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OZET

Karaciger hastaliklar: gebelikte nadir goriiliir ve anne ve fetus icin hayati tehdit eden sonuglara yol agar. Bu karaciger
hastaliklarindan bazilari gebelige ozgiidiir. Bunlar, gebeligin Akut Karaciger yaglanmasi, gebeligin intrahepatik kolestazi, HELLP
sendromu, preeklampsiye bagl karaciger disfonksiyonu, hiperemezis gravidarum, gebelikte Hepatit E enfeksiyonu ve diger viral
Hepatitler ve Budd-Chiari sendromudur. Bu derlemede, gebelige ozgii karaciger hastaliklarindaki insidans, risk faktorleri,

patogenez, klinik belirtiler, tani, tedavi ve sonuglart literatiir esliginde 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.
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GIRIS

Karaciger hastaliklar1 gebeligin nadir komplikasyon-
larindandir. Ancak ortaya ¢iktig1 zaman anne ve fetus
icin hayati tehdit eden sonuglara yol agmaktadir. Bu
karaciger hastaliklarindan bazilar1 gebelige 6zgiidiir.
Normal gebelikte karaciger fonksiyon testlerinde
degisiklikler olabilmektedir. Damar i¢i hacmin artigina
bagli olarak serum albiimin degerinde diistikliik ve
gebeligin besinci ayindan itibaren artan ve gebeligin
sonuna kadar 2-4 kat yiiksek kalan alkalen fosfataz
seviyesi goriilmektedir(l), Fizik muayenede % 60
normal gebede telenjektazi goriilebilmekte ve dogum
sonrasi gerilemektedir. Gebelikte goriilen karaciger
hastaliklar1 genellikle gebelik aylarina 6zgiidiir. Ornegin
gebenin akut karaciger yaglanmasi ilk trimesterde
goriilmemektedir®. Ancak viral hepatitlerin boyle bir
zamanlamasi yoktur. Ingiltere’de yapilan prospektif
bir ¢alismada 15 ay siiresince gebeler izlendiginde
4377 gebenin %3’ilinde karaciger fonksiyon testlerinde
anormallik saptanmistir®), Karaciger fonksiyon testleri
arasinda anormallik kaydedilenler su sekildedir: AST
yiiksekligi %84, GGT yiiksekligi %39, bilirubin
yiiksekligi %17 ve safra asidi yiiksekligi %14. Bu
calismada ozellikle serum safra asidi diizeylerinde asirt
artis klinik olarak gebeligin intrahepatik kolestazi ve
Gebeligin Akut Karaciger Yaglanmasi (GAKY)
rastlanmigtir. Yine trombositopeni HELLP
sendromunun yaninda GAKY olan 5 hastada
goriilmiistiir. Hiperiirisemi hiperemezis gravidarum
disinda biitiin gebelige spesifik karaciger hastaliklarinda
goriiliir. Fetal sonuclar agisindan ise karaciger fonksiyon
bozuklugu olan gebelerin dogurdugu cocuklarin Apgar
skoru ile saglikli gebelerin dogurdugu cocuklarin apgar
skoru arasinda fark bulunmamaktadir®),
Bu yazida gebelige 6zgii ve sik olarak karsimiza ¢ikan
belli baslt karaciger hastaliklarindan agagida siralandigi
sekilde bahsedilmektedir.

1. Gebeligin Akut Karaciger yaglanmasi (GAKY)
Gebeligin intrahepatik kolestazi
HELLP sendromu
Preeklampsiye bagli karaciger disfonksiyonu

Hiperemezis gravidarum

A

Gebelikte Hepatit E enfeksiyonu ve diger viral
Hepatitler
7. Gebelikte Budd-Chiari sendromu

