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8. BÖLÜM 
 

GEBELİK DÖNEMİNDE  
KARACİĞER İLE İLİŞKİLİ TESTLER 
 
Gebelik döneminde karaciğerin anatomik ve histolojik yapı-

sında yalnızca minimal seviyede değişiklikler meydana gelir. 
Bromsülfoftalein ve indosiyanin yeşili kullanılarak yapılan araş-
tırmalar, gebelik döneminde karaciğerdeki mutlak kan akımının 
değişmediğini, buna karşılık karaciğerin, kardiak outputtan aldığı 
payın %34’ten %28’e indiğini göstermiştir(1,2,3). İnferior vena kava 
üzerine olan bası ve azigos sistemindeki akım artışı gebelik sıra-
sında gelişebilen özofageal varislerden sorumlu tutulur(4) .  

Gebelik sırasında hepatik ve biliyer sistem fizyolojilerindeki 
değişikliklerden büyük ölçüde kandaki östrojen ve progesteron 
konsantrasyonlarındaki artışlar sorumlu tutulmaktadır. Östrojen 
konsantrasyonundaki artışın hepatik konjugasyonu etkilemediği 
halde, anyonların kanaliküler sekresyonunu inhibe ettiği ve böy-
lece rölatif kolestazise sebep olduğu belirlenmiştir. Östrojen yük-
sekliğinin aynı zamanda hepatik kolesterol sentezinde ve 
ekskresyonunda artışa sebep olduğu bildirilmektedir(3). Herhangi 
bir karaciğer hastalığı bulunmaksızın, gebelerin yaklaşık yarısın-
da görülen anjiomata ve spider nevi gibi bulguların da kan östro-
jen seviyesindeki yükseklikle ilişkili olduğu düşünülmektedir.  

Gebelik döneminde muhtemelen progesteronun  sebep oldu-
ğu düz kas gevşetici etkiye bağlı olarak safra kesesinin 
kontraktilitesinde azalma meydana gelir. Bu nedenle boşalma 
gecikmeli ve eksik olarak gerçekleşir. Gebelik öncesi dönemle 
mukayese edildiğinde, birinci trimestrden sonraki dönemde, safra 
kesesinin açlıktaki hacmi ve kontraksiyon sonrası rezidüel volü-
mü artar(5). Gebelik döneminde hepatik kolesterol sentezinin 
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artmasına bağlı olarak safra ile atılan safra asitlerinin yoğunlu-
ğunda artış meydana gelir. Bu değişiklik gebelik döneminde safra 
yolu taşına daha sık rastlanmasının sebeplerinden biri olarak 
kabul edilir(4). 
 

Gebelik sırasında karaciğerle ilişkili test parametrelerinin 
durumu 

Aminotransferaz enzimleri (AST ve ALT) 
Transaminazlar, her ne kadar karaciğer fonksiyon testleri 

arasında sayılsalar da, fonksiyon göstergesi olmaktan çok, kara-
ciğer dokusunda zedelenme olup olmadığının belirlenmesine 
yardım eden, hassas parametreler olarak kullanılırlar. Aspartat’a 
amino grubu transferini katalizleyen ve daha çok hücrelerin mito-
kondrilerinde bulunan AST enzimi, hemen hemen bütün dokular-
da bulunur. Alanine amino grubu transferini katalizleyen ALT 
enzimi ise sitozolde lokalize bir enzim olup karaciğer dokusuna 
daha spesifiktir.  Karaciğer dokusunu zedeleyen her olay, bu 
enzimlerin periferik kandaki aktivitesinde yükselmeye sebep olur.  

Mevcut yayınların hemen hemen tamamında, gebelik boyun-
ca her iki enzimin de serum aktivitesinin referans aralık sınırları 
içinde olduğu bildirilmektedir(6-8). Bununla birlikte bu enzimlerin 
serum aktivitesinin son dönemde, başlangıç dönemine göre biraz 
daha yüksek olduğu, en yüksek değerlere doğum sırasında rast-
landığı görülmektedir(6). Bu nedenle referans aralık sınırlarını 
aşan bir netice ile karşılaşıldığında, sebebin anlaşılması için ilave 
araştırma yapılmasında yarar görülür. Böyle bir durumda gebeli-
ğe özgü olmayan akut veya kronik hepatit sebeplerine ek olarak, 
gebelik dönemine özgü bazı hastalık olasılıkları da akla getirilme-
lidir. Serum transaminaz aktivitelerinde yükselmeye sebep olan, 
gebelik dönemine özgü hastalıklar olarak, hiperemezis 
gravidarum, intrahepatik kolestazis, gebenin akut yağlı karaciğeri 
(AFLP) ve hemoliz, yüksek karaciğer enzim aktiviteleri, düşük 
trombosit sayısı ile karakterize bir tablo olan HELLP sendromu 
sayılabilir. Bu hastalık tablolarının ilk ikisinde, ALT ve AST aktivi-
telerinde hafif veya orta derecede artış meydana geldiği halde, 
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AFLP’de genellikle 1000 U/L’yi geçmeyen orta derecede yüksel-
me görülür(9-11). HELLP sendromunda ise çok yüksek ALT ve 
AST aktivitelerine rastlanır. Bu hastalıkların en belirgin özellikleri, 
AST aktivitesinde ALT aktivitesine göre daha fazla yükseltmeye 
sebep olmalarıdır. 

Alkalen fosfataz (ALP) 
Alkalen fosfatazlar, karaciğer, kemik, gastrointestinal sistem 

ve plasentada bulunan bir grup enzimdir. Bu enzimlerin vücuttaki 
doğal substratları ve metabolik fonksiyonları tam olarak bilinme-
mekle birlikte, klinik uygulamada özellikle karaciğer, safra yolları 
ve kemiklerle ilişkili hastalıkların teşhisinde büyük bir öneme 
sahiptirler.   

