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ABSTRACT

HELLP syndrome (haemolysis, elevated liver enzymes, low platelet count)
is a multisystemic disorder that has a poor prognosis and occurring usually
in older multiparous women in the third trimester of pregnancy due to a
generalized microangiopathy. If patient has complications such as hepatic
rupture, cerebral hemorrhage and disseminated intravascular coagulation
(DIC), materno-fetal mortality is high. Severe thrombocytopenia worsens
prognosis. The early recognition of HELLP syndrome and the rapid initiation
of therapy are required for the improvement of materno-fetal prognosis. The
only specific therapy in HELLP syndrome is induction of delivery.

Key words: HELLP syndrome, pregnancy, emergency department, diagnosis,
therapy.

OZET

HELLP sendromu (Hemoliz, karaciger enzimlerinde yiikselme ve plateletlerde
azalma), yaygin mikroanjiopatilere bagli olarak genellikle multipar bayanlarin
ti¢lincii trimestirinde ortaya ¢ikan kotii prognozlu multisistemik bir hastaliktir.
Eger hastada, karaciger riiptiirii, beyin kanamasi ve yaygimn damar ici pithtilagsmasi
(DIC) varsa, anne-bebek mortalitesi yiiksektir. Ciddi trombositopeni prognozu
kotiilestirir. HELLP tablosunun erken taninmasi ve tedavinin hizli baglanmast,
anne-bebek prognozunun diizeltilmesi i¢in gereklidir. HELLP tablosunun
o0zellikli tedavisi, dogum eyleminin gerceklestirilmesidir.

Anahtar kelimeler: HELLP sendromu, gebelik, acil servis, teshis, tedavi
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Al ve Ark.

HELLP sendromu (Hemoliz, karaciger enzimlerinde yiikselme
ve plateletlerde azalma) ilk defa 1982 yilinda Weinstein tarafindan
tanimlanan gebeligin ilerleyen siirecinde ortaya ¢ikan kotii
prognozlu multisistemik bir hastaliktir ©. Hastalik, viicutta 6dem,
proteiniiri ve hipertansiyon gibi yaygin hamilelik semptomlari
yanmnda, mikroanjiopatik hemoliz, karaciger fonksiyon testlerinde
artig ve trombositopeni ile kendini gosterir. Eklemptik ataklar,
bobrek fonksiyonlarinda bozulma, intrakranial kanama, intrahepatik
kanama ve koagiilopati gibi klinik tablolar ile karsimiza
¢ikabilmektedir .

Patogenez

Kesin sebebi belli degildir. Patogenezde; a) Gebelik siirecinde
anne damarlarinda ortaya ¢ikan anormal yapisal degisiklikler, b)
Anne lokositlerinin fetiiste akut red reaksiyonu, c) Anne damar
endotelinde segmental vazospazm ve fibrin matrix olusumu
sonucunda vazospazm, trombosit agregasyonu ve hasar olusumu
gibi mekanizmalarn etkili oldugu iddia edilmektedir ¢-7. HELLP
sendromunda, mikroanjiopatik hemolitik anemi olsa bile, yaygin
damar i¢i pithtilasma (DIC) 1n bir varyanti1 degildir. Protrombin
zamani (PT), parsiyel tromboplastin zamani (aPTT) ve serum
fibrinojen seviyesi HELLP sendromunda normal iken, DIC’te
genellikle degiskendir. Antitrombin III, alfa-2 antiplazmin,
plazminojenler, fibrin monomer, D-dimer, fibronektin, fibrinopeptid
A, prekallikrein gibi daha hassas DIC belirtecleri ayirict tanida
kullanilabilir 89,

