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ÖZET 
 
            Amaç: Transforming Growth Faktör Beta 1(TGF-β1); anjiogenez, 
embriyogenez, inflamasyon, immunsupresyon, hücresel proliferasyon, 
differensiasyon, apoptoz ve ekstrasellüler matriksin yeniden yapılanması gibi çeşitli 
hücresel fonksiyonlarda rol oynayan polipeptid yapılı bir sitokindir. Bu 
çalışmamızdaki amaç; preeklamptik(hafif ve şiddetli) gebelerle, normotansif 
gebelerin serum TGF-β1 düzeylerinin karşılaştırılması ve serum TGF-β1 
düzeyleriyle, preeklampsinin şiddeti arasında ilişki olup olmadığını araştırmaktır. 
            Gereç ve Yöntem: Prospektif nitelikte olan bu çalışmaya, 18 yaşın üstünde 
ve 20 hafta üzeri gebeliği olan, ek hastalığı olmayan toplam 135 gebe dahil edildi. 
Olguların 45 tanesi şiddetli preeklampsi grubunu, 45’i hafif preeklampsi grubunu ve 
45 tanesi de normotansif kontrol grubunu oluşturdu. Prospektif çalışmamız, Bursa 
Yüksek İhtisas Eğitim ve Araştırma Hastanesi, Kadın Hastalıkları ve Doğum 
Kliniği’ne başvuran gebeler ile oluşturuldu. 
            Bulgular:  Her üç grubun demografik özellikleri incelendiğinde; yaş, ağırlık, 
Vücut Kitle İndeksi(VKİ), gebelik haftası ve abortus açısından gruplar arasında 
istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı. Şiddetli preeklampsi grubunda yaş 
ortalaması, normotansif gruptan daha fazla bulundu(31,53±6,90/ 27,84±6,80; 
p:0,04). Ağırlık ve VKİ, hem hafif preeklampsi hem de şiddetli preeklampsi 
grubunda normotansif kontrol grubuna göre, anlamlı artmış bulundu(p<0,001, 
p<0,001). Gebelik haftası hafif preeklampsi grubunda, normotansif kontrol grubuna 
kıyasla istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksektir(p<0,001). Abortus sayısı, hafif 
preeklampsi grubunda, normotansif gruba göre istatistiksel olarak daha yüksek 
bulunmuştur(p<0,05). Gebelik sayısı, parite, canlı doğum sayısı ve boy değişkenleri 
açısından gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı(p>0,05). 
Sistolik ve diastolik kan basıçlarında, tüm gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı 
farklar bulundu(p<0,05). Laboratuar verileri karşılaştırıldığında; PLT, AST, ALT, 
ÜRE değerlerinde tüm gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 
gözlendi(p<0,001). TGF-β1 değerleri, normotansif kontrol grubuna göre hem hafif 
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preeklampsi hem de şiddetli preeklampsi grubunda istatistiksel olarak daha düşük 
bulunmuştur(p1<0,001, p2<0,001). Hafif preeklampsi ve şiddetli preeklampsi  
grupları arasında TGF-β1 düzeyleri açısından istatistiksel olarak anlamlı fark 
saptanmadı(p3:1,000). 
            Sonuç: Preeklamptik gebe kadınlarda serum TGF-β1 değerleri, normotansif 
kontrol grubuna kıyasla istatistiksel olarak anlamlı düşük bulunmuştur. Ancak 
şiddetli preeklampsi ve hafif preeklampsi grupları arasında TGF-β1 değerleri 
açısından istatistiksel bir korelasyon görülmemiştir. Hem hafif hem ağır 
preeklamptik gebelerde anlamlı bulduğumuz TGF-β1 molekülünün tanıda yardımcı 
bir parametre olarak kullanılabilmesi için daha geniş kapsamlı çalışmalara ihtiyaç 
olacağı kanaatindeyiz. 
            Anahtar Kelimeler: Preeklampsi, Transforming Growth Faktör Beta 1, 
Gebelik, Şiddetli Preeklampsi, Hafif preeklampsi. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



viii  

ABSTRACT 
 
            Objective: Transforming Growth Factor Beta1 (TGF-β1) is a polypeptide-
based cytokine that plays a role in a variety of cellular functions such as 
angiogenesis, embriyogenesis, inflammation, immunosuppression, 
cellularproliferation, differentiation, apoptosis, reconstruction of the extracellular 
matrix. Aim of this study was to compare serum TGF-β1 levels of pre-
eclamptic(mild and severe) and normotensive pregnant women and to investigate the 
relationship between serum TGF-β1 levels and the severity of pre-eclampsia. 
            Materials and Methods: A total number of 135 pregnant women over 20 
weeks of gestation and aged over 18 with no additional disease were included in this 
prospective study. Forty-five of the samples consisted severe pre-eclampsia group, 
45 mild pre-eclampsia group and 45 of them consisted normotensive control group. 
Our prospective study was conducted with pregnant women who were admitted to 
Bursa Yüksek İhtisas Research and Training Hospital, Obstetrics and Gynecology 
Clinic. 
            Results: When the demographic characteristics of all three groups were 
examined; There were statistically significant differences between the groups in 
terms of age, weight, body mass index (BMI), gestational week and abortus. The 
mean age of the severe preeclampsia group was higher than the normotensive group 
(31,53±6,90/ 27,84±6,80; p:0,04). Weight and BMI were found to be significantly 
increased in both mild preeclampsia and severe preeclampsia group compared to 
normotensive control group. Gestational age was significantly higher in mild 
preeclampsia group compared to normotensive control group (p<0,001). The number 
of abortus was found to be significantly higher in the mild preeclampsia group than 
in the normotensive group (p<0,05). No statistically significant difference was found 
between the groups in terms of number of pregnancies, parity, live birth and height 
(p>0,05). There were statistically significant differences in systolic and diastolic 
blood pressures between all groups (p<0,05). Compared to laboratory data; PLT, 
AST, ALT, BUN were significantly different among all groups. TGF-β1 values were 
found to be significantly lower in both mild preeclampsia and severe preeclampsia 
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group than normotensive control group (p1<0,001, p2<0,001). There was no 
statistically significant difference in TGF-β1 levels between the groups with mild 
preeclampsia and severe preeclampsia (p3:1,000).  
            Conclusions: Serum TGF-β1 levels were significantly lower in preeclamptic 
pregnant women compared to normotensive control group. However, there was no 
statistically significant correlation between severe preeclampsia and mild 
preeclampsia groups in terms of TGF-β1 values. We think that TGF-β1 molecule, 
which we found meaningful in both mild and severe preeclamptic pregnancies, will 
need more extensive and comprehensive studies to be used as an auxiliary parameter 
in diagnosis.           
            Keywords: Preeclampsia, Transforming Growth Factor Beta 1, Pregnancy, 
Severe Preeclampsia, Mild Preeclampsia. 
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1.GİRİŞ ve AMAÇ 
 

           Maternal mortalite ve morbiditenin önemli nedenlerinden birisi de, gebelikte 
gözlenen hipertansif hastalıklardır. Gebeliğin hipertansif hastalıkları, bütün dünyada 
yılda 50.000’den fazla maternal mortaliteye yol açar. Gebeliğin hipertansif 
hastalıkları, tüm gebeliklerin %8-15’i arasında gözlenir. Gebeliğin hipertansif 
hastalıkları, perinatal mortalitenin de en sık gözlenen sebebidir (1). 
           Preeklampsi; gebelikte gözlenen hipertansif hastalıkların başında gelir. 
Hipertansiyon, proteinüri ve veya end organ hasarı ile karakterizedir (1). Preeklampsi 
artan öneminden ötürü, global olarak halk sağlığı sorunu haline gelmiştir. 
Preeklampsi, tüm gebeliklerin %2-8’inde komplikasyonlara, % 9-26 arasında 
maternal ölüme, % 15 oranında ise erken doğuma sebebiyet vermektedir (2). 
Preeklampsinin insidansı; annenin ileri gebelik yaşı, gebenin artmış vücut kitle 
indeksi, diyabet, kronik hipertansiyon ve renal hastalıların varlığı gibi medikal 
durumlarda artış gösterir (3).          
           Preeklampsi, 20.gebelik haftası sonrasında en az 4 saat geçtikten sonra ölçülen 
sistolik kan basıncı ≥ 140 mmHg veya diyastolik kan basıncının ≥ 90 mmHg olduğu 
yeni ortaya çıkan tansiyon yüksekliği ve 24 saatlik idrarda > 0,3 g proteinüri veya ≥ 
1 + proteinüri mevcut olması ya da proteinüri yokluğunda yeni ortaya çıkan  
hipertansiyona; trombositopeni ( PLT  <100 000 / μl ),renal fonksiyon bozukluğu 
(serum kreatinin konsantrasyonu> 1,1 mmg / dk veya serum kreatinin 
konsantrasyonun iki katına ulaşması ), karaciğer fonksiyonlarında bozulma (ALT-
AST düzeyinin ikiye katlanması), akciğer ödemi, cerebral veya vizüel bulguların 
herhangi birinin eklenmesi kliniği ile kendini gösterir (37). 
           Preeklampsi gelişimi için artmış risk faktörleri şunlardır; Geçirilmiş 
preeklampsi öyküsü, ailevi hikaye varlığı, daha önce hiç doğum yapmamak, çoğul 
gebelikler, çok genç (<16) veya ileri anne yaşı (>35), düşük sosyoekonomik durum, 
molar gebelik (20 hafta altı gelişim), hidrops fetalis, artmış vücut kitle indeksi 
(BMI>26.1), kronik hipertansiyon, kronik renal hastalıklar, AFAS veya kalıtsal 
trombofililer, lupus gibi kollajen doku  hastalıkları bu faktörlerden bazılarıdır (4). 
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           Preeklampsi etiyopatogenezi, günümüzde hala net olarak bilinememektedir. 
Normal plesanta oluşumu için gerekli olan trofoblastik invazyon kusuru sonucu 
oluşan uteroplesantal ve sistemik endotel disfonksiyonuna bağlı geliştiği fikri, 
günümüzde kabul gören en önemli teorilerdendir. Preeklampsi gelişiminde, genetik 
faktörlerin de rol oynayabileceği her geçen gün yapılan çalışmalarda gösterilmektedir 
(5,6). Hastalığın oluş mekanizması kesin değildir. Hastalığın oluşumunda anne, baba 
ve fetüse ait faktörler görev alır. Yapılan araştırmalar sonucu elde edilen verilere 
göre, plesanta tarafından üretilen proanjiojenik ve antianjiojenik faktörler arası 
dengesiz üretim endotel hasarına katkıda bulunabilir. Başarılı bir plesantasyon ve 
trofoblastlar ile endotel arasındaki iletişim için anjiogenez oldukça kritik rol oynar 
(7). Bunun dışında artmış oksidatif stress, artmış maternal immun yanıt, iskemi-
inflamasyon, bazı immünolojik faktörler, çevresel faktörler de preeklampsi 
patogenezinde rol oynayabilir. 
           Preeklampsi önemli bir fetal, maternal morbidite-mortalite sorunu olduğu için 
etiyopatogenezine yönelik daha çok çalışma yapılmalıdır. Hastalığın erken teşhis 
edilmesi, yeni tanı seçenekleri keşfedilmesi ve oluşan klinik bulguları düzeltmek için 
daha çok tedavi seçeneklerinin sunulması gereklidir. 
           Plesantanın en önemli görevi, fetüs için gerekli olan besin ve oksijenizasyonu 
sağlamaktır. Bunu gerçekleştirebilmek için güçlü bir vasküler yapıya sahip olması 
gerekir. Başarılı bir şekilde anjiogenezin gerçekleşmesi için, 
proanjiojenik(VEGF,PIGF) ve antianjiojenik faktörlerin dengesi gereklidir. 
Antianjiojenik faktörlerin artması veya proanjiojenik mediatörlerin etkinliğinin 
azalması sonucunda endotel disfonksiyonu gelişir. Endotel disfonksiyonu sonucunda 
sağlıklı bir trofoblast invazyonu ve spiral arter remodellingi gerçekleşemez. Bu 
teorinin, preeklampsi patogenezinde güçlü bir rolü olduğu düşünülür (7). 
Transforming Growth Faktör Beta 1(TGF-β1), TGF-β ailesinin polipeptid bir üyesi 
sitokindir. 3 izoformundan dolaşımında en çok bulunanıdır. TGF-β ailesi endotel 
hücre gelişiminde, anjiogenezde, çeşitli trofoblast fonksiyonlarında ve doğal 
bağışıklık yanıtta rol oynar (8). Transforming Growth Faktör Beta 1’in, Vasküler 
Endotelial Growth Faktör ile birlikte anjiogenez oluşumunda proanjiojenik etkili 
olduğu ileri sürülür (9). TGF-β1 düzeylerinde azalma, anjiogenez dengesinde ibrenin 
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antianjiojenik tarafa kaymasına ve endotel hasarına yol açabilir. TGF-β1 preeklampsi 
gelişimini etkileyen potansiyel bir markır olabilir. Yapılan bir çalışmada 
preeklamptik gebeler ve normotansif gebelerin serum TGF-β1 düzeyleri 
karşılaştırılmış olup, preeklamptik gebelerde anlamlı olarak düşük saptanmıştır (10). 
Biz çalışmamızda, normotansif gebeler, hafif preeklamptik gebeler ve şiddetli 
preeklamptik gebelerde serum TGF-β1 düzeylerini karşılaştırdık. TGF-β1 
düzeyleriyle preeklampsi ilişkisinin olup olmadığını ve ilşkisi varsa, hastalığın 
şiddetiyle ilişkisinin olup olmadığını araştırmayı amaçladık.  
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2. GENEL BİLGİLER 
 

           Hipertansif hastalıklar tüm gebeliklerin %5-10’unda gözlenir ve bu 
gebeliklerde artmış fetal ölüm riski vardır (11). Hipertansiyonun gebelikte 
sınıflandırılmasının en önemli amacı, hipertansiyonun gebelik öncesi veya bunun 
gebeliğe bağlı tansiyon yüksekliği olup olmadığını tanımlamaktır. 
           Preeklamps൴; gebel൴ğe özgü endotel d൴sfonks൴yonu ve vazospazma sekonder  
organ hipoperfüzyonu ile seyreden, multisistemik bir bozukluktur (12). 
Preeklampsinin patofizyolojik gelişimi çok yönlü olup maternal spiral arterlerin, 
endovasküler sitotrofoblastlar tarafından yetersiz invazyonu sonucunda gelişt൴ğ൴ 
düşünülmektedir. Bu yetersiz invazyon nedeniyle spiral arterler, düşük kapasiteli 
yüksek dirençli damarlardan, yüksek kapasiteli düşük dirençli uteroplasental 
damarlara yeterince dönüşüm sağlayamazlar. Endovasküler trofoblastların göçü 
gebel൴ğ൴n erken dönem൴nde meydana geld൴ğ൴nden preeklamps൴n൴n kl൴n൴k tablosu 
belirginleşmeden çok önce başladığı b൴l൴nmekted൴r. Preeklamps൴, per൴natal ve 
maternal sonuçları etkileyen minimal kan basıncı artışlarından, ciddi organ 
disfonksiyonlarına kadar varan geniş bir aralığı içerir. Gelişmiş ve gelişmekte olan 
ülkelerin en önemli maternal ve fetal morbidite ve mortalite sebebidir (13,14,15). 

