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Birinci Trimester Down Sendromu Taramasi Sirasinda
Elde Edilen Fetal Maksilla Kemik Ol¢iim Nomogrami

Derya SIVRI, Murat API, Ahmet CETIN

Haseki Research and Training Hospital, Department of Obstetrics And Gynecology, Istanbul, Turkey

Received 25 January 2007; received in revised form 16 March 2007; accepted 30 March 2007;
published online 30 November 2007

Abstract

Nomogram for the Measurements of the Fetal Maxillary Bone During
the First Trimester Screening for Down Syndrome

Objective: To define a nomogram of fetal maxillary bone length for a Turkish population between 11 and 13+6 weeks’ ges-
tation.

Materials and Methods: This was a prospective observational and cross-sectional study over 12 months examining Turkish
women with a singleton pregnancy who attended the first-trimester screening program for Down syndrome. Consecutive
routine biometric measurements and fetal organ scans were obtained from patients. Special attention was paid to the profile
view of the fetal face, and the maxillary bone was identified and measured.

Results: Four hundred and three fetuses between 11 and 13+6 weeks’ gestation were scanned. The maxillary bone is seen as
a rodlike structure; it is a part of the facial skeleton that allows the opening and closing of the pharynx. A linear growth
function was observed across gestational age, and good correlation was found to exist between crown-rump length (CRL) and
the maxillary bone (r=0.662; p<0.0001; y=2.328+0.068xCRL). Significant correlation was also found between the maxillary
bone and biparietal diameter (BPD) (r=0.693; p<0.0001; y=1.703+0.226xBPD), head circumference (HC) (r=0.704;
p<0.0001; y=1.380+0.066xHC), femoral bone length (FL) (r=0.678; p<0.0001; y=4.303+0.287xFL), and abdominal
circumference (AC) (r=0.705; p<0.0001; y=1.552+0.081xAC).

Discussion: Normative data for sonographic measurements of the fetal maxillary bone between 11 and 13*¢ weeks’
gestation are provided. These data potentially allow the prenatal diagnosis of abnormal maxillary bone length.

Keywords: fetus, maxillary bone, prenatal diagnosis, ultrasonography

Ozet

Amag: Tiirk toplumunda 11-13+6. gebelik haftalari arasinda fetal maksilla kemigi uzunlugu i¢in nomogram olusturmak.
Materyal ve Metot: Prospektif gozlemsel ve kesitsel ¢alisma yoéntemi ile 12 ay boyunca Down sendromu igin ilk trimester ta-
rama programina alinan tekil gebelikler caligmaya dahil edildi. Rutin biyometrik fetal dlciimler ve organ taramalari yapilan
olgularin 6zellikle fetal yiiz profili dikkate alinarak fetal maksiller kemik olciimleri yapildi.

Sonuglar: On bir hafta ile 13 hafta 6 giin arasinda 403 fetus iizerinde sonografik dlciimler yapildi. Fetal yiiziin farenks agilis
ve kapaniglari arasinda maksiller kemik ¢ubuk seklindeki goriiniimii ile 6l¢iildii. Dogrusal biiyiime foksiyonu fetal gelisim be-
lirteclerinden bag-popo mesafesi (CRL) ve maksiller uzunluk arasinda iyi diizeyde korelasyon gosterdi (r=0.662; p<0.0001;
y=2.328+0.068xCRL). Ayrica maksiller kemik ile biparietal uzunluk (BPD) arasinda (r=0.662; p<0.0001;
y=2.328+0.068xCRL), bag ¢evresi (HC) arasinda (r=0.704; p<0.0001; y=1.380+0.066xHC), femur boyu (FL) arasinda
(r=0.678; p<0.0001; y=4.303+0.287xFL) ve abdominal ¢evre (AC) arasinda (r=0.705; p<0.0001; y=1.552+0.081xAC) ista-
tistiksel olarak anlamli korelasyon tespit edildi.

Tartigma: Calismamizda 11 ve 13+6 gebelik haftalari arasinda 6lciilen fetal maksilla kemik uzunlugu ile ilgili nomogram bil-
gisi elde edildi. Bu bulgular, prenatal tani sirasinda fetal maksilla anormallikleri ile ilgili dl¢iimlerde kullanilabilir.

