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Birinci TriMESTIR SPONTAN A BORTUSLARININ

Historatorojik VE MORFOMETRIK

YONTEMLERLE DEGERLENDIRILMESI
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OZET: Bu galigma spontan abortus olgulannda gérilen histopatolojik degisikliklerin tek basina veya histokimyasal ve morfometrik yontemlerle birikte degerlendirildiinde

etyolojiye yonelik yorum yapmada katkisini belilemek amaci ile yapilarak, Cumhuriyet Universitesi Tip Fakilltesi Patoloji Anabilim Dalina génderilen birinc trisnestira
ait 71 spontan abortus ve kontrol grubu olarak 30 istemli abortus olgusu incelendi. incelemede aragtirma grubu Rushtona gre siniflandinildi. Histopatolojik olarak
koryon villus, desidua, koryon ve amniyon zarindaki deqisiklikler incelendi. Yang! saptanan 35 olguya gram boyama yapildi. Morfometrik yontemlerle tim olgularin
koryon villus uzunlugu hesaplandikian sonra, nokia sayma metodu ile sinsityal diigm, damar ve niikleuslu eritrosit, Hofbauer hiicresi sayilarak degerlendirildi. Rushton
siniflamasina gore grup | ve II'de 34'er olmak {izere toplam 68 olgu yer alirken 3 olgu parsiyel mol hidatiform olarak degerlendirildi. Yangi saptanan olgularin 5'inde
gram (+) bakteri saptanirken, 8 olguda enfarktiis tespit edildi. Aynca endovaskiiler trofoblast aragtirma grubunda kontrol grubuna oranla daha az olarak saptandi.
Morfometrik dlgimlerde sinsityal digim, damar ve nikleuslu eritrositlerde her iki grup arasinda sayisal olarak farkli sonuglar elde edilmesine ragmen koryon villus
vzunlugu ve Hofbauer hicrelerinde farkhlik saptanmadi. Bu calisma sonucunda Rushion simiflamasinin etyolojik faktdrleri saptamada yetersiz olabilecedi,
morfometrenin verileri standardize etme ve objektifligi saglamas! agisindan yardimer yontem olarak kullanilabilecegi dusiinuldi. Histopatolojik incelemenin ise ancak
kultr, karyotip analizi ve klinik isbirligi varliginda spontan abortus etyolojisini aydinlatmada anlamli sonuglar dogurabilecegi kamisina vanidi.

ANAHTAR KELIMELER: Spontan Abortus, Histopatoloji, Morfometri.

SUMMARY: EVALUATING FIRST TRIMESTER SPONTANEQUS ABORTIONS BY HISTOPATHOLOGIC AND MORPHOMETRIC METHODS: This study is conducted to

determine whether histopathologic findings are diagnostic with or without histochemical and morphometric methods for evaluating spontaneous abortion etiology. By
means of histopatologic, histochemical and morphometric methods 71 spontaneous and 30 elective abortion cases are belong to first trimester investigated.
Histopathologically spontaneous abortion cases are classified according to Rushton classification. Inflammation found in spontaneous abortion cases stained with
gram. Using morphometric method the length of chorion villus, and numbers of syncytial knot, vascularisation, nucleated erythrocyte and Hofbauer cells are counted
by point counting method. According to Rushton classification there were 68 cases totaly and each group as 34 cases. Histopathologic investigation revealed 3 cases
as partial mole hidatiform. Gram positive bacterium were found only in 5 cases which showed inflammatory reaction and B cases were evaluated as infarction. There
were endovasculer trofoblast in control group. By morphometric methods significant differences found in syncytial knot, vascularization and nucleated erythrocyte
among two groups but there were no differences in chorion villus length and Hofbauer cells. Finally, it is concluded that because of morphometric methods' providing
objective results, it could be used as a auixulary method. As a result etiology of spontaneous aborfion could be estimated more accuralely when histopathological

findings are supported with culture, karyotype analyze and clinical history.
KEY WORDS: Spontaneous Abortion, Histopathology, Morphometry.

GIRIS

Spontan abortus sik gériilen bir gebelik komplikasyo-
nu olup %90'ina yakini birinci trimestirda gérilmektedir.
Spontan abortusun etyolojisi hakkinda histopatolojik yo-
rum yapmak ve o etyolojik ajani abortustan sorumlu tut-
mak oldukg¢a gi¢ hatta bazen olanaksiz olmasi nedeniy-
le bu konu klinik yonden goézardi edilmektedir (1,2,3).
Son yillarda teknik imkanlarin artisi ile birlikte fetus ve
plasenta hakkinda detayli bilgilerin yorumu sayesinde
maternal ve fetusa ait bilgiler yanisira gelecekteki gebe-
liklere iliskin prognostik bilgilerin de elde edilebilmesi er-
ken gebelik patolojisine olan ilgiyi artirmistir (1,3,4). His-
topatolojik inceleme ile ektopik gebelik ya da gestasyonel
trofoblastik hastalik olup olmadigi belirtilebilmekte ve ge-
beligin teyidi mimkin olabilmektedir. Bu nedenle histo-
patolojik incelemenin katkisinin kiigimsenmemesi ve her
spontan abortus olgusunun incelenmesinin gerekliligi be-
lirtilmektedir (5-9). Spontan abortusa fetal ve maternal
faktérler neden olabilmekte, genellikle fetal sebepler bi-
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rinci trimestir, maternal olanlar ise ikinci trimestir spontan
abortuslarindan sorumlu tutulmaktadir (1,4,10,11).

