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OZET

Korioamnionitis tanisi zor olan zamaninda teghis ve tedavi edilmesi gereken
onemli bir antitedir. Gerek fetal, gerek maternal mortalite ve morbidite iizerine
onemli etken olan bu hastabkta C-Reaktif protein degerleri (CRP) ile histopatolo-
jik ve Rklinik bulgular arasindaki iligkiyi aragtirdik. Aragtirma grubumuzda klinik
olarak korioamnionitis tanist konulan 13 olgudan 8'inde histopatolojik olarak
korioamnionitis saptadik. Korioamnionitisde CRP degerlerindeki artigin histopa-
tolojik bulgular kadar anlamh oldugu sonucuna vardik.

SUMMARY

The Relation of Quantitative C-Reaktive Protein Values and
Histopathological Findings in Chorioamnionitis Cases

Chorioamnionitis is an importent antity, where the diagnosis is difficult
and there is necassity in early diagnosis and theraphy. Since this disease has impor-
tant effect on fetal and maternal morbidity and mortality we searched the relation
between C-Reaktive protein values and histopathological and clinical findings. Our
research group of 13 patient, 8 patient revealed chorioamnionitis histopathologi-
cally. We therefore concluded that, the rise in CRP values in chorioamnionitis, are
as meaningful as histopathological findings.

Korioamnionitis, dogum sirasinda veya dogumdan 6nce baglayan amnion sivi-
s1, amnion zarlari, plasenta ve kordonun nonspesifik intrauterin bir enfeksiyonu-
dur!. Plasenta ve membranlarin birlikte incelenmesi, patojen ajanlarin buraya hem
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maternal kan damarlan yoluyla, hem de endometriumdan villitis veya korioamnio-
nitis olusturarak vajenden asendan yolla ulagtigini gosterir. Genellikle erken memb-
ran riiptiirii (EMR), uzun siiren dogum travayi, aseptik vajinal muayeneler enfek-
siyonu hazirlayabilir. Fetus akcigerlerinde plasentada ve vajinada ayni bakterilerin
idantifikasyonu asendan enfeksiyonun kuvvetli bir delilidir® . Bu patoloji, membran
intakt oldugu hallerde bile olabilmekte ve EMR'iine sebep olarak prematiire dogu-
ma yol acabilmektedir. Bu nedenle, korioamnionitis EMR 'iiniin sebebi mi, yoksa
sonucu mu tartlsmalldn'3 :

Olgularin cogunda yenidogan, enfeksiyon bulgulan gostermez. Fakat enfekie
amniotik sivinin temasina bagh olarak konjenital cilt, goz, meninks, gastrointestinal
kanal, akciger enfeksiyonlar ve generalize septisemi goriilebilir®.

Korioamnionitis, hem klinik hem de histopatolojik bir tanidir. Klinik olarak
maternal subfebril ates, lokositoz, pis kokulu vajinal akinti, uterusda hassasiyet,
maternal ve fetal tasikardi olmasiyla dikkati ¢ceker. Histopatolojik olarak ise, fetus
ve eklerinin (Amnion sivisi, zarlari, plasenta ve kordon) mononukleer ve polimor-
fonukleer lokositler tarafindan enfiltre edilmesi seklinde tanimlamir®. Kordon ve
plasental damarlarin perivaskiiler infiltrasyonu tipik 6zelligidir®. Tutulan villuslarda
ve desidual yiizeyde bile fokal enfeksiyon vardir. Bu enfeksiyon, maternal mortalite
ve morbiditenin en biiyiik sebeplerinden biri olan puerperal sepsisin onciilerindendir.
Di%er4 taraftan yenidoganda pnomoni ve sepsis gibi ciddi komplikasyonlan var-
dipE

Goriildiigii gibi hem anne, hem de fetus i¢in ©nemli bir risk olan korioamni-
onitis erken teghis edilerek gerekli onlemler ahnmahdir.

Klinik olarak korioamnionitis tanisinda adi gegen, yukarda saydifimiz kriter-
ler, enfeksiyonun erken tamsi i¢in yeterli degildir. Genellikle ge¢ bulgulardir. Bu
nedenle yapilan yogun ¢alismalar bir akut faz reaktani olan CRP 'nin korioamnioni-
tisi erken ve dogru olarak yansittigini ortaya koymustur’ + 8.9

CRP, 1941'de Meleod ve Avery tarafindan izole edilmis, bazi enflamatuar has-
taliklarda, myokard infarktiisinde yiikselen bir proteindir!®+11.12 Hepatositlerde
sentezlenir ve normalde plazmada bulunur'?. Bazi arastincilar CRP'nin normal
degerinin 0,6-2 mg/dl arasinda oldugunu bildirmislerdir!4-15.16.17 Aput doku
harabiyeti ve enflamasyonu takiben CRP sentezi hizlanir” .

