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OZET

Gebelerde pandemik influenza A (H1N1-2009) enfeksiyonuna bagli ciddi komplikasyon gelistigi, hastaneye yatis
oranlarinin daha fazla oldugu ve bu olgularda olusan solunum yetmezIligi tablosunun tedavisinin cok daha zor oldugu
bildirilmistir. Bu olgu sunumunda konjenital kifoskolyozu olan ve influenza A (H1N1) virlis enfeksiyonu sonrasi ciddi
pndmoni ve ARDS tablosu gelisen bir gebenin tan1 ve tedavi stireci anlatilmaktadir. Yirmi dokuz yasinda, 31 haftalik
ikiz gebeye toplum kokenli pnédmoni (TKP) ve influenza pnémonisi 6n tanilartyla ampisilin-sulbaktam, azitromisin,
oseltamivir ve bronkodilatér tedavisi baslandi. Tedavinin dérdiinci giiniinde genel durumu, bilinci ve arteriyel kan gazi
degerlerinde bozulma olmasi lzerine acil sezaryen uygulandi. Operasyon sonrasi solunum yetmezligi devam eden
hasta entlibe halde yogun bakim Unitesine alindi. Aralikli SIMV, PSV-CPAP modlarinda takip edildi fakat yeterli solunum
hacmi olusturamadigr gortilerek permisif hiperkapni uygulandi. Hasta solunum destek tedavisinin 19. glintinde ekstl-
be edildi. Reanimasyon tinitesine kabulliniin 29. gilintinde sifa ile taburcu edildi.

Hastamiz gebelik ve kifoskolyoz nedeniyle pandemik influenza A (H1N1-2009) enfeksiyonu icin yiiksek risk grubun-
daydi. Erken hospitalizasyon, antimikrobiyal tedavi ve uygun solunumsal destek tedavisinin mortaliteyi engelledigini
disinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: influenza A virtisii HIN1 alt tip, gebelik, solunum yetmezIigi
SUMMARY
Pandemic Influenza A (HIN1 2009) Pneumonia Developed in a Pregnant Woman with Kyphoscoliosis

In pregnant women development of serious complications, higher hospitalization rates , and difficulties encounte-
red in the management of pulmonary failure due to pandemic Influenza A (H1N1-2009) infection have been repor-
ted. In this case report diagnostic and therapeutic work-up of a pregnant woman who had congenital kyphoscoliosis
and developed serious pneumonia and ARDS after Influenza A (H1NT1) viral infection were described. Ampicillin-
sulbactam, azithromycin, oseltamivir and bronchodilator treatment was begun for 29-year-old woman at 31 weeks of
twin pregnancy with initial diagnoses of community-acquired or influenza pneumonia. Emergency cesarean delivery
was performed due to worsening in her general health state, consciousness and arterial blood gas values in the fourth
day of the treatment. Following operation, her respiratory failure persisted, and the entubated patient was taken to the
intensive care unit. She was followed-up at SIMV, PSV-CPAP modes intermittently without achievement of sufficient
tidal levels, so permissive hypercapnia was administered. She was extubated on the 19th day of respiratory support
treatment, and discharged from hospital on 29th day of her admission to the reanimation unit.

Our patient was in high risk group for pandemic Influenza A infection (HINI-2009) because of pregnancy and
kyphoscoliosis. We consider that early hospitalization, antimicrobials, and respiratory support treatments have pre-
vented mortality.
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GIRiS

