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ÖZET

Karaci¤er hastal›klar› gebelikte nadir görülür ve anne ve fetus için hayat› tehdit eden sonuçlara yol açar. Bu karaci¤er

hastal›klar›ndan baz›lar› gebeli¤e özgüdür. Bunlar; gebeli¤in Akut Karaci¤er ya¤lanmas›, gebeli¤in intrahepatik kolestaz›, HELLP

sendromu, preeklampsiye ba¤l› karaci¤er disfonksiyonu, hiperemezis gravidarum, gebelikte Hepatit E enfeksiyonu ve di¤er viral

Hepatitler ve Budd-Chiari sendromudur. Bu derlemede,  gebeli¤e özgü karaci¤er hastal›klar›ndaki insidans, risk faktörleri,

patogenez, klinik belirtiler, tan›, tedavi ve sonuçlar› literatür eflli¤inde sunuldu.
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SUMMARY

LIVER DISEASES IN PREGNANCY

Liver disease in pregnancy is rare and it is associated with the high maternal and neonatal mortality rate. Some of the liver diseases

are specific for pregnancy. The most common liver diseases in pregnancy are Acute fatty liver of pregnancy, Intrahepatic cholestasis

of pregnancy, HELLP syndrome, liver dysfunction due to preeclampsia, hyperemesis gravidarum, Hepatitis E of pregnancy, and

other Hepatitis infections, and Budd-Chiari syndrome. In this review, incidence,  risk factors, pathogenesis, clinical presentation,

diagnosis, treatment and outcome of those liver diseases unique to pregnancy are discussed through the literature.

Key words: acute fatty liver, Budd-Chiari syndrome, HELLP syndrome, Hepatitis, hyperemesis gravidarum, intrahepatic cholestasis, liver disease,

preeclampsia, pregnancy

Journal of Turkish Society of Obstetric and Gynecology, (J Turk Soc Obstet Gynecol), 2008; Vol: 5  Issue: 3  Pages: 166- 73

Yaz›flma adresi: Yard. Doç. Dr. Gonca ‹mir. Cumhuriyet Üniversitesi T›p Faklütesi,  Kad›n Hastal›klar› ve Do¤um Anabilim Dal›, 58140 S›vas
Tel.: (0537) 920 92 40

e-posta: imirgonca@yahoo.com / imirgonca@yahoo.com
Al›nd›¤› tarih: 27.11.2007, revizyon sonras› al›nma: 14.02.2008, kabul tarihi: 19.02.2008



167

G‹R‹fi

Karaci¤er hastal›klar› gebeli¤in nadir komplikasyon-

lar›ndand›r. Ancak ortaya ç›kt›¤› zaman anne ve fetus

için hayat› tehdit eden sonuçlara yol açmaktad›r. Bu

karaci¤er hastal›klar›ndan baz›lar› gebeli¤e özgüdür.

Normal gebelikte karaci¤er fonksiyon testlerinde

de¤ifliklikler olabilmektedir. Damar içi hacmin art›fl›na

ba¤l› olarak serum albümin de¤erinde düflüklük ve

gebeli¤in beflinci ay›ndan itibaren artan ve gebeli¤in

sonuna kadar 2-4 kat yüksek kalan alkalen fosfataz

seviyesi görülmektedir(1). Fizik muayenede % 60

normal gebede telenjektazi görülebilmekte ve do¤um

sonras› gerilemektedir. Gebelikte görülen karaci¤er

hastal›klar› genellikle gebelik aylar›na özgüdür. Örne¤in

gebenin akut karaci¤er ya¤lanmas› ilk trimesterde

görülmemektedir(2). Ancak viral hepatitlerin böyle bir

zamanlamas› yoktur. ‹ngiltere’de yap›lan prospektif

bir çal›flmada 15 ay süresince gebeler izlendi¤inde

4377 gebenin %3’ünde karaci¤er fonksiyon testlerinde

anormallik saptanm›flt›r(3). Karaciger fonksiyon testleri

aras›nda anormallik kaydedilenler flu flekildedir: AST

yüksekli¤i %84, GGT yüksekli¤i %39, bilirubin

yüksekli¤i %17 ve safra asidi yüksekli¤i %14. Bu

çal›flmada özellikle serum safra asidi düzeylerinde afl›r›

art›fl klinik olarak gebeli¤in intrahepatik kolestaz› ve

Gebeli¤in Akut Karaci¤er Ya¤lanmas› (GAKY)

rastlanm›flt›r.  Yine trombositopeni HELLP

sendromunun yan›nda GAKY olan 5 hastada

görülmüfltür. Hiperürisemi hiperemezis gravidarum

d›fl›nda bütün gebeli¤e spesifik karaci¤er hastal›klar›nda

görülür. Fetal sonuçlar aç›s›ndan ise karaci¤er fonksiyon

bozuklu¤u olan gebelerin do¤urdu¤u çocuklar›n Apgar

skoru ile sa¤l›kl› gebelerin do¤urdu¤u çocuklar›n apgar

skoru aras›nda fark bulunmamaktad›r(3).

