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Preterm Dogum Eyleminde
[ntraamniyotik Enfeksiyon ve
Ammniyotik Sivi Glukoz Diizeyler1*
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Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklart Hastanesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Klinigi, Ankara

OZET

PRETERM DOGUM EYLEMINDE INTRAAMNIYOTIK ENFEKSIYON VE AMNIYOTIK SIVI GLUKOZ DUZEYLERI
Preterm dogum eyleminde intraamniyotik enfeksiyonun dnemli bir roli vardir. Intraamniyotik enfeksiyonun kesin tanisi
mikroorganizmanin kdltirde Uretilmesi ile konulur. Daha ¢abuk sonug veren daha ucuz teshis yontemlerinden amniyotik
sivi glukoz diizeyinin intraamniyotik enfeksiyon tanisindaki yeri arastirildi.

Temmuz-Aralik 1993 tarihleri arasinda preterm dogum eylemi tanisi konmus 28-36'nci gebelik haftasinda olan 40 gebe-
ye transabdominal amniyosentez uygulandi. Amniyotik sividan aerob, anaerob, mikoplazma kidiltiri yapildi, glukoz du-
zeyleri kantitatif olarak tespit edildi.

amniyotik sivi kultiriinde Ureme olan hasta grubunda amniyotik sivi glukoz konsantrasyonlari anlamli derecede (p<0.05)
disuk bulundu. Glukoz esik degeri % 16 mg olarak alindi. Kiltlr pozitif grupta 9 vakanin yedisinde, kiltir negatif grupta
ise 31 vakanin dordiinde glukoz dizeyi % 16 mg'in altinda tespit edildi. Sensitivite % 77, spesifisite % 87, PPD % 63,
NPD % 93 olarak bulundu.

Preterm dogum eylemine neden olan intraamniyotik enfeksiyonun tanisinda amniyotik sivi glukoz diizeyinin 6lgimu ucuz
ve hizli bir teshis yontemidir.

Anahtar Kelimeler: Amniyotik sivi glukoz diizeyleri, erken dogum tehdidi.

SUMMARY

AMNIOTIC FLUID GLUCOSE LEVELS IN INTRAAMNIOTIC INFECTIONS

The purpose of this study was to tedermine whether amniotic fluid glucose concentrations is ov value in the rapid diagno-
sis of intraamniotic infection.

In our study we performed amniocentesis to 40 pregnant women who admitted to hospital with the diagnosis of preterm
labor at the 28 th to 36 th gestational week. Quantitative glucose concentration and culture for aerobes, anaerobes and
mycoplasma has been performed.

Patients with positive amniotic cultures for microorganisms had significantly lower median amniotic fluid glucose concent-
rations than patients with negative amniotic fluid cultures (cut-off value 16%, 7 out of 9 and 4 out of 31 respectively;
p<0.05) (sensitivity 77%, specificity 87%, Positive predictive value 63%, Negative predictive value 93%). Amniotic fluid
glucose determination is a rapid, sensitive, inexpensive and simple test for the detection of intraamniotic infection in women
with preterm labor.

Key Words: Amniotic fluid glucose levels, preterm labor.

reterm dogum, giiniimiizde en 6nemli neonatal

morbidite ve mortalite nedenidir. Preterm do-

gum letal konjenital anomaliler disindaki neo-
natal 6liimlerin % 75-% 90'indan sorumlu oldugu i¢in
obstetrikte 6nemli bir yer tutmaktadir (1,2). Preterm
dogum eyleminin etiyolojisinde intraamniyotik enfek-

* Bu ¢alisma 26-30 Eyliil 1994 tarihleri arasimmda Kanada'nin
Montreal sehrinde diizenlenen XIV. FIGO Diinya Kongresi'ndepos-
ter sunu olarak teblig edilmistir.

