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TESEKKUR

Uzmanlik egitimim boyunca hem poliklinikte hem ameliyatlarda beni bilgileriyle donatip
tam anlamiyla ‘yetistiren’, her zaman arkamda oldugunu bildigim, hayatimizda ‘satrang felsefesi’
ni dziimsememizi saglayan, az bulunur degerli hocalardan ¢ok sevdigim Dog.Dr.Hasan TERZI’ye
sonsuz tesekkiirler yetmez.

‘Kral’ diyebilecegim, hem kisiligiyle hem cerrahisiyle ¢cok degerli bir hocam olan, beni
yetistiren, bana her zaman goniilden destek olan ve hep yamimda olacagim bildigim, goniil
rahathgiyla giivendigim, abim Dr.Ogr.Uyesi Unal TURKAY a sonsuz tesekkiirlerimi sunarim, iyi
ki var!

Bilgilerle donanmis disiplinli ¢alismanin ve dirustligin basariy1 getirdigini onda
gordiigiim giizel kalpli hocam Dr.Ogr.Uyesi Arzu YAVUZ’a ve Karadeniz’in dzel insanlarindan,
tez ¢alisma siirecimde bana destek olan hocam, gayretiyle ve rojinekolojideki tecrlbeleriyle takdir
ettigim ablam Dr.Ogr.Uyesi Bahar S.ASTEPEye ¢ok tesekkiir ediyorum.

Giler yuzli ve guzel kalpli, bilgileriyle ve cerrahileriyle beni donatan uzman
abilerim/ablalarima, Cerrahide tecriibeleriyle ve sogukkanliligiyla 6niime 1s1k tutan ¢cok sevdigim
Umit abime, calismaktan biiyiik zevk aldigim Nazan ve Betiil ablalarima, perinatolojinin krali
Mehmet abime, ameliyathanede destegini hep hissettigim, ‘olmazsa olmaz’ dedigimiz insanlardan
‘safligiyla bilinen’ Cemil abime, kalbi saf Serap’ima, her zaman desteklerini hissettigim ¢ok
sevdigim Selguk ve Yasar abilerime, poliklinigin giilii bas tacimiz Demet ablama, uzmanlik
egitimim boyunca aile gibi oldugum tim ebe, hemsire, teknisyen, sekreter ve personellerimize
sonsuz tesekkiirlerimi sunarim.

Tirkiye’de tip fakiiltelerinde zorlu sartlar altinda okuyup dereceye giren, hayatini bilime ve
saglhiga adamig, Omriinii hastalarimiz ugruna fedakarliklarla gegiren, 6zellikle pandemi doneminde
kendilerini riske atarak yogun bir tempo ile canla basla en 6n safhada calisan tum asistan
arkadaslarima sonsuz tesekkiirlerimi sunarim.

Bana hep gururla duygulu bakan babam basta olmak {izere her zaman yanimda oldugunu
bildigim aileme Sonsuz tesekkiirlerimi sunarim. Hep yamimda oldugunu bildigim guzel kalpli
dostum Leyla’m basta olmak iizere tiim dostlarima tesekkiir ederim.

Kalbine ve insanligina hep gipta ettigim, basarilariyla gurur duydugum, hem iste hem evde
destegini hep hissettigim, her daim yanimda olan, ¢ok sevdigim can esim Dr. Mehmet SALICT’ya
tesekkiirlerimi sunarim.

Preeklampsi gibi ciddi bir hastalik gecirip hem kendisi hem bebegi risk altina girmis olan,
tez caligmama katilarak, ayni siireclerden gecen diger hastalarmn iyiligi i¢in bilime katki saglayan
hastalarima ve ailelerine tesekkiir ederim.

Dr.Bahar SALICI



KISALTMALAR

ISSHP : Uluslararas1 Gebelikte Hipertansiyon Calisma Toplulugu
ACOG : Amerikan Obstetrisyenler Ve Jinekologlar Dernegi
HELLP : Hemoliz, Karaciger Enzim Yiiksekligi, Diisiik Platelet
VEGF : Vaskuler Endotelyal Buyume Faktor

Thl : Yardimci T Lenfosit 1

HLA-C : Insan Lokosit Antijeni — C

ER : Endoplazmik Retikulum

HIF : Hipoksinin Neden Oldugu Faktor

AT1: Anjiotensin Il Tip 1

anti-AT1-AA : Anjiotensin II Tip 1 Reseptor Otoantikorlart
sFlt-1 : Solubl Fms Benzeri Tirozin Kinaz - 1

SENG : Solubl Endoglin

SLE : Sistemik Lupus Eritematozus

TGF- B1 : Transforme Edici Biiyiime Faktorii - f1

TBRII : Transforme Edici Buyume Faktori — 3 Reseptor 11
AIKS5 : Aktivin Benzeri Kinaz 5

KDR : Kinaz Eklenmis Kiime Reseptor

PIGF : Plasental Buytime Faktor(

HO : Hem Oksijenaz

COMT : Katekol-O-Metil Transferaz

ET-1: Endotelin-1

ROS : Reaktif oksijen tlrleri

SBU : Saglik Bilimleri Universitesi

ROC : ‘Receiver Operating Characteristics’ Egrisi

AUC : Egri Altinda Kalan Alan

BMI : Viicut Kitle Indeksi

n: Say1

SS: Standart Sapma

LR: Likelihood Ratio

GDM: Gestasyonel Diyabet

NSD: Normal Spontan Dogum



GRAFIK LIiSTESI

Grafik 1. Yas Degiskeninin Histogram Grafigi.

Grafik 2. Gebelik Haftas1 Degiskeninin Histogram Grafigi.

Grafik 3. Agirlik Degiskeninin Histogram Grafigi.

Grafik 4. Boy Degiskeninin Histogram Grafigi.

Grafik 5. BMI Degiskeninin Histogram Grafigi.

Grafik 6. Spot idrarda protein/kreatinin testi ROC egrisi analizi.

Grafik 7. 24 saatlik idrarda protein degeri ile spot idrarda protein/kreatinin orani iliskisi
icin scatter plot iliski grafigi.

Grafik 8. Tam idrar tetkikinde protein testi ROC egrisi analizi.

Grafik 9. Erken preeklampsi ve geg¢ preeklampsi gruplarinda spot idrarda protein/kreatinin
orani degisimleri.

Grafik 10. Preeklampsi ve siddetli 6zellikler gosteren preeklampsi gruplarinda spot idrarda
protein/kreatinin oran1 degisimleri.

Grafik 12. Erken preeklampsi ve ge¢ preeklampsi gruplarinda 24 saatlik idrarda proteiniiri
miktar1 degisimleri.

Grafik 13. Preeklampsi ve siddetli 6zellikler gosteren preeklampsi gruplarinda 24 saatlik
idrarda proteiniiri miktar1 degisimleri.

Grafik 14. Sezaryen endikasyonlari.



TABLO LIiSTESI

Tablo 1. ACOG (American College of Obstetricians and Gynecologists) 2019-2020
preeklampsi tani kriterleri.

Tablo 2. ACOG 2019-2020 siddetli 6zellikler gosteren precklampsi tan1 Kriterleri.

Tablo 3. Ekspektan yaklasimi 6nleyen durumlar.

Tablo 4. Preeklampsi icin klinik risk faktorleri.

Tablo 5. Calismaya katilanlarin demografik 6zellikleri.

Tablo 6. Spot idrarda protein/kreatinin testinin esik deger analizi.

Tablo 7. 24 saatlik idrarda protein ile spot idrarda protein/kreatinin oran1 degerlerinin ikili
karsilastirilmasi.

Tablo 8. 24 saatlik idrarda protein ile spot idrarda protein/kreatinin degerlerinin kappa

uyum testi sonucu.
Tablo 9. 24 saat idrarda proteindri ile spot idrarda proteiniiri iliskisi.

Tablo 10. Tam idrar tetkikinde protein testinin esik deger analizi.

Tablo 11. Spearman’s rho testi.

Tablo 12. Calismaya katilan preeklamptik hastalarin 6zellikleri ve proteiniiri ile iligkileri.
Tablo 13. Spot idrarda protein/kreatinin testinin ¢alismalardaki esik deger analizleri.

Tablo 14. Tam idrar tetkikinde protein testinin ¢alismalardaki esik deger analizleri.



SEKIL LISTESI

Sekil 1. Preeklampsi patogenezi.

Sekil 2. Preeklampside endotel disfonksiyonu mekanizmasi.



1. GIRIS VE AMAC

Saglik bakanlig1 2018 istatistik verilerine gére anne 6liim orani 100.000 canli
dogumda diinyada 211, lilkemizde 13.6 olarak verilmistir (1). Preeklampsi de dogrudan
anne Oliimii sebepleri arasindadir. Gebeligin yaygin bir komplikasyonudur ve
maternal/fetal 6ltimlerin en 6nemli sebeplerindendir. Yeni baslayan hipertansiyon ile
iliskili bir gebelik problemi olan preeklampsi, Amerika Birlesik Devletleri'nde 1987'den
2004'e kadar % 25 oraninda artan bir insidansla diinyada gebeliklerin % 8'inde goriiliir (2).

Kiresel olarak, gebeligin hipertansif bozukluklari anne 6liimiiniin ana nedenlerindendir.

Preeklampsi en sik daha 6nce dogum yapmayan saglikli kadinlarda goriiliir; 20.
gebelik haftasindan sonra genellikle de terme yakin donemde ortaya ¢ikar. Hipertansiyon

ve proteindri varligi preeklampsiyi teshis etmek i¢in en sik kullanilan kriterlerdir.

ISSHP (the International Society for the Study of Hypertension in Pregnancy)’nin
2018’de yayinladig1 tan1 kriterleri: hipertansiyona (>140/90) ek olarak; proteiniiri (tam
idrar tetkikinde 2+ protein veya spot idrar protein/kreatinin testinde 0,3 mg/dL ve (zeri
veya 24 saatlik idrarda protein 300 mg), maternal organ disfonksiyonu (renal, hepatik,
norolojik, hematolojik komplikasyonlar), 20. gebelik haftasindan sonra uteroplasental

yetmezlik durumlarindan en az birinin olmasidir (3).



Tablo 1. ACOG (American College of Obstetricians and Gynecologists) 2019-2020
preeklampsi tan1 kriterleri (4,5) :

- Kan basinci

Daha 6nce normal kan basinci olan bir kadinda 20. gebelik haftasindan sonra en az 4 saat
arayla iki kez 140 mm Hg veya daha fazla sistolik kan basinci veya 90 mm Hg veya daha

fazla diyastolik kan basinci dlgiilmesi

Sistolik kan basincinin 160 mm Hg veya daha fazla veya diyastolik kan basincinin 110 mm
Hg veya daha fazla olmas1 (Siddetli hipertansiyon, zamaninda antihipertansif tedaviyi

verebilmek icin kisa bir siire (dakikalar) icinde dogrulanabilir)

ve

- Proteindri

24 saatlik idrarda 300 mg veya daha fazla (veya zamanlanmis toplamadan ¢ikarilan ayni

miktar) veya
Protein / kreatinin oran1 0,3 mg / dL veya daha fazla veya

Tam idrar tetkikinde 2+ protein (sadece diger nicel yontemler mevcut degilse kullanilir)

veya proteiniiri yoklugunda yeni baglangi¢li hipertansiyon ile birlikte asagidakilerden

herhangi birinin yeni baglamast:

- Trombositopeni: Trombosit sayis1 100 x 10°/ L *den diisiik

- Bobrek yetmezligi: Serum kreatinin konsantrasyonlart 1.1 mg / dL'den fazla veya
diger bobrek hastaliklar1 yoklugunda serum kreatinin konsantrasyonunun iki katina

¢ikmast

- Karaciger fonksiyon bozuklugu: Karaciger transaminazlarinin normal kan

konsantrasyonlarinin iki katina ¢ikmasi

- Pulmoner 6dem

- llag tedavisine yanit vermeyen ve alternatif tanilarla agiklanamayan yeni baslayan

bas agris1 veya viziiel semptom




Tablo 2. ACOG 2019-2020 siddetli 6zellikler gosteren preeklampsi tani kriterleri (4,5) :

- Enaz 4 saat arayla iki kez 160 mm Hg veya daha fazla sistolik kan basinci veya
110 mm Hg veya daha fazla diyastolik kan basinci (6ncesinde antihipertansif tedavi

baslatilmadikga)

- Trombositopeni (trombosit sayis1 100 x 10° / L ’den diisiik)

- Karaciger enzimlerinin kanda anormal yiiksek konsantrasyonlara ulagsmasi (normal
deger araliginin iist sinirinin iki katina ¢ikmasi) ve ilag tedavisine yanit vermeyen,
alternatif tanilarla agiklanamayan siddetli persistan sag tist kadran agris1 veya

epigastrik agr1

- Bobrek yetmezligi: Serum kreatinin konsantrasyonlart 1.1 mg / dL'den fazla veya
diger bobrek hastaliklar1 yoklugunda serum kreatinin konsantrasyonunun iki katina

¢ikmast

- Pulmoner 6dem

- llag tedavisine yamt vermeyen ve alternatif tanilarla agiklanamayan yeni baslayan

bas agris1

- Gorme bozukluklar:

Eger siddetli hipertansiyon ve/veya end organ disfonksiyonunu gosteren spesifik

bulgu veya semptom varsa siddetli 6zellikler gosteren preeklampsi tanist konur (5).