Bu yaz›da gebeli¤e özgü ve s›k olarak karfl›m›za ç›kan

belli bafll› karaci¤er hastal›klar›ndan afla¤›da s›raland›¤›

flekilde bahsedilmektedir.

1. Gebeli¤in Akut Karaci¤er ya¤lanmas› (GAKY)

2. Gebeli¤in intrahepatik kolestaz›

3. HELLP sendromu

4. Preeklampsiye ba¤l› karaci¤er disfonksiyonu

5. Hiperemezis gravidarum

6. Gebelikte Hepatit E enfeksiyonu ve di¤er viral

Hepatitler

7. Gebelikte Budd-Chiari sendromu

1. Gebeli¤in Akut karaci¤er ya¤lanmas›

Hepatosit içinde mikrovasküler ya¤lanma ile

karakterizedir. Hastal›k 1:1700-16000 do¤umda

bir görülmektedir(4-6). Daha çok ilk gebelik veya ço¤ul

gebeli¤i olan kad›nlar etkilenmektedir(2). Co¤rafik

da¤›l›m›nda özellik gözlenmemektedir ve özellikle

etkilenen etnik bir grup bulunmamaktad›r. Baz› vakalar

28. gebelik haftas›ndan sonra ortaya ç›ksa da genel

olarak hastal›¤›n ortaya ç›k›fl zaman› ortalama 36.

gebelik haftas›d›r(7). Vakalar›n %70’inde bulant›-kusma

ve %50-%80’inde sa¤ üst kadran a¤r›s› veya epigastrik

a¤r› gözlenir. Ayr›ca yorgunluk ve ifltahs›zl›k da

görülebilir. Bu nonspesifik semptomlar›n sonras›nda

1-2 hafta içinde sar›l›k geliflebilir. Ancak hastalarda

kafl›nt› nadirdir. Hipertansiyon ve proteinüri de s›k

olarak görülebilir(8). On y›ll›k dönemde 9 akut karaci¤er

ya¤lanmas› olan gebenin retrospektif taramas› yap›lm›fl

ve bunlardan 8 tanesi tipik olarak fliddetli hepatik

disfonksiyon göstermifl, biri ise subklinik olarak

kalm›flt›r. Subklinik tablosu olan hasta tipik hepatik

histomorfolojik bulgular› göstermifltir. Hastalar›n

hiçbirinde maternal mortalite gözlenmemifltir, bebek

ölümü genel populasyona göre art›fl göstermemifltir.

Histolojik bulgular kolestaz, hepatoselüler nekroz,

inflamasyon ve mikroveziküler ya¤lanma olarak

s›ralanm›flt›r. Toplam 7 hastan›n 4 ünde bafllang›çta

biyopsi hepatit olarak de¤erlendirilmifltir.

Akut karaci¤er ya¤lanmas› klinik ve histolojik olarak

genifl bir spektruma sahiptir. Bu nedenle seyrek

olmayarak yanl›fl de¤erlendirilebilir(9). Laboratuvar

de¤erlendirmesinde transaminaz yüksekli¤i (ALT<

500U/L), hipoglisemi, bilirubin yüksekli¤i ve amonyak

yüksekli¤i baflta gelen patolojik bulgulard›r. E¤er tedavi

edilmezse hastal›k fulminan karaci¤er yetmezli¤i ile

birlikte hepatik ensefalopati, renal yetmezlik, pankreatit,

kontrol edilemeyen gastrointestinal sistem ve üriner

sistem kanamalar›, Dissemine ‹ntravasküler Koagülopati

(D‹K), konvulziyon, koma ve ölüme neden olmaktad›r.

Fetomaternal mortalite oranlar› 1980 öncesi %85’lerin

üstünde seyretmekte idi(10). Definitif tedavi do¤umun

yapt›r›lmas›d›r. Sar›l›k, karaci¤er disfonksiyonu, D‹K,

do¤umdan sonraki 1-2 gün içinde de görülebilmekte

ancak sonras›nda düzelmektedir. Toplam 15 hastan›n

8 y›ll›k retrospektif analizinde ortalama gestasyonel

yafl 34.5 hafta (28-39 hafta) olarak saptanm›flt›r. Sadece

7 hastada flüpheli veya kesin akut karaci¤er ya¤lanmas›

tan›s› konulmufltur. Bilgisayarl› tomografi (BT) tetkiki

yap›lan 10 hastan›n yaln›zca 2’sinin karaci¤erinde
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patoloji görülmüfltür. Bu taramada maternal ölüme

