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ÖZET 

 

 

 
Preeklampsili gebelerde diyet enflamatuar/oksidatif indeksinin maternal enflamatuar 

ve oksidatif parametrelerle ilişkisinin incelenmesi 

 

Gelişmemiş ve gelişmekte olan ülkelerde, maternal ölümlerin yaklaşık %10-15’ini doğrudan 

preeklampsi ve eklempsiye bağlı ölümler oluşturmaktadır. Oksidatif stres ve enflamatuar yolakların 

preeklampsi gelişiminde etkili olduğu bilinmektedir. Bununla beraber besinler, belirli enflamatuar 

yanıtları değiştirebilir ve proenflamatuar sitokin üretimini ve etkisini modüle edebilir. Preeklampsi 

patofizyolojisinin daha kapsamlı anlaşılmasını sağlayabilemek, teşhisini ve önlenmesini 

kolaylaştırabilmek için preeklampsi ile ilgili metabolitleri ve metabolik yolları belirlemek önem 

taşımaktadır. Gerçekleştirilen tez çalışmasında, preeklampside diyet amino asit ve antioksidan alımının 

sistemik enflamatuar ve oksidatif süreçlere etkilerinin belirlenmesi amaçlanmıştır. Çalışmaya, 

preeklampsi tanısı almış (n=27) ve normotansif (n=57) üçüncü trimester (28 ila 40 hafta) 18-45 yaş 

aralığındaki gebe kadınlar dahil edilmiştir. Bu çalışma kapsamında diyet enflamatuar indeksinin 

maternal enflamatuar/oksidatif parametrelere etkisi incelenmiştir. Ayrıca, literatürde ilk kez 

preeklampsili gebelerde serum ve diyet amino asit profilleri birlikte incelenmiş ve ROC eğrisi 

analizleriyle preeklampsi için potansiyel risk faktörleri belirlenmiştir. Yüksek diyet inflamatuar 

indeksinin (E-DII) preeklampsi için bir risk faktörü olduğu saptanmış (AUC=0,848), preeklampsili 

gebelerde diyet antioksidan kapasitesinin (ORAC), diyet protein, bitkisel protein, diyet lifi, omega-3, 

omega-6, C vitamini, E vitamini, B1, B3, B6, B9 vitaminleri, demir, bakır, magnezyum, fosfor ve 

potasyum alımlarının anlamlı olarak düşük olduğu görülmüştür. Özellikle serumda glutamin, asparajin, 

fenilalanin, 3-metil histidin, sistein, treonin, valin, dallı zincirli amino asitler, elzem amino asitler, 

aromatik amino asitler (AUC >0,8), diyette ise arjinin, glisin, alanin, elzem olmayan amino asitler 

(AUC>0,7) düzeylerindeki değişimlerin risk faktörü olarak belirleyici ve bu amino asitlerin 

preeklampside metabolik regülasyonda önemli rol oynayabileceği gösterilmiştir. Bu doktora tezi, 

preeklampsi patogenezinde diyet kaynaklı inflamasyon, düşük antioksidan kapasitesi ve amino asit 

metabolizmasındaki bozuklukların endotel disfonksiyonu ile ilişkili potansiyel risk faktörleri olduğunu 

ortaya koymakta; bulgular, gebelikten itibaren beslenme temelli ve multi-omik yaklaşımların 

preeklampsi riskini azaltmada önemli olabileceğine işaret etmektedir. 

 

Anahtar Sözcükler: preeklampsi, diyet, enflamasyon, oksidatif stres, amino asit. 
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SUMMARY 

 

 

 
The relationship between dietary inflammatory/oxidative index and maternal 

inflammatory and oxidative parameters in pregnant women with preeclampsia 

 

In underdeveloped and developing countries, approximately 10-15% of maternal deaths are directly 

related to preeclampsia and eclampsia. Oxidative stress and inflammatory pathways are known to play 

a role in the development of preeclampsia. Furthermore, nutrients can alter certain inflammatory 

responses and modulate the production and action of proinflammatory cytokines. Identifying the 

metabolites and metabolic pathways associated with preeclampsia is crucial for providing a more 

comprehensive understanding of the pathophysiology of preeclampsia and facilitating its diagnosis and 

prevention. This thesis aimed to determine the effects of dietary amino acid and antioxidant intake on 

systemic inflammatory and oxidative processes in preeclampsia. The study included preeclampsia-

diagnosed (n=27) and normotensive (n=57) third-trimester (28 to 40 weeks) pregnant women aged 18-

45 years. The effect of the dietary inflammatory index on maternal inflammatory/oxidative parameters 

was investigated. Also, which constitutes the unique value of the study, serum and dietary amino acid 

profiles in pregnant women with preeclampsia were examined for the first time in the literature, and 

potential risk factors for preeclampsia were identified using ROC curve analyses. A high dietary 

inflammatory index (E-DII) was found to be a risk factor for preeclampsia (AUC=0.848), and 

significantly lower dietary antioxidant capacity (ORAC), dietary protein, plant protein, dietary fiber, 

omega-3, omega-6, vitamin C, vitamin E, vitamins B1, B3, B6, and B9, iron, copper, magnesium, 

phosphorus, and potassium intakes were observed in pregnant women with preeclampsia. It has been 

shown that changes in serum levels of glutamine, asparagine, phenylalanine, 3-methyl histidine, 

cysteine, threonine, valine, branched-chain amino acids, essential amino acids, aromatic amino acids 

(AUC>0.8) and dietary levels of arginine, glycine, alanine, non-essential amino acids (AUC>0.7) are 

risk factors and that these amino acids may play an important role in metabolic regulation in 

preeclampsia. This doctoral thesis provides the first integrated analysis of dietary and serum amino acid 

profiles in preeclampsia, revealing that a pro-inflammatory, low-antioxidant diet and specific amino 

acid imbalances are potential risk factors, underscoring the need for early nutritional interventions and 

multi-omic longitudinal studies to inform prevention strategies. 

 

Keywords: preeclampsia, diet, inflammation, oxidative stress, amino acid. 
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ÖNSÖZ 

Doktora tezim olarak gerçekleştirdiğim bu araştırmada, preeklampside maternal beslenmenin 

rolü kapsamlı bir şekilde incelenmiştir. Bu amaçla Diyet İnflamatuar İndeksi (DII) ve 

antioksidan kapasitesinin serum inflamatuar ve oksidatif stres belirteçleri üzerindeki etkisi 

incelenerek, proinflamatuar diyetlerle maternal sağlık arasındaki kritik bağlantılar 

araştırılmıştır. Ayrıca, preeklampsili gebelerde diyet ve serum amino asit profilleri ilk kez 

karşılaştırmalı olarak değerlendirilmiştir. Tez çalışmamın, gebelik döneminde beslenme ve 

riskli gebelikler için klinik stratejilere rehberlik etmesini umuyorum. 

Çalışmamın her aşamasında bana kıymetli zamanını ayırıp sabırla ve büyük bir ilgiyle 

yardımcı olan, bilgi, birikim ve desteklerini esirgemeyen saygıdeğer Danışman Hocam Prof. 

Dr. Nuray YAZIHAN’a, tüm bölüm öğretim üyelerine ve çalışanlarına, bölüm arkadaşlarıma, 

Veri toplama sürecinde yardımlarını esirgemeyen Ankara Bilkent Şehir Hastanesi Kadın 

Hastalıkları ve Doğum Kliniği Perinatoloji Bölümü hekimlerine, 

2211-Yurt İçi Lisansüstü Burs Programı kapsamında doktora çalışmalarımı destekleyen 

TÜBİTAK Bilim İnsanı Destek Programları Başkanlığına (BİDEB), 

Ve her teşekkürden daha fazlası onlara, akademik yolculuğumda bana her koşulda inanan, 

umudumu yeşerten, sevgi, sabır ve bilge rehberlikleriyle bana yalnızca emek harcamayı değil, 

hayatın her anını anlamlı kılmayı öğreten, varlıkları ilham kaynağım olan sevgili annem      

Ayşe Nurdan GEZER ve sevgili babam Adil GEZER’e,  

Sonsuz teşekkürlerimi sunarım. 
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1. GİRİŞ 

1.1. Preeklampsi Tanımı ve Epidemiyolojisi  

Gebelikte hipertansif bozukluklar dünya genelinde gerçekleşen maternal ölümlerin 

%14’ünü (%95 CI 11.4-17.4)  oluşturmakta ve ölüm nedenleri arasında ikinci sırada 

(kanamadan sonra) yer almaktadır (Dimitriadis vd., 2023). Preeklampsi tanısı normotensif bir 

bireyde ≥20 gestasyon haftası ani gelişen hipertansiyon (sistolik KB≥140 mmHg, diastolik KB 

≥90 mmHg) ve eşlik eden bir semptomun varlığı ile konulmaktadır. Bu semptom proteinüri 

(idrarda protein>300 mg/24 saat (1+) ya da protein/kreatinin oranı ≥0.3) ve/veya uç organ 

hasarıdır. Proteinüri eksikliği durumunda trombositopeni (platelet sayısı < 100x109/L) veya 

renal yetmezlik (serum kreatinin konsantrasyonu >1.1 mg/dL) veya bozulmuş karaciğer 

fonksiyonu (karaciğer transaminazlarının iki katına çıkması) veya pulmoner ödem veya ilaca 

duyarsız ve alternatif teşhis ve semptomu olmayan yeni başlangıçlı baş ağrısı preeklampsi tanı 

kriterlerinde yer almaktadır (ACOG, 2020). 

Gelişmemiş ve gelişmekte olan ülkelerde, maternal ölümlerin yaklaşık %10-15’ini 

doğrudan preeklampsi ve eklempsiye bağlı ölümler oluşturmaktadır (Duley, 2009). 

Preeklampsi dünyada gebeliğin en ağır komplikasyonlarından biri olup maternal ve perinatal 

morbidite ve mortalitenin önde gelen nedenlerindendir (Poon vd., 2019). Preeklampsili 

kadında maternal mortalite (OR: 3.73, %95CI 2.15-6.47) ve fetal mortalite (OR:3.12, %95 CI 

2.77-3.51) sağlıklı bir kadına göre yüksektir (Abalos vd., 2014). Preeklampsiden sağ kurtulan 

kadınların yaşam beklentileri azalır ve felç, kardiyovasküler hastalık ve diyabet riskleri 

artarken, preeklampsili gebelikten doğan bebeklerde erken doğum, perinatal ölüm ve 

nörogelişimsel engellilik ile yaşamın ilerleyen dönemlerinde kardiyovasküler ve metabolik 

hastalık riskleri artar (Pittara vd., 2021; Poon vd., 2019). Dünyada gebe kadınların %2-%8’ini 

etkileyen preeklampsi nedeniyle her yıl 70.000’in üzerinde kadın ve 500.000 bebek ölümü 

gerçekleşmektedir (Ahmed vd., 2014; Magee vd., 2022). Düşük gelir düzeyine sahip ülkelerde 

yaşayan kadınların yüksek gelir düzeyli ülkelerde yaşayan kadınlara göre preeklampsi olma 

olasılığı daha yüksektir (Poon vd., 2019). Ayrıca düşük ve orta gelir düzeyindeki ülkelerde 

preeklampsi ilişkili infant mortalitesi yüksek gelir düzeyindeki ülkelerden 3 kat fazladır 

(Duley, 2009). Preeklampsi Türkiye’de maternal mortalitenin en yaygın ikinci nedenidir 

(Köse vd., 2017). 
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Preeklampsi için tek "tedavi" işlevsiz bir plasenta ve bebeğin çoğunlukla preterm 

doğumu olsa da, mevcut tedaviler maternal hipertansiyon ve nöbetlere odaklanmaktadır. 

Preeklampsinin etiyolojisi, özellikle term ve postpartum preeklampsi hala belirsizdir. Preterm 

preeklampsinin tahmini ve önlenmesi önemli ölçüde ilerlemiştir. Preterm preeklampsi, 16. 

gebelik haftasından önce günlük düşük doz aspirin ile önlenebilir ve erken gebelikte kombine 

tarama ile tahmin edilebilir (Van Doorn vd., 2021). İyi bir antenatal bakım, preeklampsi 

gelişimini durdurma konusunda etkili olsa da antiplatelet ajan kullanımı dışında koruyucu bir 

mekanizma bulunmamaktadır (Duley, 2009). Öte yandan, tam term ve postpartum 

preeklampsi için önleyici bir tedavi ve tahmin olanakları sınırlıdır. Bununla beraber 

preeklampsi prevalansının ilerleyişini durdurmak için hastalık önleyici yöntemlere ihtiyaç 

vardır. Preeklampsinin etkili bir şekilde önlenmesi, sağlık açısından fayda sunarak sağlık 

bütçelerinde önemli tasarruflar sağlayacaktır.  

1.2. Preeklampsi Risk Faktörleri  

Preeklampsi ile ilişkilendirilen birçok risk faktörü bulunmaktadır, ancak tüm bu 

faktörler bir arada değerlendirildiğinde dahi tahmin gücü düşük saptanmıştır (Elawad vd., 

2024). ISSHP (Uluslararası Gebelikte Hipertansiyon Çalışmaları Derneği), ACOG (Amerikan 

Obstetri ve Jinekoloji Derneği) ve NICE (Ulusal Sağlık ve Bakım Mükemmeliyeti Enstitüsü) 

obstetrik geçmiş (örneğin preeklampsi öyküsü, kronik hipertansiyon, diyabet) ve maternal 

faktörleri (örneğin yaş ≥ 35, çoklu gebelik) risk faktörü olarak belirtilmiştir (ACOG, 2020; 

Magee vd., 2022; Webster vd., 2019). Bu kılavuzları inceleyen bir karşılaştırma, uyum ve 

kanıt eksikliği olduğunu belirtmiştir (Elawad vd., 2024). 

Çizelge 1.1. Preeklampsi klinik risk faktörleri (ACOG, 2020; Magee vd., 2022; Webster vd., 2019). 

Risk 

Düzeyi 
ISSHP NICE ACOG 

Yüksek 

Preeklampsi öyküsü 

BKİ>30 

Kronik hipertansiyon 

Pregestasyonel diyabet 

Kronik böbrek hastalığı 

Otoimmün hastalıklar 

(Sistemik Lupus 

Eritematozus, 

antifosfolipid sendrom) 

Hipertansif gebelik öyküsü 

Kronik hipertansiyon 

Tip 1 ve tip 2 diyabet 

Kronik böbrek hastalığı 

Otoimmün hastalıklar 

(Sistemik lupus 

Eritematozus, 

antifosfolipid sendrom) 

 

Preeklampsi öyküsü 

(özellikle olumsuz 

sonuçla) 

Kronik hipertansiyon 

Tip 1 veya tip 2 diyabet 

Renal hastalıklar 

Otoimmün hastalıklar 

(Sistemik Lupus  
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Çizelge 1.1.(Devam) Preeklampsi klinik risk faktörleri (ACOG, 2020; Magee vd., 2022; Webster vd., 

2019). 

Risk 

Düzeyi 
ISSHP NICE ACOG 

Yüksek Yardımcı üreme teknikleri  

Eritematozus, 

Antifosfolipid sendrom) 

Çoklu gebelik 

 

Orta 

İlk gebelik 

Çoklu gebelik 

≥40 yaş 

Plasental abrupsiyon 

öyküsü 

Ölü doğum öyküsü 

Fetal gelişim kısıtlılığı 

öyküsü 

İlk gebelik 

Çoklu gebelik 

≥40 yaş 

BKİ≥35 

Ailede preeklampsi öyküsü 

İki gebelik arası sürenin 10 

yıldan fazla olması 

 

 

İlk gebelik 

≥35 yaş 

Obezite (BKİ≥30) 

Ailede preeklampsi öyküsü 

(anne ya da kız kardeş) 

Kişisel sağlık geçmişi 

(düşük doğum ağırlığı, 

geçirilmiş olumsuz gebelik 

öyküsü, iki gebelik arası 

sürenin 10 yıldan fazla 

olması). 

Düşük   
Önceki tam süreli 

komplikasyonsuz doğum 

1.3. Preeklampsi Etiyopatogenezi 

1.3.1.  Anormal Plasentasyon ve Hipoksi 

Preeklampsinin başlangıcı, genellikle yetersiz trofoblast invazyonu ve spiral arterlerin 

uygun şekilde yeniden şekillenmemesi ile karakterize edilen anormal plasentasyon ile 

ilişkilidir. Bu durum, plasental hipoksiye yol açar ve bu da anti-anjiyojenik faktörlerin, 

özellikle de sFlt-1 ve sEng gibi maddelerin salınımını tetikler. Bu faktörler, yaygın endotel 

disfonksiyonu ve sistemik inflamasyona neden olur olur (Gyselaers, 2020; Rana vd., 2019; 

Torres-Torres vd., 2024). Erken başlangıçlı preeklampside sitotrofoblast hücrelerinin zayıf 

gelişimi, villöz büyümenin bozulmasına yol açarken, geç başlangıçlı preeklampside, gebelik 

sonunda plasental oksidatif stres gelişir (Németh vd., 2018). 
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1.3.2.  İmmün Sistem ve İnflamasyon 

Preeklampsi, immün sistemin rol oynadığı bir durumdur. Yetersiz plasentasyon, 

proinflamatuar sitokinlerin salgılanmasına ve immün hücrelerin (örneğin, monositler, NK 

hücreleri) aktivasyonuna yol açar. Bu hücreler, inflamatuar koşulları sürdürerek preeklampsi 

patofizyolojisine katkıda bulunur (Laresgoiti-Servitje, 2013; Miller vd., 2022). 

1.3.3.  Oksidatif Stres ve Endotel Disfonksiyonu 

Oksidatif stres, preeklampsinin önemli bir bileşenidir. Plasental hipoksi, oksidatif 

stresin artmasına ve endotel hücre disfonksiyonuna yol açar. Bu durum, gebelik sırasında artan 

kardiyovasküler yükle başa çıkamayan maladaptif süreçlerin bir sonucudur (Dines vd., 2023; 

Gyselaers, 2020; Torres-Torres vd., 2024). 

1.3.4.  Genetik ve Epigenetik Faktörler 

Genetik ve epigenetik değişiklikler de preeklampsinin gelişiminde rol oynar. FLT1 

genindeki polimorfizmler ve mikroRNA (miRNA) ekspresyonundaki değişiklikler, trofoblast 

fonksiyonunu etkileyerek preeklampsiye katkıda bulunabilir (Chiang vd., 2024; Torres-Torres 

vd., 2024). 

1.3.5.  Subtipler ve Klinik Çeşitlilik 

Preeklampsinin farklı patofizyolojik yollarla ortaya çıkabileceği ve bu nedenle farklı 

klinik alt tiplerin tanınması gerektiği önerilmektedir. Hastalığın başlangıcına göre preeklampsi 

iki kategoriye ayrılır: 34. gebelik haftasından önce erken başlangıçlı; 34. gebelik haftasından 

sonra geç başlangıçlı preeklampsidir (Roberts vd., 2021). Erken ve geç başlangıçlı 

preeklampsi gibi alt tipler, farklı patofizyolojik süreçlerle ilişkilidir (Roberts, 2024). 

Preeklampsinin maternal sağlık üzerindeki uzun dönem etkileri de farklılık gösterir ve 

preeklampsi alt tiplerinin doğum sonrası kronik hastalık süreçleri ile ilgili kişiselleştirilmiş 

tedavi yaklaşımlarının geliştirilmesine olanak tanır (Roberts vd., 2021). 

1.4. Preeklampside Serum Enflamatuar Sitokinler ve Total 

Oksidan/Antioksidan Seviyeleri 

Preeklampsi, proinflamatuar yardımcı T hücresi alt grupları tarafından salınan 

inflamatuar sitokinlerin yüksek düzeylerine neden olan kronik immün aktivasyonla ilişkilidir. 

Proinflamatuar sitokinler, tümör nekrozis faktör alfa (TNF-α), interlökin 6 (IL-6) tipik olarak 
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yabancı patojenlere veya yaralanmalara karşı sitotoksik ve inflamatuar bir bağışıklık tepkisini 

başlatmak için aktifleştirilmiş TH1 ve TH17 hücreleri tarafından salgılanır. Preeklampsi 

sırasında bu sitokinler anne dolaşımında ve plasentada önemli ölçüde artar ve kronik sistemik 

ve lokal plasental inflamasyonla sonuçlanır, bu da preeklampsi sırasında ortaya çıkan 

patofizyolojik komplikasyonlara neden olur (Gadonski vd., 2006). Proinflamatuar T hücreleri 

ve inflamatuar sitokinlerdeki artışa ek olarak preeklampsi, Treg'ler ve Treg'ler tarafından 

üretilen anti-inflamatuar sitokin olan IL-10'da bir azalma ile karakterizedir. Bir dizi klinik 

çalışma, kontrol ve preeklampsili gebelerin dolaşımındaki Treg'lerin durumunu araştırmıştır. 

Çalışmaların çoğunluğu, normal gebe kadınlarla karşılaştırıldığında preeklampsili kadınlarda 

Treg'lerde (CD4+/FoxP3+ veya CD4+/CD25+/FoxP3+) tutarlı bir azalma gözlemlemiştir 

(Rahimzadeh vd., 2016). 

Preeklampsinin patofizyolojisinde endotel aktivasyonu ve disfonksiyonu bu hastalığın 

iki ortak özelliğidir. Oksidatif stres, preeklampside endotel disfonksiyonuna katkıda bulunan 

hücresel bir süreçtir ve fetoplasental etkileşiminde önemli bir role sahiptir. Preeklampsili 

gebelerde total antioksidan ve oksidan seviyeleri preeklampsi patofizyolojisinde rol 

oynamaktadır (Ozturk vd., 2011). 

1.5. Preeklampside Amino Asitlerin Rolü 

Amino asitler, temel amino (-NH2) ve karboksil (-COOH), bir hidrojen atomu ve 

değişken bir yan zincir (R grubu) grupları içeren organik bileşiklerdir. Proteinlerin yapı taşı 

olan amino asitler hücre sinyal yolaklarında, metabolizma, gen regülasyonu, nörotransmisyon 

yanı sıra hormon, koenzim ve nükleik asitlerin sentezinde öncül olarak da işlev görürler (Wu, 

2021). Metabolizmada protein sentezine katılan 20 amino asitin bir kısmı sentezlenebilirken 

(esansiyel olmayan amino asitler), diğerleri sentezlenemez ve dışarıdan alınması gerekir 

(esansiyel amino asitler).  

Çizelge 1.2. Esansiyel ve esansiyel olmayan amino asitler. 

Esansiyel Amino Asitler Esansiyel Olmayan Amino Asitler 

Fenilalanin Alanin 

Histidin Arjinin 

İzolösin Asparajin 

Lizin Aspartik asit  

Lösin Glisin 
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Çizelge 1.2. (Devam) Esansiyel ve esansiyel olmayan amino asitler. 

