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Erken membran riiptiiri (EMR) modern obstetrikte tedavi y'cintemle—
ri tartigmali olmaga devam eden klinik bir antitedir. Potansiyel peri-
natal ve maternal komplikasyonlar ile bimlarin tnemleri gebelik hafta-
larina gore degigmektedir. EMR vakalarinda neonatal ve maternal sepsis,
prematurite ve bununla ’ilgili problemler, maternal ve neonatal mortali-
te insidanslari artmaktadir. Etyolojisinin tam aydinlatilamamig olmasi
nedeniyle tiim gayretler perinatal ve maternal komplikasyonlarin onlen-

mesi veya azaltilmasina ybneltilmistir(9,15,36,42,44,67).

FMR'nin kesin etkeni bilinmediginden patogenezinde birgok fakto-
rin rol aldigi sanilmaktadir. Genital bakteryel kontaminasyon,servikal
yetersizlik, polihidroamniyos, plasental anomaliler, cogul gebelikler

ve travma bu fakttrler arasinda sayilmaktadir(15,34,36,71,84).

Son yi1llarda EMR'nin genital infeksiyonlarla olan iligkisi bir-

cok arastirmacinin dikkatini cekmigtir. Olugan genital infeksiyonun
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asendan olarak endoserviksten koryoamniyotik membranlara ulagtifi ve
burada kolonizasyona neden oldugu dﬁgiirﬁilﬁxektedir. Uzerindeki patojen
ajanlarin etkisi veya bagka fakttrlerle bu patojen ajanlarin sinerjist
etkisiyle koryoamniyotik membranlarin riiptiire oldiklarn ileri siiriilmekte-
dir(15,30,31, 34,41 ,44,46,54,58,59,63,65,66,67).

Insan viicudundaki her olayda degigik reaksiyonlar gtsteren im—
mn sistem EMR olan hastalarda organizmayi, olusmug veya olugabilecek
infeksiyonlardan korumak amaci ile harekete gecmektedir. Aktive olan
immun sistem, immunoglobulin diizeylerinde artig saglayarak infeksiyonla

micadele etmektedir(15,19,30,31,54,67,85,93).

Bu arastirmada amacimiz, gebelik esnasinda infeksiyon anamnezi
vermeyen ve klinik koryoammiyonit bulummayan EMR'1i hastalarda, fetal
ve maternal serum immunoglobulin diizeylerini saptamak ve bunlarin EMR

slireleriyle olan iligkilerini incelemektir.



GENEL BILGILER

PLASENTA

Diskoid tipte, yaklasik 15 cm gapta, 2 cm kalinliktadir. Termde
plasentanin fetusa olan agirlik orani ortalama 1:6'dir. Kenarlari mem—
bran geklinde devam eder. Desidua bazalis ile iligkili olan ylizeyine
maternal yliz, amniyon bogluguna bakan ylizeyine ise fetal yliz denir. Ma-
ternal plasenta desidua bazalisten, fetal plasenta ise koryon frondo-
zumdan gelisir.

Plasenta fetalis digtan ice dogru su olugunlardan meydana

gelir:

1. Villuslar
2. Koryon zari

3. Amniyon zari



Plasenta maternalis ise digtan ige dogru su tabakalardan olugur.

1. Desidua bazalis
2. Kompakt tabaka
3. Kapiller tabaka

Plasentanin fetal ylizli parlak amniyon zari ile ortiiliidiir. Mater-
nal ylizeyinde ise desidua ile ortiili ince koryon villuslari bulunur.Ma~

ternal yiiz kotiledon denilen 15-20 adet loplara ayralmigtir(75).
UMBLIKAL KORD

Fetusu plasentaya baglayan, ortalama 55 cm boyunda 1.5-2 cm ka-

l1nliginda mezoblastik bir olusumdur. Yiizeyini ammiyon zari orter. Ige-

risinde iki arter bir ven vardir. Arterler vensz ven ise arteryel kan

tasir. Umblikal damarlarla amniyon zari arasinda mikzomatoz bag dokusu

olan "Wharton Jeli" vardar(75).
FETAY, MEMBRANLAR

Fetusu uterus duvarindan ayiran ve plasentamin kenarlarina ka-

dar uzanan olugumlardar. Amniyon,' koryon ve ince bir desidua tabakasin-

dan meydana gelirler.

Amniyon 5 tabakadan olusur. Igten diga dogru su gekilde sirala-

1. Epitel
2. Bazal membran
3. Kompakt tabaka



4, Fibroblast tabakasi

5. Spongioz tabaka

Koryon 4 tabakadan olusur. Icten disa dogru su sekilde sirala-

Selliiler tabaka
Retikiiler tabaka

Pstdobazal membran

;J-\UJNI-‘

Trofoblast tabakasi

Amniyon ve koryomu birbirine baglayan gevgsek ve ince bag dokusu

vardir. Bu gevgek baglanti sayesinde iki zar birbiri iizerinde kayabi~

lir.

Fetal membranlarin asendan infeksiyonlarda bariyer gorevi yapti-

gina inanilmaktadir(75).
AMNIYON SIVISI

‘Fetal ve maternal kaynaklardan olusmaktadir. Maternal plazma
filtrat: ve fetal idrar major kaynagidir. Amniyon ve koryon zarlari
ile maternal desiduaya ve plasenta igerisine sivi degigimi olmaktadir.
Umblikal kord bu degigimde kismen rol alir. Ayrica fetusun yutmasi ve
solunum yollarina sivinin girip ¢ikmasi fetus ile amne arasinda amni-
yon sivisinin degisimine katkida bulunur. Termde fetus ile anmne arasin-
da saatte 3500 ml amniyon sivisi degisime ugrar. Fetus ile amniyon si~
visi arasinda ise saatte 225 ml degigim olmaktadir(75,85). Amiyon si-
visimin pH deferi erken gebelikte 7.22 iken, termde 7.11'e diiger(75).



Amiyon sivisinda bulunan transferrin, beta 1lizin, glutamik
asit, interferon, katyonik antibakteryel peptidier, proteine bagli ¢in—
ko ve antikorlar mikroorganizmalara kargi defans mekanizmasinda rol

alarlar(1,18,20,47,62,75,76,82,85,91).

RUPTRIf

Tamim

Kontraksiyonlarin baglamasindan once fetal membranlarin riiptiiri
gestasyon haftasina bakilmaksizin EMR olarak tanimlanir. Fetal membran-
larin riiptiirtinden dofuma kadar gegen siireye ise latent faz denir. Bazi
ottrler, preterm gebeliklerde olusan EMR'yi ayirmak igin preterm EMR

deyimini kullammaktadirlar(15,36,42,44).
Insidans
Tim dogumlaran % 7-12'sinde EMR goriildiigine dair cgegitli yayin-

lar vardir. Blanco, EMR insidansim % 4.5-7.6 olarak rapor etmistir(5).

Yaklagik % 70 EMR term gebeliklerde gtriilmektedir(15,36,44).

Etyoloji

EMﬁ'nin kesin nedeni bilinmemektedir. Bircok faktor etyolojide
suclanmgtir., Servikal yetersizlik, gecirilmis servikal operasyonlar,
polihidroamniyos, gogul gebelikler, plasental anomaliler, gogul gebe-
likler, koitus, travma, askorbik asit yetmezligi ve genital infeksiyon-

lar bu faktorler arasindadir(15,34,36,41,44,54).



Epidemiyolojik galismalara gtre subklinik genital infeksiyonlar
EMR'ye neden olabilmektedirler. Son yillarda yapilan mikrobiyolojik ga-
ligmalarda, EMR'li hastalarin endoserviksinde EMR olmayan hastalardan
daha fazla aerop ve anaerop mikroorganizma tiretilmigtir. Koitus,pelvik
muayene ve diger yollarla olugan vaginit, servisit gibi genital infek-
siyonlar asendan olarak koryoamniyotik membranlara ulagmaktadir.Burada .
birgok mekanizmanin etkisiyle EMR'nin meydana geldigi tahmin edilmekte-
dir(15,34,36,40,41,63,66,70,71).

Tam.

EMR tanisinda yalniz anamnezle yetinilmemelidir. Kesin tani ste-
ril spekulumla yapilan pelvik muayenede serviksten sizan ve vagina ar-
ka forniksinde biriken tipik amniyon sivisinin goriilmesi ile konur. Bu

sivinin goriilmedigi durumlarda §u¢testler yapilabilir:

1. Fern Testi: Lam iizerine konulan bir damla amniyon sivisi ku-
ruduktan sonra 1gik mikroskobunda incelenir. Efrelti otuna benzer ge-
kilde tipik arborizasyon goriilmelidir. Bu olay sodyum kloridin Ostro-

jen etkisinde ammiyon sivisindaki musin proteini ile birlegmesi temeli-

ne dayanir(8,72).

