BOLUM 13

GEBELIGIN AKUT YAGLI KARACIGERI

Aybiike TAYARER !

GIRIS

Gebeligin akut yagh karacigeri (GAYK), maternal karacigerde disfonksiyon ve/
veya yetmezlik ile karakterize, obstetrik acil durumdur. Altta yatan herhangi bir
karaciger hastalig1 olmadan meydana gelir. Maternal ve/veya fetal morbidite ve
mortalite diizeylerini artirir (1). Nadir goriilen bir durum olmakla birlikte siklikla
3. tremesterde karsimiza ¢ikar. Gebelik sirasinda goriilen akut karaciger yetmez-
liginin en sik nedenidir (2). Histolojik incelemede hepatositlerde mikrovezikiiler
diizeyde yag birikimi gelisir (3). Taninin atlanmasi veya tedavinin ge¢ kalmasi en-
sefalopati, dissemine intravaskiiler koagiilasyon, kontrol edilemeyen gastrointes-
tinal kanama, uterin kanama, bobrek yetmezligi, pankreatit, konviilziyon, koma
ve 6liim gibi ciddi klinik tablolara yol agabilir (4).

Epidemiyolojik ¢aligma sayis1 oldukea sinirli olsa da insidansi 7000 — 20000
gebelikte 1dir (5). Ancak subklinik veya hafif formlarin eksik bildirilmesi nedeni
ile gergek insidansin daha yiiksek oldugu diisiiniilmektedir (6). Maternal ve fetal
mortalite oran1 %1- 20 arasinda degismektedir. (7).

Risk faktorleri icerisinde Fetal uzun-zincirli 3-hidroksiasil koenzim A (CoA)
dehidrogenaz (LCHAD) eksikligi, 6nceki gebeliklerde GAYK o6ykiisii, nulliparite,
VKI <20 kg/m?2, erkek fetiis, cogul gebelik, preeklampsi ve HELLP sendromu sa-
yilabilir (1,3,8,9,10).

Etiyolojisi heniiz net bilinmeyen klinik durumda maternal uzun zincirli yag
asidi metabolitleri hepatositlerde birikerek hepatotoksik tabloyu olusturur. Buna
maternal ve fetal mitokondrial yag asidi p oksidasyon defektinin neden oldugu
distiniilmektedir (6).
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FETAL UZUN ZINCIRLI 3-HiDROKSIASIL KOENZiM-A (COA)
DEHiIDROGENAZ (LCHAD) EKSIKLIiGi

Vakalarin yaklagik %20’i LCHAD eksikligi ile iliskilidir. LCHAD, mitokondriyal
yag asitlerinin beta oksidasyonunda katalizor olarak gorev yapmaktadir. LCHAD
enzimindeki defektler sonucunda yag asidi metabolitleri hepatositlerde birikime
yol acar. Ancak enzimdeki her mutasyon GAYK tablosuna neden olmayabilir, 61-
negin G1528C mutasyonu HELLP sendromu ve preeklampsi ile iliskili bulunmus-
tur (11).

Postnatal donemde de goriilebilse de genel olarak gebeligin 30. — 38. haftala-
r1 arasinda goriilmektedir. Klinik her hastada farkli seyredebilir ve nonspesifik
semptomlar ile sunulabilir. Hipoglisemi, sag tist kadran agrisi, halsizlik, bulanti,
kusma, bas agris1, hipertansiyon ve 6dem goriilebilir. Akut karaciger yetmezligi
gelisen durumlarda sarilik, ensefalopati ve koagiilopati izlenir. Hipoglisemi kotii
prognostik bulgu olarak degerlendirilir (6,11,12). Karaciger palpasyonda kiigiik
veya normal olabilir (13).

LABORATUAR BULGULARI

Aspartat aminotransferaz (AST) veya Alanin aminotransferaz (ALT) normalin
5 ile 10 katina kadar yiikselir. Ancak viral hepatit kadar yiikselmesi beklenmez.
Bilirubin diizeyi, serum kreatinin, 16kosit sayilari, tirik asit diizeyi artabilir (14).
Lokositoz olgularin %98’inde goriiliir (6). Bunun yaninda diisiik glikoz, koleste-
rol seviyesinde, trombosit sayilarinda, fibrinojen diizeyinde azalma goriilebilir.
Dissemine intravaskiiler koagiilasyon %10 oraninda goriilebilir (15). Protrombin
zamani ve aktive parsiyel tromboplastin zamaninda uzama, proteiniiri karsimiza

cikabilir (14).

GORUNTULEME

Ultrasonografide, manyetik rezonans (MR) ve bilgisayarli tomografi (BT) ile go-
riintiilemede karacigerin yagl infiltrasyonu gibi tanisal olmayan nonspesifik de-
gisiklikler goriilebilir. Ancak retrospektif olarak bu 3 yontemin karsilagtirildig: bir
analizde MR kullanilan hastalarda karacigerde yag infiltrasyonu saptanmamuigtir.
Bu nedenle goriintiileme yontemlerinin tanida yeri yoktur ancak ayirici tan1 igin
gerekli olabilir (16, 17).

