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BAYANLARDA HIPERLIPIDEMI VE AKUT PANKREATIT:
GEBELIK KONTRENDIKE MIDIR ?
Iki Olgunun Incelenmesi

ACUTE PANCREATITIS AND HYPERLIPIDEMIA IN FEMALES
IS THE PREGNANCY CONTRAINDICATED ?
An analysis of two cases

Dr.Ekrem KAYA, Dr.Adem DERVISOGLU, Dr.M. Fikret GURSEL, Dr.Zafer MALAZGIRT,
Dr.Kayhan OZKAN

SUMMARY: Acute pancreatitis and hyperlipidemia during pregrancy is a rarve but life-threatening condition for both mother and
fetus. In this article , we reported two cases suffered from acute pancreatitis and hyperlipidemia; 24 —year old pregnant women and 40
year old non-pregnant women. The risks of the pregnancy in this situation were also discussed.

GIRIS

Gebelik siirecindek: ¢iddi hiperlipidemi (HL} ile bir-
likte akut pankreatit nadir bir durum olmakla beraber
anne ve fetus'un hayat1 i¢in yiksek bir visk tagir 1,2.
Daha ¢ok gebeligin tciincii déneminde ortaya ¢ikan bu
komplikasyonda anne ve fetusun mortalitesi %20 ile
%40 arasinda degigmektedir3,4,5. Yakin klinik takip
gerektiren bu durumda ek sosyo-ekenomik nedenlerle
hasta-hekim iligkisi ideal olmayan hastalarda gebelik
bir kontrendikasyon kabul edilebilir.

Bu yazida 1tk gebeliginde akut pankreatit krizi nede-
ni ile gebeligi sonlanan 24 yagindaki hiperlipidemik bir
hasta ile, dért normal dofum yapmag ve daha sonra
tekrarlayan akut pankreatit ataklar gegiren hiperlipi-
demik diger bir hastanm durumlar hiperlipidemi-gebe-
lik-akut pankreatit iligkisi ve hiperlipidemik hastalarda
gebelifin énerilip énerilmemesi gerektigi tartigtlmstir.
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Olgu 1: 24 yasinda 32. gebelik haftasinda olan hasta,
erken dofum tehdidi ile baska bir hastaneye bagvur-
musg, sezeryan ile gebelik sonlandinlmig ve fetus ol-
mugtil. Postoperatif 1. giin hipovolemik sok ve akut re-
nal yetmezlik nedeni ile relaparatomi yapilmis ve siit
renginde bir abdominal sivi kolleksiyonu tesbit edilmis-
ti. Hasta postoperatif dénemde klinigimize sevk edildi.
Bagvurn aninda genel derumu kot idi ve hipovolemi
bulgular: meveuttu. Ozgeemiginde bir yil 6nce karm ag-
ris1 hikayesi meveuitu.

Laboratuar: Hh 7.7 gr / dl, trombosit 54000 / mm3 be-
yaz kiire 5600 / mm3 idi. Kan glukozu 212: g/ dl, ami-
faz: 378 IU / L, pankreatik amilaz: 158 IU / I, Lipax:
405 1U / L, LDH: 869 IU / L (N: 95-500), Albiimin: 2 g
/dl {N:3.5-5.5), total kolesterol 233 mg / dl (N:0-200) ,
trigiserid (TG) :1267 mg / d1 (N:0-200} ve total kalsiyum
6.3 mg / dl (N: 8.1-10.7) idi. HDL : 15 mg/di, LDL: 165
mg/dl idi. Apolipoprotein tetkikinde ApoAl dizeyi di-
stk digerieri normaldi. Hastanm serumu +4 derecede
bekletildiginde siit rengini aliyordu (lipemik serum).
Abdominal bilgisayarl: tomografi (BT) tetkikinde peri-
pankreatik yumusgak dekuda yogunluk arti;, intraab-
dominal siv1 ve pankreas dokusunda kalinlagma tespit
edildi (Resim 1.
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Resim 1: Qlgu 1'in abdominal BT gérinimi.

Peripankreatik yumusak dokuda yogunluk artisi,
intraabdominal sivi ve pankreas dokusunda kalmlasma.

