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OZET

PRETERM PREMATUR MEMBRAN RUPTURU TANISINI 22-28 HAFTA
ARASINDA ALAN GEBELERDE MATERNAL, FETAL VE BiR YILLIK
NEONATAL SONUCLAR

Amag: Calismamizda 22+0-28+0 hafta arasinda PPROM tanisi almis
hastanemizde takip edilen gebelerde meydana gelen maternal, fetal ve neonatal
komplikasyonlarin oranlarinin ve 1 yillik neonatal morbidite ve mortalite oranlarinin

ortaya konmasi amaglanmaistir.

Gere¢c ve Yontemler: Calisma grubunda yer alan hastalar PPROM tani
haftalarina gore 22°-23¢, 24°-25¢, 26°-28° olmak iizere 3 gruba ayrildi. Calismaya
dahil edilen hastalarin retrospektif olarak yas, gravida, parite, viicut kitle indeksi
degerleri, jinekolojik ve obstetrik Oykiileri (gebelik haftasi, sigara/madde kullanimu,
ek hastalik, gecirilmis uterin cerrahi, antepartum kanama, onceki gebelikte preterm
dogum Oykiisii, PPROM o0ykiisii, yardimcr iireme teknigi kullanimi), membran
riptiirinden doguma kadar gecen siireleri (latensi) incelendi. Maternal
komplikasyonlarin (Koryoamniyonit, endometrit, sepsis, uterin riiptiir, postpartum
yara yeri enfeksiyon orani, atoni, plasenta retansiyonu nedeni uterin kiiretaj ihtiyact)
goriilme sikligl, dogum sekli, fetal kompliksayonlarin (kord prolapsusus, ektremite
proapsusu, Intrauterin fetiis o6liimii(MDF), plasenta dekolmani) oranlari,
yenidoganlarin dogum agirligi, 1 ve 5. dk APGAR skoru, yenidogan komplikasyon
(sepsis, RDS, neonatal pnomoni, NEK, ROP, IVK, BPD, norogelisimsel sorunlar,
isitme kaybi, iskelet deformitesi ve yenidogan 6liimii) oranlari, bu oranlarin gebelik
haftas1 ve maternal 6zellikler(demografik ozellikler ve obstetrik oykii) ile iliskisi

arastirildi.

Bulgular: PPROM tanis1 konulan hastalarin 89’sinde(%53,3) maternal
komplikasyon gelismezken 78’inde (%46,7) komplikasyon gelismistir. Hastalarin
46’sinda (%27,5) klinik koryoamniyonit, 18’inde (%10,8) Plasenta retansiyonu
nedenli uterin kiiretaj, 11’inde(%6,6) atoni, 7’sinde(%4,2) sepsis, 7’sinde(%4,2) yara
yeri enfeksiyonu, 4’linde (%2,4) endometrit ve 2’sinde(%1,2) uterin riiptiir goriildii.

PPROM tan1 haftalar1 arasinda maternal komplikasyonlarda anlamli farklilik
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izlenmemistir(p>0,05). Calismaya katilan hastalarin 52’si (%31,1) NSD ile 115’
(%68,9) sezaryen ile dogum yapmistir. PPROM tani haftalar1 arasinda Dogum sekli
acisindan anlamli fark izlenmemistir(p>0,05) Yapilan c¢alismada 109 (%65,3)
hastada fetal komplikasyon gelismezken 58(%34,7) hastada en az bir fetal
komplikasyon geligsmistir. Hastalarin 18’inde (%10,8) plasenta dekolmani, 19’unda
(%]11,4) ekstremite propalsusu, 5’inde (%3,0) kord prolapsusu, 12’sinde (%7,2) fetal
distres, 10’unda (%6) MDF goriilmiistiir. Yasayan yenidoganlarin 32’sinde (%55,2)
sepsis, 44’iinde (%75,9) RDS, 6’sinda (%10,3) NEK, 14’iinde (24.1%) IVK,
17°sinde (%29,3) neonatal pnomoni ve 23’tinde (%39,7) ROP saptanmistir.
Yenidoganlarin 19°una (20,8%) diizeltilmis 1 yas sonunda en az bir ciddi morbidite
eslik etmektedir. Yasayan bebeklerden 21°’inde (%36,2) BPD, 15”’inde (%25,9)
norogelisimsel sorun, 8’inde (%13,5) isitme kaybi1 gelismistir. Yenidoganlarda
PPROM tan1 haftasina gére NEK, Sepsis, ROP, neonatal pnémoni, isitme kaybi, IVK
ve RDS benzer oranlarda gorilmistir (p>0,05). 1 wyillik siirecte baktigimiz
norogelisimsel gerilik, isitme kaybi acisindan tani gruplar1 arasinda anlamli farklilik
izlenmemistir(p>0,05). Calismaya katilan yenidoganlarda mortalite oran1 %33 olarak
saptanmistir. Yasayan yenidoganlarin 39°u (%42,9) ciddi morbidite saptanmamustir.
PPROM tani haftalari ile 1 yillik morbitesiz sag kalim ve sag kalim arasinda anlami
farklilik saptanmistir. PPROM tanist konulan hastalarda morbidite olmaksizin
sagkalim 26°-28° haftada istatistiksel anlamli yiiksek ve mortalite anlamli diisiik
saptanmustir (sirastyla p:0,01, p:0,01)

Sonu¢: Caligmamizda hastanemizde erken gebelik haftalarinda PPROM
tanist alan hastalarin maternal, fetal ve neonatal sonuglarini ve bu sonuglar1 etkileyen
parametreleri ortaya koyduk. En sik goriilen maternal komplikasyon klinik
koryoamniyonit (%27,5), en sik goriilen fetal komplikasyon ekstremite prolapsusu ve
en sik goriilen yenidogan komplikasyonu RDS olarak saptandi. Literatiir ile benzer
oranlarda maternal, fetal ve neonatal komplikasyon oranlari ile karsilastik ancak
PPROM yonetiminde riskleri net belirlemek i¢in daha genis hasta gruplarinda

prospektif tasarlanan ¢aligmalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Sozciikler: Fetal Komplikasyon, Latensi, Maternal Komplikasyon,
Neonatal Komplikasyon, PPROM
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ABSTRACT

MATERNAL, FETAL, AND ONE-YEAR NEONATAL OUTCOMES iN
PREGNANT WOMEN DIAGNOSED WIiTH PRETERM PREMATURE
RUPTURE OF MEMBRANES BETWEEN 22 AND 28 WEEKS OF GESTATION

Aim: In our study, we aimed to determine the rates of maternal, fetal, and
neonatal complications occurring during the follow-up of patients diagnosed with
Preterm Premature Rupture of Membranes (PPROM) between 22 and 28 weeks of

gestation and to determine the rates of neonatal morbidity and mortality for one year.

Materials and Methods: Patients in the study group were divided into 3
groups according to their PPROM diagnosis weeks: 22°-23¢, 249-25¢ 26°-28°. Age,
gravida, parity, body mass index values, gynecological and obstetric history
(gestational age, smoking/substance use, comorbidities, previous uterine surgery,
antepartum bleeding, preterm birth history in the previous pregnancy, PPROM
history, assistant reproductive technique use), latency from membrane rupture to
birth were examined. Frequency of maternal complications (chorioamnionitis,
endometritis, sepsis, uterine rupture, postpartum wound infection rate, atony, need
for uterine curettage due to placental retention), type of birth, fetal complications
(cord prolapse, limb prolapse, intrauterine fetal death (MDF), placenta detachment)
rates of newborns, birth weight of newborns, 1st and 5th minute APGAR scores,
neonatal complication (sepsis, RDS, neonatal pneumonia, NEC, ROP, IVH, BPD,
neurodevelopmental problems, hearing loss, skeletal deformity and neonatal death)
rates, these rates are Its relationship with gestational age and maternal characteristics

(demographic characteristics and obstetric history) was investigated.

Results: While 89 (53.3%) of the patients diagnosed with PPROM did not
develop maternal complications, 78 (46.7%) developed complications. Clinical
chorioamnionitis in 46 (27.5%) of the patients, uterine curettage due to placental

retention in 18 (10.8%), atony in 11 (6.6%), and sepsis in 7 (4.2%). Wound infection
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was observed in 7 (4.2%), endometritis was observed in 4 (2.4%) and uterine rupture
was observed in 2 (1.2%). No significant difference was observed in maternal
complications between PPROM diagnosis weeks (p>0.05). Of the patients
participating in the study, 52 (31.1%) gave birth by vaginal delivery and 115 (68.9%)
by cesarean section. No significant difference was observed in terms of delivery
method between PPROM diagnosis weeks (p>0.05). In the study, no fetal
complications developed in 109 (65.3%) patients, while at least one fetal
complication developed in 58 (34.7%) patients. Placental abruption in 18 (10.8%) of
the patients, limb prolapse in 19 (11.4%), cord prolapse in 5 (3.0%), fetal distress in
12 (7.2%), 10 (11.4%) MDF was seen in 6% of cases. Among the living newborns,
sepsis was detected in 32 (55.2%), RDS in 44 (75.9%), NEK in 6 (10.3%), IVH in 14
(24.1%), neonatal pneumonia in 17 (29.3%), and ROP in 23 (39.7%). 19 (20.8%) of
the newborns were accompanied by at least one serious morbidity at the end of the
corrected 1 year of age. Of the surviving newborns, 21 (36.2%) developed BPD, 15
(25.9%) developed neurodevelopmental problems, and 8 (13.5%) developed hearing
loss. In newborns, NEC, Sepsis, ROP, neonatal pneumonia, hearing loss, IVH and
RDS were observed at similar rates according to the week of diagnosis of PPROM
(p>0.05). No significant difference was observed between the diagnostic groups in
terms of neurodevelopmental delay and hearing loss, which we examined during the
1-year period (p>0.05). The mortality rate in newborns participating in the study was
found to be 33%. No serious morbidity was detected in 39 (42.9%) of the surviving
newborns. A significant difference was found between weeks of PPROM diagnosis
and 1-year morbidity-free survival and survival. In patients diagnosed with PPROM,
survival without morbidity was found to be statistically significantly higher and

mortality significantly lower at 26°-28° weeks (in order of p:0.01, p:0.01,).

Keywords: Fetal Complication, Latency, Maternal Complication, Neonatal

Complication, PPROM



1. GIRIS VE AMAC

Erkan membran riiptiirii(PROM) Dogum eylemi baslamamisken fetal
membranlarin agilip amniyon sivisinin gelmesi olarak tanimlanir. Preterm Prematiire
membran riptiiri (PPROM) ifadesi ise 37 haftadan 6nce fetal membranlarin agilip
amniyon sivisinin gelmesini tanimlanmaktadir (1). PPROM gebeliklerin %3'tinde
meydana gelir ve PPROM bu gebeliklerin %0.5 inde 27 haftadan 6nce, %1’inde ise
27-34 hafta arasinda ve %1 inde 34-37 haftalar arasinda ger¢eklesmektedir (2,3).

PPROM'un etiyolojisi ¢ok faktorliidiir. Genital yol enfeksiyonlari,
inflamasyon, plasenta dekolmani, antepartum kanama servikal yetmezlik ve sigara
icme gibi bircok faktorlerle iligkilidir. Ancak, pek ¢cok PPROM vakasi net sekilde
tanimlanabilir etiyoloji olmaksizin meydana gelmektedir(4,5).

PPROM Maternal, fetal ve neonatal morbidite ve mortalite {izerinde onemli
Olciide etkillidir. PPROM ile iliskilendirilen neonatal mortalite ve morbiditenin temel
nedeni prematiiriteye bagli RDS, BPD, intraventrikiiler kanama, NEK, sepsis gibi
yenidogan komplikasyonlaridir(6,7). Ayrica bu gebeliklerde fetuslarin erken
membran riiptiiriine bagl olarak maternofetal enfeksiyon, plasenta dekolmani, kord
prolapsusu ve intrauterin 6liim riski artmis olarak saptanmistir(8,9). PPROM sonrasi
gelisen oligohidramniyoz yenidogan morbiditesi ve mortalitesi lizerinde 6nemli bir
rol oynamakta olup, yapilan g¢alismalarda artmis pulmoner hipoplazi, pulmoner
hipertansiyon, iskelet displazileri riski ile iliskili oldugu gozlemlenmistir(8).

Periviablilite ekstrauterin fetal yasaminin miimkiin oldugu fetal olgunlugun
en erken asamasi olarak tanimlanabilir ve en erken gebeligin 22+0 haftas1 olarak
kabul edilmektedir. Asir1 preterm dogum ise 28+0 gebelik haftasindan oOnce
gergeklesen dogumlar olarak tanimlanmaktadir. Bu gebelik haftalar1 arasinda
PPROM nedenivle dogan fetuslar hem asir1 erken doguma bagli hem de erken
membran riiptiirii kaynakli ciddi morbidite ve mortalite riski ile karsilasmaktadir. 22.
Gebelik haftasindan sonra membran riiptiirii olup ekspektan yaklagim ile takip edilen
hastalarda 22. Gebelik haftasindan 6nce membran riiptiirii olan hastalara kiyasla

neonatal sagkalim oranlarini 6nemli 6l¢iide artirmistir(%57.7'ye karst %14.4)(10).



PPROM gelisimi fetal morbidite ve mortaliteye ek olarak maternal morbidite
ve mortaliteyi etkilemektedir. Erken membran riiptiirii sonrasinda meydana gelen
onemli maternal komplikasyonlar arasinda intraamniyotik enfeksiyon, endometrit,
plasenta dekolmani, sepsis, kan triinleri transfiizyon ihtiyaci, kanama, enfeksiyon,
akut bobrek hasar1 ve plasenta retansiyonu bulunmaktadir(10,11). Koryoamniyonit,
erken gebelik haftalarinda membran riiptiirii gelisen gebelerde, benzer haftalarda su
gelisi olmaksizin dogum yapanlara veya daha ileri gebelik haftasinda membran
rlptiirli olanlara gore daha yaygin goriilmektedir(12,13). Hayati tehdit eden maternal
enfeksiyon durumu gelistiginde gebeligin yonetimi zor hale gelmektedir. Maternal
sepsis, PPROM vakalarinin yaklasik %1-5'inde rapor edilmektedir.(10,11,14)

PPROM optimal yaklagimi ve yonetimi hala net olarak ortaya konulmamaistir,
yonetim gebelik haftasina, acil dogum gerektirecek olaylarin varligina (plasenta
dekolmani, koryoamniyonit, kord prolapsusu gibi) ve maternal/ fetal iyilik haline
bagl olarak degismektedir. Genel yaklasim 37 gebelik haftas1 ve sonrasinda dogum
indiiksiyonu planlanmasi seklindedir. 34+0 ile 36+6 arasinda ekspektan yaklagimla
beklenebilir veya hemen dogum planlanmasi yapilabilir. 34. Haftadan 6ncesi i¢in ise
ekspektan yaklagim ile hastanin takibi yapilmalidir. (15)

Yasam simirinda ve erken preterm donemde membran riiptiirii durumunda,
obstetrik ve pediatrik ekiplerin yenidogan sonuclarinin bireysellestirilmis olarak
degerlendirmesini ebeveynlerle paylasilmast ve tiim kararlar igin ebeveynlerin
isteklerinin dikkate almasi gerekmektedir. Erken gebelik haftalarinda PPROM
gelisen gebeliklerde maternal ve fetal sonuglarin, bu sonuglart etkileyen
parametrelerin, ilerleyen gebelik haftalarina gére mortalite ve morbidite
oranlarindaki degisimin ortaya konmasi komplikasyonlari, riskleri belirlemede ve
gebelik siirecinin yonetiminde yol gosterici olmaktadir. Gebelikte ebeveynlere
yeterince danigmanlik yapmak ve asir1 erken bakim politikalarimiz1 yansitmak igin
merkezimize ait gebelik haftasina gore giivenilir ve ilgili veriler bulunmamaktadir.
Bu calisma sonunda amacimiz hem hastalara yeterli veri ile danismanlik ve
bilgilendirme yapabilmek hem de klinigimizin verileri ile literatiire katkida

bulunabilmektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. PRETERM ERKEN MEMBRAN RUPTURU

Erken membran riiptiirii(PROM) uterin kontraksiyonlar ve dogum eylemi
baslamadan amniyotik membranin riiptiire olarak digar1 agilmasi olarak
tanimlanmaktadir. Preterm EMR ise 37. Gebelik haftasindan once amniyotik

membranlarin agilarak su gelisi olarak tanimlanmaktadir(16).

2.1.1. insidans

PPROM gebeliklerin yaklasik olarak %3 {inii komplike hale getirmektedir ve
preterm dogumlarin ve preterm doguma bagli mortalite ve morbiditenin 3’te birinden
sorumludur (17).

Tim gebeliklerin yaklasik %0,4-%0,7'sinde 28. Gebelik haftasindan once
erken membran riiptiirii meydana gelmektedir ve bu durum kisa ve uzun siireli

morbidite ve mortaliteye sebep olmaktadir(10).

2.1.2. Amniyotik Membran

Amniyon zar1 bes tabakadan olusur. Fetus'a en yakin kisimdan baglayarak dis
kisma kadar(18):

1. Amniyotik epitel tabakas1

2. Bazal membran

3. Kompakt tabaka

4 Fibroblast tabakasi

5 Intermediate tabaka

Amniyotik membran vaskiiler ve retikiiler ag icermemektedir. Amniyotik
epitel tabakasi fetus'a en yakin tabaka, tek katli kiiboidal epitelden olugmaktadir.
Amniyotik epitel hiicreleri tip 3 ve tip 4 kollajen {iretirler. Bunun yan1 sira bazal
membrana tutunmayi saglayan glikoproteinler olan laminin ve fibronektin
tiretiminden sorumludurlar. Kompakt katman hemen bitisik katmanindaki fibroblast
tabaka tarafindan salgilanan 1 ve tip 3 kollajenler tarafindan sekilledirilmistir.
Fibroblast tabaka amniyotik katmanlar arasinda en kalin katman olup mezenkimal

hiicreler ve makrofajlardan olugmaktadir. En dis katman intermediate katman



stingerimsi gorliniimiinden 6tiirli zona spongioza olarak da adlandirilir. Bu tabaka
amniyon ve koryon zarlar1 arasinda baglantiyr saglamaktadir. Tip3 kollajen
proteoglikanlar ve glikoproteinlerden olusmaktadir(18).

Koryonik membran amniyotik membrandan daha kalin olmasina ragmen
gerilim kuvveti daha azdir. Koryonik membran tip 1, 3,4,5 ve 6 kollajenden olusan
retikiiler tabaka ve tip 4 kollejen, laminin ve fibronektinden olusan bazal tabaka ve

polaritesi maternal desiduaya yonelmis trofoblast hiicrelerden olugmaktadir (19).

2.1.2.1. Koryoamniyotik Membranlarin Embriyolojisi

12. gebelik haftasindan 6nce amniyon, koryonik sivi ile koryondan ayrilan
gebelik kesesi iginde bulunur. Amniyotik membran fetus ile amniyotik siviy1 kese
icinde ayr1 bir alanda ¢evrelemektedir. Amniyon, koryonik membran ile flizyonuna
kadar oksijeni ve beslenmeyi ¢evredeki amniyotik sivi ve koryonik sividan
saglamaktadir. Gebeligin 12-14 haftalar1 arasinda amniyotik kesenin geniglemesiyle
koryon boslugu ortadan kalkar ve membranlar arasinda fiizyon gergeklesir(20).
Hiicresel acidan bakildiginda ise hi¢bir zaman gercek anlamda kaynagsmamaktadirlar
ve mekanik olarak kolayca ayrlirlar(21). 15. Gebelik haftasindan sonra
koryoamniyotik birlesme gerceklesmezse siklikla tek membranin defekti ortaya ¢ikar

ve bu durum PPROM’ye zemin hazirlamaktadir (20).

2.1.3. Amniyon Sivisi

Amniyotik sivi, gebeligin ilk birka¢ haftasindan itibaren gebelik siiresince
embriyo ve fetiisiin etrafin1 sarar. Amniyotik sivi igerigi, fetal plazmadan farkli
Ozelliklere sahip olan fetal akciger sivisi ve fetal idrarin kombinasyonunu yansitir.
Amniyotik stvinin igerigi diger tiim fetal ve maternal sivilarindan belirgin bigimde
farklidir. Amniyotik s1vi normal fetal biiyiime ve gelisme icin gerekli olan bir¢cok
fonksiyona sahiptir (22):

¢ Fetusun maternal travmalardan korunmasini saglar.

¢ Antibakteriyel oOzellikleri sayesinde fetiisiin enfeksiyon etkenlerine karsi

korunmasina yardimci olur.

e Umblikal kordun fetiis ve/veya uterus arasinda sikigmasini onler.



e Maternal proteinler, elektrolitler, immiinoglobulinler ve vitaminler igererek
fetiis icin s1v1 ve besin deposu gorevi gérmektedir.

eFetal akcigerlerin, kas-iskelet ve gastrointestinal sistemlerin normal
gelisiminin saglanmasi i¢in gerekli olan sivi, alan ve biiyiime faktdrlerini

saglar.

2.1.3.1 Amniyotik S1ivi Olusumu

Amniyotik s1vi hacmi 10. Haftada yaklasik 30 ml’den 16. Haftada 200 ml’ye
cikar ve 3. trimester ortasinda 800 ml’ye ulasir. Amniyotik sivinin yiizde 98 ila 99'u
su ve elektrolitlerden olusmaktadir(23). Geri kalan 9%1-2 ise proteinler,
karbonhidratlar, biyokimyasal maddeler (iire, iirik asit, kreatinin vb), lipitler ve
fosfolipidler, enzimler, hormonlar ve pigmentlerden olusan solid maddelerden
olusmaktadir.

