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GIRIS VE AMAC

Erken membran riiptiirii (EMR), tip ve teknolojideki geligmelere ragmen
dogum biliminde halen Onemini korumakta ve perinatal mortaliteye ve
morbiditenin en onemli nedenlerinden birisi olma o6zelligini siirdiirmektedir.
Obstetrik  yaklasimlarin ~ degismesi ve gelismesi ile diger gebelik
komplikasyonlarinin azalmasma karsilik, glinlimiize degin gelistirilen tan1 ve
tedavi yontemleri ile preterm dogum ve preterm erken membran riiptiirii (PEMR)
orani azaltilamamistir. Erken membran riiptiiriinden dolay1, erken doguma bagh
mortalite ve morbidite oraninda goreceli bir artig meydana gelmektedir(1).

“Amniorheksis” (membran riiptiirii ve su gelmesi); dogum eylemi
baslamasindan bagimsiz olarak fetal zarlarin yirtilarak amniyotik sivinin
vaginadan gelmesidir. Dogum eylemi baslamadan, 37. gebelik haftasindan 6nce
fetal zarlarm acilarak amniyotik sivinin gelmesi PEMR, 37. gebelik haftasindan
sonra gergeklesirse term erken membran riiptiirii (TEMR) olarak adlandirilir (2).
PEMR'nin etyolojisinde, ozellikle erken gebelik haftalarinda en 6nemli rolii
oynayan koryodesidual enfeksiyon ve enflamasyondur (22) Bakteriyel vaginozis
(BV) reprodiiktif cagda ve gebelerde en sik goriilen vaginittir, PEMR ‘de rol
oynadig1 gosterilmistir(22).

Erken dogumlarn %380’1 spontan erken eylem ve PEMR nedeni ile
olmaktadir. Geriye kalan %20’lik boliimiinde ise nedenler maternal ve fetal
kaynaklidirlar (3). EMR tim term dogumlarin %5 — 15’ inde, tiim preterm
dogumlarin ise %20 — 40’1inda gozlenir. Tiim gebeliklerin % 1 — 4’ iinde goriilen
PEMR ise perinatal mortalite, neonatal morbidite ve maternal enfeksiyon riskini
onemli derecede artiran etkenler arasinda yer almaktadir (4).

EMR sonras1 en sik gelisen komplikasyon intrauterin enfeksiyondur.
PEMR olgularinin %13 - 60’ da koriyoamniyonit ve %4 - 12’ de dekolman
plasenta goriilmektedir. Bu olgularda gelisen enfeksiyon sonucu postpartum
kanama ve plasenta retansiyonu (%12) diger gebeliklere oranla artmus olarak
goriiliir (5).

Yenidogan komplikasyonlarmin siklig1 ve agirligi, membran riiptiiriiniin,

gebelik haftasina ve dogum gebelik haftasina gore degismektedir. Dogum 6ncesi
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intrauterin enfeksiyon, dekolman plasenta ve umbilikal kord basist gibi
komplikasyonlar artmaktadir. PEMR’ de goriilen en 6nemli yenidogan problemi
respiratuar distres sendromu’dur (RDS). Dogum sonrasi nekrotizan enterokolit
(NEK), intraventrikiiler kanama (IVK) ve sepsis ise erken dogumlarda siklikla
beklenen komplikasyonlardir. Bu komplikasyonlarin sikligi terme yakin
dogumlarda giderek azalmaktadir (6). Maternal ve neonatal morbidite ve
mortalitenin 6nemli nedeni olan PEMR hala pek cok acidan bilinmezligini
korumaktadir. Sabit degerlendirme ve tedavi kriterleri olmayip, tedavi plan1 daha
cok hastaya gore bireysellestirilerek siirdiiriilmektedir.BV gebelerde en sik
goriilen genital enfeksiyondur.Iinsidanst %2-12 bazi kaynaklarda %9-28 olarak
belirtilmistir (133 ).

Bakteriyel vaginozis ilk olarak 1955 Gardner ve Dukes tarafindan
tanimlanmistir. Onceleri “ Non-spesifik Vajinitis” olarak bilinen durumdan
sorumlu mikroorganizmalar1 tanimlaymp, bunu Hemaphilus vajinalis olarak
adlandirmislardir. Fakat bakterinin genusu ile ilgili ciddi soru isaretleri oldugu igin
Greenwood ve Picket yeni bir genus tanimlamuglar ve bu yeni genusa Dr. Gardner
onuruna “Gardnerella Vaginalis” admi vermislerdir. BV iireme c¢agmdaki
kadmlarda goriilen sikayetlerin olduk¢a biiyiikk bir bolimiinii olusturur. BV
vaginal asiditenin ve Laktobasil konsantrasyonunun azaldig1 ve diger organizma
konsantrasyonlarinin %100 veya daha fazla arttigi bir polimikrobiyal durumdur.
BV yol acan etkenler; Mobilunkus, Bakterioides, Peptekokus, Mikroplazma,
Gardnerella ve diger anaeroblardir. BV igin bashca risk faktorleri; RiA
kullanimi, partner sayisimin birden fazla olmasi, birlikte klamidya, gonore
enfeksiyonlarinin varligi, sigara icimi ve erken yasta cinsel iliskidir. Hastalarin
%350 sinde balik kokusu ile karekterize koku vardir. Vaginal salgida bu bakteriler,
az sayida 1okosit ve gardnerella vaginalis bakterilerinin kiimeler seklinde
yapistiklar: epitelyum hiicreleri goriiliir. Bu hiicrelere clue cells = ipucu hiicreleri
ad1 verilir.Spekulum muayenesinde vagen duvarlari enflame degildir. Siklikla
intraoitusda bulunan, vagen anterior ve lateral duvarlarina yapiskan, homojen,

ince, su gibi, pirtiiksiiz, non-inflamatuar bir akinti mevcuttur. Vajen duvari
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normal goriinimdedir. pH artisi BV’ye spesifik degildir. Servisitis ya da
trikomoniyazisde de yiiksek olabilir. Vaginal pH, kanama, dus, yeni olusmus
iligkiden de etkilenir.Gutman ve arkadaslar1 BV’li hastalarin %89°’nda pH’1
4.5’ten yiiksek bulmuslardir(148).Subjektif komponent olan koku, BV’in
belirleyici isaretidir. Koku siklikla hastalar tarafindan rahatlikla tanimlanabilir.
Koku spekulum muayenesi yapilirken de tespit edilebilir. Ancak %10’luk KOH
eklenmesiyle siddeti artar. Artan pH aminlerin serbestlesmesini saglar. Hakim
olan putrescine ve kadaverin aminleridir ki bunlar arginin metabolizmasinin,
dekarboksilasyon tiriinleridir. Bu kompenentler ugucu olmayan tuzlardir. Ancak
pH alkali oldugunda ugucu olurlar ve balik kokusu ortaya ¢ikar . Clue cell (ipucu
hiicreleri),Gardner ve Dukes ilk olarak vaginal epitel hiicrelerinde graniiler
goriinimii gézlemleyerek bir taslak ¢izmislerdir. Cilinkii gardnerella vaginalis
basili, vagen epitelyum hiicresinin yiizeyini kaplamistir, ancak daha sonra diger
bakterilerinde vagen epitelyum hiicresini g¢evreledigini gdrmiislerdir.ipucu
hiicreleri, mikroskop altinda serum fizyolojik ile hazirlanan taze
preparatta,bakterilerin vagen epiteline yapisarak hiicre duvar biitiinligiini
bozmasiyla, sinirlar1 belirsiz hale gelen vagen epitel hiicrelerine denir .

Bir diger tan1 yontemi Gram boyamadir.Gram boyama erken tani i¢in en
etkili yontemdir. Gram boyama, 1965’ten beri BV'in tanimlanmasinda
kullanilmaktadir. Dunkelberg’ten sonra 1983’te Spigel ve arkadaslar1 BV i¢in
gram boyama kriterlerini saptamiglardir. Son zamanlarda Spigel ve arkadaslarinin
kriterleri ile gram boyamay1 yorumlayan ¢alismalarda, gram boyamayla konan
taninin klinik bulgularimi tasiyan kadmlarin %62-97’sinde tutarli oldugunu ve
BV’in klinik bulgusunu tagimayan kadinlarin % 79-95’inde ise vaginal smearin
normal oldugunu rapor etmislerdir.Mazzuli ve arkadaslar1 ile Nugent ve
arkadaglar1 yaptiklar1 ¢alismalarda en sik rastlanan bakteri olarak Laktobasillus
(bliytik gram pozitif comaklar), Gardnerella ve Bakterioides (kiigiik gram negatif
ve gram degisken ¢comaklar) ve Mobilincusu (kivrik gram negatif yada gram
degisken ¢omaklar) bildirmislerdir. Bu ti¢ mortatif kullanilarak 0-10 arasinda BV

tanisinda kullanilabilecek bir skorlama sistemi (nugent puanlama sistemi)
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olusturulmustur (149). Zarakolu ve arkadaslarinin yapmis olduklar1 ¢alismada
nugent puanlama sistemi giivenilir bulunmustur (147).

Membran riiptiiriinden hemen sonra yapilan ¢alismalarda vaginal floradan
patolojik mikroorganizmalarin izole edilmesi bakteriyel enfeksiyonun EMR
patogenezinde rol oynayabilecegini gostermistir. Yapilan epidemiyolojik
caligmalarda genital yolun Grup B streptokoklar, Klamidya trachomatis, Neisseria
gonore ve bakteriyel vaginoza yol agan anaeroplar, Gardnerella vaginalis, genital
mikoplazma ile kolonizasyonunun EMR riskini arttirdigi, antibiyotik tedavisinin
ise riski diistirdiigii bulunmustur. Grup B streptokoklar, Stafilokokus aureus,
Trikomonas vaginalis ve bakteriyel vaginozis sebep olan bazi organizmalar
proteaz salgilayarak kollajeni parcalayabilirler (12). Bakteriyel enfeksiyona
sekonder olusan konak¢min inflamatuar cevabi da EMR patogenezinde rol
oynamaktadir. Enfeksiyon bolgesinde toplanan polimorfoniikleer nétrofiller ve
makrofajlar sitokin, metaloproteinaz ve prostoglandin salgilarlar. Salgilanan
inflamatuar sitokinlerden interlokin (IL)—1 ve Tiimor Nekrozis Faktor-alfa (TNF—
alfa) insan koryonik hiicrelerinde metaloproteinaz -1 (MMP-1) ve metaloproteinaz
-3 (MMP-3) transkripsiyonunu ve ekspresiyonunu arttirir (12). Hem enfeksiyon
hem de inflamatuvar cevap siklooksijenaz Il yolunu uyararak prostaglandin
yapimini arttirirlar. PG uterusun aktivite artisina yol agmalarinin yani sira
ozellikle PG E2 fetal membranlarda kollajen sentezini azaltip fibroblaslarda
MMP-1 ve MMP-3 ekspresiyonunu arttirir. Y ine konak¢iin enfeksiyona cevabini
bir parcasi olan ve PG yapimini1 baskilayan glukokortikoidler amniyonda ters etki
ile PG yapmni uyarmaktadir. Ayrica deksametazonun amniyon epiteli
kiiltiirlerinde Tip I11 kollajen ve fibronektin yapimini azalttigi bulunmustur. Tim
bu bulgular bakteriyel enfeksiyon ve buna cevap olarak olusan inflamatuvar
cevabin EMR patogenezinde rol oynadigini diisiindiirmektedir (13).

Calismamizda PEMR tanisi ile basvuran hastalarda ve benzer gebelik
haftalarindaki saglikli gebelerde BV arastirildi. Tan1 igin Nugent skorlamasi
kullanildi.Skorlar ve fetal prognoz her iki grup arasinda karsilastirildi.

4168



GENEL BIiLGIiLER

FETAL MEMBRANLARIN YAPISI

Insan amniyosu bes tabakadan olusmaktadir . Kan damari ve sinir

icermeyen amniyonun beslenmesini amniyon sivisi saglar.

Amniyon epiteli; fetal membranin en i¢ ve fetusa en yakin tabakasi.

Bazal membran; amniyon epitelinin salgiladigi kollajen ve laminin,
nidojen, fibronektin gibi glikoproteinlerden olugmaktadir (6).

Kompakt tabaka; amniyonun en Onemli fibroz iskeletidir. Kompakt
tabakanin kollajen igerigi fibroblast tabakasindaki mezenkimal hiicrelerden
salgilanir. Kompakt tabakadaki kollajenler arasinda filamant6z baglar
olmas1 ve kollajenler arasinda amorf madde bulunmamasi amniyonun
terme kadar yeterli gerilme kuvvetini siirdiirmesini saglar.

Fibroblast tabaka; amniyonun en kalin tabakasidir. Mezenkimal hiicrelerin
yani sira gevsek kollajen baglarindan olusan ekstraselliiler matriks iginde
makrofajlar bulunur.

Siingerimsi tabaka; amniyon ile koryon arasinda hidrate proteoglikan ve
glikoproteinden zengin bir béliimdiir. Bu tabakada bulunan Tip III kollajen
gevsek bir doku olusturur. Siingerimsi tabaka maternal desiduaya sikica
yapismis koryon tlizerinden kaymay1 saglayarak fiziksel streslere

dayanmayi saglar.

Koryon, amniyondan kalin olmakla birlikte amniyonun gerilme kuvveti

koryondan fazladir. Gebelik ilerledik¢e plasentanin olmadigr bolgelerdeki

trofoblastik villiisler geriler ve zarlarda meydana gelen biyokimyasal ve

biyofiziksel degisikliklere bagli olarak zayiflama olur, kollojen miktar1 azalir.

Kapali bir serviksteki zarlarin yirtilmasi i¢in gereken basing, 3—4 cm dilate olan

serviksteki zarlarin yirtilmasi i¢in gerekenden daha azdir (7, 8).

Amniyon ve korion membranlar1 ile ¢evrelenmis olan amniyon sivisi

fetusun normal fonksiyonlari, biiyiimesi, gelisimi ve hareketleri i¢in uygun ortam

yaratir. Fetal kas gelisimini ve somatik biiylimeyi saglar. Amniyotik sivi ayrica
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fetusun solunum sisteminin gelismesini, 1s1 transferini, umblikal kordonun serbest
hareketliligini ve fetusun travmalardan korunmasini saglar. Amniyotik sivi ve
membranlar vagina ve serviksten gelebilecek mikroorganizmalara karsi fetusu
korurlar. Membranlar ayni1 zamanda prostaglandin (PG) gibi 6nemli maddelerin

olugmast i¢in gerekli fosfolipidler i¢in depodur (9).

