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Lipoprotein(a) Levels in Preeclampsia: A Prospective Clinical Study

Nergiz Kilig

Kafkas Universitesi Tsp Fakiiltesi, Kadin Hastalklar: ve Dogum Anabilim Dals, Kars

ABSTRACT

AIM: To compare the lipoprotein(a) levels in preeclamptic and
normotensive pregnant women and to determine its role in the
etiology of preeclampsia.

METHODS: The study included 60 pregnant women in their third
trimester pregnancies. The women were allocated into preeclamptic
and normotensive pregnancy groups and compared by using the
serum levels of total cholesterol, triglyceride, HDL, LDL, VL.DL and
lipoprotein(a). Lipoprotein(a) levels were measured by using the
ELISA technique. Statistical analysis was performed using SPSS for
Windows (10.0). Mann Whitney-U and Student’s t tests were used
for comparing the groups. P<0.05 was considered significant.

RESULTS: In comparison of normotensive and preeclamptic
pregnancy groups, the measurements of plasma lipoprotein(a),
total cholesterol, HDL, LDL levels did not show significant differ-
ences (p>0.05). Serum triglyceride and VLDL levels were signifi-
cantly higher in preeclamptic group in comparison with the levels
of the normotensive group (p<0.05).

CONCLUSION: Serum lipoprotein(a) levels are similar in
preeclampsia and normotensive pregnancy. In contrast, serum tri-
glyceride and VLDL levels are higher in preeclamptic pregnancies
than in normotensive pregnancies, thus the fact may help to iden-
tify the pathogenesis and the etiology of preeclampsia.
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AMAG: Preeklamptik ve normotansif gebelerdeki, lipoprotein(a)
seviyelerini Kkarsilastirmak ve preeklampsi etyolojisindeki yerini
belirlemek.

YONTEM: Calismada tgtincti trimester gebeligi olan 60 kadin yer
aldl. Kadinlar preeklamptik (n=30) ve normotansif (n=30) gebelik grup-
lanina aynildilar. Gruplar total kolesterol, trigliserid, HDL, LDL, VL.DL
ve lipoprotein(a) degerleri agisindan karsilastinildilar. Lipoprotein(a) 61-
climleri ELISA teknigi kullanilarak yapildi. Istatistiksel analizier SPSS
for Windows (10.0) kullanilarak yapildl. Gruplarin karsilastinimasinda
Mann Whitney-U ve Student’s t testleri kullanildi. p<0,05 istatistiksel
anlamiilik kabul edildi.
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BULGULAR: Normotansif ve preeklamptik gebelik gruplarinin kar-
silastinlmasinda; lipoprotein(a), total kolesterol, HDL, LDL diizey-
lerinin 8lgimd anlamli farkliik géstermedi (p>0.05). Preeklamptik
grupta serum trigliserid ve VLDL degerleri normotansif gruba gére
anlamli olarak yliksek bulundu (p<0,05).

SONUC: Serum lipoprotein(a) preeklamptik ve normotansif gebe-
lerde benzer dlizeylerdedir. Buna karsin, serum trigliserid ve VLDL
degerleri preeklamptik kadinlarda normotansiflerden daha yliksek-
tir ki, bu da preeklampsi patogenezi ve etiyolojisini aydinlatmada
énemli olabilir.

Anahtar kelimeler: preeklampsi; lipoprotein(a); lipid profili

Giris

Gebeligin en stk gorilen komplikasyonlarindan biri
olan “gebeligin uyardigr hipertansiyon” genel bir
tanimlama olarak kullanilmaktadir. Bu durum hafif
veya siddetli kan basinct yitksekligi ile birlikte sey-
reden ve cesitli organ disfonksiyonlarina kadar gi-
debilen genis bir spektrumu igerir'. Hipertansiyon,
proteiniiri ve ddemin saptanmast ile tanisi kolayca
konulabilen preeklampsiye, konviilsiyonun eklenme-
siyle olusan klinik tablo eklampsi olarak adlandirilir?.

