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OZET

Amag: Bu ¢aligmada, preterm dogumu dngérmede maternal serum ve servikovaginal sivida
interlokin (IL)-17, migrasyon inhibitér faktoér (MIF) ve monosit kemotaktik protein (MCP)-1
diizeylerinin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Gere¢ ve Yontemler: Ekim 2010- Ekim 2011 tarihleri arasinda preterm eylem nedeniyle
yatirilarak gozlem altina alinan tek gebelige sahip, 26-34 gebelik haftalar1 arasinda 44 hasta
calismaya dahil edildi. Hastalarin transvaginal ultrasonografi ile 6lgiilen servikal uzunluk
degerleri kaydedildi. Serum ve servikovaginal sivida IL-17, MIF, ve MCP-1 diizeyleri enzim
bagli immiin assay (ELISA) yontemi kullanilarak ¢alisildi. Bu degerlerin 7 giin i¢inde
dogumu saptama degerleri analiz edildi.

Bulgular: 44 hastanin 15’inde (%34) 7 giin i¢erisinde ve 17°sinde (%39) ise 34 haftadan dnce
dogum gergeklesti. Medyan servikal uzunluk 7 giin iginde dogum yapan hasta grubunda, 7.
gilinden sonra dogum yapan hasta grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli
derecede kisa bulundu (ortanca: 18 mm (aralik: 5- 27 mm) ve ortanca: 27 mm (aralik: 9- 44
mm), sirastyla; p=0.001). Ne serum ne de servikovaginal sivi IL-17, MIF, MCP-1 diizeyleri
agisindan iki grup agisindan anlamli bir farklilik saptanmadi.

Sonuglar: Preterm dogumu 6n gérmede, serum veya servikovaginal IL-17, MIF ve MCP-
1 diizeyleri transvaginal ultrasonografi ile servikal uzunluk &l¢iimiine ilave bir katki
saglamamaktadir.

Anahtar Sozciikler: Interlokin-17, migrasyon inhibitér faktér, monosit kemotaktik protein-1,
preterm eylem, servikal uzunluk.

Cikar catismasi: Yazarlarin ¢ikar ¢catismasi bulunmamaktadir.

ABSTRACT

Background: To analyze whether, interleukin (IL)-17, migration inhibitory factor (MIF),
monocyte chemotactic protein (MCP)-1 in maternal serum and cervicovaginal fluid, can
identify women in preterm labor with intact membranes who will deliver spontaneously
within 7 days of sampling.

Material and Methods: Forty-four (44) singleton pregnancies between 26-34 weeks of
gestation that had threatened preterm labor, enrolled from October 2010 and October 2011.
Cervical length was evaluated with transvaginal ultrasonography. Serum and cervicovaginal
fluid IL-17, MIF, and MCP-1 were measured with the use of enzyme linked immune assay.
Subjects were followed up for premature delivery within 7 days.

Results: Seventeen of 44 patients (39%) had preterm delivery and 15 of 44 (34%) delivered
within 7 day from admission. The only significant predictor for establishment of preterm
delivery within 7 days was cervical length. The median cervical length was 18 mm (range:
5-27) in women who delivered in 7 days and 27 mm (range: 9-44) in women who delivered
beyond 7 days of presentation (p=0.001). There was no association between serum and
cervicovaginal fluid IL-17, MIF and MCP-1 levels and preterm delivery within 7 days.
Conclusions: Cervical length could serve as a predictive factor for the progress of threatened
preterm labor to true preterm labor. Serum and cervicovaginal fluid IL-17, MIF and MCP-1
can not be used to differentiate true preterm labor.

Key Words: Cervical length, interleukin-17, migration inhibitory factor, monocyte
chemotactic protein-1, preterm birth.
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Giris