Gebeligin karaciger hastaliklar1

1. Gebeligin Akut karaciger yaglanmasi
Hepatosit icinde mikrovaskiiler yaglanma ile
karakterizedir. Hastalik 1:1700-16000 dogumda
bir goriilmektedir-9). Daha ¢ok ilk gebelik veya ¢ogul
gebeligi olan kadinlar etkilenmektedir(®). Cografik
dagiliminda 6zellik gézlenmemektedir ve ozellikle
etkilenen etnik bir grup bulunmamaktadir. Bazi vakalar
28. gebelik haftasindan sonra ortaya ciksa da genel
olarak hastali§in ortaya ¢ikis zamani ortalama 36.
gebelik haftasidir(?). Vakalarin %70 inde bulanti-kusma
ve %50-%80’inde sag iist kadran agrist veya epigastrik
agr1 gozlenir. Ayrica yorgunluk ve istahsizlik da
goriilebilir. Bu nonspesifik semptomlarin sonrasinda
1-2 hafta i¢inde sarilik geligebilir. Ancak hastalarda
kasint1 nadirdir. Hipertansiyon ve proteiniiri de sik
olarak goriilebilir®. On yillik dénemde 9 akut karaciger
yaglanmast olan gebenin retrospektif taramasi yapilmig
ve bunlardan 8 tanesi tipik olarak siddetli hepatik
disfonksiyon gostermis, biri ise subklinik olarak
kalmigtir. Subklinik tablosu olan hasta tipik hepatik
histomorfolojik bulgular1 gostermistir. Hastalarin
hi¢birinde maternal mortalite gozlenmemistir, bebek
olimii genel populasyona gore artig gostermemistir.
Histolojik bulgular kolestaz, hepatoseliiler nekroz,
inflamasyon ve mikrovezikiiler yaglanma olarak
siralanmistir. Toplam 7 hastanin 4 iinde baslangicta
biyopsi hepatit olarak degerlendirilmistir.

Akut karaciger yaglanmasi klinik ve histolojik olarak
genis bir spektruma sahiptir. Bu nedenle seyrek
olmayarak yanlis degerlendirilebilir®. Laboratuvar
degerlendirmesinde transaminaz yiiksekligi (ALT<
500U/L), hipoglisemi, bilirubin yiiksekligi ve amonyak
yiiksekligi basta gelen patolojik bulgulardir. Eger tedavi
edilmezse hastalik fulminan karaciger yetmezligi ile
birlikte hepatik ensefalopati, renal yetmezlik, pankreatit,
kontrol edilemeyen gastrointestinal sistem ve iiriner
sistem kanamalar1, Dissemine Intravaskiiler Koagiilopati
(DIK), konvulziyon, koma ve 6liime neden olmaktadur.
Fetomaternal mortalite oranlart 1980 6ncesi %85’lerin
iistiinde seyretmekte idi(!?). Definitif tedavi dogumun
yaptirilmasidir. Sarilik, karaciger disfonksiyonu, DIK,
dogumdan sonraki 1-2 giin i¢inde de goriilebilmekte
ancak sonrasinda diizelmektedir. Toplam 15 hastanin
8 yillik retrospektif analizinde ortalama gestasyonel
yas 34.5 hafta (28-39 hafta) olarak saptanmistir. Sadece
7 hastada siipheli veya kesin akut karaciger yaglanmasi
tanist konulmustur. Bilgisayarli tomografi (BT) tetkiki
yapilan 10 hastanin yalnizca 2’sinin karacigerinde

TJOD Derg 2008; 5: 166- 73



Cihat Sarkis ve ark.

patoloji goriilmiistiir. Bu taramada maternal 6liime
rastlanmamaistir. Fakat maternal morbidite oranlari
yiiksek saptanmustir. Beg hastada hepatik ensefalopati,
3 hastada pulmoner 6dem, 3 hastada asit, 5 hastada
respiratuar arrest, 2 hastada diabetes insipidus ve 10
hastada DIK veya kanama nedeniyle kan ve kan iiriinlerine
ihtiya¢ duyulmustur. Koagiilasyon anormalileri i¢inde 13
(%93) hastada hipofibrinojenemi (<300 mg/dl), 12 (%86)
hastada uzamig protrombin zamani ve 11 (%79) hastada
uzamig parsiyel tromboblastin zamani saptanmigtir. Bu
calismada perinatal mortalite orant %6,6 olarak
saptanmigtir. Preeklampsi semptomlart ile bagvuran
hastalarda siddetli ablasyo plasenta yoksa ve
hipoglisemi, diisiik fibrinojen diizeyi ve uzamis
protrombin zamani varsa gebeligin akut karaciger
yaglanmasindan siiphe edilmelidir. Akut karaciger
yaglanmasi acisindan BT ile karaciger incelemesi
yanlis negatif sonug¢ verebilmektedir. Bu ¢aligmada
diger calismalarin tersine iyi tedavi edilmig hastalarda
maternal ve perinatal sonuglar iyidir!1). Gebenin akut
karaciger yaglanmasinin gelecek hamileliklerde
tekrarlamasi nadirdir®. Etyopatogenezi degerlendiren
bir¢ok calisma fetustaki uzun zincirli 3-hidroksil KoA
dehidrogenaz enzim eksikliginin gebeligin akut yagl
karaciger hastalig1 gelismesinde yiiksek bir risk faktorii

