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. GIRIS VE AMAC

Hipertansiyon tim gebeliklerin yaklagik % 10'unda gorulur ve en sik
izlenen nonobstetrik komplikasyondur (1). Hipertansiyon, proteinlri ve/veya
organ hasari ile karakterize olan preeklampsi, gebelikte gorilen hipertansif
hastaliklar icerisinde yer alan énemli bir durumdur (2). YUksek oranda
maternal morbidite, mortalite ve intrauterin fetal blUyume kisittamasina neden
olabilen preeklampsinin gérulme sikligi %2 ila %8 arasinda degismektedir
(3,4).

Yetersiz plasentasyon ve uterus kan akimindaki azalma (plasental
iskemi), oksidatif ve endoplazmik retikulum stresindeki artis, gigli pro-
inflamatuar mediyatdrlerin Uretilmesi ve anti-anjiyojenik faktorler
preeeklampsinin ana sebepleri olarak 6ne surtlmustar (5).

Preeklampsi igin risk faktorleri arasinda, nulliparite, multifetal
gebelikler, preeklampsi 6ykusu, obesite, diabetes mellitus, sistemik lupus
eritematosus ve antifosfolipid antikor sendromu gibi bag dokusu hastaliklari,
ilk gebelik yasinin 35’in Gzerinde olmasi, sigara kullanimi ve Afrika kdkenli
Amerikal irk yer almaktadir (6). Preeklampsi tanili hastalarin yaklagik %
20'sinde preeklampsi gelisen gebelikten sonraki ilk 7 yil icinde hipertansiyon
veya mikroalbuminuri ortaya ¢ikarken, komplike olmayan gebeliklerde bu
oran % 2 civarindadir (7).

Gebelikteki hipertansif hastaliklardan mortalite ve morbiditesi en
yuksek durum olan preeklampsinin erken teghisi ve yonetimi buyik 6nem
tasimaktadir. Risk altindaki gebelerin belirlenebilmesi amaciyla birinci
basamakta da kullanilabilir 6zellikte, preeklampsiyi 6ngorebilecek bazi

parametrelere ihtiyag duyulmaktadir.



Preeklampsinin patogenezi tam bilinmemekle birlikte anormal
plasentasyon, endotelyal disfonksiyon, immunolojik nedenler, genetik,
oksidatif stres, inflamatuar olaylar ve renin-anjiotensin sistemindeki
bozulmalarin suregcte etkili oldugu dusunulmektedir (8,9).

Son zamanlarda, hemogram degerlendirmesindeki inflamatuar
belirteclerin preeklampsi riskini belirlemede kullanilabilecegi konusu
gundeme gelmigtir. Bununla birlikte trombositopeni ile seyredebilen bir
hastalik olan preeklampside ortalama trombosit hacmi (mean platelet
volume/MPV) dlzeylerindeki degisikliklerin prediktivitesinin trombosit
sayisindaki dusmeden daha anlamli olup olmadigina dair galigmalar
yapilmistir. Ancak ¢alismalardan elde edilen sonuclar geliskilidir.

Bu calismada; gebelik doneminde rutin izlemlerin yapildid birinci
basamakta, gebelige bagh hipertansif hastaliklarin bazi hematolojik
parametreler Uzerinden ongorulebilir bir durum olup olmadiginin arastiriimasi

amaclanmistir.



. GENEL BILGILER

2. 1. Gebelikte Kan Basinci

Kardiyovaskiler sistemde gebelige bagli birtakim degisiklikler
meydana gelir. Gebelik dbneminde kan hacmi, kalp debisi, kalp hizi ve nabiz
basinci artmakta; sistolik kan basinci ve sistemik vaskuler direnc
azalmaktadir (2).

Kalbin atim hacminde %30-50’ye yakin artig izlenir. Gebeligin besinci
haftasindan itibaren baglayan kalp debisinde ve atim hacmindeki artig, ikinci
trimesterin sonu veya Uc¢uncl trimesterin basina kadar devam eder.

Gebeligin ilk trimesterinden itibaren sistemik arteriyel kan basinci
disme egilimindedir. Bu durum ikinci trimesterin ortasina kadar devam
ederek termden 6nce sistemik arteriyel kan basinci, gebelik 6ncesi sinirlara
geri doner. Kan basincindaki disme, gebelikte ortaya cikan periferik vaskuler
direncgte azalmanin sonucudur (2).

Tdm dinyada gebelerin yaklasik %10’u hipertansif hastaliklardan
etkilenmektedir (10). Hipertansiyon; usuliine uygun olarak 6lctlen sistolik kan
basincinin 2140 mmHg ve/veya diyastolik kan basincinin 290 mmHg olmasi
seklinde tanimlanmaktadir (11).

Evde velveya ofiste yapilan kan basinci 6lgimu; st koldan, manson
ve kese boyutlar kol gevresine uygun olacak sekilde, hasta oturur
pozisyondayken, sessiz bir odada, sirt ve kol desteklenmis halde, 5 dakikalik
dinlenme sonrasinda ve iki 6lcUm arasinda 1-2 dakikalik sure birakilarak,
Olciim yapilan kol kalp hizasindan yukarida olacak sekilde yapilmalidir (11).

Oskdultatuar yontemde sistolik kan basinci (SKB) ve diyastolik kan
basinci (DKB) belirlenirken sirasiyla Korotkoff faz | ve Korotkoff faz V
(kaybolusg) kullanilir (11).



2.2. Gebelikte Hipertansif Hastaliklar

Hipertansiyon tim gebeliklerin yaklagik % 10'unda géruldr ve en sik
izlenen nonobstetrik komplikasyondur (1). Gebelige bagli hipertansif
hastaliklar dort grupta incelenmektedir.

1. Gestasyonel hipertansiyon

2. Preeklampsi ve Eklampsi

3. Kronik hipertansiyon zemininde gelisen siperimpoze preeklampsi

4. Kronik hipertansiyon

Bu kategorilerinin epidemiyolojik ve patofizyolojik 6zellikleri farkli olup,

maternal ve fetal agidan farkl riskler tagsimaktadirlar (2).

2.2.1. Gestasyonel Hipertansiyon

Gestasyonel hipertansiyon; genellikle 20. gebelik haftasindan sonra
ortaya ¢ikan, proteinlri olmaksizin gelisen, postpartum en gec 12 hafta
icerisinde normale dénen, sistolik kan basincinin 2140 mmHg ve/veya
diyastolik kan basincinin 290 mmHg olmasi seklinde tanimlanir (12) ve tiim
gebelerde yaklasik olarak %6 oraninda izlenmektedir (13).

Gestasyonel hipertansiyon igin risk faktorleri arasinda;

> Nulliparite

40 yas ve Uzeri gebelik
iki gebelik arasi 10 yildan fazla siire olmasi
Preeklampsi aile oykusu
Cogul gebelik
Vucut kitle indeksi 35 kg/m2 ve tzeri olmak
Preeklampsi veya gestasyonel hipertansiyon 6ykusu

Vaskuler hastalik oykusu

vV V V V V V V V

Renal hastalik oykusu yer almaktadir (14).



Kan basincinin 140/90 ila 149/99 mmHg arasi olmasi hafif
hipertansiyon, 150/100 ila 159/109 mmHg arasi orta, 160/110 mmHg ve Uzeri
siddetli hipertansiyon olarak tanimlanmaktadir (14) (Tablo 1). En az alti saat
ara ile en az iki kez dlgum yapilarak kan basinci yuksekligi
degerlendiriimelidir.

Proteinuri ve end organ hasari olmamasi ile preeklampsiden ayrilan
gestasyonel hipertansiyonda tani i¢in siddetli bas agrisi, géorme degisiklikleri,
epigastrik agri, sag Ust kadran agrisi, bulanti, kusma, oliguri agisindan
gebeler sorgulanmali; idrar ve kan tetkikleri ile butuncul olarak
degerlendirilerek preeklampsiden ayirici tanisi yapiimahdir.

Postpartum 12. haftadan 6nce kan basinci degerlerinin normale
donmesi ile kronik hipertansiyondan ayrilan gestasyonel hipertansiyonun
kesin tanisi igin izlemlere postpartum 12. haftaya kadar devam edilmelidir.

Hipertansiyonun siddetine gore; anne, fetus ve yenidogana etkileri goz
onune alinarak ilk basamak tedavi oral labetolol olmakla birlikte metildopa ve
nifedipin de alternatif olarak kullanilabilir.

32. gestasyonel haftadan énce hafif hipertansiyon ile bagvuran veya
preeklampsi icin ylksek risk faktorleri tagsiyan gebelere haftada iki kez kan
basinci ve idrar testi ile kontrol yapiimalidir.

AQir gestasyonel hipertansiyon igin ayakta tedavi goren kadinlarda,
hastanede etkili bir sekilde kan basinci kontroll saglandiktan sonra; haftada
iki kez kan basinci dl¢imu ve idrar testi, haftada bir tam kan sayimi ve ilgili
biyokimyasal testler yapilmahdir.

Yatak istirahatinin hipertansiyonun siddetlenmesini engelledigine dair
calismalar mevcut olup, agir preeklampsi gelisimini dnleyemedigi
gosterilmistir (2). Bu nedenle gestasyonel hipertansiyonda yatak istirahati

rutin olarak dnerilmemektedir (14).



Tablo 1. Gestasyonel hipertansiyona yaklagim

Hipertansiyon Hafif Orta Siddetli
derecesi hipertansiyon hipertansiyon hipertansiyon
(140-149/90-99) | (150-100/159-109) (2160/110)
Hastanede Gerekmez Gerekmez Gerekir (kan
izlem basinci <159/109
mmHg olana
kadar)
Tedavi Gerekmez Birinci basamak Birinci basamak
tedavi olarak oral tedavi olarak oral
labetalol ile: labetalol ile:
DKB 80-100 mmHg DKB 80-100
SKB<150 mmHg mmHg
arasinda olacak SKB<150 mmHg
sekilde ayarlanmali seklinde
ayarlanmali
Kan basinci Haftada 1 kez Haftada en az 2 kez Ginde enaz 4
olcumu kez
Protein Her vizitte idrarda Her vizitte idrarda Her gln idrarda
olcumu striple 6lcim veya | striple 6lgcim veya | striple dlgiim veya
Uriner Uriner protein/kreatin ariner
protein/kreatin orani bakiimal protein/kreatin
orani bakiimal orani bakiimal
Kan tetkiki Sadece dogum | ilk bakilan bobrek ik geliste ve

oncesi rutin

bakilmasi yeterli

fonksiyon testleri,
elektrolitler, tam kan
sayimi, transaminaz
ve bilirubin duzeyleri
normal ve

sonraki ziyaretlerde
proteindri yoksa
daha fazla kan testi

yapmaya gerek yok

haftalik; b6brek
fonksiyon testleri,
elektrolitler, tam
kan sayimi,
transaminaz ve
bilirubin dizeyleri

ile izlem

(SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diyastolik kan basinci)




Antihipertansif tedaviyle veya tedavisiz olarak kan basinci <160/110
mmHg olan gebelere 37. gestasyonel haftadan énce dogum
onerilmemektedir. Tedaviye direngli siddetli gestasyonel hipertansiyonu olan
gebelere kortikosteroid tedavisi tamamlanmasi sonrasi dogum oOnerilir (14).

Dogum sonrasi ilk 2 gun gunluk, 3. ve 5. gunler arasinda da en az bir
kez kan basinci élgimu yapilmalidir. Sonraki glinlerde dlgim sikhgi klinik
duruma ve antihipertansif tedavinin devami ya da kesilmesine gore klinisyen
tarafindan belirlenir ve postpartum 12. haftaya kadar kan basinci takiplerine
devam edilir (14).

Gestasyonel hipertansiyon tanili kadinlarin gogunun kan basinci
degerleri postpartum ilk hafta icinde normal sinirlara doner. Ancak kisilerin
yaklasik %15’inin kan basinglarinda postpartum 12 hafta icerisinde dizelme
gozlenmemektedir. Bu durumda kronik hipertansiyon tanisi konulur (2).