2.1. GEBELİKTE HİPERTANSİYON SINIFLANDIRMASI 
            Gebelikte hipertansiyon sınıflamasında gözlenen farklılıklar ve çetrefiller 
olması üzerine National High Blood Pressure Education Program Working Group, 
2000 yılında gebelikte gözlenen hipertansiyonu 5 grupta inceledi. Kronik 
Hipertansiyon, Gestasyonel Hipertansiyon, Preeklampsi, Eklampsi ve Preeklampsi 
Superimpoze Kronik Hipertansiyon olarak tanımlandı (16). Kanada Hipertansiyon 
Derneği’ne (CHS) göre ise gebeliğe bağlı tansiyon yüksekliği (PIH) dört gruba 
ayrılır: a) önceden mevcut olan hipertansiyon, b) gestasyonel hipertansiyon ve 
preeklampsi, c) önceden mevcut olan hipertansiyon ve proteinüri ile birlikte 
süperimpoze gestasyonel hipertansiyon ve d) sınıflandırılamayan hipertansiyon (17). 
Bu kategorilerin farklı risk faktörleri ve klinik bulguları olabilir ve bu nedenle 
gebelikteki sonuçları değişiklik gösterebilir (18). 
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Preeklampsi, gebeliğin 20. haftasından sonra ortaya çıkan ve doğumdan 4-6 
hafta sonra kadar devam edebilen yaygın vasküler endotelyal hasar ve vasospazm ile 
seyir gösteren bir hastalıktır. Klinik olarak hipertansiyon ve proteinüri, patolojik 
ödem veya patolojik ödem olmaksızın tanımlanmaktadır  (19). 
            2.1.1. Kronik  Hipertansiyon 
            Gebel൴kten önce veya gestasyonel trofoblast൴k hastalık yokluğunda 20. 
gebelik haftasından önce kan basıncının 140/90 mmHg ve üzerinde olması, ilk kez 
20. gebelik haftasından sonra tanısı konulan ve postpartum 12. haftadan sonra devam 
eden tansiyon yükseklğidir. Gebel൴kte kron൴k h൴pertans൴yonu olan kadınlarda 
süperempoze preeklamps൴, dekolman plasenta, fetal gel൴şme ger൴l൴ğ൴ ve prematürite 
riskinde artış söz konusudur  (20). Hafif ve orta şiddette kronik hipertansiyonu tedavi 
etmek fetusa bir yarar sağlamadığı gibi preeklampsiyi de önlemez (21).  Hastanın 
kan basıncı> 150-180 / 100-110 ve daha üstü olarak seyrettiğinde gebenin end organ 
hasarını önlemek için medikal tedavi yapılmalıdır (22). 
            Kronik hipertansiyonu olan gebelerde fetal canlılık sonrası seri 
ultrasonografiyle intrauterin fetal büyüme geriliği izlenmeli, aralıklar kan basıncı 
şiddetine, komorbiditelere ve obstetrik öyküye göre belirlenmelidir. Gebelikte ağır 
kronik hipertansiyon tedavisinde en çok kullanılan oral ajanlar nifedipin, metildopa 
ve labetolol olup anjiotensin dönüştürücü enzim inhibitörleri ve anjiotensin 2 
reseptör blokörleri kontrendike olup bu ilaçların intrauterin gelişme geriliği, 
oligohidroamniyos, yenidoğan  böbrek anomalileri ve fetal exitusla ilişkisi 
gözlenebilmektedir (23). Gebelik öncesi kullanılan tiyazid diüretiklerin 
kullanılmasına bir engel yoktur ancak intravasküler volüm açığından kaçınmak için 
preeklampsi gelişirse kullanımı derhal  stoplanmalıdır (24). Kontrol sağlanamayan  
şiddetli kronik hipertansiyonlu aktif doğum eylemindeki gebelerin tedavisi,  
intravenöz labetalol veya hidralazin gibi hızlı tedavi sağlayan medikal ajanlarla 
olmalıdır. Oral nifedipin de medikal ajan olarak tercih edilebilir. Randomize 
kontrollü bir çalışmada nifedipinin, intravenöz labetalolden daha hızlı bir etki 
yarattığı gösterilmiştir (24). 
            2.1.2. Gestasyonel Hipertansiyon 
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            Gestasyonel hipertansiyon tanısını koymak  için bazı kriterler mevcuttur. 
Bunlar; 20. gebelik haftasından sonra ortaya çıkan maternal kan basıncı yüksekliği 
olmalı (kan basıncı 140/90 mmHg ya da daha fazla değere ൴lk kez gebel൴k dönem൴nde 
yükselmiş olmalı), proteinüri eşlik etmemel൴ ve postpartum 12. haftaya kadar kan 
basıncı değer൴ normal değer൴ne dönmel൴d൴r. Gestasyonel h൴pertansiyon, tüm 
gebeliklerin  %5-10’ unda görülmektedir (25). Otuzuncu gebelik haftası öncesi 
gestasyonel hipertansiyon gelişen kadınların %50’ sinde preeklampsi 
gelişebilmektedir (26). 
            2.1.3. Kronik Hipertansiyon Zemininden Gelişen Preeklampsi 
(Süperempoze Preeklampsi) 
            Kronik hipertansif bir gebede preeklampsi gelişmesi, gebe için ve fetüs için 
tek başına kronik hipertansiyon ve preeklampsiye göre daha önemli bir durumdur. 
Kronik hipertansif hastalıklar preeklampsi ve eklampsi gelişme riskinde artışa yol 
açar. Kronik hipertans൴yon zem൴n൴nde kan basıncı  değerler൴n൴n anormal düzeylere 
yükselmes൴ ൴le b൴rl൴kte yen൴ başlayan prote൴nür൴ veya preeklamps൴n൴n d൴ğer 
bulgularının (karac൴ğer enz൴mler൴n൴n yükselmes൴, düşük PLT sayımı ≤100.000) 
gözlenmesi ile tanı konulur. Sıklıkla intrauterin gelişme geriliği eşlik etmektedir. 
Kronik hipertansif gebelerin %25 ve daha fazlasında süperempoze preeklampsi 
görülür (27). 
            2.1.4. Preeklampsi 
            Preeklampsi gebeliğe özgü, endotel fonksiyon bozukluğu ve vazospazma 
sekonder, organ hipoperfüzyonu ile seyreden bir durumdur. Daha önceleri sistolik 
kan basıncının 30 mm Hg, diastolik kan basıncının 15 mmHg ve üzer൴nde artışı 
preeklampsi tanısında kullanılan bir kriterdi. Ancak Levine ve ark. bu değerlerin 
sonuçlar üzerinde etkili bir prognostik faktör olmadığını göstermişlerdir (28). 
Bundan ötürü Work൴ng Group bu değerler൴ preeklamps൴ tanı kr൴terler൴nden çıkarmış̧ 
ancak bu kadınların daha yakından takip edilmesini önermiştir (29). 2013 yılından 
itibaren preeklampsi; Normotansif bir kadında, 20. haftadan sonra oluşan 
hipertansiyona (HT), ‘’proteinüri veya end-organ hasarı’’ nın eşlik etmesi olarak 
belirtilmiştir (30). Tansiyonun aşırı yüksekliği ve end-organ hasarının belirti ve 
bulgularının olması hastalığın şiddetli karakterini oluşturur (30). 
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            Preeklampside kan basıncı yükseklği, olguların erken ve en kesin bulgusudur. 
Working Group’a göre diastolik kan basıncı sesin kaybolduğu değerdir (Kortkoff faz 
5). Yanlış ölçümleri önlemek için uygun kaf kullanılmalıdır (üst kol çevresinin 1.5 
katı büyüklüğünde kaf olmalıdır). Kan basıncı, hastanın en az 10 dakika 
dinlenmesinden  sonra oturur pozisyonda ölçülmelidir. Kan basıncı ölçümünden 30 
dakika öncesine kadar, sigara veya kahve içilmemiş olmalıdır (29). 
            Chesley, proteinürinin preeklampsinin önemli bir bulgusu olduğunu 
açıklamıştır (12). Proteinüri glomerüler patolojinin göstergesidir. Proteinüri dipstik 
yöntemi veya sülfosalisilik asit ile tespit edilir. 24 saatlik idrarda 300 mg ve üstü 
protein saptanması, 6 saatlik veya daha fazla ara ile alınan en az 2 idrar örneğinde 
1+’ den fazla proteinüri olması patolojik proteinüri tanısı için gereklidir (31). 
Yapılan çalışmalarda d൴pst൴k ൴le tesp൴t ed൴len prote൴n düzey൴ ve 24 saatl൴k ൴drardak൴ 
protein miktarı arasında zayıf bir korelasyon tespit edilmiştir. Bu yüzden 24 saatlik 
idrarda protein miktarı proteinüri için esas belirleyici yöntem olmalıdır (29). Ayrıca 
spontan bakılan idrarda protein/kreatinin oranının 0.3 ve üzerinde olması da 
proteinüri varlığını gösterir. Preeklampsi zaman zaman renal damarlardaki spazm ile 
karakter൴ze b൴r durum olduğundan ötürü farklı idrar örneklerinde değişen miktarlarda 
proteinüri tespit edilebilir (32). 
            Ödem, serum kolloid onkotik basıncının azalması ve kapiller permeabilitenin 
artması dolayısıyla oluşur (33). Preeklamptik hastalarda, hem proteinüri hem de 
vasküler endotel hasarı ile geçirgenl൴k artışı ve ödem gel൴ş൴r. Bazı çalışmalarda orta 
ve hafif derecede ödemin %80 oranında görüldüğünün gösterilmesi, ödemin tanıdaki 
yerinin sorgulanmasına  yol açmıştır (34). Ödem, birçok normal gebe kadında da 
görüldüğü için günümüzde tanısal kriter olmaktan çıkmıştır (12). 2013 yılında da 
proteinüri varlığı şiddetli/ağır preeklampsi kriteri olmaktan çıkarılmıştır (31). 
            2.1.5. Eklampsi 
            Eklampsi tanım olarak; preeklampsili kadınlarda başka bir nedenin 
bulunamadığı nöbet geçirme durumudur. Eklamptik nöbet hayatı tehdit edebilen acil 
bir durumdur ve doğum öncesi (%53), doğum sırasında (%19) veya doğum sonrası 
(%28) oranlarında  ortaya çıkabilir (35). Gestasyonel trofoblastik hastalığın 
bulunmadığı 20 haftalık gebelik öncesi eklampsi oldukça nadir gözlenir. Eklampsi 
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başağrısı (%80) ve görme problemleri (%45) gibi merkezi sinir sistemini ilgilendiren 
şikayetler ile seyredebilir (36). Bununla birlikte, nöbetler preeklampsinin diğer ciddi 
bulguları olmaksızın ve normal bir kan basıncı değeri ile ortaya çıkabilir; Eklampsi 
hastalarının %15'inde diyastolik KB değeri 90 mmHg'den düşük seyreder (35). 
Eklamptik nöbetler genellikle 60-90 saniyelik yaygın nöbetlerdir. Postiktal ajitasyon, 
hırçın olma durumu ve konfüzyon hali takip edebilir. Bir eklamptik nöbet gelişmesi 
sırasında, fetüste  hipoksi ile ilişkili bradikardi seyredebilir, ancak genellikle normal 
sınırlarına geri döner. 
           Nöbet öncesi sıklıkla aura yoktur. Konvulsif hareketler ağız çevresinde, yüzde 
seğirme şeklinde başlar, birkaç saniye sonra generalize tonik klonik hal alır ve 1-2 
dakika devam edebilir. Takiben hasta hiperventilasyona başlar. Ateş nadir görülür 
fakat kötü prognostik faktördür (Santral Sinir Sisteminde (SSS)  hemoraji bulgusu). 
Nöbet sonrası akciğer ödemi gelişebilir. Hastaların yaklaşık %10’ unda retina 
dekolmanı ve oksipital lob iskemi/ödemine bağlı görme kaybı meydana gelebilir. 
Bazı şiddetli eklamptik gebelerde serebral hemorajiye bağlı ani ölümler yaşanabilir. 
Bazen nöbetler esnasında uterin kontraksiyonlar başlayabilir veya var olan 
kontraksiyonlar şiddetlenebilir. Gebelikte geçirilen tüm konvulziyonlar eklampsi 
olarak kabul edilmeli ve buna göre müdahale edilmelidir. Eklampside konvulsiyonlar 
tonik - klonik tiptedir. Konvulsiyonlar  postpartum 10. güne kadar görülebilir (12). 
Eklampside mortalite oranı %14 civarında iken günümüzde azalmıştır. Sibai, 399 
eklamptik hastayı değerlendirmiş (15) ve major komplikasyonları; 
         - Dekolman plasenta (%10) 
         - Nörolojik defekt (%7) 
         - Aspirasyon pnömonisi (%7) 
         - Pulmoner ödem (%5) 
         - Kardiyovasküler arrest (%4) 
         - Akut böbrek yetmezliği (%4) 
         - Maternal ölüm (%1) 
olarak tespit etmişlerdir. 
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           2.2. PREEKLAMPSİ TANI KRİTERLERİ 
           • Öncesinde normotansif seyreden >20 hafta gebelerde en az 4 saat arayla 
istirahat halindeyken yapılan  iki ölçümde sistolik kan basıncının (SKB) ≥140 
mmHg, diyastolik kan basıncının (DKB) ≥90 mmHg olarak ölçülmesi veya 20. 
gebelik haftasından sonra oluşan sistolik kan basıncının ≥ 160 mmHg ölçülmesi veya 
diastolik kan basıncının ≥ 110 mmHg ölçülmesi ve yakın zaman aralıklarıyla yapılan 
mükerrer ölçümde benzer düzeylerde tespit edilmesi ve 24 saatlik idrarda ≥0.3 g 
proteinüri veya protein / kreatinin oranının ≥0,3 mg / mg olması ya da rakamsal 
ölçüm imkanı yoksa kalitatif ölçüm olan Dipstick ≥1+ protein saptanması veya; 
           • Yeni başlayan kan basıncı yükseklği ve aşağıdaki durumlardan  herhangi 
birinin yeni başlaması (proteinüri var veya yok) 

 Platelet sayısı <100,000 / mikro L 
 Serum kreatinin>1,1 mg/dL (97.2 mikromol / L) veya başka renal hastalık 

olmadan kreatinin konsantrasyonunun normalin 2 kat üstüne çıkması 
 Karaciğer  transaminaz(ALT-AST) düzeylerinin normal üst sınırının en az 

iki katına ulaşması 
 Akciğer ödemi 
 Serebral veya vizüel semptomlar (37) gibi bulgularından birinin eşlik 

etmesi. 
  2.2.1. Ağır Preeklampsi Tanı Kriterleri 

 Gebe, yatak istirahati halindeyken en az 4 saat arayla iki ayrı ölçümde sistolik 
kan basıncının ≥160 mmHg ve/veya diyastolik kan basıncının ≥110 mmHg 
olarak ölçülmesi ya da; 

 Karaciğer fonksiyon bozukluğu, Karaciğer  transaminaz düzeylerinin normal 
üst sınırının en az iki katı olması, yaygın sağ üst kadran ağrısı, epigastrik ağrı 
ya da; 
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 Progresif renal yetmezlik (Serum kreatinin >1.1 mg/dL (97.2 mikromol / L) 
veya başka renal patoloji olmaksızın kreatinin konsantrasyonunun ikiye 
katlanması) ya da; 

 Platelet sayısı <100,000 / mikro L ya da; 
 Pulmoner ödem ya da; 
 Serebral veya vizüel semptomlar (37) bulgularından herhangi birinin olması, 

hastalığın şiddetli seyrettiğinin göstergesidir. 
 

            2.2.2. Hellp Sendromu 
            HELLP sendromu; hemoliz (periferik incelemede hasar görmüş eritrositler, 
bilirübin düzeyi > 1,2 mg/dl; LDH> 600 U/L), artmış karaciğer transaminazları ve 
azalmış platelet sayısı (<100.000 mm3/L) ile karakterize ağır preeklampsinin bir 
türünü belirtmek için tanımlanmıştır (38). 
            HELLP sendromu ağır preeklampsililerin %20’sinde görülür. Tanı anında 
hastaların %30’u postpartum, %18’i term ve %52’si pretermdir (39). Hastaların 
genel başvuru şikayetleri sağ üst kadran ağrısı, epigastrik ağrı, bulantı, kusmadır. 

HELLP sendromlu preeklamptik gebeler başvurudan postpartum döneme 
kadar 24-48 saat Magnezyum Sülfat (MgSO4) tedavisi almalıdır (40). 
            Rejyonel anestezi, trombosit sayısı >100.000 iken güvenlidir fakat <50.000 
mm3/l değerlerinde sakınılmalıdır. Kortikosteroidler trombosit sayısında artmaya yol 
açabilir (41). 
            2.3. PREEKLAMPSİ İNSİDANSI VE EPİDEMİYOLOJİSİ 
            Tüm dünyada gebelerin yaklaşık %10’u gebeliğin hipertansif hastalıklarıyla 
karşı karşıya gelir. Preeklampsi komplikasyonları gebelikteki komplikasyonlardan en 
sık olanı olup, insidansı tüm dünyada artmaya devam etmektedir. Maternal morbidite 
ve mortalite açısından önemli olup, her yıl dünyada yaklaşık 50.000 ölüme sebep 
olmaktadır. Fetal mortalite oranı, gelişmekte olan ülkelerde, gelişmiş ülkelerle 
karşılaştırıldığında preeklampside 3 kat, eklampside ise 4,5 kat yüksek saptanmıştır. 
(42). Preeklampsi insidansı etnik köken ile ilişkili bulunmuştur ve buna bağlı olarak 
farklılık gösterir. Preeklampsi insidansı Afrikalı- Amerikalı kadınlarda %5,2, 
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İspanyol asıllı kadınlarda %4, yerli Amerikan kadınlarda %3,9, beyaz kadınlarda 
%3,8, Asyalı kadınlarda ise %3,5’dir (43). 2006 Dünya Sağlık Örgütü ve Dünya 
Bankası araştırma raporu verilerine göre Türkiye’de  preeklampsi insidansı %5,3 
olarak saptanmıştır (44). Gelişmekte olan ülkelerde hastalığın görülme sıklığının %4-
18 olduğu açıklanmıştır (45). Hipertansif rahatsızlıklar, bu ülkelerdeki ölü 
doğumların ve erken neonatal ölümlerinin ikinci en sık obstetrik kaynaklı sebebi 
olarak belirtilmiştir(46). 
           Preeklampsi nullipar gebelerde %3-7, multiparlarda ise %1-3 oranında görülür 
(47). Bütün gebeliklerin %2-8’ ini etkiler (48). B൴r kadının, sonrak൴ gebel൴kler൴nde 
tekrar preeklamps൴ gel൴şme r൴sk൴ %16 ൴ken c൴dd൴ preeklamps൴, eklamps൴ geç൴ren veya 
preterm doğumla sonuçlananlarda risk yüzde 25 civarına yükselmekted൴r. Eğer 28 
haftadan önce doğum olduysa bu r൴sk yaklaşık yüzde 55 olup daha da artmaktadır  
(49). Her yıl dünyada, bunların %90 kadarı gel൴şmem൴ş ülkelerde olmak üzere, 4 
milyondan fazla kadında preeklamps൴ gel൴şecekt൴r (50,51) ve bunların yaklaşık 
100.000’ ൴nde eklampt൴k konvulzyonlar görülecekt൴r. Berg ve arkadaşlarının yapmış 
olduğu b൴r çalışmada, preeklamps൴ ve eklamps൴ye bağlı ölümler൴n yaklaşık yarısından 
fazlasının önleneb൴l൴r olduğu b൴ld൴r൴lm൴şt൴r (52). Ş൴ddetl൴ preeklamps൴l൴ kadınların 
yaklaşık yarısı preterm bebek doğurmaktadır (49). Her yıl dünyada yaklaşık 900 000 
çocuk bu hastalık nedeniyle hayatını kaybetmektedir (53).  

 
2.4. PREEKLAMPSİ RİSK FAKTÖRLERİ 
Preeklampsinin hangi bireylerde gelişebileceği öngörülemez. İnsidansı ırk, 

etnik köken ve bu nedenle genetik faktörlerle de ilişkili olup, çevresel, 
sosyoekonomik ve hatta mevsimsel olarak da değişiklik gösterebilir. 
            Aşağıdaki durumlarda gebeliğin hipertansif hastalıkları için risk artışı 
saptanmıştır. 
            *Nulliparite 
              *Önceki gebelikte preeklampsi öyküsü 
              *Yaş <18 veya >40 



12  

            *Preeklampsi için aile öyküsü 
            *Kronik böbrek hastalıkları 
            *Kronik hipertansiyon 
            *Otoimmün hastalıklar (antifosfolipid sendromu, sistemik lupus eritamatozis) 
            *Vasküler patolojiler 
            *Diyabetes Mellitus (pregestasyonel ve gestasyonel) 
            *Çoğul gebelik 
           *Siyah etnik köken 
            *Obezite  
            *Hidrops fetalis 
            *Önceki gebelikte IUGR gelişmesi, ablasyo plasenta, fetal kayıp öyküsü 
            *Önceki gebelik normotansif ve iki gebelik arası uzamış süre 
            *Önceki gebelik hipertansif ve iki gebelik arası kısalmış süre 
            *Düşük doğum ağırlığı(SGA) ile sonuçlanan doğumlar 
            *F5 Leiden mutasyonu, MTHFR gen mutasyonu 
            *Polikistik Over Sendromu(PCOS) öyküsü 
            *IVF gebelik (54). 
 
            2.5. PREEKLAMPSİ ETİYOPATOGENEZİ 
            Eklampsiyi tanımlayan  belgeler M.Ö. 2200’ e kadar uzanmaktadır (55). 
Preeklamps൴n൴n ortaya çıkış neden൴ halen netl൴k kazanmamıştır. Günümüzde halen  
b൴rden fazla etken൴n rol oynadığı kabul görmekted൴r. Preeklamps൴n൴n gebel൴ğe özgün 
olması ve plasentanın çıkarılması ൴le semptom ve bulguların tamamen ger൴lemes൴ göz 
önüne alındığında, hastalığın gel൴ş൴m൴nde en öneml൴ faktörün plasentaya a൴t olduğu 
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kabul ed൴lm൴şt൴r (56). Hastalığın  oluşumu ൴ç൴n fetüs şart değ൴ld൴r. Koryon൴k v൴llüs 
zorunlu olsa da, fetusun uterin kaviteye yerleşmes൴ne gerek yoktur. 18. gebel൴k 
haftasından büyük dış gebel൴ğ൴ olan kadınlarda preeklampsi insidansı %30 olarak 
b൴ld൴r൴lm൴şt൴r (57). Günümüze kadar hastalığın sebebini  açıklamak ൴ç൴n b൴rçok 
etk൴ley൴c൴ mekan൴zma ൴ler൴ sürülmüştür. 
           Hastalığın ortaya çıkmasında maternal, plasental ve fetal birçok faktörün bir 
arada  etkili  olduğu  kabul görmektedir.  Günümüzde  en  çok  üzerinde  durulan 
mekanizmalar; 
           1. Anormal  trofoblastik  invazyona  bağlı  anormal  plasenta  oluşumu,  
           2.Maternal ve fetal dokular arasında immünolojik adaptasyonun bozuk olması,  
           3.Genetik , çevresel ve nutrisyonel faktörler, 
           4. Kardiyovasküler ve inflamatuar değişiklikler. 

 
            2.5.1. Anormal Plesantal Gelişim 
            Preeklampsi patofizyolojisinde plasentanın önemli rolü vardır. Bunun kanıtı 
hastalığın gel൴ş൴m൴ ൴ç൴n plasental dokuların mutlak gerekli olup fetusun gerekli 
olmamasıdır (58,59). Bu yüzden plasentanın tahliyesinden sonra hastalıkta tam kür 
gerçekleşmektedir. Normal b൴r gebel൴kte, gebel൴ğ൴n çeş൴tl൴ aşamalarında ൴nsan 
plasentasının araştırılması ൴le preeklamps൴dek൴ gel൴ş൴m süreçler൴ kıyaslanarak, 
preeklamps൴de uteroplasental dolaşımdak൴ patoloj൴k değ൴ş൴kl൴kler saptanıp hastalığın 
etyolojisi adına ışık tutulabilir. Preeklamptik hastalardan elde ed൴len plasenta yatak 
b൴yops൴ler൴nde sp൴ral arterlerde f൴zyoloj൴k değ൴ş൴kl൴klerin gerçekleşmediği 
tanımlanmıştır (60); sp൴ral arter duvarında yeters൴z trofoblast൴k ൴nvazyon, damar 
çevres൴nde ൴nterst൴syel dokuda çok hücrel൴ damara ൴nvaze olamamış trofoblastlarda 
artış, kalın duvarlı sp൴ral arterler ve lümen ൴ç൴nde de tromboz ve aterom plakları 
saptanmıştır (61). Trofoblastik invazyondaki patolojik durumlar ve maternal spiral 
arterin yeniden oluşumundaki sıkıntılar, plasental yatağın beslenmesinde 
bozukluklara yol açar. Bu durum iskemi ve hipoksiyle sonuçlanmaktadır (62). 
            2.5.1.1.Spiral Arterlerin Normal Olmayan Yeniden Yapılanması 
            Preeklampsi karmaşık bir patofizyolojiye sahip olup, öncelikle anormal 
plasentasyonun sebep olduğu düşünülmüştür. Preeklampsi de sitotrofoblastik 
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hücrelerin spiral arterlere defektif ൴nvazyonu d൴kkat çekm൴şt൴r (63). Uteroplasental 
damar gel൴ş൴m süreci Ramsey ve Donner tarafından tanımlanmıştır. Normal 
gebeliklerde gelişmekte olan plasentanın sitotrofoblast hücreleri, gelişmekte olan 
fetusa ve plasentaya kan sağlayan uterin arterin terminal dalları olan maternal spiral 
arterlerin hem endotel hem de oldukça kas dokusundan zengin olan tunika medyasını 
ele geçirmek için desidua ve miyometriyumun bir bölümünden yol alarak uzanırlar. 
Böylece, bu damarlar; küçük  arteriollerinden, düşük dirençli büyük kapasitanslı 
damarlara dönüşür bu yüzden uterusun diğer bölgeleri ile kıyaslandığında 
plasentanın beslenmesini kolaylaştırır (64). Spiral arterlerin remodellingi, 
1.trimesterın sonlarında başlar ve gebelik döneminin 18-20. haftalarına kadar 
tamamlanmış olur. 
           Sp൴ral arterler bu değ൴ş൴m ൴le vazokonstr൴ktör med൴atörlere karşı daha az 
duyarlı hatta yanıtsız olurlar (47). Normal gebel൴kte bu değ൴ş൴kl൴kler sayes൴nde, kan 
basıncı düşük olmasına rağmen, fetusa ve uteroplasental yatağa g൴den kan akımı 
fazlalaşmaktadır. İlerleyen gebel൴k haftalarında fetus ve plasentanın büyümes൴ne 
bağlı olarak kan akımı ൴ht൴yacı yaklaşık on kat artar. Bu artan ൴ht൴yacın karşılanması 
sp൴ral arterlerdek൴ f൴zyoloj൴k değ൴ş൴kl൴kler ൴le gerçekleşmekted൴r. Preeklamptik 
gebelerde bu dönüşümde sorun vardır (63). Preeklampsi kliniğinin en önemli bulgusu 
olan hipertansiyonun asıl sebebi; uterin damarların anormal trofoblastik oluşumu ile 
birlikte olan plasental implantasyonudur (65). Bu konuyu özetleyecek olursak, 
preeklampside sitotrofoblastik hücreler spiral arterlerin desidual kısmına sızar, ancak 
myometrial kısıma implante olamazlar. Spiral arterler, kas-elastik duvarın fibrinoid 
materyal ile değiştirilmesiyle oluşan büyük, dolambaçlı vasküler yapılara 
dönüşemez; Bu sebeple, bu damarlar küçük ve dar kalır ve plasental hipoperfüzyona 
sebep olur. Plasenta gelişimindeki bu ciddi defekt, sadece preeklampsi patogenezi ile 
alakalı değildir. Birçok olumsuz gebelik sonuçlarıyla da ilişkisi bulunmuştur. Bu 
durumlardan bahsedecek olursak; ikinci trimestrde fetal exitus, plasental infarkt,  
plasenta dekolmanı, preeklampsi (intrauterin gelişme geriliği var ya da yok), 
maternal hipertansiyon olmadan intrauterin gelişme geriliği, prematür membran 
rüptürü(PPROM), preterm doğumdur (66). Preeklamps൴de yeters൴z trofoblast൴k 
൴nvazyon ve sp൴ral arterler൴n gebel൴ğe özgü yen൴den oluşumunda sıkıntı vardır. Fakat 
bu durum yalnız başına maternal sendromun gel൴şmes൴ ൴ç൴n yeterl൴ değ൴ld൴r. Vasküler, 
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çevresel, immünolojik ve genetik faktörlerin tümünün b൴rl൴kte  rol oynadığı 
öngörülmektedir. 

 
       
      Şekil1:endometrial ve myometrial arterlerin şematik gösterimi.  
     -Pritchard JA ve MacDonald PC’den. 