Tablo 1:Termde fetal membranlarin kompozisyonu

Tabaka Icerik MMP,DIMP

AMNIYON

Epitel MMP-1, MMP-2, MMP-9

Bazal membran Kollajen tip I, 1V, V
Laminin, Fibronektin, Nidojen

Kompakt tabaka Kollajen tip I, 111, V, VI,

Fibronektin

Fibroblast tabaka Kollajen tip I, 11, VI, MMP-1, MMP-9, DIMP-1
Laminin, Fibronektin, Nidojen

Siingerimsi tabaka Kollajen tip I, 11, 1V,

Proteoglikanlar

KORYON
Retikiiler tabaka Kollajentip I, 111, 1V,
Proteoglikanlar
Bazal membran Kollajen tip 1V,
Fibronektin, Laminin
TROFOBLAST MMP-9

MMP : matriks metalloproteinazlari
DIMP:Metalloproteinazlarin doku inhibitorleri

MEMBRAN RUPTURUNUN MEKANIZMASI

Kollajen Icerigi, Yapisi ve Katabolizmasindaki Degisiklikler

Fetal membranlarin yeterli gerilim kuvvetini korumalar1 ekstraselliiler
matriks elemanlarimin sentez ve yikiminin dengeli olmasina baglidir. Bu baglamda
membranlardaki kollajen igeriginin azalmasi, yapismin degismesi ve kollajenolitik
aktivitenin artmasit EMR ile iligkili bulunmustur. Kollajen yap1 ve miktarindaki
degisikligin erken membran riiptiiriine yatkilik yaratabilecegine en iyi 6rnek bag
dokusu hastaliklaridir. Ehler-Danlos sendromun da yapilan gozlemler, fetusun

hastaliktan etkilendigi durumlarda EMR insidansinin % 72’lere kadar tirmandigini
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gostermektedir (10). Anormal kollajen yapisina yol acan beslenme bozukluklar1
da EMR ile iliskili bulunmustur. Fibriller kollajenin saglamligindan sorumlu olan
capraz baglarin olusumundaki ilk basamak profil ve lizin bolgelerinin
hidroksilasyonudur. Prolil hidroksilaz tarafindan katalizlenen bu basmakta
vitamin C’ ye ihtiya¢ duyulur. Hidroksilasyon sonrasi kovalen ¢apraz baglarin
olusumundan sorumlu olan lizil oksidaz ise bakir bagimli bir enzimdir. Nitekim
PEMR olgularinda maternal askorbik asit ve bakir seviyeleri kontrollerden diisiik
bulunmustur. Titlin kullaniminin da serum askorbik asit seviyesini diisiirdiigi
bulunmustur. Ayrica tiitiin i¢inde bulunan kadmiyumun trofoblastlarda, metal
baglayici bir protein olan metallotionin’ 1 arttirarak, bakirm baglanmasina yol
actig1 bulunmustur (11).

Sonug¢ olarak beslenme ve davranis aliskanliklar1 kollajenin capraz
baglanmasini1 bozarak EMR riskini artirmaktadir. Kollajenin katabolizmasindan
primer olarak matriks metalloproteinazlar1 (MMP) sorumludur. Tip 1 ve Tip III
kollajenin tglii sarmal yapis1 interstisyel kollajenazlar olan MMP-1 ve MMP-8
tarafindan pargalandiktan sonra, jelatinazlar grubundan olan MMP-2 VE MMP-9
tarafindan daha kiigiik parcalara ayrilir (12). Jelatinazlar ayrica, Tip IV kollajen,
fibronektin ve proteoglikanlar1 da pargalar. Metalloproteinazlarm doku
inhibitorleri (DIMP) ise matriks metalloproteinazlarina 1: 1 oraninda baglanarak
proteolitik aktiviteyi inhibe ederler. DIMP-1 MMP-1, MMP-8 VE MMP-9’ un
aktif formlarina baglanirken, DIMP-2 ise MMP-2’nin hem aktif hem latent
formuna baglanabilir. Yeni tanimlanan DIMP-3 ve DIMP—4’ iin DIMP-1 benzeri
etki gosterdigi bulunmustur. Dogum eyleminden 6nce ve dogum eylemi baslamis
kadinlardan sezaryen ile dogum sirasinda elde edilen membran Orneklerinde,
dogum eylemi dncesinde MMP-1 aktivitesinin arttigi, dogum eylemi sirasinda
MMP-9 ve MMP-3" iin aktiviteleri artarken dogum sonrasi1 ise DIMP-1
konsantrasyonunun arttigt bulunmustur. PEMR’lerde de membran MMP-9
aktivitesinin arttigi, DIMP-1 konsantrasyonunun diisiik oldugu bulunmustur.
Ayrica dis etinde matriks metalloproteinaz aktivitesinin artmasi ile karakterize

periodontal hastaliklarm, PEMR ve preterm dogum i¢in bagimsiz bir risk faktorii
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oldugunun bulunmasi, bazi kadinlarin genetik olarak MMP aktivitesi artigina

yatkiliginin olabilecegi hipotezini dogurmustur (13).

ERKEN MEMBRAN RUPTURUNUN TANIMI

EMR, fetal zarlarin dogum baslamasindan en azindan 1 saat Once
yirtilmast ve  amniyon sivisinin akmasidir (2,7,8). Boylece fetus ve dig ortam
arasindaki bariyer yikilmis olur. EMR 37. gebelik haftasindan 6nce meydana
gelecek olursa bu duruma PEMR denir. Etyoloji, komplikasyon ve sonuglar
acisindan PEMR ve EMR benzemektedirler. Ancak PEMR’ de membran
yirtilmasinda asil rol oynayan nedenin koriodesidual bdlgedeki enfeksiyon oldugu
disiiniilmektedir (14).

Membran yirtilmas1 ve dogumun baslamasi arasinda latent bir devre
vardir. Bu siire EMR’ de 0-12 saat iken gebelik yasi kiigiildiik¢e latent periyot
uzamaktadir. Termde dogum membran riiptiiriinii takiben 24 saat i¢cinde % 90
oraninda baglarken, 28-34.gebelik haftasinda %50 gebede dogum ilk 24 saat
icinde, %80-90’inda ise 1 hafta ic¢inde baslamaktadir. 24—26. haftadan kiiciik
gebeliklerin %50’ inde dogum 1 hafta i¢inde baslamaktadir (2,8).

ERKEN MEMBRAN RUPTURU INSIDANSI
EMR tiim gebeliklerin %10’ unda goriilmekle birlikte vakalarm %380’ 1
termde meydana gelmektedir (2). %23 gebelikte amniyon kesesinin agilmasi 37.

gebelik haftasindan 6nce goriilmektedir (15). PEMR preterm dogumun en sik
nedenidir (16).

ERKEN MEMBRAN RUPTURU ETYOLOJISi

Membran riiptiiriiniin ~ etyolojisi  heniiz aydinlatilmamis  olmakla
birlikte,multifaktoriyel  temellere  dayandigi  disiiniilmektedir.  Riiptiiriin
membranin zayif bir noktasindan veya disaridan kaynaklanana ajanlarin bu

tabakaya etkilemesinden kaynaklandigi diisiiniilmektedir. Amniyotik membran
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yapisindaki degisiklikler, membranin destek yapisinin olusturan kollajenin yapim-
yikim dengesinin bozulmasi, lokal enfeksiyon, lokal membran defekti etyolojide
suclanan nedenler arasindadir (6,17,18,19). Bir ¢ok vakada tam etyolojisi
bulunamamastir.

EMR’nin en 6nemli risk faktorleri ise bir dnceki gebelikte PEMR ve bir

onceki gebelikte erken dogum olarak belirlenmistir (5,20) (Tablo 2 ve 3).

Tablo 2: PEMR icin muhtemel mekanizmalar (17,19)

Koryodesidual Enfeksiyon

Kollajen yikimi

Memranlarda kollajen icerigin azalmasi
Lokal membran defekti

Membranlarm gerilmesi
Programlanmis amnios hiicre 6liimii

Tablo 3: PEMR ile iliskili kosullar

17
Amniosentez
,

1
Servikal serklaj

5
Servikal yetmezlik
20

Kronik plasenta dekolmani
17,19
Sigara kullanimi
21
Lazer konizasyonu
) 17,19
Diisiik sosyoekonomik durum
17,18,19
Bir 6nceki gebelikte erken dogum tehdidi
17,18,19
Bir 6nceki gebelikte erken dogum
17,18,19
Bir 6nceki gebelikte EMR
6,17,19

Cinsel yolla bulasan enfeksiyonlar
6,17,19
Uterus /amnios gerilimi
17,19

Gebelikte vaginal kanama
5,17

Gebelikte calismak ,agir calisma kosullar '
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Enfeksiyon

PEMR'in etyolojisinde, 0zellikle erken gebelik haftalarinda en onemli
roli oynayan koryodesidual enfeksiyon ve enflamasyondur (22). Grup B
Streptokok, Neisseria gonorhoea, Bacteroides fragilis, Trichomonas vaginalis,
Chlamidia trachomatis ve Mycoplasma, tizerinde durulan mikroorganizmalardir
(23,24,25,26). En sik suglanan ajan Grup B Streptokokdur. Reagan ve ark. Grup B
Streptokoklarin prematiire dogum ve membran riiptiirii olgulariyla baglantili
oldugunu belirtmisler, membran riiptiirii insidansin1 normal popiilasyonda % 8.1,
Grup B Streptokok ile kolonize grupta %15.3 olarak saptamiglardir (27). Thomsen
ve ark. ise bir basamak daha ileri giderek, idrarlarinda Grup B Streptokok tespit
edilen hastalarda bir gruba Penisilin profilaksisi diger gruba plasebo vermisler ve
penisilin profilaksisi verilen grupta membran riiptiirii insidansin1 daha disiik
gbzlemislerdir (28).

Minkoff ve ark. Trichomonas vaginalis ve bakteroides suslar1 ile
kolonizasyonu membran riiptiirlii olgularda daha sik saptamislar ve riiptiiriin
vaginal kolonizasyonun tespiti ile dngoriilebilecegini belirtmislerdir (29).

McGregor 1988’de yayinladigi calismasinda Chlamidial enfeksiyonlarda
enfekte hiicrelerden TNF-alfa ve IL-1, IL-2 ve Inteferonlarin saliniminin arttigimni,
bunun preterm dogum ve membran riiptiirii ile baglant1 gosterdigini belirtmistir
(30). Alt genital sistemde yerlesen mikroorganizmalarin patojenitesini etkileyen
faktorler bugiin bile net olarak anlasilamamistir. Ancak bazi mekanizmalar 6ne
striilmiistiir. Vaginal bakteriler énemli oranda fosfolipaz A ve C aktivitesini
sahiptir. Bunlar membrandaki arasidonik asidin prekursorleri olan fosfolipidleri
kullanarak PGE2 ve PGF2 sentezine neden olurlar. Boylece koriyoamniyotik
membranda lubrikasyon gorevi yapan fosfolipidler tiikenir ve bu aktivasyonun
iriinii olarak artan Tromboksan A2 fetal membranlarda tromboz ve nekroza yol
acar. Membranlarin direng giicli kirilir ve riiptiir olusur (30,31). Yine alt genital
sisteme yerlesen mikroorganizmalar hiicre dig1 proteaz iretimi ile hiicre yiizey
proteinleri ve kollajen gibi konakgiya ait proteinleri pargalayarak ve kollajen
capraz baglarmi kirarak membran riiptiiriine egilim yaratirlar. Antibiyotik baskis1

ile bakteriyel kolonizasyon ve proteaz salgis1 azalmaktadir (32, 33).
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Vaginal pH

EMR ile ilgili goriilen Neisseria gonorhoea, B grubu Streptokoklar ve
anaeroblar vagina pH’m yiikseltirler. Yapilan ¢aligmalarda vaginal pH’m 4.54°
den yiiksek oldugunda EMR riskinin pH 4.5 veya daha az olan durumlara gore
arttig1 bildirilmistir (34, 35, 36,37).

Hyagriv 2005’ de yayimladigi calismasinda vaginal pH > 5.0 ve vaginal
siiriintli yaymasinda neutrofil sayisinin > 5 ten fazla goriilmesinin PEMR’ ile
anlamli bir sekilde baglantili oldugunu tespit etmistir (38). Vitaminler, mineraller
ve beslenme faktorleri Kotii beslenmede membran defektleri goriilebilir. Ozellikle
kollajen formasyonunun esasi olan vitamin C yetersizliginde EMR siklig1 artar
(2,16,39). Amniyotik sivida antimikrobiyal ve antiviral rolii oldugu diisiiniilen
¢inko eksikliginde EMR riskinde artig ileri siiriilmektedir. Pek ¢ok enzim
sisteminde Onemli rol oynayan bakirin eksikliginde kollajen matiirasyonu
engellenebilir ve elastin tiretimi azalarak EMR’ ye neden olabilir (2,7,34,39,40).

Ferguson ve ark.yaptiklar1 ¢alismada PEMR’iin beslenme ve diyet ile
herhangi bir iligskisi olmadigini belirtirken, diisiik hemoglobin diizeyi ve diisiik
sosyoekonomik durumu ile baglantili oldugunu tespit etmisler.Diger yandan

diistik hemoglobin diizeyi subklinik enfeksiyon igin bir isaret olabilir (41).

Sigara ve kanama

Sigara igen kadinlarda EMR ve PEMR daha sik goriiliir. Bu doza bagimli
olmakta,giinde 10 veya daha fazla sigara i¢enlerde risk artmaktadir (7). Sigara
ozellikle askorbik asit seviyesini azaltarak gebenin yeterli derecede beslenmesini
etkiler. Sigara ayrica immiiniteyi bozarak enfeksiyonlara karsi cevabi azaltir.
Nikotin arterioler vazokonstriksiyona neden olarak desidua iskemisi olusturur.
EMR 34 gebelik haftasindan 6nce sigara igenlerde sigara igmeyenlere gore 3 kat
daha fazladir. Bu risk terme kadar devam eder (2, 7, 16, 34).

Gebeligin herhangi bir doneminde vaginal kanama geciren hastada sigara

icimi de mevcutsa EMR riski artmaktadir(42).
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Servikal yetmezlik

Servikal yetmezlik varliginda membranlar daha fazla vaginal bakteri ile
temas eder. Asendan yolla enfeksiyon riski artmakta ve PEMR’e yatkinlik
yaratmaktadir(43). Edwards ve ark. gec¢ serklaj (>19 hafta) yapilan olgularda
koriyoamniyonit = riskinin kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugunu,
membranlar  bombelesiyorsa  riskin = %52.2> ye kadar yiikseldigini
gbzlemlemislerdir (44).

