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OZET

Amag: HELLP sendromlu hastalarda trombosit sayisi diisiikliigiiniin, umbilikal arter doppler inceleme sonuglarina
ve perinatal iyilik hali iizerine olan etkilerini belirlemek.

Gereg ve yontemler: Toplam 72 HELLP sendromlu hasta retrospektif olarak incelendi. Hastalar trombosit sayisi
D]OOOOO/M L [Grup 1, (22 hasta)] ve trombosit sayis1 >100000/u L olan [Grup 2 (50 hasta)] olarak ikiye ayrild.
Umbilikal arter Doppler incelemesinde Sistol/Diastol (S/D) orani ile diastolik akim yoklugu ve/veya ters akim (DAYTA)
varligi durumlar arastirldr. Takipte diizenli non-stres test (NST) yapilds. Iki grup umbilikal arter doppler incelemesinde
S/D >= 5 ve DAYTA saptanmasi, non-reaktif NST siklig1 ve perinatal mortalite agisindan karsilastirildy. Istatistiksel
analizde Mann-Whitney U test, Ki-kare test ve Fisher test kullanildi.

Bulgular: Gruplar arasinda umbilikal arter doppler S/D >=5 ve DAYTA varligi, non reaktif NST ve perinatal mortalite
agisindan anlamli farklilik yoktu (swrasiyla;, p=0.36, p=0.72, p=0.66, p=0.88). Diisiik trombosit sayisinin A 100000/ L)
perinatal mortaliteyi belirlemedeki sensitivite ve pozitif prediktif degeri diisiik idi (sirast ile %35.7, %22.7).
Sonug¢: HELLP sendromlu hastalarda ilk olgiilen trombosit sayisi ile NST sonuglari, umbilikal arter kan akimi

bozuklugu ve perinatal mortalite arasinda iliski bulunmayabilir.

Anahtar kelimeler: doppler inceleme, perinatal mortalite, trombosit, umbilikal arter
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SUMMARY

THE RELATION BETWEEN OF PLATELET COUNTS ON UMBILICAL ARTERY DOPPLER
PARAMETERS AND PERINATAL MORTALITY iN HELLP SYNDROME

Objectives: To investigate the predictive value of platelet counts on umbilical artery Doppler investigations and
perinatal well being in women with HELLP syndrome.

Material and methods: Seventy-two patients with HELLP syndrome were retrospectively included. Two groups
regarding initial platelet counts were formed: 1100000/ L (Group 1, n=22) and >100000/n L (group 2, n=50).
Systole/diastole (S/D) ratio and presence of absent or reverse end-diastolic flow (AREDF) on umbilical artery Doppler
velocimetry were recorded. Routine non-stress test (NST) were performed. The two groups were compared for umbilical
arter Doppler results, non-reactive NST incidence, and perinatal mortality values, using Mann-Whitney U test, Chi-

Square test, and Fisher’s exact test.
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Results: Groups were comparable considering umbilical artery S/D >= 5 (p=0.36) or presence of AREDF (p=0.72),
non-reactive NST (p=0.66) and perinatal mortality incidences (p=0.88). Decreased platelet counts A1 00000/n L)

had low sensitivity (35.7%) and positive predictive value (22.7%) for predicting subsequent perinatal mortality.

Conclusion: Initial platelet values seem to be unrelated with NST results, umbilical artery blood flow parameters,

and perinatal mortality in HELLP syndrome.

Key words: doppler investigations, platelet, perinatal mortality, umbilical artery
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GIRiS[

HELLP sendromu hemoliz, yiikselmis karaciger
enzimleri ve diigiik trombosit saysi ile seyreden ve ilk
olarak Weinstein tarafindan 1982 yilinda tarif edilen ciddi
bir obstetrik problemdir(l). HELLP sendromu multisitemik
bir bozukluk olup, tiim gebeliklerde yaklagik %00.17-0.85
oraminda goriilmektedir(). Etyopatogenezi halen tam
olarak bilinmemektedir?). HELLP sendromu pre-eklampsi
ve eklampsinin agir formu olup bu grup hastalarda %o4-
10 oraninda goriilmektedir®-4). HELLP sendromu
trombosit sayisina gore simiflandirilabilmektedir. Trombosit
say1s1 <50.000/uL 1. smifi, 50.000-100.000/uL 2. smnifi,
100.000-150.000/mL ise 3. siifi olusturmaktadir(>). Bu
siniflamaya Mississippi siniflamasi adh verilmektedir (2),
Trombosit sayist ne kadar az olursa maternal
komplikasyonlar ve mortalite oranlar artmaktadir(®). [1

