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Preeklampsi ve Eklampsilerde Plasental Lipid
Peroksidasyon Hasar1 ve Klinikle Iliskisi
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Placental Lipid Peroxidation Damage in Patients With Preeclampsia and Eclampsia and its
Relation With Clinical Outcome

Abstract

Objective: The aim of this study was to evaluate the malondialdehyde (MDA) levels as an indicator of lipid peroxidation in
placental tissue in patients with preeclampsia (mild, severe, superimposed), eclampsia and in normotensive pregnant women
and to assess an association with maternal and perinatal outcomes.

Materials and Methods: Eighty-three preeclamptic and eclamptic women and 30 control patients without systemic disease
were included in the study. Study group consisted of 15 mild preeclampsia, 23 superimposed preeclampsia, 23 severe
preeclampsia and 22 eclampsia patients. Plasental malondialdehyde (MDA) levels were measured. The correlation of MDA
levels with the maternal and fetal outcome was assessed. Statistical analysis of the data was performed with the software
package SPSS for windows 11.

Results: The highest MDA was 28.79 pmol/gr (10.7-230.8) protein in the eclampsia group. Placental MDA had statistically
significant correlations with cord pH (r=-0.322, p=0.001), birth weight (r=-0.471, p=0.001), and maternal hospital stay
(r=0.524, p=0.001).

Conclusion: In our study we found an increase in placental MDA levels with the severity of disease and there were
statistically significant correlations between placental MDA and fetal-maternal clinical parameters.
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Ozet

Amag: Caligmanin amaci, preeklamptik (hafif, siddetli, siiperimpoze), eklamptik ve normal gebelerden postpartum alinan
plasental doku 6rneklerinde lipid peroksidasyonun gostergesi olan malondialdehid (MDA) seviyesini ve maternal-fetal
sonuglarla korelasyonunu incelemektir.

Materyal ve Metot: Prospektif olarak planlanan bu caligma preeklampsi ve eklampsi tanist ile yatirilarak izlenen ve tedavileri
yapilan 83 olgu ile sistemik hastaligi olmayan 30 kontrol olgusunu kapsamaktadir. Hasta grubunu; 15 hafif preeklampsi,

23 siiperimpoze preeklampsi, 23 agir preeklampsi, 22 eklampsili olgu olusturmaktadir. Calismada olgularin plasental MDA
deerleri ve maternal ve fetal klinik bulgularla korelasyonu degerlendirildi. Istatistiksel islemler; SPSS for windows 11 paket
programi kullanilarak gerceklestirildi.

Sonuglar: Gruplar MDA agisindan degerlendirildiginde, en yiiksek plasental MDA diizeyi 28.79 nmol/gram (10.7-230.8)
proteinile eklampsi grubundaydi. MDA ile umbilikal kord pH (r=-0.322, p=0.001) ve bebek dogum agirligi (r=-0.471,
p=0.001) arasinda istatistiksel olarak negatif yonde bir korelasyon oldugu saptandi. MDA ile annenin hastanede kalis siiresi
degerlendirildiginde (r=0.524, p=0.001) pozitif yonde korelasyon bulundu.

Tartisma: Calismamizda hastalik siddeti arttik¢a plasental MDA diizeylerinde artig olmugtur. Plasental MDA diizeylerinin
fetal ve maternal klinik bulgularla korelasyonu bulunmaktadir.

Anahtar sézciikler: malondialdehid, antioksidanlar, preeklampsi

Giris
Preeklampsi, anormal plasentasyon ve plasental iskemi ile ilis-

kili, maternal hipertansiyon ve renal, hepatik, noral, koagiilatu-
ar ve endotelyal anormallikle karakterize bir sendromdur (1).
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Son zamanlarda endotelyal hasarin preeklampsinin patoge-
nezinde 6nemli bir rol oynadig1 ve bu hastalikta ortaya ¢ikan
fizyopatolojik degisikliklerin ¢ogundan sorumlu oldugu ka-
bul edilmektedir (1,2). Preeklampside oksidatif stres artar.
Serbest oksijen radikalleri lipid peroksitlerinin olusumuna
yol agarlar. Lipid peroksidasyonu, membran lipidleri ve di-
ger hiicre komponentlerine zarar vererek membran gecirgen-
ligini ve fonksiyonlarint bozarak hiicre 6liimiine neden ol-
maktadir. Preeklampside artmig lipid peroksidasyon iiriinle-
rinin esas kaynaginin plasenta oldugu bilinmektedir (3).
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Tablo 1. Alt gruplarin demografik, klinik ve biyokimyasal parametrelerinin karsilastinimasi