Yapilan ¢alismalarda preeklampsi hastalarinda tani kriterlerinden biri olan
proteintirtyi gostermekte hizli karar verebilmek adina hastalara yapilan spot idrar
protein/kreatinin testini, altin standart olan 24 saatlik idrarda protein degeri ile karsilastirip
tanisal dogruluguna ve sensitivite ve spesifite arasinda en iyi uyusma ile optimal esik
degerine yonelik ¢ikarimlarda bulunulmus ve spot idrar sonucunu 24 saatlik idrar sonucuna
dontistiirmek tlizere formiiller olusturulmustur (6,7,8). Bu tip hastalarda 24 saatlik idrar
biriktirme islemi vakit aldig1 i¢in taniy1 geciktirmektedir, ayn1 zamanda zahmetlidir ve her
zaman hatasiz degildir (9). Ayrica 300 mg olan esik deger giiclii datalar {izerine kurulu

degildir (10). Fakat spot idrar testi hospitalizasyon gerektirmeyen hizli ve kolay




uygulanabilir ucuz bir testtir. Bizim ¢aligmamizda ise yapilmis olan diger ¢alismalardan
farkli olarak avantajimiz yiiksek hasta sayisina sahip olmamiz ve hastanemizin hem refere
hastalar1 kabul ediyor hem de dogrudan bagvurular1 aliyor olmasindan kaynaklanan karma

bir popiilasyona sahip olmamizdir.

Amacimiz; siipheli preeklampsi hastalarinda hizla sonug alinabilen spot idrar
protein/kreatinin oraninin tanisal dogruluguna ve optimal esik degerine karar vermek i¢in
altin standart olan 24 saatlik idrarda protein degeri ile karsilastirmak ve preeklampsi
hastalarini daha hizli yonetmemizi saglayacak spot idrar testinin altin standart olan 24

saatlik idrar testine giiclii bir alternatif olabilecegini gostermektir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Preeklampsi ve Siniflandirma

Preeklampsi; yeni baslangicli hipertansiyon ve proteiniiri veya yeni baslangicli
hipertansiyon ve gebeligin son yarisinda veya postpartum, proteiniiri ile veya proteiniirisiz
6nemli son organ disfonksiyonu ile karakterize ¢ok sistemli ilerleyici bir hastaliktir.
Plasental ve maternal vaskiiler disfonksiyondan kaynaklanir ve dogumdan sonra degisken
bir siire i¢inde dizelir. Olgularin % 80 'inden fazlasi term donemde ve iyi maternal ve fetal
sonuglar1 olan olgular olsa da, bu gebelikler hala maternal ve/veya fetal ciddi morbidite
veya mortalite riski altindadir. Vakalarin geri kalan % 20'si term déonemden dnce ortaya
cikmakta ve erken dogum igin ek bir yiiksek risk tasimaktadir. Uzun sirede, preeklampsili
kadinlar kardiyovaskiiler hastaliklar, bobrek hastaliklar1 ve kronik hipertansiyon icin artmis
risk altindadir (11).

Gebelikte hipertansif bozukluklar dort ana baglikta incelenir (12) :

1. Preeklampsi, Eklampsi, HELLP (hemolysis, elevated liver enzymes, low platelets)
sendromu

2. Kronik hipertansiyon

3. Kronik hipertansiyon (zerine sliperimpoze preeklampsi

4. Gestasyonel hipertansiyon

Eklampsi, nobeti agiklayabilecek diger norolojik durumlarin yoklugunda
preeklampsili bir kadinda grand mal nobetin ortaya ¢ikmasini ifade eder. Eklampsi
oncesinde genellikle (% 78-83) siddetli ve inat¢1 oksipital veya frontal bas agrilari, bulanik
gorme, fotofobi ve degisen mental durum gibi serebral irritasyon belirtileri olur. Higbir
uyar1 olmadan da ortaya ¢ikabilir. Eklampsi dogumdan 6nce, sonra veya dogum sirasinda
ortaya ¢ikabilir. Dikkat ¢ekici bir sekilde, hastalarin % 20-38 'i nébet dncesi klasik
preeklampsi belirtilerini (hipertansiyon veya proteiniiri) gostermemektedir (13). Bas
agrilarinin ise artmig serebral perfiizyon basinci, serebral 6dem ve hipertansif ensefalopati

gelisimini yansittigina inanilmaktadir (14).

Preeklampsinin bir alt tipi olan HELLP sendromu hemoliz, yiiksek karaciger

enzimleri ve trombositopeninin; hipertansiyon veya merkezi sinir sistemi veya bobrek



fonksiyon bozuklugundan daha baskin oldugu ciddi 6zelliklere sahip bir durumdur.
Hepsinde olmasa da hastalarin ¢cogunda hipertansiyon (% 82-88) ve / veya proteinuri (%
86-100) vardir (15). Bu atipik hastalarda HELLP tanis1 konmadan 6nce benzer laboratuvar

anormallikleri ile iliskili diger tanilarin diglanmasi gerekir.

Kronik hipertansiyon, gebeligin 6ncesinde ya da 20. gebelik haftasindan 6nce en az
iki kez mevcut olan ya da dogum sonrasi 12 haftadan uzun siire devam eden hipertansiyon
olarak tanimlanir (15). Cesitli medikal durumlara bagli olarak primer veya sekonder

olabilir.

Onceden kronik hipertansiyonu olan bir kadinda preeklampsi ortaya ¢iktiginda
‘kronik hipertansiyon iizerine siiperimpoze preeklampsi’ denilir. Kronik hipertansiyonu
olan bir kadinda 20 haftalik gebelikten sonra kotiilesen veya direncli hale gelen
hipertansiyon (6zellikle akut), yeni baslangicli proteiniiri veya proteiniiride ani bir artig

ve/veya belirgin yeni end organ disfonksiyonu ile karakterizedir (15).

Gestasyonel hipertansiyon; 20. gebelik haftasindan sonra proteiniiri veya siddetli
Ozellikler olmadan hipertansiyon (sistolik kan basinci >140 mmHg ve/veya diyastolik kan
basinc1 290 mmHg) durumuna denir. Proteiniiri gelisimi taniy1 preeklampsiye yiikseltir.
Proteiniiri olmadan bile, sistolik kan basinc1 >160 mmHg ve / veya diyastolik kan basinci
>110 mmHg veya diger siddetli 6zellikleri gosteren kadinlar, siddetli 6zellikler gosteren
preeklampsi tanili kadinlarla ayn1 sekilde yonetilir. Gestasyonel hipertansiyonu olan
kadinlarda % 50’ye kadar ¢ikabilecek bir olasilikla ilerleyen haftalarda preeklampsi gelisir
(2). Bu durum postpartum 12. haftaya kadar diizelmelidir. Postpartum 12. haftadan daha
uzun siire hipertansiyon devam ederse, hipertansiyonu erken gebelikteki kan basincindaki
fizyolojik diisiisiin maskelemis oldugu diisiiniiliip tan1 ‘kronik hipertansiyon’a revize edilir.
Hipertansiyon postpartum iyilesirse ve preeklampsinin belirti ve semptomlari

gelismediyse, tan1 ‘gebeligin gecici hipertansiyonu’na revize edilebilir (15).

Preeklampsi baslangic zamanina gore 34. gebelik haftas1 veya daha kiiciik ise
‘erken preeklampsi’ , 34. gebelik haftasindan biiyiik ise ‘ge¢ preeklampsi’ olarak ikiye
ayrilir (16).

37. gebelik haftasinda veya daha biiyiik preeklampsi / gestasyonel hipertansiyonu
olan hastalara dogum 6nerilmelidir. 34. gebelik haftasinda veya daha biiyiik siddetli



ozellikler gosteren preeklampsi / gestasyonel hipertansiyonu olan hastalara dogum
onerilmelidir, ancak 34 haftadan kii¢giik ise neonatal sonuglar iyilestirmek icin ekspektan

yaklasim diisiintilebilir (2,4). Siddetli 6zellikler goriilmiiyorsa 37. gebelik haftasindan 6nce

anormal antepartum testler, erken dogum, erken membran riiptiirii veya vajinal kanama

yoklugunda ekspektan yaklasim yapilabilir (4).

Tablo 3. Ekspektan yaklagim1 6nleyen durumlar (4)

Maternal

Fetal

Antihipertansif ilaclara cevap vermeyen
kontrolsiiz siddetli kan basinci (persiste
eden sistolik kan basinci 160 mm Hg veya
daha fazla veya diyastolik kan basinci 110

mm Hg veya daha fazla)

Anormal fetal test

Tedaviye direncli persiste eden bas agrilari

Fetal 6lim

Analjeziklerin tekrarlanmasina ragmen
tedaviye yanit vermeyen epigastrik agri

veya sag Ust kadran agrisi

Maternal tan1 aninda sag kalim beklentisi
olmayan fetus (6rn. lethal anomali, asirt

prematdrite)

Gorme bozukluklari, motor defisit veya

degismis duyu

Umblikal arter dopplerinde persiste eden

ters end diyastolik akim

Inme

Miyokard infarktlsi

HELLP sendromu

Yeni veya kotiilesen bobrek fonksiyon
bozuklugu (1.1 mg / dL'den yiiksek veya
bazalin iki katina ¢ikan serum Kreatinin

degeri)

Pulmoner 6dem




Eklampsi

Stipheli akut plasenta dekolmani veya

plasenta previa olmadan vajinal kanama

Eklampsi / siddetli 6zellikler gosteren preeklampsi / siddetli 6zellikler gosteren

gestasyonel hipertansiyon tanisi olan hastalarda magnezyum siilfat postpartum ilk 24 saatte

nobetlerin 6nlenmesi ve tedavisi i¢in kullanilmalidir (5).

2.2. Preeklampsi Risk Faktorleri

Tablo 4. Preeklampsi icin klinik risk faktorleri (2)

Yiksek risk

Orta risk

Otoimmun hastalik (Sistemik lupus
eritematozus, Antifosfolipid antikor

sendromu gibi)

Maternal yas 35 yas veya tistii

Kronik hipertansiyon

Siyah 1rk veya diisiik sosyoekonomik diizey

Diabetes mellitus (tip 1, tip 2)

Ailede preeklampsi Oykiisii (annede veya kiz

kardeste)

Onceki gebelikte preeklampsi dykiisii

Diistik dogum agirlikli infant dogum oykiisii,
plasental yetmezlikle alakali olarak olumsuz
sonuclanmis gebelik dykiisii (dekolman, 6l
dogum) veya onceki gebelik 10 yildan daha

once ise

Cogul gebelikler

Obezite (Gebelik 6ncesi vicut kitle indeksi
30’dan fazla)

Bobrek hastaligi

Nulliparite




Diger risk faktorleri; gestasyonel diyabet, trombofili, yardimci tireme teknikleri,
obstriktif uyku apnesi, trizomi 13 fetus ve genetik yatkinliktir (4,17). Bir ¢alisma
sonucunda, gebelikte hipertansif bozukluk riskinin hem otolog hem de dondr oosit
dondurulmus embriyo transferi ve taze dondr oosit embriyo transferi ile arttig1, ancak

otolog oosit taze embriyo transferi ile artmadigi bildirilmistir (18).

Diisiik doz aspirinin (81 mg/giin) yiiksek riskli kadinlarda preeklampsi insidansini
azalttig1 gosterilmistir. Preeklampsi igin bir ylksek risk faktorl veya iki orta risk faktoru
olan hastalara 12 ile 28 hafta arasinda, tercihen 16. haftadan bebek dogana kadar diisiik doz

aspirin tedavisi baglanmalidir (2,5).

2.3. Proteinlri

24 saatlik idrar 6rneginin tam toplanip toplanmadigi1 kadinlarda yagsiz viicut
agirligia gore 15-20 mg/kg (133-177 mikromol/kg) olmasi gereken kreatinin atilimindan

tahmin edilebilir (5). Tam idrar tetkiki i¢in taze orta akim idrar 6rnegi olmalidir.

Izole gestasyonel proteiniri preeklampsinin erken bir belirtisi olabilir. Proteiniri
genellikle preeklampsi ilerledikge artar, ancak idrarda artmis protein atilimi ge¢ bulgu
olabilir. Preeklampsi, gebe kadinlarda en sik goriilen siddetli proteiniiri nedenidir.
Proteiniiri kismen glomertiler filtrasyon bariyerinin biitliinliigliniin bozulmasina,
proteinlerin tiibiiler tutulumunun degismesine ve hipofiltrasyonuna bagl olarak segici
olmayan protein atilimi1 yoluyla olur (19). Glomertiler bariyerin hem boyut hem de yuk
seciciligi etkilenir (20). Ozel calisma yontemleriyle preeklampsili hastalarda podositiiri
gdzlemlenmistir (21,22). Podositlerin idrarla dokiilmesi, glomerulustan podosit kaybini
gosterebilir, bu da glomeriiler filtrasyon bariyerinin bozulmasina ve sonug olarak da
proteiniiriye yol agabilir. Azalmis vaskiiler endotelyal biiyiime faktorii (VEGF)

sinyallesmesi en azindan kismen bu bulgular1 agiklamaktadir (11).



