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ABSTRACT
Aim: The aim of our study is to evaluate the effect of maternal se-
rum alpha fetoprotein and amniotic fluid alpha fetoprotein levels 
on adverse pregnancy outcomes.
Materials and Method: In this study, 88 patients who applied to 
Zekai Tahir Burak Gynecology Training and Research Hospital, 
who underwent triple screening test and amniocentesis were eva-
luated. Pregnancy results, maternal serum alpha fetoprotein and 
amniotic fluid alpha fetoprotein results were analyzed together. 
Results: There was no correlation between maternal serum 
alpha fetoprotein and amniotic fluid alpha fetoprotein levels. Alt-
hough there was a statistically significant relationship between 
maternal serum alpha fetoprotein level and oligohydramnios, no 
significant relationship was observed in terms of preeclampsia, 
preterm labor, ablation placenta risk. No statistically significant re-
lationship was observed between amniotic fluid alpha fetoprotein 
level and adverse pregnancy outcomes. 
Conclusion: Maternal serum alpha fetoprotein height, which is 
included in the triple screening test, has an important significan-
ce for oligohydramnios prediction as well as being a marker for 
neural tube defect. Its relationship with other adverse pregnancy 
outcomes has not been established.
Key words: MSAFP, AFAFP, adverse pregnancy outcomes, oli-
gohydramnios.

ÖZ
Amaç: Çalışmamızın amacı maternal serum alfa fetoprotein ve 
amniyotik sıvı alfa fetoprotein seviyelerinin olumsuz gebelik so-
nuçları üzerine etkisini değerlendirmektir. 
Gereçler ve Yöntem: Bu çalışmada Zekai Tahir Burak Kadın 
Hastalıkları Eğitim ve Araştırma Hastanesine müracaat eden, 
üçlü tarama testi ve sonrasında amniyosentez yapılmış 88 hasta 
değerlendirildi. Gebelik sonuçları, maternal serum alfa fetoprotein 
ve amniyotik sıvı alfa fetoprotein sonuçları birlikte analiz edildi.
Bulgular:  Maternal serum alfa fetoprotein ve amniyotik sıvı alfa 
fetoprotein düzeyleri arasında korelasyon izlenmedi. Maternal 
serum alfa fetoprotein düzeyi ile oligohidramnios arasında istatis-
tiksel olarak anlamlı bir ilişki bulunmasına rağmen preeklampsi, 
preterm eylem, ablasyo plasenta riski açısından anlamlı bir ilişki 
izlenmemiştir. Amniyotik sıvı alfa fetoprotein düzeyi ile olumsuz 
gebelik sonuçları arasında istatistiksel anlamlı bir ilişki gözlenme-
miştir. 
Sonuç: Üçlü tarama testi içinde yer alan maternal serum alfa fe-
toprotein yüksekliği nöral tüp defekti için bir belirteç olmanın ha-
ricinde oligohidramnios öngörüsü için de önemli bir anlam içerir. 
Diğer olumsuz gebelik sonuçları ile ilişkisi tespit edilmemiştir. 
Anahtar kelimeler: MSAFP, ASAFP, olumsuz gebelik sonuçları, 
oligohidramnios

Alfa fetoprotein (AFP) 4q25 kromozomunda AFP geni tarafın-
dan kodlanan, 69 kD molekül ağırlığında, glikoprotein yapısın-
da bir onkofetal proteindir. İlk olarak 1956 yılında Bergstrand 
ve Csar’ın abort materyallerinden aldıkları kan örneğini ma-
ternal serum ile karşılaştırarak albumin ve alfa 1 globulin ara-
sında tespit ettikleri bu proteine alfa globulinlerin bölgesinde 
bulunduğundan alfa fetoprotein adı verilmiştir (1).