Preterm dogum, gebeligin 20- 37. gebelik haftalar1 ara-
sinda meydana gelen dogumlara verilen addir. Amerika
Birlesik Devletleri’nde preterm dogumlar %12- 13 ora-
ninda iken, Avrupa ve diger gelismis kabul edilen {il-
kelerde bildirilen oran %5-9 arasinda degigsmektedir [1].
Ulkemizde her yil dogan yaklasik 1,3 milyon bebek-
ten en az 130.000’inin diigiik dogum agirlikli (2500 g
altinda), bunlarin da 2/3’iiniin ‘prematiire’ oldugu bil-
dirilmigtir [2,3]. Preterm dogumla ilgili risk faktorleri
ve olast mekanizmalarla ilgili bilgi birikimindeki artisa
karsin, preterm dogum tiim diinya da hala ¢6ziim treti-
lemeyen en dnemli obstetrik problemlerden biridir. Pre-
term dogumlar, perinatal mortalitenin %75’inden, uzun
dénem morbiditenin ise yaridan fazlasindan sorumlu-
dur. Preterm dogum sonucu diinyaya gelen bebeklerin
cogu gilinimiizde yasatilabilmekle birlikte; bu bebekler
norogelisimsel hasar, solunum ve sindirim sistemine ait
komplikasyonlar agisindan artmuis risk altindadir [4].
Spontan preterm dogum riskini 6ngdrme ve yiiksek ris-
ke sahip kadinlarin tedavisi giiniimiiz obstetrik prati-
ginde hala ¢6zlim saglanamamis 6nemli bir problemdir.
Spontan preterm dogumu basarili bigcimde dngorebilme-
yi saglayacak etkin belirteglerin bulunmasinin gerekli-
ligi asikardir. Yapilan ¢aligsmalar maternal ve fetal se-
rum, amniyotik sivi ve servikal sividaki sitokin ve diger
protein diizeylerinin hem term hem de preterm dogum-
da rol oynayabilecegini gostermektedir [5,6]. Bu amagla
tiim diinya da pek ¢ok serolojik ve biyokimyasal belirte¢
iizerinde ¢aligmalar stirdtiriilmektedir [7]

Interlékin (IL) -17 pro-inflamatuar bir sitokin olup, inf-
lamasyonla ilgili pek ¢ok medyatdriin ekspresyonunu
indiikler [8,9]. IL-17’nin immiin sistemin diizenlenme-
sindeki dnemine dair artan delilerin yani sira, inflama-
tuar hastaliklar, otoimmiin hastaliklar ve kanserde ak-
tif rol oynayabilecegi de bildirilmistir [10]. Migrasyon
inhibitor faktdr (MIF) tanimlanan ilk sitokin olup, len-
fositler tarafindan salgilanir ve makrofajlarin random
migrasyonunu ihibe eder [11]. insanda immiin hiicreler
disinda 6n hipofiz bezi, plasenta ve fetal membranlari
iceren pek ¢ok doku tarafindan salgilanan MIF’in inf-
lamatuar ve antiinflamatuar olaylar arasindaki dengede
kritik rol oynayabilecegi bildirilmistir [12]. Monosit ke-
motaktik protein (MCP) -1 kemokin ya da kemoatraktan
sitokin grubundan olup, bu grup sitokinler kii¢iik prote-
in yapisindadir ve inflamatuar reaksiyon ve immiinite
ile iliskili I6kosit aktivasyonu ve migrasyonunu kontrol
eden intraselliiler haberci olarak gorev yapar [13]. Mo-
nosit kemotaktik ve aktive edici faktor olarak da bilinen
MCP-1’in, hedef hiicre spesifisitesi nedeniyle mononiik-
leer hiicre infiltrasyonu ile karakterize ateroskleroz, ro-
matoid artrit, alerjik hastaliklar gibi pek ¢ok hastalikta
rol oynadig1 gosterilmistir [13].

Yakin zamanda yapilan ¢aligmalarda IL-17, MIF ve
MCP-1I’in preterm dogumda rol oynayabilecegi ileri sii-
riilmektedir [14,15]. Bu ¢alismada, preterm eylemdeki
hastalarin serum ve servikovaginal yikama sivilarinda
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IL-17, MIF ve MCP-1 diizeylerinin tek baslarina veya
transvaginal ultrasonografi kullanilarak yapilan servi-
kal uzunluk 6l¢imii ya da anamneze dayali risk faktor-
leri ile birlikte preterm dogumu 6ngdrmedeki giictiniin
saptanmasi amaglanmistir.

Gere¢ ve Yontem

Bu ileriye yonelik kohort ¢alismaya, preterm eylem ta-
nistyla Ekim 2010- Ekim 2011 tarihleri arasinda inénii
Universitesi Tip Fakiiltesi Turgut Ozal Tip Merkezi Ka-
din Hastaliklar1 ve Dogum servisinde yatirilarak goz-
lem altina alinan, 26- 34 gebelik haftalar1 arasinda, tek
gebelige sahip 44 hasta dahil edilmistir.

