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Gebeligin hematolojik yonii

Prof. Dr. Ekrem Mufttoglu

Dicle Universitesi Tip Fakiltesi Hematoloji Anabilim Dali, Diyarbakir

deki artis % 40 ila %60 diizeyinde, buna karsilik, kir-

miz1 kiire kitlesindeki artis %20 ila %50 diizeyinde
olur. Gebelikte goriilen bu hidremi sonucu hematokrit %30
ila %32 diizeyine iner. Bu nedenle gebelikte normal hemoglo-
binin alt sinirimi %10g. olarak kabul etmek gerekir. Kan hac-
mindeki artmanin iki nedeni vardir; Cocugun metabolik ihti-
yaglarmi saglamak, plasentanin perfiizyonunu saglamak ve
dogum esnasinda olabilecek kan kayiplarini telafi etmek.

G ebelikte kan hacminde artma olur. Plazma volumiin-

Demir Eksikligi Anemisi

Cocugun demir ihtiyaglarinin karsilanmasi ve dogum
esnasinda olan kanamanin telafisi igin tiim gebelik boyunca
1000 mg demire ihtiyag vardir. Baska bir deyisle giinliik 4 mg
demirin absorbe edilmesi gereklidir. Diger yandan bir gok
kadinda demir deposu 500 mg kadardir. Bu nedenle gebelik
esnasinda bir ¢ok kadinda demir eksikligi durumu ortaya
¢ikmaktadir. Bu nedenle gebelere 300 mg demir-siilfat veril-
melidir.

Folat Eksikligi

Gebelikte cocugun ihtiyacindan dolayi folik asit gereksi-
nimide artmistir. Folik asit eksikligi cocuguda tehdit edebil-
mekte; cocukta noral tiip defektlerine ve yartk damaga neden
olabilmektedir. Viicutta folik asit deposu azdir ve kisa dmiir-
lidir. Gebelikteki bulant1 ve kusmalar da alimi giiglestir-
mektedir. Genel olarak folik asit eksikliginde makrositer ane-
mi ve hatta bazen pansitopeni meydana gelmektedir. Ancak
gebelik esnasinda sik bulunan demir eksikligi makrositozu
gizleyebilir. Bu nedenle endeks normositer olabilir. Ancak
periferik yayma incelendiginde genel olarak dimorfik kirmi-
z1 kiireler goriiliir ve 16kositlerde hipersegmentasyon vardir.
Kirmizi kiire biiytikliigiinii gosteren egride iki farkli popiilas-
yonun oldugu goriiliir ( dimorfik anemi). Prenatal verilen vi-
tamin preparatlarinda folik asit bulunmaktadir. Bu nedenle
bu preparatlarin verilmesi gereklidir.

Diger Anemiler

Gebelikle beraber diger anemiler de goriilebilir. Gebe-
likte aplastik anemi goriilebilir. Bu bir sans sonucu olabildigi
gibi muhtumelen gebelikteki immiinolojik mekanizmalara
bagli olarakta gelisebilir. Zira baz1 vakalarda gebeligin son-
lanmastyla beraber anemi iyilesmis ve miiteakip gebeliklerde
hastalik tekrar etmistir. Gebeligin sonlandirilip sonlandiril-
mayacagini aneminin siddeti ve semptomlar belirler. Gebe-
likte pure-red-cell aplazi de tarif edilmistir. Bazan konjenital
fankoni anemisi de ilk semptomlarini gebelik esnasinda gos-
termektedir.

Sickle-Cell Anemi

Iyi bir antenatal bakimla Sickle-cell'i hastalar gebeligi to-
lere ederler. Anne ve ¢ocukta biiyiik bir morbidite olmaz. He-
moglobinin %6 gr'in altina diismesi durumunda, oraklagma-

nin artmasinda veya obstetrik komplikasyonlar da transfiiz-
yon yapilmaktadir. Hastalara ayn1 zamanda folik asit veril-
melidir. Hastalara demir de verilebilir (hemolitik anemi ol-
masina ragmen). Ayni mulahazalar Sickle-Cell, S-Thalasemia
ve digerleri iginde sOylenebilir. Sickle-cell trait durumlunda
ise bobrek infeksiyonlar: olabilir.

Talasemia majorlu hastalarda gebelik sik degildir. Ciin-
kii bu hastalarda hipogonadotropik hipogonadizm mevcut-
tur. Bu nedenle bu hastalar anovulatuar ve afertildir. Hasta-
larda tiim gebelik boyunca hemoglobin diizeyi % 10 gr civa-
rinda tutulmalidir.