Normal gebeliklerde ikinci trimester basindan
itibaren trombosit say1 ve fonksiyonlarinda degisiklikler
baslamaktadir(7). Gebelik haftasi ilerledikce trombosit
sayist diiser, trombosit agregasyon oranlari ve ortalama
trombosit hacmi artar(3-10). Pre-eklamptik hastalarda
trombosit sayisindaki azalma ve ortalama trombosit
hacmindeki artis ise daha fazladir(10).[]

HELLP sendromlu hastalarda umbilikal arter Doppler
(UAD) incelemeleri fetal iyilik hali degerlendirilmesi ve
fetiisun takibi igin yararl olabilir. Beraberinde fetal
biiytime geriligi (FBG) olan fetiislerde UAD incelemeleri
dogum zamanlamasi agismdan da dnem tagimaktadir(1D_ [1

Calismamizdaki amacimiz, HELLP sendromlu
hastalarda trombosit sayisi diisiikliigiiniin, UAD inceleme
sonuglarina ve perinatal fetal iyilik hali {izerine olan

etkilerini belirlemektir.

TJOD Derg 2009; 6. 97- 102

98

GEREC VE YONTEMI

Kadin Hastaliklart ve Dogum Kliniginde yatan
ve takip esnasinda HELLP sendromu tanisi konan 72
hasta retrospektif olarak incelendi. HELLP sendromu
tanist i¢in preeklampsi bulgularinin iizerine LDH>600
U/L, ASTO70 U/L ve trombosit sayis1 < 150000/uL
olmasi kabul edildi. Hastalarm tamamina ilk gelislerinde
rutin fizik muayene ve obstetrik ultrasonografi, rutin
biyokimya tetkikleri, tam idrar analizi, tam kan sayimi
tetkikleri yapildi. Hastalar basvurudaki trombosit
degerine gore 2 gruba ayrildi. Trombosit sayisi
0100000/uL altindaki hastalar Grup 1 (22 hasta),
trombosit sayist >100000/uL olan hastalar Grup 2’yi
(50 hasta) olusturdu. Hastalarin tamamina ayni
ultrasonografi cihazlariyla (Medison Sonace 8800 ve
Kretz Technic Combison 420) umbilikal arterin fetiise
giris yerinden, farkli hekimler tarafindan UAD
incelemesi yapildi. Doppler incelemesinde Sistol/
Diastol (S/D) oranti ile diastolik akim yoklugu ve/veya
ters akim (DAYTA) varlig1 arastirildi. Hastalarin
takiplerinde diizenli non-stres test (NST) yapildi.
Hastalardaki perinatal mortalite oranlart belirlendi.
Grup 1 ve 2 hastalar perinatal mortalite oranlari, UAD
incelemesinde S/DUS ve DAYTA olmasi durumlari
ve NST’nin non-reaktif olma olasiliklar1 agisindan
karsilastirildi. Ayrica trombosit sayisinin perinatal
mortalite, UAD incelemesinde S/DI5 ve DAYTA
olmasi durumlart ve NST’nin non-reaktif olma
olasiligini belirleyebilmesindeki sensitivite, spesivite,
pozitif prediktif deger (PPD) ve negatif prediktif degeri
(NPD) hesaplandu. Istatistiksel analizde Mann-Whitney
U test, ki-kare test ve Fisher test kullanildi. P<0.05
anlamli olarak kabul edildi.
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BULGULARL

Toplam 72 hastanin 22’sinde (%30.6) trombosit
say1st 1100000/uL (Grup 1), geri kalan 50 (%69.4) hastada
>100000/uL idi. Grup 1 hastalardaki ortalama trombosit
sayist 68.3 £ 23.6 iken, grup 2 hastalarda 169.4 +47.5
idi. Calismaya alinan hastalarin basvurudaki demografik
ozellikleri ile laboratuar ve ultrasonografi bulgular Tablo

I’de verilmistir.

