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Amag: Preterm eylem tehdidi ile basvuran gebelerde preterm eylem tanisini koymak hekim igin zor olabilmektedir.
Biz ¢alismamizda preterm eylem tehdidi olan hasta grubunda ultrasonografik olarak servikal uzunluk él¢iimii ve
servikal sekresyonlardaki fetal fibronektin varliginin hasta kabuliinden sonraki 7 ve 14. giinlerdeki dogum ihtimalini
belirlemekteki degerini saptamayr amacladik

Planlama: Prospektif kor ¢calisma

Ortam: Etlik Ziibeyde Hanim Kadin Hastaliklar: Hastanesi, Ankara

Hastalar: Calismaya 26-36 gebelik haftalarinda, preterm eylem tehdidi ile basvuran, membranlari saglam 67 tek
gebelik dahil edildi.

Girisim: Translabial olarak servikal uzunluk 6l¢iildii ve servikal sekresyonlarda fetal fibronektin tayini yapild.
Degerlendirme parametreleri: Hastalarin 7 ve 14 giin icinde dogum yapip yapmadiklari takip edildi.

Sonug: Preterm eylem tehdidi ile basvuran hastalardan %7.4’ii ilk 7 giin icerisinde %16.4 i ise ilk 14 giin icerisinde
dogum yapti. FFN testinin preterm eylem tehdidi ile hastaneye basvuran hastalarda ilk 7 giin i¢inde gerceklesen
dogumlari tespit etmede sensitivitesi % 20, spesifitesi %688.9, pozitif prediktif degeri(PPD) %12.5, negatif prediktif
degeri(NPD) %93.2; ilk 14 giin i¢in ise sirastyla bu oranlar %54.5, %96.4, %75 ve %91.5 olarak bulundu. ROC
egrisinde hesaplanan serviks uzunlugu 30mm esik degerinin ilk 7 giin i¢inde gerceklesen dogumlari tespit etmede
sensitivitesi %80, spesifitesi %82.3, PPD %26.7, NPD %98.1; ilk 14 giin i¢in ise bu oranlar sirasiyla %72.7,%87.5,
%53.3, %94.2 olarak bulundu. Degerlendirmeye her iki parametre birlikte alindiginda tek basina servikal uzunluk
6l¢iimiine gore sadece ilk 14 giin icerisinde gerceklesen dogumlarin tespitinde katki saglamaktadir.
Yorum: Gergek preterm eylemin tespitinde ultrasonografik olarak servikal uzunluk bakilmas: tek basina degerli bir
yontemdir ve tek basina fetal fibronektin testine gore daha degerlidir. Her iki testin birlikte bakilmasi tek basina
servikal uzunluk olgiimii bakilmasina gore ilk 7 giin i¢indeki dogumlari tespit etmede bir katki saglamamakta, fakat

ilk 14 giin i¢indeki dogumlar: éngormede olumlu bir katki saglamaktadur.

Anahtar kelimeler: fetal fibronectin, preterm eylem, servikal uzunluk
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SUMMARY

THE PREDICTIVE VALUE OF SONOGRAPHIC CERVICAL LENGTH MEASUREMENT AND FETAL
FIBRONECTION TESTING TO DETERMINE TRUE PRETERM LABOUR

Objective: It can be hard for clinicians to diagnose preterm labour in women who apply for threatened preterm
labour. The aim of this study is to determine the value of sonographic measurement of cervical length and fetal

fibronectin test(FFN) in prediction of preterm delivery within 7 and 14 days of admission to hospital.
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Cigdem Stimer ve ark.

Design: Prospective blinded study.

Settings: Etlik Zubeyde Hanim Women's Hospital Ankara

Patients: We examined 67 singleton pregnancies presenting at 26-36 weeks of gestation with intact membranes and
threatened labour.

Interventions: On admission to the hospital fetal fibronectin(FFN) positivity in cervicovaginal secretions was
determined and translabial sonographic measurement of cervical length was carried out .

Main outcome measures: Delivery within 7and 14 days of presentation.

