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OZET

Mekanik kapak protezi tasiyan gebe kadinlarda, anne ve
fetus acisindan ideal bir antikoaglilan tedavi protokolii heniiz
mevcutdegildir. Bu vaka takdiminde, klinigimizde aortve mitral
kapak trombozu nedeniyle acil operasyona alinan, 4 aylik gebe
hastamiz miinasebetiyle, gebelikte uygulanan antikoagiilasyon
protokollerinin giivenligi ve komplikasyonlari tartisiimistir.
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Ozellikle 1970'li yillardan sonra kapak cerrahisinde
6nemli ilerlemeler olmus ve protez kapak yerlestirilen
hasta sayisindaki artma, beraberinde, dogurganlik ¢gagin-
daki prostetik kapakli kadin hasta sayisinda da artisi
getirmistir. Ozellikle mekanik kapak protezi tasiyan
hastalarda tromboembolik olaylarin stk olmasi nedeniyle,
kesintisiz bir atikoagllan tedavi esastir. Mekanik kapak
takilmis gebelerde vvarfarin kullanimina bagli, fetal 61im
ve dogumsal defektlerin sikliginda artma gibi 6nemli
sorunlar ortaya ¢ikmaktadir. (1-3).

Normal bir gebelikte plazma fibrinojen ve pihtilasma
faktorlerinin artmasi tromboembolik olaylara egilimi art-
tirir (4). Gebe 6limleri arasinda en sik rastlanan gebelik
disi neden tromboembolik komplikasyonlardir (5).
Klinigimizde 1991 yilinda mekanik aort ve mitral kapak
yerlestirilmesi ameliyati yapilan ve doért yil sonra, oniki
haftalik gebeyken protez kapaklarin trombozu ile gelen
bir olgumuzu sunmak ve vaka minasebetiyle protez
kapakli gebelerde antikoagllasyon protokolini tartis-
mak istiyoruz.
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SUMMARY

An ideal anticoagulant therapy has not been found for
pregnant woman with a mechanical heart valve prosthesis yet.
We discussed about the anticoagulant regimens' safety and
complications in association with this pregnant woman who
underwent emergency operation because of acute thrombosis
of the mitral and aortic mechanical prosthesis.
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OLGU

25 yasindaki bayan hasta, oniki yasindayken akut
romatizmal ates gecirmis ve 1991 yilinda klinigimizde
6nemli aort ve mitral kapak yetersizligi teshisi ile ameliy-
ata alinarak mekanik aort (no.21 St.Jude) ve mitral
(no.27 St.Jude) kapak protezi yerlestirilmisti.

Postoperatif protrombin zamani (PT) kontrolline
gore duizenli vvarfarin kullanmaktayken, gebe kalma
istegi Uzerine, kardiyolog kontrolinde vvarfarin kesilerek
hamilelik slresince heparin -Ca (2x10.000 Unite dozu cilt
alt1) kullanmaya baslamisti.

Oniki haftalik gebeyken nefes darligi ve halsizlik
sikayeleri ile acil poliklinigimize basvuran hasta orto-
pneik, hipotansif (TA: 75/50 mmHg) ve tasikardik (Nb:
130/dk) idi. Her iki akciger alaninda yaygin krepitan railer
mevcuttu. Protez kapak sesleri duyulmuyordu. Karaciger
kot kavsi altinda 2 cm ele geliyordu. Kalp ritmi sintzal idi.
Telekardiografide kalp-g6gls orani kalp lehine artmisti
ve her iki akciger alaninda yaygin opasiteler vardi.
Ekokardiografide, protez mitral kapagin trombisle kapli
ve yaprakciklarin hareket etmedigi goérildi. Protez aort
kapak ise trombilsle kapli ve yaprakcik hareketleri
kisithiydi. Durumunun giderek kotllesmesi lGzerine, anne
acil sartlarda operasyona alindi.

Anestezi sirasinda hipotansiyonun derinlesmesi ve
ventrikuler tasikardi gelismesi Uzerine, acil olarak sag
femoral arter ve venden kanilasyon yapilarak kardiopul-