Bu calisma, inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Insan Etik
Kurulu'nun 2010/111 arastirma protokol numarali izni-
nin alinmasindan sonra yapilmistir. Tim hastalar ¢a-
lismanin amaci agiklanarak, bilgilendirilmis onamlar1
alindiktan sonra calismaya dahil edilmistir.

Preterm eylem diizenli uterin kontraksiyonlara (ekster-
nal tokografide 20 dakikalik bir takipte en az 3 adet ute-
rin kontraksiyon mevcudiyeti), vaginal muayenede ser-
vikal degisikliklerin (servikal silinme, dilatasyon veya
her ikisi birlikte) eslik etmesi ve membranlarin intakt
olmasi hali olarak tanimlandi. Preterm prematiir memb-
ran riiptiiri (PPROM) olan, asikar vaginal kanamasi
olan, uterin anomalisi olan, servikal agiklig1 3 cm, silin-
mesi %80’in lizerinde olan hastalar ¢aligma disinda tu-
tuldu. Diger diglama kriterleri; ¢ogul gebelikler, herhan-
gi bir enfeksiyon bulgusunun saptanmasi, NST’de giiven
vermeyen NST bulgusunun goriilmesi, intrauterin gelis-
me geriligi tanili veya konjenital malforme fetusa sahip
olma, diyabetes mellitus, pre-eklampsi, plasenta dekol-
mant gibi ek hastaliklara sahip olmaydi.

Yukarida belirtilen kriterler uyarinca preterm eylem ta-
nist konan hastalardan detayli anamnezin alinmasini ta-
kiben tam bir fizik muayene yapildi. Gebelik yast son
adet tarihinin ilk giinii esas alinarak ve bu dl¢iim eger
varsa ilk trimester ya da erken ikinci trimester ultraso-
nografik dl¢limlerin sonucu ile teyit edilerek saptandi.
Vaginal muayene esnasinda 6.0 MHZ transvaginal ultra-
sonografi (Mindray UMT-200, Cin) ile servikal uzunluk
leiimii gergeklestirildi. Olgiim hastalar dorso-litotomi
pozisyonunda, mesaneleri bosaltilmis ve transduser
prob ile servikse herhangi bir bast yapilmadan gercek-
lestirildi.

Herhangi bir tokolitik tedaviye ya da kortikosteroid teda-
visine baglamadan dnce, rutin tetkiklere ilave olarak has-
talardan 5 ml kan 6rnegi ve 5 ml servikovaginal yikama
stvi Ornegi alindi. Kan 6rnekleri 15 dakika 1000 g, ser-
vikovaginal sivi 6rnekleri 20 dakika 1000 g ‘de santrifiij
edildi. Bu 6rnekler ¢alisilincaya kadar -80°C’de saklandi.
Preterm eylem tanist konan olgular; monitorize edile-
rek uterus kontraksiyonlar1 ve fetal kardiyak aktivitele-
ri gdzlem altina alindi. Hastalara oncelikle yatak istira-
hat1 ve hidrasyon tedavisi uygulandi. 44 hastanin 41’ine
kortikosteroid tedavisi (betametazon 3 mg x 2) uygulan-
di. Hidrasyon tedavisi sonunda kontraksiyonlar1 gerile-

Karaer ve ark.



meyen ve yapilan incelemelerde herhangi bir kontrendi-
kasyon saptanmayan 40 hastaya tokolitik tedavi baslan-
di. Tedaviye 10 mg dil alt1 ve 20 mg oral toplam 30 mg
nifedipin ylikleme dozu ile baslandi, ardindan 4x 10 mg
Nidilat idame tedavisi uygulandi Yiikleme dozundan iki
saat sonunda uterin kontraksiyonlar tokodinamometrik
kayitta sebat ediyor ise medikasyon basarisiz kabul edi-
lip Magnezyum siilfat tedavisine gecildi. 150 cc Medif-
leks igerisinde 6 g Magnezyum siilfat 20 dakika i¢ginde
bolus seklinde gidecek sekilde tedaviye baslandi. Daha
sonra saatte 2 g’dan Magnezyum idame tedavisine ge-
¢ildi. Uterin kontraksiyonlar duruncaya kadar herhan-
gi bir yan etkiyle karsilasilmadikca doz maksimum doz
olan 4 g/saat’e kadar artirildi. Tedaviye kontraksiyonlar
durduktan sonra 24 saat daha devam edildi. Uterin akti-
vitenin tokoliz uygulamasinin baslamasindan 48 saat ya
da daha fazla siirede durdurulmasi tokolizde basar1 ola-
rak tanimlandi. Buna karsin; maksimum doza ragmen
kontraksiyonlarin kesilmemesi, tedavi esnasinda memb-
ran riptiirii gelismesi servikal agikligin 4 cm’nin {izeri-
ne ¢ikmasi veya medikasyonun kesilmesini gerektirecek
onemli yan etkilerin olugmasi basarisizilik olarak ka-
bul edildi. IL-17, MIF ve MCP-1 diizeyleri uygun kitler
araciligtyla enzime bagli immiin sorbent assay (ELISA)
yontemi kullanilarak calisildi. Bu analizleri gergekles-
tiren kisi bu konuda yeterince deneyime sahip olup, ka-
dinlara ait klinik verilerden habersizdi.

