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Preeklampsinin Önceden Belirlenmesinde İdrarda 
Kalsiyum-Kreatinin Oranının Değeri 
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ÖZET 

Üriner enfeksiyonu, proteinürisi, diabeti, renal patolojisi 
olmayan, 24-34. gebelik haftaları arasındaki normotensif 
103 gebede 24 saatlik idrarda kalsiyum!kreatinin (calcr) 
oranı belirlendi. İdrarda calcr oram düşük (0.2 ve daha 
az) olan gebelerin % 21.21 'inde daha sonra preeklampsi 
gelişirken, yüksek değerlere (0.2'den fazla) sahip olan ge-
belerin % 94.28'i gebelikleri süresince normotensif kaldı-
lar. Her laboratuarda kolayca yapılabilmesi, pahalı bir 
yöntem olmaması ve özellikle negatif test sonuçlarının ön-
ceden belirleyici değerinin yüksek olması nedeni ile; pre-
eklampsi yönünden yüksek riskli gebelerde 24. gebelik haf-
tasından sonra 24 saatlik idrarda calcr oram tarama testi 
olarak kullanılabilecek bir yöntemdir. 

Anahtar kelimeler: İdrarda kalsiyum!kreatinin oranı, Hi-
pokalsiüri, Preeklampsi 

GİRİŞ 

Düşük doz aspirin, tromboksan sentez inhibitörleri 
ve reseptör antagonistleri kullanılarak preeklampsinin 
önlenmesi veya tedavisinde ümit verici çalışmaların 
gündeme gelmesiyle, preeklampsinin erken tanısı 
daha da önem kazanmaktadır. Preeklampsinin temel 
bulgularından olan hipertansiyon ve proteinüri geç 
devrelerde ortaya çıkmasına karşın, gebeliğin daha 
erken devrelerinden itibaren çeşitli organ sis-
temlerinde birtakım değişiklikler olduğu bilinmekte-
dir. Bu değişikliklere dayanarak geliştirilen angio-
tensin infüzyon testi ve roll-over testi preeklamp-
sinin erken tanısında kullanılmaktadır (1,2). Ancak, 
angiotensin infüzyon testinin yapılması oldukça zor-
dur, roll-over testinde ise uygulayıcıya bağlı varyas- 
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Urinary CalciumlCreatinine Ratio in the Prediction of 
Preeclampsia 

tyormotensive 103 pregnant women between 24 and 34 
weeks of gestation who did not have urinary infection, 
proteinuria, diabetes or renal disease were included to the 
study and determination of urinary calcium!creatinine (cat 
cr) ratio was made in twenty-four hour urine collections. 
Preeclampsia subsequently developed in 21.21 % of preg-
nant women with a low level of urinary calcr ratio (0.2 or 
less), and 94.28 % of pregnant women with a high level of 
urinary calcr ratio (more than 0.2) remained normotensi-
ve during pregnancy. Because of the high predictive value 
of negative test results, inexpensiveness and easiness of 
performing the test, in high risk pregnancies for develop-
ment of preeclampsia, determination of urinary calcr ratio 
in twenty-four hour urine collection can be used as a scre-
ening test after 24 weeks of gestation for the prediction of 
preeclampsia. 

Key words: Urinary Calcium/Creatinine Ratio, Hypocalci-
uria, Preeclampsia 

yonlar fazladır. Serum ürik asit değerleri uzun za-
mandan beri araştırılmakta olup önceden belirleyici 
değeri tartışmalıdır. Son yıllarda antitrombin-III, at-
rial natriüretik peptidler, beta-tromboglobulin, en-
doksin ve fibronektinler üzerinde çalışmalar yapıl-
maktadır (3,4,5,6,7,8). 

Normal ve preeklamptik gebeliklerde kalsiyum me-
tabolizmasında birtakım değişiklikler meydana gel-
mektedir. Normal gebelikte böbrekten iyozine kalsi-
yum ekskresyonu artmıştır. Preeklamptik hastalarda 
ise kalsiyumun artmış tübüler reabsorpsiyonuna bağ-
lı olarak idrarda kalsiyum ekskresyonu azalmakta, 
50 mg/gün'ün altına inmektedir (9,10,11). Bu hipokal-
siürinin preeklampsiyi, gebelikteki diğer hipertansi-
yon türlerinden ayırt etmede kullanılabileceği bildi-
rilmektedir (10,11). Son zamanlarda idrarda kalsiyum 
tayinin preeklampsinin önceden belirlenmesinde de-
ğeri olduğuna dair yayınlar mevcuttur (12,13). 
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Çalışmamızın amacı, henüz preeklampsi tablosu ge-
lişmemiş gebelerde idrarda kalsiyum ekskresyonu-
nun preeklampsi erken tanısındaki değerini araştır-
maktı. 

