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KISALTMALAR

EMR: Erken Membran Riiptiirii

PEMR: Preterm Erken Membran Riiptiirii

PPROM: Prematur Preterm Rupture of Membranes
PROM: Preterm Rupture of Membranes

AFP: Alfa-Fetoprotein

B-hCG: Beta-subunit of Human Chorionic Gonadotropin;
IGFBP-1: Insiilin like Growth Factor Binding Protein 1
NPD: Pegatif Prediktif Deger

PPD: Pozitif Prediktif Deger

NICHD-MFMU: National Institute for Child and Human Development- Maternal-Fetal
Medigine Unit

PG: Fosfatidilgliserol

PCT: Proklasitonin

CCP-I: Kalsitonin-karboksipeptit-I
AP: Amninopeptidaz

EP: Endopeptidaz

KAT: Katacalcin

PAM: Peptidil glisine monooksizdaz
PC: Prohormon konvertaz

TNF: Tumor Nekroz Faktor

IL: Interlokin

TXB2: Tromboksan B 2

AF1: Amnion Fluid Index

CRP: C-reaktif Protein

WBC: White Blood Cell

NSV: Normal Spontan Vajinal Yol

C/S: Ceserean Section
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GIRIS VE AMAC

Erken membran riiptiirii (EMR) tiim gebeliklerin %5-10’unda goriilmektedir (1,2).
Giintimiize kadar EMR obstetri uygulamalarindaki en 6nemli tedavi ikilemlerinden birisi
olmustur. EMR, neonatal yogun bakim birimine kabul edilmeyi gerektiren prematiire dogum
ve neonatal komplikasyonlara en sik neden olan tablodur. EMR ve prematiir erken membran
riiptiiric (PEMR) olan hastalarin yonetimi pahalidir ve klinisyen i¢in 6nemli bir perinatal
ikilemdir. Bir yandan fetusun yasatilabilirligini arttirabilmek icin gebelik siiresi uzatilmaya
calisilirken, diger yandan EMR’nin getirdigi; preterm dogum, fetal distres, kord prolapsusu,
ablasyo plasenta, fetal ve maternal enfeksiyon gibi ciddi komplikasyonlarin gelisebilecegi
akilda bulundurulmalidir (3,4). PEMR, gebeligin 37. haftasindan 6nce olan EMR’yi kapsar.
Orant EMR’nin %20-40’1 kadardir ve ¢ogul gebeliklerde siklig1 ikiye katlanir. PEMR %20-50
oraninda erken dogumla birliktedir. Yine maternal ve fetal enfeksiyon, fetusta pulmoner
hipoplazi, kord prolapsusu, fetal deformite gelisimi ve postnatal endometritis gelisimi ile
iligkili bulunmustur. Bu sonuglar fetal ve maternal morbidite ve mortaliteyi énemli Ol¢iide
arttirmaktadir. PEMR, %20-50 oraninda erken dogumla iliskili oldugu i¢in prematiiriteden
kaynaklanan neonatal sonuglardan da sorumludur (4).

Bu ¢alismada yeni bir inflamatuvar belirteg olarak kullanilmaya baslanan prokalsitonin
molekiiliinin, EMR’li  olgularda  servikovajinal ~ sekresyon  diizeyinin  klinik

onemini(amnionitis gelisme riskini) belirlemek amaglanmistir.



GENEL BiLGILER

TERMINOLOJI
Amnioreksis: Dogum eylemi baglamadan 6nce veya dogum eyleminin baglamasindan

sonra fetal zarlarin yirtilarak amniotik sivinin gelmesidir.

Preterm eylem: Kiloya bakilmaksizin son adet tarihi kesin olarak bilinen bir gebenin
son adetinin ilk giiniinden itibaren 20-37. haftalar arasinda dogum eylemine girmesi, servikal

silinme ve agiklikta eylem siiresince degisiklik olmasi halidir.

Preterm dogum: Preterm eylemi takiben dogumun gerceklesmesidir. Bebegin dogum
kilosu esas alindiginda tanida karisiklik olabilmekte ve 2500 gr. altindaki bebekler ele
alindiginda, gelisme geriligi olan bebekler de bu gruba girmektedir. 2500 gr’in altinda dogan

bebeklerin 1/3’ilinden fazlasi gelisme geriligi olan bebeklerdir.

Erken membran riiptiirii (EMR): Gestasyonel yas gézetilmeksizin koryoamniotik

zarlarin eylem baslamadan 6nce yirtilarak amnion sivisinin gelmesidir.

Preterm erken membran riiptiirii (PEMR, PPROM): 37. gebelik haftasindan 6nce

dogum eylemi baslamadan, fetal zarlarin agilarak amniotik sivinin gelmesidir.

Term erken membran riiptiirii (PROM): 37. gebelik haftasindan sonra dogum

eylemi baslamadan fetal zarlarin agilarak amniotik sivinin gelmesidir.

Uzamis erken membran riiptiirii: Fetal zarlarin agilmasi iizerinden 24 saat veya

daha uzun siire gegmesine ragmen dogum eyleminin baglamamasidir.



ERKEN MEMBRAN RUPTURU

Fetal Membranlar ve Amnion Sivisi:

Amniyon ve koriyon; amniyon sivisinda ylizen fetiisiin ¢evresinde ince ve seffaf bir
kilif olusturur. Amniyon tek kat, diiz amniyotik epitel hiicreleri ve ince bir eksta embriyonel
amniyotik mezoderm katmanindan olusur. Koriyon plagi, ekstra embriyonel mezoderm
sitotrofoblast tabakasi ve anne kaniyla dolu olan lakunalari déseyen sinsisyal tabakadan
olusmaktadir. Koriyon plagimin mezodermi, epitel ortiisii olmaksizin koriyon boslugunu
doser. Koriyon boslugu kavite silindikce amniyotik mezoderm koriyon boslugunu
sinirlandiran koriyonik mezodermle birlesir. Diiz koriyonun trofoblastlari tamamen geriler ve
koriyonik mezodermin maternal desidua ile tamamen karsi karsiya gelmesine yol agar.
Amniyonda kan damar1 ve sinir yoktur. Fetal membranlara dagilan kan damarlar1 koriyonik

mezodermde yer alir.

Amniyon ince, koriyon ise daha kalindir. Membranlardaki biiylime mitotik aktivite ile
28. gebelik haftasina kadar devam eder ve bundan sonra gerilemeye baglar. 26. Gebelik
haftasindan sonra amniyon tek katli kiiboidal hiicrelerden olusur. Koriyon 4-6 hiicre katindan
olusur (5,6). Amniyon, koriyona gére daha fazla gerilme kuvvetine sahiptir. Ikisi birlikte daha
fazla basinca kars1t koyarlar. Gebelik ilerledik¢e zarlarda meydana gelen biyokimyasal ve
biyofiziksel degisikliklere bagli olarak zayiflama olur, kollojen miktar1 azalir. Kapali bir
serviksteki zarlarin yirtilmast igin gereken basing, 3-4 cm dilate olan serviksteki zarlarin
yirtilmasi i¢in gerekenden daha azdir (5,6,7).

Term gebelikte fetal membranlar fetal yiizden baslayarak; amniyon (amniyon epiteli,
bazal membran, kompakt tabaka, fibroblast tabakasi, siingerimsi tabaka), koriyon (retikiiler
tabaka, bazal membran) ve trofoblastlardan olusur. Fetal membranin en i¢ ve fetiise en yakin
tabakas1 amniyon epitelidir. Amniyon epitelinin salgiladigir kollojen ve laminin, nidojen,
fibronektin gibi glikoproteinler bir sonraki amniyon tabakasi olan bazal membrani
olustururlar (8).

Amniyon kavitesinin olusumu gebeligin onuncu haftasina kadar tamamlanir.
Baslangicta bir miktar sivi amniyotik hiicreler tarafindan salgilanirsa da erken donemde
amniyon sivisinin ¢ogu anne doku sivisindan amniyokoriyonik membrandan difiizyonla
amniyotik kaviteye ulasir. Birinci trimesterde fetal cilt gecirgen oldugu i¢in amniyotik sivinin

cogu embriyonun plazma voliimiinden gelir. Gebeligin ikinci yarisindan sonra cildin
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gecirgenligi giderek azaldigi icin fetal ekstraseliiler sivinin amniyotik siviya katkisi azalir.
Fetal idrar, fetal solunum sistemi, gastrointestinal traktus, umblikal kordon ve plasentanin
fetal ylizeyi amniyon sivi iretiminin Onemli kaynaklarini olusturur. Ayrica intervilloz
mesafedeki kandan diffiizyonla bir miktar sivi koriyonik plate yoluyla amniyon sivisina
katilir. Boylece amniyon s1vist havuzuna her giin 6nemli miktar siv1 girer ve ¢ikar.

Amniyon s1visi fetiisiin normal fonksiyonlari, bliylimesi, gelisimi ve hareketleri i¢in
uygun ortam yaratir. Fetal diiz kas gelisimini ve somatik biiylimeyi saglar. Ayrica amniyotik
stvi fetiisiin  solunum sisteminin gelismesini, 1s1 transferini, umblikal kordun serbest
hareketliligini, fetiisiin travmalardan korunmasini saglar. Amniyotik sivi ve membranlar
vajina ve serviksten gelebilecek mikroorganizmalara karsi fetiisii korur. Membranlar ayni
zamanda prostoglandin gibi Oonemli maddelerin olusmast igin gerekli fosfolipidler igin
depodur (5,6,7).

Amniyotik siv1 12. gebelik haftasinda ortalama 50 ml, gebeligin ortasinda 400 ml, 36-
38. haftada yaklasik 1.000 mI’lik bir hacme ulasir. Daha sonra term yaklastik¢a hacim diiser
ve eger gebelik uzarsa daha da azalir.

Amniyotik sivinin bilesimi ve hacmi gebelik ilerledik¢e degisir. Gebeligin ilk
yarisinda, partikiiler materyal igermez ve maternal plazma ile hemen hemen ayni
konsantrasyona sahiptir. Gebeligin ikinci yarisinda, akcigerlerden gelen fosfolipidler, fetustan
dokiilen fetal hiicreler, lanugo ve skalp saci, verniks kazeosa gibi partikiillii yapilar igerir.
Ustelik icerdigi maddelerin konsantrasyonu plazmadan farklilik gosterir.

