‘‘‘‘‘‘‘

T.C. SAGLIK BAKANLIGI
ISTANBU
IL SAGLIK MUDURLUGO

T.C.
SAGLIK BIiLIMLERI UNiVERSITESI
ZEYNEP KAMIL KADIN VE COCUK HASTALIKLARI
EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI

ERKEN BASLANGICLI PREEKLAMPSI VE GEC
BASLANGICLI PREEKLAMPSI HASTALARININ
MATERNAL VE FETAL SONUCLARININ
KARSILASTIRILMASI

Dr. Serife Bakirci

TIPTA UZMANLIK TEZI

ISTANBUL/2024



‘‘‘‘‘‘

ISTANBU
IL SAGLIK MUDURLUGU
gl mler rsite

T.C.
SAGLIK BILIMLERIi UNIiVERSITESI
ZEYNEP KAMIL KADIN VE COCUK HASTALIKLARI
EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI

ERKEN BASLANGICLI PREEKLAMPSI VE GEC
BASLANGICLI PREEKLAMPSI HASTALARININ
MATERNAL VE FETAL SONUCLARININ
KARSILASTIRILMASI

Dr. Serife Bakirci

Tez Damismani: Prof. Dr. Pinar Kumru

TIPTA UZMANLIK TEZi

ISTANBUL/2024



TESEKKUR

Hastanemiz baghekimi ve asistaligimiz siirecinde bizlerle mesleki bilgi ve
deneyimlerini comertge paylasan ¢ok degerli hocam sayin Dog. Dr. Resul Karakus’a,
Cok kiymetli egitim sorumlumuz ve ayn1 zamanda tez siireci boyunca yanimda olan,
destegini ve yardimlarini esirgemeyen tez danigsmanim Prof. Dr. Pinar Kumru’ya,

Asistanlik egitimim siiresince bize her daim destek olan, egitim sorumlulugu
yapan saygideger hocalarimiz Prof. Dr. Mustafa Eroglu, Prof. Dr. Sadik Sahin, Prof.
Dr. Oya Demirci, Prof. Dr. Enis Ozkaya’ya

Asistanlik hayatimiz boyunca bilgi ve tecriibelerini bizlerle paylasan ve bizlere
her zaman ilham veren ¢ok degerli Dog. Dr. Cetin KILICCI’ya,

Egitimimde emegi olan, bana yol gosteren ve mesleki bilgi ve tecriibelerini
paylagsmaktan asla c¢ekinmeyen tiim hocalarima ve hastanemizin ¢ok kiymetli
uzmanlarina,

Asistanliga bagladigim ilk giinden bu yana karsilastigim tiim zorluklarda
yanimda olan basta Dr. Elif Melike Gen¢ Ozcan ve Dr. irem Cokeliler Okten olmak
tizere tiim eskidemlerime ve asistan arkadaslarima,

Tiim egitim hayatim boyunca beni her zaman destekleyen, fedakarlik gdsteren
ve bugiinlere gelememde ¢okca emegi olan canim annem, babam ve kardeslerime,

Bu stiregte yiikiimii hafifleten, yolumu aydinlatan ve sonsuz destek olan canim
yol arkadasim Hasan Sevil’e

Sonsuz tesekkiirlerimi sunuyorum.

Dr. Serife Bakirci
Istanbul-2024



ICINDEKILER

TESEKKUR .....coomiiieeeieeeeieeeee e eeee s nes s i
KISALTMALAR .....oooiviiiieeeeeeeeeeeee e iv
TABLO LISTESI ... v
SEKIL LISTEST ...t vii
OZET ettt ettt et ettt e ettt et et eeeeaens viii
ABSTRACT ..ot se s X
1. GIRIS VE AMAC ...ttt 1
2. GENEL BILGILER.........c.cooiiiiiiieiieeieeeeeeee e 3

2. 1. GESTASYONEL HiPERTANSIF BOZUKLUKLARIN

SINIFLANDIRMASI ....c.oovmviiiiieiieesieeeeeeieeeeee e eesieesse s saenes s 3
2.1.1. GESTASYONEL HIPERTANSIYON ......cccocoiviriiieeeeeeceeeeeeene 3
2.1.2. PREEKLAMPSI, EKLAMPSI VE HELLP SENDROMU............... 3
2.1.3. KRONIK HIPERTANSIYON ......cocoooimiiiriieeeeeeeeeeeeeee e 4
2.1.4. KRONIK HIPERTANSIYON UZERINE SUPEREMPOZE

PREEKLAMPSI......ooiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 5
2.2. PREVELANS ......oooitiiiiieeeeeeeeeeee e 5
2.3. RISK FAKTORLERI ......oouoiiiiiiieeceeeeeeeeeeee e, 6
2.4, PATOFIZYOLOJL ..o 7
2.4.1. PATOJENIK MEKANIZMALAR ........coceoiviemiiieeeeeereeeeeeneneees 7
2.4.2. PREEKLAMPSININ KLINiK BELIRTILERININ

PATOFIZYOLOJIST ... 10

2.4.2.1. KARDIYOVASKULER .......cocoovviiieieeeieeeeeveeeeeeee s 10

2422 RENAL .....oooviiiieeeeeeeeeeeeeeee e 11

2423  HEPATIK .....ooomivioeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 12

2.4.2.4. HEMATOLOJIK .......covuiviiiieieeeieeeceeeeeeeeeevesee e 12

2.4.2.5. NOROLOJIK ..ot 13

2.4.2.6. PLASENTAL VE FETA ......ooooiviiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeneen, 14

2.5. KLINIK BELIRTI VE BULGULAR .......c.cooooiiieieeeeeeeeeeeeeeeeerrnen, 14

2.5.1. LABORATUVAR BULGULARL..........c..ccoovveemrrrreeeerereeeeeenenne 15

2.6. PREEKLAMPSI ICIN ERKEN TANI VE ONLEYiCi TEDBIRLER....... 16

il



2.7. PREEKLAMPSININ YONETIMI .......cooovoviiiiiiiiiceeceeee e, 19

2.7.1. EKSPEKTAN YAKLASIM ......c.covviiieiieeeeeeeeeeeee e 20
2.7.1.1. FETAL DEGERLENDIRME ..........coceoovviiiiiiieieiesennnn. 20

2.7.1.2. MATERNAL DEGERLENDIRME .........ccccccocovnvrmrrrrnnne. 21

2.7.2. DOGUM....oooimieieeeeeeeeeeeeee e 22

2.7.3. FARMAKOLOJIK YONETIM.........cooviviiiieeeeeeeeeeeeeeeeee s 24
2.7.3.1. ANTIKONVULSAN TEDAVI .....c.cooooiiiireieeeeeeeeeenn 24

2.7.3.2. AKUT HIPERTANSIYON TEDAVISI .......ccccooviviiern 25

2.8. PREEKLAMPSININ MATERNAL UZUN DONEM SONUCLARI ........ 26

3. GEREC VE YONTEM ......oooiimiiiioiieeeeeeeeeeeee e seeses s 27
3.1. ISTATISTIKSEL ANALIZ.......ooeiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 32

4. BULGULAR .......ouovieieeeeeeeeeee e 33
6. SONUGC ... eeeeee e eesse e s e ses s aeses s naesessenessesananes 65
T KAYNAKLAR ..ot s seneseessenees 67

il



ACOG

ALT
AST
BFP
CPD
EDFL
FGR
HELLP

IVF
IVK
LGA
MDF
NEK
NST
PI
PIGF
PRES
RDS
sFIt-1
SGA
TTN
VKIi

KISALTMALAR

: The American College of Obstetricians and Gynecologists
(Amerikan jinekologlar ve obstetrisyenler dernegi)

: Alanin tranaminaz

: Aspartat transaminaz

: Biyofizik profil

: Cephalopelvic disproportion (Bas pelvis uygunsuzlugu)

: End diastolic flow losing (Diyastol sonu akim kaybi)

: Fetal Growth Restriction (Fetal biiyiime kisitlilig)

: Hemolysis, Elevated liver enzmymes, Low platelet( Hemoliz,

karaciger enzim yiiksekligi ve trombositopeni )

: In vitro fertilizasyon

: Intraventrikiiler kanama

: Large for gestational age(Gestasyonel yasa gore biiyiik)

: Intrauterin fetal 6liim

: Nekrotizan Enterokolit

: Non Stres Test

: Pulsatilite Indeksi

: Placental growth factor (Plasental biiyiime faktorii)

: Posterior reversibl ensefalpati sendromu

: Respiratory Distress Syndrome (Solunum sikintis1 sendromu)

: Soluble fms-like tyrosine kinase-1

: Small for Gestational Age (Gestasyonel yasa gore kiigiik)

: Transient Tachypnea of the Newborn Yenidoganin gecici takipnesi)

: Viicut kitle indeksi
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OZET

ERKEN BASLANGICLI PREEKLAMPSI VE GEC BASLANGICLI
PREEKLAMPSI HASTALARININ MATERNAL VE FETAL
SONUCLARININ KARSILASTIRILMASI

Amag: Calismamizda temel hedefimiz hastanemizde preeklampsi tanisiyla
takip edilmis ve dogum gerceklesmis hastalar1 preeklampsi tan1 zamanina gore erken
baslangich preeklampsi ve gec¢ baslangicli preeklampsi olarak siniflayip gruplar

arasinda maternal ve fetal sonug farkliliklar1 ortaya koymaktir.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiz retrospektif kohort ¢alisma olarak tasarlandi.
Saglik Bilimleri Universitesi Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklar1 Egitim ve
Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklart ve Dogum Hastanesi’nde Haziran 2020 ve
Haziran 2023 tarihleri arasinda hastanemizde preeklampsi tanisiyla dogumu
gerceklesmis hastalar dahil edildi. Preeklampsi tanisi alan 915 hastadan tekil gebeligi
olan 18 ile 45 yag aras1 722 hasta ¢alismaya dahil edildi. Hastalardan 34 hafta 6ncesi
tan1 alanlar erken baslangicli preeklampsi, 34 hafta sonrasi tani alanlar ise gec
baslangigli preeklampsi grubuna dahil edildi. Hastalarin yas, gravide, parite, VKI
bilgileri ile, 6zge¢mis oOzellikleri, onceki gebelik ve mevcut gebelik 6zellikleri,
preeklampsiye ait klinik ve laboratuvar bulgulari, kullanilan farmakolojik ajanlar,
dogum zamani, dogum sekli incelendi. Maternal dogum Oncesi ve dogum sonrasi
hastanede yatis siireleri ve maternal komplikasyonlar ile yenidogan dogum kilosu,
APGAR skorlar1 ve yenidogan komplikasyonlarina ait veriler kaydedildi. Verilere
hastane elektronik kayit sistemi HIS iizerinden ve hasta dosyalarindan erisildi. Elde
edilen verilere SPSS (Statistical Package for the Social Sciences)17.0 uygulamasi ile

analiz yapilmistir.

Bulgular: Calismamiza dahil ettigimiz 722 hastanin %38’1 erken baslangich
preeklampsi, %62’si ise ge¢ baslangicli preeklampsi grubunda yer aldi. Erken
baslangi¢cli preeklampsi i¢in gravide ve parite ortalamasi daha diisiik bulunmustur

(p=0,032 ve p=0,01). Geg¢ baslangicli preeklampsi ise daha yiiksek VKI arasinda
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anlaml iligki saptanmistir (p<0,001). Gestasyonel diyabet Oykiisii ge¢ baslangich
preeklampsi ile iliskili goriiliirken (p=0,016), IVF gebelik erken baslangi¢h grupla
baglantili bulunmustur (p=0,006). FGR, ablasyo plasenta, uterin arter ve umblikal arter
akim anormallikleri erken baslangichh preeklampsi hastalarinda daha fazla
goriilmistiir. Erken baslangigli preeklampsi hastalarinda siddetli bulgular ve HELLP
sendromu daha fazla gorilmiistir (p=0,004 ve p<0,001). Erken baslangich
preeklampside prepartum ve postpartum antihipertansif ilag kullanimi daha fazla
olmustur. Bu grupta sezeryan ile dogum oranlar1 da diger gruba gore fazla olmustur
(p<0,001). Maternal prepartum ve postpartum hastanede yatig siireleri de erken
baslangicli preeklampsi hastalarinda anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p<0.001).
Maternal komplikasyonlar arasinda anlamli fark saptanmamistir. Erken baslangich
preeklampsi daha diisiik dogum agirligi ve APGAR skoru ile iligkili goriilmiistiir. Bu
hastalarin SGA oranlar1 ve diger komplikasyon oranlar1 ge¢ baslangicli hastalar gére

anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p<0,05).

Sonug¢: Erken baslangigh preeklampsi hem prepartum hem de postpartum
donemde daha uzun siire hastanede yatisa sebep olabilmektedir. Erken baslangich
preeklampsi hastalar1 daha erken gebelik haftalarinda ve daha yiiksek oranda sezeryan
ile dogumunu gerceklestirmektedir. Erken ve ge¢ baslangicli preeklampsi hastalar
karsilastirildiginda maternal sonuglar agisindan anlamli fark bulunmamistir. Geg
baslangi¢li preeklampsi hastalarinda da erken baslangicli preeklampsi hastalar1 kadar
maternal komplikasyon gelismistir. Yenidogan sonuglar1 da erken baslangich
preeklampsi hastalarinda ge¢ baslangicli preeklampsi hastalarina gore daha

olumsuzdur.

Anahtar Kkelimeler: Erken baslangich preeklampsi, Geg¢ baslangich

preeklampsi, Maternal sonuglar, Perinatal sonuglar
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ABSTRACT

COMPARISON OF MATERNAL AND FETAL RESULTS OF PATIENTS
WITH EARLY-ONSET AND LATE-ONSET PREECLAMPSIA

Aims: In our study, our primary objective is to classify patients who have been
followed up with a preeclampsia diagnosis in our hospital and who have given birth as
early onset and late onset preeklampsia as compared to the time of diagnosis, and to

identify differences in maternal and fetal outcomes between the groups.

Materials and Methods: Our study was designed as a retrospective cohort
study. The Zeynep Kamil University of Health Sciences Women's and Children's
Diseases Educational and Research Hospital included patients with births diagnosed
with preeclampsia in our hospital between June 2020 and June 2023. Out of 915
patients diagnosed with preeclampsia, 722 patients aged 18 to 45 with single
pregnancies were included in the study. Patients diagnosed with premature
preeclampsia before 34 weeks and those diagnosed after 34 weeks were included in
the group of late preeclapsia. The patients were studied with age, pregnancy, parity,
BMI, curriculum vitae, previous and current pregnancies, clinical and laboratory
findings related to preeclampsia, pharmacological agents used, date of birth, and form
of birth. Pre- and post-natal hospitalization periods and maternal complications with
newborn birth weight, APGAR scores and newborn complications were recorded. The
data was accessed through the hospital's electronic registry system HIS and from
patient files. The data obtained were analyzed using the SPSS (Statistical Package for

the Social Sciences)17.0 application.

Results: Of the 722 patients we included in our study, 38% were in the early
preeclampsia group and 62% were in the late preeclapsia group. The pregnant and
parity averages for early preeclampsia were lower (p=0,032 and p=0,01). In late
preeclampsia, a significant relationship has been found between higher 1Qs. (p<0,001).
The history of gestational diabetes was associated with late onset preeclampsia

(p=0,016), whereas IVF was linked to early onset pregnancy (p =0,006). FGR, ablasion



placenta, uterine artery and umblical artery flow abnormalities were more common in
patients with early onset preeclampsia. Severe symptoms and HELLP syndrome were
more common in patients with early onset preeclampsia (p=0,004 and p<0,001). Early
onset preeclampsia has been more prevalent in pre-partum and postpartum use of
antihypertensive drugs. This group had higher birth rates with cesium than the other
group. (p<0,001). Maternal pre-partum and postpartum hospitalization durations were
also significantly higher in patients with early onset preeclampsia. (p<0.001). No
significant difference was found between maternal complications. Early onset
preeclampsia has been associated with lower birth weight and APGAR scores. The
rates of SGA and other complications in these patients were significantly higher than

in late onset patients. (p<0,05).

Conclusion: Early onset preeclampsia can lead to longer hospitalization in
both the prenatal and postpartum periods. Patients with early onset preeclampsia give
birth in earlier weeks of pregnancy and with a higher rate of cesarean. There was no
significant difference in maternal outcomes when compared with preeclampsia
patients with early and late onset. Patients with late onset preeclampsia developed the
same maternal complications as those with early onset. The neonatal outcomes are also

more negative in patients with early onset preeclampsia than in those with late onset.

Keywords: Early onset preeclampsia, Late onset pregnancy, Maternal results,

Perinatal results.

xi



1. GIRIS VE AMAC

Gebelikte hipertansif hastaliklar bir¢ok farkli klinik tablo ile karsimiza
cikmaktadir. Preeklampsi bunlardan biridir ve 20. Gebelik haftasindan sonra ortaya
cikan hipertansiyon ve buna eslik eden proteniniiri veya u¢ organ hasart ile
tanimlanmaktadir. Annede multiorgan yetmezligine neden olabilen bu hastalik
meydana getirdigi maternal komplikasyonlarin yaninda plasental perflizyonda da
bozulmaya sebep olup fetal sagligi da tehdit edebilmektedir.

Preeklampsi gebeliklerin %5 ile %7 sini komplike hale getirir. Gilinlimiizde
anne Olimlerinin %17sinden fazlasindan sorumludur ve hala anne 6liimiiniin ti¢lincii
en sik nedenidir [1]. Erken baslangi¢ch preeklampsi gec baslangicl preeklampsiden
daha az siklikla goriilmektedir. Erken baslangichi preeklampsiler, preeklampsi
hastalarinin yaklasik %10unu olusturur [2].

Preeklampsi, preeklampsi bulgularinin ve kan basinct yiiksekliginin ortaya
ciktig1 gebelik haftasina gore erken baslangichh preeklampsi ve ge¢ baslangigh
preeklampsi olarak iki gruba ayrilmaktadir. 34. gebelik haftasindan 6nce ortaya ¢ikan
preeklampsi erken baglangicli preeklampsi, 34. gebelik haftasindan sonra ortaya ¢ikan
preeklampsi ise ge¢ baslangicl preeklampsi olarak siniflanir.

Preeklampsi patofizyolojisinde maternal, fetal ve plasental faktorler yer alir.
Klinik bulgulara sebep olan temel patolojilerden biri endotel hasari olarak
bilinmektedir. Patolojik siiregten bircok farkli faktdr sorumlu tutulmakta, erken
baslangi¢li preeklampsi ve geg baslangicli preeklampsi hastalari i¢in de farkli patolojik
yolaklardan bahsedilmektedir. Patofizyolojide yer alan alan sitotrofoblastlarin spiral
arterlere yetersiz invazyonu, spiral arter remodelling kusurlari gibi nedenlerle
plasental hipoperfiizyon meydana gelir. Meydana gelen bu hipoksi sonucu salinan
faktorlerin neden oldugu endotel disfonksiyonu, vaskiiler permabiliteyi arttirip
vazokonstruksiyon, koagiilasyon sisteminin aktivasyonu ve mikroajipatik hemolize
sebep olmaktadir ve buna bagli olarak klinik bulgular ortaya g¢ikmaktadir. Bu
patofizyolojik siire¢ 6zellikle de erken baslangicli preeklampsilerde meydana gelen
bulgular1 kismen aciklamaktadir. Ancak bunlarla beraber bir¢ok immiinolojik,
inflamatuar ve genetik faktorlerin de rol aldigi disiiniilmektedir. Geg¢ baslangich

preeklampside ise plasentasyonun genellikle normal oldugu diisiiniilmektedir. Geg



baslangicli preeklampsiden maternal artmis inflamatuar cevap ve oksidatif stres
sorumlu tutulmaktadir. Erken baslangi¢h preeklampsi ve gec baslangicli preeklampsi
icin stirecler farkli ilerlese de neticede olusan endotel hasar1 ve yaygin
vazokonstriksyon klinik bulgularin temelini olusturur.

Farkli patofizyolojik siireclerin meydana getirdigi diisiiniilen ve baslangi¢
zamanina gore yapilan bu gruplamanin maternal ve fetal sonuglari daha iyi
ongorebilecegi diisliniilmektedir. Bu siniflamaya ait maternal ve fetal sonuglara iliskin
calismalar mevcut olmakla birlikte belirsizlikler devam etmektedir. Biz de
calismamizda hastanemizde preeklampsi tanisiyla takip edilmis hastalar1 tan

zamanina gore gruplayip, maternal ve fetal sonuglarini karsilastirmay1 hedefledik.



2. GENEL BILGILER

Gebelikte fizyolojik olarak sistemik vaskiiler direngteki azalmaya bagli kan
basinc1 o6zellikle ilk trimesterlerde daha diisiik seyreder. Bazi gebelerde ise bu
fizyolojik siirecin aksine kan basinci yiikseklikleri goriilebilir. Gebelikte meydana

gelen hipertansif bozukluklar birgok farkl: klinik prezantasyon gostermektedir.

2. 1. GESTASYONEL HiPERTANSIF BOZUKLUKLARIN

SINIFLANDIRMASI

Gebelikte goriilen hipertansif bozukluklar Amerikan Obstetrik ve Jinekoloji
Dernegi (ACOQG) taratindan 2020 yilinda su sekilde siniflanmistir [3]:

2.1.1.Gestasyonel Hipertansiyon:

Gestasyonel hipertansiyon gebelikte ortaya ¢ikan sistolik kan basincinin 140
mmHg ve lizeri veya diyastolik kan basincinin ise 90 mmHg ve {izeri 6lglilmesi ve bu
duruma proteintiri gibi diger preeklampsi bulgularinin eslik etmedigi izole kan basinci
yiiksekliginin oldugu durumdur. Bulgular 20. Gebelik haftasindan sonra ortaya ¢ikar.
Kan basinct en az dort saat arayla iki 6l¢iim olarak yapilmalidir. Bu kan basinci
yuksekligi postpartum donemde normal seviyelere doner ve kesin tan1 ancak o zaman
konulabilir. Gestasyonel hipertansiyon tanisiyla takip edilen gebelerin yaklagik

%50'sinde preeklampsi bulgulari, proteiniiri veya diger u¢ organ hasar1 gelismektedir

[4] [5].

2.1.2.Preeklampsi, Eklampsi ve HELLP Sendromu:

Preeklampsi, eskiden daha Once normotansif olan hastanin 20. Gebelik
haftasindan sonra sistolik kan basimncinin 140 mmHg ve {izeri veya diyastolik kan
basincinin ise 90 mmHg ve tizeri 6l¢iilmesi ve kan basinct yiiksekligine eslik eden
proteiniirinin olmasi olarak tanimlanmaktaydi. Proteiniiri, 24 saatlik idrarda 300 mg
ve lizeri protein, spot idrarda protein kreatinin oraninin 0.3mg/dL’den biiyiik olmasi
veya idrar cubugu ile yapilan Olgiimde 1+ den fazla protein olmasi olarak
tanimlanabilmekteydi.

Ancak 2009’da Avusturya ve Yeni Zelanda Obstetrik Tip Dernegi’nin

kilavuzlar ise 20. Gebelik haftasindan sonra ortaya ¢ikan hipertansiyona eslik eden



renal, hematolojik, hepatik veya norolojik bir bulgunun, pulmoner 6demin, fetal
bliytime kisitlili§inin veya ablasyo plasentanin olmasi durumu olarak tanimlanmasini
onermistir. [6]. 2014’te ISSHP (International Society for the Study of Hypertension in
Pregnancy) de benzer tanimlama kriterlerini 6nerdi [7].

