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Özet

Amaç: ‹mmün arac›l› inflamasyondaki anormal de¤ifliklikler pre-
eklampsinin (PE) patogenezine katk›da bulunur. Bu çal›flmada
amac›m›z sistemik inflamatuar indekslerini [nötrofil/lenfosit oran›
(NLO), trombosit/lenfosit oran› (TLO), monosit/lenfosit oran›
(MLO), trombosit /nötrofil oran› (TNO)] hastal›k göstergeleri
olarak ve ayn› zamanda erken tan› imkân›, hastal›¤›n fliddetinin de-
¤erlendirilmesi ve PE’nin prognozu için teorik bir temel olarak
araflt›rmakt›r. 

Yöntem: Retrospektif olgu kontrollü olarak planlanan bu çal›flma-
da 573 gebenin klinik kay›tlar› tarand›. Yirmi sekiz hasta eklamp-
tik nöbet geçirmesi, 50 hasta HELLP sendromu (hemoliz, trom-
bositopeni ve yüksek karaci¤er transaminaz), 20 hasta süperempo-
ze preeklampsi, 19 hasta kronik hipertansiyon, 25 hasta gestasyo-
nel hipertansiyonu olmas› nedeniyle çal›flma d›fl›na al›nd›. Yüz
doksan hasta PE, 119 hasta fliddetli PE ve 122 sa¤l›kl› tekil gebe
kontrol grubuna al›narak 3 grup oluflturuldu. Tüm gruplar›n he-
moglobin, trombosit say›s›, nötrofil, monosit, lenfosit de¤erleri ile
birlikte sistemik inflamatuar yan›t belirteçleri olan NLO, TLO,
MLO, TNO oranlar› kay›t alt›na al›nd› ve birbirleriyle karfl›laflt›-
r›ld›. 

Bulgular: PE ve fliddetli PE gruplar› aras›nda anlaml› farkl›l›k tes-
pit edilmezken, her iki PE grubu kontrol grubuyla ayr› ayr› karfl›-
laflt›r›ld›¤›nda, trombosit, nötrofil, lenfosit ve monosit say›lar› ile
NLO, TLO, MLO ve TNO de¤erleri istatistiksel olarak anlaml›
farkl›l›k gösterdi. Kontrol ve PE gruplar› için NLO>3.497 olarak
al›nd›¤›nda %51.5 sensitivite, %50.8 spesifisite, %71.9 pozitif pre-
diktif de¤er, %71.4 negatif prediktif de¤er elde edilmektedir. 

Sonuç: Tam kan say›m› parametrelerinin sekonder analizleri sis-
temik inflamasyon ve ba¤›fl›kl›k durumunu etkin bir flekilde de¤er-
lendirmektedir. NLO ve TLO mutlak beyaz kan hücresi say›mla-
r›na göre klinik de¤erlendirme, PE fliddetinin de¤erlendirilmesi ve
PE’nin prognozunun de¤erlendirilmesi aç›s›ndan daha etkili gös-
tergeler sunar. Ancak hâlihaz›rdaki bulgularla sistemik inflamatu-
ar indeksler preeklampsi tan›s› koymada ve fliddetini öngörmede
yeterli de¤ildirler. 
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Abstract: The role of systemic inflammatory indexes
in predicting preeclampsia and its severity
Objective: Abnormal changes in immune-mediated inflammation
contribute to the pathogenesis of preeclampsia (PE). In our study, we
aimed to investigate systemic inflammatory indexes [neutrophil/lym-
phocyte rate (NLR), platelet/lymphocyte rate (PLR), monocyte/
lymphocyte rate (MLR), platelet/neutrophil rate (PNR)] as disease
markers as well as a theoretical basis for early diagnosis opportunity,
evaluation of disease severity and prognosis of PE. 

Methods: The records of 573 pregnant women were evaluated in
this retrospective case-controlled study. Twenty-eight patients were
excluded from the study as they suffered eclamptic seizure while 50
patients were excluded from the study due to HELLP syndrome
(hemolysis, thrombocytopenia and elevated liver transaminases), 20
patients due to superimposed preeclampsia, 19 patients due to
chronic hypertension and 25 patients due to gestational hyperten-
sion. Three groups were established where 190 patients were includ-
ed in PE group, 119 patients in severe PE group and 122 healthy
singleton pregnant women in the control group. Platelet numbers,
neutrophil, monocyte and lymphocyte values as well as NLR, PLR,
MLR and PNR values which are systemic inflammatory response
markers of all groups were recorded and compared with each other. 

