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ÖZET 

 

 Amaç: 

 Gebeliğin hipertansif bozuklukları, maternal ve perinatal morbidite ve 

mortalitenin önde gelen nedenlerinden birini oluşturmaktadır. Hipertansif bozukluklar, 

tüm gebeliklerin yaklaşık %10’unda gebeliğin herhangi bir döneminde 

görülebilmektedir. Preeklampsi ise gebeliklerin %2-8’ini komplike eden bir 

durumdur. Dünyada maternal mortalitenin %16’sı hipertansif bozukluklarla ilişkilidir. 

 Etyolojisi tam olarak açıklanamamış olmasına rağmen birçok faktör 

araştırılmaktadır. İnflamasyonun da bu faktörlerden biri olduğu düşünülmektedir. 

 Delta nötrofil indeksi (DNI), nötrofil lenfosit oranı (NLR), platelet lenfosit 

oranı (PLR), platelet dağılım genişliği (PDW) ve aspartat aminotransferaz platelet 

oranı indeksi (APRI) parametreleri birçok çalışmada ve farklı alanda kullanılmış olan 

inflamatuar belirteçlerdir. Rutinde bakılan kan değerleri kullanılarak kolaylıkla 

hesaplanabildiği için ve maliyetinin düşüklüğü nedeni ile son zamanlarda popülarite 

kazanmıştır. 

 Araştırmamızda gebelik hipertansiyonu ve preeklampsinin şiddetini 

öngörmede; DNI, NLR, PLR, PDW ve APRI parametrelerinin prediktif faktör olarak 

kullanılabilirliğini göstermek ve bu parametrelerin bir tarama testi olarak kullanılıp 

kullanılamayacağını belirlemek amaçlanmıştır. 

 Gereç ve Yöntem: 

 Çalışmada Ocak 2017 – Mayıs 2020 tarihleri arasından T.C. Sağlık Bilimleri 

Üniversitesi Etlik Zübeyde Hanım Kadın Hastalıkları Eğitim ve Uygulama Hastanesi 

Perinatoloji Kliniğine veya Doğum Salonuna kabul edilerek gestasyonel 

hipertansiyon, preeklampsi ve şiddetli preeklampsi tanılarını alan ve doğumu 

gerçekleştirilen gebeler ile aynı tarih aralığında T.C. Sağlık Bilimleri Üniversitesi 

Etlik Zübeyde Hanım Kadın Hastalıkları Eğitim ve Uygulama Hastanesi’ne başvuran 

normotansif gebeler retrospektif olarak taranmıştır 

 Çalışmada gebeliğin hipertansif hastalıkları tanıları; 2020 yılı haziran ayında 

yayınlanan ACOG gestasyonel hipertansiyon ve preeklampsi bültenine göre 

konulmuştur. Normotansif gebelerden kontrol grubu oluşturulmuş olup, çalışma 
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grubu; gestasyonel hipertansiyon, preeklampsi ve şiddetli preeklampsi hastalarından 

oluşturulmuştur. 

 Hastaların 20. gebelik haftası öncesi döneme ait mevcut kan değerleri ve tanı 

aldığı gündeki kan değerleri kaydedilmiştir. DNI, NLR, PLR, PDW ve APRI 

parametrelerinin tanı anındaki değerleri 4 grup arasında karşılaştırılmıştır. Benzer 

şekilde 20. gebelik haftası öncesine ait değerler de gruplar arasında karşılaştırılmış ve 

bu parametrelerin gebeliğin hipertansif hastalıklarını öngörmedeki yeri araştırılmıştır.  

 Toplam 2.702 hasta (hipertansif n=1802, kontrol n=900) için veri tabanı ve 

arşiv kayıtları retrospektif olarak taranmıştır. Kabul edilme, dışlama kriterleri ve/veya 

arşiv bilgi yetersizliği göz önünde bulundurulduğunda 697 hasta (hipertansif n=589, 

kontrol n=108) çalışmaya dahil edilmemiştir. Dışlanmalar sonrası gebeliğin 

hipertansif hastalıkları tanısı alan 1.213 gebe ve kontrol grubunu oluşturan 

normotansif 792 gebe ile çalışma yürütülmüştür.  

 

 Bulgular: 

 Grupların NLR açısından tanı anındaki kan değerleri kıyaslandığında; kontrol 

grubuna göre PE grubunda anlamlı düşüklük saptandı, GHT ve ŞPE gruplarında ise 

anlamlı bir fark saptanmadı (sırasıyla, p<0.001, p=0.175, p=0.965). Grupların PLR 

açısından tanı anındaki kan değerleri ile kıyaslanmasında; kontrol grubuna göre GHT, 

PE ve ŞPE gruplarında anlamlı bir fark saptanmadı (p>0.05, her üç grup için). Tanı 

anındaki kan değerlerinin PDW açısından kontrol grubuna göre kıyaslanmasında; 

GHT ve ŞPE gruplarının kontrol grubuna göre anlamlı derecede düşük olduğu, PE 

grubu ile kontrol grubu arasında bir fark olmadığı saptandı (sırasıyla, p=0.046 ve 

p<0.001, p>0.05). Grupların DNI değerleri açısından karşılaştırılmasında ise anlamlı 

bir fark saptanmadı (p=0.125). Grupların APRI açısından tanı anındaki kan değerleri 

ile kıyaslanmasında, ŞPE grubunun APRI değeri; kontrol, GHT ve PE gruplarından 

anlamlı olarak yüksek saptandı (sırasıyla, p<0.001, p<0.001, p=0.004). 20. gebelik 

haftasından önce alınan kan değerleri kullanılarak yapılan analizlerde; kontrol ile ŞPE 

grupları karşılaştırıldığında APRI değeri anlamlı olarak düşük bulundu (p <0.001). 
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 Sonuç: 

 Çalışmamızdaki mevcut verilerimiz ışığında NLR, PLR, DNI ve PDW’nin, 

gebelik hipertansiyonu ve preeklampsi gelişme riskini değerlendirmede ve 

preeklampsi şiddetini öngörmede klinik olarak öneminin olmadığı saptanmıştır. 

 Bunun yanında sonuçlarımız neticesinde APRI’nin, gebeliğin hipertansif 

hastalıklarının ŞPE’ye ilerleme süreci hakkında klinik ipucu verebileceği 

belirlenmiştir. Bu bulgu gelecek için umut vadeden ve üzerinde daha çok çalışılması 

gereken bir bulgudur. Çalışmamız bu bulgusu ile bir ilk olup literatüre önemli bir katlı 

sağlamaktadır. 

 Anahtar Kelimeler: gebeliğin hipertansif hastalıkları, gestasyonel 

hipertansiyon, preeklampsi, şiddetli preeklampsi, delta nötrofil indeksi (DNI), 

nötrofil lenfosit oranı (NLR), platelet lenfosit oranı (PLR), platelet dağılım 

genişliği (PDW), aspartat aminotransferaz platelet oranı indeksi (APRI) 

 

 

ABSTRACT 

 

 Aim: 

 Hypertensive disorders of pregnancy constitute one of the leading causes of 

maternal and perinatal morbidity and mortality. Hypertensive disorders can be seen in 

approximately 10% of all pregnancies at any period of pregnancy. Preeclampsia is a 

condition that complicates 2-8% of pregnancies. 16% of maternal mortality in the 

world is associated with hypertensive disorders. 

 Although its etiology has not been fully explained, many factors are being 

investigated. Inflammation is thought to be one of these factors. 

 Delta neutrophil index (DNI), neutrophil lymphocyte ratio (NLR), platelet 

lymphocyte ratio (PLR), platelet distribution width (PDW) and aspartate 

aminotransferase platelet ratio index (APRI) parameters are inflammatory markers that 

have been used in many studies and in different fields. It has gained popularity lately 

because it can be easily calculated using routine blood values and its low cost. 

 In our study, it was aimed to show the usability of DNI, NLR, PLR, PDW and 

APRI parameters as predictive factors and to determine whether these parameters can 
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be used as a screening test, in predicting the severity of gestational hypertension and 

preeclampsia. 

 

 Materials and Methods: 

 In the study, pregnant women who were admitted to the Perinatology Clinic or 

Delivery Service of the University of Health Sciences, Etlik Zübeyde Hanım Women’s 

Health Training and Research Hospital between January 2017 and May 2020, 

diagnosed with gestational hypertension, preeclampsia and severe preeclampsia and 

delivered were retrospectively screened. Furthermore; normotensive pregnant women 

who applied to the same hospital within the same period were reviewed 

retrospectively. 

 Hypertensive disorders of pregnancy were diagnosed according to the ACOG 

gestational hypertension and preeclampsia bulletin published in June 2020. A control 

group was formed from normotensive pregnant women and the study group was 

composed of patients with gestational hypertension, preeclampsia and severe 

preeclampsia. 

 The blood values of the patients before the 20th gestational week and the blood 

values on the day of diagnosis were recorded. The values of DNI, NLR, PLR, PDW 

and APRI parameters at the time of diagnosis were compared among 4 groups. 

Similarly, the values before the 20th gestational week were compared among the 

groups and the place of these parameters in predicting the hypertensive diseases of 

pregnancy was investigated. 

 The database and archive records were retrospectively reviewed for a total of 

2,702 patients (hypertensive n = 1802, control n = 900). Considering the acceptance, 

exclusion criteria and / or lack of archive information, 697 patients (hypertensive n = 

589, control n = 108) were excluded from the study. After exclusions the study was 

conducted with 1.213 pregnant women diagnosed with hypertensive diseases of 

pregnancy and 792 normotensive pregnant women constituting the control group. 

 

 Results: 

 In comparison of the groups with values at the time of diagnosis in terms of 

NLR; it was found to be significantly lower in the PE group compared to the control 
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group, and there was no significant difference in the GHT and SPE groups (p <0.001, 

p = 0.175, p = 0.965, respectively). In comparison of the groups with values at the time 

of diagnosis in terms of PLR; there was no significant difference in GHT, PE and SPE 

groups compared to the control group (p> 0.05, for all three groups). The values of 

PDW at the time of diagnosis, compared to the control group; it was found to be 

significantly lower than the GHT and SPE groups, and there was no significant 

difference in the PE group (p = 0.046 and p <0.001, p> 0.05, respectively). In the 

comparison of the groups in terms of DNI values, no significant difference was found 

(p = 0.125). Comparing the groups with the APRI values at the time of diagnosis, the 

APRI value of the SPE group was found to be significantly higher than the control, 

GHT and PE groups (p <0.001, p <0.001, p = 0.004, respectively). In the analyzes 

made using blood values taken before the 20th gestational week; APRI value was 

found to be significantly lower when compared with control and SPE groups (p 

<0.001). 

 

 Conclusion: 

 In the light of our results, it has been determined that NLR, PLR, DNI and 

PDW are not clinically important in evaluating the risk of developing gestational 

hypertension and preeclampsia and predicting the severity of preeclampsia. 

 As a consequence of our results, APRI can give clinical clues about the 

progression process of hypertensive diseases of pregnancy to SPE. This finding is a 

promising data for the future and needs to be studied more. Our study is the first with 

this finding and provides an important fold to the literature. 

 Keywords: Hypertensive disorders of pregnancy, gestational 

hypertension, preeclampsia, severe preeclampsia, delta neutrophil index (DNI), 

neutrophil lymphocyte ratio (NLR), platelet lymphocyte ratio (PLR), platelet 

distribution width (PDW), aspartate aminotransferase platelet ratio index 

(APRI). 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

 

 Gebeliğin hipertansif bozuklukları, maternal ve perinatal morbidite ve 

mortalitenin önde gelen nedenlerinden birini oluşturmaktadır. Hipertansif bozukluklar, 

tüm gebeliklerin yaklaşık %10’unda gebeliğin herhangi bir döneminde 

görülebilmektedir (1-3). 

 Preeklampsi ise gebeliklerin %2-8’ini komplike eden bir durumdur. Dünyada 

maternal mortalitenin %16’sı hipertansif bozukluklarla ilişkilidir (3, 4). Türkiye’de 

ülke çapında yapılan retrospektif bir çalışmaya göre hipertansif bozukluklar tüm anne 

ölümlerinin %15.5'ini oluşturmuştur (5).  

 Gestasyonel hipertansiyon; daha önceden normotansif olan bir kadında, 20. 

gebelik haftasından sonra, 4 saat ara ile ölçülen iki ölçümde, SKB ≥140 mmHg 

ve/veya DKB ≥90 mmHg olması olarak tanımlanır. Herhangi bir end organ hasarının 

eşlik etmemesi gereklidir (3). 

 Gebelikte yeni başlayan hipertansiyonun değerlendirilmesinde temel hedef; 

farklı prognoza sahip ve tedaviyi etkileyecek olan preeklampsi ile ayrımının 

yapılmasıdır (3). 

 Preeklampsi; 20.gebelik haftasından sonra, sıklıkla terme yakın dönemde 

ortaya çıkan bir durumdur. Yeni başlangıçlı hipertansiyon ve eşlik eden yeni 

başlangıçlı proteinüri ya da proteinüri olmaksızın çeşitli end organ fonksiyon 

bozukluklarının eşlik etmesi ile karakterize multisistemik bir hastalıktır (3, 6). 

 Gestasyonel hipertansiyon tanısı almış olan gebelerde SKB ≥160 mmHg 

ve/veya DKB ≥110 mmHg olması durumunda ve/veya bazı end organ hasarı bulgu ya 

da semptomlarından herhangi biri varsa ‘şiddetli özelliklere sahip preeklampsi’ tanısı 

konulur. Bu hastalar yüksek morbidite ve mortalite riski ile ilişkilir (3). 

 Eklampsi; gebeliğin hipertansif bozukluklarının konvülsif görüntüsüdür. Yeni 

başlangıçlı tonik-klonik, fokal ya da multifokal nöbetlerin varlığıyla tanımlanır. 

Hastalığın en şiddetli formlarından biridir (3). 

 Preeklampside tek ve kesin tedavi doğumdur. Genellikle doğum sonrası 48 saat 

içinde, hastalığın maternal belirtileri ve semptomları tamamen düzelir. Hipertansiyon 

doğum sonrası birinci veya ikinci haftada kötüleşebilir; ancak özellikle doğum sonrası 
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dört hafta içinde olmak üzere, çoğu kadının tansiyon değerleri 12 hafta içinde normale 

dönmektedir (7). 

 Preeklampsi için en yüksek risk faktörleri; önceki gebelikte preeklampsi 

öyküsü, kronik hipertansiyon, pregestasyonel diyabet, gebelik öncesi VKİ>30 olması, 

çoğul gebelikler, nulliparite olarak sayılabilir (3, 8). 

 Preeklampsinin patogenezi net olarak aydınlatılabilmiş olmamakla birlikte, 

preeklampsiye neden olduğu düşünülen birçok patofizyolojik mekanizma öne 

sürülmüştür. Kronik uteroplasental iskemi, immün maladaptasyon, çok düşük 

yoğunluklu lipoprotein toksisitesi, genetik imprinting, artan trofoblast apoptozu veya 

nekrozu, trofoblastlara karşı abartılı maternal inflamatuar yanıt ve anjiojenik 

faktorlerin dengesizlikleri bunlardan bazılarıdır. Öne sürülen bu mekanizmalardan bir 

ya da birkaçının kombinasyonunun da preeklampsinin kliniğinden sorumlu olması 

mümkündür (3, 4, 9-15). 

 Normal gebeliklerde term dönemde varolan maternal inflamasyon belirtileri, 

preeklampside abartılıdır. Dolaşımdaki sinsityotrofoblast kalıntılarının, maternal 

inflamasyona ve maternal sendromun bazı özelliklerine katkıda bulunduğu hipotezi 

ortaya atılmıştır (9, 16). 

 Preeklampside, plasental cell free DNA’nın maternal dolaşıma geçmesinin, 

sistemik inflamatuar yanıtı başlattığı düşünülmektedir (17). 

 Erken gebelik döneminde, gebelerin preeklampsi risk faktörleri açısından 

değerlendirilmesi ve hastalığı geliştirme riski yüksek kadınların belirlenmesi; 

profilaktik tedavi başlanması, gebelik takibi ve doğumun tecrübeli merkezlerde 

planlanması açısından önemlidir. Risk faktörleri preeklampsi geliştirecek kadınların 

sadece %30'unu öngördüğü için, bir kadının preeklampsi gelişme riskini hesaplamak 

için risk faktörleriyle birlikte laboratuvar testlerinin ve görüntüleme yöntemlerinin 

kombine halde kullanılması araştırılmaktadır. Ancak henüz preeklampsi için 

kanıtlanmış bir belirteç tanımlanamamıştır (3, 18). 

 Yapılan çalışmalarda preeklampsiyi önlemek için birçok farklı strateji 

araştırılmıştır. Ancak karmaşık patogenez ve çoklu etiyolojiler göz önüne alındığında, 

etkili yaklaşımların bulunması oldukça zordur. Doğum haricinde küratif bir tedavi 

olmadığından, preeklampsiyi önlemede kullanılabilecek bir yaklaşım dünya çapında 
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anne ve bebek sağlığı üzerinde önemli bir etki oluşturacaktır. Günümüzde preeklampsi 

riskini azaltan kanıtlar sunan tek ilaç düşük doz aspirin olarak raporlanmıştır (3). 

 DNI, NLR, PLR, PDW ve APRI parametreleri rutinde bakılan kan değerleri 

kullanılarak kolaylıkla hesaplanabildiği için ve maliyetinin düşüklüğü nedeni ile son 

zamanlarda popülarite kazanmıştır.  

 Preeklampside lökosit sayısı, normal gebelikten daha fazla bir artışla ilişkilidir 

ve bu artış esas olarak nötrofil sayısındaki artıştan kaynaklanmaktadır. Preeklampside 

lenfosit sayısı ise azalır. Nötrofillerdeki artış ve lenfositlerdeki azalmanın, normal 

gebeliklere kıyasla PE'de artmış NLR ile sonuçlanacağı düşünülmektedir (19, 20). 

 DNI, dolasımdaki immatür granülositlerin bir fraksiyonunu gösteren yeni bir 

indekstir. Enfeksiyon ve sepsis durumlarında immatür granülositlerin periferik kanda 

artmasının prognostik ve tanısal önem taşıdığı gösterilmiştir. Preeklampsi 

patofizyolojisindeki faktörlerin sonucunda; artmış lökosit aktivasyonu ve inflamatuar 

belirteç seviyelerinde yükseklik ortaya çıkar. Bu bilgiler göz önünde 

bulundurulduğunda preeklampside DNI’nin anlamlı bir parametre olabileceği 

düşünülmüştür (21). 

 Preeklampsideki endotel disfonksiyonu, maternal periferik dolaşımda artmış 

trombosit tüketimi ile kontrolsüz intravasküler trombosit aktivasyonuna yol açar. 

Normal gebelere kıyasla PE gelişen gebelerde trombositlerin önemli ölçüde azaldığı; 

MPV ve PDW’nin anlamlı şekilde arttığını gösteren çalışmalar mevcuttur. 

Preeklampsinin patogenezine bakıldığında PLR’nin ve PDW’nin prediktif bir 

parametre olabileceği düşünülmüştür (22, 23). 

 APRI; karaciğer fibrozisi için kullanılan non-invaziv inflamasyon indeksidir. 

Hepatik fibrozis ve inflamasyon belirteci olarak araştırmalarda kullanılmaktadır. 

Yapılan bir çalışmada APRI skorunun HELLP sendromunu tek başına AST’den daha 

güçlü bir şekilde öngördüğü sonucuna varılmıştır (24-26). 

 AST, preeklampsiye bağlı karaciğer fonksiyon bozukluğunda periferik 

dolaşıma salınan baskın transaminazdır ve periportal nekroz ile ilişkilidir (3). Bu 

nedenle APRI’nin preeklampside de kullanılabilir bir parametre olabileceği 

düşünülmüştür.  

