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OZET

AMAG: Intrauterine Gelisme Geriligi (IUGR) bulunan hastalarda
inflamatuar hematolojik parametrelerin kullanilabilirligini de-
gerlendirmek.

GEREC VE YONTEM: Bu vaka-kontrol calismasina sirasiyla IUGR
(n=100) ve kontrol (n=100) gruplarina ayrilan 200 gebe dahil
edildi. Bu gebelerin, dogum icin hastaneye basvuru sirasinda-
ki nétrofil/lenfosit orani (NLR) ve trombosit/lenfosit orani (PLR)
gibi laboratuvar parametreleri retrospektif olarak degerlendiril-
di. Intrauterine Gelisme Geriligi, gebelik haftasina gore fetlsiin
tahmini fetal agirhginin 10.persantilin altinda olmasi olarak ta-
nimlandi.

BULGULAR: Ortalama PLR dlzeyleri, Intrauterine Gelisme
Geriligi gelisen kadinlarda istatistiksel olarak anlamli sekilde
daha yuksek bulundu (121, 32+44, 80'%e karsi 117, 62+44, 64,
p=0.014). PLR 107,48 cutt-of diizeyinde, IUGR olusumunu %55
duyarlilik ve 6zgulliik oranlariyla dogru bir sekilde tahmin etti
(AUC=0,53 (%95 gliven araligi 0.451-0.610).

SONUC: Son calismalar Intrauterine Gelisme Geriligi etiyolo-
jisinde inflamasyonun da rol oynayabilecedini gostermistir.
Gebelerde IUGR gelisimini predikte etmek icin, potansiyel bir
belirtec olarak PLR diizeyinin faydasi, nispeten diistik duyarlilik
ve 6zgillik nedeniyle sinirlidir. IUGR hastalarinda, inflamatuar
hematolojik indekslerin &nemini belirlemek icin daha fazla aras-
tirmaya ihtiyag vardir.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: To evaluate the usability of inflammatory hema-
tological parameters in Intrauterine Growth Retardation (IUGR)
patients.

MATERIAL AND METHODS: This case-control study included
200 pregnant women divided into IUGR (n=100) and control
(n=100) groups. Laboratory parameters such as neutrophil/
lymphocyte ratio (NLR) and platelet/lymphocyte ratio (PLR) of
these pregnant women at the time of admission to the hospital
for delivery were evaluated retrospectively. Intrauterine Growth
Retardation was defined as the estimated fetal weight of the
fetus below the 10th percentile for gestational age.

RESULTS: Mean PLR levels were found to be statistically signi-
ficantly higher in women who developed Intrauterine Growth
Retardation (121.32+44.80 vs 117.62+44.64, p = 0.014). PLR ac-
curately predicted the occurrence of IUGR with 55% sensitivity
and specificity rates at a cut-off level of 107.48 (AUC=0.53 (95%
confidence interval 0.451-0.610).

CONCLUSIONS: PLR level can be used as a potential marker to
predict the development of Intrauterine Growth Retardation
in pregnant women. The usefulness of PLR level as a potential
marker to predict the development of IUGR in pregnant women
is limited due to relatively low sensitivity and specificity. Further
research is needed to determine the importance of inflamma-
tory hematological indices in IUGR patients.

KEYWORDS: Pregnancy, Intrauterine Growth Retardation,
neutrophil/lymphocyte ratio (NLR), Platelet/lymphocyte ratio
(PLR), Hematological parameter.
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GiRiS

intrauterine gelisme geriligi (IUGR), genetik veya
cevresel faktorler nedeniyle, fetlisiin 6nceden
belirlenmis blyiime potansiyeline ulasmasinda
yetersizlik olarak tanimlanir (1- 2). Tum gebelik-
lerin %5-10'unu etkileyen IUGR, erken dogum-
dan sonra perinatal mortalite ve morbiditenin
ikinci en sik nedenidir (3). Maternal sebepler,
fetal yapisal veya kromozomal anormallikler,
enfeksiyonlar ve teratojenik ajanlara maruziyet
IUGR 'ye yol acabilir. IUGR'nin en sik nedeni, an-
neden fetlise yetersiz besin ve oksijen gecisine
neden olan plasental yetmezliktir (4 - 5). IUGR'li
fetlslerde hem perinatal 6lim hem de solunum
sikintisi sendromu, prematdr retinopatisi, sepsis
gibi postnatal morbidite riski artmistir. Fetal bi-
yumenin zayif olmasinin olumsuz etkileri, tim
yasam boyunca surebilir (6). [UGR'lifetlsler uzun
donemde kardiyovaskiler hastalik, obezite ve
Tip 2 Diabetes Mellitus (DM) gibi bazi metabolik
hastaliklar, davranis sorunlari ve nérogelisimsel
gecikme icin daha yuksek risk altindadir (7-9).