Fetal hayatta fetusun karaciğerinde, yolk kesesinde ve bir 
miktarda fetal gastrointestinal sistemde üretilir. Konsepsiyon-

dan 45 gün sonra AFP embriyo plazmasında yaklaşık 67µg/
ml konsantrasyonda bulunur. 12. haftaya kadar primer olarak 
yolk sakta üretilirken yolk sak regresyonundan sonra primer 
olarak karaciğer üretimi ile seviyesi artar. En yüksek seviye-
sine (3000 µg/ml) 1. trimester sonunda ulaşır. 2. trimesterde 
azalmaya başlar ve 32. haftada yaklaşık 200 µg/ml civarın-
dadır. Fetal karaciğerdeki AFP üretimi bu haftaya kadar stabil 
olmasına rağmen hızla büyüyen fetusun artan serumundan 
kaynaklanan sulandırıcı etkiye bağlı olarak fetal serum AFP 
düzeyi göreceli olarak azalır. Gittikçe azalan fetal serum AFP 
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seviyesi termde 50- 150 µg/ml seviyelerindedir (1).

Amniyotik sıvı alfa fetoprotein (ASAFP) ’nin en önemli kaynağı 
fetal idrardır. Fetuste üretilen AFP fetal idrar aracılığı ile amni-
yotik kaviteye ulaşır. Fetal üretimdeki pik ile uyumlu şekilde 12. 
haftada amniyon mayiindeki AFP seviyesi en üst düzeydedir. 
Sonrasında her hafta %10 azalma izlenir. Bu durum AFP değer-
lendirmesi yapılırken gebelik haftasının doğru hesaplanmasının 
önemini izah etmektedir (2). 

Fetus kaynaklı AFP transplasental difüzyon ve transamniyotik 
difüzyon yoluyla maternal dolaşıma katılır. Difüzyon prensibi 
gereğince plasental yüzey büyüklüğünün ve fetal serum AFP 
değerinin maternal serum alfa fetoprotein (MSAFP) değerini 
etkilemesi beklenir. Ancak ilerleyen gebelik haftası ile beraber 
plasental büyümedeki artıştan ve fetal serum AFP değerinden 
bağımsız olarak MSAFP’nin fazla artışı AFP’nin maternal dola-
şıma geçmesinde daha farklı taşıyıcı mekanizmalar olabileceği-
ni düşündürür (3). 

AFP’nin problemli gebelikler ile ilgisi üzerine ilk çalışmalar 1972 
yılında Brock ve Sutcliffe’in amniyosentez materyalinde artmış 
AFP seviyesi ile açık nöral tüp defekti (ONTD) varlığı arasında-
ki bağlantıyı göstermesi ile başlar (4). Wang (2009) tarafından 
oluşturulan bir metaanalizde MSAFP taramasının ONTD tanısı 
açısından duyarlılığı ve özgüllüğü sırasıyla % 75.1 ve % 97.7 
olarak bulunmuştur (5). Ayrıca 2017 tarihli geniş katılımlı bir ça-
lışmada ventral duvar defekti (VWD) için MSAFP cut-off değeri 
1,65 MoM olarak alındığında sensitivitenin %68 ve spesifitenin 
%99 olduğu gösterilmiştir (6). Son yıllarda yapılan çalışmalar 
ONTD tanısı için 2. düzey ultrasonografi kullanımının hem et-
kinlik hem de maliyet olarak AFP taramasından daha uygun 
olduğunu göstermiştir. Hatta daha da ötesinde Roman ve ark 
2015 yılında 23790 gebe üzerinde yaptığı bir kohort çalışmasın-
da 15 ONTD ve 17 VWD hastasının tanısının 18. haftadan önce 
ultrasonografi ile %100 kesinleştirildiği ve MSAFP taramasında 
bu hastaların hiçbirinin teşhis edilemediği ifade edilmiştir (7).

Brock’un çalışmalarından sonra Merkatz 1984 yılında düşük 
MSAFP düzeyi ile Trisomi 18 ve Trisomi 21 riski arasındaki iliş-
kiden bahsetmiştir (8). Düşük MSAFP değeri fetal karaciğerde 
yetersiz AFP sentezi ile alakalı olabileceği gibi bozulmuş böbrek 
fonksiyonu ve bozulmuş transplasenter geçiş ile de ilgili olabilir.  
MSAFP eşik değeri Down Sendromunda 0.75 MoM’dur. Sadece 
MSAFP kullanıldığında Down Sendromu saptama oranı %20, 
yalancı pozitiflik oranı ise %5’tir. MSAFP anne yaşı ile birlikte 
değerlendirildiğinde saptama oranı %33, yalancı pozitiflik oranı 
ise %5.1 olur (9). 