Erken Membran Riiptiirii:

Preterm prematiir membran riiptiirii (PEMR) tiim gebeliklerin %3’ {inde goriilmekte ve
tim preterm dogumlarin iigte birinden sorumlu tutulmaktadir. PEMR Amerika Birlesik
Devletlerinde (ABD) her yil 120.000 kadini etkilemektedir. Enfeksiyon, umblikal kord
kompresyonu, ablasyo plesenta ve prematiirite ye yol agmasindan dolayr maternal, fetal,
neonatal morbidite ve mortalite ile iliskilidir. PEMR’ un etyolojisi multifaktoriyeldir. Bu
faktorlerden ¢ogu membranin gerginlesmesine, bozulmasma, lokal inflamasyona veya
asendan enfeksiyon agisindan duyarlanmaya yol agarak etki eder (9). Terme yakin apopitozis
(programlanmis hiicre 6liimil) ile fizyolojik zayiflama; kontraksiyonlarla gelen makaslayici
gliclerin amnikoryonik matriksi zayiflatmasi; genital kanalda asendan kolonizasyon veya
infeksiyonun sitokin kaskadini baglatmasi ve bunun membran apopitozisini arttirmasi; proteaz

prodiiksiyonu ve ekstraseliiler matriksin ¢oziilmesi; plesental ablasyon ve desidual trombin
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ekspresyonu trombin- trombin reseptér interaksiyonunu, koriyodesidual proteaz
prodiiksiyonunu arttirmasit ve membran gerginliginin artmast amniokoryonik sitokin ve
proteaz salinimini arttirmasi gibi mekanizmalar PEMR’a neden olan mekanizmalardir. PEMR
icin klinik risk faktorleri; diisilk sosyoekonomik diizey, diisiik viicut kitle endeksi, daha
onceki preterm dogum, sigara, iiriner enfeksiyonlar, cinsel yolla bulasan hastaliklar, servikal
konizasyon veya serklaj, wuterin distansiyon, amniosentez yapilmasi, semptomatik
kontraksiyon veya preterm eylem olmasidir. Ancak ¢ogu vakada membran riiptiiriiniin nedeni

tam olarak tanimlanamamaktadir (10).

Membranlarin riiptiire olmasindan doguma kadar gegen siire intrauterin ve neonatal
enfeksiyon ile oligohidroamniosun artmus riski ile iligkilidir. Konservatif yonetime uygun olan
PEMR’li kadinlarin yaklagik yarisi membran riiptiriinden 1 hafta sonrasina kadar gebe
kalabilir (11). Bu latent periyod medyan ve ortalama siiresi gestasyonel yasin azalmasi ile
artmaktadir. Viabilite sinirinda olan veya bu smira yakin olan PEMR’li hastalarin yaklasik
%251 membran riiptiiriinden 1 ay sonrasina kadar gebe kalabilmektedirler. Kadinlarin az bir
kismi (%2,6 ile %13), ozellikle amniosentez sonrasi PEMR gelisenlerde, membranlarin
kendiliginden tamiri ve normal amniotik sivi volimiiniin gelismesi beklenebilir (12,13).
Klinik koryoamnionit PEMR sonrasi sik goriiliir ve latent kalmaya egilimlidir. Koryoamnionit
sikligt membran riiptiirii sirasindaki gestasyonel yasin azalmasi ile artar. Membran
riptiriinden terme kadar olan siire ile iliskili olarak ablasyo plesenta, amnionitis ve
endometritis sirayla gebeliklerin %4-12, %13-60 ve %2-13’{inli komplike eder (14). Amnionit
ve endometrit genelde doguma yol agmasi ve parenteral antibioterapi ye ragmen bazen

maternal sepsis ve 6liim (%1) gibi nadir komplikasyonlara yol agabilir.

Neonatal komplikasyonlar, primer olarak membran riiptiiriiniin ve dogumun
gergeklestigi gestasyonel haftaya baglidir. Respiratuvar distress sendromu (RDS), PEMR’den
sonra en sik gorillen komplikasyondur. Diger ciddi morbiditeler; nekrotizan enterokolit,
intraventrikiiler hemoraji, sepsis, bronkopulmoner displazi ve prematiirite retinopatisidir.
Bunlar dogumun gerceklestigi gestasyonel haftanin artmasi ile azalir ve fetal pulmoner
matiiritenin gerceklestigi yaklagik 32. haftadan sonra sik goriilmez. EMR sonrasi dogan
infantlarda sepsis riski intakt membranla dogan prematiirlere gore iki kat artmistir (15).
Viabilite sinirinin altindaki dogumlarda, perinatal mortalite mutlaktir. Ancak dogumun ileri
gebelik haftalarinda, yaklasik 32. haftaya yakin olmasi durumunda perinatal mortalite hizla

diiser (16). Bu haftadan sonra gebelik siiresinin uzamasinin neonatal sagkalim iizerine az
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miktarda katkis1 vardir. Konservatif olarak takip edilen vakalarin %1 ila %2’sinde umblikal
kord kompresyonu, intrauterin enfeksiyon veya plesental abrutiona baglh olarak 6lii dogum
gerceklesebilir. Persiste oligohidramnios, EMR’nin viabilite sininirin altinda gergeklesmesi,
alveolar gelisimi engeller. Viabilite’ den Once, 18 ila 20.gebelik haftalarindan 6nce, EMR
gelismesi durumunda basarili konservatif tedaviye karsin o6liimciil pulmoner hipoplazi
gelisebilir. Oliimciil olmayan pulmoner hipoplazi pndmotoraks, pnémomediastineum ve
yiikksek ventilatuvar basing gibi pulmoner komplikasyonlara neden olabilir. Uzamis
oligohidramnios ayrica Potter’s sendromunda goriilen deformitelere benzer deformitelere

neden olur.
Tann:

Membran riiptiirii tanisi; slipheli hikdye, fizik muayene ve yardimci laboratuvar
yontemlerinin kombine edilmesi ile konulabilir. Siipheli anemnezden sonra, membran riiptiirii
tanis1 i¢in ilk basamak steril spekulum muayenesi ile taniy1 dogrulamak, servikal dilatasyon
ve efasmani degerlendirmek ve uygun servikal kiiltlirleri (Chlamidia trachomatis, Neisseria
gonorea) almaktir. Cogu vakada membran riiptiirii tanisi, servikal os’ tan siv1 gelisi, posterior
vajinal fornikste sivi géllenmesi, yiiksek vajinal pH (nitrazine test:>6.0 ile 6.5) veya posterior
forniksteki vajinal sekresyonun diisiik biiylitmede mikroskopta incelenmesi esasina dayanan
fern testi ile dogrulanabilir. Nitrazin ve fern testleri tani i¢in genelde faydali olmasina ragmen
her zaman kullanilmazlar. Niztrazin testi, kanama, semen, alkalin antiseptiklerin kullanimi
veya bakteriyal vajinozisin oldugu durumlarda yanlis pozitif sonug verebilir. Ayrica,
membran riiptiiriiniin kronik oldugu ve az miktarda sivi gelisinin oldugu durumlarda, yanlig
negatif sonuglar verebilir. Fern testinde ise servikal mukus varliginda ve uzamis membran
rliptlirii durumlarinda yanlis negatif ve pozitif sonuglar goriilebilir. Vajinal prolaktin, alfa-
fetoprotein, HCG ve fetal fibronektin gibi markerlar tanida yardimci olarak kullanilabilir (17-
20). Tablo 1 de bazi non-invazif testler hakkinda bilgi verilmistir (21). Bu testler negatif
olduklarinda tanida yardimci olabilir ancak pozitif olduklarinda membran riiptiirii tanisi icin
spesifik degildirler. Eger dogum beklenmiyorsa dijital muayene, infeksiyon riskini arttiracagi

ve ek klinik yarar saglamayacag i¢in yapilmamalidir (22).

EMR ig¢in yapilan ilk degerlendirmede, eger son 6 hafta icerisinde yapilmamigsa grup
B streptokoklar i¢in anal-vajinal kiiltiir alinmalidir. Kiiltiiriin spekulum muayenesi sirasinda

posterior forniks ve serviks yerine hymenal ring ve anal kanaldan alinmasi daha dogrudur.
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Grun B streptokoklar icin servikal ve yiiksek vajinal kiiltiirler maternal anovajinal bolgeye

gore daha az pozitif olma egilimindedirler (23).

Tablo 1: Fetal membran riiptiirii tanisinda kullanilan non-invazif testlerin performans

degerleri

Test Cut-off degeri  Sensitivite Spesifite ~ PPD NPD

(%) (%) (%) (%)

Nitrazin(pH) Pozitif/negatif 90-97 16-70 63-75  80-93
Fern ve/veya s1vi gollenmesi Pozitif/negatif 51-98 70-88 84-93  87-97
AFP >30ug/L 90-94 95-100  94-100 91-94
Fetal fibronektin >50 pg/L 97-98 70-97 74-93  98-100
IGFBP-1 >3 ng/L 74-97 74-97 73-92 56-87
Prolaktin >30-50 pIU/mL 70-95 76-78 72-84  75-93
B-hCG 40-65 plu/mL 68-95 70-95 73-91 78-97
Laktat >4.5 mmol/L 79-86 88-92 88-92 78-87
Ure ve keratinin >0.12-0.6mg/dL ~ 90-100 87-100  94-100 91-100
PAMG-1 >5.0 ng/mL 98-99 88-100 98-100 91-99

AFP: alfa-fetoprotein; B-hCG: beta-subunit of human chorionic gonadotropin; IGFBP-1: insiilin like growth

factor binding protein 1 NPD: negatif prediktif deger; PPD: pozitif prediktif deger

Ik yapilan spekulum muayenesi negatif ve klinik olalarak membran riiptiirii siiphesi

devam ediyorsa uzun siire sirt {istii yattiktan sonra spekulum muayenesinin tekrar edilmesi

veya ek degerlendirme yontemlerinin kullanilmasi faydali olabilir. Ultrasonografide fetal

tiriner anomali veya gelisme geriligi olmadan oligohidramnios varligr destekleyi¢i bilgi

saglar. Membran riiptiirii tanisi i¢in ultrasonografi esliginde indigo carmin (1 mL ye 9 mL

steril salin solusyonu eklenerek hazirlanir) amnio-infiizyon ile verilir ve vajenden mavi

akitinin pede gelisi veya spekulum muayenesinde izlenmesi ile konulabilir. Ultrasonografide
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normal amniotik s1v1 voliimii membran riiptiirii tanisin1 ekarte ettirmez. Membran riiptiirii i¢in
yapilan testler negatif olmali ve vajinal akintiya neden olabilecek olast nedenler (iiriner
inkontinans, vajinit, servisit, erken dogum, semen ve vajinal dus gibi) gbéz Oniinde
bulundurulmalidir (10).