Son olarak 2020 yilinda Amerikan Jinekoloji ve Obstetrik Dernegi (ACOG)
yayinladig1 kilavuzda hipertansiyona eslik eden proteiniiri veya proteiniirinin eslik
etmedigi durumlarda trombositopeni (platelet sayisinin 100,000 x10°/L den az olmasi),
karaciger enzim yliksekligi (alanin aminotransferaz ve aspartat aminotransferaz
enzimlerinin normal sinirlarin iki kati veya daha fazla yiikselmesi), bobrek
yetmezligi(serum kreatinin konsantrasyonu 1,1 mg/dL'den fazla ), pulmoner 6dem,
yeni baslayan bag agris1 ve gorsel semptomlarin varlig ile tanilamistir [3].

Eklampsi ise; preeklampsi hastalarindan meydana gelen, baska bir nedene
baglanamayan (epilepsi, intrakranial kanama, madde kullanim1 gibi) jeneralize tonik-
klonik konviilsiyonlar seklindeki nérolojik tutulumdur. Nobetler serebral korteks
kaynaklidir. Eklampsi genellikle proteiniiri, bas agris1 gibi preeklamptik bulgular
sonrast gergeklesir ancak bazen hafif kan basinci yiiksekligine eslik eden bir bulgu
olmadan ilk klinik tablo olarak da karsimiza ¢ikabilir [8].

Hemoliz, karaciger enzim yiiksekligi ve trombositopeni sendromu (HELLP);
preeklampsinin siddetli bir seklidir. Hemoliz, trombositopeni (platelet sayisinin
100,000 x10°/L den az olmasi) ve karacifer enzim yiiksekliginin (alanin
aminotransferaz ve aspartat aminotransferaz enzimlerinin normal sinirlarin iki kati
veya daha fazla yiikselmesi) hepatoseluler hasarin bir gostergesi oldugu
diistiniilmektedir. HELLP sendromu atipik 6zellikler gosterebilir ve hastalarin %15'ine

kadar hipertansiyon veya proteiniiri eslik etmeyebilir [9].

2.1.3. Kronik Hipertansiyon:

Kronik hipertansiyon gebelik dncesi var olan veya gebeligin 20. Haftasindan
once tani konulan hipertansiyon olarak tanimlanir. Hipertansiyon sistolik kan
basincinin 140 mmHg ve diyastolik kan basincinin 90 mmHg {izeri olmasi olarak
tanimlanabilir. I1k kez gebelikte tespit edilmis ancak postpartum 12 haftadan daha uzun

siire ile sebat eden hipertansiyon da kronik hipertansiyon olarak kabul edilir.



2.1.4. Kronik Hipertansiyon Uzerine Siiperempoze Preeklampsi:

Stiperempoze preklampsi kronik hipertansiyonu olan gebelerde preeklampsi
bulgularinin ortaya ¢ikmasi olarak tanimlanabilir. Superempoze preeklampsiyi
kotiilesen kronik hipertansiyondan ayirt etmek oldukca giigtiir. Siiperempoze
preklampsi tanist konulabilecek birka¢ farkli klinik tablo mevcuttur. Kronik
hipertansiyonu olan ve gebeligin erken donemlerinde proteiniirisi olmayan gebelerde
20. Haftadan sonra yeni baslayan proteniiri olmasi durumda tani konulabilecegi gibi
erken gebelik haftalarindan bu yana mevcut proteniniirisi olan gebelerin mevcut olan
proteiniirinin ani ylikselmesi durumda da siiperempoze preklampsiden bahsedilebilir.
Yine kontrol altina alinmis hipertansiyonun ani bozulmasi ve trombositopeni, aspartat
aminotransferaz veya alanin aminotransferaz yiiksekligi eslik etmesi durumlarinda da
siiperempoze preklampsi tanis1 konulabilir. Siiperempoze preklampsinin tek bagina
kronik hipertansiyondan veya tek basina preeklampsiden daha kotii maternal ve fetal
sonuglart olduguna dair ¢ok sayida kanitlar mevcuttur.

Yukarida tam1 kriterleri bahsedilen preeklampsi farkli alt tipleri
tanimlanmaktadir [10]. Sik kullanilmaya baslanan bir siniflama da preeklampsi tani
zamanina gore yapilan erken baglangicli ve geg baslangi¢li preeklampsi siniflamasidir.
Erken baslangi¢h preeklampsi 34. gebelik haftasindan once baslangi¢ gosterir, 34.
gebelik haftasi ve sonrasinda baslangic gosterenler ise gec baslangich preeklampsi
grubunda yer alir. Erken baslangi¢cli preeklampsi daha olumsuz klinik tablolarla ve
kotii maternal ve fetal sonuglarla iliskilendirilmistir [11]. Daha onceleri kullanilan
hafif, orta, agir gibi siniflamalar tam objektif olmayan klinik degerlendirme ve
bulgular icermekteydi. Erken baslangicli ve gec baslangichi preeklampsi ise kolayca

siniflanabilir.

2.2. PREVELANS

Preeklampsi prevalansi epidemiyolojide ¢6ziilmemis sorulardan biri olmaya
devam etmektedir. Preeklampsinin genel prevalansi diinya ¢apinda %5-10 arasinda
degismektedir [12]. 2010 yilinda Steegers ve arkadaslari ise preeklampsinin gebe
kadinlarin %2 ile %8’ini etkiledigini bildirmistir [13]. Geligmis iilkelerde bu oran %3
ile %S5 arasinda rapor edilmistir [ 14]. Diistik ve orta gelirli lilkelerde ise genellikle daha
yiiksek oranlar goriilmektedir. Afrika ve Asya'da %9,1, Latin Amerika ve Karayip



iilkelerinde %25,7, Giiney iran'da ise %2,13 olarak bildirilmektedir [15]. Amerika
Birlesik Devletleri'nde de 1980 ile 2010 yillar1 arasinda preeklampsi oran1 %3,4 olarak
bildirilmis [16].

Genis retrospektif bir kohort ¢alismada Istanbul'da 2010-2015 yillar1 arasinda
preeklampsi goriilme siklig1 %2,1 olarak bulunmustur [17]. Diinya Saglik Orgiitii'niin
Tiirkiye'de bildirdigi preeklampsi goriilme siklig ise %5,2'dir [12].

Erken baglangi¢h preeklampsi ge¢ baslangi¢li preeklampsiden daha az siklikla
goriilmektedir. Erken baslangicli preeklampsiler, preeklampsi hastalarinin yaklasik
%10unu olusturur [2] . Benzer sekilde baska bir calismada da preeklampsinin goriilme
sikliginin %3 oldugu ve %0,3 erken, %2,7si ise ge¢ baslangicli preeklampsi olarak
rapor edilmis [18].

2.3. RiSK FAKTORLERI

Preeklampsi riski 6nceki gebelikte preeklampsi Oykiisii, nulliparite, obezite,
maternal yasin 40°dan biiyiik 18’den kiigiik olmasi, siyahi irk gibi bazi maternal
durumlarda artabilmektedir. Kronik hipertansiyon, kronik bobrek hastaliklari, sistemik
lupus eritematozus, hipotiroidizm, diyabet gibi bazi kronik hastaliklarin preeklampsi
riskini arttirabilecegi belirtilmis ve bunun yaninda ¢ogul gebelik, hidrops fetalis,
yardimci iireme teknikleri ile gebe kalmis olmak da riski arttirmaktadir. Maternal
diisiik dogum agirligi (SGA) Oykiisii, obstiiriktif uyku apnesi, post-travmatik stres
bozuklugu da risk faktorleri arasinda yer almaktadir. En belirleyici risk faktorleri ise
parite ve ortalama arter basincidir. Nulliparlarda risk %26 iken multiparlarda bu risk
%17 idi [19]. Periodontal hastaligi ve gebeligin erken donemlerinde sistemik
enflamasyonu olan kadinlarda riskin arttigi goézlenmistir [20]. Yapilan bazi son
calismalar gebedeki mevcut trombofili ile siddetli 6zellik gdsteren preeklampsi
arasinda anlamli bir iliski oldugunu ortaya koymustur [21]. Anne ve babaya ait genetik
faktorler de preeklampsi riskini arttirmaktadir [22]. Bu risk faktorleri asagidaki Tablo

1’de sistematiklestirilmistir.



Tablo 1: Preeklampsi i¢in bilinen maternal, fetal ve paternal risk faktorleri

*Nullipar
*Yasin <18 veya > 40 olmas1
*Preeklampsi ykiisii
*Siyahi irk
*BMI>35
Matemal *Diisiik sosyoekonomik diizey
* Ailede preeklampsi hikayesi
*Kronik hipertansiyon
*Gestasyonel diyabet veya dnceden var olan diyabet
*Kronik bobrek hastaligi
* Trombofili

*Kromozom anormallikleri
*Mol hidatiform
*Hidrops fetalis

*Cogul gebelikler

* Annesi ya da bir bagka kadin partnerde preeklampsi
oykdisii

Paternal

2.4. PATOFiZYOLOJI:

Preeklampsi hem maternal hem de fetal baz1 faktorlerin etkili oldugu bir
sendromdur. Preeklampside yaygin bir vazospasm ve koagiilasyon sistem etkinliginde
artma izlenmistir. Buna bagli olarak da kan basinci ve volliimiiniin kontroliiniin
saglanabilmesi i¢in ilgili bircok humoral ve otakoid sistemde degisiklikler meydana
gelebilir. Oksidatif stres ve inflamatuar yanit da preeklampsi patofizyolojisinde 6nemli
olabilir. Bu patolojik siiregler neticesinde iskemik degisiklikler meydana gelir ve

plasenta, bobrek, karaciger ve beyin gibi bir¢ok organ etkilebilir.

2.4.1. Patojenik Mekanizmalar:

Peeklampsinin nedeni giiniimiizde hala tam olarak bilinmemektedir. Pek ¢ok
kisi plasentanin preeklampsi patogenezinde odak noktasinda oldugunu diistinmektedir
¢linkii dogum bu hastaligin tek kesin tedavisidir. Bu nedenle aragtirmalar, plasental
perfiizyonu saglayan maternal vaskiiler degisikliklere odaklandi. Preeklampsi

meydana gelmesinde trombosit invazyon kusurlari, koagiilasyon sistem



aktivasyonundaki anormallikler, endotel hasari, immiinolojik mekanizmalar, genetik
faktorler gibi birgok farkl siire¢ lizerinde calisilmalar stirmektedir.

Gebeligin erken doneminde spiral arterler (uterin arterlerin terminal dallari)
kalin duvarli, kasli damarlardan kese benzeri dilate damarlara doniisiir ve bu damarlar
uterusun kan akimindaki artisa uyum saglar. Bu doniisiim, plasentanin endovaskiiler
trofoblast hiicrelerinin spiral arterleri istila etmesiyle tamamlanir [23]. Preeklampsi
gelisen kadinlarda ise damarlarin yeteri kadar dilate olmadig1 ve spiral arterlerinin
trofoblast istilasinin tamamlanmadigina dair kanitlar vardir [24]. Bunun nedeni,
sitotrofoblastlarin spiral arterlerin yeniden sekillenmesi igin gerekli olan adezyon
molekiillerini eksprese etmedeki basarisizligi olabilir. Bu yetersiz invazyon ve spiral
arterlerin yeniden diizenlenmesinde olusan kusurlar nedeniyle anostomoz alaninda
diren¢ yiikselir buna bagli hipoksi ve iskemi olusur [25]. Yine preeklampsi
hastalarinda neovaskiilarizasyonu engelleyen soluble fms-like tirozin kinaz-1(sFIt-1)
seviyeleri yiiksek Ol¢iilmiis [26]. Yapilan baz1 ¢alismalarda da sFIt-1 ile anjiogeik bir
faktor olan plasental biiyiime faktorii (P1GF) oraninin yiikseldigi gézlemlenmistir [27].
Benzer diger calismada da bunlarla beraber vaskiiler endotelyal biiylime faktorii
(VEGF) ve soluble endoglein diizeylerinde de degisikliklere rastlanmigtir [28].

Immiinolojik faktorler de son ¢alismalarda preeklampsi patolojisinde yer almus.
Normal gebelikte gozlemlenen immuntolerans durumu preeklampsi hastalarinda farkl
olabilir. Yapilan bir ¢aligmada maternal immun yanittaki degisikliklerin preeklampsiye
sebep olabilecegi ele alinmis. Normalde ekstravilloz trofoblastlar HLA( insan l16kosit
antijeni) smif I antijenlerinin farkli birlesimlerini eksprese eder. Bunlardan biri olan
HLA-G normal plasental dokuda ekprese edilir ve immiinolojik olarak yabanci olan
plasental dokuya karsi annede meydana gelebilecek immiin yaniti diizenlenmesinde
rol oynayabilir [29]. Preeklampsili gebelerde ise HLA-G daha az veya farkli sekilde
eksprese edilip annenin plasentaya karsi toleransinin bozulmasina neden olabilir.
Preeklampsinin nulliparlarda ve sperme daha az maruz kalinan yardimci {ireme
teknikleri ile gebe kalanlarda daha fazla gdriilmesi immiinolojik faktorlerin etkisini
destekler ve preeklampside plasental damar sisteminde allogreft reddine benzeyen

patolojik degisiklikler yer alir [30].



Annesinde preeklampsi Oykiisii olan kadinlarda preeklampsi riskinin artmis
olmast preeklampsinin genetik faktorlerden de etkilendigini diisiindiirmektedir.
Yapilan bir ¢alismada preeklampsinin %31 kalitsal oldugu bildirildi [31]. Yapilan bir
calismada da PLEKHG 1 (Pleckstrin Homology And RhoGEF Domain Containing
G1) proteinin gen bolgesi incelenmis ve anlamli sonuglara ulagilmistir [32]. 2017
yilinda yapilan baska bir calismada FMS-like tirozin kinaz-1 geni ile preeklampsi
arasinda baglanti bulunmugtur [33].

Son olarak preeklampside artmis bir inflamatuar yanit gozlemlenmis ve
dolasimda bazi sitokinlerde artis izlenmistir. Ozellikle tromboksan Az ve
prostosiklinler arasindaki dengenin degismesi {izerinde durulmus. Bununla ilgili
prostoglandin I2 ve tromboksan Az metobolitlerinin idrarda 6l¢iildiigii bir ¢alismada
dengenin tromboksan Az lehine degistigine dair kanitlara rastlanmistir [34]. Ayrica
NK (dogal oldiiriicii hiicre) ve notrofil aktivasyonunda artis olduguna dair kanitlar
vardir. Yardimci T lenfositler iizerinde de arastirmalar devam etmekte ve regulator T
hiicrelerinin (Treg) azalmasinin da katkida bulundugu diisiiniilmektedir [35]. Th-1 ve
Th-2 oranlarma dair de caligmalar yapilmaktadir ve Th-1 aracili sitokinlerde artma
gozlenmektedir [36]. Oksidatif stres sonucu artmis serbest oksijen radikallerinin de
stirece katkis1 oldugu diisiiniilmektedir.

Erken baslangicli preeklampsi patofizyolik siireci anormal trombosit
invazyonu ile kismen agiklanabilir. Erken baglangigli preeklampsinin fetal gelisim
kisitliligr ile daha iligkili gériinmektedir [37]. Bu durum plasental bozuklugu destekler
niteliktedir. Gebeligin erken donemlerinde anormal plasentasyon sonucu kronik
hipoksi meydana gelir. Bunun sonucu da maternal dolagima sitokin salinimi artar.
Artmis inflamatuar cevapla klinik bulgulara sebep olan yaygin endotel hasar1 ve
vazokonstriksiyon olusur.

Ancak ge¢ baglangicli preeklampside durumun daha farkli oldugu
diistiniilmektedir. Geg baslangigli preeklampsi, erken baslangi¢h preeklampsiye gore
annenin kronik hastaliklariyla ve obeziteyle daha fazla beraberlik gosterdiginden geg
baslangichi  preeklampside daha c¢ok maternal faktorlerin etkili oldugu
diisiiniilmektedir. Geg baslangicli preeklampside plasentanin incelendigi ¢aligmalar
daha az olsa da trofoblast invazyonun normal olduguna dair kanitlar vardir [38]. Geg

baslangich preeklampside plasentada anormal bulgu saptanmasa da maternal kronik



artmis inflamasyon ve trofoblastlarda meydana gelen oksitadif stres sonucu endotel

hasar1 olusup ve klinik bulgular ortaya ¢ikabilir [39].

2.4.2. Preeklampsinin Klinik Belirtilerinin Patofizyolojisi:

2.4.2.1.Kardiyovaskiiler:

Preeklampsi hastalarinda genellikle gebeligin 20. Haftasina kadar kan
basincinda belirgin bir ylikseklik saptanmaz, ancak vazokonstriiktif etkiler daha erken
ortaya cikabilir. Cok sayida ¢alisma, preeklampsi gelisen kadinlarin kan basincinin
ikinci trimesterde (6rnegin diastolik kan basinci seviyeleri> 70 mm Hg) normal
aralikta fakat biraz daha yiiksek oldugunu gdstermektedir [40]. Preeklampside, normal
gebelikte meydana gelen vazodilatasyonun aksine periferik vaskiiler direngte belirgin
bir artig goriiliir. Preeklampsili gebelerde normal gebelerin aksine anjiyotensin II’ye
kars1 artmis bir duyarlilik s6z konusudur ve bu farklilik hastalik ortaya ¢ikmadan daha
once meydana gelebilir ancak bu durum tam olarak gézlemlenememistir. Preeklampsi
hastaliginda hipertansiyon hafif olabilir. Kan basinci genellikle postpartum ilk birkag
giinde normallesir, ancak bu siire¢ siddetli vakalarda 2 ile 4 haftaya kadar uzayabilir
[41].

Preeklampside vasokonstriksiyon ve degisen vaskiiler permabiliteye dayanan
mekanizmalarda belirsizlikler mevcuttu. Arastirmalar, vasodilator ve vasokonstriktif
faktorlerin oranlarindaki degisikliklere odaklanmistir, ¢iinkii prostasiklin  ve
tromboksan dengesindeki degisiklikleri 6ne siiren kanitlar vardir [34]. Bazi son
calismalar, damarlarda kasilmaya neden olan maddelerinin (6rnegin, angiotensin II ve
endotelin) vasokonstriktif potansiyelinin, nitrik oksit sentezinin azaldig1 preeklampsili
hastalarda arrtigin1 One siirdiiler [42]. Ayrica, endotel hiicrelerinden salgilanan
prostanoid, endotelin gibi maddelerin rolii de arastirilmaktadir. Preeklamptik
hipertansiyonda rol oynadigi diisiiniilen diger faktorler; sempatik sinir sistemi,
kalsiyotropik hormonlar, insiilin ve magnezyum metabolizmasidir [43].

Preeklampside vazospazma ve azalmis damar ic¢i voliime bagli preload
azalmistir. Buna karsilik periferik vaskiiler direngteki artisa bagli artmis bir afterload

vardir. Kalp bu degisikliklere uyum saglar ve genellikle preeklampsiden etkilenmez
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ancak onceden mevcut bir kardiyak hastalik durumunda durum dekompanse hale
gelebilir [44].

Artmis vaskiiler gecirgenlige bagli damar disina sivi ¢ikist artar ve azalmis
plazma onkotik basinciyla beraber preeklampsi hastalarinda siddetli bir bulgu olan
pulmoner 6dem de meydana gelebilir. Pulmoner 6dem meydana gelmesinde pulmoner
vaskiiler hidrostatik basingtaki artisa karsit plazma onkotik basincinda azalmanin da

etkili oldugu diistintilmektedir [45]

2.4.2.2. Renal:

Preeklampside bobrekte meydana gelen glomeriiler kapiller endotel
hiicrelerinde sisme ile karakterize patolojik degisiklikler glomeriiler endoteliyozis
olarak adlandirilir. Preeklampside hem glomeriiler filtrasyon hizi hem de renal kan
akigi azalir ancak glomeriiler filtrasyon hizi renal kan akimindan daha fazla
azaldigindan filtrasyon fraksiyonu diiser. Bobrek fonksiyonu gebelikte fizyolojik
olarak %35 ile %50 arttigindan, preeklampsili kadinlarda kreatinin diizeyleri hala
gebelik i¢in normalin iist sinirlarinin (0,8 mg/dL) altinda olabilir [46]. Bobreklerde
meydana gelen endotel hasar1 ve artmis vaskiiler gecirgenlik ile preeklampsi
hastalarinda idrarda fizyolojik sinirin iizerinde proteine rastlanabilir. Preeklampside
akut tiibiiler veya kortikal nekroz goriilebilse de ciddi bobrek yetmezligi nadirdir.
Fraksiyonel tirat klirensi azalarak preeklampsinin 6nemli bir belirteci olan
hiperiirisemiye neden olur. Proteiniiri klinik seyrin sonlarinda ortaya cikabilir ve secici
olmama egilimindedir. Preeklampsi, normal gebelikte gozlenen idrarla kalsiyum
atilmindaki artisin  aksine, hipokalsiiiri  ile iligkilidir. Kalsitriolun (1,25
dihidroksikolekalsiferol) azalmis plazma seviyeleri ve artmis paratiroid hormonu
plazma seviyeleri de dahil olmak {izere, kalsiyum diizenleyici hormonlarda
degisiklikler de mevcuttur [47].

Preeklampside sodyum atilimi1 degisken olmakla birlikte bozulabilir [48].
Hastaligin en agir formlarindan bazilar1 ddem olmadiginda ortaya ¢ikar. Odem belirgin
olmasa bile, plazma hacmi normal gebeliktekinden daha distliktiir ve kismen
ekstraseluler bosluga albliimin kagmasindan kaynaklandigi diisliniilen bir
hemokonsantrasyon durumu izlenir. Ek olarak, santral venéz basing ve pulmoner

kapiller kama basinci siklikla diisiiktiir. Intravaskiiler hacimdeki azalma ve merkezi

11



basinglardaki artiglara iliskin kanit eksikligi ile birlikte plasental perflizyondaki
azalmalar, preeklampsili kadinlarda diiiretik tedavisinden kaginmanin ana
nedenleridir.

Bobreklerden sodyum atiliminin bozulmasinin nedeni belirsizdir; glomeriiler
filtrasyon hizindaki degisikliklerle agiklanamayan bu durumda bile filtrelenen sodyum
diizeyi, gebe olmayan kadinlarda o6l¢iilen diizeyin iizerindedir. Renin-anjiyotensin
sisteminin baskilanmasi, preeklampsinin bir diger 6zelligidir ve bozulmus sodyum
atiliminin bir nedeni olmaktan ziyade bir sonucu olabilir. Atriyal natritiretik hormon

konsantrasyonunun arttig1 bildirilmektedir [49].

2.4.2.3. Hepatik:

Preeklampsi ile iligkili karacigerdeki patolojik degisiklikler periportal
kanamalari, iskemik lezyonlar1 ve fibrin birikimini igerir. Preeklampsiye eslik eden
karaciger hasari, serum enzim seviyelerindeki anormalliklerle (aminotransferazlar ve
laktat dehidrojenaz) hafif hepatoseliiler nekrozdan, karaciger enzim seviyelerinin
belirgin sekilde yiikseldigi ve hatta subkapsiiler kanama veya hepatik riiptiiriin eslik
ettigi HELLP sendromuna kadar degisebilir. HELLP sendromu ciddi bir hastalig
temsil eder ve ciddi anne morbiditesi ile iligkilidir [50]. Koagiilasyon faktorlerinin
salimiminin bozulmasiyla protrombin zamani gibi parametrelerde de bozulma

goriilebilir.