Results: Among the 67 women included, 5(7.4%) delivered in 7 days and 11(16.4%) delivered in 14 days.The values
of fetal fibronectin test for assesments of deliveries within 7 days and within 14 days were follows; sensitivity: 20%,
54.5%, spesificity: 88.7%, 96.4%, positive predictive value(PPV): 12.5%, 75% and negative predictive value(NNV):
93.2%, 91.5% consecutively. The values of the cervical length measurement with a 30mm cut off point which was
calculated in ROC analysis were follows for the deliveries within 7 days and within 14 days, sensitivity: 80%, 72.7%;
spesificity: 82.3%, 87.5%, PPV: 26.7%, 53.3% and NPV: 98.1%, 94.2% consecutively. When both tests were taken
together only the values for prediction of deliveries within 14 days were increased

Conclusions: The sonographic measurement of cervical length is more valuable for prediction of true preterm labour
than fetal fibronectin itself. The prediction of the likelihood of delivery within7 days provided by cervical length is
not improved by the addition of fetal fibronectin testing but it is improved for deliveries within 14 days

Key words: cervical length measurement, fetal fibronectin, preterm labour
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GIRiS gergek preterm eylem tanisi koymada sik kullanilan bir
yontem olmustur Gebelikte serviksin ultrasonografik
Preterm dogum gebeligin 37. haftasindan once olarak goriintiilenmeye baglanmasi ile birlikte servikal
gerceklesen dogumlardir(D). efasmanin dogumdan haftalar 6nce basladig: tespit
Prematiirite fetal anomalilerden sonra en sik neonatal edilmistir. Preterm dogumlar igin 16-24. haftalarda
mortalite sebebidir?). Prematiiriteyi engellemek amactyla pek ultrasonografik degisiklikler baslamaktadir. Bu
¢ok gebe preterm eylem tehdidi ile hastaneye yatmakta ve degisiklikler internal os hizasindan baglayarak eksternal
tedavi almaktadir®). Gergek preterm eylemin tanisi koymak osa dogru ilerler. Servikal uzunluk dlgtimlerinde degisik
dogum hekimlerinin en ¢ok zorlandigi konulardan biridir. Olglim teknikleri kullanilmugtir. Kapali serviks kismimin
Giintimiizde preterm eylem bulgulart ile bagvuran boyutu (rezidiiel boliim) en giivenilir 6l¢timdiir. Translabial
gebelerde taninin dogru bigimde konulmasini saglamak ultrason kullanilarak yapilan 6lgiim hem transabdominal
ve semptomsuz gebelerde ise preterm eylemi 6ngdrmek hem de transvajinal yaklasimdaki zorluklarin istesinden
amactyla pek ¢ok tan1 metodu kullanilmaktadir. Serviks gelmistir.Mesane doluluguile alakali degildir, vajina ve
uzunlugunun ultrasonografi ile degerlendirilmesi, fetal serviks yakinina prob yerlestirmek gerekmemektedir,
fibronektin(FFN) bakilmasi ve gebelik boyunca uterin hastalar iglemi daha iyi tolare etmektedirler(8-13),
kontraksiyonlarin monitrizasyonu bunlardan bazilaridir. Biz galismamizda preterm eylem tehdidi olan hasta
FFN plasenta ve fetal dokularda dagilim gosteren grubunda ultrasonografik olarak servikal uzunluk 6l¢tiimii
bir glikoproteindir. Gebeligin 18. haftasindan dnce ve servikal sekresyonlardaki fetal fibronektin varliginin
servikovajinal sivilarda tespiti normal bir durumken hasta kabuliinden sonraki 7 ve 14. gilinlerdeki dogum
22. haftadan itibaren tespit edilmesi ise koryodesidual ihtimalini belirlemekteki degerliligini saptamay1 hedefledik.

yiizeylerde bir yikimi akla getirir. ELISA yontemi ile
FFN’nin tespitini saglayan hizli testlerde FFN

konsantrasyonunun 50ng/ml’den fazla olmasi preterm GEREC VE YONTEMLER

dogum riski agisindan optimal esik deger olarak

belirlenmistir(4-7). Hastane acil servisine Ocak 2004-Ocak 2005 tarihleri
Servikal uzunluk 6l¢limii son yillarda hem preterm arasinda preterm eylem tehdidi ile bagvuran 26-36.

