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ABSTRACT 

Objective: To point out the role of immune mechanisms in the pathogenesis of 

preeclampsia and also try to identify the co-incidence of these two diseases. In this study, 

we try to figure out the co-existence of celiac disease and preeclampsia.  

Methods: Forty-one women diagnosed as preeclampsia between 30 and 40 weeks 

of gestation and forty-one non-complicated pregnant women were enrolled in this cross-

sectional, case control, prospective study. Total Ig A, total Ig E, anti gliadin antibody Ig A, 

anti transaminase antibody Ig A, anti endomisium antibody Ig A tests were performed with 

ELISA method levels within serums in two groups. Mann- Whitney U test or independent 

sample t test were used for statistical analysis according to the distribution pattern of the 

study groups. Chi- square test was used for investigation of groups for categorical variants. 

Results: There is no statistically significant difference between two groups for  anti 

gliadin antibody Ig A, anti transaminase antibody Ig A, anti endomisium antibody Ig A and 

total Ig A levels. However, total Ig E levels were higher in the study group (p=0,006). 

Conclusions: In this study we are not able to determine coexistence of celiac 

disease and preeclampsia. However, increased Ig E levels in preeclampsia group will be 

accepted as a marker for immune pathogenesis of preeclampsia and coexistence with other 

allergic diseases. In this point of view, this study can be define as promising but other 

prospective controlled studies with larger patient population should be conducted.  

 

Keywords: Preeclampsia, celiac disease, Ig E 
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ÖZET 

Amaç: Bu çalışmadaki amacımız, preeklampsinin etyopatogenezinde immün 

mekanizmanın rolüne daha fazla dikkat çekmek ve bu bağlamda otoimmün hastalıklarla 

olası birlikteliğini ortaya koymaktır. Çalışmada preeklampsinin çölyak hastalığıyla 

birlikteliği ortaya koyulmaya çalışılmıştır.  

Yöntem:  Araştırmaya Dr. Zekai Tahir Burak Kadın Sağlığı Eğitim ve Araştırma 

Hastanesi‟ ne başvuran 30-40. gebelik haftası arasındaki 40 preeklamptik hasta ve 40 

sağlıklı gebe grubu çalışmaya dahil edildi. Total immunglobulin A, total immunglobulin E, 

anti gliadin antikor Ig A, anti transglutaminaz antikor Ig A, anti endomisyum antikor Ig A 

kitleri uygun şekilde muhafaza edilmiş maternal venöz kanda,  kullanım talimatlarına 

uyularak ELISA yöntemi ile çalışıldı. İstatiksel değerlendirmede ölçümün dağılımına bağlı 

olarak Mann-Whitney U testi veya bağımsız örneklem t testi kullanılmıştır. Grupların 

kategorik değişkenlere göre değerlendirilmesi ki-kare testlerinden faydalanılarak 

yapılmıştır. 

Bulgular: Çölyak markerlarından anti gliadin Ig A, anti endomisyum antikor Ig A, 

anti transglutaminaz Ig A ve total Ig A  yönünden yapılan istatistiksel analizde hasta ve 

kontrol grubu arasında anlamlı fark izlenmedi. Ancak total Ig E değerinin hasta grubunda 

anlamlı düzeyde yüksek olduğu sonucuna ulaşılmıştır (p=0.006). 

Sonuç: Çalışmamızda preeklampsi ve çölyak hastalığı birlikteliği 

gösterilememiştir. Ancak saptanan Ig E yüksekliği preeklampsi hastalığının immün 

patogenezine vurgu yapmış, preeklampsinin otoimmün ve alerjik hastalıklarla birliktelik 

gösterebileceğini düşündürmüştür. Bu açıdan umut vaat edici olmakla birlikte, daha fazla 

hastanın dâhil edileceği kontrollü çalışmalara ihtiyaç vardır.  

Anahtar Kelimeler:  Preeklampsi, çölyak hastalğı, Ig E
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1. GĠRĠġ 

Preeklampsi (PE) annenin ve fetüsün hayatını tehdit eden, insan gebeliklerine 

görülen kompleks bir hastalıktır. Amacımız; etyolojisi ve patofizyolojisinde çok sayıda 

bilinmeyeni olan, şu an için bilinen tek ve kesin tedavisi „doğum‟ olan PE 

patofizyolojisinin aydınlanmasına katkıda bulunmaktır. PE, daha önce normotansif olan bir 

gebede 20. gebelik haftasından sonra ortaya çıkan hipertansiyon (sistolik kan basıncı ≥ 140 

mmHg veya diyastolik kan basıncı ≥ 90 mmHg)  ve proteinüri (24 saatte 300 mg ve üzeri) 

veya end-organ disfonksiyonunun eşlik ettiği klinik bir durum olarak tanımlanır. Tüm 

dünyada hipertansif bozukluklar gebeliklerin %5-10‟ unu komplike eder [1]. Genellikle 

preeklampsi tanısı almış gebeler terme yakın dönemde veya termde iyi maternal ve fetal 

sonuçlarla doğum yapsalar da, bu gebelikler artmış maternal ve fetal mortalite ve morbidite 

riskine sahiptir [2, 3]. Gelişmiş ülkelerde, anne ölümlerinin %16 oranında nedeni, 

gebelikteki hipertansif hastalıklardır. 2010 yılı Amerika verilerine göre, gebeliğe bağlı 

anne ölümlerinin %12‟ sinin nedeni preeklampsi ve eklampsidir [1]. 

            PE‟ nin patogenezi henüz net olarak aydınlatılabilmiş değildir. Patofizyolojisinde 

çok sayıda mekanizma öne sürülmektedir. Bu  mekanizmalardan biri immünolojik 

faktörleridir. Normal gebelikte Th2 immün cevap daha baskın gözleniyorken, PE‟de 

normal gebeliklere kıyasla Th1 cevabı daha baskındır. Gebelikte azalmış maternal immun 

yanıt, fetusun bir allogreft olarak yaşamını sürdürebilmesini açıklayabilir. Gebelikte 

immun sistemin baskılandığının bir diğer göstergesi, otoimmün hastalıkların gebelikte 

remisyona girmesidir. Otoimmün hastalıklar, düşük Ts sayısı ve artmış Th/Ts oranı 

gösterirler. Bu hastalar, gebe kalırsa gebelikte Th düzeylerinde azalma olur, dolayısı ile 

daha düşük Th/Ts oranı oluşur. Sonuçta daha az antikor üretilir ve klinik iyleşme görülür. 

Astım, çölyak hastalığı, tip 1 diabet ve romatoid artrit gibi hastalıkların da içerisinde 

bulunduğu otoimmün hastalıkların patogenezinde T helper hücrelerin subgruplarında 
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değişiklik gösterilmiştir [4]. Çölyak hastalığında Th1, astım hastalığında ise Th2 ağırlıklı 

bir immün yanıt görüldüğü belirtilmiştir [5-6]. PE‟de de çölyak hastalığına benzer şekilde 

Th1/Th2 oranı artmıştır. Otoimmün ve alerjik hastalıklarla bu yönden ilişki 

kurulabilmektedir. Preeklamptik gebelerde yapılan bir çalışmada Ig E seviyesinin sağlıklı 

gebelere göre hafif olarak artmış olarak bulunmuştur. Bu ilişkiyi irdelemek adına alejik 

reaksiyonların birçoğundan sorumlu olan Ig E de çalışmaya eklenmiştir [7]. 

Bu çalışmadaki amacımız, preeklampsinin etyopatogenezinde immün 

mekanizmanın rolüne daha fazla dikkat çekmek ve bu bağlamda otoimmün hastalıklarla 

olası birlikteliğini ortaya koymaktır. Çalışmada diğer otoimmün hastalıklara değinilse de, 

özellikle çölyak hastalığı üzerinde durulmuştur. Bu amaç doğrultusunda literatürde daha 

önce hiç birlikte çalışılmamış olan total immunglobulin A, total immunglobulin E, anti 

gliadin antikor İg A, anti transglutaminaz antikor İg A, anti endomisyum antikor İg A 

serum düzeyini saptanmıştır. Böylece preeklampsinin,  risk faktörlerinin belirlenmesine ve 

etyopatogenezine ışık tutmak amaçlanmıştır.  
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2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1 Gebelikte Hipertansif Hastaliklarin Tanim ve Sınıflaması 

Gebelikteki hipertansif hastalıklar dört ana grupta toplanmaktadır [1, 8, 9] : 

2.1.1. PREEKLAMPSĠ: 

Daha önce normotansif olan bir gebede 20. gebelik haftasından sonra ortaya çıkan 

hipertansiyon (sistolik kan basıncı ≥ 140 mmHg veya diyastolik kan basıncı ≥ 90 mmHg) 

ve proteinüri (24 saatte 300 mg ve üzeri) veya end-organ disfonksiyonunun eşlik ettiği 

klinik bir durum olarak tanımlanır (Tablo 1). Şiddetli preeklampsi, şiddetli hipertansiyon 

ve end-organ hasarının bulgu ve semptomlarının eşlik ettiği klinik bir durumdur (Tablo 2).  

 

Tablo 1. Preeklampsi tanı kriterleri [1, 9]  

   Bir bulgunun hipertansiyona eşlik etmesi preeklampsi tanısı koydurur. 

 SĠSTEMĠK TUTULUM 

HĠPERTANSĠYON 

 

140-159/90-109 mmHg 

   (4 saat arayla)  

Veya 

 Proteinüri 

         - spot idrarda protein/kreatinin > 0.3 

           - > 300 mg/24 saat 

           - ≥ + 1 dipstick test 

                         > 160/110 mmHg 

  (birkaç dakika arayla) 

 Karaciğer fonksiyon bozukluğu 

            - > x2 transaminaz düzeyi 

+  Trombositopeni 

            - < 100.000/ mikrolitre 

                   SĠSTEMĠK TUTULUM    Renal yetmezlik 

           - Kreatinin > 1.1 mg/dl 

           - Renal hastalık yokken x2 

  Pulmoner ödem 

  Serebral veya görsel semptomlar 
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ACOG (American College of Obstetrics and Gynecology) önerisiyle, PE tanısı 

proteinüri olmadan ve şiddetli preeklampsi tanısı masif proteinüri (5 gram/24 saat) ve fetal 

gelişme geriliği olmadan da konulabilmektedir [9]. Çünkü preeklampsi tanısı konan 

hastalarda masif proteinüri ve fetal gelişme geriliğinin olması ile sonuçlar arasında zayıf 

korelasyon mevcuttur [9]. Preeklampsi, 34. gebelik haftasından önce ortaya çıkarsa erken 

preeklampsi (%10), 34. gebelik haftasından sonra ortaya çıkarsa geç preeklampsi (%90) 

olarak tanımlanır. Preeklampsi, postpartum dönemde %5 oranında ilk 48 saatte ortaya 

görülebilir. 

Tablo 2. Şiddetli preeklampsi tanı kriterleri    [1, 9] 

 

EKLAMPSĠ: Preeklampsi bulgu ve semptomlarına, grand mal konvülsiyonların 

eşlik etmesidir. Gebelikte oluşan ve nedeni ilk anda anlaşılamayan konvülsiyon 

olgularında diğer nörolojik bulgularının bulunamaması bu durumun gebeliğe bağlı 

hipertansiyon nedeniyle oluştuğunu düşündürmelidir.  

 SĠSTEMĠK TUTULUM 

 

HĠPERTANSĠYON 

 

Tek başına ≥ 160/110 mmHg 

 Proteinüri 

           - spot idrarda protein/kreatinin > 0.3 

           - > 300 mg/24 saat 

           - ≥ + 1 dipstick test 

                                 Veya 

 140-159/90-109 mmHg 

   (4 saat arayla) 

 Karaciğer fonksiyon bozukluğu 

             - > x2 transaminaz düzeyi 

             - sağ üst kadran veya epigastrik ağrı 

+    Trombositopeni 

             - < 100.000/ mikrolitre 

                 SĠSTEMĠK TUTULUM 

(bir bulgu yeterli)  

 Renal yetmezlik 

             - Kreatinin > 1.1 mg/dl 

             - Renal hastalık yokken x2 

  Pulmoner ödem 

  Serebral veya görsel semptomlar 
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HELLP Sendromu: Şiddetli preeklampside görülen hemoliz, karaciğer enzim 

yüksekliği ve trombositopeni ile seyreden klinik bir durumdur. HELLP sendromunun, 

%15-20 oranında, hipertansiyon veya proteinürinin eşlik etmediği durumlarda da 

görülebilmesi nedeniyle preeklampsiden ayrı bir klinik tablo olduğu da düşünülmektedir. 

Hemolizin laboratuar bulguları: anormal periferik yayma, artmış bilirubin (> 1.2 mg/dl), 

artmış LDH değeridir (> 600 U/L). AST sıklıkla 70 U/L‟ den fazla olup platelet sayımı 

100.000/uL altındadır. 

2.1.2. Kronik Hipertansiyon 

Gebelikten önce ya da gebeliğin 20. haftasından önce, en az iki kez ölçülen, sistolik 

kan basıncı ≥ 140 mmHg, diyastolik kan basıncı ≥ 90 mmHg olduğu ve postpartum 12. 

haftadan daha uzun dönemde devam eden tansiyon yüksekliğidir. Bu hastalarda end-organ 

hasarı olarak renal disfonksiyon, retinal damarlarda değişiklik ve sol ventrikül hipertrofisi 

saptanabilmektedir.   

2.1.3. Kronik Hipertansiyona Süperempoze Preeklampsi 

Kronik hipertansiyonu olan hastalarda, 20. gebelik haftasından sonra gelişen 

proteinüri veya end-organ disfonksiyonudur. Ayrıca hipertansiyonu ve proteinürisi olan 

gebelerde, hipertansiyonun alevlenmesi veya yanında şiddetli preeklampsinin klinik 

belirtilerinin ortaya çıkmasıdır.  