2. pH Incelemesi: Normal vagina pH'si 4.5-5.5'tur. Amiyon sivi-
sinin pH's1 termde 7.11'dir. Nitrazin kagida kullanilarak alkali duru-
mu saptanabilir. Servisit, vaginit oldugunda ve kan, idrar, semen var-
l1ginda yanlig pozitif sonu¢ bulunabilir. Bu testin dogruluk orani 7
93-96'd1r(8,15,33). |



3. % 0.1'1ik Nil Mavisi amniyon sivisi ile karistirilinca fetal

mukleussuz hiicreler turuncu renkte mikroskopta izlenir(15,36).

4. Evans Mavisi intraamniyotik verilerek serviksten geligi izle-

nir(15,44).

5. Amniyon sivisinda bulunan diamine oksidaz aragtirilarak EMR

tanis1 konulabilir(15,36).

6. Alfa feto protein 35 hafta altindaki gebeliklerde faydali

bilgi verebilir(36).
EMR'de Gestasyonel Hafta ve Fetal Maturitenin Tayini

Teghisten sonraki ikinci adim gestasyon haftasinin tayini olma-
lidir. Menstruel anamnez, erken gebelik testleri, fundus yliksekligi,
erken ultrasonografik incelemeler gozden gegirilmelidir. Ultrasonogra-
fik vlglim yapilirken oligohidroammiyosa Bagll fetus baginda kompresyon
olabilecegi ve bunun biparyetal gap Slglimlinde yanligsliga neden olabile-
cegi unutulmamalidir. Abdominal gevre ve femur uzunluguna bakilarak ha-
ta onlemmelidir. Akciger maturasyonunun incelermesi agisindan miimklinse
amniyosentez yapilarak veya vaginadan amniyon sivisi alinarak lesitin/
sfingomyelin oranina bakilabilir. Ayrica fosfotidil gliserol tayini de

yapi1labilir(9,15,36,42,95).
EMR'de Rol Alan Mikroorganizmalar

MR 'de klinik infeksiyonlarin gogu bakteryeldir. Vaginal ve fe-
kal flora bakterileri rol alirlar. En sik kargilagilan mikroorganizma-

lar gram negatif aerobik basillerdir. E.coli, klebsiella,proteus bu pa-



tojen ajanlar arasinda yer alirlar. Aerop gram pozitifler arasinda ise
Grup B streptokoklar, alfa hemolitik streptokoklar ve enterokoklar sa-
y1labilir. Anaserop etkenler arasinda peptokoklar, bakteroidesler, pep-
tostreptokoklar siklikla rol alan bakterilerdir(34,45).

EMR Ile I1gili Maternal Sorunlar

Anne ile ilgili sorunlar geligebilecek koryoammiyonite baglidir.
Koryoamniyonit, koryon ve amniyonun lokosit infiltrasyonu ile karakte-
rize bir infeksiyon tablosudur. Tim gebeliklerin % 10-20'sinde gtriiliir.
Koryoamniyonit insidansi latent faz uzadikc¢a artmaktadir. Ilk 12 saat-
te % 1.7 olan insidans 48.saatten sonra % 8.6'ya glkmaktadlr. EMR olma-
dan hematojen veya transplasental yoldan koryoamniyonit olusabilmekte-
dir(8,48,85). Genel prensip olarak gebelerde 38 € {izeri ateg olmasi
bagka infeksiyon kaynagi bulunamiyorsa klinik koryoamniyoniti diigiindiir-
melidir. Ategten bagka fetal ve maternal tagikardi, uterusun hassaslag-
masi, piirlilan vaginal akinti, lokositoz ve C-reaktif protein (CRP) ar-

tis1 koryoamniyoniti destekler(4,42,55,67,85).

Transabdominal amniyosentez ile alinacak amniyon sivisi Gram bo-
yasi ile boyanir ve bakteri saptanirsa tam. kolaylaglr(15,36,42,67j.
Romero ve arkadaslari ozellikle Gram negatif infeksiyonlarin tamisinda
kullanilabilecek "Limulus amebocyte lysate" testini geligtirmiglerdir

(79). Ayrica immmnofloresan inceleme ile tani konabilir(69).

Koryoamniyonite bagli annede endometrit, myometrit, tuboovarian

apse, peritonit ve sepsis olugabilir(8,67,85).
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EMR ile i1gili Fetal Sorunlar

EMR vakalarinda prematurite orani % 13-28 olarak rapor edilmig-
tir(9,48). % 70 preterm EMR vakasinda eylem 72 saat icinde baglamakta-
dir(43). Preterm EMR'de respiratuar distres sendromu (RDS) onemli bir
sorundur. RDS preterm EMR'1i vakalarda perinatal ©lim nedenlerinin 7%
28-70'ini olugturmaktadir(15). Ozellikle preterm EMR'li grupta olmak
lizere tlim EMR vakalarinda asfiksi fazla goriilmektedir. Bunun kesin se-
bebi bilinmemekle beraber amniyon sw1sin1n kaybiyla intrauterin fetal
respiratuar hareketlerin kisitlanmasina baglayanlar vardir(9). Koryoam-
niyonite bagli omfalit, konjenital pnomoni, fetal septisemi ve septik
gok goriilebilir. Neonatal sepsise bagli ©liim orami % 3-19 arasindadir

(8,9,35,42,44,48,67,85).
EMR'de Yonetim
EMR vakalarinda yonetim term ve preterm dénemlerde farklidir.

Term EMR'de Yonetim: EMR tanisi konulup, kordon sarkmasi ekarte
edildikten sonra 24 saat eksternal elektronik monitdre baglanarak fe-
tal kalp atimlari takip edilmelidir. EMR'de fetal distres sik goriilmek-
tedir(15,42,68). Fetal distresi onlemek igin intrapartum amniyoinflizyon
tedavisi tnerenler vardir(72). 24 saatlik siirede infeksiyon geligir ve
eylem baglamazsa oksitosinle indiiksiyona baglanir. Cevap alinmazsa se-

zaryen yapilmalidir(15,35,36,37,38,42).

Preterm EMR'de Yonetim: EMR'nin fetal pulmoner maturiteyi hiz-
lahdlrdlgl goriistinde o0lan(12,92) ve etkilemedigini savunan(9,10,37,67,

83) birgok rapor literatiirde yer almaktadir.
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Preterm EMR'de steroid kullanimi halen tartismalidir. Bu hasta-
larda steroid kullamilarak fetal akcifer maturasyonunun hizlandirabile-
cegi yolundaki goriislere(7,32) karsi infeksiybz morbiditeyi steroidle-
rin artirdigi ve RDS agisindan faydali olmadigini ileri siiren(33,52,53,

74,83) otbrler vardir.

Preterm EMR'de difer tartaismala konular tokolitik ajanlar ve
proflaktik antibiyotiklerin kullamilmasidar. Tokolitik ajanlar ancak
prematuriteye gtre infeksiyon riski geri planda ise hﬂla.rulabil_ir. An-
tibiyotikler ise koryoamniyonit ve neonatal sepsis insidansim azaltma-
maktadir. Ayrica rezistans geligebilir ve neonatal bakteryolojik galig-
malarda yanligliklara neden olabilir. Bu sebeplerle proflaktik antibi-
yotik kullanilmamaktadar(15,35,36,42,51). Bunun istisnasi Grup B beta
hemolitik streptokok (GBBHS) saptanan vakalardir. Neonatal GBBHS infek-

siyonu genellikle letal seyreder. Bu nedenle proflaktik antibiyotik

baglanmasa uygundur(1,17,77,85,94).

34-37 haftalak gebelerde fetal akcigerin matur oldufu saptanir-
sa oksitosinle induksiyon ve gerekirse sezaryen ile dofum gergeklesti-
rilir; 34.haftadan kiiciik gebeliklerde agresif ve konservatif ytntemler
vardir. Konservatif yontemde hasta yatak istirahatine alimir ve ekster-
nal fetal moﬁittire baglanir. Ayrica uterus hassasiyeti, ateg, nabiz ve
steril pet takibi yapilir. CRP takibi onerenler de vardir. Bunlarin so-
nucunda koryoamniyonit tanisi konulursa agresif yonteme gegilir. Oksi-
tosinle indiiksiyon ve gerekirse sezaryen yapilir. Neonatal yagsam {imidi-
nin ¢ok az oldugu vakalarda fetal ve maternal riskler hastaya anlatila-
rak klinik koryoamniyonit g¢ikana kadar konservatif tedavi uygulanabilir

(2,6,10,37,39,50,51,55).
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fmmunite, viicuda giren yabanci maddelerin ndtralize edilmesi,di-
gariya atilmasi veya metabolize edilmesi igin organizmanin olugturdugu
tiim fizyolojik mekanizmalara denir. Canli insan viicuduna girdiginde
kendisiyle birlegmege yetenekli antikor denilen ©zel reaksiyon cisimle-
rinin olugumuna neden olan maddeye antijen ismi verilir. Antijen viicu-

da girdiginde iki gegit immunolojik olay gelisir:

1. Hicresel immmite: Yiizeylerinde antikora benzeyen molekiille-
ri tasiyan duyarli lenfositlerin yapim gergeklegir. Hicresel immmite

iglevlerini T lenfositler yliriitlir.