Esansiyel Amino Asitler Esansiyel Olmayan Amino Asitler 

Metiyonin Glutamik asit 

Treonin Glutamin 

Triptofan Prolin 

Valin Serin 

 Sistein 

 Tirozin 

İnsan vücudu alanin, glutamin, glisin ve serin gibi esansiyel olmayan bazı amino asitleri 

üretebilir. Bunun yanında diyet ile alınması gereken lösin, lizin, metiyonin, valin esansiyel 

amino asitlerdir. Bir diğer grup ise yarı esansiyel amino asitler olarak adlandırılan arjinin, 

serin, sistein, tirozini içeren gruptur, bu amino asitler vücutta üretilebilir ancak yeterli miktara 

ulaşabilmesi için diyet alımı gerekmektedir. Ornitin, sitrülin gibi amino asitler ise metabolik 

belirteç görevi görür. Metabolizmada amino asit profili fizyolojik ve patolojik durumlara göre 

değişmektedir. Bu profillerin olası biyobelirteç olarak analiz edilmesine yönelik ilgi 

artmaktadır (Alqudah vd., 2024). 

Amino asit düzeylerindeki değişikliklerin kardiyovasküler hastalıklarla ilişkisini 

gösteren çalışmalar artmaktadır. Amino asit düzeylerinin atrial fibrilasyonda etkisini araştıran 

bir meta-analizde sitrülin, serin, D-glutamik asit, metiyonin ve valin düzeyleri bu hastalarda 

yüksek bulunmuştur (Wijdeveld vd., 2024). Zhou vd. (2024), İngiltere Biobank çalışmasından 

49422 bireyden 11 yıllık takip ile 2686 yeni başlangıçlı hipertansiyon verilerini dâhil ettikleri 

çalışmada, izolösin, lösin, valin, fenilalanin, tirozin amino asitlerini hipertansiyon riski ile 

pozitif korele bulmuşlardır (Zhou vd., 2024). 

Preeklampsinin birçok patofizyolojik yolu belirlenmiş olsa da başlangıcını hızlandıran 

spesifik metabolik yolaklardaki değişimler belirsizliğini korumaktadır. ‘’Metabolomik 

profilleme’’ yaklaşımı hastalıkların başlangıcı ve ilerlemesinin altında yatan moleküler temele 

ilişkin doğru ve gerçek zamanlı bilgi sağlamak ve hastalıklara yatkınlık konusunda potansiyel 

risk faktörlerini daha iyi anlamak için güçlü bir araç olarak ortaya çıkmıştır (Johnson vd., 

2016). Hastalıkların tanısı, tahmini ve prognozu için aday biyobelirteçleri belirleme ve 

doğrulama amacıyla son yıllarda bir dizi metabolomik çalışma yayınlanmıştır. Genel olarak 

bu belirteçlerin keşif aşamasında yüksek doğruluk, duyarlılık ve özgüllük (%90'ın üzerinde) 

gösterdiği bildirilmiştir (Trifonova vd., 2021). Metabolomikten yararlanmak preeklampsi 
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oluşumuna ilişkin anlayışımızı derinleştirebilir, semptomları başlangıç aşamasında saptamayı 

kolaylaştırabilir ve yeni biyobelirteçleri ortaya çıkmasını sağlayabilir. Karaciğer ve böbrek 

hastalıkları, nörolojik hastalıklar, diyabet, gebelikte büyüme ve gelişmeye etkisine kadar 

birçok çalışma yayımlanmıştır (Fayomi vd., 2025; Horner vd., 2025; Kang vd., 2024) 

1.5.1.  Esansiyel Olmayan Amino Asitler 

1.5.1.1. Glutamin ve Asparajin 

Glutamin plazmada total serbest amino asit düzeylerinin %50’sini oluşturarak en büyük 

oranda serbest dolaşan amino asittir. Esansiyel olmayan amino asitler için birincil azot kaynağı 

olarak bilinmektedir. Glutamat ve amonyaktan (NH3) glutamin sentaz enzimi ile sentez edilir 

(Chen vd., 2020). Proteinlere katabolize olmanın yanı sıra, glutamin hücreler için büyük enerji 

ve karbon/nitrojen kaynağıdır. Deaminasyon adı verilen iki basamakla glutamin, glutaminaz 

enzimi varlığında glutamat ve amonyağa katabolize edilir. Glutamat, glutamat dehidrogenaz 

enzimi ile α-ketoglutarata metabolize olur.  α-ketoglutarat ise sitrik asit döngüsünde esansiyel 

olmayan amino asitlerin ve lipid sentezinde ATP üretimi için karbon kaynağıdır. Buna ek 

olarak glutamat glutatyon sentezinde kullanılır, ayrıca nitrik oksit ve poliaminlerin üretimi için 

ornitine dönüştürülür (Watanabe vd., 2021).  

Glikolitik yolun laktat üretim/glukoz tüketim oranı 2’dir, ancak insan umbilikal veninde 

bu oranın 0,1 olduğu saptanmıştır. Bu durum glikolizin umbilikal endotelde birincil enerji 

kaynağı olmadığını göstermiştir. Glutamin katabolizması engellendiğinde ya da glutamin 

tükendiğinde, endotelde hücre içi ATP düzeylerinde önemli ölçüde azalarak senesans benzeri 

görüntü sergilemiş ve hücre proliferasyonu azalmıştır, bu durum glutamin katabolizmasının 

endotel hücreler için önemli bir enerji kaynağı olabileceğini göstermiştir (Unterluggauer vd., 

2008).  

Asparajin, asparajinaz enzimi ile deamine olarak sitrik asit döngüsüne katılır. Endotel 

hücreler, asparajine bağımlı olarak glutamin katabolizması ile damar büyümesini etkiler. 

Endotel hücreler asparajini asparajin sentaz aracılığı ile de novo sentezleyebilir ya da dışardan 

alabilirler (Huang vd., 2017). Asparajin sentaz aktivitesi bozulduğunda endotel hücre 

proliferasyonunda da bozukluk meydana geldiği gösterilmiştir (Kim vd., 2017). 
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1.5.1.2. Arjinin ve Asimetrik Dimetilarjinin (ADMA) 

Arjinin, vücut proteinlerinde bulunan toplam nitrojenin %14’ünü oluşturur. Yarı-

esansiyel bir amino asit olan arjinin, birçok besinden alınabileceği gibi insan vücudu 

tarafından da sentezlenebilir (Wu vd., 2013). Arjinin-nitrik oksit yolağı, metabolizmada 

vasküler endotelyal fonksiyonun düzenlenmesinde rol oynar. Nitrik oksit (NO) 

kardiyovasküler sistemde vazodilatör, anti-aterojenik, anti-proliferatif ve antitrombotik 

faktördür (Ignarro vd., 1999). NO, endotel ve indüklenebilir NO sentazlar (eNOS ve iNOS 

tarafından L-arjininden üretilir. NOS’un bu iki izoformu, özellikle geç gebelikte plasental 

damar tonusunun düzenlenmesinde önemli rol oynar. Hedef hücrede nitrik oksit, çözünebilir 

guanil siklazın hem grubuna bağlanarak aktive eder ve hücresel guanozin trifosfat (cGTP) ve 

guanozin monofosfat (cGMP) dönüştürür (Kang vd., 2019). cGMP, protein kinazları, iyon 

kanallarını ve fosfodiesterazları aktive eder, bu sinyalizasyon yolağı vasküler tonus ve diğer 

fizyolojik fonksiyonlara yol açar. Krebs döngüsü enzimi akonitaz aktivitesini inhibisyonunu, 

hücre sinyal yolları aktivitesini ve besin metabolizmasını düzenlemek için gen ekspresyonuna 

etki eder  (Wu vd., 2021). Vasküler endotelyal hücrelerde ise nitrik oksit, guanilat siklaz (sGC) 

yolağı ile siklik guanozin monofosfat (cGMP) oluşumunu artırarak düz kas hücrelerine 

yayılabilir, vazodilatasyona ve kan akımında artışa neden olabilir (Ignarro vd., 1999).  

Asimetrik dimetilarjinin (ADMA), translasyon sonrası metillenmiş proteinlerin 

proteolizinin bir yan ürünü olarak üretilen endojen bir maddedir. ADMA'nın başlıca biyolojik 

işlevi NOS'un inhibisyonudur (Németh vd., 2018). 

1.5.1.3. Serin 

L-Serin, homosistein metabolizmasına katılan esansiyel olmayan bir amino asittir Serin, 

endotel hücrelerin homosistein (HCY) almasını önleyerek endotel fonksiyonunu 

etkileyebilmektedir, potansiyel olarak endoplazmik retikulum aktivitelerini düzenleyebilir, 

inflamasyonu ve oksidatif stresi azaltabilir (Sim vd., 2016).  

Homosistein metabolizmasında serin, bu amino asidin remetilasyon yoluyla metionine 

dönüştürülmesinde kritik bir rol oynar. Homosistein, reaktif bir kükürt grubu içeren bir amino 

asittir, metil transfer reaksiyonlarının bir yan ürünü olarak metiyoninden oluşur ve işleyişi 

folat-metiyonin metabolik döngüsünde metiyonin, folat ve B12 vitamini modülasyonu ile 

düzenlenir. Tek karbon metabolizmasıyla bağlantılı bu metabolik döngülerde enzim 

mutasyonları veya eksikliklerin bir sonucu olarak homosistein ve ilgili metabolitlerin artabilir 
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(D’Souza & Glazier, 2022). Homosistein, vasküler hücrelerde birden fazla mekanizma 

aracılığıyla endotel disfonksiyonuna neden olur. Endotel hücrelerde inflamasyonu ve hücre 

ölümünü indükleyebilir, bir vazodilatör olan nitrik oksitin (NO) inhibisyonuna neden olabilir, 

eNOS’un endojen inhibitörü olan asimetrik dimetilarjinin (ADMA) metabolizmasından 

sorumlu dimetilarjinin dimetilaminohidrolaz aktivitesini inhibe edebilir, anormal lipoprotein 

metabolizmasına neden olabilir, ayrıca vasküler hücrelere doğrudan oksidatif hasara neden 

olabilir (Yuan vd., 2023). Bazı çalışmalar, l-serin ve/veya glisinin, metiyonin veya yüksek 

proteinle indüklenen hiperhomosisteinemi hayvan modellerinde homosistein düşürücü 

etkilere sahip olduğunu göstermiştir (Fukada vd., 2006; Sim vd., 2016). 

1.5.1.4. Sistein 

Sülfür içeren bir amino asit olan sistein, insan vücudunda homosisteinden 

transsülfürasyon yoluyla (metiyoninden sisteine kükürt transferi ile) iki aşamalı bir yolda 

sentezlenir ve bu süreçte temel bir kofaktör olarak fizyolojik olarak aktif B6 vitamini formu 

olan piridoksal 5′-fosfat (PLP) gerekir (Pavão vd., 2022). Bunun yanında sistein kırmızı et, 

balık, kümes hayvanları, yumurta, süt, süt ürünleri ve tam tahıllar, soya fasulyesi ve baklagiller 

dâhil olmak üzere farklı diyet kaynaklarından elde edilir (Vasdev vd., 2009). Dolaşımda, 

sisteinin %97'si plazmada lokalizedir ve sağlıklı bireylerde, plazma total sistein yaklaşık 250 

μmol/L'dir (Pavão vd., 2022). 

Proteinlerdeki sistein kalıntıları hücre sinyal iletimi ve kontrol yollarında da rol oynar 

ve oksidatif maruziyetten korumak için redoks tepkimelerinde redoks sensörü görevi yapar 

(Pavão vd., 2022). L-sistein, protein sentezinin dışında, L-glutamat ve glisinle birlikte esas 

olarak glutatyon öncüsü olarak görev yapar ve glutatyon, antioksidan ve sülfidril grubu ile 

gösterdiği kan basıncını düzenleyici özellikleri ile bilinir (Vasdev vd., 2009). 

1.5.1.5. Glisin 

Glisin, karaciğer ve böbreklerde kolin, serin, treonin ve hidroksiprolinden sentezlenir 

ya da diyetle alınır. Glisin antiinflamatuar ve antioksidan özelliklere sahip bir amino asittir, 

glutatyon üretiminde görev alır (Wang vd., 2013). Glisinin oksidatif stres düzeylerini 

düşürerek nitrik oksit kullanımını artırabileceği düşünülmektedir (Aguayo-Cerón vd., 2023). 

 Vücutta glisin düzeyleri enzim degradasyonu yoluyla düzenlenir. Glisin, vasküler 

tonusun korunmasında, endotel hücre zarlarında bulunan hücre içi kalsiyum girişini azaltan 

glisin kapılı bir klorür kanalına bağlanıp aktive ederek etki gösterebilir (El Hafidi vd., 2006). 
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1.5.1.6. Prolin 

Prolin, hücre farklılaşması, redoks reaksiyonları ve apoptozdaki rolleriyle bilinmektedir 

(Patriarca vd., 2021). Prolinin büyük kısmı glutaminden sentezlenir ancak sitrik asit döngüsü 

ve üre döngüsü de prolin ara ürünlerinin oluşmasına katkıda bulunur. Prolinin kolajen 

yapımına katılma ve hücre dışı matrikste bulunması nedeniyle vasküler tonus ve kan 

basıncının düzenlenmesinde rolü olduğu düşünülmektedir (Karna vd., 2020). Prolin vasküler 

endotelyal büyüme faktörü aracılığıyla vasküler büyümeyi uyarmaktadır (N. Liu vd., 2019). 

1.5.2.  Esansiyel Amino Asitler 

1.5.2.1. Metiyonin, Treonin 

Metionin homosistein oluşturmak için enzimatik reaksiyona uğrar, sonrasında sırasıyla 

sistatiyonin ve sistein üretilir (van Guldener vd., 2003). Metiyonin, temel bir amino asittir; 

metabolik yan ürünleri arasında yer alan homosistein, yükseldiğinde ADMA üretimini 

indükleyebilir, endotel fonksiyonunu bozabilir ve kan basıncını artırabildiği düşünülmektedir 

(Böger vd., 2001). 

Treonin, esansiyel bir amino asit olup hayvan çalışmalarında gebelik döneminde 

gereksinimi arttığı bilinmektedir (Elango & Ball, 2016). Treoninden fakir diyetlerin 

mitokondriyal disfonksiyon, ATP üretiminde azalma ve hipertansiyonla ilişkisi çalışılmıştır 

(Tuttle vd., 2012). 

1.5.2.2. Dallı Zincirli Amino Asitler  

Lösin, izolösin ve valin dâhil olmak üzere DZAA’lar, hücre ve organizma düzeylerinde 

normal büyüme ve işlev için gerekli olan, diyetten elde edilen bir amino asit alt grubudur 

(Ruiz-Canela vd., 2016). DZAA’lar büyük oranda karaciğer yerine iskelet kaslarında 

metabolize edilmekte olup kanda alanin ve glutamat salınımına yol açarlar. Fiziksel aktivite 

ve stresli koşullar sırasında kaslara enerji sağlamada önemli bir rol oynarlar. Ayrıca diğer 

amino asit ve proteinlerin sentezi için öncü görevi görürler (Mann vd., 2021). DZAA’lar 

mTOR aktivasyonu ile memeli hücre büyümesi, migrasyon, hipertrofi, insülin direnci ve  

regüle edebilirler (Zhenyukh vd., 2017). DZAA’ların her birinin metabolizmada kendine özgü 

bir katabolik yolu vardır. Mitokondriyal matriks içerisinde gerçekleşen katabolizma sürecinde 

lösin, Asetil-CoA (ketojenik) üretir, valin propiyonil CoA (glukoneojenik) ve izolösin hem 

propiyonil CoA hem de Asetil-CoA üretir (Arany & Neinast, 2018). Son dönemde yapılan 
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çalışmalar DZAA düzeylerinin kardiyovasküler hastalıklar ile pozitif korelasyonda olduğunu 

ve vasküler hastalıklar için faydalı biyomarkerlar olabileceğini göstermiştir (Ruiz-Canela vd., 

2016). Bu etkiyi, NF-κB yolunun aktivasyonu ve oksidatif stres yoluyla inflamatuar faktörlerin 

ve ROS ekspresyonunu indükleyerek gösterdikleri, bu şekilde endotel bağımlı vazodilatör 

yanıtı inhibe ettikleri belirtilmiştir (Zhenyukh vd., 2017).  

DZAA’lar ve hipertansiyon arasındaki bağlantıya dair önceki tartışmaları genişleterek, 

bilimsel literatürde çeşitli mekanizmalar önerilmiştir. Bir hipotez, DZAA’ların hacimli veya 

hidrofobik yan zincirlerinin, biyoaktif peptitler ile kan basıncı regülasyonunda önemli bir 

enzim olan anjiyotensin dönüştürücü enzim (ACE) arasındaki etkileşimi kolaylaştırabileceğini 

öne sürmüştür (Mahbub vd., 2020). DZAA’ların yüksek plazma konsantrasyonlarının, artan 

bağlanma afinitesi yoluyla ACE aktivitesini artırarak hipertansiyon gelişimine katkıda 

bulunabildiği belirtilmiştir. Önerilen bir diğer mekanizma ise, endotel hücrelerinde L-arjininin 

NO dönüşümünü engelleyebilen ve böylece vazodilatasyonu bozabilen lösini ele almıştır. 

Lösin transaminasyonu, her ikisi de artan hipertansiyonla ilişkilendirilen glutamat ve alanin 

oluşumunu uyarabilir. DZAA’lar ayrıca kalsiyum veya siklik AMP (cAMP) sinyal yollarını 

değiştirerek kan basıncı düzenlenmesini etkileyebilir (Mahbub vd., 2020). 

1.5.2.3. Aromatik Amino Asitler 

Aromatik amino asitler olan fenilalanin tirozin ve triptofan nörotransmitter ve 

hormonların oluşumunda önemli rol oynar. Tirozin, insanlarda fenilalaninden sentezlenir ve 

nörepinefrin sentezinde prekürsör olarak görev alır ve damarlardaki sempatik tonusu 

etkileyebilir(Fernstrom & Fernstrom, 2007). Tirozin, esansiyel amino asitlerden fenilalaninin 

hidroksilaz enzimi ile hidroksiyasyona uğraması ile oluşan, esansiyel olmayan bir amino 

asittir. Katekolaminler (adrenalin ve noradrenalin) tirozin türevlerinden sentezlenir (Fernstrom 

& Fernstrom, 2007). Bunun yanında tirozin tiroid hormonları yapısında bulunur ve metabolik 

hızın düzenlenmesini sağlar. Tirozin ve fenilalanin için DSÖ günlük önerilen alım düzeyini 

25 mg/kg belirlemiştir (WHO, 2007). Tirozin fenilalaninden üretildiği için bu alım düzeyleri 

fenilalanin ağırlıklı olması gerektiği belirtilmiştir. Proteinden zengin besinler olan et, balık, 

süt ürünleri, yağlı tohumlar tirozin kaynağıdır  (Kapalka, 2010). Hayvan çalışmalarında tirozin 

uygulamasının alfa reseptörler üzerindeki merkezi katekolamin etkisi ile ile kan basıncını 

düşürücü etkiye sahip olduğu gösterilmiştir (Sved vd., 1979; Yamori vd., 1980). Buna karşın 

fenilalanin ve triptofan esansiyel amino asit olup diyetle alınmaları gerekmektedir.  
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Fenilalanin ve triptofan esansiyel amino asitler olup diyetle alınmaları gerekmektedir. 

Esansiyel bir amino asit olan triptofan kaynakları yumurta, peynir, et (özellikle hindi), balık, 

buğday, pirinç, patates, ve soya fasulyesidir (Kapalka, 2010). DSÖ, triptofan için önerilen 

günlük alım düzeyini 4 mg/kg/gün belirlemiştir (WHO, 2007). Triptofan, serotonin sentezinin 

öncüsüdür ve kan basıncını düşürücü rolü ile bilinmektedir. Serotonin, vazokonstriksiyonu 

etkileyen monoaminerjik bir nörotransmitterdir, ancak triptofan, serotonin ve kan basıncının 

düşmesi arasındaki ilişkinin altında yatan kesin mekanizmalar bilinmemektedir (Friedman, 

2018). Diyet aromatik amino asit alımının kan basıncı üzerine etkisine dair yapılan çalışmalar 

hipertansiyon başlangıç riskinde artışla pozitif önemli bir ilişki göstermiştir (Siomkajło vd., 

2017; Teymoori vd., 2019; Yamaguchi vd., 2017) 

1.6. Gebelik Sürecinde Beslenmenin Önemi 

Gebelik döneminde  optimal beslenme, annenin ve fetüsün sağlığı için makro ve 

mikrobesinlerin yeterli ve dengeli alınması amacıyla prekonsepsiyonel dönemden başlar 

(Baştemur vd., 2025). Enerji, protein, vitamin ve mineral gereksinimleri gebelikte artar; bu 

artış hem annenin homeostazını korumak hem de fetüsün büyümesini desteklemek için 

gereklidir (Danielewicz vd., 2017). 

Gebelik sürecinde gözlenen ilk değişimlerden biri vücut ağırlığı değişimidir. Bu 

dönemde fazla kilo alımı ya da kilo kaybı annede düşük, preeklampsi, gestasyonel diyabet gibi 

farklı komplikasyonlar, bebekte ise gelişme geriliği, konjenital anomaliler, preterm doğum, 

makrozomi ile ilişkilidir (Gong vd., 2022). Normal beden kütle indeksi (BKİ) aralığında olan 

bir birey (BKİ: 19.5-24.9) gestasyonel kilo alımı 11 ve 16 kg arasında olmalıdır.  

Amerikan Tıp Enstitüsü (IoM), gebelik sürecinde ağırlık kazanımı belirlenmesinde 

gebelik öncesi BKİ değerlerinin esas alınmasını önermektedir (IOM & NRC, 2009). Avrupa 

Gıda Güvenliği Otoritesi, gebelik süresince vücut ağırlığında ortalama 12 kg artışın optimal 

maternal ve fetal sonuçlar ile ilişkili olduğunu belirtmektedir (EFSA, 2017). Preeklampsi riski, 

yüksek BKİ ile ilişkilidir. Bu nedenle, kadınların gebelik öncesi sağlıklı bir vücut ağırlığına 

ulaşmaları ve gebelik sırasında aşırı kilo alımından kaçınmaları önerilir (Perry vd., 2022) 

(Çizelge 1.3.). 
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Çizelge 1.3. : Gebelik süresince önerilen ağırlık kazanımı ve artış hızı (Rasmussen&Yaktine, 2009) 

Gebelik Öncesi BKİ BKİ (kg/m2) 

DSÖ 

Toplam Ağırlık 

Kazanımı (kg) 

Önerilen ağırlık artış 

hızı (kg/ay) 

Zayıf <18.5 12.5-18.0 2.3 

Normal 18.5-24.9 11.5-16.0 1.8 

Hafif şişman 25.0-29.9 7.0-11.5 1.2 

Obez ≥ 30 5-9 0.9 

Avrupa, Amerika, Doğu Akdeniz, Batı Pasifik bölgesi ve Güneydoğu Asya'dan 135.566 

gebe kadını kapsayan gebelik sırasında makro besin ve enerji alımına ilişkin yakın zamanda 

yapılmış sistematik bir derleme ve meta-analiz, enerji, karbonhidrat, yağ ve protein alımlarının 

sırasıyla 2036 kcal/gün (8519 kJ/gün), 262 g/gün, 74 g/gün ve 78 g/gün olduğunu göstermiştir. 

