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Amag: Tekrarlayan Gebelik Kayb1 (TGK) etyopatogenezinde oksidatif stresin roliiniin degerlendirilmesi.

Gere¢ ve Yontem: TGK izlenen 30 gebe ve saglikli 30 gebede Total Oksidan Seviye (TOS), Total Antioksidan
Kapasite (TAK) ve Oksidatif Stres Indeksi (OSI) degerleri 6zgiin, tam otomatik bir élgiim yéntemi olan Frel
metoduyla Slgilmistiir.

Bulgular: TGK izlenen hasta grubunda TOS ve OSI degerleri istatistiksel olarak anlamli Slgiide yiiksek izlenirken
(p=0.032, p=007), TAK degeri anlaml 6l¢tide disiik olarak gézlenmistir (p=0.013).

Sonug: TGK etypatogenezinde artmis oksidan seviye ve azalmis antioksidan kapasitenin rolii bulunmaktadir.
Gelecekte TAK, TOS, OSI degetlerinin TGK prediksiyonundaki yerini ortaya koyabilecek yeni prospektif ¢alismalara
ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Tekrarlayan Gebelik Kaybi; Oksidatif Stres.

The Role of Oxidative Stress in Recurrent Pregnancy Loss

Objective: To determine the role of oxidative stress in recurrent pregnancy loss by using using a novel automated
method

Material and Method: Thirty first trimester pregnant women with history of recurrent pregnancy loss (RPL) and 30
healthy pregnant women were enrolled in this prospective controlled study. The levels of total antioxidant status
(TAS), total oxidant status (TOS) and oxidative stress index (OSI) in maternal serum were measured by using the
more recently designated Erel method.

Results: We observed statistically significant increased TOS and OSI levels in patient group (p=0.032, p=0.007
respectively). We also demonstrated statistically significant decreased TAS level in pregnant women who had history
of RPL (p=0.013).

Conclusion: Our results support the concept that oksidative stress plays a central role in the etiopathogenesis of RPL.
Further studies to evaluate the predictive role of TAS, TOS, OSI level by using Erel method are needed.
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Girig

Aynt partnerle olusan ardisik 3 veya daha fazla gebeligin
20. gebelik haftasindan  6nce spontan abortusla
sonuglanmasi olarak tanimlanan tekrarlayan gebelik
kaybt (TGK), reprodiiktif c¢agdaki kadinlarin yaklagik
%0.5-2’sini etkileyen bir patolojidir.! Kromozomal yada
uterin anomaliler, tiroid yada koagiilasyon fonksiyon
bozukluklart TGK’na neden olabilmekle bitlikte,
hastalarin = %50-60’inda  herhangi bir neden ortaya
konulamamaktadir.?

Tum organizmalarda metabolik ve fizyolojik olaylarda
reaktif oksijen turevleri (ROT) olusturan oksidatif
reksiyonlar ve organizmalart bu ROT’nin zararh
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etkilerinden koruyan enzimatik yada enzimatik olmayan
antioksidan  sistemler  bulunmaktadir.?  Oksidan
reksiyonlarin artugt ve/veya antioksidan sistemletin
azaldigt durumlarda bir¢ok hastaligin etyopatogenezinde
rol alan oksidatif stres ortaya ¢ikart TGK
etyopatogenezinde de oksidatif stresin rol alabilecegi
digsinilmektedir. Bu konuda farkli oksidan ya da
antioksidan  parametreler arastirlmis ancak  rutin
kullanima uygun bir sonuca vartlamamistir.>

Bu calismada TGK etyopatogenezinde oksidatif stresin
roliniin ortaya konulabilmesi amaciyla TGK izlenen ve
izlenmeyen gebelerde Total Oksidan Seviye (TOS),
Total Antioksidan Kapasite (TAK) ve Oksidatif Stres
Indeksi (OST) ézgiin, tam otomatik bir élim yéntemi
olan Erel metoduyla 6l¢ilmustiir.