Gestasyonel hipertansiyonun tekrarlama riski %27-40 oraniyla
preeklampsiye gore (termde preeklampsi igin %5) daha yiksek rapor
edilmektedir (15,16). Gestasyonel hipertansiyon preeklampsiye veya kronik
hipertansiyona evrilebilir. Erken baslangicli gestasyonel hipertansiyonun geg
baslangicli gestasyonel hipertansiyona gore preeklampsiye ilerleme
olasiliginin daha yuksek oldugu gdsterilmistir (2).

Gestasyonel hipertansiyonu olan kadinlar sonraki yasamlarinda
hipertansiyon ve olasi hipertansiyonla ilgili hastaliklarin (kalp-damar hastaligi,
kronik bobrek hastaligi, diyabet) gelisimi acisindan artmis risk altindadirlar
(2). Bu nedenle, gestasyonel hipertansiyon 6ykisu olan kadinlarin gebelik
sonrasi yasamlarinda risk faktorii degerlendirmesi yapilmali, yuksek riskli

kisiler daha yakindan izlenmelidir.



2.2.2. Preeklampsi ve Eklampsi

2.2.2.1. Preeklampsi

Preeklampsi yiksek maternal morbidite, mortalite ve intrauterin fetal
buyume kisitlamasina neden olabilen gebelige 6zgu multisistemik bir
hastaliktir (3). Preeklampsi insidansi %2 ila %8 arasinda degismekte olup,
etnik yapiya gore farkhlik gostererek saglikli nulliparlarda % 3 ila % 7,
multiparlarda % 1 ila % 3 oraninda gorulmektedir (17).

Her yil diinyada yaklasik 50.000 kadin ve 900.000 ¢ocuk preeklampsi
nedeniyle yagsamini yitirmektedir (18). Anne 6limlerinin % 10-15'inin
preeklampsi ve eklampsi ile iligkili oldugu bilinmektedir (17).

Preeklampside etyoloji ve patogenez hala tam olarak bilinmemekle
birlikte (19) genetik, immunolojik, medikal, obstetrik ve cevresel risk
faktorlerinin kadindan kadina ve bir kadinin gebeliginden gebeligine degisen
oranlarda etkili olabilecegi dugunulmektedir (12).

Preeklampside artmis platelet aktivasyonu ve kompleman aktivasyonu
yanisira agir l6kositoz ve sistemik inflamasyonun da etyopatogenezde
onemli rol oynadigi yaygin olarak kabul gérmektedir.

Erken baslangigh preeklampsi dykusu (32. gestasyonel haftadan 6nce
dogum) olan, 6li dogum yapan veya gebeliginde fetal bliytme geriligi olan
kadinlar, en yuksek riskli grubu olusturur (11). Onceki gebelikte preeklampsi
varliginin, mevcut gebelikte preeklampsi gelisim riskini 7 kat artirdigi
bildirilmistir (2).

Preeklampsi gelisimindeki risk faktorleri Tablo 2’de yer almaktadir
(12).



Tablo 2. Preeklampsi icin risk faktorleri

DN N NN U N N U N N N N N N

Nulliparite

40 yas Uzeri olmak

Yardimci Ureme teknikleri ile gebelik

2 gebelik arasi 7 yildan fazla sure gegmesi
Ailede preeklampsi Oykusu olan birey bulunmasi
Prematur dogan kadinlarin gebelikleri

Obezite / Gestasyonel diabetes mellitus

Cogdul gebelik

Bir dnceki gebelikte preeklampsi 6ykusu

Fetal buylume geriligi, ablasyo plasenta, fetal 6lum 6ykusu
Gebelik dncesi varolan tibbi ve genetik durum
Kronik hipertansiyon

Renal hastalik

Tip 1 (insulin bagimli) diabetes mellitus
Antifosfolipid antikor sendromu

Faktor V Leiden mutasyonu

2013’te American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG)

tarafindan yayinlanan “Gebelikte Hipertansiyon” klavuzuna gore

preeklampsi; normotansif bir kadinda, 20. gestasyonel haftadan sonra ortaya

¢ikan hipertansiyona, proteinuri ve/veya end-organ hasarinin eslik etmesi

olarak tanimlanir (Tablo 3). Ciddi HT ile birlikte end-organ hasarinin belirti ve

bulgularinin olmasi ise hastaligin siddetli spektrumunu olugturur (12).




Tablo 3. Preeklampsi tani kriterleri

Hipertansiyon e SKB=140 mmHg ve/veya DKB=90 mmHg
(20. gestasyonel (4 saat ara ile dlculen)

haftaya kadar e SKB2160 mmHg ve/veya DKB2110 mmHg
normotansif gebede (Birkag dakika arayla olgtlen)

yeni ortaya ¢ikan)

+

Asagidaki kriterlerden herhangi birinin varhigi

Proteindri e spot idrar protein/kreatinin>0.3
e >300 mg/24 saat

e =1+ dipstick test

Trombositopeni e Platelet sayisi<100,000/dL
Karaciger e X2 transaminaz diizeyi
fonksiyon

bozuklugu

Renal yetmezlik e Kkreatinin>1.1 mg/dL

¢ baska renal hastalik yokken x2

Pulmoner 6dem

Serebral veya

gorsel semptomlar

(SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diyastolik kan basincr)

Preeklampsi sadece hipertansif bir durum degil, multisistemik bir
sendrom olarak degerlendiriimektedir. Proteintiri, bu sendromik durumun
olmazsa olmaz kriteri iken; bazi olgularda proteiniri olmaksizin eklampsi ya
da siddetli 6zellikler gosteren preeklampsi gorulebildigi, bununla birlikte
proteinuri miktari ile maternal veya fetal sonuglar arasinda guglu bir

korelasyon olmadigi saptanmistir (12).
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ACOG 2013’teki yeni siniflandirmada oliguri, masif proteindari (24
saatlik idrarda 5 gram ve Uzeri protein olmasi) ve fetal baylime geriligi
kriterleri ciddi hastalik gostergesi olmaktan ¢ikarildi (Tablo 4). Hafif
preeklampsi tanimi yerine siddetli 6zellikler gostermeyen preeklampsi,
siddetli preeklampsi tanimi yerine siddetli 6zellikler gosteren preeklampsi

tanimi kullaniimaya baslandi (2,12).

Tablo 4. Siddetli preeklampsi tani kriterleri

Hipertansiyon e SKB2160 mmHg ve/veya DKB=110 mmHg

(4 saat ara ile dlgulen)

+

Asagidaki kriterlerden herhangi birinin varhgi

Trombositopeni e Platelet sayisi<100,000/dL
Karaciger fonksiyon e X2 transaminaz dizeyi

bozuklugu e sag Ust kadran veya epigastrik agri
Renal yetmezlik e kreatinin>1.1 mg/dL

e baska renal hastalik yokken x2

Pulmoner 6dem

Serebral veya gorsel
semptomlar (yeni

baglayan)

(SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diyastolik kan basincr)

Preeklampsi tanisi alan gebe yatirilarak monitorize sekilde izlenmeli,
ilk degerlendirmeler sonrasi siddetli 6zellikler gdstermeyen preeklampsi tanili
gebelerin ayaktan izlemi saglanmalidir. Tium gebeler olusabilecek
komplikasyonlar agisindan takip edilmeli, izlem araliklari klinik ve laboratuvar
bulgularina gore belirlenmelidir (12).
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Preeklampsi tanili gebelerde izlem Tablo 5’te sunulmustur (14) .

Tablo 5. Preeklampsi tanili gebelerde izlem

_ ) Hafif Orta Siddetli
Hipertansiyon ) . ) . ) )
. hipertansiyon hipertansiyon hipertansiyon
derecesi
(140-149/90-99) | (150-100/159-109) (2160/110)
Hastanede
) Gerekir Gerekir Gerekir
izlem
Birinci basamak Birinci basamak
tedavi olarak oral | tedavi olarak oral
labetalol ile: labetalol ile:
DKB 80-100 DKB 80-100
Tedavi Gerekmez mmHg mmHg
SKB<150 mmHg SKB<150 mmHg
arasinda olacak arasinda olacak
sekilde sekilde
ayarlanmali ayarlanmal
Klinik sartlara
Kan basinci )
Gunde en az 4 kez | Gunde en az 4 kez | bagh olarak glinde
Olcumu
4’ten fazla
Protein _ _ _
S Tek olgum yeterli Tek olcum yeterli | Tek olcim yeterli
olcimu
Haftada 3 kez; Haftada 3 kez;
Haftada 2 kez; ) _
_ bobrek fonksiyon | boébrek fonksiyon
bobrek fonksiyon . _
. _ testleri, testleri,
testleri, elektrolitler, _ _
o elektrolitler, tam elektrolitler, tam
Kan tetkiki tam kan sayimi,

transaminaz ve
bilirubin dizeyleri

ile izlem

kan sayimi,
transaminaz ve
bilirubin duzeyleri

ile izlem

kan sayimi,
transaminaz ve
bilirubin duzeyleri

ile izlem

(SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diyastolik kan basinct)
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Siddetli preeklampsinin maternal komplikasyonlari arasinda pulmoner
o0dem, myokard infarktiist, inme, akut respiratuar distres sendromu,
koagulopati, siddetli renal yetmezlik ve retina hasarlanmasi yer almaktadir
(12).

Preeklampsiye bazen ndbetler (eklampsi) ve/veya HELLP sendromu
(hemoliz, yluksek karaciger enzimleri ve disuk trombositler) eslik edebilir (1).
Hipertansif hastaliklarda olumler siklikla bu komplikasyonlara zamaninda ve
etkili sagaltimin yapilamamasi ile iligkilidir (10).

Siddetli 6zellikler gdstermeyen hipertansiyonda antihipertansif ilag
tedavisinin perinatal sonuglari iyilestirmedigi ve fetal bluyime geriligi ile iligkili
olabilecegi dusunulmektedir. Hipertansiyonun siddetine ve hastanin klinik
durumuna gore; anne, fetus ve yenidogana etkileri géz dntine alinarak ilk
basamak antihipertansif tedavi oral labetolol olmakla birlikte metildopa ve
nifedipin de alternatif olarak kullanilabilir. Onerilen ilaglar ve dozlari; labetalol
(400-2400mg/gun), nifedipin XL (30-120 mg/giin) veya metildopa (500-
3000mg/gun) olup kombinasyon tedavisi nadiren gereklidir ve kan basincinda
asir dugmeden kaginiimalidir.

Siddetli 6zellikler gosteren preeklampsi/eklampsi tedavisi icin tercih
edilen antihipertansif ilaclardan intraven6z labetalol (300 mg kimdulatif doz
sonrasi 0.5-2mg/dakika idame doz), hidralazinin yerini almigtir. intravenéz
magnezyum sulfat glvenilir bir antihipertansif ajan degildir, ancak ndbetlerin
(eklampsi) tedavisinde veya 6nlenmesinde etkilidir. Renin-anjiyotensin sistem
blokerleri gebelikte kontrendikedir (1).

Dusuk kalorili yiksek proteinli diyet, tuz kisitlamasi, ditretik kullanimi,
magnezyum destegi ve balik yagdi kullaniminin preeklampside yarari
celiskilidir ve rutin olarak 6nerilmemektedir (12).

Preeklampsinin kesin tedavisi hamileligin sonlandiriimasidir.
Preeklampsi tanisi alan tim gebelere acil dogum planlanmamali; hastaligin
siddetine, tedaviye yanitina ve klinik duruma gbére dogum zamanina ve

sekline karar verilmelidir (12)(Tablo 6).
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Tablo 6. Siddetli 6zellikler gostermeyen preeklampside yonetim

>37 hafta gebelik
veya
>34 hafta gebelik ve asagidakilerden birinin varligi
e Erken membran ripttrl
¢ Anormal maternal fetal test sonuglari
e Tahmini ultrasonografik fetal élgtimler 50 persentil altinda ise

e Ablasyo plasenta suphesi

!