Obstetrik takibin en 6nemli amaglarindan biri,
risk altindaki annelerin ve fetislerin belirlenme-
sidir. IUGR'da fetal mortalite oranlarinin azaltil-
masinda erken tani konulmasi ¢cok onemlidir
(10). Son calismalar inflamasyonun da IUGR
etiyolojisinde rol oynayabilecegini gostermistir.
Ornegin, IL-6, IL-1 beta ve TNF alfa seviyelerinin,
IUGRhastalarininamniyotik sivive kordon kanin-
da daha ytuksek oldugu rapor edilmistir (11, 12).

Tam kan sayimi siklikla kullanilan temel bir labo-
ratuvar testidir. Beyaz kan hicresi (WBC) sayimi,
kirmizi kan hicresi sayimi ve trombosit sayimi
bu basit testte kullanilan parametrelerden ba-
zilandir. Klinik kullanimda ucuz ve yaygin olarak
bulunabilen bir belirte¢ olarak noétrofil-lenfosit
orani (NLR) ve trombosit-lenfosit orani (PLR),
obstetrik ve jinekoloji tibbi uygulamasinin
farkli alanlarinda 6nerilmistir (13-15). Bu calis-
mada inflamatuar hematolojik parametrelerle
IUGR arasindaki iliskiyi arastirmayr amacladik.

GEREC VE YONTEM

Bu retrospektif calismaya, 1 Aralik 2019 - 1 Ocak
2024 tarihleri arasinda Afyonkarahisar Saglik Bi-
limleri Universitesi Kadin Hastaliklari ve Dogum

Anabilim Dal’'nda dogum yapan normal gebe-
ler ve IUGR tanisi konmus kadinlar dahil edildi.

IUGRtanisialmigbirhasta grubuyla (n=100), sag-
likli gebeden olusan (n=100) bir populasyonu
inceledik. Calismaya dahil edilme kriterleri: Tekil
gebelik olma ve izole IUGR tanisinin olmasiydi.
Gahsmaya katilmama kriterleri su sekildedir:
Kronik maternal hastaligi olanlar (diabetes mel-
litus, kronik hipertansiyon, otoimmiuin hastalik
vb.), fetal yapisal veya kromozomal anomaliler,
cogul gebelikler, herhangi bir obstetrik kompli-
kasyonun gelisimi (Abort, preeklampsi, preterm
eylem, gebelik kolestazi, preterm erken memb-
ran rlptird vb.), sigara icimi ve 6li dogumdaur.
IUGR tanisi, American College of Obstetricians
and Gynecologists (ACOG) tarafindan onerilen,
tahmini fetal agirhk (gram) 6lciimuniin, gebelik
haftasina gore 10. persentilden daha az olma-
sina dayanmaktadir (2). Demografik (anne yasi,
gravida, parite, Vicut Kitle Endeksi) verilerle,
dogum verileri (dogumda gebelik haftasi, do-
gum agirlig) hasta dosyalarindan elde edildi.

Hastanemize dogum icin basvuran tim gebe-
lerden, dogumhaneye yatista hemogram alin-
maktadir. Calisma ve kontrol grubundaki has-
talara ait hemogram parametreleri (beyaz kiire
sayisl, hemoglobin degeri, trombosit sayisi,
notrofil sayisi ve lenfosit sayisi) hastane kayitla-
rindan elde edildi. Hesaplanan NLR, PLR, MLR,
PNR degerleri iki grup arasinda karsilastirildi.