Ayrica; serklaj yapilan vakalarda lokal olarak prostaglandin sekresyonun
arttigl, buna bagli uterus hassasiyeti ve membran riiptiirii riskinin ytikseldigi
belirtilmektedir (45). lkinci trimesterde serviksin transvaginal USG ile
degerlendirilmesi ve servikal uzunlugun 25 mm veya daha kisa oldugu
durumlarda preterm dogum ve EMR riskinde artis oldugu ileri siiriilmektedir (7,
16, 39, 46).

Prolaktin diizeyi
Prolaktin EMR’li hastalarin membranlarinda 6nemli 0&lgiide yiiksek
bulunmustur. Amniyon sivisindaki yiiksek prolaktin diizeyleri membranlarin su ve

elektrolit miktarinda degisiklik yapmakta ve esnekligi bozmaktadir (2).

Koitus
Koitus ile EMR ve PEMR riskinde artis olmakla birlikte yapilan

calismalarda kesin bir sebep sonug iliskisi gosterilememistir (2, 16, 34).

ERKEN MEMBRAN RUPTURUNUN ONCEDEN BELIRLENMESI

EMR’nin gelisiminde enfeksiyonlarin rolii tartismasizdir. Bazen
enfeksiyon ajanlari alt genital traktta kolonize olup, belli bir siire sonra da klinik
olarak etki gosterir hale gelirler. Iste bu enfeksiyonlar subklinik ddnemde saptanir

ve tedavi edilirse EMR ’nin gelisimi 6nlenebilir (38).
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Bir diger 6nemli nokta da PEMR G&ykiisii olan bir gebenin bundan sonraki
gebeliklerinde EMR olma sansmin arttigidir. Ozellikle 23-27. gebelik haftalar
arasinda bdyle bir dykiiye sahip hastalarin %27’sinin erken dogum yaptig1 ve
bunlarin %13.5” ugunun PEMR nedeniyle oldugu bildirilmektedir (17).

Ayrica septomatik kontraksiyonlar1 olan gebelerde ve diistik viicut kitle
indeksine sahip nulllipar olgularin gebeliklerinde de EMR sikligi artmaktadir.
Transvaginal USG’de servikal uzunlugun < 25 mm olmasi da hem nulliparlarda
hem de multiparlarda EMR siklginda artis ile iliskilidir. Pozitif fetal fibronektin
testide EMR ile yakindan iliskilidir.

Mercer ve ark.(5) bir calismalarinda fetal servikovaginal fibronektini
pozitif olan ve <25 mm servikal uzunluga sahip nulliparlarda PEMR nedeniyle
erken dogum yapma riskini %16.7 olarak bulurken; aymi ozelliklere sahip
multiparlarda bu risk oranin %25 olarak bulmuslardwr. Ayrica onceden erken
dogum yapma, kisa servikal uzunluk ve pozitif fetal fibronektin diizeyine sahip

multiparlarda PEMR riskinin 31 kat arttigini1 bildirilmislerdir.

ERKEN MEMBRAN RUPTURUNUN TANISI

Oykiide, vaginadan bol sulu bir akmtinmn gelis ifadesi, %90 olguda
EMR'yi belirtir; ancak baz1 olgularda yalnizca kesintili ve az miktarda akint1 veya
perineal 1slaklik vardir. Ayni 6ykiiniin EMR olmaksizin idrar kagirma, servikal ve
vaginal bol akint1i ile de olusabilecegi de unutulmamalidir. Gebenin
muayenesinden once, tanidan emin olunamaz. EMR varliginda perine islaktir.
Aseptik kosullarda kuru bir spekulumla yapilan vaginal muayenede vagina arka
forniksinde siv1 biriktigi goriiliir. Ancak, EMR 24 saatten dnce olusmus ise vagina
sadece 1slaktir. Uterus fundusuna baski veya valsalva manevras1 yapilirsa kanal
servikalden vaginaya s1vi akimi izlenebilir.

Amniyotik stvi kalmamigsa veya fetal kisimlar servikal kanali kapatiyorsa
bu akim izlenmeyebilir. Amniyotik sivinin kendine 6zgii bir kokusu vardir ama
cogu kez vaginal sekresyon ve kanla baskilanmustir (2, 7, 9, 14).

Serviksin  digital muayenesi, PEMR tanis1 kesinlestikten sonra

yapilmamalidir. Dogum 24 saat i¢inde planlaniyorsa yapilabilir. Tek bir digital
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muayenenin bile, amnionitis ve neonatal enfeksiyonu artirdigi bildirilmistir (7).

EMR tanisi, her zaman kolay olmayabilir. Bu nedenle pek ¢ok test gelistirilmistir.

Vaginal pH tayini

Ik defa 1933 yilinda Temesvary, term gebelerde vaginadaki hidrojen
iyonu konsantrasyonunu kalorimetrik bir metot ile 6lgmiistiir. Temesvary vagina
pH’ 11 5.2-6.0 arasinda degisen asidik bir pH olarak bildirmistir. Amniyotik siv1
pH’ 1 7.0-7.7 arasinda degisen alkali bir ortamdir. Daha sonra daha giivenilir
tekniklerle yapilan ¢alismalarda amniyotik sivinin pH’ 1 gebeligin ilk yarisinda

7.2 oldugu, terme yaklastik¢a da 7.1° e dogru yaklastig1 bildirilmistir (47).

Litmus kagidx

EMR vakalarinda tanisal amagh kullanilan ilk kalorimetrik testtir. %35
yanilma payi ile giivenilirliginin diisiik olmasina karsin diger pH indikatorlerine
onciiliik ettigi icin 6nem arz eder (47).

Bromtimol mavisi

pH’ 1 6-7.6 arasinda bir pH indikatoriidiir. Pozitif vakalarda renk kavun

icinden kahverengi renge doner (47).

Nitrazin kagidi

Nitrazin kagidi, dinitrophenylazonaphtoldisulfonat ile muamele edilmis bir
pH indikatoriidiir. pH araligi 4.5-7.5 arasinda degismektedir. Bu pH araliginda
indikator farkl renk degisikligi gostermektedir. Bromtimol mavisine oranla daha
dar pH araligi mevcut olup pozitif vakalardaki karakteristik mavi renk pH 6.4-6.8
araliginda ortaya ¢ikmaktadir (47). Abe 1940 yilinda yaptigi ¢aligmada testin
sensitivite, spesifisite, negatif ve pozitif prediktif degerlerini sirasiyla %97, %99,
%96 olarak bildirmistir (47). Daha sonra yapilan bir ¢ok c¢alismada testin
giivenilirliliginin % 90’ {izerinde oldugu bildirilmistir. Yanlis pozitif sonuglar

%4-15 vakada gortilebilmektedir.
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Yanlis pozitiflik vaginanin kan, semen, antiseptik soliisyon, enfeksiyon ile
kirlenmesine bagli olarak gelisen alkalizasyona bagli oldugu bildirilmistir.
Yalanci negatif sonuglar %0-7 arasinda goriilir. Bu olay uzamis vakalarda
amniyotik sivi drenajmin azalmasi ve asidik vagina pH’mim yeniden kurulmasina

baglt oldugu bildirilmistir (47).

Fern testi

Amniyotik sivi lam iizerinde kurutularak mikroskopta incelendiginde
kristallesmeye bagli egrelti otunu andiran yapilar gozlenir ve “Ferning” testi
olarak adlandirir. Normalde Ostrojen etkisi altinda servikal mukus kristalizasyon
gOstermesine ragmen progesteron etkisi ile gebelikte bu 6zelligini kaybeder.

PEMR’e olgularinda test pozititken, membranlarin intakt oldugunda test
negatiftir (48,49). Ortamdaki kan ancak 1/1 gibi yiiksek bir konsantrasyonda
oldugunda ferning testini inhibe etmektedir (48, 49). Mekonyum testin
giivenirligini etkilemez. Bu nedenle Tricomi ve arkadaslar1 tarafindan nitrazin
kagidi testine oranla daha gilivenilir oldugu One siiriilmiistiir (49). Yalanci

negatifligi %4.8-12.7, yalanci pozitifligi %4.4-16.2 arasinda degismektedir (49).

Vaginal sivida fetal fibronektin tayini

Fetal fibronektin fetal zarlarda ve plasentada tretilir, kesin fonksiyonu
belli degildir. Amniyotik sivida konsantrasyonu 3. trimesterde 10-40
mikrogram/ml seviyelerine kadar yiikselir (50). Erikson ve arkadaslar1 yaptiklari
calismada sensitivite, spesifisite, negatif ve pozitif prediktif degerleri sirasiyla
%82, %86.4, %87.5, %75 olarak bildirmislerdir (51). Calismada diisiik spesifisite
fibronektinin fetal zarlarin riiptiire oldugu vakalar disinda, fetal zarlarin internal
yapisinda meydana gelen degisikliklerde de vaginal sivida yiikselmesine
baglanmustir. Fetal fibronektinin pozitif oldugu vakalarda orneklemeyi takiben
kisa stirede dogumun gerceklestigi ifade edilmis, fetal fibronektinin erken dogum

eylemi icin prediktif 6neme sahip oldugu bildirilmistir (51). Yiiksek yalanci
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pozitiflik, mikroriiptiire veya molekiilin fetal zarlardan diyalizine bagh
olabilecegi tezi One siiriilse de molekiiliin yiiksek agirlig1 nedeniyle pek miimkiin

gorilmemektedir (51).

Vaginal sivida insiilin-like growth faktor binding protein-1(IGFBP-1)
tayini:

IGFBP-1 desidua tarafindan iiretilir. Daha dnceden plasenta proteini olarak
bilinirdi. Tiim gebelik boyunca amniyotik sivi konsantrasyonu maternal kanin 10-
1000 katina kadar yiikselebilir. Normal sartlar altinda vaginada, idrarda, semende,
servikal mukusta ¢ok diisiik oranda bulunur (52). Yirmi bes kD molekiiler agirliga
sahiptir.  Amniyotik sivi konsantrasyonu 10-350 mikrogram/L ye kadar
yiikselebilir (52). Vagina sekresyonlarindaki esik degeri 3 ng/L olarak alinan bir
caligmada sensitivite, spesifisite, negatif ve pozitif prediktif degerler sirasiyla
%74-91, %92-95, %96.7, %55-95 olarak bulunmustur (53). Yanlis pozitif
sonuglarin  vagina sekresyonlarinin kanla kirlenmesine bagli olabilecegi
sOylenmis, boyle vakalarda esik degerin 40 ng/L olarak almmasi gerekliligi
vurgulanmistir.  Yanhs  pozitiflik oraninin  molekiiliin  fetal zarlardan
transiidasyonuna bagli olabilecegi sdylense de kanitlanmis degildir (53). Yalanci
negatif sonuglar uzamis vakalarda protein degragasyonuna ve enfeksiyonun
oldugu vakalarda protein sentezinin azalip, protein degragasyonunun artmasina

baglansa da bu tez de kanitlanmig degildir (53).

Vagina sivisinda AFP tayini

AFP 700.000 D molekiiler agirliga sahip fetal alblimin olarak adlandirilan
bir proteindir. Fetal karaciger ve yolk kesesinde tiretilir (54, 55). AFP amniyotik
stvida, 14. gebelik haftasinda pik yapar ve gebeligin sonuna kadar giderek diiser.
Maternal kanda konsantrasyonu ise 28-32. gebelik haftalarinda en yiiksek
seviyeye ulasir (55,56). Term vakalarda AFP’nin amniyotik sivi seviyesi 400
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mikrogram/L iken, maternal kan degeri bu degerin 1/10° u kadardir. AFP vaginal
stvida, idrarda ve semen de ¢ok diisiik konsantrasyonlarda bulunur (55,56).

1983’ de Huber ve arkadaslari, term vakalarda membran riiptiiriinii takiben
vagina sivisinda AFP’nin yiikseldigini, ama bu yiikselmenin intakt ve riiptiire
vakalar1 ayirabilecek kadar yiiksek olmadigini bildirmistir (57). 1987° de
monoklonal antikor teknigi ile yapilan bir ¢aligmada sensitivite, spesifisite %98 ve
%100 olarak bildirilmistir.

Vagina sivisinda f Human chorionic gonadotropin (p hCG) tayini:

Alfa (a) ve beta (B) alt gruplarindan olusan, ortalama yar1 dmrii 24 saat
olan bir glikoproteindir. Maternal kanda hCG ilk defa 8 hiicreli embriyogenez
doneminde saptanabilir. Gebelikte korpus luteumun devamliligit hCG’ ye baghidir
(58). Gebelikte beklenilen adet gecikmesi doneminde 100mlIp/ml olan kan
seviyesi 8-10. haftalarda maksimum seviyeye ulasir. Bu deger 80.000 — 100.000
mlu/ml civarindadir. Gebeligin 18-20. haftalarinda 10.000 — 20.000 mlIp/ml
seviyelerine diiser ve gebeligin sonuna kadar bu seviyede devam eder (59).
Gebelik disinda, normal erkek ve bayanlarda hipofiz kaynakli hCG tespit
edilebilir. Bu hCG’nin yar1 6mrii sialik asit igerigine bagli olarak ¢ok diisiiktiir
(59). hCG maternal kanda oldugu gibi amniyotik sivida ve maternal idrarda da
mevcuttur. Amniyotik sivida ve maternal idrarda da konsantrasyonu 2.000 — 7.000
mlp/ml olarak degisir (60). Vaginal sividaki hCG’nin varlig1 ve miktar1 hakkinda
kesin bir bilgi mevcut degildir. Yalniz bir miktar hCG’nin servikal bezlerden
salgilandig1 kabul edilmektedir (60).