2. Humoral Ifmmmite: Serbest antikor sentezi ve bunun kan ve di-

ger viicut sivilarina salinimi soz komusudur. Humoral immunite iglevle-—

rini B lenfositler ylirlitiir(3,13,56).
T Lenfositler

Lenfositlerin % 60-75'i T lenfositidir. Bunlar timusun glidiimiin-
de geligirler. Gogu antijene kargi B lenfositler ile igbirligi yapar-
lar. Yizeylerinde immunoglobulin (Ig) bulummaz. Yasam siireleri uzundur
(ay-y1l). Antijenik uyarilarla lenfoblastlara dontigtirler. T lenfositle-
ri, lenf diiglimlerinde, lenfoid follikiiller arasinda ve korteksin derin
alanlarinda, dalakta periarteryel lenfatik kilifta yerlegir(3,13,56).

B Lenfositler

Kemik iliginin etkisi altinda geligirler. B lenfositler Ig (an-
tikor) sentezinden sorumludurlar. Yasam siireleri kisadir (gilin-hafta).
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Yizeylerinde antijen reseptorili gorevi yapan Ig molekiilleri tagirlar.An-
tijenik uyarilarla plazma hiicresine doniislirler. Olgun plazma hﬁcreleri
ise Ig sentezler. B lenfositleri, lenf duglimlerinde, lenfoid follikiil-
lerde, subkapsiiller ve mediiller alanlarda, dalakta marginal zonda ve

kirmizi pulpada yerlegirler.

T ve B lenfositlerden bagka % 1-2 oraninda "mull" lenfositler

vardir. "Non-T", "Non-B" lenfositler de denir(3,13,56).
Tfmmmnoglobulinler

Kan ve doku sivilarinda bulunan antijenik uyarilara kargi olu-
gsan antikorlara immunoglobulinler denir. Serum proteinlerinin gama glo-
bulin kesiminde bulunurlar. Total serum proteinlerinin % 1-2'si kadari-
n1 olustururlar. Ig'de agir (H) ve hafif (L) zincirler vardir. H ve L
polipeptid zincirleri disulfid baglariyla baglanirlar. H ve L zincirle-
ri once birlegerek antikor molekliliinlin yarisimi sonra iki yarim mole-
kil birlegerek antikoru olustururlar. Bir Ig molekiilinde bir Fc(krista—'
lize olabilen fragman) bolimi ve birbirinin ayni iki Fab (antijen bag-

layan fragman) bolimli vardir.

immmoglobulinler IgG, IgM, IgA, IgD ve IgE olarak beg gruba ay-
rilirlar. Bu beg Ig'den IgG, IgM ve IgA antimikrobiyal mekanizmalarda
rol alirlar. IgG serum ve ekstraselliiler sivida bulumur. IgM biiylik mo-
lekiillidiir vebyalnlz intravaskiiler aktivitesi vardir. IgA ise internal
ve eksternal sekresyonlarda yer alir. Ig'ler infeksiytz ajanla birlegir
ve fagositozu hizlandirirlar. Komplemanla birlikte patojen organizmanin

hiicre duvarinda hasar yaparak blimiine neden olurlar(3,13,19,85,87,93).
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Ifmmmoglobulin G

Bitin Ig'lerin Z 75'ini olugturur. Molekiil agirligi 150 000'dir.
Yetiskin insanlarin serumunda ortalama 1200 mg/100 ml konsantrasyonda
bulunmur. Fetal hayatin 12.haftasinda sentezi baglar. Plasentayil gegen
tek Ig'dir. Term fetusta serum diizeyi ortalama. 1100 mg/100 ml'dir.
Bugtine kadar dort IgG alt sinmifi saptanmigtir. Bakteri, virlis ve
toksinlere kargi organizmanin defansini saglar. Kompleman: fikse ede-~

rek opsonizasyonda fagositozu kolaylagtirir(3,13,19,86).
fmmmoglobulin M

Tim Ig'lerin % 7'sini olusturur. Beg alt birimden olusur. Mole-~
kil agirligas 970 000'dir. Yetiskin insanlarin serumunda ortalama 160
mg/100 ml konsantrasyonda bulunur. Fetal hayatin 11.haftasinda sentezi
baglar. Term fetusta serum diizeyi ortalama 10 mg/100 ml'dir. Antijenle-
re kargy ilk olarak ortaya ¢ikar. Kompleman fikse eder ve retikuloendo-
telyal sisteme yardimci olur. Opsonizasyon, aglutinasyon ve sitolizde

rol almaktadir(3,13,19,86).
Immmoglobulin A

Serumda ve sekresyonlarda bulunur. Serumda olami % 1-5'idir. Mo-
lekil agirlig: 150 000'dir. Salgisal IgA, gbzyasinda, tikrilk ve brong
salgilarinda, mide, barsak sivilari ve idrarda bulunur. Molekiil agirli-
g1 385 000'dir. Yetigkin insanlarin serumlarinda IgA ortalama 200 mg/
100 ml konsantrasyonda bulunur. Fetusta sentezi 30.haftaya kadar geci-
kebilir. Term fetusta serum diizeyi ortalama 3 mg/100 ml'dir. Agir zin-

cirleri ile birbirinden ayrilabilen IgA' ve IgA? gosterilmigtir. IgA
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erken antibakteryel ve anti\}iral defans saglar. Aglutinasyonda IgG'den

daha etkilidir(3,13,19,86).
Tmmmnoglobulin D

Molekiil agirlifi 184 000'dir. Yetigkin insanlarin serummda or-
talama 3 mg/100 ml konsantrasyonda bulunur. Fetal hayatta lenfoit sis-
temin maturasyonu ve regulasyomunda rol aldifi sanmilmaktadir. Erigkin
B lenfositlerinde ilk antijen baglayan resepttr gbrevi yaptigi diigliniil-

mektedir. Kompleman baglamaz(3,13,19,28,86).
fmmmoglobulin E

Molekiil agirligs 190 000'dir. Yetigkin insanlarin serumunda
0.01-0.07 mg/100 ml konsantrasyonda bulunur. Kompleman baglamaz. Aller-
jik hipersensitivitede rol almaktadir(3,13,19,86).

GEBELIX VE EMR'DE IMMUNITE

Amino ve arkada§lar;mn yaptigi bir galismada saglikli gebeler-
de ilk trimesterden sonra giderek IgG, IgM ve IgA diizeylerinde azalma
saptanmigtir(5). Havuk ve Tanir'in aragtirmalarinda ayni somuglar elde
edilmigtir(49). IgG diizeylerinin gebelerde giderek azalacagini fakat
IgM ve IgA diizeylerinin degismeyecegini ileri sliren otdrler de vardir

(85).

Fetal immun sistem gestasyonun 1l.haftasindan itibaren fonksi-
yonlarina baglar(30,87). Gebelik esnasinda fetus Ig sentezler ve bun-
lar amniyon sivisina gegerler. Intrauterin infeksiyonlarda kord ve

amniyon sivisi Ig dlizeyleri artmaktadir(16,24,26).
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Kord IgG ve IgM diizeyi 36-38.gebelik haftasina kadar yiikselmek-
te ve daha sonra sabit kalmak}:adlr. IgA ve IgD ise gebelik haftalariy-
la birlikte artmamaktadir(27). Saglikli bir fetusta kord IgM diizeyi
adult diizeyinin % 10'unu, IgG ise adult diizeyi kadardir. IgA ise cok
diisiik diizeyde bulunur. Saglikla bir fetusta kord IgG'nin biiylik bir kis-

m1 maternal orijinlidir(2).

Fetal Ig diizeyleri ile fetal cinsiyet arasi fark bulunamamigtir

(27).

Fetal IgM ve IgG 2000 g altindaki fetuslarda 2000 g iizerindeki
fetuslara nazaran daha diigilk bulunmugtur. IgA ve IgD ise fetal agirliga

gore degismemektedir(27,64,90).

Yillarca kord IgM ve IgA diizeyleri intrauterin fetal infeksiyon-
larin tanisinda kullanmilmigtar. Her iki Ig ©zellikle sitomegalovirus,
rubella, toksoplazma infeksiyonlarinda kord kanlarinda artmaktadir(2,
8,24). Son yillarda intrauterin infeksiyonlara kargi olusan Ig'ler ar-
tik spesifik olarak saptanabilmektedir. Sitomegalovirusa karsi olusan
spesifik IgM ve IgA antikorlari "radio:imfnmoassay (RIA)" teknigi ile
gosterilmigtir(25,60,88). Rubella ve polyoma viruslarina karsi olugan
spesifik IgM'ler RIA antikor yakalama metodu (MACRIA) ile tesbit edile-
bilmektedir(21,23). Toksoplazmozise kargi olugan spesifik IgG ve IgA
aragtirilabilmesi icin "enzym-linked immmosorbent assay (ELISA)" ve
bummn daha hassas ybtntemleri geligtirilmigtir(57,73).

