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Normal ve Preeklamptik  Gebelerde Trombositlerin,

Hacim, Sayt ve Dagilim Aralgi Bekimindan Neonatal
Trombositlerle iliskisi

AMAC: Normal ve preeklamprik gebelerde marernal ve
neanatal rrombositlerin hacim, sayt ve dagilim aralig
hakinundan birbirivle iligkisini beliriemer.

MATERYAL ve METOD: Caligmada 40 preeklamprik, 46
normal gebe ve bunlarin 86 bebegi incelendi. Olgular,
Cerrahpaga Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar: ve Dogum
Anabilim Dali'na bagvuran, 31 ile 4] hafta arasinda, tekil
geheligi olan ve precklamprik gebeler arasimdan tesadiifi
olarak segildi. Preeklamptik grup 24 hafif ve 16 agir
preeklamptik gebeden olugsmakiaydi. Altnan kan érnekle-
rinde trombosit sayist, trombosit hacmi ve trombosit dugi-
lim araligy bir otoanaljér yardim ile sleiildii. Ayrica bir
trombosit parametresi olarak, TPV (total rombosit hac-
mi} olusturuldu. Hem maternal ve neonaral gruplar icin-
deki hem de gruplar arasindaki rrombosit parametireleri-
min degigimi incelendi.

BULGULAR: Maternal trombosit hacmi yenidoganlarinki
ile kargilagtiridiginda, maternal degerler daha yiiksek bu-
lundu. Trombosit hacminin hafif preeklampside azaldigi,
agu preeklampside ise aringi, fakar bu degisikliklerin an-
lamh olmadigt gézlend;. Preeklamprik gruptaki anne ve be-
beklerin toral trombosit hacimleri (TPV), normal grupitaki
anne ve bebeklerinkiyle kargilasnrildiginda, anlaml olarak
diigtiknii. Hafif precklampside maternal TPV nin neonatal
TPV ile korele oldugu gazlendi. Trombosit savisoun preek-
lamptik gruptaki anne ve bebeklerde anfamir olarak azald-
£1 fakar normal gruptakilerde degismedigi géizlendi. Trom-
hasit dagilum arahigi ise anne ve bebeklerde degismedi.

SONUC: Precklampside neonatal trombosit parametreleri
maternal trombosit parametrelerine paralel degisiklikler
gastermekiedir. Bunun sonucu olarak preekiampside an-
nede artan trombosit aktivitesine bagh olarak olugan sis-
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temik bulgularin fetusta da gériilmesi ve Jetal morbiditeve
katkida bulunmast olasidir,

Analtar kelimeler: Tromboyit, Preeklampsi, Fetus

The Relationship Between the Maternal and Neonatal

Platelet Activity as Measured by Volumes, Numbers and
Distribution Width

OBJECTIVE: To-determine the relationship between the
maternal and neonatal platelet activity as measured by
volumes, numbers and distribution width.

STUDY DESIGN: Forty preeclamptic and fortv-six nor-
maotensive pregnant women and their 86 infants participat-
ed in the study. Cases were randomly selected from the
hormotensive and precclamptic pregnant women carrying
singleton pregnancies at 31 1o 41 weelks gestation who ap-
plied 1o the Department of Obstetrics and Gynecology of
Cerrahpasa Medical Faculry. Preeclamptic group consist-
ed of 24 mild preeclamptic and 16 severe preeclamptic
pregnanits. Blood samples were obtained and investigated
for platelet volumes, platelet numbers and plateler distri-
bution width using an autoanalyzer. An additional plateler
parameter TPV (total platelet volume) was created by
multiplying the plaieler count with platelet volume. All
platelet parameters were investigated within and hetween
the maternal and neonatal groups.

RESULTS: Platelet volumes were observed 1o be higher
in mothers than the neonates. Platelet volume deereased
in mild preeclampsia and increased in severe preeclamp-
sia, but these changes were statistically nonsignificant.
Toral platelet volume (TPV) was significantly low in pree-
clamptic mothers and in their babies compared to normo-
tensive mothers and neonates. Also the platelet count was
observed to be significamly decreased in preeclampsia
bath in mothers and in neonates bur those in normaoren-
sives remained high. Platelet disiribution width essentially
remained unchanged in mothers and in neonates.

CONCLUSION: Neonatal platelet paramcters correlate
with maternal plateler parameters, Systemic findings ob-
served in preeclamptic mothers as a resuls of increased
platelet activity may also contribute to fetal demise as well.