Takanobu ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢alismada normal gebelerde vaginal
stvida I, II, III. trimestirde, sirastyla 37.9, 9.5, 6.3 mlp/ml B hCG seviyesi tespit
etmisler (61). EMR tanis1 almis vakalarda 420.6 mlp/ml hCG seviyesi tespit
etmiglerdir. Calismada sensitivite, spesifisite, negatif ve pozitif prediktif degerler
sirasiyla %100, %91.8, %82, %100 olarak bildirilmistir. Ayrica B hCG’nin 2-3.

trimesterlerde EMR vakalarinda giivenilir bir test oldugunu bildirmislerdir (61).
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ERKEN MEMBRAN RUPTURUNDE HASTANIN
DEGERLENDIRILMESI VE TEDAVi

PEMR’ de tedavi planinin ¢izilmesinde gebelik haftasi, anne veya bebekte
enfeksiyon bulgularmim ve/veya intrauterin stres bulgularinin varligi biiyiik 6nem
tagir. Anne ve fetus agisindan kritik olan gebelik yasidir. Gebelik yasi, son adet
tarihi ve ozellikle erken gebelik haftalarinda yapilan ultrasonografi bulgulari ile
kesin olarak belirlenmelidir. Ancak oligohidramniosa bagli olarak biparietal ¢ap
(BPD) ve karm ¢evresi (AC) normalden daha kiigiik 6lgiilebilir. Olusabilecek
hatalar1 6nlemek icin BPD ve AC’nin yani sira femur (FL) ve humerus (HL)
uzunlugu ol¢iimleri de yapilmalidir (62). PEMR’ de oligohidramniosa bagli kord
basis1 veya kord sarkmasi riski artmaktadir. Bu nedenle hastanin ilk asamada fetal
kalp atimi  monitorizasyonu degerlendirilmelidir. Ge¢ veya degisken
deselerasyonlar agisindan fetal kalp atimi traseleri dikkatlice incelenmelidir (62).
Oligohidramnioslu  olgularda kord Dbasisina bagh degisken (variable)
deselerasyonlar gbzlenebilir. Bazal kalp atiminin 60 saniye veya daha uzun siireli
60 atim/dk. veya altina diistiigli siddetli deselerasyonlarda acil dogum
endikasyonu vardir. Yan1 sira ge¢ deselerasyonlar uteroplasental bir patolojinin,
traselerde reaktivitenin kaybi gelismekte olan neonatal sepsisin habercisi
olabilmektedir (23, 62).

Genel olarak taninin tam olarak konulamadigi durumlarda “bekle ve gor”
politikas1 uygulanmali ve hasta yatak istirahat1 ve pet takibine alinarak yakindan
takip edilmelidir. Bu takip sirasinda hastalar koryoamniyonit bulgular1 agisindan
gozlenmelidir. Bu amagla olgular 16kosit sayimi, sedimentasyon ve C-reactive
protein  (CRP)  gibi  laboratuar  testleriyle  enfeksiyon  agisindan
degerlendirilmelidir. Maternal ve fetal tasikardi, uterin hassasiyet ve kotii kokulu

akmt1 gibi bulgular koryoamniyonit agisindan siiphe uyandirmalidir (63).

36 gebelik haftasindan sonra EMR olgularina yaklasim:
36 gebelik haftasindan sonra meydana gelen EMR’e vakalarin %80’inde
ilk 24 saat, % 90’inda da ilk 48 saat iginde dogum eylemi baslamaktadir (64, 65,
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66, 67). Genel olarak 36 gebelik haftasindan sonra gelisen EMR olgularinda; >3
cm servikal dilatasyon, koryoamniyonit siiphesi, vaginada grup B streptokok
kolonizasyonunun varligi, non reaktif non-stres test (NST) veya kotii biofizik
profil (<6), oligohidramnios, mekonyumlu amniyos gelisi, intrauterin gelisme
geriligi ( ITUGG) ve preeklampsi gibi durumlar s6z konusu ise beklenmeden
dogum indiiklenmeli ve bir an 6nce dogum gerceklestirilmeye calisilmalidir (63).
Bunun digindaki hastalarda belirli bir siire izlem yapilabilir. Bu siireyi bir ¢ok
merkez 12 saat olarak kabul etmektedir. Antepartum ve intrapartum enfeksiyoz
morbidite latent periyodun 24 saati gectigi olgularda dort kez daha yliksek
bulunmustur (68). Yine latent periyodun uzadig1 vakalarda diisitk Apgar skorunda
iic misli olmak iizere, fetal distres ve buna bagli sezaryen insidasinda da artis
gozlenmistir (69, 70). Bu sebeple eylemin baslamadigi olgularda girigimsel
yaklasim; dogum eyleminin indiiksiyonu 6n plana g¢ikmaktadir. Indiiksiyon
amaciyla oksitosin veya PG kullanilabilinir. PG ile indiiksiyonda oksitosin
indiiksiyonuna oranla maternal ve fetal komplikasyon siklig1 artmaksizin,
sezaryen oranmin daha azaldigi bildirilmistir (71). Ray ve Garite 1992 de
gergeklestirdikleri prospektif randomize ¢aligmada, indiiksiyon amaciyla ii¢ ayr1
grup olusturmuslar. Birinci gruba PGEZ2, ikinci gruba oksitosin, ti¢iincii gruba ise
plasebo uygulanmustir. Latent periyot, oksitosin ve PGE2 uygulanan gruplarda
plaseboya gore daha kisa bulunmustur. Ancak sezaryen hizi oksitosin grubunda
daha yiiksek kaydedilmistir (72). Ozellikle immatiir servikslerde PGE2 kullanimi
onerilmektedir (73, 74).

32-36 gebelik haftalar arasinda EMR olgularina yaklasim:

32 -36 gebelik haftalar1 arasinda olusan EMR’ de siddetli perinatal
morbidite ve mortalite riski oldukga diisiiktiir. Bu olgularda fetal akciger
matiirasyonu uyarmak ic¢in kortikosteroid kullanimima gerek olmadigi
bildirilmektedir. Naef ve ark. calismasinda 34-36 gebelik haftalar1 arasinda
gelisen EMR’ de konservatif tedavi ile agresif tedavi karsilagtirilmis ve

konservatif tedavi grubunda amniyonit riski (% 16’ya karst % 2) ve uzamis
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maternal hospitalizasyonunun (5.2 giine karsin 2.6 giin) daha yiiksek oldugu
saptanmustir (75).

Bu olgularda kan ve mekonyum ile kontamine olmamis olan amniyon
stvisinin fetal pulmoner matiirite agisindan degerlendirilmesi olduk¢a 6nemlidir.
Amniyon sivi ya spekulum muayenesi sirasinda gollenen sividan ya da
amniyosentez ile elde edilebilir. Bu amagla phosphatidil giliserol tayini floresan
polarizasyon TDX FLM II 6lgiimii (surfaktan/albiimin oranina gore), lesitin
/sfingomiyelin oran1 ve lamellar cisimcik tayini gibi yontemler kullanilmaktadir.
Amniyon sivisinda kan ve mekonyumun gézlenmesi olgularin ablasyo plasenta
veya fetal distres agisindan degerlendirilmesini ve tedavi planmin tekrar gozden
gecirilmesini gerektirir (63). Cox ve ark. (76) 30- 34 gebelik haftaliklar
arasindaki 129 olgu ile yaptiklar1 calismada acil dogum ile konservatif yaklasim
uyguladiklar1 hastalar1 karsilastirmiglar ve bu olgulara herhangi bir tokolitik
tedavi, Grup B sterptokok profilaksisi ve antenatal steroid tedavisi
yapmamislardir. PEMR olan ve konsevatif yaklasimla izlenen olgular dogumun
latent periyodunda kisa bir artig ile iliskili bulunmus ve ayrica amniyonit
sikliginda anlamli bir artis gozlenmistir. Bir diger 6nemli bulgu da gebelik yasi ile
iligkili morbiditede azalmayla iliskili bir sonu¢ bulunmamasidir. Bu c¢alismada
gbzlemlenen diger bulgular ise bu popiilasyonda RDS sikligmin % 35 civarinda
olmasi, konservatif izlem grubundaki bir olguda kord kompresyonuna bagl 6lii
dogum, acil dogurtulan hasta grubunda 2 olgunun sepsise ve 1 olgunun da
pulmoner hipoplaziye bagli olarak yenidogan doneminde Olmesi seklinde
Ozetlenebilir (76). Bu calismada acil olarak dogurtulan olgularda intrauterin fetal
enfeksiyon sikliginda azalma ve kord kompresyonuna bagli gelisen fetal kayip
siklig1 daha az olarak rapor edilse de fetal akciger matiiritesi tayin edilmeyen 30-
33 gebelik haftalarindaki olgularda neonatal sepsis ve diger gebelik yasmna
bagimli morbidite riskleri hala devam etmektedir. Bu nedenle 32-33 gebelik
haftalarinda pulmoner immatiirite siiphesi olan veya pulmoner matiirite testi igin
amniyotik sivi Ornegi almamayan olgulara hemen fetal akciger matiirasyonu
amactyla kortikosteroid uygulamasi yapilmasi ve uygun antibiyotik tedavisi

baslanarak olgular yakin fetal monitorizasyonu altinda takip edilmelidir. Bu arada
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olgular koryoamniyonitin klinik bulgular1 agisindan da yakindan izlenmelidir.

Fetal akcigerler matiir ise term olgular gibi tedavi edilmelidir.

23-31 gebelik haftalar1 arasinda EMR’ ye yaklasim:

32 gebelik haftasindan once dogum neonatal komplikasyonlar ve fetal
oliim gibi ¢ok 6nemli, problemlerle yakindan iligkilidir. Bu ylizden bu olgu grubu
hekimler agisindan en zorlayici hasta grubunu olusturmaktadir (63). Amag gebelik
yasini olabildigince uzatmak ve buna paralel olarak gebelik yasina bagimli olarak
gelisen komplikasyonlar1 azaltmak olmalidir.

Biitiin ¢abalara karsi bir cok gebede belli bir latent periyot sonrasinda
dogum gerceklesecektir. Unutulmamalidir ki bu gebelik haftalarinda kazanilan bir
giiniin bile fetal morbidite ve mortalite ilizerine olumlu etkileri olabilmektedir.
Ozellikle amniyon siv1 indeksinin azaldig1 olgularda latent periyodun oldukca
kisaldig1 bu olgularda amniyonitin daha fazla goriildiigii bildirilmektedir (77).
Yine de amniyotik sivi volimii (ASV) degerlendirilmesinin olgulara konservatif
tedavi yaklasimi karar1 verilmesinde prediktér olarak kullanilmamasi
onerilmektedir (17).

Konservatif tedavi sirasinda olgular erken dogumun bulgulari, ablasyo
plasenta, amniyonit ve umbilikal kord kompresyonu veya fetal distres agisindan
cok dikkatli bir sekilde takip edilmelidir. Bu donemde PEMR olan olgularin %
32- 76’sinda umbilikal kord kompresyonu ve fetal distres gelistigi bildirilmektedir
(78). Bu yiizden bu olgularinda fetal iyilik hali en azindan giinliikk olarak
degerlendirilmelidir. Bu amagla NST veya biyofizik profil de kullanilabilirse de,
gelisebilecek degisken veya gec¢ deselerasyonlarin ve baslayabilecek uterin
kontraksiyonlarin  saptanmasi agisindan  siirekli fetal ~monitorizasyonun
kullanilmas1 daha ¢ok faydali olacaktir. Olgularin bu siire i¢inde yatak istirahatine
alinmast da 6nemlidir. Buradaki ama¢ amniyon sivinin yeniden amniyotik kavite
icinde birikimine olanak saglamak ve amniyotik membranin spontan olarak
kapanmasina olanak vermektir. Bu amagla yatakta hastanin pelvisi basindan daha

yiksek olacak sekilde hafifce acilandirilabilinir. Ayrica digital pelvik
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muayeneden kac¢inilmasi da bu onlemlerle birlikte intrauterin enfeksiyon riskinin
azaltilmast ve latent periyodun uzamasi agisindan oldukc¢a Onemlidir (63).
Intraamniyotik enfeksiyonun belirlenmesinde altin standardm olmayis1 hastanin
yakin klinik izlenimi gerekli kilmaktadir. 38 derece veya iistii ates, 10kositoz
(>15000), uterin hassasiyet, kokulu ve piiriilan vaginal akinti, maternal ve fetal
tagikardi, CRP pozitifligi tek baslarina bir anlam ifade etmese de, birkag1 bir arada
oldugu zaman enfeksiyon siiphesini kuvvetle uyandirmahdir(79, 80, 81).

Antenatal kortikosteroid uygulamasindan sonraki 5-7 giinlerde 16kosit sayisinda

Tablo 4: CRP ve maternal lokosit saymm ile Kkiiltiirle gosterilmis
koryoamniyonit gelisiminin karsilastirilmasi (81).

Koriyoamniyonit

Negatif Pozitif P degeri
CRP(mg/dl) 04 51 <0.001
(0-12.2) (0-10.4)
s . 3 . . <0.001
Lokosit sayimi(hiicre/mm ) 9550 17650 :

(2300-24600) (10000-26400)

Q Degerler mediyan olarak verilmistir.

yalanct ylikselme olabileceginden, 16kositozun degerlendirilmesinde bu konu goz
oniinde bulundurulmalidir.Histolojik olarak koryoamnionit saptanan 37 hafta alt1
102 preterm dogum yapan hastanin degerlendirildigi bir ¢alismada maternal
Iokosit saymm1 ve CRP degerlerini koryoamniyonitli olgularda daha yiiksek
seyrettigi belirtilmistir. (Tablo 4) (81)

Maternal bulgular fizik muayene veya hematolojik bulgular birbiriyle
uyumsuz ve kafa karistirict ise bu olgularda amniyosentez ile amniyotik sivinin

degerlendirilmesi bilgi verici olabilir.(81) Amniyon sivisin kiltiri ve
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mikroskobik muayenesi amaciyla amniyosentez bugiin i¢in pek ¢ok klinikte
kullanilmaktadir. Yeast ve ark. amniyosentezin membran riiptiirii olgularda
dogum eylemini baslattig1 yolunda herhangi bir bulgu saptamamiglardir. Ancak
biiyiik seriler ile ¢alisildiginda amniyosentezden kaynaklanan bazi morbiditeler
saptanabilir (82). Ozellikle amniyon sivis1 glikoz konsantrasyonu 16-20 mg/dL’
den daha diisiik ise, gram boyama pozitif ise veya amniyotik kiiltirde iireme
saptanirsa bu bulgular intrauterin enfeksiyon agisindan oldukca anlamli kabul
edilmelidir (83, 84). Koryoamniyonit gelisiminde membran iizerindeki
inflamasyon bolgesinde, bakteriler 16kositleri uyararak, 1L-1, IL-6 ve IL-8 gibi
sitokinlerin salinimini stimiile ederler. Romero ve ark. calismasinda amniyon sivi
glukoz diizeyi, lokosit sayisi, IL-6 diizeyi ve gram boyama sonuglari
karsilagtirilmis. IL- 6 seviyesinin amniyon sivi kiiltlir sonuglari, amniyosentez-
dogum aralig1 ve neonatal koplikasyonlar ile daha iyi korelasyon gosterdigi

gbzlenmistir (Tablo 5) (85).

Tablo 5: Farkh amniyotik sivi testlerinin pozitif amniyon sivi Kiiltiiriinii
ongormedeki sensivite, spesifite ve prediktif degerleri (85).

