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Ozet

Amag: Dusiik dogum agirlig1 (<2500 g), perinatal mortaliteye, kisa ve uzun dénemde ¢ocukluk ¢agr morbidite ve mortaliteye ve
daha sonraki hayatta ise bir takim kardiyovaskiiler ve metabolik hastalilara neden olur. Eger miimkiinse Fetal Bityiime sinirlilig
(Fetal Growth Restriction FGR) in ve diisitk dogum agirliginin 6nlenmesi klinik ve ekonomik agidan ¢ok 6nemlidir. Korunmanin
ilk basamag ise etiyolojiyi anlamaktir.

Gereg ve Yontemler: Bu baglamda etiyopatogeneze yonelik endotel disfonksiyonu ve bunun getirdigi sonuglarda yetersiz trofoblastik
invazyonu anlamak igin Ekim 2002 ile Temmuz 2004 tarihleri arasindaki Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum Anabilim dali Obstetrik polikliniginde antenatal takiplerinde FGR saptanan 38 gebe, risk faktoriinii bulundurmayip kontrol
grubunu olugturan rastgele secilmis 50 normal gebe olmak iizere toplam 88 olgu ¢aligmaya dahil edildi. Hastalarda gerek olgu
gerekse kontrol grubunda 24 saatlik idrarda mikroalbiminiiri diizeyleri karsilastirildi. Bu olgularin ayni zamanda perinatal sonuglan
da mikroalbiiminiiri diizeyleri ile karsilagtirildi.

Bulgular: Caliymanin sonunda her iki grup karsilagtirildiginda antenatal donemlerinde mikroalbiiminiiri agisindan gruplar
arasinda istatiksel bir anlam farki bulunmadi (p>0.05). Her grupta mikroalbiiminiiri ile yenidogan agirliklar: ile anlaml bir iligki
bulunmamuistir (p>0.05). Sonug: Sonug olarak FGR etiyopatogenezinden yetersiz trofoblastik invazyonun degisik mekanizmalarin
sorumlu olabilecegi nedeniyle daha genis ve kapsamli arastirmalara gereksinim vardir.

Anahtar Kelimeler: [diopatik Intrauterin Gelisme Geriligi, mikroalbuminuria,

Abstract

Purpose: Individuals who are small at birth are at increased risk of ischemic heart disease and metabolic diseases in their future life.
If possible, for clinical and economical point of view, prevention of FGR and low birth weight is crucial. The first step of prevention
is the understanding the etiology.

Material and Methods: To understand the etiology of endothelial dysfunction and the results of poor trophoblastic invasion, 88
pregnant women were recruited in this study at Gazi University Hospital Obstetrics and Gynecology Department during October
2002- July 2004. The patients were divided into two groups. These groups were idiopathic fetal growth restriction (FGR) group
(n=38) and control group (n=50).

Results: Twenty four hour urine specimen were collected to evaluate the microalbuminuria levels of FGR and control groups.
Microalbuminuria levels were both compared between FGR and control groups. In addition to that, the perinatal out comes are also
correlated with the microalbuminuria levels both in the study and the control group. At the end of the study there was no statistical
significance between FGR and control groups microalbuminuria during antenatal period (p>0.05).

Conclusion: As a result, different mechanisms might have been responsible for etiology of FGR, further studies and investigations
will be necessary.
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GIRIS

Normal fetal bityiime embriyodaki hiicre proliferasyon, or-
ganizasyon ve differansiasyonunun kritik regiilasyonu sa-
yesinde gelisir. Bu siire¢ embriyonun genetik profiline, ma-
ternal-plasental-fetal tiniteye, gelisen fetusa yeterli besin ve
oksijen kargilanmasi ve fetal ve de maternal hormonal ortam
sayesinde olur.

Intrauterin gelisme geriligi (IGG) ile komplike gebelikler-
de fetal, maternal ve plasental nedenlerin disinda, olgularin
yaklasik %60’1nda altta yatan etiyopatogenez tam olarak ag1-
ga kavusturulmamistir. Etiyopatogenezi agiga kavusturulma-
yan bu gruba idiopatik TUGG denir (1). Idiopatik [lUGG’inde
trofoblastik hiicre disfonksiyonu, buna bagl olarak plasental
yetmezlik ve sonugta fetal bitytime geriligi olusmaktadir.