Tam

HELLP sendromu, gebelerin %70’inde son trimestirde ve geri
kalaninda dogum sonrasi ortaya ¢ikmaktadir. Hastalari ¢cogunda
baslangic sikayetleri halsizlik, bulanti, kusma ve sag iist kadran
agrisidir. Dogum Oncesi donemde gelisen vakalarda, dogumdan
48 saat sonra hemoliz kaybolur ve trombosit sayist 100.000/mm3
tistiine cikar. Ancak trombositopeni yaklasik iki hafta kadar
siirebilir. Trombosit sayist1 50.000/mm3 altinda ise, anne
morbiditesi artar. Ancak trombosit sayisinin kisa siire icinde hizla
azalmasi rejyonal anestezi uygulamalari i¢in risk olugturmaktadir.
Sag iist kadran agrisi, omuz agrisi olan HELLP sendromu
hastalarinda hipotansiyon da gelismigse mutlaka karaciger
incelenmelidir. Karaciger hematomlarmin %751 sag lobta goriiliir
ve kapsil riiptiirleri siddetli kanamalara sebep olabilir. Tomografide
karacigerde patoloji saptanan hastalarin %77 sinde trombosit
say1st 20.000/mm3 altindadir (10-1D,

HELLP sendromunun erken doneminde, hemoliz, karaciger
fonksiyon testlerinde degisiklik ve bobrek fonksiyonlarinda
bozulma tespit edilebilir. Hemoliz, serumda laktik dehidrogenaz
(LDH) diizeyinde artis (600 UI/L >) ve serum haptoglobin
seviyesinde azalma ile taninir. Bu belirtecler, indirek biliiribin
artis1 ve hemoglobin diizeyinde azalma olmadan, HELLP
sendromunun tanisina yardimei olurlar. Keza, glutatyon S transferaz
7t ve glutatyon S transferaz a gibi belirtecler, karaciger hasarini
ve hemolizin erken fark edilmesinde faydalidirlar 8. PT ve aPTT
erken donemde normaldir. Ancak platelet agregasyonu ve sekonder
fibrinolizis sonucu fibrin yikim iiriinleri, D-dimer ve trombin-
antitrombin kompleksleri artar. Antitrombin III < %79, D-dimer
>4 pg/ml ve trombin- antitrombin kompleksleri >26 mg/ml ise

dogum eylemi gerceklestirilmelidir ©.

Trombositopeni koagiilasyon degisikliginin erken ve major
belirtisidir. Trombosit sayis1 50,000/mm3 altina diistiigii vakit,
DIC tablosu ortaya cikar ve kotii prognozu gosterir (12. Anne
trombosit say1st dogum sonrast hemen diiserken, iiciincii giinden
itibaren artmaya baglar ve altinci giinde >100,000/mm3’e ulasir.
Dogum sonrasi 96. saatte platelet diizeyi hala diisiik ise, multiorgan
yetmezligi gibi ciddi bir hastalik var demektir(3.
Akut karaciger yetmezligi nadir goriilmekle beraber, siniizoidlerde
mikroanjiopatiye bagli ttkanma sonucu hepatosit nekrozu ortaya
cikar. Boylelikle, aspartat aminotransferaz (AST), alanin
aminotransferaz (ALT) diizeyleri artar. Vakalarin %30 unda gama
glutamil transferaz (GGT), alkalin fosfataz (ALP) ve biliiribinlerde
orta diizeyde artig goriilebilir (4.

Preeklempside, hyaluronik asit diizeyindeki artis HELLP sendromu
icin giivenilir bir belirtectir. Ayrica preeklmepside, fibronektin
diizeyindeki bir artis damarsal bir tutulumu gosterir. Ikinci
trimestirde, yiiksek alfa fetoprotein (AFP) ve human korionik
gonadotropin (hCG) degerleri, HELLP sendromu riskini 47 kat
arttirir (15,

Karacigerde subkapsiiler veya parankim i¢i hematom ve karaciger
rliptiirli  olan hamileler i¢in, iyonize radyasyon vermeyen
ultrasonografi (USG) ve Magnetik rezonans (MR) tercih edilir.
Tomografi ise, dogum sonrast dosnemde kullanilir. Transabdominal
USG, intrahepatik hematomlari hipoekojenik yapilar olarak
gosterir. Tomografi ve MR, hemoperitonyumu, intrahepatik
hematomu, kapsiil riiptiir yeri ile ilgili olarak normal parankim
ile hematomlu sahanin arasindaki diizensiz yiizeyi gosterir. Hepatik
anjiografi, invaziv bir girisimdir ve kanama yerini gosterir ve
gerektiginde arteriyel embolizasyon i¢in kullanilabilir (6-17,