Yigenoglu ve ark.

Gereg ve Yontem

Bu prospektif kontrolli ¢aligma i¢in Gaziantep
Universitesi Etik Kurulwndan etik  kurul onay
alinmistir.  Calismaya  Gaziantep  Universitesi  Tip
Fakiltesi Kadin Hastaliklart ve Dogum Anabilim
Dalrnda takip edilen 60 gebe dahil edilmistir.

TGK hikayesi bulunan ve rutin incelemelerinde patoloji
saptanmayan, ilk trimester gebeligi bulunan 30 gebe
Hasta Grubunu olustururken, hi¢ abortus hikayesi
bulunmayan ilk trimester gebeligi bulunan 30 multipar
gebe Kontrol Grubunu olusturmustur. Cogul gebeligi
bulunan, gebelik 6ncesi veye gebeligi sirasinda sistemik
bir hastalik tanist konulan yada gebelik komplikasyonu
izlenen, alkol sigara veya ilag kullanimi olan gebeler
calisma dist birakilmistir.

Total Oksidan Seviye (TOS), Total Antioksidan
Kapasite (TAK) ol¢timleri i¢in bitin hastalardan
yaklasik 6cc vendz kan, kuru tiiplere alinmustir. Alinan
orneklerin bir saat icetisinde 1500Xg 10 dakika santrifij
edilmesiyle elde edilen serumlar ependorf tiplerine
konulmug, TOS, TAK 6&l¢timleri yapilincaya kadar -80
detecede muhafaza edilmistit.

Vicudun gigli serbest radikallere karst TAK’si Erel
tarafindan gelistirilen tam otomatik bir yoéntemle,
Olcilmustir. Yine TOS Erel tarafindan gelistirilen
yontemle tam otomatik olarak degerlendirilmistir.” Total
Oksidan Seviye (TOS) /Total Antioksidan Kapasite
(TAK) bolinerek Oksidatif Stres Indeksi  (OSI)
hesaplanmistir.®

gerceklestirilmistit. P<0.05 degeri istatistiksel olarak
anlamlt kabul edilmistit.

Bulgular

Hasta ve Kontrol Gruplarinin demografik ve klinik
parametreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
izlenmemistir (Tablo 1).

Hasta Grubunda TOS ve OSI degerleri istatistiksel
olarak anlamli Slgiide yiliksek izlenirken, TAK degeri
anlamli Slciide digik olarak gozlenmistir (Tablo 2)
(Sekil 1-3).

Tartisma

Son yillarda yapilan calismalar erken gebelik kaybi,
preeklampsi, hidatiform mol gibi gebelik
komplikasyonlarinin ortak patofizyoloji sonucu ortaya
ciktigini digiindiirmektedir.2%!19 Buna gére gebeligin ilk
trimesterinde goérillen anormal plasentasyon oksidatif
strese yol agmakta, oksidatif stres sonucu olusan endotel
disfonksiyonu ise abortus gibi gebelik
komplikasyonlarinin ortaya ¢ikmasinda anahtar rol
oynamaktadir.!!

Bu konuda Safronova ve ark., TGK hasta grubunda
granulositlerde aktif oksijen tirevlerinin Uretiminin
artugini - saptamuglardir.!?  Vural ark  yaptiklart
calismada ise antioksidan olarak serum askorbik asit,
alfa tokoferol, total tioller, seruloplazmin, urik asit,
albumin ve glutatyon seviyeleri degerlendirmigler; TGK

ve

‘ izlenen olgularda bozulmus antioksidan  defans
Istatistiksel analizler SPSS for Windows Version 15 mekanizmasinin bulundugunu gézlemislerdir.!3
programt ile Independent Samples T testi uygulanarak
Tablo 1. Hasta ve kontrol gruplarinin demografik ve klinik parametreleri.
Hasta grubu (n=30) Kontrol grubu (n=30) p
Ortalama=®SS Ortalama+SS
Yas 26.43%5.1 28.2%7 0.26
Gebelik haftas1 178 20.7+6.9 0.063
Hemoglobin diizeyi (gr/dl) 12.48%0.97 12.4£0.74 0.74
INR 1.0240.079 0.99£0.085 0.14
aPTT (saniye) 29.74£2.1 29.95£1.863 0.685
Lokosit say1s1*1000 (say1/ml) 9.378+2.24 10+2.43 0.24
Trombosit say1s1¥1000 (say1/ml) 245.97+52 252+51.9 0.637