Key words: Platelet, Preeclampsia, Fetus



8. Kaleli ve ark., Normal ve Precklampiik Gebelerde Trombositlerin, Hacim, Sayi ve Dagilim Araligi Bakimumdan Neonaial Trombositlerle Hligkisi

GIRIS

Preeklampsi. ilerledik¢e birgok organ sistemini
etkileyen bir hastalikur. Etiyolojisine yonelik bircok
tcori dne siirilmekteyse de, higbiri tek bagina pato-
fizyolojik degisikliklerin tiimiinii agiklayamamigtis
U Ancak, preeklampside vazospazm gelistigi,
koagulasyon ve hemostaz sistemlerinde de aktivas-
yon olustugu bilinmektedir. Bu hastalikta trombosit
aktivasyonunun artmas: ve bunun sonucunda prosta-
siklin/tromboksan dengesinde meydana gelen degi-
siklikler 6nemli rol oynamaktadir (. Bundan dolay:
patofizyolojik degisiklikleri kontrol etmek ve komp-
likasyonlan o6nlemck amaciyla prostaglandinlerin
bozulmug dengesini farmakolojik ajanlarla diizeli-
mek fikri ortaya atilmigtir. Bazi caligmalar preek-
lamptik veya gelisme geriligi olusma riski yiiksek
gebelerde diisiik doz aspirin kullamminin gelisme
geriligini 6nleyebilecegini gostermistir 7). Her ne
kadar, yiiksek fetal morbidite plasenta damarlarin-
daki trombotik ukanmalara ve bunun sonucunda mey-
dana gelen plasental enfarktlara baglanmaya caligil-
maktaysa da, preeklampside olusan fetal distresin pa-
tofizylojisi kesin ve net olarak agiklanamamistir ®),

Bu galismanin amaci maternal ve neonatal trombo-
sitlerin hacim, sayr ve dagihm araligi bakimindan
birbiriyle iliskisini belirlemektir.

MATERYEL ve METOD

Prospektif ve kesitsel olarak yapilan bu galismada 40
preeklamptik, 46 normal gebe ve bunlarin 86 yenidogan
bebegi incelendi. Olgular, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Kadin
Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali'na basvuran, 31 ile
41 hafla arasinda ve tekil gebeligi olan, normal ve preek-
lamptik gebeler arasindan tesadiifi olarak segildi. Preek-
lamptik grup 24 hafif ve 16 agir preeklamptik gebeden
olugmaktayd:. Preeklampsi tanisi igin ACOG (American
College of Obstetricians and Gynecologists) kriterleri esas
alindi. Diabetik gebeler ¢alismaya dahil edilmedi. Mater-

nal kan ornekleri dogumdan 6nceki 48 saat icerisinde, an- .

likoagulan icermeyen plastik enjektor ile antekiibital ven-
den ahndi. Neonatal kan &rnekleri ise dogumdan hemen
sonra ayni sekilde kordosentez yoluyla alindi. Tiim érnek-
lerde trombosit sayisy, trombosit hacmi ve trombosit dagiil-
im arab i bir otoanalizér (Medonic CA 910, Sweden) yar-
dimi ile olgiildii. Trombosit sayis1 ve ortalama trombosit
hacmini carparak TPV (Total trombosit hacmi) para-
metresini olusturduk, Trombosit §lgiimlerinin ortalama
degerleri iki yonlii t testi ile kargilagunldi. Maternal ve
neonatal trombosit degerlerinin korelasyonu ise Spearman
korelasyon testi ile degerlendirildi. Istatistik anlam sinir
olarak (.05, egilim sinirs olarak 0.1 alind:.

BULGULAR

Tablo I'de goriildiigd gibi, normal ve precklamptik
gruplar kronolojik yas ve gebelik haftas: bakimindan
benzer idi. Agir precklamptik gebeler tedavi amaciy-
la erken dogurtulmak zorunda oldugundan, bu grup-
takilerin gebelik yas1 normal ve hafif preeklamptik
gebelere gore daha kiigiiktii (Tablo I).