EMR'nin etyolojisinde genital infeksiyonun rolii bazi ottrlerce

ileri siiriilmektedir. Klinik koryoamniyoniti olmayan ve gebelik esnasin-
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da infeksiyon anamnezi vermeyen EMR vakalarinin kord ve maternal serum-
larinda Ig diizeyleri aragtirilmstir. Ottrler ilk 12-24 saatlik donem~
de bariz olmak lizere IgG, IgM ve IgA diizeylerinde artiglar saptamiglar-
dir. 12-24 saat EMR dtneminde Ig artigimi subklinik koryoamniyonite,da-
ha sonraki Ig diizey yiiksekliginin ise EMR'nin komplikasyonu olarak ge-
ligen infeksiyona bagli oldugunu savunmuglardir(24,30,31,54,67).



MATERYAL VE YONTEM

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum
Anabilim Dali'nda 15 Subat - 31 Aralik 1987 tarihleri arasinda EMR ta-
nisi konan, klinik koryoamniyonit saptammayan ve gebelik esnasinda in-
feksiyon anamnezi vermeyen 39 hasta c¢aligmaya alindi. Ayrica EMR'siz
30 dogum vakasi kontrol grubu olarak arastirmaya dahil edildi.

Hastalar agafidaki sekilde gruplandirilda:

12-24 Saat EMR Grubu: Fetal membranlarin riiptiire olmasindan do-

guma kadar gegen siire 12-24 saat olan 20 vakadan olustu.

25-72 Saat EMR Grubu: Fetal membranlarin riiptiire olmasindan do-

guma kadar gecen slire 25-72 saat olan 19 vakadan olugtu.

Kontrol Grubu: Fetal membranlarin riiptiire olmasindan doguma ka-

dar gecen siire 12 saatten az olan 30 vakadan olugtu.
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Klinik degerlendirmede su malzemeler kullanildi:

Steril eldiven, steril Graves spekulumu, steril tiip, pH indika-

tor kagidi.
Klinik Yontemler

Klinigimize amniyon sivisi gelmesi nedeniyle bagvuran gebeler
jinekolojik masaya litotomi pozisyonunda yatirildi. Vulva antiseptik
solusyonla temizlendi. Graves spekulumu steril eldiven giyilerek takil-
di. Servikal ostan amniyon sivisinin gelisi gﬁziendi. Posterior for-
nikste gollermeye dikkat edildi. Amniyon sivisinmin gtzlemnmedigi hasta-
larda verniks kazeozanin gelmesi, onde gelen fetus kisminin gtriilmesi
veya pH indikator kagidi uygulanarak alkali degigimin saptanmasi ile
tan1 konuldu. Fetal membranlarin riiptiirlinden itibaren 12 saat gegmesine
ragmen spontan kontraksiyon baglamayan hastalar oksitosinle indiiklendi

ve dogum vaginal veya abdominal yolla gergeklegtirildi.

EMR tanisi konulan ve kontrol grubuna alinan gebeler dogum masa-
sina alindiginda 6n kol venalarindan ve dogumun iiglincli dvneminde umbli-
kal kordlarindan 5 cc kan steril tiiplere alindi. Alinan kanlar santri-
fiije edilerek serumlari ayrildi ve analiz yapilincaya kadar -20 <« 'de
saklandi. Elde edilen serumlarda IgG, IgM ve IgA calisilmasi planlandi.

Ig'lerin kantitatif degerlendirilmeleri tek yonli immunodiffuz-
yon yontemi ile yapildi. Galigmada Nor-Partigen IgG, IgM ve IgA kitle-
ri (Behrinwerke AG Marburg W,Bati Almanya) kullanildi (Resim 1,2,3).
Ig kitleri tizerindeki koruyucu tabaka galigmadan 5 dakika &nce gikarti-

larak oda 1sisinda bekletildi.
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Resim 1. IgG Diizeyinin Immunodiffiizyon Yéntemi
Ile Saptanmasz.

Resim 2. IgM Diizeyinin Immunodiffiizyon Yéntemi
Ile Saptanmasi.
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Resim 3. IgA Diizeyinin Immunodiffiizyon Yéntemi
Ile Saptanmasi.

IgG ve IgA Diizeylerinin Saptanmasi

Plaklardaki standart Olglime sahip kuyulara 5 mikrolitre serum
trnekleri konuldu. Plaklar oda 1sisinda 48-72 saat bekletildi. Kuyular

etrafinda daire geklinde olusan presipitin halkalari ©zel cetvel ile

milimetre cinsinden &lclildi. Elde edilen degerler standart deferler

ile karsilagtirilarak sonuglari mg/100 ml olarak verildi.

IgM Diizeyinin Saptanmasi

IgG ve IgA tayinlerindeki ytntemler kullanildi. Tek fark: hasta
serumlarinmin plaklara konulduktan sonra 5 giin oda i1sisinda bekletilme-

sidir.
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Elde edilen veriler iki ortalama arasindaki farkin ©nemlilik

(Student T) testi ile karsilastirilda(89).



BULGULAR

Aragtirmanin yapildigi tarihler arasinda Frciyes Universitesi
Tip Fakiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali'nda 782 dogum
oldu. Bunlarin 50'sinde EMR vardi. Bu siire iginde EMR sikligr 7% 6.1
olarak bulundu. 50 EMR vakasindan klinik koryoamniyonit gelismeyen ve

gebelik esnasinda infeksiyon anamnezi vermeyen 39 hasta galismaya ali-

narak prospektif incelendi.

Galigma kapsamindaki EMR vakalarinin sezaryen insidansi % 7.6

olarak bulundu. Kontrol grubunun sezaryen insidansi ise % 10 olarak

saptandi.

Maternal yas ortalamalari 12-24 saat EMR grubunda 26.55 % 4.99,
25-72 saat EMR grubunda 24.84 + 4.11 ve kontrol grubunda 25.93 + 4.20

olarak bulundu.
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12-24 saat EMR grubunda gestasyonel yas ortalamasi 39.20 £ 1.61
hafta idi. Bu ortalama 25-72 saat EMR grubunda 38.73 + 2.25 hafta ve
kontrol grubunda 39.56 * 1.41 hafta olarak saptandz.

12-24 saat EMR  grubunda fetal agirlik ortalamasi
3239.50 + 649.29 g iken, bu defer 25-72 saat EMR grubunda

2911.05 % 535.35 g ve kontrol grubunda 3236.66 + 402.99 g olarak bulun-

mustur.

Uc grubun anne ve gestasyonel yag ortalamalari arasi Onem dene-

timleri, onemsiz olarak saptammistir (Tablo I,II,III).

Tablo I. 12-24 Saat EMR Grubu Ile Kontrol Grubunun Anne Yasgi,Gestasyo-
nel Yag ve Fetal Agirlik Ortalamalarinin Istatistiksel Kargi-

lastirailmasa.
Ortalamalar
12-24 SAAT EMR GRUBU KONTROL GRUBU Arasy Far -
(n=20) (n=30) kin Onem
Ort.x SD Ort.+ SD t p Denetimi

Amne yasi(y1l) 26.55 4.99 25.93 4,20 0.46 0.05 Onemsiz

Gestasyonel yas 39.20 1.61 39.56 1.41 0.82 0.05 Onemsiz
(hafta)

Fetal agirlik(g) 3239.50 649.29  33%6.66 402.9 0.01 0.05 Onemsiz

Fetal agirlik ortalamalari arasi nem denietiminde ise 25-72 sa-

at EMR grubu ile kontrol grubu arasi tnem denetimi, tnemli bulunmugtur

(Tablo II).

12-24 saat EMR grubu ile kontrol grubu ve 25-72 saat EMR grubu

fetal agirlik ortalamalari arasi onem denetimleri, Onemsiz olarak sap—

tanmigtir (Tablo I,III).
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Tablo II. 25-72 Saat EMR Grubu Ile Kontrol Grubummn Anne Yasi,Gestasyo-
nel Yag ve Fetal Agirlik Ortalamalarinin Istatistiksel Kargi-

lastirilmasa.
25-72 SAAT EMR
Ortalamalar
GRUBU KONTROL GRUBU Arasi Far-
(n=19) (n=30) kin Onem
Ort.x SD Ort.* SD t P Denetimi

Anne yasi(yil) 24.84 4.11 25.93 4,20 0.90 0.05 Onemsiz

Gestasyonel yas  38.73 2.25  39.56 1.41 1.44 0.05 Onemsiz
(hafta)

Fetal agirlik(g) 2011.05 5%.35 136.66 42.9 2.28 0.05 Onemli

Tablo ITI. 12-24 Saat EMR Grubu Ile 25-72 Saat EMR Grubumm Amne Yasz,
Gestasyonel Yag ve Fetal Agirlik Ortalamalarinin Istatis -
tiksel Kargilagtirilmasai.