Istatistiksel yontem

Tim veriler SPSS (Statistical Package for Social Scien-
ces) 11.0 paket programina kodlanarak girildi. Verilerin
parametrik varsayimlar1 yerine getirip getirmedigini in-
celemek i¢in normal dagilima uygunluk ve varyans ho-
mojenligi testleri yapildi. Sonuglar medyan ve dagilim
aralig1r (minimum ve maksimum degerler) olacak sekil-
de verildi. Verilerin gruplar arasindaki karsilastirilma-
sinda ‘Ki-kare, Fisher kesin ki-kare testi, Student t testi
ve Mann- Whitney U testi’ kullanild1. Istatistiki anlam-
lilik p <0.05 olarak kabul edildi.

Bulgular

Bu calismada, preterm eylem nedeniyle hastanede yata-
rak takibe alinan 44 hastaya ait hem serum hem de ser-
vikovaginal stvi IL-17, MIF, MCP-1 degerleri, hastalarin
transvaginal ultrasonografi ile degerlendirilen servikal
uzunluk degerleri, preterm dogum i¢in artmis risk olus-
turabilecek maternal 6zellikleri bir arada degerlendiril-
mistir. Bu degerlerin 7 giin i¢erisinde gerceklesecek do-
gumlar1 6ngérmedeki etkinlikleri analiz edilmistir.
Hastalarin ¢alismaya dahil edildikleri gebelik haftalar1
ortanca 31 3/7 hafta (aralik: 26 0/7 hafta ile 33 6/7 haf-
ta) arasinda; dogum yaptiklar1 gebelik haftasi ortanca 36
1/7 hafta (aralik: 27 5/7 ve 40 4/7) idi. Dogum 44 hasta-
nin 15’inde (%34) 7 giin igerisinde ve 17” sinde (%39) ise
34 haftadan 6nce gergeklesti. Sezaryanla dogum orani 7
gilin iginde dogum yapanlarda %40 (15 hastanin 7’sin-
de); 7 giinden sonra dogum yapanlarda %58 (29 hasta-
nin 17’sinde) idi.
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Calismaya dahil edilen hastalara ait klinik o6zellikler
Tablo 1’ de verilmistir. 7 giin icerisinde dogum yapan
hastalar, 7. giinden daha sonra dogum yapan hastalar-
la karsilagtirildiginda iki grup arasinda anne yasi, vii-
cut kitle indeksi, meslekleri, aylik gelir ve egitim dii-
zeyleri agisindan bir fark yoktu. Daha 6nceki gebelik ve
dogum sayilar1 agisindan da iki grup birbirine benzer-
di. Preterm dogum Oykiisii, ilk trimester kanama oykii-
sii, sigara aligkanlig1 gibi preterm dogum i¢in artmis risk
faktorii iceren 6zellikler agisindan iki grup arasinda bir
fark saptanmadi. Medyan servikal uzunluk 7 giin i¢inde
dogum yapan hastalarda 7. giinden sonra dogumu ger-
¢eklesen hasta grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamli derecede kisa bulundu (ortanca: 18 mm
(aralik: 5- 27 mm) karsin ortanca: 27 mm (aralik: 9- 44
mm), sirastyla; p = 0.001).

Preterm eylem nedeniyle bagvuran hastalardan 7 giin
icinde dogum yapanlar ile 7. giinden daha sonra dogum
yapanlar karsilastirildiginda, iki grup arasinda ne serum
ne de servikovaginal sivi IL-17, MIF, MCP-1 degerle-
ri arasinda istatistiksel anlamli bir farklilik saptanma-
d1 (Tablo 2).

