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GIRIS:

Ozellikle problemli gebeliklerde, plasenta fonksiyonlarimin
arastirilmast ve gebeligin prognozu hakkinda karar vermek
daima sorun teskil etmistir. Bu sorunu g¢éziimleyebilmek igin
¢esitli arastiricilar bazi yontemler gelistirmislerdir. idrarda Os-
triol, pregnandiol ve HCG titrajlarl, vajinal epitel tetkikleri,
cesitli enzimatik galismalar, maternal serumda alfa, - fetoprote-
in seviyesi tayini, ultrasonik arastirmalar, amnion sivisinda
kromatografik olarak lesitin/sfingomelin oraninin incelenmesi
bu yéntemlere érnek olarak gosterilebilir (1,4).

Biitiin bu sayllan arastirmalarla, plasental fonksion hak-
kinda kesin ve erken bir sonuca varmak mlmkiin olmamaktadir
(4). '

insan plasentasinda laktojenik bir aktivitenin varoldugu,
ilk kez Ehrhardt tarafindan 1936 yilinda saptandiktan sonra,
bu konu fiizerine egilim artmistir. (8).

Erken gebelik ve diisiikte, serumda HPL seviyelerine ait
ilk calismalardan (3,11,17) sonra prognostik bir yéntem olarak
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kullanilabilmesi i¢in konu tizerinde gesitli ¢alismalar yapilmig-
tir (2,7,9,13,18).

Spellacy ve arkadaslari 1967 yilinda serumda HPL seviye-
sinin dlg¢lilmesinin plasenta fonksionunu gostereceg1m 6ne sir-
diler (186).

Sciarra ve ark. (12), immunofloresans yontemlerle plasenta-
nmn villéz trofoblastlarinin stoplazmalarimmda Uretildigini sap-
tadiklarn bu hormonun yapisi Li ve arkadaslart tarafindan aras-
tirilmis ve 184 - 190 amino asitten olusan bir protein oldugu bu-
lunmustur (8).

HPL, plasentada olusur olusmaz organda goriilmesine kar-
sin, gebelifin ilk 4 - 5, haftasina kadar serumda bulunmamakta-
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dir. Bu siireden sonra seruma cikmakta ve gebelik boyunca,
maternal serumdaki diizeyi gittikge ytlikselmektedir (4,6,16).

Plasentanin uterustan ayrilmasmdan sonra, serumdaki hor-
mon seviyesi, yari 6mri 12 -30 dakika olacak sekilde diismek-
tedir (495). =z

Harding’in gahsmalarina goére, HPL nin maternal dolasima
gegerek maternal trigliserid depolarmm yikimina yol actiy ve
fetiislin enerji ihtiyacina hizmet ettigi samimaktadir (5).

Niven ve ark. 1972 yilinda, daha sonra 1973 yilinda Jouppi-
la ve Ylikorkala radicimmiinoassay yontemiyle, vajinal kana-
mali hastalarda, 14. gebelik haftasindan sonra maternal se-
rumda HPL seviyeleri tzerine arastirmalar yapmslardir.
(10, 18).

Bizim bu galismadaki amacimiz; problemli gebeliklerde
prognozu tayin edebilecek bir yéntem bu_labilmek icin normal
gebeliklerde HPL seviyelerinin saptanmasidir.

Materyel ve Metod

Calismamiz, AU. Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklarn ve Do-
gum Klinigine miiracaat eden hastalarin 64inde yapilmigtir.
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Vakalarimizi 3 grup altinda topladik :

I. Grup: Birinci trimestrde olan gebeler;

a) 4-8 haftalik gebeligi olan 6 vaka (tablo 1).
b) 8-12 haftalik gebeligi olan 6 vaka (tablo) .
II. Grup: Uclincti trimestrde olan gebelikler;
a) Normal dogum yapan 37 vaka, (tablo III).

o) Oli dogum yapan 5 vaka (tablo IV).

III. Grup: Kontrol grubu;

Gebeligi olmayan IO saglikli kadin (Tablo V.).

I. Gurup vakalar poliklinigimize, adet gecikmesi veya
kontrol i¢gin miracaat eden herhangi bir sikayeti olmayan ve
patolojik bir bulguya sahip bulunmayan hastalardan secildiler.
Bunlar, yaslar1 17-32 arasinda ve 1-4, gebelikleri olan vak’-
" alardr (Tablo I ve ID. ' :

ikinci gurup vak’alar ise klinigimize agr lizerinde mira-
caat eden veya doguma kadar izleyebildigimiz Ug¢lnci trimes-
tirdeki gebelerden segildi. Bunlardan altisi miidahaleli dogum
yapmis, digerleri ise normal dogum yapmislardir. 37 vak.ada
bebek sag, 5 inde ise fatus intrauterin 6li idi. Bu vak’alarm
hicbirinde, 6ltim herhangi bir sebebe baglanamamist:i (Kordon
sarkmasi, dekolman plasenter, travma v.s. gibi).

