Gebelikte Labaratuvar Testleri

9. BOLUM

GEBELIK DONEMININ HIPERTANSIYONLA ILISKILI HASTALIKLARI

PREEKLAMPSI ve EKLAMPSI

Gebelik ddneminde ortaya gikan hipertansiyon ve hipertansi-
yonla birlikte seyreden diger hastalik tablolari, maternal morb|d|te
ve mortalitenin en dnemli sebeplerinden birini olusturmaktadir™?

Bu grupta yer alan hastalik tablolarinin teshisi ve takibi buyuk
Olcude laboratuvar testlerine dayandigindan, bu konunun bagim-
siz bir bdlim halinde sunulmasi uygun bulunmustur.

Gebelik donemlnde ortaya c¢ikan hipertansiyonla iligkili bagli-
ca 4 tablo tanimlanir®*. Bu tablolar:

1)Gestasyonel hipertansiyon
2)Preeklampsi
3) Kronik hipertansiyon Gzerine eklenmis preeklampsi ve
4)Eklampsi’dir.

Gestasyonel hipertansiyon terimi, ilk kez gebelik dénemin-
de baglayan her turli kan basinci yukselmesine verilen isimdir.
Eski yillarda bazal 6lgim degerlerine gore sistolik kan basincinda
30 mm-Hg, diastolik kan basincinda 15 mm-Hg artl? (30-15 kura-
1) yeterli teshis kriteri olarak kabul edildigi halde® ginimizde
gestasyonel hipertansiyon teshisi icin dogrudan dogruya 140/90
mm-Hg sinirlar kabul edilmektedir. Teshisin kesinlesmesi icin
gebelik dénemi boyunca proteindrinin ortaya ¢ikmamasi ve tan-
siyon yuksekligi sorununun dodum sonrasinda 12. haftaya kadar
ortadan kalmasi gerekir. Yani teshisin kesinlesmesi icin gebeligin
sonra ermesinden sonra da hastanin izlenmeye devam edilmesi
gerekir. Her ne kadar gestasyonel hipertansiyon, Uzerine tabloyu
agirlastiran ve komplike eden diger sorunlarin eklenmedigi, gegi-
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ci kan basinci yuksekligi olarak kabul edilebilirse de 6zellikle
gebelidin ikinci yarisinda, kan basincindaki belirgin derecedeki
yuksekliklerin fetls saghgdi agisindan risk olusturdugu bilinmekte-
dir. Baglangigta gestasyonel hipertansiyon olarak izlenen tablo-
nun, gebeligin tamamlanmasina kadar gegecek slre iginde,
preeklampsi’ye dénlisme olasiliginin bulundugu her zaman dik-
kate alinir. Konvdllsiyonlar ve koma halinin ortaya c¢ikmasi ile
karakterize eklampsi tablosunun énemli sayilabilecek bir kismin-
da, kan basinci yuksekllglne eslik eden belirgin derecede
proteindri bulunmayab|I|r Batin bu nedenlerle, gebelik déne-
minde ortaya ¢ikan kan basinci yiuksekligi, daha agir bir tabloya
dénusme olasiligl bulunan 6nemli bir bulgu olarak kabul edilir.

Tablo 9.1. Gestasyonel hipertansiyon kriterleri

Kan basinci degerlerinin ilk kez gebelik sirasinda =140/90 mm-
Hg sinirlarini agmasi

Proteiniri bulunmamasi

Kan basincinin dogum sonrasi 12. haftaya kadar normale don-
mesi

Preeklampsinin epigastrik agri veya trombositopeni gibi bulgu
ve semptomlari bulunabilir.

