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ONAY

‘¢ Betametazon, Deksametazon Ve Standart Tedavinin Postpartum Hellp Sendromuna
Etkilerinin Karsilagtirilmast’ isimli calismamizin Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali
Kurulu’nun 09.11.2005 tarih ve 245 sayili yazisi, Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurulu'nun 18.01.2006 tarih ve 16 sayili karar1 ile Cerrahi Tip Bilimleri Bolim Kurulu’na
yaptigimiz bagvuru sonrasinda tez olarak calisilmasi uygun goriilmiis ve 14.03.2006 tarih ve

216 sayil1 yazi ile Anabilim Dalimiza bildirilmistir.



OZET

Bu ¢alismada , postpartum HELLP Sendromlu hastalarda deksametazon, betametazon ve
standart tedavinin klinik ve laboratuar olarak etkilerini arastirmayi ve karsilagtirmayi
amagcladik.

Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigine Aralik 2005-
Mart 2007 tarihleri arasinda postpartum HELLP Sendromu tanisiyla yatirilarak tetkik ve
tedavi edilen 60 hasta calismaya dahil edilmistir. Hastalar randomize olarak yirmiser kisilik
ic grup halinde prospektif olarak degerlendirildi.

Birinci gruba 10 mg dexametazon intravenoz olarak 12 saatte bir, ii¢ kez, toplam 30 mg
dozunda, ikinci gruba 12 mg betametazon asetat ve betametazon sodyum fosfat
kombinasyonu (celestone chronodose amp) intramuskiiler olarak 24 saatte bir toplam 24 mg
dozunda tatbik edilmistir. ik iki gruba ayn1 zamanda eklamptik konviilzyon proflaksisi igin
standart tedavi olan 4.5 gr yiikkleme dozunu takiben 2 gr/saat dozunda postpartum 48 saat
boyunca MgSO, infiizyonu verilmistir. Uciincii gruba ise sadece standart tedavi olan MgSOy
inflizyonu verilmistir. Hastalarin hematokrit ve platelet sayilar1 6 saatte bir, LDH, AST, ALT
seviyeleri 12 saatte bir, ilk 48 saat boyunca ol¢iildii. Hastalarin ortalama arteryel kan
basinglar1 (MAP) monitorize edildi ve idrar ¢ikis miktarlar takip edildi. MAP: Diastolik kan
basinci + (1/3) Nabiz basinci formiilityle hesaplandi.

Her ii¢ grup arasinda AST, ALT, LDH diisiis hizlarinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark yoktu. Platelet yiikselme hizinda 42. saate kadar ii¢ grup arasinda istatistiksel agidan
anlaml1 bir fark saptanmadi. 42. saatten itibaren deksametazon grubundaki platelet yiikselme
hizinda diger gruplara oranla istatistiksel acidan anlamli artis saptandi (p<0.005). MAP
degerleri agisinda ii¢ grup karsilastirildiginda, ii¢ grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark tespit edilemedi. Idrar atiminda da 44. saate kadar ii¢ grup arasinda anlaml bir fark tespit
edilmemis olup, 44. saatten sonra betametazon grubunda diger iki gruba oranla idrar atiminda
artis saptanmistir. Postpartum kanama, eklampsi, akut bobrek yetmezligi ve enfeksiyon
gelisimi gibi maternal major komplikasyonlar acisindan ii¢ grup arasinda istatistiksel agidan
anlamli bir fark saptanmadi. Hastanede kalis siiresi acisindan da ii¢ grup arasinda anlamli bir
fark tespit edilemedi. Calismamizda MAP degerlerindeki degisimde de anlamli bir farka

rastlanmadi.



VI

Bu bulgulara dayanarak HELLP sendromlu hastalara deksametazon verilmesi laboratuar
parametrelerden platelet sayis1 lizerine betametazon verilmesi ise klinik parametrelerden idrar
atimi iizerine olumlu etkilere sahiptir. Ancak HELLP sendromlu hastalarda deksametazon mu
verilmeli yoksa betametazon mu verilmeli sorusunun cevabi mevcut calismada net olarak

belirlenememis olup, daha genis kapsamli ¢calismalara ihtiya¢ oldugu diisiiniilmektedir.

Anahtar kelimeler: HELLP sendromu, Kortikosteroid, Betametazon, Deksametazon.
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SUMMARY

In this study, we aimed to investigate and compare clinical and laboratory effects of
dexamethasone and betamethasone and standard theraphy over patients with postpartum
HELLP syndrome.

60 patients were included to this study all of whom were diagnosed as, investigated
and treated for HELLP syndrome between December 2005 to March 2007 in Ataturk
University Obstetrics and Gynaecology Clinic. Patients were evaluated prospectively within
three groups, each consisting of 20 women selected randomly.

To the first group 10 mg dexamethasone is administered intravenously per 12 hours
three times at a total dose of 30 mg, to the second group 12 mg betamethasone acetate and
betamethasone sodium phosphate combination ( Celestone chronodose amp.) is administered
intramuscularly per 24 hours at a total dose of 24 mg. At the same time 1*'and 2™ groups
were administered 4.5 gr loading dose followed by MgSO, infusion postpartum 48 hours at a
dose of 2 gr/hour. Third group was only administered standart MgSO, infusion theraphy.
Within first 48 hours hematocrit levels and platelet numbers were taken per 6 hours and LDH,
AST, ALT levels are taken per 12 hours. Mean arterial pressure (MAP) of patients was
moniterized and urine output was recorded. MAP is calculated with the Formula of MAP=
Diastolic blood pressure + 1/3 Pulse pressure.

Among the three groups there were no statistically significant difference in terms of
AST, ALT, LDH decreasing rates. Within the first 42 hours there was no statistically
significant difference among the three groups in terms of platelet increasing rate. Exceeding
42 hours platelet increasing rate of dexamethasone group was significantly higher than other
groups. ( p< 0.005) As it came to compare the three groups in terms of MAP values, no
statistically significant difference was recorded. In terms of urine output there were no
significant difference among the three groups within first 44 hours, however after exceeding
44 hours urine output was higher in betamethasone group than other two groups. In terms of
major complications such as postpartum bleeding, eclampsia, acute renal failure there were
no significant difference among the three groups, just as in the time length of hospital
staying. There were no significant difference recorded in terms of MAP values in our study.

Based on these findings, from laboratory parameters, dexamethasone administration
has a positive effect on platelet increasing rate and from clinical parameters, betamethasone
administration has a positive effect on urinary output. However in this study, question of

whether dexamethasone or betamethasone should be the agent of choice in HELLP syndrome
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patients has not been answered clearly, thus we suppose that there is need for further studies
in this subject.

Key Words: HELLP syndrome, Corticosteroids, Betamethasone, Dexamethasone.



1-GIRIS ve AMAC
Preeklampsi, klasik tanimiyla tiim gebeliklerin % 5 — 8’ inde goriilen, artmis kan
basinci, ddem ve proteiniiri ile karakterize gebeligin en ciddi hastaligidir. (1) Modern
tanimiyla; sadece insanlarda goriilen multisistem bozuklugudur ve artmis vaskiiler direng,
koagiilasyon sisteminin artmis aktivitesi, endotelial disfonksiyon, artmig platelet
agregasyonuyla alakali olan plasentasyona karsi verilen anormal vaskiiler cevapla
karakterizedir. (2)

Hemoliz, yiikselmis karaciger enzimleri, ve diisiik trombosit sayisi ile karakterize HELLP
Sendromu; preeklampsinin siddetli bir bicimi olarak ilk kez Pritchard tarafindan
tanimlanmistir. (3) HELLP Sendromu, siddetli preeklamptik hastalarin % 20’ sinde goriiliir.
Vakalarin % 80’1 termden 6nce, % 10’u 27. haftadan 6nce goriiliir. 1/3 vaka ise postpartum
donemde tam alir. (4)

Kanama diatezi, maternal mortalite ve morbiditeyi artiran 6énemli bir unsurdur ve
preeklampsinin hipertansif komplikasyonlarinin yam sira diisiik trombosit sayis1 ve karaciger
disfonksiyonundan kaynaklanir. (4,5, 6)

HELLP Sendromuyla iligkili olan ve anne hayatini tehdit eden dissemine intravaskiiler
koagiilasyon (DIK), ablasyo plasenta, akut renal yetmezlik, pulmoner 6dem, subkapsiiler
karaciger hematomu ve retinal ayrilma gibi ciddi komplikasyonlar gdzlemlenmistir.

HELLP Sendromlu hastalarin bebeklerinde perinatal mortalite ve morbidite
prematuriteden dolay1 artmistir. Bilindigi gibi prematiir bebeklerde gelismemis akciger
maturitesine baglh olarak ventilatore bagimlilik, intraventrikiiler hemoraji, nekrotizan
enterokolit gibi komplikasyonlar daha sik goriilmektedir. (7)

Kortikosteroidler, tipta genis bir hastalik grubunun tedavisinde kullanilan potent
antienflamatuar ve immunsupresif ilaclardir. Bundan otuz yil 6nce Liggens ve Howie erken
dogum tehdidi olan hastalarda fetal akciger maturasyonunu saglamak icin kortikosteroidlerin
kullanilabilecegini kesfetmislerdir. Prednizon ve prednizolonun plasentadan gecisi kisitlidir
bundan dolay1 fetal endikasyonlar i¢in plasental gecisi daha iyi olan deksametazon ve
betametazon kullanilmaktadir. (8) Yillar icinde HELLP sendromlu bazi hastalarda fetal
akciger maturitesi igcin kullanilan kortikosteroidlerin maternal biyokimyasal degerleri ve
klinik tabloyu diizelttigi gdzlemlenmistir. (9)

Sonraki yillarda yapilan bircok vaka takdimleri, retrospektif ve prospektif calismalar Hellp
Sendromu’nda kullanilan yiiksek doz kortikosteroidlerin yararh etkilerini gdstermislerdir. (10

, 11,12, 13, 14, 15 ) Steroid tedavisinin maternal acidan olumlu etkisinin en fazla platelet



sayisiin artigi, karaciger enzimlerinin diismesi ve hastanede kalis siiresini kisaltmasi olarak
tesbit edilmistir. Fetal acidan da kortikosteroid alan grupta fetal agirligin anlamh derecede
yiiksek oldugu saptanmistir. ( 16 ) Ancak yapilan c¢alismalarin sonuglarina gore standart
tedaviye glukokortikoid eklenmesinin maternal ve fetal agidan vazgecilmez bir tedavi
olduguna dair heniiz somut bir kanit elde edilememistir. (16,17 )

Yapilan calismalar, HELLP Sendromunda kortikosteroid kullaniminin maternal ve fetal
etkilerini arastirmiglar ve sonu¢ olarak maternal etkilerden trombosit sayisina, karaciger
enzimlerine, idrar ¢ikisina olumlu etkilerinin oldugunu ve hastanede kalig siiresini kisalttigini
belirtmisler, fetal etkilerden ise kortikosteroid alan grupta sadece fetal agirligin anlamh
derecede yiiksek oldugunu ve diger komplikasyonlar agisindan standart terapi alan grupla bir
fark olmadigim saptamislardir.(16)

Bu calismada randomize ve prospektif olarak postpartum HELLP Sendromlu hastalarda
deksametazon, betametazon ve standart tedavinin klinik ve laboratuar olarak etkilerinin

aragtirmasi ve karsilastirilmasi amaglanmistir.



2- GENEL BILGILER
2. 1. Preeklampsi Tanimi ve Stmiflamasi
Gebelikte goriilen hipertansiyon ve preeklampsi genellikle terme yakin donemde veya
termde ortaya c¢ikan gebelik esnasindaki onemli sorunlardan biridir. (18) Gebelikte goriilen
hipertansiyon tek sekilde olmayip ¢esitli alt tipleri mevcuttur.En son National High Blood
Pressure Education Program Working Group on High Blood Pressure in Pregnancy tarafindan
2000 yilinda onaylanan su siniflandirma kabul goérmiistiir. (19)
- Kronik Hipertansiyon
-Preeklampsi-eklampsi
- Preeklamsinin eklendigi kronik hipertansiyon ( Superimpoze Preeklampsi )
- Gestasyonel Hipertansiyon:
1- Gegici Hipertansiyon
2- Gebelikte Baslayan Kronik Hipertansiyon
2. 1. 1. Kronik Hipertansiyon:

Hipertansiyon, sistolik kan basincinin >140 mm Hg diastolik kan basincinin > 90 mm
Hg olmasidir. Gebelikten once veya 20. gebelik haftasindan Once tesbit edilmis olan
hipertansiyon ise kronik hipertansiyon olarak adlandirilir. Ik defa gebelikte tesbit edilip
gebelikten sonra gerilemeyen hipertansiyon da kronik hipertansiyon olarak adlandirilir.