Plasenta, fetal ve maternal dolagimlar1 arasinda bir ara
ylzeyi olusturmakla birlikte maternal-fetal madde aligve-
risinde de her trimesterde gorevi olan bir organdir. Bir¢ok
hastaligin plasenta fonksiyonlarini nasil etkiledigi halen ¢a-
ligmalar yirtitiilmektedir. Hipertansiyon, obezite, diyabet,
otoimmiin hastaliklar plasental yetmezlige neden olabilecek
plasental vaskiiler patolojileri olugtururlar. Plasental yetmez-
likte plasental kan akimi ve madde transportunda plasenta
diizeyinde yani seliiler homeostasis bozulmustur.

1972 yilinda Brosens ve ark. trofoblast invazyonundaki
azalma ve plasental yataktaki uteroplasental arterlerdeki ge-
belige spesifik degisikliklerin yoklugunda fetal biiylime geri-
liginin ortaya ¢iktigini gostermislerdi (2). O zamandan beri
endovaskiiler trofoblastik invazyon plasental arastirmalarin
en 6nemli unsuru olmustur.

Gebelik siiresince uteroplasental arterlerde bir takim ge-
belige spesifik degisikleler meydana gelir (3). Bunlar; diiz kas
endotel ve media tabakasinin invaziv trofoblastlar tarafindan
degistirilmesi, elastisite kaybi, kontraktil olmayan genis tii-
biiller olmasi, vazomotor kontrol kaybidir. Genel olarak spi-
ral arter bigiminin degismesi fetusa yeterli kan akimini sagla-
mak amaciyla maternal kan akim rezistansinda azalmaya ve
uteroplasental perfiizyon artigina sebep olur. Plesantal yet-
mezligin histolojik temeli endotel orijinli olup vazospazmlar
ve mikroanjiopati gibi patolojiler eslik etmektedir (4).

Endotel tabakasi vaskiiler ve renal fonksiyonlarin kont-
rolinde 6nemli bir role sahiptir. Vaskiiler tonusu ve perme-
abiliteyi regiile etmekle beraber koagtilasyon ve fibrinoliz
dengesini ve de subendotelyal matriks bilesimini I6kosit
ekstravazasyonunu, vaskiiler diiz kas hiicre ¢ogalmasini re-
gtile eder. Bu fonksiyonlarin devam edebilmesi i¢in bir takim
regiilatuar mediatorler mesela nitrik oksid, prostanozoidler,
endotelin, angiotensin II, doku tip plazminojen aktivator (t-
PA) ve plazminojen aktivator inhibitor-1(PAI-1), von Willeb-
rand faktér (VWF), adezyon molekiilleri ve sitokinler salar.

Normalde endotel tabakasi aktif olarak vaskiiler tonu
azaltir. Besinlere, hormonlara ve makromolekiillere ve 16-
kositlere vaskiiler permeabiliteyi saglar (5-6). Buna ek ola-
rak endotel hiicreleri trombosit adezyon ve agregasyonunu
prostasiklin, nitrik oksit ve koagiilasyon kaskadinda olusan

trombomodiilin- protein C, heparan siilfat- antitrombin IIT
etkilesimi ve t-PA ve onun inhibitorii olan PAI-1 iireterek
tibrinolizi regiile eder (7).

Insanlarda endotel disfonksiyonunu direk olarak 6lgen
bir metod yoktur. Ancak birtakim medyatérlerin ve regii-
latuar proteinlerin 6l¢timil ile endotel disfonksiyonu ortaya
¢ikarabilir. Bu indirek ol¢iimler arasinda radyoaktif isaretli
albuminin transkapiller kagak hizinin hesaplanmasi, endote-
lin, von Willebrand factér, trombomodiilin, doku-tip plasmi-
nojen aktivatori, plazminojen aktivator inhibitor-1 ‘in, solu-
able E-selektin, soluable VCAM-1 (soluable vaskiiler hiicre
adezyon molekiiliiniin) ve seliiler fibronektin , tip IV kollajen
fragmanlarin artis1 sayilabilir (8-16).

