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Gebelikte Respiratuvar Hastaliklar

Eylem ALICI ODACILAR'

Girig

Gebelige bagli meydana gelen mekanik ve hormonal degisiklikler respiratuvar
sistemde belirgin farkliliklara yol agar. Gebelik disinda stabil seyreden respira-
tuvar hastaliklar gebelikte siiperimpoze olabilir. Ornegin, influenza pandemisi
sirasinda gelisen siddetli akut pndmoniye bagli maternal mortalite sayilarinda
beklenmedik artislar olabilmektedir.

Gravid uterusun mekanik etkisi sonucu diyafram normal pozisyonundan
4 cm kadar eleve olur. Diyafram elevasyonu sonucu ekspiratuar rezerv voliim
(ERV) ve rezidiiel voliim (RV) azalir. Sonug olarak fonksiyonel rezidiiel kapasite-
de (FRC) %10-25 kadar bir azalma meydana gelir (1).

Progesteron, respirasyonu artirici bir etkiye sahiptir. Gebelikte progesteron
diizeylerinin artmasi nedeniyle tidal voliim (TV) yaklasik olarak %40 kadar ar-
tar. TV artis1 sonucu dakikalik ventilasyon %30-40 artar ve pO2 100 mm Hgden
105 mm Hgye yiikselir. Gebelik sirasinda metabolik gereksinim artigina bagl
olarak CO2 iiretimi %30 artmis olsa da ventilasyon ve difiizyon kapasitesinde
artis sonucu pCO2 40 mm Hgden 32 mm Hg'ye diiser. pCO2 azalmasi hafif bir
respiratuvar alkaloz gelismesine neden olur. Olugan bu alkali ortam, fetiiste aero-
bik metabolizma sonucu ortaya ¢ikan karbondioksitin uzaklagtirilmasina yardim
eder. Vital kapasite (VC) ve total akciger kapasitesi (TLC) klinik olarak anlamli
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bir degisiklige ugramaz. Gebelik boyunca zorlu ekspiratuar volim (FEV1), pik
ekspiratuar akim hiz1 (PEFR) ve FEV1/zorlu vital kapasite (FVC) degismez boy-
lece solunum fonksiyonlari korunur (1).

Gebelik doneminde solunum siklig1 degismez ancak ventilasyon derinligi ar-
tar (1). Gebelik nedeniyle respiratuvar sistemde meydana gelen degisikliklerin,
bazal oksijen tiiketimindeki artis sonucu ortaya ¢iktig1 diisiiniilmektedir.

Astim

Tanim

Astim reversibl hava yolu obstriiksiyonu ile karakterize kronik inflamatuar bir
hastaliktir.

Epidemiyoloji

Gebelik sirasinda tahmini astim prevelansi %4-6 arasindadir (2).

Etiyoloji ve patofizyoloji

5. Kromozomun uzun kolunda bulunan sitokin gen kiimeleri, B-adrenerjik ve
glukokortikoid reseptor genleri ve T hiicre antijen reseptor geni, hava yolu duyar-
lilik artis1 ve persistan subakut inflamayon ile iligkili bulunmustur (3).

Hava yolu duyarlilig1 bulunan astimli bireylerin irritanlar, viral enfeksiyonlar,
aspirin, soguk hava, egzersiz ve sigara gibi bir takim ¢evresel stimiilanlara maru-
ziyeti sonucu eozinofiller, mast hiicreleri ve T lenfositler ile infiltrasyon meydana
gelir. Bu hiicreler tarafindan histamin, l6kotrienler, prostaglandinler, sitokinler,
Ig E gibi inflamatuar mediatérlerin tiretilmesi mukozal inflamasyona onciilitk
eder. Sonug olarak bronsiyal diiz kas kontraksiyonu, vaskiiler konjesyon, mukus
yogunlugunda artis ve mukozal 6dem nedeniyle reversibl hava yolu obstriiksiyo-
nu ortaya cikar.
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Komplikasyonlar

Gebelik sonuglari

Hafif ve iyi kontrol edilen astim, maternal morbidite riskinde artiga neden olmaz.
Morbidite artig, siddetli ve kontroliin saglanamadig1 hastalik ile iliskili goriin-
mektedir. $iddetli astim1 bulunan gebelerde spontan abort, preterm dogum ve
preeklampsi riski artmaktadir. Mekanik ventilasyon gereksinimi bulunan gebe-
lerde maternal ve perinatal mortalite oranlar1 6nemli 6lgiide artmaktadir.

Fetal etkiler

Kontrollii hastalikta perinatal sonuglar genellikle yiiz giildiiriiciidiir. Astim sid-
detlendikge belirginlesen maternal hipoksemiye bagl olarak umbilikal kord kan
akiminda azalma, sistemik ve pulmoner vaskiiler diren¢ artisi ve kalp debisinde
azalma seklinde bir fetal yanit ortaya ¢ikar. Sonug olarak astim siddeti artik¢a
fetal bitytime kisitlilig1 riski artmaktadur.

Astim tedavisinde kullanilan ilaglarin orta hat defektleri ve otizm spektrum
bozukluklari agisindan risk artisina neden oldugu birkag ¢alismada gosterilse de
bu iliski tiim ¢aliymalarda ortaya koyulamamuistir (4).

Klinik ozellikler

Astim belirtileri, hastaligin siddeti ile iligkili olarak hafif hiriltili solunumdan sid-
detli bronkokonstriksiyona kadar degiskenlik gosterebilir. Bu durum, semptom-
larin siddeti, baslangici ve siiresi baz alinarak hastaligin Tablo 1de gosterildigi
sekilde kategorize edilmesine onciilitk etmistir.