Stipheli membran riiptiirii hikayesi olan, ancak spekulum muayenesi negatif ve normal
amniotik s1vi miktarina sahip olan hastalar zaman zaman sonradan biiylik membran riiptiirii
ile donebilirler. Bu kadinlarda ilk basta zayiflamis membrandan kiigiik miktarda bir sizintinin
oldugu veya prezente olan fetal kismin etrafindan minimal bir sizintt mi1 oldugu tam
bilinmemektedir. Ancak siipheli hikayesi ve fizik muayene bulgular1 negatif olan hastalar
semptomlarin tekrarlamasi veya devam etmesi durumunda tekrar hastaneye basvurmalari

konusunda bilgilendirilmelidir.
Yonetim:

EMR’de prenatal komplikasyonlarin artmasina neden olan en 6nemli faktoriin gebelik
haftasi olmasi nedeniyle, tedavi yaklasimlarinin gebelik haftalarina bagl olarak degismesi
uygun bir yaklagim seklidir. Tedavi yaklasiminda 6nemli bir nokta da enfeksiyon varligidir.
Fetal membranlar, asendan enfeksiyonlar igin ciddi bir bariyerdir. Membran riiptiirii
gelistikten sonra, asendan enfeksiyon riski prematiirite riskinden fazla ise dogum
diisiiniilmelidir. Membran riiptiirii tanist konfirme edildikten sonra ultrasonografi ile
gestasyonel yas, amniotik sivi hacmi, fetal gelisim, prezentasyon ve anomali agisindan
degerlendirme yapilmalidir. Konservatif yaklasimin maternal yarari ¢ok az iken, ozellikle
ikinci trimesterin ge¢ ve {li¢ilincii trimesterin erken donemlerinde neonatal yarar1 ¢ok fazladir.
Konservatif tedavinin en 6nemli yarar1 gestasyonel yasa bagimli olusan prematiiritenin
morbiditesinin azalmasidir. Bu yararlar konservatif yonetimin riskleri (kord prolapsusu,
ablasyo plesenta, perinatal enfeksiyon, acil dogum, ve fetal 6liim vb.) ile dengelenerek
degerlendirilmelidir.

Eger fetus potansiyel olarak viabl ise ve klinik amnionit, plesental ablasyo, fetal 6liim
veya tatmin edigi olmayan fetal testler mevcutsa dogum derhal yaptirilmalidir. Neonatal GBS
sepsisi riskini azaltmak i¢in eger negatif anal vajinal kiiltiir yok ise grup B streptokoklar i¢in
intrapartum proflaksi (hasta alerjik degil ise penisilin) yapilmalidir. Siipheli koryoamnionit
varliginda genis spektrum inravendz antibiotikler (genelikle ampisilin ve gentamisin) dogum

oncesi verilmelidir. Amnionit tanis1 net degil ise amniosentez yardimci olabilir. Pozitif gram
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boyama, glukoz degerinin 16-20 mg/dL’den az olmasi veya pozitif amnion sivis1 kiiltiiri
inrauterin enfeksiyon tanisini destekler. Amniotik sivi sitokinleri (6rnegin, interlokin-2,
interlokin-6) intrauterin  infeksiyon ile iligkilidir ancak klinik pratikte rutin
kullanilmamaktadirlar (23).

Amnionit, plasental ablasyo, fetal 6liim veya distress olmadigi durumlarda PEMR’si
olan hastalar i¢cin konservatif yonetim uygun olabilir. Bu durumda gestasyonel yasa bagh

yaklasim disiiniilmelidir (16).

Membran Riiptiirii Tanisinin Dogrulanmasi

Servikal os’tan siv1 gelisi veya vajinal gollenme,

pozitif Nitrazine/Fern testi, veya diger pozitif testler

v

Servikal kiiltiirler: Klamidya, Gonore,

Ano-vajinal kiiltiirler: Grup B streptokoklar

[drar kiiltiri

v

Ultrasonografi; gestasyonel yas, amniotik sivi voliimii,
fetal gelisim ve anomali i¢in

v

[lk olarak fetus viabl ise dogum veya fetal distress
durumu i¢in devamli monitorizasyon

/\

Tani: Tani icin kanit yok:

Amnionit, ablasyo plasenta, fetal
6liim, tatmim edig1 olmayan fetal test
veya dogumun baglamis olmasi

Amnionit, ablasyo plasenta, fetal
oliim, tatmin edi¢1 olmayan fetal test
veya dogumun baglamis olmasi

v v
5 Gestasyonel yasa
Dro*gum bagh yaklagim
Intrapartum grub B streptokoklar i¢in l
proflaksi( eger negatif ano-vajinal
kiiltiir yok ise) Bk. Sekil 2, 3 ve 4

Amnionit varliginda genis spektrumlu
antibiotik varligi

Sekil 1: PEMR ile basvuran hastalarin yonetimi (10).
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Viabilite oncesi EMR (23 haftadan dénce):

Mid-trimester EMR terimi, 6nceden 26 hafta 6ncesi gergeklesen membran riiptiiriinii
tarif etmekte ve bu viabilite dncesi olarak degerlendirilmekteydi. Ancak son zamanlarda 23-
26 haftalar aras1 fetusler de potansiyel olarak viabl olabilmektedirler. Bu hasta grubuna
yaklasimdan daha sonra “Termden uzak EMR” olarak bahsedilecektir. Viabilite dncesi EMR
de dogum hemen gerceklesirse intrapartum veya neonatal Oliim gergeklesmektedir.
Konservatif yaklagim, 6lii dogum veya potansiyel olarak viabl olmayan infant dogumuna

neden olabilir.

EMR’nin viabilite sinirinin oncesinde gerg¢eklesmesi durumunda, gestasyonel yas
tayini ¢ok 6nemlidir. Bu nedenle erken donemdeki ultrasonografi verileri ve son menstruel
doénem ile ilgili verilerin 6nemi artmaktadir. Ciinkii EMR sirasindaki ultrasonografi ile
gestasyonel yas tayini yanlis olabilmektedir. Bu hastalar potansiyel neonatal durum, obstetrik
monitdrizasyonun yapilabilirligi ve neonatal yogun bakim {initesinin sartlar1 agisindan

degerlendirilmelidir.

Mid-trimester EMR’de konservatif yonetim maternal morbidite, koryoamnionit (%39),
endometrit (%14), ablasyo plasenta (%3), kiiretaj gerektiren ve postpartum kanamaya neden
olan plasenta retansiyonu (%12) agisindan yiiksek risk gosterirler. (13). Konservatif
yaklagimda 6l dogum riski mid-trimester EMR’de %15, ge¢ gebelik donemlerinde ise %1-2
arasindadir. Bu risk, previabl periyodta fetusun umblikal kord kompresyonu ve intrauterin
enfeksiyona hassasiyetinin fazla olmasindan ve fetal distresin belirlenememesinden
kaynaklanir. 23 haftadan kiigiik EMR olgularinda konservatif yaklagimin maternal morbidite

ve mortalite tizerine katki sagladigina iliskin yeterli veri bulunmamaktadir.

Ciddi fetal riskler ve neonatal prognoz gbéz oOniine alindiginda, bazi gebelerin
konservatif yaklasim istemleri bulunmamaktadir. Dogum; yiiksek doz oksitosin, vajinal
prostoglandin E; oral veya vajinal prostoglandin E; (Misoprostol) ile olabilir veya bazen
dilatasyon ve tahliye gerekebilir (Sekil 2). Intraservikal laminaria uygulamasi oksitosin
tedavisi veya prostoglandin ile indiiksiyondan dnce yararli olabilir. Dogumu gergeklestirmek
icin optimal tedavi yaklasimi hastaya (gestasyonel yas, amnionit varligi, 6nceden gegirilmis
sezaryen) , doktorun tecriibesine ve indiiksiyon i¢in kullanilabilecek olanaklarin g¢esitliligine

baglidir (10).
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Viabilite 6ncesi EMR(< 23hafta)

\ 4

\ 4

Infeksiyon, dogum veya ablasyo
plasenta gelisimi agisindan
monitorizasyon

Membran onarimi igin yatak
istirahati

!

Seri ultrasonografi ile persiste
olgiohidramnios ve pulmoner
hipoplazi degerlendirmesi

Oksitosin, PgE; veya Misoprostol ile
indiiksiyon veya

Dilatasyon & Tahlive

A

Pulmoner hipoplazi ve persiste
oligohidramnios agisindan
ultrasonografi bulgularini tekrar
degerlendirme

v

Viabilite dncesi taburcu edilmis
ve gebelik devam ediyorsa fetal
viabilite limitinde konservatif
yaklasim acisindan tekrar
degerlendirme yapilmali

v

Konservatif yaklasim

Iyilesme ve enfeksiyon riskini
azaltmak igin yatak istirahat

Fetal maturasyon i¢in antenatal
kortikosteroid uygulanmasi

Amnionit, dogum, ablasyo, fetal
1yilik ve gelisim agisindan seri
degerlendirme

Amninonit, tatmin edigi olmayan
fetal test, ablasyo i¢in dogum

34 gebelik haftasinda dogum

v

Intrapartum grup B streptokok
proflaksisi, amnnionit varliginda
genis spektrumlu antibiotik

Sekil 2: Potansiyel viabilite 6ncesi (<23 hafta) EMR olgularina yaklagim
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Konservatif yaklasim secilen hastalarda derhal enfeksiyon, dogum veya plasental
ablasyo ac¢isindan monitdrizasyon saglanmalidir. Membran iyilesmesi ve potansiyel asendan
enfeksiyon risklerini azaltmak i¢in mutlak yatak istirahati onerilmelidir. Yatarak izlem veya
ayakta izlem acisindan verilerin birbirine iistiinliigii olmadigindan klinik kosullara bagh
olarak her iki yaklasimdan biri segilebilir. Viabilite dncesi EMR olgularinda persiste eden
oligohidramniosdan dolay1 fetal pulmoner gelisim agisindan seri ultrasonografik
degerlendirme Onerilir. Fetal pulmoner gelisim; torasik/abdominal ¢evre orani, gogiis kafesi
cevresi ve pulmoner uzunluk Ol¢imi gibi bazi1 teknikler ile degerlendirilebilir.
Toraks/abdomen cevre oranindaki diisiis persiste eden oligohidramnios olgularinda letal
pulmoner hipoplazi agisindan 6nemli bir belirtectir (24). Bu bulgunun viabilite sinirindan

once belirlenmesi konservatif tedaviye devam veya dogum i¢in karar verilmesinde 6nem tasir.

