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OZET

Halis N, Fetal santral sinir sistemi anomalilerin prenatal tamisi, neonatal
sonuclarinin, postnatal kisa ve uzun donem sonuglarimin retrospektif olarak
incelenmesi, Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Anabilim Dal, Uzmanhk Tezi, Ankara, 2020. Fetal anomalilerin en o6nemli
gruplarindan  birisi  santral sinir sistemi anomalileridir. Tez ¢alismamizda,
Klinigimizde prenatal dsnemde SSS anomalisi tanis1 almis olan gebeliklerin obstetrik
ve neonatal sonuglarmi, yenidoganlarin postnatal donem ve uzun dénem sonuglari
irdelemeyi amagladik. Calismamiza prenatal donemde tani1 alan toplam 725 hasta
dahil edilmistir. NTD en sik SSS anomalisidir (%34.7), VM 2. sik anomalidir
(%31.4). SSS anomalilerinin %26’sinda SSS dis1 ek anomaliler, %4.4’tinde
kromozom anomalisi saptanmistir. Fetal MR yapilan hastalarin %90.2sinin sonucu
US ile uyumludur. VM en sik fetal MR endikasyonudur (%33.7). izole VM’lerin
%43’tni hafif, %10’unu orta, %47’sini ciddi derece VM olusturmaktadir. VM
derecesi arttik¢a canli dogum oranmin diistiigii, yenidoganlarin ybii’ye yatma
oranlarmin, VP sant takilma ve total mortalite oranin arttigi, noérogelisimsel
sonuglarmin, zeka ve okul durumlarinin daha kotii seyretttigi goriilmiistiir. Izole
spina bifidalarin %16.5’1 meningosel, %83.5’1 meningomyeloseldir. Biitiin spina
bifidali yenidoganlarin ybii’ye yatisi olmustur. Meningoselde VP sant ihtiyact
olmamisken; meningomyelosellerin %67.2’sine VP sant takilmistir; alt motor, tiriner
ve anal sfinkter disfonksiyonu meningoselde yokken, meningomyeloselde %80-90
civarindadir; canli dogum oranlari, total mortalite, zeka ve okul basarisi ise
benzerdir. KKA’larin %58.8’1 uzun déonemde asemptomatik seyretmis, %17.6’sinda
siddetli norogelisimsel gerilik ve agir MR, %11.8’inde dikkat eksikligi, %5.9’unda
epilepsi bulunmaktadir, %11°1 6zel egitim almaktadir. KKA’larin %70’inde VM
saptanmistir; VM varligi prognozu etkilememektedir. Sonu¢ olarak; fetal SSS
anomalisi saptanan gebeliklere ayrintili US ve karyotip analizi yapilmalidir. SSS
anomalileri mortalite ve morbite ile seyreden ciddi patolojilerdir. VM derecesi
prognozu belirleyen 6énemli bir kriterdir. Meningomyelosel yogun bakim iinitesinde
yatig, cerrahi miidahale, uzun siireli tedavi ve rehabilitasyon gerektirmekte olup,

bunlarin timi ailelere maddi ve manevi bir yiik getirmektedir. KKA klinik sonuglari



asemptomatik vakalardan, agir norogelisimsel engellilere kadar degisken ve

ongoriilemezdir. Dogum 6ncesi danigsmanlikta tiim bunlar dikkate alinmalidir.

Anahtar Kelimeler: Ventrikiilomegali, Meningosel, Meningomyelosel, Korpus

Kallozum Agenezisi, Prenatal Utrasonografi
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ABSTRACT

Halis N, Retrospective evaluation of prenatal diagnosis, neonatal outcomes,
postnatal short-term and long-term outcomes of fetal central nervous system
anomalies, Hacettepe University Faculty of Medicine Department of Obstetrics
and Gynecology, Dissertation, Ankara, 2020. Central nervous system anomalies
are frequent major fetal anomalies. In our thesis study, we aimed to investigate
obstetric and neonatal outcomes of pregnancies that get diagnosed with fetal central
nervous system anomalies in prenatal period and presented the postnatal short-term
and long-term outcomes of newborns. 725 patients who get diagnosed in prenatal
period are included in our study. Neural tube defects (NTD) were the most common
central nervous system anomalies (%34.7), while ventriculomegaly (VM) was the
second most common anomaly (%31.4), in our study cohort. In 26% of central
nervous system anomalies additional anomalies have been found other than central
nervous system and chromosomal anomalies have been detected in 4.4% of the
cases. Fetal MRI was consisted with the ultrasound findings at the 90.2% of the
cases. VM was the most common Fetal MRI indication (%33.7). Rate of isolated
mild, moderate and severe ventriculomegaly was 43%, 10% and 47%, respectively.
We have concluded that increased severity of VM was associated with decreased live
birth rate and increased rates of NICU requirement, ventriculoperitoneal shunt (\VVP)
implementation and mortality. 16.5% of isolated spina bifida patients had
meningocele , while the 83.5% had meningomyelocele. All newborns who had spina
bifida required NICU hospitalization. None of the cases with myelocele required VP
shunt implementation, while 67.2% of meningomyelocele cases required VP shunt.
Lower motor neuron, urinary and anal sphincter dysfunction was not detected in
meningocele cases, but meningomyelocele patients have some type of dysfunction in
80-90% of the cases. Live birth rates, total mortality, intelligence and academic
performance were similar according to our data. 58.8% of corpus callosum agenesis
(CCA) cases have been asymptomatic in long-term, 17.6% have severe
neurodevelopmental retardation and severe mental retardation, 11.8% have attention
deficit, 5.9% have epilepsy and 11% have been taking special education. VM was
detected in 70% of CCA patients, and presence of VM has an impact on prognosis.

In conclusion, detailed ultrasonography and karyotype analysis must be performed



vii

for the pregnancies who get diagnosed with fetal central nervous system anomaly.
Central nervous system anomalies are critical pathologies that result in mortality and
morbidity. The severity of VM is one of the most important criteria for determining
the prognosis. Meningomyelocele requires NICU hospitalization, surgical
intervention, long-term treatment and rehabilitation which result in financial burden
and distress for families. Clinical outcomes of CCA vary from asymptomatic cases to
severe neurodevelopmental disability and unpredictable. All these entities must be

considered in prenatal counseling.

Keywords: Ventriculomegaly, Meningocele, Meningomyelocele, Corpus Callosum

Agenesis, Prenatal Ultrasonography
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1. GIRIS VE AMAC

Konjenital anomaliler her yil yaklasik %2-3 oraninda canli dogumu
etkilemektedir [1]. Fetal anomalilerin en 6nemli gruplarindan biri ise santral sinir

sistemi (SSS) anomalileridir [2].

SSS anomalileri kardiyak anomalilerden sonra ikinci en sik rastlanan
konjenital anomalilerdir. SSS anomalileri perinatal donemde saptanan konjenital
anomalilerin yaklasik {igte birini olusturmaktadir [3]. Prenatal donemde herhangi bir
SSS anomalisinin saptanmasi; anomalinin olas1 nedenini, prognozunu, yoénetimini
belirlemek agisindan oldukga 6nemlidir. Bu nedenle noérolojik sistemin incelenmesi,

giniimiizde rutin fetal anomali taramasi i¢inde ¢cok 6nemli bir yer tutmaktadir.

Fetal SSS anomalilerinin goériintilenmesinde ultrasonografi (US) ilk ve en sik
basvurulan yontemdir [4]. SSS anomalisi saptandigi durumlarda anomalinin ayrintili
tanimlanmast ve eslik eden diger anomalilerin ortaya ¢ikarilmasi, US’nin
siirlamalart nedeniyle, her zaman miimkiin olmamaktadir. Bu durumlarda fetal
manyetik rezonans (MR) goriintiilemenin tanida 6nemli katkis1 oldugu bildirilmistir
[4].

SSS anomalileri izole veya sistemik bir sendromun pargasi olarak
gorilebilirler. Bunun yaninda bir¢ok olguya yapisal ve kromozomal anomaliler eslik
edebilmektedir [3]. Fetal SSS anomalisi bulunan gebeliklerin yonetimi ve
prognozlarinin belirlenmesi icin eslik eden yapisal ve kromozomal anomaliler
belirlenmelidir. Bu nedenle, fetal SSS anomalisi saptanan gebeliklerde ayrintili US

uygulanmasi ve karyotip analizi yapilmasi gereklidir.

SSS anomalileri, ¢ocuklarda 6nemli morbidite ve mortalite nedenleri arasinda
yer almaktadir [5]. Ciddi SSS anomalisi olan gebelikler dogumla sonug¢landiginda;
uzun siireli yogun bakim fiinitesinde yatis, cerrahi miidahale, uzun stireli tedavi ve
rehabilitasyon gerektirmekte olup, bunlarin timii ailelere maddi ve manevi bir yiikk
getirmektedir [6]. Uzun donemde sonuglar; serebral palsi (ortopedik yardim, iiriner
ve anal sfinkter disfonksiyonu vb.), epilepsi, isitme kaybi, mono/bilateral korliik,
mental retardasyon, orta motor beceri problemleri (ton ve refleks anomalileri olan
veya olmayan), sasilik, nistagmus, hafif konusma zorlugu, orta 6grenme problemleri
olabilir [7].



Ciddi SSS anomalisi olan fetiislerde mortalite ve morbidite yiiksek oldugu
icin; prenatal tan1 alan vakalarin yonetiminde gebeligin sonlandirilmasi da segenekler
arasinda yer alip, ailenin bilgilendirilmesini takiben mevcut yasalara uygun olarak
gebelik terminasyonu uygulanabilir. Nitekim, prenatal donemde anomali saptanan
gebeliklerde ebeveynler, kotii prognoz nedeniyle gebeliklerini  sonlandirmayi
secebilmektedir. Ote yandan, hafif ventrikiilomegali gibi bazi anomaliler siklikla
olumlu bir sonuca sahiptir ve bu gibi durumlarda konservatif izlem tercih
edilebilmektedir. Bu nedenle dogum oOncesi damigsmanlik, hem aileler hem de
doktorlar igin zorlayici olabilir. Bu nedenlerden dolayi, SSS anomalileri iligkili
calismalar birgok arastirmacinin dikkatini g¢ekmistir. Bazi aragtirmalar, bu tiir
anomalilerle iliskili ¢esitli durumlarin etiyolojisini arastirmis, dogum Oncesi tani
yontemlerini hassaslagtirmaya ¢alismis, tedavi ve onleme alternatifleri izlemis ve bu

anomalilerden etkilenen bebeklerden uzun siireli takip verileri sunmustur [8, 9].

Tez calismamizda, klinigimizde takip edilen ve prenatal donemde santral
sinir sistemi anomalisi tanis1 almig olan gebeliklerin obstetrik ve neonatal
sonuglarimni, yenidoganlarin postnatal donemdeki takip ve sonuglarini ve uzun dénem

sonuglar1 irdelemeyi ve literatiire katki sunmay1 amagladik.



2. SANTRAL SiNiR SISTEMi ANOMALILERI GENEL
BILGILER

Santral sinir sistemi anomalileri canli dogumlarda yaklasik 1.4-1.6/1000
oraninda goriilmektedir [10].

Fetal SSS incelenmesinde temel radyolojik yontem ultrasonografidir [4].
Noronal proliferasyon, migrasyon ya da organizasyon gibi major gelisimsel
siireglerin  ¢ogu gebeligin ikinci yarisinda meydana gelse de, fetal SSS
malformasyonlarinin  biiytik bir kismi 18-20. gestasyonel haftalar arasinda
gerceklestirilen detayli US sirasinda saptanabilir [11]. International Society of
Ultrasound in Obstetrics and Gynecology (ISUOG) fetal SSS ultrasonu temel
muayenesinde iki aksiyal kesitte (siklikla transventrikiiler ve transserebellar) kafa
sekli, lateral ventrikiiller, cavum septi pellucidi, talamus, serebellum, sisterna magna
ve vertebraya bakilmasii dnermektedir. SSS anomalisi i¢in artmus riski olanlar veya
temel SSS muayenesinde anomali siiphesi olan hastalara ise fetal nérosonogram
onermektedir. Norosonografi muayenesinin temeli ise fetusun beynine ¢ok kesitli
(multiplanar) yaklasimdir [12].

US tanisinin dogrulanmasi ve olast ek SSS bulgularimin ortaya konmasi
amaciyla ya da o6zellikle son trimesterde, US incelemenin teknik acgidan optimal
gerceklestirilemedigi durumlarda ise tamamlayici bir yontem olan fetal MR’a
basvurulmaktadir [11]. Fetal US incelemede SSS anomalisi saptanan olgulara fetal
MR ile ileri tetkikin uygun olacagi, MR ile ek bulgular saptanabilecegi, taninin
degisebilecegi ve dolayisiyla olguya yaklasimm ve olgu yoénetiminin (girisim
gerekliligi, fetal cerrahi uygulamalar1 ve postnatal erken cerrahi girisim gibi)
degisebilecegi bildirilmistir [4, 13, 14]. Ancak olgu yonetiminde, ek fetal
incelemenin etkisinden ziyade hastanin 6ykisii, anomali tipi, hasta ile doktorun

konuya hassasiyeti ve taniya duyulan giiven dahil ¢esitli faktorler yer almaktadir [4].

Fetal MR’1n en sik endikasyonu; US’de ventrikiilomegali saptanmasidir [15].
MR ile kafa kemiklerinden etkilenmeksizin uygun planlarda goriintii alinabilmesi,
posterior fossa malformasyonlarinin degerlendirilmesinde  MR'1 US'ye {istiin
kilmaktadir [16]. Korpus kallozum disgenezilerini US ile saptamak giictiir; MR,
korpus kallozumu US’den daha iyi goriintiler [17]. Fakat MR’da parsiyel volim



etkisi nedeniyle, siviyla gevrili ince yapilarin goriintiilenmesi sorun yaratmaktadir
[17]. Calismalarda koroid pleksus kistleri, noral tiip defektlerindeki membranoz kese
duvar1 ve Kkese igindeki ince noral elemanlari1 US ile MR’dan daha iyi

gorintillenmistir [18].

Bir literatiir taramasinda 13 calismanin icerdigi 710 fetusa ait sonuglar
incelendiginde %65,4 olguda fetal MRG USG tanisin1 dogrulamig (pozitif tam uyum)
ve %22,1 olguda ek bulgu saglamistir (pozitif kismi uyum)[9]. Fetal MRG %18,4
olguda USG ile saptanmamisg SSS anomalileri agiga ¢ikarmis ve %2 olguda USG
fetal MRG’den daha dogru sonuglar vermistir [9].

US’de gizli kalan anomaliler; korpus kallozum agenezisi, sulkasyon
anomalileri, periventrikiiler nodiiler heterotopi, serebellar displazi, periventrikiiler
Iokomalazi, porensefali, multikistik ensefalomalazi, germinal matriks veya
intraventrikiiler kanamalar gibi hem gelisimsel hem de destriiktif lezyonlardir [13,
19]. Fetal SSS anomalilerinin prenatal tanisinda US ve MR incelemenin degerinin

esit oldugunu bildiren ¢aligmalar da mevcuttur [20].

SSS anomalileri yiiksek morbite ile seyreden ciddi patolojilerdir. Norolojik
malformasyonlar, SSS malformasyonlarina sekonder fetal olimlerin % 75 ve
yasamin ilk yilinda meydana gelen oliimlerin % 40" ile perinatal morbidite ve
mortalitenin 6nemli bir kismindan sorumludur [21].

SSS anomalileri  ventrikiilomegali, noral tiip defektleri (anensefali, spina
bifida (meningosel, meningomyelosel), ensefalosel), ventral indiiksiyon hatalari
(holoprozensefaliler), arka fossa anomalileri (Dandy-Walker kompleksi, inferior
vermian agenezisi, mega sisterna magna), korpus kallozum agenezisi, vaskiiler

malformasyonlar ve mikrosefaliden olusmaktadir [22].

2.1. VENTRIKULOMEGALI
Fetal ventrikiilomegali (VM) prenatal US sirasinda en sik rastlanan kraniyal

anormalliktir. Insidans1 1.000 dogumda 0.3-1.5 arasinda degismektedir [23].

Ventrikiilomegali, herhangi bir gestasyonel haftada, lateral ventrikiil oksipital

boynuzunun atriyumu diizeyinden olgiilen ventrikil ¢apmin 10 mm’yi asmasidir



[23]. Ventrikiiler atriyumlar, aksiyal planda talamik c¢ekirdekler hizasinda

ventrikiilin uzun eksenine dik olarak dl¢iiliir [24].

Resim 2.1. Ventrikiilomegali. Kraniyumun aksiyel US goriintiisiinde lateral ventrikiillerde

genisleme izlenmekte.

Ventrikiilomegali unilateral yada bilateral olabilir; vakalarinin yaklasik %50-
601 unilateral; geri kalani1 Dbilateraldir [25, 26]. Unilateral ve bilateral
ventrikiilomegalinin etiyolojisi ve sonuglar1 benzerdir; bu nedenle, danismanlik ve
yonetim genellikle aymidir [27]. Iki lateral ventrikiil arasinda 2 mm’den fazla fark
olmast durumda asimetriden bahsedilir; her iki ventrikiil 10 mm’den az oldugunda

asimetrinin olmasi; olumsuz bir norogelisimsel sonug ile iliskili gériinmemektedir
[28].

Ventrikiilomegali ventrikiil dilatasyon derecesine gore hafif, orta ve ciddi
diizeyde ventrikiilomegali olmak tizere 3 gruba ayrilir. Lateral ventrikil ¢apinin 10-
12 mm arasinda olmas: hafif diizeyde, 12-15 mm arasinda olmasi orta diizeyde, 15
mm’den fazla olmasi ise ciddi diizeyde ventrikiilomegali olarak adlandirilmaktadir
[23]. Hafif ventrikiilomegali prevelanst 10.000 canli dogumda 7.9 iken, ciddi
ventrikiilomegali prevalansi ise 10.000 canli dogumda 3.6 olarak bildirilmistir [29].



Hidrosefali, artmis beyin omurilik sivis1 (BOS) basmci nedeniyle beynin
ventrikiiler sisteminin patolojik genislemesini tanimlamak i¢in kullanilan terimdir.
Bununla birlikte, ventrikiiller basing dogum oncesi  Ol¢iilemediginden,
ventrikiilomegali ve hidrosefali terimleri fetal doénemde birbirinin  yerine
kullanilabilir; ventrikiilomegalinin 15mm’den fazla olmasi veya perinatal donemde
obstriiksiyon nedeniyle BOS basincinin artmast durumunda hidrosefali terimi
kullanimaktadir [31].

Ventrikiillomegali, en sik rastlanan (%35 ile) fetal MR endikasyonudur [15].
Ventrikiillomegalinin sebebinin saptanmasi1 ve US ile saptanamayan ek anomalilerin
gosterilebilmesi agisindan fetal MR yapilmasi yararli olabilir [15] [26]. US ile
ventrikiillomegali saptanan fetuslarin % 17’sinde fetal MR ile ek SSS anomalisi

saptanmustir [32].

Ventrikiillomegali sebepleri arasinda gelisimsel, destriiktif ve obstriiktif
siirecler 6n planda gelmektedir [23]. Ventrikillomegali yapisal ve kromozomal
anomalilerle ve konjenital infeksiyonlarla beraber olabildigi gibi izole de
olabilmektedir [7]. Altta yatabilen kromozomal anomaliler trizomiler (trizomi 13, 18,
21) ve X’e bagh hidrosefalidir. Ventrikiilomegali akuaduktal stenoz, Chiari 1l
malformasyonu, Dandy-Walker malformasyonu, korpus kallozum agenezisi vb. ile
birlikte de goriilebilir [23]. liskili serebral veya ekstraserebral anomalilerin siklig:
%41-78 oraninda degismektedir [24].

Ventrikillomegali  olgularinin ~ %5-15’inde  andploidi  bulunur.  Izole
ventrikiilomegalide kromozom anomalisi oran1 %1.5-12 olarak tanimlanmisken,
ventrikiilomegaliye ek anomalilerin eslik etmesi durumunda bu oran %9-36’lara
cikmaktadir [33] [7]. Hafif ventrikillomegali %4 oraninda andploidilere eslik
edebilse de genellikle idiopatik (%90) ve gecicidir [34]. Trizomi 21 minér belirteci
olarak kabul edildigi i¢in diger trizomi 21 belirteglerinin de dikkatlice taranmasi
gerekir. Orta veya ciddi diizeyde ventrikillomegali ek anormallikler ile iliskili

bulunmus, andploidi insidansinin yiiksek (%15) oldugu saptanmustir [35].

