
Jinekoloji - Obstetrik ve Neonatoloji Tıp Dergisi 2022; Volume 19, Sayı 3

1339

Erken Membran Rüptürü: Prematüre Bebeklerde Neonatal Sonuçları Nasıl Etkiler?
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ABSTRACT

Aim: Preterm premature rupture of membranes (PPROM) can cause preterm 
birth, neonatal morbidity and mortality. In this study, we aim to examine the effect of 
PPROM on the early prognosis of premature infants <30 weeks, provide a basis for 
the management of premature infants and prenatal consultation.

Materials and Method:710 premature infants with a gestational age of 240-296 
weeks who were followed up in a tertiary neonatal intensive care unit between 2014-
2018 were retrospectively evaluated. According to the presence of PPROM, infants 
were divided into two groups: PPROM group (n = 147) and no-PPROM group (n = 
563). Maternal and neonatal data were analyzed.

Results: In the study, the median (min-max) gestational age (GA) was 27 weeks 
(24-29) in PPROM group, and 28 weeks (25-29) in no-PPROM group (p <0.001).
The median (min-max) PPROM duration was 115 (18-850) hours. Histological chori-
oamnionitis, the number of babies <28 weeks and early neonatal sepsis were higher 
in PPROM group compared to no-PPROM group (p<0.001).

Conclusion: PPROM may cause poor fetal and neonatal outcomes by increasing 
the risk of chorioamnionitis and preterm labor. It has been thought that with approp-
riate follow-up and treatment of pregnant women with PPROM in terms of the de-
velopment of chorioamnionitis, preterm birth and development of neonatal infection 
might be prevented.
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ÖZ

Amaç: Preterm erken membran rüptürü (PEMR) preterm doğuma, neonatal morbi-
ditelere ve mortaliteye sebep olabilir. Bu çalışmadaki amacımız PEMR’nin gestasyon 
haftası <30 hafta prematüre bebeklerin erken prognozu üzerindeki etkisini incelemek, 
prematüre bebeklerin yönetimi ve prenatal konsültasyon için bir temel sağlamaktır.

Gereçler ve Yöntem: 2014-2018 yıllarında, gebelik yaşı 240-296 hafta arasında olan 
ve üçüncü düzey bir yenidoğan yoğun bakım ünitesinde izlenen toplam 710 prematü-
re bebek retrospektif olarak değerlendirildi. Hastalar PEMR varlığına veya yokluğuna 
göre PEMR grubu (n = 147) ve PEMR olmayan grup (n =563) olarak iki gruba ayrıldı. 
Maternal ve neonatal veriler analiz edildi.

Bulgular: Çalışmaya dahil edilen bebeklerden PEMR olan grupta median (min-
maks) gebelik haftası (GH) 27 hafta (24-29), EMR olmayan grupta 28 hafta (25-29) 
(p<0.001) idi. PEMR süresinin median değeri (min-maks) 115 saat (18-850) olarak 
saptandı. PEMR olmayan grupla karşılaştırıldığında, PEMR olan grupta histolojik 
koryoamniyonit, <28 hafta olan bebek sayısı ve erken neonatal sepsis daha yüksek 
oranda tespit edildi (p<0.001). 

Sonuç: PEMR, koryoamniyonit ve preterm doğum riskini arttırarak kötü fetal-neo-
natal sonuçlara sebep olabilir. PEMR’li gebelere koryoamniyonit gelişimi açısından 
uygulanacak uygun takip ve tedavi ile preterm doğum ve neonatal enfeksiyon gelişi-
minin önlenebileceği düşünüldü.
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BULGULAR

GEREÇ VE YÖNTEMLER

GİRİŞ

Erken membran rüptürü (EMR) tüm gebeliklerin %2-3’ünde, pre-
matüre doğumların ise %30-40’ında görülmektedir (1). EMR’nin 
sebebi birçok gebede tespit edilemese de sigara içmek, daha 
önceki gebelikte EMR gelişmesi, sosyokültürel düzey, bakte-
riyel vajinozis, amniyosentez, polihidramnios, vajinal kanama, 
multiple gebelik tespit edilebilir sebepler arasındadır. EMR’de 
membranın rüptüre olmasından sonra lokal inflamasyon baş-
lamakta ve sonrasında asenden bakteriyel kolonizasyon ge-
lişmektedir (2). EMR anhidramnios, kord basısı, koryoamniyo-
nit, plasenta dekolmanı, prematür doğum için risk faktörüdür. 
EMR’den sonra perinatal sonuçlar üzerinde etkili olabilecek en 
önemli faktör bebeğin doğduğu gestasyon haftasıdır (3). 