2.4. Preeklampside Renal Degisiklikler

Preeklampside klasik olarak ‘glomeriiler endotelyoz’ olarak tanimlanan
histopatolojik bobrek degisiklikleri; sismis ve fibrillerle vakumlanmis endotel hiicreleri,
sismis mesangiyal hiicreler, glomertiler filtrattan yeniden emilen proteinlerin subendotelyal
birikintileri ve tlbuler dokuntuler olarak bilinir (23,24). Preeklampside proteindiri,
nonselektif olarak biiyiik molekiiler agirlikli proteinlere (albiimin, globulin, transferrin ve

hemoglobin) artan tiibiiler gegirgenligin bir sonucudur.

Normal gebelikte idrarda kalsiyum atilimi artar. Idrarda kalsiyum, kalsiyum
diizenlenmesinden sorumlu hormonlardaki (1,25dihidroksivitamin D, paratiroid hormon)

degisiklikler sonucu kalsiyumun artmig tiibiiler emiliminden dolay1 azalir (25).

Preeklampsili kadinlarda vazospazm, renal sodyum ve su tutulumunun
kotiilesmesine yol acar. Gebelikte renal fonksiyon normalde % 35 - % 50 arttigindan,
preeklampsili kadinlarda kreatinin diizeyleri hala gebelik i¢in normalin iist sinirlarinin
altinda (0.8 mg/dL) kalabilir. Renal kan akisindaki ve glomeriiler filtrasyon hizindaki
normal artis ve serum kreatinininde beklenen azalma, 6zellikle hastalik siddetli ise
preeklampsili kadinlarda ortaya ¢ikmayabilir. Siddetli 6zellikler gosteren preeklampside
akut bobrek yetmezligi gelisebilir. Bu durumda goriilen oligiiri, glomeriiler filtrasyon
hizinda yaklasik % 25 azalma ile intrarenal vazospazmin bir sonucudur. Bu hastalarda
gecici oligiiri (4 saatte 100 mL 'den az) dogumda veya postpartum ilk 24 saatte yaygin bir
g6zlemdir (26).

Urik asitin plazma konsantrasyonlar1 beklendigi iizere gebeligin son déneminde
artar ve bunun fetal veya plasental {iretiminin artmasina veya her ikisinin de albiimine
baglanmasinin azalmasina ve lrik asit klirensindeki azalmasina bagli oldugu
diistiniilmektedir. Preeklampside serum {irik asit konsantrasyonu daha fazla artar (27).
Preeklampside hipertrisemi igin en yaygin kabul edilen agiklama, artmis iiretimin yani sira

proksimal renal tiibiillerde artmis reabsorbsiyon ve azalmis atilimdir.

Preeklampsi, bes y1l icinde kronik bobrek hastaligi gelistirme riskinde artis ve
mutlak risk az (20 yi1l icinde % 1'den az) olsa da yasam boyu son donem bobrek hastaligi
riskinde dort kat artis ile iligkilendirilmistir (28,29). Son donem bobrek hastaligina giden

kadinlar gebelik sirasinda subklinik bobrek hastalig1 gecirmis olsa da, heniiz
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tanimlanmamus risk faktorlerinin bu kadinlar1 hem preeklampsiye hem de son donem
bobrek hastaligina yatkin hale getirmesi de miimkiindiir. Preeklampsinin bobrege zarar

vermesi ve boylece kronik bir bozulma siirecinin baslatilmasi daha az olas1 goriilmektedir.

2.5. Preeklampsi Patofizyolojisi

Preeklampsi patogenezinde anormal plasentasyon, immunolojik faktorler, genetik
faktorler, inflamasyon, artmis anjiyotensin II duyarliligi, kompleman sistem aktivasyonu

ve diyetle diislik kalsiyum alimi ile obezite gibi ¢evresel faktorler rol oynar.
Preeklampsi igin ¢esitli mekanizmalar 6ne stiriilmiistiir:

Kronik uteroplasental iskemi (30),

Immiin maladaptasyon (30),

Cok diistik yogunluklu lipoprotein toksisitesi (30),
Genetik imprinting (30),

Avrtan trofoblast apoptozu veya nekrozu (31,32) ve

Atilan trofoblastlara asir1 maternal inflamatuar yanit (33,34)

N o g s~ w D Pe

Antianjiyojenik faktorlerin artigi ve anjiyojenik faktorlerin dengesizligi (35,36)

Son gozlemler, preeklampsi patogenezinde anjiyojenik faktorlerin dengesizliginin
olas1 rolii oldugunu diisiindiirmektedir. Bu iddia edilen mekanizmalarin bazilarinin
kombinasyonunun preeklampsi klinik spektrumunu tetiklemesi miimkiindiir. Ornegin,
uteroplasental iskemiye dolasimdaki antianjiyojenik faktorlerin artisinin ve anjiyojenik
dengesizliklerin yol agtigini gosteren (36) klinik (37,38) ve deneysel kanitlar (39,40)

vardir.
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Preeklampsi patogenezi (17)
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Preeklampsi patofizyolojisi hem maternal hem de fetal / plasental faktorleri icerir.
Yiizeyel plasentasyon ve myometriumun ve/veya erken gebelikte desiduanin spiral
arterlerinin yeniden modellenmesinde basarisizlik, hastaligin klinik bulgularinin
gelismesinden haftalar veya aylar 6nce gortlebilir (41,42). Yeterli uteroplasental kan
akisinin saglanamamasi yiiziinden trofoblastik doku hipoksik kalir ve bu da plasentada
asir1 oksidatif stres durumunu artirabilir (43). Bu, plasental villoz anjiyogenezi degistirir ve
fetoplasental vaskiilaritenin zayif gelismesine ve anormal vaskiiler reaktiviteye yol acar.
Bobrek ve belki de plasenta da dahil olmak iizere ¢esitli dokularda endotel sagligini
korumak igin VEGF ve TGF- B1 (transforme edici biiyiime faktorii- 1) 'in gerekli
olduguna dair kanitlar vardir. Normal gebelik sirasinda vaskiiler homeostaz, dolagim
sisteminde fizyolojik VEGF ve TGF- B1 sinyal seviyeleri ile korunur. Maternal dolasimda
VEGF ve TGF-B1 sinyalini antagonize eden antianjiyojenik faktorler (solubl fims like
tirozin kinaz-1 [sFIt-1] ve solubl endoglin [SENG]) endotel hasarina yol agar. Bu da
azalmis prostasiklin, nitrik oksit iiretimi ve prokoagiilan proteinlerin salinimi dahil olmak
tizere endotelyal hiicre islev bozukluklari ile sonuglanir (44). Bu antianjiyojenik faktorlerin
plasental sekresyonu; hipertansiyona, proteiniiriye ve preeklampsinin diger klinik

bulgularina neden olan yaygin maternal vaskiiler disfonksiyona neden olur (45,46).
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Sekil 2. Preeklampside endotel disfonksiyonu mekanizmasi (44)
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PIGF (plasental blytme faktort) gibi proanjiyojenik faktorlerin ve sSFLT1, SENG
gibi antianjiyojenik faktorlerin oranlarini kullanarak risk siniflandirma yontemlerinin
gelistirilmesi, diger Ongoriicii elementlerle algoritmalara dahil edildiginde preterm
preeklampsi icin yiksek tespit oranlarina sahiptir (47). Antianjiyojenik proteinlerin plazma
aferezi ile ¢ikarilmasi, kontrol grubuna kiyasla gebeligi 6nemli 6l¢iide uzatir ve

preeklampsi semptomlarini hafifletir (48,49).

Hem degradasyon katalizorii olan hem oksijenazin (HO), annenin ve fetlisiin
vaskiiler fonksiyonunun yani sira plasental gelisim ve fonksiyonda 6nemli bir role sahip
olduguna dair kanitlar artmaktadir(50-52). Hem oksijenazin {i¢ izoformundan; HO-2 spiral
arter invazyonunda rol almasiyla, HO-1 ise noninvaziv trofoblastik fenotiplerde yuksek

oranda eksprese edilmesiyle bilinir (53,54).

Trofoblastik istila ve spiral arter yeniden bigimlenmesi iizerindeki bir baska etki,
atriyal natritretik peptidi zimojen modifikasyonu yoluyla lokal olarak aktive eden
transmembran bir enzim olan corin'den gelebilir. Corin esas olarak kalp dokusunda
bulunur, ancak yapilan bir ¢alismada preeklamptik hastalarda uterus-lokalize corin mRNA
ve protein seviyelerinin 6nemli dl¢lide azaldig1 ve ayrica birkag corin gen mutasyonu

oldugu bulunmustur (55).
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Daha onceki ¢aligmalarda, hipertansif gebelik bozukluklari olan kadinlarin
plasental katekol-O-metil transferaz (COMT) enzimi daha diisiik seviyelerde bulunurken
(56), normal gebelikleri olan kadinlarda artan konsantrasyonlarda 2-metoksidstradiol ve

COMT (6stradiol yikim iirtinii) oldugu bulunmustur (57).

Preeklampsi patogenezinde renin-anjiyotensin-aldosteron sistemindeki
degisikliklerin yeri oldugu bilinir. Preeklampsi baslangicinda ve 6ncesinde dolasimdaki
renin ve anjiyotensin Il normal gebelige gore azalmis, fakat preeklamptik kadinlarin
serumunda anjiotensin II tip 1 (AT1) ‘e yonelik otoantikorlarin varligina bagl olarak

anjiyotensin II duyarliligi artmistir (58,59).

Preklinik caligmalar gostermistir ki; AT1’e yonelik otoantikorlar, preeklampsinin

ayirt edici 6zelliklerinin ¢oguna sebep olur:

Endotelin-1 (ET-1) ’in aktivasyonu yoluyla vazokonstriksiyon (60)
Umblikal vende endotel hiicre nekrozu ve apoptozu (61)
Hiperkoagulasyona sebep olan doku faktorii tiretiminin uyarilmasi (62)

Trofoblast invazyonunda azalma (63)

o~ w0 DN e

Reaktif oksijen tirleri (ROS) {iretiminin artmasi (64)

Plasental iskemi ve sistemik inflamasyona yanit olarak {iretilen anjiotensin II tip 1
reseptor otoantikorlari (anti-AT1-AA), SFLT1 ve SENG antianjiyojenik faktorlerin
plasental Gretimini ve anti-antijenleri de uyarabilir (65). B lenfositleri etkileyen CD19 +
CDS5 + hicreler, anti-AT1-AA aktivitesi kadar, preeklamptik hastalarin serumunda yiikselir
(66). Bu bulgular, plasental iskemiye ve sistemik inflamasyona yanit olarak CD19 + CD5
+ alt poptilasyonu ile yapilan anti-AT1-AA'nin, antianjiyojenik faktdrlerin iiretimine ve
hipertansiyona katkida bulunabilecegini diisiindiirmektedir. Oksitlenmis anjiyotensinojen
yiiksekligi, preeklampside gozlenen hipertansiyonun patogenezinde de rol oynamaktadir
(67).

Preeklampsinin tek tedavi yontemi plasentanin ¢ikartilmasidir. Plasentadaki
anormalliklerin preeklampsinin kritik bir 6zelligi olduguna inanilmaktadir; ancak bir¢ok
bulgu spesifik degildir. Yapilan kor ¢alismalarda, preeklamptik ve normal gebeliklerde
villoz lezyonlarin toplam prevalansi sirasiyla % 42 ve % 19, vaskiiler lezyonlarin toplam

prevalansi sirasiyla % 39 ve % 10 olarak tespit edilmistir (68). Rutin hematoksilen eozin
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boyama Uzerindeki preeklampsi icin en karakteristik olan parankimal bulgu akut aterozdur
(lipit yukli kopuksi makrofajlar ve mononikleer perivaskdler infiltrat birikimi ile olan
damar duvarimin fibrinoid nekrozu). Interstisyel uterin kompartmana sitotrofoblast
invazyonu siklikla yiizeyeldir ve pek ¢ok alanda inkomplet invazyon ve spiral arterlerin
yeniden modellenmesi hali mevcuttur (69). Uteroplasental dolasimin bu sekilde yanlis
gelisimi; plasental perflizyonun azalmasina ve plasental infarktlara, villoz hipoplaziye ve
baz1 durumlarda fetal biiyiime kisithiliginmn klinik sekellerine yol acabilir. Ozel boyalar gibi
daha gelismis teknikler kullanan arastirma ¢alismalar1 desiduada azalmis uterin natural

killer hiicreler gibi ek bulgular tanimlamistir (11).
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Arastirma Ortam

Bu arastirma Saglik Bilimleri Universitesi (SBU) Kocaeli Derince Egitim ve
Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi’nde 2020 y1li igerisinde

yapilmustir.