GEBELIK VE TROMBOSITOPENILER

Gebelikte trombosit sayis1 takriben %10 kadar diismek-
tedir. Bu diisme en belirgin 3.trimestrde olmaktadir. Tiim ge-
beliklerin %8'inde ise trombosit sayis1 daha fazla diismekte
ve dogumdan hemen once orta derecede asemptomatik bir
trombositopeni meydana gelmektedir. Meydana gelen bu
trombositopenin nedenlerini soyle siralayabiliriz.

1) insidental (gestasyonel) trombositopeni: %74

2) Gebeligin hipertansif hastaliklar: : %21

3) Immiinolojik trombositopeni :%4

4) Diger durumlar :%1.3

Gebelikte goriilen insidental (gestasyonel) trombosi-
topeni:

Insidental trombositopeninin agagidaki ozellikleri var-
dir.

a) Hafif ve asemptomatik bir trombositopenidir.

b) Gebelik donemleri hari¢ trombositopeni hikayesi yok-
tur.

¢) Fetusta trombositopeniye neden olmaz.

d) Gebeligin sonlarinda gelisir.

e) Dogumdan sonra kendiliginden diizelir.

Trombosit sayist 70.000'nin iizerindedir. Genellikle
130.000 ila 150.000 arasindadir. Tim gebeliklerin takriben
%5'inde gortliir. Gestasyonel trombositopeninin nedeni bi-
linmemektedir. Nedeni immiinolojik olabilir. Antitrombosit
antikorlar1 yiiksek bulunmustur.

Retrospektif bakis disinda hastaligin ITP'den ayird edil-
mesi imkansizdir. Dogumdan sonra trombositopeninin dii-
zelmesi ve gocukta trombositopeninin goriilmemesi gestas-
yonel trombositopeni tanisin1 koydurur. Trombositopeni ge-
beligin erken donemlerde bulunmasi ve 50.000'den daha az
olmasi ITP ihtimalini diisiindiiriir.

Tedavide normal obstetrik tedavi yapilir. Trombosit sa-
yisimin 50.000min tizerinde bulundugu vakalara epidural
anestezi yapilabilir.

Preeklampsi
Preeklampside;
1) Hipertansiyon > 140/90
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2) Proteintiri giinliik 0.3 gr (iki ayr1 numunede) veya
10 mg/dl ‘den fazla.

Hastalarin ¢ogunda 6demde bulunabilir.

Gebeligin olusturdugu hipertansiyonda preeklampsi-
nin diger belirtileri yoktur. Ancak bu terimler birbirinin yeri-
ne kullanilmaktadir.

Belirtiler genel olarak 3.trimestirde baslar . Ancak da-
ha erkende kendini gosterebilir. Nadiren dogumdan sonrada
gorilebilir. Uterustaki arterlerde yeteri kadar remodeling ol-
mamas! sonucu yiiksek rezistansin devam etmesi hastaliga
neden olabilir. Neticede plasental iskemi meydana gelebilir.
Endotel hiicre fonksiyonlarinda bozukluk olur. Bobreklerde
glomertiler endotelyozis meydana gelir. Endotel hiicrelerin-
de gisme olur. Intraselliiler yag damlaciklar1 birikir ve kolla-
jen fibrilleri artar. Ayn1 degisiklikler uterin spiral arterlerde
de meydana gelir. Plazmada endotelden meydana gelen pro-
teinlerde artma olur. Bunlar arasinda ;

1) Fibronektin

2) Von-Willebrand faktorii ve plazminojen inhibitor tip-
I artar.

Trofoblast ve endotel hiicre bozuklugu sonucu,trombo-
sit aktivasyonu meydana gelir. Tromboxan-A2, serotonin ve
endotelin diizeylerinde artma olur. Prostasiklin ve nitrik ok-
sid diizeylerinde ise azalma olur.

Endotel fonksiyonunun bozulmasi sonucu trombosit
aktivasyon ve klirensi artar, ve koagiilasyon faktorleri aktive
olur. Kanda trombin antitrombin-III kompleksi ve D-dimer
diizeylerinde artma, AT-III ve protein C diizeylerinde azalma
olur. Bu degisiklikler daha semptomlar baslamadan birinci
trimestrde de tespit edilebilir.

Hafif derecede trombositopeni vakalarin %10 ila
%15'inde goriiliir. PT, aPTT ve fibrin yikim tiriinleri genellik-
le normaldir.

