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ÖZ 

Amaç: Gebeliğin başlangıcında trofoblastların 

proliferasyon ve farklılaşması için hafif bir hipoksik 

ortam gereklidir. Bu durum maternofetal dolaşımın nor-

mal gelişimini sağlar. Oksidatif stresin uzaması ve aza-

lan koruma mekanizmaları daha önceki araştırmalarda 

kötü gebelik sonuçlarıyla ilişkilendirilmiştir. Biz araştır-

mamızda gebe olan ve olmayan kadınlarda İskemi 

modifiye albümin (İMA)  ve tiyol bileşenleri arasındaki 

farklılıkları ve bu markırların yaş, vücut kitle indeksi  

(VKİ) ve gebelerde gebelik haftası ile korelasyonunu 

araştırmayı planladık.  

Materyal ve Metot:  İMA spektrofotometrik yöntemle 

ölçüldü. Parametrelerin analizinde tanımlayıcı analiz, iki 

grup arasındaki farklılıkların değerlendirilmesinde nor-

mal dağılıma uyan veriler için t test ve Pearson korelas-

yon analizi kullanıldı. 

Bulgular: Araştırmamızda gebelik haftası 5-29 arasında 

olan, 18-43 yaş arası 215 gebe ve yaşları 18-44 arasında 

olan 74 sağlıklı gebe olmayan kadın değerlendirilmiştir. 

Serum IMA düzeyinin gebe olan kadınlarda gebe olma-

yanlara göre anlamlı olarak yüksek olduğu ve iki grupta 

da yaş, VKİ ile korelasyon göstermediği tespit edilmiş-

tir. Gebelerde gebelik haftası ile de korelasyon göster-

memektedir.  

Sonuç: Gebelikte tiyol düzeylerinde ortaya çıkan deği-

şikliğin serum İMA düzeylerinde gözlenmemesi İMA’ 

nın fizyolojik değişikliklerden, daha az etkilenen bir 

biyo-belirteç olduğunu göstermektedir. İMA serumda 

kolayca tespit edilebilen bir belirteç olup, serum İMA 

seviyesinin düzenli aralıklarla takibi ilerleyen haftalarda 

oluşabilecek patolojik durumları tespit açısından uyarıcı 

olabilir. 

Anahtar kelimeler: Gebelik, iskemi modifiye albümin, 

oksidatif stres, tiyol 

ABSTRACT 

Objective: During the early stage of pregnancy, trophoblas-

tic proliferation and differentiation require mild hypoxic 

environment. This condition provides the normal develop-

ment of fetomaternal circulation. Prolongation of the state 

of oxidative stress and the decrease in the protective mecha-

nisms in early pregnancies have been associated with poor 

obstetric outcomes in previous studies. In our study, we aim 

to investigate the differences between serum ischemia 

modified albumin (IMA) levels and thiol components and 

their correlations with age, body-mass index (BMI), and 

gestational weeks in pregnant and nonpregnant women.  

Materials and Methods: IMA was measured by using 

spectrophotometric method. Descriptive analysis was used 

to analyse each parameters.  t test and Pearson correlation 

were used for normally distrubuted data to evaluate the 

differences between two groups. 

Results: In our study, 215 pregnant women aged between 

18-43 years old with 5-29 gestational weeks and 74 healthy 

non-pregnant women aged 18-44 were evaluated. Serum 

IMA levels were found to be significantly higher in preg-

nant women than in non-pregnants and they were not corre-

lated with age and BMI in both groups and gestational 

weeks in the pregnant group.  

Conclusion: The fact that the alterations in thiol levels 

during pregnancy were not observed in serum IMA levels 

shows that IMA is a prominent marker which is affected 

less from physiological changes occurring in pregnancy. 

IMA is an easily detectable marker in the serum. Its evalua-

tion at regular intervals, close follow-up of abnormal in-

creases in its serum level during pregnancy may be helpful 

in detecting the pathological conditions that may occur in 

the following weeks. 