Q o

Sensitivite Spesifite Poz. PD Neg. PD
Gram boya % 23.8 % 98.5 % 90.9 % 67.8
IL-6 % 80.9 % 75.0 % 66.7 % 86.4
Glukoz<14mg/dl %714 % 51.5 % 47.6 % 74.5
Amn.Lokosit sayist
3 % 57.1 % 77.9 % 61.5 % 74.6
>30/mm

Q Pozitif prediktif deger
o Negatif prediktif deger

Pozitif amniyotik sivi kiiltiirleri ve yiiksek IL diizeyleri erken dogum
riskinin artmasi ve perinatal enfeksiyon agisindan olduk¢a acik sonuclar verse de
bu testlerin sonuglari kisa siirede bize bilgi vermez ve bu ylizden klinik
uygulamadaki yerleri sinirlidir. Bu gebelik doneminde ablasyo plasenta,
intrauterin enfeksiyon ve kord basis1 gibi nedenler olmadik¢a olgularn en azindan

34 gebelik haftasina kadar takip edilmesi ya da 32 gebelik haftasindan sonra fetal
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monitorizasyonun gelistigi konfirme edilirse bu olgularin dogurtulmasi en akilci
yaklasim gibi gozitkmektedir (63).

24 gebelik haftasindan oOnce gelisen EMR olgularina yaklasim: Bu
olgularin yaklagik olarak yarisi membran riiptiiriinden sonraki 1 hafta icinde
dogurmaktadir. Olgularmm yaklasik olarak 175’inde gebelik 1 ay daha devam eder,
bu olgularda koryoamniyonit, endometrit, rest plasenta, dogum sonrasi kanama ve
sepsis gibi riskler anne hayatin1 tehdit eden risklerdir. Ozellikle 24 gebelik haftasi
oncesi dogan fetuslarda en onemli problem fetal pulmoner immatiiritedir. 24
gebelik haftasindan sonra alveolar biiylime postnatal gelisim i¢in yeterli destegi
verebilme potansiyeli kazanmaktadir. Bu olgularda fetal pulmoner gelisimin
tayini amaciyla bazi ultrasonografi parametreler degerlendirilebilir. Akciger
uzunlugu, gogiis ¢evresi, karm/gdéglis ¢evresi orant gogiis ¢cevresi/femur uzunlugu
gibi parametreler kullanilarak letal pulmoner hipoplazi igin oldukea yiiksek pozitif
prediktif degerler hesaplanabilir (86).Konservatif takiple latent periyodu uzayan
ve daha sonra yasayabilen yeni doganlarda motor gelisim problemleri, serebral
felg, kronik akciger hastaliklari, hidrosefali, ve mental retardasyon gibi oldukca
onemli problemlerin s6z konusu olabilecegi bildirilmektedir. Bu sartlar1 tasiyan
bir olgu ile karsilagildiginda, aileye dogumun bir an 6nce yapilmasi ile konservatif
tedavinin getirebilecegi riskleri agisindan bilgi verilmeli ve buna gore karar
verilmelidir. Eger aile gebeligin sonlanmasi yoniinde karar verirse ya dilatasyon
ve ardindan gebelik bosaltilmali ya da oksitosin veya PG tedavisi ile dogum
indiiklenmelidir.

Gebeligin devam etmesi karar1 verilmesi durumunda ise “bekle ve gor”
politikas1 uygulanmalidir (63). Hasta kesin yatak istirahatine alinmali ve takip
yukarida bahsedildigi gibi yapilmalidir. Bu olgulara amnioinfiizyon veya fibrin /
trombosit /kriyopresipitat inflizyonlar1 gibi yeni tedavi yOntemleri de
uygulanmaya baslamistir (87, 88). Bu yaklasimlarin maternal riskleri ve fetal
faydalari heniiz tam olarak aydinliga kavusturulmamistir. Bu yiizden rutin klinik

pratikte uygulanmalar1 6nerilmemektedir.
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ERKEN MEMBRAN RUPTURU OLGULARINDA ANTIBIYOTIK
UYGULANMASI:

Latent periyodun 12 saati gectigi olgularda enfeksiyoz morbiditede
belirgin bir artis saptanmistir (89). Profilaktik antibiyotik uygulanan gruplarda
latent periyot uzamakta ve fetal matiirasyon i¢in zaman kazanilmaktadir (90,
91).Intravendz penisilin veya ampisilin gibi dar spektrumlu antibiyotiklerin
intrapartum profilaksilerinin Grup B streptokoklar tarafindan olusturulan erken
baslayan neonatal sepsisi onledigi gosterilmistir (17).

Genel olarak uygulanacak tedavi semasi soyle olmalidir:

1. Agresif intravendz baslangic tedavisi: 48 saatlik bir siireyi kapsar. Bu
amagla ampisilin 2 gr, giinde 4 kez, ya da eritromisin 250 mg, giinde 4 kez
olacak sekilde intravendz tedavi baglanir.

2. Idame tedavisi: genellikle 5 giin siiren smirh oral tedavi seklindedir.
Burada amoksisilin 250 mg, giinde 3 kez, eritromisin 250-500mg, giinde 3
kez, olacak sekilde uygulanabilir (63).Tedavinin siiresinin uzamasi,
enfeksiydz ajanlarina karsi direng gelisiminin artmasina ve arkadan
gelisebilecek olan neonatal sepsisin tedavisinin Zorlasmasma neden
olabilir. Yapilan ¢alismalarda antibiyotik tedavisinin RDS, evre 3-4 NEK,
patent duktus arteriozus ve kronik akciger hastaliklarmin gelisimini
azalttig1 ortaya konmustur (17). Bunun disinda antibiyotik kullanimi ile
neonatal Grup B streptokok sepsisi, amniyonit ve pnomoni gibi enfeksiyon

hastaliklarinda da azalma oldugu gézlenmistir (92).

ERKEN MEMBRAN RUPTURU OLGULARINDA
KORTIKOSTEROID KULLANIMI

Bu uygulama perinatal morbidite ve mortalite oranlarmni azaltmak
acisindan ¢ok Onemlidir. Antenatal kortikosteroid uygulamasi RDS, IVK ve

perinatal 6liimlerin sikligini olduk¢a azaltmaktadir. Kabul goren ortak goriise gore
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ozellikle 34. Gebelik haftasindan 6nceki gebeliklerde tek kiir betametazon (12mg
intramuskiiler ve 12 saat sonra tekrar) uygulamasi bu amacla en sik basvurulan
yontemdir (17).

Bazi yazarlar bu olgularda kortikosteroid kullanimin yararli olmadigi
goriisiindedirler ve bu olgularda genellikle kortikosteroidin  etkisinin
baslamasindan 6nce dogumun gerceklestigini, PEMR’ niin zaten kendisinin
pulmoner matiiriteyi arttirdigin1 ve kortikosteroidin bu ytlizden gereksiz oldugunu,
kortikosteroidlerin  enfeksiyon gelisimini arttirdigint  ya da enfeksiyonu
maskeledigini iddia etmektedirler (17). Ancak bu olgularda en 6nemli morbidite
ve mortalite nedeninin RDS oldugu g6z oniine alindiginda ve kortikosteroid
uygulamasinin da RDS gelisimini Onledigi diisiiniiliirse antibiyotik tedavisi
esliginde bu olgulara kortikosteroidlerin baslanmasi mantikli gibi goériinmektedir.
Lewis ve ark (93) 24.-34. gebelik haftalar1 arasinda gelisen PEMR olgularinda
ampisilin-sulbaktam antibiyotik tedavisine baslandiktan sonra antenatal
kortikosteroid tedavisi uygulanan hastalarda perinatal enfeksiyon sikliginda artis
olmaksizin RDS sikliginin azaldigmi ortaya koymuslardir. Giincel bir meta
analizin sonug¢larma gére PEMR’1i olgularda kortikosteroid kullanimin; maternal
ve fetal enfeksiyon sikliginda artis olmaksizin RDS, IVK ve NEK sikliginda
azalmaya yol actig1 bildirilmistir (94).

ERKEN MEMBRAN RUPTURU OLGULARINDA TOKOLIZ
KULLANIMI

PEMR’li olgularda tokolizin dnerilip 6nerilmeyecegi konusundaki veriler
oldukca sinrhdir (95). Yapilan bir ¢caligmada 25-30. gebelik haftalar1 arasindaki
EMR’li olgulara randomize olarak ritodrin ile tokoliz ve konservatif izlem
yaklagimi uygulanmis ve tokolizin latent periyot siiresini uzatmadigi gézlenmistir
(96). Burada bizi sonuca gotiirecek yeterli veri olmasa da en azindan uygulanan
kortikosteroid tedavisinin fetal akciger matiirasyonu iizerine olan etkisinin

baslayabilmesi ve verilen antibiyotiklerin subklinik enfeksiyona kars1 daha ¢ok
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etkili olabilmelerinin saglanmasi i¢in kisa siireli de olsa vakit kazanmak ag¢isindan

tokolitik tedavinin faydali olabilecegi diistiinenler de vardir (63).

ERKEN MEMBRAN RUPTURUNDE MORTALITE VE
MORBIDITE

PEMR’de mortalite ve morbiditeyi belirleyen en onemli unsur gebelik
yasidir. 28 gebelik haftasinin altindaki gebeliklerde anne mortalite hizi
%0.033°diir. 25-28 gebelik haftalar1 arasindaki gebelikle de perinatal mortalite
%50’ye ulasirken, gebelik yasi ilerledik¢e terme dogru mortalite hizi %2.5°e
diismektedir (65).

PEMR olgularinda intraamniyotik enfeksiyon %213-60, postpartum
enfeksiyon %2-13 oraninda goriilmektedir (97). Enfeksiyon sikligi gebelik yasi
kiiciildiikce, vaginal muayene yapildikga ve latent periyot siiresinin 24 saati
gectigi durumlarda artmaktadir (98,99). PEMR’de %4-12 oraninda ablasyo
plasenta gelistigi bildirilmekte (17), ancak ayni zamanda bu olgularda ciddi
maternal sekel ¢ok nadir goriilmektedir (100).

Gebelik yast 34 haftanin altindaki olgularda prematiiriteye bagh
komplikasyonlara sik rastlanir. RDS, PEMR sonras1 goriilen en yaygim ciddi fetal
komplikasyonudur. Bunun disinda NEK, IVK ve sepsis dzellikle gebelik yasmm
daha kii¢iik oldugu gebeliklerde siklikla akut morbidite ile iliskili olmaktadir (65).
Serebral felg, mental retardasyon, sagirlik ve korlik gibi komplikasyonlarin
insidans1 1000 gramin altindaki yenidoganlarda %14’e ulagmaktadwr (101).
Gebelik yasi1 ile mortalite arasindaki iliskinin goriildiigii Sekil 1°den anlasilacagi
gibi 6zellikle 23-32. gebelik haftalar1 arasinda gebelik yasinda bir haftalik kazang

bile mortalite oranlarinda oldukca anlamli azalmalara sebep olmaktadir.
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Sekil 1: Canli dogan bebeklerde gebelik haftasi ile mortalitenin iliskisi(17).

Ayrica hastaneden canli olarak taburcu edilen yenidoganlarda meydana

gelen komplikasyonlarla gebelik yasinin iliskisi de Sekil 2° de verilmistir (17).
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Sekil 2: Hastaneden canli olarak taburcu edilen bebeklerde meydana gelen
komplikasyonlarla gebelik haftasimin iligkisi (17).

Hiyalen membran hastalig1 olarak da isimlendirilen yenidoganin RDS’u,
akcigerlerde endojen surfaktan eksikligine bagli olarak dogumda ortaya ¢ikan
pulmoner matiirasyon problemidir. Surfaktan, alveol yiizeyinde hava ile temasmn
oldugu alanda yiizey gerilimini azaltir ve bdylece alveollerin ekspirasyonda
kollabe olmasimi 6nler. RDS tedavisinde mekanik ventilasyon ve oksijen destegi
yani sira ekzojen surfaktan tedavisi de uygulanir (102). Yenidogan yogun bakim
(YYB) iinitesinde kaybedilen yenidoganlarin yaklasik % 30’nun RDS’den veya
bunun komplikasyonlari sonucu 6ldiigii kaydedilmistir (103,104). Hastalik baglica
prematiire bebeklerde goriilmekte ve insidansi gebelik yasi ve dogum agirhigs ile
yakindan iligkilidir; 28 haftadan kiigiik prematiirelerin % 60-80’inde, 32-36 hafta
arasi olanlarda % 15-30, 37 haftadan biiyiiklerde ise % 5 oraninda goriildiigi,
nadir olarak da term bebeklerde goriilebilecegi kaydedilmistir (105).

Amniyon sivi miktar1 6zellikle fetal akciger matiirasyonu agisindan

onemlidir. Kordsuz alanda amniyon sivi vertikal cep uzunlugunun 1 cm’den az
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oldugu, siddetli oligohidramnios vakalarinda perinatal enfeksiyon, fetal distres,
sezaryen ile dogum ve neonatal mortalite oran1 olduk¢a yiiksek seyretmektedir
(17,77,106). Yirmi altinc1 gebelik haftasindan dnce gerceklesen EMR varliginda
pulmoner hipoplazi neonatal mortaliteyi artirmaktadir. Alt1 giin gibi kisa bir
stirede siddetli oligohidramnios olgularinda hipoplazi gelisebilir (107). Yine
siddetli oligohidramnios gozlenen hastalarda fetusta Potter yiiz goriinimii ve
fleksiyon deformiteleri izlenmekte, bu hastalarda erken deselerasyonlar ve diisiik
Apgar skoru ile birlikte neonatal mortalite hizi yiikksek seyretmektedir
(65,107).Neonatal sepsis tan1 ve tedavisindeki biitiin gelismelere ragmen hala
yenidogan donemindeki mortalite ve morbiditenin en Onemli nedenlerinden
birisidir. Antibiyotiklerin kullanilmadigi yillarda neonatal sepsisin mortalitesi
%90°1 asarken, antibiyotiklerin kullanilmasiyla birlikte bu oran %10-50’ye kadar
inmistir (108). Ancak neonatal sepsisin insidansi ve mortalitesi son on yilda
azalmamis, hatta yeni gelistirilen yasam destek teknikleriyle prematiirelerin ve
diger riskli bebeklerin yasama olasiliklarinin artmasi ile gegmis yillara gére daha
sik goriilmesine yol agmustir (108,110). Neonatal sepsis insidansimin 1000 canl
dogumda 1-8 arasinda degistigi bildirilmektedir. Prematiire bebeklerde neonatal
sepsis insidansi 40 canli dogumda bir olarak bildirilmektedir (108).