Hasta Hpid soliisyonu kullanmaksizin total perenteral
nutrisyon (TPN) ve sivi tedavisi ile konservatif olarak
tedavi edildi. Oral gidaya gectikien sonra yagdan kisith
diet ve gemphibrozile (100mg x 2 /giin) tedavisi verile-
rek yatigia 20. giini taburcu edildi. Taburcu oldugunda
serum trigliserid seviyvesi 720 mg/ 4! iken 6 ay sonra
normal diizeye indi. Tabureu olduktan bir y1l sonra tek-
rar hafif bir pankreatit atag: ge¢iren hasta 2 gin hasta-
nede yatiiktan sonra tekrar taburcu edilmistir. Hasta
hekim kontroliinde olup ¢ocuk sahibi eimay: istemenin
diginda sikayeti yokiur.

Olgu 2: 40 yasinda bayan hasta klinigimize karin ag-
r1s1, bulant, kusma , iisiime, tilreme ve ates gikayetleri
ile bagvurdu. Fizik muayenede; nabiz tagikardik (104 /
dk) , arteriyel kan basinel 90 / 60 mmHg , solunum say-
s1 32/ dk idi. Karinda hassasiyet ve onceki operasyonla-
ra ait insizyon skarlar: meveuttu. Hastanin dzgecmigin-
de 5 y1l 6nece peritonit (nedeni belli degil) nedeni ile bag-
lta bir hastanede laparotomi, 3 yil tnce nekrotizan
pankreatit nedeni ile yine laparotomi oykisii meveut-
tu. Yine 3 y1l 6nce hiperlipidemi tanisi konan hasta b
yildir diabetik ve hipertansiyon dykiisil var. Bir y1l dnce
vine bagka bir hastanede kronik pankreatit nedeni ile
konservatif tedavi gérmiistii. Dort gocuk annesi olan
hasta gebelik dénemlerinde hi¢hir problem yasamamig-
%8

Laboratuar: Beyaz kiire: 12800/ mm3 , Ca: 7.7 mg/dl,
Glukoz: 450 g /dl, amilaz:1908 IU / L, LDH: 831 IU / L,
albiimin 2.5 g/ dl, TG: 1248 mg / d, T.kelesterol 948 mg
/ dl bulundu. HDL: 23 mg/dl, LDL: 34.8 mg/d]l ve serum
lipemik goriiniimde idi. Abdominal BT de akut pankrea-
tit ile uyumlu goriiniim saptandi.

Konservatif tedavi ile tedavi edilen hasta yatiymin
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18. glinii yags:z diet ve antilipid tedavi ile taburcu edil-
di. Dért ay sonra gikayetleri {ekrarlayan hasta benzer
klinik ve laboratuar bulgulan ile yatirildi Konservatif
tedavi edildi ve yatiginin 8. giinit taburcu edildi.

TARTISMA

Gebelikte kan TG diizeyinin arttigi vzun zamandan
beri bilinmektedir. Gebelikteki hipertrigliserideminin
nedenler olarak hiperingulinizm, arfmig dstrojen sente-
zl ile birlikte irighserid klirensinin diigmesi sayilabilir
5,6,7. Bu etkiler lipoprotein lipaz eksikligine bagh fami-
lial hiperlipidemi varhiginda daha bariz hale gelir 2,8.
Klinik olarak HL' nin pankreatit nedeni olabilmesi icin
serum TG ditzeyinin 1000 mg/d! {izerine akmas: gere-
kir. Tek basina kolesterol yilksekligi yeterli degildir. Hi-
periideminin bhir nedeni olan Lipoprotein lipaz’ n eksik-
ligi Tip I ve Tip V hiperlipoproteinemilerde gérilir . Li-
poprotein lipaz aktivitesint Slgememis olmamiza rag-
men diger parameireler dikkate alindiginda Frederick-
son siniflamasina gore ilk olgunun Tip 1, ikinci olgunun
ise hem TG hem de kolesterol yiiksekliginden dolay:
VLDL seviyesi de yiksek olacagindan daha ¢ok Tip V
hiperlipoproteinemiye uydugunu séyleyebiliriz 9 (Table
1.

Hiperlipideminin akut pankreatit patogenezine etkisi
hakkinda degisik teoriler vardir. Bunlar; yag asidleri-
nin asiner hiicrelere direkt sitotoksik etkisi, yag asidi
ortaminda aktive clan tripsinojenin pankreas: ofodiges-
yona ufiratmas: ve serbest yag asidlerinin damar endo-
telini harab ederek mikrosirkiilasyonu bozmasi seklinde
ozetlenebilir 10.