Yazisma adresi: Mehmet Uludogan, Cemil Akdogan Sokak, Yildiz
Apt, 7/12 Kozyatagi-Istanbul

siyonun énemli bir yeri vardir. Intraamniyotik enfek-
siyonun erken tanis1 klinisyenin en énemli amaglarin-
dan biridir. Infeksiyonun klinik belirtileri insensitif ol-
dugundan amnios sivisinda {ireme olan hastalarin sa-
dece % 12'si klinik belirtilerle taninabilir (3). Intraam-
niotik enfeksiyonun kesin tanisi kiiltiirde mikroorga-
nizmani iretilmesi ile konulur. Ancak kiiltiir sonug-
larinin 2-5 giin sonra elde edilmesi tan1 ve tedavinin
gecikmesine yol agmaktadir. Bu nedenle subklinik in-
taamniotik enfeksiyonun hizli ve ucuz tekniklerle tes-
hisinin 6nemi ortadadir. Intraamniyotik enfeksiyon
tanisinda en ¢ok kullanilmig olan diyagnostik test
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Tablo 1. Amniyotik Sm Kiiltir Sonuglan ve Maternal

hasta calismaya alindi. Bilinen bir preterm

Karcloen tikler dogum eylemi sebebi olan (ablatio plasen-
T R ta’ uriner sistem enfeksiyonlan, multlple
S —— e . . estasyon, uterin anomali, polihidramni-
Kiltir pozitif Kiltir negatif P degeri g on, 1, po ¢
il i ’ = yos), diabet, fetal anomali, servikal dilatas-
Anne yast 23l-?2§;-}40 ?41-]2%2—]98 08%555 yonu 4 cm iizerinde olan, membran riip-
- > o o e .
Gravida 2770243 1 0ba1 .22 03508 tiirli olan hastalar ve antibiyotik kullanavnlar
[1-8) (1) >0.05 ¢alisma grubuna alinmadi. Preterm dogum
Parite ‘-5%*62]-‘2 0-3%%94 e eylemi tamisi 5 dakikada 1 kez gelen
Senvikal dilatosyon 1.8811.16 1.67£1.87 0.6127 diizenli uterun kontraksiyonlarm tokogra-
H kabuld 32.8841.90 333521 87 o>830550 fik tespiti ile konuldu.
astaneye kabulde 8ol + . : 3
gebelk hafias: (30:35) 28-36] 2005 . Kardlyotokogrgﬁ, Vajl_nal muayene ve
Dogumda gebelik haftasi 33.5+2.50 36.58£1.20 0.006 ultrasonografik degerlendirme sonrasi tam
A v d . 1}392-?3?‘}37 - 554-4&1 4 0<0 Ol konularak hospitalize edilen hastalara ult-
mniyoseniez ve um . +0. K = 4 - Q009 Tt .
crcsu:ldu gegen sﬁrc;g[gi.inl 0-17) [0-51) <0.01 rasonograﬁ eshglnde amnlyosentez yapll'

[Tokoliz basansi)

di. Amniyotik s1vi mikrobiyolojik ve biyo-

gram boyamadir. Ayrica CRP, amniyotik sivi (AS) 16-
kosit esterase aktivitesi, AS I6kosit sayimi, AS'de en-
dotoksin arastirilmast AS glukoz diizeyi enfeksion ta-
nisinda kullanilmaktadir.

Serebrospinal, plevral ve sinovyal sivi enfeksiyon-
larinda glukoz diizeyinin diisiik olmasi intraamniyo-
tik enfeksiyonlarda da amniyotik sivida glukoz diize-
yinin diisebilecegini diisiindiirdii. Ik defa 1990'da
intraamniyotik enfeksiyon ile amniyotik sivi glukoz
diizeyi arasinda korelasyon oldugu bildirildi (4). Da-
ha sonra yapilan ¢alismalar ile bu korelasyon destek-
lendi.

Bu calismalarda intraamniyotik enfeksiyon i¢in ka-
bul edilen glukoz diizeyi tist limiti 5 ile 16 mg/dl ara-
sinda degismekteydi (4,5,6). Bildirilen limitlere gore
glukoz diizeyinin intraamniyotik enfeksiyon i¢in sen-
sitivitesi % 68-90, spesifitesi % 30-100 arasinda degis-
mektedir (4,5,6).

Preterm eylemde intraamniyotik enfeksiyon varli-
ginda glukoz diizeyinin azalmasinin mekanizmasi bi-
linmemektedir. Ancak MSS enfeksiyonlarinda BOS da
glukoz diizeyi diisiikliigliniin hem mikroorganizmala-
rin hem de polimorf niiveli 16kositlerin glukoz meta-
bolizmasinda yer almasina bagh olabilecegi bildiril-
mistir (7). Intraamniyotik enfeksiyonda amniyotik si-
vida glukoz diizeyinin diismesi aynt mekanizma ile
olabilir.