EMR’nin erken gebelik haftalarında oluşması koryoamniyonit 
ve prematüre doğum riskinde artış ile kötü fetal-neonatal so-
nuçlara sebep olabilmektedir. Aşırı prematüre bebeklerde EM-
R’ye maruz kalınan sürenin uzunluğu ile erken neonatal sepsis 
(ENS), oligohidramnios ve pulmoner hipoplazi riski artmaktadır 
(4). EMR <20 gestasyon hafta gebeliklerde oluştuğunda ekstre-
mite-yüz deformitesi, akciğerlerde hipoplazi ve uzun dönemde 
mortaliteye sebep olabilecek pulmoner komplikasyonlara sebep 
olabilmektedir (5). EMR’nin etkisi tam olarak anlaşılamamıştır, 
orta düzeyde gelişen perinatal inflamasyon immun sistemde 
fonksiyonel maturasyona sebep olabileceği (6) ya da tam tersi 
olumsuz sonuçlara da sebep olabileceği belirtilmiştir (7). EMR 
sonrası gebeye antenatal steroid, antibiyotik tedavisi uygulan-
ması ve gebenin koryoamniyonit ve preterm doğum açısından 
takibi neonatal sonuçlar üzerinde etkili olmaktadır (8). 

Bu çalışmadaki amacımız preterm EMR (PEMR) gestasyon 
haftası <30 hafta prematüre bebeklerin erken prognozu üze-
rindeki etkisini incelemek, prematüre bebeklerin yönetimi ve 
prenatal konsültasyon için bir temel sağlamaktır.

2014-2018 yıllarında, gebelik yaşı 240-296 hafta arasında olan 
ve üçüncü düzey bir yenidoğan yoğun bakım ünitesinde izlenen 
toplam 710 prematüre bebek retrospektif olarak değerlendirildi. 
Hastalar PEMR varlığına veya yokluğuna göre PEMR grubu (n 
= 147) ve PEMR olmayan grup (n =563) olarak iki gruba ayrıldı. 
Maternal ve neonatal veriler analiz edildi. Çalışmamız için etik 
kurul onamı alındı (29.05.2018-24).

Fetal membranların doğum eyleminin başlangıcından önce 
rüptüre olması şeklinde tanımlanan EMR, 37 gestasyon haf-

tasından önce meydana gelecek olursa preterm EMR (PEMR) 
olarak adlandırılmaktadır (9). Membranların rüptürü ile doğu-
mun başlangıcı arasındaki süre 24 saati geçmiş ise uzamış 
EMR, EMR gebelik haftası 24 haftadan önce gelişmiş ve do-
ğuma kadar geçen süre 14 günden fazla ise uzamış PEMR 
olarak tanımlanmaktadır (9,4). Çalışma grubumuzdaki hastalar 
<30 gestasyon haftası olduğu için PEMR tanımı kullanıldı. Do-
ğumdan hemen sonra plasenta ve membranlar formalin içinde 
sabitlendi, parafine gömüldü ve hematoksilin-eozin ile boyandı. 
Örnekler gebelik yaşı dışında klinik bilgileri bilmeyen bir pato-
log tarafından incelendi. Histolojik koryoamniyonit; amniyotik 
membranların, umbilikal kordun veya koryonun nötrofil infiltras-
yonu olarak tanımlandı.

Surfaktan ihtiyacı, erken neonatal sepsis (ENS), geç neona-
tal sepsis (GNS), tıbbi tedavi veya ligasyon gerektiren patent 
duktus arteriosus (PDA), nekrotizan enterokolit (NEK), bronko-
pulmoner displazi (BPD), intraventriküler kanama (İVK) (evre 
III-IV) ve ölüm değerlendirilen neonatal sonuçlardı. 

Klinik sepsis tanısı bradikardi (<100 / dak), taşikardi (>200 / 
dak), hipotansiyon, hipotoni, nöbet, apne, takipne, siyanoz, so-
lunum sıkıntısı, ciltte perfüzyon bozukluğu, beslenme güçlüğü, 
irritabilite, letarji, yüksek C- reaktif protein (CRP) veya interlö-
kin-6 (IL-6) seviyelerini gösteren laboratuvar sonuçlarından en 
az üçünün varlığına göre konuldu. Yaşamın ilk 72 saatinde tanı 
konan hastalar ENS, 72 saatten sonra tanı konanlar GNS, kül-
tür pozitifliği olan hastalar kanıtlanmış sepsis olarak kabul edildi 
(10).