Results: While no significant difference was found between PE and
severe PE group, there was statistically significant difference in terms
of the numbers of platelet, neutrophil, monocyte and lymphocyte
numbers and NLR, PLR, MLR and PNR values when both PE
groups were compared to the control group. When NLR is consid-
ered >3.497 for the control and PE groups, sensitivity is 51.5%, speci-
ficity is 50.8%, positive predictive value is 71.9%, and negative predic-
tive value is 71.4%. 

Conclusion: Secondary analyses of complete blood count parame-
ters evaluate systemic inflammation and immunity effectively.
According to the absolute leukocyte counts, NLR and PLR provide
more effective markers in terms of clinical evaluation, and evaluation
of PE severity and PE prognosis. However, with current findings,
systemic inflammatory indexes are insufficient to establish
preeclampsia diagnosis and to predict its severity. 
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Girifl
Hipertansif hastal›klar tüm gebeliklerin %5–11’ini

komplike eder. Preeklampsi (PE) ise, gebeliklerin yakla-
fl›k %2–8’ini etkileyen, etiyolojisi bilinmeyen, idiyopatik
bir multisistemik hastal›kt›r.[1] Genellikle gebeli¤in 20.
haftas›ndan sonra ortaya ç›kar ve hem anne hem de fetü-
sü etkiler; bu da maternal ve neonatal mortalite ve mor-
biditenin artmas›na neden olur. PE, hamile bir kad›nda
yüksek tansiyon ve proteinüri olarak tan›mlanmaktad›r.
fiiddetli olgularda PE, maternal organ disfonksiyonuna,
HELLP sendromu (hemoliz, trombositopeni ve yüksek
karaci¤er transaminaz›) gibi sistemik hastal›¤a, kötü ma-
ternal sonuçlara ve erken ve geç intrauterin geliflme ge-
rili¤i gibi olumsuz perinatal sonuçlara yol açabilir.[2]

PE’nin ana nedenleri net de¤ildir, ancak son çal›flmalar
PE’nin afl›r› inflamasyon ve anormal immün yan›tlarla
iliflkili oldu¤unu do¤rulam›flt›r.[3]

Preeklampsideki enflamatuar ve immünolojik tepki-
lerin hiperaktivasyonu, nötrofil say›s›nda ve nötrofil
fonksiyonunun modülasyonunda belirgin bir art›fla ne-
den olur ve nitrik okside k›yasla daha fazla süperoksit
üretimine yol açar, bu da endotel hasar› ve disfonksiyo-
nuna neden olur.[4–6] Periferik kan hücrelerinden türetilen
sistemik immün inflamasyon indeksleri son zamanlarda
çok fazla dikkat çekmifltir, çünkü kolayca ölçülebilir ve
elverifllidirler. Bu birleflik endeksler, trombosit-lenfosit
oran› (TLO), nötrofil-lenfosit oran› (NLO) ve monosit-
lenfosit oran› (MLO) gibi temel parametrelere dayal›
olarak hesaplan›r. Koroner arter hastal›¤›, diabetes mel-
litus, artrit ve ülseratif kolit gibi birçok sistemik ve lokal
inflamatuar hastal›klarda diagnostik olarak önemli oldu-
¤u ve ayr›ca özellikle trombosit/lenfosit oran›n›n over,
kolon ve meme kanserinde belirteç olarak kullan›labile-
ce¤i söylenmektedir.[7–12] PE’de de beyaz kan hücre say›-
s›nda anormal de¤ifliklikler gözlenmifltir,[13] ancak bu sis-
temik inflamatuar göstergelerinin PE’deki klinik de¤er-
lendirme, ay›r›c› tan› ve prognoz de¤erlendirmesindeki
rolü belirsizli¤ini korumaktad›r.

PE ilerleyici, öngörülemeyen ve tedavi edilemez bir
hastal›kt›r ve tek güncel tedavi gebeli¤in zaman›nda sona
ermesidir. Bu nedenle, PE’nin erken tan›mlanmas›, has-
talar›n yak›n klinik izlenmesi için faydal›d›r. Bu çal›flma-
da amac›m›z sistemik inflamatuar indekslerin (NLO,
TLO ve MLO); hastal›k göstergeleri olarak ve ayn› za-
manda erken tan› imkan›, hastal›¤›n fliddetinin de¤erlen-
dirmesi ve PE’nin prognozu için teorik bir temel olarak
araflt›r›lmas›d›r.