Anahtar sozciikler: fetus, maksiller kemik, prenatal tani, ultrasonografi
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Langdon Down, 1886 yilinda trizomi 21°li bireylerin yiizle-
rini basik yiiz olarak tanimlamigtir. Trizomi 21°li bireylerin
yiizlerinin basik olmasina maksilla gelisiminin tamamlanma-
masinin neden olabilecegi yapilan antropometrik ve radyolo-
Jjik calismalarda olgularin %50’sinde maksillanin yeteri ka-
dar gelismedigi saptanmustir (1). Fetal yiiziin ultrasonografi
ile degerlendirilmesi giiniimiizde rutin anatomik incelemenin
bir parcast olmustur. ilk olarak 2004 yilinda, 11-13*°. hafta-
lar1 arasinda sonografi fetal maksillanin kolayca goriiliip 61-
clilebildigi yayimlanmis ve trizomi 21°1i fetuslarda medyan
maksilla uzunlugunun kromozomal olarak normal olgular-
dan belirgin sekilde kisa oldugu saptanmistir (2). Trizomi
21°1i fetuslarin %?25’inde kisa maksiller kemik oldugu belir-
lenmistir (3).

Maksillanin biiyiimesindeki sapmalar, fetus yiiziindeki her-
hangi bir malformasyon ve/veya bazen dogumdan sonraki
beslenme problemleri ile iligkili olabilecegi i¢in 6nemlidir.
Maksilla hipoplazisinin etyolojisinde koanal atrezi gibi bazi
iyi bilinen yapisal anomaliler ve Marfan sendromu gibi gene-
tik sendromlar bulunabilir. Diyabetli anne fetuslarinda kra-
niyofasiyal defekt diyabetli olmayanlara gore 3-5 kat daha
sik goriiliir. Bu kraniyofasiyal defektler arasinda en sik gorii-
len defekt, azalmig maksilla ve mandibula uzunlugudur (4).
Gebeligin ozellikle 6.-9. haftalarinda varfarin kullanimi fe-
tusta maksilla hipoplazisine neden olur (5).

Cift maksiller kemikler yiiziin en biiyiik kemikleri olup bir-
biriyle ve orbital, nazal ve palatin kemikler ile iligkilidir.
Maksilla kemiklesmesinin erken gelisimi damak bolgesin-
den desteklenir. Maksilla kemiklesme merkezi kirkincr giin-
de goriiliir, bu merkez laterale dogru ilerleyerek nazal kapsiil
kikirdagina uzanir ve kopek dislerinin gelisimi tizerinde si-
nirlanir. Sonraki iki haftada fasiyal kemik bolgelerine dogru
ilerleyerek kemik baglantilar1 olusur. Maksiller kemiklesme
merkezi, premaksiller merkezle birlesmek iizere 6ne dogru
yayilir ve premaksiller merkezin iizerine dogru biiyiir. Mak-
siller kemiklesme merkezinden goz ile burun arasindan yu-
kartya dogru ince frontonazal ¢ikintilar uzanir. Maksiller ke-
miklesme orbitadan zigomatik kemige posterolateral olarak
ve palatin ve pterigoid kemik ile iligkili olarak posteromedi-
al sekilde yayilir. Bundan dolay1 palatin ve zigomatik kemik-
ler arasinda genis bir posterior alan olusur ve bu alan maksil-
ler biiyiime icin onemli bir yer olusturur. Maksiller kemik
yiiz iskeletinin 6nemli bir pargasidir ve yiiz yapisini olustur-
mada 6nemli rol oynar. Kafatas1 tabani ve mandibiiler ark
arasindaki orijinal agiz aciklig1 lateral olarak maksiller ¢ikin-
t1 vasitasi ile yakinlagir ve kapanir (6).