Ventrikiilomegalide kromozomal olmayan sendrom riski yiiksektir. Miller-
Dieker, Goldenhar, Meckel-Grubel, Neu-Laxova, Walker-Walburg, Crouzon, Gorlin,

Kartegener sendromu olan hastalarda da ventrikiilomegali goriilebilir [30].



Tan1 anindaki gebelik haftasi, ventrikiilomegalinin derecesi, etyolojisi ve
eslik eden anomalilerin varligi prognozu etkileyen faktorlerdir [36]. Prenatal
donemde saptanan ventrikiilomegalinin prognozu neonatal donemde tanisi konan

ventrikiilomegaliden daha kotiidiir [30].

Izole ventrikillomegalide postnatal sagkalim orani ve alt1 aydaki normal
norolojik gelisim hiz1 istatiksel olarak daha yiiksektir. Izole ventrikiilomegalide
prognozun iyi olmast nedeniyle sonlandirma oranmi diisiik bulunmustur [37].
Holoprosensefali, yapisal ve kromozomal anomaliler ve enfeksiyona (ozellikle
cytomegalovirus) sekonder gelisen ventrikiilomegalilerin prognozu daha kotidiir
[36]. Kotii prognoz nedeniyle izole olmayan ventrikiilomegalilerin sonlandirma orani
ise farkli calismalarda % 50 ila % 80 arasinda degismektedir [37]. Ek olarak izole
olmayan ventrikiilomegalilerin yiiksek oranda spontan abortus, in utero fetal 6lim,

6lit dogum ve neonatal 6liim (%60°’a kadar) riski mevcuttur [30].

Ventrikiilomegali derecesi prognozu belirleyen diger 6nemli bir Kriterdir.
Ventrikiilomegali derecesi arttik¢a norolojik gelisimde gerilik orani belirgin olarak
daha yiikselir [38]. Izole ciddi ventrikiilomegali ile yasayanlarin %33’iinde major
norolojik morbidite vardir ve antenatal donemde 15mm {istiindeki ventrikiilomegali
derecesi anormal norolojik  gelisimdeki artigla iligkilidir  [39].  Hafif
ventrikiilomegaliler daha iyi seyretmektedir ve tek tarafli ise daha iyi prognozludur
[36] [35].

Ventrikiilomegalili ¢ocuklarin tedavilerindeki gelismeler nedeniyle mortalite
ve morbidite azalmistir. Yapilan ¢alismalarda cerrahi tedavi sonrasi mortalite orani
% 10.2-50, normal norolojik gelisim oram1 % 33-59 olarak bulunmustur [40] .
Yenidogan yogun bakim tiinitelerinin daha iyi kosullar1 da buna katkida bulunur.
Ventrikiillomegalideki en o6nemli o6lim nedeni ek anormalliklerdir. Cerrahi

tedavilerde en sik goriilen problemler enfeksiyonlar ve tikanmis santlardir [37].

Pediatrik hidrosefali olgularinda ilk secenek tedavi venrikiilo-peritoneal
santtir. Sant araciligiyla optimal intrakranial basing ve normal beyin gelisimi
saglanabilir [36]. Dogumda olgtilen kafa gevresi, ventrikiillerin boyutu ve cerrahinin
zamanlamasimin uzun donem sonuglar ile iliskisi bulunamamistir [36]. Uzun dénem

sonuglarm en iyi oldugu olgular, eslik eden malformasyonun olmadigi, sant



infeksiyonunun gelismedigi ve hidrosefalinin akuaduktus stenozuna bagli oldugu
olgulardir [36].

2.2. NORAL TUP DEFEKTLERI
Noral tip defektleri (NTD) en sik Kkarsilasilan major dogumsal
anomalilerdendir. NTD’lerinin goriilme siklig1 % 0.1-0.2 olarak bildirilmistir [41].

NTD embriyogenezin 3. ve 4. haftalart arasinda néral tipin kapanma
yetersizligi sonucu gelisir [42]. NTD’leri anensefali, ensefalosel ve spina bifiday1

icermektedir.

NTD etiyolojisi giiniimiizde tam olarak bilinmemekle birlikte; etyolojisinde
malnutrisyon, kimyasal maddeler, radyasyon, bazi ilaglar (yiikksek doz A vitamini,
valproik asit gibi antikonviilzan ilaglar), annede folik asit eksikligi, hipotermi ve
genetik faktorler yer almaktadir. Perikonsepsiyonel donemde folik asit kullanimu ile
%40-80 oraninda 6nlenebilmektedir [43].

Gebelikte maternal serumda bakilan alfa-fetoprotein (AFP) diizeyi ve US
prenatal tan1 yontemi olarak kullanilabilir. US’de 6zellikle fetal kranyum ve spinal
kordun degerlendirilmesi ile vakalarin ¢ogu yakalanabilir. Gebeligin 16-18.
haftalarinda Gglii tarama testi iginde veya tek basina bakilan 3 MoM degerinin
tistiinde maternal AFP diizeyinin duyarliligi anensefali igin %98.2, spina bifida icin
%97 dir [44].

NTD’lerin bir kismi intrauterin dénemde ya da dogumdan hemen sonra
6liimle sonuglanir. Geri kalan kismi ise ciddi morbiditelere neden olur [41]. Ailelerin
ve saglik kurumlarinin bu ¢ocuklarin tedavisi icin gosterdigi cabalar kiiratif sonug

vermemekte, bu bireylerin 6miir boyu tibbi bakima ihtiyaci olmaktadir.

2.2.a. Akrani, Ekzensefali, Anensefali

Akrani-eksensefali-anensefali sekanst NTD’ler iginde en sik goriilen (%0,1)
ve en agir olan tiptir. Kizlarda daha sik goriilir (K:E=4:1) [45].

Anensefali kranial kemiklerin gelisme hatasina(akrani) bagli olarak ortaya
cikan olaylar sonucu olusur. ilk trimesterin son déneminde serebral hemisferler

heniiz hasara ugramamistir ve amniyotik sivida orbitanin istiinde yiizer sekilde



gozlenmektedir. Bu asama eksensefali olarak bilinir. Anomalinin tam olarak gelismis

halinde beyin parankiminin yoklugu ile karakterize anensefali olusur [30].

NTD’lerinin  tim tiplerinde ge¢mis son dekatlarda homosistein
metabolizmasindaki hatalar ile birlikte folat eksikligi arasindaki patogenetik baglanti
tamamiyla agiga ¢ikarilmis; prekonsepsiyonel dénemde diinya c¢apinda folik asit
destegi oOnerisi belirgin bir sekilde bu defektlerin azalmasina yol agmistir. Akrani-
eksensefali-anensefali sekansi; fetal beynin amniyotik sivida kimyasal ve travmaya
maruziyeti sonucu ilerleyici hasarina baghdir. Aktif fetal hareketlerle tekrarlayan

travma fetal beynin hizla hasarina yol agmaktadir [30].

Son zamanlarda vakalarin biiyiik ¢ogunlugunda ense saydamligi Sl¢iimii
sirasinda (11-14 haftalar aras1) veya daha erken donemde anensefali tanimlanabilir.
Bu gestasyon haftasinda, fetal basin midsagittal veya frontal goriintiisiinde orbitalarin
lizerinde serebral hemisferler goriintiisii eksensefalidir. Ug boyutlu goriintii sinirh
degere sahiptir. lIkinci trimester tamsi giderek azalmaktadir. 18-24. Gebelik
haftasinda tan1 kolaylikla koyulabilir, ¢iinkii US’yi yapan biparietal gap i¢in plani
bulunmaz ve anensefali tanis1 konulur. Frontal planda mikroftalmi ve proptozisle es
zamanl serebral dokunun ve kranial kubbenin yoklugu nedeniyle olusan ‘’kurbaga

yiizii’’ olarak adlandirilan goriintii tipiktir [30].

Anensefali; spina bifida, yarik damak-dudak, kardiyak defektler, amniyotik
bant sekansi, omfalosel, ekstremite anormallikleri gibi anomalilerle birlikte olabilir.
Anensefalili olgularin %50-60’1nda polihidramniyoz bulunur [46].

Anensefali olgularinda kromozom anomali riski %2-3 civarindadir; ancak ek
anomali olmas1 durumunda bu oran %11’lere yiikselmektedir [47]. Kromozomal
olmayan sendrom ise amniyotik band sendromudur. Amniyotik bandlar
anensefaliden, ekstremite amputasyonlarindan, genis karin 6n duvar defektlerinden
sorumludur [30].

Akrani, ekzensefali ve anensefalinin prognozlari ayni ve élimciildiir [45]. Bu
anomaliler yasamla bagdasmamaktadir ve gebeligin terminasyonu bir segcenek olarak
distiniilmelidir. Dogumdan sonra bir haftadan fazla yasayan sadece birka¢ vaka
bildirilmistir [30].
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2.2.b. Ensefalosel
Ensefalosel 3.500-5.000 canli dogumda bir izlenir [48].

Ensefalosel, kalvaryumdaki bir defektten meninks ve/veya beyin dokusunun
disar1 herniye olmasidir. Bu defekt siklikla oksipitalde ve orta hatta (%75) olmak
tizere, frontoetmoidal (%13), pariyetal (%12), orbital ya da nazofarengeal bolgede
olusabilir [49].

Resim 2.2. Oksipital ensefalosel. Kraniyumun aksiyel US goriintiisiinde oksipital kemikte

defekt, defekten protriide olan ensefalosel kesesi izlenmekte.

Ensefalosel noral tliplin  spesifik kapanma alanlarinda  flizyon
basarisizligindan kaynaklanir, bazi yazarlara gore postnéronal mezenkimal
indiiksiyondaki anormallikten kaynaklandigi diisiiniilmektedir [30]. Ensefalosel
amniyotik bant sekansina bagl olarak da gelisebilmektedir. Fakat bu durumda
anomali siklikla orta hat disindan gelismektedir [49]. Bu vakalara omfolosel ve
ekstremite amputasyonlar1 gibi diger siddetli anomaliler de eslik edebilir [49].

Ensefaloselin US ile tanis1 genellikle kolaydir. Genelde, fetal basin
arkasindan ya da yanindan disariya dogru uzanan, igi sivi ve/veya beyin dokusu ile
dolu ince duvarli bir kese seklinde izlenirler. Fakat bazen Kkistik higroma ile
karistirilabilirler. Dikkatli incelendiginde ensefaloseldeki kemik defekti dikkati
cekecektir [49].
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Atretik sefaloseller ¢ogunlukla pariyetal bolgede, verteks civarinda izlenen,
cilt altinda yerlesen kii¢iik bir sislik seklinde karsimiza ¢ikar. Eslik eden serebral
anomaliler olmadiginda ¢ogu zaman onemsiz ve klinik olarak benign bir lezyondur.
Prenatal tan1 genelde zor olup kraniyumda belirgin bir defekt bulunmaz. Renkli
Doppler US’de superior sagital siniis anomalileri, persistan prozensefalik bir ven
olan Markowski veninin gosterilmesi yararli olabilir. Ayirict tanisinda epidermal
Kist, hemanjiyom ve siniis perikrani dasiinilmelidir. Fetal MR kiigiik ya da atretik
ensefalosellerde kese igerigi ya da ek parankimal anomalileri gosterebilir [50].

Ensefaloselli %80 hastada iliskili ek anomaliler mevcuttur. Korpus kallozum
agenezisi, ventrikiillomegali, holoprosensefali, mikrosefali ve spina bifida gibi SSS
anomalileri eslik edebilir. Konjenital kalp hastaligi ve iskelet displazisi gibi SSS dis1
anomaliler ile de birlikteligi olabilir [30]. Ensefalosel olgularmin bir kism: Meckel-
Gruber ya da Dandy-Walker gibi sendromlarla beraber olabilir. Meckel-Gruber
sendromu oksipital ensefalosel, bilateral polikistik bobrek ve polidaktili ile seyreden,
otozomal resesif gecisli ve ensefalosellere en sik eslik eden genetik bir sendromdur
[51].

Ensefalosel olgularinda kromozom anomali riski %7-18 oraninda gorilir
[48]. Ensefalosel olgularinin %65’inde hidrosefali goriiliir; %13-50’sinde trizomi 18,
trizomi 13, mozaik trizomi 20, mozaik Turner sendromu ve triploidi gibi
kromozomal anomaliler de mevcuttur [51].

Prognoz lezyonun genisligine, yerlesimine, herniye kesede beyin dokusunun
varligina, hidrosefali, mikrosefali veya diger beyin patolojileriyle iliskili olmasina
baglidir. Bu parametrelerin varhigina bagli olarak postnatal mortalite %30-50
arasinda degismektedir [30]. Ensefaloselli gebelikler terme ulasinca; dogum
kanalinin beyin dokusunda yapabilecegi travmayi ve enfeksiyonu 6nlemek amaciyla
bu gebeliklere sezaryenla dogum onerilebilir. Postnatal dosnemde ¢ok genis lezyonu
olan ensefalosellerin tedavisi faydasizdir ve prognozu kotidiir. Kiiglik ensefeloseli

olanlar ise cerrahi olarak diizeltilebilir [30].
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2.2.c. Spina Bifida

Spina bifida ikinci siklikta goriilen NTD’dir. En sik gorillen NTD tipi
oldugundan bahseden kaynaklar da bulunmaktadir [52]. Insidansi 1.000 dogumda
1°dir [30].

Spina bifida, noral tapin genellikle dorsal kisminin kapanmasindaki
bozukluk sonucu olusan vertebral defektlere verilen genel isimdir [52]. Spina bifida
kutanoz defektin oldugu ve anormal néronal dokunun uzandigi agik spina bifida
(spina bifida aperta) ve altta yatan malformasyonu tamamen orten cildin varhig: ile
karakterize kapali spina bifida(spina bifida okkiilta) olarak ikiye ayrilir [30].

Vertebral defektin iizerini cildin kapladigi kapali spina bifida toplumda sik
goriilen bir defekt olup fetiiste taninmasi ¢ok zordur. Kapali spina bifida’da cilt
biitiinligic bozulmadig: i¢in maternal serumda AFP diizeyi artmaz ve kraniyumda
Chiari Il malformasyonu goriilmez [52]. A¢ik spina bifidada ise beyin omurilik sivist
amniyotik kaviteye sizar ve sonrasinda subaraknoid alanda gelisen hipotansiyon
Chiari Il malformasyonu ile sonuglanan olaylar zincirini tetikler [53]. Chiari II
anomalisinde beyincik ve beyin sapmin servikal kanala ve bazen de yukariya dogru
yer degistirmesi S6z konusudur [54].

Spina bifida servikal vertebradan sakruma kadar degisik seviyelerde
goriilebilir. Spina bifidalarin %90’1 lumbosakral, %9’u torasik, %1’i ise servikal
lokalizasyondadir. Agik spina bifida’larin %80’i meningosel ya da miyelomeningosel
kesesi ile birlikte iken %2’si ise myelosizis seklinde (spinal kordonun yarik olmast)
izlenir [55].

Genetik ve c¢evresel faktorler spina bifida olusmasinda etkilidir. Cevresel
faktorler arasinda diisitk sosyo-ekonomik durum, annede folat eksikligi, maternal
hipertermi ve karbamazepin, valproik asit, diiiretikler, antihistaminikler,
sulfonamidler gibi ilaglar sayilabilir [54]. Folik asit kullanimi spina bifida gelisimini
1/2 ile 2/3 oraninda azaltmaktadir. Risk altinda olan ¢iftlere (daha o©nce
miyelomeningoselli dogum, epilepsi) folik asit kullanimi mutlaka onerilmektedir. 5
mg/giin dozunda konsepsiyondan 1 ay once baslanmali ve en az iki ay devam
edilmelidir. Biitiin gebe kadinlara, sistematik olarak 0.4mg/giin folik asit

kullanmalari tavsiye edilmelidir [54].
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Resim 2.3. Spina bifida. (Ust) Fetusun sagittal US goriintiisinde sakral bolgede
meningomyelosel kesesi izlenmekte. (Alt) Lumbosakral spinanin aksiyal gorintiisii.

US’de spina bifidada; transvers diizlemde vertebra posterior ossifikasyon
merkezlerinde yaylanarak ayrilma izlenir. Vertebral defektten protriide olan kese
bulunabilir.  Meningosel-myelomeningosel ayrimi  US ile kesin  olarak
yapilamamaktadir. Koronal planda ise normalde birbirlerine paralel giden vertebral
ossifikasyon merkezlerinin agiklik olan yerde bu paralelliklerini kaybettikleri dikkati
ceker. Sagital planda ise vertebral kolonda diizensizlik, ciltte devamsizlik veya disari
dogru fitiklasan bir kese goriilebilir. Kraniyumda izlenen Chiari 1l malformasyonu
ozellikle belirgin bir meningomyelosel kesesi ile birlikte olmayan agik spina bifidalh
fetiislerde en belirgin US bulgusu olabilir. Dolayisiyla kraniyumunda Chiari 11
malformasyonu izlenen fetiisler agik spina bifida agisindan dikkatle incelenmelidir
[52].
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Resim 2.4. Chiari Il malformasyonu. “Limon bulgusu” izlenmekte.

Chiari 1l malformasyonu, US’de bilateral frontal kemigin ¢okmiis gorinimi
(“limon isareti”), posterior fossanin normalden kiiciik ve serebellumun basili olmasi
(“muz” isareti) ve IV. ventrikil ve sisterna magna’nin obliterasyonu ile
karakterizedir. Ugiincii ve lateral ventrikiillerde dilatasyon olabilir. Limon
bulgusunun intrakraniyal basincin azalmasi sonucu frontal kemiklerin bilateral
¢okmesi nedeniyle gelistigi distinilmektedir. Limon bulgusu %1 oraninda normal
fetiislerde de goriilebilir. ikinci trimesterde genellikle mikrosefali izlense de ilerleyen
haftalarda olusan hidrosefali ve intrakraniyal basincin yiikselmesi ile hem limon
bulgusu kaybolmakta ve hem de makrosefali ortaya ¢ikabilmektedir. Chiari I
malformasyonu fetal ventrikiillomegalinin en sik nedenlerinden biridir. Fetal US’nin
acik spina bifidayr saptama duyarliligi oldukga yiiksektir (%100’e yakin) [52].

Maternal kan ve amniyotik sivi AFP diizeyleri takip i¢in kullanilir, amniyotik
stvi asetilkolinesteraz diizeylerinin pratik kullanimi1 yoktur fakat tarihsel 6nemi

vardir. Amniyotik sivi asetilkolinesteraz diizeyleri NTD i¢in daha spesifiktir [54].

Acik spina bifida ile en sik birlikte goriilen anomali Chiari 11 (Arnold Chiari)
malformasyonudur (%99) [52]. Hidrosefali meningomyelosel olgularinin %80’inde
gozlenir [54]. Diger iligkili SSS anomalileri; beyin sapi, parietal lob anomalileri
(polimikrogyri), korpus kallozum hipoplazisi ve serebellar displazidir [54]. Agik
spina bifida’ya en sik eslik eden diger malformasyonlar arasinda skolyoz ve kifoz
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deformitesi (defekt diizeyinde) ve pes equinovarus (%24) sayilabilir [55]. Ayrica
acik spina bifida olgularinda %13 oraninda anoploidi (trizomi 18, 13, triploidiler)

goriilebilir. Bu oran izole olgularda %4’e diismektedir [56].

Meningomyeloselin dogum kanalindan gecerken maruz kalabilecegi olasi
enfeksiyon ve travmadan kag¢inmak igin sezaryen ile dogum o6nerilmektedir [30].
Postnatal donemde ideal cerrahi yaklasim ilk 24 saat icerisinde kesenin kapatilmasi
ve hidrosefali gibi eslik eden patolojilerin tedavisidir [54].

