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Preeklampside Dissemine 
întravasküler Koagülasyona Eğilim 

Gürkan UNCU, Serhat TATLIKAZAN, Candan CENGİZ, Osman MANAVOĞLU 
Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi, BURSA 

ÖZET 
PREEKLAMPSİDE DİSSEMİNE İNTRAVASKÜLER KOAGÜLASYONA EĞİLİM 
Amaç: Preeklamptik gebelerin koagülasyon profillerini çıkararak dissemine intravasküler koagüsyona eğilimi araştırmak 
ve bu amaçla hangi testlerin kullanılmasının gerektiğini ortaya çıkarmak. 
Metod: Çalışmaya 10 hafif preeklamptik, 7 ağır preeklamptik, 9 eklamptik ve 20 sağlıklı gebe dahil edildi. Tüm olgularda 
kanama zamanı, pıhtılaşma zamanı, trombosit sayısı, protrombin zamanı, aktive edilmiş parsiyel tromboplastin zamanı, 
trombosit agrerasyonu, fibrinojen düzeyi ve fibrin yıkım ürünleri saptandı. 
Bulgular: Preeklamptik ve eklamptik gebelerde kontrol gebelere göre kanama zamanında uzama, trombosit sayısında 
azalma, fibrin yıkım ürünlerinde artma ve trombosit agregasyonunu uyarıcı etkisi olan ADP'ye in vitro agregasyon ceva-
bında anlamlı azalma bulundu. Protrombin zamanı,aktive edilmiş parsiyel tromboblastin zamanı ve plazma fibrinojen dü-
zeylerinde farklılık bulunamadı. 
Sonuç: Preeklamptik gebelerde hastalığın ciddiyetiyle beraber dissemine intravasküler koagülasyona eğilimin arttığı ve 
bu eğilimin belirlenmesi için kanama zamanı, trombosit sayısı, plazma fibrin yıkım ürünleri düzeyi ve trombosit agregas-
yonu ölçümlerinin yapılmasınınuygun olacağına varılmıştır. 
Anahtar Kelimeler: Preeklampsi, Eklampsi, Trombosit agregasyonu, Kanama zamanı, Fibrin yıkım ürünleri. 

SUMMARY 
DISSEMINATED INTRA VASCULAR COAGULATION TENDENCY IN PREECLAMPSIA 
Objective: The purposes of the study were to investigate the coagulation profile of preeclamptic pregnants and to find the 
proper test prior to DIC develops. 
Methods: Ten mild preeclampsia, seven severe preeclampsia, nine eclampsia and twenty healthy pregnants were inclu-
ded in the study. Bleeding time, coagulation time, thrombocyte levels, prothrombin time, activated partial thromboblastin 
time, thrombocyte agregation, fibrinogen levels and fibrin degradation products were determined in all pregnants. 
Results: In preeclamptic and eclamptic pregnants, bleeding time was longer, thrombocyte levels were lower, fibrin degre-
dation products levels were higher than nromal pregnants. A signiicant decrease in ADP-induced in vitro thrombocyte ag-
regation was found in severe preeclamsia and eclampsia, also. There was no difference regarding prothrombin time, acti-
vated partial thromboblastin time and plasma fibrinojen levels between the groups. 
Conclusion: Disseminated intravascular coagulation tendency increases with the severity of disease and bleeding time, 
thrombocyte levels, plasma fibrin degradation products and thrombocyte aggregation tests are the proper tests in predic-
ting DIC. 
Key Words: Preeclampsia, Eclampsia, Thrombocyte agregation, Bleeding time, Fibrin degradation products. 