Kadınların ortalama günlük karbonhidrat alımında Yunanistan'da 170 g/günden Çin'de 345 

g/güne kadar geniş bir değişkenlik olduğunu ve ortalama alımların farklı bağlamlarda 175 

g/günlük tavsiyenin üzerinde olduğu saptanmıştır. Bununla birlikte enerji alımları  düşük 

saptanmıştır (Khammarnia vd., 2024). Gelişimin kritik dönemlerinde bozulmuş maternal 

beslenme, fetal doku gelişimi üzerinde uzun vadeli etkilere sahip olabilir, gebelikle ilişkili ve 

neonatal komplikasyonlardan koruyucu olabilir (Khammarnia vd., 2024). 

1.6.1.  Enerji  

Gebelik süresince alınması gereken ortalama enerji yaş, boy, gebelik öncesi BKİ ve 

fiziksel aktivite düzeyine göre belirlenmektedir. Yetersiz enerji alımı, özellikle zayıf 

kadınlarda, düşük doğum ağırlığına ve doğumsal anomalilere yol açabilir (Baştemur vd., 

2025). Dengeli enerji/protein takviyesi sağlıklı doğum ağırlığına ulaşmaya yardımcı olabilir, 

maternal ve fetal sağlığın korunmasını destekleyebilir (Mousa vd., 2019). 

Avrupa Gıda Güvenliği Otoritesi (EFSA), gebelik dışı yaş grubu ve fiziksel aktivite 

düzeylerine (PAL) göre hesaplanan ortalama gereksinimlere (AR) ek olarak 1. trimesterda 70 

kkal/gün, 2. trimesterda 260 kkal/gün, 3. trimesterda ise 500 kkal/gün enerji alınması 

gerektiğini belirtmiştir (EFSA, 2017). Amerikan Tıp Enstitüsü’ne göre ilk trimesterde 

(konsepsiyondan 13. Haftaya kadar geçen süre) tahmini enerji gereksinimleri (EER) PAL 

kategorisine göre gebe olmayan bireyler ile aynı şekilde hesaplanır. Bunun nedeni, 

embriyonun ve plasentanın hücre bölünmesi ve farklılaşması yoluyla oluşması ve bunun da 

ekstra kalori gerektirmemesi gösterilmiştir. İkinci (+340 kcal/gün) ve üçüncü (+450 kcal/gün) 

trimesterlerde, EER denklemi, fetüs, plasenta, meme ve uterus dokusu büyümesi, plazma 
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hacmi genişlemesini desteklemek için gerekli olan yeni dokunun birikimi için bir artış içerir 

(IOM & NRC, 2009). Bu dönemde fiziksel aktiviteye ayrılan enerji, enerji harcamasının büyük 

bir kısmını oluşturur, ACOG, 2021 yılında yayımladığı kılavuzda gebeliğin 12. haftasından 

itibaren haftada en az 3-4 gün, 30-60 dakika (Borg skalasında 12-14), dakikada kalp atım sayısı 

140’ı geçmeyecek şekilde ve tercihen uzman denetimli orta yoğunluklu egzersiz önermektedir 

(Syed vd., 2021).  

1.6.2.  Protein 

Yeterli protein alımı, gebelik sürecinde maternal ve fetal dokuların sentezi için 

önemlidir. Gebelikte protein gereksinimi total enerjinin %10-35’i arasında değişmektedir 

(Mousa vd., 2019). Gebeliğin erken döneminde vücut protein döngüsü gebe olmayan bir 

kadınla aynı düzeyde olduğu belirtilirken, 2. ve 3. trimesterde protein sentezinde %15 ve %25 

artış ve ağırlık kazanımına bağlı olarak protein ihtiyacı artar (Elango & Ball, 2016). 

FAO/DSÖ Uzman Komitesi, fetal ve maternal doku birikimini desteklemek için 

sırasıyla gebeliğin birinci, ikinci ve üçüncü trimesterinde 0.82 g/kg düzeyine ek 1 g/gün, 9 

g/gün ve 31 g/gün protein alımını önermiştir (WHO, 2007). EFSA 2017 kılavuzunda, gebe 

kadınlar için, gebe olmayan kadınlara uygulanan PRI (Nüfus Referans Alımı) olan 0.83 g/kg’a 

ek olarak, birinci, ikinci ve üçüncü trimesterlerde sırasıyla 1, 9 ve 28 g/gün protein için PRI 

önerilmektedir (EFSA, 2017). Amerika Birleşik Devletleri Tarım Bakanlığı Dietary 

Guidelines for Americans 2020-2025 kılavuzunda, Amerikan Tıp Enstitüsü (IOM) 2005 

verilerine dayanarak gebe kadınlarda önerilen günlük protein alımının (RDA) gebelik 

süresince ve emzirme döneminde vücut ağırlığı başına 1,1 g/gün proteinin yeterli olduğunu ve 

bunun da yaklaşık 25 g/gün ek proteine denk geldiğini belirtmiştir (Phillips, 2021). Sağlık 

Bakanlığı Türkiye Beslenme Rehberi’nde gebelik süresince alınması gereken protein miktarı 

diyetle alınan toplam enerjinin %12-20’si olacak şekilde, 0.8-1 g/kg önerilmektedir (TÜBER, 

2022).  

Son dönem önerilerinde, gebelik dönemi için mevcut protein Diyet Referans Alımı 

(DRI) değerlerinin mevcut önerilerden yüksek olduğu düşünülmektedir. 2005 yılında IOM 

tarafından belirlenen proteinler için yetişkin yeterlilik DRI'leri, azot dengesi çalışması 

verilerinden türetilmiştir (Harrison, 2020). "Gösterge amino asit oksidasyonu" adı verilen bir 

yaklaşım kullanılarak Elango vd (2016), sırasıyla gebeliğin erken ve geç döneminde ortalama 

protein gereksinimini 1,2 ve 1,52 g/kg/gün olarak tahmin etmişlerdir; bu, gebe kadınlar için 

mevcut 0,88 g/kg/gün olan protein Tahmini Ortalama Gereksiniminden (EAR) daha yüksektir. 
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Protein ihtiyacı gebelik boyunca artsa da, bireysel amino asit ihtiyaçlarının farklılık 

gösterebileceği belirtilmiştir (Elango & Ball, 2016).  

1.6.3.  Karbonhidrat ve Posa 

Glikoz, fetüs için birinci metabolik yakıttır. Gebelik sürecinde glisemik indeksin 

dengeli ayarlanması ve lif oranı yüksek karbonhidratlar kan glukozunun sağlıklı aralıklarda 

kalmasına ve fetal gelişime katkıda bulunabilir (Hernandez vd., 2013). Dietary Guidelines for 

Americans 2020-2025 (DGA 2020-2025) rehberi Amerikan Tıp Enstitüsü rehberine göre 

gebelik sürecinde total karbonhidrat alımına ilişkin tahmini ortalama gereksinim (EAR) ve 

önerilen diyet alımı (RDA) sırasıyla 135 ve 175 g/gün’dür, bu diyetin toplam enerji içeriğinin 

%45-60’ına denk gelmektedir. Ayrıca, 25-36 g/gün ya da 14g/1000 kcal diyet lifi 

konstipasyonun önlenmesi, preeklampsi ve dislipidemi riskinin azaltılması için önerilmiştir 

Ayrıca tam tahıllar, meyve ve sebzelerin tüketimi önerilmektedir (Phillips, 2021). Türkiye 

Beslenme Rehberi’nde gebe bireyler için karbonhidratların yeterli alım miktarı 175 g/kg/gün, 

posa ise 25 g/gün önerilmiştir (TÜBER, 2022). 

1.6.4.  Yağ 

Yağlar, hücre zarlarının bileşenleri işlevi dâhil olmak üzere çeşitli önemli roller oynar 

ve hücrelerin ve dokuların düzgün gelişimi için hayati önem taşır. Gebelik döneminde 

preeklampsi riskinin azaltılması amacıyla tekli ve çoklu doymamış yağ tüketiminin artırılması 

ve yüksek riskle bağlantılı olan doymuş ve trans yağ alımının sınırlandırılması önerilir (Arvizu 

vd., 2019). 

EFSA gebelik döneminde diyetin toplam yağ içeriğinin enerjinin %20-35’i olması 

(RDI), doymuş ve trans yağların mümkün olduğunca düşük olması gerektiği, 4 g/gün linoleik 

asit (AI), 0.5 g/gün alfa linolenik asit (AI), eikosapentaenoik asit ve dokosahekzaenoik asit 

toplam 250 g/gün (AI), ek olarak 100-200 g/gün aralığında dokosahekzaenoik (AI) olması 

gerektiği  önerilerini belirtmiştir (EFSA, 2017). DGA 2020-2025’te, diyet toplam yağ alımının 

%25-35 (AMDR), doymuş yağ %10’dan az, 18:2 linoleik asit için AMDR %5-10'dur, AI 13 

g/gündür (AI). 18:3 alfa linolenik asit için AMDR %0,6-1,2'dir ve AI 1,4 g/gün önerilmiştir 

(Phillips, 2021). Kılavuzlar artık gebe kadınların günde en az 200 mg DHA tüketmesini 

önermektedir. Fetal beyin gelişiminin büyük kısmı gebeliğin ikinci yarısında 

gerçekleştiğinden, DHA alımı bu dönemde özellikle önemlidir çünkü fetüsün beyin ve göz 

gelişimiyle bağlantılıdır. Gebelik süresince demir, çinko iyot ve omega-3 beyin ve sinir 
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gelişiminde önemli rol oynar; bunun yanında A, B6, B12 ve folik asit DNA oksidasyonu ve 

metilasyon için önem taşımaktadır (Heland vd., 2022).  

1.6.5.  Folik Asit (Folat) 

Folat (B9), yeşil yapraklı sebzeler, kurubaklagiller ve turunçgillerde bulunan suda 

eriyen bir B grubu vitamindir (De‐Regil vd., 2015). Folik asit, folatın sentetik formudur Folat 

DNA ve RNA sentezi, metilasyon ve transaminasyonda görevlidir (EFSA, 2014). Düşük folat 

seviyeleri erken doğum, düşükler, düşük doğum ağırlığı ve nöral tüp defekti ve konjenital kalp 

anomalileri ile ilişkilidir (De‐Regil vd., 2015).  DSÖ, maternal anemisi olan gebelere 400 mcg 

folik asit takviyesi almalarını önermektedir (WHO, 2016). DGA (RDA) VE TÜBER (AI), 

gebelikte günde 600 mcg folat/gün alınmasını önermektedir. (Phillips, 2021; TÜBER, 2022). 

Folat, folik asite göre biyoyararlanımı daha düşük bir formdur. 1 DFE (Diyet Folat Eşdeğeri), 

1 mcg doğal besin kaynaklı folata veya 0,6 mikrogram sentetik folik aside eşdeğerdir (EFSA, 

2014). TBSA 2017 verilerine göre, 19 yaş ve üzerindeki gebelerin %12,4’ünün kan folat 

düzeyi 6 ng/mL’nin altında, %85,9’unun ise 20 ng/mL’nin altında saptanmıştır (TBSA, 2019). 

1.6.6.  İyot 

İyot, tiroid bezinde titoksin (T4) ve triiyodotironin (T3) üretimi için gereklidir. Sağlıklı 

fetal beyin ve sinir sistemi gelişimi ve gebelikte fetüs için gerekli olan maternal tiroid hormon 

üretimi nedeniyle maternal iyot gereksinimleri %50’nin üzerinde artış gösterir (Beluska-

Turkan vd., 2019). İyot eksikliği, perinatal mortalite, düşük doğum ağırlığı, kretenizm ve zeka 

geriliği, neonatal tiroid bozuklukları dâhil olmak üzere olumsuz doğum sonuçlarını 

artırabilmektedir (Harding vd., 2017). Gebelik süresince iyot önerilen günlük alım düzeyleri 

IOM’ye göre 220 mcg/gün, DSÖ’ye göre iyotlu tuza erişimi az bölgelerde (<%20) 250 

mcg/gündür. Yeterli alım düzeyi EFSA için 200 mcg/gün ve TÜBER’e göre 200 mcg/gün’dür 

(Kiely vd., 2021; TÜBER, 2022). Avrupa Bölgesi'ndeki pek çok ülkede iyotlu tuz, diyette iyot 

temini sağlar, ancak güçlü tuz iyotlama programları olmayan ülkelerde diyet kaynaklarının 

bilinmesi önemlidir (WHO, 2024). 2019 yılında, Avrupa’da idrar iyot konsantrasyon verileri 

incelenen yetmiş on bir ülkenin dokuzunda gebe kadınların medyan UIC <150 μg/l 

saptanmıştır (Ittermann vd., 2020). Dünya Sağlık Örgütü’nün (WHO) son raporuna göre, 

Türkiye’de gebe kadınların ortanca (medyan) idrar iyot konsantrasyonu (UIC) 94 µg/L olarak 

bildirilmiştir (WHO, 2024).  
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1.6.7. Demir 

Demir, oksijeni kırmızı kan hücrelerinden dokulara taşıyan hemoglobin için temel 

elementtir. Demir, gebelikte vücuttaki kan volümü arttıkça bebeğin kan temini için gereklidir 

Maternal demir eksikliği anemisi, erken doğum, perinatal mortalite ve fetal büyüme geriliği 

riskini artırır (Pavord vd., 2020). Demirin ‘’hem’’ ve ‘’hem olmayan’’ olarak 2 formu bulunur. 

Kırmızı et, balık ve kümes hayvanlarından elde edilen hemoglobin ve miyoglobinde bulunan 

hem demir, hem olmayan demirden 2-3 kat daha kolay emilir Hem olmayan demir 

kurubaklagiller, koyu yeşil yapraklı sebzelerde bulunur (Pavord vd., 2020).  

Gebelikte plasenta ve embriyo gelişimi için 360 mg, hematopoez için 500 mg, doğumda 

kaybedilen kan volümü için 150 mg demir gereksinimi vardır (Sangkhae vd., 2023). Maternal 

anemi, 1. ve 3. trimesterde 110 g/l,  2. trimesterde 105 g/l’den düşük hemoglobin seviyesi 

olarak tanımlanır (WHO, 2016). DSÖ verilerine göre göre genelinde gebe kadınların 

%38.2’sinin anemik olduğu tahmin edilmektedir Dünya genelinde gebe kadınlarda demir 

eksikliğine bağlı anemi prevalansı % 38.2, Avrupa’da %26, Amerika’da %18 oranındadır 

(Pasricha vd., 2021). DSÖ Pozitif Bir Gebelik İçin Doğum Öncesi Bakım Önerileri rehberine 

göre perikonsepsiyonel 30-60 mg/gün elementer demir takviyesi önerilmektedir (WHO, 

2016). DGA 2020-2025, gebelik süresince demir için önerilen günlük alım düzeyini 27 

mg/gün (RDA) belirtmiştir (Phillips, 2021). TÜBER, ise gebelerde demir için yeterli alım 

miktarını 16 mg/gün (PRI) belirtmiştir  (TÜBER, 2022). Sağlık Bakanlığı, ‘’ Gebelere Demir 

Destek Programı (GDDP)’’ kapsamında gebeliğin 4. ayının başından (ikinci trimestır) itibaren 

gebelik süresince altıay ve doğum sonrası üç ay olmak üzere toplam dokuz ay süreyle 40-60 

mg/gün elementer demir takviyesi önerilmektedir (Sağlık Bakanlığı, 2007). 

1.6.8. D Vitamini 

D vitamini, en önemli kaynağı olan (%90) güneşlenme sırasında ultraviyole B (UVB) 

etkisiyle ciltte sentezlenir. Kalan %10’lık kısmı uskumru, somon, balık yağı ve yumurta sarısı 

gibi besinler ile alınmaktadır. TBSA 2017 verilerine göre 15 yaş ve üzeri tüm bireylerde %88.8 

oran ile serum 25-OH vitamin D düzeyi 30ng/mL’nin altındadır (TBSA, 2019). Düşük 

maternal D vitamini düzeyleri, bebekte düşük serum kalsiyum ve şiddetli eksikliklerde kemik 

metabolizmasında bozukluklara yol açabilir. D vitamini gereksinimi besinler ile yeterince 

sağlanamadığı için, ülkemizde besinlerin D vitamini ile zenginleştirmesinin teşviki önem arz 

etmektedir (TÜBER, 2022). 
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Maternal D vitamini yeterli alım düzeyleri için uluslararası kılavuzlarda farklı öneriler 

bulunmaktadır. ACOG, gebelik sırasında optimum bir serum D vitamini seviyesi yoktur. 

Amerikan Tıp Akademisi (eski adıyla IoM, şu an NAM) 600 IU/gün alımını önerirken, Avrupa 

Gıda Güvenliği Otoritesi (EFSA), ilk kez Avrupa'daki gebe kadınlar için IoM’ye benzer bir 

düzeyde (600 IU/gün, 15 µg/gün) D vitamini önerileri yayımlamıştır (Palacios vd., 1996).  

T.C. Sağlık Bakanlığı ‘’Gebelere D Vitamini Destek Programı’’ kapsamında, gebeliğin 12. 

haftasından başlamak üzere postpartum en az 6 ay emzirme süreci dâhil olmak üzere 1200 IU 

(30mcg)/gün (9 damla) tek doz D vitamini alınması önerilmektedir (Sağlık Bakanlığı , 2011).  

1.7. Preeklampside Diyet İnflamatuar İndeksi  

Diyet inflamatuar indeksi, farklı besin ögelerinin inflamasyon üzerine etkisinin 

incelendiği insan, hayvan ve hücre kültürü çalışmalarından yola çıkarak 2009 yılında 

Cavicchia vd. (2009) tarafından oluşturulmuştur. Daha sonra Shivappa vd. (2014) tarafından 

2014 yılında geliştirilen diyet inflamatuar indeksi (Dİİ), Amerika Birleşik Devletleri, 

Avustralya, Bahreyn, Birleşik Krallık, Danimarka, Güney Kore, Hindistan, Japonya, Meksika, 

Yeni Zelanda, Tayvan olmak üzere 11 ülke veri tabanında inflamasyon ve diyet ilişkisine dair 

6500 çalışmayı  ve Cavicchia vd. (2009), 2007-2010 yıllarındaki literatür tarama sonuçlarını 

dahil ederek 1943 makale üzerinden, diyetin inflamasyon durumunda rolünü ortaya koymuştur 

(Shivappa vd., 2014). 

DII, bireyin diyet kalitesinin serum pro-inflamatuar ve anti-inflamatuar göstergeleri 

olan IL-1β, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α ve C-reaktif protein üzerine etkilerinin incelenerek 

oluşturulan maksimum anti-inflamatuardan maksimum proinflamatuara kadar bir süreklilikte 

değerlendirmektedir (Tabung vd., 2015). Diyet İnflamatuar İndeksi (DII) kullanılarak yapılan 

çalışmalar, yüksek DII skorlarının preeklampsi ve diğer gebelik komplikasyonları ile ilişkili 

olduğunu göstermektedir (de Freitas vd., 2022; Hong vd., 2024; Sen vd., 2016). 

Diyet inflamatuar indeksi, bir besin parametresi proinflamatuar etkili ise ‘’+1’’, anti-

inflamatuar ise ‘’-1’’, olarak değerlendirmiştir. Buna ek olarak besin parametresi 

proinflamatuar belirteçlerin birini artırıp diğerini azaltıyor ise ya da antiinflamatuar 

belirteçlerden birini artırıp diğerini azaltıyor ise etkisi ‘’0’’ olarak belirlenmiştir. Bununla 

birlikte besin parametresi proinflamatuar ve antiinflamatuar belirteç gruplarının her ikisinde 

birden artma ya da azalmaya neden oluyorsa etkisi ‘’0’’ olarak belirlenmiştir (Shivappa vd., 

2014). 
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1.8. Preeklampside Diyet Amino Asit Alımı  

Besinler, belirli inflamatuar yanıtları değiştirebilir ve proinflamatuar sitokin üretimini 

ve etkisini modüle edebilir (Xu vd., 2009). Amino asitler biyokimyasal yolaklarda 

immunmodülatuar işlevlere sahip olup antioksidan, nitrik oksit, histamin ve hidrojen peroksit 

üretiminde de görev almaktadırlar. Gebelikte, plasenta tarafından anneden fetal dolaşıma aktif 

taşınırlar (Battaglia & Regnault, 2001). Amino asit kaynakları fetal büyüme için gerekli besin 

kaynaklarından olup fetal enerji gereksinimlerinin %20-40’ını karşılamaktadır (Kalhan & 

Assel, 1991). Arjinin, glisin, histidin, taurin, sitrülin gibi bazı amino asitlerin doğrudan serbest 

oksijen radikallerini yakalayabildiği öne sürülmüştür (Xu vd., 2009). Lösin, izolösin ve valin 

dallı zincirli amino asitlerinin periferik kan mononükleer hücrelerinde reaktif oksijen türleri 

salınımını ve proinflamatuar etkiyi artırdığı belirtilmiştir (Zhenyukh vd., 2017). 880 

preeklampsili ve kontrol gebe üzerinde yapılan bir çalışmada gebeliğin 3. trimesterinde diyet 

metiyonin içeriği preeklampsi riski ile ters ilişkili bulunmuştur (Ma vd., 2022).  