 
 

 
 

      Şekil2:endovasküler ve interstisiyel trofoblast invazyonunun şematik 
gösterimi(67). Normal  bir gebelikte  ekstravillöz  trofoblastlar  önce  desiduayı  
ve  buradan  da  spiral  arterleri  invaze ederler (A ve B). Preeklampside ise 
desidua ve spiral arterlerin invazyonunda yetesizlik mevcuttur (C). 
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      Şekil3:Anormal plesantasyonun şematik gösterimi (68). Normal  plasenta  
yapısı  ile karşılaştırma yapıldığında  preeklampside  plasenta  yapısında  
sitotrofoblastların,  desidua  ve  spiral arterleri  yeterince  invaze  etmediği  için 
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ve  bu  nedenle  spiral  arterlerin  çapının  dar kaldığı, genişleyemediği 
gözlenmektedir.   
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      Şekil4:Anormal plesantasyonun bir başka şematik gösterimi.  
      - Lam C, Lim KH, Karumanchi SA’dan 
            2.5.1.2. Anormal Trofoblast Farklılaşması 
            Anormal trofoblast farklılaşması sonucunda, trofoblastlar spiral arterlere 
yetersiz invaze olurlar. Uterus mukozası daha gebelik oluşmadan progesteron 
etkisiyle desiduaya dönüşmektedir. Bunu luteal fazda gerçekleşen lökosit 
invazyonuyla anlarız. Bu durum uterusun, implantasyona hazırlandığının muhtemel 
göstergesidir. Erken gebelik döneminde kan yoluyla geldiği tahmin edilen natural 
killer(NK) hücreleri, invazyona hazırlanan sitotrofoblastlar çevresinde toplanmaya 
başlar. NK hücreleri gebeliğin ilerleyen haftalarında git gide kaybolur. Bu durum 
sitotrofoblast invazyonu ile aynı anda gözlenmektedir (69). Trofoblast farklılaşması, 
endotelyal invazyon evresinde, ardarda sıralanmış, farklı sınıfta moleküller൴ ൴çeren 
bir dizi ekspresyon gerektirir. Bu moleküller sitokinler, adezyon molekülleri, 
ekstraselüler matriks molekülleri, matriks metalloproteinazları (MMP), sınıf Ib major 
h൴stocompat൴b൴l൴ty complex (MHC) kompleks molekülü ve human lökos൴t ant൴gen-G’ 
dek൴ (HLA-G) değ൴ş൴kl൴klerd൴r (70). Blastokist implantasyonuyla plesantasyon 
oluşumu da başlamış olur. Çeşitli mediatörler, sitokin ve hormonlar blastokistten 
salınır. Blastokistten salınan IL-1A ve IL-1B endometrium üzerine doğrudan etki 
gösterir. Endometriumdan lösemi inhibitör faktör (LIF) ve koloni uyarıcı faktör - 1 
(CSF-1) salınır ve bu mediatörler blastok൴stten proteaz üret൴m൴n൴ artırır. Bu 
proteazlarla seç൴lm൴ş hücre dışı matrix proteinleri yok edilir ve trofoblastik invazyon 
gerçekleşmiş olur. 
            Trofoblast dönüşümündeki hatalar sonucunda spiral arteriollere trofoblastlar 
defektif olarak invaze olur. İnvaze olan trofoblastlar normal farklılaşma sürecinde 
bazı adhezyon moleküllerinin salınımında değişikliklere yol açar. Trofoblastlar 
epitele yönelik olan adhezyon molekülleri(E-kaderin,integrin, alpha6/beta1, 
alphav/beta5) yerine endotele yönelik olan adhezyon moleküllerinin(integrin 
alpha1/beta1, alphav/beta3 ve VE-cadherin) salınımını gerçekleştirirler. Bu olay 
pseudovaskulogenez adını alır (71). Preeklamptik gebelerin trofoblastları 
incelendiğinde, endotele özgü olan adezyon molekülü ekspresyonu yani 
pseudovaskülojenez gösterilememiştir. Şiddetli preeklamptik gebelerde yapılan bir 
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çalışmada semaforin 3B adlı protein yapıdaki molekülün, vasküler endoteliyal 
growth faktör (VEGF) sinyalinde bozulmaya yol açarak anormal trofoblast 
farklılaşmasına ve  invazyonuna yol açabileceği gösterilmiştir (72). 
            2.5.1.3. Plesantal Perfüzyon Bozukluğu, İskemi ve Hipoksi 
            Anormal plesanta gelişiminin hem nedeni hem sonucu olarak hipoperfüzyon 
meydana gelebilir. Plesantal dolaşımın bozulmasının ve  anormal plesanta 
oluşumunun preeklampsi riskinde artışa yol açabileceğini gösteren çeşitli çalışmalar 
mevcuttur. Bazı hayvan deneyleri sonucunda plesantal  kan akımı miktarı 
azaltıldığında preeklampsi bulgularının meydana geldiği gösterilmiştir (73). Vasküler 
patolojiler sonucunda oluşan hastalıklar olan hipertansiyon, diabet, sistemik lupus 
eritematozus, böbrek hastalıkları, trombofililer, anormal plesanta oluşumuna ve 
preeklampsiye yol açabilmektedir (32). Rakım olarak yüksek bölgelerde yaşayan ( 
>3100m) gebelerde preeklampsi riskinde artış saptanmıştır. Plesantal hipoperfüzyon 
görülebilme ihtimali olan obstetrik sorunlarda da (molar gebelik, hidrops fetalis, 
diabet, ikiz gebelikler) preeklampsi riski artar. Anormal plesantasyon sonucunda 
hipoksi gelişir. Bu durumda plesantadan çeşitli düzenleyici moleküller salınır. Bu 
moleküller, maternal dolaşıma geçer ve endotel üzerine patolojik etkileri sonucunda 
preeklampsi kliniğini oluşturur (73).  
            Plesantanın anormal oluşumu sonucunda perfüzyon azalması meydana gelir. 
İlerleyen gebelik haftalarında hipoperfüzyon kliniği daha çok belirginleşir. Çünkü 
uterus damarlanması normal süreçte gelişmediği için uterus, fetusa ve plesantaya 
yeterli kanı gönderemez. İskemi ve hipoksi sonucunda plesantada bazı histopatolojik 
olaylar meydana gelir. Bunlar; ateroz, arteriollerin sklerozuna bağlı daralmalar, 
fibrinoid nekroz ve plesantal enfarktüstür (74). Elbetteki her preeklamptik hastada bu 
histopatolojik değişiklikler gözlenemeyebilir. Ancak hastalığın şiddeti ile lezyonların 
büyüklüğü arasında ilişki yüksek ihtimalle mevcuttur  (75). 
            2.5.2. İmmunolojik Etmenler 
            Preeklampsi etiyopatogenezinde immünolojik faktörler önemli yer tutar. Son 
yıllarda yapılan çalışmalar da bunu desteklemektedir. Paternal alloantijenleri 
,annenin tolere edememesi sonucunda immünolojik faktörler aracılığıyla preeklampsi 
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meydana gelir (76,77). Gebelik oluşmasıyla fetal antijenler sebebiyle maternal 
immun sistem aktive olur. Gebeliğin sağlıklı bir şekilde devam etmesi için de bu 
aktivasyonun kısıtlanması gereklidir. Bu kısıtlanma gerçekleşmezse gebe 
preeklampsiyle karşı karşıya kalabilir. İmmunolojik etkinin dolaylı kanıtlarından 
birisi de semen ile uzun süreli temas olan kadınlarda preeklampsi riski düşük 
bulunmuştur. Gamet donasyonlarında ise risk artışı saptanmıştır (77). Ayrıca tek 
partnerle ilk birlikte olmayla gebe kalma arasındaki sürenin kısa olması da 
,preeklampsi gelişme riskinde artışa yol açar (78). Fetal ve paternal antijenlere daha 
önce maruz kalan gebelerde preeklampsiye karşı direnç geliştiğini gösteren 
çalışmalar mevcuttur. Bir araştırma sonucunda gebeliğin uyardığı hipertansiyon 
insidansı ilk gebeliklerde yaklaşık %12, aynı eşli multigravidlerde %5 ve yeni eşli 
multigravidlerde ise % 24 olduğu tesp൴t ed൴lm൴şt൴r (79). 
            Preeklampsi sıklığı bariyer (kondom) yöntem kullananlarda ve donör spermi 
ile uterus içine inseminasyon  yapılanlarda, eşinin spermi kullanılanlara göre daha 
yüksektir. Çünkü partner spesifitesi artması sonucunda preeklampsi insidansında da 
artış söz konusudur. Bu özellikler, paternal sperm veya seminal plazma veya her 
ikisinin maruziyetiyle annenin fetopaternal alloantijenlere tolerasyon sağladığını ൴ler൴ 
sürer ve bu immun sistem düzenlenmesindeki başarısızlıklar preeklampsi insidansını  
artırır (79). Bununla birlikte  bir meta-analizde oosit donasyonu ile gebe kalan 
kadınlarda diğer üreme yöntemlerine  göre iki kat fazla; doğal yöntemlerle gebe 
kalan kadınlara göre de dört kat fazla preeklampsi geliştiği görülmüştür. Bu 
metaanaliz, anne ve fetüs arasındaki immünolojik tolerasyon bozukluğunun 
preeklampsiye yol açabileceğinin bir göstergesi olabilir (80). İmmunolojik temellere 
dayanan Graft Versus Host hastalığında meydana gelen immünolojik problemlerin, 
preeklampsi etiyopatogenezinde rol oynayan immünolojik problemlerle benzerlik 
gösterdiği saptanmıştır (81).  
            Preeklamptik  gebelerin  plasentalarında,  trofoblastların HLA sunumunda 
bozukluk olduğunu gösteren  çalışmalar mevcuttur; dNK hücrelerle etkileşime  
geçememeleri  sonucunda  yetersiz  trofoblast  invazyonu  meydana  geldiği 
öngörülmektedir. Özellikle HLA-G ekspresyonunun, invazyon esnasında ekstravillöz 
trofoblastları  NK  hücreleri  tarafından  yok  edilmekten  koruduğu  tahmin 
edilmektedir  (82). 
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            Önceden yapılan birçok araştırmanın  sonucuna  göre,  diğer otoimmün  
hastalıklarda  da  olduğu  gibi, Th(T  helper)-2  ve  Th-1  oranlarındaki gözlenen 
farklılıklar da   preeklampsinin etyopatogenezinde  rol  oynamaktadır.  Preeklamptik  
gebelerde  Th-1  aktivitesinin artmış  olduğu,  proenflamatuar  sitokinlerin  
salınmasına  bağlı  hücresel  immünitenin aktive  olması  sonucunda  sitotoksik  T  
hücreler  ve  NK  hücrelerin  aktive  olduğu düşünülmektedir (82, 83). Normal 
gebeliklerde T-helper 1 (Th1) ve T helper-2 (Th2) lenfosit dengesi Th2 lehinedir. 
            Bu denge sonucunda, sitotoksik Th1 sitokinlerin istenmeyen  etkilerini 
suprese ederek, fetal allografta yönelik maternal immün yanıtın gelişmesine katkıda 
bulunur (84). Preeklampsi patogenezinde immun sisteminin hiperaktive olması söz 
konusudur. Nötrofil, monosit, makrofaj, NK hücreler, CD4+, CD8+ T hücreleri 
uyarılmıştır (85). Normal gebelikte anne dolaşımına salınan nekrotik trofoblastlar, 
makrofaj veya dentritik hücreler tarafından fagosite edilir ve bu hücrelerden TNF-
alfa, IL-12 ve IFN-c ve tip1 mediatörler salgılarlar. Anormal implantasyon veya fetal 
antijenlere karşı gelişen maternal immünolojik yanıtta desiduada dendritik hücre 
sayısının artması olası gözükmektedir. Preeklamptik gebelerden alınan plasental 
yatak biyopsilerinde, preeklamptik desidual dokusunda normal gebeliğe oranla 
artmış dendritik hücre kümelenmesi saptanmıştır (86). 
            Preeklamptik gebelerde, sağlıklı gebelere kıyasla anjiotensin (AT-1) 
reseptörüne karşı artmış agonistik antikor düzeyleri saptanmıştır. Bu antikor artışı 
neticesinde hücre içinde bulunan kalsiyum aktiflenebilir preeklampside görülen 
artmış plazminojen aktivatör inhibitörü-1(PAI-1) üretimi ve trofoblast invazyonunu 
gösterebilir (87). Bununla birlikte anjiyotensin AT-1 reseptör antikoru, çözülebilir 
fms benzeri tirozin kinaz (sFlt-1) üretilmesini uyarır. Bu değişiklikler neticesinde 
preeklampsi gelişiminde immünolojik aktivasyon gerçekleşebilir (88). 
            2.5.3. Genetik Faktörler 
            Preeklampsi vakalarının çoğu genetik kaynaklı olmasa da preeklampsi 
patogenezinde genetik fatörlerin  de oldukça önemli rol oynadığı tahmin 
edilmektedir. Ancak preeklampsiye yol açacak belirgin tek bir genetik mekanizma 
henüz tanımlanmamıştır. Birden fazla maternal fetal genin çevresel faktörler ve 
birbirleriyle olan kompleks etkileşimleri sonucunda preeklampsiye yol açabileceği 
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öngörülmektedir. Genetik açıdan preeklampsinin rol oynadığını gösteren birçok 
çalışmalar sonucunda elde edilen durumlar mevcuttur. Preeklamptik gebelerin 
annelerinde, kızlarında, torunlarında ve kızkardeşlerinde de preeklampsi patogenezi 
ile karşılaşma riski, normal popülasyona göre artmış bulunmuştur (89). Yine bir 
başka genetik temelli preeklampsi patogenezinden bahsedecek olursak; monozigotik 
ikizlerde preeklampsi gelişme ihtimali, dizigotlardakine göre yüksek bulunmuştur 
(89,90). Fetal kromozomal anomalilere bağlı translokasyonlarda (T13), mol 
hidatiformda ve preeklamptik anneden doğan babaların çocuklarında preeklampsi 
gelişme riskinde normal popülasyona göre artış olduğu saptanmıştır (91). 
            Preeklampsi etiyopatogenezinde rol oynadığı düşünülen ve gebenin klinik 
şikayetlerinin oluşmasına yol açan trombofili, endotel disfonksiyonu, hemodinamik 
bozukluklar, oksidatif stres, anjiogenez anomalileri gibi durumlarda elliden fazla 
genin rol oynadığı düşünülmektedir. Birçok çalışmaların bütünü olan Genome-wide 
linkage çalışmaları sonucunda preeklampsi ile ilgili olabilecek 3 genetik lokus ortaya 
konmuştur. Bunlar; 9p13, 2p12, 2p25’tir (92). Preeklampsi gelişiminde genetik 
faktörlerin etkili olduğunu bu çalışmalar sonucunda açıklayabiliriz. Bir önceki 
gebeliğinde preeklampsi geçiren kadınlarda sonraki gebelikte preeklampsi gelişme 
ihtimali normal popülasyona göre 7 kat artmaktadır. Yapılan bir çalışmada 
preeklampsi kliniğiyle karşılaşan kız kardeşler ele alındı. Bu çalışma neticesinde 
annede var olan 10q22 geninde STOX 1 mutasyonu fetoplesantal yapıya geçtiği 
zaman preeklampsi geliştiği gösterildi (93). 
            2.5.4. Beslenme, Diyet Çevresel Faktörler 
            Diyet, beslenme alışkanlıkları ve yaşam tarzı değişiklikleri de preeklampsi 
patogenezinde rol oynayabilir. Yapılan bir çalışmada günlük askorbik asit alımı 85 
mg’ın altında olan gebelerde diğer gruba göre preeklampsi gelişme riskinde artış 
saptanmıştır (94). Antioksidan vitaminler olan A ve C vitaminlerinin, oksidatif strese 
karşı mekanizma oluşturup preeklampsi gelişimine engel olup olmadığını araştıran 
bir çalışmada anlamlı sonuç elde edilememiştir (94,95). Yapılan bir başka çalışmada 
kalsiyumdan fakir diyeti olan gebelere kalsiyum takviyesi yapılmasının preeklampsi 
gelişimi ve klinik sonuçları üzerine etkileri araştırılmıştır. Çalışma sonucunda 
kalsiyum takviyesinin preeklampsi gelişme insidansını değiştirmediği ancak şiddetli 
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preeklampsi gelişen preeklamptik gebelerin komplikasyon oranlarında azalma tespit 
ettiği bulunmuştur (96). Ayrıca selenyumdan fakir diyeti olan gebelerin, tüm gebelik 
süresi boyunca, preeklampsi gelişme riskinde artış olduğu saptanmıştır (86,97). 
            Beslenme nitelikleri, preeklampsinin hem önlenmesinde hem de klinik 
yönetimi sürecinde oldukça önemli rol oynar. Diyet içeriğinde bulunan 
karbonhidratlar, yağlar, preteinler, vitamin ve mineral miktarlarının preeklampsi 
etiyolojisinde rolü olduğu düşünülmektedir. Omega takviyesi  kullanımının kan 
basıncını düzenleyici ve vasküler koruyucu etkisi olması üzerine preeklampsi 
insidansını azalttığını gösteren yayınlar mevcuttur (98,99). 
            Yapılan bir çalışmada sağlıksız beslenme alışkanlığı sonucunda oluşan 
obezite, vücut kitle indeksinde artış gibi medikal sorunlar neticesinde preeklampsi 
gelişme insidansında artış olduğu saptanmıştır (100). Obezite sonucunda meydana 
gelen mikroanjiopatik değişiklikler, plesantal anjiojenik faktörler ile sinerjik etki 
oluşturarak kronik inflamasyonu ve endotel hasarını tetikleyerek preeklampsi 
patogenezi oluşturabilirler (101). 
            2.5.5. Endotel Disfonksiyonu, Maternal Inflamatuar Yanıtta Artış ve 
Sitokinler 
            Preeklampsi etiyolojisini ele alacak olursak temelde anormal plesanta 
oluşumu ve endotel disfonksiyonu yer alır. Sitokinler bu patogenezde önemli rol 
oynar. Sitokin salınım anomalileri hem anormal plesanta oluşumlarına hem endotel 
hasarına yol açabilir. Endotel hücreleri, endometriumda bulunan immun hücreler ve 
trofoblastlar sitokin sentezleyebilir. Gebeliğin sıkıntısız devam etmesi ve normal 
plesantasyon sürecinin devamı için sitokinlerin doğru salınımı gereklidir (102). 
Maternal dolaşımda bulunan aşırı aktif lökositler endotel fonksiyon bozukluğunun 
bir sebebi olabilir (103). Endotel fonksiyon bozukluğu ve artmış maternal 
ınflamatuar yanıt üzerine araştırma yapan Swellam ve arkadaşları; preeklampt൴k 
gebelerde IL-6 ve C reaktif protein (CRP) düzeylerinde artış saptamıştır (104). 
Normal gebelikte sistemik ınflamatuar yanıt hafif düzeydedir. Gebelikte lökosit 
sayısında artış meydana gelir. Monosit ve nötrofiller aktive hale gelir. Inflamatuar 
yanıttan sorumlu olan sitokinler IL-6 ve TNF-A düzeyleri yükselir. Th1 hücrelerin 
ürünleri olan IL-2 ve Interferon- γ ( IFN- γ) ve aktiflenmiş makrofajların ürünleri 
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olan TNF-α, IL-1, IL-6 gibi sitokinlerin gebelik üzerine olumsuz etk൴ler൴ olduğu 
bilinir.Th2 hücrelerinden salınan IL-4, IL-10 ve CSF gibi sitokinler ise gebelik 
üzerine olumlu etkiler gösterirler (105). Preeklampsi patogenezinde IL-1, IL-6, IL-8, 
IL-12, IL-15, IL-18, IFN- γ, TNF-α, CRP gibi sitokinlerin de plasenta ve plazma 
düzeyler൴n൴n yükseld൴ğ൴ni tanımlayan birçok çalışma mevcuttur (106). 
            Sitokinler ayrıca oksidatif stres üzerinden de endotel hasarı oluşturabilir. 
Kendi kendine çoğalan lipit peroksitler, serbest oksijen radikallerini oluşturur. Bu 
toksik maddeler sırasıyla; endotel hücre hasarına, NO üretimindeki değişikliklere ve 
prostoglandin sentezindeki bozulmalara yol açar. Oksidatif hasar neticesinde 
aterozis, lipid yüklü makrofaj köpük hücreleri, platellet sayısında azalma olarak 
meydana gelen  mikrovasküler koagulasyonun aktivasyonu, ödem ve proteinüri ൴le 
kend൴n൴ gösteren kap൴ller permeab൴l൴te artışı gerçekleşmektedir (57). 
            Erken evre preeklampside etkilenmiş plesantadan salınan faktörlerin etkisiyle 
endotel hasarı meydana gelir. Bu da maternal ınflamatuar yanıtın aktiflenmesine 
sebep olur. Endotel hasarı sonucunda ınflamatuar yanıtta birçok değişiklik olur. 
Endotel kaynaklı vazodilatatörler olan nitröz oksit ve prostoglandinlerin sentezi 
azalır. Vazokonstriktör etkili olan endotelin ve tromboksanların sentezi ise artar. 
Prokoagülan faktörlerin ise sentezinde artış meydana gelir. Bu durum vazospazma 
yol açar. Anjiotensin 2 ye karşı artmış vasküler  reaktivite meydana gelir endotel 
hasarı sonucunda. Maternal damarların vazokonstriktör ajanlara karşı duyarlılığın 
artması ve çok güçlü vazokonstriktör etkili olan endotelin artışı sonucunda 
vazospazm kliniği belirginleşir. Ayrıca endotel hasarı sonucunda maternal dolaşımda 
faktör VIII, fibronektin ve trombomodulin konsantrasyonlarında artış meydana gelir. 
Renal glomerüllerde fazla miktarda endotel hücresi bulunur. Endotel disfonksiyonu 
sonucunda glomerüller de etkilenir. Çoklu mekanizmaların etkisiyle oluşan kan 
basıncı artışı, maternal end organ hasarının sebebi haline gelir. Endotel hasarı tek 
başına end organ tutulumunun başlı başına sebebi olabilir. En hafif klinikten en ciddi 
kliniğe kadar end organ hasarı oluşturabilir. En ciddi klinik olan yaygın damar içi 
pıhtılaşma sorunu (Disseminated  Intravascular  Coagulation,  DIC)’tir. Endotel 
hasarı, vazospazm gibi sebeplerden oluşan mikrotrombüsler yaygın bir hal aldığında 
DIC tablosu gelişir ve bu preeklamptik gebe için oldukça mortaldir. Obesite, diyabet, 
romatolojik hastalıklar gibi endotel hasarı ve ınflamasyon üzerinden etki gösteren 
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hastalıklarda, preeklampsi sıklığında artış olması endotel disfonksiyonuyla 
açıklanabilir ( 68, 107, 108,109). 
            Preeklampsi klinik bulgularının çoğunun endotel disfonksiyonu sebebiyle 
olduğunu söyleyebiliriz (110). Örneğin; hipertansiyon, vasküler tonusun bozulmuş 
endotel kontrolünün; proteinüri ve ödem damar permeabilitesinin artması ve 
koagülopati prokoagülanların anormal endotelyal sentezi  sonucudur. Beyin 
vaskülarizasyonundaki endotel etkilenmesi sonucu baş ağrısı, görme bulanıkığı, 
nöbetler meydana gelir. Karaciğer vaskülarizasyon sorunlarında epigastrik ağrı, 
glomerüler etkilenme sonucunda proteinüri tablosu gelişebilir. Plesanta 
vaskülarizasyonunda endotel hasarı sonucunda intrauterin gelişme geriliği klinik 
tablosu oluşabilir. 
            Brakial arter flow-mediated dilatasyon (FMD) testi ile endoteliyal 
disfonksiyon, preeklamptik gebelikten 3 yıl sonra bile gösterilebilmektedir (111). 
Önceden var olan vasküler hastalığa bağlı gelişen preeklampsi vakaları endoteliyal 
disfonksiyon ile açıklanabilir (112). Preeklampsi öyküsü geçiren kadınların 
yaşamlarının ilerleyen dönemlerinde vasküler patolojiye bağlı hastalık geçirmeleri, 
yine endoteliyal disfonksiyonla açıklanabilir (113). Preeklamptik kadınların 
yaşamlarının ilerleyen dönemlerinde ileri dönem böbrek yetmezliği ve hipotiroidi 
için risk altında olduğunu gösteren çalışmalar mevcuttur (114). 
            Plesantanın en önemli görevi, fetüs için gerekli olan besin ve  oksijenasyonu 
sağlamaktır. Bunun içinde gelişmiş bir damar yapısına sahip olması gereklidir. Bu 
anjiogenez proanjiojenik ve antianjiojenik mediatörlerin dengesi sonucunda sağlıkla 
görevini yerine getirir. Proanjiojenik faktörler (PIGF, VEGF), antianjiojenik faktörler 
ise (sFlt-1) plesanta tarafından salınır ve anjiogenezdeki dengeyi sağlarlar. 
Antianjiojenik faktörlerin artması ve bu dengenin bozulması sonucunda endotel 
disfonksiyonu gelişir. Böylece preeklampsi patogenezi gerçekleşir. Çözülebilir fms 
benzeri tirozin kinaz 1 (sFlt-1  veya sVEGFR-1) dolaşımdaki endotelyal büyüme 
faktörü (VEGF) için bir antagonist görevi görür. sFlt-1, proanjiojenik faktörler olan 
VEGF ve PIGF nin etkilerini bu moleküllere bağlanarak veya bu moleküllerin 
endojen reseptörleriyle etkileşimini bozarak gösterir. VEGF endotele özgüdür ve 
anjiogenezin gerçekleşmesinde önemli rol oynar. Tirozin kinaz bağımlı 2 adet 
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reseptörü mevcut olup etkilerini bu reseptörler ile etkileşerek gösterir. Bunlar 
