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ÖZET 

Amaç: Endotelyal doku hasarını yansıtan Fibronektin ve Gama-
glutaıniltransferaz (GGT) gibi maddelerin maternal kanda 
artmış düzeylerinin tesbiti ile preeklampsi patofizyolojisin-
den sorumlu tutulan endotelyal doku hasarını en iyi 
gösteren parametrenin hangisi olduğunun araştırılmasıdır. 

Çalışmanın yapıldığı yer: SSK Ankara Doğumevi ve Kadın 
Hastalıkları Hastanesi. 

Materyel ve Metod: ikinci ve üçüncü trimesterde otuz 
preeklamptik hasta ve kontrol grubu olarak otuz normal 
gebede fibronektin ve GGT serum seviyeleri ölçüldü. 

Bulgular: Fibronektin ve GGT seviyeleri preeklamptik hastalar
da kontrol grubuna göre anlamlı olarak artmış bulundu. 
Fibronektin (p<0.0001), GGT (p<0.001). 

Sonuç: Fibronektin ile GGT karşılaştırıldığında endotelyal doku 
hasarını yansıtan en iyi parametrenin fibronektin olduğu 
bulunmuştur. 

Anahtar Kelimeler: Preeklampsi, Fibronektin, 
Gama-glutamiltransferaz 

T Klin Jinekol Obst 1997, 7:89-91 

SUMMARY 

Objective: Endothelial tissue damage which is presented by in
creased maternal blood levels of GGT and fibronectin is in
volved in pathophysiology of preeclampsia. The purpose 
of this study is to investigate which parameter is the best 
for endothelial tissue damage. 

Institution: Ankara Social Security Association Hospital, 
Department of Obstetrics and Gynecology. 

Material and Methods: The serums obtained from thirty 
preeclamptic patients and thirty normal pregnant women. 
Serum fibronectin and GGT levels were evaluated in 30 
preeclamptic women in the second and third trimester and 
compared with those of 30 healthy controls. 

Results: In preeclamptic patients serum GGT and fibronectin 
levels were higher than the normal pregnant group. GGT 
(p<0.001), fibronectin (p<0.0001). 

Conclusion: Fibronectin level is the best parameter for the en
dothelial tissue damage. 

Key Words: Preeclampsia, Fibronectin, 
Gamma-glutamyltransferase 
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Preeklampsi yaklaşık 100 yıl önce tanımlanmış olan 
ve yüksek maternal ve fetal morbidité ve mortalité ile 
seyreden, etiyolojisi bilinmeyen multisistem bir hastalıktır 
(1,3,4). Son çalışmalar bu hastalığın patogenezinde 
vasküler endotelyal hasarın önemli role sahip olduğunu 
göstermektedir (1,3-10). Nitekim preeklamptik dokuların 
histopatolojik incelemesi vasküler endotelin morfolojik 
özelliklerinde karekteristik değişiklikleri doğrulamıştır 
(3,4). Rappaport ve arkadaşları preeklampsideki bu en
dotelyal hasarın bir biyokimyasal markerinin tespiti ile 
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hastalığın başlangıcı veya ciddiyeti hakkında bilgi 
edinilmesinin klinik olarak yararlı olabileceğini belirt
mişlerdir (4). 

G G T hem epitel hemde endotelde hücre düzeyinde 
önemli aktiviteye sahip bir enzimdir (1). Başlıca karaciğer 
olmak üzere tüm vücut dokularında ve plasentada da bu
lunmaktadır (1,2). Yapılan iki çalışmada gebe olmayan 
hipertandü hastaların kan basıncı ile G G T arasında bir iliş
ki bulunmuş (1,5) ve felçli hastalarda endotel hasarına bağ
lı olduğu düşünülen G G T yüksekliği tespit edilmiştir (1). 

Fibronektin vasküler endotelyal bazal membranda 
bulunan bir glikoproteindir. Desidual vasküler endotelyal 
lezyon, glomerüler endotelyozis ve trombosit agregas-
yonu preeklampside patofizyolojiden sorumludur (6). 
Preeklampsi ve eklampside bu endotelyal hasar ne
deniyle maternal plazmada fibronektin seviyesi anlamlı 
oranda yükselir (6-10). 
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Preeklampside hastalığın ciddiyetini yansıtan ürik 
asit gibi markerlar aynı zamanda prognostik öneme 
sahiptir ancak renal fonksiyonları da yansıtan ürik asitin 
preeklampside böbreklerin değişen derecelerde etkilen
mesi nedeniyle zayıf önemi bulunmaktadır (1). 