Gebelik döneminde serum alkalen fosfataz aktivitesi referans 
aralık sınırları içinde bulunan gebelerin oranı yalnızca %15 civa-
rındadır. Gebelerin %50 kadarında serum alkalen fosfataz aktivi-
tesi, referans aralığın üst sınırının 1-2 katı arasında, %29 kada-
rında 2-3 katı arasında, %6 kadarında ise 3 katından daha yük-
sek seviyede bulunur(12). Gebelik öncesi ile mukayese edildiğin-
de, total alkalen fosfataz aktivitesi, gebeliğin bütün dönemlerinde 
yüksek bulunduğu halde, en yüksek aktivite düzeylerine gebeliğin 
üçüncü trimestirinde ulaşılır(13-15). Gebelik sırasında serum 
alkalen fosfataz aktivitesi artışının en önemli kaynağı plasentadır. 
Gebeliğin son trimestirinde plasentanın, total aktivite artışının 
%40-60 kadarından sorumlu olduğu bildirilmektedir(14,16,17). Gebe-
lik döneminde kemik kaynaklı alkalen fosfataz aktivitesinde de 
artış olduğu halde, karaciğer kaynaklı aktivitede anlamlı derece-
de bir artış meydana gelmez. Genellikle doğumdan sonraki altı 
hafta içinde total aktivite referans aralık sınırlarına geri döner(17).  

Serum alkalen fosfataz aktivitesinde meydana gelen fizyolo-
jik artış, bu parametrenin gebelik dönemindeki tanısal değerini 
düşürmekle birlikte, özellikle üçüncü trimestrdeki belirgin aktivite 
artışı durumlarında, gebeliğin sebep olduğu intrahepatik kolestaz 
ve AFLP (Acute Fatty Liver of Pregnancy-gebeliğe bağlı akut 
yağlı karaciğer) olasılıkları akla getirilmelidir. Klinik uygulamada 
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herhangi bir kullanım alanı bulunmamakla birlikte, preeklampsili 
gebelerde plasenta kaynaklı alkalen fosfataz aktivitesinin 
normotansif gebelere göre daha düşük olduğu bildirilmektedir(14). 

Gamma glutamil transferaz (GGT) 
GGT, amino asitlerin hücre membranlarından transportunu 

sağlayan bir enzimdir. Kas hücreleri dışında bütün hücrelerde 
bulunmakla birlikte, serum aktivitesinin en önemli kaynağını 
hepatobiliyer sistem oluşturur. Bu enzimin aynı zamanda plasen-
ta dokusunda da bulunduğu gösterilmiştir(24). Klinik uygulamada 
serum GGT aktivitesi ölçümü çoğunlukla, alkalen fosfataz aktivi-
tesi yüksekliğinin kaynağını lokalize etmek amacıyla kullanılır. 
Alkalen fosfataz aktivitesinin yüksek olmasına rağmen, GGT 
aktivitesinin referans aralık sınırları içinde bulunması, kaynağın 
hepatobiliyer sistemle ilişkili olmadığını düşündürür.  

Gebelik boyunca referans aralık sınırları içinde bulunmakla 
birlikte serum GGT aktivitesinin gebelik öncesi döneme göre 
daha düşük olduğu bildirilmektedir(6,8,18). Gebelik döneminde total 
alkalen fosfataz aktivitesindeki değişen seviyelerde fizyolojik artış 
meydana geldiğinden, özellikle hepatobiliyer sistemle ilişkili de-
ğerlendirmelerde büyük önem taşır. Bununla birlikte beklenenin 
aksine gebeliğe bağlı intrahepatik kolestazda serum GGT aktivi-
tesi referans aralık sınırları içinde bulunur(5). Buna karşılık 
preeklampside aminotransferaz enzimleri ile birlikte yükselme 
gösterir(7). 

Laktat dehidrogenaz (LD) 
Laktatın pirüvata dönüştürülmesi reaksiyonunu katalizleyen, 

laktat dehidrogenaz enzimi, iskelet kası, kalp kası, kırmızı kan 
hücreleri, karaciğer, akciğerler ve böbrekler olmak üzere hemen 
hemen bütün dokularda bulunur. Laktat dehidrogenazın bilinen 5 
izoformunun da plasentada sentez edildiği gösterilmiştir(19). 
Laktat dehidrogenaz enzimin total aktivitesinin ölçümü, karaciğer 
hastalıklarının araştırılması sırasında organa spesifik bir para-
metre olarak kullanılmaz. Laktat dehidrogenazın karaciğere en 
spesifik izoenzimi LD5’tir. Mevcut araştırmaların çoğunda normal 



 
 

                                                                         Gebelikte Labaratuvar Testleri 

 5

seyreden gebelik süreci boyunca laktat dehidrogenaz aktivitesi-
nin gebe olmayanlar için belirlenmiş olan referans aralık sınırları 
içinde bulunduğu belirlenmiştir. Bununla birlikte son trimestrde 
hafif derecede yükselme tespit edildiğini bildiren araştırma neti-
celeri de mevcuttur(20). Preeklampsi ve HELLP sendromu ise 
laktat dehidrogenaz aktivitesinde artmaya sebep olan, gebelik 
dönemine özgü patolojik durumları oluşturur. Bu hastalıklarda 
serum total aktivite yükselişinden, karaciğer hasarına ek olarak 
kırmızı kan hücrelerinin hemolizi ve plasenta kaynaklı enzim 
aktivitesindeki artış sorumlu tutulmaktadır(19,21).  

Bilirubin 
Hemoglobinin hem grubunun yıkılım ürünü olarak ortaya çı-

kan bilirubinin serum konsantrasyonu, normal seyreden gebelik 
süreci boyunca, gebe olmayanlar için belirlenmiş olan referans 
aralık sınırları içinde bulunmakla birlikte hafif derecede düşme 
eğilimi gösterir(6-8,13,22). Düşme eğiliminin, plazma volümündeki 
artışın sebep olduğu hemodilusyonla ilişkili olabileceğini düşü-
nenlerin yanında, gebelik döneminde serum östrojen konsantras-
yonundaki artışın da etkili olabileceğini düşünen araştırmacılar 
da mevcuttur(6). Oral kontraseptif kullanan kadınlarda da serum 
bilirubin konsantrasyonunun düşme eğilimi göstermesi, ikinci 
olasılığı destekleyen bir bulgu olarak kabul edilebilir(22). 