Spontan abortuslar ile ilgili ilk yapilan siniflamalarda
embriyo veya fetus iceren gebelik Grinlerinin makroskopik
ozellikleri 6n planda tutulmustur. Bu siniflamalarda plasental
morfoloji gézardi edildiginden 1978 yilinda Rushton plasen-
tanin histopatolojik degisikliklerini kapsayan bir siniflama ge-
listirmistir (1,3,12,13). Gerek normal gebeliklerde gerekse
abortuslarda plasentada meydana gelen histopatolojik degi-
siklikler degerlendirilirken subjektifligi ortadan kaldirabilmek
icin verileri standardize edebilmek icin ise morfometrik yon-
temler kullaniimaktadir (14,16).

Bu ¢aligma spontan abortus olgularinda gériilebilen histo-
patoloji &zelliklerin tek basina veya histokimyasal ve morfomet-
rik yontemlerle birlikte degerlendirildiginde etyolojiye yonelik
yorum yapilip yapilamayacagini bilerlemek amaci ile yapildi.

GEREC VE YONTEM

Bu calismada Ocak 1991-Mayis 1995 yillar arasinda
Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Ana Bilim Dalin-
da histopatolojik incelemesi yapilan birinci trimestira ait spon-
tan ve istemli abortusa ait 276 materyal yeniden incelendi. Ol-
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gular arasinda anne yasi, gestasyon yasi, klinik &n tanisi olan
71 spontan abortus ile 30 istemli abortus olgusu calisma kap-
samina alindi. Yangi saptanan olgulara gram boyama yapildi.
Arastirma grubundaki olgular Rushton siniflamasina gére de-
gerlendirildi. Buna gére gestasyon yasi 9.5 hafta ve alti Grupl,
9.5 hafta Gzeri Grup Il olarak kabul edildi. Ayrica Grupl, pla-
sental dokuda hidropik villus hakimiyeti var ise la, fibrotik ha-
kimiyetinde Ic, her ikisini birden iceriyorsa Ib seklinde siniflan-
dirilirken, Grup II'de daha gok plasentanin retansiyonuna bag-
I gelisen sekonder degisiklikler degerlendirilerek embryonun
varliginda lla yoklugunda llb olarak gruplandinidi. Calismanin
birinci trimestire sinirl tutulmasi nedeniyle Grup lll'calisma
kapsamina alinmadi. Histopatolojik olarak olgular sinsityotro-
foblast, sinsityal digtim, sitotrofoblast proliferasyonu, hidropik
villus, damar ve niikleuslu eritrosit, Hofbauer hiicreleri, pstd6-
inkltizyon, kalsifikasyon, endovaskiiler trofoblast, yang: ve do-
lasim bozukluklari varligi veya yoklugu yoniinden degerlendi-
rildi. Yang! saptanan 35 olguya Gram boyama yapildi. Dola-
sim bozuklugu agisindan olgular enfarktis, perivilléz fibrinoid
madde birikimi, intervendz trombis, subkoryonik hematom
varligi yoniinden degerlendirildi. Fibrinoid madde birikimi %
10'dan az koryon villusunu gevreliyorsa hafif, % 10-50 villusu
cevreliyorsa orta, %50'den fazla koryon villusunu gevrelemis
ise agir perivill6z fibrinoid madde birikimi seklinde tanimlandi.

Morfometrik yéntemle olgular koryon villus uzunlugu he-
saplandiktan sonra Gundersen ve arkadaslar ile Gunderson
ve Osterby'in tanimlayip kullandigi noktasayma sayma meto-
du kullanilarak toplam 50 koryon villusunda sinsityal digim,
damar, niikleuslu eritrosit, Hofbauer hiicreleri sayilarak miktar-
lari tesbit edildi (17-19). Saptanan ortalama degerlere epi info
5.0 istatistik programi kullanildi. Bu programda iki ortalama
arasindaki farkin énemlilik testi ile ki kare testi uygulandi. Ve-
rilerin homojen dagiimadigi olgularda Kruskal Wallis testi, ho-
mojen dagilan olgularda ise Anova testi tercih edildi.

BULGULAR

Calisma kapsamina alinan 71 olgu iceren spontan abortus
grubunda annelerin en genci 19, en yaslisi 43 yaginda idi (yas
ortalamasi 28.9). Kontrol grubunda ise annelerin en genci 22,
en yaglis| 40 yaginda idi (yas ortalamasi 31.8). Kontrol grubu-
nun tamami istenmeyen gebelikler nedeniyle sonlandiriimisti.
Arastirma grubunu olusturan spontan abortuslarda gebelik
haftasi 5-14, kontrol grubunu olusturan istemli abortus olgula-
rinda ise 3-12 hafta arasinda degisiyordu. Klinikte spontan
abortus olarak kabul edilen olgulardan 34'iine (%48) "missed
abortus”, 35'ine (%49.2) "inkomplet abortus" tanisi verilmisti.
2(%2.8) olguda "bligted ovum" 6n tanisi vardi. Hicbir olguda
anneye ait sistemik hastalik dykisii belirtimiyordu. Olgularin
Rushton siniflamasina gére dagilimi Tablo 1'de gésterildi. Bu-
na gore Grup la'da 2(%2.8), Ib'de 31(%43.7), Ic'de 1(%1.4),
Grup lla'da 4(%5.6), llb'de 30(%42.3) olgu yer almaktadir.
Grup | ve Il'de toplam 68 olgu olmak (izere 34'er olgu vardi.
Kalan 3(%4.2) olgu ise kist olusumu belirgin hidropik villus, si-
totrofoblast proliferasyonu ve fibrotik villus icermesi nedeniyle
parsiyel mol hidatiform olarak degerlendirildi.