145



146

moner bypass baslatildi. Hasta 28°C'ye kadar sogutuldu.
Koroner arterlere tromboembolizasyonu 6nlemek igin ret-
rograd yol ile koroner sinis araciligiyla aralikli 28°C'de
kan kardioplejisi uygulandi. Sag atriotomi yapildiktan
sonra trikuspit kapak yaprakgiklarinin tamamen yapisik
oldugu ve ortada 1 cm?lik bir agiklik bulundugu goérildu.
Transseptal insizyonla sol atriuma girildi. Protez mitral
kapak vyapraklari taze ve eski trombisler nedeniyle
hareketsiz hale gelmisti. Sol atrium igcerisinden mitral pro-
tezin ventriktl tarafindaki trombdislerin tamamen temiz-
lenmesi mimkin olmadigindan kapagin degistirilmesine
karar verildi. Aort protezindeki tromblsler daha azdi.
Aortotomi araciligiyla kapagin ust yuzindeki trombusler
temizlendikten sonra mitral anulus igerisinden alt yizde-
ki trombisler c¢ikarildi. No: 27 St.Jude protez mitral
kapak, teflon destekli 2/0 ti-cron tek tek suturlarla yer-
lestirildi.
yapilarak kardiopulmoner bypasstan ¢ikildi. Parmakla

Stenotik trikispit kapada kommisurotomi

yapilan trikispit kapak kontrolinde orta derecede kagak
bulunmasi lzerine, tekrar kardiopulmoner bypassa gegci-
lerek, calisan kalpte, 270 teflon destekli ticron tek tek
suturlarla mekanik kapak protezi (no: 29 St.Jude) yer-
lestirildi.

Postoperatif donemde sinls ritminde ve inotropik
gereksinimi olmaksizin problemsiz seyreden hastada,
postoperatif doérdincli glinde, vaginal kanama ve
inguinal kramp tarzinda agrilar basladi. Yapilan kadin
dogum konsiltasyonunda bu durum spontan abortus
olarak degerlendirilerek, plasenta ve fetal artiklar kiretaj-
la temizlendi. Abortus materyalinin yapilan patolojik
incelemesinde fetusun organ matirasyonunun yasina
gore uygun oldudu, ancak plasentada genis nekrozlar,
kanama alanlari, fibrozis ve mikrokalsifikasyonlar bulun-
dugu tespit edildi.

Postoperatif dénemde yapilan biokimyasal ve
hematolojik testler normal sinirlarda kaldi. Postoperatif
birinci ginde warfarin ve heparin (4x5000 Unite IV) bas-
landi. Sorunsuz bir postoperatif dobnemden sonra hasta
asetilsalisilik asit (1x160 mg), warfarin (protrombin
zamani normalin 2.5 misli olacak sekilde) ve digoxin 1x1
tb. tedavisi ile taburcu edildi. Hasta, halen ameliyattan iki
yil sonra, asemptomatik ve ilagsiz olarak fonksiyonel
kapasitesi class | durumdadir.

TARTISMA

Gebelikte plazma fibrinojen seviyesi yaklasik %50
oraninda artar. Diger pihtilagsma faktorleri de, 0Ozellikle
protrombin, FV, FVII, FIX, FX, FXIl anlamli derecede artis
goOsterdiginden bir hiperkoagubilite durumu s&éz konu-
sudur (4). Bu durum, mekanik kalp kapagi tasiyan gebe-
lerde, tromboemboli ve kapak trombozu agisindan risk
olusturur. Bu nedenle hamilelik ilerledikge antikoagilas-
yon ihtiyaci artar (4).

Mekanik kapak replasmaninin en 6nemli kompli-
kasyonu, tromboemboli ve kapak trombozudur. Bir war-
farin derivesi olan cumarin bu komplikasyonlari 6nlemek
icin yaygin olarak kullaniimaktadir (6). Maternal cumarin
kullanimi, bu ilaglarin plasental bariyeri kolayca gege-
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bimeleri nedeni ile fetusta tehlikeli kanama ve o&lime
neden olabilmektedir (7). Annede protrombin zamani
glvenli sinirlarda olsa bile tehlikeli fetal kanamalar geli-
sebilmektedir (8). Gebelik sirasinda Kumadin kullanan
hastalarda fetal 6lim ya da dogumsal defekt siklig: art-
mistir. Spontan abortus orani ¢esitli calismalarda %29-
44 arasinda degismektedir (2,9). Fetusun warfarin deri-
velerine maruz kalmasi "Kumadin embriyopatisi" olarak
bilinen ve en sik rastlanan komponentleri; nasal hipoplazi
ve epifizyal g¢izgilenme olan malformasyonlarin gelisi-
mine neden olabilir. Degisik gebelik haftalarinda Kuma-
din kullanimina baglh optik atrofi, mikrosefali ve mental
retardasyon tanimlanmistir (3,8). Literatirde Kumadin
embriyopatisinin gelisme sikhigi %7,9 ile %16 arasinda
bildirilmektedir (3). Ancak tim bu komplikasyonlara rag-
men, gebelik slresince sadece warfarin kullanimini
savunan yazarlar da vardir (10).