Preeklampsi, gecmiginde hipertansiyon 6ykist olmayan bir
gebede, gebeligin 20. haftasindan sonra baslayan hipertansiyon
ve beraberinde proteinuri ile karakterize bir tablodur. Genellikle
ikinci trimestrin son veya ug¢incu trimestirin baglangigc déneminde
ortaya c¢ikar. Endotel aktivasyonu ve vazospazmin sebep oldugu
perfizyon azalmasi, tablonun patogenezinde rol oynayan en
temel faktori oIU§turur( Tamamen gebelik ddnemine 6zgu olan
bu klinik tablonun sebebi tam olarak bilinmemekle birlikte, altta
yatan en 6nemli faktorin plasenta yetmezligi oldugu disundl-
mektedir. Belirti ve bulgularin, dogumun veya gebeligin sonlandi-
riimasinin ardindan plasentanin alinmasiyla suratle ortadan
kalkmasi, bu tablonun ortaya cikmasinda plasentanin rolUni
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desteklemektedir. Mevcut bilgiler, preeklampsi tablosunun gelis-
mesinde endotel hasarin en énemli roli oynadigini dislindir-
mektedir. Sikayetlerin ortaya c¢ikmasindan onceki donemde,
endotel hasarin gostergesi olarak kabul edilen hicresel
fibronektin’in ve Faktor VIII antijeninin kandaki konsantrasyonla-
rinin yUksekligi bu duglnceyi teyit etmektedir”. Preeklampsili
hastalarda Nitrik oksit ve prostasiklin gibi endotel kaynakli gevse-
tici faktorlerin dizeylerinin dusukligu ve beraberinde endotelin
ve tromboksan konsantrasyonlarinin yiksekligi endotelyal fonk-
siyonlarindaki bozuklugu destekleyen diger ilave bulgular olarak
kabul edilmektedir®.

Gebelik déneminde hipertansiyonla seyreden tablolarin go-
rilme sikligi anne yasinin ilerlemesiyle artar. Yirmi yas oncesi
gebeliklerle mukayese edildiginde, 40 yas sonrasi gebeliklerde
preeklampsi gorilme sikliginin yaklasik 4 kat arttigi bildirilmekte-
dir. Kronik bdbrek hastalidi, kronik hipertansiyon ve antifosfolipit
sendromu bulunmasi preeklampsi gérilme olasiligini en yiksek
oranda artiran risk faktorleridir. Preeklampsi goriime sikhigini
artiran baslica faktorler ve bu faktdrlerin hangi oranda riski artir-
dig1 Tablo 9.2’de 6zetlenmistir.

American College of Obstetricians and Gynecologists tara-
findan belirlenen, preeklampsi teshisi konulmasi igin gereken
minimum kriterler ve preeklampsi teghisini destekleyen diger
kriterler Tablo 9.3’de verilmistir. Tablo’da da goéruldigu gibi, kan
basincinin 140/90 mm-Hg sinirlarini agsmasi ve 24 saatte idrarla
atilan protein miktarinin 300 mg’t agsmasi teshisin konulmasi igin
minimum kriterler olarak kabul edilir. idrarla atilan protein miktari
her zaman ayni kalmayabilecedi igin gerek teshisin teyidi ve ge-
rekse tablonun giddetinin belirlenmesi icin idrarla atilan protein
miktarinin izlenmesi blylk 6nem tagir. Kan basincinin ve idrarla
atilan protein miktarinin daha yiksek seviyeye ¢ikmasi, serum
kreatinin konsantrasyonunda artis olmasi, trombosit sayisinda
azalma, laktat dehidrogenaz, AST, ALT enzim aktivitelerinde
yukselme meydana gelmesi, bas agrisi ve gérme bozuklugu gibi
merkezi sinir sistemi ile iliskili sikayetlerin ve inatg¢l epigastrik
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agrinin bulunmasi preeklampsi teshisini destekleyen diger énemli
bulgulardir.

Tablo 9.2. Preeklampsiye sebep olan risk faktorleri ve bun-
larin sebep oldugu risk artig oranlari.

Risk faktori m

Aile 6ykisU 1.5:1
Diabetes mellitus 2:1

Yasin > 40 olmasi 3:1

Nulliparlik 3:1

Vucut kitle indeksi yuksekligi 3:1

ikiz gebelik 4:1

Kronik hipertansiyon 10:1
Antifosfolipit sendromu 10:1
Kronik bébrek hastaligi 20:1
Anjiotensinojen geninde T235 mutas-

yonu 201
Homozigot 31

Heterozigot

Kaynak: Diagnosis and management of preeclampsi and eclapsia. ACOG
Practise Bulletin No.33. Washington, DC: American College of Obstetricians
and Gynecologists, 2000, pp.1-2.

Preeklampsi tablosunun siddeti hastadan hastaya ¢ok énemli
farkhliklar gosterebildigi gibi, ayni kiside tablonun siddetinde kisa
sure igcinde 6nemli degisiklikler ortaya c¢ikabilir. Bébrekler, kara-
ciger, koagulasyon sistemi ve beyin ile iligkili sorunlar da tabloya
eklenerek hastanin klinik durumunu agirlastirabilir. Preeklampsi
teshisini destekleyen kriterlerden biri olan epigastrik agrinin,
hepatosellller iskemi, nekroz ve Glisson kapsulinde gerilmeye
yol agan O6dem sonucunda ortaya c¢iktigr dasundlir.
Trombositopenin belirgin hale gelmesi, tablonun agirlasma yo-
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lunda oldugunun 6énemli gostergelerinden biridir. Hemolizin sid-
detlenmesi sonucunda hemoglobinemi, hemoglobinuri ve
hiperbilirubinemi gibi bulgularin ortaya ¢ikmasi da agir bir
preeklampsi tablosu ile karsl karsiya bulunuldugunun diger gos-
tergeleri olarak kabul edilir.