Ayiric Tan:

Preeklampside, periferik yaymada hafif trombositopeni
gortliir. Sistositler nadiren goriiliir. Hemoliz nadirdir. Hepa-
tik disfonksiyon ancak agir vakalarda goriiliir.Asikar kana-
ma ile beraber hipoglisemiye daha ¢ok gebelikte goriilen akut
karaciger yaglanmasinda rastlanir. Asikar bobrek yetmezIligi
ise hemolitik tiremik sendromda goriilir. Trombotik trombo-
sitopenik purpura gebeligin 24. haftasindan 6énce meydana
gelir. Trombositopeni ve mikroanjiopati belirgindir. Bobrek
ve karaciger yetmezIligi olmadan santral sinir sistemi bulgu-
lar1 vardir. Hipertansiyon belirgin degildir.

Nadiren, preeklampside hepatik yetmezlik, santral sinir
sistemi disfonksiyonu ve DIC belirgindir. Bu vakalarda trom-
bositopeni ve mikroanjiopati belirgin olabilir.

Preeklampsinin 6nlenmesi icin giinde 50 ila 150 mg as-
pirin verilmesi Onerilmistir. Boylece prostasiklin sentezi bo-
zulmadan Tromboxan A2 sentezi supresse edilebilir. Ancak
bu tedavinin etkisi ¢ok azdir.

Hastalik agirsa, Gestasyonal yas 34 haftanin tizerinde
ise ve annenin trombosit sayis1 100.000 altinda ise erken do-
gum oOnerilir.

Gebelikte ITP

ITP'li kadnlar gebe kalabilirler; ancak gebelik esnasin-
da ITP’de trombositlerin bir miktar diigebilecegi unutulma-
malidir. Gebelikten 6nce trombosit sayist 20.000'den diisiik
olanlarda risk daha fazladir. Gebelikte ITP tedavisi hastaligin
agirhigia gore degisir.

a) Hafif ile orta derecede trombositopenisi olan asemp-
tomatik gebeler: Bu tip gebelerde trombosit sayis1 50.000'nin
tizerindedir. Hastalar normal bir gebe gibi tedavi ve takip

edilir. Trombositler ayda bir sayilir. Hastalar normal vajinal
dogum yapabilir. Doguma yakin I.V. IgG verilerek trombosit
sayilar1 yiikseltilir. Boylece spinal anestezi yapilmasi imkan
dahiline girer.

b) Orta derecede trombositopenik gebeler: Hastalarda
trombosit sayis1 20 ila 40.000 arasindadir. Bircok doktor bu
durumda steroid kullanmay1 tavsiye etmektedir. Steroid
1mg/kg dozda baslanir, daha sonra doz azaltilir. Giin asirt
verilmekle yan etkiler azaltilmis olur. Ancak steroidlerin yan
etkileri vardir. Bunlar arasinda:

1- Gestasyonel diyabetes mellitus

2- Psikolojik bozukluklar

3- Osteoporoz

4- Akne

5- Kilo alim sayilabilir.

Ayni sekilde stereoidlerle preeklampsi riski artabilir. Bu
nedenle bazi doktorlar IV IgG verilmesini tavsiye etmektedir-
ler. 1g/kg'lik doz 6 ila 8 saat siiresince verilir.Bu sayede trom-
bositler vakalarin tigte ikisinde artar. Etkisi bir ay kadar sii-
rer. Yan etkileri arasinda bas agrisi, bel agrisi, bulant, aseptik
menenjit ve ates sayilabilir. Nadir ancak ciddi yan etkiler ara-
sinda anaflaksi alloimmun hemoliz, pulmoner yetmezlik sa-
yilabilir.

¢) Agir trombositopenisi olan gebeler: Trombosit sayila-
r1 onbinden azdir. Hastalara steroidlerle beraber aralikli IV
IgG verilir. Baz1 doktorlar yiiksek doz metil prednisolon te-
davisi yaparlar. Danazol ve vincristin verilmemelidir. Bu te-
davilerin refrakter olan vakalarda ikinci trimestrde splenek-
tomi yapilabilir. Anneye tatbik edilen tedavilerden hig birinin
fetal trombosit sayisini artirdigini ait kanitlar yoktur. Bazi ca-
lismalarda steroidlerden sonra fetal trombosit diizeylerinde
artma tespit etmis olmalarina ragmen, diger ¢alismalarda bu
sonug desteklenmemistir.

Cocukta goriilen trombositopeni siklig1:

ITP'li annelerden dogan ¢ocuklarin %10munda trombo-
sit say1s1 50.000nin altinda tespit edilirken ancak %4 olguda
20.000'nin altindadir. Maternal trombosit sayis1 ve maternal
PAlg ile cocukta goriilen trombosit sayisi arasinda tam bir
paralellik yoktur. Ancak annenin daha 6nce trombositopenili
bir ¢ocuk diinyaya getirmesi, daha sonraki ¢ocukta da trom-
bositopeni olmasi ihtimalini arttirir. Klasik olarak ITP'de se-
zeryan ile dogum yaptirilir. Ancak normal vajinal yolla do-
gum yapilmasimin kanamay1 arttirdigina dair kesin bir bulgu
yoktur. Bu nedenle baz1 yazarlar ITP'li gebelerde obstetrik
endikasyon disinda sezeryan ameliyatinin gerek olmadig ka-
nisindadir. Sezeryan ameliyatindan 6nce sayet trombosit sa-
y1s110.000'nin altinda ise trombosit transfiizyonu yapilabilir.