Mikroalbuminiiri endotel disfonksiyonunu gosteren bir
markirdir (17). Literatiirde endoteyal disfonksiyon aterosk-
lerozis ve diabetes mellitus gibi kardiyovaskiiler hastaliklarin
etyopatogenezinde rol aldig1 gosterilmistir (18).

Bu aragtirmanin amacy; idiopatik intrauterin gelisme
geriligi ile komplike gebeliklerin etyopatogenezininin direk
gostergesi olan mikroalbuminiiri ile endotelyal disfonksiyon
ve buna bagintili olarak plasental yetmezlikte bir rolii olup
olmadiginin arastirilmasidir.

GEREC VE YONTEMLER

Olgu kontrol nitelikte olan ¢alisma Ankara ilinde Gazi Uni-
versitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabi-
lim dali obstetri polikliniginde Ekim 2002 ile Temmuz 2004
tarihleri arasinda tarihleri arasinda gerceklestirilmistir.

Arastirmanin evrenini, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim dali obstetrik polik-
liniginde antenatal takiplerinde intrauterin gelisme geriligi
(IUGR) saptanan 50 gebe, risk faktoriinii bulundurmayip
kontrol grubunu olusturan rastgele se¢ilmis 50 normal gebe
olmak tizere toplam 100 olgu olusturmustur. Calismaya ali-
nan tiim gebelerin boy ve kilolar: 6lgiilerek viicut kitle indek-
si (BMI) hesaplanarak, son adet tarihleri ve USG o6l¢timleri
(BPD, FL, AC, AFI) alinarak gebelik haftalar: kesin olarak
tespit edilmistir. Menstriiel sikluslar1 diizensiz olan ve/veya
son adet tarihini bilmeyen hastalar i¢in ultrasonografik 6l-
cumler ile belirlenen gestasyonel yas dikkate alinmistir.
Antenatal takiplerinde riskli gebe polikliniginde TUGR sap-
tanan (USG ol¢timiine gore USG ve diger 6l¢im paramet-
relerin %10 persentilin altinda oldugu hasta grubu) hastalar
seri USG olgiimlerine tabi tutulup umblikal arter Doppler
ol¢timleri yapilarak umblikal arter S/D orani 3 iizeri pato-
lojik kabul edilip, amnion sivi miktar1 degerlendirilmesinde
50 mm altinda AFI oligohidroamnios olarak degerlendiril-
mistir. Hikayesinde renal hastalik 6ykiisii bulunanlar, prote-
iniiri olanlar (24 saatlik idrarda 300 mg/giin ve {izeri), mik-
roalbuminiiri diizeyini etkileyebilecek kalp hastaligi, idrar
yolu enfeksiyonu veya hematiiri olanlar, maternal sistemik
hastalik, gestasyonel diyabet, gestasyonel hipertansiyon, ¢o-
gul gebelikler, major fetal anomalisi, kromozomal anomalisi

KSU Medical Journal 2020;15(1) : 22-27

KSU Tip Fak Der 2020;15(1) : 22-27



Ahmet Berkiz TURP

olan hastalar ¢alismaya dahil edilmemistir. Ayrica gebelerin
antenatal takibi sirasinda 24 saatlik idrarda mikroalbuminu-
ri ve kreatinin diizeyine bakilarak mikro albuminuri diizeyi
28 ile 36 haftalar arasinda sabah saat 8den ertesi giin sabah
saat 8% kadar 24 saat idrar érneklerinde degerlendirilmistir.
Olgiim 24 saat ierisinde toplanan idrar hacminin &l¢iilmesi-
ni takiben 10cc kadar idrar 6rnegi alinarak Gazi Universitesi
Immunoloji Anabilim Dali tarafindan iiretilen Monoklonal
bazli House-Elisa yontemi ile ¢aligild.