CRP viicut sivilarinda ve serumda cesitli yontemlerle kalitatif ve kantitatif
olarak saptanabilir. Kantitatif olarak radial immun diffiizyon (RID) teknigi basit ve
giivenilir olmas: nedeniyle daha gok kullamlmaktadir! ® . -

. .Ra.diz‘al imx‘nun diffiizyon tekniginde spesifik antikorlar, agarli bir ortama yer-
lestirilmistir. Iginde CRP bulunan serum bu agarh ortama damlatildiginda gelisen
presipitasyon halkasmm cap Slciilerek CRP degerleri saptanir!® .

Koricamnionitisin dogum &ncesinde taninmas: oldukea giictiir. Bunun yani-
sira anne ve neonatal enfeksiyonu en dogru sekilde gostermektedir'®. Bu nedenle
(;all-smam}zd:-: -matemal ve fetal morbidite ve mortaliteyi 6nemli Slciide etkileyen
kf)rlloammomtls_ ferkeu tan.isfnda C_RP'in degerini, histopatolojik olarak korioamnio-
nitis bulgulari gOSteren. k.hnlk korioamnionitis olgulaninin CRP degerlerine bakarak
aragtirdik. Aynca, Klinik olarak korioamnionitis tams
dogumdan sonra plasenta ve zarlarinin histopatolo
tirmay1 amagladik.

koydugumuz gebelerin
jik inceleme sonuglarnm kargilas-
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GEREC VE YONTEM

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklan ve Dogum Kliniginde
Erken Membran Riiptiirii tamsiyla yatinlan ve klinik olarak korioamnionitis gelisen
yasglani 20-34 arasinda de@isen 13 gebe aragtirma grubu ve yaslan 20-33 arasinda
degisen 24 normal gebe kontrol grubu olarak ¢ahigmamiza alindi.

Olgulann gebelik yaslan son adet tarihine gore saptand.

Calismamiza ahnan gebelerde sistemik bir hastahk ve diger enfeksiyon odag:
bulunmamasina dikkat edildi. i

Aragtirma grubumuzdaki gebelerde her giin saat 06, 12, 18, 24'de olmak iizere
dort kez ateg, nabiz, cocuk kalp sesi takibi yapildi.

Hergiin, parmak ucundan lancet ile delinerek alinan kanda, otomatik Counter-
S sayicisinda 16kosit sayimlar: yapildi.

Erken membran riiptiirlii gebelerden her 4 giinde bir amnion sivis1 kiiltiirii ve
sedimantasyon hizi tetkiki yapildi. Sedimantasyon hizi westergen metodu ile sap-
tandr. Amnion sivist 8rnegi steril vajinal spekulum yardimiyla 6zel pamuklu ¢ubuk-
la alind1. Ayrica, goriilen pis kokulu bir vajinal akinti olup olmadigina bakildi.

Ates yiikselmesi, fetal veya maternal tasikardi, 16kositoz, sedimantasyon hizin-
da artma, kokulu vajinal akinti, vajinal kiiltiiriin pozitif olmas: gibi kriterlerden en az
liciinii gosteren hastalar, klinik korioamnionitis olarak degerlendirildi.

Aragtirma grubundaki gebelerden travay baslaymcaya kadar hergiin CRP tayi-
ni icin antecubital venden 2 cc kan 6megi alindi. Santriifiije edilerek ayrilan serum
cahsiincaya kadar — 20°C de saklandi. Serum &meklerinde Radial Immun Difiiz-
yon yontemi ile (ICL SCIENTIFIC) cahsilarak mg/dl olarak CRP degerleri elde
edildi.

Arastirma ve kontrol grubundaki hastalarin plasenta ve amnion zarlarindan
histopatolojik tetkik yapilmak iizere materyal alindi. Formol ile tesbit edilen 6rnek-
ler aymi patolog tarafindan degerlendirildi.

Istatistiki analizler ise "Student t testine'' gore yapildi.