12-24 SAAT EMR 25-72 SAAT EMR Ortalamalar
; GRUBU GRUBU Arasi Far-
(n=20) (n=30) kin Onem
Ort. = SD Ort. * SD t p Denetimi

Amne yagi(y1l) 26.55 4.99 24.84 4,11 1.17 0.05 OUnemsiz

Gestasyonel yas  39.20 1.61  38.73 2.25 0.75 0.05 Onemsiz
(hafta)

Fetal agarlik(g) 3239.50 649.20 2911.05 535.35 1.73 0.05 Onemsiz

12-24 saat EMR grubunda vakalarin gravida ortalamasi 2.05

+ 1.76, parite ortalamasi 0.50 * 0.83, abortus ortalamasi 0.60 + 1.35

ve yagayan cocuk ortalamasi 0.40 * 0.68 olarak bulunmugtur.

25-72 saat EMR grubunda vakalarin gravida ortalamasi 1.84+1.80,
parite ortalamasi 0.74 + 1,59, abortus ortalamasi 0.10 + 0.45 ve yaga-

yan gocuk ortalamasi 0.74 % 1.59 olarak saptanmistir.
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Kontrol grubunda ise gravida ortalamasi 2.00 # 1.05, parite or-

talamasa 0.87 + 1.14, abortus ortalamasi 0.27 * 0.09 ve yasayan gocuk

ortalamasi 0.53 % 0.73 olarak bulunmustur.

Tablo IV. 12-24 Saat EMR Grubu ve Kontrol Grubumun Gravida,Parite,Abor-
tus ve Yagayan Gocuk Ortalamalarinin Istatistiksel Kargilas-

tirilmasi.
12-24 SAAT EMR Ortalamalar
GRUBU KONTROL GRUBU Arasy Far-
(n=20) (n=30) kin Onem
Ort.* SD Ort.* SD t P Denetimi
Gravida 2.05 1.76 2.00 1.05 0.11 0.05 Onemsiz
Parite 0.50 0.83 0.87 1.14 1.71 0.05 Onemsiz
Abortus 0.60 1.35 0.27 0.09 1.05 0.05 Onemsiz
Yagayan cocuk 0.40 0.68 0.53 0.73 0.66 0.05 Onemsiz

Tablo V. 25-72 Saat EMR Grubu Ile Kontrol Grubunun Gravida,Parite,Abor-
tus ve Yasayan Qocuk Ortalamalarinin Istatistiksel Karsilasti-

rilmasi.
25-72 SAAT EMR Ortalamalar
GRUBU KONTROL, GRUBU érasl Farkin
(n=19) (n=30) Onem Deneti-
Ort.t SD  Ort.t SD ¢t p mi
Gravida 1.84 1.80 2.00 1.05 0.35 0.05 Onemsiz
Parite 0.74 1.59 0.87 1.14 0.31 0.05 Onemsiz
Abortus 0.10 0.45 0.27 0.09 1.14 0.05 Onemsiz
Yagayan gocuk 0.74 1.59 0.53 0.73 0.52 0.05 Onemsiz

Her ii¢ grup arasinda gravida, parite, abortus ve yasayan c¢ocuk

ortalamalari arasi onem denetimi, ©nemsiz olarak saptanmigtir (Tablo

IV,V,VI).
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Tablo VI. 12-24 Saat EMR Grubu Ile 25-72 Saat EMR Grubumum Gravida,Pa-
rite, Abortus ve Yasayan Cocuk Ortalamalarinin Istatistiksel

Kargilastirilmasa.
12-24 SAAT EMR  25-72 SAAT EMR Ortalamalar
GRUBU GRUBU Arasi Far-
(n=20) (n=19) kin Onem
Ort.+ SD Ort.* SD t P Denetimi
Gravida 2.05 1.76 1.84 1.80 0.36 0.05 Onemsiz
Parite 0.50 0.83 0.74 1.59 0.59 0.05 Onemsiz
Abortus 0.60 1.35 0.10 0.45 1.55 0.05 OUnemsiz
Yagayan cocuk  0.40 0.68 0.74 1.59 0.85 0.05 Onemsiz

12-24 saat EMR grubunda maternal IgG ortalama diizeyi 1342.25

433.36 mg/100 ml, IgM ortalama diizeyi 282.10 * 70.06 mg/100 ml ve

ortalama diizeyi 281.25 * 65.85 mg/100 ml olarak bulunmusgtur.

25-72 saat EMR grubunda maternal IgG ortalama diizeyi 1462.21

+

IgA

+

364.93 mg/100 m1, IgM ortalama diizeyi 261.63 * 65.09 mg/100 ml ve IgA

ortalama diizeyi 289.58 % 68.85 mg/100 ml olarak saptandi.

Kontrol grubunda ise maternal IgG ortalama diizeyi 1027.50

+ 458.45 mg/100 ml, IgM ortalama diizeyi 185.33 %
IgA ortalama diizeyi 188.75 * 80.05 mg/100 ml olarak bulunmustur.

61.37 mg/100 ml ve

Calisma kapsamindaki {ii¢ grupta saptanan maternal Ig diizeyleri

ve bunlarin ortalamalari ile standart sapmalari $ekil 1,2 ve 3'te gis-

terilmigtir.
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Kontrol 12-24 saat 25-72 saat
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Sekil 1. U¢ Caligma Grubunda Maternal IgG Dizeyleri
Gosterilmigstir.Her Nokta Bir Vakayi Simge-
lemektedir.Aritmetik Ortalama Santral Ciz-
gi fle ve Standart Sapma Koyu Renkli Saha
Olarak Belirtilmigtir.

Kontrol 12-24 saat 25-72 saat
Grubu EMR ﬁgybu _EMR Grubu
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Sekil 2. U¢ Galigma Grubunda Maternal IgM Diizeyleri
Gisterilmigtir.Her Nokta Bir Vakayi Simge-
lemektedir.Aritmetik Ortalama Santral (iz-
gi lle ve Standart Sapma Koyu Renkli Saha
Olarak Belirtilmigtir.
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! Kontrol 12-24 saat 25-72 saat

Maternal IgA (mg/100 ml)

Sekil 3. U¢ Caligma Grubunda Maternal IgA Diizeyleri
Gosterilmigtir.Her Nokta Bir Vakayr Simge-
lemektedir.Aritmetik Ortalama Santral Ciz-
gi fle ve Standart Sapma Koyu Renkli Saha
Olarak Belirtilmigtir.

12-24 saat EMR grubu ile kontrol grubu arasinda, Maternal IgG,
IgM ve IgA dlizey ortalamalari arasi onem denetimi, Onemli olarak sap-

tanmigtir (Tablo VII).

12-24 saat EMR grubu ile 25-72 saat EMR grubu arasinda maternal
IgG, IgM ve IgA diizey ortalamalari arasi ¢nem denetimi, nemsiz olarak

bulunmugtur (Tablo VIII).

25-72 saat EMR grubu ile kontrol grubu arasinda, maternal IgG,
IgM ve IgA diizey ortalamalari arasi Onem denetimi, Onemli olarak sap-

tanmigtir (Tablo IX).
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Tablo VII. 12-24 Saat EMR Ile Kontrol

81.

. Grubunun Maternal IgG,IgM
ve IgA Diizey Ortalamalarimin Istatistiksel Kargilastirilma-

12-24 SAAT EMR

GRUBU KONTROL: GRUBU Ortalamalar
(mg/100 m1) (mg/100 m1) Arasi Far-
(n=20) (n=19) kin Onem
Ort.t SD Ort.* SD t P Denetimi
IgG 1342.25 433.36 1027.50 458.45 2.46 0.01 Onemli
IgM 282.10 70.06 185.33 61.37 5.03 0.01 Onem1i
IgA 281.25 65.85 188.75 80.05 4.46 0.01 Onemli

Tablo VIII. 12~24 Saat EMR Ile 25-72 Saat EMR Grubunun Maternal IgG,IgM
ve IgA Diizey Ortalamalarinin Istatistiksel Karsilagtirilma-

sl.