3.2. Arastirma Tasarim

Bu aragtirma retrospektif tanimlayici ¢alisma olarak yiiriitiilmistiir. Saglik Bilimleri
Universitesi Tip Fakiiltesi Akademik Kurulu’na gonderilen tez konusu onay formu ile

uygunluk alinmistir (Tarih: 23/05/2020, say1:-E.15788, ek 1).

3.3 Katihmcilar

Arastirmaya katilan hastalar, SBU Kocaeli Derince Egitim ve Arastirma Hastanesi
Kadin Hastaliklar1 ve Dogum kliniginde 2017-2020 yillar1 arasinda ACOG Kkriterlerine

gore preeklampsi tanisi almig olan gebe hastalardir.

Preeklampsi tanisi almis gebeler
- Spot idrar protein/kreatinin ve 24 saatlik idrarda protein testlerinin her ikisi de
yapilmis olanlar
- 2017-2020 yillar1 arasinda bagvuran hastalar
- 18-49 yas aras1 kadinlar
calismaya dahil edilmistir.

- 18 yas alt1 gebeler

- Spot idrar protein/kreatinin ve 24 saatlik idrarda protein testlerinden sadece biri
yapilmis olanlar

- 2017-2020 yillar1 arasinda preeklampsi tanis1 almamis hastalar

calismadan harig¢ tutulmustur.
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- Asikar diyabet olanlar
- Kronik hipertansiyon olanlar
- Daha 6nce varolan proteiniirisi olanlar (nefropati, kronik bobrek hastalig1 gibi
durumlar)
- Uriner sistem enfeksiyonu olanlar
calismadan ¢ikarilmistir. Caligsma igin retrospektif tarama yapip veri kaydetmeye geriye

kalan olgular iizerinden devam edilmistir.

3.4. Arastirma Metodu

Etik kurul onay1 alindiktan sonra 2017-2020 yillar1 arasinda olan preeklampsi tanili
vakalar aragtirmaci tarafindan 2020 mayis ayinda arsivden taranip sonuglar kaydedilmistir.
Preeklampside proteiniiriyi gostermede 24 saatlik idrarda protein degeri, spot idrar
protein/kreatinin orani ve tam idrar tetkikinde protein degeri yontemlerini kiyaslamak igin
24 saat idrar toplamaya baslamadan once alinmis olan spot idrar ve tam idrar tetkiki
sonuclarina bakilmistir. Hastanemizde son 3 yildir rutinde preeklampsi siipheli hastalarda
once hizlica hemogram, kan biyokimyasi parametreleri, tam idrar tetkikinde protein ve
spot idrar protein/kreatinin oran1 bakilip ardindan 24 saatlik idrar toplanip proteiniiri
degerlendirilmektedir. 24 saatlik idrarda protein degeri ve spot idrar protein/kreatinin orani
testlerinden her ikisi de yapilmis olan hastalar analiz edilmistir. Bu hastalarin ayrica
yas,boy.kilo,beden kitle indeksi,sistemik hastaliklar, 6nceki gebelikte preeklampsi Sykiisii
olup olmadig1, dogum sekli, eger sezaryen ise endikasyonu, gravida-parite durumlari,
gebelik haftasi, renal, hepatik, ndrolojik, hematolojik komplikasyon veya uteroplasental
yetmezlik olup olmadigi, preeklampsi tiirii, press sendromu gibi postoperatif
komplikasyonlar olup olmadigi, postoperatif hastanede yatis siiresi, TIT - 24 saatlik idrar -
spot idrar sonuglari, hemogram ve kan biyokimyasi parametreleri, tansiyon takipleri,
serebral veya vizuel semptom olup olmadigi, pulmoner 6dem olup olmadigi kayit altina
alimmustir. Bunlar da istatistiksel analiz yapilip retrospektif tanimlayict calismamiz igin
yapilacak olan kiyaslamalarda kullanilmistir. Altin standart olan 24 saatlik idrarda protein
degerleri baz alinarak spot idrar protein/kreatinin testinin ve tam idrar tetkikinde protein
testinin sensitivite, spesifite, pozitif prediktif deger, negatif prediktif deger ve esik deger

hesaplamalar1 yapilmstir.
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24 saatlik idrarda protein ve spot idrar protein, Abbott Architect C1600 cihazi ile
benzethonium chloride reaktifi kullanilarak tiirbidimetrik yontemle 6l¢iilmiistiir. Spot idrar
protein degeri, 24 saatlik idrar voliimii ile ¢arpilarak, 24 saatlik idrarda protein degeri
hesaplanmaktadir. Spot idrar kreatinin, alkalin pikrat (Jaffe reaksiyonu) yontemiyle
ol¢tilmistiir. Spot idrar protein mg/dL, spot idrar kreatinin mg/dL, spot idrar

protein/kreatinin oran1 mg/g ve 24 saatlik idrarda protein mg/giin birimleriyle verilmistir.

Tam idrar tetkikinde protein (Tam otomatik idrar biyokimyasi), DIRUI H-800
Urine Analyzer cihazinda H11-800 stribi ile analiz edilerek Ol¢ililmiistiir. Protein hata
indikator prensibine dayanan bu yéntemde; spesifik pH indikatoriindeki anyon, protein
molekiiliindeki katyon tarafindan ¢ekildiginde indikatorii iyonize ederek renk degisimine

neden olmaktadir.

3.5. Etik Kurul Onay1

Bu arastirma i¢in SBU Kocaeli Derince Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu’ndan izin alinmig (Tarih: 14/05/2020, say1: 2020-40, ek 2) ve

arastirma Helsinki bildirgesine uygun olarak yiiriitilmiistiir.

3.6. Orneklem Hesabi

Calismanin gucitinu belirlemek amaciyla G*Power version 3.1.9.2 (Kiel University,
Kiel, Germany) paket programi kullanildi. Calisma retrospektif yapildigindan gii¢ analizi
post-hoc olarak yapilmistir. Son ii¢ yildaki (2017-2020 yillar1 arasinda) preeklampsi tanili
vakalarin verileri taranmistir. Toplamda 175 hasta degerlendirilmis, bunlardan 40’1
sonradan calismadan ¢ikarilmis ve 135 hasta ile istatistiksel analizler yapilmistir. Yapilan
PostHoc Power Analizinde agir ve hafif preeklampsi spot idrar protein/kreatinin orani

degerlerine dayali olarak ¢aligmanin giicii (power analiz sonucu) 0.95 olarak bulunmustur.
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3.7. istatistiksel analizler

Istatistiksel degerlendirme, IBM SPSS 20.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA) paket
programi ile yapilmistir. Normal dagilima uygunluk testi Kolmogorov-Smirnov Testi ile
degerlendirilmistir. NUmerik degiskenler Ortalama + standart sapma ve medyan (25. - 75.
persentil) ve frekans (yuzdelikler) olarak verilmistir.

Gruplar arasindaki farklilik normal dagilima sahip olmayan niimerik degiskenler
icin Mann Whitney U Testi, Kruskal Wallis Tek yonli varyans analizi ve Dunn’s ¢oklu
karsilagtirma testi ile karsilastirilmistir. Gruplar arasi farkliliklar1 degerlendirmek amaci ile
kategorik degiskenlerde Yates’ kikare testi kullanilmistir.

Receiver operating curve (ROC) analizi, preeklampsi gruplarinda, tam idrar
tetkikinde protein ve spot idrar protein/kreatinin orani degerlerinin sensitivite, spesifite ve
farkli esik deger noktalarini belirlemek amaciyla kullanilmigtir. En uygun esik degeri ROC
analizi ve AUC (area under the curve) degerleri kullanilarak belirlenmistir.

Iki deger arasindaki uyumu test etmek amaciyla kohen kappa istatistigi
kullanilmistir.

p<0.05 iki yonli testlerde istatistiksel 6nemlilik icin yeterli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Toplamda 175 hasta degerlendirilmis, bunlardan 40’1 sonradan ¢alismadan
cikarilmistir. Bunlar agikar diyabet (n=16), kronik hipertansiyon (n=15), iiriner sistem

enfeksiyonu (n=8), nefrotik sendrom (n=2) tanili hastalardir. 135 hasta ile istatistiksel
analizler yapilmistir.

4. 1. Tammlayic istatistikler

Incelenen niimerik degiskenlerin histogram grafiklerine bakildiginda verilerin

normal dagilima uymadigi degerlendirilmistir (Grafik 1, Grafik 2, Grafik 3, Grafik 4,
Grafik 5).

1z

Sikhk

15

20 25 30

35 40

45
Yas (yil)
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Grafik 5. BMI Degiskeninin Histogram Grafigi.

22



Calismaya katilanlarin  demografik ozellikleri Tablo 2’de goriilmektedir.
Katilimcilarin yas ortalamasi 30 civarinda ve yas arali§i 18-43 arasinda degismektedir.
Katilimcilarin  BMI ortalamalar1 31,22 olup 20,20-54,10 araliginda degismektedir.
Katilimcilarin gebelik haftasi ortalama 35. gebelik haftasidir.

Tablo 5. Calismaya katilanlarin demografik 6zellikleri.

n Ortanca SS %25 %75
persentil persentil
Yas (y1l) 135 31 6,01 25 35
Boy (cm) 135 162 7,60 153 165
Agirlik (kg) 135 81 14,83 75 82
BMI (kg/m2) 135 30,04 5,02 29,05 32,05
Gebelik Haftasi 135 36 3,23 33 37

4. 2. Karsilastirmah Istatistikler

Spot idrarda protein/kreatinin oraninin preeklampside proteinlriyi 6ngérmede
tanisal karar verdirici 6zellikleri ROC egrisi analizi ile incelendi. Anlamli esik degerlerinin
varhiginda, bu esik degerlerin sensitivite, spesifite, pozitif prediktif ve negatif prediktif
degerleri ile pozitif ve negatif LR degerleri hesaplandi. Egri altinda kalan alanin
degerlendirilmesinde tip-1 hata diizeyinin %5’in altinda olan durumlar testin tanisal

degerinin istatistiksel olarak anlamli oldugu seklinde yorumlandi.

AUC 1.0’a yaklastiginda, neredeyse % 100 sensitivite ve spesifite verir. Bu deger
0,753 (% 95 GA 0,671-0,823) hesaplandi ve istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,0001).
Spot idrarda protein/kreatinin oraninin 0,248 bulunan esik degeri maksimum sensitivite,
spesifite ve 6ngoriilen degerler icin en iyi kombinasyona sahip oldugu sdylenebilir, diger

parametrelerde zayif performans gosterir.
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Grafik 6. Spot idrarda protein/kreatinin testi ROC egrisi analizi.
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ROC egrisi analizi ile yapilan degerlendirme sonucunda spot idrarda

protein/kreatinin oraninin preeklampside proteiniiriyi 6ngdérmede tanisal degeri oldugu

goriilmiistiir (AUC:0,753; %95 GA 0,671-0,823; p<0,0001). Bu deger i¢in onerilen esik

degerler asagida verilmistir.

Tablo 6. Spot idrarda protein/kreatinin testinin esik deger analizi.

Esik Deger | Sensitivite | Spesifite | Pozitif Prediktif | Negatif Prediktif | LR+ | LR -
(%) (%) Deger Deger
(%) (%)
>0,248 78,38 65,57 73,4 714 2,28 10,33

Spot idrarda protein/kreatinin orani i¢in esik deger 0,248 mg/g alinip

(Calismamizdaki istatistiklerde spot idrarda proteiniiri igin esik deger 0,248 mg/g

alinmistir.), 24 saatlik idrarda protein miktari esik degeri 300 mg/gun alindiginda, her iki

test arasindaki uyum diizeyi Kappa testi ile degerlendirildi.

Tablo 7. 24 saatlik idrarda proteiniiri (>300mg/giin) ile spot idrarda proteiniiri (>0,248 mg/g)

iliskisi.

Spot idrarda

protein/kreatinin

Negatif Pozitif
(<0,248) (>0,248) Toplam
24 saatlik Yok Say1 39 22 61
idrarda  (<300mg) ; . ;
proteiniri %63,9 %36,1 %100,0
Var Say1 16 58 74
(>300mg)
%21,6 %78,4 %2100,0
Toplam Say1 55 80 135
% %40,7 %59,3 %100,0
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Tablo 8. 24 saatlik idrarda protein ile spot idrarda protein/kreatinin degerlerinin kappa

uyum testi sonucu.

Deger  Asimptotik SS  Yaklasik Onem

Uyum 6lgimi Kappa A27* ,078 ,000*

n 135

Kappa degeri iki test arasinda orta derecede uyum oldugunu gostermektedir
(=0,427%)
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SPOT ORAN
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0 5000 10000 15000 20000 25000

24 SIDRAR

Grafik 7. 24 saatlik idrarda protein degeri ile spot idrarda protein/kreatinin orani iligkisi i¢in Scatter
plot iligki grafigi.

24 saatlik idrarda proteiniiri ile spot idrarda proteiniiri iligkisi i¢in Pearson ki-kare

testi uygulanmis ve anlamli fark saptanmistir (p=0,000).
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Tablo 9. 24 saat idrarda proteiniiri ile spot idrarda proteiniiri iliskisi.

