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Ozet

Summary

Amag: Preeklamptik ve eklamptik hastalarda T-hiicre alt grup-
larimi aragtirmak.

Calismamin yapildigr yer: Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi
Kadin Hastaliklar: ve Dogum Anabilim Dali, Diyarbakir

Hastalar ve yiéntem: Eyliil 1997-Agustos 1998 tarihleri
arasinda son trimesterde gebeligi olan preeklamptik-
eklamptik 35 hasta, normotensif gebeligi olan 20 ve gebe
olmayan saghklh 10 kadvin T hiicre alt gruplarina
(T helper ve T supressdr), lokosit sayilari ve mutlak
lenfosit sayilarina bakilarak karsilagtirild:.

Bulgular: Tiim olgular arasinda yas, gebelik sayisi, gebelik
haftasi1 bakimindan anlamli farklilik yoktu. T helper orani
preeklamptik-eklamptik olgularda normotensif gebelere
gore anlamli olarak yiiksekti (p<0.05). T supressor orant
yoniinden her ii¢ grup arasinda anlaml farkliik yoktu.
Th/Ts orami preeklamptik-eklamptik olgularda normoten-
sif gebelere gore anlamli olarak yiiksekti (p<0.001).
Normotensif gebelerin Th ve Th/Ts oranlart gebe ol-
mayanlara gore anlamlt olarak diigiiktii (p<0.05).

Sonug: Preeklamptik ve eklamptik olgularda normotensif
gebelere gére Th ve Th/Ts oranlarumin artmig olmasit bu
olgularda immiinolojik reaktivitenin artmasina ve fetusun
parsiyel rejeksiyonuna neden olarak multiorgan dis-
fonksiyonu olusturabilir.

Anahtar Kelimeler: Preeklampsi, Eklampsi, T-lenfositler
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Objective: To investigate T-cell subsets in patients with
preeclampsia-eclampsia.

Institution: Dicle University, School of Medicine, Department
of Obstetrics and Gynecology, Diyarbakir

Patients and methods: Between September 1997 - August
1998, 35 pregnant women with preeclampsia-eclampsia,
20 normal pregnant women and 10 normal nonpregnant
control women were included in this study. Study groups
were compared according to their T-cell subsets (T helper
and T supressor), total leucocyte and lymphocyte counts.

Results: There was no difference in age, parity, gestational
week among all the groups. T helper ratio was signifi-
cantly higher in patients with preeclampsia-eclampsia
than normotensive pregnant women (p<0.005). There
was no significant difference of T supressor ratio in any
groups. Th/Ts ratio is significantly higher in preeclamp-
sia-eclampsia group than normotensive pregnant women
(p<0.001). Th and Th/Ts ratio were significantly de-
creased in normotensive pregnant women than nonpreg-
nant control group (p<0.005).

Conclusion: These data suggest that increased Th, Th/Ts ratio
in preeclamptic and eclamptic patients may cause an in-
creased immunologic reactivity and multiorgan dysfunc-
tion that leads partial rejection of fetus in these patients.
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Gebelik, anneden ayr1 bir antijenik yapiya
sahip olan fetusun varligi nedeni ile, rejeksiyona
ugramayan, basarili bir "doku allogrefti" olarak
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tanimlanabilir. Yar1 antijen yapisi babaya ait oldugu
icin fetus esas itibariyle bir allogrefttir (1). Buna
ragmen gebelik olay1 graft versus host (grefte karst
konakg1 cevabi) benzeri bir immiin tepkiye yol ag-
mamaktadir. 6. kromzomun iizerinde bulunan ma-
jor histokompatibilite (MHC) genleri, grup I ve II
MHC antijenlerini kodlayarak immiin reaksiyonlari
kontrol eder. Grup I MHC antijenleri viicuttaki
hemen her hiicre {izerinde bulunarak her bireyin
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immiinolojik kimligini belirler. Bu antijenler CD8
(T stipressor=Ts) hiicrelerince tanmnir. Grup II
MHC antijenleri ise cesitli antijenlerin islenerek
immiin sisteme sunulmasinda rol oynar ve CD4
(T helper=Th) hiicrelerince tanmir (2). Gebeligin
rejeksiyondan korunmasi trofoblast iizerinde bulu-
nan TLX denilen antijenlere kars1 olusan bloke edi-
ci antikorlarin yapilmasi ile olmaktadir. Eger esler
arasinda HLA benzerligi fazla ise bloke edici an-
tikor yapimi gerceklesemez ve gebelik kayipla son-
lanabilir. Etnik olarak homojen bir populasyonda
yapilan caligmalarda tekrarlayan gebelik kaybi ile
bagvuran eslerde yiiksek oranda HLA benzerligi
oldugu agiklanmistir (3).

