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Tarama Testlerinin Ozellikleri

= Aranan hastalik ciddi olmahdir.
= Nadir olmamalidir.
= Hastaligin 6nlemi ya da tedavisi olmalidir.

= Test gebe ve esi tarafindan tarafindan kabul edilebilir
olmalidir.

= Test ucuz ve kolay ulasilabilir olmalidir.
= Testin kabul edilebilir dizeyde sensitivitesi olmalidir.
= Testin pozitifligi durumunda ne yapilacagi bilinmelidir.




Fetal Hastaliklara Yonelik
Tarama testlerinde;

= Test gebe tarafindan kabul edilebilir olmalidir.

= Test hakkinda on danisma verilmeli, gebenin ve esinin onayi
alinmaldir.
= Hatal pozitiflikler ve hatali negatiflikler,
= Invazif girisimler ve riskleri,
= Girisim sonrasi tani koyulmasi durumunda nelerin yapilabilecegi,
= Maliyet




Ikinci Ugay MSAFP Taramasi

*MSAFP taramasi 1970 li yillarda . ook, swt_By__ e
baglamistir. f‘ i

- Spina bifida ve anensefali sikigi Ingiltere .

ve Gallerde tarama oncesi 4/1000 lerden,
tarama sonrasi 3/10.000 lere inmistir.

15-20 haftalarda: 16-18. haftalar tercih edilmelidir.

.
ESIK MSAFP DUZEYI >2.5 MoM (2.0 MoM)
- Acik NTD (cilt yok)
MSAFP TARAMASININ HEDEFI
Acik NTD Anensefalilerin tim
(2.5 MoM ile, %3-5 YPH ile, Spina bifidalarin %80 i
acik SB da %80, anensefalide %90) Sefalosellerin %18 i
Batin duvar defektleri (gastrosizis: %98, omfalosel: %70)
DIGER ULTRASON BULGULARI Kapali NTD lerde AS ve MS-AFP normaldir
GEBELIGIN AKIBETI




Down Sendromu Tarama Testleri

Maternal yas

Uclii test

Dortlu test

Maternal yas + NT

Maternal yas + 11-14 serum tarama
Kombine test

Iki asamali kombine test
Entegre test

Serum entegre test

Ardisik (“sequential”) tarama
“Contingent” tarama

cfDNA ile NIPS




15-20 haftalarda

Ikinci Ucay Biyokimyasal Tarama
Maternal yas ve biyokimya
Trizomi 21 Trizomi 18
MSAFP: 0.75 MoM 0.65 MoM
hCG: 2.06 MoM 0.32 MoM
BhCG: 2.20 MoM 0.33 MoM
UE,: 0.72 MoM 0.42 MoM
Inhibin A: 1.92 MoM 0.87 MoM
AY - AFP - hCG 59%
AY - AFP — hCG - uE3 63%
Y | | AY-AFP-B-hCG 63%
AY - AFP - B-hCG - UE3 67%

AY

- AFP - B-hCG - UE3 - |A

72%

Cuckle 2001




Entegre Test / Serum ET

11-13 haftada; PAPP-A , NT Olcimi

\ 4

15-20 haftada; hCG, AFP, uk3, inhibin-A

\ 4

SONUC IKINCI ORNEKTEN SONRA
ALINIR.
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Ardisik (sequential) Test

Kombine Test
(cut-off 1/30)

Table 3 A comparison of screening performance of a sequential
strategy as compared to the first trimester combined test and the

full integrated test.
Pozitif Negatif
Test False positive Detection rate, %
rate, 9% :
At 2.0% FPR
CVS IEL, Hi, At 84.3% DR
UuE3, inhibin-A m— , 5
First trimester combined 6.0 74.5
Sequential 20 84.3
Full integrated 1.2 87.4
Pozitif Negatif DR, detection rate; FPR, false positive rate. Data from Palomaki

et al. (9).

Amniyosentez
/ CVS

Yuksek yalanci pozitiflik oranini azaltmak icin. kombine testin cut-off limiti ylksekte tutulmalidir. %1
vakada pozitif test sonucu ile CVS yapilir. DS lu fetuslarin %60 1 ilk %1 lik gruptan, kalan %25-30 u
entegre sonucu pozitif cikan %1-2 lik ikinci gruptan elde edilir.



Bagimsiz Ardisik Test

Once Kombine Test

Sonra Dortlu Tararma. Testi



Contingent Tarama

Risk>1/x

Kombine Test Risk
. 1/x—1/y

Risk<1/y

CVS I

hCG, AFP,
ukE3, inhibin-A

Devam...

Pozitif

Negatif

AS

Devam...

Erken tani avantajl getirir.

Biraz karmasiktir ve bes risk grubu vardir.

Birinci basamakta yuksek risk grubu %1, dusutk riski grup %75 civarinda

olacak sekilde modellenir. Orta risk grubu %25 olguyu olusturur,
Klinik pratikteki kullanimi yeterince irdelenmemistir.