HAFIF SUPERIMPOZE AGIR EKLAMPSI KONTROL P

(N=15) (N=23) (N=23) (N=22) (N=30)
Annenin yasI* 28.73+5.47 34.52+5.38 30.7+5.81 25.91+7.69 28.43+5.24 0.001
Gravide*™* 4 (1-15) 6 (1-12) 5(1-12) 1(1-10) 2 (1-9) 0.001
1(n,%) 3 (20) 14.3) 3(13) 12 (54.5) 9 (30.0)
2 (n,%) 1(6.7) 3(13) 2(8.7) 3(13.6) 11 (36.7)
3 (n, %) 2 (13.3) 2(8.7) 2(8.7) 1(4.5) 2 (6.7)
3+ (n,%) 9 (60) 17 (74) 16 (69.4) 6 (27.2) 8 (26.6)
Parite** 3 (0-14) 4 (0-10) 4 (0-9) 0 (0-8) 1 (0-8) 0.002
0 (n,%) 3 (20) 2(8.7) 4 (17.4) 13 (69.1) 10 (33.3)
1(n,%) 1(6.7) 4 (17.4) 3(13) 2(9.1) 10 (33.3)
2 (n,%) 3 (20) 2(8.7) 2(8.7) 2(9.1) 3 (10)
3 (n,%) 3 (20) 3(13) 2(8.7) 0 (0) 1(3.3)
3+ (n,%) 5(33.3) 12 (52.2) 12 (562.2) 5 (22.7) 6 (20)
VKi*, = 31.52(6.06 33.56(4.95 28.25(5.10 27.81(3.44 28.04(3.66 0.001
Dogumda
gestasyonel yag** 38.6 (33-40.5) 37.5 (26-40) 34.3 (25.4-40) 33 (28-40) 39.3 (35-42) 0.001
MDA 6.37 (0.85-80.4) 7.2 (0.94-22.7) 19.9 (3.14-113)  28.79 (10.7-230.8) 2.22 (0.33-13.12)
(umol/gram
protein)**
Annenin hastanede
kalig sUresi 4 (2-10) 5 (2-14) 6 (3-15) 7 (4-28) 2 (1-6) 0.001
(gun)*

*Ortalama = standart sapma
** Medyan (Minimum-maksimum)
** Vicut kitle indeksi

Calismanin amaci, preeklamptik (hafif, siddetli, stiperempo-
ze), eklamptik ve normal gebelerden postpartum alinan pla-
sental doku orneklerinde lipit peroksidasyonun gostergesi
olan malondialdehid (MDA) seviyesini ve maternal-fetal so-
nuglarla korelasyonunu incelemektir.

Materyal ve Metot

Prospektif olarak planlanan bu ¢aligma preeklampsi ve ek-
lampsi tanisi ile yatirilarak izlenen ve tedavileri yapilan 83
olgu ile sistemik hastalig1 olmayan 30 kontrol olgusunu kap-
samaktadir. Hasta grubunu; 15 hafif preeklampsi, 23 siipe-
rimpoze preeklampsi, 23 agir preeklampsi, 22 eklampsili ol-
gu olusturmaktadir. Alt1 saat ara ile en az iki kez dl¢iilen sis-
tolik kan basinci 140 mmHg, diyastolik kan basmci 90
mmHg’nin iizerinde olan, 24 saatlik idrarda 300 mg ve iize-
rinde proteiniirisi, viicudunda minimum 6demi olan gebeler
hafif preeklampsi grubuna dahil edildi. Asagida siralanan
kriterlere uyan hastalar ise siddetli preeklampsi olarak kabul
edildi.

-Kan basincinin 160/110 mmHg nin iizerinde olmasi
-Oliguri (24 saatte 400 ml’den az)

-Bas agrisi, gorme bozuklugu, epigastrik-sag iist kadran-
da agn

-Pulmoner 6dem ve siyanoz

-24 saatlik idrarda 5 gr veya spot idrar 6rneginde +++’ten
fazla proteiniiri olmasi

Calismada olgularin plasental MDA degerleri ve maternal ve
fetal klinik bulgularla korelasyonu degerlendirildi. Gruplarin
plasenta 6rnekleri postpartum olarak maternal yiizden alinip,
+4°C’deki serum fizyolojik ile yikanarak, etkilesime sebep
olabilecek biyolojik kaynaklardan arindirildi. Ornekler test
edilinceye kadar —80°C’de saklandi. MDA, tiobarbiitirik asit
reaktivitesi metodu kullanilarak 6lciildii. Istatistiksel islem-
ler; varyans analizi, Kruskal-Wallis testi, Student t testi,
Mann Whitney U testi, 2 (X°) testi, korelasyon katsayisi ile

degerlendirildi.

