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PREEKLAMPTIK HASTALARDA ANTIOKSIDAN AKTIVITE VE
LiPID PEROKSIDASYONU ARASINDAKI DENGENIN
IRDELENMESI

Yasemin BUDAK*, Giilbu ISTTMANGIL*, Sebnem INAL#**

OZET

Bu ¢ahgmanin amaci preeklamptik gebelerde kan lipid peroksidasyon iiriinlerinin artmasi ve
antioksidan diizeylerinin azalmas: ile ilgili hipotezi aragtirmaktir. Bu amagla normal gebe
(n=16) ve preeklamptik gebelerden (n=16) aglik ventz kanl alindl. Plazma total antioksidan
aktivite ve tiyobarbitiirik asitle reaksiyona giren maddelerin (TBARS) diizeyleri kolorimetrik
yontemle Slgiildi. Caligmamn bulgularina gére normal ve preeklamptik hamilelerin plazma to-
tal antioksidan aktivite degerleri ve TBARS degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunamadi. Ayrica sajlikll gebe kadnlardan clugan grupta total antioksidan aktivite ve
TBARS degerleri arasinda negatif yénde, orta giigte bir korelasyon tespit edildi (r=-0.60,
p<0.05). Buna kargilik, preeklampsili gebe kadinlardan olugan grupta herhangi bir baginti tes-
pit edilemedi (r=0.05, p>0.05). Bu bulgular 1515Inda preeklamptik hastalarda antioksidan sa-
vunrna sistemleri ve lipid peroksidasyonu arasinda bir dengesizlik oldugu ileri siiriilebilir.
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SUMMARY

Evaluation of the imbalance between antioxidant activity and lipid peroxidation in preec-
famptic patients. The objective of this study is to test the hypothesis that maternal plasma li-
pid peroxidation products are increased and antioxidants are decreased in women with mild
pre-eclampsia. Fasting venous plasma were collected from normal pregnant (n=16) and mild
pre-eclamptic women (n=16). Plasma total antioxidant status and thiobarbituric acid reactive
substances (TBARS) were measured by colorimetric assay. Plasma maternal concentrations of
total antioxidant status and thiobarbituric acid reactive substances (TBARS) were not signifi-
cantly differcnt in pre-eclampsia as compared with normal pregnancy (p> 0.05). When the va-
riables in the same groups were measured, we found a negative correlation between total anti-
oxidant status and TBARS in the normal group (1= -0.60, p<0.05}, In the mild precclamptic
women wc could not find a correlation between total antioxidant status and TBARS (r=0.03,
p>0.05). The findings in this study show that there is an imbalance between antioxidant defen-
ces and lipid peroxidation in precclamptic patients.
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GIRIS Preeklampsideki patofizyolojik degisiklikle-
rin ve damar endotel hasarimin hastalifin ge-
lisiminde 6nemli rol oynadif1 diigliniilmek-

tedir @D, Kotii beslenen fetoplasental iinite-

Preeklampsi ve eklainpsi gebelikte en bagta
gelen 6liim nedenleri arasindadir (19}, Preek-

lampsi intrauterin biiyiime geriligi, erken do-
gum ve perinatal asfiksiye yol agarak perina-
tal morbidite ve mortalitede artiga yol ac¢-
maktadir. Preeklamptik hastalarda abruptia
plasenta, intraserebral hemoraji, karacifer ve
bobrek yetmezligi gibi komplikasyonlar da
normale gore artmmgtir 3.

nin serbest oksijen radikalleri ve buna bagh
olarak lipid peroksitlerinin olugumuna yol
agtiff bilinmektedir @1, Lipid peroksidasyon
tiriinlerinin invitro kogullarda endotel hiicre-
lerinde hasara yol agtif1 gésterilmigtir ),
Dolasimda bulunan antioksidanlar serbest
radikalleri yok ederek hiicre membranlarinin
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serbest radikallere bagl peroksidasyonunu
engellemekiedir. Artan serbest radikaller, tii-
ketime bagh olarak plazmadaki antioksidan-
larin konsantrasyonunda diigmeye yol acabi-
lir &,

Bu galigmanin amaci; preeklamptik hastalar-
da normal hamilelerle karsilastirildiginda
plazma serbest radikal diizeylerinde artis ve
total antioksidan aktivitede azalma olduguna
dair hipotezi aragtirmaktir.

MATERYAL ve METOD

Bu galismaya precklamptik (n=16) ile nor-
mal gebeler (n=16) kabul edildi. Precklamp-
si tanist kan basincinin 140/90 mmHg iize-
rinde ve proteiniirinin 300 mg/24 saat iize-
rinde olugu ile kondu. Kontrol grubu segilir-
ken anne yasi ve gestasyonel yas ile uyumlu
olmasina dikkat edildi (Tablo 1). Kronik hi-
pertansiyon, diabet, bébrek veya kardiyovas-
kiiler problemi olanlar ¢alisma dis1 brrakilda.