VEGFR-1 ve VEGFR-2 dir. PIGF ise yine plesantadan salınır. VEGF ailesinin bir 
üyesi olan PIGF etkilerini VEGFR-1 üzerinden gösterir (115,116). Yapılan bir 
çalışmada preeklamptik gebelerde normotansiflere göre serum sFlt-1 düzeyinde artış 
ve serum VEGF ile PIGF miktarlarında azalmanın olduğunu saptamıştır (117). Bu 
konuyu özetleyecek olursak; preeklampsi patogenizde çok önemli bir yer tutan 
endotel disfonksiyonuna sFlt-1  düzeylerindeki artışın sebep olduğunu söyleyebiliriz. 
Antianjiojenik etkisiyle VEGF ve PIGF etkinliklerinde azalmaya yol açarak bu 
etkisini gerçekleştirir. Anjiogenez dengesi antianjiojenik tarafa kaydığı için endotel 
hasarı olur ve buna bağlı olarak preeklampsi patogenezi meydana gelebilir (118). 
            Soluble endoglin ise plesantal sinsisyotrofoblastlardan ve damar endotelinden 
salgılanan antianjiojenik bir moleküldür. Etkisini transforming growth factor-beta 
(TGF-B) için bir koreseptör görevi üstlenerek gerçekleştirir. SEng ile sFlt-1 
arasındaki ilişki tam olarak bilinememekle beraber her iki molekülün de 
antianjiojenik etki mekanizması ile endotel hasarı oluşturduğu tahmin edilmektedir 
(119). 
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      Şekil5:Şekil 5’te normotansif gebe ile preeklamptik gebenin plesantasından 
salınan faktörleri görüyoruz. Sağlıklı olan plesantadan proanjiojenik ve 
antianjiojenik faktörler dengeli miktarda salınır. Ancak iskemik plesantadan 
çözünür fms-benzeri tirozin kinaz 1(sFLT-1) fazla miktarda salınır ve 
anjiogenez dengesi bozulur. sFLT-1, VEGF ve PIGF’e bağlandığı için endotel  
üzerindeki  fms-benzeri  tirozin  kinaz-1’e bağlanacak substrat azalır. Böylece 
endotel üzerinde fonksiyon bozukluğu gelişir (120). 
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      Şekil 6: Preeklampsi etiyopatogenezinin şematik özet görünümü. sFLT1: 
çözünür fms-benzeri tirozin  kinaz-1, sEng: solubl Endoglin, AT-1  AA:  
anjiyotensin  II  tip 1 reseptör aktive edici antikorlar. Anjiyotensin II tip1 
reseptör aktive edici antikorlar, plesantal natural killer hücreleri, genetik 
faktörler, oksidatif stres ve diğer faktörler birleşerek anormal plesanta 
gelişimine ve plesantal disfonksiyona yol açarlar. Bu etkileşim sebebi 
bilinemeyen birçok mekanizma sayesinde olur. Disfonksiyone plesantadan 
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salınan çeşitli mediatörler ise maternal dolaşıma geçerek hipertansiyon, 
proteinüri, ödem, end organ hasarı gibi preeklampsi kliniğini oluşturur (68). 
            2.6. PREEKLAMPSİDE KLİNİK BULGULAR 
            Preeklampsi multisistemik bir hastalıktır. Bu yüzden preeklamptik gebelerin 
birçok sistemi etkileyen klinik bulguları olabilir. Kardiyovasküler sistemi ilgilendiren 
en sık ve olmazsa olmazsa klinik bulgusu hipertansiyondur. Endotel disfonksiyonu 
ve sıvı kaçağına bağlı olarak ödem tablosu da kliniğe eklenebilir. En ciddi boyutlarda 
akciğer ödemi kliniği preeklamptik gebede gözlenebilir (121,122). 
            Preeklamptik gebelerin neredeyse tamamında hipertansiyon gözlenir. Bazen 
HELLP sendromunda kan basıncı minimal yükselebildiği için gözden kaçabilir. 
Preeklampsi kliniğinin en erken ve en yaygın bulgusudur hipertansiyon. Gebelerde 
kan basıncında yükselme 3.trimestırdan sonra ara ara gözlenebilir. Kan basıncı 
yüksekliği genellikle 37. Haftadan itibaren preeklamptik aralığa(>140-90) mmhg 
düzeyine ulaşır (123). 
            Şiddetli preeklampsinin ana klinik bulgularından birisi de epigastrik ağrıdır. 
Genellikle geceleri başlayan ağrı epigastrik bölgede veya retrosternumda olabilir. 
Skapulalara doğru da yansıyan ağrı şeklinde hissedilebilir. Hastaların muayenesinde 
Glisson kapsülünün gerilmesine bağlı olarak karaciğerde hassasiyet bulgusu olabilir.  
Akut pankreatit kliniğine çok benzediği için, ayırıcı tanıda akut pankreatit 
düşünülmelidir (124,125). Karaciğer  fonksiyonlarındaki  değişikliklerin,  vasküler  
yatakta vazokonstriksiyon olmasına sekonder  meydana geldiği öngörülmektedir. 
Kan basıncı yüksekliği, koagülasyon bozukluğu gibi komplikasyonlara da bağlı 
olarak periportal alanda  fibrin  birikimi, kanama  ya da  nekroz mikroskopik;  
hematom,  yırtılma  ya da enfarktüs alanları makroskopik gözlemlere örnektir 
(126,127). 
            Hipertansiyona bağlı olarak, özellikle ağır preeklampside serebral kan 
akımında bozulmalar ve değişikliklere bağlı olarak birçok kranial semptom meydana 
gelir. Baş ağrısı, görme bozukluğu, görme kayıpları, görme bulanıklığı, diplopi 
bunlardan ilk akla gelenlerdir. Bu komplikasyonlar aynı zamanda eklampsiye bağlı 
gelişecek olan konvülziyonların da öncüsü olabilmektedir. Retinal patolojilere bağlı 
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olarak(santral retinal arter tıkanıklığı, retina dekolmanı, retinal hemoraji) da en ciddi 
kliniklerden biri olan görme kaybı gelişebilir. Görme kaybının etiyolojisinde nadir de 
olsa oksipital lob ödemine bağlı bası bulgusu olabilmektedir. Etiyolojisinde başta kan 
basıncı yüksekliği olmak üzere, birçok bilinmeyen mekanizmaya bağlı olarak gelişen 
posterior geri dönüşümlü ensefalopati sendromu (posterior  reversible  
encephalopathy  syndrome,  PRES)  de görme kaybının  sebeplerinden biri olabilir. 
Ağır preeklampsi, HELLP sendromu, eklampsi gibi şiddetli klinik gösteren 
preeklamptik gebelerde, bilinç değişiklikleri olduğunda ayırıcı tanıda mutlaka PRES 
sendromu bulundurulmalıdır. Çünkü PRES sendromu, herniasyon patogenezine 
sebep olabilecek boyutta oldukça mortal kliniğe sebep olabilmektedir (128). 
            Preeklampsi kliniğinde ödem oldukça sık karşımıza çıkan bir klinik bulgudur. 
Çünkü preeklampside sıvı elektrolit dengesi bozulmuştur. Kapiller permeabilite 
artışına bağlı periferal ödem sık gözlenir. Ayrıca çok korkulan ve mortal seyreden 
akciğer ödemi de, plazma onkotik basıncında azalma ve kapiller permeabilite artışına 
bağlı olarak nadir de olsa gözlenebilir. Akciğer ödemi gelişen ağır preeklamptik 
hastaların kliniğinde dispne, göğüs ağrısı ve oksijen satürasyonlarında azalma 
gözlenir (129). 
            Preeklampside sıvı elektrolit dengesinin bozulmasına bağlı olarak pekçok 
klinik bulguyla karşılaşırız. Bu dengenin bozulmasında birçok fizyolojik etken rol 
oynar. Normal gebelikte renin, anjiotensin ve aldesteron düzeylerinde artış meydana 
gelir. Ancak gebelikte bu hormonlara karşı duyarsızlaşma meydana geldiği için 
normal gebelik, normotansif veya hipotansif şekilde seyreder. Preeklamptik  
gebelerde  ise özellikle  anjiotensin-II’e  karşı  artmış  bir  hassasiyet  vardır;  renin,  
anjiotensin  ve aldosteron düzeyleri, hamile  olmayanlara kıyasla daha az  olmasına  
rağmen hipertansiyon gözlenir. Son zamanlarda yapılan çalışmalarda preeklamptik 
gebelerde, anjiotensinII’nin AT-1 reseptörünü uyaran otoantikorlar bulunmuştur. 
Preeklamptik gebelerde sıvı elektrolit dengesinde rol oynayan bir diğer mekanizma 
ise potent bir mineralokortikoid olan deoksikortikosteron (DOK) düzeylerinde 
azalmanın  olmadığı  saptanmıştır. Bu durum deoksikortikosteron un adrenal 
bezlerden üretilmesinden ziyade, dolaşımdaki progesteronun yıkım ürünü 
olmasından kaynaklandığı tahmin edilmektedir. Elektrolit düzeylerinde preeklamptik 
gebeler ve normotansif gebelerle yapılan çalışmalarda, anlamlı farklar 
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bulunamamıştır. Bu yüzden elektrolit imbalansına bağlı klinik oluşmasını, 
preeklampsi patogenezinde pek beklemeyiz (107,130). 
            Sağlıklı gebelikte renal kan akımı ve glomerüler filtrasyon hızı artmıştır. 
Preeklamptik gebelerde ise bu durum tersinedir. Bunun sebebi renal  afferent 
arteriolde direncin artmış  olması ve  glomerüler  endotel  yapısında  bozulma olduğu 
tahmin edilmektedir. Preeklamptik gebelerin glomerülleri patolojik olarak 
incelendiğinde, endotel  tabakasının kalınlaşmış olduğu ve üzerindeki pencerelerin 
ödemlenmeye bağlı daralmış olduğu, uzun  yıllardır  bilinmekteydi.  Ancak  son  
yıllarda  yapılan  çalışmaların  ışığında, podosit  harabiyetinin  de yapısal  
değişikliklerden  biri  olduğu farkedildi.  Elektron mikroskopi incelemelerinde, 
podositlerde ya da glomerüler bazal membranda yapısal değişiklik göze 
çarpmamaktadır ancak  idrar  incelemelerinde podositüri olduğu gözlemlenmiştir. 
Buna sebep olacak en güçlü hipotezlerden biri sFLT-1 nedeniyle VEGF  düzeylerinin 
azalması gösterilir. VEGF düzeylerindeki azalmaya bağlı olarak glomerül 
endotelinden üretilen endotelin-1 etkisiyle podositlerde hasarlanma meydana gelir. 
Böylece podositüri oluşur. Her ne kadar günümüzde proteinüri mekanizması tam 
olarak çözülemese de sorumlu olarak glomerül endotel hasarı ve podositüri kabul 
görmektedi. Ağır preeklamptik gebelerde oligüri yani, 24 saat boyunca yapılan 
toplam idrar miktarı 500 ml’den az olması kliniği gözlenebilir. Preeklamptik 
gebelerde gözlenen renal patolojiler genellikle reversible dır. Ancak aşırı kanamaya 
bağlı gelişen hipovolemi sonucu oluşan böbrek yetmezliği, akut tübüler nekroz gibi 
patolojilerde hasar kalıcı boyutlara ulaşabilmektedir (131,132). 
            Preeklampsi, eklampsi kliniğinin belki de en ciddi komplikasyonu stroke 
gelişimidir. Gebelikte meydana gelen inme vakalarının yaklaşık %36’sından 
preeklampsi patogenezi sorumlu tutulmaktadır. Preeklamptik gebelerde ciddi 
morbidite mortalite sebebidir. İnmelerin çoğunluğu şiddetli preeklampside gözlenir 
ve aşırı tansiyon yüksekliğine bağlı hemorajik inme şeklindedir. Hastaların 
kliniğinde şiddetli baş ağrısı mevcuttur. Önlemek için tansiyon takibi ve kontrolü 
önemlidir (133). 
            2.7. PREEKLAMPSİDE LABORATUAR BULGULARI 
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            Proteinüri: 24 saatlik idrardaki protein miktarının 0,3 g. ve daha fazla olması 
veya spontan idrardan bakılan protein kreatinin oranın 0,3 ve daha büyük olması 
durumudur. Genellikle preeklamptik gebelerde günlük proteinüri miktarı 5g ‘ın 
altındadır. Şiddetli preeklamptiklerde günlük 10 gram ve üzerinde protein kayıpları 
olabilmektedir. Gebelerde gözlenen şiddetli proteinürinin en sık sebebi preeklampsi 
patogenezidir. Proteinüri oluşumunda glomerüler endotel hasarı podositüri oluşumu 
ve tübüler hiperfiltrasyon mekanizmaları rol oynamaktadır (134). 
            Kreatinin düzeylerinde artış: Sağlıklı gebelikte fizyolojik olarak glomerüler 
filtrasyon hızında artış meydana gelir. Bu artışa bağlı olarak gebelerin kreatinin 
konsantrasyonlarında 0,4 mg / dL (35 mikromol / L) 0,4-0,8 mg / dL (35- 
70 mikromol/L) aralığında azalma beklenmektedir. Preeklamptik gebelerde ise 
glomerüler filtrasyon hızında yaşanan düşme sonucunda, serum kreatinin 
düzeylerinde yükselme meydana gelir. Şiddetli preeklampside serum kreatinin 
konsantrasyonlarının > 1,1 mg / dL üstünde olması beklenir. GFR azalmasının 
yanısıra sistemik vazokonstriksiyon, kapiller permeabilite artışı, sodyum tutulumu 
gibi mekanizmaların da preeklampside kreatinin artışına yol açtığı tahmin 
edilmektedir (37). 
            Trombositopeni, hemoliz, hemokonsantrasyon: Hematolojik açıdan 
bakıldığında en sık trombositopeni kliniği oluşur. Tanım olarak; platelet sayısının 
<100,000/microL olması durumudur. Şiddetli preeklampsi kliniğinin de bir 
parçasıdır. Özellikle mikrodamarlarda meydana gelen endotel disfonksiyonu ve 
vazospazm neticesinde mikroanjiopatik fibrin trombüs tıkacı oluşur. Trombosit 
tüketimi artışı ve bazı tam olarak açıklanamayan immun mekanizmalar 
trombositopenide rol oynayabilir (135). Trombosit sayısında ne kadar çok azalma 
olursa fetal maternal açıdan o kadar olumsuz sonuçların doğduğunu söyleyebiliriz. 
Trombosit yıkımı arttığı için dolaşıma genç trombositler salınır. Preeklamptik 
hastalarda kan koagülasyon faktörlerinde de dengesizlikler görüldüğü için 
koagülasyon bozukluklarına sebep olabilir. Preeklampside endotel harabiyeti fibrin 
birikimi gibi mekanizmalardan dolayı mikroanjiopatik tipte hemoliz oluşur. Periferik 
kan yaymasındaki şistositler ile tanı doğrulanır. Kan biyokimyasında indirekt 
billuribin artışı ve LDH artışı meydana gelir. Laktat dehidrogenaz düzeyindeki 
artışlar, karaciğer fonksiyonlarında bozulmayla ilişkili olabilir (107,136,137,138). 
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            ALT-AST düzeyleri: Şiddetli preeklampside karaciğer transaminazlarında 
en az normalin 2 katı olacak şekilde yükselme beklenir. Ancak ağır olmayan 
preeklamptiklerde, karaciğer transaminaz düzeyleri genellikle normal sınırlar 
dahilindedir. Karaciğer biyokimyasındaki bu değişikliklerin sebebi olarak, karaciğere 
giden kan akımının azalması olduğu öngörülmektedir. Kan akımında meydana gelen 
azalmalar sonucunda iskemi ve periportal kanamalar oluşabilir (139). 
            Üre-ürikasit: Preeklamptik gebelerde serum üre ve ürik asit düzeylerindeki 
artış bilinmektedir. Ancak bunu açıklayacak mekanizma henüz ortaya konmamıştır. 
GFR düzeylerindeki azalma, bu laboratuar bulgularının oluşmasına yol açabilir. Bir 
başka olası neden ise preeklampside meydana gelen tübüler geri emilimin artıp, 
tübüler sekresyonun azalması olabilir (140). 
            Kan yağları düzeyi: Preeklamptik gebelerde, preeklampsi patogenezine 
bağlı olarak lipit metabolizmasında değişiklikler oluşur. Normotansiflere göre 
preeklamptiklerde; kan kolesterol ve trigliserid düzeylerinde artış gerçekleşir (141). 
            2.8. PREEKLAMPSİ ÖNGÖRÜSÜ 
            Preeklampsiyi önceden tahmin edebilmek için bazı testler 
yapılmaktadır.Bunlar; 
            1). Kan basıncı ölçümü: Kan basıncı ölçümü, preeklampside tarama amaçlı 
olarak kullanılmamalıdır. Çünkü kan basıncı birçok etmene göre değişiklik gösterir. 
Ölçen kişiye, ölçüm cihazına, kişinin obez olup olmamasına, sigara içip içmemesine, 
egzersiz ve istirahat durumuna göre farklılıklar gösterebilir. 983 gebeyle yapılan  bir 
araştırma sonucunda diastolik kan basıncı 85  mmHg  ve üzeri olan gebelerde 
spesifite %95, pozitif  prediktivite %39 olarak bulunmuştur (142). 
            2). Roll-over testi: Gant  ve  ark. yaptığı çalışmada 28-32 hafta arası gebeleri 
önce sol yanına yatırmışlar. Sonrasında sırt üstü yatırıp diastolik basınçlarını tekrar 
ölçmüşler. Aradaki 20 mmHg ve daha fazla kan basıncı artışı değerlerini pozitif 
kabul etmişler. Test pozitif çıkan gebelerin ilerleyen haftalarda çoğunda gebeliğin 
indüklediği hipertansiyon gelişmiş. Testin sensitivitesi %0-90, spesifite % 24-91, 
negatif prediktif değer ise % 85-90 tespit edilmiştir. Preeklampsi olan gebelerde 
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pozitif prediktif değer ise %33 bulunmuştur. Çok basit bir test olmasına karşın roll-
over testinin prediktividetesi düşüktür (143). 
            3) Anjiotensin  infüzyon  testi: Testin yapılışı şu şekildedir: Diyastolik kan 
basıncında 20 mmhg ve daha fazla artış oluncaya kadar anjiotensin-II infüze edilir. 8 
ng/kg/dk’dan az  infüzyona  ihtiyaç duyan gebeler preeklampsi gelişmesi için tehdit 
altındadır. Pozitif prediktif değeri %20-40 arasında bulunmuştur. Yapılması zor ve 
komplikasyon oranı fazla olduğu için günümüzde klinik pratikte tercih edilmez 
(143). 
            4) Fibronektin düzeyi: Fibronektin damar endotelinin bazal tabakasında 
bulunur. Preeklampside meydana gelen endotel disfonksiyonu, endotel hasarı gibi 
durumlar sonucunda konsantrasyonunun yükseldiği düşünülür. Xiong ve 
arkadaşlarının yaptığı çalışmada preeklamptiklerde bilhassa ıntrauterin gelişme 
geriliği gelişen gebelerde, fibronektin düzeylerinde artışın anlamlı olduğunu 
saptamışlardır (144). Ek olarak fibronektinin kan basıncındaki yükselmelerle ilişkili 
olduğu, özellikle uç organ tutulumu olan preeklamptiklerde daha da yükseldiği 
gösterilmiştir (145). 
            5) Serum ürik asit düzeyi: Preeklamptik gebelerde renovasküler vazospazm 
ve glomerüler filtrasyonda değişiklikler gibi mekanizmalar dolayısıyla serum ürik 
asit düzeylerinde artış saptanır. Sibai ve arkadaşlarının yaptığı çalışma sonucunda 
ürik asit düzeyleriyle hastalığın ağırlığının orantılı olduğu ancak perinatal sonuçlarla 
ilişkisiz olduğunu göstermişlerdir (146). Williams bir çalışmasında; gebelik 
hipertansiyonu ve preeklampsi gelişiminde ürik asit düzeylerinin anlamlı yol 
gösterici olduğunu tespit etmiştir. Ancak ürik asit düzeyleriyle fetal maternal 
sonuçların korele olmadığını göstermiştir (147). 
            6) Plasma antitrombin III düzeyi: Karaciğerde sentez edilen antitrombin III 
bir serin proteaz inhibitörüdür. Trombini inhibe ederek koagülasyon sisteminde rol 
oynar. Antikoagülan etkisini faktör 10 ve 12 yi inhibe ederek gösterir. Bazı 
araştırmalarda, preeklamptik gebelerde antitrombin III düzeyinin düşük olduğu 
bulunmuştur. Bu düşüş hastalığın geç dönemlerinde olduğu gösterildiği için erken 
dönemde ve tarama amaçlı olarak antitrombin III düzeyleri kullanılmaz (143). 
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            7) Atrial  natriüretik peptid(ANP) düzeyi: Atriumlardaki myokardiyal 
hücrelerden salınan ANP etkisini tuz ve su tutarak gösterir. Böylece aldesteron ve 
renin salınımını azaltır. Bunun sonucunda vazokonstriksiyon azalır. Preeklamptik 
gebelerde ANP düzeylerinin arttığını gösteren çalışmalar mevcuttur. Preeklamptik 
gebelerde tansiyonu azaltmak için arttığı sanılmaktadır (148). 
             8) İdrar kalsiyum ölçümü: İdrardaki kalsiyum miktarında azalma ile 
preeklampsi birlikteliğini gösteren çalışmalar mevcuttur. Bunun dışında kalsiyumdan 
fakir diyetle beslenmenin, preeklampsi patogeneziyle ilişkili olduğu bulunmuştur 
(149). Preeklamptik gebelerde idrardaki kalsiyum miktarı anlamlı olarak düşük 
bulunmuştur. 
             9) Homosistein: MTHFR enzim homozigot mutasyonu sonucunda 
homosisteinemi meydana gelir. Hiperhomosisteinemi tanısı aç olarak serum 12 
mmol/l üzerinde homosistein saptanmasıyla konur. Homosistein yüksekliği ile 
preeklampsi gelişiminin ilişkili olabileceğini gösteren birçok araştırma yapılmıştır 
(150,151,152). Homosistein yüksekliği ile intrauterin gelişme geriliği, abortus, nöral 
tüp defekti gibi obstetrik sorunların sıklığının arttığı gösterilmiştir. Günümüzde 
yapılan çalışmalar göstermektedir ki; preeklampsi hiperhomosisteinin bir 
komplikasyonudur. 
            10) İmmünolojik faktörler: Preeklamptik gebelerin immun hücrelerinden 
birçok mediatör salınır. Preeklamptiklerde TNF-A, IL-1, IL-10 sitokinlerinin 
değerlerinde yükselme olduğu gösterilmiştir. Bu mediatörlerin yaygın endotel hasarı 
ile alakalı olduğu ve plesantal hipoksiye yol açtığı düşünülmektedir (153). Ayrıca IL-
4 düzeyinin gebeliğin ikinci yarısından sonra yükselmesiyle, preeklampsi gelişimi 
arasında korelasyon bulunduğu görülmüştür (154). 
            11) Plesantal peptidler: Plesantal kaynaklı olan ve plesantadan salınan 
pekçok peptid bulunur. PAP-A, HPL, gebeliğe özgü beta1 glikoprotein(SP1) 
düzeylerinin yapılan çalışmalarda preeklamptik gebelerde azaldığı görülmüştür 
(155). İnhibin A ve Aktivin A plesantal kaynaklı glikoprotein yapıda peptidler olup, 
preeklampside düzeylerinin artışını gösteren çalışmalar mevcuttur (156,157,158). 
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            12) Doppler  Ultrasonografi: Doppler ultrasonografi noninvaziv yöntem 
olup günümüzde oldukça yaygın kullanılmaktadır. Bu sebeple perinatal morbidite ve 
mortaliteyi anlamlı olarak azaltmıştır. Gebelik boyunca fetal ve uteroplesantal 
fizyolojik patolojik değişiklikleri gösterir. Bewley ve Chapel 2. Trimestırda uterin  
arter  impedansını ölçüp, preeklampsinin erken taranmasında kullanmışlardır. 
Uteroplesantal kanlanmanın azalması ve yetersiz trofoblast invazyonu düşündükleri 
için doppler usg ile çalışma yapmışlardır (143). Günlük pratikte doppler 
ultrasonografiyi preeklamptik gebelerde ve ıntrauterin gelişme geriliği olan 
gebelerde sıkça kullanıyoruz. Schwarze ve ark. Yaptığı çalışmada 23-26. haftalar 
arasında bakılan doppler sonuçlarının; preeklampsi, intrauterin gelişme geriliği ve 
ablasyo plesanta gibi kötü obstetrik sonuçları önceden tespit edebilme de prediktif 
olduğunu göstermişlerdir (159). Fakat 2. Trimestırda yapılan doppler ultrasonografi 
yöntemi, az riskli popülasyonda preeklampsi gibi gebelik komplikasyonlarını tespit 
etmede düşük pozitif prediktif değere sahip olduğundan dolayı ekseriyetle yüksek 
riskli popülasyonda kullanılması önerilir (160). 
            13) Oksidatif stress markır düzeyi: Gebelik reaktif oksijen ürünlerinin artışı 
ile karakterize oksidatif stresin arttığı bir durumdur. Preeklampsi patogenezinde, bu 
reaktif oksijen ürünlerinin fazla artışı da rol oynar. Oksidatif stress markerları 
arasında malonilaldehid, demir, trigliseridler, serbest yağ  asitleri, lipoproteinler yer 
alır (143). 
            2.9. PREEKLAMPSİ KOMPLİKASYONLARI 
            Preeklampsi komplikasyonlarını, maternal ve fetal açıdan 
değerlendirdiğimizde 2 başlık altında inceleyebiliriz. Maddeler halinde sayacak 
olursak;  