Gebeligin uyardigi hipertansiyon, halen gelismis ve
gelismekte olan tlkelerin en 6nemli maternal ve fe-
tal mortalite ve morbidite nedenidir. Son yillarda bu
o6nemli gebelik komplikasyonunun altinda yatan me-
kanizmalarin aydinlatilmasi icin ¢ok sayida arastirma
yapimistir. Molekiiler biyoloji alanindaki gelismeler
sayesinde bilgilerimiz giderek artmis olsa da, gebelik-
teki hipertansif sendromlarin mekanizmalart hentiz
net olarak aydinlatilamamistir.

Preeklampsinin patogenezinde, temelde bir endotel
hiicre hasarinin oldugunu gosteren kanitlar vardir.
Giintimiizde bu konuda lipoprotein(a) ve aterojenik
lipit profili ile ilgili calismalar tizerinde 6nemle durul-
maktadir *°.



Son yillarda yapilan calismalarda maternal lipitlerin
endotel disfonksiyonuna neden olarak preeklamp-
si gelisiminde rol oynayabilecegi bildirilmigtir '
Preeklampsili hastalarda lipoprotein(a) diizeylerinin
artarak endotel hasarina neden olabilecegi ve preek-
lampsinin patogenezinde rol oynayabilecegini soyle-
yen calismalar vardir 7.

Lipoprotein(a) bir dusiik yogunluklu lipoprote-
in (LDL) partikaludar. Lipoprotein(a)’nin molekiil
agirhgr  400,000-800,000 dalton arasinda degismek-
tedir. Kandaki normal konsantrasyonlart 0-100 mg/
dl arasindadir. Kandaki degerinin 30 mg/dl tizerinde
oldugu durumlarda erken aterosklerotik kalp hastaligt
riskinin arttgr bildirilmistir %17,

Bu calismanin amaci preeklampsi etiyolojisinde rol
oynadig1 distintlen; normal olmayan lipoprotein(a)
metabolizmasint inceleyerek, sagliklt ve preeklamptik
gebelerde karsilastirmak, preeklampsi patogenez ve
etiyolojisini aydinlatmaya katkida bulunmaktir.

Materyal ve Metod

Bu calisgmada Okmeydani Egitim ve Arastirma
Hastanesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Klinigi'ne
basvuran 60 gebe kadin yer aldi. Calisma uzman-
lik tezi olarak tasarlandi ve yayinlanma Oncesinde
Kafkas Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’na
basvuruldu.

Calismada yer alan gebelerden 30 tanesinde tani ko-
nulmus preeklampsi vardi. Diger 30 gebe kadin ise
kontrol grubu olarak normotansif gebelerden secil-
di. Biitin gebeler gebeliginin ticiinct trimesterindey-
di ve gruplar olusturulurken her iki grupta da 15’er
gebe primigravid ve 15’er gebe multigravid gebeler
arasindan segildi. Preeklampsi ve kontrol grubundaki
kadinlara calisgma Oncesi ve kan 6rneklemesi sirasinda
bilgilendirme yapildi ve ¢alismada yer almak isteyen-
lerin yazili onamlart alindi. Gebelerden kronik hiper-
tansif olanlar, diabetes mellitus hikayesi olanlar, kar-
diyovaskiiler sistem problemi olanlar ve fetal anomali
hikayesi bulunanlar ¢alisma disinda birakildi.

Preeklampsi degerlendirmesi

Kan basinci 6lctimleri sabah, on iki saatlik aclik stiresi
sonrast, 10 dakika dinlenme stresinden sonra, oturur
pozisyonda ve sol kol kalp seviyesinde olacak sekilde
yapildt. Kan basinct 140/90 mmHg’dan dustk 6l¢t-
lenler normotansif, bu degerde ve bu degerden yiik-
sek olgiilenler hipertansif olarak kabul edildi.
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Preeklampsi i¢in asagidaki tant 6lciitleri kullanilds.