Hava yolu obstriiksiyonu artik¢a solunum eforunda orantili bir artis izlenir ve
hastalar gogiiste sikisma, hiriltili solunum ya da nefes darlig: tarifler. Baslangicta
gebeligin hiperventilasyonu nedeniyle hipoksi goze ¢arpmayabilir. Ancak bronsi-
yal obstriiksiyon siddetlendikge ventilasyon/perfiizyon dengesi bozulur ve arte-
riyel hipoksemi meydana gelir. Obstriiksiyon devam ederse solunum kaslarinda
yorgunluk ve takiben respiratuvar yetmezlik ortaya ¢ikar.
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Tablo 1. Astim siniflamasi

Hafif Hafif Orta siddetli Siddetli
intermittan persistan persistan persistan
e Haftada >2 Giinliik _
Alevlenmeler .. Siirekli
Semptomlar ) ancak giinde Haftada >2 .
aras1 donemde semptomatik
. <1 alevlenme
asemptomatik
Pulmoner FEV1> %80 FEV1> %80  FEV1%60-80 FEV1<%60
fonksiyon
Gece Ayda <2 Ayda >2 Haftada >1 Sik gece
uyanmasi uyanmalar1
Gl aktci;\lfli?:ﬁ:l;de allz'tileili(tzfje
aktiviteleri Yok Hafif . ..
encelleme biraz belirgin
8 engellenme kisithilik

Gebelik ve Astim

Gebelik doneminde azalmis FRC ve artmis pulmoner gaz degisimi nedeniyle hi-
poksiye kars1 duyarlilik olusur. Hafif hastaliga sahip gebelerde astimin alevlenme
siklig1 %13 iken siddetli hastalig1 bulunan gebelerin yaklagik yarisi astim alevlen-
mesini tecriibe ederler (5). Alevlenme riski, sezaryen ile dogumda, vajinal dogu-
ma gore 18 kat fazladir.

Klinik Degerlendirme

Fizik muayene ile nefes alip verme gii¢liigii, tasikardi, pulsus paradoksus, uzamis
ekspirasyon ve aksesuar kaslarin solunuma katilmas: gibi bulgular saptanabilir.
Mortal seyreden alevlenme bulgulari arasinda santral siyanoz ve biling bulanik-
lig1 bulunur.

Arteriyel kan gaz1 analizi ile maternal oksijenasyon, ventilasyon ve asit-baz
durumu degerlendirilebilir. Elde edilen bilgiler ile astimin siddeti belirlenebilir.

Solunum fonksiyon testi astim tanisinin konfirme edilmesi ve hastaligin sid-
detinin takip edilmesi amaciyla kullanilmaktadir. FEV1de azalma ile hava yolu
obstriiksiyonu varligi saptanir. Takiben inhale albuterol uygulanmasi sonrasi
FEV1de %12 veya daha fazla bir artis izlenirse bu obstriiksiyonun reversibl oldu-
gu saptanir ve tani konfirme edilir. FEV1 veya PEFR, hastaligin siddeti ile en iyi
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korelasyonu gosteren dl¢iimlerdir. FEV1 <1L veya beklenen degerin %20’sinden
az olmast hipoksi, tedaviye kotii yanit, yiiksek relaps oraniyla tanimlanan siddetli
hastalik ile iligkilidir. PEFR ve FEV1 degerleri birbirleriyle korelasyon gosterir.

Yonetim

Astim yonetimi iyi oldugu takdirde gebelik sonuglari ¢ok basarilidir. Yonetimin
temelini agagida siralanan 4 madde olusturmaktadir:

1. Hasta egitimi

2. Cevresel presipite edici faktorlerden kaginma

3. Solunum fonksiyonunun ve fetal durumun degerlendirilmesi
4. Farmakolojik tedavi

Orta ila siddetli astim1 olan bireyler giinde iki kez FEV1 ve PEFR o6l¢timii
ile takip edilmelidir. Ideal olarak FEV1 beklenen degerin >%80 olmalidir. FEV1
<%50 olmasi siddetli astim alevlenmesi ile iliskilidir. PEFR i¢in beklenen deger
380-550 litre/dakikadir. Ev tipi solunum fonksiyon test cihazlarinin kullanimi
ile hastanin bazal degerleri saptanabilir ve asemptomatik olan hastanin solunum
fonksiyon degerleri ile semptomatik durumdaki degerler karsilastirilabilir. Boy-
lece, bu cihazlarin kullanimu ile hastalik siddetlenmeden 6nce erken tedavi basla-
narak hospitalizasyon oranlari diisiiriilebilir.

Tedavi

Hedefler

1. Giinliik aktivitelerde sinirlama olmamasi

2. FEV1 degerlerinin normal veya normale yakin olmasi

3. Alevlenme sikliginin, semptomlarin, kisa etkili f-agonist kullaniminin en
aza indirilmesi

Tedavide Kullanilan ilaglar

a) Inhale Steroidler

Anti-inflamatuar etkiye sahip olup bronsiyollerde 6dem ve sekresyonu azal-
tirlar. Uzun donem tedavi i¢in kullanilirlar. Eger haftada 2 kez 3-agonist (6rnek:
albuterol) kullanilmasina gerek duyuluyor ise inhale steroidler tedaviye eklen-
melidir. Inhale steroidlerin gebelik déneminde kullanimi giivenli olup konjenital
malformasyon ve olumsuz gebelik sonuglari ile iligkisi bulunmamaktadir (6).
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b) Beta Agonistler

B-agonistler bronsiyol diiz kaslarini gevsetirler. f-agonistlerin perikonsep-
siyonel donemde kullanilmasi ile gastrosizis arasinda iliski oldugunu gosteren
aragtirmalar olsa da bu konuda net bir bilgi bulunmamaktadir (7). Bu ajanlarin
kullanimi ile gestasyonel hipertansiyon, preterm eylem, diisiik dogum agirhig,
intrauterin biiylime kisithilig1 gibi olumsuz perinatal sonuglar arasinda bir iligki
gosterilememistir (8).
 Kisa etkili B-agonistler: Akut semptomlarin hafifletilmesinde tercih edilirler.

Diizenli olarak giinliik ve kronik kullanilmalari tavsiye edilmemektedir.

o Uzun etkili B-agonistler: Astimin uzun siireli kontroliinde monoterapi olarak
kullanilmalar1 6nerilmez. Orta ve siddetli persistan hastaligin uzun déonem
semptom kontrolil i¢in inhale steroidler ile kombine edilerek kullanilmalar1
onerilmektedir.

c¢) Kromolin

Kromolin sodyum, kronik astim kontrolii i¢in kullanilan nonsteroid anti-inf-
lamatuar bir ajandir. Gebelikte kullanimui ile konjenital malformasyonlar arasin-
da iligki bulunmamaktadir.

d) Teofilin

Gebelikte teofilin kullanimi ile teratojenik etki arasinda bir iliski bulunma-
makla birlikte maternal ve fetal toksisite agisindan ¢ok dar bir terapétik arali-
g1 bulunmaktadir. Hedeflenen teofilin seviyeleri 5-12 mikrogram/mililitre olup
inhale steroidler ile semptomlarin kontrol altina alinamadigr durumlarda uzun
etkili B-agonistlere alternatif olarak diisiik doz teofilin kullanilmasi mantiklidur.