Bu çalışmada endotelyal hücre hasarı nedeniyle 
uteroplasental sirkülasyondan sistemik dolaşıma salınan 
fibronektin ve GGT'nin, preeklampside bir biyomarker 
olarak değerleri araştırılmıştır. 

M A T E R Y E L V E M E T O D 

S S K Ankara Doğumevi ve Kadın Hastalıkları Eğitim 
Hastanesi Perinatoloji Servisindeki 30 preeklamptik has
ta çalışma grubu, 30 normal gebe kontrol grubu olmak 
üzere toplam 60 ikinci ve üçüncü trimester hastaları 
çalışmaya alındı. 140/90 ve üstündeki tansiyon arteryel, 
300 mg/24 saat üzerinde proteinüri ve ++ ve üzerinde 
ödem kriterleri olan hastalar preeklampsi olarak kabul 
edildi.Tüm hastalarda kan biyokimya tetkikleri, tam kan 
sayımı, tam idrar tetkiki, kreatin klerensi çalışıldı. 

Fibronektin için EDTA'lı tüplere 2cc venöz kan 
alınıp, 5 dakika 2000 devir/dk santrifüj edilerek plazması 
-70 derece santigratta saklandı,Turbüdometrik yöntemle 
NK-0.57 kiti kullanılarak fibronektin düzeyleri mg/dl 
cinsinden ölçüldü.GGT için ise 3 cc periferik venöz kan 
alınarak serumu -20 derecede muhafaza edilerek kinetik 
kolorometrik otoanalizör yöntemi ile çalışıldı. Fibronektin, 
GGT, Ürik asit değerleri çalışma ve kontrol grubunda 
"student t-test" kullanılarak karşılaştırıldı. 

B U L G U L A R 

Fibronektin plazma düzeyi çalışma grubunda (n=30) 
0.4mg/dl'nin üzerinde (min:0.43 mg/dl max:1.20 mg/dl) 
idi. Çalışma grubu ile kontrol grubu karşılaştırıldığında 
fibronektin düzeyi çalışma grubunda belirgin olarak yük
sekti (PO.0001) . 

Ürik asit düzeyleri çalışma grubunun (n=30) 
20'sinde yüksek idi (min:6.1 mg/dl max:8.0mg/dl).Çalış
ma grubu ile kontrol grubu karşılaştırıldığında ürik asit 
düzeyi, çalışma grubunda belirgin olarak yüksekti 
(PO.001) . 

G G T düzeyleri ise çalışma grubunun (n=30) 17'sinde 
yüksek idi (min:45U/L max:113U/L). Çalışma grubu ile 
kontrol grubu karşılaştırıldığında G G T düzeyi çalışma 
grubunda belirgin olarak yüksekti (P<0.001) (Tablo 1). 

Preeklampsiye özgün bir biyomarker halen bilin-
memektedir.Ancak patofizyolojisi konusunda yapılan 
çalışmalar sonucu olayın tetik mekanizmasının en-

Tablo 1. 

O R T A L A M A 

Fibronektin-Preeklampsi 0.6547 
Fibronektin-Kontrol 0.3007 
GGT-Preeklampsi 46.30 
GGT-Kontrol 15.83 
Ürik Asit-Preeklampsi 6.1100 
Ürik Asit-Kontrol 3.7833 
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dotelyal doku hasarı olduğu gösterilmiştir. Buradan yola 
çıkarak endotelyal hasar sonucu ortaya çıkan bir takım 
maddelerin maternal kanda artması bekienir.Bu amaçla 
bu çalışmada maternal kanda, daha önceden de kul
lanılan, ürik asit ile birlikte fibronektin ve G G T 'nin bir bi
yomarker olarak değerleri karşılaştırılarak, preeklamp
side hangi parametrenin daha güvenilir bir biyomarker 
olabileceği araştırılmıştır. 

