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Gebelikte Hipertansiyon/Tanim ve Siniflandirma

Cihat SEN, Riza MADAZLLI, Vildan OCAK
10 Cerrahpasa Tip Fakiltesi Perinatoloji Bilim Dal

Hipertansiyon tiim gebeliklerin %7 ile 10" una eslik
eder. Hipertansif bozukluklar gebelikte en ¢ok gori-
len medikal komplikasyon olup, maternal ve pe-
rinatal mortaliteyi anlamli olarak artirirlar 2.

The Comitte on Terminology of the American Col-
lage of Obstetricians and Gynecologists (ACOG)
gebelikte hipertansiyon tanisi icin 6 saat ara ile elde
edilen iki kan basinci degerinin 140/90 mmHg veya
Uzerinde bulunmasi ya da 20. gebelik haftasindan
once olgllen kan basinci degerinden sistolik 30
mmHg veya daha fazla, diastolik 15 mm Hg veya
daha fazla yikselme tespitini gerekli gérmektedir
@\ Mac Gillivary ve Sibai diastolik kan basincin-
daki 15 mm Hg'lik artisin normotensif gebelerin
cogunda goruldiginden dolayr gebelikte hipertan-
siyon tanisinda kullanilmasini sakincali bulmaktadir
(4,5) Neferi ise 90 mm Hg'nin zerinde distolik kan
basinci bulgusunu hipertansiyon olarak tanimlamak-
tadir (°). Olgiilen kan basinci degeri kullanilan aletin
dogruluguna, kilifin biyukligiine, gebenin posti-
rine, anksiyetesine, diastolik kan basinci icin kul-
lanilan Korotkoff fazina (4 veya 5) gore degisir.
Tum kan basinci élguimleri gebe oturur pozisyonda
iken sag koldan ve kol kalp hizasinda iken yapilmal
ve 4. Korotkoff fazi diastolik kati basinci degeri

<

icin kullanilmalidir <~"\

Kan basinci yiksekligi bir semptomdur ve farkli ne-
denlerde dolayi olusur. Bir gebede tespit edildigin-
de; anne ve fetus Uzerine etkisi altta yatan nedene
bagh olarak farklilik arzeder. Bundan dolay! gebe-
likteki hipertansif bozukluklarin siniflamasi, has-
taligin prognozunun belirlenmesi, yikselmis kan ba-
sincinin ve gebeligin yonetimi, maternal ve fetal
risklerin tespiti acisindan son derece dnemlidir ve
bu amaclara hizmet etmelidir. Siniflama konusunda
dunyada cok ¢aba harcanmistir ve degisik sinifla-
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malar éne slrilmistir Fakat bugin bile tam bir fikir
birligine varilamamistir. Sibai'ye gére gebelikteki hi-
pertansif bozukluklarin dogru tanimi ve siniflandin-
labilmesi preeklampsiye 6zgl bir belirtecin tespiti
ile miimkiin olacaktir @,

Gebelikte tespit edilen hipertansiyon etyolojik ola-
rak tamamen farkli iki gruba ayrilir. Birincisi gebe-
ligin neden oldugu, gebelikte ortaya ¢ikip, dogum ile
geriye donen, "gebeligin olusturdugu hipertansiyon",
ikincisi ise herhangi bir nedene baglh olarak gebe-
likten dnceden mevcut olan ve gebelige eslik eden
"kronik hipertansiyon" dur.

Gebeligin olusturdugu hipertansiyon, insanlara 6zgu
bir hastaliktir. Hastaliga ingiliz literatiirinde 60'dan
fazla, Alman literatiriinde ise 40" dan fazla isim ve-
rilmistir. Kullanilan isimlerden baslicalari; preek-
lampsi, toksemi, toksikoz, gestoz, gestasyonel hiper-
tansiyon, EPH (6dem, proteinlri, hipertansiyon)
sendromu ve proteindrik hipertansiyondur. Termino-
lojideki bu karigikligin nedeni hastaligin etyolojisi-
nin ve fizyopatolojisinin kesin olarak bilinmemesi-
dir. Hastaligin olusumu ile ilgili goruslerdeki degi-
sikliklere bagli olarak kullanilan isimlerde degisik-
lige ugramistir.

Etyolojisi guniimlzde de kesin olarak bilinmemekle
birlikte, feto-maternal immunolojik reaksiyondaki
bozukluga bagh olarak, normal plasentasyon icin
gerekli trofoblastik invazyonun olusamamasi veya
yetersiz olusmasi sonucu ortaya cikan faktor veya
faktorlerin uteroplasenter ve sistemik dolasimda en-
dotel hasarina neden olmalari sonucu gelistigi fikri
agirhk kazanmaktadir (9,10,11,12) g, goristen ha-
reketle hastalik, sistemik bir hastalik olup, yaygin
vazospazm ve degisik organlarda hipoperfiizyon ile
karakterize bir sendromdur. Hipertansiyon bu send-
roinun yalnizca bir klinik bulgusudur ve tespit edil-
diginde patoloji, organizmada yerlesmis ve degisik
organlar etkilenmistir.



Gebedeki mevcut patolojiyi izah etmede ya da
gebelik prognozu hakkinda bir yorum olusturabil-
me maksadi ile, ortaya ¢ikan semptomlara dayali
olarak, EPH sendromu, gebelik toksikozu ya da
gestoz gibi tanimlamalar yapildigi gibi, yine gozle-
nen semptomlara baglh olarak pekgok siniflamalar
ortaya atilmistir. Ancak 1972'de ACOG tarafindan
ortaya konulan siniflandirma yaygin kabul gérmastir

©)

1-Transient hipertansiyon: Gebeligin ikinci yari-
sinda veya postpartum ilk 24 saat i¢inde ortaya ¢l-
kan proteiniri veya dédemin eslik etmedigi ve do-
gum sonrasi on gin icinde normale ddnen hipertan-
siyon.

2-Preeklampsi: Transient hipertansiyona
proteiniiri veya ddemin eslik ettigi olgular.
3-Eklampsi: Preeklampsiye konviilziyon veya ko-
manin eklendigi olgular.

4-Kronik hipertansiyon: Gebelikten veya 20.
gebelik haftasindan ©6nce hipertansiyonun var
oldugu ve postpartum 6 haftadan daha uzun sire
hipertansiyonun devam ettigi olgular.
5-Stperimposed preeklampsi: Kronik hipertan-
siyon olgularina preeklampsinin eklenmesi.

Yaygin kullanim alani bulan bu siniflama basit ve
anlasthr olmasina karsin, gebeligin olusturdugu hi-
pertansiyon kavramini icermemesi, gebelik Oncesi
kan basincinin bilinmedigi olgularda yardimci ola-
mamasl, hafif ve agir preeklampsiyi ayirmamasi ve
prognostik gruplari belirtmemesi acisindan eksiklik-
lere sahiptir.

Ayni grup, 1986 yilinda, gebeligin olusturdugu hi-
pertansiyon tanimini ilave ederek ikinci bir sinif-
lama 6ne stirmistr (13).

I-Gcebeligin olusturdugu hipertansiyon
A-Preeklampsi

1-Hafif

2-Agir

B-Eklampsi

I1-Kronik hipertansiyon

I11-Kronik hipertansiyon ({zerine eklenmis
gebeligin olusturdugu hipertansiyon
A-Superimposed preeklampsi

B-Superimposed eklampsi
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Gebeligin olusturdugu hipertansiyon tanimini ilave
etme amaci ile ortaya konulan bu siniflamada da
prognostik gruplari belirtmemekte, bir énceki sinif-
lamada tanimlanan transient hipertansiyonu icerme-
mektedir. Ayrica superimpose eklampsi kavrami ila-
ve edilmistir.

1988 yilinda Davey ve Mac Gillivray, semptomlara
dayali olarak yeni bir siniflama ileri stirmislerdir (°).

A-Gestasyonel hipertansiyon ve/veya proteinuri:
Gebelik 6ncesi normotensif, nonproteinirik oldugu
bilinen gebelerde, proteiniri ve/veya hipertansiyon
tespiti.

1-Gestasyonel
eslik etmedigi)
a-Antenetal dénemde gelisen b-
Dogum eylemi sirasinda gelisen c-
Puerperal dénemde gelisen
2-Gestasyonel proteindri
eslik etmedigi)

a-Antenetal dénemde gelisen b-
Dogum eylemi sirasinda gelisen c-
Puerperal dénemde gelisen
3-Gestasyoncl proteintrik
(Preeklampsi)

a-Antenetal dénemde gelisen b-
Dogum eylemi sirasinda gelisen c-
Puerperal dénemde gelisen

hipertansiyon (proteindrinin

(hipertansiyonun

hipertansiyon

B-Kronik hipertansiyon ve kronik bobrek hastahgi:
Gebelik o6ncesi kronik hipertansiyon veya bdbrek
hastaligi oldugu bilinen gebelerde hipertansiyon ve/
veya proteindri tesbiti.

1-Kronik hipertansiyon (proteindirisiz)
2-Kronik bdbrek hastalig
3-Preeklampsinin eklendigi kronik hipertansiyon

C-Siniflanamayan hipertansiyon ve/veya proteintiri:
Gebelik, dogum eylemi ve puerperiumda tesbit edi-
lip, siniflama icin yeterli bigiye sahip olmadigimiz
olgular.

D-Eklampsi: Gebelik, dogum eylemi ve postpartum
ilk 7 gun icinde epilepsi ve diger konvilziyon ne-
denlerine bagl olmaksizin gelisen konviilziyonlar.



C. Sen ve ark., Gebelikte Hipertansiyon/Tanim ve Siniflandirma

Oldukea karisik olan bu siniflama énceki siniflama-
lardan farkli, prognostik ve klinik yénetime belir-
gin katki saglamayan, semptomlara dayali bir sinif-
lamadir. Patofizyolojiye bir agiklik getirememekte-
dir.

Cerrahpasa Tip Fakdiltesi Perinatoloji Bilim Dalr'n-
da, tarafimizdan ortaya konulan ve asagida belirtilen
siniflama kullaniimaktadir (*4).

1-Kronik hipertansiyon: Daha o6nce bilinen hi-
pertansiyonu olan ve/veya fundoskopik tetkikte hi-
pertansif retinopati gézlenen veya puerperium son-
rasi hipertansiyonu devam eden olgular.

2-Gebelik hipertansiyonu: Gebelikte ortaya ¢ikan,
fundoskopik muayenede hipertansif retinopati goz-
lenmeyen, proteindrisi olmayan (veya 0.3 gr/lt'den
az) ve puerperiumdan sonra kan basinci normale
donen olgular.

3-Hafif preeklampsi: Gebelik hipertansiyonuna pro-
teinurinin eglik ettigi (0.3 gr/I'den fazla) ve diastolik
kan basinci 90 ile 100 mm/Hg arasinda olan olgu-
lar.

4-Agir preeklampsi: Yatak istirahatindeki bir ge-
bede 6 saat ara ile Olglilen diastolik kan basinci
degerlerinin 100 mm/Hg lzerinde olmasi ve/veya 24
saatlik idrarda 5 gr/1 (zerinde proteiniiri ve/veya
oligiiri ve/veya bas agrisi-skotom-biling bulanikhg
gibi serebral veya viziel bozukluklar ve/veya pul-
moner ddem, siyanoz ve/veya epigastrik, sag Ust
kadran agrisi ve/veya HELLP sendromu (hemoliz,
karaciger enzimlerinde bozulma, trombositopeni).

5-Gebeligin agirlastirdig1 kronik hipertansiyon:
Kronik hipertansiyona preeklampsinin eglik ettigi ol-
gular.

6-Eklampsi: Olaya konvilziyonun eklendigi olgu-
lar.

Anne ve fetus Uzerine etkisi g6zdnine alinarak,
kronik hipertansiyon, gebelik hipertansiyonu ve ha-
fif preeklampsi "HAFIF GRUP"; agir preeklampsi,
gebeligin agirlastirdigl kronik hipertansiyon ve ek-
lampsi ise "AGIR GRUP" olarak adlandiriimistir.
Kronik hipertansiyon disindakilerin timdine birden

"GEBELIGIN OLUSTURDUGU HIPERTANSI-
YON" olarak adlandiriimistir.

Siniflamamizda; kronik hipertansiyon ve gebeligin
olusturdugu hipertansiyon ayirim ortaya konularak,
iki grup arasinda altta yatan temel patoloji, hiper-
tansiyona olan yaklasim farki, maternal-fetal mor-
bidite ve mortalite 6zellikleri esas alinmistir. Kro-
nik hipertansiyonda mevcut hipertansiyonun tedavisi
on planda iken, gebeligin olusturdugu hipertansiyon
grubunda kan basinci yiksekliginin 6nemi altta ya-
tan patolojinin bir gostergesi olmasidir. Hafif ve
agir gruplar ortaya konularak prognostik degerlen-
dirme ve gebelige yaklagim prensipleri ortaya kon-
mak istenmistir. Klinigimizde 252 olguyu igeren ge-
belikte hipertansiyon serimizde; kronik hipertan-
siyonda binde 125, gebelik hipertansiyonunda binde
0 hafif preeklampside binde 118, agir preeklampside
binde 305, eklampside binde 315, gebeligin agirlas-
tirdigl kronik hipertansiyonda binde 285 perinatal
mortalite teshit edilmistir (*\ intrauterin gelisme
geriligi ve perinatal mortalite orani ayni ¢alismada
agir grupta, hafif gruptan yaklasik 4 kat yiksek bu-
lunmustur. Bu bakis acisi ile; agir preeklampsi, ge-
beligin agirlastirdigi kronik hipertansiyon ve ek-
lampsi, ayni klinik yaklagim icinde ele alinmahdir.

Kavram Karigikhgini ortadan kaldirmak ve olayi
anlasilir kilmak amaci ile; Sibai, gebeligin olus-
turdugu hipertansiyon grubundaki formlarin (preek-
lampsi, transient hipertansiyon, superimposed pre-
klampsi ve eklampsi) hepsinin preeklampsi terimi
ile ifade edilmesini dnermektedir \ Son yillardaki
yayinlarin ¢cogunda, preeklampsi terimi bu anlamda
kullaniimaktadir.

Hipertansiyon ve/veya proteiniiri semptomu ile kar-
simiza gelen bir gebenin; preeklamptik, bdbrek has-
tasi, kronik hipertansif veya gebeligin agirlastirdigi
preeklampsi olup olmadigi ayirimi oldukg¢a guctir.
Ayirim, 6zellikle, yetersiz tibbi takibi olan hastalar-
da; gebelik 6ncesi kan basinci ve bobrek fonksiyon-
lar1 bilinmediginden daha da glctir. Gebelikte ilk
kez goriilen ve 6nceye ait yonlendirici yeterli bilgi
olmayan olgularda; hipertansiyonun kronik yada
gebeligin olusturdugu hipertansiyon (preeklampsi ya
da gebeligin agirlastirdigl hipertansiyon) oldugunu
ayirdetmek olguya olan yaklasim agisindan cok
dnemlidir. Bu amagla degisik testler ortaya konul-



mustur: Urik asit, idrarda kalsiyum atilimi, protei-
niri, karaciger fonksiyonlari, tombositopeni, dopler
gibi testler yaninda antitrombin-I11 ve fibronektin
son yillarda Gzerinde durulan parametrelerdir
(15,16,17) Yapilan bir calismada®) kronik hipertan-
siyon ile preeklampsi ayiriminda; antitrombin-I1Il
antijen testinin yararli olmadigi, ancak fibronektinin
%71.1 sensitivite, %100 spesifisite ve %100 po-
zitif belirleyicilige sahip oldugu saptanmistir.

Hipertansif bozukluklar gebelikte en ¢ok goriilen
medikal komplikasyon olup, maternal _ve perinatal
mortaliteyi anlamli olarak artinrlar. Gebelikteki hi-
pertansif bozukluklarin siniflamasi, hastaligin prog-
nozunun belirlenmesi, yiikselmis kan basincinin ve
gebeligin ydnetimi, maternal ve fetal risklerin tespiti
acisindan son derece dénemlidir ve bu amaglara hiz-
met etmelidir. Siniflama konusunda diinyada ¢ok
¢aba harcanmistir ve degisik siniflamalar éne surul-
mistir. Fakat bugun bile tam bir fikir birligine
vartlamamistir. Gebelikte tespit edilen hipertansiyon
etyolojik olarak tamamen farkli iki gruba ayrilir: Bi-
rincisi gebeligin neden oldugu, gebelikte ortaya ¢i-
Kip, dogum ile geriye dénen "gebeligin olusturdu-
gu hipertansiyon”, ikincisi ise herhangi bir nedene
bagli olarak gebelikten éncede mevcut olan ve ge-
belige eslik eden "kronik hipertansiyon” dur. Kro-
nik hipertansiyonda mevcut hipertansiyonun tedavi-
si On planda iken, gebeligin olusturdugu hipertan-
siyon grubunda kan basinci yuksekliginin énemi
alta yatan patolojinin bir gdstergesi olmasidir. Anne
ve fetus Uzerine etkisi gbz 6niline alindiginda kronik
hipertansiyon, gebelik hipertansiyon ve hafif preek-
lampsi hafif grup olup ayni yaklasim icinde ve yine
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agir preeklampsi, gebeligin agirlastirdigi kronik hi-
pertansiyon ve eklampsi benzer olumsuz etkiye sa-
hip olup, ayni klinik yaklagim iginde ele alinmalidir.
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Preeklampsi: Etyoloji ve Patogenez

Litfu S. ONDEROGLU
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dal

Preeklampsinin etyolojisi halen bilinmemektedir.
Cesitli organ sistemlerinde vaskuler lezyonlar, va-
zospazm, artmig trombosit aktivasyonu ile trombosit
tiketimi ve ardindan damar i¢i koagilasyon sistemi-
nin aktivasyonu 6nemli 6zellikleridir. 24'lncl gebe-
lik haftasindan sonra % 6-8 gibi bir oranda kompli-
kasyon olusturmasi ve tum perinatal dlimlerin %
20-25'inden sorumlu tutulmasi nedeni ile ilgi odagi
olmay: stirdirmektedir @.

Normal gelisen gebelikte kan hacmi, kardiyak debi
artmakta, periferik direng ilk iki trimesterde azal-
makta ve arteryal kan basinci bu dénemde degisme-
mektedir. Uteroplasental, serebral, hepatik ve renal
kan akimlarinda da artis oldugu bilinmektedir. Pre-
eklampsi de ise kan hacminde azalma, kardiyak de-
bide azalma veya artma, periferik direncte ve arter-
yal kan basincinda artma gorilirken, uteroplasental
ve renal kan akimlarinda azalma ile serebral ve he-
patik kan akimlarinda degisme olmamaktadir @. Bu
fizyolojik degisiklikler fetal/paternal allograft ile
maternal doku iliskisi sonucunda baslamaktadir.
I. trimesterde karsilikli gosterilen imminolojik tole-
rans annenin sistemik ve uteroplasental dolasiminda
onemli morfolojik, fizyolojik ve biosimik degisiklik-
lere neden olmaktadir ©. Spiral arterlerin trofoblast-
larca invazyonu neticesinde uteroplasental arteryal
yatak, disik direngli, disik basinch ve ylksek mik-
tarli akim iceren bir modele donusmektedir. Endo-
vaskuler trofoblast spiral arterlerin miskiiler tabakasi
ve otonom sinir innervasyonunu tahrip etmektedir.
Uteroplasental arterlerin i¢ tabakasinda ise vazodila-
tatdr etkili prostaglandinler Uretilmeye baslanmakta-
dir ® Prostacyclin'in (PGI2) trombosit agregasyon
inhibisyon ve vazodilatasyon 6zelliklerinin Throm-
boxane-A2'nin (TXAZ2) vazokonstriktor ve trombosit
agregasyon uyarici etkilerine baskin hale gecisi de
normal gebeligin 6zelliklerindendir. Preeklampside
bu vazodilatatér ve vazokonstriktdr eicosanoid drln-
ler arasindaki fonksiyonel dengesizlik fizyopatolo-
jide 6nemli olabilir.

Preeklampside TXA2 biyosentezi artmis ve hastali-
gin siddeti ile thromboxane B2 metabolitlerinin atili-
mi arasinda korrelasyon gésterilmistir © Spiral ar-
terlerde normal sartlarda olmasi gerekli morfolojik
degisiklik preeklampside decidual bélimde Kkalir,
myometrial segmentlere ulasamaz ve dilatasyon olu-
samaz. Adrenerjik sinir agli da mevcudiyetini strdi-
rir. Molar ve abdominal gebeliklerde de preeklamp-
si gorilebilmesi uterin/fetal faktorlerin sart olma-
digini diistindirmektedir ©.

Preeklampside bloke edici antikorlarin yoklugu,
hiicresel yanitin azalmasi, nétrofillerin aktivasyonu
ve cytokinlerin katilimi gibi imminolojik faktorler
de yer almaktadir. Muhtemelen yabanci paternal/
fetal antijen ile ilk Kkarsilasma immin reaksiyonu
baslatmaktadir. ilk gebeliklerde daha sik preeklamp-
si gorulmesi, partner degistirildiginde ya da bariyer
kontraseptif kullanimini takip eden gebeliklerde insi-
dansin artmasi da olayin bu yonune dikkati gekmek-
tedir %919 Genetik predispozisyonun da 6nemli
katilimi bulunmaktadir ) Fetal genotip ve maternal
immin yanit arasindaki dengenin bozulmasi da
preeklampsiye yol acabilir. Cesitli genetik ¢alisma-
lar resessif gecis-defektif gen olasiligini dustinddir-
mektedir ™ Siddetli preeklampsi-eklampsi famil-
yal bir egilim gdéstermektedir. Hastalik tek bir re-
sessif gene ya da inkomplet penetransi olan domi-
nant bir gene baglanabilir, hatta penetrans fetal gen-
otipe bagli olabilir *?

Maternal imminglobulin G dizeyleri preeklampsi
de azalmistir ®®. Kompleman faktérleri C3-C4
komponentlerinin de azalmis olarak bulunmasi
kompleman kullaniimasinin arttiginin bir gostergesi
kabul edilebilir ®. Blokan antikorlarin bulunmayisi
veya yetersiz Uretimi preeklampsi gelismesinden so-
rumlu tutulabilir ® Anne ile fetus arasindaki histo-
kompatibilitenin artmis olmasi da gercekten 6nemli
gorilmektedir. Sitotrofoblastlarca ortaya koyulan
histokompatibilite antijeni (HLA-G) muhtemelen
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plasentayi rejeksiyondan korumaktadir . Desidual
hucresel immiin yanit trofoblastik invazyonu sinirla-
yabilmektedir. Desiduada immin islevi bulunan
makrofajlar, T-hiicreleri ve genis granuler lenfositler
gibi cesitli hiicreler bulunmaktadir. Ozellikle birinci
trimesterde sitolitik grandler lenfositler (killer-cells)
preimminizasyon olmadan bile hedeflere saldirabil-
mektedir ®. Boylece desidua temelde lenfoid bir
doku olarak tanimlanabilir ve immiin yetenegi de fe-

tal yagam icin gereklidir 1329,

Makrofajlar lenfosit proliferasyonu, interleukin-2 re-
septorlerinin ortaya cikisi ve bu cytokinin Gretimini
inhibe ederler. Allograftin rejeksiyonunda inter-
leukin-2 6nemli bir rol oynamaktadir. Normal gebe-
likte interleukin-2 artisi bulunmakta ve bu killer-cell
aktivitesi inhibisyonu ile iliskili goriilmektedir

Bazi preeklampsi-eklampsi vakalarinda otoimmiin
fenomen iliskisi kurulabilmektedir “*??2 Otuz-
dordunci gebelik haftasindan énceki siddetli preek-
lampsi vakalarinin % 16'sinda antifosfolipid antikor-
lari anlamh olarak yiiksek bulunmustur. Ancak fetal
gelisme geriligi ile komplike gebeliklerde antikardi-
yolipin antikorlara gore fosfatidilgliserol, fosfatidi-
linositol ve fosfatidik asite karsl otoantikorlar an-
lamli olarak daha sik karsilasilabildigi ve antifosfo-
lipid antikorlarin yapiminin tek bir otoantikora ba-
gimh gorilemeyecegi, fetal gelisme geriligi ile ko-
relasyon gosterip preeklampsi ile birlikte bulunmasi-
nin sart olmadig! da bildirilmistir @,

Preeklampside plasental yataga 6zgu nétrofil akti-
vasyonu dikkat cekmektedir ®®. Aktive olan nétro-
filler vaskiler hasara sebep olabilecek bazi maddeleri
salabilirler. Nétrofil grandlleri iceriginde subendo-
telyal matriksi ve endotelyal hiicre butinligini ze-
deleyebilecek elastaz ve proteazlar vardir. Ayrica,
membran lipid peroksidasyonuna, endotelyal hiicre
lizisine ve vaskiler permeabilite artisina sebep olan
toksik oksijen serbest radikallerde salinir ®®. Preek-
lampside, belirgin hipovolemiye ragmen normal re-
nin-angiotensin sisteminin stimile olmayisi ve an-
giotensin H'ye artmis vaskuler sensitivite ile vazodi-
latator prostaglandinlerin yapimi ve/veya aktivitele-

rindeki yetersizlige de sebep olarak endotelyal hiicre
hasari mekanizmasi dstiniilebilir®?.