e) Lokotrien Reseptér Antagonistleri

Montelukast ve zafirlukast, gebelik doneminde giivenle kullanilabilir. Baglan-
gi¢ tedavisi olarak kullanilmalari tavsiye edilmez.

f) Antikolinerjikler

Antikolinerjikler, muskarinik kolinerjik reseptorlerin inhibisyonuna neden
olarak solunum yolu vagal tonusunu azaltirlar. Ipratropiyum bromid, orta ve sid-
detli astim alevlenmelerinde kisa etkili 3-agonistlere ek yarar saglayabilir.

g) Oral Kortikosteroidler

Inhale steroidler, B-agonistler ve kromolin ile astim alevlenmesi kontrol altina
alinamadiginda oral kortikosteroidler endike hale gelir. Ilk trimesterde kullanil-
malari ile yarik dudak ve damak arasinda iligki bulunmaktadir. Gebelik sirasinda



Gebelikte Respiratuvar Hastaliklar

kullanilmalar: gestasyonel diyabet, preeklampsi, preterm eylem ve diisitk dogum
agirlig1 gibi olumsuz gebelik sonuglarinda insidans artisina neden olabilir.

Siddetli astim alevlenmesi, intraven6z kortikosteroid kullanimi icin endikas-
yon olusturur.

Kronik Astim Tedavisi

a) Hafif intermittan Astim

Bu hasta grubunda giinliik ilag kullanilmasi gerekli degildir. Gerek duyuldu-
gunda kisa etkili B- agonistler ile rahatlama saglanabilir.

b) Hafif Persistan Astim

Giinltik disitk doz inhale kortikosteroid ile tedavi edilir. Alternatif olarak in-
hale kromolin, l6kotrien reseptdr antagonisti veya teofilin kullanilabilir.

c) Orta siddetli Persistan Astim

Orta doz inhale kortikosteroid veya diisitk doz inhale kortikosteroid ile bir-
likte uzun etkili inhale f-agonist kombinasyonuyla tedavi edilir. Alternatif olarak
diisiik veya orta doz inhale kortikosteroid ile birlikte teofilin veya lokotrien re-
septor antagonist kombinasyonu kullanilabilir.

d) Siddetli Persistan Astim

Bu hastalarin yiiksek doz inhale kortikosteroid ve uzun etkili inhale 3-agonist
ile tedavi edilmesi gerekir. Kontrol saglanamazsa oral kortikosteroidler kullani-
labilir. Miimkiin olan en kisa siirede oral kortikosteroidler kesilmeli ve inhale
ajanlara gecilmelidir.

Alternatif olarak yiiksek doz inhale kortikosteroidler ile birlikte teofilin
kullanilabilir.

Akut Astim Tedavisi

Akut astimin gebelik sirasinda tedavisi, gebe olmayan astimli bireylerin tedavi-
siyle benzerlik gosterir. Ancak gebelerin hospitalizasyon esikleri daha diisiiktiir.
Intravendz hidrasyon, pulmoner sekresyonlari temizlemek igin yararli olabilir ve
hastalara ek oksijen destegi verilmelidir. Tedavi ile pO2 >60 mm/Hg ve oksijen
satlirasyonunun %90-95 olmasi hedeflenir. Hastalar solunum fonksiyon testi ile
FEV1 ve PEFR ol¢iimleri, kontinii pulse-oksimete ve elektronik fetal monitori-
zasyon ile takip edilmelidir. Pnémoni eslik etmedikge antibiyotik kullanilmasi
onerilmez.
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Akut astim i¢in birinci basamak tedavide oral, subkiitan veya inhale terbu-
talin, albuterol, izoetarin, epinefrin, izoproterenol veya metaproterenol gibi kisa
etkili bir B-agonist ajan kullanilir. Siddetli hastalikta bu ilaglar intravenoz yoldan
uygulanabilir. Daha 6nce idame amaciyla kullanilmamus ise inhale kortikostero-
idler baglanir. Eger yanit yoksa nebiilize antikolinerjik bir ila¢ eklenebilir. Ayrica
siddetli alevlenmelerde intraven6z magnezyum siilfat veya teofilin kullanilmasi
fayda saglayabilir. Bronkodilator ajanlara ve inhale steroidlere hizli yanit alina-
maz ise oral veya parenteral kortikosteroidler uygulanabilir.

Status Astmatikus ve Respiratuvar Yetmezlik

30-60 dakika yogun tedavi sonrasi yanit alinamayan siddetli astim status astma-
tikus olarak tanimlanir. Bu hastalar yogun bakim iinitesinde izlenmelidir. Agresif
tedaviye ragmen respiratuvar durum kotiilesmeye devam ederse entiibasyon ge-
rekli hale gelir.

Dogum Eylemi ve Dogum

Antepartum donemde astim kontroliiniin saglandigi ilaglara dogum eylemi sira-
sinda da devam edilir. Son 4 hafta i¢inde sistemik kortikosteroid tedavisi almis
olan gebelere eylem sirasinda ve dogum sonrast ilk 24 saat, 8 saatte bir 100 mg
intravenoz hidrokortizon uygulanmalidir.

Indiiksiyon ve servikal olgunlasma icin oksitosin, prostaglandin E1 ve E2 kul-
lanilabilir. Dogum eylemi sirasinda meperidin yerine fentanil gibi histamin sali-
nimina neden olmayan narkotik analjezik ajanlar tercih edilmelidir ve epidural
analjezi idealdir. Sezaryen ile dogum, trakeal entiibasyon siddetli bronkospazmi
tetikleyebileceginden dolay1 spinal anestezi altinda gerceklestirilmelidir. Post-
partum hemoraji yonetiminde oksitosin ve prostaglandin E1 ve E2 tercih edilir.
Prostaglandin F2a ve ergotamin tiirevleri siddetli bronkospazm yapabilmeleri
nedeniyle kontrendikedir.

