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OZET

Amag: Endotelyal doku hasarini yansitan Fibronektin ve Gama-
glutainiltransferaz  (GGT) gibi maddelerin maternal kanda
artmig  diizeylerinin  tesbiti ile preeklampsi patofizyolojisin-
den sorumlu tutulan endotelyal doku hasarini en iyi
gésteren parametrenin  hangisi oldugunun  arastirimasidir.

Calismanin yapildigi yer: SSK Ankara Dogumevi ve Kadin
Hastaliklari  Hastanesi.

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

Bulgular: Fibronektin ve GGT seviyeleri preeklamptik hastalar-
da kontrol grubuna gbére anlamli olarak artmis bulundu.
Fibronektin  (p<0.0001), GGT (p<0.001).

Sonug: Fibronektin ile GGT karsilastirildiginda endotelyal doku
hasarini  yansitan en iyi parametrenin fibronektin oldugu
bulunmustur.

Anahtar Kelimeler: Preeklampsi, Fibronektin,
Gama-glutamiltransferaz
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Preeklampsi yaklasik 100 yil énce tanimlanmis olan
ve ylUksek maternal ve fetal morbidité ve mortalité ile
seyreden, etiyolojisi bilinmeyen multisistem bir hastaliktir
(1,3,4). Son calismalar bu hastaligin patogenezinde
vaskuler endotelyal hasarin énemli role sahip oldugunu
gostermektedir (1,3-10). Nitekim preeklamptik dokularin
histopatolojik incelemesi vaskiller endotelin morfolojik
o6zelliklerinde karekteristik degisiklikleri dogrulamistir
(3,4). Rappaport ve arkadaslari preeklampsideki bu en-
dotelyal hasarin bir biyokimyasal markerinin tespiti ile
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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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hastaligin baslangici veya ciddiyeti hakkinda bilgi
edinilmesinin klinik olarak yararli olabilecegini belirt-
mislerdir (4).

GGT hem epitel hemde endotelde hiicre dizeyinde
onemli aktiviteye sahip bir enzimdir (1). Baslica karaciger
olmak lGzere tium vucut dokularinda ve plasentada da bu-
lunmaktadir (1,2). Yapilan iki galismada gebe olmayan
hipertandi hastalarin kan basinci ile GGT arasinda bir ilig-
ki bulunmus (1,5) ve felcli hastalarda endotel hasarina bag-
Il oldugu dusunilen GGT yuksekligi tespit edilmistir (1).

Fibronektin vaskuler endotelyal bazal membranda
bulunan bir glikoproteindir. Desidual vaskuler endotelyal
lezyon, glomeriler endotelyozis ve trombosit agregas-
yonu preeklampside patofizyolojiden sorumludur (6).
Preeklampsi ve eklampside bu endotelyal hasar ne-
deniyle maternal plazmada fibronektin seviyesi anlamli
oranda yulkselir (6-10).
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Preeklampside hastaligin ciddiyetini yansitan urik
asit gibi markerlar ayni zamanda prognostik 6neme
sahiptir ancak renal fonksiyonlari da yansitan Urik asitin
preeklampside bdbreklerin degisen derecelerde etkilen-
mesi nedeniyle zayif 6nemi bulunmaktadir (1).

Bu calismada endotelyal hicre hasari nedeniyle
uteroplasental sirkilasyondan sistemik dolagima salinan
fibronektin ve GGT'nin, preeklampside bir biyomarker
olarak degerleri arastiriimigtir.

MATERYEL VE METOD

SSK Ankara Dogumevi ve Kadin Hastaliklari Egitim
Hastanesi Perinatoloji Servisindeki 30 preeklamptik has-
ta ¢alisma grubu, 30 normal gebe kontrol grubu olmak
Uzere toplam 60 ikinci ve Uguncl trimester hastalar
calismaya alindi. 140/90 ve ustiundeki tansiyon arteryel,
300 mg/24 saat Uzerinde proteinuri ve ++ ve Uzerinde
6dem kriterleri olan hastalar preeklampsi olarak kabul
edildi.Tum hastalarda kan biyokimya tetkikleri, tam kan
sayimi, tam idrar tetkiki, kreatin klerensi galigildi.

Fibronektin icin EDTA'll tuplere 2cc vendz kan
alinip, 5 dakika 2000 devir/dk santriflj edilerek plazmasi
-70 derece santigratta saklandi, Turbidometrik yéntemle
NK-0.57 kiti kullanilarak fibronektin dizeyleri mg/dl
cinsinden 6l¢uldu.GGT igin ise 3 cc periferik venéz kan
alinarak serumu -20 derecede muhafaza edilerek kinetik
kolorometrik otoanalizér yontemi ile ¢alisildi. Fibronektin,
GGT, Urik asit degerleri calisma ve kontrol grubunda
"student t-test" kullanilarak karsilastirildi.

BULGULAR

Fibronektin plazma dizeyi ¢alisma grubunda (n=30)
0.4mg/dl'nin Gzerinde (min:0.43 mg/dl max:1.20 mg/dl)
idi. Calisma grubu ile kontrol grubu karsilastirildiginda
fibronektin dizeyi ¢alisma grubunda belirgin olarak yuk-
sekti (PO.0001).

Urik asit diizeyleri galisma grubunun (n=30)
20'sinde yuksek idi (min:6.1 mg/dl max:8.0mg/dl).Calis-
ma grubu ile kontrol grubu karsilastirildiginda Urik asit
duzeyi, c¢alisma grubunda belirgin olarak ylksekti
(PO.001).

