N W A U & N 0 O

30 hf 31 hf 32hf 33 hf 34 hf 35 hf 36 hf 37 hf 38 hf 39 hf 40 hf 41 hf

Gebelik haftasi




Tablo III: RDS gelisen ve gelismeyen yeni doganlarin gebelik

haftalarina ve dogum agirliklarina gére dagilimi.

N  Ortalama + aralik P

standart sapma

Gebelik haftasi 56 35,51£2,75 30-41

RDS var 12 31,91+0,99 30-34

RDS yok 44 36,50£2,20 32-41 0,0001*
Dogum agirligi (gr.) 56 2738,21£0,917 1180-4950

RDS var 12 1692,50+0,408 1180-2700

RDS yok 44 3023,40+0,804 1700-4950 0,0001*

*Mann-Whitney U testi

Orneklemimizdeki 56 gebenin gebelik haftalari
incelendiginde, RDS gelismeyen 44 yenidoganin
gebelik haftasi ortalamasi 36,50+2,20 olarak bulunmus,
RDS gelisen 12 yeni doganin gebelik haftas1
incelendiginde, gebelik haftasi 31,9140,99 olarak tespit
edilmistir. Gebelik haftasi, RDS gelismeyen
yenidoganlarda RDS gelisen yeni doganlara gore
anlaml derecede yiiksek bulunmustur (p=0,0001).

Calisma gurubundaki 56 yenidoganin dogum
agirliklart incelendiginde; RDS gelismeyen 44 yeni
doganin dogum agirligi 3023,40+0,804, RDS gelisen
12 yeni doganin dogum agirligr 1692,50+0,408 gr
olarak tespit edilmistir. Dogum agirligi, RDS
gelismeyen yeni doganlarda RDS gelisen yeni doganlara
gore anlamli derecede farkli tespit edilmistir (p=
0,0001).

Tap testi ve bulaniklik testi igin ayr1 ayri elde
edilen sensitivite (duyarlilik), spesifisite (6zgiilliik),
pozitif kestirim degeri (PPV) ve negatif kestirim
degerleri (NPV) ile etkinlik Tablo IV’de gosterilmistir.
Caligmamizda Tap testi ile immatiirite i¢in sensitivite
% 91, spesifisite % 88, PPV % 68, NPV % 97,5 olarak
belirlenmistir. Bulaniklik (Turbidite) testinin sonuglarina
gore ise bu degerler sirasi ile %83, %65, %40 ve
NPV %63 olarak degerlendirilmistir.

Tablo IV: Tap testi ve Turbidite ( Bulaniklik ) testi i¢in istatistik

sonuglar.

Duyarlihk Ozgiilliik PPV NPV ETKINLIK
(sensitivite) %  (spesifite) % % % (EFFICIENCY)
%

S

Tap testi 91 88 68 97,5 89
Turbidite
testi 83 65 40 63 69

Fetal akciger olgunlugunun bulaniklik testi ve tap testi kullanarak belirlenmesi

TARTISMA

Akciger olgunlugunun tayininde kullanilan
testlerin hepsi surfaktan ve surfaktanin yapisindaki
cesitli bilesimlerin miktarlarini tespit etmek temeline
dayanmaktadir. Bu konuda kullanilacak olan testin
basit yapilabilmesi, ekonomik olmasi, laboratuvar ici
ve laboratuvarlar arasi degiskenliginin az olmasi,
tekrarlanabilir olmas: ve RDS’yi belirlemede
gilivenilirliginin yiikksek olmasi tercih edilmektedir.
Giintimiizde L/S oran1 tayini ve fosfatidilgliserol tayini,
“altin standart” olarak kullanilan testlerdir. Bu testlerin
matiir bir sonug icin kestirim degerleri yiiksek iken,
immatiir sonugta kestirim degerleri diisiiktiir(7-10-13),
Ayrica bu testler zaman alici olup, pahali, teknoloji ve
yetigsmis eleman gerektirmektedir. Bu nedenle
giintimiizde ideal olarak kabul edilen bir test yoktur.