Hastaların oksijen (O2) ihtiyacı postnatal 28.günde, postmens-
trüel 36. haftada ve taburculuk esnasında değerlendirildi. Jobe 
ve Bancalari tarafından Ulusal Sağlık Enstitüleri Çalıştayı’nda 
kabul edilen sınıflama BPD tanımlanmasında kullanıldı (11). 

İstatiksel analiz

Dosya incelemeleri sonucu elde edilen bilgiler bilgisayar orta-
mında hazırlanan bir veritabanında toplandı. İstatistiksel analiz 
SPSS 25.0 Programı kullanılarak yapıldı. Tüm sayısal verilerin 
sunumu mean (min-max) olarak yapıldı. Verilerin normal dağı-
lımı Kolmogorov-Smirnnov testi ile, gruplar arası farklılıklar ise 
Independent Samples t test kullanılarak karşılaştırıldı. p değeri 
0.05’ten küçük olanlar istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.

Çalışmaya dahil edilen bebeklerden PEMR olan grupta median 
(min-maks) gebelik haftası 27 hafta (24-29), PEMR olmayan 
grupta 28 hafta (25-29) (p<0.001) idi (Tablo 1). PEMR olan 
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grupta doğum ağırlığı median (min-maks) 1020 g (450-1500) 
ve PEMR olmayan grupta 1050 g (470-1500) (p>0.05) idi. 
PEMR süresinin median değeri (min-maks) 115 saat (18-850) 
olarak  saptandı. PEMR olmayan grupla karşılaştırıldığında, 
PEMR olan grupta histolojik koryoamniyonit, <28 hafta olan 
bebek sayısı (Tablo 1) ve ENS sıklığı anlamlı oranda yüksek 
tespit edildi (p<0.001)

Tablo 1. Preterm erken membran rüptürü varlığına göre hasta-
ların demografik özellikleri

*Median (minimum-maximum)
PEMR, preterm erken membran rüptürü

PEMR olan grupta GNS, BPD ve mortalite daha yüksek olması-
na rağmen PEMR olmayan grupla kıyaslandığında istatistiksel 
olarak anlamlı bulunmadı (p>0.05) (Tablo 2). PDA, NEK, İVK iki 
grupta benzerdi, istatistiksel olarak fark saptanmadı (p>0.05) 
(Tablo 2).

Tablo 2. Preterm erken membran rüptürü varlığına göre hasta-
ların klinik özellikleri

*Median (minimum-maximum)

BPD; bronkopulmoner displazi, ENS; erken neonatal sepsis, GNS; geç neonatal sep-
sis, İVK; intraventriküler kanama, NEK; nekrotizan enterokolit, PDA; patent duktus 

arteriosus

Çalışmamızda preterm erken membran rüptürü olan grupta his-
tolojik koryoamniyonit, 28 hafta altı olan bebek sayısı ve erken 
neonatal sepsis daha yüksek oranda tespit edildi. PEMR mik-
roorganizmaların maternal genital kanaldan asenden yolla ge-
çişini kolaylaştırarak koryoamniyonit ve erken neonatal sepsis 

gelişimini kolaylaştırmaktadır (12). 