MATERYAL ve METOD 

Çalışma grubunu, GATA Haydarpaşa Eğitim Hastanesi 
Kadın Hastalıkları ve Doğum antenatal polikliniğine baş-
vuran 24-34. gebelik haftasındaki normal gebeler oluştur-
muştur. Kronik hipertansiyon, diabet, üriner enfeksiyon ve 
renal hastalığı olan gebeler çalışmaya dahil edilmediler. 
Antenatal polikliniğine başvurduğunda 140/90 mmHg ve 
üzerinde kan basıncı olan ve proteinüri saptanan (24 saat-
lik idrarda 300 mg/lt ve üzeri veya spot idrarda 1 g/lt ve 
üzeri) gebeler de çalışma dışı bırakıldılar. 

Bu özellikleri taşıyan 62'si nullipar, 41'i multipar toplam 
103 gebede 24-34. haftalar arasında başvurduklarında, bir 
kez, 24 saatlik idrarda kalsiyum ve kreatinin düzeyleri öl-
çüldü. Böylece günlük atılım varyasyonları ortadan kaldı-
rılmış oldu. Aynı zamanda serumda kalsiyum ve kreatinin 
ölçümü için kan örneği alındı. 

Gebeler daha sonra normal antenatal takibe alındılar. Her-
hangi bir diet değişikliği önerilmedi, gebelerden hiçbirisi 
kalsiyum suplementasyonu almıyordu ve demir preparatı 
dışında ilaç almamaları önerildi. 

Yatak istirahatinde iken 6 saat ara ile yapılan en az iki öl-
çümde 140/90 mmHg ve üzeri kan basıncı olan ya da daha 
önceki kan basıncı değerlerine göre sistolikte 30 veya di-
astolikte 15 mmHg ve üzeri kan basıncı artımı ile birlikte 

proteinüri, ödem veya her ikisi birlikte olan gebeler preek-
lamptik olarak kabul edildiler. 
İdrarda ve serumda kalsiyum ölçümü, kolorimetrik cre-
zolphtalein complexon reaksiyonu ile otoanalizörde yapıl-
dı. İdrarda kreatinin ölçümü, ön dilüsyon gerektirmeyen 
optimize edilmiş Jaffe metodu ile otoanalizörde çalışıldı. 
Serumda kreatinin ölçümü optimize edilmiş Jaffe metodu 
ile otoanalizörde yapıldı. 

İstatistiksel değerlendirmede student t testi kullanıldı. P 
değerinin 0.05'den küçük olması anlamlı olarak kabul edil-
di. Kalsiyum/kreatinin oranını preeklampsi gelişimindeki 
prediktif eşik değerinin bulunmasında "Receiver operator 
curve" kullanıldı. 

BULGULAR 

Çalışma grubunun klinik ve laboratuar karekteristik-
leri Tablo I'de görülmektedir. 

Preeklampsi gelişen gruptaki 11 gebenin 6'sı (% 
54.54) 26-30 yaş grubunda, 3'ü (% 27.27) 21-25 yaş 
grubunda, 2'si (% 18.18) 31-35 yaş grubunda yer al-
maktaydı. Preeklampsi gelişen 11 hastanın 5'i (% 
45.45) nullipar, 6'sı ise multipardı. Normotensif 
gruptaki gebelerin 57'si (% 61.95) nullipar idi. 

Preeklampsi gelişecek gruptaki gebelerin hem çalış-
maya dahil edilişlerinde hem de doğum esnasında 
ortalama  arter kan  basınçları  normotensif kalan 
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gruba göre önemli ölçüde daha yüksekti (p<0.01) 
(Tablo I). Preeklampsi gelişecek grupta çalışma baş-
langıcında ortalama kreatinin klirensi, normotensif 
kalan gruptan daha düşüktü, ancak aradaki fark ista-
tistiksel olarak anlamlı değildi (p>0.05). Normoten-
sif gruptaki 92 gebenin 20'sinde (% 21.73), hipertan-
sif gruptaki 11 gebenin l'inde (% 9.09) çalışma 
başlangıcında anemi mevcuttu. Normal grupta 2 (% 
2.17) prematür doğum oldu. Preeklamptik gruptaki 
gebelerin hepsi miadda doğurmasına karşın iki olgu-
da (% 18.18) düşük doğum ağırlığı mevcuttu. Nor-
motensif grupta 5 gebede (% 5.43), preeklamptik 
grupta eklampsili bir hastada (% 9.09) oksitosin in-
düksiyonuyla doğum gerçekleştirildi. Normotensif 
grupta 5 hastada (% 5.43), preeklamptik grupta 2 
hastada (% 18.18) sezaryen gerekti. Normotensif 
grupta bir hidramnios bir de konjenital glokom olgu-
su mevcuttu. 