Amniyotik sivinin igerigi gebelik siireci boyunca degisim gostermektedir.
Embriyonik donemde amniyotik siv1 igerigi maternal serumundan gelen su, ¢colomik
sivi ve amniyotik kaviteden iiretilen sivi gibi hem fetal hem de materanal
faktorlerden kaynaklanir; ancak ileri gebelik haftalarinda amniyotik sivi ¢ogunlukla
fetal idrar ve akciger sekresyonlar tarafindan tretilir(23,24).

e Erken Gestasyon: Gebeligin ilk 8 haftasinda embriyoyu cevreleyen sivi
dolu iki kese vardir: ekzo¢colomik bosluk ve amniyotik bosluk. Amniyotik bosluk
genisledik¢e ¢olomik bosluk yavas yavas kiigiiliir ve yaklasik 12. haftaya kadar
tamamen kaybolur(25). Gelisimin bu noktasinda amniyotik s1vinin en 6nemli gorevi,
fetiistin  engellenmeden biiylimesi icin yer saglayan amniyotik kesenin
genislemesidir(22).

e Geg¢ Gestasyon: Gebeligin erken evrelerinde amniyotik sividaki su
cogunlukla maternal serumundan elde edilmektedir. Ancak 10. haftada fetiis
amniyotik keseye salgilanan idrar iiretimine baslar. Gebeligin ikinci ve iglincii
trimesterinda amniyotik sivi genisledikce, amniyotik sivinin en biiyiik kaynag: fetal
idrar haline gelmektedir(23). Akciger sekresyonlari, gastrointestinal sekresyonlar,
umblikal kord ve plasenta yiizeyinden yapilan salgilar amniyotik sivinin bilesimine

katkida bulunur(24).



2.1.3.2. Amniyotik Siv1 Voliimiiniin Diizenlenmesi

Amniyotik sivinin  olusum fetal idrar ve akciger sekresyonlarindan
kaynaklanir; ancak denge ve homeostazis i¢cin dnemli olan eliminasyon biiyiik 6lciide
fetal yutma ve intramembrandz emilim ile geceklesir(23).Gebeligin erken doneminde
fetal ciltten sivilar hidrostatik ve ozmotik kuvvetler altinda serbestce gegerler(26). Bu
donemde su ve diger kii¢iik molekiilerin transferi amniyondan transmembrandz akim
ve fetal ciltten transkutandz akim yoluyla gerceklesir. Ilerleyen gebelik haftalarinda
fetal cilt, ¢ok katli epitele donlismeye baslar ve 25. haftaya kadar tamamen keratinize
olur. Fetiislin derisi tamamen keratinize oldugunda, sivilar1 kolayca geri ememez
veya salgilayamaz(24). ilerleyen gebelik haftalarinda amniyotik siv1 regiilasyonunda
rol oynayan 4 ana yol mevcuttur. ilk olarak gebeligin ikinci yarisindan itibaren fetal
idrar amniyotik sivinin esas kaynagidir. Miad gebelikte giinde ortalama 1000 ml
idrar tiretimi olur. Fetal idrarin osmaliletesi amniyotik sivininkine benzer ve maternal
ve fetal plazmadan daha hipotoniktir. Amniyotik sivinin hipotonisitesi plasental
yiizeydeki fetal damarlarin i¢ine dogru intramembrandz sivi transferini saglar. Bu
transfer giinde 400 ml’ye ulasir. Intramembrandz sivi transferi amniyotik sivinin
ikinci diizenleyicisidir. Eliminasyona en biiylik katki saglayan iki yol fetal yutma ve
intramembrandz yoldur. Amniyotik sivinin 3. Diizenleyicisi solunum sistemidir. Geg
gebelik doneminde akcigerden 350 ml sivi sekresyonu olur ve bu sivinin yarisi
dogrudan yutulur. Fetal yutma amniyon sivisinin emiliminin primer yoludur ve

giinde yutulan s1vi miktar1 ortalama 500 -1000 ml’dir(23).

2.1.3.3. Amniyotik S1ivi Hacminin Degerlendirilmesi
Amniyotik sivinin hacminin degerlendirilmesi 2. ve 3 trimesterda yapilan
sonogramin rutinpargasidir. Semi-kantitatif 2 yontemden (Amniyotik Sivi Indeksi-

En Derin Tek Sivi Cebi) biri kullanilarak dl¢tilebilir:

2.1.3.3.1. En derin tek cep: Ultrason probu yere dik ve hastanin uzun
eksenine paralel olarak tutulur. Ardindan sagittal planda tararken en genis vertikal
stvi cebi belirlenir ve santimetre cinsinden Olciiliir. Bu cep gri skalada fetal
ekstremite ve umblikal kordu igermemelidir ve sivi cebi en az 1 cm genislikte

olmalidir(23):



o Oligohidramniyoz: En derin tek cep <2 cm
o Normal Amniyon Sivi Hacmi: En derin tek cep >2 cm ve <8 cm

o Polihidramniyoz: En derin tek cep >8 cm

2.1.4.3.2. Amniyotik Sivi Indeksi — ASI, Sag ve sol boliimler igin linea
nigra ve st ve alt boliimler i¢in umblikus kullanilarak uterusun dort esit kadrana
boliinmesiyle hesaplanir. Gri skalada fetal ekstremiteleri veya umblikal kordu
igermeyen genisligi en az 1 cm olan, her kadrandaki maksimum dikey amniyotik sivi
cebi ol¢iiliir(23):

o Oligohidramniyoz: ASI <5 cm

o Normal Amniyon Sivi Hacmi: ASI >5 cm ve <24 cm

o Polihidramniyoz: ASI >24 cm

Normal amniyotik sivi voliimii fetoplasental sagligin bir 6nemli bir
gostergesidir.

Anormal Amniyon sivi voliimii, erken membran riiptiirii, 6zellikle tiriner
sistem ve gastrointestinal sistemi igeren konjenital anomaliler, plasental yetmezlik
dahil olmak iizere g¢esitli gebelik komplikasyonlarinin belirtecidir. Anormal amniyon
stvi volimii nedeninden bagimsiz fetal iskelet anomalisi, malprezentasyon ve

postpartum atoni gelisimine sebep olarak gebelik sonuclarini olumsuz etkiler(27,28).

2.1.4. Patofizyoloji

PPROM patogenezi tam anlamiyla aydinlatilamamis karmasik bir stirectir.
Miadindaki membran riiptiirii, membranlarin fizyolojik zayiflamasi ile uterus
kontraksiyonlarinin olusturdugu kuvvetlerinin birlesiminden ortaya ¢ikmakta olsa da
PPROM, ayrn ayr1 veya birlikte aktiflesen ve sonucunda koryoamniyotik
membranlarin zayiflamasiyla sonug¢lanan ¢ok cesitli patolojik mekanizmalardan
kaynaklanmaktadir(29). Enfeksiyon, inflamasyon, mekanik stres, kanama gibi
patolojik olaylar homeostatik siirecleri bozabilir ve EMR ile sonug¢lanan bir dizi

biyokimyasal degisikligi tetikleyebilir(20).



2.1.4.1. Patolojik Anatomik Yapilanma

Ilerleyen gebelik haftasiyla beraber amniyotik ve koryonik membranlarda
fizyolojik olarak yeniden yapilanma meydana gelmektedir. Kollajen igerigi ve
tipinde, hiicreler aras1 matrikste degisiklikler meydana gelmeye baslar. Artan
hiicresel apoptoz membranlarin yapisal olarak zayiflamasina neden olmaktadir. Bu
zayiflik Ozellikle servikal internal os komsulugundaki membranlarda meydana
gelmektedir. PPROM’de fetal membranlarin en yaygin riiptiire oldugu bolge internal
os komsulugundaki bu alandir. Ayrica bu bdlgedeki amniyotik membran yapisal
olarak degiserek dejenere olup bakteriyel enfeksiyonlara acgik hale gelmektedir.
Ancak tim PPROM vakalarmin bu klasik riiptiir modelini takip etmedigi
gorlilmiistiir.(20)

2.1.4.2. Degisen Membran Morfolojisi

Cesitli patolojik olaylar (enfeksiyon, inflamasyon mekanik stres, kanama)
hemostatik siirecleri bozarak PPROM ile sonuglanan biyokimyasal degisikliklerin
kaskatin1 baslatir(30).

Fetal membranlarin dayaniklilik ve biitiinliigli kollajenler, fibronektin ve
laminin gibi hiicre dis1 proteinlerinden kaynaklanir. PPROM patogenezinde
kompakt, fibroblast ve intermediate katmanlar i¢indeki kollajen aginin bozulmasi ve
inflamasyonu rol oynar. Matriks metaloproteazlar (MMP), interstisyel kollajenleri
bozarak ve ozellikle tip I kollajen lizerinde kollajen yikimini artirarak membran
dayanikliligin1 azaltir. Ayrica koryoamniyotik lokal matriks metaloproteinazlarin
artmasi (MMP-1, MMP-2, MMP-9) matriks metalloproteinazlarin membran dokusu
inhibitorlerinin (TIMP, TIMP-1, TIMP-3) azalmast membranlarin zayiflamasina
neden olur(20). Membran riiptiir mekanizmalarinda rol oynadig: diisiiniilen enzimler
arasinda MMP-1, MMP-8, MMP-9 bulunur. Maymon ve ark. PPROM’nin (hem
enfeksiyonun varliginda hem de yoklugunda) amniyotik sividaki MMP-1
konsantrasyonlarindaki artisla iliskili oldugunu saptamiglardir(31). Preterm gebelikte
spontan membran riiptiirii, term gebeliklerden farkli olarak MMP-8'in amniyotik sivi

konsantrasyonlarinin artmasiyla iligkili olarak saptanmistir(32).



2.1.4.3. inflamasyon

2.1.4.3.1. Mikrobial Tutulum

34. gebelik haftasindan 6nce PPROM meydana gelen vakalarin neredeyse
yarisinda histolojik koryoamniyonit durumu goriilmektedir(33). Epidemiyolojik
kanitlar 3 sekilde bu iliskiyi giiclii bir sekilde desteklemektedir(19):

(1) PPROM olan gebelerin amniyotik sivisinda patojen mikroorganizma
bulundurma olasilig1 membranlari intakt olan gebelere gére daha yiiksektir.

(2) PPROM olan gebelerin olmadan preterm dogum yapanlara gore histolojik
koryoamniyonit insidans1 daha yiiksektir.

(3) Belirli alt genital yollar enfeksiyonlarina (6zellikle bakteriyel vajinozis)
sahip olan gebelerde PPROM siklig1, enfekte olmayan hastalara gére artmistir.

Urogenital yoldan amniyotik membranlara ulasan patojen mikroorganizmalar
dogrudan fetal membran dokusunun zayiflamasina neden olan kollajenazlar ve
proteazlar salgilarlar(19). Ayrica bu mikroorganizmalarin ¢ogu fosfolipaz iiretebilme
kapasitesine sahiptir; bu 0Ozellik prostaglandin iiretimini uyarir ve uterin
kontraksiyonlarin baslamasina yol agar. Mikroorganizmalar endoservikse ve/veya
fetal membranlara ulagmasiyla immum sistem cevabi olarak sitokinlerde, inflamatuar
mediyatorlerde ve MMP-TIMP oraninda artis meydana gelir. Bu durum fetal
membranlarda zayiflamaya yol acarak PPROM patogenezinde rol oynar(20).

2.1.4.3.2. Inflamatuar Mediatérler

Inflamatuar mediatdrler fetal emembranlart biitiinliigiiniin bozulmasina ve
uterin konstraksiyolarin tetiklenmesine neden olmaktadir. Inflamatuar mediatorler
patojen mikroorganizmalara karst maternal immun sistem tarafindan savunma amaci
ile iiretilirler. Inflamatuar medyatdrler ve matriks metaloproteinazlar, elastazlar,
katepsinler ve TNF'ler gibi ekstracelluler matriks yikimina sebep olan enzimlerin
tiretimi, ikinci trimesterde PPROM'den sorumlu mekanizmalarda rol oynar.(29,34)
Reaktif okijen iiriinleri prostoglandinler sitokinler ve proteinazlar gibi inflamatuar
mediatorler fetal membranlarin incelmesine ve apopitoz mekanizamasinin

aktiflesmesine sebep olurlar.(20,35) Apoptoz, hiicre disi matriksin yikilmasi



sonrasinda baslar. Bu nedenle apapitozun fetal membranlarin bozulmasinin nedeni

degil, sonucu oldugunu diisiindiirmektedir(19).

2.1.4.3.3. Mekanik Gerilme

Erken gebelik haftalarinda uterin kontraksiyonlar1 tetikleyen olaylar fetal
membranlarin gerilmesine ve riiptiiriine neden olurlar. Uterin kontraksiyonlar artan
intraamniyotik basinca sebep olarak membran riiptiiriine yol agabilir. Preterm uterin
kontraksiyon veya polihidramniyoz fetal membranlarin asir1 gerilmesi, PPROM
riskini arttirmaktadir(19,29). Mekanik gerilme kuvvetlerinin, fetal membranlarin
zayiflamasina tek basina neden olmadigi, uterin kontraksiyonlar tarafindan
olusturulan kuvvetin daha oncesinde hasar meydana gelmemis bir fetal membran
riptiire etmek icin yeterli olamayacagi belirtilmektedir. Akut gerilmenin de dahil
oldugu gerilme kuvvetleri, apoptoz ve MMP aktivasyonuna sebep olan birtakim
genleri indiikler. Boylece mekanik gerilme ile pek ¢ok yolak aktive olarak

PPROM’ye sebep olmaktadir(36).

2.1.4.4. Genetik Sebepler: Mikroorganizmalara kars1 gelisen immun sistem
cevabi ve inflamasyonun genetik regiilasyonu PPROM gelisiminde rol oynamaktadir.
Maternal MMP-2 doku inhibitoriintin tek niikleotid polimorfizmi ve alfa-3 tip IV
kollajen izoform Onciisii haplotipleri, daha yliksek PPROM oraniyla iligkilidir.
Genetik cesitliligin yan1 sira DNA metilasyonu gibi epigenetik modifikasyonlar da
MMP1 ekspresyonunun kontroliinde ve PPROM gelisiminde rol oynamaktadir(20).

2.1.5. Etiyoloji

PPROM'un etiyolojisi ¢ok faktorliidiir. Genital yol enfeksiyonlari, antepartum
kanama, servikal yetmezlik ve sigara/madde kullanimi, kisa servikal uzunluk (<25
mm), akciger hastaligi, erken dogum Oykiisii, polihidramnios ve c¢ogul gebelikler
EMR ile iliskilidir. Ancak, PPROM olan gebelerin ¢ogunda net sekilde
tanimlanabilir etiyoloji bulunamamistir(5). Bir veya daha fazla risk faktérii membran
rliptiiriine yol agmakla birlikte bazi durumlarda erken membran riiptiiriine yol agan

faktorler subakut veya kronik niteliktedir.
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Tablo 1: PPROM Risk Faktorleri

RiSK FAKTORLERI

Demografik Risk Faktorleri

- <17,>35 yas

- Diisiik sosyoekonomik statii
- Bekar anne olmak

- Diisiik egitim statiisii

- Kisa gebelik intervali

- Diisiik viicut kitle endeksi BMI <18,5 kg/m2

Obstetrik/Jinekolojik Oykiiye Bagl Risk Faktorleri
- PPROM oykiisii

- Preterm eylem oykiisii

- Servikal operasyon oykiisii

- Uterin anomali

Mevcut Gebelikle Ilgili Risk Faktorleri

- Yardimci iireme teknigi ile gebelik

- Cogul gebelik

- Antepartum kanama

- Fetal anomali

- Amniyotik s1v1 voliimii anormallikleri

- Maternal hastaliklar (Astim, hipertansiyon, diyabetus mellitus,troid hastaliklar)
- Gebelikte abdominal cerrahi gecirmek

- Psikolojik sorunlar (depresyon, planlanmamis gebelik vb.)

- Sigara Alkol kullanim1 ve Madde kullanim

- Anemi

- Enfeksiyon

- 14-28 gebelik haftalar1 arasinda kisa servikal uzunluk (<25mm)

- Kronik kortikosteroid kullanimi

Genetik Risk Faktorleri

Iyatrojenik Prosediirler
- Amniyosentez

- CVS

- Kordosentez

- Serklaj

- Fetal Cerrahi

11




2.1.5.1. PPROM Oykiisii

Yapilan caligmalarda devamli olarak PPROM Gykdisiiniin giiclii bir risk
faktorii oldugu ortaya koyulmustur. PPROM ile iliskilendirilen erken dogum Oykiisti
olan gebelerin sonraki gebeliklerinde Oykiisii olmayanlara kiyasla PPROM olma
ihtimali ii¢ kat daha yiiksektir(37). PPROM ile iligkilendirilen erken dogum &ykiisii
bulunan hastalarin sonraki gebeliklerinde PPROM &ykiisii olmayanlara gore 28

haftadan 6nce PPROM ve spontan preterm eylem riski daha yiiksektir(38).

2.1.5.2. Urogenital Yol Enfeksiyonu

Urogenital sistem enfeksiyonu ve kolonizasyonu preterm EMR ile iliskilidir.
EMR ile iliskilendirilen spesifik genital sistem patojenleri arasinda Neisseria
gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis, Trichomonas vajinalis ve grup B B-hemolitik
Streptokok (GBS) yer alir(39,40). Grup B p-hemolitik Streptokok servikal
kolonizasyonu ve GBS bakteriiirisi PPROM ve diisiik dogum agirhigi ile iliskilir.(41)

2.1.5.3. Antepartum Kanama

Herhangi bir gebelik haftasinda meydana gelen kanama PPROM i¢in 6nemli
bir risk faktoriidiir. Iki farkl1 trimesterda devam eden antepartum kanamada PPROM
riskini 3-7 kat artmistir(42). Antepartum kanama farkli yolaklardan inflamasyonu,
ekstraselliiler matriks yikimini uyarur ve koryoamniyotik membran hasarina sebep

olur.

2.1.5.4. Sigara Kullanim

Sigara igenler arasinda, sigara igmeyenlere oranla PPROM riski iki ile dort
kat artmistir. Bu iligkinin mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir. Sigaranin neden
oldugu oksidatif stresin, mitokondriyal reaktif oksijen tiirlerinin ve nitrik oksitin
plasental {iretimini artirarak inflamasyona ve membranlarin hasarlanmasina neden

oldugu diistiniilmektedir.(43)
2.1.5.5. Iyatrojenik islemler

Kromozom analizinin klinik tipta kullanilabilir hale gelmesinden sonra

amniosentez, kromozomal anormali riski tasiyan gebelere sunulan en yaygin invaziv
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prenatal tani teknigi haline gelmistir(44). Cesitli ¢alismalar, amniyosentez sonrasi
prosediirle ilgili komplikasyon oranini ve fetal kayip oranini incelemistir(45).
Amniyosentez sonrast PPROM riski nispeten diisiiktiir (%1-%2). Ancak girisimsel
islemlerde risk orami antepartum kanama, operatoriin deneyimi, miidahale sayisi,
uterusa giris sayisi, islemin stiresi ve zorlugu, miidahale sirasindaki gebelik haftasi ve
plasentanin yerlesim yeri, servikal uzunluk, vajinal enfeksiyon varligi gibi bir¢ok
faktorden etkilenmektedir(46,47). Fetoskopi ve fetoskopik cerrahi miidehaleler
aminyosentez kadar yaygin kullanilmasa da iatrojenik PPROM’a neden olur.
Fetoskopi sonrast PPROM riski, fetal membranlarin hasarinin derecesiyle iligkilidir:

fetoskopik kilif ne kadar kiiciikse, PPROM riski o kadar diisiiktiir(18,48).

2.1.6. Tam

PPROM tanis1 ¢ogu vakada klasik giysileri 1slatan vajinadan aniden gelen
berrak veya soluk sar1 su gelisi dykiisii ve karakteristik fizik muayene bulgulari ile
konulmaktadir. Servikal ostan amniyotik sivinin sizmasi ve posterior fornikste
birikmesinin dogrudan veya valsalva manevralari ile gozlemlenmesi PPROM ig¢in
tanisaldir.

Aktif dogum silirecinde olmayan hastalar icin, serviks ve vajina
degerlendirilmesi steril spekulum kullanilarak yapilmalidir. Steril spekulum
muayenesi, servisit ve kord veya fetal ekstremitelerin prolapsusu agisindan inceleme,
servikal dilatasyon ve silinmeyi degerlendirme ve uygun sekilde kiiltiir alma firsati
saglamaktadir(15). Hasta aktif dogum eyleminde gdriinmiiyorsa dijital muayeneden
kaginilmalidir ¢iinkii dijital muayene intrauterin enfeksiyon riskini arttirmakta ve
latent donemin kisalmasina sebep olmaktadir(49,50). Taniya yardimci ek olarak fern,

nitrazin, PAMG-1, IGFB-1 testleri yapilabilmektedir.

2.1.6.1. Fern Testi:

Amniyon s1vist mikroskop altinda egrelti otu goriinlimii olusturur.