reeklampside, vazospazm, uteroplasental damar 
yatağı dahil multiple organ sistemlerinde damar 
lezyonları, artmış trombosit aktivasyonuyla bir-

likte trombosit tüketimi ve takiben mikrovasküler do-
laşımda koagülasyon sisteminde aktivasyon vardır 
(1). Gebelikte, damar duvarında vazokonstrüktör ve 
trombosit agregasyonunu artırıcı etkiye sahip trom-
boksan A2'ye (TxA2) karşın, vazodilatasyon ve trom-
bosit agregasyon inhibisyon etkisi olan prostasiklin 
(PGI2) üretimi olur. Preeklampside rölatif PGI2 yeter-
sizliği ve TxA2 baskınlığı vardır (2). Endotelyal ve su-
bendotelyal   hücre   hasarı   trombosit   aktivasyonunu 

Yazışma adresi: Dr. Gürkan Uncu 
Uludağ Ünivers tesi Tıp Fakültesi Kadın Hastalıkları ve Doğum ABD, i
Göriikle-BURSA 

başlatabilir ve ekstrinsek koagülasyon yolunu başlata-
cak olan doku faktörünü direkt olarak serbestleştire-
bilir. PGI2/TxA2 oranının düşmesi ve fibrinolitik ka-
pasitenin azalması sonucu trombosit aktivasyonunun 
sınırlandırılmaması koagulopatinin artarak devam et-
mesine neden olabilmektedir (1-3). 

Bu çalışmanın amacı, preeklamptik gebelerin koa-
gülasyon profillerini çıkararak dissemine intravaskü-
ler koagülasyona eğilimi araştırmak ve bu amaçla 
hangi testlerin kullanılmasının daha uygun olacağını 
bulmaktır. 

YÖNTEM 
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ve Doğum Kliniği'nde preeklampsi ve eklampsi tanı-
ları ile tetkik ve tedavi edilen 26, poliklinik kontro-
lünde olan 20 sağlıklı gebe olmak üzere 46 gebede 
prospektif olarak yapıldı. Gebeliğe bağlı hipertansi-
yon olgularının sınıflaması ACOG (American College 
of Obstetricans and Gynecologist) kriterlerine göre 
yapıldı. Olguların 10'u hafif preeklampsi, 7'si ağır 
preeklampsi ve 9'u eklampsiydi. Koagulasyon profili-
ni değerlendirmek amacıyla tüm olguların, Ivy yönte-
miyle kanama zamanı (KZ), Lee-White yöntemiyle 
pıhtılaşma zamanı (PZ), Quick 1 step yöntemiyle 
protrombin zamanı (PT), aktive edilmiş parsiyel trom-
boblastin zamanı (aPTT, Diagnostica Stago, No: 
0598), faz kontrast mikroskopta direkt yayma yönte-
miyle trombosit sayısı, Biuret yöntemiyle fibrinojen 
düzeyi, fibrin yıkım ürünleri (FDP, Diagnostica Stago, 
No: 0540) ve trombosit agregasyonu ölçüldü. Trom-
bosit agregasyonu Born'un optik dansite metodu ile 
Payton 800 B model agregometre kullanılarak ölçü-
lüp, değer grafik üzerinde % maksimum amplitüd 
olarak çizdirildi. In vitro trombosit agregasyonunu 
sağlayıcı madde olarak ADP (Diagnostica Stago No: 
0494) 0.25, 0.5 ve 1 mikrogramöml'lik konsantrasyon-
larda kullanıldı. İstatistiksel değerlendirme student t 
testi ile yapıldı. 

BULGULAR 

Kontrol ve çalışma grupları arasında yaş, gebelik 
haftası, gebelik sayısı, doğum sayısı, düşük ve yaşa-
yan bebek sayısı açısından istatistiksel anlamlı fark 
yoktu (Tablo 1). Olguların koagulasyon parametreleri 
Tablo 2'de gösterilmiştir. Trombosit sayısı kontrol 
grubuna göre hafif preeklampsi grubunda ve kontrol 
grubuna göre ağır preeklampsi+eklampsi grubunda 
düşüktü (p<0.05). Hafif preeklampsi ile ağır preek- 