12-24 SAAT EMR 25-72 SAAT EMR
GRUBU GRUBU Ortalamalar
(mg/100 ml) (mg/100 ml) Arasi Farkin
(n=20) (n=19) Onem Deneti-
Ort.t SD Ort.t SD t p mi
IgG 1342.25 433.36 1462.21 364.93 0.94 0.05 Onemsiz
IgM 282.10- 70.06 261.63 65.09 0.95 0.05 Onemsiz
IgA 281.25 65.85 289.58 68.85 0.39 0.05 Onemsiz

Tablo IX. 25-72 Saat EMR Grubu Ile Kontrol Grubu Arasinda Maternal IgG,
IgM ve IgA Diizey Ortalamalarinin Istatistiksel Kargilagtiril-

masi.
25-72 SAAT -EMR
GRUBU KONTROL GRUBU Ortalamalar
(mg/100 ml) (mg/100 ml) Arasi Farkin
(n=19) (n=30) Onem Deneti-
Ort.* SD Ort.t SD t p mi
IgG 1462.21 364.93 1027.50 458.45 3.67 0.01  Onemli
IgM 261.63 65.09 185.33 61.37 4,09 0.01 Onemli
IgA 289.58 68.85 188.75 80.05 4.69 0.01 Onemli
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12-24 saat EMR grubunda kord Ig ortalama diizeyleri IgG igin
1115.50 + 175.16 mg/100 ml, IgM icin 11.67 % 1.57 mg/l100 ml ve IgA
igin 4.06 + 0.83 mg/100 ml olarak bulunmustur.

25-72 saat EMR grubunda kord IgG ortalama diizeyi 1292.05+ 213.73
- mg/100 ml, IgM ortalama diizeyi 13.57 + 2.06 mg/100 ml ve IgA ortalama
diizeyi 4.35 £ 0.65 mg/100 ml olarak saptanmigtir.

Kontrol grubunda ise kord IgG ortalama diizeyi 994.70 * 238.88
mg/100 ml, IgM ortalama diizeyi 9.17 * 4.57 mg/100 ml ve IgA ortalama
diizeyi 3.05 % 0.57 mg/100 ml olarak bulunmustur.

Caligsma kapsamindaki {i¢ grupta saptanan kord Ig diizeyleri ve

bunlarin ortalamalari ile standart sapmalari Sekil 4,5 ve 6'da goste-

Kontrol 12-24 saat 25-72 saat

rilmigtir.
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-

1600

1400 A

—~—
N
o
(=)

-
@ S
S (=)
(=3 (=}

600 A

Kord IgG (mg/100 ml)

400 -

200 A

Sekil 4. U¢ Caligma Grubunda Kord IgG Diizeyleri
Gosterilmigtir. Her Nokta Bir Vakayz:
Simgelemektedir. Aritmetik  Ortalama
Santral (¢izgi Ile ve Standart Sapma
Koyu Renkli Saha Olarak Belirtilmigtir
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Kontrol 12-24 saat 25-72 saat
Grubu EMR Grubu EMR Grubu
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Sekil 5. U¢ Calisma Grubunda Kord IgM Diizeyleri Gésterilmigtir.
Her Nokta Bir Vakayi Simgelemektedir.Aritmetik Ortala-
ma Santral ¢izgi Ile ve Standart Sapma Koyu Renkli
Saha Olarak Belirtilmigtir.

Kontrol 12-24 saat 25-72 saat
Grubu EMR Grubu EMR Grubu

Kord IgA (mg/100 ml)

Sekil 6. U¢ Caligma Grubunda Kord IgA Diizeyleri Gosterilmigtir.
Her Nokta Bir Vakayi Simgelemektedir.Aritmetik Ortala-
ma Santral Cizgi Ile ve Standart Sapma Koyu Renkli
Saha Olarak Belirtilmigtir.
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12-24 saat EMR grubu ile kontrol grubu arasinda, kord IgG, IgM

ve IgA diizey ortalamalari arasi Onem denetimi, onemli bulurmugtur(Tab-

1o X).

Tablo X. 12-24 Saat EMR Ile Kontrol Grubu Kord IgG,IgM ve IgA Diizey Or-

talamalarinin Istatistiksel Karsilagtirilmasi.

12-24 SAAT EMR
GRUBU . KONTROL GRUBU
(mg/100 ml) (mg/100 ml)
(n=20) (n=30)
Ort.x SD Ort.* SD t p

Ortalamalar
Arasi Farkin
Onem Denetimi

IgG 1155.50 175.16 994.70 238.88 2.74 0.01
IgM 11.67 1.57 9.17 4.57 2.76 0.01
IgA 4.06 0.83 3.05 0.57 4.78 0.01

Onemli
Onemli
Onemli

12-24 saat EMR grubu ile 25-72 saat EMR grubu arasinda,kord IgG

ve IgM diizey ortalamalari arasi onem denetimi, Onemli olarak saptanmig-

tir. Fakat her iki grup kord IgA diizey ortalamalari arasi Onem deneti-

mi, tnemsiz olarak bulunmugtur (Tablo XI).

Tablo XI. 12-24 Saat EMR Grubu Ile 25-72 Saat EMR Grubu Kord IgG, IgM
ve IgA Diizey Ortalamalarinin Istatistiksel Kargilagtirilmasi

12-24 SAAT EMR 25-72 SAAT EMR Ortalamalar
GRUBU GRUBU - Arasi Farkin
(mg/100 ml) (mg/100 ml) Onem Deneti-
(n=20) (n=19) mi
Ort.t SD Ort.t SD t p
IgG 1155.50 175.16 1292.05 213.73 2.18 0.05 OUnemli
IgM 11.67 1.57 13.57 2.06 3.22 0.01 Onemli
TgA 4.06 0.83 4.35 0.65 1.20 0.05 Onemsiz
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25-72 saat EMR grubu ile kontrol grubu arasinda kord IgG, IgM

ve IgA diizey.ortalamalari arasi onem denetimi, tnemli olarak saptanmig-—

tir (Tablo XII).

Tablo XII. 25-72 Saat EMR Grubu Ile Kontrol Grubu Kord IgG,IgM ve IgA
Diizey Ortalamalarinin Istatistiksel Karsilagtirilmasi.

25-72 SAAT EMR

GRUBU KONTROL: GRUBU Ortalamalar
(mg/100 ml) (mg/100 ml) Aras1 Farkin

(n=19) (n=30) Onem Deneti-
Ort.+ SD Ort.+ SD t P mi

IgG 1292.05 213.73 994.70 238.88 3. 56 0.01 Onemli
IgM 13.57 2.06 9.17 4.57 4,58 0.01 Onemli
IgA 4.35 0.65 3.05 0.57 7.12 0.01 COnemli

12-24 saat EMR grubunda erkek fetuslarin IgG ortalama diizeyi
1095.90 + 157.15 mg/100 ml, IgM ortalama diizeyi 11.55 £ 1.02 mg/100 ml
ve IgA ortalama diizeyi 4.11 * 0.93 mg/100 ml olarak bulurmugtur.

12-24 saat EMR grubunda kiz fetuslarin IgG ortalama diizeyi
1180.10 £ 179.30 mg/100 ml, IgM ortalama diizeyi 11.79 + 2,03 mg/100 ml
ve IgA ortalama diizeyi 4.0l * 0.74 mg/100 ml olarak saptanmigtir.

Yine ayni grupta kiz ve erkek fetuslarin kord Ig ortalama
dizeyleri arasi ©nem denetimi, Onemsiz olarak sonug¢lanmigtir (Tablo

XII1).

+

Kontrol grubunda erkek fetuslarin IgG ortalama diizeyi 1019.57 £
249,18 mg/100 ml, IgM ortalama diizeyi 9.34 * 4.95 mg/100 ml ve IgA or-
talama diizeyi 3.05 * 0.75 mg/100 ml olarak bulunmugtur.
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Tablo XIII. 12-24 Saat EMR Grubunda Erkek ve Kiz Fetuslarin Kord Ig Du-
zey Ortalamalarinin Istatistiksel Kargilagtirilmasi.

ERKEK FETUSLAR KIZ FETUSLAR Ortalamalar
(mg/100 ml) (mg/100 ml) Aras1 Farkin
(n=10) ~ (n=10) Onem Deneti-
Ort.t SD Ort.t SD t p mi
IgG 1095.90 157.15 1180.10 179.30 1.12 0.05 Onemsiz
IgM 11.55 1.02 11.79 2.03 0.33 0.05 Onemsiz
IgA 4,11 0.93 4,01 0.74 0.27 0.05 Onemsiz

Ayn1i grupta kiz fetuslarin IgG ortalama diizeyi 956.46 * 231.21

mg/100 ml, IgM ortalama diizeyi 8.66 * 4.31 mg/l00 ml ve IgA ortalama

diizeyi 3.04 t 0.38 mg/100 ml olarak saptanmigtir.

Kontrol grubunda kiz ve erkek fetuslarin kord Ig ortalama diizey-

leri arasi onem denetimi, tnemsiz olarak bulunmugtur (Tablo XIV).

Tablo XIV. Kontrol Grubunda Erkek ve Kiz Fetuslarin Kord Ig Diizey Orta-
lamalarinin Istatistiksel Kargilagtirilmasi.