              2.1.4. Gestasyonel Hipertansiyon 

Hipertansiyonun 20. gebelik haftasından sonra gelişmesi ve proteinürinin veya 

diğer preeklampsi bulgu ve semptomların hipertansiyona eşlik etmediği klinik bir 

durumdur. %15-25 oranında preeklampsi gelişebilir. 
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2.2. Preeklampsi Risk Faktörleri 

 Önceki gebelikte preeklampsi öyküsü: Preeklampsi gelişme riski, öyküsünde 

özellik olmayan gebelere göre, 7 kat artmıştır [10]. Şiddetli preeklampsi öyküsü 

mevcutsa bir sonraki gebelikte %25-65 oranında preeklampsi ortaya çıkar [11-

14].         

 Nulliparite: Paternal antijenlere ve koryonik villuslara ilk kez maruziyet sonrası 

gelişen immün cevabın yetersizliği sebep olabilir [1, 10]. 

 Aile öyküsü: Bazı vakalarda kalıtsal faktörler rol oynar [15, 16]. Plasentasyon 

bozukluğuna ve tekrarlayan preeklampsiye paternal kaynaklı fetal genler sebep 

olabilir. 

 Çoğul gebelik: Fetus sayısı arttıkça risk daha da artar [10]. 

 Anne yaĢı: 18 yaş altı ve 40 yaş üstü gebeliklerde risk artar. 

 BMI: ≥ 26.1 olması riski artırır. 

 Irk:  İspanyol kadınlarda %9, Afrikan-Amerikalılarda ise %11 oranında görülür. 

 Sınırlı sperm teması: Adölesan gebelik, donör inseminasyonu, oosit donasyonu 

ya da embriyo transferi sonrası oluşan gebeliklerde risk artar.  

 Partnerin annesinin preeklampsi olması veya daha önce preeklamptik 

gebeliğe babalık etmesi  

 Annenin SGA öyküsü 

 Gebelikler arası uzun interval 

 Açıklanamayan fetal geliĢme geriliği 

 Pregestasyonel diyabet öyküsü: Renal ve vasküler hastalıklar, yüksek serum 

insülin düzeyleri ve anormal lipid metabolizması etkili olabilir [17]. 

 Kronik renal hastalıklar: Evre 3, 4, 5 kronik böbrek hastalarında, %40-60 

oranında preeklampsi gelişme riski izlenir [18, 19]. 
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 Kronik hipertansiyon  

 Kollajen doku hastalıkları 

 Hidrops fetalis 

 Kromozal anomali  

 Hidatiform mol: Aşırı paternal kromozom maruziyeti sonucudur.  

 Kalıtsal trombofili 

 Hiperhomosisteinemi 

 Antifosfolipid antikor sendromu 

Bu risk faktörlerinden farklı olarak sigara, plasental adreno-medullin 

ekspresyonunu up-regüle ederek volum dengesini düzenler ve PE gelişim riskini azaltır. 

2.3. Preeklampsi Patogenezi 

Preeklampsi patofizyolojisinde hem maternal hem de fetal nedenler etkilidir. 

Patofizyoloji tam olarak aydınlatılamamış olmakla beraber, immünolojik nedenlerin de 

içerisinde bulunduğu birçok teori ileri sürülmüştür.  

2.3.1. Anormal Plasenta GeliĢimi 

Epidemiyolojik ve deneysel çalışmalar plasentanın, PE patofizyolojisinde kritik 

role sahip olduğunu göstermektedir. PE gelişimi için, plasentanın varlığı gerekir. Fetus 

olmadan PE gelişebilir  [20-22]. Ekstrauterin gebeliklerde de PE gözlenebilir [1]. PE 

tablosu, plasentanın ayrılmasıyla her zaman geriler. 

Gebelikteki hipertansif bozuklukların ve fetal gelişme geriliğinin özelliği, spiral 

arterlerin gebeliğe özgü yeniden yapılanması ve trofoblast invazyonundaki defekttir [23, 

24]. PE‟ de sitotrofoblastlar, desiduada spiral arterleri infiltre etmelerine rağmen 

myometriuma penetre olamazlar ve pseudovaskülogenez oluşmaz [25, 26]. Bu 
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plasentasyon bozukluğu fetal ölüm, plasenta dekolmanı, PE, IUGR, preterm doğum, erken 

membran rüptürü gibi durumlara yol açabilir [1, 27]. 

2.3.2. Ġmmünolojik Faktörler 

Preeklampside maternal blokan antikorlarla, fetal antijenik yapı arasında 

dengesizlik olduğu kabul edilebilir. Sonuçta maternal blokan antikorların olmayışı sınırlı 

üretimi veya aşırı fetal antijenik yük preeklampsi gelişiminden sorumlu tutulabilir [28]. 

Preeklampsinin immünolojik bir bozukluk olabileceği ilk kez 1902 senesinde ortaya 

atılmış ve o günden bu yana preeklampsinin fetoplesantal allogreftinin antijenik yapısına 

karşı annenin anormal immün yanıtına bağlı olabileceğine dair bir takım teoriler üzerinde 

durulmuştur. [29,30] Abdominal gebelikte preeklampsi gelişmesi uterus varlığının hastalık 

gelişimi için şart olmadığını göstermiştir. [31]. Ayrıca fetüsün olması da şart değildir. 

Çünkü fetüsün olmadığı molar gebelikte de preeklampsi gelişebilmesi hastalığın 

oluşmasında trofoblastların varlığının yeterli olduğunu gösterir.  

Anne ile fetus arasındaki immünolojik intolerans PE patogenezinde rol oynayabilir 

[32]. Ekstravillöz trofoblastlar, HLA klas 1 antijenlerinden HLA-C, HLA-E, HLA-G 

eksprese ederler. Natural killer (NK) hücreleri CD94, killer immünglobulin reseptör (KIR), 

ILT reseptörleri ile bu antijenleri tanır ve desiduayı infiltre ederek ekstravillöz 

trofoblastlarla ilişki kurar [33]. Bu durum plasental implantasyonu kontrol eder. Maternal 

ve paternal genler arasındaki uyumsuzluk, NK aktivitesini arttırarak anormal plasental 

implantasyona neden olur. Plasentadan alınmış biyopsilerde, preeklamptik desidual 

dokularda artmış dendritik hücre infiltrasyonları gösterilmiştir [34].  Bu hücreler antijen 

spesifik T hücre cevabında önemli role sahiptir. Bu fetal antijenlere karşı oluşan 

immünolojik cevaptaki değişiklik anormal plasentasyona sebep olabilir. Genetik 

çalışmalar, NK hücrelerindeki KIR polimorfizmi, KIR-AA ve HLA-C2 genotipi olanlarda 

PE riski arttığını gösterir [35]. Ayrıca normal gebelikte Th2 immün cevap daha baskın 
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gözlenirken, PE‟de normal gebeliklere kıyasla Th1 cevabı daha baskındır [1]. Ayrıca 

Malinowski ve ark. T hücre sayısını ve T helper sayısını artmış, Ts oranını da azalmış 

buldular. Th/Ts oranını ise 2.5 kat artmış bulmuşlardır [36]. Th1 cevabı fetal allogreftin 

rejeksiyonunu provoke eder; bu nedenle Th2 immun sitokin oranı Th1 den yüksektir. 

Desiudal Th1 hücrelerinin azalması, Fas-FasL aracılığı ile oluşan apoptozdan ileri 

gelmektedir. Th2 dominansı  özellikle feto-plasental çevrede gözlenir. Feto-plasental 

üniteden alınan supernatanlarda artmış IL-4, IL-5, IL-10 ve IL-3 düzeyleri saptanmıştır. 

IFN gama azalmış olarak bulunur. Gebelikte nötrofil aktivitesi de belirgin olarak 

azalmıştır. Th2 dominansına uygun biçimde maternal immün cevap hücresel immüniteden 

antikor yapımına kayar. Gebe farede immünglobulin izotipi, kompleman fikse eden, fetal 

alloantijenlere reaktif olan IgG2a (insanda IgG1) izotipinden IgG1 (insanda IgG4) 

izotipine değişmiştir. Gebelik süresince RA geçici remisyona girer. Ancak aşırı otoantikor 

yapımı ile ilişkili olduğu bilinen SLE alevlenmeleri görülür [37, 38, 39, 40, 41].  

İmmun sistemin diğer önemli komponenti olan immunglobulinler üzerinde yapılan 

çalışmalarda, preeklamptik ve normal gebelerde Ig G, Ig M, Ig A seviyeleri arasında 

anlamlı fark izlenmemiştir. [42] Buna karşılık preeklampside plesanta, deri, karaciğer ve 

glomerüllerde immün kompleks ve immün kompleman elemanlarının depolandığı 

bildirilmiştir. Preeklamptik gebelerde dolaşımında da immün kompleksler bulunabilir. 

Ancak bu kompleksleri tespit etmek zordur. İspatlanmamakla birlikte preeklamptik 

gebelerde kompleman sisteminin aktive edildiğine dair çalışmalar vardır. Preeklampsinin 

gebelikte akut faz reaksiyonunu uyararak kompleman artışına neden olduğu iddia 

edilmektedir. Bazı yayınlarda preeklampside trofoblast, plesanta, renal antijenlere, 

lenfositlere ve laminine karşı antikorlar bildirilmiştir. [42] Ayrıca Lupus antikoagülanı ile 

erken dönem preeklampsi arasındaki ilişki olduğuna dair bir çalışma yapılmış ve insan 
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immünglobülini ile tedavinin preeklampsinin stabilizasyonunu sağladığı gösterilmiştir. 

[43]  

2.3.3. Genetik Nedenler 

PE olguları genellikle sporadik olsa da genetik nedenler bu hastalığın oluşumunda 

rol oynadığı düşünülmektedir [44-53]. Anne veya kız kardeşte preeklampsi öyküsü olması, 

primigravid gebelerde 2-5 kat PE riskini arttırır [45, 46, 53, 54]. Önceki gebeliğinde 

preeklampsi öyküsü olması 7 kat risk artışına sebep olur [51].  Preeklamptik anneden 

doğan erkek eşlerden gebe kalınması PE gelişimini arttırır [47, 53]. Gebenin eşinin daha 

önceki eşinde preeklampsi gelişmesi şu anki gebelikte PE gelişim riskini artırır [47]. 

2.3.4. Sistemik Endotel Disfonksiyonu 

İskemik değişiklikler sonucu plasentadan salınan anti-anjiyogenik, inflamatuar ve 

metabolik faktörler endotel hasarını arttırmaktadır. PE‟ de gözlenen klinik özelliklerin bir 

çoğu, endotel disfonksiyonu sonucu ile oluşur. Bunu destekleyen bulgular, fibrinojen, F8 

ve trombomodulin artışı, bozulmuş asetilkolin aracılı vazorelaksasyon, NO ve prostasiklin 

düzeyinin azalması, endotelin ve tromboksan artışı, anjiyotensin-II duyarlılığında artış 

olarak sıralanabilir. 

PE hastalarında, yıllar sonra kardiyovasküler ve renal hastalıkların görülme riskinin 

artması, bu hastalarda endotel hasarının olduğunu göstermiştir [55].  

2.3.5. Ġnflamasyon 

Sinsityotrofoblast debrisleri ve mikropartiküllerin maternal dolaşımda 

bulunmasının inflamasyonu tetiklediği düşünülmektedir [1, 56]. Normal gebelikte 

gözlenen inflamatuar yanıt PE‟ de artmıştır.  
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2.3.6. Anjiyotensin II Sensitivitesinde Artma 

Bradikinin reseptörünün up-regülasyonu ile ilişkili olarak anjiyotensin 

duyarlılığında artma gözlenmektedir.   
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ġekil 1. Preeklampsi patogenezi ve sistemik sonuçları [57] 
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2.4. Preeklampside Sistemik DeğiĢiklikler 

2.4.1. Hipertansiyon ve Kardiyak Fonksiyonlar 

Gebeliğin özellikle ilk üç ayında kan basıncı fizyolojik olarak düşer. Preeklampside 

afterloadun artmasıyla birlikte sol ventrikül performansı azalır [58-60]. Genellikle 

ejeksiyon fraksiyonu normal sınırlardadır [58]. Şiddetli preeklampside az bir grupta 

miyokardiyal hasar ve %40 oranında global diyastolik fonksiyon bozukluğu gelişebilir [1, 

61]. Göğüs ağrısı miyokardiyal iskemiyi gösterebilir. Troponin I değerinin yükselmesi, 

altta yatan kardiyak hastalık olmadığı müddetçe preeklampsi ile ilişkili değildir [61]. 

2.4.2. Ġntravasküler Volüm ve Ödem 

Şiddetli preeklampside intravasküler volüm azalır. İntravasküler volümün azalması, 

vazoaktif ajanlara aşırı yanıt nedeniyle gelişen vazokonstriksiyon sonucudur. Preeklampsi 

hastalarında gelişen ödem ani, hızlı kilo alımı ve fasiyal ödem ile karakterizedir.  

2.4.3. Pulmoner Ödem 

Şiddetli preeklampside gözlenen bu durum multifaktöriyeldir. Kapiller permeabilite 

artışı, pulmoner vasküler hidrostatik basıncın artışı, sol kalp yetmezliği ve aşırı volüm 

yükü nedeniyle olabilir. 

2.4.4. Proteinüri 

Proteinüri, glomerüler filtrasyon bariyerindeki bütünlüğün ve tübüler geri alımın 

bozulması sonucu ortaya çıkar. Preeklampsinin geç bulgusudur [62, 63].  

2.4.5. Renal Fonksiyon 

Preeklampside, vazospazm ve glomerüler kapiler endotel şişmesi (glomerüler 

endoteliyozis), normal gebelikteki glomerüler filtrasyon hızının ortalama %30-40 altına 
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inmesine neden olur. Preeklampside, serum kreatinin nadiren arttar (1.0-1.5 mg/dl). Ancak 

ürik asit genellikle yüksektir.  

2.4.6. Hematolojik DeğiĢiklikler 

Preeklampsili kadınlarda, trombositopeni en sık görülen hematolojik anormalliktir. 

Hastalığın şiddeti arttıkça trombositopeni de artar. Mikroanjiyopatik endotel hasarı, 

mikrovasküler yatakta platelet formasyonuna ve trombüs oluşumuna neden olur. Şiddetli 

karaciğer disfonksiyonu ve plasenta dekolmanı gibi komplikasyonlar olmadığı sürece 

protrombin zamanı, parsiyel tromboplastin zamanı ve fibrinojen konsantrasyonu genellikle 

değişmez. Mikroanjiyopatik hemoliz sonucu periferik yaymada şistozitler gözlenir ve buna 

bağlı laktat dehidrogenaz konsantrasyonu serumda artmış olarak izlenir.    