Preeklampsi, HELLP sendromu, AFLP ve gebelik kolestazı 
serum bilirubin konsantrasyonunda artışa sebep olabilen, gebelik 
dönemine özgü hastalıklardır. Gebelik kolestazında serum 
bilirubin konsantrasyonunda artış meydana gelebilse de, safra 
asiti konsantrasyonu artışının daha sensitif bir belirteç olduğu 
bilinmektedir. 

Safra asitleri 
Safra asitleri, karaciğerde kolesterolden sentezlenen, glisin 

ve taurin ile konjuge edildikten sonra safra ile atılan maddelerdir. 
Kolik asit ve kenodeoksikolik asit, bu grupta yer alan en önemli 
moleküllerdir. Yağ sindiriminde önemli rolü olan konjuge safra 
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asitlerinin yaklaşık %95’lik kısmı daha sonra jejunum ve 
ileumdan geri emilerek enterohepatik dolaşıma katılır. 

Mevcut araştırmaların çoğunda serum total safra asidi kon-
santrasyonunun, gebelik boyunca referans aralık sınırları içinde 
bulunduğu, birinci trimestr ile mukayese edildiğinde, gebeliğin 
geç dönemindeki konsantrasyonun daha yüksek bulunduğu bildi-
rilmektedir(6,23-25). Klinik uygulamada serum safra asidi konsant-
rasyonu ölçümüne en sık ihtiyaç duyulan durum, şiddetli kaşıntı 
ile karakterize bir tablo sergileyen gebelik kolestazisidir. Böyle bir 
durumda en fazla artış gösteren safra asidi fraksiyonunun kolik 
asit olduğu ve normalin 70 katına varan oranlarda artma göste-
rebildiği bildirilmektedir(25). 

Lipoproteinler 
Gebelik döneminin birinci trimestir dışındaki büyük bölümün-

de,  serum lipoproteinlerinin tamamının serum konsantrasyonla-
rında artış meydana gelir(26-31). Gebeliğin birinci trimestirinde 
görülen hafif derecedeki düşüşün ardından, ikinci trimestrde baş-
layan yükselme eğilimi, doğuma kadar olan dönem boyunca de-
vam eder. Beşyüzellibeş gebenin izlenmesine dayanan 
prospektif bir araştırmada, gebelik sırasında total kolesterol kon-
santrasyonunda %46’ya, LDL-kolesterol konsantrasyonunda 
%49’a, HDL-kolesterol konsantrasyonunda %23’e ve VLDL-
kolesterol konsantrasyonunda %36’ya varan oranlarda artış ola-
bildiği belirlenmiştir(26). Doğumdan sonraki 2 hafta içinde total 
kolesterol konsantrasyonunda düşme eğilimi başlamakla birlikte, 
tamamen gebelik öncesi  seviyeye dönüş için geçmesi gereken 
süre önemli ölçüde değişiklik gösterebilir. Gebelik sırasında görü-
len serum lipoprotein profilinin, oral kontraseptif kullanan kadın-
larda görülen lipoprotein profili ile belirgin derecede benzerlik 
göstermesi nedeniyle artışın östrojenlerin hepatik kolesterol sen-
tezini artırıcı etkisiyle ilişkili olduğu düşünülmektedir(3,26). 

Gebelik döneminde serum trigliserit konsantrasyonundaki 
değişiklikler, lipoprotein profilindeki değişikliklere çok benzer. 
Başlangıçtaki hafif derecedeki düşüşün ardından, doğuma kadar 
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geçen dönemde serum trigliserit konsantrasyonunda da 
progressif bir artış meydana gelir(26-28). Serum trigliserit konsant-
rasyonundaki değişikliklerin de aynen lipoprotein profilindeki de-
ğişiklikler gibi östrojenin etkisine bağlı olduğu düşünülmektedir(26-

28). 
Serum lipoprotein  ve yağ asidi konsantrasyonundaki artışla-

rın, preeklampsinin ortaya çıkmasında rol oynadığı ve tablonun 
şiddetini belirleyen faktörlerden biri olabileceği bildirilmektedir(32-

33).  

Serum proteinleri 
Albümin 
Karaciğer tarafından sentez edilen albümin, tek başına se-

rum proteinlerinin en büyük kısmını oluşturur. Plazmanın onkotik 
basıncının ayarlanması yanında, yağ asitleri ve steroid yapılı 
moleküller de dahil olmak üzere, pek çok maddenin transportun-
da önemli role sahiptir. 

Mevcut araştırmaların tamamında, gebelik süresince serum 
albümin konsantrasyonunun düşük bulunduğu bildirilmektedir. 
Gebeliğin ilk döneminde başlayan düşme eğilimi, doğuma kadar 
geçen süre boyunca devam eder(34-38). Doğumdan çok kısa bir 
süre sonra, gebelik öncesi seviyeye süratli bir dönüş meydana 
gelir(34). Gebelik süresince albüminin üretiminde veya yıkılımında 
değişme meydana gelmediğinin ve total albümin kitlesinde her-
hangi bir değişme olmadığının belirlenmiş olması sebebiyle, se-
rum konsantrasyonundaki değişikliklerin plazma hacmindeki artı-
şın sebep olduğu hemodilusyon ile ilişkili olduğu düşünülmekte-
dir(37). 

Hormon bağlayan globülinler 
Gebelik döneminde seks hormonu bağlayan globülin 

(SHBG), kortikosteroid bağlayan globülin (CBG) ve tiroid hormo-
nu bağlayan globülin (TBG) konsantrasyonlarında çok belirgin 
yükselmeler görülür. Hormon bağlayan globülin konsantrasyonla-
rındaki bu artışların, gebelik döneminde serum östrojen konsant-
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rasyonundaki artışa bağlı olarak meydana geldiği düşünülmekte-
dir.  