MSAFP yüksekliği ile intrauterin büyüme geriliği (IUGR) ara-

sındaki bağlantıyı gösteren çalışmalar AFP’nin prenatal testler 
içinde kullanılmaya başlandığı ilk yıllardan beri dikkat çekmiş-
tir (10). Fetal bir proteinin maternal dolaşımda fazla miktarda 
bulunmasının fetoplasental yüzeydeki problemlerden kaynak-
lanabileceği fikri ile yeni çalışmalar MSAFP yüksekliğinin kötü 
obstetrik sonuçlarla ilişkisine yönelmiştir. Bu çalışmalarla artık 
açıklanamayan yüksek MSAFP seviyelerinin fetal kayıp, düşük 
doğum ağırlığı (DDA), IUGR, preterm eylem, oligohidramnios 
ve preeklampsi öngörüsü için de kullanılabileceğini göstermiştir 
(11). 

MSAFPden farklı olarak ASAFP daha çok membran rüptürü 
(MR) şüphesinde amniyon sıvısı varlığını ayırt etme amacıyla 
kullanılmıştır. Amniyon sıvısındaki AFP miktarı idrar, semen ve 
vajinal akıntıdaki AFP miktarından anlamlı şekilde fazla olduğu 
için MR şüphesi olan vakalarda hijyenik pedlerdeki sıvıdan AFP 
analizi amniyotik sıvının varlığını tespit etmede % 96,2 duyar-
lılık ve % 100 özgüllük göstermiştir (12). Bununla beraber ikiz 
gebelerde yapılan amniyosentez işleminde her iki kesenin ör-
neklendiğinden emin olmak için de ASAFP’ye bakmak faydalı 
olabilir. ASAFP ikiz gebeliğin koryonitesinin değerlendirilmesine 
de yardımcı olur. İki değer arasındaki farkın <0,2 MoM olması 
halinde gebeliğin dikoryonik olduğu düşünülmeli ve iki karyotip 
benzer olduğunda her iki kesenin de örneklenemediğinden şüp-
helenilmelidir (13).

Zekai Tahir Burak Kadın Sağlığı Eğitim ve Araştırma Hastane-
sine müracaat eden, 16-20. gebelik haftaları arasında yapılan 
üçlü tarama testinin ardından çeşitli endikasyonlarla amniyosen-
tez yapılmış ve doğumu gerçekleşmiş olan hastalar incelemeye 
alındı. Gebelik sonucu ile ilgili bilgilere hastalara ait dosya ince-
lemesi ve hastalarla direk görüşme yöntemiyle ulaşıldı. Hastalar 
maternal ağırlık ve insüline bağımlı diabetes mellitus varlığına 
göre düzeltilmiş MSAFP sonuçlarına dayanarak MSAFP <1 
MoM ve MSAFP>1 MoM olmak üzere iki gruba ayrıldı. Her iki 
grup içinden rastgele örnekleme metoduyla hastalar belirlendi.  
MSAFP< 1 MoM olan gruptan 52, MSAFP>1 MoM olan gruptan 
ise 36 hasta alınarak toplam 88 hasta çalışmaya dahil edildi. 

        Her iki gruptaki hastaların tamamına üçlü tarama tes-
ti ile MSAFP örneklemesinden sonra çeşitli nedenlerle (anor-
mal üçlü tarama testi (%55.6), maternal yaş (%37.5), maternal 
anksiyete (%3,3), önceki gebelikte fetal anomali (%1.1), önceki 
gebeliğin erken neonatal dönemde sebebi bilinmeyen kaybı 
(%1.1), polihidroamnios (%1.1) 22 nolu iğne ile amniyon sıvı 
örneklemesi yapıldı. Bütün fetuslara amniyosentez yapılmadan 
önce uzman klinisyen tarafından yüksek rezolusyonlu ultraso-
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nografi ile inceleme yapılmıştır. Ultrasonografide anomali tespit 
edilen hastalar çalışma grubuna dahil edilmemiştir. 

MSAFP değerlendirmesi için serum AFP değerleri günlük ola-
rak taze serumla immulite 2000 otoanalizöründe chemilumine-
cance prensibi ile otomatik olarak çalışıldı. Kalibrasyon sınırı 
0.2-300 IU/ml olarak alındı.