 Çalışmamızda gebelik hipertansiyonu ve preeklampsinin şiddetini öngörmede; 

‘aspartat aminotransferaz platelet oranı indeksi (APRI), delta nötrofil indeksi (DNI), 



 4 

nötrofil lenfosit oranı (NLR), platelet lenfosit oranı (PLR), platelet dağılım genişliği 

(PDW)’ parametrelerinin prediktif faktör olarak kullanılabilirliğini göstermek ve bu 

parametrelerin bir tarama testi olarak kullanılıp kullanılamayacağını belirlemek 

amaçlanmıştır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

 Reprodüktif dönemdeki kadınlar arasında hipertansiyon görülme sıklığı 

yaklaşık olarak %7’dir (1). Buna karşın gebelerin yaklaşık %10’unda hipertansif 

bozukluklar görülebilmektedir. Gebeliğin hipertansif bozuklukları, maternal ve 

perinatal morbidite ve mortalitenin önde gelen nedenlerinden birini oluşturmaktadır 

(2, 3). 

 Maternal mortalitenin %16’sı hipertansif bozukluklarla ilişkilidir. Gelir düzeyi 

yüksek ülkelerde, gelişmekte olan ülkelere göre daha az görülür. Gebeliklerin %2-

8’inde görülen preeklampsi ise, gebeliğin diğer hipertansif bozuklukları ile birlikte 

dünya çapında anne ölümlerinin önemli bir nedenidir (3, 4). 

 Türkiye’de ülke çapında yapılan retrospektif bir çalışmaya göre hipertansif 

bozukluklar tüm anne ölümlerinin %15.5'ini oluşturmuştur. Tüm nedenler arasında en 

sık üçüncü neden ve anne ölümlerinin doğrudan nedenleri arasında 2. sırada yer 

almıştır (5, 27). 

 

2.1. Gestasyonel Hipertansiyon 

 Daha önceden normotansif olan bir kadında; 20. gebelik haftasından sonra, 

SKB ≥140 mmHg ve/veya DKB ≥90 mmHg olması olarak tanımlanır. Kan basıncı 

yüksekliğinin en az 4 saat arayla ve 2 ölçümde gösterilmesi gerekir. Ayrıca proteinüri 

ve yeni başlayan end organ fonksiyon kaybı olmaması gerekmektedir. Bu şekilde 

preeklampsiden ve kronik hipertansiyondan ayrımı yapılabilir (3, 28).  

 Hasta dinlendirildikten sonra ölçümünün tekrarlanması ve otomatik kan 

basıncı ölçüm cihazlarının kullanılması, beyaz önlük hipertansiyonunun ekarte 

edilmesine yardımcı olur (29). 

 Hipertansiyonun postpartum 12. haftaya kadar sonlanması beklenir ve ‘geçici 

gebelik hipertansiyonu’ olarak tanımlanır. Postpartum 12. hafta sonrasında 

hipertansiyonun devam etmesi durumunda ‘kronik hipertansiyon’ olarak adlandırılır. 

Gestasyonel hipertansiyon ya da kronik hipertansiyon tanısı almanın, uzun süreli hasta 

sağlığı açısından farkları olacağı için tüm hastaların postpartum 12. haftaya kadar 

takibi gereklidir (2, 28). 
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 SKB ≥160 mmHg ve/veya DKB ≥110 mmHg değerlerine ulaşıldığı durumlar 

"şiddetli gestasyonel hipertansiyon" olarak kabul edilir. Özellikle şiddetli 

hipertansiyon değerleriyle karşılaşıldığında, antihipertansif tedaviye zamanında 

başlayabilmek için tanının 4 saatten daha kısa sürede (dakikalar içinde) doğrulanması 

gerekir (3, 30). 

 Gestasyonel hipertansiyon ve preeklampsinin, benzer fenotipe sahip bağımsız 

hastalıklar mı olduğu; yoksa gestasyonel hipertansiyonun, preeklampsinin erken-hafif 

bir evresi mi olduğu açık değildir. Preeklampsiye ilerleme riskini arttıran durumların 

bazıları şunlardır (31): 

• Tanı anında 34. gebelik haftasından küçük olmak (duyarlılık %85, özgüllük 

%60) 

• 24 saat yapılan kan basıncı izleminde ortalama SKB >135 mmHg olması 

(duyarlılık %61, özgüllük %76) 

• Serum ürik asit seviyesinin yüksekliği (>5.2 mg/dL [0.309 mmol/L]) 

(duyarlılık %88, özgüllük %93) 

• Anormal uterin arter doppler ölçümü (duyarlılık %86, özgüllük %90) 

• Anormal anjiojenik markerlar (örn. sFlt/PlGF oranı (duyarlılık %73, 

özgüllük %94)) 

 Nihayetinde gestasyonel hipertansiyonu olan gebelerin %50'sine kadarki 

kısmında preeklampsi ile uyumlu proteinüri veya end organ disfonksiyonu gelişebilir. 

Gestasyonel hipertansiyon tanısı özellikle 32. gebelik haftası öncesinde konulursa bu 

durum daha olası hale gelebilir (3, 32). 

 1,348 hipertansif gebede yapılan kohort çalışmasında; proteinürisi olan 

gebelerin, şiddetli hipertansiyona daha sık ilerlediği ve bu gebelerde daha yüksek 

preterm doğum ve perinatal mortalite oranları görüldüğü bildirilmiştir. Ancak 

proteinürik olmayan hipertansif gebelerde, trombositopeni ve karaciğer fonksiyon 

bozukluğu sıklığı daha fazladır (3, 6). 

 

2.1.1. Tekrarlama Riski 

 2015 yılında 24,000 gebede yapılan bir meta-analiz sonucuna göre; gebeliğin 

hipertansif bozukluklarından herhangi birine sahip olan gebe kadınların, takip eden 
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sonraki gebeliklerinde herhangi bir tip gebelik hipertansif hastalığı geliştirme oranı 

%20.7 bulunmuştur (33). 

 

2.1.2. Uzun Dönem Prognoz 

 Gestasyonel hipertansiyon; yaşamın ilerleyen dönemlerinde hipertansiyon ve 

ayrıca kardiyovasküler hastalıklar, hiperlipidemi, kronik böbrek hastalığı, diabetes 

mellitus gibi hipertansiyonla ilişkili hastalıkların gelişimiyle ilişkilidir (34-36). 15,000 

primigravid kadın üzerinde yapılan prospektif bir çalışmada; hipertansif bozukluk 

kişinin birden fazla gebeliğinde ortaya çıkarsa, daha sonra gelişecek kardiyovasküler 

risk faktörleri ile ilişki önemli ölçüde daha güçlü bulunmuştur. Ardışık üç gebeliğinde 

gebelik hipertansiyonu gelişen kadınların, yaşamlarının sonraki bölümlerinde 

normotansif kalan kadınlara göre anlamlı derecede yüksek kan basıncı olduğu 

gözlenmiştir (SKB 27 mmHg daha yüksek, DKB 12 mmHg daha yüksek) (34). 

 Başka bir çalışmaya göre, gestasyonel hipertansiyonu ve gestasyonel diyabeti 

olan kadınlarda ileride diyabet (hazard ratio (HR) 36.9, 95% CI 26.0-52.3), 

hipertansiyon (HR 5.7, 95% CI 4.9-6.7) ve kardiyovasküler hastalık/mortalite (HR 2.4, 

95% CI 1.6-3.5) gelişme riski, GHT ve GDM olmayan kadınlardan daha yüksektir 

(37). Yapılan bir başka çalışmada; yapılan 14 yıllık postpartum izlemde, gestasyonel 

hipertansiyon, 2 kat artmış kardiyovasküler hastalık riski ile ilişkili bulunmuştur (35). 

Gestasyonel hipertansiyon ve preeklampsi, yaklaşık olarak benzer uzun vadeli 

kardiyovasküler risklere sahip gibi görünmektedir.  

 

2.1.3. Perinatal Sonuçlar 

 Gestasyonel hipertansiyon, olumsuz gebelik sonuçları ile ilişkilidir (3). 

Özellikle şiddetli gestasyonel hipertansiyon tanılı gebelerde maternal ve perinatal 

morbidite riskinde artış olduğu görülmektedir. Yakın fetal değerlendirme; biyofizik 

profili, non-stres test, amniyotik sıvı ölçümü ve beklenen doğum ağırlığı ölçümü için 

ultrasonografik değerlendirmeyi içermelidir (3). Yapılan bir kohort çalışmasında; 

termde gebelik yaşına göre düşük doğum ağırlıklı çocuk doğurma ihtimalinin, 

DKB’nin her bir mmHg yükselmesi ile %2 arttığı bildirilmiştir (38). 



 8 

 Şiddetli gestasyonel hipertansiyon, şiddetli özellikleri olan preeklampsili 

hastalara komplikasyon oranları açısından benzerlik gösterdiğinden benzer şekilde 

yönetilmesi önerilir (3). 

 

2.2. Preeklampsi 

 Yapılan bir sistematik derlemede, dünya genelinde preeklampsi prevelansı 

%4.6 (95% CI 2.7-8.2) bulunmuştur (39). Dünya genelinde, doğrudan anne 

ölümlerinin %10-15'i preeklampsi ve eklampsi ile ilişkilidir (40). 

 Gebelikte yeni başlayan hipertansiyonun değerlendirilmesinde temel hedef; 

farklı prognoza sahip ve tedaviyi etkileyecek olan preeklampsi ile ayrımının 

yapılmasıdır (3). 

 Preeklampsi; genellikle 20. gebelik haftasından sonra, sıklıkla terme yakın 

dönemde ortaya çıkan bir durumdur. Yeni başlangıçlı hipertansiyon ve eşlik eden yeni 

başlangıçlı proteinüri ya da çeşitli end organ fonksiyon bozukluklarıyla karakterize 

multisistemik bir hastalıktır (3, 6). 

 Gestasyonel hipertansiyonu olan kadınlara, Tablo 1’deki özelliklerden 

herhangi birinin eşlik etmesi durumunda preeklampsi teşhisi konması önerilir. 

 Proteinüri, preeklampsi tanısında klasikleşmiş bir kriter olmasına rağmen 

zorunlu bir kriter değildir. Gebelikte proteinüri; 24 saatlik idrarda ≥300mg/dL veya 

protein/kreatinin oranı ≥ 0.3 olarak tanımlanır (3, 28, 41). Kantitatif yöntemler mevcut 

olmadığında ya da hızlı kararlar gerektiğinde, idrar protein dipstick testi de 

kullanılabilir. Ancak, dipstick testi yüksek yanlış pozitif ve yanlış negatif test 

sonuçlarına sahiptir. Eğer dipstick testi, proteinüriyi belirlemek için kullanılabilecek 

tek yöntemse, ayırıcı değer olarak +2 kullanılması doğruluk açısından önerilmektedir 

(3, 42, 43). 

 Klinik pratikte, maternal semptomlara güvenmek bazen problemli 

olabilmektedir. Sağ üst kadran ağrısının veya epigastrik ağrının; periportal ve fokal 

parankimal nekroz veya hepatik hücre ödemi veya Glisson kapsülü distansiyonundan 

kaynaklandığı düşünülmektedir. Ancak hepatik histopatoloji ile laboratuvar 

anormallikleri arasında her zaman iyi bir korelasyon olmayabilir (44). 
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 Benzer şekilde başağrısı da preeklampsi tanı kriteri olarak kullanılan ancak 

spesifik ve güvenilir olmayan bir semptomdur. Temporal, frontal, oksipital bölgelerde 

ya da diffüz olabilmektedir. Baş ağrısının analjeziye cevap vermesi preeklampsi 

ihtimalini dışlamaz (3, 45). 

 

Tablo 1. Preeklampsi tanı kriterleri (3) 

Daha önce normotansif olan bir gebede, 20. gebelik haftasından sonra; 

SKB ≥140 mmHg ve/veya DKB ≥90 mmHg olmalıdır. 

VE 

Aşağıdaki yeni başlangıçlı durumlardan herhangi birisi eşlik etmelidir; 

• Proteinüri 

® 24 saatlik idrarda ≥300mg/dL veya  

® Protein/kreatinin oranı ≥ 0.3 veya  

® Dipstick +2 (sadece diğer kantitatif yöntemler mevcut değilse 

kullanılır) 

• Trombositopeni (trombosit sayısı 100×109/L'den az),  

• Bozulmuş karaciğer fonksiyonu; karaciğer enzimlerinin artmış kan 

konsantrasyonları (normal konsantrasyonun iki katı),  

• Alternatif bir tanıyla açıklanamayan, persistan ve şiddetli sağ üst kadran 

ağrısı veya epigastrik ağrı,  

• Böbrek yetmezliği (serum kreatinin konsantrasyonu ≥1.1 mg/dL veya başka 

herhangi bir böbrek hastalığının yokluğunda serum kreatinin 

konsantrasyonunun iki katına çıkması),  

• Pulmoner ödem,  

• Alternatif tanıyla açıklanamayan, asetaminofene cevap vermeyen, yeni 

başlangıçlı baş ağrısı, 

• Skotom, kortikal körlük, retinal vazospazm, fotopsi, diplopi, amarozis 

fugaks gibi yeni başlangıçlı vizüel bozukluklar. 

SKB: Sistolik kan basıncı 
DKB: Diyastolik kan basıncı 
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 Görsel semptomlar, preeklampsi sırasında sık karşılaşılan bulgulardır. En sık 

karşılaşılanlar; kortikal körlük, retinal dekolman, santral retinal ven oklüzyonu, retinal 

ve vitröz hemorajiler, skotom, retinal vazospazm, fotopsi, diplopi, amarozis fugaks 

olarak sayılabilir. (3, 46) 

 Stroke; preeklampsi ve eklampsinin en ciddi komplikasyonudur. Gebelikle 

ilişkili inmenin yaklaşık %36'sından preeklampsi sorumludur (47). 

 İlk değerlendirmede; tam kan sayımı (platelet sayımı), serum kreatinin düzeyi, 

karaciğer enzimleri (LDH, AST, ALT) ve üriner protein ölçümüne (protein/kreatinin 

oranı ya da 24 saat idrar proteini) bakılır. Fetal değerlendirme, ultrasonografi (tahmini 

doğum ağırlığı, amniyotik sıvı ölçümü, biyofizik profili) ve non-stress test yapılmasını 

içerir (3). 

 İzole proteinüri, preeklampsinin erken dönem bulgusu olarak karşımıza 

çıkabilmektedir. Doksan beş gebeyle yapılan retrospektif bir çalışmada yeni başlamış 

izole proteinüri term döneme kadar takip edilmiş ve 21 gebede preeklampsi geliştiği 

görülmüştür (n=13 gebelik sırasında, n=8 postpartum dönemde) (48).  

 Preeklampsi progresif bir hastalık olabilmektedir. Çoğu kadında preeklampsi 

bulguları geç gebelik döneminde çıkmasına ve aşamalı kötüleşmesine rağmen; 

özellikle erken başlangıçlı preeklampsi olgularında, yaklaşık %25 gebede 

hipertansiyon ve end organ fonksiyon kaybı ile ilişkili bulgular günler, haftalar içinde 

belirginleşebilir. Şiddetli hipertansiyon olmadan da şiddetli sekeller olabileceği 

unutulmamalıdır (49). 

 Genellikle doğum sonrası 48 saat içinde, hastalığın maternal belirtileri ve 

semptomlarından bazıları tamamen düzelir. Düzelme bazen saatler içinde (örn. baş 

ağrısı) gerçekleşebilir, bazen de haftalar veya ayları bulabilir (örn. proteinüri). Üçüncü 

boşluktan sıvı mobilizasyonu ve diürez, tipik olarak postpartum 48. saatte başlar. 

Hipertansiyon, doğum sonrası genellikle 4 haftada düzelmekle birlikte 12. haftaya 

kadar uzayabilmektedir (7). 

 

2.2.1. Süperimpoze Preeklampsi 

 Önceden var olan, ‘kronik hipertansiyon’ tanısı mevcut bir gebede, Tablo 

1’deki özelliklerden herhangi birinin eşlik etmesi durumuna ‘süperempoze 

preeklampsi’ denir. Bu gebede, daha dirençli hipertansif durum mevcuttur (3) 
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2.2.2. Şiddetli Preeklampsi 

 2020 yılı haziran ayında yayınlanan ACOG gestasyonel hipertansiyon ve 

preeklampsi bültenine göre gestasyonel hipertansiyon tanısı almış olan gebede SKB 

≥160 mmHg ve/veya DKB ≥110 mmHg olması durumunda ve/veya Tablo 2’de 

listelenen diğer bulgu ya da semptomlardan herhangi biri varsa ‘şiddetli özelliklere 

sahip preeklampsi’ tanısı konulur. Bu hastalar, yüksek morbidite ve mortalite riski ile 

ilişkilir. 

 Proteinüri; preeklampsi tanısında olabilecek kriterler arasında yer alırken, 

şiddetli preeklampsi semptomları içinde yer almamaktadır (3). 

 

Tablo 2. Preeklampside şiddetli özellikler (3) 

• SKB ≥160 mmHg ve/veya DKB ≥110 mmHg  

• Trombositopeni (trombosit sayısı 100×109/L'den az),  

• Alternatif bir tanıyla açıklanamayan bozulmuş karaciğer fonksiyonu: 

karaciğer enzimlerinin artmış kan konsantrasyonları (normal 

konsantrasyonun iki katı),  

• Alternatif bir tanıyla açıklanamayan, persistan, medikasyona dirençli, 

şiddetli sağ üst kadran veya epigastrik ağrı,  

• Böbrek yetmezliği (serum kreatinin konsantrasyonu ≥1.1 mg/dL veya başka 

herhangi bir böbrek hastalığının yokluğunda serum kreatinin 

konsantrasyonunun iki katına çıkması),  

• Pulmoner ödem,  

• Alternatif tanıyla açıklanamayan, asetaminofene cevap vermeyen, yeni 

başlangıçlı baş ağrısı, 

• Skotom, kortikal körlük, retinal vazospasm, fotopsi, diplopi, amarozis 

fugaks gibi yeni başlangıçlı vizüel bozukluklar. 

SKB: Sistolik kan basıncı 
DKB: Diyastolik kan basıncı 

 

2.2.3. HELLP Sendromu 

 Maternal morbidite ve mortalite oranlarının artışıyla ilişkili olduğu için, 

preeklampsinin en şiddetli formlarından biridir (50). Farklı tanısal ölçütler önerilmiş 
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olmasına rağmen, birçok klinisyen tanıyı koymak için aşağıdaki kriterleri 

kullanmaktadır: (3, 51) 

• 600 IU/L veya daha yüksek LDH 

• Üst sınırın iki katından fazla yükselmiş AST ve ALT 

• Trombosit sayısının 100×109/L'den az olması 

Çoğunlukla üçüncü trimesterde görülen bir durum olmasına rağmen, vakaların 

%30'unda postpartum dönemde de gelişebilir. HELLP sendromunun, sessiz ve atipik 

bir başlangıç gösterebileceği bilinmelidir. Hastaların %15'ine kadar kısmında 

hipertansiyon veya proteinüri yoktur. HELLP sendromunda esas semptom olarak, sağ 

üst kadran ağrısı ve yaygın halsizlik (vakaların %90’ında) görülür. Bulantı, kusma 

%50 vakada eşlik edebilir (3). 

 

2.2.4. Preeklampsi İçin Risk Faktörleri 

 ACOG 2020 bültenine göre preeklampsi ile ilişkili risk faktörleri Tablo 3’de 

belirtilmiştir. (3, 8, 52, 53).  