rastlanmam›flt›r. Fakat maternal morbidite oranlar›

yüksek saptanm›flt›r. Befl hastada hepatik ensefalopati,

3 hastada pulmoner ödem, 3 hastada asit, 5 hastada

respiratuar arrest, 2 hastada diabetes insipidus ve 10

hastada D‹K veya kanama nedeniyle kan ve kan ürünlerine

ihtiyaç duyulmufltur. Koagülasyon anormalileri içinde 13

(%93) hastada hipofibrinojenemi (<300 mg/dl), 12 (%86)

hastada uzam›fl protrombin zaman› ve 11 (%79) hastada

uzam›fl parsiyel tromboblastin zaman› saptanm›flt›r. Bu

çal›flmada perinatal mortalite oran› %6,6 olarak

saptanm›flt›r. Preeklampsi semptomlar› ile baflvuran

hastalarda fliddetli ablasyo plasenta yoksa ve

hipoglisemi, düflük fibrinojen düzeyi ve uzam›fl

protrombin zaman› varsa gebeli¤in akut karaci¤er

ya¤lanmas›ndan flüphe edilmelidir. Akut karaci¤er

ya¤lanmas› aç›s›ndan BT ile karaci¤er incelemesi

yanl›fl negatif sonuç verebilmektedir. Bu çal›flmada

di¤er çal›flmalar›n tersine iyi tedavi edilmifl hastalarda

maternal ve perinatal sonuçlar iyidir(11). Gebenin akut

karaci¤er ya¤lanmas›n›n gelecek hamileliklerde

tekrarlamas› nadirdir(8). Etyopatogenezi de¤erlendiren

birçok çal›flma fetustaki uzun zincirli 3-hidroksil KoA

dehidrogenaz enzim eksikli¤inin gebeli¤in akut ya¤l›

karaci¤er hastal›¤› geliflmesinde yüksek bir risk faktörü

oluflturdu¤unu gösteren güçlü kan›tlar ileri sürmektedir
(12).

2. Gebeli¤in intrahepatik kolestaz›

Gebeli¤in intrahepatik kolestaz› 2. ve 3. trimesterde

ortaya ç›kan ve kafl›nt›yla bafllayan kolestatik bir

hastal›kt›r(4,5). Kafl›nt› daha çok geceleri ortaya

ç›kmaktad›r. Abdominal a¤r›, halsizlik ve di¤er

konstitüsyonel semptomlar s›k de¤ildir. Abdominal a¤r›

varsa var olan karaci¤er hastal›¤›n›n alt›nda baflka bir

neden aranmal›d›r. Pruritus hastan›n yaflam kalitesini

bozabilmekte, uykusuzlu¤a neden olmakta, psikolojik

yak›nmalar ve hastada intihar düflünceleri

belirebilmektedir. Serum aminotransferaz seviyelerinde

yükselme görülmektedir. Serum alkalen fosfataz

seviyesinde 7-10 kat artma görülmekte ancak bu enzimin

yüksekli¤inin plasental kaynakl› olandan ay›rmak güç

olmaktad›r(13). S›kl›¤› de¤iflik bir da¤›l›m

göstermektedir. Co¤rafik bölgeye göre %0,4-15 aras›nda

de¤iflen s›kl›kta olabilmektedir. Genetik ve hormonal

faktörlerin yan› s›ra çevresel faktörler de patogenezde rol

oynamaktad›r(14). ‹ntrahepatik kolestaz durumunda artm›fl

preterm eylem (%19-60) bildirilmektedir (15-17). Yap›lan

çal›flmalar›n birinde kolik asit arac›l›¤› ile oksitosin

reseptör afl›r› ekspresyonun oldu¤u gösterilmifltir(18).

Ayr›ca amniotik s›v›n›n mekonyum ile boyanmas›

(%27)(19), fetal bradikardi (%14)(19). fetal distress

(%22-41) (16,20,21) ve fetal ölümler (%0,4-4,1)

özellikle serum safra asidi seviyesinin 40 μmol/L

üzerine ç›k›nca görülebilmektedir. Gebeli¤in

intrahepatik kolestaz›nda tan› konulmas› gebeli¤in geç

döneminde intrauterin ölümlere neden olmas› nedeniyle

önemlidir(3).Yak›n zamandaki çal›flmalar fetal

komplikasyonlar›n s›kl›¤›n›n azald›¤›n› göstermektedir
(22-26). Ursodeoksikolik asit 10-20 mg/kg/gün kullan›m›

ilk tedavi seçene¤idir. Gebede mortalite art›fl› olmamaktad›r

ve kolestatik durum do¤um sonras› 2-3 hafta içinde

düzelmektedir. Persiste eden hastal›k durumunda akla

altta yatan di¤er kronik karaci¤er hastal›klar› gelmelidir

(örne¤in primer sklerozan kolanjit, primer biliyer siroz,

kronik hepatit C). Gebeli¤in intrahepatik kolestaz›n› takip

eden gebeliklerde %45-70 s›kl›kta nüks gözlenmektedir
(15). 1990-1995 y›llar› aras›nda Kuzey Finlandiyada

yap›lan invitro fertilizasyon tedavisi alan 225 kad›n

ile herhangi bir tedavi almaks›z›n gebe kalan 671

kad›n retrospektif olarak karfl›laflt›r›lm›fl ve invitro

fertilizasyon tedavisi alan gebelerde intrahepatik

kolestasiz daha s›k görülmüfltür (RR 3.8, 95% CI

1,0–15,0)(17).