Aragtirma ve kontrol grubundaki olgularda sinsityotrofob-
lastlar, sitotrofoblastlastlar, sinsityal digumd, sitotrofoblast
proliferasyonu, villoz stromada hidropik ve fibrotik degisiklikler
damar, nikleuslu eritrosit, Hofbauer hiicresi, psédéinkltizyon,
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TABLO 1. OLGULARIN RUSHTON
SINIFLAMASINA GORE DAGILIMI

Rushton Olgu (n:68) Goriilme
Sayi % - sikhgr
Grup | 1a 2 2.8
1b 31 43.7 %50
= 1c 1 1.4
Grup Il 2a 4 5.6 %50
2b 30 423 s

kalsifikasyon ile maternal komponenti temsil eden desiduada
lokalize endovaskiiler trofoblastlar (intermediate trofoblast) ile
yanginin, enfarktiis, perivilléz fibrinoid madde birikimi, intervil-
I6z trombus, subkoryonik hematom varligi veya yoklugu yé-
niinden histopatolojik olarak incelenmesi sonucu pozitif olgu
sayisi Tablo 2'de gosterildi. Ayrica olgularda morfometrik yén-
temle de degerlendirilmesi sonucu elde edilen morfometrik de-
gerlerin ortalamalarinin arastirma ve kontrol grubundaki dag:-
lhimi tablo 3'de gdsterildi. Histopatolojik (Tablo 2) ve morfomet-
rik (Tablo 3) dzellikler birarada degerlendirildiginde; Koryon vil-
lus uzunlugu arastirma koryon villus uzunlugu, sinsityal dii-
gum, damar, niikleuslu eritrosit, hofbauer hiicre sayisinin gru-
bunda ortalama 182.1£5.4 pm, kontrol grubunda ortalama
165.3+3.42 idi (p>0.05). Sinsityotrofoblast ve sitotrofoblast
arastirma grubunda enfarktiis ve perivilléz fibrinoid madde bi-
rikiminin agir oldugu olgular disinda belirgir idi. Kontrol olgu-
lannin tamaminda her iki tip trofoblast normal gériinimiinde
idi. Sinsityal diigiim arastirma grubunda 55(%7), kontrol gru-
bunda 7(%23) olguda izlendi (p<0.01). Morfometrik sayimlar-
da ortalama sinsityal diigim sayisi arastirma grubunda
0.19+0.02, kontrol grubunda 0.02+0.01 olarak tesbit edildi
(p<0.001). Arastirma grubunda sitotrofoblastlarda 15(%21) ol-
guda proliferasyon saptandi. Bu olgularindan 3'ii sitotrofoblast
proliferasyonu ile birlikte ortalarinda kist bulunan hidropik villus
ve fibrotik villus varhid: ile parsiyel mol hidatiform tanisi ald

ResimlI: Kist olusumu ile karakterli minimal trofoblast
proliferasyonu gésteren bidropik villuslar ile birlikte fibrotik
gortintimde koryon villuslar (HE,x35)
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2 TABLO 2: ARASTIRMA VE KONTROL GRUBUNDAKI HISTOPATOLOJIK \
OZELLIKLERE GORE POZITIF OLGU SAYISI
Arastirma n:71 Kontrol n:30 istatistik Sonuglar
Say! % sayl %
Sinsityotrofoblast 59 83 30 100 p<0.05
Sinsityal digiim 55 77 7 23 p<0.01
Sitotrofoblast 59 83 30 100 p<0.05
Sitotrofoblast proliferasyon 15 21 - - p<0.01
Hidropik villus = 2.81 : - p=0.05
Fibrotik villus 35 49 - - p<0.01
Damar varhig 70 98 30 100 p<0.05
Niikleuslu eritrosit 27 38 18 60 p>0.05
Hofbauer hicresi 53 74 21 70 p=>0.05
Psédoinkluzyon 13 18 - - p<0.05
Kalsifikasyon 12 16.9 - - p<0.05
Endovaskiiler trofoblast 33 46.4 22 X7 p<0.05
Yangi 35 49 - - p<0.01
Enfarktiis 8 11 - - p>0.05
Pervilléz fibrin 67 94 - p<0.01
intervilléz trobiis 2 2.8 : p>0.05
2 2.8

\Subkoryonik hematom

p=>0.05 _/

(Resim 1). Hidropik villus hakimiyeti olan 2(%2.8) olguda tro-
foblast tabakasi yassilasmis idi ve damar igermiyordu. Fibrotik
villus hakimiyeti olan olgu sayisi aragtirma grubunda 35(%49)
idi. Arastirma grubunda hem hidropik hem fibrotik villus iceren
31(%43.7) olgu saptandi. Gerek hidropik gerek fibrotik villuslar-
da damarlar kollabe idi. Kontrol grubunda saptanan tek tiik hid-
ropik ve fibrotik villus varlig patolojik olarak degerlendiriimedi.
Koryon villus stromasinda yer alan damarlar arastirma grubun-
da 70(%98), kontrol grubunda 30(%100) olguda izlendi
(p<0.05). Morfometrik olarak damar sayisi aragtirma grubunda
ortalama 1.1£0.1 kontrol grubunda 1.7+0.12 idi (p<0.01). Nik-
leuslu eritrosit ise arastirma grubunda 27(%38), kontrol gru-
bunda 18(%60) olguda saptandi (p<0.05). Morfometrik olarak
ise nilkleuslu eritrosit sayisi arastirma grubunda ortalama
0.31£0.14 kontrol grubunda 1.5+0.16 idi (p>0.01). Hofbauer
hiicresi arastirma grubunda 53 (%74) olguda izlenirken kontrol

grubunda 21 (%70) olguda vardi (p<0.05). Morfometrik dlgtim-
lerde ise Hofbauer hiicre sayisi arastirma grubunda ortalama
0.75%0.15 kontrol grubunda ise 0.44+0.15 olarak saptand
(p>0.05). Psodoinkliizyon ve kalsifikasyon arastirma grubunda
siraslyla 13 ve 12 olguda saptanirken kontrol grubunda izlen-
medi. Endovaskiiler trofoblast ise arastrma grubunda 33
(%486), kontrol grubunda 22(%73) olguda tesbit edildi (p<0.05).
Trofoblastlar bazi olgularda damar limeninde bazilarinda da-
mar duvarinda lokalize idi (Resim 2).