Pnomoni

Tanim

Gebelik sirasinda ortaya ¢ikan pnémoninin klinik 6zellikleri, tanisi, yonetimi ve
tedavisi gebe olmayan hastalar ile benzerdir. Bununla birlikte, enfeksiyona kars:
maternal duyarlilik artis1, maternal fizyolojik degisiklikler, tedavinin ve enfeksi-
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yonun neden olabilecegi fetal etkiler gibi ek faktorler goz 6niinde bulundurulma-
lidir. Giincel siniflamaya gore pnémoni, toplum kokenli ve hastane kokenli ola-
rak ikiye ayrilmaktadir (9). Toplum kékenli pnémoniler, saglikl kisilerin giinlitk
yasamlar1 sirasinda ortaya ¢ikan pnomonilerdir. Hastane kokenli pnémoniler,
son 90 giin i¢cinde, 2 veya daha fazla giin hastanede yatis oykiisii bulunan kisilerde
ortaya ¢itkan pnémonilerdir (10).

Epidemiyoloji

Pnomoni goriillme siklig1 gebe ve gebe olmayan iireme ¢agindaki kadinlar arasin-
da farklilik gostermemekle birlikte 1.5/1000dir (11). Pndmoni insidansi gebeligin
her doneminde benzer olup pndmoni gelisimi igin 6zellikle yatkinlik olusturan
bir periyot bulunmamaktadir. Pnémoni, antepartum dénemde obstetrik olma-
yan nedenler ile hastaneye bagvuran hastalarin %4.2’sini olusturmaktadir (11).

Etiyolojik Faktorler

Toplum kokenli pnémonilerin ¢ogunda sorumlu olan patojen tanimlanamamak-
tadir. Neden olan patojenlerin tanimlanabildigi vakalar sadece %40 kadardir.
Patojenlerin tanimlanabildigi vakalarda %23 viriisler, %11 bakteriler, %3 bakteri
ve viriis koenfeksiyonlari, %1 funguslar ve protozoalar izole edilmektedir. Bak-
teri nedenli pnomonilerin yaklasik yarisinda sorumlu olan etken Streptococcus
pneumoniadir (12).

Komplikasyonlar

Pnémoni tanis1 alan gebelerin yaklasik %7’sinde entiibasyon ve mekanik venti-
lasyon gereksinimi vardir ve maternal mortalite oran1 %0.8 olarak bildirilmistir.
Pnomoni ile komplike gebeliklerde, term ve preterm prematiir membran riip-
tiird riskinde artis oldugu gosterilmistir. Popiilasyon bazli ¢aligmalarda diisitk
dogum agirligy, fetal biiytime kisitliligi, preterm dogum, preeklampsi ve sezaryen
ile dogum riskinde anlamli bir artis oldugu bildirilmistir (13).

Yonetim

Tipik pnomoni semptomlar1 (6ksiiriik, nefes darligi, balgam prodiiksiyonu
ve ploritik gogiis agrisi) ortaya ¢ikmadan 6nce hastalar hafif st solunum yolu
semptomlarindan ve halsizlikten yakinirlar. Genellikle bu dénemde hafif bir 16-
kositoz tablosu mevcuttur. Bu bulgularin varliginda tani igin gogiis radyografi-
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si gereklidir. Radyografik olarak pnomoni varlig1 kanitlanan gebeler hospitalize
edilmelidir. Tablo 2'de gosterilen risk faktorleri varliginda hospitalizasyon mut-
laka diisintilmelidir. Etiyolojik ajan1 saptamaya yonelik incelemeler rutin olarak
onerilmemektedir.

Tablo 2. Siddetli toplum kékenli risk faktorleri

Solunum say1s1 >30/dakika

PaO2/FiO2 oran1 <250

Multilober infiltrasyonlar
Konfiizyon/Dezoryantasyon

Uremi

Lokopeni: WBC <4000/mikrolitre
Trombositopeni-trombosit sayist <100.000/mikrolitre
Hipotermi-viicut sicaklig1 <36°C

Agresif siv1 resiistasyonu ihtiyaci olan hipotansiyon

Infectious Diseases Society of America/American Thoracic Society Kriterleri PaO2/
FiO2 =arteriyel kanda parsiyel oksijen basinci/inspire edilen oksijen fraksiyonu
WBC =Beyaz kan hiicresi

Tedavi

Gebelikte toplum kokenli pnénomi vakalarinin ¢ogu bir makrolid grubu ajan ile
tedavi edilebilir. Daha yiiksek riskli gebeler makrolid ve B-laktam kombinasyonu
ile tedavi edilebilir. Tedaviye tipik yanut, 2 ila 4 giin i¢inde atesin diigmesi ve l6ko-
sitozun gerilemesi seklindedir. Gogiis radyografisinde ve oskiiltasyon bulgularin-
da diizelme olmasi igin daha uzun siire gereklidir. Klinik bulgularda kotiilesme
olmadig siirece ilk 72 saat antibiyotik rejimi degistirilmemelidir. Klinik stabilite
(afebril, takipne ve tagikardi yok, normotansif, normoksemik, normal mental du-
rum ve oral alimi tolere edebilme) saglandiginda taburculuk diisiiniilmelidir.

Gebelikte toplum kokenli pndmoninin ideal tedavi siiresi i¢in genel goriis mi-
nimum 5 giin tedaviye devam edilmesi, 48 ila 72 saat afebril olana kadar ve klinik
stabilite saglanana kadar tedavinin kesilmemesi yoniindedir.

Oneriler

Pnomokok agisi, polivalan yapida inaktif bakteriyel asidir. Endikasyonlar1 ge-
belikte degismez. Asplenik, metabolik hastaligi, kronik bobrek hastaligi, kronik
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kalp hastalig1 olanlarda ve immiin sistemi zayiflamis kisilerde endikedir. Gerekli
endikasyon varliginda gebelerde 2. veya 3. trimesterde yapilmasi 6nerilmektedir
(14).

influenza

Tanim

Influenza viriisii, insanlarda ve bir¢ok hayvan tiiriinde akut respiratuvar enfek-
siyonun en yaygin nedenidir (15). Influenza, orthomyxoviridae ailesinin bir ii-
yesidir ve 8 segmentli negatif duyarli RNA genomuna sahiptir. Influenza, virion
proteinlerindeki antijenik farkliliklara gore 3 tipe (A, B ve C) ayrilir. Genel olarak
influenza A viruisleri hem insanlar1 hem de ordekler, tavuklar, domuzlar, balina-
lar, atlar, foklar ve kediler gibi hayvanlari enfekte eder. Influenza B ve C viriisleri
ise esas olarak insanlar1 enfekte etmektedir. Hem A hem de B tipleri insanlarda
salgin hastaliga neden olabilmektedir (16). Yiiksek mutasyon oranlari ve tiirler
arasi genetik yeniden diizenlenme potansiyeli influenza Anin karakteristigidir.
Patogenezi ve epidemiyolojik 6zellikleri baz alindiginda influenzanin ana alt tip-
leri HIN1, H5N1, H3N2, H7N7 ve HON2dir.