Tartisma

Preterm dogum perinatal morbidite ve mortalitenin en
onemli nedenidir. Preterm doguma bagli komplikas-
yonlar sadece perinatal donemi degil tiim yasami et-
kileyen sonuglara yol agabilir [16]. Erken donemde se-
rebral palsi, mental retardasyon, gérme ve isitme duyu-
su kaybi1 gibi ndrogeligimsel sekeller, ¢cocukluk ve ado-
lesan doneminde kognitif bozukluklar, akademik basa-
risizlik, hastaliklar nedeniyle sik tibbi destege basvur-
ma preterm doganlarda siktir [16]. Erken donemde se-
rebral palsi, mental retardasyon, gérme ve isitme duyu-
su kayb1 gibi noérogelisimsel sekeller, cocukluk ve addle-
san doneminde kognitif bozukluklar, akademik basari-
sizlik, hastaliklar nedeniyle sik tibbi destege bagvurma
preterm doganlarda siktir [16]. Bunun yani sira prema-
tiirite tiim aileyi psikososyal yonden olumsuz etkileyen,
ayn1 zamanda biiylik bir ekonomik kayba neden olan en
Onemli obstetrik problemlerden biridir.

Spontan preterm dogum riskini 6n gérme ve yiiksek ris-
ke sahip kadinlarin tedavisi giiniimiiz obstetrik pratigin-
de hala ¢c6ziim saglanamamis dnemli bir problemdir. Bu
amagla gelistirecek ideal bir modelin miimkiin oldukga
az invaziv girisim igermesi, fetal ve maternal gereksiz
miidahaleleri minimuma indirebilecek yiiksek duyarli-
lik ve belirlilige sahip olmas1 gereklidir. Epidemiyolojik
verilere, anamneze ve klinik risk faktorlerine dayali risk
skorlama sistemleri ile preterm eylemdeki hangi hasta
grubunun tokolitik, kortikosteroid gibi tedavilerden fay-
da goreceginin ya da {igiincii basamak saglik kurulus-
laria sevk edilmesi gerektiginin saptanmasi amaglan-
maktadir. ilave olarak diisiik risk grubunda kalan has-
talarda gereksiz tedavi ve miidahalelerden kaginilma-
st hedeflenmektedir [17]. Ancak bu temelde gelistirilen
skorlama sistemlerinin duyarlilik ve pozitif testin tah-
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Tablo 1. 7 giin igerisinde ve sonrasinda dogum yapan kadinlara ait klinik karakteristik 6zelliklerinin dagilimi

Degisken 7 gun iginde 7 gliinden sonra
dogum yapan grup dogum yapan grup
(n=15) (n=29) p

Anne yas (y1l) 25 (18-45) 25 (16-40) 0.97

VKi (kg/m2) 23.4 (17.9-31.1) 22.5 (18.4-33.3) 0.19

Meslek 1 (%7) 3 (%10) 1.00

Aylik gelir (TL) 1000 (600-4000) 1000 (500-3000) 017

Okul (yil) 6.5 (5-15) 8 (0-15) 0.87

Daha énceki gebelik sayisi 1  (0-4) 1 (0-6) 0.65
Daha énceki dogum sayisi 1 (0-3) 1 (0-4) 0.99
Daha énce preterm dogum 6ykus 3 (%20) 2 (%7) 0.32
ilk trimester kanama 2 (%13) 4 (%14) 1.00
Sigara 3 (%20) 4 (%14) 0.67

Servikal uzunluk (mm) 18 (5-27) 27 (9-44) 0.001

Tani anindaki gestasyonel yas (h) 31 3/7 (27 3/7- 33 6/7) 315/7 (26- 33 6/7) 0.66
Dogum esnasindaki gestasyonel yag(h) 31 5/7 (27 5/7 -34 5/7) 37 4/7 (29 2/7- 40 4/7) <0.001

Veriler median + aralik olarak verilmistir.
VKI: Vucut Kiitle indeksi; TL: Tiirk Liras;; mm: milimetre, h: hafta