Warfarin derivelerinin bu olumsuz etkilerinden
dolayl, gebelerde antiplatelet ajanlar kullaniimis ve de-
gisik hatta celiskili sonuglar alinmistir. Biale ve ark. me-
kanik kapakli 4 gebede, gebeligin 17-34. haftalari arasin-
da 300 mg/gin dipyridamol ve 1.5 gr. aspirin kullanarak
olumlu sonuglar almislardir (11). Tagucci bu ilaglarla te-
davi ettigi 11 hastanin higbirinde komplikasyona rastla-
mamistir (12). Ancak Salazar ve ark. tarafindan yapilan
bir diger calismada bu ajanlar ile spontan abortus orani
%10 gibi dusik bulunmasina karsilik, annede kapak
trombozu ve serebral emboli oraninin %25 kadar yiksek
oldugu ve bu ajanlarin yeterli bir antikoagilasyon sagla-
madig! ifade edilmistir (7). Kanimizca da kapak replas-
manlari sonrasinda sadece antiplatelet ajanlarin kul-
lanimi yeterli degildir.

Heparin, yiksek molekil agirligi nedeniyle plasen-
tadan gegemez. Teratojen olmadigindan bu hastalarda
etkin bir alternatif tedavi yoludur (13). Hamilelikte degisik
protokollerle uygulanisina dair yayinlar mevcuttur. Ginde
iki kez 10.000 dunite IV veya cilt alti verilen heparinin
genellikle yeteril olmasina ragmen ACT (activated clot-
ting time) veya aktive parsiyel tromboplastin zamaninin
(aPTT) yakindan takip edimesi gereklidir. Heparin
tedavisi esnasinda aPTT'nin normalin 1.5-2 misli kadar
uzamis olmasi yeterlidir. Uzun slreli heparin tedavi-
lerinde cilt alti yolun tercih edilmesi daha wuygundur.
Ayrica, uzun sireli heparin tedavisinin kemiklerde de-
mineralizasyon, osteoporoz ve trombositopeniye yol
actigr unutulmamalidir. Bu nedenle heparin tedavisi
Kumadin kullaniminin risk yarattigi dénemlerde tercih
edilmelidir. Ayrica heparin alan hastalarda da kapak
trombozu gelistigine dair seyrek de olsa yayinlar mevcut-
tur (14,21). Literatlirde bir hastada hamileligin 6-20. haf-
talari arasinda 3x5000 Unite heparin kulanimini takiben
kapak trombozu gelismis ve hasta O6pere edilerek mitral
kapak protezi degistirilmistir. Ameliyat sonrasi dénemde,
hastaya IV yoldan devamli ilag verebilmek igin, Hickman
kateteri takilmis, kateterin kullanimi ve heparin teda-
visinin portable bir perfizér ile sirdirilmesi konusunda
hasta bilgilendirilerek taburcu edilmistir. Hasta ayni za-
manda gelisebilecek komplikasyonlara karsi da egitil-
mistir. PTT'nin kontrol degerinin 1.8-2.3 kati olacak sekil-
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de ayarlandigr bu hastada dogum basarili bir gsekilde
gergeklestirilmistir (22).

ilk trimesterde heparin, sonra cumarin kullanan
gebelerde, genellikle kapak trombozu ve tromboembolik
olaylara pek rastlanmamakta, embriyopati gérilmemekte
ancak %50'ye varan siklikta spontan abortus olusmak-
tadir. Abortus nedeni olarakta plasental kanamalarin
basta geldigi soylenebilir.

Dusik molekdl agirhiklhi heparinler, antikoagtlan et-
kilerinin Kumadinden daha guvenli izlenebilmeleri, uzun
yari omdrleri, plasentadan gecememeleri gibi &6zellik-
leriyle gebelerde derin ven trombozu tedavisinde glven-
le kulaniimiglardir (23). Ancak mekanik kapak tasiyan
gebelerde kullanimlarina ait bir literatire rastlanmamistir.
Kanimizca burada antikoagllasyon dizeyinin monitori-
zasyonunun eksikligi sorun teskil edebilir.