olusturdugunu gosteren giiclii kanitlar ileri stirmektedir
12),

2. Gebeligin intrahepatik kolestazi

Gebeligin intrahepatik kolestazi 2. ve 3. trimesterde
ortaya cikan ve kasintiyla baslayan kolestatik bir
hastaliktir(+-3), Kaginti daha ¢ok geceleri ortaya
cikmaktadir. Abdominal agri, halsizlik ve diger
konstitiisyonel semptomlar sik degildir. Abdominal agr1
varsa var olan karaciger hastaliginin altinda bagka bir
neden aranmalidir. Pruritus hastanin yasam kalitesini
bozabilmekte, uykusuzluga neden olmakta, psikolojik
yakinmalar ve hastada intihar diisiinceleri
belirebilmektedir. Serum aminotransferaz seviyelerinde
ylikselme goriilmektedir. Serum alkalen fosfataz
seviyesinde 7-10 kat artma goriilmekte ancak bu enzimin
yiiksekliginin plasental kaynakli olandan ayirmak gii¢
olmaktadir(13), Siklig1 degisik bir dagilim
gostermektedir. Cografik bolgeye gore %0,4-15 arasinda
degisen siklikta olabilmektedir. Genetik ve hormonal
faktorlerin yam sira ¢evresel faktorler de patogenezde rol
oynamaktadir{!4), Intrahepatik kolestaz durumunda artmus
preterm eylem (%19-60) bildirilmektedir (15-17), Yapilan
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calismalarin birinde kolik asit araciligi ile oksitosin
reseptor asir1 ekspresyonun oldugu gosterilmistir(18),
Ayrica amniotik sivinin mekonyum ile boyanmasi
(%27)19), fetal bradikardi (%14)(19). fetal distress
(%22-41) (16,20,21) ve fetal oliimler (%0,4-4,1)
ozellikle serum safra asidi seviyesinin 40 nmol/L
tizerine c¢ikinca goriilebilmektedir. Gebeligin
intrahepatik kolestazinda tan1 konulmasi gebeligin geg
doneminde intrauterin oliimlere neden olmasi nedeniyle
onemlidir®).Yakin zamandaki ¢alismalar fetal
komplikasyonlarin sikliginin azaldigini gostermektedir
(22-26), Ursodeoksikolik asit 10-20 mg/kg/giin kullanimi
ilk tedavi secenegidir. Gebede mortalite artig1 olmamaktadir
ve kolestatik durum dogum sonrast 2-3 hafta i¢inde
diizelmektedir. Persiste eden hastalik durumunda akla
altta yatan diger kronik karaciger hastaliklar1 gelmelidir
(6rnegin primer sklerozan kolanjit, primer biliyer siroz,
kronik hepatit C). Gebeligin intrahepatik kolestazini takip
eden gebeliklerde %45-70 siklikta niiks gozlenmektedir
(15), 1990-1995 yillar1 arasinda Kuzey Finlandiyada
yapilan invitro fertilizasyon tedavisi alan 225 kadin
ile herhangi bir tedavi almaksizin gebe kalan 671
kadin retrospektif olarak karsilastirilmis ve invitro
fertilizasyon tedavisi alan gebelerde intrahepatik
kolestasiz daha sik goriilmiistiir (RR 3.8, 95% CI
1,0-15,0)17),