Vaskiler hasara, makrofajlar, T-lenfositler, aktive
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olan kompleman ve koagulasyon sistemi ile trombo-
sitlerin etkilesimi katkida bulunmaktadir. Notrofil
aktivasyonu muhtemelen immunolojik mekanizma-
lar tarafindan baslatilan olaylara ikincil bir yanittir.
Endotelyal fizyopatolojinin preeklampsideki 6nemi
endotelyal fizyolojinin bu asamada g6zden gegciril-
mesini gerektirmektedir.

Endotelyal hiicreler vaskiler duvara kollagenler ve
fibronektinin de icinde bulundugu cesitli glikosami-
noglikanlarca baglanmaktadir. Bu endotelyal tabaka
kapiller transportu diizenler, plazma lipid igerigini
kontrol eder, hemostazda goérev alir ve vaskiiler diiz
kas reaktivitesini yonetir. Cesitli otokoidler ile oto-
regiilasyon uygulanabilmektedir @2 iki 6nemli
vazodilatasyon mediyatérii PGI2 ve endoteliumde-
rived relaxing factor (EDRF)'dir (332425:26),
EDRF'nin L-arginin ile beraber olustugu ve nitrik
oksit (NO) oldugu bulunmustur ©®.  Vazo-
konstriksiyonun baslamasinda TXA2 ve prostaglan-
din H2 (PGH2) yer almakta. EDRF'yi inaktive edebi-
len endothelin ve superoksid anyon salinimi da
anoksi sonucu baslayan kontraksiyonlarin nedeni
olarak yorumlanmaktadir ®**°39_ Endotelyum pihti
olugmasinin énlenmesinde de énemli islev gormek-
tedir. Intakt endotelyuma stimiile olmamis trombo-
sitler yapismaz ©®?. Hasar sonucu subendotelyal ta-
bakanin ortaya ¢ikmasi trombosit agregasyonuna ve
TXAZ2 ile koagiilasyonda aktif komponentlerin salin-
masina neden olur. PGI2 dretim inhibisyonu, uyaril-
mamis trombositlerin adhezyonunu arttirmaz, ancak
stimile olduklarinda goériilen adhezyon, PGI2 ba-
gimlidir. Endotelyal hiicrelerde trombositlerce sali-
nan prostaglandin endoperoksidi PGI2'ye cevirebilir.
Bu mekanizma 6zellikle endotelyal hiicre/trombosit
orani > 1:1 oldugunda énem kazanmaktadir.

PGI2 sentezi disinda da baska mekanizmalar trom-
bozu 6nlemekte etkili olmaktadir. Agrege olan trom-
bositler vasodilatator olarak adenosin difosfat
(ADP) ve adenosin trifosfat (ATP) salarlar. Endotel
hiicreleri cesitli enzimler araciligl ile ADP ve
ATP'yi gucll bir trombosit fonksiyon inhibit6ri olan
adenosin monofosfat ve adenosine metabolize eder-
ler. Adenosin kan akimini diizenleyen ve vazodila-
tasyon yapabilen lokal bir hormon olarak gériilmek-
tedir ©®. Béylece damar endotelinden PGI2 ve
EDRF yapilarak trombosit adhezyonu inhibe edile-
bilmektedir. EDRF'nin bu islevi PGI2 varhginda ko-
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laylagmaktadir. Normotensif gebeler ile karsilastiril-
diginda preeklamptik vakalarin umbilikal kord da-
marlarinda endotelyal EDRF salinimi azalmis olarak
bulunmustur 9. Eger EDRF temel vazodilatator ve
trombosit agregasyon inhibitéri ise uteroplasental
dolagimda prostasiklin sentezi uteroplasental perfiiz-
yonun tehlikeye girdigi durumlarda bir kurtarici me-
kanizma olarak gorulebilir. Sarrel ve ark. gore pre-
eklampside saptanan hemoglobin artisi EDRF ta-
rafindan aracilik edilen vazodilatasyonu inhibe eder,
vazokonstriksiyona sebep olur ®¥. Ancak preek-
lampside Hb artisi sekonder bir olay olup muhteme-
len preeklamptik vazokonstriksiyonun primer nedeni
degildir.

Endotelyum ayni zamanda temelde arteria ve vena
uterinanin ¢ok guclu bir vazokonstriktdrii olan en-
dothelin gibi maddeleri de yapmaktadir ©®. Preek-
lamptik maternal endothelin plazma dizeyleri art-
mistir ve hastahigin siddeti ile plazma duzeyleri kor-
rele bulunmustur ©. Fakat hastalik gelismeden 6nce
bu olay tespit edilememektedir 37,

Yiiksek endothelin dizeyleri, asiri endotelyal hasa-
rin bir gostergesi olabilir. Endothelin temelde yal-
nizca lokal olarak bulundugu yerdeki diiz kas Uze-
rine etki etmektedir. Preeklamptik serumun endothe-
lin dretimini baskiladigi gosterilmistir ©®. Preek-
lamptik serumun endopeptidaz aktivitesi icerdigi ve-
ya endotelyum 0zerinde hiicre yiizey endopeptidaz
olusumunu ve aktivitesini uyardigl spekiile edilmek-
tedir ©9.

Endotelyum, plazminojen aktivatorlerinin serbest-
lestirilmesiyle de fibrinolizde aktif rol almaktadir
®3) Plazminojenin, plazmine cevrilerek fibrinoliz
baslatilmasinda doku tipi plazminojen aktivatori
(tPA) ile Urokinaz tipi plazminojen aktivatori (UPA)
gorev alirlar. Boylece eriyemeyen fibrinin, eriyebi-
len yikim drlnleri haline ge¢cmesi mimkin olur.
Plazminojen, lazmine aktive olmasinda eksojen, ent-
rensek ve eksrensek olaylar rol alabilir. Thrombin ve
serum proteinleri tPA'nin endotel hicrelerinden
salinmasini uyarabildikleri gibi endotel kaynakl
plazminojen aktivator inhibitori (PAI)'niin daha faz-
la salinmasini uyararak sonugta tPA aktivitesini du-
strurler. Trombositlerin profibrinolitik (tPA ve
uPA) ve antifibrinolitik (PAI) seklinde katihmi, ola-
yin tipine ve vaskuler yatak tutulum miktarina

baghdir ©®. Endotelyum hiicre disfonksiyonunun

preeklampsi fizyopatolojisinde énemli bir yeri oldu-
gunun bir baska kaniti da preeklapside gozlenen
morfolojik lezyonlardir. Arteria uterina, plasental
yatak ultrastriktir degisiklikleri ve glomeruler endo-
theliosis en ¢ok bilinenleridir. Glomertler endotheli-
osis baska hichir hipertansiyon tipinde goériilmeyen
preeklampsiye 6zgii bir renal lezyondur ®°*7. Pre-
eklampsinin uterin damarlari ve nonuterin dokular-
daki mitokondriyal hasar ile iligkisi gosterilmis ve
endotelyum hiicre sitoplazmasi ile metokondrilerde
belirgin sisme bildirilmistir “.

Hasara ugrayan damar endotel hiicrelerinden c¢ikan
antijenler bu hcreleri, 6nemli imminolojik hedefler
haline getirir. Vakalarin énemli bir béliminde endo-
tel hiicrelerine karsi antikorlar gosterilmistir .
Preeklamptik serum in vitro olarak endotel hiicre-
sinde hasar olusturmakta ve bir sitotoksik madde
varhgini distindiirmektedir “® Antepartum kan 6r-
neklerinde mitojenik aktivite artisi gérilmis ve mi-
tojenik indekslerin daha preeklampsi gelismeden ar-
tabilecegi bulunmustur  “**®. Mitojenik biiyiime
faktor aktivitesi artisi endotelyal hasarla da iliski-
lidir.

Etyoloji bilinmiyor olsa da giderek ortaya koyulan
bulgular preeklampside eicosanoid sistemin énemli
katkisi oldugu hipotezini desteklemektedir “V. PGI2
ve TXA2 énde gelen eicosanoidlerdir. Normal gebe-
lik fizyolojisine 6zgu vazoaktif ajanlara duyarsizlik
preeklampsi gelismesiyle yok olurken vazokonstrik-
siyon ortaya c¢ikar, angiotensin Il'ye pressor yanit
baglar @,

Redman, preeklampsiyi trombosit disfonksiyonu ta-
rafindan yonetilen ve en azindan kismen antitrom-
bosit ajanlar tarafindan onlenebilen trofoblast ba-
gimh bir olay olarak yorumlamaktadir “%. Antiagre-
gan PGI2 veya EDRF'nin yetersiz Uretimi ya da ek-
sikliginde spiral arterlerin nonendoteliyaze ylizeyle-
rinde trombosit aktivasyonu olusmasi beklenebilir.
Trombosit kaynakl relatif PG12 eksikligi ve TXA2
dominansi, selektif trombosit yikimi, uteroplasental
kan akiminda azalma ve tromboz ile plasental in-
farktlar preeklampsideki kot perinatal prognoza go-
tirecektir. Temel patolojik sorun spiral arterlerdedir,
ancak hipertansiyon ile renal fonksiyon degisiklik-
leri arasindaki iliski de unutulmamalidir. Intrarenal
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PGE2 ve PGI2 yapiminda azalma ile efektif renal
plazma akiminda, glomeriler filtrasyon hizinda, rik
asit klirensinde azalmalar sonucu proteintri gelisme-
si arasinda iliski kurulabilir ®®. intrarenal vazodila-
tator prostaglandinlerdeki azalma, angiotensin Il'nin
vaskdiler etkisinin karsilanamamasi ile sodyum atili-
minin bozulmasina sebep olabilir. Sodyum atilama-
yinca damar tonlsu ve kan basinci artisi goralur.
PGI2/TXA2 dengesizligi preeklampsi kliniginde bazi
olaylari agiklayabilmesine ragmen bu dengesizligin
temel patojenik mekanizma oldugu ispatlanamamis-
iir®. Ustelik PGI2'lik normal gebelikteki tek fizyo-
lojik vazodilatator olup olmadigl da bilinmemekte-
dir. Yiuksek doz prostaglandin sentetaz inhibitori
kullanan gebelerde preeklampsi insidansinin arttigi
gosterilememistir. Angiotensin Il'ye karsi artmis du-
yarhiligi bulunan normotansif gebelerde diisik doz
aspirin tedavisi kullanildiginda bu duyarhlk ancak
kismen azaltabilmektedir ®. Koruyucu mekanizma
olarak PGI2 yapimi 0Ozellikle iskemi ve hipoksi
karsisinda islev gdrmektedir. Diger baska otokoidle-
rin preeklampside vazokonstriksiyon ve normoten-
siflerde fizyolojik vazodilatasyon mediatdrii olarak
gbrev yapmasi olasidir. PGI2 yerine EDRF'nin anti-
hipertansif bir faktor olabilecegi bazi hayvan deney-
lerinde gosterilmistir. Hastalardan elde edilmis um-
bilikal kordon damar endotelinden bradikinin ile
baslatilabilen EDRF saliniminda 6énemli azalma bu-
lundugu da bilinmektedir ®¥. Ancak EDFnin gebe-
likte fizyolojik vazodilatasyonu hangi asamaya dek
ulastirtlabildigi bugun icin karanhktir.

Trombosit aktivasyonu ve agregasyonunu takiben
giderek artan miktarda TXA2 ve serotonin salina-
caktir. Koagilasyon tetiginin gekilmesiyle lokal
trombin olusumu trombosit aggregasyonuna Katila-
rak trombus stabilizasyonu i¢in olusan fibrin formas-
yonu kotiledonlara kan akimini engelleyerek plasen-
tal enfarktlara yol agacaktir. Dustik doz aspirin teda-
vi mekanizmasi dayanag| iste burada bulunmaktadir.

Dolasimdaki serotoninin ana kaynaklarindan birisi
de trombositlerdir. Serotonin endotelyum hiicrele-
rine ulastiginda, bir kismi monoamin oksidaz ve ke-
tesol-O-metil transferaz ile parcalanmaktadir. Sero-
toninin damar diiz kasina olacak olan etkisi daha ¢ok
buray! kaplayan endotel tabakasinin durumuna bag-
ldir. intakt endotelyumda serotonin Sl-serotonerjik
reseptor iliskisi kurulur. PGI2 ve EDRF sentezi igin
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bu iglem bir uyan isareti olmakta ve trombis for-
masyonuna karsl koruyucu mekanizma islemeye
baslamaktadir ®**2. Vaskiiler duvar bozuklugunda ise
yanit degisecektir. Serotonin, S2-serotonerjik re-
septdr ile etkilesecek ve kontraksiyona sebep ola-
caktir. Bu arada agregasyon isleminin artisi ile serot-
onin salinmasi arasinda pozitif-feedbak calismaya
baslayacaktir. S2-serotonerjik antagonistleri trom-
bosit agregasyon etkisinin 6nlenmesinde kullanil-
mistir 2. Preeklamptik vakalarin plasenta ve kan-
larinda normotensiflere gore daha ylksek dizeylerde
serotonin saptanmistir 2. Boyle vakalardaki en-
dotelyal ve plasental monoamin oksidaz eksikligi de
serotonin inaktivasyonunu etkilemektedir ®® Yine
de trombosit kaynakli serotonin preeklampsi nedeni
degildir.

Hastaligin gelistigi gebelerde klinigin gorilmesin-
den ©nce trombosit sayisi azalmaktadir %9
Trombosit sayisi bu vakalarda glnlik degiskenlik
g6stermesine karsin 100x10%/L'den daha az bulun-
masi da gercekten enderdir. Preeklampside kanama
zamani uzayabilir ancak bu trombositopeninin sid-
deti ile korele degildir, artmig tliketimine bagl anti-
trombin-111  aktivitesi azalmistir  ©”.  Trombin-
antitrombin 111 kompleks diizeyleri trombositopeni
ve antitrombin-I11 aktivitesi ile korrelasyon goster-
mektedir. Protein C diizeylerindeki distiklik de pre-
eklampside bu bulgularla birlikte tromboembolizme
olan egilimin artmasina neden olmaktadir. Normo-
tansif gebelikte fibrinoliz azalmistir ve dogumu taki-
beden ilk saatin sonunda yine normale ddner. tPA
saliniminin dlgiilmesi ile bu olay gosterilmistir 2.
tPA aktivitesinin azalmasi preeklampside daha erken
olur. PAI (plasminogen aktivatdr inhibitor aktivitesi
ve tPA arasi dengesizlik uteroplasental damarlar ve
renal mikrosirkilasyonda fibrin mevcudiyetinin de-
vamina katkida bulunur ®®. Preeklamptiklerde azalmis
fibrinolitik aktivite PAI-I ve PAI-2'nin artmis
diizeylerine baglanmaktadir. Normalde PAI-1 diize-
yi.20.nci haftadan itibaren artar. Bu artis preeklamp-
side ise daha erken ve daha fazladir %, Ketii fetal
sonuclanan gebelikler ile disik dogum agirhkh
bebek ve plasentalarin bulundugu gebeler ile PAI-2
diizeyleri korelasyon gostermektedir ©°.

Endotel hasarinin nedenine yeniden egilmek gerek-
mektedir. Bu asamada oksijen serbest radikal yapimi
ve lipid peroksidasyon artisi ile imminolojik meka-
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nizmalar ve endovaskiiler trofoblast/endotelyum
hiicre hasan arasi bir baglantt miimkin gorilmek-
tedir. Serbest radikal denildiginde, en dis yoriinge-
sinde bir veya daha fazla ciftlesmemis elektron bulu-
nusu anlasilmaktadir. N6tr olabilecegi gibi pozitif ya
da negatif yikli olabilirler. Oldukca reaktif olup bi-
yolojik émiirleri mikrosaniyelerle dlctilmektedir ©°.
Molekdler oksijen bir diradikal olup oksidizasyon
yetenegi kisithdir. Normal fizyolojik olaylar sirasin-
da da serbest radikaller ortaya ¢ikabilmekte ancak is-
kemi, immun reaksiyon gibi durumlarda salinimlan

artmaktadir 06D,

Serbest radikaller asiri Gretildiklerinde veya korun-
ma mekanizmalari bozuldugunda toksisiteleri artar.
Uzamis iskemi ve immun yanit esnasinda nétrofil
aktivasyonu olur. ®*%?_ Aktivasyon ile notrofil ok-
sijen tuketimi artmakta, stiperoksit anyon ve hidrojen
peroksit salgilanmaktadir Y. Nétrofiller ayrica
arasidonik asiti cesitli hidroksile eicosanoidlere me-
tabolize edebilmektedirler. Oksijen serbest radikalle-
rin ortaya cikiginda énemli bir kaynak arasidonik
asit metabolizmasi sirasindaki siklooksigenaz yolu-
dur . Oksijen serbest radikallerin olusumunda ek-
sojen mekanizmalar olarak sigara, iyonize radyas-
yon ve asiri oksijen konsantrasyonu gdsterilmektedir
62 Oksijen tek elektrona indirgendiginde olusan
superoksit anyon PGI2/TXA2 dengesini TXA2 le-
hine degistirerek trombotik etkileri bulunmakta ve
peroksitler endotel hasarina yol acabilmektedir, hatta
plazma koagllasyon sistemi ile etkilestiklerinde
trombojenik etkileri goriilmektedir ©®. Normal
gebelik sirasinda da serbest radikal aktivitesinde
artis olur. Lipid peroksidasyon aktivitesi gebelik
yasina bagl olup dogum sonrasi diser ®®. Preek-
lampside nétrofil, makrofaj ve T-hiicre aktivasyonu
ile oksijen serbest radikal artisi beklenmelidir. im-
munolojik sorun ve vaskuler yatakta olusan iskemik
ortam gerekli sartlan olusturmaktadir. Siddetli pre-
eklampsi klinigi heniiz gelismeden yiiksek miktarda
oksijen serbest radikaller gosterilmis ve kan basinci

diizeyi ile korele oldugu saptanmuistir 69,

Hiicre membraninda Uretilen lipid peroksitler yliksek
dansiteli hipoproteine tasinarak dolasima katilmakta
ve yaygin endotelyal hasara neden olarak preek-
lampsiye yol acabilmektedir ©® PGI2 sentezi, trom-
bosit agregasyonu ve pihtilasmaya olan etkileri ile
EDRFnin superoksit anyon ile inaktive edilebilirligi

bu goriisii desteklemektedir ©7.

Periferik vaskiiler tonusun diizenlenmesinde, peri-
vaskdiler sinir kaynakh calcitonin gen-iligkili peptid
(CGRP) gl¢lu vazoaktif bir peptid olarak vazodila-
tasyondan sorumlu goriilmektedir ©®. immuno-
reaktif CGRP olcumleri gebelikte artis ve dogum
sonu onemli dislsu gostermis ancak perivaskiiler
orijin yine de karanlik kalmistir ©- CGRP plazma
dizeyleri ile yapilan bir ¢alismada hastaligin siddeti
ile korelasyon bulunamamistir ®® Bir baska dikkat
ceken madde vazokonstriktor 6zelligi ile endothelin-
dir ™. Vaskiiler ve nonvaskiiler dokulara degisik
etkileri vardir. Vazoaktif 6zellikleri ile hemodinami-
nin, kardiyovaskdiler, renal ve endokrin fonksiyon-
lann diizenlenmesinde dnemli rol almaktadir %,

Endotelin sentezi trombin, angiotensin Il gibi kimya-
sal veya mekanik uyarilarla baslatilabilir ”. Endo-
telyumun ortadan kaldirilmasi vaskiiler diz kasin
endothelinin vazokonstriktor etkisine olan duyarlih-
gini da arttirmaktadir. Plazma endothelin dizeyi nor-
mal gebelikte degismez iken endothelin-1 diizeyinin
preeklampsi, siddetli preeklampsi ve HELLP send-
romunda arttigi bulunmustur 2.

Ancak endothelinin plazma diizeyinde artigin preek-
lampsi klinigi 6ncesi gorilmeyisi endothelinin klinik
bulgularin sonucunda ortaya ¢iktigini diisiindiirmek-
tedir ™,

Yukarida 6zetlenen tim bulgular isiginda immiino-
lojik adaptasyon bozuklugu sonucunda gelisen bir
olaylar zinciri preeklampsi etyolojisinin Uzerindeki
kaim perdeyi aralamaktadir. Trofablast invazyonun
bozulmasi, spiral arterlerin gebelik dncesi durumun-
da kalarak dilate olmayisina sebep olmakta, bircok
damar fibrinoid materyal ile tikanarak atherosis go-
rilmektedir W. Desidua lenfoid dokusunda temel ol-
mak Uzere oksijen serbest radikallerin yapimi art-
maktadir @5, Plasental yatakta nétrofil aktivasyonu
orijinli elastaz yaskiiler hasara yol agmaktadir .
Endotelyumun  fizyolojisi  etkilenerek  siiperoksit
anyanlannda sayesinde EDRF hizla inaktive edil-
mektedir . Lipit-peroksitler ve stiperoksit anyonlar
dogrudan duz kas kontraksiyonu yaparak vazo-
konstriksiyona sebep olabilirler ®*®®. Oksijen serbest
radikaller preeklampside plasma endothelin se-
viyelerinin artisini da saglar W. Lipid peroksitler
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siklooksigenaz aktivasyonu ile endotel PGI2 sente-
tazi bozarlar ®. Béylece trombosit kaynakli TXA2
Uretimi vaskiler PGI2 dretiminin dniine gecebilir.
Bu otokoidler arasi dengesizlik intervilléz boslukta
perfizyon azalmasina yol acar. Antiagregasyon
ozellikli otokoid EDRF ve ayrica PGI2 yetersiz ire-
timi trombosit aktivasyonunu saglayabilir. Trombo-
sit orijinli serotonin preeklampsideki trombosit agre-
gasyonu sonunda plazmada artis gosterir 2. Hafif
preeklampside halen spiral arterlerde intakt endotel
varliginda serotonin S-serotonerjik reseptorlerle
iliskiye girer, bir miktar PGl ve EDRF salinimi sag-
lanabilir ©©. Lokal PGI2 uteroplasental angiotensin-11
salinmasini uyararak perfiizyon basincini arttirir. Bu
sekilde dengelenmis bir durumda fetiisiin ihtiyaglari
annenin kan basinci artisi ile karsilanmaya calisilir.
Bu ylzden nonproteinirik hafif preeklampside
perinatal mortalite, morbidite artis gdstermez.