Dogum veya gerekli ise prostaglandin indiksiyonu onerilir

I

<37 hafta gebelikle birlikte asagidakilerden biri varsa
Maternal ya da fetal iyilik halinde bozulma

Erken membran riptiri

Gebeliginde preeklampsi nedeniyle takip edilen kadinlara, dogumdan

sonraki 72 saat boyunca kan basinci izlemi yapiimali; dogumdan sonraki ilk

7-10 gun arasinda da poliklinik kontroline ¢agrilarak kan basinci dlgtilmelidir.

Kan basinglari normale donene kadar izleme devam edilmelidir.
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Platelet sayisi, transaminaz dizeyleri ve serum kreatinini dogumdan
48-72 saat sonra Olculmelidir. Test sonuglari normalse kan testini
tekrarlamak onerilmemektedir. Postpartum kontrolde biyokimyasal ve
hematolojik parametrelerde diizelme izleniyor ancak anormal aralikta
kaliyorsa, dogumdan 6-8 hafta sonra trombosit sayisi, transaminaz duzeyleri
ve serum kreatinin élctimleri tekrarlanmalidir.

Dogumdan 6-8 hafta sonra strip ile idrar bakisi 6nerilmektedir.
Dogumdan 6-8 hafta sonra idrar strip bakisinda proteinuri (+1 veya daha
fazla) izlenen kadinlarda, dogumdan sonra 3. ayda idrar testi
tekrarlanmalidir. Proteinirisi devam eden kadinlar, bébrek fonksiyonlarinin
degerlendirmesi i¢in nefroloji uzmanina yonlendirilmelidir (14).

Preeklampsi kardiyovaskuler hastaliklarin erken bir gostergesi olabilir.
Hipertansif bozukluklar, kadinlarda kardiyovaskuler hastalik icin dnemli risk
faktori olarak kabul edilir (20).

Preeklampsi dykusu olan kadinlarda gebeligi takip eden 5-15 yil
icerisinde iskemik kalp hastaligi, inme ve ven6z tromboemboli riski yaklagik
iki kat, hipertansiyon gelisim riski ise yaklasik dort kat daha yuksektir (21,22).
Bu yluzden, gelecekteki kardiyovaskuler hastalik riskini azaltmak igin
dogumdan sonra yasam tarzi degisiklikleri ve duzenli kan basinci kontrolleri
onerilir (11).

2.2.2.2. Eklampsi

Preeklampsi tedavi edilmedigi takdirde eklampsiye ilerleyebilen bir
durumdur. Preeklampsi ve eklampsi ayni durumun farkl klinik semptomlarini
icermektedir (6). Preeklampsi tanili bir gebede grand mal tipte nébetlerin
ortaya ¢ikmasi durumu eklampsi olarak tanimlanir ve dogum esnasinda,
dogumdan dnce veya sonra kargimiza ¢ikabilir.

Postpartum 48-72 saat sonrasinda ilk kez ortaya ¢ikan nobetlerde
veya magnezyum siilfat tedavisine yanitsiz durumlarda arteriovenéz
malformasyona bagli intrakraniyal kanama, anevrizma rtpturu ve idiopatik

ndbetler ayirici tanida disundlmelidir (12).
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Preeklampsi/eklampsinin komplikasyonu olarak karsimiza ¢ikan bir
diger durum; hemoliz, bozulmus karaciger enzim duzeyleri ve trombositopeni
ile karakterize HELLP sendromudur. Antepartum veya postpartum
gorulebilen bu sendrom maternal ve fetal iyilik halinde ani bozulma veya

progresif seyirli bir klinik ile karsimiza ¢ikabilmektedir.

2.2.3. Kronik Hipertansiyon Zemininde Geligen Siiperimpoze
Preeklampsi

Kronik hipertansif bir gebede, 20. gebelik haftasindan sonra kan
basincinin yukselmesine proteintri ve/veya en az bir sistemik bulgunun eslik
etmesi olarak tanimlanir. Kronik hipertansif gebelerde siperimpoze
preeklampsi %25 oraninda gorulmektedir (23). Tedavisi ve izleminde

preeklampsiye yaklasim prensipleri esas alinir.

2.2.4. Kronik Hipertansiyon

Gebe kadinlar arasinda kronik hipertansiyon orani %1-5 arasinda
degismektedir (24). Kronik hipertansiyon tanisi antepartum ya da postpartum
olarak 2 sekilde konulabilir. Gebelik 6ncesi ya da 20. gestasyonel haftadan
once sistolik kan basinci 2140 mmHg ve/veya diyastolik kan basinci 290
mmHg olan (gestasyonel trofoblastik hastalikla iligkili olmamali) gebeler ya
da gebeligin 20. haftasindan sonra tespit edilen, postpartum 12. haftadan
sonra da devam eden sistolik kan basinci 2140 mmHg ve/veya diyastolik kan
basinci 290 mmHg olan gebeler kronik hipertansif olarak degerlendirilir (2).

Kronik hipertansif kadinlarda; superimpoze preeklampsi, preterm
eylem, fetal buyume kisithligi veya 6lim, plasenta dekolmani, konjestif kalp
yetmezligi ve akut bobrek yetmezligi gorulme riski artmistir (25). Hafif
hipertansiyonda stperimpoze preeklampsi %10-25 oraninda (genel obstetrik
popilasyonda %3-5) gorulurken, ciddi hipertansiyonda bu oran % 50 ye
kadar yukselmektedir (2).
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Kronik hipertansiyonlu kadinlar, gebelik 6ncesi ve gebelik izlemi
boyunca kan basinci takipleri ve tedavisi hakkinda bilgilendirilmelidir.
Anjiyotensin donusturact enzim (ACE) inhibitorleri, anjiyotensin Il reseptor
blokerleri (ARB) veya tiyazid grubu ila¢ kullanan kadinlar; bu ilaglarin fetal
anomali riskini arttirdig1 konusunda bilgilendirilerek, gebelik planlandigi
durumda ilag degisimi konusunda hekimi ile gérismesi gerektigi
soylenmelidir (14).

Komplikasyonsuz kronik hipertansiyonu olan gebe kadinlarda, kan
basinci <150/100 mmHg olarak hedeflenmektedir. Diyastolik kan basincini
80 mmHg’'nin altina disltrmekten kaginilmalidir. Sekonder hipertansiyonu
(6rn: renal hastalik) olan gebelerde kan basinci hedefi 140/90 mmHg olmali,
ilgili brangtan uzman goérugu alinmalidir (14).

Kronik hipertansiyon tanili, 37. gestasyonel haftadan kicuk olan
gebelerden kan basinci de@erleri (antihipertansif tedavi altinda veya
tedavisiz) 160/100 mmHg altinda seyredenlere acil dogum 6nerilmemektedir.
37. gestasyonel haftadan blytk gebelerde, kan basinci <160/100 mmHg
olanlara klinisyen ile gebenin ortak gértsine bagli olarak dogum planlanir.

Tedaviye direngli siddetli hipertansiyonu olan gebelerde ise
kortikosteroid tedavisinin tamamlanmasi sonrasi dogum planlanabilir. Fetal
akciger maturasyonu i¢in antenatal kortikosteroid uygulamasindan sonraki ilk
48 saat dogum igin optimal zamanlama olarak kabul edilmektedir.

Dogum sonrasi ilk 2 gun gunluk, 3. ve 5. gunler arasinda da en az bir
kez kan basinci 6lgcimu yapiimalidir. Sonraki giinlerde dl¢im sikligi klinik
duruma gore klinisyen tarafindan belirlenir. Dogum sonrasi donemde kan

basincinin 140/90 mmHg’in altinda olmasi hedeflenir (14).

17



2.3. Preeklampsi Patofizyolojisi

Maternal spiral arterlerde trofoblastik invazyonun yetersiz olmasi
durumunda uteroplasental sistemde ve sistemik dolagimda endotel hasari
meydana gelir. Bu hasarlanma neticesi ortaya ¢ikan anormal plasentasyon
ise preeklampsinin temel mekanizmasini olusturmaktadir (8).

Endotelyal disfonksiyon, immunolojik nedenler, genetik, oksidatif stres,
inflamatuar olaylar ve renin-anjiotensin sistemindeki bozulmalar preeklampsi
patogenezinde yer alan diger faktorlerdir (9).

Spiral arter olusumundaki sorunlar nedeniyle ortaya c¢ikan hipoksik ve
iskemik reperfuzyon hasari, oksidatif streste artisin temel nedenini olusturur
(26). Plasental iskemi nedenli artan timor nekrozis faktor-a (TNF-a) oksidatif
stres olsumuna katki saglar ve oksidatif stresteki artma sonucu
vazokonstriksiyon ortaya cikar (27,28). Plasental iskeminin, maternal
dolasimdaki TNF-a ve interlokin-6 (IL-6) salinimini arttirdigi, buna bagli
endotel hiicre disfonksiyonu olustustugu disunulmektedir (29).

Plasenta, serbest radikallerin baglica kaynagini olugturur ve
preeklampside serbest radikaller nedeniyle endotel hiicre nitrik oksit Gretimi
ve makrofajla indiiklenen nitrik oksit sentaz (NOS) inhibisyonu bozulur
(30,31). Lipid peroksitler proteinlere karsi kapiller gegirgenligi bozarak (32)
0dem ve proteinuri olusmasina neden olabilirler (33).

Yabanci fetal ya da paternal antijen ile ilk kargilagsmanin immun
reaksiyonu basglattigi dugunulmektedir. Preeklampsinin siklikla primiparlarda
gorulmesi, farkl partner ile olan gebeliklerde ya da bariyer kontraseptif
kullanim sonrasi gergeklesen gebeliklerde preeklampsi insidansinda artis

olmasi immunolojik faktorlerin etkisini destekleyen durumlardir (34).
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Preeklampsi patofizyolojisinde genetik faktorlerin etkisi tartismali
olmakla birlikte, etkili oldugu konusu kabul gérmektedir. Anneden kalitilan
genlerin yanisira paternal etkilerin de preeklampsi gelisiminde rol oynadigini
gosteren kanitlar mevcuttur (35). Preeklampsi 0ykusu olan annelerden dogan
erkek ¢ocuklarin ilerleyen dénemde babasi olduklari fetise gebeliklerde
preeklampsi gelisme ihtimalinin ylksek oldugu bildiriimektedir (36).

Yeterli plasentasyon, anjiyogenik ve antianjiyogenik proteinlerin
hassas dengesiyle ilerleyen vaskilogenezisle meydana gelmektedir.
Plasental anjiyogenezde yetersizlige bagh uteroplasental gerilik preeklampsi
gelisiminde énemli rol oynamaktadir (37). Preeklampside anjiyojenik ve
antianjiyojenik proteinlerin dolagsimdaki seviyelerinin degismesinin, endotel
disfonksiyonuna neden oldugu bildirilmistir (38). Tum bu mekanizmalar tek
basina ya da kombinasyonlar halinde preeklampsi patogenezinde rol

oynamaktadir.

2.4. Gebelik ve Hematolojik Parametreler

Saglikh gebeliklerde hematolojik ve biyokimyasal parametrelerde
birtakim degisiklikler ortaya cikar. Bu degisiklikler demir, total demir baglama
kapasitesi, kalsiyum, magnezyum, hemoglobin seviyelerinde disus; l6kosit,
trigliserid, yuksek dansiteli lipoprotein (HDL), dusuk dansiteli lipoprotein
(LDL), total kolesterol duzeylerinde ise artis seklinde ortaya ¢ikmaktadir. Bu
parametrelerdeki normalden fazla yikselme ve/veya disme gebelerde ortaya
cikabilecek bazi komplikasyonlar agisindan risk faktort olusturur.