2.1. 2. Superimpoze Preeklampsi:

Kronik hipertansif oldugu bilinen kadinlarda preeklampsi gelisme riskinin
normotensif olan gebelerden daha fazla oldugu ve maternal-fetal sonug¢larin daha olumsuz
oldugu bilinmektedir. Superimpoze preeklampsi tanisi su kriterlere gore konulur:

¢ Gebeligin erken donemlerinde proteiniiri olmadan hipertansiyonu oldugu bilinen
kadinlarda yeni baglangi¢h 24 saatte >0,3 gr proteiniiri saptanmasi,

o 20. gebelik haftasindan ©Once hipertansiyon ve proteiniirisi oldugu bilinen
kadinlarda:
-Proteiniiride ani artis saptanmast,
-Tansiyonu kontrol altinda olan hastalarda ani kan basinc1 artisi,
-Trombositopeni gelismesi,
-AST veya ALT ‘nin anormal diizeylere yiikselmesi olarak tariflenir.

2. 1. 3. Gestasyonel Hipertansiyon:

Gebelikten once tansiyonunun normal oldugu bilinen kadinlarda proteiniiri olmaksizin

hipertansiyonun ortaya c¢ikmasi gestasyonel hipertansiyon olarak adlandinlir.Eger yiiksek



tansiyon dogumdan 12 hafta sonrasina kadar devam ediyorsa gebelikte baslayan kronik
hipertansiyon, devam etmiyorsa gecici hipertansiyon olarak adlandirilir.

2. 1. 4. Preeklamsi-Eklampsi:

Preeklampsi, klasik tanimiyla tiim gebeliklerin % 5 — 8’ inde goriilen, artmis kan
basinci, ddem ve proteiniiri ile karakterize gebeligin en ciddi hastaligidir. (1) Modern
tanimiyla; sadece insanlarda goriilen multisistem bozuklugudur ve artmis vaskiiler direng,
koagiilasyon sisteminin artmig aktivitesi, endotelial disfonksiyon, artmig platelet
agregasyonuyla alakali olan plasentasyona karsi verilen anormal vaskiiler cevapla
karakterizedir. (2)

Gebelige has bu sendrom genellikle gebeligin 20. haftasindan sonra ortaya ¢ikar ve
artmis kan basincina proteiniirinin eslik etmesiyle tanm1 konulur. (18) Artmis kan basincindan
kasit gebeligin 20. haftasindan once kan basincinin normal oldugu bilinen hastalarda 140/90
mm Hg’nin iizerinde olgiilen degerlerdir. (19) Onceki yillarda preeklampsiden siiphelenilen
hastalarda eger Olciilen kan basinci degeri 140/90 mm Hg’dan daha azsa sistolik kan
basincinda 30 mm Hg, diastolik kan basincinda 15 mm Hg artis anlamli olarak kabul
edilmekteydi. Fakat yapilan bazi calismalarda proteiniiri, lirik asit artist ve diger klinik
bulgular eslik etmeden sadece tansiyon arteriyalde bu denli artisin maternal olarak anlamh
sonug¢larinin olmadigl gosterilmistir. (20, 21) Proteiniiri, 24 saatlik idrarda 0.3 gramdan fazla
protein itrahimin saptanmasidir. Spot idrarda tesbit edilen protein miktann (+1, +2, +3 )
giivenilir olmayip en giivenilir sonuclar 24 saatlik Orneklerin degerlendirilmesiyle elde
edilmektedir. (22, 23 ) Preeklampsi anne ve bebek icin her zaman tehlike arz eden bir
hastaliktir. Bu yiizden tanisinin biran 6nce kesinlestirilip gerekli miidahaleler yapilmalidir.
Kan basinci ve proteiniiriye neden olabilecek diger durumlar elenmelidir. Asagidaki bulgular
preeklampsi tanisinin kesinlestirilmesine yardimci olur.

e Kan basincinin >160/110 mm Hg olarak olciilmesi,

® 24 saatlik idrarda >2g proteiniiri tesbit edilmesi,

e Daha 6nceden normal oldugu bilinen serum kreatinin diizeyinin >1.2 mg/dl
olarak ol¢iilmesi,

¢ Platelet sayisinda diisme (<100.000) ve buna miroanjiopatik hemolitik aneminin
gostergesi olarak LDH seviyesinde yiikselmenin eslik etmesi,

e AST, ALT’de art1s,

e Hastada basagrist veya diger serebral ve/veya viziiel semptomlarin olmasi,

¢ Epigastrik agri mevcudiyeti (19)



Odem saglikli bircok gebede de meydana geldiginden artik tami kriteri olmaktan
uzaklagmistir ve bir¢ok siniflandirma semasindan ¢ikarilmistir. (24, 25)

Eklampsi, preeklamptik hastalarda gebelikte veya postpartum donemde herhangi
baska bir nedene bagli olmadan konviilzyon gelismesidir. Nulliparite, ¢ogul gebelikler,
triploidi, gebeligin agirlastirdigi kronik hipertansiyon (6zellikle nefropatiler), gecirilmis
preeklampsi-eklampsi, sistemik lupus eritematozus eklampsi icin risk faktorleridir.
Konviilzyon ani olarak baglayabilir.Yiiz kaslarinda kasilma ile baslar ve 15-20 saniye siiren
tonik faz ve de takiben yaklasik bir dakika siiren apne ile kendini gosteren jeneralize klonik
faz ile devam eder. Sonrasinda uzun bir inspiryum yapilir ve postiktal doneme gegilir.
Kardiyorespiratuar  kollaps ve mide igeriginin aspirasyonu eklampsinin ciddi
komplikasyonlarindandir. Hava yolu ac¢ik tutulmali, hipoksemi ve aspirasyon gibi
komplikasyonlar onlenmelidir. Hemen Mgso4 infiizyonu baslanmali dogumdan sonra en az
24 saat devam edilmelidir. Uzun siiren suur kayiplarinda kranyal goriintiillemeye
basvurulmalidir. Eklampsi dogum indiiksiyonu i¢in endikasyon teskil eder. Fetal durum

stabilse ve serviks uygunsa vajinal dogum tercih edilmelidir. (26)

2. 2. Epidemiyoloji ve Risk Faktorleri:
Saglikli nullipar kadinlarda preeklampsi goriilme siklig1 %2-7 arasinda degismektedir.
(27, 28) Preeklampsi riskini artiran bir¢ok risk faktorii tantmlanmistir (29) :
e Kisitl sperm maruziyeti (30, 31)
¢ Donér inseminasyonu, oosit dondrii sonucu elde edilen gebelikler (29, 32)
e (Cok geng veya ileri anne yas1 (2, 29)
e Cogul gebelikler (2, 29)
e Onceki gebeliklerde preeklampsi dyKkiisii (33)
e Kronik hipertansiyon veya renal hastalik varligi (18)
e Romatolojik hastalik varligi (18)
e Qbesite ve insiilin resistansi (34)
® Pregestasyonel diabetes mellitus (18)
e Maternal enfeksiyonlar (35)
¢ Onceden varolan trombofili (29)
e Ailede preeklampsi Oykiisii varligr (18)

¢ Plasentanin hidropik dejenerasyonu (29)



Genel olarak preeklampsi nullipar hastaligi olarak bilinir. Konsepsiyonun gelistigi
ayn1 partnerle kisitlh sperm maruziyeti hastalik gelisme riskini artirir. (30, 31)
Konsepsiyondan dnce ayni partnerle uzun siiren sperm maruziyetinin preeklampsiden koruma
etkisi 20 yas altinda yiiksek preeklampsi insidansi ile aciklanabilir. Ayn1 partnerle birkez
saglikli gebelik veya abort yasanmis olmasi riski azaltir fakat ayni koruyuculuk partner
degisiminde gozlenmez. (31, 36) Paternal faktorle ilgili yapilan ¢alismalarda paternal faktoriin
Onemine deginilmis ve eslerinde preeklampsi gelisen babalar “tehlikeli baba” olarak
adlandirmislardir. Eger daha 6nceden bagka bir partnerden saglikli bir gebeligi bulunan bir
kadin onceki esinde preeklampsi goriilmiis bir adamla evlenirse ikinci gebeliginde normal
popiilasyona gore preeklampsi acisindan iki kat fazla risk altindadir. Bu da nullipar bir
kadinla esdegerdir. (37, 38)

Infertilite, ozellikle PCOS kaynakli infertilite ve rekiirren abortlar da preeklampsi
acisindan risk faktorii olarak gosterilmistir. (39) Yardimci iireme tekniklerindeki gelismeler
maternal immun sistemle ilgili bircok yeni risk faktorii ortaya ¢ikarmistir.Bunlar: PCOS ile
birlikte obesite, primer infertilite, 40 yas iistiinde yardimci iireme teknikleri kullanilmasi,
dondr gametlerle olusan gebelikler olarak oOzetlenebilir. Dondr gametlerin kullanilmasi
maternal-fetal immun etkilesimi uyarir ve yardimer iireme teknikleriyle olusan gebeliklerin
bircogu ¢ogul gebeliklerdir. (29, 32)

Obesite kesin bir risk faktoriidiir. Viicut-kitle indeksi arttik¢a risk de artar. Obesitenin
insiilin resistansiyla direkt bir baglantis1t mevcuttur. (29, 34)

Son yillarda yapilan bazi calismalarda iiriner sistem, periodontal hastaliklar, chlamidya
ve sitomegalovirus enfeksiyonlarinin preeklampsi ile baglantili olduguna dikkat cekilmistir.
(35, 40)

2. 3. Maternal ve Perinatal Sonuclar:

Maternal ve perinatal sonuglar hastaligin gelistigi andaki gestasyonel yasa, hastaligin
siddetine, hastaliga yaklasim kalitesine ve herhangi ek bir medikal hastaligin olup
olmamasia gore degisir. (4, 18, 19, 29) Genel olarak 36. haftadan sonra gelisen hafif
preeklampside maternal ve perinatal sonuglar iyidir. Tersine 33. haftadan 6nce gelisen, ek bir
medikal problemi olan ve gelismekte olan iilkelerde goriilen preeklampside maternal ve
perinatal mortalite ve morbidite artmistir. (2, 4, 18, 19)

Yapilan bircok c¢alismaya gore preeklampsi gelisen kadinlar hayatlarinin ileriki
donemlerinde kardiyovaskiiler hastalik gelistirme acisindan artmis riske sahiptirler.

Preeklampsideki ve koroner arter hastaligindaki risk faktorleri ve patofizyolojik



anormalliklerin birbirine benzer olusundan bu durumun kaynaklandig: diistiniilmektedir. (41,
42)
2.4. Tam:
Preeklampsi, tansiyon arteriyal degerlerine proteiniirinin eslik etmesiyle tam alir. (18,
19) Hipertansiyon daha 6nceden normotensif oldugu bilinen gebelerde kan basinci degerinin
>140/90 mm Hg olarak ol¢iilmesidir. (19) Proteiniiri, 24 saatlik idrarda 0.3 gramdan fazla
protein itrahinin saptanmasidir. (2, 19)
Siddetli preeklampsi ise siddetli hipertansiyona (Kan basinci degeri >160/110 mm
Hg) siddetli proteiniirinin (>5 g/24 saat) eslik etmesidir. (2, 18, 19) Bundan baska pulmoner
0dem, nobet gegirilmesi, oligiiri (<500 ml/giin), trombositopeni ( platelet sayis1 < 100.000),
sag iist kadran agrisiyla birlikte karaciger enzimlerinde yiikseklik, santral sinir sistemi
bulgular1 ( bulanik gorme, korliikk, basagrist ) gibi multiorgan tutulumu mevcudiyetinde de
siddetli preeklampsi tanist konulur. (2, 18) Her ne kadar preeklampsi tanist igin saglikh
nullipar kadinlarda proteiniiri ve hipertansiyon kriterleri kullanilmakta ise de HELLP
sendromu gelisen %10-15 kadinda, eklampsi gelisen %38 kadinda proteiniiri tesbit
edilememektedir. (26, 43) Siddetli preeklampside hafif preeklampsiye oranla maternal ve
perinatal komplikasyon goriilme sikli1 artmistir. (2)
2. 5. Siddetli Preeklampside Goriilebilecek Maternal ve Fetal Komplikasyonlar
2. 5. 1. Maternal Komplikasyonlar
e Ablasyo plasenta (%1-4)
e Dissemine koagiilopati- HELLP sendromu (% 10-20)
¢ Pulmoner 6dem- aspirasyon (%?2-5)
e Akut renal yetmezlik (%1-5)
e Eklampsi (<%1)
e Karaciger yetmezligi veya hemorajisi (<%1)
e Stroke (nadir)
e Oliim (nadir)
e Uzun donemde kardiyovaskiiler morbidite
2. 5. 2. Neonatal Komplikasyonlar
e Preterm dogum (%15-67)
e Fetal biiyiime geriligi (%10-25)
¢ Hipoksi- nérolojik hasar (<%1)

e Perinatal 6liim (%1-2)



e Diisik dogum agirligina bagli olarak uzun donemde kardiyovaskiiler hastalik
gelismesi
( Risklerin bityiikliigii tanm1 anindaki gestasyonel yasa, hastaligin siddetine, ek bir medikal
hastaligin olup olmamasina gore degisir.) (2)

2. 6. Patofizyoloji

Preeklampsinin patofizyolojisi hala kesin olarak bilinmemektedir. Preeklampsi
patofizyolojisini agiklamak icin bir¢ok hipotezler one siiriilmiistiir.