Chiari 1l anomalisi olgularinin biiyiikk ¢cogunluguna eslik etse de dogumda az
sayida meningomyeloselli olguda semptomatiktir. Dogumdan sonra hemen ortaya
cikan solunum problemleri yada yutkunmada zorluk, bradikardi gibi koéti vital
bulgular medulla oblongata basisin1 yada medulla oblongatadan koken alan kranial
sinirlerin niikleuslarinda gelisim anomalisi oldugunu disiindiirmelidir ve Koti
prognoz gostergesidir [54]. Spina bifidalarda mental gerilik, epileptik nobet de
gorilebilir [57, 58].

Kapali spina bifidanin prognozu daha iyidir, ¢cogu asemptomatiktir. Noral
kordun istiraki daha azdir ve Chiari Il malformasyonu gelismez [30].

Prognoz lezyonun yeri ve genisligine de baglidir. Ust seviyelere ¢iktikca
fonksiyonel prognoz kétiilesir; degisik diizeylerde motor kayiplar (L5-S1), iiriner ve
anal sfinkter disfonksiyonu (S2-S3) gozlenebilir. T10-L4 diizeyleri arasindaki
lezyonlarda ¢ogunlukla parapleji mevcuttur ve hastanin yiirimesi miimkiin olmaz
[54]. Hidrosefalinin varligi da kotii prognostik faktordiir. %85’inde ventrikiilo-
peritoneal (VVP) sant gerektirir [54].

2011 yilinda yayinlanan ¢ok merkezli randomize kontrollii bir ¢aligmada
(MOMS’’Management of Myelomeningocele Study’’) acik intrauterin cerrahinin
Chiari 1l anomalisi oranimi dusiirdiigii (%64’¢ kadar), ventrikiiloperitoneal sant
gereksinimi azalttig1 ve 30. ayda motor sonuglari iyilestirdigi gosterilmistir, bununla
birlikte anne ve fetusa ait risklerinde bulunabilecegi belirtilmistir [59]. 2009’da
yayinlanan Kohl T.’nin ¢alismasinda ise agik spina bifidalarin minimal invaziv
fetoskopik cerrahi ile kapatilmasinin; agik intrauterin cerrahiye gore daha az
maternal travmaya neden oldugu gosterilmis ve postnatal cerrahi ihtiyacini bile
ortadan kaldirabilecegi belirtilmistir [60]. Fakat 2012°de yayinlanan Kohl T.’nin

cerrahi ekibinin yaptig1 19 olguluk retrospektif ¢calisma; minimal invaziv fetoskopik
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cerrahi teknigin komplikasyonlarinin ¢ok yiiksek oldugunu ve intrauterin cerrahi
secenegi olarak onerilmeden once bu komplikasyonlarin azaltilmasmin zorunlu
oldugunu ifade etmektedir [61]. Ayrica deneysel hayvan c¢alismalarinin onciil
sonuglart; kok hiicre tedavisi (TRASCET- Transamniotic StemCell Therapy)’nin
spina bifida olgularinda timit verici olduguna isaret etmektedir [62].
Meningomyeloselli ¢ocuklarin bakimi tiim hayatlart boyuncadir. Kesenin
kapatilmas1 sadece bir baslangictir. Sant malfonksiyonlari, hidro-sringomiyeli,
gerilmis omurilik sendromu ya da semptomatik Chiari 2 anomalilerinin neden oldugu
ilerleyici norolojik kotillesmeler goz ardi edilmemelidir. Pediatrik norosirirji,
ortopedi, troloji, fizik tedavi ve rehabilitasyon uzmanlari tarafindan olusturulan
ekiple multidispliner yaklasim gerekmektedir. Erken donem cerrahi sonrasinda
olgularin %92’si, infant donemlerinde cerrahi uygulanan olgularin ise %86°s1 takip

eden 5 yil icerisinde yasamlarina devam etmislerdir [54].

Acik spina bifidali ¢ocuklarin %14-20’si ilk 5 yil icerisinde 6lmektedir [30].
Oliim genellikle Chiari 1l anomalisi, gogiis deformitesine bagli restriktif akciger
hastaliklari, sant malfonksiyonlar1 ve driner sepsise baghdir [54]. Eger Chiari Il
malformasyonlari ile iligkili beyin sap1 disfonksiyonu varsa mortalite oranlar1 %35-
40’lara ¢ikmaktadir. Erken neonatal cerrahi yiiksek sagkalim ile iligskiliyken hasari
onleyemez veya azaltamaz [30]. Yasayanlarin %251 total olarak paralizilidir, %25
yogun rehabilitasyona ihtiya¢ duyar, sadece %25’inde belirgin alt ekstremite
disfonksiyonu yoktur [63]. Yasamlarina devam eden olgularin %75’i normal zeka

(1Q>80) ve sant bagimli olanlarin %59-60’i normal zekaya sahiptir [54].

2.3. KORPUS KALLOZUM AGENEZISi

Korpus kallozumun gelisimsel anomalileri arasinda hipoplazi, hiperplazi,
agenezis ve disgenezis yer alir [30]. Korpus kallozum agenezisi(KKA) tam veya
parsiyel olabilir, parsiyel KKA ayrica hipogenezis olarak da adlandirilmaktadir [30].
KKA’da beyin hemisferlerinin birbiriyle gecis yaptigi yol olan korpus kallozum’un
tam veya kismi yoklugu vardir.
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Bildirilen KKA sikligi, ¢alisilan popiilasyona ve tani yontemine baglidir.
KKA genel popiilasyonda %0.3-0.7 oraninda izlenmektedir [64], gelisimsel olarak
yetersiz kisilerde ise %2-3 arasinda prevalans bildirilmistir [30]. Jeret ve ark, BT
taramasi ile tan1 konulan gelisimsel engelli bir popiilasyonda % 2.3 insidans
bildirmistir ve beyin anormallikleri oldugundan siiphelenilen bir grup gocukta
insidans % 2.9 bulunmustur [65]. Fakat asemptomatik olgular belirlenemediginden

genel popiilasyondaki gergek frekans bilinmemektedir.

Total veya parsiyel KKA’nin biiyiik olasilikla kallozal gelisimin erken
sathalarindaki genetik, bulasici, vaskiiler veya toksik vb. etkiler nedeniyle
bozukluklardan kaynaklandig: belirtilmektedir [66].

Korpus kallozum US ile goriintiilenebilir ancak belli bir diizeyde teknik
yetenek gerektirmektedir; ciinkii standart aksiyel planlarda goriilmez ve ek koronal
ve oOzellikle de sagittal planlarin alinmasi gerekir [30]. Kallozal agenezinin en
belirgin US bulgular; kavum septum pellusidumun yoklugu, kolposefali (lateral
ventrikiil oksipital hornlarmin genislemesi), aksiyel planda lateral ventrikiillerin
“gozyast damlas1” konfigiirasyonunda ve birbirlerine paralel duruslu olmasidir.
Ayrica Ill. ventrikil c¢ogunlukla genisler, yukari dogru uzanir ve orta hatta
interhemisferik kist olusumuna yol acabilir. Sagital kesitlerde ise korpus kallozum
izlenmez ve serebral giruslar interhemisferik yarigin etrafinda 1sinsal tarzda uzanir
[67].

US’de aksiyel planda hafif ventrikiilomegali, kavum septum pellusidumun
yoklugu gibi yukarida bahsedilen indirekt bulgular korpus kallozum agenezisini
destekler ancak ventrikiil boyutlart normal olgularda KKA tanis1t US’de atlanabilir
[4, 68, 69]. Ilerleyen gestasyonel yas ile de kallozal anomalilerin US ile saptanmalar
giclesir [68, 69] . Korpus kallozumun tiim boliimlerinin ayrintili degerlendirilmesi
MR ile miimkiin oldugundan; KKA anomali tanis1 fetal MR ile US’ye gore daha net
konulur [4, 68].

KKA ayrica komplet formuna gore daha hafif US bulgularinin eslik ettigi
parsiyel formda (hipogenezis) olabilir [30]. Korpus kallozumun posterior kisminin
(splenium) yoklugu ile karakterize olan parsiyel formunun prenatal tanisi daha

zordur [67]. Korpus kallozum hipogenezisinde kavum septum pellusidum mevcut
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olabilir ve siklikla tek indirekt US bulgusu hafif kolposefalidir, bazen de indirekt
bulgular1 hi¢ olmayabilir [30]. Fetal MR; komplet ve parsiyel KKA(hipogenezi)’nin
ayriminda, eslik eden interhemisferik kist, lipom ve ek SSS anomalilerinin

saptanabilmesinde yararlidir [67].

KKA izole olabilecegi gibi, kromozomal anomaliler, diger SSS anomalileri
(Dandy-Walker malformasyonu, holoprozensefali, Chiari tip Il malformasyonu) ve
baz1 konjenital sendromlar ile birliktelik gosterebilir [67]. KKA’nin etyolojisi
olduk¢a heterojendir. KKA’lerin %20 oraninda kromozomal anomali riski
bulunmaktadir. Ozellikle trizomi 13, 18, delesyonlar ve duplikasyonlar ile birliktedir
[48]. KKA’ni igeren 100’den fazla sendrom tanimlanmustir. In utero sitomegalovirus
ve rubella enfeksiyonlar1 ve fetal alkol maruziyeti gibi baz1 ¢evresel ve metabolik
faktorlerin de KKA ile iliskisi gosterilmistir [30]. KKA’da konjenital kalp
hastaliklari, iskelet ve genitoiiriner sistem defektlerini iceren iliskili ekstra-SSS
anomalisi riski yiiksektir(%60’a kadar) [30]. Sendromlar ekarte edildiginde izole
KKA’nin rekiirens riski %5 tir [30].

KKA’da klinik tablo non-spesifiktir;, KKA goriilen ¢ogu hastada mental
retardasyon, norolojik ve psikolojik anomaliler goriliir, ancak durum tamamen
asemptomatik de olabilir [63]. Semptomlar KKA’'nin kendisinden ziyade ek
anomalilerle iliskili olarak kabul edilmistir [65, 69]. lzole formlarinda %?20-30
belirgin norogelisimsel gecikme hizi rapor edilmistir; izole olmayan formlarinda
prognoz kotiidiir [30]. Bir meta-analiz, izole KKA olan ¢ocuklarin yaklagik tigte
ikisinin normal bir nérogelisimsel sonug gosterdigini, ancak bazilarinimn ince ve kaba
motor kontrol, koordinasyon, dil ve beceri konusunda farkli derecelerde bozulma

gosterdigini ortaya koymustur [70].

KKA goriilen, zeka katsayilari normal sinirlar iginde bulunan bazi bireylerin
davranigs bozukluklarina ve noropsikiyatrik problemlere karsi egilim gosterdigi
gozlenmistir. Bunlara bagli olarak, KKA goriilen kisilerde hayatin ilerleyen
donemlerinde o6grenme giglikleri, dil ve sosyal iletisim problemleri, uyku
diizensizlikleri, epileptik nobetler, sizofreni, otizm gibi bozukluklar ortaya
¢ikabilmektedir [71].
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Norosensoriyal bilgi iletimindeki defektler g6z oOniine alindiginda
somatosensoriyel fonksiyonlardaki performans becerisinde tam ve parsiyel KKA
arasinda herhangi bir fark yoktur [30]. Korpus kallozumun fonksiyonu tam olarak
anlasilamamistir ve tam veya parsiyel KKA olan ve normal smirlarda 1Q’su olan
bireylerin noropsikiyatrik durumlarint degerlendirmek zordur. Sosyal iliskiler ve
okul performansi ile ilgili ailelere daha iyi prognostik bilgi verebilmek i¢in KKA

olan bireyler uzun dénem izlenmelidir [30].

2.4, HOLOPROZENSEFALI
Holoprozensefali (HPS); on beyin yapilarmin (prozensefalon) olusumu
esnasinda beyin yapilarinin ayrismasindaki (klivajindaki) basarisizlik sonucu gelisen,

yiiz ve beynin bir dizi malformasyonunu igeren bir orta hat gelisim anomalisidir [72].

Holoprozensefalinin insidansi canli dogumlarda yaklasik 1/16.000 iken, tim
gebelikler g6z oniine alinirsa (aborte eden fetuslarda dahil), ¢ok daha yiiksektir
(1/250). Erkek/kiz oran1 1/1°dir [72].

Holoprozensefalide kromozomal anomali riski ¢ok yiiksek olup andploidi ile
%45 oraninda iliskili bulunmustur. Ozellikle trizomi 13, trizomi 18 ve triploidi
acisindan risk tasir [73]. Ayrica maternal diyabet ve cesitli sendromlarla (Smith-
Lemli-Optiz, Pallister Hall) birlikteligi de bilinmektedir [72]. Toksoplazmosis,
hamilelikte gegirilen viral enfeksiyon ve kullanilan ilaglarin (fenitoin, salisilat) da
risk faktorleri olabilecegi bildirilmistir [74].

Eslik eden anomaliler en sik olarak SSS’ni (mikrosefali, makrosefali, Dandy-
Walker malformasyonu), kalbi, iskelet sistemini, gastrointestinal yolu (omfolosel)
igerir. Bu eslik eden anomaliler var ise; kromozomal ve genetik anomali riski ¢ok
yiiksektir [30].

Hastalik siddetine gore alobar, semilobar veya lobar tip olmak iizere ti¢ gruba
ayrilir. Alobar tipte, beyinde boliinme hi¢ gerceklesmemistir ve hastalik siklikla
siddetli fasiyal deformiteler ile seyreder. Semilobar tipte, beyin hemisferlerinde tam
olmayan bir boliinme ile birlikte hastaligin orta siddetindeki formu gézlenmektedir.
Lobar tipte ise, beyin hemisferlerindeki ayrilma normal olarak meydana gelmekte ve
en hafif formunu olusturmaktadir [75] [76].
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Vakalarin %80’inde belirgin orta hat defektleri bulunurken, %20°’sini normal
yiiz goriiniime sahip bireyler olusturmaktadir [76] [77]. Agir holoprozensefalide, tek
bir goz (siklopi) ve tek burun deligi (sebosefali), burnun gozlerin ortasinda yer
almas1 (etmosefali), premaksillanin agenezi ve fasiyal dismorfik bulgular
saptanirken, daha hafif olgularda ise mikrosefali, mental retardasyon, okiiler
hipoteleorizm, dudak damak yarigi ve tek maksiller santral kesici dis gozlenen
bulgular arasindadir [75] [78] [79].

US’de alobar tipte birlesmis talamuslarla birlikte monoventrikiil goérinimii,
falks serebri, Ill. ventrikiil ve korpus kallozum gibi orta hat yapilarmin yoklugu
mevcuttur. Monoventrikiilin kistik bir uzanimi olan “dorsal sak” izlenebilir. Rezidi
beyin dokusu monoventrikiilii cevreleyebilir (“ball” goriiniimii) ya da kafa tabaninda
yass1 bir sekilde izlenip “pancake” i andirir. Semilobar tipte ventrikiiller oksipitalde
ayrik olup anteriorda monoventrikiill goérinimi mevcuttur. Falksin 6n kesimi
olusmamustir. Serebral hemisferler énde birlesik olabilir. Talamuslar tamamen ya da
kismen birlesiktir. Kavum septum pellusidum ve korpus kallozumun 6n kesimi
bulunmaz. Lobar tip tanis1 en zor olan formdur. interhemisferik fissiir 6n ve arkada
iyi gelismistir, ancak orta hatta bir ya da daha fazla girusta fiizyon izlenebilir. Kavum
septum pellusidum bulunmaz. Fornikslerin ayrismamig (fiizyone) gorintisi 111.
ventrikiil icerisinde bir “kitle” goriniimi olusturur. Talamuslar tamamen ayrik ya da
kismen birlesiktir. Hem semilobar hem de lobar tip holoprozensefalide azigos seyirli

anterior serebral arter izlenebilir [80].

Hastaligin ciddi formuna prenatal US ile tan1 konulabilmesine ragmen hafif
formlarinin tanisinda fetal MR gerekli olabilir. Fetal MR 6zellikle semilobar ve lobar
holoprozensefalilerde malformasyonlarin ortaya konmasi bakimindan o6nemlidir.
Semilobar ve lobar holoprozensefalilerin ayirict tanisinda septooptik displazi ve

kallozal agenezi distintilmelidir.

Holoprozensefalinin prognozu, hastaligin tipine ve ilgili anomalilerin
varhigma bagli olarak degismektedir [74]. Cok agir, multipl ve kompleks
anomalilere sahip olan holoprosensefalili fetiisler intrauterin donemde &liirler yada

dogumdan sonra hayatlarin1 kaybederler.
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Ciddi formdaki holoprozensefaliler neonatal donemde generalize hipotoni,
nobetler, beslenme problemleri ve mental retardasyon gibi problemlerle
karsilasabilirler [30]. Ciddi formdaki holoprozensefalilerin bir sonraki gebelikte %6
oraninda tekrarlama riski vardir. Hafif formlar1 potansiyel olarak viabl olduklarindan
holoprozensefalilerin postnatal tedavisi multidisipliner, semptomatik ve uzun
donemli kognitif ve fiziksel destekleyici tedavidir. Prognoz, iliskili medikal ve

norolojik bozukluklarin boyutuna baglhidir.

2.5. DANDY-WALKER MALFORMASYONU

Dandy-Walker (DW) spektrumu; DW malformasyonu, DW varyanti (inferior
vermiyan hipoplazi) ve en hafif formu olarak kabul edilen mega sisterna magna’y: da

iceren posterior fossanin Kistik malformasyonlarindan olusur [81].

DW malformasyonu ve DW varyantt embriyolojik donemin dokuzuncu
haftasinda, rombensefalonda anterior-superior olarak baslayan serebellum ve vermis
gelisiminin 16-17. gebelik haftasina kadar tamamlanamamasi sonucu meydana gelen

non-spesifik konjenital beyin malformasyonudur [82].

DW malformasyonu 25.000-30.000 canli dogumda bir rastlanir [83]. DW
varyantinin goriillme sikliginin daha fazla oldugu disiiniilmektedir ve posterior fossa

lezyonlarinin {igte birini olusturdugu bildirilmistir [84].

DW malformasyonunun etiyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte ¢evresel
ve genetik faktorlerin bir kombinasyonu olabilecegi disiiniilmektedir. Kromozom
anomali riski yaklasik %35 civarindadir (en fazla trizomi 13 ve 18 olmak tizere) [83].
Walker-Warburg, Meckel-Gruber, Aicardi, Neu-Laxova sendromu ile iligkili olabilir
[30].

DW malformasyonu veya DW varyantina SSS ve SSS disi ek anomaliler
yiiksek oranlarda eslik edip prognozu etkileyebilir. DW malformasyonunun %50-
60’mnda diger SSS anomalileri (KKA, HPS) eslik eder [30]. En sik karsilagilan SSS
dis1 anomaliler ise konjenital kalp anomalileri (%32), ekstremite anomalileri (%28),

bobrek ve yiiz anomalileridir [85].
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US’de klasik DW malformasyonu doérdiincii ventrikiiliin kistik dilatasyonu,
serebellar hemisferler ve vermisin tam ya da kismi agenezisi ve torkular herofili ile
tentoryumun yukar1 yer degistirmesi ile karakterize genislemis arka fossa triadi
olarak tamimlanmistir. Bu duruma siklikla lateral ventrikiillerde dilatasyon da eslik
etmektedir. DW varyanti ise arka fossada genisleme olmaksizin degisen derecelerde
vermiyan hipoplazi/displaziyle karakterizedir [81] [86].

DW spektrumunun ayirici tanisinda posterior fossa yerlesimli araknoid Kist
distintilmelidir. Araknoid kist asimetrik sivi koleksiyonu seklinde olup Kist sinirlari
yuvarlaktir. Serebellum aslen normal olup serebellar hemisferler yer degistirmis ya
da basilanmistir. Fetal MR vermiyan hipoplaziden siiphelenildiginde vermisin sekli
ve boyutlarini ve eslik edebilecek ek SSS anomalilerini degerlendirmemize yardimci
olur [81].

