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Ozet

Klomifen sitrat ile tedavi edilen ve dordiiz gebeligi olan
primigravida, fetuslarda ortaya ¢ikan intrauterin fetal 6liim ile
fetal bliyiime diskordansi nedeniyle giincel literatiir 1s18inda
degerlendirilerek sunuldu.

Anahtar Kelimeler: Klomifen sitrat, dordiiz gebelik,
fetal 6liim, fetal bitylime diskordansi

T Klin Jinekol Obst 2004, 14:113-116

Summary

Primigravida has quadruplet pregnancy treated clomi-
phene citrate was presented under the light of current litera-
ture because of intrauterine fetal death and growth discor-
dancy.

Key Words: Clomiphene citrate, quadruplet pregnancy,
fetal death, fetal growth discordancy
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Cogul gebelikler artmis perinatal morbidite ve
mortalite ile Dbirliktedirler. Bu problemlerin
¢ogunlugunu erken dogum nedeniyle olusan
prematiirite, intraventrikiiler hemorajiler (IVH),
respiratuar distress sendromu, retinopati, sepsis ve
kronik akciger hastaliklart olustururken, diger
onemli problemler fetal biliylimede diskordans,
gebelige bagl hipertansif hastaliklar, fetal kayiplar
ve post-partum atoni olarak goriinmektedir (1).
Literatiirde rolatif olarak nadir goriilmelerinden
dolay1 dordiiz gebeliklerle ilgili sinirli sayida veri
mevcuttur. Mevcut calismada klomifen sitrat ile
olusmus bir dordiiz gebelik olgusu ve bu gebeligi
komplike eden intrauterin fetal 6liim ve biiylime
diskordans1 tablosu giincel literatiir 15181nda
degerlendirilerek sunuldu.

Olgu Sunumu
Yirmi iki yasinda gravida 1, parite 0 olan ve
klinigimize ¢ogul gebelik ve erken dogum tehtidi
(EDT) tanilariyla refere edilen gebenin hikayesin-
den; yaklasik iki yillik evli ve infertil oldugu, co-
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cuk istegi ile kadin hastaliklar1 ve dogum hekimine
basvurdugu, degerlendirmelerden sonra ovulasyon
indiiksiyonu amaciyla bir siklus, siklusun 5-9. giin-
leri arasinda klomifen sitrat (Klomen tablet, Kogak
llag Pazarlama A.S., Uskiidar, Istanbul) 50 mg
tablet giinde 1 kez kullandig1 ve herhangi ek bir
islem (hCG uyaris1 ya da artifisiel inseminasyon)
yapilmadan spontan gebelik olustugu Ogrenildi.
Hikayede ayrica daha onceki doktoru tarafindan
yaklasik 8 hafta once biri intrauterin 6ld, diger ikisi
canli ve saglikli iigliz gebelik ile birlikte (EDT)
tanistyla tokolitik tedavi uygulandigi, daha sonra
da klinigimize refere edildigi 6grenildi. Gebelik ile
birlikte maternal herhangi bir hastaliginin olmadi-
gim ifade eden hastanin degerlendirmesinde
uterusun ksifoid kemige kadar uzandigi, serviksi
yaklagik 1 cm kadar dilate, %30 silinmis oldugu
tespit edildi. Kan basmer 100/60 mm/Hg,
hematokrit 27.4 ve rutin biyokimyasal incelemeleri
normal olan gebede, anemi haricinde patoloji tespit
edilmedi. Idrar incelemelerinde proteiniiri ya da
enfeksiyon mevcut degildi.
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Tablo 1. Prenatal fetal ultrasonografik degerlendirme sonuglari

I. Fetus II. Fetus III. Fetus IV. Fetus
Biparietal Diameter (BPD, mm) 88 84 49.5
Femur Long (FL, mm) 64.5 62 454
Abdominal circumferens (AC, mm) 277 244
Amnion Mayii Yeterli Yeterli Oligo hidramnios
Tahmini Kilo (g) 1500 1400 500
Fetal Kardiak Aktivite (FKA) @) ) -)

Sekil 1. Saglikli olarak dogurtulan I. (Kalin ¢ift ok) ve IV.
(ince tek ok) yenidoganlar