Mekanik kapak trombozu oldukga fatal bir kompli-
kasyon olarak ele alinabilir. Tromblsun kapakta yer-
lesmesi sonucu gelisen kapak disfonksiyonu akut, sub-
akut veya kronik tarzda ortaya cikabilir. Trombozlu
vakalarin yarisindan azinda olaya sistemik tromboem-
bolizm de eslik etmektedir. Tromboz komplikasyonuna
aortik ve mitral kapaklarda yaklasik esit siklikta rastlanir.
Trombolitik tedavinin 6zellikle triklispit pozisyonundaki
mekanik kapak trombozlarinin tedavisinde etkin olarak
kullanildigina dair literatirler mevcuttur (24). Ancak sol
kalp kapaklarinin trombozunda da makul sayilabilecek
sistemik tromboembolizm riskiyle (%15'in altinda) kul-
lanilabilmeleri, cerrahi tedaviye glicli bir alternatif olus-
turmaktadir. Trombolitik tedavi sonrasi tekrarlayan trom-
bozlar gériilebilir. Ozellikle fibréz pannus gelisen hasta-
larda yeterli agilma saglanamamakta, bu durumda cer-
rahi tedavi ile tromblsin temizlenmesi ya da kapagin
degistirilmesi gerekmektedir (24). Klinigimizde trombolitik
tedaviyle kapak acikliginin saglandigi iki gebe hastanin
birinde spontan abortus meydana gelirken, digerinde
trombolitik tedaviden 2 ay sonra hamileligin 7. ayinda fe-
tus kaybedildi.

Gebelikte kalp cerrahisi 6nceleri kapali mitral kom-
mislirotomi ile sinirli iken, 1965'lerden itibaren kardiopul-
moner bypass feniklerinin gelismesiyle acik prosedirler
baslamigtir. Literatirde gebelikte kapak replasmani
yapilmis bircok vaka mevcuttur (20-25).

Belirgin sol atrium buyimesi olmayan ve atrial fibri-
lasyon gelismemis vakalarda bioprotezler antikoagilas-
yon gerektirmezler. Ancak ¢ok geng yaslarda, 4-5 yil gibi
kisa surelerde bioprotez dejenerasyonunun meydana
gelebilecedi unutulmamalidir. Ayrica gebeligin bizzat bio-
protez dejenerasyonunu hizlandirdigina dair literatirler
mevcuttur (7), Bu nedenlerle cocukluk ve gen¢ kizlik
dénemlerinde, bioprotez kullanimini sakincali bulmak-
tayiz. Homogreftlerin ise, daha uzun 6murli olmalari ve
antikoagllasyon gerektirmemeleri ydéninden, o&zellikle,
aort kapak replasmanina gidecek bayanlardaki Ustunlugi
tartismasizdir. Ross prosediru ile pulmoner otogreftin
aort kapaga yerlestirilmesi ve pulmoner kapaga homo-
greft kullanimi, iyi bir segenek olarak bahsedilebilir.
Ancak ideal olan, mimkun olan tim vakalarda, plasti
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yéntemleriyle, kapak replasmanindan kacinmaktir.

Sonug olarak, ilk olarak 1972 yilinda Hirs tarafindan
ortaya atilan ve yaygin kabul gdéren, bizim de benim-
semis oldugumuz gebelikteki antikoaglilasyon pro-
tokollinu ozetlersek:

1) Mekanik kapak protezli, dogurganlik ¢agindaki
bayan hastalar, bu konuda ayrintili olarak bilgilendirmeli,
anne ve bebek acisindan tasinan riskler iyice anlatil-
malidir. Gebeligin ancak doktor kontroli ve danisman-
liginda mimkun olabilecegi belirtiimelidir.

2) Mekanik kapak protezli gebe hastalar kesintisiz
antikoagllan tedavi almak zorundadirlar. Mimkinse 6.
haftadan o6nce (ideali déllenme Oncesinde) heparin
baslanmali ve warfarin kesilmelidir. 12. haftaya kadar sik
stk aPTT takibiyle hastanede ya da evde heparin uygu-
lanabilir. Portable perfizér ile evde heparin verilmesi
ideal olmakla birlikte, glinde lU¢ defa cilt alti yoluyla veril-
mesi de yeterlidir.

3) ik trimesterden sora hasta warfarine déner. 37.
haftaya kadar PT uygun sinirlarda tutularak bu tedaviye
devam edilir.

4) 37. haftadan itibaren dogum olayinin baslamasi-
na kadar, tekrar cilt alti heparin kullanilir. Annede hemo-
rajik komplikasyonlar yoksa, dogumdan 4-8 saat kadar
sonra cilt alti heparin tedavisine yeniden baslanir. War-
farin de birlikte baslanir ve PT istenilen dizeye gelince
heparin kesilir (26).

Eger warfarin kullanimi sirasinda travay baslamissa
bebekte vaginal dogum sirasinda intraserebral kanama
riski yuksek oldugundan sezaryan endikasyonu vardir.
Bu durumda bebege ayrica kas igine K vitamini de uygu-
lanir.

KAYNAKLAR

1. Iberra-Perez C, Arevalo-Toledo N, Alvarez-De la Cadena O,
Noriega-Guerra L. The course of pregnancy with artificial
heart valves. Am J Med 1976; 61:504.