Keywords:  Ischemia modified albumin, oxidative stres, 

pregnancy, thiol 
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GİRİŞ  

Gebeliğin başlangıcında trofoblastların proliferasyon 

ve farklılaşması için hafif bir hipoksik ortam gerek-

lidir. Bu durum maternofetal dolaşımın normal geli-

şimini sağlar.1 Gebeliğin devamında da başlangıçta-

ki kadar olmasa da hipoksi-reperfüzyon durumu ve 

endotel disfonksiyonu maternofetal yatakta devam 

eden bir süreçtir.2 Oksidatif stresin uzaması ve aza-

lan koruma mekanizmaları daha önceki araştırmalar-

da kötü gebelik sonuçlarıyla ilişkilendirilmiştir.3 

İnsan serum albümini 585 aminoasit içeren yapıda-

dır. İlk 3 aminoasitin N ucuna herhangi bir (kobalt, 

nikel, bakır) metal bağlanabilmektedir. Hipoksik- 

iskemik durumlar albüminin terminal ucuna bağla-

nan metal kapasitesini değiştirmektedir. Bu şekilde 

hipoksiden etkilenen albümin, iskemi modifiye albü-

min (İMA) olarak kabul edilmektedir. İskemi 

reperfüzyon yaralanmalarında İMA düzeyi artmakta-

dır.4,5 İMA iskemiye bağlı akut koroner sendromda 

myokard iskemisini gösteren sensitif bir biyolojik 

markırdır.6 Daha önce İMA ve gebelik komplikas-

yonları ile ilgili yapılan araştırmalarda gebelerde 

normal sağlıklı bireylerden daha yüksek olduğu ve 

SGA bebek, preeklempsi gibi komplikasyon gelişen 

gebeliklerin ilk trimesterinde komplike olmayan 

gebeliklerden daha yüksek olduğu gösterilmiştir.7,8  

Tiyol türevleri oksidasyon redüksiyon reaksiyonla-

rında rol oynayan plazma proteinlerinin hasarını 

gösteren bileşiklerdir. Tiyoller oksidasyon durumla-

rında disülfit bağlarıyla bağlanırlar. Tiyoldisülfit 

dengesi hipoksi-reperfüzyon durumlarında yön de-

ğiştirmektedir. Tiyol/disülfit dengesi geri dönüşüm-

lü, dinamik iki yönlü bir dengedir. Karaciğer hasarı, 

kardiyovasküler hastalıklar, nörolojik hastalıklar, 

diyabet, kanser, yaşlanma ve gebelik komplikasyon-

larında tiyol- disülfit dengesi etkilenmektedir.9 

Biz araştırmamızda gebe olan ve olmayan kadınlar-

da İMA ve tiyol bileşenleri arasındaki farklılıkları ve 

bu markırların yaş, VKİ ve gebelerde gebelik haftası 

ile korelasyonunu araştırmayı planladık. 

 

MATERYAL VE METOT 

Araştırmamız için Ankara Yıldırım Beyazıt Üniver-

sitesi, Tıp Fakültesi Klinik Araştırmalar Etik Kurul-

’undan onay alındı (19/2/2019- 26379996/52).  

Araştırmaya sağlıklı, sigara içmeyen gönüllü gebe 

olmayan kadınlar ve sigara içmeyen, gönüllü tekil 

gebeler dahil edildi.  Ek hastalıkları olan, sigara 

içen, çoğul gebeler ve istemeyen hastalar araştırma-

ya dahil edilmedi. Her iki gruptaki gönüllülerden 8 

saat açlık sonrası numune alındı ve tetkikler çalışıl-

dı. Hastaların yaş, boy, kilo, gravida gibi demografik 

verileri de kaydedildi.  

İMA metod: Serum İMA düzeyi, albumin kobalt 

bağlama testi ile ölçülür. İskemik durumlarda, ko-

baltın albümine bağlanmasının azaldığı bilinmekte-

dir. Hasta serumu, kobalt klorid ile karıştırılıp 5 da-

kika süreyle inkübe edilir. Bu süreçte kobaltın albü-

mine bağlanması sağlanır. İnkübasyondan sonra 

ditiyotreitol (DTT) eklenerek karıştırılır ve DTT’nin 

albumine bağlanmamış kobalt ile renkli bir komp-

leks oluşturması sağlanır. Oluşan renkli kompleks 

500 nm dalga boyunda spektrofotometrik olarak 

ölçülür 

Tiyol metod: Erel ve ark10.nın tanımladığı otomatik 

yöntem ile çalışılmıştır. 