 16. gebelik haftasının altındaki gebeleri kapsayan, en az 1000 hasta içeren ve 

preeklampsi risk faktörlerini değerlendiren kohort çalışmalarının dahil edildiği (92 

çalışma, >25 milyon gebelik), Bartsch ve ark’nın 2016 yılında yaptığı sistematik 

derleme ve meta-analiz sonuçlarına göre; en yüksek preeklampsi oranı antifosfolipid 

antikor sendromunda ve en yüksek rölatif preeklampsi riski daha önceden preeklampsi 

öyküsü olan kişilerde görülmüştür. Önceki gebeliğinde preeklampsi öyküsü olan 

kadınlarda, preeklampsi gelişme riski 8 kat artmıştır. Diğer önemli risk faktörleri 

aşağıda sıralanmıştır (8);  

• Kronik hipertansiyon (RR 5.1, 95% CI 4.0-6.5) 

• Pregesyonel diyabet (RR 3.7, 95% CI 3.1-4.3) 

• SLE (RR 2.5, 95% CI 1.0-6.3) 

• Gebelik öncesi VKİ >30 (RR 2.8, 95% CI 2.6-3.1) 

• Kronik renal hastalık (RR 1.8, 95% CI 1.5-2.1) 

• Multifetal gebelikler (RR 2.9, 95% CI 2.6-3.1) 

• İlk gebelik (nulliparite) (RR 2.1, 95% CI 1.9-2.4) 
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• Önceki gebelikte plasental yetmezlikle ilişkili bulgular olması; fetal büyüme 

kısıtlılığı (RR 1.4, 95% CI 0.6-3.0), dekolman plasenta (RR 2.0, 95% CI 1.4-

2.7) ya da ölü doğum (RR 2.4, 95% CI 1.7-3.4) 

• İleri anne yaşı: anne yaşı ≥35 (RR 1.2, 95% CI 1.1-1.3) ve anne yaşı ≥40 (RR 

1.5, 95% CI 1.2-2.0) 

• Yardımcı üreme tekniklerinin kullanımı (RR 1.8, 95% CI 1.6-2.1) 

 

Tablo 3. Preeklampsi risk faktörleri (3) 

• Nulliparite 

• Çoğul gebelik 

• Önceki gebelikte preeklampsi öyküsü 

• Kronik hipertansiyon 

• Pregestasyonel diyabet 

• Gestasyonel diyabet 

• Trombofili 

• Sistemik lupus eritematozus 

• Gebelik öncesi VKİ >30 olması 

• Antifosfolipid antikor sendromu 

• Maternal yaşın ≥35 olması 

• Renal hastalıklar 

• Obstruktif uyku apnesi 

• Yardımcı üreme teknikleri 

VKİ: Vücut kitle indeksi 

 

 Adölesan dönem, preeklampsi riski açısından tartışmalı bir durumdur. Yapılan 

bir sistematik derlemede; adölesan gebeliklerde, preeklampsi/eklampsi prevalansı 

%6.7 bulunmuşken (54), bir diğer çalışmada adölesan ile preeklampsi arasında bir 

ilişki bulunmamıştır (55). 

 Gebelikte sigara kullanımı birçok istenmeyen etki doğuruyor olmasına karşın; 

ironik olarak, çalışmalarda sigara içen hastalarda, hipertansiyon ve preeklampsi 

riskinde önemli bir azalma ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (56-58)  
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 Tüm bu bilgilere rağmen bazı preeklampsi vakalarının belirgin risk faktörü 

olmayan, sağlıklı nullipar kadınlarda olduğu unutulmamalıdır. Preeklampsi risk 

faktörü olarak genetik ve çevresel etkileşimlerin tam rolü bilinmemektedir. Yapılan 

çalışmalar genetik komponentinin preeklampsi yatkınlığını arttırdığını 

düşündürmektedir (3, 59). 

 

2.3. Eklampsi 

 Gebeliğin hipertansif bozukluklarının konvülsif görüntüsüdür ve hastalığın en 

şiddetli formlarından biridir. Eklampsi; epilepsi, serebral arteriyel iskemi ve enfarktüs, 

intrakraniyal kanama veya ilaç kullanımı gibi neden olabilecek diğer nörolojik 

durumlar olmadan; yeni başlangıçlı tonik-klonik, fokal veya multifokal nöbetlerin 

varlığıyla tanımlanır (3). Eğer nöbetler doğumdan 48-72 saat sonra başladıysa ya da 

magnezyum sülfat tedavisi sırasında meydana geldiyse, bu ayırıcı tanılar akla 

gelmelidir (3).  

 Eklampsi, özellikle düşük gelirli bölgelerde anne ölümünün önemli bir 

nedenidir (3). Nöbetler ciddi maternal hipoksi, travma ve aspirasyon pnömonisine yol 

açabilir. Kalıcı nörolojik hasar nadir olmakla birlikte; özellikle tekrarlayan nöbetler ya 

da sitotoksik ödem veya enfarktüse yol açan, kontrol altına alınmamış ciddi 

hipertansiyon bazı kadınlarda bilişsel işlev veya hafıza kaybı gibi kısa ve uzun dönem 

sonuçlara neden olabilir. Eklampsi sonrası gebelerin yaklaşık dörtte birinde manyetik 

rezonans görüntülemesinde kalıcı beyaz cevher kaybı olabileceği gösterilmiştir. Ancak 

bu durum, önemli nörolojik defisitlere dönüşmemektedir (3, 60). 

 Sıklıkla eklampsi öncesinde (vakaların%78-83'ü) şiddetli ve persistan oksipital 

veya frontal baş ağrıları, bulanık görme, fotofobi gibi uyarıcı serebral irritasyon 

bulguları olabileceği gibi, uyarıcı semptom ya da bulgular olmadan da eklampsi 

görülebilir (61, 62). 

 Eklampsi doğum öncesinde, doğum sırasında veya doğum sonrasında ortaya 

çıkabilir. Yapılan bir tersiyer merkez çalışmasında, gebelerin önemli bir kısmının (% 

20-38) nöbet öncesi hipertansiyon veya proteinüri gibi klasik preeklampsi bulgularını 

göstermediği dikkat çekmiştir (63). 
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2.4. Etyopatogenez 

 Preeklampsiye neden olan birçok patofizyolojik mekanizma öne sürülmüştür. 

Kronik uteroplasental iskemi, immün maladaptasyon, çok düşük yoğunluklu 

lipoprotein toksisitesi, genetik imprinting, artan trofoblast apoptozu veya nekrozu, 

trofoblastlara karşı abartılı maternal inflamatuar yanıt ve anjiojenik faktorlerin 

dengesizlikleri bunlardan bazılarıdır. Öne sürülen bu mekanizmalardan bir ya da 

birkaçının kombinasyonunun da preeklampsinin kliniğinden sorumlu olması 

mümkündür (3, 4, 9-15). 

 

2.4.1. Plasentanın Anormal Gelişimi 

 Plasentanın, preeklampsi patofizyolojisindeki kritik rolü aşağıdaki verilen 

epidemiyolojik ve deneysel verilerle desteklenmektedir; 

• Hastalık gelişimi için plasental doku gereklidir; ancak fetus gerekli değildir. 

Koryonik villusların mevcudiyetinin gerekli olmasına rağmen, intrauterin 

olmaları gerekmez. Örneğin preeklampsi, abdominal bir gebelikle gelişebilir 

(64, 65) 

• Preeklampsi, daima plasentanın doğumundan sonraki günler ya da haftalar 

içinde tedavi olur. Nadiren doğum sonrası 6 ila 8. haftalarda hipertansiyon ve 

preeklampsi ortaya çıkabilir. Plasentanın doğumundan sonra preeklampsinin 

klinik ekspresyonunda yer alan faktörler belirsizdir; ‘antianjiyogenik 

faktörlerin gecikmiş olarak temizlenmesi, doğumdan sonra kompleman 

sisteminin aktivasyonunu, hücre dışı sıvının intravasküler kompartımana 

mobilizasyonuna yanıt’ nedenler arasında olabilir (66-68) 

Çeşitli gebelik aşamalarında, normotansif ve preeklampsili gebelerin plasentalarının 

incelenmesi, normal plasental morfoloji ve preeklampsiyle ilişkili olabilecek 

uteroplasental dolaşımdaki patolojik değişikliklerin anlaşılmasını sağlamıştır. Spiral 

arter yeniden yapılanmasında (remodeling) ve trofoblast invazyonunda oluşan 

defektler, hipertansif gebelik bozuklukları ve fetal büyüme kısıtlaması için 

karakteristiktir (69, 70). 
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2.4.1.1. Spiral arterlerin anormal yeniden yapılanması 

(remodeling):  

 Normal gebelik sırasında, implantasyon sonrası trofoblastlar desidua ve 

myometriuma göç eder. Spiral arteriollerin duvarına doğru uzanarak, endotel ve kas 

tabakasını düşük dirençli damar oluşturmak için invaze edip değiştirirler. Sonuç 

olarak, spiral arterler plasentayı yeterince perfüze etmek için gereken fizyolojik 

özelliklere ulaşırlar (65, 71, 72). 

 Preeklampside, desidua ve myometriuma sitotrofoblast invazyonu, genellikle 

yüzeyeldir ve kalıcı değildir. Spiral arter invazyonu yetersiz ve tamamlanamamıştır. 

Endovasküler sitotrofoblast sayısı çok daha azdır ve invazyon için yeterli olmaz (71). 

Spiral arterler; büyük, kıvrımlı yapılara dönüşemezler ve dar kalırlar. Bu durum 

plasenta hipoperfüzyonu ile sonuçlanır. Derin plasentasyondaki bu kusur; ikinci 

trimester fetal ölüm, dekolman plasenta, preeklampsi, IUGR, PPROM ve preterm 

doğum gibi çeşitli gebelik sorunlarıyla ilişkili bulunmuştur (73). 

 

2.4.1.2. Defektif trofoblastik diferansiasyonu: 

 Trofoblastın defektif farklılaşması, spiral arterlere kusurlu trofoblast 

invazyonundan sorumlu olası bir mekanizmadır (74). Normal farklılaşma sırasında, 

psödovaskülogenez olarak adlandırılan bir süreç gerçekleşir. Bu süreçte invaziv 

trofoblastlar yapışma molekülü ekspresyonlarını, epitelyal hücrelerin 

karakteristiklerinden (integrin alfa6/beta1, alfaV/beta5 ve E-cadherin), endotelyal 

hücrelerin karakteristiklerine (integrin alfa1/beta1, alfaV/beta3 ve VE-cadherin) 

değiştirirler. Yapılan çalışmalarda, preeklampsili kadınlardan elde edilen 

trofoblastların, adezyon molekülü ekspresyonunun up-regülasyon veya 

psödovaskülogenez göstermediği bulunmuştur (75, 76).  

 

2.4.1.3. Plasental hipoperfüzyon, hipoksi, iskemi: 

 Hipoperfüzyon, anormal plasental gelişimin hem nedeni hem de sonucu 

olabilmektedir. Zayıf plasental perfüzyon, anormal plasental gelişim ve preeklampsi 

arasındaki nedensel ilişki aşağıdaki örneklerle desteklenebilmektedir: 

• Uteroplasental kan akışının mekanik olarak azaltılmasıyla, hayvan 

modellerinde preeklampsi geliştiği görülmüştür (77). 
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• Vasküler yetmezlikle ilişkili tıbbi durumlar (örn. hipertansiyon, DM, SLE, 

böbrek hastalığı, edinilmiş ve kalıtsal trombofililer) anormal plasentasyon ve 

preeklampsi riskini artırır (3, 78). 

• Plasental kan akışını arttırmadan plasental kütleyi artıran obstetrik durumlar 

(örn. hidatidiform mol, hidrops fetalis, DM, çoğuk gebelik) göreceli iskemiye 

neden olur ve preeklampsi ile ilişkilidir (3, 78). 

• Preeklampsi, yüksek rakımlarda (> 3100 metre) yaşayan kadınlarda daha 

yaygındır (79). 

Hipoperfüzyon, hipoksi ve iskemi, preeklampsinin patogenezinde kritik bileşenlerdir. 

Çünkü perfüzyonu azalmış, iskemik plasenta; maternal endotelyal hücre fonksiyonunu 

değiştiren ve preeklampsinin karakteristik sistemik semptomlarına yol açan çeşitli 

faktörlerin, kan dolaşımına salınmasına neden olur (77, 80-84). 

 

2.4.1.4. Defektif desidualizasyon:  

 Bazı hastalarda başarısız desidualizasyonun, sitotrofoblast invazyonunda 

down-regülasyona yol açabileceği düşünülmektedir (85). Ayrıca preeklampsili 

kadınlardan alınan desidual hücrelerin, sFlt-1'i aşırı eksprese ettiği gösterilmiştir. Bu 

da implantasyon döneminde, antianjiyojenik faktörlerin baskılanmasının yetersiz 

olması dolayısıyla yüzeysel implantasyona yol açabileceğini düşündürmektedir (86). 

 

2.4.2. İmmünolojik Faktörler 

 Preeklamptik gebede görülen immunolojik anormaliler, organ rejeksiyonunda 

izlenenlere benzerdir (87). Ekstravillöz trofoblastlar HLA class I antijenlerinin olağan 

dışı kombinasyonlarını eksprese eder: HLA-C, HLA-E ve HLA-G. Class I 

moleküllerini tanıyan çeşitli reseptörleri eksprese eden natural killer (NK) hücreler; 

ekstravillöz trofoblastlar ile yakın temasta olarak maternal desiduayı infiltre ederler. 

NK hücreleri ve ekstravillöz trofoblastlar arasındaki etkileşimin, plasental 

implantasyonu kontrol etmek için olduğu varsayılmaktadır (88). 

 Bazı çalışmalarda; nullipar, gebelikleri arasında partner değiştiren, uzun 

gebelik aralıkları olan, bariyer kontrasepsiyon kullanan veya intrasitoplazmik sperm 

enjeksiyonu yoluyla hamile kalan kadınlarda, paternal antijenlere daha az maruziyet 

olduğu için preeklampsi gelişme riski daha yüksek olarak bulunmuştur. Ayrıca yapılan 
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meta-analizler; oosit bağışı yoluyla gebe kalan kadınların, diğer yardımcı üreme 

teknikleriyle gebe kalan kadınlara göre iki kattan daha yüksek preeklampsi geliştirme 

oranına ve doğal yoldan gebe kalan kadınlara göre dört kat daha yüksek preeklampsi 

geliştirme riskine sahip olduklarını bulmuştur. Bu durum preeklampsi patogenezinde, 

anne ve fetüs arasındaki immünolojik intoleransın rol oynayabileceği hipotezini 

desteklemektedir (89, 90) 

 Ancak spesifik bir HLA alelinin preeklampsinin patogenezinde rol oynadığına 

dair açık bir kanıt bulanamamıştır (91). 

 

2.4.3. Genetik Faktörler 

 Preeklampsi vakalarının çoğu sporadik olmakla birlikte, genetik faktörlerin 

hastalığa yatkınlıkta rol oynadığı düşünülmektedir. Preeklampside genetik yatkınlık 

düşünülmesinin bazı nedenleri aşağıda listelenmiştir. 

• Ailede preeklampsi öyküsü (örn, anne ya da kız kardeş) olan primigravid 

kadınların, böyle bir geçmişi olmayan primigravid kadınlardan iki ila beş kat 

daha yüksek hastalık riski vardır (92, 93) 

• Önceki gebelikte preeklampsi geçiren kadınlarda preeklampsi riski yedi kattan 

fazla artmıştır (55) 

• Preeklampsi olan bir gebeliğin ürünü olan erkeklerin eşlerinde, bu öykü 

olmayan erkeklerin eşlerine göre preeklampsi gelişme olasılığı daha yüksektir 

(93, 94) 

 ‘sFlt-1 ve Flt-1’ için genler kromozom 13 üzerinde taşınır. Bu kromozomun 

fazladan bir kopyasına sahip olan fetüsler (örn; Trizomi 13) normal kromozom 

yapısına sahip bireylere göre daha fazla bu gen ürünlerini üretir. Trizomi 13’lü fetus 

taşıyan annelerde preeklampsi insidansı, diğer tüm trizomi veya kontrol gebeleriyle 

karşılaştırıldığında büyük oranda artmaktadır (95). Ek olarak, bu kadınlarda 

dolaşımdaki sFlt-1'in PlGF'ye oranı önemli ölçüde artmaktadır, bu nedenle 

preeklampsi riskinde artışa neden olmaktadır (96). 

 

2.4.4. Çevresel Faktörler 

 Çeşitli diyet ve yaşam tarzı faktörleri, artmış preeklampsi riski ile 

ilişkilendirilse de nedenselliğin kanıtlanması zordur. Yapılan prospektif bir çalışmada; 
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artan vücut kitle indeksi ile preeklampsi gelişme riski arasında doğrusal bir ilişki 

olduğunu gösterilmiştir (97). 

 

2.4.5. İnflamasyon 

 Normal gebeliklerde term dönemde varolan maternal inflamasyon belirtileri, 

preeklampside abartılıdır. Dolaşımdaki sinsityotrofoblastların kalıntılarının, maternal 

inflamasyona ve maternal sendromun bazı özelliklerine katkıda bulunduğu hipotezi 

ortaya atılmıştır (9, 16). Maternal dolaşıma salınan plasental cell-free DNA, 

preeklampsideki sistemik inflamatuar yanıtı harekete geçirici bir rol oynuyor olabilir 

(17). Plasental hipoksi, plasental nekrozu ve apoptozu arttırır; bu da cell-free DNA'nın 

maternal dolaşıma salınmasına neden olur. 17. gebelik haftası gibi erken dönemde 

preeklampsi gelişen gebelerde, kontrol grubuna nazaran daha yüksek seviyede 

trofoblastik cell-free DNA bulunduğu görülmüştür ve preeklampsi klinik bulgularının 

ortaya çıkmasından üç hafta önce keskin bir artış olduğu gösterilmiştir (98). Cell-free 

fetal DNA artışı, sFlt-1 artışı ile korelasyon göstermektedir ve cell-free fetal DNA'yı 

taşıyan sinsityal mikropartiküller, sFlt-1 ve diğer toksik sinsityal proteinleri ile 

yüklüdür (99, 100).  

 Maternal enfeksiyon da sistemik bir inflamatuar yanıta neden olabilir. Maternal 

enfeksiyon ve preeklampsi arasındaki ilişkiyi inceleyen bir metaanalizde; idrar yolu 

enfeksiyonu ve periodontal hastalık olan gebelerde preeklampsi riskinin arttığı 

bildirilmiştir (101).  

 

2.4.6. Anjiotensin II’ye Karşı Artmış Duyarlılık 

 Preeklampside anjiyotensin II'ye duyarlılığın arttığı gösterilmiştir (102). Bu 

durum preeklamptik hastalarda artan bradikinin (B2) reseptör up-regülasyonu ile 

ilişkili olabilir. Up-regülasyon; B2 reseptörlerinin, anjiyotensin II tip I reseptörleri 

(AT1) ile heterodimerizasyonuna yol açar ve bu AT1/B2 heterodimerleri, in vitro 

olarak anjiyotensin II'ye duyarlılığı arttırmıştır (103).  

 Preeklampsili hastalarda, AT-1 reseptörüne karşı artmış seviyede agonistik 

antikorlar bulunur. Anjiyotensin II, AT-1 reseptörü için endojen liganddır. Dolayısıyla 

bu reseptörün oto antikorlar tarafından artan aktivasyonu; preeklampside gözlenen 
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hipertansiyonu ve vasküler hasarı indükleyebilir. Farelerdeki çalışmalar bu teoriyi 

desteklemektedir (104, 105) 

 

2.4.7. Kompleman Aktivasyonu 

 Artan kanıtlar kompleman disregülasyonunun ve aktivasyonunun 

preeklampsinin patogenezinde rol oynayabileceğini düşündürmektedir (106, 107). 

