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İleri anne yaşı (>35), ailede ölü doğum ve/veya 
anomalili doğum hikayesi, anne babada translokasyon 
taşıyıcılığı, a-fetoprotein, human koryonik gonadotropin 
(phCG), serbest östriol düzeylerindeki değişiklikler, pa
tolojik ultrason bulgusu, X'e bağlı veya Mendelyen ge
netik hastalık riski taşıyan (1) gebeler prenatal tanı en-
dikasyonu taşımaktadırlar. Bu kişilere uygulanması 
planlanan prenatal tanıda önemli olan nokta; hasta açı
sından mümkün olan en erken gebelik haftasında fetal 
dokunun alınması, çok kısa bir sürede laboratuvar so
nucunun doğru olarak verilmesi ve bu işlemden anne
nin ve fetüsün zarar görmemesidir. Günümüzde uygu
lanan yöntemler sitogenetik (2), biyokimyasal (3,4) ve 
moleküler DNA düzeyinde (5) olup, hastanın durumuna 
göre koryon villus biyopsisi (CVS), kordosentez ve am
niyosentez işlemlerinden biri tercih edilmektedir. 

Amniyosentez işlemi ikinci trimestrede 15-20.ge-
belik haftaları arasında uygulanmaktadır ve analiz için 
20 cc amniyon sıvısı alınabilmektedir. Fetal kayıp 
(%0.5-2) (6,7) hücre kontaminasyonu (%0.49) (8), mo
zaik bulgular (%0.2-0.4) (6,8) ve matemal kompli-
kasyon oranının düşük olması ayrıca işlemin birçok ka
dın doğum uzmanı tarafından uygulanabilirliği sayesinde 
bugün Avrupa ve Amerika'da yaygın olarak Türkiye'de 
ise bazı merkezlerde uygulanmaktadır. Ancak uygula
ma zamanının oldukça geç olması ve sonucun 2-3 haf
ta gibi uzun sürede alınabilmesi bir takım alternatif 
arayışlarını ortaya çıkarmıştır. Zira gebeliğin ilerlemesi 
ve fetal hareketlerin başlaması ile birlikte anne bebeğe 
daha fazla bağlanmaktadır. Ayrıca fetusta herhangi bir 
patoloji saptandığı tardirde gebeliğin sonlandırılması 
hem fizyolojik hem de psikolojik olarak anneyi daha 
fazla etkilemektedir. 

Bu sakıncaları ortadan kaldırabilmek amacıyla 11.-
14. haftalarda erken amniyosentez uygulamasına 
başlanmıştır (7). 
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Erken amniyosentez girişimleri; yüksek rezolüs-
yonlu ultrasonların kullanıma girmesi, amniyosit kültür 
tekniklerinin gelişmesi ve gerek laboratuvar ekibinin, 
gerekse sıvıyı alan doktorların 2.trimestr amniyosentez 
deneyimlerinin artması sonucunda gerçekleşmiştir. Alı
nan sıvı miktarı her gestasyon haftası için 1 cc olarak 
belirlenmiştir. 

Erken amniyosentezin birtakım teknik zorlukları 
vardır. Şöyleki; 

1. Plasenta yaygın durumdadır. 

2. Amniyon sıvısı miktarı azdır. 
3. Amniyotik membran uterus duvarına henüz ta-

mamiyle yapışmamıştır (9). 

4. Ekstra embriyonik çölom hâlâ görünmektedir. 

5. Birim hacime düşen amniyon hücre sayısı az
dır. Hücre sayısını arttırmak amacıyla filtrasyon yöntemi 
öne sürülmüştür (10). 

6. 13.haftadan önce sıvı alma zorluğu vardır. Belki 
de yeni bir iğne girişi tekniği geliştirilebileceği düşünül
müştür (11). 

7. Erken gebelik döneminde amniyon sıvısı yük
sek oranda trofoblast hücresi içermektedir. O nedenle 
12.gebelik haftasından önce uygulanan işlemlerde kül
türün başarısızlık riski yüksektir (12). 

ERKEN AMNİYOSENTEZİN 
AVANTAJLARI 
1. Fetüste patolojik bulgu saptandığı takdirde er

ken gebelik döneminde daha az riskli terminasyon sağ
lanmış olur. 

2. Annenin endişeyle bekleme (yaklaşık 4 hafta) 
süresi azalır. 

3. CVS ile elde edilen sonuçlara göre daha az 
maternal hücre kontaminasyonu ve yalancı mozayik 
bulgu gözlenmiştir. 

4. 8-10. haftalarda yapılan CVS ile 15.haftada ya
pılan standart amniyosentez arasındaki aralığı doldur
maktadır (Transabdominal CVS ile birlikte). 
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5. Avrupa ve Amerika'da CVS belli merkezlerde 
yapılabildiği için hastaların uzun mesafeler gitmeleri ge
rektiği halde amniyosentez çok sayıda Kadın-Doğum 
uzmanı tarafından yapılabilmektedir (13). Türkiye'de de 
amniyosentez işlemini uygulayan doktor sayısı CVS 
uygulayanlara oranla daha fazladır. 