Mortalite oran1 ve prognozu c¢ogu zaman DW’dan ziyade eslik eden
anomaliler belirlemektedir [87]. In utero veya neonatal dénemde tani konulan
olgularda prognoz genellikle kotiidiir. Yaklasik olarak %40 olimle sonuglanmakta,
canli kalanlarin %75’inde ise; kognitif fonksiyonlarda bozulma olmaktadir [88].
Klinik bulgular neonatal donemde (%25-30) basta olmak tizere yasamin ilk yilinda
(%70-85) gorilir. En yaygm Klinik bulgular; hidrosefali, serebellar fonksiyon
bozuklugu (ataksik yiiriiytis, nistagmus) kafa i¢i basing artis1 (irritabilite, kusma,
konviilziyon) ve mental retardasyondur. ileri donemlerde solunum yetmezligi
gelisebilir [89].

2.6. MEGA SISTERNA MAGNA

Mega sisterna magna (MCM) insidans1 bilinmemektedir [30]. MCM
cogunlukla izole olarak goriilen, serebellar vermis normal iken sisterna magna’nin 10
mm’nin tizerinde genislemesidir. Ek yapisal problemlere rastlanmazsa normal bir
varyant olarak kabul edilir [81] [86].

US’de aksiyel transserebellar kesitte posterior fossada BOS toplanmasi
gortiliir. Vermis normal ve dordiincii ventrikiil kapalidi. MCM posterior fossanin

diger anomalilerinden ozellikle araknoid kistten ayrilmalidir. MCM’deki normal
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vermis varlign DW malformasyonu ve izole vermiyan hipoplazi olasiliklarini ortadan
kaldirir [30].

MCM’ye nadir olarak ventrikiilomegali, konjenital enfeksiyonlar ya da
karyotip anomalileri eslik edebilir [86]. En sik eslik eden anomaliler supratentoriyal

anomallerdir (periventrikiiler heterotopi).

Eslik eden anomali yoksa prognoz iyidir. Vakalarin g¢ogunda gelisim
normaldir. Serebral bulgular ile birlikte olan MCM’li fetuslarda vakalarin tgte
birinde genellikle hafif nérolojik sekel goriilebilir [30].

2.7. ARAKNOID KiST

Araknoid kist (AC) insidanst bilinmemektedir. Retroserebellar AC,
cevreleyen subaraknoid bosluklar ile veya ventrikiiler sistem ile baglantili olmayan
ve genellikle beyin malformasyonlari ile iligkili olmayan bir BOS toplanmasidir.
Diger anomaliler ile iligkisi, kromozomal anomali riski ve kromozomal olmayan
sendromlarin riski diisiiktiir. Genel prognoz iyidir ve eger serebellumda kompresyon
yoksa veya asemptomatik ise tedavi edilmesine gerek yoktur. Eger Kist biiyiikk ve

semptomatik ise cerrahi gerekebilir [30].

2.8. MIKROSEFALI

Mikrosefali, postnatal veya gebelik yasina gore ortalamadan ii¢ standart
sapmadan fazla kiiciik kafa c¢evresi olarak tanimlanir [30]. Mikrosefali 6.250-8.500
canli dogumda 1 goriiliir [90].

Mikrosefali, ¢ok c¢esitli faktorlere bagli olarak ortaya c¢ikabilmektedir.
Bunlardan baslicalar1; gevresel nedenler (radyasyon, intrauterin enfeksiyonlar, alkol
alimi, warfarin, aminopterin gibi ila¢ kullanimi, travma), kromozomal bozukluklar
(Down sendromu, Cri du Chat sendromu, Seckel sendromu, Rubinstein-Taybi
sendromu, trizomi 13, trizomi 18, Smith-Lemli-Opitz sendromu, Cornelia de Lange
sendromu, Rett sendromu), izole otozomal resesif ge¢is gosteren mikrosefali,
metabolik hastaliklar ve néronal migrasyon anomalileridir [91]. Mikrosefali siklikla

lizensefali, araknoid Kist ve holoprozensefali ile iliskilidir [30].
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Mikrosefalinin prenatal tanis1 US’de kafa ¢evresi/abdominal c¢evre oraninin
azalmasma dayanir. Buna ragmen intrakranial anatomi normal olabilir, daha hafif
olgularda tan1 kafa cevresinde progressif azalmanin gosterilmesine gerek duyar. Bu
farklilik 26 haftaya kadar belirgin olmayabilir [63].

Mikrosefalinin ampirik rekiirens hiz1 %10’dur. Mikrosefalinin tedavisi ancak
kraniyosinostoza bagh gelistiyse miimkiindiir. Prognoz etiyolojiye, eslik eden
anomalilere ve basin/beynin biiyilikligline baglidir [30]. Mikrosefalide bas ve beyin
gelisimi yetersiz olmasina ragmen, Yyiiz gelisimi normaldir. Beyindeki noronal
gelisim genellikle 24. haftada tamamlanmasina ragmen, dendritik baglantilar ve
myelinizasyon dogumdan sonra tamamlanmaktadir. Mikrosefalik olgularda kafatasi
kiigiik kaldigi ve beyin gelisimine izin vermedigi i¢in, beynin %55'ini olusturan
korteks, primer mikrosefalili olgularda daha agir olmak tizere ciddi sekilde
etkilenmektedir. Sonugta mental retardasyon, epilepsi ve 6grenme Qigliigii ortaya
cikmaktadir [91].

2.9. GALEN VEN ANEVRIZMAL MALFORMASYONU

Gorillme sikligi 1/25.000°den az oranda olmakla birlikte, tim kraniyal
vaskiiler malformasyonlarin %1’inden azini olustururlar [92]. Embriyolojisi net
olarak bilinmemekle birlikte muhtemel nedeni embriyonik olarak median

prosensefalik venin persistansina baglidir [93] [94].

Galen ven anevrizmasi (GVA), galen venine drene olan serebral arterlerin
kompleks arteriyovensz malformasyonudur. Artan kan akimindan dolay: dilate olan
damarlar, anevrizma goriinimii alarak intrakraniyal kistik bir yapi olarak izlenirler.

Prenatal tanida Doppler US veya MR’dan yararlanilabilir [95].

GVA ozellikle kardiyavaskiiler sistemde degisikliklere yol agar. Sagdan sola
santa yol agabilir, kardiyomegali olusabilir. Sagdan sola santin kapasitesi asildiginda
konjestif kalp yetmezligi ortaya ¢ikar. Pulmoner hipertansiyon olusabilir [96].

Fetusta hidrops, hidrosefali ve intrakranial hemorajiye de yol acabilir [97].

izole olanlarda perinatal sonuglar daha iyi iken, kalp ya da beyin anomalileri
varliginda beklenmedik intrauterin kayip ya da postpartum eksitus gibi koti sonuglar

ortaya ¢ikar [95, 98]. Malformasyonunun erken tanisi sayesinde kalp yetmezliginin
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medikal tedavisi ve girisimsel radyoloji yoluyla uygulanan endovaskiiler
embolizasyon ile agir kalp yetmezligi olusmadan kontrol altina alinmasi
mumkiindir. Ancak sag kalanlarda da uzun donemdeki norolojik sekeller yoniiyle
prognozlar1 Kotidir. Literatirde ¢ok az sayida olgunun eriskin doneme ulastigi
bildirilmistir [92].

2.10. PORENSEFALI, LIZENSEFALI

Porensefali insidans1 nadirdir. US’de tek tarafli Kistik lezyon olarak
goriilmekte, genellikle ipsilateral ventrikiille ve/veya subaraknoid alanla
baglantilidir. En sik iligkili anomali ventrikiilomegalidir. Kromozom anomalisi ve
kromozomal olmayan anomali riski disiiktiir. Prognoz lezyonun genisligine baglidir.
Bununla birlikte, birgok hastada prognoz kotiidiir. Psikomotor gerilik, hemiparezi ve
epilepsi olabilir [30].

Lizensefalinin insidansi bilinmemektedir. Lizensefali terimi giral ve sulkal
gelisimin yetersiz olmasi ile beraber beyin dis yilizeyinin piiriizsiiz olmasini ifade
eder. US’de normalde olmasi  gereken  sulkuslarin  silvian  fissiir
operkularizasyonunun yoklugu veya erken anormal sulkasyon goriilebilir. Hafif
ventrikiilomegali genellikle mevcuttur. Fetal MR, glial bozukluklarin saptanmasinda
US’den daha kesindir, 23-24. gebelik haftasindan sonra kullanilmalidir. Lizensefali
korpus kallozum agenezisi, Dandy-Walker malformasyonu, mikrognati, omfalosel,
polidaktili, konjenital kalp hastaligi, tiriner defektler ve siklikla polihidramniyoz ile
iliskili olabilir. Kromozomal anomali riski diistiktiir. Kromozomal olmayan anomali
riski goreceli yiiksektir. Prognoz genel olarak kotiidir ve ciddi mental retardasyon,

hipotoni, konvulzyonlar ve yasamin ilk 5 yil1 igerisinde 6liim ile karakterizedir [30].

2.11. INTRAKRANIAL KANAMA

Intrakranial kanama (IKK) anotomik yerlesime gére subdural, subaraknoid,
intraparenkimal, subependimal ve intraventrikiiler hemoraji olarak tanimlanabilir.
IKK 10.000 gebelikte bir gériilmektedir. Nadir olmasina ragmen; fetusta en sik
formu subependimal/ intraventrikiiler kanamalardir, prematiir yenidoganlarda da sik
goriilmektedir. 32 haftanin ve 1500 gramin altinda olanlarda insidansi %30-40lara

ulagmaktadir.
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Etiyolojide prematirite, maternal travma, antikoagiilan tedavisi, maternal
koagiilasyon bozukluklari, maternal ates (>38C), konjenital koagiilasyon faktor
eksiklikleri, serebral arteriovenoz malformasyonlar, agir TTTS, fetomaternal
aloimmun trombositopeni olabilir.

US’de kanamanin siddetine gore dort derecede incelenmektedir. Grade 1°de
kanama germinal matriks ile smirlidir, grade 2’de ventrikiil i¢inde distansiyon
yaratmadan germinal matrikstan ventrikiil igine kadar uzanmakta, grade 3’de
ventrikiil i¢inde distansiyon olusturmakta, grade 4’te parankim icine uzanmaktadir.
Kromozom anomalisi riski diistiktir.

Prognoz grade 1 ve 2 de iyidir, sagkalim yiiksek, norolojik sekel orani
distiktir. Grade 3’te %50, grade 4’te %70-90 norolojik sekel kalmaktadir. Grade
4’te %30-70 oraninda Olimle iligkilidir. Yaygin hemorajinin sik rastlanan

komplikasyonlarindan biri kanama sonrasi hidrosefalidir [30].

2.12. SAKROKOKSIGEAL TERATOM

Sakrokoksigeal teratoma cok nadir bir timordir. US’de sakrokoksigeal
bolgeden yiikselen intrapelvik komponentle birlikte veya bu komponent olmaksizin
genig bir kitle goriilmektedir. Kitle kistik, solid veya parsiyel solid olabilmektedir.
Yiiksek debili kalp yetmezligi (kardiyomegali, hidrops bulgular) ile iliskilidir.
Kromozom anomalisi riski diisiiktiir. Perinatal mortalite oranlar1 %30-40’dir. Kotii

prognoz solid, malign ve Kistik olmasiyla iliskilidir [30].

2.13. DIASTOMATOMYELI

Diastomatomyeli; spinal kordun simetrik veya asimetrik parsiyel ya da
komplet vertikal yariklanmasini icermektedir. Daha ¢ok torakolumbar bdlgede
goriilmekte, kord distal bolgede genellikle tekrar birlesmektedir. Diastomatomyelinin
sinirh sayida vakada prenatal tanisi raporlanmistir. 3 boyutlu goriintiileme daha
giivenilir bir tan1 saglar. Genellikle ¢ocukluk ¢aginda semptomatik hale gelir. En sik
alt ekstremitelerde sensoryomotor defisitler, norojenik topallama, sfinkter
disfonksiyonu, ayaklarda ve bacaklarda displastik gelisime bagli semptomlar olabilir
[30].
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde prenatal
donemde santral sinir sistemi anomalileri tanis1 alan hastalari kapsamaktadir. Gerekli
bilgileri elde etmek igin Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Perinatoloji Bilim
Dali’nda 01.01.2001-31.12.2018 tarihleri arasinda yapilan fetal ultrasonografiler
retrospektif olarak taranmistir ve 18 yil siiresince santral sinir sistemi anomalisi tanisi

konulmus olan hastalar ¢alismaya dahil edilmistir.

Maternal veriler ve dogum bilgileri Hacettepe Universitesi Hastanesi’ne ait
olan elektronik veri tabani1 ve hasta kayitlarindan elde edilmistir. Yenidogana ait
bilgileri ise Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatri Anabilimi tarafindan

tutulan elektronik veritabani kayitlar1 araciligiyla elde edilmistir.

Prenatal donemde santral sinir sistemi anomalisi varligindan siiphelenilen
fetuslarin takipleri Perinatoloji Bilimdali tarafindan yiiriitiillmiis olup, hastalarin
takipleri giincel literature uygun olarak yapilmistir. Amniosentez ya da kordosentez
gibi karyotip analizi amaciyla prenatal tam islemi uygulanmis olan hastalarin
sonuglart da degerlendirilmistir. Hastalarin Perinatoloji Bilimdali’nda yapilmis olan
ultrasonografileri ya da Radyoloji Anabilim Dali’nda yapilmis olan MR

goriintiilemeleri de degerlendirilmistir.

Dogum sonras1 donemde Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi’nde dogumu
gerceklesmis tiim yenidoganlarin postnatal bilgilerine ve kisa donem verilerine
hastane elektronik veritabani araciligiyla ulagilmistir. Bebeklere ait uzun donem
verilere ebeveynler telefonla aranarak ve hastane elektronik veritabani araciligiyla

ulasilmistir.

Calismamizdaki hastalar bilgilerine ulasma durumuna gore 4 gruba
ayrilmistir; Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi (HUTF)’nde dogum yapan, neonatal
sonuclara ve uzun dénem sonuca ulasilan grup (grup 1), HUTF’nde dogum yapan
sadece neonatal sonuglara ulasilan grup (grup 2), HUTF disinda baska bir hastanede
dogumu yapan ve neonatal sonuglara ve uzun dénem sonuca ulasilan grup (grup 3),

son olarak da higbir bilgisine ulasilamayan hasta grup (grup 4) olmak iizere.
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Tiim gruplar; anne yasi, gravida sayisi, parite sayisi ve fetus sayisinin ortanca
degerleri, tekil-gogul gebelik oranlari, major SSS anomalisine eslik eden norolojik ek
anomali varhigi ve SSS disindaki diger sistem anomali sikligi agisindan

degerlendirilmistir.

Grup 1, Grup 2 ve Grup 3 (neonatal sonuca ulasilabilen hastalar) prenatal
donemde karyotip analizi varligi, fetal MR varligi, fetal MR yapild1 ise prenatal US
ile uyumu, gebelik sonuglari (canli dogum, terminasyon, intrauterin 6liim), canli
dogumlarin neonatal sonuglar1 (dogum sekli (sezaryan, vajinal dogum), bebek
cinsiyeti, ortanca dogum haftasi, ortanca dogum agirhigi, ortanca 5.dk APGAR
skoru), terminasyon iliskili veriler (dogum sekli, cinsiyet, ortanca terminasyon
haftasi, dogum agirligi degerlendirilmistir. Canli dogumlarin postnatal sonuglarin
prenatal tani ile uyumlulugu postnatal donemde yapilan kraniyal US, beyin MR,
beyin BT sonuglarina bakilarak ve pediatri bolimiiniin postnatal yenidogan
muayenesi elektronik veritabanindan bakilarak degerlendirilmistir. Terminasyon
sonuglarinin prenatal tani ile uyumlulugu elektronik veri tabanindaki otopsi
sonuglarina ve terminasyon sonrasi fetusun fenotip muayenesi kayitlarina bakilarak

degerlendirilmistir.

Uzun donem sonuglara ise telefonla arayarak ulasilabilen Grup 1 ve Grup
3’teki hastalarn  SSS anomalilerinden sadece ventrikiilomegali, spina bifida
anomalisi ve korpus kallozum agenezisi olan hasta grubu dahil edilmistir. Diger SSS
anomalili hasta sayilar1 yeterli sayida olmadigi ig¢in uzun donem sonuglari
degerlendirilmemistir. Ventrikiillomegali derecesine gore(lateral ventrikiil ¢apinin 10-
12 mm arasinda olmasi hafif diizeyde, 12-15 mm arasinda olmasi orta diizeyde, 15
mm’den fazla olmas: ise ciddi diizeyde ventrikiillomegali), spina bifida meningosel-
meningomyelosel ayrimina gore, korpus kallozum agenezisi ise ventrikiilomegali
eslik edip-etmemesine gore karsilastirilmistir. Uzun dénem sonuglarda yenidogan
yogun bakim {initesi (yd ybii) yatis siiresi, ventrikulo-peritoneal sant takilmasi,
cerrahi gegirip gecirmedigi, mortalite ile sonuglanip sonuglanmadigi, nérogelisimsel
sonuglari, zeka ve okul durumu degerlendirilmistir.

Norogelisimsel sonuglar asemptomatik, hafif gerilik, siddetli gerilik olarak

ayrilmustir. Siddetli norogelisimsel geriliklere serebral palsi (ortopedik yardima

ithtiya¢ duyma, idrar kagirma, giinliik lavman, vb.), epilepsi, mono/bilateral korliik ve
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zeka geriligi; hafif norogelisimsel geriliklere orta motor beceri problemleri, sasilik,
nistagmus, hafif konusma bozuklugu, orta 6grenme problemleri ve normal motor

gelisimi ile seyreden ventrikiiler-peritoneal sant dahil edilmistir [7, 99].

Istatistiksel analiz icin Statistical Package for Social Sciences version 23
(SPSS, Chicago, IL, USA) kullanilmistir. Veriler ortanca (minimum-maksimum),
yiizde ve oran ile ifade edilmistir. Oncelikle degiskenler i¢in Shapiro-Wilk testi ile
normal dagilim analizi yapilmistir. Dagilimin normal olmadig izlendiginden ortanca
ve aralik kullanildi ve gruplar arasindaki sayisal degiskenlerin farkliligi agisindan
non-parametrik Mann-Whitney U testi uygulanmistir. Kategorik degiskenlerin
frekanslarinin degerlendirilmesi iginse Ki-kare testi uygulanmistir. Elde edilen
sonuglarda 0,05°den kiigiik p degeri anlamli olarak kabul edilmistir.

Hacettepe Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
18.12.2018 tarihinde GO 18/1195-23 karar no ile ¢alismanin gergeklestirilmesine

onay vermistir.
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4. BULGULAR

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Perinatoloji Bilim Dali’nda 01.01.2001-
31.12.2018 tarihleri arasinda yapilan yaklasik 28.677 fetal ultrasonografi taranmastir.
Bu 28.677 fetal ultrasonografi arasinda 725 adet (%2.5) prenatal donemde SSS

anomalisi tanis1 alan fetal ultrasonografi sonucuna ulasilmistir.

Tablo 4.1. Anomali tipleri

Say1 Yiizde

Noral tiip defektleri 252 (100 %) 34.7
Meningosel | 30 (11.9 %) 4.1
Meningomyelosel | 152 (60.3 %) 21
Anensefali/Akrania | 53 (21 %) 7.3
Ensefalosel | 17 (6.8 %) 2.3

Ventrikiilomegali 228 314
Dandy-Walker Kompleksi 66 9.1
Korpus Kallozum Agenezisi 62 8.6
Holoprosensefali 26 3.6
Mega Sisterna Magna / Sisterna Magna Kisti 19 2.6
intrakranial Kanama 17 2.3
Sakrokoksigeal Teratom 15 2.1
Porensefali/Lizensefali/Agyri 11 1.5
Mikrosefali 9 1.2
Galen Ven Anevrizma 8 11
Diastomyeli 4 0.6
Araknoid Kist 4 0.6
Dandy-Walker Kompleksi+Korpus Kallozum Agenezisi | 4 0.6

Toplam 725 100.0

Calismamizda; taranan 725 adet SSS anomalisi 16 gruba ayrilmistir. Bu

anomali gruplari, say1 ve yiizdeleri Tablo 4.1°de goriilmektedir. SSS anomalilerin
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%34.7’sini (n=252) noral tiip defektleri olusturarak en sik SSS anomalisi olarak
saptanmistir. 2.s1k SSS anomalisi %31.4 (n=228) ile ventrikiilomegalidir. En sik

noral tiip defekti ise meningomyeloseldir (%60.3 ile).