Gebelik siiresinin uzamasinda ve infeksiyonu azaltmada genis spektrumlu antibiotik
uygulanabilirken, viabilite dncesi EMR olgulari igin yeterli veri bulunmamaktadir. Membran
riiptiiriiniin onarimi igin bazi seri amnioflizyon, membranda tika¢ olusturmak igin Gelfoam
veya Fibrin-platelet-kriyopresipitat verilmesi gibi bazi tedaviler {izerinde ¢alisilmistir (25).

Ancak bu yontemlerin maternal, fetal risk ve yararlar1 yeterince bilinmemektedir.
Termden Uzak Preterm EMR (23 ila 31° gestasyonel haftalar):
Genel yaklasim:

Enfeksiyon, ablasyo veya oOnlenemeyen dogum gibi durumlara ait kanit
bulunmadiginda, 23-31 haftalar arast preterm EMR olgularina gestasyonel yasa bagimli
morbiditeyi azaltmak i¢in konservatif tedavi uygulanabilir. (Sekil 3). Dogumun hemen
gerceklesmesi veya ertelenmesi konusundaki karar, konservatif yaklasim ile latent donemin
uzatilmasi ile olugsacak maternal ve eszamanli fetal/neonatal yarara baglidir. Konservatif
yaklagilan olgular amnionit, vajinal kanama, tatmin edici olmayan fetal kalp atim paterni ve
dogum acisindan hastanede takip edilmelidirler. Boyle bir yaklasim anne ve yenidogan i¢in
acil bakim sartlarinin bulundugu yerlerde yapilmalidir. Obstetrik ve neonatal olanaklari
olmayan bir merkeze miiracaat edilmemisse, ilk miidahale yapildiktan sonra, bu olanaklari

olan ileri bir merkeze transfer yapilmalidir.

Intrauterin enfeksiyon riskini azaltmak ve gebelik siiresini uzatmak igin miimkiin
oldugunca dijital muayeneden kaginilmalidir. Fetal iyilik durumu, umblikal kord

kompresyonu ve uterin kontraksiyonlar agisindan fetal kalp atimi ve uterin kontraksiyonlar
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giinliik olarak takip edilmelidir. Ek testler bulgularin durumuna goére yapilabilir. Non-stres
testin reaktif olmadigi durumlarda fetal iyiligi degerlendirmek igin fetal non-stress teste
alternatif olarak biofizik profile bakilabilir. Ancak bu inceleme periodik kalp atim
degisiklikleri ve sessiz uterin aktiviteleri degerlendirilmesine imkan vermez. Gebeligin ve
hareketsizligin tromboembolik komplikasyonlar ag¢isindan risk olusturmasi nedeniyle,
konservatif yaklasim siirecinde ve yatak istirahati durumunda bacak egzersizleri, antiembolik

0zel c¢oraplar veya proflaktik dozda subkutandz heparin verilebilir.

Termden Uzak Preterm EMR (23 ila 31° gestasyonel haftalar)

\ 4

Konservatif yaklasim

Infeksiyonu azaltma ve kendiliginden onarim igin yatak istirahati
Fetal maturasyon i¢in antenatal kortikosteroid uygulanmasi

Amnionit, albasyo, fetal iyilik hali, dogum ve gelisme agisindan
seri degerlendirmeler

Amnionit, tatmin edi¢i olmayan fetal test ve ablasyo durumunda
dogumun yaptirilmasi

34. gebelik haftasinda dogum i¢in gézden gegirme

\ 4

Ano-vajinal kiiltiir negatif degilse intrapartum
grup B streptokok proflaksisi

Amnionit durumunda genis spektrumlu antibiotik
tedavisi

Sekil 3: Termden uzak preterm EMR (23 ila 31° gestasyonel haftalar) olgularinda

yonetim

Maternal ates ( > 38.0 °C) ile uterin hassasiyet kombinasyonu veya maternal/fetal
tagikardi, diger enfeksiyon bulgularinin olmadigi durumlarda intrauterin enfeksiyonun delili
olup dogum yaptirilmasini gerektirir. Bazi hastalar, amnionit i¢in klasik semptomlar
gostermez. Uterin rahatsizligin artmasi1 veya menstruel kramplar erken bulgu olabilir.

Maternal beyaz kiire sayisi, amnionitiste artti§i halde 5 ila 7 giin igerisinde uygulanan
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antenatal kortikosteroidlere sekonder olarak beyaz kiire sayisi artabilir. Ayrica beyaz kiire
sayisinin artmast, siipheli klinik bulgulari olan hastalarda, dogum gereken veya daha yakindan
takip gerektiren (devamli kontraksiyon ve fetal monitdrizasyon) olgularda karar vermeyi
saglar. Eger klinik tan1 tam olarak dogrulanamiyorsa amniosentezden yararlanilabilir. Ancak

amniosentez yapilirken umbilikal korda girilmemeye dikkat edilmelidir (10).
Antenatal Kortikosteroid:

Termden uzak, preterm EMR nedeniyle konservatif tedavi edilen hastalarda, daha
onceden kortikosteroid uygulanmamigsa, fetal maturasyonu temin i¢in antenatal
kortikosteroid uygulamasi yapilmalidir. Bu miidahalenin intraventrikiiler hemoraji riskini
azalttigr gosterilmistir (26,27). Son zamanlarda antenatal Kkortikosteroid ve es zamanli
antibiotik uygulamasi ile ilgili randomize ¢alismalar yapilmaktadir. Lewis ve ark. (28)
antenatal kortikosteroid uygulamasinin respiratuvar distresi azalttigint (%18,4 e karsin %43,6
p=0.03) gostermislerdir. Ancak baska bir ¢alismada, antenatal kortikosteroid uygulamasinin
infant morbidite ve mortalitesi iizerinde etkisi olmadigimi ve kortikosteroid uygulanmasi
iizerinden 24 saat gegtikten sonraki vakalarda daha diisiik perinatal 6liim goriildiigii (%1,3’e
karsin %8,3 p=0.05) bildirilmistir (29). Son zamanlarda yapilan bir meta-analiz antenatal
kortikosteroid uygulamasinin yararl etkilerini gostermistir. Bu etkiler sunlardir: maternal
(%9.2°e karsin %5.1) veya neonatal (%7 e karsin %6.6) enfeksiyon riskinde artma olmaksizin
respiratuvar distres (%20’e karsin %35.4), intraventrikiiler hemoraji (%7.5’¢ karsin %15.9) ve
nekrotizan enterokolit (%0.8’e karsin %4.6) riskinde azalmadir (30).

Antibiotik proflaksisi ve tedavisi:

Grup B streptokoklarin vertikal transmisyonuna karsi, dar spektrumlu intrapartum
proflaksinin yararlar1 kanitlanmistir. intrapartum tedavi, grup B streptokok tasiyicilari, tastyict
olup olmadigi bilinmeyenler ve kiiltiir yapilmamislarda (son 6 hafta iginde) onerilmektedir
(23). Termden uzak preterm EMR’nin konservatif tedavisinde ek antibioterapi, asendan
subklinik desidual enfeksiyonu oOnlemek veya tedavi etmek, gebelik siiresini uzatmak,
infeksiyoz morbiditeyi azaltmak, firsat¢1 neonatal infeksiyonlar1 azaltmak ve gestasyonel yasa
bagli morbiditeyi azaltmak igin verilir. Bu tedavi bir¢ok prospektif randomize ¢aligmanin
konusu olmustur. Birkag meta-analiz smirli siireli, agresif ve genis spektrumlu
antibioterapinin infant morbiditesini azalthgmni gdstermistir. intravendz tedavide (48 saat

boyunca) ampisilin (her 6 saate 2gr) veya eritromisin (6 saatte bir 250 mg 1V) verilir. Bundan
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sonra amoksisilin (8 saatte bir 250 mg ) veya enterik kapli eritromisin (8 saatte bir 333mg)
ile oral tedavi (5 giinlikk) verilmesi Onerilmektedir (31). Her ne kadar alternatif

antibioterapiler incelenmemigse de oral ampisilin, eritromisin, azitromisin kullanilabilir.

Son zamanlarda yapilmis c¢ok merkezli biiyilk bir calismada genis spektrumlu
antibioterapinin nekrotizan enterokolit riskini arttirabilecegi (%1,9’e karsin %0,5 p=0.001)
bildirilmistir (32). Baska bir ¢alismada, yiiksek riskli grupta agresif antibioterapinin, evre 2-3
nekrotizan enterokolit riskini azalttigi belirtilmistir (33). Sonug olarak literatiir 15181nda genis
spektrumlu antibioterapinin, nekrotizan entrokolit riskini arttirdigina dair tutarli bir kanit
yoktur. Son zamanlarda yapilan birka¢ calismada preterm EMR’nin konservatif tedavisinde
kisa siireli (< 7 giin) antibioterapinin uygun oldugu bildirilmistir (33,34).

Tokoliz:

Termden uzak preterm EMR olgularinin konservatif tedavisinde tokolize iliskin az
sayida ¢alisma vardir. Sonug olarak konservatif yonetim siiresince tokolizin maternal veya
fetal riski arttirmadigr gézlenmistir. Proflaktik ve teropdtik tokolizin infant morbiditesini
azalttigi gosterilememistir. Ancak birka¢ c¢alismada fetal maturasyon ve infeksiyonu
baskilamak igin antibioterapi, gebeligin siiresini uzatmak i¢in steroid ve antibioterapi ile kisa

stireli tokolizin kombine edilebilecegi vurgulamistir (35,36).
Serklaj:

Prematiir membran riiptiirii ile komplike olmus gebeliklerin 4 te 1 inde servikal serklaj
yapilir. Retrospektif calismalarda preterm EMR olgularinda serklaj yapilan ile yapilmayan
gruplarda perinatal sonuglar arasinda fark saptanmamistir (37,38). Preterm EMR sonrasi
serklajin alinmasi veya kalmasini karsilastiran ¢alismalar net olmayan sonuglar vermistir. Bu
caligmalarda serklajim kalmasmin maternal enfeksiyonu arttirdigi yoniinde bulgular
mevcuttur. Ancak higbir ¢alismada anlamli sonug¢ elde edilmemistir (39,40). Bir ¢alismada
gebelik stiresindeki kisa uzamaya karsin infant mortalitesi ve sepsis ile iligkili 6liimlerin
arttigi bulunmustur (39). Preterm EMR sonrasi serklaj retansiyonunun infant morbiditesini
anlamli olarak azalttigin1 gosteren caligma yoktur. Bu nedenle EMR sonrasi serklajin
alimmasinda terme olan uzaklikla iligkili olarak karar verilmesi 6nerilir. Serklajin retansiyonu;
fetal maturasyon i¢in antenatal steroid ve enfeksiyon riskini azaltmak i¢in es zamanh

antibioterapi ile birlikte degerlendirilmelidir.