Bu çalışmada üç parametrenin karşılaştırılması so
nuncunda , her üç parametrenin de istatistiksel olarak an
lamlı olduğu, ancak fibronektinin, tabloda da görüldüğü 
üzere, hem GGT, hem de ürik asitten daha anlamlı 
olduğu (PO.0001) ,GGT ile ürik asitin istatistiksel olarak 
eşit derecede anlamlı olduğu (PO.001) bulundu.Bu 
sonuç itibariyle fibronektinin preeklampside en anlamlı 
biyomarker olduğu söylenebilir. 

TARTIŞMA 

Preeklampsi patofizyolojisinden yola çıkılarak ma
ternal kanda bazı maddelerin değerleri bir çok araştır
macı tarafından merak konusu olmuş ve bu konuda 
çeşitli çalışmalar yapılmıştır. 

Arjan ve ark. preeklamptik hastalarda fibronektin se
viyesinin yükseldiğini bulmuşlardır ( P O . 0 0 1 ) (7). 
Véronique Ballegeer ve ark. normotensif ve preeklamptik 
hastalarda fibronektin, plazminojen aktivatör inhibitör-1 
ve Von VVİllebrand faktörünü araştırmışlar ve en anlamlı 
farklılığı fibronektin düzeyinde bulmuşlardır (PO.0001) 
(8). Michael J.Kupferminc ve ark. preeklamptik gebeler
de fetal fibronektin düzeyinin maternal serum ve amnion 
mayiinde yükseldiğini saptamışlardır (PO.05 ) (9). Robert 
N.Taylor ve ark. preeklamptik gebeler ile transient hiper
tansiyonu olan gebelerde yaptıkları karşılaştırmalı fibro
nektin çalışmasında, preeklamptik grupta fibronektinin 
yüksekliğinin daha anlamlı olduğunu bulmuşlardır 
(PO.05) (10). 

Literatürdeki bulgular ile uyumlu olarak bizim çalış
mamızda da preeklampside endotelyal hasarın göster
gesi olarak fibronektinin anlamlı olarak arttığı bulunmuş
tur. Dolayısıyla fibronektin preeklampside güvenilir bir 
biyomarker olarak kullanılabilir (6,7,8,9,10). 

Frederic B. Walker ve ark. normal gebelikte G G T 
takibi yapmışlar ve gebelik süresince, eylem sırasında ve 
postpartum periyodda GGT'nin değişiklik göstermediğini 
bulmuşlardır (2). D.Churchill ve ark. ise 24 preeklamptik 
hastada yaptıkları bir çalışmada GGT'nin istatistiksel 
olarak anlamlı oranda yükselmiş olduğunu bulmuşlardır 
(PO.0006) (1). 

S.D ^ t değeri p 

0.204 9.88 p<0.0001 
0.049 
5.097 5.83 p<0.001 
1.68 
0.991 12.60 p<0.001 
0.350 
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Frederic B. Walker ve ark. aynı çalışmalarında 
serum ürik asit düzeyinin anlamlı oranda arttığını 
(P<0.001), ancak ürik asitin preeklampside çeşitli dere
celerde bozulmuş olan renal fonksiyonlardan etkilendiği 
için objektif bir kriter olarak kabul edilemeyeceğini belirt
mişlerdir (1), 

Bizim çalışmamızda fibronektin düzeylerinin, G G T 
ve ürik asite göre, daha anlamlı olarak preeklamptik 
hastalarda yüksek bulunması, tanı yönünden fibronek-
tinin önemli bir parametre olduğunu göstermektedir. 
Ancak çalışma grubunu oluşturan hastaların tümü 2. ve 
3. trimesterdeki klinik olarak preeklampsi tespit edilen 
hastalardan oluştuğu için, preeklampsi gelişmeden önce 
preeklampsinin tespitinde hangi biyomarkerin daha an
lamlı bir parametre olduğunun tespiti için gebeliğin daha 
erken dönemlerinde araştırılma yapılması gerekmektedir. 

Bütün bu bulguların literatür ışığında incelenmesi 
sonucunda, preeklampside endotelyal doku hasarını 
gösteren en anlamlı parametrenin fibronektin olduğu 
söylenebilir.Bu amaçla preeklamptik hastaya yaklaşımda 
rutin incelemeler yanısıra fibronektin , G G T ve ürik asit 
düzeylerinin de çalışılması yararlı olacaktır. 
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