2.4.7. Hepatik DeğiĢiklikler 

Preeklampside karaciğer, ilk etapta etkilenmemiştir. Etkilenmiş preeklamptik 

olgularda, karaciğer sinüsoid duvarları boyunca fibrin birikimi görülmektedir [64, 65]. 

Karaciğer kan akımının azalması periportal hemoraji ve iskemiye sebep olabilir. Klinik 

olarak Glisson kapsülünün gerilmesiyle epigastrik ağrı, serum transaminazların yüksekliği, 

ağır preeklampsi olgularında koagülopati, subkapsüler hemoraji ve hepatik rüptür 

gözlenebilir.  

2.4.8. SSS Bulguları 

Tansiyon yüksekliği nedeniyle beyin damarlarında vazokonstrüksiyon ve 

serebrovasküler otoregülasyonun bozulması sonucunda serebrovasküler bulgular ortaya 

çıkar. Baş ağrısı, vizüel semptomlar, hiperrefleksi ve ayak bileğinde klonus izlenebilir. Baş 

ağrısı temporal, frontal, oksipital veya diffüz olabilir, zonklama tarzındadır. Vizüel 

semptomlar retinal arterlerin konstrüksiyonu nedeniyle oluşur. Görme bulanıklığı, skotom,  

diplopi, amorozis fugas nadir de olsa kortikal körlük oluşabilir.  

https://www.google.com.tr/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=2&cad=rja&uact=8&ved=0CCEQFjAB&url=http%3A%2F%2Fwww.sanal-hastane.com%2Fparsiyel-tromboplastin-zamani-aptt&ei=ftDXVPuDIdKXavaVgdgF&usg=AFQjCNGdXkm3W7eH6lRPfXiBlsXDJDojJw&bvm=bv.85464276,d.d2s
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2.4.9. Fetus ve Plasenta 

Kronik plasental hipoperfüzyon sonucu intrauterin fetal gelişme geriliği ve 

oligohidramniyoz görülebilir. Erken preeklampside 5 kat fetal mortalite ve 16 kat perinatal 

mortalite ve neonatal morbidite riski artmıştır [66]. Maternal ve fetal komplikasyonlardan 

dolayı preterm doğum oranı artmıştır. Preeklampsi mevcudiyeti fetal maturasyonu arttırıcı 

etkiye sahip değildir. RDS, IVK, NEK gibi morbiditelerin görülme sıklığı, normatansif 

gebelerde görülme sıklığından farklı bulunmamıştır [67].  

2.5. Preeklampsinin Önlenmesi  

Tüm dünyada, PE‟ye bağlı maternal, fetal morbidite ve mortalitenin düşürülmesi 

amacıyla, PE gelişimini önleyecek faktörlerin bulunması için randomize kontrollü 

çalışmalar yapılmaktadır. Bu çalışmaların vaka sayıları sınırlıdır.  

2.5.1. Antiplatelet Ajanlar 

PE, trombosit yıkımının ve tromboksan sentezinin olduğu bir hastalık olduğundan, 

çalışmalar tromboksan sentezini azaltan düşük doz aspirin (60-150 mg/gün) üzerinde 

yoğunlaşmıştır. Düşük doz aspirinin, %10-15 oranında PE, preterm doğum ve IUGR 

gelişmesini önlediğini bildiren çalışmalar mevcuttur.  

2.5.2. Kalsiyum 

Yüksek riskli hasta populasyonlarında, diyetle alınan kalsiyum miktarı az olan 

hastalara 1000 mg/gün elemental kalsiyum desteği verilebilir [68]. Bazı çalışmalarda 

düşük doz kalsiyum desteğinin erken PE riskini azalttığı düşünülse bile sağlıklı, nullipar 

hastalara kalsiyum desteği önerilmemektedir. 
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2.5.3. Antikoagülan Tedavi 

PE riskini azaltmak için, antikoagülan tedavi tavsiye edilmemekle birlikte yeterli 

sayıda randomize kontrollü çalışma yoktur. 

2.5.4. Kilo Verilmesi 

PE öyküsü olan kadınlarda kilo kaybı, tekrarlayan gebeliklerde PE gelişme riskini 

azaltığı gösterilmiştir [69]. 

2.5.5. Nitrik Oksit 

PE patogenezinde, nitrik oksit eksikliği rol oynayabilir. PE‟nin önlenmesinde nitrik 

oksit uygulanmasını destekleyecek yeterli kanıt ve çalışma yoktur [70].       

2.5.6. Vitamin C, Vitamin E Ve Balık Yağı  

Vitamin C, vitamin E ve balık yağı önerilmemektedir. 

2.5.7. Vitamin D 

D vitaminin 2 formu vardır: Vitamin D2 (ergokalsiferol) ve vitamin D3 

(kolekalsiferol). Vitamin D3 sentezinde ilk basamak, güneş ışınlarının etkisiyle, ciltte 

bulunan provitamin D‟nin vitamin D3‟e (kolekalsiferol) dönüşmesidir. Daha sonra D 

vitamini bağlayan proteinlere (DBP) bağlanarak hedef organlara taşınırlar. İntestinal 

emilim D vitaminin başka bir kaynağıdır. D vitamini, gıdalardan; vitamin D2 

(ergokalsiferol) ile zenginleştirilmiş süt, yağlı balık ve az derecede yumurtada bulunur. 

Diyetle alınan D vitamini, enterositlerden absorbe edildikten sonra şilomikronlar içinde 

taşınır. Çölyak, Crohn hastalığı, pankreas yetmezliği, kistik fibrozis ve kolestazla seyreden 

karaciğer hastalığı gibi yağ malabsorbsiyonu ile ilişkili hastalıklar D vitamini eksikliğine 

ile seyredebilir. Şilomikronlar portal dolaşım aracılığıyla karaciğere ulaşır. Burada 25-

hidroksilaz enzimi tarafından hidroksilasyona uğrar ve 25-hidroksivitamin D (25OHD) 
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oluşur. Böbreklerin proksimal tübüllerindeki mitokondrilerde, 25 OH D‟nin 1,25-

dihidroksivitamin D (1,25OHD)‟ye hidroksilasyonu gerçekleşir. 1,25 OH D, D vitaminin 

fizyolojik olarak aktif formudur. D vitamini ve 1,25 OH D‟nin sentezi, kalsiyum dengesi 

ile yakın ilişki içindedir ve parathormon (PTH), serum kalsiyum ve fosfor düzeyleri ile 

düzenlenir. 

Son yıllarda, pankreas, immün sistem, makrofajlar, vasküler endotel, mide, 

epidermis ve plasenta gibi birçok dokuda D vitamini reseptörleri ve 1α-hidroksilaz 

enziminin varlığının gösterilmesiyle, D vitaminin iskelet sistemi dışında da etkilerinin 

olduğu düşünülmeye başlamıştır. Bu dokularda, 25 OH D, lokal olarak 1,25 (OH) D2‟ye 

dönüşüp parakrin etki gösterebilmektedir [71]. 

D vitamini, bağışıklık sistem hücreleri üzerinde de önemli etkilere sahiptir. 

Dendritik hücreler, makrofajlar ve T ve B lenfositler gibi antijen sunan hücreler D vitamini 

reseptörü (VDR) taşımaktadır. Her ne kadar, normal veya normale yakın serum 25 OHD 

düzeylerine sahip sağlıklı yetişkinlerde, D vitamini desteğinin üst solunum yolu 

enfeksiyonu sıklığını azalttığı gösterilemediyse de D vitamini eksikliği ve otoimmün 

hastalıklar ve enfeksiyonlar arasındaki ilişki açık olarak gösterilememiştir. 1,25 OHD, 

dendritik hücre maturasyonunu inhibe etmekte ve immün modulatör olarak etki 

göstermektedir. Bu nedenle D vitamini eksikliğinin otoimmün hastalık riskini arttırması 

beklenmektedir. Bu durumun varlığı hayvan modellerinde gösterilmiştir [72]. İnsanlarda 

üzerinde yapılan gözlemsel çalışmalarda ise D vitamini eksikliği ile tip 1 diyabet ve 

multipl skleroz (MS) arasında ilişki olduğu öne sürülmüştür [73]. D vitamini ve alerjik 

hastalıklar arasındaki ilişkiyle ilgili çelişkili yayınlar bulunmaktadır. Bazı yayınlarda, D 

vitamini eksikliği, astım ve egzema gibi alerjik hastalıklarda artış ile ilişkili bulunurken, 

bazı yayınlarda bu hastalıkların sıklığında azalma bildirilmiştir [74].
 
D vitamini, edinsel 

bağışıklık sisteminin aktivasyonunu baskıladığı halde, doğal bağışıklık sistemini özellikle 
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de monosit ve makrofajları aktive eder. Bakteri enfeksiyonuna sekonder olarak monosit ve 

makrofajlarda VDR ve 1-alpha-hydroxylase aktivitesi artar. Böylece, mikobakteri gibi 

hücre içi mikroorganizmalara ciddi bir direnç oluşur [75]. 

D vitamini eksikliği ve gebelik üzerine etkilerini değerlendiren çeşitli çalışmalar 

bulunmaktadır. Örneğin, 31 çalışmanın derlendiği bir meta analizde, D vitamini eksikliği, 

gestasyonel diyabet, preeklampsi ve düşük doğum ağırlıklı bebek riskinde artış ile ilişkili 

gösterilmiştir [76]. Gebelik sırasında D vitamini tedavisini değerlendiren bir meta analiz, D 

vitamini desteğinin, gebeliğin olumsuz sonuçları (örneğin; preeklampsi, erken doğum, 

düşük doğum ağırlığı) üzerine koruyucu etkisi olup olmadığını değerlendirmek için 

çalışma sayısının yeterli olmadığını bildirmiştir [77]. 
 
Reprodüktif yaştaki kadınlarda D 

vitamini düzeyi ölçümü önerilmemektedir. Güneş ışınlarından yeteri kadar 

faydalanamayan kadınlara 600 IU/gün D vitamini takviyesi önerilmektedir. Bazı gözlemsel 

çalışmalarda D vitamini eksikliğiyle PE riski artışı ve erken PE gelişimi arasında ilişki 

saptanmıştır [78-79]. Prospektif kohort çalışmasında bu ilişki gözlenmemiştir [80]. 

2.5.8. Antihipertansif Tedavi 

 Bu tedavi PE, plasenta dekolmanı gibi risklerin azalmasını sağlamayıp, sadece 

şiddetli hipertansiyon ve inme riskini azaltır.  

2.5.9. Uterin Doppler Kan Akımı 

Anormal uterin kan akımı velosimetrisi, yüksek PE riski olan gebeleri 

saptayabilmektedir. 

2.5.10. Diyet 

Protein, enerji ve tuz kısıtlaması etkili bulunmamıştır. 
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2.5.11. Ġstirahat 

IUGR gözlenen gebelerde egzersizin kısıtlanması, uterus kan akımının artmasına ve 

kan basıncı alevlenmelerinin azalmasına faydalı olabilir. 

2.6. Preeklampsinin Öngörülmesi 

PE gelişimi için risk altında olan kadınları öngörmek adına birçok klinik, 

biyofiziksel ve biyokimyasal test önerilmiştir [81, 82]. Günümüzde PE gelişimini 

öngörebilecek güvenilir, ucuz, geçerli bir tarama test hala bulunmamaktadır [1, 83, 84]. 

Önemli olabilecek bazı testler:   

2.6.1. Anjiyogenik Faktörlerin Kan ve Ġdrarda Saptanması 

PE‟ nin patofizyolojisinde, diffüz endotel hasarı ve kapiller geçirgenlik artışına 

neden olan anjiyogenik faktörlerin aşırı salgılanması bu moleküllerin araştırılmasına yol 

açmıştır. İskemik trofoblastlar, anti-anjiyogenik moleküllerin (sEng, sFlt1) artmasına, 

anjiyogenik moleküllerin ise azalmasına (VEGF, PIGF) yol açar. Daha önemli olan sFlt-

1:VEGF oranı artar. Bu değişlikler hastalık oluşmadan meydana gelir ve doğum sonrası 

fizyolojik düzeylerine dönerler.  

2.6.2. Uterin Arter Velosimetrisi 

Gebeliğin ilerlemesiyle düşük empedanslı uterin arter kan akımı gözlenir. PE‟de 

özellikle ikinci trimesterde uterin arter kan akımında direnç artışı PE‟ nin erken 

radyografik özelliği olabilir. İki şekilde gözlebilir: 1.Uterin arterlerde diyastolik çentik 

(%65 sensitivite ve %95 spesifite) 2.Yüksek rezistans (%80 sensitivite ve %78 spesifite), 

pulsalite indeksi (%78 sensitivite ve %95 spesifite) ve sistolik/diyastolik oranı. 

Meta analizler, uterin arter doppler analizinin PE gelişme riski olan gebeleri 

saptayabileceğini gösterse bile [85, 86], bu yönteminin yanlış pozitif oranının yüksek 
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olması [87, 88], hastanın anksiyetesini arttırması ve pahalı olmasıyla nedeniyle tarama 

yöntemi olarak önerilmemektedir. ACOG, 2013 yılında bu bulgunun preeklampsi 

gelişiminden ziyade IUGR gelişiminde önemli olduğunu vurgulamıştır [1].   

2.6.3. Kombine testler 

Sistematik derlemeler, bir değer yerine PP13, ADAM12, Uterin arter doppleri gibi 

birden fazla markerin kombine edilerek kullanılmasının, spesifite ve sensitiviteyi 

arttıracağını göstermektedir [89].   

2.6.4. Fetal DNA 

Levine ve ark. yaptığı çalışmada, maternal serumda hücresiz fetal DNA düzeyinin 

iki aşamada arttığını bildirmişlerdir. Buna göre gebeliğin erken döneminde fetal DNA 

taraması yapılmasının belirleyici olabileceğini ancak 28. gebelik haftasından sonraki artışın 

hastalığın göstergesi olabileceğini iddia edilmektedir [90].  