Siddetli vakalarda uteroplasental duvar trombosit ag-
regasyonu ve serotonin artigina yeterli PGI2 ve
EDRF salinimi ile yanitini veremez. Endotelyumda
ciddi hasar mevcuttur, Sl-serotonerjik reseptorler
bulunmamaktadir. Serotonin ister istemez S2-seroto-
nerjik reseptorler ile iligki kurar. Progressif vazokon-
striksiyon ile trombosit agregasyonu giderek artar ve
artik lokal trombin yapiimaktadir. Koagiilasyon me-
kanizmas! calismaya baglamigtir 7,

Boylesi bir mantik dizini kurulsa da preeklampsiyi
bir multiorgan hastaligi olarak goérerek endotel dis-
fonksiyonunu etyoloji ve patogenezde gelisen bir
sonug olarak kabul etmek gerekir. Ayrica daha uzun
vadeli ve ileri arastirmalar yapilarak tim anlati-
lanlarin ne kadarinin gergekten preeklampsi etyoloji-
sinde rol aldigini ortaya koymak gerekmektedir.
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Preklampsinin Erken Taninmasinda ve Takibinde
Yardimci Laboratuar Yontemler

Candan CENGIZ, Yalgin KIMYA
Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali

Gebeligin en sik medikal komplikasyonu olan, pre-
eklampsinin erken taninmasi; risk altinda olari popu-
lasyonda klinik belirtiler ortaya ¢ikmadan hastaligin
saptanmasi ve alinabilecek dnlemler yoniinden 6nem
tasir.

Hastaligin dnlenmesi amaciyla 1950 lerden bu yana
yatak istirahati ve ylksek proteinli diyet oneril-
mektedir. 1970'lerin sonunda bu 6nlemlerin preek-
lampsi gelisimini engellemedigi ve olusabilecek has-
taligin ciddiyetini etkilemedigi ortaya ¢ikmistir. Son
yillarda etiopatogenezde tromboxane ve prostasik-
lin'in 6neminin anlasilmasi ile uygulamaya baslani-
lan dusiik doz aspirin tedavisinin faydali etkisi ol-
dugu 6ne siirtilmektedir . Hastaligin erken tanin-
masl ve takibinde yararli, halen kullanilan laboratuar
yontemleri bagslica sunlardir:

URIK ASIT

Maternal serum (rik asit konsantrasyonunun preek-
lampsi olgularinda yikseldigi ayrica erken tani de-
geri oldugu uzun zamandan beri 6ne sirtlmektedir.
Preeklampside serum (rik asit konsantrasyonu nor-
male oranla yaklasik % 150-200 artis gosterir. Artis
orani hastaligin ciddiyeti ve fetal gidis ile orantihdir.
Serum (drik asit'in diurnal variasyonundan dolayi
normalde % 30’luk bir yikselme gorilebilir.

Gunimiuzde Grik asit degerlerinin hastaligin klinik
olarak ortaya ¢ikisindan dnce yikseldigi 6ne sirilse
de tartismahidir ve drik asit prediktif amagla kul-
lanilmamalidir ©.

MATERNAL SERUM ALFA-FETOPROTEIN
(MSAFP)

MSAFP duzeylerinin preeklampsi de erken tani de-
geri oldugu konusunda celiskili gortsler vardir. Wal-
ters ve ark'in 3500 gebeyi kapsayan ¢alismalarinda,

MSAFP diizeyi 3 MOM (multiples of the median)
lzerinde olan 89 gebenin % 15 inde preeklampsi
gelistigi 6ne strtlmektedir ©.

Diger bir calismada ise MSAFP dizeyinin 2 MOM
veya (zerinde olmasinin riski % 25 artirdigi 6ne su-
rilmektedir .

Gunlmiizde halen MSAFP duzeylerinin prediktif
amagla kullanimi konusunda yeterli kanit yoktur.

MATERNAL SERUM HCG

Aciklanamayan ikinci trimestir Beta HCG diizeyi ar-
tislarinin, anlamli diizeyde hipertansiyon gelisme
riski ile birlikte oldugu one striilmektedir . Ancak
bu konudaki bilgiler hentiz yetersizdir.

FIBRONEKTINLER

Fibronektinler, esas olarak karaciger ve endotel ol-
mak (izere, organizmanin birgok yerinde Uretilen
glokoproteinlerdir. Plazma icine fibronektin salinimi
vaskiler harabiyetin bir gostergesi olabileceginden
dolayi, preeklampside erken tani amaciyla kullanimi
distnulmistir. Normal gebelikte plazma fibronek-
tin duizeyi 3. trimestirde % 20 artar ve erken postpar-
tum déneme kadar bu diizeyini korur @.

Bircok calismada fibronektin diizeyinin preeklamp-
side yaklagik 2.5 kat arttigi bulunmustur. Hipertan-
siyon ortaya ¢ikigindan 6nce 400 mg/ml lik deger
kriter olarak alindiginda, bu deger ve zerindeki ol-
gularin yaklasik % 94 tnde preeklampsi gelisecegi
One slriilmektedir. Bu yikselme, olgularin 3/4 iinde
hipertansiyonun ortaya ¢ikisindan bir ay once ola-
caktir 9.
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ENDOTELIN

Endotelin kardiovaskiiler fizyolojide etkili bir medi-
atordir. 21 aminoasitten olusan bir peptittir ve gucli
bir vazokonstriiktordir. Normal gebelikte dizeyi
azalan endotelin'in, endotel tarafindan yapildigi ve
lokal etki ile altindaki diiz adaleyi kontrakte ettigi
one surdlmektedir. Agir preeklampside diizeyi belir-
gin Olcude artmistir. Ancak erken patogenezden so-
rumlu olup olmadigl ve erken tani degeri halen agik
degildir @79,

IDRARDA ALBUMIN VE KALSIYUM
ATILIMI

Preeklamptik gebelerin idrar kalsiyum atilimlarinin
normalden duslk oldugu ve bunun erken tani degeri
oldugu éne stiriilmektedir ©.

Ayrica 24 saatlik idrarda kalsiyum-kreatinin oranini
0.04 veya daha az oldugu olgularda preeklampsi ge-
lisme riskinin kontrol grubuna gére anlamli 6lcude
arttig1 bildirilmektedir “©.

TROMBOSIT KALSIYUM METABOLIZMASI

Bazi calismalarda preeklamptik gebelerde intrasel-
luler trombosit kalsiyum konsantrasyonunun arttigi
ve bunun erken tani degeri olabilecegi 6ne siril-
mektedir ©.

DOPPLER VELOSIMETRI

Son zamanlara kadar uteroplasental sirkiilasyon an-
cak invaziv metodlarla arastirilabiliyordu. Noninva-
ziv bir metod olan doppler velosimetri ile uterin ve
umblikal sirkiilasyon hakkinda énemli bilgiler elde
edilebilmektedir. Bu bilgiler preeklampsinin fizyo-
patolojisinin anlagiimasina katkida bulundugu gibi,
hastaligin erken taninmasina da yardimci olmustur.

Uterin arterlerdeki kan akimi uteroplasental sirkilas-
yondaki resistansi yansitir ve inceleme subplasental,
arkuat arterler ve direk uterin arterlerin incelenmesi
seklinde yapilabilmektedir. Umbilikal arterlerin sekli
ve Ozelligi nedeniyle lokalize edilebilmeleri kolaydir
ve fetusun abdomeni takip edilerek kolayca bulu-
nabilirler V.
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Umbilikal ve uterin arterin resistansi bircok gosterge
ile Olculebilir. Bunlar baslica sistol/diastol (S/D)
orani, pulsatilite indeksi ve resistans index olarak si-
ralanabilir. S/D orani basit bir orandir ve bu sirki-
lasyondaki impedansi indirek olarak dlgebilir 2.

2. trimesterde uterin sirkiilasyondaki resistans dra-
matik olarak azalir ve 26. gebelik haftasinda S/D
orani 2.6 dan kiclktir ve dalga form'unda diastolik
centik yoktur. Diastolik ¢entik damar elastisitesini
gosterir ve 2. trimesterde normalde kaybolur. 26. ge-
belik haftasindan sonra S/D > 2.6 ve diastolik gentik
gorinumu varsa bu uterin arterlerdeki normal mor-
folojik degisikliklerin olmadigini ve resistansin art-

tigini gosterir Y.

Bu anormal doppler bulgularinin hastahgin klinik
olarak ortaya ¢ikisindan once olusabilecegi bildiril-
mektedir 9,

Yine resistans index kullanilarak yapilan bir calis-
mada; 1014 nullipar kadinda 16-22 gebelik hafta-
larinda resistans index 0.58 den yiiksek ise 24. gebe-
lik haftasinda tekrar doppler velosimetri calisiimis,
118 olguda bu anormal kabul edilen bulgu persiste
etmis ve bu ¢alismada preeklampsi erken tanisi igin

sensitivite % 63, spesifite % 90 olarak bulunmustur
14

PREEKLAMPSI TANI VE iIZLENMESINDE
KULLANILAN DIGER LABORATUAR
YONTEMLER

MATERNAL HEMODINAMIK OLCUMLER

Preeklampside hemodinamik degisiklikler klasik
olarak artan vaskdler resistans, azalan perflizyon ve
plazma volimiinde azalma olarak ifade edilir ®.

Ancak bu konuda celiskili veriler vardir. Ornegin
plasental perfiizyonun bir gdstergesi olan dehidroi-
soepiandrosteron sulfat klirensinin angiotensin Il

sensitif olgularda arttigini bildiren ¢alismalar vardir
12

Yine son yapilan ¢alismalarda preeklamptik olgular-
da atriel natiiretik faktor (ANF) (n arttigi bildiril-
mektedir. Plazma volumiinin azaldigi 6ne sirilen
preeklamptik olgularda ANF'nin tersine azalmasinin
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gerektigi disundldiginde, bu konuda halen kar-

mastk verilerin oldugu goriilmektedir “®*".

Pulmoner arter Kateteri yerlestirilen preeklamptik ol-
gularda toplanan verilerin heterojen oldugu goril-
mustir “®'%. Ancak bu olgularin cogunun agir ve
oliguri, pulmoner 6dem, renal bozuklukla komplike
oldugu ve antihipertansif tedavi aldiklari belirtil-
mistir.

Herhangi bir tedavi uygulanmamis hastalarda pul-
moner arter kateteri yerlestirilerek yapilan bir ¢als-
mada, olgularda vazokonstriksiyon oldugu saptan-
mis, elektrolitti sivi ile hidrasyonu takiben, vaskiler
resistansin dustlig ve kardiak verimin arttigl bulun-
mustur .,

Invaziv metodlar yaninda doppler incelemeleri pre-
eklampsili olgularda hemodinamik degisiklikler ko-
nusunda yeterli bilgiler vermistir. Bu verilere gore
gebeligin erken devrelerinde, preeklampsi aday! ol-
gularda kardiak verimin arttig1 ve buna bagh vazo-
dilatasyon oldugu, bunlarla uyumlu olarak dehidroi-
zoepiandosteron klirensinin ve ANF diizeyinin artti-
g1, ancak agir olgularda kardiak verimin azalip peri-
ferik resistansin anabildigi bildirilmektedir. Sonug
olarak preeklampside hemodinamik degisikliklerle
ilgili bilgiler henliz kesinlik kazanmamistir ve daha
ayrintili calismalara gereksinim vardir (12),

BOBREK FONKSIYONLARI iLE iLGILI
LABORATUAR YONTEMLERI

Preeklampsi olgularinda renal kan akimi ve glomer-
ular filtrasyon orani azalir. Renin angiotensin siste-
mi normal gebelikten farklidir. Sodyum atilimi azal-
mustir. Urik asit klirens azalma ve serum (irik asit se-
viyesinde artma meydana gelir.

Kreatinin klirens agir preeklampsili olgularin co-
gunda azalmistir ancak orta ve hafif olgularda degis-
memistir. Serum kreatinin dizeyi belirgin yuksel-
medikge yardimci degildir. Cunku normal deger
sinirlar genistir. Degerdeki kucik oynamalar, fonk-
siyonel degisikliklere veya laboratuara ait teknik
degisikliklere bagh olabilir .

Bu degerdeki degisiklikler kreatinin degisikliklerine
benzer BUN, ayni zamanda diyetteki protein alinan-

dan da etkilenir ®". idrar sedimentinde preeklamp-
siye 6zgi spesifik degisiklikler yoktur 2.

Proteinuri, preeklampsinin diagnostik bulgularin-
dandir. Proteinirinin artmasi maternal ve fetal mor-
bidite ve mortalitenin artisi ile paralellik gosterir.
300 mg/gun Gzeri proteindri patolojik kabul edilir.
Proteinirinin 5 g/giin dan fazla olmasi agir preek-
lampsi kriteridir 2.

Chesley preeklampsideki proteinlrinin saatten saate
degisiklik gosterdigini, bu dzelligin diger proteinu-
rili renal hastaliklarda olmadigini bildirmistir 2.

Normal gebelikte plazma renin aktivitesi, renin kon-
santrasyonu, angiotensin Il ve aldosteron artar. Pre-
eklampside bu degerler konusunda karmasik veriler
vardir. Yikseldigi, degismedigi veya azaldigini sdy-
leyen calismalar vardir. Bu konu halen agikhga ka-
vusmamistir @2,

RENAL BiYOPSIi

Elektron mikroskobik incelemede renal degisiklikler
spesifiktir. Esas degisiklik endotel hicrelerini kap-
sar. Bu hucrelerinin boyutlari artmistir, kapiller 10-
meni yer yer tikamiglardir, sitoplazmalarinda elek-
tron-dens materyaller ihtiva ederler. Bazal membran,
epitel sinirt kalinlagsmistir. Bu bulgular, glomerular
kapiller endotelyosis olarak adlandirilir @2

KARACIGER FONKSiYON TESTLERI

Bilirubin, alkalen fosfataz, SGOT ve SGPT degerle-
rinde ylkselme gorilebilir. Ancak bu degerlerin
prognoz ve hastaligin ciddiyetinin gostergesi olma
yoniinden fazla faydali olmadiklari bildirilmistir

(23,24).

Ancak SGOT, SGPT yiikselmesi ile subkapsuler he-
matom ve Kkaraciger riiptiiri arasinda korelasyon ol-
dugu bildirilmistir. Ayrica hemoliz, SGOT, SGPT
dizeylerinde artma ve trombositopeni ile saptanan
HELLP sendromu, olduca kétl perinatal prognozun
gostergesidir.

NOROLOJIK LABORATUAR YONTEMLER
EEG, tomografi (CT) ve manyetik rezonans (MR)
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incelemeleri nonspesifik sonuclar verir. Margaret ve
ark. tarafindan yapilan calismada eklamptik olgu-
larin % 46 sinda MR, % 33 inde CT anormal bulgu-
lar gosteriyordu. Anormal bulgular ¢ogunlukla kor-
tikal, subkortikal ve beyaz matrix'te édem olmak
Uzere nonspesifikdir. Bu otdrler komplike olmayan
olgularda bu incelemelerin gerekmedigini ¢ne sir-
mektedirler.

KOAGULOPATiI iILE ILGILI LABORATUAR
BULGULARI

Koagtilasyon sisteminin aktivasyonunu gosteren kla-
sik laboratuar incelemeler preeklamptik ve eklamp-
tik hastalarda sinirli kullanima sahiptir. Trombosit
sayisI anlamli seviyelere dustuglinde bile protrombin
zamani (PT), aktive parsiyel tromboplastin zamani
(aPTT), kanama zamani gibi incelemeler ancak %
20 den daha az olguda anormallik gdsterir. Bu labo-
ratuar degisiklikler siklikla gelisen dissemine intra-
vaskiiler koagiilasyona sekonder olusur. Ornegin PT
ve PTT, ancak koagiilasyon faktorlerinin aktivitele-
rinde yeterli azalma oldugunda uzar ve azalan trom-
bosit sayisindan etkilenmez. Kanama zamani ise
trombosit sayisi ve fonksiyonu asiri bozuldugu za-
manu zar. Koaglasyon faktorleri, fibrinolitik sistem
aktivasyonu ve trombosit aktivasyonunu yansitan
daha sensitif ve gelismis laboratuar yontemler kul-
laniimaktadir ©®.

FIBRINOJEN, FIBRIN YIKIM URUNLERI

Koagulasyon olayinin en son arini fibrindir. Plaz-
min, fibrinojenin D ve E fragmanlari denen iki par-
caya boliinmesini kolaylastirir. Trombin'in etkisi ile
fibrinopeptid A ve B salinir ve fibrin D-dimer haline
yikilir. Proteaz plazmin, fibrin'in fibrin yikim drini
X,Y,D ve E olarak parcalar. Dolayisiyla yukarida
siralanan bu maddelerdeki artis trombin dretimin-
deki ve fibrinojenin fibrin haline dénislimundeki
artigl yansitir,

Normal gebelikte serum fibrin yikim Grunleri (FDP)
artmistir ancak preeklampsi ve eklampside bu daha
belirgindir. Fibrinojen, agir preeklamptik olgularda
azalmigtir @,

Preeklampside monoklonak antikor yéntemi ile D-
dimer saptanmasi, FDP ve platelet niikiari ile kore-
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lasyon gosterir. D-dimer negatif olgularin gte iki-
sinde FDP <10 mg/dl ve platelet sayisi > 100.000/
I'dir.

Fibrinopeptit A seviyesi artan trombosis ve koagu-
lopatinin iyi bir belirleyicisidir. Fibrinopeptit A ve B
hafif preeklampside minimal artig gdsterirken, ciddi
olgularda belirgin olarak artmislardir .

Faktor VII antijen endotel harabiyetine sekonder
olarak artar, dolayisi ile faktér VIII antijen/faktor
VIII aktivite oranindaki artis preeklampsili gebeler-
de gozlenmektedir ve hastaligin ciddiyeti ile oranti-
lidir @7,

ANTITROMBINLER

Antitrombin 111, koagilasyon faktorleri ile irreversbl
kompleksler yaparak, pihtilasmayi yavaslatan major
inhibitordar. Antitrombin Il1-aktivitesi dizeyi preek-
lamptiklerde azalir. Bu azalma trombin Gretim artisi-
na sekonderdir. Antitrombin 111 Un kronik tuketi-
minde artis s6z konusudur. Dustk antitrombin 1l1-
aktivitesi seviyeleri maternal morbiditenin ciddiyeti
ile orantilidir®,

Trombin-antitrombin 111 kompleksi diizeyi de preek-
lampsi ve eklampside, normal gebelige oranla an-
lamh 6lgtide artmistir .

TROMBOSITOPENI

Preeklampsili gebelerin yaklasik % 15 inde trombo-
sitopeni vardir. Bu olgularin cogunda koagtilopati
bulgulart mevcut degildir. Trombositopeninin muh-
temel nedenleri: trombin Gretiminin artisi, trombosit
agregasyonunda artls, immin mekanizmalar nede-
niyle trombosit agliitinasyonunda artis olarak sira-
lanabilir ©”. Ayni zamanda preeklamptik olgularda
kalitatif trombosit disfonksiyonu ile iliskili kanitlar-
da bulunmaktadir ©V.

Trombosit aktivasyonu, preeklampside artmistir. Bu-
nun kanitlari, trombosit miktarinda azalma, trombo-
sit agregasyonunda artis, betatromboglobulin salini-
minda artma olarak siralanabilir. Ayni zamanda
geng trombosit miktarinda artma ve megatrombosit-
lerin mevcudiyeti de bunu desteklemektedir ©2.
Preeklamptik hastalarin serumlarinda trombosit ak-
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tive eden faktor'in (PAF) (n inhibisyonunda belir-
gin azalma bulunmustur. Bu defektin trombosit akti-
vite artisini izah edebilecegi 6ne sirtlmiistir ©2.
Prostasiklin ile trombositlerin agregasyonunun inhi-
bisyonu normal gebelerde, gebe olmayan duruma ki-
yasla, azalmistir. Bu azalmanin preeklampsili olgu-
larda daha belirgin oldugu bildirilmektedir ©°.

Preeklampside fibrin birikiminin artmasi dogal ola-
rak fibrinolitik sistemin aktivasyonunda artmaya yol
acacaktir. Fibrinolitik aktivite konusunda celigkili
raporlar olmasina ragmen bircok calismada plazmi-
nojen aktivatdr ve plazminojen aktivatér inhibi-
tor'leri arasindaki dengenin preeklampside degistigi
ve plazminojen seviyesinin buna bagli olarak arttigi
bildirilmektedir.

Endotel tarafindan olusturulan, doku plazminojen
aktivatér'un (tPA), endotel harabiyetine sekonder
arttigl, plazminojen aktivator inhibitor-1 (PAI-1) se-
viyesinin de arttigl, ancak plasental kaynakli plazmi-
nojen aktivator inhibitor-2 (PAI-2) nin azaldig bil-
dirilmektedir ©°.

Protein C, trombin Uretimini inhibe etmekle gérev-
lidir. Aktive edildigi zaman fibrinolizi saglar ve ak-
tive faktor V ve VIII i yikar. Baglica trombin tara-
findan aktive edilir. Preeklamptik olgularda protein
C diizeyinin azaldigi bildirilmektedir ©¥. Agir pre-
eklampside kan voliimiinde azalmaya sekonder, hizli
bir hematokrit artigi vardir. Postpartum veya volim
replasmani ile degerler normale déner. Hafif olgular-
da siklikla normal degerler saptanir .
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Preeklampsi ve Eklampside Maternal Fetal
Morbidite-Mortalite

A. Ceylan ERDEN, Murat YAYLA
Dicle Universitesi Tip Fakiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali

Gebeligin hipertansif hastaligi, kanama ve enfeksi-
yonun yamsira maternal ve fetal prognozda rol oy-
nayan onemli diger bir nedendir. Hatta bazi Ulke-
lerde bu hastaligin yol actigi morbidite ve mortalite
sikhgi 6n planda gelmektedir.

Gelismis Ulkelerde prenatal takip, tani ve rasyonel
tedavi yontemlerinin ilerlemesi ile prognoz diizelir-
ken, ulkemizde bu konu hala glncelligini korumak-
tadir.

MATERNAL MORBIDITE

Gebeligin hipertansif hastaliginda bakim ve tedavi
ile prognoz ¢ogu kez olumlu sonuglanirken, bazen
cesitli sistemik fonksiyon bozukluklari (kardiopul-
moner, hepatik, renal, serebral, hematolojik) morbi-
dite oranini arttirmakta, hatta uygulanan ilaclarin se-
¢imi ve uygulamadaki farkhliklar dahi prognozu ya-
kindan etkilemektedir.

Ozellikle agir hipertansiyon nedeniyle kardiopulmo-
ner yetersizlik, pulmoner 6édem, subkapsiler kara-
ciger hematomu, akut renal yetersizlik gelisebile-
cegi gibi yiiksek oranlarda plasenta dekolmani ve
koagiilopati riski bildirilmistir . Pulmoner ode-
min nedenleri iatrojenik sivi yiiklenmesi ve eklamp-
side goriilen aspirasyondur ©.

Hipertansif olgularda serebral kan akimi, vaskiler
rezistans ve oksijenlenmenin genellikle etkilenmedi-
gi ancak fokal perfiizyon bozukluklarinin olabilecegi
bildirilmistir ©. Ancak ani tansiyon artislari, serebral
kan akimindaki otoregiilasyonu bozarak serebral
6dem, kanama, infarktls, kafa i¢i basing artisi, hi-
pertansif ensefalopati ve komaya neden olabilir
@59 Gedekoh " eklamptiklerdeki serebral bulgularin
oranini % 17 olarak bildirirken, baska calismalarda
bu oran ortalama % 8 olarak bulunmustur (8)
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Eklamptiklerin % 75'inde 48 saat slreyle, % 50'sin-
de 1 hafta boyunca anormal EEG bulgulari saptan-
mistir. Anormal EEG bulgularina sahip olgularin ¢o-
gunun 3 ay icinde normale déndugl bildirilmis ve
eklampsinin epilepsiye neden oldugu tezi dogrulan-
mamustir ©.