-20-



Terme yakin preterm EMR(32 ile 36° gebelik haftalari)

Preterm EMR’de (34 ile 36 gebelik haftalar1 arasi) dogumun hemen gergeklesmesi
durumunda ciddi akut neonatal morbidite ve mortalite oran1 disiiktiir. Bu durumun aksine 34
ile 36 haftalarda konservatif tedavi prematiirite ile iligkili perinatal morbiditede anlamli
azalma olmaksizin amnionit (%16 e karsin %2 p=0.001) 8 kat artmasi ve maternal
hospitalizasyonun(5,2 giine karsin 2,6 giin p=0.006) artmasina neden olabilir (41). Bu nedenle
kontraendikasyon yoksa bu gebelerde dogum i¢in indiiksiyon baslanmalidir (Sekil 4).
Intrapartum grup B sterptokok proflaksisi verilmelidir. Ayrica amnionitten siiphelenilen

durumlarda genis spektrumlu antibioterapi verilmelidir.

32 ile 33° gebelik haftalari arasinda preterm EMR gelismesi durumunda fetal
maturitenin saptanmasi, tedavi yaklasimini belirlemede yararlidir Bir¢ok arastirmaci preterm
EMR’de fetal pulmoner maturiteyi belirlemek i¢in klinik uygulanabilirligi olan testleri
degerlendirmistir. Shaver ve ark.(42) lesitin sfingomyelin oraninin amniosentez veya vajinal
gollenmede benzer oldugunu bildirmistir. Vajinal olarak saptanmig fosfatidilgliserol (PG)
diizeyi amnniosentezle saptanan ile benzer negatif prediktif degere sahiptir (43). Amniosentez
veya vajinal goéllenmedeki surfaktan albumin orani pulmoner maturite veya immaturiteyi
tespit etmede kullanilabilir (44). Klinik olarak vajinal gollenme sivisinda kan veya
mekonyum varhigi, test sonuglarini etkileyebileceginden konservatif tedaviden ¢ok dogum

distintilmelidir.

32. haftadan sonra vajinal gollenme sivisinda veya amniosentezle elde edilen amnion
stvisinin  tetkikinde fetal pulmoner maturitenin saptanmast durumunda dogumun
gergeklesmesi ciddi neonatal morbiditeyi azaltir (45). Terme yakin EMR’de, konservatif
tedavi, amnnionit ve sessiz kord kompresyonu riskini arttigindan fetal maturite belirlendikten
sonra dogumun yaptiriimasi daha dogrudur. 32 ile 33° haftalardaki preterm EMR olgularinda
fetal pulmoner maturite saptandiktan sonra intrapartum antibioterapi ile dogumun

gergeklestirilmesi uygundur.
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Terme vakin preterm EMR( 32-36° gebelik haftalari)

A 4

\ 4

32°-33°% gebelik

34°-36° gebelik

A 4

hf. hf.
A 4 A\ 4
Test sonucu ,immatur veya Fetal pulmoner
stv1 elde edilebilir degil maturitenin belirlenmesi
\ 4
Antenatal
kortikosteroidlerin yarari
ve es zamal1 antibioterapi
icin konservatif yaklagim
A\ 4
\ 4 \ 4 A\ 4 Y
24-48 saat 34.haftada Derhal Derhal Derhal
sonra dogum dogum dogum dogum dogum

A 4

Intrapartum grup B streptokok proflaksisi

Amnionit varliginda genis spektrumlu
antibiotik tedavisi

Sekil 4: Terme yakin preterm EMR de (32°ile 36° haftalar arasi) yonetim
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PROKALSITONIN

Kalsitonin ve PCT sentezi kompleks bir olaydir. Prokalsitonin sentezi, 6ncii bir peptid
olan 141 aminoasitlik preprokalsitoninin translokasyonu ile baslamaktadir. Hiicre i¢i proteoliz

ile 6nce 116 aminoasitlik PCT, daha sonra da 32 aminoasitlik kalsitonin tiretilir (46).
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Sekil 5: Prokalsitonin molekiiliiniin yapis1 (47).

Normal ve saglikli bireylerde prohormon olan PCT bazi hiicre igi proteolitik olaylar
sonucu aktif hormon olan kalsitonine dontisiir ve tiroid bezinin C hiicrelerinden salgilanir.
PCT, saglikli insanlarin serumunda ¢ok diisiik bir miktarda (<0.05 ng/ml) bulunur (47). Viral
infeksiyonlar ve inflamatuvar durumlarda, 1.5 ng/ml diizeylerine cikmaktadir. Ote yandan
sistemik belirtilere yol agan agir bakteriyel infeksiyonlarda ve inflamasyonda PCT duzeyi 100
ng/ml’nin uzerine ¢ikabilmektedir (48).

Oncelikle PCT enzimatik reaksiyon ile serbest aminoprokalsitonin (N-PCT) ve
birbirine bagl kalsitonin (Kalsitonin-karboksipeptit-I=CT: CCP-1) molekiiliine doniisiir. Daha
sonra serbest CCP-I ve immatur CT molekiilii olusur. Bu molekiil biiyiikk oranda tiroid C
hiicrelerindeki peptidil-glisin amid-monooksijenaz enzimi vasitasiyla matiir Kkalsitonin
hormonuna donisiir (sekil 6). Kalsitoninin 10 dk olan yarilanma Omriine Kkarsin,

prokalsitoninin, serumda 25-30 saat gibi uzun bir yarilanma émrii vardir.
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Sekil 6: Insan kalsitonin hormon prekiirsorlerinin sematik goriintiisii.(AP =
amninopeptidaz EP = endopeptidaz KAT = katacalcin PAM = peptidil glisine monooksizdaz
PC = prohormon konvertaz) (46).

Giiniimiizde uygun bir deneysel modelin bulunmamasi nedeniyle, hangi hiicrelerin
PCT sentezledigi kesin olarak ortaya konulamamustir. Prokalsitonin sentez yerini belirlemek
icin yapilan bir calismada, tiroidektomi olan hastalarda ciddi bakteri infeksiyonlarinda PCT
miktarinin yiiksek oldugu gézlenmistir (49). Niijsten ve Olinga (50) tarafindan maymunlarda
yapilan bir ¢alismada ise, PCT nin karaciger orijinli oldugu ve insan karaciger dokusunun
TNF veya IL-6 ile stimulasyonundan sonra fazla miktarda PCT drettigi gosterilmistir.
Endotoksin ile uyarilan monositler PCT kodlayan mRNA igerir; fakat uyarilmamis lenfosit ve
monositlerin 1/3‘tinde de bu mRNA bulunmaktadir ve in vivo ¢alismalarda gézlenenin aksine
endotoksinle induklenen PCT miktar1 disiiktiir.

Prokalsitoninin serumdan kaybolma yolu tam olarak bilinmemektedir. Bobrek
yetmezligi olan hastalarda PCT’in birikmedigi ve PCT diizeyinin hemofiltrasyondan
etkilenmedigi goriilmiistiir. PCT’in muhtemelen diger plazma proteinleri gibi proteoliz ile
parcalandigi diisiiniilmektedir. PCT nereden ve nasil salinirsa salinsin, infeksiyonlar esnasinda

artmis olan PCT seviyesi ile birlikte kalsitonin seviyesinde veya aktivitesinde herhangi bir
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artis olmamakta, ayrica kalsiyum seviyeleri ile PCT artis1 arasinda da her hangi bir iliski
bulunmamaktadir (51).

Kantitatif PCT 6l¢iimii serum ve plazmada “Immiinoliiminometrik Assey” (ILMA)
yontemiyle yapilmaktadir. Ol¢iimii kolay olup 20 mikrolitre plazma yeterlidir ve iki saat
icerisinde tamamlanir. Iki monoklonal antikor, PCT’ye iki farkli bolgeden (kalsitonin ve
katakalsin segmentleri) baglanir. Arteriyel ve vendz 6rneklerde farklilik gostermez. PCT oda
1sisinda dahi oldukga stabil bir proteindir. Serum 6rnekleri alindiktan sonra dort saat i¢inde
bakilmalidir. Daha sonra yapilacak olgiimler igin ise serum ve plazmamin —20 °C’de
saklanmasi 6nerilmektedir (52).

Agir bakteri infeksiyonlarinda yiiksek konsantrasyonlarda bulunan PCT’nin immiin
savunmada fonksiyonel anlami oldugu distiniilmektedir. Meisner ve ark. (52) invitro insan
lenfositleri {izerinde yaptiklari calismada, PCT’nin lenfositlerde arasidonik asit {iriinii olan
prostoglandin ve tromboksan yapimini engellediklerini gozlemlemislerdir. Bu engellemenin
nonsteroid antiinflamatuar analjezikler veya aspirinin etkisine benzedigi, yani siklooksijenaz
aktivitesinin inhibisyonu sonucu meydana geldigi sanilmaktadir. Eikozanoid sentezinin
inhibisyonu belli bir PCT konsantrasyonunda olusmakta, bu konsantrasyona ise agir bakteri
infeksiyonlar1 ve sepsis durumunda rahatlikla ulasilabilmekte hatta asilmaktadir. Meisner ve
ark. (53) nin yaptig1 calismada TXB2‘nin inhibe oldugu ortalama PCT konsantrasyonu 17
ng/ml’dir. Boylece PCT bu hastaliklarda prostoglandin ve tromboksan sentezini inhibe ederek
immiin modiilator etki gosterebilmektedir.

Torbé ve ark. (54) tarafindan PEMR olgularinda proklasitonin vajinal diizeyinin
subklinik enfeksiyonlarla olan iliskisi degerlendirilmistir. Yenidoganda enfeksiyon varliginda

durumlarda PCT diizeyinin yiiksek oldugu saptanmistir.
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GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma, Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim
Dalr’na Eyliil 2008 ile Eyliil 2009 tarihleri arasinda bagvuran 100 gebe iizerinde yapilmistir.
Tiim hastalara ¢alismanin amaci, yapilacak islemler ve islemlerin tahmini sonuglar1 hakkinda
ayrintili bilgi verilmis ve onamlar1 alinmastir.