Posterior vajinal forniksten steril bir sekilde alinan sivi 6rnegi lam {izerine
striilir ve en az 10 dk kurutulur. Daha sonra mikroskop altinda degerlendirilir.
Amniyon s1vist yiiksek tuz ve protein igerigi nedeniyle kristalleserek narin bir egrelti

otu goriinimii olustururken kurumus mukus daha kalin ve genis dallanma
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gostermektedir. Ostrojenik servikal mukus veya mikroskop lamu {izerindeki parmak
izleri yanls pozitiflige neden olabilir. Ayrica yetersiz amniyon sivisi, vajinal akinti

veya kan kontaminasyonu nedeniyle yanlis negatiflige sebep olabilir.

2.1.6.2. Nitrazin Testi:

Nitrazin kagitlar1 vajinal pH 6l¢iimii i¢in kullanilir. Normal vajinal pH 4.4 ile
6 arasindayken amniyon sivisininki 8 civarindadir(51). Amniyon sivist gelisi aralikli
oldugunda veya amniyotik sivi diger vajinal sivilarla seyreltildiginde yanlis negatif
test sonuglar1 ortaya c¢ikabilir. Yanlis pozitif sonuglar vajinada kan, semen veya
sabun gibi alkali sivilarin varligima bagl olabilir. Ayrica Proteus tiirleri ile idrara
yollar1 enfeksiyonu durumunda idrarin pH'1 8'e kadar yiikselebilir ve yanlig

pozitiflige neden olabilir.

2.1.6.3. Plasental Alfa Makroglobulin-1(AmniSure®, PAMG-1

immunoassay, Amnisure ROM test, N-Dia, New York, NY, USA)

PAMG-1 PPROM tanisi i¢in kullanilan, desidua tarafindan sentezlenen 34-
kDa plasental glikoproteindir. Bu glikoprotein, amniyotik s1vida bol miktarda (2000—
25.000 ng/mL) ayrica fetal membranlar intakt ise maternal kanda (5-25 ng/mL) ve
servikal vajinal sekresyonlarda (0,005-0,2 ng/mL) daha diisiik konsantrasyonlarda
saptanir(52). Vajinal sividaki PAMG-1 proteini immiin kromatografik test
kullanilarak hizl1 bir sekilde tespit edilmektedir. Test vajinal semen, idrar, vajinal
enfeksiyon ve kandan etkilenmez. Kolay, hizli, non invaziv bir testtir. Vajinaya bir
dakika siireyle steril bir gubuk yerlestirilir, ardindan ¢ubuk bir dakika siireyle solvent
igeren bir siseye yerlestirilir, siseye bir AmniSure test seridi batirilir. Test sonucu,
sonraki 5 ila 10 dakika i¢inde bir veya iki ¢izginin ortaya ¢ikmasiyla ortaya ¢ikar. Bir
goriiniir ¢izgi amniyotik s1v1 i¢in negatif sonug, iki goriliniir ¢izgi pozitif ve goriiniir
cizgilerin olmamasi gecersiz sonu¢ anlamina gelmektedir. Testin duyarliligi %94,4

ile 98,9 arasida 6zgiilliigii ise %87,5 ile %100 arasinda saptanmistir(53,54).
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2.1.6.4. Insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii Baglayic1 Protein-1(IGFBP-1-

Insulin Like Growth Faktor Binding Protein-1)

IGFBP-1 plasental protein 12 olarak da adlandirilmaktadir. Plasental hiicreler
ve desiduadan sentezlenmektedir. Amniyon sivisinda diger viicut sivilarina oranla
cok yiiksek konsantrasyonlarda bulunmaktadir. Vajinal sekresyonlarda IGFBP-1'i
saptamak i¢in immiinokromatografi 6l¢lim ¢ubugu yontemi kullanilmaktadir. Pozitif
test, 6lgiim cubugu ilizerinde iki mavi ¢izginin varligiyla gosterilir. Test, vajinal
enfeksiyondan, idrardan, seminal sividan veya az miktarda kandan
etkilenmemektedir. Testte duyarlilik %95 ile %100 arasinda degisir, 6zgiilliikk %93
ile %98 arasinda degisir ve pozitif prediktif deger yaklasik %98dir(53,55).

2.1.6.5. Plasental Protein-12 (IGFBP-1) & Alfa-Fetoprotein(AFP)- actim

prom

PPROM tanisina yonelik bir kombinasyon poliklonal antikor testidir ve
amniyotik sivida bulunan iki proteini PP12 (IGFBP-1 )ve alfa-fetoprotein (AFP)
tespit etmektedir. Test ¢ubugunun vajinaya 15 saniye siireyle yerlestirilmesi,
cubugun bir seyrelticiye yerlestirilmesi ve seyrelticiye proteinler mevcutsa ¢izgi
olusturan bir serit yerlestirilmesiyle yapilmaktadir. Test az miktardaki kandan

etkilenmemektedir.

2.1.6.6. Fetal Fibronektin

Spekulum muayenesinde posterior forniksten 10 saniye boyunca 6rnek alinir
alinan Ornek test i¢in labaratuvara gonderilir. 50 ng/ml ve iizeri pozitif sonug olarak
kabul edilmektedir. Fetal fibronektin testi duyarlidir ancak EMR i¢in 6zgiil degildir.
Negatif test sonucu yiiksek dogrulukla PPROM’yi dislarken pozitif test PPROM igin

tanisal degildir. Bu nedenle PPROM tanisinda kullanilmasi 6nerilmez(56).

2.1.6.7. Transabdominal Boyanin Amniyoinfiizyonu (Tampon Testi)

Transabdominal yolla amniyotik siviya indigo karmin, evans mavisi, floresein
boylarindan birisinin infiizyonu ile yapilan invaziv bir yontemdir. Testte 9 ml steril
salin icerisinde 1 ml indigo karmin boyasi verilerek, bu boya amniyon sivisina

enjekte edilmektedir. Oncesinde vajene yerlestirilen tampon 30 dk sonra ¢ikarilip
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mavi leke agisindan degerlendirilir. Bazi vakalarda maternal idrarinin da maviye
boyanacagi ve amniyotik sivi ile karigtirllmamasi gerektigi unutulmamalidir. Testi
pozitif olan hastalarin latensi siirelerinin kisaldigi ve vakalarin %78'inde histolojik
akut koryoamniyonit ve funisit oldugu saptanmistir(57). Bazi mikrobiyal
renklendirilmis soliisyonlarin fetiis tarafindan yutulmas: fetal gelisim {izerinde olas1
olumsuz etkiye yol agabilmektedir. Metilen mavisinin kullanimi fetal
methemoglobinemi, hiperbilirubinemi ve hemolitik anemi riski nedeniyle
kontrendikedir(58). Giiniimiizde bu invazif testin yerini artik yukarida anlatilan ticari

noninvaziv testler almistir.

2.1.6.8. Diger Testler

Fetal fibronektin, prolaktin, human koryonik gonadotropin (hCG) ve diger
belirtecler acisindan servikovajinal sekresyonlarin degerlendirilmesi EMR tanisina
yardimci olabilir. Bununla birlikte, bu testler genellikle daha 6nce anlatilan invaziv
testlerden, ¢iinkii pozitif bir test sonucu bazi durumlarda membran riiptiirii disinda
desidual bozulmayi yansitabilir ve negatif bir test sonucu taniyr kesin olarak
dislayamaz(16). Vajinal sividaki iire, kreatinin, prolaktin ve B-hCG beta alt biriminin
erken preterm membran riiptiirii tanisinda kullanilabilir. Prolaktin ve B-hCG, EMR'yi
tespit etmede iire ve kreatininden daha fazla tanisal degere sahiptir ve siipheli
vakalarda kullanilabilir(59). Pratik olarak biyokimyasal belirteglerin kullanildigi
yardimei testler nadiren gereklidir ve bu testler rutin klinik degerlendirmenin yerini

almamalidir(16).

2.1.7. Pprom Komplikasyonlari

2.1.7.1. Maternal Komplikasyonlar

PPROM gebelerde maternal morbidite ve mortaliteyi etkileyen sepsis,
koryoamniyonit, postpartum endometrit gibi agir komplikasyonlara sebep olur.
PPROM sonrasi en sik goriilen maternal komplikasyon koryoamniyonittir. Membran
rliptiiriiniin  siiresi arttikca ve PPROM tarihindeki gebelik haftas1 kiiciildiikce
koryoamniyonit riski bariz artmaktadir(60). Klinik olarak koryoamniyonit atese

asagidakilerden maddelerden en az birinin eslik etmesi ile tan1 konulmaktadir(61):
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- Lokositoz (> 15.000 hiicre / mm3)
- Maternal (> 100 atim / dakika) ve/veya fetal tasikardi (fetal kalp atimi trasesi
baseline > 160 atim / dakika)
- Uterin hassasiyet
- Koti kokulu vajinal akinti
Koryoamniyonit, EMR olup ekspektan olarak takip ve tedavi edilen terme
yakin EMR olan gebelerin ortalama %24’{inii ve ikinci trimesterde EMR olan
gebelerin  ortalama %51°in1  etkiler(62). Postpartum endometrit PPROM ola
gebeliklerin %2 ile %13'linde goriiliir(63). PPROM’ye bagh ozellikle 23 hafta
oncesinde EMR olan gebeliklerde sik olmamakla birlikte rest plasentaya bagl uterin

kiiretaj  ihtiyaci,  sepsis, postpartum  kanama ve  maternal  Olim

gergeklesebilmektedir(10).

2.1.7.2. Fetal Komplikasyonlar

EMR sonrasi fetusu en ¢ok etkileyen komplikasyonlar dncelikle intrauterin
enfeksiyon, oligohidroamniyoz ve plasenta dekolmaniyla ilgili olarak ortaya ¢ikar.
Plasenta dekolman1 EMR’ye sebep olabilir ya da memban riiptiirii sonrasinda
geligebilir. Dekolman insidanst PPROM olan gebeliklerin %4 ile %12’si arasinda
meydana gelir. EMR sonrasi meydana gelen oligohidramniyozdan kaynaklanan
umblikal kord basisi ile uyumlu fetal kalp hizi paternleri goriiliir. Preterm EMR olan
gebelerde fetal malprezentasyon ve buna eslik eden kord prolapsusu siklikla
meydana gelir(16). Ekspektan yaklasimla takip ve tedavi edilen EMR vakalarinin
%1-%2'sinde intrauterin fetal Oliimiin meydana gelmektedir(64). 24. gebelik
haftasindan 6nce su gelisi olan gebeliklerde bildirilen fetal 6liim insidansi yaklasik

olarak %30 olarak raporlanmistir(14,16,65).

2.1.7.3. Neonatal Komplikasyonlar

Dogumdaki gebelik haftasi, EMR sonrasi neonatal komplikasyonlarin sikligi
ve ciddiyetinin en 6nemli gostergesidir. 24 hafta ve daha kiiciik gebelik haftalarinda
konservatif tedavi sonrasinda neonatal ortalama sag kalim %44'tlir ancak sagkalim
esas olarak membran riiptiiriiniin gerceklestigi gebelik haftasina gore degismektedir.

Neonatal sag kalim oranlar1 22. Gebelik haftasindan 6nce meydana gelen PPROM
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icin %14, 22°-23¢ hafta arasinda olan gebelikler i¢in %58 olarak saptanmistir(10). 24
ve daha kiiclik gebelik haftalarinda PPROM olan gebelerde 6lii dogum oranlari
yiiksek saptanmistir. PPROM sonrasi preterm dogan yenidoganlarda yanidogan
sariligl, pnomoni, respiratuvar distress sendromu (RDS), anemi, sepsis,
intraventrikiiler kanama (IVK) ve nekrozitan enterokolit (NEK) gibi kisa donem
morbiditeler ve bronkopulmoner displazi (BPD), norogelisimsel gerilik gibi uzun
donem morbiditeler yaygimn olarak goriilmektedir. Olii dogum insidansi %23-%53
arasinda goriiliirken, yenidogan morbiditeleri arasinda respiratuvar distress sendromu
%66 oraninda, sepsis %19, 3. ve 4. derece intraventrikiiler kanama %5, ve nekrotizan
enterokolit %4 oraninda goriilmektedir. Uzamis oligohidramniyoz sonrast dogan
fetlislerde restriksiyon deformiteleri ortaya ¢ikabilmektedir(10). Asir1 preterm dogan
bebekler arasinda birincil 6liim nedeni fetuslarin ekstrauterin hayatta kalmasina
yetecek kadar gelisip olgunlagamamasidir. Diger en yaygin 6liim nedeni pulmoner
sebeplerdir(66). Genel olarak, taburcu olana kadar hayatta kalan asir1 preterm dogan
bebeklerin %39'u ciddi morbidite olmadan taburcu olurlar. Hayatta kalan bebekler
arasindaki morbiditenin en 6nemli nedeni BPD’dir(67). Hastaneden BPD, beyin
hasart1 ve ROP gibi komorbiditeler olmadan taburcu olmak 5 yillik sag kalim ve

morbitesiz sag kalim en 6nemli bir gostergesidi(68).

2.1.7.3.1. Prematiir Anemisi

Dogumdan sonra eritropoez intrauterin hayata gore belirgin sekilde azalir. Bu
azalmanin birincil nedeni, kapanan duktus arteriozusun kapanarak doku
oksijenlenmesini artirmasi ve eritropoietin (EPO) iiretimini azaltmasidir.(69) Preterm
bebeklerin dogumda hemoglobin (Hgb) degerleri, term dogan bebeklere gore daha
diisiiktiir ve dogum sonras1 bu diisiis, term dogan bebeklerde goriilen fizyolojik
anemiye gore daha erken ve belirgin olarak goriiliir. Iatrojenik flebotomi, eritrosit
Omriiniin kisalmasi ve demir depolarinin hizla tiilkenmesi yenidoganin anemisini
derinlestirir.Bu siire¢lerin tamaminin neden oldugu anemi prematiire anemisi olarak
adlandirilir(70,71). Prematiire anemisine sebep olan mekanizmalar:

e Bozulmus eritropoietin iiretimi: EPO, hipoksiye yanit olarak fetal
karaciger ve bobregin kortikal interstisyel hiicreleri tarafindan iiretilir. Uretimi,

transkripsiyon faktorii hipoksi ile indiiklenebilir faktor-1 (HIF-1) tarafindan
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diizenlenir. Islevi eritrosit {iretimini diizenlemektir. EPO plasentayr gecemez.
Gebelik yas1 arttikca EPO iiretimi artar bu nedenle ne kadar kiiciik haftada dogum
gergeklesirse prematiire anemisi ile karsilagilma ihtimali o kadar artar. (72-75)

e lIatrojenik kan kaybi: Kan testleri i¢in yapilan flebotomi, prematiire
anemisine katkida bulunur. Flebotomiden kaybedilen kan miktar1 ile prematiire
yenidoganlara yapilan transfiizyon sayisi arasinda dogru orant1 vardir(76). Kan
kaybinin miktar1 gebelik haftasinin azalmasiyla ve eslik eden ciddi hastalik ile artar.
Ciinkii ciddi hastaligr olan asir1 prematiire yenidoganlarda, daha sik laboratuvar
testlerine ihtiyag duyulmaktadir (77).

e Hizh biiyiimeye yetersiz yanit: Biiyiimenin hizli oldugu yenidoganin ilk
aylarinda biliylime ile orantili olarak kan hacminde artis olur. Ancak preterm
bebeklerde biiylime hizina karsilik kemik iliginden eritrosit cevabinin yeterli
olmamasi nedeniyle anemi derinlesir(78).

e Azalmis eritrosit yasam siiresi: Yenidogan déoneminde eritrosit dmrii 60-
80 gilin arasindadir, ancak asir1 preterm dogan bebeklerde 45-50 giin araligina
diiser(79). Yenidoganda oksidatif hasara karsi artan duyarlilik, eritrosit dmriiniin
kisalmasina katkida bulunur(80) Azalan eritrosit Omrii aneminin artmasina katkida
bulunur.

Prematiire anemi tanis1 agagidaki klinik bulgular varliginda diisiiniiliir (81)

- Yetersiz kilo artis1

- Sebebi basa tiirlii agiklanamayan tagikardi

- Baska sebebe baglanamayan solunum destegi ihtiyacinda artig

- Apne ve/veya bradikardi ataklarinda artis

Prematiire anemisinin ydnetiminde anemi belirtilerini yakindan izlenmesi,
yeterli beslenme, demir takviyesi, flebotomiden kaynakli kan kaybini sinirlamak
gerekir. Uygun endikasyonlarda eritropoez uyarict molekiillerin kullanimi ve kan

tirtinii transfiizyonu yapilir

2.1.7.3.2. Respiratuvar Distres Sendromu (RDS)
Hyalin membran hastalifi olarak da bilinen RDS PPROM  sonrasi
yenidoganlarda en sik goriilen ciddi komplikasyondur. RDS, dogumdan hemen sonra

ortaya cikmakta ve gebelik haftasina bagli olarak asir1 prematiir bebeklerin %86-
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%095'ini etkiler(6). EMR yasam smirinda meydana geldiginde fetal akciger gelisimi
ve biliylimesi Ozellikle olumsuz etkilenebilir(82,83). Pulmoner olgunlasmanin
psodoglandiiler veya kanalikiiler asamasinda membran riiptiirii gerceklestiginde,
trakeobrongiyal kollaps ve/veya trakeobronsiyal sivida intrinsik faktorlerin kaybi
oldugunda terminal bronsiyollerin ve alveollerin gelisememesi ve sonugta akciger
gelisiminde yetersizlik olur(84—-86). Olgunlasmamis olan prematiire akcigerdeki
stirfaktan eksikligi RDS’nin esas nedenidir. RDS asir1 preterm yenidoganlar arasinda
onde gelen mortalite nedenlerinden birisidir. RDS’nin tedavisinde pozitif hava
basinct (CPAP) tedavisi ve siirfaktan uygulamasi yapilir(87). RDS'li bebeklerde uzun
donemde BPD gelismektedir(16,66).

Asir1 preterm bebeklerde RDS tedavisinde ilk olarak entiibasyon ve siirfaktan
yerine CPAP uygulamanin uzun dénem solunum morbiditesini azaltmak i¢in daha iyi

bir uygulama oldugu saptanmistir(88).

2.1.7.3.3. Bronkopulmoner Displazi (BPD)

Yenidoganlarda mekanik ventilatér gerektiren durumlarda barotravma ve
oksijen hasar1 kaynakli akciger gelisiminin bozulmasi ve/veya akciger hasari ile
karakterize kronik akciger hastaligidir(89). En sik asir1 preterm dogup uzun siire
solunum destegi alan bebeklerde goriiliir(90,91). Prematiirite, mekanik ventilasyon
uygulamasi, oksijen tedavisi ve enfeksiyon BPD gelisiminde rol oynayan esas risk
faktorleridir. Klinik olarak BPD, radyografik parankimal akciger hastaligi olan
prematiire bir yenidoganda 32 gebelik haftasindan sonra dogan bebeklerde
dogumdan sonraki 28. giinde veya 32. Gebelik haftasindan 6nce dogan bebeklerde
postmenstiirel 36. haftada/taburculukta (hangisi daha 6nce ise) devam eden oksijen
ve/veya solunum destegi ihtiyaci olarak tanimlanir(92,93). Bu bebekler
norogelisimsel gelisimde gerilik ve yenidogan doneminde tekrarlayan hastane
yatiglart ve ilerleyen yaslarda akciger hastaligi acisindan yiliksek risk altindadirlar.
Bununla birlikte, BPD ile takip edilen birgok bebekte semptomlar zamanla
tyilesir(66). BPD'yi oOnlemeye yoOnelik farmakolojik tedaviler arasinda kafein,
intramuskiiler A vitamini uygulamasi1 ve kortikosteroidler yer almaktadir(94,95).
Kafein ve A vitamini kullaniminin giivenli oldugu gosterilmis ancak

kortikosteroidlerin, 0Ozellikle deksametazonun merkezi sinir sistemi Uzerindeki

20



olumsuz etkilerine iliskin kaygi nedeniyle kullanimini smirlamistir(96). Inhale

kortikosteroidler sistemik uygulamaya alternatif olarak kullanilabilir(97)

2.1.7.3.4. Patent Duktus Arteriozis (PDA)

Duktus arteriozis, sistemik oksijenizasyonu saglamak i¢in fetal pulmoner
arteri aorta baglayarak kalp debisini akcigerlerden plasentaya yonlendiren kiigiik bir
damardir(98). Dogumdan hemen sonra daralarak oblitere olur, kalan kismina
ligamentum arteriyozum adi verilir. Duktus arteriyozusun kapanmasindaki
basarisizlik, dogumdan sonra soldan saga sant olugmasina neden olabilecek patent
duktus arteriyozusa (PDA) yol acar. PDA, asir1 preterm dogan bebeklerde yaygin
goriilmektedir. 22-28 haftalik dogan bebeklerin %32-60"1nda goriiliir(67). PDA ile
BPD, IVK, olim gibi ciddi neonatal sonuglar arasinda baglanti oldugu
saptanmistir(99,100). Hemodinamik olarak anlamli PDA’nin tani kriterleri hala net
olarak ortaya konulamamis olup tani karakteristik klinik bulgular (iifiirim, genis
nabiz  basinci, pulmoner  konjesyon  belirtileri) ve  ekokardiyografi
konulmaktadir(101).  Yenidoganda dolasim adaptasyonu PDA'nin kapanmasina
baghdir. Preterm dogan bebeklerde olgunlasmamis yapilar ve PDA kapanmasina
sebep mekanizmalara verilen azalmig yanit nedeniyle PDA  kapanmasi
gerceklesmez(98). PDA gereklilik halinde indometazin, ibuprofen, parasetamol gibi
non-steroidal anti-inflamatuar ilaglar (NSAIDs) kullanilarak medikal tedaviyle veya
cerrahi olarak kapatilir(98,102). PDA iliskili olumsuz sonuglar arasinda fazla
pulmoner dolagimin etkisi ile olusan pulmoner hipertansiyon ve Odem,
bronkopulmoner displazi ve pulmoner kanamadir. PDA’dan kaynaklanan yetersiz
sistemik dolasim hipotansiyona, barsak kanlanmasint bozarak intestinal

perforasyona, NEK’e, IVK’ya ve akut bobrek hasarina zemin hazirlar(98,103).