Olgdlar yang! yéniinden degerlendirildiginde kontrol olgu-
larinin hicbirinde yangi izlenmezken arastirma grubunda
35(%49) olguda yang izlendi. Bunlardan 20'si (%28) sadece
desidiiit seklinde iken 9'unda (%12) desidiite ek olarak inter-
villézit, koryoammiyonitis ve villitis saptandi (Resim 3). Diger
6(%8.4) desidiit olgusu ise dolasim bozukluklar ile birlikte
idi. Yapilan gram boyama ile desiduit, konyoammiyonitis ve

Resim 2. Fibrinoid materyel birikimi ve endovaskiiler
trofoblastlarin izlendigi damar duvari (HE x90).

Resim 3. Intervilléz aralikta ve koryon villuslarinda yangi

(HE,x90).
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/ TABLO 3: MORFOMETRIK DEGERLERIN OHTALAMALARININ\

Spontan abortuslarda anne ya-
sinin énemli oldugu belirtiimektedir.
Genellikle 14-41 yaslar arasinda ol-

makla birlikte, daha sik 28-29 yas-
lara gorilmektedir (20-23). Calis-
mada en geng anne yas! 19, en

ARASTIRMA VE KONTROL GRUBUNDAKI DAGILIMI

Arastirma Kontrol istatistik

(Ort.+SD) (Ort. +SD)
Koryon villus uzunlugu  182.1+5.40 165.3+3.42 KWH=2.402p>0.05
Sinsityal diigim 0.19£0.02 0.02+0.001 KWH=26.017p<0.01
Damar sayis! 1.1+0.106 1.7+£0.127 F=12.137p<0.01
Niikleuslu eritrosit 0.3+0.14 1.5+0.16 KWH=8.079p>0.01

\Hofbauer hiicresi 0.75+0.15 0.44+0.15 KWH=1.121p>0.05 /

yasl anne yasi 43 olup yas 28.9 idi.
Kontrol grubunda anne yasi 22-44
olup yas ortalamasi 31.8 idi. Kont-
rol grubunda yas ortalamasinin
spontan abortuslardan biraz daha

villitis olan 2 olguda, desidiit ve intervillzit olan 2 olgu ve sa-
dece desidlit olan 1 olguda yani toplam 5 olguda gram (+)
bakteri saptandi.

Dolagim bozukluklarindan enfarktiis ara§t|rma grubunda
biri diffliz 7'si fokal olmak (izere toplam 8(%11) olguda izlen-
di (Resim 4). Kontrol olgularinin higbirinde enfarktiis izlenme-
di. Perivilloz fibrin birikimi kontrol grubunda goriilmezken
arastirma grubunda 23(%32) olguda hafif, 33(%46) olguda
orta, 11(%15) olguda agir olmak iizere toplam 67 olguda gé-
rildii. Arastirma grubunda intervilléz trombtis ve subkoryonik
hematom 2'ser (%2.8) olguda izlenirken trombiis birlikteligi
s6z konusu idi.

TARTISMA

Embriyo veya fetus ve plasenta ile ilgili bilgiler 1902 yilindan
ginimize dek ilerlemeler gostermistir. Erken gebelik patolojisi
konusunda ve klinikteki gelismeler 6zellikle genetik danismanlik
servisleri ve prenatal tani tekniklerin gelisimi ile birlikte bireyle-
rinde de daha bilingli hale gelmeleri erken gebelik komplikas-
yonlarina olan ilgiyi de artirmistir. Klinisyen spontan abortusun
nedenini ebeveyinlere agiklama durumunda kalmaktadir. Bu
konuda yeterli birgi ve tavsiye ancak morfolojik yorumla birlikte
oldugunda anlam kazanmaktadir (1,3,9,13). Birinci trimestir
spontan abortuslarinin histopatolojik degerlendiriimesinin 6nemi
tam belirginlik kazanmis olmamakla birlikte kisiyi etiyolojiye yo-
neltmedeki katkilar kiigimsememelidir (5,7-9).

Resim 4. Bir kenarda hidropik villuslar ve kuagiilasyon
nekrozu gésteren koryon villuslart (HE,x35).

yiksek olmasi istemli sonlandirilan
gebeliklerin ileri yaslarda daha fazla
oldugunu disindirmekte idi.

Klinik olarak teyid edilen gebeliklerde %15 oraninda tes-
bit edilen birinci trimestir spontan abortus olgulan genellikle
7-14 hafta arasinda gériilmektedir. Bu calismada olgular 5-
14 hafta arasini kapsamaktadir. Klinikte tim spontan abortus
kapsamindaki olgular birbirine déniisebilmektedir. Ornegdin
"abortus iminens" veya "missed abortus” geklinde iken "in-
komplet abortus" seklinde karsimiza gikabilmektedir (4,10).
Calismada olgularin % 48'ine "missed abortus" % 59.2'sine
"inkomplet abortus” olusturmaktadir.

Plasental morfolojiyi temel alan Rushton siniflamasinda
basit anlamda abortuslar 3 grupta incelemektedir (1, 3,13).
Bu siniflama spontan abortusun kesin etyolojisini ortaya koy-
mada yetersiz kalsada bazi olasi faktérleri dislndirebilmek-
tedir. Grup I'de spontan abortus nedeni olarak kromozomal
anomaliler, Grup llI'de maternal faktorler sorumlu tutulurken
Grup Il'de herhangi bir faktér sorumlu tutulamamaktadir
(1,3,13). Calismada grup | ve II'de esit sayida olgu yer aldi.
Karyotip analizi yapilamadigindan Grup l'e giren olgularin
kromozal anomalileri ile ilgisi saptanamadi.