Grip ortomiksovirts ailesinden influenza
A ve influenza B virUsleri ile olusan, kendi
kendine sinirlanabilen atesli bir hastalik-
tir. influenza A viriisi pandemilere neden
olmaktadir.® Nisan 2009'da ABD’deki
Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi'nin
GUney Kaliforniya’da domuz orijinli yeni
bir influenza A (H1N1) virGsu tespit etme-
sini takiben, Haziran 2009'da Dlnya Sag-
hk Orgitd influenza A (H1N1) domuz gri-
bi pandemisi ilan edilmistir.> Bu yeni virUs
domuz, kus ve insan influenza virUslerin-
den genler tasimakta, insanda hastaliga
neden olmakta ve insandan insana bula-
sabilmektedir.® influenza A (H1N1-2009)
enfeksiyonunda en sik mortalite nedeni-
nin pnémoni oldugu, gebelerde pande-
mik HIN1 2009 influenzanin ciddi enfek-
siyon tablosuna neden oldugu ve gebelik
sirasinda olusan solunum yetersizligi tab-
losunun tedavisinin gui¢, mortalite hizinin
ise daha yuUksek oldugu bildirilmistir.@&7
Olgu sunumumuzda H1N1 infeksiyonu
tespit edilen konjenital kifoskolyozlu ve
gebe bir hastanin tani ve tedavi surecin-
den s6z ederek 21. yazyihin ilk tartismali
kiresel pandemisinde uygun stratejiler
konusuna dikkat cekmek istedik.

OLGU SUNUMU

Yirmi dokuz yasinda, 31 haftalik ikiz ge-
beligi olan, G1P0, 46 kg agirhginda, 139
c¢m boyunda hasta iki giindir devam eden
bogaz agrisi, 6kstrik, balgam ¢ikarma ve
kasik agrisi yakinmalari ile acil servise bas-
vurdu. Hastanin 6zgecmisinde konjenital
kifoskolyoz ve 5 gin 6nce preterm do-
gum eylemi tanisiyla tokoliz uygulanma
oykusu disinda 6zellik yoktu.

Fizik muayenede ates 39°C, nabiz 140
atim dk, arteriyel kan basinci (TA) 130/85

Resim 1. Bilateral yaygin konsolidasyon alan-
lar.

Resim 2. ilk weaning denemesi sirasindaki
atelektazi goriintiisi.

mmHg, solunum sayisi (SS) 25 dk idi. ins-
peksiyonda ciddi kifoskolyoz ve dispne
mevcuttu. Dinlemekle sol akcigerde yay-
gin ral ve ronkusler, her iki akciger bazal-
lerinde solunum seslerinde azalma tespit
edildi. Laboratuvar incelemesinde beyaz
kare sayisi 13,800 mm3, hemoglobin 9,7 g
dL"', hematokrit 29,8, trombosit 143,000
mm? idi. Akciger grafisinde bilateral yay-
gin konsolidasyon alanlari mevcuttu (Re-
sim 1). Periferik oksijen satlirasyonunda
disme olmasi Gzerine (SpO,<% 94) maske
ile 6 L dk'""dan oksijen tedavisine baslan-
di. Balgam, idrar ve 3 adet kan kaltard
alindiktan sonra hastaya toplum kékenli

335



pndémoni ve influenza pnémonisi 6n ta-
nilariyla ampisilin-sulbaktam (4x1 gr iv),
azitromisin (1x500 mg po), oseltamivir
(2x75 mg po) ve bronkodilatér (inhaler
beta 2 agonist) tedavi baslandi. Solunum
ornekleri Ankara Refik Saydam Hifzissih-
ha Enstitlsa viroloji laboratuvarina gon-
derildi.