Etiyolojisinde birgok faktoriin suglandigi
preeklampsinin fetal allogreftin parsiyel rejeksi-
yonunun bir sonucu olarak gelisebilecegi
distiniilmiistir (4). Calismamizda preeklamptik-
eklamptik kadinlarin serumlarinda T hiicre alt
gruplarindaki degisiklikleri arastirarak bu degisik-
liklerin preeklampsi patogenezinde rol alip alama-
yacagini agiklamaya caligtik

Hastalar ve Yontem

Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dalinda Eyliil
1997 -
Agustos 1998 tarihleri arasinda takip ve tedavileri
yapilan son trimesterde gebelikleri olan 35
preeklamptik-eklamptik gebe, 20 saglikli nor-
motensif gebe ve gebe olmayan saglikli 10 kadmn
calisma gruplarini olusturdu. Caligma prospektif
olarak planlandi. Olgu se¢imi yapilirken yas, gebe
olanlarda gebelik sayisi ve gebelik haftalarinda
benzerlik arandi. Kronik hipertansiyon, enfeksiydz
ya da otoimmiin hastaligi olanlar ¢alismaya alin-
madilar. Kan basmcinin 140/90 mmHg veya daha
yiiksek olmasi, sistolik 30 mmHg ve diastolik 15
mmHg veya daha fazla artiyor olmasi hipertansi-
yon olarak degerlendirildi. Kan basinci degerinin
160/110 mmHg'nin iizerinde olmasi, oligiiri, massif
proteiniiri, epigastrik agri, gérme bulanikligi, trom-
bositopeni, karaciger fonksiyon bozuklugu gibi
bulgularin varliginda agir preeklampsi, bagka bir
nedene bagli olmayan kovulsiyon gegirme Oykiisii
varsa eklampsi tanist konuldu.

Tiim olgularin tam kan sayimi, tam idrar tetki-
ki, biyokimyasal tetkikleri ve ultrasonografik
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muayeneleri yapildi. Olgularin Th ve Ts lenfosit
miktarin1 6lgmek icin 6n kol veninden 10 cc he-
parinize kan 6rnegi alind1 ve Dicle Universitesi Tip
Fakiiltesi Hematoloji bilim dal1 laboratuarinda indi-
rekt immiin floresan teknikle monoklonal antikor
kullanilarak incelendi. Histopaque (1077) ile
santrifiij edilerek tam kandan l6kositler izole edildi.
Lokositler CD4 ve CD8 (Serotec) monoklonal an-
tikorlar1 ile muamele edilip, floresan (FITC) boya
ile boyanip, floresan mikroskopta incelendi. 100
hiicrede pozitif hiicre sayilarak degerlendirildi
(5,6). Elde edilen sonuglar "t" testi kullanilarak
karsilastirildi.

Bulgular

Preeklamptik-eklamptik grup ile saglikli nor-
mal gebeler arasinda gebelik haftasi ve gebelik
sayis1 yoOniinden farklilik yoktu. Preeklamptik-
eklamptik gebeler ile normotensif gebeler ve gebe
olmayan kadinlarin yas ortalamalar1 arasinda fark-
lilik yoktu.Preeklamptik-eklamptik gruptaki olgu-
larin 5'i (%8.3) hafif preklampsi 10'u (%10) agir
preeklampsi ve 20 (%33.3) eklampsi tanis1 aldilar.
Preeklamptik-eklamptik grup ile saglikli normal
gebelerin ve gebe olmayan kontrol grubunun
16kosit sayilari, mutlak lenfosit sayilari, Th, Ts
oranlar1 ve Th/Ts oranlar1 Tablo 1'de gosterilmistir.
Lokosit sayilar1 yoniinden gruplar arasinda anlamli
farklilik yok iken mutlak lenfosit sayilari
preeklamptik-eklamptik  grupta  normotensif
gebelere gore anlamli olarak artmistt (p<0.05).
CDS oranlar1 bakimindan her {i¢ grup arasinda an-
laml1 farklilik yoktu. CD4 oranlari normotensif
gebelere ve gebe olmayanlara gore anlamli olarak
yliksekti  (p<0.001). CD4/CD8 oranlar1 da
preeklamptik-eklamptik  grupta  normotensif
gebelere gore anlamli olarak yiiksekti (p<0.001).

Tartisma

Preeklampsi etyolojisi giliniimiizde kesin
olarak bilinmemekle birlikte fetomaternal im-
miinolojik bozukluga bagli olarak, normal plasen-
tayon i¢in gerekli trofoblastik invazyonun olusma-
mas1 sonucu ortaya g¢ikan faktor veya faktorlerin
uteroplasenter ve sistemik dolasimda endotel
hasarina neden olmalar1 sonucu gelistigi fikri agir-
lik kazanmaktadir (7-10).

Muhtemelen yabanci (paternal) fetal antijen ile
ilk karsilagma immiin reaksiyonu baslatmaktadir.