Verilerin bilgisayar ortaminda SPSS (Statistical Package
for Social Sciences) 11.5 paket programi kullanilarak, fre-
kans, ortalama, Ki - kare testi (x 2) testleri ile analiz edil-
mistir. Veriler %95 giiven araliginda anlamliliklar p<0.05
diizeyinde olacak sekilde degerlendirilmistir. Arastirma i¢in
Gazi Universitesi Tip Fakiiltesinden yazili izin alinmis ve izin
yazis1 Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi etik kuruluna bagvurul-
mugtur. Gerekli etik kurul izini alindiktan sonra ¢aligmaya
baslanmustir. Katilimcilara aragtirma hakkinda bilgi verilmis,
formdan elde edilen bilgilerinin ismen desifre edilmeyecegi
belirtilerek, aydinlanmis onam formu imzalattirilmstir.

BULGULAR

Olgular materyal ve metot boliimiinde belirtilen 6zelliklere
gore FGR %43.2 (38 kisi), ve kontrol grubu %56.8 (50 kisi)
olmak iizere iki gruba ayrildi. Antenatal takibi siiresince her-
hangi bir gebelik komplikasyonu saptanmayan olgular kont-
rol grubu olarak alinmistir. Tablo 1°de gortldigt gibi; ma-
ternal yas dagilimi 21-36, maternal agirlik dagilimi 44-80 kg,
maternal BMI dagilim1 19.31-28.93 kg/m.,, yenidogan agirlik
dagilimi 1518-4080 gr, dogum haftas: dagilimi 33-41 hafta 6
giin, 1.dk APGAR dagilimi 5-10, 5.dk APGAR dagilimi 8-10
olarak saptanmuistir.

Tablo 1. FGR ve kontrol gruplarinin 6zellikleri
(ortalamaztstandart sapma)

(%34.21) normal spontan vajinal yolla, 251 (%65.79) sezar-
yenle gerceklesirken, kontrol grubunda ise gebelerin 35
(%70) normal spontan vajinal yolla, 15’i (%30) sezaryenle
dogum yapmustir.

Caligmaya alinan hastalarin yaglari FGR grubunda
28.5+3.6, kontrol grubunda ise 28.3+4.1 olarak saptanmistir
(p>0.05). FGR olan grupta dogumda tahmini gebelik hafta-
§136.9+1.2, kontrol grubunda 39.1+1.0 hafta idi. Calisma ve
kontrol gruplarinda ortalamalar1 arasinda istatiksel olarak
anlamli fark vardir (p<0.001).

FGR grubunun maternal ortalama agirliklar1 67.5+7.0 kg,
kontrol grubunun maternal ortalama agirliklar1 69.3+4.9 kg
olarak saptanmustir. Caligma ve kontrol grubunun maternal
agirliklar arasinda istatiksel olarak anlaml fark saptanma-
mugtir (p>0.05).

FGR grubunun ortalama maternal BMI degerleri
23.9+1.8 kg/m,, kontrol grubunun ortalama maternal BMI
degerleri 24.7+1.7 kg/m, olarak saptanmugtir. Calisma ve
kontrol gruplarinin ortalama maternal BMI degerleri arasin-
da istatiksel olarak sinirda anlaml ¢ikmistir (p=0.042). Bu
fark calismamizi etkileyecek kadar anlamli bulunmamustir.

FGR olgularindaki bebeklerinin 1.dk ortalama APGAR
skorlar1 7.76+1.7, kontrol grubunun ise olarak 9.74+0.56
olarak bulunmustur. Caliyma gruplarinin APGAR skorlar:
kontrol gruplarina gore istatistiksel olarak anlamli bulun-
mustur (p< 0.001).

FGR olan olgularin bebeklerinin 5.dk ortalama APGAR
skorlar1 9.57+0.82, kontrol grubunun ise olarak 10.0+8.8
olarak bulunmustur. Caliyma gruplarinin APGAR skorlar:
kontrol gruplarina gore istatistiksel olarak anlamli bulun-
mustur (p<0.001).