6. CVS'nin kontrendike olduğu ayrı plasentalardan 
materyel alınmasının uygun olmadığı ikizlerde kulla
nılmaktadır (7,8,13). 

7. Gerek klinik prosedür gerekse laboratuvar ana
lizlerinde yeni teknik gerektirmemektedir. 

8. CVS ile patolojik sonuç elde edilirse, sonucun 
teyid edilmesi için yapılacak amniyosentez işlemi öne 
alınmış olur. 

9. Alınan sıvıda kromozomal bozuklukların yanısı-
ra nöral tüp defektlerinin tanısında önemli rol oynayan 
a-fetoprotein, phCG, serbest östradiol ve asetil kolin 
esteraz tayini yapılabilmektedir (7,8,14-16). 

ERKEN AMNİYOSENTEZİN 
DEZAVANTAJLARI 
1. Erken gebelik döneminde amniyotik sıvıda yük

sek oranda trofoblasttan köken alan hücreler bulun
maktadır. Bu hücreler, 12.gebelik haftasından önce alı
nan sıvılarda kültürün başarısız olmasına neden olabil
mektedir (12). 

2. 13.haftadan önce yapılan girişimlerde sıvı alma 
zorluğu vardır. 

3. Bazı araştırıcılar fetal kayıp oranının standart 
amniyosenteze göre daha yüksek bildirmektedirler (14). 

4. Hayvan çalışmaları pulmoner hipoplazi gösterir
ken (12,13), insanlarda da fetal distress sendromu ve 
pnömoni olgularının arttığı bildirilmiştir (14). Bunun yanı-
sıra işlem sonrası 3-5 yıl takip edilen çocuklarda astım, 
hyalin membran hastalığı gibi solunum komplikasyonları 
açısından kontrol grubuna göre artış gözlenmeyen ça
lışmalar da vardır (17). 

5. Bir bebekte erken amniyosentez sonrası bilate 
rai talipes equinovarus vak'ası gözlenmiştir (13). 

AMNİYON SIVISININ 
SİTOGENETİK ANALİZİ 
Amniotik sıvının sitogenetik olarak incelenmesi 

standart amniyosentez (15-20.haftalar arası)'de kulla
nılan yöntemin aynısıdır. Santrifüj edildikten sonra elde 
edilen hücreler flaska ekilerek üzerlerine besiyeri ekle
nir ve %5 CO2, %95 nem oranına ayarlanmış 37°C'lik 
etüve konur. Kullanılan vasatlar arasında Ham's F 10, 
RPMI, M E M, Chang sayılabilir. Bunlardan Chang be
siyeri pseudomozaisizme yol açmakla birlikte (13) yine 
de fetal hücrelerin hızla üremelerini sağladığı için yaygın 
olarak kullanılmaktadır. Flasklar etüve konduktan sonra 
ilk 4-5 gün hücrelerin yapışması için beklenir, bu dö
nemde flask hareket ettirilmemelidir. 
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Hücreler yapıştıktan sonra hergün hücrelerin üre
meleri ters bakışlı (inverted) mikroskopta takip edilir. 
Yaklaşık 2-3 haftalık kültür süresinde hücrelerin duru
ma göre 2-3 kez vasat değiştirilir. 

Hücreler yeterli sayıya ve büyüklüğe ulaştığında 
kültür sonlandırılarak flask içeriği tübe nakledilir ve 
standart kromozom elde etme yöntemi ile kromozom 
elde edilir. Bantlanarak sitogenetik inceleme yapılır 
(3,4,8). Her olguda en az 12-20 metafaz incelenmelidir. 

KÜLTÜR SÜRESİ: Ailenin endişe ile bekleme 
süresinin minimuma indirilmesi perinatologların hedefle
rinden biridir. Geleneksel amniyosentezde bildirilen kül
tür süreleri 7.7 ile 10.6 gün (18,19) arasında 
değişmekte iken, erken amniyosentezde 5-30 gün ola
rak bildirilmiştir (Tablo 1) (9,18-21). Bu noktadan bakıl
dığında iki analiz arasında kültür süreleri açısından fark 
görülmemektedir. Farklılık, muhtemelen değişik araştırı
cılar ve yöntemlere bağlı olarak ortaya çıkmaktadır. 