Maksiller kemigin hipoplazisi rastlantisal bir bulgu olabilir.
Maksiller kemik hipoplazisi iyi dokiimante edilmemistir (6).
Aragtirmalara gore, maksiller kemigin hipoplazisi ile iligkili
olabilecek 74 muhtemel sendrom mevcuttur (7). Lomholt ve
arkadaglari, 70 Down sendromlu gebede iiciincii molar age-
nezi insidansini normal popiilasyona gore 4 kat daha fazla
saptamiglar ve bu ageneziyi mandibuladan ¢ok maksillada
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daha sik gozlemlemislerdir (8). Shapira ve arkadaglari,
Down sendromlu bireylerin %74 iinde ii¢iincii molar agene-
zi saptamiglar ve bu sendromdaki hiicrelerin yavas gelisme-
sinin; iist ¢cenenin, dig gelisiminin yetersiz olmasinin sebebi
olabilecegi diisiiniilmiistiir (9). Mestrovic ve arkadaslari,
Down sendromlu 112 hastanin %39’unda hipodonti tespit et-
mislerdir (10). Kumasaka ve arkadaslari, Down sendromlu
98 hastay1 arastirmiglar ve %63’iinde oligodonti ve %53 iin-
de iki veya daha fazla dis kaybi tespit etmiglerdir (11). Rus-
sell ve arkadaglari, Down sendromlu 100 hastada dis agene-
zi insidansini normal popiilasyona gore 10 kat daha fazla
bulmuslardir (12). Allanson ve arkadaglari, Trizomi 21’li
199 hastay1 6 ayliktan 61 yasina kadar takip etmigler ve so-
nugcta maksiller gelisimi mandibiiler gelisime gore daha geri-
de bulmuslardir (13).

Gebelik siiresince maksilla kemigi biiyiimesinin ultrasonog-
rafik karakteristikleri hakkinda genis bir bilgi birikimi yok-
tur (6). Fetal maksilla 11-13+°. hafta arasinda ultrasonografi
ile kolayca goriiliip olciilebilir (2).

Trizomi 21°1i fetuslerde mediyan maksilla uzunlugu, kromo-
zomal olarak normal fetuslerden belirgin sekilde kisa olup
aradaki fark yaklagik 0.7 mm olarak saptanmustir (2).

Calismada fetal ense saydamligi (NT) kalinlig1 ve maksilla
uzunlugu arasinda belirgin bir iligki saptanmis ayrica nazal
kemigi olmayanlarin maksilla uzunlugu, olanlarinkine gore
daha kisa olarak bulunmugtur. Bu ¢alismada sonug olarak tri-
zomi 21°li fetuslarda 11-13+°. haftalarda maksilla uzunlugu,
normal kromozomlu fetuslarin maksilla uzunlugundan ista-
tistiksel olarak anlamli derecede kisa olarak saptanmustir.
Maksilla uzunlugunun trizomi 21 taramasi iizerindeki ba-
gimsiz etkisi tam olarak belirlenememistir. Diger kromozo-
mal bozukluklarda ise maksilla uzunlugunda belirgin bir de-
gisiklik yoktur (2).

Bu calismadan yola ¢ikarak Goldstein ve arkadaglari, diisiik
riskli gebelerde 327 fetusta maksilla uzunlugunu dl¢miigler-
dir. Calisma 13-40. gebelik haftalar1 arasinda yapilmis ve so-
nucunda maksilla kemiginin uzunluk nomogrami, maksiller
kemik hipoplazisinin tanisinda baz olusturarak kullanmak
amaci ile sunulmustur (6).

Leung ve arkadaslarinin yaptiklar1 607 fetusu iceren pros-
pektif caligmada, ilk trimester taramasi yapilan gebelerde
bas-popo mesafesi (CRL) ve gebelik yasi ile maksilla uzun-
lugu arasinda lineer bir iligki saptanmistir. Sonug olarak, bi-
rinci trimesterde fetal CRL 6lciimii ve anne serumu gebelik-
te artan plazma proteini-A (PAPP-A) diizeyinin fetus maksil-
la uzunluk 6l¢iimii i¢in bagimsiz gostergeler oldugu bulun-
mustur. Anne serumu PAPP-A diizeyi ile fetus maksilla
uzunluk 6l¢iimii arasindaki pozitif iligkinin, PAPP-A’nin ke-
mik biiyiimesi iizerindeki bilinen biyolojik fonksiyonuna
bagli oldugu diisiiniilmiistiir (14).

