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! Etlik Ziibeyde Hanim Kadin Hastaliklari Egitim ve Arastirma Hastanesi

0z

Amag: Prenatal ultrasonografide izole koroid pleksus kistleri (KPK) saptanan gebeliklerde ikinci
trimesterde bakilan biyokimyasal belirtegleri ile birlikte gebelik sonuglari izerine etkisinin arasti-

rilmasi amaglanmistir.

Geregler ve Yontem: Calisma retrospektif olarak dizayn edilmis olup 2017-2022 yillari arasinda
Etlik Zibeyde Hanim Kadin Hastaliklari ve Egitim Arastirma Hastanesi'nde yapilmistir. Gebeli-
ginde izole koroid pleksus kisti saptanan 32 gebe kadin ve tarama ve ultrasonografisi normal olan

31 gebe kadin kontrol grubu olarak calismaya dahil edilmistir.

Bulgular: Galismaya toplam 63 gebe kadin dahil edilmistir. Gruplar arasinda unkonjuge Estriol
(E3) MoM KPK olan grupta diger gruba gore diisik ve istatiksel olarak anlamli bulunmustur.
Farkliliga ragmen degerler kabul edilen sinirlar arasinda bulunmustur. Diger biyokimyasal para-
metreler agisindan anlamli istatiksel fark bulunmamistir (p>0.05). Dogum sonuglari arasinda fark

bulunamamistir. Hibir yenidoganda anomali saptanmamistir.

Sonug: Ikinci trimester serum biyokimyasal belirteglerinde herhangi bir dzellik saptanmayan ve
izole KPK bulunan fettislerde kromozomal anomali riski duistiktir.

Anahtar Kelimeler: Koroid pleksus kisti, Tarama testleri, Unkonjuge E3 MoM, Hedefe Yonelik

Ultrasonografi, Fetal Anomali.

ABSTRACT

Aim: The aim of the study was to investigate the effect of biochemical markers measured in the
second trimester of pregnancy outcome in pregnancies with isolated choroid plexus cysts (CPK)

detected by prenatal ultrasound.

Material and Method: The study was retrospective and was conducted between 2017 and 2022
at Etlik Zubeyde Hanim Gynecology and Training and Research Hospital. 32 pregnant women
with isolated choroid plexus cysts during pregnancy and 31 pregnant women with normal scre-

ening and ultrasound were included in the study as a control group.

Results: A total of 63 pregnant women were included in the study. Among the groups, the MoM
value for unconjugated estriol (E3) was lower in the CPK group than in the other group and was
statistically significant. Despite the difference, it was within the accepted limits. There was no
significant statistical difference in the other biochemical parameters (p > 0.05). No difference

was found between the birth outcomes. No abnormalities were detected in any of the newborns.

Conclusion: The risk of a chromosomal abnormality is low in fetuses with isolated CPK and no

abnormalities in biochemical markers in the serum of the second trimester.

Keywords: Choroid plexus cyst, screening tests, E3 MoM, Targeted Ultrasonography, Fetal

Anomaly.
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GiRiS

Koroid pleksus kisti (KPK) mid-trimester fetal ultrasonografi ile
tani alan ve sik gérllen anomalilerdendir ve toplumda gériilme
sikligi % 0.4-3.6 arasinda degismektedir. Olusum patofizyolo-
jisinde fetal hayatta 6. haftada koroid yapilar ortaya ¢ikar ve
icerisi yalanci ¢ok katli epitel ile désenir. Gelisim ilerlerledikge
villuslar olusur ve bunlarin arasinda kistik yapilar olusabilir (1).
ilerleyen dénemde spontan rezoliisyona ugramasi beklenen
bu fetal kranial ultrasonografik bulgu ézellikle Trizomi 18 de sik
gorilmesi ile klinisyenler agisindan dikkat edilmesi gereken bir
durumdur (2). Halen literatlirdeki tartismall sonuglara ragmen
bazi aragtirmacilar ileri inceleme yapmakta iken bazilari ise ta-
kip segenegini giindemde tutmaktadir (3,4). Diger anomaliler
eslik etmedigi durumda obstetrisyenler ileri genetik inceleme
yerine 2. trimesterde yapilan hedeflenmis ultrasonografiyi kul-
lanmaktadir (5). Genetik tarama i¢in yapilan tarama testlerinin
glvenilirligi degisiklik gostermektedir. Birinci trimester tarama
testinin guvenilirlik orani %80-85 arasindadir. 2. trimester bi-
yokimyasal belirtegleri ile trizomiler ve néral tip defektlerindeki
risk artigl tespit edilebilir ve givenilirlilik oranlari 1. trimester
tarama testlerinden distiktr (5).