Literatür incelemesi sonucunda sağlıklı gebelerde aminoasit alımlarının incelenmesi 

ve preeklampsili gebelerde serum aminoasit düzeyleri, enflamatuar ve oksidatif süreçlere dair 

çalışmalar olmasına karşın preeklampside diyet enflamatuar indeksinin, makro/mikrobesin 

içerikleri, aminoasit ve antioksidan alımının sistemik enflamatuar ve oksidatif süreçlere 

etkilerinin henüz bilinmediği görülmektedir. Diğer yandan, preeklampside diyet aminoasit 

alımlarına dair literatür bulunmadığı saptanmıştır. Bu amaçla bu tez çalışmasında, 

preeklampsili gebelerin diyet makro/mikrobesin içerikleri, aminoasit ve antioksidan alımları 

ile diyet enflamatuar indekslerinin maternal enflamatuar/oksidatif parametrelere etkisi, ayrıca 

serum aminoasit profilleri incelenmiştir. 
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2. GEREÇ VE YÖNTEM 

2.1. Araştırmanın Yeri, Zamanı ve Örneklem Seçimi 

Mevcut vaka kontrol çalışmasına, preeklampsili gebelerde diyet inflamatuar indeks ve 

antioksidan kapasiteyi maternal inflamatuar ve oksidatif parametrelerle ilişkilendirmek, ayrıca 

diyet amino asit içerikleri ile kan amino asit konsantrasyonlarını ilişkilendirerek preeklampsi 

sendromunun ayrıntılı etiyoloji ve patogenezi için potansiyel ipuçlarını incelemek üzere 25 

Kasım 2023-10 Haziran 2024 tarihleri arasında Türkiye Sağlık Bakanlığı Ankara Şehir 

Hastanesi Perinatoloji Bölümü'ne yatırılan, preeklampsi (n=27) ve normotansif (n=57) tanısı 

almış, üçüncü trimester (28 ila 40 hafta) 18-45 yaş aralığındaki gebe kadınlar dâhil edilmiştir. 

Çalışma Helsinki Bildirgesi'ne uygundur ve kurumsal klinik araştırma etik komitesi tarafından 

onaylanmıştır (Etik Kurul Onay Numaraları: E2-23-5666 ve TABED-2-24-674). Preeklampsi 

hastaları, ACOG Uygulama Bülteni No. 222: Gestasyonel Hipertansiyon ve Preeklampsi'de 

belirtilen tanı kriterlerine göre teşhis edilmiş ve doğuma kadar Ankara Bilkent Şehir Hastanesi 

perinatoloji kliniğinde izlenmiştir (ACOG, 2020). Kronik otoimmün hastalıkları, fetal 

anomalileri, enfeksiyonu, membran rüptürü, diyabetik gebeliği ve çoklu gebelikleri olan 

gebeler çalışmaya dâhil edilmemiştir. 

Araştırmaya Dâhil Edilme Kriterleri:  

Araştırmaya Ankara Şehir Hastanesi Kadın Hastalıkları ve Doğum Hastanesi 

polikliniklerine başvuran preeklampsi, şiddetli bulguların eşlik ettiği preeklampsi tanıları ile 

tedavi görmüş ya da eşlik eden hastalığı olmayan sağlıklı 18-45 yaş arası, 18-35 kg/m2 

aralığında beden kütle indeksine sahip tekli gebelik, 28 ila 40 arası gestasyonel haftada gönüllü 

gebelerin verileri dâhil edilmiştir. 

Preeklampsi, önceden normal kan basıncı değerine sahip bir kadında 20 haftalık 

gebelikten sonra en az 4 saat arayla iki kez maternal sistolik kan basıncının ≥ 140 mmHg 

ve/veya diyastolik kan basıncının ≥ 90 mmHg veya tek değer sistolik kan basıncı ≥ 160 mmHg 

ile beraber proteinüri (24 saatlik idrarda ≥300 mg veya protein:kreatinin oranı ≥0,3) olması 

veya proteinüri olmadan aşağıdakilerden en az birinin eşlik etmesi  

• Trombositopeni (trombosit sayısı <100 x 109/L) , 

• Böbrek yetmezliği (serum kreatinin >1.1 mg/dL (97 mikromol/L) veya başka böbrek 

hastalığı yokluğunda serum kreatinin konsantrasyonunun iki katına çıkması) 

• Normal konsantrasyonun en az iki katı karaciğer transaminaz seviyeleri 
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• Pulmoner ödem 

• Kalıcı serebral veya görsel semptomlar ile tanımlanmıştır (ACOG, 2020). 

Araştırmadan Hariç Tutulma Kriterleri:  

• Kronik hipertansiyon, 

• Çoğul gebelik 

• Konjenital anomaliler (IUGR) 

• Enfeksiyon 

• Preterm prematür membran rüptürü  

• Diabetes mellitus 

• Otoimmün hastalıklara sahip bireyler araştırmadan hariç tutulmuştur. 

Grup örnek sayısı, Laskowska vd. (2006) ‘‘Evaluation of maternal and umbilical serum 

TNF-α levels in preeclamptic pregnancies in the intrauterine normal 

and growth-restricted fetus’’ adlı çalışmasına dâhil edilen preeklampsi ve kontrol gruplarının  

TNF-α verileri kullanılarak hesaplanmıştır. Ankara Şehir Hastanesi Perinatoloji Anabilim Dalı 

preeklampsi ve kontrol gebelerde yapılan bu çalışmada %95 güç ve 0.05 lik istatistiksel fark 

elde edebilmek için en az 52 kişi alınması uygun bulunmuştur. Hesaplama, ‘GPower 3.1.9.6‘ 

paket programı kullanılarak yapılmış ve p<0,05 istatistiksel fark olarak kabul edilmiştir (Faul 

vd., 2009).  

2.2. Araştırmanın Yöntemi ve Veri Toplama Araçları 

Çalışma, Ankara Bilkent Şehir Hastanesi Kadın Hastalıkları ve Doğum Hastanesi 

polikliniklerine başvuran gönüllü gebelere uygulanan anket aracılığıyla gerçekleştirilmiştir. 

Anket sosyodemografik özellikler, 24 saatlik geriye dönük besin tüketim kaydı bölümlerinden 

oluşmaktadır.  

2.2.1.  24 Saatlik Geriye Dönük Besin Tüketim Kaydı (24HR) 

Hastaların besin alımına ilişkin bilgiler, ardışık 3 gün boyunca alınan 24 saatlik geriye 

dönük besin tüketim kayıt yöntemiyle toplanmıştır. Tüketim miktarları bardak ve kaşık gibi 

ev ölçüleri ile alınmıştır. Gıdaların porsiyon boyutlarını ölçmek için bir fotoğraf atlası 

kullanılmıştır (Rakicioglu vd., 2012). Günlük enerji ve besin tüketimi, dijital bir beslenme 

veritabanı aracı kullanılarak hesaplanmıştır (Ebispro for Windows, Stuttgart, Almanya; 
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Türkçe Versiyonu (BeBiS9) İstanbul programı Bundeslebensmittelschlussel (BLS) 3.01B ve 

USDA-SR verilerini kullanır). 

24HR, bireyin önceki 24 saat içindeki besin alımını değerlendirmenin bir yoludur. İdeal 

olarak, ardışık olmayan, rastgele günlerde birden fazla 24HR kullanılmalıdır. 24HR geleneksel 

olarak görüşmeyi yapan kişi tarafından telefonla veya şahsen yönetilmektedir (Casey vd., 

1999). Diyet alımlarındaki günden güne büyük değişiklikleri hesaba katmak için birden fazla 

24HR'ye ihtiyaç vardır. Haftanın günü (hafta içi ve hafta sonu), uzman tarafından uygulanıyor 

olması ve rapor edilen enerji alımlarını etkilediği bilinmektedir (Bailey, 2021). 24 saatlik geri 

çağırmanın birçok avantajı vardır. Bir uzman yönetip yanıtları kaydettiğinde, yanıtlayanın 

okuryazar olması gerekli değildir. Hatırlama süresinin yakınlığı nedeniyle, katılımcılar 

genellikle diyetle aldıkları besinlerin çoğunu hatırlayabilmektedir. Katılımcıların üzerinde 

nispeten az bir yük olduğundan, 24 saatlik geri çağırma yöntemi geniş bir popülasyon 

yelpazesinde faydalıdır (Thompson & Subar, 2017). 

2.2.2.  Beslenme Değerlendirmesi, Enerji Ayarlı Diyet İnflamatuar İndeksi (E-

DII) ve Diyet Toplam Antioksidan Kapasitesi 

Bireylerin besin alımları hesaplandıktan sonra, besin ögesi alımlarının yeterliliğini 

değerlendirmek amacıyla referans olarak Türkiye için TÜBER, Avrupa için EFSA ve Amerika 

için U.S. Department of Agriculture (USDA) Dietary Guidelines for Americans 2020–2025 

kılavuzları kullanılmıştır. (EFSA, 2024; TÜBER, 2022; U.S. Department of Agriculture and 

U.S. Department of Health and Human Services, 2021). 

E-DII'nın hesaplanma sürecinde, her bir besin öğesinin inflamasyona etkisi, bireyin bu 

öğeyi ne kadar tükettiğine dayanarak analiz edilir. E-DII puanını hesaplamak için 30 mevcut 

gıda parametresi kullanılmıştır: enerji, protein, karbonhidrat, toplam yağ, kolesterol, doymuş 

yağlar, çoklu doymamış yağ asitleri, tekli doymamış yağ asitleri, n-3 yağları, n-6 yağları, lif, 

kafein, β-karoten, A, C, E, D, B6, B12 vitaminleri, tiamin, riboflavin, niasin, folat ve çinko, 

magnezyum, demir, selenyum, kafein, alkol ve siyah-yeşil çay tüketimi. Z skoru hesaplamak 

için, her besin veya gıda parametresinin küresel veritabanından alınan ortalama tüketim 

miktarı bireysel tüketimden çıkarılmış ve kendi standart sapma değerine bölünmüştür. Oluşan 

değerin o besin maddesinin inflamatuar etkisine göre bir skorla çarpılması ile gıda 

parametresinin DII puanı hesaplanmıştır. Bu işlem tüm besin maddeleri için tekrarlanmış ve 

bir bireyin diyetinin toplam inflamatuar yükü hesaplanmıştır. Her bireyin puanı enerji alımıne 

göre düzenlendikten sonra, E-DII puanları elde edilmiştir (Shivappa vd., 2014). 
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Diyetin toplam antioksidan kapasitesini belirlemek için, BeBiS programı kullanılarak 

elde edilen 24 saatlik geriye dönük besin tüketim kayıtları analiz edilmiştir. Bu analizlerde, 

literatürde tanımlanmış iki farklı yöntem esas alınmıştır: Toplam Oksijen Radikal Emilim 

Kapasitesi (ORAC) ve Demir İndirgeyici Antioksidan Gücü (FRAP). FRAP yöntemiyle 

hesaplanan diyetin antioksidan içeriği (mmol), Carlsen vd. (2010) tarafından geliştirilen ve 

3100'den fazla gıdayı içeren kapsamlı bir veri tabanına dayanmaktadır. Bu veriler, Türkiye 

dâhil çeşitli ülkelerde tüketilen gıdaların 100 gramlık porsiyonları için hesaplanmıştır. BeBiS 

programı ile bu FRAP temelli veri tabanı karşılaştırıldığında, benzer sonuçlar verdiği 

gösterilmiştir (Öztağ & Güneş, 2022). 

Diyetin antioksidan kapasitesini belirlemek için kullanılan bir diğer yöntem olan ORAC 

testi ise, gıdaların serbest radikalleri temizleme ve inflamasyona karşı koruyucu etkilerini 

yansıtır. Bu hesaplamada, her bir gıdanın daha önce yayınlanmış ORAC değeri ile bireyin o 

gıdadan tükettiği miktar çarpılarak toplam diyet ORAC skoru elde edilmiştir (Haytowitz & 

Bhagwat, 2010). 

2.2.3.  Sitokinlerin, Toplam Antioksidan ve Oksidan Kapasitesinin Ölçümü 

Sitokin düzeyleri ölçümü için bireylerden alınan kan örnekleri 4 °C’de 5 dakika 3000 

rpm’de santrifüj edilmiştir. Elde edilen süpernatantlar sitokin, toplam antioksidan ve oksidan 

seviyelerinin ölçümü için kullanılmıştır. Tüm ölçümler bir UV-VIS Spektrofotometresi 

(Epoch; BioTek, ABD) ile spektrofotometrik olarak belirlenmiştir. İnsan TNF, IL-6 ve IL-10 

ELISA kitleri (e-BioSciences ELISA Ready SET-Go Affymetrix, Thermo Scientific) sitokin 

seviyelerinin kantitatif tespiti için enzim bağlı immünosorbent test yöntemi ile uygulanmıştır. 

Capture antikoru (100 µg/ml), 1 ml fosfat tamponlu salin (PBS) içinde 1 µg/ml olacak şekilde 

hazırlanmış ve yüksek afiniteli bağlanma mikrokuyu plakalarının her bir kuyusuna 100 µL 

eklenmiştir. Plakalar 16 saat inkübe edildikten sonra, 200 µL bloklama solüsyonu ile bloke 

edilmiştir. Numuneler ve standartlar eklenmiş, 2 saat inkübe edilmiş ve ardından plakalara 

detection antikoru eklenmiştir. Plakalar dört kez yıkandıktan sonra substrat solüsyonu 

eklenmiş ve 15 dakika inkübe edilmiştir. Durdurma solüsyonu eklenmiş ve absorbans 

değerleri 450 nm’de bir ELISA okuyucusunda okunmuştur. TNF-α, IL-6 ve IL-10 için standart 

eğri aralıkları değerlendirilmiş olup, kitlerin tespit limitleri sırasıyla TNF-α: 16–2500 pg/mL, 

IL-6: 30–2000 pg/mL ve IL-10: 15–1000 pg/mL olarak belirlenmiştir. 

Toplam antioksidan status (TAS) (Erel, 2004) ve toplam oksidan status (TOS) (Erel, 

2005), ticari kitler (Rel Assay Kit Diagnostics, Türkiye) kullanılarak spektrofotometrik 



 

 24 

yöntemle ölçülmüştür. Hesaplamalar, standartların veya numunelerin ΔAbs değerleri 

üzerinden yapılmıştır. TAS ölçüm yönteminin deney prensibi, ABTS radikal katyon 

dekolorizasyon deneyine dayanmaktadır. Bu yöntemde asetat tamponu (0,4 mol/L, pH: 5,8) 

ve ABTS (30 mmol/L, pH: 3,6) reaktif olarak kullanılmıştır. Numunelerdeki antioksidanlar, 

660 nm’de spektrofotometri ile zamana bağlı olarak ölçülen konsantrasyonlarıyla orantılı 

şekilde ağartma hızını artırmıştır. Renk değişim oranı toplam antioksidan konsantrasyonu 

(TAC) ile ters orantılı bulunmuştur. Reaksiyon hızının kalibrasyonunda suda çözünen bir E 

vitamini analoğu olan Trolox kullanılmıştır. TOS ölçümleri ise, numunelerdeki ferrik iyona 

karşı ferröz iyon şelatör kompleksi oluşumuna dayanan tampon ve substrat çözeltileri ile 

gerçekleştirilmiştir. Analiz metodolojisinde ferrik iyon–şelatör kompleksi esas alınmış, 

kalibratör olarak hidrojen peroksit (H₂O₂) kullanılmıştır. Sonuçlar H₂O₂ eşdeğeri/L olarak 

hesaplanmış ve standart birim konsantrasyonu µmol/L cinsinden ifade edilmiştir. 

2.2.4.  Serum Örneklerinde Amino Asit Düzeyleri Ölçümü  

Kantitatif amino asit analizinde, örnek ve iç standartlar bir Eppendorf tüpünde 

birleştirilmiş ve 30 saniye vortekslenmiştir. 2-8 °C'de 5 dakika bekletildikten sonra 10.000 

rpm'de 5 dakika santrifüj edilmiştir. Elde edilen üst sıvı bir tabağa alınarak 40 °C'de azot 

altında 30 dakika kurutulmuştur. Kurutma işlemi tamamlandıktan sonra RECIPE Amino Acids 

and Acylcarnitines (München/Germany) kit reaktifi B pipetleme ile türevlendirilmiştir. 

Alüminyum folyo ile kapatılarak 60 °C'de 15 dakika inkübe edilmiştir. İnkübasyondan sonra 

azot altında 5 dakika kurutulmuştur. RECIPE Amino Acids and Acylcarnitines 

(München/Germany) kit reaktifi C (çözücü) eklenmiştir. Alüminyum folyo ile kapatılarak 250 

rpm'de 1 dakika çalkalayıcıda bekletilmiştir. Enjeksiyona hazır hale gelen örnek insert-flakon 

içerisine alınmıştır. Thermo TSQ Quantis LC-MS/MS cihazında gerekli ayarlamalar 

yapıldıktan sonra 10 µL üst sıvı enjekte edilmiştir (Bundesausschuss, 2017; Harms & 

Olgemöller, 2011; Nennstiel vd., 2019; CLSI, 2010 2013; Dietzen vd., 2009; Fingerhut, 2009). 

2.2.5.  Besin Tüketim Durumu ve Diyet Amino asit Alımının Saptanması 

Diyet toplam amino asit içeriği, 24 saatlik geriye dönük kayıtlar ile dijital bir beslenme 

veritabanı aracı kullanılarak hesaplanmıştır (Ebispro for Windows, Stuttgart, Almanya; 

Türkçe Versiyonu (BeBiS9) İstanbul programı Bundeslebensmittelschlussel (BLS) 3.01B ve 

USDA-SR verilerini kullanır). 
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2.2.6.  Verilerin İstatistiksel Olarak Değerlendirilmesi  

Örneklem büyüklüğünü hesaplamak için G Power analiz programı kullanılmıştır. 

İstatistiksel analizler IBM SPSS sürüm 26.0 yazılımı (IBM, Armonk, NY, ABD) ile yapılmış, 

veri dağılımları tek örnekli Kolmogorov-Smirnov testi ile değerlendirilmiştir. 

E-DII, ORAC, IL-6, IL-10, TNF-α, TAS/TOS, besin alımları, serum ve diyet amino asit 

düzeyleri gruplar arasında karşılaştırılmıştır. Katılımcıların başlangıç özelliklerini analiz 

etmek için ortalama ± SD ile tanımlayıcı istatistikler kullanılarak demografik veriler medyan 

ve minimum-maksimum değerler cinsinden ifade edilmiştir. Sürekli değişkenler arasındaki 

ilişkileri değerlendirmek için Pearson korelasyonları alınmış ve kategorik değişkenler ile 

sonuçlar arasındaki ilişkileri analiz etmek için lojistik regresyon kullanılmıştır. Risk faktörünü 

değerlendirmek için ROC eğrisi yürütülerek E-DII'nin optimum kesme noktasını belirlemek 

için Youden indeksi (J) kullanılmıştır. Two-tailed p değeri < 0,05 istatistiksel olarak anlamlı 

kabul edilmiştir. 
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3. BULGULAR 

3.1. Bireylerin Demografik ve Klinik Özellikleri 

Hasta ve kontrol grupları arasında yaş, gravida, parite veya abortus durumları arasında 

farklılık anlamlı bulunmamıştır (p>0,05). Gebelik öncesi (p<0,001) ve doğum öncesi BKİ 

(p<0,01) beklendiği gibi çalışma grubunda anlamlı olarak daha yüksek bulunmuştur. 

Gestasyonel yaş ve doğum ağırlığı kontrollerde anlamlı olarak daha yüksek saptanmıştır 

(p<0,001) (Çizelge 3.1.). 

Çizelge 3.1. Preeklampsi hastalarının ve sağlıklı gebe kadınların demografik ve klinik özellikleri.  

* Değerler ortalama ± standart sapma olarak gösterilmiştir. *0,01 < p < 0,05; **0,001 < p < 0,01; ***p < 0,001 

anlamlılık düzeyi. 

3.2. Diyet İnflamatuar İndeksi ve Besin Alımları 

Çizelge 3.2. Preeklampsi hastalarının ve sağlıklı gebe kadınların günlük diyetle enerji ve besin ögesi 

alım düzeyleri, DII, TAC ve CRP, TAS, TOS, IL-6, IL-10 VE TNF-α  değerleri. 

 Preeklampsi (n=23) Kontrol (n=30) p 

Maternal yaş (yıl) 

(medyan, IQR) 

29 (20-40) 27,5 (20-40) 0,106 

Gravida (medyan, IQR) 1 (1-5) 1 (1-5) 0,344 

Parite (medyan, IQR) 0 (0-3) 0 (0-3) 0,778 

Abortus (medyan, IQR) 0 (0-2) 0 (0-2) 0,813 

Sistolik kan basıncı  146,511,7 110,16,9 0,000*** 

Diyastolik kan basıncı 88,59,3 70,26,9 0,000*** 

Doğum haftası  35,62,1 38,61,2 0,000*** 

Gebelik öncesi BKİ 27,83,8 23,43,8 0,000*** 

Doğum öncesi BKİ 31,53 28,34 0,001** 

Doğum ağırlığı (gram) 2367,4782,5 3299,1399,1 0,000*** 

 Preeklampsi (n=23) Kontrol (n=30) p 

E-DII 2,672,8 -2,19  3,9 0,000*** 

ORAC (µmol TE) 6109,73210 9058,74218,8 0,007** 

Antioksidan 

(mmol/gün) 

3,824,65 7,6915,5 0,253 

Enerji (kcal/gün) 1743287 1864188 0,036* 

Enerji (kcal/kg) 26,084,81 30,213,63 0,000*** 

Protein (g/gün) 65,37 728,7 ,003** 
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Çizelge 3.2. (Devam) Preeklampsi hastalarının ve sağlıklı gebe kadınların demografik özellikleri, 

günlük diyetle enerji ve besin ögesi alım düzeyleri, DII, TAC ve CRP değerleri.  

 

 Preeklampsi (n=23) Kontrol (n=30) p 

Protein (g/kg) 0,750,14 0,970,2 0,000*** 

Hayvansal protein 

(g/gün) 

31,19,58 30,8611,31 0,935 

Protein (%) 15,62,7 15,81,3 0,887 

Bitkisel protein (g/gün) 33,710,4 418,4 0,007** 

Karbonhidrat (g/gün) 204,655,5 202,339,7 0,801 

Karbonhidrat (g/kg) 2,330,7 2,760,6 0,022* 

Karbonhidrat (%) 47,58,6 44,57,4 0,289 

Yağ (g/gün) 71,316,3 82,617,9 0,022* 

Yağ (g/kg) 0,830,2 1,110,3 0,000*** 

Yağ (%) 36,87,6 39,67,4 0,285 

Doymuş yağ asitleri (g) 30,46,4 30,78,9 0,988 

Tekli doymamış yağ 

asitleri  

23,236,38 30,088,86 0,003** 

Çoklu doymamış yağ 

asitleri 

11,403,59 15,637,54 0,016* 

Kolesterol (mg) 395120 364159 0,592 

Diyet Lifi (g/gün) 20,107,11 26,925,93 0,000*** 

Omega-3 (g/gün) 2,11,3 13,36,5 0,027* 

Omega-6 (g/gün) 9,603,29 13,276,45 0,016* 

EPA (mg/gün) 22,23,1 59,310,6 0,08 

DHA (mg/gün) 210,911,1 249,322,9 0,426 

18:2 Linoleik asit 

(g/gün) 

9,223,32 12,926,43 0,015* 

18:3 Linolenik asit 

(g/gün) 

1,230,48 1,811,10 0,024* 

A vitamini (mcg/gün ) 890,47395,94 1249,40687,46 0,030 

D vitamini (mcg/gün) 4,503,51 4,954,93 0,715 

E vitamini (mg/gün) 9,963,31 14,245,30 0,001** 

K vitamini (mcg/gün) 83,464,76 128,8299,67 0,063 

C vitamini (mg/gün) 98,7934,66 144,3657,36 0,001** 

Tiamin (mg/1000kkal) 0,800,23 0,990,16 0,002** 

Riboflavin(mg/gün) 1,450,27 1,540,31 0,262 



 

 28 

Çizelge 3.2. (Devam) Preeklampsi hastalarının ve sağlıklı gebe kadınların demografik özellikleri, 

günlük diyetle enerji ve besin ögesi alım düzeyleri, DII, TAC ve CRP değerleri.  