Immiin, respiratuvar ve kardiyovaskiiler sistemlerdeki degisiklikler nedeniyle
gebe kadinlarda mortalite riski ytiksektir.

Epidemiyoloji

Her yil gebe kadinlarin yaklasik %10’u influenza enfeksiyonuna yakalanmaktadir
(17). Ozellikle, 2009 ila 2010 yili influenza A(HIN1) pandemisi ¢ok siddetliy-
di. Maternal Fetal Medicine Units Network ¢aligmasi verilerine gore influenza
A (HIN1) enfeksiyonu nedeniyle hastaneye basvuran gebe kadinlarin yaklasik
9%10’u yogun bakim iinitesinde tedavi gérmiis olup mortalite orani %11 olarak
bildirilmistir (18).

Risk faktorleri

Tipik olarak influenza salginlar1 sonbaharin son aylari ile ilkbaharin ilk aylari
arasindaki donemde ortaya ¢ikar. Risk faktorleri arasinda gebeligin ge¢ donemi,
sigara ve kronik hipertansiyon yer almaktadir.
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Komplikasyonlar

Komplikasyonlar biiyiik 6l¢iide maternaldir. Influenza pandemilerinde mortalite
orani, genel popiilasyondan daha yiiksektir ve mortalite riskinin 2. ve 3. trimes-
terde artis gosterdigi izlenmistir (19).

Yonetim

Influenza viriis enfeksiyonu klinik spektrumu, asemptomatik enfeksiyon, komp-
like olmayan iist solunum yolu enfeksiyonu, sekonder bakteriyel pnémoni, sepsis
ve organ yetmezligi seklinde degiskenlik gosterebilir. Maruziyetten 1 ila 4 giin
sonra ates, Oksiiriik, miyalji ve tremor semptomlari ortaya ¢ikar.

Pnomoni, influenza enfeksiyonunun en sik komplikasyonudur ve siklikla
bakteriyel pnomoniyi taklit eder. Primer influenza pnomonisi, aralikli balgam
prodiiksiyonu ve radyografik interstisyel infiltrasyonlar ile karakterizedir.

Tani igin ¢esitli laboratuvar testleri (jel bazli revers-transkriptaz polimeraz
zincir reaksiyonu testi, immiinofloresan antikor testi, antijen bazli hizli test, viral
kiiltiir, serolojik test) mevcuttur. Sonug, klinik yonetimi degistirecek ise test ya-
pilmalidir. Tarama i¢in antijen bazli hizli test uygundur.

Tedavi

Komplike olmayan influenza enfeksiyonu i¢in, semptomatik ve erken antiviral
tedavi etkilidir (20). Birinci trimester sirasinda ortaya ¢ikan hipertermi ile noral
tiip defektleri ve olasi diger dogum defektleri arasinda iligkili bulunmustur. Ek
olarak dogum eylemi sirasinda yiiksek ates, neonatal nobetler, ensefalopati, se-
rebral palsi ve neonatal 6liim i¢in bir risk faktoriidiir. Bu nedenle hipertermi i¢in
asetaminofen kullanilmasi 6nerilir.

Antiviral tedavi i¢in ndraminidaz inhibitorleri (oseltamivir ve zanamivir)
tercih edilir. Onerilen tedavi rejimi, giinde iki kez 75 mg oral oseltamivir veya
oseltamivir direnci varsa giinde iki kez 10 mg inhale zanamivir kullanilmasidur.
Her ikisi i¢in de onerilen tedavi siiresi 5 giindiir. Tedaviye miimkiin olan en kisa
siirede, tercihen semptomlarin baslagicindan sonraki ilk 48 saat icinde baglan-
masi Onerilmektedir. Bu ilaglarin gebelik doneminde kullanimina dair ¢ok az veri
bulunmaktadir ancak yapilan hayvan ¢alismalarinda teratojenik olmadig1 goste-
rilmistir (21).
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Oneriler

Yillik influenza asisy, influenza enfeksiyonunu ve iliskili komplikasyonlarini dnle-
mek i¢in en etkili yontemdir. Gebeligin herhangi bir doneminde ve gebelik son-
ras1 periyotta trivalan inaktive as1 giivenle kullanilabilir.

Akut Bronsit

Tanim

Akut bronsit, bronglarin kendini sinirlayan inflamasyonudur. Oksiiriik en stk
semptomdur ve genellikle balgam prodiiksiyonu ile birlikte klinik olarak prezen-
te olur.

Etiyolojik Faktorler

Bronsit vakalarinin yaklasik %90’1inda etken bir viristiir. Viral etkenler arasinda
influenza A ve B, parainfluenza viriis tip 3, koronaviriis, adenoviriis, metapno-
moviriis, rinoviriis ve respiratuvar sinsityal viriis bulunur. Akut bronsit etiyoloji-
sinde bakteriyel etkenler daha az yer kaplar. Mycoplasma pneumoniae, Chlamy-
dia pneumoniae veya Bordetella pertussis gibi bakteriler nadiren akut bronsit
nedeni olabilirler.

Yonetim

Akut bronsit nedeniyle ortaya ¢ikan oksiiritk semptomu 1 ila 3 hafta devam
eder. Oksiiritk 10 giinden daha uzun siirerse soguk alginligindan ziyade akut
bronsit tanis1 daha muhtemeldir. Balgam prodiiksiyonu ikinci siklikta gozlenen
semptomdur ve gebe hastalarin yaklasik %50’sinde bildirilmistir (22). Balgamin
makroskopik incelemesinde piiriilans ve renk degisikligi gortilebilir ancak bu
bulgular ilk planda bakteriyel enfeksiyonu akla getirmemelidir. Bu durum genel-
likle trakeobronsiyal epitel hiicrelerinin inflamasyon nedeniyle dokiilmesi sonu-
cu meydana gelir. Yonetimde anahtar nokta akut bronsit ile pnémoni ayriminin
yapilmasidir. 3 haftadan uzun siiren oksiiriik, tasikardi, hipoksi, yiiksek ates ve
konsolidasyonu diisiindiiren muayene bulgular1 varliginda akciger grafisi isten-
melidir. Normal bir gogiis radyografisi sonucu akut bronsiti pnémoniden ayurir.
Genel olarak, yerel bir salgin kanit1 olmadikea akut bronsit etkeni patojenler i¢in
test yapilmasi 6nerilmemektedir.
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Tedavi