Bu ¢alismanin birincil amaci mid-trimesterde izole KPK olan
hastalarin 2. trimester tarama testlerindeki biyokimyasal belir-
tecler ile iliskisini saptamak olup ikincil amaci ise bu fetuslarin
takibi ve neonatal sonuglarini saptamaktir. Tek merkez retros-
pektif verinin sunulmasi planlanmistir.

GEREGLER VE YONTEM

Calisma retrospektif kesitsel bir ¢alisma olarak planlanmig
olup, Etlik Ziibeyde Hanim Kadin Hastaliklari ve Dogum Egitim
ve Arastirma Hastanesi’'nde yapilmistir. Calismaya toplam 63
gebe kadin dahil edildi. Calisma baglamadan 6nce Kurumsal
inceleme Kurulu onay! alindi (Etlik Ziibeyde Hanim Egitim ve
Arastirma Hastanesi Etik Enstitlisi; Tipta Uzmanlik Egitim Ku-
rulu, 23.6.2021, Karar No: 08/21).

Caligsma grubuna 1 Ocak 2017-1 Ocak 2022 yillar arasinda,
gebeliginde izole fetal KPK nedeni ile takip edilen 32 gebe ka-
din ve ultrasonografik degerlendirmede ek intrakraniyal patoloji
saptanmayan, normal fetal néroanatomiye sahip 31 saglikli
gebe kadin kontrol grubu olarak dahil edilmistir. Hastalarin KPK
tanisi aninda ultrasonografi esnasinda rutin élgllen biparietal
cap (BPD), bas ¢evresi (HC), karin gevresi (AC) ve femur uzun-
lugu (FL) gibi degerler, kistlerin boyutu, yapilmissa karyotip
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analizi, eslik edilen anomaliler, tesbit edildigi hafta, tcli tarama
testinde tesbit edilen alfa feto protein (AFP), dstriol (E3) ve in-
san koryonik gonadotropin (hCG) degerleri, prenatal ve dogum
sonuglari hastane veri tabanindan alinmistir. Gruplar arasinda
Ucll tarama testindeki parametreler (AFP MoM, HCG MoM, E3
MoM) agisindan anlamh bir fark olup olmadigi incelenmistir.
Multifetal gebelikler, intrakranial kanama, néral tlip defektleri-
ne sahip gebelikler, gestasyonel diabetes mellitus, omfalosel,
gastrosizis gibi abdominal duvar defektleri gibi (¢l tarama
testi degerlerini etkileyebilecek durumlar ve dogum sonuglarina
ulagilamayan hastalar ¢alismaya dahil edilmemistir. Hastalarin
bilgileri sakli tutulmustur.

istatiksel Analiz

Istatistiksel analiz SPSS (IBM SPSS Statistics 20) programi
kullanilarak yapildi. Sonuglari yorumlamak igin frekans tablolari
kullanilmistir. Degiskenlerin normal dagilip dagiimadigini belir-
lemek igin gorsel (histogram, olasilik grafikleri) ve analitik yon-
temler (Kolmogrov-Simirnov/Shapiro-Wilk' testi) kullaniimistir.
Normal dagiimayan sayisal veriler icin medyan ve geyrekler
(Q1-Q3) kullanilarak betimsel analizler yapilmistir. Bu paramet-
releri gruplar arasinda karsilastirmak igin Kruskal-Wallis testleri
yapildi. Bagimsiz parametrik olmayan gruplarin karsilastiriima-
sI igin Mann-Whitney U testi kullanildi. Kategorik degiskenler
icin frekans ve ylizde kullanilarak tanimlayici analizler yapildi.
Kategorik degiskenler arasindaki iliskiler, ki-kare testi kullanila-
rak analiz edildi. statistiksel 5nemi anlamak igin genel olarak
%5’lik bir tip-1 hata dizeyi kullanildi. 0.05'ten kiguk bir p dege-
rinin istatistiksel olarak anlamli bir sonug gdsterdigi kabul edildi.