Tablo I: Hastalarin demografik ozellikleri, laboratuar ve ultrasonografi

bulgulart™®
Hrup 10 Grup 201 pll
(m=22)l (n=50)
Yas (yi1)0 2784590 286+670 0.6
Gravidall 28+2.10 24+170 04
Parite[]l] 1.2 +1.40 1.1+1.50 0.6
Ultrasonografide
tahmini fetal kilo (g)0 1779 £ 8700 15356350 0.3
Sistolik kan basinct (mmHg)0 150.4 = 13.90 151.8+16.10 0.8
Diastolik kan basinct (mmHg)d 98.6 +8.90 97.2+10.50 0.4
Hemoglobin (g/dl)0 126160 13.1+2.10 0.1
Hematokrit (%)[ 3864720 394520 0.1
Fibrinojen (gr/L)l 478 +135.40 453.6 £ 116.10 0.6
AST (U/L) 154.6 + 148.6[183.2 + 124.80 0.002
ALT (U/L)[ 120.2 £ 105.80 58.9 +85.40 0.001
Sodyum (mmol/L)0 1377460 1389+390 03
Potasyum (mmol/L)[ 435+040 435+050 038
Kalsiyum (mmol/L)[ 82+1.010 85+070 04
Protrombin Zamani (sn)]  12.2+1.050 11.9+1.080 0.3
Aktive parsiyel
tromboplastin zamani (sn)] 349 +£4.60 34.09+4.60 0.5
24 saatlik idrar protein (g)  4.2+020 2.1+1.60 0.1
Serum protein (g/dl)0 562090 62+070 0.04
Serum Albumin (g/d1)0 2.72+0.30 3.05+0.50 0.05
Serum Kreatinin (mg/dD0 1.03+0.60  0.9+040 0.8

*Veriler ortalama + standart sapma olarak verilmistir. D

Grup 1’°deki hastalarda intrauterin fetal kayip
orant %22.7 (5), abortus oykiisii %22.7 (5), kronik
hipertansiyon 6ykiisti %9.1 (2), antihipertansif ve/veya
magnesium siilfat tedavisi orani %68.2 (15) idi.

Magnesium siilfat baslanmasinda epigastrik agri, basg

agrist olmasi gibi eklampsi siiphesi uyandiran bulgular
g0z Oniine alind1. Grup 1 hastalarda sezaryen ile dogum
orant %81.8 (18 hasta) olup bunlardan sadece birinde
(%4.5) obstetrik endikasyon ile sezaryen uygulanmisti.
Grup 1 hastalarin 11°1 (%50) kiz, 11’1 (%50) erkek
fetiis sahibiydi. Hastalarin higbirinde takipte eklampsi
gelismemisti. Grup 1 hastalarm 37 (%13.6) 36. gebelik
haftasindan sonra dogururken, geri kalanlarda dogum
36. haftadan 6nce gergeklesti. [I

Grup 2’deki hastalarda intrauterin fetal kayip
orant %18(9), abortus dykiisii %10 (5), kronik
hipertansiyon 6ykiisii %4 (2), antihipertansif ve/veya
magnesium siilfat tedavisi oran1 %66 (33) idi. Grup 1
hastalarda sezaryen ile dogum orani %68 (34 hasta)
olup, bunlardan 3’tinde (%6) obstetrik endikasyon ile
sezaryen yapilmisti. Grup 2 hastalarin 24’1 (%48) kiz,
26’s1 (%52) erkek fetiis sahibiydi. Hastalarin ikisinde
(%4) takipte eklampsi gelisti. Grup 2 hastalarin 5’1
(%10) 36. gebelik haftasindan sonra dogururken, geri
kalanlarda dogum 36. haftadan dnce gergeklesti. Gruplar
arasinda yukaridaki 6zellikler agisindan anlamli farklilik
yoktu (p>0.05). Calismada gruplar arasinda UAD S/D
05 ve DAYTA olmasi, NST’nin non-reaktif olma
durumu ve perinatal mortalite agisindan da anlaml
farklilik saptanmadi (sirast ile p=0.36, p=0.72, p=0.66
ve p=0.88). [I

Calismada diisiik trombosit sayisinin UAD S/D
U5 ve DAYTA olmasi, non-reaktif NST siklig1 ve
perinatal mortaliteyi belirlemedeki sensitivite, spesivite,
PPD ve NPD’i Tablo II’de verilmistir.