Cocugun izlenmesi; Cocukta trombosit sayis1 6lgiilme-
li, diisiikse dikkatlice takip edilmelidir. Bazan dogumdan
sonra trombosit sayis1 daha da diiser ve 2.glinde en diisiik
diizeyine varir (%54 vakada). Cocuklarda intrakranial kana-
ma goriilebilir. Trombosit sayis1 20-30.000 den diisiik ise ay-
rica IV IgG verilebilir. Baz1 miielifler ise kortikosteroid ver-
meyi tavsiye ederler. Ancak etkilerinin ge¢ olmasi ve sepsise
neden olabilmeleri nedeni ile verilmeleri dogru olmayabilir.
Cocuklar anne siitii ile beslenmelidir. Intrakranial kanama
ensidanst %0.9'dur. Ancak diger kanamalarda ITP'ye baglan-
mis olabilir. Bu rakamlarda ¢ocuklarin trombosit sayisini 6lg-
meye yonelik

a) Perkiitan umbilikal kan 6rnegi alinmasi

b) Kafa derisi venlerinden kan almmas riskli oldugu
igin yapilmamalidir.
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{ULUSAL

IC HASTAIXLARI

HELLP

HELLP'te mikrnoanjiopatik hemolitik anemi yaninda
trombositopeni mevcuttur. Transaminaz diizeyleri de hafif
derecede artmistir. Agir derecede hepatik veya renal yetmez-
lik olagan degildir. DIC veya abortus mevcudiyetinde yet-
mezlik bulgular1 agir olabilir. Histolojik olarak periportal si-
nuzoidlerde fibrin birikimi vardir. HELLP, preaklampsi va-
kalarmin %5'inde meydana gelir. Ancak bu iki antite arasin-
da ilgi hentiz acikliga kavusturulmus degildir. Hipertansiyon
ve proteiniiri olmadan da agir organ hasar1 meydana gelebi-
lir. Miiteakip gebeliklerde tekrarlama sansi preeklampsiye
gore daha fazladir.

Daha ziyade 27 ila 36 haftalar arasinda meydana gelir.
Vakalarin %10'u daha erken meydana gelmektedir. Vakalarin
%20'si dogumda ve %30u dogumdan sonra meydana gel-
mektedir. Trombositopeni sik olarak goriliir. Vakalarin ¢o-
gunda mikroanjiopati mevcuttur.

HELLP vakalarinin; %l6'sinda abortus, %2l'inde DIC,
%28'inde Akut Bobrek Yetmezligi, %6'sinda pulmoner 6dem
goriliir. Anne 6limi giintimiizde %1 civarindadir. Hastada
neonatal distres, abruption, maternal DIC ve organ hasari be-
lirtileri varsa dogum tavsiye edilmektedir.

Volim ekspansiyonu ve farmakolojik vazodilatasyon ile
gebelik uzatilabilir. Fetal akciger gelisimini saglamak amaciy-
la beta veya dexametazon tatbiki icin gebeligin 24 ila 48 saat
uzatilmas1 genellikle kabul edilmektedir. Dogumdan once
veya sonra kortikosteroidler verilebilir. Dogumdan sonra
trombositlerin 30.000'nin altinda seyir ettigi vakalarda,
LDH'n yiiksek oldugu vakalarda veya progresif hepatik, re-
nal, pulmoner ve santral sinir sistemi hasarimin oldugu vaka-
larda plazmaferez yapilabilir.

Hemolitik Uremik Sendrom (HUS)

Hemolitik Uremik Sendrom, mikroanjiopatik hemolitik
anemi, oligiirik bobrek yetmezligi ve trombositopeni ile ka-
rakterizedir. Hemen daima dogumdan sonra gelisir. Ortala-
ma siire dogumdan sonra 4 haftadir.Tim vakalar dogumdan
sonra 10 hafta i¢inde olusmustur. Bobrekte endotel hiicrele-
rinde sisme ve subendotelial bolgede fibrinoid bir materyal
birikmistir.Bobrek yetmezIliginin yanisira periferik kanda sis-
tositler vardir. Trombositopeni olagandir. Prognoz iyi degil-
dir. Plazmaferez ve plazma infiizyonu yapilabilir. Heparin,
kortikosteroid, antitrombositer ilaglar ve splenektominin roli
belli degildir. Bobrek yetmezligi tedavisi yapilmalidir.