Normal ve preeklamptik gebelerde trombosit hacim-
lerinin nconatal trombosit hacimlerinden daha biiyiik
oldugu gozlendi (p<0.05, Tablo II). Annc ve bebek-
lerin trombosit hacminin hafif precklampside azal-
dif1 ve agir preeklampside ise normal gebelerin sa-
hip oldugu degerlerin Gizerine ¢ikuigi gozlendi, fakat
neonatal ve maternal gruplanin kendi iclerindeki de-
gerler arasinda anlamli fark yoktu. Trombosit ha-
cimleri herbir neonatal grupta annelerine gore en az
1 p3 disiiktii. Tablo I'de goriildiigi gibi agir
preeklamptik gebelerin ve bebeklerin trombosit ha-
cimleri arasinda smirda bir korclasyon mevcuttu
(p=0.01), fakat hafif precklamptik ve normal gebe-
lerin ve bebeklerin trombosit hacimleri arasinda ko-
relasyon yoktu. Ayn bir grup olarak tiim preck-

Tablo I. Precklamptik ve normal gebelerin kronolujik ve
gebelik yaglart (Ort.£5D)

Normal  Hafif Pre.  Afur Pre. Tiim Pre.
Yag 25.91 26.33 25.63 26.05
(4.73) (3.50) (4.86) (4.05)
Gebelik 38.85 37.88 35.69 37.0
haftast (1.37) (213 (2.47) (2.49)

FPre.: Preeklampsi

Tablo I, Maternal ve neonatal kanda ortalama trombosit
hacmi (p3).

Trombosit Hacmi (Ort.£8D)

Grup n  Maternal*  Neonatal* r
Hafif precklampsi 24 9.13(1.08) R.17(0.82) 0.07
Agir precklampsi 16 9.69(1.40) R.63(1.15) 0.38
Tim precklamptikler 40 9.35(1.23)  8.35(0.97) 0.28**
Normal gebe 46 9.54(0.98) 8.49(0.93) 0.00

* Grup icinde istatistiksel olarak anlamsiz degigiklik, ** p<0.01,
1=1.8
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Tablo III. Maternal ve nconatal kanda ortalama total
trombuosit hacmi (p3),
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Tablo 1V. Maternal ve neonmtal kanda ortalima trombosit
sayist (1000/d1.),

Total Trombosit Hacmi (Ort.£SD)

Grup n Maternal* Neonatal* r
Hafif precklampsi 241974 (629)a  2062.7 (632)y 0.32
AZir preeklampsi 16 1893.6 (767)B 1698.1 (429)5 0.12
Tim precklamptikler 40 19418 (679)y 1916.9 (582)c 017
Normal gebe 46 23952 (65)  2178.1(566) 0.06

Trombosit Sayisi (Ort.£5D)

Grup n Maternal* Neonatal* r

Hulifprecklampsi 24 2189 (73.7)  252.5(76.0) 0.23
Afr preeklampsi 16 197.0(78.6)a 203.7 (69.4)y 0.06
Tiim precklamptikler 40 210.2 (75.5)p  233.1(75.5) 0.20
Normal gebe 46 239.9(60.3) 2581 (67.5) 0.33**

* Normal gebe grubuna gire istatistiksel fark., wp<.02.1=2.59,
B: p<0.02, 1=2.53. v p<0.0i, 1=3.15 x: anlamsiz, & p<0.01,
=30, e:p<0.05.1=2.12

lamptik gebeler ve bebekleri kendi aralarinda simirda
da olsa korelasyon gistermekteydi (p<0.0 1).

Dolagimdaki trombosit kitlesinin olglisti  olarak,

trombosit sayisi ve hacmini garparak, total trombosit
hacmini (TPV) hesapladik ve arastirdik. Hafif preek-
lampsi grubu digindaki yenidoganlarda annelerine
oranla istatistiksel olarak anlamsiz hafif bir diisiis
olmakla birlikte, tim anne ve bebeklerinde TPV
farksizdl. Gebe kadinlar icinde en yiikksek degerler
normal gebelerde gozlenmekte ve preeklamptik ge-
belerde hastaliin ciddiyeti ile orantili olarak azal-
maktaydi. Preeklamptik olgulardaki diisiis tiim grup-
larda (Hafif grupta p<0.02, 1=2.59, agir grupta
p<0.02, t=2.53, tiim preeklamptiklerde p<0.01,
1=3.15) anlaml: idi. Neonatal TPV degerleri annele-
rininkine benzer sekilde degisti. Neonatal grupta da
en yiiksek degerler normal gebe grubunda gézlen-
mekte ve preeklamptik grupta hastaligin ciddiyeti ile
orantili olarak azalmaktaydi. Preeklamptik gebe gru-
bunda yenidoganlarin TPV degerleri hem tiim grup-
ta (p<0.05, t=2.12), hem agir preeklampsi grubunda
(p<0.01, t=3.1) anlaml olarak diisiiktii. Hafif preek-
lamptik gebeler ve bebeklerinde TPV degerleri kore-
lasyon gisterdi (Tablo III).

