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Patogenezi anlamak niçin önemli? 

Tarama oluşturabilecek  biobelirteç geliştirme 

oluşturabilecek  biobelirteç geliştirme 

Önlemde basit ve pahalı olmayan modaliteler 

Tedaviye yaklaşımlar 



 
Maternal-Fetal Etkileşim: 
Plasentada bazal plak 
 
 Sitotroblast  

 Yüzen villuslarda  sinsitiotrofoblast: Hormon transport 

 Destek sağlayan villuslerde interstisiyel 

sitotrofoblastlar  spiral arteriol değişiminde 

 



Winn, 2011 
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 Angiotensin II stimulates phosphoinositide turnover in the rat 
myometrium. 

 Varol FG, Hadjiconstantinou M, Zuspan FP, Neff NH. 
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PE:Patogeneze iki evreli yaklaşım 
 

 Plasentasyon problemi 

 İnterstisiel sitotrofoblastların endovasküler 

yüzeyel invazyonu :yüksek dirençli bir akım 

 Plasentada oksidatif stres ortamı  

 

 Maternal cevap : Endotel disfonksiyonu ve çeşitli 
faktörlerde (angiogenesis ) dengesizlik 



İki  evreli patoloji    (Redman, 2005) 



Heterojen patofizyoloji 

 PE  başlama zamanını (Erken- Geç-) etkiler . 

 

 Biobelirteç çeşitliliği (>200) var. Fakat erken tanı 
veya yerleşmemiş klinik öncesini öngörecek 
duyarlılığı düşük yaklaşım…. 

 



PE tanısı ve tedavisinde ön plandaki 
hipotezler  

 Angiogenesis 

 İnflamasyon 

 Endotel Disfonksiyonu 

 

 



Kötü perfüzyon 

 Plasenta lezyonları ve maternal angiogenik 
faktörler ile anti-angiogenik faktörler 
arasında dengesizliğe neden olur. 

 Biobelirteç geliştirilmesi 

 ERKEN BAŞLANGIÇLI PE de önemli  
Örnek: (antenatal risk F+MAP+Uterine A 
PI+PAPP-A+PlGF>>> DR %93) Geç PE de 
DR %44.9 

 

 



Erken- ve geç PE (Raymond,2011) 



Klinikte Angiogenesis/Anti-angiogenesis:  

 Antiangiogenetik kemoterapiler  PE-gibi tablo 

 

  Sflt-1  PE şiddetini gösteren biobelirteç  

 

 Sflt-1/ PlGF  PE ERKEN BAŞLANGIÇLI PE  
öngörüsünde 

 

 

 



PE de genel immunolojik görüntü 

 Hücresel immünite cevabının artması  

 Belirgin IL-17 ve IFN-gamma artışı, IL-10  N 
gebeliğe göre azalması 

 Oksidatif stres altındaki fagositik hücreler 
patlaması 

 



PE: Maternal sistemik inflamasyon  

 Oksidatif stres altında plasentada sinsitiotrofoblast 

debrisinde artış sistemik inflamasyon cevabını ve PE 
klinik bulgularını ortaya çıkarır (Rajakumar,2012). 

 

 ERKEN BAŞLANGIÇLI PE oksijene duyarlılık ve 
HIF1-alpha kontrolu bozuk (VEGF↓ sflt-1↑) 

 

 Sflt-1/PlGF :Doğum riski taşıyan erken PE 
(Verlohren,2012)  

 



Quinn,  J Reproductive  Immunology, 2011. 



ERKEN BAŞLANGIÇLI PE   

 T ve B lenfosit artışınin tetiklediği otoantikorlar 

  Sonuçta  

 

    ATII Tip 1 reseptör aktivasyonu  

 

 

    



Erken Başlangıçlı PE 

 Hatalı immünoregülasyon, plasenta yerleşim yerinde 

vasküler ve trofoblast hasarı ile birlikte 

 Yüksek sflt-1 

 Plasental yetersizlik 

 Yüksek apoptotik indeks vardır. 

 

 

 

Quinn, J Reproductive  Immunology,2011 



Quinn,  J Reproductive  Immunology, 2011. 











PE ve mikroarray ile gen ifadeleri 





HİPOTEZİMİZ 

 Gestasyonel Hipertansiyonla başlayan 
antiangiogenesis  değişmeleri ile şiddetli 
preeklampside anti-apoptotik ve anti- oksidatif 
stres gen ürünlerinde belirgin azalma ile birliktedir.  



 ÖZET olarak preeklampsi şiddeti, aşırı oksidatif stres ve 
apoptozis ekspresyonun nötralize edilememesi halinde anti 
angiogenetik faktörlerin artışına bağlı olduğunu tahmin 

etmemiz yanlış olmaz. Antiangiogenetik faktör 
olan VEGFR-1 (sflt-1)’in klinik şiddet 
belirlemede biobelirteç olarak kullanılmasının mümkün 

olabileceği, HO-1 ve Bcl-2 nin preeklampsi etiolojisinden çok 
patogeneze sekonder koruyucu mekanizma olarak arttığı, 
bundan dolayı biobelirteçten çok tedavi modalitelerinde 
kullanılması daha uygun olabileceği düşünüldü. Dolayısıyla 

preeklampsi tedavi yaklaşımında muhtemelen 
anti-apoptik ve antioksidan bu iki 
mekanizmanın güçlendirilmesi preeklampsi 

şiddetlenmesini engelleyebileceği yönünde araştırmalarla 
güçlendirilmelidir.  

 



Klinik kullanım: Çok değişkenli algoritmalar  

 Amaç: Klinik Tablo oturmadan PE yi yakalamak 

 Antenatal risk faktörleri  

 Klinik parametreler,  

 Biyofizik (Uterin Arter Doppleri ) ve Biyokimyasal 
verilerle 

  

 

 



PE patofizyoloji:Tedavi 



ERKEN Başlangıçlı PE : MgSO4 

 İnflamasyon cevabını azaltarak, özellikle IL-6 ve  
ATII Tip1 aktive eden otoantikorları baskılar. 

 

  Vasküler resistan parametrelerini azaltır. 

 

 Plasental kanlanmayı artırır. 



ASA ve DMAH:Erken başlangıçlı PE 

 APS 

  

  Uterin arter Doppler  notching 



Erken Başlangıçlı PE:Diğer tedavi 
modaliteleri 

 Statin 

 

 Vitamin D (Vit D ve PlGF birlikte EBPE tanısı)  

 

 Kalsiyum 

 



ÖZET 

 PE çok hızla ilerleyen bir tablodur. 

 >34 GH da çok büyük problem oluşturmaz. 

 Ancak < 32GH ve altı PREMATÜRİTE NEDENİDİR. 

 Önlemde basit ve pahalı olmayan modalitelere (ASA) 

karşın kişisel ve pahalı tarama yöntemleri? 

 Yüksek PE riski taşıyan gebelerin kardiovask hs açısından 

takipleri nasıl olmalı? 

 Fetal programming (IUGR lı fetusların gelecek KV –

davranış problemleri?) 

 Gebelik sadece bebek taşıma ve doğum olayı değildir 

gelecek için (KV,meme) risk analizi olanağı sağlar mı? 