İstatistik: Parametrelerin normal dağılıma uygunlu-

ğu Kolmogorov-Simirnov testi ile gösterildi. Para-

metrelerin analizinde tanımlayıcı analiz, iki grup 

arasındaki farklılıkların değerlendirilmesinde normal 

dağılıma uyan veriler için t test ve Pearson korelas-

yon analizi kullanıldı. p< 0,05 anlamlı kabul edildi. 

 

BULGULAR 

Araştırmamızda gebelik haftası 5-29 arasında olan, 

18-43 yaş arası 215 gebe ve yaşları 18-44 arasında 

olan 74 sağlıklı gebe olmayan kadın değerlendiril-

miştir. Gebe kadınların yaş ortalaması gebe olma-

yanlardan anlamlı olarak küçük bulunmuştur. Araş-

tırmamızın sonuçlarına göre gebelerde İMA düzeyi 

gebe olmayan kadınlardan daha yüksekti ve bu fark 

anlamlı idi (82,56±16,94 ABSU  67,50±4,77 

ABSU ; p< 0,05).  Disülfit düzeyleri de gebe kadın-

larda gebe olmayanlardan yüksek bulunmuştur 

(20,28±10,48;  17,77±9,05; P<0,05). Gruplara ait 

karşılatırmalı veriler  tablo 1’de özetlenmiştir. Kore-
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lasyon analizlerinde ise gebe kadınlarda total tiyol 

ve native tiyol düzeylerinin vücut kitle indeksi ile 

anlamlı negatif ilişki gösterdiği tespit edildi. Ayrıca 

native tiyol düzeylerinin gebelik haftası ile artan, 

total tiyol düzeylerinin ise gebelik haftası ile azalan 

düzeylere sahip olduğu görüldü.  Gebelerde elde 

edilen verilerin korelasyonu tablo 2’de özetlendi. 

Native tiyol ve total tiyol düzeylerinin gebe olmayan 

kadınlarda da VKİ ile negatif korelasyon gösterdiği 

tespit edildi. Gebe olmayan kadınların korelasyon 

analizlerine ait veriler ise tablo 3’te özetlendi. Se-

rum İMA düzeyinin gebe olan kadınlarda gebe ol-

mayanlara göre anlamlı olarak yüksek olmasına rağ-

men ve iki grupta da yaş, VKİ ile korelasyon göster-

mediği tespit edilmiştir. Gebelerde gebelik haftası 

ile serum İMA düzeyleri arasında da anlamlı kore-

lasyon olmadığı görüldü.   

 

TARTIŞMA VE SONUÇ 

Oksidatif stres, reaktif oksijen ürünleri ile antioksi-

dan defans sistem arasındaki dengenin bozulmasın-

dan kaynaklanır. Gebelikte vasküler dönüşüm ve 

materno fetal alana sağlanan perfüzyon desteği ile 

hipoksi/reperfüzyon ile ilişkili oksidatif stres artışı 

görülmektedir. Araştırmalarda İMA olarak ölçülen 

albumin genellikle kobalt ile bağlanan albümin mik-

tarıdır. Hipoksi-reperfüzyon yaralanmalarında İMA 

nın metal bağlanmış formunun oranları değişmekte-

dir. Araştırmalarda gebelikte ilk trimesterda İMA 

değerlerinin gebe olmayan kadınlara göre arttığı 

gösterilmiştir.1,11-13 Bizim araştırmamızda da serum 

İMA düzeyi gebelerde, aynı yaş grubu gebe olmayan 

kadınlara göre anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. 