ASAFP değerlendirmesi için amniyon sıvı örnekleri steril şart-
larda -20 derecede kantitatif analiz yapılana dek saklandı. 
Amniyon sıvısı örnekleri çalışma öncesi 1/100 dilüsyona tabi 
tutularak RADIM AFP IRMA CT kiti ile RIA prensibi ile çalışıldı 
(coated tube tekniği). 

İstatistik Değerlendirme
        Gruplar arasında farklılık olup olmadığı Pearson x2 

testi ile değerlendirildi. MSAFP değeri ile ASAFP değerinin bir-
biriyle karşılaştırılmasında Mcnemar x2 testi kullanıldı. Anlamlı-
lık düzeyi olarak 0.05 değeri alındı.

Hastaların ortalama yaş grubu 33 olarak tespit edildi (min 21-
max 41, SD: 4,7).

      Çalışmaya katılan hastaların %81.8 i term doğum gerçek-
leştirmiş geri kalan % 17.2 si preterm doğum olarak tamamlan-
mıştır. Preterm eylem gerçekleşen hastalar daha önce preterm 
eylem varlığına göre değerlendirilmiş, ancak istatistiksel olarak 
anlamlı bir ilişki olmadığı izlenmiştir (x2=0,14 ve p=0,7). 

       Hastaların %59,1 inin MSAFP seviyesi <1 MoM iken % 40.9 
unda MSAFP seviyesi >1 MoM üzerinde bulunmuştur. ASAFP 
seviyesi hastaların %20.5 inde <1 MoM, % 79.5 inde ise >1 
MoM izlenmiştir. MSAFP değeri <1 MoM olan hastaların % 19.2 
sinde ASAFP değeri <1 MoM, %80.8 inde ASAFP değeri >1 
MoM bulunmuştur. MSAFP değeri >1 MoM olan hastaların ise 
%22.2 sinde ASAFP değeri <1 MoM, %77.8 inde ASAFP değe-
ri >1 MoM bulunmuştur. MSAFP ve ASAFP değerleri arasında 
istatistiksel bir ilişki olmadığı saptanmıştır (x2 = 0,88 ve p>0,05).

       MSAFP ve preeklampsi arasında istatistiksel olarak anlamlı 
bir ilişki bulunmadığı tespit edilmiştir (x2=2,93 ve p=0,23). 

       MSAFP düzeyi <1 MoM olan hastalarda  %13,5 oranında 
preterm eylem gerçekleşirken MSAFP >1 MoM olan hastalarda 
bu oran % 19.5 olarak izlenmiştir, aralarındaki fark istatistiksel 
olarak anlamsız bulunmuştur (x2=1,99 ve p=0,37). 

      MSAFP düzeyi <1 MoM olan 52 hastanın sadece 1’inde, 
MSAFP >1 MoM olan 36 hastanın ise sadece 2’sinde ablasyo 
plasenta gerçekleşmiştir, ancak ablasyo plasenta gelişen hasta 
sayısının azlığı nedeniyle aralarındaki fark istatistiksel olarak 
anlamsız bulunmuştur (x2=1,028 ve p=0,598).

     MSAFP <1 MoM olan hastalarda oligohidramnios oranı 
%11.5 iken MSAFP >1 MoM olan hastalarda bu oran %30.6 
bulunmuştur, aralarındaki ilişki istatistiksel olarak anlamlıdır 
(x2=5,799 ve p=0,05). MSAFP seviyesine göre olumsuz gebelik 
sonuçları ve ASAFP değerleri Tablo 1’de verilmiştir.

Tablo 1: MSAFP seviyesine göre olumsuz gebelik sonuçları ve 
ASAFP değerleri

ASAFP değeri <1 MoM olan hastaların % 16.7 sinde pre-
term eylem izlenirken bu oran >1 MoM ASAFP düzeyine sa-
hip hastalarda % 15.7 olmuştur. Aralarındaki fark istatistiksel 
olarak anlamlı değildir (x2=0,010 ve p=0,922). Benzer şekilde 
ASAFP düzeyi ile preeklampsi arasındaki ilişki  değerlendiril-
diğinde ASAFP <1 MoM grupla ASAFP düzeyi >1 MoM grupta 
preeklampsi görülme sıklığı birbirine çok yakın bulunmuştur 
(x2=0,002 ve p=0,962). ASAFP düzeyi <1 MoM olan grupta 
sadece 1 hastada, >1 MoM olan grupta ise sadece 2 hastada 
ablasyo plasenta gelişmiştir. Ablasyo plasenta gelişen hasta 
sayısının azlığı nedeniyle sonuç istatistiksel olarak anlamsız 
bulunmuştur (x2=0,317 ve p=0,574). ASAFP düzeyi <1 MoM 
olan hastaların % 11.1’inde, >1 MoM olan hastaların ise % 21.4’ 
ünde oligohidramnios ortaya çıkmıştır, aralarındaki ilişki istatis-
tiksel olarak anlamlı olmadığı saptanmıştır. ASAFP seviyesine 
göre olumsuz gebelik sonuçları Tablo 2’de verilmiştir.