Henüz preeklampsi bulguları yokken, 24-34. gebelik 
haftaları arasında çalışmaya kabul edildiğinde 24 sa-
atlik idrarda ca/cr oranı, daha sonra preeklampsi ge-
lişecek grupta, normal gruba göre istatistiksel olarak 
önemli ölçüde daha düşüktü (p<0.05) (Tablo II). 

"Receiver operator curve" kullanıldığında, idrarda 
ca/cr oranının preeklampsi gelişimindeki prediktif 
eşik değerinin 0.2 okluğu görülmektedir (Şekil 1). 

İdrarda kalsiyum atılımı ile ilgili diğer bulgular 
Tablo II'de görülmektedir. 

Preeklampsi gelişen 11 gebenin 7'sinde, normotensif 
kalan 92 gebenin 26'sında idrarda ca/cr oranı 0.2 
veya daha düşüktü. Bu sonuçlara göre idrarda ca/cr 
oranını sensitivkesi % 63.63, spesifisitesi % 71.73, 
pozitif prediktif değeri % 21.21, negatif prediktif de-
ğeri % 94.2S olmaktadır (Tablo III). 
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TARTIŞMA 

Gebelikte giderek azalan serum albumin düzeyi, ge-
nişleyen ekstrasellüler sıvı volümü, artan renal atı-
lım ve aktif plasental kalsiyum transferi karşısında 
maternal serum kalsiyum konsantrasyonunu idame 
ettirebilmek için fizyolojik bir hiperparatiroidizm 
hali mevcuttur. Normal gebelikte total serum kalsi-
yum konsantrasyonu azalır ancak iyonize serum kal-
siyum düzeyi değişmez (14,15). 

Preeklampside serum iyonize kalsiyum ve fosfor dü-
zeyi normal gebeliğe göre değişmemiştir (9,10,11,15)

-

Paratiroid hormon, kalsitonin ve 1-25 dihidroksi vi-
tamin D3 düzeyleri de normal gebeliğe göre önemli 
ölçüde değişmez (9). Normal gebelikte glomerüler 
filtrasyondaki artış nedeniyle böbrekten iyonize kal-
siyum ekskresyonu artmıştır (14) Buna karşılık pre-
eklampsi ve kronik hipertansiyona superimpoze pre-
eklampside üriner kalsiyum ekskresyonu; transient 
hipertansiyonlu, kronik hipertansiyonlu ve normal 
gebelere kıyasla önemli ölçüde azalmıştır (50 mg/ 
gün'den daha az) (11,13). Preeklamptik hastalardaki bu 
hipokalsiürinin nedeni, kalsiyum tübüler reap-
sorbsiyonundaki artış ve renal fraksiyone kalsiyum 
ekskresyonundaki azalmadır (9,10,11,12). 

Sanchez-Ramos ve ark., daha sonra preeklampsi ge-
lişecek hastalarda 10. gebelik haftasından itibaren 24 
saatlik idrarda kalsiyum atılımının normal gebelere 
göre önemli ölçüde azaldığını ve bunun tüm gebelik 
süresince devam ettiğini gösterdiler (13) Bu çalışmada 
preeklampsi  gelişimini  önceden  haber  veren  eşik 
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değeri 195 mg/24 saat idi. Bu eşik değerine göre tes-
tin sensitivitesi % 86, spesifitesi % 84, pozitif pre-
diktif değeri % 46, negatif prediktif değeri % 98'dir 
(13) 

Glomerüler filtrasyondaki değişikliklerden etkilen-
memesi için idrarda doğrudan kalsiyum konsantras-
yonu yerine, kalsiyum/kreatinin oranının ölçülmesi 
tercih edilmektedir. Çalışmamızda da normal ve pre-
eklampsi gelişecek grupların ca/cr oranları arasındaki 
fark istatistiksel olarak anlamlı olmasına karşın, 
idrarda kalsiyum konsantrasyonları arasındaki fark 
anlamlı değildi (Tablo II). 