* Değerler ortalama ± standart sapma olarak gösterilmiştir. *0,01 < p < 0,05; **0,001 < p < 0,01; ***p < 0,001 

anlamlılık düzeyi. 

 

Preeklampsili gebelerde E-DII'nin arttığı, kontrollerde ise ortalama -2,19 seviyesinde 

olduğu (p<0,001) saptanmıştır. Çalışma ve kontrol grupları arasındaki E-DII, ORAC, 

karbonhidrat, protein, yağ, omega-3, kolesterol alımları ve BKİ seviyelerinin lojistik 

regresyon analizi Çizelge 3.2’de gösterilmiştir. Yükselen E-DII skoru preeklampsi riskinin 

artmasıyla anlamlı şekilde ilişkili bulunmuştur (OR = 1,508, %95 CI: 1,205–1,888, p <0,001). 

E-DII'deki her bir birim artış için preeklampsi geliştirme olasılığı yaklaşık % 46 artmaktadır 

(Çizelge 3.2.). 

 Preeklampsi (n=23) Kontrol (n=30) p 

Pantotenik asit 

(mg/gün) 

5,140,95 5,730,94 0,026* 

Niasin (mg/1000kkal) 11,283,78 13,953,81 0,014* 

B6 vitamini (mg/gün) 1,330,45 1,630,29 0,005** 

B12 vitamini (mcg/gün) 3,240,98 3,461,31 0,500 

Folat (mcg/gün) 259,464,77 364,3181,88 0,000*** 

Demir (mg/gün) 7,841,93 10,011,53 0,000*** 

Kalsiyum (mg/gün) 889,41173,52 869,35231,35 0,730 

Selenyum (mg/gün) 21,5618,8 19,6027,20 0,770 

İyot (mcg/gün) 107,9623,42 125,0968,31 0,256 

Çinko (mg/gün) 8,262,04 9,121,36 0,071 

Bakır (mg/gün) 1,350,46 1,820,41 0,000*** 

Magnezyum (mg/gün) 289,2872,23 331,2151,57 0,017* 

Fosfor (mg/gün) 1014,46150,13 1126,96141,26 0,007** 

Sodyum (mg/gün) 2630,01963,47 2731,041195,82 0,742 

Potasyum (mg/gün) 2436,77657,81 3116,24487,77 0,000*** 

TAS/TOS 0,8 0,2 10,9 0,858 

TOS µmol/L 10,94,2 9,83,4 0,247 

TAS mmol/L 0,820,3 0,780,4 0,052 

TNF-α  pg/mL 171 144,8 76,359,4 0,001** 

IL-10  pg/mL 44,823,1 102,386,1 0,000*** 

IL-6 pg/mL 76,1162,4 54,844,9 0,248 

CRP 14,117,9 8,26,7 0,599 
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Diyet ORAC seviyeleri preeklampside sağlıklı kontrole kıyasla ortalama anlamlı 

şekilde daha düşük saptanmıştır (OR = 1,000, %95 CI: 1,000–1,000, p =0,015). Preeklampside 

DII ve ORAC düzeyleri arasındaki ilişkiyi belirlemek için çoklu regresyon yapılmıştır. 

Birleşik modelin genel doğruluğu %77,4 olup, preeklampsi ve kontrol gruplarını 

sınıflandırmada kabul edilebilir bir performansa işaret etmektedir. Hosmer ve Lemeshow 

Testi, modelin uyum iyiliğini doğrulamıştır (Ki-kare = 10,077, df = 8, p = 0,260). ORAC 

önemli bir bağımsız ilişki gösterirken, E-DII ile birleştirildiğinde modele katkısı ihmal 

edilebilir düzeyde saptanmıştır ve bu preeklampsi için bir risk faktörü olarak 

kullanılabilirliğini göstermiştir (Çizelge 3.3.). Bununla birlikte, diyet total antioksidan 

kapasitesi değerlendirildiğinde, gruplar arasında anlamlı bir fark gözlenmemiştir (p>0,05).  

 

Şekil 3.1. Preeklampside risk faktörü olarak diyet inflamatuar indeksi ROC analizi. 

Şekil 3.1., E-DII'nin ROC eğrisini göstermektedir. E-DII için AUC (Eğri altındaki alan) 

değeri 0,848'dir (95% CI: 0,739–0,957, p <0,001). E-DII için optimum cut-off değeri, %78 

sensitivite ve %80 spesifite ile preeklampsi için risk faktörü olarak 1,61 olarak belirlenmiştir. 

Sonuçlarımız, preeklampsili hastaların enerji (g/gün) (p=0,04), protein (g/gün) (p=0,003), 

bitkisel protein (g/gün) (p=0,007), lif (g/gün) (p<0,001) ve omega-3 (p=0,03), omega-6, 18:2 

linoleik asit, 18:3 Linolenik asit, diyet lifi, C vitamini, E vitamini, B1, B3, B5, B6, folat, demir, 

bakır, magnezyum, fosfor ve potasyum alımları alımlarının kontrol grubuna kıyasla anlamlı 

olarak düşük olduğunu göstermiştir. Kilogram başına alım hesaplandığında, yağ (p<0,001) ve 
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karbonhidrat (p=0,02) alımlarının da preeklampsili hastalarda daha düşük olduğu saptanmıştır; 

bunun tersine, doymuş yağ asitleri ve kolesterol alımlarında istatistiksel olarak anlamlı bir 

değişiklik saptanmamıştır (Çizelge 3.2.). Daha yüksek protein alımının (g/kg), preeklampsi 

riskini önemli ölçüde azalttığı saptanmıştır (OR = 0,001, %95 CI: 0,000-0,038, p = 0,001). 

3.3. Bireylerin Serum İnflamatuar ve Oksidatif Parametreleri   

TNF-α düzeyleri preeklampsi grubunda yüksek (p<0,001) ve IL-10 düzeyleri anlamlı 

derecede düşük bulunmuştur (p <0,001). Aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamıştır ancak IL-6 düzeyleri de çalışma grubunda yüksek bulunmuştur (p = 0,248) 

(Çizelge 3.2). E-DII ile maternal serum TNF-α arasında pozitif bir korelasyon (r = 0,329, p = 

0,016) ve E-DII ile ORAC arasında güçlü bir negatif korelasyon (r = -0,526, p <0,001) 

bulunmuştur. ORAC ile TNF-α arasında negatif bir korelasyon bulunmuştur (r = -0,289, p = 

0,036). 

Çizelge 3.3. Gebelerin günlük diyetle enerji ve besin ögesi alım düzeylerinin, BKİ, DII, ORAC ve 

preeklampsi arasındaki ilişkiye göre regresyon analizi (Odd ratio ve %95 CI, n 53). 

 
Coefficient 
 

S.E.  Odds 

Ratio 

95% CI 

Lower 

95% CI 

Upper 

p 

E-DII ,411 ,115 1,508 1,205 1,888 ,000*** 

ORAC (µmol TE) ,000 ,000 1,000 1,000 1,000 ,015* 

Enerji (kcal/kg) -,252 ,075 ,777 ,671 ,899 ,001 

Karbonhidrat 

(g/kg) 

-1,035 ,475 ,355 ,140 ,902 ,030* 

Protein (g/kg) -7,507 2,161 ,001 ,000 ,038 ,001** 

Bitkisel protein 

(g/kg) 

-9,220 2,871 ,000 ,000 ,028 ,001** 

Yağ (g/kg) -3,944 1,260 ,019 ,002 ,229 ,002** 

Kolesterol  ,001 ,002 1,001 ,997 1,005 ,584 

Omega 3 (g) -,918 ,454 ,399 ,164 ,972 ,043* 

Gebelik öncesi BKİ ,294 ,087 1,342 1,131 1,593 ,001** 

Doğum öncesi BKİ ,266 ,093 1,304 1,088 1,563 ,004** 

Bireylerin enerji gereksinimlerinin hesaplanmasında, Türkiye Beslenme Rehberi 2022 

(TÜBER, 2022)'de belirtilen yöntemlere uygun olarak, yaş ve cinsiyete göre uygun Henry 

(2005) denkleminden yararlanılmıştır. Obez bireylerde dinlenme enerji harcaması (DEH) 

hesaplamasında düzeltilmiş vücut ağırlığı kullanılmış, toplam enerji harcaması (TEH) için tüm 
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bireylerde fiziksel aktivite seviyesi (PAL) 1.4 olarak kabul edilmiştir. değerlendirme sonucunu 

önemli ölçüde etkileyebileceğini göstermektedir. Bireylerin makro ve mikro besin ögesi 

alımları, Türkiye (TÜBER 2022), Avrupa (EFSA) ve ABD (USDA DGA 2020–2025) 

beslenme referans değerleriyle karşılaştırmalı olarak değerlendirilmiştir (Çizelge 3.3.). 

Bulgular, preeklampsi grubunda özellikle D vitamini, demir, iyot, çinko, selenyum, folat ve 

potasyum gibi bazı mikrobesinlerde çoğu rehbere göre %30–73 oranında yetersiz alındığına 

işaret ederken; toplam yağ, doymuş yağ ve sodyum alımlarının %105–184 gibi önerilenin 

üzerinde olduğunu ortaya koymuştur. Bu durum, preeklampside gözlenen inflamasyon, 

oksidatif stres ve endotel disfonksiyonu gibi mekanizmalarla ilişkili olabilecek kritik besin 

ögelerinde dengesizlik bulunduğunu göstermektedir. Referans alınan kılavuzlara göre 

yeterlilik oranlarının değişebilmesi ise, değerlendirmelerde hangi beslenme rehberinin esas 

alındığının sonuçları önemli ölçüde etkileyebileceğini ortaya koymaktadır. Bu veriler, 

preeklampsi riskinin azaltılması ve maternal-fetal sağlığın korunması amacıyla, hedefe 

yönelik ve bireyselleştirilmiş beslenme yaklaşımlarının gerekliliğini vurgulamaktadır. 
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3.4. Bireylerin Enerji ve Besin Ögelerini Karşılama Yüzdesi  

Çizelge 3.4. Preeklampsili gebe ve sağlıklı gebe kadınların günlük diyetle enerji ve besin ögesi alım düzeylerinin TÜBER, USDA ve EFSA günlük ortalama önerilen 

alım düzeylerini karşılama yüzdeleri. Karşılama yüzdeleri gebelerin enerji ve besin ögesi alım düzeylerinin medyan değerler üzerinden hesaplanmıştır. 

Makronütrientler, 

Vitamin ve 

Mineraller 

Türkiye 

(TÜBER 

2022) 

Preeklampsi 

%RD 

Kontrol 

%RD 

USDA DGA 

2020-2025 

Preeklampsi 

%RD 

Kontrol 

%RD 
EFSA 

Preeklampsi 

%RD 

Kontrol 

%RD 

Makronütrientler          

Enerji (kcal/gün) 

1939.26 (PE) 

1886.25 

(kontrol) 

+500 

kcal/gün 

%71 %78 
2400-2600 

(AMDR) 
%72 %77 

7.9 MJ/gün+ 

2.1 MJ/gün 

(AI) 

%72 %77 

Karbonhidrat 

(Enerji %) 

45-60 (175g-

210 g) 
%97-116 %96-115 

45-65 

(AMDR) 
%97-104 %96-115 45-60 (RI) %97-116 %96-115 

Protein (g/gün) 
0,83 g/kg 

+28 g/gün 
%71 %70 

71 g/gün 

(RDA) 
%91 %101 

0,83 g/kg 

+28 g/gün, 

1,15 (PE) ve 

1,20 

(kontrol)      

(PRI) 

%71 %70 

Protein (Enerji %) 12-20 %78-130 %79-131 
10-35 

(AMDR) 
%44-156 %45-158    
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Çizelge 3.4. (Devam) Preeklampsili gebe ve sağlıklı gebe kadınların günlük diyetle enerji ve besin ögesi alım düzeylerinin TÜBER, USDA ve EFSA günlük ortalama 

önerilen alım düzeylerini karşılama yüzdeleri. Karşılama yüzdeleri gebelerin enerji ve besin ögesi alım düzeylerinin ortalama değerleri üzerinden hesaplanmıştır. 

 

Makronütrientler, 

Vitamin ve 

Mineraller 

Türkiye 

(TÜBER 

2022) 

Preeklampsi 

%RD 

Kontrol 

%RD 

USDA DGA 

2020-2025 

Preeklampsi 

%RD 

Kontrol 

%RD 
EFSA 

Preeklampsi 

%RD 

Kontrol 

%RD 

Yağ (Enerji%) 20-35 %105-184 %113-198 
25-35 

(AMDR) 
%105-147 %113-158 20-35 (RI) %105-184 %113-198 

Doymuş yağ (g) 
Mümkün 

olduğunca az 
  <10 (DGA) %156 %148    

EPA+DHA 

(mg/gün) 

250 + (100-

200 DHA) 
%66-93 %88-123    

+100-200 

mg gün 

DHA (PRI) 

%105-210 %124-249 

18:2 Linoleik asit 

(g) 
   13 (AI) %71 %99 

Enerjinin 

%4’ü (AI) 
%83 %64 

18:3 Linolenik asit 

(g) 
   1,4 (AI) %87 %129 

Enerjinin 

%0,5’i (AI) 
%127 %114 

Lif (g/gün) 25 %80 %107 

34-36 

(14g/1000 

kcal) 

%83 %103 25 (AI) %80 %107 

Vitaminler          

A vitamini 

(mg/gün) 
700 (PRI) %127 %178 

750-770 

(RDA) 
%115-118 %162-166 

700 RE/gün 

(PRI) 
%127 %178 
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Çizelge 3.4. (Devam) Preeklampsili gebe ve sağlıklı gebe kadınların günlük diyetle enerji ve besin ögesi alım düzeylerinin TÜBER, USDA ve EFSA günlük ortalama 

önerilen alım düzeylerini karşılama yüzdeleri. Karşılama yüzdeleri gebelerin enerji ve besin ögesi alım düzeylerinin ortalama değerleri üzerinden hesaplanmıştır. 

Makronütrientler, 

Vitamin ve 

Mineraller 

Türkiye 

(TÜBER 

2022) 

Preeklampsi 

%RD 

Kontrol 

%RD 

USDA DGA 

2020-2025 

Preeklampsi 

%RD 

Kontrol 

%RD 
EFSA 

Preeklampsi 

%RD 

Kontrol 

%RD 

C vitamini 

(mg/gün) 
105 (PRI) %93 %137 80-85 (RDA) %115-122 %169-180 105 (PRI) %93 %137 

D vitamini 

mcg/gün) 
15 (AI) %30 %32 15 (RDA) %30 %32 15 (AI) %30 %32 

E vitamini 

(mg/gün) 
11 (AI) %90 %129 15 (RDA) %66 %94 11 (AI) %90 %129 

K vitamini 

(mcg/gün) 
70 (AI) %119 %184 90 (AI) %92 %143 70 (AI) %119 %184 

Tiamin (mg/gün) 
0,4 mg/1000 

kcal (PRI) 
%115 %132 1,4 (RDA) %57 %70 

0,1 mg/MJ 

(PRI) 
%100 %126 

Riboflavin                

( mg/gün) 
1,9 (PRI) %76 %81 1,4 (RDA) %103 %110 1,9 (PRI) %76 %81 

Niasin (mg/gün) 6,6 (PRI) %98 %113 18 (RDA) %62 %77 
1,6 NE/MJ 

(PRI) 
%90 %111 

Pantotenik asit 

(mg/gün) 
      5 (AI)   

B6 vitamini 

(mg/gün) 
1,8 (PRI) %73 %90 1,9 (RDA) %70 %85 1,8 (PRI) %70 %85 
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Çizelge 3.4. (Devam) Preeklampsili gebe ve sağlıklı gebe kadınların günlük diyetle enerji ve besin ögesi alım düzeylerinin TÜBER, USDA ve EFSA günlük ortalama 

önerilen alım düzeylerini karşılama yüzdeleri. Karşılama yüzdeleri gebelerin enerji ve besin ögesi alım düzeylerinin ortalama değerleri üzerinden hesaplanmıştır. 

 

Makronütrientler, 

Vitamin ve 

Mineraller 

Türkiye 

(TÜBER 

2022) 

Preeklampsi 

%RD 

Kontrol 

%RD 

USDA DGA 

2020-2025 

Preeklampsi 

%RD 

Kontrol 

%RD 
EFSA 

Preeklampsi 

%RD 

Kontrol 

%RD 

B12 vitamini 

(mcg/gün) 
4,5 (AI) %72 %76 2,6 (RDA) %124 %133 4,5 (AI) %72 %76 

Folat (mcg 

DFE/gün) 
600 (PRI) %73 %102 600 (RDA) %73 %%102 600 (PRI) %73 %102 

Mineraller          

Demir (mg/gün) 16-27 (PRI) %29-49 %37-63 27 %29 %37 16 (PRI) %49 %63 

Kalsiyum (mg/gün) 
950-1000 

(PRI) 
%89-94 %87-91 1000-1300 %68-89 %67-87 1000 (PRI) %89 %87 

İyot (mcg/gün) 200 (AI) %54 %63 220 %49 %57 200 (AI) %54 %63 

Çinko (mg/gün) 
9,1-14,3 

(PRI) 
%58-92 %70-110 12 %66 %83 +1.6 (PRI) %69-98 %86-122 

Magnezyum  

(mg/gün) 
300 (AI) %96 %104 400 (RDA) %72 %83 300 (AI) %96 %104 

Fosfor (mg/gün) 550 (AI) %184 %241 700 (RDA) %145 %189 550 (AI) %184 %241 

Selenyum (mcg/gün) 70 (AI) %31 %36    70 (AI) %31 %36 

Sodyum (mg) 2000 (AI) %132 %137 
2300 

(CDRR) 
%114 %119    

Potasyum (mg) 3500 (AI) %70 %89 2600 (AI) %94 %120 3500 (AI) %70 %89 
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3.5. Bireylerin Serum Amino Asit Düzeyleri 

Çizelge 3.5. Preeklampsi ve kontrol gruplarında maternal özellikler ve perinatal sonuçları. 

* Değerler medyan (IQR) olarak gösterilmiştir (*0,01 < p < 0,05; **0,001 < p < 0,01; ***p < 0,001 anlamlılık 

düzeyi). 

Preeklampsi grubunda, kontrol grubuna kıyasla gebelik öncesi BKİ anlamlı olarak daha 

yüksek, doğum haftası ve doğum ağırlığı ise anlamlı derecede daha düşük bulunmuş; ayrıca 

Apgar skorları da preeklampsi grubunda anlamlı şekilde daha düşük bulunmuştur (p<0,01) 

(Çizelge 3.5). 

Çizelge 3.6. Preeklampsili ve sağlıklı gebe kadınların serum amino asitleri. 

 Preeklampsi (n=27) Kontrol (n=57) p 

Maternal yaş (yıl) 

(IQR) 

30,17 (11) 28,05 (9) ,140 

Gravida (medyan, IQR) 2,13 (3) 2,18 (2) ,624 

Parite (medyan, IQR) 0,78 (2) 1,12 (2) ,145 

Abortus (medyan, IQR) 0,30 (1) 0,39 (1) ,863 

Gebelik öncesi BKİ 28,84 (5,82) 24,69 (6,2) ,000*** 

Doğum haftası 

(medyan,IQR) 

35,09±2,93 38,67±1,37 ,000*** 

Apgar0 (medyan, IQR) 7 (2) 7,56 (1) ,004** 

Apgar5 (medyan, IQR) 8,43 (1) 8,89 (0) ,006** 

Doğum ağırlığı (gram) 2367,39 (1280) 3322,35 (670) ,000*** 

 Preeklampsi (n=27) Kontrol (n=57) p 

1 metil histidin (µmol/L) 5,33±7,94 3,13±3,37 ,029* 

3 metil histidin (µmol/L) 2,34±0,78 1,55±0,44 ,000*** 

Alanin (µmol/L) 457,25±122,53 391,87±76,19 ,023* 

Alfa amino bütirik asit  

(µmol/L) 

15,92±10,95 12,53±6,82 ,261 

Arjinin (µmol/L) 201,87±44,07 222,4±70,08 ,235 

Asparajin (µmol/L) 55,6±11,35 40,67±9,89 ,000*** 

Aspartik asit (µmol/L) 47,09±15,13 41,38±16,93 ,077 

Fenilalanin (µmol/L) 127,67±28,89 95,28±21,99 ,000*** 

Glutamik asit (µmol/L) 131,29±45,41 127,5±61,9 ,292 

Glutamin (µmol/L) 464,72±68,29 327,42±75,6 ,000*** 

Glisin (µmol/L) 262,72±48,8 228,56±52,91 ,004** 

Histidin (µmol/L) 117,02±36,97 91,51±17,36 ,000*** 
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Çizelge 3.6. (Devam) Preeklampsili ve sağlıklı gebe kadınların serum amino asitleri. 

* Değerler ortalama ± standart sapma olarak gösterilmiştir (*0,01 < p < 0,05; **0,001 < p < 0,01; ***p < 0,001 

anlamlılık düzeyi). DZAA: Lösin, İzolösin, Valin. Esansiyel Amino Asitler: Valine, İzolösin, Lösin, Triptofan, 

Fenilalanin, Treonin, Metiyonin, Lizin, Histidin. Esansiyel Olmayan Amino Asitler: Alanin, Arjinin, Asparajin, 

Aspartik Asit, Sistin, Glutamin Asit, Glutamin, Glisin, Prolin, Serin, Tirozin. Aromatik Amino Asitler; Fenilalanin, 

Tirozin, Triptofan. 