Diinya Saglik Orgiitiiniin 1996 yili verilerine gdre diinyada yilda 126
milyon bebegin dogdugu, bunlardan 30 milyonunda yenidogan doneminde
enfeksiyon gorildigic ve 1,5- 2 milyonunun bu nedenle kaybedildigi
bildirilmektedir. Diger bir deyisle, giinde 4-5 bin ¢ocuk neonatal sepsis nedeniyle
kaybedilmektedir (111).

Yalnizca EMR olan gebelerin yenidoganlarin %1’inde, EMR ile birlikte
koriyoamniyonit olanlarin %10’ununda sepsis gelisir. EMR’li anneden dogan
prematiire yenidoganlarin {igte ikisinde intrauterin infeksiyon bulgulari
saptanmistir. EMR’de neonatal sepsis riski kontrol grubuna gore 5 kat artar (112).
Neonatal sepsisten sorumlu bakteriler iilkeden iilkeye, aymi iilke icinde de
zamanla degisiklilik gosterebilir. Giiniimiizde Grup B streptokoklar ve E.coli

erken baglangichi sepsislerin %60-80’inden sorumludur (113). Mortalite ve
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morbiditesi yliksek olan neonatal sepsiste erken tani ve tedavi prognozu etkileyen

en 6nemli kriterdir (108).

31|68



GEREC VE YONTEM:
Ege Dogumevi Kadm Hastaliklart Egitim ve Arastirma Hastanesi gebe
poliklinigine basvuran ve gogumhaneye yatan toplam 121 hasta g¢aligmaya

alindi.Caligmanin yiiriitiilmesi amaciyla hasta ve kontrol gruplar1 olusturuldu.

Hasta grubu: Klinigimize vajinal akinti, vajinal sivi drenaji, perineal
1islaklik nedeniyle bagvuran gebelerden membran riiptiirii tanisinin siiphelenildigi
ve kesinlestirildigi hastalardan olusmaktadir. Bu grupta 20-37. haftalar arasinda

gebeligi bulunan 72 hasta mevcuttu.

Kontrol grubu: Poliklinigimize rutin gebelik kontrolii i¢in bagvuran,
suyunun gelmesi sikayeti olmayan, rutin anamnez ve muayne ile membran
rlptiirii tanisinin ekarte edildigi hastalardan olusturmaktadir.Bu grupta 20-39.

haftalar arasinda gebeligi bulunan 49 hasta mevcuttu.

Cahsmaya kabul edilme kriterleri:

1- Daha onceki gebeliklerinde erken dogum eylemi, erken membran riiptiirii
hikayesinin olmamasi

2- Gebeligin ikinci veya ligiincli trimesterde olmasi

3- Cogul gebelik olmamasi

4- Son adet tarihi itibariyle ultrasonografik fetal biyometri Ol¢iimlerinin
normal sinirlarda olmasi

5- Daha 6nceden tespit edilmis uterin patoloji veya anomali olmamasi

Cahsmadan ¢ikarilma kriterleri:

1- Vajinal kanama olmas1
2- Plasenta previa tespiti
3- Diizenli olarak takibe gelmeme
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Tiim hastalara ayritili anamnezi takiben steril spekulum ile vajinal muayene
yapilmistir. Vajinal muayene sirasinda hastalar; s1vi gollenmesi, valsalva
manevrasi sirasinda serviksten sivi drenaji, servikal agiklik ve efasman, umblikal
kord prolapsusu agisindan degerlendirilmistir. Takiben biitiin hastalardan Nugent
skoru i¢in vajinal 6rnekleme yapilmis, 6rnek almirken belli bir sira takip
edilmemistir.Nugent skoru degerlendirilmesinde, vagen arka duvarindan alinan
stirlintii 6rnegi lamele yayilarak hastanemiz mikrobiyoloji laboratuvarinda gram
boyanarak ayni uzman tarafindan, olgunun hangi hasta grubunda oldugu
bildirilmeden degerlendirilmistir.Skorlama i¢in biiyiik gram (+) basiller
(laktobasiller), kiiciik gram labil basiller (G. vaginalis), kiigiik gram (-) basiller
(Bacteroides spp.) ve kivrik gram labil basillerin (Mobilincus spp.) varligi
arastirildi.Her bir morfotipin varligi, her bir immersiyon yag1 alanindaki sayilarina
gore derecelendirildi. Alanda hi¢ yoksa 0, birden az ise 1+, 1-4 arasinda ise 2+, 5-
30 arasinda ise 3+, 30’ un tizerinde ise 4+ deger aldi. Bu degerlere gore 0-10

arasinda skorlama yapildi. (Tablo 6,7)

Tablo 6: Nugent skoru belirleme tablosu

Gardneralla,

Lactobasil Skor b . Skor Gr(-)basil Skor Total skor
akteroides
>30 0 0 0 0 0 0
5-30 1 <1 1 <1 1 3
1-4 2 1-4 2 1-4 1 5
<1 3 5-30 3 5-30 2 8
0 4 >30 4 >30 2 10
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Hiicre biitiinligii kaybolmus, iceriye dogrugirintiler gosteren (ok) ve sitoplazmikbosluklar iceren (ok basi), gram(-)kokobasiller ile

kapli clue cell (GC) (Gramx 1000)
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Gram negatif kokobasiller ile kapl1 clue cell (CC) ve kenarinda
eritrositler (Papanicolau x 1000).
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Tablo 7: Nugent skoru degerlendirme

Skor

0-3 Clue cells(-) BV(-)
4-6 Clue cells(-) BV(-)
4-6 Clue cells(+) BV(+)
>7 Clue cells(+) BV(+)

Erken memran riptiirii diisiiniilerek dogumhaneye yatirilan hastalardan
spekulum muayenesinde aktif drenaj ve posterior fornikste amnion mayi brikimi
olmayan 4 hastaya IGFBP-1 o6rneklemesi yapildi. IGFBP-1 6rneklemesi igin
Actim PROM™ (MEDIiX BIOCHEMICA OY ABFinlandiya) test kiti kullanildu.
Kit igerisinde bir adet steril dakron swab ( numune alimi igin ), bir adet numune
ayristirict soliisyon ( 0,5 ml) igeren tiip ve bir adet ambalaji 31 icersinde strip
mevcuttur. Numune alimi i¢in steril dakron swab 10 sn siiresince posterior vajinal
fornikste bekletilerek servikovajinal sivi 6rnegi alindi. Daha sonra swab 10-15 sn
ekstraksiyon soliisyonu icersinde bekletilerek O6rnek swabdan ekstre edildi.
Takiben oOrnegin bulundugu test soliisyonu igersine strip testin alt ucu
yerlestirilerek 20-40 sn bekletildi.

Sonrasinda strip test 6rnegin bulundugu soliisyondan ¢ikartilarak yatay
pozisyonda 5-10 dk tutuldu. Test sonucu degerlendirilirken; bes dakika sonrasinda
strip tizerinde iki mavi ¢izgi belirmesi halinde test sonucu pozitif, tek mavi ¢izgi
belirmesi halinde test sonucu negatif, hic mavi ¢izgi belirmemesi halinde hatali
test uygulamasi olarak kabul edilip test tekrarlanda.

Lam tizerine alinan vaginal siiriintii izerine %10 KOH damlatilarak Whiff
test yapildi. Whiff testi koklayarak yapildi.Kokmus balik kakusu olanlarda test
pozitif (+) ,kotii koku bulunmayan olgularda test negatif (-) kabul edildi. Vaginal
ph 6l¢iildii.Normal vagen Ph’s1 3.8-4.5 arasindadir.BV de ise Ph 5.0 {izerindedir.
Olgularm vajinite bagli olabilecek yakinmalari; akimti, yanma, kasmnti, diziiri

semptomlari belirtilen verbal skorlama ile belirlendi.
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Yakinma; yok: 0,
Hafif ( ¢amasirda lekelenme): 1,
Orta (ped kullanma gereksinimi): 2,

Siddetli (stirekli ped degistirme zorunda kalma): 3,

Olgularin BV agisindan degerlendirilmesine Nugent skorlamasi yaninda Amsel

kriterlerine gore de degerlendirme yapildi.

Amsel Kkriterleri:
Amsel kriteri 4 tanedir, 3 “iiniin varhigi BV tanis1 koydurur.

1- Homogen nitelikte vagial akinti(renk ve miktar degisebilir)

2- Clu cell hiicrelerinin varhgi (%20 den fazla )(6zgiil kriter)

3- ph>4.5(en duyarli kriter ;6zgiilligii en diisiik)

4- Whiff testi pozitifligi(%10 KOH ¢ozeltisi ile amin kokusu olusumu)
(6zgiilliigii yiiksek;duyarhlig: diisiik)

Calismaya alinan olgularin yas, gravida, parite, abortus hikayesi, gebelik
haftasi, membran riiptiir 6ykiisii, membran riiptiir siiresi, hematokrit, hemoglobin
degerleri ve dogum haftasi, dogum sekli, dogum Oncesi ve sonrasi maternal
morbidite sonuglar1 degerlendirildi.

Calismaya alinan hastalarin ilk muayeneleri sirasinda maternal yas,
gravida, parite gibi demografik ve obstetrik karakterleri sorgulanarak kaydedildi.
28. gebelik haftasii dolduran hastalarda non-stres test yapilmis, hastalar servikal

aciklik ve efasman acisindan degerlendirildi.
Hastalara standart doz antibiyoterapi (eritromisin 2 x 500 mg/giin )

basland1 .35 haftadan kiigiik gebeliklere 12 saat arayla 12 mg betametazon iki doz
uygulandi.
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Istatistiksel Analiz: Verilerin degerlendirilmesinde SPSS for windows 10.0
istatistik paket programi kullanilmistir. Karsilastirmalarda continuity correction
test, Pearson chi-square test, Kruskal Wallis test ve Mann-Whitney-U Test

kullanildi. Tan1 degerleri hesaplandi. p<0.05 anlaml kabul edildi.
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BULGULAR:

Preterm erken membran riiptiirii ( PEMR ) tanis1 alan 72 hasta ve kontrol

grubu olarak saglikli 49 gebe caligmaya alindi.

PEMR grubunun yas ortalamast 29.01+6.6(min:18-max:46 ),kontrol
grubunun yas ortalamas1,26.49+5.63 (min:17,max:39) idi.

PEMR grubunun ortalama gebelik ve parite sayisi sirasiyla 2.18+1.41 ve
1.79+ 0.95 kontrol grubunun ortalama gebelik ve parite sayisi sirasiyla 2.14+1.08
ve 1.80+0.68 idi.

Gruplar arasinda yas, gravida ve parite ortalamalar1 bakimindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmadi (Tablo 8) (p >0.05).

Tablo 8: PEMR ve kontrol gruplarinin anne yas1, gebelik ve parite sayisina gore dagilimi

PEMR grubu Kontrol grubu p
(n=72) (n=49)
Yas 29.01+6.6 26.49+ 5.63 NS
Gravide 2.18+1.41 2.14 £ 1.08 NS
Parite 1.79 £0.95 1.80 + 0.68 NS
S:significant NS:non-significant

Hastalarin akint1 yakmmalar1 degerlendirildiginde;PEMR grubunda 11
hasta (%9.1) kontrol grubunda ise 6 hasta (%0.5) akint1 yakinmasinin olmadigini
belirtti. PEMR grubunda 36 hasta (%29.8) hafif , 25 hasta (%20.7) orta siddette
akmti tarifledi,siddetli derecede akintisi olan hasta yoktu.Kontrol grununda ise 26
hasta (%21.5) hafif ,8 hasta (%6.6) orta ,9 hasta (%7.4) siddetli derecede
akintismin oldugunu belirtti. PEMR grubundaki hastalarin akint1 yakinmasi
Kontrol grubundaki hastalara gore istatistiksel olarak anlamli derece fazla saptandi
(Tablo 9) (p< 0.05).
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Tablo 9: PEMR ve kontrol grubu hastalarinin vaginal akinti yakinmasimn dagilim

Yok Hafif Orta Siddetli
Grup n % n % n % n %
PEMR grubu 11 9,1% 36 298% 25 20,7% 0 ,0%
Kontrol grubu 6 5,0% 26 21,5% 8 6,6% 9 7,4%

Akint1 tipi gri-beyaz,peynirimsi beyaz ve sari1 yesil olmak iizere PEMR ve

kontrol grubu hastalarinda Tablo 10’da gdsterilmistir.

Tablo 10: PEMR ve kontrol grubu hastalarinda vaginal akinti tipine gore dagiim

Gri- Beyaz Peynirimsi-beyaz Sari-yesil
Grup n % n % n %
PEMR grubu 41 33.9% 28 23.1% 3 25%
Kontrol grubu 37 0.6% 10 8.3% 2  17%

PEMR grubunda 20 hasta (%16.5) , kontrol grubunda 39hasta (%32.2)
kasint1 tarifledi. PEMR grubunda 30 hasta (%24.8) kontrol grunda 6 hasta (%5)
hafif siddetli, PEMR grubunda 22 hasta (%18.2),kontrol grubunda 3 hasta (%2.5)
orta giddette kasint1 tariflerken sadece kontrol grubundan 1 hasta (%0.8) siddetli
derecede kasmntisinin oldugunu belirtti.(Tablo 11) PEMR grubundaki hastalarin
kasint1 yakinmasi kontrol grubundaki hastalara gore istatistiksel olarak anlamli

derecede fazla olarak bulundu (p<0.05).

Tablo 11: PEMR ve kontrol grubu hastalarinda kasinti yakinmasi dagihim

Yok Hafif Orta Siddetli
Grup n % n % n % n %
PEMR grubu 20 165% 30 24,8% 22  18,2% 0 0%
Kontrol grubu 39 32,2% 6 5,0% 3 2,5% 1 8%
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PEMR grubunda 22 hasta(%18.2) ,kontol grubunda 45 hasta (%37.2)
yanma yakimmasinin olmadigmi ;PEMR grubunda 28 hasta (%23.1),kontrol
grubunda 2 hasta (%1.7) hafif derecede ,PEMR grubunda 21 hasta (%17.4)
,kontrol grubunda 1(%0.8) hasta orta derecede her iki gruptan 1 ‘er hasta (9%0.8)
siddetli derecede yanmasinin oldugunu tarifledi.(Tablo 12) PEMR grubundaki
hastalarin yanma yakinmas: kontrol grubundaki hastalara gore istatistiksel olarak

anlamli derece fazla olarak bulundu.(p<0.05)

Tablo 12: PEMR ve kontrol grubu hastalarinda yanma yakinmasi dagilimi

Yok Hafif Orta Siddetli
Grup n % n % n % n %
PEMR grubu 22 182% 28 231% 21 17,4% 1 ,8%
Kontrol grubu 45  37,2% 2 1,7% 1 ,8% 1 ,8%

Hastalarin koku yakinmalar1 degerlendirildiginde ;PEMR grubundaki 11
hasta (%9.1) kontrol grubunda 25 hasta (%20.7) yakimma tariflemezken , PEMR
34 hasta (%28.1) hafif ,26 hasta (%21.5) orta,1 hasta (%0.8) siddetli derecede
;kontrol grubunda ise 18 hasta (% 14.9) hafif,2 hasta orta (%1.7) ve 4 hasta
(%3.3) siddetli derecede koku yakinmasi tarifledi.yakinmanin PEMR grubunda
istatistiksel olarak anlamli derecede fazla oldugu saptandi (p<0.05) (Tablo 13).