Bu bulgularımız literatür ile uyumludur. Çalışma-

mızdaki gebelerdeki İMA serum düzeylerinin Rossi 

ve ark14 araştırmasında verilen değerler ile uyumlu 

olduğu görülmüştür. Araştırmamızda her iki grupta 

da VKİ ile İMA düzeyleri arasında herhangi bir ko-

relasyon bulunmamıştır. Piva ve ark15 yaptığı çalış-

mada İMA düzeyleri ile obesite arasında ilişki oldu-

ğu gösterilmiş olup obez hastalarda İMA düzeyleri 

daha yüksektir. Başka bir araştırmada da serum İMA 

düzeyleri ile CRP düzeyleri arasında korelasyon 

olmadığı gösterilmiş ve inflamatuar süreçlerin hep-

sinden İMA nın etkilenmeyebileceği ifade edilmiş-

tir.16 Ancak bu çalışmada yaş grupları çalışmamız ile 

aynı olmayan, kadın ve erkekler birlikte değerlendi-

rilmiştir.  Bu farklı sonucun sebebi, çalışma popülas-

yonunu oluşturan katılımcıların çeşitliliği ile ilişkili 

olabilir. Yaş ile İMA arasındaki ilişkinin incelendiği 

bir çalışmada bizim çalışmamıza benzer şekilde yaş 

artışı ile İMA değerleri arasında bir ilişki tesbit edi-

lememiştir.17 Başka araştırmalarda gebelik haftası 

arttıkça serum İMA değerlerinin arttığı gösterilmiş-

tir.14,18 Bizim çalışmamızda serum İMA değerleri ile 

gebelik haftası arasında bir ilişki bulunamamıştır. 

Yukarıda bahsi geçen çalışmalar ile bizim çalışma-

mız arasındaki faklılığın sebebi, çalışma popülasyo-

nu ile ya da çalışma yöntemi ile ilişkili olabilir. Ça-

lışmamızda hasta sayısının fazla olması, çalışmanın 

güvenilirliğini artırmaktadır. Araştırmamızda gebe-

lik haftası ile IMA düzeyleri arasında anlamlı bir 

ilişkinin tesbit edilememesi İMA nın gebelik varlı-

ğından ve ilk trimesterdeki hafif hipoksik ortamdan 

etkilenmesine rağmen ilerleyen haftalardaki değişik-

liklerden etkilenmediğini göstermektedir. Yani İMA 

gebelerde gebe olmayan kadınlara göre daha yüksek 

düzeylerdedir ancak düzeyi gebelik haftası ile kore-

lasyon göstermemektedir. Bazı oksidatif stres 

markırlarının gebelik haftası ile pozitif korelasyon 

göstererek arttığını gösteren araştırmalar olsa da 

bizim çalışmamızda İMA nın ilerleyen gebelik haf-

tasından etkilenmediği bulunmuştur.  Altunoglu ve 

ark.16 çalışmasında Alzheimer hastalarında sağlıklı 

kontrol gruba göre İMA düzeyinin anlamlı yüksek 

olduğu, spesifite ve sensitivtesi yüksek tanı koydu-

rucu bir markır olabileceği sonucuna varılmıştır fa-

kat aynı çalışmada hastalığın klinik şiddeti ile serum 

İMA düzeyleri ilişki göstermediği ifade edilmiştir. 

Bizim araştırmamızın sonuçları da bu anlamda lite-

ratür ile uyumludur. 

Gebe grupta İMA düzeyi ile disülfit ve total tiyol 

düzeyleri arasında anlamlı pozitif korelasyon izlen-

miş olup, daha önceki bir çalışmada da gebelerde 

serum İMA düzeyi ile malondialdehyde (MDA) dü-

zeyi arasında pozitif korelasyon olduğu gösterilmiş-

tir.1 Oksidatif stres artışı ile lipid, protein ve DNA 

oksidasyonundan ortaya çıkan çok fazla markır olup 

birbirleri ile pozitif korelasyon göstermeleri beklene-

bilir. Fakat gebe olmayanlarda aynı korelasyon iz-

lenmemiştir. Bu durum ise oksidatif stres ve antiok-

sidan savunma mekanizmalarını etkileyen çok fazla 

değişken olması ve gebe olmayan grupta bu belirteç-

lerin yüksek olmaması ile açıklanabilir.  