Sonuclar

Hafif, siiperimpoze, agir preeklampsi, eklampsi ve kontrol
gruplar kiyaslandiginda; annenin yasimin 25.9117.69 ile ek-
lampsi grubunda en diisiik oldugu tespit edildi. Yine eklamp-
si grubunda kadinlarmm %>59.1’inin nullipar oldugu goriildii
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Tablo 2. Neonatal sonuclar

HAFIF SUPERIMPOZE AGIR EKLAMPSI KONTROL P
(N=15) (N=23) (N=23) (N=22) (N=30)
Bebek agirhigi (gr)* 3202.6+728.4 2917.8+910.1 2203.9+955.8 2140.9+952.9 3518.3+478.4 0.001
Kord pH** 7.2(6.8-7.4) 7.3(7.05-7.4) 7.2 (6.9-7.3) 7.2 (6.8-7.4) 7.34 (7.14-7.41)  0.001
Apgar skoru,
1. dak** 7 (3-9) 8 (0-9) 6 (0-9) 5 (0-9) 8 (5-10) 0.001
Apgar skoru,
5. dak** 9 (5-10) 9 (0-10) 8 (0-10) 7 (0-10) 9 (8-10) 0.001
YBU yatis
(n, %) 6 (40) 15 (65.2) 14 (60.9) 11 (50) 0 (0) 0.001

*Ortalama + standart sapma
** Medyan (Minimum-maximum)
***Yogun bakim Unitesi

(Tablo 1). Gruplar MDA agisindan degerlendirildiginde, en
yiiksek plasental MDA diizeyi 28.79 pmol/gram (10.7-230.8)

protein ile eklampsi grubunda idi (Sekil 1). Hastanede kalig
stiresi, kontrol grubunda en kisa, eklampsi grubunda ise en
uzun olarak tespit edildi.

Neonatal sonuglar Tablo 2’de izlenmektedir. Kord pH aci-
sindan gruplar arasinda anlamli farklilik saptandi. Farkliligi
yaratan grubun ise kontrol grubu oldugu goriildii. Birinci da-
kika Apgar skorunun yine gruplar arasinda anlaml farklilik
gosterdigi belirlendi (p=0.001). Kontrol grubu-hafif preek-
lampsi ile agir preeklampsi-eklampsi gruplar kendi i¢lerin-
de benzerken; hafif preeklampsi ve eklampsi arasinda anlam-
11 farklilik saptandi. Yenidogan iinitesine yatis ise, stiperim-
poze preeklampsi grubunda %65.2 ile en yiiksek oranda
iken, kontrol grubunda gozlenmedi. Fetal mortalite siiperim-
poze preeklampsi grubunda %4.3, agir preeklampsi grubun-
da %17.4, eklampsi grubunda ise %22.7 idi.

MDA ile umbilikal kord pH (r=-0.322, p=0.001) ve bebek
dogum agirlig1 (r=-0.471, p=0.001) arasinda istatistiksel ola-
rak negatif yonde bir korelasyon oldugu saptandi. MDA ile
annenin hastanede kalis siiresi degerlendirildiginde (r=0.524,
p=0.001) pozitif yonde korelasyon bulundu.

Tartisma

Lipid peroksidasyonu, membran lipidleri iizerine olan olum-
suz etkisi ile endotel disfonksiyonu, vaskiiler reaktivitede bo-
zulma ve koagiilasyon mekanizmasinin aktivasyonu gibi pre-
eklampsinin esas fizyopatolojik degisikliklerine neden ol-
maktadir (4). Lipid peroksidasyonu sirasinda olugan iiriinlerin
Ol¢timii lipid peroksidasyonunun gostergesi olarak kullanil-
maktadir. Bunlar arasinda en cok MDA kullanildigindan biz
de lipid peroksidasyon hasarinin tespiti igin MDA y1 sectik.