Dogum agirliklar1 incelendiginde FGR olan olgularin
ortalama dogum agirhig1 2277.8+238.7 g iken, kontrol gru-
bunda ortalama dogum agirlig: ise 3327+356.6 g olarak bu-
lunmugtur. FGR grubunun ortalama dogum agirligi kontrol

FGR Kontrol p grubuna istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamigtir
N=38 N=50 (p>0.05). FGR grubunda olan hastalarin ortalama kreatinin
Maternal yas (yil) 28.5£3.6 28.3+4.1 0.760 klerensi 98.1+10.59 ml/dk iken, kontrol grubunun ortalama
Maternal agirhik 67.5+7.0 69.344.9 0.144 kreatinin klerensi 100.5+8.87 olarak bulunmustur. Her iki
(kg) grup arasinda istatiksel olarak anlaml fark saptanmamigtir
Maternal BMI 239+¢18 | 247¢17 | 0042+ (P>003).
(kg/m2)
Z;Efg(ig(agl; 2277.84238.7 | 3327+356.6 = 0.144 Tablo 2. Kontrol ve FGR gruplarinin proteiniiri
miktarlar1
Dogum haftas 36.9+1.2 39.1+1.0 0.001*
APGAR 1.Dk 7.76£1.7 9.74£0.56 | 0.001* 1\FIG31§ Klgntsrgl P
APGAR 5.Dk 9.57+0.82 10.0+8.8  0.001* Miksoalbiimintici hisd - -
ikroalbiimintiri hizlar1
ini i 28.4+30.7 1 21.2+18.8  0.180
E;?éﬁm Klerensi| o0 111059 | 100.5:887 | 0247 (ng/dk)
*Independent t-testi, p<0.05 istatiksel anlamli farklilik. erm%dort. saatlik ldralj.d a1 41.0+72 | 307+3.8 | 0.180
protein miktar1 (mg/giin)

Hastalarin 48’1 (%54.5) nullipar ve 401 (%45.5) multi-
par olarak saptanmisti. FGR grubunda dogumlarin 13’
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Tablo 2°de goriildugii gibi; FGR ve kontrol gruplarinin
24 saatlik idrar 6rneklerinde protein atilim miktarlar1 veril-
mistir. FGR grubunda albiimin atilim hiz1 28.4+30.7 iken
kontrol grubunda ise 21.2+18.8 olarak bulunmustur. Albii-
min atilim hiz1 i¢in her iki grup arasinda istatiksel olarak
anlaml bir fark saptanmamistir (p>0.05). FGR ve kontrol
gruplarini 24 saatlik idrar orneklerinde protein miktarlar:
verilmistir. FGR grubunda 24 saatlik idrarda protein mikta-
r1 41.0+ 7.2mg/glin iken kontrol grubunda ise 30.7+ 3.8mg/
glin olarak bulunmugtur. 24 saatlik idrarda protein miktar:
icin her iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamustir (p>0.05).

Tiim grupta normal albiimin atilim1 olan olgu sayist 57
(%64,8) iken mikroalbiiminiiri seviyesinde olan olgu sayist
31 (%35.2) olarak saptanmustir. Bu tablonun sematik bir sekli
ise Sekil 1°de belirtilmistir.

140

120

100

80

60

40

20

0
T T
N= 57 3

Sekil 1. FGR ve kontrol grubunda mikroalbiiminiiri
saptanan olgularin dagilimi

TARTISMA

Farkl1 klinik, biyofiziksel ve biyokimyasal testlerle gebelikte
istenmeyen sonuglar1 6dngérmeye yonelik cesitli ¢alismalar
yapimistir. FGR obstetrikte 6nemli perinatal morbidite ve
mortalite nedenleri arasindadir. Fetal 6liim, dogum asfiksisi,
mekonyum aspirasyonu ve neonatal hipoglisemi ve bunlarin
sonucunda da anormal norolojik gelisim prevalansi artmak-
tadir (19). Bu fenomen ayni zamanda term ve preterm ye-
nidoganlar i¢in de gegerlidir (20). Eger bityiime geriligi pla-
sental yetmezlige bagli ise genellikle biiylime potansiyellerini
yakalamaktadirlar. Benzer olarak biiyiime geriligi saptanan
fetiislerin norolojik gelisimi prenatal ve postnatal cevreye
baghdir. Iyi sosyoekonomik statiiye sahip ailelerin yeni do-
ganlarinda bu baglamda daha az gelisme problemleri goriil-
mektedir.