Gerek gebelerden gerekse kontrollerden, bir gece aghk
sonunda, 6n kol veninden beser ml. heparinli olarak alinan
kanlarin plazmalar: ayrﬂarak —20°C daki derin sogutucuda
biriktirilmigtir. «

Biriktirilen plazmalarin HPL analizleri, Glilhane Askeri
Tip Akademisi Biokimya Enstitiisiinde radioimmiinoassay yon-
temine goére yapimisgtir,

Bu yéntem, HPL’'ye tizgli antikorun, baglama bdlgelerine,
serumda varolan HPL ile, I'® ile isaretli HPL'nin yarismali ola-
rak baglanmalar: ilkesine dayanir. Antikorla baglanmig igaret-
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li HPL miktar1 serumda bulunan HPL seviyesi ile ters orantili-
dir.

(TABLO : D
I. Trimestir gebeliklerinde serumda HPL degerleri (4-8
haftalik)
Vaka Isim Gebellik  Gebelik HPL {ug/ml.)
haftas: sayisi
1 MU 6 1 0,065
2 H.T. 4 1 0,065
3 AY. 8 1 0,056
4 L.A. 4 4 0,060
5 S.T. 8 1 VO,015
6 G.V. 5 3 0,060

(TABLO : II)

I. Trimestir gebeliklerinde serumda HPL degerleri (8- 12

haftalhk)
Vaka Isim Gebelik  Gebelik HPL (ug/ml.)
haftas: sayis1
1 G.T. ' 10 2 0,070
2 G.V. 9 2 0,085
3 N.Y. 12 2 0,067
4 N.A. 10 1 0,068
5 S.T. 12 3 0,100
6. PT. 11 4 0,09
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Fetusun canh oldugu I trimestir gebeliklerinde serumda

HPL degerleri

Vaka Isim  Yas Gebelik Gebelik HPL(pg/ml.)
sayis1 = haftas:

1 AOQ. 18 2 34 . 6.7
2 EXK 21 1 30 55
3 ED. 19 1 33 6.1
4 S.A. 19 1 39 7.0
5 M.T. 28 2 29 5.6
6 H.U. 20 1 35 6.0
7 S.A. 19 1 30 5.3
8 v.U. 20 1 33 5.4
9 R.S. 20 1 30 4.0
10 S.D. 30 3 35 6.4
13 SP. 18 1 35 5.6
14 V.T. 26 2 36 5.5
11 HB. 30 1 28 4.2
12 SY. 23 1 30 4.9
15 G.C. 21 1 40 7.5
16 GB. 26 2 40 5.8
17 G.U. 34 4 40 5.9
18 SE 27 2 29 44
19 T.S. 26 1 40 6.1
20 SK. 21 1 40

7.6
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21~ N.D. 21 1 34 6.9
22 HN.U. 23 1 30 5.9
23 B.T. 20 1 30 4.0
24 P.E. 19 1 40 6.8
25 SE. - 36 4 40 7.1
26 AA. 33 3 35 7.8
27 AC. . 20 1 35 6.3
28 B.G. 25 3 '30 5.3
29 NC. = 23 1 35 6.9
30 CAA. 32 3 36 6.0
31 HG. 18 1 28 5.4
32 HH 30 5 28 4.9
33 HT. 36 9 28 4.0
34 F.C. 27 2 30 5.5
35 K.O. 37 6 32 6.3
36 S.G. = 22 2 40 6.8
37 S.A. 40 7 40 58
Bulgular

4 - 8 haftalik gebeligi olan ve birinci trimestiri problemsiz
gegiren gebelerin serumunda taymn edilen HPL degerleri Tablo
I'de gosterildi. Radioimmunoassey yéntemi ile elde edilen de-
gerler 0.015 -0.056 mikrogram/mililitre arasinda idi. Ortalama
deger 0.0535 mcgr/mlt olarak bulundu (Tablo :17).

8-12 haftalik normal gebeliklerde elde edilen HPL deger-
leri ise 0,0-0,1 mikrogram/ml. arasinda degismekte idi. Bulu-
nan ortalama degeri ise 0,08 mikrogram/ml. olarak ilk bulunan
ortalamadan daha yiiksek idi (Tablo : II). '

» III. trimestir gebeliklerinden alinan serum Orneklerindeki
‘ HPL degerleri ise 4.0 - 7,6 mikrogram/ml. arasinda degismekte
idi. Bu guruba sokulan gebelerdeki kriterler sbyle Ozetlenebilir.
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a. Kan basimc: 140/90 mm. Hg nin altinda,

b. Rh uygunsuzlugu veya diabetus mellutus mevcut de-
gil,

c¢. Dogumdan sonra bebek normal ve 36 - 40 haftahk;

d. Konjenital anomali mevcut degil ve dogum agirliklar:
2500 - 4000 gm. arasmda, degisiyordu.