Etik Kurul

Calisma Afyonkarahisar Saglk Bilimleri Univer-
sitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan
onaylanmistir (2023/13).

istatistiksel Analiz

Tum istatistiksel analizler SPSS versiyon 23
kullanilarak yapildi. Tanimlayici sonuglar or-
talama, standart sapma (SS), minimum ve
maximum olarak verildi. Gruplar arasi karsi-
lastirma, Mann-Whitney U-testi veya inde-
pendent samples t-testi kullanilarak yapildi.
Anlamlilik seviyesi 0.05 olarak belirlendi.
IUGR'nin en iyi predikte edilebildigi degeri ta-
nimlamak ve bu degere ait sensitivite, spe-
sifiteyi hesaplamak icin receiver operating
characteristic (ROC) egrisi analizi kullanild.



BULGULAR

Maternal demografik ve dogum 6zellikleri Tab-
lo 1'de verilmistir. Ortalama anne yasi, viicut
kitle indeksi (VKi), gravide, parite ve dogum-
daki gebelik haftasi acisindan iki grup ara-
sinda anlamh farklilik bulunmadi (tima igin
p>0.05). Kontrol grubu kadinlarin dogum agir-
hgi (3147.15 + 564,97'e karsl 2419.55 + 489.82
gr, p=<0.01) ve vajinal dogum ytizdesi (%93'e
karsi %26), intrauterin gelisme geriligi grubuna
gore anlamh derecede daha yuksek bulundu.

Tablo 1: Intrauterine gelisme geriligi ve kontrol grubunun te-
mel demografik ve dogum sonucu &zellikleri.

1UGR (n=100) Kontrol (n=100)
P value

Ortalama £SS (Min-Max) Ortalama SS (Min-Max)

Maternal yas (y1l) 25.07 + 495 2638+ 5.27 0072
BMI (kg/m?) 2638+ 5.27 27.33+4.61 0,061
Gravide (n) 245+ 125 228+ 156 0517
Parite (n) 0.67 + 0.93 0.89+ 1.01 0.112
Dogumdaki gebelikyasi ~ 37.04 £ 2.00 38.63+1.81 0082
(hafta)
Dogum agirhg (g) 2419.55 + 489.82 3147.15 + 564.97 <0.001
1. dakika APGAR skoru 8(4-9) 8(6-9) 0.123
5. dakika APGAR skoru 9(6-10) 9(8-10) 0674
Dogum sekli <0.001
Vajinal 26 (26%) 93 (93%)
Sezaryen 74 (74%) 9 (9%)
Yogun bakim ihtiyaci(n) 10 (10%) 3 (3%) 0396

IUGR'li kadinlarin PLT sayisi, NLR, MLR ve PNR
degerleri kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak anlamh fark bulunmadi. Ortalama PLR
duzeyleri, Intrauterine gelisme geriligi gelisen
kadinlarda istatistiksel olarak anlamli sekilde
daha yuksek bulundu (121,32+44,80'e karsl
117,62+44,64, p=0.014) (Tablo 2).

Tablo 2: Calisma ve kontrol gruplarinda laboratuvar degerleri-
nin karsilastiriimasi.

IUGR (n=100) Kontrol (n=100)
P

Ortalama +SS  Min-Max Ortalama £SS Min-Max

PLT 216,96+62,58 108-440 217,32+66,59 94-494 0,969
NLR 4,50£2,25 1,85-16,62 4,96%2,93 1,15-21,57 0,588
MLR 0,38+0,23 0,14-2,29 0,43+0,26 0,10-2,21 0,185
PLR 121,32444,80 50,3-248,4 117,62+44,64 45,4-249,4 0,014
PNR 30,07£12,27 9,96-68,01 27,68+12,84 10,36-87,21 0,180

PLR: platelet/lenfosit oran1, MLR: monosit/lenfosit oran1, NLR: nétrofil/lenfosit oram ve PNR : platelet /ntrofil
ooooo

PLRicineniyiprediktifcutoffdegerinibulmakicin
Roc analizi yapildi. ROC analizinde, egri altindaki
alan %0,53 (Cl (95%): 0.451-0.610) olarak bulun-
du.lUGR tespitiicin eniyi cutoff deger 107,48 idi
(sensitivity %55 and specificity %55) (Figiir 1).
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ROC Curve

1 - Specificity

Figiir 1: IUGR grubunun anne serum PLR, NLR, PNR ve MLR d-
zeylerinin ROC egrisi analizi.