Smiflama

HELLP sendromu icin genellikle 2 siiflama kullanilir 8);

a. Tennessee simflamasi: Bu smiflamada dikkate alman kriterler;
AST>70 UI/L, LDH >600 UI/L, trombosit sayis1 <100,000/
mm3. Bu smiflamaya gore tam (Tiim kriterler pozitiftir) ve
kismi (Bir veya iki kriter pozitiftir) formlart vardir.

b. Mississippi siniflamasi: Trombosit sayisina gore yapilir.
Trombosit sayisi, grup 1’de 50,000/mms3 altinda, grup 2°de
50,000-100,000/mm? arasinda ve grup 3’de 100,000-
150,000/mm3 arasindadir.

Mortalite ve morbidite

HELLP sendromunda, karacigerde nekroz, kanama ve hematomlar
ortaya ¢ikabilir. Karaciger riiptiirii, 40.000-250.000 dogumda bir
ortaya ¢ikabilir. Riiptiiriin sebebi, karacigerde kanama ve kapsiil
altinda hematom varlig1 veya minér travmalar (Kusma, okstiriik,
hastanin nakli, karacigerin palpasyonu ve dogum gibi)’dir.
Cogunlukla, Glisson kapsiilii riiptiiriine bagli olarak ani baglayan
epigastrik agr1, anemi ve hipotansiyon semptomlari ortaya ¢ikar.
Parasentez veya goriintiileme yontemleri ile karin i¢i kanama
tespit edilir. Anne mortalitesi, %18-86 arasindadir (819, HELLP
sendromunda, mikrovaskiiler anormallikler karaciger yaninda
safra kesesi ve pankreasida etkileyerek pankreatit ve kolesistit
tablosuna sebep olabilir @0,

Beyin kanamas1 %55 vakada 6liimciil seyredebilen en yaygin
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komplikasyondur. Diastolik kan basincinda ortaya ¢ikan ani
yiikselmeler, hipertansif ensefalopati, ventrikiiler aritmiler ve
DIC’a sebep olabilir 2. HELLP sendromlu hastalarda, elektrolit
dengesizligine veya kullanilan ilaglara baglh olarak deliryum
tablosu ortaya cikabilir. Bdyle hastalarda deliryum tablosunun
ortaya ¢ikmasi hastaligin 6liimciil seyredecegini gostereceginden,
bu hastalarin takip ve tedavisi yogun bakim sartlarinda yapilmahdir
(22.23),

Bobreklerdeki hasarlar, mikrovaskiiler diizeyde tromboz,
arteriollerde tikanma ve hipoperfiizyona bagl olarak, reversibl
tiibiler nekroz seklinde olabilecegi gibi kalici kortikal nekrozlarda
goriilebilir. Kortikal iskemi, arteriyel hipertansiyona ve
mikroanjiopatik trombozise sebep olabilir. Nadiren nefrojenik
diabetes insipitus gortilebilir (1324,

Komplike HELLP sendromlu hamilelerin prognozu, erken tani
ve tedavi yaklasimlarina baglidir. Perinatal infantil mortalite,
%6.7-70 arasinda degisir. Fetiislerin yaklasik %60’1 intrauterin
oliir, %30’unda intrauterin biiyiime geriligi, %25 inde
trombositopeni goriiliir. Anne mortalitesi, koagiilasyon
bozukluklari, kanama komplikasyonlari, beyin, akciger ve kalp,
karaciger ve gastrointestinal komlikasyonlar sonucu %1-24 arasi
degisir ®25. Dogum sonras1 hastalarin klinik tablosu diizelir. Yeni
bir gebelikte, preeklempsi ve HELLP sendromunun tekrar
gortilebilecegi hastaya anlatilmalidir 13,

ila(; tedavisi

HELLP sendromundaki tedavilerin ¢cogu, ciddi preeklempsi
tedavisine benzer. Ciddi olgular, dializ ve ventilator desteginin
oldugu yogun bakimlarda takip edilmeli ve plazma volim
genisleticiler, antitrombotik ajanlar, heparin, antitrombin, diisiik
dozda aspirin, prostasiklin, immunosiipressif ajanlar, steroidler
ve taze donmug plazma gibi tedaviler verilmelidir. Steroidlerin,
dogumun geciktirdigi, klinik ve laboratuvar parametrelerinde hizli
bir diizelmeye sebep olduklar1 ve diisiik dozlarda trombositopeniyi
diizelttikleri iddia edilir @627, Bununla beraber, steroidlerin kontrolli
klinik calismalarda prognozu iyilestirmedigi ve sadece iyi secilmis
vakalarda verilebilecegi iddia edilmektedir 3.