Akut bronsit tedavisi semptomatiktir. Bogaz agrisi, miyalji ve bag agris1 gibi semp-
tomlari hafifletmek i¢in asetaminofen gebelikte giivenle kullanilabilir. Nemlendi-
rilmis sicak hava inhalasyonu oksiiriik i¢cin semptomatik rahatlama saglar. Akut
viral bronsit i¢in antibiyoterapi onerilmemektedir. Akut bronsite bagh ortaya
¢ikan oksiiritk semptomunun tedavisinde antitiisif ilaglarin yarar1 yoktur bu ne-
denle gebelerde bu tiir ajanlarin kullanilmas: 6nerilmemektedir.

Akut Sinuzit

Tanim

Akut siniizit, siniislerin kisa dénem infamasyonu olarak tanimlanir. Cogunlukla
nazal dokularin inflamasyonu eslik ettigi icin rinosiniizit olarak da tanimlanmak-
tadir. Gebelik doneminde meydana gelen fizyolojik hormonal etkilere bagh nazal
mukoza konjesyonu ortaya ¢ikar. Bu durum rinosiniizite yatkinlik olusturmak-
tadir (23).

Etiyolojik Faktorler

Hemen hemen tiim rinosiniizit vakalarinda etken bir virtstiir. Vakalarin ¢ok az
bir kisminda sekonder bakteriyel enfeksiyon gelismektedir.

Yonetim

Akut viral rinosiniizit tipik olarak 7 ila 10 giinde iyilesir. Cogu rinosiniizitli gebe
hasta klasik nazal konjesyon, piiriilan nazal akinti, maksiller dis agris1 ve hipos-
mi, one egilince siddetlenen fasiyal agr1 veya basing hissi gibi klasik rinosiniizit
bulgularina sahip degildir (24). Gebelik doneminde rinosiniizit atipik bir prezen-
tasyona sahip olsa da bir¢ok kilavuz, akut bakteriyel rinosiniizit tani kriterlerinin
kullanilmasini 6nermektedir (25,26,27).

1. Persistan semptomlar veya 10 giinden daha uzun siire gegmesine ragmen kli-
nik iyilesme izlenmemesi

2. §Siddetli semptomlar veya yiiksek ates (>39 °C) ve piiriilan nazal akint1 veya
hastaligin baglangicindan itibaren en az 3 ila dort ardisik giin devam eden
fasiyal agr1
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3. 5ila 6 giin siiren bir iyilesme periyoduna sahip tipik viral iist solunum yolu
enfeksiyonunu takiben siddetlenen semptomlar veya yeni ortaya ¢ikan bas
agrisy, yiiksek ates ve nazal akinti

Komplike vakalarda siniis goriintiileme yontemleri (siniis radyografisi, bilgi-
sayarli tomografi, manyetik rezonans goriintiileme) kullanilabilir.

Tedavi

Akut viral siniizit tedavisi semptomatiktir ancak akut bakteriyel siniizit tani kri-
terlerinden bir tanesinin varliginda antibiyoterapi baslanmasi onerilmektedir
(27). Bununla birlikte, gebe hastalarda ates >39°C oldugunda antibiyoterapi bas-
lanmas: 6nerilen diger bir tedavi seklidir.

Tuberkiiloz
Tanim

Tiiberkiiloz, diinyanin en 6liimciil bulagici hastaliklarindan biridir. Diinya niifu-
sunun yaklasik ticte birinin enfekte oldugu tahmin edilmektedir (28). Tiiberkiiloz
enfeksiyonu, sosyo-ekonomik diizeyi diisiik iilkelerde daha sik goriilse de gelis-
mis iilkelerde artan go¢men niifusa bagl olarak sikliginda artis izlenmektedir.

Epidemiyoloji

2014 yilinda diinya genelinde 9 milyondan fazla yeni tiiberkiiloz vakasinin orta-
ya ¢ikt1g1 ve yaklasik olarak 1.5 milyon kisinin bu enfeksiyon nedeniyle hayatini
kaybettigi bildirilmistir. Diinya genelinde 216.500 gebe kadinin aktif tiiberkiiloz
enfeksiyonuna sahip oldugu tahmin edilmektedir (29). Total maternal 6liimlerin
%28’ini indirekt maternal 6liimler olusturmakta olup bu dliimlerin %15-35’ tii-
berkiiloz enfeksiyonuna bagli meydana gelmektedir (30).

Etiyolojk ve Patofizyolojik

Gebe kadinlarda tiiberkiiloz enfeksiyonunun seyri ve hastaligin patogenezi, gebe
olmayan kadinlar ile benzerdir. Basiller viicuda girdikten sonra alveolar makro-
fajlar tarafindan yok edilebilir ve enfeksiyon hig ortaya ¢ikmayabilir fakat gelisen
immiin yanitin yeterliligine bagl olarak az sayida basil dorman halde kalip latent
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enfeksiyon olusturabilir veya basillerin ¢ogalmaya devam etmesi sonucu aktif
hastalik ortaya ¢ikabilir.

Hastalik sinirlandirilamaz ise enfekte makrofajlar lenfatik sistem yoluyla, lenf
nodlari, bobrekler, kemikler gibi viicudun diger bolgelerine yayilabilir ve ekstra-
pulmoner tiiberkiiloz enfeksiyonu ortaya ¢ikabilir.

Risk Faktorleri

Insan immiin yetmezlik viriisit (HIV) en 6nemli risk faktoriidiir. Kotii kontrollii
diyabet, bobrek yetmezIligi, malignite, steroidler, yetersiz beslenme, vitamin A ve
D eksikligi tiiberkiiloz enfeksiyonu gelisimi i¢in diger risk faktorleridir.

Komplikasyonlar

Gebelik doneminde aktif tiberkiiloz tedavi edilmez ise olumsuz sonuglara neden
olabilmektedir. Aktif tiitberkiilozun, preterm dogum, diisitk dogum agirlikli yeni-
dogan, fetal bityiime kisitlilig, perinatal 6liim insidansinda artis ile iligkili oldugu
bildirilmistir (31).