Tablo 2. 7 giin icerisinde ve sonrasinda dogum yapan kadinlara ait plazma ve servikovaginal IL-17, MCP-1, Urokortin, MIF diizeylerinin kar-

stlastirilmasi

7 gun icinde 7 giinden sonra
Degisken dogum yapan grup dogum yapan grup
(n=15) (n=29) p
IL- 17 (pg/ml) (plazma) 0.65 (0-1.03) 0.74 (0-1.07) 0.46
IL-17 (pg/ml) (servikovaginal) 0.72 (0-1.17) 0.77 (0-1.15) 0.61
MIF (pg/ml) (plazma) 21.2 (0- 106.6) 17.8 (0-51.0) 0.20
MIF (pg/ml) (servikovaginal) 13.5 (0-44.8) 121 (0- 3291.2) 0.30
MCP-1 (pg/ml) (plazma) 14.6 (0-412.3) 16.3 (0-49.71) 0.86
MCP-1 (pg/ml) (servikovaginal) 6.24 (0-114.8) 5.55 (0- 26.6) 0.80

IL-17: Interlokin-17; MIF: migrasyon inhibitor faktér; MCP-1: monosit kemotaktik protein-1

min edici degeri (pozitif prediktif degeri- PPD) diisiik-
tlir; yani preterm dogum yapan ¢ogu hasta igin skorlama
sisteminde artmis risk saptanmazken, buna karsin yiik-
sek risk saptananlarin ¢ogu da preterm dogum yapma-
maktadir. Bu ¢alismada daha Onceki calismalara ben-
zer sekilde preterm eylemi dngérmede klinik 6zellik ve
risk faktorleri 7 giin igerisinde dogum yapan hastalar-
la, 7 glinden daha sonra dogum yapan hastalarda ben-
zer olarak bulundu.

Servikal dilatasyon ve silinmenin vaginal muayene ile
degerlendirilmesi gercek preterm eylemi, preterm ey-
lem tehdidinden ayirt etmede yaygin olarak kullanil-
maktadir. Ancak bu degerlendirme siibjektif olup, ana-
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tomik olarak servikal uzunlugu yansitmaktan uzaktir
[18]. Servikal uzunlugun ultrasonografi ile degerlendi-
rilmesi daha tutarli sonuglar vermekte olup, transvagi-
nal yoldan degerlendirmenin transabdominal ve trans-
perineal yola oranla daha dstiin oldugu gosterilmistir
[19]. Serviksin transvaginal ultrasonografi ile degerlen-
dirilmesinin preterm dogumu 6n gérmede yiiksek ne-
gatif testin tahmin edici degerine (negatif prediktif de-
geri- NPD) sahip etkili bir belirte¢ oldugu gosterilmis-
tir [20]. Bu galigmada transvaginal ultrasonografi ile 6l-
clilen servikal uzunluk 7 giin icinde dogum yapan has-
talarda 7. giinden sonra dogum yapan hasta grubu ile
karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli derecede
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kisa bulunmustur. Bu ¢aligma sonuglartyla uyumlu ola-
cak sekilde birgok galigmada transvaginal ultrasonogra-
fi kullanilarak yapilan servikal uzunluk 6l¢imiiniin ger-
¢ek preterm dogum yapanlarda daha kisa oldugu bildi-
rilmistir [21].

Yapilan calismalar maternal ve fetal serum, servikal
stvi ve amniyotik sivi sitokin ve diger protein diizeyi-
nin hem term hem de preterm dogumda rol oynayabile-
cegini gostermektedir [5,6]. Klinik pratikte en ¢ok kul-
lanilan biyokimyasal belirteg¢ servikovaginal sivida fe-
tal fibronektin dlgiimiidiir. Vaginal sivida fetal fibronek-
tin mevcudiyeti dogumun baglayacagini gostermese de
(PPD: %]15- 25); fibronektin saptanmamasi 7 giin i¢in-
de dogumu NPD %99 iizerinde olacak sekilde dislaya-
bilmektedir [22]. Bu nedenle negatif sonu¢ dogum i¢in
diisiik olasilik anlamina gelirken, pozitif sonug hastanin
dogum yapacagini gostermeyebilir.