TARTISMA

Bildigimiz kadarnyla bu calisma, term IUGR ile
komplike olan gebeliklerle inflamatuar hema-
tolojik parametreler arasindaki iliskiyi rapor
eden ilk calhismadir. Bu ¢alismada inflamatuar
hematolojik parametreleri incelemenin birin-
cil ana nedeni; IUGR tanisi alan grupla, kontrol
grubunun diizeylerini karsilastirmakti. ikincil
ana nedeni ise; IUGR tanisi konulan grubun
inflamatuar hematolojik parametrelerinin du-
zeyleri kontrol grubuna gore istatistiksel ola-
rak anlamh sekilde yuksek cikarsa, klinik olarak
belirgin IUGR gelismeden once prediktif bir bi-
yobelirte¢ olarak kullanilip kullanilamayacagi-
ni belirlemekti. Sonuglarimiz erken haftalarda
IUGR prediksiyonu icin calismalar yapilabilece-
gini gosteriyor. Kontrol grubuna gore IUGR'li
kadinlarda PLR duzeylerinin istatistiksel olarak
anlamli sekilde yulksek oldugunu gosterdik.

IUGR perinatal mortalitenin en sik ikinci ne-
deni olup, agiklanamayan 6l dogumlarin
%52'sinde fetal buylime kisitliydi. Dogumdan
sonra da, bu bebeklerin yeni dogan yogun
bakim linitesinde (YYBU) gecirdikleri siire art-
makta ve ciddi bir mali yik olusturmaktadir.
Bu nedenle bu fetislerin tespiti, erken tanisi
ve takibi cok 6nemlidir. Ancak tim IUGR va-
kalarinda tahmin orani hala ¢ok dustktir (16).

Son yillarda obstetride inflamasyonun sistemik
belirtecleri olarak ucuz, kolay ulasilabilir ve hizli
olmak gibi avantajlara sahip olan CBC paramet-
releriyle giderek daha fazla calisma yapilmakta-
dir. CBC parametreleri arasinda en sik kullanilan
inflamasyon belirtecleri NLR ve PLR idi. Perina-
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tal mortalite ve morbiditenin 6nemli bir nedeni
olan IUGR ile iliskili, hem birinci hem de ikinci
trimesterde erken predikte edilebilir mi diye bir-
cok calisma yapilmistir (17,18). Tolunay ve ark.
(19)ilk trimester NLR degerlerinin [IUGR grubun-
da kontrol grubuyla karsilastinldiginda istatis-
tiksel olarak anlaml derecede ylksek oldugu-
nu, Kirmizi ve ark ise 28. hafta NLR degerlerinin
gec IUGR gelisen grupta kontrol grubuna gore
anlamli derecede yuksek oldugunu bulmuslar-
dir (20). Bu calismada farkh olarak CBC paramet-
releriyle hesaplanan inflamatuar belirteclerine
(PLR, NLR, MLR, PNR) dogum o6ncesi bakildi. Bu
belirteclerden sadece PLR degerlerinin IUGR
grubunda anlamh sekilde arttigi goruldi. Ti-
morlerin, diyabetin, preeklampsinin ve néro-
lojik hastaliklarin degerlendiriimesinde kronik
inflamatuar yanitin biyolojik bir gostergesi olan
PLR'ninkullanilabileceginigosterilmistir (21-24).
Hamilelik sirasinda, annenin kronik sistemik inf-
lamasyonu fetal blyimeyi kisitlayabilir. Sonuc-
larimizla tutarl olarak, artan anne inflamatuar
yanitina IUGR'nin eslik ettigi dogrulamistir (25).

Bu calismanin bazi sinirliliklar bulunmaktadir.
ilk olarak calisilan parametreleri etkileme po-
tansiyeli olan bircok obstetrik ve tibbi durumu
hari¢ tuttuk, bu da 6rneklem bulyikligini
azaltti. ikincisi, tek merkezli bir calisma olmasi.

Sonug olarak, bildigimiz kadariyla bu cahs-
ma, IUGR gelisen hastalarda termde mater-
nal serum PLR duzeylerinin istatistiksel olarak
anlaml derecede yuksek oldugunu gosteren
ilk cahsmadir. Gebelerde IUGR gelisimini tah-
min etmek icin potansiyel bir belirte¢ ola-
rak Onerilebilir. Ancak nispeten dusik bulu-
nan duyarlilik ve 6zgullik nedeniyle, PLR'nin
IUGR prediksiyonunda rolini netlestirmek
icin daha fazla arastirmaya ihtiya¢ vardir.
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