      -Maternal komplikasyonlar: 
            *Konvülziyon kliniği 
            *Pulmoner ödem 
            *Akut böbrek yetmezliği 
            *Kalp yetmezliği 
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            *İntrakranyal kanama, körlük 
            *Hematolojik komplikasyonlar(trombositopeni,HELLP,DIC) 

 
              -Fetal komplikasyonlar: 
            *Prematürite ve buna bağlı sorunlar 
            *İntrauterin gelişme geriliği 
            *Asfiksi,asidoz 
            *Ablasyo plesanta 
            *Oligohidroamniyos 
            *Hiperbilirubinemi  ‘dir. 
            2.10. PREEKLAMPSİNİN KLİNİK YÖNETİMİ VE TEDAVİSİ 
            Preeklampsi tanısı alan gebelere, fetal biyofizik profil ve umblikal arter 
doppleri yapılmalıdır. Eğer gebe hospitalizasyon edildiyse kontraendike bir durumu 
yoksa düşük molekül ağırlıklı heparin uygulanmalıdır. Her gebeye tam kan sayımı, 
karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri ve yapılmadıysa 24 saatlik idrar örneğindeki 
mikroprotein laboratuar incelemeleri yapılmalıdır. Kan basıncında meydana gelen 
persiste yükselmeler de (sınır değeri 150-100 mmHg), antihipertansif tedavi 
başlanmalıdır (161). Hastanın kliniği stabil ise, laboratuar testleri normal ise ve fetal 
distress bulgusu yok ise hasta ayaktan takip edilebilir. Eğer ki gebede baş ağrısı, 
epigastrik ağrı ve abondan vajinal kanama gibi bulgular varsa hospitalize edilmelidir 
(162,163). Biyokimyasal ve hematolojik incelemeler, hastanın kliniği ve hastalığın 
şiddeti doğrultusunda haftada 2-3 kez tekrarlanmalıdır (164). 
            2.10.1. Şiddetli Olmayan Preeklampsinin Yönetimi 
            Şiddetli preeklampsi bulguları göstermeyen preeklampsi ( diğer adıyla hafif 
preeklampsi) olan gebelerin takibinin ayaktan veya hospitalize edilerek yapılmasını 
araştıran çalışma sonucunda anlamlı fark saptanamamıştır (165). Sürekli hastanede 
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gözleme sonucu takibin, hastane enfeksiyonu, artmış derin ven trombozu riski ve 
maliyet artışı sebeplerinden dolayı ayaktan takibi daha mantıklı kabul edilebilir. 
            Şiddetli olmayan preeklampside, antihipertansif tedavinin yararı 
gösterilememiştir. 48 çalışmayla yapılan Cochrane derlemesinde sistolik kan basıncı 
140-169, diyastolik kan basıncı 90-109 aralığında olan gebeler çalışmalara dahil 
edilmiştir. Çalışmalar sonucunda antihipertansif ilaç kullanımının ağır preeklampsi 
gelişme insidansını yarı yarıya azalttığı saptanmıştır. Ancak diğer perinatal ve 
maternal sonuçlar arasında anlamlı fark oluşturmadığı gözlenmiştir (166). Bu 
sebepten şiddetli olmayan preeklampside antihipertansif kullanımı, etkinliği kesin 
olmadığı için önerilmez. Antihipertansif kullanımı, kan basıncını maskeleyip şiddetli 
preeklampsi tanısını koymada gecikmelere yol açabilir. 
            37 hafta ve üzerindeki şiddetli olmayan preeklamptik gebeler doğurtulmalıdır 
(167). 37 haftadan önce ise kar zarar hesabı yapılıp, maternal ve fetal iyilik halinin 
her ikisi de düşünülerek optimum doğum zamanı planlanmalıdır. Öncelikli seçenek 
ekspektan yaklaşım olmalı ve miada ulaşılması hedeflenmelidir. Ekspektan yaklaşım 
sırasında haftada en az 2 kez maternal ve fetal iyilik hali kontrol edilmelidir (168). 
Hospitalize edilmeyen hastalarda kan basıncının stabil halde olması gerekir.24 
saatlik idrar proteini 1000 mg’ın altında olması, trombosit sayısının 125.000 üstü 
olması ve klinik olarak baş ağrısı görme bulanıklığı, epigastrik ağrı ve bulantı kusma 
olmaması gözlemin devam etmesi için gerekli durumlardır (166). 37 haftanın altında 
olan hafif preeklampside ise doğum endikasyonları şunlardır: 

 Erken membran rüptürü varlığı 
 Abondan vajinal kanama-ablasyo plesanta 
 Şiddetli epigastrik ağrı, bulantı-kusma 
 Anormal biyofizik skor 
 Tahmini fetal ağırlığın 10p den az olması 
 Şiddetli baş ağrıları, vizüel semptomlar, konvülziyonlar (167). 

               2.10.2. Şiddetli Preeklampsi Yönetimi 
             Şiddetli preeklampsi varlığı, doğum için bir endikasyon kabul edilir ve kritik 
sınır 34. haftadır. 34 haftanın üzeri şiddetli preeklampsilerde, fetal akciğer 
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matürasyonuna bakılmaksızın doğum gerçekleştirilir (167). Fakat fetal distess 
varlığı, rüptüre olmuş membranlar, nonreaktif nst varlığı durumunda gebelik 
haftasına bakılmaksızın doğum gerçekleştirilir. 34. gebelik haftasından önce tanısı 
konan şiddetli preeklampsilerde, maternal durumun stabil olması ve fetal iyilik 
halinin tespit edilmesinden sonra ekspektan yaklaşım tercih edilmelidir. Ekspektan 
yaklaşım mutlaka hospitalizasyon çerçevesinde yapılmalıdır. Bu merkez gelişmiş 
donanımlara sahip olmalıdır (169). 
 
       Tablo 1: Ağır preeklampsi kriterleri (170). 
1. En az 6 saatlik ara ile iki defa yapılan ölçümlerde sistolik kan basıncının 160 
mmHg veya daha fazla, diyastolik kan basıncının ise 110 mmHg veya daha fazla 
olması 
2.24 saatlik idrarda 5 g veya daha fazla proteinürinin olması ya da en az 4 saat ara 
ile toplanan 2 gelişigüzel idrar örneğinde 3+ veya 
daha fazla proteinürinin olması 
3. Oligüri (≤500 ml/24 saat) 
4. Serebral veya vizüel bozuklukla 
5. Epigastrik veya sağ üst kadran ağrısı 
6. Pulmoner ödem veya siyanoz 
7. Trombositopeni 
8. İntrauterin büyüme kısıtlılığı 
9. Bozulmuş karaciğer fonksiyonu 

          
            Ağır preeklamptik olup ekspektan tedavi ile takip edilen gebelerde aşağıdaki 
durumların gerçekleşmesi halinde doğum endikasyonu vardır. Bunlar; 
            -Persiste kan basıncı yüksekliği 
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            -Fetal distess varlığı 
            -Oligohidroamniyos 
            -Oligüri (500 ml<24 saatte) 
            -Ciddi IUGR varlığı 
            -Pulmoner ödem 
            -Persiste baş ağrısı, vizüel semptomların varlığı 
            -Şiddetli epigastrik ağrı bulantı-kusma 
            -HELLP sendromu başlangıcı bulguları. 
 
     Tablo 2:HELLP sendromu tanı kriterleri (171). 

1. Hemoliz: 
 Anormal periferik yayma 
 Artmış bilirubin >1,2 mg/dl 
 Artmış laktik dehidrogenaz >600 IU/L 

2. Artmış karaciğer enzimleri 
 SGOT yükselişi 72 IU/L veya daha fazla 

3. Trombositopeni 
 Trombosit sayısı <100,000/mm3 

 
            Ağır preeklampside antihipertansif tedavinin amacı, kan basıncını güvenli 
aralıkta tutmaktır. Hidralazin,  labetalol  ve  sodyumnitroprussit akut evrede 
kullanılan parenteral antihipertansiflerdir. Oral ajan ise nifedipin’dir. Bu ajanlar 
kullanılırken kan basıncı yakından takip edilmelidir. 
            34 haftanın altında olan ağır preeklamptik gebelere pulmoner matüritenin 
gerçekleşmesi için kortikosteroid uygulaması da yapılmalıdır. (Betametazon 12 mg 
intramüsküler 12 saat arayla iki doz). 



41  

            Ağır preeklamptiklerde şiddetli baş ağrısı, görme bozukluğu, epigastrik ağrı 
gibi semptomlar, konvülziyon öncüsü olabilir. Magnezyum sülfat konvülziyon 
profilaksisinde en etkili ajandır. 24 saatten daha uzun sürede kullanılmamalıdır. 
Magnezyum antikonvülzan etkisini, terapötik dozlarda kalsiyuma karşı antonize 
etkiyle gösterir (172). Magnezyumun klinikte kullanımı genellikle travay 
başlangıcında olup, postpartum 24 saat devam etmektedir. Tedaviye intravenöz (İV) 
4-6 g magnezyum sülfat yükleme dozu ile  başlanır, başlangıç dozunu  1-3  g/saatlik  
idame  dozu  izler. MgSO4’ın önerilen serum tedavi aralığı 4,3-8,4mg/dl’dir. 
Magnezyum tedavisi sırasında hastalar, yan etkileri açısından yakından takip 
edilmelidir. Serum magnezyum düzeyi 9 mg/dl, yan etki gelişim potansiyeli 
açısından kritik değerdir. Toksisitenin ilk bulgusu patellar refleks kaybı ve nefes 
almada zorlanma olmaktadır. Erken toksisitenin diğer bulguları; sıcaklık hissi, uyku 
hali ve kas zayıflığı olup, serum Mg düzeyi 9-12 mg/dl aralığında olduğunda 
gözlenir. Serum magnezyum düzeyi 15 mg/dl üzerinde solunum durması ve kardiyak 
arrest gelişebilir. Kalsiyum glukonat magnezyum toksisitesinde kullanılan antidottur. 
Patella refleksinin alınmadığı, solunum sayısının dakikada 12’den az olduğu ve idrar 
çıkışı saatlik 100 cc’den az olduğu durumlarda, magnezyum tedavisi stoplanır (172). 
Konvülziyon profilaksisinde tüm ağır preeklamptiklere travayda magnezyum sülfat 
uygulanmalıdır. ACOG da konvülziyon profilaksisi için magnezyum sülfatı 
önermektedir (168). Şiddetli olmayan preeklampsi de konvülziyon gelişme riski % 1 
civarında olduğu için, magnezyum profilaksisi, uzmanlar tarafından halen 
günümüzde tartışılmaktadır (173). Ağır preeklampside doğum, maternal 
stabilizasyon sağlandıktan sonra gerçekleştirilmelidir. Serviksin durumuna göre 
vajinal doğum ve sectio kararı verilir. 
                  Tablo 3:Preeklampside konvülziyon profilaksisi amacıyla kullanılan 
ajanlar. 
                -APİ O, APİ M’den. 
İlaç Yükleme dozu Devam dozu  Tedavi düzeyi 
Magnezyum sülfat 4-6 g İV 10-20 dk 10 g İM 2-3 g/saat infüzyon 5 g her 4 saatte 4-8 mEq/L 
Fenitoin 1-1,5 g İV 250-500 mg 10-12 saatte bir oral veya İV 10-20 µg/ml 
Diazepam  10 mg/saat İV infüzyon  
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            2.10.3. Antihipertansif İlaçlar 
            Preeklampsi yönetiminde antihipertansif tedavinin amacı, kan basıncını 
güvenli aralıkta tutmaktır(SKB<160,DKB<110). Antihipertansif etkinin yanında, 
serebral perfüzyon ve uteroplesental dolaşım da yakından takip edilmelidir. 
Diyastolik kan basıncının >120mmHg üzerine ani bir şekilde çıkması sonucunda, 
hayati tehlike arz eden birçok komplikasyonla karşılaşabiliriz. İntraserebral kanama, 
hipertansif ensefalopati, akut renal yetmezlik, aritmi, kalp yetmezliği ve ablasyo 
plesanta bunlardan bazılarıdır. Bu komplikasyonlar varlığında, akut etkili olan 
antihipertansif ajanlar kullanılmalıdır. 
 
            Tablo 4:Preeklampside kullanılan antihipertansif ilaçlar. 
           -APİ O, APİ M’den. 