Preeklampsi, insan gebeligine 6zeldir, plasentanin varligiyla ve plasentasyona verilen
maternal cevapla karakterizedir. (44) Preeklampsinin molar gebeliklerde de izlenmesi, fetus
varliginin sart olmadig1 ve bu olayin plasenta varligima bagh oldugunu diisiindiirmektedir.
(45) Giiniimiizde yogun olarak tartisilan esas iki ana mekanizma mevcuttur: Vaskiiler teori ve
immunolojik teori. (2)

2. 6. 1. Plasentasyon ve immun Teori

Maternal-fetal immun uyumsuzlugun preeklampsi gelisiminin merkezinde rol
oynadig1 epidemiyolojik calismalar tarafindan desteklenmektedir. (29, 32)

Semenin kadin genital yollarinda toplanmasi mukozal alloimmunizasyona neden olur.
Cok geng yaslardaki artmis preeklampsi riskini en iyi agiklayan risk faktorii kisith sperm
maruziyetidir. (30, 31) Tekrarlayan antijen (sperm hiicresi) maruziyeti partner spesifik
mukozal tolerans i¢in mutlaka gereklidir. (46) Kadin genital yollarinda toplanan spermler
inflamatuar bir takim olaylar1 baslatir. Inflamatuar reksiyonu baslatan ve giiclii bir tip-2
immun reaksiyona yol acan kritik seminal faktoriin seminal-vezikal kaynakli transforming
growth faktor Bl (TGFB1) oldugu diisiiniilmektedir. Tip 2 immun cevabin baglatilmasiyla
TGFp1 zayif plasentasyon ve fetal gelismeyle ilgili oldugu diisiiniilen Tip 1 immun cevabin
baslatilmasini engeller. (46)

Gebeligin erken donemlerinden itibaren trofoblast hiicreleri desidua icine dogru gog
eder ve sonunda plasental yatak olan myometriumda kolonize olurlar. Sitotrofoblast kiimeleri
spiral arterlerle kontakt kurarlar ve arteryal liimene dogru ilerlerler. Endovaskiiler trofoblast
hiicreleri spiral arterlerin endotelinin yerini alirlar ve daha sonra media tabakasini istila
ederler. Media tabakasinin elastik, miiskiiler ve noral dokularini yikima ugratirlar ve
trofoblastik hiicreler damar duvariyla biitiinlesirler. (47, 48) Endovaskiiler sitotrofoblastlar
adezyon reseptorlerini yerini aldiklar1 endotelyal hiicrelere benzetmek i¢in degisime ugrarlar

ve preeklampsi de bu degisimdeki basarisizliga baghdir. (49)



Bu fizyolojik degisimler sonucunda maternal vazomotor kontrolden bagimsiz, diisiik
direncli bir arteriolar sistem meydana gelir ve bu da gelismekte olan fetiise yeterli kan
saglamak i¢in gereklidir. (2)

Endovaskiiler trofoblast invazyonu interstisyel invazyonun bir yan kolu gibi
goriinmektedir. Insan plasentasi uzun periyotta gergeklesecek intrauterin hayata hazirlik igin
oldugu diisiiniilen yogun bir invazyon i¢cermektedir. (50)

Uterusun mukozal tabakasi gebelerde desiduayi elde etmek icin endometriumdan
transforme olur. Bu degisimin en Onemli hiicresel karakteri 16kosit infiltrasyonudur ve
potansiyel bir implantasyondan once luteal fazda baslar. Erken gebelik doneminde Natural-
killer hiicreleri (NK hiicreleri) uterusta invazyon gosteren sitotrofoblast hiicreleri etrafinda
yogun olarak birikirler. Gebeligin ortalarina dogru yaklasik 20. hafta civarlarinda
plasentasyonun tamamlanmasiyla korele olarak NK hiicreleri ortadan kaybolurlar. NK
hiicreleri hem maternal plasental yataktaki vaskiiler degisiklikleri hem de trofoblast
invazyonunu etkiler. Uterin NK hiicreleri anjiogenezde ve vaskiiler stabilitede etkili olan
vaskiiler endotelial growth faktor (VEGF), plasental growth faktér (PIGF) ve anjiopoietin 2
gibi bir¢ok sitokinleri tiretir. (51, 52)

Trofoblast hiicrelerinin yogun lokosit infiltrasyonuyla desiduaya invazyonu ve ardi
sira gerceklesecek arteryal transformasyon icin allogenik hiicrelerle yakin doku temasi
kurmas1 gerekmektedir. Hangi immun mekanizma bu derin trofoblast invazyonuna izin
vermektedir? Sinsityotrofoblastlar membranlarinda klasik HLA mRNA veya HLA proteini
iiretmezler. Klasik klas-1 HLA antijenleri bulunmamasina ragmen sitotrofoblastlar non-klasik
HLA-G ve HLA-E antijenlerini eksprese ederler. Non-polimorfik HLA-G, trofoblastlarin NK
hiicreleri tarafindan olusturulan sitotoksik etkilerinden korunmasinda 6nemli bir role sahiptir.
Bunun yaninda HLA-G tarafindan aktive edilen NK hiicreleri en major vaskiiler
degisikliklerde ¢cok onemlidir. (52, 53) NK hiicrelerinin en 6nemli iiriinlerinden biri IFN-y’dir.
Yapilan deneylerde uterin NK hiicrelerinden elde edilen IFN-y’nin gebelige bagh spiral arter
modifikasyonunda gerekli oldugu gosterilmistir. IFN-y salinimi o2-makroglobulin salinimini
stimiile eden genleri harekete gecirir. a2-makroglobulin ise proteazlari, sitokinleri ve vaskiiler
dilatasyonda etkili olan diger medyatorleri diizenler. (52)

T hiicreleri immun cevaba adaptasyondaki en etkili hiicreler olarak bilinmektedir.

Preeklampsideki major T hiicre etkilesimi yoklugu immun uyumsuzluga yol agcmaktadir. (53)
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2. 6. 2. Plasental Debris (Dokiintii) Hipotezi

Sinsityal ylizeydeki kontrollii hiicre yikimu sinsityal yiiziin yenilenmesi i¢in gereklidir.
Bu kontrollii hiicre yikimi (apoptozis) preeklampside artmistir. Preeklampside artmis
apoptozise neden olan nedir? Plasental iskemi ve reperfiizyon sonucu gelisen oksidatif stres
onemli patojenik yollar olarak diisiiniilmektedir. (54) Akut ateroz veya spiral arter trombozu
siddetli plasental iskemiye ve hatta infarkta neden olabilmektedir. (48) Hastaligin ileri
safhalarinda goriilen plasental iskemi preeklampsi gelismesinde sorumlu olan Onemli
faktorlerden biridir. (2) Apoptozis maternal veya fetal immun uyumsuzluga neden olabilir.
Preeklamptik kadinlarin serumlarimin trofoblast Omriinti kisalttigi  gosterilmistir. (55)
Preeklampsideki artmis apoptotik debrisler, inflamatuar stimulusu artirarak patogenezi
bagslatabilirler. Sinsityotrofoblast mikropartikiillerine baglanan monositler ve notrofiller TNF,
IL-12 ve superoksit radikallerinin artmus iiretimine neden olurlar. (56) Ozellikle TNF, endotel
hiicreleri aktive edebilmesi, mikroprotein kacagina yol agabilmesi ve asetilkoline bagl
vazorelaksasyonu azaltabilmesi agisindan dikkatleri iizerine ¢ekmistir. Preeklampsideki
artmis plasental TNF miktarlar1 muhtemelen villoz makrofajlar tarafindan salgilanmaktadir.
(57)

Ozet olarak maternal-fetal immun uyumsuzluk superfisyal plasentasyonun ana nedeni
olabilir. Artmis sinsityotrofoblastik dokiilme annede artmig bir sistemik inflamatuar cevabi
tetikleyebilir ve bu da preeklampsinin bir nedeni olabilir. (55, 57)

2. 6. 3. Endotelial Aktivasyon ve inflamasyon

Preeklampside endotel disfonksiyonu veya uygunsuz endotel hiicre aktivasyonu,
artmis endotel hiicre permeabilitesiyle ve platelet agregasyonuyla alakalidir ve bu da klinikte
sikca karsimiza cikan bulgulardan biridir. (58) Boyle uygunsuz endotelial aktivasyon
intravaskiiler inflamatuar reaksiyonun bir parcasidir. Ozellikle iigiincii trimestirde maternal
inflamatuar cevap saglikli bir gebeligin geregidir fakat bu inflamasyon preeklampsiden daha
azdir. (44)

Renin-anjiotensin sisteminin tipik stimiilasyonunun yoklugu, daha sonra gelisecek
vazokonstriksiyon ve hipertansiyonla birlikte olan anjiotensin II ve norepinefrine artmis
vaskiiler duyarlilik ve artmig endotel hiicre gecirgenliginin hepsi bu endotel aktivasyonuyla
aciklanabilir. (58) Endotelial disfonksiyon vazodilatator prostaglandinlerin (6z. Prostasiklin
ve nitrik oksit) iiretimlerine ve aktivitelerine olumsuz etki eder. Preeklampside endotelial
hiicre disfonksiyonu ve platelet agregasyonu trombin ve fibrin formasyonunda artmaya yol
acar. Tromboxan A2’nin prostasikline karsi artmis konsantrasyonu ilerde spiral arter

trombozu ve plasental infarkt ile uteroplasental kan akimim azaltabilir. Antiagreganlar olan
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prostasiklin ve nitrik oksitin yetersiz iiretimi spiral arterlerin i¢ yiizeyinde artmis platelet
aktivasyonunu agiklar.Ozellikle uteroplasental dolasimda plateletler damar yiizeyine yapisir
ve platelet agregasyonuna ve fibrin formasyonuna neden olan tromboxan A2 ve serotoninden
olusan a graniil ve dense graniil salgilarlar. (59) Spiral arterlerdeki artmis sinsityotrofoblast
apoptozisi de platelet aktivasyonu gibi fibrin olusumunu artirabilir. (60)

Sonug olarak trombofiliyi destekleyen herhangi bir yol bu patofizyolojik siireci artirir
ve preeklampsi patogenezini aciklamada bu hipotez tek basina yeterli degildir. (61)

2. 6. 4. Genler ve Genetik Uyusmazhik Hipotezi

Genetik uyusmazlik teorisine gore fetal genler fetiise besin gecisini artiracak yonde,
maternal genler maternal optimumu koruyacak sekilde hareket eder. (62) Uyusmazlik hipotezi
plasental faktorlerin (fetal genlerin) maternal kan basincini artiric1 yonde, maternal faktorlerin
kan basincini diisiiriicii yonde etki ettigini one siirer. Endotelial hiicre disfonksiyonu,
uteroplasental kan akim yetersizken plasenta dis1 direnci artirarak fetiisiin kendi kendini
kurtarma stratejisi olarak goriilebilir. (29) Saglikli gebeliklerdeki endovaskiiler trofoblastlarla
desidual 1okositler (6z. NK hiicreleri) arasindaki yeterli iletisim gerekli VEGF ve PIGF
salinimina yol agar. VEGF’nin artmis konsantrasyonu yiiksek inflamatuar stres altindaki
damar endotelini korumakta 6nemlidir. (45)

Yaygin genom c¢aligmalar1 preeklampsiden sorumlu en az dort gen lokusu oldugunu
saptamiglardir: 2p12, 2p25, 9p13 ve 10g22.1. Bu lokuslar degisik popiilasyonlarda farklidir.
Onemli bir baska nokta da bu lokuslarin biitiin preeklampsi vakalarinin sadece kiiciik bir
kisminmi agiklamasidir. (63, 64) Ebeveyn etkisini aragtiran gen calismalarinda biitiin ailelerde
etkilenen kardeslerdeki alellerin maternal kaynakli oldugu goriilmiistiir. (64)