TARTISMAL

Preeklampsi gebelikte kan basincinin yiikselmesi
ve proteiniiri ile seyreden, siklikla fetal bityiime geriligine
(FBG) yol agan énemli bir gebelik sorunudur(1-12.13),
Preeklampsiye konviilzyonlarin eslik etmesi eklampsi

olarak adlandirilmaktadir. Preeklamptik ve eklamptik

Tablo II: Trombosit sayisinn 1100000/uL olmasinin Doppler, perinatal mortalite ve non-reaktif NST durumunu belirleyebilmesindeki elde edilen

degerler.
fia s/p 050 UA DAYTAI Non-reaktif NST[ Perinatal mortalite
Sensitivitel] %25.80 %34.81 %34.40 %35.7
Spesivitell %34.10 %71.40 %72.50 %70.7
PPDIO %36.40 %36.40 %500 %22.7
NPDOO %541 %700 %58l %82
UA= Umbilikal arter
99 TJOD Derg 2009; 6: 97- 102
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hastalarin %4-10’unda hemoliz, karaciger enzimlerinde
artig ve diislik trombosit sayisiyla giden ve maternal ve
perinatal mortaliteye neden olan HELLP sendromu
gelisebilmektedir3:414:15)_ Doppler incelemeleri dolayli
olarak kan akim degisikliklerini ve uteroplasental
dolagim1 gosterebilen girisimsel olmayan bir
metottur(10:16). Anormal Doppler sonuglar1 ve umbilikal
arterde DAYTA olmasi kotii perinatal sonuglar ile
iliskilidir!7. Erken gebelik haftalarmda spiral arterlerdeki
fizyolojik degisikliklerin olmamasi sonucunda uterin
arter direnci artmaktadir. Bu da preeklampsi, FBG,
plasenta dekolmani ve fetal kayipla iliskili olabilmektedir
(16) ]

HELLP sendromunda maternal mobidite ve
mortalite tizerine etkili faktdrlerden biri trombositopenidir
(6), Martin ve arkadaslar1 trombosit sayisina gére HELLP
sendromunu sinif 1, 2 ve 3 olarak adlandirmislardir.
Caligmasinda trombosit sayisinin <100000/uL oldugu
1 ve 2. smifta maternal mortalite daha yiiksek bulunmus-
tur(®. Biz mevcut ¢alismamizda, Martin siniflamasmdaki
gibi, smif 1 ve 2 olan hastalar ile trombosit sayisi
>100000/uL olan HELLP sendromlu hastalari inceledik.
Diisiik trombosit sayisinin UAD S/D oranlarinin artigt
ve DAYTA saptanmasinin, perinatal mortalite ve NST
iizerine olan etkilerini degerlendirdik. Calismamizda
trombosit sayisi ile Doppler sonuglari, NST ve perinatal
mortalite arasinda anlaml bir iliski saptayamadik. Yine
trombosit say1 azligimin kotii Doppler sonuglarini, non-
reaktif NST’yi ve perinatal mortaliteyi belirlemede
oldukga diisiik sensitivite, spesivite, PPD ve NPD’e
sahip oldugunu belirledik.[l

UAD incelemesinde DAYTA mevcudiyetinde
neonatal mortalite ve serabral palsi oranlari atmaktadir{1®).
UAD’nin anormal olmasina neden olabilecek patolojiler
de dolayli olarak neonatal mortalite ve morbidite tizerine
etkili olabilirler. Biz ¢aligmamizda, bu hipotezden yola
¢ikarak, trombosit say1 azliginin UAD sonuglar1 ve
neonatal mortalite lizerine olumsuz etkisi olabilecegini
varsaydik. Fakat ¢aliymamizda trombositopeni Doppler
sonuglart veya perinatal 6liim arasinda anlamli bir iligki
saptamadik. [I