3. HELLP sendromu

HELLP sendromu siddetli preeklampsinin bir komplikas-
yonudur(2®), Bir anlamda gebenin preeklamptik
hastaliginin bir klinik seklidir®. Biitiin gebelerin %0,1-
0,6 ve siddetli preeklamsi hastalarinin ise %4-12’sinde
goriilmektedir(?9). Daha cok 3. trimesterde ortaya
cikmaktadir. 1/3 hastada dogum sonrasi rastlanmaktadir.
HELLP sendromu laboratuvar olarak tam ve parsiyel
olmak tizere ikiye ayrilir. HELLP sendromundaki anormal
laboratuvar degerleri: a) mikroanjiopatik hemolitik anemi
ile birlikte serum laktat dehidrogenazi (LDH) seviyelerinde
yiikselme (parsiyel durumda hemoliz var veya yoktur)
b) transaminazlarda 2-10 kat yiikselme (tam HELLP
sendromu durumunda AST>70 IU/L, parsiyel HELLP
sendromunda ise AST>40 IU/L ), ¢) <100.000 altinda
trombosit sayist olarak siralanabilir (parsiyel durumda
<150.000 altindadir). HELLP sendromunun tipik
semptomlari sag iist kadran agrisi-epigastrik agri (%65-
90), yorgunluk (%90), bulanti-kusma (%36-50) ve bag
agrisidir (%31). Sarilik sadece hastalarin % 5 inde
goriilmektedir. Semptomlar arasinda poliuri ve polidipsi



de goriilebilmektedir®). Fizik muayenede sa iist kadran
hassasiyeti (%80), ddemle birlikte kilo artis1 (%60)
goriilmektedir. Baz1 hastalarin karaciger biyopsisinde
mikrovezikiiler karaciger yaglanmasi goriilebilir.
HELLP sendromu, preeklampsi ve eklampsinin definitif
tedavisi dogumun gergeklestirilmesidir. Dogumdan sonraki
48 saat icinde de laboratuvar degerleri aymi siddette devam
edebilmekte ve bu nedenle destek tedavisi, gerekirse kan
iirlinleriyle replasman yapilmalidir. Toplam 442 HELLP
sendromlu hastanin incelendigi prospektif bir calismada
maternal mortalite %1,1 olarak bulunmustur. Komplikas-
yonlar sirast ile DIK(%21), ablasyo plasenta (%16), akut
renal yetmezlik (%7,7), pulmoner 6dem (%6), subkapsiiler
hematom (%0,9) ve retina dekolmani (%0,9)’dur.
Hastalarin 55’ine kan ve kan {irtinleri verilmis ve %?2
hastaya da major batin i¢i kanama nedeniyle laparotomi
yapilmistir. Ablasyo plasenta anlamli sekilde DIK,
akut renal yetmezlik ve pulmoner 6dem ile korele
bulunmustur(?®). Tiirkiye'de HELLP sendromlu 37
gebenin retrospektif incelemesinden elde edilen verileri
iceren bir ¢alismada ise mortalite oran1 %30 olarak
bulunmus ve esas 6liim nedeni olarak serebral hemoraji
ve iskemik enfarktlar karsimiza ¢cikmistir. HELLP
sendromlu 37 hastanin hepsine kan ve kan {iriinii gerekli
olmus ve hepsinde hipovolemi ve DIK bulunmustur
(30), Bu ¢alismada incelenen hastalarin yogun bakim
iinitesine transfer edilen HELLP sendromlu kadinlar
olmas1 ana vurgulanmasi gereken noktadir. Bu acidan
bakildiginda hizli tan1 ve gerekli yere transfer 6nem
kazanmaktadir. Yapilan calismalarda 24 uzun zincirli
hydroksiacil-CoA dehidrogenaz eksikligi olan ¢ocuklarin
genetik olarak tetkikinde ilgili enzimle baglantili gen
bolgesindeki mutasyonlar taranmistir. On dokuz ¢cocugun
8’inde homozigot mutasyon ve diger 11’inde heterozigot
mutasyon saptanmistir. Heterozigot mutasyon tagryan
annelerin %79 unda HELLP sendromu veya gebeligin
akut karaciger yaglanmasi saptanmistir31), HELLP
sendromu nedeniyle tedavi altina alinan 107 hastanin
7’sinde dogum sonrasi devam eden trombositopenisi
(<30000), LDH >1000 iizerinde olmasi ve ¢oklu organ
disfonksiyonu saptanmugtir. Calismaya alinan hastalar
ortalama 3 L. TDP ile 24, 48 ve 72. saatlerde plasmafereze
almmustir. Hastalarin tedrici olarak trombositleri yiikselmig
ve serum LDH seviyelerinde diisme goriilmiistiir. Dogumdan
sonraki 72 saat icinde persiste eden trombositopeni ve
organ disfonksiyonu varsa plazmaferez diisiiniilmelidir2),
Diger bir calismada retrospektif olarak 10 yillik siirede
kendilerine bagvuran AST>1000 IU/L ve LDH >3000
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IU/L iizerinde olan 4 gebe degerlendirilmis ve bu 4
hastada degisen mental durum, sarilik, siddetli hemoliz
ve siddetli hipertansiyonlart saptanmistir. Bir gebede
coklu organ yetmezlik sendromu gelismis ve gebe
kaybedilmistir, diger ii¢c gebede hizli tedavi ve plazma
infilizyonu veya plazmaferez gibi tedaviler ile ikisi
yasatilmistir. Buradaki gibi fulminan HELLP sendromu
nadir olmakla birlikte hastalarin mortalitesi yiiksektir.
Optimal tedavi tam belirli olmamakla birlikte erken
tan1 ve volum genisleticiler ve plazma infiizyonu veya