Yöntem
Mersin Üniversitesi Klinik Araflt›rmalar Etik Kuru-

lundan onay al›nd›ktan sonra Ocak 2010 – Ocak 2019
tarihleri aras›nda üçüncül bir merkez olan Mersin Üni-
versitesi T›p Fakültesi Kad›n Hastal›klar› ve Do¤um
Klini¤inde do¤um yapan 122 sa¤l›kl› gebe ve 451 hi-
pertansif hastal›¤› olan toplam 573 olgu retrospektif
olarak de¤erlendirildi. Yirmi sekiz hasta eklamptik nö-
bet geçirmesi, 50 hasta HELLP sendromu, 20 hasta sü-
perempoze preeklampsi, 19 hasta kronik hipertansiyon
hastal›¤›, 25 hasta gestasyonel hipertansiyonu olmas›
nedeniyle çal›flma d›fl›na al›nd›. Kontrol grubu olarak,
ayn› dönemde maternal t›bbi komplikasyonu veya oto-
immün hastal›k öyküsü olmayan normotansif tekil ge-
beli¤i olan 122 (%28.3) gebe al›nd›. Üç yüz dokuz pre-
eklampsi hastas›; PE [190 (%44.0)] ve fliddetli PE [119
(%27.6)] olarak 2 gruba al›nd›. Olgular›n do¤um önce-
si rutin olarak gönderilen tam kan say›m› sonuçlar› de-
¤erlendirildi, hemoglobin (Hb) (mg/dl), nötrofil
(103/μL), lenfosit (103/μL) , monosit (103/μL) ve trom-
bosit (103/μL) de¤erleri kaydedildi. Sonras›nda nötro-
fil/lenfosit (NLO), trombosit/lenfosit (TLO), mono-
sit/lenfosit (MLO) ve trombosit/nötrofil (TNO) oran-
lar› hesapland› ve kaydedildi.

Gestasyonel yafl; son adet tarihi (SAT) ve/veya bi-
rinci trimester obstetrik ultrasonografi (USG) ile bafl
popo mesafe ölçümü de¤erlendirilerek hesapland›.
Preeklamptik hasta seçimi ve s›n›fland›r›lmas› 2013’te
Amerikan Obstetrik ve Jinekoloji Derne¤i taraf›ndan
oluflturulan çal›flma grubunun kriterlerine göre yap›l-
d›.[14] Buna göre preeklampsi tan›s›; gebelikten önce
normotansif olup 20. gestasyonel gebelik haftas›ndan
sonra en az 4 saat ara ile yap›lan 2 ölçümde, kan bas›n-
c›n›n sistolik 140 mmHg, diastolik 90 mmHg ve 24 sa-
atlik idrarda 300 mg protein veya protein (mg/dL) /
kreatinin (mg/dL) oran› ≥0.3 veya dipstik ile en az +1
olmas› ile konuldu. fiiddetli preeklampsi tan›s› ise kan
bas›nc›n›n sistolik ≥160 mmHg ve/veya diastolik ≥110
mmHg olmas› veya serum kreatinin düzeyinin >1.1
mg/dL olmas› ya da herhangi bir renal hastal›k olmak-
s›z›n serum kreatinin konsantrasyonunun iki kat artma-
s› veya yeni bafllayan serebral veya görme ile ilgili bo-
zukluklar, pulmoner ödem veya trombositopeni (trom-
bosit say›s› <100.000/μL) veya karaci¤er fonksiyonlar›-
n›n bozulmas› (karaci¤er enzim düzeylerinin normal s›-
n›rlar›n iki kat veya üzerine ç›kmas›), baflka bir tan› ile
aç›klanamayan süregelen fliddetli sa¤ üst kadran a¤r›s›
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ya da tedaviye yan›t vermeyen epigastrik a¤r›n›n olma-
s› veya her ikisinin birlikte olmas› durumlar›ndan her-
hangi birinin varl›¤› ile konuldu.

Veri analizi, IBM SPSS v 25.0 (Armonk, NY, ABD)
kullan›larak yap›ld›. Verilerin normal da¤›l›ma uygun-
lu¤u Kolmogorov-Smirnov testi ile kontrol edildi. Ve-
riler sürekli de¤iflkenler için ortalama ± standart sapma
(SD) ve kategorik de¤iflkenler için hasta say›s› (n) ve
yüzde (%) veya ortanca (minimum–maksimum) olarak
sunulmufltur. Kategorik de¤iflkenleri karfl›laflt›rmak
için ki kare testi kullan›ld›. ‹ki grup aras›ndaki nonpa-
rametrik verileri karfl›laflt›rmak için Mann-Whitney
testi ve üç grup aras›ndaki verileri karfl›laflt›rmak için
Kruskal-Wallis testi yap›ld›. PE grubunda ROC e¤rile-
ri oluflturuldu ve her bir belirteç için e¤ri alt›ndaki alan
(AUC) hesapland› (fiekil 1). Duyarl›l›k, özgüllük ve
olabilirlik oran›, ROC e¤rileri taraf›ndan belirlenen
kesme noktas›na göre hesapland›. ‹statistiksel anlaml›-
l›k düzeyi p<0.05 olarak kabul edildi. 