2.4.2.4. Hematolojik:

Nadiren siddetli olan trombositopeni, preeklampside en sik goriilen
hematolojik anormalliktir. Trombositopeni patofizyolojisi endotelyal hasar
bolgelerinde trombosit birikmesine ve immiinolojik bir siirece cesitli sekillerde
atfedilmistir [51]. Mikroanjiopatik endotel hasari sonucu trombosit aktivasyonu
gerceklesir ve yaygin trombiisler olusmasiyla trombositler tliikenmeye basglar.

3 olmasi siddetli hastaligin gostergesidir.

Trombosit sayiminin <100.000 hiicre/mm
Dogum gecikirse seviyeler hizla diismeye devam edebilir. Trombosit sayilar1 annedeki
hemorajik komplikasyonlarla iligkili olmasa da asir1 diisiik trombosit sayilarinin

kanama riskini arttirmasi beklenir.
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Kapiller gegirgenlikteki artis sonucu damar disina sivi gegisinin artmasiyla,
hemokonsantrasyon meydana gelir. Eger mikroanjiyopatik hemoliz olursa hemoglobin
yikim iiriinleri artabilir. Ancak hemokonsantrasyon nedeniyle hemotokrit hemolizle
orantili azalma gosteremeyebilir. Hemoliz i¢in ancak laktat dehidrogenaz (LDH),
bilirubin, haptoglobin gibi indirek bulgulardan yaralanilabilir. LDH seviyesinin 600
IU/L’den fazla 6l¢iilmesi hemolizi gosterebilir [52].

Fibrin bozunma iiriinlerinin dolagimdaki seviyeleri de degisebilir ve hastaliga
plasenta dekolmani gibi durumlar eslik etmedigi siirece plazma fibrinojen seviyeleri
etkilenmez. Bununla birlikte, preeklampsili kadinlarda normal gebelere gore
antitrombin III seviyeleri daha diisiik ve fibronektin seviyeleri daha yiiksektir; bu

bulgular vaskiiler endotel hasar1 ile tutarlidir [53].

2.4.2.5. Norolojik:

Preeklampsinin konviilsif evresi olan eklampsi, anne Sliimlerinin énemli bir
nedeni olmaya devam etmektedir. Diger merkezi sinir sistemi belirtileri arasinda bas
agrist ve bulanik gérme, skotom ve nadiren kortikal korliik gibi gorme bozukluklari
yer alir. Bazen radyolojik incelemeyi gerektirecek fokal norolojik bulgular gelisebilir.

Eklampsinin patogenezi hala tartismalidir. Hem koagiilopatiye hem de fibrin
birikimine ve ayrica hipertansif ensefalopatiye baglanmistir. Nobet geciren kadinlarin
cogu hafif ve orta derece hipertansiyona sahip oldugundan patogenezi dogrudan
hipertansif ensefalopati ile bagdastirmak zordur. Ancak eklampside
vazokonstriksiyon secici olabilir ve Doppler ultrasonografi ile yapilan caligmalar,
periferik vazokonstriksiyonun daha az belirgin oldugu durumlarda bile siddetli
serebral vazospazmin olusabilecegini diisiindiirmektedir [54]

Eklampsideki patolojik ozelliklerin en iyi tanimlari, otopsilerin ¢ogunun
Oliimden sonraki 1 ila 2 saat i¢inde yapildigi, boylece beyindeki patolojik durumlarin
yorumlanmasin1 genellikle zorlastiran postmortem degisikliklerin ¢ogunu ortadan
kaldiran tanimlamalardir. Degisen derecelerde kanama ve petesi, endotel hasar1 ve
fibrinoid nekroz (muhtemelen kronik hipertansiyona bagl) ile birlikte vaskiilopati,
iskemik beyin hasar1 ve mikro enfarktiisler vardir [55]. Eklampsili kadinlar bilgisayarli
tomografi ve manyetik rezonans goriintiileme teknikleriyle degerlendirilmistir. Baz1

caligmalar nispeten normal sonuclar verirken, digerleri ¢ogu genellikle gegici olan
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cesitli anormallikler tanimlamistir. Bilgisayarli tomografi taramalarinda serebral 6dem
ve kanama ile uyumlu lezyonlarin yani sira muhtemelen hipoksinin neden oldugu
lokalize 6demi temsil ettigine inanilan hipodens alanlar tanimlanmigtir. Kanama ve
O6dem de manyetik rezonans goriintiileme ile belgelenmistir. Posterior hemisferlerdeki
degisikliklere dair bulgular da vazospazmin neden oldugu global iskemi ile
uyumludur. Ozellikle oksipital ve pariyetal hemisferlerde meydana gelen bu
degisiklikler eklampsili kadinlara 6zgii posterior reversibl ensefalopati sendromu
(PRES) olarak karsimiza ¢ikabilir. Manyetik rezonans goriintiillemede bu bolgelerde

subkortikal ve kortikal hiperintens lezyonlar goriilebilir.

2.4.2.6. Plasental ve fetal:

Preeklampsili hastalarindan yapilan patolojik incelemelerde siklikla lipid
yikli makrofajlar, perivaskiiler mononiikleer hiicre birikimi ile fibrinoid nekroz
goriilmiistiir. Bunlarin yaninda trofoblastlarin invazyonunun sig oldugu goriilmiistiir
[56]. Preklampside goriilen sitotrofoblastlarin spiral arterlere yetersiz invazyonu
sonucu plasentada olugmas1 beklenen diisiik direncli yiiksek akima olanak saglayacak
vaskuler ag yeterli gelisim gosterememektedir. Ozellikle erken baslangich
preeklampsi hastalarinda izlenen bu siire¢ sonucu plasentada plasental perfiizyonda
bozulma meydana gelmektedir. Bozulmus perfiizyon sonucu hipoksik ve iskemik
ortam olusur ve fetal gelisim kisitliligi meydana gelebilir. Yapilan bazi ¢aligmalar bu
patolojik siireci destekler niteliktedir [57]. Bu durum ayni1 zamanda oligohidroamnios

ve ablasyo plasentaya da neden olabilir.

2.5. KLINIK BELIRTI VE BULGULAR:

Preeklampsi 20. Gebelik haftasindan sonra ortaya ¢ikan hipertansiyon ve buna
eslik eden proteiniiri veya u¢ organ hasar1 olarak tanimlanabilir. Gebelerin
cogunlugunda bulgular 34. gebelik haftasindan sonra ortaya ¢ikmaktadir. 34. Gebelik
haftasindan sonra klinik bulgular veren bu preeklampsi ge¢ baslangich preeklampsi
olarak adlandirilirken 34. Gebelik haftasindan 6nce bulgu veren preeklampsiler ise
erken baglangicli preeklampsi olarak siniflanabilir. Yiizde beslik bir hasta grubunda
ise preeklampsi semptomlarinin postpartum ilk 48 saat i¢inde ortaya c¢iktigi

gbzlemlenmis [58].
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Preeklampsi bir¢ok farkli klinik sekilde ortaya cikabilir. Hipertansiyon en
onemli bulgu olmasina ragmen atipik seyir gosteren bazi hastalarda goriilmeyebilir
[4]. Hastalarda merkezi sinir sistemi etkilenmesine bagli bas agrisi, skotom bulanik
gorme hatta korliik gibi semptomlar goriilebilir. Karaciger hasar1 ve gerilen Glison
kapsiiliiniin neden oldugu diisiiniilen sag iist kadran agrisi, bulanti kusma da lkinige
eslik edebilir. Pulmoner o6deme bagli solunum sikintisi ve renal fonksiyon
bozukluguna bagh oligiiri de goriilebilir. Fetal iyilik halinin bozuldugu durumlarda
hastalar bebek hareketlerinide azalma tarifleyebilir ve plasenta dekolmani gelisirse
hasta vajinal kanama veya agr1 ile bagvurabilir.

Bu semptomlarla birlikte preeklampsi tanisi koymada ve preeklampsili

hastalarin takibinde bazi laboratuvar tetkiklerinden yararlanilabilir.

2.5.1.Laboratuvar Bulgular:

Gebelik sirasinda hipertansiyonu teshis etmek veya yonetmek i¢in Onerilen
laboratuvar testleri, oncelikle preeklampsiyi kronik hipertansiyon veya gestasyonel
hipertansiyondan ayirmaya yarar. Ayrica, normal gebelige gére dnemli dlciide farklilik
gosteren  bazi  laboratuvar  sonuglar1  preeklampsi  hastaligin  siddetinin
degerlendirilmesinde de faydalidirlar. Bu anormal laboratuvar bulgular
komplikasyonsuz kronik veya gecici hipertansiyonu olan kadinlarda genellikle
normaldir. Preeklampsi i¢in ideal bir tarama veya Ongoriicli test belirleme ¢abalari
bugiine kadar basarili olmamistir. Gebelik ortasi kan basinci, ayaktan kan basinci
takibi, insan koryonik gonadotropinin [ alt biriminin serum diizeyi, anjiyotensin II
duyarliligi, idrarla kalsiyum atilimi, idrarda kallikrein konsantrasyonu, uterin arter
Doppler ultrasonografisi, plazma fibronektin diizeyi ve trombosit aktivasyonu gibi
cesitli parametreler hastaligin istatistiksel olarak gecerli erken belirtegleri oldugu
gosterilmistir; ancak bunlarin klinik pratikte uygulanabilecek yeterli ongoriicii degere
sahip oldugu gosterilememistir [59]. Preeklampsi hastalarinin takibinde yararlanilan

bazi laboratuvar bulgular1 Tablo 2’de 6zetlenmistir.
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Tablo 2: Preeklampsi hastalarinin takibinde yararlanilan laboratuvar tetkikleri ve bu

laboratuvar bulgularinin fizyopatolojisi

TETKIK FiZYOPATOLOJISI
Hemoglobin Ve Hemokonsantrasyon precklampsi tanisim  destekler ve
Hematokrit siddctin bir gdstergesidir. Ancak hastalifa hemoliz eglik

Trombosit Sayimi1

Protein Atiliminin
Miktarinin
Belirlenmesi

Serum Kreatinin

ediyorsa degerler diigebilir,

Trombositopeni  siddetli  precklampsivi
Mikroanjipatik  yaygin  trombis  olugumu
trombositlerin tiiketimi artar.

diisiindiirtir.
nedeniyle

Proteiniiri ile gebelik hipertansiyonu beraberligi aksi
kanitlanana kadar preeklampsi olarak kabul edilmelidir,
Bobreklerde meydana gelen endotel hasarma bagh idrarda
fizyolojik smirin tizerine ¢ikabilir.

Ozellikle oligiiri ile birlikte anormal veya yiikselen serum

Diizeyi kreatinin diizeyleri ciddi preeklampsiyi diigiindiirir.
Scrum Urik Asit Scrum fiirik asit diizcylerinin artmasi precklampsi tanisini
Diizeyi diistindtriir. Artig {irik asit klirensine bagh artar
Scrum Transaminaz Karacigerde gerceklesen iskemik hasar sonucu yiikselen
Seviyeleri serum  transaminaz  degerleri ciddi preeklampsiyi
distndirir,

Serum Laktat
Dehidrogenaz Diizeyi

Serum diizeyleri hemolizle beraber artar.

2.6. PREEKLAMPSI ICIN ERKEN TANI VE ONLEYICi TEDBIRLER

Herhangi bir hastalik siirecinin &nlenmesi, etiyolojisi ve patogenezinin
bilinmesinin yani sira, bu hastalik i¢in yiiksek risk altinda olan kisileri 6ngérmeye
yonelik yontemlerin mevcudiyetini de gerektirir. Preeklampsi etiyolojisi bilinmeyen
bir hastaliktir. Ayrica tek bir hastaliktan ziyade klinik bir sendromdur. Bu nedenle bu
sendromun patofizyolojik anormallikleri heterojendir ve yatkinlig1 olan ¢esitli kadinlar
arasinda degiskendir.

Preeklampsi Ongoriilmesinde PAPP-A (gebelige 06zgii plazma protein A)
onemli bir faktdr olarak karsimiza ¢ikmaktadir. ilk trimesterde yapilan tarama
testlerinin de pargasi olan bu biyomarker diisiikliigii ile 6zellikle erken baslangich

preeklampsi gelismesi arasinda baglanti bulunmustur [60] [61]. Bunun yaninda
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preeklampsinin 6ngoriilmesi veya erken saptanmasi i¢in birgok biyokimyasal belirteg
tizerinde caligmalar devam etmektedir. Yapilan bir ¢alisma sFLT1 ve PIGF oranin
preeklampsi tanis1 ve olusabilecek olumsuz sonuglarla arasinda anlamli bir baglanti
oldugunu ve 6zellikle erken baglangi¢li preeklampsiyi 6n gorebilecegini vurgulamigtir
[62].

Doppler ultrasonografi ile uterin arterin akim paterni degerlendirilmesinin de
preeklampsiyi dngdérmede faydasi olabilecegi diisiiniilmiis ve bununla ilgi ¢aligmalar
yapilmustir. Yapilan bir ¢alismada ikinci trimesterde yapilan uterin arter pulsatilite
indeks (PI) degerlendirilmesi ile preeklampsinin %72 oraninda Ongoriilebilecegi
bildirilmistir [63]. Benzer bir calismada da 11-14. haftalar aras1 yapilan Doppler
ultrasonografik incelemede erken preeklampsinin %89 ongoériilebilecegi bulunmustur.
Bu ultrosonografik bulgularla biyokimyasal belirteglerin  birlestirilmesiyle
preeklampsi gelisecek gebeleri erken tanima orani yiikselmistir [64].

Gegtigimiz 20 yilda ¢ok sayida klinik ¢calisma ve randomize ¢alisma yapilmis
ve bu ¢alismalarda preeklampsinin goriilme sikligini ve siddetini azaltmak icin ¢esitli
yontemlerin  kullanilmasindan ~ bahsedilmistir. ~ Preeklampsinin  etiyolojisi
bilinmediginden teorik anormallikleri diizeltmek i¢in ampirik yontemler
kullanilmustir.

Yapilan bazi caligmalarda preeklampside meydana gelen oksidatif stres ve
serbest oksijen radikallerinin etkisini azaltabilecegi diisliniilen vitamin C ve E
takviyeleri kullanilmasi denenmis ancak anlamli sonuglara ulagilamamis [65].

Normotasnsif kadinlara gore preeklampsili kadinlarda plazma ve 16kosit ¢inko
daha diisiik goriilmiis ve buradan hareketle yapilan 213 kadmin katildig: ¢ift kor bir
calisma bildirdi [66]. Cinko takviyesi alan 87 kadin ve plasebo grubundan 90 kadinin
sonug verileri mevcuttu. Gebeligin neden oldugu hipertansiyon insidansi (6dem veya
proteintiri ile birlikte) ¢inko takviyesi alan grupta anlamli derecede diisiiktii (%2'ye
karsilik %16, P <0,0003). Bunun aksine 494 kadin1 kapsayan baska bir ¢ift-kor
caligsmada, 12 giinde 20 mg ¢inko alan 246 hamile kadin arasinda preeklampsi goriilme
sikliginin (%4,6), plasebo verilen 246 kadina (%1,3) gore daha yiiksek oldugunu
bulmuslardir [67].
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Gebelik sirasinda diyetteki magnezyum eksikliginin  preeklampsinin
patogenezinde rol oynadigi ve preeklampsili kadinlarda hiicre i¢i magnezyum
konsantrasyonunun  azaldigt  bildirilmektedir. =~ Magnezyum  takviyesiyle
preeklampsinin olas1 dnlenmesine iligkin ilk randomize, plasebo kontrollii ¢caligma
1988'de rapor edildi [68]. Bu deneme, 16. gebelik haftasindan 6nce magnezyum
aspartat (n = 278) veya plasebo olarak aspartik asit almak tizere gorevlendirilen 568
kadin igeriyordu. Preeklampsi goriilme siklig1 her iki grupta da benzerdi. Sibai ve
arkadaslar1 yaptig1 benzer ¢alisma da bu sonuglar1 destekler nitelikteydi. [69].

Omega-3 yag asiti takviyesinin preeklampsi goriilme sikligi tizerindeki faydali
etkileri gozlemsel bazi ¢alismalar ile desteklenmektedir [70]. Bu faydali etkilerin,
prostasiklini etkilemeden tromboksan A2 iiretiminin inhibisyonu ile iliskili oldugu,
dolayisiyla dengenin azalmis trombosit agregasyonu ve artan vazodilatasyon yoniinde
kaydirildig rapor edilmistir. Yapilan daha giincel ¢aligsmalar ise siddetli preeklampsi
gelismesinde azalma saglamasina ragmen toplam preeklampsi sayisini
degistirmedigini ortaya koymustur. [71] [72].

Onceden kronik hipertansiyonu olan kadinlarin, normotansif kadinlara kiyasla
preeklampsi riskinin 6nemli Olgiide daha yiiksek oldugu genel olarak kabul
edilmektedir. Siiperempoze preeklampsi insidansini azaltmak i¢in metildopa, labetalol
veya atenolol kullanimin1 degerlendiren 6 randomize c¢alisma (yalnizca biri plasebo
kontrollii) yapilmis ancak anlamli bir azalma gdsterilememistir.

Bu ¢alismalarin yaninda onerilen bazi profilaksiler de mevcuttur:

» Kalsiyum takviyesi:

Preeklampsi profilaksisi i¢in elementel kalsiyum (2 g/giin) kullanmanin
mantig1, temel olarak kalsiyum alimi ile preeklampsi-eklampsi insidansi arasinda ters
bir iliski oldugunu 6ne siiren epidemiyolojik ¢alismalarin sonug¢larina dayanmaktadir
[73]. 2013 yilinda yapilan bir meta-analizde diisiik kalsiyum alimi ve yiiksek
preeklampsi riski olan hasta grubunda kalsiyum takviyesinin preeklampsi gelismesini
anlamli olarak azalttigi gosterilmistir [74]. Diinya Saglik Orgiitii (WHO) de kalsiyum
alimi distk olan gebelerde giinliik 1,5-2 gr yiiksek doz kalsiyum takviyesini

Oonermektedir [75].
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= Diisiik doz aspirin:

Preeklampsi vazospazm, endotel hiicre disfonksiyonu ve koagiilasyon
sistemlerinin aktivasyonu ile iligkilidir. Biyokimyasal c¢alismalarin sonuglari, bu
anormalliklerin kismen vazodilatdr (prostasiklin) ve vazokonstriktdr (tromboksan A2)
prostaglandinlerin iiretimindeki dengesizlikten kaynaklandigin1 gostermektedir.
Sonucta preeklampsi geciren kadinlarda denge tromboksan A2 lehinedir. Gebelikte
diisiik dozda (50-150 mg/giin) aspirin tedavisi, tromboksan A2 biyosentezini etkili bir
sekilde inhibe ederek vaskiiler prostasiklin {iretimi iizerinde ise minimal etki yaparak
dengeyi prostasiklin lehine degistirir [76]. Yapilan bazi ¢aligmalar aspirinin 6zellikle
erken baslangich engelleyebildigi ancak gec¢ baslangi¢h preeklamsiler ic¢in yeterince
etkili olmadig1 gosterdi [77]. ACOG hastalarin risk durumuna gore profilaktik diisiik
doz aspirin kullanimin1  Onermistir ve 12-28. gebelik haftalar1 arasinda
baslanabilecegini ancak 16. haftadan Once basglanmasinin daha uygun oldugu
bildirilmistir [78]. Preeklampsi 6ykiisii, cogul gebelik, kronik hipertansiyon, diyabet,
otoimmun hastalik ve kronik bobrek hastaligi olan hastalar yiiksek riskli grupta yer
alir ve bunlardan biri varsa aspirin baglanmasi Onerilir. Orta risk igceren nulliparite,

obezite gibi kriterlerden birden fazlasinin varliinda da aspirin baslanabilir [78].

2.7. PREEKLAMPSININ YONETIMI:

Preeklampsi tedavisinin hedefleri, anne ve bebekteki meydana gelen bulgularin
patolojisi, patofizyolojisi ve prognozunun bilgisine dayali bir yonetim felsefesine
dayanmaktadir.

Dogum her zaman anne i¢in uygun bir tedavidir ancak fetiis i¢in ayni
olmayabilir. Anne sagligi acisindan tedavinin amact eklampsinin yani sira
preeklampsinin diger ciddi komplikasyonlarini da onlemektir. Bu bozukluklar
tamamen geri doniigiimliidiir ve genellikle dogumla birlikte azalmaya baslar. Bu
nedenle, eger sadece annenin saglig1 dikkate alinirsa, preeklampsinin siddetine veya
gebelik siiresine bakilmaksizin, preeklampsili tiim kadinlarin dogum yapmasi uygun
olacaktir. Bunun tersine, annede hafif bir hastalik varsa, fetal bozulma belirtisi
olmayan preterm fetiis i¢in dogum indiiksiyonu endike degildir. Bu agiklamanin iki
onemli sonucu var. Birincisi, dogum digindaki preeklampsi tedavisinin basarili son

noktas1 perinatal morbidite ve mortalitenin azaltilmasi olmalidir. Ikincisi,
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preeklampsinin obstetrik tedavisinin temel tasi, fetlisiin intrauterin ve postpartum
donemde 6nemli neonatal komplikasyonlar olmadan hayatta kalma olasiliginin daha
yiiksek olup olmadigina dayanmaktadir.

Siddetli preeklampsinin patofizyolojik degisiklikleri azalmis perfiizyona neden
olur. Annede meydana gelen klinik bulgular ve yenidoganda artan morbidite ve
mortalite bu azalmis perfiizyonun bir sonucudur. Preeklampsiyi natriiirez yoluyla veya
kan basincimi diisiirerek tedavi etme girisimleri dnemli patofizyolojik degisiklikleri
siddetlendirebilir.

Preeklampsinin patojenik degisiklikleri, klinik tan1 kriterleri ortaya ¢ikmadan
cok once mevcuttur. Cesitli calismalar, vaskiiler reaktivite, plazma hacmi ve renal
tiibiiler fonksiyonlardaki degisikliklerin kan basinci, protein atilimi ve sodyum
tutulumundaki artislardan 6nce basladigint gostermektedir. Bu bulgular, fetal iyilik
halini etkileyen ve geri doniisii olmayan degisikliklerin klinik tanidan 6nce mevcut
olabilecegini  dislindiirmektedir. Dogum disindaki yontemler ancak fetal
olgunlagsmaya veya servikal olgunlagmaya izin verecek sekilde annenin durumunun

hafifletilmesi saglayabilir.

2.7.1. Ekspektan Yaklasim:

2.7.1.1. Fetal degerlendirme:

Preeklampsili bir kadinda fetal monitarizasyon gereklidir. NST (non stress
test), fetal aktivitenin, amniyotik sivi hacminin ultrasonografik degerlendirmesi (BFP)
ve fetal hareket sayimi en yaygin fetal gozetim tekniklerini olusturur. Akciger
olgunlugunun belirlenmesi yonetimi etkileyecekse, dogum karar1 vermeden 6nce bunu
belirlemek i¢in amniyosentez yapilabilir. Preeklampsili tiim kadinlar i¢in glinliik fetal
hareket degerlendirmesi yararli bir tarama araci olabilir. Bebek hareketlerinde bir
azalma s6z konusuysa NST ve biyofizik profili bakilmali, normal fetal aktiviteyle bile
periyodik olarak fetal durum degerlendirilmelidir. Bu degerlendirmelerin siklig klinik
duruma gore belirlenir. Haftalik veya iki haftalik degerlendirme genellikle yeterli olsa
da fetal matiirasyon icin bir siire beklenilen, heniiz dogum karar1 alinmamis siddetli

preeklampsisi hastalarinda giinliik degerlendirme ve yakin takip daha uygun bir
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yaklagim olabilir. Fetal izlem sirasinda fetal 1yilik halinin bozuldugu gézlemlenirse,

gebelik haftasi da g6z oniinde bulundurularak dogum karar1 verilmesi gerekir.