plasmaferez ile tedavi onerilmektedir33).

4. Preeklampsi ve eklampsiye bagh karaciger hastalig
Preeklampsi; hipertansiyon, proteiniiri ve ddem ile
karakterizedir. Hipertansiyon, ilk trimesterdeki sistolik
kan basincinim 30 mmHg olmasi, diastolik kan basincinin
15 mmHg artmasi veya 20. gebelik haftasindan sonra
alinan kan basincinin 140/90 mmHg'nin {izerinde
olmasidir. Hastalar genellikle gérme bozuklugu ve bag
agrisindan yakinirlar. Fizik muayenede g6z dibinde
degisiklikler, 6dem ve hiperrefleksi saptanir.
Biyokimyasal olarak énde gelen 6zellikler, proteiniiri
ve hiperiirisemidir. Eklampsi ise preeklampsi
bulgularina konviilziyonun veya komanin eslik
etmesidir. Sebebi bilinmemekle birlikte hipertansif
duruma anormal endotelyal cevap olarak ortaya ¢iktig1
diisiiniilmektedir. Siddetli durumlarda beyin 6demi,
karaciger enfarkti, akut bobrek yetmezligi, kardiyak
yetmezlik ve ARDS gelisebilmektedir. Gebelerin %5-
10’unu etkilemekte ve genellikle 2.veya 3.trimesterde
ortaya ¢ikmaktadir. Preeklampsi i¢in risk faktorleri
sunlardir; dncesinde var olan hipertansiyon, ileri yastaki
gebelikler, ilk gebelik ve cogul gebeliklerdir. Maternal
viicut kiitle indeksi ile preeklampsi ve gebenin hipertansi-
yonu arasinda gii¢lii iliski bulunmustur. Obezite
preeklampsi-ye egilim yaratmaktadir34). Maternal ve
fetal durum, gebeligin doguma yakin olmasi ve bulgu ve
belirtilerin siddeti ile yakindan iligkilidir. Eger santral
sinir sistemi etkilenmis ise anne 6liimleri %80’in
tizerindedir. Toplam 102 preeklampsili hastada yapilan
bir ¢calismada en sik goriilen semptomlar sag iist kadran
agrisi, bulant1 ve kusmadir. Biyokimyasal olarak da en
sik bulgu transaminazlarda yiiksekliktir ve sartlik nadir
ortaya ¢ikar. Preeklamptik hastalarda yanlis tani ve
uygunsuz tedavi olabilmektedir. Histopatolojik olarak
periportal alanda fibrin depolanmasi ve kanama
mevcuttur®), Karacigerde subkapsiiler hematom ve

riiptiir, enfarkt ve fulminan karaciger yetmezligi meydana
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gelebilir(35-38)_ Fetal etkiler ise ablasyo plasenta, preterm
eylem ve intrauterin gelisme geriligidir. Yine 12.061
gebenin alindig1 bir ¢aligmada tigiincii trimesterdeki
en sik spesifik karaciger hastalig1 gebeligin tetikledigi
hipertansiyona bagli karaciger disfonksiyonudur.
Bunlardan 107 hastada karaciger disfonksiyonu
saptanmustir ve 36’sinda gebeligin tetikledigi hipertansif
hastalik goriilmiistiir. Bu hastalarin 14°{inde preeklampsiye
bagl karaciger disfonksiyonu saptanmistir. Gebeligin
tetikledigi hipertansif hastaligi olan 36 hastadaki maternal
mortalite oran1 %25, perinatal 6liim oran1 ise %44 olarak
saptanmigtir. Sonug¢ olarak gebeligin tetikledigi
hipertansiyon artmig maternal ve fetal 6liim oranlarina
sebep olmaktadir (39). Yine Ingiltere’de yapilan bir
calismada 15 ay boyunca 4377 gebelik gebeligin 8.
haftasindan postpartum 6 giine kadar izlenmig ve bu siire¢
icerisinde 142 hastada anormal karaciger fonksiyon testi

saptanmigtir.