Agir olgularda retina dekolmanina veya oksipital lob
patolojilerine bagli gérme bozukluklari sik gorilir-
ken, nadiren rastlanan korlik genellikle birinci hafta

sonunda kendiliginden duizelir .

Ender olarak (% 0.8) eklampsi sonrasi bir-iki hafta
stren psikoz tablosu da ortaya ¢ikabilmektedir %),

Preeklamptiklerde, % 2-12 oraninda HELLP send-
romuna rastlanir “®*Y. Bu sendromun belirtileri ve
bulgulari diger hastaliklarda da goérulebilmektedir
(11 Gebelik sirasinda konservatif davranilan olgu-
larda 1-10 gln icinde tablo agirlasir, bu tip olgular
pulmoner ddem, renal yetersizlik, dekolman, koagi-
lopati ve hepatik hematom riiptiiriine adaydir .
HELLP sendromu ile birlikte ileri derece asit varsa
konjestif kalp yetersizliginin 6 kat, solunum zorlugu
sendromunun 9 kat arttig bildirilmistir . Koagii-
lopati gelismemis olgularin belirtileri, destekleyici
uygun tedaviler de yapilmissa, genellikle 48 saat
icinde geriler ™. Sibai “Y, HELLP sendromlu 59
olgunun daha sonraki gebeliklerini izlemis ve 2 ol-
guda (% 3.4) hastalik rekirransi saptamistir.

Preeklamptiklerin % 4-16'sinda goérilen trombosito-
peninin, genellikle ilk 4 giin iginde duzeldigi bildiril-
mistir .

Preeklamptiklerde oligiiri ve azotemi ile karakterize
olan renal yetersizligin dogumdan sonra dialize ge-
rek duyulmaksizin bir hafta icinde diizeldigi bilin-
mektedir ®. Sibai “ ise, 31 olguluk akut renal ye-
tersizlik serisinde % 50'ye yakin dializ gerekliligi
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bildirmistir. Sag kalan olgular 6 hafta i¢inde nor-
male donmustir . Proteiniri ilk haftanin sonunda
kaybolurken, hipertansiyonun normal diizeyine in-
mesi iki hafta stirebilmektedir ©.

Saf tipteki olgularda renal fonksiyonlarin uzun doé-
nemde normal seyrettigi, kronik hipertansiyon ile
birlikte gorulen olgularda ise dializ gerekliliginin
arttig1 bildirilmistir .

Eklampsi sonrasi uzun dénemde maternal prognoz
incelendiginde, % 14-23 oraninda kronik hipertansi-
yon prevalansi bulunmustur “**”. Bu bulgunun da-
ha ¢ok multiparlar icin gecerli oldugu ileri siril-
mustiir ®®. Eklamptiklerin sonraki gebelikleri ince-
lendiginde hipertansiyonun % 12-51 oraninda gelis-
tigi, eklampsinin de % 0-21 arasinda tekrarladigl bu-
lunmustur @,

30. gebelik haftasindan énce preeklampsi kompli-
kasyonlarinin géraldigi olgularin sonraki gebelikle-
rinde de preeklampsi ve eklampsi siklig yiksek bu-
lunmustur. Daha gec belirti vermis olan olgularin
sonraki gebelikleri daha az komplikasyonlu seyret-
mistir *”. Gebeligin hipertansif hastaliginin abdo-
minal dogum oranini % 23-50'lere ¢ikarmasi da di-
ger bir bulgudur @*719),

Maternal morbiditeye etki eden diger bir faktor anti-
konvulsif ila¢ secimidir; 51 eklamptik gebenin ince-
lendigi bir ¢alismada magnezyum silfat kullani-
minin diazepama Gstuinltgt vurgulanmistir @9, Si-
bai ®, diazepam, fenobarbital ve fenitoin kullani-
minin magnezyum sulfat kadar etkili olmadigini ileri
strmiistiir. Pritchard @ olgularin % 4'tnde konviil-
siyonlarin magnezyum silfat tedavisine cevap ver-
meyebilecegini bildirmistir.

24-27. gebelik haftasindaki agir preeklampsi olgu-
lar1 yogun olarak takip edilirlerse maternal morbidi-
tenin distk olacagi ileri sturiilmustir ®?. Herseye
ragmen, olgularin % 31-47'sinde tibbi bakim ve kon-
trol altindayken dahi eklampsinin ortaya ¢ikabile-
cegi bildirilmistir “*". Gedekoh ), 52 olguluk ek-
lampsi serisinde hastalarin % 83'nln daha 6nceden
doktor kontrolii altinda oldugunu vurgulamis ve
konvilsiyonlara bagl morbiditeyi su sekilde sirala-
mistir: omuz ¢ikigl, humerus kirigi, yizde laseras-
yon, orbita ve dil hematomlari, dil ampiitasyonu ve

buna bagl hava yolu obstriiksiyonu, entlibasyon ve
trakeostomi gereksinimi.

Ulkemizde yapilmis calismalarda agir preeklampsi
ve eklampsi olgularinda, % 50-75 oraninda g6z bul-
gusu, % 30-45 hepatik, % 32-62 renal fonkisyon ye-
tersizligi, % 12-15 plasenta dekolmani, % 10 aspi-
rasyon pnémonisi, % 5-66 serebral kanama, % 3-10
akut renal yetersizlik, % 3-8 dissemine intravaskuler
koagulopati saptanmistir “*?”. Bir calismada kon-
viilsiyonlarin % 42'sinin hastane sartlarinda olustugu
bildirilmistir ©®.

MATERNAL MORTALITE

19. yuzyilda, 6zellikle agir olgularda acil dogum gi-
risimi prensibinin uygulandigl dénemlerde gebelerin
% 20-30'u kaybedilirken, 20. yiizyil baslarinda énce
maternal sedasyon ve bunu takiben dogumu baslat-
ma yontemi ile bu oran yariya indirilmis, 1930'lu
yillardan itibaren de "magnezyum silfat+hidrala-
zin+zamaninda dogum" politikasi izlenerek maternal
mortalite oldukca azaltilmistir @.

Gebeligin hipertansif hastaliginda maternal mortalite
oranini bolgesel, sosyoekonomik ve medikal yak-
lasgim farkliliklari yakindan etkilemektedir ®. En
genis arastirma serileri genellikle 3. Dinya Ulkele-
rinden bildirilmektedir. Diinya literatiriinde eklamp-
siye bagli maternal mortalite orani % 0-14 arasinda
kabul edilmektedir ®. (Tablo 1). Bu oranin iizerinde
bulgular da bildirilmistir ¢"29%

120 mmHg'nin Gzerindeki diastolik kan basincina
sahip olanlarda gorilen ani basing artiglari serebral
kanama, agir ventrikil aritmisi, dekolman ve disse-
mine intravaskiiler koagulopati tablosu ortaya cikar-
tarak maternal mortaliteye neden olur . Akut renal
yetersizlikte % 10, pulmoner édemde % 11, kronik
renal yetersizlikte % 50'ye yakin maternal mortalite
bildirilmistir “*3Y. Plasenta dekolmaninda % 21,
hepatik liematom rupturiinde % 30, HELLP sendro-
munda ise % 0-24 arasinda maternal mortalite goTul-
mektedir 14323,

Eklampsi sonrasi 6len olgularin terminal bulgulart,
serebral kanama ve buna baglh serebral disfonksi-
yon, pulmoner 6dem, respiratuar, hepatik ve renal
yetersizlik olarak siralanmigtir ©.
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Tablo I. Baz iilkelerde eklampsiye baglh maternal mortalite
(8)

Aragtinici Ulke Yillar Eklampsi Mortalite %
Meksika 1963-79 704 98 13.9
Akinkugbe Nijerya 1967-76 273 29 10,6
Ekwempu Nijerya 1978-79 100 9 9.0
Gedekoh ABD  1970-80 52 3 5.8
Zuspan ABD  1956-65 69 2 29
Maller Isve¢  1976-80 74 1 14
Pritchard ABD  1955-83 245 1 04
Sibai ABD  1977-89 254 1 04

Antenatal kontrol eksikligi de eklampsiye bagh
oltimlerde dikkati cekmektedir. Ulkemizde yapilmis
calismalarda olgularin % 75-100'Unde antenatal kon-
trollerin yapilmamis oldugu bildirilmistir ¢2%%). Yine
de eklampsi olgularin % 31-42'sinde eklampsi-

nin énceden énlenemeyecegi ileri siriilmustiir ¢+,
Chesley ©®. primigravid eklamptiklerin uzun do-
nemde beklenen 6lim oranlarini normal popilas-
yonla esdeger bulurken, 28. haftadan sonra eklampsi
geciren multiparlarin uzun dénemde 6lim oranlari-

nin 3 kat arttigini saptamistir.

Tum anne 6élumleri iginde gebeligin hipertansif has-
tahgina bagh anne 6lim orani igin Ulkemizde ya-
piimis olan galismalarda ¢ok degisik bulgular bildi-
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rilmekle beraber genel ortalama yaklasik % 25'dir
(Tablo I1).

Ulkemizde yapilmis olan bazi calismalarda gebe-
ligin hipertansif hastaliginda maternal mortalite % 0
ile % 5.2 arasinda bulunmustur (Tablo I11).

Olgularin yaklasik % 50'sinin serebral kanama, %
25'inin kardiopulmoner nedenler, digerlerinin de re-
nal yetersizlik, koagulopati ve sepsis ile kaybedildik-
leri bildirilmistir @%"283+3)

Hafif preeklamptikleri incelemis olan arastirmacila-

rimiz hicbir olguda maternal mortalite bildirmemis-
lerdlir @34544648)

Agir  preeklamptiklerde Baser @8 " maternal

mortalite saptamazken Altintas ®®. 266 olguda 7
maternal mortalite bildirmistir.

Eklamptik olgularda ise tlkemizde % 0 ile % 14.6
arasinda maternal mortalite oranlarina rastlanmakta-
dir (Tablo IV).

PERINATAL MORBIDITE-MORTALITE

Gebeligin hipertansif hastaliginda perinatal progno-
zun iyi olmadigi bilinmektedir. Obstetrikteki gelis-

Table IL. Tirkiye'de bazi merkezlerde maternal mortalite ve gebelifin hipertansif hastalifina bagh maternal mortalite

Hastane Yillar Dogum A B B/A (%)
Istanbul Tip Fak. (37) 1956-84 105.299 58 19 327
Zeynep Kamil H. (38) 1961-87 400.588 218 50 229
Samsun D. evi (39) 1980-90 68.022 76 13 17.1
Z.T. Burak D. evi (40) 1982-91 214.338 129 32 248
Kayseri D. evi (41) 1983-88 38.080 92 26 28.0
Cerrahpaga Tip Fak. (42) 1985-91 24.148 7 6 84.7
SSK Bakirkoy H. (43) 1987-91 90.619 11 6 545

A: Toplam maternal mortalite

B: Gebeligin hipertansif hastalifina bagh maternal mortalite

Tablo IIL. Tirkiye'deki bazi merkezlerde gebeligin hipertansif hastaliinda (GHH) maternal mortalite

Arastirica Hastane Yillar Dogum GHH GHH/Dogum (%) Mortalite (%)
Ayhan (34) Hacettepe U. 1968-79 19.254 756 3.9 0.52
Aluntag (28) Cukurova U. 1980-85 6.852 572 83 2.90
Yildinm (44) Anadolu U. 1980-86 3.032 155 5.1 0.64
Yigit (45) Dicle U. 1985-89 3.255 492 15.1 5.20
Alug (47) Siileymaniye D. evi 1987-91 50.855 653 1.2 1.20
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Tablo IV. Tiirkiye'de bazi merkezlerde eklampside saptanan maternal mortalite (MM)

Aragtinc: Hastane Yillar Dogum Eklampsi Dogum/Eklampsi MM MM (%)
Ayhan (34) Hacettepe U. 1968-79 19.254 38 0.19 4 10.5
Altintag (28) Cukurova U. 1980-85 6.582 135 1.97 10 74
Yildinm (44) Anadolu U. 1980-86 3.032 10 032 1 10.0
Boran (49) Erciyes U. 1987-88 1.700 22 1.29 1 4.5
Yalgn (48) fstanbul U. 1987-88 12.642 14 0.11 0 0.0
Taner (27) Dicle U. 1987-90 2372 137 57 20 14.6

melerin yetersiz oldugu yillarda bu hastaliga maruz
kalan kisilerin tedavilerinde anne sagligl 6n planda
tutulurken, teorik bilgilerin ve teknolojik gelisme-
lerin yogun oldugu son dénemlerde anne saglhgi ka-
dar fetal saghgin da gdz 6niine alinmasi sevindirici-
dir. Tedavi sekli, gebelik haftasi, annenin hastali-
ginin derecesi gibi etkenler perinatal prognozda
6nemli rol oynamaktadir.

Bilindigi gibi bu hastalikta olugabilen plasenta yeter-
sizligi ve dekolman yaninda prematirite de fetal
saghgl negatif yonde etkilemektedir. Ozellikle 34.
haftadan 6nceki olgularda fetal saglik halen ciddi bir
sorundur ®%.

Crowther ®Y neonatal morbidite kriterlerinin pre-
matrite, disik dogum tartisi, neonatal bélime sev-
kedilme gerekliligi ve neonatal bélimde kalis sire-
sine bagli oldugunu bildirmistir.

Merz ®?. 1275 olguluk gebelik + hipertansiyon seri-
sinde % 5 prematirite, % 23 dustk dogum tartis
bulmus ve bu oranlarin normal popiilasyondan 2 kat
fazla oldugunu saptamistir.

Brazy ®®. hipertansif annelerin yeni doganlarinda
gelisme geriligi, mikrosefali, trombositopeni, 16ko-
peni, nétropeni, diisiik apgar skoru, gecikmis adap-
tasyon, patent duktus arteriozus, hipotoni ve gast-
rointestinal hipomotilite bulmustur. Son (g belirtinin
anneye verilmis olan antihipertansif ve antikonvl-
siflerden ileri geldigi dustnilmektedir 2.

Ancak trombositopeninin neonatal prognoza etkisi
iizerinde kesin bir goris birligi yoktur ©439),
Perry'ye gore ®* neonatal trombositopeni, hipoksi,
asidoz ve sepsisin bir sonucudur.

Kordon kaninda yapilmis ¢alismalarda fetal fibrino-
jen seviyeleri yiiksek, 11,V,VII. faktor aktiviteleri ise

disiik bulunmus, antitrombin Il aktivitesinin ise de-
gismedigi bildirilmistir®*>",

Tedavi Sekli ve Perinatal Prognoz

Tedavi sekli perinatal morbiditede 6nemli rol oynar.
Antepartum konservatif tedavi ydntemlerinin fe-
tustan cok anneyi korudugu ileri stiriilmektedir V.
Martin ®, 36. gebelik haftasindan sonra konservatif
tedavi ile gebelik yasini 2.5 hafta uzatabilmis, ancak
olgulardan % 50'sinde gelisme geriligi ve %
27'sinde intrapartum fetal distres saptamistir.

HELLP sendromunda konservatif tedavi uygulama-
(slllr;m fetus icin oldukca riskli oldugu gosterilmistir

Kronik hipertansiyonlulara uygulanan beta bloker
tedavisinin yani sira, hipertansiyonlularda kullanilan
anjiotensin konverting enzim inhibitoru ile de peri-
natal morbiditenin arttig gosterilmistir (3°%).

Komplike olmamig kronik hipertansiyon olgularinda
metil dopa ve dilretiklerin kullaniminin fetal prog-
noza olumlu veya olumsuz etkileri olmadigi bildiril-
mistir. Ancak metil dopanin midtrimestr fetus ka-
yiplarini azalttig1 bilinmektedir ©.

Profilaktik olarak dusik doz aspirin kullaniminin da

fetal, neonatal prognoza olumlu etki yaptigi bildiril-

mistir ¢%%).

Diger taraftan 2. trimester sonunda ve 28-32. hafta-
lar arasinda yapilan konservatif tedavilerin neonatal
morbidite ve mortaliteyi azalttigini ileri siiren ya-
yinlar da meveuttur 6%,

Ulkemizde yapilmis olan calismalarda ise 6zellikle
32. gebelik haftasindan dnce yapilan konservatif hi-
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pertansiyon tedavilerinde perinatal prognozun Kot
oldugu savunulmustur “6629,

Gebelik Haftasi ve Perinatal Prognoz

Dogumun gerceklestigi hafta da perinatal prognozda
rol oynamaktadir. 28. gebelik haftasindan 6nce sap-
tanan hipertansiyon olgularinda prognoz koétudir
(645 Gebeligin hipertansif hastaliginda tilkemizin
bazi merkezlerinin perinatal mortalite hizlarini ince-
ledigimizde, 28. haftadan énceki olgularda % 100,
28-32. haftalar arasinda % 686-770, 34. haftadan 6n-
ce de % 578-800 arasinda sonuglar bildirildigi sap-
tadik (Tablo V).

Anne Morbiditesi ve Perinatal Prognoz

Diastolik kan basincinin 95 mmHg'nin dzerinde ol-
masinin fetus mortalitesini 3 kat arttirdig bildiril-
mistir ©®). Diostolik kan basincindski ani aitislar da
plasenta dekolmanina yol acarak fetal mortaliteyi
arttirir @, Dekolmanda perinatal mortalite hizi %0
450 olarak bildirilmistir ©3?. Riiptire hepatik he-
matomda perinatal mortalite hizi %0 500 olarak sap-
tanmistir . Akut pulmoner édem ile birlikte %o
500, akut renal yetersizlik ile birlikte %0 400 perina-
tal mortaliteye rastlanmistir %Y. Gebelikteki hi-
pertansiyona proteiniri de eklenirse gelisme geriligi-
nin 5 kat, perinatal mortalitenin 4 kat arttig! izlen-
mistir

HELLP sendromunda %o 32 gelisme geriligi bildiri-

lirken %0 77-600 perinatal mortalite saptanmistir
(11,17,70)

Ulkemizde ise HELLP sendromunda perinatal mor-
talite hizi %o 315-660 arasinda bildirilmistir ©>77),

Tablo V. Tirkiye'de bazi merkezlerde gebeligin hipertansif
hastahg, perinatal mortalite ve gebelik haftasi

Aragtirici Yil  Perinatal Mortalite  Gebelik Haftas
(%)
Kal (62) 1992 1000 <28
Kal (62) 1992 766 28-32
Bulut (67) 1992 770 28-32
Sen (46) 1992 686 <32
Yildinm (44) 1987 578 <34
Erden (24) 1990 578 <34
Sen (46) 1992 116 232
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Preeklampsi Derecesi ve Perinatal Prognoz

Kronik hipertansiyonlularda % 10-15 olan gelisme
geriligi riski, superimpoze olgularda % 19-43'e ¢ik-
maktadir  ®%. Kronik hipertansiyonda perinatal
mortalite %0 0-32 arasindayken, superimpoze hiper-
tansiyonda %0 29-320'ye cikmaktadir (567470
Ulkemizde de Sen'in “® 252 olguluk, ayirici tanisi iyi
yapilmig serisinde bu oranlar sirasiyla %0 125 ve %o
285'tir.

Gebelikte rastlanan saf hipertansiyonda % 18, preek-
lampside ise % 52 oraninda gelisme geriligi bildiril-
mistir ©%.Ulkemizde ise hafif preeklampside % 7-
20, agir preeklampside % 18-50, eklampside ise %

28-50 arasinda gelisme geriligi oranlan bildirilmistir
(23,24,35,46,48)

Diger Ulkelerde, hafif preeklampside % 5-21, agir
preeklampside ise %0 118-375 arasinda perinatal
mortalite  hizlan  bildirilmigtir ~ ©6111664667879)
Ulkemizde ise bu hizlar sirasiyla %0 0-203 ve %0
152-836 arasindadir; ayrica eklampside %0 135-735

arasinda perinatal mortalite oldugu bildirilmistir ©*
27,34,35,44,46,48,49,62,81)

Ulkemizde, gebeligin hipertansif hastaligina bagl
perinatal mortalite hizi %0 67 ile %0 434 arasinda-
dir.

Uzak Prognoz

Eklamptik annelerin yenidoganlari 1 yil siireyle iz-
lendiginde gorilen cerrahi ve medikal komplikas-
yonlarin kontrol grubundan farkh olmadigi saptan-
mig ve sorunun eklampsiden degil diisik dogum tar-
tisindan kaynaklandigi bildirilmistir ®. Komplike
olmamis olgularin ¢ocuklarinin uzun siirede somatik
ve norolojik gelisimleri normal bulunmustur ®. An-
cak eklampsiden sonraki gebeliklerde % 39-70 ara-
sinda perinatal mortalite saptanmistir ©.

SONUC

Obstetrik teknolojideki tim yeniliklere ragmen ge-
beligin hipertansif hastaligi, 6zellikle gelismekte
olan Ulkelerde, anne ve fetusun morbidite ve morta-
litelerinde daha uzun yillar 6nemli bir rol oynaya-
caga benzemektedir. Hastaligin derecesi, dogum si-
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rasindaki gebelik haftasi, yenidoganin kilosu, neona-
tal boluman 6zelligi yenidogani ilgilendirirken, er-
ken tani, konvilsiyonlann énlenmesi, zamaninda ve
etkin tedavi ise anneyi yakindan ilgilendirmektedir.
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Preeklampsinin Onceden Belirlenmesi ve Onlenmesi

M. Sinan BEKSAC
Hacettepe Univ. Tip Fak. Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dall,

Maternal ve Fetal Tip alaninda ¢alisanlarin amaci
perinatal morbidite ve mortalitefiin azalmasina kat-
kida bulunmaktir. Bu nedenle yuksek riskli gebelik-
lerin yakin takibi ve risklerin dnceden belirlenerek
tedbirinin alinmasi gereklidir. Preeklampsi yuksek
riskli gebelikler igcinde dnemle (zerinde durulmasi
gereken bir durumdur. Primigravidlerde preeklamp-
sinin % 5 oraninda gorilmesi, riskin bu kisilerin kiz
kardesleri icin % 38, kizlari igin de % 22 oraninda
goriilmesi  konunun ®nemini  vurgulamaktadir *2.
fkinci gebeliklerde preeklampsinin gérilme sikhgi
10-20 kat azalmaktadir. Preeklampside perinatal
morbidite ve mortalitenin yiiksek olmasi, bu hususda
etyoloji ile patogenezin tam bilinmemesi, dikkatleri
koruyucu hekimlik yaklagimlarina ¢ekmektedir. Ar-
zu edilen preeklampsinin 6nceden belirlenmesi ve
tedbir alinmasidir. Preeklampsinin nedeninin tam bi-
linmemesi onun odnceden belirlenmesi hususunda
sikinti yaratmaktadir. Son zamanlardaki calismalar
prostasiklin ve tromboksan yapimini etkileyen ilag-
larin preeklampsi gelisimini etkiledigini gostermek-
tedir. Bu nedenle de duslk-doz aspirin uygulamasi
ve tromboksan sentez inhibitorleri ve reseptor anta-
gonistleri tedavi ve 6nlem almada kullaniimaktadir-
lar.

Preeklampside olayin ne zaman geliseceginin belir-
lenmesi 6nemlidir, ve de esas semptom tansiyon
yiksekligi oldugundan gebeligin erken déneminde
ve ikinci trimesterde tansiyon dl¢iimleri 6nem ka-
zanmaktadir. ikinci trimesterdeki tansiyon olgtimleri
ile gebeligin daha sonraki déneminde hipertansiyon
gelisebileceginin belirlenmesi ile ilgili caligmalar
vardir . En azindan erken gebelik dénemindeki
tansiyon oOl¢timleri daha sonraki asamalarda karsilas-
tirma agisindan énemlidir. Literatlrde, preeklampsi-
nin 6nceden belirlenmesi amaciyla kullanilan ancak
belirleyici degerleri tartismali olan bazi testler mev-
cuttur (Tablo I).