Tablo 13: PEMR ve kontrol grubu hastalarinda koku yakinmasi dagihm

Yok Hafif Orta Siddetli
n % n n n % N %
Grup
PEMR grubu 11 9,1% 34 28,1% 26 21,5% 1 ,8%
Kontrol grubu 25 20,7% 18 14,9% 2 1,7% 4 3,3%
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PEMR grubunda 20 (%16.5) kontrol grubunda 40 (%33.1) hasta diziiri
yakinmasmin olmadigini belirtti. PEMR grubunda 29 (%24),kontrol grubunda 4
(%3.3) hasta hafif siddette, PEMR grubunda 23 (%19.0) ,kontrol grubunda 3 (%3 )
hasta orta siddette diziiri tarifledi.Kontrol grubunda 2 hasta siddetli derece diziiri
tariflerken PEMR grubunda siddetli diziiri tarifleyen hasta yoktu (Tablo 14).

Tablo 14: PEMR ve kontrol grubu hastalarinda diziiri yakinmasi dagilim

Yok Hafif Orta Siddetli
n % n % n % n %
Grup
PEMR grubu 20 165% 29 24,0% 23 19,0% 0 ,0%
Kontrol grubu 40 33,1% 4 3,3% 3 2,5% 2 1,7%

Vaginal Ph degerleri ortalamasi PEMR grubunda 7.58 £1.2 ,kontrol grubunda
4.82 +1.36 olarak saptandi. PEMR grubunun Ph degeri kontrol grubundan anlamli
derecede yiiksek olarak saptandi.(Tablo 15) (p<0.05).

Tablo 15:  PEMR ve kontrol grubu hastalarinda vaginal PH dagihm

Grup SD Median ~ Maximum Minimum
PEMR grubu 7,58 1,20 8,00 14,00 5,00
Kontrol grubu 4,82 1,36 5,00 13,00 4,00
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Whiff test pozifligi toplam 17 hastada saptandi. (PEMR grubunda 8 hasta ,
kontrol grubunda 9 hasta )iki grup arasinda anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05)
(Tablo 16).

Tablo 16: PEMR ve kontrol grubu hastalarinda Whiff test sonuclar

Negatif Pozitif
Grup n % n %
PEMR grubu 64 52,9% 8 6,6%
Kontrol grubu 40 33,1% 9 7,4%

Calismaya alinan 121 hastanin 75 ‘inde (%61.9) Nugent skoruna gore BV
(+) saptandi. ( PEMR grubunda 43 hasta %35.5, kontrol grubunda 32 hasta
%26.4 ) (Tablo 17). istatistiksel olarak PEMR grubundaki hastalarda kontrol
grubuna gore daha yiiksek oranda BV saptanmistir (p<0.05).

Tablo 17: PEMR ve kontrol grubu hastalarinda nugent skoru dagilim

Nugent Skoru 3 4 5 6 7 8 9

PEMR grubu (n) 12 12 (clu 5(clu 16(clu 18 9 -
cell+) cell+) cell+)

Kontrol grubu (n) 1 8(clue 8(clu 4(clu 19 5 4

cell+) cell+) cell+)

Calisma gruplart Amsel kriterlerine gore degerlendildiginde PEMR

grubundaki tiim hastalarin kontrol grubunda ise 32 hastanin BV (+) oldugu
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saptand1.istatistiksel acidan PEMR grubunda kontrol grubuna gdére anlaml
derecede yiiksek oranda BV saptandi (p<0.05).

Dogum sekline gore PEMR ve kontrol grubu hastalar1 Tablo 18’da
belirtilmigtir. PEMR riiptiirii olan hastalarda normal dogum oran1 kontrol grubuna

gore anlamli derece yiiksek saptandi (p< 0.05).

Tablo 18: PEMR ve kontrol grubu hastalarinda dogum sekli
Sezeryan Normal dogum
0, 0
Grup n % n %
PEMR grubu 29 24,0% 43 35,5%
Kontrol grubu 25 20,7% 24 19,8%

PEMR olgularinda membran riiptiirii ger¢eklesmesinden dogumun
baslamasina kadar gegen siire latent siire olarak kabul edildi. Olgularin istatistiksel
analizlerini karsilagtirmak amaciyla, latent siirelerine gore 24 saat ve daha kisa, 24
ile 48 saat ve 48 saatten daha uzun olmak iizere ii¢ gruba ayrildi.Ortalama latent
stire 3.8+4.7 giin olarak saptandi (Tablo 19).

Tablo 19:  PEMR olgularinda latent siirenin gebelik haftalarina gore dagilim

<24 saat 24-48 saat >48 saat

n % n % n %
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<28 w 2  10.5% 2 10.5% 15 78.9%

29-32 w 6 30 % 8 40% 6 305%
>33 w 23 69.6% 7 21.2% 3 %
Toplam 31 43.0% 17 23.6% 24 33.3%

Hastalarin  sezeryan endikasyonlarmma gore hastalar Tablo 20’de

gosterilmistir.

Tablo 20: Sezaryen endikasyonlarinin dagilim

PEMR grubu Kontrol grubu(n)
n % n %

Fetal distres 17 31.4% 4 7.40%
Eski C/S 8 14.8% 8 14.8%
Kordon Prolapsusu 1 1.85% -

CPD - 4 1.1%
Makat prezentasyon 2 3.70% 1 1.85%
Ilerlemeyen travay - 6 11.1%
Ablasyo plesententa 1 1.85% 2  3.70%

PEMR hasta grubunda fetal distrese bagli sezaryen oranit kontrol
grubundan daha fazla idi.(p=0.00) Tiim sezaryen endikasyonlarina gore her iki
grup arasinda mikerrer sezaryan endikasyonu orant arasinda fark

saptanmadi.(p>0.05)
Dogum seklinin gebelik haftasina gore dagilimi incelendiginde gebelik

hafta guruplar1 arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigi goézlendi

(Tablo 21).(p>0.05)
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Tablo 21: PEMR olgularimn, dogum sekline ve gebelik haftalarina gore dagilimm

Spontan normal Indiiksiyon ile

Gru dogum normal dogum(n) Sezaryen(n)

P n % n % 0

n %
<28w 9 42.1% 2 10.5% 8 42.1%
29-32w 3 15% 6 30% 11  55%
>33w 8 24.2% 15 45.4% 10 30.3%
Toplam 20 27.7% 23 31.9% 29 40.2%

PEMR grubunda toplam 28 hastaya indiiksiyon uygulanmis; 5 hasta fetal
distres gelismesi iizerine sezaryena almmustir.Indiiksiyon uygulanan hastalarda
sezaryen hiz1 %17.8 olarak hesaplandi.En sik sezaryen endikasyonu fetal distres

ikinci sirada eski sezaryen oldugu kaydedildi.

Dogum agirlig1 ve dogum haftasina gére PEMR ve kontrol grubu hastalar1
Tablo 22’de gosterilmistir. PEMR grubundaki hastalarin dogum agirligi ve dogum

haftas1 kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derece kiiciik bulundu.

Tablo 22:PEMR ve kontrol grubu hastalarinda dogum haftas1 ve dogum agirhg
degerleri

Dogum Agirhigi(gr) Dogum haftasi(w)
PEMR grubu 1837,78 £ 672,79 31.05£24.05
Kontrol grubu 3336,33 + 465,49 38.26 +£6.82

PEMR grubundaki hastalarin 1.ve 5.dakika Apgar skorlar1 kontrol

grubundaki hastalardan anlamli derecede diisiik olarak saptandi (Tablo 23)
(p<0.05).

Tablo 23: PEMR ve kontrol grubu hastalarinda 1.ve 5.dk.Apgar skorlari
Apgar 1. dk. Apgar 5. dk.

Grup Ortalama Ortalama

PEMR grubu 590 + 2,08 7,19+ 1,96

Kontrol grubu 761 = 73 8,55+ 65
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TARTISMA
EMR tiim gebeliklerin yaklasik %5-10’nda (11,12), preterm dogumlarin %
30-50’sinde gozlenir (10). EMR maternal ve fetal morbidite ve mortalitenin en

onemli nedenlerinden birisi olmasindan dolay1 hizli ve kesin tanis1 dnemlidir.

Son yillarda yapilan ¢alismalar, preterm eylemin etyolojisinde
enfeksiyonun yerini desteklemektedir. Plasental zarlarda subklinik enfeksiyonun;
koryoamnion zarlar agilmadan 6nce ve sonra olusan Kkoryoamnionitisin ve
histolojik enfeksiyonun etyolojideki roli giderek agirlik kazanmaktadir
(13,21,31). Preterm dogum yapan gebelerin plasental zarlarinda, termde dogum

yapan gebelere kiyasla 2-4 kat siklikta, mikroorganizmalar izole edilmistir (13).

Gebelerde goriilen vajinal enfeksiyon etkenleri arasinda  en sik,
vulvovajinal kandidoz’a neden olan Candida tiirleri gelmektedir. Farkli
caligmalarda farkli oranlarin verilmesine ragmen, diger sik goriilen enfeksiyon
etkenleri arasinda cinsel yolla bulasan, Trichomonas vajinitinin etkeni flajellat
protozoon olan Trichomonas vaginalis ile genital florada Gardnerella vaginalis
ile anaerop bakterilerin ¢ogalmasiyla olusan bakteriyel vaginoz (BV)
goriilmektedir. Neonatal sepsis ve menenjit etkeni olan Grup B streptokoklar *da
gebelerden aliman vaginal o6rneklerde saptanabilmektedir.Vaginal enfeksiyon
etkeni olarak saptanan mikroorganizmalarin erken membran riiptiirii, erken
dogum eylemi, prematiir dogum, disiik dogum agirligi, fetal ve neonatal
enfeksiyon ve puerperal sepsis gibi komplikasyonlara neden olabilecegi
belirtilmistir (109). Asemptomatik gebe kadinlarda vaginal enfeksiyon
etkenlerinin arastirilmast amaciyla yapilan c¢aligmalarda vulva vaginal
kandidiyazis %14-42, trikomonas vaginalis %11-20, Grup B streptokoklar %4-25,
BV ise %5-52 oranlarinda saptanmistir.Az gelismis olan iilkelerde enfeksiyon

oranlarinin geligmis tilkelere gore yiiksek oldugu belirtilmektedir (109,114 )
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Bakteriyel vaginoz gebelerde sik goriilen enfeksiyonlardan biri olup,
kadmlarm %50’si asemptomatiktir. Semptomatik olgularda beyaz-gri renkte,
homojen, kotii kokulu akintiya neden olmakta ve fizik muayenede normal vaginal
gorilintli saptanmaktadir. Bu enfeksiyonda goriilen vajinal pH yiiksekligi ve balik
kokusu anaerobik bakterilerin ¢ogalmasmin bir sonucu olarak salginan aminlerin
volatil hale ge¢mesi ile ortaya ¢ikmaktadir (115). Enfeksiyonun abortus, erken
dogum, prematiirite, erken membran riiptiirii, amniotik sivi enfeksiyonu ve
postpartum sepsise neden olmasi klinik 6nemini artirmaktadir (109,116,117).
Erken membran riptiiriiniin BV’li gebelerde 7.3 kat daha fazla olustugu
saptanmustir  (118). Bakteriyel vaginozisli olgulardan sezaryen olanlarda
postpartum endometrit ve yara infeksiyonu gelisme oraninin BV olmayanlara gore
bes kat fazla oldugu saptanmistir(119,118,120,122). Bu infeksiyon ile iliskili
bakteriler arasinda Gardnerella vaginalis, Mycoplasma hominis, Mobilincus
tirleri, Bacteroides fragilis disindaki Bacteroides tiirleri ile Prevotella ve
Peptostreptococcus gibi anaerobik Gram-pozitif koklar sayilmaktadir (123,124).
Bakteriyel vaginozisde erken dogum komplikasyonunun gelismesinde
polimorfoniikleer 16kositler ile lipopolisakkaritler ve peptidoglikanlar gibi
bakteriyel iirlinlerin, uterus desiduasinda makrofajlarin toplanmasini aktive ederek
IL-1 beta, arasidonik asit ve prostoglandin-E2 diizeylerinde artisa neden olmasi ve
uterus kasilmasii tetiklemesi seklinde ortaya ¢ikmaktadir (125). Enfeksiyonun
meydana gelmesinden sorumlu bakterilere toksik etki gosteren hidrojen peroksit
iireten laktobasil kokenlerinin yerini iiretmeyen kokenlerin almasi da BV’in
olusumunda 6nemlidir (118,119).

Amsel kriterleri ve nugent skoru kiyaslandiginda BV tanisi1 koymada
nugent skorlamasinin daha iyi bir belirleyici oldugu saptanmaistir.

Caligmaya alman 121 hastanin 75 sinde (%61.9) Nugent skoruna gére BV (+)
saptandi. Hastalarin 43’4 PEMR grubunda (%35.5) , 32’si kontrol grubunda
(%26.4 ) idi.Amsel kriterlerine gore degerlendildiginde PEMR grubundaki tiim

hastalarm kontrol grubunda ise 32 hastanin BV (+) oldugu saptandi:.
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Whiff test pozifligi toplam 17 hastada saptandi. (PEMR grubunda 8 hasta , kontrol
grubunda 9 hasta ) Ciinkii test subjektif bir komponentir.Bu sonu¢ gostermektedir
ki, testtin hassasiyeti diistiktiir.