Koryoamniyonit, amniyotik sıvı, amniyotik membran, plasenta 
ve / veya desidua’nın iltihaplanmasıdır. İntrauterin enfeksiyon 
ve inflamasyon, özellikle erken gebelik dönemlerinde spontan 
erken doğumun önemli bir belirleyicisidir. 30. gebelik haftasın-
dan önceki doğumlar tipik olarak histolojik koryoamniyonit ile 
ilişkilidir. Prematüre bebeklerde görülme sıklığı gebelik yaşının 
azalmasıyla artmaktadır.  Erken doğumların yaklaşık % 25-40’ı 
ve zamanında doğumların % 1-13’ü intrauterin enfeksiyonla 
komplike hale gelmektedir (13). Enfeksiyona intrauterin maruzi-
yet, proinflamatuar ve inhibe edici sitokinlerin salınmasıyla fetal 
enflamatuar yanıtı indüklemektedir. Mevcut veriler, koryoam-
niyonitin özellikle erken gebelik döneminde erken doğum için 
önemli bir risk faktörü olduğunu göstermektedir. Bu nedenle, 
prematüriteyle ilişkili mortalite ve morbiditeye açıkça katkıda 
bulunmaktadır (14). Ahn’nın çalışmasında <34 hafta 257 pre-
matüre bebekten 89’unda histolojik koryoamniyonit bulunmuş 
ve bu grupta ENS koryoamniyonit olmayan gruba göre daha 
yüksek saptanmıştır (15). Bizim çalışmamızda da PEMR olan 
grupta ENS’nin daha fazla tespit edilmesi, histolojik koryoam-
niyonitin de diğer gruba göre daha yüksek tespit edilmesiyle 
ilişkilendirildi. Yapılan başka bir çalışmada histolojik koryoam-
niyonit olan grup, koryoamniyonit olmayan grupla karşılaştırıl-
dığında histolojik koryoamniyonit olan grupta PEMR ve ENS 
daha yüksek oranda tespit edilmiştir. Bu çalışmada PEMR’nin 
eşlik ettiği prematüre bebek doğumlarında plasentanın koryo-
amniyonit açısından rutin değerlendirilmesinin ENS ve diğer 
komorbiditeleri saptamak ve hastaların takibi açısından öngö-
rüde bulunmak açısından önemi vurgulanmıştır (16). Zhang ve 
arkadaşlarının çalışmasında PEMR olan grupta ENS ve NEK 
oranı PEMR olmayan gruba göre daha yüksek oranda tespit 
edilmiştir (17). Çalışmamızda NEK açısından her iki grup bul-
guları benzer tespit edildi.

 Erken neonatal sepsis, prematüre bebeklerde mortaliteyi 3 kat 
arttırabilen önemli bir morbiditedir. Aşırı düşük doğum ağırlıklı 
bebeklerde (401-1500 g) ENS insidansı 1000 canlı doğumda 
15-19’dur (18). EMR ve koryoamniyonitin birlikte bulunduğu 
durumlarda ENS riskinde 8 kat artış olduğu belirtilmiştir (19). 
Martius EMR’nin geliştiği asemptomatik gebelere erken başla-
nan profilaktik antibiyotik tedavisinin ENS’ye bağlı gelişebilecek 
morbidite ve mortaliteyi azaltabileceğini belirtmiştir. Ayrıca bu 
çalışmada ENS gelişimi açısından EMR, histolojik koryoam-
niyonit ve özellikle düşük gestasyon haftasının önemi vurgu-
lanmıştır. Düşük gestasyon haftası ve düşük doğum ağırlığı ile 
azalan immun sistem yanıtı, EMR ile maternal genital kanaldan 

TARTIŞMA

PEMR yok

 (n:563)

PEMR var

 (n:147)
p

Gestasyonel yaş, hafta * 28 (25-29) 27(24-29) <0.001
Doğum ağırlığı, g * 1050 (470-1500) 1020(450-1500) 0.28
Cinsiyet (Erkek),n(%) 284(50,4) 81(55,1) 0.35
Doğum şekli(C/S),n(%) 472(83,8) 113(76,9) 0.52
Antenatal steroid, n(%) 375(66,6) 103(70,1) 0.42
Histolojik koriyoamniyonit, n (%) 66(11,7) 35(23,8) <0,001
Apgar 5. Dk* 8(2-10) 7(3-9) 0.6
CRIB Skoru* 3(0-16) 3(0-15) 0.9
Gestasyon haftası <28 hf,  n(%) 217(38,5) 83(56,5) <0,001

PEMR yok

(563)

PEMR var

(n:147)

p

Surfaktan ihtiyacı, n(%) 334(59,3) 78(53,1) 0.17
ENS, n(%) 64(11,4) 46(31,3) <0.001
GNS,  n(%) 145(25,8) 43(29,3) 0.39
PDA, n(%) 238(42,3) 57(38,8) 0.44
NEK,n(%) 6(1,1) 0 0.2
İVK, n(%) 57(10,1) 13(8,8) 0.64
BPD,n(%) 61(11,7) 19(14,5) 0.38
Taburculuk günü* 61(25-125) 62(26-123) 0.5
Çıkış vücut ağırlığı* 2065(1535-4850) 2035(1605-3670) 0.33
Mortalite, n(%) 70(12,4) 27(18,4) 0.62
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SONUÇ