Preeklampsinin Onceden Belirlenmesi 1.
Kan basinci ile ilgili testler:

a) Angiotensin inflizyon testi: Kan basincinda 20
mmHg'lik artis saglayan Angiotensin Il dozu "etkin
basing dozu" kabul edilir. Preeklamptiklerde anjio-
tensin H'ye duyarlilik artar. Sabit doz kullanildigin-
da preeklampsi adaylarinda tansiyon ¢ok duyarhdir,
diyastolik basing artar ©. Bu test kullanim agisindan

pratik degildir ve tizerinde tartismalar vardir
(5.7).

b) "Roll over testi": Kendi basina veya anjiotensin
testi ile birlikte kullanilabilinir. Hasta sol yan yatar
pozisyonda diyastolik kan basinci agisindan stabilize
edilir, daha sonra sut Ustl pozisyona getirilip hemen
ve 5 dakika sonra tansiyon oOlcimleri yapihr. 20
mmHg'lik diyastolik kan basinci artimi test agisin-
dan pozitif kabul edilir . Bu test ile ilgili tartismali
hususlar vardir.

2. Biyokimyasal Testler:

a) Serum (rik asit tayini: idrarda protein élgiimleri
ile birlikte en eski testlerden bir tanesidir ‘Y. Pre-

Tablo I. Preeklampsinin 6nceden belirlenmesinde kullanila-
bilecek testler

1. Kan basinct ile ilgili testler

1. Anjiotensin stimilasyon testi

2. "Roll-over" testi

11. Biyokimyasal testler

. Serum Urik asit tayini

. Serum demir konsantrasyonu tayini
. idrarda albumin tayini

. Idrarda kalsiyum/krearinin tayini

. Antitrombin 11 tayini

. Atrial natriuretik peptid tayini

. Beta tromboglobulin tayini

. Endoksin tayini

. Fibronektin tayini
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eklampside tirik asit diizeyleri artar V. Preeklamp-
siye aday hastalarda da urik asit dlzeylerinin yiiksek
oldugu iddia edilmektedir.

b) Serum demir konsantrasyonu: Genel olarak ka
bul edilen, preeklampside serum demir konsantras
yonunun yiiksek oldugu seklindedir “.Genellikle
bu hastalarda demirdeki fizyolojik diisiis olmamak
tadir.

¢) idrarda kalsiyum tayini: idrarda kalsiyum dii
zeyleri preeklamptik gebelerde diiser ®. Bu neden
le kalsiyum/kreatinin tayinleri kullaniimaktadir @4,
Bu test preeklampsinin gelisip gelismeyecegini anla
mada sik kullanilan bir testtir.

d) idrarda protein tayini: Genellikle gebeligin er
ken déneminde idrarda protein preeklampsi gelise
bilecek hastalarda goérulebilir. Mikroalbuminiri bu
grup hastalarda tansiyon yuksekligi belirginlesme
den ortaya ¢ikabilir ®.. Yine de bu testin nceden
belirleyici 6zelligi tam agik degildir.

e) Antitrombin I11: Bu bir serin protease inhibito-
ridir. intravaskiiler koagulasyonda rol alir. Preek
lampside antitrombin I11 dizeyleri azalir, kronik hi-
pertansiflerde ise bu azalma yoktur "), Bu test
preeklampsinin mevcudiyetini belirlemede etkindir
ancak riskin 6nceden belirlenmesi hususunda tartis
malidir.

f) Atrial natritretik peptidler: Bu grup peptidler
kalpte atrial myokardda bulunan hiicrelerden salinir;
Alfa, beta ve alfa/beta tipleri vardir. Salinimlari kan
hacminin artmasina bagli atriumun genislemesi,
konjestif kalp yetmezligi ve pulmoner hipertansiyon
gibi durumlarda artar ®*%. Gebelikte hipertansiyon
durumlarinda bu peptidlerin dizeyleri artar. Farkli
peptidlerin mevcudiyeti ve konunun tam acik olma
masi bu testin gebelikte preeklampsinin 6nceden be
lirlenmesi amaciyla kullaniimasini tartismaya sok
maktadir.

g) Beta-tromboglobulinler: Trombositlere spesifik
olan bu protein preeklampside artmaktadir 2,

Bu testin dnceden belirleyici 6zelligi tartismaya
aciktir.

h) Endoksinler: Diger bir deyisle endojen digoksin
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benzeri immiinreaktif maddeler preeklampside art-
maktadir ®>%®. Endoksinler bir protein grubu olmalari
nedeniyle preeklampsideki rolleri yogun calisma
gerektirmektedir.

i) Fibronektinler: iki ayri tipi vardir. 1) Doku fibro-
nektinleri bircok dokuda bazal membranlarda bulu-
nur ve hicreler arasi iliskide rol oynarlar; 2) Plasma
fibronektini ise bakterilere karsi fagositik faaliyetler-
de rol oynar. Plasma fibronektininin preeklampside
arttigl gosterilmistir ®“%. Onceden belirleme husu-
sundaki yeri acik degildir.

I11. Preeklampsinin Onlenmesi

Preeklampsinin dnlenmesi konusu cok tartismali bir
konudur. Bu tartismanin ana kaynagi ise preeklamp-
sinin nedeninin bilinmemesidir. O nedenle de ancak
hipotetik yaklasimlar mevcuttur. Halihazirda dilre-
tikler, beta-blokorler, kalsiyum tedavisi ve disik
doz aspirin tedavisi preeklampsinin 6nlenmesi ama-
ciyla kullanilabilmektedir.

a) Diuretikler: Dilretikler 6dem ve asiri kilo sika
yeti olanlarda kullanilabilmektedir ®®. Bu tip hasta
larda ditiretik kullanimi ile daha az preeklamptik ge
lisme oldugu iddia edilmektedir, ancak neonatal
trombositopeni ve pankreatit riski g6z dniinde tutul
malidir @,

b) Beta mimetikler: Preeklampsinin 6nlenmesinde
atenolol'iin etkili olacagina dair yayin vardir ©®. Bu
sonug tartismalidir ve baska yayinlarda benzer bul
gular gosterilememistir 20,

) Kalsiyum uygulamasi: Son zamanlarda gunde 1-
2 gr kalsiyum uygulamasinin preeklampsinin énlen
mesinde yeri oldugu kabul edilmektedir ¢**%. Bu
uygulama preeklampsinin fizyopatolojisinin aydinla
tilmasinda énemlidir. Teorik olarak iddia edilen pre
eklampside fizyolojik hiperparatiroidi durumunun
olustugu ve bunun serbest iyonize kalsiyum dlizey
lerinde artma ve sonucunda da diiz kaslarda kasilma
ya neden oldugudur. Damarlardaki diiz kaslarda ka
silma yiiksek tansiyona neden olmaktadir ©®. Disa
ridan kalsiyum verilmesi bu hiperparatiroidi duru
munu bozacaktir, ancak olusabilecek preeklampsinin
kalsiyum uygulamasi ile énlenmesi hususu acik de
gildir ve yeni arastirmalari gerekli kilmaktadir €34,
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d) DlslUk doz aspirin uygulamasi: Preeklampsinin
Onlenmesinde disiik doz aspirin uygulamasi yaygin
bir bicimde kabul gérmekte ancak yine de tedbirli
olunmasi belirtilmektedir >, Normalde gebelik
prostasiklin ve tromboksan A2 dizeyleri artmakta-
dir. Preeklampside ise prostasiklin artimi daha belir-
gindir. Aspirin uygulamasi ile tromboxsan A2 baski-
lanmaktadir, prostasiklin duzeyleri ise etkilenme-
mektedir ©739),

Genel olarak kabul edilen aspirinin tek basina veya
dipyridamole uygulamasi ile preeklampsinin gelis-
mesini onleyebildigidir ®.Risk gruplarinda 60-100
mg/giin aspirin, uygulamasi tercih edilmektedir 39,
Aspirin dozu 150 mgr/gin olarak ginde 300 mg
dipyridamole ile birlikte kullanilabilinir ©.

Disuk doz aspirin maternal trombositlerde trombok-
san A2 yapiminda azalmaya neden olmaktadir. Gln-
de 60 mgr'lik aspirin uygulamasi tromboksan A2 ya-
pimini baskiladigl halde prostasiklin yapimi tzerin-
de etkili degildir.
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Gebelik ve Hipertansiyonda Klinik Y6netim

Cihat SEN, Fahri KARAGOZLU, Vildan OCAK
10 Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Perinatoloji Bilim Dali

Gebelikte hipertansiyon, tanimlama ve siniflandir-
ma boéluminde belirtildigi tzere, kronik hipertan-
siyon ve gebeligin olusturdugu hipertansiyon olmak
uzere iki ayri olgu grubu olarak ele alinmaktadir.

KRONIK HIPERTANSYION

Esansiyel hipertansiyon veya bobrek ya da diger pa-
tolojilere bagl olarak gelisen kronik hipertansiyonda
klinik uygulama, mevcut patoloji ve hipertansiyonun
kontrol altinda tutulmasi seklindedir. Gebelikten
dnce, bu amaca yonelik olarak kullaniimakta olan
tedavi, gebelikte de devam ettirilir. Anne ve fetus,
kronik hipertansiyon ya da zemininde mevcut
sistemik hastaligin olusturdugu patolojiye bagh
olarak etkilenir. Hafif ya da orta derecede esansi-
yel Jiipertansiyon olgularinda gebelik prognozu
olumludur. Buna Kkarsilik bobrek veya sistemik has-
talik zemininde gelisen hipertansiyon olgularinda,
gebeligin agirlastirdigi kronik hipertansiyon ve buna
bagh komplikasyon riski artar. Kreatinin 1.5 mg/dI
Uzerinde olan hipertansiyon olgularinda; gebeligin
agirlastirdigl kronik hipertansiyon gelismesi, perina-
tal morbidite ve mortalitede artma, bobrek fonk-
siyonlarda bozulma riski yuksektir.

Kronik hipertansiyonlu hastalarda, gebe olmadigi
dénemde uygulanan siki diyet, tuz kisitlamasi ve eg-
zersiz uygulamalari gebelikte tavsiye edilmez. Dias-
tolik kan basinct 100 mm/Hg'nin Ustlinde olmadik-
ca, fiziksel aktivite ve alkol-sigara kullaniminin ki-
sitlanmasi, yatak istirahatinin saglanmasi ile kont-
rol altina alinmaya calisilmahdir. Olgularin ¢cogunlu-
gunda, hipertansiyon agir formda olmadigindan,
akut kardiovaskuler komplikasyonlar oldukg¢a nadir
olmakla beraber, agir hipertansiyon olgularinda ise
serebral kanama, kalp yetmezligi, infarktus riski art-
mistir. Gebelikten 6ncede antihipertansif kullanimi
gerektiren ya da diyet ve istirahat ile kontrol altin-
da olan, ancak gebelikte kan basincinda artma mey-
dana gelen olgularda, kan basincinda ani ya da si-
rekli artig, kronik hipertansiyona ya da lzerine ekle-
nen preeklampsiye baglh olarak gelisebilir. Kan ba-

sincinda bir artig, gebeligin agirlastirdigi kronik hi-
pertansiyon olarak ele alinip tetkik edilmeli ve ayi-
rict tantya gidilmelidir.

Kronik hipertansiyon olgularinda perinatal mor-
talite Uzerinde literatirde degisik gorusler olmakla
beraber, daha ¢ok kabul edilen gérls; normotensif
gebelerdeki perinatal mortalite oranlarindan pek
farkh olmadigl yonindedir. Hipertansiyona ilave
sistemik hastalik varligi, perinatal mortaliteyi etki-
leyen esas faktordir. Klinigimizde yapilan bir ca-
lismada antenatal izlemi klinigimizde olan ya da ol-
mayan kronik hipertansiyon olgularinda perinatal
mortalite orani %0 125'dir. Bu oran; gebelik hiper-
tansiyonu ve hafif preeklampsi grubu ortalama pe-
rinatal mortalite orani ile yaklasik ayni degerdedir.
Intrauterin gelisme geriligi (IUGR) sikligi ise %
7.5'dir. Ancak kronik hipertansiyona preeklampsinin
eklendigi olgularda, yani gebeligin agirlastirdigi kro-
nik hipertansiyonda, perinatal mortalite ve I[UGR be-
lirgin olarak artmaktadir.

Kronik hipertansiyon olgulari, gebelik hipertansiyo-
nu ya da hafif preeklampsi (siniflandirma icin ilgili
boélime bakiniz) takip kriterleri cergevesinde izlen-
melidir. Maternal takipte; serum kreatinin, Grik asit,
proteindri, hemoglobin seviyeleri aylik muayene-
lerde kontrol edilmelidir. Fetus saghgi agisindan;
fetal gelisim, fetal hareketlerin izlenmesi, nonstress
test (NST), uterin ve fetal dolasim icin dopler tet-
kikinin uygun zaman ve araliklarda yapilmasi gerek-
lidir. Kronik hipertansiyondan ziyade, zeminde mev-
cut olan sistemik hastaligin getirecegi intrauterin ge-
lisme geriligi ve oligohydramnios agisindan kontrol
altinda tutulmalidir. Akut hipertansiyon hecmeleri
olmadik¢a ya da gebeligin agirlastirdigi kronik hi-
pertansiyona doniismedigi siirece, hastaneye yatir-
ma geregi olusmaz. Kronik hipertansiyonda hiper-
tansiyonun kontrol altinda tutulmasi; fetus sagli-
gini risk altina sokmadan, tansiyon yukselmesi-
nin anneye getirecegi riskleri minimumda tut-
maya yonelik olmalidir.
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Kronik hipertansiyon olgularinda amag, gebeyi
agir hipertansiyonun kardiovaskuler komplikasyon-
lanndan ve eger mimkinse preeklampsiden koru-
maktir. Diastolik kan basincinin 90 mm/Hg Uzerine
¢cikmasi halinde antihipertansif baglanmali ya da
gebelikten evvel antihipertansif gereksiniminde olan
olgularda ayni tedavi strdurilmelidir. Antihipertan-
sif olarak alfa-metildopa, labetalol. nifedipin ve
hidralazin kullanilabilir. Antihipertansif kullani-
minda, kan basincinin asiri dismesinin utero-plasen-
tal kan akiminda diismeye sebep olarak fetal geli-
simi bozabilecegi her zaman akilda tutulmalidir
@, Diastolik kan basincinin 90 mm/Hg'nin tizerine,
Ozellikle 100 mm/Hg'nin (zerine ¢iktigi durum-
larda istirahat yaninda antihipertansif tedavi baslan-
malidir. Ancak 90-100 mm/Hg arasindaki degerler-
de, genelde, antihipertansif kullaniimasina gerek
kalmadan kan basinci kontrol altinda tutulabilir. Kan
basincinin yakin kontrol altina alinmasinin, preek-
lampsi gelismemesine katkida bulunup bulunmadigi
tartismali olmakla beraber, kan basincinin yiiksel-
mesinden kaynaklanan vaskiler komplikasyonlari
Onleyerek, maternal ve fetal morbiditeye azaltmada
etkisi oldugu kabul edilmektedir. Antihipertansif
kullaniminda, kan basincinin asiri distrilmemesine,
utero-plasental dolasimi azaltacagl nedeni ile, 6zen
gosterilmelidir.

Antihipertansif olarak ilk tercih edilen alfa-metildo-
pa olmalidir. Kan basincinda ani disuslere ve utero-
plasental kan akiminda azalmaya neden olmasi
nedeni ile; angiotensin converting enzyme inhibi-
torleri kullanimindan kaginilmalidir. Beta blokerler
ikincil derecede tercih edilen antihipertansiflerden-
dir. Ancak plasentay! gecmesi nedeni ile, fetal hi-
poksi varliginda fetal kalp atim hizi degisiklikle-
rinin (NST) degerlendirilmesini zorlastirmaktadir.
Kalsiyum kanal blokeri olan nifedipin, myokardi et-
kilemeden damar diiz adale lzerine etki etmesi ne-
deni ile, son yillarda cok iyi neticeler alinan bir an-
tihipertansifdir. Vazodilatator etkiye sahip hidralazin
yaygin kullaniimakla beraber, tek basina kullanildi-
ginda, refleks tagikardiye sebep olarak, kalp is hac-
minde artmaya sebep olmaktadir. Parenteral kulla-
niminda kan basincinda ani disuslere yol agarak
anne ve utero-plasental dolagimi kotl etkiledigi ve
fetal distres olusturdugunu bildiren calismalar vardir
@ Ancak beta-blokerlerle birlikte kullanildiginda;
refleks tagikardi engellenerek optimal etki elde edi-

38

Perinatoloji Dergisi 1:37-44,1993

lebilir. Diuretik kullaniminin, kalp yetmezligi yok-
lugunda, yararli olmadigl, hatta kotllestirici etkisi
oldugu kabul edilmektedir ©.

GEBELIK HIPERTANSIYONU

Gebelikten evvel hipertansiyonu olmayan, retinopati
ya da nefropati saptanmayan, proteinirisi olmayan
ve gebelikte hipertansiyon gelisen olgulari icermek-
tedir. Urik asit, karaciger fonksiyon testleri ve he-
matolojik degerleri normal olan olgulardir. Diastolik
kan basinci 90-100 mm/Hg civarindadir. Hafif pre-
eklampsiden farki, proteindrinin olmamasidir. Gebe-
lik hipertansiyonu tanisi, gebelikten dnce ya da ge-
beligin dnceki dénemlerinde kan basincinin normal
olmasi ile belirlenir. Lohusaliktan sonra kan basinci
normal sinirlara doner. Literatirde gebelik hiper-
tansiyonu, proteindrisiz gebeligin olusturdugu hiper-
tansiyon "mild pregnancy-induced hypertension
without proteinuria” ya da gegici hipertansiyon
"transient hipertansiyon” olarak belirtilmektedir. Bu
grupta perinatal mortalite ve morbidite normoten-
sif olgulardan farklilik gostermez. Klinigimizde cali-
stlan 252 vakalik gebelikte hipertansiyon serisinde,
39 gebelik hipertansiyonu olgusunda perinatal mor-
talite gozlenmemis ve TUGR sikhgi ise % 2.5 olarak
saptanmistir . Yapilan bir diger calismada ise; pe-
rinatal mortalite ve I[UGR saptanmamis olup, ortala-
ma dogum zamani, 38 hafta olarak gozlenmistir ©.

Gebelik hipertansiyonu, gebeligin ileri evrelerinde
hafif ya da agir preeklampsiye donusebilir. Bu ne-
denle yakin izleme altinda tutulmalidir. Proteiniri,
urik asit, fibronektin, hematokrit, karaciger enzim
testleri, dopler degerleri baslangigta kaydedilmeli-
dir. Bunun yaninda fetus gelisimi ve saghg fetal ha-
reketler, ultrasonogram, nonstress test (NST), fetal
dopler ile izlenir. Kan basinci, hasta tarafindan, evde
hergiin, kontrol edilmeli ve kaydedilmelidir. Bu has-
talarin hastaneye yatirilmalarinin, sonuca herhangi
bir katkisi yoktur. Nitekim Mathew ve Feeney yap-
tiklari randomize calismada anlamli fark bulamamis-
lardir ©”. Maternal ve fetal acidan muayene ve
testler normal kaldigi stirece gebe 32.haftaya degin
2 haftada bir, 32. haftadan sonra ise haftalik kontrol-
lerle izlenmelidir. Kan basinci degerlerinde artma
ya da testlerde bir patoloji gelistiginde, gebe hasta-
neye yatirilmah ve tetkik edilmelidir. Dikkat edile-
cek olan husus, gebenin bir ist gruba gecip gec-
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medigidir. Gebelik hipertansiyonu olarak devam et-
tigi siirece terme kadar beklenir. Fetusta I[UGR veya
oligohydramnios gelisirse, gebelik bu patolojilere
gore yonlendirilir. Ancak terme kadar dogurmayan
olgularda, serviks olgunlastirildiktan sonra indiksi-
yon ile dogum saglanir @

HAFIF PREEKLAMPSI

Gebelik hipertansiyonuna proteindrinin eklendigi
(0.3 gr/1 - 5 gr/1) olgulardir. Baslangicta hastaneye
yatiriimali, kan basinci takibi ve laboratuvar tetkik-
leri yapiimahdir. Urik asit seviyesi normal veya
hafif ylkselmis olabilir. Proteiniiri 0.3 gr/l'den faz-
ladir. Proteindrinin 3 gr/1 ya da daha da artmasi, agir
preeklampsiye gidisin bir gostergesi olarak alinma-
hdir. Idrarda kalitatif protein tesbiti her zaman yol
gosterici olamamaktadir. Gunlik proteindri dalga-
lanmalari nedeni ile, Esbach ile kantitatif olarak
tayin edilmelidir. Urik asit seviyesinde artis has-
tahigin siddeti ile baglantili olup haftalik takibi yapil-
malidir. Dopler tetkiki perinatal sonug agisindan yol
gostericidir. Hafif preeklampside fibronektin deger-
leri yuksektir ve fetal prognozu belirlemede iyi bir
gostergedir (Dopler ve fibronektin ileride aynca ele
alinacaktir). Hafif preeklampside hospitalizasyo-
nun yararh olduguna dair gorusler mevcuttur. An-
cak hastanin kendi ortaminda yatak istirahatinin
saglanmas! ile elde edilen sonuglar aynidir ©. Hafif
preeklampside antihipertansif kullaniminin perina-
tal sonuglarda iyilesmeye ve tablonun agirlasmasini
Onledigine dair arastirmalar mevcutsa da; yapilan
genis serilerde, bu yaklasimi destekleyen sonuglar
saptanamamistir. Ozellikle diastolik kan basincinin,
antihipertansif tedavi ile 90 mm/Hg'nin altina inme-
si, uteroplasental dolagimda yetersizlige sebep ol-
maktadir. Hafif preeklampside, klinigimizde uygu-
lamamiz; hospitalize edilmeden hastanin evde giln-
lik aktivitelerini kisitlamayan istirahatinin saglan-
masl, asin kilo alma ve asin tuz kullanimindan ka-
cinmak kaydi ile tuz ve diyet kisitlanmamasi, an-
tihipertansif kullanilmamasi ve 1-2 hafta araliklarla,
klinik ve laboratuvar takibi seklindedir. Gerek fetal
hareketlerin izlenmesi gerekse ultrasonografik iz-
leme (IUGR ve oligohydramnios), NST ve dopler
testleri ile fetus sagligi hakkinda fikir sahibi olu-
nabilir. Fizyopatolojinin ve klinik tablonun 28-32
haftalarda siddetlendigi g6zonune alinarak, bu gebe-
lik haftalannda daha siki takip altinda tutulmakta

ve eger dopler, Urik asit, proteiniri, fibronektin de-
gerlerinde artma mevcut ya da diastolik kan basinci
100 mm/Hg'y1 buluyorsa, bu sartlarda hastaneye
yatirilarak tetkik ve takibi yapilmaktadir. Hafif pre-
eklampside perinatal mortalite orani %11.8, IJUGR
orani ise %10.2 olarak tesbit edilmistir ®. Agir
preeklampsiye dénismedigi ya da IlUGR veya oligo-
hidramnios gelismedigi surece, hafif preeklampside
terme kadar beklenir. Oligohidramnios ya da TUGR
gelistiginde, dogum zamani ve sekline, bu patoloji-
lerin gerektirdigi cercevede karar verilmelidir. Ter-
me ulasan olgularda ise indiiksiyon ile vaginal do-
gum saglanir.