Başta testosteron ve östrojen olmak üzere steroid yapılı 
hormonların transportundan sorumlu SHBG’in karaciğerdeki sen-
tezi, gebeliğin birinci trimestirinden itibaren artmaya başlar. Se-
rum konsantrasyonu, ikinci trimestirin sonuna doğru maksimum 
seviyeye ulaşır ve bu seviye gebeliğin sonuna kadar muhafaza 
edilir. Gebeliğin başlangıcı ile mukayese edildiğinde, gebeliğin 
sonuna kadar geçen dönem içinde SHBG’in serum konsantras-
yonunda 4-6 kat civarında artış olduğunu bildiren çeşitli araştırma  
raporları mevcuttur(39). Gebeliğin birinci trimestirinde SHBG kon-
santrasyonu düşük olan gebelerde preeklampsi gelişme olasılı-
ğının daha yüksek olduğu bildirilmektedir(40). 

Serumda özellikle kortizolün ve progesteronun taşınmasında 
rol oynayan CBG konsantrasyonunda da gebelik öncesine göre 
2-3 kat civarında artış meydana gelir(41). CBG konsantrasyonu-
nun artışı, kortizol ve progesteronun özellikle bağlı formlarının 
artışına katkıda bulunsa da, gebelik döneminde bu hormonların 
serbest formlarının serum konsantrasyonlarında da artış meyda-
na gelir. Buna karşılık tiroid hormonlarını bağlayan globülin kon-
santrasyonundaki artış total T3 ve total T4 konsantrasyonlarını 
belirgin derecede artırsa da, bu hormonların serbest formlarında 
artma değil, tam tersine düşme eğilimi görülür(42). 

 Alfa-1 antitripsin 
Serum alfa-1 antitripsin konsantrasyonunda, gebeliğin erken 

döneminde başlayan artış eğilimi, gebelik boyunca devam 
eder(48,49,55). Alfa-1 antitripsinin gebelik döneminde en fazla 
yükselme gösteren plazma proteini olduğu bildirilmiştir(37). Aynı 
derecede olmasa bile oral kontraseptif kullanan kadınlarda da 
artış meydana gelmesi, serum alfa-1 antitripsin konsantrasyo-
nundaki bu değişikliğin östrojenlerin uyarıcı etkisi ile ilişkili olabi-
leceğini düşündürmektedir(38,44). 

 Transferrin ve Seruloplazmin 
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Mevcut araştırmalar, karaciğerde sentez edilen ve başlıca 
görevi serumda demir ve bakırın transferi olan bu proteinlerin 
serum konsantrasyonlarının gebelik sırasında arttığını göster-
mektedir(48-50). Oral kontraseptif kullanımı, karaciğer kaynaklı 
serum proteinlerinin büyük çoğunluğunda olduğu gibi, serum 
seruloplazmin konsantrasyonunda da artış meydana geti-
rir(44,46,47). Buna karşılık serum transferrin konsantrasyonu için 
aynı durum geçerli değildir(38,45). Bu durum, gebelik sırasında 
serum transferrin konsantrasyonunda meydana gelen artıştan, 
östrojenlerin sorumlu tutulmasını zorlaştırmaktadır.  

 Haptoglobin 
Mevcut araştırmaların çoğunda, hemolize uğrayan eritrosit-

lerden serbestlenen hemoglobini bağlayarak serumdan uzaklaştı-
ran bir protein olan haptoglobin konsantrasyonun, gebelik döne-
mi boyunca, gebe olmayanlar için belirlenmiş referans aralık 
sınırları içinde bulunduğu belirlenmiştir(36,44,46,48). 

 İmmunoglobulinler 
Konu ile ilişkili mevcut araştırma raporlarında, gebelik döne-

minde serum immunoglobulin konsantrasyonlarının genellikle 
referans aralık sınırları içinde bulunmakla birlikte, hafif derecede  
düşme eğilimi gösterdiği bildirilmektedir(35,36,44). Aynı eğilimin oral 
kontraseptif kullanan kadınlarda da görülmesi, gebelik dönemin-
deki değişikliklerden östrojenlerin sorumlu olabileceğini düşün-
dürmektedir(44). 

 C-Reaktif protein 
Karaciğerde sentez edilen, hassas bir inflamasyon belirleyi-

cisi olan serum CRP konsantrasyonunun yükselme eğilimi gös-
termekle birlikte genellikle gebe olmayanlar için belirlenmiş refe-
rans aralık sınırları içinde bulunduğu bildirilmektedir. Doğum 
sırasında ise serum CRP konsantrasyonu genellikle referans 
aralık sınırlarının üzerinde bulunur. 

 Kompleman sistemi proteinleri  
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Yaklaşık 30 farklı proteinden oluşan kompleman sisteminin 
total aktivitesinin değerlendirilmesi amacıyla total hemolitik 
kompleman (CH50) ölçümü yapılır. C3 ve C4 ise kompleman sis-
teminin değerlendirilmesi sırasında en çok ölçülen kompleman 
komponentleridir. Gebelik sırasında ikinci trimestrden üçüncü 
trimestire kadar olan dönemde, genel olarak kompleman sistemi-
nin aktivitesinde artış eğilimi görülür. C3 ve C4 konsantrasyonları 
gebeliğin özellikle son döneminde gebe olmayanlar için belirlen-
miş olan referans aralık sınırlarının üzerine çıkabilir(49,50). 

  

GEBELİK DÖNEMİNE ÖZGÜ 
KARACİĞERLE İLİŞKİLİ HASTALIKLAR 

Gebelik dönemine özgü olarak gelişen, doğrudan veya do-
laylı olarak karaciğeri etkileyen bazı hastalık tabloları mevcut-
tur(51).  Bunlar hiperemezis gravidarum, gebelik kolestazı gebelik-
te gelişen akut yağlı karaciğer, preeklampsi-eklampsi ve HELLP 
sendromudur. Preeklampsi, eklampsi ve HELLP sendromu, ka-
raciğeri de etkilemekle birlikte, temel olarak hipertansiyon ile 
karakterize, vasküler kaynaklı hastalık tabloları olduğundan, ayrı 
bir bölümde incelenmeleri uygun bulunmuştur.   