Antimikrobiyal tedavinin dérdinct guU-
ninde hastanin genel durumu, bilinci ve
arteriyel kan gazi degerleri kétulesti (Tab-
lo 1). Hastanin ikiz gebeligi olmasi, vaginal
tusede ac¢ikhigin ve silinmenin ilerleme-
mesi ve kontraksiyonlari olmasi nedeniy-
le acil sezaryen karari alindi ve propofol,
stksinilkolin, % 50 O,/ % 50 hava karigimi
icinde % 1 sevofluran ile genel anestezi
altinda sezaryen uygulandi. Canli ve pre-
matulr ikiz bebekler dogdu fakat bebek-
lerden biri postoperatif 2. glinde eksitus
oldu. Ameliyat sonunda yeterli solunum
hacmi olusturamayan hasta entibe halde
yogun bakim Unitesine alindi. Operasyon
sonrasi kan gazi degerlerine goére (Tab-
lo I) “senkronize intermittan mandatory
ventilasyon” (SIMV) modunda [solunum
hacmi (TV): 400 mL, inspiratuar oksijen
akimi (FiO,): 0.80, SS:15 dk, “positive
end expiratory pressure” (PEEP):7 cmH,0,
“pressure support ventilation” (PSV):14
c¢mH, 0] solunum destek tedavisi basland..
Postoperatif dénemde TA 110/66 mmHg,
nabiz 136 atim dk', beyaz kilre sayisi
21700 mm? ve hemoglobin 9 gr dL" idi.
Hastanin idrar cikisinin azalmasi Gzerine
furosemid (4x40 mg) tedavisi baslandi.
Postoperatif Gclnct gin (antimikrobiyal
tedavinin yedinci gliniinde) ates yuksek-
liginin devam etmesi, akcigerde bilateral
yaygin ral ve ronkuslerin duyulmasi ve
akciger grafisinde bilateral infiltrasyon
artisi olmasi nedeniyle ventilator iliski-
li pndmoni ve ARDS 6n tanisiyla mevcut
antibiyotik tedavisi imipenem (4x500 mg)
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ve teikoplanin (1x400 mg) ile degistirildi.
Tedavi degistirilmeden 6nce alinan trake-
al aspirat ve kan kulturlerinde herhangi
bir Greme goérilmedi. Hastanin yapilan
transtorasik ekokardiografi analizinde sol
ventrikl ejeksiyon fraksiyonu % 67 ola-
rak degerlendirildi ve minimal perikardi-
al effizyon oldugu belirlendi. Ventilator
tedavisinin uzamasi nedeniyle kadin do-
gum ve hastaliklarinin talebi Gzerine has-
ta anesteziyoloji ve reanimasyon AD'nin
reanimasyon Unitesine devredildi. Bu ara-
da hastanin trakeal aspirat érneklerinde
H1N1 polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)
pozitif saptandi. Nazogastrik kateterden
20 mL saat’ seklinde baslanan enteral
beslenme sollsyonu 60 mL saat™e kadar
cikildi. Bilinci agik olarak gundiz saatle-
rinde devamli pozitif hava yolu basinci
(PSV-CPAP), geceleri SIMV modunda ta-
kip edilen hastanin yeterli solunum hacmi
olusturamamasi Uzerine permisif hiper-
kapniye izin verildi. Bunun icin 4 gunluk
bir sirecte basing destegi, FiO,, PEEP ve so-
lunum frekansi kademeli olarak azaltildi.
Yeterli solunum hacmi olugmasi ve atesin
dusmesi ile reanimasyon Unitesindeki me-
kanik destek tedavisinin 14. gininde 3 L
dk' O, ile t-tipe alindi ve iki glin boyunca
desaturasyon gelismedigi gorulerek hasta
ekstibe edildi (Tablo I). YUz maskesi ile 6
L dk' O, tedavisi, eszamanli olarak yatak
basi soguk buhar uygulamasi, postural
drenaj ve 6kslrme egzersizlerine ragmen,
30 saat ekstlibe takip edildikten sonra
desaturasyon gelismesi Uzerine yeniden
entlbe edildi. Cekilen akciger grafisinde
sol akcigerde atelektazi gelistigi gorul-
di (Sekil 2). SIMV modda 4 saat mekanik
destek alan hasta yine PSV-CPAP moduna
alindi. Sik derin trakeal aspirasyon ve pos-
tural drenajlari dikkatle yapilan hasta 2
gln daha PSV-CPAP modunda, FiO,:0.60,
PEEP:5 cmH,0, PSV:8 cmH,O olacak sekil-
de takip edildi. Akciger grafisindeki pato-
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Tablo I. Arteriyel kan gazi1 degerleri.