Tablo 1. Caligmaya alinan normal ve precklamptik ge-
belerin tzellikleri. Degerler ortalama + standagt sapma
olarak verilmigtir.

renk olusumunu engellemesine dayanmakta-
dir (14,

Plazma tiyobarbitiirik asitle reaksiyona giren
maddelerin (TBARS) diizeyi kolorimetrik
yontem ile dlgiildii. Deproteinize edilen se-
rum izerine 1 ml TBA ayiraci eklendi ve re-
aksiyon kangimu 60 dakika 95°C de 1sitildL.
Siipernatantin absorbansi 535nm’.de kore
karsi okundu. TBARS konsantrasyonu eks-
tinksiyon katsayist olan 1.56 x 10° M-enr!
kullamlarak hesapland; (18),

Istatistik. Istatistik calismalar Statistical
Package for the Social Sciences (SPSSX
Package) kullanilarak gerceklestirildi. So-
nuglar ortalama + SD olarak hesaplandi. Or-
talamalar aras: iliski Students-t testi; degis-

kenler arasi iligki ise Pearson korrelasyon .

analizi ile karsilastirildi.

BULGULAR

Normal gebelerde ve preeklampsili gebeler-
de serum/plazma total antioksidan aktivite
degerleri sirast ile 2.354£1.78 mmol/L ve
2.07£1.62 mmol/L bulundu (Tablo 2); ancak
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamhi
bir fark bulunamadi (p> 0.05).

Normal Pre-cklampsi
(n=16) (n=16)
Yag 244 (39) | 24.2 (+4.0)

Omek alindiginda
gestasyonel yas (giin}

235.6 (£22.3)

231.4 (£24.1)

TalMo 2. Caligmaya alinan normal ve precklamptik ge-
belerin bulgulan, Degerler ortalama + standart sapma

olarak verilmigtir,

Sistolik kan basines 120.0 (+-8.8) 161.1 (£19.0) Normal Pre-eklampsi
(mmHg) Plazma (n=16) (n=16)
Diastolik kan basinc: | 73.2 (8.4} | 105.2 (+8.4) Total antioksidan 235(+1.78) | 2.07 (+1.62)
(mmHg) aktivite (mmol/L)
_ TBARS (pmol/L) 2.00(x1.95) | 2.90 (+1.96)
Hastalarin plazmalar otooksidasyonu énle-

mek icin derhal aynilarak élgtimler yapilana
dek -80°C de saklandi. Total antioksidan ak-
tivite Randox kiti (Randox Laboratories,
England} kullanilarak 6l¢iildi. Yontem orta-
ma ilave edilen antioksidanlarin konsantras-
yonla uyumlu bir gekilde 2,2'-azinobis 3-
ethylbenzothiazoline-6-sulfonate (ABTS)'In,

Normal gebelerde ve precklampsili gebeler-
de serum/plazma TBARS degerleri sirasi ile
2.66%1.95 umol/L ve 2.90+1.96 umol/L bu-
lundu (Tablo 2); ancak gruplar arasinda ista-
tistiksel olarak anlaml bir fark bulunamadi
(p> 0.05).
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Ayni gruplarda degiskenler arasi iligki, kore-
lasyon analizi ile aragtirildifinda saglikh ge-
be kadinlardan olusan normal grupta total
antioksidan aktivite ve TBARS degerleri
arasmda negatif yonde orta giigte bir kore-
lasyon tespit edildi (r=-0.60, p<0.05). Preek-
lampsili gebe kadinlardan olugan hasta gru-
bunda herhangi bir bagint tespit edilemedi
(r=0.05, p>0.05).

TARTISMA

Serbest radikal olugumu insan metabolizma-
sinin bir pargasidir. Serbest radikallerin ya-
samsal biyolojik sistemlere zarar verme po-
tansiyeline bagh olarak yiizden fazla hasta-
likta rolii oldugu bulunmustur (7, Organiz-
malar serbest radikallerin etkilerini azaltmak
ve olugturduklarn hasarlar1 ortadan kaldir-
mak i¢in kompleks antioksidan sistemler ge-
listirmiglerdir. Antioksidan sistemler supe-
roksit dizmutaz, katalaz ve glutatyon perok-
sidaz gibi enzimler, albiimin, seruloplazmin
ve ferritin gibi makromolekiiller ve askorbik
asit, o-tokoferol, $-karoten, ubiquinol-10,
GSH, metionin, iirik asit ve biliriibin gibi
kiigiik molekiillerden olugsmaktadir (7).