Sebebi ne olursa olsun, kronik hipertansif hastaliklarin
preeklampsi riskini artirdigi bilinmektedir. Bir gebeye “kronik
hipertansiyon lizerine eklenmig preeklampsi” teshisi konula-
bilmesi i¢in hipertansiyonun yani kan basincinin 140/90 mm-Hg
sinirlarini astiginin gebelik dncesinde veya en azindan gebeligdin
20. haftasindan énce belirlenmis olmasi gerekir. Gebeligin sona
ermesinin Uzerinden 12 haftadan daha uzun sire gegmesine
ragmen kan basinci yuksekliginin devam etmesi de kronik hi-
pertansiyon olarak kabul edilir.

Preeklampsiye konvdulsiyonlarin ve komanin eklendigi agir
klinik tabloya eklampsi adi verilir. Generalize konvilsiyonlar
dogumdan 6nce, dogum sirasinda veya dogumdan sonra goru-
lebilir. Proteinlri ve hipertansiyon, preeklampsi teshisinin temel
kriterleri oldugu halde, hastaligin ¢ok daha agir formu olarak
kabul edilen eklampside, bu kriterlerin mutlaka bulunmasinin
gerekmedigi kabul edilmektedir. Eklampsi teshisi konulan 254
hasta Uzerinde yapilan degerlendirmede, hastalarin %20 kada-
rinda proteintri bulunmadidi, %23 kadarinda ise yalnizca mini-
mal veya hafif sayilabilecek seviyede kan basinci yuksekligi tes-
pit edildigi biIdiriImi§tir(9). Bu bulgular, eklampsi tablosunun her
zaman, preeklampsinin klasik bulgularinin ortaya ¢ikmasindan
sonra geliseceginin duglindlmemesi gerektigini gdostermektedir.

Tablo 9.3. Preeklampsi teghis kriterleri

Preeklampsi teshisi icin minimum kriterler

¢ Kan basincinin 140/90 mm-Hg sinirlarini agmasi

e 24 saatlik idrarda atilan protein miktarinin 300 mg’dan yuk-
sek olmasi veya idrar stribinde protein reaksiyonunun = +1
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olmasi

Preeklampsi teshisini destekleyen kriterler

¢ Kan basincinin 160/110 mm-Hg sinirlarini agsmasi

e 24 saatlik idrarda atilan protein miktarinin 2 g’dan yuksek
olmasi veya idrar stribinde protein reaksiyonunun = +2 ol-
masi

o Gecgmiste yuksek olmamasina ragmen, serum kreatinin kon-
santrasyonunun 1.2 mg/dL Uzerine ¢gikmasi

e Trombosit sayisinin <100,000/mm?® olmasi

o Mikroanjiopatik hemoliz gdstergesi olarak LDH aktivitesinde
yukselme olmasi

o ALT ve AST aktivitelerinde yikselme olmasi

e inatgI bas agrisi veya diger serebral ya da viziel bozuklukla-
rin bulunmasi

e inatgi epigastrik agri bulunmasi

Kaynak: Diagnosis and management of preeclampsi and eclapsia. ACOG
Practise Bulletin No.33. Washington, DC: American College of Obstetricians
and Gynecologists, 2000, pp.1-2.

Eklampsinin temel olarak hipertansiyonun veya renal bozuk-
lugun sonucunda ortaya ¢ikan bir tablo olmaktan ¢ok endotel ile
iligkili bozukluklar nedeniyle gelisen bir tablo oldugunun kabul
edilmesi Onerilimektedir. Bu tablo ile iliskili maternal kayiplarin
cogu merkezi sistem komplikasyonlarina bagl olarak gelismekle
birlikte, karaciger de hasara ugrayabilir. Karaciger hasari genel-
likle iskemik karakterdedir. Kanama, infarksiyon ve fulminan
hepatik yetmezlik gibi hepatik komplikasyonlar ortaya ¢ikabilir.