Ailesel HL anamnezi ve énceden periyodik karn agri-
s1 krizi clan gebeler hiperlipidemik akut pankreatit aci-
sindan dikkatle izlenmelidir. Risk grubundaki gebeler-
den ilk trimesterde kan érnegi alinarak kan lipid profili
blgitkmeli ve gilomikrenemi aragtimimalidir, Total TG
sevivesi 600 mg/dl i ge¢tigi zaman serum lipemik gori-
niimii almaktadir 11,12 . Bizim iki olgumuzda da serum
lipemik idi. Ancak sosyal nedenlerle ailelerinin biyo-
kimyasal testleri yapillamamgtir,

Plazma amilaz diizeyi akut pankreatit tanisinda en
vaygin kullanilan testtir. Ancak hiperlipidernik pankre-
atitlerde plazma amilaz dizeyi, ilk slgumuzda da goriil-
diuga gibi beklenildigi kadar yikselmeyebilir . Lipemik
serumu olan pankreatitli hastalarda amilaz dizeyinin
beklenenden diisitk bulunmas: hakkinda spekiilatif
aciklamalar yamlmaktadir. Bunlardan en popiiler olani
bu hastalarin kaninda dolagan iipid fraksiyonunda bir
amilaz inhibitérinin oldugudur 5,13,14. Keza hiperlipi-
deminin kendisi de teknik olarak serum amilaz dizeyi-
nin degru olarak slgillmesini olumsuz yonde etkilemelk-
tedir.
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Tablo: Primer ve Sekender Hiperlipideminin (HL)} Fenotip Siniflamas) 9

Lipid Anormalligi

Lipoprotein
Fenotip Anormalligi TG KOLEST. Primer HL veya Genelik Hastalik ~ Sekonder HL ve yandas hastahiklar
I CM T -3 LPL eksikligi, apoprotein C-1I Sistemik lupus eritematozis
eksikligi.
Ha LDbL - 7 Famityal hiperkolesterolemi Obesite, Hipotroidi, Nefrotik sendrom
Polygenik hiperkolesterolemi , Hepatoma
Familyal defektif apoprotein B,
Ith LD T 7 Familyai kombine hiperlipidemi Cushing sendromu, Disglobulinemi
VLDL Polygenik hiperkclesterolemi ve Akut intermittan porfiri, Anoreksiya
Familyal hipertrigliseridemi nervosa, Werner sendromu,
ITE b-VLDL,IDL T 7 Familyal disbetalipprotcinemi Disglobulinemi
v VLDL ) — Familyal Kombine hiperlipidemi Obesite, DM, Ostrojen tedavisi, Cushing
sendromu, Uremi, Nefrotik sendrom
Alkut viral hepatit, Disglobutinemi,
Alkolik hiperiipidemi, gebeligin 3.
donemi.
v CM. VLDL T 1 Familyal kombine hiperlipidemi ile DM, Ostrojen tedavisi, Alkolik HE.

birlikte LFL eksikligi, LPL eksikligi
Apoprotein CII eksikligi

TG: Trigiscrid, KOLEST: Kofesterol, CM: Silomikronemi. LPL: Lipoprotein lipaz, T artimig, —: Normal

Diger yandan amilaz diizeyi pankreatitin giddeti hak-
kinda fikir vermez. Hatta amilaz diizeyi hafif diizeyde
artm:s olan hastalarda pankreatitin siddetl daha agir
olabilir 15,16 . Amilazin normal oldugu durumlarda tek
bagina lipazin yitkselmesi tanida fazla anlam ifade et-
mez 17 .

Primer ve sekonder HL akut pankreatit’ e yol acabilir.
Buna gebeligin eklenmesi ise riski artirir 9. Literatiirde
hangi tip HL'nin daha sik akut pankreatite yol actiin
agik degildir. Dolayisiyle risk kigiye bagimh ve dzel ol-
maktadir. Tkinci olgumuzda gebeliklerinin hicbirinde
sorun olmamasi, daha sonra pankreatit ataklar gecir-
mesi ve bu ataklarin TG dizeylerinin yiitkselmesi sonu-
cu ortaya ¢ikmas: sonradan eklenen bir faktor olarak
diabetes mellitus (DM}’ a baglanabilir.