FGR’nin patofizyolojisi; maternal besin deposunun yeter-
liligine, fetoplasental etkilesime ve fetomaternal adaptasyona
dayanuir. Bir galismada terme dogru gidildikee uterin kan aki-
minin artti@1 ve vaskiiler rezistansin azaldigi ortaya konul-
mustur (21). Yeterli plasentasyon varliginda, plasental kan
akimi tiim fetal ihtiyaglar1 karsilarken, plasentasyonda bir
defekt var ise veya plasental kan akimi yeterli degilse, FGR
veya intrauterin fetal 6lim meydana gelebilmektedir (22).
Fetal biiytimede bir¢ok faktor rol oynasa da giintimiizde fetal
bitylimenin tam olarak seliiler ve molekiiler mekanizmalar:
ac1ga kavusturulamamistir. Erken fetal donemde biiytimeyi
belirleyen ana faktor fetal genlerdir. Ileri haftalarda gevresel,
beslenme ve hormonal faktorler 6nem kazanir (23).

Gebeligin ilk yarisinda uteroplasental arterler bir takim
gebelige spesifik degisikliklere ugrarlar. Bunlar endotel-me-
dia tabakasindaki diiz kas hiicrelerinin yerini invaziv tro-
foblastlarin almasi, elastisite kaybi, genis kontraktil olmayan
tiibiillere doniisiim ve vazomotor kontrol kaybidir (10). Bu
caligmalarin sonunda endovaskiiler trofoblastik invazyon ye-
tersizligi FGRnin son yillarda kabul gormiis olan etiyolojik
faktoradiir. Endotel hiicre aktivasyonu yetersiz trofoblastik
invazyon ve bunu sonucunda da plasental yetmezligin bir
sonucu olan fetal biiytime geriligine yol acar (24). Johnson
ve ark’nin yaptig1 ¢aligmada endotelyal hiicre aktivasyonuna
bagli VCAM, ICAM ve e-selektin gibi adezyon molekiilleri-
nin artisini preeklampsi ve FGR gibi yetersiz plasentasyonda
gdstermislerdir (24). Iste FGR patofizyolojisinde bu uterop-
lasental arterlerdeki “remodelling’deki yetersizlige baghdur.

Fetal biiytime geriligi baglaminda erigkin hipertansiyon
ve aterosklerozis riskinin artis1 suboptimal fetal beslenme ile
iligkisi ile ilgili tezler savunulmustur. Literatiirdeki son ya-
yinlar ise bu hipotezleri desteklemektedir. Giintimiizde ate-
roskleroz ve metabolik sendrom ismiyle adlandirilan siste-
mik hastaliklar en 6nemli morbidite ve mortalite nedenlerini
olusturmaktadir. Bu dénemde yapilan en biiyiik ¢alismalar
bu hastaliklarin biyolojisini ve eslik eden risk faktorlerini or-
taya ¢ikarmaktadir.

Mikroalbiiminiiri ve gebelik ile yapilan kisitl sayidaki ¢a-
ligmalar mikroalbiiminin prevalansi ve kardiyovaskiiler has-
taliklar i¢in risk faktorlerini arastirmak amaciyla yapilmigtir.
Genelde mikroalbiiminiiri, bir belirte¢ ve tarama araci olarak
gebelige bagli hipertansiyonu arastirmak, onu dnceden sap-
tamak ve mikroalbiiminiiri saptanan bu hastalar1 dikkatlice
degerlendirmek amaciyla arastirilmigtir.

Literatiirdeki farkli bir ¢aligma olan Singh H ve ark’nin
caligmasinda fetal komplikasyonlarin mikroalbiiminiirili ge-
belerin bebekleri ile daha fazla iliskili oldugu bulunmustur
(25).