Literatürdeki çalışmalar çoğunlukla normal gebelik-
lerle preeklampsi tanısı konmuş olguların üriner kal-
siyum değerlerinin kıyaslanması şeklindedir. Çalış-
mamızda olduğu gibi prospektif olarak hipokalsiüri-
nin preeklampsi gelişimini önceden belirleyici değe-
rini araştıran yayınların sayısı azdır (12,13). 

Çalışmamızdaki olguların 24-34. gebelik haftaları 
arasında idrarda ortalama ca/cr oranı preeklampsi 
gelişecek grupta 0.21±0.14, normotensif kalan grup-
ta ise 0.30+0.14 olarak bulunmuştur (p<0.05). Rod-
riguez ve ark. nın 24-34. gebelik haftaları arasında 
yaptıkları benzer çalışmada normotensif kalan grupta 
ortalama üriner ca/cr oranı 0.13±0.11, daha sonra 
preeklampsi gelişecek hasta grubunda ise 0.01 ±0.12 
olarak bulunmuştu (12). 

Çalışmamızda "Receiver operator curve" kullanıla-
rak idrarda ca/cr oranının prediktif eşik değeri 0.2 
olarak bulundu. Rodriguez ve ark.nın benzer çalış-
masında 0.04 olarak bulunmuştu (12). Çalışmamızda-
ki 0.2 eşik değerine göre testin sensitivitesi % 63.63, 
spesifitesi % 71.73, pozitif prediktif değeri % 21.21, 
negatif prediktif değeri % 94.28 olmaktadır. Rodri-
guez ve ark.nın çalışmasında 0.04 eşik değerine göre 
testin sensitivitesi % 70, spesifitesi % 95, pozitif 
prediktif değeri % 64, negatif prediktif değeri ise % 
96 olarak bulunmuştur (12). 

Preeklampsinin genç primigravidlerin hastalığı oldu-
ğu gözönüne alındığında; çalışmamızda preeklampsi 
gelişen grupta anne yaş ortalamasının 28.36+4.67 
olarak bulunması ve multipar grubumuzda % 17.1 
gibi yüksek bir oranda preeklampsi görülmesi litera-
türe uymamaktadır. Benzer bulgular Rodriguez ve 

ark. nın çalışmasında da mevcut olup, preeklamptik 
olguların ancak % 4O'ı primigravid idi (12). Çalışma-
mıza 24-34. gebelik haftaları arasında doğru olarak 
24 saatlik idrar toplayabilen ve daha sonra antenatal 
takiplere gelen gebeleri alabildik. Ayrıca çalışmamız 
genelde yüksek sosyoekonomik gruptan silahlı kuv-
vetler mensuplarının eşlerini kapsamaktaydı; bu ge-
beler genel popülasyondan ayrı bir subgrup oluşturu-
yor olabilirler. 

Preeklampsinin erken tanısında ikinci trimester kan 
basıncının değerini araştıran çalışmalarda bulunan 
sensitivite değerleri % 8-41, spesifite değerleri % 
74-90, pozitif prediktif değerler % 8-23, negatif pre-
diktif değerler ise % 82-98 arasında değişmektedir 
(7,16). 

Literatürde roll-over testi ile ilgili çalışmaların veri-
leri değerlendirildiğinde, sensitivite değerlerinin % 
10-88, spesifite değerlerinin % 82-95, pozitif predik-
tif değerlerin % 39-94, negatif prediktif değerlerin 
ise % 68-96 arasında değiştiği görülmektedir (1,7,17). 

Angiotensin infüzyon testi preeklampsi gelişiminde 
diğer testlerden daha üstün prediktif değere sahip ol-
masına karşın, yaygın bir tarama testi olarak kulla-
nılması teknik olarak olası değildir (2,7). Roll-over 
testinde uygulayıcıya bağlı varyasyonların fazla ol-
ması testin güvenilirliğini azaltmaktadır. 

24 saatlik idrarda ca/cr oranı tayini laboratuarların 
çoğunda yapılabilecek bir testtir. Çalışmamızda id-
rarda ca/cr oranını, preeklampsiyi önceden belirleyi-
ci değeri ile ilgili bulgular, tarama testi olarak kulla-
nılabilecek diğer yöntemlerin sonuçları kadar iyidir. 

Sadece idrar örneğinde testin yapılabilmesi, pahalı 
bir yöntem olmaması, yapılışının kolay olması ve 
özellikle de negatif test sonuçlarının yüksek predik-
tif değeri nedeniyle; preeklampsi riski taşıyan gebe-
lerde idrarda ca/cr oranı, tarama testi olarak kullanı-
labilecek bir yöntemdir. 
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