Tablo IV trombosit sayisi degisikliklerini &zetle-
mekiedir. Beklendigi gibi preeklamptik grupta has-
taligin ciddiyeti ile orantili olarak trombosit sayist
anlamli olarak azaldi (p<0.05, Tablo IV). llgingtir ki
nconatal trombosit sayilan da annelerine paralel
olarak azaldi. Afir preeklamptik gruptaki neonatal
trombosit sayilari, normal gebe grubuyla kargilasti-
nldifinda anlaml olarak diisiiktii (p<0.01, t=2.78).
Normal gebelerde ve bebeklerinde trombosit sayisl
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* Normal gebe grubuna gére istatistiksel Sark, cep<0.05, 1=2.28.
B: p<0.05.1=2.04, 7: p<0.01, 1=2.78. ** p<0.02, 1=2 43

Tablo V. Maternal ve neonatal kanda ortalama trombosit
dagihim arah (%)

Trombosit Dagihm Aralig (Ort.+SD)

Grup ©n Maternal* Neonatal* r

Hafif preeklampsi 24 50.130.7)  S11(17.8) 023

Agir preeklampsi 16 50.7(30.9) 528(442) 0.6
Tim precklamptikler 40 50.3(30.9)  51.7(31.5) 0.20
Normal pebe 46 503(233)  51.6(23.7) 0.34**

* Grup igindeki istatistiksel olarak anlamsiz degigiklik,
** p<0.02,1=2.35

birbirleriyle korele idi (p<0.05).

Trombosit dagilim arahigi (PDW) trombosit hacmine
benzer degisiklikler gosterdi (Tablo V). Neonatal
PDW degerleri devamli olarak maternal degerlerden
yuksekti. Anne ve bebeklerinde PDW degerleri hafif
preeklampside azaldi ve agir preeklampside normal
gebe degerlerinin iizerine ¢ikti. Normal gebe gru-
bunda maternal ve neonatal PDW degerleri anlamhi
olarak iligkiliydi (p<0.02). Preeklamptik grupta en
yiiksek PDW degerleri agir precklampside idi. An-
cak preeklamptik grupta maternal ve neonatal PDW
degerleri arasinda korelasyon yoktu.

Caligma grubumuzda gelisme geriligi sik gézlenme-
diginden (Normal gcbe grubunda bir tanc, hafif
preeklamptik grupta 2 tane, agir preeklamptik grupta
3 tane) gelisme geriligi olan bebeklerde trombosit
degisikliklerini inceleyemedik.

TARTISMA

Felal geligimin yetersiz oldugu normal ve hipertansif
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gebelerde, tromboksan yolunun aktivasyonuna bagh
olarak (rombosit aktivitesinin artu@r gosterilmistir
. Preeklampside artmis trombosit aktivitesine ve
trombositlerin fazla tiiketimine bagh olarak trombo-
sit sayis1 diiser ve kalan trombositlerde proagregan
maddelerin tiiketimine bagh olarak agregan ajanlara
karg: bir duyarsizlik gelisir ("%, Ortalama trombo-
sit hacmi trombopoezis arugina bagh olarak arar
(12) " Tedavi edilmemis preeklamptik hastalarda
trombosit hacmindeki artigin hastalikla korele oldu-
gu (13) ve preeklampsi baslangicindan 2-5 hafta énce
olugtugu gdsteriimistir. Halbuki normal gebelerde
gebelik stiresince trombosit hacmi degismez (14,
Bununla birlikte preeklampside fetal veya neonatal
trombosit aktivitesinin maternal degerlerle iligkisini
gosteren bir ¢alisma yoktur.