Bu gurup kadinlarda HPL degerleri bilhassa 34. haftadan
sonra hizli bir yikselme gostermekteydi.

-

Olii dogum yapan bes vak’'ada serum HPL degerleri normal
gebeliklerle mukayese edilmeyecek kadar dustukti (Tablo : IV).

(TABLO : 1IV)
~ Olii dogum yapan miadindaki gebelerde serumda HPL degerleri

Vaka Isim  Yas . Fetus HPL (pg/ml.)
1 M.U. 40 - Lu. Ol 2,9
2 S.C. 26 » : 3,9
3 LA, 19 » 2,9
4 N.S. 18 » : ‘ 2,0
5 RT. 27 » 3,0

Kontrol gurubunda ise 7 vak’adan ikisinde 0,015 ve 0,005 p.g./
ml. gibi iki deger bulunmus, digerlerinde ise HPL tespit edil-
memistir (Tablo : V).

(TABLO : V)

‘ Kontrol gurubunda; HPL degerleri
Vaka Isim Yas . Gebelik HPL (pg/ml.)
Sayisi
1 SD. 46 6 0,00

2 S.S. 26 2 0,015
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3 HK 19 — 000

4 HE 23 1 0,00
5 N.C. 22 . 2 0,00
6 AY. 26 1 0,005
7 G.T. 22 — 0,00
8 EK 21 1 0,00
9 AV. 28 3 : 0,00
10 S.T. 39 4 0,00
Tartisma

TIDYT 7. - 5

HPL'ye ilgi 1962 de Josimovich ve Maclaren’in retroplasen-
ter kanda bu protein hormonu ayirtetmesinden sonra baglamis -
ve sonraki ¢alismalar hormonun sinsityotrofoblastlar tarafindan
meydana. getirildigini gdstermistir. Boylece bu proteinin plasen-
tal fonksiyonu gésterebilecegi distnilmistir. 1967 de diabetli
gebe kadinda metabolik ¢alismalar fétal dliimden 6nce HPL se-
viyesinde disme oldugunu géstermistir (13).

Caligmalar vaskiiler hastaliklarda, gebelikte, hipertansiyon- -

da bu hormonda diisme oldugunu gostermistir (15).
=S
HPL seviyesi radioaktif ve radioaktif olmayan metodlarla

kolaylikla tespit edilebilir (14). Ayrica foto - plasena  fonksi-
yonlarin tespitinde kullanilan diger metodlardan baz: tstinlitk-
leri vardir. Ornegin HPL sadece plasentada meydana getirilmek-
tedir, gtincel degisimleri yoktur, invivo olarak ¢ok kisa yar: émre
sahiptir, boylece dolasimdaki seviyesi plasentanin yakin za-
‘mandaki degisimini gdsterir (4,5,16).

Ik trimenstirde vaptigimiz HPL arastirmalari literatir
gbzden gegirildigi zaman gorulecegi lizere diger arastiricilarin
" normal bulgularmna uymaktadir (18). Bilhassa tedavi edilen
abortus vak’alarinda gebeligin prognozunu takipte 6nemli bir
kriter olacag1 anlasilmaktadir (2,18). Ozellikle missed abor-
tion vak’alarinda, tanida tereddiit olan vak’alarda, serumda
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HPL seviyesi tespiti kolaylikla kullanilacak bir yontemdir. Yli-
korkola ve Jouppila (18). uterus buyukligia, tahmin edilen
gebelik haftasinda ¢ok az kugik olan ¢ vak’ada serumda HPL
seviyesi tayini ile fotusun Olimund birkag giin sonra tespit
etmislerdir. '

Ugilincli trimenstir gebeliklerinde yaptigimiz HPL tayinle-
rinde elde ettigimiz' neticeler Lindberg ve ark. (9) ile Spellacy
ve ark. (13) nimn bulgularma uymaktadir. 34. haftadan sonra
plazma HPL seviyesinde hizh bir yiikselme olmaktadir. Yuka-
ridaki arastincilarin bulgularina uygun sekilde bizim vaka-
larimizda da 34 - 35. haftadan sonra, seviyede belirli bir yik-
selme tespit edilmisgtir.

, Spellacy (13) 30. haftadan sonraki gebeliklerdeki 4,05 mik-
rogram/ml. HPL seviyesini smir olarak kabul etmis, bu seviye-
nin altin1 fétal risk bélgesi olarak adlandirmigiir.