Ki-kare Testi

Deger Deger Katsayist | P
Pearson Ki-kare 24,796 1 0,000

Tam idrar tetkikinde protein testinin preeklampside proteiniiriyi 6ngdérmede tanisal
karar verdirici 6zellikleri ROC egrisi analizi ile incelendi. Anlamli esik degerlerinin
varliginda, bu esik degerlerin sensitivite, spesifite, pozitif prediktif ve negatif prediktif
degerleri ile pozitif ve negatif LR degerleri hesaplandi. Egri altinda kalan alanin
degerlendirilmesinde tip-1 hata diizeyinin %5’in altinda olan durumlar testin tanisal

degerinin istatistiksel olarak anlamli oldugu seklinde yorumlandi.
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Grafik 8. Tam idrar tetkikinde protein testi ROC egrisi analizi.
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ROC egrisi analizi ile yapilan degerlendirme sonucunda tam idrar tetkikinde protein

testinin preeklampside proteiniiriyi dngérmede tanisal degeri oldugu goriilmiistiir
(AUC:0,673; %95 GA 0,578-0,758; p:0,0001). Bu deger i¢in 6nerilen esik degerler asagida

verilmistir.

Tablo 10. Tam idrar tetkikinde protein testinin esik deger analizi.

Esik Deger | Sensitivite | Spesifite | Pozitif Prediktif | Negatif Prediktif | LR + | LR -
(%) (%) Deger Deger
(%) (%)
>0 52,86 81,82 82,2 52,2 291 0,58

Erken preeklampsi ve ge¢ preeklampsi gruplarinda spot idrarda protein/kreatinin

oran1 degisimleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig: tespit

edilmistir (p=0,773).
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Grafik 9. Erken preeklampsi ve ge¢ preeklampsi gruplarinda spot idrarda protein/kreatinin

orani degisimleri.

Preeklampsi grubunda spot idrarda protein/kreatinin orani ortanca deger:0,295
(%25-%75 persentil: 0,181-0,697) ve siddetli ozellikler gosteren preeklampsi grubunda
ortanca deger:0,357 (%25-%75 persentil: 0,168-1,227) olarak bulunmustur. Siddetli
Ozellikler gosteren preeklampsi grubunda daha yiiksek deger ¢ikmistir. Fakat preeklampsi
ve siddetli 6zellikler gosteren preeklampsi gruplarinda spot idrarda protein/kreatinin orani
degisimleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig: tespit edilmistir
(p=0,376).
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Grafik 10. Preeklampsi ve siddetli 6zellikler gosteren preecklampsi gruplarinda spot idrarda

protein/kreatinin orani degisimleri.

Erken preeklampsi ve ge¢ preeklampsi gruplarinda 24 saatlik idrarda proteiniiri

miktar1 degisimleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig tespit

edilmistir (p=0,056).
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Grafik 11. Erken preeklampsi ve ge¢ preeklampsi gruplarinda 24 saatlik idrarda proteiniiri

miktar1 degisimleri.

Preeklampsi grubunda 24 saatlik idrarda protein ortanca deger:316 (%25-%75
persentil: 201-579) ve siddetli 6zellikler gosteren preeklampsi grubunda ortanca deger:333
(%25-%75 persentil: 202-813) olarak bulunmustur. Siddetli 6zellikler gosteren
preeklampsi grubunda daha yiiksek deger cikmistir. Fakat preeklampsi ve siddetli
Ozellikler gosteren preeklampsi gruplarinda 24 saatlik idrarda proteiniiri miktar
degisimleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig: tespit edilmistir
(p=0,712).
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Grafik 12. Preeklampsi ve siddetli 6zellikler gosteren preeklampsi gruplarinda 24 saatlik

idrarda proteiniiri miktar1 degisimleri.

Spot idrarda protein/kreatinin orani ile hastaneye bagvuru anindaki ilk tansiyon

degerlerinin  (sistolik/diastolik) ve

maksimum

tansiyon degerlerinin  (sistolik/diastolik)

degisimleri arasinda istatistiksel olarak bir korelasyon saptanmamistir. Benzer sekilde 24

saatlik idrarda protein miktar1 ile hastaneye basvuru anindaki ilk tansiyon degerlerinin

(sistolik/diastolik) ve maksimum tansiyon degerlerinin (sistolik/diastolik) degisimleri arasinda

istatistiksel olarak bir korelasyon saptanmamustir.

Tablo 11. Spearman’s rho testi.

1113 Maksimum | ilk Maksimum
Tansiyon | Tansiyon | Tansiyon | Tansiyon
Sistolik Sistolik Diastolik | Diastolik
Spot idrarda N 135 135 135 135
protein/kreatinin oran1 | Korelasyon | ,060 ,015 ,066 ,051
Katsayisi
P 0,488 0,861 0,448 0,556
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24 saatlik idrarda N 135 135 135 135
protein

Korelasyon | ,004 -0,087 ,045 ,034
Katsayisi
P 0,964 0,315 0,600 0,699

Calismaya katilanlar arasinda 24 saatlik idrarda proteiniiri ve spot idrarda proteiniiri
miktari iliskisi incelendiginde; 135 preeklamptik gebenin 35’1 nullipar olup bunlarin
19°unda 24 saatlik idrarda proteiniiri, 20’sinde spot idrarda proteiniiri saptanmis, 100’
multipar olup bunlarin da 55’inde 24 saatlik idrarda proteiniiri, 60’1nda spot idrarda

proteindri saptanmustir.

Sistemik hastalig1 olan 30 gebenin 18’inde 24 saatlik idrarda proteiniiri, 14’tinde
spot idrarda proteiniiri saptanmistir. Onceki gebeliginde preeklampsi dykiisii olan 44
gebenin 25’inde 24 saatlik idrarda proteiniiri, 22’sinde spot idrarda proteiniiri saptanmustir.
Onceki gebeliginde GDM 6ykiisii olan 27 gebenin 13’iinde 24 saatlik idrarda proteiniiri,

15’inde spot idrarda proteiniiri saptanmistir.

Calismaya katilan gebelerin 9’unda normal vajinal yol ile, 126’sinda sezaryen ile

dogum gerceklesmistir.

Calismaya katilanlarin %49,6’sinda (n=67) erken preeklampsi, %50,4’iinde (n=68)
gec preeklampsi gelismistir. Erken preeklampsilerin 41’inde 24 saatlik idrarda proteiniiri,
39’unda spot idrarda proteiniiri saptanmis, ge¢ preeklampsilerin 33’{inde 24 saatlik idrarda
proteiniiri, 41’inde spot idrarda proteiniiri saptanmistir. Calismamizda preeklampsi orani
%71,1 (n=96) iken siddetli 6zellikler gosteren preeklampsi orant %28,9’dur (n=39).
Preeklampsilerin 53’tinde 24 saatlik idrarda proteiniiri, 56’sinda spot idrarda proteinuri
saptanmis, siddetli 6zellikler gosteren preeklampsilerin 21’inde 24 saatlik idrarda

proteiniiri, 24’linde spot idrarda proteiniiri saptanmustir.
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Tablo 12. Calismaya katilan preeklamptik hastalarin 6zellikleri ve proteiniiri ile iliskileri.

Say1 % 24 saatlik Spot idrarda
idrarda proteindri
proteinuri

Nullipar 35 25,9 19 20
Multipar 100 74,1 55 60
Sistemik hastalik 30 22,2 18 14
var 105 77,8 56 66
Sistemik hastalik

yok

Onceki gebelikte | 44 32,6 25 22
preeklampsi

Oykusi

Onceki gebelikte | 27 20,0 13 15
GDM dykus

NSD 9 6,7 3 6
Sezaryen 126 93,3 71 74
Erken preeklampsi | 67 49,6 41 39
Gec preeklampsi 68 50,4 33 41
Preeklampsi 96 71,1 53 56
Siddetli 6zellikler | 39 28,9 21 24
gosteren

preeklampsi

Calismaya katilan 135 gebenin 126’sinda dogum sekli sezaryendir. Sezaryen
endikasyonlarimiz grafik 13’teki gibidir.
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Grafik 13. Sezaryen endikasyonlari.

Sezaryen operasyonlarinin %15,07’sinde (n=19) postop komplikasyon gelismis
olup en sik komplikasyonumuz 4 hastada gelisen fascia alti hematomdur. Bir hastamizda
da atoni ve dissemine intravaskdler koagulasyon tablosu gelismis olup histerektomi ile

sonuglanmistir.

Calismaya katilan gebelerimizin klinik durumlari incelendiginde; 17 hastada (%9,6)
serebral semptom (bas agrisi), 5 hastada (%0,7) viziiel semptom (gérme bozukluklari) ve 4
hastada (%3) hem serebral hem vizuel semptom gelismistir. Hastalarin hi¢birinde
pulmoner 6dem tespit edilmemistir. 33 hastada (%24,4) uteroplasental yetmezlik gelismis,
11 hastada (%8,2) maternal organ disfonksiyonu (hepatik, ndrolojik, hematolojik
komplikasyonlar) goriilmiistiir. Hastalarin 34’1 (%25,2) antihipertansif ilag kullanmus,
10171 (%74,8) kullanmamistir. Postpartum hastanede yatis siiresi i¢in ortanca deger: 3
gundar (%25-%75 persentil: 2-3).

35



Calismaya katilan gebelerimizin laboratuar degerleri incelendiginde; karaciger
transaminazlarinin yiiksekligi (en az 2 kat artis) 8 hastada saptanmis olup, bunlarin
¢ogunlugunu 2 kat artmis olan hastalar (n=6) olusturmaktadir. 5 hastamizda ise platelet
diisiikliigi (<100 x 10? / L) saptanmistir. Hastalarin tamaminin iire, iirik asit ve kreatinin
degerleri normal sinirlardaydi. Calismamiza katilan preeklamptik gebelerin 24 saatlik idrar
sonugclart incelendiginde; ¢ogunda proteiniiri saptanmadigi (n=61), proteiniiri saptanan
hastalarin da ¢ogunun degerinin 300-1000 aras1 oldugu (n=58) ve 3 hastanin degerinin

5000’in {izerinde oldugu gorilmiistiir.
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5. TARTISMA VE SONUC

Gebelikte yaygin goriilen ve maternal/fetal 6limlerin en 6nemli sebeplerinden biri
olan preeklampsi tanisin1 hizlica koyup etkin bir yonetim saglamak zaruridir. Preeklampsi
en sik nullipar saglikli kadinlarda ve terme yakin donemde ortaya ¢ikar, ve tek tedavi
yontemi plasentanin dogurtulmasidir. Preeklampsi tanis1 koyabilmek i¢in; hipertansiyon ile
birlikte proteiniiri / trombositopeni / bobrek yetmezligi / karaciger fonksiyon bozuklugu /
pulmoner 6dem / bas agrist veya viziiel semptom kriterlerinden en az biri olmalidir.
Hipertansiyon ve proteiniiri varlig1 preeklampsiyi teshis etmek i¢in en sik kullanilan
kriterlerdir. Proteinuriyi gostermek icin de 24 saatlik idrarda 300 mg veya daha fazla (veya
zamanlanmis toplamadan ¢ikarilan ayni1 miktar) ya da spot idrar protein / kreatinin orani
0,3 mg/ dL veya daha fazla ya da diger yontemler mevcut degilse tam idrar tetkikinde 2+
protein gereklidir (4).

Stipheli preeklampsi olgularinda 24 saatlik idrar biriktirme islemi vakit aldigi i¢in
taniy1 geciktirmektedir, ayn1 zamanda zahmetlidir ve her zaman hatasiz degildir (9). Ayrica
300 mg olan esik deger gii¢lii datalar iizerine kurulu degildir (10). Fakat spot idrar testi
hospitalizasyon gerektirmeyen hizli ve kolay uygulanabilir ucuz bir testtir. Bu ¢alismadaki
amacimiz; preeklampsi hastalarini daha hizli yonetmemizi saglayacak spot idrar testinin
altin standart olan 24 saatlik idrar testine giiglii bir alternatif olabilecegini gostermektir.
Bizim ¢aligmamizda yapilmis olan diger ¢alismalardan farkli olarak avantajimiz; yiksek
hasta sayisina sahip olmamiz ve hastanemizin hem refere hastalari kabul ediyor hem de
dogrudan bagvurulari aliyor olmasindan kaynaklanan karma bir popiilasyona sahip

olmamizdir.

Proteiniiri kismen glomeriiler filtrasyon bariyerinin biitlinliigiiniin bozulmasina,
proteinlerin tiibiiler tutulumunun degismesine ve hipofiltrasyonuna bagl olarak segici
olmayan biiyiik molekiiler agirlikli proteinlerin (alblimin, globulin, transferrin ve
hemoglobin) atilim1 yoluyla olur (19). Anjiyojenik faktorlerin dengesizligi yoluyla
preeklampsili hastalarda podositlerin idrarla dokilmesi, glomeriler filtrasyon bariyerinin

bozulmasina ve sonug olarak da proteiniiriye yol agabilir.