2.6.5. Sitokinler 

Protein yapıdaki bu maddeler vasküler endotelden, lökositlerden ve aynı zamanda 

trofoblast-desidua ara yüzündeki makrofajlar ve lenfositlerden inflamatuar süreç içerisinde 

salgılanırlar. Bunların birçoğu klinik olarak çalışılmış olsa da henüz belirleyici bir test 

olarak yeterliliğini kanıtlayamamıştır.   

2.6.6. Biyofizik Provokasyon Testleri 

Artmış vasküler yanıtı test eder. Roll-over test, Anjiyotensin-II challenge test ve 

izometrik egzersiz testlerinin pahalı olması, zaman sıkıntısı ve güvenirliliğinin düşük 

olması nedeniyle yapılmamaktadır. 
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2.6.7. Ürik Asit 

Ürik asit düzeyi, henüz gestasyonel hipertansiyon ve preeklampsi ayrımında 

yararlılığı net olarak kanıtlanmadığından yaygın olarak kullanılmamaktadır [91].      

            2.7. Çölyak Hastalığı ve Preeklampsi Etyolojisinde Çölyak Markerlerı ve Ig A  

              Çölyak hastalığı (ÇH), genetik olarak yatkın bireylerde tahıl ürünlerinde bulunan 

glutene karşı duyarlılık sonucu gelişen genellikle malabsorbsiyonla seyreden ince barsakta 

karakteristik lezyonlar yapan, glutensiz diyetle klinik düzelme gösteren otoimmün, 

familyal özellikli bir hastalıktır. Hastalığın tanı aldığı yaşlar genellikle erken yaşlar 

olmasına rağmen, semptomatik ikinci pik üçüncü ve dördüncü dekatta görülmektedir. 

Hastalar asemptomatik olabildiği gibi, karın ağrısı, şişkinlik, kilo kaybı, ishal gibi 

semptomlarla da ortaya çıkabilir. 

            Çölyak hastalarının önemli kısmının asemptomatik veya hafif semptomatik grup 

oluşturduğu düşünülmektedir. Tanı konmamış çölyak hastalarının bilinen çölyak 

hastalarına oranının 7-10/1 olduğu düşünülmektedir [92].  Çölyak hastalığı, dünya 

popülasyonunun %0.6 ile %1 ini etkilemektedir [93]. Türkiye‟de sağlıklı kan vericilerinde 

bakılan doku transglutaminaza karşı antikor sıklığı %1.3 olarak bildirilmiştir [94]. Yine 

Türkiye‟de yapılan 6-17 yaş arasındaki öğrencilerin tarandığı bir başka çalışmada antikor 

pozitifliğiyle birlikte biyopsi ile tanı alan ÇH prevelansı %0.47 olarak belirlenmiştir [95]. 

            Buğday  prolamini  olan gliadin immünpatogenezden sorumludur. Buğday 

yapısındaki glutenin alkol ile reaksiyonu sonucunda  ince barsak mukozası için toksik olan 

gliadin oluşur. Gliadin epitel hücrelerinde yıkıma yol açarak interlökin-15 ekspresyonu ile 

intraepitelyal lenfositleri aktive eder. Gliadin lamina propiada doku transglutaminazı 

aracılığıyla deamine olarak antijen sunan hücrelerin yüzeyindeki HLA-DQ2 (veya HLA-

DQ8) ile etkileşime girer. Gliadin T hücre reseptörü aracılığıyla CD 4+ T hücrelerine 
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sunulur, bu durum sitokin salınmasınına neden olarak doku hasarına neden olur. Böylece 

villus atrofisi ve kript hiperplazisi meydana gelir [96]. 

            Çölyak hastalığı beş klinik subkategoriye ayrılabilir: 

            1.Klasik Hastalık: Malabsorbsiyon, steatore, ishal, kilo kaybı, vitamin eksiklikleri 

ile seyreden serolojik testler pozitif olgulardır. Biyopside klasik patolojik bulgular görülür. 

            2.Atipik Hastalık: Yorgunluk, anemi, artrit, dental bulgular, transaminaz 

yüksekliği, osteoporoz, infertilite ile seyreden hastalarda serolojik testler pozitiftir ve 

klasik patolojik değişiklikler izlenir. 

            3.Sessiz Hastalık: Asemptomatik kişilerde serolojik testler ve biyopsi çölyak 

hastalığıyla uyumludur. 

           4.Latent Hastalık: Asempotik kişilerde seroloji pozitiftir ancak biyopside villöz 

atrofi yoktur. 

           5.Potansiyel Hastalık: Semptomatik kişilerde seroloji pozitif,  biyopsi ise 

negatiftir. 

           Çölyak hastalığında klinik polimorfizmden dolayı çok geniş spektrum içinde 

gastrointestinal ve ekstraintestinal belirtiler görülür. Çocukluk döneminde; ishal, gelişme 

geriliği, boy kısalığı ön plandadır. Anoreksia, kas erimesi, apati, abdominal distansiyon, 

irritabilite, kusma ile de hasta başvurabilir. Erişkin dönemde ise inatçı ishal, halsizlik, kilo 

kaybı ön planda görülür. Malabsorbsiyonla birlikte seyreden ishal, kilo kaybı ve karın 

şişliği klasik başvuru şeklidir [97].  Atrofik glossit, tekrarlayan aftöz ülserler, refrakter 

gastroözofageal reflü, rekürren pankreatit, transaminaz yüksekliği, otoimmün hepatit, 

primer biliyer siroz, primer sklerozan kolanjit, inflamatuar barsak hastalıkları gibi diğer 

gastrointestinal semptomlar ve hastalıklar çölyak hastalığıyla ilişkili bulunmuştur. Ayrıca 

demir eksikliği anemisi ve vitamin D, kalsiyum eksikliğine bağlı metabolik kemik hastalığı 
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en sık görülen ekstraintestinal semptomlardandır. Bunlara ek olarak infertilite, dermatitis 

herpetiformis, kardiyomiyopati, idiopatik pulmoner hemosiderozis,  Ig A nefropatisi, 

depresyon, epilepsi, tip 1 diabetes mellitus, otoimmün tiroidit gibi otoimmün hastalıklar 

çölyak hastalığına eşlik eden diğer ekstraintestinal bulgulardandır. 

          Çölyak hastalığında tanı serolojik testler ve biyopsi ile konur. Tanıda ilk basamak 

serolojik testlerdir. Biyopsi materyalinde karakteristik histopatolojik bulguların 

gösterilmesi ise tanıda altın standarttır. 

          Çölyak hastalığında erken tanı hastalığın seyrini değiştirebilir. Bu nedenle tarama 

önemlidir. Kronik ishal, malabsorbsiyon, kilo kaybı, karın şişkinliği gibi tipik semptomu 

olanlar, çölyak hastalarının birinci ve ikinci derece akrabaları, Tip 1 Diabet ve otoimmün 

endokrin hastalığı olanlar, erken osteoporozu, osteomalazisi olanlar, açıklanamayan 

transaminaz yüksekliği, demir eksikliği anemisi, izole alkalen fosfataz yüksekliği, boy 

kısalığı, gecikmiş puberte, infertilite ve tekrarlayan düşükleri olanlar, Down ve Turner 

sendromu olanlar çölyak hastalığı açısından taranmalıdır [98]. Seropozitif olan hastalara 

biyopsi yapılmalıdır. Hastaların %95‟inde HLADQ2 ve daha az oranda HLADQ8 

ekspresyonu bulunmaktadır. Ayrıca şüpheli histolojik ve serolojik sonuçları olan hastalarda 

HLADQ2 ve HLADQ8 negatifliği tanıyı ekarte ettirmektedir. 

          Çölyak hastalığı tanısında kullanılan serolojik testler,  anti gliadin antikor Ig G ve Ig 

A, anti endomisyal antikor Ig G ve Ig A, doku trans transglutaminaz antikor Ig G ve Ig A, 

deamine anti gliadin antikorlarıdır. En duyarlı ve spesifik testler doku transglutaminazı ve 

anti endomisyum anitkor Ig A‟dır [99-100].  Anti gliadin antikor düşük spesifite ve 

sensitivitesi nedeniyle tanıda kullanımı sınırlıdır. Ancak ikinci kuşak antigliadin 

antikorların tanı değeri %94 duyarlılık ve %97 özgüllük ile ilk kuşak testlerden daha 

yüksektir [101-102].  Çölyak hastalarının yaklaşık %2-3 „ünde Ig A eksikliğine bağlı 

olarak Ig A temelli serolojik testler negatif olarak bulunabilir [103]. Bu sebeple tarama 
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testlerinin yanında total Ig A da istenmeli ve Ig A düşük bulunan olgularda da Ig G temelli 

testler istenmelidir. Serolojik testler yapılırken hastalar en az 4 hafta gluten içeren diyet 

almalıdır.  

         

          Tablo  3. Çölyak tanısında kullanılan serolojik testlerin güvenirliği [92] 

 

          Çölyak hastalığında tedavi yaşam boyu glutensiz diyettir. Pirinç, mısır ve yulaf 

taneleri tolere edilebilir. Semptomlar düzelene kadar sıklıkla eşlik eden laktaz eksikliği 

nedeniyle laktozsuz diyet de önerilmektedir. Çölyak hastalarının hepsine vitamin ve 

mineral eksikliği için taramaları ve kemik mineral yoğunluğu ölçümü yapılmalıdır. 

Reprodüktif dönemdeki tüm kadın hastalara ayrıca folik asit desteği verilmelidir. Glutensiz 

diyetle hastaların %90‟ında 2 haftalık bir süre içerisinde semptomatik iyileşme 

izlenmektedir. Serolojik düzelme ise yaklaşık 3-12 ay sürer. 1 yıl sonra ise histolojik 

düzeyde iyileşme görülür. Hastaların bir kısmında glutensiz diyete rağmen iyileşme 

göstermeyen refrakter sprue durumu görülür. Ayrıca çölyak hastalarında non-Hodgkin 

lenfoma ve gastrointestinal kanser riskinin normal popülasyona göre artığı gösterilmiştir 

[104].  

          Çölyak hastalarında gebelik seyri klinik çalışmalara konu olmuştur. Bazı 

çalışmalarda çölyak hastalığının azalmış fertilite ve gebelikte kötü sonuçlarla ilgili 

TEST SENSĠTĠVĠTE(%) SPESĠFĠTE(%) 

Anti-gliadin Ig G 75-85 75-90 

Anti-gliadin Ig A 80-90 85-90 

Deamine anti-gliadin antikorları 94 97 

Doku transglutaminaz Ig A 90-98 95-97 

Anti-endomisyal antikor Ig A 85-98 95-97 
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olabileceği belirtilmiştir [105-106]. Küçük ölçekli çalışmalarda terminasyon, abort, düşük 

doğum ağırlığı, intrauterin gelişme geriliği oranlarının normal gebelerden yüksek 

bulunduğu bildirilmiştir [107-108]. Vitamin mineral malabsorbsiyonuna bağlı olarak 

anemi, folat eksikliği, esansiyel elementlerin eksikliği olabileceği ve gebeliği 

etkileyebileceği belirtilmiştir. Folik asit eksikliğine bağlı olarak nöral tüp defekti riskinin 

normal popülasyona göre zayıf bir ilişkiyle arttığı gösterilmiştir [109]. Tata ve 

arkadaşlarının yaptığı büyük popülasyonlu çalışmada anne yaşının anlamlı şekilde arttığı, 

abort ve sezaryen oranlarının hafifçe arttığı gösterilmektedir. Ancak çalışmada operatif 

doğum, makat geliş, preeklampsi, postpartum kanama, ektopik gebelik, ölü doğum ve 

terminasyon oranı normal popülasyonla benzer olarak bildirilmiştir [110].  

          2.8. Preeklampsi Etyopatogenezinde total immunglobulin E nin Rolü 

   İmmunglobulin E aşırı yanıtına ve alerjik hastalıklara meyilli olma durumuna atopi 

denir. Alerjik hastalıklardan bazıları anaflaksi, alerjik astım, alerjik rinit, alerjik 

konjonktivit, atopik dermatittir. İmmunglobulin E alerjik reaksiyonlarda rol oynayan en 

önemli immünglobulindir. Hedef organ allerjenle karşılaştığında hedef organdaki 

makrofajlar antijeni alır ve küçük peptidlere parçalarlar. Ardından antijeni T hücrelere 

sunarlar. Alerjik yanıtta rol oynayan T hücreler genellikle CD4+ T hücrelerdir. Antijenle 

karşılaşan T hücrelerin salgıladığı interlökin 4 ve 13 B lenfositlerin aktive olmasına ve 

immünglobulin E oluşturmasına yol açar. Oluşan Ig E mast hücreleri ve bazofillerin 

yüzeyinde bulunan kendilerine ait reseptörlere tutunur ve birbirleriyle köprü kurarlar. Bu 

olay mast hücrelerinin aktive olmasına ve granüllerinden histamin, triptaz, lökotrien ve 

prostaglandin gibi mediatörlerin salınmasına neden olur. Bu mediatörler bulundukları 

ortama göre ödem, eritem, bronkospazm gibi alerjik inflamasyonun erken bulgularının 

oluşmasına yol açarlar. T lenfositlerden salınan IL-5 ortama eozinofillerin toplanmasına 
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neden olur. Eozinofillerden salınan bazı mediatörler de epitelde harabiyete, dokunun 

yapısında değişiklikler olmasına ve inflamasyonun geç faz bulgularının oluşmasına yol 

açar.   