Konjenital tiiberkiiloz ¢ok nadir bir antite olup maternal HIV enfeksiyonu, tii-
berkiiloz endometriti ve miliyer tiiberkiiloz ile iliskili olarak ortaya ¢ikmaktadir.
Umblikal ven araciligryla hematojen olarak veya enfekte amniyotik sivinin fetal
aspirasyonu yoluyla ortaya cikabilir.

Neonatal tiiberkiiloz, konjenital tiiberkiilozdan daha sik ortaya ¢ikmaktadir.
Annenin yaydig1 enfekte aerosollerin fetiis tarafindan solunmasi ile meydana
gelmektedir. Neonatal tiiberkiiloz diger konjenital enfeksiyonlar: taklit eder. He-
patosplenomegali, respiratuvar distres, yiiksek ates ve lenfadenopati ile prezente
olabilir. Aktif enfeksiyona sahip anne izole edilmelidir. Aktif maternal enfeksiyon
tedavi edilmez ise 1 y1l icinde neonatal tiiberkiiloz gelisme riski %50dir (32).

Klinik Degerlendirme

Semptomlar

Belirtiler genellikle minimal balgam prodiiksiyonu, diisiik dereceli ates, kilo kay-
by, oksiiriik ve hemoptiziyi igerir.
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Laboratuvar Tesleri

Tiiberkdilin Cilt Testi (mantoux Testi)

Hem latent hem de aktif hastalig1 tespit etmek i¢in kullanilabilir. Gebe kadin-
larda giivenle kullanilabilir. Gebelik, test sonuglarinda degisiklige neden olmaz.
Cilt testi i¢in tercih edilen antijen, 5 tiiberkiilin iinitesi iceren piirifiye protein
derivesidir. 0.1 mililitre antijen igeren ¢6zelti 6n kolun volar yiizeyine intrader-
mal olarak uygulanir. Olusan reaksiyon uygulamadan 48 ila 72 saat sonra deger-
lendirilir. >5 milimetre ¢apinda cilt reaksiyonu olusur ise test pozitif olarak kabul
edilir. Sonug negatif ise baska degerlendirmeye gerek yoktur.

Interferon Gamma Salinim Testi (IGRAS)

Hastadan kan 6rnekleri alinarak degerlendirilir. Mycobacterium tuberculosis
antijenlerine yanit olarak salinan interferon gamma diizeyi dlgiiliir. Bacillus Cal-
mette-Guerin (BCG) asis1 uygulanan kigilerde tiiberkiilin cilt testi yerine IGRAs
testi ile degerlendirme 6nerilmektedir. Test sonuglar1 BCG asisindan etkilenmez
(28).

Balgam Kdltiru

Giintimiizde aktif tiiberkiiloz enfeksiyonunun kesin tanisi balgam kiiltiirii ile
koyulmaktadir. Aktif hastalik sirasinda balgam kiiltiirlerinde yaklagik %15-20
kadar yanlis negatif sonuglar ortaya ¢ikabilmektedir. Kiiltiir testinin sonuglan-
mas1 6 hafta veya daha uzun siirebilir.

Gogus Radyografisi

Gogiis radyografisinde infiltrasyonlar, kaviter lezyonlar ve mediastinal len-
fadenopati gibi bulgularin izlenmesi aktif tiiberkiiloz enfeksiyonu varligini
diigtindiirir.
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Yonetim

Klinik veya epidemivolojk acidan
tiiberkiiloz niska

- A 4

Diisiile Yiiksek

L 4 L 4
Tiiberkilin cilt testi Tiiberkiilin cilt test1 yapilir
vapilmasma gerek voktur

L J L A

Negatif Pozitif
A J
3ay iwginde viksek nskl temas Klinik
oykusi degerlendirme
1 1 Gogiis radvografist
Havir Evet l l
Asemptomatik Semptomatik
Normal gogiis Anormal
A 2 - - oo e
radvografisi gogiis
Lﬂt ent tilbe‘fklj].oz Iad}:og:rafisi
tedavisi igin
endikasyon
olusturmaz A 4
Aktif tiiberkiiloz
enfeksivonuna vonelik
inceleme yapilir
v L J

Latent tiiberkiiloz enfeksivonu
icin tedavive baglanir

Sekil 1. Tiiberkiiloz tarama algoritmasi
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Tedavi

Latent Enfeksiyon

Gebelikte latent enfeksiyon tedavisi i¢in 6 ila 9 ay boyunca giinliik 300 mg izo-
niazid verilmelidir. [zoniazid, piridoksin metabolizmasina etki ederek periferik
noropati gelisimine neden olabilir. Bu nedenle 25 mg/giin piridoksin ile kombine
olarak uygulanmasi tavsiye edilir. izoniazid tedavisinin en dnemli yan etkisi he-
patittir ve 1/1000 siklikta goriilmektedir. Tedavi oncesi karaciger transaminazlari
ve biliriibin fonksiyon testleri degerlendirilmelidir. Bu testler normal ise teda-
vi baglanmalidir. Tedavi sirasinda aylik olarak karaciger fonksiyon testleri ince-
lenmelidir. Sarilig1 bulunan hastada alanin aminotransferaz seviyesi normal {ist
sinirin 3 katindan fazlaysa veya asemptomatik hastada alanin aminotransferaz
seviyesi normal {ist sinirin 5 katindan fazlaysa izoniazid tedavisi kesilmelidir.

Aktif Enfeksiyon

Tiiberkiiloz tedavisi gebelik doneminde degismez. 2 asamali tedavi protokolii uy-
gulanir. Birinci agamada 2 ay siireyle izoniazid, rifampin, pirazinamid ve etam-
butol kombinasyonu uygulanir. Ikinci asamada 4 ay siire ile izoniazid ve rifampin
tedavisine devam edilir. Bu 4 aylik tedavi ile mikrobiyolojik kiir saglanmas1 ama-
¢lanir. [zoniazid direncinin yiiksek oldugu veya izoniazid direncinin degerlendi-
rilemedigi durumlarda tedaviye etambutol eklenmelidir. Ttiberkiiloz tedavisinde
kullanilan izoniazid, rifampin, pirazinamid ve etambutol teratojenik degildir ve
Diinya Saghk Orgiitii (DSO) tarafindan gebe kadinlarda kullanilmasi énerilmek-
tedir (33).