Amin ve arkadaslarinin yaptig1 ¢calismada spot idrarda protein/kreatinin orani igin
%82,1 sensitivite, %87,5 spesifite ile esik deger 0,45 bulunmustur (AUC:0,89; % 95 GA
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0,83-0,95; p<0,001). Tam idrar tetkikinde protein testinin %59 sensitivite, %66,71
spesifite ile esik degeri 1+ olarak bulunmustur. Kliniklerindeki ¢alismaya katilan
preeklamptik hastalarin sezaryen ile dogum oran1 %72,5, normal spontan dogum orani
%27,5 tespit edilmistir (70). Bizim ¢alismamizda ise spot idrarda protein/kreatinin orani
icin %78,38 sensitivite, %65,57 spesifite ile esik deger 0,248 mg/g (AUC: 0,753; % 95 GA
0,671-0,823; p<0,0001) ve tam idrar tetkikinde protein testinin %52,86 sensitivite,
%81,82 spesifite ile esik degeri Amin ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismaya benzer sekilde
>0 olarak bulunmustur. Bizim preeklamptik hastalarimizin sezaryen ile dogum orani

%93,3, normal spontan dogum orani %6,7 tespit edilmistir.

Tablo 13. Spot idrarda protein/kreatinin testinin ¢alismalardaki esik deger analizleri
(70,71,76,86).

Esik Sensitivite | Spesifite | Pozitif Prediktif | Negatif Prediktif | LR+ | LR- | AUC
Deger (%) (%) Deger Deger
(%) (%)
Salici >0,248 78,38 65,57 73,4 71,4 228 10,33 | 0,753
Amin >0,45 82,1 87,5 95,5 60,0 6,6 0,21 | 0,89
Eslamian | >0,22 87 92,6 11,76 0,14 | 0,93
Sharma >0,25 69 75 276 1041 |0,79
Park >0,63 87,1 100 0,13 | 0,956

Bizim ¢aligmamizda oldugu gibi 24 saatlik idrarda protein ve spot idrarda
protein/kreatinin oran1 diger ¢alismalarda da korele bulunmustur (7,74-77). Bununla
birlikte, spot idrarda protein/kreatinin orani esik degerleri merkezden merkeze 0.18'den
1.14'e kadar farklilik gosterir (79-86). Bu merkezlerin bir kisminda yapilan ¢alismalarda
kronik hipertansiyon bizim ¢alismamizdan farkli olarak dahil etme kriterleri arasindadir

(74-76,78,83).

24 saatlik idrar ¢alisma metodlar farklilik gostermektedir: biuret yontemi
(75,79,86), bradford analizi (74), coomassie reaktif yontemi (84), polietilen glikol
tirbidimetri (83), pirogallol kirmizis1 reaksiyonu (71,72,77,81), triklor asetik asit (80,82),
benzethonium chloride metodu (70) ve tlrbidometrik yontem (76). Calismamizda ise

benzethonium chloride reaktifi kullanilarak tlirbidimetrik yontemle dl¢tilmiistiir. Bu
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yontem yaygin kullanilan bir yontem olup yiiksek sensitivite ve spesifiteye sahiptir.
Turbidimetrik yontemle galismis olan Eslamian ve arkadaslarinin ¢alismasinda bulunan
esik deger 0,22 olup (AUC:0,93) bizim ¢alismamiza yakindir. Calismamiza en yakin esik
deger 0,25 ile (AUC:0,79) Sharma ve arkadaslarinin yaptigidir ve biiiret yontemi
kullanmuslardir. Incelenen ¢alismalarda en yiiksek AUC degerine (=0,956) sahip olan Park
ve arkadaslarinin yaptig1 ¢calismada pirogallol kirmizisi reaksiyonu yontemi kullanilmistir
ve esik deger 0,63 bulunmustur. Spot idrar kreatinin 6l¢lim yontemimiz olan Jaffe

reaksiyonu evrensel olarak kullanilan bir yontemdir.

Tablo 14. Tam idrar tetkikinde protein testinin ¢alismalardaki esik deger analizleri (70-73).

Esik Deger | Sensitivite | Spesifite | LR+ | LR - AUC
(%) (%)
Salici >0 52,86 81,82 291 |0,58 0,673
Amin 1+ 59 66,7 1,42 10,34 0,66
Park 1+ 85 95 17 0,15 0,93
Dwyer 1+ 41 100 0,59 0,71
Waugh 1+ 51 78 2,27 10,635

Sonug olarak; 24 saatlik idrar toplama islemi gibi vakit alan, zahmetli ve kullanigh
olmayan bir yontem yerine, preeklampsi risk gruplarinda rutin antenatal takiplerde bile
kullanilabilecek basit, hizli ve kolay ulasilabilir bir test olan spot idrarda protein/kreatinin
testinin kullanilabilecegi diisiiniilmiistiir. Ozellikle ¢ok yogun hastanelerde veya niifusu
kalabalik olan {ilkelerde bu biiyiik bir avantaj olacaktir. Kullanilan laboratuar ¢alisma
metodlarinin ¢ok sayida olmasindan dolayi test performansi diisebilmektedir. Bu yiizden
yerel esik degerler olusturulmasi ve diizenli araliklarla cihazlarin kalibre edilmesi uygun

olacaktir.
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6. OZET

Giris: Preeklampsi gebeligin yaygin bir komplikasyonudur ve maternal/fetal
olumlerin en 6nemli sebeplerindendir. Preeklampsi tanisinda hipertansiyondan sonra en sik
kullanilan Kriter olan, glomeriiler filtrasyon bariyerinin biitliinliigiiniin bozulmasi yoluyla
gelisen proteinuriyi géstermek igin; tam idrar tetkiki veya spot idrar protein/kreatinin orani
veya 24 saatlik idrarda protein bakilmalidir. Altin standart olmasina ragmen 24 saatlik
idrar biriktirme islemi vakit aldigindan hizli karar verilmesi gerecken durumlarda taniyi
geciktirmekte, fakat spot idrar testi hizli ve ucuz olmasiyla avantajli bir testtir. Bu

calismada amacimiz bu testin giiclii bir alternatif olabilecegini gostermektir.

Metod: SBU Kocaeli Derince Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum kliniginde 2017-2020 yillar1 arasinda preeklampsi tanist almig ve 24 saatlik idrarda
protein ve spot idrar protein/kreatinin orani testlerinden her ikisi de yapilmis olan 175
hasta retrospektif olarak degerlendirilmis, bunlardan 39’u sonradan ¢aligmadan ¢ikarilmis
ve 136 hasta ile istatistiksel analizler yapilmistir. Altin standart olan 24 saatlik idrarda
protein degerleri baz alinarak, spot idrar protein/kreatinin testinin ve tam idrar tetkikinde
protein testinin sensitivite, spesifite, pozitif prediktif deger, negatif prediktif deger ve esik

deger hesaplamalar: yapilmustir.

Bulgular: 24 saatlik idrarda protein ile spot idrar protein/kreatinin orani testleri
arasinda orta derecede uyum ve korelasyon tespit edilmistir. Yapilan ROC egrisi
analizlerinde spot idrar protein/kreatinin orani esik degeri >0,248 mg/g ve tam idrar
tetkikinde protein testinin esik degeri >0 bulunmustur. Erken ve ge¢ preeklampsi ile
preeklampsi ve siddetli 6zellikler gosteren preeklampsi gruplar karsiklastirildiginda

proteiniiri konusunda anlamli fark saptanmamuistir.

Sonug: 24 saatlik idrar toplama islemi yerine, preeklampsi risk gruplarinda rutin
antenatal takiplerde bile kullanilabilecek basit ve hizli bir test olan spot idrarda

protein/kreatinin testinin kullanilabilecegi diisiiniilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Preeklampsi; Spot idrar protein; 24 saatlik idrarda protein;

Proteindri
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7. ABSTRACT

Background: Preeclampsia is a common complication in pregnancy and it's one of
the most important causes of maternal/fetal deaths. After hypertension, one of the most
frequently used criteria to diagnose preeclampsia is proteinuria, caused by the disruption of
the glomerular filtration barrier. In order to detect proteinuria; a dipstick urine analysis,
spot urine protein-to-creatinine ratio or 24 hour urine protein tests are needed. Although it's
the gold standard, 24 hour urine collection is time consuming and delays the diagnosis
when fast decisions are required. However, spot urine tests have advantages as they are fast

and cheap. In this study, we aim to show that spot urine test is a strong alternative.

Method: 175 patients; tested with both 24 hour urine protein test and spot urine
protein-to-creatinine ratio, who were diagnosed with preeclampsia in 2017-2020 at SBU
Kocaeli Derince Training and Research Hospital, Gynecology and Obstetrics Clinic were
retrospectively evaluated. 39 patients were taken out of the study and 136 patients were
statistically analyzed. Based on the gold standard 24 hour urine protein test values; the
sensitivity, specificity, positive predictive value, negative predictive value and cutoff value
of the spot urine protein-to-creatinine ratio test and dipstick urine analysis were calculated.

Results: A moderate agreement and correlation was detected between 24-hour
urine protein test and spot urine protein-to-creatinine ratio. In the ROC curve analysis, the
spot urine protein-to-creatinine ratio cutoff value was >0.246 mg/g and the dipstick urine
analysis showed cutoff value of the protein test >0. When early and late preeclampsia, and
preeclampsia and preeclampsia with severe features groups were compared, no significant

difference was found in proteinuria.

Conclusion: Instead of 24-hour urine collection, it was thought that spot urine
protein-to-creatinine ratio which is a simple and fast test that can be used even in routine

antenatal follow-ups in preeclampsia risk groups can be used.

Keywords: Pre-eclampsia; Protein-to-creatinine ratio; 24-hour proteinuria;

Proteinuria
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Katildig1 Toplantilar
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2018 - Anne Sagligi Sempozyumu / Kocaeli

2018 —Ureme Endokrinolojisi 2019: Yeni Ne Var? / TJOD Iistanbul Subesi Pazar
Toplantilar1 / Istanbul

2019 - Endometriozis ve Adenomyozis Dernegi Endoakademi Toplantilart IX,
Endometriozis 2019 / istanbul

2019 - Maternal ve Perinatal Mortalite ve Morbiditenin Azaltilmasi Farkindalik Toplantisi
/ TJOD Geng Uzman ve Asistan Organizasyonu / Istanbul

2019 - Jinekolojide Dogal Orifislerden Endoskopik Cerrahi Toplantis1 / Jinekolojik
Endoskopi Dernegi / Kocaeli

Sertifikalar

2010 - Solunum Fonksiyon Testi Degerlendirme Kursu / Pamukkale Universitesi Tip
Fakiiltesi 2. Ulusal Tip Ogrenci Kongresi / Denizli

1/03/2017-31/03/2017 - Urojinekolojik Rehabilitasyon / Pamukkale Universitesi Fizik
Tedavi ve Rehabilitasyon Anabilim Dali1 / Denizli

2017 - Intensive Ultrasound And Hysteroscopy Pre-Congress Course / Europoen Society
for Gynaecological Endoscopy (ESGE) 26th Annuel Congress / Antalya

2018 - Jinekolojik Laparoskopik Cerrahi ve Satur Teknikleri Kursu / Jinekolojik
Endoskopi Dernegi / Bursa

2018 - Laparoskopik Sutur Teknikleri Kursu / Jinekolojik Endoskopi Dernegi / 16. Ulusal
Jinekoloji ve Obstetrik Kongresi / Antalya

2018 - Histeroskopi ve Laparoskopi Kursu / Jinekolojik Endoskopi Dernegi / 16. Ulusal
Jinekoloji ve Obstetrik Kongresi / Antalya

2018 - Tibbi Makale Yazma Kursu / TJOD Gen¢ Uzman ve Asistan Organizasyonu /
Istanbul

2019 - Histeroskopi Kursu / Jinekolojik Endoskopi Dernegi / 17.Ulusal Jinekoloji ve
Obstetrik Kongresi / Antalya

2019 - Histerektomi Kursu / Jinekolojik Endoskopi Dernegi / 17.Ulusal Jinekoloji ve
Obstetrik Kongresi / Antalya

Sosyal Sorumluluk Projeleri

2019, Halen - Hayallere Kprii Kuruyoruz Dernegi Yonetim Kurulu Uyeligi
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2018, Halen - Hayallere Koprii Kuruyoruz Dernegi Ogrenci Bursu Bagis ve Tanitim
Organizasyonlari

2019 - ingilizce Dil K&priisii Kuruyoruz Projesi / Antalya, Kocaeli, Adiyaman

2019 - Koy Okullar1 Bilim Projesi / Kocaeli

2019 - Diinya Cocuk Haklar1 Giinii Konseri Organizatorliigii / Kocaeli

2020, Halen - Modern Miizik Sinifi Projesi Organizatorliigii / Kocaeli
Dergilerde Yaymlanan Makaleler

1- Kale, A., Aytuluk, H. G., Cam, 1., Basol G., & Sunnetci B. (Salic1 B.) (2019). Selective
Spinal Nerve Block in Ilioinguinal, Iliohypogastric and Genitofemoral Neuralgia. Turk
Neurosurg, 29(4), 530-537.

