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Gebelerde Reflii ve Tedavisinde
Dikkat Edilecek Hususlar

Esin KORKUT

Dilizce Atatiirk Devlet Hastanesi, Gastroenteroloji Boltimti, Diizce

yemek borusuna ka¢cmasi sonucu gogiis kemigi arka-

sinda yukar1 yiikselen yanma ve/veya agza aci-eksi su,
yemeklerin gelmesi olarak tanimlanir. Gebelik disinda reflii
sorunu olmayanlarda sadece bu dénemde ortaya cikan so-
runlar "gebelik refliisi" olarak kabul edilir.

Reﬂij hastaligi, asit basta olmak {izere mide iceriginin

Kadinlarin biiytik bir boliimii gebelik siirecinde gastroozofa-
geal reflii (GOR) hastalig1 belirtilerini gosterir. Bircok kadin
icin eksime yakinmasi 3. trimesterin rahatsiz edici sikdyeti
olup genellikle dogum ile birlikte kaybolur. Toplumda genel
inanig “cocugun saclari ¢ikiyor” veya ‘cocuk saclaniyor’ clim-
leleri olmakla birlikte altta yatan mekanizmasi acik degildir ve
bilimsel olarak kabul edilen azalmig bazal alt 6zofagus sfink-
ter (AOS) basinci ve artmis karin ici basincin katkist olarak
kabul edilmektedir.

GORULME SIKLIGI

Gastrotzofageal reflii gebelerin %30-50’sinde gelisir. Bazt has-
ta gruplarinda bu siklik %80'lere ulagmaktadir (1). Bircok ¢a-
lisma belirtilerdeki sikligin birinci trimesterden iiglincii tri-
mestere dogru arttigini ve postpartum diizeldigini gostermek-
tedir (2). GOR takip eden gebeliklerde tekrarlama egiliminde-
dir ve multipar- nullipar kadinlart benzer olarak etkiler (3).

Gebelikte GOR risk faktorleri multiparite ve gebelik ncesi
reflii belirtilerinin olmast ile iliskili olup, ilerleyen yas ile bir-
likte siklik azalabilir (4).

PATOGENEZ

Gebelik esnasindaki GOR alt 6zofagus sfinkter tonusunu
olumsuz etkileyen hem mekanik hem de intrinsik faktorleri
icerir. Manometre calismalart bazal AOS basincinin gebelik
doneminde progressif olarak azaldigint gostermistir (5, 6).
Bir calisma erken gebelik donemi ve gebelik terminasyonun-
dan 6 hafta sonra hem pentagastrin, edrofonyum ve metako-
lin enjeksiyonuna hem de proteinli yiyeceklere karst AOS uy-
gunsuz yanitint gostermektedir (7). Gebelik hem azalmig
AOS basinct hem de sfinkter adaptif cevaplarmn inhibisyonu
ile iligkilidir.

Invivo modeller dstradiol ve progesteronun alt 6zofagus to-
nusu tizerindeki anlamlt azalma etkisini gostermektedir (8).
Tonus azalmasinin dstrojen, progesteron ya da her ikisine
birden bagl olarak gelistigi actk degildir. Bazt calismalar pro-
gesteronun AOS kas relaksasyonunda araci olduguna isaret
etmektedir; bununla birlikte dstrojen bu etkinin olugmasin-
da primer olarak gerekiyor olabilir (9).

Genisleyen uterus nedeni ile artmig karin ici basing GOR'ii
provoke etmede tek bagina yeterli goriilmemektedir. Karin
ici basincint arttiran assit gibi diger durumlarda kompensatu-
var AOS basinci artisi gozlenmektedir (10). Gebelikte bu
kompenzatuvar mekanizma devreye girememektedir (11).

Ozofagus peristaltizm amplitiid ve yaylma hizinin azaldig,
kiiciik bir grup gebe kadinda gosterilebilmis ancak normal




menstrual siklusta izlenen progesteron fluktuasyonlarda bu
etki gisterilememigtir (12, 13).