5. Hiperemezis gravidarum (HG) birlikte karaciger
disfonksiyonu

Hiperemezis gravidarum, gebelikte 1. ve 2. trimesterde
bir haftadan uzun siiren kusma ile birlikte transaminaz
yiiksekligi (ALT<200 U/L) ve/veya bilirubin (<4 mg/dl)
yiiksekligi ile karakterizedir. Genel olarak % 0,1-0,3
arasinda goriiliir. Hastaneye yatirilmis hiperemezisli
gebelerin % 50’sinde transaminaz yliksekligi
goriilmektedir 9). Etyopatogenezi ¢ok iyi anlagilamamis-
tir. Serum ALP seviyelerinde de yiikseklik olabilir. HG
1.trimesterdeki

karaciger disfonksiyonun en sik sebebidir. Maternal
ve perinatal mortaliteye neden olmamaktadir. Siddetli
bulant1 ve kusma elektrolit bozukluklari ve beslenme
eksikligine neden olabilir. HG bazen tiroid disfonksiyonuna
da neden olabilmektedir. Tedavisinde sivi-elektrolit
replasmani, beslenme destegi ve parenteral nutrisyonun
yani sira psikolojik tedavi ve davranig terapisidir. Bazi
vakalarda antiemetikler kullanilabilir!. HG diisiik dogum
tartisina neden olabilmektedir. Yapilan ¢alismalardan
birinde 5 yil icinde hiperemezis gravidarum nedeniyle
basvuran 64 hasta incelemeye alinmistir. Hastalar iki
gruba ayrilmis ve 1. grupta gebelik oncesi agirliginin
%5’inden fazlasini kaybedenler (n=30) ve 2. grupta
kilosunun en az %95’ini koruyan ( n=34 ) hastalar yer
almugtir. Gelisme geriligi grup 1°de daha fazla goriilmiistiir
(1. grupta %30 ve 2. grupta % 6; p<0.01). Biitiin sistemlere
ait anormal geligim 1. grupta 3 vakada goriilmiis ancak

2. grupta goriilmemigtir. HG’ye bagl kilo kaybi ve
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elektrolit imbalans1 biiytime geriligi ve fetal anomaliler
icin belirli ve biiyiik bir risk faktoriidiir?). HG’ye bagh
vitamin eksiklikleri (6rnegin tiamin-B1 vit eksikligi;
Wernicke-Korsakof ensefalopatisine) gebelerde nadir
de olsa 6nemli klinik tablolara yol acabilmektedir.
Literatiirde 25 yasinda Hintli gebede hiperemezise bagh
olarak ortaya ¢ikan Wernicke-Korsakof ensefalopatisi ve
santral pontin myelinozisi vaka olarak bildirilmistir.
Spesifik tablo tiamin eksikligi sonrasi ortaya ¢ikmustir.
Hastada var olan hiponatreminin yavas diizeltilmesine
ragmen santral pontin myelinozisin ortaya ¢ikmasinin
tiamin eksikligine bagli olarak pontin hiicrelerin sodyum
diizeyindeki degisikliklere daha duyarli olmasina
baglanmaktadir3),

6. Gebelikte Hepatit E enfeksiyonu ve diger viral
Hepatitler

Gebelikte en sik goriilen karaciger hastalig1 akut viral
hepatit olup, gebeligin her doneminde ortaya ¢ikabil-
mektedir. Hastaligin seyri hepatit E viriisii enfeksiyonu
disinda gebe olmayan kadinlardaki seyirlerinden farkli
degildir. Gebelikte ortaya ¢ikan sartliklarin %50 sinden
viral hepatitler sorumludur 4.