FiO, pH poO, pCo, SO, HCO.- BE
(mmHg) (mmHg) % (mmoiIL)
Sezaryen oncesi 0,80 7,21 54,7 44,3 84,2 17,5 10
Sezaryen sonrasi 0,80 7,203 81,3 48,5 94 18,7 -9,1
ilk weaning éncesi (T-tiipte) 0,30 7,34 153,6 59,5 99,1 31,7 5,2
ikinci weaning éncesi 0,30 7,348 149,5 74,4 98,7 40
Taburculuk 6ncesi (oda havasinda) 0,21 7,42 86,7 44,9 97,1 28,7 4,2

lojik bulgulari ve kan gazi oksijen dizeyi
dizeldikten sonra yine weaning progra-
mina alindi (Tablo I). Reentlbasyonun 4.
gununde ekstlbe edildi ve maske ile 4 L
dk"dan oksijen destegi baslandi. Postural
drenaj, solunum fizyoterapisi ve inhaler
tedaviye devam edildi. Ekstibasyonun 8.
guninde servise alindi. Oda havasindaki
kan gazi degerleri (Tablo 1), tim biyokim-
yasal, hematolojik parametreleri ve fizik
muayene bulgulari normal sinirlara gelen
hasta reanimasyon Unitesine kabullniln
29. guna sifa ile taburcu edildi. Bir hafta
sonraki kontrol muayenesinde genel du-
rumunun stabil, fizik muayene bulgulari
ve laboratuvar degerlerinin normal oldu-
gu belirlendi. Ayni muayenede, hastadan
olgu sunumu icin “Bilgilendirilmis Olur”u
da alindi, etik kurul bilgilendirilerek izni
alindu.

TARTISMA

Literatirdeki gebelerde HIN1 influenza
enfeksiyonu olgu sunumlarindan farkli
olarak biz kifoskolyozu olan pandemik
H1N1 influenza enfeksiyonu sirasinda
ciddi solunumsal yetersizlik ve akut solu-
numsal distres sendromu (ARDS) gelisen
ve basarili sekilde tedavi edilen gebe bir
olguyu sunmak istedik.®?”

Pandemik HIN1 influenza A'nin baslica
semptomlari ates, letarji, istahsizlik, 6ksu-
rak, burun akintisi, bogaz agrisi, bulanti-

kusma ve ishaldir.>” Klinik tablo asempto-
matik enfeksiyondan 6limle sonuglanan
agir pnémoniye kadar degisebilir. Olgu-
muzda da ates, 6ksuruk, bogaz agrisi gibi
belirtilerle baslayan H1N1 infeksiyonu
pnémoni tablosu ile devam etmistir. OI-
gumuz H1NT1 icin risk grubunda yer al-
masina ragmen asilanmamisti. Jahromi
ve ark. da® gebe olgularda ARDS tablosu
ile seyreden ve ikisinin mortal sonlandigi
3 HIN1 olgusunu sunduklari ¢caligmalarin-
da, hicbir olgunun asilanmadigini, baslan-
gi¢ semptomlarinin akut atesli solunumsal
hastalik oldugunu bildirmistir.

Daha 6nce izlenmis olan grip pandemile-
rinden elde edilen morbidite ve mortali-
te bilgilerine dayanarak, gebelerin grip
acisindan 6zel bir risk grubu olusturdugu
kabul edilmistir.”® 2009 HIN1 hospitali-
zasyon hizi gebelerde, gebe olmayanlara
gore, belirgin derecede yUksektir (100,000
de 55,3'e karsin 7,7).®) ABD'de domuz gri-
bi oldugu tespit edilen 34 gebede 6-19
gun icinde viral pndmoni ve devaminda
akut respiratuvar distress sendromu gelis-
mistir.? Domuz gribi nedeniyle yasamini
kaybeden gebelerin % 95'inin 2. veya 3.
trimestirde gribe yakalandigi ve 1/5'inin
yogun bakim tedavisine gereksinim duy-
dugu saptanmistir.®'® Bu durum gebelik
sirasinda meydana gelen kardiyovaskdler,
solunum ve bagisiklik sistemlerini iceren
bir dizi fizyolojik degisiklige bagh olabil-
mektedir.'" Gebelik solunum dk. volim,
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solunum isi, oksijen gereksinimi ve kar-
bondioksit eliminasyonu artisi ile iligkili-
dir. Fonksiyonel rezidiel kapasite termde,
gebelik 6ncesi doneme goére % 20 azal-
mistir. Bununla birlikte gebelikte kapan-
ma kapasitesi siklikla degismemektedir.
Kacik hava yollarinin kapanmasi nede-
niyle akciger volimleri azalmistir. Tim
bu nedenlerle gebeler, gebe olmayanlara
gore daha hizli desatlre olmaktadir.®”
Hastamizda ileri derecede kifoskolyoza
bagli akciger kapasitesindeki dustklugin
de bir komorbidite nedeni oldugu dusun-
cesindeyiz.