Preeklampsi; otoimmün hastalıklar olan, özellikle SLE ve AFS tanılı gebelerde daha 

sık görülmektedir (108, 109). Bu hastalarda plasentada klasik kompleman yolu 

aktivasyonu gözlenmiştir (110, 111). Klinik çalışmalarda, şiddetli preeklampsili 

kadınlarda, maternal serumda ve idrarda, alternatif kompleman yolu aktivasyonuna 

bağlı artan belirteçler (üriner marker; C5b-9) bildirilmiştir (112, 113). 

 

2.4.8. Sistemik Endotelyal Disfonksiyonun Klinik Bulgulardaki Rolü 

 Preeklampsinin tüm klinik özellikleri, generalize endotelyal hasara karşı 

meydana gelen yanıtlar olarak açıklanabilir (114, 115). Örnek olarak hipertansiyon; 

vasküler tonusun bozulmuş endotel kontrolünden kaynaklanır. Proteinüri ve ödem; 

artmış vasküler geçirgenlik sonucu oluşur. Koagülopati; prokoagülanların anormal 

endotelyal ekspresyonu nedeni ile oluşur. Baş ağrısı, nöbetler, vizüel semptomlar, 

epigastrik ağrı ve fetal büyüme kısıtlılığı ise hedef organların (beyin, böbrek ve 

plasenta gibi) vasküler yapılarındaki endotel hasarına bağlı oluşur. 

 

2.4.8.1. sFlt-1, VEGF, PlGF: 

 Fetusa yeterli oksijen ve besin desteği sağlanması için plasentada yaygın 

anjiogenez olması gereklidir. Gelişen plasenta tarafından çeşitli proanjiyojenik 

(VEGF, PlGF) ve antianjiyojenik faktörler (sFlt-1) salgılanır. Bu faktörler arasındaki 

denge normal plasental gelişim için önemlidir. Antianjiyojenik faktörlerin artan 

üretimi bu dengeyi bozar ve preeklampsinin karakteristik sistemik endotelyal 

disfonksiyonu ile sonuçlanır (116). 

 Çözünür fms-benzeri tirozin kinaz 1 (sFlt-1 veya sVEGFR-1); VEGF 

antagonisttidir. VEGF, anjiyogenezin desteklenmesinde kilit bir role sahip olan 

endotelyal spesifik mitojendir (117). 



 21 

 sFlt-1; dolaşımdaki proanjiyojenik biyolojik aktiviteye sahip VEGF ve 

PlGF’ye bağlanır. Bu bağlantı sonucu VEGF ve PlGF’nin endojen reseptörleri ile 

etkileşimlerini önleyerek antagonize eder. sFlt-1’in, plasental ekspresyonunun ve 

sekresyonunun artışı, preeklampsi patogenezinde merkezi bir rol oynadığını 

düşündürmektedir (116, 118, 119). 

 Preeklamptik gebeler, normotansif gebelerle karşılaştırıldığında; dolaşımda 

sFlt-1 seviyelerinin arttığı ve serbest VEGF ile serbest PlGF seviyelerinin azaldığı 

bulunmuştur. Yapılan çalışmalarda, preeklamptik kadınlarda hastalığın klinik 

başlangıcından çok önce PlGF ve VEGF düzeylerinde düşüşler olduğu gösterilmiştir 

[133,136-141].  

 Yine yapılan bir başka çalışmada, sVEGFR-1 (sFlt-1) konsantrasyonunun, 

artan hastalık şiddeti ile ilişkili olduğu raporlanmıştır. Şiddetli preeklampsili 

gebelerde, hafif preeklampsili gebelere göre sVEGFR-1 konsantrasyonları daha 

yüksek bulunmuştur. Benzer şekilde erken başlangıçlı preeklampsili gebelerde, geç 

başlangıçlı preeklampsili gebelere olanla sVEGFR-1 konsantrasyonları daha yüksek 

saptanmıştır. Ek olarak, preeklampsili kadınlar, klinik hastalığın başlamasından iki ile 

beş hafta öncesinde normotansif kadınlara göre daha yüksek sVEGFR-1 seviyelerine 

sahip olduğu bulunmuştur (120).  

 Plasenta tarafından artan sFlt-1 üretimini tetikleyen etken bilinmemektedir. En 

olası tetikleyici plasental iskemidir (121) 

 

2.4.8.2. Çözünür endoglin: 

 Endoglin; transforming growth factor (TGF beta) için kullanılan ko-

reseptördür. Vasküler endotelyum ve sinsityotrofoblastların hücre zarlarında yüksek 

oranda eksprese edilir (122).  

 Plasentadan türetilen, yeni, çözünebilir bir endoglin formu olan ‘soluable 

endoglin (sEng)’, preeklampsinin başka bir önemli mediatörü gibi görünen anti-

anjiyojenik bir proteindir. sEng ile sFlt-1 arasındaki kesin ilişki bilinmemekle birlikte, 

hem sEng hem de sFlt-1'in ayrı mekanizmalar yoluyla maternal sendromun 

patogenezine katkıda bulunduğu düşünülmektedir (15, 103, 122, 123). 
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2.5. Klinik ve Laboratuvar Bulguları  

 Preeklampsi patofizyolojisinde muhtemelen maternal-fetal-plasental 

faktörlerin kombinasyonu yer almaktadır. Gebeliğin erken döneminde plasental 

vaskülarizasyon gelişimindeki anormallikler, plasental yetersiz perfüzyon, hipoksi ve 

iskemi ile sonuçlanabilir. Bunun sonucunda da antianjiyojenik faktörler dolaşıma 

salınır ve maternal sistemik endotel disfonksiyonu gelişir. Bu da hipertansiyon ve 

hastalığın diğer belirtilerine (hematolojik, nörolojik, kardiyak, pulmoner, renal ve 

hepatik disfonksiyon) neden olur. 

 Preeklampside çeşitli organlara ait patolojiler gözlenebilir. Vasküler, 

hematolojik, renal, hepatik sorunlar ortaya çıkabilir (3). 

 Preeklampsi ya da eklampsi olan gebelerde, normal gebelerde olan hipervolemi 

görülmez. Buna bağlı olarak da hemokonsantrasyon sıklıkla saptanan bir bulgudur. 

Ayrıca prostasiklin (vazodilatator), nitrik oksit (vazodilatator), tromboksan A2 

(vazokonstriktor) ve endotelinler (vazokonstriktor) gibi çeşitli vazoaktif ajanların 

etkileşimi, preeklampside saptanan bir başka önemli değişiklik olan yoğun 

vazospazma yol açar. Bu da hemokonsantrasyon oluşumunun nedenlerinden biri 

olarak karşımıza çıkar (3, 124). 

 Preeklampsili gebelerde özellikle şiddetli özellikler varsa çeşitli hematolojik 

değişiklikler görülebilir. Trombositopeni ve hemoliz meydana gelebilir. HELLP 

sendromunun bir parçası olarak trombositopeni ciddi seviyelere ulaşabilir. 

Trombositopeni; artmış trombosit aktivasyonu, agregasyonu ve tüketiminden 

kaynaklanır. Trombositopeni, hastalık şiddetinin bir göstergesidir (3, 125). 

Preeklampsi hastalarının yaklaşık %20'sinde 150×109/L'den daha düşük bir trombosit 

sayısı mevcuttur. (Şiddetli belirtileri olmayan preeklampside %7, şiddetli belirtileri 

olan vakalarda %50 oranında görülebilir). Bununla birlikte, preeklampsi veya 

eklampsi vakalarının hepsinde azalmış trombosit sayısı bulunmaz (3, 126). 

 Eritrositlerde yüksek konsantrasyonda bulunan LDH’nın artmış serum 

konsantrasyonu (600 IU/L'den fazla) hemoliz belirtisi olabilir (51). Ayrıca LDH, 

hepatik fonksiyon bozukluğu nedeni ile de artabilir (iskemik yada nekrotik dokulardan 

kaynaklanan LDH) (3). 

 Özellikle şiddetli preeklampsili kadınlarda karaciğer fonksiyonu önemli ölçüde 

etkilenebilir ve buna bağlı olarak ALT ve AST yükselebilir. AST, preeklampsiye bağlı 
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karaciğer fonksiyon bozukluğunda periferik dolaşıma salınan baskın transaminazdır 

ve periportal nekroz ile ilişkilidir (3). 

 Önemli ölçüde hemoliz meydana gelmesine sekonder olarak hastalığın geç 

evrelerinde bilirubin artışı gelişebilir. Benzer şekilde, protrombin zamanı 

anormallikleri ve fibrinojen anormalliklerinin yansıttığı hepatik sentez 

fonksiyonlarındaki değişiklikler genellikle ileri dönem preeklampside gelişir (3). 

 Preeklampside, ‘glomerüler endoteliyozis’ olarak tarif edilen klasik 

histopatolojik böbrek değişiklikleri; şişmiş vakuollü fibriller endotel hücrelerinden, 

şişmiş mezengial hücrelerden, glomerüler filtrattan geri emilen subendotelyal protein 

birikimlerinden ve tübüler birikimlerden oluşur (127). Preeklampside, artan tübüler 

geçirgenliğin bir sonucu olarak, nonselektif proteinüri görülür. Tübüllerde 

reabzorpsiyon artışına bağlı olarak, idrarda kalsiyum azalır (3). 

 Gebelikte olması beklenen böbrek kan akımındaki artış, glomerüler filtrasyon 

hızındaki artış ve serum kreatinin düzeyinde olması beklenen azalma; özellikle 

hastalık şiddetli ise, preeklampsili kadınlarda ortaya çıkmayabilir. Bu nedenle şiddetli 

preeklampsili gebelerde akut böbrek yetmezliği de gelişebilir. Bu hastalarda geçici 

oligüri (4 saatte <100mL) doğumda ya da postpartum ilk 24 saatte yaygın olarak 

gözlemlenebilmektedir. Şiddetli preeklampside görülen oligüri; intrarenal vazospazm 

ile glomerüler filtrasyon hızında meydana gelen yaklaşık %25 azalmanın sonucu 

olarak gelişir (3).  

 Plazma ürik asit konsantrasyonu, beklenildiği üzere geç gebelik döneminde 

artar. Bu durumun; fetal veya plasental üretim oranlarında artış olmasından, albümine 

bağlanımının azalmasından ya da ürik asit klerensinin azalmasından kaynaklandığı 

düşünülmektedir. Preeklampside serum ürik asit konsantrasyonu normal gebelikten 

daha fazla artar (3). Preeklampside hiperürisemi için en yaygın kabul edilen açıklama, 

artmış üretimin yanı sıra proksimal renal tübüllerde reabsorbsiyonun artması ve 

atılımının azalmasıdır (3, 128). 

 

2.6. Fetal Sonuçlar 

 Spiral arterlerdeki fizyolojik transformasyon bozukluğuna veya plasental 

vasküler hasara sekonder olarak oluşan; uteroplasental kan akımındaki bozukluk 

sonucunda, preeklampsi bulguları fetoplasental ünitede görülebilir (129, 130). Birinci 
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ya da erken ikinci trimesterde, plasental yatakta meydana gelen anormallikler ve 

sonrasında spiral arterlerde fizyolojik transformasyonunun bozulmasıyla, 

uteroplasental ünitede kan akışı sınırlanır (3, 70, 131). 

 Preeklampsili gebelerde, uteroplasental iskemi sonucu ortaya çıkan klinik 

belirtiler arasında; fetal büyüme kısıtlanması, oligohidramnioz, plasental abrupsiyon 

sayılabilir. Sonuç olarak, preeklampside spontan veya indüklenmiş preterm doğum 

riski vardır (3). 

 

2.7. Tarama - Erken Dönem Belirteçler - Prediksiyon 

 Erken gebelik döneminde, gebelerin preeklampsi risk faktörleri açısından 

değerlendirilmesi ve hastalığı geliştirme riski yüksek kadınların belirlenmesi; 

profilaktik tedavi başlanması, gebelik takibi ve doğumun tecrübeli merkezlerde 

planlanması açısından önemlidir.  

 Risk faktörlerinin belirlenmesinin yanında, hastalığın klinik olarak erken tespit 

edilmesi de önemlidir. Tüm gebeler, doğum öncesi vizitlerinin her birinde preeklampsi 

açısından izlenir. Erken tanı ve uygun yönetim (örn; antenatal kortikosteroidler, 

hipertansiyon tedavisi, magnezyum sülfat tedavisi ve erken doğum), maternal ve 

perinatal sonuçları iyileştirebilir. 

 Risk faktörleri preeklampsi geliştirecek kadınların sadece %30'unu öngördüğü 

için (18), bir kadının preeklampsi gelişme riskini hesaplamak için risk faktörleriyle 

birlikte laboratuvar testlerinin ve görüntüleme yöntemlerinin kombine halde 

kullanılması araştırılmaktadır.  

 Mevcut risk hesaplama modellerinin düşük pozitif prediktif değeri vardır, bu 

nedenle çok sayıda gebe, muhtemelen geliştirmeyecekleri bir rahatsızlıktan endişe 

etmekte ve onlara fayda sağlamayacak testlere ve müdahalelere yönlendirilmektedir 

(3). 

 Temelde tüm gebeler preeklampsi riski altındadır. Amerika Birleşik Devletleri 

Önleyici Hizmetler Görev Gücü (USPSTF) bu nedenle gebelik boyunca tüm vizitlerde 

kan basıncını ölçerek hastalığın rutin olarak taranmasını desteklemektedir (132). Her 

ne kadar preeklampsi tanısı 20 hafta sonrasında konulsa da erken dönemde kan basıncı 

ölçümleri ile hastanın bazal kan basıncı değerleri belirlenmiş olur. 
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 Genel olarak; ilk trimester (133-135) ve ikinci trimester biyokimyasal (133, 

134, 136) veya biyofiziksel parametrelerin (137, 138), erken başlangıçlı 

preeklampsinin prediksiyonunda duyarlılığı ve özgüllüğü, geç başlangıçlı 

preeklampsiden daha yüksek bulunmuştur. Buna rağmen, erken başlangıçlı 

preeklampsinin isabetli bir şekilde öngörülebilmesi sonrasında bile yapılan 

müdahalelerin maternal veya fetal sonuçları iyileştirilebileceğine dair sınırlı kanıt 

vardır (3). 

 

2.7.1. Araştırılan Yaklaşımlar 

2.7.1.1. Tarama testleri: 

 Genel popülasyonda preeklampsi prevelansı nispeten düşük olduğu için 

(gebeliklerin %2-8’i) (3, 4), hastalığı doğru bir şekilde öngörmesi ya da dışlaması 

beklenerek yapılan tarama için kullanılan bir testin çok yüksek duyarlılığı ve 

özgüllüğü olması gerekmektedir. 

 Klinik olarak mevcut testleri değerlendiren çalışmaların sistematik 

derlemelerinde, genel olarak testlerin genel obstetrik popülasyonun taranması için 

yeterince keskin olmadığı (yüksek hassasiyet ve özgüllük) ve mevcut çalışmaların 

genel metodolojik kalitesinin genellikle zayıf olduğu sonucuna varılmıştır (139, 140). 

Bu nedenle ACOG, hastanın preeklampsi geliştirme risklerini değerlendirmek için 

ayrıntılı tıbbi öykü alınmasını ve kan basıncını ölçülmesini önermektedir (3). 

 

2.7.1.1.1. Biyolojik belirteçler:  

2.7.1.1.1.1. Anjiyojenik modülatörler: 

 Hem insan hem de hayvan modellerinden elde edilen veriler, anjiyojenik 

modülatörlerin anormal ekspresyonunun, preeklampsinin patofizyolojik özellikleri 

olan yaygın endotelyal hasar ve artmış kapiller geçirgenliğin patogenezinde önemli 

olduğunu göstermektedir. İlgili anjiyojenik faktörler; vasküler endotelyal büyüme 

faktörü (VEGF) ve plasental büyüme faktörü (PlGF) ile çözünür endoglin (sEng) ve 

VEGF reseptör tip-1 ( Flt-1), çözünür fms benzeri tirozin kinaz 1 (sFlt-1) olarak bilinir. 

Preeklampside karakteristik bir bulgu olan ‘iskemik trofoblast’, anti-anjiyojenik 

proteinlerin (sEng, sFlt-1 ) üretimini arttırır ve anjiyojenik proteinlerin (VEGF, PlGF) 

üretimini azaltır.  Klinik olarak preeklampsi görülmesinden haftalar – aylar öncesinde 



 26 

anne kanında ve idrarda VEGF, PlGF, sFlt-1 ve sEng mutlak düzeylerindeki 

değişimler meydana gelir. Hastalığın şiddeti ile ilişkilidir ve doğumdan sonra normale 

döner (15, 103, 118, 122, 123, 141-143). Bununla birlikte, bu faktörlerin kan ve idrar 

seviyelerinin, preeklampsinin öngörülmesinde klinik olarak yararlı olduğu 

kanıtlanmamıştır. 

 

2.7.1.1.1.2. Diğer laboratuvar testleri: 

 Down sendromu tarama programlarında kullanılan maternal serum analiz 

testleri ile ilgili artan kanıtlar, birinci ve ikinci trimesterde açıklanamayan anormal 

maternal serum analiz konsantrasyonlarındaki (örn., PAPP-A) ve cell-free DNA 

düzeylerindeki anormalliklerin de preeklampsi dahil olumsuz gebelik sonuçları ile 

ilgili prediktif olduğunu göstermektedir (144-146). Ancak bu ilişki de rutin doğum 

öncesi bakımdaki kullanımı garanti edecek kadar güçlü değildir, yine de bu 

biyobelirteçler risk tahmin modellerinde kullanılmıştır. 

 

2.7.1.1.2. Uterin arter Doppler: 

 Spiral arterlerde olan hatalı trofoblastik invazyon, uterin arter direncinin 

artmasına neden olur. İlk iki trimesterde, uterin arter doppler yüksekliğinin de bu 

nedenle preeklampsi belirteci olarak kullanılabileceği düşünülmüştür. Uterin arter 

doppler çalışmaları; tek başına ya da çeşitli kombinasyonlar ile kullanılsa da erken ve 

geç başlangıçlı preeklampsi gelişimi için düşük bir prediktif değere sahiptir (3, 147). 

Testin yanlış pozitif oranı oldukça yüksektir ve aşırı hasta kaygısına ve sağlık bakımı 

maliyetlerine yol açar (148, 149). Bu yüzden kullanımı tartışmalıdır. 

 

2.7.1.2. Risk tahmini modellemeleri: 

 Çok sayıda araştırmacı tarafından, tekli risk faktörleri ve değişkenleri lojistik 

regresyon analizinde kullanılarak, gebeliğin erken dönemlerinde preeklampsi 

geliştirme riskini tahmin etmek için bir araç oluşturmaya çalışmıştır. (örn; ‘Fetal 

Medicine Foundation [FMF] preeklampsi risk hesaplayıcısı’ (150)).  

 Yapılan doğrulama çalışmalarında; FMF London ve Fetal Medicine 

Barcelona'nın kombine ilk trimester tarama algoritmalarının, preterm preeklampsinin 

tahmin aralığı %10’luk yanlış pozitiflik oranıyla %75 ila %92 arasında bulunmuştur. 
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2.7.1.3. Serum ürik asit: 

 Preeklampsili kadınlarda hiperürisemi yaygın olarak görülmesine rağmen, beş 

çalışmanın sistematik bir incelemesi, 25. gebelik haftasından önce serum ürik asit 

konsantrasyonunun ölçülmesinin preeklampsi geliştirme riskini tahmin etmede yararlı 

olmadığı sonucuna varmıştır (151). 

 

2.7.1.4. Antifosfolipid antikor taraması: 

 Antifosfolipid antikor sendromu (AFS), şiddetli ve erken preeklampsinin 

gelişimi ile ilişkilidir. Hem düşük doz aspirin hem de profilaktik doz heparin ile 

profilaksi, gebelik komplikasyonları (preeklampsi dahil) oranını azaltabilir ve AFS'li 

kadınlarda gebelik sonuçlarını iyileştirebilir. Ancak antifosfolipid antikorları için 

genel obstetrik popülasyonun taranması yararlı değildir.  