 Preeklampsi (n=27) Kontrol (n=57) p 

Hidroksi-l-prolin  (µmol/L) 10,34±3,21 13,99±11,83 ,292 

İzolösin (µmol/L) 75,47±27,88 57,45±13,87 ,002** 

Lösin (µmol/L) 158,63±37,79 124,55±28,3 ,000*** 

Lizin (µmol/L) 193,82±50,89 150±40,61 ,000*** 

Metiyonin (µmol/L) 29,33±7,90 21,82±4,23 ,000*** 

Ornitin (µmol/L) 47,76±20,3 48,55±30,1 ,672 

Prolin (µmol/L) 217,10±54,17 179,03±50,42 ,003** 

Serin (µmol/L) 179,74±32,32 165,49±38,88 ,055 

Sistein (µmol/L) 3,17±2,42 2,23±0,36 ,002** 

Sitrülin (µmol/L) 25,4±6,29 20,29±5,81  

Taurin (µmol/L) 77,99±28,67 77,83±27,99 ,962 

Treonin (µmol/L) 260,17±104,2 167,68±45,55 ,000*** 

Triptofan (µmol/L) 43,82±8,81 37,37±9,73 ,002** 

Tirozin (µmol/L) 62,29±13,1 51,06±8,23 ,000*** 

Valin  (µmol/L) 233,02±56,29 163,61±31,29 ,000*** 

Arjinin/Ornitin 5,07±2,58 6,54±4,35 ,203 

Arjinin/Sitrülin 8,23±2,08 11,73±4,72 ,000*** 

Arjinin/Prolin 0,98±0,32 1,33±0,51 ,003** 

Glutamin/ Glutamik asit 3,96±1,49 3,15±1,52 ,031* 

Ornithine/Proline 0,22±0,84 0,27±0,13 ,261 

Prolin-OHProlin 22,21±6,44 17,4±9,71 ,011* 

Sitrülin/Ornitin 0,62±0,26 0,54±0,29 ,178 

DZAA  (µmol/L) 467,12±113,1 345,57±67,65 ,000*** 

Esansiyel amino asitler  

(µmol/L)   

1238,94±267,09 907,852±173,17 ,000*** 

Esansiyel olmayan amino 

asitler  (µmol/L) 

2082,86±312,13 1774,70±254,82 ,000*** 

Aromatik amino asitler  

(µmol/L)   

233,78±47,43 183,72±33,52 ,000*** 

Sülfürlü amino asitler 

(metiyonin, sistin, taurin)  

(µmol/L) 

110,49±30,91 102,21±30,08 ,245 
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Sonuçlarımıza göre, preeklampsi hastalarında serum 1-metil-histidin (p=,029), 3-metil-

histidin (p=,000), alanin (p=,023), asparajin (p=,000), sitrülin (p=,000), sistein (p=,002), 

glutamin (p=,000), glisin (p=,004), histidin (p=,000), izolösin (p=,002), lizin, (p=,000) 

metiyonin (p=,000), fenilalanin (p=,000), treonin (p=,000), triptofan (p=,000), valin (p=,000)  

amino asit düzeylerini sağlıklı kontrollere göre anlamlı olarak yüksek saptanmıştır (p<0,05) 

(Çizelge 3.6). 

Serum amino asit oranlarına baktığımızda, arjinin/sitrülin (p=,000) ve arjinin/prolin 

(p=,003) oranı preeklampsili kadınlarda kontrol grubuna göre anlamlı olarak düşük 

saptanmıştır. Ayrıca, serum glutamin/glutamik asit (p=,031), prolin/OH-prolin (p=,011), 

DZAA (p=,000), esansiyel (p=,000) ve esansiyel olmayan (p=,000) amino asitler ve aromatik 

amino asitler (p=,000)  preeklampsi grubunda kontrol grubundan anlamlı olarak yüksek 

bulunmuştur (Çizelge 3.6). 

3.6. Bireylerin Serum Amino Asit Düzeylerinin ROC Analizi 

Çizelge 3.7. Preeklampside risk faktörü olarak serum amino asitlerin düzeylerini değerlendirmek için 

yapılan ROC analizi. 

 Cut-off Sensitivity Specificity p AUC 

(Area 

under 

curve) 

Asymptotic 95% 

confidence 

interval 

      Lower 

Bound 

Upper 

Bound 

1-metil-histidin   1,89 ,73 ,55 ,020 ,664 ,541 ,787 

3-metil-histidin 1,58 ,85 ,83 ,000 ,825 ,723 ,928 

Alanin 390,44 ,65 ,53 ,027 ,656 ,515 ,798 

Asparajin 47,72 ,81 ,78 ,000 ,838 ,746 ,929 

Fenilalanin 106,05 ,81 ,78 ,000 ,818 ,707 ,928 

Glutamin 381,83 ,85 ,78 ,000 ,930 ,875 ,985 

Glisin 245,69 ,73 ,64 ,004 ,705 ,579 ,831 

Histidin 97,64 ,77 ,66 ,000 ,785 ,674 ,896 

İzolösin 59,27 ,65 ,54 ,004 ,704 ,575 ,833 

Lösin 125,89 ,77 ,64 ,000 ,783 ,670 ,895 

Lizin 160,94 ,77 74, ,000 ,782 ,670 ,894 

Metiyonin 24,3 ,73 ,72 ,000 ,774 ,649 ,899 

Prolin 185,36 ,73 ,66 ,003 ,709 ,587 ,830 
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Çizelge 3.7. (Devam) Preeklampside risk faktörü olarak serum amino asitlerin düzeylerini 

değerlendirmek için yapılan ROC analizi. 

 Cut-off Sensitivity Specificity p AUC 

(Area 

under 

curve) 

Asymptotic 95% 

confidence 

interval 

 

Serin 170,1 ,66 ,62 ,042 ,644 ,518 ,769 

Sistein 2,28 ,77 ,68 ,002 ,719 ,584 ,854 

Sitrülin 19,49 ,85 ,64 ,000 ,752 ,638 ,866 

Treonin 192,1 ,88 ,80 ,000 ,853 ,757 ,949 

Triptofan 37,18 ,81 ,66 ,001 ,732 ,611 ,852 

Valin 176,12 ,77 ,66 ,000 ,850 ,755 ,945 

Arjinin/sitrülin 0,09 ,77 ,64 ,000 ,759 ,653 ,865 

Arjinin/Prolin  0,88 0,77 0,60 ,002 ,721 ,607 ,836 

Glutamin/ 

glutamik asit 

3,26 ,66 ,54 ,041 ,644 ,519 ,770 

Proline/ 

Hydroxy-proline 

16,46 ,73 ,60 ,004 ,701 ,584 ,817 

DZAA  360,01 0,77 0,70 ,000 827 ,723 ,932 

Esansiyel Amino 

Asitler  

991,97 0,85 0,78 ,000 ,859 ,765 ,954 

Esansiyel 

Olmayan Amino 

Asitler  

1881,4

1 

0,81 0,74 ,000 ,791 ,673 ,910 

Aromatik Amino 

Asitler  

196,92 0,84 0,75 ,000 ,812 ,701 ,924 

*DZAA: Lösin, İzolösin, Valin. Esansiyel Amino Asitler: Valine, İzolösin, Lösin, Triptofan, Fenilalanin, Treonin, 

Metiyonin, Lizin, Histidin. Esansiyel Olmayan Amino Asitler: Alanin, Arjinin, Asparajin, Aspartik Asit, Sistin, 

Glutamin Asit, Glutamin, Glisin, Prolin, Serin, Tirozin. Aromatik Amino Asitler; Fenilalanin, Tirozin, Triptofan. 

Serum amino asit değerlerinden elde edilen Receiver Operating Characteristic (ROC) 

eğrisi altındaki alan (AUC) değerlerine göre, glutaminin preeklampsi ayırt etme 

performansının mükemmel düzeyde olduğu görülmüştür (AUC=0.930, %95 CI: 0.875–0.985). 

Diğer yandan, 3-metil-histidin (AUC=0.825, %95 CI: 0.723–0.928), asparajin (AUC=0.838, 

%95 CI: 0.746–0.929), fenilalanin (AUC=0.818, %95 CI: 0.707–0.928), treonin (AUC=0.853, 

%95 CI: 0.757–0.949) ve valin (AUC=0.850, %95 CI: 0.755–0.945) iyi düzeyde ayırıcılık 

göstermiştir (AUC 0,80–0,90) (Çizelge 3.7.). 
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Esansiyel amino asitler (AUC=0.859, %95 CI: 0.765–0.954) ve dallı zincirli amino 

asitler (DZAA; AUC=0.827, %95 CI: 0.723–0.932) de gruplar arası ayırıcı gücü yüksek 

profiller sunmuştur. Ayrıca aromatik amino asitler (fenilalanin, tirozin, triptofan) 

(AUC=0.812) ve esansiyel olmayan amino asitler (AUC=0.791) risk faktörüdür (Çizelge 3.7.).  

3.7. Bireylerin Diyet Amino Asit İçerikleri 

Çizelge 3.8. Preeklampsili ve sağlıklı gebe kadınların diyet amino asit içerikleri.  

*0,01 < p < 0,05; **0,001 < p < 0,01; ***p < 0,001 anlamlılık düzeyi. Değerler ortalama ± standart sapma 

olarak gösterilmiştir.DZAA: Lösin, İzolösin, Valin; Esansiyel Amino Asitler: Valine, İzolösin, Lösin, Triptofan, 

Fenilalanin, Treonin, Metiyonin, Lizin, Histidin; Esansiyel Olmayan Amino Asitler: Alanin, Arjinin, Asparajin, 

Aspartik Asit, Sistin, Glutamin Asit, Glutamin, Glisin, Prolin, Serin, Tirozin; Aromatik Amino Asitler; Fenilalanin, 

Tirozin, Triptofan; Sülfürlü Amino Asitler: Metiyonin, Sistin, Taurin. 

 Preeklampsi (n=27) Kontrol (n=57) p 

Alanin (mg) 2702,48±377,88 3171,46±619,12 ,001** 

Arjinin (mg) 3382,07±720,49 4019,44±790,10 ,001** 

Aspartam (mg) 5433,48±951,44 6330,29±1176,41 ,002** 

Fenilalanin (mg) 3357,97±188,11 3204,09±418,32 ,068 

Glutamik asit (mg) 14551,78±2608,51 16350,25±2754,41 ,010* 

Glisin (mg) 2398,41±379,10 2826,05±572,29 ,001** 

Histidin (mg) 1601,33±261,66 1797,04±327,70 ,024* 

İzolösin (mg) 3658,84±651,57 3189,81±491,58 ,043* 

Lösin (mg) 5560,03±602,69 5149,79±631,07 ,080 

Lizin (mg) 3855,52±775,33 4271,44±1102,74 ,211 

Metiyonin (mg) 1448,54±204,39 1433,07±259,25 ,748 

Prolin (mg) 5070,99±776,70 5517,56±999,49 ,074 

Sistin (mg) 957,87±247,58 1014,16±185,61 ,102 

Serin (mg) 3379,20±579,89 3707,65±623,22 ,065 

Tirozin (mg) 2592,63±196,64 2469,43±445,74 ,023* 

Treonin (mg) 2506±422,98 2798,46±551,99 ,028* 

Triptofan (mg) 795,78±97,44 817,36±130,70 ,476 

Valin (mg) 3935,26±574,09 3638,66±493,53 ,062 

Arjinin/prolin 0,66±0,12 0,74±0,18 ,032* 

Esansiyel amino asitler (g)  32,83±3,76 33,65±4,84 ,954 

Esansiyel olmayan amino asitler 

(g) 

33,95±4,99 37,91±5,86 ,005** 

DZAA (mg) 13149,68±1380,28 12027,55±1377,72 ,033* 

Aromatik Amino Asitler (mg) 6746,37±369,75 6490,88±928,17 ,046* 

Sülfürlü Amino Asitler (mg) 2305,60±382,72 2504,18±461,95 ,981 
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Sonuçlarımıza göre, preeklampsi hastalarının diyetle alanin, arjinin, aspartam, glutamik 

asit, glisin, histidin, izolösin, tirozin, treonin alımları kontrol grubuna göre düşük bulunmuştur. 

Ayrıca alt grup analizi yapıldığında diyet arjinin/prolin oranları, esansiyel olmayan amino 

asitler alımları da kontrol grubuna göre düşük saptanmıştır. Bunun yanında , dallı zincirli 

amino asitler ve aromatik amino asit alımları kontrol grubuna göre yüksek saptanmıştır 

(p<0,05) (Çizelge 3.7). 

3.8. Bireylerin Diyet Amino Asit İçeriklerinin ROC Analizi 

Çizelge 3.9. Preeklampside risk faktörü olarak diyet amino asit düzeylerini değerlendirmek için yapılan 

ROC analizi. 

 Cut-off Sensitivity Specificity p AUC 

(Area 

under 

curve) 

Asymptotic 

95% 

confidence 

interval 

 

      Lower 

Bound 

Upper 

Bound 

Alanin 2889,31 ,70 ,77 ,001 ,74 ,61 ,87 

Arjinin 3760,12 ,78 ,70 ,001 75 ,66 ,91 

Glutamik asit 15397,93 ,74 ,60 ,010 ,68 ,53 ,81 

Glisin 2635,35 ,74 ,60 ,001 ,73 ,61 ,88 

Histidin 1696,98 ,66 ,60 ,024 ,66 ,53 ,82 

İzolösin 3307,81 ,70 ,60 ,043 ,63 ,54 ,82 

Treonin 2570,73 ,65 ,60 ,028 ,65 ,53 ,82 

Tirozin 2475,9 ,70 ,60 ,043 ,66 ,54 ,77 

Arjinin/prolin ,7370 ,70 ,60 ,014 ,65 ,56 ,84 

Esansiyel amino 

asitler  

33,83 ,70 ,55 ,096 ,51 ,55 ,84 

Esansiyel olmayan 

amino asitler  

35,62 ,70 ,67 ,005 ,70 ,61 ,87 

DZAA  12451,03 ,67 ,63 ,003 ,70 ,58 ,82 

Aromatik  6631,17 ,67 ,60 ,049 ,65 ,52 ,75 

Diyetle alınan amino asitlerin preeklampsi ve sağlıklı gebeler arasında ayırıcı gücünü 

belirlemek amacıyla yapılan ROC analizinde, birçok amino asitin anlamlı ayrım gücüne sahip 

olduğu tespit edilmiştir. En yüksek AUC değeri arjininde bulunmuş olup, AUC: 0.75 (95% 
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CI: 0.66–0.91, p = 0.001) olarak hesaplanmıştır. Bunu alanin (AUC: 0.74, p = 0.001) ve glisin 

(AUC: 0.73, p = 0.001) takip etmiştir (Çizelge 3.9). 

Toplam dallı zincirli amino asitler (AUC: 0.70, p = 0.003) ve esansiyel olmayan amino 

asit alımı da anlamlı ayırıcılık göstermiş (AUC: 0.70, p = 0.005), esansiyel amino asitler ise 

(AUC: 0.67, p = 0.033) değeri ile orta düzeyde ayrım gücüne sahip olmuştur. Aromatik amino 

asitler (fenilalanin, tirozin, triptofan) için elde edilen AUC değerinin anlamlı bir ayırıcılığa 

sahip olduğu belirlenmiştir (p < 0.05). Bu sonuçlar, preeklampsi gelişiminde diyetle alınan 

bazı amino asitlerin potansiyel belirteç olarak değerlendirilebileceğini göstermektedir 

(Çizelge 3.9). 
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4. TARTIŞMA 

Bu doktora tez çalışmasında, preeklampsi patogenezinde beslenme ve metabolik 

faktörlerin rolünü kapsamlı bir şekilde inceleyen iki temel analiz gerçekleştirilmiştir. İlk 

olarak, yüksek diyet inflamatuar indeksinin (E-DII) preeklampsi için bir risk faktörü olduğu 

saptanmış (AUC=0,848), preeklampsili gebelerde diyet antioksidan kapasitesinin (ORAC), 

diyet protein, bitkisel protein, diyet lifi, omega-3, omega-6, C vitamini, E vitamini, B1, B3, 

B6, B9 vitaminleri, demir, bakır, magnezyum, fosfor ve potasyum alımlarının anlamlı olarak 

düşük olduğu saptanmıştır. Ayrıca literatürde ilk kez preeklampsili gebelerde serum ve diyet 

amino asit (AA) profilleri birlikte incelenmiş ve ROC eğrisi analizleriyle preeklampsi için 

potansiyel risk faktörleri belirlenmiştir. Özellikle serumda glutamin, asparajin, fenilalanin, 3-

metil histidin, sistein, treonin, valin, dallı zincirli amino asitler, elzem amino asitler, aromatik  

amino asitler (AUC >0,8), diyette ise arjinin, glisin, alanin, arjinin/prolin, elzem amino asitler, 

elzem olmayan amino asitler (AUC>0,7) düzeylerindeki değişimlerin risk faktörü olarak 

belirleyici ve bu amino asitlerin preeklampside metabolik regülasyonda önemli rol 

oynayabileceği gösterilmiştir.  

Sağlıklı gebeliklerde, trofoblast hücrelerinin invazyonu yoluyla spiral arterlerin 

infiltrasyonunu sağlayan sitokinler ile regüle sistemik inflamatuar yanıt gözlenir. 

Preeklampside inflamatuar yanıt bozulur, bu durum anormal endotel, nötrofil ve monosit 

aktivasyonuna yol açar ve annede inflamasyona neden olur (Tenório vd., 2019). Beslenme, 

inflamasyonun sürdürülmesinde kritik rol oynamaktadır. Gebeliğin maternal inflamatuar 

durumunu değiştirdiği bilinmektedir ve olumsuz proinflamatuar sitokin düzeyleri, gebelik 

komplikasyonları ve olumsuz doğum sonuçlarıyla ilişkili olabilir (McCullough vd., 2017).  

DII, 45 besin parametresinin altı inflamasyon belirtecinden en az biriyle ilişkisini 

inceleyen 1,943 makalenin bir incelemesidir. Yükselen DII değeri pro-inflamatuar etkinin 

arttığını gösterirken, düşük bir değer, anti-inflamatuar etkide artışı temsil eder (Shivappa vd., 

2014). 

Gebelik başlangıcındaki BKİ, preeklampsi gelişiminde etkilidir. Ayrıca, preeklampsili 

gebe kadınların doğum öncesi BKİ seviyelerinin daha yüksek olduğu görülmektedir. Obezite 

maternal hiperinsülinemi, inflamasyon ve oksidatif stres ile bağlantılıdır, anjiyojenik faktörler 

ve adipokinler değişir (Wang vd., 2024). Gebelik öncesi yüksek BKİ'ye sahip kadınların diyet 
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inflamatuar yükünün arttığı ve diyet antioksidan kapasitesinin azaldığı önceki çalışmalarda 

belirtilmiştir (Sheikhi vd., 2017; Shin vd., 2017). 

Çalışmamızda, E-DII preeklampsili grupta önemli ölçüde daha yüksek saptanmıştır. 

Preeklampside diyetin inflamatuar potansiyelini inceleyen çalışma sayısı oldukça sınırlıdır. 

Bu çalışmada diyet inflamatuar indeksinin serum inflamatuar parametreler ile ilişkisini 

araştırırken, Hong ve meslektaşlarının preeklampsi ve DII hakkındaki meta-analizinden 

önemli noktaları dikkate aldık (Hong vd., 2024). Liu vd. (2023), Çin'de yürüttükleri 

çalışmalarında, besin tüketim sıklığı ile hesaplanan diyet inflamatuar indeksinin inflamatuar 

biyobelirteçler ve preeklampsi üzerindeki etkisini kapsamlı bir şekilde değerlendirmiştir. 

Genel olarak, doğum öncesi BKİ değerlendirilmemiş ve makro besin alımları vücut ağırlığına 

göre ayarlanmamıştır, bu durum analizi sonuçlarını etkileyebilir. Bu çalışmada, her iki 

parametreyi de değerlendirdik. Bu çalışma ile sonuçlarımız örtüşmekle beraber bu çalışmada, 

E-DII’nin AUC değeri, preeklampside güçlü bir risk faktörü olduğunu göstermiştir. 

Bir diğer önemli bulgu ise, çalışma grubunda besin alımının, toplam enerjinin, toplam 

proteinin, bitki bazlı proteinin ve lif alımının kontrol grubuna göre anlamlı olarak düşük 

olmasıdır, bu durum inflamatuar ve oksidatif süreçle ilişkili olabilir. Bu sonuçlar, 

preeklampsili gebelerin daha düşük protein ve enerji alımına sahip olduğunu gösteren 

'Hipertansiyonu Durdurmak İçin Diyet Yaklaşımları (DASH)' tarzı diyetin etkileri üzerine 

yakın zamanda yapılan bir Çin vaka kontrol çalışmasıyla uyumludur (Cao vd., 2020). 

Omega-3 yağ asitlerinin endotel doku disfonksiyonuna karşı koruma sağladığı 

bildirilmiştir. Danimarka'da yapılan bir kohort araştırma çalışması, daha fazla omega-3 yağ 

asidi tüketmenin preeklampsi riskinin azalmasıyla ilişkili olduğunu bulmuştur (Arvizu vd., 

2019). Tutarlı şekilde çalışmamızda, omega-3 yağ asidi alımının preeklampsili kadınlarda 

daha düşük olduğu saptanmıştır. 

Bu tez çalışmasında, preeklampsi hastalarında diyet antioksidan kapasitesi ile serum 

oksidan/antioksidan durumu arasındaki ilişki belirlenmiştir. ORAC düzeyleri, preeklampsili 

kadınlarda önemli ölçüde daha düşük bulunmuştur. Toplam ORAC ile preeklampsi riski 

arasında bir ilişki bulamayan Sheikhi vd. (2017) aksine çalışmamızda, ORAC'ın düşük AUC 

değeri ve lojistik regresyondaki ilişki düzeyi, özellikle E-DII ile karşılaştırıldığında, 

preeklampsi için bir risk faktörü olarak sınırlı bir etkisi olduğunu düşündürmektedir. Tersine, 

ORAC ile serum oksidan/antioksidan durumu arasında bir korelasyon bulunamamıştır. 
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Besin ögesi yeterliliğinin Türkiye Beslenme Rehberi (TÜBER 2022), ABD Beslenme 

Rehberi (USDA DGA 2020–2025) ve Avrupa Gıda Güvenliği Otoritesi (EFSA) referans alım 

düzeylerine göre değerlendirmesi sonucunda preeklampsili kadınların birçok makro ve mikro 

besin ögesi açısından hem yetersiz hem de fazla alım gösterdiği belirlenmiştir. Özellikle D 

vitamini, demir, iyot, çinko ve selenyum gibi besin ögelerinde preeklampsi grubunda anlamlı 

düzeyde yetersizlik gözlenmiştir. Çinko ve selenyum gibi antioksidan minerallerin yetersiz 

alımı, oksidatif stres ve inflamasyon yolakları üzerinden preeklampsi patogenezinde rol 

oynayabilir. Çalışmamızda preeklampsili ve kontrol gebeler arasında diyet selenyum alımı 

farkı anlamlı değildir. Sonuçlarımız 2500’den fazla gebede selenyum alımı, serum selenyum 

düzeyi ve gebelikte hipertansif bozukluklar arasında bir ilişki bulunmayan Norveç çalışması 

ile uyumludur. Aynı kohortta, annelerin diyet selenyum alımının, takviye veya serum 

selenyum düzeyinin değil, gebelik süresinin uzaması ve erken doğum riskinin azalmasıyla 

anlamlı bir şekilde ilişkili olduğu bulunmuştur. (Holmquist vd., 2021). Preeklampsi ile ilişkili 

olarak D vitamini çinko ve selenyum gibi mikronütrientlerin plazma düzeylerinde ve diyetle 

alımlarında farklılıklarının raporlandığı birçok çalışma mevcuttur (Akbari vd., 2018; Liu vd., 

2019) Özellikle D vitamini eksikliğinin plasental implantasyon, bağışıklık regülasyonu ve 

vasküler fonksiyonlar üzerindeki etkileri nedeniyle preeklampsi riskini artırabileceği meta-

analiz çalışmasında saptanmıştır  (Alimoradi vd., 2024). 