Oneriler

Dogum sonrast kordon kani ve plasenta aside direngli basil agisindan
incelenmelidir.

Tiiberkiiloz tedavisi alan anne emzirmeye devam edebilir ancak yeni dogan
izoniazid tedavisi almiyor olsa bile piridoksin uygulanmalidir (33).

BCG agis1 canli bir ag1 oldugu igin gebelikte uygulanmamalidir.
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Kistik Fibrozis

Tanim

Kistik fibrozis, otozomal resesif kalitim gosteren bir ekzokrinopati olup beyaz-
larda en yaygin fatal genetik hastaliklardan biridir. Gelistirilmis tedavi moda-
liteleri sonucu kistik fibrozisli kadinlarin yasam stireleri artmis olup medyan
sagkalim yas1 37dir. Etkilenen kadinlarin %4’tintin her yil gebe kaldig1 tahmin
edilmektedir.

Epidemiyoloji

Kistik fibrozis goriilme siklig1 her 2500 canli dogumda bir olarak bildirilmistir
(34).

Etiyoloji ve Patofizyoloji

Otozomal resesif kalitima sahip kistik fibrozis, tasiyic1 anne ve baba varliginda
%25 olasilikla bir sonraki nesilde ortaya ¢ikar. Hastalikla iliskili gen 7. kromozo-
mun uzun kolunda bulunan 230 kilobaz biiyiikliigiinde bir gendir (35). Bu gen,
CFTR(cystic fibrosis transmembrane conductance regulator) proteinini kodlar.
CFTR proteini, epitel hiicre membraninda kloriir kanali olarak fonksiyon goriir.

Kistik fibrozise neden olabilen 2000den fazla CFTR gen mutasyonu saptan-
mustir. Diinya genelinde kistik fibrozis vakalarinin %66-70’i AF508 mutasyonu
sonucu ortaya ¢itkmaktadir. CFTR geninde meydana gelen AF508 mutasyonu so-
nucu CFTR proteinin 508. pozisyonundaki fenilalanin aminoasiti kodlanamaz.
Olusan anormal CFTR proteini nedeniyle epitel hiicre membraninda elektrolit
transportu bozulur. Sonug olarak ter bezleri, akciger ve pankreas gibi ekzokrin
bez iceren tiim viicut yapilarinda yogun, akiskanlig1 azalmis sekresyon iiretimi
meydana gelir.

Komplikasyonlar

Gegmis donemde yapilan ¢aligmalarda olumsuz maternal ve perinatal sonuglarda
artis oldugu bildirilmis olsa da giincel ¢alismalarda kistik fibrozisli kadinlarin
daha iyi sonuglara sahip oldugunu bildirilmektedir. Pulmoner fonksiyon testleri
ile saptanan hastaligin siddeti, perinatal ve maternal sonuglar i¢in en iyi predik-
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tordiir. Gebelik 6ncesi FEV, <%60 olmas1 durumunda preterm dogum, pulmoner
komplikasyon ve dogum sonrasi birkag yil iginde maternal 6liim riski artar (36).
Genel olarak, kistik fibrozisli gebelerin %70-801 saglikli infantlara sahip olurlar.

Yonetim

Kistik fibrozis tanisi, pilokarpin iyontoforezi ile yiiksek ter kloriir konsantrasyo-
nunun saptanmasi ve CFTR gen mutasyonu analizi ile konulur.

Prekonsepsiyonel danigmanlik zorunludur. Kistik fibrozis tasiyicisi ¢ift, tibbi
genetik boliimii tarafindan hastaligin kalitimsal 6zellikleri ve maternal-fetal tip
boliimii tarafindan hastaligin gebelik donemindeki seyri hakkinda bilgilendiril-
melidir. Gebelik arzusu olan kistik fibrozisli gebelere solunum fonksiyon testi ya-
pilmalidir. Gebelik 6ncesi FEV, >%70 olanlar genellikle gebeligi iyi tolere ederler.

Gebelik doneminde solunum fonksiyon testi ve balgam mikrobiyolojisi aylik
takip edilmelidir. Pulmoner fonksiyonlarda kotiilesme veya pulmoner enfeksiyon
varliginda, hasta hospitalize edilmeli ve agresif olarak tedavi edilmelidir. Pankre-
atik yetmezlik nedeniyle insiilin salinimi azalabilir bu nedenle, kistik fibrozisli
gebelere erken diyabet taramasi yapilmalidir.

Tedavi

Mukosiliyer klirensin azalmasi ve mukus yogunlugunun artis1 nedeniyle majoér
hava yollarinda daralma ve akciger enfeksiyonuna yatkinlik ortaya ¢ikar. Postu-
ral drenaj, mukusun akcigerlerden uzaklastirilmasi icin faydalidir. B-adrenerjik
bronkodilatorlerin kullanimi, hava yolu obstriiksiyonunu kontrol etmeye yar-
dimct olur. Inhale rekombinant insan deoksiriboniikleaz 1, mukus viskozitesini
azaltarak akciger fonksiyonunun iyilesmesini saglar (37).

Etkilenen hastalarda diyabet, malabsorbsiyon veya karaciger sirozu olarak
kendini gosteren pankreatik yetmezlik bulunabilir. Pankreas yetmezligi, oral
pankreas enzimlerinin replase edilmesini gerektirir. Malabsorbsiyon nedeniyle
kistik fibrozisli gebelerde kalori alimi normal gebelere gore %120 ila 150 arasinda
tutulmali ve >11 kg kilo alim1 hedeflenmelidir.

Oksiiriik ve mukus iiretiminin artmast, enfeksiyon habercisidir. Stafilokok
enfeksiyonlarini tedavi etmek i¢in oral semisentetik penisilinler veya sefalospo-
rinler yeterlidir. Inhale tobramisin ve kolistin Pseudomonas enfeksiyonunun
kontrol altina alinmasinda basarilidir.
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Oneriler

Dogum eylemi sirasinda siv1 ve elektrolit diizeyleri takip edilmelidir. Etkilen has-
talarin sekresyonlarinda sodyum igeriginin artmasina bagl olarak hipovolemiye
yatkinlik meydana gelebilir.

Yenidoganin emzirilmesine izin vermeden once anne siitii igerigi sod-
yum diizeyi belirlenmelidir. Belirgin sodyum yiiksekligi durumunda emzirme
kontrendikedir.
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