Intraamniyotik glukoz diizeyinin kolay, ucuz ve
hizl tespit edilebilir olmasi intraamniyotik enfeksiyon
tanisinda kiiltiir sonuglarinin 2-5 giin gibi oldukc¢a
uzun siirede alinmasi nedeni ile intraamniyotik glu-
koz diizeyleri ile amniyos sivisinda enfeksiyon bulgu-
su arasinda bir iligki olup olmadigini arastirdik.

MATERYAL VE METOD

Temmuz 1993-Aralik 1993 tarihleri arasinda Zey-
nep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklar1 Hastanesi'ne
basvuran, kardiotogografik ve klinik olarak preterm
dogum eylemi tanisi alan 28-36 gebelik haftasinda 40

kimyasal tetkik amaci ile laboratuvara
gonderlldl Aerob, anaerob, mycoplazma kiiltiirii,
Gram boyama, 16kosit saymmi ve glukoz diizeyi
arastirildi. Tiim hastalara Ritodrin ile IV tokoliz
uygulandi.

Hastalarin yonetiminde, kiiltiir sonuglari, gram bo-
yama, amniyotik sivi glukoz diizeyleri tedavinin dii-
zenlenmesinde g6z Oniine alinmadi. Klinik koryoam-
niyonit varliginda tokolize son verildi.

BULGULAR

Tanimlanan kriterlere gére preterm dogum eylemi
tanust alan 40 olgudan 9'unda (% 22.5) amniyotik sivi
kiltiriinde tireme oldu (Grup 1) ve 31 olguda (%
77.5) kiiltiirde iireme olmadi (Grup 2).

Amniyotik sivi kiiltiirii pozitif bulunan 9 olgudan
liclinde lreoplazma iirealyticum, l'inde tireoplazma
iireolyticum ve peptostreptokok, 2 olguda mikoplas-
ma hominus, 2 olguda peptostreptokok, 1 olguda
streptokokkus species iiredi.

Kiiltiir pozitif grup ile kiiltiir negatif grup arasinda
maternal yas, gravida, parite, servikal dilatasyon ve
hastaneye kabulde gestasyonel yas agisindan istatisti-
ki olarak anlaml1 fark bulunmadi (Tablo 1).

Dogumda gestasyonel yas ortalamasi, kiiltiir pozi-
tif grupta 33.5+£2.50 hafta (32-37), ikinci grupta
36.58+1.20 hafta (34-40) olarak saptandi, I'inci grupta
dogum esnasinda gestasyonel yas, 2'inci gruba gore
daha kii¢iik bulundu. Bu fark istatistiki olarak anlamli

Tablo 2. Killfir Pozitif ve Neguhf Gruplarda Amniotik

Sm Gluko
Glukoz Dijzeyi Kiltiir Pozitif Kiltiir Toplam
(n:9) (n:31)
<16 mg/dl 7 4 11
>16 mg/dl 2 27 29

Sensitivite: % 77 |7/9), spesifisite: % 87 (27/31)
PPD: % 63 (7/11), NPD:%93 (27/29)
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Tablo 3. Kiiltir Sonuclarina Gére Gram Boyama

Sonuclan ve Diyagnostik Endeksleri
Gram Kiiltir pozitif Kiiltir negatif Total
Boyama grup (n:9) grup (n:31)
Pozitif 4 1 5
Negatit 5 30 35

Sensifivite: % 44 |4/9), spesifisite: % 96 (30/31)
PPD: %80 (4/5], NPD: %85 (30/35)

idi (p=0.006, p<0.01). Amniyosentezden hemen sonra
tokolize baslandig1 i¢in amniyosentez ile dogum ara-
sindaki interval (tokoliz basarisi) l'inci grupta ortala-
ma 4.19+6.07 giin (0-17), 2'nci grupta 22.45+14.54 (0-
51) giin olarak saptandi. Iki grup arasinda tokoliz ba-
saris1 agisindan saptanan fark istatistiki olarak anlamli
idi (p=0.0009, p<0.01).