Koryon villusunun her komponenti gestasyon siresi
ile ilgili olarak degisiklik gostermektedir (9,15,16). Bu de-
gisikligi histopatolojik olarak degerlendirmek subjektif ol-
makta, objektif verilerin elde edilebildigi morfometrik ol-
cumler plasental fonksiyonlarin degerlendiriimesinde kul-
lanilmaktadir (15-17). Normal gebeliklerde koryon villus
uzunlugunda artis lineer olarak gerceklesmekte bdylece
fetusun beslenmesi icin villéz alan artmaktadir (17,24).
Spontan abortus ile ilgili bir galismada, karyotipi normal
ve anormal gebeliklerde koryon villus uzunlugunda farkli-
ik saptanmamistir (17). Calismada morfometrik 6lgim
sonucu arastirma ve kontrol grubu arasinda koryon villus
uzunlugu bakimindan farklihk saptanmadi. Bu nedenle
spontan abortuslarda bu parametrenin degisiklige ugra-
madigi disinildi.

Koryon villusunun 6nemli komponentlerinden sinsit-
yotrofoblast tim villuslarin dis ylizeyini gevreleyen taba-
kadir(23,25,26). Calismada arastirma grubunda enfark-
tis ve perivilldz fibrinoid madde birikiminin agir oldugu
olgular disinda, kontrol grubunun tamaminda sinsityotro-
foblastlar belirgin idi. Sitotrofoblastlar ise mitotik olarak
aktif hiicreler olup bu &zelliklerini son trimestira kadar sa-
yica azalmakla birlikte sirdirebildikleri bildiriimektedir
(1,23,27). Yapilan bir calismada spontan abortuslarda
trofoblastlarda degisiklik olmadigr bu nedenle abortusun
meydana gelmesinde katkilarinin olmadigi belirtiimekte-
dir (8). Calismada sitotrofoblastlar hem arastirma hemde
kontrol grubunda belirgin idi.
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Sinsityal digim koryon villuslarinin yiizeyinde izlenen
sinsityotrofoblastlarin birlesmesiyle olusan niikleus gruplari-
dir (23,25,26). Bunlar normal gebeliklerde terme dogru artan
miktarlarda gorulebilecegi gibi, uzamis gebeliklerde, fetal hi-
poksi durumlarinda ve fetusun uterus iginde élimu sonrasi
retansiyona bagh postmortem degisiklik olarak da gériilebile-
cegi bildirimektedir (5,23,28). Calismada gerek histopatolo-
jik gerek morfometrik dlgiimlerde sinsityal digim ortalama
sayisi arastirma grubunda kontrol grubuna gére daha fazla
idi. Aragtirma grubunda 5 olguda enfarktiisin varhigi, bu ol-
gularda sinsityal digim artiginin fétal hipoksiye bagh oldu-
gunu dusindirmekle birlikte, plesanta retansiyonuna bagh
olarak da gelismis olabilecegi digindldi.

Sitotrofoblastik proliferasyon maternal uteroplasental kan
akimini azaltan sistemik hastaliklar yanisira gestasyonel tro-
folblastik hastaliklarda da izlenebilen bir degisiklik olup, ute-
roplasental iskeminin gdstermesi olarak kabul edilmektedir
(23,25,28). Calismada arastirma grubunda 15(%21) olguda
sitotrofoblast proliferasyon izlenirken kontrol grubunda izlen-
medi. Uteroplasental iskemiye bagli gelisebilmesi nedeniyle
kontrolde izlenmemesi bu diisiinceyi destekler nitelikte idi.
Sitotrofoblast proliferasyonu belirgin 3 olgu parsiyel mol hi-
datiform tanisi almisti.

Klinik olarak spontan abortus materyallerinin incelenme-
sinin en 6nemli amaci komplet ve parsiyel mol hidatiformun
saptanmasidir(13). Parsiyel mol hidatiformun ise en énemii
6zelligi kromozom anomalilerinde triploidi ile birlikteligidir
(12,13,21). Triloidili plasentalarin en biyiik ézelligi ise kor-
yon villus gapini en ¢ok artiran kromozom anomalisi olmasi-
dir (29,30). Yapilan bir aragtirma sonucunda normal ve anor-
mal plasentalarin koryon villus gaplarinda farkhlik saptan-
maz iken, triploidili plasentalarda villus ¢aplarinda belirgin ar-
tis saptanmistir(17). Calismada 3 olguda kist olusumu belir-
gin hidropik villus, sitotrofoblast proliferasyonu ve fibrotik vil-
lus varligi nedeniyle bu olgularin parsiyel mal hidatiform ola-
bilecegi disinildi. Her 3'lnde koryon villus uzunlugu mor-
fometrik 6lgim sonucu tiim olgular arasinda en yiksek de-
gerlerde idi ancak bu olgulara ¢aligmanin retrospaktif olmasi
nedeniyle karyotip analizi yapilamadi. Spontan abortuslarda
hidropik villus sik gorilen bir degisikliktir ve fetal hipoksiye
yol agabilecek etkisinin damarlarda kollapsa neden olabilme-
sine baglanmaktadir (23,31). Fibrotik villuslar ise azalmis fe-
tal perfiizyona veya postmortem retansiyona bagli olarak ge-
lisebilmektedir ve bu villuslarda da damarlarin kollabe olma-
sina bagh relatif hipovaskiler gérinim olusabilmekie-
dir(23,25,31). Galismada 31 olguda hidropik ve fibrotik villus
birlikte idi. Bu villuslarda damarlar kollabe idi ve net segilemi-
yordu. Kontrol grubunda ise tek tik hidropik ve fibrotik villus
varligi patolojik olarak kabul edilmedi.