D vitamini alımı tüm kılavuzlara göre %30 düzeyinde kalarak ciddi yetersizliği 

göstermektedir. Demir alımı ise USDA referansına göre %29, EFSA’ya göre %49 düzeyinde 

olup, preeklampsi açısından önemli bir eksiklik alanını ortaya koymaktadır. Demir eksikliği 

ise hem maternal anemi riskini artırmakta hem de preeklampsi ile ilişkili plasental hipoksi ve 

disfonksiyonu derinleştirebilmektedir (Dzhabbarova vd., 2019). 

 C vitamini, K vitamini, tiamin ve magnezyum gibi ögelerde genel olarak yeterli alım 

saptanırken; E vitamini, B6 vitamini ve riboflavin gibi bazı vitaminlerde gruplar arası 

farklılıklar gözlenmiştir. Örneğin, riboflavin alımı preeklampsi grubunda EFSA ve TÜBER’e 

göre yetersiz (%76), ancak USDA’ya göre yeterlidir (%103). Riboflavin ve B6 gibi B grubu 

vitaminlerin düşük alımı, metilasyon döngüsü, homosistein metabolizması ve endotel 

fonksiyonları açısından kritik öneme sahiptir (Lobos & Regulska-Ilow, 2021). 

Lif alımı ise her üç referans değere göre preeklampsi grubunda sınırlı düzeydedir (%80-

83). Diyet lifinin düşük olması, hem bağırsak mikrobiyotası aracılığıyla inflamasyon 
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regülasyonunu hem de insülin duyarlılığını olumsuz etkileyebilir; bu da preeklampsi riskini 

artırabilecek çevresel faktörlerden biridir (Cao vd., 2020). 

Toplam yağ ve doymuş yağ tüketimi her iki grupta da önerilen üst sınırların üzerindedir. 

Doymuş yağ alımı USDA’ya göre preeklampsi grubunda %156 ile oldukça yüksektir. Doymuş 

yağ alımının yüksekliği, maternal lipid profili ve endotelyal disfonksiyon üzerinde olumsuz 

etkiler oluşturabilir; bu durum preeklampsi gelişiminde rol oynayan kardiyometabolik 

dengesizliklerin bir göstergesi olabilir (Li vd., 2021). 

Ayrıca potasyum ve sodyum alım dengesine bakıldığında, sodyum alımı her iki grupta 

da aşırı yüksekken (%132-137), potasyum alımı yetersiz bulunmuştur. Sodyum-potasyum 

dengesinin bozulması, kan basıncı regülasyonunda rol alan renin-anjiyotensin sistemi 

üzerinden preeklampsi riskini artırabilir. Bu dengesizlik de hipertansiyon riskini artırabilecek 

bir beslenme paterni ile uyumludur (Yilmaz vd., 2017). 

B12 vitamini ve folat alımları, USDA kriterlerine göre yeterli görünse de, EFSA ve 

TÜBER referanslarına göre preeklampsi grubunda sınırda ya da yetersiz düzeydedir. B12 

vitamini ve folat gibi metilasyonla ilişkili besin ögelerinin eksiklikleri, hem vasküler 

fonksiyonları hem de fetal nörolojik gelişimi olumsuz etkileyebilir; bu nedenle bu ögelerin 

marjinal düzeyde alımı bile klinik açıdan anlamlı sonuçlar doğurabilir (Lobos & Regulska-

Ilow, 2021). 

Referans alım düzeylerinin karşılaştırmalı olarak sunulması, besin ögesi yeterliliği 

konusunda daha kapsamlı bir değerlendirme imkânı sağlamakla birlikte, yorumların referansın 

ait olduğu toplumsal bağlam içinde ele alınması gerektiğini göstermektedir. TÜBER, EFSA 

ve USDA gibi kılavuzlar; hedef nüfusun yaş, cinsiyet, antropometrik özellikler ve yaşam tarzı 

gibi değişkenlerini dikkate alarak oluşturulmuştur. Bu nedenle aynı birey için farklı 

referanslara göre yapılan değerlendirmeler farklılık gösterebilmektedir. Ayrıca preeklampsi 

grubunda spesifik mikronütrient yetersizlikleri ile karakterize edilen bir diyet örüntüsü 

mevcuttur. Bu örüntü, hastalığın patofizyolojisinde rol oynayabilecek metabolik ve vasküler 

yolakları besin temelli yaklaşımlarla hedefleme açısından önem taşımaktadır. 

Çalışmamızda, preeklampsi ve kontrol gebeler arasında diyet iyot içerikleri arasında 

anlamlı bir fark bulunmamıştır. Bununla birlikte çalışmamızın yine önemli bir bulgusu 

gebelerin diyet iyot alımları referans değerlerin altında kalmış olmasıdır. Preeklampsili 
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gebelerde diyet Norveç’te üreme çağındaki kadınlarda hafif ila orta düzeyde eksikliği görülen 

bir popülasyonda yürütülen büyük ölçekli MoBa çalışması, yetersiz maternal iyot alımının 

obstetrik sonuçlarla olan ilişkisini ortaya koymuştur. Yaklaşık 80,000 anne-çocuk çiftinde 

yapılan bu çalışmada, iyot alımı tiroid fonksiyon bozukluğu ile ilişkili bulunmasa da, UIC ile 

serbest T3 ve T4 düzeyleri arasında ters yönlü bir ilişki saptanmıştır. Daha önemlisi, yetersiz 

maternal iyot alımının fetal büyüme geriliği ve preeklampsi riskinin artması ile ilişkili olduğu 

bildirilmiştir (Abel vd., 2020). 

TNF-α, inflamasyon, endotel disfonksiyonu ve anjiyogenez ile preeklampsi 

patogenezinde önemli bir rol oynar (Possomato-Vieira & Khalil, 2016). Çalışmamızda serum 

TNF-α düzeyleri E-DII ile pozitif, ORAC ile negatif korelasyon göstermiştir. IL-6 da akut faz 

reaktanlarının sentezinden sorumlu önemli bir sitokindir ve endotel hücrelerinde apoptoza 

neden olur. Beklendiği gibi preeklampsi grubunda serum TNF-α'da anlamlı artış ve IL-6'da 

artış gözlenmiştir. IL-6'daki anlamlılığın eksikliğinin olası bir açıklaması örneklem büyüklüğü 

faktörüyle ilişkili olabilir. Daha büyük örneklem büyüklüğüne sahip bir çalışmaya göre, 

sağlıklı gebeliğe kıyasla preeklampside daha yüksek IL-6 konsantrasyonları belirtilmiştir 

(Serrano vd., 2020). Ancak, diğer çalışmalardan elde edilen veriler hiçbir fark 

göstermemektedir (Kara vd., 2019). 

Çalışmamızda preeklampsi tanısı almış gebelerin serum ve diyet amino asit profilleri 

değerlendirilmiş, kontrol grubu ile karşılaştırmalı olarak risk faktörü potansiyelleri ROC 

analizleri ile ortaya konmuştur. Sonuçlarımız, preeklampsi hastalarında serum 3-metil-

histidin, glutamin, asparajin, fenilalanin, treonin, valin düzeylerinin preeklampside potansiyel 

risk faktörü olarak öne çıktığını göstermiştir. Buna ek olarak sitrülin, glisin, sistein, histidin, 

izolösin ve lösin düzeyleri preeklampsili gebelerde anlamlı olarak yüksek saptanmıştır. ROC 

analiz sonuçları, glutaminin yüksek ayırıcılık düzeyi (AUC=0.930) ile dikkat çekerken, 3-

metil-histidin, asparajin ve fenilalanin gibi amino asitler de yüksek düzeyde diskriminatif 

özellik göstermiştir. Bu bulgular, söz konusu metabolitlerin preeklampsi tanısında potansiyel 

risk faktörü olabileceğini göstermektedir. 

Preeklampsili ve sağlıklı gebelerin maternal amino asit düzeyleri birçok çalışmada 

karşılaştırılmıştır. Serum örneklerinde glisin, izolösin, fenilalanin, histidin, valin ve glutamin 

preeklampsi ile ilişkili en çok değişiklik görülen amino asitlerdir (Yao vd., 2022). 

Çalışmalarda histidin (Evans vd., 2003; Liu vd., 2020; López-Quesada vd., 2003), fenilananin 

(López-Quesada vd., 2003; Prameswari vd., 2022), izolösin (Evans vd., 2003; López-Quesada 
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vd., 2003), sistein (Evans vd., 2003; López-Quesada vd., 2003), glutamat (Kremenski vd., 

1990; Liu vd., 2020; Prameswari vd., 2022), glutamin (Evans vd., 2003; López-Quesada vd., 

2003), prolin (Evans vd., 2003; López-Quesada vd., 2003), ve tirozin (Evans vd., 2003; Liu 

vd., 2020; López-Quesada vd., 2003; Zhang & Wu, 2022) konsantrasyonlarının kontrollere 

göre daha yüksek olduğu saptanmıştır. Bunun yanında arjinin (Liu vd., 2020; Nascimento vd., 

2019; Terán vd., 2012), lösin (Liu vd., 2020) metiyonin ve alanin düzeyleri için çalışmalarda 

farklı sonuçlar belirtilmiştir. Benzer sonuçları destekler nitelikteki çalışmada preeklampsili 

gebelerde plazma aromatik amino asitler, sistein, treonin ve glutamik asit 

konsantrasyonlarında artış gözlemlemişlerdir (Li vd., 1996). D’aniello vd. (2001) 20 

preeklampsi ve 20 kontrol gebe serumunda HPLC ile ölçülen amino asit konsantrasyonlarında 

preeklampsili gebelerin serum arjinin düzeylerinin kontrol gebelere göre 5 kat düşük olduğunu 

saptamışlardır.  

Preeklampsili ve kontrol gebelerin serum amino asit düzeylerini incelemek amacıyla 

gerçekleştirdiğimiz meta-analizde preeklampside belirli serum amino asit düzeylerinde 

farklılıklar oluştuğu saptanmıştır (Gezer ve Yazihan, 2023). Bununla birlikte diyet amino asit 

profilinin belirlenmesine ihtiyaç duyulduğu görülmüştür. 

Amino asitlerin preeklampsi ve kardiyovasküler hastalıklardaki rolü ile ilişkili olarak 

farklı hipotezler mevcuttur. Bu hipotezler inflamasyon, endotel disfonksiyonu, oksidatif stres, 

protein metabolizmasındaki bozulma ve plasental amino asit transport mekanizmasındaki 

değişiklikler çerçevesinde şekilenmektedir. Preeklampsi, patofizyolojik olarak yaygın 

endotelyal disfonksiyon ve antianjiyojenik faktör eksikliği/dengesizliği ile karakterize bir 

hastalıktır (Yang vd., 2024). Erken gebelikte anne üre sentezinde, idrar üre atılımında ve 

amino asit konsantrasyonunda eş zamanlı bir azalma meydana gelir ve gebelik boyunca düşük 

kalır. İyi beslenen gebe kadınlarda azot düzeyleri korunur ve fetüse yeterli besin sağlanabilir. 

Bu nedenle serum düzeylerinin yanında diyetin amino asit örüntüsünün de belirlenmesi 

preeklampsi patofizyolojisinin anlaşılmasına katkıda bulunabilir (Elango & Ball, 2016).  

Diyet amino asit alımları literatürde farklı hastalıkların ilerleyişi ve tedavisinin 

düzenlenmesi amacıyla incelenmiştir. Avrupa Kanser ve Beslenme Prospektif Araştırması 

(EPIC) kohortunda protein ve amino asit alımlarını ilgili kan konsantrasyonlarıyla 

karşılaştırmak amaçlanmıştır. İzolösin, lösin, lizin, metiyonin, treonin, triptofan ve valin 

amino asitleri için ve arjinin ve sistein yarı esansiyel amioasitleri için zayıf pozitif 
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korelasyonlar gözlenirken esansiyel olmayan amino asitler için negatif korelasyon 

gözlenmiştir (Iguacel vd., 2021). 

Tuttle vd. (2012) (yaygın kardiyovasküler hastalığı olan hastalarda farklı diyet amino 

asitlerinin kan basıncı üzerine etkilerini değerlendirdikleri çalışmalarında metiyonin ve alanin 

alımları, yüksek kan basıncı ile pozitif olarak ilişkiliyken, treonin ve histidin alımları ters 

ilişkide bulunmuştur. Diyetteki glutamik asitin, bitkisel protein ile kan basıncı (KB) arasındaki 

ters ilişkiye katkıda bulunabilecek bağımsız kan basıncı düşürücü etkilere sahip olabileceği 

görülmüştür (Stamler vd., 2009). Gestasyonel diabetes mellitus (GDM) olan ve olmayan gebe 

kadınlarda amino asitlerin plazma konsantrasyonları karşılaştırılmış ve dolaşımdaki lizin, 

tirozin ve valin konsantrasyonları, insülin direncini ve sekresyonunu değiştirerek GDM ile 

bağımsız ve pozitif bir şekilde ilişkili bulunmuştur (Park vd., 2015). 

Çalışmamızda serum glutamin düzeyleri preeklampsili gebelerde kontrollere göre 

yüksek saptanmıştır. Ayrıca ROC analizinde yüksek AUC seviyesi (0.93) düzeyi ile glutamin 

seviyelerinin preeklampsi gelişiminde önemli bir risk faktörü olabileceği saptanmıştır.  

İnsan serumunda en yaygın serbest amino asit olan glutamin, hücre ömrü ve 

büyümesinde önemli bir rol oynar. Dahası, temel olmayan amino asitler için birincil azot 

kaynağı olmasıyla bilinir. Glutamin, inflamatuar yanıtları düzenleyerek vasküler endotel hücre 

onarımını destekler ve oksidatif stresi inhibe edebilir (Durante, 2023). Glutamin 

metabolizmasındaki bozukluk, α-ketoglutarat eksikliğine yol açarak TCA döngüsünü 

engelleyebilir ve endotel hücre proliferasyonunu durdurabilir (Kim vd., 2017). Bununla 

birlikte glutamin, arjinin sentezinde prekürsör olarak görev alır. Bu sayede nitrik oksit 

üretimini tetikler. Dolayısıyla glutamin metabolizmasındaki bozulmalar preeklampsi ve 

hipertansiyon gelişimiyle ilişkili olabilir. 

Glutaminin glutaminaz enzimi ile yıkımı sonucu ortaya çıkan glutamat, NO sentezinde 

anahtar rol oynayarak vasküler tonusun düzenlenmesine katkıda bulunur. Plasentanın yüksek 

nitrojen gereksinimleri, yüksek oksidatif stres ile maternal kanda yüksek glutamat ve serin 

düzeylerine yol açabilmektedir (Igamberdiev & Kleczkowski, 2018). Glutamatın 

aminotransferaz aktivitesi ile ilişkili olması nedeniyle anormal glutamat düzeyleri karaciğer 

ilişkili yolakların devrede olduğunu göstermektedir (Kelly & Stanley, 2001). Malmö Önleyici 

Sağlık Projesi kapsamında, yüksek serum glutamat ve dallı zincirli amino asitler (DZAA) 

düzeyleri ile koroner arter hastalığı ve diyabet arasında güçlü bir ilişkili saptanmıştır. Ayrıca, 
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ani koroner olaylarda glutamat, histidin ve asparajin seviyelerinin bağımsız bir risk faktörü 

olarak öne çıkması, bu metabolitlerin kardiyometabolik disfonksiyonda önemli bir payı 

olabileceğini düşündürmektedir (Ottosson vd., 2018). Ancak, glutamatın etkileri bağlama 

bağımlı görünmektedir. Bir yandan, nitrik oksit (NO) sentezini düzenleyerek vazodilatasyon 

yoluyla kan basıncını düşürücü bir etki gösterebilir (Jennings vd., 2015). Öte yandan, 

inflamatuvar ortamlarda (örneğin preeklampsi veya diyabet) glutamatın indüklenebilir NO 

sentaz (iNOS) aktivasyonunu artırması, aşırı NO üretimi ve bunun oksidatif stresle birleşerek 

peroksinitrit (ONOO⁻) oluşumuna yol açması, endotel disfonksiyonunu ve hipertansiyonu 

şiddetlendirebilir. Ayrıca, glutamatın Ca²⁺ artışına yol açması, vasküler düz kas 

kontraktilitesini artırarak hipertansiyonu tetikleyebilir (Amaral vd., 2013).  

Bununla birlikte çalışmamızda preeklampsili gebelerde diyet glutamik asit düzeyleri 

kontrol grubuna göre düşük saptanmıştır. Glutamik asit nitrik oksit (NO) sentezini 

destekleyerek vazodilatasyon sağlayabilir, ayrıca antioksidan işlev gösteren glutatyon 

molekülünün yapısında bulunur. Glutamat, glutatyon sentezinde kritik bir rol oynayarak 

oksidatif stresi azaltır ve endotel fonksiyonlarını iyileştirebilir. Bitkisel proteinler, özellikle 

glutamik asit açısından zengindir, bu durum bitki bazlı diyetlerin kardiyovasküler koruyucu 

etkileri ile ilişkilendirilmiştir. Sonuçlarımızla uyumlu şekilde Stamler vd. (2009), Çin, 

Japonya, Birleşik Krallık ve Amerika Birleşik Devletleri'ndeki 17 popülasyon örneğinden 40 

ila 59 yaşları arasındaki 4680 kişiyle yaptıkları kesitsel epidemiyolojik INTERMAP 

çalışmasında artan diyet glutamik asit alımının sistolik ve diyastolik kan basıncında düşme ile 

ilişkili olduğunu bulmuşlardır. Bu çalışmada, ortalama glutamik asit alımı %20,1 protein (15,7 

g/gün) olup, Japonya'da %17,8 proteinden Çin'de %24,1 oranları ile ülkeler arasında 

farklılıklar görülmüştür. Diyet ve yaşam tarzı faktörlerine göre ayarlama yapılınca, % 4,7 daha 

yüksek (2 SD) glutamik asit alımı, sistolik kan basıncında 1,5 mm Hg düşüş ile 

ilişkilendirilmiştir. (Stamler vd., 2009). Bu sonuçları İngiltere TwinsUK kohortu verilerinde 

18-75 yaş arası 1898 ikiz kardeş kadının dâhil edildiği bir çalışma destekler niteliktedir. Aynı 

çalışmada arjinin, sistein, glutamik asit, glisin, histidin, lösin ve tirozin alımları kan basıncı ile 

ters korelasyon göstermiştir. Çalışmamıza benzer şekilde total ve bitkisel kaynaklardan alınan 

protein düzeylerinde artış kan basıncı düzeyleriyle negatif korelasyon göstermiştir (Jennings 

vd., 2015). Bununla birlikte 3086 kişiyi kapsayan Rotterdam çalışmasında diyet glutamik asit, 

arjinin ve sistein alımı ile hipertansiyon arasında anlamlı bir ilişki bulunmamıştır (Altorf-van 

der Kuil vd., 2013). Beslenme alışkanlıklarına bağlı olarak glutamik asitin alındığı besin 

kaynaklarının farklı oluşu bu durumu açıklayabilir. Glutamin ise, anti-inflamatuar ve 

antioksidan özellikleri nedeniyle endotel fonksiyonlarını koruyucu bir etki gösterebilir.  
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Çalışmamızda preeklampsili gebelerde serum asparajin düzeylerinin sağlıklı kontrol 

gebelere göre daha yüksek olduğu saptanmıştır. Bununla birlikte serum asparajin düzeyleri, 

yüksek AUC değeri (0.83) ile preeklampsi gelişiminde önemli bir risk faktörü olarak 

değerlendirilebilir. Endotel hücrelerde glutamin, asparajin sentezi için azot kaynağıdır. Bu 

bulgular, Pavlova vd. (2018) in vitro çalışmalarıyla uyumlu olarak, glutamin eksikliği veya 

sınırlı glutamat alımına karşı asparajin üzerinden bir metabolik adaptasyon geliştiğini 

düşündürmektedir. Asparajinin, endotel hücrelerde bozulmuş glutamin metabolizması 

nedeniyle oluşan endotel disfonksiyonu düzelttiği gözlenmiştir. Glutamin katabolizması 

bozulduğunda endotel hücreler alternatif azot kaynaklarına yönelebilir (Huang vd., 2017). 

Asparajin sentaz (ASNS) aktivitesindeki artışın, endotel hücrelerin glutamin 

metabolizmasındaki bozukluğu kompanse etmeye yönelik olduğu düşünülmektedir. Bununla 

birlikte bu değişikliklerin, endotel proliferasyonunu etkileyerek anormal damar oluşumuna yol 

açabileceği belirtilmiştie (Kim vd., 2017).  

Çalışmamızda, arjinin düzeyleri preeklampsi grubunda kontrole göre anlamlı 

olmamakla birlikte düşük bulunmuştur. Anlamlılık bulunmaması mevcut çalışmalar ile bizim 

çalışmamızın örneklem büyüklükleri arasındaki farklılığa bağlanabilir. Nitrik oksit, sentez için 

L-arjinini öncü olarak kullanır (Förstermann & Sessa, 2012). Gebelikte yeterli maternal 

vasküler adaptasyonun (azalmış kan basıncı ve vasküler direnç ve artmış kardiyak çıktı) 

sağlanması için NO sentezinde artış gereklidir. Nitrik oksit vazodilatasyonu, lökositlerin kan 

damarlarına yapışmasını ve trombosit agregasyonunu düzenleyerek endotel bütünlüğünü 

koruyan güçlü bir sinyal molekülüdür (Sánchez-Aranguren vd., 2014). Ancak preeklampsili 

gebelerde NO düzeyleri normotansif gebelere kıyasla düşüktür. Nitrik oksidin azaltılmış 

aktivitesi, vazokonstriksiyon ve endotel disfonksiyonu gibi preeklampsinin klinik 

semptomlarına neden olabilir (Baylis vd., 1998).  