Gebelikte artan aldosteron ve dstrojen seviyelerine bagl olarak
bdbreklerde su tutulmasi, kan hacminde artisa neden olur (39). Gebeligin
altinci haftasindan ikinci trimesterin ortasina kadar kan hacmi surekli bir artis

gOsterir.
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Gebeligin ortasindan itibaren kan hacminin artis hizi azalmakla birlikte
doguma kadar devam eder. Plazma hacmindeki artisin daha 6n planda
olmasina bagl, gebelerde dilisyonel olarak hemoglobin konsantrasyonu ve
hematokritte dusme gorulebilir. Bu durum dilisyonel anemi olarak adlandirilir
(2).

Gebelik siresince eritropoetin artigsina ragmen hemoglobin, hematokrit
ve eritrosit diizeylerinde az da olsa meydana gelen dusmede hemoglobin
duzeyleri icin oran yaklasik % 6 civarinda bildiriimektedir (39). Hemoglobin
dizeylerinde dusukligun yani sira yuksek olmasi da dusuk dogum agirligi,
erken dogum, perinatal mortalite ve nullipar gebelerde preeklampsi ile iligkili
bulunmusgtur (40).

Gebelikte I0kosit sayisinin arttigini gosteren galismalar olmakla birlikte
genellikle normal sinirlarda izlenirken, nétrofil sayisi artabilir. Bu artis
gebelikte artan éstrojen miktari ile iliskilendiriimektedir. Nedeni net olarak
bilinmemekle birlikte, dogum sirasinda ve puerperal dénemde 25.000 mm®e
kadar yukselebilen I6kosit degerlerinin dogum sirasindaki stresle iligkili
oldugu disunulmektedir ve genellikle postpartum 6. giinde gebelik 6ncesi
degerlere gerileme izlenir (39). Lokosit alkalen fosfataz dizeylerinde de
inflamasyona bagli olarak artis gérulebilmektedir (41,42).

Gebelikte eozinofil sayisi az da olsa artarken, bazofiller de azalma
gorulmektedir. T ve B hicrelerinin orani degismemektedir. Gebelik sirasinda
artan dstrojenin lenfosit ylzeyini drten bir tir glikoprotein konsantrasyonunu
artirarak hicresel immuniteyi azalttigi; humoral immunitenin ise gebelikten
etkilenmedigi dusunulmektedir. IgG ve IgA diizeyleri %20-30 azalirken, IgM
degismemekte, IgD ise hafifce artmaktadir. Gebelikte notrofillerin fagositik
aktivitesinin arttigi, humoral antikorlarin degismedigi ve hicresel immunitenin
baskilandigi bilinmektedir (43).

Gebelikte trombositlerin sayisi (ilmli), boyutu ve yari dmrinde
azalma; ortalama hacim ve dagihm genigliginde artis izienmektedir (44,45).
Gebelikte gorilen koagulasyon faktorlerindeki degisiklikler arasinda
fibrinojen, faktor II, VII, VIII, IX ve X dizeylerinde artma; faktér XI ve faktor

X1l dizeylerinde ilimli azalma yer almaktadir (44).
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Ostrojen ile iligkili olarak protein S diizeylerinde diisme izlenirken,
protein C ve antitrombin Il dizeylerinde degisiklik gérilmemektedir. D-dimer
diizeylerinde artig olabilir (42,46). Gebelikte pihtilagsmaya egilim olur ve
gebelerde 7/100.000 oraninda tromboembolik olay gortlmektedir (47).

2.5. Preeklampsi ve Hematolojik Parametreler

Saglikh bir bireyde normal trombosit sayisi 1 pl (mikrolitre) kanda
150.000 ila 450.000 arasindadir (150-450 x 10°/L). Saghkh kisilerin %95’inde
trombosit sayisi bu aralikta dlgulmektedir. Trombosit sayi, volum ve
fonksiyonlarini inceleyen birka¢ raporda maternal artmig trombosit
dongusiunden bahsedilmektedir (48). Halen, trombosit aktivasyonunda
“yuksek risk” durumunu gosteren ideal bir 6l¢t yoktur (49).

Trombositlerin damar duvari ile etkilesimiyle ortaya ¢ikan aterom
formasyonu ve tromboz; periferik, koroner, serebrovaskiler ve diger vaskuler
hastaliklarin etyopatogenezinde rol oynamaktadir (50).

Saglikli gebeliklerde trombosit agregasyonunda hafif dizeyde bir artig
izlenmis olup, bu artisin ortalama trombosit hacmindeki (main platelet
volume/MPV) degisikliklerle kompanse edildigi disunidlmektedir (51). MPV
tam kan sayiminda bir parametre olup ortalama trombosit hacmini ifade
etmektedir ve saglikli gebeliklerde MPV dizeylerindeki degisikliklerin
trombosit sayisina gore daha hassas bir gosterge oldugu bildiriimigtir (52).

Son yillarda kolorektal kanser, myokard infarktist, kardiyovaskuler
hastaliklar ve hipertansiyon gibi kronik inflamatuar streclerin etkili oldugu
durumlarda MPV dizeylerinin arttigi gosterilmistir (53). Siddetli
inflamasyonun etyopatogenezinde rol oynadigi, gebelikteki hipertansif
hastaliklardan olan preeklampside de MPV duzeylerinin arttigini gosteren
calismalar bulunmaktadir (54).
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Nooh ve ark. yaptigi bir calismada MPV dizeylerindeki artisin
preeklampsi ortaya cikisindan yaklasik 2 ila 8 hafta énce basladigi rapor
edilmistir (55). Ulkemizde yapilan benzer bir galismada ise MPV
duzeylerindeki bu artigin 2,8 ila 5,9 hafta (ortalama 4,6 hafta) 6nce basladigi
tespit edilmistir (56).

Son kanitlar, gebelik sirasinda asiri sistemik inflamatuar yanitin
immun sistemlerin aktivasyonu ile preeklampsi patogenezinde rol aldigini
gostermektedir (57). inflamatuar yanitin bir pargasi olan trombosit
aktivasyonu granul iceriginin salinmasina yol acarak koagulasyon yolunu
aktifler ve sonucunda hastaligin gesitli klinik ve biyokimyasal bulgulari ortaya
cikar (58).

Biyomarkerlardan anjiogenez ile iligkili olan soluble fms benzeri tirozin
kinaz-1 (sFlt-1), vaskiler endotelyal buyime faktoru (vaskiler endotelial
growht faktér/VEGF) ve plasental biylume faktoru (plasental growht
faktor/PIGF) duzeylerinin preeklampsinin siddeti ile iligkisi oldugunu gosteren
calismalar mevcuttur ancak prediktivitesi tartismalidir (12).

Atrial natridretik faktor, plazma fibronektin diizeyi, triner kalsiyum
atihmi, vazopressine karsi trombosit kalsiyum cevabinda degisiklik, MPV,
eritrosit yag asitleri ve plazma homosistein konsantrasyonu da preeklampsi
ile iligkisi arastirilan konulardandir (59).

Preeklampside erken tanida kullaniimasi dnerilen birgok testin pahal
olmasi ve ilgili brans uzmani tarafindan degerlendirme gerektirmesi nedeni
ile kullanimi daha yaygin olan, kullanim alani genis ve degerlendiriimesi
hemen her hekim tarafindan yapilabilecek, 6ngorusi yuksek testlere ihtiyag
duyulmustur.

Hemen her laboratuvarda galisilabilen hemogram testindeki bazi
parametrelerin kullanimi gundeme gelerek platelet sayisi, ortalama trombosit
hacmi (MPV), nétrofil/lenfosit orani (neutrophil/lymphocyte ratio-NLR) ve
platelet/lenfosit orani (platelet/lymphocyte ratio-PLR) gibi bircok parametrenin
preeklampsiyi dngormedeki yeri konusunda galismalar yapilmistir ancak
sonuglari geligkilidir.
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2.6. Aile Hekimligi ve Hipertansif Gebe izlemi

Gebe takipleri aile hekimligi klinik uygulamasinin 6nemli bir parcgasini
olugturur. Aile hekimligi klinik uygulamasinda tum gebelere, gebeligi
siiresince rutin kontrol muayeneleri yapiimaktadir. ilk izlem gebeligin ilk 14
haftasi icerisinde, ikinci izlem 18-24. gebelik haftalari arasinda, Gguncu izlem
30-32. gebelik haftalari arasinda, dorduncu izlem 36-38. gebelik haftalar
arasinda olmak Uzere en az dort izlem rutin 6énerilmektedir (60).

Yapilan her izlemde tibbi ve obstetrik dykiu sorgulanmakta, vital
bulgular ( kan basinci, nabiz, ates) degerlendirilerek, genel fizik muayene ve
laboratuvar testleri yapiimaktadir. Aile Saghgi Merkezi’'nde her izlemde
bakilan rutin laboratuvar testleri igerisinde tam kan sayimi ve idrar tahlili yer
almaktadir (60).

Gebelige bagh hipertansif hastaliklar rutin izlemler esnasinda tespit
edilebilmekte, hipertansif hastalik varligina gore daha sik araliklarla izlem
yapilabilmektedir. Hemen her gebenin herhangi bir yakinma veya rutin
kontrol icin aile hekimine basvurdugu géz 6ntine alinarak; preeklampsinin
birinci basamakta erken taninabilir olabilmesi morbidite ve mortalitenin
azaltiimasi agisindan énem tagimaktadir.

Bu degerlendirmeler 1siginda ¢alismamizda; gebelik doneminde rutin
izlemlerin yapildidi birinci basamakta, gebelige bagl hipertansif hastaliklarin
bazi hematolojik parametreler Gzerinden 6ngorilebilir bir durum olup

olmadiginin arastiriimasi amaglanmistir.
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lll. GEREC VE YONTEMLER

3.1. Caligmanin Tasarlanmasi

Manisa Celal Bayar Universitesi (MCBU) Hafsa Sultan Hastanesi
Kadin Hastaliklari ve Dogum (KHD) Servisi’'nde Ocak 2012-Ekim 2017
tarihleri arasinda dogum yapan gebelerin hastane yatis dosyalari retrospektif
olarak incelendi. Preeklampsi tanili gebe grubu ve saglikli gebe (kontrol)
grubu olmak Uzere 2 farklh grup olusturuldu.

Preeklampsi tanisi icin Amerikan Jinekoloji ve Obstetri Dernegi’'nin
2013 yilinda yayinladigi kilavuzdaki tani kriterleri kullanildi. Gebeligin 20.
haftasindan sonra gelisen hipertansiyona ek olarak; proteintri ve/veya
trombositopeni, karaciger fonksiyon bozuklugu, renal yetmezlik, pulmoner
o0dem, serebral veya gorsel semptomlardan herhangi birinin varhgi ile
preeklampsi tanisi konuldu (12). Kontrol grubunun saghkl gebelerden
olusturulmasi planlandi.

Preeklampsi grubu ve saglikh gebe grubundan, gestasyonel haftalari
birbirleriyle uyumlu olacak sekilde, 2 ayri hemogram sonucuna ulasildi.
Preeklampsi grubu igin elde edilen hemogram sonuglarinin biri tani
donemine, digeri ise daha 6nceki ¢calismalarla (55,56) da uyumlu olacak
sekilde preeklampsi tanisindan 2 ila 6 hafta 6nce henlz preeklampsinin klinik
bulgularinin ortaya ¢cikmadigi déneme aitti.

Kontrol grubundaki hemogram sonuglarinin biri dogumdan hemen

oncesine, digeri ise bu tarihten 2-6 hafta 6ncesine aitti.
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3.2. Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

X/
°e

AN

Preeklampsi grubuna;

Preeklampsi tanisi alan

Preeklampsi tanisi aldidi tarihte ve bu tarihten 2-6 hafta
oncesinde, hastane bilgi sistemine kayitl hemogram degerleri
mevcut olan

Hastane yatis dosyalarinda sosyodemografik verileri ve kan
basinci kayitlari bulunan

Tekil gebeligi olan

Kronik hipertansiyon, trombofili, bag dokusu hastalgi, kronik
bdbrek hastaligi, konjenital fetal anomalili gebeligi olmayan tim

gebeler dahil edildi.