BULGULAR

izole KPK bulunan 32 fetus ve 2. Trimestar hedeflenmis ultra-
sonografisi normal olan 31 fetus karsilastirildi. KPK si bulunan
gebeliklerde ortalama anne yasI median 27.4 (18-45) iken kont-
rol grubunda median yas 28.9 (19-39) idi. Vuciit kitle indeksleri
,sigara kullanimi, primiparite, AFP MoM, HCG MoM, primer se-
zaryen ile dogum, dogum haftasi ve dogum kilosu agisindan
iki grup arasinda istatiksel fark bulunamadi (p>0.05). Estriol
MoM agisindan bakildiginda izole KPK si bulunan grupta me-
dian MoM degeri 1.0 (0.56-1.82) iken kontrol grubunda median
MoM degeri 0.69 (0.26-1.86) idi ve istatiksel olarak anlamliydi
(p< 0.05). Bu farklilik olmasina ragmen MoM dagilimi her iki
grupta da normal kabul edilen degerler arasindaydi. Tablo-1.



Tablo-1 Hastalarin Genel Ozellikleri
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KPK olan gebeler (n=32) | Kontrol grubu (n =31) | p degeri

Median (Min-Max) Median (Min-Max)
Yas (yil) 27.4(18-41) 28.9 (19-39 ) 0.22
BMI ( kg/m?) 25.7 (19-32) 26.5 (18-39) 0.96
Sigara (n,%) 9(%28) 6(19.4) 0.41
Primiparite (n,%) 7 (%21) 5 (%16) 0.56
AFP MoM 1.25 (0.59-11 ) 1.02 (0.08-2,69 ) 0.79
E3 MoM 1.0 (0.56-1.82) 0.69 (0.26-1.86) 0.00*
HCG MoM 1.06 ( 0.43-3.5) 1.15(0.3-2.09) 0.09
Primer C/S (n,%) 8 (%25) 5 (%16) 0.38
Dogum haftasi 38.1 (34-42) 38.4 (37-41) 0.83
Dogum Kilosu (gram) 3293 ( 2300-4120) 3014 (2270-3770) 0.01*

izole KPK olan gebelerin ézelliklerine bakildijinda tani haftasi median 19.8 (17-28) , tanida median BPD 46.5 mm (37-70 mm),
median HC 60 mm (46-82 mm), median FL 31.5 mm (22-53 mm ) idi. 5 hastaya amniyosentez yapildi ve array testi galigiimadi.
Genetik anomali saptanmadi. Kist boyutu 10 mm ‘den bliyiik 6 hasta (%18) vardi ve bilateralite orani 7 hasta ile (%21) idi. Dogum

sonrasi higbir yenidoganda anomali saptanmadi. Tablo-2.
Tablo-2 KPK Olan Gebelerin Ozellikleri

Median (Min-Max)
Tan1 Haftasi 19.8 (17-28)
Tanida BPD (mm) 46.5 (37-70)
Tanida HC (mm) 60 (46-82)
Tanida AC (mm) 152 (121-296)
Tanida FL (mm ) 31.5(22-53)
Amniyosentez sayist (n,%) 5( %l15)
Kist boyutu 10 mm den biiyiik 6 (%18)
Bilateral kist 7 (%21)
BPD:Biparietal Diameter HC:bas gevresi AC:G6vde ¢evresi FL:Femur Uzunlugu
dan 6nemlidir.

TARTISMA

Ultrasonografik soft belirtegler birinci ve ikinci trimester tarama
testleri ile elde edilen biyokimyasal degerler ile korele edilip
glinimiiz obstetrisinde kullaniimaktadir. ilk trimester ultraso-
nogramda fetal beyin yapilari degerlendirilebilmekte ve yapisal
anomaliler agisindan 6nem arz etmektedir. Ekzensefali, ho-
loprosensefali gibi ciddi beyin anamolilerinin yanisira KPK gibi
sik gorilen basit olusumlara tani konulabilmektedir. Ancak KPK
yonetimi klinisyenler arasinda tartismalidir. Bu calisma ile izole
olarak saptanan KPK’larda klinisyenlerin fetal anoploidi ile kar-
silagmalarinin gok nadir oldugu ve bu durumun hasta yénetimi
ve ailenin kaygilarini gidermekte daha dogru gtincel bilgiler ile
takibe devam edilmesinin uygun bir se¢enek olabilecegi agisin-