BULGULAR
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Tablo 2: ASAFP seviyesine göre olumsuz gebelik sonuçları

Fetus orijinli bir proteinin amniyotik sıvıda ve maternal serum-
da yüksek olmasının fetal anomalilerle olan ilişkisi yaklaşık 50 
yıldır bilinmektedir. Bunun ötesinde son dönemdeki çalışmalar 
fetal anomali, çoğul gebelik, yanlış hesaplanmış gebelik haftası, 
fetomaternal kanamaya neden olabilecek invaziv girişimler gibi 
durumların eşlik etmediği yüksek MSAFP seviyesinin preeklam-
psi, preterm eylem, IUGR, fetal kayıp, oligohidramnios, DDA ve 
ablasyo plasenta gibi olumsuz gebelik sonuçları ile alakası üze-
rine yoğunlaşmıştır. Gebelerin %1’inde açıklanamayan MSAFP 
yüksekliği izlenir. Bu durumun olumsuz gebelik sonuçlarına eşlik 
edebileceği konusunda artık fikir birliğine varılmıştır (11). Biz de 
çalışmamızda MSAFP ve ASAFP değerlerinin preterm eylem, 
preeklampsi, IUGR, ablasyo plasenta ve oligohidramnios riski 
ile ilişkisini inceledik. 

Farklı çalışmalarda kullanılan farklı cut-off değerleri nedeniy-
le henüz ideal bir eşik değer tespit edilememiştir. Yuan ve ark 
oluşturdukları bir meta analizde (1991-2007 yılları arasındaki 
çalışmalara dayanan ve 207,135 gebeyi kapsayan) çalışmaların 
14’ünde MSAFP için cut-off değeri 2 MoM alınırken, 8 çalışma-
da cut-off değeri 2.5 MoM olarak belirlenmiştir (14). Biz çalış-
mamızda cut-off değerini 1 MoM olarak belirledik. Eşik değeri 
düşük tutmaktaki amacımız çok yüksek olmayan MSAFP de-
ğerlerinde de olumsuz gebelik sonuçlarının ortaya çıkma riskini 
değerlendirmek içindir. 

       Waller (1996) tarafından yapılan çalışmada MSAFP 
değerinin preterm doğumla ilgisi değerlendirilmiştir. Yüksek 
MSAFP değeri mevcut olan hastalarda (>2.5 MoM) preterm 
eylem riskinin arttığı (%24.4), bununla beraber düşük MSAFP 
değeri olan hastalarda (<0.81 MoM) preterm eylem riskinin azal-
dığı (%3.8) izlenmiştir (11). Bizim çalışmamızda preterm eylem 
riski ile MSAFP değerleri arasındaki ilişki anlamsız bulunmuştur.

        Dehghani (2010) ve ark Puntachaı ve ark (2015) 
yaptıkları çalışmalarda MSAFP düzeyi yüksek olan hastalarla 
normal olan hastalar karşılaştırıldığında preterm eylem, pre-
eklampsi, oligohidramnios ve DDA riski açısından anlamlı ilişki 
izlenmiştir (15,16). Bizim çalışmamızda da MSAFP düzeyi yük-
sek olan hastalarda oligohidramnios riskinde istatistiksel olarak 
anlamlı bir artış izlenmiştir. 