Bizim calismamizda gériilmektedir ki, normal gebe-
lerde maternal ve fetal trombosit hacimleri arasinda,
birbirleriyle alakasiz iki kompartmanmis gibi, kore-
lasyon géizlenmemektedir (Tablo II). Fakat preek-
lampsi olugtugunda trombosit hacmi bu iki kompart-
manda korele olmaya baslar. Bunun sonucunda de-
ncbilir ki, fetal trombosit degisikliklerinden annede
de oldugu gibi preeklampsi sorumludur. Her iki
kompartmandaki benzer degisikligi agiklayabilen
muhtemel bir mekanizma plasentadan rahathkla
gegebilen bir plazma faktérii olabilir. Sullivan ve
ark., riskli bir gebelikte aspirin ve dipyridamol kul-
lanarak trombosit hacminde prospektif bir kontrol
saglamayl basarmislardir (15, Bu da tromboksan/
prostasiklin dengesinin bozulmasi sonucu her iki

kompartmanda benzer degisikliklerin olabilecegini
gostermektedir.

Bizim bulgulanmiz gene gostermistir ki; fetal trom-
bositler bazi yazarlanin iddia ertigi gibi hipoaktif
degil aksine aktif ve fonksiyonel olabilmektedirler
(16.17)Yakin zamanda yapilan bir ¢alismanin bulgu-
lar1 bizim bulgulanimizla uyumludur, bu galismada
Nicolini ve arkadaslaninin ('®) bulgularina ters ola-
rak fetal trombositlerin 12. gebelik haftasindan itiba-
ren fonksiyonel olarak olgun ve bir agregan ajan
olan ADP'ye kargt eriskin trombositlerden daha
hassas olduklan gosterilmistir (/®), Calismamizda
fetal/neonatal trombositlerin olgunlugunun ek bir
kamiti da trombosit sayisindan gelmektedir, Ortala-
ma neonatal trombosit sayisinin preeklamptik grupta
hastalifin siddeti ile oranuli olarak normal gebe

grubuna oranla daha diisiik oldufu bizim galigma-
mizda gosterilmigtir. Maternal hastahik agrlagtikga
maternal trombosit sayist gibi neonatal trombosit
sayist da diigmektedir.

Normal gebelikteki fetal ve maternal trombosit sayi-
sinin trombosit hacmiyle ters orantili oldugu géste-
rilmigtir ('819). Bundan dolay: tek bir trombosit pa-
rametresiyle hastaligt tahmin etmek imkansizdir.
Thompson ve ark. hemostaz gibi trombosit fonksi-
yonunun gerekli oldugu durumlarda trombosit fonk-
siyonunu degerlendirmek i¢in dolagimdaki total
trombosit kitlesinin ortalama trombosit hacmi veya
sayisindan daha anlaml olacagim tne siirmiislerdir
(9. Biz de, trombosit sayisini da kapsadigindan do-
layi depolanmis proagregan madde miktar hakkinda
daha kesin bilgi veren total trombosit kitlesinin
onemli oldugunu diisiinmekteyiz. Bu nedenle dola-
stmdaki total trombosit kitlesinin &lgiisii olarak total
trombosit hacmini olusturduk. lging olarak hafif
precklampside maternal TPV, neonatal TPV ile ko-
rele idi. Hem matemnal hem de neonatal TPV hasta-
ligin agirligina paralel olarak azald:.

Anlamli olmamasina ragmen maternal ve neonatal
PDW hastabk ilerledikge benzer sekilde degisti.
PDW  trombosit doniigiimiinti gosterir ve artmig
PDW trombosit yikim ve iiretiminin artifinin gos-
tergesidir. Caligmarmizda agir preeklampside beklen-
digi gibi maternal PDW artmigtir. Ayrica neonatal
PDW'deki degisiklikler de maternal degisikliklere
benzer sekilde agir preecklampside artmaktadir.

Bu ¢aligmadan en az ii¢ sonug ¢ikmaktadir. Birin-
cisi, 6nceki inamiglara ters olarak trombositler fetu-
sun olgun ve fonksiyonel bir pargasidir. Ikincisi,
fetal/neonatal trombositler maternal trombositlere
benzer sekilde davranirlar ve preeklampside olugan
fetal distreste aktif rol oynayabilirler. Ugiinciisii,
preeklampside TPV trombosit fonksiyonunun bir
olgiisii olarak kullanilabilir. Preeklamside trombosit
aktivasyonunun roliinii ve preeklampsiyi gesitli ma-
ternal problemlere yol agan bir multisistem hastalif
olarak diigiiniirsek, fetal trombosit aktivasyonu so-
nucu benzer degisiklikler fetusta da giézlenebilir.
Fetusta goziiken tek olay plasental damarlarin tikan-
mas! olmayip fetusun aktif hastahii sézkonusu ola-
bilir. Bu konunun ozellikle gelisme gerilii olan
fetuslarda incelenmesi gerekmektedir.
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