ANALİZ BAŞARISI: Erken amniyosentezde, alı
nan amniyon sıvısındaki hücrelerin ürememesi %0.32-
3.7 (5,9,20,23) arasında bildirilmiştir. Dolayısıyla başarı 
oranı %96.3-99.68 arasında değişmektedir. İşlem ikinci 
kez tekrarlandığında başarı oranı yükselmektedir (23). 
Kültürün başarılı olmamasındaki en önemli faktörlerden 
biri sıvının bol sayıda trofoblast içermesi (12), fetal 
hücre sayısının ve aktivitesinin az olmasıdır. Aktif hücre 
sayısının arttırılması amacıyla filtrasyon tekniği geliştiril
miştir (10). 

15-20.haftalarda yapılan geleneksel amniyosentez 
işleminin başarısı %99.5-100 (7,24) arasında değişmek
tedir. Ayrıca fetusun uterus içerisinde ölü olduğunun 
tesbit edildiği durumlarda doğduktan sonra alınan fetal 
dokunun üreme şansının az olduğu vakalarda doğum 
yapılmadan önce amniyosentez yapılarak fetüse ait 
karyotip elde edilebilir, zira sıvıdaki hücreler etkilenme
miştir (25). 

FETAL KAYIP: Tablo 2'de sunulduğu üzere erken 
amniyosenteze bağlı fetal kayıp oranı %0-4.7 arasında 
bildirilmektedir (5,9,20-23,26). Burada anne yaşı ve 
işlemin uygulandığı gebelik haftası da önemlidir. Nite
kim 13.gebelik haftasından önceki fetal kayıp oranı 

Tablo 1. Erken amniyosentezde kültür süresi 

Araştırıcı Yılı Süre (gün) 

Stripparo et al. 1990 8-17 
Benacerrof BR et al. 1988 23-26 
Frederich WH et al. 1987 7-10 
Kerber S et al. 1993 8.4 
Rebello MT et al. 1991 12.2 
Nevin et al. 1990 10 
Elejalde et al. 1990 13.7 
Hanson et al. 1987 7-10 
Henry et al. 1985 5-8 
Hackett GA et al. 1991 8-30 
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Tablo 2. Erken amniyosentezde gözlenen fetal kayıp 
oranları 

Araştırıcı Yılı Vaka Sayısı Kayıp % 

Stripparo et al. 1990 505 16 3.1 
Benacerrof BR et al. 1988 100 1 1 
Frederich WH et al. 1987 541 — 4.7 
Nevin et al. 1990 222 — 1.4 
Elejalde et al. 1990 615 — 0.97 
Hackett GA et al. 1991 105 2 1.8 

%14.8 iken, 13.-14.gebelik haftasındaki oran %2.1 ola
rak bildirilmekte olup aradaki fark anlamlıdır (27). Aslın
da fetal kayıpların ne kadarının işleme bağlı olduğunun 
saptanması da oldukça zordur. CVS'teki oran %0.5-10 
(7,9,26,28,29) geleneksel (25-20.hafta) amniyosentezde 
ise %0.5-7 (13,29-32) arasında bildirilmektedir. 

MOZAİS İZM: Erken amniyosentez uygulanan va
kalarda %0.19 ile 1.75 (9,18,19,26) oranında pseudo-
mozaik olguya rastlanmıştır. Geleneksel amniyosen
tezde görülen mozaisizm ise %0.2 (5) olarak bildiril
mektedir. 

Koryon villus biyopsisi sonuçları değerlendirilirken 
mozayik bulgunun gerçek mozayik mi yoksa plasenta 
ile sınırlı mozaisizm mi (confined placental mozaism) 
olduğu iyi ayırd edilmelidir. Zira CVS'te sık rastlanan 
plasenta ile sınırlı mozaisizm'de fetus normal kromo
zom yapısına sahip iken, ekstraembryonel dokularda 
meydana gelen kromozom anomalileri mozayik yapı 
oluşturmakta ve yanıltıcı olabilmektedir. 

CVS'teki plasenta ile sınırlı mozaisizm oranı 
% 1.16 (9) civarında bildirilmektedir. Bu durumda mo
zaisizm açısından en güvenilir yöntem geleneksel am
niyosentez gibi görünmektedir. 

Sonuç olarak diyebiliriz ki prekonsepsiyonel ve er
ken embryo tedavisinin söz konusu olduğu (33) günü
müzde prenatal tanı yöntemleri her geçen gün daha 
önem kazanmakta ve efektif hale gelmektedir. Önemli 
olan nokta hastanın özellikleri, gebelik haftası, laboratu-
varın teknik şartları ve ekibin deneyim derecesi gözö-
nünde tutularak uygun prenatal tanı yönteminin seçil-
mesidir. Geleneksel amniyosenteze alternatif olarak ge
liştirilen ve daha erken dönemde uygulanabilme olanağı 
olan CVS (koryon villus biyopsisi)'nin yanısıra erken 
amniyosentez de kullanılabilir bir yöntem gibi görün
mektedir. 
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