Gebelik donemindeki akut pankreatit siklign
1/1000 olarak rapor edilmektedir. Hiperlipidemiye bagl
akut pankreatit siklif1 ise %1-4 arasinda degismektedir
3,5,11. Olduke¢a nadir bir durum olmasa dolayis: ile ge-
belikteki ciddi hiperlipidemi ile akut pankreatit birlik-
teligi hakkinda heniiz istatistiki bir bilgi yoktur. Ayrica
her hiperlipidemili gebede olguda akut pankreatit klini-
gi ortaya cikmayabilir. Bazi hastalarda tablo subklinik

seyredebilecegi gibi, hekim-hasta iligkisi yada entelek-
tiiel seviyesi iyt elmayan hastalarda doktora bagvurma-
dan hafif gikayetlerle atlatilabilir. Literatiirde ailesel
hiperlpidemisi olup ta her gebeliginde pankreatit krizi
gecirmeyen olgular bildirilmistir 6 . Bu yazida sunulan
ikinei olgu da hamilelik donemlerini bu gekilde sessiz
veya subkhinik olarak atlatmig olabilir.

Acaba biz hekimler hiperlipidemik kadinlarda gebelik
konusunda nasil davranmaliyiz? Gebe kalmamalarim
m1 dgutlemeliyiz? Yoksa yakin bir takip ve gerekli én-
lemlerle gebelii tamamlayabileceklerini mi anlatmali-
yiz? Hasta hekim iligkisi iyi olan hastalarda iyi bir kli-
nik takip ile gebelik siireci riskli olmakla beraber baga-
rili ir gekilde tamamlanabilir. Hipotiroid: ve diabet gi-
bi sekonder hiperlipidemi yapan belli bagh hastalikiar
aragtiriimals ve tedavi edilmelidir . Yagdan kisith diyet
tedavinin kose tasim olusturmaktadir. Siit ve siit iiriin-
lerinden tamamen kacmilmalidir 18. Kan TG seviyesi
en azindan 500 mg/dPin altina disiirilmelidir 5. Diyet-
teki kalorinin en fazla %10 yai kaynakli olmali , buda
tercihan orta zincirli yag asidi kaynakh olmalidir 3,4.
Diyette karbonhidratlarin yeri tartigmalidir. Genel egi-
lim asin karbonhidrath gidalardan kaginilmas: geklin-
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dedir 8. Tiim bu tnlemlere rafmen lipid dizeyi yiksek
olanlarda antilipid olarak clofibrate, gemphibrozile gibi
ilaglar kullanilabilir. Bu ilaglar gebeligin ilk trimeste-
rinden sonra kullanilabilir.

Hamile olmayanlarda siki divet uygulamas: ve an-
tilipid ilaclarla genellikle sonug¢ alimir., Ancak gebelik
diéneminde gebelifin bizzat kendisinin hiperlipidemik
etkisi ile daha agressif tedavilere gerek duyulabilir. Bu-
rada ana amac anne mortalitesinin nlenmesidir. Gebe-
lik déneminde giriilen akut pankreatitte konvansiyonel
tedavide oral gida aliminin dardurulmasi, intravendez
s1vi ve nazogastrik drenaj yer alir. Inater olgularda
uzun siireli TPN tedavisi gerekebilir. Zira parenteral
karbonhidrat inflizyonu oral alimdan daha kontrolli ve
emniyetlidir 6. Daha inat¢1 olgularda fetusun tahliye-
sinden dnce plazma ekshange ile kan TG seviyesinin
ditgiiriimesi denenmelidir. Bu yolla baganyla tamam-
lanmig gebelikler bildiritmigtir 19,20,21. Ayrica 29. haf-
tadan itibaren pulmoner emboli proflaksisi icin devamh
heparin tedavisi onerilmektedir 3,4.

Hagtamn iginde bulundugu sosye-ekonomik sartlar
uygun degilse, diizenli hekim kontrolii olamayacaksa ve
gerektiginde yogun tibbi tedavi verilemeyecekse bu has-
taya gebeligi sirasinda kargilasabilecegi sorunlar anla-
titmah ve gebe kalmakian vazgecmesi ogtitlenmelidir.

Sonug olarak hiperlipidemili hastalarda gebelik kesin
olarak kontrendike degildir. Ozellikle gebelik digindaki
sekonder hiperlipidemi nedenleri tedavi edilmeli ve ge-
belik siiresince hasta yakindan takip edilmelidir. Has-
tane donanimi bu tiir gebelikleri izleyebilecek yeterlilik-
te olmahdir. Entelektiiel seviyesi 1yl olmayan hiperlipi-
demili hastalarda, gebelik bir felaketle sonuglanabilece-
ginden, tavsiye edilmemelidir.