Saglikli gebelerde, gebelik nedeniyle olusan oksidatif stresin
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etkisiyle, artan lipid peroksidasyonu ve serbest radikal akti-
vitesinin yan sira, antioksidan aktivitede de artig meydana
gelmektedir. Boylece saglikli gebelerde oksidan ve antioksi-
dan aktivite birbirini dengelemektedir. Oysa preeklampside
antioksidan aktivitenin gebelik boyunca yeterince gelismedi-
i bildirilmektedir (5-7).

Preeklampside lipid peroksidasyonunun degerlendirildigi
calismalara baktigimizda; preeklamptik gebelerin serum li-
pid peroksid diizeyleri normal gebelere gore yiiksek bulun-
mus (8-10) ve hipertansiyonun siddetiyle lipid peroksit sevi-
yeleri arasinda korelasyon saptanmugtir (11). Wang ve arka-
daslarinin yaptig1 12 normal gebe, 16 hafif preeklampsi ve
19 agir preeklampsiyi igeren calismada maternal lipid pe-
roksit diizeyleri agir preeklampside en yiiksek diizeyde bu-
lunmustur (11). Hubel ve arkadaslarinin calismasinda (12),
preeklamptik grupta antepartum MDA konsantrasyonlari
kontrol grubuna gore %50 daha yiiksek bulunmustur. Noyan
ve arkadaslarinin ¢alismasinda ise, preeklamptik gebelerde
hem eritrosit hem de serum MDA diizeyleri yiiksek saptan-
mistir (13).

Ote yandan, preeklampside artmus lipid peroksidasyon iiriin-
lerinin en biiyiik kaynaginin plasenta oldugu diisiiniilerek ya-
pilan caligmalarda, preeklamptik plasentalarda bu iiriinlerin
normal plasentalara gore cok daha yiiksek oldugu goriilmiis-
tiir (14).

Sekhiba ve Yoshioka, erken gebelik doneminden terme ka-
dar insan plasentasinda lipid peroksidasyon aktivitelerindeki
degisimleri incelemiglerdir. Normal gebelikte MDA ’nin
ticiincii ayda maksimum diizeye ulastigini, plasenta olusu-
munun morfolojik olarak tamamlandig1 besinci aydan sonra
hizla diistip, termde minimum diizeye indigini bildirmistir.
(15). Hubel ve arkadaslar1, preeklampside uteroplasental per-
fiizyon azalmasininin plasentadaki hipoksi ve hasar1 artirarak
MDA gibi lipid peroksidasyon iiriinlerinin artigina yol agtigi-
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hafif preeklampsi eklampsi

Sekil 1. Plasenta MDA degerlerinin hasta gruplarina gére
dagilimi.

n1 vurgulamiglardir (4). Walsh ve arkadaslar1 da preeklamp-
tik kadinlarin trofoblast ve villéz doku kiiltiirlerini yaparak
lipid peroksit diizeylerini 6l¢miisler ve normal gebeligi olan
kadinlarin plasenta lipid peroksit seviyelerinden daha yiiksek
oldugunu gostermislerdir (16).

Biz de ¢alismamizda, 83 preeklamptik, 30 normal gebede
plasentada lipid peroksidasyon gostergesi olarak MDA dii-
zeylerini 6lctiik ve preeklamptik gebelerde plasental MDA
diizeylerinin (13.17 pmol/gram protein [0.85-230.8]) kont-

rol grubuna (2.22 [0.33-13.12[) gore anlamli diizeyde yiik-
sek oldugunu saptadik (0.001). Diger yandan ¢alismamiz-
da hastalik siddeti artik¢a plasental MDA diizeylerinde ar-
tis olmustur (Tablo 1). Plasentanin trofoblastlar, villus
stromasi ve vaskiiler yapilardan olugan ii¢ ana kompartma-
n1 vardir. Preeklamptik gebe plasentalarinda trofoblast
hiicrelerinden lipid peroksit, tromboksan ve prostasiklin,
villus stromasindan ise tromboksan ve lipid peroksitlerin
normal plasentalara oranla daha fazla sentez edildigi sap-
tanmistir (16). Bu nedenle trofoblastlar tarafindan sentez
edilen peroksidlerin preeklamptik hasta dolagimindaki art-
mis lipid peroksidasyonunun kaynag: olabilecegi belirtil-
mektedir.
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Sonug olarak, calismamizda hastalik siddeti arttik¢a plasen-
tal MDA diizeylerinde artis olmustur. Plasental MDA diizey-
lerinin fetal ve maternal klinik bulgularla korelasyonu bulun-
maktadir.
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