AGIR PREEKLAMPSI VE GEBELIGIN
AGIRLASTIRDIGI KRONIiK
HIPERTANSIYON

Agir preeklampside, maternal-fetal morbidite ve
mortalite belirgin 6lciide artmistir. Agir preeklampsi
gelistiginde, fizyopatoloji sistemik hale gelmistir.
Bu nedenlerden &tard, agir preeklampside anne
ve fetus ciddi risk altindadir. Ayni sekilde gebeligin
agirlastirdigl kronik hipertansiyon ve eklampsi ol-
gulannda da maternal ve fetal riskler, agir preek-
lampsi ile ayni dlgude artmistir. Kronik hipertan-
siyona preeklampsinin eklenmesi ile sadece kan
basincinin artmasi yaninda, diger laboratuvar bul-
gulannda da bozulma gorilur ve fizyopatoloji su-
ratle ve agir sekilde tabloya hakim olur. Agir preek-
lampsi, gebeligin agirlastirdigi kronik hipertansi-
yon ve eklampsi, birlikte agir grubu olustururlar ve
ayni klinik, laboratuvar takibe ve yonetime sahip-
tirler.

Agir olgularda, fetal ya da neonatal komplikas-
yonlar, daha ziyade, IJUGR ve prematiiritedir. Ancak
anne de ayni Olclide ciddi morbidite ve mortali-
teye sahiptir. Uygulanacak olan tedavi ya da yak-
lasim, dnce annenin ve daha sonra fetusun sag-
ligini gézoninde bulundurmahdir. Agir olgularda
uygulanacak tek tedavi, dogumun saglanmasidir.
Fizyopatolojinin yaygin ve ciddi boyutlara ulagmasi
nedeni ile, gebe risk altindadir. Preeklampsiyi olus-
turan fizyopatoloji belirli bir zamandan beri zaten
mevcut olup, siregelmektedir ve artik sistemik bo-
zukluklara yol acacak olcude artmistir. Fetus siire-
gelen bu patolojiden, ayni zaman sureci iginde et-
kilenmistir ve suboptimal kosullardadir. Dolayisi ile
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gebeligin daha fazla devam etmesinin fetusa bir
katkisi yoktur. Bu nedenlerden otirl; agir preek-
lampsi, gebeligin agirlastirdigl kronik hipertansiyon
ya da eklampsi olgularinda, anne ve fetus acisindan
en uygun ¢6zum dogumun saglanmasidir.

Agir preeklampside perinatal mortalite oranlarina
g0z atildiginda; literatiirde % 6.3 ile 32 arasinda
degisen oranlar bildirilmistir ©. Sibai; 303 vakalik
serisinde (48 saat icinde dogurtulan) total perinatal
mortaliteyi % 13.5, [JUGR'li olan olgularda ise % 20
olarak vermektedir. Bu olgularin 21'ini teskil eden
gebeligin agirlastirdigi kronik hipertansiyon olgu-
larinda ise % 32 ve IUGR saptananlarda % 33'tiir.
Olgulari gebelik haftalarina gore irdelendiginde ise;
28 hafta ve altinda neonatal mortalite % 100, 29-32
hafta arasinda % 6 ve 32 hafta (zerinde neonatal
mortalite % 0 olarak verilmektedir ©. Odendaal
ise antihipertansif alan 129 vakalik 34 gebelik haf-
tasi altindaki serisinde; gebeligin ortalama uzatila-
bilme stresini 11 giin, total perinatal mortaliteyi %
32.6 ve dekolmana bagl intrauterin 6lim oranini %
36 olarak bildirmektedir “%. Sen ve ark., 252 olgu-
luk gebelikte hipertansiyon serisinde; agir preek-
lampsi, gebeligin agirlastirdigl kronik hipertansi-
yon ve eklampside perinatal mortalite, sirasi ile, %
30.5, 28.5 ve 31.5 olarak teshit edilmistir. Anti-
hipertansif kullanan ve kullanmayan olgular karsi-
lastirlldiginda; antihipertansif kullanmayan agir pre-
eklampsi olgularinda perinatal mortalite % 27 iken,
kullananlarda % 38.4 olarak bildirilmistir. Perina-
tal mortalitenin goriildigi vakalarin tamamina yaki-
nini, uzun siire konservatif yaklasim ile izlenen ve
sonunda Klinigimize bagvuran hastalar teskil etmek-
tedir ®. Yine ayni calismada; gebelik haftalari ile
mortalite iligkisi irdelendiginde; 32 haftanin Ustiinde
% 11.6 iken, 32 hafta altinda % 68.6 olarak saptan-
mistir.

Agir preeklamspi tanisi alan olgular, hospitalize
edilerek izlenmelidir. Gerekli klinik ve laboratu-
var tetkikler titizlikle uygulanmahdir. Urik asit
diizeyi, proteinlri ve fibronektinde artma gozlenir.
Fizyopatolojinin agirlastigl olgularda, trombosito-
peni, karaciger enzimlerinde yikselme ve hemo-
liz (HELLP sendromu) gozlenebilir. (HELLP send-
romu, ileride, ayrica ele alinacaktir). Epigastrik ya
da sag yan agrisi, gérme bozukluklari ya da skotom,
bas agrisi, biling bulaniklhigi gibi semptomlarin

40

Perinatoloji Dergisi 1:37-44,1993

gorulmesi klinigin agir oldugunu ve muhtemel kon-
vulziyonu belirler. Ayrica oligirinin gelismesi, krea-
tinin ylksekligi, kan basincinin kontrol altinda tu-
tulamamasi ve proteindrinin 5 gramin tzerine ¢ik-
masi annenin daha da ciddi risk altinda oldugunun
ifadesidir (Preeklampside laboratuvar bulgulari ile
ilgili ayrintih bilgi, daha 6nceki bélumlerde veril-
mistir). Diastolik kan basincinin 110 mm/Hg veya
Uzerinde olmasi ve seyretmesi durumunda, anneyi
hipertansiyonun getirecegi komplikasyonlardan ko-
rumak amaci ile, acil antihipertansif tedavi uygu-
lanmalidir. Nifedipin; yanlanma siresinin kisa ol-
masl, terapdtik konsantrasyona (dilalti veya oral)
cabuk ulasabilmesi, asin kan basinci dismesine
sebep olmadigl (MgSO4 ile beraber hipotansif etkisi
vardir) ve utero-plasental kan akimini etkilemedigi
icin tercih edilen, kullanimi kolay bir antihi-
pertansifdir ©. Akut hipertansiyon hecmelerinde 15
dakika araliklarla dilalti ve birlikte oral uygulana-
rak kan basinci kolaylikla kontrol altina alinabilir.
Nifedipin disinda tercih edilen diger antihipertan-
siflerden alfa-metildopa, labetalol ve hidralazin de
antihipertansif olarak kullanilabilir. Kan basincinda
ani artiglar oldugunda ya da antihipertansife ragmen
diastolik kan basincinin 110 mm/Hg'nin altina in-
memesi ve buna serebral ya da gérme bozuklukla-
rinin eklenmesi, konviilziyon habercisi olarak kabul
edilmeli ve MgSO4 tedavisine alinmahdir. ilk doz
olarak 3-4,5 gr iV bolus seklinde uygulandiktan
sonra, 500 cc serum icinde 9 gr MgSO4 saatte 1-
1,5 gr yani dakikada 20-30 damla gidecek sekilde
perflizyon uygulanir. MgSO4 tedavisi esnasinda
kan seviyelerinin kontrol edilmesi, gerekli olan doz
ayarlamalarinda ya da Mg intoksikasyonunu belir-
lemede yardimci olur. Ancak MgSO4 perfiizyonu
ile birlikte uygulanan nifedipin tedavisinde kan ba-
sinci, olasi hipotansiyon nedeni ile, yakin izleme
altinda strdariilmelidir. Bu tedbirlerle kisa zamanda
sonug alinir ve 8-12 saatten fazla MgSO4 tedavi-
sine ve antihipertansife ihtiya¢ duyulmaz. Eger bir
diizelme elde edilemezse, anne ve fetus ciddi risk
altindadir ve dogum siratle saglanmahdir. Bazi has-
talarda, nadiren, kan basinci 100 mm/Hg ve pro-
teindri 5 gr/l'nin altina inebilir, 6dem azalabilir ya
da kaybolur, yani olgu hafif preeklampsi grubuna
gecebilir. Bu tir olgularda kan basinci ve pro-
teinuride azalma, genellikle, kisa sureli ve gecicidir.
Eger proteindrisi dustk ve kan basinci 100 mm/Hg
altinda seyrediyorsa ve diger laboratuvar bulgulari
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ve fetusun durumunu gosteren testler normal ise,
hasta siki kontrol altinda izlenebilir. Ancak hospital-
izasyona ve uygulanan ilk tedbirlere ragmen hasta
halen agir preeklamptik 6zellikleri tagiyorsa ve ge-
belik haftasi 32 haftanin (zerinde ise dogum (obs-
tetrik endikasyon olmadikca, vaginal dogum) sagla-
nir.

Agir preeklampside en ¢ok sikinti duyulan dénem
28-32 hafta arasidir. ilk ele alinacak sorun, anneyi
daha fazla risk altina sokmamaktir. Erken dogurtul-
dugunda olusacak olan neonatal morbidite ve mor-
talite ile, beklenildiginde olusacak olan maternal-
fetal morbidite ve mortalite esas sorunu teskil et-
mektedir. Agir preeklampside en uygun se¢im do-
gumun saglanmasidir. Hospitalize edildikten sonra;
diastolik kan basincinin 100 mm/Hg'nin zerinde
seyretmesi, proteinirinin 3-5 gr/I'nin lzerinde olu-
su, Urik asit ve fibronektin dizeylerinin yuksekligi,
ani kilo artisi ve 6demlerin goriilmesi ve devam et-
mesi, maternal ve fetal prognozun koéti oldugunun
isareti olarak kabul edilmelidir. Neonatal sartlarin
yeterli oldugu merkezlerde, 28-32 haftalarda olan
agir preeklamptik olgular dogurtulmalidir. Gebe-
ligin bu doneminde gelisen agir preeklampsi, erken
baslayan ve siddetli seyreden olgulardir ve IUGR
ile oligohydramnios cogunlukla eglik eder. Dekol-
man, fetal distres ve serviksin yeterli olgunlukta
olmamasi nedeni ile tercih edilen dogum ydnte-
mi genelde sezaryendir. Neonatal sartlarin yeterli
olmadigi merkezlerde 28-32 haftada gelisen agir
preeklampsi olgularinda, eger antihipertansiflerle
kan basinci kontrol altina ( diastolik 90-100 mm/Hg
arasinda tutulmali) alinabiliyorsa ve diger Klinik-
laboratuvar parametreler normal ya da hafif sey-
rediyorsa; bu sartlarda yakin kontrol altinda ve has-
tanede izlenebilir. Fetal akciger olgunlasmasi agi-
sindan Kortikosteroid uygunabilir. Ancak kortikos-
teroid kullanimi Gzerine degisik gorisler vardir.
Zaten belirli bir sikinti altinda olan fetusta, akciger
matdrasyonunun hizlanmasi beklenir. Dekolman
olasiligi her zaman gozéniinde bulundurulmahdir.
Ancak en iyi sartlarda bile gebelik suresinin 10-15
gunden daha fazla uzayabilmesi zayif olasiliktir
@ Annenin ciddi risk altinda oldugu unutulma-
mali ve laboratuvar kontrolu iyi saglanmalidir.

Gebelik haftasi ne olursa olsun. IJUGR veya oligo-
hydramnios varliginda, dogum yonetimi mevcut pa-

tolojinin gereklerine gore yapiimalidir. Gebelik haf-
tasi 28 haftanin altinda olan olgularda hem mater-
nal hem de fetal risk oldukca yiksektir. Erken do-
nemde gelisen agir preeklampsilerde, patoloji ¢ok
erken ve siddetli olarak baslamistir ve prognoz
kotiidir. Genellikle TUGR ve agir oligohydramnios
eslik eden fetal patolojilerdir. Bekleme ile elde edi-
len sonuclar, hem fetus hem de anne agisindan
yuz gulduriict degildir. Bu tur hastalarda, hastanin
(ayrintili bilgilendirme saglandiktan sonra) karara
katilimi ile gebelik sonlandiriimalidir.

Preeklampsinin dnlenmesinde ve belkide fizyopa-
tolojinin hafifletilmesine yonelik olarak; kalorisi
az - proteinden zengin - tuzdan fakir diyet, kalsi-
yum- magnezyum-balik yagi kullanimi, disik doz
aspirin, dipyridamole ve heparin gibi antitrombo-
tikler, sik antenatal kontrol, yan yatar pozisyonda is-
tirahat, sigara ve kahve kullaniminin kisitlanmasi
gibi tedbirler ileri strtilmistir. fleri siriilen bu
tedbirlerin uygulanmasi yararli olmakla beraber, tek
basina ¢oziim getirememektedirler. Ozellikle diisik
doz aspirin, dipyridamole ve heparin konusunda
cok iyi neticeler bildiren ¢alismalar giderek art-
maktadir **¥). Bu konuda gerekli bilgi, ilgili bolimde
ayrintili olarak ele alinmistir.

HELLP SENDROMU

Hemoliz, karaciger enzimlerinde artma ve trombo-
sitopeni bulgulari ile tariflenen bir sendromdur ™.
Literatiirde HELLP sondromunun tanimi, sikligi, se-
bebi, teshis ve tedavisi konusunda degisik gorusler
mevcuttur. Siklik olarak % 2-12 arasinda degisen
degerler bildirilmektedir ®. Bildirilen siklik farkli-
liklari; tani kriterleri, zamani ve metod farkhlikla-
rindan kaynaklanmaktadir. Bazilari hemolizi dahil
etmez iken, bazilari ise 100.000 {zerindeki trombo-
sit degerlerini de kriter olarak almaktadirlar. Ayni
sekilde hangi karaciger fonksiyon testlerinin esas
alinmasi konusunda fikir birligi yoktur. Sibai ise tani
kriteri olarak; hemoliz icin anormal periferik yay-
ma, 1.2 mg/dl Gzerinde bilirubin ve artmis LDH
(600 U/L ve Uzeri)'yi; karaciger enzimleri icin art-
mis SGOT (>70 U/L) ve LDH'yi; trombositopeni
icin 100.000'nin altinda degerlerin dikkate alinma-
sini énermektedir ™. Erken dénemde ortaya ¢ikan
preeklampsi olgularinda daha sik g6zlenir. Sag hipo-
kondrial bolgede agri ve hassasiyet (% 80), ani kilo
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ve 0dem artigi (% 60), epigastrik agri (% 90), bu-
lanti ve kusma (% 50) semptomlari eslik eder. Bazi
olgularda gastrointestinal kanama, sarilik ve omuz
agrisi gozlenebilir. Bazen hipertansiyon gdzlenmez
(% 20) veya hafif seyreder (% 30). Ancak genelde
agir hipertansiyonla birlikte seyreder “®. HELLP
sendromunu, kompanse intravaskiiler koagulopati
olarak degerlendirenler vardir. Ancak HELLP send-
romu olmadan da kompanse intravaskiiler koagulo-
pati saptanabilecegi bildirilmektedir. HELLP send-
romunda; fibrinojende azalma ve fibrin yikim uriin-
lerinde artma esas alindiginda, dissemine intravas-
kiler koatllopati % 38 oranda ve fibrinojende azal-
ma, fibrin yikim drinleri, trombositopeni, anti-
trombin-111 aktivitesinde artma ve protrombin za-
mani esas alindiginda ise % 83 oraninda gorildigi
bildirilmistir *"*®. HELLP sendromu saptandiginda,
fizyopatolojinin agir seyrettiginin bir bulgusu olarak
alinmali ve dogum saglanmalidir. Bu vakalarda
kanama riski nedeni ile pudental ve epidural
anestezi kontrendikedir “%. Keza sezaryen esna-
sinda trombosit solisyonlari ile trombositopeni di-
zeltilmelidir. Pulmoner 6dem ve agir oligiiri yonin-
den dikkatli olunmalidir @,

POSTPARTUM iZLEME

Agir preeklampsi, gebeligin agirlastirdigi kronik
hipertansiyon ve eklampsi olgulari, dogumu takiben
12-24 saat yakin izleme allinda tutulmalidir. Ozel-
likle HELLP sendromu godzlenen olgular, yogun
bakim sartlarinda tutulmalidir. Kklampsilerin yak-
lasik % 25'i postpartum dénemde gelisir ®%. Yakin
izleme altinda tutulan olgularda morbidite ve
mortalite minimuma indirilebilmektedir. Gebelikle
oldugu gibi tuz kisitlamasi ve didretik kullanimina
ihtiyag yoktur. Klinik semptomlar ilk 24 saat iginde
suratle geriler. Ancak ikinci trimester agir olgularda
ve HELLP sendromu gdzlenen olgular, 2-4 gin
yogun izleme altinda tutulmasi gerekebilir ve ba-
zen ilk 24 saat icinde MgSO4 perflizyon uygula-
masina ihtiya¢ duyulabilir. Hipertansiyonun devam
ettigi durumlarda antihipertansif kullanimina devam
etmek gerekebilir. Kan basinci siiratle ve birkag gin
icinde normale doner. Eger 6 hafta gectigi halde hi
pertansiyon devam ediyorsa, hipertansiyonun nede
ni detayh olarak arastirilmahidir.
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FIBRONEKTIN

Glikoprotein yapisinda olan fibronektin, baslica ka-
raciger ve endotel kaynaklidir. Preeklampside olu-
san endotel hasari sonucu, fibronektinin yikseldigi
yapilan calismalarla ortaya konulmustur. Lazarchick
ve ark (1986) fibronektinin gebelik boyunca artis
gosterdigini (3.trimesterde % 20) ve preeklampsinin
klinik olarak ortaya cikisindan yaklasik 1 ay once
yikseldigini ve bu olgularin % 94'inde, fibronekti-
nin 400 mg/ml 0zerinde oldugunu bildirmislerdir
(21.22,23) Madazli ve ark.'nin yaptiklari ¢alismada
ise; fibronektinin gebelik haftasi ile arttigini (Re-
sim 1) ve klinik olarak preeklampsi belirginlesme-
den yaklasik 4-6 hafta 6nce saptanan fibronektin ge-
belik haftasina gore yuksek tesbitinin preeklampsiyi
onceden belirlemede, % 90 sensitiviteye ve % 94.4
spesifisiteye sahip oldugu ve bu dénemde ortalama
522 mg/ml degerde oldugu belirlendi. Ayni ¢alisma-
da kronik hipertansiyon ve preeklampsiyi ayirdet-
mede, fibronektinin % 100 spesifisite ve % 100 po-
zitif belirleyicilige sahip oldugu saptanmistir. Boy-
lece fibronektinin, gebelik haftasina bagh olarak
degisimini, preeklampsinin dnceden belirlenmesi ve
kronik hipertansiyonla ayirdedilmesinde oldukea et-
kin bir test oldugu bildirilmistir @*\ Fibronektin,
gerek ilk kez gebelikte saptanan ve 6éncesine ait ye-
terli bilginin mevcut olmadigi olgularda, kronik hi-
pertansiyon ile preeklampsiyi ayirdetmede ve gerek-
se de risk grubu hastalarda, preeklampsiyi erken
devrede ortaya koymada ve belirlemede kullanilabi-
lecek bir parametredir.
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C. Sen ve ark. Gebelik ve Hipertansiyonda Klinik Yonetim

DOPLER

Preeklampside gerek uteroplasental dolasim gerekse
de fetal dolasim hakkinda ayrintili bilgi, dopler ile
elde edilebillir. Uterin arter doplerinde, 18.-19.
gebelik haftalarindan 6nce, "notch" saptanmasi nor
mal bir bulgu olmasina karsin; myometrial spiral
arterlerin sekonder trofoblastik invazyon ile yapisal
degisiklige ugramasi ile, 20-22 gebelik haftalarindan
sonra, "notch" belirtisi gézlenmez. Ozellikle 22-24
gebelik haftasindan sonra notch goézlenmesi (Re-
sim 2) patolojik ve preeklampsinin bir bulgusu ola-
rak kabul edilir ®®. Uterin arterde notch (-) fakat
anormal umbilikal arter bulgusu olan olgulara oran-
la, uterin arter notch (+) fakat normal umbilikal
arter bulgusu olan olgularda (Resim 3); morbidi
tenin daha yiiksek oldugu ortaya konulmustur @9,
Uterin arter rezistan indeksi (RI)'nin 0.58 den yik
sek ve umbilikal arter sistolik/diastolik oraninin (S/
D) ya da pulsatilite indeksi (Pl)'nin yilksek oldugu
durumlarda prognozun koéti oldugu bilinmektedir.
Ayrica sag ve sol uterin arter S/D oranlari arasindaki
farkin I'den biyik olmasinin da koétli prognozu
gosterdigi ileri striilmiistir ®”. Uterin arter ve um
bilikal arterlerde normal ya da anormal dopler bul
gusuna gore; gebelikte hipertansiyon 4 vaskdler
grup halinde irdelenmisgtir: 1-Uterin ve umbilikal
arter dopler bulgusu normal olgularda morbidite.
normal popilasyondan farklilik gdstermemektedir.
2-Uterin arter dopler bulgusu normal, ancak um-
bilikal arterde anormal olan olgularda; IUGR, trom-
bositopeni. fetal di strese bagli sezaryen ve erken
dogum oraninda artma gdzlenmistir. 3-Umbilikal ar-
ter dopler buk'usu normal, ancak uterin arterde anor-
mal (ilan olgularda: ffial natoloji ha fil'olmasina kar

Reshin 2.
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siil. nuietnal semptomlarin (basagrisi, oliglri ve kan
basincinda artis) daha belirgin oldugu saptanmistir.
4-Hem uterin hem de umbilikal arter dopler bul-
gusu patolojik olan olgularda maternal-fetal prog-
nozun koétl ve bu olgularda patolojinin erken gebe-
lik haftalarinda basladiginin ifadesi oldugu ileri
strtilmustir @,

Dopler. preeklampsinin erken belirlenmesi yaninda,
klinik yonetime de katkida bulunabilir. Preeklamp-
side klinik bulgular ortaya ¢iktiginda utero-plasental
dolagimda % 50 kayip s6z konusudur ve fizyopato-
loji iyice yerlesmistir. Bu nedenlerden dolayi, ge-
rekli tedavi ve yaklasim igin ge¢ kalinmis oluna-
bilmektedir. Fetusta aorta, middle serebral arter, ana
karotid arter, internal karotid arter gibi damarlarda-
ki dopler dalga degisikliklerinin incelenmesi ile fe-
tus saghg! hakkinda bilgi sahibi olunabilmektedir
(Resim 4). Ancak burada, preeklampsi ile dogrudan
iligskili olmamasi nedeni ile, deginilmeyecektir. Pre-
eklampsi klinik yonetiminde; uterin ve umbilikal ar-
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ter dopier bulgularindan yararlanilabilir. Umbilikal
ve uterin arter dopler bulgulari normal olan ol-
gularda; herhangibir patoloji beklenmez, normal
gebelik kontrolleri ile takip edilir. Dopler, 32 haf-
tada tekrarlanir ve bulgular normal ise NST ve ult-
rasonografi takipleri azaltilabilir. Sinirda degerler
haftalik tekrarlanmahdir. Umbilikal arter dopler
bulgularinin patolojik seyretmesi halinde; fetal
gelisim ve anomali agisindan ultrasonografi ve NST
takibine alinir ve beta-bloker kullanimindan kagin-
mak gerekir. Diastol sonu akim yoklugu ya da ter-
sine akim varhgi, fetal hipoksinin belirtisi olarak ele
alinmali ve dogrulanmalidir ®. Bu bulgulara sahip
fetuslann, dogum eylemi sirasinda, fetal distres gos-
terecegi gozoninde bulundurulmahdir. Umbilikal
arter dopler bulgularinin normal ancak uterin
arter bulgularinin patolojik oldugu durumlarda;
maternal sirkiilasyondan kaynaklanan fetal distres
beklenmelidir. Hipotansiyon yada hipovoleminin
dizeltilmesi ya da antihipertansiflerin kesilmesi ile
fetal distreste diizelme meydana gelebilir. Yani ute-
rin arter kan akiminda dizelme ile fetal hipokside
dizelme meydana gelecektir. Anormal uterin ar-
ter dopler bulgusuna sahip, 6zellikle notch (+)
olan olgularda maternal semptomlar nedeni ile
dogum gerekliligi dogabilecektir. Hem uterin hem
de umbilikal arter dopler bulgusu patolojik oldugu
durumda; hospitalize edilmelidir. Bu gebelerde, hem
maternal hem fetal dolasim etkilenmistir. Bu neden-
lerden 6tlrd, anne ve fetus sagligl agisindan detayl
tetkik yapiimalidir. Ozellikle bu grupta fetal anomali
acisindan ultrasonografi ile fetus irdelenmelidir.