TANI

Kesin tani histopatolojiktir. Alinan karaciger biyopsisinde hepatositlerde mikro-
vezikiiler steatozisin gosterilmesi ile tan1 konur. Ancak klinigin stabil olmamasi
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ve olast hemoraji riski nedeni ile gogu zaman karaciger biyopsisi tercih edilen bir
yontem degildir. Tani klinik yaklagim ile konur. Klinik tanida gebeligin ikinci ya-
risinda karaciger fonksiyon bozuklugunu laboratuvar ortaminda tespit etmek ve
bulanti, kusma, karin agrisi, halsizlik gibi semptomlara yol agabilecek diger kara-
ciger iliskili patolojilerin ekarte edilmesi ile konur. Bazi vakalarda HELLP sendro-
mu ve siddetli preeklampsiden klinigi ayirmak miimkiin olmayabilir. Ayrica viral
hepatitler, safra patolojileri, Budd-Chiari sendromu ve ilag toksisitesine bagl ka-
raciger patolojileri dislanmalidir. Akut renal yetmezlik, koagiilopati, ensefalopati,
eriskin solunum sikintis1 sendromunu (ARDS) gibi eslik edebilecek agir tablolar
GAYK klinik tanisini giiglendirir (2, 18).

Literatiirde Swansea tani kriterleri invaziv tani islemlerine alternatif olarak
tanimlanmigtir. Ancak HELLP sendromu ve preklampsi olmayan gebelerde kul-
lanilmak iizere tasarlanmis olmasi limitasyona neden olmaktadir. Swansea Kriter-
leri ile bagka etyoloji saptanamadig1 durumda, asagidaki kriterlerde 6 veya daha
fazlasinin varligi ile tani konabilir; (8, 15, 19).

o Kusma

o Karn agrisi

« Polidipsi/politiri

o Ensefalopati

 Yiiksek bilirubin (>0.8 mg/dL veya >14 mikromol/L)

« Hipoglisemi (glikoz <72 mg/dL veya <4 mmol/L)

o Lokositoz (>11.000 hiicre/microL)

o Yiiksek transaminazlar (AST veya ALT) (>42 Iu/L)

+ Yiiksek amonyak (>47 mikromol/L)

 Yiiksek iirat (5,7 mg/dL veya >340 mikromol/L)

o Akut bobrek hasari veya kreatinin >1.7 mg/dL (150 mikromol/L)
« Koagiilopati veya protrombin zamani >14 saniye

o Ultrason taramasinda assit veya hiperekojen karaciger
« Karaciger biyopsisinde mikrovezikiiler steatoz

24 kadinin ele alindig1 bir kohort ¢aligmasinda Swansea tani kriterlerinin pozi-
tif prediktif degeri %85 ve negatif prediktif degeri %100 bildirilmistir (20).

TEDAVi

Tedavi destek tedavisi ve dogumdan olusur. Dogum karar1 gestasyonel yastan ba-
gimsiz olarak acil sartlarda alinir. Erken tani, acil dogum ve yogunbakim kosulla-
rinin {ist seviyede olmast ile sag kalim %100 ulagir. Dogum sekli olarak sezaryen
genel tercihtir. Ancak protrombin zamani uzamis vakalarda sezaryen sirasinda
asirt kanama goriilebilir. Bu halde vajinal dogumda daha az kan kaybi olacag: akla
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gelmektedir. Fetomaternal mortalite riski géz 6niinde alindiginda dogum zama-
n1 24 saatten daha kisa siirede bekleniyor ise vajinal dogum denenebilir. Cerra-
hi karar1 alinmigsa da anne stabilize edilmeli ve koagulopati agisindan énlemler
alinmalidir. Klinigi stabil olan, 34 haftadan kiigiik gebeligi olan hastalarda fetal
akciger maturasyonu profilaksisi i¢in steroit tedavisinin 48 saati tamamlamasi
beklenebilir. Ayrica bu kortikosteroit tedavisinin trombosit sayilarini arttiracag
da distiniilmektedir.

Klinigi siddetli olan GAYK olgularinda HELLP sendromu ve preeklampsi ile
ayirici tanisini yapmak zor olsa da tedavi 3 tani i¢in de aynidir. Dogum ve destek
tedavisini icerir (8,11,21).

Destek tedavisinde hepatoloji ve yogunbakim uzmanlarinin da dahil edildi-
¢i multidispliner yaklasim uygulanmalidir. Tam kan, eritrosit sispansiyonu, taze
donmus plazma gereksinimi olabilir. Bu agidan trombosit say1si, protrombin za-
mani, parsiyel tromboplastin zamani ve fibrinojen diizeyleri takip edilmelidir
(22). Hipoglisemi a¢isindan yakin takip edilmelidir, nadiren olgularda transplan-
tasyon ihtiyaci dogabilir (3).

Vakalarin ¢ogu dogum sonrasi dramatik iyilesir. %7-18 vakada maternal mor-
talite gelisebilir. Postpartum donemde %25 hastada diabetes insipitus ve %20’sin-
de akut pankreatit komplikasyonlar1 agiga ¢ikabilir. Bu donemde yeterli hidras-
yon saglanmasi i¢in takip énemklidir. (7).

GAYK, perinatal morbidite ve mortalite artis1 ile ilgilidir. Ancak dogrudan yag
asitlerinin fetusta birikimi s6z konusu degildir. Perinatal sonuglardan prematiiri-
te, maternal asidoz ve uterin perfiizyonun azalmasina bagli fetal asfiksi sorumlu-
dur (11).

SONUC

GAYK, nadir gelisen ancak fetiis ve anne i¢in mortal seyredebilen, maternal kara-
cigerde mikrovezikiiler yag infiltrasyonu ile karakterize ciddi bir tablodur. Klinik
ve laboratuvar ile tan1 konur. Gebeligin ikinci yarisindan sonra gelisir. Tedavisi
acil dogumdur.
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