G GT duzeyleri ise ¢calisma grubunun (n=30) 17'sinde
yuksek idi (min:45U/L max:113U/L). Calisma grubu ile
kontrol grubu karsilastirildiginda GGT dizeyi calisma
grubunda belirgin olarak yuksekti (P<0.001) (Tablo 1).

Preeklampsiye 6zgun bir biyomarker halen bilin-
memektedir.Ancak patofizyolojisi konusunda yapilan
calismalar sonucu olayin tetik mekanizmasinin en-

Tablo 1.
ORTALAMA

Fibronektin-Preeklampsi 0.6547
Fibronektin-Kontrol 0.3007
GGT-Preeklampsi 46.30
GGT-Kontrol 15.83

Urik Asit-Preeklampsi 6.1100

Urik Asit-Kontrol 3.7833
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dotelyal doku hasari oldugu goésterilmistir. Buradan yola
cikarak endotelyal hasar sonucu ortaya ¢ikan bir takim
maddelerin maternal kanda artmasi bekienir.Bu amacla
bu calismada maternal kanda, daha 6nceden de kul-
lanilan, Urik asit ile birlikte fibronektin ve GGT 'nin bir bi-
yomarker olarak degerleri karsilastirilarak, preeklamp-
side hangi parametrenin daha guvenilir bir biyomarker
olabilecegi arastiriimigtir.

Bu calismada U¢ parametrenin karsilastiriimasi so-
nuncunda , her U¢ parametrenin de istatistiksel olarak an-
lamh oldugu, ancak fibronektinin, tabloda da gérildigu
tUzere, hem GGT, hem de durik asitten daha anlaml
oldugu (PO.0001) ,GGT ile Urik asitin istatistiksel olarak
esit derecede anlamli oldugu (PO.001) bulundu.Bu
sonug itibariyle fibronektinin preeklampside en anlamli
biyomarker oldugu soéylenebilir.

TARTISMA

Preeklampsi patofizyolojisinden yola ¢ikilarak ma-
ternal kanda bazi maddelerin degerleri bir ¢cok arastir-
maci tarafindan merak konusu olmus ve bu konuda
cesitli calismalar yapilmigtir.

Arjan ve ark. preeklamptik hastalarda fibronektin se-
viyesinin yuUkseldigini bulmuslardir (PO.001) (7).
Véronique Ballegeer ve ark. normotensif ve preeklamptik
hastalarda fibronektin, plazminojen aktivatér inhibitor-1
ve Von VVillebrand faktériini aragtirmislar ve en anlamli
farklihgr fibronektin duzeyinde bulmuslardir (PO.0001)
(8). Michael J.Kupferminc ve ark. preeklamptik gebeler-
de fetal fibronektin dlzeyinin maternal serum ve amnion
mayiinde yulkseldigini saptamislardir (PO.05) (9). Robert
N.Taylor ve ark. preeklamptik gebeler ile transient hiper-
tansiyonu olan gebelerde yaptiklari kargilastirmali fibro-
nektin c¢alismasinda, preeklamptik grupta fibronektinin
yuksekliginin daha anlamli oldugunu bulmuslardir
(PO.05) (10).

Literaturdeki bulgular ile uyumlu olarak bizim ¢alig-
mamizda da preeklampside endotelyal hasarin gdster-
gesi olarak fibronektinin anlamli olarak arttigi bulunmus-
tur. Dolayisiyla fibronektin preeklampside glvenilir bir
biyomarker olarak kullanilabilir (6,7,8,9,10).

Frederic B. Walker ve ark. normal gebelikte GGT
takibi yapmiglar ve gebelik slresince, eylem sirasinda ve
postpartum periyodda GGT'nin degisiklik gdstermedigini
bulmuslardir (2). D.Churchill ve ark. ise 24 preeklamptik
hastada yaptiklari bir calismada GGT'nin istatistiksel
olarak anlamli oranda yukselmis oldugunu bulmuslardir
(PO.0006) (1).

S.D n t degeri 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. ayni calismalarinda
serum Urik asit duzeyinin anlamli oranda arttigini
(P<0.001), ancak urik asitin preeklampside cesitli dere-
celerde bozulmus olan renal fonksiyonlardan etkilendigi
icin objektif bir kriter olarak kabul edilemeyecegini belirt-
mislerdir (1),

Bizim calismamizda fibronektin diizeylerinin, GGT
ve urik asite gbre, daha anlamli olarak preeklamptik
hastalarda yilksek bulunmasi, tani yoninden fibronek-
tinin 6nemli bir parametre oldugunu gdstermektedir.
Ancak calisma grubunu olusturan hastalarin tumd 2. ve
3. trimesterdeki klinik olarak preeklampsi tespit edilen
hastalardan olustugu icin, preeklampsi gelismeden 6nce
preeklampsinin tespitinde hangi biyomarkerin daha an-
lamli bir parametre oldugunun tespiti icin gebeligin daha
erken dénemlerinde arastiriilma yapilmasi gerekmektedir.

Butin bu bulgularin literatir 1s1§inda incelenmesi
sonucunda, preeklampside endotelyal doku hasarini
gOsteren en anlamh parametrenin fibronektin oldugu
sdylenebilir.Bu amacla preeklamptik hastaya yaklasimda
rutin incelemeler yanisira fibronektin , GGT ve Urik asit
duzeylerinin de g¢aligilmasi yararl olacaktir.
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