Preeklampsi grubundaki gebelerin yillara gore sayi dagilimi dikkate

alinarak, her yil igin kontrol grubundaki gebe sayisi preeklampsi grubundaki

gebe sayisinin iki kati olacak sekilde, kontrol grubundan 6rneklem secimi

yapildi.

X/

AN

v
v

Kontrol grubu;

Ek hastaligi ve ilag kullanimi olmayan

Dogumun gergeklestigi tarihe (dogum anindan énce alinan) ve
bu tarihten 2-6 hafta dncesinde hastane bilgi sistemine kayith
hemogram degerleri mevcut olan

Hastane yatis dosyalarinda sosyodemografik verileri ve kan
basinci kayitlari bulunan

Fetal anomalili gebeligi bulunmayan

Tekil gebeler arasindan rastgele 6rneklem ile secildi.

3.3. Verilerin Elde Edilmesi

Hastalara ait verilere hastane bilgi yonetim sisteminden ve hastane

arsivinde bulunan yatis dosyalarindan ulagildi. Kayith verilerin

kullanilabilmesi igin Manisa Celal Bayar Universitesi Kadin Hastaliklari ve

Dogum Anabilim Dal’'ndan ve hastane yonetiminden gerekli izinler alindi.
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Preeklampsi grubu ve kontrol grubunun yas, yatis yili, gebelik sayisi
(gravida), dogum sayisi (parite), dogum haftasi, dogum sekli, neonatal
agirlik, neonatal cinsiyet, akraba evliligi, ek hastalik, sigara kullanimi, sistolik
kan basinci, diyastolik kan basinci bilgileri ile hemogram ve idrar tetkiki
sonuglari elde edildi.

Hemogram tetkikinden her hastanin hemoglobin (g/dL), platelet sayisi
(x10°/L), MPV (fL), notrofil sayisi (x10°%/L), lenfosit sayisi (x10°L) bilgilerine
ulasildi. Hemogram sonuglarindan elde edilen parametrelerden;
noétrofil/lenfosit orani (NLR) mutlak nétrofil sayisi mutlak lenfosit sayisina
bolunerek, platelet/lenfosit orani (PLR) da mutlak platelet sayisi mutlak
lenfosit sayisina boltinerek hesaplandi.

Calismaya dahil edilen tum hastalarin kan ve idrar tetkikleri, Manisa
Celal Bayar Universitesi Hafsa Sultan Hastanesi hematoloji ve biyokimya
laboratuvarinda calisiimisti. Dis merkez laboratuvarinda caligilan tetkikler

¢alismaya dahil edilmedi.

3.4. istatistiksel Analiz
Calismadan elde edilen veriler “SPSS.15 (Statistical Package for

Social Science) for Windows" programiyla degerlendirilmistir. istatistiksel
analizlerde, tanimlayici istatistikler (say1, yuzde dagihmi, ortalama, standart
sapma, minimum, maksimum deger) normal dagilim kosullari saglandiginda
bagimsiz iki grubun surekli veriler agisindan karsilastirmasinda student t testi
(normal dagilim kosullar saglanmadiginda Mann Whitney U testi), kategorik
verilerin karsilastirilmasinda ki-kare testi kullaniimistir. Tim veriler icin
istatistiksel anlamlilhk duzeyi p<0.05 olarak alinmigtir. ROC egrileri, her bir
parametrenin kullaniminin, PE'nin siddetini tahmin etmede bir arag olarak
tahmin edilmesi igin olusturuldu. Tanisal noktalari analiz etmek icin ROC
egrileri altindaki alan ve ilgili parametreler de hesaplandi.

3.5. Etik Kurul Onayi
26.10.2017 tarihinde Manisa Celal Bayar Universitesi Saglik Bilimleri

Etik Kurulu’ndan onay alinmigtir.
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V. BULGULAR

4.1. Tanimlayici 6zellikler

Toplamda 5496 gebenin yatis dosyasi taranarak 333 preeklampsi
tanili gebe, 3960 saglikli gebe saptandi. 333 preeklampsi tanili gebeden
calismaya alinma kriterlerine uyan 58 gebe c¢alismaya dahil edildi. Saglikli
3960 gebeden; yillara gore sayi dagilimi ve gestasyonel haftalari dikkate
alinarak rastgele orneklem ile secilen, calismaya alinma kriterlerine uyan 116
gebe galismaya dahil edildi.

Preeklampsi grubunda ortalama yas 28,81+6,19, en kiglk yas 17 en
blayuk yas 46 olarak bulundu. Saglikli gebe grubunda ortalama yas
28,48%4,46, en kuguk yas 19, en buyuk yas 43 bulundu. Her iki grubun yas
ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklihk saptanmadi.

Preeklampsi grubunda dlcilen sistolik ve diyastolik kan basinci
degerleri kontrol grubuna gore anlamli derecede yuksek saptandi (p<0,05).

Preeklampsi grubunun tani aldigi gestasyonel hafta ortalama
34,42+3,83 hafta idi. Preeklampsi hastalarinda tani anindan doguma kadar
gecen slre ortalama 2,62+2,90 haftaydi.

Preeklampsi grubunda dogumlarin gergeklestigi gestasyonel hafta
ortalama 37,04+3,07 hafta iken, kontrol grubunda ortalama 39,43+1,32
haftaydi ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,05).

Sezaryen ile dogum orani preeklampsi grubunda (%86,3), saglikh
gruptan (%19,9) anlamli derecede yuksek saptandi (p<0,05).

Preeklampsi grubunda neonatal agirlik ortalamasi (2713+779 gram),
saglikli gruptan (3316+388 gram) anlamli derecede duslk saptandi (p<0,05).
Preeklampsi grubunun %36’sinda (n=21), kontrol grubunda ise bir

yenidoganda dusik dogum agirligi mevcuttu.
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Preeklampsi tanili 58 gebeden 3’lGinde siddetli 6zellikler gosteren

preeklampsi, 1 gebede eklampsi, 1 gebede de HELLP sendromu mevcuttu.

HELLP sendromu gelisen gebede intrauterin fetal 6lum izlendi. Preeklampsi

grubunda HELLP sendromu tanili gebe disindakilerin timd, kontrol

grubundaki gebelerin ise tamami canli dogum gergeklestirmisti. Her iki grupta

da maternal 6lim izlenmedi.

Her iki grup arasinda yas, yatis yili, gebelik sayisi (gravida), dogum

sayisi (parite), akraba evliligi, sigara kullanim durumlari arasinda anlamli

farkhlik saptanmadi. Preeklampsi ve kontrol grubunun tanimlayici 6zellikleri

Tablo 7 ve Tablo 8’de sunulmustur.

Tablo 7. Preeklampsi ve kontrol grubundaki gebelerin tanimlayici

ozellikleri
Preeklampsi | Kontrol Grubu dederi
Grubu (n=58) (n=116) p deg
ort £ SS ort £+ SS
Yas (yil) 28,81 + 6,19 28,48 + 4,46 0,721
Dogum zamani (hafta) 37,04 + 3,07 39,43+1,32 <0,01
Toplam gebelik sayisi 2,48 + 1,47 2,42 + 1,39 0,796
Toplam parite sayisi 1,14 £1,29 1,02 £ 0,97 0,532
Neonatal agirlik (gram) 2713 £ 779 3316 + 388 <0,01
Nulliparite, % (say1) %39,6 (n=23) %35,3 (n=41) 0,578
Sistolik kan basinci
152,16 + 15,56 | 107,24 +£ 10,70 <0,01
(mmHg)
Diyastolik kan basinci
95,95 + 7,86 67,46 + 7,87 <0,01

(mmHg)
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Tablo 8. Preeklampsi ve kontrol grubundaki gebelerin tanimlayici

ozellikleri - 11
Preeklampsi Kontrol
- Grubu p degeri
Grubu (n=58) (n=116)
0,
N?s\ga)/o %13,7 (n=8) %80,1(n=93)
Dogum
- <0,01
sekli C/S % - -
%86,3 (N=50) | %19,9 (n=23)
(say1)
o)
Neonatal 'é';yf)) %36,2 (n=21) | %43,1 (n=50)
cinsivet | Eriek % 0,383
(say1) %63,8 (N=37) | %56,9 (n=66)
[0)
Si \(/:ary(; %8,6 (n=5) %8,6 (N=10)
igara
kullanimi Yok % 1,000
(say1) %91,4 (n=53) | %91,4 (n=106)
0
\(/:ary(;) %17,2 (n=10) | %11,2 (n=13)
Akraba
evliligi Yok % 0,268
(say1) %82,8 (n=48) | %88,8 (N=103)

NSVD: Normal spontan vajinal dogum ; C/S: Cesarean section (sezaryen)

4.2. Hemogram Verilerin Degerlendirilmesi

4.2.1. Preeklampsi grubunun hemogram verilerinin degerlendirilmesi
Preeklampsi grubunda elde edilen hemogram sonuglarinin biri tani
doénemine, digeri ise preeklampsi tanisindan 2 ila 6 hafta 6nce heniz
preeklampsinin klinik bulgularinin ortaya ¢ikmadigi déneme aitti.
Preeklampsi tani donemine ait hemogram ikinci hemogram olarak, bu
tarihten 2 ila 6 hafta 6ncesine ait hemogram da birinci hemogram olarak
adlandirildr.
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Preeklampsi grubunda birinci hemogram tetkiki ortalama 30,78+3,32.
gestasyonel haftaya, ikinci hemogram tetkiki ortalama 34,42+3,83.
gestasyonel haftaya aitti. Preeklampsi grubunda bakilan her iki hemogram
degderi arasindaki sure farki ortalama 3,64+1,41 haftaydi.

ikinci hemogramdaki ortalama platelet sayisi, birinci hemogramdaki
ortalama platelet sayisindan anlamli derecede duslk saptandi (p<0,05).
MPV duzeyleri ikinci hemogramda, birinci hemogramdakinden anlamli
derecede yuksek saptandi (p<0,05).

NLR ve PLR degerleri ikinci hemogramda, birinci hemogramdan
anlamli derecede ylksek bulundu (p<0,05). Preeklampsi grubunda bakilan iki
hemogram arasinda hemoglobin diizeyi, notrofil sayisi ve lenfosit sayisi

arasinda istatistiksel agidan anlamli farklilik saptanmadi (Tablo 9).

Tablo 9. Preeklampsi grubunda birinci ve ikinci hemogram sonuglarinin

karsilastiriimasi

Preeklampsi y ikinci
Birinci hemogram p degeri
grubu (n=58) hemogram
ort+ SS ort + SS
Hemoglobin
11,83 +1,08 11,82 £1,20 0,945
(g/dL)
Platelet sayisi
233,87 £ 69,88 209,41 £ 75,92 <0,01
(x10°/L)
MPV (fL) 9,45 + 1,56 10,01 + 1,79 <0,01
Notrofil sayisi
8,20 £ 2,77 8,15+ 2,36 0,882
(x109L)
Lenfosit sayisi
1,92 + 47 2,00 £ 5,61 0,165
(x10°/L)
NLR 449 +1,70 4,35+1,78 <0,01
PLR 126,11 + 39,98 108,63 + 42,87 <0,01

MPV: ortalama trombosit hacmi; NLR: nétrofil/lenfosit orani; PLR:

platelet/lenfosit orani.
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4.2.2. Preeklampsi grubu ile kontrol grubunun birinci hemogram
verilerinin karsilagtiriimasi

Preeklampsi grubunda birinci hemogram tetkiki ortalama 30,78+3,32.
gestasyonel haftaya aitti ve klinik bulgularin izlenmedigi, gebelerin
normotansif oldugu dénemdi. Kontrol grubunun birinci hemogram sonuglari
ortalama 35,46+2,10. gestasyonel haftaya aitti.

Preeklampsi grubunun birinci hemogram sonuglarindaki hemoglobin
duzeyleri kontrol grubuna gére anlamli derecede yuksek saptandi (p<0,05).