  Gebelik döneminde maternal kanda immünglobulin E seviyesinde minimal 

değişiklikler görünmekte olup istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır. Trimesterlar 

arasında da anlamlı fark izlenmemiştir [111]. Ayrıca preeklamptik gebelerde yapılan bir 

çalışmada Ig E seviyesinin sağlıklı gebelere göre hafif olarak artmış olarak bulunmuştur 

[7]. 
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                                              3. MATERYAL ve  METOD 

Dr. Zekai Tahir Burak Kadın Sağlığı Eğitim ve Araştırma Hastanesi Eğitim 

Planlama ve Koordinasyon Başkanlığı ve Turgut Özal Üniversitesi Tıp Fakültesi Klinik 

Araştırmalar Etik Kurulu onayı alındıktan sonra Haziran 2014- Aralık 2014 tarihleri 

arasında, Zekai Tahir Burak Kadın Sağlığı Eğitim ve Araştırma Hastanesi‟ ne başvuran 40 

preeklamptik hasta ve 40 sağlıklı kontrol grubu çalışmaya dahil edildi. Prospektif, kesitsel 

ve olgu çalışmasına katılan gebelerin hepsine çalışma hakkında bilgi verildi ve 

aydınlatılmış onamları alındı. Hasta ve kontrol grubundaki gebeler 30-40. gebelik haftaları 

arasında idi. Gebelik haftası son adet tarihine ve ultrasonografi cihazıyla (Aloka Co, 

Tokyo, Japan) yapılan biyometrik ölçümlere göre hesaplandı. Çalışmaya alınan hastalarda 

ve kontrol grubundaki gebelere kan basıncı ölçümü yapıldı, sistemik semptomların varlığı 

sorgulandı. Laboratuvarda hastaların idrarlarından proteinüri miktarı çalışıldı. Karaciğer 

fonksiyon testleri ve platelet sayımı yapıldı. Ultrasonografi ile IUGR, oligohidramnioz ya 

da SGA gelişip gelişmediğine ve doppler incelemesinde umblikal arter sistolik/diyastolik 

oranına bakıldı. Preeklampsi tanısı, sistolik kan basıncı ≥ 140 mmHg veya diyastolik kan 

basıncı ≥ 90 mmHg ve proteinüri veya end-organ disfonksiyonunun eşlik etmesi ile kondu. 

Kan basıncı normal olup proteinüri saptanmayan gebeler kontrol grubu olarak alındı. 

Çalışmaya çoğul gebelik, renal hastalık, diyabet, kronik hipertansiyon öyküsü olan gebeler 

dâhil edilmedi.  

Tüm kan basıncı ölçümleri, en az 6 saat arayla, oturur pozisyonda, standart 

sfingomanometre ile manşon kalp seviyesine getirilerek sol koldan yapıldı. Diyastolik 

basınç ölçülürken Korotkoff faz 5 sesi kullanıldı. Hastalardan alınan idrar örneklerindeki 

protein miktarı, dipsticklerle (Lapstrip) neg/+1/+2/+3 olarak değerlendirilip, cihaz analizi 

(Labumat) ile yoğunluklarına göre mg/dl (+1: 30-100 mg/dl, +2: 100-300 mg/dl, +3: 300-

1000 mg/dl arasında) değerlerine çevrildi. Dipsticklerle bakılan +1 değeri, kabaca 24 
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saatlik idrarda, 300 mg/gün proteinüri miktarına karşılık gelmekteydi. Total 

immünglobulin A, total immünglobulin E, anti gliadin antikor Ig A, anti transglutaminaz 

antikor Ig A, anti endomisyum antikor Ig A kitlerini çalışmak için, vacutainer ile 

antekübital venden steril şartlarda, kırmızı biyokimya tüpüne 4cc kan örnekleri alındı. 

4000 rpm olarak 10 dakika santrifüj edildikten sonra serum örnekleri çalışılana dek -20 

santigrat derecedeki buzdolabında muhafaza edildi. Total immunglobulin A (Sunderibo), 

total immunglobulin E (Diametra), anti endomisyum antikor Ig A (Generic Assay), anti 

gliadin antikor Ig A  ve anti transglutaminaz antikor Ig A (Immco) platinum kitleriyle 

üreticinin kullanım talimatlarına uyularak ELISA yöntemi ile çalışıldı. Sonuçlar EU/ml 

(anti gliadin antikor, anti transglutaminaz antikor) ve U/ml (anti endomisyum antikor), 

IU/ml (total immunglobulin E) ve mg/ml (total immunglobulin A)  olarak hesaplandı. Anti 

gliadin antikor Ig A  ve anti transglutaminaz antikor Ig A için 25 EU/ml ve üzeri değerler  

pozitif, 25 EU/ml altındaki değerler negatif olarak değerlendirildi. Anti endomisyum 

antikor Ig A için ise 20 U/ml ve üzerindeki değerler pozitif, 20 U/ml altındaki değerler 

negatif olarak değerlendirildi.  

Hastalar pospartum 2. yılda telefonla arandı. Bebeklerle ilgili tanı almış bir 

hastalığı olup olmadığı öğrenildi ve bazı alerjik hastalıklarla ilgili semptom sorgulaması 

yapıldı. Bebeklerde ishal varlığı, kilo kaybı, hapşırık atakları varlığı, gözde kızarıklık, 

ciltte döküntü-alerji öyküsü, aşı sonrası ateş öyküsü, diş çürüğü öyküsü sorgulandı, bilgiler 

not edildi. Bu özellikler bakımından hasta ve kontrol grubu karşılaştırıldı. 
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4.ĠSTATĠSTĠKSEL ANALĠZLER 

           Çalışmada bulunan doğum ağırlığı, LDH, hemoglobulin gibi sürekli ölçümlerin 

normal dağılıma uygunluğu Shapiro Wilk testi ile incelenmiştir. Normal dağılım gösteren 

değişkenler ortalama ± standart sapma (Ort±S); normal dağılıma uymayan değişkenler 

ortanca (ÇAG: Çeyreklikler arası genişlik) ile ifade edilmiştir. Tüm sürekli değişkenler için 

minimum – maksimum (Min – Mak) değerler verilmiştir. Ek hastalık varlığı, alerji varlığı 

gibi kategorik değişkenler sayı (%) şeklinde gösterilmiştir. 

 Hasta ve kontrol grubunun biyokimyasal bulgular ve serolojik markerlar gibi 

değişkenlere göre incelenmesinde, ölçümün dağılımına bağlı olarak Mann-Whitney U testi 

veya bağımsız örneklem t testi kullanılmıştır. Grupların kategorik değişkenlere göre 

değerlendirilmesi ki-kare testlerinden faydalanılarak yapılmıştır. Hasta ve kontrollerin bazı 

özelliklerini kullanılarak elde edilen yeni gruplarda Kruskal-Wallis Testi kullanılarak 

karşılaştırmalar yapılmıştır. Çoklu karşılaştırmalarda Bonferroni düzeltmeli Mann-

Whitney testi kullanılmıştır. Serolojik markerlar ile bazı laboratuvar bulguları arasındaki 

ilişkiler Spearman rho katsayısı veya nokta çift serili korelasyon katsayısı hesaplanarak 

değerlendirilmiştir. İstatistiksel anlamlılık düzeyi p<0.05 kabul edilmiştir. 

İstatistiksel analizler, hesaplamalar için IBM SPSS Statistics 21.0 (IBM Corp. 

Released 2012. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 21.0. Armonk, NY: IBM 

Corp.) programı, R paket programında “ltm” paketi ve grafik çizimi için Microsoft Excel 

2013 kullanılmıştır. 
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5. BULGULAR 

Çalışmaya alınan 40 preeklampsi hastasının ve 40 sağlıklı kontrolün yaş ortalaması 

sırasıyla 28.40±4.67 yıl ve 28.28±5.08 yıl olarak hesaplanmış, hasta ve kontrol grubunun 

yaşlarının benzer olduğu görülmüştür (t=0.115, p=0.909, Tablo 4). Hasta ve kontrol 

grubunun beden kitle indeksi ortancası 30.82 (ÇAG=6.02) ile 29.83 (ÇAG=5.54) şeklinde 

elde edilmiştir. Beden kitle indeksi bakımından gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bir farklılık tespit edilmemiştir (Z=0.669, p=0.504). Hasta ve kontrol grubunda sigara içme 

oranları sırasıyla % 12.5 (n=5) ve % 10.0 (n=4)‟dur. Gruplar çölyak semptomu gözlenme, 

alerji durumu, tarama testi yapılma durumu ve ek hastalık varlığı bakımından benzerdir 

(p>0.05).  
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Tablo 4. Demografik özelliklerin gruplarda dağılımı 

 
Hasta Grubu 

(n=40) 

Kontrol Grubu 

(n=40) 

Test 

Ġstatistiği 
p 

YaĢ [yıl]     

Ort±S 28.40±4.67 28.28±5.08 t=0.115 0.909 

Min – Mak 19.00 – 40.00 19.00 – 42.00   

Kilo [kg]   t=0.295 0.769 

Ort±S 81.48±12.60 80.68±11.62   

Min – Mak 58.00 – 106.00 60.00 – 117.00   

Boy [m]   Z=0.058 0.954 

Ortanca (ÇAG) 1.63 (0.10) 1.62 (0.05)   

Min – Mak 1.50 – 1.76 1.53 – 1.75   

BMI [kg/m
2
]   Z=0.669 0.504 

Ortanca (ÇAG) 30.82 (6.02) 29.83 (5.54)   

Min – Mak 23.23 – 37.78 23.60 – 45.70   

SAT [hafta]   Z=0.087 0.930 

Ortanca (ÇAG) 36.00 (4.00)  36.00 (4.00)   

Min – Mak 30.00 – 40.00 30.00 – 40.00   

SAT [n (%)]   0.000 1.000
2
 

≤ 34 hafta 14 (35.0) 14 (35.0)   

> 34 hafta 26 (65.0) 26 (65.0)   

Parite   Z=0.449 0.653 

Ortanca (ÇAG) 1.00 (1.00) 1.00 (1.00)   

Min – Mak 0.00 – 1.00 0.00 – 1.00   

Sigara Ġçme [n (%)] 5 (12.5) 4 (10.0) - 1.000
1
 

Çölyak Semptomu [n (%)] 10 (25.0) 5 (12.5) χ
2
=1.313 0.252

2
 

Alerji [n (%)] 3 (7.5) 2 (5.0) - 1.000
1
 

Taramalarda anormal 

sonuç [n (%)] 
3 (9.1) 2 (5.0) - 0.653

1
 

Ek hastalık [n (%)] 5 (12.5) 2 (5.0) - 0.432
1
 

1
 Fisher Exact test sonucu, 

2
 Yates kikare test sonucu 

 

 

Çalışmaya katılan kadınlarda alerjik hastalıklardan astım, alerjik rinit ve alerjik 

konjonktivit semptomları  sorgulandı. Alerji türleri ve ek hastalıkların dağılımı Şekil 2‟de 

verilmiştir. Hasta grubundaki 3 kişide astım gözlenirken bu hastaların astım tanısıyla 
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takipli olduğu öğrenildi. Kontrol grubundaki hiçbir hastada astım olmadığı belirlenmiştir. 

Kontrol grubunda 2, hasta grubunda 4 kişide gebeliği seyrinde HEG izlendiği saptanmıştır. 

 

ġekil 2. Hasta ve kontrol grubunda alerji türleri ve ek hastalıkların dağılımı 

 

 

Sistolik kan basıncının (SKB) hasta grubunda 140 ile 199, kontrol grubunda 90 ile 

120 arasında değiştiği belirlenmiştir (Tablo 5). Ortanca SKB değeri hastalar için 160.00 

(ÇAG=13.00); sağlıklı kontroller için 110.00 (ÇAG=10.00) şeklinde elde edilmiştir. 

Hastaların SKB değerlerinin sağlıklı kontrollere göre yüksek olduğu görülmüştür 

(Z=7.756, p<0.001). Benzer şekilde diastolik kan basıncı, proteinüre miktarı, fibrinojen ve 

LDH değerlerinin hastalarda kontrollere göre daha yüksek olduğu tespit edilmiştir 

(p<0.05). INR ortalamasının hasta grubunda kontrol grubuna göre daha düşük olduğu 

gözlenmiştir (t=2.629, p=0.010).  
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Tablo 5. Kan basıncı değerleri ve laboratuvar bulgularının gruplarda dağılımı 

 Hasta Grubu Kontrol Grubu 
Test 

Ġstatistiği 
P 

Sistolik Kan Basıncı [mm-Hg]   Z=7.756 <0.001 

Ortanca (ÇAG) 160.00 (13.00) 110.00 (10.00)   

Min – Mak 140.00 – 199.00 90.00 – 120.00   

Diastolik Kan Basıncı [mm-Hg]   Z=6.828 <0.001 

Ortanca (ÇAG) 100.00 (17.00) 70.00 (0.00)   

Min – Mak 68.00 – 139.00 60.00 – 80.00   

Proteinüri miktarı  [mg/dl]   Z=8.143 <0.001 

Ortanca (ÇAG) 100.00 (470.00) 0.00 (0.00)   

Min – Mak 0.00 – 500.00 0.00 – 0.00   

Hemoglobulin [g/dl]   t=-1.076 0.285 

Ort±S 12.17±1.62 11.81±1.34   

Min – Mak 9.10 – 15.60 9.10 – 15.60   

Fibrinojen [mg/dl]   t=-4.200 <0.001 

Ort±S 383.90±120.53 291.75±68.77   

Min – Mak 150.00 – 619.00 195.00 – 490.00   

Nötrofil [n/uL]   Z=0.837 0.402 

Ortanca (ÇAG) 7400.00 (3050.00) 7900.00 (2850.00)   

Min – Mak 4200.00 – 15000.00 5100.00 – 13900.00   

Lenfosit [n/uL]   Z=0.072 0.942 

Ortanca (ÇAG) 2000.00 (1200.00) 2100.00 (875.00)   

Min – Mak 800.00 – 3800.00 1100.00 – 6000.00   

NLR   Z=0.828 0.408 

Ortanca (ÇAG) 3.80 (2.26) 4.32 (2.03)   

Min – Mak 2.25 – 11.23 1.50 – 11.12   

Monosit [n/uL]   Z=1.377 0.168 

Ortanca (ÇAG) 600.00 (375.00) 700.00 (375.00)   

Min – Mak 200.00 – 1500.00 400.00 – 1600.00   

Eozinofil [n/uL]   Z=1.144 0.253 

Ortanca (ÇAG) 0.00 (100.00) 0.00 (100.00)   

Min – Mak 0.00 – 400.00 0.00 – 200.00   

Bazofil [n/uL]   Z=1.103 0.270 

Ortanca (ÇAG) 0.00 (100.00) 0.00 (0.00)   