Bulgular
Çal›flmaya dahil edilen olgular; preeklampsi (n=190;

%44.0), fliddetli preeklampsi (n=119; %27.6) ve kontrol
grubu (n=122; %28.3) olmak üzere üç gruba ayr›ld›, yafl-
lar› 18 ile 46 aras›nda de¤iflmekte ve yafl ortalamas›
30.6±6.25 idi. Anne ve bebe¤e iliflkin demografik bilgiler
Tablo 1’de verilmifltir.

Gruplar›n paritesi, yaflayan çocuk say›s›, bebeklerin
do¤um kilolar›, do¤umdaki gebelik haftalar›, 1. dakika ve
5. dakika Apgar skorlar› aras›nda istatistiksel olarak an-
laml› farkl›l›k tespit edildi (p<0.01). fiiddetli preeklampsi

hastalar›nda 1. dakika ve 5. dakika Apgar skorlar›nda
hem kontrol grubuna k›yasla hem de preeklampsi grubu-
na k›yasla anlaml› derecede düflüklük tespit edildi
(p≤0.01, p=0.022; p≤0.01, p=0.007). Kontrol grubu ile
k›yasland›¤›nda do¤an bebeklerin kilolar› hem PE hem
de fliddetli PE’de anlaml› derecede düflüktür (p=0.001,
p<0.01). Yine kontrol grubu ile k›yasland›¤›nda do¤um
haftas› hem PE hem de fliddetli PE’de anlaml› derecede
düflüktür (p<0.001, p<0.01).

Tablo 1. Demografik bilgiler. 

PE fiiddetli PE Kontrol 
(n=190; (n=119;  (n=122; p p p
%44.0) %27.6) %28.3) PE- fiiddetli PE- PE-
Ort.±SD Ort.±SD Ort.±SD Kontrol Kontrol fiiddetli PE p

Anne yafl› (y›l) 31.1±6.1 30.5±6.8 29.9±5.8 0.223 0.003 0.364 0.372

Gravida (medyan) 2 2 2 0,191 <0.01 0.224 0.010

Parite (medyan) 1 0 1 0.164 <0.01 0.081 <0.01

Yaflayan (medyan) 1 0 1 0.093 <0.01 0.134 <0.01

Do¤um a¤›rl›¤› (g) 2352±886 1897±857 3318±440 0.001 <0.01 0.461 <0.01

Do¤umda gebelik haftas› (hf) 35.0±3.3 33.3±3.6 38.6±0.8 <0.01 <0.01 0.442 <0.01

Apgar 1. dk 7.05±1.61 6.16±2.19 7.67±1.22 0.002 <0.01 0.022 <0.01

Apgar 5. dk 8.46±1.41 7.72±2.06 9.18±0.88 <0.01 <0.01 0.007 <0.01

fiekil 1. ROC e¤risi.
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Kan say›m› parametreleri Tablo 2’de gösterilmek-
tedir. Hemoglobin de¤erleri aç›s›ndan gruplar aras›nda
anlaml› fark bulunamam›flt›r (p=0.1). Kontrol grubu ile
k›yasland›¤›nda trombosit (p=0.001, p=0.018), nötrofil
(p=0.01, p=0.006), monosit (p=0.03, p=0.017) ve lenfo-
sit (p=0.022, p=0.021) de¤erleri ve TLO (p=0.005,
p=0.001), NLO (p=0.005, p=0.001), MLO (p=0.004,
p=0.002) ve TNO (p=0.006, p=0.001) s›ras›yla preek-
lampsi ve fliddetli preeklampside istatistiksel olarak an-
laml› derecede farkl›d›r. Preeklampsi ve fliddetli preek-
lampsi aras›nda tüm bu de¤erler istatistiksel olarak an-
lams›zd›r.

Preeklamptik hastalar birlikte (n=309), kontrol grubu
(n=122) ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda TLO için elde edilen e¤ri
alt›nda kalan alan 0.435’tir; limit de¤er 104.269 olarak
al›nd›¤›nda sensitivite %44.7, spesifisite %42.6, pozitif
test için olabilirlik oran› 0.778, pozitif prediktif de¤eri
%72.6, negatif test için olabilirlik oran› 1.298, negatif
prediktif de¤eri %71.0 olarak hesaplanm›flt›r (p=0.035).