3. HELLP sendromu

HELLP sendromu fliddetli preeklampsinin bir komplikas-

yonudur(28). Bir anlamda gebenin preeklamptik

hastal›¤›n›n bir klinik fleklidir(3). Bütün gebelerin %0,1-

0,6 ve fliddetli preeklamsi hastalar›n›n ise %4-12’sinde

görülmektedir(29). Daha çok 3. trimesterde ortaya

ç›kmaktad›r. 1/3 hastada do¤um sonras› rastlanmaktad›r.

HELLP sendromu laboratuvar olarak tam ve parsiyel

olmak üzere ikiye ayr›l›r. HELLP sendromundaki anormal

laboratuvar de¤erleri: a) mikroanjiopatik hemolitik anemi

ile birlikte serum laktat dehidrogenaz› (LDH) seviyelerinde

yükselme (parsiyel durumda hemoliz var veya yoktur)

b) transaminazlarda 2-10 kat yükselme (tam HELLP

sendromu durumunda AST>70 IU/L, parsiyel HELLP

sendromunda ise AST>40 IU/L ), c) <100.000 alt›nda

trombosit say›s› olarak s›ralanabilir (parsiyel durumda

<150.000 alt›ndad›r). HELLP sendromunun tipik

semptomlar› sa¤ üst kadran a¤r›s›-epigastrik a¤r› (%65-

90), yorgunluk (%90), bulant›-kusma (%36-50) ve bafl

a¤r›s›d›r (%31). Sar›l›k sadece hastalar›n % 5 inde

görülmektedir. Semptomlar aras›nda poliuri ve polidipsi
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de görülebilmektedir(3). Fizik muayenede sa¤ üst kadran

hassasiyeti (%80), ödemle birlikte kilo art›fl› (%60)

görülmektedir. Baz› hastalar›n karaci¤er biyopsisinde

mikroveziküler karaci¤er ya¤lanmas› görülebilir.

HELLP sendromu, preeklampsi ve eklampsinin definitif

tedavisi do¤umun gerçeklefltirilmesidir. Do¤umdan sonraki

48 saat içinde de laboratuvar de¤erleri ayn› fliddette devam

edebilmekte ve bu nedenle destek tedavisi, gerekirse kan

ürünleriyle replasman yap›lmal›d›r. Toplam 442 HELLP

sendromlu hastan›n incelendi¤i prospektif bir çal›flmada

maternal mortalite %1,1 olarak bulunmufltur. Komplikas-

yonlar s›ras› ile D‹K(%21), ablasyo plasenta (%16), akut

renal yetmezlik (%7,7), pulmoner ödem (%6), subkapsüler

hematom (%0,9) ve retina dekolman› (%0,9)’d›r.

Hastalar›n 55’ine kan ve kan ürünleri verilmifl ve %2

hastaya da major bat›n içi kanama nedeniyle laparotomi

yap›lm›flt›r. Ablasyo plasenta anlaml› flekilde D‹K,

akut renal yetmezlik ve pulmoner ödem ile korele

bulunmufltur(29). Türkiye'de HELLP sendromlu 37

gebenin retrospektif incelemesinden elde edilen verileri

içeren bir çal›flmada ise mortalite oran› %30 olarak

bulunmufl ve esas ölüm nedeni olarak serebral hemoraji

ve iskemik enfarktlar karfl›m›za ç›km›flt›r. HELLP

sendromlu 37 hastan›n hepsine kan ve kan ürünü gerekli

olmufl ve hepsinde hipovolemi ve D‹K bulunmufltur
(30). Bu çal›flmada incelenen hastalar›n yo¤un bak›m