Dissemine Intravaskiiler Koagulasyon

Gebelikte asagidaki durumlarda dissemine intravaskii-
ler koagiilasyon (DIC) meydana gelebilir.

Abruptio plasenta:

DIC, plasental doku faktoriiniin dolagima ge¢mesi nede-
ni ile olusur. Gebeligin hipertansif hastaliklarinda ve yasl ge-
belerde olma olasilig1 daha fazladir. Goriilme olasilig1 binde
2 ila binde 4 arasinda degisir. Ancak vakalarin ticte birinde
hipofibrinojenemi meydana gelir. Ancak agir vakalarda sok
ve fetal 6liim meydana gelebilir.

Tedavide uterusun bosaltilmasi esastir. Volumun yeri-
ne konulmasi ve kanama oldugunda Kryopresipitat, taze
donmus plazma veya trombosit verilmesi gerekir. Sezeryan
ameliyatindan sonra heparin tedavisi gereklidir (prevantif
dozda).

Amniyotik s1v1 embolisi:

Sekiz binde bir ila seksen binde bir arasinda gori-
liir.Oliim orami %61 ila %86 arasinda degismektedir. Kori-
oamniyotik membranlarin, uterusun yirtilmasi ve uterus ven-
lerinin hasar1 sonucu olusur. Doku faktoriiniin veya amnio

KONGRESi

stvis1 iginde bulunan faktor X aktivatoriiniin dolasima gec-
mesi sonucu DIC olusur. Akciger damarlarinda yaygin tikan-
ma ve akut anaflaktoid cevap vardir. Agir sistemik inflama-
tuar cevab1 hatirlatir.

Klinik olarak ani baslangich dispne, siyanoz, akut kor-
pulmonale sok ve konvulzyon vardir. Daha sonra gastroin-
testinal sistem, atonik uterus ve diger yerlerden kanama ola-
bilir.

Tedavi: Gebelige son verilmeli ve kardiyopulmoner des-
tek yapilmalidir. Heparin ve antifibrinolitik ilaglarin kullani-
mi hakkinda yeterli bilgi mevcut degildir.

Gebelikte Sepsis

Gebelikte en sik sepsis yapan etkenler arasinda Clostri-
dium perfringens, gram negatif bakteriler ve grup A strepto-
koklar sayilabilir. Bu infeksiyonlarda DIC siklikla goriliir.
Tedavide, suportif tedavi yaninda antibiyotik verilmeli ve in-
fekte dokular temizlenmeli, gereginde histerektomi dahil ya-
pilmalidir. Kanama oldugunda veya cerrahiden 6nce, kryop-
resipitat ve trombosit transfiizyonu yapilmalidir.

Trombotik Trombositopenik Purpura

Tiim Trombotik Trombositopenik Purpura (TTP) ' va-
kalarm %10'u gebelik esnasinda meydana gelir. Vakalarin tic-
te ikisi 24. haftadan once olusur. Preeklampsi ve HELPP" ile
karigir. DIC olagan degildir. ATIII diizeyide son donemlere
kadar normaldir. Preeklampsi ve HELLP'te ise bu bulgular
belirgindir. Akut karaciger yaglanmasinda ise ATIII diizeyin-
de belirgin azalma, PT ve aPTT'de uzama, ag1ir hipoglisemi ve
hiperbiliritbinemi goriiliir. Plazmaferez ile tedavi edilir. Ce-
vap vermeyen vakalarda splenektomi yapilabilir. Vincristin
ve immiin supressif ilaclarda kullanilmistir.

Sistemik Lupus Eritematozus

SLE'li gebelerde preeklampsi daha ytiksek oranlarda go-
riiliir. Hastaligin aktivitesinde artma olabilir. Fetal kay1p faz-
la olabilir. SLE preeklampsi ile karisabilir. Kompleman sevi-
yesinin diigiikliigti SLE'yi diistindiirmelidir. TTP ile karigabi-
lir ve SLE ile TTP bir arada gorilebilir. Bu durumlarda TTP
tanisinin dogru konulmasi son derece dnemlidir. Zira bu du-
rumda plazmaferez yapilmasi gereklidir.

GEBELIKTE GORULEN AKUT KARACIGER
YAGLANMASI

5.000 ila 10.000 gebeligin birisinde goriiliir. Genel olarak
tiglincii trimestirin sonlarinda goriiliir. Daha ¢ok primiparlar-
da goriilmekle beraber multiparlarda da gorilebilir. Uzun
zincir 3 hidroxyaciyl CoA dehidrojenaz aktivitesinde genetik
eksikligi sonucu olusabilir. Hastada bulanti, kusma, ates, hal-
sizlik, anoreksi, epigastrik ve sag tist kadran agris1 olabilir.
Daha az siklikla dispne, miyalji ve mental durum degisiklik-
leri olur. Hiperbilirubinemi yaninda kolestazis ile uyumlu
karaciger fonksiyon testleri bozuklugu goriiliir.