Maternal kan parametreleri ile anormal UAD
sonuglar1 arasindaki iliskiler, literatiirde fazla
arastirtlmamistir. Bununla beraber Baschat ve
arkadaslar1i(!9) 67 umbilikal arter akimi normal, 48
DAYTA olan hastadaki neonatal trombosit sayisi,
hemoglobin, hematokrit sayilarini anlamli olarak
farkli bulmusglardir. UAD incelemesi anormal olan
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31 gebe, UAD incelemesi normal olan 29 gebe ve 16
gebe olmayan hastada trombosit sayisi, hacmi ve
agregasyon oraninin arastirildigt bir calismada UAD
anormal olan hastalarin 12 (%38.7)’sinde preeklampsi
ve/veya FBG gelismistir. UAD normal gebelerde
takip ve gebelik sonuglart normal bulunmustur.
Gruplar arasinda trombosit sayis1 ve agregasyon orant
agisindan fark bulunmamistir. Bununla beraber
anormal UAD’i olan gebelerde trombosit hacminin
artt1g1 saptanmistir(13). Hacim olarak iri olan
trombositler fazla tromboksan iiretimi ve daha yogun
olmalar1 nedeni ile, kiigiikk trombositlere gére daha
kolay agrege olmaktadir(20). Anormal UAD olan
hastalarda preeklampsi riskinin fazla olmasi bu bilgi
ile agiklanabilir. [I

Rychel ve arkadaslari(?1) trombosit sayisi ile
karaciger enzim degisiklikleri arasindaki iligkiyi HELLP
sendromlu hastalarda incelemislerdir ve trombosit
sayisi ile aspartat aminotransferaz (AST) seviyesi
arasinda negatif bir iliski oldugunu saptamislardir.
Ancak, galigmada postpartum dénemde karaciger enzim
seviyesindeki artigin trombositopeninin diizelmesinden
once gergeklestigi bulunmustur. Bizim ¢aligmamizda
da trombosit sayist <100000/uL olanlarda AST ve
alanin aminotransferaz (ALT) seviyelerinin yiiksek
oldugu bulundu. Bu durum HELLP sendromunun
ciddiyetinin artis1 ile agiklanabilir.[

Uterin arterde bilateral ¢entiklenme ile trombosit
hacim artig1 arasinda anlamli iliski oldugu bilinmektedir
(10), Uterin arterdeki yiiksek rezistans nedeniyle uterin
arter Dopplerinde c¢entiklenme olmakta ve bu da
preeklampsi ve eklampsi ile iligkili olabilmektedir(10).
Lees ve arkadaslari(10) bilateral uterin arter gentiklenmesi
olan 23 gebe ile olmayan 24 gebeyi karsilastirmiglardir.
Bu ¢aligmada ortalama gebelikleri 26 haftalik olan
hastalar arasinda ¢entiklenme olan gebelerde trombosit
hacminin anlamli olarak yiiksek bulunmustur. Ancak,
caligmada kotii gebelik sonuglari ile trombosit hacmi
arasinda bir iliski olmadig1 saptanmamistir.[]

UAD incelemesinde S/D oraninin >5 olmasinin
fetal ve maternal agidan 6nemi 50 kadini i¢eren bir
calismada arastirilnistir1D. S/D >5 olan grupta FGR
olasiliginin anlamli olarak arttig1 bulunmustur. Ancak,
annenin kan basinci, idrar proteini, hemoglobin,
hematokrit, AST ve trombosit sayilari arasinda anlaml
iliski olmadig1 bulunmustur. Bu sonuglar bizim
galismamuz ile benzerlik gdstermektedir. [

UAD incelemesinin fetal agidan, hem prenatal
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hem de postnatal iyilik halinin degerlendirilmesinde
onemli oldugu bilinmektedir(14). Trombosit say1si ile
UAD iligkisi ¢ok arastirtlmamis olmakla beraber
Doppler sonuglari ile trombosit sayist arasinda anlamli
iliski olmachg belirtilmektedir(11-13), Ancak preeklampsi/
eklampsi ve HELLP sendromunda anne mortalite ve
morbiditesi agisindan trombosit sayist dSnemlidir. [
Sonug olarak, Doppler bulgulari precklampsi ve
HELLP gelisecek gebelerde erken haftalarda patolojik
bulgular verebilmektedir. Trombosit sayisi diisiisii ise
klinik tablonun sonucu ortaya ¢ikan sekonder bir
bulgudur. Daha genis serili prospektif ¢alismalarda,
trombosit sayisina gore sinif 1, 2, 3 ve trombosit sayisi
normal sinirlarda olan gebelerdeki Doppler sonuglari
ve perinatal sonuglarin beraber degerlendirildigi

¢aligmalara gereksinim vardir.
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