Her iki grup arasinda platelet sayisi, nétrofil sayisi, lenfosit sayisi,
MPV, NLR ve PLR acisindan anlamli farkhlik saptanmadi (Tablo 10).

Tablo 10. Preeklampsi grubu ile kontrol grubunun birinci hemogram

verilerinin karsilagtiriimasi

Preeklampsi Kontrol grubu dederi
grubu (n=58) (n=116) p deg
ort + SS ort £ SS
Hemoglobin 11,83 +1,08 11,28 + 1,24 0,003
(g/dL)

Platelet sayisi 233,87 + 69,88 233.25 + 58 28 0,954
(xloglL) ’ - ’ ’ - ’ ’
MPV (fL) 0,45 + 1,56 9,07 +1,31 0,109

Notrofil sayisi
(<1097) 8.20 + 2,77 7.82+2.19 0,356

Lenfosit sayisi 1,92+ ,47 1,86+ ,54 0,450
(xloglL) 1 - 1 - ’

NLR 4.49 +1,70 460+ 221 0,733
PLR 126,11 + 39,08 135,26 + 51,36 0,237

MPV: ortalama trombosit hacmi; NLR: nétrofil/lenfosit orani; PLR:

platelet/lenfosit orani.
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4.2.3. Preeklampsi grubu ile kontrol grubunun ikinci hemogram

verilerinin kargilagtiriimasi

Preeklampsi grubunda ikinci hemogram tetkiki ortalama 34,42+3,83.

gestasyonel haftaya aitti ve bu donem gebelerin preeklampsi tanisi aldigi,

hipertansiyon ve diger klinik bulgularin ortaya ¢iktigi donemdi. Kontrol

grubunun ikinci hemogram sonuglari dogumun gercgeklestigi tarihte bakilmis

olup ortalama 39,43+1,32. gestasyonel haftaya aitti.

ikinci hemogram sonuglarindaki MPV degerleri preeklampsi grubunda

kontrol grubuna gére anlamli diizeyde ylksek saptandi(p<0,05). Her iki grup

arasinda hemoglobin, platelet sayisi, nétrofil sayisi, lenfosit sayisi, NLR ve

PLR agisindan anlamli farklilik izlenmedi (Tablo 11).

Tablo 11. ikinci hemogram degerlerinin karsilastiriimasi

Hemoglobin
(g/dL)

Platelet sayisi
(x10°/L)

MPV (fL)

Notrofil sayisi
(x109L)

Lenfosit sayisi
(x109L)

NLR

PLR

Preeklampsi
grubu (n=58)

ort £ SS

11,82 +£1,20

209,41 + 75,92

10,01 +£1,79

8,15+ 2,36

2,00 +5,61

4,35+1,78

108,63 + 42,87

Kontrol grubu
(n=116)

ort £ SS

11,72 £ 1,32

229,92 + 54,77

9,38 £1,30

8,61 + 2,62

2,09 +6,54

4,47 + 2,03

118,00 * 40,36

p degeri

0,626

0,070

0,019

0,243

0,354

0,697

0,159

MPV: ortalama trombosit hacmi; NLR: nétrofil/lenfosit orani; PLR:

platelet/lenfosit orani.
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Calismamizda yapilan ROC (receiver-operating characteristic) analizi
sonucu (Sekil 1) MPV’nin 8,95 (fL) kabul edildigi cut-off degerinde
preeklampsiyi 6ngdormedeki duyarhligi %75,9 ve 6zgulligu %33,3 saptandi
(Tablo 12).

Sekil 1. Preeklampsi grubu ile kontrol grubunun ikinci hemogram

sonugclarindaki MPV duzeyleri igin ROC egrisi

ROC Curve

Sensitivity

Specificity

Tablo 12. ikinci hemogram sonuglarindaki MPV degeri icin cut-off deger

ile egri alti alan

MPV
AUC (egri alti alan) 0,617
%95 Guven araligi 0,523-0,711
Optimal cut-off deger 8,95 fL
Duyarhhk %75,9
Ozgulluk %33,3
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V. TARTISMA

Preeklampsi ile ilgili prediktivite caligmalari uzun yillardir yapiimakta
olup, kullanilabilecek yeni parametreler konusunda yapilan galigmalarin
sayisi son yillarda artmigtir. Bununla birlikte, hemogram
degerlendirmesindeki inflamatuar belirteglerin ve platelet aktivasyonu
gostergelerinin preeklampsi riskini belirlemede kullanilabilecedi konusu
gundeme gelmigtir (54). Dinya literattriinde ve tlkemizde benzer konulu
calismalar mevcuttur. Bizim galismamizda preeklampsi grubu ile saglikl
gebe grubundan 2 ayri hemogram sonucu elde edilerek; hem preeklampsi
grubunun birinci ve ikinci hemogram sonucunun karsilastirmasi, hem de iki
grubun birinci ve ikinci hemogram sonuglarinin gruplar arasi karsilastirmasi

yapilmistir ve Glkemizde bu sekilde yapilan az sayida galisma bulunmaktadir.

5.1. Tanimlayici Ozellikler

Preeklampsi insidansi %2 ila %8 arasinda degismektedir (17).
Galismamizda preeklampsi gortlme sikligi %6 oraninda olup genel
populasyonla benzer bulundu.

Yapilan iki farkli galismanin birinde preeklampsi tani zamaninin 30 ila
32. gestasyonel haftalar arasinda oldugu (55), digerinde ise ortalama
33,8+2,6 gestasyonel haftada preeklampsi tanisi konuldugu bildiriimistir (56).
Bizim ¢calismamizda preeklampsi grubunun tani aldigi gestasyonel hafta
ortalama 34,42+3,83 olarak tespit edildi.

Gezer ve ark.’nin yaptigi bir calismada preeklampsi tanisindan sonra
doguma kadar gecen sure ortalama 3,43+6,98 hafta olarak bildiriimistir (54).
Calismamizda bu sure ortalama 2,62+2,90 hafta bulunmustur.

Ulkemizde yapilan iki farkli galismadan birinde preeklampsi
grubundaki gebelik siuresi 36,3+1,2 hafta (56), digerinde ise preeklampsi
grubunda dogumlarin gergeklestigi ortalama gestasyonel hafta 36,0+4,1

olarak rapor edilmigtir (61).
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Cin’de yapilan bir galismada preeklampsi grubunda gebelik siresinin
(ortalama 246,4+3,1 guin), saglikh gruptan (ortalama 266,1+4,6 giin) anlaml
duzeyde kisa oldugu bildirilmistir (62). Yapilan diger ¢calismalarla benzer
sekilde bizim ¢alismamizda da preeklampsi grubunda dogumlarin
gerceklestigi gestasyonel hafta ortalamasi (37,04 + 3,07 hafta), kontrol
grubundan (39,43 * 1,32 hafta) anlamli 6élglide duslk saptandi.

Yapilan bir galismada preeklampsi grubundaki neonatal agirlik
ortalamasi 24261659 gram (61), farkli bir calismada 2890659 gram (56),
olarak saptanmis olup her iki calismada da saglikli grubun neonatal agirlik
ortalamasindan anlamli ol¢gude duguk olarak bildirilmigtir.

Han ve ark.’nin yaptigi bir galismada preeklampsi grubunda dogan
bebeklerde neonatal agirlik ortalamasinin (2800+400 gram), saglikli gruptan
(3300+200 gram) anlamli derecede dustk oldugu bildirilmistir (62). Gezer ve
ark.’nin yaptigi bir calismada neonatal agirlik ortalamasi, erken preeklampsi
tanili (34. gestasyonel hafta ve dncesi) grupta 1703+640 gram iken; ge¢
preeklampsi tanili grupta 2760+580 gram olarak rapor edilmistir (54). Onceki
calismalarla benzer sekilde bizim ¢alismamizda da preeklampsi grubundaki
neonatal agirlik ortalamasi (2713+779 gram), saglkl gruptan (3316+388
gram) anlamli derecede disuk saptandi.

Preeklampsi tanili gebelerde hipertansiyon temel tani kriterlerinden
olup, ¢alismalarin sonuglarinda beklenen bir bulgudur. Misir'da yapilan bir
calismada ortalama arteryel kan basinci hafif preeklampsi grubunda
107,7+8,6 mmHg; siddetli preeklampsi grubunda 129,7+7,8 mmHg olarak
rapor edilmistir (55). Farkh bir galismada hafif ve siddetli preeklampsi
grubundaki sistolik ve diyastolik kan basinglari ortalamalari sirasiyla
151,445,5 ve 169,24+5,7 mmHg ile 98,4+6,3 ve 119,8+5,2 mmHg olarak
bildirilmistir (62).

Bir bagka galismada preeklampsi tanili hastalarda sistolik ve diyastolik
kan basinci ortalamasi 161.22+21.56 ve 101.14£10.91 mmHg olarak rapor
edilmistir (63). Calismamizda literatlirle uyumlu olarak preeklampsi tanili
hastalarda sistolik kan basinci ortalamasi 152,16+15,56 mmHg, diyastolik

kan basinci ortalamasi 95,95+7,86 mmHg olarak saptanmistir.
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Calismamizdaki preeklampsi grubu ve kontrol grubu arasinda yas
ortalamasi, yatis yil, gebelik sayisi (gravida), dogum sayisi (parite), akraba
evliligi, sigara kullanimi agisindan anlamli farklilik saptanmamig olmasi

calismamizin gavenilirligini arttirmaktadir.

5.2. Preeklampsi Grubunun Hemogram Verilerinin

Incelenmesi

Calismamizda preeklampsi grubunda tani esnasinda ve tanidan 2-6
hafta dncesinde olmak Gzere iki ayri hemogram sonucunun karsilastirmasi
yapildi. Tani aninda bakilan ikinci hemogram olarak, tanidan 2-6 hafta éncesi
ise birinci hemogram olarak adlandirildi.

Dundar ve ark.’nin yaptigi bir calismada preeklampsi grubunda tani
sonrasli bakilan hemogram sonuglarindaki ortalama platelet sayisinin, tani
almadan onceki hemogram sonuglarindan anlamli oranda dusuk oldugu
rapor edilmistir (56).

Han ve ark.’nin yaptigi bir calismada preeklampsi tanili gebelerde 3.
trimesterde bakilan ortalama platelet sayisinin birinci trimester de@erlerine
gore anlaml 6lgude dusuk oldugu bildirilmistir (62). Calismamizin
sonuglarinda diger calismalarla benzer sekilde; preeklampsi grubunun ikinci
hemogram sonugclarindaki ortalama platelet sayisi, birinci hemogram
degerlerine gore anlamli derecede dusuk saptandi (p<0,05). Platelet sayisi
normal olsa dahi dnceki degerlerine gére disme saptanmasi preeklampsi

gelisimi yonunden uyarici olarak dusunulebilir.
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Cin’de yapilan bir galismada preeklampsi tanili gebelerde 3.
trimesterde bakilan MPV dlzeylerinin birinci trimesterdekinden anlamli
Olciide yuksek oldugu, hem preeklampsi hem de kontrol grubunda gebelik
suresince MPV duzeylerinde artis izlendigi bildirilmistir (62). Calismamizda
preeklampsi grubunda bakilan ikinci hemogram sonugclarindaki MPV
duzeyleri, birinci hemogram degerlerine gore anlamli derecede yuksek
saptandi (p<0,05). Kontrol grubu ve preeklampsi grubunun her ikisinde de
gebelik stresince MPV duzeylerinde artis izlendi.

Calismamizda preeklampsi grubunda bakilan ikinci hemogram
sonuclarindaki NLR ve PLR degerlerinin her ikisi de birinci hemogram

sonugclarindan anlamh derecede dusuk saptandi (p<0,05).