Bu hastalıkların sebep olduğu biyokimyasal değişikliklerin, 
gebeliğe ait fizyolojik değişikliklerden ayırt edilmesi gerekir. Ge-
belik döneminde fizyolojik bir değişiklik olarak, albümin konsant-
rasyonunda düşme ve alkalen fosfataz aktivitesinde yükselme 
görülür. Total bilirubin, 5’ nükleotidaz, GGT, ALT ve AST değerle-
rinde ise genellikle, gebe olmayanlar için belirlenmiş olan refe-
rans aralık sınırları aşan anlamlı bir değişme olmaz. Bu nedenle 
bu son grupta yer alan analiz parametrelerinin, referans aralık 
sınırlarını aşması durumunda hepotobiliyer bir hastalık bulunma 
olasılığı akla getirilmelidir  

Hiperemezis gravidarum 
Hiperemezis gravidarum, gebeliğin ilk trimestirinde ve ikinci 

trimestirin başlangıç döneminde görülebilen, şiddetli bulantı ve 
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kusma ile karakterize bir tablodur. Çoğu zaman kilo kaybı, 
dehidratasyon, elektrolit dengesizliği ve ketonüriye sebep olur. 
Dehidratasyona neden olacak derecede ağır seyreden 
hiperemezis gravidarum tablolarında, hastaların %50 kadarında 
serum aminotransferaz aktivitelerinde, genellikle 250-300 U/L’yi 
aşmayan yükselmeler görülebilir. Aynı şekilde orta derecede, 
genellikle 4 mg/dL’yi aşmayan serum bilirubin yüksekliklerine 
rastlanabilir(4,52). Kusması çok şiddetli olan hastalarda nadir ol-
mayarak amilaz aktivitesinde de yükselme meydana gelebileceği 
bildirilmektedir(53). Bununla birlikte önemli derecede bir karaciğer 
hastalığı gelişmez ve karaciğer biyopsileri normal netice verir.  

Hiperemezis gravidarum tablosunun gelişmesinde hCG kon-
santrasyonunun yüksekliğinin rol oynayabileceği düşünülmekte-
dir. Özellikle malnutrisyon geliştiği durumlarda düşük doğum 
ağırlıklı bebek doğurma sıklığı yüksektir. Sıvı ve elektrolit açığını 
kapatmaya yönelik destekleyici tedbirler tedavi amacıyla yapıla-
cak tedavinin en önemli kısmını oluşturur. 

Gebeliğin intrahepatik kolestazı 
Genellikle gebeliğin üçüncü trimestrinde görülen bu tabloya 

rastlanma sıklığı toplumdan topluma farklılık göstermekle birlikte 
%0.5-1.0 arasında değişir. Tablonun gelişmesinde genetik faktör-
lerin de rolü olduğu ve yaşın ilerlemesiyle birlikte daha sık görül-
düğü bildirilmektedir(54,55). Tablonun gelişmesinde rolü olan me-
kanizmaların tam olarak bilinmemesine rağmen, gebelik sırasın-
da östrojen konsantrasyondaki artışın biliyer sistem üzerine olan 
etkisinin en önemli rolü oynadığı düşünülmektedir(3,54,56).  Oral 
kontraseptif kullanan kadınlarda benzeri bir tabloya rastlanabil-
mesi, bu olasılığı destekleyen bir bulgu olarak kabul edilmektedir. 
Aynı şekilde oral kontraseptif kullandıkları sırada kolestaz sorunu 
yaşayan kadınlarda gebelik kolestazı daha sık görülür. Ayrıca 
dehidroepiandrosteron sülfat konsantrasyonu düşüklüğünün ve 
progesteron metabolitleri ile ilişkili bazı anormalliklerin de tablo-
nun gelişmesinde rol oynayabileceği bildirilmektedir(10,54,57). 
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Klinik olarak tablonun ilk ve en çok dikkat çeken semptomu 
kaşıntıdır. Başlangıçta gece ortaya çıkar, öncelikle avuç içi ve 
ayak tabanında hissedilir(54). Ancak daha sonra hastayı gün boyu 
rahatsız eden ve vücudun bütün kısımlarına yayılan bir hal alır. 
Kaşıntının ortaya çıkmasından sonraki iki hafta içinde orta dere-
cede sarılık gelişebilir. Sarılığa vakaların %20-60 kadarında rast-
landığı bildirilmektedir(3). Dışkı renginde açılma, idrar renginde 
koyulaşma gibi kolestazın tipik özellikleri, doğuma kadar devam 
eder.  

Serum bilirubin konsantrasyonunun 6 mg/dL’yi aşması nadir 
görülen bir durumdur(54). Kolestazın tipik bulgusu olarak, konjuge 
bilirubin fraksiyonundaki artış daha belirgin olur(10). Gama 
glutamil transferaz, 5’nükleotidaz ve alkalen fosfataz aktivitele-
rinde belirgin derecede artma meydana gelebilir(10,54,58). Alkalen 
fosfataz aktivitesi  referans aralık üst sınırının 2-4 katı kadar üze-
rinde bulunabilir. Aminotransferaz enzim aktiviteleri (ALT ve AST) 
hafif-orta derecede yüksek bulunabilir ve 250 U/L’yi aşmaması 
tipik bir özellik olarak kabul edilir(11,59). K vitamininin emilmesinde 
aksama olmasına bağlı olarak protrombin zamanında uzama 
meydana gelebilir. Tablonun en tipik laboratuvar bulgusu, serum 
safra asit konsantrasyonunun yüksekliğidir. Serum total safra 
asidi konsantrasyonunda 10-25 kata varan yüksekliklere rastla-
nabilir(24). Safra asidi profilinde kolik asit/kenodeoksikolik asit 
oranının 1.5’tan büyük, glisin/taurin safra asidi oranının 1.0’den 
büyük oluşu tipik özellikler olarak kabul edilir(60).  

Gebelik kolestazı iyi huylu seyreden bir klinik tablo olmakla 
birlikte, prematüre bebek doğurma ve fetüs kaybı riskini artırdığı 
bildirilmektedir. Amnion sıvısının mekonyum ile boyanması nadir 
olmayarak görülür(54,61).  Aynı tablonun sonraki gebeliklerde de 
tekrarlaması beklenen bir durumdur(62). 