NLO için elde edilen e¤ri alt›nda kalan alan
0.548’dir; limit de¤er 3.497 olarak al›nd›¤›nda sensitivite
%51.5, spesifisite %50.8, pozitif test için olabilirlik ora-
n› 1.046, pozitif prediktif de¤eri %71.9, negatif test için
olabilirlik oran› 0.955, negatif prediktif de¤eri %71.4
olarak hesaplanm›flt›r (p=0.120)

MLO için elde edilen e¤ri alt›nda kalan alan
0.420’dir; limit de¤er 0.325 olarak al›nd›¤›nda sensitivite
%44.7, spesifisite %44.3, pozitif test için olabilirlik ora-
n› 0.801, pozitif prediktif de¤eri %71.9, negatif test için
olabilirlik oran› 1.250, negatif prediktif de¤eri %71.5
olarak hesaplanm›flt›r (p=0.010).

TNO için elde edilen e¤ri alt›nda kalan alan
0.394’tür; limit de¤er 29.765 olarak al›nd›¤›nda sensitivi-
te %41.4, spesifisite %42.6, pozitif test için olabilirlik
oran› 0.721, pozitif prediktif de¤eri %71.1, negatif test
için olabilirlik oran› 1.374, negatif prediktif de¤eri %72.1
olarak hesaplanm›flt›r (p≤0.001). Oranlar Tablo 3’te
özetlenmifltir.

Tablo 2. Preeklamptik gebelerin ve kontrol grubunun kan say›m› parametreleri. 

PE fiiddetli PE Kontrol p p p
(n=190; (n=119;  (n=122; PE- fiiddetli PE- PE-
%44.0) %27.6) %28.3) Kontrol Kontrol fiiddetli PE p

Hemoglobin 11.50±1.71 11.63±1.53 11.84±1.28 0.079 0.111 0.419 0.100

Trombosit 21.6215.79±76.593.00 194.655.46±80.980.48 222.639.34±60.740.07 0.001 0.018 0.570 0.004

Nötrofil 7923.13±2963.92 8893.51±4788.85 7210.49±1682.06 0.010 0.006 0.535 0.005

Monosit 692.25±312.44 678.16±433.83 703.44±162.54 0.030 0.017 0.688 0.257

Lenfosit 2297.42±1492.94 1986.22±792.60 2071.97±53.55 0.022 0.021 0.655 0.036

TLO 111.09±59.73 113.61±77.05 111.18±3.11 0.005 0.001 0.430 0.107

NLO 4.28±2.99 5.38±3.75 3.66±1.19 0.005 0.001 0.410 0.004

MLO 0.34±0.23 0.37±0.24 0.36±0.10 0.004 0.002 0.475 0.010

TNO 133.17±1411.35 119.70±1029.04 32.37±11.26 0.006 0.001 0.443 <0.01

Tablo 3. Preeklampsiyi kontrollerden ay›rt etmek için sistemik inflamatuar indekslerinin tan›sal performans›. 

Pozitif Pozitif Negatif Negatif 
AUC Limit Sensitivite Spesifisite test için prediktif test için prediktif 

Parametre (95%CI) p de¤eri % % LR de¤er % LR de¤er %

TLO 0.435 (0.380–0.490) 0.035 104.269 44.7 42.6 0.778 72.6 1.298 71.0

NLO 0.548 (0.494–0.602) 0.120 3.497 51.5 50.8 1.046 71.9 0.955 71.4

MLO 0.420 (0.366–0.475) 0.010 0.325 44.7 44.3 0.801 71.9 1.250 71.5

TNO 0.394 (0.340–0.449) <0.001 29.765 41.4 42.6 0.721 71.1 1.374 72.1

AUC: E¤ri alt›nda kalan alan; 95%CI: %95 güven aral›¤›; LR: Olabilirlik oran›. AUC ve kesme de¤eri ROC e¤risi kullan›larak oluflturulmufltur (fiekil 1).
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Tart›flma
Preeklampsi, gebe ve fetüslerin sa¤l›¤›n› ciddi flekilde