Min – Mak 0.00 – 200.00 0.00 – 100.00   

LDH [U/L]   Z=2.454 0.014 

Ortanca (ÇAG) 254.50 (134.00) 209.50 (105.00)   

Min – Mak 148.00 – 2400.00 131.00 – 412.00   

INR   t=2.629 0.010 

Ort±S 0.95±0.07 1.01±0.10   

Min – Mak 0.80 – 1.20 0.75 – 1.25   
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Tablo 6. Hastaların preeklampsi özellikleri bakımından dağılımı 

 Hasta Grubu 

HELLP [n (%)] 5 (12.5) 

Visüel Semptomlar [n (%)] 21 (52.5) 

ġiddetli Preeklempsi [n (%)] 30 (75.0) 

IUGR-Oligo-BozulmuĢ Doppler 

[n (%)] 
13 (32.5) 

Antihipertansif kullanımı [n (%)] 12 (30.0) 

Postop magnezyum kullanımı [n (%)] 26 (65.0) 

 

Sezaryen doğum oranı hasta grubunda % 90.0 (n=36), kontrol grubunda % 25.0 

(n=10) olarak hesaplanmıştır (Tablo 7).  Sezaryen oranı hastalarda sağlıklı kontrollere göre 

anlamlı düzeyde yüksektir (χ
2
=31.969, p<0.001). Sezaryen doğum sebeplerinin gruplarda 

dağılımı Tablo 8‟de verilmiştir. Rh-rh uygunsuzluğu olan hasta sayısının kontrol grubunda 

5 (% 12.5), hasta grubunda 6 (% 15.0) olduğu belirlenmiştir. Rh-rh uygunsuzluğu 

bakımından grupların benzer olduğu tespit edilmiştir (χ
2
=0.000, p=1.000). Hasta grubunda 

yenidoğan yoğun bakım ünitesine yatırılan bebeklerin oranı kontrol grubuna göre anlamlı 

düzeyde yüksektir (χ
2
=11.960, p=0.001). Bebeklerin yenidoğan ünitesine yatırılma 

sebepleri Tablo 8‟de verilmiştir. Doğan bebeklerin cinsiyet dağılımının hasta ve kontrol 

grubunda benzer olduğu saptanmıştır (χ
2
=0.051, p=0.822). Doğum ağırlığı kontrol 

grubundaki annelerin bebekleri için 3536.38±252.12 gr, hasta grubundaki annelerin 

bebekleri için 2330.88±838.80 gr olarak hesaplanmış ve bu iki ortalamanın birbirinden 

istatistiksel olarak farklı olduğu belirlenmişti (t=8.705, p<0.001). Apgar 1. dakika ve 

Apgar 5. dakika skorlarının kontrol grubu bebeklerinde hasta grubu bebeklerine göre 

anlamlı düzeyde yüksek olduğu görülmüştür (her ikisi için p<0.001).  
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Tablo 7. Doğuma ilişkin özellikler 

 Hasta Grubu Kontrol Grubu 
Test 

Ġstatistiği 
p 

Doğum ġekli [n(%)]   χ
2
=31.969 <0.001

1 

Normal doğum 4 (10.0) 30 (75.0)   

Sezaryen  36 (90.0) 10 (25.0)   

Rh-rh uygunsuzluğu [n (%)] 6 (15.0) 5 (12.5) χ
2
=0.000 1.000

1 

Yenidoğan yoğun bakıma 

yatırılma [n (%)] 
19 (47.5) 4 (10.0) χ

2
=11.960 0.001

1 

Bebeğin cinsiyeti [n (%)]   χ
2
=0.051 0.822

1 

Erkek 19 (47.5) 17 (42.5)   

Kız 21 (52.5) 23 (57.5)   

Bebeğin ağırlığı [gr]   t=8.705 <0.001 

Ort±S 2330.88±838.80 3536.38±252.12   

Min – Mak 675.00 – 4010.00 2960.00 – 4010.00   

Apgar 1. dakika skoru   Z=5.106 <0.001 

Ortanca (ÇAG) 7.00 (0.00) 8.00 (1.00)   

Min – Mak 3.00 – 8.00 6.00 – 9.00   

Apgar 5. dakika skoru   Z=5.022 <0.001 

Ortanca (ÇAG) 9.00 (0.00) 10.00 (1.00)   

Min – Mak 5.00 – 10.00 8.00 – 10.00   

1
 Yates kikare test sonucu 

 

Tablo 8. Sezaryen endikasyonları ve yenidoğan yoğun bakıma yatış verilme sebepleri 

 Hasta Grubu Kontrol Grubu 

Sezaryen sebepleri   

CPD 3 4 

Eski C/S 1 2 

Fetal distress 11 1 

İri bebek 0 1 

Koyu  mekonyum 0 1 

Mükerrer C/S 0 1 

OCT pozitifliği 2 0 

Şiddetli preeklampsi 19 0 

Bebeğin yenidoğan ünitesine yatıĢ sebebi  

Düşük doğum ağırlığı 11 0 

Solunum sıkıntısı 8 3 

Mekonyum 0 1 
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Antigliadinin ortanca değeri hasta grubunda 6.82 (ÇAG=7.60), kontrol grubunda 

8.96 (ÇAG=7.87) olarak elde edilmiştir (Tablo 9). Antigliadin ölçümü bakımından iki grup 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmamıştır (Z=0.707, p=0.479). Benzer 

şekilde antiendomisyum, antitransglutaminaz ve total Ig A ölçümleri bakımından iki 

grubun homojen olduğu belirlenmiştir (p>0.05). Total Ig E ortancası kontrol grubunda 

17.87 (ÇAG=48.36), hasta grubunda 52.49 (ÇAG=102.88) şeklindedir. Total Ig E 

değerlerinin hasta grubunda anlamlı düzeyde daha yüksek olduğu sonucuna ulaşılmıştır 

(Z=2.771, p=0.006). ( Güç analizi hesaplanırken iki yönlü test kullanılarak, total Ig E 

düzeyi ortalama (100.93±121.92) olan hasta grubu ve total Ig E düzeyi ortalama 

(43.65±69.07) olan kontrol grubunun ortalamalarıyla yapılan hesaplamada, hasta grubu 

N=40 ve kontrol grubu N=40 olmak üzere, %95 güven aralığı ve α=0.05 yanılma payı ile 

hesaplamadan elde edilen bulguların sonucunda araştırmanın gücü= [ P (Statistical 

Power)]= 0.7235531 olarak hesaplanmıştır.) 
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Tablo 9. Anti gliadin antikor, anti endomisyum antikor, anti transglutaminaz antikor, total 

Ig A ve total Ig E değerlerinin hasta ve kontrol gruplarında dağılımı 

 Hasta Grubu Kontrol Grubu 

Test 

Ġstatistiği 

(Z) 

p 

Anti gliadin antikor     

Ig A [EU/ml]  
  0.707 0.479 

Ortanca (ÇAG) 6.82 (7.60) 8.96 (7.87)   

Min – Mak 1.63 – 78.62 2.98 – 69.08   

Antiendomisyum 

antikor Ig A [U/ml] 
  1.511 0.131 

Ortanca (ÇAG) 6.88 (6.19) 5.96 (3.52)   

Min – Mak 1.00 – 52.39 1.91 – 19.00   

Antitransglutaminaz 

antikor Ig A [EU/ml] 
  0.933 0.351 

Ortanca (ÇAG) 6.26 (3.92) 6.08 (3.05)   

Min – Mak 1.23 – 152.13 3.27 – 14.13   

Total Ig A [mg/ml]   1.910 0.056 

Ortanca (ÇAG) 2.07 (1.20) 2.26 (0.73)   

Min - Mak 0.50 – 8.00 0.50 – 8.00   

Total Ig E [IU/ml]   2.771 0.006 

Ortanca (ÇAG) 52.49 (102.88) 17.87 (48.36)   

Min – Mak 0.01 – 392.17 0.95 – 381.45   

 

 

 

Antigliadin, Antiendomisyum ve Antitransglutaminaz için kesim noktalarına göre 

pozitif ve negatif sonuç alan hastaların gruplardaki dağılımı Şekil 3‟de verilmiştir. Üç 

markerda pozitif değer alan hasta sayısı hasta grubunda sırasıyla 5, 1 ve 1; kontrol 

grubunda 3, 0 ve 0‟dır.  
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ġekil 3. Gruplarda çölyak serolojik markerların dağılımı 

  

 

           Markerlardan en az biri pozitif olanların sayısı hasta grubunda 5 (% 12.5), kontrol 

grubunda 3 (% 7.5) olarak elde edilmiştir. İki grupta markerlardan en az biri pozitif olan ve 

hepsi negatif olanların dağılımının benzer olduğu tespit edilmiştir (p=0.712). Tüm 

markerları pozitif olan hastaya postpartum 2. yılda bebek sorgulaması için yapılan 

aramalarda durumla ilgili bilgi verilmiştir. Hasta bu süre içerisinde dispepsi yakınmasıyla 

dış merkezde endoskopik biyopsi aldığını ve patoloji sonucunun çölyakla uyumlu geldiğini 

belirtmiştir. Ancak hastanın aktif semptomu halen bulunmamaktaydı. Hastaya glutensiz 

diyet uygulamaya başlamıştır. Hastanın klinik özelliklerine değinilecek olursak; hastamız 

21 yaşında ,primigravid olarak, tansiyon yüksekliği şikayetiyle yüksek riskli gebelik 

kliniğine yatırılmıştır. 31 hafta tekil gebelik mevcut idi. Hastada HELLP sendromu 

gelişmesi üzerine doğum planlanmış. Normal spontan vajinal yolla doğum gerçekleşmiştir. 

1070 gram ağırlığında kız bebek doğurtulmuştur. Bebek solunum sıkıntısı nedeniyle 

yenidoğan servisine yatırılmıştır. Hastanın yatışındaki öyküsünde infertilite öyküsü ve 

gastrointestinal semptomu yoktu.  



39 

 

 

Preeklampsi, şiddetli Preeklampsi, HELLP Tanılı Hastalarda antepartum ve 

intrapartum bazı özellikler bakımdan karşılaştırılmıştır. Doğum şekilleri acısından her üç 

grup karşılaştırıldığında gruplar arasında istatiksel olarak anlamlı fark görülmüştür. Bu 

farkın her üç grupta da C/S oranlarının yüksek olmasından kaynaklandığı anlaşılmıştır. 

IUGR varlığı açısından her üç grup karşılaştırıldığında, gruplar arası istatiksel olarak 

anlamlı fark saptanmamıştır.  Bebek cinsiyetleri açısından karşılaştırıldığında, gruplar arası 

istatiksel olarak anlamlı fark saptanmamıştır.  Postoperatif  MgSO4 verilme açısından 

gruplar karşılaşırıldığında, gruplar arasında istatiksel olarak anlamlı fark vardır. GİS 

semptom varlığı açısından gruplar karşılaştırıldığında, gruplar arası istatiksel olarak 

anlamlı fark saptanmamıştır. 
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Tablo 10. Preeklampsi, şiddetli Preeklampsi, HELLP Tanılı Hastalarda antepartum ve 

intrapartum bazı özelliklerin karşılaştırılması 

 
Preeklampsi 

Grubu 

ġiddetli 

Preeklampsi 

Grubu 

HELLP Grubu 
Test 

Ġstatistiği 
p 

( n=40 )      ( n=10) ( n=25) ( n=5)   

Doğum ġekli [n(%)]    χ
2
=7.778 0.020

 

Normal doğum 3 (75.0) 0 (0.0) 1 (25.0)   

Sezaryen  7 (19.4) 25 (69.4) 4 (11.1)   

IUGR [n (%)] 

                

 

 

 

 

 

 
χ

2
=4.171 0.124

 

IUGR var 1 (7.7) 9 (69.2) 3 (23.1)   

IUGR yok                9 (33.3) 16 (59.3) 2 (7.4)   

Postop MgSO4 

uygulama [n (%)] 

                

 

 

 

 

 

 
χ

2
=11.868 0.003

 

Verilmedi 8 (57.1) 5 (35.7) 1 (7.2)   

Verildi                2 (7.7) 20 (76.9) 4 (15.4)   

Bebeğin cinsiyeti  

[n (%)] 
   χ

2
=1.7741 0.418

 

Erkek 5 (26.3) 13 (68.4) 1 (5.3)   

Kız 5 (23.8) 12 (57.1) 4 (19.0)   

Bebeğin ağırlığı [gr]     0.046
1 

Ort    2915.00 2030.00      1990.00   

Min – Mak 1650-4010 675-3990 1070-2880   

GĠS semptomu varlığı 

[n (%)] 
   χ

2
=0.747 0.688 

Semptom yok 8 (26.7) 19 (63.3) 3 (10.0)   

Semptom var 2 (20.0) 6 (60.0) 2 (20.0)   

1
 Kruskal Wallis test sonucu 

 

 

Preeklampsi, şiddetli preeklampsi ve HELLP grupları Kruskal Wallis testiyle 

antitransglutaminaz antikor, anti endomisyum antikor , anti gliadin antikor, total Ig A, total 

Ig E düzeyleri yönünden karşılaştırılmış olup anlamlı fark tespit edilememiştir. 
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Tablo 11. Preeklampsi, Şiddetli Preeklampsi, HELLP Tanılı Hastalarda 

Antitransglutaminaz Antikor, Anti Endomisyum Antikor , Anti Gliadin Antikor, Total Ig 

A, Total Ig E Düzeylerinin Karşılaştırılması 

 
Preeklampsi 

Grubu 

ġiddetli 

Preeklampsi 

Grubu 

HELLP 

Grubu 
p 

( n=40 )   ( n=10) ( n=25) ( n=5)  

Anti gliadin antikor     

Ig A [EU/ml]  
  

 

 

Ortanca  6.34  6.22  8.52 0.376 

Min – Mak 1.63 – 25.31 2.82 – 46.00 5.43-78.62  

Antiendomisyum 

antikor Ig A [U/ml] 
  

 

 

Ortanca  6.53  6.96  7.31 0.793 

Min – Mak 1.00 – 12.54 2.55 – 15.72 3.51-52.39  

Antitransglutaminaz 

antikor Ig A [EU/ml] 
  

 

 

Ortanca  6.86  6.00  8.73 0.654 

Min – Mak 1.23 – 13.61 2.92 – 11.75 3.85-152.13  

Total Ig A [mg/ml]   
 

 

Ortanca  1.83  2.76  2.36 0.886 

Min - Mak 0.63 – 8.00 0.50 – 8.00 1.23-4.22  

Total Ig E [IU/ml]   
 

 

Ortanca  42.97  53.69  51.50 0.862 

Min – Mak 1.50 – 161.25 0.01 – 392.17 4.35-373.90  

 

 

 

 

 

 

İntrauterin gelişme geriliği, oligohidroamnioz ya da bozulmuş Doppler gibi 

perinatal komplikasyonlardan en az biri olan 13 hasta birey, olmayan 27 hasta birey ve 

sağlıklı kontrollerin serolojik marker ölçümlerinin karşılaştırılması sonucunda elde edilen 
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bulgular Tablo 12‟de verilmiştir. Üç grup arasında antigliadin, antiendomisyum, 

antitransglutaminaz ve total Ig A bakımından istatistiksel olarak anlamlı bir fark olmadığı 

belirlenmiştir (p>0.05). Total Ig E ortancası perinatal komplikasyonlar eşlik eden hastalar 

için 42.25 (ÇAG=81.93), eşlik etmeyen hastalar için 53.47 (ÇAG=116.56) ve sağlıklı 

kontroller için 17.87 (ÇAG=48.36) olarak elde edilmiştir, ölçümlerden en az birinin 

diğerlerinden farklı olduğu saptanmıştır (χ
2
=8.482, p=0.014). Çoklu karşılaştırmalar 

sonucunda perinatal komplikasyonlar eşlik etmeyen hastaların, sağlıklı kontrollere göre 

daha yüksek total Ig A değerlerine sahip olduğu görülmüştür (p<0.05). 