Ultrasonografik (USG) degerlendirmede da-
ha onceki hekimin tanisina benzer sekilde biri
oli, ikisi saglikli ti¢iiz gebelik tanisi konuldu.
USG ile elde edilen fetal biyometri sonuglari
Tablo 1.’de goriilmektedir. Gebeligin yaklasik 33
haftalik olmasi ve uterus kontraksiyonlar1 ile
birlikte servikal agikligim 2 cm’ye, silinmenin de
%40’a ulagsmas1 nedeniyle tokolitik tedavi olarak
magnezyum siilfat (Magnezyum Sulfat, Biosel
flag San. ve Tic. A.S. Beykoz, Istanbul) 4.5 g iv
yavas puse ile ylikleme ve 1 g/saat inflizyon ile
akciger maturasyonunu hizlandirmak  igin
Betametazon (Celestone amp, Shering Plough
Tibbi Uriinler Tic. A.S., Etiler, Istanbul) 12 saat
ara ile 2 kez (3 mg’lik ampul 4’er adet) uygulan-
di. Bir hafta sonra kontraksiyonlarin tekrar bas-
lamasi iizerine sezaryen ile dogum gerceklestiril-
di. Onceden bilinenden farkli olarak gebeligin
ticiiz degil, biri oli diger {igli canli olmak {izere
dordiiz oldugu anlasildi (Sekil 1 ve 2). Olii do-
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Sekil 2. Fetuslara ait plasentalar (kalin tek ok ve ¢ift oklar 1.
ve II. Fetusa, ince tek ok IV. fetusa ait) ile intrauterin exitus
olan II. fetus

gurtulan III. fetusa hematolojik inceleme yapilama-
di. Canli dogurtulan yenidoganlarin fizik ve biyo-
kimyasal inceleme sonuglart Tablo 2’de gosterilmis-
tir.

Plasentalarin incelemelerinde monokoryonik
diamniotik bir plasenta ile (yasayan L. ve II. kiz
fetuslara ait), buna birlesik ve olii erkek fetusa ait
ikinci bir plasenta ve bunlardan ayr1 bir baska pla-
senta (IV. erkek fetusa ait) tespit edildi ve
trikoryonik tetraamniotik yapimin var oldugu anla-
sildi. Human lokosit antijen (HLA) tiplemesi yapi-
lamamakla birlikte I. ve II. fetusun monokoryonik
ikizler oldugu, digerlerinin farkli birer fertilize
ovumdan gelistigi disiiniildi (Sekil 2). Post-
operatif maternal herhangi bir komplikasyon
gelismedi ve anne operasyonun dordiincii giinii
taburcu edildi. Kilo alimi igin kiivozde beslenme
ile birlikte hiperbiliriibinemi nedeniyle fototerapi
uygulamasi disinda bir igleme gerek duymayan ii¢
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Tablo 2. Yenidoganlarin fizik ve hematolojik inceleme sonuglari

I. Fetus II. Fetus II1. Fetus IV. Fetus

Cinsiyet Kiz Kiz Erkek Erkek

1. ve 5. dakika APGAR skoru 7-9 7-9 0-0 7-9
Agirlik (g) 1750 1 600 500 1300
Kan grubu B Rh pozitif B Rh pozitif B Rh pozitif
Hemoglobin (mg/dl) 16.1 15.2 19.1
Hematokrit (%) 43.7 41.5 60.5
Beyaz Kiire (10°/ml) 17.4 9.6 10.9
Trombosit (10°/ml) 253 327 255
Taburcu edildikleri andaki agirlik (g) 2350 1 850 1950

yenidoganda herhangi bir komplikasyon gelismedi
ve 24 giin sonra taburcu edildiler.

Tartisma

Cogul gebeliklerin sikligi énceden Hellin ku-
ralina gore tahmin edilebildigi halde son zamanlar-
da ovulasyon indiiksiyonu ilaglarmin kullanilmasi
ve yardimla iireme teknolojilerinin yayginlagmasi
ile birlikte beklenenden daha yliksek olarak ortaya
¢ikmakta, bunlarin da yaklasik %90’ mdan fazlasi
ovulasyon indiiksiyonu ile ge¢eklesmektedir. Yur-
dumuzda dordiiz gebelik sikligi tam bilinememekle
birlikte Duyar ve ark. I¢ Anadolu bélgesinde
%0.0009 olarak tespit etmislerdir (2).

Fetal 6liim, ¢ogul gebelikleri tekillerden daha
fazla etkileyen, beraberinde diger fetus veya
fetuslar i¢in de risk olusturan, 20. gebelik haftasin-
dan sonra ¢ok nadir olarak gériilen bir durumdur.
Oliimiin nedenini tespit etmek genellikle kolay
degildir ve bulunan nedenler kordon dolanmasi,
interfetal transfiizyon, plasenta dekolmani, kronik
plasental yetmezlik ve konjenital anomalilerdir (3).
Sunulan olguda intrauterin fetal 6liimiin nedenini
bulmak igin yapilan kromozom analizinde sonu-
cunda ol fetusun karyotipi 46 XY bulundu. Aile
otopsiye izin vermedigi i¢in ileri inceleme yapila-
madi. Olguda Kkoryonisitenin farkli olmasindan
dolay1 kronik plasental yetmezligin fetal Gliimiin
nedeni olabilecegi diigtiniildi.