tehlikeye atan ilerleyici bir hastal›kt›r. Erken tan› klinik
izlemede, gebeli¤i uzatmak, hamilelik sonuçlar›n› iyilefl-
tirmek ve hastal›¤› kontrol alt›na almak için yard›mc›
olabilir. Geçti¤imiz birkaç y›lda, plazma plasental pro-
teini 13 (PP13),[15] çözünür tirozin kinaz 1(sFlt-1)[16] ve
plasental büyüme faktörü (PGF)[17] gibi baz› maternal
plazman›n biyobelirteçleri PE’nin belirleyicileri olarak
tan›mlanm›flt›r. Yap›lan bir çal›flmada PP13, gebelikle
iliflkili plazma protein-A (PAPPA) ve serbest leptin in-
deksi ile kombine edilerek popülasyon tarama baflar›
oran› yüzde 26’dan yüzde 40’lara ç›kar›lm›flt›r.[15] Yine
bir baflka çal›flmada sFlt-1 ve PGF için preeklampsi has-
tal›¤›n› öngörme duyarl›l›k/özgüllük oranlar› %85/66 ve
%96/94 iken, sFlt-1 ve PGF oranland›¤›nda (sFlt-
1/PGF) bu oranlar %96/97’lere yükselmektedir.[18] An-
cak bu biyobelirteçler hem maliyetli hem de hala do¤ru-
lanmas› gereken belirteçlerdir. Preeklampsi hastal›¤›n›n
tan›s› ve fliddetini belirlemek için basit, s›k kullan›lan ve
ucuz laboratuvar bulgulara ihtiyaç vard›r. Tam kan say›-
m› parametreleri ülkemizde hemen hemen tüm sa¤l›k
kurulufllar›nda kolayl›kla yap›lmakta ve k›sa sürede so-
nuç elde edilebilmekte olup bu kriterlere en uygun labo-
ratuvar tetkikidir. Hematolojik parametreler de¤erlendi-
rildi¤inde baz› çal›flmalarda preeklamptik gebelerde he-
moglobin de¤erlerinin artt›¤›, trombosit say›s›n›n ise
azald›¤› ve lökosit say›s›n›n yükseldi¤i izlenmifltir.[19,20]

Yap›lan farkl› çal›flmalarda ise hemoglobin ve trombosit
say›s›n›n co¤rafik lokasyon, beslenme al›flkanl›klar› ve et-
nik kökenle iliflkili olabilece¤i iddia edilmifltir.[21] Yine ça-
l›flmalar aras›nda farkl› sonuçlar bildirilse de, baz› çal›fl-
malarda preeklampsi hastalar› ve sa¤l›kl› gebeler aras›n-
da hemoglobin, trombosit, lenfosit ve nötrofil say›lar›
aç›s›ndan farkl›l›k tespit edilmedi¤i bildirilmifltir.[19,22] Biz
de çal›flmam›zda; preeklampsi, fliddetli preeklampsi ve
kontrol gruplar› aras›nda hemoglobin de¤erleri aç›s›n-
dan farkl›l›k tespit etmedik ancak trombosit, nötrofil,
monosit ve lenfosit de¤erlerinin preeklampsi ve fliddetli
preeklampsi gruplar›nda kontrol grubuna göre anlaml›
farkl› oldu¤unu tespit ettik ancak preeklampsi ve fliddet-
li preeklampsi gruplar› aras›nda farkl›l›k tespit edileme-
di. Yine inflamatuar belirteçlere bak›ld›¤›nda trombo-
sit/lenfosit, trombosit/nötrofil, nötrofil/lenfosit ve mo-
nosit/lenfosit oranlar› aç›s›ndan preeklampsi gruplar›nda
kontrollere k›yasla fark olup, preeklampsi ve fliddetli
preeklampsi gruplar› aras›nda fark olmad›¤›n› tespit et-
tik. Mannaerts ve ark. da çal›flmalar›nda preeklampsi

hastalar›nda kontrollerle k›yasland›¤›nda NLO’nun yük-
seldi¤i, TLO’nun ise düfltü¤ünü gözlemlemifllerdir.[23]

Sistemik inflamatuar indeksleri, sistemik inflamasyon
ve immün dengenin etkin göstergeleri olarak kabul edi-
len ve çeflitli hastal›klar›n tan›, prognoz ve terapötik de-
¤erlendirmesinde önemli rol oynayan trombosit, infla-
matuar aktivatörler (nötrofiller/monositler) ve inflama-
tuar regülatörleri (lenfositler) taraf›ndan hesaplanan oran
endeksleridir. Bu çal›flmada, PE’li hastalar›n normal ge-
beli¤i olan kontrol grubuna göre anlaml› derecede farkl›
NLO MLO, TNO ve TLO de¤erlerine sahip oldu¤unu
bulduk ve diferansiye lökosit say›s›n›n PE’de anlaml› ola-
rak de¤iflti¤ini belirledik. Daha önce yap›lm›fl çal›flmalar,
normal gebelikte monositlerin ve nötrofillerin artan say›
ve yüzey belirteç aktivasyonunun ve orta derecede siste-
mik immün yan›t›n baflar›l› bir hamileli¤i sürdürmek için
önemli oldu¤unu göstermektedir.[24] Bununla birlikte,
immün yan›t PE’de daha da fliddetlenir ve plasenta hüc-
relerinin (stromal ve trofoblast hücreleri) üretti¤i infla-
matuar sitokinler taraf›ndan aktive edilen nötrofil ve mo-
nosit hücreleri anormal biyolojik fonksiyonlara sahip ol-
du¤undan, PE’nin klinik özelliklerini aç›klayabilir.[25] Ni-
tekim çal›flmam›zda buldu¤umuz NLO,TLO, MLO ve
TNO için preeklampsi hastal›¤›n›n tespitinde sensitivite
ve spesifisite oranlar› %95’lere yak›n bile de¤ildir ve pra-
tik kullan›ma uygun de¤ildir ve preeklampsi tan›s› koy-
mada ve hastal›¤›n fliddetini öngörmede tek bafllar›na ye-
tersiz olduklar› sonucuna ulaflt›k. Ancak uterin arter
Doppler gibi pratik ve ucuz yöntemlerle kombine edile-
rek bu oranlar ve öngörü de¤erleri yükseltilebilir.