GOR mekanizmalarindan bir tanesi de gecikmis mide bogal-
mast olup gebelik ilk yarisinda solid gidalara kargt mide bo-
salma hizi normaldir (14).

Gebelikteki GOR klinigi normal popiilasyondakinden farkls
degildir. Dispepsi ve regurjitasyon predominant belirtiler
olup, gebelik olusumu ile kdtiilesirler. Gebelik stiresince
ozofajit, striktiir gibi komplikasyonlar stk degildir ve reflii be-
lirtileri siklikla uzamug yan etki olmaksizin sinirlanir (15).

Gebelik dist refliide sik goriilen ses sorunlari, farenjit, 6ksi-
riik gibi yandas bulgulara gebelerde fazla rastlanmaz. Yakin-
malar hemen kaybolur. Ancak gebelik refliisii bulunanlarin
yasamlarinin ileri yillarinda reflii hastast olma egiliminde bir
artig olabilir.

Tanisal Arastirma

Tipik GOR belirtileri olan gebelerde daha ileri bir aragtirmaya
gerek yoktur. Baryum calismalarindan radyasyonun potansiyel
riski nedeni ile kagniimalidir. Ust endoskopi giivenilir goriin-
mekle birlikte belirtiler medikal tedavi, yagam tarz1 degisiklikle-
rine ragmen siireklilik gosteriyor veya hematemez — disfaji gibi
ilave semptomlar mevcut ise endikedir (3, 16, 17). Manometre
ve pH metre giivenilir olarak uygulanabilir, nadiren endikedir.

Gebelerde GOR yasam kalitesini, uyku diizenini bozuyor ve-
ya beslenmesini engelliyor ise tedavi gerektirir.

Yasam Tarzi Degisiklikleri

Hafif reflii belirtileri yasam tarz: degisiklikleri ile diizeltilebilir.
Yagam tarz1 degisikligi ile 6zofagus asit klirensinin arttirilmast,
reflii sikhigiin azaltilmast amaclanir. Gebeler yatak bast yiiksel-
tilmesi, az ve sik beslenmesi ve yatmadan dnce en az {i¢ saat
once yemek yemekten kaginmasi, reflii belirtilerine yol acan
gidalardan kaginmast konusunda bilgilendirilirler (Tablo 1).

Antiasidler

Antiasidler gebelik reflii belirtilerini gidermede huzli ve etkin-
dirler. Aljinatli ya da aljinatsiz antiasidler gebe kadinlarin yak-
lagik %50’sinde kullanilir ve genel olarak gebelikte giivenilir-
dirler. Yasam tarz degisikliklerine yanit vermeyen gebelerde

Tablo 1. Gebelik reflusunde yasam tarzi dnerileri

e Yatak basinin yukseltimesi

e Asir kilo almama

® Yemekten sonra 2-3 saat yatmama
e Alkol ve sigarayl ASLA kullanmama
°

Ozeliikle geceleri cikolata, asirn yagl, baharatl, kafeinli gidalar-
dan kaginma

Karnini sikica saran giysilerden sakinma

Asin sicak besinlerden ve 6zellikle kahveden kaginma
Az ve sk dgunler tercih etme

Gunluk 810 bardak su (ama yemek aralarinda)

nonsistemik bir ila¢ olan antiasidler baglanmalt ve tedavide

birinci tercih olarak kullanilmalidirlar, Hafif belirtileri olan
bircok kadinda uygun rahatlamay1 saglamaktadirlar.

Hayvan calismalar1 gebelik doneminde alinan antiasidlerin
teratojen olmadigint gostermektedir (18).