ERKEK FETUSLAR KIZ FETUSLAR Ortalamalar
(mg/100 ml) (mg/100 ml) Aras1 Farkin
(n=14) (n=16) Onem Deneti-
Ort.* SD Ort.t SD t  p omi
IgG 1019.57 249.18 956.46 231.21 0.72 0.05 Onemsiz
IgM 9.34 4.95 8.66 4.31 0.40 0.05 Onemsiz
IgA 3.05 0.75 3.04 0.38 0.05 0.05 Onemsiz




TARTIGSMA

EMR, etyolojisi ve yaklagim ytntemlerinde gtiriig birligi olustu-
rulamamg bir obstetrik sorundur. OUnemli maternal ve perinatal kompli-
kasyonlara neden oldugundan etyolojisinin aydinlatilabilmesi igin arag-

tirmalar surdiiriilmektedir.

Son yillarda yapilan galigmalar genital infeksiyomn EMR etyolo-—
jisinde tnemli rol aldifini ortaya koymugtur. Genital infeksiyonun var-
11811 ve seyrini takip etmek igin degigik yontemler kullanilmaktadir.

Immun sistemin infeksiyonlara karsi direnc mekanizmasinda rol
aldigr yillardir bilinmektedir. Retikulo endotelyal sistem, kompleman
ve antikorlarin interferon, lizozim gibi fakttrlerle ig birligi sonucu
organizma infeksiyonlara kargi korunur. Bu korunma esnasinda olusan im-

munolojik cevap diizeylerinin incelenmesi ve yorumlarnmasi mtimkiindiir(13,

19,30,31,54).
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Bu aragtirmada EMR tanisi konmug 39 vakanin maternal ve kord se-

rumlarinda IgG, IgM ve IgA diizeyleri aragtirildz.

Bu calismanin yapildig: tarihlerde Erciyes Universitesi Tip Fa-
kiiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali'nda 728 dogumda 50
EMR tanisi konuldu. EMR insidansi % 6.1 olarak bulundu. Bu sonug
Blanco'nun % 4.5-7.6 olarak rapor ettigi insidansla uyum gtstermektedir

(15). Literatiirde % 4.5'tan % 17'ye kadar insidans rapor edilmigtir(44).

Calismamizda kontrol grubu sezaryen insidansi % 10 bulunurken,
tim EMR'lilerin % 7.6'sina sezaryen yapilmistir. Literatiirde EMR vaka-
larinin sezaryen insidansi % 7-44 arasi degismektedir(44).

Caligma kapsamindaki gruplarda amme yasi ortalamalari karsi™ -
tirildiginda, istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamigtir.Am -
no ve arkadaglarinin yaptigi bir aragi:lmada anne yagi ile gebelik es-
nasindaki maternal Ig diizeyleri arasinda iligki saptanamamistir(5).Li-

teratlirde EMR'1i vakalarin anne yaslarimi inceleyen yayina rastlamadik.

Caligma kapsamina alinan {ig grup arasinda gestasyonel yag orta-
1a1nalaf1 aras1 yapilan onem denetimi, onemsiz olarak bulunmugtur.Bu so-
nuglar Ismail ve arkadaglarinin aragtirmalariyla uyumludur(54). Normal
gebelik seyriﬁde 36-38.haftalara kadar kord IgM ve IgG diizeyleri art-
makta, daha sonra ise degisiklik olmamaktadir. Kord IgA dizeyi ise ge-
belik siiresince degismemektedir(27). Galigma kapsarmindaki EMR'lilerde
en diisiik gestasyonel yag 36 hafta iken, kontrol grubunda en diisik ges-
tasyonel yag 37 haftadir. Galismamizdaki vakalar fizyolojik Ig artisg

haftalara tizerinde yer almaktadir.
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Caligmamizda 12-24 saat EMR grubu ile kontrol grubu ve 25-72
saat EMR grubu arasinda fetal agirlik ortalamalari arasi yapilan ©nem
denetimleri, tnemsiz olarak bulummustur. 25-72 saat EMR grubu ile kont-
rol grubu arasi 6nem denetimi ise tnemli 6larak saptanmigtir.Cederqvist
ve arkadaglari 2000 g'in altindaki fetuslarda IgG ve IgM diizeylerini
diisiik bulmuglardar(27). Galismamizda 25-72 saat EMR grubu ile kontrol
grubunun fetal agirlik ortalamalari 2000 g'in ¢ok iizerinde oldugundan,
iki grupta da Ig sentezine fetal aglrliklarln etkisi olmayacagim dii-

gtinmekteyiz.

Aragtirmamizda {ic grubun gravida, parite, abortus ve yasayan ¢o-
cuk ortalamalari arasinda istatistiksel bir fark bulunamamigtir. Isma-

il, Cederqvist ve arkadaglarinin galigmalarinda bu parametreler ince-

lermemistir(30,31,54).

Caligmamizda 12-24 saat EMR grubu ile kontrol grubu arasinda ma-
ternal ve fetal IgG, IgM ve IgA ortalama diizeyleri arasi onem denetimi,
onemli olarak bulunmustur. EMR'nin ilk 12-24 saatlik doneminde maternal
ve fetal Ig'ler pik yapacak kadar artmaktadir. Ismail ve arkadaglarinin
yaptigl cgalismada EMR'nin ilk 12-24 saatlik doneminde maternal IgM ve
IgA ile kord IgA ortalama diizeyleri istatistiksel olarak ©nemli artisg
gostermigtir. Ayrica maternal IgG ve fetal IgG, IgM ortalama diizeyleri
kontrol grubuna gidre artmasina ragmen, istatistiksel olarak bu artisg
onemli bulunamamigtir(54). Cederqvist ve arkadaslarinin yaptigi bir ca-
lismada, yalniz kord Ig diizeyleri EMR siiresine gtre incelemmis ve 12-
24 saat EMR vakalarinda IgA ile IgM artigi kontrol grubuna gore ista-
tistiksel olarak onemli bulunmugtur(31l).
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Degigik mikrobiyal infeksiyonlara antikor cevabi i¢in belli za-
man peryodurnin gecmesi gerekir. Daha sonra Ig sentezinde artis meydana
gelir ve serunda Ig diizeyleri yilkksek olarak saptanmir. Literatiirdeki
aragtirmalarda(30,31,54) ve bizim ¢aligmamizda maternal ve fetal Ig di-
zeylerinin EMR'nin ilk 12-24 saatlik doneminde ylkselmesi EMR'nin bag-
langicindan dnce infeksiyonun koryoamniyonda subklinik seyredebilecegi-
ni gdstermektedir. Subklinik koryoamniyonite kargi hem anne hem de fe-
tusta immun sistem aktive olarak Ig sentezinde artigsa neden olurlar.Ar-

tan Ig'ler organizmanin infeksiyoz ajanlarla olan miicadelesine katkida

bulunurlar.

EMR ve preterm eylemin asendan genital infeksiyon nedeni ile ge-
ligtigine dair birgok yayin literatiirde yer almaktadir(34,40,41,46,61).
Pelvik muayene, koitus gibi nedenlerle kontamine olan vaginadan infek-
siyon servikse gegmektedir. Endoservikal geligen infeksiyon buradan
koryoamniyotik membranlara ulasmaktadir(34,40,41,46,61,77). Galask ve
arkadaslari invitro sistemde degigik patojenlerin koryoaxmiyomm mater-

nal ylizeyine kolonize olabildiklerini gostermiglerdir(4l).

Koryoamniyotik membranlardaki patojen organizmalarin fosfolipaz
enzimi salgiladiklari saptanmigtir. Fosfolipaz enzimi ise fetal mem-
branlarda &zellikle amniyon hiicrelerinde aratidonik asit metabolizmasi-
n1 aktive eder. Ara§i'donik asit, siklooksijenazve lipoksi jenaz metabo-
lizmalariyla metabolitlerine doniigtir. Siklooksijenaz metabolizmasiyla
olugan ana metaboliti prostaglandin E,'dir. Prostaglandin E,'nin erken
dogum eylemini baglattigi distintilmektedir(11,14,41,61,78,80). Lipoksi-

jenaz metabolizmasiyla olusan lokotrien B, ve 15-hidroksiizotetranoik
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asit diizeyleri EMR ve preterm eylem vakalarinda artmaktadir. Bu metabo-
litlerinde uterus kontraktilitesihi artirdigl one sliriilmektedir(80).

Koryoamniyotik membranlardaki patojen organizmalarin salgiladi-
g1 fosfolipaz enzimi, amniyon sivisindaki lesitini lizolesitine doniig-
tirlir. Lizolesitin ise fetal membranlarda harabiyet olugturabilmektedir

(81).