 

 

Tablo 12. Anti gliadin antikor, anti endomisyum antikor, anti transglutaminaz antikor, 

total Ig A ve total Ig E değerlerinin hasta grubunda perinatal komplikasyon varlığına göre 

durumu 

 

Hasta + 

perinatal 

komplikasyon 

(n=13) 

Hasta - 

perinatal 

komplikasyon 

(n=27) 

Kontrol Grubu 

(n=40) 

Test 

Ġstatistiği  

(χ
2
) 

p 

Antigliadinantikor     

Ig A [EU/ml] 
   0.613 0.736 

Ortanca (ÇAG) 6.22 (8.55) 7.89 (6.89) 8.96 (7.87)   

Min – Mak 3.14 – 78.62 1.63 – 46.00 2.98 – 69.08   

Antiendomisyum 

antikor Ig A [U/ml] 
   2.730 0.255 

Ortanca (ÇAG) 5.88 (7.02) 7.07 (5.64) 5.96 (3.52)   

Min – Mak 2.55 – 52.39 1.00 – 15.72 1.91 – 19.00   

Antitransglutaminaz 

antikor Ig A [EU/ml] 
   0.910 0.634 

Ortanca (ÇAG) 5.88 (3.81) 6.58 (4.30) 6.08 (3.05)   

Min – Mak 3.85 – 152.13 1.23 – 13.61 3.27 – 14.13   

Total Ig A [mg/ml]    5.534 0.063 

Ortanca (ÇAG) 1.83 (0.89) 2.15 (1.27) 2.26 (0.73)   

Min – Mak 0.50 – 7.52 0.84 – 8.00 0.50 – 8.00   

Total Ig E [IU/ml]    8.482 0.014 

Ortanca (ÇAG) 42.25 (81.93) 53.47 (116.56)* 17.87 (48.36)*   

Min – Mak 0.01 – 373.90 1.50 – 392.17 0.95 – 381.45   

*p<0.05 
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 Hastalar ve sağlıklı kontroller çölyak semptomu (GİS semptomları bakımından) 

gözlenme durumuna göre gruplara ayrılıp, elde edilen dört grup markerlar bakımından 

değerlendirilmiştir (Tablo 13). Gruplar arasında anti gliadin, anti endomisyum, anti 

transglutaminaz antikor bakımından istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmazken 

(p>0.05); Total Ig A ve total Ig E ölçümleri bakımından en az bir grubundan diğerlerinden 

farklı olduğu belirlenmiştir (p<0.05). Yapılan çoklu karşılaştırmalar sonucunda çölyak 

semptomu olan 10 hastanın total Ig A değerlerinin, çölyak semptomu olmayan hastalar ile 

çölyak semptomu olan ve olmayan sağlıklı kontrollere göre daha düşük olduğu; çölyak 

semptomu olmayan hastaların total Ig E değerlerinin çölyak semptomu olmayan sağlıklı 

kontrollerden anlamlı düzeyde yüksek olduğu tespit edilmiştir (p<0.05). Diğer ikili 

karşılaştırmalarda istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmamıştır. 
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Tablo 13. Çölyak semptomları yönünden çölyak markerları, total Ig A ve total Ig E 

değerlerinin karşılaştırılması 

 

Hasta + Gis 

semptomu 

(n=10) 

Hasta – Gis 

semptomu 

(n=30) 

Kontrol + Gis 

semptomu 

(n=5) 

Kontrol – Gis 

semptomu 

(n=35) 

Test 

Ġstatistiği  

(χ
2
) 

p 

Antigliadin antikor Ig 

A [EU/ml]   
    2.485 0.478 

Ortanca (ÇAG) 6.78 (9.27) 7.02 (7.88) 4.80 (6.85) 9.07 (7.60)   

Min – Mak 4.64 – 25.31 1.63 – 78.62 3.61 – 11.77 2.98 – 69.08   

Antiendomisyum 

antikorIg A [U/ml] 
    4.540 0.209 

Ortanca (ÇAG) 6.25 (6.17) 7.02 (6.21) 3.73 (3.79) 6.27 (3.23)   

Min – Mak 3.51 – 13.26 1.00 – 52.39 1.91 – 7.43 2.28 – 19.00   

Antitransglutaminaz 

antikorIg A [EU/ml] 
    2.272 0.518 

Ortanca (ÇAG) 5.68 (3.50) 6.69 (4.36) 4.83 (3.54) 6.17 (3.08)   

Min – Mak 3.85 – 13.61 1.23 – 152.13 4.14 – 10.41 3.27 – 14.13   

Total Ig A [mg/ml]     11.727 0.008 

Ortanca (ÇAG) 
1.65 

(0.31)*ʃ‡ 
2.18 (1.49)* 2.32 (1.11) ‡ 2.25 (0.75)ɭ   

Min – Mak 1.23 – 3.45 0.50 – 8.00 2.17 – 3.93 0.50 – 8.00   

Total Ig E [IU/ml]     8.641 0.034 

Ortanca (ÇAG) 
37.63 

(80.77) 
54.99 (148.30)* 30.38 (52.52) 16.92 (44.31)*   

Min – Mak 
4.35 – 

136.76 
0.01 – 392.17 6.14 – 60.20 0.95 – 381.45   

*,ʃ,‡ p<0.05 

             

 

            Hasta ve kontrol grubu annelerinin bebeklerine ait bazı özelliklerin dağılımı Tablo 

14‟da verilmiştir. Hasta ve kontrol grubundaki hiçbir bebekte çölyak semptomu, alerjik 

dermatit, rinit ve diş çürüğü bulunmadığı görüldü. Hastalardan 2 annenin (% 5.0), 

kontrollerden 4 annenin (% 10.0) bebeklerinde aşı sonrası ateş olduğu ve bu bakımdan 

gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark olmadığı belirlendi (p=0.241). 
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Tablo 14. Gruplarda bebeklere ilişkin özelliklerin dağılımı 

 
Hasta 

(n=40) 

Kontrol 

(n=40) 

Test 

Ġstatistiği  

(χ
2
) 

p 

Çölyak Semptomu 0 (0.0) 0 (0.0) – – 

Alerjik Dermatit 0 (0.0) 0 (0.0) – – 

Wheezing 0 (0.0) 3 (7.5) – 0.241
1
 

Rinit 0 (0.0) 0 (0.0) – – 

Aşı sonrası ateş 2 (5.0) 4 (10.0) – 0.675
1
 

Diş çürüğü 0 (0.0) 0 (0.0) – – 

1
 Fisher exact test sonucu 

 

Total Ig E ölçümleri 200 ve üzerinde olan hastalar (yüksek  total Ig E) ile ölçümleri 

200‟ün altında olan hastalar (düşük total Ig E) bazı özellikler açısından incelendiğinde 

(Tablo 15) düşük total Ig E grubunda çölyak semptomu gözlenen 10 (% 29.4) hastanın 

olduğu, yüksek total Ig E grubunda ise hiçbir hastada çölyak semptomu gözlenmediği 

belirlenmiştir. Bu iki grubun çölyak semptomu gözlenme bakımından benzer olduğu tespit 

edilmiştir (p=0.307). 

Tablo 15. Hasta grubunda total Ig E gruplarına göre bazı klinik özelliklerin dağılımı 

 
DüĢük Ig E 

(n=34) 

Yüksek Ig E 

(n=6) 
p

1
 

Anneye ait özellikler    

Çölyak  Semptomu 10 (29.4) 0 (0.0) 0.307 

HELLP 4 (11.8) 1 (16.7) 1.000 

IUGR-Oligo-

Bozulmuş Doppler 
12 (35.3) 1 (16.7) 0.643 

Rh-Rh uyuşmazlığı 5 (14.7) 1 (16.7) 1.000 

Bebeğe ait özellikler    

Yenidoğan yoğun 

bakım  ihtiyacı  
15 (44.1) 4 (66.7) 0.398 

Çölyak  Semptomu 0 (0.0) 0 (0.0) - 

Alerjik Dermatit 0 (0.0) 0 (0.0) - 

Wheezing 3 (8.8) 0 (0.0) 1.000 

Rinit 0 (0.0) 0 (0.0) - 

1
 Fisher exact test sonucu 
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HEG gözlenen 6 bireyin total Ig E ortancası 79.39 (min-maks:0.01 – 180.70) olarak 

elde edilmiştir. 

 

Bazı biyokimyasal ölçümler ile markerlar arasındaki ilişkiler ele alındığında, 

proteinüri miktarı ile total Ig A arasında negatif yönlü, total Ig E arasında pozitif yönlü 

zayıf ilişki olduğu görülmüştür (Tablo 16). Fibrinojen, Lenfosit, LDH ve NLR ile serolojik 

markerlar arasındaki ilişkilerin istatistiksel olarak anlamlı olmadığı belirlenmiştir (p>0.05). 

GİS semptomları ile total Ig A ve total Ig E arasında pozitif yönlü oldukça zayıf bir ilişki 

olduğu tespit edilmiştir.  

 

 

Tablo 16. Biyokimyasal ölçümler ve gis semptomları ile anti gliadin antikor, anti 

endomisyum antikor, anti transglutaminaz antikor, total Ig A ve total Ig E değerleri 

arasındaki ilişkiler 

 
Proteinüri 

miktarı 
Fibrinojen Lenfosit LDH NLR 

GĠS 

Semptomları 

Antigliadin  -0.060 -0.185 -0.113 0.040 0.064 0.099 

Antiendomisyum 0.112 0.049 0.048 0.088 -0.054 0.093 

Antitransglutaminaz 0.059 0.036 0.024 -0.007 -0.045 0.062 

Total IGA -0.283
*
 -0.140 -0.068 -0.170 0.021 0.188

**
 

Total IGE 0.251
*
 0.057 0.093 -0.031 0.031 0.132

*
 

*p<0.05, **p<0.01 
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6. TARTIġMA 

PE; eklampsi, pulmoner ödem, hipertansif ensefalopati, inme, böbrek ve karaciğer 

yetmezliği, karaciğer rüptürü, retina dekolmanı, plasenta dekolmanı, DİC, HELLP 

sendromu ve ölüm gibi maternal komplikasyonlara; IUGR, oligohidramnioz, asfiksi, 

prematürite, preterm eylem ve perinatal ölüm gibi fetal sonuçlara neden olduğundan ve 

hala tek tedavisinin doğum olması nedeniyle bu hastalığın etyopatogenezinin anlaşılması 

ve preeklampsinin öngörülmesi için araştırmalar devam etmektedir. Bizim çalışmamız da 

PE‟ nin kötü maternal ve fetal sonuçlarını desteklemektedir. PE grubunda sezaryen oranı 

%90 olup kontrol grubunda %25 olarak saptanmıştır. PE nedeniyle artan sezaryen oranları, 

hastaların sezaryena bağlı morbidite ve mortalite oranlarını arttırmaktadır. Hasta grubunda, 

ortanca yenidoğan ağırlığı 2330.8 gram olup kontrol grubunda 3536.3 gram olarak 

saptandı. Preeklampsi düşük doğum ağırlığı ve prematüritenin önemli bir sebebidir. 

Plasentasyondaki defekt nedeniyle azalan kan akımı sonucu oluşan IUGR, oligohidramnioz 

ve bozulmuş doppler kan akımı, hasta grubunda %32.5 oranında saptanmıştır. Hastaların 

%75‟i şiddetli preeklampsi kabul edilirken, %25‟i hafif preeklampsi olarak kabul 

edilmiştir. Lökosit alt serileri bakımından yapılan değerlendirmede nötrofil, lenfosit, 

monosit, eozinofil, bazofil sayıları karşılaştırılmış olup, hasta ve kontrol grubu arasında 

anlamlı fark izlenmemiştir. Çölyak markerlarından anti gliadin Ig A, anti endomisyum 

antikor Ig A, anti transglutaminaz Ig A ve total Ig A yönünden yapılan istatistiksel analizde 

hasta ve kontrol grubu arasında anlamlı fark izlenmedi. Bireylerin hiçbirinde total İg A 

düşüklüğü saptanmadığı için markerların İg G fraksiyonuna bakılmadı. Ancak total Ig E 

değerinin hasta grubunda anlamlı düzeyde yüksek olduğu sonucuna ulaşılmıştır (p=0.006).  

Bazı biyokimyasal ölçümler ile markerlar arasındaki ilişkiler ele alındığında, proteinüri 

miktarı ile total Ig A arasında negatif yönlü, total Ig E arasında pozitif yönlü zayıf ilişki 
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olduğu görülmüştür. GİS semptomları ile total Ig A ve total Ig E arasında pozitif yönlü 

oldukça zayıf bir ilişki olduğu tespit edilmiştir. 