2.7.1.2. Maternal degerlendirme:

Giliniimiizde preeklampsinin klinik tedavisi belirgin klinik belirti ve
semptomlara gore yonlendirilmektedir. Hizl kilo artis1 ve yiiz 6demi preeklampsinin
stv1 ve sodyum tutulumunu gosterse de bunlar preeklampsiye 6zgii olmayabilir. Bu
belirtiler bizim i¢in ancak kan basincinin ve idrar proteininin daha yakindan izlenmesi
gerektiginin bir gostergesidir. Yaklasan preeklampsinin erken taninmasi, oncelikle
ikinci trimesterin sonlar1 ve liclincii trimesterin baslarindaki kan basinci artiglarina
dayanmaktadir. Kan basinci yiikselmeye basladiginda (bu, preeklampsi gelisiminin ilk
belirtisi olabilir), 1 ila 3 giin i¢inde tekrar muayene yapilmasi Onerilir. Se¢ilmis
hastalarda kan basinci ve idrarda protein atilimi evde kontrol edilebilir. Her iki
durumda da hasta, preeklampsiyi diisiindiiren semptomlar (bas agrilari, bulanik gérme,
sag iist kadran veya epigastrik agri) acisindan degerlendirilmeli ve trombosit sayisi,
bobrek fonksiyonu ve karaciger enzimleri agisindan laboratuvar tetkikleri
goriilmelidir. Proteintiri i¢in 24 saatlik idrar 6rneginin miktarinin belirlenmesi 6nerilir.
Sonraki gozlemlerin siklig, ilk gézlemlere ve bunu takip eden klinik ilerlemeye gore
belirlenir. Durum stabil goriiniiyorsa haftalik gozlemler uygun olabilir.

Yeni baglayan preeklampsisi olan kadinlarin baglangigta genellikle hastaneye
yatirilmasi onerilir. Maternal ve fetal kosullar seri olarak degerlendirildikten sonra,
sonraki yonetime hastanede, giinliik bakim {initesinde veya ilk degerlendirmeye gore
evde devam edilebilir. Gebelik siiresince hastanede uzun siireli yatis, hipertansif kriz,
eklampsi veya ablasyo plasenta gibi ciddi durumlarda hizli miidahaleye olanak tanir
[79]. Bu komplikasyonlar, tedaviye uyum saglayan, hafif hipertansiyonu, minimal
proteiniirisi olan ve semptomu olmayan kadinlarda nadirdir. Son zamanlarda evde
veya giinliik bakim iinitesinde ayaktan tedavi, hafif gestasyonel hipertansiyonu veya
miadindan once preeklampsisi olan kadinlarin izlenmesi i¢in bir segenek olarak
degerlendirilmektedir. 2006’da yayimlanan bir c¢alismada preeklampsi veya
gestasyonel hipertansiyon hastalarinda hastanede yatarak takip edilmenin gebelik
sonuglarini degistirmedigini vurgulamistir [80]. Laboratuvar bulgular1 ve semptomlara

gore preeklampsinin kotiilestigi tespit edilirse hastaneye yatis endikedir.
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Siddetli bulgular1 olan veya erken baslangigh preeklampsi olan hastalarin
gebelik boyunca hastaneye yatis1 endikedir. Bu kadinlara genellikle ti¢lincii basamak
saglik kuruluslarinda yogun anne ve fetiis takibi uygulanmalidir [81]. Trombosit
sayist, serum karaciger enzim diizeyleri, bobrek fonksiyonu ve idrarda protein atilimi
siki takip edilir. Hipertansiyonun kdtiilesmesine 6zellikle dikkat edilir; siddetli bag
agris1 ve gorsel semptomlari igerebilen merkezi sinir sistemi tutulumuna dair bulgular
ve epigastrik agr1 ve hassasiyet ile kendini gosterebilen hepatik tutulum semptomlari

sorgulanr.

2.7.2. Dogum:

Preeklampsi icin tek kesin tedavi dogumdur ve dnerilen bazi endikasyonlar
Tablo 3’te listelenmistir. Bu 6zelliklerden en az birine sahip miad tiim gebelerin
dogumu endikedir [3]. 756 kadin iizerinde yapilan HYPTAT calismas1 da 37 hafta
sonrast dogum indiiksiyonunun maternal komplikasyonlar1 azalttigin1 ve yenidogan
komplikasyonlarini ise arttirmadigini bildirmistir [82]. Kontrol edilemeyen siddetli
hipertansiyon varliginda, pulmoner 6dem yasanmasi halinde, eklampsi gecirmesi veya
HELLP sendromu gelismesi durumda dogum gerceklestirilmelidir [4]. Siddetli
preeklampsi bulgular1 olan 32-34. gebelik haftasindan sonra kadinlarda da dogum
distiniilmelidir. Gebelik haftasi 33 ile 34 arasinda olan fetiis, kortikosteroid
uygulamasindan fayda gorebilir. Gebelik yast 23 ile 32 hafta arasinda siddetli
preeklampsisi olan se¢ilmis bazi hastalarda uzun siireli antepartum tedavi miimkiin
olabilir. Ancak annedeki semptomlarin kotiilesmesi, u¢ organ hasarina iliskin

laboratuvar kanitlar1 veya fetal durumun koétiilesmesi durumlarinda dogum endikedir.
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Tablo 3: Preeklampside dogum planlanmasi gereken maternal ve fetal sebepler

MATERNAL FETAL
Gebelik Yasi 237 Hafta
Tromboaosit Sayisi <100.000
Hiicre/Mm3
Karaciger Fonksiyonlarinda
ilerleyici Bozulma
Bdbrek Fonksiyonlarinda ilerleyici
Bozulma

Siddetli fetal biyime kisitlamasi

Ablasyo Plasenta Stiphesi Given verici olmayan fetal test
sonuglari
Yeni Baglayan Bas Agrisi veya
Vizual Semptomlar
Epigastrik Agri, Bulant veya
Kusma

Oligohidramnios

Preeklampsili kadinlar i¢in vajinal dogum sezaryen doguma tercih edilir, ¢linkii
sezeryan ile dogumda patalojik siirecin iizerine cerrahi stresin de eklenmesine neden
olur. Dogum karar1 verildikten sonra dogum hizli bir sekilde indiiklenmelidir.
Dogumun endike oldugu 34 hafta 6ncesi gebeliklerde fetus ve annenin klinik bulgulari
gebeligin 48 saat uzatilmasina izin verecek kadar stabil oldugunda, fetal pulmoner
matiirasyonu hizlandirmak i¢in betametazon uygulanabilir.

Noroaksiyel (epidural, spinal ve kombine spinalepidural) teknikler dogum
analjezisinde bir¢cok avantaj sunar ve preeklampsili gebeye giivenle uygulanabilir.
Ancak sezaryen dogum icin noroaksiyel teknikler kullanildiginda, derin
hipotansiyonla birlikte yaygin sempatoliz olasilifi vardir, bu da kalp debisinin
azalmasina ve uteroplasental perflizyonun daha da bozulmasina neden olabilir. Bu,
bazi uzmanlar tarafindan kabul edilebilir olarak goriilmektedir. Yeni bir analizde
sezaryenle dogum yapacak siddetli preeklampsi hastalarinda da spinal anestezinin
giivenli bir sekilde kullanilabilecegini, ¢iinkii spinal ve epidural anestezi sonrasinda
annenin kan basincindaki diistislerin biiytikliigiiniin benzer goriindiiglinli 6ne stiriiyor
[83]. Epidural, kombine spinal-epidural veya genel anestezi almak {izere rastgele
secilen siddetli preeklampsisi olan 80 kadin iizerinde yapilan kor olmayan bir
calismada, her ii¢ rejim de esit derecede giivenli goriindii [84]. Genel anestezi ile
laringoskopi ve trakeal entiibasyon ya da ekstiibasyon sirasinda tekrar tekrar anlamli
hipertansiyon meydana gelebilir. Bu durum genellikle hidralazin, nitrogliserin veya

labetalol gibi profilaktik tedaviler ile onlenebilir. Preeklampsili hastada hava yolu
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0demi goriilebilir ve entiibasyon ve ventilasyonun basarisiz olmasina neden olabilir.
Siddetli bulgular1 olan preeklampsi-eklampsili kadinlarda sezaryen dogumda dogum
analjezisi veya anestezi saglamak i¢in ndroaksiyel teknikler tercih edilen yontem
haline gelse de, koagiilopati varliginda goreceli olarak kontrendikedirler. Siddetli
ozellikleri olan preeklampsili gebelerin olast sezeryan ihtimaline karsi anestezi

hekimine danisilmasi 6nerilir.

2.7.3. Farmakolojik Yonetim:

2.7.3.1. Antikonviilsan tedavi:

Antikonviilsan tedavi genellikle eklampsili kadinlarda tekrarlayan
konviilsiyonlar1 6nlemek veya preeklampsili kadinlarda ilk konviilsiyonlar1 énlemek
icin endikedir. Eklampsili kadinlarin antikonviilsan tedavi almasi gerektigi konusunda
evrensel bir fikir birligi vardir [85]. Cesitli randomize caligmalarda parenteral
magnezyum stilfat, gestasyonel hipertansiyonu ve preeklampsisi olan karigik bir grup
kadin i¢in eklampsi sikligin1 fenitoinden daha etkili bir sekilde azaltmistir [86].
Parenteral magnezyum siilfat dogum Oncesi, dogum sirasinda ve dogum sonrasi
degisken siirelerde verilir. Iki biiyiik randomize ¢aligmada parenteral magnezyum
stilfat siddetli preeklampsisi olan kadinlar arasinda eklampsi sikligini azaltmistir [87].
Magnezyum siilfat 4-6 gr yiikkleme dozu 15-20 dakika i¢inde verilir ardindan saatte 1-
2 gr olacak sekilde idame tedaviye devam edilir. Hasta sezeryan gerekliligi varsa
miimkiinse inflizyona ameliyattan once baslanmali ve postoperatif 24 saat devam
edilmesi dnerilmektedir [3]. Terapotik doz araligi 4.8-8.4 mg/dL’dir ve toksikasyonun
ilk bulgusu derin tendon reflekslerinin kaybidir. Magnezyum diizeyi 9 mg/dL iizerine
ciktiginda ilk olarak patellar refleks kaybolur. Diizey yiikselmeye devam edip 12
mg/dL {izerine ¢iktiginda ize solunum depresyonu meydana gelebilir [88] [89]. 30
mg/dL tlizeri degerlerde ise kardiyak arrest goriilebilir. Antidot olarak kalsiyum
glukonat kullanilabilir, acil durumlarda %10’luk 10 mL kalsiyum glukonat intravenoz
yavas infiizyonla (yaklasik 3 dakika) verilebilir.

Eklampsi krizinde de ilk tercih magnezyum siilfattir, ancak kontrol altina

alimamayan vakalarda diazepam ve fenitoin de denenebilir.
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2.7.3.2. Akut hipertansiyon tedavisi:
Antihipertansif tedavi, preeklampsili kadinlarda, 6zellikle de intrapartum

dénemde, kan basinci tehlikeli derecede yliksek oldugunda veya aniden yiikseldiginde

endikedir. Bazi uzmanlar diyastolik kan basincinin 105 mm Hg ve lizerinde sebat

etmesi durumunda tedavi onermektedir. Digerleri diyastolik kan basinci 110 mm Hg'ye

ulasana kadar tedavi verilmemesini 6nermektedir. Tedavi gerektiginde, basinci glivenli

bir diizeye indiren ideal ilacin hizl1 etki etmesi, basinci kontrollii bir sekilde diislirmesi,

kalp debisini diisiirmemesi, uteroplasental vazospazmui tersine ¢evirmesi ve anne veya

fetus tizerinde olumsuz etkilere neden olmamasi gerekir. Uzmanlar labetalol,

hidralazin ve nifedipin'i giivenli ve ilk sira ilaglar olarak 6énermistir [3] .

Hidralazin; intravendéz veya intramiiskiiler olarak uygulanabilir. Bazen
intravendz inflizyon olarak verilse de, farmakokinetigi (maksimum etki 20
dakikada, etki stiresi 6 ila 8 saat) aralikli bolus enjeksiyonlarin daha anlaml
oldugunu gostermektedir. 1 ila 2 dakika boyunca intraven6z olarak 5 mg'lik
bolus verilir. 20 dakika tansiyon yiiksekligi devam ediyorsa 5-10 mg tekrar
bolus olarak uygulanabilir. 40 dakika sonra tekrar degerlendirilir ve cevaba
gore doz tekrarlanabilir. Maksimum doz 20-30 mg’dir. Nabiz 100/dk iizerinde
olursa tedavi degistirilir.

Labetalol; intravendz olarak uygulanabilen labetalol bolus veya inflizyon
seklinde kullanilabilir. Labetalol 2 dakika i¢cinde 20 mg uygulanir ve ardindan
10 dakikalik periyotlarla hasta tekrar degerlendirilip tekrarlayan dozlarda
kullanilabilir. Ikinci verilen doz 40 mg, sonraki dozlar ise 80 mg olarak verilir.
Hidralazinin aksine bradikardiye sebep olabilir.

Nifedipin; hizla etki gdstererek, oral uygulamadan sonraki 10 ile 20 dakika
i¢inde arteriyel kan basincinda énemli bir diisiise neden olur. Ilk olarak 10 mg
tablet verilir ve 20 dakika sonra hasta tekrar degerlendirilir ve ihtiya¢ halinde
doz tekrarlanabilir ve yiikseltilebilir.

Nadir vakalarda, hidralazin, nifedipin ve labetalolun basarisiz olmasi

durumunda, sodyum nitroprussid kullanilabilir.
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2.8. PREEKLAMPSININ MATERNAL UZUN DONEM SONUCLARI:

Preeklampsi yagsamis kadinlarin sonraki gebeliklerinde de artmis preeklampsi
riski oldugu bilinmektedir. Bununla birlikte bazi hastaliklarin riski de preeklampsi
Oykiisii olan hastalarda artmistir. Calismalar 6zellikle kardiyovaskiiler hastaliklara
odaklanmis ve riskin arttigini ortaya koymustur [90]. Bazi trombofililerde artmis
preeklampsi riski goriilmistiir, bununla beraber de hastalar dogum sonrasi artmis
tromboemboli riski ile kars1 karsiyadir [91]. Bu hastalarda serebrovaskiiler morbidite
riski de artmig bulunmustur [92]. Preeklampsiyi takiben goriilebilen en yaygin bobrek
patolojisi fokal segmental glomerulosklerozdur [93]. Birden fazla kez preeklampsi
yasamis kadinlarda ilerleyen donemlerde son donem bobrek hastaligi yasama riski
daha da fazla goriilmiistiir [94]. Artis kronik bobrek hastaligi ile preeklampsi
arasindaki baglanti 2020°de yayinlanan baska bir ¢aligmada da ortaya konulmustur
[95]. Dolasimda sFIt-1 seviyeleri yiiksek olan hastalarda preeklampsiyi takiben
mikroalbliminiiri devam edebilmektedir [96]. Baska bir ¢alisma da artmis bu faktor ile
tiroid hastalig1 gelisme riski arasinda iliskiyi gostermistir [97]. Preeklampsi ile artmis
VKI arasinda baglant: bulunmustur [98]. Buna bagli da hastalar sonraki dénemlerde
artmig Tip 2 diyabet riskiyle karsi karsiyadir [99]. Pensee Wu ve arkadaglar1 2016
yilinda yayinladiklar1 bir meta-analizde artmis diyabet ile preeklampsi arasinda

baglantiy1 ortaya koymuslardir [100].
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz retrospektif kohort calismasi olarak tasarlanmistir. Calismaya
Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Hastanesi’nde Haziran 2020 ve Haziran 2023 tarihleri arasinda
preeklampsi tanisiyla takip edilen ve dogumunu gergeklestiren 915 hastanin dosyalari
geriye doniik incelenmis ve bu hastalardan dahil edilme kriterlerimizi karsilayan 722
hasta dahil edilmistir. Bu ¢alisma i¢in gerekli olan etik onay, 08.11.2023 tarihinde
(Karar No:150) Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma
Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan saglanmistir (Ek 1).

Calismamiza ACOG (Amerikan Jinekoloji ve Obstetrik Dernegi) 2020 tani
kriterlerini karsilayan hastalar dahil edildi. Bu kriterler 20. Gebelik haftasindan sonra
en az 4 saat arayla en az 2 dl¢iimde sistolik kan basinc1 >140 mmHg veya diyastolik
kan basinci 290 mmHg eslik eden proteiniiri veya proteiniirinin eslik etmedigi
durumlarda trombositopeni (platelet sayismin 100,000 x10°/L den az olmasi),
karaciger enzim yiiksekligi (alanin aminotransferaz ve aspartat aminotransferaz
enzimlerinin normal smirlarin iki kati veya daha fazla yiikselmesi), bobrek
yetmezligi(serum kreatinin konsantrasyonu 1,1 mg/dL'den fazla ), pulmoner 6dem,

yeni baslayan bas agris1 ve gorsel semptomlarin varligr ile tanilamistir [3]

Calismamizda dahil edilme kriterlert;
* 18-45 yas gebeler
» Tekil gebelikler
* Gestasyonel yasin son adet tarihi ve ilk trimesterdeki bas popo uzunlugu
(Crown Rump Length- CRL) ile dogrulanabildigi gebelikler,
» Hastalik baslangi¢ haftas1 dogrulanabilenler olarak belirlendi.

Dahil edilme kriterlerini karsilayan hastalar preeklampsi tanisi aldigi gebelik
haftasina gore 34. Gebelik haftasindan dnce tani alanlar erken baglangich preeklampsi,
34. Gebelik haftasindan sonra tani alanlar ise ge¢ baslangi¢ch preeklampsi grubuna
dahil edildi.

* Adolesan gebeler,
* Cogul gebelikler,
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» Kronik bobrek hastaligi olanlar,

» Kalp hastalig1 olanlar,

» Antifosfolipid antikor sendromu olanlar

* Siddetli anemisi (hemoglobin <7 g/dL) olanlar ise ¢alisma disinda birakildi.

Calismaya dahil ettigimiz hastalarin verilerine hasta dosyalar1 {izerinden
ve/veya hastanenin dijital kayit sistemi tizerinden ulasildi. Dogum sonrasi bebegi veya
kendisi sevk olan hastalarla da telefon ile iletisim kurularak dis merkez epikrizlerine
erisildi.

Calismamizda erken baslangichi ve gec baslangigh preeklampsi hastalarinin
maternal ve fetal sonuglari arasindaki farklar1 ortaya koymay hedefledik. Iki grubu
karsilastirirken risk faktorii olabilecegini diisiindiigimiiz i¢in hastalarin demografik
ozelliklerinin, dnceki gebelik Oykiilerinin ve 6z ge¢mislerinin arasindaki farklar1 da
karsilastirdik.

Demografik 6zelliklerden:

* Yas

+  Viicut kitle indeksi (VKI) (kg/m?)

* Toplam gebelik sayisi

+  Onceki dogum sayis1

» Diisiik oykiilerini inceledik.
Onceki gebelige ait olumsuz durumlardan:

* Oligohidroamnios

* Fetal gelisim kisitlilig

* Ablasyo plasenta

+ Intrauterin gebelik kayb1

* Gestasyonel hipertansiyon

*  Preeklampsi

* Eklampsi

* Gestasyonel diyabet

*  Makrozomik fetiis

* Erken dogum eylemini irdeledik.
Oz gecmis dzelliklerinden:

* Tip I diyabet
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* Tip 2 diyabet

* Hipotiroidi

*  Otoimmun hastaliklar1

+ Sigara kullanim

+ In vitro fertilizasyon (IVF)

* Kironik hipertansiyon varligin1 sorguladik.

Bu o6zellikleri incelerken oligohidroamnios i¢in ultrason ile 4 kadran amnion
stvi miktar1 6l¢iimiiniin toplaminin 5 cm’den kiigiik ve 2 cm’den biiyiik degerler kabul
edildi. Fetal gelisim kisitlilig1 ise ultrason ile dlgiilen karin gevresi (AC) dlglimiiniin
gebelik haftasina gore 10. persentilden kii¢iik olmasi olarak degerlendirildi [101].
Gestasyonel hipertansiyon ve eklampsi icin de ACOG’ da yer alan tanimlamalar temel
alind1 [3]. Makrozomik fetiis i¢in ise dogum agirlig1 haftasina gore 90. Persentil ve
iistii olanlar kabul edildi [102].

Calismamizda maternal ve fetal sonuglara etkili  olabilecegini
diisiindiigiimiizden gebeliginde karsilasilan patolojik bulgulara, preeklampsinin klinik
seyri ile ilgili belirti ve laboratuvar bulgularina, uygulanan farmokolojik ajanlara ve
dogum stireciyle ile ilgili verilere de yer verdik ve iki grup arasinda karsilastirdik.

Calismamizda asagidaki gebelik komplikasyonlarina yer verdik:

+ Fetal gelisim kisithilig1 (fetal AC dlglimii <10. persentil)
* Oligohidroamnios

» Ablasyo plasenta

« Intrauterin fetal kayip

* Gestasyonel diyabet

Dogum Oncesi perinatoloji uzmanlari tarafindan degerlendirilmis hastalarin ise
Doppler ultrasonografik inceleme kayitlarina da bakildi ve ultrason kayitlarina
ulasilabilen hastalarda asagidaki degerler incelendi.

« Bilateral uterin arterlerin pulsaltilite indeksleri (PI)

 Diyastolik ¢entik varlig

* Umblikal arterde diyastol sonu akim kaybi1 (EDFL) olup olmamasi

* Akim kaybi olmayan hastalarin umblikal arter pulsaltilite indeksleri ve pik
sistolik akim hizinin diyastol sonu akima orani (S/D)

Preeklampsinin klinik bulgularima ait:
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» Hastalarin hastaneye yatiglar1 sirasinda olgiilen sistolik ve diyastolik kan
basinglar1
* Prepartum donemde Olgiilen en yiiksek sistolik ve diyastolik kan basinci
degerleri
» Hastalarin bas agris1 ve epigastrik agr1 sikayetleri

* HELLP sendromu varlig1 degerlendirildi.