2.7. Preeklampsinin Onceden Tahmini

Preeklampsi gelistirmeye yatkin kadinlarin tahmini icin bir¢ok biyokimyasal markerlar
One siiriilmiistiir. Bu markerlar preeklampsiyle ilgili oldugu belirtilen plasental disfonksiyon,
endotelial disfonksiyon, koagiilasyon aktivasyonu ve sistemik inflamasyon gibi yollarla ilgili
olanlardan secilmistir. (65, 66) Fakat daha sonradan bu markerlardan hicbirinin klinik ve rutin
kullanim i¢in uygun olmadig1 goriilmiistiir. (65, 66)

Ikinci trimestirde bakilan Doppler ultrasonografi uterin kan akimini degerlendirmede
yararlidir. Anormal dalga formu, artmis rezistans indeksle veya unilateral veya bilateral
saptanan erken diyastolik centik ile beraberdir. (67) Her ne kadar anormal dalga formu olan
gebelikler alt1 kat fazla preeklampsi gelistirme riski tasiyor dense de anormal uterin arter

Doppler akiminin preeklampsiyi tahmin edis sensitivitesi %20-60 arasinda degisir. (67, 68) 27
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calismanin (n=12994) degerlendirildigi bir reviewda preeklampsi taramasinda uterin arter
Doppler uygulamasinin sinirli degere sahip oldugu sonucuna varilmistir. (67)

Giincel veriler preeklampsi taramasinda Doppler uygulamasinin rutin olarak
kullanilmasim1 desteklememektedir. Fakat uterin arter Doppleri yiiksek risk altindaki ve
koruyucu tedavinin mutlaka uygulanmasi gerektigi hastalarda yararlh olabilir. (29)

2. 8. Preeklampsiden Korunma

Gecmis on yilda preeklampsinin oranim1 ve siddetini diislirmek amacli bircok
calismalar yapildi. Ozet olarak bu caligmalarda protein veya tuz kisitlamasi; ¢inko,
magnezyum, balik yagi, vitamin C ve E destegi; diiiretik ve diger antihipertansif ilaglarin;
diisitk doz aspirin veya heparinin kullanilmasi risk faktorlerine sahip kadinlarda uygulandi.
Sonug olarak bu uygulamalarin kisitl yararinin oldugu veya higbir yarar saglamadig goriildii.
(18, 19, 29, 69)

2.9. HELLP Sendromu

HELLP Sendromu, hemoliz (H), yiiksek karaciger enzimleri (EL= elevated liver
enzymes), diisiik trombosit sayis1 (LP= low platelets) bulgular ile seyreden, insan gebeligine
0zgii preeklampsinin agir bir cesidi olarak kabul edilir. (70) Magann ve arkadaslar1 yaptiklar
12 yillik bir tarama sonucunda HELLP sendromu insidansint %0.11 olarak bulmuslardir. (71)
Bu oran agir preeklampside %20, eklampside %10’a kadar ¢ikmaktadir. Maternal mortalite
9%0-%4 arasinda degismektedir. HELLP sendromunun %70’i antepartum %30’u postpartum
tan1 almaktadir. Perinatal mortalite esas olarak dogumdaki gestasyonel yasla baglantilidir.
(72)

Siddetli preeklampsili hastalarin neden HELLP sendromu gelistirdikleri hala
belirsizdir. HELLP gelisen hastalarda muhtemelen daha fazla endotelial hasar meydana
gelmektedir ve sonug olarak koagiilasyon sistemi daha fazla aktive olmaktadir. Paternoser ve
arkadaslart HELLP sendromlu hastalarla normotensif preeklampsili hastalar1 karsilagtirmislar
ve HELLP sendromlu hastalarda simirlanmig dissemine intravaskiiler koagiilopatiye ait
kanitlar bulmuslardir. Plazma fibronektin, D-Dimer, Protein C ve Protein S seviyelerinde
bariz diislis, antitrombin-III seviyesinde yiikselme tespit etmislerdir. (73) HELLP
sendromundaki hemoliz mikroanjiopatik hemolitik anemidir. Eritrositler endotelial hasarli ve
fibrin depozitleriyle dolu kiiciik damarlardan gecerken hasarlanirlar ve bu da periferik
yaymaya sferositler, sistozitler ve burr hiicreleri olarak yansir. Yiikselmis karaciger
enzimlerinin hepatik siniizoitlerdeki fibrin depozitlerine sekonder kan akimindaki

yavaslamayla olustugu diisiiniilir. Olusan obstriiksiyon, periportal nekroza hatta ciddi
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vakalarda intrahepatik hemorajiye, subkapsiiler hematom ve riiptiire neden olur.
Trombositopeni, plateletlerin yikimina veya tiiketimine baglanmistir. (74)

Klinik olarak %90 hastada genel kirgmlik, diiskiinliik hali gozlenir, %65 hastada
epigastrik agri, %30 hastada mide bulantis1 ve kusma ve %31 hastada basagris1 gozlenir. (4)
HELLP sendromunun erken teshisi ¢cok 6nemli oldugu i¢in iiciincii trimestirde halsizlik ve
genel diiskiinliik sikayeti olan her gebeden tam kan sayimmi ve karaciger fonksiyon testleri
istenmelidir. Fizik muayene tamamen normal olabilir. Fakat sag iist kadran agrist %90
hastada mevcuttur. Odem iyi bir bulgu degildir ¢iinkii normal gebeliklerin %30’unda dem
goriilebilir. Hipertansiyon ve proteiniiri hafif siddette olabilir veya hi¢ olmayabilir. (74)
HELLP sendromu klinigi c¢ok c¢esitli sekillerde ortaya c¢ikabileceginden tanis1 bazen
gecikebilmektedir ya da yanlis tam alabilmektedir. Bir¢ok hasta kolesistit, 6zefajit, hepatit

veya idyopatik trombositopeni olarak takip edilmektedir. (75)

HELLP SENDROMUYLA KARISABILECEK HASTALIKLAR

-Akut Yagl Karaciger -Trombotik Trombositopenik Purpura
-Viral Hepatitler -Hepatik Ensefalopati

-Gebelik Kolestazi -Safra Kesesi Hastalig1

-Idyopatik Trombositopeni - Peptik Ulkus

-Hiperemezis Gravidarum -Gastroenterit

-Hemolitik Uremik Sendrom

2. 9. 1. Diagnostik Testler

HELLP sendromunun ii¢ ana bulgusu hemoliz, yiikselmis karaciger enzimleri ve
diisiik platelet sayisidir. Hemoliz tanisi, kanda artmis indirekt biluribin seviyesi, azalmis
haptoglobulin diizeyi ve periferik yaymada hemoliz gostergesi olan sistozit, anizositoz, burr
hiicre goriilmesiyle konulur. (74) Azalmis haptoglobulin seviyesi hematokrit diismeden
hemolizin habercisi olabilir. (76) Serum transaminaz degerleri 4000 seviyesine kadar
cikabilmekle beraber tipik olarak daha ilimhi bir yiikselis mevcuttur. Sibai AST ig¢in esik
degeri 70 U/l olarak belirlemistir. Diisiik platelet sayis1 icin genel yaklasim 100.000/mm? ten
kiigiik ©lgiimlerin kabuliidiir. (72) DIK mevcut degilse protrombin zamani, parsiyel

tromboplastin zamam1 ve fibrinojen seviyeleri normaldir. Yiikselmis {iirik asit diizeyi
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preeklampsi tamisinda yararhdir fakat HELLP sendromunda goriilmeyebilir. Sonug olarak
HELLP sendromu tanisinda en dnemli kriterin platelet sayis1 oldugu sdylenebilir. (10, 74)

2.9.2. Smiflama

HELLP sendromu i¢in kullanilan iki siniflama mevcuttur. Birinci siniflama, HELLP
sendromunda goriilen hemoliz, yiikselmis karaciger enzimleri ve diisiik platelet sayisiyla ifade
edilen laboratuar anormalliklerin sayistyla ilgilidir. Sibai’nin HELLP sendromu tanisi i¢in
genel yaklasimi 1) hemoliz icin anormal periferik yayma ve hiperbiluribinemi 2) Yiikselmis
AST seviyesi (=70 U/l 3)<100.000/ml.den az trombosit sayis1 seklindedir. Bu sistemde
hastalar bir ya da iki anormal degere sahipse parsiyel HELLP sendromu, iic degere birden
sahipse tam HELLP sendromu olarak siniflandirilirlar. ik olarak Tennessee Universitesi’nde
yapildigi i¢in Tennessee Siniflandirmasi olarak adlandirilmistir. (4, 77)

Ikinci siniflama da temel olarak platelet sayisina gore yapilir. Platelet sayis1 50.000/mm?3 ve
asagist ise Class 1 HELLP sendromu, platelet sayis1 51.000-100.000/mm3 aras1 ise Class 2
HELLP sendromu, platelet say1s1101.000-150.000/mm3 aras1 ise Class3 HELLP sendromu
olarak adlandirilmaktadir. Bu simiflandirma da Mississippi  Siniflandirmasi  olarak

bilinmektedir. (78)

HELLP SENDROMUNDA MiSSISSIPPI SINIFLAMASI

Platelet Sayis1
e C(Classl: platelet sayis1 < 50.000
o (Class2: platelet say1s1 >50.000- <100.000
e (Class3: platelet sayis1 >100.000- <150.000

Hemoliz ve Hepatik Disfonksiyon
e LDH>600 IU/L
e AST ve/veya ALT>40 IU/L

2. 9. 3. Maternal ve Perinatal Sonuclar

HELLP sendromu tanisi almis hastalar artmis maternal 6liim (%]1) oranina ve
pulmoner ddem (%8), akut renal yetmezlik (%3), dissemine intravaskiiler koagiilopati (%15),
ablasyo plasenta (%9), karaciger hemorajisi veya yetmezligi (%1), yetiskin respiratuar distres
sendromu (ARDS), sepsis ve stroke (<%1) gibi komplikasyonlar acisindan artmis riske
sahiptirler. HELLP sendromuyla komplike olmus gebeliklerde ayrica artmis yara hematomu

orani ve kan ve kan iiriinlerinin artmis transfiizyonu s6z konusudur. (43)
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HELLP sendromunda perinatal mortalite ve morbidite artmistir. Perinatal mortalite
oranlar1 yapilan calismalarda %7,4-%20,4 arasinda degismektedir. (78, 80) Bu yiiksek
perinatal mortalite oranm1 genel olarak 28 hafta ve Oncesi gestasyonel yaslarda elde
edilmektedir ve ciddi fetal biiylime geriligi ve ablasyo plasenta ile ilgilidir. (80) Preterm
dogum oran1 %70’dir ve bunun da %15’1 28 hafta ve 6ncesi gebeliklere aittir. Sonug¢ olarak
respiratuar distres sendromu, bronkopulmoner displazi, intracerebral hemoraji ve nekrotizan

enterokolit gibi akut neonatal komplikasyonlara sik rastlanmaktadir. (80)

HELLP Sendromunda Maternal Morbiditeyi Artiran Risk Faktorleri

Laboratuar Klinik
¢  Trombosit<50.000/ mm3 e Epigastrik agn
e [DH>1400 IU/L e Mide bulantis1
e AST>150IU/L e Kusma
e ALT>100IU/L e Eklampsi
o  Urik asit<7,8 mg/dl e (iddi Hipertansiyon
e Kreatinin>1 ¢ Plasenta Dekolmani

