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OZET

Bu makalede gebe kardiyaklarin, hamilelik esnasinda kardiyak kompikasyon-
lar: tedavi igin aldiklar: ila¢larin, fotiis lizerindeki olumsuz etkileri goézden gegirildi.

SUMMARY

TREATMENT OF THE HEART DISEASES DURING PREGNANCY and
THE HARMFUL EFFECTS OF THE DRUGS ON THE FOETUS

In this article, the harmful effects of some drugs on foetus which are taken by
the pregnant cardiac patients for treatment of their cardiac complications have been
reviewed.

Gebe kardiyak hastalarda tedavi amaci ile yapilan abortus, giiniimiizde giderek
daha az uygulanmaktadir. Kontrasepsiyonun diizgiin ve dogru bi¢imde uygulandig
toplumlarda buna hemen hemen gerek kalmamaktadir. Tedavi yontemlerindeki iler-
lemeler ve hastalarin bir hastane ortaminda daha yakindan gozlenmesi, gebelik esna-
sinda kalp cerrahisi uygulama zorunlulugunu son derecede azaltmis ve gebeligin, so-
nuna kadar devamina olanak vermistir. Fakat biitiin bu gelismelere ragmen, disma-
tirite ile komplike olmus prematiirelifin sebep oldufu perinatal Gliimler, halen
kontrol grubuna oranla 10 misli fazladir'. Iste bu nedenledir ki bu tip olgularda
kardiolog, jinekolog ve ¢ocuk hekimi arasinda olugturulacak siki is birligi iginde

hastanin takibi gerekir.

(*) Bursa Univ. Twp Fakiiltesi Cocuk Klinigi Ogretim Uyesi
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Gebe Kardiyaklarda Annenin Durumu:

Gebe kardiyaklarda kalp hastaliginin % 85'ini romatizmal, % 10'unu konjeni-
tal nedenler olugturur. Geri kalamnm ise kardiomyopatiler ve hipertansiona eslik
eden kalp bozukluklan teskil eder. Bunlarin iginde kesin olarak gebelige izin veril-
meyen hastaliklar; aorta stenozu, aorta koarktasyonu, Ebstein hastalif1 ve Eisen-
menger sendromudur. Difer tip kalp hastahklarinda, gebe anneyi yakindan takip
etmek sureti ile, gebelik miadina kadar komplikasyonsuz eristirilebilir.

Bu olgularda en sik rastlanan komplikasyon, volum artmasina bagh olarak
olusan kalp yetersizligi'dir. Gebeligin ilk ii¢ ayinda total kan volumu % 30 oraninda
artar’. (Sekil: 1)
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Sekil: 1— Gestasyon Esnasinda Kalbin Ig Artisi

Daha sonra gebeligin ortasinda bu artig % 50'ye ulasir. 8. aydan sonra pulmo-
ner ve sistemik direncin diigmesi, kan viskozitesinin azalmasi, kalp aktivitesini ko-
laylagtinr. Ancak dofum aninda, gestasyonun son dénemine oranla % 40 oraninda
tekrar bir ig artigi-olur' . Aldosterone, Cortisone, Estrogen, Prolactin hormonlarinin
fazla salinmas: ve Sodiumun tutulmasi, volum artisina neden olarak gosterilmekte-
dir. Dogumu izleyerek 10.uncu ve 30'uncu giinler arasinda total kan volumu tekrar
normale doner.

Gebelerde, eritrositler de belirli bir oran icinde artmaktadir. Yalmz volum ar-
tigi, eritrosit artigindan daha fazladir. Bu nedenle olgularda hemoglobin ve hema-
tokrit konsantrasyonlan diigmekte, boylece gebelerde gozlenen fizyolojik Anemi

ortaya gikmaktadir. Hemoglobinin 11.5 gr/100 ml'nin altinda olusu demir yetmez-
ligini diigtindiiriir® .
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Trombo-embolik hastaliklar, kardiyak gebelerde gozlenebilecek en onemli
komplikasyonlardir. Pulmoner embolilere mani olabilmek i¢in, derin ven trombiis-
lerinin daha Onceden etkili bicimde tedavi edilmesi gerekir. Antikoagiilan tedavisi-
nin uygulanmadig1 yillarda tromboemboliler anne dliimlerine neden olmaktaydi.
Bugiin uygun tedavi ile bu tiir 6liimlerde biiyiik oranda azalma olmustur?.