amniyotik kaviteye bakteri geçişi ENS’yi kolaylaştırılan faktörler 
olarak gösterilmiştir (20). Ofman’nın çalışmasında 30-34 hafta 
arasında 2192 prematüre bebek değerlendirildiğinde; 381 has-
tada sadece PEMR, 61 hasta da ise PEMR ve koryoamniyonit 
birlikte olduğu görülmüştür. Gruplar karşılaştırıldığında koryo-
amniyonit olmaması durumunda, PEMR’nin tek başına ENS 
için risk faktörü olmadığı belirtilmiştir. EMR’li annede koryoam-
niyonit yoksa ve bebeği asemptomatikse, bebeğin yakın klinik 
takibi ile ampirik antibiyotik tedavisi başlanmaması önerilmiştir 
(12). Koryoamniyonitin en yaygın formu subklinik formudur. 
Histolojik koryoamniyonit, pozitif bakteri kültürlerine sahip klinik 
koryoamniyonitten daha yaygındır. Antibiyotik kullanımına bağlı 
plasenta iltihabı kültür pozitif olmayabilir. Bu nedenle, plasenta-
nın histolojik değerlendirmesi koryoamniyonit tanısı için önem-
lidir (21).

Bronkopulmoner displazi (BPD) prematüritenin en yaygın 
pulmoner komplikasyonudur. 22-28 GH arasında doğan pre-
matürelerin %68’sinde BPD önemli bir sorun olarak yerini ko-
rumaktadır. Düşük DA, düşük GH, cinsiyet, genetik yatkınlık, 
pre-postnatal enfeksiyon, iyatrojenik faktörler (oksijen hasar-
lanması, invaziv mekanik ventilasyon, kan transfüzyonu) BPD 
oluşumunda etkili faktörlerdir (22). Hanke ve arkadaşlarının 
çalışmasında <32 GH 4120 prematürede, PEMR BPD için 
risk faktörü olarak tespit edilmiştir (OR:1.25,95%CI:1.02-1.55, 
p=0.03) (31). Çalışmamızda da PEMR olan grupta diğer gru-
ba göre, EMR’nin BPD açısından anlamlı olmayan düzeyde bir 
artışa sebep olduğu görüldü. Koryoamniyonit ve prematürite 
fetal organların normal gelişimini olumsuz yönde etkileyerek 
BPD riskini arttırmaktadır. Koryoamniyonit lokal inflamasyon-
la pulmoner mikrovasküler yapılarda hızla değişime, alveolar 
makrofajlarda maturasyona ve alveolar septada fibrin birikimine 
sebep olmaktadır. Bu değişimle birlikte pulmoner immun sistem 
maturasyonu artarken, pulmoner yapılarda da BPD yönünde 
farklılaşma başlamaktadır (24). Watterberg de çalışmasında 
koryoamniyonitin pulmoner maturasyonu arttırdığı fakat hasta-
nın özellikle entübe olmasıyla pulmoner inflamasyonun ve pul-
moner hasarlanmanın artarak BPD gelişimine sebep olduğunu 
belirtmiştir (25). Yapılan başka bir çalışmada ise koryoamniyo-
nit ile BPD arasında ilişki tespit edilmemiştir (26). 

EMR’nin prematüriteye sebep olması, neonatal morbidite ve 
mortalite risk artışının ana nedenidir. PEMR’yle antenatal su-
bklinik-klinik enfeksiyona maruz kalınması prematürelerde 
mortaliteyi, solunumsal ve nörolojik problemleri arttırmaktadır 
(27). Hanke’nin çalışmasında PEMR’nin mortalite üzerine et-
kisi olmadığı belirtilmiş (23) olsa da çalışmamızda PEMR olan 

grupta mortalite oranı diğer gruba göre anlamlı olmayan düzey-
de artmış tespit edildi.

Çalışmamızın sonuçlarına göre, PEMR, küçük prematüre be-
beklerde ENS sıklığını anlamlı oranda artırırken, GNS, BPD ve 
mortalitede anlamlı olmayan düzeyde bir artışa yol açmaktadır. 
Erken doğum riski taşıyan PEMR’li gebelerde uygun takip ve 
tedavi ile; koryoamniyonitin önlenmesi, gebelik haftasının uza-
tılması, enfeksiyon insidans oranının azaltılması ile olumsuz 
fetal-neonatal sonuçların önlenebileceği düşünülmektedir.
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