ünitesine transfer edilen HELLP sendromlu kad›nlar

olmas› ana vurgulanmas› gereken noktad›r. Bu aç›dan

bak›ld›¤›nda h›zl› tan› ve gerekli yere transfer önem

kazanmaktad›r. Yap›lan çal›flmalarda 24 uzun zincirli

hydroksiaçil-CoA dehidrogenaz eksikli¤i olan çocuklar›n

genetik olarak tetkikinde ilgili enzimle ba¤lant›l› gen

bölgesindeki mutasyonlar taranm›flt›r. On dokuz çocu¤un

8’inde homozigot mutasyon ve di¤er 11’inde heterozigot

mutasyon saptanm›flt›r. Heterozigot mutasyon tafl›yan

annelerin %79’unda HELLP sendromu veya gebeli¤in

akut karaci¤er ya¤lanmas› saptanm›flt›r(31). HELLP

sendromu nedeniyle tedavi alt›na al›nan 107 hastan›n

7’sinde do¤um sonras› devam eden trombositopenisi

(<30000), LDH >1000 üzerinde olmas› ve çoklu organ

disfonksiyonu saptanm›flt›r. Çal›flmaya al›nan hastalar

ortalama 3 L TDP ile 24, 48 ve 72. saatlerde plasmafereze

al›nm›flt›r. Hastalar›n tedrici olarak trombositleri yükselmifl

ve serum LDH seviyelerinde düflme görülmüfltür. Do¤umdan

sonraki 72 saat içinde persiste eden trombositopeni ve

organ disfonksiyonu varsa plazmaferez düflünülmelidir(32).

Di¤er bir çal›flmada retrospektif olarak 10 y›ll›k sürede

kendilerine baflvuran AST>1000 ‹U/L ve LDH >3000

‹U/L üzerinde olan 4 gebe de¤erlendirilmifl ve bu 4

hastada de¤iflen mental durum, sar›l›k, fliddetli hemoliz

ve fliddetli hipertansiyonlar› saptanm›flt›r. Bir gebede

çoklu organ yetmezlik sendromu geliflmifl ve gebe

kaybedilmifltir, di¤er üç gebede h›zl› tedavi ve plazma

infüzyonu veya plazmaferez gibi tedaviler ile ikisi

yaflat›lm›flt›r. Buradaki gibi fulminan HELLP sendromu

nadir olmakla birlikte hastalar›n mortalitesi yüksektir.

Optimal tedavi tam belirli olmamakla birlikte erken

tan› ve volum geniflleticiler ve plazma infüzyonu veya

plasmaferez ile tedavi önerilmektedir(33).

4. Preeklampsi ve eklampsiye ba¤l› karaci¤er hastal›¤›

Preeklampsi; hipertansiyon, proteinüri ve ödem ile

karakterizedir. Hipertansiyon, ilk trimesterdeki sistolik

kan bas›nc›n›n 30 mmHg olmas›, diastolik kan bas›nc›n›n

15 mmHg artmas› veya 20. gebelik haftas›ndan sonra

al›nan kan bas›nc›n›n 140/90 mmHg'nin üzerinde

olmas›d›r. Hastalar genellikle görme bozuklu¤u ve bafl

a¤r›s›ndan yak›n›rlar. Fizik muayenede göz dibinde

de¤ifliklikler, ödem ve hiperrefleksi saptan›r.

Biyokimyasal olarak önde gelen özellikler, proteinüri

ve hiperürisemidir. Eklampsi ise preeklampsi

bulgular›na konvülziyonun veya koman›n efllik

etmesidir. Sebebi bilinmemekle birlikte hipertansif

duruma anormal endotelyal cevap olarak ortaya ç›kt›¤›

düflünülmektedir. fiiddetli durumlarda beyin ödemi,

karaci¤er enfarkt›, akut böbrek yetmezli¤i, kardiyak

yetmezlik ve ARDS geliflebilmektedir. Gebelerin %5-

10’unu etkilemekte ve genellikle 2.veya 3.trimesterde

ortaya ç›kmaktad›r. Preeklampsi için risk faktörleri

flunlard›r; öncesinde var olan hipertansiyon, ileri yafltaki

gebelikler, ilk gebelik ve ço¤ul gebeliklerdir. Maternal

vücut kütle indeksi ile preeklampsi ve gebenin hipertansi-

yonu aras›nda güçlü iliflki bulunmufltur. Obezite

preeklampsi-ye e¤ilim yaratmaktad›r(34). Maternal ve

fetal durum, gebeli¤in do¤uma yak›n olmas› ve bulgu ve

belirtilerin fliddeti ile yak›ndan iliflkilidir. E¤er santral

sinir sistemi etkilenmifl ise anne ölümleri %80’in

üzerindedir. Toplam 102 preeklampsili hastada yap›lan

bir çal›flmada en s›k görülen semptomlar sa¤ üst kadran

a¤r›s›, bulant› ve kusmad›r. Biyokimyasal olarak da en

s›k bulgu transaminazlarda yüksekliktir ve sar›l›k nadir

ortaya ç›kar. Preeklamptik hastalarda yanl›fl tan› ve

uygunsuz tedavi olabilmektedir. Histopatolojik olarak

periportal alanda fibrin depolanmas› ve kanama

mevcuttur(35). Karaci¤erde subkapsüler hematom ve

rüptür, enfarkt ve fulminan karaci¤er yetmezli¤i meydana
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gelebilir(35-38). Fetal etkiler ise ablasyo plasenta, preterm

eylem ve intrauterin geliflme gerili¤idir. Yine 12.061

gebenin al›nd›¤› bir çal›flmada üçüncü trimesterdeki

en s›k spesifik karaci¤er hastal›¤› gebeli¤in tetikledi¤i

hipertansiyona ba¤l› karaci¤er disfonksiyonudur.