     Başbuğ ve ark 2017 yılında yaptığı çalışmada preterm 
eylem, IUGR, oligohidramnios risklerinin MSAFP değeri yüksek 
olan hastalarda arttığı ancak preeklampsi için anlamlı bir risk 
artışı olmadığı izlenmiştir (17). Davidson ve Wald tarafından 
yapılan çalışmalarda da MSAFP yüksekliği olan gebelerde pre-
eklampsi riskinde önemli bir artış izlenmemiştir (18,19). Bizim 
çalışmamızda preeklampsi riski MSAFP>1 MoM olan grupta 
artmış olmakla beraber bu sonuç istatistiksel olarak anlamsız 
bulunmuştur.

         Verspyck ın 1999 yılında 587 hasta üzerinde yaptı-
ğı çalışmada ASAFP yüksekliği ile olumsuz gebelik sonuçları 
arasında herhangi bir ilişki izlenmemiştir (20). Bu çalışmayla 
uyumlu olarak biz de çalışmamızda ASAFP seviyesi ile oli-
gohidramnios, preterm eylem ve ablasyo plasenta arasında 
bir ilişki izlemedik. Çalışmamızda sadece preeklampsi riski 
ASAFP değeri >1 MoM olan grupta, ASAFP<1 MoM değerine 
sahip gruptan daha yüksek olmakla beraber bu fark istatistiksel 
olarak anlamsız görülmüştür.  

          Yapılan çalışmalarda MSAFP ve ASAFP arasında ge-
beliğin 15. haftasına kadar zayıf bir ilişki bulunmuş ancak 16. 
gebelik haftasından sonra ASAFP deki artışa rağmen MSAFP 
de aynı seviyede bir artış izlenmemiştir. Bütün bunlar maternal 
serumdaki AFP nin ancak küçük bir bölümünün transamniyotik 
yolla taşındığını gösterir ve basit difüzyonun AFP taşınmasın-
da tek mekanizma olmadığı sonucuna ulaştırır (3). Daha önce 
yapılan çalışmalarla uyumlu olarak biz de MSAFP ve ASAFP 
değerleri arasında korelasyon olmadığını gördük.  

          Diğer taraftan yapılan çalışmalar bu iki değerin gebelik 
komplikasyonlarını predikte edici değerinin de aynı olmadığını 
göstermektedir. Yüksek MSAFP değeri ölü doğum, erken do-
ğum ve IUGR için ASAFP’den daha iyi prediktördür. Normal 
MSAFP’ye rağmen açıklanamayan yüksek ASAFP’de özellikle 
preeklampsi için öngördürücüdür (21). 

         Açıklanamayan MSAFP artışı olan hastalarda olum-
suz perinatal sonuçların plasental fonksiyon bozuklukları ile iliş-
kili olduğu düşünülmektedir. Morssink’in yaptığı bir çalışmada 
(1996) yüksek MSAFP değeri ile DDA ve plasental patolojiler 
arasında anlamlı bir ilişki bulunmuş ve plasental feto-maternal 
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yüzey hasarına bağlı olarak AFP nin maternal dolaşıma daha 
fazla geçtiği düşünülmüştür (22). Heinonen tarafından 28410 
hasta üzerinde yapılan retrospektif değerlendirmede (1996) 
normal ASAFP değerine rağmen yüksek MSAFP değeri olan 
grupta tanılı gelişimsel uterin anomali sıklığı 1/31 iken MSAFP 
değeri normal olan grupta bu oran 1/710 bulunmuştur. Her iki 
grupta da ASAFP değeri normal olduğu için bu farka neden 
olan transferin transamniyotik değil transplasenter yolla olduğu 
düşünülmüştür (23).  MSAFP yükselmesine plasental hasarın 
neden olduğunu göstermek için yapılan bir başka çalışmada 
hastalardan alınan amniyotik sıvı örneğinde anjiojenin seviyesi 
yüksek olanlarda MSAFP’nin de anlamlı olarak yükseldiği iz-
lenmiştir. Anjiojenin neovaskularizasyon ile sonuçlanan doku 
iskemisinin bilinen bir belirtecidir. Dolayısıyla bu hastalarda 
MSAFP yükselmesinin plasental iskemi sonucu olduğu varsa-
yılmış ve MSAFP yüksekliği olan hastalarda preterm eylem ve 
DDA oranında önemli artış olduğu ifade edilmiştir (24). Salim 
ve ark (2010) MSAFP yüksekliği ve gebelik komplikasyonları 
olan hastaların plasental histopatolojik değerlendirmelerinde 
plasental trombotik lezyon izlemiş ancak aralarındaki ilişki is-
tatistiksel olarak anlamlı bulunamamıştır (25).  Son olarak Hu 
ve ark (2019) gebe sıçanlarda lipopolisakkarit ile plasentada 
enflamasyon oluşturmuş ardından plasental enflamasyonun 
seviyesini değerlendirmek için maternal serum ve plasental 
inflamatuar sitokinler ve plasental morfolojiyi kullanmışlardır. 
Lipopolisakkarit uygulamasının enflamatuar sitokinlerde artı-
şa neden olduğu izlenmiştir.  Lipopolisakkarit uygulaması ile 
MSAFP seviyesinin arttığı ve olumsuz gebelik sonuçlarının 
bununla korele olarak daha fazla ortaya çıktığı görülmüştür. 
Değerlendirme sonucunda lipopolisakkaritin fetal karaciğer, 
maternal karaciğer ve plasentada AFP ekspresyonunu arttır-
madığı ancak fetal serum AFP seviyelerini düşürdüğü izlen-
miştir. Yüksek MSAFP’nin fetal dolaşım kaynaklı olduğundan 
şüphelenilmiştir (26).  Normal ASAFP seviyesi ile beraber yük-
sek MSAFP seviyesinin plasental sızıntı kaynaklı olabileceği 
ve plasental patolojinin de olumsuz gebelik sonuçlarına neden 
olabileceği düşüncesiyle gebelik komplikasyonlarını öngörmek 
için yapılan çalışmaların bir kısmında MSAFP/ASAFP oranı 
kullanılmıştır. IUGR ve doğum haftasını belirleme konusunda 
MSAFP/ASAFP oranı sadece MSAFP den daha duyarlı bulun-
muştur (27).