Villéz stromada yer alan damarlar 6zellikle 6 ve 15'inci ge-
belik haftalar arasinda say ve hacimce artmaktadir ki bu geli-
sim gebeligin artan kan akimina verilen cevap olarak degerlen-
diriimektedir(16,23-25). Meegdes'in yaptid! bir galismada spon-
tan abortuslarda istemli abortuslara kiyasla daha az damar var-
liginin saptandigi bildiriimektedir(32). Calismada morfometrik
olarak aragtirma grubunda ortalama damar sayisi kontrole
oranla daha disik idi. Aragtirma grubunda hidropik ve fibrotik
villuslarda damar sayisinin azalmasi nedeniyle arastirma gru-
bunda ortalama damar sayisinin az saptanmasi anlamii idi.

Embryonik gelisimin bir baska bulgusu damarlardaki niikle-
uslu eritrositlerdir. Niikleuslu eritrositlerin hem varligi hem mik-
tari spontan abortusun zamanini tanimlamak agisindan énem-

lidir. Birinci trimestirda &zellikle 5-7 haftalarda belirgin iken, bi-
rinci trimestir sonunda kaybolmalar beklenmektedir(4,6,7,11).
Caligmada aragtirma grubunda niikleuslu eritrosit sayisi kont-
role oranla daha disik idi. Damar sayisindaki azhga paralel
olarak aragtirma grubunda niikleuslu eritrositlerin az géruldigu
dlsindldi. Spontan abortuslarda damar ve niikleuslu eritrosit-
lerin bir diger nemi ise embryonun varligi géstermesidir. Kii-
nikte embryonun olmadiq, intakt gebelik sak ile karakterli olgu-
lar "blighted ovum" olarak adlandirilir. Morfolojik olarak ise hid-
ropik villus varligi, damar ve niikleuslu eritrosit yoklugu bu ol-
gular igin karekteristiktir(1,13). Yapilan bir ¢alismada erken
abortuslarin ¢ogunlugunun "blighted ovum™ seklinde oldugu
savunulmaktadir(8). Calismada iki olguda "blighted ovum" 6n
tanisi vardi, ancak her ikisinde de embryonun varligini géste-
ren damar ve nikleuslu eritrosit tesbit edildiginden klinik 6n ta-
ni teyid edilmedi. Bir bagka iki olgu ise hidropik villus varligi ya-
nisira damar ve niikleuslu eritrosid icermemesi nedeniyle klinik
6n tanisi olmadigi halde "blighted ovum" tanisi ald.

Hofbauer hiicreleri plasentada fetal doku makrofaji olarak
kabul edilir. Villéz stromanin sivi dengesinden sorumludur, bi-
rinci trimestirda ve Ozellikle hidropik villuslarda belirgin-
dir(23,25,33). Calismada arastirma grubu ve kontrol arasinda
Hofbauer hiicre sayisi acisindan fark yoktu. Bu nedenle bu
hicrelerin spontan abortuslarda etkilenmedigi diisiindldi.

Psddoinklizyon varlig ile plasental fonksiyonlar arasinda il-
gi heniiz tam olarak belirlenmis degildir. Kromozom anomalile-
rinde gériildikleri gibi normal gebeliklerde de goriilebilir(34,35).
Calismada 13 olguda psddoinkliizyon saptandi. Karyotip anali-
zi yapilamadigindan kromozom anomalisi ile ilgisi belirleneme-
di. Kontrol olgularinda psédoinkliizyon tesbit ediimedi.

Plasentanin fonksiyonunu bozmayan bir lezyonu olan
kalsifikasyonun daha ¢ok ikinci trimestirda gérildigu ve fe-
tusun gelisimi veya fetomaternal dolasimi etkilemedigi bildi-
rilmektedir(27). Calismada 13 olguda kalsifikasyon saptandi.
Kontrol grubunda izlenmedi.

Spontan abortuslarda desiduada damarsal komponent
degisiklige ugrayabilmektedir. Normal gebeliklerde intradesi-
dual kisimda spiral arterler ve desiduaya "endovaskiiler tro-
foblastlanin" gé¢l sonucu damar duvarlan esnekleserek ka-
nin plasentaya akisinin arttigi ileri strilmektedir(28,36,37).
Bu caligmalar bu géglin yetersizliginin spontan abortusa ne-
den olabilecegini ortaya koymustur (28,34,38). Calismada
endovaskiler trofoblastlar kontrol grubunda daha fazla idi.
Bu sonug¢ endovaskiiler trofoblastlarin plesantasyon yeter-
sizligi nedeniyle spontan abortusa neden olabilecek énemli
bir parametre oldugunu destekler nitelikte idi.