Gebenin akut  yağlı karaciğeri 
Karaciğer dokusunda mikroveziküler yağ birikimi ile karakte-

rize bir tablo olan “gebenin akut yağlı karaciğeri” tablosu, bazı 
kaynaklara göre 7000 gebelikte bazı kaynaklara göre ise 13-
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16.000 gebelikte bir görülen hastalık tablosunun(63,9). Kesin ne-
deni tam olarak bilinmemekle birlikte, bu duruma daha çok, uzun 
zincirli 3-hydroxyacil-CoA dehydrogenase (LCHAD) yetersizliği 
olan bebek doğuran annelerde rastlandığı bildirilmektedir(64). Bu 
tablo genellikle üçüncü trimestrde, en sık olarak da 37. hafta 
civarında görülür. Klinik olarak ani başlangıç gösteren kırıklık, 
bulantı, kusma ve karın ağrısı şikayetleri görülür. Hastalarda 
dikkat çekici ölçüde kilo kaybı, hematemez, sarılık, ascites gibi 
bulgular tespit edilebilir(4,9).  

Karaciğer histolojisinde, akut yağ infiltrasyonu ile birlikte kü-
çük nekroz ve iltihap odakları görülür. Yağ birikimi, 
mikroveziküler karakterde olup, Reye sendromu’ndakine benzer 
şekilde hücre içinde pericentral yerleşimlidir(65-67). 

Laboratuvar bulgularındaki değişikliklerin şiddeti, klinik tablo-
nun şiddeti ile uyum gösterir. Aminotransferaz enzim aktiviteleri-
nin yükselmesi, çoğu zaman dikkat çeken ilk laboratuvar bulgusu 
olur. Bu enzimlerin serum aktivitesi genellikle 1000 U/L’yi aş-
maz(9,10). AST aktivitesinin ALT aktivitesinden daha yüksek olma-
sı tipiktir. Serum bilirubin konsantrasyonundaki artış belirgin de-
recede olup, çoğu zaman 6 mg/dL’nin üzerinde bulunabilir(4). 
Amonyak, kreatinin ve ürik asit seviyeleri hastaların çok büyük 
kısmında yüksek bulunur(68). Serum alkalen fosfataz aktivitesi de 
fizyolojik artış hudutlarının üzerinde bulunur. Yaşamı tehdit ede-
cek düzeyde hipoglisemi gelişebilir(69). Nispeten sık görülen bir 
komplikasyon olan dissemine intravasküler koagulasyon tablosu-
nun gelişmesi durumunda, protrombin zamanı ve aktive parsiyel 
tromboplastin zamanı uzun, fibrinojen, antitrombin III konsantras-
yonları ve trombosit sayısı düşük bulunur(9,68). 

Tedavi edilmemesi halinde, fulminan karaciğer yetersizliği, 
dissemine intravasküler koagulasyon, pankreatit, ensefalopati, 
renal yetmezlik, subkapsüler hematom oluşumu, karaciğer 
rüptürü ve yağ embolisi gibi ağır, yaşamı tehdit eden komplikas-
yonlar gelişebilir.  
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 Tedavi, gebeliğin vakit geçirmeden sonlandırılmasıdır. Be-
raberinde ihtiyaca uygun destekleyici tedavi uygulanması gerekir. 
Böyle bir müdahalenin hemen ardından genellikle iyileşme mey-
dana gelir. Gebenin akut yağlı karaciğeri tablosunun gelişmesi 
durumunda bebek mortalitesinin %23, anne mortalitesinin %18 
civarında olduğu bildirilmektedir(59).  

 

GEBELİK DÖNEMİNDE GÖRÜLEN, GEBELİKLE 
İLİŞKİLİ OLMAYAN KARACİĞER HASTALIKLARI 

Gebeliğin, gebelikle ilişkili olmayan karaciğer hastalıklarının 
ortaya çıkışını veya seyrini belirgin derecede etkileyen bir özelliği 
yoktur. Bu nedenle karaciğer ile ilişkili şikayet veya bulguları olan 
gebelerde, gebelikle ilişkili olduğu bilinen hastalıkların yanı sıra 
gebelikle ilişkili olmayan karaciğer hastalıklarının da olasılık ola-
rak akla getirilmesi gerekir.  

Gebelik döneminde viral hepatitler 

Gebelik döneminde viral hepatite yakalanma olasılığı aynı 
yaş grubundaki gebe olmayan kişilerden daha fazla değildir(70). 
Akut viral hepatitlerin en dikkat çeken belirtileri, kırıklık, bulantı, 
kusma, iştahsızlık, karın ağrısıdır. Sarılık, idrar renginin koyulaş-
ması, gaita renginin açılması, karaciğerde hafif derecede büyü-
me, hafif derecede ateş ve karaciğer enzimlerinde artış, tabloyu 
tamamlayan en sık bulgulardır. Bu dönemde, AST ve ALT enzim-
lerinin serum aktivitesi, referans aralığın üst sınırını 10-20 kat 
aşabilir. ALT aktivitesi hemen daima AST aktivitesinden daha 
yüksek bulunur. Alkalen fosfataz, gamma glutamil transferaz ve 
laktat dehidrogenaz aktivitelerindeki artışlar daha ölçülü seviyede 
olur. Total bilirubin seviyesindeki artış, hem direkt, hem de 
indirekt bilirubinin konsantrasyonlarının beraberce yükselmesin-
den kaynaklanır. 

Hepatit A  



 
 

                                                                         Gebelikte Labaratuvar Testleri 

 15

Pikarnovirus ailesinden, bir RNA virüsü olan hepatit A’nın bu-
laşması, fekal-oral kontaminasyon yoluyla olur. İnkübasyon dö-
nemi 15-50 gün arasında değişir. Genellikle önemli komplikas-
yonlara sebep olmadan iyileşir. Viremi dönemi kısadır ve kronik-
leşme özelliği yoktur. 