eylem igin risk tagiyan hastalar tespit etmede hem de gestasyonel haftalar arasindaki tekiz gebelikler galismaya
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Ultrasonografik servikal uzunluk dl¢timii ve fetal fibronektin testinin ger¢ek preterm eylemi tespit etmedeki yeri

dahil edildi. Preterm eylem 20 dakikalik izlemde 20
saniyeden uzun siiren en az 4 kontraksiyonunun olmasi
ve/veya servikal dilatasyonun 2 cm veya iistii ve silinmenin
%50 ve {istiinde olmast olarak tanimlandi(14-15),

Anormal fetal kalp trasesi, kronik sistemik maternal
hastalik (renal, kardiak vb.), acil olarak gebeligin
sonlandirilmasi gereken durumlar (siddetli preeklamsi,
eklampsi, major vajinal kanama), intrauterin gelisme
geriligi (IUGR), fetal anomali, intrauterin ex fetus,
¢ogul gebelik, preterm prematiire membran riiptiirt,
ilaca kars1 bilinen duyarlilik varligi, intrauterin
enfeksiyon (atesin 38 C istiinde olmasi) siiphesi olan
ve son 24 saatte cinsel iliski yada vajinal muayene
yapilmis olan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi.

Calisma igin hastane etik kurulundan onay alindu.
Her hastadan hastaneye basvurusunda bilgilendirilmig
onam formu ile onam alindi.

Steril spekulum muayenesini takiben servikal
sekresyonlarda  FFN nin kalitatif olarak degerlendirilmesi
icin Adeza QuikCheck fFN® kullamldi. Servikal uzunluk
translabial olarak ALOKA proSound SSD 5500, SMhz
ultrasonografi cihazi kullanilarak 6lgtildii (Sekil 1). Biitiin
Olgtimler tek bir kisi tarafindan yapildi. FFN igin
orneklemeyi takiben hastanin mesanesi bosaltildi ve
sirtlistii pozisyon verildi. Servikal uzunluk 6lctimii olarak
internal os ve eksternal os arasi mesafe dlgiilerek kaydedildi.

Sekil 1: Translabial ultrason ile servikal uzunluk él¢iimii.

Olciimler tamamlandiktan sonra hastalar takibe
alind1. 26-34. gestasyonel hafta arasindaki tiim gebelere
betamethasone Smg ampul 2*2 (12 saat arayla iki kez
IM ) uygulandi. Hastalara dncelikle 10 mg diazem IM
ile sedasyon, 500 ml %5 dekstroz ve 500 ml Ringer
Laktat soliisyonu ile hidrasyon yapildi. Sedasyon ve
hidrasyonla kontraksiyonlar1 durmayan gebelere tokolitik
ajan baglandi. Tokolitik ajan olarak hastanin klinik
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ozellikleri g6z Oniine almarak  ritodrin veya magnezyum
stilfat (MgSO4 ) kullanildi. MgSO4 tokolizi igin 100 ml
%S5 dekstroz soliisyonu igerisine 6 gr MgSO4 konularak
20 dakika igerisinde gidecek sekilde yiikleme dozunu
takiben, 1000 ml Ringer Laktat igerisine 30 gr MgSO4
eklenerek 2 gr/100ml/saat gidecek sekilde inflizyon
pompasi ile idame tedaviye gegildi. Persiste preterm
eylem olgularinda tedavi dozunun 3 gr/saat dozuna
kadar cikilabilmesine izin verildi. Ritodrin 50-100pg/dk
olacak sekilde baslandi,. Maksimum doz 350ug/dk
olacak sekilde kontraksiyonlarm durmamast halinde her
10 dakikada 50pg/dk artirildi(14).

Hastalarin basvurudan sonraki ilk 7 ve 14 giin
icinde dogum yapip yapmadiklar1 takip edildi. i1k 14
giin iginde dogum yapan gruba hem ilk 7 giin i¢inde
dogum yapan olgular hem de 7-14 giin aras1 dogum
yapan olgular dahil edildi. Verilerin istatistiksel
analizinde SPSS 10,0 (Statistical Package for Social
Sciences, Inc., Chicago, Illinois) paket programi
kullanildi. Servikal uzunluk 6lgtimlerinin erken dogumu
ongormede sensitivite ve spesifitesinin degerlendiril-
mesi i¢in, receiver operator curve (ROC) analizi
yapilarak esik deger belirlendi. FFN, servikal uzunluk
ve her iki testin birlikte olmasi durumlari igin sensitivite,
spesifisite, pozitif prediktif deger(PPD) ve negatif
prediktif deger(NPD), pozitif likelihood ratio (+ LR)
ve negatif likelihood ratio (- LR) hesaplandi.