Spontan abortuslarda etyolojik faktér olarak sorumlu tutulan
bakteriyel ve viral enfeksiyonlarin birinci trimestir spontan abor-
tuslarindaki etkisi heniiz tam agik degildir(8,13,23). Bu dénem-
de enfeksiyonun rolinin %3'lik bir paya sahip oldudu ileri si-
rilmektedir(39). Ayrica intrauterin 6lim sonrasi retansiyona
bagl yangisal reaksiyonun gelisebilecegi belirtiimekte-
dir(23,40). Spontan abortuslarla ilgili yapilan bir calismada, yan-
gisal reaksiyonun, inkomplek abortuslarda oldukga sik gériile-
bildigi ancak bu olgularin serolojik ve bakteriyolojik olarak ince-
lenmesi sonucu enfeksiyon varliginin ortaya konulabilecegi vur-
gulanmaktadir(8). Calismada 35 olguda yang: saptanirken bun-
lardan ancak 5'inde gram pozitif bakteri tesbit edildi. Bu olgular-
da abortusa enfeksiyonun yol agmis olabilecegi disiinilmekle
birlikte calismanin retrospektif olmasi nedeniyle mikroorganiz-
manin izolasyonu mimkin olmadi.
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Maternal faktorler araciligi ile gelisen ve plasentay etkileyen
dolagim bozukluklanda fetal hipoksi ile spontan abortsa neden
olabilmektedir(1,13,28). Plasental enfarktiisde villéz parankimin
%10'undan fazlas etkilendiginde fetal hipoksinin artig ileri si-
rilmektedir(1). Maternal faktérlere bagl nedenlerle geligebilme-
st ve sonraki gebeliklerde tekrar etme riski dolayisiyla enfarktus
énem tagimaktadir(1,13). Calismada 8 olguda enfaktis saptan-
di. Ancak galigmanin retrospektif olmasi nedeniyle maternal
faktorler tespit edilemedi.

Perivilloz fibrinoid madde depolanmasi ise fetal distres ile
iligkisi belirlenemeyen bir dolagim bozuklugudur. Cok fazla mik-
tarda olmas: intervilléz araligi daraltmasi agisindan énemlidir.
Ayrica etkilenen villuslarda fibrozis ve damar sayisinda azalma-
ya neden olabilmektedir(1,25,39). Calismada aragtirma grubun-
da 67 olguda perivilléz fibrinoid madde birikimi saptanirken
kontrol grubunda izlenmedi. Birikimin agir oldugu villuslar fibro-
tik olup damarlar sayica azalmisgti.

intervilloz trombiis, gelisim sebebi belli olmayan bir dolagim
bozuklugudur. Fetomaternal kanama nedeniyle veya intervill6z
alana gelen kan akiminda bozukluguna bagh geligebilmekte-
dir(11,25). Caligmada 2 olguda intervilléz trombis saptand..
Bunlardan biri enfarktus ile birlikte idi. Subkoryonik hematom ise
embriyonik ve fetal 6lim sonrasi gérilebilmekle birlikte her za-
man fetal 6liimler nedeni olarak sorumlu tutulmamaktadir(1,41).
Caligmada 2 olguda subkoryonik hematom tespit edildi. Her iki-
side enfarktiis ile birlikte idi.

Spontan abortuslarla ilgili sadece histopatolojik bulgulara
dayanarak yapilan ¢alismalarin azlig ve caligmanin retrosektif
verilere dayanmasi olgularimizda etyolojiye yonelik yorum ya-
pilmasini giiglestirdi. Histopatolojik bulgularin sonucunda sinsit-
yal digum artiginin hipoksiyi ve postmortem retansiyonu goste-
rebilmesi, sitotrofoblast proliferasyonun uteroplasental iskemiyi
veya hidropik villus ile birlikte oldugunda gestasyonel trofoblas-
tik hastaligi diistindtrebilmesi, damarlarin gelisimi ve nikleuslu
eritrosit varligi ile embryo veya fetusun varligi saptanabilmesi,
endovaskiiler trofoblastlarin spontan abortuslarda dolagim ye-
terliligini gostermede yardimei olabilmesi, yang! ve enfaktiisin
maternal sistemik hastaliklar gdsterebilmesi nedeniyle spontan
abortuslarda bu parametrelerin dnemli olduklari kanisina varildi.
Morfometrinin verileri standardize etme objektifligi saglamasi
agisindan yardime! yontem olarak kullanilabilecegi diigunaildi.

Sonug olarak spontan abortus materyallerinde gestasyonel
trofoblastik hastalik ve ektopik gebelik ekarte edilebilmekte. Ay-
rica etyolojiyi aydinlatmada, maternal ve fetal faktorler kismen
tanimlanabilmektedir. Ancak histopatolojik incelemenin katkisi-
nin kltir ve karyotip analizi ile desteklendiginde daha anlamli

olacag sdylenebilir.

KAYNAKLAR

1. Rushton DI. Pathology of Abortion In: Fox H ed. Haines and Taylor Obstetri-
cal and Gynaeceological Pathology. 3 rd ed. Edinburgh: Churhill Livinstone,
1987:958-971.

2. Fox H. Histological classification of tissue fom spontaneous abortions: a valu-
eless exercise? Histopathology 1993,22:599-600.

3. Rushton DI. Simplified classification of spontaneous abortions. J Med Genet,
1978:1

4. Cunningham, McDonald, Glant eds: Willams Obstetrics 18 th ed. USA: Pren-

tice-Holl International Inc, 1986:1-50.

Kaplan C. Plasental pathology for the nineties. Pathol Ann 1993,28(1):15-72.

Salafia C, Maeier D, Vogel C, Pezzullo J, Burns J, Silberman L. Plasentaln and

desidual histology in spontaneous abortion: Detailed description and corelati-

ons with chromosome number. Obstet Gynecol 1993;82:295-303.

o

10.

k g

e

19.

- 8

23.
24.

27.

28.
29,

30.

31.

36.

ar.

41.

. Fox h. eds Haines and T:

Fuijikoro T, Ezaki K, Nishimuna H. Chorionic villi and syncytial sprouts in spor-
taneous and induced abortions. Am J obstet Gynecol 1971;110:547-555.
Stranz V und Schrodt U. Stelenwert. Der routinemahistologischen untrsuc-
hung beim spontanabort. Zbl Gynakol 105 1983:1542-1545.

Novak R, Malone J, Robinson H. The role of the pathologist in the evaluation
of first trimester abortions. Pathol Ann 1990;25:297-311.