 2016 yılında yapılan, preeklampsi risk faktörlerinin ilişkisini değerlendiren bir 

meta-analiz sonucuna göre; en yüksek preeklampsi oranı antifosfolipid antikor 

sendromunda görülmüştür (8). 

 

2.8. Önleme Stratejileri 

 Preeklampsi önleme stratejileri üzerine kapsamlı çalışmalar yapılmasına 

rağmen şimdiye kadar preeklampsi riskini kesin olarak ortadan kaldıran herhangi bir 

müdahale kanıtlanmamıştır. Preeklampsi riskini azaltan kanıtlar sunan tek ilaç düşük 

doz aspirindir (3). 

 Doğum haricinde küratif bir tedavi olmadığından, preeklampsiyi önlemede 

kullanılabilecek bir yaklaşım dünya çapında anne ve bebek sağlığı üzerinde önemli bir 

etki oluşturacaktır. 

 Yapılan çalışmalarda preeklampsiyi önlemek için birçok farklı strateji 

araştırılmıştır. Ancak karmaşık patogenez ve çoklu etiyolojiler göz önüne alındığında, 

etkili yaklaşımların bulunması oldukça zordur. 
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2.8.1. Düşük Doz Aspirin 

 Aspirin, tıpta en sık kullanılan ve en ucuz ilaçlardan biridir. Günümüzde, 

preeklampsi riski yüksek olan gebe kadınlara düşük dozda aspirin reçete edilmesi 

önerilmektedir (3, 152). 

 Yapılan bazı çalışmalar, prostasiklin ve tromboksan A2 metabolizmasındaki 

bir dengesizliğin ayrıca artmış trombosit ve tromboksan düzeylerinin preeklampsinin 

patogenezinde rol oynadığı hipotezini ortaya atmıştır (153-155). Ayrıca düşük doz 

aspirinin yararlı etkisi, preeklampsili gebelerde olan abartılı inflamasyonun 

düzenlenmesiyle de ilişkili olabilir (152). Yapılan hücre kültürü çalışması, aspirinin 

COX-1 yolağı ile sFlt-1 üretimini inhibe edebileceğini ve preeklamptik plasentada 

mevcut olan anjiyojenik dengesizliği tersine çevirebileceğini göstermiştir (156). 

 Son zamanlardaki 45 randomize kontrollü çalışmadan toplanan verilerle 

yapılan bir meta-analizde; 16. haftadan sonra başlanan düşük doz aspirin (81 mg/gün) 

preeklampsi riskinde orta düzey bir düşüş sağlamıştır (relative risk [RR], 0.81; 95% 

CI, 0.66–0.99). Ancak şiddetli preeklampsi riskinde (RR, 0.47; 95% CI, 0.26–0.83) ve 

fetal büyüme kısıtlılığı riskinde (RR, 0.56; 95% CI, 0.44–0.70) daha anlamlı düşüş 

gösterdiği bulunmuştur (157). Buna karşılık yapılan 31 yüksek kaliteli randomize 

kontrollü çalışma sonuçlarına göre; istenen yararlı etkiler açısından 16 haftadan önce 

veya sonra düşük doz aspirin başlanması arasında fark olmadığı gösterilmiştir (158). 

 2017 yılında yapılan bir çalışmada (çok merkezli, çift kör, plasebo kontrollü); 

37. gebelik haftasından küçük ve preeklampsi riski yüksek olan gebelerde, rastgele 

gruplar oluşturularak daha yüksek dozda (150 mg/gün) aspirin verilmiştir. Diğer gruba 

da 11.-14. gebelik haftasından 36. gebelik haftasına kadar plasebo verilmiştir (159). 

Preterm preeklampsi, aspirin grubundaki katılımcıların %1.6'sında ve plasebo 

grubundaki %4.3'ünde (odds ratio, 0.38; 95% CI, 0.2020.74; P5.004) görülmüştür. 

Ayrıca gruplar arasında kötü neonatal sonuç insidansları açısından anlamlı bir farklılık 

olmadığı bildirilmiştir. Preeklampsi riski yüksek olan gebelere verilen düşük doz 

aspirin, preterm preeklampsi insidansında azalma ile ilişkili bulunmuştur. Ancak 

çalışma grupları arasında term preeklampsi oranı açısından fark saptanmamıştır (159). 

 2019 yılında 74 çalışma ve >40.000 gebe dahil edilerek, preeklampsi gelişme 

riski olan gebelere verilen antitrombosit ajanların etkililiğini ve güvenliğini 

değerlendirilen bir meta-analizde; preeklampsi, preterm doğum, SGA, fetal ya da 
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neonatal ölüm gibi kötü sonuçlarda azalma bulunmuştur. Yapılan meta-analizin 

sonuçları şu şekilde belirtilmiştir (160): 

• Proteinürik preeklampsi riskinde azalma: (36,716 gebe, 60 çalışma, RR 0.82, 

95% CI 0.77-0.88; yüksek kaliteli kanıt) 

• Preterm doğum rölatif riskinde hafif bir azalma (<37 hafta): (35,212 gebe, 47 

çalışma; RR 0.91, 95% CI 0.87-0.95, yüksek kaliteli kanıt) 

• Fetal veya neonatal ölümlerde azalma: (35,391 bebek, 52 çalışma; RR 0.85, 

95% CI 0.76-0.95; yüksek kaliteli kanıt) 

• SGA bebeklerde azalma: (35,761 bebek, 50 çalışma; RR 0.84, 95% CI 0.76-

0.92; yüksek kaliteli kanıt) 

• Ciddi olumsuz sonuçlara sahip gebeliklerde (anne ölümü, bebek ölümü, 

preeklampsi, SGA ve preterm doğum dahil birleşik sonuçlarda) azalma: (RR 

0.90, 95% CI 0.85-0.96; 17,382 gebe; 13 çalışma, yüksek kaliteli kanıt) 

• Antiplatelet ajanlar postpartum hemorajide hafif bir artışa neden olur (yaklaşık 

500mL) (23,769 gebe, 19 çalışma; RR 1.06, 95% CI 1.00-1.12; orta kaliteli 

kanıt) 

• Ayrıca HELLP sendromu açısından fark saptanmamıştır (RR 0.77, 95% CI 

0.44-1.36) 

 

 ASPRE çalışmasında 11-14.haftalarda preeklampsi riski %1 den fazla olan 

hastalara çift kör olarak aspirin ve plasebo verilmiştir. Risk skoru UA pulsatil indeksi, 

PAPP-A, PlGF ile belirlenmiştir. Aspirin verilen grupta preterm (<37. gebelik haftası) 

preeklampsi insidansı %62 oranında azalmış (161).  

 Günümüzde maalesef yüksek risk faktörlerini belirleyen kesin kriter 

bulunmamaktadır. Bu durumda ‘ACOG gestasyonel hipertansiyon ve preeklampsi, 

Haziran 2020 bülteni’ ve ‘ACOG gebelikte düşük doz aspirin kullanımı, Temmuz 

2018’ tarafından belirlenen risk faktörlerini kullanmak daha doğru ve mantıklıdır. 

Tablo 4’te gösterildiği gibi preeklampsi yüksek risk faktörlerinden herhangi birine 

sahip kadınlara veya orta risk faktörlerinden iki ya da daha fazlasına sahip kadınlara 

preeklampsi profilaksisi için gebeliğin 12 ile 28. haftaları arasında (tercihen 16. 

gebelik haftasından önce), düşük doz aspirin (81 mg/gün) başlanmalı ve doğuma kadar 

devam ettirilmelidir (3, 162). 
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 İkinci ve üçüncü trimesterde düşük doz aspirin kullanımının kısa vadede 

güvenilirliği gösterilmiştir (160, 163). Ancak ilk trimester için aspirin kullanımıyla 

ilgili stenmeyen etkiler de rapor edilmiştir (örn; Minör vajinal kanamada artış olasılığı 

veya gastroşizis) (164, 165).  

 

Tablo 4. Preeklampsi risk faktörleri ve aspirin kullanımı (3, 162) 

Risk düzeyi Risk faktörü Öneriler 

 

 

 

 

YÜKSEK* 

• Preeklampsi öyküsü (özellikle 

olumsuz sonuçlanan ve erken 

başlangıçlı) 

• Çoğul gebelik 

• Kronik hipertansiyon 

• Tip 1 veya 2 DM 

• Renal hastalıklar 

• Potansiyal vasküler 

komplikasyonu olabilecek 

otoimmün hastalık (SLE, AFS, …) 

 

 

 

≥1 tane varsa düşük 

doz aspirin 

profilaksisi önerilir. 

 

 

 

 

 

 

ORTA 

• Nulliparite 

• Obezite (VKİ>30) 

• Ailede preeklampsi öyküsü (anne 

ya da kız kardeş) 

• Sosyodemografik özellikler (Afro-

amerikan ırkı, düşük 

sosyoekonomik durum) 

• Maternal yaşın ≥35 olması 

• Özgeçmiş-kişisel risk faktörleri: 

(ör; düşük doğum ağırlıklı bebek 

ya da SGA bebek, önceki 

gebeliklerde olumsuz sonuçlar 

olması [ör; ölü doğum], gebelikler 

arasında 10 yıldan fazla aralık 

olması) 

 

 

 

 

 

≥2 tane varsa düşük 

doz aspirin 

profilaksisi önerilir. 

DÜŞÜK • Daha önce terme ulaşmış, 

komplikasyonsuz gebelik öyküsü 

Aspirin profilaksisi 

önerilmez. 
*: Tek risk faktörü olarak en büyük preeklampsi riski ilişkili gruptur. Bir veya daha fazlasına sahip 
gebede preeklampsi insidansı yaklaşık olarak %8 ya da daha çok artar. 
SLE: Sistemik lupus eritematozus                                     AFS: Antifosfolipid sendromu 
VKİ: Vücut kitle indeksi                                                    SGA: Small for gestational age 
DM: Diyabetes mellitus 
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 ACOG; şüphelenilen ya da tanı konulmuş Covid-19 durumunda, medikal 

endikasyon varlığında gebe yada postpartum dönemdeki kadınlara düşük doz aspirin 

kullanılabileceğini belirtmiştir (166). 

 

2.8.2. Etkili Olması Muhtemel Diğer Yöntemler 

 Preeklampsinin önlenmesi için genel olarak kabul gören tedavi yöntemi, düşük 

doz aspirin profilaksisidir. Burada bahsedilecek başlıklar, araştırma temelli 

yaklaşımları içermektedir. 

 

2.8.2.1. Kalsiyum takviyesi: 

 ABD’de 19 ila 50 yaş arası (gebe, emziren, gebe olmayan) kadınlarda günlük 

önerilen elemental kalsiyum alımı (RDA) 1000 mg'dır (167). Dünya sağlık örgütü 

diyetle bazal kalsiyum alımının düşük olduğu popülasyonlarda; hipertansiyon gelişme 

riski yüksek gebelerde, preeklampsi riskini azaltmak için günlük 1500-2000 mg 

elementer kalsiyum takviyesi önermektedir (168). 

 Yapılan bir meta-analize göre, bazal kalsiyum alımı çok düşük olan kadınlar 

arasında yapılan kalsiyum takviyesi ile preeklampsinin önemli ölçüde azaldığı 

bildirmiştir (3, 169). Ancak, gelişmiş ülkelerde aynı durum gözlenmemiştir (3). 

 

2.8.2.2. Kilo verilmesi: 

 Preeklampsi risk faktörlerinin çoğu modifiye edilemez durumlardır. VKİ 

yüksekliği modifiye edilebilir bir risk faktörü olması nedeniyle ön plana çıkmaktadır 

(Tablo 5). Aşırı kilolu ve obez kadınlarda gebelik öncesi kilo kaybı; üreme sağlığı, 

gebelik ve genel sağlık üzerine yararları olduğu için önerilir. Özellikle, bariatrik 

cerrahi uygulanan kadınlarda yapılan kohort çalışmaları, kilo kaybının obez kadınlarda 

preeklampsi riskini önemli ölçüde azalttığını göstermektedir (170). Ek olarak, 

preeklampsili kadınlarla yapılan bir kohort çalışmasında; normal kilolu, fazla kilolu 

veya obez kadınlarda; gebelikler arasında kilo verilmesinin tekrarlayan preeklampsi 

riskini azalttığı gösterilmiştir (171).  
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Tablo 5. Gebelik öncesi VKİ’ye göre, tekil gebelikler için, kilo alımı için önerileri 
(172, 173) 

Gebelik öncesi  
VKİ (kg/m2) 

Gebelik boyunca 
alınabilecek toplam kilo 

2. ve 3. trimesterde haftalık 
alınabilecek ortalama kilo 

Zayıf (<18.5) 12.5-18 0.51 (0.44-0.58) 

Normal (18.5-24.9) 11.5-16 0.42 (0.35-0.50) 

Kilolu (25-29.9) 7-11.5 0.28 (0.23-0.33) 

Obez (≥30) 5-9 0.22 (0.17-0.27) 
VKİ: Vücut kitle indeksi 

 

2.9. Ayırıcı Tanı 

 20. gestasyonel hafta öncesinde, preeklampsi benzeri klinik ile gelen 

gebelerde; TTP, HÜS, molar gebelik, renal hastalıklar veya otoimmün hastalıklar 

düşünülmelidir (3). 

 Hipertansiyonu olan gebelerde ek olarak hemolitik anemi, trombositopeni 

ve/veya serum transaminazların yüksekliği olduğu durumlarda ayırıcı tanıda TTP, 

HÜS, SLE, AFS ve gebeliğin akut yağlı karaciğeri yer alır. 

 Ayrıca ayırıcı tanıda; önceden var olan renal hastalık alevlenmesi, 

hiperadrenerjik durum oluşturabilen ilaçlar, migren, PRES, RCVS aklımıza gelmesi 

gereken diğer durumlardır. 

 

2.9.1. Posterior Geri Dönüşümlü Ensefalopati Sendromu (PRES) 

 Posterior geri dönüşümlü ensefalopati sendromu (PRES), görme kaybı, nöbet, 

baş ağrısı, duygu durum bozukluğu veya konfüzyon gibi bir dizi klinik nörolojik belirti 

ve semptomlar bütünüdür. Bu klinik durumlarda PRES şüphesi artmakla birlikte, 

PRES tanısı için MR görüntüleme gerekmektedir. Kadınlar özellikle eklampsi ve 

preeklampsi durumlarında baş ağrısı, bilinç değişikliği veya görsel anormalliklerle 

birlikte PRES riski altındadır (3). 

 

2.9.2. Geri Dönüşlü Serebral Vazokonstriksiyon Sendromu (RCVS) 

 Eklampsi veya preeklampsi ile karıştırılabilecek diğer bir durumdur. Serebral 

arterlerde reversible multifokal vazokonstriksiyon ile karakterizedir. Tipik olarak 

thunderclap başağrısı ve beyin ödemine bağlı fokal nörolojik semptomlar, inme veya 
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nöbetler görülebilir (3). PRES ve RCVS tedavisi; antihipertansif, antiepileptik 

medikasyon ve uzun dönem nörolojik takipten oluşur (3). 

 

2.10. Çalışmamızda Kullanılan İlgili Parametreler 

 

2.10.1. Delta Nötrofil İndeks (DNI) 

 Rutin tam kan sayımında bir tür hücre analizörü kullanılarak, dolaşımdaki 

immatur granülositlerin bir fraksiyonunu gösteren yeni bir indekstir. Enfeksiyon ve 

sepsis durumlarında immatür granülositlerin periferik kanda artmasının prognostik ve 

tanısal önem taşıdığı gösterilmiştir. Delta nötrofil indeksi = (nötrofil [%] + eozinofil 

[%] - polimorfonükleer nötrofil [PMN] [%]) formülü ile hesaplanır. Daha önceki 

çalışmalar DNI’nin immatür granülositler ile korele olduğunu ve sepsis için prediktif 

ve prognostik bir belirteç olduğunu göstermiştir (174-176). 

 Preeklampsi patofizyolojisindeki faktörlerin sonucunda; endotel 

disfonksiyonu, artmış lökosit aktivasyonu ve inflamatuar belirteç seviyelerinde 

yükseklik ortaya çıkar (21). 

 DNI’de yeni bir inflamatuar belirteç olduğundan preeklampsi için prediktif ve 

prognostik bir belirteç olabileceği düşünülmektedir. Yapılan bir çalışmada serum DNI 

düzeyi; şiddetli preeklampsili kadınlarda, normal gebeler ve hafif preeklampsili 

kadınlara göre artmış bulunmuştur (177). 

 

2.10.2. Nötrofil Lenfosit Oranı (NLR) 

 Nötrofil sayısının, lenfosit sayısına bölünmesi ile hesaplanan bir parametredir.  

Nötrofiller ve lenfositlerin inflamasyonda önemli olduğu bilinmektedir bu yüzden 

NLR sistemik inflamasyonun bir göstergesi olabilir. Total beyaz kan hücrelerinin 

sayısı normal olsa bile NLR’nin kronik ve akut inflamatuar süreçlerin prognozunda 

prediktif bir rol oynadığı gösterilmiştir (178). 

 Preeklampside lökosit sayısı, normal gebelikten daha fazla bir artışla ilişkilidir 

ve bu artış esas olarak nötrofil sayısındaki artıştan kaynaklanmaktadır. Preeklampside 

lenfosit sayısı ise azalır. Nötrofillerde bir artış ve lenfositlerde bir azalma, normal 

gebeliklere kıyasla PE'de artmış bir NLR ile sonuçlanacağı düşünülmektedir (19, 20). 
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2.10.3. Plateler Lenfosit Oranı (PLR) ve Platelet Dağılım Genişliği (PDW) 

 Platelet Lenfosit Oranı (PLR); Trombosit sayısının lenfosit sayısına bölünmesi 

ile hesaplanan bir parametredir (179).  

 Preeklampsideki endotel disfonksiyonu, maternal periferik dolaşımda artmış 

trombosit tüketimi ile kontrolsüz intravasküler trombosit aktivasyonuna yol açar. 

Normal gebelere kıyasla preeklampsi gelişen gebelerde trombositlerin önemli ölçüde 

azaldığı ve MPV’nin PDW’ nin anlamlı şekilde arttığını gösteren çalışmalar mevcuttur 

(22). 

 Preeklampsinin patogenezine bakıldığında PLR’nin prediktif ve prognostik bir 

parametre olabileceği düşünülmüştür (23). 

 PDW; Trombosit morfolojisindeki heterojenliği temsil eder ve klinik olarak 

trombosit aktivasyonu ile ilişkilidir. Preeklampsi progresyonunda oluşan sürekli 

trombosit tüketimi, trombosit aktivasyonuna sebep olur.  Bunun sonucu olarak da 

PDW’de artış görülür. Bu nedenle preeklampsi şiddetini belirlemede bir belirteç 

olabileceği düşünülmüştür (180). 

 

2.10.4. Aspartat Aminotransferaz Platelet Oranı İndeksi (APRI) 

 APRI; [(hastanın AST değeri (IU/L) / AST’nin normal üst sınır değeri (IU/L)) 

/ hastanın trombosit değeri (109/L) x 100] formülü ile hesaplanan bir parametredir. 

APRI ilk olarak kronik hepatit C hastalarında karaciğer fibrozisini göstermesi amacı 

ile kullanılmıştır. Daha sonraki çalısmalarda sadece hepatit C değil diğer hastalıklara 

sekonder gelişen karaciğer fibrozisinde de anlamlı olduğu gösterilmiştir (24, 26). 