2.1.7.3.5. Prematiire retinopatisi (ROP)

Prematiire retinopatisi, preterm dogan bebeklerin vaskiilarizasyonu
tamamlanmamis retinasinda meydana gelen vaskiiler proliferatif bir hastaliktir.
Asiripreterm  dogan bebeklerde goérme kaybinin onde gelen sebebidir(104).
Prematiire retinopatisi, 28. gebelik haftasindan 6nce dogan bebeklerde %3 kadar

goriiliir ve 26. haftadan once doganlarin %8'inde ciddi gérme bozukluguna neden
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olur(105). Patogenezinde asir1 oksijen tedavisinin neden oldugu vaskiiler endotelyal
biiyiime faktoriinliin (VEGF) baskilanmas1 ve retinal vaskiiler biiylimenin gecikmesi
rol oynar(104,106,107). Ciddi ROP gelistiginde tedavi segeneleri arasinda
kriyoterapi, lazer fotokoagiilasyon ve VEGF'yi inhibe eden bevacizumab
ranibizumab, aflibercep gibi ajanlarin intravitreal uygulamasi yer almaktadir(108—

112).

2.1.7.3.6. Intraventrikiiler Kanama (iVK)

Intraventrikiiler ve periventrikiiler kanama, asir1 preterm bebeklerde sik
goriilen ve norolojik sekellere sebep olan onemli bir komplikasyondur(113).
Germinal matriks (GM) fetal beyinde 8-36. gestasyonel haftalarda var olan, yogun
vaskiiler yapili ventrikiillerin hemen altinda Foramen Monro seviyesine ulasan,
spesifik néron ve glia hiicrelerinin tiretildigi jelatindz yapida bir katmandir(114,115).
Germinal matriks, intrauterin donemde 15. haftadan sonra hizla genislemeye
baslayarak 23-26. haftalarda maksimum biiylikliige ulasir ve 36. haftada hemen
hemen tiimiiyle geriler(114,115). IVK'nin patogenezi c¢ok faktorliidiir. Beyin kan
akiginda meydana gelen dalgalanmalar ve germinal matriksin immatiir damar yapis1
kanamaya neden olur. Ek trombosit veya koagiilasyon bozukluklar1 varsa, homeostaz
mekanizmalar1 bozulur ve bu da kanamay: siddetlendirir. Vajinal dogum, siddetli
RDS, hipoksi, hiperkapni, PDA ve enfeksiyon Oncelikle serebral kan akisindaki
dalgalanmalar arttirarak IVK gelisimine neden olurlar(116). IVK ge¢irenlrin  %50-
%75'inde serebral palsi, zeka geriligi, hidrosefali, epilepsi, gérme kusurlar1 ve
norogelisimsel bozukluk gibi uzun dénem komplikasyonlar gelisir(117,118).

Germinal matriks ve intraventrikiiler kanamanin en O6nemli risk faktori
prematiiritedir. Bu sebeple engellemenin en etkili yolu prematiiritenin
onlenmesidir(67). Bununla birlikte antenatal glukokortikoid uygulamasi IVK’y1
onlemede en etkili miidahalelerden birisidir. IVK gelisimi i¢in en riskli dénem ilk 72
saattir Ozellikle asir1 preterm yenidoganlarda hipotermi, hipoksi ve hiperoksi,

hipokarbi ve hiperkarbiden ka¢inilmalidir(119-121).
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2.1.7.3.7. Nekrozitan Enterokolit(NEK)

Nekrotizan enterokolit bagirsak mukozasinin enflamasyonla iligkili iskemik
nekrozu sonucu ortaya c¢ikan hayati tehdit eden acil gastrointestinal bir patolojidir.
NEK, asir1 preterm doganlarin 10'da 1'ini etkiler(67). NEK’ten kaynakli yenidogan
Olim oranmi yiiksektir, asir1 diisiik dogum agirlikli bebekler icin %30-40 oraninda
mortaliteye sebep olur(122).Etyopatogenezi net olarak ortaya konulmamakla beraber
NEK gelisen olgularin %90 oraninda prematiire olmasi temel etiyolojinin intestinal
immatiirite oldugunu diisiindiiriir ancak genetik faktoler, barsak kanlanmasinin
bozulmast ve mikrobial disbiyozis gibi pek cok faktdr ile immun yanitin asiri
tetiklemesi sonucu intestinal hasar ve nekroz meydana gelir(123,124). NEK 26.
Gebelik haftasindan kiiclik bebeklerde ortalama 23. giinde, daha biiylik prematiire
bebeklerde ortalama 11. giinde ve term bebeklerde ortalama 7-12. giinde meydana
gelir(125).NEK'in klinik tanisit distansiyon, kusma, gastointestinal kanama gibi
karakteristik klinik ozelliklerin varlig1 ve abdominal grafide pndmatozis intestinalis,
portal vendz gaz saptanmasi ile konulur(124). NEK 6zellikle de cerrahi miidahale
gereken bebeklerde biliylime-gelisme geriligi, kisa bagirsak sendromu ve

norogelisimsel bozukluk gibi uzun vadeli komplikasyonlara neden olur(126).

2.1.7.3.8. Neonatal Sepsis

Preterm dogumlarda neonatal morbidite ve mortalitenin ana nedenleri sepsis
ve enfeksiydoz komplikasyonlardir. Ayrica PPROM, diisik dogum agirligi,
koryoamniyonit, intrapartum hipoksi ve maternal GBS enfeksiyonu bu riski
arttirir(127). PPROM sonrasi preterm dogumda yenidogan sepsisi membran riiptiirii
olmaksizin gerceklesen preterm dogumlara gore iki kat daha fazla goriiliir(128).
Yenidogan enfeksiyonu, neonatal pndmoni, bakteriyel sepsis, menenjit ve gec
baslangicli fungal enfeksiyon olarak ortaya ¢ikabilir. Asir1 preterm dogan bebeklerde
serebral palsi, periventrikiiler Ickomalazi, nérogelisimsel bozukluk ve neonatal 6liim
koryoamniyonit ile iliskili bulunmustir(61,129). Ayrica, artan amniyotik sivi
sitokinleri ve fetal sistemik inflamasyon, PPROM’de, periventrikiiler 16komalazi ve

serebral palsi ile iliskilendirilmistir(130).
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2.1.7.3.9. Pulmoner Hipoplazi

Akcigerin normal gelisimi embriyonik, psddoglandiiler, kanalikiiler, sakkiiler
ve alveolar olmak iizere 5 asamada gergeklesir. Pseudoglandiiler fazda segmental
bronglar bdliinerek intrasegmental brons agacini olusturur. Kanalikiiler fazda
terminal bronsiyollerin ve tip II pnomositlerin farklilagmasi gergeklesir(131,132).
Pulmoner hipoplazi 2. Trimersterde gelisen oligohidroamniyoz nedeniiyle gelisen
ciddi bir komplikasyondur. Kanallikiiler fazdaki akciger gelisimde terminal brongiol
ve alveoler gelisiminin olmamasindan veya az gelismesinden kayaklanir(84).
Yenidoganda, solunum sikintisi ile kiigiik gogiis ¢evresi, pulmoner hipertansiyon gibi
klinik  bulgularin  mevcut olmast durumunda akla pulmoner hipoplazi
gelmelidir(84,133). 16 ila 26 gebelik haftalar1 arasinda EMR meydana gelen
fetuslarin ortalama %5,9’unda pulmoner hipoplazi goriilmektedir. 24 ila 26. gebelik
haftasindan sonra EMR gelisen gebeliklerde ekstrauterin yasama izin verecek yeterli

alveoler gelisim olur bu nedenle 6liimciil pulmoner hipoplazi nadirdir(132—134).

2.1.7.3.10. Diger Komplikasyonlar

Preterm yenidoganlar hipoglisemi, hiperglisemi, hipoklasemi gibi metabolik
anomaliler, hipotermi, hipoksik ensefalopati, neonatal sarilik ve beslenme
bozukluklar1 agisindan risk altindandirlar. Prematiire bebeklerde yenidogan sariligi
riski yiiksektir ancak fototerapi ve kan degisimi gibi etkili yonetim stratejileri
kernikterus riskini %4 veya daha diisiik bir seviyede tutar. Asir1 erken dogmus
bebeklerde yiiksek bilirubin diizeylerine maruz kalan tiim yenidoganlarda oldugu
gibi kalict sagirlik sikligir artar. Kernikterustan etkilenen bebeklerde bu oran
yiiksektir, %12 olarak raporlanmistir(105).

Yenidogan yogun bakimindaki ilerlemelere bagli olarak prematiire bebeklerin
mortalitesi giderek azalmakta ancak ciddi norogelisimsel sekeller devam etmektedir.
En riskli grup ¢ok diisiik dogum agirligi olan bebeklerdir. Bu bebeklerin %10-
15’inde kalict motor sekeller %25-50’sinde bilissel ve davramissal bozukluklar
goriilmektedir(135).0zellikle 26 haftada 6nce PPROM olan asir1 erken preterm
bebeklerde membran riiptiiriinii takiben ortaya ¢ikan fetal iskelet deformiteleri, Potter

sendromuna benzer anormal yiiz hatlarin1 (diisiik kulak, hipertelorizm, retrognati,

24



basik burun), anormal uzuv pozisyonlar1 ve diizlesmis el ve ayaklar1 igerir. Fetal

oliim ise konservatif yonetilen PPROM vakalarinin %1-%2’sinde meydana gelir(64).

2.1.8. PPROM Yonetimi ve Tedavisi

Term ve preterm EMR'li gebelerin degerlendirilmesi ve tedavisine yonelik
optimal yaklasim konusunda hala net olarak karar verilememistir. Fetal iyilik halinin
kotii olmasi, kord prolapsusu, koryoamniyonit ve plasenta dekolmani dogum igin
kesin endikasyonlardir. Aksi takdirde, dogum veya konservatif yonetim dikkate
alindiginda yonetimi etkileyen en dnemli faktor gebelik haftasidir. Gebelik yasinin
dogru bir sekilde degerlendirilmesi ve anne, fetal ve neonatal risklerin bilinmesi,
EMR'li hastalarin uygun degerlendirilmesi, danismanlig1 ve bakimi igin sarttir(15).

PPROM olan gebeliklerin yonetimi, gesitli faktorlerin dikkate alinmasina
dayanmaktadir:

- Gebelik haftasi

- Maternal/fetal enfeksiyonun varligi veya yoklugu

- Dogum eyleminin varlig1 veya yoklugu

- Fetal prezentasyon

- Fetal iyilik hali

- Gebelik haftasina gore fetal akciger maturasyonu

- Servikal muayene

- Uygun diizeyde yenidogan bakiminin mevcut olmasi

Fetal iyilik hali bozulmamissa veya intrauterin enfeksiyon gibi gebeligin
devam etmesine engel bir durum bulunmayan hastalarda, ekspektan yonetimin
maternal ve fetal acidan daha yararli oldugu diisiiniilmektedir. 34 0/7 gebelik
haftasindan 6nce PPROM olan hastalar, e§er maternal veya fetal nedenlerle acil
dogum planlanmas1 yapilmiyorsa bekleme ve izleme yontemi ile tedavi
edilmelidir(15). Preterm EMR'nin beklenen yonetimi genellikle hastaneye yatis ve
enfeksiyon, plasenta dekolmani, umblikal kord basisi, fetal iyilik ve dogum agisindan
periyodik degerlendirmeden olusur. Degerlendirmenin optimal siklig1 konusunda bir
fikir birligi olmamakla birlikte fetal biiylimenin periyodik ultrasonografik takibi ve
fetal kalp hizi degerlendirilmesi gereklidir. Preterm gebelikte intraamniyotik

enfeksiyonun hizli tanisi, yiiksek oranda siiphe gerektirir ¢linkii erken belirti ve
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semptomlar belirsiz olabilir. Ates, karin agrist veya fundal hassasiyet, maternal veya

fetal tagikardi gibi klinik semptomlar intrauterin enfeksiyon tanist igin kullanilir.

PPROM yonetimi agagidaki tabloda gdsterilmistir(15):

Tablo 2: EMR y6netimi

GEBELIK
HAFTASI

YONETIM

Term Gebelik
(3740 ve tizeri)

e GBS profilaksisi
e Intraamniyotik enfeksiyonu varsa tedavisi
e Dogum planlanmasi (endikasyona gore indiiksiyon veya

sezaryen)

Geg Preterm (34 0/7—
36 6/7 gebelik haftasi)

e Bekleme yonetimi veya dogum planlama (uygun endikasyona
gore indiiksiyon veya sezaryen)

e Daha 0nce steroid verilmemisse, tek kiir kortikosteroid

(Doguma 24 saatten fazla 7 giinden az varsa ve koryoamniyonit
bulgusu yoksa)

e GBS taramasi ve profilaksi

o Intraamniyotik enfeksiyon varsa tedavi ve dogum planlama

Preterm (24 0/7-33
6/7 gebelik haftasi)

e Bekleme yonetimi

o Kontrendikasyon yoksa latensi uzatmak i¢in antibiyoterapi

e Tek kiir kortikosteroid, hatirlatma dozu yapilabilir. (Lehine veya

aleyhine yeterli kanit yok)
¢ Intraamniyotik enfeksiyonu varsa tedavi ve doguma planlama
e GBS taramasi ve profilaksi
e <32 (/7 haftas1 gebeliklerde dogumdan 6nce néroproteksiyon

icin magnezyum siilfat (kontrendikasyon yoksa)

Yasam Sinirinda (23-
24  haftadan kiicik
gebelik haftasi)

e Hasta damismanlhigi

e Bekleme yonetimi veya dogumun indiiksiyonu

e Antibiyotikler gebeligin 20 0/7 haftas1 gibi erken bir donemde
diistiniilebilir

e Viabilite dncesi GBS profilaksisi onerilmemektedir.

e Viabilite oncesi kortikosteroidler 6nerilmemektedir

e Viabilite 6ncesi tokoliz 6nerilmemektedir

e Viabilite 6ncesi ndroproteksiyon i¢in magnezyum siilfat

Onerilmemektedir.
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2.1.8.1. Antibiyoterapi

Genis spektrumlu antibiyotiklerin uygulanmasi latens siiresini uzatir, anne ve
yenidogan enfeksiyonlarini azaltir ve gebelik yasina bagli morbiditeyi azaltir. 34 0/7
gebelik haftasindan kiigiik EMR'li hastalarda intravenéz ampisilin ve eritromisin
kombinasyonu ve ardindan oral amoksisilin ve eritromisin kombinasyonu ile 7
giinliik antibiyotik tedavisi onerilmektedir. 48 saat boyunca intravendz ampisilin ve
eritromisin ve takiben oral amoksisilin eritromisin antibiyotik rejimi kullanilir(136).
Eritromisinin bulunmadigi veya tolere edilemedigi durumlarda eritromisinin
kullanimin1 azitromisin (tek doz 1 g oral azitromisin) ile degistirilir.  Preterm
PROM'lu hastalar GBS agisindan taranmalidir. Preterm EMR'li gebelere, dikey
bulas1 6nlemek icin ge¢mis antibiyotik tedavilerine bakilmaksizin GBS profilaksisi
verilmelidir. PPROM tedavisinde kullanilan antibiyotik rejimi asagidaki tabloda
belirtilmistir(137):

Tablo 3: PPROM Antibiyotik Rejimi

Penisilin alerjisi yok: 6 saatte bir Ampisilin 2g IV 48 saat

6 saatte bir Eritromisin IV 250 mg 48 saat
+

8 saatte bir Amoksisilin 250 mg PO 5 giin
8 saatte bir Eritromisin 333 mg PO 5 giin

Hafif Penisilin alerjisi: 8 saatte bir Sefazolin 1g IV 48 saat

6 saatte bir Eritromisin [V 250 mg 48 saat
+

6 saatte bir Sefaleksin 500 mg PO 5 giin

8 saatte bir Eritromisin 333 mg PO 5 giin

Siddetli Penisilin alerjisi: 8 saatte bir Klindamisin 900 mg IV

8 saatte bir Gentamisin 5 mg/kg IV 48 saat
6 saatte bir Eritromisin IV 250 mg 48 saat

+

8 saatte bir Klindamisin 300 mg PO 5 giin
8 saatte bir Eritromisin 333 mg PO 5 giin
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2.1.8.2. Antenatal Kortikosteroid Uygulamasi

Preterm EMR sonrasinda antenatal kortikosteroidlerin kullanimi neonatal
mortaliteyi, RDS, IVK ve NEK’i azaltir. Antenatal kortikosteroidler gebelik
haftasindan bagimsiz maternal veya neonatal enfeksiyon riskinde artisa sebep
olmaz(15). 23-34. gebelik haftasi arasinda 7 giin i¢inde dogum riski tasiyan gebeler
icin tek kiir antenatal kortikosteroid tedavisinin rutin olarak uygulanmasi Onerilir.
Betametazonun 34-37 gebelik haftast1 arasindaki ge¢ preterm donemde
uygulanmasinin yenidoganlarda solunum morbiditesini azalttigin1 gostermektedir34-
37 gebelik haftas1 arasindaki, 7 giin i¢inde dogum riski olan ve daha dnce antenatal
kortikosteroid tedavisi almamis gebelere tek kiir kortikosteroid tedavisi Onerilir.
Koryoamniyonit gelistiginde antenatal kortikosteroidlerin ge¢ preterm uygulanmasi
gerekli degildir. Bu durumda dogum geciktirilmemelidir. Preterm EMR'li, 34 gebelik
haftasindan kiiciik 23 gebelik haftasindan biiylik 7 giin i¢inde dogum riski olan ve
antenatal kortikosteroid tedavisi 14 giinden fazla siire 6nce uygulanmis kadinlarda
tek kiir antenatal kortikosteroid hatirlatma dozu diisiiniilebilir. Ancak hatirlatma dozu
uygulamak i¢in dogum geciktirilmemelidir. 23 gebelik haftasindan Oncesinde

kortikosteroid uygulanmasi dnerilmemektedir(15).

2.1.8.3. Noroprotektif Magnezyum Kullanim

32. Gebelik haftasindan 6nce dogum beklendiginde, fetal ndroproteksiyon
icin kullanilan magnezyum siilfat uygulamasinin, serebral palsi riskini azalttigini
gostermistir. Magnezyum siilfat uygulamasmin latent araligin1 etkilemedigi
saptanmistir. Fetal noroproteksiyon i¢in optimal tedavi rejimi belirsizdir ve farkli
caligmalarda farkli rejimler kullanilmistir. Tedavi rejimine bakilmaksizin, 32. gebelik
haftasindan 6nce dogum riski olan gebelere kontraendikasyon yoksa magnezyum

stilfatla fetal noroprotektif tedavisi uygulanmalidir(15).

2.1.9.4.Tokoliz

Preterm EMR’de tokolitik ajanlarin kullanimi tartismalidir. Tokolitik
ajanlarin, antibiyotikler ve kortikosteroidlerle birlikte kullanimlarinin, anneye veya
yenidogana faydasi kanitlanmistir. Tokolitiklerin kullnim1 Latensi siiresi uzamasina

ve koryoamniyonit riskinin artmasina sebep olabilir. Preterm EMR'de 6zellikle erken
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gebelik haftalarinda yenidogana steroid faydasi saglamak icin veya anne sevki igin
diistintilebilir ancak dikkatli kullanilmali ve enfeksiyon veya dekolman siiphesi varsa
uygulanmamalidir. 34-37 gebelik haftas1 arasindaki preterm EMR durumunda

tokolitik tedavi 6nerilmemektedir(15).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz S.B.U. Istanbul Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklari
Egitim ve Arastirma Hastanesi Tipta Uzmanlik Egitim Kurulu ve Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu 20.09.2023 tarihli 129 karar numarali onaylarimi takiben yapilmistir (Ek
1). Calismamiz retrospektif kohort c¢alismasi olarak diizenlendi. Calismaya
01.01.2018-01.02.2023 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri Universitesi Zeynep Kamil
Kadin ve Cocuk Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne bagvuran dahil
edilme ve dislanma kriterlerini saglayan 167 gebe dahil edildi. 167 yenidoganin
76’sinin sevk olmasi nedeniyle Yenidogan Klinigi tarafindan takip edilen 91°i
calismaya dahil edildi.