Fetuslardan birinin intrauterin 6limi diger
fetuslar i¢in serebral ve renal kistler, gérme, isitme
ve motor fonksiyon kayiplar1 gibi riskler ile
maternal koagiilopati riski olusturmaktadir. Esas
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olarak monokoryonik fetuslar1 etkileyen ve fetal
Olimiin 6zellikle 28. haftadan 6nce oldugu olgu-
larda daha ¢ok ve belirgin hasar olusturan bu tablo
(4) sunulan olguda neonatal degerlendirmelerde
gbzlenmemis, ayrica yenidoganlarin norolojik
muayeneleri ile kranial ve renal USG degerlendir-
melerinde herhangi bir anomaliye rastlanmamustir.
Fetal 6liim yaklasik 24. gebelik haftasinda oldugu
halde, 6len fetusun plasentasinin farkli olmasinin
diger fetuslar1 bahsedilen komplikasyonlardan
korumus olabilecegi disiiniildii. Maternal koagiilo-
pati genellikle miidahalelerin birkag hafta iginde
yapilmasindan dolay1r ¢ok daha nadir goériilen ve
gecici bir komplikasyon gibi goriinmektedir. So-
nugta mevcut olgudakine benzer sekilde fetal 6lii-
miin var oldugu pek ¢ok olguda gebeligin devami-
na yonelik yaklasim, prematiiriteden kaynaklanabi-
lecek problemlerden daha az riskli gériinmekte ve
gebeligin devami Onerilebilmektedir (5).

Cogul gebeliklerde fetal biiylime diskordansi
genellikle beklenen bir tablodur. Sunulan olguda
monokoryonik ikiz kardeslerde olmamakla birlikte,
plasentasi ayr1 olan ve yasayan dordiincii fetusun
agirhigr digerlerinden yaklasik %20 daha az olup
diskordans mevcuttu. Intrauterin gelisimi digerle-
rinden daha geri (IUGR) olan bu fetusta geligme
geriliginin muhtemel mekanizmasinin plasental
biiyiikliiglin daha az olmasi1 ve fetusa digerlerine
kiyasla daha sinirh diizeyde temel madde transferi
olabilecegi diisiiniildii. [UGR’nin IVH ile birlikte
olabilecegi ve hatta IVH icin risk faktorii olabile-
cegi diisiiniilmekteyse de (6), mevcut olguda ne
intrauterin ne de neonatal déonemde IVH tespit
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edilememesi izole TUGR nin tek basina IVH geli-
simi i¢in yeterli risk faktorii olmadigini diisiindiir-
mektedir. Smulian ve Sigman’in sunduklar1 olguda
preeklampsi profilaksisi i¢in aspirin kullanmis
olmalarinin bu arastiricilarin gozledikleri IVH igin
IUGR’ye ilave risk faktdrii olabilecegini diisiin-
mekteyiz.

Intrauterin  gelisimi  geri olan fetusta
hematokritin %60 olmas1 bu fetusun yenidogan
déneminde hiperbiliriibinemi nedeniyle daha g¢ok
fototerapi almasina ve morbiditenin artmasina
neden olmustur. Monokoryonik ¢ogul gebeliklerde
vaskiiler anastomozlara bagl olarak ortaya c¢ikan
interfetal transfiizyonlara bagli diskordanslarda
gelisimi geri olan verici fetusta anemi, gelisimi
daha ¢ok olan alic1 fetusta yiliksek hematokrit ve
hiperbiliriibinemi gézlenmektedir. Sunulan olguda
IUGR’li yenidoganda anemi yerine polisitemi ve
hiperbiliriibinemi gézlenmesi, bu fetusta plasenta-
nin diger temel maddelere benzer sekilde oksijen
transferini de yeterli yapamamasi nedeniyle
kompansasyon ig¢in eritrosit yapimimnin arttigini
diistindiirmektedir.

Sonug olarak ovulasyon indiiksiyonu amaciyla
kullanilan klomifen sitrat 50 mg giinliik dozda bile
dordiiz gebelige neden olabilmektedir. Dordiiz
gebeliklerin mevcut sartlarda erken dogum, fetal
gelisimde diskordans ve Olim ile neonatal
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hiperbiliriibinemi gibi istenmeyen durumlara neden
olabileceginin akilda bulundurulmasi prenatal ta-
kipte ve yenidoganlarin degerlendirilmelerinde
faydali olabilecektir.
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