lampsi+eklampsi grupları arasında anlamlı fark yoktu. 
Kanama zamanı ağır preeklampsi-eklampsi grubun-
da, kontrol grubuna göre anlamlı uzama gösteriyordu 
(p<0.01). Pıhtılaşma zamanı açısından gruplar arası 
anlamlı fark bulunamadı. 
0.25, 0.5 ve 1 mikrogram/ml konsantrasyonlardaki 
ADP'ye üç grupta alınan disagregasyon-agregasyon 
cevapları % amplitüd olarak değerlendirilmesinde, 
kontrol grubunda 0.5 mikrogram/ml ADP ile agregas-
yon cevabı alınan 17 olguda (%85) deney 0.25 

mikrogram/ml ADP ile tekrarlandı. 12 olguda 
(%70.6) disagregasyon görülürken kalan 5 
olguda agregasyon gözlendi. 0.5 
mikrogram/ml ADP ile disagregasyon olan 3 
olguda, 1 mikrogram/ml ADP ile 2 olguda 
(%66) agregasyon oldu. Hafif preeklampsi 
grubunda 0.5 mikrogram/ml ADP ile 4 olguda 
(% 10) disagregasyon oluştu. Bu olgularda 1 
mikrogram/ml ADP ile tekrar edildiğinde 
2'sinde (% 50) disagregasyon görüldü. 05 
mikrogram/ml ADP ile agregasyon cevabı 
alınan 6 hastada (%60) 0.25 mikrogram/ml 
ADP ile tekrarlandığında 3'ünde (% 50) di-
sagregasyon saptandı. Ağır preeklampsi-

eklampsi olgularından 7'sinde 0.5 mikrogram/ml ADP 
ile disegregasyon (% 44) oluştu. 1 mikrogram/ml ile 
tekrarlandığında disagregasyon 2 olguda görüldü. 05 
mikrogram/ml ile agregasyon cevabı alınan 9 olguda 
deney 1 mikrogram/ml ADP ile tekrarlandı. 4'ünde 
(% 45) disagregasyon bulundu. 3 grupta 0.5 mikrog-
ram/ml ADP ile elde edilen eğrilerin % amplitüd de-
ğer ortalamaları karşılaştırıldığında kontrol grubuna 
göre ağır preeklampsi-eklampsi grubunda anlamlı bir 
azalma bulundu (p<0.05). Kontrol grubuna göre hafif 
preeklampsi grubunda ve hafif preeklampsi grubuna 
göre ağır preeklampsi grubundaki azalma istatistiksel 
anlam taşımıyordu. 

Olguların fibrin yıkım ürünleri plazma düzeyleri 
Tablo 3'de gösterilmiştir. Tüm gruplar arasında 
p<0.001 düzeyinde anlamlı fark bulunmuştur. 

Ağır preeklampsi-eklampsi grubundaki 2 hastada 
HELLP sendromu gelişti. Bunlardan birisi yaygın da-
marı içi pıhtılaşması nedeniyle oluşan multiple organ 
yetmezliği nedeniyle kaybedildi. 

TARTIŞMA 

Preeklampskie trombosit agregasyonunu araştıran 
çalışmaların ortak sonucu, in vitro ADP'ye cevap ola-
rak trombosit agregasyonunda azalma olduğudur (4-
8). Benedetto ve ark. gebe olmayan, sağlıklı gebe ve 
preeklamptik gebelerden oluşturdukları gruplarda % 
amplitüd olarak preeklamptik gebelerde diğer grupla-
ra göre in vitro ADP'ye cevap olarak trombosit agre-
gasyonunda azalma saptamışlardır (5). O'Brien ve 
ark. da in vitro trombosit agregasyon incelemelerin-
de, preeklamptik gebelerin daha düşük agregasyon 
oranı verdiklerini ve agrege edici olan ADP'ye trom-
bosit cevabında azalma olduğunu bildirmişlerdir (6). 
Sullivan ve ark. in vitro ADP'ye trombosit agregasyon 
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cevabını incelemişler, preeklamptik hastalarda agre-
gasyon cevabını normal gebelere göre azaldığını, pre-
eklamptik gebelerde düşük doz aspirin tedavisi başla-
dıktan 1-4 hafta sonra agregasyon cevabının arttığını 
ancak normal gebelerdeki seviyelere ulaşamadığını 
bildirmişlerdir (7). Çalışmamızda, önceki çalışmalarla 
uyumlu olarak, trombosit agregasyon eğrilerinin % 
amplitüd değerlerinde kontrol grubuna göre ağır pre-
eklampsi-eklampsi grubunda anlamlı bir azalma sap-
tandı. İn vivo aktivasyon ve agregasyon süresince 
trombositlerin tüketildiği, in vitro çalışmalarda bu tü-
ketilen trombositlerin hipoagregasyon oluşturdukları 
ve ADP gibi agrege edici ajanlara cevaplarının azaldı-
ğı düşünülmektedir (8). 