Normal gebelerde de gozlenebilen ve hamileligin 28.ci haftasindan itibaren
baslayarak gebelifin sonuna kadar giderek artan kan basine: yiikselmeleri, gebe kar-
diyaklan kotii bicimde etkileyebilir. Aort yetmezligi veya patent duktus gibi esa-
sen yiiksek kan basmecimi havi hastalarda, bu basing yiikselmeleri tehlikeli sonuclara
yol acabilir. Hipertansiyon'lu annelerde fotal &liimler 6nemli derecede fazladi*.
Paroksismal dyspne veya pulmoner 6dem ndbetleri gegiren ve agin hipertansiyon'lu
kimselerde morfin verilmesi, dijitalizasyon ve diuretikler, ataklan kontrol edemiyor-
sa gebeligin sonlandirilmasi onerilir’ -5 -6,

Hamilelikleri sirasinda Romatizmal aktivite geciren kardiyak gebelerde prog-
noz hicgte iyi degildir. Bu nedenle romatizmal kaynakl kalp hastalifini tasiyan ge-
belerin, romatizmal yeni aktivasyonlar bakimindan ¢ok dikkatli bir gekilde gozlem
altinda tutulmasi gerekir. Bunun gibi, gebelerde sik rastlanan pylonefritler ve iist so-
lunum yolu enfeksiyonlar: kalp hastalarinm riske sokar.

Tasidiklan kardiyak hastalik veya sonradan ortaya c¢ikan kardiyak kompli-
kasyonlar ne olursa olsun, gebe annelerin toleransinin ne oldugunun bilinmesi ¢cok
onemlidir. Bu annelerin Newyork kalp cemiyetinin onerdigi simflandirma icinde
degerlendirilmesi ile prognoz ve tedavi endikasyonlar1 hakkinda daha dogru karar-
lar alinabilir. S6z konusu smiflandirmada gebe kardiyaklar 4 grup icinde degerlen-
dirilmektedir’ .

Grup I: Higbir fonksiyonel bozukluk bulunmaksizin kardiopatilerini iyi tole-
re eden, normal aktivite gosteren hastalar.

Grup II: Basit bir effor dyspnesi geklinde belirti veren, ancak aktivite aninda
hafifge rahatsiz olan gebeler.

Grup III: Oturduklan anda bile dyspneik olan, akcigerleri yiiklenmig, hepato-
megali ve dem gibi periferik belirtiler gosteren olgular.

Grup IV : Dekompanse kardiopati tagiyan, pulmoner odem, ritm bozukluklan,
pulmoner emboli ve global kalp yetersizligi bulgulanndan birini veya birkagimi bu-
lunduran gebe kardiyaklar.

Bu siniflandirmada L. ve ILci gruplarda prognoz iyidir. Gebelik siiresinin ta-
mamlanmasina izin verilir. IIL ve IV. gruplar, sik1 hekim kontrolu altinda veya has-
tahane sartlarinda izlenmelidir. Son iki grupta maternal 6liim riski daha fazladir.