Ekbom ve ark’nin yaptig1 diger bir ¢alismada mikro-
albimintrinin Tip 1 Diabetes ile komplike olan gebelerde
gebelik sonuglarin: etkileyip etkilemedigi tartisilmistir (26).
Caligmada mikroalbiiminiirik diizeyde albtimin atilimi olan
gebelerde preterm eylem ve preeklampsinin daha siklikta gé-
rildigi saptanmistir. Ayni zamanda diabetik nefropatili ka-
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dinlarda intrauterin biiyiime geriligi artarken mikroalbiimi-
niri diizeyinde albiimin atilim hizi olan gebelerde FGR insi-
dansinda bir artig saptanmamustir. Bu sonug idiopatik FGR
ile komplike gebelerin etiyopatogenezinde mikroalbiiminiiri
olmadigy; caligmamizin sonuglari ile paralel oldugu seklin-
dedir. Sonug olarak mikroalbiiminiirili gebelerde prematiir
dogum prevalasinda artis saptandig1 ve bunun da preeklam-
psiye sekonder oldugu yorumuna varilmigtir (26).

Schroder ve ark’nin yaptigi calismada insiilin ile tedavi
edilen diabetik gebelerde mikroalbiiminiiri 6nceden sapta-
nabilen bir risk faktérii olarak saptanmustir (27). Caligma-
da tim hasta grubunda, mikroalbliminiiri saptananlarda
gebelige bagl hipertansiyon insidansinda artis oldugu sap-
tanmugstir. Fakat yapilan diger caligmalarla beraber yazarlar
hipergliseminin glomeriiler kapiller bazal membraninda ve
mezangial matriksin iceriginde ve endotelyal disfonksiyon
sonucunda degisiklikler yaparak bu hadisenin olusmasinda
rol oynadigini belirtmislerdir (27).

Preterm dogumlarin genis etiyolojisini diisiinecek olur-
sak sistemik hasarin bir goéstergesi olan mikroalbiminiiri
preterm dogum igin bir belirte¢ olarak literatiirde arastiril-
mugtir. Masse ve ark’nin yaptig1 1442 gebeyi kapsayan bir ko-
hort ¢aligmasinda preterm dogumlarda mikroalbiiminiirinin
iyi bir belirte¢ olmadig1 saptanmustir (28).

Tiim literatiir mikroalbiiminiiri ile yapilan ¢alismalar i¢in
Ozetlenecek olursa gebelige bagh hipertansiyonun tahmin
etmede mikroalbiiminiiri diizeyi arastirilmas: yararl oldu-
gu soylenebilir. Ozellikle diabetik gebelerde diisiik ve yiiksek
riskli olan hastalar1 kategorize etmede ve antenatal takiple-
rinin hangi siklikta yapilacagi acisindan mikroalbiimintri
diizeyi aragtirilmast yararli oldugu gésterilmistir (27).

Literatiirdeki ¢alismalardan biri de Smith ve ark’nin dii-
stk dogum agirlig: ile dogum yapmis annelerin daha son-
raki hayatlarinda iskemik kalp hastalig: riskinin artmis ol-
dugu saptanmasidir (29). Burada diisiik dogum agirlig1 ve
kalp hastalig: riski anne ve gelisen fetiis i¢in bir genetik risk
olusturacagini savunmuslardir. Calismada 2500g ve altinda
dogum agirliginda dogum yapanlarda, 3500g ve tistii dogum
agirliginda dogum yapanlara gore iskemik kalp hastaligina
bagli 6liim riski 11 kat daha fazla bulundugu ortaya ¢ikmigtir
(29).

Bu bilgilerden yola ¢ikarak kardiyovaskiiler morbidite ve
mortalitedeki artisi gerek fetiis gerekse maternal iskemik kalp
hastaliklarindan korunmada erken gostergesi olabilecegi bir
belirte¢ olan mikroalbiiminiiriyi arastirmak bundan sonraki
calismalara 151k tutacaktir.