2.Lutz DJ, Noller KL, Spittel J, Danielson GK, Fish CR.
Pregnancy and its complication following cardiac valve pros-
thesis. Am J Obstet Gyneacol 1978; 131:460.

3.Hall JG, Panli RM, Wilson KM. Maternal and fetal sequelae of
anticoagulation during pregnancy. Am J Med 1980; 68:122.

4.Howie PW. The coagulation and fibrinolytic systems, and their
disorders in obstetrics and gyneacology. Dewhurt's Textbook
of Obs. and Gyneacol. for Postgraduates. London, Blackwell
S. Publications 1988; 542-3.

5.Werhrmacher W. Thromboembolism risks in pregnancy.
Thrombosis on haemorrhagic disease 1985; 205.

6.Edmunts HL.. Thromboembolic complications of current car-
diac valvular prosthesis. Ann Thorac Surg 1982; 34:96.

7.Salazar E, Alejandro Z, Narcisa G, Ignecio T. The problem of
cardiac valve prosthesis, anticoagulants and pregnancy.
Circulation 1984; 70:169-77.

8.Stevenson RE, Burton OM, Ferlauto GJ, Tayler HA. Hazards
of oral anticoagulation during pregnancy. JAMA 1980;
243:1549.

9.Harrison EC, Roschke EJ. Pregnancy in patients with cardiac
valve prosthesis. Clin Obstet Gyneacol 1975; 18:107.



148

10.Pavancumar D, Venguepal D, Kaul U, Fyer KS, Das B,
Sampathkumar A, et al. Pregnancy in patient with prosthetic
cardiac valve. A 10 years experience. Scand J Thorac
Cardiovasc Surg 1988; 22(1):19.

H.Biale Y, Conter A, Lewenthal H, Gueron M. The course of
pregnancy in patient with artificial heart valves treated with
dipyridamole. Int J Gyneacol Obstet 1980; 18:128.

12.Taguchi K. Pregnancy in patient with a prosthetic heart valve.
Surg Gyneacol Obstet 1977; 145:208.

13. Eriksson M, Catz CS, Yaffe SJ. Drug and pregnancy. Clin
Obstet Gynaecol 1968; 11:910.

14.Bennet GG, Oakley CM. Pregnancy in a patient with a mitral
valve prosthesis. Lancet 1968; 1:616.

15. Lewis BS, Agethangelov E, Dos Santos LA, Antunes MJ.
Real time 2-dimentional echocardiograpihc visualization of
thrombus on an Bjork-Shiley mitralvalve prosthesis.
Emergency cesarian section and mitral valve replacement in
early pregnancy. Am J Cardiol 1983; 51:908.

16.Cohn LH, Modge GH, Prolter F, Collins JJ. Five to eight-year
follow up of patients undergoing porcine heart-valve replace-
ment. N Eng J Med 1981; 304:258.

17.0akley C, Doherty P. Pregnancy in patients after valve
replacement. Br Heart J 1976; 38:1140.

18.

20.

2

-

22.

23.

24.

25.

26.

BiLAL ve Ark.
GEBELIKTE ANTIKOAGULAN KULLANIMI

Ueland K. Cardiac surgery and pregnancy. Am J Obst-
Gyneacol, 1965; 92:148.

. Horthorne J, Buckley M, Grower J, et al. Valve replacement

during pregnancy. Ann Int Med 1967; 67:1032.

Kahler R. Cardiac Disease, Medical complications during
pregnancy. Edited by G Burrow, T Ferris. Philadelphia:
Saunders, 1975: 105.

.Nazarian M, McCollugh G, Fiedler D, et al. Bacterial endo-

carditis 1976;

71:880.

Victor A, Robert R, Dunn L, et al. Home heparin therapy used
in a pregnant patient with a mechanical heart valve prosthe-
sis. Ann Thorac Surg 1994; 58:1168-70.

Cosmi B, Hirs J. Low-molecular weight heparins. Current
Opinion in Cardiology 1994; 9:612-18.

Hancock W. Artificial valve disease. Hurst's The Heart, USA,
Mc Graw-Hill Inc 1994; 1540-42.

Casanegrel P, Aviles G, Maturera G, et al. Cardiovascular
management of pregnant women with a heart prosthesis. Am
J Cardiol 1975; 36:802.

Hirs J, Code JF, Gallus AS. Anticoagulants in pregnancy, A
preview of indications and complications. Am Heart J 1972;
83:301.

in pregnancy. J Thorac Cardiovasc Surg

T Klin Kardiyoloji 1996, 9