İlaç Dozu Etki başlangıç 
süresi Etki süresi İstenmeyen 

etkiler 

Hidralazin 5-10 mg İV 20 dk 10-20 dakika 3-6 saat Taşikardi, baş ağrısı, 
flushing 

Labetolol 20-80 mg İV 10 dk 5-10 dakika 3-6 saat Kusma, kalp bloğu 
Na 
nitroprussid 

0,25-10 mg/kg/dk 
iv Hemen 1-2 dakika Tiyosiyanat ve siyanid 

intoksikasyonu 

Nitrogliserin 5-100 mg/dk iv 2-5 dakika 3-5 dakika Methemoglobinemi, 
taşiflaksi 

Nifedipin 10 mg po 30 dk 10-15 dakika 4-5 saat 
Baş ağrısı, taşikardi, 
MgSO4 ile sinerjik 
etki 

Klonidin 0,2 mg po sonra 0,1 
mg po 1 saat 30 dakika 6-8 saat Sersemlik, bradikardi, 

ortostatik hipotansiyon 
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            ACOG 2013 klavuzuna göre kan basıncı >160/110 üzerinde olması 
durumunda antihipertansif tedavi başlanır (174). NICE klavuzuna göre ilk tercih 
edilmesi gereken ajan labetololdür. Nifedipin ve metildopa ek olarak önerilebilir 
(175). Teratojen etkilerinden dolayı, doğurma çağında olan kadınlarda renin 
anjiotensin aldesteron antagonisti ajanlar kontrendikedir. 2017 Amerikan klavuzuna 
göre, gebelerde öncelikle tercih edilmesi gereken ajanlar; metildopa, nifedipin ve 
labetololdür (176). Sistolik kan basıncı >180 mmHg üstü değerlerde parenteral 
antihipertansif ajan tercih edilir. Kan basıncı hedefi sistolik <150, diyastolik ise <100 
mmHg ‘dır. Tedavi sırasında uteroplesantal hipoperfüzyondan ve hipotansiyondan 
kaçınılmalıdır (177). 
            2.10.4. Eklampsi Yönetimi 
            Eklampsi hayati tehlikesi olan çok ciddi komplikasyondur. Maternal 
mortalitenin önemli sebeplerindendir. Genellikle ölümler beyin kanaması, pulmoner 
ödem, renal yetmezlik sebebiyle gerçekleşir ve acil müdahale gerektirir. İlk olarak 
gebenin vital fonksiyonları desteklenmeli ve solunum yolu açık tutulmalıdır. 
Havayolunu tıkayan tıkaçlar aspire edilip airway uygulanmalıdır. Bu arada gebeye 
damar yolu açılmalı ve diürezi takip edilmelidir. Konvülziyonların tedavisi ve 
engellenmesi için ilk seçenek magnezyum sülfat olmalıdır. Tekrarlayan atak 
hallerinde 2 gr bolus MgSO4 yapılmalıdır, yanıt alınamıyorsa  diazem (10 mg İV) 
veya thiopentone (50mg İV) yapılabilir. Yanıt alınamaması durumunda yapılacak 
olan genel anestezidir. Antihipertansifler ile kan basıncı kontrol altında tutulmalıdır. 
Hastanın sıvı açığı kapatılmalıdır ve diürezi en az 30 cc olacak şekilde kristalloid 
verilmelidir. Geçirilen konvülziyon sonrasında, maternal hipoksemi ve asidozun 
değerlendirilmesi için arteryal kan gazı incelemesi yapılmalıdır. 
            Eklampsi multisistemi etkileyen bir hastalık olup, tedavisi doğumdur. 
Gebenin genel durumu düzeltilip, stabilizasyonu sağlandıktan sonra doğum 
gerçekleştirilir. Hipoksi düzeltilmeli, konvülziyonlar kontrol altına alınmalıdır. 
Maternal ve fetal morbidite mortalitenin başta gelen sebeplerindendir eklampsi. 
Doğum sonrası hastalar en az 24 saat yoğun bakım koşullarında kalmalıdır ve 
deneyimli anestezi hekimleri tarafından takip edilmelidir. 
            2.10.5. Postpartum Yönetim 
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            Preeklampsinin tedavisi doğumdur. Fakat bazı hastaların doğum sonrası kan 
basınçları yüksek seyredebilir. Ayrıca konvülziyonların çoğu ilk 24 saatte, neredeyse 
hepsi ilk 48 saatte, 3’te 1’lik kısmı ise postpartum meydana gelir. Bu sebeple 
magnezyum sülfat profilaksisi 24 saat devam etmelidir (167). Preeklampside 
postpartum persistan trombosit düşüklüğü varlığında deksametazon kullanımı (2 doz 
10 mg İV 6-12 saatte bir, ardından2 doz 5 mg İV 6-12 saatte bir) önerilmektedir 
(178). Postpartum kan basıncındaki yükselmeler nifedipin ve labetolol ile tedavi 
edilebilir. Preeklampsi sonrasında kan basınçlarının normal düzeyine gelmesi, 
postpartum 12. haftayı bulur. Ancak kronik hipertansiyon tanısı alanlar da kan 
basınçları yüksek seyretmeye devam eder. 
            2.11. TRANSFORMİNG GROWTH FAKTÖR BETA 1 (TGF-β1). 
            Dokuların gelişimi ve farklılaşması için bilinen çeşitli büyüme faktörleri 
tanımlanmıştır. Bunlar; epidermal growth faktör (EGF), insulin-like growth faktör I 
& II (IGF I ve II) fibroblast growth faktör, koloni stimulan faktör ve transforming 
growth faktör bilinenlerden bazılarıdır (179,180,181). Transforming growth faktör 
etkisini çeşitli alt tipleriyle gösterir. Transforming growth faktör Alfa , EGF ile 
benzer fonksiyonlara sahip olup etkisini EGFR üzerinden gösterir (182). 
Transforming growth faktör Beta ise 1,2 ve 3 olmak üzere 3 izoformdan oluşur. Bu 
izoformlardan transforming growth faktör beta 1(TGF-β1), insanda en fazla bulunan 
alttiptir. Plazma Transforming growth faktör beta 1 düzeyi ilk kez Anscher ve ark. 
tarafından, doku hasarında prediktör olarak tespit edilmiştir (183). TGF-β1 sitokini 
polipeptid yapıda  olup bu büyüme faktörü birçok hücresel fonksiyonun 
gerçekleşmesinde görevli bulunmuştur. Anjiogenez, embriyogenez, inflamasyon, 
immunsupresyon, hücresel proliferasyon, differensiasyon, apoptoz ve ekstrasellüler 
matriksin yeniden yapılanması gibi çeşitli hücresel fonksiyonlarda rol oynar. Bu 
etkiler molekülün konsantrasyonuna, doku tipine ve hücresel farklılığa göre 
değişiklik gösterir (184). 
            Transforming Growth Faktör Beta 1 (TGF-β1), vasküler endoteliyal 
hücrelerden ve trofoblastlardan bol miktarda üretilen en önemli sitokindir. Embriyo 
gelişiminde, anjiogenezde ve inflamasyonda anahtar rol oynar (185-188). TGF-β1’in, 
gebelik süresince plesantasyonun sağlıklı olarak gerçekleşmesinde görevli olduğu 
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düşünülür. Ayrıca gebeliğin devamı için gerekli olan trofoblast invazyon 
regülasyonunda da fonksiyonu olabileceğini gösteren veriler mevcuttur (189-191). 
Bu sebeplerden gebelerde, gebe olmayanlara kıyasla TGF-β1 düzeyleri yüksek 
saptanır (192). Ayatollahi ve ark, bir çalışmasında TGF-β1’in, gebelik boyunca fetal 
allogreftin sağkalımında düzenleyici faktör olduğunu tanımlamışlardır (192). 
            Preeklampsi gelişim teorilerinden biri de endotel disfonksiyonudur. Sağlıklı 
plesantasyon, gebeliğin idamesi için olmazsa olmazdır. Başarılı bir plesantasyon için 
anjiogenez bir denge halinde sürdürülmelidir. Yapılan çalışmalarda plesantal 
kaynaklı proanjiojenik faktörler(VEGF,PIGF), antianjiojenik faktörler ise sflt-1 ve 
sEng olarak tanımlanmıştır. Antianjiojenik faktörlerde artış veya proanjiojenik 
mediatörlerin etkinliklerinde azalma sonucu anjiogenez imbalansı oluşur. Bu da 
entotel disfonksiyonuna yani vazospazma yol açabilir. Endotel disfonksiyonu sonucu 
trofoblast invazyonunda ve spiral arter remodellinginde kusurlar meydana gelir ve 
preeklampsi patogenezi oluşabilir (7). Antianjiojenik ve proanjiojenik faktörlerin 
maternal serum konsantrasyonları, preeklampsi gelişimini değerlendirme de güçlü bir 
yol gösterici olabilir (193). 
            Soluble fms-like tyrosine kinase-1 (s-Flt-1), pronajiojenik etkili olan VEGF 
üzerine antagonize etkili bir protein olup, konsantrasyonlarında artış anjiogenez 
inbalansına yol açabilir. s-Flt-1 artışı sonucunda endotel hasarı, vazospazm geliştiği 
için, preeklampsi kliniğindeki hipertansiyonun sebebi olabilir (194). Yapılan 
çalışmalarda, Transforming Growth Faktör Beta 1’in, Vasküler Endotelial Growth 
Faktör ile birlikte anjiogenez oluşumunda proanjiojenik etkisinin olabileceği 
gösterilmiştir (9). TGF-β1 düzeylerinde azalma, anjiogenez dengesinde ibrenin 
antianjiojenik tarafa kaymasına ve plesantal vasküler oluşumun kusuruna yol 
açabilir. TGF-β1 preeklampsi gelişimini etkileyen potansiyel bir markır olabilir. 
Yapılan bir çalışmada preeklamptik gebeler ve normotansif gebelerin serum TGF-β1 
düzeyleri karşılaştırılmış olup, preeklamptik gebelerde TGF-β1 düzeyleri anlamlı 
olarak düşük saptanmıştır (10). 
            Endoglin(Eng), hücre yüzeyine yerleşmiş homodimerik bir transmembran 
glikoproteinidir. Etkisini TGF-β1 ve TGF-β3’ e koreseptör olarak gösterir (195). 
Solubl endoglin muhtemel antianjiojenik etkisini, TGF-β1 etkinliğini inhibe ederek 
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gösterir. TGF-β1’in normal endotel üzerindeki, vazodilatasyon ve proanjiojenik 
aktivitesini etkileyerek preeklampsi gelişimine yol açabilir (196). Solubl endoglinin 
anti anjiojenik etkili bir protein olduğunu gösteren çalışmalar mevcuttur. TGF-β1’e 
reseptör düzeyinde bağlanarak, TGF-β1’in proanjiojenik etkisini bloke eder. Böylece 
anjiogenez ve plesantasyonda hata meydana gelir. Endotelial nitrik oksit 
sentaz(eNOS) aktivasyonu ve vazodilatasyon sekteye uğrar. Vazospazm gelişir ve 
preeklampsi etiyopatogenezine yol açabilir. Vazospazm sonucu oluşan hipertansiyon, 
preeklampsi kliniğine yol açabilir (197). 
            Bir başka teori ise, plesantal iskemi-hipoksi gibi klinik durumlarda, plesantal 
kaynaklı s-Flt-1 ve sEng düzeylerinde artış meydana gelir. sEng TGF sinyal yolağını 
bloke ederek etkisini gösterir. TGF-β1’in proanjiojenik etkisi inhibe olur. 
Vaskülogenezde meydana gelen disfonksiyon, ilerleyen dönemde damar hasarını ve 
plesantanın anormal damarlanmasını tetikler. Nihai olarak plesantal disfonksiyon 
gelişir. Böylece TGF-β1’in etkinliğinin azalması, preeklampsiye yol açabilir (198). 
            Transforming growth faktör beta 1(TGF-β1), aynı zamanda fibrozisle ilşkili 
sitokin olup, renal hücre fonksiyonlarının düzenlenmesinde görev alır. Murakami ve 
arkadaşları, IgA nefriti ve fokal glomerülopati  gibi glomerüler hastalıkları olan 
kişilerle, sağlıklı kişilerin idrar TGF-β1 düzeylerini araştıran bir çalışma yapmıştır. 
Çalışma sonucunda glomerülopati olan kişilerin idrar TGF-β1 düzeyleri, sağlıklı 
kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı artış göstermiştir (199). Aynı 
zamanda proliferatif tipte renal patolojileri olan kişilerin, hastalığın progresyonu ve 
proteinüri dereceleri, idrar TGF-β1 düzeyleriyle korelasyon göstermiştir. İdrar TGF-
β1 düzeyleri, proliferatif tip glomerülopatilerde interstisyel fibrozisi ve artmış 
mezenşial matriks üretimini yansıtabilir (199). İdrar TGF-β1 düzeylerini ölçme, renal 
hastalığın gidişatını takipte klinikte faydalı olabilir. Daha önce yapılan çalışmalar, 
gebeliğin indüklediği hipertansiyona bağlı gelişen proteinüride TGF-β1 düzeylerinin 
etkisi olabileceğini göstermiştir (200). Bu sebepten preeklampsinin oldukça önemli 
laboratuar bulgusu olan proteinüri mekanizmasına TGF-β1’in etkisi olduğunun 
gösterilmesi, TGF-β1’in preeklampsi etiyolojisine ışık tutabileceğinin bir öngörüsü 
olabilir. 
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            TGF-β1 immun fonksiyonları regüle eden, immunsupresif etkili bir 
sitokindir. TGF-β1 düzeylerinde veya etkinliğinde azalma sonucunda inlamatuar 
yanıttan sorumlu sitokinler olan IL-6 ve TNF-Alfa aktive olur. Preeklampsi 
patogenezinde, immun sistemin aktive olması yer tutar (85). Bunun sonucunda IL-6 
ve TNF-Alfa, maternal immun yanıtı artırarak preeklampsi gelişmesine yol açabilir. 
            Tüm bu literatür verilerinin ışıında TGF-β1 preeklampsi etiyogenezinde, 
potansiyel bir marker olabilir. Preeklampsi erken tanı ve tedavi olanaklarına katkı 
sağlayabilir. Bizim çalışmamızda normotansif gebeler, hafif preeklamptik gebeler ve 
ağır preeklamptik gebelerin serum TGF-β1 düzeyleri karşılaştırıldı. TGF-β1 
düzeylerinin preeklampsiyle ilişkili olup olmadığı ve varsa şiddetli preeklampsiyle 
korelasyon gösterip göstermediği araştırıldı. 
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3. GEREÇ ve YÖNTEM 
 
          Çalışmamız prospektif bir çalışmadır. Çalışmamıza, Mayıs 2018 –Ağustos 
2018 tarihleri Sağlık Bilimleri Üniversitesi Bursa Yüksek İhtisas Eğitim ve 
Araştırma Hastanesi Kadın Hastalıkları ve Doğum Kliniği doğumhane birimine 
başvuran gebelerden, 45 normotansif sağlıklı, 45 hafif preeklamptik ve 45 şiddetli 
preeklamptik olmak üzere toplam 135 gebe katılmıştır. Çalışma cross-sectional 
klinik çalışma olarak düzenlenmiştir. 
            Sağlık Bilimleri Üniversitesi Bursa Yüksek İhtisas Eğitim ve Araştırma 
Hastanesi Etik Kurulu’ ndan 25/04/2018 tarih ve 2011-KAEK-25 2018/04-15 
numaralı kararı ile alınan onay sonrasında başlatılan çalışmada, çalışmaya katılan 
k൴ş൴ler ayrıntılı olarak bilgilendirimiş ve aydınlatılmış onam formu okutularak 
imzalatılmıştır. 
            Avrupa Hipertansiyon Cemiyeti (ESH) ve Avrupa Kardiyoloji Cemiyeti 
(ESC)’nin 2013 yılında ortak yayınladıkları kılavuz (2013 ESH/ESC Guidelines for 
the management of arterial hypertension), kan basıncını doğru bir şekilde 
değerlendirebilmemiz için kaynak olarak kullanıldı. Her olgunun kan basıncı, 
standart ölçüm tekniği doğrultusunda değerlendirildi. Kan basıncı ölçümü için 
gerekli olan optimal şartlar sağlandı. Her olgunun kan basıncı, en az 5 dakika 
istirahat sonrasında oturur vaziyette ve kol kalp hizasında olacak şekilde ölçüldü. 
Ölçümler brakial arterden değerlendirildi. Ölçümü yapan kişiler eğitimli sağlık 
personelleri olup, uygun büyüklükte manşona sahip kan basıncı ölçüm cihazları 
kullanıldı. 
            2013 yılında American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG) 
cemiyeti, preeklampsi tanısını koymak için kaynak bir klavuz hazırladı. Biz 
çalışmamıza dahil ettiğimiz gebelerin preeklampsi kliniğini değerlendirmek için bu 
klavuzu kaynak olarak kullandık. Bu klavuza göre; 

 Daha önceki süreçte normotansif seyreden >20 hafta gebelerde en az 4 saat 
arayla dinlenir halde yapılan ölçümlerde, sistolik kan basıncı ≥140 mmHg, diyastolik 
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kan basıncının ≥90 mmHg olarak ölçülmesi ya da, 20.gebelik haftasından sonra 
ortaya çıkan sistolik kan basıncının ≥ 160 mmHg ölçülmesi veya diastolik kan 
basıncının ≥ 110 mmHg ölçülmesi ve 24 saatlik idrarda ≥300 mg proteinüri veya 
protein / kreatinin oranının ≥0.3 mg / dL olması veya Dipstick ≥1+ protein 
saptanması ya da; 

 Hipertansiyon kliniğinin yeni başlaması ve proteinüriden bağımsız olarak 
aşağıdaki kriterlerden en az birinin yeni ortaya çıkması. 
            1). Serum kreatinin>1,1 mg/dL olması 
            2).Trombosit sayısı < 100.000 mikro L 
            3).Karaciğer transaminazları (ALT-AST) değerlerinin, normalin en az 2 
katına çıkması 
            4).Akciğer ödemi 
            5).Vizüel veya serebral semptomlar  
            ACOG tarafından 2013 yılında yayınlanan rehberde ağır preeklampsi 
kriterleri şu şekilde belirtildi; Gebe istirahat halindeyken en az 4 saat arayla yapılan 2 
farklı kan basıncı ölçümlerinde sistolik kan basıncının ≥160 mmHg ve/veya 
diyastolik kan basıncının ≥110 mmHg olarak saptanması veya; 

 Trombosit sayısı < 100.000 mikro L olması veya; 
 İlerleme gösteren renal yetmezlik(Serum kreatinin>1,1 mg/dL olması) veya; 
 Karaciğer fonksiyon testlerinde bozulmalar. Karaciğer transaminaz 

düzeylerinin normal sınırının en az 2 kat üzerine çıkması veya ilaçlara yanıt 
vermeyen yaygın epigastrik ağrı, sağ üst kadran ağrısı olması veya; 

 Akciğer ödemi veya; 
 Işık çakması, skotom, retinal vazospazm, körlük gibi vizüel ve santral sinir 

sistemi semtomları (37), gibi klinik ve laboratuar bulgularından en az birinin olması 
preeklampsiyi, şiddetli preeklampsi haline getirir. 
            Çalışmamıza 18 yaşından küçük gebeler, 20 haftanın altındaki gebeler ve 
kronik hipertansiyon, diyabet, renal, otoimmun hastalık gibi yandaş hastalığı olan 
gebeler dahil edilmedi. Karaciğer fonksiyon testlerini ve trombosit sayısını 
etkileyebilecek ilaç kullanımı veya hastalığı olan kişiler çalışma dışı bırakıldı. 
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Kontrol grubu; hasta grubunun gebelik haftalarına ve demografik özelliklerine uygun 
olarak sağlıklı gebelerden seçilmiştir. Çalışmaya katılan bütün gebelerin ayrıntılı 
anamnezleri alınmış olup fetal gelişim, ultrasonografi ölçümleriyle 
değerlendirilmiştir. 
            Hastalarımızdan biyokimya(kreatinin,BUN,ALT,AST), hemogram ve tam 
idrar tetkiki tahlilleri istendi. Hemogram değerleri Beckman Coulter LH 780 (ABD 
menşei) cihazı ile, biyokimya değerleri Olimpus AU 2700 (ABD menşei) cihazıyla 
değerlendirildi. 
            3.1. KANLARIN TOPLANMASI 
            Gebelere ait olan kan örnekleri 20. ve 41. Gebelik haftaları arasında 
hastanemize başvuran preeklamptik hastalardan, tanı konulduğu anda alınmıştır. 
Sağlıklı gebeler ise hasta popülasyonuna benzer haftalarda olanlardan hastaneye 
başvuru yapanlar arasından seçildi. Sağlıklı kontrol grubu gebelerin kanları alınırken, 
herhangi bir tedavi başlamamış olmaya dikkat edildi. Her hastanın oturur pozisyonda 
ön kol antekubital bölgesinin alkollü pamuk ile silinerek yapılan sterilizasyonu 
sonrası alınan 3 cc kan örneği antikoagülansız tüplere toplandı. Toplanan bu örnekler 
3000 devirde 20 dakika süre boyunca santrifüj edilmiştir. Santrifüj işlemi sonucu 
elde edilen maternal serum örneği, eppendorf tüpe aktarılıp hasta adına kayıt altına 
alındı. Toplanan serum örnekleri analiz yapılıncaya kadar, tıbbi genetik 
laboratuarında -80 derecelik dolaplarda muhafaza edildi. 
            3.2.SERUM TRANSFORMİNG GROWTH FAKTÖR BETA 1(TGF-β1)  
DÜZEYİ ÖLÇÜMÜ 
            Toplanan serum örnekleri, SINO GENE CLON BİOTECH Co LTD (ÇİN) 
firması tarafından üretilen, SG-10060 katalog numaralı, Human Transforming 
Growth Faktör Beta1 (TGF-β1) kitleriyle Makrosel-Özel Çağdaş Laboratuarında, 
yaklaşık yarım saat oda sıcaklığında bekletildikten sonra Mikroplate Washer RT 
2600 (ÇİN) Yıkama cihazı ile yıkamayı takiben Rayto Mikroplate Reader RT 2100C 
(ÇİN) okuma cihazı ile immunoassay yöntemiyle değerlendirildi. TGF-β1 değerleri 
ng/ml cinsinden ölçüldü ve referans aralığı 0,78-50 olarak belirlendi. 
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            3.3.İSTATİSTİK VERİLERİ 
            İstatistiksel analiz SPSS 22.0 ( Statistical Programme Social Sciences) paket 
programı ile yapılmıştır. Verilerin değerlendirilmesinde kalitatif (nitel) veriler için 
frekansları ve yüzdeleri verilmiştir. Kantitatif (nicel) tanımlayıcı istatistiksel 
metodlar normal dağılan verilerde ortalama, standart sapma kullanılırken normal 
dağılmayan verilerde ortalama, standart sapma, medyan ve genişlik değerleri 
verilmiştir. Normal dağılan verilerin tespitinde  kolmogrow smirrov testi 
uygulanmıştır. Verilerin karşılaştırılmasında  kategorik (nitel) veriler için kullanılan 
ki kare testi kullanılmıştır. Nicel verilerin karşılaştırılmasında ise normal dağılım 
gösterenlerde one way anova, normal dağılım göstermeyen verilerde ise kruskal 
wallis test uygulanmıştır. Nicel verilerin arasındaki ilişki için spearman korelasyon 
analizi ile değerlendirilmiştir. Preeklampsi varlığını öngörebilecek değişkenleri 
belirlemek için tek değişkenli ve çok değişkenli binominal lojistik regresyon analizi 
uygulanmıştır. Hafif ve şiddetli preeklampsi varlığını öngörebilecek değişkenleri 
belirlemek için tek değişkenli ve çok değişkenli multinominal lojistik regresyon 
analizi uygulanmıştır. Preeklampsi, hafif preeklampsi ve şiddetli preeklampsi 
varlığını öngörmede kullanılabilecek TGF-β1 düzeyi için kesme değer hesabında roc 
eğrisi analizi kullanılmıştır. Tüm istatistiksel hesaplamalar, %95 güven aralığında, 
p<0,05 anlamlılık düzeyinde değerlendirilmiştir.  
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4.BULGULAR 
          
            Araştırmaya katılan toplam 135 gebenin 45 (%33,3)’i normotansif gebe iken 
45 (%33,3)’inde hafif preeklampsi, 45 (%33,3)’inde de şiddetli preeklampsi 
mevcuttur. Araştırmaya katılanların gebelik sonuçlarına ilişkin frekans ve yüzdeler 
aşağıda gösterilmiştir. 
        