Literatiirde serbest radikal olugumunun pre-
eklampside rol oynadigini destekleyen bir-
¢ok galisma vardir {1217), Yapilan bir galig-
mada preeklampsili hastalarin desidua baza-
lislerinde lipid hidroperoksitlerinin arttifi
tespit edilmigtir ?4. Dogum sonrast erken

dénemde kiiretaj ile desidual dokunun g¢ikar- -

tilmasinin preeklampsi semptomlarindan
kurtulmayi hizlandirdigi goriilmiigtiir (149,
Bununla birlikte plasental peroksidasyon
tiriinlerinin anne kaninda birikimi ile ilgili
direkt bir bulgu yoktur ®), Son yillarda yapi-
lan bazi ¢caligmalarda plazma lipid peroksit
diizey artisinin preeklamptik gebelerle nor-
mal gebeler kargilagtinldiginda anlaml
oranda olmadigim gdsteren bulgulara rast-
lannmugtir . Lipid peroksidasyon artiginin
dlgiimiinde kullamlan ydntemlerin nonspesi-

Budak Y., Isitmangif G., inal §.

fik oldugu ve ex vivo lipid peroksidasyonu-
na bagh oldugunu gosteren ¢aligmalar vardir
(6, 25)

Moris ve arkadaslan (19} dolasimdaki lipit
peroksidasyon iiriinleri olan 8-is0-PGFag, li-
pid hidroperoksitleri ve malondialdehitin
preeklamptik hastalarda érnekler invitro ok-
sidasyonu dnleyecek sekilde uygun kogullar-
da alindig1 zaman artmadifim bulmuslardar.
Regan ve arkadaslar da (19 invitro oksidas-
yondan etkilenmeyen, kimyasal olarak stabil
ve invivo lipid peroksidasyonun gostergesi
olan §,12-is0-iPFy,-VI diizeylerinin preek-
lamptik hastalarda normal hamilelerden
farkli olmadigim gostermislerdir. Biz de
benzer sekilde; bu calismada normal ve pre-
eklamptik hamileler arasinda plazma lipid
peroksitleri arasinda istatistiksel olarak fark
bulamadik.

Moris ve arkadaglari 16) literatiirdeki diger
calismalarda lipit peroksit diizeyinin yiiksek
¢tkmasinin invitro oksidasyona bagh oldu-
gunu diigiinerek otooksidasyonu &nlemek
icin plazmalarn 20 mmol BHT varlifinda

saklamislardir. Invitro oksidasyon &rnek

alindiktan sonra oda 1s151nda ¢ saat iginde
ve -20 °C de saklandifinda iki ay igerisinde
baglamaktadir. Bizde galismamizda otook-
sidasyonu engellemek icin &rnekleri der-
hal -80°C'ye kaldirdik, plazmalar sabit 1s1da
sakladik ve ¢oziildiikten sonra hemen ¢alig-
maya aldik. Moris ve arkadaglart (16) lipit pe-
roksitlerinin normal gebelerde de tipka pre-
eklamptiklerde oldufu gibi gebe olmayan
kadinlara gore yiiksek oldugunu bulmuglar-
dir. Bizim ¢aligmamizda gebe olmayan kont-
rol grubunun olmamas: bu bulguyu test et-
memizi olanaksiz kildi. MDA digindaki di-
ger oksidatif stres gostergelerinin (protein
karbonil grubu, dien konjugat diizeyleri gibi)
Slgiilmemesi ise caliymamizin en Snemli ek-
sikligidir.

Preeklampsili hastalarin kan dolagimda bu-
lunan antioksidan sistemlerin serbest radi-
kallere bagh endotel hiicre hasarimi engelle-
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mek igin kullanilarak diigtiigiinii diigiinmek-
teydik. Calisma sonucunda normal ve preek-
lamptik gruplar arasinda total antioksidan
aktivite agisindan istatistiksel olarak fark bu-
lamadik. Literatiirde bu metodun antioksi-
dan kapasitesinin Sl¢iimiinde basarn ile kul-
lanildigi gdsterilmistir €15:202226) 1 iteratiir-
de total antioksidan aktivitenin artigim (11
ve azaldifini 23) gosteren, birbiri ile ¢elisen
calismalar vardir. Bu ¢eligkili sonuglanin in-
vitro oksidasyona veya kullanilan metodlara
bagl oldugunu diisiinmekteyiz.

Bizim ¢calismamizda saghkl gebe kadinlarda
total antioksidan aktivite ve TBARS deger-
leri arasinda istatistiksel olarak anlamli ne-
gatif yonde korelasyon vardi. Preeklampsili
gebe kadimnlardan olugan hasta grubunda ise

~ herhangi bir baginti tespit edilemedi. Bu

bulgu Bowen ve arkadaglan tarafindan yapi-
lan ¢aligma ile benzer gikmustir ). Bu den-
genin bozulmas: normal gebelerde artan ok-
sidan strese karsi anticksidan sistemin den-
geyi saglama giiciinii korudugunu, preek-
lamptiklerde ise bu dengenin bozuldugunu
diigiindiirmektedir. Antioksidan dengedeki
bozukluk invivo kosullarda dolagimin belli
bolgelerinde lokalize oksidasyona yatkinlik
yaratiyor olabilir,
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