Hakemli Konferans/Sempozyumlarin Bildiri Kitaplarinda Yer Alan Sozel
Sunumlar

2019 - Postpartum Atoni Nedeniyle Kombine Uterin Kompresyon Siitiirii Atilan Hastada
Gelisen Uterin Nekroz / 17. Ulusal Jinekoloji ve Obstetrik Kongresi / Antalya

Hakemli Konferans/Sempozyumlarin Bildiri Kitaplarinda Yer Alan Posterler

1- Endometrial Stromal Sarkomun Neden Oldugu Non-Puerperal Uterin Inversiyon / 17.
Ulusal Jinekoloji ve Obstetrik Kongresi / Antalya

Is Deneyimi
2014 - Giiriin Devlet Hastanesi , SIVAS

2016-2020 - SBU Derince Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum,
KOCAELI
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10. EKLER

EK-1: Tez Konusu Onay Formu

SAGLIK BiLIMLERI UNIVERSITESI
TIP FAKULTESiI DEKANLIGINA

Adi Soyadi Dr. Bahar SALICI

TC Kimlik No: 34508082022

Uzmanlik Dali(Anadal) Kadin Hastaliklari ve Dogum
Uzmanlik Egitim Kurumu: | Kocaeli Derince SUAM

Yukarida kimlik bilgileri belirtilmis tipta uzmanlik égrencisinin Tez konusu, Akademik Kurulumuzda
degerlendirilmis, alinan karar asagida belirtilmistir.

Prof. Dr. ismail 3ZDEMIR
Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali Bagkani

Akademik 22.05.2020
Kurul Karar
Tarihi:

Karar No: 242

Tez ( V') Uygundur.

Konusu: ( ) Elestirilen yonlerin giderilmesi sartiyia uygundur. Tekrar degerlendirmeye gerek yoktur
() Elestirilerin giderilmesi veya cevaplanmasi sonrasi tekrar degerlendirilmesi uygundur.
() Uygun degildir.

Ek:
1-Tez konusu onay formu
2-Tez konusu hakem degerlendirme formu

Evrakin elektronik imzali ine http://e-belge.saglik.gov.tr adresinden 7albd1ca-d8{3-433d-8f83-c9904d1d9441 kodu ile erigebilirsiniz.
Bu belge 5070 sayili elektronik imza kanuna gore gitvenli elek ik imzaile i
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TEZ KONUSU ONAY FORMU (V.3)

Uzmanhk Ogrencisinin

Ad Soyada: Bahar Salic

Telefon: 05064840460

E-Posta: dr.bahar@outlook.com
Uzmanhk Dali: Kadin Hastaliklar1 ve Dogum

Egitim Kurumu:

SBU Kocaeli Derince Egitim ve Arastirma Hastanesi

Uzmanhk Egitimine 15.07.2016

Baslama Tarihi:

Uzmanhk Egitimini 15.07.2020

Bitirme Tarihi:

Program Yoneticisinin Dog.Dr.Hasan Terzi

Ad1 Soyada:

Tez Danismaninin

Ad1 Soyadu: Ogretim Uyesi Dr.Bahar Astepe
Telefon: 05058942924

E-Posta: baharsariibrahim@hotmail.com

* Arastirma/Tez Konusu (Study Title)

Preeklampside spot idrar protein/kreatinin orani ile 24 saatlik idrarda protein sonuglarinin
karsilastirilmasi

1-Aragtirma Sorusu (Research problem)

Preeklampsi hastalarinda proteiniriyi gdstermekte hizli karar verebilmek adina hastalara yapilan spot
idrar protein/kreatinin testi, altin standart olan 24 saatlik idrarda protein testine gicli bir alternatif
olabilecek bir test midir?

2-Arka Plan ve Gerekge (Background/rationale)

Preeklampsi gebeligin yaygin bir komplikasyonudur ve maternal/fetal 6limlerin en 6nemli
sebeplerindendir. ISSHP (the International Society for the Study of Hypertension in pregnancy)’nin
2018’de yayinladigi tani kriterleri: hipertansiyona (2140/90) ek olarak; proteiniri ( tam idrar tetkikinde 2+
protein veya spot idrar protein/kreatinin testinde 0,3 mg/dL ve Uzeri veya 24 saatlik idrarda protein 300
mg), maternal organ disfonksiyonu (renal, hepatik, nérolojik, hematolojik komplikasyonlar), 20. gebelik
haftasindan sonra uteroplasental yetmezlik durumlarindan en az birinin olmasidir. Yapilan ¢alismalarda
preeklampsi hastalarinda proteiniriyi géstermekte hizli karar verebilmek adina hastalara yapilan spot
idrar protein/kreatinin testini, altin standart olan 24 saatlik idrarda protein degeri ile karsilastirip tanisal
dogruluguna ve sensitivite ve spesifite arasinda en iyi uyusma ile optimal esik degerine yonelik
¢ikarimlarda bulunulmus ve spot idrar sonucunu 24 saatlik idrar sonucuna donustirmek tzere formiiller
olusturulmustur. Bu tip hastalarda 24 saatlik idrar biriktirme islemi vakit aldigi icin taniyi geciktirmektedir,
ayni zamanda zahmetlidir ve her zaman hatasiz degildi. Ayrica 300 mg olan esik deger glicli datalar
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Uzerine kurulu degildir. Fakat spot idrar testi hospitalizasyon gerektirmeyen hizli ve kolay uygulanabilir
ucuz bir testtir. Bizim ¢alismamizda ise yapilmis olan diger calismalardan farkli olarak avantajimiz daha
ylksek hasta sayisina sahip olmamiz ve hastanemizin hem refere hastalari kabul ediyor hem de dogrudan
basgvurulari aliyor olmasindan kaynaklanan karma bir popiilasyona sahip olmamizdir.

3-Aragtirma amaci (Objectives)

Supheli preeklampsi hastalarinda hizla sonug alinabilen spot idrar protein/kreatinin oraninin tanisal
dogruluguna ve optimal esik degerine karar vermek icin altin standart olan 24 saatlik idrarda protein
degeri ile karsilastirmak; ayrica hastalara preeklampsi tanisi koymada daha hizli sonuc alip daha hizli
karar vermemizi saglayacak spot idrar testinin altin standart olan 24 saatlik idrar testine gicli bir
alternatif olabilecegini gdstermek, altin standart olan 24 saatlik idrarda protein degerleri baz alinarak
spot idrar protein/kreatinin testinin sensitivite, spesifite, pozitif prediktif deger, negatif prediktif deger ve
esik deger hesaplamasi yapmak

4-Hipotez (Hypothesis)

Preeklampsi hastalarinda proteiniiriyi gostermekte hizli karar verebilmek adina hastalara yapilan spot
idrar protein/kreatinin testi, altin standart olan 24 saatlik idrarda protein testine alternatif olabilecek
ylksek spesifite ve sensitiviteye sahip bir testtir.

5-Arastirma tiirii/tasarim (Study Design)

Tanimlayici Arastirma,Retrospektif Caligma

6- Aragtirma yeri (Study Setting/ Location)

SBU Kocaeli Derince Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi

7- Arastirmaya katilanlar/denekler (Study Population)

SBU Kocaeli Derince Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklari ve Dogum kliniginde;

- Preeklampsi tanis1 almis gebeler
- Spot idrar protein/kreatinin ve 24 saatlik idrarda protein testlerinin her ikisi de yapilmig
olanlar
- 2017-2020 yillar1 arasinda bagvuran hastalar
- 18-49 yas arasi kadinlar
¢alismaya dahil edilecektir.

- 18 yas alt1 gebeler
- Spot idrar protein/kreatinin ve 24 saatlik idrarda protein testlerinden sadece biri yapilmis
olanlar
- 2017-2020 yillar1 arasinda preeklampsi tanis1 almamis hastalar
¢alismadan harig tutulacaktir.

- Asikar diyabet olanlar
- Kronik hipertansiyon olanlar
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- Daha 6nce varolan proteintrisi olanlar (nefropati, kronik bobrek hastaligi gibi durumlar)
- Uriner sistem enfeksiyonu olanlar
calismadan ¢ikarilacaktir. Calisma icin retrospektif tarama yapip veri kaydetmeye geriye kalan olgular

Uzerinden devam edilecektir.

8- Arastirmanin birincil ve ikincil sonug degiskenleri (Primary and Secondary Outcome)
Birincil sonug:

Altin standart olan 24 saatlik idrarda protein degerleri baz alinarak spot idrar protein/kreatinin testinin
sensitivite, spesifite, pozitif prediktif deger, negatif prediktif deger ve esik deger hesaplamasi yapilacaktir.

ikincil sonug:

Klinigimizdeki preeklampsi olgularinin perinatal sonuglari (morbidite, mortalite) degerlendirilecektir.

9- Aragtirma Siire¢leri (Study procedures)

Arastirmaya katilan hastalar, SBU Kocaeli Derince Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklari ve
Dogum kliniginde 2017-2020 yillari arasinda preeklampsi tanisi almis olan gebe hastalardir. Hastanemizde
son 3 yildir rutinde preeklampsi supheli hastalarda 6nce hizlica spot idrar protein/kreatinin orani bakilip ardindan 24
saatlik idrar toplanip proteiniri degerlendiriimektedir. Bu iki yontemi kiyaslamak icin 24 saat idrar toplamaya
baslamadan 6nce alinmis olan spot idrar sonucuna bakilacaktir. Her iki test de yapilmis olan hastalar
analiz edilecektir. Etik kurul onayi alindiktan sonra 2017-2020 yillari arasinda olan preeklampsi tanili
vakalar arastirmaci tarafindan nisan 2020 ve mayis 2020 tarihleri arasinda arsivden taranip sonuglar
kaydedilecektir. Preeklampsi tanili 18-49 yas arasi kadin hastalar ¢alismaya dahil edilecektir. Bu
vakalardan asikar diyabet olanlar, kronik hipertansiyon olanlar, daha énce varolan proteindirisi olanlar
(nefropati, kronik bobrek hastahgi gibi durumlar), Griner sistem enfeksiyonu olanlar ¢calismadan
ctkarilacaktir. 18 yas alti gebeler, spot idrar protein/kreatinin ve 24 saatlik idrarda protein testlerinden
sadece biri yapilmis olanlar ile 2017-2020 yillari arasinda preeklampsi tanisi almamis hastalar ¢calismadan
harig tutulacaktir. Calismaya dahil edilen hastalarin yas,boy,kilo,beden kitle indeksi,sistemik hastaliklar,
onceki gebelikte preeklampsi oykisii olup olmadigl, sezaryen endikasyonu, gravida-parite durumlari,
renal, hepatik, nérolojik, hematolojik komplikasyon veya uteroplasental yetmezlik olup olmadigi,
preeklampsi tiirii, press sendromu gibi postoperatif komplikasyonlar olup olmadigi, postoperatif
hastanede yatis siiresi, TiT-24 saatlik idrar-spot idrar sonuglari, hemogram ve kan biyokimyasi
parametreleri, tansiyon takipleri, serebral veya vizuel semptom olup olmadigi, pulmoner 6dem olup
olmadigi kayit altina alinacaktir. Bu veriler arasinda korelasyon ve istatistiksel analiz yapilip retrospektif
tanimlayici calismamiz i¢in yapilacak olan kiyaslamada kullanilacaktir. Altin standart olan 24 saatlik
idrarda protein degerleri baz alinarak spot idrar protein/kreatinin testinin sensitivite, spesifite, pozitif
prediktif deger, negatif prediktif deger ve esik deger hesaplamasi yapilacaktir.

Amacimiz; siipheli preeklampsi hastalarinda hizla sonug alinabilen spot idrar protein/kreatinin oraninin
tanisal dogruluguna ve optimal esik degerine karar vermek icin altin standart olan 24 saatlik idrarda
protein degeri ile karsilastirmak ve preeklampsi hastalarini daha hizli ydnetmemizi saglayacak spot idrar
testinin altin standart olan 24 saatlik idrar testine gigli bir alternatif olabilecegini gostermek, altin
standart olan 24 saatlik idrarda protein degerleri baz alinarak spot idrar protein/kreatinin testinin
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sensitivite, spesifite, pozitif prediktif deger, negatif prediktif deger ve esik deger hesaplamasi yapmaktir.

10-Ornek biiyiikliigii ve istatistiksel gii¢ (Sample size and statistical power)

Calisma retrospektif yapilacagindan gii¢ analizi post-hoc olarak yapilacaktir. Son Ug yildaki preeklampsi
tanili vakalarin verileri taranacaktir.

11- Istatistiksel yontemler (Statistical methods)

Veri analizi igin SPSS 21.0 Versiyonu kullanilacaktir. Verilerin normal dagilima uygun olup olmadigini
ortaya koymak icin Kolmogorov-Smirnov testi kullanilacak, veriler tanimlayici istatistikler kullanilarak
analiz edilecek ve sonuglar mean, standart sapma, median ve interquartile range ile verilecektir. Verilerin
normal dagilima uygunluguna gore bagimsiz iki verinin karsilastirilmasinda Mann Whitney U testi ve
Student’s T Testi kullanilacaktir. P degeri <0.05 olarak alinacaktir. Spot idrar test performansini
degerlendirmede ve esik deger hesaplamada ROC egrisi analizi kullanilacaktir.