Gebe kardiyaklarda fotiis'iin durumu:

— Spontan diigiikler, syanozla seyreden kalp hastalarinda, muhtemelen oksi-
jen saturasyonunun azligma bagh olarak sik goriilmektedir. Diger karchopatllerde
ise, kontrol grubuna oranla istatistiksel acidan anlamh farklar saptanmamusgtir’ -

— Prematiirite ve Dismatiirite, hemen hemen her kardiyak gebede gozleneblle-
cek risklerdir. Ozellikle atrial fibrilasyonlu ve pulmoner arteriyel hipertansiyonlu ve-
ya syanozlu gruptan kalp hastalif tasiyan annelerin bebeklerinde rastlanir. Plasenta
perfiizyonunun, kandaki oksijen desaturasyonu nedeni ile bozulmasi, fotiis'iin -
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intrauterin olarak gelismemesine yol acar. Uterus ici bebek oliimleri veya tam do-
gum aninda bebegin agir giicliiklere ugramasi, dogumdan sonra hypokalsemi ve
hypoglisemi, psikomotor gerilik ve adaptasyon glicliikleri, sonug¢ta beklenecek
komplikasyonlardir. .

Uterus kaslarinin oksijen yetersizligi, miyometrium tabakasinda hipereksita-
bilite yaratarak prematiire dogumlara neden olabilir. Bazen perinatal Oliimler erken-
den ortaya cikabilir. Mortalite; atrial fibrilasyonlu annelerin bebeklerinde 2 misli,
kalp yetersizligi gosteren annelerin bebeklerinde 5 misli, syanozlu kalp hastalarmm
bebeklerinde ise 10 misli daha fazladir. Anne hematokritinin % 65 'inin iistiinde olan
olgularda, hicbir bebegin yasamadig1 saptanmistir®.

Kardiopatili gebelerde gestasyonun 32'inci haftasindan itibaren plazma HPL
(Human Placental Lactogen) ve idrar Estrogen miktarlarimin tayin edilmesi, plasen-
tanin aktivitesi ve fotiisiin canlihgi konusunda bilgiler verir' ©.

TEDAVi AMACI iLE KULLANILAN iLACLAR

Kalp glykosidleri: Kalp yetersizligi ve atrial fibrilasyon hallerinde kullanilirlar.
Plasenta bariyerini kolaylikla gecerler. Uygun tedavi dozlarinda verildikleri zaman
fotiis i¢in tehlike tasimazlar'®+'2. Fazla dozda verildikleri takdirde, fotiiste veya
yenidogan bebekte ritm bozukluklar: ortaya cikabilir.

Diiiretikler: Plazma hacmini azaltan potent ilaclardir. Bunlardan Furosemid
(Lasix) ve Ethacrynic acide (Edecrine) embriotoksik veya teratojenik olmayip
gerektifinde kolaylikla kullanilabilir. Triamteren ve spironolacton daha az kulla-
nilmakta olup 6zellikle ilk ii¢ ayda anneye vermemeye dikkat edilir' . Bunun gibi,
Thiazid grubu diiiretikler de gebeligin son ii¢ ayinda devaml kullanilmazlar. Bunla-
rn bebekte agir trombositopenilere, neonatal sariliga, fotiiste su ve tuz eksikligi
sendromuna yol actig1 bildirilmistir®.

Antiaritmik ila¢lar: Bu grupta kullanilan ilaclardan Quinidin, Procainamide,
Xylocaine, fotis icin tehlikesiz ilaclardir. Oysa Diphenylhydantoin teratojeniktir.

Beta-blokan ilaclar: Uterus kaslarini eksite ettikleri ve prematiire dogumlara
neden olduklar i¢in, bu tip ila¢lar teorik olarak kontrendikedirler. Ancak kardiopa-
tinin cinsi, bu ilaclarin kullanilmasini gerektirebilir. Ornegin; obstruktif kardiomyo-
patiler ve supra ventrikiiler tasikardiler boyle bir tedaviyi gerektirebilirler. Beta ad-
renerjik blokaj yapan propranolol'un olumsuz etkisi, fotiis'iin bliyiimesini engelleme-
sidir. Boyle bebekler intrauterin malniitrisyonlu ve diisiik dogum kilolu dogarlar.
Bunun nedeni, maternal beta adrenerjik mekanizmanin bloke edilmesi ile annede
kardiyak out-put'un azalmasi, buna bagh olarak uterus kanlanmasinin da azalmasi-
dir' *. Propranolol yenidogan bebekte hipoglisemi krizlerine yol acabilir! >. Bir bag-
ka aragtirmaya gore hipertansiyon tedavisinde propranolol kullamlan 26 gebeden, 1
diisiik, 3 6lii dogum, 2 diisiik dogum kilolu bebek diinyaya gelmis ve 22 canli be-
bekten higbirinde hipoglisemi saptanmadig1 bildirilmigtir' ¢,