Kan Basinci: En az 6 saat ara ile 6l¢tlen, iki ayr1
degerin 140/90mmHg ve tstlinde olmast,

Proteiniiri: Stickle bakildiginda idrarda [+] ve
tstliinde protein saptanmast ve 24 saatlik idrarda
300 mg/dl degerinin tistinde protein saptanmast

Kan lipit profilinin ve lipoprotein(a) diizeyinin
belirlenmesi

Iki grubun da lipit profili incelenirken alinan kan
orneginden total kolesterol, trigliserit, HDL ko-
lesterol, LDL kolesterol ve VLDL kolesterol de-
gerleri tespit edildi. Antikoagiilansiz cam tipe 10
ml ven6z kan alind1. Alinan kanlar 30 dakika pih-
tilasmasi beklendikten sonra 4000 rpm’de 5 dakika
santrifiij edildi. Ustte kalan serum kismit alinarak
caligildi.

Lipoprotein(a) icin ise antikoagtilansiz 10 ml’lik cam
tipe venoz kan alindr. 30 dakika 2-8 derecede bek-
letildi. Daha sonra 4000 rpm’de 5 dakika santrifiij
edildi. Ustte kalan serum kismi 1ml’lik epandorflara
pipetlendi ve ¢alisma anina kadar -80 santigrat de-
recede saklandi. Calisma yapilacag zaman saklanan
tim serumlar ayni anda ¢ozdirtldi. Lipoprotein(a)
Slciimleri ELISA teknigi ile yapilds.

Veriler SPSS for Windows 10.0 istatistik paket prog-
ramindan degerlendirildi. Gruplar arast karsilagtir-
malarda normal dagilim saglandiginda Student’s t
testi, normal dagilim saglanamadiginda ya da kate-
gorik verilerin karsilastirilmasinda Mann Whitney-U
testi kullanildi. p<<0,05 istatistiksel olarak anlaml
kabul edildi.

Sonuclar

Calismamizda yer alan kadinlar kan basinclart acisin-
dan degerlendirildiklerinde preeklampsi grubunun
ortalama sistolik ve diastolik kan basinglari, kontrol

grubuna oranla ileri derecede anlamli olarak yiksek
bulunmustur (p<0.05).

Her iki grupta da 30 tglincii-trimester gebeligi olan
kadin yer almistir. Gruplarin yas, kan lipit diizeyle-
ti ve bu verilerin karsilastirtlmast Tablo 1’de 6zet-
lenmistir. Gruplarin kiyaslanmasinda gebelerin yast,
lipoprotein(a), kolesterol, HDL ve LDL dizeyleri
acisindan anlamlt farkliik saptanmazken (p>0,05),
trigliserit ve VLDL seviyeleri preeklamptik grupta
anlamli derecede yiiksek bulunmustur.
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Tablo 1. Preeklamptik ve normotansif gebelerin serum lipit diizeyleri agisindan karsilastirimasi

Normotansif Gebeler Preeklamptik Gebeler
Ortalama=Standart sapma Ortalama=+Standart sapma p
Yas 27,90+5,48 28,77+5,40 0,540
Lipoprotein(a) 4,06+4,31 7,75+8,53 0,066
Kolesterol 246+47,0 247,8+85,0 0,925
Trigliseritler 194+79,8 258,4+85,3 0,004
'HDL 66+13 61,33+17,2 0,183
2 DL 147+57 130,3+59,8 0,270
SVLDL 38+15 50,83+16,7 0,006

Biitiin lipitler igin 6l¢tim birimi mg/dl

"HDL: Yiiksek yogunluklu lipoprotein, 2LDL: Diisiik yogunluklu lipoprotein, *VLDL: Gok diisiik yogunluklu lipoprotein

Tartisma

Preeklampsi; tanist erken konulup, tedavisi hizla plan-
lanmazsa, maternal ve fetal morbidite ve mortalite
ile sonuglanabilen agir komplikasyonlara yol acabi-
lir. Preeklampsi gelisiminin temel mekanizmalari ve
etiyolojisi halen tam olarak bilinmemekle beraber,
endotel hiicre hasarinin klinik tablonun olusumunda
6nemli katkist oldugu kabul edilmektedir. Bu nedenle
de endotelyal hiicre hasarini belirlemede bir¢ok belir-
tec lUzerinde calisma yapilmistir ve yapilmaya devam
etmektedir * 1.