Çalışmamızda serum sitrülin düzeyleri preeklampsi grubunda kontrollere göre yüksek 

bulunmuştur. Tersine, preeklampsi ve kontrol grupları arasında arjinin düzeyleri açısından 

anlamlı bir fark görülmediğini belirtilmişti. Bulgularımız Karakus vd. (2024) tarafından 

yapılan çalışma ile uyumludur. Üre döngüsündeki yolakların preeklampsi gelişiminde önemli 

olduğunu öngörüyoruz. Sitrülin düzeylerinin yüksekliğinin, sitrülinin arjinine dönüşüm 

basamağında endotel disfonksiyonu nedeniyle arjininosüksinat sentaz (ASS) ya da 

arjiniosüksinat liyaz (ASL) enzim aktivitesinin azalması olabilir. Asparajin düzeylerinin 

yüksek olması, aspartat metabolizmasının aktif olduğunu göstermektedir. Fakat bu yol arjinine 

ulaşamıyorsa, aspartat ya da asparajin birikebilir. Ornitin düzeylerinde anlamlı düşme 



 

 52 

olmaması, üre döngüsü ilk basamaklarının çalıştığını ancak son basamaklara doğru bir 

bozukluk olabileceğini göstermektedir. Ajininosüksinat liyaz eksikliğinin endotel bağımlı 

hipertansiyon formuna neden olabildiği belirtilmiştir (Kho vd., 2018). 

 

Diyet arjinin alımları kontrol grubuna göre anlamlı olarak düşük bulunmuştur. Diyetle 

alınan amino asitlerin ROC analizinde arjininin (AUC=0,78) en yüksek ayırıcı güce sahip 

olması, preeklampsi patofizyolojisinde endotel fonksiyonu ve nitrik oksit senteziyle ilişkisini 

bir kez daha vurgulamaktadır. Arg'nin oral yoldan uygulanmasıyla plazmadaki fizyolojik 

arjinin konsantrasyonlarının %25'ten fazla artırılması, sağlıklı yetişkin insanlarda ve diğer 

memelilerde sistemik ve vasküler nitrik oksit (NO) üretimini artırdığı gösterilmiştir (Aggarwal 

vd., 2019). 7 meta-analizin incelendiği bir şemsiye derlemede, hipertansif yetişkinlerde oral 

arjinin uygulaması sistolik ve diyastolik kan basıncında düşüş (sırasıyla 2.2-5.4 ve 2.7-3.1 

mmHg) sağladığı saptanmıştır (McRae, 2016). 2771 katılımcının dâhil edildiği bir kesitsel 

çalışmada, diyet arjinin alımları ve serum nitrik oksit konsantrasyonları arasında pozitif 

korelasyon saptanmıştır (Mirmiran vd., 2021).  

Çalışmamızda serum ve diyet kaynaklı arjinin düzeyleri değerlendirilmiş olmakla 

birlikte, arjinin metabolizmasının kritik bir ürünü olan asimetrik dimetilarjinin (ADMA), 

endotel disfonksiyonu ve kardiyovasküler patofizyolojideki rolü nedeniyle literatürde dikkat 

çekmektedir. ADMA düzeyleri çalışmamızda analiz edilmemiştir; ancak arjinin-NO sentaz 

ekseni ve arjinin yolakları göz önüne alındığında, ADMA'nın potansiyel etkileri tartışmaya 

dâhil edilmiştir. Metiyoninin metabolik bir yan ürünü olan yükselmiş homosistein, asimetrik 

dimetilarjinin (ADMA) üretimini teşvik ederek endotel fonksiyonunu bozabilir (Böger vd., 

2001). Asimetrik dimetilarjinin (ADMA), endojen nitrik oksit sentaz (NOS) inhibitörüdür, 

vazodilatasyon ve endotelyal fonksiyonların düzenlenmesinde görev almaktadır (Pettersson 

vd., 1998). Preeklampsi hastalarında gözlenen NO biyoyararlanımının azalmasında yüksek 

ADMA düzeylerinin önemli bir rolü olduğu düşünülmektedir. Yuan vd. (2017) meta-

analizinde, ADMA düzeylerinin preeklampsi başlangıcından önce yükselmeye başladığı öne 

sürülmüştür. Plazma/serum ADMA düzeylerinin farklı kardiyovasküler hastalıklarla 

ilişkisinin incelendiği metaanaliz çalışmalarında ADMA konsantrasyonlarının preeklampsi, 

hipertansiyon, koroner arter hastalığı, kalp yetmezliği gruplarında yüksek olduğu saptanmıştır. 

(Németh vd., 2018; Xuan vd., 2016). 3320 hastanın dâhil ediliği 11 yıllık bir çalışmanın 

sonuçlarına göre, yüksek ADMA düzeyleri her türlü nedene bağlı ölüm oranı ile ilişkili 

bulunmuştur (Böger vd., 2009). Pettersson vd. (1998) üçüncü trimesterde preeklampsili 

hastalarda 0,55 μmol/L, kontrollerde ise 0,36 μmol/L ADMA seviyeleri gözlemlemiştir 
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(p<0,05). Yuan vd. (2022) ise ikinci ve üçüncü trimester gebelerde ADMA düzeyini 

kontrollere kıyasla daha yüksek saptamışlardır.  

 

Çalışmamızda preeklampsili gebelerde serum ve diyet DZAA kontrollere göre yüksek 

saptanmıştır. DZAA düzeyleri preeklampsi risk faktörü olarak hem diyet hem de serumda 

ayırıcılık düzeyi yüksek bulunmuştur. 

Dallı zincirli amino asitler (DZAA'lar) ile glutamat-glutamin metabolik döngüsü 

arasında fonksiyonel bir bağlantı bulunmaktadır. Beslenme yoluyla alınan DZAA'lar, merkezi 

sinir sisteminde nitrojen grubu taşınmasında kritik görev üstlenmektedir. Bu süreçte, dallı 

zincirli amino asit aminotransferazlar (DZAT'lar) aracılığıyla DZAA'ların glutamat sentezine 

dönüşümü gerçekleşmektedir (Holeček, 2021). Flores-Guerrero vd. tarafından yürütülen 

prospektif bir çalışma, yüksek plazma DZAA’lerin erken başlangıçlı hipertansiyon riskinin 

artmasıyla ilişkili olduğunu ve bu ilişkinin yaş, cinsiyet, beden kütle indeksi ve lipit profili 

ayarlandıktan sonra da devam ettiğini göstermiştir (Flores-Guerrero vd., 2019). 

2024 yılında, Mendelyen randomizasyonla birleştirilen bir meta-analiz, artan serum 

DZAA seviyelerinin hipertansiyon riskinin artmasıyla anlamlı şekilde ilişkili olduğunu 

göstermiş ve duyarlılık analizleri de istikrarlı sonuçlar göstermiştir. Kategorik değişkenlerin 

ilgili alt grup analizinde, izolösin, lösin ve valin seviyelerinin tümü hipertansiyon riskini 

artırmıştır. OR değerleri 1,55 (%95 CI, 1,25 1,93), 1,55 (%95 CI, 1,32 1,82) ve 1,63 (%95 CI, 

1,39 1,91) (Cai vd., 2024). 

Evans vd. (2003) (n=60) ve Lopez-Quesada vd. (2003) çalışmalarında, preeklampsi 

grubunda izolösin ve valin konsantrasyonlarının anlamlı düzeyde daha yüksek olduğu 

bildirilmiştir. Diğer bazı çalışmalarda ise valin, izolösin ve lösin düzeylerinin preeklampsi 

grubunda kontrol grubuna kıyasla yüksek olduğu gözlenmiş, ancak bu fark istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmamıştır (Pameswari, 2022; Glew, 2003). Ek olarak, Bahado-Singh vd. (2017) 

tarafından 59 PE ve 115 kontrol gebe üzerinde yapılan çalışmada, valin ve lösin düzeylerinin 

preeklampsi grubunda kontrol grubuna göre anlamlı olarak yüksek olduğu raporlanmıştır. 

Benzer şekilde, Glew vd. (2003), Kuutti-Savolainen vd. (1979) ve Pameswari vd. (2022) 

çalışmalarında preeklampsi grubunda lösin düzeylerinin yüksek olduğu gözlenmiş, ancak bu 

fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır. 
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Preeklampsili gebelerde serum amino asit düzeylerindeki değişimleri incelemek 

amacıyla 2023 yılında gerçekleştirdiğimiz meta-analizde 3. trimester preeklampsili gebelerde 

serum fenilalanin, ADMA, tirozin, izolösin, homosistein düzeyleri kontrol gebelere göre 

anlamlı olarak yüksek saptanmıştır (Gezer ve Yazihan, 2023). 

100 PE ve 158 kontrol ile yapılan Kuutti-Savolainen vd. (1979) çalışmasında ise ters 

şekilde kontrol grubu serumda valin yüksek saptanmıştır. Bu çalışmada literatüre benzer 

şekilde izolösin düzeyleri preeklampsi grubunda daha yüksek bulunurken anlamlılık 

gözlenmemiştir. Aynı zamanda, bazı çalışmalar, diyetle artan DZAA alımının hipertansiyon 

riskini artırdığını bulmuştur (Teymoori vd., 2017). Çalışmamızda literatürle tutarlı şekilde 

diyet DZAA düzeyleri preeklampsi grubunda kontrol grubuna göre yüksek saptanmıştır. 

Çalışmamızda preeklampsili gebelerde fenilalanin, tirozin, triptofan ve toplam aromatik 

amino asit düzeyleri kontrol gebelere göre anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. Gestasyonel 

hipertansiyon ve preeklampside gerçekleşen bu değişimler nitrik oksit yolakları ile 

ilişkilendirilmiştir. Tirozin maternal plasentadaki anjiyogenez yolaklarını etkileyerek nitrojen 

biyoyararlanımını azaltabilir (Liu vd., 2020). Lopez-Quesada vd. (2003) çalışmasında, 

preeklampsili olgularda maternal serum tirozin düzeyleri kontrol grubuna kıyasla anlamlı 

düzeyde yüksek bulunmuştur. Benzer şekilde, diğer bazı çalışmalarda da preeklampsi 

grubunda tirozin düzeylerinin yüksek olduğu bildirilmiş olmakla birlikte, bu farklar 

istatistiksel olarak anlamlılık düzeyine ulaşmamıştır (Bahado-Singh vd., 2017; Evans vd., 

2003; Kuutti-Savolainen vd., 1979; Prameswari vd., 2022).  

Fenilalanin vazodilatasyonda rol alan aromatik amino asit hidroksilasyonu için 

kofaktör olan tetrahidrobiopteri (BH4) üretimini engelleyebilir Aromatik amino asitlerin 

yüksek oranda bulunduğu durumlarda BH4 oksidasyonu, endotel üzerinde değişikliklere 

neden olablir (Ichinose vd., 2008). Triptofan, monoaminerjik nörotransmitterlerden serotonin 

öncüsüdür. Serotonin reseptörleri sempatik-vasküler kavşakta adrenerjik sinirlerde bulunur, 

bu durum vasküler tonus üzerindeki görevini açıklar (Watts vd., 2012). L-triptofan uygulaması 

hayvanlarda kan basıncında düşüşe neden olmuştur (Ardiansyah vd., 2011). Bununla birlikte 

hipertansif hastalarda serotonerjik sistemde bozukluklar gösterilmiş olup triptofanın kan 

basıncı üzerindeki etkileri net değildir. Bu farklılığın, triptofan alımı ilişkili diyet 

alışkanlıklarına bağlanabileceği belirtilmiştir (Kamal vd., 1984) Glew vd. (2003), Lopez-

Quesada vd. (2003) ve Pameswari vd. (2022) çalışmalarında, preeklampsi (PE) grubunda 

maternal serum fenilalanin düzeyleri kontrol grubuna kıyasla anlamlı olarak yüksek 
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bulunmuştur. Benzer şekilde, diğer bazı çalışmalarda da PE grubunda fenilalanin düzeylerinin 

kontrol grubuna göre daha yüksek olduğu gözlenmiş, ancak bu farklar istatistiksel olarak 

anlamlılık düzeyine ulaşmamıştır (Bahado-Singh vd., 2017; Evans vd., 2003; Kuutti-

Savolainen vd., 1979). 

Çalışmamızda, serum sistein düzeyleri preeklampsili kadınlarda kontrollere göre 

yüksek bulunmuştur. Homosisteinden sentezlenen sistein, vasküler endotelyal nitrik oksit 

(NO) sentaz (eNOS) gibi çeşitli enzimlerin aktivitelerini, aktif bölgelerinin bir parçası olarak 

geçici katalitik ara ürünlerin oluşumuyla düzenleyebilir (Pavão vd., 2022). Fan vd. (2017) 

tarafından yapılan bir meta-analizde, total homosistein düzeylerindeki her 5 μmol/L artış için 

hipertansiyon riskinde 1,32 kat artış olduğu saptanmıştır.  

Çalışmamızda preeklampsili ve kontrol grupları arasında diyet sistein alımı açısından 

anlamlı fark bulunmaması, örneklem büyüklüğümüzle ilişkili olabilir. Daha geniş örneklemli 

çalışmalarda, gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı farklar ortaya çıkma olasılığı göz 

ardı edilmemelidir. Sistein ve metiyonin vücutta depolanmaz, bu nedenle günlük alım düzeyi 

doğrudan metabolik süreçleri etkileyebilir. Diyetle alınan herhangi bir fazla Cys, idrar ve safra 

yoluyla atılmak üzere (çoğunlukla karaciğerde) sülfat ve taurine oksitlenir, protein ve 

glutatyon sentezinde kullanılır veya glukoneojenik bir öncü olarak pirüvata dönüştürülür (Yin 

vd., 2016). Metabolizmada sistein arzı düşük olduğunda, hücre dışı glutatyon degredasyonu, 

yeterli hücre içi konsantrasyonu korumak için sistein salınımına katkıda bulunur. Bu nedenle, 

glutatyon, bir Cys rezervuarı görevi görür (Go & Jones, 2013). Preeklampsi gibi oksidatif 

stresin arttığı durumlarda, düşük sistein alımının bu stresin şiddetlenmesine katkıda 

bulunabileceği düşünülmekteydi, çünkü sistein glutatyon sentezinde sınırlayıcı faktör olarak 

bilinmektedir. Hücre dışı glutatyonun parçalanması yoluyla sistein temini kısa vadeli bir telafi 

mekanizması olsa da (Pavão vd., 2022), bu süreç kronik sistein eksikliğinde yetersiz kalabilir. 

Yetişkin erkeklerde güvenilir alım düzeylerinin L-metiyonin ve L-sistein için 

gereksinimlerinin sırasıyla 12,6 ve 21 mg/kg/gün olduğu belirtilmiştir (Di Buono vd., 2001).  

Çalışmamızda preeklampsili gebelerde serum metiyonin düzeyleri kontrol gebelere 

göre yüksek saptanmıştır. Metiyoninin metabolik bir yan ürünü olan yükselmiş homosistein, 

asimetrik dimetilarjinin (ADMA) üretimini teşvik ederek endotel fonksiyonunu bozabilir ve 

böylece nitrik oksit sentezini inhibe edebilir (Böger vd., 2001). Hayvanlarda ve insanlarda 

metiyonin takviyesini içeren çalışmalar, yüksek homosistein seviyeleri aracılığıyla kan basıncı 

üzerindeki dolaylı etkisine işaret etmiştir (Ditscheid vd., 2005; Robin vd., 2003). Metiyonin 
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düzeyleri çalışmalarda çelişkili sonuçlar göstermektedir. Evans vd. (2003) çalışmasında 

(n=60) ve López-Quesada vd. (2003) (n=148) çalışmalarında preeklampsi grubunda metiyonin 

düzeyleri kontrol grubuna göre anlamlı şekilde yüksek bulunmuştur. Buna karşın Prameswari 

vd. (2022) çalışması (n=64) ise preeklampsi grubunda anlamlı şekilde daha düşük metiyonin 

düzeyleri bildirmiştir. Bu düşüklüğü, metiyonin alımının olası bir eksikliği veya oksidatif 

strese yanıt olarak artan kullanımına bağlamışlardır (Guo vd., 2022; Prameswari vd., 2022). 

Histidin, karnosin öncüsü olarak oksidatif stres sırasında peroksidasyon nedeniyle 

oluşan hücre zarı yağ asitlerinin doymamış aldehitlerinin yok ederek antioksidan etki gösterir 

(Prokopieva vd., 2016). Bu nedenle, yüksek histidin seviyeleri, erken başlangıçlı 

preeklampsideki oksidatif stres ile ilişkilendirilmiştir. Histidinden zengin glikoprotein (Hrg) 

koagülatör sistem ve anjiogenik yolaklarla iletişim halindedir. Bu proteinde muhtemel bir 

düşüklüğün PE’de koagülatör sistem ve anjiyogenik yolaklarla ilişkili olabileceği belirtilmiştir 

(Bolin vd., 2011). Hrg proteini histidin ve prolinden zengin kısımları ile antianjiogenik 

işlevlerini yürütür. Preeklampsili gebelerin kanında yüksek histidin ve serin düzeyleri Hrg’nin 

fizyolojik işlevleri ile ilgili olabileceği düşünülmektedir (Liu vd., 2020). Evans vd. (2003) 

çalışmasında (n=60) preeklampsi grubunda anlamlı düzeyde daha yüksek histidin 

konsantrasyonları bildirilmiştir. 

Çalışmamızda preeklampsili kadınların serum glisin düzeyleri kontrol bireylere göre 

anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. Serin düzeyleri ise preeklampsi grubunda daha düşük 

saptanmış, ancak bu fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (p=0.55). Yüksek serin ve 

glisin seviyelerinin glikoliz defektleriyle ilgili olduğu bilinmektedir. Preeklampsi, 

plasentadaki ana besin kaynağı olan glikoz fonksiyonunu etkiler. Glikoliz enzimlerinde ya da 

kullanılabilirliğinde azalma, düşük pirüvat ve laktat üretimine neden olur ve fetüs için daha az 

enerji üretilir (Prameswari vd., 2022). Benzer şekilde preeklampsi ile glisin düzeylerinin 

incelendiği López-Quesada vd.. (2003) (n=148) çalışmasında glisin düzeyleri preeklampsi 

grubunda anlamlı olarak daha yüksek bulunmuştur. Buna karşın Prameswari (2022) 

çalışmasında (n=64) glisin düzeyleri preeklampsi grubunda anlamlı şekilde daha düşük 

bulunmuştur. Bununla birlikte diyet glisin alımları preeklampsili gebelerde kontrol grubuna 

göre düşük saptanmıştır. ROC analizinde diyet glisin alımları preeklampsi riski açısından 

yüksek ayırıcılık göstermiştir (AUC=,74). Glisinin kan basıncına etkisini inceleyen bir 

çalışma, perinatal glisin takviyesinin, yavruları annenin düşük protein alımıyla programlanan 

hipertansiyona karşı koruduğunu göstermiştir (Jackson vd., 2002). Nutritional Health Atlas 
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projesine dâhil edilen 673 hipertansif Çinli verilerinde yapılan araştırmaya göre diyet glisin 

düzeyleri ile hipertansiyon arasında negatif korelasyon saptanmıştır (Rahemi vd., 2024). 

Glutamat ve metiyonin düzeyleri de literatürde preeklampsi ile ilişkilendirilmektedir. 

Prameswari vd. (2022) 64 preeklampsili gebede serum amino asit konsantrasyonlarının 

incelemişlerdir. Preeklampsi grubunda serum glutamat, serin, fenilalanin düzeyleri kontrol 

grubuna göre yüksek saptanmıştır. Bu sonuçları, Liu vd. (2022) preeklampsili gebelerin serum 

ve kord kanında 18 amino asit konsantrasyonlarını değerlendirdikleri çalışma destekler 

niteliktedir. Bu çalışmada ek olarak preeklampsili gebelerin maternal kan örneklerinde 

glutamat ve serin düzeyleri sağlıklı gebelere göre yüksek bulunmuştur.  
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5. SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

Bu doktora tez çalışması, preeklampsi patogenezinde inflamasyon, oksidatif stres, 

diyetin antioksidan ve antiinflamatuar duruma etkisi ve amino asitlerin preeklampsi 

gelişiminde kritik rol oynadığını ortaya koyan bulgular sunmaktadır.  

Preeklampsili gebelerde diyet inflamatuar indeksi önemli bir risk faktörü olarak 

belirlenmiştir. Buna ek olarak preeklampsi grubunda diyet antioksidan kapasitesi (ORAC), 

diyet protein, lif, omega-3, omega-6, C ve E vitamini, B grubu vitaminleri (B1, B3, B6, B9) 

ile eser elementler (demir, bakır, magnezyum, fosfor, potasyum) alımları kontrol grubuna göre 

anlamlı olarak düşük saptanmıştır. Bu bulgular gebe kadınların diyetinde yüksek inflamatuar 

yük ve düşük antioksidan kapasitesinin endotel disfonksiyonuna ile ilişkili olaak preeklampsi 

riskini artırabileceğini düşündürmektedir. 

Preeklampside serum ve diyet amino asit profillerinin birlikte analizi literatürde ilk kez 

bu çalışmada gerçekleştirilmiştir. Serumda glutamin, asparajin, fenilalanin, 3-metil histidin, 

sistein, treonin, valin, dallı zincirli amino asitler ve aromatik amino asitlerin (AUC >0,8) 

preeklampsi için belirleyici potansiyel risk faktörleri olabileceği bulunmuştur.  

Diyette arjinin, glisin, alanin, arjinin/prolin oranı ve elzem amino asit (AUC >0,7) 

düzeylerindeki değişimler, serum ve diyet amino asitlerinin farklı biyokimyasal yolaklar 

aracılığıyla endotel disfonksiyonuna yol açabildiğini, vasküler düz kas fonksiyonlarını 

bozduğunu ya da proinflamatuar etkileri olduğunu göstermektedir. Bunların sonucunda 

preeklampside amino asit metabolizmasında dengesizliklerin oksidatif stres, endotel hasarı, 

plasental iskemi ve maternal sistemik inflamasyon ile ilişkili olduğu düşünülmektedir.  

Bu çalışmada bulguları, preeklampside diyet kaynaklı inflamasyon ve amino asit 

metabolizmasında değişimlerin risk faktörü olduğunu göstermektedir. Preeklampsi riskinin 

azaltılması için gebelik döneminde ve belki de öncesinden başlayarak beslenme takibi önem 

taşımaktadır. Altta yatan mekanizmaların tam olarak aydınlatılması için için longitüdinal ve 

multi-omik entegre yaklaşımlarına ihtiyaç vardır. Gelecek çalışmalar, multidisipliner 

stratejilerle preeklampsi riskinin azaltılmasına yönelik yaklaşımların önünü açabilir.  
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