2. 9. 4. Yonetim

Gercek HELLP sendromu tanmisi almis hastalarin klinik tablosu genellikle hizla
bozulma egilimindedir. Bu sendromun varligi yiiksek maternal mortalite ve morbiditeyle
baglantili oldugundan bazi otorler acil dogum Snermektedirler. (5) Fakat bagka bir yaklagim
da acil dogumun sadece 34 hafta ve ilerisindeki gebelik haftalarinda HELLP sendromu teshisi
konulmasi durumunda veya multiorgan disfonksiyonu, DIK, renal yetmezlik, ablasyo plasenta
sliphesi ve fetal distres gibi durumlarda s6z konusu olmasi gerektigini vurgulamaktadir. (72,
81) Sibai’nin HELLP sendromlu hastalara yaklasimdaki oOnerisi Oncelikle teshis konulur
konulmaz hasta yogun bakim iinitesinin ve dogum imkanlarinin oldugu bir merkezde tedavi
altina alinmalidir. Tlk olarak maternal durum stabilize edilmelidir. Oncelikle kan basinci ve
koagiilasyon testleri degerlendirilmelidir. Ikinci basamak fetal kalp atim hizi, biyofizik profil
veya Doppler akimlan kullanilarak fetal durumun degerlendirilmesidir.  Gelisebilecek
konviilzyonlara kargt onlem olarak magnezyum siilfat infiizyonu 6nce 6 gr 20 dakikada
yiikleme dozu, akabinde 2gr/saat dozunda idame doz devam etmelidir. Magnezyum siilfat
infiizyonu hasta hastaneye yatar yatmaz baslamalidir ve dogumdan sonra en az 24 saat

stiresince devam etmelidir. Arteryal kan basinct sistolik 160 mm/Hg, diyastolik 105 mm/Hg
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altinda tutulmaya calisilmalidir. Kan basincimi diisiirmede tercih, saatte 20 mg.1 gegmemek
kaydiyla her 15-20 dakikada bir tekrarlanabilen 5 mg hidralazin tedavisidir. Kan basinci
hidralazin tedavisi siirerken 15 dakikada bir, tansiyon arteryal stabilize edildikten sonra
saatlik takip edilmelidir. Eger hidralazin kan basincimi yeterince diisiiremediyse veya
basagrisi, tasikardi gibi yan etkileri goriildiiyse segenek olarak labetolol veya nifedipin tercih
edilebilir. Sonug olarak acil dogum ya da bekleme politikalarindan biri tercih edilmelidir. 34
hafta ve iizeri gebeliklerde dogum karar1 alinmalidir. Maternal ve fetal durumu stabil olan 34
hafta alt1 gebeliklerde akciger maturasyonunu hizlandirmak amacli betametazon 12 mg 12
saat arayla iki doz intramiiskiiler, deksametazon 12 mg 12 saat arayla iki doz intravendz
olarak uygulanir ve son dozdan 24 saat sonra dogum gerceklestirilir. Bu bekleme siirecinde
maternal ve fetal parametreler yakin takibe alinir. 30 hafta alt1 gebeliklerde dogum eylemine
girmemis ve Bishop skoru 5’in altinda olan hastalarda sezaryen ile dogum tercih edilmelidir.
Sezaryen ayrica uygun Bishop skoru olmayan ve siddetli oligo/anhidramnioz ve fetal biiyiime
geriligi olan 32 hafta alti gebelerde tercih edilmelidir. Travaya girmis ve amnion membrani
riiptiire olmus hastalarda obstetrik endikasyonlar disinda vajinal dogum tercih edilmelidir. 30
hafta ve iizeri gebeliklerde dogum karar1 alindiysa oksitosin veya prostoglandinlerle
indiiksiyon baglanir. 30 hafta alti gebeliklerde Bishop skoru 5 ve iizerindeyse de vajinal
dogum tercih edilmelidir. Bu hastalarda epidural veya spinal anestezi platelet sayisi
75.000/mm3 altinda ise anestezinin uygulanacagi alanda kanama veya hematom olusma
riskinden dolay1 kontrendikedir. Bundan dolay1 sezaryende boyle hastalarda genel anestezi
tercih edilmelidir. (43)

HELLP sendromlu hastalarda asikar kanama bulgulariin ( diseti kanamasi, ekimozlar,
kesi yeri ve ponksiyon bolgelerinden sizintilar gibi) olamasi ve hicbir kanama bulgusu
vermese de platelet sayisinin 20.000/mm?3 altinda olmasi durumunda platelet transfiizyonu
gereklidir. Eger sezaryen diisiiniilityorsa platelet sayis1 40.000/mm? iistiine ¢ikarilmalidir.
Boyle hastalarda hematom olusma ihtimaline karsilik kesi yerine cilt altina dren konulmal ve
48 saat tutulmalidir. (43)

Dogum sonrasi periyotta ilk 48 saatte hasta cok yakindan takip edilmeli ve
magnezyum siilfat infiizyonu en az 24 saat tercihen 48 saat devam etmelidir. Hastalarin biiyiik
cogunlugu dogumdan 48 saat sonra diizelmeye baslamaktadirlar. (43) Yapilan baz
calismalarda yiliksek doz deksametazon ve betametazonun postpartum HELLP sendromlu
hastalarda iyilestirmeyi hizlandirdigi, hastanede kalis siiresini kisalttigi vurgulanmaktadir.
(10, 12, 14, 82) Fakat baz1 otorler bu uygulamanin yararliligt kanitlanmadigi i¢in hastalarinda

heniiz kullanmamaktadirlar. (43)
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HELLP SENDROMLU HASTANIN YONETIMi

BASAMAK

ISLEM

Tan1 Koyma

Gerekli laboratuar tetkikleri iste. (KCFT,
BFT, Hemogram, Urogram)

HELLP Sendromunun ayirict tanisini
yaparak dogru tani koy.

Stabilizasyon .

Damar yolu ag

MgSO4 infiizyonuna basla, gerekliyse
antihipertansif ~ ver,  yiikksek  doz
kortikosteroidi diisiin.

Idrar  ¢ikismi,  tansiyon  arteryali
monitorize et.

Derin trombositopeni (<20.000), anemi
mevcutsa kan iiriinleri transfiize et.
Anestezi konsiiltasyonu yaptir.

Fetal Degerlendirme

NST ve umblikal arter Doppler akimini

degerlendir.

Uciincii  basamak  saghk  hizmeti

Transport gerekliyse, anne ve fetiis stabilse
transportu diisiin.

e >32 hafta gebeliklerde serviks uygunsa
ve fetal durum stabilse vajinal dogum
diisiin.

e (iddi fetal gelisme geriligi mevcutsa ve

Dogum umblikal arter Doppler akimi bozuksa

sezaryen yap.

Iyilesme Siireci

Periyodik laboratuar testlerini hastaligin
ciddiyeti diizelinceye kadar 6-24 saat
araliklarla tekrarla

MgS04 infiizyonunu dogumdan sonra en
az 24 saat devam ettir,

Antihipertansif ~ tedaviyi gerekliyse
devam ettir.
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2.10. HELLP Sendromunda Kortikosteroid Kullanim

Kortikosteroidler 1948’den bu yana immunsupresif ilaglar olarak kullanilmaktadir.
Bundan otuz y1l 6nce Liggens ve Howie erken dogum tehdidinde fetal akciger maturasyonunu
artirmak icin kortikosteroidlerin kullanilabilecegini bulmuslardir. Yillar i¢cinde HELLP
sendromlu hastalarda fetal akciger maturasyonu icin kullanilan kortikosteroidlerin maternal

biyokimyasal degerlere ve klinik bulgulara olumlu etkileri oldugunu fark etmislerdir. (9)

2. 10. 1 insanlarda Kortikosteroidler

Adrenal korteksten salgilanan {i¢ ana grup steroid mevcuttur.

¢ Glukokortikoidler

®  Mineralokortikokoidler

e Sex steroidleri

Glukokortikoidler metabolizmay1 diizenler, antienflamatuar ve immunsupresif etkileri
vardir. Insandaki major glukokortikoid kortizoldiir.

Mineralokortikoidler, Ozellikle aldosteron bobrek tustiinden etki ederek sivi ve
elektrolit dengesini diizenler.

Dehidroepiandrosteron (DHEA) ve testosteron androjenik etkilerde bulunur.

Kortizol (hidrokortizon), adrenokortikotropik hormon (ACTH) etkisi altinda adrenal
bezin zona fasikiilata ve zona retikiilaris tabakalarindan kolesterolden sentezlenen endojen bir
glukokortikoiddir. Kortizol sekresyonu sirkadien ritme gore degisir ve sabah erken saatlerde
en yiiksek, gece gec saatlerde en alt seviyededir. Salgilanan kortizoliin biiyiik bir kismi
transkortine az bir kismi da albumine baglanir. Hedef hiicrelerde etkin olan serbest
kortizoldiir. Kortizol, glikokortikoid olmasina ragmen az da olsa mineralokortikoid etkiye de
sahiptir ve yarilanma omrii 60-90 dakikadir. (8, 83)

11P hidroksisteroid dehidrogenaz (11B-HSD) enzimi kortizolii inaktif formu olan 11
keto metaboliti kortizona doniistiiriir. 11B-HSD enziminin iki izoenzimi mevcuttur. 113-HSD
tip 1 enzimi rediiktaz olarak gorev yapar ve temel olarak karacigerde bulunur. NADPH
varliginda kortizonu kortizole cevirir. 113-HSD tip 2 enzimi oksidaz olarak gorev yapar ve
temel olarak bobrekte bulunur. NAD varliginda kortizolii kortizona doniistiiriir. Gebelikte
plasentada 11B-HSD tip 2 enzimi gosterilmistir ve bu da fetiisiin maternal kortikosteroidlere
sinirlanmig etkilenmesini gosterir. (84)

2. 10. 2 Sentetik Glukokortikoidlerin Farmakolojik Etkileri

Sentetik  kortikosteroidler kortizole nazaran artmis glukokortikoid, azalmig

mineralokortikoid etki elde etmek icin gelistirilmistir. Kisa- orta etkili (kortizol ve prednizon;
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yarilanma 6mrii 8-36 saat ) ve uzun etkili ( betametazon ve deksametazon; yarilanma Omrii
36-54 saat ) olarak ikiye ayrilir. (83)  Kortizoliin farmakolojik preparati olan hidrokortizonla
kiyaslaninca prednizon ve metil prednizon 5 kat, deksametazon ve betametazon 25-30 kat
daha fazla antienflamatuar aktiviteye sahiptir. Plazmadaki prednizolon, deksametazon
betametazonun %70-90’1 kortikosteroid baglayici protein ve albumine baglanir. Dolasan
steroidlerin serbest formu biyolojik etkilerden sorumludur. (83)

Kortikosteroidlerin temel kullanim endikasyonlar1 bir hastaligin zararli inflamatuar ve
immiinolojik etkilerini baskilamaktir. Fakat aym zamanda bircok istenmeyen yan etkilere
sahiptirler. Glukokortikoidlerin ana biyokimyasal etkileri hepatik glukoneogenezi stimiile
etmek, periferal dokuda protein sentezini inhibe etmek ve karacigerde protein sentezini
stimiile etmektir. Kortikosteroid tedavisi alan iyatrojenik hiperadrenokortizm hastalarinda
steroidler kemikten fosfor ve kalsiyum mobilizasyonuna yol agar ve sonug¢ olarak osteoporoz
ve spontan kiriklar olusur. Karacigerde glikoz sentezini stimiile ederek glikoz intoleransina
yol agar. Uzun siiren tedavilerde kollagen sentezi azaldigi igin cilt atrofisi gelisir. Sonug
olarak immun ve inflamatuar yanitin baskilanmasi firsat¢1 enfeksiyonlarda artisa neden olur.
Ayrica uzun tedavi periyotlarinda hipofiz-adrenal aks1 da baskilanir ve bu nedenle iki haftanin

iistiinde tedavi almig hastalarda ila¢ dozu azaltilarak kesilmelidir. (8, 83)

Kortikosteroidlerin Antienflamatuar Etkilerinin Karsilastirilmasi

Kortikosteroid Antienflamatuar Giicii
Hidrokortizon (Kortizol) 1
Prednizon 4
Prednizolon 4
Metil Prednizolon 5
Deksametazon 30
Betametazon 20
Triamsinolon 3
Aldesteron 0.1
Fludrokortizon 10

2.10.3 Kortikosteroidlerin Antienflamatuar ve immunsupresif Etkileri
Steroidlerin serbest formlari plazma membranindan gecerek hiicre icindeki yiiksek

afiniteli sitoplazmik glukokortikoid reseptorlere (GRs) baglanir ve pozitif veya negatif bir etki




20

icin niikleustaki genlere goc¢ eder. GRs reseptorleri viicudun hemen her hiicresinde bulunur.
(8) Glukokortikoidler lipokortin 1, antienflamatuar protein ve IL-1 reseptdr antagonisti gibi
birkag¢ proteinin sentezini artirir. Bununla birlikte IL-1, IL-6, IL-8, IL-11, IL-13, IFNy, TNFa
ve cesitli adezyon molekiillerinin sentezini azaltir. (85) Glukokortikoid reseptorleri (GR),
immun ve antienflamatuar cevaplardan sorumlu genleri diizenleyen proteinler olan aktivator
protein 1 (AP-1), niikleer faktor kappa B (NF kappa B) gibi proteinlerin aktivasyonunu
engeller. Genel kabul kortikosteroidlerin antienflamatuar ve immunmodulatuar etkilerini
hiicrelerdeki AP-1 ve NF kappa B’nin aktivitelerini engelleyerek gerceklestirdigidir. (86)
Sonuc olarak endotelial hiicrelerden, makrofajlardan, eosinofillerden, T-lenfositlerden ve mast
hiicrelerinden gerceklesen azalmis sitokin iiretimi kortikosteroidlerin klinik etkisidir. Ayrica
glukokortikoidler doku 6demini dogrudan veya dolayl olarak kan damarlarinin ¢apim ve
gecirgenligini azaltarak saglar; inflamatuar sitokinlerin enflamasyonalanlarina gegisini
engeller. Arasidonik asit, ADP, kollagen ve trombinle uyarilmis olan platelet agregasyonunu
inhibe ederler. (8) Glukokortikoidlerin daha ileri immunmodulatuar aktivitesi de osteoklast ve
osteoblast prekiirsorlerinin, eosinofillerin, timositlerin ve baskalagmigs T hiicrelerinin
indiiklenmesidir. Th1l ve Th2 dengesinde de etkilidirler. Kortikosteroidler Th2 aktivitesini
artirir, Th1 aktivitesini baskilarlar. (87)