Kiiltiir pozitif 1. grupta, amniyotik sivi glukoz
diizeyi ortalama 14.33+14.05 mg/dl (1-49 mg/dl), 2.
grupta ise 37.90+£17.50 mg/dl (3-71 mg/dl) olarak
saptandi. Kiiltiir pozitif grup ile negatif grup arasin-
da amniyotik sivi glukoz diizeyleri agisindan istatis-
tiki olarak anlamli fark bulundu (p<0.Oly
p=0.0007).

Maternal kan glukoz diizeyi, 1. grupta ortalama
93+11.22 mg/dl (75-109 mg/dl), kiiltiir negatif II.
grupta 95.32+11.81 mg/dl (66-114 mg/dl) olarak sap-
tand1. Her iki grup arasinda maternal kan glukoz dii-
zeyleri agisindan istatistiki bir fark bulunmadi
(p>0.05).

Amniyotik sivi glukoz diizeyi esik deger olarak 16
mg/dl alindi. 16 mg/dl altinda olan degerlerin intra-
amniyotik infeksiyon i¢in sensitivite, spesifisite, PPD,
NPD hesaplandi. 1. grupta 7 olguda 16 mg/dl'nin al-
tinda, 2 olguda listiinde bulundu. Buna gore amnios
stvi glukoz diizeyi 16 mg/dl esik deger kabul edildi-
ginde intraamniyotik infeksiyon sensivitesi % 77, spe-
sifisitesi % 87, PPD % 63, NPD % 93 olarak saptandi
(Tablo 2).

Amniotik sivida direkt bakteri arastirilmasi amaciy-
la Gram boyama yapildi. Bakteri gozlenmesi ile test
pozitif kabul edildi. I. grupta 4 olguda, II. grupta ise
1 olguda bakteri saptandi.

Gram boyamanin intraamniotik enfeksiyon igin
sensitivitesi % 44, spesifitesi % 96, PPD % 80, NPD %
85 olarak saptandi (Tablo 3).

Amniotik sivida direkt yaymada polimorf niiveli
l16kosit goriilmesi pozitif olarak kabul edildi. Kiiltiir
pozitif grupta 4 olguda, kiiltiir negatif grupta 3 olgu-
da PNL saptandi. Testin intraamniotik infeksiyon icin
sensitivitesi % 44, spesifitesi % 90, PPD % 57, NPD %
82 olarak saptandi (Tablo 4).

Olgularimizin higbirinde postpartum endometrit
ve neonatal sepsis gelismedi. Neonatal erken dénem-
de RDS nedeniyle 1. grupta 2, II. grupta 1 bebek ex
oldu.

Tablo 4. Kullur Pozitif Olgularda Ammzohk S Glukoz-
zeyn Grum Boycmu ve PNL rllgl

Mikroorganizmalar  Gram Boy Amniyotik st Amniyotik
glukoz dilzeyi  swvida PNL
(mg/di)
| Peplostreplococ Pozitif 8 Pozitif
2 Mycoplasma hominis Negatif 14 Poziif
3 Mycoplasma hominis Negatif 10 Negatif
4 Ureaplasma Pozitif 15 Pozitif
Urealyticum+
peplostreptococ
5 Ureaplasma Urealyticum  Negatif 3 Negatif
6 Ureaplasma Urealyticum  Negatif 49 Negatif
7 Ureaplasma Urealyticum Pozitit 17 Negatif
8 Streplococ sp. Positive 1 Negatif
Q Peptostreptococ Negative 12 Positive
TARTISMA

Calismamizda preterm dogum eyleminde subkli-
nik intraamniotik enfeksiyon orani % 22.5 olarak bu-
lundu. Literatiirde preterm eylemde subklinik intra-
amniotik infeksiyon gesitli caligmalarda degisik oran-
larda bildirilmistir (% 0-46.8) (3,18).

Intraamniotik enfeksiyonun kesin tanisi i¢in kiiltiir
pozitifligi kullanilmustir (7,8). Calismamizda kiiltiirde
iireme olan 4 olguda Ureaplazma Uralyticum, 3 olgu-
da peptostreptokok, 2 olguda Mycoplasma Hominis,
1 olguda Streptokok iiredi (1 olgu miks enfeksiyon
idi). Bu mikrooranizmalar normal servikovajinal flora-
da sik olarak bulunan mikroorganizmalardir. Bu bul-
gu subklinik intraamniotik infeksiyonun asendan yol-
la ortaya ciktigini diistindiiriir (14,15).