5.3. Preeklampsi Grubu ve Kontrol Grubunun Birinci

Hemogram Sonuglarinin Karsilagtiriimasi

Preeklampsi tanisi konulmadan dnce bakilan hemogram sonuglari ile
saglikli gebe grubunun hemogram sonuglarinin kargilasgtirildigi calismalarda;
gruplar arasinda platelet sayisi acisindan anlamli farkhlik oldugunu bildiren
¢alismalar olmakla birlikte; her iki grubun platelet sayilari arasindaki farkin
istatistiksel olarak anlamli olmadigini rapor eden galismalar da mevcuttur.

Mannaerts ve ark.’nin yaptigi bir galismada 20. gebelik haftasindan
once bakilan hemogram sonuglarindaki platelet sayisi, preeklampsi
grubunda kontrol grubuna gore anlaml dizeyde ylksek bulunmustur (63).
Ulkemizde yapilan bir calismada ise 11-14. gestasyonel haftada bakilan
hemogramdaki platelet diizeylerinin, preeklampsi grubunda kontrol grubuna
g6re anlaml Olglide dislk oldugu rapor edilmistir (61). Bizim calismamizda
ise diger galismalardan farkli olarak, birinci hemogram sonuglarimizdaki
platelet sayisi ortalamasi agisindan, preeklampsi grubu ve saglikli gebe

grubu arasinda istatistiksel agidan anlamli farklilik saptanmadi.
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Preeklampsi tanili gebelerin tani dncesi hemogram sonuglarindaki
MPV duzeylerinin saglikli gebelerden anlamli diuizeyde yuksek oldugunu
tespit eden ¢alismalar oldugu gibi, iki grup arasinda MPV duzeyleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli farkhlik olmadigini bildiren galismalar da
mevcuttur. Belgika’da yapilan bir calismada 20. gebelik haftasindan énce
bakilan hemogramdaki MPV duizeylerinin, preeklampsi grubunda kontrol
grubuna gore anlamli 6lglide yliksek oldugu rapor edilmistir (63). Ulkemizde
yapilan bir calismada da 11-14. gestasyonel haftada bakilan hemogramdaki
MPV duzeylerinin, preeklampsi grubunda kontrol grubuna gére anlamli
Olcide yuksek oldugu bildirilmistir (61).

Calismamizda preeklampsi ve kontrol grubunda bakilan birinci
hemogramdaki MPV duzeyleri karsilastirildiginda iki grup arasinda anlaml
farkhlik saptanmadi. Sonuglar arasindaki farklilik bizim ¢alismamizda
sonuglari degerlendirilen birinci hemogram tetkikinin ortalama 30,78+3,32.
gestasyonel haftaya; diger ¢calismalar da ise 20. gestasyonel haftadan
onceye ait olmasindan kaynaklaniyor olabilir.

Yapilan bir galismada 20. gestasyonel haftadan dnce bakilan
hemogram sonuglarinda; preeklampsi tanili hastalardaki ortalama lenfosit ve
notrofil sayisiyla, saglikli gebelerdeki ortalama lenfosit ve nétrofil sayisi
arasinda anlamli farklilik olmadigi rapor edilmistir (63). Calismamizda
bulunan birinci hemogram sonuglarindaki ortalama lenfosit ve nétrofil
sayisinda preeklampsi grubu ile saglikli gebe grubu arasinda anlamli farkhlik
izlenmedi.

Preeklampsi grubu ve kontrol grubunun 20. gestasyonel haftadan
once bakilan hemogram sonuglarindaki NLR ve PLR duzeylerinin
deg@erlendirildigi bir calismada, iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik olmadigi rapor edilmistir (63). Onceki galismalarin bazilariyla benzer
sekilde; galismamizda bakilan birinci hemogram sonuglarinda NLR ve PLR
agisindan, preeklampsi grubu ve kontrol grubu arasinda istatistiksel agidan

anlamli farkhlik saptanmadi.
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5.4. Preeklampsi Grubu ve Kontrol Grubunun ikinci

Hemogram Sonuglarinin Karsilastiriimasi

Preeklampsi grubunun tani sonrasi hemogram sonuglariyla saglikli
gebe grubunun dogum 6ncesi hemogram sonuglarini kargilastiran
galigsmalarin bazilarinda, MPV duzeyleri preeklampsi grubunda saglikli gebe
grubuna gore yuksek olarak rapor edilmis; bazi ¢alismalarda ise iki grup
arasinda MPV degerleri arasinda anlaml fark olmadigi bildirilmistir.

Boriboonhirunsarn ve ark.’nin yaptigi bir galismada siddetli
preeklampsi tanili gebelerdeki MPV duzeyleri, saglikli gebelerden anlaml
derecede yiksek saptanmistir (64). Belgika'da yapilan bir galismada
dogumdan hemen 6nce bakilan hemogram sonugclarindaki MPV duzeylerinin
preeklampsi grubunda kontrol grubuna goére anlamli dlgtde yuksek oldugu
rapor edilmistir (63). Ulkemizde yapilan benzer bir calismada preeklampsi
grubundaki MPV duzeyleri, saglikh gebelere gére anlamli élgiide ylksek
bulunmusgtur (65).

Yavuzcan ve ark.’nin yaptidi bir calismada ise siddetli preeklampsi
tanili gebeler, saglikli gebeler ve gebe olmayan saglikh kadinlardaki MPV
duzeyleri karsilastiriimis ve gruplar arasinda istatistiksel agidan anlaml fark
olmadidi bildirilmistir (66). Altinbas ve ark.’nin yaptidi bir calismada MPV
duzeyleri saglikli gebelerde, gebe olmayan saglikli kadinlara oranla yuksek
bulunmus; preeklampsi tanili gebeler ile saglikli gebeler arasinda anlaml
farkhlik bildirilmemistir (67).

AlSheeha ve ark.’nin yaptidi bir calismada, preeklampsi tanili gebeler
ile saghkli gebelerin hemogram sonuglarindaki MPV dizeylerinde istatistiksel
olarak anlamli farkllik tespit edilmemistir (68). Ulkemizde yapilan benzer bir
calismada saglikh gebeler ile preeklampsi tanili gebeler arasinda MPV
dizeyleri agisindan anlaml farkhlik izlenmemistir (69).
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Hafif ve siddetli preeklampsi ile sagdlikl gebe grubunun kargilastirildigi
iki ayri calismada MPV duzeyleri hafif ve siddetli preeklampsi grubunda,
kontrol grubuna gore anlamli dlgude yluksek bulunmustur (62,70).
Calismamizda degerlendirilen ikinci hemogram sonuglarindaki ( tani sonrasi
bakilan hemogram) MPV dlizeyleri, Glkemizde yapilan bazi ¢alismalar ile
benzer sekilde, preeklampsi grubunda kontrol grubuna gore anlamli dlgude
yuksek saptandi (p<0,05).

Pektas ve ark.’nin 11-14. gestasyonel haftadaki preeklampsi tanili ve
saglikli 2 grup gebenin hemogram degerlerini inceleyerek yaptiklari bir
calismada; 10,5 fL ve Uzeri degerlerde MPV’nin preeklampsiyi 6ngérmedeki
duyarhihgi %66,7 ve 6zgulligu %63,8 olarak rapor edilmistir (61). Han ve
ark.’nin yaptigi bir calismada ise MPV’nin 8,95 fL ve Uzeri degerlerde
preeklampsiyi 6ngérmedeki duyarhligr %93, 6zgullugu %22 olarak
bildirilmigtir (62)

Misir'da yapilan bir calismada 24-28. gestasyonel haftada bakilan
MPV’nin 9,5 fL ve tUzerinde olmasinin preeklampsiyi 6ngérmedeki duyarliligi
%92,6 ve 6zgllligu %87,0 olarak rapor edilmistir (55). Ulkemizde yapilan
benzer bir calismada 24-28. haftalar arasinda bakilan MPV dederlerinin 8.5
fL ve Uzeri olmasinin preeklampsiyi 6ngérmedeki duyarlihdi %78 ve
O0zgulligu %86 olarak bildirilmigtir (56). Calismamizda ortalama
34.gestasyonel haftada bakilan MPV’nin 8,95 (fL) kabul edildigi cut-off
degerinde preeklampsiyi 6ngérmedeki duyarhligi %75,9 ve 6zgulluga %33,3
olarak saptandi.

Preeklampsi grubunda tani sonrasi hemogram sonuglari ile saglikli
gebe grubunun hemogram sonuglari arasinda platelet sayisi agisindan
anlamli farkhlik oldugunu bildiren calismalar olmakla birlikte; her iki grubun
platelet sayilari arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigini rapor

eden calismalar da mevcuttur.
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Nooh ve ark.’nin siddetli 6zellikler gosteren preeklampsi tanil, siddetli
Ozellikler gbstermeyen preeklampsi tanili ve saglikli gebeler seklinde 3 ayri
grubun hemogram orneklerini inceleyerek yaptigi bir calismada; siddetli
Ozellikler gosteren preeklampsi diginda diger gruplarda ortalama platelet
sayisi normal sinirlarda saptanmistir. Ancak gestasyonel haftalar ilerledikce
her 3 grupta da ortalama platelet sayisinin dustugu; siddetli 6zellikler
gOsteren preeklampsi grubunda siddetli 6zellikler gostermeyen preeklampsi
grubuna gore, siddetli 6zellikler gdstermeyen preeklampsi grubunda da
saglikh gebe grubuna goére daha belirgin disme izlendigi rapor edilmistir (55).

Akil ve ark.’nin yaptigi bir calismada platelet diizeyleri preeklampsi
grubunda, kontrol grubuna gore anlaml dlgtide dusuk bulunmustur (70).
Mannaerts ve ark.’nin yaptidi bir galismada preeklampsi tanili hastalarda
dogumdan hemen once bakilan hemogram sonuglarindaki ortalama platelet
sayisl, saglikli gebelerde dogumdan hemen once bakilan ortalama trombosit
sayisindan anlamli oranda dusik bulunmustur (63).

Ceyhan ve ark.’nin yaptigi bir calismada saglikli gebeler ile
preeklampsi tanili gebeler arasinda ortalama platelet sayisi agisindan
anlamli farkhlik izlenmemistir (69). Sezer ve ark. yaptigi bir calismada
preeklampsi grubu ile saglikli gebe grubunun hemogram sonugclari arasinda
ortalama platelet sayisi agisindan anlamli farkhlik izienmemistir (71).

AlSheeha ve ark.’nin yaptigi bir galismada preeklampsi grubunda
ortalama platelet sayisinin, saglikli gebelerin ortalama platelet sayisindan
anlamli 6lgtide diusiik oldugu; platelet sayisi 248010 (x10%/L) ve altinda olan
gebelerin preeklampsi agisindan yuksek riskli oldugu ancak bu sonucun
dusuk prediktiviteye sahip oldugu rapor edilmigtir (68). Calismamizda bakilan
ikinci hemogram sonuglarindaki ortalama platelet sayisi,literatlrdeki bazi
calismalar ile benzer gekilde, preeklampsi grubunda kontrol grubuna gore

anlamli dizeyde duslk saptanmistir.
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Dogumdan hemen once bakilan hemogram sonuglarinin
degerlendirildigi bir calismada, ortalama lenfosit sayisi agisindan
preeklampsi tanili hastalar ile saglikli gebeler arasinda anlamh farkllik
olmadigi; ortalama notrofil sayisinin preeklampsi grubunda anlamli dlgtde
yuksek oldugu rapor edilmigtir (63).

Ulkemizde yapilan bir calismada ise ortalama lenfosit sayisi
preeklampsi grubunda, kontrol grubuna gore anlamli dlgide dusuk; ortalama
notrofil sayisi ise yuksek olarak bildirilmigtir (70). Calismamizin sonucunda,
ikinci hemogram tetkikindeki ortalama lenfosit ve nétrofil sayisinda her iki
grup arasinda anlamli farkhlik izlenmedi.