12-Etik Ongorii (Ethical Considerations)

Arastirma Helsinki deklarasyonu, Iyi Klinik Uygulama ( Good Clinical Practice) ilkelerine uygundur ve
denek arastirma etik kurullar ile gelismemektedir.

13- Anahtar kelimeler (Key words)

Preeklampsi; Spot idrar protein; 24 saatlik idrarda protein; Proteiniri
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TEZ KONUSU HAKEM DEGERLENDIRME FORMU

Ogrenci Ad1 Soyad Bahar Saha
Kurumu SBU Kocaeli Derince Egitim ve Aragtirma Hastanesi
Uzmanhk Alani Kadin Hastahklar ve Dogum
DEGERLENDIRME
*Aragtirma/Tez Konusu (StudyTitle) UYGUNDUR
1-Aragtirma Sorusu (Research problem) UYGUNDUR
2-Arka Plan ve Gerekge UYGUNDUR
(Background/rationale)
3-Aragtirma amaci (Objectives) UYGUNDUR
4-Hipotez (Hypothesis) UYGUNDUR
5-Arastirma tiiri/tasarim (Study Design) | UYGUNDUR
6- Aragtirma yeri (StudySetting/ Location) | UYGUNDUR
7- Aragtirmaya katilanlar/denekler UYGUNDUR
(StudyPopulation)
8- Arastirmanin birincil ve ikincil sonug UYGUNDUR
degiskenleri
(PrimaryandSecondaryOutcome)
9- Arastirma Siiregleri (Studyprocedures) | UYGUNBUR
10-Ornek biiyiikliizii ve istatistiksel giig | YYGUNDUR
(Sample size andstatisticalpower)
11- Istatistiksel yontemler (Statistical UYGUNDUR
methods)
12-Etik Ongorii (EthicalConsiderations) | UYGUNDUR
13- Anahtar kelimeler (Keywords) UYGUNDUR
Hakemin karan (...X...) Tez konusu uygundur.
Gsann ...) Tez konusu agiklanan eksiklikler giderilmesi sarti ile uygundur.
Tekrar degerlendirmeye gerek yoktur.
[ — ) Agiklanan eksiklikler giderildikten sonra tez konusu tekrar
degerlendirilmelidir.
(.eveeeesss) Tez konusu uygun degildir. Yeni tez k onerisi gonderilmelidir.
HAKEM ADI SOYADI: KURUMU: Dog. Dr. Veli Mihmanhi-SBU Okmeydani SUAM
TARIH: 24.04.2020

O P AR
‘Bilgisayar or doldur

**Liitfen degerlendirmelerinizi agiklayiniz.

Evrakin elektronik imzali suretine http:/e-belge.saglik.gov.tr adresinden 7albdlca-d8f3-433d-8183-c9904d1d9441 kodu ile erisebilirsiniz.
Bu belge 5070 sayili elektronik imza kanuna gore giivenli elektronik imza ile imzalanmistir.
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TEZ KONUSU HAKEM DEGERLENDIRME FORMU

Ogrenci Ad1 Soyad: Bahar Salict
Kurumu SBU Kocaeli Derince Egitim ve Arastirma Hastanesi
Uzmanhk Alani Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
DEGERLENDIRME
*Aragtirma/Tez Konusu Preeklampside spot idrar protein/kreatinin orani ile 24 saatlik idrarda protein sonuglarinin
(StudyTitle) karsilagtirimasinnnUYGUNDUR

1-Arastirma Sorusu (Research
problem)

UYGUNDUR
Preeklampsi hastalarinda proteindiriyi gostermekte hizli karar verebilmek adina hastalara yapila

idrar protein/kreatinin testi, altin standart olan 24 saatlik idrarda protein testine giiglii bir alte
olabilecek bir test midir?

2-Arka Plan ve Gerekge UYGUNDUR
(Background/rationale)

3-Aragtirma amaci (Objectives) | UYGUNDUR
4-Hipotez (Hypothesis) UYGUNDUR

Preeklampsi hastalaninda proteiniiriyi gdstermekte hizli karar verebilmek adina hastalara yapila
idrar protein/kreatinin testi, altin standart olan 24 saatlik idrarda protein testine alternatif olat
yuksek spesifite ve sensitiviteye sahip bir testtir.

ikincil sonug degiskenleri
(PrimaryandSecondaryOutcome)

5-Aragtirma tiirii/tasarim (Study | UYGUNDUR
Design)

retrospektif
6- Aragtirma yeri (StudySetting/ | UYGUNDUR
Location)
7- Aragtirmaya UYGUNDUR
katilanlar/denekler
(StudyPopulation)
8- Aragtirmanin birincil ve UYGUNDUR

Altin standart olan 24 saatiix ic: arda protein degerleri baz alinarak spot idrar protein/kreatinin te
sensitivite, spesifite, pozitif prediktif deger, negatif prediktif deger ve esik deger hesaplamasi yap

9- Aragtirma Siiregleri
(Studyprocedures)

UYGUNDUR

10-Ornek biiyiikliigii ve
istatistiksel gii¢ (Sample size

UYGUNDUR

andstatisticalpower) Posthoc analiz yapilacaktir
11- Istatistiksel yontemler UYGUNDUR

(Statistical methods)

12-Etik Ongorii UYGUNDUR
(EthicalConsiderations)

13- Anahtar kelimeler UYGUNDUR

{Reyunrds) Precklampsi; Spot idrar protein; 24 saatlik idrarda protein; Proteiniiri
Hakemin karan (...X...) Tez konusu uygundur.
(convonennn ) Tez konusu agiklanan eksiklikler giderilmesi sart: ile uygundur. Tekrar degerlendirmey
....) Aciklanan eksiklikler giderildikten sonra tez konusu tekrar degerlendirilmelidir.
) Tez konusu uygun degildir. Yeni tez } onerisi gonderilmelidir.
HAKEM ADI SOYADI: Dog. Dr. Murat Ekin SBU Bakirkdy Dr.Sadi Konuk SUAM
KURUMU: 22.05.2020
TARIH:

*Bilgisayar ortanunda doldurulmalidir.

**Liitfen degerlendirmelerinizi aciklayiniz.

Evrakin elektronik imzali suretine http:/e-belge.saglik.gov.tr adresinden 7albd1ca-d8f3-433d-8183-c9904d1d9441 kodu ile erigebilirsiniz.
Bu belge 5070 sayili elektronik imza kanuna gre giivenli elektronik imza ile imzalanmistir.
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EK-2 : Etik Kurul Onay1
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=== SAGLIK BiLIMLERIi UNiVERSITESI
KOCAELI DERINCE EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI
KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

fLAC DISI KLINIK ARASTIRMALARDEGERLENDIRME FORMU

Tarih 14.05.2020

RaportériinAdy/Soyad1 Dr. Ogr.Uyesi Cagr Diizyol

Aragtrmanin Ad1 Preeklampside Spot Idrar Protein/Kreatinin Orani ile 24 Saatlik idrarda
Protein Sonuclarinin Karsilagtirtimasi

Sorumlu Dr. Ogr. Uyesi Bahar Astepe

Arastincy/Koordinatoriin Adt

Varsa, Protokol Numarast 2020-40

Aragtirmanin Niteligi Tez (Ass. Dr. Bahar Salici- Tipta Uzmanlik Tezi)
QOBireysel arastirma
QDestekleyici caligmasi

Uygun Gereksiz| Yok Gerekli agiklamalar
Arastirmanin acik adi £ a a
Arastirmanin onaylandif bagka tilkeler var 0 a a
m?
Arastirma pediatrik
popiilasyondayiiriitiilecek mi? a & d
Arastirmanin niteligi 4] a [w]

Varsa destekleyiciyi belirtiniz: yok

Varsa destekleyicinin yasal temsilcisini belirtiniz:-

ARASTIRMAYA ILISKiN GENEL BILGILER

Arastirilan tibbi durum veya hastalif belirtiniz: Preeklampsi

Arastirmanin amacini belirtiniz: Siipheli preeklampsi hastalannda hizla sonug alinabilen spot idrar protein/kreatinin ~

oraninin tamsal dogruluguna ve optimal esik degerine karar vermek igin altin standart olan 24 saatlik idrarda protein
degeri ile karsilagtirmak. =

Goniilliilerin dahil etme kriterleri [E4] Q [w]

Goniilliilerin hari¢ tutmakriterleri [E4] Q [m]

Aragtirmanin sonlanim noktasin belirtiniz: 2017-2020 arast dosya kayitlar

Arastirmanin kapsamini belirtiniz: Girigsimsel Olmayan

Arastirmanin fazim belirtiniz:-

Arastirmanin tasarimuni belirtiniz: Retrospektif Gozlemsel Calisma

Arastirma siiresini belirtiniz: 30 giin

ARASTIRMADAKI GONULLU POPULASYONU

Yas araligini belirtiniz:18-49 yas arasi

Cinsiyeti belirtiniz: kadin i

Arastirmaya déhil edilmesi planlanan gdniillii sayisini belirtiniz:- 2

Goniilliiniin aragtirmaya katilimi sona 5

erdikten sonra verilmesi planlanan tedavi X (m] Dosya taramasi

veya bakimi
BASVURUDA YER ALAN KLINIK ARASTIRMA MERKEZLERI/ ARASTIRMACILAR

Calismaya katilan merkezleri belirtiniz:SBU. Kocaeli Derince EAH./ Kadin Hast. Ve Dogum Klinigi .

L 3 \
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SAGLIK BiLIMLERI UNiVERSITESI

KOCAELI DERINCE EGITiM VE ARASTIRMA HASTANES{

KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

Var

/Uygun

Gereksiz

Yok

GerekKli aciklamalar

il

Arastirmanin gergeklestirilmesinde kullamlacak olan merkezi teknik tesisler,
temel degerlendirme kriterlerinin 6lgiimii veya degerlendirilmesinin
merkezilestirildigilaboratuar veya diger teknik tesisleri belirtiniz:

ILGILI BELGELER

Aragtirma  protokolii(Protokol _bilgileri
formu eksiksiz mi?)

[E4]

Tiirkce protokol 6zeti (Uluslar arasi galisma ise)

a

Aragtirma akis semasi

Q

Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu
(BGOF)
(Icerigi, dili, teknik terimler, v.b)

Olgu rapor formu ya da anket

Aragtirma uriiniine ait Tiirk¢e veya varsa
orijinal etiket 6rnegi

Aragtirma tiriiniine ait Tiirk¢e kullanma
talimaty/kisa tiriin bilgisi 6rnegi

| Sigorta (Faz IV disindaki arastirmalaricin)

Aragtirma biitcesi

OMDO O| O

MOM MK XK K KEH O

OO0 0|0 |0 O (OO0 O

Destekleyici ait noter tasdikli imza sirkiileri

Koordinator (tek merkezli aragtirmalarda
sorumlu aragtirmaci) ve aragtirma
eczacisinin 6zgegmisi *

*Giincel formatta, adi soyad: ve unvam el
yazisi ile yazilmug, tarihli ve 1slak imzal
olmalidir.

&

o

o

Biyolojik Materyal Transfer Formu 6rnegi
(BMTEF)

Varsa yetkilendirme belgeleri

Varsa goniillii bilgilendirme metinleri

Varsa ilanlar

Varsa hasta kart1/ giinliigii

Calismaya iligskin destekleyici belge/literatiir

BASVURU SAHIBININ IMZASI (Islak)

MMO0O |0 O

0| O| k| k|91 B<) B4

O|00000| O

Eksik/hatali bulunan diger konular:

1:

©o| | w| | »| B WD

—
ol -
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=~ SAGLIK BILIMLERi UNiVERSITESi
KOCAELI DERINCE EGITIM VE ARASTIRMA HASTANES]
KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

KARAR [XIEtik acidan uygundur.

QO Etik agidan uygun olup eksikler tamamlandiktan sonraraportdr ve bagkanin
kontrolii yeterlidir.

QO Eksikler tamamlandiktan sonra tekrar goriisiilmesi uygundur.

[ N uzmani bir danigmanin goriigii alindiktan ve eksikler
tamamlandiktan _sonra tekrar goriisiilmesi uygundur.

QEtik acidan uygun degildir.

_ Bagkan ) Bagkan Yardimcisi
Dr. Ogr. Uyesi Alper GULTEKIN Dr.Ogr. Uyesi Hamdi Taner TURGUT

. Raportor
Dr. Ogr. Uyesi Cagri DUZYOL

Uye Uye
Ali AYDEMIR Dog¢.Dr. Dinger AYDIN

Uye Uye

Uzm. Dr. Emine BEKTAS Uzm.Dr. Mustafa CAKIR
Uye Uye

Dog¢.Dr. Rahime AYDIN ER Do¢Dr. Selahattin GENC
Uye Uye
Av. Semra KAPAN BIRINCI Do¢.Dr. Tolga Aksu
Uye . Uye )
Miih. Ugur OSMANOGLU Dr. Ogr. Uyesi Unal TURKAY
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