INR: International Normalised Ratio; aPTT: activated Partial Thromboplastin Time; SS: Standart Sapma

Tablo 2. Hasta ve kontrol gruplarinin total antioksidan kapasite (TAK), total oksidan seviye (TOS) ve oksidatif stres

indeksi (OSI) degerleri.

Hasta grubu (n=30)

Kontrol grubu (n=30) P

OrtalamaxSS$ Ortalama*S8
Total antioksidan kapasite (mmol Trolox Equv/L) 1.26+0.158 1.40+0.25 0.013
Total oksidan seviye (umol H202 Equiv/L) 3.8%£1.349 3.06£1.27 0.032
Oksidatif stres indeksi (AU) 0.31+0.12 0.227%0.1 0.007
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Sekil 1. Hasta ve kontrol gruplarinin total antioksidan
kapasite (TAK) degerlerinin karsilastirilmast
(mmol Trolox Equv./L).
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Sekil 2. Hasta ve kontrol gruplarinin total oksidan
seviye (TOS) degerlerinin  kargilagtirilmasi
(wmol H,O,Equiv/L).
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Sekil 3. Hasta ve kontrol gruplarinin oksidatif stres
indeksi (OSI) degerlerinin  karsilastiriimast
(Arbitrary unit).
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Simgek ve ark TGK izlenen olgularinda lipidperoksidaz,
glutatyon, beta karotene, vitamin A ve E seviyelerini
Slgerek bu hastalarda lipid preoksidasyonunun arttigini ,
antioksidan seviyelerinin azaldigini izlemislerdir.!4

El-Far M ve ark ise oksidan ve antioksidan olarak
glutatyon, glutatyon rediiktaz, katalaz, superoksid
dismutaz, nitrik oksid (NO) ve malondialdehid (MDA)
seviyelerini degerlendirmisler, TGK izlenen hastalarda
azalmig antioksidan, artmig NO, MDA seviyeleri
saptamislardir.!®

Bizim caligmamuzda da litertiitle uyumlu olarak TGK
izlenen olgularda kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak anlamlt 6lctde artmis TOS ve OSI, azalmis TAK
saptanmistir.

Bizim calismamizda diger caligmalardan farkli olarak
Olgtimler ~ diinyadaki tek tam otomatik kitlerle
(RelAssay/Gaziantep, Turkiye) yapilmistir. Ginimuzde
oksidan ve antioksidanlarin  Slgiminde  kullanilan
metodlar kalorimetrik, floresan yada kemiluminens
esash yontemlerdir.!®!7 Ancak bu 6l¢limler zaman ve
emek alan, pahali, rutin kullanimda yeri olmast mimkiin
olmayan yontemlerdir. Bu calisgmada tam otomatik,
ucuz ve givenilir bir sekilde dlgtimler yapilmistir. TGK
prediksiyonunda TOS, TAK ve OSI dlgimiintn yerinin
ortaya konulmast durumunda, bu 6l¢iim yéntemi rutin
kullanima uygundur.

Sonu¢ olarak bu calismada TGK izlenen gebelerde
azalmis TAK, artmis TOS ve OSI izlenmistir. Gelecekte
TAK, TOS, OSI degetlerinin TGK prediksiyonundaki
yerini ortaya koyabilecek yeni prospektif caligmalara
ihtiyag vardir.
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