22-28. gebelik haftalar1 arasinda PPROM tanisi alan gestasyonel yasin ilk
trimester bas popo mesafesi (Crown Rump Length, CRL) ile dogrulanabildigi 18-45
yas arasi, tekil gebelik, hastanemiz Perinatoloji Klinigi tarafindan tedavi ve takibi
yapilip hastanemizde dogum yapan gebeler katilmistir. Addlasan gebelik, cogul
gebelik, Iatrojenik (A/S, CVS, Kordosentez sonrasi) membran riiptiirii olan,
terminasyon karar1 verilen, yapisal fetal anomali, genetik fetal anomali saptanan ve
PPROM tanist alip miadinda dogum yapan gebeler dislanmistir. Calismaya dahil
edilen her yenidogan RDS, prematiire anemisi, sepsis, neonatal pndomoni,
intraventrikiiler kanama, periventrikiiler lI6komalazi, BPD, ROP, NEK varlig1 ve
norolojik gelisimi agisindan degerlendirildi. Hayatta kalan cocuklar hastanemiz
Cocuk Hastaliklar1 Klinigi tarafindan diizeltilmis 1 yasa kadar takip edildi. Her
cocuga norogelisimsel degerlendirme amaciyla ¢ocuk ndroloji hekimleri tarafindan
Denver II Gelisimsel Tarama Testi uygunlandi. ROP takibi hastanemiz Goz
Hastaliklar1 Klinigi tarafindan yapildi. Hastalara ait veriler Perinatoloji Klinigi Riskli
Gebelik Servisi, Dogumhane hasta kayit defterleri, hastanemizin arsiv bdliimiinde
kayith hasta dosyalar1 ve hastane bilgi yonetim sistemindeki kayitlardan elde edildi.

Hastalara spesifik su gelisi dykiisiine ek olarak steril spekulum muayenesinde
aktif amniyon mayii akisinin gdzlenmesi veya PAMG-1 (AmniSure®, PAMG-1
immunoassay, Amnisure ROM test, N-Dia, New York, NY, USA) testi pozitifligi ile
tan1 konuldu. Yatiglar1 esnasinda vital bulgular 6l¢iildii. Obstetrik Oykii ve

demografik bilgilerden olusan anamnezleri alindi. Yatislarini takiben hastalara tam
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kan sayimi, bobrek fonksiyon testleri, karaciger fonksiyon testleri, CRP, kan grubu,
Rh tayini yapildi. Hastalarin idrar kiiltiirii, vajen-serviks kiiltliri, mikoplazma ve
tireoplazma Kkiiltiirleri alindi. Tiim hastalara profilaktik olarak 1 gr oral tek doz
azitromisi takiben 2 gr ampisilin intravendz olarak her 6 saatte bir 48 saat boyunca,
devaminda 500 mg amoksisilin oral her 8 saatte bir 5 giin siireyle uygulandi. Daha
onceden kortikosteroid tedavisi uygulanmamis hastalara 24 saat arayla intramuskiiler
2 doz 12 mg betametazon (CALES, Kocak Farma, Kapakli, Tiirkiye) uygulandi. 34
haftanin altinda son kortikosteroid dozunun {izerinden 14 giin veya daha fazla gegmis
ve dogumun 1 hafta igerisinde beklendigi hastalara hatirlatma doz kortikosteroid
tedavisi uygulandi. Calismamizda hastaneye basvurusundan sonra acil olarak C/S’ye
alman hastalar hari¢ uygulama siiresinin miimkiin oldugu tiim hastalara
kortikosteroid tedavisi uygulandi. 32 haftanin altindaki kisa zamanda dogum
yapmasi beklenen hastalara 30 dakika i¢inde 6 gramlik intravendz magnezyum siilfat
yiikkleme dozu, ardindan saatte 2 gram/saat idame infiizyonu yapildi. Kisa siirede
dogum yapmasi beklenmeyen, takip sirasinda acil C/S’ye alinan hastalara
magnezyum siilfat uygulanamadi. Hastalar ates, agri, uterin hassasiyet, vajinal akinti
ve kanama agisindan takip edildi. Fetiisler fetal kalp atimi, nonstres test ve ASI ile
takip edildi. Dogum sekli obstetrik endikasyonlara gore belirlendi. Uygun olan
hastalar 34 haftaya kadar takip edildi. Dogum 34. Gebelik haftasinda baslatildi.
Calismaya grubunda yer alan olgularin yas, gravida, parite, viicut kitle
indeksi, gebelik haftasi, sigara/madde kullanimi, ek hastalik(dm, ht, hipotiroidi,
hipertiroidi), gecirilmis uterin cerrahi(cs, hs, leep), antepartum kanama, Onceki
gebelikte preterm dogum Oykiisii, PPROM o&ykiisii, yardimci iireme teknigi
kullanimi, beyaz kiire sayis, CRP, ASI degerleri, antenatal kortikosteroid
uygulamasi, noéroprotektif magnezyum siilfat kullanimi ve PPROM’dan doguma
kadar gecen siire retrospektif olarak incelendi. Bu parametrelerin maternal, fetal
komplikasyonlari, dogum sekli, lates siitesi, yenidoganlarin dogum agirhigi, 1. dk
APGAR skoru, 5. dk APGAR skoru, yenidogan komplikasyonlari ve yenidogan

mortalitesi lizerine etkisi olup olmadigarastirildi.
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3.1. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Calismamizin 6rneklemi 2018-2023 yillarinda hastanemizde takip edilen
22+0- 28+0 hafta arasinda PPROM tanis1 alan tiim hastalardan olusmaktadir.
Calismamizin verilerinin analizi SPSS versiyon 17 kullanilarak yapildi. Tim
verilerin dagilim 6zelligini ortaya koymak iizere Kolmogorov smirnov testi, devamli
degiskenlerin iki grup arasinda karsilastirilmasinda Student-t testi kullanildi. Ug
farkli grup varhiginda ANOVA, kategorik degiskenlerin analizindeKi Kare Testi,
devamli degiskenlerin korelasyon analiz i¢in Pearson Korelasyon Testi kullanildi.

Biitlin analizlerde istatistiksel anlamlilik diizeyi olarak p<0.05 kabul edildi.
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4. BULGULAR

01.2018-02.2023 Tarihleri
arasinda PPROM tanili
1061 gebe

22+0-28+0 hafta arasi
PPROM olan Dislanma kriterleri:
248 Gebe n:10 Fetal anomali

n:17 Terminasyon
n:19 Ikiz gebelik
n:12 A/S sonrasi PPROM

n:9 Termde dogum

n: 8 Tedavi reddi

v

n: 6 Adolesan gebe

22-28 hafta
PPROM
167 Gebe
22+0-23+6 PPROM 24+0-25+6 PPROM 26+0-28+0 PPROM
52 Gebe(%31,1) 58 Gebe(%34,7) 57 Gebe(%34,1)

Sekil 1: Calismaya dahil edilen hasta grubu

Calismamoza 22-28 gebelik haftalar1 arasinda PPROM tanisi alan gestasyonel
yasin ilk trimester bas popo mesafesi (Crown Rump Length, CRL) ile
dogrulanabildigi 18-45 yas arasi, tekil gebelik, hastanemiz Perinatoloji Klinigi
tarafindan tedavi ve takibi yapilip hastanemizde dogum yapan gebeler katildi.
Adbdlasan gebelik, cogul gebelik, Iatrojenik (A/S, CVS, Kordosentez sonrasi)

membran riiptiirii olan, terminasyon karari verilen, yapisal veya genetik fetal anomali
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saptanan ve PPROM tanis1 alip miadinda dogum yapan gebeler dislanarak 167 gebe
dahil edildi (Sekil 1).

Katilan hastalarin yas ortalamasi 29.9+6.1 yil olarak bulundu. Hastalarin
ortalama gravidasi 2.4+ 1,4, paritesi 0,8+ 1, abortus sayis1 0,5+ 0,9, VKI 27,6 kg/m2
olarak hesaplandi. Caligmaya katilan hastalarin ortalama latensi siire 15,4+18,6
saptanmistir. Tanimlayici demografik ve obstetrik Ozelliklerden tablo 4 ve 5°te

bahsedildi.

Tablo 4: Demografik ve Obstetrik Ozelliklerin Ortalamalari ve Dagilimlar

Hasta ozellikleri N Mean SD Min. Max.
Yas (y1l) 167 29.9 6.1 18 43
Gravida 167 2.40 1.4 1 9
Parite 167 0.8 1.0 0 7
Abortus 167 0.6 0.9 0 5
VKI (Kg/m2) 167 27.6 4.3 17.3 42.4
Latensi (Giin) 167 15.4 18.6 0 78.00

Calismaya katilan gebelerin 52’si (%31,1) vajinal yol ile 113’1 (%68,9)
sezaryen ile dogum yapti. Hastalarda dogum sekli ile; yas, gravida, parite, abortus ve

VKI 6l¢iimleri agisindan anlamli fark izlenmedi (Tablo 5, p>0.05).

Tablo 5: Dogum Seklinin Demografik ve Obstetrik Ozelliklerle Iliskisi

Dogum Sekli n Ortalama SD P Degeri
NSD 52 29.7 6.4
Yas(Y1l)
CS 115 30.07 6 0.7
NSD 52 2.1 1.5
Gravida
CS 115 2.5 1.4 0.2
NSD 52 0.6 1.2
Parite
CS 115 0.9 0.8 0.1
NSD 52 0.5 0.9
Abortus
CS 115 0.5 0.9 0.8
) NSD 52 27.6 43
VKI(Kg/m2)
CS 115 27.6 4.2 0.9
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Calismaya katilan gebelerin 52°sine (%31.1) 22°-23¢ gebelik haftasinda,
57’sine (%34.7) 24°-25¢ gebelik haftasinda ve 58’ine (%34.1) 22°-23¢ gebelik
haftasinda PPROM tanis1 konuldu (tablo 6).

Hastalarin 22°-23¢ gebelik haftasinda maternal yas ortalamasi 31+6,1, 24°-25¢
gebelik haftasinda tani alanlarda 29,5+ 5,6, 26°-28° haftada tani1 alanlarda 29,4+-6,4
saptandi. PPROM tanis1 konulan gebelik haftalar1 arasinda; yas, gravida, parite,
abortus sayilar1 ve VKI acisindan istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi (Tablo 6,

p>0,05)

Tablo 6: PPROM Tan1 Haftasinin Demografik Ozelliklerle iliskisi

n Ortalama SD P Degeri
220-23¢ 52 31.04 6.1
Yas 240-25¢ 57 29.53 5.6
26°-28° 58 29.39 6.4 0.3
220-23¢ 52 2.31 1.6
Gravida 240-25¢ 57 2.50 1.6
26°-28° 58 2.39 1.1 0.8
220-23¢ 52 0.81 1.2
Parite 240-25¢ 57 0.83 0.8
26°-28° 58 0.84 0.9 0.9
220-23¢ 52 0.50 1.1
Abort 240-25¢ 57 0.66 1.03
26°-28° 58 0.53 0.8 0.7
] 220-23¢ 52 26.910 4.1
Z{Kgl/mz) 240-25¢ 57 27.901 4.3
26°-28° 58 28.085 43 0.3

Calismaya katilan hastalarin 52°si (%31,1) vajinal yol ile 115’1 (%68,9)
sezaryen ile dogum yapti. Sezaryen ile dogum yapan hastalarin 29’unun (%25.2)
PPROM tani haftas1 22°-23¢, 48’inin (%41,7) tan1 haftas1 24°-25¢, 38’inin (%33)
PPROM tani haftas1 26°-28°°di. Vajinal dogum yapan hastalarin 23’1 (%44,2) 22°-23¢
haftada, 10’u (%19,2) 24°-25¢ haftada, 19’u (%36,5) 26°-28° gebelik haftasinda
PPROM tanis1 aldi. PPROM tani haftasina gére dogum sekli karsilastirildiginda
sezaryen dogum orani anlamli diizeyde tani haftasi 24°-25¢ hafta olan grupta yiiksek

olarak saptandi (Tablo 7, p=0.009).
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Tablo 7: PPROM Tani Haftasina Gore Gruplandirilan Hastalar Arasinda Dogum
Sekli Karsilagtirilmasi

PPROM Tam Haftas:
Total P Degeri
Dogum Sekli 220-23¢ 240-25¢ 26°-28°
n: 29 48 38 115
CS 25.2% 41.7% 33.0% 100.0%
55.8% 82.8% 66.7% 68.9%
n: 23 10 19 52
NSVD 44.2% 19.2% 36,50% 100.0% 0.009
44.2% 17.2% 33,30% 31.1%
n: 52 58 57 167
TOTAL 31.1% 34.7% 34.1% 100.0%
100.0% 100.0% 100.0% 100.0%

Calismaya katilan hastalarin sezaryen ile dogum yapanlar hastalarda ortalama
PPROM tam giinii 175.8+£12,02 giin, vajinal dogum yapanlarda 173,4+£14,6 giin
olarak izlendi.

PPROM dogum haftasi sezaryen ile dogum yapanlarda ortalama 191,03+19,5
giin, vajinal dogum yapanlarda 189,2+26,6 giin olarak izlendi. Calismaya katilan
hastalarda sezaryen ya da vajinal dogum agisindan PPROM tani haftasi veya dogum

haftasi arasinda anlamli farklilik gériilmedi(Tablo8, p>0.05).

Tablo 8: PPROM Hastalarinin Tan1 ve Dogum Esnasindaki Gebelik Yasinin Dogum
Sekline Etkisi

Dogum
Ortalama SD P Degeri
Sekli
PPROM Tani Haftas1 (Giin) CS 115 175.8 12.02 0.3
NSD 52 173.4 14.6
Dogum Haftas1 (Giin) CS 115 191.03 19.5 0.6
NSD 52 189.2 26.6
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Calismaya katilan hastalarin 76’s1  (%45,5) primipardir; multipar olan
hastalarin 42’sinin (%25.1) 6nceki dogum sekli vajinal dogum iken 49’u (%29,3)
sezaryen ile dogum yapti. Hastalarin 154’1 (%92,2) spontan gebe kalmisti, 13’1
(%7,8) yardimer iireme teknigi ile gebe kalmisti, 15’inde (%9) sigara kullanimi
vardi. Gebelerin hig¢birinde alkol ve uyusturucu madde kullanim1 yoktu. Caligmaya
katilan gebelerin 11’inde (%6,6) PPROM oykiisii, 27 sinde (%16,2) preterm eylem
Oykiisii ve 69’unda (%41,3) antepartum kanama goriildi. PPROM tanis1 24°-25¢
hafta arasinda 3 (%5,2) hastaya konuldu. 24°-25° hafta arasinda PPROM olan
hastalarda PPROM o0ykiisii diger haftalara gore anlamli diisiik saptandi(tablo 9,
p:0,03). PPROM tanisinin 26°-28° haftada konuldugu gebeliklerde antepartum
kanama 24 (%24,6) hastada goriildii. Antepartum kanama 26°-28° hafta araliginda
diger tam1 haftalarina kiyasla anlamli diisiik saptandi(tablo 9,p:0.006). Sigara
kullanimi, yardimei iireme yontemi, preterm dogum Oykiisii agisindan PPROM tani

haftalar1 arasinda istatiksel anlamli fark izlenmedi(Tablo 9, p>0.05).

Tablo 9: PPROM Tami Haftasina Gore Gruplandirilan Hastalar Arasinda Obstetrik
& Jinekolojik Oykiiniin Karsilastirilmasi-1

PPROM Tam Haftasi P
Obstetrik & Jinekolojik Oykii Total o
22023 249255 | 26°-28° Degeri
n: 13 22 14 49
CS 26.5% 449% | 28.6% | 100.0%
25.0% 37.9% | 24.6% | 29.3%
) n: 11 12 19 42
Onceki Dog
peekt ToBuM | \sp 26.2% 28.6% | 452% | 100.0% | 02
ekli
> 21.2% 20.7% | 333% | 25.1%
n: 28 24 24 76
Primigravid 36.8% 31.6% | 31.6% | 100.0%
53.8% 41.4% | 421% | 45.5%
n: 7 3 3 13
Yardimci
. Var 53.8% 23.1% | 23.1% | 100.0% | 02
Ureme Teknigi
13.5% 5.2% 53% 7.8%
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45 55 54 154
Yok 29.2% 35.7% 35.1% 100.0%
86.5% 94.8% 94.7% 92.2%
27 28 14 69
Var 39.1% 40.6% 20.3% 100.0%
Antepartum 51.9% 48.3% 24.6% 41.3% 0,006
Kanama 25 30 43 98
Yok 25.5% 30.6% 43.9% 100.0%
48.1% 51.7% 75.4% 58.7%
4 6 5 15
Var 26.7% 40.0% 33.3% 100.0%
Sigara 7.7% 10.3% 8.8% 9.0%
Kullanimi 48 52 52 152 0.9
31.6% 34.2% 34.2% 100.0%
Yok 92.3% 89.7% 91.2% 91.0%
23 12 12 47
Primigravid 48.9% 25.5% 25.5% 100.0%
44.2% 20.7% 21.1% 28.1%
4 3 4 11
PPROM 36.4% 27.3% 36.4% 100.0% | 0,03
Oykist var 7.7% 52% 7.0% 6.6%
25 43 41 109
Yok 22.9% 39.4% 37.6% 100.0%
48.1% 74.1% 71.9% 65.3%
23 16 17 56
Primigravid 41.1% 28.6% 30.4% 100.0%
44.2% 27.6% 29.8% 33.5%
6 10 11 27
I:ret?nf] Dogum Var 22.2% 37.0% 40.7% 100.0% 0,5
Ovkiist 11.5% 17.2% 19.3% 16.2%
23 32 29 84
Yok 27.4% 38.1% 34.5% 100.0%
44.2% 55.2% 50.9% 50.3%
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Calismaya katilan hastalarin 31’inde (%18,56) ek hastalik (Hipotroidi,

hipertroidi, astim, hipertansiyon, diyabetes mellitus, epilepsi) mevcuttu, 42’si (%25,1)

onceki gebeliginde uterin cerrahi olarak sezaryen, 6’st (%3,6) septum nedenli

histeroskopik septum rezeksiyonu operasyonu, 5’1(%27,8) diger uterin cerrahilerden

birini(leep, konizasyon, histeroskopi) gecirmisti. Hastalarin 9’u (%5,3) uterin

anomali (bicornuate uterus, unicornuat uterus, uterin septum) mevcut gebelikte

izlenmisti. Ek hastalik, gegirilmis uterin cerrahi ve uterin anomali agisindan PPROM

tan1 konulma haftalarinda anlamli fark izlenmedi (tablo 10, p>0,05).

Tablo 10: PPROM Tan1 Haftasina Gére Gruplandirilan Hastalar Arasinda Obstetrik

& Jinekolojik Oykiiniin Karsilastirilmasi

Obstetrik & Jinekolojik PPPROM Tam Haftas P
Oykii 220235 | 24025 | 26°-28° Toral | pegeri
Var(n) 5 19 7 31
Ek hastalik 16,1% 612%  22,6% 100% 0.3
Yok(n) 47 39 50 136
34.6% 287%  36.8% 100%
C/S(n) 13 2 14 49
Uterin Cerrati 26,53%  449%  28,57% 100%
Diger(n) 5 7 6 18 0,6
27,8% 38,9% 33% 100%
Yok(n) 34 29 37 100
%34 29% 37% 100%
Var(n) 2 2 5 9 0.9
Uterin Anomali 22.2% 22.2% 55,6% 100% ’
Yok(n) 50 56 52 158
31,6% 354%  32,9% 100%

Calismaya katilan hastalarin su gelisi Oykiisiine ek olarak 43’line (%25,7)

PAMG-1 ile 124’linde (%74,3) KSM’ de aktif su gelisi ile tan1 konuldu. PPROM tani

haftalar1 arasinda, tan1 yontemi agisindan istatiksel anlamli fark saptanmadi(tablo 11,

p>0,05).
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Tablo 11: PPROM Tan1 Haftasina Gore Gruplandirilan Hastalar Arasinda Tani

Yonteminin Karsilagtirilmasi

PPROM Tam Haftasi
Total P Degeri
220-23¢ 24°-25¢ 26°-28°
n: 13 15 15 43
.. PAMG-1 30.2% 34.9% 34.9% 100.0%
§ 25.0% 25.9% 26.3% 25.7%
i n: 39 43 42 124 0.9
= KSM 31.5% 34.7% 33.9% 100.0%
75.0% 74.1% 73.7% 74.3%
PPROM tanist konulan hastalarin 89’sinde (%53,3) komplikasyon

gelismezken 78’inde (%46,7) komplikasyon gelisti.

Komplikasyon gelisen

hastalarin 28’1 (35.9%) 22°-23¢ haftada, 25’1 (32.1%) 24°-25¢ hafta arasinda, 25’1
(32.1%) 26°-28° gebelik haftasinda tani aldi. Maternal kompliksyon gelismesi ile

PPROM tani haftalar1 arasinda istatiksel anlamli fark izlenmedi (tablo 12, p>0,05).

Tablo 12: PPROM Tan1 Haftasina Gore Gruplandirilan Hastalar Arasinda Maternal

Komplikasyon Durumu

PPROM Tam Haftasi
Total P Degeri
220236 24°-25%  26°-28°
n: 28 25 25 78
Var 35.9%  32.1% 32.1% 100.0%
53.8%  43.1% 43.9% 46.7%
n 24 33 32 89 0.5
Maternal
Yok 27.0% 37.1% 36.0% 100.0%
Komplikasyon
46.2% 56.9% 56.1% 53.3%
52 58 57 167
Total 31.1% 34.7% 34.1% 100.0%
100.0% 100.0% 100.0%  100.0%

40




Calismaya katilan maternal komplikayon gelisen hastalarin 46’sinda (%27,5)

kinik koryoamniyonit, 18’inde (%10,8) plasenta retansiyonu, 11’inde (%6,6) atoni,
7’sinde (%4,2) sepsis, 7’sinde (%4.,2) yara yeri enfeksiyonu, 4’iinde (%2.,4)

endometrit ve 2’sinde (%1,2) uterin riiptiir goriildii. PPROM tan1 konulma haftasi ile;

endometrit, klinik koryoamniyonit, rest plasenta, sepsis, atoni ve uterin riiptiir, yara

yeri enfeksiyonu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi(Tablo:13

p>0.05).