Tablo 4.2. Hasta bilgilerine ulasma durumuna gore gruplama

Grupl |Grup2 |Grup3 |[Grup4 |Toplam
Anensefali / Akrania 43 0 4 6 53
Meningosel/Meningomyelosel 123 13 22 24 182
Ensefalosel 10 0 3 4 17
Ventrikiilomegali 134 26 34 34 228
DW kompleksi 43 4 7 12 66
KKA 41 6 9 6 62
HPS 17 0 1 8 26
Mikrosefali 7 1 0 1 9
Mega Sisterna Magna / Kisti 7 5 1 6 19
Diastomyeli 4 0 0 0 4
Sakrokoksigeal Teratom 13 1 0 1 15
Porensefali/Lizensefali/Agyri 9 0 2 0 11
GVA 7 0 1 0 8
IKK 13 0 1 3 17
Araknoid Kist 3 0 0 1 4
DW+ KKA 3 0 0 1 4
Toplam (n=725) 477 56 85 107 725

(%65.8) | (%7.7) (%11.7) | (%14.8) | (%100)

Calismamizdaki 725 hasta bilgilerine ulasma durumuna gore 4 gruba ayrildi;
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi (HUTF)’nde dogum yapan, neonatal sonuglara

ve uzun dénem sonuca ulasilan grup (grup 1), HUTF’nde dogum yapan sadece
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neonatal sonuglara ulasilan grup (grup 2), HUTF disinda baska bir hastanede
dogumu yapan ve neonatal sonuglara ve uzun dénem sonuca ulasilan grup (grup 3),
son olarak da higbir bilgisine ulasilamayan hasta grubu (grup 4) olarak siniflandirildi.

Gruplardaki hasta sayis1 tabloda gériilmektedir (Tablo 4.2).

Tablo 4.3. Calisma grubunu olusturan gebeliklerin klinik ézellikleri

Anne yasi® | Gravida® | Parite? Fetus sayisi®

Anensefali / Akrania 27 (19-42) 2 (1-7) 1 (0-3) 1(1-4)
Meningosel / Meningomyelosel 27 (17-45) 2 (1-7) 1(0-3) 1(1-2)
Ensefalosel 30 (18-43) 2 (1-5) 1 (0-4) 1(1-2)
Ventrikiilomegali 29 (18-42) 2 (1-9) 1 (0-6) 1(1-2)
DW kompleksi 30 (18-41) 2 (1-5) 1(0-3) 1(1-2)
KKA 29 (17-39) |2 (1-6) 1(0-3) 1(1-2)
HPS 30 (19-39) | 3(1-8) 1 (0-4) 1(1-2)
Mikrosefali 28 (19-37) 2 (1-3) 1(0-2) 1(1)
Mega Sisterna Magna / Kisti 29 (20-40) 2 (1-5) 1(0-2) 1(1)
Diastomyeli 25 (20-34) 2(1-2) 1(0-1) 1(1)
Sakrokoksigeal Teratom 30 (20-41) 3(1-4) 1 (0-3) 1(1)
Porensefali / Lizensefali / Agyri 30 (23-37) 3(1-5) 1(0-3) 1(1)
GVA 28 (21-35) 2 (1-3) 1(0-2) 1(1)
IKK 29 (22-40) 2 (1-5) 1(0-3) 1(1-2)
Araknoid Kist 29 (20-39) 2(1-2) 1(0-1) 1(1)
DW+ KKA 29 (27-45)  [1(1-2) 0 (0-1) 1(1)
Toplam 28 (17-45) 2 (1-9) 1 (0-6) 1(1-4)
a0rtanca(Aralik)

Calisma grubunu olusturan gebeliklerin klinik 6zellikleri Tablo 4.3°de
goriilmektedir. Calismaya dahil edilen tim hastalar irdelendiginde; anne yasi, tim
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SSS anomalilerinde 17 ile 45 arasinda degismekte olup ortanca deger 28 olarak;
gravida sayisi 1 ile 9 arasinda degismekte olup ortanca deger 2 olarak; parite sayis1 0
ile 6 arasinda degismekte olup ortanca deger 1 olarak; fetus sayisi ise, tim SSS
anomalilerinde 1 ile 4 arasinda degismekte olup ortanca deger 1 olarak saptanmustir.
Anomali tiplerine gore gebeliklerin klinik 6zellikleri tabloda goriilmektedir (Tablo
4.3).

Tablo 4.4. Eslik eden SSS dis1 ek anomaliler

SSS dis1 ek anomaliler
Var (n=185 (%26))
Yok - :
KVS Ekst GUS T+A GIS Kranio | Multipl
fac e
Anensefali/ Akrania | 44 1 0 1 4 0 0 3
(9%83) (%1.9) (%1.9) | (%7.5) (%5.7)
Meningosel/Mening | 153 5 6 3 5 1 0 9
omyelosel (%84.1) (%2.7) (%3.3) | (%1.6) | (%2.7) | (%0.5) (%4.9)
Ensefalosel 13 0 0 0 0 0 0 4
(%76.5) (%23.5)
VM 169 13 9 10 3 1 1 22
(%74.1) (%5.7) (%3.9) | (%4.4) | (%1.3) | (%0.4) | (%0.4) | (%9.6)
DW kompleksi 36 6 3 4 1 0 0 16
(54.5) (%9.1) (%4.5) | (%6.1) | (%1.5) (%24.2)
KKA 48 2 2 2 0 0 2 6
(%77.4) (%3.2) (%3.2) | (%3.2) (%3.2) | (%9.7)
HPS 15 1 1 0 0 0 3 6
(%57.7) (%3.8) (%3.8) (%11.5) | (%23.1)
Mikrosefali 6 1 0 0 0 1 1 0
(%66.7) (%11.1) (%11.1) | (%11.1)
MCM 14 0 1 1 0 0 0 3
(%73.7) (%5.3) | (%5.3) (%15.8)
Diastomyeli 3 0 1 0 0 0 0 0
(%75) (%25)
Sakrokoksigeal 10 2 0 2 0 0 0 1
Teratom (%66.7) (%13.3) (%13.3) (%6.7)
Porensefali/Lizensef | 6 0 1 0 0 0 1 3
ali/Agyri (%54.5) (%9.1) (%9.1) | (%27.3)
GVA 1 7 0 0 0 0 0 0
(%12.5) (%87.5)
IKK 16 0 0 1 0 0 0 0
(94.1) (%5.9)
Araknoid Kist 4 0 0 0 0 0 0 0

(%100)
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DW+ KKA 2 0 1 0 0 0 0 1
(%50) (%25) (%25)

Toplam (n=725) 540 38 25 24 13 3 8 74
(%74) (%5.2) | (%3.4) | (%3.3) | (%1.8) |(%0.4) |(%l1.1) |(%10.2)

KVS: kardiyovaskiiler sistem anomalileri, Ekst: ekstremite anomalileri, GUS: genitoiiriner sistem anomalileri,
T+A: toraks ve abdominal duvar defektleri, Kraniofac: kraniyofasiyal anomaliler

Calismamizdaki anomalilere eslik eden SSS dis1 ek anomaliler Tablo 4.4’te
goriilmektedir. Calismaya dahil edilen tim hastalar irdelendiginde; SSS dis1 ek
anomaliler tiim SSS anomalilerinin %26’sinda(n=185) saptanmistir. En sik %10.2
sikligtyla  (n=74) multiple ek anomali saptanmistir. Sonrasinda sirasiyla
%S5.2’sinde(n=38) kardiyavaskiiler sistem anomalileri, %3.4’tinde(n=25) ekstremite
anomalileri, %3.3’iinde(n=24) genitoiiriner sistem anomalileri, %1.8’inde(n=13)
toraks ve abdominal duvar defektleri, %1.1’inde(n=8) kraniyofasiyal anomaliler ve

%0.4’tinde(n=3) gastrointestinal sistem anomalileri goriilmektedir.

Tablo 4.5. Karyotip Analizi ve Fetal MR

Karyotip analizi Fetal MR Fetal
MR’larmm
Yok (n=481) | Var (n=137) Yok Var (n=92) .
anomali
(n=526) N
Normal | Anormal Normal Anormal tiplerine
(Us ile|(US ile gore
uyumsuz) | uyumlu) sikhgi
Anensefali /| 40(%85.1) 7(%14.9) | 0 47(%100) |0 0 0
Akrania
Meningosel/Me | 146(%92.4) | 8(%5.2) | 4(%2.6) | 155(%98) |0 3(%2) 3(%3.3)
ningomyelosel
Ensefalosel 10(%76.9) 3(%23.1) |0 13(%100) |0 0 0
VM 134(%69.1) | 51(%26. | 9(%4.6) | 163(%84) | 2(%1) 29(%15) 31(%633.7)
3)
DW kompleksi | 34(%63) 15(%27. | 5(%9.3) | 46(%85.2) | 3(%5.6) 5(%9.3) 8(%8.7)
8)
KKA 41(%73.2) 13(%23. | 2(%3.6) | 29(%51.8) | 2(%3.6) 25(%44.6) | 27(%29.3)
2)
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HPS 12(%66.7) 4(%22.2) | 2(%11.1) | 18(%100) |0 0 0
Mikrosefali 8(%100) 0 0 7(%87.5) | 1(%125) |0 1(%1.1)
MCM 8(%61.5) 1(%7.7) | 4(%30.8) | 12(%92.3) | 1(%7.7) 0 1(%1.1)
Diastomyeli 3(%75) 1(%25) |0 1(%25) 0 3(%75) 3(%3.3)
Sakrokoksigeal | 13(%92.9) 1(%7.1) |0 14(%100) |0 0 0
Teratom

Porensefali 9(%81.8) 2(%18.2) | O 10(%91) 0 1(%9) 1(%1.1)
Lizensefali

Agyri

GVA 8(%100) 0 0 6(%75) 0 2(%25) 2(%2.2)
IKK 11(%78.6) 3(%21.4) | 0 2(%14.3) |0 12(%85.7) | 12(%13)
Araknoid Kist | 3(%100) 0 0 1(%33.3) |0 2(%66.7) | 2(%2.2)
DW+ KKA 1(%33.3) 0 2(%66.7) | 2(%66.7) |0 1(%33.3) | 1(%1.1)
Toplam 481 110 27 526 9 83 92
(n=618) (%77.8) (%17.8) | (%4.4) (%85.1) (%1.5) %13.4)

Calismamizdaki hastalara ait karyotip analizi ve fetal MR sonuglari Tablo
4.5da goriilmektedir. Calismaya dahil edilen tim hastalar irdelendiginde; bilgisi
alinan SSS anomalilerinin (grupl, grup2, grup3) (n=618) %?22.8’sine(n=137)
karyotip analizi yapilmis olup, %17.8’inde(n=110) karyotip analizi sonucu normal,
%4.4’tinde(n=27) karyotip analizi sonucu anormal sonuglanmustir.

Fetal MR bu 618 hastanin %14.9’una(n=92) c¢ekilmistir. Fetal MR
sonuglarmin %90.2’si (n=83) prenatal US ile uyumlu bulunmustur.

Fetal MR endikasyonlarina bakacak olursak; fetal MR’larin %33.7’si(n=31)
ventrikiilomegali endikasyonu ile g¢ekilmis olup, ventrikiillomegali en sik fetal MR
endikasyonu olmustur. %29.3(n=27) ile korpus kallozum agenezisi 2. sik fetal MR

endikasyonudur.
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Canli Dogum Terminasyon Tuex Toplam
Anensefali / Akrania 2 (%4.3) 43 (%91.5) 2 (%4.3) 47
Meningosel/Meningomyelosel 84 (%53.2) 71 (%45) 3 (%2) 158
Ensefalosel 4 (%30.8) 9 (%69.2) 0 13
VM 132(%68) 51(%26.3) 11(%5.7) | 194
DW kompleksi 20 (%37) 31 (%57.4) 3(%56) |54
KKA 29 (%51.8) 25 (%44.6) 2(%36) |56
HPS 7 (%38.9) 9 (%50) 2(%11.1) |18
Mikrosefali 5 (%62.5) 3 (%37.5) 0 8
Mega Sisterna Magna / Kisti 11 (%84.6) 1 (%7.7) 1 (%7.7) 13
Diastomyeli 2 (%50) 2 (%50) 0 4
Sakrokoksigeal Teratom 8 (%57.1) 5 (%35.7) 1 (%7.1) 14
Porensefali/Lizensefali/Agyri 4 (%36.4) 7 (%63.6) 0 11
GVA 8 (%100) 0 0 8
IKK 11 (%78.6) 3 (%21.4) 0 14
Araknoid Kist 2 (%66.7) 1 (%33.3) 0 3
DW+ KKA 0 3 (%100) 0 3
Bilgisi alinan (grupl, grup2, grup3) 329 (%53.2) 264 (%42.7) 25 (%4) 618(%100)
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Calismamizdaki hastalara ait gebelik sonuglar1 Tablo 4.6°da goriilmektedir.
Gebelik sonuglarina ulasilamayan (grup 4) 107 hasta (%14.8) bulunmaktadir.
Gebelik sonucuna ulasilan 618 hastanin (grupl, grup2, grup3) ise %53.2’si(n=329)
canli dogumla, %42.7’si(n=264) terminasyon ile, %4’i(n=25) ise inta uterin fetal
olim ile sonuglanmistir. Yasamla bagdasmayan anensefali biiyilk oranda (%91.5)
terminasyon ile sonug¢lanmis, prognozu iyi seyreden Mega Sisterna Magna ise biiyiik

oranda (%84.6) canli dogum ile sonug¢lanmustir.

Tablo 4.7. Neonatal sonuglar

Dogum sekli Cinsiyet Dogum | Dogum 5.dk
haftasi® | agirhgi(gr)® | APGAR
Sezaryen | Vajinal |Kiz Erkek skoru?
dogum
Anensefali/ 2(%100) 0 1(%50) | 1(%50)
34 2515 5
Akrania
Meningosel/ 81(%96 3(%4 45(%54) | 39(%46
! 9 (%696) (%4) (%54) | 39(%46) 37 3046 g
Meningomyelosel
Ensefalosel 3(%75) 1(%25) |0 4(%100) |38 2995 6
VM 102(%77) | 30(%23) |42(%32) | 90(%68) |37 3085 9
DW Kompleksi 11(%55) 9(%45) | 8(%40) | 12(%60) |38 2932 7
KKA 22(%76) 7(%24) | 14(%48) | 15(%52) |38 3161 9
HPS 5(%71) 2(%29) | 6(%86) |1(%14) |37 2769 7
Mikrosefali 4(%80) 1(%20) | 2(%40) | 3(%60) |37 2376 9
Mega  Sisterna | 6(%54.5 5(%45.5) | 2(%18 9(%82
g it ( )| S( ) | 2(%18) | 9(%82) 28 2086 10
Magna / Kisti
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Diastomyeli 1(%50) 1(%50) | 1(%50) | 1(%50) |40 3560 9
Sakrokoksigeal 7(%87.5) | 1(%12.5) | 8(%100) |0
35 3314 7

Teratom
Porensefali/ 3(%75 1(%25 2(%50 2(%50

(%75) (%25) (%50) (%50) 37 2670 A
Lizensefali/ Agyri
GVA 8(%100) 0 4(%50) | 4(%50) |37 3159 7
IKK 11(%100) |0 7(%64) | 4(%36) |35 2645 9
Araknoid Kist 1(%50) 1(%50) | 1(%50) | 1(%50) |40 3715 10
DW+ KKA 0 0 0 0 - - -
Toplam (n=329) | 267 (%81) | 62 (%19) | 143 186 37 (28-(3045 (780- 8 (1-10)

(%43.5) | (%56.5) |41) 5000gr)

a
Ortanca (Aralik)

Calismamizdaki bilgilerine ulasilan hastalara ait neonatal sonuglar Tablo

4.7°de goriilmektedir. Canli dogum ile sonuglanan 329 gebeligin dogum sekli, bebek

cinsiyeti, dogum haftalari, dogum agirliklar1 ve 5.dk APGAR skorlar1 tabloda

belirtilmistir.

Tablo 4.8. Terminasyon verileri

Dogum sekli (n=264) | Sonland1 Otopsi (N=264)
rma
Sezarye | Vajinal haftas’® | vy Var
n dogum (n=262)
Uyumlu | Uyumsuz | Ek
anomali
Anensefali
) 1 (%2) 42 (%98) 15 27 (%63) | 16 (%37) |0 0
Akrania
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Meningosel/Meni

3 (%4) 68 (%96) 20 48 (%68) | 17 (%24) | 2 (%3) 4 (%6)
ngomyelosel
Ensefalosel 0 9 (%100) 19 4 (%44) | 5(%56) |0 0
VM 6 (%12) | 45 (%88) 22 34 (%67) | 15 (%29) |0 2 (%04)
DW kompleksi 2 (%6.5) | 29 (%93.5) 22 21 (%68) |7 (%23) |0 3 (%10)
KKA 3 (%12) |22 (%88) 24 17 (%68) |7 (%28) |0 1 (%4)
HPS 0 9 (%100) 21 7(%78) |2(%22) |0 0
Mikrosefali 0 3 (%100) 25 2 (%67) |1(%33) |0 0
Mega  Sisterna

o 0 1 (%100) 26 0 1(%100) |0 0

Magna / Kisti
Diastomyeli 0 2 (%100) 26 2 (%100) |0 0 0
Sakrokoksigeal

1 (%20) | 4 (%80) 22 2 (%40) |3(%60) |0 0
Teratom
Porensefali/Lizen

0 7 (%100) 24 6 (%86) |1(%14) |0 0
sefali/Agyri
GVA 0 0 0 0 0 0
IKK 0 3 (%100) 24 1(%33) |1(%33) |0 1 (%33)
Araknoid Kist 0 1 (%100) 25 1(%100) |0 0 0
DW+ KKA 0 3 (%100) 21 2 (%67) |1(%33) |0 0
Toplam (n=264) | 16(%6) | 248(%94) 21(11-34) | 174(%66) | 77(%29) | 2(%0.8) | 11(%4.2)

a
Ortanca (Aralik)
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Tablo 4.8’de terminasyon verileri goriilmektedir. Terminasyon ile sonuglanan

264 gebeligin dogum sekli, sonlandirilma haftasi tabloda goriilmektedir.

Sonlandirilan 264 gebeligin %34 tine (n=90) otopsi yapilmis, Otopsi yapilan

fetuslarin otopsi sonuglarindan %85.6’s1(n=77) prenatal US ile uyumlu saptanmis,

%12.2’sinde(n=11) prenatal US’de saptanan anomaliye ek anomali saptanmis,

%2.2’si(n=2) prenatal US ile uyumsuz bulunmustur. Otopsi sonucu farkli ¢ikan bu

iki hastaya da prenatal donemde multiple anomalilere eslik eden meningomyelosel

tanis1 konulmus, fakat otopsi sonucunda meningomyelosel saptanmamistir (Tablo

4.8).

Sekil 4.1. Ventrikiillomegali gebelik sonuclar:

SSS disi ek
anomali var

41 hasta(%18)

Kromozomal
anomali var

6 hasta(%14.6)

Ventrikulomegali
ler

(Ek SSS anomalisi
olmayan)

228 hasta

Kromozomal
anomali yok

35 hasta(%85.4)

Kromozomal
anomali var

a N
Terminasyon

3 hasta

3 hasta(%1.6)

SSS disi ek
anomali yok

187 hasta(%82)

Kromozomal
anomali yok

iZOLE VM

(3 hasta da

TRizOMi 21)
\ J

Canh

dogum
110 hasta(%71)

Terminasyon
37 hasta(%24)

184 hasta(%98.4)
\ J

intra uterin 6lim
8 hasta(%5)

Gebelik
sonucuna

ulagilamayanlar

29 hasta(missing))
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Ventrikiilomegalisi ~ olan  hastalar ~ Sekil  4.1°de  goriilmektedir.
Ventrikiilomegalili (ek SSS anomalisi olmayan) 228 hastanin %18’inde(n=41) SSS
dis1 ek anomali saptanmistir. Bu 41 hastanin %14.6’sinda(n=6) kromozomal anomali
vardir. Ventrikiilomegalisi olan hastalarin %82’sinde (n=187) ise SSS dis1 ek
anomalisi yoktur. Bu 187 hastanin %1.6’sinda(n=3) kromozomal anomali (trizomi
21) saptanmistir ve 3 hasta da bu nedenle termine edilmistir. Kalan 184 hasta
(%98.4) izole ventrikiilomegali olarak degerlendirilmistir. Izole
ventrikiilomegalilerin %71’i(n=110) canli dogum ile, %24’i(n=37) terminasyon ile,
%5’1(n=8) intra uterin fetal 6lim ile sonuglanmigtir. 29 hastanin gebelik sonucuna

ulagilamamustir.