2.11. Gebelik ve Kortikosteroidler

2.11.1. Gebelikte flac Metabolizmasindaki Degisimler

Gebelikte maternal ve fetal ila¢ etkilesimi ti¢ faktorden etkilenir: 1) Gebelikte annede
ilag metabolizmasinda fizyolojik olarak degisen emilim, dagilim ve atilimdaki degisimlerden
2) Plasenta tarafindan metabolize edilen ilag miktar1 ve fetiis tarafindan yapilan dagilim ve
atilimdan 3) Her iki tarafa olan plasental transferden. (8)

Gebelikteki fizyolojik voliim genislemesi dagilimda artmig volime neden olur ve
sonug¢ olarak ilacin serum konsantrasyonu diiger. Ayrica progesterona bagli olarak azalmis
intestinal motiliteye sekonder ila¢g absorbsiyonunda da degisimler olur. Normal gebeliklerde
plazma kortikosteroid baglayic1 globiilin  konsantrasyonlar1 artmistir.  Fetal ilag
konsantrasyonunun major belirteci maternal ilag konsantrasyonudur. (88) Ilaglarin plasental
transferi komplet veya inkomplet olarak gerceklesir. Cok az sayida ilag fetal plazmada
maternal plazmadan daha yiiksek konsantrasyonlarda bulunur. Bir¢ok ilacin serbest
fraksiyonu plasentadan serbest olarak pasif difiizyonla gecer. Kiiciik molekiillii yagda
¢oziinen noniyonize ilaglar maternal-fetal iiniteden en rahat gecen ilaclardir. Insan
plasentasindan gecisi kisitlayan en 6nemli tabaka sinsityotrofoblastlardir. Spesifik proteinlerle

plasentada gergeklesen aktif transport ilaclarin transplasental gecisinde ©nemli bir rol
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oynamaktadir. Fetal karacigerde ve plasentada biyotransformasyonun major iki kategorisi
bulunur. Bunlar faz I ( oksidasyon, dehidrogenasyon, hidroliz) ve faz II (glukronidasyon,
metilasyon, asetilasyon) reaksiyonlaridir. Fakat fetiiste ila¢ metabolizmasi tamamen
matiirlesmedigi icin fetiisteki ilacin sabit konsantrasyonu maternal dolasim tarafindan

belirlenir. (8, 88)

2.11. 2. Sentetik Kortikosteroidlerin Transplasental Gegisi

Plasental sinsityotrofoblastlarda 11B-HSD tip 2 enzim aktivitesi bulundugundan
kortizol- prednizolon ve betametazon- deksametazonun transplasental gecisi arasinda biiyiik
fark vardir. Prednizolon ve metil prednizolon biiyiik bir oranda plasental dokuda inaktive
olmaktadir. Plasental 11B3-HSD tip 2 enzimi fetal glukokortikoid maruziyetinde anahtar role
sahiptir. 11B-HSD tip 2 enzim aktivitesi ilerleyen gestasyonel yasla birlikte artar, intrauterin
gelisme geriligi ve preeklampsi varliginda azalir. (89)Yapilan klinik caligmalarda maternal iv
prednizolon uygulamasindan sonra fetal prednizolon konsantrasyonunun 8-10 kat az oldugu,
umblikal kordaki betametazon konsantrasyonunun maternal konsantrasyona oraninin 0.28-
(0.66 arasinda oldugu, deksametazonun da plasentadan intakt bir sekilde gectigi gosterilmistir.
(90)

2.11. 3. Kortikosteroidlerin Fetiise Etkileri

Deksametazon ve betametazon plasental bariyerden kolayca gectiginden erken dogum
tehdidinde fetal akciger maturasyonunu hizlandirmak icin kullanilmaktadir. Kortikosteroidler
fetal akciger maturasyonunu doku ve alveolar siirfaktan yapimini artirarak, komplianst ve
maksimal akciger voliimiinii artirarak ve vaskiiler permeabiliteyi azaltarak artirir. (91) Yan
etki olarak betametazon uygulamasi fetal hareketlerde ve aktivite periyotlarinda, solunumda
ve kalp atim variabilitesinde azalmaya neden olur. (92) Ileri derecede gelisme geriligi olan
fetiisler antenatal steroidlere zayif cevap verirler. Bununla birlikte gebelikte uzamis
kortikosteroid kullanimi, intrauterin gelisme geriligine ve diisik dogum agirligina neden
olabilir. (93) Fetal akciger maturasyonunu hizlandirmak igin steroid kullaniminin giindeme
geldigi ilk yillarda steroid olarak deksametazon kullamilmaktaydi. Son yillarda akciger
maturasyonu icin deksametazon yerine betametazon kullanilmaktadir. (94) Tek doz veya
multi doz steroid uygulamasi agisindan anlasmazlik mevcuttur. Tekrarlayan uygulamalarin
serebral palsiden korudugu fakat ¢cocuklukta hiperaktiviteye, yetiskin ¢agda da hipertansiyona
yol actig1 iddia edilmektedir. (95, 96)
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2.11. 4. Gebelikte Kortikosteroid Kullanim Endikasyonlari

Gebelikte sistemik lupus eritamatozus (SLE), romatoid artrit (RA), dev hiicreli arterit,
polimyozit ve diger bag doku hastaliklar1 gibi otoimmiin bir¢ok sistemik hastalik sistemik
kortikosteroidlerle tedavi edilir. Bundan bagka astim, psoriazis gibi cilt hastaliklar1 ve
multiple skleroz (MS) gibi baz1 nérolojik hastaliklar da steroidlerle tedavi edilir.

En onemli fetal endikasyon, fetal akciger maturasyonunun hizlandirilmasidir. Ayrica
fetal kalp bloklari, konjenital adrenal hiperplazi, konjenital lupus ve fetal alloimmun
trombositopenide kullanilir. (8)

2.12. Kortikosteroidler ve HELLP Sendromu

Kortikosteroidlerin antienflamatuar ve immunsupresif oOzelliklerinin HELLP
sendromunda goriilebilen tiiketim koagiilopatisine bircok faydali etkileri mevcuttur.
Bozulmus endotelin yol actifi anormalliklere faydali etkilerinin oldugu bilinmektedir. Ayrica
kortikosteroidler endotelial aktivasyonun neden oldugu bir¢ok olay1 da engellemektedir. (97)
Kortikosteroidler antikor kapli plateletlerin dalak tarafindan tiiketilmesini Onler, dalak ve
kemik iligi tarafindan antikor iiretimini azaltir ve kemik iliginin platelet iiretimini artirir. Ayni
zamanda glukokortikoidler arasidonik asit, ADP, kollagen ve trombin tarafindan tetiklenmis
platelet agregasyonunu azaltir. Ayrica endotelial hiicrelerin, makrofajlarin, eosinofillerin, T
lenfositlerinin ve mast hiicrelerinin sitokin {iretmesini azaltirlar. (8)

Sonug¢ olarak kortikosteroidlerin aktive endotelial hiicreler ve plateletler iizerinde
antienflamatuar ve immunmodulatuar etkilerinden dolay1 stabilize edici etkileri HELLP
sendromunda yararli klinik etkiler gostermektedir. Kortikosteroidlerin, ozellikle
deksametazon ve betametazonun HELLP sendromu iizerine olumlu etkilerini arastiran
retrospektif ve prospektif bircok calisma yapilmistir.(10, 11, 12, 13, 14, 15) Biyokimyasal ve
klinik olarak bir¢cok yarar sagladiklarini ifade etseler de ciddi maternal morbiditelerin

hicbirinde diizelme tespit edilmemistir.
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3- MATERYAL VE METOD

Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum klinigine Aralik
2005-Mart 2007 tarihleri arasinda postpartum HELLP Sendromu tanisiyla yatirilarak tetkik ve
tedavi olan 60 hasta calismaya dahil edilmistir.

HELLP Sendromu tanis1 Misissippi siniflamasina goére konuldu. 78

1- Hemoliz (artan LDH serum konsantrasyonu, azalan hematokrit diizeyi)

2- Trombositopeni: < 50000 class 1

50000-100000 class 2
101000-150000 class 3

3- Hepatik disfonksiyon (AST, ALT, LDH’nin artan konsantrasyonlar1)

4- Agir preeklampsi ve eklampsiyi destekleyen diger klinik ve laboratuar bulgular.

Calismaya class 1 ve class 2 HELLP sendromlu hastalar dahil edildi. Hastalar
randomize olarak yirmiser kisilik ti¢ grup halinde prospektif olarak degerlendirildi.

Her ii¢ grupta da oOnceden bilinen renal, hepatik, hematolojik, malign, enfeksiyoz
hastalig1 olanlar, insiilin tedavisine ihtiya¢ duyulan diabetes mellituslu hastalar, son yedi giin
icinde maternal bir hastaliktan dolay1 veya fetal akciger maturasyonu icin oral veya parenteral
kortikosteroid tedavisi almis olan hastalar, koryoamniyoniti bulunan hastalar ¢alisma
kapsamina alinmadi.

Her ii¢ grupta bulunan hastalara anamnez, klinik muayene, hemogram, biyokimyasal
tetkikler, idrar c¢ikigi takibi, tansiyon arteryal takibi gibi klinik takip ve laboratuar tetkikleri
iceren standart protokol uygulandi.

Uc gruptan; Birinci gruba 10 mg dexametazon intravendz olarak 12 saatte bir, ii¢ kez,
toplam 30 mg dozunda, ikinci gruba 12 mg betametazon asetat ve betametazon sodyum fosfat
kombinasyonu (celestone chronodose amp) intramiiskiiler olarak 24 saatte bir, iki kez, toplam
24 mg dozunda tatbik edilmistir. Ilk iki gruba aym zamanda eklamptik konviilziyon
proflaksisi icin standart tedavi olan 4.5 gr yiikleme dozunu takiben 2 gr/saat dozunda
postpartum 48 saat boyunca MgSOy, infiizyonu verilmistir. Ugiincii gruba ise sadece standart
tedavi olan MgSQy infiizyonu verilmistir.

Preeklampsili hastalarda paranteral antihipertansif tedavide ilk tercih olarak kullanilan
Hidralazin iilkemizde bulunmadigindan >180/110 mmHg tansiyon arteryal degerlerine sahip
hastalara sublingual nifedipin (10 mg) uygulanmistir. Gerekli hastalarda alfa metil dopa oral
olarak 250 mg (t.i.d.) baslanip, yetersiz durumlarda 500 mg (q.i.d.) maksimum doza kadar
cikilmstir.
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Hastalarin hematokrit ve platelet sayilar1 6 saatte bir, LDH, AST, ALT seviyeleri 12
saatte bir, ilk 48 saat boyunca oOl¢iildii. Hastalarin ortalama arteryal kan basinglar1 (MAP)
monitorize edildi ve idrar ¢ikis miktarlan takip edildi. MAP: Diyastolik kan basinci + (1/3)

Nabiz basinci formiiliiyle hesaplandi.
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4-BULGULAR

Calismadaki veriler sayi, ylizde, ortalama ve standart sapma olarak verildi. Tedavi

gruplar arasindaki parametrelerin ortalamalar1 Kruskal Wallis testi ile analiz edildi. P<0.05

olmasi durumunda ortalamalar arasi fark anlamli kabul edildi.

1- Calismaya dahil edilen hasta gruplari, maternal yas, gestasyonel yas, gravida sayilari,

hastaneye bagvurudaki platelet sayis1, LDH, AST, ALT seviyeleri ile karsilastirildi.

Elde edilen sonuclarda gruplar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark saptanmadi.