Hipoglisemi ve diabetes insipidus olagandir. Hastalar-
da QT uzundur. Hipofibrinojenemi vardir ve bazilarinda DIC
bulgular goriiliir. Periferik yaymada normoblastlar goriilebi-
lir. Ancak sistositler nadirdir. Agir vakalarda oligiirik renal
yetmezlik meydana gelebilir.

Komplikasyonlar arasinda maternal kanama, santral si-
nir sistemi disfonksiyonu ve pulmoner yetmezlik sayilabilir.
Koagulopati karaciger sentez bozuklugu yaninda, harcanma-
dan da ileri gelir. Preeklampsi ve HELLP'le karisir. Karaciger
yetmezIliginin 6n planda bulunmas: akut karaciger yaglan-
masini distindirmelidir.
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Yakin ge¢miste anne mortaliteleri %20 civarinda bildi-
rilmis olmakla beraber bugtin i¢in oldukga diistikttir. Perina-
tal mortalite ise %10 ila %15 civarindadir.Erken dogum ma-
ternal ve fetal mortaliteyi azaltmistir. Hipoglisemi ve elektro-
lit imbalans: tedavi edilmelidir. Koagulasyon riski igin, ko-
agtlasyon faktorleri ve kan replasmani yapilmalidir. Dogum-
dan sonra koagiilasyon bozukluklar artabilir. Karacigerin
diizelmesi genel olarak tamdir. Ekstrem durumlarda karaci-
ger transplantasyonu yapilabilir.

GEBELIK VE TROMBOZ

Gebelikte dogum esnasinda olabilecek kanamay1 kont-
rol altina alabilmek igin hiperkoagiilabilite olusmaktadir. Ge-
belikte derin ven trombozu 100 vakadan birinde, buna kargsi-
Iik pulmoner emboli 1000 vakadan birinde meydana gelmek-
tedir. Gebelik esnasinda faktor-VIII ve fibrinojen diizeylerin-
de artma olmaktadir. Inhibitorlerden alfa-2 makroglobulin,
heparin kofaktor-II ve doku faktorii yolu inhibitorleri art-
makla beraber, protein C ve AT-III diizeylerinde bir degisik-
lik meydana gelmemektedir. Buna karsilik protein-S diizeyle-
rinde azalma olmaktadir. Gebelikte hem plazminojen aktiva-
torleri diizeylerinde ve hemde plazminojen aktivator inhibi-
tor diizeylerinde artma olmaktadir. Gebelikte tromboembo-
lizm igin risk faktorlerini bu sekilde siralayabiliriz.

a) Gebeligin 30 yasindan daha biiyiik olmas1

b) Sismanlik

¢) Immobilizasyon

d) Daha 6nce tromboz gegirmis olmasi.

e) 0 grubundan baska bir kan grubu gostermesi

Irsi (herediter) trombofilik 6zellik gosteren gebelerde
tromboz riski yiiksektir.

a) Antitrombin-III eksikligi gosteren gebelerde, her ge-
belik igin tromboz riski %12 ila %60'tir.

b) Protein-C eksikligi gosteren de ise bu risk %3 ila %10
civarindadir.

¢) Protein S eksikliginde bu risk %0 ila %6 civarindadir

d) APC rezistansinda ise bu risk %10 ila %78 arasindadir

Daha onceki gebeliklerinde tromboz gegirenlerde trom-
boz riski %7 ila % 15 civarindadir. Bu kisiler miiteakip gebe-
liklerinde antikoagiilan tedavi ile tedavi edilmelidir. Daha
onceki gebeliklerinde tromboz gegirip uzun siire heparin te-
davisi alanlarda tedavi dozunda heparin verilmelidir. Buna
karsilik daha 6nceki gebeliklerinde tromboz gecirip kisa siire
heparin alanlarda mini-doz unfraksiyone heparin ve diisiik
molekiillii heparin kullanilmalidir.

Asemptomatik trombofili tasiyicilarinda nasil hareket
edilecegine dair kesin bir fikir yoktur. Yalniz Antitrombin-III
eksikligi olanlar tedavi edilmelidir. Biitiin trombofili vakalar1
tedavi edilmeli, iki veya daha fazla eksiklik gosteren vakalar
tedavi edilmelidir. Hastalara tedavinin riskleri ve faydalar:
anlatilmali ve tedaviye hasta ile beraber karar verilmelidir.