Asagidaki laboratuvar verilerine ¢alismamizda yer verdik.
*  Dogum 6ncesi hemoglobin diizeyleri (g/dL)
+  Platalet sayis1 (hiicre/mm?)
* Alanin transaminaz (U/L)
*  Aspartat transaminaz (U/L)
» Kreatin (mg/dL)
» Laktat dehidrogenaz (U/L)
«  Urik asit diizeyleri (mg/dL)
* 24 saatlik idrar protein miktar1 (mg/giin)
Dogum ile ilgili
*  Dogumda gebelik haftasi
*  Dogum sekli
*  Sezeryan endikasyonu (preeklampsi, fetal distres, malprezantasyon, bas
pelvis uygunsuzlugu ve diger sebepler) iki grup arasinda karsilastirildi.
Hastalarimizda kullanilan
* Dogum 6ncesi magnezyum siilfat
* Dogum oncesi antihipertansif (metildopa, nifedipin)
* Aspirin
» Betametazon
* Dogum sonras1 magnezyum siilfat
* Dogum sonrasi antihipertansif kullanimi1 (metildopa, nifedipin, amlodipin)

kaydedildi.
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Son olarak da c¢alismamizda temel hedefimiz olan maternal
komplikasyonlar1 ve fetal komplikasyonlar1 karsilastirdik. Calismamizda inceleyip
karsilastirdigimiz maternal ve fetal durumlar ise su sekildedir:

Maternal komplikasyonlardan:

* Dogum Oncesi hastanede yatis stiresi
* Dogum sonrasi hastanede yatis siiresi
» Eklampsi

» PRES (Posterior Reversible Ensefalopati Sendromu)
» Bobrek disfonksiyonu

» Karaciger disfonksiyonu

* Pulmoner 6dem

* Trombositopeni

* Atoni

» Kan transfiizyon ihtiyaci,

* Yara yeri hematomu

* Yara yeri dehisansi arastirildi.

Degerlendirme yapilirken Posterior Reversible Ensefalopati Sendromu igin
yapilmis muayene ve radyolojik goriintiilemeler sonucu néroloji uzmanlari tarafindan
konulmus tanilar esas alinmistir. Bobrek disfonksiyonu ise nefroloji uzmanlar ile
degerlendirilmis, diyaliz ihtiyac1 olan veya olmayan, kreatin degerleri>1.1 mg/dL
olmasi veya hastanin bazal degerine gore 2 kattan fazla artmasi ve hastada oligliri veya
aniiri izlenmesi olarak kabul edilmistir. Karaciger disfonksiyonu da AST ve ALT
degerlerinin normalin 2 katindan fazla artmis olup dahiliye uzmani tarafindan da
karacigere ait diger patolojiler dislanmis ve preeklampsiye sekonder gelismis
karaciger fonksiyon bozuklugu olan hastalar kabul edilmistir.

Yenidogan komplikasyonlarindan ise:

* Dogumda gebelik haftasi

*  Dogum kilosu

*  Gebelik yasma gore kiigiik dogum agiligi (SGA) (<10. persentil)

*  Gebelik yasina gore biiyiik dogum agirligi (LGA) (>90. persentil)

* 1. Dakika APGAR
» 5. Dakika APGAR
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* Yogun bakim ihtiyaci

* Entiibasyon ihtiyaci

» Respiratuar distres sendromu ya da yenidoganin gecici takipnesi
* Nekrotizan enterokolit (NEK)

« Intraventrikiiler kanama (IVK)

» Sepsis

* Neonatal mortalite varlig1 arastirildi.

Yenidogan verileri degerlendirilirken dogum haftasina gére dogum kilosunun
persentil degerleri hesaplanip LGA ve SGA arastirilmistir. 10. Persentil ve alti
yenidoganlar SGA, 90. Persentil ve iistii yenidoganlar ise LGA kabul edilmistir [102].
Diger tanimlamalar i¢in yenidogan uzmanlar1 tarafindan konulmus tanilar kabul
edilmistir.

3.1. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Elde edilen veriler SPSS 17.0 uygulamasi1 yardimiyla analizleri yapilmustir.
Kategorik parametrelerin ele alindigi frekans ve yiizde tablolar1 kullanilarak
verilmigstir. Sayisal veriler i¢in ortalamanin, standart sapmanin yan1 sira minimum ve
maksimum degerleri tablolarda verilmistir. Karsilastirma testlerinde hangi parametrik
veya parametrik olmayan testlerin  kullanilacagini  belirlemek amaciyla
(ortalamalarindan yararlanilan parametreler i¢in) normallik testi yapilmistir. Verilerin
normal olup olmadigini belirlemek i¢in Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk
testlerinden yararlanildi. Alt gruplarin her birinde Kolmogorov-Smirnov testiyle elde
edilen istatistiksel degerin p degerinin 0,05'ten kii¢iik olmasi dagilimin normal
oldugunu gostermektedir. Bu durum normal dagilimdan cok biiylik bir sapmanin
olmadigin1 gosterir. Normallik testinde iki alt gruptaki bagimsiz degiskenlere gore
normal dagilim gosteren bagimli degiskenleri karsilastirmak amaciyla bagimsiz iki
orneklemli T testi kullanildi. Normal dagilima uymayan bagimli degiskenlerin
bagimsiz degiskenlere gore iki alt grupta karsilagtirilmasi amaciyla Mann Whitney U
testi kullanildi. Kategorik verilerin karsilastirilmasinda Ki-Kare testi kullanildi.
Analizler yapildiktan sonra anlamlilik diizeyinin 0,05 (p<0,05) oldugu sonucuna
varildi. Maternal sonuglara gore ayarlanmis risk degerleri ve %95 giive araligini elde
etmek icin lojistik regresyon ve yenidoganda morbiditeye etki eden faktorleri

degerlendirmek i¢in ¢oklu lojistik regresyon analizi kullanilmigtir
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4. BULGULAR

Calismamizda inceledigimiz preeklampsi tanilt 915 hastadan 193’1 diglama
kriterlerimizden en az birine sahipti bu hastalar ¢calisma dis1 birakildi. Dahil edilme
kriterlerini karsilayan 722 hasta caligmaya alindi ve 722 hastanin %38’si erken
baslangi¢ preeklampsi ve %62’si ise ge¢ baslangiclt preeklampsi grubunu olusturdu.
Dahil edilme kriterlerini karsilayamayan 193 hasta calisma disinda birakildi.

Preeklampsi tanili
hastalar(n=915)

(n=193)

| Cogul gebelik (n=74)
fleri yas (n =10)
Adolesan (n=12)

Siddetli anemi(n=4)

Caligmaya dahil edilen AFAS (n=4)
hastalar (n=722) Gebelik haftasi
belirsiz (n=89)
Erken baslangich Geg baslangich
preeklampsi preeklampsi
(34 hafta alt1) (34 hafta ve iistii)
(n=274) (n=448)

Sekil 1: Orneklem se¢me kriterlerinin akis diyagram

60/

SIKLIK

20 21 23 24 25 26 27 28 29 30 31 32 33
TANI HAFTASI

Sekil 2: Erken baslangi¢li preeklampsi hastalarinin tani haftalart dagilimi
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Erken baslangichi preeklampsi grubunu 34. Gebelik haftasindan once tam
alanlar olusturmustur ve bu hastalarin tan1 haftalarina gore dagilimi yukaridaki
grafikte gosterilmistir (Sekil 2). Tani haftalar1 20 ile 33 arasinda degisen erken
baslangiclh preeklampsi hastalarinda tani haftasi ortalama 29.74 + 2.94 tiir.

SIKLIK

34 35 36 37 38 39 40 41
TANI HAFTASI

Sekil 3: Geg baslangich preeklampsi hastalarini tan1 haftalarina dagilimi

Geg baslangicl hastalarin ise tani haftalar1 34 ile 41 arasinda degismekte olup
37 haftada tan1 alanlar ¢ogunlugu olusturmustur. Tan1 haftas1 ortalama 36.8 + 1.77dir.

Gebelik haftalarina gore hasta sayis1 dagilimi Sekil 3’te gosterilmistir.

Tablo 4: Erken baslangich preeklampsi (<34 hafta) ve ge¢ baslangigh preeklampsi
(>34 hafta) hastalarinin sosyodemografik 6zelliklerinin karsilagtirilmasi

<34 hafta PE >34 hafta PE

Ortalama + SS Min-Max Ortalama + SS Min-Max p degeri
Yas 30,88 + 5,66 20-44 31,3946,3 19-44 0,268
Gravida 2,38+ 1,75 1-13 2,63 £ 1,59 1-13 0,032
Parite 0,89 £ 1,31 0-9 1,14+ 1,22 0-9 0,010
Abort 0,48 £0,97 0-5 0,48 +0,9 0-5 0,969
VKI 31,64 £ 5,13 19,5-47 33,28 +5,58 22-50,8 <0,001

SS: Standart sapma Min-Max: En diisiik-En yiiksek
PE: Preeklampsi VKI: Viicut kikle indeksi
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Hastalarimizin ¢alismamizda dikkate aldigimiz sosyodemografik &zellikleri
Tablo 4’ te Ozetlenmistir. Erken baslangicli preeklampsi hastalarinin yas ortalamasi
5,66 standart sapma ile 30,88, ge¢ baslangicli preeklampsi hastalarinin da 6,3 standart
sapma ile 31,39 olarak hesaplanmis ve iki grup arasinda anlamli bir farka
rastlanmamistir (p>0,05). Hastalarin gravida sayilar1 erken baslangicli preeklampsi
hastalarinda 1 ile 13 arasinda degismekte ve ortalamasi 2,38 £+ 1,75, gec baslangich
preeklampsilerde ise gravida O ile 9 arasinda degismekte ve ortalamasi 2,63 + 1,59
olarak bulunmustur. Gravida agisinda iki grup arasinda anlamli fark bulunmustur
(p<0,05). Geg baslangigh grupta gravida sayis1 daha yiiksek goriilmiistiir. Onceki
dogum sayilar1 arasindaki baglanti degerlendirildiginde ise erken baslangich
preeklampsilerin parite ortalamalar1 0,89 olarak bulunmustur ve 1,31’°lik bir standart
sapma gostermistir. Geg baslangicli grupta ise ortalama 1,14 tiir ve 1,22°lik bir standart
sapmaya sahiptir. Parite agisindan anlamli sonuglara ulasilmis erken baslangiclilarda
parite sayis1 daha diisiik bulunmustur (p<0,05). Erken ve ge¢ baslangi¢h preeklampsi
hastalarinda abort sayilarina da karsilastirild: ve iki grupta da standart sapmada fark
goriilse de (standart sapma sirasiyla 0,97 ve 0,9) ortalama 0,48 olarak bulunmustur ve
anlaml1 bir sonucu ulasilamamstir (p>0,05). Hastalarin viicut kitle indeksleri (VKI)
arasinda ise anlamli farka rastlanmistir (p<<0,05). Erken baslangi¢h preeklampsilerde
VKI ortalama 31,64 + 5,13 iken ge¢ baslangich grupta ortalama ise 33,28 + 5,58 di
Geg baslangichi hastalarda VKI ortalamasi daha yiiksek bulunmustur ve iki grup

arasindaki bu farklilik istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).
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Tablo 5: Erken baslangi¢h preeklampsi ve ge¢ baslangi¢h preeklampsi hastalarinin

0zgeemis Ozelliklerinin karsilastirilmasi

<34 hafta PE (n=274) >34 hafta PE (n=448)  p

n % n % degeri

Kronik hipertansiyon 43 15,7 51 11,4 0,095
Tip1 Diyabet - - 3 0,7 0,175

Tip 2 Diyabet 12 4,4 19 4,2 0,929
Hipotiroidi 44 16,1 53 11,8 0,106
Otoimmun hastalik 2 0,7 8 1,8 0,239
IVF gebelik 19 6,9 12 2,7 0,006
Gebelikte sigara kullanimi1 12 4.4 35 7.8 0,07

SS: Standart sapma Min-Max: En diisiik-En yiiksek
PE: Preeklampsi IVF: In vitro fertilizasyon

Calismamizda erken baslangichi ve ge¢ baslangich preeklampsi hastalarinin
O0zgeemis Ozellikleri karsilagtirildi. Bulgularimiz Tablo 5°te O6zetlenmistir. Erken
baslangicli ve ge¢ baslangicli hastalarin kronik hipertansif hastaliga sahip olma
oranlari sirasiyla %15,7 ve %11,4 olarak bulunmustur. Gruplarimiz arasindaki bu fark
anlamsizdir (p>0,05). 274 erken baslangi¢h preeklampsi hastasindan higbirinde tip1l
diyabete rastlanmadi, ge¢ preeklampsi 448 hastadan ise 3 hasta tip 1 diyabet
hastaligina sahipti. Gruplar arasinda oransal fark ise anlamli degildir (p>0,05). Tip 2
diyabet hastaligina sahip olma oranlar1 ise ge¢ baslangicli grupta %4,2, erken
baslangigli grupta ise %4,4 tespit edilmistir. Erken baslangigli ve ge¢ baslangich
preeklampsi hastalarinin tip 2 diyabet hastaligina sahip olma oranlar1 da anlaml
degildir (p>0,05). Calismamizda inceledigimiz 722 hastadan 97’sinde hipotiroidiye
rastladik. Erken baslangi¢h ve ge¢ baslangi¢h i¢in oransal dagilimi ise sirasiyla 16.1
ve 11,8 olarak bulunmus, bu fark ise anlamli bulunmamistir (p>0,05). Otoimmun bir
hastaliga sahip erken baslangichh preeklampsi hastast %0,7, gec baslangich
preeklampsi hastast oran1 da %]1,8 olarak hesaplanmis, p degeri ise 0,239 olarak
bulunmus ve anlamli degildir (p>0,05). Yardimei iireme tekniklerinden invitro
fertilizasyon (IVF) ile gebe kalmis hastalar erken baslangicl preeklampsilerde %6,9,

gec baslangicli preeklampsilerde ise %2,7 oraninda saptanmus iki grup arasindaki fark
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istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05). Erken baslangighh preeklampsi
grubundaki hastalardan 12’si, ge¢ baslangicli preeklampsi grubundaki hastalardan ise
35’1 sigara kullanmaktaydi, gruplar aras1 fark anlamli degildir, p degeri 0,07 dir
(p>0,05).

Tablo 6: Erken baslangicli ve ge¢ baslangichh preeklampsi hastalarmin dnceki

gebeliklerine ait olumsuz obstetrik bulgularin dagilimi ve karsilastirilmasi

<34 hafta PE (n=274) >34 hafta PE (n=448) p

n % n % degeri
Preeklampsi 53 19,3 92 20,5 0,698
Eklampsi 1 04 4 0,9 0,407
Gestasyonel Hipertansiyon 3 1,1 11 2,5 0,198
FGR 14 5,1 17 3.8 0,398
Oligohidroamiios 6 2,2 9 2,0 0,869
Gestasyonel Diyabet 4 1,5 22 4,9 0,016
Ablasyo Plasenta 5 1,8 4 0,9 0,273
MDF 7 2,6 11 2,5 0,934
Makrozomik Fetiis 1 04 5 1,1 0,281
Erken Dogum Eylemi 6 2,2 11 2,5 0,819

PE: Preeklampsi FGR: Fetal gelisim kisitlilignt MDF: Intrauterin fetal kayip

Hastalarin 6nceki gebeliklerine ait olumsuz obstetrik Oykiileri Tablo 6’ da yer
almaktadir. Erken baslangicli preeklampsi hastalarindan 53’1, ge¢ baslangigh
preeklampsi hastalarindan ise 92’si Onceki gebeliklerinde preeklampsi yasamisti.
Aradaki fark ise istatiksel olarak anlamli bulunmamastir, p degeri 0,698dir (p>0,05).
Onceki gebeliginde eklampsi gegiren 5 hastaya rastlandi, 5 hastadan 1°i erken
baslangicli preeklampsi grubunda 4’1 de ge¢ baslangicli preeklampsi grubundaydi
aradaki oransal farkin p degeri 0,407 bulunmus ve aralarinda herhangi bir iliski
bulunamamistir (p>0,05). Erken baslangicli grubun %1,1, gec baslangi¢li grubun ise
%2,5’inde gestasyonel hipertansiyon Oykiisii mevcut olup ve anlamli degildir
(p>0,05). Onceki gebeliklerinde fetal gelisim kisitlilig1 (FGR) olan hastalarin iki grup
arasinda oranlar1 sirasiyla %5,1 ve %3,8 olarak bulunmus olup p degeri de 0, 398

olarak hesaplanmig ve anlamli bulunmamistir (p>0,05). Oligohidroamnios Gykiisii
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olan erken baslangicli preeklampsi hastasi sayis1 6, ge¢ baslangicl preeklampsi sayisi
ise 9°du, gruplar arasinda iliski bulunmamaktadir (p>0,05). Gestasyonel diyabet i¢in
ise gruplar arasinda farklilik oldugu gozlenmistir (p<0,05). Geg baslangi¢li grupta oran
%4,9 olup %1,5 orana sahip erken baslangicli gruptan anlamli olarak yiiksektir. P
degeri 0,016 bulunmustur ve anlamlidir (p<0,05). Onceki gebeliginde ablasyo plasenta
yasayan hastalar erken baslangich grupta %1,8, gec baslangich grupta ise %0,9 ve
anlamli fark bulunamamistir (p>0,05). Intrauterin fetal kayip (MDF) oranlari iki grup
arasinda benzer bulunmustur (sirastyla %2,6 ve %2,5) ve anlamli degildir (p>0,05).
Makrozomik fetiis ve erken durum eylemi Oykiileri i¢in de iki grup arasinda anlaml

fark bulunamamis p degerleri sirasiyla 0,281 ve 0,819°dur (p>0,05).

Tablo 7: Erken baslangi¢li preeklampsi ve ge¢ baslangich preeklampsi hastalarinin

giincel gebelikteki olumsuz obstetrik bulgularin karsilastiriimasi

<34 hafta PE >34 hafta PE AOR
(n=274) (n=448) (%95 CI) P
degeri
n % n %
) 0,99
Gestasyonel diyabet 39 14 82 18,3 0,97
(0,63 — 1,54)
4,31
FGR 142 51 88 19,6 <0,001
(3,0-6,11)
1,07
Oligohidroamnios 59 21,1 50 11,1 0,66
(0,77 - 1,5)
5,56
Ablasyo plasenta 38 13,6 12 2,6 <0,001
(2,73 —11,32)
1,50 0,49
MDF 9 32 7 1,5
(0,47 —4,81)

PE: Preeklampsi FGR: Fetal gelisim kisitliligt MDF: Intrauterin fetal kayip

Tablo 7’de hastalarimizin ¢alismamiza dahil olduklar1 gebeliklerinde
karsilastiklar1 olumsuz obstetrik sorunlar karsilagtirilmis. Preeklampsi hastalarinin
121’inde gestasyonel diyabet goriilmiistiir, 39’u erken baslangighi preeklampsi
grubunda iken 82’si ge¢ baslangicli preeklampsi grubunda yer almakta gruplar
arasindaki fark ise anlamli degildir (p>0,05). Erken baslangighh preeklampsili
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hastalarin %51’inde FGR goriilmiis, ge¢ baslangich grupta ise FGR oran1 %19,6
goriilmiistiir ve erken baglangigh grupta FGR 4 kat fazla goriilmiistiir, p degeri
0,001°den kiigiiktiir ve istatiksel olarak anlamlidir (p<0,05). Oligohidroamnios erken
baslangi¢cli hastalarin 59’unda ve %21,1 oraninda iken diger grubumuzda ise 50
hastada goriilmiis ve oran %11,1°dir. Istatiksel olarak anlaml1 bulunmamistir (p>0,05).
722 hastanin 50’sinde ablasyo plasenta meydana gelmistir. Yalnizca 12’si geg
baslangi¢l preeklampsi grubunda karsimiza ¢ikmis olup aradaki fark istatiksel olarak
anlamlidir (p<0,05). Erken baslangicli grupta 5,5 kat fazla goriilmiistiir. (p<0,05).
Intrauterin fetal 6liim (MDF) toplamda 16 hastada goriilmiis ve gruplarin oranlar

strastyla %3.2 ve %1,5 ‘tir ve fark anlaml1 degildir(p>0,05).

Tablo 8: Erken baslangicli preeklampsili ve ge¢ baslangich preeklampsili hastalarin
sistolik kan basinglar1 (SKB) ve diyastolik kan basinglarinin(DKB) karsilastirilmasi
<34 hafta PE (n=274) >34 hafta PE (n=448) p

Ortalama + SS Min-Max Ortalama + SS Min-Max degeri

Yatis SKB
145+17,6 100-200 143+16,7 100-200 0,044
(mmHg)
Yatis DKB
92,1+11,3 60-130 89,3£10,5 60-120 0,002
(mmHg)
En yiiksek
157,2£15,6 130-220 156,7£17,7 130-240 0,286
SKB (mmHg)
En yiiksek
97,7+10,2 70-140 96,2 £ 10 54-140 0,066
DKB (mmHg)

SS: Standart sapma Min-Max: En diisiik-En yiiksek
PE: Preeklampsi SKB: Sistolik kan basinc1 DKB: Diyastolik kan basinci

Erken baslangicli preeklampsi hastalarin ve gec baslangi¢h preeklampsi hastalarinin
hastaneye yatisindaki sistolik kan basinglar1 (SKB) ve diyastolik kan basinglar: (DKB)
ile prepartum donemde oOlgiilen en yiiksek sistolik ve en yiiksek diyastolik kan
basinglar1 Tablo 8’de karsilastirilmistir. Kan basinct degerleri mmHg cinsinden
verilmistir. Hasta gruplarimiz arasinda yatis sistolik kan basinglar1 ve yatis diyastolik
kan basinglar1 arasinda anlamli farklara rastlanmistir (p<0,05). Erken baslangich

preeklampsi hastalarinda SKB ortalamast 145+£17,6, gec¢ baslangichi preeklampsi
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hastalarinda ise ortalama 143+16,7 olarak bulunmustur. Erken baglangi¢li gruptaki
yiikseklik anlamlidir (p<0,05). Yatis DKB degerleri erken baslangicli grupta ortalama
92,1+11,3, gec baslangicli grupta ise ortalama 89,3+10,5’tir ve yatis DKB ge¢
baslangicli grupta erken baslangicli gruptan anlamli olarak daha diistiktiir (p<0,05).
Prepartum doénemde hastalarda oOlciilen en yiiksek sistolik ve diyastolik kan basinci
degerlerinde ise iki grup arasinda anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05). Erken
baslangich preeklampsi hastalarinda prepartum en yiiksek SKB 130-220 araliginda,
gec baslangicli grupta da 130-240 araligindadir ve ortalamalari arasinda farka
rastlanmamistir (p>0,05). Prepartum en yiiksek DKB degerleri de iki grup arasinda

benzer bulunmus ve p degeri 0,066 olarak hesaplanmistir ve anlamli degildir (p>0,05).

Tablo 9: Erken baslangicli preeklampsi ve gec baslangi¢h preeklampsi hastalarinda

siddetli 6zelliklerin karsilagtirilmasi

<34 hafta PE >34 hafta PE
(n=274) (n=448) AOR (%95CI) "
degeri
n % n %

Siddetli Ozellik 221 80,7 318 71 1,61 (1,04 -2,50) 0,031

Bas Agrisi 135 493 208 46,4 0,83 (0,61 —1,29) 0,54

Epigastrik Agr1 47 17,2 53 11,8 0,98 (0,6 — 1,58) 0,94
HELLP 39 14 9 2 7,56 (3,51 -16,28) <0,001

Eklampsi 5 1,8 6 1,3 0,84 (0,22 - 3,16) 0,79

PE: Preeklampsi HELLP: Hemoliz, karaciger enzim yiiksekligi ve trombositopeni sendromu

Erken baslangichi preeklampsi ve gec¢ baslangichi preeklampsi hastalarinin
siddetli 6zellik bulgusu olarak bas agris1 ve epigastrik agr tarifleyen hasta sayilariyla
birlikte HELLP ve eklampsi gelisme oranlart Tablo 9°da karsilastirildi.
Calismamizdaki 722 hastadan 539’unda preeklampsi siddetli 6zellik gostermistir.
Erken baglangicli preeklampsi hastalarinda preeklampsi %80,7 siddetli 6zellik
gostermis, ge¢ baslangichi preeklampsiler de ise oran %71 olarak bulunmustur. ki grup
arasindaki bu fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05) ve erken baslangigh
preeklampsi hastalarinda siddetli 6zellik 1,6 kat daha fazla bulundu. Bas agrisi
tarifleyen hastalarin oranlar1 erken baglangich grupta %49,3 ge¢ baslangich grupta
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%46,4 olarak tespit edildi ve anlamli bulunmadi (p>0,05). Epigastrik semptom

tarifleyen hasta oranlari ise sirasiyla %47 ve %53 olarak bulundu ve istatiksel olarak

anlamli degildir(p>0,05). Hastalarimizin 48’inde HELLP sendromu bulgular

gelismistir. 39’u erken baglangich preeklampsi grubunda yer almaktadir ve diger

grupla arasindaki bu fark anlamhidir (p<0,05). Erken baslangicli preeklampsi

hastalarinda HELLP 7,5 kat daha fazla goriilmiistiir. Eklampsi ise 11 hastada

rastlanmis bu hastalarin gruplara dagilimi arasinda bir iligki bulunamamistir (p>0,05),

iki grupta da yaklasik ayni1 oranda goriilmektedir.