KAYNAKLAR

1- Keilson LM, Vary C.P.H, Sprecher DL: Hyperlipi-
demia and pancreatitis during pregnancy in two sisters
with a mutation in the lipprotein lipase gene, Ann Inter-
nal Med 124: 425-8,1995.

2- Chalain T'"M.B De, Michell WL, Berger GMB:
Hyperlipidemia, pregnancy and pancreatitis . Surg Gyn
Obst 167:469-73,1988.

3- Chen LP, Wang KG, Su TH et al: Acute pancreati-
tis in pregnancy. Acta Obst et Gyn Scandinavia 74:607-
610,1995.

4- Hesia SH, Connelly PW, Hegele RA: Succesful out-
come in severe pregnancy-associated hyperlipemia @ o
case report and literature review. Am J Med Science
309(4): 213-218, 1995.

5- Toskes PP: Hyperlipidemic pancreatitis. Gastroen-
terol Clin North Am 19:783-91, 1990.

6- Sanderson SL, Iverius PH, Wilson DN: Successful
hyperlipemic pregnancy. JAMA 265(14): 1858-1860,
1991 :

Volim 6 Say1 4

7- Dominguez-Munoz JE, Junemann F, Malferthhei-
ner P: Hyperlipidemia in acute pancreatitis. Cause or
epiphenomenon? Int J Pancreatol 18(2): 101-106,1995.

8- Watts GF, Morton K, Jackson P, Levis B: Manage-
ment of patients with severe hypertriglyceridemia du-
ring pregnancy: report of two cases with familial lipop-
rotein lipase deficiency. Br J Obst Gyn 99:163-166,1992.

9- Lie Q,Prinz RA: Pancreatifis associated with
hyperlipidemia and hyperparatroidism. In: Jhon Ho-
ward ed. Surgical disease of the Pancreas. 3'th ed.
Maryland. W Wilkins Company 1998. 271-274.

10- Hofbauer B, Friess H, Weber A, Baczako K, :
Hyperlipemia intensifies the course of acute oedematous
and acute necrotising pancreatitis in the rat. Gut 38:
753-758, 1996.

11-  Glueck CJ, Christopher C, Mishkel MA, Tsang
RC, Mellies MJ: Pancreatitis, familial
hypertriglyceridemia and pregnancy. Am J Obstet
Gynecol 136(6): 755-761,1980.

12- Lochleither M, Ladner E, Seyr M: Hypertriglyceri-
demia and acute pancreatilis. Acte Medica Austriaco
21(5): 125-128,1994.

13- Fortson MR, Freedman SN, Webster PD: Clini-
cal assessment of hyperlipidemic pancreatitis. Am J
Gastroenterol 90 (12): 2134-2138, 1995.

14-- Cameron JL, Capuzzi DM, Zuidema GM, Margo-
lis S: Acute Pancreatitis and Hyperlidemia: The inci-
dence of lipid abnormalities in acute pancreatitis. Ann
Surg 177:483-489,1973.

15- Lankish PG, Burchard-Reckerd S, Lehnick 5: Un-
derestimation of acute pancreatitis:patients with only a
small increase in amylase [ lipase levels can also have
or develop severe acute pancreatitis. Gut 44: 542-
544,1999.

16- Clavien P, Robert J, Meyer P, Borst F, Hauser
H, Hermann F, Dunand V, Rohner A: Acute pancreatitis
and normoamylasemic. Ann Surg 210(5): 614-620,
1989. '

17- Frank B, Gottlieb K: Amylase normal, lipase ele-
vated: is it pancreatitis? A case series and review of the
literature. Am J Gastroenterol 94 (2): 463-469,1999.

18- Brunzell JD, Bierman EL: Cylomicronemia
syndrome. Med Clin North Am 66(2): 455-467, 1982,

19- Saravunan P, Blumenthal S, Anderson C, Stein
R, Berkelhammer C: Plasma exchange for dramatic ges-
tational hyperlipidemic pancreatitis. J Clin Gastroente-
rol 22(4): 295-8,1996.

20- Swoboda K, Derfler K, Koppensteiner R, Langer
M: Extracorporeal lipid elimination for Treatment of
gestational hyperlipidemic pancreatitis. Gasiroenetero-
logy 104(5): 1527~ 31,1993.

21- Stone NJ: Secondary causes of hyperlipidemia .
Med Clin North Am 78 (1): 117-41,1994.