Hemoliz (H:hemolysis), karaciger enzimleri yuksekligi (EL:
elevated liver enzymes) ve trombositopeni (LP: low platelets) gibi
preeklampsinin 6nemli komplikasyonlarinin bir arada bulunmasi
ile karakterize agir tablo kisaca HELLP sendromu olarak adlan-
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dirilmaktadir. HELLP sendromu, gebeliklerin %0.1 kadarinda
goérallr. En belirgin &zellikleri trombositopeni ve dissemine
intravaskuler koagulasyondur (DIC). Vakalarin ¢ogu 27.- 36.
haftalar arasinda ortaya ¢ikar. Ayni zamanda dogum sonrasinda
da gorllebilir. Neden oldugu en belirgin gikayetler, epigastrik
veya sag Ust kadran agrisi, kiriklik, bulanti, kusma ve bas agrisi-
dirt'"®"™" Hastalarin %5 kadarinda sarilik gorulur. Laktat
dehidrogenaz aktivitesi ¢ok ylksek bulunabilir. ALT ve AST akti-
viteleri genellikle referans araligin Ust sinirinin 2-10 kati kadar
Uzerinde bulunur. Tedavi amaciyla dogumun erkene alinmasi
gerekebilir. Dogum sonrasinda ise tedavi amaciyla plazmaferez
veya organ nakli gerekebilir.

Gebelik doneminde hipertansiyonla iligkili hastaliklarin
teshisinde ve takibinde laboratuvarlara diigen en 6nemli
gorevlerden biri idrarla atilan protein miktarinin dlgiilmesi ve
izlenmesidir.

American College of Obstetricains Gynecologists tarafindan
benimsenen kriterlere goére, preeklampsi teshisinde, proteinuri
icin 24 saatlik idrarda protein 6l¢im sonucunun dikkate alinmasi
Onerilmekle birlikte, idrar stribi ile 1+’den yuksek olgum sonucu-
nun da kriter olarak kullanilabilecegi bildiriimektedir®. Bunlarin
diginda protein/kreatinin oraninin 0.3’'ten blyUk bulunmasmln da
preeklampsi teshisi agisindan bir kriter olarak kullanilabilecegini
belirten otoriteler mevcuttur. Ancak batin kuruluglarin altin stan-
dart olarak kabul ettigi kriter 24 saatlik idrardan yapilan protein
olcUimuduir.

Dikkate deger arastirmalardan birinde, idrarinda strip ile
1+’dan daha disUk yani eser derecede protein reaksiyonu gdste-
ren hastalarin %30 kadarinda, 24 saatlik idrarda 300 mg’dan
daha yuksek miktarda protein atilimi tespit edilebilecegi gosteril-
m|§t|r . Bir bagka énemli arastirma raporunda da idrar stribi ile
yapilan degerlendlrmenln 24 saatlik idrardan yapilan délgim neti-
ces:|3 ile yeterince korelasyon gdstermedigi sonucuna varilmig-
tir¢
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Protein/kreatinin orani ile 24 saatlik idrarda protein 6lcim
sonucunu mukayese eden prospektif bir arastirmada ise, prote-
in/kreatinin oraninin hesaplanmasinin tanisal performans para-
metreleri itibariyla, ihtiyaci karsilamadigi sonucuna variimigtir.
Preeklampsi kugkusu ile takip edilen bir hasta grubunda yapilan
degerlendirme sonuglarina goére, hafif derecede proteiniirisi
bulunan gebelerde protein/kreatinin oraninin negatif prediktif
degerinin %47.8, spesifitesinin %52.4, pozitif prediktif degerinin
%87.7 ve sensitivitesinin %85.5 oldugu hesaplanmistir. Beklene-
nin aksine, agir (siddetli) proteindrisi olan gebelerde de prote-
in/kreatinin oraninin tanisal performans parametrelerinin yeterin-
ce iyi olmadidinin belirlenmis olmasi dikkat gekicidir. Bu grup
hastada yapilan degerlendirmede, protein/kreatinin oraninin pozi-
tif prediktif degeri %63.6, sensitivitesi %58.3, negatif prediktif
degeri %94.6 ve spesifitesi %95.7 olarak hesaplanmistir™. So-
nug olarak tek bagina protein/kreatinin oraninin, preeklampsi
olasiliginin ekarte edilmesi agisindan da, teshisin teyidi agisin-
dan da yeterince glvenilir bir parametre olarak kullanilamayaca-
g1 gérusune varimistir.
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