Antikoagiilan ilaclar: Bu grup icinde anti-vitamin K preparatlari, placenta ba-
riyerini asarak fotiise gecmektedir. Gerek ven trombiisleri gerekse yapay kapak bu-
lunduran annelerde anti-vitamin K (phenindion) preparatlan ile yapilan tedavilerde
bebeklerin agir kanamalar gosterdigi saptanmgtir. Ozellikle koagiilasyon faktorle-
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rinden II, IV, IX ve X'cu faktorler 6nemli derecede azalmaktadir' >. Bu tiir annelere
IV veya intraamniotik olarak K vitaminini dogumdan evvel vermenin bir yarari
olmadif: bildirilmigtir. Larsen ve arkadaglannin bir ¢aligmasinda, dogumdan 2-4
giin evvel 6zel bir teknikle bebegi IM olarak K vitamini vermekle, 56z konusu eksik
faktorlerin siiratle diizeltildigi belirtilmektedir®.

En ideal olan, eger gerekiyorsa biitiin gebelik boyunca heparin kullanmaktur.
Baz1 kliniklerde, 34'cii haftaya kadar antivitamin K preparatlan kullanilmakta, daha
sonraki donemlerde heparine gecilmektedir. Heparin placentadan gegcmemektedir
ve f6tiis yoniinden daha giivence ile kullanilir' *.

Betamimetik iliclar'in erken dogum tehdidi bulunan olgularda kullanilmasi
kontrendikedir. Ciinkii bu tip ilacglar tagikardi, ritm bozuklugu ve tromboembolik
komplikasyonlara yol acarlar. Bazen teratojeniktirler (3082 gebede 249 malforme
bebek)’ ®. Bazi kliniklerde, erken dogum tehdidi halinde valium tercih edilmektedir.

Obsetrik analjezi: Hastanin anksiyete ve ajitasyon halini onlemek ve dogum
aninda cereyan eden dinamik olayin rahat gerceklesmesini saglamak amaci ile uygu-
lanmas: diigiiniilebilir. Ger¢ek sudur ki, anneye uzun siireli anestezi uygulamak, bazi
sakincalar nedeni ile onerilmemektedir. Gamma OH, fotiis i¢in hig risk tasimaz ve
kullanilabilir. Fakat husule gelen elektrolik bozukluklari, 6zellikle en sik gozlenen
potassium ile ilgili bozukluklar, ritm diizensizliklerine yol agar. Peridural anestezi,
kardiyak gebelerde uygulanabilecek, rahatlatici bir uyusturma yontemidir. Zira bu
tip anestezide ventz donii§ azalmakta, ozellikle sag ventrikiiliin ¢ok yiiklendigi kar-
diopatilerde adeta durumu diizeltici bir etki yapmaktadir. Yalnz antikoagiilan teda-
vi uygulanmakta olan olgularda peridural anestezi kontrendikedir.

Dogum analjezisi ve aneztesinde kullanilan hemen hemen biitiin ild¢larin pla-
sentayl kolaylikla gectigi ve umblikal ven kaninda oldukg¢a yogun bulundugu gos-
terilmigtir. flacin verilisi ile dogumun olugu arasinda zaman uzadik¢a ¢ocugun bu
maddelerden etkilenmesi sansi gok artmaktadir. ag verildikten sonra derin uykuya
dalan anneden kisa siire sonra canli, uyanik, bagiran bir bebek dogabildigi halde,
dogumun ila¢ verildikten uzun siire sonra gerceklestigi hallerde, genellikle cocukta
ciddi depresyon, soluk almada giicliik ortaya ¢ikmaktadir.