Calismanin yiiriitilmesinde 50 gebeden olusan hasta grubu ile 50 gebeden olusan

kontrol grubu olusturuldu. Bu gruplarin 6zellikleri:

Hasta grubu:

Klinigimize vajinal akinti, vajinal sivi drenaji, perineal 1slaklik nedeniyle basvuran
geleneksel metodlar ile membran riiptiirii tanisinin konuldugu, amniotik sivinin gros olarak
geldigi hastalardan olusmaktadir. Bu gruptaki hastalarda membran riiptiirii spontan olarak
gelismistir. Bu grupta 24-36.haftalar arasinda gebeligi bulunan 50 hasta mevcuttur. Bu
gruptaki tiim hastalar klinikte yatirilarak takip edilmis ve klinigimizde dogum yapmustir.

Kontrol grubu:

Klinigimize rutin gebelik kontrolii i¢in bagvuran, suyunun gelmesi veya vajinal akinti
sikdyeti olmayan, herhangi bir enfeksiyonu olmayan, geleneksel metodlar ile membran
riptiirii tanisinin ekarte edildigi hastalardan olugmaktadir. Bu grupta 20-37° inci haftalar
arasinda gebeligi bulunan 50 gebe ¢alismaya alinmustir.

Calismaya alinan hastalarda aranan ozellikler:

1. Daha 6nceden erken dogum eylemi, erken membran riiptiirii hikdyesinin olmamast

2. Gebeligin ikinci ve {igiincii trimesterde olmast

3. Cogul gebelik olmamasi

4. Son adet tarihine gore ultrasonografik fetus gelisiminin normal sinirlarda olmast

5. Daha Onceden tespit edilmis uterus patolojisi ve uterus malformasyonlarinin
olmamasti

Calisma kapsamindan c¢ikarilma nedenleri:

1. Belirgin miktarda vajinal kanamasinin olmasi

2. Vajinanin idrar ve fegesle kirlenmis olmast

3. Diizenli olarak takibe gelmeyen, takipte problem olusturan hastalar
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Calismaya alinan hastalarin ilk muayeneleri sirasinda maternal yas, gravida, parite gibi
demografik ve obstetrik karakterleri sorgulanarak kaydedilmigtir. 28. gebelik haftasini
dolduran hastalarda nonstres test ve kardiotokografi yapilmis, hastalar servikal agiklik ve
efasman acisindan degerlendirilmistir. Hasta ve kontrol grubundaki tiim gebelerden basvuru
aninda tam kan sayimi, C-reaktif protein (CRP) ve tam idrar tetkiki istenmistir. Tiim gebeler
obstetrik ultrasonografi ile degerlendirilmistir. Ultrasonografik incelemede gestasyonel hafta
ve AFI degerlendirilmistir. AFI dort kadran metodu ile ‘’cm.”’ cinsinden Olgiilerek
kaydedilmistir.

Hastalarda anamnezi alindiktan sonra, steril spekulum ile vajinal muayene yapilmustir.
Vajinal muayene sirasinda amniotik sivi gollenmesi, valsalva manevrasi sonrasinda amniotik
stvi drenaji, kan, idrar, mekonyum, semen ve gozlemde iken servikal aciklik varlig1 agisindan
arastirtlmistir. Servikal acgiklik 1cm den 10 cm ye kadar, dilatasyon %0-100 arasinda
degerlendirilmistir.

Daha sonra tiim hastalardan 5 mL’lik plastik siringa ile servikal kanal ve posterior
vajinal forniksten aspirat alinmis, polipropilen tiipe konulmus ve 6rnek PCT analizi igin
hemen labarotuvara gonderilmistir. Kontrol grubunda ise posterior vajen ve servikse 5 mL
%0.09°1uk NaCl verilerek 1 dk beklendikten sonra aspirasyonla elde edilen sivi ayni sekilde
PCT calisilmasi i¢in laboratuvara gonderilmistir.

Alman kan o6rneklerinden CRP ve prokalsitonin bakilacak olan 6rnekler kuru tiiplere
konularak 4000 rpm de 10 dakika boyunca santrifiij islemine tabii tutulmuslardir. Santrifiij
sonras1 kan Orneklerinden serumlart ayrilmistir. CRP i¢in alinan serum Ornekleri ayni giin
hastanemiz merkez laboratuvarinda nefelometrik yontemle (Dade Behring, Germany BN II
cithazi) ¢aligilmistir. Prokalsitonin i¢in alinan serum 6rnekleri ayni giin hastanemiz merkez
laboratuvarinda Kriptor (BRAHMS Diagnostica-Berlin, Germany) yontemi ile ¢alisilmigtir.
Aliman kan 6rneklerinin analizinde hematokrit, hemoglobin, trombosit ve beyaz kiire sayisi
icin ise Sysmex XT 2000-1 (Roche Diagnostics Gmb H. Mannheim, Germany) cihazi
kullanilmistir

Hasta grubundaki tiim gebelere antibioterapi (sulbaktam-ampisilin 1gr x4 IV) ve 34
haftadan kiigliik gebeligi olanlara antenatal kortikosteroid (betametazon 12mg 2x1 i.m)
uygulamasi yapilmustir.

Hasta grubundaki gebeler Klinikte yatarak takibe alinmis ve dogum sekli, dogum
sonrasi fetal durum ve enfeksiyon agisindan degerlendirilmistir. Fetal tasikardi (>160/dk),
maternal ates (> 38 °C), maternal tasikardi (agiklayacak bagka neden olmaksizin >100/dk
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olmasi) veya uterin hassasiyet belirtilerinin olmasi klinik amnionit olarak degerlendirilmistir.

Hasta grubundaki olgular, kendi igerisinde gruplandirilarak degerlendirildi.

istatiksel analiz:

Verilerin degerlendirilmesinde SPSS for windows 15.0 istatistik paket programi
kullanilmistir. Karsilagtirmalarda Student’s t, Mann whitney u, Kruskal Wallis, ANOVA,
Fisher exact test ve Ki-kare testleri kullanilmistir. Tani1 degerleri hesaplanmustir. p<0.05

anlaml1 kabul edilmistir.
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BULGULAR

Calismada elde edilen sonuglar asagida tablolar halinde verilmistir.

Tablo 2: Olgularin yas, gravida, parite, abortus ve yasayan durumunun hasta ve
kontrol gubuna gére dagilimi

Hasta Grubu Kontrol Grubu
n=50 n=50
p t

Ortalama + SD Ortalama + SS
Yas 27,38 £ 6,02 27,72 £ 6,60 0,60 0,642
Gravida 3,58 +£2.,50 4,70 £ 3,09 0,04 1,989
Parite 2,16 £2,24 3,36 £2,79 0,02 2,370
Abortus 0,48 +1,09 0,36 + 0,63 0,60 0,673
Yasayan 1,82+ 1,97 2,76 £2,21 0,02 2,237

p<0,05 ise anlaml1
Hasta grubu ile kontrol grubu arasinda yas ortalamasi agisindan istatiksel olarak
anlamli fark izlenmedi (p=0,60). Tanimlayict 6zelikler agisindan yalnizca parite ve yasayan

sayisi, kontrol grubunda istatiksel olarak anlamli yiiksek saptandi (p<0,05).

Tablo 3: Olgularin gestasyonel hafta, efasman ve servikal agikliga gore dagilimi

Hasta Grubu Kontrol Grubu
n=50 n=50 p t
Ortalama + SD Ortalama + SD
Gestasyonel Hafta 30,40 + 3,18 29,74 + 4,04 0,36 | 0,905
Efasman (cm) 1,61 £1,22 0,80 £ 0,53 <0,001 | 6,627
Dilatasyon (%) 25,60 £17,39 8,40 + 5,84 <0,001 | 4,283
AFI (cm) 4,86 +£2,98 12,84 £1,73 <0,001 | 16,362

AFI: Amnion s1v1 indeksi, p<0,05 ise anlaml
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Hasta grubu ile kontrol grubu arasinda gestasyonel hafta agisindan istatiksel anlamli
fark izlenmedi. Efasman, dilatasyon ve AFI agisindan her iki grup arasinda istatiksel alarak
anlamli fark izlendi (p<0,05). Bunun nedeni olarak EMR olgularinin ¢ogunda es zamanli

preterm dogum eyleminin baglamasinin oldugu diisiiniildi.

Tablo 4: Olgularin beyaz kiire, hemoglobin, hemotokrit, CRP ve PCT degerlerinin

karsilastirilmasi
Hasta Grubu Kontrol Grubu
n=50 n=50
p t
Ortalama + SD Ortalama + SD

Beyaz Kiire (K/UL) | 13816,20 + 4577,32 [ 10976,60 + 1899,43 | <0,001 | 4,052

Hemoglobin (g/dL) 11,71 + 1,37 12,51 £ 130 0,30 | 1,013
Hematokrit (%) 33,73 + 3,90 35,19 % 3,56 0,60 | 1,951
Trombosit (K/UL) 284820 + 83341 269400 + 55757,13 | 0,28 | 1,087
CRP (mg/dL) 25,42 + 47,68 6,22 + 3,36 0,005 | 2,839
PCT (ng/dL) 1,17+ 1,76 0,05 + 0,008 <0,001 | 4,490

PCT: Prokalsitonin  CRP: C-reaktif Protein ( p<0,05 ise anlamli)

Hasta grubunda beyaz kiire sayisi, CRP ve PCT degerleri acisindan anlamli fark
saptand1 (p<0,05). Trombosit sayisi, hematokrit ve hemoglobin degerleri agisindan her iki

grup arasinda anlamli fark saptanmadi.
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Tablo 5: idrardaki I6kosit durumuna gore olgularin dagilimi

Idrarda Lokosit Hasta Grubu Kontrol Grubu
Varhg n=50 n=50 D
N % n %
Var 22 44,00 12 24,00 0,035
Yok 28 56,00 38 76,00 | 0,036
Toplam 50 100,00 50 100,00

Hasta grubundaki olgularin %44’{inde, kontrol grubunun%24’iinde idrar analizinde

16kosit saptandi. Bu fark istatiksel olarak anlamli oldugu saptandi (p<0,05).