Tablo-1: Calismamizdaki gruplarin demografik 6zellikleri ve bagvurudaki degerler

Dexametazon
Maternal Yas 29.9+6.9
Gestasyonel Yas 31.214.8
Gravida 1.7520.4
Platelet 75300£21379
LDH 3376%3316
AST 5174870

ALT 3691701

Betametazon

28.816.6
33.8+4.7
1.550.5
64050124788
2653%£2799
480300
290237

Standart p
Tedavi

28.5+7.4

32.4+4.8

1.6x0.5

68300+24912 p>0.05
25881753
3691347

2541244
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2-Tedavi gruplarinda AST seviyeleri karsilastirmasina bakildiginda; 3 grup ile AST

seviyelerindeki degisiminde istatistiksel agidan anlamli fark bulunamadi

Tablo-2: Tedavi gruplar ile serum AST seviyelerindeki degisim.

Dexametazon Betametazon Standart Tedavi
Ort. S.S. Ort. S.S. Ort. S.S. P
ASTO 517,70 | 870,05 480,65 | 300,66 369,40 347,92 0,21
AST12 343,75 | 583,12 294,35 | 183,60 229,30 229,52 0,21
AST24 213,70 | 429,84 160,60 | 118,90 129,35 113,40 0,44
AST36 157,95 | 379,89 170,60 | 403,91 69,20 25,81 0,34
AST48 92,05 | 225,62 151,70 | 484,11 42,10 10,69 0,82

Sekil-1: Tedavi gruplari ile serum AST diizeyleri arasindaki iliski.

600

N
o
o

AST sevyesi
wW
o
o

200

100

Sekil 1.Tedavi gruplarinin AST Dlzeyleri

500 AN

O

SO

—o— Dexametazon
—m— Betametazon
—— Standart Tedavi

12 24
Saat




27

3-Tedavi gruplan ile serum ALT seviyeleri arasindaki iliskiye bakildiginda; 3 grubun

karsilastirilmasinda istatistiksel acidan anlamli bir iliski bulunamadi.

Tablo-3: Tedavi gruplar ile serum ALT seviyeleri arasindaki iliski.

Tablo 2.
Dexametazon Betametazon Standart Tedavi
Ort. S.S. Ort. S.S. Ort. S.S. P

ALTO 369,45 | 701,91 290,95 | 237,02 254,45 244,93 0,63
ALT12 192,80 | 226,84 206,60 | 173,80 178,80 176,21 0,50
ALT24 160,80 | 259,26 120,95 | 74,24 134,40 135,24 0,98
ALT36 110,35 | 197,06 7495 | 46,26 77,20 34,94 0,79
ALT48 85,75 | 194,19 80,45 | 178,54 54,50 20,72 0,13

Sekil-2: Tedavi gruplari ile serum ALT diizeyleri arasindaki iligki.

Sekil 2. Tedavi gruplarinin ALT diizeyleri
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4-Tedavi gruplan ile serum LDH seviyeleri arasindaki iliskiye bakildiginda; 3 grupla

serum LDH seviyeleri arasinda istatistiksel acidan anlamli fark bulunamadi.

Tablo-4: Tedavi gruplarn ile serum LDH seviyeleri arasindaki iligki.

Dexametazon Betametazon Standart Tedavi
Ort. S.S. Ort. S.S. Ort. S.S. P
LDHO 3376,30 | 3316,08 2653,65 | 2799,57 2588,95 1753,69 0,34
LDH12 2459,30 | 2998,23 2142,45 | 2754,05 1740,75 1265,92 0,44
LDH24 1788,55 | 2995,61 1230,30 | 1284,78 1053,25 674,47 0,26
LDH36 1266,40 | 2531,78 1019,10 | 1330,75 672,60 360,44 0,37
LDH48 670,90 | 1018,00 846,30 | 1573,10 455,40 165,01 0,74

Sekil-3: Tedavi gruplari ile serum LDH seviyeleri arasindaki iligki.
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5-Tedavi gruplar ile kan PLT seviyeleri arasindaki iliskiye bakildiginda; 42. saaten

itibaren deksametazon grubundaki platelet yiikselme hizinda diger gruplara oranla istatistiksel

acidan anlaml artis saptandi (p<0.005)

Tablo-5: Tedavi gruplarn ile kan PLT seviyeleri arasindaki iligki.

Dexametazon Betametazon Standart Tedavi
Ort. S.S. Ort. S.S. Ort. S.S. P
PLTO 75300,00 | 21379,04 | 64050,00 | 24788,53 68300,00 | 24912,69 0,37
PLT6 79050,00 | 22253,27 | 71950,00 | 23107,24 80900,00 | 19547,24 0,38
PLT12 91100,00 | 27022,21 84750,00 | 21484,08 90800,00 | 16481,57 0,57
PLT18 | 101700,00 | 26163,65| 94700,00 | 17758,91 97400,00 | 13311,65 0,49
PLT24 | 114300,00 | 22782,96 | 104300,00 | 16225,71 | 103950,00 | 10475,41 0,17
PLT30 | 123500,00 | 20213,34 | 111000,00 | 21635,74 | 111150,00 | 10281,69 0,043
PLT36 | 130400,00 | 20538,54 | 120500,00 | 18608,15 | 115650,00 9554,69 0,019
PLT42 | 138850,00 | 40263,96 | 128150,00 | 23015,50 | 119850,00 | 10539,52| 0,003
PLT48 | 154600,00 | 22653,92 | 134900,00 | 26734,37 | 122900,00 | 10212,99| 0,000

Sekil-4: Tedavi gruplari ile kan PLT seviyeleri arasindaki iliski
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6- Tedavi gruplarinda MAP seviyelerindeki degisim incelendiginde; 3 grup icinde

MAP seviyelerindeki diisiiste istatistiksel acidan anlamli bir fark tespit edilemedi.

Tablo-6: Tedavi gruplari ile MAP seviyeleri arasindaki iligki.

Dexametazon Betametazon Standart Tedavi

Mean | Std. Deviation | Mean | Std. Deviation | Mean | Std. Deviation| P
MAPO | 115,40 12,63 111,10 9,61 109,50 7,35 0,231
MAP4 |113,35 10,04 110,50 7,13 110,20 5,67 0,417
MAP8 | 113,50 8,03 108,40 7,06 108,70 5,70 0,061
MAP12 | 109,75 5,59 107,50 6,26 105,95 6,17 0,152
MAP16 | 108,90 5,89 107,80 5,38 108,15 4,52 0,850
MAP20 | 107,55 7,37 105,55 4,97 107,25 4,09 0,550
MAP24 | 106,20 6,70 103,50 5,05 105,95 6,18 0,411
MAP28 | 104,10 6,69 105,45 6,75 103,00 5,16 0,364
MAP32 | 103,45 5,12 104,65 6,44 105,65 4,48 0,239
MAP36 | 103,75 5,30 101,90 5,45 105,05 4,57 0,132
MAP40 | 103,40 5,77 101,10 5,61 103,85 4,25 0,172
MAP44 | 103.80 5.78 101.12 5.65 103.80 4.20 0.175
MAP48 | 102,90 5,31 110,75 44,85 104,00 4,27 0,156

Sekil-5: Tedavi gruplari ile MAP seviyeleri arasindaki iliski.

Ortalama Arteryel Kan Basinci

Grafik 1.Tedavi gruplarinin ilk 48 saatteki kan basinci

duzeyleri
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7-Tedavi gruplan arasinda idrar atilim miktarlarindaki degisim incelendiginde; 3 grup iginde
betametazon grubunda idrar atiminda 44. saatten itibaren anlamli bir artis tespit edildi.

Tablo-7: Tedavi gruplarinda idrar atim miktarlarimin degisimi.

Dexametazon | Betametazon Standart Tedavi

Ort. S.S. Ort. S.S. Ort. S.S. p

IDRAR4 | 276,25 | 114,56 | 333,50 | 140,20 | 355,00 | 143,18 | 0,12
IDRAR8 | 308,50 | 115,44 | 352,00 | 154,36 | 368,50 | 151,67 | 0,37
IDRAR12 | 306,25 | 109,99 | 366,00 | 159,16 | 360,00 | 124,18 | 0,22
IDRAR16 | 346,25 | 114,21 | 367,50 | 143,52 | 371,00 | 138,14 | 0,67
IDRAR20 | 365,75 | 122,09 | 388,50 | 162,91 | 400,00 | 115,85 | 0,59
IDRAR24 | 407,50 | 124,63 | 435,00 | 167,88 | 437,50 | 119,07 | 0,37
IDRAR28 | 415,00 | 115,96 | 413,50 | 140,16 | 437,50 | 121,26 | 0,41
IDRAR32 | 408,75 | 120,65 | 452,50 | 171,28 | 460,00 | 136,30 | 0,13
IDRARS36 | 440,00 | 124,45 | 462,50 | 176,87 | 461,00 | 126,69 | 0,38
IDRAR40 | 424,75 | 112,45 | 456,00 | 162,49 | 450,00 | 108,82 | 0,063
IDRAR44 | 418,75 | 121,90 | 476,00 | 162,04 | 435,00 | 115,96 | 0,012
IDRAR48 | 451,00 | 126,93 | 477,50 | 165,81 | 445,00 | 113,44 | 0,033

Sekil-6: Tedavi gruplarinin idrar atim miktarindaki degisim.

Grafik 2.Tedavi gruplarinin ilk 48 saatteki idrar atim miktarlari
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8- Tedavi gruplarinda hastanede kalis siirelerine bakildiginda; 3 grup arasinda
istatistiksel agidan anlaml fark tespit edilemedi.

16

149 o]

121

101

KALSURE

N= 20 20 20
Dexametazon  Betametazon Standart Tedavi

HASTA

9- Tedavi gruplarina dahil hastalar postpartum kanama, eklampsi, akut bébrek
yetmezligi ve enfeksiyon gelisimi gibi maternal majér komplikasyonlar agisindan
karsilastirildiginda ii¢ grup arasinda istatistiksel agidan anlaml bir fark
saptanmadi.
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S-TARTISMA

Hemoliz, yiikselmis karaciger enzimleri ve diisiik trombosit sayisi ile karakterize
HELLP Sendromu preeklampsinin siddetli bir formu olarak ilk kez Pritchard tarafindan

©))

tanimlanmigtir. =’ 1982’de Weinstein tarafindan siddetli preeklampsi-eklampsinin, hemoliz

(H), yiikselmis karaciger enzimleri (EL), diisiik platelet sayis1 (LP) ile seyreden atipik formu,
HELLP sendromu olarak isim almuistir. ®
HELLP sendromlu bir gebenin nasil takip ve tedavi edilecegi heniiz tam olarak obstetri
literatiiriinde  netlesmemistir. Bazi1 yazarlar hafif HELLP sendromlarinin verilen
kortikosteroidlerin akciger matiiritesini arttirana kadar bekleyebilecegini belirtmislerdir.
Ciinkii steroidler fetal akciger matiiritesini arttirmasinin  yam1 sira  yeni doganin
intraventrikiiler hemoraji, nekrotizan enterokolit ve neonatal 6liim risklerini azaltabilmektedir.
@D HELLP sendromuyla komplike gebelikler, dissemine intravaskiiler koagiilopati (DIK),
akut renal yetmezlik (ARY), asit, pulmoner ve serebral 6dem, plevral efiizyon, karaciger
subkapsiiler hematomu ve karaciger riiptiirii gibi ciddi maternal komplikasyonlar acisindan
yiiksek riske sahiptirler. @ Bu komplikasyonlara bagli mortalite yogun bakim kosullar iyi
olan, tecriibeli personele sahip merkezlerde %1 kadar diisiik seyretmekteyken, kotii kosullarda
%24’e kadar c¢ikabilmektedir. Hastaligin patofizyolojisi heniiz net olarak ac¢iklanamadigindan
kesinlesmis bir tedavi protokolii bulunmamaktadir. 2 Bazi otorler tarafindan plazmaferez
tedavisi Onerilmistir, fakat bu tedavinin maliyeti yiiksek ve yarari tarismalidir.®® HELLP
sendromu klinigi ¢ok cesitli sekillerde ortaya c¢ikabileceginden tanist bazen gecikebilmektedir
ya da yanlis tam1 alabilmektedir. Bircok hasta kolesistit, 6zefajit, hepatit veya idyopatik
trombositopeni olarak takip edilmektedir. 7 Yanlislikla otoimmiin hastalik tanisi konularak
veya fetal akciger maturasyonunu hizlandirmak icin kortikosteroid tedavisi alan HELLP
sendromlu hastalarda laboratuar ve klinik parametrelerde diizelme oldugu gozlenmistir. Bu
gelisme HELLP sendromunda kortikosteroid tedavisinin kullanimim giindeme getirmistir.®""
Kortikosteroid tedavisinin yapilamadigi durumlar net olarak belli degildir. Maternal
kortikosteroid tedavisinin anne ve bebekte enfeksiyon riskini arttirdigi iddia edilmistir. Diger
bir rélatif kontrendikasyon annede diabetes mellitus durumudur. ©

HELLP sendromunun takibinde maternal trombosit sayimi ve LDH 06l¢iimiiniin en iyi
parametreler oldugu belirtilmistir. Yine annenin iyilesme kriteri olarak da tansiyonun
stabillesmesi ve idrar atiliminin artmasinin kullanilabilecegi onerilmektedir. ©

Magann ve ark. yiiksek doz kortikosteroidi iki tiirlii kullanarak HELLP sendromlu

hastalarda hem antenatal kortikosteroid verildiginde D hem de postpartum verildiginde (10
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(iki ayr calisma iki ayr hasta grubu {izerinde yapilmis) HELLP sendromunda klinik (MAP ve
ditirezis) ve laboratuar (trombosit sayimi, LDH, AST, ALT) parametrelerde hizli bir diizelme
gozlemislerdir. Kortikosteroid verilen grupla, verilmeyen grup arasinda enfeksiyon, anormal
uterin kanama ve yara enfeksiyonu acisindan anlamli bir fark bulunmamustir.