SONUCLAR

Calismaya toplam 67 gebe dahil edildi. Hastalarin
ortalama yas1 25,2 +5,79, ortalama gebelik haftasi ise
32,2 +2,56 idi. Hastalarin %7.4’1 ilk 7 giin igerisinde,
16.471 ise ilk 14 giin icerisinde dogum yapti. Hastalarm
klinik ve demografik 6zellikleri Tablo I’de belirtilmistir.

Tablo I: Hastalarin demografik ozellikleri.

n=67
Maternal yas (ortalama + SD) 25,2 5,79
Parite
Nullipar n(%) 39 (%58,2)
Multipar n(%) 28(%41,8)

Abortus dykiisii n(%) 17 (% 25,3)

Preterm dogum 6ykdisii n(%) 7(% 10,4)
Gestasyonel yas (ortalama + SD, hafta) 32,2+2,56
Doguma kadar gegen siire (ortalama + SD, giin) 40,2 + 26,5
i1k 7 giin igerisinde dogum yapanlar n(%) 5(% 7,4)

i1k 14 giin igerisinde dogum yapanlar n(%) 11(% 16,4)
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Servikal uzunluk degerlerine gére ROC analiz
sonuglart Sekil 2°de gosterildigi gibidir. ROC analizi
sonucunda anlamli esik deger 30mm olarak bulun-

mustur.

Sekil 2: Servikal uzunluk ol¢iimii icin ROC egrileri.

Ik 7 giin igindeki dogumlar igin

ROC Curve
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ilk 14 giin igindeki dogumlar igin

ROC Curve
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Tiim gebelerde FFN pozitifligi 8 olguda, servikal

uzunlugun 30mm ve altinda olmasi ise 12 olguda
mevcuttu. FFN pozitif olan olgulardan sadece biri
(%]12.5) 7 giin igerisinde, altis1 (%75) ise ilk 14 giin
igerisinde dogum yapti. Servikal uzunlugun 30mm
altinda olan olgulardan dordi (%33.3) ilk 7 giin
igerisinde, yedisi (%58.3) ise ilk 14 giin igerisinde
dogum yapt1 (Tablo II).

FFN pozitif ve/veya servikal uzunluk 30mm ve
altinda olan 15 hasta mevcuttu. Bunlardan doérdi
(%26.7) ilk 7 giin igerisinde, dokuzu (%60) ise ilk 14
giin igerisinde dogum yapti. ikisinin birlikte pozitif
oldugu 5 olgudan ise biri (%20) ilk 7 giin icerisinde,
besi (%80) ise ilk 14 giin igerisinde dogum yapt1 (Tablo
).

Tablo I1: Servikal uzunluk i¢in 30 mm esik deger alindiginda ve

FFN test sonuglarina gore frekanslar.

Hasta Tgiin 14 giin i¢inde
sayist  icinde dogum dogum (ilk 7 giin
n(%) icindeki dogumlar dahil)
n(%)
FFN (+) 8 1(%20) 6(%75)
FFN (-) 59 4(%6.8) 5(%8.5)
cxll 30 mm 55 1(%1.2) 4(%33.3)
cx< 30 mm 12 4(%33.3) 7(%58.3)
cxl 30 mm
FFEN(-) 52 1(%2) 2(%4)
cxl 30 mm
FEN(+) 3 0(%0) 2(%67)
cx< 30 mm
FEN (-) 7 3(%43) 3(%43)
cx< 30 mm
FEN(+) 5 1(%20) 4(%80)
cx< 30 mm
ve/veya
FFEN(+) 15 44(%26.7) 9(%60)

FFN pozitif, servikal uzunlugun 30mm altinda
olan ve her ikisinden birinin mevcut olmast durumunda
sensitivite spesifisite, PPD, NPD, + LR, - LR sonuglar1
Tablo IIT’de verilmistir.

Tablo III: [lk 7 ve 14 giin icin FFN ve servikal uzunluk igin sensitivite, spesifisite, PPD ve NPD.