Tablo 6: Hasta grubundaki olgularin klinik amnionit durumuna gore dagilimi

Klinik Amnionit

Hasta Grubu Var Yok
Say1 18 32
% 36,00 64,00

Hasta grubundaki olgularin %36°sinda klinik olarak amnionit saptanmistir.
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Tablo 7: Hasta grubundaki olgularin yas, gravida, parite ve abortus sayisina gore

dagilimi
Klinik Amnionit
Hasta Grubu var Yok
Ortalama + SD Ortalama + SD P t
Yas 26,66 + 5,09 27,71 £ 6,54 0,60 0,526
Gravida 3,44 £ 1,91 3,65 +£2,81 0,77 0,778
Parite 2,11 +£1,64 2,18 +£2,54 0,90 0,114
Abortus 0,44 + 1,19 0,50 + 1,04 0,86 0,171
Yasayan 1,66 £ 1,68 1,90 £2,14 0,40 0,685

(p<0,05 ise anlamlr)

Hasta grubundaki olgular klinik olarak amnionitisi olanlar ve olmayanlar olarak iki
grupta incelendiginde; yas, gravida, parite, abortus ve yasayan sayilar1 agisindan anlamli fark

saptanmadi (p>0,05).

Tablo 8: Hasta grubundaki olgularin gestasyonel hafta ve AFI'e gore

degerlendirilmesi

Klinik Amnionit

Hasta Grubu Var Yok
Ortalama+ SD | Ortalama = SD p t
Gestasyonel Hafta 30,27 £2,29 30,46 + 3,62 0,84 0,201
AFI 5,94 +2.95 4,25 +2,86 0,05 1,985

(p<0,05 ise anlamlr)

Hasta grubunda, klinik amnionit olanlar ile olmayanlar arsinda AFI a¢isindan istatiksel

olarak anlamli fark saptanmistir (p=0,05)
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Tablo 9: Hasta grubundaki olgularin dogum sekillerine gore dagilimi

Hasta Grubu Klinik Amnionit
Var Yok p
n % n %
NSV 7 38,88 14 43,75 0,035
C/S 11 61,12 18 56,25 0,034
Toplam 18 100,00 32 100,00

NSV: Normal Spontan Vajinal Yol ~ C/S: Sezaryen Sectio (p<0,05 ise anlamli)

Hasta grubundaki olgulardan 29’u ( %58,00) C/S, 21’1 ( %42,00) NSV ile dogum
yapmistir. Dogum sekli klinik amnionit durumu ile karsilastirildiginda istatiksel olarak

anlaml fark izlenmistir (p<0,05)

Tablo 10: Hasta grubundaki olgularin yenidogan agirligi ve 5.dk APGAR skoruna

gore degerlendirlmesi

Klinik Amnionit
Hasta Grubu Var Yok
Ortalama + SD Ortalama + SD p t
Yenidogan 1777,22 + 431,79 1775,93 + 718,58 0,95 0,007
Agirhg (gr)
5.dk APGAR 5,16+1,15 6,43 +1,77 0,009 2,74
skoru

(p<0,05 ise anlamlr)

Klinik amnionit saptanan grup ile saptanmayan grupta yenidogan agirligi agisindan
fark saptanmadi. Ancak 5.dk APGAR skoru, klinik amnionit saptanan grupta, istatiksel olarak
anlaml sekilde diisiik saptandi (p=0,007).
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Tablo 11: Hasta grubundaki olgularin hematokrit, hemoglobin, trombosit sayilarina

gore dagilimi

Klinik Amnionit

Hasta Grubu Var Yok
Ortalama + SD Ortalama + SD p t
Hematokrit (%) 33,82 £3,46 33,68 £4,18 0,90 0,121
Hemoglobin (g/dL) 11,78+ 1,13 11,66 + 1,50 0,78 0,270

Trombosit (K/UL) | 316833,3 +53986,11 | 266812,50 + 91928,25 | 0,04 2,107

Beyaz Kiire (K/UL) | 16777,78 +5003,81 12150,31 + 3380,74 | <0,001 | 3,896

(p<0,05 ise anlaml1)

Klinik amnionit saptanan grupta beyaz kiire ve trombosit sayist anlamli olarak yiiksek
saptand1 (p<0,05). Hematokrit ve hemoglobin degerleri agisindan istatiksel anlamli fark

saptanmadi (p>0,05).

Tablo 12: Hasta grubundaki olgularm CRP ve PCT diizeylerine gore

degerlendirilmesi

Klinik Amnionit
Hasta Grubu Var Yok
Ortalama = SD Ortalama + SD p t
CRP (mg/dL) 56,10 = 70,16 8,16 + 6,40 <0,001 |[3,868
PCT (ng/dL) 2,85 +2,01 0,22 + 0,35 <0,001 [ 7,256

(p<0,05 ise anlamlr)

Klinik amnionit saptanan grupta CRP diizeyi 56,10 + 70,16 mg/dL PCT diizeyi 2,85 +
2,01 ng/dL saptandi. Bu degerler klinik amnionit saptanmayan gruba gore anlamli yiiksek
saptand1 (p<0,001).
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Tablo 13: Beyaz kiire sayisi, prokalsitonin degeri ve C-Reaktif protein degeri

arasindaki iliski

Fp P
PCT-CRP 0,900 <0,001
CRP-WBC 0,559 <0,001
PCT-WBC 0,640 <0,001

rp. Pearson Korelasyon Katsayisi, WBC: Beyaz Kiire Sayis1 (p<0,05 ise anlaml)

Prokalsitonin ile beyaz kiire sayis1 ve C-Reaktif protein degerleri i¢in korelasyon testi
yapildi. PCT ile CRP arasinda %90 ve PCT ile WBC arasinda %64’liik korelasyon saptandi

ve bu korelasyon istatiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001).

Tablo 14: Hasta grubundaki olgularin, Klinik amnionit ve idrarda l6kosit bulunup

bulunmayisina gore dagilimi

Klinik Amnionit
Idrarda Lokosit var Yok P
Varh@
N % n %
Var 9 50,00 13 40,62 0,56
Yok 9 50,00 19 59,38 0,52
Toplam 18 100,00 32 100,00

(p<0,05 ise anlamlr)

Idardaki I6kosit varligi ile klinik amnionit durumu arasinda istatiksel olarak anlamli

iligki saptanmadi (p>0,05)
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TARTISMA

EMR insidans1 %6-10 arasinda olup olgularin %80’ termde goriiliir. Preterm EMR,
amniotik membranlarin 36.gebelik haftasindan once riiptiire olmasi olarak tanimlanmaktadir.
Gebeligin en sik komplikasyonudur ve yaklasik preterm dogumlarin  %30’unda
goriilmektedir. PEMR’li olgularda enfeksiyon, aktif dogum eylemi veya fetal distres

olmadiginda, yonetim izlem tedavisi seklindedir (55).

Membran riiptiiriiniin, membranda belli bir bolgede yapisal kollajenlerin bozulmasi ile
zayiflama ve bu bolgeye lokalize etkilerin sonucu oldugu disiiniilmektedir (56). Erken
doguma neden olan preterm EMR’nin patogenezi hala bilinmemektedir. Ancak birgok hipotez
one siiriilmektedir. Bu faktorler maternal enfeksiyon, genetik predispozisyon, mekanik zarar,
sigara, beslenme, vitamin yetersizlikleri ve plazminojen aktivasyonudur. Intrauterin
enfeksiyon ve bunu takip eden inflamasyon sinerjistik olarak; mikrobial, konak infalamatuvar

hiicreler ve sitokinlerin kombine etkisi ile membrani zayiflatir (57).

34.haftada kiiglik gebeliklerdeki PEMR  yonetimi antenatal kortikosteroid,
antibioterapi ve izlem tedavisini kapsar (10). PEMR’de optimal izlem tedavisi
koryoamnionitin erken saptanmasini gerektirir. Bu giine kadar genel kabul goren, subklinik
intrauterin enfeksiyon tanisinda kullanilabilecek sensitif ve spesifik bir test tanimlanmamastir.
Ancak vajinal sivida bakilan baz1 biokimyasal maddelerin PEMR’li hastalarin izleminde non-

invazif test olarak kullanilabilecegi gdsterilmistir.

Bu ¢alismadaki amag, preterm EMR ile normal gebeler ve preterm EMR olgularinda
klinik amnionit saptananlar ile saptanmayan gruplardaki servikovajinal sekresyon PCT
konsantrasyonlarin1 degerlendirmektir. Calismamizda PEMR olgularinda PCT diizeyinin
saglikli gebelere gore anlamli derecede yiiksek oldugu saptanmistir, bu PEMR etyolojisindeki
enfeksiyoz hipotezi desteklemektedir. Ayrica WBC ve CRP diizeyide klinik amnionitis

saptanan olgularda anlamli olarak yiiksek saptanmugtir.

Torbé ve ark.(54) 48 PEMR olgusu ile 30 term EMR olgusunda vajinal sivida PCT
diizeyi ve PEMR olgularindaki PCT diizeyinin subklinik infeksiyonu ongérmedeki etkisini
arastirmistir. Bu calismada hasta grubundaki olgularin ortalama yas1 27.8, gebelik haftasi
30.8, servikal dilatasyon 1.9 cm, 5.dk APGAR skoru 8.5 ve ortalama PCT diizeyi 1.50 ng/ml
iken bizim ¢aligmamizda hasta grubunda ortalama yas 27.38, gebelik haftasi 30.4 servikal
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dilatasyon 1.61 cm, 5.dk APGAR skoru 598 ve PCT ise 1.17 ng/mL olarak
bulunmustur.(Tablo 3-4-10) Ayrica yine bu ¢alismada PEMR grubunda ortalama WBC 12450
K/UL ve ortalama CRP 8.0 mg/dL, bizim g¢alismamizda ise ortalama WBC 13816.20, CRP
25.42 mg/dL olarak bulunmustur (Tablo 4). Yine Torbé ve ark. (54) ‘nin yaptigi ¢alismada
PCT diizeyi ile intrauterin enfeksiyon arasinda anlamli iligki saptanmustir. Bizim
calismamizda da PCT diizeyi ile klinik amniotit saptanan olgular arasinda istatiksel olarak

anlaml1 iligki saptanmistir (p<0,05) (Tablo 12)

Torbé ve ark. (58) PEMR, EMR, erken geblik ve term gebelikte maternal kanda PCT,
CRP ve WBC diizeyini aragtirmislardir. PEMR ve EMR olgularinda PCT ve CRP diizeyini
erken gebelik donemi ve term gebelik donemindeki olgulara gore anlamli olarak yiliksek
saptamiglardir. Bizim ¢alismamizda da PEMR olgularinda CRP ve WBC diizeyi anlamli
olarak ytliksek bulunmustur (p<0,05) (Tablo 4).

Sheiner ve ark.(59) yaptiklari ¢calismalarinda gebelik boyunca asemptomatik piiiri veya
bakterilirinin preterm dogum ve PEMR ile iliskili oldugunu gostermislerdir. Bizim
calisgmamizda da idrarda 16kosit varligi acisindan kontrol grubu ile hasta grubu arasinda

istatiksel anlamli fark saptanmistir (p=0,03) (Tablo 5).