Tap testi; ilk kez Socol ve arkadaslarinca 1984
yilinda tanimlanmis olan, basit ve ucuz bir testtir (14).
Daha sonra ayni arastiricilar 332 amnion si1visi
orneginde yaptiklart degerlendirmede; Tap testiyle 5.
inci dakikada duyarliligi  %90,9, 6zgilligi %87,4,
PPV’i %63,5, NPV’i %97,6 olarak belirlemislerdir
(15), Tap testiyle fosfolipid profilinin karsilastirildig
baska bir caligmada 5. dakikada duyarlilik %90,9,
ozgiillik %91,8, PPV %50, NPV %99,1 olarak
bulunmustur(10), Biz 5.dakikada yapilan degerlendir-
mede “Tap testiyle” duyarliligt %91, 6zgilliigi %88,
PPV’i %68, NPV’i %97,5 olarak belirledik.

Verniks kazeoza, gebeligin 3. {incii trimesterinde
fetal deride goriilen sebase ve epitelyal artiklardan
olusan yagli kompleks bir materyaldir. Gebeligin
ilerlemesi ve epidermisin matiir hale gegmesiyle,
verniksdeki squalen miktar1 kolesterole oranla artar;
bu verniksin fetal deriye olan yapisikligini azaltir(17).
Boylece verniksin fetal deriden ayrilmasi ve amniotik
stviya gegmesiyle amniotik sivida serbest olarak yilizen
partikiillerin sayisi artar. Dolayistyla amniotik sivinin
bulaniklig: (turbiditesi) artar.

Gebeligin ilerlemesi ile amniotik sivinin artan
bulanikliginin fetal akciger matiirasyonunun tayininde
kullanilabilecegi ve bunun L/S sonuglar ile korelasyon
gosterdigi bildirilmistir(18-20),

Di Giovanni ve Parsons 17 diabetik hastada,
bulanik amniotik sivi 6rneklerinin tamaminda L/S
oraninin 2’den biiylik oldugunu ve hepsinde
fosfatidilgliseroliin tespit edildigini gostermislerdir(18).
Hastwell amniotik sivinin bulanik oldugu 35 gebenin
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hepsinde L/S oraninin 2’den biiyiik oldugunu
saptamistir(19). Strong ve arkadaglar1 bulanik amniotik
stv1 saptanan 30 hastanin 29°da (%97) L/S oraninin
matiir oldugu ve sadece 1 hastada immatiir sonug
gosterdigini, tersine amniotik sivisi berrak olan 70
hastanin 50°de (%71) L/S oraninin 2 den kiigiik, 20°de
ise biiyiik oldugunu tespit etmislerdir2?). Bu test ile
bagka bir ¢alismada ise Sbarra ve ark. testin herkes
tarafindan deneyim gerekmeden kolay
uygulanabilecegini belirtmislerdirD). Pozitif (matiir)
ve negatif (immatiir) oldugu bilinen 94 amnion mayi
teknisyenler ile deneyimli klinisyenlere degerlendir-
tilmis ve sonugta yiiksek uyum tespit edilmistir (%87.2).
Bu galismada duyarlilik %90.8, 6zgillik ise %70.3
olarak tespit edilmistir. Literatiirde bu testle yapilan
son galigmada Adair ve ark., testi floresan polarizasyon
testi ile kombine etmis ve Fetal Lung Maturity (TDx
FLM’nin) <70 mg/g deger verdigi 97 olgunun §9’unu
tespit etmistir (%91.2)(22), Bu galismada PPV % 91,
NPV ise %87 tespit etmisglerdir.

Biz de ¢alismamizda amniotik siv1 bulanikligi ile
yenidogandaki RDS sonuglarini kargilagtirdik. Testin
duyarliligini %83, 6zgiilligiinii %65, PPV’i %40 ve
NPV’i %63 olarak belirledik. Bu degerlerin; Tap
testinin degerlerinden ve diger arastirmacilarin
¢aligmalarindaki sonuglardan epeyce diisiik oldugunu
saptadik. Tap testi dncelikli olmak iizere, her iki testin
de birer segenek olarak; teknolojik imkanlar
elvermediginde ve diger testleri uygulayamadigimiz
zamanlarda kullanilmasimin dogru olacagini diigtiniiyoruz.

Sunu unutmamamiz gerekir ki, fetusun
dogurtulmasi igin karar verirken akciger maturasyonunu
degerlendirmek en dnemli basamaklardan birisini
olusturur. Amag fetusu RDS sekelleri; nekrotizan
enterokolit, intraventrikiiler kanama, patent duktus
arteriozus ve neonetal sepsis gibi risklerden miimkiin
oldugunca korumak olmalidir. Ancak tabi ki dogum
karar1 almada esas nokta, annenin ve fetusun iginde

bulundugu klinik durumdur.
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