Sullivian ve ark. 18-22 hafta aras tani koyduklari 128 KPK bu-
lunan fetusda 3 grup seklinde hastalari ayirmiglardir. Buna gére
1. Grupta 25 KPK bulunan fetlisii biyokimyasal tarama testleri
yapmadan izlemiglerdir. 20 tanesi izole olarak gérilmis ve es-
lik eden anomali olmadiginda kromozomal olarak bu fetuslarin
normal olarak dogdugunu saptamislardir. Grup 2 ‘de ise biyo-
kimyasal testleri yapilan 52 KPK bulunan fetiiste izole olarak
izlenen lezyon 41 hastada vardi ve bu hastalarin 40 tanesinde
herhangi bir fetal kromozomal anomali saptanmadi. Grup 3'de
ise hem biyokimyasal hem de amniyosentez ve genetik konsil-
tasyonu yapilan 51 KPK bulunan fetusun 29 tanesinde izole
KPK bulundu ve bunlarin dogum sonuglari normal idi (6). Biyo-
kimyasal test degerlerinde normal digi bulgu veren fetlislerde
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anomali saptanma orani artmaktaydi. Calismada izole KPK
bulunan 32 fetusdan 5 tanesine (%15) amniyosentez yapiimis-
tir ve bunlarin higbirinde anomali saptanmamistir . Morcos ve
ark. 181 izole KPK bulunan fetusun 163 tanesine amniyosentez
yapmis ve bunlarin higbirinde anormal karyotip saptanmamistir
(7). Calismamizda benzer sekilde anmiyosentez yapilan olgu-
larda karyotip normal izlenmistir. Hastalara yapilan 2. trimester
tarama testlerinde biyokimyasal belirteclerde gorilen bir risk
artiginda klinisyenler ileri inceleme igin aileyi bilgilendirmektedir
(8). Galismada yapilan 2. trimester testlerinde biyokimyasal be-
lirtecler nomal kabul edilen sinir degerler arasinda bulunmak-
taydi ve klinisyenler yine de bu konuda aileyi bilgilendirdiler.

Diana L. ve ark. 208 izole KPK bulunan ve amniyosentez yap-
tiklari bir calismada 7 hastada kist boyutu >10mm (zerinde ol-
masi (izerine T18 saptadi (9). Calismamizda 6 hastada 10 mm
tizerindeki KPK olan olguya amniyosentez yapildi ve normal
karyotip saptandi. Bunun nedeni galismaya dahil edilen hasta
sayisinin az olmasi olabilir. Ayrica ¢alismamizda %21 oraninda
bilateralite gorildd. Literatlre bakildiginda unilateralite ve bila-
teralite orani benzerdir ve izole olarak gériildiiglinde risk artisi
da benzerdir (10).

Trizomi 18 bir ok fetal anomalinin bir araya geldigi kromozomal
bir anomalidir. Klinisyenlerin segenekleri arasinda biyokimyasal
belirtecler ile birlikte hedeflenmis ultrasonografi bulunmalidir
(11). Bilindigi tzere birinci ve ikinci trimester tarama testlerinin
guvenilirlilik oranilari sirasiyla %80 ve daha distuktr. Cell-free
DNA ‘da ise bu oranlar ¢ok daha yUksektir. Buna ragmen klinis-
yenler her daim ultrasonografi belirteclere ihtiyag duymaktadir
ve bunlarin bir arada bulunmasi ileri inceleme igin invaziv testler
de olmak Uzere klinisyen igin taniya giden adimlar toplulugudur.
Yakin doneme damgasini vuran Cell-free DNA ise ilk trimester
fetal tarama testleri ile risk artiginda guvenilirlik orani yiksekligi
ile Klinisyenler igin uygun hasta grubunda maliyet etkin bir test
olarak uygulanmaktadir(12). Calismadaki tim hastalar tersiyer
merkezde tani almis olup biyokimyasal belirtegleri normal olan
hastalardan olusmustur ve izole KPK bulunmasina ragmen
olgular perinatoloji uzmani tarafindan diger soft belirtecler ve
yapisal anomali agisindan detayli degerlendirilmistir.

Calismanin gclu y6nleri homojen bir grup olmasi ve hastalarin
tarama testlerinin ve dogumunun tersiyer merkezde yapilmasi-
dir. Calismanin gligsiiz yoni dogasi geregi retrospektif olma-
sidir.

Sonug olarak 2. Trimester biyokimyasal tarama testi normal
olan ve izole KPK bulunan gebelerde kromozomal anomali riski
cok diistktir ve hedeflenmis ultrasonografide eslik eden diger
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anomali varligi dikkatli aragtiriimalidir.
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