Teşhis, virüse yönelik spesifik antikorların belirlenmesi ile 
konur. IgM sınıfı spesifik antikorlar (Anti-HAV IgM), hastalık belir-
tilerinin ortaya çıkmasıyla birlikte tespit edilebilir. 3-4 hafta içinde 
maksimum konsantrasyona ulaşan bu antikorlar 3-6 ay boyunca 
kandaki mevcudiyetini muhafaza eder. IgM antikorlarının ortaya 
çıkmasından yaklaşık 2-3 hafta kadar sonra ortaya çıkan IgG 
sınıfı antikorlar (Anti-HAV IgG), yaşam boyu pozitifliğini korur ve 
bu virüse karşı yaşam boyu bağışıklık sağlar(12). 

Hepatit B 
Hepadnovirus ailesinden DNA virüsü olan hepatit B virüsü, 

başlıca parenteral yolla ve cinsel temasla bulaşır. Akut enfeksi-
yon döneminin ardından, hastaların %10-15 kadarında kronik 
taşıyıcılık gelişir. Kronik taşıyıcıların ise %15-30 kadarında kronik 
replikasyon görülür. Bu kişiler kronik aktif hepatit, siroz ve 
hepatosellüler kanser gelişimi açısından yüksek risk altındadır(71). 

Gebelik döneminde bebeğe transplasental yolla bulaşma 
olabileceği gibi, bebeğin doğum sırasında virüs içeren anne kanı 
ile genital sekresyonlarla teması da bulaşmaya sebep olabilir. 
Hepatit B yüzey antijeni testi sonucu pozitif olan gebelerden fetü-
se virüs bulaşma oranının %20 civarında olduğu ve bulaşmanın 
daha çok gebeliğin geç döneminde meydana geldiği bildirilmek-
tedir(72). Transplasental bulaşmanın eskiden düşünüldüğü kadar 
yüksek olmadığı, amnion sıvısında ve kord kanında viral DNA 
görülmesinin çok nadir bir durum olduğu bildirilmiştir(73). Doğu-
mun şeklinin bulaşma oranı üzerine etkili olabileceğini gösteren 
yeterince kanıt mevcut değildir.   

 Hepatit B virüsü ile ilgili olarak yapılan serolojik incelemeler-
de en çok hepatit B virüsünün yüzey antijeni (HBsAg), core anti-
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jeni (HBcAg) ve early antijeni (HBeAg) ile ilişkili testler uygulanır. 
HBsAg, virüs partiküllerinin dış yüzeyinde bulunan spesifik bir 
proteindir. Enfeksiyonun gerçekleşmesinden sonra 2-6 hafta 
kadar sonra kanda tespit edilebilir. En yüksek konsantrasyona 
hepatit belirtilerinin ortaya çıkmasıyla ulaşır. Hepatit B virüsüne 
karşı bağışıklık geliştiğinin göstergesi olan Anti-HBs antikorları, 
yüzey antijeninin ortadan kalkmasından yaklaşık 2-6 hafta kadar 
görülmeye başlar ve uzun yıllar mevcudiyetini muhafaza eder. 
Enfeksiyonun kronikleşmesi halinde ise HBsAg’nin pozitifliği de-
vam eder ve Anti-HBs antikoru oluşmaz. Pratik uygulamada, 
virüs partiküllerinin iç çekirdeğinde bulunan HBcAg’nin ölçümün-
den yararlanılmaz. Bu antijene karşı oluşan IgM sınıfı antikorlar 
(Anti-HBc IgM), HbsAg’nin tespit edilmeye başlanmasından 3-4 
hafta kadar sonra pozitifleşir. Bu antikorların enfeksiyonun akut 
döneminin teşhisi açısından büyük önemi vardır. Pencere döne-
mi olarak adlandırılan, HbsAg’nin negatifleştiği, ancak Anti-
HBs’nin henüz pozitifleşmediği dönemde, enfeksiyonun teşhisine 
imkan veren tek serolojik marker Anti-HBc IgM’dir. Hem kronik-
leşme halinde ve hem de iyileşme sonrasında kandaki varlığını 
sürdüren IgG sınıfı AntiHBc antikorları ise şahsın geçmişte virüs 
ile temasının olduğunu gösteren en  uzun ömürlü antikorlardır. 
Hepatit B virüs partiküllerinin çekirdek kısmında bulunan HBe 
antijeni, HBs antijenin görülmeye başlamasından sonraki 3-5 gün 
içinde pozitif hale gelir. İyileşme sürecinin başlaması halinde, 
henüz HBs antijeni negatif hale gelmeden kaybolur(12). Enfeksi-
yonun kronikleşmesi durumunda ise pozitifliğini uzun süre muha-
faza eder. HBe antijeni, enfekte şahsın bulaştırıcılık özelliğinin bir 
göstergesi olarak kabul edilir. HBe antijeni pozitif olan gebelerde 
fetüsün enfekte olma olasılığının, negatif olanlara göre 3 kat da-
ha fazla olduğu bildirilmektedir. 

Hepatit B virüs enfeksiyonunun bebekte oluşturduğu tablo 
çok geniş bir yelpaze oluşturur. En ağır tablo olan fulminan hepa-
tit tablosu çok nadir olarak görülür. Bu tablonun daha çok anti-
HBe antikorları pozitif olan annelerin bebeklerinde görülmesi ilgi 
çekicidir. Enfeksiyona maruz kalan fetüs veya bebeklerin diğer 
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bölümünde ise değişen şiddetlerde akut hepatit tabloları veya 
doğrudan kronik hepatit tablosu gelişebilir. Hepatit B virüsünün 
bebek sağlığı açısından çok önemli neticeler doğuran bir enfek-
siyon etkeni olması nedeniyle, bütün gebe kadınların HBsAg 
taramasına tabi tutulması önerilmektedir(74). HBsAg neticesi pozi-
tif bulunan gebelerin bebeklerine ise doğdukları anda Hepatit B 
immunoglobulini verilmesi ve eşzamanlı aşılama uygulaması ile 
bağışık hale getirilmeleri önerilmektedir. 