Kalsiyum iceren antiasidler reflii belirtilerini gidermenin yani-
sira hipertansiyonu Onleyip, preeklempsiden koruyor olabilir.
Sodyum bikarbonat iceren antiasitlerin alimlarinda hem bebek
hem de annede metabolik alkolozis ve sivi yiiklenmesi gozle-
nir (19). Magnezyum trisilikat fotal nefrolitiazis, hipotoni, res-
piratuvar distres ve kardiovaskiiler zayiflama ile iliskillendiril-
mis, ayrica magnezyum iceren antiasidler gebelik ge¢ done-
minde dogumu geciktirebileceklerinden sakinilmalidir (20).

Sukralfat

Pepsin aktivitesini inhibe ederek etki gosteren bir alumin-
yum tuzu olan sukralfat, gastrointestinal sistemden emilme-
diginden olasilikla daha giivenilir gortilmektedir (21). Sukral-
fat1 (giinde lic kere 1 gram oral) yasam tarz1 degisiklikleri ile
kargilagtiran bir calismada sukralfat grubunda 15 ve 30 giin
sonrast heartburn ve regurjitasyon belirtilerinde belirgin dii-
zelme saglandigr gbzlemlenmistir (22). Maternal ya da fetal
herhangi bir yan etki bildirilmemistir.

H, Reseptor Antagonistleri

H, reseptor antagonistleri — ranitidin, famotidin ve simetidin
— gebelik refliistinde yaygin olarak kullanilmis ve giivenilir
olarak kabul edilmis ajanlardir.

Ranitidin (glinde iki defa 150 mg PO) etkinligi konservatif
yontemlere refrakter reflii belirtileri olan 20 gebe kadinda
plasebo kontrollii cift kor calisma ile demonstre edilmig; he-
artburn siddetini plasebo grubuna gore %44 azalmistir (23).
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Tablo 2. Gebelik reflusinde kullanilan ilaclarin FDA si-
niflamasi
ILAGLAR

Antiasidler

Aliminyum, kalsiyum, magnesyum
iceren antiasidler

Magnezyum trisilikat
Sodyum bikarbonat

FDA Siniflamasi

Hicbiri

Hicbiri
Hicbiri
Mukozal koruyucular

Sukralfat B

H, reseptor antagonistleri
Simetidin
Ranitidin
Famotidin
Nizatidin

® W W @

Promotilite ajanlar
Sisaprid
Metoklopramid

© O

Proton pompa inhibitérleri
Omeprazol
Lansoprazol
Rabeprazol
Pantoprazol
Esomeprazol

W W m @O

H, reseptor antagonistleri siit ile atilir; ancak bu bulgunun
onemi agik degildir. Tek bir hayvan calismasinda nizatidin ve-
rilen sicanlarin anne siitii ile beslenen yavrularinda biiytime
geriligi saptanmigtir.
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Genel popiilasyonda reflii semptomlarinin giderilmesinde,
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olasilikla giivenilirdir (24). Yedi ¢alismanin meta analizinde
(1530 maruz kalmis, 133.410 maruz kalmamig gebe kadinda)
major konjenital dogum defektleri, spontan abortus veya
preterm dogum riskinde 6nemli bir fark bulunmamustir (24).
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gildir. Semptomatik reflii yasam tarzi degisiklikleri ve anti-
asidlerle diizeltilmeye calisiimalidir. Belirtilerin devamliligin-
da diger tedavi segenekleri tercih edilmelidir. Omeprazol ha-
ri¢ proton pompa inhibitorleri FDA kategorisine gore B sini-
finda olup direngli semptomlari olan veya komplike refliisii
olan gebe kadinlarda kullanilmalidir.

8. Schulze K, Christensen J. Lower sphincter of the opossum esophagus
in pseudopregnancy. Gastroenterology 1977; 73: 1082-5.

9. Van Thiel DH, Gavaler JS, Stremple J. Lower esophageal sphincter pres-
sure in women using sequential oral contraceptives. Gastroenterology
1976; 71: 232-4.