Tablo 4.9. izole Ventrikiilomegali kisa ve uzun dénem sonuclari

Tim VM | Hafif VM | Orta VM | Ciddi VM | p degeri

1zole VM simiflama? 155 67(%43) | 16(%10) | 72(%47)
Gebelik  sonucu? | Canli dogum 110(%71) 59(%88) | 12(%75) | 39(%54.2) | 0.001
(%) (n=155)
. Terminasyon 37(%24) 6(%9) 4(%25) 27(%37.5)
(missing=29)
Tuex 8(%5) 2(%3) 0 6(%8.3)
Postnatal  sonu¢?® | Uyumlu 71(%64.5) | 31(%52.5) | 10(%83.3) | 30(%76.9) | <0.001

(%) (n=110)
Ek anomaly 8(%7.3) 0 0 8(%20.5)

Uyumsuz(Postnata | 31(%28.2) | 28(%47.5) | 2(%16.7) | 1(%2.6)

| goriintiillemede
VM yok)
Kisa donem sonuc?® | Asemptomatik 71(%64.5) | 52(%88) | 8(%66.7) | 11(%28.2) | <0.001
(%) (n=110)
Yd ybii yatis® 38(%34.5) | 7(%12) | 4(%33.3) | 27(%69.2)
Neonatal 6liim 1(%0.9) 0 0 1(%2.6)
Ybii yatis siiresi ¢ (giin) (n=38) 13(2-120) | 9(4-12) | 4(2-7) 14(2-120) | 0.452
Operasyon? (%) Yok 99(%90) 59(%100) | 12(%100) | 28(%72) | <0.001
(n=110)
VP sant 11(%10) 0 0 11(%28)
Total mortalite®d | Var 4(%4.8) 0 0 4(%12) 0.016

(%) (n=84)
Yok 80(%95.2) | 42(%100) | 9(%100) | 29(%88)
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Norogelisimsel Asemptomatik 45(%56) 32(%76) 6(%67) 7(%24) <0.001
vedn donem fif lik 16(%20 7(%17 1(%11 8(%28

Hafif gerili () o () o
Sonug 9(9%)(n=80 g (%20) (%17) (%11) (%28)
) Siddetli gerilik 19(%24) 3(%7) 2(%22) 14(%48)
Zeka durumu 2 9¢ | Normal 59(%73.8) 38(%90.5) | 6(%67) 15(%51.7) | 0.019
(n=80)

Dikkat eksikligi 5(%6.3) 2(%4.8) 0 3(%10.3)

Hafif MR 3(%3.8) 1(%2.4) 1(%11) 1(%3.4)

Orta MR 3(%3.8) 0 1(%11) 2(%6.9)

Agir MR 10(%12.5) 1(%2.4) 1(%11) 8(%27.6)
Okul durumu 2 ¢ | Normal okul 36(%70.6) 24(%96) 4(%67) 8(%40) <0.001
“1(n=51) -

Ozel egitim 15(%29.4) 1(%4) 2(%33) 12(%60)

8SSS dis1 ek anomalisi ve kromozom anomalisi olan, gebelik sonucuna ulagilamayan hastalar diglanmugtir.

bYenidogan yogun bakim iinitesi yatis

C

Ortanca (Aralik)
4Uzun dénem sonucuna ulasilamayan hastalar diglanmistir.
€ Mortalite ile sonuglanan hastalar diglanmusgtir.

fOkul yas1 gelmemis hastalar dislanmustir.
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Sekil 4.2. izole Ventrikiilomegalisi olan canh dogumla sonug¢lanan hastalarin

uzun donem sonug¢lari

Asemp
32 hasta(%76)
Hafif VM Mortalite yok Hafif
42 hasta(%50) 42 hasta(%100) 7 hasta(%17)
Siddetli
3 hasta(%7)
( ) Asemp
Uzun donem 6h %67
sonug¢ Orta VM Mortalite yok asta(%67)
izole VM
9 hasta(%10.7) 9 hasta(%100) . .
canli dogumla ; : siddetli
sonuclanan 2 hasta(%22)
hastalar
(84 hasta) Asemp
7 hasta(%24)
P
Mortalite yok -
Hafif
29 hasta(%88)
8 hasta(%28)
Ciddi VM
N——
33 hasta(%39.3) giddetli
Mortalite ile 14 hasta(%48)
sonuglanan
4 hasta(%12)

Izole ventrikiilomegalisi olan hastalarin kisa ve uzun dénem sonuglar1 Tablo
4.9 ve Sekil 4.2°de goriilmektedir. Ventrikiilomegali ventrikiil dilatasyon derecesine
gore hafif (lateral ventrikil ¢apinin 10-12 mm), orta (12-15 mm) ve ciddi diizeyde
(15 mm’den fazla) ventrikiilomegali olmak iizere 3 gruba ayrlir. Izole
VM’lerin(n=155) %43’iinii(n=67) hafif, %10’unu(n=16) orta, %47’sini(n=72) ciddi

derece VM olusturmaktadir.

VM siniflamasina gore gebelik sonuglarina bakilacak olursa; hafif VM’lerin
%88’1(n=59) canli dogum, %9’u(n=6) terminasyon, %3’i(n=2) intra uterin fetal
olim ile sonuglanirken; orta VM’lerin %75’i(n=12) canli dogum, %25’i(n=4)
terminasyon; ciddi VM’lerin  %54.2’si(n=39) canli dogum, %37.5’i(n=27)
terminasyon, %8.3’li(n=6) intrauterin olim ile sonug¢lanmistir. Bu fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmustur (p=0.001).
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VM smiflamasina gore prenatal donemdeki tani ile postnatal dénemdeki
sonuglarin uyumuna bakilacak olursa; hafif VM’lerin %64.5’i(n=71) postnatal sonug
ile uyumlu iken; orta VM’lerin %83.3’i(n=10), ciddi VM’lerin %76.9’u(n=30)
uyumlu bulunmustur. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.001).

Geri kalan hastalarin postnatal goriintiilemesinde VM saptanmamustir.

VM smiflamasina gore kisa donem sonuglara bakilacak olursa; hafif
VM’lerin %88’i(n=52) asemptomatik seyretmis, %12’si(n=7) yenidogan yogun
bakim {initesinde yatmis iken; orta VM’lerin %66.7’si(n=8) asemptomatik seyretmis,
%33.3’i(n=4) yenidogan yogunbakim {initesinde yatmis; ciddi VM’lerin
%28.2°si(n=11) asemptomatik seyretmis, %69.2’si(n=27) yenidogan yogun bakim
tinitesinde yatmistir. Hafif ve orta VM sinifinda neonatal donemde 6lim yok iken
ciddi VM’lerin %2.6’s1(n=1) neonatal 6liim ile sonug¢lanmistir. Bu fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmustur (p<0.001).

Hafif ve orta VM’lerde VP sant ihtiyact olmamisken; ciddi VM’lerin
%28’ine(n=11) VP sant takilmigtir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p<0.001).

VM simiflamasina gére uzun dénem sonuglara bakilacak olursa; hafif ve orta
VM’lerde mortalite yok iken, ciddi VM’lerin %]12’si(n=4) ise mortalite ile
sonuglanmistir (mortalite ile sonuglanan 4 hastanin VM 6l¢timleri:25mm, 36mm,

39mm, 39mm). Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.016).

Yasayan hastalarin norogelisimsel sonuglarina gére bakilacak olursa; hafif
VM’lerin %7’si(n=3), orta VM’lerin %22’si(n=2), ciddi VM’lerin %48’i(n=14)
siddetli norogelisimsel gerilik ile seyretmistir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (p<0.001). Hafif VM olan 3 hastanin 2’si nobet gegirdigi, 1’inde

serebral palsi oldugu i¢in siddetli nérogelisimsel gerilik grubuna alinmistir.

Hafif VM’lerin %2.4’ii(n=1), orta VM’lerin %]11’i(n=1), ciddi VM’lerin
%27.6’s1(n=8) agir mental retarde olarak saptanmistir. Bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (p=0.019). Okul yas1 gelmis olanlarin okul durumuna bakilacak
olursa; hafif VM’lerin %4’i(n=1), orta VM’lerin %33’i(n=2), ciddi VM’lerin
%60’1(n=11) 6zel egitim almaktadir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p<0.001).
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Sekil 4.3. Spina bifida gebelik sonuglari

Kromozomal
anomali var
SSS dist ek 4 hasta(%28.6)
anomali var
14 hasta(%7.7) Kromozomal
anomali yok
10 hasta(%71.4))
Canli
Spina bifida dogum
182 hasta
Terminasyon
65 hasta(%44.8)
SSS disi ek Kromozomal
anomali yok anomali yok intra uterin &liim
168 hasta(%92.3) 168 hasta(%100) 1 hasta(%0.7)
Gebelik
sonucuna

ulagilamayanlar

L23 hasta(missingL

Spina bifida anomalisi olan hastalar Sekil 4.3’de goriilmektedir. Spina
bifidas1 olan 182 hastanin %7.7’sinde(n=14) SSS dis1 ek anomali saptanmustir. Bu 14
hastanin  %28.6’sinda(n=4) kromozomal anomali vardir. Spina bifidas1 olan
hastalarin %92.3’tinde ise(n=168) SSS dis1 ek anomalisi yoktur. Bu 168 hastanin
tamaminda kromozomal anomali yoktur. Izole spina bifidalarin %54.5’i(n=79) canli
dogum ile, %44.8’i(n=65) terminasyon ile, %0.7’si(n=1) intrauterin o6lim ile

sonu¢lanmustir. 23 hastanin gebelik sonucuna ulasilamamustir.



Tablo 4.10. Spina bifida kisa ve uzun dénem sonug
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Tiim izole | Meningosel Meningomyelosel | p
spina bifida degeri
145 24(%16.5) 121(%83.5)
Gebelik  sonucu? | Canli dogum 79(%54.5) 15(%62.5) 64(%52.9) 0.486
(%) (n=145)
. Terminasyon 65(%44.8) 9(%37.5) 56(%46.3)
(missing=23)
fuex 1(%0.7) 0 1(%0.8)
Kisa dénem sonu¢?® | Yd ybii yatig® 76(%96.2) 15(%100) 61(%95.3) 1.00
(%) (n=79)
Neonatal 6liim | 3(%3.8) 0 3(%4.7)
Ybii yatis siiresi ° (giin) 22.5(2-240) 11.7(2-30) 25.2(3-240) 0.07
Operasyon? (%) Yok 1(%1.3) 0 1(%1.6) <0.001
(n=76)
Sadece VP sant | 1(%1.3) 0 1(%1.6)
Cerrahi 34(%44.7) 15(%100) 19(%31.1)
Cerrahi+VP 40(%52.6) 0 40(%65.6)
sant
Total mortalite 29 | Var 9(%13.6) 0 9(%15.8) 0.334
(%) (n=66)
Yok 57(86.4) 9(%100) 48(%84.2)
Norogelisimsel Asemptomatik | 6(%10.5) 6(%66.7) 0 <0.001
uzun donem sonuc¢
Hafif gerilik 4(%7) 3(%33.3) 1(%2.1)
a.de (96) (n=57)
Siddetli gerilik | 47(%82.5) 0 47(%97.9)
Zeka 2 9¢ (%) | Normal 48(%84.2) 9(%100) 39(%81.3) 0.494
(n=57)
Dikkat eksikligi | 2(%3.5) 0 2(%4.2)
Hafif MR 3(%5.3) 0 3(%6.3)
Orta MR 1(%1.8) 0 1(%2.1)
Agir MR 3(%5.3) 0 3(%6.3)
Okul durumu 4&f | Normal okul 11(%34.4) 3(%75) 8(%28.6) 0.074
(%) (n=32) "
Ozel egitim 21(%65.6) 1(%25) 20(%71.4)
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bYenidogan yogun bakim iinitesi yatis

¢ Ortanca (Aralik)

4Uzun dénem sonucuna ulasilamayan hastalar dislanmstir.
€ Mortalite ile sonuglanan hastalar diglanmustir.

fOkul yas1 gelmemis hastalar diglanmustir.

aSSS dis1 ek anomalisi olan ve gebelik sonucuna ulagilamayan hastalar diglanmustir.

Sekil 4.4. Spina bifidas1 olan canli dogumla sonuglanan hastalarin kisa donem

sonuclari

Meningosel Menmgc_)s_el
cerrahisi
0,
15 hasta(%19) 15 hasta(%100)
Kisa donem sonug
Spina bifida
canli dogumla
sonuglanan
hastalar
(79 hasta) Yasayanlar

61 hasta(%95.3)
Meningomyelosel

64 hasta(%81)

Neonatal donemde
olim
3 hasta(%4.7)

Operasyon yok
1 hasta(%1.6)

Sadece VP sant
takilmasi

1 hasta(%1.6)

Sadece cerrahi
19hasta(%31.1)

Cerrahi+VP sant
40hasta(%65.6)
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Sekil 4.5. Spina bifidasi olan canli dogumla sonuclanan hastalarin uzun dénem

sonuclari
Asemp
6 hasta(%66.7)
Meningosel Mortalite yok Hafif
9 hasta(%13.6) 9 hasta(%100) 3 hasta(%33.3)
( Uzun dénem ) Siddetli
sonu¢ 0 hasta
spina bifida
canli dogumla Asemp
sonuglanan 0 hasta
hastalar
\___(66 hasta) ortalite yo -
Hafif
48 hasta(%84.2)
. 1 hasta(%2.1)
Meningomyelosel
57 hasta(%86.4) ortalite ile . .
Siddetli
sonuglanan
47 hasta(%97.9)

Spina bifidas1 olan hastalarin kisa ve uzun donem sonuglar1 Tablo 4.10, Sekil
4.4 ve Sekil 4.5’te goriilmektedir. izole spina bifidas1 olan hastalarin (n=145)
%16.5’1(n=24) meningosel, %83.5’i(n=121) meningomyeloseldir.

Spina bifidas1 olan hastalarin gebelik sonuglarina bakilacak olursa;
meningosellerin = %62.5’i(n=15) canli dogum, %37.5’i(n=9) terminasyon ile
sonuglanirken; meningomyelosellerin %52.9’u(n=64) canli dogum, %46.3’{i(n=56)
terminasyon, %0.8’i(n=1) intrauterin 6liim ile sonuc¢lanmistir. Bu fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmamuistir (p=0.486).

Spina bifidalarin tamaminin prenatal donemdeki tani ile postnatal donemdeki
sonucglart uyumlu bulunmustur. Spina bifidalarin kisa donem sonuglara bakilacak

olursa; meningosel ve meningomyelosellerin kisa donemde asepmtomatik seyreden
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hasta yoktur. Meningosellerin %100’ti(n=15) yenidogan yogunbakim iinitesinde
yatmig iken; meningomyelosellerin = %95.3’li(n=61) yenidogan yogunbakim
tinitesinde yatmistir. Meningosel smifinda neonatal donemde o6liim yok iken
meningomyelosellerin  %4.7’si(n=3) neonatal oliim ile sonuglanmistir. Bu fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=1.00).

Meningosellerin tamami (n=15) sadece cerrahi miidahale gecirmis ve VP sant
takilmamig iken; meningomyelosellerin  %31.1’ine  (n=19) sadece cerrahi,
%65.6’sina(n=40) cerrahi+ VP sant takilmasi, %1.6’sma(n=1) sadece VP sant

takilmasi yapilmistir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.001).

Spina bifidalarin uzun dénem sonuglara bakilacak olursa; meningosellerde
mortalite yok iken, meningomyelosellerin %15.8’i(n=9) mortalite ile sonuglanmuistir.
Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.334). Yasayan hastalarin
norogelisimsel sonuglarma goére bakilacak olursa; meningosellerin %66.7’si(n=6)
asemptomatik, %33.3(n=3) hafif norogelisimsel gerilik ile seyrederken;
meningomyelosellerin  %2.1’i(n=1) hafif, %97.9’u(n=47) siddetli norogelisimsel
gerilik ile seyretmistir. Meningomyelosellerde asemptomatik seyreden hasta yoktur.

Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.001).

Meningosellerin ~ tamamimin(n=9) zeka  durumu  normal iken;
meningomyelosellerin  %81.3’1i(n=39) normal, %6.3’ii(n=3) agir mental retarde
olarak saptanmistir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p=0.494).
Okul yas1 gelmis olanlarin okul durumuna bakilacak olursa; meningosellerin
%25’i(n=1), meningomyelosellerin %71.4’i(n=20) 6zel egitim almaktadir. Bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamigtir (p=0.074). Zekast normal olan

meningoselli bir hasta motor disfonksiyon nedeniyle 6zel egitim almaktadir.
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Tablo 4.11. Spina bifida norogelisimsel uzun dénem sonuglari

Tiim spina | Meningosel Meningomyelosel P degeri
bifida
Motor fonk. Normal 10 (%17.5) 6 (%66.7) 4 (%8.3) <0.001
Hafif yiiriime boz | 9 (%15.8) 3 (%33.3) 6 (%12.5)
Anormal 38 (%66.7) |0 38 (%79.2)
. 0, 0 0,
Uriner Yok 13 (%22.8) | 9 (%100) 4 (%8.3) <0.001
disfonksiyon | /5y 44 (%77.2) |0 44 (%91.7)
Anal sfinkter | Yok 15(%26.3) 9 (%100) 6 (%12.5) <0.001
disfonksiyonu
Var 42(%737) |0 42 (%87.5)
Epilepsi Yok 52 (%91.2) 9 (%100) 43 (%89.6) 0.582
Var 5 (%8.8) 0 5 (%10.4)
Ekstremite Yok 60 (%91) 8 (%89) 52 (%91.2) 0.825
anomalisi
Var 6 (%9) 1 (%11) 5 (%8.8)

Spina bifidalarin  norogelisimsel uzun doénem sonuglarin  ayrintili
degerlendirilmesi Tablo 4.11°de goriilmektedir. Motor fonksiyonlarina bakilacak
olursa;  meningosellerin  %33.3’tinde  hafif yiriime bozuklugu vardir;
meningomyelosellerin ise %12.5’inin hafif yiirime bozuklugu vardir, %79.2°si ise
yuriiyememektedir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=<0.001).
Meningosellerin tamaminda iiriner ve anal sfinkter disfonksiyonu ve epilepsi yoktur;
meningomyelosellerin ise %91.7’sinde iiriner disfonksiyon, %87.5’inde anal sfinkter
disfonksiyonu vardir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=<0.001).
Meningoseli olan hastalarda epilepsi yok iken; meningomyelosellerin %10.4’tinde
epilepsi vardir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p=0.582).



Sekil 4.6. Korpus kallozum agenezisi gebelik sonug¢lar:

e
Korpus kallozum
agenezisi

(Ek SSS
anomalisi
olmayan)

62 hasta

SSS disi ek
anomali var

11 hasta(%18)

Kromozomal
anomali var

2 hasta(%18)

\tri18 ve 69xxy)

) —

Korpus

Kromozomal
anomali yok

9 hasta(%82)

o1

SSS disi ek
anomali yok

51 hasta(%82)

Kromozomal
anomali yok

51 hasta(%100)

Terminasyon
20 hasta (%42.6)

kallozum agenezisi

anomalisi olan

intra uterin 6lim
1 hasta (%2.1)

Gebelik
sonucuna

ulagilamayanlar

| 4 hasta (missing)J

hastalar Sekil 4.6’da

goriilmektedir. Korpus kallozum agenezisi olan 62 hastanin %18’inde(n=11) SSS

dis1 ek anomali saptanmistir. Bu 11 hastanin %18’inde(n=2) kromozomal anomali

(trizomil8 ve 69xxy) vardir. KKA olan hastalarin %82’sinde ise(n=51) SSS dis1 ek

anomalisi  yoktur.

