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OZET

PREEKLAMPTIK VE NORMAL GEBELERDE FERRITIN DUZEYININ KARSILASTIRILMASI

Amag: Calismanin amaci, preeklamptik ve normal gebelerin kanindaki enzimatik olmayan endojen antioksidan du-
zeyinin (ferritin) incelenmesidir.

Yéntem: Yizinci Yil Universitesi Tip Fakuiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Servisinde yatirilarak takip ve teda-
visi yapilan 83 preeklampsi olgusu ile sistemik hastaligi olmayan 30 kontrol olgusu ¢alismaya dahil edildi. Calis-
ma grubunu olusturan hastalardan higbiri gebelik stresince diizenli kontrole gelmemis ve demir destegi almamis-
ti. Kontrol grubu gebeler de diizenli demir destedi almayan hastalardan segcildi. Galismaya dahil edilen olgularin
hemoglobin, hematokrit ve ferritin diizeyleri dlgtldi. Serum ferritin diizeyi Bio DPC firmasina (Los Angeles/USA)
ait kitlerle (L2KFE2) IMMULITE 2000 cihazinda Immunometric metoduyla degerlendirildi.

Bulgular: Olgularin hemoglobin ve hematokrit degerleri incelendiginde her iki grubun benzer oldugu géruldi. OI-
gularin ferritin degerlerine bakildiginda kontrol grubunda 11.5 (1-45.6) ng/ml, hasta grubunda 80 (12.5-1039)
ng/ml idi ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.001).

Sonug: Calismamiz, preeklamptik gebelerde serum ferritin diizeyinin normal gebelere oranla anlamli derecede
ylksek oldugunu gostermigtir.

Anahtar kelimeler: Ferritin, Antioksidanlar, Preeklampsi

SUMMARY

COMPARISON OF FERRITIN LEVELS IN PREECLAMPSIA AND NORMAL PREGNANCIES

Objective: The aim of this study was to evaluate nonenzymatic endogenous antioxidant (ferritin) levels in patients
with preeclampsia and in normotensive healthy pregnant women.

Methods: In a prospective study design, 83 preeclamptic women and 30 control patients without systemic disease
were included in the study at the YUzinci Yil University Medical Faculty, Department of Obstetrics and Gyneco-
logy. None of the patients had taken iron supplementation. Hemoglobin, hematocrit, and ferritin levels were me-
asured. Serum ferritin concentration was measured by L2KFE2 kitts (IMMULITE 2000, DPC, Los Angeles/USA).
Results: There were no differences in the hemoglobin and hematocrit levels among the two groups. A significant
difference was observed in the serum ferritin concentration between study and control groups [80 (12.5-1039)
ng/ml vs 11.5 (1-45.6) ng/ml].

Conclusions: Our study has shown a significant difference in serum ferritin levels between the preeclamptic and
normal pregnant patients.
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P reeklampsi, vazospazm ve endotelyal akti-
vasyona sekonder gelisen organ perfiizyo-
nunda azalmayla kendini gosteren gebelige spe-
sifik bir sendromdur (D).
Preeklampsinin patogenezi tizerinde cok faz-
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la arastirma yapimasina ragmen kesin nedeni
hentiz belli degildir. Son zamanlarda endotelyal
hasarin preeklampsinin patogenezinde 6nemli
bir rol oynadigi ve bu hastalikta ortaya cikan pa-
tofizyolojik degisikliklerin cogundan sorumlu ol-
dugu kabul edilmektedir (1,2). Preeklampsinin
gelisiminde oksidatif stres neden olarak ortaya
konmustur. Hatta antioksidanlarin preeklampsi
riskini azalttig1 bilinmektedir. Preklampside oksi-
dan ve antioksidan maddeler arasinda oksidan-
larin lehine dengesizlik s6z konusudur ve bu da
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hiicre veya doku hasarina neden olmaktadir
(1,2).

Ferritin, ytksek molektler agirliklt demir ige-
ren bir proteindir ve dokudaki demiri baglar.
Demir depo proteini olan ferritin demir metabo-
lizmasinda anahtar rol oynar. Demirin detoksifi-
kasyonu ve rezervi fonksiyonunu gortir. Ferritin
enzimatik olmayan antioksidan savunma sistemi
icerisinde yer alir (3).

Calismamizin amaci, preeklamptik ve normal
gebelerin kanindaki enzimatik olmayan endojen
antioksidan dizeyinin (ferritin) incelenmesidir.