10.  Van Thiel DH, Wald A. Evidence refuting a role for increased abdomi-
nal pressure in the pathogenesis of the heartburn associated with preg-
nancy. Am J Obstet Gynecol 1981; 140: 420-2.

11. Lind JF, Smith AM, Mclver DK, et al. Heartburn in pregnancy -a mano-
metric study. Can Med Assoc J 1968; 98: 571-4.

12, Ulmsten U, Sundstrom G. Esophageal manometry in pregnant and
nonpregnant women. Am J Obstet Gynecol 1978; 132: 260-4.

13. Mohiuddin MA, Pursnani KG, Katzka DA, et al. Effect of cyclic hormo-
nal changes during normal menstrual cycle on esophageal motility. Dig
Dis Sci 1999; 44: 1368-75.

14.  Maes BD, Spitz B, Ghoos YF, et al. Gastric emptying in hyperemesis gra-
vidarum and non-dyspeptic pregnancy. Aliment Pharmacol Ther 1999;
13: 237-43.

MART 2011



15.

16.

17.

18.

GG

Lewis JH, Weingold AB. The use of gastrointestinal drugs during preg-
nancy and lactation. Am J Gastroenterol 1985; 80: 912-23.

Cappell MS, Sidhom O. A multicenter, multiyear study of the safety and
clinical utility of esophagogastroduodenoscopy in 20 consecutive preg-
nant females with follow-up of fetal outcome. Am J Gastroenterol 1993;
88: 1900-5.

Cappell MS, Colon V], Sidhom OA. A study of eight medical centers of
the safety and clinical efficacy of esophagogastroduodenoscopy in 83
pregnant females with follow-up of fetal outcome with comparison
control groups. Am J Gastroenterol 1996; 91: 348-54.

Hodgkinson R, Glassenberg R, Joyce TH 3rd, et al. Comparison of ci-
metidine (Tagamet) with antacid for safety and effectiveness in redu-
cing gastric acidity before elective cesarean section. Anesthesiology
1983; 59: 86-90.

20.

21

22,

23.

24.

Witter FR, King TM, Blake DA. The effects of chronic gastrointestinal
medication on the fetus and neonate. Obstet Gynecol 1981 ;38 (5
Suppl): 79S-84S.

Richter JE. Gastroesophageal reflux disease during pregnancy. Gastro-
enterol Clin North Am 2003; 32: 235-61.

Physician's Desk Reference. 46th edition. Medical Economics Company
Inc, Oradel, New Jersey 1992.

Ranchet G, Gangemi O, Petrone M. Sucralfate in the treatment of gra-
vidic pyrosis. Giornia Italiano de Ostericia Ginecologia 1990; 12: 1.

Larson JD, Patatanian E, Miner PB Jr, et al. Double-blind placebo-con-
trolled study of ranitidine for gastroesophageal reflux symptoms du-
ring pregnancy. Obstet Gynecol 1997; 90: 83-7.

Gill SK, O'Brien L, Einarson TR, Koren G. The safety of proton pump

inhibitors (PPIs) in pregnancy: a meta-analysis. Am J Gastroenterol
2009; 104: 1541-5.

GALEN

18. yiizyilin sonlarinda biitiin sehrin kullanmasi i¢cin halkin yeterli miktarda theriac hazirlamasi gosterilmis. Resim 1818 yilinda
Giuseppe Gudicini tarafindan yapilmustir. Biblioteca Communale dell’Archiginnasio, Bolonya

45





<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /CMYK
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

    /BGR <>
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>
    /GRE <>

    /HRV (Za stvaranje Adobe PDF dokumenata najpogodnijih za visokokvalitetni ispis prije tiskanja koristite ove postavke.  Stvoreni PDF dokumenti mogu se otvoriti Acrobat i Adobe Reader 5.0 i kasnijim verzijama.)
    /HUN <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>
    /RUM <>
    /RUS <>
    /SKY <>
    /SLV <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>
    /UKR <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