          Yapılan araştırmalarda MSAFP yüksekliği olan gebe-
lerin ancak küçük bir kısmında gebelik komplikasyonu geliştiği 
izlenmiştir. Komplikasyon riski olan gebelerin belirlenebilmesi 
için tek başına MSAFP yüksekliğinin yeterli olmadığı ve bu bul-

gunun uterin arter ve plasental morfolojinin de değerlendirilme-
si ile desteklenmesi gerektiği ifade edilmiştir (28,29).

          Preterm dönemde ortaya çıkan plasenta ile ilişki-
li olumsuz gebelik sonuçları ile MSAFP yüksekliği arasında 
anlamlı bir ilişki olmasına karşın term dönemde ortaya çıkan 
olumsuzluklarla MSAFP arasında ilişki saptanamamıştır. 37. 
gebelik haftasını geçmiş ve fetal büyümesi normal olan olgular-
da MSAFP yüksekliğine bakılmaksızın standart gebelik takipleri 
yapılabilir (30).

       Sağlık Bakanlığı Sağlık Teknolojisi Değerlendirme Da-
ire Başkanlığı tarafından 31/10/2019 tarihinde ‘Gebelikte Fetal 
Kromozomal Anomalilerin Taramasının Yapılması Amacıyla Uy-
gulanan Kombine Test, Üçlü, Dörtlü ve Anne Kanında Fetal Dna 
Örneklemesi Testlerinin Etkililiğinin Analizi’ başlıklı raporda öneri-
ler arasında kombine testi yapılmış gebelerin NTD taraması için 
sağlık kuruluşunda ultrasonografi ile NTD değerlendirmesinin 
yapılamayacağı durumlarda 3’lü ve 4’lü test ile bakılan AFP bak-
mak yerine sadece AFP istenmesinin maliyet-etkililik açısından 
uygun olacağı ve bunun için SUT’ta tek başına AFP isteme seçe-
neği oluşturulması gerektiğine yer verilmiştir. Sağlık Bakanlığının 
NTD taraması için önerdiği AFP testi sonucunu daha geniş bir 
perspektifle değerlendirerek olumsuz gebelik seyirlerini öngör-
mek için de yorumlamak, yapılan testten klinisyenin ve hastanın 
maksimum faydalanmasını sağlayacaktır. 

Gebelikte yapılan tarama testlerinin bir parçası olan AFP değeri 
ONTD riskini gösterme haricinde oligohidramnios gibi olumsuz 
gebelik sonuçlarını öngörmeye de yardımcıdır. Daha fazla has-
ta ile yapılacak yeni çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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