Obstetrik olgularda yogun bakim gereksini-
minin % 4'Un0 solunum yetersizligi tablosu-
nun olusturdugu, takibinde ise % 19'unda
ARDS tablosu olustugu vurgulanmak-
tadir.? Maternal solunum yetersizliginde
optimal dogum zamani ve sekli ile iliskili
veri bulunmamaktadir.® Gec¢mis olgu su-
numlarinda gebelerde olusan solunum ye-
tersizliklerinde dogumun maternal durumu
iyilestirdigi gosterilmistir.®”'3 On hastanin
dogum sirasi ve 24 saat sonra oksijen gerek-
siniminin retrospektif olarak analiz edildigi
bir calismada dogum sonrasi inspiratuvar
oksijen gereksiniminin azaldigi gosterilmis-
tir."® Ang ve ark.” gebelik sirasinda H1N1
enfeksiyonu gecirerek ciddi solunum yeter-
sizligi olusan ve mekanik ventilatér teda-
visi uygulanan iki olguda, sezaryen sonrasi
oksijenasyonun iyilestigini vurgulamis, 32.
haftadan sonra bebegin dogurtulmasinin
maternal oksijenasyon ile kardiak perfor-
mansi dizeltecegini bildirmislerdir. Jahro-
mi ve ark.® ise HIN1 infeksiyonu sirasinda
ARDS tablosu gelisen 3 gebe olgunun 2’sin-
de, dogumdan sonra solunumsal paramet-
relerde iyilesme olmadigini bildirmistir.

Yogun bakim hastalarinda sezaryen hizl

bir dogum ydéntemi olmasina karsin, ne-
den oldugu yuksek fizyolojik stres morta-
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lite oranini da yukseltmektedir.®' Olgu-
muzda ise hastanin ikiz gebelik, boyunun
150 cm’den az, preterm eylem olup, be-
bek agirhklarinin dustk olmasi, vaginal
tusede acikhgin ve silinmenin ilerleme-
mesi, kontraksiyonlari olmasi nedeniyle
sezaryene alinmistir.® Sezaryen dncesi ve
sonrasi kan gazi analizi incelendiginde,
olgumuzda da oksijenasyonda iyilesme
oldugu gorulmektedir.

Solunum yetersizligi gelisen domuz gribi
olgularinda semptomlar basladiktan orta-
lama 5,5 gun sonra ventilatdr tedavisine
gerek duyuldugu ve toplam tedavi sure-
sinin ortalama 10,5 gin (0-81 gin) oldu-
gu tespit edilmistir.® Hastamiz da 25 gln
ventilator tedavisi almistir.