Gebede akut viral hepatitler ates, bulanti, kusma ve
yorgunlukla kendini gosterir. Sarilik genellikle birlikte
bulunur. Aminotransferazlar 500 U/L iizerinde ve
genellikle 1000 U/L’nin tizerindedir. Gebede Hepatit
E disindaki hepatitler nadirdir ve diger hepatitlerin
siddeti Hepatit E’den daha diisiiktiir*5). Genel
popiilasyona gore gebede viral hepatit E enfeksiyonun
mortalitesi %15-20 olup yiiksektir. Gestasyonel yas
ilerledikge hem enfeksiyon siklig1 hem de mortalite
oranlar1 artmaktadir. Mortalitenin nedeni ise akut
hepatik yetmezliktir. Karaciger hastali1 nedeni ile 156
gebenin bagvurdugu bir merkezde bu basgvurularin 69
HEV’e bagli olmayan karaciger disfonksiyonu, geri
kalan 87 hastanin HEV’e bagh akut hepatit oldugu
saptanmugtir. Hastalarin 48 (%30,7)’inde akut karaciger
yetmezligi gelismis. HEV’e bagli olmayan akut
karaciger yetmezIligi nedeni ile 6 hasta tedavi ve takibe
almmustir. Toplam 6 hastanin 4 tanesi preeklampsiye
bagli, bir tanesi HELLP sendromuna bagl kalani ise
akut karaciger yaglanmasina bagli ortaya ¢cikmistir.
Geri kalan 42 hastanin retrospektif analizinde Hepatit
E nedeniyle akut karaciger yetmezligine girmistir. Bu
hastalarin verileri incelendiginde Hepatit E ye bagh
karaciger yetmezligi en fazla 3. trimesterde gézlenmis.

Hastalarda hepatik ensefalopati, dissemine intravaskiiler



koagiilasyon, hipoglisemi ve akut renal yetmezlik
goriilmiistiir. Bu hastalarin 22°sine dogum yaptirilmas,
20’si ise izlenmistir. iki grup arasinda mortalite oranlart
benzer olarak bulunmus (%41 ve %70, p=0,056). Sonug
olarak bu hastalarda var olan ensefolopati derecesi ile
mortalite arasinda iligki oldugu saptanmistir. Ensefalopati
ile 6liim arasinda ortalama giin sayis1 ortalama 4 (2-9)
giindiir. Dogum yaptirilmig 22 gebede fetal mortalite
oran1 %63,6(14). olarak bulunmustur. izlenen 20 gebenin
15’inde perinatal 6liim mevcuttur. Toplam bebek mortalite
orani %69 ve maternal oliim orani %54 olarak saptanmustir
(46)_ Intrauterin hayatta bebegin HEV e bagh hepatit
olmasi gebenin durumunu zorlagtirmaktadir. Vertikal
bulagim miimkiin olup, hepatit C enfeksiyonunda oldugu
gibi bulasmay1 engelleyecek bir yontem heniiz gelistirile-
memistir4?), Gebede bir diger hepatit etkeni herpes viriis
enfeksiyonudur ve mortalitesi %43 dolayindadir.
Aminotransferaz seviyelerindeki yiikseklik bilirubinlere
gore on plandadir. Hastalarda koagiilopati gortilebilir.
Karaciger biyopsisinde tipik intraniikleer inkliizyon
cisimciginin goriilmesi tan1 koydurucudur. Vaka bildirim-
lerinde herpese bagli hepatitle birlikte trombositopenide
bildirilmistir3). Hizli tan1 ve asiklovir tedavisi hayat
kurtaricidir.