Kadanali ve ark. ¥ antepartum HELLP sendromlu hastalarda yaptiklar1 ¢alismada
Magann ve ark. yaptiklart ¢aligmalarla uyumlu olarak steroid verilen grupta verilmeyen gruba
gore MAP degerinde 24. saatte belirgin olarak azalma, idrar cikisinda 18. saatte artma,
trombosit sayisinda 18. saatten sonra artig, AST, ALT ve LDH seviyelerinde zamanla diisiis
saptamiglardir. Yine klinik olarak enfeksiyon, postpartum kanama ve yara enfeksiyonu
acisindan anlaml bir fark saptanmamustir.

Yalgin ve ark.!"? postpartum HELLP sendromlu hastalarla yaptiklari benzer bir
calismada MAP’da 28. saatte diisme, idrar atiiminda 36. saatte yiikselme, AST seviyesinde
40. saatte diigsme, platelet sayisinda 20. saatte anlamli bir sekilde yiikselme tespit etmislerdir.
Yalcin ve ark. diger ¢caligmalara ek olarak hastanede kalis siiresiyle kortikosteroid iligkisini
incelemistir. Kortikosteroid alan grupta hastanede kalis siiresi 6.0+4.1 giin (4-15 giin) iken
kontrol grubunda 10.5%3.2 giin (6-21 giin) olarak saptanmistir, bu da istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (p<0.001).

Vigil-De Gracia ve ark."® pospartum HELLP sendromlu hastalarda yapmis olduklari
calismada MAP, idrar atimi, platelet sayisi, LDH, AST, ALT seviyeleri acisindan steroid alan
ve almayan iki grup hastada karsilastirmiglardir. Yiiksek doz deksametazon tedavisinden 30
saat sonra platelet sayisinda steroid alan grupta anlamli bir yiikselme saptamiglardir. Fakat
yapilan diger calismalarin aksine UOILIZI i 72 saat icinde LDH, AST ve ALT
seviyelerinde steroid alan grupta istatistiksel olarak anlaml bir diisiis gozlenmemistir. Ayrica
idrar attm miktar1 ve MAP degerleri arasinda steroid alan grupla almayan grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir. Postpartum kanama, enfeksiyon, kesi yeri
enfeksiyonu acisindan iki grup arasinda yine istatistiksel acidan anlamli fark bulunmamistir.
Buraya kadar belirtilen ¢aligmalarin hepsinde kontrol gruplar1 ve steroid gruplari arasinda
calismanin baslangicindaki laboratuar parametreleri acisindan anlamli bir fark yoktu. Fakat
Vigil-De Gracia ve ark. yapmis oldugu calismada calismanin baslangicindaki platelet degeri
steroid alan grupta, kontrol grubuna gore anlaml derecede diisiik idi. Buna ragmen steroid
alan grupta postpartum 30. saatte platelet sayisinda anlamli bir yiikselis tespit edilmistir.

Varol ve ark. ©”

postpartum HELLP sendromlu hastalarda yapmis oldugu benzer
calismada da, steroid grubunda, platelet sayisinda yiikselme, AST, ALT, LDH seviyelerinde

diisme, kontrol grubuna gore anlamli olarak degisim gosterdi. Fakat bu ¢alismada MAP
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degerleri acisindan iki grup arasinda istatistiksel agcidan anlamli bir fark tespit edilemedi.
Ayn1 zamanda steroid grubunda hastanede kalis siiresi kontrol grubuna goére kisa olup kan ve
kan {iiriinleri transfiizyonu ihtiyaci da daha azdi.

Isler ve ark. ‘¥ deksametazon ve betametazonun postpartum HELLP sendromlu
hastalar iizerine olan etkilerini karsilagtirmiglar. Deksametazon grubuna 10 mg IV
deksametazon sodyumfosfat her 12 saatte bir, betametazon grubuna 12 mg IM betametazon
her 24 saatte bir klinik ve laboratuar parametreler diizelinceye kadar uygulanmistir. HELLP
sendromunun iyilesme kriteri olarak MAP degerinin diizelmesinin esas alindig1 bu ¢alismada
deksametazon grubunun calismaya baslangic LDH seviyesi betametazon grubundan anlaml
olarak yiiksek idi. Her iki grubun klinik ve laboratuar olarak karsilastirnlmasinda MAP
degerinde IV deksametazon grubunda, IM betametazon alan gruba gore anlaml olarak diisiis
tespit edildi. Idrar atim1 ve platelet yiikselisi, AST, ALT, LDH diisiisii agisindan iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi. Deksametazon grubundan sadece bir
hasta (%6) ciddi hipertansiyondan dolay1 hidralazin tedavisine ihtiya¢ duyarken, betametazon
grubunun neredeyse yarisi (n=9) benzer endikasyondan dolay1 hidralazin veya labetolol
tedavisine ihtiya¢c duymustur. Betametazon grubundan 4 kisi glukokortikoid tedavisi sirasinda
bas agrisi, bulanik gorme, tansiyon yiiksekligi gibi eklampsiye gidis ve preeklampsinin
siddetlenme semptomlar1 nedeniyle obstetrik acil odasina tekrar alinmistir. Boyle bir durum
deksametazon grubunda s6z konusu olmamistir. Bu ¢alismanin sonucu olarak Isler ve ark. IV
deksametazonun, IM betametazondan HELLP sendromu iizerine daha etkili oldugu goriisiine
varmiglardir. Bu etkiyi de deksametazonun IV yapilip direkt sistemik dolasima katilmasina ve
potensinin betametazondan daha fazla olmasina baglamaktadirlar.

Simdiye kadar sozii edilen biitiin calismalarda kortikosteroidlerin HELLP sendromuna

olumlu etkilerinden bahsedildi. Fakat son yillarda Fonseca ve ark. 1%

yapmis oldugu bir
calismada HELLP sendromunda kortikosteroid tedavisinin anlamli bir etkisinin olmadigi
vurgulanmaktadir. Fonseca ve ark. kendi ¢alismalarinin HELLP sendromunda kortikosteroid
kullanimina dair simdiye dek yapilmis calismalar i¢inde en genisi ve calisma sekli olarak ilk
cift kor ve plasebo kontrollii ¢alisma oldugunu sdylemislerdir. 132 HELLP sendromlu hasta
(60’1 gebe, 72’si postpartum olmak iizere) ile calisilmis (hastalar rasgele ve kapali zarf usulii
ile plasebo ve steroid grubu olarak ikiye ayrilmis). Gebe hastalara hospitalizasyondan sonra,
12 saat arayla, doguma kadar 10 mg, dogumdan sonrada 3 doz deksametazon verilmistir.
Postpartum hastalara da 12 saat arayla 10 mg deksametazon 3 doz halinde verilmistir. Ayni

prosediir kontrol grubuna da deksametazon yerine plasebo olarak steril su verilerek

uygulanmigtir. Aym1 zamanda biitiin hastalara 1.5 gr/saat magnezyum siilfat infiizyonu
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verilmigtir. Caligmanin sonucunda hastanede kalis siiresinin plasebo grubuna gore
deksametazon grubunda (gebe ve postpartum) daha kisa oldugu saptanmistir. Fakat
istatistiksel olarak anlamli degildir. Platelet sayisinda yiikselme; LDH, AST, ALT
seviyelerinde diisiis hizinda deksametazon ve plasebo grubu arasinda istatistiksel acidan
anlamli bir fark saptanmamistir. Hatta AST seviyesindeki diizelme hizi deksametazon
grubunda daha yavas bir sekilde gerceklesmistir. Idrar atim1 yoniinden de iki grup arasinda
anlamli bir fark yoktu. 13’l plasebo grubundan, 10’u deksametazon grubundan olmak iizere
toplam 13 hastada furosemid kullanimi gerekmistir. Aym1 zamanda MAP degerindeki diisiis
acisindan da anlaml bir fark saptanmamistir. Bu calisma siiresince 3’ steroid grubundan 1’1
plasebo grubundan olmak iizere toplam 4 maternal 6liim gerceklesmistir. Komplikasyonlar ve
transfiizyon acisindan da anlamli bir fark bulunmamastir.

Mould ve ark. °Y 2006 yilinda yapmis oldugu ¢alismada da Fonseca ve ark. yapmis
olduklar1 c¢alismayla paralel olarak HELLP sendromlu hastalarda platelet yiikselme,
AST,ALT,LDH diisiis hizinda steroid grubu ile kontrol grubu arasinda bir fark bulamamastir.

Su ana kadar sozii edilen tiim ¢alismalarda hastalar ya deksametazon ve standart tedavi
acisindan, ya da deksametazon ve betametazon tedavisi agisindan karsilastirilmistir. Bizim
calismamizda ise postpartum HELLP sendromlu hastalar ii¢c grup halinde; deksametazon,
betametazon ve standart tedavi agisindan karsilastirildi. Her li¢ grup arasinda AST, ALT,
LDH diisiis hizlarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu. Platelet yiikselme hizinda 42.
saate kadar ti¢ grup arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark saptanmadi. 42. saaten
itibaren deksametazon grubundaki platelet yiikselme hizinda diger gruplara oranla istatistiksel
acidan anlaml artig saptandi (p<0.005). MAP degerleri acisinda ii¢ grup karsilastirildiginda,
iic grup arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark tespit edilemedi. idrar atiminda da 44.
saate kadar tic grup arasinda anlamli bir fark tespit edilmemis olup, 44. saatten sonra
betametazon grubunda diger iki gruba oranla idrar atiminda artis saptanmistir. Postpartum
kanama, eklampsi, akut bobrek yetmezligi ve enfeksiyon gelisimi gibi maternal 6nemli
komplikasyonlar agisindan ii¢ grup arasinda istatistiksel agcidan anlamli bir fark saptanmadi.
Hastanede kalis siiresi ac¢isindan da ti¢ grup arasinda anlaml bir fark tespit edilemedi. Yapmis
oldugumuz calismanin sonucu olarak laboratuar parametrelerinden sadece deksametazon
grubunda 42. saatten itibaren platelet sayisinda anlamli bir yiikselis saptanmistir. Bu bulgular
Vigil-De Gracia ve ark. yapmis oldugu calismayla (30. saatten itibaren olmak iizere)
paralellik gostermektedir. Deksametazon grubuyla betametazon grubunun karsilastirildigi
Isler ve ark. yapmis oldugu calismada deksametazon grubunda MAP degerlerinde anlamli bir

diisiis saptanirken, bizim c¢alismamizda MAP degerlerindeki degisimde anlamli bir farka
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rastlanmadi. Bununla birlikte betametazon grubunda idrar atiminda 44. saatten itibaren
anlaml bir artis tespit edildi.

Bu bulgulara dayanarak HELLP sendromlu hastalara kortikosteroid verilmesi laboratuar
parametrelerden platelet sayist tizerine klinik parametrelerden idrar atimi {izerine olumlu
etkilere sahiptir, fakat onemli komplikasyonlar agisindan (eklampsi, akut bébrek yetmezligi,
ARDS, dekolman plasenta, maternal 6lim, vb.) yararli oldugu heniiz hicbir calismayla
desteklenmemistir. Sonug¢ olarak ‘HELLP sendromlu hastalarda deksametazon mu verilmeli
yoksa betametazon mu verilmeli’ sorusunun cevabi i¢cin daha genis kapsamli ve daha ileri

diizeydeki calismalara ihtiya¢ oldugu diistiniilmektedir.
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