Bunlardan 107 hastada karaci¤er disfonksiyonu

saptanm›flt›r ve 36’s›nda gebeli¤in tetikledi¤i hipertansif

hastal›k görülmüfltür. Bu hastalar›n 14’ünde preeklampsiye

ba¤l› karaci¤er disfonksiyonu saptanm›flt›r. Gebeli¤in

tetikledi¤i hipertansif hastal›¤› olan 36 hastadaki maternal

mortalite oran› %25, perinatal ölüm oran› ise %44 olarak

saptanm›flt›r. Sonuç olarak gebeli¤in tetikledi¤i

hipertansiyon artm›fl maternal ve fetal ölüm oranlar›na

sebep olmaktad›r (39). Yine ‹ngiltere’de yap›lan bir

çal›flmada 15 ay boyunca 4377 gebelik gebeli¤in 8.

haftas›ndan postpartum 6 güne kadar izlenmifl ve bu süreç

içerisinde 142 hastada anormal karaci¤er fonksiyon testi

saptanm›flt›r.

5. Hiperemezis gravidarum (HG) birlikte karaci¤er

disfonksiyonu

Hiperemezis gravidarum, gebelikte 1. ve 2. trimesterde

bir haftadan uzun süren kusma ile birlikte transaminaz

yüksekli¤i (ALT<200 U/L) ve/veya bilirubin (<4 mg/dl)

yüksekli¤i ile karakterizedir. Genel olarak % 0,1-0,3

aras›nda görülür. Hastaneye yat›r›lm›fl hiperemezisli

gebelerin % 50’sinde transaminaz yüksekli¤i

görülmektedir (40). Etyopatogenezi çok iyi anlafl›lamam›fl-

t›r. Serum ALP seviyelerinde de yükseklik olabilir. HG

1.trimesterdeki

karaci¤er disfonksiyonun en s›k sebebidir. Maternal

ve perinatal mortaliteye neden olmamaktad›r. fiiddetli

bulant› ve kusma elektrolit bozukluklar› ve beslenme

eksikli¤ine neden olabilir. HG bazen tiroid disfonksiyonuna

da neden olabilmektedir. Tedavisinde s›v›-elektrolit

replasman›, beslenme deste¤i ve parenteral nutrisyonun

yan› s›ra psikolojik tedavi ve davran›fl terapisidir. Baz›

vakalarda antiemetikler kullan›labilir(41). HG düflük do¤um

tart›s›na neden olabilmektedir. Yap›lan çal›flmalardan

birinde 5 y›l içinde hiperemezis gravidarum nedeniyle

baflvuran 64 hasta incelemeye al›nm›flt›r. Hastalar iki

gruba ayr›lm›fl ve 1. grupta gebelik öncesi a¤›rl›¤›n›n

%5’inden fazlas›n› kaybedenler (n=30) ve 2. grupta

kilosunun en az %95’ini koruyan ( n=34 ) hastalar yer

alm›flt›r. Geliflme gerili¤i grup 1’de daha fazla görülmüfltür

(1. grupta %30 ve 2. grupta % 6; p<0.01). Bütün sistemlere

ait anormal geliflim 1. grupta 3 vakada görülmüfl ancak

2. grupta görülmemifltir. HG’ye ba¤l› kilo kayb› ve

elektrolit imbalans› büyüme gerili¤i ve fetal anomaliler

için belirli ve büyük bir risk faktörüdür(42). HG’ye ba¤l›

vitamin eksiklikleri (örne¤in tiamin-B1 vit eksikli¤i;

Wernicke-Korsakof ensefalopatisine) gebelerde nadir

de olsa önemli klinik tablolara yol açabilmektedir.

Literatürde 25 yafl›nda Hintli gebede hiperemezise ba¤l›

olarak ortaya ç›kan Wernicke-Korsakof ensefalopatisi ve

santral pontin myelinozisi vaka olarak bildirilmifltir.

Spesifik tablo tiamin eksikli¤i sonras› ortaya ç›km›flt›r.

Hastada var olan hiponatreminin yavafl düzeltilmesine

ra¤men santral pontin myelinozisin ortaya ç›kmas›n›n

tiamin eksikli¤ine ba¤l› olarak pontin hücrelerin sodyum

düzeyindeki de¤iflikliklere daha duyarl› olmas›na

ba¤lanmaktad›r(43).