Her ne kadar bu caligmada analiz edilen serolojik be-
lirteglerin hi¢ birisinin gercek preterm dogumu Sngor-
mede ek bir katkisinin olmadig1 bulunsa da literatiirde
bu konuda yapilan ¢aligmalar degisik sonuglar vermek-
tedir. Yakin zamanda yapilan bir ¢alismada preterm do-
gum yapan kadinlarin amniyotik sivi IL-17 seviyesinin
termde dogum yapanlara oranla istatistiki olarak daha
yiiksek oldugu bildirilmistir [14]. ilave olarak ayni ca-
ligmada IL-17 pozitif lenfositler koryoamniyotik memb-
randa gosterilmis olup, evre II ve evre III koryoamniyo-
nit saptanan preterm eylem vakalarinda koryoamniyonit
saptanmayan vakalara gore IL-17 seviyesi daha yiiksek
olarak bildirilmistir. Buna karsin Hee ve ark.nin [23]
yaptiklar1 caligmada preterm eylem tehdidinin diistik se-
rum IL-17 seviyesi ile iliskili oldugu gosterilmis olup,
bu grup iginde gergek preterm dogum yapanlarda term-
de dogum yapanlara gore serum IL-17 seviyesinin daha
diisiik oldugu gosterilmistir (preterm dogum yapanlar-
da ortanca <4; aralik: <4-7.9 pg/ml) buna karsin term-
de dogum yapanlarda ortanca 6.0; aralik <4-22.1 pg/ml,
p=0.03).

Chaiworapongsa ve ark.’nin [24] yaptiklar1 ¢alismada
MIF’in membranlarin durumuna bakilmaksizin intra-
amniyotik enfeksiyonlarda/ inflamasyonda ve histolo-
jik koryoamniyonit durumlarinda artig1 gosterilmistir.
Buna karsin ayni ¢alismada maternal serum MIF kon-
santrasyonu ile amniyotik sivi MIF konsantrasyonu ara-
sinda bir iligski gosterilmemis olup, bizim ¢aligmamizin
sonuglari ile uyumlu olacak sekilde serum MIF konsant-
rasyonun intraamniyotik enfeksiyonlarda steril amniyo-
tik siviya gore yiiksek olmadigi bildirilmistir. Buna kar-
sin yapilan baska bir calismada MIF’in preterm dogum-
dan aylar once yiikseldigi saptanmistir [25]. MIF’in 6n
hipofizdeki sekretuar graniillerde yiiksek konsantras-
yonda bulunmast, in vitro kosullarda kortikotropin sal-
gilatict hormon araciligiyla, ratlarda ise fizyolojik stres
sonrast saliniminin gdsterilmesi gebelikte néroendok-
rin modiilatdr olarak rol oynayabilecegine isaret etmek-
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tedir [24].

Hem hayvanlar iizerinde yapilan ¢alismalar hem de in-
sanlarda yapilan ¢aligmalar MCP-1’in erken dogum ve
term dogumdaki roliine isaret etmektedir [26, 27]. 2003
yilinda yapilan bir calismada Jacobsson ve ark. [28] er-
ken dogum yapan hastalarin serviksinde MCP-1 seviye-
sinin intraamniyotik enfeksiyonla iligkisi oldugunu gos-
termistir. 2005 yilinda Esplin ve ark. yaptiklari ¢aligma-
da amniyotik sivi MCP-1 seviyesinin dzellikle intraam-
niyotik enfeksiyonda olmak iizere, preterm dogum ya-
panlarda termde dogum yapanlara gore belirgin artti-
g1 bildirilmistir [29]. Ayni ekibin 2005 yilinda yapti-
81 baska bir calismada ise preterm dogum yapanlarda
myometriyal MCP-1 protein ve mRNA seviyesinin 10
kat arttig1 gosterilmistir [30].

Bu c¢alismada sadece idiyopatik preterm eylemdeki has-
talarin ¢alismaya dahil edilmesi, PPROM’Iu hastalarin
caligma disinda tutulmasi daha homojen bir hasta popii-
lasyonun analizine imkan tanidigi i¢in ¢alismanin olum-
lu tarafidir. Calismanin en 6nemli eksik tarafi kismen az
sayida hastay1 kapsamasidir. Az sayida serolojik belir-
te¢ kullanilmasi ve hastalarin amniyotik sivi ya da pla-
sentalarinin enfeksiyon yoniinden incelenmemesi ¢alis-
manin diger eksik yonleri olarak siralanabilir.

Bu ¢alismada analiz edilen serum veya servikovaginal
IL-17, MIF ve MCP-1 diizeylerinin preterm dogumu 6n
gormede transvaginal ultrasonografi ile servikal uzun-
luk dlgiimiine ilave bir katki saglamadigi bulunmustur.
Bu konuda daha cok serolojik ve biyokimyasal belirte-
cin kullanildigi, daha fazla hastay1 kapsayan ¢aligmala-
rin yapilmasina ihtiya¢ duyulmaktadir.
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