Preeklampside dissemine intravasküler koagülas-
yonun etyolojisi tam bilinmemektedir. Preeklampsi-
deki endotel hasar trombositleri aktive ederek eks-
trensek ve intrensek koagülasyon yolunun başlaması-
na ve bu da trombin yapımına yol açar. Trombositler 
aktive olduğunda vazospazma neden olacak serotoni-
ni salgılarlar. Bu olay endotel hasarını daha da artırır 
(9). Trombosit aktivasyonunda, intrensek sistemi akti-
ve ederek daha çok trombin oluşumuna neden olur. 
Böylece preeklamptik hastaların mikrodolaşımında 
dissemine intravasküler koagülasyon oluşmaya başlar 
(10). Bunun klinik göstergesi fibrin yıkım ürünlerinin 
artmasıdır ki, çalışmamızda da normal gebelerle kar-
şılaştırıldığında, hastalığın şiddeti ile korelasyon gös-
teren, plazma fibrin yıkım ürünleri düzeylerinde an-
lamlı artış saptandı. 

Koagülasyon profilini gösteren diğer parametrele-
rin incelendiği bir çalışmada, preeklampside, trombo-
sit sayımında, hastalığın şiddeti ile azalmaya eğilim 
olduğu, PT ve aPTT'nin normal sınırlarda, fibrinoje-
nin düşük olduğu bulunmuştur. Aynı çalışmada, dis-
semine intravasküler koagülasyona eğiliminin en iyi 
göstergesinin trombosit sayısının 100000/ml'nin altın-
da olması olduğu ve bu durumda PT, aPTT, fibrino-
jen ve fibrin yıkım ürünlerinin araştırılmasının uygun 
olacağı vurgulanmıştır (11). Sibai ve ark. tarafından, 
67 eklamptik hastanın % 71'inde FDP normal, PT tüm 
olgularda normal, aPTT % 42 olguda uzamış, trombo-
sit ve fibrinojen düzeleri normal olarak bildirilmiştir 

(12). Yapılan diğer bir çalışmada, preeklamptik gebe-
lerde trombosit sayı azalmasından çok, trombosit 
fonksiyon bozukluğu ile kanama zamanı uzaması 
arasında korelasyon olduğu ancak PT, aPTT ve pıhtı-
laşma zamanlarının normal gebelerdekine benzer 
seyrettiği bulunmuş, trombosit sayı azalması ile birlikte 
fonksiyon bozukluğu ve kanamaya eğilim riskini 
belirlemek için kanama zamanı ölçümünün önemi 
bildirilmiştir (13). 

SONUÇ 

Çalışmamızda, preeklamptik gebelerde koagulas-
yon profilinin değerlendirilmesi ve dissemine intra-
vasküler koagülasyona eğiliminin belirlenmesi, klinik 
gelişiminden önce gerekli önlemeri zamanında alabil-
mek için çok önemli görünmekte ve bu eğilimin be-
lirlenmesinde kanama zamanı, trombosit sayısı, plaz-
ma fibrin yıkım ürünleri düzeyi ve trombosit agregas-
yon ölçümlerinin daha uygun olduğu sonucuna varıl-
mıştır. 
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