 Yapılan bir çalışmada APRI skorunun HELLP sendromunu tahmin etmek için 

etkili ve yararlı bir yöntem olduğu sonucuna varılmıştır (25). Preeklampsi tanısı 

koyduran bulgular arasında karaciğer enzimlerinde yükseklik ve trombositopeni 

olması, APRI skorunun preeklampsi için prediktif ve prognostik bir belirteç olup 

olmayacağı sorusunu düşündürmektedir. Çalışmamızda bu nedenle APRI değerine yer 

verilmiştir. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

3.1. Çalışmanın Tasarımı 

 Çalışmada Ocak 2017 – Mayıs 2020 tarihleri arasında T.C. Sağlık Bilimleri 

Üniversitesi Etlik Zübeyde Hanım Kadın Hastalıkları Eğitim ve Uygulama Hastanesi 

Perinatoloji Kliniğine veya Doğum Salonuna kabul edilerek gestasyonel 

hipertansiyon, preeklampsi ve şiddetli preeklampsi tanılarını alan gebeler ile aynı tarih 

aralığında T.C. Sağlık Bilimleri Üniversitesi Etlik Zübeyde Hanım Kadın Hastalıkları 

Eğitim ve Uygulama Hastanesi’ne başvuran normotansif gebeler retrospektif olarak 

taranmıştır. 

 G- power 3.1.9.6 programı ile %95 power değeri ile alpha error 0.05 iken Hee 

Young Cho ve ark., 2017 çalışmasına göre; araştırmaya dahil edilecek her bir çalışma 

grubu için belirlenen örneklem büyüklüğü 56 olarak bulunmuştur (177).  

 Çalışmanın yürütülmesi için; T.C. Sağlık Bilimleri Üniversitesi Etlik Zübeyde 

Hanım Kadın Hastalıkları Eğitim ve Uygulama Hastanesi Etik Kurulu’nun 17.06.2020 

tarih ve 2020/77 karar numaralı onayı ve Sağlık Bilimleri Üniversitesinin 10.07.2020 

E.22211 ilgi tarihli yazıda onayı mevcuttur. 

 

3.2. Çalışmaya Dahil Etme ve Çalışma Dışı Tutma Kriterleri 

 

3.2.1. Dahil edilme kriterleri 

• 16-45 yaş arasında gebe kalan ve tekil gebeliği olan hastalar 

• 24.- 40. gebelik haftaları arasında gestasyonel hipertansiyon, preeklampsi, şiddetli 

preeklampsi tanılarını alan hastalar 

• Hastanemizde yatarak tedavi alan ve doğumu gerçekleştirilen hastalar  

 

3.2.2. Dışlama kriterleri 

• Çoğul gebelikler 

• Ek sistemik ve kronik hastalıklar (kronik hipertansiyon, DM, kolestaz gibi hepatik 

hastalıklar, kardiyak hastalıklar, romatizmal hastalıklar, renal hastalıklar…) 

• Membran rüptürü, koryoamniyonit, fetal anomaliler gibi gebelik komplikasyonları 

• Enfeksiyöz durumlar  
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• Çalışmaya dahil edileceği tarihten 7 gün içinde kortikosteroid tedavisi alması 

• Sigara kullanımı olması 

 

3.3. Çalışmaya dahil edilen hastaların gruplandırılması 

 T.C. Sağlık Bilimleri Üniversitesi Etlik Zübeyde Hanım Kadın Hastalıkları 

Eğitim ve Uygulama Hastanesi yıllık ortalama 15.000 doğum olan, gebeliğin 

hipertansif hastalıklarının hem antepartum hem postpartum bakımına olanak sağlayan 

tersiyer bir merkezdir. Belirlenen tarih aralığında hastanemizde doğum yapan ve hasta 

dosyalarına ulaşılabilen, gebeliğin hipertansif bozukluğu tanılı tüm hastalar çalışmaya 

dahil edilmiştir. Ayrıca yapılan istatistiki değerlendirme neticesinde istatistiki 

analizlerin verimli bir şekilde yürütülebilmesi için kontrol grubundaki olgu sayısının 

çalışma grubundaki olgu sayısının en az yarısı olması gerekliliği saptanmıştır ve aynı 

tarihler arasında hastanemize yatışı yapılan normotansif gebeler randomize olarak 

seçilerek kontrol grubuna dahil edilmiştir.   

 Toplam 2.702 hasta (hipertansif n=1802, kontrol n=900) için veri tabanı ve 

arşiv kayıtları retrospektif olarak taranmıştır. Kabul edilme, dışlama kriterleri ve/veya 

arşiv bilgi yetersizliği göz önünde bulundurulduğunda 697 hasta (hipertansif n=589, 

kontrol n=108) çalışmaya dahil edilmemiştir. Dışlanmalar sonrası gebeliğin 

hipertansif hastalıkları tanısı alan 1.213 gebe ve kontrol grubunu oluşturan 

normotansif 792 gebe ile çalışma yürütülmüştür.  

 

 Şekil 1. Toplam taranan hasta sayıları 

 

Toplam taranan 

hasta sayısı 

n=2.702

Çalışmaya dahil edilen 
hasta sayısı

n=2.005

Çalışma dışı bırakılan 
hasta sayısı

n=697
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 Şekil 2. Toplam taranan hipertansif hasta sayıları 

 

 Şekil 3. Toplam taranan kontrol grubu hasta sayıları 

 

  GHT: Gestasyonel hipertansiyon, PE: Preeklampsi, ŞPE: Şiddetli preeklampsi 

 Şekil 4. Tanı anında alınan kan değerleri ile karşılaştırılan hasta sayıları 

 

Toplam taranan 
hipertansif hasta sayısı 

n=1.802

Çalışmaya dahil 
edilen hasta sayısı 

n=1.213

Çalışma dışı 
bırakılan hasta sayısı 

n=589

Toplam taranan kontrol 
grubu hasta sayısı 

n=900

Çalışmaya dahil edilen 
hasta sayısı 

n=792

Çalışma dışı bırakılan 
hasta sayısı 

n=108

Tanı anında alınan kan 
değerleri ile karışılaştırılan 

hasta sayısı

n=2.005

Gebeliğin hipertansif 
hastalıkları

n=1.213

GHT grubu 
n=641

PE grubu 
n=208

ŞPE grubu 
n=364

Kontrol grubu 
n=792
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GHT: Gestasyonel hipertansiyon, PE: Preeklampsi, ŞPE: Şiddetli preeklampsi 

Şekil 5. Çalışmaya dahil edilen hastaların retrospektif değerlendirmesi sonucu elde 

edilen; 20. gebelik haftası altındaki kan değerleriyle karşılaştırmaları yapılabilen hasta 

sayıları 

 

 

3.4. Çalışmaya dahil edilen hastaların tanı kriterleri 

 Çalışmada gebeliğin hipertansif hastalıkları tanıları; 2020 yılı haziran ayında 

yayınlanan ACOG gestasyonel hipertansiyon ve preeklampsi bültenine göre 

konulmuştur. Daha önce normotansif olan bir gebede, 20. gebelik haftasından sonra 

başlayan, end-organ fonksiyon kaybı olmadan, SKB ≥140 mmHg ve/veya DKB ≥90 

mmHg olması durumunda, gebelere GHT tanısı konulmuştur. Ek olarak Tablo 1’de 

yer alan kriterlerden bir veya daha fazlasının eşlik etmesi durumunda PE tanısı 

konulmuştur. Gebelerde Tablo 2’de yer alan durumlardan herhangi biri veya birkaçı 

hastaneye başvuru anında varlığında ya da takip sırasında geliştiğinde, ŞPE tanısı 

konulmuştur. Normotansif gebelerden kontrol grubu oluşturulmuş olup, çalışma 

grubu; gestasyonel hipertansiyon, preeklampsi ve şiddetli preeklampsi hastalarından 

oluşturulmuştur. 

 

 

20. gebelik haftası altında 
mevcut kan değerleri ile 

karışılaştırılan hasta sayısı 

n=869

Gebeliğin hipertansif 
hastalıkları

n=506

GHT grubu 
n=283

PE grubu 

n=80
ŞPE grubu 

n=143

Kontrol grubu 

n=363
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3.5. Çalışmada değerlendirilen parametreler 

 Hastaların yaşı, gravidası, boyu, ağırlığı, sistolik kan basıncı, diyastolik kan 

basıncı kaydedilmiştir. VKİ; hasta ağırlığının (kg), hasta boyunun karesine (m2) 

bölünmesiyle hesaplanmıştır. Ortalama arter basıncı; ‟(2DKB + 1SKB) /3” formülüyle 

hesaplanmıştır. 

 Hastaların 20. gebelik haftası öncesi döneme ait ve tanı aldığı güne ait tam kan 

sayımı ve biyokimya parametreleri kaydedilmiştir. Tam kan sayımı parametreleri 

ADVIA 2120i (Siemens Healthcare), biyokimya parametreleri Beckman Coulter 

AU680 ve AU480 cihazları ile çalışılmıştır.  

 Aspartat aminotransferaz platelet oranı indeksi (APRI); [(hastanın AST değeri 

(IU/L) / AST’nin normal üst sınır değeri (IU/L)) / hastanın trombosit değeri (109/L) x 

100] formülü aile hesaplanmıştır (26). Nötrofil lenfosit oranı (NLR), nötrofil sayısının, 

lenfosit sayısına bölünmesi ile; platelet lenfosit oranı (PLR), platelet sayısının, lenfosit 

sayısına bölünmesi ile hesaplanmıştır. Delta nötrofil indeksi = (nötrofil [%] + eozinofil 

[%] - polimorfonükleer nötrofil [PMN] [%]) formülü ile hesaplanmıştır (175). Tam 

kan analizinde, cihaz tarafından otomatik olarak hesaplanan PDW parametresi 

kaydedilmiştir. 

 İlgili parametrelerin tanı anındaki değerleri 4 grup arasında karşılaştırılmıştır. 

Benzer şekilde 20. gebelik haftası öncesine ait değerler de gruplar arasında 

karşılaştırılmış ve bu parametrelerin gebeliğin hipertansif hastalıklarını öngörmedeki 

yeri araştırılmıştır. 

 

3.6. Veri istatistiksel analizi 

 İstatistiksel analiz için IBM SPSS 25 (Statistics Programme for Social 

Scientists) (USA) programı kullanılmıştır. Verilerin normal dağılıma uygunluğu için 

Kolmogorov Smirnov testi kullanılmıştır. Normal dağılıma uyan sürekli veriler 

Ortalama ± Standart Sapma, normal dağılıma uymayan sürekli veriler ortanca ve 

minimum-maksimum ya da çeyrekler arası yüzdelik (IQR) olarak, kategorik veriler 

ise frekans ve yüzde olarak verilmiştir. İkiden fazla bağımsız gruplar arasında 

parametrik verilerin karşılaştırılması için ANOVA testi kullanılmıştır. ANOVA testi 

ile istatistiksel anlamlı farklılık bulunduğunda grupların ikili kıyaslaması için PostHoc 

analizlerden Tukey kullanılmıştır. Bağımsız gruplar arasında normal dağılıma 
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uymayan ikiden fazla grup verilerinin karşılaştırılmasında Kruskal Wallis testi 

kullanılmıştır. ANOVA testi ile istatistiksel anlamlı farklılık bulunduğunda grupların 

ikili kıyaslaması için Mann Whitney U testi kullanılmıştır. Normal dağılım gösteren 

iki grup verilerinin karşılaştırılmasında da bağımsız örneklem t testi kullanılmıştır. 

Bağımsız kategorik değişkenlerin karşılaştırılmasında ki-kare veya Fisherin Exact testi 

kullanılmıştır. 

 Bağımsız belirteçler için uygun kesim noktasının belirlenebilmesi ve duyarlılık 

ile özgüllük değerlerinin hesaplanması için ROC (Receiver Operating Characteristics) 

analizleri kullanılmıştır. ROC analizi ile belirlenen cut-off değerlerine göre 

parametreler (NLR, PLR, PDW, DNI ve APRI) kategorileştirilmiştir. Kontrol, GHT, 

PE ve ŞPE gruplarını predikte edebilecek bağımsız faktörlerin tespiti için ROC ve 

ANOVA testlerinde istatistiksel olarak anlamlı farklılıklar tespit edilen parametreler 

ile birlikte çok değişkenli lojistik regresyon analizi yapılmıştır. Tüm istatistiksel 

analizler iki yönlü yapılmış olup p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı kabul edilmiştir.  
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4. BULGULAR 

 

 Hastalar demografik bilgileri açısından karşılaştırıldığında; kontrol grubunun 

yaş ortalamasının, GHT, PE ve ŞPE gruplarının ortalamasından daha düşük olduğu 

saptandı (sırasıyla, p<0.001, p=0.014, p=<0.001). GHT ve ŞPE gruplarının yaş 

ortalaması PE’ye kıyasla daha yüksek idi (sırasıyla, p=0.003, p<0.001). Kontrol 

grubunun ortalama VKİ’si, GHT, PE ve ŞPE gruplarından istatistiksel olarak anlamlı 

derecede düşük saptandı (Her üç grup için de p değeri <0.001). GHT, PE ve ŞPE 

gruplarının VKİ ortalamaları benzer idi (p>0.05). Gravida için PE-GHT: p=0.003; 

Kontrol-ŞPE: p=0.032; Kontrol-GHT:<0.001 olarak belirlendi. Tanı anında gebelik 

haftaları incelendiğinde sadece iki grup benzerdi (PE-ŞPE p=0.48). Diğer tüm 

grupların ikili incelemelerinde p <0.001 idi. Tablo 6’da grupların demografik 

bilgilerinin kıyaslaması detaylı olarak verildi. 

 

Tablo 6. Hastaların genel özelliklerinin gruplar arası karşılaştırılması 

 Kontrol 

n=792 

GHT 

n=641 

PE 

n=208 

ŞPE 

n=364 

p değeri 

Yaş (Ort ± SD) 27±5.3 30±6.4 28±6.1 30±6.6 <0.001* 

VKİ (Ort ± SD) 28.4±4.1 32.5±5.4 32.7±6.0 32.6±5.7 <0.001* 

Gravida,  

median (IQR) 

2 (1-3) 2 (1-4) 2 (1-3) 2 (1-3) <0.001* 

Tanı anında 

gebelik haftası 

(Ort ± SD) 

37.9±3.6 36.6±3.8 34.8±4.0 35.1±3.9 <0.001* 

Tanıda SKB  

(Ort ± SD) 

105±4,9 144±6.5 147±7.3 165±15.3 <0.001* 

Tanıda DKB  

(Ort ± SD) 

73±1,6 94±6.0 95±6.6 103±10.0 <0.001* 

Tanıda OAB  

(Ort ± SD) 

83±1,5 110±5.2 112±5.7 124±10.4 <0.001* 

IQR: Çeyrekler arası yüzdelik                                                      Ort: Ortalama 
SD: Standart sapma                                                                      SKB: Sistolik kan basıncı 
DKB: Diyastolik kan basıncı                                                       OAB: Ortalama arter basıncı 
GHT: Gestasyonel hipertansiyon                                                 PE: Preeklampsi 
ŞPE: Şiddetli preeklampsi                                                           VKİ: Vücut kitle indeksi 
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 Gruplar kan basınçları açısından kıyaslandığında; SKB açısından ŞPE’nin 

diğer gruplara göre anlamlı olarak yüksek olduğu saptandı (p<0.001, her üç grup için). 

PE, GHT ve kontrol gruplarıyla kıyaslandığında SKB’nin anlamlı olarak yüksek 

olduğu saptandı (sırasıyla, p=0.005, p<0.001). GHT, kontrol grubuyla kıyaslandığında 

da SKB’nin anlamlı olarak yüksek olduğu saptandı (p<0.001). DKB açısından 

ŞPE’nin, PE, GHT ve kontrol gruplarıyla kıyaslanması anlamlı yüksek bulundu 

(p<0.001, her üç grup için). PE grubu; GHT ve kontrol gruplarıyla kıyaslandığında 

DKB anlamlı yüksek saptandı (sırasıyla, p=0.002, p<0.001). GHT, kontrol grubuyla 

kıyaslandığında da DKB’nin anlamlı olarak yüksek olduğu saptandı (p<0.001). OAB 

için yapılan karşılaştırmalarda da ŞPE, diğer gruplara göre anlamlı yüksek saptandı 

(p<0.001, her üç grup için). PE grubu ile GHT ve kontrol gruplarının 

karşılaştırmasında, PE grubunun DKB’ı anlamlı yüksek bulundu (p<0.001). GHT, 

kontrol grubuyla kıyaslandığında da OAB’nin anlamlı olarak yüksek olduğu saptandı 

(p<0.001). 

 

Tablo 7. Tanı anındaki NLR, PLR, PDW, DNI değerinin gruplar arası 

karşılaştırılması 

 Kontrol 

n=792 

GHT 

n=641 

PE 

n=208 

ŞPE 

n=364 

p değeri 

NLR (Ort ± SD) 4.51±1.89 4.16±1.63 3.85±1.56 4.57±3.03 <0.001* 

PLR (Ort ± SD) 132.5±59.5 136.6±47.1 130.4±55.7 121.6±52.9 <0.001* 

PDW (Ort ± SD) 54.2±7.4 55.3±8.3 55.2±7.8 56.7±8.8 <0.001* 

DNI (Ort ± SD) -2.46±3.91 -3.02±6.00 -3.03±3.67 -2.83±3.60 0.125 

APRI (Ort ± SD) 0.23±0.09 0.23±0.11 0.24±0.15 1.41±9.36 <0.001* 

GHT: Gestasyonel hipertansiyon                                             PE: Preeklampsi 
ŞPE: Şiddetli preeklampsi                                                       DNI: Delta nötrofil indeksi 
APRI: Aspartat aminotransferaz platelet oranı indeksi           NLR: Nötrofil lenfosit oranı 
PDW: Platelet dağılım genişliği                                              PLR: Platelet lenfosit oranı 
Ort: Ortalama                                                                           SD: Standart sapma 

 

 Tüm grupların tanı anındaki NLR, PLR, PDW, DNI ve APRI değerlerinin 

gruplar arasındaki kıyaslanması Tablo 7’de verilmiştir. Tanı anındaki NLR değerleri 

açısından gruplar ikili kıyaslandığında, kontrol grubunun NLR değeri, GHT ve PE 

gruplarından yüksek saptandı (sırasıyla, p=0.007 ve p<0.001).  Kontrol ve ŞPE 
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grupları ise NLR açısından benzer idi (p=0.965). ŞPE grubunun NLR değeri, GHT ve 

PE gruplarından yüksek saptandı (sırasıyla, p=0.012 ve p<0.001). GHT grubu ile PE 

grubunun NLR değerleri ise benzer idi (p=0.232). 

 Gruplar arası karşılaştırmada anlamlı fark saptanan PLR açısından (p<0.001) 

yapılan ikili kıyaslamalarda; ŞPE grubunun ortalama PLR değeri, GHT ve kontrol 

gruplarından daha düşük olarak saptandı (sırasıyla, p<0.001 ve p=0.007). 

 Gruplar arası karşılaştırmada anlamlı fark saptanan PDW açısından (p<0.001) 

yapılan ikili kıyaslamalarda; kontrol grubunda, GHT ve ŞPE gruplarına göre anlamlı 

derecede daha düşük olduğu saptandı (sırasıyla, p=0.046 ve p<0.001).  

 Gruplar arası karşılaştırmalarda anlamlı fark saptanan APRI açısından 

(p<0.001) yapılan ikili kıyaslamalarda; ŞPE grubunun ortalama APRI değeri; kontrol, 

GHT ve PE gruplarından istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek saptandı 

(sırasıyla, p<0.001, p<0.001, p=0.004).  

DNI değerleri açısından ise gruplar arasında anlamlı bir fark saptanmadı 

(p=0.125) (Tablo 7). 