Literatiirde, Mycoplasma tiirleri 6zellikle Ureoplas-
ma Urealyticum sik olarak preterm eylemde subklinik
intraamniotik enfeksiyon etkeni olarak bildirilmistir
(9,10,11,13). Genital traktusda mycoplasma saptan-
mast ile preterm eylem arasinda iliski oldugu gosteril-
mistir (14,15).

Calismamizda dogumda gestasyonel yas kiiltiir
pozitif grupta (33-5+2.5 hf) kiiltiir negatif gruba oranla
(36.58+1.20 hf) anlamli olarak daha kiigliktii. Am-
niosentez sonrast her hastaya tokoliz uygulanmasina
ragmen kiiltiir pozitif gruptaki hastalar daha erken
dogurmuslardir, buna gdre subklinik enfeksiyonun
preterm eylemde dogum eylemini indiikleyecegi ve
tokolize cevapsiz kalmasina neden olabilecegi diisii-
niilebilir. Hameed 1984'de, preterm eylemde subkli-
nik intraamniotik infeksiyon varliginda tokolizin daha
az basarili oldugunu bildirmistir (16).

Kiiltiir pozitif grupta amniosentez ile dogum ara-
sindaki siire, kiiltiir negatif gruba gore belirgin olarak
daha kisadir. Skoll 1989'da kiiltiir pozitif grupta amni-
osentez ile dogum arasindaki intervali, kiiltiir pozitif
grupta (4.4+5.1 giin), kiiltiir negatif gruba goére an-
lamh olarak kisa buldu (28.6+40.3 giin) (11). Che-
rony (1992) intraamniotik enfeksiyon bulunan grupta
intervali (32.0H1.3 saat) enfeksiyon bulunmayan gru-
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ba (676.47+£106.5 saat) gore anlamli olarak kisa oldu-
gunu saptadi (12). 1989'da Romero kiiltiir pozitif
grupta tokolize cevabin kiiltiir negatif gruba gore da-
ha basarisiz oldugunu bildirdi (10). Bizim bulgulari-
miz da literatiirle uyum gostermektedir.

Calismamizda kiiltiir poztif grupta amniotik sivi
glukoz diizeyi (14.33£14.05 mg/dl) kiiltiir negatif gru-
ba (37.90+£17.50 mg/dl) gore anlamli olarak diisiik
bulundu (p<0.05). Maternal kan glukoz diizeyleri agi-
sindan her iki grup arasinda istatistiki fark saptanma-
di. Ik olarak 1990'da Romero, preterm eylemde
subklinik enfeksiyonda amniotik sivi glukoz diizeyi-
nin diistiigiini bildirdi. Bu calismada kiiltiir pozitif
grupta amniyotik sivi glukoz diizeyini ortalama 11
mg/dl, kiiltiir negatif grupta ise 28 mg/dl olarak bil-
dirdi (9). Daniel 1991'de kiiltiir pozitif grupta amnio-
tik stv1 glukoz diizeyini 10 mg/dl, kiiltiir negatif grupta
31 mg/dl olarak buldu (6). Diger c¢alismalarda da
benzer sonuclar elde edildi (Tablo 5) (13,17). Calis-
mamizdaki amniotik sivi glukoz diizeyleri ve intraam-
niotik enfeksiyon sonuglarimiz literatiir ile uyumlu-
dur.

Calismamizda, amniotik glukoz diizeyi diagnostik
indekslerini belirlemek igin esik deger 16 mg/dl alin-
di. Amniotik sivi glukoz diizeyinin <16 mg/dl olmasi-
nin intraamniotik enfeksiyon igin sensitivitesi % 77,
spesifisitesi % 87, PPD % 63, NPD % 93 olarak sap-
tandi. Romero, arnmotlk S1v1 glukoz esik degerini 14
mg/dl olarak aldi. Intraamniotik enfeksiyon i¢in sen-
sitivitesi % 86, spesifitesi % 91, PPD % 62, NPD % 97
olarak bildirdi (9). Daniel amniotik stvi glukoz diize-
yinin <16 mg/dl olmasinin intraamniotik enfeksiyon
i¢in sensitivitesini % 79, spesifitesini % 92, PPD'ni %
87, NPD'ni % 90 olarak buldu (6). Cahsmamlzdakl
bulgular literatiir ile uyumludur. Amniotik sivi glukoz
diizeyinin saptanmasinin kolay olmasi ¢abuk sonug
alinmas1 ve sensitivitesi ve spesifisitesinin yliksek ol-
mas1 intraamniotik enfeksiyon tanisinda kullanim de-
gerini arttirmaktadir.