Tablo 10: Erken baslangicli preeklampsi ve ge¢ baslangicli preeklampsi hastalarinin

laboratuvar bulgularinin karsilagtirilmasi

<34 hafta PE (n=274)

Ortalama + SS Min-Max

Hemoglobin(g/dL) | 12.01 + 1,48 7,8-17

) 211956 + 44000-
Trombosit
68170 398000
ALT (U/L) 34,34 + 66,06 1-616
AST (U/L) 40,31 + 60,6 7-588

Urik Asit (mg/dL) ~ 55+1,48  2,0-11,3
LDH (U/L) 31544168  2-1570

Keratin (mg/dL) 0,64 £0,56 0,22-1,6

24 saatlik idrarda
2047,71£2602 109-20704
protein (mg/giin)

SS: Standart sapma Min-Max: En diisiik-En yiiksek

PE: Preeklampsi AST: Asparat aminotransferaz ALT: Alanin aminotransferaz LDH: Laktat

dehidrogenaz

>34 hafta PE (n=448)

Ortalama + SS

11,53 £ 1,41

224252 +
66383

18,16 + 43,72
26,27 + 44,12
517+13
283,2 +136,8

0,57 0,14

1210£1960

Min-Max

7,8-15,4

56000-
480000

2-582

7-590

1,9-9,6
24 - 1347

0,3-1,7

40-17575

p degeri

<0,001

0,085

<0,001
<0,001
<0,001
<0,001

<0,001

<0,001

Hastalarimizin prepartum donemdeki laboratuvar bulgular1 iki grup arasinda

karsilastirild: (Tablo 10). Iki grup arasinda énemli olabilecek farklilarla karsilagildi.

Hastalarin prepartum hemoglobin diizeyleri arasinda erken baslangicli grup i¢in
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ortalama 12,01 £ 1,48, gec baslangich grup icin ise 11,53 = 1,41 olarak hesaplandi.
Iki grubun hemoglobin diizeyleri arasinda bir iliski bulunmustur (p<0,05) ve erken
baslangicli preeklampsi hastalarinda prepartum donemde hemoglobin diizeyleri gec
baslangi¢li hastalardan daha yiiksektir. Trombosit sayilar1 da erken baslangigh grupta
ortalama 211956 + 68170, gec baslangich grupta da 224252 + 66383’tiir. P degeri
0,085 hesaplanan bu parametremiz ile gruplar arasinda anlamli bir iligki bulunamadi
(p>0,05). Karaciger fonksiyon testlerinden AST ve ALT degerleri de irdelendi. ALT
icin erken baslangicli grupta ortalama 34,34 + 66,06 ve en yiiksek ALT degeri ise 616
olarak bulunmustur. Ge¢ baslangi¢hi grupta ise ALT ortalama 18,16 £ 43,72 olup
582’ye kadar yiikselmistir. Erken baglangicl preeklampsilerle karsilastirildiginda geg
baslangi¢cli grup daha diisiik bir ortalamaya sahiptir. AST i¢in de ALT degerlerine
paralel sonuglar elde edilmis. Gruplarin ortalamalar1 erken baslangiclilarda 40,31 +
60,6, gec baslangiclilarda ise 26,27 + 44,12°dir. Erken baslangi¢hi preeklampsi
hastalar1t AST i¢in de diger gruba gore daha yiiksek degerlere sahip bulunmus. Bu
durumda AST ve ALT i¢in ayr1 ayr1 hesaplanmis olan p degerleri 0.001°den kiicilik ve
anlamli bulunmustur (p<0,05). Urik asit degerleri erken baslangich grupta 2 ile 11,3
arasinda degismekte, diger grupta 1,9 ile 9,6 arasindadir. Erken baslangigh grup
ortalama olarak daha yiiksek degerlere sahip bulunmus ve aralarinda iligki saptanmigtir
(p<0,05). Erken baslangiclilarda LDH de daha yiiksek diizeylerde ulasmistir. Erken
baslangiglilarda 315,4 + 168 olan ortalama ge¢ baslangiclilarda 283,2 + 136,8’dir ve
bu durum anlamli bulunmustur (p<0,05). Kreatin degerleri i¢in de benzer bir durum
s0z konusudur. Erken baslangi¢h grupta daha yiiksek seyreden kreatinin 0,22 ile 1,68
arasi degerler gostermis, diger grupta ise aralik 0,3 ve 1,7 dir. Kreatinin daha yiiksek
olmas1 ile erken baslangicli preeklampsi arasinda anlamli bir iliski bulunmustur
(p<0,05). 24 saatlik idrarda protein miktarlar1 erken baslangicli preeklampsi
hastalarinda 109 ile 20704 mg/giin arasinda, diger grupta ise 40 ve 17575 mg/giin
arasinda dedisen miktarlarda goriilmistir. Erken baslangicli grupta ortalama 2047
mg/giin olan proteiniiri miktarl, geg baslangi¢lilarda ise ortalama 1210 mg/giin’diir.
Erken baslangigli preeklampsi hastalarinda gorulen bu daha yuksek degerler anlamli
bulunmustur (p<0,05).
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Tablo 11: Erken ve ge¢ baslangicli preeklampsi hastalarinin dogum 6ncesi uterin arter

PI degerlerinin karsilastirilmasi
<34 hafta PE (n=117) >34 hafta PE (n=69)
p degeri
Ortalama + SS  Min-Max Ortalama + SS = Min-Max
Sag Uterin PI 1,61 £ 0,63 0,6-4,5 1,16 £ 0,47 0,5-2,6 <0,001
Sol Uterin PI 1,66 +0,78 0,6-6 1,11 +0,48 0,4-2,7 <0,001

SS: Standart sapma Min-Max: En diisiik-En yiiksek PE: Preeklampsi PI: Pulsatilite indeksi

Calismamiza dahil olan hastalardan 186 tanesinin prepartum ddénemde
yapilmis Doppler ultrasonografik bulgularina eristik. Bu hastalardan 117’ si erken
baslangi¢l preeklampsi grubunda, 69°u da ge¢ baslangich preeklampsi grubunda yer
almaktaydi. Sag ve sol uterin arterlerin PI degerleri Tablo 11°de karsilastirilmistir. Sag
uterin arter i¢in PI degeri erken baglangicl grupta ortalama 1,61 + 0,63, ge¢ baslangiclh
grupta ise ortalama 1,16 + 0,47 dir. Sol uterin arter i¢in de ortalama PI degerleri erken
baslangiglilarda 1,66 = 0,78, gec baslangiclilarda 1,11 = 0,48’dir. Bilateral uterin
arterlerin PI degerleri erken baslangicli preeklampsi grubunda anlamli olarak daha

yliksek izlenmektedir (p<0,05).

Tablo 12: Erken ve gec baslangich preeklampsi hastalarinin bilateral uterin arterlerde

notch goriilme oranlari

<34 hafta PE (n=117) >34 hafta PE (n=69)

p degeri
n % n %
Sag Uterin Notch 68 58,1 13 18,8 <0,001
Sol Uterin Notch 56 47,8 16 23,1 0,002

PE: Preeklampsi

Bilateral uterin arterlerde centik varligi da degerlendirildi (Tablo 12). Sag
uterin arterde erken baslangi¢h grupta 117 hastadan 68’inde ¢entik izlenirken diger
grupta 69 hastadan 13’iinde ¢entik izlenmistir. Sol uterin arterde ise ilk grubumuzda
centik goriilme oran1 %47,8, diger grubumuzda ise oran %23,1°dir. Bilateral ¢entik
goriilme oranlar1 da erken baslangicli grupta daha yiiksek izlenmis ve bir baglantiya

rastlanmustir (p<0,05).
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Tablo 13: Erken baslangicli preeklampsi ve gec baslangicli preeklampsi hastalarinda
umblikal arterde EDFL varliginin karsilagtirilmasi

<34 hafta PE (n=117) >34 hafta PE (n=69)
p degeri
n % n %
EDFL 40 34 3 43 <0,001

PE: Preeklampsi EDFL: Diyastol sonu akim kayb1

Tablo 14: Erken baslangich preeklampsi ve ge¢ baslangi¢ch preeklampsi hastalarinda
umblikal arter akim degerleri karsilastirilmasi
<34 hafta PE (n=77) >34 hafta PE (n=66) p
Ortalama+ SS =~ Min-Max  Ortalama+ SS  Min-Max  degeri
Umblikal arter S/D 3,05 £0,94 2-3,5 2,71 £0,59 0,9-4,8 0,005
Umblikal arter PI 1,13 0,47 0,9-3,5 1 +£0,26 0,5-2,4 0,007

SS: Standart sapma Min-Max: En diisiik-En yiiksek

PE: Preeklampsi S/D: Pik sistolik akim hizinin diyastol sonu akima orani PI: Pulsatilite indeksi

Diyastol sonu akim kaybi (EDFL) 117 erken baslangichh preeklampsi
hastasindan 40 tanesinde, 69 ge¢ baslangich preeklampsi hastasindan ise sadece 3
tanesinde goriilmiistiir (Tablo 13). Bu durumda hesaplanan p degeri 0,001°den kiiciik
bulunmustur ve anlam ifade etmektedir (p<0,05). EDFL erken baslangicli preeklampsi
hastalarinda daha fazla goriilmiistiir. EDFL saptanmayan hastalarin degerleri de Tablo
14°de karsilastirilmistir. Erken baslangich preeklampsi hastast olan 77 hastanin S/D
degerleri ortalama 3,05 0,94 bulunmustur. 66 kisiden olusan diger grup iginse
ortalama 2,71 £0,59 ‘dur. S/D degerleri erken baslangicli grupta anlamli olarak ytiksek
goriilmiistiir (p<0,05). PI degerleri i¢in de ilk grup ortalamasi 1,13 £0,47 ve diger grup
i¢in ortalama 1 +£0,26 bulunmustur. PI degerleri de S/D degerlerine benzer sekilde

erken baslangicli grupta anlamli olarak daha yiiksektir (p<0,05).
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Tablo 15: Dogum o6ncesi ve dogum sonrasinda kullanilan farmakolojik ajanlarin

karsilastirilmasi
<34 hafta PE (n=274) >34 hafta PE (n=448)
. % . % p degeri
Dogum o6ncesi
Metildopa 178 65 164 36,6 <0,001
Nifedipin 47 17,2 18 4,0 <0,001
Aspirin 95 34,7 100 223 <0,001
Betametazon 223 81,4 36 8,0 <0,001
MgSO, 190 69,1 242 54,1 <0,001
Dogum sonrasi
MgSO4 266 96,7 426 95,3 0,42
Metildopa 126 46 129 28,8 <0,001
Nifedipin 69 25,2 57 12,7 <0,001
Amlodipin 44 16,1 61 13,6 0,379

PE: Preeklampsi

Hasta gruplarimizda dogum 6ncesi ve dogum sonrasi yararlanilan farmakolojik
ajanlar Tablo 15’te Ozetlenmistir. Dogum Oncesi 344 hastaya antihipertansif ilag
kullanilmis. Erken baslangicli preeklampsi hastalarinda antihipertansif olarak
metildopa kullanilma orant %65, ge¢ baslangiclilarda oran ise %36,6’dir. Erken
baslangiclilarda anlamli olarak daha yiiksek oranda metildopa kullanilmistir (p<0,05).
Erken baslangi¢h grupta 46 kiside metildopanin yanina ikinci bir hipertansif olarak
nifedipin eklenmis, 1 kiside ise nifedipin antihipertansif olarak tek basina kullanilmas.
Nifedipinin bu grupta kullanilma orani ise %17,2’dir. Diger grupta da nifedipin toplam
17 kiside antihipertansif tedaviye ikinci ajan olarak eklenmis, 1 hastada ise tek bagina
kullanilmistir. Bu grup i¢in oran ise %4’tiir ve diger gruba gore daha diisiiktiir. Gruplar
arasinda nifedipin kullanimlar1 arasinda anlamli sonuclara ulasilmistir (p<0,05).
Aspirin kullanim oranlar1 gruplar i¢in sirastyla %34,7 ve %22,3 olarak bulunmustur, p
degeri 0,001°den kiiciiktiir ve anlamlidir (p<0,05). Erken baslangichilarda aspirin
kullanim oran1 daha fazla bulunmustur. Betametazon ise ilk grupta 223 hastada, ikinci
grupta ise 36 hastada kullanilmistir. Erken grupta anlamli olarak daha yiiksek oranda

betametazon uygulanmistir (p<0,05).
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Magnezyum siilfat dogum 6ncesi erken baslangi¢ch preeklampsi hastalarinda
%069,1 oraninda kullanilmistir. Geg baslangich preeklampsi hastalarinin ise %54,1°1
icin ihtiya¢ duyulmustur. Erken baslangicli preeklampsi hastalarinda magnezyum
siilfat daha fazla kullanilmistir. Aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski
goriilmistir (p<0,05). Dogum sonrasi ise hastalarda magnezyum siilfat kullanma
oranlar1 daha yiiksektir. Erken baslangiclilarda %96,7 ve gec baslangiglilarda %95,3
oraninda magnezyum siilfat kullanilmis. iki grupta yiiksek oranlarda kullanilmis olan
magnezyum siilfatin dogum sonrasi1 kullanimi ile gruplar arasinda anlamli bir iliski
bulunamamastir (p>0,05).

Hastalarin postpartum antihipertansif ihtiyaglar1 da karsilastirildi. Erken
baslangi¢h grupta dogum sonrasi metildopa kullanilma oranm1 %46, ge¢ baslangich
grupta da %28,8°dir. Erken baslangicli grupla metildopa kullanimi daha yiiksek oranda
iligkili bulunmustur (p<0,05). Nifedipin ilk grupta 69, ikinci grupta 57 kisi de
kullanilmustir. {1k grupta nifedipin kullanimi da metildopaya benzer sekilde anlaml
olarak yiiksektir (p<0,05). Amlodipin dogum Oncesi donemden farkli olarak
postpartum donemde tercih edilmis diger bir ilag¢ olarak iki grupta benzer oranlarda
kullanilmustir (sirasiyla %16,1 ve %13,6). Amlodipin kullanimiyla ilgili bir iliski

bulunamamustir (p>0,05).

]
SIKLIK

SIKLIK

k) 3 36 i 38 39 40 a
DOGUMDA GEBELIK HAFTAS!

3 24 25 26 27 28 20 30 31 32 33 34 35 3/ 37 3B 39
DOGUMDA GEBELIK HAFTASI

Sekil 4: Erken baslangicli preeklampsi ve ge¢ baslangigh preeklampsi hastalarinin
dogumda gebelik haftalar1 dagilim

Sekil 4’te erken baglangich preeklampsi hastalarinin ve ge¢ baslangicli preeklampsi
hastalarinin dogumda gebelik haftalarinin dagilimi gosterilmistir. Soldaki grafikte
erken baslangi¢clh preeklampsi hastalarinin dogum zamanlarina dagilimi gosterilmistir.
23 hafta ile 39 hafta arasinda degiskenlik gosteren dogum zamani ortalama 31,5+£2,98°

dir. Sagdaki grafikte ise gec baslangicli preeklampsi hastalarinin dogumda gebelik
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haftas1 dagilimi grafik olarak gosterilmistir. Geg baslangicli grup i¢in dogum zamani

34 hafta ile 41 hafta arasinda degismektedir ve dogum zamani ortalama 37,05+1,6
haftadir.

Tablo 16: Erken baslangi¢hi preeklampsi ve geg basglangicl preeklampsi hastalarinin

dogum sekillerinin karsilagtirilmasi

<34 hafta PE (n=274) >34 hafta PE (n=448)

p degeri
n % n %
C/S 262 95,6 347 77,4 <0,001
NSVD 12 4,4 92 20,6 <0,001
Miidahaleli dogum - - 9 2 0,018

PE: Preeklampsi C/S: Sezeryan NSVD: Normal spontan vajinal dogum

Hasta gruplarimizin dogum sekilleri Tablo 16’ da 6zetlenmistir. Erken baslangich
preeklampsi hastalarinda %95,6 oraninda sezeryan (C/S) dogum, %4,4 ise normal
spontan vajinal dogum (NSVD) gerceklesmistir. Bu grupta miidahaleli dogum
goriilmemistir. Geg¢ baslangigli preeklampsi hastalarini ise %77,4’linde sezeryan ile
dogum, %20,6’s1 ise normal spontan vajinal dogum ile dogum yapmustir. 9 hastada ise
miidahaleli dogum ger¢eklesmistir. Erken baslangi¢li grupta serzeryan oranlar1 geg
baslangici gruba gore anlamli olarak yiiksek goriildii (p<0,05). Normal spontan vajinal
dogum orani ise gec¢ baslangicli preeklampsi grubunda daha fazla orandaydi ve bu
durum da anlamli bulundu (p<0,05). Miidahaleli dogum da gene ge¢ baslangich grupta
daha fazla goriilmiistiir, p degeri 0,018 olarak hesaplanmistir ve anlamlidir (p<0,05).

Tablo 17: Sezeryan ile dogum yapan erken baslangi¢lh ve ge¢ baslangich preeklampsi
hastalarinin endikasyonlariin karsilastirilmast

<34 hafta PE (n=262) >34 hafta PE (n=347)

. % . 0 p degeri
Preeklampsi 118 45 186 53 0,73
Fetal distres 122 46 90 25,9 <0,001
Malprezantasyon 5 1,9 28 8 0,058
CPD 3 1,1 20 5,7 <0,001

PE:Preeklampsi CPD: Bag pelvis uyumsuzlugu
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Sezeryan ile dogum yapmis olan 262 erken baglangi¢ch preeklampsi hastasinin
ve 347 gec baslangigh preeklampsi hastalarinin sik goriilen bazi endikasyonlari
karsilagtirilmigtir (Tablo 17). Erken baslangicli preeklampsi hastalarindan 118’1
preeklampsinin siddetli 6zellikler gostermesi sebebiyle sezeryan ile dogum yapmustir.
Geg baslangiclilarda ise 186 kisi preeklampsiya bagli bir sebeple sezeryan ile dogum
yapmustir. P degeri 0,73 olarak hesaplanmistir ve istatistiksel olarak anlamli degildir
(p>0,05). Erken baslangicl preeklampsi hastalarinda sezeryan olma sebebi %46 fetal
distres olarak goriilmiis, diger grupta ise bu oran %25,9 olarak hesaplanmistir. Fetal
distres istatiksel olarak anlamli 6l¢iide erken baslangi¢h grupta daha fazla goriilmiistiir
(p<0,05). Malprezantasyon erken baslangi¢li 5 hastada, ge¢ baslangicli ise 28 hastada
sezeryan ile doguma sebep olmustur. Gruplar ve malprezantasyon arasinda anlamli bir
iligki goriilmemistir (p>0,05). Bas pelvis uyumsuzlugu (CPD) erken baslangich
hastalarin %1,1’inde, gec baslangicli hastalarin ise %5,7’sinde sezeryan sebebidir. Geg
baslangicli preeklampsi hastalarinda daha yiiksek oranda saptanmistir ve istatiksel
olarak anlamlidir (p<0,05). Erken baslangicl preeklampsi hastalarinin %35,3’1, geg
baslangi¢cli preeklampsi hastalarinin ise %6,6’s1 bunlar disinda sebeplerle sezeryan

olmustur.

Tablo 18: Erken baglangi¢h preeklampsi hastalarinin ve ge¢ baslangich preeklampsi

hastalarinin dogum oOncesi ve dogum sonrast hastanede yatis gilin sayilari

karsilastirilmasi
<34 hafta PE (n=274) >34 hafta PE (n=448)
p degeri
Ortalama + SS Min-Max Ortalama + SS Min-Max
Prepartum 6,32+7,7 0-42 2,17£2,94 0-26 <0,001
Postpartum 3,94+1,7 2-18 3,55+1,4 2-18 <0,001

SS: Standart sapma Min-Max: En diisiik-En yiiksek
PE: Preeklampsi

Erken baslangi¢hi preeklampsi hastalarinin ve gec¢ baslangich preeklampsi
hastalarinin dogum oncesi ve dogum sonrasi hastanede yatis siireleri Tablo 18’ de
karsilagtirilmistir. Erken baslangich grup hastalart prepartum donemde ortalama 6,3

giin hastanede yatarak takip edilmiglerdir. Geg baslangicli hasta grubu i¢in ise ortalama
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2,17 giindiir. Erken baslangi¢lh preeklampsi hastalarinda anlamli olarak daha fazla giin
hastanede yatis gerekmistir (p<0,05).

Postpartum donemde ilk grup i¢in ortalama 3,9 giin iken diger grup igin
ortalama 3,5 giindiir. Dogum sonrast donem i¢in de erken baslangich preeklampsi
hastalarinin daha uzun hastanede yatarak takip edilmesi gerekmistir. Bu durum

istatiksel olarak da anlamlidir (p<0,05).