YONTEM

Ekim 2001- Eylil 2002 tarihleri arasinda Y-
ziincl Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Has-
taliklart ve Dogum Servisinde yatirilarak takip ve
tedavisi yapilan 83 preeklampsi olgusu ile siste-
mik hastaligt olmayan 30 kontrol olgusu calis-
maya dahil edildi. Alt1 saatlik aralarla yapilan en
az iki tansiyon arteryel ol¢iminde = 140/90
mmHg, 24 saatlik idrarda protein miktarinin >
300 mg/dl olmasi preeklampsi olarak kabul edil-
di. Calismaya alinan hastalar icerisinde sistemik
hastaliklari (konviilzif hastalik, diabetes mellitus,

Tablo 1. Demografik Bilgiler

otoimmuin hastalik, herhangi bir kardiyak veya
tiroid hastalik) olanlar ve inutero ex fetus, cogul
gebelik ve anomalili fetusu olan gebelikler calis-
ma dist birakildi. Calisma grubunu olusturan
hastalardan hicbiri gebelik siiresince dizenli
kontrole gelmemis ve demir destegi almamusti.
Kontrol grubu gebeler de diizenli demir destegi
almayan hastalardan secildi. Calismaya dahil
edilen olgularin hemoglobin, hematokrit ve fer-
ritin dizeyleri olcildu.

Gebelerden kan ornekleri dogumdan hemen
sonra alindi. Steril tiiplerde yaklasik 30 dakika
pihtilasmasi icin bekletildikten sonra dakikada
3000 devir ile 10 dakika santriftij edilerek serum
ayrildi ve analiz yapilana kadar —-80°C’de saklan-
dr.

Serum ferritin diizeyi Bio DPC firmasina (Los
Angeles/USA) ait Kkitlerle (L2KFE2) IMMULITE
2000 cihazinda Immunometric metoduyla 6l¢il-
da.

Gruplarin karsilastirmalarinda; Kolmogorow-
Smirnov testine gore veriler normal dagilima
uyuyorsa iki ortalama arasindaki farkin 6nemli-
lik testi, uymuyorsa Mann Whitney U testi yapil-
di. Istatistik islemleri SPSS 11,0 (Chicago, IL,
USA) paket programi kullanilarak yapidi. Tum

HASTA KONTROL P
GRUBU GRUBU
(N=83) (N=30)
Maternal yas* 30.14 + 6.91 28.43 £ 5.24 0.22
Dogumda gestasyonel yas+ 36.3 (40.5-25.4) 39.3 (42-35) 0.001
Gravida+ 5(1-15) 2 (19 0.01
Parite+ 3 (0-14) 1(0-8) 0.04
Viicut kitle indeksi (kg/m?2)* 30.2 + 5.38 28.4 + 3.66 0.45
Diastolik kan basinci (mmHg) + 100 (60-140) 70 (6090) 0.001
Sistolik kan basinci (mmHg) + 160 (120-240) 110 (Q0-130) 0.001
Sigara igme (n, %)
Var 3(3.6) 21(6.7) 0.607
Yok 80 (96.4) 28 (93.3)
Gebelik takibi (n, %)
Var
Diizenli 7 (8.4) 10 (33.3) 0.001
Dizensiz 16 (19.3) 17 (56.7)
Yok 60 (72.3) 3(10.0)
Egitim durumu (n,%)
Okuryazar degil 53 (63.9) 6 (20.0) 0.001
Okuryazar 4 (4.8) 1(3.3)
Ilkokul 19 (22.9) 3(10.0)
Ortaokul ve (st 7 (8.4) 20 (66.7)

*Ortalama + standard sapma
+Median (Minimum-maximum)
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Tablo 2. Biyokimyasal ve Hematolojik Parametreler

HASTA KONTROL P

GRUBU GRUBU

(N=83) (N=30)
Urik asit (mg/dI)* 63+17 3.9+09 0.001
Kreatinin (mg/dl)* 0.7 +0.1 0.6+0,1 0.001
Hemoglobin (g/dI)* 12.8 £ 2.1 128+ 1.6 0.959
Hemotokrit (%)* 382+59 37.5+47 0.550
Trombosit {/ml)* 209096 + 88456 251866 + 51942 0.014
Ferritin (ng/ml) + 80 (12.5-1039) 11.55(1-45.6) 0.001

*Ortalama + standard sapma
+Median (Minimum-maksimum)

istatistiksel testlerde istatistiksel anlamliligi be-
lirtmek icin p degeri kullanildi, p<0.05 anlaml
olarak kabul edildi.

BULGULAR

Tablo 1’de olgularin genel 6zellikleri izlen-
mektedir. Tki grup arasinda maternal yas, viicut
kitle indeksi ve sigara icme durumu acisindan
farklilik olmadig: saptandir. Hasta ve kontrol gru-
bu egitim durumu bakimindan karsilastirildigin-
da hasta grubunda egitim diizeyinin daha distik
oldugu dikkati cekmektedir. Yine hasta grubun-
da gebelik takibinin anlamli olarak daha az ol-
dugu gortlmektedir.

Tum olgularin biyokimyasal ve hematolojik
parametrelerinin dagilimi ve bu parametrelerin
karsilastirilmasi Tablo-2'de izlenmektedir. Olgu-
larin hemoglobin ve hematokrit degerleri ince-
lendiginde her iki grubun benzer oldugu gorul-
di. Olgularin ferritin degerlerine bakildiginda
kontrol grubunda 11.5 (1- 45.6) ng/ml, hasta
grubunda 80 (12.5-1039) ng/ml idi ve aradaki
fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.001).