Sonuç
Beyaz kan hücre say›s›, enflamatuar hastal›klar› klinik

olarak izlemek için geleneksel bir yöntem olsa da, NLO,
TLO, MLO ve TNO, enflamasyon ve immün düzenle-
me aras›ndaki dengeyi daha etkili bir flekilde yarg›layabi-
lecek ikincil analizlerdir. Sonuçlar›m›z, inflamasyon be-
lirteçleri olarak TLO, MLO ve TNO de¤erlerinin
PE’nin erken tan› ve prognostik de¤erlendirmesinde
mutlak beyaz kan hücresi say›mlar›ndan daha de¤erli ol-
du¤unu göstermektedir. Öte yandan, kolayl›k, basitlik,
hassasiyet, çok yönlülük ve h›z avantajlar› olsa da
NLO,TLO, MLO ve TNO endekslerinin duyarl›l›k ve
özgüllük de¤erleri pratik kullan›ma uygun de¤ildir ve bu
endeksler tek bafllar›na preeklampsi tan›s› koymak ve
fliddetini öngörmek için yetersizdir.

Ç›kar Çak›flmas›: Ç›kar çak›flmas› bulunmad›¤› belirtilmifltir.



Cilt 27 | Say› 2 | A¤ustos 2019

Sistemik inflamatuar indekslerin preeklampsiyi ve ciddiyetini öngörmedeki yeri

67

Kaynaklar
1. Wong TY, Groen H, Faas MM, van Pampus MG. Clinical

risk factors for gestational hypertensive disorders in preg-
nant women at high risk for developing preeclampsia.
Pregnancy Hypertens 2013;3:248–53.

2. Milosevic-Stevanovic J, Krstic M, Radovic-Janosevic D,
Stefanovic M, Antic V, Djordjevic I. Preeclampsia with and
without intrauterine growth restriction – two pathogenetically
different entities? Hypertens Pregnancy 2016;35:573–82.

3. Visser N, van Rijn BB, Rijkers GT, Franx A, Bruinse HW.
Inflammatory changes in preeclampsia: current understand-
ing of the maternal innate and adaptive immune response.
Obstet Gynecol Surv 2007;62:191–201.

4. Laresgoiti-Servitje E, Gómez-López N, Olson DM. An
immunological insight into the origins of pre-eclampsia.
Hum Reprod Update 2010;16:510–24.

5. Laresgoiti-Servitje E. A leading role for the immune system
in the pathophysiology of preeclampsia. J Leukoc Biol 2013;
94:247–57.

6. Gu Y, Lewis DF, Deere K, Groome LJ, Wang Y. Elevated
maternal IL-16 levels, enhanced IL-16 expressions in
endothelium and leukocytes, and increased IL-16 produc-
tion by placental trophoblasts in women with preeclampsia.
J Immunol 2008;181:4418–22.

7. Taylor RN, Roberts JM. Endothelial cell dysfunction. In:
Lindheimer MD, Roberts JM, Cunningham FG, editors.
Hypertensive disorders in pregnancy. 2nd ed. Stamford, CT:
Appleton & Lange; 1999. p. 395–429.

8. Celikbilek M, Dogan S, Ozbak›r O, Zarars›z G, Kücük H,
Gürsoy S, et al. Neutrophil-lymphocyte ratio as a predictor
of disease severity in ulcerative colitis. J Clin Lab Anal
2013;27:72–6.

9. Imtiaz F, Shafique K, Mirza SS, Ayoob Z, Vart P, Rao S.
Neutrophil lymphocyte ratio as a measure of systemic
inflammation in prevalent chronic diseases in Asian popula-
tion. Int Arch Med 2012;5:2.

10. Tousoulis D, Antoniades C, Koumallos N, Stefanadis C.
Pro-inflammatory cytokines in acute coronary syndromes:
from bench to bedside. Cytokine Growth Factor Rev
2006;17:225–33.