Tablo 19: Erken baslangicli ve ge¢ baslangich preeklampsi hastalarinin maternal
sonuclarinin karsilagtiriimasi

<34 hafta PE (n=274) >34 hafta PE (n=448) p

n % n % degeri
PRES 2 0,7 1 0,2 0,304
Bobrek Disfonksiyonu 3 1 1 0,2 0,126
Karaciger Disfonksiyonu 1 0,3 3 0,6 0,592
Trombositopeni 3 1 2 0,4 0,308
Pulmoner Odem 1 0,3 - - 0,201
Atoni 6 2,1 22 4,9 0,066
Tranflizyon 16 5.8 22 4.9 0,588
DIK 1 0,3 2 0,4 0,869
Dehisans 1 0,3 5 1,1 0,281
Hematom 3 1 10 2,2 0,265

PE: Preeklampsi PRES: Posterior Reversibl Ensefelopati Sendromu

DIK: Dissemine inravaskiiler koagiilasyon

Yukaridaki Tablo 19°da hastalarimizda goriilmiis komplikasyonlar1 gruplarimiz
arasinda kiyasladik. Eklampsi geciren 11 hastadan 3’{inde sonraki donemde posterior
reversible ensefalopati sendromu (PRES) gelisti. PRES erken baslangiglilarda %0,7,
gec baslangiglilarda %0,2 oraninda goriildii ve erken baslangiclilardaki daha yiiksek
oran ise anlamli bulunamadi (p>0,05). Bobrek disfonksiyonu ise hastalarin 4’{inde
goriildii, hastalardan 3’1 ilk grupta 1°i ise ikinci grupta yer almaktaydi. Bobrek
disfonksiyonu goriilme oranlari arasinda da anlamli iliski kurulamadi (p>0,05).
Karaciger disfonksiyonu da 4 hastamizda goriildii. Hastalardan 3’ ge¢ baslangich

preeklampsi grubundandi. Erken baslangich grupta %0,3 oraninda goriildii. Aralarinda
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anlamli bir fark goriilmedi (p>0,05). Trombositopeni erken baslangichh 3, gec
baslangicli da 2 hastada goriildii. Arada anlamli bir iliski saptanamadi (p>0,05).
Pulmoner 6dem ise yalniz 1 hastada goriildii, o da erken baslangigli grupta yer
almaktaydi. P degeri 0,2 olarak hesaplandi ve anlamli bulunamadi (p>0,05). Atoni en
sik karsilastigimiz komplikasyonlardan biriydi ve toplam 28 hastada meydana geldi.
Gruplarimizda sirasiyla %2,1 ve %4,9 oranlarinda gorildii ve aralarinda iliski
saptanmadi (p>0,05). 38 hastada ise transfiizyon ihtiyaci gelisti. Erken baslangiclilarda
%S35,8 oraninda iken, diger grupta %4,9 olarak hesaplandi ve anlamli bulunmadi
(p>0,05). Yara yeri dehisansi erken baslangi¢h 1 hastada, ge¢ baslangiclida 5 hastada
meydana geldi, istatistiksel olarak bir baglanti bulunamadi (p>0,05). Dissemine
intravaskiiler koagiilasyon (DIK) ise ilk grupta %0,3 ikinci grupta da benzer oranda

%0,4 olarak goriilmiis ve anlaml1 bir bulguya rastlanmamistir (p>0,05).

Tablo 20: Erken baslangich ve gec baslangi¢cl preeklampsi hastalarinin yenidogan
kilo ve APGAR skorlar1
<34 hafta PE (n=274) >34 hafta PE (n=348) P
Ortalama + SS Min-Max  Ortalama=* SS Min-Max degeri
Dogum Kilosu 1525+ 633 510-3610 2846 £ 626 1154-4600  <0,001
1.dk APGAR 593+ 1,83 0-8 7,19+ 1,3 0-9 <0,001
5.dk APGAR 7,53+1,9 0-9 8,5+12 0-10 <0,001

SS: Standart sapma Min-Max: En diisiik-En yiiksek
PE: Preeklampsi

Tablo 20°de erken baslangichh ve gec¢ baslangich preeklampsi hastalarindan
dogan yenidoganlarin dogum kilolarin1 ve APGAR skorlarini karsilagtirdik. Ortalama
dogum haftas1 31,5+2,98 olan erken baslangicl grupta dogum kilosu ortalama 1525 +
633 olarak hesaplanmistir. Ortalama dogum haftas1 37,05+1,6 gec baslangigh grupta
ise dogum kilosu ortalama 2846 + 626°dir. Erken baslangich grupta dogum agirligi
anlamli olarak diisiik saptanmistir (p<0,05). 1. dakika APGAR skorlar
karsilastirildiginda ise ilk grupta APGAR skoru ortalama 5,93 + 1,83, ikinci grupta
7,19 £ 1,3’tiir. 5. dakika APGAR skorlari i¢in de sonuglar benzerdir. Ortalama degerler
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erken baslangiglilarda 7,53 + 1,9, ge¢ baslangiglilarda 8,5 £ 1,2°dir. 1. ve 5. dakika
APGAR skorlar1 erken baslangicli grupta anlamli olarak diisiik bulunmustur (p<0,05).

Tablo 21: Erken baslangicli preeklampsi ve ge¢ baslangicli preeklampsi hastalarinin

fetal sonuglariin karsilastirilmast

<34 hafta PE (n=265) >34 hafta PE (n=441)
. 0, . o p degeri

Cinsiyet (Kiz) 136 49,6 241 53,7 0,278
SGA 178 65 136 30,4 <0,001
LGA 2 0,7 31 6,9 <0,001
5.dk APGAR <7 31 11,3 13 2,9 <0,001
NICU 231 84,3 153 34,2 <0,001
Entiibasyon 83 30,3 8 1,8 <0,001
TTN/RDS 194 70,8 86 19,2 <0,001
NEK 9 3,3 2 0,4 0,003
Sepsis 21 7,7 11 2,5 <0,001
IVK 14 5,1 2 0,4 <0,001
PPEX 20 7,3 2 0,4 <0,001

PE: Preeklampsi SGA: dogum haftasina gore kiigiik LGA: dogum haftasina gore iri
NICU: Yenidogan yogun bakim TTN: Yenidoganin gecici takipnesi RDS: Respiratuar distres
sendromu

NEK: Nekrotizan enterokolit [IVK:Intraventrikiiler kanama PPEX: Postpartum &liim

Erken baglangigli preeklampsi ve ge¢ baslangich preeklampsili annelerin fetal
sonuglarin1 Tablo 21°de karsilastirdi. Cinsiyet disindaki diger degiskenlerde anlamli
sonuclara ulastik. Kiz cinsiyet ilk grubumuzda 136, diger grubumuzda da 241°di ve
iki grup i¢in de oran yaklasik ayniyd: ve gruplarin yaklasik yaris1 kiz cinsiyetteydi
anlamli bulunmadi (p>0,05). SGA (dogum haftasina gore kiiciik) goriilme oranlari ilk
grubumuz i¢in %65, diger grup i¢in %30,4’tiir fark istatiksel olarak anlamlidir
(p<0,05). LGA (dogum haftasina gore iri) goriilme oranlar1 ise %0,7 ve %6,9’dur ve
SGA’nin aksine ge¢ baslangicli grupta anlamli olarak daha yiiksektir (p<0,05). 5.
dakika APGAR’1 7’den kiiciik olanlar erken baslangich grupta %11,3 geg¢ baslangich
preeklampsi grubunda %?2.9 oraninda goriilmiistiir, istatiksel olarak anlamlidir

(p<0,05). 722 gebeden 16’sinda gebelik intrauterin kaybedilmistir. 706 yenidogandan,
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erken baslangigh preeklampsi hastalarindan doganlarda %84’linde yenidogan yogun
bakim (NICU) ihtiyac1 olusmustur. Ge¢ baslangicli grupta ise %34,2 oranindadir.
Yenidogan yogun bakim ihtiyaci erken baslangicli preeklampsili grupta daha fazladir.
Bu fark anlamlidir (p<0,05). Erken baslangi¢h grupta 83 yenidogan, ge¢ baslangich
grupta ise 8 yenidogan entiibe olmustur. Erken baslangi¢lilar i¢in oran daha yiiksektir
ve daha gii¢lii bir iliski bulunmustur (p<0,05). Yenidoganin gegici takipnesi (TTN)
veya respiratuar distres sendromu (RDS) toplam 280 hastada karsimiza ¢ikmuistir.
Bunlardan 194’1 erken baslangi¢li grupta yer almaktaydi. Diger grupta daha az
goriilmiis ve %19,2 oraninda rastlanilmistir. Saptanan bu farklilik anlamli bulunmustur
(p<0,05). Nekrotizan enterokolit (NEK) birinci grupta %3, ikinci grupta %0,4
oranlarinda goriilmiistiir. Bu durum da anlamli bulunmustur (p< 0,05). Sepsis ise erken
baslangichh grupta 21, gec baslangighh grupta 11 yenidoganda goriilmiis. Erken
baslangigli grupta daha yiiksek oranda goriilen bu durum anlamli bulunmustur
(p<0,05). Intraventrikiiler kanama (IVK); 16 yenidoganda goriilmiis, bunlardan
yalnizca 2 tanesi ge¢ baslangigh preeklampsi grubundaki anneden dogmustu. Daha
yiiksek oranda erken baglangi¢li grupta meydana gelen bu durum da anlamli bulundu
(p<0,05). 706 canli dogan yenidogandan 22’si postpartum donemde kaybedilmistir.
Bunlardan biiyiik ¢ogunlugu erken baslangi¢hi preeklampsi grubuna aitti. Erken
baslangi¢h preeklampsi hastalarinda %7,3, ge¢ baslangichilarda %0,4 oraninda

goriilmiistiir. Bu fark anlamli bulunmustur (p<0,05).
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Tablo 22: En az bir yenidogan morbiditesi varliginin ¢oklu lojistik regresyon analizi

n (%) / n (%) AOR (CI %95) p
Erken PE / Geg PE 232 (%60,4) / 152 (%39,6) 1,3 (0,7 -2,4) 0.31
Kiz / Erkek 197 (%51,3) / 187 (%48,7) 0,54 (0,3- 0,80) 0,003
NSVD/CS 34 (%8,9) /350 (%91,1) 0,96 (0,5 -1,63) 0,88
Siddetli 6zellik 302 (%78,6) 1,01 (0,65- 1,59 ) 0,93
Oligohidroamnios 73 (% 19) 1,3 (0,9 - 2,02) 0,10
Ablasyo plasenta 37 (% 9.6) 1,975 (0,59 — 6,5) 0,26
Ortalama £ SS AOR (CI %95) p
Yas 31.09 £6,21 1,0 (0,9 — 1,03) 0,79
VKI 33.55+£5,49 1,0 (0,9 —1,04) 0,76
Dogug“}a gebelik 37.241,73 0,7(0,6-0,8) | <0,001
aftasi
Dogum kilosu 2949,4 + 548 0,9 (0,998- 0,999) <0,001

Yenidogan sonuglarina etkili olabilecek durumlar ve en az bir yenidogan
morbiditesi varligina iliskin ¢oklu lojistik regresyon analizi Tablo 22’de 6zetlenmistir.
Yenidogan morbiditesi iizerinde etkili olabilecegini diisiindiigiimiiz dogum sekli,
erken baslangicli ve geg baslangicli preeklampsi, siddetli 6zellik gosteren preeklampsi,
oligohidroamnios, ablasyo plasenta, maternal yas ve VKI agisindan istatiksel olarak
anlamli sonuca ulasilamadi (p>0,05). Cinsiyet i¢in anlamli sonuglara ulasildi, p degeri
0,003 olarak hesaplandi (p<0,05). Dogumda gebelik haftasi ve dogum kilosu da
istatiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05).
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5. TARTISMA

Erken baslangich ve ge¢ baslangichi preeklampsi hastalarinin maternal ve fetal
sonuclarini karsilastirmay1 hedefledigimiz ¢alismamizda 6nemli farkliliklara ulastik.
Erken baslangicli preeklampsi hastalarinda preeklampsi daha siddetli ozellikler
gostermektedir ve sezeryan ile dogum oranlari da gec¢ baslangichh preeklampsi
hastalarina gore daha yiiksektir. Erken baslangicli preeklampsi hastalarinin prepartum
ve postpartum donemde daha fazla hastaneye yatis1 gerekmistir. Postpartum donemde
ise geg¢ baslangicli preeklampsi hastalari ile erken baslangi¢li preeklampsi hastalarinda
maternal komplikasyon oranlar1 benzer bulunmustur. Yenidogan sonuglari ise erken
baslangicli preeklampsi hastalarinda daha olumsuz goriilmiistiir, dogum agirliklar1 ve
APGAR skorlar1 daha diistiktiir.

Calismaya dahil ettigimiz 722 hastadan 274’1 erken baslangigh preeklampsi
grubunda yer aldi. Bu hasta grubumuzun yaklasik %38’1ydi. Lisonkova ve arkadaslar
yaptiklar1 670,120 igeren calismada erken baslangich preeklampsi oranin1 %10 olarak
bulmuslardir [2]. Ancak bizim c¢alismamizda erken baslangichh preeklampsi orani
literatiir bilgisine gore daha yiiksek bulundu, bu farkliligin hastanemizin tersiyer
referans bir merkez olmasindan kaynaklandigi diigiiniilmiistir.

Erken baglangicli ve ge¢ baslangigh preeklampsi hastalarinin yas, gravida,
parite, diisiik sayilar1 ve VKi’leri karsilastirildi. Yas ve diisiik dykiisii bakiminda erken
baslangich preeklampsi ve ge¢ baslangicl preeklampsi gruplari arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunamadi. Hale Teka ve arkadaslar1 yaptiklari ¢aligmada erken
baslangi¢li preeklampsi hastalari i¢in yas ortalamasini 28,0+6,7, gec baslangiglilar igin
ise 27,2+6,2 olarak bildirmislerdir ve gruplar arasinda anlaml iliski bulunmamustir.
[103]. Geg¢ baslangichi preeklampsi patogenezinde maternal kronik hastaliklarin
onemli bir yer tuttugu diistiniilmektedir. Yas ile beraber artan komorbidite ve parite
sayist nedeniyle hastalarda gec baslangicli preeklampsi daha fazla beklenirken anlamli
bir sonuca ulasilamadi. Parite ve gravida ortalamasi ise erken baslangich grupta daha
diisiik bulunmustur. Iacobelli ve arkadaglari yaptiklart ¢alismada primiparite ve
primigravidanin degerlendirmis ve oranlar1 erken baslangichi grup igin yiiksek

bulmuslardir, bu sonug bizim elde ettigimiz sonuglarla paralellik gdstermektedir [104].
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Calismamizda VKI gec baslangich grupta anlamli olarak yiiksek goriilmiistiir.
Wadhwani ve arkadaslar1 da 330 hastada yaptiklar1 calismada VKI’yi gec baslangigh
grupta anlamli olarak yiiksek bulmuslardir [105]. Obezite ile beraber olusan kronik
inflamasyon ge¢ baslangicli preeklampsi pataogenezinde yer almaktadir [39].
Calismamizda elde ettigimiz sonug da bu patofizyolojik siireci destekler niteliktedir.

Calismamizda patofizyolojide daha cok ge¢ baslangichi preeklampsi ile
iligkilendirilen kronik hipertansiyon, diyabetes mellitus, hipotiroidi gibi maternal
hastaliklar a¢isinda iki grup arasinda fark bulunamadi. Hale Teka ve arkadaglar1 da 934
hasta tiizerinde yaptiklar1 ¢alismada kronik hipertansiyon, diyabetes mellitus ve
hipotiroidi varligin1 erken ve gec¢ baslangich hastalarda irdelemis ancak anlamli bir
farka rastlamamiglardir. [103]. Yapilan bu ¢alisma da bizim c¢alismamiz gibi
retrospektif tasarlanmisti. Aksornphusitaphong ve arkadaslarinin  yaptiklari
retrospektif olmayan c¢alismada patofizyolojiyle uyumlu olabilecek sonuglara
ulasmistir [106]. Benzer sekilde Markin ve arkadaslar1 vaka kontrol olarak
tasarladiklar1 c¢aligmada kronik hipertansiyon ve diyabetes mellitus varligini
incelemisler ve gec baslangich grupta daha yiiksek oranlar bildirmislerdir [107]. Bu
durumun calisma dizayn farkliliklarindan meydana gelmis olabilecegi diistiniiyoruz.
Retrospektif yapilmis calismamizda ve diger retrospektif calismada Ozgegmis
bilgilerinin yetersiz olmasi nedeniyle diger prospektif c¢alismalarla farkli sonuglara
ulagilmig olabilir. Diger yandan hastanemiz bir yandal hastanesi olmasi nedeniyle
multidisipliner yonetimi gereken, Tip 1 diyabet gibi, hastalarin hastanemizde daha az
takip edilmesi de sonuglarimizi etkilemis olabilir.

Sigara ve preeklampsi iliskisi ile ilgili farkli goriisler mevcuttur. Biz
calismamizda gruplarimizin sigara kullanim oranlarini da karsilastirdik ve anlamli bir
fark bulamadik. Lisankova ve arkadaslarini yaptigi calisma ile Iacobelli ve
arkadaglarinin yaptig1 ¢calismada oldugu gibi gebelikte sigara i¢imi ile gruplar arasinda
anlamli bir baglanti gosterilememistir [11] [104]. Istatiksel olarak anlamli bir fark
goriilmese de geg¢ baslangigh preeklampsi hastalarinda erken baglangigli preeklampsi
hastalariin yaklasik 2 kati sigara kullanimi mevcuttu. Sigara gebeligin erken
haftalarinda trofoblast invazyonunu olumsuz etkilemektedir [108]. Bozulmus bu

plasentasyona ragmen serum sFItl seviyelerinin de azalmis oldugunu gosteren
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caligmalar da mevcuttur [109]. Sigara sebep oldugu anormal plasentasyona ragmen
erken baslangich preeklampsiden ¢ok geg baslangicli preeklampsiyle iliskili olabilir.
Preeklampsi icin risk faktorlerinden kabul edilen in vitro fertilizasyon (IVF)
calismamizda erken baslangicli preeklampsi hastalarinda anlamli olarak yiiksek
goriildii. Lisonkova ve arkadaslarin 456,668 hastada yaptiklar1 ¢calisma da bizimkine
benzer sonu¢ vermistir [11].

IVF ile preeklampsi iliski belirsizligi devam eden bir konudur. Preeklampsiye
sebep olan infertilitenin de neden olan altta yatan agiklanamayan faktorler mi yoksa
kullanilan teknikler mi oldugu heniiz aydinlatilamamistir. Calismalarinda buna da
deginen Gui ve arkadaslar1 IVF gebeliklerde preeklampsi alt tipleri incelemisler ve
erken veya ge¢ baslangicli preeklampsi ile IVF gebelik arasinda bir iliski
saptamamiglardir [110]. Ancak bu calismada erken ve gec¢ baslangicli preeklampsi
icin sinir gebelik haftas1 32 kabul edilmistir.

Hastalarimizin daha o©nceki gebeliklerinde yasadigi olumsuz obstetrik
ozellikleri irdeledigimizde sadece Onceki gebeliginde gestasyonel diyabet yasamis
kadinlarda erken baslangicli preeklampsi ve gec baslangiclt preeklampsi goriilme
oranlar1 arasinda anlamli bir sonuca ulastik. Hale Teka ve arkadaslarmin yaptigi
calismada Onceki gebelikteki gestasyonel hipertansif hastaliklar1 ayirmamis tek grupta
incelemistir ve anlamlhi fark bulunmamistir [103]. Biz ¢alismamizda preeklampsi,
eklampsi ve gestasyonel hipertansiyon Oykiilerini ayr1 ayri irdeledik ancak erken
baslangigli ve ge¢ baslangicli preeklampsi gruplar1 arasinda anlamli bir fark
bulamadik. Bununla beraber aymi calismada onceki gebelikte gestasyonel diyabet
hastas1 olmus kadinlar icin de erken ve ge¢ baslangicli gruplar arasi fark bulunmamis
bizim ¢alismamizda ise dnceki gebeliginde gestasyonel diyabet olan hastalar siklikla
gec baslangich preeklampsi grubunda yer almaktaydi [103]. Gestasyonel diyabet
oykiisii olan 26 hastadan 22’sinin VKi’si 30 kg/m?’ den biiyiiktii. Hale Teka ve
arkadaglarinin yaptig1 calismada gestasyonel diyabet Oykiisii olan hastalarm VKI
bilgilerine ayrica yer verilmemisti ama onlarin ¢alisma grubunun VKI ortalamasi
bizim ¢aligmamizdan daha disiiktii. Geg baglangich preeklampsi patofizyolojisinde
maternal kronik inflamasyona sebep olan kronik hastaliklarin yer aldig: diistiniilecek
olursa hem gestasyonel diyabet Gykiisii hem de obezitesi olan hastalarimizda geg

baslangicli preeklampsinin anlamli olarak yliksek olmasi sasirtict degildir. Biz

56



calismamizda 6nceki gebeliklerle ilgili intrauterin fetal kayip, FGR, oligohidroamnios,
ablasyo plasenta, makrozomik fetiis ve erken dogum eylemi Oykiilerini de
karsilastirdik ancak istatistiksel olarak anlamli sonuglara ulasamadik. Ozellikle FGR,
oligohidroamnios, intrauterin fetal kayip ve ablasyo plasenta ge¢misi olan hastalarin
¢ogu ayni zamanda preeklampsi dykiisiine de sahip oldugundan sonuglar preeklampsi
Oykiisiine benzer sekilde istatiksel olarak iki grup arasinda anlamli bulunmamustir.
Calismamizda hastalarin bu gebeliklerinde tespit edilmis olumsuz obstetrik
durumlar da karsilastirdik. FGR, oligohidroamnios, ablasyo plasenta, MDF ve
gestasyonel diyabeti iki grup arasinda irdeledik. FGR ve ablasya plasenta
patofizyolojisinde plasental hipoperfuzyonun yer aldig1 erken baslangicli preeklampsi
hastalarinda anlamli olarak daha yiiksek goriildii. Minoru Mitani ve arkadaglarin
yaptig1 FGR ve preeklampsi iligkisinin incelendigi ¢calismada FGR saptanan hastalarda
preeklampsi tani haftasi ortalama 32,6 olarak bulunmustur [111]. Bu FGR saptanan
hastalarda ¢ogunlukla erken baslangicli preeklampsi gelistigi desteklemektedir. Biz de
calismamizda FGR ile erken baslangichh preeklampsi arasinda anlamli bir iligki
saptadik. Gebeligin basindan itibaren kronik hipoksiye maruz kalan erken baslangigh
preeklampsi hastalarinda FGR beklenilen bir durumdu. Oligohidroamnios erken
baslangicli preeklampsi hastalarinda daha fazla goriilmesine ragmen fark anlaml
bulunmamistir. Oligohidroamnios da FGR gibi erken baslangicli preeklampsi
hastalarinda daha sik bekledigimiz bir durumdu. Farkin anlamli olmamasinin nedeni
retrospektif olan ¢aligmamizda ultrason bulgularimizin standardize edilememesinden
kaynakli olabilir. Diger yandan ge¢ baslangicli preeklampsi hastalarinda
preeklampsiyle beraber FGR gibi durumlar daha nadir olsa da oligohidroamniosun
azalmis perfiizyonla beraber daha sik karsimiza ciktigini da  gosterebilir.
Calismamizda ablasyo plasenta da erken baslangicli preeklampsi hastalarinda anlamli
olarak daha yiiksek goriildii, Pooja Wadhwani ve arkadaslar1 da yaptiklar1 ¢calismada
ablasyo plasenta icin benzer sonuglara ulagmistir [105]. Ancak bu calismada
intrauterin fetal kayip da erken baslangigh preeklampsi hastalarinda anlamli olarak
daha yiiksek bulunmustu. Bizim c¢alismamizda ise intrauterin fetal kayip iki grup
arasinda anlamli bir farklilik gostermemistir. Pooja Wadhwani ve arkadaglarinin
yaptig1 bu ¢alismada 313 kadin dahil edilmis ve toplam 36 tane intrauterin fetal kayip

goriilmiistiir. Bizim ¢aligmamizda ise 722 kadindan yalnizca 16 tanesinde intrauterin
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fetal kayip gozlenmistir. Lisonkova ve arkadaslarinin yaptigir 456,668 kadinin dahil
edildigi calisma da intrauterin fetal kayip acisindan iki grup arasinda farka
rastlamamistir ve oranlarini ise erken i¢in baslangich preeklampsi icin %3,3, gec
baslangi¢hi preeklampsi i¢in %0.22 bulmuslardir [11]. Bizim ¢alismamizda ise oranlar
erken baslangicl i¢in %3,2, ge¢ baslangiglilar icin de %1,5 olarak bulunmustur.
Aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmamasi diger sonuglarimizla kismen
celismekteydi. Erken baslangigh preeklampsiye gore daha az FGR ve umblikal arter
anormalligi goriilen gec baslangich preeklampsi hastalarinda daha az intrauterin fetal
kayip goriilmesi beklenmekteydi. Ancak ge¢ baslangicli preeklampsilerde MDF
oranlart hem erken baslangiclilara yakin hem de Lisonkova ve arkadaglarinin
calismalarindaki orandan yiiksekti. [11]. Iki grubun oranlarini yakin olmasindan erken
baslangichi preeklampsilerin genellikle hastanede yatarak yakin fetal takibinin
yapilmasi ancak ge¢ baslangich preeklampsi hastalarinin daha ¢ok ayaktan takip
edilmesi sorumlu olabilir. Normal plasentasyona sahip oldugu diisiiniilen geg
baslangi¢l preeklampsi hastalarinda fetiis hipoksiye daha duyarli olabilir ve umblikal
arter akim paterni ile degerlendirmek ya da haftalik takipler intrauterin fetal kaybi
ongdrmede yeterli olmayabilir. Bu hastalarda hipoksiyi gosterebilecek daha hassas
testlerin varligina ihtiya¢c duyulmakla birlikte FGR gibi bulgulari olmayan bu
fetlislerin de erken baslangicli preeklampsi hastalar1 kadar risk altinda oldugunun
farkinda olmak gerekir.