Degisken Sensitivite Spesifisite PPD NPD +LR -LR
7. giin igin FFN+ %20 %88,7 %12,5 %93,2 1.62 0.9

cx< 30 mm %80 %82,3 %26,7 %98,1 4.5 0.24

FEN+ ve/veya cx<30 mm %80 %82,3 %26,7 %98,1 4.5 0.24
14. giin igin FEN+ %354,5 %96,4 %75 %91,5 15.1 0.47

cx< 30 mm %72,7 %87,5 %353,3 %94,2 5.8 0.31

FEN+ ve/veya cx<30 mm %82 %89.2 %60 9%96.1 7.6 0.2
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TARTISMA

Giliniimiizde yenidogan kayiplarinin, 6zellikle
gelismis iilkelerdeki en 6nemli nedeni olarak karsimiza
¢ikan preterm dogumlar arastirmacilari erken dogum
eyleminin 6nceden belirlenmesine yonelik ¢aligmalara
itmistir. Ortaya konulan pek ¢ok biyokimyasal
belirtegler arasinda en 6nemlilerinden biri FFN dir.

FFN tespitinin preterm dogum ile kuvvetli iligkisini
belirleyen ilk ¢aligma 1991 yilinda Lockwood ve ark.
tarafindan yapilmistir. Preterm uterin kontraksiyonlari
olan, 117 gebe lizerinde yapilan bu ¢alismada gergek
preterm eylemi tespit etmede FFN’nin sensitivitesi
%81.7, spesifitesi %82.5, PPD %83.1, NPD %81 olarak
bulunmustur®.

Bu g¢alismadan sonra yapilan pek ¢ok klinik
calismada benzer sonuglar alinmistir(16-22) ve FEN
testinin gergek preterm eylemi tespitinde yiiksek
sensitivite ve spesifisitesi bildirilmistir. Bizim
caligmamizda ise gergek preterm eylemi tespit etmede
FFN testinin sensitivitesi literatiire kiyasla daha diisiik
(ilk 7 giin icerisindeki dogumlar igin %20 ilk 14 giin
dogumlar igin ise %54.5) spesifisitesi ise (ilk 7 giin
igerisindeki dogumlar i¢in %88.7 ilk 14 giin dogumlar
igin ise %96.4) benzer bulunmustur.

7. ve 14. glindeki sonuglara bakildiginda testin
ozellikle gergekten preterm dogum yapmayacak olan
gurubu ayirt etmede 6nemli 6lgiide degerli oldugu
gortilmektedir(yliksek spesifisite). Ancak testin dzellikle
ilk 7 giin icerisindeki dogumlari dngérmede degerliligi
diisiik diizeylerde kalmaktadir (diisiik sensitivite).

Preterm dogum belirteci olarak servikal uzunlugun
kullanilmas fikri ilk kez Murakawa ve ark. yaptiklar
bir ¢aligma ile nem kazanmustir. Bu ¢aligmada servikal
uzunluk esik degeri 20mm olarak almmus ve 37. gebelik
haftasindan onceki dogumlari tespitinde sensitivitesi
%27, spesifisitesi %100, PPD %100, NPD %72 olarak
bulunmustur(23). Iams ve ark. tarafindan yapilan bir
calismada preterm eylem tehdidiyle bagvuran , servikal
uzunlugun 30mm ve iistiinde olan olgularin preterm
dogum agisindan diisiik risk tasidiklarina isaret
edilmistir(®).

Yapilan caligmalarda preterm dogum servikal
uzunlugun 30 mm’ nin {izerinde olan olgularda pek
olas1 goriinmemekte, 30mm’nin altinda olan olgularda
ise artmaktadir. Yiiksek riskli gebelerde servikal
uzunluk 6lgiimiiniin preterm eylemi 6ngdrmede