Preeklampside dopler, fizyopatolojinin degerlendir-
mesinde yardimci bir yontem olup, klinik ya da
laboratuvar bulgularla paralellik i¢inde olmasi bek-
lenmemelidir. Anormal dopler bulgulari, preeklamp-
tik olgularin yaklasik % 80'inde Kklinik semptom-
larin oturmasindan 6nce yol gostericidir ¢”. Bu
nedenle gereksiz maternal-fetal testler ve uygula-
malardan kacinmamiza yardimci olur ve gerek ma-
ternal gerekse de fetal riskleri dnceden belirleme-
mize yardim eder.
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Eklampsi‘de Klinik Ydnetim

Riza MADAZLI, Cihat SEN, Vildan OCAK U
Cerrahpasa Tip Fakultesi Perinatoloji Bilim Dali

Eklampsi, preeklampsi semptom ve bulgulari olan
gebelerde antepartum veya postpartum dénemde epi-
lepsi veya diger konvilziyon nedenlerine bagh ol-
maksizin gelisen konviilziyon ve/veya koma olarak
tanimlanir. Literatiirde belirtilen sikhigr 100 ile 3448
gebelikte 1 olarak degismektedir . Diisiik sos-
yoekonomik seviyeye sahip genc¢ nullipar gebelerde
ve cogul gebeliklerde sikligi artmaktadir. Preek-
lampsi-eklampsi etyolojisi bilinmeyen bir hastaliktir.
Son yillarda, feto-maternal immiinolojik reaksiyon-
daki bozukluga bagh olarak normal plasentasyon
icin gerekli trofoblastik invasyonun olusamamasi
veya Yyetersiz olusmasi sonucu ortaya ¢ikan faktor
veya faktorlerin uteroplasenter ve sistemik dolasimda
endotel hasarina neden olmalari sonucunda gelistigi
fikri agirhk kazanmaktadir ©*. Eklampsi sistemik
bir hastalik olup degisik organ sistemlerinin
(kardiyovaskdler, hepatik, renal, hematolojik ve
merkezi sinir sistemi) fonksiyon bozuklugu ile ka-
rakterizedir. Maternal ve fetal mortalitesi yuksek,
obstetrik acil bir hastalik olan eklampsi, uygun takip
ve bakim sartlarinda énlenebilir bir olgudur.

TANI VE KLINIiK BULGULAR

Hipertansiyon ve proteinirisi olan bir gebede, 20.
gebelik haftasindan sonra veya postpartum ilk 48
saat icerisinde generalize konvilziyonlann ve/veya
komanin olugmasi ile eklampsi tanisi konulur. Ek-
lamptik konvilziyonlar grand mal tipinde, tonik-
klonik tarzdadir ve gelisen komanin siiresi degisken-
dir. Konvilziyonlar nadiren devamhlik kazanir ve
ancak kas paralizisi ile durdurulabilir. Nadiren 20.
gebelik haftasindan 6nce ve postpartum 48 saatten
sonra da eklampsi olgulari bildirilmistir .

Eklampsi tanisinda hipertansiyon temel bulgudur.
Hipertansiyon agir (sistolik 160 mmHg ve/veya

Bagvuru adresi: Dog. Dr. Cihat Sen, PK. 33 Cerrahpasa-istanbul-34301
Tel 1-5891141 Fax: 1-5299937

diastolik 110 mmHg tzerinde), hafif (sistolik 140 ile
160 mmHg veya diastolik 90 ile 110 mmHg arasin-
da) veya goreceli olabilir. Goreceli oldugu durumlar
(eklamptik hastalarin % 20'si) kan basinci sistolik
120 ile 140, diastolik 80 ile 90 mmHg arasindadir ve
gebelerin 1. trimester kan basinci 6l¢limlerinden sis-

tolik 30 mmHg ve diastolik 15 mm Hg ylksektir
(7.8)

Eklampsi genelikle belirgin proteinim ile birliktedir.
Buna karsilik eklampsi tanisi icin proteindrinin var-
ligl sart degildir. Eklamptik hastalarin kalitatif yon-
tem ile % 49'unda >2+, % 29 'unda <2+ proteinuri
teshit edilirken, % 22'sinde proteiniri tespit edilme-
mistir. Proteiniri derecesi 24 saat icinde dalgalan-
malar gosterdiginden 24 saatlik idrarda kantitatif
yontemle (Esbach) olgim yapmak, tek bir idrar 6r-
neginde kalitatif yontemle yapilan dlgtimlerden daha
dogru sonug verir ©,

Eklampsi tanisinda yardimci olacak ve daha 6nem-
lisi gelisecek konvilsyonlarin habercisi olabilecek
bulgu ve belirtiler ise sunlardir: Siddetli ve israrh
oksipital basagrisi, skotom ve fotofobi gibi gérme
bozukluktan, epigastrik agri, kusma ve klonusla bir-
likte olan derin tendon reflekslerinde artma. Sibai
ve ark ©. yaptiklari bir calismada konviilziyonlardan
once en sik gozlenen semptomlari, basagnsi (%
82.5), gbrme bozukluklari (% 44.4) ve epigastrik
agri (%19) olarak bildirilmistir.

Eklampsiye 6zgii hematolojik ve biyokimyasal bir
labaratuar bulgu yoktur. Hematokrit, hemokonsant-
rasyondan dolay1 genelikle yuksektir. Karaciger
fonksiyon testleri olgularin % 11 ile 74' (inde, bob-
rek fonksiyon testleri ise % 50-70 olguda bozuktur.
Kanda urik asit genellikle yiiksektir. Eklamptik has-
talarin yaklasik % 10'unda HELLP sendromu tespit
edilmistir @9,

Gebelikte hipertansiyon ve proteiniri ile birlikte
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olan konviilzh onlarin en sik ve baslica nedeni ek-
lampsidir. Gebelikte diger etyolojik nedenler de na-
diren konvilziyona sebep olabilir ve eklampsinin
ayirici tanisinda distnalmelidir. Ayirici tanida goz-
Oninde bulundurulmasi gereken hastaliklar sunlar-
dir: 1-Serobrovaskuiler olaylar (intraserebral kana-
ma, serebral tromboz) 2-Yer kaplayan santral sinir
sistemi lezyonlari (beyin timorleri, beyin apseleri)
3-Hipertansif hastaliklar (Hipertansif ensefalopati.
feokromositoma) 4-Epilepsi 5-Metabolik bozukluk-
lar (hipoglisemi, hipokalsemi, su intoksikasyonu) 6-
Infeksiyon hastaliklari (menenjit, ensefalit) 7-Trom-
botik trombositopenik purpura.

SEREBRAL PATOLOJI

Eklampside olusan konviilziyon ve komanin nedeni
bilinmemekle birlikte serebral dédem, iskemi, kana-
ma veya gegici vasospazm suglanan faktorlerdir. Ek-
lampsiden 6len hastalarda yapilan otopsilerde be-
yinde 6dem ve/veya kanama sik rastlanan bir bulgu-
dur. Buna Karsilik yasayanlardaki beyin bozukluk-
larinin sikligl ve etyolojisi acikliga kavusmamistir.
Norodiagnostik testlerden elektroensefalografi
(EEG), komputerize tomografi (CT) ve manyetik re-
sonans goruntiileme (MRI) eklamptik hastalarda kli-
nik yonetim ve ayirici tanida yardimci olabilmek
amaci ile uygulanan yéntemler arasindadir. Yapilan
bir calismada; eklamptik hastalarin % 75'inde ilk 48
saat icinde EEG'de bozukluk oldugu tespit edilmistir
@), Bu hastalarda hipoksi ve su intoksikasyonu,
hipokalsemi gibi metabolik bozukluklardakine ben-
zer EEG bulgusu gdzlenmistir ve postpartum 6 ay
icinde tim hastalarda normale dinmdstir. EEG bo-
zuklugu ile hipertansiyon siddeti arasinda bir iligki
bulunamamistir.Yazarlar EEG'nin eklampsinin ayirici
tanisinda 6nemli rol oynayamayacagl yorumuna
varmiglardir.

Yasayan eklamptik hastalarda CT, beyin hasarinin
varligini, seklini ve siddetini belirliyebilme olanagi
saglamistir. Serebral 6dem, kanama ve infarkt tespit
edilebilen CT bulgularidir. Eklamptik hastalarda
Brown ve ark ®. % 29, Miller ve ark ®%) % 20
anormal bulgu bildirmislerdir. Literatlirde bu konu-
daki ortak kani, eklampsi olgularinda lokalize néro-
lojik bulgular ve uzamis koma haricinde kompiito-
rize tomografinin rutin endike olmadig ydénundedir.
MRI bulgulari olarak, eklamptik hastalarda serebral
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kanama, ddem ve infarkt gozlenmistir ““. Noninva-
ziv ve daha guvenilir bir yéntem olan MRI, eklamp-
tik konvilziyonlarin nedenini anlamada ve ayirici
tanida umut veren bir yontem olarak glrtlmektedir.

KLINIK YONETIM

Eklampsi, gebeligin yasami tehdit eden bir kompli-
kasyonudur. Maternal ve fetal morbitide ve mortali-
teyi en aza indirebilmek icin acil tedaviyi gerektirir.
Eklampsi tedavisindeki temci prensipler sunlardir:

1-Maternal vital fonksiyonlarin desteklenmesi 2-
Konvilziyonlarin kontrol altina alinip, tekrarinin
onlenmesi

3-Maternal hipoksemi ve/veya asideminin dizeltil-
mesi

4-Hipertansiyonun kontrol altinda tutulmasi 5-
Dogumun gerceklestirilmesi.

Hasta karartilmig, her tirld giriltiden uzak bir
odaya alinir. ivedilikle yapilmasi gereken hastanin
nébet aninda kendine zarar vermesini Onleyici ted-
birlerin alinmasidir. Bu amagla nobet sirasinda dilini
Isirmamasl ic¢in 'airway', tahta spatil veya sert kau-
cuk disler arasina yerlestirilerek kafa ve etraf trav-
malarini onleyici tedbirler saglanir. Yeterli maternal
oksijenizasyon saglanir. Tukuruk ve kusmuklarin
hava yollarina aspirasyonunu 6nlemek icin yana ya-
tirilir, agizda biriken kopukli ve kanli salgilar sonda
ile temizlenir, gerekirse nazo-trakeal sonda ile aspi-
rasyon yapilir. Tedavinin hemen hi¢ zaman kaybet-
meden yapilmasi gereken kismi, etraf ve kafa trav-
malarini 6nleyici tedbirlerin alinmasi, maternal oksi-
jenizasyonun saglanmasi ve aspirasyon riskinin én-
lenmesi olarak &zetlenebilir. Ayrica hastaya hemen
bir damar yolu agiimali ve kalici idrar sondasi takil-
mahdir.

Konvilziyonlarin tedavisinde ve tekrarinin onlen-
mesinde en sik magnezium silfat (MgSO4) kulla-
nilir. Uygun kullanildigi kosullarda maternal ve neo-
natal santral sinir sitemi depresyonuna neden ol-
madigl ve givenilirligi uzun yillarin kullanim tec-
riibesi ile gosterilmistir ®. Giiniimiizde Pritchard'in
@8 intramuskiler, Zuspan ” ve Sibainin ®® intra-
venoz rejimleri olmak lzere l¢ kullanim rejimi po-
pulerdir. Her g uygulanim sekli de klinik olarak et-
kin ve guvenilirdir. Pritchard'in yontemindelO gr in-
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tramuskuler yukleme dozunu takiben her 4 saatte bir
5 gr intramuskiler idame dozu yapilir. Zuspan'in re-
jiminde ise 4 -6 gr intravendz yukleme dozunu taki-
ben 1-2 gr/saate gidecek sekilde MgSO4 perflizyonu
uygulanir. Sibai'nin rejimindelO-15 dakika iginde in-
travendz yavas olarak verilen 6 gr MgSO4 yiikleme
dozunu takiben 2-3 gr/saatte gidecek sekilde perfiiz-
yon yapilir. Hastalarin % 10-15'inde konvilziyonlar
tekrarlar, bu durumda 2 gr MgSO4'in intravenéz bo-
lus seklinde uygulanimi ¢ogunlukla etkindir. Bu te-
davilere ragmen konvilziyonlarin devam ettigi du-
rumlarda 250 mg sodyum thiopental intravendz ola-
rak yavasca verilmelidir. Klinigimizde; konvilziyon
tedavisinde veya profilaksisinde, 3-4,5 gr iV bolus
MgSO4 uygulandiktan ve diger tedbirler alindiktan
sonra, 500 mi serum iginde 9 gr MgSO4 konularak,
saatte 1-1.5 gram yani dakikada 20-30 damla gide-
cek sekilde perfiizyon seklinde verilir. Kan diizeyi
olgiimlerine gore doz ayarlamasi saglanmalidir. Bu
tedavi protokolii ile etkin sonuglar alinmaktadir.

Gebelikte normal serum magnezyum diizeyi 1.5-2.5
mg/dl'dir. énerilen tedavi edici dlzeyi ise 4.3-8.4
mg/dl dir. Serum diizeyi 9 mg/dI'nin Uzerinde oldu-
gunda, magnezyum toksisitesi riski vardir. Sicakhk
hissi, kas zayifligi, somnolans hali, konusma gucli-
gl magnezyum toksisitesinin erken semptomlari
olup, serum Mg duzeyi 9-12 mg/dl de gozlenir. Se-
rum magnezyum diizeyi 15-17 mg/dl'de kas paralizi-
si, solunum durmasi, 30-35 mg/dl de kalb durmasi
gelisir. Bu nedenlerden 6tiiri MgSO4 tedavisi, kan
diizeylerinin kontrolli ile uygulanmahdir. Magnez-
yumun antidotu kalsiyum glukonatdir ve magnez-
yum zehirlenmesi durumlarinda uygulanir. Mag-
nezyum tedavisine, idrar miktarinin 100ml/4 saat'-
den az, patella refleksinin kayboldugu ve solunum
sayisinin dakikada 12'nin altinda oldugu durumlarda
son verilmelidir. MgSO4 uygulanmasinin 24 saatten
fazla strdirilmesinin, konvilziyon tedavisi ve pro-
filaksisinde ¢cok anlamh bir yeri yoktur.

Magnezyum sulfatin, periferik néromuskiler blok
ve santral antikonvilzan etkisi oldugu ileri suril-
mektedir 9. Magnezyum terapétik diizeylerde en-
dotel hiicrelerinde prostasiklin yapimini arttirmakta-
dir @, ve kalsiyuma karsi antogonistik etkiye sahip-
tir. intravendz bolus seklinde uygulandiginda gegici
hafif bir hipotansif etkisi vardir. Ayrica uteroplasen-
ter arterlerde vasodilatator etkisinin olduguda bildi-

rilmistir @Y. Magnezyum silfat, néromuskuler
plakta asetilkolin salinimini engeller ve kalsiyum ye-
rine gecerek membran potansiyelini etkiler ve bu
yolla terapétik etkisini olusturur.

Son yillarda fenitoin, dzellikle, Avrupada eklamptik
konviilziyonlarin tedavisinde kullaniimaktadir. Feni-
toinin etki mekanizmasi kesin olarak bilinmemekle
birlikte; hiicre dizeyinde kalsiyum ve sodyum degi-
simi ve prostaglandinler (izerine olan etkilerinin
konvilziyonlarin énlenmesinde etkin oldugu ydnin-
de gorisler vardir ®. Fenitoinin intravenéz uygu-
lanimi, uygulanim yerinde flebit ve yanmaya neden
olabilmektedir. Ayrica uygulanim dozu, kiloya gore
ayarlanmali ve disritmilere neden olabileceginden
elektrokardiyografi ile monitorizasyon gerekmekte-
dir. En 6nemli avantaji ise, bilinci etkilememesidir.
Magnezyum silfat ile kiyaslamal calismalarda; fe-
nitoinin de konvilziyonlarin 6nlenmesinde magnez-
yum Kkadar etkili oldugu gosterilmistir “**Y., Buna
karsilik bu konudaki calismalarin yeni olmasi ve ye-
tersizligi nedeniyle, magnezyum silfat, konvilzi-
yonlarin tedavisinde birinci secenek ilag olma 6zel-
ligini korumaktadir.

Maternal konvilziyonlarin kontrolinden sonra arter-
yel kan gazlarina bakarak maternal hipoksemi ve/
veya asideminin varligi kontrol edilmelidir. Tekrar-
layan konvilziyonlar, aspirasyon, kullanilan anti-
konvilzif ilaglarin solunum depresyonu yapici etki-
siyle, maternal hipoksemi ve/veya asidemi gelise-
bilir. Ozellikle myokard iizerinde depresif etkiye sa-
hip anestetik ilaclarin kullanimindan énce, maternal
hipoksemi ve/veya asideminin dizeltilmesi gerekli-
dir.

Konvulziyonlarin dnlenmesi ve maternal oksijeni-
zasyonun saglanmasindan sonra, kan basincinin gu-
venli, kabul edilebilir sinirlarda (sistolik 160 mmHg-
nin, diastolik 110 mmHg'nin altinda) tutulmasi
amaclanmalidir. Hipertansiyon tedavisinde amag;
maternal serobravaskiler hasan ve konjestif kalb
yetmezligini 6nlemek ve aynca serebral perfiizyonu
ve uteroplasenter kan akimini yeterli diizeyde tut-
maktir. Bu asamada uygulanan tedavi, akut antihi-
pertansif tedavi olmalidir. Kan basmandaki ani yik-
selme (diastolik >120 mmHg), intraserebral kanama,
hipertansif ensefalopati, akut bobrek yetmezligi,
konjestif kalb yetmezligi, ventrikiler aritmi ve pla-
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senta dekolmanina neden olabilir.

Hidralazin, labetalol ve sodyum nitroprussit; yiksel-
mis kan basincinin akut tedavisinde kullanilan pa-
renteral antihipertansiflerdir. Hidralazin arteriollerde
vazodilatasyon yaparak etkili olur. Etkisi 10-20 dak-
ikada baglar ve 60 dakikada maksimuma ulasir, 4-6
saat sirer. Hidralazin, 20 dakikada bir 5-10 mg'lik
bolus injeksiyonlar seklinde uygulanir ve her 5 daki-
kada bir kan basinci kontrol edilmelidir. Ancak son
yillarda yapilan pekgok c¢alismada; hidralazin kul-
lanimi ile kan basincinda ani diisme, utero-plasental
kan akiminda diisme ve buna bagl olarak fetal dis-
trese yol actigi bildirilmistir ®®. Labetalol postsi-
naptik alfa-1 ve beta adrenerjik antagonistik etki-
siyle periferik vaskiler resisitansi disurerek etkili-
dir. Sodyum nitroprussit arterioler ve vendz diz kas-
lari gevseterek etkili olur. Hemen etkisini gdsterir
ve etkisi kisa sureli (1-10 dakika) oldugundan, intra-
vendz inflizyon seklinde uygulanir ve dozu, élgilen
kan basincina gore, damla damla ayarlanir.

Akut antihipertansif tedavide oral yolla etkili ilag ise
nifedipindir. Kalsiyum kanal blokeri olan nifedipin,
periferik arteriyel dilatasyon yapar. Dil alti veril-
diginde 2-3 dakikada etkisi baglar ve 1 saat icinde
maksimum etkiye ulasir. idame olarak hemen oral
uygulamaya baslanir. Oral uygulamada etkisi 15-90
dakikada maksimum plasma konsantrasyonu sagla-
nir ve yanlanma zamani ortalama 2-3 saattir. Bu ne-
denle 10-20 mg 4-6 saat araliklarla uygulanir. Kli-
nigimizde de akut hipertansiyon tedavisinde nifedi-
pin kullaniimaktadir. Nifedipin ile kan basinci ko-
layca kontrol altinda tutulabilmektedir.

Eklampsinin kesin ve tek tedavisi dogumdur. Kon-
viilziyonlar ve hipertansiyon kontrol altina alinip,
annenin durumu stabillestikten sonra dogum ger-
ceklestirilmelidir. Konvilziyon sonrasi; gelisen apne
ve aspirasyon nedeni ile fetal distres gelisebilir, an-
cak konvilziyonun kontrol altina alinmasi ve destek
tedbirlerin uygulanmasi ile fetal distres ortadan kal-
kar. Bu nedenle, ilk tedbir olarak konvilziyonun te-
davisi saglanmalidir. Konvdilziyonun giderilmesin-
den hemen sonra ya da Ustiste gelen konvilziyon
sebebi ile uygulanan acil sezaryenin, gebedeki mor-
bidite ve mortaliteyi azaltmayacagl, aksine daha da
artiracag! bilinmelidir. Bu esnada uygulanacak anes-
tezi, anneyi maksimum risk altina sokacaktir. Aspi-
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rasyon meydana gelmis olabilir ve norolojik duru-
munu daha da komplike hale getirebilir. En 6nem-
lisi, bu hastalarda serebral kanama ve ¢dem riski ol-
dukga artmistir. Acil sartlarda uygulanan anestezi ile
intraserebral basin¢ artar ve bdylece beyin hasari
gelisebilir. Bu nedenlerden 6tlrdi, gebenin genel du-
rumu stabillestikten, dizeltildikten sonra (ortalama
4-6 saat) dogum saglanmahdir .

Dogum sekline gestasyonel yas, fetal prezantasyon,
fetal distres varhgi ve serviksin durumuna gore karar
verilir. Serviksin uygun oldugu durumlarda, ¢ocuk
kalb sesleri ve uterus aktivitesinin slrekli takibiyle,
indiiksiyon denenmelidir. Eklampsinin kendisi bir
sezaryen endikasyonu degildir. Sezaryen uygulanan
eklamptik hastalarda, genel anestezi risk tasidigi bi-
linmeli ve bu konuda tecribeli Kisilerce uygulan-
malidir. Yapilan bir galismada; eklampsi nedeni ile
uygulanan sezaryenin, vaginal doguma kiyasla neo-
natal mortalite Uzerine iyilestirici etkisi saptanma-
mistir. Bu sartlarda vaginal dogumun tercih edilmesi
gerekliligi ortaya konulmustur ", Sibai ise 32. ge-
belik haftasinin tzerindeki hastalarda obstetrik endi-
kasyon olmadik¢a vaginal dogum Onermekte, 32.
haftanin altindaki olgularda gerek prematiirite gerek-
se serviksin uygun olmamasi ve dekolman sikhgi ne-
deni ile, elektif sezaryeni tavsiye etmektedir ®®.

Dogumdan sonra hastalar en az 24 saat yogun ba-
kim altinda takip edilmelidir. Bu sire zarfinda
MgSO4 ‘e devam edilmeli ve maternal vital fonk-
siyonlar yakinen izlenmelidir. Bu hastalarda pulmo-
ner 6dem, bobrek fonksiyon bozukluklari, yaygin
intravaskiiler koagulasyon riski ytksektir.

Eklamptik konvilziyonlann % 17-25'i postpartum
donemde gelisir ve blyuk bir cogunlugu ilk 48 saat
icinde gorulur ®. Literatirde postpartum 3. ve 23.
glin arasinda bildirilen 50 vaka teshit edilmistir ©.
Postpartum eklampsinin tedavisi antepartum dénem-
deki konvilziyonlann tedavisi ile ayni prensibleri
tasir. Tek farki, goz dnline alinacak fetus olmadigin-
dan, antihipertansif tedavi daha giivenli ve etkin ya-
pilabilir.