Bu 51 hastanin tamaminda kromozomal anomali yoktur.

KKA’lerin %55.3’1i(n=26) canli dogum ile, %42.6’s1(n=20) terminasyon ile,

%2.1’i(n=1) intrauterin o6liim ile sonuglanmistir. 4 hastanin gebelik sonucuna

ulagilamamustir.



Tablo 4.12. Korpus kallozum agenezisi kisa ve uzun déonem sonug¢

52

Tiim 1zole KKA+Ven | P degeri
KKA KKA t
47 14(%30) | 33(%70)
Gebelik sonucu @ (n=47) Canh dogum 26(%55.3) | 7(%50) 19(%57.6) |0.823
(missing=4)
Terminasyon 20(%42.6) | 7(%50) 13(%39.4)
fuex 1(%2.1) 0 1(%3)

Postnatal sonug @ (%) (n=26) | Uyumlu 22(%84.6) | 5(%71.4) | 17(%89.5) |0.287
Uyumsuz(postnatal 4(%15.4) | 2(%28.6) | 2(%10.5)
goriintiileme normal)

Kisa dénem sonu¢ 2P (%) | Asemptomatik 8(%36.4) | 4(%80) 4(%23.5) | 0.04

(n=22)

Yd ybii yatis® 14(%63.6) | 1(%20) 13(%76.5)
Neonatal 6liim 0 0 0

Ybii yatis siiresi 229 (giin) (n=14) 3.6(1-16) | 4(0-4) 3.6(1-16) | 0.462

Operasyon?P (%) Yok 19(%86.4) | 5(%100) 14(%82.4) | 0.558

(n=22)

VP Sant 3(%13.6) |0 3(%17.6)
Total mortalite 2P¢ (%) | Var 1(%5.6) 0 1(%7.1) 1.00
(n=18)

Yok 17(%94.4) | 4(%100) 13(%92.9)
Uzun dénem sonug 2P&f Asemptomatik 10(%58.8) | 2(%50) 8(%61.5) 0.420
(%) (n=17)

Hafif 4(%23.5) | 2(%50) 2(%15.4)

Siddetli 3(%17.6) |0 3(%23.1)
Zeka durumu abef Normal 12(%70.6) | 3(%75) 9(%69.2) |0.378
(%) (n=17)

Dikkat eksikligi 2(%11.8) | 1(%25) 1(%7.7)

Hafif MR 0 0 0

Orta MR 0 0 0

Agir MR 3(17.6) 0 3(%23.1)
Okul durumu abefg Normal okul 8(%89) 3(%100) | 5(%83.3) 1.00
(n=9) "

Ozel egitim 1(%11) 0 1(%16.7)
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¢Yenidogan yogun bakim iinitesi yatist
dQOrtanca (Aralik).

¢uzun dénem sonucuna ulasilamayan hastalar diglanmustir.
fMortalite ile sonuglanan hastalar dislanmistir.

9 Okul yas1 gelmemis hastalar diglanmustir.

aSSS dis1 ek anomalisi olan ve gebelik sonucuna ulagilamayan hastalar diglanmustir.

b Postnatal goriintiilemelerde KKA saptanmayan hastalar dislanmistr.

Sekil 4.7. Korpus kallozum agenezisi olan canh dogumla sonu¢lanan hastalarin

uzun donem sonug¢lari

)

Uzun donem
sonug

KKA

canli dogumla
sonuglanan
hastalar

(18 hasta)

Asemp
2 hasta (%50)

izole KKA
4 hasta (%22.2)

Mortalite yok
4 hasta (%100)

) —

KKA + VM
14 hasta (%77.8)

ortalite yo
13 hasta (%92.9)

Hafif
2 hasta (%50)

Siddetli
0 hasta

Asemp
8 hasta (%61.5)

Hafif
2 hasta (%15.4)

Mortalite ile
sonuglanan

1 hasta (%7.1)

Siddetli
3 hasta (%23.1)

Korpus kallozum agenezisi olan hastalarin kisa ve uzun dénem sonuglari
Tablo 4.12, Sekil 4.7°de goriilmektedir. KKA olan hastalarin(n=47) %30’unda(n=14)
sadece KKA vardir, %70’inde(n=33) ise KKA’ya ventrikiilomegali eslik etmektedir.
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Korpus kallozum agenezisi olan hastalarin gebelik sonuglarina bakilacak
olursa; izole KKA’larin %50’si(n=7) canli dogum, %50’si(n=7) terminasyon ile
sonuclanirken; VM eslik eden KKA’larin  %57.6’s1(n=19) canli dogum,
%39.4’i(n=13) terminasyon, %3’ti(n=1) intrauterin 6liim ile sonuglanmistir. Bu fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.823).

Korpus kallozum agenezilerin prenatal donemdeki tani ile postnatal
donemdeki sonuglarin uyumuna bakilacak olursa; izole KKA’larin %71.4’i(n=5),
VM eslik eden KKA’larin %89.5’i(n=17) postnatal sonug ile uyumlu sonuglanmistir.
Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.287). Geri kalan hastalarin
postnatal goriintiilemelerinde KKA saptanmamustir ve postnatal sonuglar1 uyumsuz

olarak degerlendirilmistir.

Korpus kallozum agenezisi olan hastalarin kisa donem sonuglara bakilacak
olursa (postnatal goriintiileme sonuglarinda KKA saptanmayan(uyumsuz) hastalar
diglanmistir); izole KKA’larin %80’i(n=4) asemptomatik, %20’si(n=1) yenidogan
yogunbakim {initesinde yatmis iken; VM eslik eden KKA’larin %23.5’i(n=4)
asemptomatik, %76.5’i(n=13) yenidogan yogunbakim {initesinde yatmugtir. IKi
gruptada neonatal 6lim yoktur. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p=0.04). izole KKA’larin tamami(n=5) opere olmamis iken; VM eslik eden
KKA’larm %17.6’sina(n=3) VP sant takilmigtir. Bu fark istatistiksel olarak anlaml
bulunmamustir (p=0.558).

Korpus kallozum agenezisi olan hastalarin uzun dénem sonuglara bakilacak
olursa; izole KKA’larda mortalite yok iken, VM eslik eden KKA’larin %7.1’i(n=1)
mortalite ile sonuclanmistir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p=1.00). Mortalite ile sonuglanan bu olgu agir MR ve serebral palsiye sekonder

pulmoner aspirasyon nedeniyle 6lmiistiir.

Yasayan hastalarin norogelisimsel sonuglarina goére bakilacak olursa; izole
KKA’larin %50’si(n=2) asemptomatik, %50’si(n=2) hafif norogelisimsel gerilik ile
seyrederken; VM eslik eden KKA’larin %61.5’i(n=8) asemptomatik, %15.4’i(n=2)
hafif, %23.1’i(n=3) siddetli norogelisimsel gerilik ile seyretmistir. Bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p=0.420). Izole KKA’larin %75’ inin(n=3)
zeka durumu normal, %25’inde(n=1) dikkat eksikligi var iken; VM eslik eden
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KKA’larm  %69.2°sinin(n=9) normal,  %7.7’sinin(n=1)  dikkat eksikligi,
%23.1’inin(n=3) agir mental retardasyonu vardir. Bu fark istatistiksel olarak anlaml
bulunmamistir (p=0.378). Agir MR olan 3 hastaya da ciddi VM(>15mm) eslik
etmekteydi, postnatal beyin MR’larinda hidrosefali saptanmisti. Okul yas1 gelmis
olanlarin okul durumuna bakilacak olursa; izole KKA’larin tamami(n=3) normal
okula gitmekte; VM eslik eden KKA’larin %83.3’i(n=5) normal okula gitmekte,
%16.7’si(n=1) 06zel egitim almaktadir. Bu fark istatistiksel olarak anlaml
bulunmamustir (p=1.00). Agir MR olan 3 hastadan 2’sinin okul yas1 gelmemis, 1’

0zel egitim almaktaydi.

Tablo 4.13. Uzun donem takip edilen hasta sayisi ve takip siireleri(ay)

Uzun dénem takip Takip siiresi (ay)
edilen hasta sayisi
Minimum Maksimum Ortanca
I1zole ventrikiilomegali 80 4 ay 218 ay 80 ay
Spina bifida 57 8 ay 188 ay 75 ay
Korpus kallozum agenezisi 17 4 ay 196 ay 79 ay

Uzun dénem sonuglart yukaridaki tablolarda belirtilen izole ventrikiilomegali,
spina bifida ve korpus kallozum agenezisinin takip siireleri Tablo 4.13’de
goriilmektedir. Canli dogumla sonuglanan ve uzun dénem sonuglarina ulasilan hasta
sayist izole ventrikiilomegalide 80, spina bifidada 57, korpus kallozum agenezisinde
17°dir. Takip siirelerinin ortanca degerleri ise izole ventrikiilomegalide 80 ay(4-218),

spina bifidada 75 ay(8-188), korpus kallozum agenezisinde 79 ay(4-196)’ dir.

0-12 ay arasindaki cocuklarin norogelisimsel sonuglarinin
degerlendirilmesine pediatri tarafindan yapilan Denver II Gelisimsel Tarama Testi de
eklenmistir. Bu test ile Kisisel-sosyal, ince motor, dil ve kaba motor
degerlendirilmektedir. 12 ay ve altinda takip siiresi olan izole ventrikiilomegalide 4

hasta, spina bifidada 3 hasta ve korpus kallozum agenezisinde 2 hasta bulunmaktadir.
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12 ay ve altindaki ventrikiilomegalisi olan hastalarin Denver II Gelisimsel Tarama
Testi normal; spina bifidas1 ve korpus kallozum olan hastalarin ise anormal

sonug¢lanmistir.
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5. TARTISMA

5.1. Sanral sinir sistemi anomalileri

Prenatal tani metodlarmin gelismesi ile konjenital anomalilerin tanisi
artmaktadir. Prenatal donemde tan: alan fetal anomalilerin en 6nemli gruplarindan
biri ise SSS anomalileridir [2]. Prenatal donemde herhangi bir SSS anomalisinin
saptanmasi; anomalinin olasi nedenini, prognozunu, yonetimini belirlemek agisindan
oldukga 6nemlidir. Bu nedenle norolojik sistemin incelenmesi, giiniimiizde rutin fetal

anomali taramasi i¢inde ¢cok 6nemli bir yer tutmaktadir.

Fetal SSS anomalilerinin goriintiilenmesinde US ilk ve en sik basvurulan
yontemdir [4]. Bizim ¢alismamizda da fetal SSS anomali tanis1 prenatal donemde
yapilan US ile konulmustur. US tanisinin dogrulanmasi ve olasi ek SSS bulgularinin
ortaya konmasi amaciyla ya da ozellikle son trimesterde, US incelemenin teknik
acidan optimal gergeklestirilemedigi durumlarda ise tamamlayic1 bir yontem olan
fetal MR’a bagvurulmaktadir [11]. Literatirde Malinger ve arkadaslarinin(ark.) fetal
beyin anomalilerinin prenatal tanisinda US ve MR incelemenin degerinin esit
oldugunu bildiren bir yayin yapmislardir. Calismalarinda olgularin %69’unda MR ve
US bulgularint ayni bulmuslar ve MR’1 US’a {istiin bulmadiklarini bildirmislerdir
[20]. Bizim galismamizdaki hastalarin sadece %15’ine fetal MR yapilmistir. Fetal
MR yapilan hastalarin ise %90.2’sinin fetal MR sonucu US ile uyumlu olarak
bulunmustur. Bu da ilk bagvurulacak prenatal tan1 yonteminin US olmasi gerektigini
gostermektedir.

En sik rastlanan fetal SSS anomalisi bazi galismalarda NTD iken, bazi
calismalarda VM olarak bulunmustur. Scheltema ve ark. yaptigi bir galismada
olgularin % 51'ini NTD, %26’sm1 spina bifidasiz hidrosefali olustumaktadir [3].
Yine baska bir ¢alismada %38.6 siklikla NTD en sik SSS anomalisi olarak
bulunmustur [5]. Domrose ve ark. yaptigi calismada ise hidrosefali en sik SSS
anomalisi olarak bulunmustur (%45) [100]. Bizim calismamizda da noral tip
defektleri SSS anomalilerin %34.7’sini olusturarak en sik SSS anomalisi olarak
bulunmustur, %31.4 ile 2. sik anomali ventrikiillomegalidir.

SSS anomalilerine SSS dis1 anomaliler siklikla eslik etmektedir. VM’lerle
iliskili  serebral veya ekstraserebral anomalilerin sikligit %41-78 oraninda
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degismektedir [24]. Akrani’ye yarik damak-dudak, konjenital kalp hastaligi,
amniyotik bant sekansi, omfalosel, ekstremite anomalileri [46], ensefalosel’e
konjenital kalp hastalig1 ve iskelet displazisi [30], spina bifida’ya skolyoz ve kifoz
deformitesi ve pes equinovarus (%24) [55], korpus kallozum agenezisine konjenital
kalp hastaliklar1, iskelet sistemi ve genitoiiriner anomaliler(%60’a kadar) [30],
holoprozensefali’ye konjenital kalp hastaligi, iskelet sistemi, gastrointestinal sistem
anomalileri(omfolosel) [30], Dandy-Walker malformasyonu’na konjenital kalp
hastaligi(%32), ekstremite anomalileri (%28), bobrek ve yiiz anomalileri eslik
etmektedir [85]. Giimiis ve ark. yaptig1 bir ¢alismada olgularin %51.5’inde multiple
anomaliler eslik etmekte ve ekstrakranial malformasyonlar arasinda en sik ekstremite
anomalileri saptanmistir. Bizim ¢alismamizda da tiim SSS anomalilerin %26’sinda
SSS dis1 anomaliler saptanmis ve bu anomaliler arasinda en sik anomali multiple
anomalilerdir  (%10.2), kardiyovaskiiler anomaliler, ekstremite anomalileri,
genitoiiriner Sistem, gastrointestinal sistem anomalileri, toraks ve abdominal
defektler, kraniofasiyel anomaliler de SSS anomalilerine eslik eden diger
anomalilerdir.

SSS anomalilerine siklikla kromozomal anomaliler eslik etmektedir ve bu
anomaliler gebeliklerin yonetimini ve prognozunu belirlemektedir. Bu nedenle fetal
SSS anomalisi saptanan gebeliklere karyotip analizi yapilmasi gerekmektedir.
Ventrikiilomegali olgularinin %5-15’inde [33] [7], anensefali olgularinin %2-3’iinde
[47], ensefalosel olgularinin  %7-18’sinde [48], spina bifida olgularinin
%13’linde(izole olgularda %4) [56], korpus kallozum agenezisi olgularinin
%20’sinde, holoprozensefali olgularinin %45’inde, Dandy-Walker olgularinin
%35’inde  kromozomal anomali riski bulunmaktadir [30] [73] [83]. Bizim
calismamizda tim SSS anomalilerin sadece %?22.2’sine karyotip analizi yapilmustir,
tiim SSS anomalilerin %4.4’tinde kromozomal anomali saptanmustir.

5.2. Ventrikiilomegali

VM’ye siklikla kromozomal anomaliler eslik etmektedir [23]. Yapilan
calismalarda VM olgularimin %5-15’inde anoploidi saptanmis, izole VM de bu oran
%1.5-12 olarak tanimlanmisken, VM’ye ek anomalilerin eslik etmesi durumunda bu
oran %9-36’lara ¢ikmaktadir [33] [7]. Nicolaides ve ark. izole VM olan vakalarda

kromozomal anomali sikligimi %3, ek anomali varliginda ise %36 oldugunu
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gostermislerdir [101]. Bizim ¢alismamizda VM’lerin %18’inde ekstrakranial anomali
vardir ve tim VM’lerin %3.9’unda kromozomal anomali var iken; izole VM’lerin
%1.6’s1nda, ekstrakranial anomali eslik eden VM’lerin ise %14.6’sinda kromozomal
anomali saptanmistir. VM’ye ek anomali eslik etmesi durumunda kromozomal
anomali siklig1 artmaktadir. Fakat izole de olsa tim VM’lerde kromozom anomali

riski oldugunu goérmekteyiz.

Ventrikiil dilatasyon derecesine gore lateral ventrikil capmin 10-12 mm
arasinda olmasi hafif diizeyde, 12-15 mm arasinda olmasi orta diizeyde, 15 mm’den
fazla olmasi ise ciddi diizeyde ventrikiilomegali olarak adlandirilmaktadir [23].
Calismalarda hafif VM prevelanst 10.000 canli dogumda 7.9 iken, ciddi VM
prevalansi ise 10.000 canli dogumda 3.6 olarak bildirilmistir [29]. Gaglioti ve ark.
calismasinda hafif VM % 43, ciddi VM % 34 olarak bulunmustur [7]. Bizim
calismamizda ise izole VM’lerin %43’u hafif, %10’u orta, %47’si ciddi derecedir,

hafif ve ciddi derece VM siklig1 esit olarak saptanmustir.

Ventrikiillomegali, en sik rastlanan fetal MR endikasyonudur [15].
Calismamizda da %33.7 ile ventrikiilomegali en sik fetal MR endikasyonu olmustur.
VM sebebinin saptanmasi ve US ile saptanamayan ek anomalilerin gosterilebilmesi
acisindan fetal MR yararli olabilir [26]. US ile ventrikiilomegali saptanan fetuslarin
% 17’sinde MR ile ek santral sinir sistemi anomalisi saptanmistir [26]. Calismamizda
ise US ile prenatal donemde tan1 konulan tiim izole VM’lerin %7.3’linde postnatal
donemde ek SSS anomalisi saptanmis, %28.2’sinde ise taninin yanlis oldugu
goriilmistiir. VM derecesi arttikga postnatal sonuglarin prenatal taniyla daha uyumlu
oldugu gosterilmistir. Prenatal donemde ciddi VM olan olgularin %2.6’sinda, orta
VM’lerin %16.7’sinde, hafif VM’lerin ise %47.5’inde postnatal donemde yapilan
tetkiklerde VM olmadigi goriilmistiir.

Ventrikiilomegalinin derecesinin, tan1 anindaki gebelik haftasinin, etyoloji ve
eslik eden anomalilerin varhigmmin prognozu etkiledigi goriilmustir [36]. Ek
anomalisinin olmasi, yapisal ve kromozomal anomalilerin olmas: ve infeksiyona
(6zellikle cytomegalovirus) sekonder olmasi, orta veya ciddi diizeyde VM olmasi
kotii prognostik faktorlerdir. 1zole ve hafif VM’ler daha iyi seyretmektedir [36] [35].
Calismamizda kisa dénem sonuglarda VM derecesi arttik¢a canli dogum oraninin

diistiigi, terminasyon ve intrauterin 6liim oraninin arttigi; canli dogumla sonuglanan
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olgularin yenidogan doneminde asemptomatik olma oraninin diistiigli, yogun bakim
linitesine yatma oranlarmin ise arttigi, VP sant takilma oranlarmin arttig
goriilmiistiir. Yani ventrikiil dilatasyon derecesinin 15mm’den fazla olmasi olgularin
neonatal sonuglarini, postnatal kisa donem sonuglarini kétii yonde etkilemektedir.
Calismamizda VM derecesi arttikga postnatal donemdeki total mortalite orani1 da
artmaktadir. Hafif ve orta derece VM’de mortalite yok iken; ciddi VM’de bu oran

%12 olup, ciddi VM daha mortal seyretmektedir.

VM derecesi prognozu belirleyen énemli bir kriterdir. Vergani ve ark. 12 mm
ve altindaki genisliklerde (%3), 12 mm ve iizeri olan gruba gore (%23) noérolojik
gelisimde gerilik oranimni belirgin olarak daha diisiik tespit etmislerdir [38]. Signorelli
ve ark. 12mm ve altindaki izole VM olgularinda nérolojik gelisimin %100’tinde
normal oldugunu bulmuslardir [34]. Pilu ve ark. yaptig1 bir ¢alismada ventrikiil atrial
geniglik 12mm altinda anormal noérogelisimsel sonug¢ %12 iken, bu oran 12-15mm
arasinda %14’e ¢ikmistir [102]. Karsidag ve ark. yaptigi bir calismada da izole olup
ventrikiil 6l¢timii 15mm altinda seyreden higbir olguda postnatal sorun gelismemistir
[103]. Calismamizda postnatal uzun donem sonuglarda ise VM derecesi arttik¢a
olgularin nérogelisimsel geriliginin, zeka ve okul durumlarinin daha koétii seyretttigi

gorilmiustir.