Amiyon igerisinde dokuya destek saglayan ve bir interstisyel
kollajen olan Tip III kollajen, EMR vakalarinda azalmig olarak bulun-
mugtur. Bu kollajeni notrofil elastaz ve tripsin parcalamaktadir. Kor-
yoamniyotik membranlara yerlgsen patojen organizmalara karsi ortaya ¢i-
kan notrofillerde elastaz enzimi vardir. Bu enzim kollajenolitik etki
ile fetal membranlarda hasara yol agmaktadir. Amniyon sivisinda gligli
bir antitriptik fakttr olan alfa 1 antitripsin mevcuttur. Alfa 1 anti-
tripsin, iltihabi hiicreler ile patojen organizmalar tarafindan salinan
proteaz tarafindan harcanir ve amniyon sivisindaki diizeyi diiger. Boyle-

ce tripsin kollajenolitik etkisine baglayarak fetal membranlarda hara-

biyeti artirmaktadir(58,59,66,81).

McGregor ve arkadaglari invitro galigmalarinda bakterilerin kol-
lajenaz sentezlediklerini ve bu enzimin koryoamniyotik membranlarda ha-

sara ve elastikiyette azalmaga neden oldufunu gostermiglerdir(65).

Fetal membranlardaki infeksiyon sonucu aktive olan fagositik
hiicrelerden lizozimal enzim peroksidaz ve hidrojen peroksit ortaya ¢i-
kar. Ayrica birgok bakterinin hidrojen peroksit sentezledigi saptanmig-

tir. Peroksidaz ve hidrojen peroksitin peptid baglari bozarak fetal
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membranlarda hasara katkida bulunduklari sanilmaktadir(81).

Son olarak, patogenezde plazminogen suglammaktadir. Plazminogen
amniyon sivisinda 1.5-3.5 mg/100 ml konsantrasyonda bulunur ve maternal
kaynakli oldugu sanilmaktadir. Hasara ugramig amniyotik epitel ve sito-
trofoblast ile plazminogen birlegince sitoplazmik komponentler aktive
olarak plazminogeni plazmine gevirir. Plazmin ise prdteolitiktir ve fe-

tal membranlara zarar verebihnektedir(ZZ) .

EMR'nin yukarida sunulan bircok mekanizmalarin sonucunda olugtu-

gu dlistincesindeyiz.

Caligmamizda 25-72 saat EMR grubu maternal ve fetal IgG, IgM ve
IgA diizeyleri kontrol grubu ile kargilagtirildiginda, istatistiksel
olarak anlamli artis bulunmustur. Ayni grup 12-24 saat EMR grubu ile
maternal IgG, IgM, IgA ve fetal IgA ortalama diizeyleri ytniinden kargi-
lagtirildiklarinda, istatistiksel olarak onemli fark bulunamamigtir.
25~72 saat EMR grubu fetal IgG ve IgM ortalama diizeyleri 12-24 saat
EMR grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede yliksek saptan-
migtir. Ismail ve arkadaglarinin yaptigi calismada 25-48 saat EMR gru-
bu olusturulmus ve bu grupta maternal IgM ve IgA ile fetal IgG ve IgA
dizeylerinde kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli artig
saptamiglardir. Ayni grup ile 12-24 saat EMR grubunu karsilagtirmamig-—
lardir(54). Bu aragtirmada(54) ve bizim caligmamizdaki sonuglara gore
EMR'nin 24.saatinden sonra maternal Ig diizeyleri plato olugturmakta,fe-
tal IgG ve IgM diizeyleri daha da artmaktadir. Kamimizca bu artig infek-
siyonun EMR'ye bagli ilerlemesine fetal immun sistemin aktivasyonu

nedeniyle olmaktadir. Fetal membranlar riptiire olduktan sonra anotomik
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ve fizyolojik infeksiyon engelleri ortadan kalkmakta ve intrauterin

infeksiyon hizlanarak ilerlemektedir.

Calismamiz kapsamina giren EMR vakalari 34.gebelik haftasindan
biiylik olduklarindan, hepsinde agresif tedavi yontemi uygulanmigtar.
Cederqvist ve arkadaslari konservatif tedavi uyguladiklari aragtirmala-
rinda steroid kullammiglar ve fetal Ig diizeylerinde degigiklik olmadi-

gin1 saptamiglardir(29).

Galismamizda 12-24 saat EMR ve kontrol gruplarindaki erkek ve
kiz fetuslarin Ig diizey ortalamalari kendi gruplari icerisinde karsi-
lagtarildiklarinda bir fark bulunamamistir. Bu bulgu Ismail ve arkadas-
larinin caligmalariyla(54) uyumludur. Infeksiyona karsi fetal immm
sistemler kiz ve erkek fetusta ayni oranda cevap vermektedir.Cinsiyetin

fetal immun sistem iizerine etkisi olmadigi kanisindayiz.



SONUG

12-24 saat EMR grubunda IgG, IgM ve IgA ortalama diizeyleri ma-
ternal ve fetal serumlarda kontrol grubuna gore onemli derecede artmak-—
tadir. Ig diizeylerindeki bu y’dksekliéin koryoamniyotik membranlarda bu-
lunan subklinik infeksiyona karsi immun sistemin cevabi olarak diigiinti~

yoruz.

EMR'nin 25-72 saatlik doneminde Ig ortalama diizeyleri genellikle
bir plato olugturmaktadir. Yalmiz fetal IgG ve IgM ylikselmege devam et-
mektedir. Bu bulgular EMR'nin komplikasyonu olarak infeksiyonun giddet-
1emnésine maternal ve fetal immun sistem cevabinin devam ettiginin gos—

tergesi oldugu kanisindayiz.

Galigmamiz sonuglarina gore, kiz ve erkek fetuslar infeksiyonla-

ra kargi aym. derecede immun cevap vermektedirler. Cinsiyetin fetal im-—

mumn sistem {izerine etkisi olmadiginmi diigtinmekteyiz.
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Elde ettigimiz sonuglara gore genital infeksiyonlarin EMR etyo-
patogenezinde rol aldifi ve bircok maternal ve perinatal komplikasyon
nedeni olan EMR'nin iyi bir antenatal takip ve hijyen egitimi ile tnle-
nebilecegi diiglincesindeyiz. Genital infeksiyonlarin olugmasinda koitus
suclandigindan, prezervatif onerilebilir veya gerekirse koitus yasagi
konulabilir. Ayrica gebelik esnasinda pelvik muayenelerden kaginilmali-
dir., Vaginal ve servikal infeksiyon siiphesi olan gebelerde miimkiinse
kiiltiir ve antibiyogram yapilarak tedavi uygulanmasi gerektigi goriisiin-

deyiz.



OZET

Arastirmamiz, Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastalik-
lari ve Dofum Anabilim Dali'na bagvuran klinik koryoamniyoniti olmayan
ve gebelik esnasinda infeksiyon anammezi vermeyen 39 EMR'li hasta ve

30 kontrol vakasini kapsamaktadir. EMR'li hastalar 12-24 saat ve 25-72

saat EMR grubuna ayrilarak incelendi.

Galisma kapsamindaki vakalardan elde edilen maternal ve fetal
serumlarda tek yonli immunodifflizyon yontemi ile IgG, IgM ve IgA diizey-

leri aragtirilda.

12-24 saat EMR grubu maternal ve fetal Ig ortalama diizeyleri
kontrol grubu ile kargilagtirildiginda, istatistiksel olarak Onemli ar-
t1g bulunmustur. infeksiyonlara antikor cevabi igin belli bir siirenin
gecmesi gerektigine ve daha sonra Ig sentezi arttigina gore koryoamni-
yonda subklinik seyreden infeksiyon ile fetal ve maternal Ig'ler ilk
12-24 saatlik EMR dtneminde yiiksek bulummaktadir. Subklinik koryoamni-
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yonitin degisik mekanizmalarin isbirligi ile fetal membranlarda riiptiire

neden oldugu kanisina varildz.

25-72 saat EMR grubunda fetal ve maternal Ig ortalama diizeyleri
kontrol grubu ile karsilastirildifinda, istatistiksel olarak tnemli ar-
tis bulunmustur. Kanimizca EMR'nin 24.saatinden sonra Ig diizeylerinin
plato yapmasi veya artigi EMR'nin komplikasyonu olarak giddetlenen

asendan infeksiyona kargi immun sistemin aktivasyonunmu gostermektedir.

12-24 saat EMR grubu ve kontrol grubunda erkek fetuslarla kiz
fetuslarin Ig ortalama diizeyleri kendi gruplari igerisinde karsilagti-
rildiklarinda, istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir.
Cinsiyetin infeksiyona karsi olugan immun cevapta rolii olmadigimi dii~
stinmekteyiz.

Galigmamin sonuglarina gore tnemli bir obstetrik sorun olan
EMR'nin etyolojisinde genital infeksiyonun rol aldigi kanisindayiz. Bu
nedenle gebelerin antenatal takiplerinde genital infeksiyonlari dnlemek
veya olugmus bulunan genital infeksiyonlari tedavi etmek gerektigi gt~

riistindeyiz.
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