Akut A hepatiti gebeliklerin % 0,01’inden daha az goriil-
mektedir+49), Hastahgin seyri gebe olmayanlarmkinden
farkli olmayip gebelige miidahaleyi gerektirmemektedir.
Perinatal bulagmanin olabilecegi bildirilmesine karsin,
oldukca nadirdir®9. Akut B hepatiti gebeliklerin %
0,02’sinde, kronik B hepatiti ise %0,5-1,5 oraninda
goriilmektedir®1:52), HBsAg pozitif gebelerde perinatal
bulagma miimkiin olup, immiin proflaksi uygulanmayan
olgularin %?20’sinde enfeksiyon bebege aktarilmaktadir.
HBeAg'nin pozitif olmasi durumunda bulagma riski %90’a
kadar ¢ikabilmektedir®). Bu nedenle tiim gebelerin
hepatit B serolojisi yoniinden arastirilmasi gerekmektedir
(51.52)_ Yenidogamn aktif ve pasif immiinizasyonuyla
HBsAg pozitif olgularin %85-95’inde enfeksiyonun
onlenmesi saglanabilmektedir*¥). Bu amacla HBsAg
pozitif anneden dogan bebege 12 saat icinde ayri
bolgelere intramuskiiler yolla hepatit B asisi ve 0,5
mL hepatit B immunglobulini yapilmakta, ikinci ve
tictincii asilar ise bir ve alt1 ay sonra uygulanmaktadir
(33), Hepatit D viriisiiniin vertikal bulagimi oldukga
nadir olup, bu viriistin enfeksiyon olusturabilmesi igin
HBsAg'ye muhta¢ olmasi nedeniyle hepatit B’den
korunma, ayni1 zamanda delta hepatitinden de korunmay1

saglamaktadir(49:54.55), Hepatit C gebeligin seyrini olumsuz
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etkilememektedir, ancak vertikal bulasma miimkiindiir.
HCV RNA porzitif annelerin ¢ocuklarinin %10’unda
enfeksiyon saptanmis olup, enfeksiyon riski HCV RNA
titresiyle paralellik gostermektedir®), Ancak anne siitiiyle
beslenmeye iliskin hepatit C viriisii enfeksiyonu gosterile-
memistir®7). Hepatit C viriisiiniin vertikal bulagimimi
engelleyecek bir immiinizasyon yontemi ise heniiz
gelistirilememistir.

Sitomegaloviriis hepatiti gebelikte sik olmayip, gebeligin
herhangi bir doneminde ortaya ¢ikabilmektedir. Birinci
trimesterde gelisen enfeksiyon ¢ok ciddi konjenital
enfeksiyona yol agmakta, bir vaka bildiriminde de
bahsedildigi gibi son trimesterde ise neonatal enfeksiyon
gelisimi olmayabilmektedir®®), Histolojik olarak diger
neonatal enfeksiyonlarda oldugu gibi dev hiicre
olusumu, inflamasyon ve kolestaz saptanmakta, safra
yolari tahribi goriilebilmektedir (59, Bircok vakada
PCR yontemi ile karacigerde viral genom saptana-
bilmektedir(60),

7. Gebelikte Budd-Chiari sendromu

Gebelikte vaskiiler tromboz egiliminin artmasina kargin
Budd-Chiari sendromunun gergek siklig1 bilinmemek-
tedir. Sendrom genellikle dogumdan hemen sonraki
donemde ortaya cikmakta(©1:62)_ ancak ikinci trimesterde
ya da septik diisiik durumlarinda goriilebilmektedir
(63,64). Hastaligin baslica klinik bulgular1 birden
ortaya ¢ikan karin agrisi, asit ve hepatomegalidir. Asit
swvist genellikle eksiida karakterindedir. Karaciger
biyopsi-sinde siniizoidal dilatasyon ve hepatosit atrofisi
ile birlikte sentrilobiiler konjesyon gozlenmektedir.
Tedaviye yonelik olarak portosistemik sant cerrahisi
ya da karaciger nakli basariyla uygulanabilmektedir.
Antitrombotik tedavinin ise minimal diizeyde etkili
oldugu bildirilmistir. Tant konan 10 hastaligin prognozu
kotii olup bir yillik mortalite orant %30-40, dort yillik
mortalite ise %85 olarak bildirilmistir. Budd Chiari
sendromunun goriilebilecegi bir durumda Behget
hastaligidir. Behget hastaliginin gebelik tizerine etkisini
aragtirmak iizere Ispanya da yapilan bir calismada 3
gruba ayrilan kadnlara anket uygulanmistir: 1a) 25
dogum yapmis 10 Behcet hastalig1 olan kadin 1b) 36
dogum yapmis 13 tane sonradan Behget hastalig1 tanisi
konulmus kadin, 2) 83 dogum yapmis 30 oral aft1 olan
ancak Behcet hastalig1 olmayan kadin, 3) 61 dogum
yapmuis 20 saglikli kadin1 igeren gruplar olusturulmus.
Calismada Behget hastaliginin maternal ve fetal

mortalite-morbidite iizerine etkisine bakilmistir. Ancak
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