Gram boyama yoOnteminin ¢alismamizda intraam-
niotik enfeksiyon i¢in sensitivitesi % 44, spesifisitesi
% 96, PPD % 80, NPD % 85 olarak saptandi. Klitz
1991'de gram boyama ile intraamniotik enfeksiyon
tespitinin sensivitesini % 50, spesifisitesini % 100,
PPD % 100, NPD % 91 olarak bildirdi (5). Gram bo-
yama i¢in Romero 1993'de sensitiviteyi % 61, spesifi-
siteyi % 96, PPD'yi % 72, NPD'yi % 94 olarak bildirdi
(8). Gram boyama sensitivitesi diisiik spesifitesi yiik-
sek bir testtir. Calisma sonuglarimiz literatiirle uyum-
ludur. Gram boyamada goriilmeyen mikroorganizma-
larin enfeksiyondan sorumlu tutulmasi ve kiiltiirlerde
iiretilmesi sensitivitesini diigtirmiistiir.

Calismamizda hicbir olguda puerperal endometrit
goriilmedi, literatiirde % 0 ile 10 arasinda goriilmek-
tedir (9,10). Olgularimizin hicbirinde neonatal sepsis
gelismedi: Kiiltiir pozitif grupta 2, negatif grupta 1 ol-
gu RDs nedeniyle ex oldu. Kiiltiir pozitif grupta toko-
lizin daha basarisiz olmasi nedeniyle prematiiriteye

Tablo 5. intraamniotik infekisyon ve Amniotik
Snn G[ukoz Duzeyl lelllon

Yil Glukoz Limiti  Hasta Sayisi  infeksiyon Kriteri
Romero ve ark. 1990 <14 mg/dl 168 Pozitif A.S. Kiltiri
Kishanve arkk. 1991 <10 mg/dl 39 Pozitif A.S. Kiiltiri
Gouthier ve arkk. 1991 <16 mg/dl 204 Pozitif A.S. Kiilfiirii
Klitz ve ark. 1991 <5 mg/dl 86 Pozitif A.S. Kiltiri
Daniel ve ark. 1992 <16 mg/dl 17 Pozitif A.S. Kilturi
Laura ve ark. 1992 <10 mg/dl 144 Pozitif A.S. Kiltiri
Uludogan ve ark. 1993 <16 mg/dl 40 Pozitif A.S. Kultiri

bagli respiratuar problemlerin daha sik goriilmesi
beklenebilir.

SONUC

Preterm eylemdeki hastalarda % 46'ya varan oran-
larda intraamniotik enfeksiyon bildirilmistir (3). Sub-
klinik intraamniotik enfeksiyonun erken teshisi hasta-
larin yonlendirilmesinde énemlidir. Amniotik siv1 kiil-
tirleri intraamniotik enfeksiyonun teshisinde kullanil-
maktadir. Sonuglarin uzun siirede belli olmasi bir dez
avantajdir. Bu nedenle enfeksiyonun teshisi i¢in hizli
ve ucuz tekniklere ihtiya¢ vardir. Preterm eylemde
intraamniotik enfeksiyon arastirilmasinda amniotik si-
vi glukoz diizeyi, sensitivitesi (% 77) en yiiksek testtir.
Amniotik s1vi glukoz diizeyinin intraamniotik enfeksi-
yon tespitinde yararlanim degeri diger testlere gore
daha fazladir. Calistigimiz her ¢ test de hizli, kolay
uygulanabilirlikleri ve spesifitelerinin yiiksek olmasi
nedeniyle subklinik intraamniotik eneksiyonun tani-
sinda yardimcidir. Ancak testlerin higbiri ile intraam-
niotik enfeksiyonun kesin tanisi konulamamaktadir.
Bu konuda kesin, kolay ve hizli teshis koyduracak
yeni testler lizerinde galigilmasi gerekmektedir.
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