degerliligini tespit etmek {izere yapilan meta analizde
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35 hafta altindaki dogumlar1 6ngdrmede degerli
bulunmustur(?4), Preterm eylem semptomlari gosteren
gebelerde servikal uzunluk dlgtimiiniin preterm dogum
ile glilii bir sekilde iligkili oldugunu isaret edilmektedir
(25-27), Bu galismada ¢ikan sonuglar servikal uzunluk
Ol¢limiiniin kisa donemde olusan preterm dogumun
tespitindeki roliinii ortaya koymaktadir. 30 mm olarak
belirledigimiz sinir degeri ROC curve analizden ortaya
¢tkmig olup bu degere gore yapilan hesaplarda hem 7
giin hem de 14 giin i¢inde gergeklesen dogumlar igin
yiiksek oranda sensitivite ve spesifisite tespit edildi.
Servikal uzunlugu 30 mm ve iizerinde olan hastalarda
14 giin i¢inde dogum yapanlarin orani %7.2 iken 30
mm’ nin altinda servikal uzunluga sahip olan gurupta
oran %58,3, + LR ilk 7 giin igin 4.5, ilk 14 i¢in ise
5.6 olarak bulunmustur. Bu degerler bize gergek preterm
dogumu tespit etmede servikal uzunlugun ne kadar
anlamli bir gosterge olduguna isaret etmektedir.

Ultrasonografi ile servikal uzunluk 6l¢iimii ve
fetal fibronektin testinin birlikte bakilmasinin destek-
leyici nitelikte oldugunu gosteren ¢aligmalar mevcuttur
(28-30), Tsoi ve ark. kisa serviksin FFN testine gore
gergek preterm eylemi saptamada daha faydali
oldugunu, ilk 7 giin i¢indeki dogumlar1 6ngérmede
FFN testinin eklenmesinin servikal uzunluk 6l¢iimiine
gbre bir faydast olmadigim gostermislerdirGD). Bizim
calismamizda da FFN bakilmasinin ilk 7 giin i¢indeki
dogumlar1 6ngérmede tek bagina servikal uzunluk
olciimiine gore katkisi yokken, ilk 14 giinde gergeklesen
dogumlar1 6ngdrmede olumlu bir etkisi oldugu tespit
edilmistir.

Eroglu ve ark. galismalarinda FFN, fosforilize
insulin benzeri biiylime faktorii baglayici protein
1(phIGFBP-1) ve ultrasonografi ile servikal uzunluk
6l¢timiiniin uterin kontraksiyonlar ile bagvuran preterm
eylem olgularinda basvurudan sonraki 7 giin iginde
ve 35 hafta 6ncesinde gerceklesen dogumlari ne 6lgiide
ongordiigiinii incelemislerdir. Ilk 7 giin iginde
gergeklesen dogumlart 6ngérmede tek bagina FFN
bakilmasinin sensitivitesi %83.3, spesifitesi ise %80
olarak bulunmustur. Servikal uzunluk 6l¢iimiiniin 25
mm degeri esik deger alindiginda alindiginda ise 7 giin
icinde gerceklesen dogumlar1 6ngdrmede sensitivitesi
%66.7, spesifitesi ise %88.9 olarak bulunmustur. Eroglu
ve ark. bizim ¢alismamizin aksine 7 giin iginde
gerceklesen dogumlari 6ngérmede tek basina servikal
uzunluk 6l¢iimiine fibronektin eklenmesinin degerliligi
artirdigini tespit etmislerdir32),
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Preterm eylem tehdidi ile bagvuran hastalardan
sadece %7.4’si ilk 7 giinde, %16.4’1 ise ilk 14 giinde
dogum yapmustir. Hastalarmn biiylik gogunlugu gereksiz
yere hastaneye kabul edilmis, tokolitik tedaviye maruz
kalmugtir. Calismamizda ultrasonografik olarak servikal
uzunlugun 30 mm’nin Gstiinde ve FFN negatif olan
hastalarin sadece %2’si ilk 7 giin iginde %4’ ise ilk
14 giin igerisinde dogum yapmistir. Bu yontemler
kullanilarak gereksiz tedavi ve hastane maliyetlerinin
oniine gegmek miimkiin olabilir.

Sonug olarak preterm eylem tehdidi ile bagvuran
hastalardan ¢ok az bir kismi gergek preterm eylem
olmakta ve kisa siire igerisinde dogum yapmaktadir.
Servikal uzunluk 6lgiimiiniin tek bagina FFN testine
gore gergek preterm eylemi tespit etmede degerliligi
daha fazladir. Tokolitik ajanlarin pek ¢ok yan etkisi
oldugu dikkate alindiginda gergek preterm eylemi ayirt
etmekte hassas olunmasi gerekmektedir.
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