6. Gebelikte Hepatit E enfeksiyonu ve di¤er viral

Hepatitler

Gebelikte en s›k görülen karaci¤er hastal›¤› akut viral

hepatit olup, gebeli¤in her döneminde ortaya ç›kabil-

mektedir. Hastal›¤›n seyri hepatit E virüsü enfeksiyonu

d›fl›nda gebe olmayan kad›nlardaki seyirlerinden farkl›

de¤ildir. Gebelikte ortaya ç›kan sar›l›klar›n %50’sinden

viral hepatitler sorumludur (44).

Gebede akut viral hepatitler atefl, bulant›, kusma ve

yorgunlukla kendini gösterir. Sar›l›k genellikle birlikte

bulunur. Aminotransferazlar 500 U/L üzerinde ve

genellikle 1000 U/L’nin üzerindedir. Gebede Hepatit

E d›fl›ndaki hepatitler nadirdir ve di¤er hepatitlerin

fliddeti Hepatit E’den daha düflüktür(45). Genel

popülasyona göre gebede viral hepatit E enfeksiyonun

mortalitesi %15-20 olup yüksektir. Gestasyonel yafl

ilerledikçe hem enfeksiyon s›kl›¤› hem de mortalite

oranlar› artmaktad›r. Mortalitenin nedeni ise akut

hepatik yetmezliktir. Karaciger hastal›¤› nedeni ile 156

gebenin baflvurdu¤u bir merkezde bu baflvurular›n 69

HEV’e ba¤l› olmayan karaci¤er disfonksiyonu, geri

kalan 87 hastan›n HEV’e ba¤l› akut hepatit oldu¤u

saptanm›flt›r. Hastalar›n 48 (%30,7)’inde akut karaci¤er

yetmezli¤i geliflmifl. HEV’e ba¤l› olmayan akut

karaci¤er yetmezli¤i nedeni ile 6 hasta tedavi ve takibe

al›nm›flt›r. Toplam 6 hastan›n 4 tanesi preeklampsiye

ba¤l›, bir tanesi HELLP sendromuna ba¤l› kalan› ise

akut karaci¤er ya¤lanmas›na ba¤l› ortaya ç›km›flt›r.

Geri kalan 42 hastan›n retrospektif analizinde Hepatit

E nedeniyle akut karaci¤er yetmezli¤ine girmifltir. Bu

hastalar›n verileri incelendi¤inde Hepatit E ye ba¤l›

karaci¤er yetmezli¤i en fazla 3. trimesterde gözlenmifl.

Hastalarda hepatik ensefalopati, dissemine intravasküler
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koagülasyon, hipoglisemi ve akut renal yetmezlik

görülmüfltür. Bu hastalar›n 22’sine do¤um yapt›r›lm›fl,

20’si ise izlenmifltir. ‹ki grup aras›nda mortalite oranlar›

benzer olarak bulunmufl (%41 ve %70, p=0,056). Sonuç

olarak bu hastalarda var olan ensefolopati derecesi ile

mortalite aras›nda iliflki oldu¤u saptanm›flt›r. Ensefalopati

ile ölüm aras›nda ortalama gün say›s› ortalama 4 (2-9)

gündür. Do¤um yapt›r›lm›fl 22 gebede fetal mortalite

oran› %63,6(14). olarak bulunmufltur. ‹zlenen 20 gebenin

15’inde perinatal ölüm mevcuttur. Toplam bebek mortalite

oran› %69 ve maternal ölüm oran› %54 olarak saptanm›flt›r
(46). ‹ntrauterin hayatta bebe¤in HEV’e ba¤l› hepatit

olmas› gebenin durumunu zorlaflt›rmaktad›r. Vertikal

bulafl›m mümkün olup, hepatit C enfeksiyonunda oldu¤u

gibi bulaflmay› engelleyecek bir yöntem henüz gelifltirile-

memifltir(47). Gebede bir di¤er hepatit etkeni herpes virüs

enfeksiyonudur ve mortalitesi %43 dolay›ndad›r.

Aminotransferaz seviyelerindeki yükseklik bilirubinlere

göre ön plandad›r. Hastalarda koagülopati görülebilir.

Karaci¤er biyopsisinde tipik intranükleer inklüzyon

cisimci¤inin görülmesi tan› koydurucudur. Vaka bildirim-

lerinde herpese ba¤l› hepatitle birlikte trombositopenide

bildirilmifltir(48). H›zl› tan› ve asiklovir tedavisi hayat

kurtar›c›d›r.

Akut A hepatiti gebeliklerin % 0,01’inden daha az görül-

mektedir(44,49). Hastal›¤›n seyri gebe olmayanlar›nkinden

farkl› olmay›p gebeli¤e müdahaleyi gerektirmemektedir.

Perinatal bulaflman›n olabilece¤i bildirilmesine karfl›n,

oldukça nadirdir(50). Akut B hepatiti gebeliklerin %

0,02’sinde, kronik B hepatiti ise %0,5-1,5 oran›nda

görülmektedir(51,52). HBsAg pozitif gebelerde perinatal

bulaflma mümkün olup, immün proflaksi uygulanmayan

olgular›n %20’sinde enfeksiyon bebe¤e aktar›lmaktad›r.