TARTISMA

Preeklampsi tiim gebeliklerin %6-7'sinde go-
rilen en 6nemli maternal ve perinatal mortalite
nedenlerinden biridir (1). Modern obstetrikte
uzerinde cok calisilan konularin basinda gel-
mektedir. Preeklampsi gelisme riski olan gebeyi
onceden saptayabilmek icin pek cok klinik ve
laboratuar testine basvurulmaktadir. Aile ve obs-
tetrik 6yku, seri kan basinct ol¢imleri, goz di-
bindeki vaskiler degisiklikler, roll-over testi, an-
jlotensin inflizyon testi, serum Urik asid kon-
santrasyonu, antitrombin III, atrial natritiretik

peptid, estriol ve fibronektin ol¢imleri bunlar-

dan bazilandir (2,4-6).
Preeklampside artmis lipid peroksidasyonu

dengeyi bozmaktadir. Antioksidan mekanizma-
lar antioksidan enzimler (katalaz, siperoksid
dismutaz, seruloplazmin...) ve enzimatik olma-
yan sistemlerden (hemoglobin, transferrin, ferri-
tin...) meydana gelmektedir (7). Biz de calisma-
mizda antioksidan sistemden ferritini ele alarak
preeklamptik ve normal gebelerde diizeylerini
inceledik.

Saglikli kadinlarda gebeligin ticlincti trimeste-
rinde serum demir ve ferritin degerleri, fetopla-
sental Unitenin demir gereksinimi ve artmus kir-
miz1 kure kitlesine bagl olarak diiser (8). Gebe-
ligin indiikledigi hipertansiyon ve eklampside
ise serum ferritin degeri artar (9,10). Entman ve
arkadaslarinin bir calismasinda, preeklamptik ol-
gularda serum demir ve ferritin dizeylerinin
hastalik siddetiyle orantili olarak yiikseldigi ra-
por edilmistir (11).

Preeklampsili hastalarda yiiksek serum demi-
ri ve ferritinin kaynagi konusunda farkli hipotez-
ler ileri strtilmektedir (9):

1. Intravaskiiler veya ekstravaskiiler hemolize
baglt artmis yikim

2. Retikiiloendotelyal sistem ve karaciger
hiicrelerinin sitolize ugramast ile depo demirinin
aciga cikmast

3. Kemik iligi demir aliminmn bozulmasiyla
eritropoezin gecici olarak duraklamasi

4. Plazma volimiindeki azalmaya bagl ola-
rak demir konsantrasyonunun ytikselmesi

5. Tim bu olasiliklarin kombinasyonu

6. Ancak en muhtemel mekanizma enzimatik
olmayan antioksidan savunma sisteminin iceri-
sinde yer alan ferritinin oksidan sistemi notralize
etmeye yonelik artmasidir.
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Samuels ve arkadaslarinin ayni disiinceden
yola c¢ikarak yaptiklart bir calismada ise gebelik
hipertansiyonunda serum demirinin yiikseldigi
ancak bunun hastalik siddetiyle orantili olmadi-
g1, serum ferritin diizeylerinin de degismedigi id-
dia edilmistir (12).

Yine Maymon'un calismasinda normal ve
preeklamptik gebeler arasinda serum ferritin dii-
zeyi ortalamalarinda bir farklilik tespit edilme-
mistir (13).

Bizim calismamizda, serum ferritin diizeyi Sa-
muels ve Maymon'un calismasindan farkli olarak
kontrol grubunda (11.55 (1- 45.6) ng/ml) preek-
lampsi grubuna (80 (12.5- 1039) ng/ml) gore is-
tatistiksel olarak anlamli oranda distk bulun-
mustur.

Raman ve arkadaslari calismalarinda karaci-
ger enzimlerinde degisiklik ve hemokonsantras-
yon saptamadiklari icin hiperferritinemide kara-
ciger hasari ve hemodinamik degisikliklerin mi-
nor bir rol oynadigint belirtmisler, plasental fer-
ritinin muhtemel roli tizerinde durmuslardir (9).
Rayman ve arkadaslart da, Raman'in calismast gi-
bi hiperferritineminin etiolojisinde hepatoselli-
ler hasarin bulunmadigini, artmis maternal erit-
rosit yikimt sonrast hem metabolizmasindaki ar-
tisin etiolojiden sorumlu olabilecegini ileri stir-
muslerdir (10). Nitekim, preeklamptik olgularda
artan peroksitler eritrositlerin hiicre membranin-
da hasara, dolayisiyla hemolize yol acarlar (14).
Hemoliz sonrasi ortamda artan demir ise lipid
peroksidasyon reaksiyonlarinin katalizinde rol
oynar ve sonucta kisir bir dongti olusur (15).

SONUC

Calismamiz preeklamptik gebelerde serum
ferritin diizeyinin normal gebelere oranla anlam-
It derecede yliksek oldugunu gostermistir. Ferri-
tinin preeklampsi 6ngoristindeki rolt i¢in kap-
samli arastirmalara ihtiya¢ vardir.
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