Letchworth ve ark. (7} tamamen normal gebeliklerde 35.
haftadan sonra HPL seviyesini 4,05 mikrogram/ml. den az ol-
mas1 halinde intrauterin veya neonatal komplikasyonlarm ola-
bilecegini bildirmigtir. A

Precklamtik hastalarda digiik HPL seviyesi, plasental fonk-
siyonun yetersiz oldugunu ve fotusun biuyime potansiyelini in-

hibe ettigini gosterir. Duslik Apgar scorda, travay esnasin-
da plasenta yetersizliginin sebep olabilecegini bildirilmistir. (7).

Bizim inceledigimiz 5 fotal 6lum vak’asmda serumda HPL.

seviyesi literatire uyar sekilde 4 mikrogram/ ml. nin altinda bu-
lunmustur ve bu vakalar Spellacy'nin tarif ettigi fetal risk bol-
gesine girmektedir.

Lindberg ve Nilsson (9) mn inceledigi vakalarda da intrau-
terin olim veya fetal hidrops vakalarinda plazmada HPL sevi-
yesinde hizl1 bir dusus kaydedilmistir. ‘

Birgok yazarlar tarafindan Rh uygurisuzluklarmda fetal
prognozun tayininde, HPL kolaylikla kullanilabilecek bir yon-
tem olarak takdim edilmistir (9,12).
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Klinik olarak fetal gelisimde gerilik saptanmas: ve algak
'HPL seviyesi, fatus i¢in yiiksek bir riski gosterir (9).

Diabetli annelerde fetal prognozun tayininde serumda HPL
seviyesindeki degisiklikler geliskilidir. Josimowich’in (18), nor-
mal degerler bulunacagini bildirmesine karsilik, Lindberg ve
Spellacy degisik degerler bulduklarini bildirmislerdir (9,13).

Diabetli vakalarda serumda HPL seviyesi tayini ile fetal
komplikasyonlarin tayininin sinirli oldugu diisiiniilebilir.

Normalde serum HPL dozajinin  sifir olmasi gerekirken, iki
vakada sinirin tizerinde deger saptamamiz, hipofizer somatotro-
pmin immunolojik reaksiyona, karismas: geklinde aciklanabilir.
Zaten bu kadar kiigiik degerin de taniy: etkilemiyecegi aciktir.

HPL seviyeleri cesitli laboratuvarlar tarafindan, degisik tek-
nikler kullanildig1 icin farkli olarak bildirilmistir. Biz bu c¢alis-
mamizda komplikasyonlu gebeliklerin brognozunu saptayabil-
mek igin, gebelik siiresince serum HPL seviyesi degisiklikleri
tizerinde durmay: uygun bulduk. Bundan sonraki calismalar:-
- mizda bu, normal degerlerin, komplikasyonlu gebeliklerin taki-
binde bir kriter olacag: kanisindayz.

Sonug

Plasental fonksiyonlarin arastlmlmaél icin daha o6nce kul-
lanilan yéntemler, gesitli nedenlerle plasental fonksiyonlar hak-
kinda tam ve zamaninda bilgi verememektedirler.

Serumda HPL’nin 6lgiilmesi, hormonun sadece plasentada
imal edilmesi ve plasental fonksiyonlarin bozulmasindan hemen
sonra etkilenmesi bakimindan iyi neticeler verebilmektedir.

4 haftaliktan bulyiik gebeliklerin izlenmesinde kolaylikla
kullanilabilecek bir yéntemdir.

Bilhassa I. trimestir gebeliklerinde, abortus tedavisinin
kontroltinde ve III. trimestirde, eklampsi ve hipertansiyonlu
gebelerde plasental fonksiyonlarin saptanmasmda faydali ola-
bilmektedir.
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Ozet

Bu calismada normal gebeliklerde, maternal serum HPL
konsentrasyonunun Kklinik degeri incelendi. Ornekler, 4-12
haftalik ve 28-40 haftalik normal gebelerdi. Bu hastalardan
alinan kanda HPL seviyeleri radioimmunoassay yontemiyle in-
celendi ve normal degerler saptandi. Sonug olarak bu metodun
plasental fonksiyonun incelenmesinde kolaylikla kullanilabilece-
gi kanisina varildi. ’

Summary

DETERMINATION OF SERUM HUMAN PLACENTAL
LACTOGEN LEVELS IN INVESTIGATION OF
PLACENTAL FUNCTION

In this study, clinical value of human placental lactoger
concentration in maternal serum is studied. The subjects were
between 4 - 12 weeks and 28 - 40 weeks of pregnancy. HPL levels
were determinated by radioimmunoassay method, in the serum
collected: from these patients, and normal levels were establis-
hed.

Consequently, it is aggreed that this method can easily be
used in determinattion of placental function.
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