Noor ve ark.(60) PEMR prevalanst ve perinatal sonuglarin degerlendirlidigi
caligsmalarinda, PEMR’nin preterm dogumun 6nemli bir nedeni oldugu ve diisiik dogum
agirhikli yenidoganlara, diisik APGAR skoru ve fetal morbidite ile iliskili oldugunu
belirtmislerdir. Bizim ¢alismamizda da klinik amnionit saptanan grupta 5.dk APGAR skoru
anlamli olarak diistik saptanmistir (p=0,009) (Tablo 10)

Di Naro ve ark. (61) servikovajinal sivida, amniosentezde, maternal kanda ve kord
kaninda CRP diizeyini arastirmis ve vajinal sividaki CRP diizeyi ile amniotik sivi ve kord
kanindaki CRP diizeyi arasinda anlamli bir iliski saptamiglardir. Ancak maternal kandaki CRP
diizeyi ile anlamli iliski saptamamiglardir. Bizim g¢alismamizda CRP diizeyi ile klinik

amnionit arasinda anlamli iligki saptanmistir (p<0,001) (Tablo 12)

Rizzo ve ark. (62), PEMR olgularinda servikal sekresyonda ve amniosentez ile amnion
stvisinda interlokin-6 diizeyini arastirmiglar ve amnion sivi kiiltiiri ¢alismislardir. Amniotik
s1vi kiiltlirti pozitif olan hastalarda interlokin 6 diizeyleri anlamli olarak yiiksek saptanmustir.

Jun ve ark. (63) ayni sekilde servikovajinal sivi ve amnion sivisinda interlokin-6 diizeyini
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Olemiis ve amnion sivi kiltlirii ¢calismiglar ve benzer olarak interlokin-6 diizeyini amnnion

kavitesine mikrobial invazyonla iliskili saptamislardir.

Tanaka ve ark.(64) 24 ile 41.gebelik haftalari arasindaki gebe hastalardan
servikovajinal sividan interlokin-1beta ve interlokin-8 c¢alismislar ve bu inflamatuvar

belirteglerin yiiksekliginin preterm dogum ve PEMR ile iliskili olabilecegini belirtmislerdir.

Calismamizda kontrol grubu olgularinda vajinal PCT diizeyi 0.05 + 0.08 ng/dL olarak
saptanmistir. Bu deger PCT’nin bazal degerine ¢ok yakindir. Calismamizda ayrica Klinik
amnionit tespit edilen grupta PCT diizeyi ortalama 2.85 + 2.01 ng/dL olarak bulunmustur
(Tablo 12). Bu da PCT degerindeki yiikselmenin bize intrauterin enfeksiyon tanisi agisindan

yararlt oldugunu gostermektedir.

Calismamizda PCT ile CRP arasinda PCT ile WBC’ye gore daha kuvvetli bir
korelasyon saptanmigtir (Tablo 13). Bu durum, WBC’nin gebelikte bazal degerinin yiiksek

olmasina baglanmistir.

Prokalsitonin, genarilize veya sistemik enfeksiyon tanisinda yeni kullanilmaya
baslanan bir parametredir. Bu nedenle gebe kadinlardaki durumu hakkinda yeterince agik

bilgi yoktur.

Calismamizin sonucunda; diger bir ifade ile EMR olgularinda intrauterin enfeksiyon
varliginda, servikovajinal sekresyonda prokalsitonin diizeyi yiliksek bulunmus olup bu bulgu
klinik koryoamnionitis gelisme riski ile korelasyon gostermektedir. PEMR’nin infeksiy6z
etyolojisi diistiniildiigiinde EMR sonrasi vajinal sekresyondaki PCT diizeyinin siipheli

intrauterin enfeksiyon tanisinda yarali olabilecegi sonucuna varilmaistir.
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SONU

Erken membran riiptiirii tim gebeliklerin % 5- 10’unda goriilen maternal ve perinatal
morbiditeye neden olan onemli bir obstetrik sorundur. EMR ve prematiir erken membran
riptiirii (PEMR) olan hastalarin yonetimi pahalidir ve klinisyen i¢in 6nemli bir perinatal
ikilemdir. Bir yandan fetusun yasatilabilirligini arttirabilmek i¢in gebelik siiresi uzatilmaya
calisilirken, diger yandan EMR’nin getirdigi; preterm dogum, fetal distres, kord prolapsusu,
ablasyo plasenta, fetal ve maternal enfeksiyon gibi ciddi komplikasyonlar gelisebilmektedir.

EMR sonrasi uygulanacak olan takip ve tedavisinde gelisebilecek koryoamnionitin
tespiti onemlidir. Ciinkii koryoamnionit yiiksek maternal ve perinatal mortalite ile iliskilidir.
Prokalsitonin yeni kullanima girmis inflamatuvar bir belirtegtir. Biz ¢alismamizda hem EMR
olgularinda hem de klinik olarak koryoamnionit gelisen ogularda prokalsitonin diizeyi yiiksek
bulunmustur. Bu durum EMR nin etyolojisinde inflamasyonun onemini gostermektedir.

Ayrica koryoamnionit gelisimi ile prokalsitonin diizeyi arasinda iliski saptanmustir.

Sonug olarak EMR olgularinda koryoamnionitin erken tespit edilmesi 6nemlidir. Bu
tir olgularda servikovajinal sekresyondaki prokalsitonin  diizeyinin  yiikselmesi,

koryoamninonit gelisme riski ile iligkilidir.
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OZET

Erken membran riiptiiriic (EMR) tiim gebeliklerin %5-10’unda goriilmektedir. EMR
neonatal yogun bakim birimine kabul edilmeyi gerektiren prematiire dogum ve neonatal
komplikasyonlar ile birlesik tek ve en yaygin teshistir. Yine maternal ve fetal enfeksiyon,
fetusta pulmoner hipoplazi, kord prolapsusu, fetal deformite gelisimi ve postnatal
endometritis gelisimi ile iligkili bulunmustur. PEMR %20-50 oraninda erken dogumla iliskili

oldugu icin prematiiriteden kaynaklanan neonatal sonuclardan da sorumludur.

Bu ¢alismada yeni bir inflamatuar belirte¢ olarak kullanilmaya baslanan prokalsitonin
molekiiliinin EMR’li hastalarin servikovajinal sekresyondaki diizeyinin klinik 6nemini

belirlemek amaclanmistir.

Bu ¢alisma, Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim
Dali’na Eyliil 2008 ile Eyliil 2009 tarihleri arasinda bagvuran 100 gebe iizerinde yapilmistir.
Calismanin yiiriitiilemesinde 50 gebeden olusan hasta grubu ile 50 gebeden olusan kontrol
grubu olusturuldu. Hasta grubu 24-36 hafta arasinda gebeligi bulunan ve geleneksel
yontemlerle PEMR teshisi konan gebelerden, kontrol grubu 20-37.haftalar arasi gebeligi
bulunan rutin kontrol amagli bagvuran gebelerden olusturuldu. Hasta ve kontrol grubunda
hemogram tetkiki, ultrasonografi, idrar tetkiki, CRP ve servikovajinal sekresyonda PCT
diizeyi, calisildi.

Hasta grubunda CRP 25.42 mg/dL PCT 1.17 ng/dL kontrol grubunda CRP 6.22 mg/dL
PCT diizeyi 0.05 ng/dL olarak saptandi. Bu degerler arasinda istatiksel anlaml: fark saptandi.
Klinik amnionit tespit edilen olgularda CRP 56.10 mg/dL, PCT 2.85 ng/dL olarak saptandi.

Bu degerler klinik amnionit saptanmayan gruba gore istatiksel anlamli yiiksek saptandi.

Prokalsitonin genarilize veya sistemik enfeksiyon tanisinda yeni kullanilmaya
baslanan bir parametredir. Bu nedenle gebe kadinlardaki durumu hakkinda yeterli bilgi
yoktur. PEMR’nin infeksiyoz etyolojisi diistiniildiigiinde siipheli intrauterin enfeksiyonlarda

vajinal sekresyondaki PCT diizeyi yiiksek olarak saptanmaktadir.

Sonu¢ olarak EMR de izlmede ve intrauterin enfeksiyon gelisme riski agisindan
servikovajinal sekresyondaki PCT diizeyi onemlidir ve EMR’nin konservatif tedavisinde

takipte kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: Prokalsitonin, Erken Membran Riiptiirii, CRP
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SUMMARY

Premature rupture of membrans (PROM), seen in 5-10 % of all pregnancies. PROM, is
the most and unique diagnose that causes premature birth and intensive care unit. Also, the
infection in mother and fetus has been found to be related with pulmonary hypoplasia
,umblical cord prolapsed, fetal anomalies and postnatal endometriosis. Because PPROM is
related with preterm birth with 20-50%, was also related from the neonatal outcomes of

prematurity.

We aimed to assess the clinical value of procalcitonin level in servicovaginal

secretions, which is a new inflammatory marker, in PPROM, at this study.

This study was performed in Dicle University School of Medigine, Department of
Obstetrics and Gynecology, between September 2008 to September 2009, on 100 pregnant
women. The approval of the cases has been taken about the study. The cases devided into two
groups as patient group (n:50) and control group (n:50). Patients group were between 24-36
weeks of pregnancy and these women from traditional methods laid PPROM diagnosis,
control group of pregnancies among 20-37 gestational week which was composed of pregnant
women who were admitted for routine control. Hemogram, ultrasonographic evalution, urine
examination, CRP and servicovaginal PCT levels were studied.

In the patient group, CRP 25.42 mg / dl PCT 1.17 ng / dl and in the control group,
CRP 6.22 mg / dl PCT level of 0.05 ng / dL were detected. Significant differences between
these values were determined. Clinical cases detected amnionit CRP 56.10 mg / dl and PCT
2.85 ng/dL were detected. These values significantly higher than the clinical group was

amnionitis not detected.

Procalcitonin is new parameter which was used in the diagnosis of systemic or
genarilize infection. Therefore there is no much information about the situation of PCT in
pregnant women. Considering the etiology of infectious in PPROM when suspected for

intrauterine infection in PPROM cases servicovaginal PCT levels were found highly.

In conclusion, servicovaginal secretion PCT levels can be used in fallow up of

conservative manegment at PPROM for growth intrauterine infection risks.

Key Words: Procalcitonin, Prematur Rupture of Membranes, CRP
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