Antihistaminikler ve kusmaya kars: kullanilan ila¢lar:

1-4'cii aylar arasinda alindiklar1 zaman teratojenik etki (% 7.5) yapabilirler' .
Bunlarn icinde en fazla teratojenik olani Chlorpheniramin preparatlandir. Burada,
ilging buldufumuz Greenberger ve arkadaslarinin bulgulanim vermeden gegemeye-
cegiz (Tablo: 1)'°.

Steroidler: Simdiye kadar malformasyonlara neden olmadifi kanisi varken,
son Diinya Saghk Tegkilatinin bir bildirisinde teratojenik veya muhtemel teratoje-
nik ildclar arasina almmustir' 7. Miimkiinse ilk 3 ayda kullanilmamasi, daha ihtiyath
davranmis olacaktir.

Antibiotikler'den penicilline, teratojenik etkili degildir ve buna ait bir risk he-
niiz saptanmamustir. Oysa Tetracycline, fotiisiin kemik ve dis yapisinda bozuklukla-
ra yol acar. Aynca fGtiiste hepatotoksisite yaratir. Diger antibiotiklerin olumsuz et-
kileri konusunda heniiz uyarilara rastlamig degiliz.
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Tablo: 1— Antihistaminikler ve Malforme Cocuk Sayist
(Greenberger ve ark.)" ©

1-4 ay arasi llaca maruz Malforme
kalan anne-gocuk ¢ifti Cocuk Sayisi

Biitiin antinistaminikier ve

kusmaya kars: ilaclar 5401 404
Chiorpheniramin 1070 90
Pheniramin 831 68
Diphenhydramin 595 49
Methapyrilene 263 21
Tripelennamine 100 6
Brompheniramine 65 10

Brong dilatatorleri: iyod ihtiva eden brons dilatatorlerinin kullanilmamasi
Onerilir. Zira iyod alan annelerin bebeklerinde fotiisiin hayatini tehdit edercesine
ciddi guatr husule gelebilir. Theophylline ve ephedrine, brons dilatasyonu istenen
gebe kardiyaklarda daha emniyetle kullanilir.

Konjessionu giderici ilaglar: Ust solunum yolu enfeksiyonlarinin eglik ettigi
durumlarda kullanilan konjession giderici ildclarin teratojenik etkiler yapabildigi
inanc1 vardir. Fakat, bunun gegirilen viral enfeksiyondan mi konjession giderici
ilactan mi oldugu konusu tartismalidir.

Anti-hipertansiv ilaclar: Tansion diigiirmek icin, gebelik toksemisinde kullan:-
lan Reserpine, sayet 2.5-10 mgr/G miktarlarda alinmigsa, yenidogan bebeklerde
non piiriilen burun akintisi veya konjession, kostal ¢ekilmeler, syanoz, letarji, iyi
beslenememe hali husule getirmektir. Bradikardi, Moro refleksinin kaybolmasi ve
hipotermiye meyil, Reserpine'e baglanmak istenmektedir. Bu yan etkiler, annele-
ri Reserpine almig bebeklerin ancak % 15-16'sinda goriilmektedir'®.

Vitamin ve mineral: Erken gebelik déneminde folik asit, B;, vitamini, A vi-
tamini ve Cinko eksikliginin teratojenik olduguna dair yaymlar vardir' 7. Bazi aras-
tirmalara gore demir, tipki A ve D vitaminleri gibi teratojenik etkiler meydana geti-
rebilir. Hytten, Leitch'® ve Hemminki?®, gebe kadinda asikér vitamin ve demir
eksikligi yoksa, anne bakimh olup beslenmesi iyi ise, bunlara protein, demir ve mi-
neral ilavesine gerek yoktur demektedirler.

Digerleri: Salicyclic acide, antikonvulsif ilaclar (6zellikle Dephenylhydantoin)
Quinine, aminopterin, methotrexate, Estrogen ve azo boyalar, kesin veya muhte-
mel teratojenik ilaclar listesindedir! 7.
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