Hepatit D 
Hepatit D virüsü, varlığını sürdürebilmek için, hepatit B virü-

sünün yüzey antijeninin varlığına ihtiyaç duyan ve bu nedenle 
yalnızca hepatit B virüsü ile enfekte kişilerde enfeksiyona ekle-
nen bir virüstür(75). Bulaşması, hepatit B gibi parenteral yolla ve 
cinsel temasla olur. Vertikal bulaşma yani gebe anneden fetüse 
bulaşma sık görülen bir durum değildir(72). Hepatit D virüs enfek-
siyonun eklenmesi hepatit  B hastalık tablosunun ağırlaşmasına 
sebep olur. Bu durumdaki hastalarda karaciğer yetmezliği geliş-
mesi ve ölüm olasılığı %25 civarındadır.  

Hepatit D enfeksiyonunun teşhisi, doğrudan hepatit D antije-
ninin, bu antijene karşı oluşturulan antikorların belirlenmesi ile 
mümkün olabildiği gibi doğrudan doğruya PCR tekniği ile virüs 
RNA’sının tespiti de mümkündür. Antijen ve antikor tayini için 
immunoassay teknikleri kullanılır. Enfeksiyona ait semptomların 
ortaya çıkmasından 10 gün kadar sonra IgM sınıfı antikorlar 
immunoassay teknikleri ile tespit edilebilecek seviyeye ulaşır ve 
10-80 gün kadar varlığını sürdürür. İyileşme yoluna giren hasta-
larda, kandaki antikorlar yaklaşık 7 ayın sonunda kaybolur(12). 
Enfeksiyonun kronikleşmesi durumunda ise antikorlar kaybol-
maz. Kronik hastalarda periferik kanda HDV antijeni bulunmadığı 
halde, karaciğer hücrelerinde tespit edilmesi mümkündür(12) . 

Hepatit C 
C hepatitinin etkeni olan hepatit C virüsü, flaviviridae ailesin-

den bir RNA virüsüdür. Aynen hepatit B virüsü gibi parenteral 
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yolla ve cinsel temasla bulaşır. Hepatit C virüsünün kronikleşme 
ve siroza yol açma eğilimi, hepatit B virüsüne göre çok daha 
yüksektir. Enfekte annelerin %7-8 kadarında vertikal yani 
transplasental bulaşma meydana geldiği bildirilmektedir(76,77). 

Hepatit C enfeksiyonunun teşhisi amacıyla öncelikle virüse 
yönelik antikor testi (Anti-HCV) uygulanır. Ancak, immunoassay 
teknikleri ile antikorların tespit edilebilmesi için geçmesi gereken 
süre nispeten uzun olduğundan, enfeksiyon kuşkusunun güçlü 
olması durumunda doğrudan doğruya RT-PCR tekniği ile HCV-
RNA testinin uygulanması da tercih edilebilir. Anti-HCV test neti-
cesi çoğunlukla klinik semptomların ortaya çıkmasından sonraki 
6-16 hafta içinde pozitifleşir. Oysa RT-PCR tekniği kullanılarak 
yapılan HCV-RNA araştırması enfeksiyonun gerçekleşmesinden 
sonra 1-2 hafta içinde pozitif netice verebilir. Uygun zamanda 
yapılan anti-HCV testinin sensitivitesinin %95’e yakın olmasına 
rağmen, spesifitesi daha düşüktür. Gerek, yeni jenerasyon analiz 
kitlerinin daha yüksek spesifiteye sahip olması ve gerekse doğ-
rudan doğruya RT-PCR tekniği ile HCV-RNA testinin tercih edil-
mesi sebebiyle, günümüzde rekombinant immunoblot assay 
(RIBA) tekniği ile antikorların spesifitesinin kontrolüne çok seyrek 
olarak ihtiyaç duyulmaktadır. Enfeksiyonun tespit edilmesinden 
sonraki aşamada, tedaviye alınacak cevabın tahmin edilmesine 
yardımcı olacağı düşüncesiyle virusun genotipinin araştırılması 
imkanı da mevcuttur(78).  

İntrauterin dönemde enfeksiyon gerçekleşmese bile, Hepatit 
C pozitif annelerin bebeklerinin kanında, doğumdan sonraki ay-
larda pasif olarak geçen antikorlar bulunur. Bu nedenle HCV 
virüsünü taşıyan bir annenin bebeğine enfeksiyon kontrolü ama-
cıyla yapılacak antikor testinin tanısal değeri yoktur. Böyle bir 
araştırma ihtiyacının bulunması durumunda doğrudan RT-PCR 
tekniği ile HCV-RNA tayini yapılması daha uygun olacaktır. 
Yenidoğana uygulanacak herhangi bir tedavi veya özel bir tedbir 
bulunmaması nedeniyle gebelere hepatit C enfeksiyonuna yöne-
lik  tarama yapılması önerilmemektedir(79)  



 
 

                                                                         Gebelikte Labaratuvar Testleri 

 19

Hepatit G, Hepatit C mevcudiyetinde koenfeksiyon meydana 
getiren bir RNA virüsüdür. Bulaşması yine kan yoluyladır. Bu 
koenfeksiyonun teşhisi amacıyla hepatitis G virüsüne yönelik 
antikor testinden yararlanılır. 

Hepatit E 
Hepatit E virüsü de bir RNA virüsüdür. Gelişmiş ülkelerde 

seyrek olarak enfeksiyona sebep olduğu halde, Hindistan'da, 
Afrika ve Orta Amerika ülkelerinde çok daha sık görülür. Bulaşma 
yolu ve gebe olmayanlardaki klinik seyri Hepatit A virüsüne ben-
zerlik gösterir. Başlıca enterik yolla bulaşır ve herhangi bir kalıcı 
hasara sebep olmadan kendiliğinden iyileşir. Kronik taşıyıcılığa 
sebep olmaz. Gelişmekte olan veya geri kalmış ülkelerde, hepatit 
E enfeksiyonunun, gebelik döneminde ise çok daha ağır seyre-
derek %10-18’e varan oranda ölüme sebep olabildiği bildirilmek-
tedir. Enfeksiyonun teşhisi, kanda spesifik antikorların  belirlen-
mesi ile konur(72,80). 
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