T Klin Jinekol Obst 2000, 10
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Tablo 1. Gruplarin laboratuar 6zellikleri
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Preeklampsi Normal gebe Gebe olmayan
n=35 n=20 n=10

Mean + SD Mean + SD Mean + SD t* p* t* p**
CD4 % 56.26+8.18 43.30+5.03 514+2.36 7.27 <0.001 5.71 <0.001
CDS8 % 22.71£7.62 25.5546.04 26.30+5.54 1.52 >0.05 0.34 >0.05
CD4/CDS8 2.68+1.64 1.61+0.42 2.01+0.40 3.48 <0.001 2.18 <0.05
Lokosit say1si 10603+3142 10670+3676 8300+1307 0.05 >0.05 1.92 >0.05
Lenfosit sayist 1774+322 14404331 1610+133 2.83 <0.05 1.51 >0.05

SD = Standart sapma

p* = Preeklamptik gebelerle, normal gebelerin sonuglarinin karsilastirmasi
p** = Normal gebelerle, gebe olmayan kadinlarin sonuglarinin karsilagtirmasi

Ilk gebeliklerde daha sik preeklampsi goriilmesi
partner degistirildiginde ya da bariyer kontraseptif
kullanimin1 takip eden gebeliklerde insidansin art-
masi da olayin bu yoniine dikkati ¢cekmektedir (11-
14). Maternal IgG diizeyleri preeklampside
azalmistir. Kompleman faktorleri C3-C4 kompo-
nentlerinin de azalmig olarak bulunmasi komple-
man kullanilmasinin arttiginin bir gostergesi olarak
kabul edilebilir (15).

Sridama (16) normal gebelerde her trimesterde
ve postpartum donemde Th ve Ts hiicrelerinin oran-
larmi O6lgmiis ve Th hiicre oraninin ve Th/Ts
oraninin azaldigini ve buna bagl olarak da annenin
fetal allogreftin rejeksiyonunu Onleyebilecegini
vurgulamigtir. Th/Ts oraninin azalmasi azalmig im-
miinolojik reaktiviteyi gosterirken, Th/Ts hiicre
oranindaki artis ise artmig immiinolojik reaktiviteyi
gostermektedir. Otoimmiin hastaliklarda, renal al-
logreftin rejeksiyonunda oldugu gibi. (17,18).
Sridama'nin  bulgularinin aksine Coulam ve
arkadaslar1 normal gebelikte her trimesterde Th ve
Ts hiicre sayist oraninda degisiklik olmadigini
bildirmislerdir (19). Biz ¢alismamizda son trimes-
terde normal gebeligi olan kadinlardaki Th ve Ts
hiicre oraninda gebe olmayan kadinlara gore
anlamli bir diisme saptadik (p<0.05). Sibai
preeklampsinin fetusun parsiyel rejeksiyonu
oldugunu sdylemistir (20). Preeklampside plasental
ylizeyde fibrinoid nekroz, lenfosit ve plazma hiicre
infiltrasyonu gibi bobrek naklinde goriilen degisik-
liklere benzer bulgular oldugu belirtilmistir (21).
Preeklamptik gebelerin Th ve Ts hiicre oranlari
karsilastirildiginda preeklamptik gebelerde Th
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oranlarinin normal gebelere gore daha yiiksek
oldugu ve buna bagli olarakta Th/Ts oraninin arttig1
bildirilmistir (22-24). Malinowski ise preeklamptik
gebelerde Ts hiicre sayisimin azaldigini ve buna
bagli olarakta preeklamptik gebelerde Th/Ts
oraninda normal gebelere gore 2.5 kat bir artig
oldugunu bildirmistir (25). Bardeguez (26) ise yap-
t181 calismada preeklampsi gelismesi agisindan ¢ok
yiiksek riskli grupta gebeligin 16-20. haftalari
arasinda normotensif gebelere gore Th oraninda
azalma oldugunu bildirmistir, bu azalmanin
preeklamptik olgularda gebeligin bu doéneminde
plasental yatakta goriilen degisiklikler ile ilgili
oldugunu ve preeklampsinin klinik belirtileri ortaya
¢tkmadan Th oraninin azaldigini belirtmistir. Bizim
sonuglarimiza gore de preeklamptik olgularda Th
oraninda normotensif gebeler ve gebe olmayanlara
gore anlamli bir azalma saptadik. Ts oraninda ise
normal gebelere gore preeklamptik grupta anlaml
bir degisilik bulunmadi. Th/Ts orami ise normal
gebelere gore preeklamptik grupta anlamli olarak
yiiksekti ve bu da preeklampside artmis bir imm-
nolojik reaktvite olabilecegini diisiindiirmektedir.
Normotensif gebelerde Th orani ve Th/Ts oram
gebe olmayanlara gore anlamli olarak daha diisiik-
tii (p<0.001, p<0.05) ve bu da normal gebelikte im-
miinolojik aktivitede bir baskilanma olabilecegini
diistindiirmektedir. Sonu¢ olarak spiral arterlere
trofoblastik invazyonun yetersizligi sonucu im-
minolojik mekanizmalarin uyarilabilecegi ve
bunun sonucunda sistemik organ hasarina neden
olabilecek faktorlerin olusarak preeklampsi ve
eklampsinin klinik tablosunun ortaya ¢ikmasina ne-
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den olabilecegi goriisiindeyiz.
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