Graham ve ark., pediatrik takiplerinde izole ciddi VM ile yasayanlarin
%33’tinde major norolojik morbidite bulmuslardir ve antenatal donemde 15mm
tstiindeki VM derecesininin  anormal norolojik gelisimdeki artigla iliskili
bulmuslardir [39]. Calismamizda izole ciddi VM’lerin  %48’inde siddetli
norogelisimsel gerilik vardir. Weichert ve ark. hafif izole VM’li canli doganlarin
%93’tiniin normal psikomotor gelisim gosterdigini  bulmuslardir [33]. Bizim

calismamizda ise bu oran %76 olarak bulunmustur.

5.3. Spina Bifida

NTD’leri bazen fatal olmakla birlikte ¢ogu zaman yasam boyu kalict
deformitelere yol agan dogumsal malformasyonlardir. Fetal US’nin agik spina
bifidayr saptama duyarliligi oldukga yiiksektir (%100’e yakin) [52]. Bizim
calismamizda da spina bifida tamist US ile konulmustur ve spina bifidalarin
tamamiin prenatal donemdeki tani ile postnatal donemdeki sonuglarinin tamami

(%100) uyumlu bulunmustur.
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NTD’ieri anensefali, ensefalosel ve spina bifiday1 icermektedir. Akrani
NTD’ler iginde en sik goriilen tiptir [45]. Spina Bifida ikinci siklikta goriilen
NTD’dir. En sik goriilen NTD tipi oldugundan bahseden kaynaklar da bulunmaktadir
[52]. Cosar ve ark. yaptigi bir calismada gebelerin %41.3’t meningomyelosel,
%17.4’t  meningosel, %?21.7°si ensefalosel, %38.7’si anensefalidir. Bizim
calismamizda ise NTD’lerin %60.3’i meningomyelosel, %11.9°u meningosel, %21’
anensefali, %6.8’i ensefalosel olarak bulunmustur. Izole spina bifidasi olan hastalarin
ise %16.5’i meningosel, %83.5’i meningomyeloseldir ve meningomyelosel,
meningosele gore yaklasik 5 kat daha fazla tespit edilmistir. Bu oran literatiirle
uyumludur [104].

Spina bifida olgularinda %13 oraninda andploidi (trizomi 18, 13, triploidiler)
gorilebilir. Bu oran izole olgularda %4’e diismektedir [56]. Ekstra SSS anomalileri
altta yatan kromozomal anomalileri isaret etmektedir ve bu durum vakalarin
%16’sinda saptanabilir [30]. Calismamizda spina bifida’larin %7.7’sinde SSS dis1 ek
anomali saptanmistir, %92.3’0 ise izoledir. Tim spina bifida’larin %2’sinde
kromozom anomalisi saptanmisken, izole spina bifida’larda kromozom anomalisi
yoktur, ekstrakraniyal anomali eslik eden spina bifidalarin %28.6’sinda kromozomal
anomali vardir. Bu da gostermektedir ki spina bifidaya eslik eden ekstrakraniyal
anomali olmas1 kromozom anomali olma ihtimalini arttirmaktadir.

Bowman ve ark. yaptigi calismada agik spina bifidas: olan hastalarin %24’
olimle sonuglanmis (¢ocukluk cagi, ergenlik ve yetiskinlik donemindeki genel
mortalite) [57]. Calismamizda ise izole spina bifidalarin %13.6’s1 (9 hasta) 6liimle
(total mortilite) sonuglanmistir, bu hastalarin  hepsi meningomyeloseldir;
meningosellerin tamanmi halen yagamaktadir.

Calismamizda meningosel ile meningomyelosellerin neonatal, postnatal kisa
donem ve uzun dénem sonuglart karsilastirilmistir. Meningosel ile meningomyelosel
arasinda canli dogum, terminasyon ve intrauterin 6liim oranlar1 benzerdir. Postnatal
kisa donemde iki grupta da asemptomatik seyreden olgu yoktur, biitiin olgularin
yenidogan yogunbakim {initesine yatist olmustur. Canli dogumla sonuglanan
olgularin yenidogan déneminde yogun bakim finitesine yatma oranlari benzerdir.

Postnatal donemdeki total mortalite a¢isindan fark bulunamamustir.
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Literatirde hidrosefali meningomyelosel olgularinin %80’inde gézlenmistir
[54]. Oakeshott ve ark. yaptigi ¢alismada agik spina bifida’larin %84’iinde sant
vardir [105]. Okurowska-Zawada ve ark. calismasinda myelomeningosellerin
%85.3’tlinde hidrosefali, %76.4’iinde sant vardir [58]. Bowman ve ark. yaptigi
calismada acik spina bifidasi olan hastalarin %86’sinda sant mevcuttur [57]. Rintoul
ve ark. ¢alismasinda myelomeningosellerin %81’inde ventrikiiler sant bulunmaktadir
[106]. Bizim g¢alismamizda ise meningomyelosellerin %67.2’sinde sant vardir.
Calismamizda meningosel ve meningomyeloselleri  operasyon  agisindan
kiyaslayacak olursak meningoseli olan olgular sadece opere olmusken
meningomyeloseli olan olgulara operasyona ek olarak sant takilmasi da yapilmuistir.
Bu da gostermektedir ki meningoselde hidrosefali olmazken; meningomyelosele

hidrosefali siklikla eslik etmektedir ve sant ihtiyaci dogmustur (p<0.001).

Spina bifidalarda mental gerilik, epileptik nobet de goriilebilir. Oakeshott ve
ark. yaptig1 ¢alismada acik spina bifida’larin %37’sinde ciddi sakatlik, %30 unda
zeka geriligi (1Q<80) vardir [105]. Bowman ve ark. yaptigi calismada %4’
calismalari i¢in bazi ek yardimlara ihtiyag duymakta, % 23" 6zel egitim siniflarinda
okumakta, %22’si nobet ge¢irmis (hepsi VP santli hidrosefali), %9.8’inde zeka
geriligi  (1Q<70) wvardi [57]. Okurowska-Zawada ve ark. caligmasinda
myelomeningosellerin %14’iinde mental gerilik, % 41’inde epilepsi vardir [58].
Yapilan ¢aligmalarda yasamlarina devam eden olgularin %75’i normal zeka (1Q>80)
ve sant bagimli olanlarin %59-60’i normal zekaya sahiptir [54]. Bizim ¢alismamizda
da meningosellerin %100’t, hidrosefali eslik eden meningomyelosellerin %81.3’t
normal zekaya sahipti; meningomyelosellerin %6.3’tinde agir MR, %10.4’{inde
nobet vardi, meningosellerde nobet yoktu. Iki grupta zeka ve okul durumu agisindan

istatiksel olarak fark yoktu.

Spina bifidasi olan hastalarda motor kayiplar (L5-S1 seviyesinde) ve iiriner
ve anal sfinkter disfonksiyonu (S2-S3 seviyesinde) gozlenebilir. T10-L4 diizeyleri
arasindaki lezyonlarda c¢ogunlukla parapleji mevcuttur ve hastanin yiiriimesi
miimkiin olmaz [54]. Bir calismada da L2 altindaki ve sakral lezyonlarda, hemen
hemen tim vakalarda yirime normalken, L2'nin iizerindeki lezyonlarda ise
kuadriseps ve iliopsoas kas fonksiyonu kaybi vardir, hastalar yiiriyememekte ve

tekerlekli sandalye ihtiyaci vardir [107]. Okurowska-Zawada ve ark. galismasinda
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myelomeningosellerin %62’si tekerlekli sandalye kullanmaktayd:1 [58]. Oakeshott ve
ark. yaptigi calismada %70’inde tekerlekli sandalye ihtiyaci, %33 iinde giinliik tibbi
bakim ihtiyact vardir [105]. Bizim ¢alismamizda meningomyelosellerin %79.2’sinde
motor kayip saptanmis ve tekerlekli sandalye ihtiyaci vardir, %12.5’inde ise haff
yiiriime bozuklugu vardir. Meningosellerde motor kayip yoktu, sadece %33.3’linde
hafif yiiriime bozuklugu mevcuttu (p<0.001).

Bowman ve ark. yaptig1 ¢alismada %90 tiriner, %52’sinde fekal problemleri
mevcuttu [57]. Proesmans ve ark. ¢alismasinda neredeyse tiim miyelomeningoselli
hastalarin(>%95) mesane fonksiyon bozuklugu vardir (noérojenik mesane) [108].
Okurowska-Zawada ve ark. calismasinda myelomeningosellerin %90’unda nérojenik
mesane mevcuttu [58]. Bizim c¢alismamizda meningomyelosellerin %91.7’sinde
tiriner, %87.5’inde anal sfinkter disfonksiyonu saptanmistir. Meningosellerde ise
tiriner ve anal sfinkter disfonksiyonu bulunmamaktadir (p<0.001).

Calismamizda postnatal uzun doénem sonuglarda ise meningomyelosel
olgularmin noérogelisimsel sonuglarinin meningosele gore daha kotii seyretttigi
goriilmistiir. Meningomyelosel olgularinin nérogelisimsel geriliginin daha siddetli
olmasmin sebebi de meningomyelosel olgularinda alt motor disfonksiyonun, tiriner
ve anal sfinkter disfonksiyonu meningosele gore daha fazla olmasidir.

5.4. Korpus Kallozum Agenezisi

KKA’lerin %85’inde ek SSS anomalileri ve %62’sinde SSS dis1 ekstra
anomaliler bildirilmistir [109], ancak bir ¢alismada goriilme siklig1 % 36 kadar diisiik
bulunmustur [110]. En sik bildirilen iliskili anormallikler hidrosefali, Arnold-Chiari
malformasyonu ve mikrosefalidir [65]. KKA’lerinin gdriintiilemesinde igiincii
ventrikiilin dilatasyonu, lateral ventrikiillerin ve oksipital boynuzlarin korpus
dilatasyonu (kolposefali) da eslik edebilmektedir [111]. Jeret ve ark. ¢alismasinda
KKA’larin %?23’iinde hidrosefali saptanmistir [65]. Yeh HR. ve ark. yaptigi
caligmada KKA olan hastalarin 16’sinda (%32.7) izole KKA, 28’inde (%57.1) ek
SSS anomalisi ve 11'inde (%22.4) SSS dis1 ek anormallikler ve yine ayni ¢alismada
KKA tanist almis 49 canli doganin 29’unda (%59.2) fetal VM(>15mm) mevcuttu
[112]. Calismamizda ise KKA’larin %18’inde ekstrakraniyal anomali saptanmustir,
ventrikiilomegali ise KKA’larin %70’ine eslik etmektedir.
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KKA izole olabilecegi gibi kromozomal anomaliler, diger SSS anomalileri
(DW malformasyonu, holoprozensefali, Chiari tip 1l malformasyonu) ve bazi
konjenital sendromlar ile birliktelik gosterebilir [67]. KKA’lerin %20 oraninda
kromozomal anomali riski bulunmaktadir [48]. Goodyear ve ark. calismasinda
prenatal serideki KKA’larin %8’inde kromozomal anomali bulunmustur [111].
Bizim calismamizda tim KKA’larin %3.2’sinde kromozomal anomali vardir;
estrakraniyal anomali eslik eden KKA’larin %18’inde (trizomi 18 ve 69xxy) vardir,
ek anomali olmayan KKA’larda ise kromozom anomalisi goriilmemistir. Bu da
gostermektedir ki ekstrakraniyal anomali varligi kromozom anomali olma ihtimalini
arttirmaktadir.

KKA’da Klinik tablo non-spesifiktir; nobetler, mental retardasyon, gelisimsel
gecikme, mikrosefali, makrosefali ve anormal nérolojik bulgular KKA’lI1 ¢ocuklarda
siklikla bildirilmektedir [65, 113], ancak durum tamamen asemptomatik de olabilir
[63]. KKA goriilen Kisilerde ilerleyen donemlerde 6grenme giigliikleri, dil ve sosyal
iletisim problemleri, uyku dizensizlikleri , epileptik nobetler, sizofreni, otizm gibi
bozukluklar ortaya c¢ikabilmektedir [71]. lzole formlarinda %20-30 belirgin
norogelisimsel gecikme hizi rapor edilmistir; izole olmayan formlarinda prognoz
kotudiir [30].

Goodyear ve ark. calismasinda tim KKA’larin %39.1’inde mental
retardasyon, %50.7’sinde nobet saptanmugtir [111]. Yeh HR. ve ark. yaptigi
caligmada; gelisimsel degerlendirme yapilan 40 hastanin 18'inde (% 45) normal
gelisim, 10'unda (% 25) orta-siddetli global gelisimsel gecikme goriilmiistiir [112].
Volpe ve ark. ¢alismasinda prenatal donemde tani alan izole KKA’larin 8 hastanin
2’sinde (%25) norogelisimsel gecikme vardir [114]. Calismamizda uzun dénemde
KKA’l1 18 ¢ocuktan 1°i agir MR ve serebral palsiye sekonder pulmoner aspirasyon
nedeniyle Slmiistiir, kalan 17 ¢ocuktan 10’u(%58.8) asemptomatik seyretmekteydi;
3’tinde (%17.6) siddetli norogelisimsel gerilik ve agir MR bulunmakta, 2’sinde
(%11.8) ise dikkat eksikligi, 1’inde (%5.9) epilepsi mevcuttur. Agir MR olan 3
hastaya da ciddi VM (>15mm) eslik etmekteydi, agir MR olan 3 hastadan 2’sinin
okul yasi gelmemis, 1’1 6zel egitim almaktaydi. Goodyear ve ark. galismasinda
serideki 47 okul ¢agindaki ¢ocugun 27'si (% 57,4) 6zel okuldaydi [111]. Bizim
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calismamizda ise okul ¢agma gelmis KKA’li 9 ¢ocuktan 1’1 (%11) o6zel egitim
almaktaydi.

Yeh HR. ve ark. yaptigi c¢alismada normal gelisimi olan ve gelisimsel
gecikmesi olan hastalar arasinda fetal ventrikiilomegali varligii arastirilmis ve
anlamli fark bulunamamistir[112]. Calismamizda da KKA’leri VM eslik edip
etmemesine gore neonatal, postnatal kisa donem ve uzun donem sonuglar
karsilastirilmistir. VM eslik eden ile etmeyen KKA’larin canli dogum, terminasyon
ve intrauterin 6lim oranlar1 benzerdir. Yine iki gruptaki postnatal donemdeki
operasyon orani, total mortalitesi, nérogelisimsel sonuglari, zeka ve okul durumu
benzer orandadir. Sonu¢ olarak VM eslik etmesi KKA’lerin prognozunu
etkilememektedir. Fakat kisa donemde canli dogumla sonuglanan olgulardan VM
eslik eden KKA’ler yenidogan doneminde yogun bakim iinitesine yatma orani daha
fazlayken, VM eslik etmeyen KKA’lar daha ¢ok asemptomatik seyretmistir

(istatiksel olarak anlamli).
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6. SONUC VE ONERILER

Noral tip defektleri sik karsilagilan SSS  anomalilerinden  olup,
ventrikiilomegali SSS’de sik goriilen bir bulgudur. Fetal SSS anomalilerinin
goriintiilenmesinde ilk basvurulacak prenatal tani yontemi US’dir. Ek anomalilerin
stk olmasi nedeniyle fetal SSS anomalisi saptanan gebeliklerde ayrintili olarak tiim
sistemlere bakilarak US uygulanmasi gerekmektedir. SSS anomalilerine siklikla
kromozomal anomaliler eslik etmektedir ve bu gebeliklere karyotip analizi yapilmasi
gerekmektedir. Fakat bizim ¢alisgmamizda hastalarin ¢ok az kismina karyotip analizi
yapilmustir, aileler karyotip analizi yaptirmaktan ¢ekinmektedir.

VM sik karsilasilan fetal SSS anomalisidir ve VM’ye kromozomal anomaliler
siklikla eslik etmektedir; ek anomalilerin eslik etmesi durumunda kromozomal
anomali siklig1 artmaktadir. Fakat izole de olsa tim VM’lerde kromozom anomali
riski vardir ve bu olgulara da fetal karyotipleme islemi onerilmelidir. Prenatal
donemde US ile tan1 konulan hafif VM’lerin biiyiik bir kismmin (%47.5) postnatal
donemdeki goriintiilemelerinin normal oldugu goriilmiistiir, aileye bu konuda bilgi
verilmelidir, prenatal donemde tani dogrulanmasi igin fetal MR’a basvurulmasi
onerilmelidir.

VM derecesi prognozu etkileyen bir kriterdir. VM derecesi arttik¢a canli
dogum oraninin distiigl, kisa donem sonuglarin Kotiilestigi, sant ihtiyacinin arttigi,
postnatal donemde total mortalite oraninin arttigi, uzun donem norogelisimsel
geriligin, zeka ve okul basarisinin koétiilestigi goriilmistiir. Prenatal donemde
ebeveynler bilgilendirilirken VM derecesi de dikkate alinmali, postnatal sonuglari
nasil etkiledigi ebeveynlere anlatiimalidur.

NTD’leri prenatal donemde US ile tan1 konulan ve sik karsilasilan konjenital
bir anomalidir. NTD anomalileri i¢inde meningomyelosel yiiksek oranda
goriilmektedir. Spina bifidaya eslik eden SSS dis1 ek anomali olmasi kromozomal
anomali olma ihtimalini arttirmaktadir. Bu nedenle spina bifida saptanan olgulara

ayrintil fetal US ve karyotiplendirme yapilmalidir.

Spina bifidalarin bir kism1 intrauterin donemde ya da dogumdan sonra 6liimle
sonuglanmakta, geri kalan kismi ise ciddi morbiditelere neden olmaktadir. Kisa

donemde asemptomatik olgu yoktur, biitiin hastalar yenidogan yogunbakim iinitesine
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yatmistir. Meningomyelosele hidrosefali siklikla eslik etmektedir ve VP sant ihtiyact
dogmustur. Alt motor, triner ve anal sfinkter disfonksiyonu meningomyeloselde
meningosele gore daha fazladir ve bu nedenle meningomyeloselde uzun dénem
norogelisimsel sonuglar daha kotii bulunmustur. Fakat canli dogum oranlari, total
mortalite, zeka ve okul basaris1 meningosel ve meningomyeloselde benzer orandadir.
Dogum o6ncesi danigsmanlik verirken spina bifida anomalisi olan hastalarin (6zellikle
meningomyeloseli olan) yasam boyu tibbi bakim gerektirdigi ve kalic1 deformitelere

sahip olabilecegi ebeveynlere anlatilmalidir.

KKA asemptomatik olgular belirlenemediginden genel popiilasyondaki
gercek frekanst bilinmemekte, izole olabilecegi gibi kromozomal anomaliler, diger
SSS anomalileri ve SSS dig1 anomaliler ile birliktelik gostermektedir. KKA’ya eslik
eden SSS ve SSS dis1 anomalilerin ve kromozomal anomalilerin yiiksek oranda
olmasi, dogum oncesi tan1 konulan tiim KKA olgularinda fetal anatomi ve zorunlu
fetal karyotiplemenin detayli bir incelemesinin 6nemini vurgulamaktadir.

Etkilenen fetiisiin ebeveynlerinin gebeligi siirdiiriip siirdiirmeme konusunda
karar verebilmeleri i¢in postnatal sonu¢ hakkinda bilgiye ihtiyaglar1 vardir. Fakat
KKA klinik sonuglar1 asemptomatik vakalardan hafif veya agir norogelisimsel
engellilere kadar degisken ve ongoriilemezdir ve dogum oncesi tani alan fetuslarin
prognozu belirsizdir, ventrikiilomegali varligi prognozu etkilememektedir. Bu

durumlar da KKA’nin dogum o6ncesi danigmanhigi zorlastirmaktadir.
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