HBeAg'nin pozitif olmas› durumunda bulaflma riski %90’a

kadar ç›kabilmektedir(49). Bu nedenle tüm gebelerin

hepatit B serolojisi yönünden araflt›r›lmas› gerekmektedir
(51,52). Yenido¤an›n aktif ve pasif immünizasyonuyla

HBsAg pozitif olgular›n %85-95’inde enfeksiyonun

önlenmesi sa¤lanabilmektedir(44). Bu amaçla HBsAg

pozitif anneden do¤an bebe¤e 12 saat içinde ayr›

bölgelere intramusküler yolla hepatit B afl›s› ve 0,5

mL hepatit B immunglobulini yap›lmakta, ikinci ve

üçüncü afl›lar ise bir ve alt› ay sonra uygulanmaktad›r
(53). Hepatit D virüsünün vertikal bulafl›m› oldukça

nadir olup, bu virüsün enfeksiyon oluflturabilmesi için

HBsAg'ye muhtaç olmas› nedeniyle hepatit B’den

korunma, ayn› zamanda delta hepatitinden de korunmay›

sa¤lamaktad›r(49,54,55). Hepatit C gebeli¤in seyrini olumsuz

etkilememektedir, ancak vertikal bulaflma mümkündür.

HCV RNA pozitif annelerin çocuklar›n›n %10’unda

enfeksiyon saptanm›fl olup, enfeksiyon riski HCV RNA

titresiyle paralellik göstermektedir(56). Ancak anne sütüyle

beslenmeye iliflkin hepatit C virüsü enfeksiyonu gösterile-

memifltir(57). Hepatit C virüsünün vertikal bulafl›m›n›

engelleyecek bir immünizasyon yöntemi ise henüz

gelifltirilememifltir.

Sitomegalovirüs hepatiti gebelikte s›k olmay›p, gebeli¤in

herhangi bir döneminde ortaya ç›kabilmektedir. Birinci

trimesterde geliflen enfeksiyon çok ciddi konjenital

enfeksiyona yol açmakta, bir vaka bildiriminde de

bahsedildi¤i gibi son trimesterde ise neonatal enfeksiyon

geliflimi olmayabilmektedir(58). Histolojik olarak di¤er

neonatal enfeksiyonlarda oldu¤u gibi dev hücre

oluflumu, inflamasyon ve kolestaz saptanmakta, safra

yolar› tahribi görülebilmektedir (59). Birçok vakada

PCR yöntemi ile karaci¤erde viral genom saptana-

bilmektedir(60).

7. Gebelikte Budd-Chiari sendromu

Gebelikte vasküler tromboz e¤iliminin artmas›na karfl›n

Budd-Chiari sendromunun gerçek s›kl›¤› bilinmemek-

tedir. Sendrom genellikle do¤umdan hemen sonraki

dönemde ortaya ç›kmakta(61,62). ancak ikinci trimesterde

ya da septik düflük durumlar›nda görülebilmektedir

(63,64). Hastal›¤›n bafll›ca klinik bulgular› birden

ortaya ç›kan kar›n a¤r›s›, asit ve hepatomegalidir. Asit

s›v›s› genellikle eksüda karakterindedir. Karaci¤er

biyopsi-sinde sinüzoidal dilatasyon ve hepatosit atrofisi

ile birlikte sentrilobüler konjesyon gözlenmektedir.

Tedaviye yönelik olarak portosistemik flant cerrahisi

ya da karaci¤er nakli baflar›yla uygulanabilmektedir.

Antitrombotik tedavinin ise minimal düzeyde etkili

oldu¤u bildirilmifltir. Tan› konan 10 hastal›¤›n prognozu

kötü olup bir y›ll›k mortalite oran› %30-40, dört y›ll›k

mortalite ise %85 olarak bildirilmifltir. Budd Chiari

sendromunun görülebilece¤i bir durumda Behçet

hastal›¤›d›r. Behçet hastal›¤›n›n gebelik üzerine etkisini

araflt›rmak üzere ‹spanya da yap›lan bir çal›flmada 3

gruba ayr›lan kad›nlara anket uygulanm›flt›r: 1a) 25

do¤um yapm›fl 10 Behçet hastal›¤› olan kad›n 1b) 36

do¤um yapm›fl 13 tane sonradan Behçet hastal›¤› tan›s›

konulmufl kad›n, 2) 83 do¤um yapm›fl 30 oral aft› olan

ancak Behçet hastal›¤› olmayan kad›n, 3) 61 do¤um

yapm›fl 20 sa¤l›kl› kad›n› içeren gruplar oluflturulmufl.

Çal›flmada Behçet hastal›¤›n›n maternal ve fetal

mortalite-morbidite üzerine etkisine bak›lm›flt›r. Ancak
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