BULGULAR

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastahklan ve Dogum Kliniginde
Erken Membran Riiptiirii tanisiyla yatan ve klinik olarak korioamnionitis gelisen
yaglar1 20-34 arasinda (ortalama 27.3 + 1.3) olan 13 gebe aragtirma grubumuzu ve
yaslan 20-33 arasinda degisen (ortalama 26.00 + 4.18) 24 normal gebe kontrol
grubumuzu olugturdu. Olgulanmizin sayilari, Tablo I'de, ozellikleri Tablo II'de
gosterilmigtir.

Klinik olarak korioamnionitis diisiinilen 13 hastanin plasenta ve membran-
lannin histopatolojik incelenmesi sonucu 8'i korioamnionitis bulgular gosterirken
5'i normal idi.

Klinik korioamnionitis olgu sayisi ile histopatolojik olarak korioamnionitis
saptanan olgu sayilan karsilagtinidiginda anlamh olarak fark bulunmusg (p < 0.05),
klinik bulgulann korioamnionitisi, histopatoloji kadar iyi yansitmadig1 gozlenmisgtir.
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Tablo: 1
Calisma ve Kontrol Grubumuzdaki Olgularin Ozellikleri

Ozellikler Caligma Grubu Kontrol Grubu

Yas (Ortalama) 273113 26.00 + 418

Gebelik sayis 3206 2541136

Dogum sayisi 1.2+03 1.00+1.28

Gebelik haftas: 31.0+1.3 31.45+ 2 87
Tablo: 11

Klinik Olarak Korioamnionitis Grubundaki Histopatolojik Olarak
Korioamnionitis Gosteren ve Gostermeyen Olgularla, Kontrol
Grubundaki Olgularin Sayisal Olarak Bir Arada Goriinimii

GRUBUN OZELLIGI Olgu Sayis1

Histopatolojik olarak
Korioamnionitis korioamnionitis gosterenler

Grubu Histopatolojik olarak
korioamnionitis gostermeyenler

KONTROL GRUBU 24

8

13

Tablo: 11
Korioamnionitis Grubundaki Olgulara Ait CRP Degerleri
ve Histopatolojik Olarak Korioamnionitis Saptananlar

Serum CRP degeri Histopatolojik olarak
Olgu No. (mg/dl) korioamnionitis mevcudiyeti
1 2,6
2 3,9
3 7,3
B 6,6
5 7,3
6
7
8
9

+4+++ |

6,1
0
2,6
6,6
10 6,8
11 5,9
12 7,3
13 0 o

+++ | |

=+ i

Tablo IIT'de goriilen aragtirma grubunun CRP degerleri ile kontrol grubunun
CRP degerleri kargilastinldiginda, korioamnionitis grubunun CRP degerleri, kont-
rol grubuna gore anlamh derecede yiiksektir (p < 0.005).
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Tablo: IV
Kontrol Grubundaki Olgularin CRP Degerleri

Olgu No. CRP (mg/dl) Olgu No. CRP (mg/dl)
1 0 13 0,6
2 1,2 14 0,25
3 0,25 15 0,9
4 0,25 16 0
5 0 17 0
6 1.2 18 0,25
i 09 19 0
8 0 20 0
9 0 21 0,25

10 0 22 0
7 0 23 0
12 1,0 24 0

Yine aragtirma grubunda histopatolojik olarak korioamnionitis tams1 dogru-
lanmig olanlarin CRP degerleri (Tablo: IV), klinik olarak korioamnionitis tanisi
konulmus, histopatolojisi normal olanlara gore CRP degerleri anlamh derecede yiik-
sek bulunmugtur.