Fetus maksillas1 11-13+6, gebelik haftalarinda ultrasonografi
ile kolayca goriiliip 6l¢iilebilir (2). Fetus maksillas1 dl¢iimii
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icin ilk olarak orta sagital kesitte fetal profil elde edilir. Da-
ha sonra maksilla ve mandibiiler kemigin ramus ve kondille-
ri ayirt etmek icin prob hafifce disariya dogru agilandirilir.
Maksiller kemik ¢ubuk seklinde hiperekojen yapi olarak iz-
lenir. Mandibiiler kemigin ramus ve kondilleri ayirt edilme-
lidir (Resim 1). Izlenen bu hiperekojen cubuk distan disa ola-
cak sekilde olciilmeli, mandibiiler kemigin ramusu 6lciime
alimmamalidir (2,6,14).

Materyal ve Metot

Bu c¢alisma, prospektif gozlemsel ve kesitsel sekilde diizen-
lenmis olup, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi’nde, 26
Ekim 2004 ile 29 Ekim 2005 tarihleri arasinda yapilmistir.
Calismaya 403 fetus dahil edildi. Her hasta 11-14. hafta tara-
ma sertifikast almig ayn1 uzman tarafindan Lociq 400 Pro-se-
ries (General Electric, ABD) ultrasonografi cihazinda, 7
mHz vajinal transduser ile muayene edildi. Fetusun biyomet-
rik degerlendirilmesi; CRL, biparietal cap (BPD), bas cevre-
si (HC), karin gevresi (AC) ve femur boyu (FL) dl¢limleri ile
yapildi. CRL nétral pozisyonda, sagital diizlemde bas ile po-
po arasindaki mesafe olciilerek yapildu.

CRL iki kez ol¢iildii ve dlgtimlerin ortalamast alindi. BPD
6l¢iimii; kavum septum pellusidum ile arka ¢ukur tabaninin
ayni planda olmasina 6zen gosterilerek, talamus seviyesin-
den, kaliperler 6ndeki parietal kemigin dis kenarindan, arka-
daki parietal kemigin i¢ kenarina konularak yapildi. HC;
BPD ile ayn1 planda, en uzun 6n-rka plani kullanarak 6l¢iil-
dii. AC, transver kesitte mide ve karacigerin goriildiigii, kalp
tabanini icermeyen alanda, dig sinirlar ¢evrelenecek sekilde
ol¢iildii. FL, femur diafizinin proksimal ucundan distaline
kadar olciildii. Ol¢iimlerle birlikte detayl fetal yapisal deger-
lendirme de yapildi.

Burun kemigi, fetus notral pozisyondayken, bu kemik ile pa-
ralel konumda ii¢ farkli hiperekojen ¢izgi izlendiginde ol¢iil-
dii. Ultrason ayarlar1 kemik kenarlarimin goriintiistinii mini-
mum dagitacak sekilde yapildi. Kemigin iist sinir1 frontal ke-
mikten bariz bir sekilde ayri olarak goriilebildi. Ustteki cizgi
deri, alttaki daha hiperekojen ¢izgi kemik, burnun ucundaki

=

Resim 1. Maksilla dlgtima.
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¢izgi ise derinin devami olarak izlendi. Nazal kemigin bur-
nun ekojenik deri ¢izgisi ile karismamasina o6zellikle 6nem
verildi ve nazal kemik 6l¢iimii yapildi. Daha sonra prob ha-
fifce disartya dogru acilandirildi. Maksilla ¢cubuk seklinde iz-
lendi, mandibiiler kemigin ramus ve kondilleri ayrt edildi,
hiperekojen yapi distan disa olacak sekilde iki kez 6l¢iildii ve
ortalamasi alindi (Resim 1a-b).

Bulgular, not edildikten sonra hastalar ayni giin icinde hasta-
nenin biyokimya laboratuvarina anne venoz kani alinmak
tizere gonderildi. Burada PRISCA programu ile nukal test bi-
yokimyasal parametreler ol¢iilerek tamamlandi.

Veriler bilgisayarda toplandi. SPSS 13 programu istatistiksel
analiz icin kullanildi. Veriler, Pearson korelasyon testi ile
analiz edilerek r katsayilar1 hesaplandi. Maksilla ile diger bi-
yometrik parametreler arasinda regresyon analizi yapilarak
regresyon katsayisi r hesaplandi ve regresyon denklemleri ¢i-
karildi, nomogram tablolar1 olusturuldu. CRL’ye goére mak-
silla uzunlugu icin ortalama ve standart sapma hesaplandi.
Ayni seansta iki kez 6l¢iim yapilan CRL ve maksilla kemik
olciimleri arasinda gézlemci ici (intraobzerver) deg8iskenlik
hesaplandi. CRL 45-54, 55-64, 65-74, 75-84 mm iken mak-
siller kemik ortalama ve standart sapmalar1 hesaplandi.