Vaginal Ph degerleri ortalamasi PEMR grubunda 7.58 +1.2 ,kontrol grubunda
4.82 +1.36 olarak saptandi. PEMR grubunun Ph degeri kontrol grubundan anlamli
derecede yiiksek olarak saptandi. Ph yiiksekligi BV’ye spesifik bir durum
degildir. Servisitis ya da trikomoniyazisde de yiiksek olabilir. PEMR grubunda
saptanan yiiksek pH varligi1 BV ile birlikte amnion mayi varligina ,kan veya

semen bulasina bagl olabilir.

Gebelerde  vaginal enfeksiyonlarm  arastirilmast  amaciyla  ¢aligmalar
incelendiginde Di Bartolomeo ve ark. (126) semptomatik 198 gebe kadinin
vaginal sekresyonlarinin %27.5’inde BV, %34.3’iinde Candida tiirleri, %4.5’inde
Grup B streptekoklar, %3.5’inde Tricomonas Vaginalis belirlemislerdir. Begiim
ve ark. (127) 284 gebe kadinin %17.7’sinde BV, %1.4’linde tricomonas vaginalis
saptamiglar ve sosyo-ekonomik durumu kotii olan olgularda BV oraninin daha
yiiksek oldugunu belirlemislerdir. ilk trimester gebelerinde yapilan arastirmada
ise BV %17.9, Candida albicans %15.1 ve tricomonas vaginalis %3.8 oraninda
belirlenmistir (128). Balaka ve ark. (129) son trimesterda olan 308 gebenin
%?33.5’inde Candida albicans, %21.5’inde BV, %10.6’sinda TV saptamuslardir.
Kazmierczak ve ark. (130) 450 gebe olgunun %42’sinde Candida tiirleri,
%19’unda BV, %4’iinde tricomonas vaginalis belirlemislerdir, Benedetto ve ark.
(131) ise 3217 gebenin %44 tinde Candida tiirleri, %15’inde Grup B streptekoklar
ve %11’inde BV saptamiglardir.

Gravett ve ark. 534 gebenin %19 (102 gebe) ‘unda bakteriyel vaginozis
saptanmis ve bu BV ‘li %24 (24 gebe) preterm dogum yaptig1 gosterilmis(145).
Keki ve ark.10-17 gebelik haftasi arasinda 5432 gebede BV prevelansini %10.4
olarak saptamigtir. Bakterial vaginosis pozitif gebelere tedavi uygulanmis ve
vaginal klindamisin tedavisi ile %66, placebo ile %34 kiir orani elde

edilmis.Bakterial vaginozise yonelik vaginal klindamisin tedavisinin preterm
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dogum oranmi diisiirmedigi ancak rekiirren ve persiste enfeksiyonlarm preterm
dogum riskini arttirdigini saptanmis.Rutin visitler sirasinda bakteriyel vaginozis
taranmasi yapilmasi ve tedavi edilmesi gerektigini belirtmistir (146)

Bir Cochrane meta-analiz ¢alismasinda ,asemptomatik BV ‘li ve ortalama
preterm dogum riski tagiyan 5888 gebeyi iceren 15 ¢alismanin
degerlendirmesinde ;antibiyotik tedavisi ile enfeksiyonun ortadan kaldirilmasi son
derece etkili olmustur,ancak preterm dogum oranlar1 ve erken membran riiptiirii
riskinde 6nemli 6l¢iide azalma olmamistir.(142) 5 ¢alismayi iceren 2387 kadindan
olusan bir diger meta analizde 20.gebelik haftasmdan o6nce BV ‘nin tedavi

edilmesi ile preterm dogum riskinde azalma oldugu saptanmstir.

United States Preventive Services Task Force (USPSTF) grubunun iig
caligmay1 iceren meta analiz ¢alismasinda  asemptomatik BV’li ve preterm
dogum i¢in diisiik risk faktorleri tasiyan 526 gebenin tedavi ile preterm dogum
oranlarimda anlamli bir diisiis saptanmamistir. Ayni1 grubun sekiz calismayi igeren
diger bir metaanaliz ¢alismasinda da asemptomatik BV ‘li ve preterm dogum igin
orta risk faktorleri tasiyan 4972 gebenin tedavi ile preterm dogum oranlarinda
anlamli bir diisiis saptanmamustir (143 ). Bu verilere dayanarak, BV taramasi ve
asemptomatik BV ‘li gebelerin tedavisi ile preterm dogum ve yarattig1 sonuglar

onlenememektedir.Bu yiizden gebelerin rutin tedavisi onerilmemektedir.

Calismamizdaki PEMR olgularinda membran riiptiirii ger¢eklesmesinden
dogumun baglamasina kadar gegen siire latent siire olarak kabul edildi. Ortalama
latent siire siiresi 3.844.7 giin ortalama dogum haftas1 31.05+24.05, bebeklerin

ortalama dogum tartilar1 1837,78+672,79 olarak belirlendi.

Obstetrik girisimden veya klinik tablodan bagimsiz olarak PEMR
olgularinda ilave tedavi yapilmaksizin 1 hafta icinde dogumun gergeklesmesi en
olas1 sonugtur. Gebelik haftasi daha erken haftalara diistiik¢e, latent periyot siiresi
o denli uzamaktadir (132). Term gebelikte latent siire genellikle 48 saatten kisa

iken preterm olgularda bir glinden birka¢ haftaya kadar siirebilmektedir. PEMR
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sonrasi gebelik yas1 28-32 hafta olanlarin %701, gebelik yasi 33-36 hafta
olanlarin ise %80’1 iki giin i¢cinde dogurmakta oldugu ve gebelik haftasina gore
degismekle birlikte PEMR olgularinda ortalama latent siire 8.8 giin olarak
bildirilmektedir (5). Erken gebelik haftalarinda latent periyodun daha uzun
seyrettigi, servikal maturasyonun tam olmadigi icin indiiksiyona cevabin
beklenilenin altinda oldugu Mercer ve ark. c¢aligmasinda belirtilmistir (134).
Calismamizda ortalama latent siireyi 3.8+4.7 giin olarak hesapladik ve bu siirenin
erken gebelik haftalarinda daha uzun seyrettigini belirledik. 28 ve daha kiiciik
gebelik haftalarinda olgularin %89.4 ‘linde latent periyot 24 saatin lizerinde iken
29-32 gebelik haftalarinda %70 ve 33 gebelik haftasi ve tizeri %30.2 olarak
belirlendi. Farkli bir agidan bakacak olursak PEMR olgularimizin %66.5’1 ilk 48
saate eyleme girmektedir. Latent periyodun uzamasi, fetusun akciger matiirasyonu
saglayabilecek girisimler i¢in zaman kazandirmakla birlikte, maternal enfeksiyon
ve neonatal sepsis oranlarmni, belirgin olarak artrmaktadir. Erken gebelik
haftalarinda yeglenen “bekle ve goér” yonetiminin bu agidan fetus ve annenin yarar
zarar orani ile birlikte degerlendirilerek, gerektiginde aktif yonetim semalarmnin

uygulanmasimin daha uygun olabilecegi diisiiniilmektedir.

Membran riiptiiriinde 6zellikle oligohidramniosa bagli kord basis1 ve akut
fetal distrese sekonder yiiksek sezaryen oran1 gozlenmektedir (135,136).
Calismamizda PEMR olgularinda sezaryen orami %40.2 olarak hesaplandi.Bu
oran Tanir %34 (137), Pasquier %43.7 (138) ve Karabulut’'un %42.6 (140)
calismalarindakine yakin bulunurken Kenyon %29 (139) ve Ozumba’nin %14.5
(141) sezaryen oranlarindan fazlaydi.Calismamiz kontrol grubunun sezeryan orani
%51.02 olarak bulundu. EMR grubunda normal dogum orani kontrol grubuna
gore daha yiiksekti. Bu oranin indiiksiyon uygulanan grubun, vaginal dogum
yapma sansi daha yiiksek (daha biiyiik gebelik yasi, uygun Bishop skoru, yeterli
amnion sivist varliginda) olgular arasindan secilmesi sonucunda olustugunu

diistinmekteyiz.
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Indiiksiyon uygulanan olgularda sezaryen oram %17.8 olarak belirlendi bu
durum indilksiyon nedeniyle olusan fetal distrese bagli olarak
gelismistir. Membran riiptiirlii olgularda amniyon sivinin azalmasma ikincil fetal
distres, ablasyo plasenta ve kord prolapsusu riski artmaktadir (135). PEMR
olgularinda kord prolapsusu riskinin %1-2, ablasyo plasenta ve akut fetal distres
insidanslarmin da %2-10 ile %2-20 arasinda seyrettigi belirtilmektedir (140).
Calismamizda bu insidanslar1 % 1.85, %1.85 ve %31.4 olarak hesapladik. Bu
oranlar, literatiirdeki oranlardan belirgin olarak farklilik gostermemektedir. Apgar
skoruna bakildiginda 1.dakika skorun EMR grubunda 5.90+2.08, kontrol
grubunda ise 7.61+0.73 idi.5.dakika Apgar skoru ise EMR grubunda 7.61+ 0.73,
kontrol grubunda ise 8.55+0.65 olarak saptandi. PEMR’li olgularinda perinatal
morbidite ve mortalite gebelik haftasma gore degiskenlik gostermektedir.
Yenidoganlarn 1 ve 5 dakika Apgar skorlar1 beklendigi tizere erken gebelik
haftalarinda daha diisiik bulundu. Prematiiritenin yarattig1 sorunlar ile birlikte
ozellikle latent periyodun uzadigi olgularda gozlenen yiiksek enfeksiyon riski bu
diisiisten sorumlu goriinmektedir. Bu sonug¢ bu konuda yapilan diger caligmalarla
benzerdir (144,140). Tanir ve ark. (137) yaptiklar1 ¢alismada 80 preterm PEMR’li
dogum ile 100 preterm PEMR’siz dogum olgularin1 karsilastirmiglar ve iki grup
arasinda 1. ve 5. dakika yenidogan Apgar skorlar1 arasinda bir fark
bulamamiglardir. Diisiik 1. dakika Apgar skorunun yenidogan prognozu ile
korelasyonu yoktur. Ozellikle 5. dakika ve sonrasi skorlar resustasiyonun etkisini
gostermektedir.

Ancak Apgar ile kan gazi karsilastirildiginda 6zellikle preterm yenidoganlarda
umblikal arter pH degeri yenidoganin iyilik halini saptamada daha degerli olabilir
(137).
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SONUCLAR

-PEMR olgularinda BV daha sik goriilmektedir.

- Calisgmamiz sonucunda BV nin saptanmasinda Nugent skorunun Amsel

Kriterlerine gore daha duyarl oldugu saptanmustir.

-PEMR olgularimizda gebelik haftas: kiictildiikge doguma kadar gecen latent

periyodun uzadigi saptanmistir.

-PEMR olgularimizda en sik sezeryan endikasyonu fetal distrestir.

- PEMR riiptiirii olan hastalarda normal dogum orani kontrol grubuna gore

yiiksek saptanmaistir.

-Whiff test pozifligi az sayida hastada saptanmis olup,calismamizda

ozgilligii diisiik bir test olarak degerlendirilmistir.
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OZET

Amagc: Preterm erken membran riiptiiri (PEMR) tanis1 konan gebelerde ve
benzer gebelik haftalarmdaki saglikli gebelerde bakteriyel vaginozis (BV)
aragtirilarakBV'nin PEMR olgularindaki etkisi arastirildi

Gerec ve yontemler: Hastanemiz gebe polikliniklerine bagvuran toplam 121
hasta caligmaya alindi. Tiim hastalara ayrintili anamnezi takiben steril spekulum
ile vajinal muayene yapildi. BV tanisinda kullanilan Nugent skorlamasi i¢in
vaginal 6rnekleme alindi. Olgularin vaginite bagl olabilecek yakinmalari; akinti,
yanma, kasmti,diziiri,koku semptomlar1 verbal skorlama ile belirlendi.

Bulgular: Calismaya alinan olgularin yas, gravida, parite, abortus hikayesi,
gebelik haftasi, membran riiptiir oykiisii ve siiresi,hemogram degerleri dogum
haftasi, dogum sekli, dogum Oncesi ve sonrasi gravida ve parite ortalamalar1
bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmadi. Calismaya alinan
121 hastanin 75 'inde (%61.9) Nugent skoruna goére BV (+) saptandi. PEMR
grubunda 43 gebede (%35.5),kontrol grubunda ise 32 gebede (%26.4) BV
saptand. Istatistiksel olarak PEMR grubundaki hastalarda kontrol grubuna gore
daha yiiksek oranda BV saptand1 (p<0.05). PEMR grubundaki hastalarin normal
dogum oranmi daha yiiksek ve l.ve 5.dakika Apgar skorlar1 kontrol grubundaki
hastalardan anlamli derecede diisiik olarak saptandi (p<0.05).

Sonug¢: Bakteriyel vaginozis gebelerde sik goriilen vaginal enfeksiyonlardan biri
olup, PEMR etyolojisinde ve sonucundaki perinatal morbiditede 6nemli bir etken
olarak kabul edilebilir.
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ABSTRACT
Objective: The effect of bacterial vaginosis on cases with preterm prematiire
rupture of membranes (PPROM) was searched via screening for bacterial
vaginosis (BV) in cases with PPROM and healthy pregnant women during same
gestational weeks.
Material and method: The study incorporated 121 patients who applied to
obstetrics poly-clinics at our hospital. Detailed medical histories were
obtainedfrom allpatients, prior to vaginal examination by sterile speculum.
Vaginal samples were taken for analysis via Nugent scoring system. Through
verbal scoring, the symptoms due to vaginitis, namely, vaginal discharge, vaginal
burning, pruritis, dysuria and malodor were recorded. With regard to pre-
andpostnatalperiods, age, gestational week, complete blood count values, history
of gravida, parity and abortion, history of PPROM and duration, gestational week
at the time ofdelivery, mode ofdelivery of the cases and maternal morbidity were
evaluated. All participants were asked to grant informed consents. The study was
held under approval by Ethics Committee of the Hospital.
Results: The study incorporated 72 cases ofpregnant women with PPROM as
study group, and 49 cases of healthy pregnant women as control group. No
statistically significant difference was determined in terms of average age, gravida
and parity values. Nugent scoring system revealed bacterial vaginosis in 75 cases
(75/121; 61.9%) in total: 43 in PPROM study group (43/72; 35.5 %) and 32 in
control groups (32/49; 26.4%). Statistically, BV was determined at a higher ratio
in PPROM study group; similarly, vaginal delivery ratio was higher and APGAR
scores of neonates at 1st and 5th minutes were lower in PPROM study group,
compared to control group (p<0.05).
Conclusion: Bacterial vaginosis is a frequently detected infectious disease for
pregnant women. It can be considered as an important factor in etiology of
PPROM and perinatal morbidity.
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