Tablo 13: PPROM Tan1 Haftasina Gore Gruplandirilan Hastalar Arasinda Maternal

Komplikasyonlarin Karsilastiriimasi

PPROM Tam Haftasi P
Maternal Komplikasyon Total
220-23¢ 240-25¢ 26°-28° Degeri
2 2 0 4
50.0% 50.0% 0.0% 100.0%
Var
Postpartum 3.8% 3.4% 0.0% 2.4% 03
Endometrit 50 56 57 163 ’
30.7% 34.4% 35.0% 100.0%
Yok
96.2% 96.6% 100.0% 97.6%
16 15 15 46
v 34.8% 32.6% 32.6% 100.0%
ar
Klinik 30.8% 25.9% 26.3% 27.5% 0.8
Koryoamniyonit 36 43 42 121 ’
29.8% 35.5% 34.7% 100.0%
Yok
69.2% 74.1% 73.7% 72.5%
3 0 4 7
42.9% 0.0% 57.1% 100.0%
Var
Yara Yeri 5.8% 0.0% 7.0% 4.2% ol
Enfeksiyonu 49 58 53 160 ’
Yok 30.6% 36.3% 33.1% 100.0%
94.2% 100.0% 93.0% 95.8%
Plasenta 9 3 6 18
Retansiyonu v 50.0% 16.7% 33.3% 100.0% 0,1
ar
Uterin Kiiretaj 17.3% 5.2% 10.5% 10.8%
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n: 43 55 51 149
Yok 28.9% 36.9% 34.2% 100.0%
0
82.7% 94.8% 89.5% 89.2%
n: 3 1 3 7
v 42.9% 14.3% 42.9% 100.0%
ar
5.8% 1.7% 5.3% 4.2%
Sepsis 0,5
n: 49 57 54 160
Yok 30.6% 35.6% 33.8% 100.0%
0
94.2% 98.3% 94.7% 95.8%
n: 6 3 2 11
v 54.5% 27.3% 18.2% 100.0%
ar
11.5% 5.2% 3.5% 6.6%
Postpartum Atoni 0,2
n: 46 55 55 156
o, o 29.5% 35.3% 35.3% 100.0%
0
88.5% 94.8% 96.5% 93.4%
n 1 0 1 2
4 50.0% 0.0% 50.0% 100.0%
ar
1.9% 0.0% 1.8% 1.2%
Uterin Riiptiir 0,6
n: 51 58 56 165
Yok 30.9% 35.2% 33.9% 100.0%
0
98.1% 100.0% 98.2% 98.8%

Yapilan caligmada 58(%34,7) hastada fetal komplikasyon gelisirken 109
(%65,3) hastada fetal komplikasyon gelismedi. Komplikasyonlarin 21’1 (%36,2)
22°0-23¢ haftada 19’u (%32,8) haftada, 18’1 (%31) 26°-28° haftada gerceklesti. Fetal
komplikasyon gelismesi agisindan PPROM tami haftalar1 arasinda anlamli farklilik

saptanmadi(Tablo 14, P>0,05).
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Tablo 14: PPROM Tanmi Haftasina Gore Gruplandirilan Hastalar Arasinda Fetal

Komplikasyon Durumu

Fetal PPROM Tam Haftasi P
Komplikasyon 220236 240-256 26°-28° Total Degeri
n: 31 39 39 109
Yok 28.4% 35.8% 35.8% 100.0%
59.6% 67.2% 68.4% 65.3%
n: 21 19 18 58 0.6
Var 36.2% 32.8% 31.0% 100.0%
40.4% 32.8% 31.6% 34.7%
n: 52 58 57 167
Total 31.1% 34.7% 34.1% 100.0%
100.0% 100.0% 100.0% 100.0%

Hastalarin 18’inde (%10,8) plasenta dekolmani, 19’unda (%11,4) ekstremite
propalsusu, 5’inde (%3.0) kord prolapsusu, 12’sinde (%7,2) fetal distres, 10’unda
(%6) Mort De Fetus (MDF) goriildii. Fetal distres meydana gelen hastalarin 8’ (%66,7)
26°-28° haftada tan1 aldi. PPROM tanis1 26°-28° haftada konulan hastalarda fetal
distress anlamli diizeyde yiiksek ¢ikmistir (Tablo 15, p:0,02). Plasenta dekolmani
olan hastalarin 11’1 (%61,1) 24°-25¢ hafta arasinda tan1 aldi. 24°-25¢ hafta aralifinda
tan1 konulan hastalarda plasenta dekolmani diger haftalarda tan1 konulan hastalara

kiyasla istatistiksel anlamli yiiksek saptandi(tablo 15, p:0,04).
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Tablo 15: PPROM Tami Haftasina Gore Gruplandirilan Hastalar Arasinda Fetal

Komplikasyonlarin Karsilastiriimasi

Fetal Komplikasyon PPROM Tant Haftast Total P
220-23¢ 240-25¢ 26°-28° Degeri
4 11 3 18
Var 22.2% 61.1% 16.7% 100.0%
Plasenta 7.7% 19.0% 5.3% 10.8% 0,04
Dekolman 48 47 54 149
Yok 32.2% 31.5% 36.2% 100.0%
92.3% 81.0% 94.7% 89.2%
9 5 5 19
Var 47.4% 26.3% 26.3% 100.0%
Ekstremite 17.3% 8.6% 8.8% 11.4% 03
Prolapsusu 43 53 52 148
Yok 29.1% 35.8% 35.1% 100.0%
82.7% 91.4% 91.2% 88.6%
4 1 0 5
Var 80.0% 20.0% 0.0% 100.0%
Kord 7.7% 1.7% 0.0% 3.0% 0.05
Prolapsusu 48 57 57 162
Yok 29.6% 35.2% 35.2% 100.0%
92.3% 98.3% 100.0% 97.0%
2 2 8 12
Var 16.7% 16.7% 66.7% 100.0%
3.8% 3.4% 14.0% 7.2%
Fetal Distres 0,02
50 56 49 155
Yok 32.3% 36.1% 31.6% 100.0%
96.2% 96.6% 86.0% 92.8%
6 1 3 10
Var 60.0% 10.0% 30.0% 100.0%
intrauﬂterin 11.5% 1.7% 5.3% 6.0% 0.09
Fetal Oliim 46 57 54 157
Yok 29.3% 36.3% 34.4% 100.0%
88.5% 98.3% 94.7% 94.0%
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Calismaya katilan gebelerde PPROM tamisi konulduktan doguma kadar gegen
stire(latens siiresi) ortalama 15.4 gilin olarak saptandi. Bu silire 22°-23¢ haftada
16,5£21,6, 24°-25° haftada 15.1+£17.1, 26°-28° haftada 14,7+17.3 olarak izlendi.
Ortalama latens siiresi acgisindan PPROM tanisinin kondugu PPROM haftalari

arasinda istatistiksel anlaml1 fark saptanmadi (Tablo 16, p>0.05).

Tablo 16: PPROM Tan1 Haftasina Gore Gruplandirilan Hastalar Arasinda Latens

Siiresi Karsilastirilmasi

Latens Siiresi (Giin)
PPROM Tam Haftasi n/(%) Mean SD P Degeri
220-23¢ 52(31,4) 16.5769 21.67527
240-25¢ 58(34,7) 15.1552 17.19017 0.9
26°-28° 57(31,1) 14.7018 17.35858
Total 167(100) 15.4431 18.65689

Calismaya katilan yenidoganlarda tanisi 22°-23¢ haftada konulanlarin
ortalama dogum agirhig1 880+505,2, haftada konulanlarin ortalama dogum agirligi
986,5+446,9 haftada konularin ortalama agirligi ise 1459,3+535,6 olarak saptandi. 1.
dk APGAR 22°-23¢ gebelik haftasinda tan1 alanlarda 4,6+1,6, 24°-25° gebelik
haftasinda tani alanlarda 5,6+1,3, 26°-28° haftada tam1 alanlarda 5,9+1,8 olarak
saptandi. 5. dakika APGAR 22°-23¢ haftada tani1 alanlarda 6,6+1,6, 24°-25¢ haftada
tan1 alanlarda 7,4+1,0, 26°-28° haftada tani alanlarda 7,8+1,1 olarak saptandi.
PPROM tani haftalar1 arasinda yenidogan kilosu, 1. ve 5. dakika APGAR skorlari
arasinda istatistiksel anlamli fark saptandi. Dogum kilosu, APGAR 1 ve APGAR 5
skoru 26°-28° gebelik haftasinda anlamli yiiksek saptandi (tablo 17, sirasiyla
p<0,001, p:0,007, p:0,003).
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Tablo 17: PPROM Tam Haftasina Gore Gruplandirilan Hastalar Arasinda
Yenidogan Kilosu ve APGAR Skoru Karsilagtirilmasi
P
PPROM Tam Haftas: n Mean Std. Deviation
Degeri
220236 27 880 505.2
Yenidogan
240-25¢ 28 986,5 446.9
Kilosu
26°-28° 35 1459.3 535.6 <0.001
220-23¢ 25 4.6 1.6
APGARI1 240-25¢ 25 5.6 1.3
26°-28° 35 59 1.8 0.007
220-23¢ 25 6.6 1.6
APGARS 240-25¢ 25 7.4 1.0
26°-28° 35 7.8 1.1 0,003

Yasayan yenidoganlarin 44’tinde (%75,9) RDS, 32’sinde (%55,2) sepsis,
23’{inde (%39,7) ROP, 17’sinde (%29,3) neonatal pndmoni, 14’iinde (24.1%) IVK
ve 6’sinda (%10,3) NEK saptandi. Yenidoganlarin 32’sine (%55,2) premature

anemisi nedeniyle eritrosit siispaniyonu transfiizyonu yapildi. PPROM tan1 haftalar

arasinda NEK, Sepsis, ROP, neonatal pndmoni, isitme kayb1, IVK ve RDS benzer

oranlarda gorildi (tablo18: p>0,05). Fetal komplikasyon agisindan 24°-25¢ hafta

araliginda PPROM tanis1 alanlar gebelerin bebeklerinde ES transfliizyonu anlamli

derecede yiiksek izlendi(tablo18, p: 0,008).
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Tablo 18: PPROM Tani1 Haftasina Gére Gruplandirilan Hastalar Arasinda Neonatal

Komplikasyonlarin Karsilastirilmasi-1

Neonatal Komplikasyon PPROM Tam Haftas Total P
22-23¢ 24-25¢ 26°-28° Degeri
2 5 10 17
Var 11.8% 29.4% 58.8%  100.0%
Neonatal 18.2% 29.4% 33.3% 29.3% 0.6
Pnémoni 9 12 20 41
Yok 22.0% 29.3% 48.8%  100.0%
81.8% 70.6% 66.7% 70.7%
3 6 5 14
Var 21.4% 42.9% 35.7%  100.0%
Intraventrikiiler 27.3% 35.3% 16.7% 24.1% 0.3
Kanama 8 11 25 44
Yok 18.2% 25.0% 56.8%  100.0%
72.7% 64.7% 83.3% 75.9%
7 12 13 32
Var 21.9% 37.5% 40.6%  100.0%
Yenidogan Sepsisi 63.6% 70.6% 43.3% 55.2% 02
4 5 17 26
Yok 15.4% 19.2% 65.4%  100.0%
36.4% 29.4% 56.7% 44.8%
1 0 0 1
Var 100.0% 0.0% 0.0% 100.0%
Pulmoner 9.1% 0.0% 0.0% 1.7% o1
Hipoplazi 10 17 30 57
Yok 17.5% 29.8% 52.6%  100.0%
90.9% 100.0%  100.0%  98.3%
6 14 12 32
Var 18.8% 43.8% 37.5%  100.0%
ES Transfiizyonu 54.5% 82.4% 40.0% 55.2% 0,008
Ihtiyaci 5 3 18 26
Yok 19.2% 11.5% 69.2%  100.0%
45.5% 17.6% 60.0% 44.8%
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n: 0 2 4 6

Var 0.0% 33.3% 66.7% 100.0%
0.0% 11.8% 13.3% 10.3%
NEK 0,5
n: 11 15 26 52
Yok 21.2% 28.8% 50.0% 100.0%
100.0% 88.2% 86.7% 89.7%
n: 8 15 21 44
Var 18.2% 34.1% 47.7% 100.0%
72.7% 88.2% 70.0% 75.9%
RDS 0,4
n: 3 2 9 14
Yok 21.4% 14.3% 64.3% 100.0%
27.3% 11.8% 30.0% 24.1%
n: 5 10 8 23
Var 21.7% 43,5% 34,8 100.0%
45,5% 58,8% 36,7% 39,7%
ROP 0,2
n: 6 7 22 35
Yok 17.1% 20.0% 62.9% 100.0%

54.5% 41.2% 73.3% 60.3%

Yenidoganlarin 19’una (20,8%) diizeltilmis 1 yas sonunda en az bir ciddi
morbidite eslik etmektedir. Yasayan bebeklerden 21’inde (%36,2) BPD, 15’inde
(%25,9) norogelisimsel sorun, 8’inde (%13,5) isitme kaybi gelismistir. BPD
gelisenlerin 11°1 24°-25¢ hafta arasinda gelisti. 24°-25¢ hafta arasinda PPROM tanisi
hastalarda BPD diger haftalara gbre anlamli diizeyde yiiksek saptandi(Tablo 19,
p:0,003). Uzun donemde norogelisimsel gerilik, isitme kaybi acisindan tani gruplari
arasinda anlamli farklilik izlenmedi. Calismaya katilan yenidoganlarin 1 yil iginde
30’unda (%33) 6liim meydana geldi. Yenidoganlardan 39’u (%42,9) ciddi morbidite
olmaksizin yasamaktadir. PPROM tani haftalar ile 1 yillik morbitesiz sag kalim ve
sag kalim arasinda anlami farklilik saptandi. PPROM tanist konulan hastalarda
morbidite olmaksizin sagkalim 26°-28° haftada istatistiksel anlamli derecede yiiksek
saptand1 (tablo 19, p:0,001). Mortalite oranlar1 PPROM tani1 haftas1 22°-23¢ olan
hasta grubunda anlamli yiiksek izlendi(tablo 19, p:0,001).
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Tablo 19: PPROM Tani Haftasina Gére Gruplandirilan Hastalar Arasinda Neonatal

Komplikasyonlarin Karsilastirilmasi-2

PPROM Tam Haftasi P
Neonatal Komplikasyon Total
22-23° | 24-25° | 26°-28° Degeri
4 4 7 15
Var 26.7% 26.7% 46.7% 100.0%
Noregelisimsel 36.4% 23.5% 23.3% 25.9% 0.7
Sorun 7 13 23 43
Yok 16.3% 30.2% 53.5% 100.0%
63.6% 76.5% 76.7% 74.1%
1 4 3 8
Var 12.5% 50.0% 37.5% 100.0%
. 9.1% 23.5% 10.0% 13.8%
Isitme Sorunlari 0,4
10 13 27 50
Yok 20.0% 26.0% 54.0% 100.0%
90.9% 76.5% 90.0% 86.2%
5 11 5 21
Var 23.8% 52.4% 23.8% 100.0%
45.5% 64.7% 16.7% 36.2%
BPD 0,003
6 6 25 37
Yok 16.2% 16.2% 67.6% 100.0%
54.5% 35.3% 83.3% 63.8%
6 12 21 39
Var 15,8% 30,8% 53,9% 100.0%
Ciddi morbidite 22.2% 41,4% 60% 42.9% 0,001
olmaksizin sagkalim 21 17 14 52
Yok 40,4% 32,7% 27% 100.0%
77,8% 58,6% 40% 57.1%
15 11 4 30
Var 50.0% 36.7% 13.3% 100.0%
. 55.6% 37.9% 11.4% 33.0%
Oliim 0,001
12 18 31 61
Yok 19.7% 29.5% 50.8% 100.0%
44.4% 62.1% 88.6% 67.0%
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Calismaya katilan hastalarin 26’s1 (%15,6) 24 hafta altinda, 121’1 (%72,5)
24°-31¢ haftada, 20’si (%12) 32°-34° haftada dogum yapti. 24 haftadan Once
doganlarin 1171 (%42,3), 24°-31°¢ hafta olanlarin 93’1 (76.9%) ve 32-34 haftada
olanlarin 11’i (%55) sezaryen dogum ile gerceklesti. Dogum sekli acisindan
karsilagtirildiginda sezaryen dogum orani dogum haftasi 24°-31¢ olan grupta anlaml

diizeyde yiiksek olarak saptandi(Tablo 20, p:0.001).

Tablo 20: Dogum Haftasina Gére Gruplandirilan PPROM Tanili Hastalar Arasinda
Dogum Seklinin Karsilagtirilmasi

PPROM Dogum Haftas:
P
Dogum Sekli < 24310 3348 fotal Degeri
n: 15 28 9 52
Vajinal Dogum 28.8% 53.8% 17.3% 100.0%
57.7% 23.1% 45.0% 31.1%
n: 11 93 11 115
Sezaryen Dogum 9.6% 80.9% 9.6% 100.0% 0,001
42.3% 76.9% 55.0% 68.9%
n: 26 121 20 167
Total 15.6% 72.5% 12.0% 100.0%
100.0% 100.0% 100.0% 100.0%

Yapilan calismada 2 (%]1,2) hastada uterin riptir, 11 (%6,6) hastada
postpartum atoni, 7 (%4,2) hastada sepsis, 46 (%27,5) hastada koryoamniyonit, 4
(%2,4) hastada endometrit, 7 (%4,2) hastada yara yeri enfeksiyonu ve 18 (%10,8)
hastada plasenta retansiyonu nedeniyle kiiretaj ihtiyaci saptandi. Dogum haftasina
gore atoni, uterin riiptiir, sepsis, koryoamniyonit, endometrit, yara yeri enfeksiyonu
oranlar1 benzer izlendi (tablo 21, p>0,05). Rest plasenta nedenli kiiretaj ihtiyac1 24
haftadan 6nce dogum yapan hasta grubunda anlamli diizeyde yiiksek izlendi(tablo

21, p:0,007).
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Tablo 21: PPROM Dogum Haftasina Gére Gruplandiritlan PPROM Tanili Hastalar

Arasinda Maternal Komplikasyon Karsilastiriimasi

PPROM Dogum Haftas1 P
Maternal Komplikasyon Total o .
<24° 24°-31¢ 320-34° Degeri
1 1 0 2
Var 50.0% 50.0% 0.0% 100.0%
Uterin riintii 3.8% 0.8% 0.0% 1.2% 0.4
erin riiptiir s
25 120 20 165
Yok 15.2% 72.7% 12.1% 100.0%
96.2% 99.2% 100.0% 98.8%
2 8 1 11
Var 18.2% 72.7% 9.1% 100.0%
- 7.7% 6.6% 5.0% 6.6% 0.9
oni
24 113 19 156 ’
Yok 15.4% 72.4% 12.2% 100.0%
92.3% 93.4% 95.0% 93.4%
1 5 1 7
Var 14.3% 71.4% 14.3% 100.0%
Sevsi 3.8% 4.1% 5.0% 4.2% 0.9
epsis R
25 116 19 160
Yok 15.6% 72.5% 11.9% 100.0%
96.2% 95.9% 95.0% 95.8%
7 11 0 18
Plasenta Var 38.9% 61.1% 0.0% 100.0%
Retansiyonu 26.9% 9.1% 0.0% 10.8% 0.007
Uterin  Kiiretaj 19 110 20 149 ’
ihtiyaci Yok 12.8% 73.8% 13.4%  100.0%
73.1% 90.9% 100.0% 89.2%
1 6 0 7
Var 14.3% 85.7% 0.0% 100.0%
Enfeksiyonu 25 115 20 160 ’
Yok 15.6% 71.9% 12.5% 100.0%
96.2% 95.0% 100.0% 95.8%
1 2 1 4
Var 25.0% 50.0% 25.0% 100.0%
Endometrit 25 119 19 163 ’
Yok 15.3% 73.0% 11.7% 100.0%
96.2% 98.3% 95.0% 97.6%
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n: 8 33 5 46

Var 17.4% 71.7% 10.9% 100.0%
Klinik 30.8% 27.3% 25.0% 27.5% 0.9
Koryoamniyonit n: 18 88 15 121 ’
Yok 14.9% 72.7% 12.4% 100.0%
69.2% 72.7% 75.0% 72.5%

&0.00

60.00

40.00

Latens siiresi

20.00

.00

Koryoamniyonit

Sekil 2: Latens siiresinin koryoamniyonit olan ve olmayan gruplardaki median
degerleri koryoamniyonit olan ve olmayan hastalar arasinda latens siiresi istatistiksel
anlaml faklilik gostermedi. Latens siiresinin median degerleri gsekil 2’de

gosterilmistir (Sekil 2, p>0.05).