Ciddi trombositopenisi olan ve bilirubin ve kreatinin diizeyleri
giderek artan olgularda, taze donmus plazma Onerilmektedir.
Dogum sonrasi 72 saatten fazla HELLP sendromu sebat olgularda
tavsiye edilirsede, fulminan hemolizi olan hastalarda pek uygun
degildir @. Preeklempside hipertansiyon, IV Magnezyum siilfat,
hidralazin, klasiyum kanal blokerleri, nitrogliserin veya nitroprussit
ile tedavi edilir. Ditiretikler, annede hipovolemiye ve uteroplasental
hipoperfiizyona neden olduklarindan rutin uygulamada
kullanilmazlar®:30),

Gebeligin sonlandirilmasi

HELLP sendromunun tek 0zgiil tedavisi, dogumun
gergeklestirilmesidir. Gebeligi 34 hafta iizerindeki hamilelerde,
dogumun derhal gergeklestirilmesi tavsiye edilir. Dogum eylemi
12 saatten sonra gerceklestirilen gebelerin, ciddi komplikasyonlara
maruz kaldiklar1 savunulmaktadir ¢, Gebeligin 24-34 haftalarinda,
fetal akcigerin gelisimini hizlandirmak, fetiisiin intraventrikiiler
kanamasini ve nekrotik hemorajik kolit riskini azaltmak i¢in
steroid kullanimi tavsiye edilebilir. Obstetrik komplikasyonlar

yoksa, vaginal dogum tercih edilir. Vakalarin %60’ nda sezeryan
gerekir. Sezeryan sirasinda, karaciger subkapsiiler hematomu var
ve kapsiil saglam ise miidahale edilmez. Ancak yaygin hematom
varsa, ikincil riiptiir riskinin 6niine ge¢cmek icin hematom
bosaltilmalidir 2. Trombosit say1st 100,000/ mm? iistiinde ve
herhangi bir kanama bozuklugu yoksa, epidural anestezi tavsiye
edilir 3.

Cerrahi miidahale

Sok tablosunda basvuran riiptiire olmus karaciger subkapsiiler
hematomlu hastaya, trombosit siispansiyonu ve taze donmusg
plazma ile koagiilopati diizeltilmeli, masif kan transfiizyonu
yapilmali ve derhal ameliyata alinmalidir. Ameliyatta; hemorajik
karaciger segmentinin cerrahi ligasyonu, siitiir ve drenaj, omental
mesh ve karaciger biitiinliigtinti saglamak i¢in cerrahi mesh
uygulanabilir. Genel durumu kétii ve yaygin karaciger
kanamalarinda gecici kompres uygulamasi yapilabilir ©.18.19),
Hastada hemodinamik instabilite, masif kan kaybi, artan agr1 ve
hematom infeksiyonu gibi durumlar varsa, acil cerrahi miidahale
yapilmalidir. Ancak, hemodinamik olarak stabil hastalarda dikkatli
klinik, biyolojik ve goriintiileme takibi altinda konservatif tedavi
yapilabilir. Hepatik arteriografi sirasinda, arteriyel embolizasyon
ile bagarili sonuglar elde edilmistir (7. Karaciger hematom riiptiirii
sonrasi, hemostaz icin argon koagiilasyonu kullanilabilir.
Intraoperatif nekrotik dokular varsa, rezeksiyon daha sonraki
seansta yapilir ¢4. Rekombinan FVIIa, cerrahi tedaviye cevap
vermeyen vakalarda hayat kurtarici olabilir 3. Laparotomi
sirasinda durdurulamayan kanamalarda ve karaciger yetmezliginde,
karaciger transplantasyonu gereklidir 6.
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