 Grupların ikili kıyaslanmaları sonucu ortaya çıkan anlamlılıklar neticesinde, 

değerlendirilen parametreler açısından en yüksek özgüllük ve duyarlılığı sağlayan cut-

off değerlerinin hesaplanması için ROC analiz eğrileri kullanıldı. Bu analizler 

neticesinde; 

 



 44 

 

Şekil 6. Kontrol ile GHT gruplarının ayrımında, NLR için yapılan ROC analiz eğrisi 

 

 

 

 

Şekil 7. Kontrol ile GHT gruplarının ayrımında, PDW için yapılan ROC analiz eğrisi 
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 Yapılan ROC analizi ile GHT’yi predikte edebilecek faktörler, tek değişkenli 

olarak değerlendirildi (Tablo 8). İstatistiksel anlamlı bulunan parametreler ile çok 

değişkenli lojistik regresyon analizi yapıldı (Tablo 9). Lojistik regresyon analizi ile 

kontrol ve GHT grupları karşılaştırıldığında; PDW, GHT’yi predikte edebilecek tek 

bağımsız faktör olarak tespit edildi.  

 

Tablo 8. Kontrol ile GHT grupları arası ROC sonuçları  

 Cut-off AUC (%95 CI) Duyarlılık Özgüllük p değeri 

NLR 3.55 0.544 (0.512-

0.575) 

65 39 0.007* 

PDW 53 0.542 (0.509-

0.574) 

66 40 0.011* 

GHT: Gestasyonel hipertansiyon                                                  AUC: Eğri altında kalan alan 

NLR: Nötrofil lenfosit oranı                                                          PDW: Platelet dağılım genişliği  
 

Tablo 9. Kontrol ile GHT grupları arası çok değişkenli lojistik regresyon analizi 

 OR (%95 CI) p değeri 

NLR ≥3.55 0.853 (0.677-1.073) 0.175 

PDW≥53 1.282 (1.022-1.608) 0.032* 
GHT: Gestasyonel hipertansiyon                                                     OR: Tahmini rölatif risk 

NLR: Nötrofil lenfosit oranı                                                            PDW: Platelet dağılım genişliği  

 

 

 

Şekil 8. Kontrol ile PE gruplarının ayrımında, NLR için yapılan ROC analiz eğrisi 
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 Kontrol ile PE grupları, ROC analizi ile karşılaştırıldığında PE’yi predikte 

edebilecek tek parametre NLR olarak belirlendi (Tablo 10) (OR: 0.560 (0.411-0.763), 

p<0.001).  

 

Tablo 10. Kontrol ile PE grupları arası ROC sonuçları 

 Cut-off AUC (%95 CI) Duyarlılık Özgüllük p değeri 

NLR 3.55 0.618 (0.572-

0.664) 

65 51 <0.001* 

PE: Preeklampsi                                                                                 AUC: Eğri altında kalan alan 

NLR: Nötrofil lenfosit oranı 
 

 

 

Şekil 9. Kontrol ile ŞPE gruplarının ayrımında, PLR için yapılan ROC analiz eğrisi 
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Şekil 10. Kontrol ile ŞPE gruplarının ayrımında, PDW ve APRI için yapılan ROC 

analiz eğrisi 

 

 

 Kontrol ve ŞPE grupları arasında ROC analizi yapılarak, ŞPE’yi predikte 

edebilecek faktörler tek değişkenli olarak değerlendirildi (Tablo 11). İstatistiksel 

anlamlı bulunan parametreler ile çok değişkenli lojistik regresyon analizi yapıldı 

(Tablo 12). Bu analiz sonucunda kontrol ile ŞPE grupları karşılaştırıldığında; PDW 

ve APRI, ŞPE’yi predikte edebilecek bağımsız parametre olarak tespit edildi.  

 

 

Tablo 11. Kontrol ile ŞPE grupları arası ROC sonuçları 

 Cut-off AUC (%95 CI) Duyarlılık Özgüllük p değeri 

PLR 116 0.554 (0.515-

0.592) 

55 50 0.005* 

PDW 53 0.593 (0.556-

0.630) 

65 44 <0.001* 

APRI 0.187 0.621 (0.582-

0.660) 

71 40 <0.001* 

ŞPE: Şiddetli preeklampsi                                                            AUC: Eğri altında kalan alan 

PLR: Platelet lenfosit oranı                                                          PDW: Platelet dağılım genişliği 

APRI: Aspartat aminotransferaz platelet oranı indeksi 
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Tablo 12. Kontrol ile ŞPE grupları arası çok değişkenli lojistik regresyon analizi 

 OR (%95 CI) p değeri 

PLR≥116 0.983 (0.743-1.300) 0.904 

PDW≥53 1.381 (1.043-1.830) 0.024* 

APRI≥ 0.187 1.432 (1.060-1.935) 0.019* 
ŞPE: Şiddetli preeklampsi                                                            OR: Tahmini rölatif risk 
PLR: Platelet lenfosit oranı                                                          PDW: Platelet dağılım genişliği 
APRI: Aspartat aminotransferaz platelet oranı indeksi 

 

 

 

Şekil 11. GHT ile ŞPE gruplarının ayrımında, NLR ve PLR için yapılan ROC analiz 

eğrisi 
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Şekil 12. GHT ile ŞPE gruplarının ayrımında, APRI için yapılan ROC analiz eğrisi 

 

 

 

  ŞPE’yi predikte edebilecek faktörler ikili karşılaştırmalarda belirlendikten 

sonra tek değişkenli olarak ROC analizi yapılarak değerlendirildi (Tablo 13). 

İstatistiksel anlamlı bulunan parametreler ile çok değişkenli lojistik regresyon analizi 

yapıldı (Tablo 14). Yapılan analizde GHT ve ŞPE grupları karşılaştırıldığında; PLR 

ve APRI, ŞPE’yi predikte edebilecek bağımsız parametreler olarak tespit edildi.  

 

 

Tablo 13. GHT ile ŞPE grupları arası ROC sonuçları 

 Cut-off AUC (%95 CI) Duyarlılık Özgüllük p değeri 

NLR 3.55 0.510 (0.469-

0.552) 

61 44 0.610 

PLR 116 0.600 (0.561-

0.640) 

65 50 <0.001* 

APRI 0.187 0.508 (0.458-

0.558) 

71 39 <0.001* 

ŞPE: Şiddetli preeklampsi                                                            GHT: Gestasyonel hipertansiyon 
NLR: Nötrofil lenfosit oranı                                                         PLR: Platelet lenfosit oranı 
APRI: Aspartat aminotransferaz platelet oranı indeksi                AUC: Eğri altında kalan alan 
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Tablo 14. GHT ile ŞPE grupları arası çok değişkenli lojistik regresyon analizi 

 OR (%95 CI) p değeri 

PLR≥116 0.593 (0.451-0.781) <0.001* 

APRI≥ 0.187 1.4213 (0.052-1.896) 0.022* 
ŞPE: Şiddetli preeklampsi                                                            GHT: Gestasyonel hipertansiyon 
APRI: Aspartat aminotransferaz platelet oranı indeksi                PLR: Platelet lenfosit oranı 
OR: Tahmini rölatif risk 

 

 

 

 

Şekil 13. PE ile ŞPE gruplarının ayrımında, NLR ve APRI için yapılan ROC analiz 

eğrisi 

 

 

 PE ve ŞPE grupları arasında, ŞPE’yi predikte edebilecek anlamlı faktörler 

ROC analizi ile tek değişkenli olarak değerlendirildi (Tablo 15). İstatistiksel anlamlı 

bulunan parametreler ile çok değişkenli lojistik regresyon analizi yapıldı (Tablo 16).  

PE ile ŞPE grupları lojistik regresyon analiziyle karşılaştırıldığında; yalnızca APRI, 

ŞPE’yi predikte edebilecek bağımsız parametre olarak tespit edildi (p<0.001). 
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Tablo 15. PE ile ŞPE grupları arası ROC sonuçları 

 Cut-off AUC (%95 CI) Duyarlılık Özgüllük p değeri 

NLR 3.55 0.551 (0.503-

0.599) 

55 49 0.044* 

APRI 0.187 0.619 (0.572-

0.665) 

72 42 <0.001* 

ŞPE: Şiddetli preeklampsi                                                            PE: Preeklampsi 
APRI: Aspartat aminotransferaz platelet oranı indeksi                NLR: Nötrofil lenfosit oranı 
AUC: Eğri altında kalan alan 

 

Tablo 16. PE ile ŞPE grupları arası çok değişkenli lojistik regresyon analizi 

 OR (%95 CI) p değeri 

NLR ≥3.55 1.167 (0.826-1.647) 0.382 

APRI≥ 0.187 1.873 (1.309-2.682) <0.001* 
ŞPE: Şiddetli preeklampsi                                                            PE: Preeklampsi 

APRI: Aspartat aminotransferaz platelet oranı indeksi                NLR: Nötrofil lenfosit oranı 

OR: Tahmini rölatif risk 
 

 Kontrol ve vaka grupları, 20. gebelik haftası öncesinde var olan laboratuvar 

değerleriyle; GHT, PE, ŞPE’yi öngörmedeki yerleri açısından değerlendirildiğinde; 

PDW ve APRI değerleri açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit edildi 

(sırasıyla, p=0.003 ve p=0.034) (Tablo 17). NLR, PLR ve DNI değerlerinin 

karşılaştırılmasında gruplar arasında anlamlı bir fark saptanmadı (sırasıyla, p=0.294, 

p=0.365 ve p=0.105) (Tablo 17). 

 

Tablo 17. 20. gebelik haftası öncesi var olan laboratuvar değerlerinin gruplar arası 

karşılaştırılması 

 Kontrol 

n=363 

GHT 

n=283 

PE 

n=80 

ŞPE 

n=143 

p 

değeri 

NLR (Ort ± SD) 3.20±1.22 3.39±1.99 3.17±1.37 3.17±1.05 0.294 

PLR (Ort ± SD) 146.2±62.5 157.1±119.3 150.6±44.8 146.3±43.2 0.365 

PDW (Ort ± SD) 48.2±6.2 49.7±7.1 47.1±7.6 49.5±6.9 0.003* 

DNI (Ort ± SD) -4.1±6.0 -3.0±4.9 -3.2±4.2 -3.8±6.9 0.105 

APRI (Ort ± SD) 0.20±0.09 0.19±0.06 0.19±0.11 0.18±0.07 0.034* 
GHT: Gestasyonel hipertansiyon                                             PE: Preeklampsi 

ŞPE: Şiddetli preeklampsi                                                       DNI: Delta nötrofil indeksi 

APRI: Aspartat aminotransferaz platelet oranı indeksi           NLR: Nötrofil lenfosit oranı 

PDW: Platelet dağılım genişliği                                              PLR: Platelet lenfosit oranı 

Ort: Ortalama                                                                           SD: Standart sapma 
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 Gruplar PDW açısından ikili gruplar halinde kıyaslandığında; GHT grubunun 

PDW değeri, kontrol ve PE gruplarından yüksek (sırasıyla, p=0.032 ve p=0.014), PE 

grubunun değeri ŞPE grubundan düşük idi (p=0.050).  

 Gruplar APRI açısından ikili gruplar halinde kıyaslandığında ŞPE grubunun 

ortalama APRI değeri kontrol grubundan daha düşük saptandı (p=0.037) 

 

 

Şekil 14. Kontrol ile GHT gruplarının ayrımında, 20.gebelik haftası öncesi PDW 

değeri için yapılan ROC analiz eğrisi 

 

 Kontrol ile GHT grupları arasında yapılan ROC analizinde; sadece PDW 

istatistiksel anlamlı olduğu için çok değişkenli analiz yapılmadı (Tablo 18). Ancak 

cut-off değerine göre PDW kategorik olarak kıyaslandığında istatistiksel anlamlılığını 

kaybetmiştir (OR:1.291 (0.942-1.771; p=0.112)). 

 

Tablo 18. Kontrol ile GHT grupları arası ROC sonuçları (<20 hafta) 

 Cut-off AUC (%95 CI) Duyarlılık Özgüllük p değeri 

PDW-20 47.5 0.567 (0.522-

0.611) 

61 46 0.004* 

GHT: Gestasyonel hipertansiyon                                                     AUC: Eğri altında kalan alan 

PDW: Platelet dağılım genişliği 
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Şekil 15. Kontrol ile ŞPE gruplarının ayrımında, 20.gebelik haftası öncesi APRI 

değeri için yapılan ROC analiz eğrisi 

 

 Kontrol ile ŞPE grupları arası yapılan ROC analizinde, sadece APRI 

istatistiksel anlamlı olduğu için çok değişkenli analiz yapılmadı (OR: 0.470 (0.312-

0.707; p <0.001)) (Tablo 19) 

 

Tablo 19. Kontrol ile ŞPE grupları arası ROC sonuçları (<20 hafta) 

 Cut-off AUC (%95 CI) Duyarlılık Özgüllük p değeri 

APRI-20 0.167 0.608 (0.551-

0.666) 

64 54 <0.001* 

ŞPE: Şiddetli preeklampsi                                                             AUC: Eğri altında kalan alan 

APRI: Aspartat aminotransferaz platelet oranı indeksi 
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Şekil 16. GHT ile PE gruplarının ayrımında, 20.gebelik haftası öncesi PDW değeri 

için yapılan ROC analiz eğrisi 

 

 GHT ile PE grupları arası yapılan ROC analizinde sadece PDW istatistiksel 

anlamlı olduğu için çok değişkenli analiz yapılmadı (OR: 0.584 (0.354-0.962; 

p=0.035)) (Tablo 20).  

 

Tablo 20. GHT ile PE grupları arası ROC sonuçları (<20 hafta) 

 Cut-off AUC (%95 CI) Duyarlılık Özgüllük p değeri 

PDW-20 47.5 0.607 (0.537-

0.677) 

61 54 0.003* 

GHT: Gestasyonel hipertansiyon                                                     PE: Preeklampsi 
AUC: Eğri altında kalan alan                                                           PDW: Platelet dağılım genişliği 
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Şekil 17. PE ile ŞPE gruplarının ayrımında, 20.gebelik haftası öncesi PDW değeri 

için yapılan ROC analiz eğrisi 

 

 PE ile ŞPE grupları arası yapılan ROC analizinde sadece PDW-20 istatistiksel 

anlamlı olduğu için çok değişkenli analiz yapılmadı (Tablo 21). Kategorik olarak 

kıyaslandığında ise istatistiksel anlamlılığını kaybetmiştir. (OR:1.620 (0.933-2.811; 

p=0.086)).  

 

Tablo 21. PE ile ŞPE grupları arası ROC sonuçları (<20 hafta) 

 Cut-off AUC (%95 CI) Duyarlılık Özgüllük p değeri 

PDW-20 47.5 0.592 (0.514-

0.670) 

59 52 0.023* 

ŞPE: Şiddetli preeklampsi                                                                PE: Preeklampsi 
AUC: Eğri altında kalan alan                                                           PDW: Platelet dağılım genişliği 
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5. TARTIŞMA 

 

 Gebeliklerin yaklaşık %10’unda hipertansif bozukluklar görülebilmektedir. 

Gebeliğin hipertansif bozuklukları; maternal ve perinatal morbidite ve mortalitenin 

önde gelen nedenlerinden biridir (2, 3). 

 Türkiye’de ülke çapında yapılan retrospektif bir çalışmaya göre, hipertansif 

bozukluklar tüm anne ölümlerinin %15.5'ini oluşturmaktadır. Tüm nedenler arasında 

en sık üçüncü ve anne ölümlerinin doğrudan nedenleri arasında ikinci sırada yer 

almaktadır (5, 27). 

 Gebelerin hipertansif hastalık (özellikle preeklampsi) geliştirme riski açısından 

değerlendirilmesi önemlidir. Yüksek riskli belirlenen gebeler; profilaktik tedavi 

başlanması, gebenin eğitimi, gebelik takibi ve doğum için tecrübeli merkezlere 

yönlendirilebilir. Ayrıca hastalık klinik olarak erken tespit edilebildiği takdirde, uygun 

yönetim ile maternal ve perinatal sonuçlar iyileştirilebilir.  

 Ne yazık ki gebeliğin hipertansif hastalıklarında kullanılabilen bir tarama testi 

ya da prediktif bir test günümüzde bulunmamaktadır.  

 Tam kan sayımı, böbrek ve karaciğer fonksiyon testleri; rutin yapılan, kolay 

ulaşılabilen, otomatik ve ucuz testlerdir. Rutin hasta takibinde ulaşılabilen bu testler 

ile NLR, PLR, PDW, DNI ve APRI parametreleri kolaylıkla hesaplanabilmektedir. Bu 

parametreler hastalığın erken tanı, prediksiyon veya prognoz takibinde kullanıldığı 

takdirde, teste ulaşma ve uygulama kolaylığı sağlayacağı için klinisyen açısından 

büyük önem taşıyacaktır. 

 Çalışmamızda 4 ana grup oluşturulmuştur (Normotansif gebeler, GHT, PE, 

ŞPE). Gebelerin, 20. gebelik haftası altındaki (nonviable dönemde) ve tanı konulduğu 

andaki kanları alınmıştır. İlgili parametreler 4 grup arasında kıyaslanmış; gebelik 

hipertansiyonu ve preeklampsi gelişme riski ayrıca parametrelerin preeklampsi 

şiddetini öngörmede prediktif faktör olarak kullanılabilirliğinin saptaması 

amaçlanmıştır. Çalışmamızın sonucunda elde ettiğimiz veriler; literatür eşliğinde 

kıyaslayarak yorumlanmış ve doğruluk değerleri tartışılmıştır. 
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 PLR ve NLR için literatür tarandığında birçok çalışma ve birçok farklı sonuç 

olduğu görülmüştür. 

 Mannaerts ve ark.’nın 2019 yılında yaptığı retrospektif çalışmada, 2050 gebe 

(164 PE ve 1886 kontrol) karşılaştırılmıştır. Vakalardan doğum öncesi ve 20. gebelik 

haftasından önce kan örnekleri alınmıştır. 20. gebelik haftası öncesinde alınan 

verilerde; kontrol grubuna kıyasla PE grubunda NLR ve PLR sonuçları açısından 

anlamlı bir fark bulunmamıştır. Doğum öncesi alınan kanlarda, PE grubunda kontrol 

grubuna kıyasla NLR’nin daha yüksek ve PLR'nin daha düşük olduğu saptanmıştır 

(181). 

 Gezer ve ark.’ı 2016 yılında yaptığı çalışmayla, ilk trimesterde alınan kan 

değerlerinden hesaplanan NLR ve PLR’nin, sonradan gelişecek PE prediksiyonunda 

yararlı olup olmayacağını belirlemek istenmiştir. 209 PE ve 221 normotansif gebe 

retrospektif olarak taranmış ve karşılaştırılmıştır. PE grubunda NLR ve PLR düzeyleri 

kontrol grubuna göre anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. Çok değişkenli regresyon 

analizinde, NLR en güçlü prediktif değişken olarak bulunmuştur. Sonuç olarak ilk 

trimesterde yüksek NLR ve PLR, sonradan gelişecek preeklampsinin bağımsız 

prediktörleri olarak bulunmuştur (182). 

 Gogoi ve ark.’nın 2019 yılında yaptığı kesitsel bir çalışmada; normotansif 

(N=67) ve preeklamptik (n=67; 38 PE ve 29 ŞPE) gebeler arasında NLR ve PLR 

değerleri kıyaslanmıştır. Çalışmada PE’li gebelerde, inflamatuar belirteçlerin daha 

yüksek olduğu bulunmuştur. NLR ve PLR’nin ölçülmesinin preeklampsiyi tahmin 

etmede yararlı olabileceği sonucuna varılmıştır (183). 