Calismamizda 24 haftadan 6nce dogum yapan yenidoganlarda ortalama
dogum kilosu 583,3+63,2, 1. Dakika APGAR 4,8+ 1,4 ve 5. Dk APGAR 6,46+1,3
olarak saptandi. 24°-31¢ hafta arasinda dogum yapanlarda dogum kilosu
1034,5+384,5, 1. Dk APGAR 5,45£1,5 ve 5. dakika APGAR 7,32+1,2 olarak
saptandi. Dogum haftasi 32°-34° olanlarda ortalama dogum agirligi 2007+551,5, 1.
dk APGAR 6,81+1,2, 5. dk APGAR 8,38 + 0,8 olarak izlendi. Dogum kilosu, 1. dk
APGAR ve 5. dk APGAR agisindan dogum haftalar1 arasinda istatistiksel anlamli
fark saptandi. Dogum kilosu, APGAR 1 ve APGAR 5 degerleri 32°-34° haftada
dogum yapan hasta grubunda istatiksel anlamli yiliksek saptandi(Tablo 22, sirasiyla
p<0,001, p<0,001,p<0,001).
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Tablo: 22 Dogum Haftalarina Goére Gruplandirilan Yenidoganlarin Agirhik ve
APGAR Skorlarinin Karsilastirilmast

Dogum Haftas: N Mean Std. Deviation P Degeri
Dogum <24 13 583.33 63.208
Agirlig 240-31¢ 73 1034.57 384.528
320-34° 18 2007.94 396.898 <0.001
<24 13 4,8 1.441
APGARI1  24°31¢ 73 5,45 1.573
32-34 18 6,81 1.223 <0.001
<24 13 6.46 1.391
APGARS 240-31¢ 73 7.32 1.212
320-34° 18 8.38 0.885
Total 104 7,37 1.289 <0.001

1 y1l boyunca takibi yapilan yasayan 58 yenidoganin 1’1 (%1.7) 24 haftadan
once 45’1 (%77.6) 24°-31¢ haftada ve 12’si (%20.7) 32°-34° hafta arasinda dogdu. 1
yilin sonunda yasayan yenidoganlar arasinda; RDS 24 hafta altinda doganlarda
%100, 24°-31¢ hafta arasinda doganlarda %82.2 ve 32°-34° hafta arasinda doganlarda
%50 oraninda goriildii. Sepsis 24 hafta altinda doganlarda %100, 24°-31¢ arasinda
doganlarda %62.2, 32°-34° hafta arasinda doganlarda %25 oraninda goriildii.
Yenidoganlarda dogum haftalart arasinda NEK (%10.3), RDS(%75.9),
sepsis(%55.2), 1IVK(%24.1), iskelet deformitesi(%1.7), neonatal pnémoni(%29.3),
ROP(%39,7), isitme kaybi(13.8) ve norogelisimsel sorun(%25.9) acisindan anlamh
fark izlenmedi(tablo:23, p>0,05). Yasayan yenidoganlarin 32’sine (%55.2) anemi
nedeniyle ES transfiizyonu yapildi. Es transfiizyonlar1 yapilan yenidoganlarin 1’1
(%3.1) 24 hafta altinda, 29°u (%90.6) 24°-31¢ hafta arasinda, 2’si (%16.7) 32°-34°
hafta arasinda dogmustur. 32°-34° haftada doganlarda ES transflizyon ihtiyaci diger
haftalarda doganlara gore anlamli digiik saptandi (Tablo 23, p:0,008).Yasayan
yenidoganlarin 21’inde (%36.2) BPD gelisti. BPD gelisen hastalarin 1’1 (%4.8) 24
hafta altinda, 19°u (%90.5) 24°-31¢ hafta arasinda ve 1’1 (%4,8) 32°-34° hafta
arasinda dogdu. BPD 24 hafta altinda doganlarda %100, 24°-31¢ hafta arasinda
doganlarda %42.2 ve 32°-34° hafta arasinda doganlarda %8,3 oraninda goriildii.
PPROM dogum haftas1 32°-34° olan grupta BPD diger gruplara oranla anlaml
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diizeyde diisiik saptand1 (Tablo 23, p:0,04).
Calismamizda 24 gebelik haftasindan 6nce doganlarin 10’u (%90,9), 24°-31¢
gebelik haftasinda doganlarin 19°u (%29,2), 32-34 gebelik haftasinda doganlarin 1’1

(%6,25) postpartum 1 yil igerisinde 6ldii. Calismamizda 24 haftadan 6nce dogan ve

yasayan 1 yenidogan mevcuttu. Bu yenidogan da ciddi morbidite ile yasamaktadir.

24°-31¢ gebelik haftasinda doganlarin 28’1 (%43), 32-34 haftada doganlarin 11’1

(%73,3) ciddi morbidite olmaksizin yasamaktadir.

Tablo 23: Dogum Haftalarina Gore Gruplandirilan PPROM Tanili Hastalarda

Yenidogan Komplikasyonlarinin Karsilastirilmasi

Neonatal PPROM Dogum Haftas: P
Komplikasyon <24 | 24315 | 32-34 1ol pegeri
1 29 2 32
Var 3.1% 90.6% 6.3% 100.0%
ES 100,00%  64.4% 16.7% S52% oo
Transfiizyonu 0 16 10 26 ’
Yok 0.0% 61.5% 38.5% 100.0%
0.0% 35.6% 83.3% 44.8%
1 28 3 32
Var 3.1% 87.5% 9.4% 100.0%
Yenidogan 100,00%  62.2% 25.0% S52% o
Sepsis 0 17 9 26 ’
Yok 0.0% 65.4% 34.6% 100.0%
0.0% 37.8% 75.0% 44.8%
1 11 2 14
Var 7.1% 78.6% 14.3% 100.0%
intraventrikiiler 100,00%  24.4% 16.7% 81%
Kanama 0 34 10 44 ’
Yok 0.0% 77.3% 22.7% 100.0%
0.0% 75.6% 83.3% 75.9%
0 1 0 1
Var 00%  100.0% 0.0% 100.0%
iskelet 0.0% 2.2% 0.0% 1.7% 0o
Deformitesi 1 44 12 57 ’
Yok 1.8% 77.2% 21.1% 100.0%
100.0%  97.8% 100.0% 98.3%
0 14 3 17
lljﬁg“ma(fﬁl Var 0.0%  824%  17.6%  1000% 0,9
0.0% 31.1% 25.0% 29.3%
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1 31 9 41
Yok 2.4% 75.6% 22.0% 100.0%
100.0%  68.9% 75.0% 70.7%
1 37 6 44
Var 2.3% 84.1% 13.6% 100.0%
100.0%  82.2% 50.0% 75.9%
RDS 0,06
0 8 6 14
Yok 0.0% 57.1% 42.9% 100.0%
0.0% 17.8% 50.0% 24.1%
1 19 3 23
Var 4.3% 82.6% 13.0% 100.0%
ROP 100.0%  42.2% 25.0% 39.70% 03
0 26 9 35 ’
Yok 0.0% 74.3% 25.7% 100.0%
0.0% 57.8% 75.0% 60.3%
1 19 1 21
Var 4.8% 90.5% 4.8% 100.0%
BPD 100.0%  42.2% 8.3% 36.2% 0.04
0 26 11 37 ’
Yok 0.0% 70.3% 29.7% 100.0%
0.0% 57.8% 91.7% 63.8%
0 4 2 6
Var 0.0% 66.7% 33.3% 100.0%
NEK 0.0% 8.9% 16.7% 10.3% 0
1 41 10 52 ’
Yok 1.9% 78.8% 19.2% 100.0%
100.0%  91.1% 83.3% 89.7%
0 8 0 8
Var 0.0% 100.0% 0.0% 100.0%
itne Kavh 0.0% 17.8% 0.0% 13.8% 03
m a 5
sitme Raybi 1 37 12 50
Yok 2.0% 74.0% 24.0% 100.0%
100.0%  82.2% 100.0% 86.2%
1 12 2 15
Var 6.7% 80.0% 13.3% 100.0%
Norogelisimsel 100.0%  26.7% 16.7% 25.9% 02
Sorun 0 33 10 43 ’
Yok 0.0% 76.7% 23.3% 100.0%
0.0% 73.3% 83.3% 74.1%
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Calismaya katilan yenidoganlardan 30°u (%33,0) vajinal yol ile 61°1(%52,5)
sezaryen ile dogdu. Yenidoganlarin 22’sinde (%24.2) intraventrikiiler kanama,
47’sinde (%51,6) sepsis, 23’linde( %?25,3) neonatal pnomoni saptandi. Dogum
seklinin sepsis, IVK ve neonatal pnomoni iizerine istatiksel olarak anlamli etkisi

saptanmadi (Tablo 24, p>0.05).

Tablo 24: Dogum Seklinin Yenidogan Komplikasyonlarina Etkisi

Dogum Sekli P
Neonatal Komplikasyon Total
NSD CS Degeri
n: 16 28 44
Yok 36.4% 63.6% 100.0%
53.3% 45.9% 48.4%
Fetal Sepsis = " 3 7 0,5
Var 29.8% 70.2% 100.0%
46.7% 54.1% 51.6%
n: 23 46 69
Yok 33.3% 66.7% 100.0%
Intraventrikiiler 76.7% 75.4% 75.8%
Kanama n: 7 15 22 07
Var 31.8% 68.2% 100.0%
23.3% 24.6% 24.2%
n: 20 48 68
Yok 29.4% 70.6% 100.0%
Neonatal 66.7% 78.7% 74.7% 0o
Pnémoni n: 10 13 23
Var 43.5% 56.5% 100.0%
33.3% 21.3% 25.3%

Calismamizda hastalarin %19,8’si ilk 24 saatte dogum yapti. Hastalarin
46.7%’sinin latensi siliresi 1 haftadan uzun saptandi. Calismaya katilan
yenidoganlarda latens siiresi ES transfiizyonu ihtiyaci olanlarda 23.04+22.8,
entiibasyon ihtiyaci olanlarda latens siiresi 12.4+15.8, sepsis olanlarda 13.06£16.5,

neonatal pndmoni olanlarda 14.8+£19.5 giin olarak saptanmistir. Latens siiresine gore
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IVK, neonatal pnémoni, sepsis oranlarinda anlamli farklilk saptanmadi. ES
transfliizyon ihtiyact olanlarda latens siiresi anlamli yiliksek izlendi(Tablo 25:
p:0,001). Sepsis, neonatal pndmoni, IVK gelisen ve gelismeyen hastalarda latens

stiresi anlamli olarak farkli izlenmedi (tablo 25).

Tablo 25: PPROM Tanili1 Hastalarda Latens Siiresinin Neonatal Komplikasyonlara
Etkisi

Neonatal Komplikasyonlar n/(%) LATENS SD P

Var 46(50,5) 23,0667 22,8

ES Transfiizyonu 0,001
Yok 45(49,4) 9,6087 13,7
Var 47(51,7) 13,0638 16,5

Sepsis 0,1
Yok 44(48,3) 19,6 22,6
Var 23(25,2) 14,8 19,5

Neonatal pnémoni 0,7
Yok 68(74,7) 16,7 20,1
Var 22(24,1) 14,8 17,7

IVK 0,7
Yok 69(75,8) 16,72 20,6
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5. TARTISMA

PPROM, preterm dogumun en sik goriilen sebebidir. Prematiirite ve erken
membran riiptiiriiniin neden oldugu komplikasyonlar sebebiyle neonatal morbidite ve
mortalitenin dnde gelen sebeplerindendir. Erken membran riiptiirii tim gebeliklerin
yaklasik %0,4-%0,7'sinde 28 gebelik haftasindan 6nce meydana gelmektedir. 28
haftadan once koryoamniyotik membran riiptiirii gelisen gebelerin yonetimi, acil
doguma karsilik devam eden gebeligin yararlari ve risklerinin bireysel
degerlendirmesini gerektirir. Neonatal morbidite ve mortalitenin gebelik haftasina
Ozgii riskleri ile konservatif yoOnetimin potansiyel yararlar1 ve risklerinin net
anlagilmas1 gerekmektedir (10). Bu risklerin net anlasilmasi gebelik siirecinin
yonetiminde yol gosterici olacaktir.

Literatiirde 17 yastan kii¢iik olmak ve 35 yasin {izerinde olmak PPROM risk
faktorii olarak saptanmistir(20). Van der Heyden ve arkadaslarinin yaptigi 13-27
gebelik haftasi arasinda tani alan hastalarin katildig1 ¢calismada PPROM tani haftalar
arasinda yas 13-20 hafta arasinda tani alanlarda anlamli diizeyde yiiksek saptanmis
olup; gravida, parite ve cogul gebelik mevcudiyeti tani haftalar1 arasinda benzer
olarak bulunmustur. Herzlich ve arkadaslarinin yaptigi, 18-33 hafta arasinda PPROM
tanis1 alan gebelerin PPROM tami haftalarina gore sonuglarini arastiran ¢alismada
yas, gravida ve parite acgisindan PPROM tani haftalar1 arasinda anlamli farklilik
izlenmemistir(138). Caligmamizda ortalama olarak 29,9+6,1 yil, gravida 2,4+1,4 ve
parite 0,8+ 1 olarak bulundu. Herzlich ve arkadaslarinin ¢alismasina benzer sekilde
PPROM tanis1 konulan gebelik haftalar1 arasinda yas, gravida ve parite
karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli farklilik izlenmedi.

Literatiirde VKI’nin preterm doguma etkisi hakkinda farkli sonuglar elde
eden ¢ok sayida calisma mevcuttur. Hem yiiksek VKI hem diisiik VKI preterm eylem
icin risk faktorii olarak bildirilmistir(139,140). Handler ve arkadaslarinin yaptig
caliymada VKi’si 35 kg/m2 iizerinde olan hastalarin preterm dogum oranlar1 daha
diisiik saptanmustir (141). Torloni ve arkadaslarnin yaptig1 calismada VKi’nin 35
tizerinde olmasi preterm dogum i¢in risk faktorii olarak rapolanmistir(140). Mercer
ve arkadaslarinin yaptign calismada diisik VKI (<19,8 kg/m) PPROM igin risk

faktorii olarak saptanmustir (139). Manuck ve arkadaglarinin yaptigr calismada
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membran riiptiirii 25 haftadan &nce gergeklesen hastalarda VKI ortalama olarak
2745,9; 25 hafta sonrasinda gergeklesenlerde 26,4+6,2 kg/m2 saptanmistir(142).
Calismamizda diger calismalara benzer sekilde ortalama VKI 27,6 + 4,3 kg/m2
olarak bulunmus olup, PPROM tanisinin konuldugu gebelik haftalar1 arasinda
anlaml farklilik saptanmadi.

Calismamizda sezaryen ile dogum orant %68,9 olarak bulundu. Benzer
sonuglar bulan ¢alismalar mevcuttur. Hogberg ve arkadaslar1 sezaryen ile dogum
oranin1 26-27 haftada doganlarda %66, 23-25 haftada doganlarda %38 olarak
bildirmistir(143). Newman ve arkadaslarinin yaptig1 calismada ortalama dogum
haftasinin 24,5+4 oldugu PPROM tanili hastalarda sezaryen dogum orani %50,8
saptanmistir(144). Gezer ve arkadaslarinin yaptigi 228 PPROM tanili tekil gebeyi
dahil eden calismada sezaryen orami %39,5 saptanmistir ve PPROM tanisi
konuldugundaki gebelik yasina gore sezaryen oranlar1 arasinda anlamli fark
izlenmemistir(127). Salman ve arkadaglarinin yaptigi 24-37 gebelik haftasindaki
PPROM tanili 465 gebeyi iceren caligmada sezaryen ile dogum yapan grupta basvuru
esnasindaki gebelik yasi daha kiiglik saptanmistir(145). Manuck ve arkadaglarinin
yaptiklar1 ¢alismada 25. gebelik haftasindan dnce PPROM tanisi alan hastalarda
sezaryen dogum oranlari; 25 hafta tlizerinde tani alanlarla karsilastirilldiginda daha
yiikksek bulunmustur(142). Calismamizda Manuck ve arkadaslarina benzer sekilde
240-25¢ gebelik haftasinda PPROM tanis1 alanlarda sezaryen oranlar1 diger haftalarda
tan1 alanlara gore anlaml yiiksek ¢ikti. Calismamizdaki goriilen yliksek sezaryen
oranlar1 daha 6nce dogum sekli sezaryen olan gebelerin oraninin yiiksek olmasiyla
(%29,3) ve fetal distres (%7,2), plasenta dekolmani (%10,8), kord ve ekstremite
prolapsusu (%14,4), koryoamniyonit (%27,5) gibi acil dogum gerektiren
komplikasyon oranlarinin yiiksek olmasi ile agiklanabilir.

Mercer ve arkadaglariin yaptig1 preterm dogum 6ykdisii olanlarda tekrarlayan
preterm dogum riskinin arastirildigi 1711 multipar gebenin katildigi ¢alismada
hastalarin %24’tinde PPROM 0ykiisii tespit edilmistir(37). Deutch ve arkadaslarinin
yaptig1 ¢alismada 18-24 hafta aras1 PPROM tanis1 alanlarda gruplar arasinda yas,
gravida, parite, preterm dogum Oykiisii gruplar arasinda benzer saptanmistir(146).
Manuck ve arkadaslarinin yaptig1 calismada gruplar arasinda maternal yas, onceki

dogum sekli, preterm dogum Oykiisii, sigara kullanimi PPROM tani1 haftalar1 arasinda
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karsilastirildiginda  gruplar arasinda anlamli  farklilik  izlenmemistir(142).
Caligmamizda hastalarin sigara kullanim orani1 %09, preterm eylem 6ykiisii %16,2,
PPROM oykiisii %6,6 olarak saptandi. Sigara kullanimi ve preterm eylem 6ykiisii
acisindan PPROM tami haftalar1 arasinda anlamli farklilik izlenmedi. PPROM
Oykiisli 24°-25¢ haftada %35,2 saptanmistir ve PPROM tanisini diger hafta gruplarinda
alanlara gore anlamli diizeyde diisiik saptandi. Lykke ve arkadaslarinin yaptigi 1978-
2007 yillar1 arasinda Danimarka’daki tekiz gebelerin antepartum kanama agisindan
degerlendirildigi retrospektif kohort caligmada ilk trimester kanamalarinin PPROM
riskini ve 34 haftadan Once preterm dogum riskini arttirdigi saptanmistir(147).
Calismamizda antepartum kanama 69 (%41,3) hastada izlendi. Beklendigi gibi
PPROM tani haftasi arttik¢a antepartum kanama Oykiisii orani azaldi. Antepartum
kanama PPROM tani haftalar1 arasinda karsilastirildiginda 26°-28° haftada PPROM
tanis1 alan hastalarda diger haftalarda tani alanlara gore istatistiksel olarak anlaml
diizeyde diisiik saptandi. Calismamizin retrospektif olup, sistemde kayithh mevcut
verilerle yapilmis olmasi nedeniyle antepartum kanamanin ne zaman gerceklestigi
arastirtlamadi. Daha genis gruplarda prospektif olarak antepartum kanamanin
gerceklestigi gebelik zamaninin PPROM gelisimine ve tani1 haftasina etkisi
arastirilabilir.

Literatiirde yapilan ¢alismalar ¢ogunlukla PPROM sonrasi neonatal mortalite
ve morbiditeye odaklanmistir. Maternal komplikasyonlara ve bu komplikasyonlarin
sonuglarma deginen az sayida ¢alisma bulunmaktadir. Manuck ve arkadaslarinin
yaptig1 calismada 25 hafta iizerinde PPROM tanis1 konulan gebelerde dekolman
%7,9, endometrit %5,9, koryoamniyonit %12; 25 hafta altinda tan1 konulanlarda
dekolman %10,6, endometrit %8,7, koryoamniyonit %16,4 olarak bulunmustur ve
calismada maternal komplikasyonlarda tani1 haftalar1 arasinda anlamli farklilik
izlenmemistir(142). Dotters-Katz ve arkadaglarinin yaptigi 14-23 hafta arasinda
PPROM tanis1 konulan hastalarda maternal morbiditeyi aragtiran ¢alismada PPROM
gelisen hastalarin %14’ en az 1 maternal komplikasyon yasamistir. Hastalarin
%4,6’sinda endometrit, %]1,2’sinde yara yeri enfeksiyonu, %]1,2’sinde sepsis,
%39’unda postpartum kanama meydana gelmistir ayrica hastalarin %2,9’una
plasenta retansiyonu nedeniyle uterin kiiretaj, %7,6’sinda postpartum kan

transfiizyonu gerekmistir(11). Deutch ve arkadaglarinin yaptig1 calismada PPROM
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tanis1 konulan hastalarin tan1 haftalar1 arasinda koryoanmiyonit (%64,8), endometrit
(%19), sepsis (%0,9), uterin kiiretaj (%7,6) acisindan fark izlenmemistir(146).
Calismamizda PPROM tanist konulan hastalarin 78’inde (%46.7) en az bir maternal
komplikasyon gelisitken 89’unda (%53,3) komplikasyon gelismedi. Hastalarin
46’sinda (%27,5) klinik koryoamniyonit, 4’tinde (%2,4) endometrit, 7’sinde (%4,2)
sepsis, 11’inde(%6,6) postpartum atoni, 2’sinde (%1,2) uterin riiptiir ve 7’sinde
(%4,2) yara yeri enfeksiyonu goriildii. Ayrica hastalarin %10,8’ine plasenta
retansiyonu nedeniyle uterin kiiretaj yapildi. Komplikasyon gelisen hastalarin 8’1
(%21,6) 22°-23¢ haftada, 17’si (%45,9) 24°-25¢ haftada, 12’si (%32,4) 26°-28°
gebelik haftasinda PPROM tanisi aldi. Maternal komplikasyon gelisimi agisindan
PPROM tani haftalar arasinda istatistiksel anlamli fark saptamadi.