Driee R. Obstetric complications of pregnancy. In Pernal M, Benson R. eds.
Current obstetric and Gynecology Diagnosis and Treatment. 6th ed. US: Pren-
tice Hall International, 1987:255-276.

Macherson T, Szulman A. The plasenta and Products of Conception. In: Sil-

verberg S, eds. Principals and Practice of Surgical Pathology. 2nd ed. New
York. Churchill Livingstone, 1990;1825-1857.
Kalousek, Naeave C. Embriyonic and Fetal Wastafe. In: Stocker, JT, Dehner
LP, eds. Pediatric Pathology. Philadelphia: Lippincott Company, 1992:15-39.
Rushton DI. Examination of products of conception from previable human
pregnancies. J Clin Fathol 1981;34:819-835.

. Bacon BJ. et al. Regional anatomy of the term human plasenta.

1986;7(3):233-241.

. Akherne V. Morhometry. In Gruenwald P. eds. The plasenta USa: Univ. Park

Press, 1975,80-90.

. Jaunioux E, Burton G, Moscoso G, Hustin J. Development of the early human

plasenta: A morphometric study. Plasenta 1991;12:269-276.

. Lijnshoten V, arends JW, Thunnissen FB JM, Geadts JPM. Morpnometric ap-

roach to the relation of karyotype, gestational age and histological features in
early spontaneous abortions. Plasenta 1994;15:189-190. i

. Gunderson HJ, Boysen M, Reith A. Comparison of semiautomatice digitizer

tablet and simple point counting performance in morphometry. Virch Arch B
Cell Pathol 1981;37:317-325.

Gundersen HJ, Osterby R. Optimizing sampling efficiency of sterological stu-
dies in bioclogy, or. Do more or less well? J Micros 1981;121(1):65-73.

. Jong H, Bruinse H. Eokes TKAB, Mantigh A, Termijtelen A, Koyman C. D.

Early recurent miscarmage histology of conception products. Br J Obstet
Gynec 1990;97:533-535.

Rehder H, Coenat W, Eggers R, Klink F, Schuwinger E. Is there a comrelation
between morphological and criogenetic findings in placental tissue from early
missed abortions? Hum genet 1989;82:377-385.

. Minguillon C, Eieben R, Porsch S, Vogel M, and Hansman |. The predictive

value of chorionic villus histology for identifying chromosomally normal and ab-
normal spontaneous abortion. Hum genet 1989,2:373-376.

Fox H. ed. Pathology of plecenta. London: WB saunders, 1978:1-323.
Jackson MR, Mayhew TM, Boyd PA. Quantitave description of the and matu-
ration of villi frorn 10 weeks of gestation to term. Placenta 1992;13:357-370.

. Ustay K, Erden C, Cigek N eds. Normal ve patolojik plasenta Sivas: Cumhuri-

yet Universilesi Tip Fakiiltesi yayinlan 1981:9-40.

. Benirschice K, Kautmann P eds. Pathology of the humnan placenta. New York:

Springer Verlag, 1990:13-79.

Ramsey EM. Development and Anatomy of Placenta. In: Fox H, eds Haines
and Taylor Obstetrical and Gynaecological Pathology 3 rd ed. Edinburg:
Churchill Livinstone, 1987:959-971.

Fox H. Pathology of the Placenta, In: Chard T ed. The Humman Placenta. Phi-
ladelphia, London; Toronto: WB Saunders, 1986:501-517.

Lijnschoten V, Arends JW, Fuente AA, Schouten Hj, Geraedts JPM. Intra and
inter-observer variation in the interpretation of histological features suggesting
chromosomal abnormality in early abortion specimens. Histopathology
1993;22:25-29.

Genest D, Roberts D, Boyd T, Bieber F. Fetoplacental histology as a predic-
tor of karyotyp: A controlled study of of spontaneou first trimestre abortions.
Hum Pathol 1995;26:201-209.

Eckman T, Carrw L. Placental lesions in spontaneous abortion. Am J Obstet
Gynecol 1962:222-228.

. Meegdes B, Ingenhoes R, Pesters L, Exalto N. Early pregnancy wastage: re-

latonship between chonionic vasculanzation and embryonic development.

Fertil and Steril 1988;49:216-220.

Schwarz SS, Ruchelli E, brown D. Villous Oedema of the placenta. A clinico-
ical study. Placenta 1989:297-307.

p
. Lage JM. The placenta. In: Gompel C, Silverberg S, eds. Patology in gyneco-

logy and obstetrics. Philadelphia. Lipincott Company, 1994:448-509.

aylor. Obstetric and Gynaecological pathology: gene-
al pathology of placenta. Edimburgh: Churchill Livinstone, 1987:972-996.
Robertson WB. Pathology of pregnant uterus In. Fox H, eds. Haines and Toy-
lar. Obstetrical and Gynecologycal pathology. Edinburgh: Churchill Livinstone,
1987:1149-1174.

WellsM, Bulmer JN. The human placental bed: Histology immunohistoche-
misty and pathology. Histopathology, 1988(13):483-498.

. Khog TY, Lieddell HS, Robertson WB. Defective naemochorial placentation as

a couse of miscarriage: a preliminary, study. Br J Obstet Gynecal
1987,94:694-655.

. Hustin J, Jauniaux EK, Schaaps Histological Study of the materna embriyonic
40.

interface in spontaneous abortion. Placenta 1990;11:477-486.

Driscoll SG. Placental manifestations of malformation and infection in: Gruen-
wald P eds. The Placenta. USA: University park Press, 1975:252-258.
Heifetz S. The Placenta In Stocker JT, Dehner LP, eds. Pediatr Pathol.
Philadelphia: Lippincott Company, 1992:387-423.