TARTISMA

Korioamnionitis, plasenta ve membranlarin enfeksiyonu sonucunda gelisen
bir klinik tablodur. Fetal ve maternal morbidite ve mortaliteyi 6nemli derecede art-
tiran bu hastahk yiksek ateg, fetal ve matemnal tasikardi, 16kositoz, eritrosit sedi-
mentasyon hizida artma gibi 3ulguhrla kargimiza ¢ikar. Gogu zaman dogumu ta-
kiben annede endometritis, puerperal enfeksiyon, yenidoganda sepsis bulgularinin
ortaya ¢ikmasi, bu olgularda korioamnionitis olabilecegini diigiindiiriir. Plasenta ve
membranlann histopatolojik incelenmesi taniy1 kesinlestirir. Diagnozu giic¢ ve prog-
nozu etkileme agisindan 6nemli olan bu hastahgmn erken teshisi i¢in pekcok yazar
yeni arayiglar igine girmislerdir. Bunlar igerisinde serum CRP degerleri laboratuvar
bulgulan iginde énemli bir yer iggal etme yolundadir''-!*+!%  Evans ve ark. CRP
yiikselmesinin, korioamnionitisin tamisinda patognomonik bir bulgu olabilecegini
diisiinerek yaptiklan caligmalannda, korioamnionitisli 24 hastadan 14'inde CRP
degerlerinin, ates, lokositoz,- maternal ve fetal tagikardi, sedimantasyon hizinda
artma gibi diger enfeksiyon belirtilerinden 12 saat dnce yiikseldigini gostermislerdir.
Hatta, CRP'nin % 100'e yakin bir dogrulukld eénfeksiyon gelismesini erken ortaya
koydugunu ve histopatolojik olarak % 97 olguda korioamnionitis saptayarak diisiin-
celerinin dogrulugunu kamtlamislardir'*.

Potkul ve ark. cahgmalarinda preterm dogumlann % 40'inda CRP seviyelerini
yiiksek bulmusglar ve bunlann plasentalannin incelenmesinde korioamnionitisi
% 32.9 olguda saptamiglar ve histopatolojik korioamnionitis ile CRP degerlerinin
yiikselmesinin uyum gosterdigini bildirmiglerdir' *.

Bir diger cahgmada ise, erken membran riiptiirii nedeniyle izlenen hastalann
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% 60'inda histopatolojik olarak korioamnionitis saptanirken, ancak % 25'inde ates
yiikselmesi ve l6kositoz goriilmiistiir' ° .

Bizim cahgmamizda ise, korioamnionitisli olgulanmizin % 84.61'inde CRP
deperlerinin yiikseldigi gbzlendi. Diger taraftan histopatolojik incelemelerde 8 ol-
guda korioamnionitis gozlenirken, 5'inin normal oldufu goriildii. Yani korioamni-
onitis oran1 % 61.53 olarak bulundu. Bu sonuclarimiza gore, CRP degerinin yik-
selmesi ile histopatolojik korioamnionitisin ortaya ¢ikmasi yakindan uyum goster-
mektedir.

Ernest ve ark., cahsmalarnda kiiltiir ile korioamnionitis saptadiklar erken
membran riiptiirlii gebelerde CRP'nin yikselmedigini gézlemiglerdir. Ayrca, enfek-
siyon olmadigl halde CRP'nin yiksek oldugu olgularla kargilagmiglardir. Bu ne-
denle, korioamnionitis teshisinde CRP'nin patagnomonik bir bulgu olmamakla bera-
ber diger semptomlar ve belirtilerle birlikte bize korioamnionitisin erken tamsi hak-
kinda bilgi verecegi sonucuna varmiglardir?®

Diger bir ¢aligmada ise, CRP'nin korioamnionitis tanmisinda secici ve duyarh

bir yontem olmadigini belirtmislerdir** . Bu fikir bizim ve pekcok arastinicinin ne-
ticeleri ile ters diismektedir®-1!+1%-15.22

Calismamizda, arastirma grubunun CRP degerleri ile kontrol grubununkiler
karsilastirildiginda, korioamnionitis grubunun CRP degerleri anlamh derecede yiik-
sek bulunmustur (p < 0.05). Bu neticelerimiz Evans'*  Hawrylyshyn'® , Potkul' ! |
Garite®? ve ark. caligmalariyla aym dogrultudadir.

Yine arastirma grubunda histopatolojik olarak korioamnionitis tamisi dogru-
lanmis olanlarm CRP degerleri, klinik olarak korioamnionitis tanist konulmus olan-
lara gore CRP degerleri anlamh derecede yiiksek bulunmustur. Boylece korioamni-
onitis olgularinda, CRP degerlerindeki artism, histopatolojik bulgular kadar anlamh
oldugu sonucuna vardik.

Netice olarak, korioamnionitis tanisinda enfeksiyonu en dogru sekilde yansi-
tan histopatolojik bulgular kadar anlamh olan CRP degerleri, korioamnionitis heniiz
baglarken, yani daha 6nce saptama imkéni olmasi nedeniyle gerek maternal, gerekse

fetal morbidite ve mortaliteyi biiyiikk oOlciide arttiran korioamnionitisin tamsinda
¢ok degerli oldugu kamsina vardik.
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