 Yücel ve ark.’nın 2017 yılında yaptıkları retrospektif çalışmada; 219 gebede 

(110 sağlıklı, 27 hafif PE ve 82 ŞPE) NLR ve PLR oranlarına bakmışlardır. Gruplar 

arasında NLR açısından anlamlı fark saptanmamıştır. ŞPE’de, normotansif gebelere 

kıyasla, PLR anlamlı olarak daha düşük saptanmıştır. Ancak NLR ve PLR 

parametrelerinin, preeklampsinin ŞPE’ye prediksiyonunu öngörmede istatistiksel 

olarak anlamlı olmadığı gösterilmiştir (184). 

 Yavuzcan ve ark.’nın 2014 yılında yaptıkları çalışmada; gebe olmayan 

kadınlar, normotansif gebeler ve ŞPE arasında NLR ve PLR kıyaslanmıştır. PLR’de 3 

grup arasında anlamlı bir fark saptanmamıştır. NLR değerinin ŞPE grubunda, gebe 

olmayan kadınlara göre anlamlı olarak daha yüksek saptanmış olmasına rağmen; ŞPE 
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ile normotansif gebeler arasında fark saptanmamıştır. NLR ve PLR nin ŞPE’yi 

belirlemek için kullanılamayacağı sonucuna varılmıştır (185). 

 Wang ve ark.’nın 2019 yılında yaptığı bir çalışmada; 367 PE hastasının (162 

hafif PE ve 205 ŞPE) ve 172 kontrol grubunun klinik kayıtları gözden geçirilmiştir. 

NLR; hastaların ilk tanı anında alınan kanlarından hesaplanmıştır. PE grubundaki NLR 

değeri kontrol grubundan daha yüksek bulunmuştur. Yapılan ROC analizi NLR’nin 

PE’i kontrol grubundan ayırmada tanısal doğruluğa sahip olduğunu ve hastalığın 

şiddetini tahmin etmede de bir öngörü sunduğunu göstermiştir (cut-off: 4,198; 

duyarlılık %53; özgüllük %83) (186).  

 Kurtoğlu ve ark.’nın 2015 yılında yaptığı retrospertif çalışmada; 203 gebe (73 

normotansif 23 PE 107 ŞPE) arasında NLR karşılaştırılmıştır. NLR; PE grubunda, 

normotansif gruba göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur. Yapılan ROC 

eğrisinde, eğri altında kalan alan istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur (cut-off: 

4.48; duyarlılık %58, özgüllük %63). Ancak, NLR ile hastalığın şiddeti arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki bulunmamıştır (187). 

 Çalışmamızda ise kontrol ile PE gruplarını NLR açısından kıyasladığımızda; 

beklenenin aksine PE grubunda NLR daha düşük bulunmuştur. Ayrıca ROC analizi 

sonucunda kontrol ile PE arasında cut-off değeri 3.55 bulunmuştur (duyarlılık %65, 

özgüllük %51). Mevcut çalışmalardan farklı olarak ortalama NLR değeri gibi cut-off 

değerimiz de diğer çalışmalardan düşük bulunmuştur. Ancak kontrol ile PE grupları 

arasında mevcut olan bu ilişkinin kontrol ve ŞPE grupları arasında devam etmediği 

görülmüştür. Bu nedenle klinik olarak faydalı olamayacağı yönünde yorumlanmıştır. 

 Zheng ve ark.’nın 2019 yılında yaptığı meta-analizde; toplamda 130 çalışma 

taranmış ve 7 çalışma meta-analiz için uygun görülmüştür. 1298 PE ve 894 kontrol 

grubu arasında, PE'de NLR’nin tanısal değeri değerlendirilmiştir. Mevcut kanıtlar 

ışığında, PE tanısı için NLR'nin özgüllüğü yeterli bulunmamış (özgüllük 0.64 (95%CI 

0.61-0.68)), ancak kabul edilebilir duyarlılığa (duyarlılık 0.74 (95% CI 0.71-0.76)) 

sahip olduğu gösterilmiştir (188). 

 Kang ve ark.’nın 2020 yılında 15 çalışma ve 3982 gebeyi kapsayan meta-

analizinde; 1871 normotansif sağlıklı gebe, 748 PE ve 872 ŞPE arasında, NLR’nin 

prediktif rolü araştırılmıştır. Gruplar arası NLR değerlerinde yapılan karşılaştırmada; 
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NLR değeri PE’de normotansif gebelerden daha yüksek bulunmuştur. Ayrıca, NLR 

değeri ŞPE’de PE’e göre daha yüksek bulunmuştur (189). 

 Kim ve ark’ı 2018 yılında 471 sağlıklı, 126 hafif PE ve 227 ŞPE tanısı almış 

gebeyi retrospektif olarak taramıştır. Üç grup arasında PLR değerini analiz edilmiştir. 

PE'li kadınlarda PLR seviyesi, normotansif gebelerden anlamlı olarak düşük 

bulunmuştur. PLR; ŞPE grubunda PE'den önemli ölçüde daha düşük bulunmuştur. 

Çalışma; PLR'nin PE için yararlı bir tanısal belirteç olabileceğini göstermiştir (190). 

 Çalışmamızda tanı anında alınan kanlar arasında yapılan karşılaştırmalarda; 

kontrol grubuna kıyasla NLR değeri, GHT’yi predikte edebilecek bağımsız faktör 

olarak tespit edilmemiştir. Kontrol grubuna kıyasla NLR, PE’yi predikte edebilecek 

parametre olarak belirlenmiştir. Grupların diğer kıyaslamalarında, NLR açısından 

anlamlı fark saptanmamıştır.  20’inci gebelik haftası öncesi var olan laboratuvar 

bulgularının karşılaştırılmasında; ortalama NLR değeri için gruplar arasında herhangi 

bir fark saptanmamıştır. 

 Kontrol ile PE grupları arasında anlamlı fark saptanmış olmasına rağmen; ŞPE 

grubu kıyaslamalarında anlamlı fark bulunmaması yani hipertansiyonun devam ettiği 

hatta şiddetlendiği grupta fark olmaması, NLR’nin güvenli bir marker olmadığını 

düşündürmüştür. Çalışmamızdaki bulgular bize NLR’nin; gebelik hipertansiyonu ve 

preeklampsi gelişme riskini değerlendirme ve preeklampsi şiddetini öngörmede klinik 

olarak yardımcı olamayacağı fikrini ortaya koymuştur. Diğer çalışmalara göre; bizim 

çalışmamızın daha yüksek vaka sayısı içermesi, sonuçlarımızın değerini arttırmış olsa 

da; diğer çalışmalar tarafından bulunan, NLR’nin faydalı olabileceği yönündeki 

bulgular göz önüne alındığında, konuyla ilgili daha geniş sayılarla, prospektif, 

randomize kontrollü çalışmaların yapılması gerekliliği kanısı bizde oluşmuştur. 

 Çalışmamızda tanı anında alınan kanlar arasında PLR değerlerinde yapılan 

karşılaştırmalarda; GHT ile ŞPE grupları arası yapılan analizde; PLR, ŞPE’yi predikte 

edebilecek bağımsız parametre olarak tespit edilmiştir. Gruplar arası yapılan diğer 

karşılaştırmalarda PLR açısından anlamlı fark saptanmamıştır. 20’inci gebelik haftası 

öncesi var olan laboratuvar bulgularının karşılaştırılmasında da gruplar arasında 

herhangi bir fark saptanmamıştır.  

 GHT ile ŞPE grupları arası fark bulunsa da bu durumun kontrol grubu ile 

desteklenememesi PLR’nin güvenirliğini sorgulatmıştır. Çalışmamızdaki bulgular 
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bize PLR’nin, gebelik hipertansiyonu ve preeklampsi gelişme riskini değerlendirme 

ve preeklampsi şiddetini öngörmede klinik olarak yardımcı olamayacağını 

göstermiştir.  

 İngilizce literatürde DNI ile gebeliğin hipertansif hastalıklarının 

karşılaştırıldığı tek makaleye ulaşılabilmiştir. Cho ve ark.’nın 2017 yılında yaptığı bu 

retrospektif çalışmada; 65 hafif PE, 147 ŞPE hasta, normotansif (n=163) gebelik 

grupları arasında DNI değerleri karşılaştırılmıştır. ŞPE grubunda; DNI değerinin, PE 

ve normotansif gebelere göre arttığı saptanmıştır. Ancak PE ile normotansif gebe 

grupları arasında anlamlı bir fark saptanmamıştır (177). 

 Çalışmamızda tanı anında alınan kandan bakılan ve 20’inci gebelik haftası 

öncesi var olan laboratuvar bulgularında bakılan DNI değerinde, gruplar arasında 

yapılan karşılaştırılmalarda anlamlı fark saptanmamıştır. 

 Çalışmamızdaki bulgular bize DNI’nin, tanı anında ya da erken gebelik 

döneminde, gebeliğin hipertansif hastalıkları ile ilişkisinin bulunmadığını 

göstermiştir. Çalışmamızın vaka sayısının yüksekliği göz önünde bulundurulduğunda, 

literatürdeki diğer çalışmaya göre daha güçlü bir çalışma olduğu önemli bir gerçektir. 

 Örgül ve ark.’ı 2019 yılında yaptıkları çalışmada erken ve geç başlangıçlı 

preeklampside ilk trimester tam kan sayımı parametreleri araştırılmıştır (21 erken 

başlangıçlı, 42 geç başlangıçlı PE, 123 kontrol grubu). Retrospektif olarak 186 hasta 

taranmış ve PDW ve NLR açısından sonuçlar anlamlı bulunmamıştır (191). 

 AlSheeha ve ark.’nın 2016 yılında yaptığı çalışmada; 44 PE 16 ŞPE ve 60 

normotansif gebenin PDW değerleri karşılaştırılmıştır. Gruplar arasında yapılan 

karşılaştırmada PDW açısından anlamlı bir fark saptanmamıştır (192). 

 Duan ve ark.’nın 2020 yılında yaptığı retrospektif çalışmada 256 gebe (93 

normotansif kontrol, 78ŞPE, 85 PE) değerlendirilmiştir. PDW’de 3 grupta  da anlamlı 

bir fark izlenmemiş ve PDW’nin, PE tanısında ve şiddetini değerlendirmede anlamlı 

bir marker olmadığı rapor edilmiştir (193). 

 Chen ve Lin’in 2017 yılındaki çalışmasında 188 normotansif gebe, 120 gebe 

olmayan kadın ve 125 PE karşılaştırılmıştır. Gruplar arasında PDW açısından anlamlı 

bir fark saptanmamıştır (194). 

 Yang ve ark.’nın 2014 yılında 935 gebede (816 normotansif, 59 PE, 60 ŞPE) 

yaptıkları çalışmada; hastalık ilerledikçe PDW değerinin attığını bulmuşlardır. ŞPE 
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grubunda PE’ye göre istatistiksel olarak anlamlı derecede daha yüksek bulunmuştur. 

PE’nin şiddetini tahmin etmek için kullanılabileceğini bildirmişlerdir (180). 

 Çalışmamızda tanı anında alınan laboratuvar değerlerinde PDW; kontrol grubu 

ile GHT karşılaştırıldığında, GHT’yi predikte edebilecek bağımsız bir faktör olarak 

tespit edilmiştir. Kontrol grubu ile ŞPE karşılaştırıldığında PDW, yine ŞPE’yi predikte 

edebilecek bağımsız bir parametre olarak saptanmıştır. Ancak kontrol ve PE grupları 

arasında anlamlı bir fark saptanamamıştır. 20’inci gebelik haftası öncesi var olan 

laboratuvar bulgularının karşılaştırılmasında; PDW açısından gruplar arasında anlamlı 

fark saptanmamıştır. Sonuçlar arasında hastalık şiddeti arttıkça paradoksik bulgular 

saptanması, PDW’nin klinik kullanımda güvenilir bir marker olamayacağını 

düşündürmüştür. Sonuç olarak erken gebelik haftasında da gebelik hipertansiyonu ve 

preeklampsi gelişme riskini değerlendirme ve preeklampsi şiddetini öngörmede yararlı 

bir marker olarak saptanmamıştır. İleride yapılacak geniş vaka sayılı, prospektif 

çalışmaların bu konuya açıklık getireceği düşünülmüştür. 

 Litaratür tarandığında, PE ile APRI ilişkisini araştıran bir çalışma 

bulunamamıştır. Bu ilişkiyi araştıran ilk çalışma bizim çalışmamızdır. 

 Şaşmaz ve ark.’nın 2020 yılında yapmış oldukları retrospektif çalışmada; 

HELLP sendromu (n=40) ve normotansif (n=124) çalışma grupları arasında yapılan 

çok değişkenli regresyon analizinde, APRI skorunun HELLP sendromunu tek başına 

AST'den daha güçlü bir şekilde öngördüğü sonucuna varılmıştır. Yapılan ROC 

eğrisinde, HELLP olan hastaların kontrol grubundan ayrımında AST duyarlılık %71.1, 

özgüllük %91.2 olarak bulunmuştur. Çalışmada APRI skoru cut-off değeri 0.339 

olarak belirlendiğinde duyarlılıkları %82.6, özgüllükler %87.6 olarak bulunmuştur. 

APRI skoru, HELLP sendromunu tahmin etmek için de etkili ve kullanışlı bir yöntem 

olduğu bildirilmiştir. (25). Çalışmamızda tanı anında alınan kanlar arasında yapılan 

karşılaştırmalarda; ŞPE grubunun ortalama APRI değeri kontrol, GHT ve PE 

gruplarından anlamlı derecede yüksek saptanmıştır. 20’inci gebelik haftası öncesi var 

olan laboratuvar bulgularının karşılaştırılmasında; ŞPE grubunun ortalama APRI 

değeri kontrol grubuna göre anlamlı derecede düşük saptanmıştır. ŞPE grubunun diğer 

gruplarla yapılan ikili analizlerinde; APRI değeri, ŞPE’yi predikte edebilecek 

bağımsız parametre olarak tespit edilmiştir. ROC analizi ile cut-off değeri 0.187 olarak 

belirlenerek, Kontrol-ŞPE, GHT-ŞPE, PE-ŞPE grupları karşılaştırıldığında; 
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duyarlılıkları sırasıyla %71, %71, %72 ve özgüllükleri sırasıyla %40, %39, %42 olarak 

saptanmıştır.  

 APRI skorunun, ŞPE ile kıyaslanan her grupta anlamlılığını koruması bizi 

umutlandıran bir sonuç olmuştur. Diğer parametrelerde yaşanılan paradoksik 

bulguların gözlenmemesi özellikle şiddetli preeklampsinin öngörülmesinde önemli bir 

marker olabileceğini düşündürmüştür. APRI’nin, gebeliğin hipertansif hastalıklarının 

ŞPE’ye ilerleme süreci hakkında klinik ipucu verebilmesinin yanında karaciğerdeki 

etkilenme derecesi açısından bilgi verebileceği düşünülen önemli bir kavramdır. APRI 

skoru hipertansif gebelerdeki mortalite ve morbiditeyi erken teşhis ve öngörü ile 

azaltabileceğinden umut vadeden bir belirteç olarak kendini göstermiştir. Bulgularımız 

daha geniş vaka sayılarıyla yapılacak randomize kontrollü prospektif çalışmaların 

önünü açmıştır. 

 Çalışmamızın limitasyonları ve gücüne değinilecek olursa; çalışmamızın en 

önemli limitasyonu retrospektif bir çalışma olmasıdır. Ancak çalışmamızın tersiyer bir 

merkezde yapılmış olması ve taranan vaka sayımızın fazla olması çalışmamızı güçlü 

kılmaktadır. Ayrıca tek ve merkezi bir laboratuvar kaynaklı sonuçların 

karşılaştırılması, cihaz farklılıklarının önüne geçmiştir. Tüm parametrelerin yüksek 

vaka sayısı ile değerlendirilmesi yönü ile litaratüre önemli bir katkı sağlanmıştır. 

Ayrıca, özellikle APRI değerlerinin preeklampsi açısından yeni çalışmalarda 

incelenmesine yönelik litaratüre ışık tutulmuştur.  
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6. SONUÇLAR 

 

 Çalışmamızdaki mevcut verilerimiz ışığında NLR, PLR, DNI ve PDW’nin, 

gebelik hipertansiyonu ve preeklampsi gelişme riskini değerlendirmede ve 

preeklampsi şiddetini öngörmede klinik olarak öneminin olmadığı saptanmıştır. 

 Bunun yanında sonuçlarımız neticesinde APRI’nin, gebeliğin hipertansif 

hastalıklarının ŞPE’ye ilerleme süreci hakkında klinik ipucu verebileceği 

belirlenmiştir. Bu bulgu gelecek için umut vadeden ve üzerinde daha çok çalışılması 

gereken bir bulgudur. Çalışmamız bu bulgusu ile bir ilk olup literatüre önemli bir katlı 

sağlamaktadır. 

 Günümüz verileri ve sonuçlarımız gebeliğin hipertansif hastalıklarını ön 

görmenin zorluğunu ortaya koymaktadır. Bu nedenle günümüz kanıtları dahilinde bu 

konuda atılacak olan en önemli adım, VKİ gibi modifiye edilebilir risk faktörlerinin 

düzeltilmesidir.  

 Konuyla ilgili daha kesin bilgiler elde edebilmek için geniş vaka serileri ile 

yapılacak prospektif randomize kontrollü çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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MİJİD Histeroskopik Cerrahi Kursu (Sağlık Bilimleri Üniversitesi Etlik Zübeyde 

Hanım Kadın Hastalıkları EAH, Ankara, 2018) 

Laparoskopik ve Histeroskopik Cerrahi Kursu (Sağlık Bilimleri Üniversitesi Etlik 

Zübeyde Hanım Kadın Hastalıkları EAH, Ankara, 2018) 

Pelvik Ağrı ve Endometriozis Sempozyumu (Sağlık Bilimleri Üniversitesi Etlik 

Zübeyde Hanım Kadın Hastalıkları EAH, Ankara, 2019) 

14. TJOD Asistan Okulu (Eskişehir, Şubat 2019) 

Antenatal Bakım ve Vitamin Mineral Desteği – 2019-2020 eğitim programı 

kapsamında sunum (Sağlık Bilimleri Üniversitesi Etlik Zübeyde Hanım Kadın 

Hastalıkları EAH, Ankara, 2019) 

3. Minimal İnvaziv Jinekolojik Cerrahi Kongresi (İstanbul, 2020) 

Histerektomi Kursu (3. Minimal İnvaziv Jinekolojik Cerrahi Kongresi, İstanbul, Şubat 

2020) 
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9. EKLER 

Ek 1. HASTA TAKİP FORMU  

Hastanın adı- soyadı: 

Yaşı: 

Boyu: 

Kilosu: 

Meslek/eğitim durumu: 

Obstetrik öykü (gravida, parite, yaşayan, ölü doğum, doğup ölen, abortus, geçirilmiş 

NVD-C/S): 

Gebelik haftası: (SAT, DAT, USG): 

Özgeçmiş, ek hastalık, kronik hastalık, bulaşıcı hastalık: 

Düzenli kullandığı ilaç varsa: 

Sigara, alkol: 

Tanı anında sistolik / diastolik kan basıncı: 

HT nedenli kullanılan ilaç: 

Tanı anında laboratuvar değerleri: (tam kan sayımı, BUN, kreatinin, aspartat 

aminotransferaz, alanin aminotransferaz, delta nötrofil indeksi, tam idrar tetkiki, 

vs…) 

20 hafta öncesinde laboratuvar değerleri: (tam kan sayımı, BUN, kreatinin, aspartat 

aminotransferaz, alanin aminotransferaz, delta nötrofil indeksi, tam idrar tetkiki, 

vs…) 

Doğumdaki gebelik haftası: 
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Ek 2. T.C. Sağlık Bilimleri Üniversitesi Etlik Zübeyde Hanım Kadın Hastalıkları 

Eğitim ve Uygulama Hastanesi Etik Kurulu’nun 17.06.2020 tarih ve 2020/77 karar 

numaralı onayı  
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