MATERNALVE FETAL
KOMPLIKASYONLAR ve SONUCLARI

Eklampsi maternal mortalitenin énemli nedenlerin-
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den biridir. Literaturde bildirilen maternal mortalite
% 13.9 ile 0.4 arasinda degismektedir 7. Beyin
kanamasi, pulmoner 6dem, renal, hepatik ve solu-
num yetmezligi baslica 6lim nedenleridir. Eklamp-
side perinatal mortalite yuksektir ve % 10 ile 28
arasinda bildirilmektedir ©.Erken dogum, intraute-
rin gelisme geriligi ve plasenta dekolmani baslica
perinatal mortalite nedenleridir. Klinigimizde yapi-
lan bir calismada eklampside perinatal mortalite %
31.5, IUGR % 36.8 oraninda saptanmis olup, olgu-
larin tamamina yakini, yeterli antenatal takibi ol-
mayan olgulardir .

Eklampsi geciren gebelerin daha sonraki gebelikle-
rinde, Chesley ®. % 0.9 eklampsi ve %19.5 hiper-
tansiyon, Adelusi ©Y % 15.6 tekrarlayan eklampsi
bildirmistir (Maternal-perinatal morbidite ve morta-
lite ile ilgili ayrintil bilgi, ilgili bélimde ele alin-
mistir).

Eklampsi, maternal ve fetal morbidite ve mortalite-
nin en sik nedenidir. Her zaman dnlenebilir bir olgu
degildir. Uygun sartlara haiz merkezlerde hospita-
lize edilmesi, konviilziyonlarin dnlenmesi, kan ba-
sincinin kontrol altina alinmasi, hipoksinin énlenme-
si ve uygun zamanda dogumun gerceklestirilmesi ile
en iyi yaklasim saglanabilir.
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Preeklampsi-Eklampside Anestezi ve Yogun Bakim

Huseyin OZ , Aslihan AKKOR , Bora AYKAC, Sadi SUN
1.U. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji Anabilim Dali

TANIM

Preeklampsi, gebeligin 20. haftasindan sonra ortaya
cikan, klinikte hipertansiyon, proteinim ve ddem
triadi ile kendisini gdsteren ve cesitli organ sistemle-
rini etkisi altina alan bir durumdur. Preeklampsiye
konvilziyonlarin eklenmesiyle eklampsi tablosu or-
taya cikar. Preeklampsi ve eklampsinin temelinde
yatan fizyopatolojik nedenlerin 1s1ginda anestezi 6n-
cesinde, sirasinda ve sonrasinda hastanin genel duru-
mu degerlendirilmeli, gereginde uygun yogun bakim
kosullarinda takip ve tedavi uygulanmalidir.

Hastaligin fizyopatolojisinde rol alan etkenler cesit-
lidir. Annede gelisen imminolojik reaksiyonlar so-
nucu olusan vaskiilit, vazopresér maddelere karsi da-
mar duvarindaki diiz kaslarin anormal yanitina bagh
vazospazm , trombosit aktivasyonunu etkileyen ve
arteriol dlzeyinde vazokontrilksiyona neden olan
(Tromboksan A2 ve prostasiklin) vazoaktif prostag-
landinlerin Gretimindeki dengesizlik preeklampsinin
temelinde rol oynayan nedenler olarak belirtilmekte-
dir 2,

Gebelige bagh gelisen imminolojik reaksiyonlar so-
nucu endotel hasari olusur. Buna bagli olarak vazo-
dilatatér maddelerin salinimi inhibe olur, damar du-
varinin vazopressorlere duyarliligl artar ve vazos-
pazm meydana gelir. VVazospazma bagl olarak renal
kan akimi ve glomeriiler filtrasyon hizinin azalmasi
sonucu sodyum ve su tutulmasi hipertansiyon ve
6dem olusumuna neden olur. Glomertllerde damar
cidarindaki gecirgenligin artmasiyla proteindri geli-
sir ve bdylece preeklampsi triadi ortaya ¢ikar. Nor-
mal gebelere gore preeklamptik hastalarda gebeligin
erken donemlerinde (12-14. haftalarda) yiksek kar-
diyak outputun ortaya ciktigi saptanmistir . Endotel
hasarina bagh olarak ortaya c¢ikan vazoaktif
maddeler bu olayin olusumunda rol oynar. ilerleyen
dénemlerde kardiyak outputtaki artisin yanisira sis-
temik vendz direncte artma, dolasim hacminde azal-
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ma ve sol ventrikil isinde (LVW) de artma gozlenir

@, Pulmoner kapiller ug basinci genellikle normaldir
©®)

Preeklamptik hastalarda, pihtilasma sisteminde de
bozukluklar gézlenir. Prostaglandin dengesindeki et-
kilenmeler nedeniyle trombosit émri azahr. % 10-15
hastada trombosit sayisi normal olmasina ragmen
trombositlerde islev bozukluguna bagh olarak kana-
ma zamaninin uzamis oldugu saptanmistir. Ayrica,
artmig trombosit agregasyonu, trombositopeni, mik-
roanjiopatik hemolitik anemi, artmis Kkaraciger en-
zimleri ile HELLP (hemolysis, elevated liver enzy-
mes, low platelet count syndrome) sendromu da ge-
lisebilir. Preeklampsinin agirhg ile trombosit sayisi
arasinda dogrudan bir iligki bulunmadigi belirtilmek-
tedir. Trombosit sayisinin 100000/mm3' den az ol-
mas! yada kanama zamaninin uzamasi lokal anestezi
icin rolatif bir kontrendikasyon olusturdugu unutul-
mamalidir. Postpartum 4. giinden sonra trombosit
sayisi ve iglevleri normale dénmeye baglar. Dogum
sonrasi trombositopeninin uzamasi plazmaferez uy-
gulamasi icin endikasyon olusturur .

PREOPERATIF HAZIRLIK

Preeklampsi ve eklampside anestezi éncesi hazirlik
donemi biiyik 6nem tagir. Oncelikle annenin genel
durumu stabil hale getirilmelidir “®. Bu amagla;

a) Kan basinci kontrol altina alinmahdir. Bunun igin
intravendz hidralazin (50-200 mg/gun.), inatgl ol-
gularda diazoksid (30 mg bolus) 6nerilmektedir.
Kalsiyum kanal blokerleri (nifedipin ve verapamil)
de son zamanlarda kullaniimig, ancak MgSO4 ile
uyumsuzlugu (hipotansiyon, solunum arresti, kardi-
ak toksisite) kullanimlarini kisitlamistir @, Sodyum
nitroprusid hayvanlarda fetal siyanid zehirlenmesi-
ne, ganglion blokerleri bebekte mekonyum ileusuna,
furasemid bazi gebelerde dogum sirasinda hipotan-
siyona ve puerperal vaskiiler kollapsa neden olmasi
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bu droglara kontrendikasyon olusturur. Fetusun 6l
oldugu durumlarda bunlar dikkate alinmaz. 24-48
saat tedaviye ragmen kontrol altina alinamayan hi-
pertansiyonlu olgularda gestasyon yasi da degerlen-
dirilerek bebegin ¢ikartilmasi digtnulmelidir. Kana-
ma-pihtilasma ve karaciger testlerinde anormallikler,
bobrek islevlerinin ileri derecede azalmasi, konviil-
ziyona gidis belirtilerinde artma (basagrisi, epigast-
rik agri, hiperrefleksi, vb.) gebeligin sona erdirilmesi
yoniinden degerlendirilmesi gereken durumlardir.
Proteindrinin artmasi da fetusun tehlikede oldugu-
nun bir belirtisi @ olup bu durumda da gebeligin
sonlandinlmasi distndlmelidir.

b) Konvilziyonlara karsi proflaktik tedavi uygulan
mali ve dogumdan 6nce MgSO4 tedavisine baslan
malidir.

c) Asiri hipertansiyon (SAB 200 mmHg'nin, DAB
120 mmHg'nin (izerinde), édem, koma ve konviilzi-
yon geciren hastalarda santral vendz basing ve/veya
pulmoner arter kateterizasyonu ile kardiyak output
(CO), pulmoner arter basinci (PAP), pulmoner ka-
piller u¢ basinci (PCWP), sistemik damar direnci
(SVR), pulmoner damar direnci (PVR) gibi paramet
relerin izlenmesiyle operasyon éncesinde, stiresince
ve sonrasinda gerekli sivi-elektrolit tedavisinin ya
piimasina yardimci olur.

d) Hastalarda intravaskuler hacmin dusiik olmasina
karsin onkotik basingta azalma ve kapiller gegirgen
likte artma nedeniyle bilyuk miktarda sivinin ekstra-
vaskuler alana gegtigi unutulmamalidir. Farkina va-
nimaksizin verilebilecek fazla miktarda kristalloid
ve/veya kolloid soliisyonlar hastada asin volim yuk
lenmesine bagli gesitli komplikasyonlann gelisme
sine neden olacaktir. Bu nedenle dikkatli sivi replas-
mani yaptimahdir.

e) Kan sayimi kanama-pihtilagsma zamani, trombosit
sayimi, pT, PTT, fibrin yikim Uriinleri baktiriima-
lidir.

Hastalarda periferde 6dem gelisiminin yarasira ha-
vayollannda da 6dem gelisebilir. Anestezi uygula-
masi sirasinda zor entiibasyon olasiligi yiiksektir. Bu
yuzden fiberoptik entiibasyon ve acil trakeostomi
gerekebilir @.

ANESTEZI

Anestezi 6ncesi hazirlik déneminin ardindan uygun
anestezi tekniginin secimi de anne ve bebegin sagli-
g1 yonunden ileri derecede 6nem tasir. Preeklamptik

hastalarda seksiyo uygulamasi sirasinda segilecek en
uygun anestezi teknigi (tek doz/surekli) epidural
anestezidir . Bu teknik hemodinamik ve néroen-
dokrin yanitlarin 6nlenmesi ©. hipertansiyonun
kontrolii ™, intervilloz kan akimi tizerindeki iyiles-
tirici etkileri ***2'® ygniinden yeglenmektedir. Ep-
idural anestezide (0zellikle de spinal anestezide) int-
ravaskuler volumun azalmis olabilecegi, hemokon-
santrasyonun anemiyi maskeleyebilecegi ve hastanin
aortokaval kompresyona asiri duyarh olabilecegi
g6z onune alinmali; asir olmayan volim kayipla-
rinda hizla hipotansiyon gelisebilecegi unutulma-
mali ve yeterli sivi replasmani yapilmalidir. Bu has-
talarda, rejiyonal anestezi sirasinda gelisebilecek hi-
potansiyonda vazopressor ajanlar (adrenalin, norad-
renalin, efedrin, vb.) cok dikkatle kullaniimali, vazo-
pressorlere duyarliligin arttigi gdz 6ninde tutularak
diistik dozlar yeglenmelidir. Ancak, epidural anestezi
teknigi trombosit sayisi veya islev bozukluguna
bagl kanama zamaninin uzadigl durumlarda, suur
bozuklugu olan, konvilziyon geciren, olegiiri-
anurisi olan akciger dédemi veya solunum bozuklugu
olan olgularda uygun degildir. Bu gibi durumlarda
genel anestezi secilmelidir.

Croshy ve arkadaslarinin @ da belirttikleri gibi pre-
eklamptik gebelerin %15'inde rastlanilan HELLP
sendromlu olgularda anestezi yéntemi olarak genel
anestezi secilebilir. Ancak bu hastalarin anestezi
oncesi hazirlik dénemi ayr 6nem tasir. Bu hastalara
trombosit sayisini vaginal dogum igin 20x10 /It.'nin
lizerinde, seksiyo uygulamalarinda 50xI0%It.'nin
Uzerinde tutacak sekilde trombosit suspansiyonu ve-
rilmeli; Hb 10 g/dl altina diserse taze kan transfiiz-
yonu uygulanmalidir. Gelisebilecek olasi hipogli-
semileri 6nlemek amaciyla operasyon sirasinda kan
sekeri izlenmelidir. Genel anestezi uygulamasi
sirasinda ise disuk biyotransformasyona sahip (6r:
isofluran), bdbreklerden atilimi az (6r: propofol),
yanlanma 6mru kisa, aktif metaboliti az (6r: atrakur-
yum) olan droglar tercih edilmelidir. Anestezi indik-
siyonu sirasinda gelisebilecek hipertansiyon atagini
onlemek igin nitrogliserin, sodyum nitroprusid fenta-
nil, alfentanil, MgSO4 ve lignokain &nerilmis ve
MgSO4 ve alfentanilin daha uygun oldugu saptan-
mistir “®. Anestezi uygulamasi stiresince hemodi-
namik parametreler (kalp hizi ve ritmi arter basinci.
CO CVP PCWP, PAP, vb) ile idrar ¢ikisi dikkatle
izlenmeli ve hastaya yeterli miktarda ve gerekli elek-
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trolikleri iceren kristaloidler ile sivi replasmani
yapiimahdir. Ameliyat sirasinda bebegin cikartiima-
sini takiben gelisebilecek olasi hipotansiyon da dik-
Skate alinmahdir.

YOGUN BAKIM

Ameliyat sonrasi takip ve tedavinin yonlendirilme-
sinde hastanin ameliyat éncesinde ve ameliyatin seyri
stiresince yapilan degerlendirmeler cok 6nemlidir.
Yukarida da so6z edildigi gibi preeklamptik-eklamp-
tik hastalarda degisik organ sistemlerinin etkilendi-
gi, dolagim, bobrek, karaciger, hematolojik ve sant-
ral sinir sisteminde cesitli bozukluklar ortaya ¢ikabi-
lecegi goz 6niinde tutulmalidir ™. Bu nedenle gere-
ginde hastalar ameliyat sonrasi dénemde yogun ba-
kim Unitesinde takip ve tedavi altina alinmalidir.

Yukarida da belirtildigi gibi hastalarda yaygin arte-
riel vasospazm nedeniyle sistemik damar direncinde
artma (afterloadda artis), plazma hacminde azalma
(preloadda dusus), sol ventrikil stroke work indek-
sinde artma nedeniyle hiperdinamik kalp goéruldr.
Yapilan galismalarda hipertansiyon gelisiminden da-
ha dnceki donemlerde kardiak outputta artma sap-
tanmistir ®. Ayrica renal fonksiyonlarda bozulma,
serum albumininde azalma ve endotel hasarina bagh
kapiUer permeabilite artigi sebebiyle akciger édemi
riski artar . Bu tiir hastalarda postpartum ortalama
71 saat (2-360 h) icinde akciger 6demi gelisebildigi
ve 6dem gelisme insidansmin da %2.9 olarak sap-
tandig1 bildirilmistir ©. Biz de ®®, 1989-1992 yillari
arasinda Cerrahpasa Tip Fakiltesi Reanimasyon
Unitesinde agir preeklampsi veya eklampsi tanisiyla
tedavi gérmus olan toplam 13 olgunun 3'Unde 1-6
glin icinde akciger 6demi gelismis oldugunu sapta-
dik. Bu hastalardan birinde uzamis eriskin sikintil
solunum sendromu gelismis ve hasta eksilus olmus-
tur. Diger iki hastada ise akciger ddeminin yaninda
bobrek yetersizligi ortaya ¢ikmig, hastalara surekli
arteriovendz hemofiltrasyon uygulanmis ve sonugta
hastalar sifa ile taburcu edilmistir. Yapilan calisma-
larda akciger ddemini takiben ileri ddénemlerde fi-
brozis ile sonuglanan uzamis erigkin sikintili solu-
num sendromunun (ARDS) ortaya ¢iktigl saptanmis-
tir. Ayrica, az sayida da olsa ani 6limle sonuclanan
masif akciger embolisi olgulari da bildirilmektedir
@), Bizim olgularimizdan birinde de eksitus ile so-
nuglanan masif akciger embolisi gelistigini gorduk.
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Akciger 6demi ve ani solunum sorunu gelisen bu ol-
gularda entubasyonu takiben kontrole ventilas-
yon+PEEP uygulamasi ile birlikte, hemodinamik
monitdrizasyon altinda hemofiltrasyon uygulayarak
hizla sivi ¢ekilmesinin prognozu biiyik oranda iyi-
lestirdigini gozledik “©.

Bu hastalarda santral ventz basing (CVP) her zaman
pulmoner kapiller u¢ basinci (PCWP) ile korelasyon
gostermemektedir ©. Bu nedenle santral vendz basing
(CVP) takibi hemodinamik parametrelerin iz-
lenmesinde yeterli olamadig gibi cesitli yanilgilara
da neden olabilir. Hastalara Swan-Ganz pulmoner
arter kateteri ile invazif hemodinamik monitorizas-
yon uygulanmasi takip ve tedavide énemli rol oyna-
maktadir. Azalmis onkotik basing, artmis hidrostatik
basing ve artmis kapiller gecirgenlik nedeniyle da-
mar i¢i ve damar disi alan arasindaki sivi hareketleri
ancak bu sekilde yakindan izlenebilir ve sivi-elekt-
rolit tedavisi ile kolloid replasmani yapilabilir
(#4517.1819) Tedavide amag sol ventrikiil ard yiikinii ve
eger artmigsa 6n yiku dustrmek, yeterli dilrezi
saglamak ve destek inotropik tedavi uygulayarak
hastanin hemodinamigini kontrol altinda tutmaktir.
Yeterli kardiak outputun saglanmasi organ perfiizyo-
nunu dengede tutacaktir.

Hipertansiyonun kontrolinde hidralazin, diazoksid,
sodyum nitroprusid, ganglion blokerleri, loop diure-
tikleri kullanilmahidir ©%. Takip icin hastaya invazif
arter basinci monitérizasyonu yapilmahdir. Kirshon
ve arkadaslart ® calismalarinda eklamptik hastalarda
bobrek yetersizligini 6nlemek amaciyla disiik doz
dopamin infuzyonunun (1.5 mikrog/kg/dak.) azalmig
bobrek kan akimini arttirarak yarar sagladigini
gostermislerdir. Kardiak outputta (pozitif inotropik
etkiyle) artisin yanisira dogrudan bébrek arterlerinde
vazodilatasyon  saglayan  dopamin, invazif
hemodinamik monitdrizasyon yapilan hastalarda ge-
rekli hacim tamamlanmasiyla birlikte en yiiksek
dlizeyde yarar saglayacaktir.

ileri derecede bobrek yetersizligi olan ve ditiretik te-
daviye yanit vermeyen, dzellikle akciger 6demi ge-
lismis olgularda hizla hemodiyaliz veya hemofiltras-
yon uygulanmasina gegilmelidir . Biz iinitemizde
bobrek yetersizligi saptadigimiz toplam 5 olgunun
birinde diuretik tedavi, dordunde ise stirekli hemofil-
trasyon uyguladik. Hastalardan Ggu sifa ile taburcu
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olurken diger ikisi ise yanda komplikasyonlar (intra-
serebral kanama) nedeniyle eksitus olmustur. Yuka-
rida saydigimiz 4 olguya birde yaygin damar ici pih-
tilasma (DIC) ile eksitus olan olguyu ilave edersek,
Reanimasyon tedavisi gerektiren agir preeklampsi
ve eklampsi olgularimizda maternal mortalite % 38
idi ®®. Eksitusla sonuglanan 5 olgunun 2'si (intra-
serebral kanamalar) disindakiler genel anestezi
altinda sezaryen uygulanan olgulardi. Eklamptik
hastalarda pulmoner édem ve bébrek yetersizliginin
yaninda en sik gorulen komplikasyon da santral sinir
sistemi bozukluklaridir ??. Kontuz--yondan komaya
dek uzanan cesitli diizeyde biling bozukluklari gort-
lebilir. Postmortem calismalarda, hastalarin %60'in-
dan fazlasinda intraserebral kanamaya rastlanmistir
(2329 Hastalarin kranial BT tetkiklerinde diffiiz beyin
odemi, mikroinfaktlar, intraserebral kanamalar
saptanmaktadir. Beyin 6demine %70 oraninda rast-
lanmaktadir. Nobetlerin kisa zamanda kontrol altina
alinmasi gelisebilecek hipoksik beyin hasarini en
aza indirir.

Serebral fonksiyon bozuklugu olan hastalara yakla-
simda konvdlsiyonlarin kontrolii agisindan ortalama
1.5 g/h'te %15'lik MgSO4 intravendz inflizyon ha-
linde kullanihr ®. Terapétik serum Mg++ diizeyi
4-6 mEg/It' dir. MgS04, antikonviilzan etkisinin di-
sinda noéromiskuler plakta asetilkolinin saliminim
inhibe ederek noromiskdiler plak duyarhiligini azal-
tir. Noromdiskuler blokerlerin etkisini potansiyalize
eder. Ayrica, santral sinir sisteminde depresyona ne-
den olur ve vazodilatator etki ile uteroplasental kan
akimini arttirir.

Konvilsiyonlari kontol altinda tutmak, metaboliz-
may! minimal diizeye indirerek beyni korumak, ayni
zamanda da sedasyon saglamak amaclyla tiopentan
veya propofol infiizyonu kullanilabilir ©®. Beyin
perflizyonunu en iyi dizeyde tutmak amaciyla kon-
trole ventilasyon ile saglanan 28-32 mmHg arasin-
daki PCO2 ©2?"). diizeyi ile yeterli oksijenasyonun
saglanmasi 6nemlidir. Beyin kan dolasimini en iyi
sekilde saglayabilmek amaciyla hipertansiyon kont-
rol altina alinmali, ani tansiyon oynamalarindan
kacinilmalidir. Asirt hipotansiyon beyin perflizyo-
nunu olumsuz yonde etkileyeceginden ortalama arter
basinci 100-120 mmHg civarinda tutulmalidir. Has-
talara plazma osmolaritesi 300-320 mosmol. arasin-
da olacak sekilde osmaotik diliretikler uygulanabilir

@ Hastanin hemodinamigi ve plazma osmolaritesi

izlenerek sivi-elektrolit tedavisi dizenlenmelidir. Hi-
poksik-iskemik serebral hasarlarda kan sekerinin
yuksek olmasi hasarli beyin bolgesinde laktik asido-
za yol acarak hasan arttirdigl saptanmistir. Bu ne-
denle erken doénemlerde (ilk 48 saat) dekstrozlu
sivilar verilmemelidir ®. Bu dénemde kan sekeri
izlenmeli ve hipoglisemi gelisimi de dnlenmelidir.
Ileri derecede biling bozuklugu olan hastalarda ek-
lampsinin patogenezinde rol oynayan vaskilopatik
olayin durdurulmasi amaciyla gebelik sonlandiril-
mahdir. Eklampside yaygin damar ici pihtilasma
(DIC) ve sepsis sik goriilen komplikasyonlardandir.
Bu gibi durumlarda da tani erken konmali, sepsiste
uygun antibiyoterapi, solunum ve dolasim destegi.
DiC'te ise, heparinizasyon, taze donmus plazma,
trombosit suspansiyonu ve taze kan verilmelidir.
Riskli gebeler dogum dncesi ve sonrasi dénemde ge-
lisebilecek komplikasyonlar yoniinden iyi degerlen-
dirilmeli ve gereginde zaman gecirmeksizin bir yo-
gun bakim nitesine nakledilmelidir.
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S.H. Eik-Nes, Trondheim, Norway (Fetal-Maternal Medicine)
R. Laurini, Lausanne, Switzerland (Developmental and Pediatric Pathology)

D. Maulik, Kansas City, USA (Fetal-Maternal Medicine)

FOR FURTHER INFORMATION, PLEASE CONTACT:

Asc Prof Cihat Sen, MD
PO Box: 33 Cerrahpasa
Istanbul-34301 TURKEY

Phone:90-1-5891141
Fax: 90-1-5299937
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