Caligmamizda savundugumuz hipotezde FGR ile komp-
like olan gebelerin etiyopatogenezinde maternal endotelial
disfonksiyon ile gelisen sekonder yetersiz trofoblastik invaz-
yona ve bunun sonucunda da anormal plasentasyon olabi-
lecegini gostermeyi amagladik. Calismamizin eksik yonle-
rinden birisi de bu anormal plasentasyonu patolojik olarak
saptayamadik.

Endotelyal disfonksiyonun erken ve dnemli gostergele-
rinden biri olan mikroalbiimintri diizeyinde albiimin atilim
hizin1 6l¢tiik. Olgu gruplart ve kontrol gruplar: kargilagti-
rildiginda mikroalbiiminiiri diizeyleri bakimindan istatik-
sel bir farkin olmadigin: saptadik (p>0.05). Bu da idiopatik
FGRnin etiyopatogenezinde yaygin sistemik bir hasarin ilk
gostergelerinden mikroalbiiminiiri seviyesinin yeterli bir
belirte¢ olmadigini gosterdi. Asil sorun boyle bir belirtecin
yaygin olarak komplike gebeliklerde kullanilip kullanilma-
masidir. Literatiirde mikroalbiiminiiri ile yapilan celigkili
birgok aragtirma vardir. Bir kisim yazar mikroalbiiminiiri-
nin preterm eylem i¢in énemli bir belirte¢ olmasindan (26)
bahsederken, diger yazarlar bu tiir komplike gebeliklerde
mikroalbiiminiiri taramanin higbir faydasi olmadigindan
s6z etmektedirler (28). Bizim sonuglarimiz FGR ile komplike
gebeliklerde literatiir ile paraleldir. Daha 6nceden belirtildi-
¢i gibi Schroder ve ark. preeklampsinin mikroalbiiminiiri ile
birlikteliliginden s6z ederken FGR ile hi¢bir korelasyon bu-
lamamustir (27).

Yapilan tiim ¢aligmalarda mikroalbiiminiiri ile FGR ile
direk iliski olmayip bunun o6zellikle gebeligin bir kompli-
kasyonu olan preklampsiye sekonder bir bulgu oldugudur.
Literatiirdeki albiimin atilim hiz1 ile FGR arasindaki iliskiyi
gosteren ¢aligmada agikar proteiniiriye sahip olan diabetik
nefropatili gebelerde FGR saptanmasidir. FGR ve kontrol
grubunda bakilan 24 saatlik albimin atilim hizi bakimindan
gerek FGR gerekse kontrol grubunda normal albiimin ati-
lim hiz1 ile mikroalbiiminiiri diizeyleri arasinda istatistiksel
olarak anlaml degisiklik saptanmamuistir (p>0.05). Ttim ol-
gularda mikroalbiiminiirik seviyede albiimin atlim hizi olan
olgularin yenidogan 6zelliklerinden dogum agirligs, 1. daki-
ka APGAR ve 5. dakika APGAR seviyeleri normal albiimin
atilim hiz1 olan olgularla da karsilastirilmistir. Bu baglamda
her iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli iligki saptan-
mamistir.

Calismamizda agikar proteiniiri atilimina sahip olan has-
talar caligma kapsaminin diginda oldugu i¢in iliskiyi bu agi-
dan gosteremedik.

Komplike olmayan hamilelik sirasinda proteiniiri gelis-
mesi kotii prognostik isaret olarak kabul edilir ve maternal,
perinatal morbidite ve mortaliteyi artirir. Kotii obstetrik hi-
kaye belirlenirken mikroalbiiminiiri 6l¢iimiiniin 6nemi ile
ilgili ¢eliskili sonuglar bulunmustur.

Sonug olarak; Hizli, ucuz ve basit olan mikroalbiimintiri
ol¢timiiniin yarari ve iyi kanitlar bulmak i¢in idiopatik gelis-
me geriligi tanis1 almis olan hastalarda daha fazla aragtirma
yapilmasi gerekir, bu sayede riskli kadinlarda tanimlanabili-
riz ve buna gore yonetilebiliriz.

Cikar catismasi ve finansman beyani: Bu ¢alismada ¢1-
kar ¢atigmasi yoktur ve finansman destegi alinmamustir.
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