Sara Ornaghi ve arkadaslar1 2013’te yaptiklar1 calismada preeklampsi ile,
Ozelikle kronik hastaliklarla daha ¢ok baglantisi olan ge¢ baslangicl preeklampsi ile,
gestasyonel diyabet arasinda anlamli bir baglanti olmadigini ortaya koymuslardir
[112]. Bizim ¢alismamizda da gruplar ve gestasyonel diyabet arasinda anlamli bir iligki
bulanamadi.

Biz ¢alismamizda hastalarimizin hem hastaneye basvuru anindaki sistolik ve
diyastolik kan basinci degerlerine hem de prepartum doénemde Olciilen en yiiksek
sistolik ve diyastolik kan basincit degerlerine yer verdik. Calismamiza benzer
calismalarin genelinde en yiiksek kan basinci degerlerine yer verilmis. Istanbul’da
Bozdag ve arkadaglarinin yaptigi benzer bir c¢alismada erken baglangigh ve gec
baslangicli grupta Olclilmiis en yiiksek kan basinglar1 arasinda anlamh iliski

kurulamamaisg [17]. Biz de calismamizda benzer sonuglar elde ettik. Calismamizda yatis
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sistolik ve diyastolik kan basinci degerleri i¢in istatiksel olarak anlamli sonuglara
ulagsak da bunun maternal komplikasyonlar1 ya da gelisebilecek preeklampsi
bulgularini 6ngdrme gibi klinik bir anlam1 oldugunu diisiinmiiyoruz.

Hastalarin siddetli 6zellik olabilecek bas agrisi ve epigastrik agr1 sikayetlerini
de degerlendirdik. Erken baslangi¢hi grup ve gec baslangigli grup ile bas agrisi ve
epigastrik agr1 arasinda anlamh bir iliski bulunamadi. Hastalarda goriilen bas agrisi
semptomu i¢in Sperling ve arkadaslar1 yaptiklar ¢alismada bas agrist semptomunun
spesifik olmayabilecegini bildirmislerdir [113]. Barton ve arkadaslar ise epigastrik
agrinin karacigerde meydana gelen hasarla her zaman orantili olmayabilecegini
bildirmislerdir [114]. Hastalarin tarifledigi semptomlarin objektif sonu¢ vermemesi
nedeniyle bu semptomlar her zaman preeklampsi siddetiyle orantili olmayabilir.

Calismamizda HELLP sendromu erken baslangicli preeklampsi hastalarinda
anlamli olarak daha fazla goriilmiistiir. Eklampsi ise toplam 11 hastada goriilmiistii ve
gruplar arasinda anlamli bir iligski goriilmedi. Erken baslangicli preeklampsilerde
siddetli o6zellik de HELLP sendromu da daha fazla goriilmiistii. Buna ragmen
eklampsi iki grupta benzer goriilmiistiir. Erken baslangich preeklampsiler daha fazla
siddetli 6zellik gostermistir ve takipleri sirasinda daha fazla profilaktik magnezyum
stilfat kullanilmistir. Geg baslangich preeklampsi hastalarina ise daha az klinik bulgu
eslik etmis, profilaksi de daha az kullanilmistir. Ancak sonugta iki grupta da benzer
oranda eklampsi goriilmesi ge¢ baslangi¢cl preeklampsi igin de profilaksinin ve yakin
takibin 6nemini gostermektedir.

Laboratuvar bulgularimiz da HELLP goriilme oranimi yiiksek oldugu erken
baslangich grupta hemoglobin, AST, ALT, LDH, {irik asit ve kreatinin anlamli olarak
daha yiiksek bulundu. Bu durum siddetli 6zellik gosterme orani da anlamli olarak fazla
buldugumuz erken baglangi¢li grup i¢in beklenilen bir sonuctur. H. Bozdag ve
arkadaglarinin yaptiklar1 calismada da incelenen laboratuvar degerleri bizimkine
paralellik gostermektedir [17]. Ancak calismamizda trombosit sayilar ile gruplar
arasinda anlamli bir iligki bulunamadi. Pooja Wadhwani ve arkadaslar1 da yaptiklari
calismada trombosit sayisini ile anlamli bir iligki bildirmemistir, ancak bu ¢aligmada
diger laboratuvar degerlerinden de sadece kreatin degeri i¢in anlamli sonuglar
bulmuslardir [105]. 24 saatlik idrarda protein miktarin1 da erken baslangich

preeklampsi hastalarinda anlamli olarak yiiksek bulduk. Newman ve arkadaslar1 209
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hastada yaptiklar1 proteiniiri ile neonatal sonuglarin iliskisini inceledikleri ¢calismada
daha yiiksek proteiniiri degerleri ile erken baslangicli preeklampsi arasinda iliski
bildirmislerdir [115].

Hastalarimizin =~ uterin  arter ~ Doppler  ultrasonografi ~ bulgularim
karsilagtirdigimizda erken baslangighh preeklampsi hastalarinda bilateral uterin
arterlerde PI degerleri daha yiiksek goriilmiis ve diyastolik c¢entik daha fazla
goriilmiistiir. Erken baslangichi preeklampsi patofizyolojisinde yer aldigi diisiiniilen
anormal plasentasyon nedeniyle yiliksek direngli bir akim olusur ve ulastigimiz sonug
da bunu destekler niteliktedir. Meler ve arkadaslar1 da uterin arter Doppler
ultrasonografi bulgular1 ile preeklampsi prognozunu inceledikleri caligmalarinda
benzer sonuglara ulagmistir [116]. Madazli ve arkadaslar1 154 hastada yaptiklar
prospektif calismada tiim hastalarin uterin arter Doppler ultrasonografik
incelemelerini yapmuslardir ve erken baglangichi preeklampsi ile uterin arter
anormalliklerinin daha ¢ok beraberler gosterdigini bulmusladir [117]. Biz
calismamizda ayni zamanda umbikal arter bulgularini da iki grup i¢in karsilagtirdik.
Hastalarimizda daha once ortaya koydugumuz fetal gelisim kisitlilig1 ve uterin arter
anormalliklerini destekler nitelikte umblikal arter S/D ve PI degerleri erken baglangich
preeklampsi hastalarinda daha yiiksek ve EDFL de erken baslangicli grupta daha fazla
bulunmustur.

Calismamizda hastalarda kullanilan antihipertansif tedaviyi, aspirin
kullanimini, betametazon uygulanmasini karsilastirdik. Antihipertansif tedaviyi
prepartum ve postpartum donem i¢in ayr1 ayri da inceledik. Hale Teka ve
arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada bu ayrim yapilmamisti, ancak sonuglar bizim
sonuclarimiza olduk¢a benzerdi [103]. Biz calismamizda postpartum amliodipin
kullanimi1 hari¢ prepartum metildopa, nifedipin, aspirin, betametazon ve postpartum
metildopa ve nifedipin kullanimini erken baslangicli grupta anlamli olarak yiiksek
bulduk. 34 hafta 6ncesi tan1 alan erken baslangicli preeklampsi grubumuzda dogum
karar1 gec baslangicli preeklampsi hastalari kadar kolay olmamaktadir. Zaman
kazanmak i¢in antihipertansifler daha fazla denenmektedir ve betametazon ihtiyaci da
daha fazla olmaktadir. Aspirin kullanim oranlar1 arasinda onlarin ¢alismasiyla bizim
calismamiz arasinda farklilik gordiik, fakat onlarin ¢alismasinda 934 hastadan yalnizca

23 tanesi aspirin kullanmigti. Bizim g¢aligmamizda ise toplam 195 hasta aspirin
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kullanmist1. Biz hastanemizde takipli gebeligin erken haftalarinda ACOG kriterlerine
gore yiiksek riskli hastalara aspirin profilaksisi uygulamaktayiz [78]. Calismamizda
erken baslangicl grupta daha fazla oranda aspirin kullanilmis olmasi bu hastalarin
gebelik basinda da preeklampsi i¢in yliksek riskli goriildiigiinii gostermektedir. Ancak
calismamizda kontrol grubumuz olmadigindan aspirin profilaksisin etkinligi ile ilgili
yorum yapmak ¢ok dogru olmayacaktir.

Hale Teka ve arkadaslar1 erken baslangichi ve gec baslangich gruplar igin

magnezyum siilfat kullanim oranlarin1 sirasiyla %96 ve %95,7 olarak bildirmislerdir
[103]. Biz ¢alismamizda hem dogum 6ncesi hem de dogum sonrasi magnezyum siilfat
kullanim oranlarii karsilstirdik. Bizim buldugumuz postpartum magnezyum siilfat
kullanim oaranlar1 %96,7 ve %95,3’tiir ve yakin benzerlik gostermektedir.
Adisorn Aksornphusitaphong ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢calismada erken baslangich
preeklampsi i¢in sezeryan dogum oranini %94,7 olarak bildirmistir [106]. Biz de erken
baslangicli preeklampsi hastalarinda bu oran1 %95,6 olarak bulduk. Geg baslangich
gruba gore anlamli olarak yiiksek bulduk. Bunula beraber de normal spontan vajinal
dogum ve miidahaleli dogum ise ge¢ baslangiclh grupta daha fazla goriilmiistiir.
Sezeryan endikasyonlarinda ise fetal distres erken baslangigchh preeklampsi
hastalarinda anlamli olarak yiiksek goriildii. EDFL, fetal gelisim kisithligr gibi
olumsuz fetal durumlarla beraber olan erken baslangi¢chi grupta prepartum donemde
fetal iyilik halinin de bozulmasi ve buna bagl sezeryan ile dogum beklenebilecek bir
durumdur. Bunun yaninda preeklampsi nedenli sezeryan dogum yapanlarin oranlart iki
grupta benzerdir. Siddetli 6zellik gosterme orani erken baslangighh preeklampsi
hastalarinda daha fazla goriilmiistii ancak 37 hafta tstii siddetli 6zellik géstermeyen
ve normal spontan vajinal dogum yapamayan ge¢ baslangicli preeklampsi hastalar1 da
sezeryan ile dogum yaptigindan iki grup i¢in yaklasik ayni1 degerlerin ortaya ¢iktigini
diisiiniiyoruz.

Calismamizda temel hedeflerimizden biri maternal sonucglar1 kiyaslamakti.
Hastalarimizin dogum oncesi ve dogum sonrasit hastanede yatis gilin sayilarini
karsilastirdigimizda, Lisonkova ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada oldugu gibi erken
baslangicli preeklampsi hastalarinda daha fazla oldugunu gordiik [2]. Bozdag ve
arkadaslar da yaptiklar ¢alismada dogum 6ncesi ve dogum sonrasi giin sayilarini iki

grup arasinda karsilagtirip erken baslangicli preeklampsi hastalarinda anlamli olarak
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ylksek bulmuslardir [17]. Biz hastanemizde nispeten sik karsilastigimiz maternal
komplikasyonlar1 erken baglangi¢ch ve gec baslangicli preeklampsi hastalar1 arasinda
kiyasladik ancak anlamli fark bulunmadi. Lisonkova ve arkadaslar1 8 yillik siirede
670,120 Tzerinde yaptiklar1 calismada erken baslangicli ve ge¢ baslangich
preeklampsi hastalarin maternal sonug¢larini incelerken ayni1 zamanda kontrol grubu ile
de karsilastirma yapmuslardir. Erken baslangi¢hi preeklampsi ve ge¢ baslangich
preeklampsi hastalarinda kontrol grubuna gore artmis morbidite ve mortalite oranlari
ile karsilasmiglardir. Ayn1 zamanda erken baslangi¢h grup, gec baslangicli gruba gore
de artmig maternal morbiditeyle iliskili bulunmustur [2]. Biz ise ¢alismamizda
maternal komplikasyonlar i¢in erken baslangicli ve ge¢ baslangicli preeklampsi
hastalar1 arasinda anlamli bir farka ulasamadik. Aslinda bizim de bekledigimiz sonug
prepartum donemde daha az siddetli 6zellikler gosteren geg baslangigli preeklampsi
hastalarinda komplikasyonlarin da erken baslangicli preeklampsi hastalarina gére daha
diisiik olmasiydi. Ancak calismamizda ge¢ baslangicli preeklampsi hastalarinda da
erken baslangich preeklampsi hastalar1 kadar komplikasyon gelismistir. Postpartum
donemde erken baslangich preeklampsi hastalarina gore daha kisa hastanede yatis
stiresi olan ge¢ baslangighh preeklampsi hastalarinin da aslinda erken baslangich
preeklampsi hastalar1 kadar yakin takibe ihtiyaci olabilir.

Yenidogan sonuglarinda ise erken baslangi¢h ve ge¢ baslangich grup arasinda
anlaml farkliliklar saptandi. Yenidoganlarin cinsiyetleri gruplar arasinda yakin
oranlarda dagilmist1 ve anlamli degildi. [acbelli ve arkadaslar1 da cinsiyet ile gruplar
aras1 anlamli bir iligki bildirmemisti [104]. Sven Cnattingius ve arkadaslar1 da 2016
yilinda yaptiklar1 ¢aligmada SGA goriilme oranini erken baslangicli preeklampsi
hastalarinda daha fazla bulmuslardir [118]. Biz de ¢calismamiz da SGA olan bebeklere
erken baslangigh grupta daha fazla rastladik. IGUR goriilme orani, uterin arterde
direng artis1 da daha fazla goriilen erken baglangicli preeklampsi hastalarinda SGA
oranin da fazla olmas1 anormal plasentanin ve azalmis perfiizyonun bir sonucu olabilir.
LGA ise gec baslangich preeklampsi hastalarinin grubunda daha yiiksekti. Lisonkova
ve arkadaglar1 da LGA igin ayni sonuca ulasmistir [11]. Bizim ¢alismamizda oldugu
gibi bu calismada da yenidogan yogun bakim ihtiyaci, entiibasyon ihtiyaci, 5. Dakika
APGAR’in diisiik olmasit ve yenidogan mortalite oranlar1 erken baslangich

preeklampsi grubunda daha yiiksek goriildii. Biz ¢aligmamizda yenidogan yogun
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bakima yatis endikasyonu olarak sik goriilen RDS, TTN, sepsis, intraventikiiler
kanama ve nekrotizan enterokolit goriilme oranlarini da karsilastirdik ve hepsini erken
baslangigli preeklampsi grubunda anlamli olarak daha yiiksek bulduk. Erken
baslangiclh preeklampsi daha kotii fetal sonuglarla iligkili gériinmektedir.

Calismamizda olumsuz yenidogan sonuglarima neden olabilecek diger
degiskenleri de irdelemek i¢in coklu lojistik regresyon analizi yaptik. En az bir
yenidogan morbiditesi varligim1 ele aldik ve cinsiyet, dogum kilosu ve dogumda
gebelik haftasi i¢in anlamli sonuglara ulastik. Gebelik haftasinin ve dogum kilosunun
artmastyla morbidite azaldigin1 gordiik. Erken baglangich preeklampsi hastalarinda
olumsuz fetal sonuglarin yiiksek olmasinda dogumda gebelik haftalarinin erken olmasi
onemli bir faktor olabilir.

Hastanemiz perinatoloji servisi bulunan ve riskli gebelerin takibinin
yapilabildigi refere bir merkez oldugundan yeterli sayida preeklampsi hastasini
calismamiza dahil edebildik. Hastalarimizin yakin maternal takibi yapilmisti ve
kayitlar detayll tutulmustu. Hastalarimizin preeklampsi tanist aldiklari gebelik
haftalar1 da ¢ogunlukla tam olarak kayitlarda yer almaktayd: ve grup ayriminin net
olarak yapilabilmesine olanak saglamistir. Erken baglangicli preeklampsi hastasi
sayimmiz da litaraturde belirtilen orandan daha yiiksek ve diger gruba daha yakindi.
Hastalarimizin  hepsinde inceledigimiz  laboratuvar tetkikleri  goriilmiistii.
Hastalarimizin postpartum donemde de takipleri hastanemizde yapilmis ve
komplikasyonlar hastalarin epikrizlerinde yer almaktaydi. Hastanemizde ayni
zamanda yenidogan yogun bakimin da bulundugundan yenidoganlarin biiyiik
cogunlugu hastanemizde takip edilmisti ve verilerine detaylica erisebildik. Bunlar
calismamiz1 gii¢lii olan yanlaridir.

Diger yandan g¢alismamiz retrospektif oldugundan hastalarin bazi verileri
eksikti. Doppler ultrasonografik inceleme bulgular1 bunlardan en 6nemlisiydi.
Ozellikli geg baslangich preeklampsi hastalarinda ya da siddetli bulgular1 hizla ortaya
cikan erken baglangicl hastalarda hastaneye yatisindan kisa bir siire sonra dogum
planlandigindan perinatoloji uzmanlari tarafindan degerlendirilememisti. Biz de bu
nedenle Doppler ultrasonografik bulgularin karsilastirilmasini daha siirl bir grupta
yapabildik. Bununla beraber c¢alisma dizaynimiz neonatal sonuglarin da erken

baslangicli ve gec¢ baslangighh preeklampsi hastalart arasinda karsilastirilmasi
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seklindeydi. Ancak bu karsilastirmada erken baslangighh preeklampsi hastalarinin
bebekleri ¢cogunlukla preterm dogan bebeklerdi ve bebeklerde bunun da olumsuz
sonuclar1 vardi. Calismamizda kontrol grubu olmadigindan ayni gebelik haftasinda
dogmus ve preeklampsi hastast olmayan anne bebekleriyle karsilastirma

saglayamadik. Bunlar ¢alismamizin zayif yanlaridir.
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6. SONUC

Preklampsi gilinlimiizde maternal mortalitenin 6nemli nedenlerinden biri
olmaya devam etmektedir. Preeklampsi i¢in farkli alt tipler tanimlanmaktadir. Tani
zamanina gore yapilan gruplama da bunlardan biridir. Erken baslangich preeklampsi
ve gec baslangicl preeklampsi olarak yapilan bu ayrimda litaraturde genellikle 34.
Gebelik haftasi sinir kabul edilmektedir. Bu sekilde yapilan ve farkli patofizyolojik
siireclere dayandirilan erken baslangi¢clhi ve ge¢ baslangi¢ch preeklampsilerin maternal
ve fetal sonuclar1 daha iyi ongdrebilecegini diisiinliyoruz. Calismamizda da iki grup
arasindaki maternal ve fetal sonug farkliliklarini ortaya koymaya ¢alistik.

Maternal sonuclarimizda erken baslangicli preeklampsi hastalarimin hem
prepartum donemde hem de postpartum donemde daha uzun hastanede kaldigini
gbzlemledik. Prepartum donemde siddetli 6zellik ve HELLP sendromu erken
baslangich preeklampsi hastalarinda anlamli olarak daha yiiksek goriilmiistiir. Buna
ragmen postpartum donemde ge¢ baslangicli preeklampsi hastalarinda da erken
baslangicli preeklampsi hastalar1 kadar komplikasyon gelismistir. Bunun yaninda
prepartum donem ait inceledigimiz bazi parametrelerde de 6nemli farkliklar bulduk.
Erken baslangich preeklampsi daha diisiik gravida ve parite degerleriyle iligkili
goriildii. Geg baslangich preeklampsi ise daha yiiksek VKI ve gestasyonel diyabet
Oykiisiiyle baglantili bulundu. IVF gebelik ile erken baslangicli preeklampsi arasinda
anlaml iligki bulundu. Fetal gelisim kisitlilig1 ve ablasyo plasenta da erken baslangi¢l
preeklampsi ile iligkili bulunmugtur. Umblikal arter ve uterin arter anormallikleri de
gene bu grupta daha yliksek oranda goriilmiistiir. Preeklampsinin klinik ve laboratuvar
ozelliklerine bakildiginda ise siddetli Ozellik gosterme orani erken baslangich
preeklampsi hastalarinda daha fazla saptandi. Bunu destekleyebilecek hemoglobin
diistikliigii, AST, ALT yiiksekligi, kreatin, tirik asit yiliksekligi, LDH yiiksekligi de bu
grupta daha yiiksek bulundu. 24 saatlik idrarda protein miktar1 da erken baslangich
preeklampsi hastalarinda anlamli olarak daha yiiksek goriilmiistiir. Bunlarla beraber
erken baslangicli hastalarda hem prepartum hem postpartum dénemde anlamli olarak
daha fazla antihipertansif kullanilmistir, prepartum magnezyum siilfat kullanilmasi,
betametazon uygulanmasi ve aspirin kullanimi erken baglangichi preeklampsi

hastalarinda daha fazladir. Dogum zamani erken baslangi¢li grupta ortalama 31 hafta,
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gec baglangicli grupta ise 37 hafta olarak hesaplanmistir. Erken baslangich
preeklampsi hastalarinda sezeryan ile dogum anlamli olarak daha fazla goriilmiistiir ve
fetal distres sebebiyle sezeryan olma oran1 da gec baslangichilara gore daha yiiksektir.

Karsilagtirdigimiz fetal sonuglarda ise gruplar arasi belirgin farkliliklar
bulunmustur. Erken preeklampsi daha diisiik dogum agirligi, daha diisik APGAR
skorlar1 ile baglantili goriilmiistiir. Erken baslangicli preeklampsi hasta grubundaki
yenidoganlarda yenidogan yogun bakim ihtiyaci, entiibasyon ihtiyaci, RDS ve TTN,
sepsis, IVK, NEK ve postpartum kayip daha fazla goriilmistiir.

Sonug olarak erken baslangicli preeklampsi ge¢ baslangich preeklampsiye gore
prenatal donemde anne i¢in daha siddetli klinik tablolara neden olmakla birlikte daha
uzun slire hastanede yatisa sebep olmaktadir ve sezaryen ile dogum ihtimali de artmis
goriilmektedir. Geg baslangigh preeklampsi hastalar1 ise dogum Oncesi siirecte daha
tlimlt bir klinik gostermektedir ancak postpartum maternal komplikasyon oranlari
erken baslangicli preeklampsi hastalarina yakindir. Geg¢ baslangigh preeklampsi
hastalarinin da erken baslangicli preeklampsi hastalar1 kadar yakin takibi yapilmasi
gerekmektedir. Prematiir dogum ihtimalini arttiran erken baslangicli preeklampsi

grubunda yenidogan i¢in daha olumsuz sonuglar ile iliskilidir.
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	2. GENEL BİLGİLER 3
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	2. GENEL BİLGİLER
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