Sonuclar

Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Poliklinigi’ne basvuran ve 11-
13+6 hafta “Nukal Tarama Programina” alinan toplam 403
olgunun 55’1 11. haftada, 222’si 12. haftada ve 126’s1 13.
haftada tarandi. Ortalama gebelik haftas1 12.40£1.06 olarak
bulundu. Anne yas ortalamas1 27.58+5.69 olup yas aralig1 17
ile 44 arasinda degismekteydi.

Maksilla olgtilememesinin nedeni, uygun pozisyonun sagla-
namamastydi.

Dort yiiz ii¢ fetusun 3’d trizomi 21, 1°1 trizomi 18, 1°1 12.
haftada abortus, 1’1 kifoskolyoz, 1’1 asimetrik intrauterin bii-
ytime kisitlamasi nedeniyle 26. haftada erken dogum nede-
niyle 6liim, 1’1 karyotip olarak normal ancak fetal anomali
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Tablo 1. Olgularda caligilmasi planlanan élgiimlerin
gergeklestiriime orani

n=403 Olgiilebilen %
CRL 403 100.00
Maksilla 395 98.01

Sekil 1. CRL’ye g6re maksilla uzunlugu degigimi

11 F
10 F _
9F - P P
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5 s nedeniyle, 1°i anensefali nedeniyle tibbi tahliye yapilan ol-
3 ] gulard1 ve bu 9 olgu nomogram olustururken ¢alismaya da-
4t hil edilmedi (Tablo 1).
3 + PP PRI b PEPEEY PR + + P + bt
45 50 55 60 65 CRZO 75 80 8 90 Normal olgularin maksiller kemik uzunlugu CRL artisi ile

birlikte lineer olarak artt1; maksiller kemik uzunlugu ile CRL
arasinda anlamli korelasyon saptandi (Tablo 2).

Maksilla ile CRL arasindaki iliskinin regresyon analizi yapil-
diginda bulunan regresyon denklemi: y=2.328+0.068xCRL,
r=0.662, p<0.001 (Sekil 1) olarak bulundu ve CRL ve maksil-
la uzunlugu arasinda birinci derece korelasyon saptandi.

Ayrica maksilla ve nazal kemik uzunlugu ile BPD, FL, AC
ve HC arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon sap-
tand1.

Maksilla ile BPD arasindaki iligkinin regresyon analizi yapil-
diginda bulunan regresyon denklemi: y=1.703+0.226xBPD,
r=0.693, p<0.001 (Sekil 2); maksilla ile HC arasindaki iliski-
nin regresyon analizi yapildiginda bulunan regresyon denkle-
mi: y=1.380+0.066xHC, r=0.704, p<0.001 (Sekil 3); maksil-
la ile AC arasindaki iliskinin regresyon analizi yapildiginda
bulunan regresyon denklemi: y=1.552+0.08 1xAC, r=0.705,
p<0.001 (Sekil 4); maksilla ile FL arasindaki iligkinin regres-
yon analizi yapildiginda bulunan regresyon denklemi:

Tablo 2. Normal olgularda CRL’ye gdre maksilla uzunlugu
CRL (mm) n=394 Olgiilebilen Anne yas ortalamasi Maksilla

Ortalama Aralik

+SS (mm)

45-54 55 50 28.20+5.56 5.57+0.75 4.4-76
55-64 137 133 27.47+5.65 6.29+0.66 4.6-7.9
65-74 137 137 27.71+5.53 6.95+0.70 5.1-8.6
75-84 65 64 26.18+5.37 7.88+0.78 6.5-10.2
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Sekil 4. AC’ye gére maksilla uzunlugu degisimi
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y=4.303+0.287xFL, r=0.678, p<0.001 (Sekil 5) olarak sap-
tandi.

Ayrica, 30 vakada ayni uzman tarafindan CRL ve maksiller
kemige ait intraobzerver variabilite arastirildi. Kappa katsa-
yist hesaplandi; CRL icin Kappa katsayis1 0.836, maksilla
icin Kappa katsayisi 0.755 olarak bulundu, dl¢iimler arasin-
da ileri derecede uyum oldugu gozlendi.