      Tablo 5: Araştırmaya katılan hastaların preeklampsi durumuna göre demografik 
bilgileri ile kan basınçları değerlerine ilişkin karşılaştırma 

 

 
Normotansif 

Gebeler 
Hafif  

Preeklamptik 
Gebeler 

Şiddetli  
Preeklamptik 

Gebeler p Çoklu 
Karşılaştırma ࢄഥ±SS  

Med (gen) 
  ഥ±SSࢄ

Med (gen) 
  ഥ±SSࢄ

Med (gen) 

Yaş (yıl) * 27,84±6,80 29,49±6,77 31,53±6,90 0,040 
    P1:0,765 
    P2:  0,034 * 

 P3: 0,473 * 

 

Boy (cm)* 161,71±6,92 163,87±5,03 163,11±4,86 0,193 - 

Ağırlık 
(kg)* 76,33±11,01 91,64±15,32 88,71±18,40 <0,001 

  P1 : <0,001 * 

  P2 : 0,001* 

  P3 : 1,000 
BMI 
(kg/m2)* 29,19±3,89 34,17±5,79 33,41±7,10 <0,001 

  P1 : <0,001 * 

P2 : 0,002 * 

  P3 : 1,000 
Gebelik 
Haftası δ 

35,18±1,51 
35 (8) 

36,42±1,27 
36 (5) 

35,80±1,90 
36 (10) <0,001 

 P1 : <0,001 * 

  P2 : 0,098 * 

   P3 : 0,251 
* Normal dağılım gösteren veriler ࢄഥ (Ortalama) ± SS (Standart Sapma) ile değerlendirilmiştir. Gruplar arası 
karşılaştırmada oneway anova test kullanılmıştır. Guruplar arası karşılaştırmalarda bonferroni test kullanılmıştır.  
δ Normal dağılım göstermeyen veriler ࢄഥ (Ortalama) ± SS (Standart Sapma) ve medyan (genişlik)  ile 
değerlendirilmiştir.. Gruplar arası karşılaştırmada kruskal wallis testi kullanılmıştır. Guruplar arası 
karşılaştırmalarda conover-ıman test kullanılmıştır. p1: normotansif gebeler ile hafif preeklamptik gebeler 
karşılaştırması, p2: normotansif gebeler ile şiddetli preeklamptik gebeler karşılaştırması, p3: hafif preeklamptik 
gebeler ile şiddetli preeklamptik gebeler karşılaştırması. 
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            Araştırmaya dahil edilen gebelerde preeklampsi durumuna göre boy 
açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık yokken (p>0,05) yaş, ağırlık, BMI ve 
gebelik haftası açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık vardır (p<0,05). Yaş 
açısından gruplar değerlendirildiğinde şiddetli preeklamptik gebelerde normotansif 
gebelere oranla yaş istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksektir (p:0,034). Ağırlık 
ve BMI açısından hem hafif preeklamptik gebelerde hem de şiddetli preeklamptik 
gebelerde normotansif gruba göre istatistiksel olarak anlamlı derecede daha 
yüksektir.  Gebelik haftası açısından açısından gruplar değerlendirildiğinde hafif 
preeklamptik gebelerde normotansif gebelere oranla gebelik haftası  istatistiksel 
olarak anlamlı düzeyde yüksektir (p:<0,001). 
            Araştırmaya dahil edilen  normotansif, hafif preeklamptik ve şiddetli 
preeklamptik gebelerin gebelik saıyısı, doğumla sonlanan gebelik sayısı, düşük sayısı 
ve yaşayan sayısı verileri tablo 6’da özetlenmiştir. 
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      Tablo 6: Çalışma Gruplarının Gebelik Sonuçlarına Göre Dağılımı 
 Normotansif 

Gebeler (n:45) 
Hafif Preeklamptik 

Gebeler (n:45) 
Şiddetli Preeklamptik 

Gebeler (n:45) 
n % N % n % 

Gebelik  
Sayısı 

1 10 22,2 15 33,3 13 28,9 
2 17 37,8 7 15,6 14 31,1 
3 9 20,0 12 26,7 8 17,8 
4 8 17,8 4 8,9 4 8,9 
5 - - 6 13,3 4 8,9 
6 1 2,2 1 2,2 - - 
8 - - - - 2 4,4 

Parite 
Sayısı 

0 11 24,4 19 42,2 15 33,3 
1 18 40,0 11 24,4 17 37,8 
2 9 20,0 11 24,4 7 15,6 
3 6 13,3 3 6,7 2 4,4 
4 - - - - 4 8,9 
5 1 2,2 1 2,2 - - 

Abortus 
Sayısı 

0 41 91,1 30 66,7 33 73,3 
1 3 6,7 8 17,8 7 15,6 
2 1 2,2 5 11,1 3 6,7 
3 - - 1 2,2 2 4,4 
4 - - 1 2,2 - - 

Yaşayan 

0 11 24,4 19 42,2 15 33,3 
1 18 40,0 11 24,4 17 37,8 
2 9 20,0 11 24,4 7 15,6 
3 6 13,3 3 6,7 2 4,4 
4 1 2,2 - - 4 8,9 
5 - - 1 2,2 - - 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



55  

         Tablo 7: Çalışma Gruplarının Gebelik Sonuçlarına Göre Karşılaştırması 
 

Normotansif 
Gebeler  

Hafif 
Preeklamptik 

Gebeler  

Şiddetli 
Preeklamptik 

Gebeler  p 
Çoklu 

Karşılaştır
ma  ࢄഥ±SS  

Med (gen) 
  ഥ±SSࢄ

Med (gen) 
  ഥ±SSࢄ

Med (gen) 

Gebelik δ 2,42±1,16 
2 (5) 

2,60±1,48 
3 (5) 

2,60±1,71 
2 (7) 0,940 - 

Parite δ 1,31±1,12 
1 (5) 

1,04±1,15 
1 (5) 

1,18±1,21 
1 (4) 0,427 - 

Abort δ 0,11±0,38 
0 (2) 

0,56±0,94 
0 (4) 

0,42±0,81 
0 (3) 0,015 

P1 : 0,015 * 

   P2 : 0,127 

  P3 : 1,000 
Yaşayan δ 1,29±1,06 

1 (4) 
1,04±1,15 

1 (5) 
1,18±1,21 

1 (4) 0,432 - 
δ Normal dağılım göstermeyen veriler Xഥ (Ortalama) ± SS (Standart Sapma) ve medyan (genişlik)  ile 
değerlendirilmiştir. Gruplar arası karşılaştırmada kruskal wallis testi kullanılmıştır. Guruplar arası 
karşılaştırmalarda conover-ıman test kullanılmıştır. p1: normotansif gebeler ile hafif preeklamptik gebeler 
karşılaştırması, p2: normotansif gebeler ile şiddetli preeklamptik gebeler karşılaştırması, p3: hafif 
preeklamptik gebeler ile şiddetli preeklamptik gebeler karşılaştırması. 
 
             Araştırmaya dahil edilen kadınlarda preeklampsi durumuna göre gebelik, 
parite ve yaşayan sayısı açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık yokken 
(p>0,05) abort sayısı açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık vardır (p<0,05). 
Bu farklılık hafif preeklampsi olan gruptaki gebelerin normotansif gruba oranla 
düşük sayısının daha yüksek olmasından kaynaklanmaktadır.  
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      Tablo 8: Çalışma Gruplarının Sistolik ve Diastolik Kan Basınçlarına Göre 
Değerlendirmesi 
 

Normotansif 
Gebeler  

Hafif 
Preeklamptik 

Gebeler  

Şiddetli 
Preeklamptik 

Gebeler  p Çoklu 
Karşılaştırma  ࢄഥ±SS  

Med (gen) 
  ഥ±SSࢄ

Med (gen) 
  ഥ±SSࢄ

Med (gen) 
Sistolik Kan 
Basıncı 
(mmHg) 

65,33±7,86 
70 (30) 

93,33±5,22 
90 (20) 

105,11±9,44 
100 (40) <0,001 

   P1 : <0,001* 

P2 : <0,001* 

  P3 :  <0,001* 

Diastolik Kan 
Basıncı 
(mmHg) 

108,44±9,99 
100 (30) 

146,00±6,18 
150 (20) 

171,56±15,07 
170 (70) <0,001 

 P1 : <0,001* 

P2 : <0,001* 

   P3 : <0,001* 

Veriler normal dağılım göstermediği için  ࢄഥ (Ortalama) ± SS (Standart Sapma) ile med (medyan) ve gen (genişlik) değerleri 
verilmiştir. Gruplar arası karşılaştırmalarda nanparametrik test olan kruskal Wallis test test kullanılmıştır. Guruplar arası 
karşılaştırmalarda conover-ıman test kullanılmıştır. p1: normotansif gebeler ile hafif preeklamptik gebeler karşılaştırması, 
p2: normotansif gebeler ile şiddetli preeklamptik gebeler karşılaştırması, p3: hafif preeklamptik gebeler ile şiddetli 
preeklamptik gebeler karşılaştırması. 

 

            Araştırmaya dahil edilen gebelerde preeklampsi durumuna göre hem sistolik 
kan basıncı hem de diastolik kan basıncı açısından tüm gruplar arasında istatistiksel 
olarak anlamlı farklılık vardır (p<0,05).  

 
      Grafik 1: Grupların diastolik kan basıncı ve sistolik kan basıncı değerleri  
 

 



57  

      Tablo 9: Çalışma Gruplarının Laboratuar Sonuçlarına Göre Karşılaştırması 

 
 
       

 Normotansif 
Gebeler 

Hafif 
Preeklamptik 

Gebeler 

Şiddetli 
Preeklamptik 

Gebeler p Çoklu 
Karşılaştırmalar 

  ഥ±SSࢄ 
Med (gen) 

  ഥ±SSࢄ
Med (gen) 

  ഥ±SSࢄ
Med (gen) 

PLT(x 
x103/mm3  δ 

258,53±65,70 
271 (265) 

182,84±65,89 
162 (256) 

138,13±69,65 
122 (288) 

<0,
001 

   P1 :<0,001 * 

   P2 :<0,001 * 

P3 : 0,021 * 

WBC 
(x103/mm3)  δ 

11,80±3,34 
11,1 (12,6) 

12,69±3,43 
12 (12,2) 

14,68±5,14 
14,6 (24,9) 

0,0
05 

   P1 : 0,540 
  P2 :0,004 * 

P3 :0,176 

HG (g/dL) * 11,65±1,30 10,97±1,28 10,69±1,43 0,0
03 

   P1 : 0,053 
  P2 : 0,003 * 

   P3 : 0,977 

AST (U/L)  δ 22,27±8,96 
20 (38) 

40,36±30,74 
30 (174) 

93,44±57,73 
95 (243) 

<0,
001 

P1 : 0,001 * 

   P2 : <0,001 * 

  P3 : <0,001 * 

ALT (U/L) δ 16,47±9,28 
14 (42) 

28,78±20,71 
23 (113) 

89,49±70,68 
90 (286) 

<0,
001 

P1 : 0,002 * 

   P2 : <0,001 * 

P3 : 0,003 * 

ÜRE (mg/dL) 
* 8,45±2,11 12,49±3,67 19,02±7,60 <0,

001 
P1 : 0,001 * 

  P2 :<0,001 * 

  P3 :<0,001 * 

Kreatinin 
(mg/dL) * 0,65±0,13 0,76±0,14 1,02±0,31 <0,

001 
  P1 : 0,066 
 P2 :<0,001 * 

P3 :<0,001 * 

 TGF-β1  δ 
(ng/ml) 

16,66±18,89 
6,64 (91,5) 

10,67±21,44 
3,18 (102,21) 

4,43±3,82 
3,88 (24,55) 

<0,
001 

 P1 : <0,001 * 

 P2 :<0,001 * 

  P3 :  1,000 
* Normal dağılım gösteren veriler ࢄഥ (Ortalama) ± SS (Standart Sapma) ile değerlendirilmiştir. Gruplar arası 
karşılaştırmada oneway anova test kullanılmıştır. Guruplar arası karşılaştırmalarda bonferroni test kullanılmıştır.  δ 

Normal dağılım göstermeyen veriler ࢄഥ (Ortalama) ± SS (Standart Sapma) ve medyan (genişlik)  ile değerlendirilmiştir.. 
Gruplar arası karşılaştırmada kruskal wallis testi kullanılmıştır. Guruplar arası karşılaştırmalarda conover-ıman test 
kullanılmıştır. p1: normotansif gebeler ile hafif preeklamptik gebeler karşılaştırması, p2: normotansif gebeler ile şiddetli 
preeklamptik gebeler karşılaştırması, p3: hafif preeklamptik gebeler ile şiddetli preeklamptik gebeler karşılaştırması. 
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            Araştırmaya dahil edilen gebelerde preeklampsi durumuna göre tablo 9’da 
yer alan tüm değişkenler açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık vardır 
(p<0,05). PLT, AST, ALT, üre açısından tüm gruplar arasında istatistiksel olarak 
anlamlı farklılık vardır.  
            WBC açısından şiddetli preeklamptik gebelerde normotansif gebelere oranla 
istatistiksel olarak anlamlı derece de daha yüksektir.  
            HG açısından şiddetli preeklamptik gebelerde normotansif gebelere oranla 
istatistiksel olarak anlamlı derece de daha düşüktür.  
            Kreatinin açısından şiddetli preeklamptik gebelerde  normotansif gebelere 
göre istatistiksel olarak anlamlı derecede daha yüksek, şiddetli preeklamptik 
gebelerde  hafif preeklamptik gebelere göre anlamlı derecede daha yüksek 
bulunmuştur.  
            TGF-β1 açısından hafif preeklamptik gebelerde  normotansif gebelere göre 
istatistiksel olarak anlamlı derece de daha düşük, şiddetli preeklamptik gebelerde  
normotansif gebelere göre anlamlı derecede daha düşük bulunmuştur.  

 
      Grafik 2: Grupların  TGF-β1 değerleri  
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      Tablo 10: Çalışma Gruplarında TGF-β1 ile Diğer Değişkenler Arasındaki    
Spearman Korelasyon Analizi 
 TGF-B1 (ng/ml) 
  Normotansif 

Gebeler 
Hafif 

Preeklamptik 
Gebeler 

Şiddetli 
Preeklamptik 

Gebeler 
Diastolik K.B. r 0,011 0,032 0,129 

p 0,945 0,834 0,400 
Sistolik K.B. r -0,035 -0,064 -0,023 

p 0,817 0,676 0,880 
Gebelik r 0,125 -0,366 -0,269 

p 0,415 0,013 0,074 
Parite r 0,177 -0,340 -0,273 

p 0,245 0,022 0,070 
Abort r -0,065 -0,204 -0,114 

p 0,673 0,180 0,457 
Yaşayan r 0,177 -0,340 -0,273 

p 0,245 0,022 0,070 
Yaş r 0,047 -0,364 -0,368 

p 0,762 0,014 0,013 
Gebelik haftası r 0,135 -0,155 0,099 

p 0,377 0,309 0,517 
Ağırlık r 0,028 -0,228 -0,161 

p 0,853 0,132 0,290 
Boy r 0,107 0,118 -0,041 

p 0,486 0,440 0,792 
 BMI r -0,089 -0,268 -0,082 

p 0,560 0,075 0,592 
PLT r 0,129 0,087 0,168 

p 0,399 0,571 0,270 
WBC r -0,048 0,074 0,152 

p 0,755 0,631 0,317 
HG r -0,054 -0,108 0,157 

p 0,727 0,481 0,302 
AST r 0,070 0,012 0,063 

p 0,649 0,937 0,683 
ALT r 0,137 0,067 0,022 

p 0,370 0,663 0,885 
ÜRE r 0,196 -0,272 -0,090 

p 0,198 0,071 0,558 
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            Hafif preeklamptik gebelerde TGF-β1 ile gebelik, parite, yaşayan ve yaş 
arasında negatif yönlü orta derecede ilişki vardır. Şiddetli  preeklamptik gebelerde 
ise TGF-β1 sadece yaş arasında negatif yönlü orta derecede ilişki vardır.  
 

 
 
      Grafik 3: Hafif Preeklamptik Gebelerde TGF-β1 ile korele olan değişkenlerin 
dağılım grafikleri 
 
 

KREATİNİN r 0,050 -0,089 -0,119 
p 0,744 0,559 0,437 

r: korelasyon katsayısı. Korelasyon analizi olarak spearman r’ho korelasyon analizi kullanılmıştır. 
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      Grafik 4: Şiddetli Preeklamptik Gebelerde  TGF-β1 ile korele olan değişkenlerin 
dağılım grafikleri 
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Tablo 11: Hafif Preeklamptik ve Şiddetli Preeklamptik Gebeler İçin Multinominal 
Lojistik Regresyon Analizi 

 
            Preeklampsi grupları normotansif, hafif preeklamptik ve şiddetli 
preeklamptik gebelerden oluştuğu için multinominal lojistik regresyon kullanılmıştır. 
Preeklampsi  üzerine etki eden faktörleri belirlemek ve odds oranların bulmak için 
tek değişkenli (univariate) ve çok değişkenli (multivariate) lojistik regresyon analizi 
yapılmıştır. Referans kategori olarak normatansif gebeler alınmıştır.  
            Hafif preeklamptik grupta tekli lojistik regresyon analizi sonuçları p 
değeri<0,25 olan TGF-β1, yaş BMI, gebelik haftası, Abort, PLT ve üre değişkenleri 
çok değişkenli analize dahil edilmiştir. Çok değişkenli analizde enter yöntemi 
kullanılmıştır. Hafif preeklamptik gebelerde   çok değişkenli modelde BMI, PLT ve 
ürenin  hafif preeklampsi öngördürücüsü olarak bulunmuştur. BMI bir birim 

 Tek Değişkenli Analiz Çok Değişkenli Analiz 
Wald OR %95 GA P  Wald OR %95 GA P  

Hafif Preeklamptik Gebeler       
TGF-β1 1,819 0,984 0,962 – 1,007 0,177 0,430 0,512 0,973 – 1,056 0,512 
Yaş 1,318 1,037 0,975 – 1,103 0,251 1,996 0,919 0,817 – 1,033 0,158 
BMI 14,630 1,209 1,097 – 1,333 <0,001 11,741 1,354 1,139 – 1,610 0,001 
Gebelik Haftası 11,653 1,689 1,250 -  2,281 0,001 1,232 1,303 0,816 – 2,081 0,267 
Gebelik 0,343 1,090 0,816 – 1,456 0,558     
Parite 1,187 0,816 0,567 – 1,176 0,276     
Abort 6,438 3,077 1,291 – 7,329 0,011 1,518 2,228 0,623 – 7,974 0,218 
Yaşayan 1,041 0,824 0,569 – 1,195 0,308     
PLT 17,607 0,986 0,980 – 0,993 <0,001 9,131 0,983 0,972 -  0,994  0,003 
Üre 18,298 1,528 1,258 – 1,856 <0,001 15,346 2,033 1,426 – 2,900 <0,001 
Şiddetli Preeklamptik Gebeler       
TGF-β1 7,470 0,867 0,783 – 0,960 0,006 0,659 0,959 0,868 – 1,060 0,417 
Yaş 6,161 1,083 1,017 – 1,154 0,013 0,263 0,966 0,846 – 1,103 0,608 
BMI 12,029 1,186 1,077 – 1,305 0,001 8,701 1,325 1,099 – 1,597 0,003 
Gebelik Haftası 3,852 1,324 1,000 – 1,754 0,050 0,162 0,897 0,530 – 1,520 0,687 
Gebelik 0,343 1,090 0,816 – 1,456 0,558     
Parite 0,258 0,909 0,640 – 1,291 0,594     
Abort 4,473 2,577 1,072 – 6,1960 0,034 0,421 1,579 0,398 – 6,267 0,516 
Yaşayan 0,207 0,920 0,643 – 1,316 0,649     
PLT 33,611 0,975 0,967 – 0,984 <0,001 13,783 0,976 0,963 – 0,988 <0,001 
Üre 33,831 1,870 1,514 – 2,309 <0,001 23,357 2,471 1,712 – 3,567 <0,001 
GA (95 %); güven aralığı; OR: odds oranı. Wald: testistatistiği değeri. Bağımlı değişken 3 gruptan oluştuğu için multinominal lojistik 
regresyon kullanılmıştır. Referans kategori normotansif gebeler olarak alınmıştır. Tek değişkenli analiz soncunda p<0,25 çıkan 
değişkenler çok değişkenli analize dahil edilmiştir. Çok değişkenli analizde enter yöntemi kullanılmıştır. Hosmer ve Lemeshow testi 
p>0.05 çıkmış olup modellerin veriye uyumu iyidir. 
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arttığında hafif preeklampsi görülme riski 1,354 kat artmaktadır. PLT bir birim 
arttığında hafif preeklampsi görülme riski %1.7 (1-0.983=0.017) azalmaktadır. Üre 
bir birim arttığında hafif preeklampsi görülme riski 2,228 kat artmaktadır. 
            Şiddetli preeklamptik grupta tekli lojistik regresyon analizi sonuçları p 
değeri<0,25 olan TGF-β1, yaş BMI, gebelik haftası, Abort, PLT ve üre değişkenleri 
çok değişkenli analize dahil edilmiştir. Çok değişkenli analizde enter yöntemi 
kullanılmıştır. Şiddetli preeklamptik gebelerde çok değikenli modelde BMI, PLT ve 
ürenin  hafif preeklampsi öngördürücüsü olarak bulunmuştur. BMI bir birim 
arttığında hafif preeklampsi görülme riski 1,325 kat artmaktadır. PLT bir birim 
arttığında hafif preeklampsi görülme riski %2,4 (1-0.976=0.024) azalmaktadır. Üre 
bir birim arttığında hafif preeklampsi görülme riski 2,471 kat artmaktadır. 
 