Bizim çalışmamızda gebelik haftası ve anne VKİ 

arttıkça native tiyol düzeyleri anlamlı olarak azal-

makta dolayısıyla hemostatik denge oksidatif stres 

yönüne kaymaktadır. Benzer eğilim anne yaşı için 

de tespit edilmiş fakat istatistiksel anlam bulunama-

mıştır. Gümüşyayla ve ark.19 nın çalışmasında yaş 

ile tiyol/disülfit dengesi bileşenlerinin hepsinin ne-

gatif korelasyonu fakat anlamlı olmadığı gösteril-

miştir. Söz konusu çalışmada popülasyon gebe ol-

mayıp kadın ve erkek bireyleri kapsadığı için farklı 
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sonuçlar elde edilebileceği düşünülmüştür.  Mevcut 

çalışmamızda istatistiksel olarak anlamlı olmamakla 

beraber serum disülfid düzeylerinin maternal VKİ ve 

gebelik haftası ile negatif, anne yaşı ile pozitif kore-

lasyon gösterdiği tesbit edilmiştir. Bu sonuçlarımız 

önce yapılmış olan Ateş ve ark.20 nın çalışma sonuç-

ları ile uyumludur. Mevcut araştırmamızda tiyol/ 

disülfit dengesinin, disülfit bileşeninin gebe olanlar-

da anlamlı olarak yüksek olduğu görülmüştür. Bu 

bulgular önceki çalışmalar ile uyumludur. Gebelerde 

maternal yaş ile native tiyol ve total tiyol düzeyleri 

arasında anlamlı negatif korelasyon olduğu görül-

müştür. Yaş ve artan VKİ antioksidan savunma me-

kanizmalarını olumsuz etkilediği önceki çalışmalar-

da da gösterilmiştir.20 Gebe olmayan grupta da VKİ 

ile tiyol bileşenleri arasında benzer şekilde negatif 

korelasyon görülmüş fakat yaş ile bir ilişki gösterile-

memiştir.  

Sonuç olarak, gebelikte tiyol düzeylerinde ortaya 

çıkan değişikliğin serum İMA düzeylerinde gözlen-

memesi İMA nın fizyolojik değişikliklerden, daha az 

etkilenen bir biyo-belirteç olduğunu göstermektedir. 

İMA serumda kolayca tespit edilebilen bir belirteç 

olup düzenli aralıklarla değerlendirilmesi, serum 

düzeyindeki anormal artışların yakın takip edilmesi, 

ilerleyen haftalarda oluşabilecek patolojik durumları 

tespit açısından uyarıcı olabilir. Hasta sayısı artırıl-

mış, kapsamlı çalışmalarla İMA düzeyinin kompli-

kasyonlarla ilişkisi daha net ortaya koyulabilir.  
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Parametre Gebe olan (215) Gebe olmayan(74) 

Yaş * 28,01±5,56 30,90±8,24 

VKİ 25,99±4,06 25,85±5,44 

N.Tiyol (µmol/L) 469,98±85,74 478,32±70,49 

Disülfit (µmol/L)* 20,28±10,48 17,77±9,05 

T.Tiyol (µmol/L) 491,83±61,99 504,95±70,30 

İMA (ABSU)* 82,56±16,94 67,50±4,77 

Tablo 1. Gruplar arası karşılaştırma. 

*p<0,05 (t test) 

VKİ; Vücut kitle indeksi , İMA ; İskemi modifiye albumin 
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Tablo 2. Gebe grupta korelasyon analizi. 

N(215) Yaş VKİ G.Haftası N.Tiyol Disülfit T. tiyol İMA 

ABSU 

Yaş 1             

VKİ 0,177* 1           

G.Haftası -0,162 0,104 1         

N.Tiyol -0,039 -0,254* 0,463** 1       

Disülfit 0,080 -0,105 -0,033 0,022 1     

T. tiyol -0,079 -0,244** -0,389** 0,154* 0,396** 1   

İMA -0,060 -0,132 -0,032 0,014 0,430** 0,289** 1 

*p<0,05 **p<0,01 

VKİ; Vücut kitle indeksi , İMA ; İskemi modifiye albumin 
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  YAŞ VKİ N.TİYOL DİSÜLFİT T.TİYOL İMA 

YAŞ 1           

VKİ 0,390** 1         

N.TİYOL -0,186 -0,226* 1       

DİSÜLFİ

T 

-0,110 -0,066 -0,040 1     

T.TİYOL -0,210 -0,165* 0,960** -0,054 1   

İMA -0,063 0,137 -0,126 -0,044 -0,064 1 

*P<0,05    **p<0,01 

VKİ; Vücut kitle indeksi, İMA ; İskemi modifiye albumin 

Tablo 3. Gebe olmayan grupta korelasyon analizi. 