Serin ve ark. tarafindan yapilan bir galismada preeklampsi tanil
gebelerdeki NLR duzeylerinin kontrol grubuna gore anlamli dlgtide ylksek
oldugu rapor edilmistir. Ayni calismada siddetli preeklampsi tanili gebelerdeki
NLR dizeylerinin hafif preeklampsi tanili gebelerden anlamli derecede
yuksek bulundugu bildirilmistir (72).

Oylumlu ve ark.’nin yaptigi bir galismada NLR dizeylerinin
preeklampsi grubunda, kontrol grubuna gére anlamli élglide yuksek
bulundugu; NLR dizeylerinin 4,1 ve Uzeri olmasinin preeklampsiyi
ongormedeki duyarhligi %83,3 ve 6zgulligl %81,5 olarak bildirilmistir (73).

Ulkemizde yapilan baska bir calismada NLR degerleri kontrol grubuna
kiyasla preeklampsi tanili grupta anlamli dizeyde daha yuksek olarak rapor
edilmistir (74). Dogumdan hemen 6nce bakilan hemogram sonuglarindaki
NLR duzeylerinin degerlendirildigi bir calismada ise preeklampsi grubunda

kontrol grubuna gore anlamli dlgide ylksek bulunmustur (63).

Yavuzcan ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada siddetli preeklampsi
tanili gebelerdeki NLR duzeyleri saglikli gebeler ile benzer, gebe olmayan
saglikh kadinlardan ise istatistiksel agidan anlamli yiksek bulunmustur (66).
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Ulkemizde yapilan farkl bir calismada NLR diizeyleri preeklampsi
grubunda, kontrol grubuna gére anlamh dlgide yiksek bulunmustur (70).
Calismamizda degerlendirilen ikinci hemogram sonuglarindaki NLR duzeyleri
agisindan preeklampsi ve kontrol grubu arasinda anlamli farkhlik
saptanmadi.

Ulkemizde yapilan; siddetli preeklampsi tanili gebeler, saglkl gebeler
ve gebe olmayan saglikli kadinlardaki hematolojik parametrelerin
karsilastirildigi bir calismada, 3 grup arasinda PLR dizeylerinde istatistiksel
acgidan anlamh fark bildirilmemistir (66). Belcika’da yapilan bir calismada
dogumdan hemen once bakilan hemogramdaki PLR duzeylerinin
preeklampsi grubunda kontrol grubuna gore anlaml dl¢ude dusuk oldugu
rapor edilmistir (63). Calismamizda, ulkemizde yapilan diger ¢alisma ile
benzer olarak, ikinci hemogram degerlerinde PLR agisindan preeklampsi ve

kontrol grubu arasinda anlaml farklihk saptanmadi.
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VI. SONUG VE ONERILER

Calismamizda preeklampsi tanili gebeler ile sagdlikh gebelerin
tanimlayici 6zelliklerine ve hemogram verilerine retrospektif dosya taramasi
yapilarak ulasiimig; elde edilen 2 ayri hemogram sonucundan, hem
preeklampsi grubunda birinci ve ikinci hemogram degerlerinin karsilastirmasi,
hem de her iki grubun birinci ve ikinci hemogram degerlerinin karsilastirmasi
yapilmigtir.

Preeklampsi ve kontrol grubu arasinda yas ortalamasi, yatis yili,
gebelik sayisi (gravida), dogum sayisi (parite), akraba evliligi, sigara
kullanimi agisindan anlamli farklilik saptanmamistir. Sistolik ve diyastolik kan
basinci degerleri preeklampsi grubunda kontrol grubuna gore anlamli
derecede yUksek saptanmistir.

Preeklampsi grubunda kontrol grubuna gore; dogumun gerceklestigi
gestasyonel hafta daha erken, neonatal agirlik daha disuk, C/S ile dogum
orani daha yuksek tespit edilmigtir.

Preeklampsi grubundan elde edilen, tanidan 2-6 hafta 6ncesindeki ve
tani esnasindaki 2 ayri hemogram sonucunun karsilastirmasi yapiimistir.
Preeklampsi grubunda tani esnasinda bakilan hemogram sonuclarinda tani
oncesi hemogram sonuglarina gore;

» MPV dizeyleri yuksek

> Platelet sayisi dusuk

» NLR diuzeyi dustk

» PLR duzeyi dusuk olarak saptanmigtir.

Birinci hemogram sonuglarindaki hemoglobin diizeyi preeklampsi
grubunda, saglikli gebe grubuna gore anlamli duzeyde yuksek bulunmustur.
Birinci hemogramda bakilan diger parametrelerde iki grup arasinda anlaml

farkhlik izlenmemigtir.
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Preeklampsi grubu ile kontrol grubunun ikinci hemogram sonuclari
karsilastirildiginda MPV duzeyi preeklampsi grubunda anlamli 6lglide yuksek
bulunmustur. Yapilan ROC analizi sonucu MPV’nin 8,95 (fL) kabul edildigi
cut-off degerinde preeklampsiyi 6ngoérmedeki duyarlligi %75,9 ve 6zgullugu
%33,3 olarak saptanmistir. Her iki grup arasinda platelet sayisi, NLR ve PLR
acisindan anlaml farklilik izlenmemistir.

Preeklampsi morbidite ve mortalitesi yuksek bir hastalik olmasi
nedeniyle erken tanisinin hemen her hekim tarafindan yapilabilir olmasi
maternal ve fetal iyilik halinin strdaralebilmesi agisindan buylk 6nem
tasimaktadir.

Yaptigimiz galisma ile birgok kurumda ve laboratuvarda galigilabilen
bir tetkik olan hemogramdaki bazi parametreler Uzerinden preeklampsinin
ongorulebilir bir durum olup olmadigini arastirmayi hedefledik. Gebelerde
kan basinci takipleri normal seyirde devam etse dahi, hemogram
sonuglarinda asagidaki durumlardan herhangi biri saptanan gebelere
preeklampsi gelisimi agisindan daha yakin izlem 6nerilebilir;

» MPV dlzeylerinde yikselme

» Platelet sayisinda dusme

» NLR degerlerinde dugsme

» PLR degerlerinde disme egilimi.

Hemogram sonuglarinda bu yénde degisiklikler izlenen gebeleri daha
yakin izleme alarak, evde kan basinci 6lcimU 6nerilmesi ve preeklampsinin
klinigi anlatilmasi, olasi riskli durumlarda hekime bagvuruyu ve
preeklampsinin erken tanisini kolaylastirabilir.

Calismamizin sonuglarini literattirle karsilastirdigimizda MPV, NLR ve
PLR verilerinin PE tanili hastalari 6hgérmede kullanilabilir oldugu
degerlendirildi. MPV’de yukselme, NLR ve PLR’de disme egiliminin
preeklampsiyi 6ngérmede kullanilabilmesi igin daha fazla hasta sayili ve

uzun sureli calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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VIl. OZET

Preeklampsi Olgularinda MPV ve Trombosit Diizeylerinin incelenmesi

Amagc: Calismamizda; gebelik doneminde rutin izlemlerin yapildigi birinci
basamakta, preeklampsinin bazi hematolojik parametreler Gzerinden
ongorulebilir bir durum olup olmadiginin arastiriimasi amacglanmistir.

Gereg ve Yontem: M.C.B.U. KHD Servisi'nde 01.01.2012 ile 01.10.2017
tarihleri arasinda dogum yapan 56 preeklampsi tanili gebe ve 116 saglikli
gebe calismaya dahil edildi. Preeklampsi grubundan tani anina (ort. 30,78.
gestasyonel hafta) ve tanidan 2-6 hafta dncesine (ort. 34,42. gestasyonel
hafta) ait olmak Uzere 2 ayri hemogram sonucu retrospektif olarak elde edildi.
Kontrol grubunun ise dogum anina ( ort. 39,43. gestasyonel hafta) ve
dogumdan 2-6 hafta dncesine ( ort. 35,46. gestasyonel hafta) ait iki ayri
hemogram sonucu retrospektif olarak elde edildi. Hemogram sonugclarindan
gestasyonel haftasi daha erken olan birinci hemogram, gec¢ olan ise ikinci
hemogram olarak adlandirildi. Her hastanin hemoglobin, platelet sayisi,
MPV, nétrofil sayisi, lenfosit sayisi, NLR ve PLR degerlerine ulasildi.
Preeklampsi grubunun birinci ve ikinci hemogram sonuglarinin
karsilagtiriimasi, preeklampsi ile kontrol grubunun birinci hemogram
sonuglarinin karsilagtirmasi ve preeklampsi ile kontrol grubunun ikinci
hemogram sonuglarinin karsilastirmasi seklinde 3 ayri sonug elde edildi.

Bulgular: Preeklampsi grubunda ikinci hemogram sonuclarinda birinci
hemogram sonugclarina gore; MPV dlzeyleri yiksek; platelet sayisi, NLR ve
PLR dlzeyi duslik saptandi. Birinci hemogram sonuglarindaki hemoglobin
diuzeyi, preeklampsi grubunda saglikli gebe grubundan anlaml dizeyde
yuksek bulundu. Preeklampsi grubu ile kontrol grubunun ikinci hemogram
sonuglari karsilagtinildiginda MPV dizeyi preeklampsi grubunda anlamli
Olgude yuksek bulundu. ROC analizi sonucu, MPV’nin 8,95 (fL) kabul edildigi
cut-off degerinde preeklampsiyi 6ngdérmedeki duyarhligi %75,9 ve 6zgullugu
%33,3 olarak saptandi.

Sonug: Calismamizin sonuglarini literattirle karsgilastirdigimizda MPV, NLR
ve PLR verilerinin PE tanili hastalari 6ngormede kullanilabilir oldugu
degerlendirildi. MPV’de yukselme, NLR ve PLR’de dusme egiliminin
preeklampsiyi 6ngérmede kullanilabilmesi igin daha fazla hasta sayili ve
uzun sureli calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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VIll. ABSTRACT

Survey of MPV and Platelet Levels in Pre-eclampsia Cases

Aim: In our study; it is aimed to investigate whether pre-eclampsia is
predictable or not based on some hematological parameters at primary
careunits step where routine follow-ups are made during the pregnancy.

Materials and Methods: 56 pregnant women with pre-eclampsia and 116
healthy pregnant women, delivered gynecology and obstetrics department of
the medicine faculty of Manisa Celal Bayar University between February 1st
2012 and October 1st 2017, were included in the study. Two separate
hemograms were obtained retrospectively from the preeclampsia group at
the time of diagnosis (mean 30,78 gestational weeks) and 2 to 6 weeks
before the diagnosis (mean 34,42 gestational weeks). Additionally two
separate hemograms were obtained retrospectively from the control group at
the time of birth (mean 39.43 gestational weeks) and 2-6 weeks before birth
(mean 35.46 gestational weeks). Hemogram results were named as first
hemogram, which was earlier than gestational week, and second hemogram,
which was late. Hemoglobin, platelet count, MPV, neutrophil count,
lymphocyte count, NLR and PLR values were reached in each patient. Three
separate results were obtained as the comparison of the first and the second
hemogram results of preeclampsia group, the comparison of the first
hemogram results of control group with preeclampsia and the comparison of
the second hemogram results of control group with preeclampsia.

Results: It was determined that MPV levels were higher; platelet count, NLR
and PLR levels were lower in second hemogram results compared with the
first hemogram results of pre-eclampsia group. It was reached that the
hemoglobin level in the first hemogram results of the pre-eclampsia group
was significantly higher than the healthy pregnancy group. It was determined
that MPV level in pre-eclampsia group was significantly higher than control
group when compared with the results of the second hemogram results.
According to the ROC analysis result, it was revealed that the sensitivity and
specificity of MPV for predicting preeclampsia were 75.9% and 33.3%,
respectively, when the cut-off value of MPV was accepted as 8.95 (fL).

Conclusion: When we compared the results of our study with the literature, it
was evaluated that MPV, NLR and PLR data could be used for prediction of
preeclampsia patients. It has been required for long duration of studies which
need a large number of patients in order to use the tendency in increase of
MPV and the decrease of NLR and PLR for prediction of pre-eclampsia.
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