11. Zahorec R. Ratio of neutrophil to lymphocyte counts –
Rapid and simple parameter of systemic inflammation and
stress in critically ill. Bratisl Lek Listy 2001;102:5–14.

12. Proctor MJ, Morrison DS, Talwar D, Balmer SM, Fletcher
CD, O’Reilly DS, et al. A comparison of inflammation-based
prognostic scores in patients with cancer. A Glasgow
Inflammation Outcome Study. Eur J Cancer 2011;47:2633– 41.

13. Elgari MM, Khabour OF, Alhag SM. Correlations between
changes in hematological indices of mothers with preeclamp-

sia and umbilical cord blood of newborns. Clin Exp Hypertens
2018;41:58–61.

14. American College of Obstetricians and Gynecologists; Task
Force on Hypertension in Pregnancy. Hypertension in preg-
nancy. Report of the American College of Obstetricians and
Gynecologists’ Task Force on Hypertension in Pregnancy.
Obstet Gynecol 2013;122:1122–31.

15. De Villiers CP, Hedley PL, Placing S, Wøjdemann KR,
Shalmi AC, Carlsen AL, et al. Placental protein-13 (PP13) in
combination with PAPP-A and free leptin index (fLI) in first
trimester maternal serum screening for severe and early
preeclampsia. Clin Chem Lab Med 2017;56: 65–74.

16. Burke SD, Zsengellér ZK, Khankin EV, Lo AS, Rajakumar
A, DuPont JJ, et al. Soluble fms-like tyrosine kinase 1 pro-
motes angiotensin II sensitivity in preeclampsia. J Clin Invest
2016;126:2561–74.

17. Lecarpentier É, Vieillefosse S, Haddad B, Fournier T, Leguy
MC, Guibourdenche J, et al. Placental growth factor (PlGF)
and sFlt-1 during pregnancy: physiology, assay and interest in
preeclampsia. Ann Biol Clin (Paris) 2016;74:259–67.

18. Taraseviãienò V, Grybauskienò R, Maãiuleviãienò R. sFlt-1,
PlGF, sFlt-1/PlGF ratio and uterine artery Doppler for
preeclampsia diagnostics. Medicina (Kaunas) 2016;52:349–53.

19. Canzoneri BJ, Lewis DF, Groome L, Wang Y. Increased
neutrophil numbers account for leukocytosis in women with
preeclampsia. Am J Perinatol 2009;26:729–32.

20. Yavuzcan A, Ca¤lar M, Ustün Y, Dilbaz S, Ozdemir I, Yildiz
E, et al. Mean platelet volume, neutrophil-lymphocyte ratio
and platelet-lymphocyteratio in severe preeclampsia. Ginekol
Pol 2014;85:197–203.

21. Järemo P, Lindahl TL, Lennmarken C, Forsgren H. The
use of platelet density and volume measurements to estimate
the severity of pre-eclampsia. Eur J Clin Invest 2000;30:
1113–8.

22. Ramma W , Buhimschi IA, Zhao G, Dulay AT, Nayeri UA,
Buhimschi CS, et al. The elevation in circulating anti-angio-
genic factors is independent of markers of neutrophil activa-
tion in preeclampsia. Angiogenesis 2012;15:333–40.

23. Mannaerts D, Heyvaert S, De Cordt C, Macken C, Loos C,
Jacquemyn Y. Are neutrophil/lymphocyte ratio (NLR),
platelet/lymphocyte ratio (PLR), and/or mean platelet volume
(MPV) clinically useful as predictive parameters for
preeclampsia? J Matern Fetal Neonatal Med 2019;32:1412–9.

24. Palm M, Axelsson O, Wernroth L, Larsson A, Basu S.
Involvement of inflammation in normal pregnancy. Acta Obstet
Gynecol Scand 2013;92:601–5.

25. Germain SJ, Sacks GP, Sooranna SR, Sargent IL, Redman
CW. Systemic inflammatory priming in normal pregnancy
and preeclampsia: the role of circulating syncytiotrophoblast
microparticles. J Immunol 2007;178:5949–96.

Bu makalenin kullan›m izni Creative Commons Attribution-NoCommercial-NoDerivs 3.0 Unported (CC BY-NC-ND3.0) lisans› arac›l›¤›yla bedelsiz
sunulmaktad›r. / This work is licensed under the Creative Commons Attribution-NonCommercial-NoDerivs 3.0 Unported (CC BY-NC-ND3.0)
License. To view a copy of this license, visit http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/3.0/ or send a letter to Creative Commons, PO Box 1866,
Mountain View, CA 94042, USA.