LUPUS ANTIKOAGULANI VE GEBELIK

Lupus antikoagulani, fosfolipid kullanilmasina dayanan
koagulasyon testlerini uzatan IgG veya IgM sinifindan bir
immiinoglobulindir. Ekseriya, yalanci sifiliz testlerinin ve an-
tikardiyolipin antikorlarinin pozitifligi ile beraber olur. Has-
talarda trombositopeni olabilir. Hem arteryel ve hemde ve-
noz sistemde trombozlar olabilir.

Lupus antikoagulaninin nasil olupta tromboza neden ol-
dugu tam olarak agiklanamamuistir. Lupus antikoagulan var-
Iiginda prostasiklin sentezinin bozulmasi, protein C aktivas-
yonun azalmasi ve Annexin V diizeyindeki azalma tromboz-
dan sorumlu tutulmustur. Birinci trimestrde disiiklere ve

ikindi ile tiglincii trimestrde ise fetal 6liimlere neden olabilir.
LA'min olmayipta , yalniz antikardiyolipin antikorlarinin var
oldugu durumlarda da fetal kay1p olabilir.

Baz1 vakalarda desidual ve plasental damarlarda trom-
bozlar saptanmustir. Lupuslu ve diisiik yapan kadinlarda an-
tifosfolipid antikorlar1 arastirmalidir. Lupus antikoagulani,
aPTT testi veya hassas Russel's viper venom testi ile arastiri-
lr.

Antikardiolipin antikorlarida ELISA yontemleri ile ince-
lenmelidir. Hastalara normal heparin veya diisiik molekiil
agirlikli heparin verilmelidir.

Antifosfolipid sendromu ile birlikte annede tromboz ve
rekiirren fetal kayip olabilir. Bu gebelerde preeklampsi daha
erken baslamakta ve steroid tedavisinden sonra durum agir-
lasmaktadir. Erken preeklampsi, intrauterin gelisme geriligi-
ne ve maternal trombotik komplikasyonlara da neden olmak-
tadir. Antifosfolipid sendromu gosteren bazi kadnlar, klinik
olarak HELLP, HUS veya TTP'ye benzemektedir. Baz1 vaka
raporlarinda deri, plasenta ve renal arteriollerde ve diger da-
marlarda vaskdilitis olmadan trombozlar gortilmiistiir.

Baz1 vakalar steroide cevap verdikleri halde baz1 vaka-
larda plasmeferezis yapilmuistir.

Antifosfolipid sendromunda tedavi:

3 veya daha fazla ¢ocuk kaybi olupta APL antikorlar
gosteren gebeler diisiik doz aspirin (75 mg) ve anfraksiyone
heparinle (5000 U her 12 saatte bir) tedavi edilmelidir. Trom-
boembolizm, intrauterin gelisme geriligi, oligoamnion ve fe-
tal distres olmadig1 miiddetce tedavi doguma I ay kalincaya
kadar devam edilmelidir. Bazilar1 doguma 1 hafta kalincaya
kadar aspirini devam ettirirler; hatta bazilar1 doguma kadar
tedaviye devam ederler. Proflaktik doz heparin dogumdan 4
ile 6 saat sonra baslanir ve hasta tam olarak ayaga kalkincaya
kadar devam edilir. Tromboembolizm gelisenlerde en az 6
hafta miiddetle coumadin verilir. Diigiik molekil agirlikli
heparinde kullanilabilir. Giinde 1 defa uygulanmasi, allerjik
reaksiyonlarin az olmasi ve osteoporoza daha az nispette
rastlanmasi avantajlar1 arasindadir. APL antikorlarimin ytik-
sek olarak saptanip ge¢mislerinde klinik problemleri olma-
yanlarda tedaviye gerek yoktur. Bu hastalarda kortizon da et-
kilidir. Ancak toksik yan etkileri fazladir. Bu nedenle korti-
kosteroidler ve intravendz IgG'ler ancak heparine refrakter
vakalarda, antikoagiilasyonun kontrendike oldugu vakalar-
da veya agir immiin trombositopeni vakalarina verilmesi ge-
reklidir. Heparin ve kortikosteroidler birarada kullanilma-
malidir. Osteopeni ve vertebral fraktiir riskini artirir.

GEBELIKTE ANTIKOAGULASYON

Gebelikte kullanilan tiim antikoagulasyon cesitlerinin
hem anneye ve hemde fetusa gesitli zararlar olabilir. Bu ne-
denle kronik antikoagulasyon almaya mecbur olanlarda aile
planlama danismanliginin yapilmasi gerekir. Yapay kalp ka-
pag1 takilmis hastalar tiim gebelikleri boyunca antikoagulan
tedavi almalidir. Gebelik esnasinda coumadin alanlarda (bi-
rinci trimestre dahil) normal canli ¢ocuk yapma sansi
%30'dan daha azdir.