Newman ve arkadaslarimin yapti§i 23-27 hafta arasinda dogum yapan
gebelerde yapilan caligmada koryoamniyonit 23-24 haftada dogum yapanlarda
%33,8, 25-27 haftada %42 olarak izlenmistir(144). Deutch ve arkadaglarinin yaptig
caligmada 18-22 hafta arasinda PPROM tanist konulan hastalarda uterin kiiretaj
ihtiyacit artmistir(146). Calismamizda komplikasyon gelisen hastalarin  dogum
haftalarina gore karsilastirildiginda koryoamniyonit (%27,5), atoni (%6,6), uterin
rliptiir (%1,2), sepsis (%4,2), endometrit (%2,4) ve yara yeri enfeksiyonu (%4,2)
oranlar1 benzer izlenmistir. Calismamiza katilan hastalarda koryoamniyonit (%27,5)
en sik goriilen maternal komplikasyon oldu. Koryoamniyonit 24 haftadan once
dogum yapan gebelerin 8’inde (%30,8), 24°-31¢ hafta arasinda dogum yapanlarin
33’iinde (%27,3) ve 32°-34° hafta arasinda dogum yapanlarin 5’inde (%10.9)
saptand1. Caligmamizda 18 (%10,8) hastanin plasenta retansiyonu nedeniyle uterin
kiiretaj ihtiyact oldu. PPROM dogum haftalar1 arasinda 24 hafta altinda dogum
yapan hastalarda diger haftalarda dogum yapanlara oranla plasenta retansiyonu
nedeniyle kiiretaj ihtiyaci istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptandi.

Fransiz EPIPAGE-2 c¢alismasinda 22-25 haftalarda PPROM tanisi alan
hastalarda hastalarin %35,6’sinda MDF olmustur. Manuck ve arkadaglarin yaptigi
calismada dekolman 25 hafta altinda tani alanlarda %10,6; 25 hafta {izerinde tam
alanlarda %7,9 saptanmistir(148). Gezer ve arkadaslarinin yaptig1 228 PPROM tanili
hastanin katildig1 c¢alismada FD oram1 %14 saptanmistir(127) Calismamizda
hastalarin 109’unda (%65,3) fetal komplikasyon gelismezken; 39’unda (%34,7) fetal
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komplikasyon gelisti. Ekstremite prolapsusu en sik goriilen fetal komplikasyon oldu.
19°unda (%11,4) ekstremite propalsusu, 18’inde (%10,8) plasenta dekolmani, 5’inde
(%3.0) kord prolapsusu, 12’sinde (%7,2) fetal distress, 10’unda (%6) MDF goriildii.
PPROM tan1 haftasi fetal komplikasyon iliskisi karsilastirildigida Fetal distress 26°-
28° haftada anlamli diizeyde yiiksek bulundu. Plasenta dekolmani 24°-25¢ haftada
tan1 konulan hastalarda istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulundu.

Latensi siiresi gebelik yasi arttikga azalmaktadir. Literatiirde PPROM tani
haftas1 ve latensi siireleri arasinda ters orant1 oldugu gosterilmistir(142). Peaceman
ve arkadaglarmin yaptig1 32 haftadan dnce PPROM olan hastalarda latensi siiresini
degerlendiren ¢aligmada ortalama tani haftas1 28,2 ve median latensi siiresi ortalama
9 giin olarak saptanmistir ve haftalar arasinda benzerdir. Ancak yine ayni ¢alismada
29, 30 ve 31 gebelik haftalarinda PPROM olan hastalarda latensi siiresi istatistiksel
anlamli olarak diisiikk saptanmistir(149). Herzlich ve arkadaslarinin yaptigr 17-33
hafta PPROM olan gebelerin PPROM tan1 haftalarina goére sonuglarini arastiran
calismada ortalama PPROM haftas1 27.1 + 4.2 hafta saptanmistir. Ortalama latensi
siiresi 16 + 21.8 giin saptanmistir.27 haftadan sonra PPROM tanis1 alanlarda latensi
siiresi diger gruplara gore anlamli disiik saptanmistir(138). Manuck ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada erken PPROM(<25 h) olanlarda latens siiresi
ortalama 20+20,2 ge¢ PPROM (>25 h) olanlarda 10,4+10,7 olarak saptanmuistir.
Erken gebelik haftalarinda PPROM olanlarin latensi siiresinin anlamli yliksek oldugu
saptanmistir(142). Lorthe ve ark yaptigi calismada ortalama gebelik yasi 24 hafta
iken PPROM tanis1 konulmustur. Calismada latensinin 0,5 ile 145 gilin arasinda
degistigi ve PPROM tanis1 konulan gebelik haftasina gore anlamli farklilik
gostermedigi izlenmistir(148). Deutch ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada Dogum
haftalar1 arasinda latensi siiresi benzerdir(146) Calismamizda ortalama PPROM tani
haftas1 25 hafta, latens siiresi 22°-23¢ haftada 16,7 giin, 24°-25¢ haftada 15,8 giin,
26°-28° haftada 14,2 giin olarak izlendi, ancak PPROM tan1 haftasi ve latens siiresi
arasinda istatistiksel anlamli iliski saptanmadi. Yapilan caligmalarda ileri gebelik
haftalarinda latensi siiresinin erken gebelik haftalarina oranla kisaldig
saptanmistir(142). Ancak yasam sinirinda veya smira yakin haftalarda yapilan
calismalarda latensi siiresinin haftalar arasinda anlamli degismedigi goriilmektedir.

Calismamiza dahil etmedigimiz 28 hafta {izerinde PPROM tanis1 konulan hastalarda
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latensi siiresinin daha kisa olacagini diisiinmekteyiz. Bu hipotezi dogrulamak igin 3.
Trimester gebelerin de dahil edildigi daha genis hasta gruplarinda yapilacak
caligmalara ihtiyag vardir.

Gezer ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada APGAR 1 ve APGAR 5 skorlari
erken gebelik haftasinda daha diisiik saptanmistir(127). Herzlich ve arkadaglarinin
yaptig1 18-33 hafta PPROM olan gebelerin PPROM tani haftalarina gére sonuglarini
arastiran ¢aligmada tan1 haftas1 arttikga APGAR 1, APGAR 5 skorlari, dogum agilig
ve sag kalim oranlar1 artmaktadir(146). Calismamizda da beklendigi gibi fetal
agirlik, APGAR 1 ve APGAR 5 ile tan1 haftasi arasinda anlamli iligki saptandi. Fetal
agirlik, APGAR 1 ve APGAR 5 26°-28° haftada tan1 alan grupta anlamli ytliksek
goriildii.

Manuck ve arkadaglarun yaptigi ¢alismada 25 hafta altinda PPROM olanlarda
dogum kilosu anlamli diisiik saptanmistir. Caligmada 25 hafta altinda NEK %16,61,
ROP %50.2, BPD %49,1, IVK %29,5; 25 haftanin iizerinde PPROM olanlarda NEK
%7,1, ROP %15,1, BPD%10,1, IVK %19,4 oranlarinda saptanmistir(142). Deutsch
ve akadaslarinin yaptigi calismada PPROM tami haftasinin artmasiyla neonatal
morbiditelerde (IVK, ROP, NEK, Sepsis) anlaml1 artis izlenmemistir(146). Gezer ve
arkadaglarinin yaptigt PPROM tanili hastalarda yapilan ¢alismada RDS %30, IVK
%11,4, sepsis %13,6, NEK %0,4 neonatal pndmoni %7 olarak saptanmistir(127)
Herzlich ve arkadaslarinin yaptigir calismada 24 haftadan 6nce dogan bebeklerde
sagkalim 9%79.2 ve 24-27 hafta PPROM olan grupta sag kalim %88.9, 28-33 olan
grupta %100 bulunmustur. Ayni ¢alismada 24 haftadan 6nce PPROM olanlarin 24-
27 hafta arasinda PPROM olanlara goére benzer oranda ciddi komorbiditeler
(IVK,BPD,NEK,ROP,BPD) yasadig1 saptanmistir(138). Calismamizda takip edilen
yenidoganlarin  32’sinde (%55,2) sepsis, 44’linde (%75,9) RDS, 6’sinda
NEK(%10,3), 21’inde BPD(%36,2), 8’inde(%13,5) isitme kaybi, 15’inde (%25,9)
norogelisimsel sorun, 14’{inde (%24,1)IVK, 17’sinde(%29,3) neonatal pndmoni ve
23’tinde(%39,7) ROP saptandi. Hastalarin 32’sinde (%55,2) prematiire anemisi
nedeniyle ES transfiizyonu yapildi. PPROM tani haftalar1 arasinda NEK, sepsis,
ROP, neonatal pndémoni, isitme kaybi1 IVK, RDS, norogelisimsel sorun arasinda

anlamli fark izlenmedi. PPROM haftas1 ile neonatal komplikasyon iliskisine
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bakildiginda 24°-25¢ hafta araliinda PPROM tanis1 alanlarda ES transfiizyon
ihtiyac1 anlaml1 derecede yiiksek izlendi.

Deutch ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada sagkalim 22 haftada %22,2, 23
haftada % 44,8 saptanmistir(146). Van der Hayden ve arkadaslarinin yaptig1 > 24-27
hafta arasinda PPROM tanisi alan hastalarin katildigi calismada morbidite
olmaksizin survival %37 saptanmistir(150). Manuck ve arkadaslarinin yaptigi
caligmada 25 haftanin altinda PPROM tanis1 alanlarda mortalite %16,7 ve
morbiditesiz sag kalim oranlt %24,4 saptanmistir; 25 haftanin tizerinde PPROM
tanist konulan hastalarda mortalite %2 ve morbiditesiz sag kalim oranlar1 %78,2
saptanmistir. Ayni ¢aligmada 25 hafta {izerinde PPROM tanisi alan hastalarda, 25
hafta altinda PPROM tanis1 alan hastalara gére mortalite anlamli diizeyde diisiik ve
morbidite olmaksizin sag kalim orami anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir(142).
Gezer ve arkadaglarinin yaptigi calismada ortalama neonatal mortalite 17.5%, tani
gruplar1 arasinda 28 haftada %:53.6, 29-32 haftada 8.4%, 33 haftada 3.4%
saptanmustir; gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur(127).
EPIPAGE-2 ¢alismasinda PPROM tanisim1 22 haftada tan1 alanlarda sag kalim
%31,1, morbiditesiz sag kalim %?23,3 ve 22-25 haftalarda PPROM tanis1 alan
hastalarda yapilan ¢aligmada %5,6 MDF, sag kalim %68,2, morbiditesiz sag kalim
%351,6 olarak bildirilmistir(148). Calismamiza dahil edilen yenidoganlarin 33’1
(%36,3) dogum sonrast 1 yil igerisinde 61dii. 58’1 (%63,7) 1 yil sonunda yasamaya
devam etmektedir. Ciddi morbidite olmaksizin sagkalim 39 (%42,9) yenidoganda
saptandi. Hastalarin 15’1 (%50) 22°-23¢ haftada, 11’1 (%36,7) 24°-25¢ haftada, 4’
(%13,3) 26°-28° haftada oldii. 22°-23° haftada mortalite %55,6, 24°-25¢ haftada
%37,9, 26°-28° haftada %11,4 saptandi. Morbiditesiz sag kalim 22°-23¢ haftada
PPROM tanis1 alanlarda %22,2, 24°-25° haftada tam1 alanlarda %41,4, 26°-28°
haftada %60 olarak saptandi. PPROM tan1 haftalari ile 1 yillik morbitesiz sag kalim
ve sag kalim arasinda PPROM tani gruplar arasinda istatiksel olarak anlaml
farklilik saptandi. PPROM tanis1 26°-28° haftada konulan hastalarla morbidite
olmaksizin sag kalim anlamli diizeyde yiiksek; mortalite oran1 anlamli diizeyde
diistik saptandi.

Avustralya'da yapilan bir ¢aligmada, morbidite olmaksizin sagkalim 24 haftada

doganlar icin %42.,4, 28 haftada doganlar icin %78,3 ve term donemde doganlar icin
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%97,2 olarak saptanmistir(151). Patel ve arkadaslarinin yaptig1 22,248 asir1 preterm
yenidoganin katildig1 calismada asir1 preterm dogan bebeklerde mortalite orani
%27,3 saptanmistir (66). Ancel ve arkadaslarinin yaptigi ¢aligmada 23-26 hafta
arasinda dogan bebeklerde IVK 9%12,9, BPD %?25,6, ROP %6, NEK % 5,1
saptanmistir. Morbiditesiz sag kalim 23 haftada %0, 24 haftada 11.6%, 25 haftada
%30,0, 26 haftada %47.5, 27 -31 hafta arasinda %81.3 ve 32-34 hafta arasinda
%96.8 saptanmistir. Ayni calismada 24 haftadan 6nce dogan bebeklerde sagkalim
%0,7, 24 haftada doganlarda %31.2, 25 haftada doganlarda 59,1%, 26 haftada
doganlarda 75.3%, 27-31 hafta arasinda doganlarda 93.6% ve 32-34 arasinda
doganlarda 98.9% saptanmistir (7). 1 yil sonunda sag kalan 58 yenidoganin 1’1 <24°
haftada, 45°1 24°-31¢ haftada ve 12’si 32°-34° haftada dogdu. Bu 21’inde (%36,2)
BPD gelismistir. BPD gelisimi 32°-34° haftada dogan hastalarda, daha kiiciik gebelik
haftasinda doganlar ile karsilastirildiginda anlamli diisiik saptandi. Hastalarin 32’sine
(%55,2) ES transfiizyonu yapilmistir. Dogum haftalar1 arasinda ES transiizyonu
ihtiyaci acisindan istatistiksel anlamli fark bulundu. 32°-34° gebelik haftasinda
doganlarda beklendigi gibi ES transiizyon ihtiyact anlaml diisiik saptandi. Dogum
haftalar1 arasinda diger neonatal komplikasyonlar (NEK, RDS, sepsis, IVK, iskelet
deformitesi, neonatal pnomoni, RDS, ROP, isitme kaybi, nérogelisimsel sorun)
acisindan anlamli fark izlenmedi. Calismamizda 24 gebelik haftasindan 6nce
doganlarin 10°u (%90,9), 24°-31¢ gebelik haftasinda doganlarin 19°u (%29,2), 32-34
gebelik haftasinda doganlarin 1’1 (%6,25) postpartum 1 yil igerisinde o6ldii.
Calismamizda 24 haftadan 6nce dogan 1 yenidogan vardi. Bu yenidogan da ciddi
morbidite ile yasamaktadir. 24°-31¢ gebelik haftasinda doganlarin 28’1 (%43), 32-34
haftada doganlarin 11’1 (%73,3) ciddi morbidite olmaksizin yasamaktadir. Dogum
haftalarina gore yenidogan komplikasyonu ve mortalite oranlarimiz yiiksek gelirli
tilkelere gore diigiik saptandi. Yiiksek yenidogan mortalite ve morbiditesi, maternal

koryoamniyonit oranlarimizin yiiksek olmasiyla agiklanabilir.

Reddy ve arkadaslarinin yaptigir 4352 tekil 24°-31¢ haftalar arasinda dogum
yapan hastalarda NEK, VK, neonatal pndmoni, sepsis ve RDS oranlar1 arasinda
dogum sekli agisindan anlamli farklilik izlenmemistir (153). Cin’de yapilan 2756 24-
37 gebelik hafta arasinda PPROM olan yenidoganin katildigi ¢alismada yenidogan
mortalitesi %2,54 saptanmistir ve 24-28 hafta PPROM olanlarda vajinal yol ile
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dogum yapmanin RDS, sepsis, neonatal pnomoni, asfiksi riskinde ve neonatal
mortalitede sezaryen ile doguma kiyasla artisa sebep olmadigi saptanmistir(154).
Bizim de calismamizda yenidoganlardan 30’u (%33,0) vajinal yolla, 61°1 (%52,5)
sezaryen ile dogdu. Yenidoganlarin 46’inde (%50,5) ES transfiizyonu ihtiyaci,
22’sinde (%24,2) intraventrikiiler kanama, 47’sinde (%51,6) sepsis, 23’linde(%25,3)
neonatal pndmoni saptandi. Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde hasta grubumuzda
dogum seklinin neonatal komplikasyonlar iizerine istatiksel olarak anlamli etkisi
saptanmada.

Walker ve arkadaglarinin yaptigi c¢aligmada hastalarin sadece %33 ‘iiniin
latensi siiresi 1 haftanin iizerinde izlenmistir(155). Mercer ve arkadaslarinin yaptig
calismada da benzer sekilde PPROM tanisi alan hastalarin %76’smin 1 hafta
igerisinde dogum yaptig1 saptanmistir(29). Drassinower ve arkadaslarinin yaptigi
1596 vakay1 iceren calismada uzun siireli PPROM ile neonatal sepsis riskinin
artmadig1 gosterilmistir. Ayni ¢alismada 4 haftadan latensi siiresinin, neonatal sepsis
riskinin azalmasiyla iligkilendirildi(156). Bizim ¢alismamizda hastalarin %19,8’si
ilk 24 saatte dogum yapti. Hastalarin 46.7%’sinin latensi siiresi 1 haftadan uzun
olarak saptandi. Calismaya dahil edilen yenidoganlarda latens siiresi, sepsis olanlarda
13.06+16,5, neonatal pndmoni olanlarda 14,8+19,5 giin ve IVK olanlarda 14,8+17,7
saptandi1. Latens siiresine gére IVK, neonatal pndmoni, sepsis oranlarmda anlamli

farklilik saptanmadi.
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6. SONUC VE ONERILER

28 haftanin altinda meydana gelen PPROM maternal, fetal ve noenatal
mortalite ve morbiditeyi onemli Olciide etkilemektedir. Calismamizda 22-28 hafta
arasinda PPROM olan gebelerde maternal fetal ve neonatal komplikasyonlarin
goriilme oranlarin1 ve bu komplikasyonlar ile iliskili olan paramatreleri ortaya
koymay1 amagladik. Sevk edilen yenidoganlarin olmas1 hasta sayimizi azaltt1 ve tiim
retrospektif caligmalarda oldugu gibi dosya verileri ile siirli kaldik. Hastalarimizi
Tan1 haftasina gore 22-23¢, 24-256, 26°-28° olarak sinifladigimizda; gruplar arasinda
demografik veriler arasinda fark olmadigini ve dogum seklinin demografik
verilerden etkilenmedigini gozlemledik. 28 haftanin altinda PPROM meydana
geldiginde sezaryen dogum oranlarini(%68,9) 6nemli 6l¢iide arttirdigi sonucuna
ulagtik. PPROM tan1 ve dogum haftasinin dogum seklini etkilemedigini ancak tani
haftalar1 arasinda en yiiksek sezaryen oranlarinin 24-25¢ haftada tan1 konulanlar ve
24°-31¢ hafta arasinda dogum yapanlar oldugunu saptadik. Antepartum kanama
yasamayan gebelerin daha ge¢ haftalarda PPROM oldugunu, PPROM &ykiisii
olanlarin 24-25+6 hafta aralifinda PPROM olma ihtimalinin diger gruplara gore
daha diisiik oldugunu bulduk. Obstetrik ve jinekolojik 6ykii PPROM tani gruplari
arasinda farklilik gostermedi. Tan1 haftas1 gruplari arasinda maternal komplikasyon
gelisimi agisindan farklilik izlemedik. Ancak PPROM dogum gruplari arasinda 24
hafta oncesinde doganlarda plasenta retansiyonu nedenli uterin kiiretaj ihtiyacini
diger haftalara oranla yiiksek saptadik. En sik gordiigiimiiz maternal komplikasyon
koryoamniyonit (%27,5) oldu. Tam haftalar1 arasinda fetal komplikasyon gelisimi
acisindan farklilik izlemedik. En sik goriilen fetal komplikasyon ekstremite
prolapsusu oldu. Calisma grubumuzda PPROM tani haftalar1 arasinda latens siiresini
benzer bulduk. Latens siiresinin koryoamniyonit olan ve olmayan grupta benzer
oldugunu goézlemledik. Tan1 haftasi ve dogum haftasindaki gebelik yas1 arttikca
yenidoganin agirlik, APGAR 1, APGAR 5 parametrelerinin arttigin1 saptadik. Kan
transfliizyonu ve BPD gelisimini 26°-28° haftada tani alanlarda en diisiik saptadik.
Diger neonatal komplikasyonlarin tan1 haftalar1 arasinda benzer oranlarda oldugunu
gozlemledik. En sik yenidogan komplikasyonunun RDS oldugunu gozlemledik.

Vajinal dogum ve sezaryen dogum arasinda sepsis, IVK,neonatal pnémoni oranlari
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arasinda fark saptamadik. Mortalitenin en yiiksek 22°-23¢ haftada tani alanlarda,
morbiditesiz sag kalimin en yliksek 26°-28° haftada tan1 alanlarda oldugunu saptadik.

Sonug¢ olarak erken gebelik haftalarinda membran riiptiirii meydana
geldiginde bliyiikk oranda neonatal morbidite ve mortaliteyi etkilemekle birlikte
maternal komplikasyonlarda da 6nemli Olglide artisa sebep olmaktadir. PPROM
haftas1 ne kadar kiiclikse maternal fetal ve neonatal komplikasyonlarla karsilasilma
thtimali o kadar artar. Biz ¢galismamizda PPROM gebeliklerin yonetim ve tedavisine
onemli Ol¢iide katkida bulunacak ve hastalara yeterli damismanligi saglayacak
hastanemize ait bilgilere ulastik. Ancak calismamizdaki veriler daha genis hasta
gruplarinda ¢ocukluk cagina ait sonuglarin da dahil edildigi, hastalara giincel
PPROM rehberlerine goére uygun yonetimin yapildigi ¢ok merkezli prospektif

calismalar ile desteklenmelidir.
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