SURUSS Calismasi, Wald NJ ve ark., 2003

(25 Merkezli, 47 053 tekil gebelik, 101 DS)

Test (all include Measurements FPR for 85% DR 95% confidence interval
maternal age) (%) (%)

Integrated test NT and PAPP-A at 10 completed weeks
AFP, uk;, free B-hCG and inhibin-A at 1.2 (1.3%) 10to 1.4 (1.2-1.49
14-20 completed weeks

Serum integrated test Integrated test without NT. PAPP-A at 2.7 (4.9 2.4 to 3.0 (4.4-5.4")
10 completed weeks

Combined test NT, free f-hCG and PAPP-A at 10 completed 6.1 (6.0 5.6 to 6.5 (5.5 to 6.5
weeks

Quadruple test AFP, uky, free 3-hCG, inhibin-A at 6.2 5.8 to 6.6
14-20 completed weeks

[riple test AFP, uE;, free B-hCG at 14-20 completed weeks 9.3 881098
Double test AFP and free 3-hCG at 14-20 completed weeks 13.1 125 to 13.7
NT measurement NT at 12-13 completed weeks 20.0 186 to 214

"NT andlor serum measurements at 12 completed weeks of pregnancy




FASTER Calismasi, 2005

= 1999-2002 arasinda Test DR (%5 FPR ile)
= 38167 gebe Kombine-11 hf %87
= 117 DS Kombine-12 hf %85
= 15 ABD merkezinde Kombine-13 hf %82
Dortlu test %381
= NT Olgllememe orani %7 | “sequential” 04,95
= Septall kistik higromalar | serum entegre 0,38
dahil degi Entegre %96




SURUSS VE FASTER

Table 1 Screening performance (detection rate at a fixed 1% or 5% false positive rate) for the most common tests.

SURUSS FASTER

Detection rate, % Detection rate, %

At 1% FPR At 5% FPR At 1% FPR At 5% FPR

First trimester combined test 72 86 72 83
Second trimester triple test 56 17 45 69
Second trimester quad test 64 83 60 81
Serum integrated test 73 87 70 86
Full integrated test 86 94 87 95

Data from SURUSS (1) and FASTER (2), two large studies that were designed to compare screening markers across the first and second
trimester in the same women. FPR, false positive rate.

Gebeligin basinda basvuran ve test sonucu icin ikinci Gcaya kadar
bekleyebilecek bir gebede “tam entegre test”,

Erken sonuc¢ almayi tercih eden bir gebede “ilk icay kombine testi”,

Ik Gicayda basvuramayan bir gebede “doértlii tarama testi”,

*KVB imkani olmayan bir gebede “dortli tarama testi”,

*NT Olciumu yapilamayacaksa, “serum entegre test” mantiklidir.




Second trimester serum tests for Down’s Syndrome screening
(Review)

Alldred SK, Deeks JJ, Guo B, Neilson JI} Alfirevic Z THE COCHRANE
COLLABORATION"

= 341.261 gebelikteki 1994 Down Sendromunu kapsayan
59 arastirma,

= Tarama stratejileri;
= Begli test: 3 adet
= DOrtll test: 5 adet
= Ucli test: 12 adet
= Ikili test: 14 adet
= Tekli (+yas): 9 adet
= Tekli (yas yok): 11 adet
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Detection rates (% sensitivity) at a false positive rate of 5% for the |2 selected test combinations

Figure 1 1.
(estimates from summary ROC curves)
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19)s/] Second trimester serum tests for Down’s Syndrome screening
= (Review)

Alldred SK, Deeks JJ, Guo B, Neilson JI} Alfirevic Z THE COCHRANE
COLLABORATION"

Testlerdeki parametre sayisi arttikca sensitivite artma
egilimindedir.

= Inhibin iceren Uclu, dortli ve begli testlerin
sensitiviteleri daha yuksekse de, bu fark inhibin
icermeyenlere gore istatistiki olarak anlaml degildir.

= fBhCG nin total hCG den daha yararl olduguna dair
belirgin veri yoktur.

= 35 yasin Uzerinde testlerin sensitivitesi dusmektedir.



Diinyadan Uygulama Ornekleri

= Avrupada genellikle 11-13 hafta tarama testi on
plandadir. Antenatal bakima gec basvuran gebelerde
tcli/dortll tarama testi uygulanmaktadir.

= Kanada (S0GC): %5 YPO ve en az %75 sensitivite
onermektedir.

= ABD (ACOG)

= Erken gebelikte izlenmeye baslanan gebeliklerde entegre /
ardisik testler onerilmektedir.

= NT dlcimi yapabilirlik ve CVS e ulasilabilirligi tarama modelini
belirlerken dikkate alinmasi gerektigi vurgulanmaktadir.



Ne Yapalim?

Ulkemizde tarama testleri ile ilgili “ va/idatiorn’’ calismalari cok
sinirli ya da yok.

Kisi basina milli gelirin 10.000 USD oldugu bir tlkedeyiz milli
gelirleri cok daha ylksek Ulkelerin Urettikleri sistemleri transfer
ediyoruz.

11-13 hafta tarama testi on planda olmall ve desteklenmelidir.

Antenatal bakima ge¢ basvuranlarda, NT 6lcumu ile ilgili sorun
varsa ve KVB ne ulasim sorunu varsa dortlli tarama testi
kullanilabilir.

Entegre / Ardisik testler kullanislabilir.
cfDNA ile taramaya temkinli gecis modellenmelidir.