Heparininde riski olmakla beraber cocukta anomali yap-
ma riski yoktur. Heparin annede osteoporoz meydana getirir
ve %10 vakada trombositopeniye neden olur. Diisiik molekiil
agirlikli heparin kullanmanin yararlari olabilir. Baz1 klinikgi-
ler ikisini birbiri ardindan kullanurlar. Birinci trimestrde he-
parin kullanirlar daha sonra coumadine gegerler. Gebeligin
sonuna dogru tekrar heparine gegerler. Dogum esnasinda her
ikisinide keserler. Dogumdan sonra siitle beslenen gocuga
zarar vermedikleri igin her ikiside kullanilabilir.
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IC HASTAIXLARI

KOAGULOPATILERDE GEBELIiK

Gebelikte en sik rastlanilan koagulopati von-willebrand
hastaligidir. Tedavi tiplere gore degisir. Gebelikte hem faktor
VIII antijenik diizeyinde hem de fibrinojende artma olur. Bu
nedenle von-willebrand hastalig1 olan gebelerde 6nemli bir
kanama riski olmaz. Ancak dogumdan sonra von-willebrand
diizeyi seviyesinde azalma olarak kanamaya neden olabilir.
Bu nedenle, dogumdan sonra hasta dikkatlice takip edilmeli
ve kanama oldugunda desmopressin ve von-willebrand fak-
tori gesitli sekillerde verilmelidir.

Baz1 vakalar, bilhassa tip III varyantinda VWF'i olduk-
ca diisiik seviyededir. Bunlarda desmoprossinde etkili olma-
yabilir. Bunlara sezeryan ameliyatindan 6énce, VWF'i ihtiva
eden faktor VIII preparatlar: verilmeli ve dogumdan 5-7 giin
sonrasina kadar, verilmeye devam edilmelidir. Cocukta von-
willebrand faktoriiniin diizeyi prenatal 6rnek alimimu ile tes-
pit edilerek, dogum sekline buna gore karar verilmelidir.

Tip II B seklinde, gebeligin ilerlemesi ve varyant
VWF'iniin sentezinin artmasi ile beraber, trombositopeni
agirlagir. Desmopressin verilmesi trombositopeniyi agirlasti-
rabilir. Bununla beraber bu gebelerde vajinal dogum yaptiril-
mis ve 6nemli bir kanamaya rastlanmamuistir. Kanama oldu-
gunda VWF'i ihtiva eden faktor VIII preparatlar1 verilmeli-
dir. Diger koagulasyon faktor eksiklikleri %25'in altinda ol-
madig1 miiddetce 6nemli bir sorun yaratmaz. Gereginde taze

KONGRESi

donmus plazma veya faktor preparatlari, dogum esnasinda
ve dogumdan 4-5 giin sonraya kadar verilmeli ve faktor dii-
zeyleri takip edilmelidir. Faktor XIII eksikligi, rekurrent dii-
siik ve uterin kanamaya neden olarak problem yaratabilir.
Diizenli plazma infiizyonlar1 yapilarak normal gebelik ve do-
gum saglanabilir.

Dogumdan sonra gesitli faktorlere kars: inhibitor olusa-
bilir. En fazla faktor VIII'e karst olusmaktadir. Diisiik titreli
vakalarda standart faktor VIII tedavisi yeterli oldugu halde,
yliksek titreli vakalarda domuz faktor VIII, rekombinant fak-
tor VIII veya diger tedaviler kullanilabilir.

MYELOPROLIFERATIF HASTALIKLAR

1) Esansiyel Trombositemi: Plasentada multipl infarkt-
lar fetal kayip ve fetal retardasyona neden olur. Dogumdan
hemen 6nce trombositoferez yapilarak trombositlerin diisme-
si saglanabilir. Gebelik esnasinda aspirin + dipiridamol veri-
lerek gebeligin komplikasyonsuz ge¢mesi saglanmistir. Ge-
belik esnasinda alfa interferon verilmis ve fetal komplikasyo-
na rastlanmamustir. Plasental kan akimimin Doppler USG ile
gozlenmesi girisimler yoniinden fayda saglayabilir.

2) Polistemi : Polistemi ile gebelik enderdir. Fetal kayip
riski biiyktiir. Hematokrit %40'mn altina indirilmelidir. Baz1
klinisyenler heparin verilmesini tavsiye ederler. Dogumdan
sonra hematokrit yiikselmesi olabilir. Dikkatli olunmalidir.