Tartisma

Giincel ¢calismalar, Down sendromu ve diger kromozom ano-
malilerinin gebeligin ilk trimesterinde taranmasi gerekliligi-
ni savunmakta ve bu yonde cesitli caligmalar yapilmaktadir.
Ancak ideal tarama yonteminin her laboratuvar veya hekim
tarafindan uygulanabilmesi miimkiin degildir (15).

Oncelikle ultrasonografinin zamaninda ve iyi kullanimi, ca-
Lisilan toplulugun ozelliklerinin ve evrensel normallerden
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sapma olup olmadiginin bilinmesi gerekmektedir. Bu neden-
le, yapilacak incelemelerden 6nce o konuda temel egitimin
alinmasi, normal gruplarda gerekli olgiimlerin yapilmasi,
bunlarin geriye doniik degerlendirilmesi ve siirekli olarak de-
netlenmesi esastir (2). Bu noktadan hareket ederek, hastane-
mizde yapilan 11-13%, hafta taramasi sirasinda kendi toplu-
lugumuza ait verilerin ve nomogramlarin olusturulmasi ama-
ct ile mevcut ¢aligsma planlanmis ve bir y1l boyunca siirdiiriil-
muistiir.

Bu ¢aligmada, son yillarda diinya literatiiriinde ele alinan 11-
13+6, haftalarda maksiller kemik Ol¢iimleri ile kendi toplu-
mumuza ait verilerle nomogram olusturulmustur.

Literatiirde egitimli uzmanlarin basarili 6l¢iim yapma orani
maksiller kemik i¢in %90-99 arasinda olup ¢aligmamizda da
%98 oraninda literatiirle benzer bulunmustur.

Konu ile ilgili yayimlanmig yayinlar irdelendiginde, gebelik
stiresince maksilla kemigi biiyiimesinin ultrasonografik ka-
rakteristikleri hakkinda genis bir bilgi birikimi yoktur (6).
Cicero ve arkadaslarinin, 2004 yilinda 970 yiiksek riskli ge-
beye yaptiklar1 ¢alismalarinda, kromozomal olarak normal
fetuslarda maksilla uzunlugu dogrusal olarak artmigtir. Tri-
zomi 21°1i fetuslarda ortalama maksilla uzunlugu anlamli de-
recede kisa saptanmustir (2). Calismamizda da, kromozomal
olarak normal fetuslarda maksilla uzunlugu gebelik yasi ile
birlikte dogrusal olarak artti. Kromozomal olarak anormal
fetuslarin sayisal azlig1 nedeniyle, ¢alismamiz bu fetuslarin
karsilagtirilmasi i¢in uygun degildi. Saptanan 3 trizomi 21°li
fetusun hepsi 5-95 persantil arasinda ve 1 trizomi 18’li fetus
95 persantilin iizerinde idi. Goldstein ve arkadaglari, normal
popiilasyonda 13-40. haftalar1 arasinda 327 gebede maksilla
uzunlugunu dl¢miigler; ancak, 17 gibi az sayida fetus ile no-
mogram olusturmusglardir. Ayni ¢aligmada maksilla uzunlu-
gunun gebelik boyunca arttig1 ve bu artisin fetusun diger bi-
yometrik parametreleri ile paralellik gosterdigi saptanmuistir.
Calismamizda, 395 kromozomal ve morfolojik olarak nor-
mal fetusta 11-13+6, haftalarda maksilla uzunluk nomogrami
olusturduk. Calismamizda da maksilla uzunlugu gebelik bo-
yunca artt1 ve bu artig fetusun diger biyometrik parametrele-
ri ile paralellik gosterdi. Olusturdugumuz nomogram, Cicero
ve arkadaslarinin yaptig1 nomogramla benzerdi (2).

Sonug olarak, birinci trimester maksiller kemik nomogramini
olusturduk ve bunun maksiller kemik hipoplazisi ya da belli
hastaliklarin tanisinda kullanilabilecegini diigsiinmekteyiz.
Down sendromu taramasinin rutin kullanima girebilmesi i¢in
genis ¢apli prospektif caligmalara gereksinim vardir.
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