İmmünolojik ögeleri olan hastalıklarda Th1 ve Th2 lenfosit subgrupları önemli 

rollere sahiptir. İnsülin bağımlı diabetes mellitus, çölyak hastalığı ve romatoid artrit gibi 

hastalıklarda Th1 sitokinleri baskınken, astımda Th2 sitokinlerinin baskın olduğu 

görülmektedir. Özellikle Th2 tip immünitede IL-4 ve IL-5 ekspresyonundaki artış ile  İg E 

üretiminde artış ve eozinofili söz konusu olmaktadır [112]. Kero ve arkadaşlarının yaptığı 

geniş ölçekli çalışmada Th1 ve Th2 grubu hastalıkların birlikte görülme ihtimalinin yüksek 

olduğu da gösterilmiştir [112].  Ayrıca alerjik reaksiyonlar genellikle alerjik yürüyüş adı 

verilen egzamayla başlayıp genellikle yaş gruplarına göre değişen GİS bozuklukları, 

wheezing, alerjik rinit ve astım sırasıyla seyreden bir grup hastalıkla seyretmektedir [113]. 

ÇH‟da dermatitis herpetiformis, Ig A nefropatisi, tip 1 diabetes mellitus, otoimmün tiroidit 

gibi otoimmün hastalıklar eşlik edebilmesi bakımından sorgulanırken alerjik astım, alerjik 

konjonktivit, alerjik rinit, atopik dermatit gibi alerjik özellik gösteren hastalıklarında eşlik 

edebileceği düşünülerek hem anne hem de bebekler çölyak hastalığı ve alerjik yürüyüş 

açısından sorgulanmış, ancak anlamlı bir fark gözlenememiştir. Ancak alerjik 

reaksiyonların ana immünglobulini olan İg E, preeklamptik gebe grubunda anlamlı 

düzeyde yüksek bulunmuştur (p=0.006). Alerjik bireylerde preeklampsi riskinin artmış 

olduğu söylenebilir. Ancak erkek fetüs taşıyan gebeler ve kız fetüs taşıyan gebeler arasında 

total Ig E farkını araştıran bir çalışmada da vurgulandığı gibi maternal İg E düzeyleri 

gebelerde, gebe olmayan kadınlara göre artmış olarak bulunmuştur [114]. Bunun yanı sıra, 

preeklampsinin immünolojik patogenez hipotezi bağlamında düşünülecek olursa İg E‟nin 

artışının preeklamptik gebenin immün sisteminin verdiği bir yanıt olabileceği akılda henüz 

soru işareti olarak kalmaktadır. Konuyla ilgili az sayıda çalışmadan biri olarak Norveç‟te 

yapılan vaka kontrol çalışmasında, maternal serumda bakılan total Ig E düzeyinin preterm 
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preeklampsi gelişme riskini zayıf bir bağlantıyla arttığı gösterilmiştir [7]. Zayıf ve anlamlı 

olmayan bir ilişki olması itibarıyla serum saklama koşullarıyla ilişkilendirilebilir [115]. 

Fakat bizim çalışmamızda anlamlı ilişki elde edilmiş olup serum örnekleri çok daha kısa 

zaman dilimlerinde ve uygun koşullarda saklanmıştır. Ek olarak, bu durum daha önce 

bilinmeyen altta yatan atopi veya astım durumuyla da ilişkili olabilir [116]. Zaten maternal 

astımın preeklampsi, gestasyonel diabet, preterm eylem tehdidi gibi obstetrik 

komplikasyonlarla ilişkili olabildiği bazı yayınlarda da bildirilmiştir [117]. Atopide de Th2 

yanıtı baskın olduğu düşünülürse, atopinin preterm doğumların riskinin azaltması 

beklenmektedir [118]. Alerjik rinit ve alerjik dermatit hastası olan gebelerde düşük doğum 

ağırlıklı bebek doğurma riskindeki azalma bu hipotezi desteklemektedir [119]. Ancak 

PE‟de düşük doğum ağırlıklı bebekler ve preterm doğumlar sıklıkla izlenmektedir. Bu 

bağlamda preeklamptik gebe grubumuzda izlenen total Ig E yüksekliğini olası altta yatan 

bir astım veya atopiyle ilişkilendirmektense, preeklampsi etyopatogenezinde henüz ortaya 

net olarak konulamamış allerji-preeklampsi-immunglobulin E mekanizmasını irdelemeye 

yön verecek çalışmalar aydınlanma sağlayabilir. Bizim çalışmamızda bireylerde alerjik 

hastalıklardan astım, alerjik rinit, alerjik konjoktivit sorgulandı. Hasta grubunda 3 hastada 

astım öyküsü elde edilirken, kontrol grubunda hiçbir hastada astım olmadığı gözlendi. 

Doğumdan 2 yıl sonra yapılan aramalarda, hiçbir bebekte çölyak hastalığı, alerjik dermatit, 

alerjik rinit tanısı ve semptomu saptanmazken, kontrol grubu bireylerinden 3 kadının 

bebeğinde wheezing tanısı aldığı görüldü. Fakat bu bakımdan gruplar arasında istatistiksel 

fark izlenmemiştir. Bizim çalışmamızdan farklı olarak plasental düzeyde İg E araştırılan 

maternal ve fetal membranlardan üzerinde yapılan bir histolojik çalışmada preeklampsi ve 

alerji arasında bir bağ bulunamamıştır  [120]. Ancak başka bir çalışmada preeklamptik 

gebelerin çocuklarında adölesan döneminde atopi araştırılmış olup, özellikle erkek 

çocuklarda şiddetli atopi riskinin artığı izlenmiştir. [121]. Yine benzer bir çalışmada 
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preeklampsiyle, preeklamptik gebelerin çocuklarında geç çocukluk döneminde gelişen 

alerjik sensitizasyon ve alerjik rinokonjonktivit ile ilişkili olduğu fakat diğer alerjik 

hastalıklarla ilişkili olmadığı gösterilmiştir [122].   

Çölyak hastalığında vitamin mineral malabsorbsiyonuna bağlı olarak anemi, folat 

eksikliği, D vitamini eksikliği, esansiyel elementlerin eksikliği olabileceği ve gebeliği 

etkileyebileceği düşünülmektedir. Çölyak hastalığı ve preeklampsiyi ilişkilendiren bir 

teoride de D vitamini eksikliği üzerinde durulmaktadır. Bir gözlemsel çalışmada D 

vitamini eksikliğiyle PE riski artışı ve erken PE gelişimi arasında ilişki saptanmıştır [79]. 

Bodnar ve ark.  preeklamptik gebelerin, erken dönemde serum 25-hidroksivitamin D 

düzeylerinin kontrol grubuna göre düşük olduğunu, 5 nmol/lt‟lik düşüşün preeklampsi 

riskini iki kat artırdığını belirtmişledir [78]. Bizim çalışmamızda D vitamini düzeyi 

değerlendirilmemiştir. Ancak preeklampsi çölyak ilişkisi bakımından D vitamini 

eksikliğinde önemli olabileceğini düşünüyoruz. Konuyla ilgili gelecekte yapılacak 

çalışmalarda D vitamini düzeyinin değerlendirilmesi yapılması aydınlatıcı olacaktır.        

Çölyak hastalığında gebelik seyri bazı çalışmalar tarafından ele alınmıştır. Bazı 

çalışmalarda terminasyon, abort, düşük doğum ağırlığı, intrauterin gelişme geriliği 

oranlarının normal gebelerden yüksek bulunduğu bildirilmiştir [107-108]. SGA ve 

preklamptik gebelerde çölyak serolojisini çalışan bir çalışmada ise SGA ve 

preeklampsi gruplarında birer hastada hem transglutanimaz hem endomisyum antikor 

pozitifliği izlenmiş olup anlamlı ilişki gösterilememiştir [123]. Bu açıdan bizim 

çalışmamızdaki çölyak verileriyle benzerdir. Çölyaklı kadınların gebelik ve fertilite 

durumunun değerlendirildiği bir diğer çalışmada anne yaşının anlamlı şekilde arttığı, 

abort ve sezaryen oranlarının hafifçe arttığı gösterilmektedir. Ancak çalışmada operatif 

doğum, makat geliş, preeklampsi, postpartum kanama, ektopik gebelik, ölü doğum ve 

terminasyon oranı normal popülasyonla benzer olarak bildirilmiştir [110]. Başka bir 
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çalışmada ise çölyak ve tekrarlayan gebelik kayıpları araştırılmış ancak aralarında 

anlamlı ilişki gösterilememiştir. [124]. İtalyadan yayınlanan bir meta analizde çölyak 

hastalarının reprodüktif durumları incelmiş ve çölyak hastalarında açıklanamayan 

infertilite, rekküren abort ve IUGR riski anlamlı olarak artmış olarak izlenmiştir. 

Ayrıca preterm eylem ve SGA oranı normal popülasyona göre artmış olarak 

izlenmiştir. Ancak ölü doğum ve preeklampsi risk artışı izlenmemiştir. IUGR, 

tekrarlayan abortlar ve açıklanamayan infertilitede anti transglutaminaz antikor 

taraması önerilebileceği belirtilmiş, fakat preeklampsi ve SGA doğumlarında seroloji 

taraması için yeterli kanıt gösterilememiştir [125]. Saccone ve arkadaşlarının 2015 

yılında yayınladığı metaanalizde de benzer şekilde çölyak hastası olan gebelerde 

preterm eylem, IUGR ve SGA riskinin normal popülasyona göre anlamlı ölçüde arttığı 

gösterilirken, preeklampsi insidansında fark izlenmemiştir [126]. Türkiyeden 

yayınlanan bir çalışmada 49 gebeliğe bağlı hipertansiyon olgusunda antitiroglobülin, 

antimikrozomal, anti düz kas, antimitokondriyal, antinüklear, antigastrik paryetal hücre 

ve antitrombosit antikorlar araştırılmış, 49 olgunun 8'inde antikor pozitifliği (% 16.3) 

gösterilmiş olup, literatürde bildirilen oranlardan daha düşük olarak saptanıp, bu 

sonuçlarla, gebeliğe bağlı hipertansiyon olgularında, otoantikorların, prognostik 

önemleri olmadığını ve buna yönelik tedavi gerekmediği bildirilmiştir [127]. Bizim 

çalışmamızda da literatürü destekleyecek şekilde preeklamptik gebelerde bakılan 

çölyak serolojik markerlarında çölyak ve preeklampsi ilişkisi gösterilememiştir. 

Çölyak serolojik markerları ve total Ig A yönünden irdelenen ilişkinin güç analizi hasta 

sayıyla ilişkili olarak düşük bulunmuştur.  Bulguların geniş ölçekli çalışmalarla 

desteklenmesi uygundur. 
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                                                           7. SONUÇLAR 

Preeklampsi, gebeliğin en önemli komplikasyonlarından biridir. Maternal ve fetal 

morbidite ve mortalitenin önlenmesi için hastalığın erken prediksiyonu ve 

patofizyolojisinin anlaşılması önem arz etmektedir. Özellikle patofizyolojik mekanizması 

eşlik edebilecek diğer hastalıkları öngördürebilir, bu sayede preeklampsi gelişme riski 

yüksek olan gebelikleri daha erken dönemde saptayabiliriz. 

Normal gebelikte Th2 immün cevap daha baskın gözlenirken, PE‟de normal 

gebeliklere kıyasla Th1 cevabı daha baskındır. Çölyak hastalığında da PE‟ye benzer 

şekilde Th1/Th2 oranı artmıştır. Otoimmün ve alerjik hastalıklarla PE arasında bu yönden 

ilişki kurulabilmektedir. Alerjik bireylerde PE oranı hafif olarak artmış olarak 

bulunduğundan dolayı alerjik reaksiyonların önemli kısmından sorumlu olan Ig E‟de 

çalışmaya eklenmiştir. 

 Çalışmamızda, preeklamtik hastalarda çölyak hastalığı ve çocuklarında alerjik 

hastalık insidansında artış olup olmadığını anlamaya çalıştık. Preeklampsi 

immunopatogenezinde rolü olabileceğini düşündüğümüz çölyak markerlarından antigliadin 

Ig A, antiendomisyum antikor Ig A, antitransglutaminaz Ig A ve total Ig A ve total Ig E 

düzeylerini, preeklampsi ve normal gebelerde karşılaştırdık. Araştırma sonucunda 

antigliadin Ig A, antiendomisyum antikor  Ig A, antitransglutaminaz Ig A ve total Ig A  

yönünden yapılan istatistiksel analizde hasta ve kontrol grubu arasında anlamlı fark 

izlenmedi. Ancak total Ig E değerinin hasta grubunda anlamlı düzeyde yüksek olduğu 

sonucuna ulaşılmıştır (p=0.006). Bazı biyokimyasal ölçümler ile serolojik markerlar 

arasındaki ilişkiler ele alındığında, proteinüri miktarı ile total Ig A arasında negatif yönlü, 

total Ig E arasında pozitif yönlü zayıf ilişki olduğu görülmüştür. GİS semptomları ile total 

Ig A ve total Ig E arasında pozitif yönlü oldukça zayıf bir ilişki olduğu tespit edilmiştir. 
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Literatürde preeklamptik gebeleri predikte edebilecek ve etyopatogenezini 

aydınlatmaya yönelik birçok test çalışılmıştır. Buna rağmen günümüzde preeklampsi 

patogenezi halen tam olarak aydınlatılmış değildir. Bizim çalışmamızdaki biyolojik 

markerlar, preeklampsi hastalığının immün patogenezine vurgu yapmış, otoimmun ve 

alerjik hastalıklarla birlikte bulunabileceği ve hatta ortak fizyopatolojik yolaklar üzerinden 

seyredebileceğine dikkat çekmiştir. Bu açıdan umut vaat edici olmakla birlikte, bu 

markerların hastalığın patogenezindeki yeri, güvenilirliği ve etkinliğinin daha iyi 

anlaşılması için daha fazla hastanın dâhil edildiği, kontrollü çalışmalara ihtiyaç vardır.  
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