      Tablo 12: Preeklamptik Gebeler İçin Binominal Lojistik Regresyon Analizi 

 
 
     
            Preeklampsiyi (hafif+şiddetli) öngörebilecek değişkenleri belirlemek 
amacıyla binominal lojistik regresyon kullanılmıştır. Preeklampsi  üzerine etki eden 
faktörleri belirlemek ve odds oranların bulmak için tek değişkenli (univariate) ve çok 
değişkenli (multivariate) lojistik regresyon analizi yapılmıştır. Referans kategori 

 Tek Değişkenli Analiz Çok Değişkenli Analiz 

Wald OR %95 GA P  Wald OR %95 GA P  
Preeklamptik Gebeler       
TGF-B1 6,242 0,969 0,945 – 0,993 0,012 0,079 1,006 0,966 – 1,047 0,778 
Yaş 4,347 1,059 1,003 – 1,118 0,037 1,667 0,927 0,826 – 1,040 0,197 
BMI 15,104 1,197 1,093 – 1,311 <0,001 12,12 1,354 1,142 – 1,606 <0,001 
Gebelik 
Haftası 8,786 1,460 1,137 – 1,875  0,003 0,592 1,190 0,764 – 1,855 0,442 
Gebelik 0,446 1,090 0,846 – 1,405 0,504     
Parite 0,893 0,863 0,636 – 1,171  0,345     
Abort 5,907 2,824 1,223 – 6,524 0,015 1,305 2,122 0,584 – 7,718 0,253 
Yaşayan 0,735 0,873 0,639 – 1,192 0,391     
PLT 31,578 0,982 0,976 – 0,988 <0,001 11,659 0,981 0,970 – 0,992 0,001 
Üre 24,915 1,621 1,341 - 1959 <0,001 18,147 2,145 1,510 – 3,047 <0,001 
GA (95 %); güven aralığı; OR: odds oranı. Wald: testistatistiği değeri. Bağımlı değişken 2 gruptan oluştuğu için binominal 
lojistik regresyon kullanılmıştır. Referans kategori normotansif gebeler olarak alınmıştır. Tek değişkenli analiz soncunda 
p<0,25 çıkan değişkenler çok değişkenli analize dahil edilmiştir. Çok değişkenli analizde enter yöntemi kullanılmıştır. Hosmer 
ve Lemeshow testi p>0.05 çıkmış olup modellerin veriye uyumu iyidir. 
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olarak normatansif gebeler alınmıştır. Tekli lojistik regresyon analizi sonuçları p 
değeri<0,25 olan TGF-β1, BMI, gebelik haftası, Abort, PLT ve üre değişkenleri çok 
değişkenli analize dahil edilmiştir. Çok değişkenli analizde enter yöntemi 
kullanılmıştır. Preeklamptik gebeler için oluşturulan  çok değişkenli modelde BMI, 
PLT ve üre  preeklampsinin öngördürücüsü olarak bulunmuştur. BMI bir birim 
arttığında preeklampsi görülme riski 1,354 kat artmaktadır. PLT bir birim arttığında 
preeklampsi görülme riski %1.9 (1-0.981=0.019) azalmaktadır. Üre bir birim 
arttığında preeklampsi görülme riski 2,145 kat artmaktadır. 
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      Tablo 13: Hafif Preeklamptik Gebelerde TGF-β1 İçin  Roc Analizi 

 
 
            TGF-β1 için uygulanan ROC analizi sonucunda, işlem karakteristik eğrisi 
altında kalan alan 0,792 olarak hesaplanmış ve manidar bulunmuştur. (p<0,001)   
            TGF-β1 hafif preeklampsiyi belirlemede ayrım yapabildiğini ve %79,2 
düzeyinde  doğru sınıflandırabildiğini göstermektedir. Bu test için kesme değeri (cut 
off) olarak hangi değer alınmalı sorusunun yanıtını vermek için, analiz sonucunda 
verilen her bir duyarlılık (sensitivity) ve özgüllük(specificity) değerleri incelenmiş ve 
optimum noktalar seçilmiştir. 
            TGF-β1 için yukarıdaki duyarlılık ve özgüllük değerleri için kesme değerleri 
(cut off değeri) 3,43, 3,83 ve 4,24 olarak bulunmuştur. %100 duyarlılık %55,6 
özgüllükte TGF-β1 değeri 3,43’ün altında  olan  olgularda hafif preeklampsi görülme 
riski daha yüksek görülmüştür. %97,8 duyarlılık %57,8 özgüllükte TGF-β1 değeri 
3,83’ün altında  olan  olgularda hafif preeklampsi görülme riski daha yüksek 
görülmüştür. %93,3 duyarlılık %60,0 özgüllükte TGF-β1 değeri 4,24’ün altında  olan  
olgularda hafif preeklampsi görülme riski daha yüksek görülmüştür.  
 

ROC Eğrisi 
Altında Kalan 

Alan 
(95% GA) 

p Kesme 
Değeri 

Duyarlı- 
 lık 

Özgül- 
   lük 

Pozitif 
Prediktif 

Değer 
Negatif 

Prediktif 
Değer 

0,792 (0.694 – 
0,889) <0,001 

3,43 % 100 % 55,6 % 44,4 % 69,2 
3,83 % 97,8 % 57,8 % 96,3 % 69,8 
4,24 % 93,3 % 60,0 % 90,0 % 70,0 
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Grafik 5: Hafif Preeklamptik Gebelerde TGF-β1 İçin  Roc Eğrisi 

 
 
 

 
             
            Grafik 6: Şiddetli Preeklamptik Gebelerde TGF-β1 İçin  Roc Eğrisi 
            Tablo 14: Şiddetli Preeklamptik Gebelerde TGF-β1 İçin  Roc Analizi 
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            TGF-β1 için uygulanan ROC analizi sonucunda, işlem karakteristik eğrisi 
altında kalan alan 0,851 olarak hesaplanmış ve manidar bulunmuştur. (p<0,001)   
            TGF-β1 şiddetli preeklampsiyi belirlemede ayrım yapabildiğini ve %85,1 
düzeyinde  doğru sınıflandırabildiğini göstermektedir. Bu test için kesme değeri (cut 
off) olarak hangi değer alınmalı sorusunun yanıtını vermek için, analiz sonucunda 
verilen her bir duyarlılık (sensitivity) ve özgüllük(specificity) değerleri incelenmiş ve 
optimum noktalar seçilmiştir. 
            TGF-β1 için yukarıdaki duyarlılık ve özgüllük değerleri için kesme değerleri 
(cut off değeri) 3,95, 4,26 ve 4,87 olarak bulunmuştur. %97,8 duyarlılık %55,6 
özgüllükte TGF-β1 değeri 3,95’in altında  olan  olgularda şiddetli preeklampsi 
görülme riski daha yüksek görülmüştür. %93,3 duyarlılık %62,2 özgüllükte TGF-β1 
değeri 4,26’nın altında  olan  olgularda şiddetli preeklampsi görülme riski daha 
yüksek görülmüştür. %86,7 duyarlılık %66,7 özgüllükte TGF-β1 değeri 4,87’nin 
altında  olan  olgularda şiddetli preeklampsi görülme riski daha yüksek görülmüştür.  
 
 
 
 
 
 

ROC Eğrisi 
Altında Kalan 

Alan 
(95% GA) 

p Cut-off 
value 

Duyarlı- 
lık Özgüllük 

Pozitif 
Prediktif 

Değer 
Negatif 

Prediktif 
Değer 

0,851 (0,775 – 
0,928) <0,001 

3,95 % 97,8 % 55,6 % 96,2 % 68,8 
4,26 % 93,3 % 62,2 % 90,3 % 71,2 
4,87 % 86,7 % 66,7 % 83,3 % 72,2 
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5. TARTIŞMA 
 
            Preeklampsi, gebelikte gözlenen hipertansif hastalıkların başında gelmekte ve 
tüm gebeliklerin % 8-15’i preeklampsiden etkilenmektedir. Bu sebepten 
preeklampsi, maternal-fetal morbidite ve mortalitenin önemli bir nedenidir. 
Gebeliğin hipertansif hastalıkları, tüm dünyada yılda elli binden fazla maternal 
mortaliteye yol açmaktadır (1). 
            Gebelikte gözlenen hipertansiyonun, gebelik öncesinde mi yoksa gebeliğe 
bağlı mı geliştiği tespit etmek önem taşımaktadır. National High Blood Pressure 
Education Program Working Group, gebelikte gözlenen hipertansif hastalıkları 5 
kategoride sınıflandırmıştır.Bunlar; Kronik hipertansiyon, gestasyonel hipertansiyon, 
preeklampsi süperimpoze kronik hipertansiyon, preeklampsi ve eklampsi olarak 
tanımlanmıştır (16). Preeklampsi kliniği; hipertansiyon, proteinüri ve end organ 
hasarı ile karakterize olmakla birlikte gebeliğin 20. Haftasından sonra oluşan 
preeklampsi, postpartum 6. Haftaya kadar etkisini sürdürebilmektedir. Hipertansiyon, 
proteinüri yanında patolojik ödem tablosu olması şart değildir (1,19). 
            Normotansif bir gebede, 20. Gebelik haftasından sonra ortaya çıkan sistolik 
KB ≥ 140 mmHg olması ya da diyastolik KB ≥ 90 mmHg olması ve en az 4 saat ile 
yapılan 2 ölçümde kan basıncı yüksekliğinin devam etmesi veya 20. Gebelik 
haftasından sonra ortaya çıkan sistolik KB ≥ 160 mmHg veya diyastolik KB ≥ 110 
mmHg olması kriterleri  ACOG 2013 tarafından,  preeklampsi tanısı koyulabilmesi 
için önerilmiştir (37). Hipetansiyonla birlikte proteinüri (≥0,3 gram/24 saatlik idrarda 
ya da protein kreatinin oranı ≥ 0,3 mg/dl veya dipstick yöntemi ile ≥+1 protein ) 
saptanan gebelere preeklampsi tanısı konulması önerilmiştir. Proteinüri eşlik 
etmediği durumda, 20.gebelik haftasından sonra yeni ortaya çıkan hipertansiyonla 
birlikte trombositopeni ( platelet sayısı <100 000 / μl ), progresif böbrek yetmezliği 
(serum kreatinin konsantrasyonu> 1,1 mmg / dk veya serum kreatinin düzeylerinin 
normalin iki katına ulaşması), karaciğer fonksiyon bozukluğu (ALT-AST düzeyinin 
ikiye katlanması), pulmoner ödem, cerebral veya görsel problemlerden birinin 
eklenmesi halinde preeklampsi tanısı konulması önerilmiştir (37). 
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            Preeklampsi patofizyolojisi, günümüzde halen net olarak bilinemese de, 
birçok mekanizma tanımlanmıştır. Patofizyolojide ilk aşama olarak maternal spiral 
arteriollerin sitotrofoblastlar tarafından yetersiz invazyonu sonucu oluşan plesantal 
yetmezlik olduğu kabul edilir. Bu aşamada maternal semptomlar henüz oluşmaz ve 
bu aşamaya katkıları açısından genetik, çevresel ve immünolojik pek çok faktör 
araştırılmıştır. Plesantal yetmezliğe yol açan defektif plesantadan anormal salınan 
sitokinler, oksidatif stress, artmış infamasyon, genetik ve çevresel faktörlerin çeşitli 
etkileriyle de etiyopatogenezin ikinci aşaması olan yaygın sistemik endotelyal 
disfonksiyonu oluşturur ve bu aşamada preeklampsi kliniği de oluşmaktadır. 
Plesantasyon gelişirken endotel ile trofoblastların sağlıklı etkileşimi için başarılı bir 
anjiogenezisin gerekli olduğu düşünülür. Bilindiği üzere anjiogenez için oldukça 
önemli proanjiojenik mediatörler VEGF ve PIGF olarak tanımlanmış ve son 
zamanlarda yapılan çalışmalar sonucunda VEGF ve PIGF’e zıt ekili plesantal 
antianjiojenik mediatörler olan Soluble fms-like tyrosine kinase-1 (s-Flt-1) ve Solubl 
Endoglin (sEng) tanımlanmıştır ve sonuç olarak bu mediatörler arasında denge 
kurulamaması sonucunda anjiogenezis kusurları gelişmekte ve yaygın endotel 
disfonksiyonu oluşabilmektedir. (7,194). 
            Anormal sitokin salınımının, preeklampsi patofizyolojisinde rolü olduğu 
gösterilmiştir. Bu sitokinlerden Transforming Growth Faktör Beta 1 (TGF-β1), 
vasküler endoteliyal hücrelerden ve gebelik süresince trofoblastlardan bol miktarda 
üretilen önemli bir sitokindir ve aynı zamanda embriyo gelişiminde, anjiogenezde ve 
inflamasyonda anahtar rol oynadığı gösterilmiştir (185-188). Mekanizması tam 
olarak bilinemese de anjiogenez üzerine etkisini VEGF ile benzer olarak gösterir. 
Proanjiojenik etkili bir büyüme faktörü sitokin olduğu ileri sürülmüştür (9). TGF-
β1’in, gebelik boyunca plesantasyon ve trofoblast invazyon regülasyonunda görevli 
olabileceğini gösteren veriler mevcuttur (189-191). Preeklampsi gelişiminde TGF-
β1’in rolü ile ilgili çalışmalarda tutarsız sonuçlar elde edilmiştir. Hennessy ve 
arkadaşlarının 26 gebe üzerinde yaptığı çalışmada her iki grupta TGF-β1 düzeyleri 
arasında istatistiksel anlamlı fark bulunmamıştır fakat bu çalışmada çalışmaya katılan 
gebe sayısının az olması dikkat çekmektedir. (201). Zimbabwe’de Enquobahrie ve 
arkadaşlarının 132 preeklamptik, 180  normotansif kontrol grubu gebeyle yaptığı 
çalışmada TGF-β1 serum düzeyleri, preeklamptik grupta anlamlı artmış 
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bulunmuştur. Bu çalışmada, preeklampsi gelişiminde artmış maternal sistemik 
inflamasyon etiyolojisinde, TGF-β1 düzeylerindeki artışın neden olabileceği öne 
sürülmüştür (202). Yine TGF-β1 düzeyi ile ilgili yapılan başka bir çalışmada 
preeklamptik gebe grubunda TGF-β1 düzeyleri anlamlı olarak azalmış bulunmuştur 
(203). TGF-β1 ile ilgili diğer bir çalışmada ise TGF-β1’in VEGF dışında 
preeklampsideki plesantal damarlanmanın matürasyonu için etkili olan  proanjiojenik 
bir faktör olduğu ileri sürülmüştür (9). Bir başka teoride iskemik plesantadan salınan 
solubl endoglinin, TGF-β1’i reseptör düzeyinde etkileyerek, TGF-β1’in serum 
düzeylerini azalttığı gösterilmiştir (204). Bu çalışmaların aksine. Clausen ve 
arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada preeklamptik grup ile normotansif kontrol grubu 
TGF-β1 düzeyleri açısından kıyaslanmış preeklamptik grupta TGF-β1 düzeyleri 
azalmış bulunmuştur (205). Lim ve ark. yaptığı çalışmada ise preeklamptik grupla 
normotansif kontrol grubunda solubl endoglin ve TGF-β1 serum değerlerini 
karşılaştırmış olup, preeklamptik grupta sEng düzeylerinde istatistiksel anlamlı artış 
ve TGF-β1 düzeylerinde ise azalma saptamışlardır (206). Yine başka bir çalışmada 
araştırmacılar, preeklampsi grubunda, antianjiojenik faktör oldukları kabul edilen s-
Flt-1 ve sEng düzeylerinde anlamlı artış, proanjiojenik oldukları kabul edilen TGF-
β1 ve PIGF düzeylerinde ise anlamlı azalma saptamışlardır (207). Gebelik durumu 
ve maternal gebelik haftasının serum TGF-β1 düzeyini etkileyebileceği, yapılan 
çalışmalarda gösterilmiştir. Ayatollahi ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada, gebeler 
ve gebe olmayan kadınlar arasında TGF-β1 düzeyleri karşılaştırılmış olup, gebelerde  
TGF-β1 düzeylerinde anlamlı artış tespit etmişlerdir. Yine aynı çalışma sonucunda, 
fetal allogreftin gelişimi için TGF-β1’ in düzenleyici rol oynadığı düşünülmüştür 
(192). Singh ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada gebelik boyunca TGF-β1 
düzeylerinin değişimi araştırılmıştır. Gebelerde, gebe olmayan kontrol grubuna göre 
TGF-β1 düzeyleri daha yüksek izlenmiştir. 3 trimestır boyunca takip edilen TGF-β1 
değerlerinde ilk 2 trimestıra göre 3. Trimestırda azalma gözlenmiştir (208).  
            Maternal serum dışında TGF-β1’in umblikal kord kanındaki düzeyleri de 
araştırılmıştır. Vinayagam ve ark. tarafından çalışmada hem maternal serum hem 
umblikal kord TGF-β1 düzeylerini preeklamptik grupta, normotansif kontrol grubuna 
göre daha düşük tespit etmişlerdir ve bu çalışmada gebeliğin olumsuz sonuçlarıyla 
TGF-β1 düzeyleri arasında negatif korelasyon saptanmıştır. Aynı zamanda düşük 
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doğum ağırlığı ile TGF-β1 düzeyleri arasında pozitif korelasyon tespit edilmiştir 
(209).  
            Biz çalışmamızda ise hem hafif preeklampsi hem şiddetli preeklampsi 
gruplarında normotansif kontrol grubuna göre serum TGF-β1 düzeylerini istatistiksel 
olarak azalmış olarak tespit ettik. Literatürdeki birçok çalışmada bahsedildiği gibi 
TGF-β1 düzeylerinde azalma, endotel disfonksiyonu geliştirip preeklampsi 
patofizyolojisinde rol oynuyor olabilir. Ayrıca TGF-β1 düzeylerinde farklı sonuçların 
alınması, daha önceki çalışmalarda da gösterildiği gibi gestasyonel haftalar 
arasındaki farklılıktan kaynaklanıyor olsada  çalışmamızda TGF-β1 düzeyleriyle 
maternal gebelik haftası arasında bir korelasyon gözlenmemiştir. 
            Demografik özelliklerden olan vücut kitle indeksinde artış, preeklampsi ile 
ilişkili bulunmuştur. Mohammadi ve ark. tarafından 4397 gebenin taranmasıyla 
yapılan kesitsel araştırmanın sonucuna göre gebelik öncesi BMI>25 olan gebelerde 
preeklampsi insidansı, normal kilolu olanlara göre 1.47 kat artmış bulunmuştur 
(210). Bizim çalışmamızda da ağırlık ve BMI değişkenleri hem hafif hem şiddetli 
preeklamptik gebe gruplarında normotansif kontrol grubuna göre anlamlı artmış 
olarak gözlenmiştir Ayrıca çalışmamızda yapmış olduğumuz hafif ve şiddetli 
preeklamptik gebe gruplarının  multinominal lojistik regresyon analizinde BMI 
değişkeninin 1 birim artması sonucunda hafif preeklampside 1,354 kat, şiddetli 
preeklampside ise 1.325 kat artış gözlenmiştir. Çalışmamızın sonucuna göre vücut 
kitle indeksindeki artış, preeklampsi gelişimini etkileyen bir faktör olarak karşımıza 
çıkabilir. 
            Preeklamptik gebelerde TGF-β1 ile birlikte birçok biyokimya ve hemogram 
parametresi de değerlendirilmiştir. Delic ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada 35 
sağlıklı kontrol grubu gebeyle 34 preeklamptik gebenin biyokimya ve hemogram 
parametreleri karşılaştırılmıştır. Preeklamptik gebelerde kontrol grubuna kıyasla üre 
ve kreatinin yüksek , trombosit sayısının ise daha düşük olduğu görülmüştür. AST, 
ALT, WBC, Hb ve Htc değerlerinde ise iki grup arasında farklılık bulunmamıştır 
(211). Bizim çalışmamızda laboratuar verileri karşılaştırıldığında ALT, AST, ÜRE 
ve PLT değerlerinde her üç grup için de anlamlı farklılıklar bulunmuştur Şiddetli 
preeklamptik grubunda ALT, AST ve ÜRE değerleri en fazla, PLT sayısı ise en 
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düşük bulunmuştur. Klinikte preeklamptik gebelerde PLT sayısının <100.000 ve 
ALT ,AST, ÜRE değerlerinin normalin en az iki katına çıkması şiddetli preeklampsi 
için önemli bir yol göstericidir. Ayrıca çalışmamızda preeklamptik(hafif+şiddetli) ve 
kontrol grubu arasında yapmış olduğumuz binominal lojistik regresyon analizi 
sonucuna göre PLT değerlerindeki her 1 birim artışın preeklampsi gelişimini %1,9 
azalttığı, üre değerlerindeki her 1 birim artşın preeklampsi gelişimini yaklaşık 2 kat 
arttırdığı gözlenmiştir. Kasraeian ve ark. yaptığı çalışmada şiddetli ve hafif 
preeklamptik gebelerin laboratuar değerleri karşılaştırılmış olup şiddetli preeklampsi 
grubunda kreatinin değerleri anlamlı yüksek görülmüştür (212). Bizim çalışmamızda 
da şiddetli preeklampsi grubundaki kreatinin değerleri, hafif preeklampsi ve 
normotansif kontrol grubuna göre artmış olarak bulunmuştur. Preeklampsi şiddetine 
bağlı olarak meydana gelen renal hasarının göstergesi, serum kreatinin yüksekliği 
olarak karşımıza çıkabilir. 
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6. SONUÇLAR 
             
            Çalışmamızda hem hafif preeklampsi hem şiddetli preeklampsi gruplarında, 
normotansif kontrol grubuna göre serum TGF-β1 düzeyleri anlamlı azalmış olarak 
bulundu. Ancak TGF-β1 düzeyleriyle preeklampsinin şiddeti arasında bir korelasyon 
saptanmadı. Bu durum preeklampsi gelişimini etkileyen pekçok faktör olmasıyla 
ilişkili olabilir. Literatürde, preeklampsi patofizyolojisinde serum TGF-β1 
düzeylerini araştıran birçok araştırma mevcut olup, preeklampsi grubunu hafif ve 
şiddetli olarak ayrım yaparak, şiddetli preeklampsi etiyolojisine yönelik çalışma çok 
fazla yapılmamıştır. Sonuç olarak bizim yaptığımız çalışma ile anlamlı bulunan  
TGF-β1 serum düzeyinin, özellikle tanıda zorlanılan hafif preeklamptik gebelerde 
tanıyı desteklemek adına yardımcı bir parametre olarak kullanılabileceği 
görüşündeyiz. Ancak gerek hafif gerekse ağır preeklamptik gebelerde anlamlı 
bulduğumuz TGF-β1 molekülünün tanıda yardımcı bir parametre olarak 
kullanılabilmesi için daha geniş kapsamlı çalışmalara ihtiyaç olacağı kanaatindeyiz.  
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