Obstetrik hastalar yogun bakim hastalari
ile kiyaslandiginda gengolmalarinakarsin,
daha yuksek mortalite oranlarina sahiptir.””
ARDS’nin gulincel standart mekanik ven-
tilator tedavisi, kontrolli mekanik ven-
tilasyon, dusuk tidal volim ve hava yolu
basincinin sinirlandirilmasini icermekte-
dir.®71® Bununla birlikte gebe olgularda
gelisen ARDS'de mekanik ventilasyon pa-
rametreleri ile ilgili dneriler iceren yayin-
lar sinirhdir.&” Gebeler, gebe olmayanla-
ra kiyasla barotravma olusumuna daha
yatkindir.'” Ancak, terme yakin gebe
olgularda g6gus duvari kompliansinin
azalmasi, transpulmoner basincin artiri-
lamamasi nedeniyle yeterli tidal volimun
olusturulabilmesi icin hafif yiksek hava
yolu basinglari kabul edilebilmektedir.(®
Permisif hiperkapni (PHY), ARDS tedavi-
sinde izin verilen bir diger strateji olarak
dikkati cekmektedir. Olgumuzda yUksek
basin¢ ve/veya volumlerle akciger hasari
ortaya ¢ikmadan normokapniyi surdir-
mek olanaksiz hale geldigi icin permisif
hiperkapniye izin verilmistir. Bununla be-
raber gebe olgularda permisif hiperkapni
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fetal asidemi ve fetal kalp hizi degisiklik-
lerine neden olabilmektedir.® Olgumuz-
da da bu nedenle permisif hiperkapniye
bebeklerin dogumu sonrasi 4 gunluk bir
sirecte basing destegi, FiO,, PEEP ve solu-
num frekansi kademeli olarak azaltiimasi
ile izin verildi. Kifoskolyozlu olgularin ak-
ciger fizyolojilerine bagh degisiklikler g6z
onunde bulundurularak hastamizda da
yuksek PaCO, degerine weaning uygulan-
mis ve basarili olunmustur.

Mevsimsel influenza A virus enfeksiyon-
larinin tedauvisi icin ruhsat almig antiviral
ilaglar; adamantanlar (amantadin ve ri-
mantadin) ve noéraminidaz inhibitorle-
ri (Oseltamivir [Tamiflu®] ve zanamivir
[Relenza®])'dir. Bu ilaglar virGsin enfek-
te hucrelerden salinmasini engelleyerek
etki gosterirler.® Bu ilaglarin teratojen
olmadigi kanitlanmistir, ancak oseltamivir
ile ilgili daha fazla kanit oldugundan ge-
belerde tercih edilmektedir.?” ilk 48 saat
icinde antiviral tedavi alan gebelerin yo-
gun bakim tedavisi gereksinimi veya 610m
riskinin 4 kez daha dusuk oldugu belirlen-
mistir."® Olgumuzda da tedavide oselta-
mivir kullaniimistir.

Gebelerde pandemik H1N1 2009 gribi
riskini azaltmanin yollari enfeksiyon ko-
rumasi, hijyen énlemleri ve antiviral ke-
moproflaksidir.?" Tum saglk calisanlarn
gebeleri gribin erken belirtilerine karsi
uyanik olmalari ve ates yukselmesi gibi
belirtiler ¢cikmasi halinde derhal tibbi des-
tek almalari konusunda uyarmalidir. Ge-
beler miyalji, nefes darligi gibi grip belirti-
lerini gebelige baglayarak medikal tedavi
almaktan kacinabilmekte veya doktorlar
teratojenite korkusu nedeniyle ilag¢siz ta-
kip etmeyi denemektedirler.('” Komorbi-
ditesi olan veya morbid obez gebelerin
semptomatik gribi olan kisilerle temaslari
olmussa 10 gunldk oseltamivir veya zana-

mivir proflaksisi 6nerilmektedir.?®

Hastamizda grip belirtileri tespit edilme-
sinin ardindan hospitalize edilmesinin ve
solunumsal destek tedavisinin geciktiril-
memesinin mortalitenin engellenmesinde
onemli rol oynadigi disincesindeyiz. Bu
olgu ile tim saglik calisanlarinin influen-
za A gribi konusunda bilgilendirilmesi, te-
mel édnlemlerin alinmasi icin hastanelerin
planlama yapmasi ve 6zellikle ylksek risk
grubundaki hastalarin zamaninda korun-
masi ve tedavilerinin yapilabilmesi icin
multidisipliner etkin bir ¢alisma sergilen-
mesi gerektigini vurgulamak istedik.
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