Bu calismada 3. trimesterde, ayni yas grubunda
30 preeklamptik gebe ile 30 normotansif gebenin
lipoprotein(a) degerleri ile lipit profilleri yani total
kolesterol, trigliserit, HDL, LDL, VLDL degetlerini
karsilastirdik. Gruplar olusturulurken Gglinct trimes-
ter i¢inde ve yas ortalamasi bakimindan birbirine ya-
kin olan gebeler calismaya alindr. Ttim gebelerin kan
basinct Slctimleri 12 saatlik aclik siiresini takiben ve
sabah ayni saatte alindi. Ancak ¢alismadaki gebelere
6zel bir diyet 6nerisinde bulunulmadi. Preeklamptik
grup ve kontrol gruplar secilirken kilo ve boylarina
gobre bir standardizasyon yapilmadi.

Calismamizda preeklamptik hasta grubu ile kontrol
grubu arasinda lipoprotein(a) degerleri bakimindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamustir.
Kaminski ve arkadaglarinin 2000 yilinda 19 preek-
lampsi ve 19 saglikli gebede yaptiklart bir calismanin
sonuglart preeklampsideki lipoprotein(a) diizeylerinin
yiksek oldugunu géstermistir'. Ayrica 2010 yilinda
Parvin ve arkadaslar1 yaptiklari bir ¢alismada serum
lipoprotein(a) degerinin preeklamptik hastalarda yiik-
seldigi tespit edilmistir'”.
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Bizim c¢alismamizin sonucu bu calismalarla uyumlu
olmamakla birlikte bizim bulgularimizi destekleyen
calismalar da mevcuttur. Ornegin Satter ve arkadagla-
11 yaptiklart bir ¢alismada dolasimdaki lipoprotein(a)
diizeyinin preeklampsinin patofizyolojisinde 6nem-
li bir roli olmadigini bildirmislerdir'. Yine Baksu
ve arkadaslart 2005 yilinda yaptiklart ¢alismada
lipoprotein(a) diizeylerini preeklamptik gebelerde
normal sinitlarda tespit etmislerdit’. Bizim calis-
mamizda hasta gruplari ile kontrol gruplart arasinda
serum lipoprotein(a) duzeyleri arasinda istatistiksel
olarak fark olmamasi preeklampsinin patogenezinin
aciklanmasinda lipoprotein(a) dizeylerinin 6nemli
olmadigint diisindiirmektedir.

Caligmamuzin lipit profili ile ilgili sonuglart preeklamp-
sinin patogenezinde yiiksek trigliserit ve VLDL deger-
lerinin etkili olabilecegini, total kolesterol, HDL, LDL
degerlerinin ise anlam ifade etmedigini gostermistir.

Literatiirde lipit profili-preeklampsi iliskisi ile ilgili ola-
rak bizim bulgularimizi destekleyen calismalar oldugu
gibi, desteklemeyen calismalar da mevcuttur. Mikhail
ve arkadaglari yaptiklar calismada trigliserit degeri ile
preeklampsi arasindaki iliskiyi incelemis ve preeklamp-
si siddeti ile trigliserit degeri arasinda iliski olmadigint
tespit etmislerdir®. Ancak 2011 yilinda da Lima ve at-
kadaslar1 preeklamptik ve saglikli gebeleri lipit profili
acisindan karsilastirmzs, serum VLDL ve trigliserit de-
gerlerinin preeklamptik grupta yikseldigini tespit et-
mislerdir ki, bizim ¢alismamizla uyumlu bir calismadir®.

Serum lipit seviyeleri ile preeklampsi iliskisini acik-
lamak icin daha cok 6rneklem iceren, randomize,
prospektif ve cok merkezli ¢alismalar patofizyolojiyi
aciklamak icin daha yararli olacaktir.



Bizim ¢alismamizda, preeklamptik gebeler ve kontrol
grubundaki hastalar arasinda total kolesterol, LDL
ve HDL degertleri agisindan bir fark saptanmamistir
ancak VLDL ve trigliserit degerleri preeklamptik has-
talarda kontrol grubuna goére anlamli olarak yiiksek
bulunmustur. Bu da serum trigliserit ve VLDL deger-
lerinin preeklampsinin patogenezinde etkili olabile-
cegini ve preeklampsinin erken tanisinda bir belirteg
olabilecegini gostermektedir.
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