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yillardan bu yana, kalitsal kanama boewk-

luklannin yazam boyw somnlar yarath@ bilin-
mektedir,. Buna ragmen kalhtsal rombotik bosuk-
luklar yeni tammlanmakizdir 1965° te ilk olaak
antitrembin ¢ AT ) eksikligi tanimlanmastr vie yllar
boyunca tek tammlanmiz kahtsal frombofli claak
kalmustir €13, ‘Kahtsal trombofli’ sonraki nesllene
dktanlan tromboembolik hastahk rskini arthno ge-
netik defisikliklerin neden oldudu borukluklar icin
kullanilan bir terimdir. Tipik olarak geng yasta (40-
45 yas dnoesi) gbzlenir ve tekmardama egiliminde-
dir.

Trombezlar genellikle mivokard enfarktiiso, se-
rebral enfarktits ve vente tromboemboli olarak
kendini gstenrir. 40 yasin altndaki kadinlarda ve-
nthe tromboembioli (denin ven tromboze veya pul-
moner emboli), aneriyal romboemboliden {myo-
kard enfarkiiso veya serebral enfarkios) bes kat
daha sk gtwiilir £2). Genel olarak bilinen venée
tromboemibxlive katkida bulunan fakitrer claak
oral kontraseptf kullamimi, gebelik, cemahi, tray-
md, immohilizasyon ve malignite sayilabilir, Trom-
boflisi olan kadinlarda by fakttrlerin bulunmas
vente tromboemboli nskini boyok olgide arthnr
Trombofilili gebe bir kadinn ise uterin, plasental
vieya fetal dolasminda olugabilecek trombozlar, fe-
tal kayip ve mubtemelen preeklamps risking arts-
.

19t lerden sonrm dnoe Protein C (°C) ardindan
Protein 5 (PS5} eksikliklerinin tammlanmasiyla bu
alandaki bilgiler artmustr (%) (Tablo 13, 19947 te ak-
tive cdmus protein © direncine sebep olan fakior Y
genindeki bir nokta mutasyon @Eammianmstr (4.
Fakttsr V¥ Leiden mutasyonu olarak adlandinlan bu
miutasyon, kalitsal trombofilinin en stk rastlanan
sebebidir (58 19%'te  hiperhomosisteineminin
genetik olarak gectidi ve tromboslara neden oldu-
gu bulunmustur €49, 19946 da protrombin geninde-
ki bir nokia mutasyonun trombora karm egilimi
arttirdify sapranmegsiir.

Yaxpama Adresi: [r Engin Ora
Cerrarmeg PTT PE 3T 34307 kianbad

Tabla 1. Kalisal Trombofili Paramedrederi Tarmlanma

Tarihleri
Aniibomin [l aksikhgi 134
FC =ik 1281
F& chuldisi 1532
APC dirand 1553
P¥laiden G508 1A mulosyonu 1554
MATHFR 567 T mutosyonu 1554
Framombis 202 104 muoesyonu 1554

Trombofli yukandaki nedenler gibi kalitsal ola-
bilecedi gibi edinilmis de olabilir. Bilinen tromibo:
igin birgok edinilmis fakitr olmasmma ragmen bun-
lann ¢ok an gergek hemostatik sistem anormallik-
leridir. Buna en Snemli dmek antifosfolipid send-
romudur.

Tromboembolik hastaliklann cemzhi operasyon
gecirenlerde ve matermal mobidite vwe mortaliteye
olan katkilbn disdntildiginde, trombofilinin ta-
ninmas ve gerekli tedavinin oygulanmas) birgok
komplikasyonu engelleyecektir.

KALITSAL TROMBOFILI

Eali=zl trombofilinin neden oldugu tromboem-
bolik hastaliklann tipik deelliklen, hastalann yan-
sindan fazlsinda tekrarlayio clmak Ozere vende
tromboemboliler, poritif aile hikayes ve geng vas-
ta gorilmesidir (10}, Trombodann gogu alt ekstre-
mitede ghrlenir. Oral kontrazeptif kollanan trom-
basfilili hastalar genellikle ilk tromboe ataklanm te-
daviye bagladiklan yil igerisinde gegirirer. Bu gibd
durumiards trombofili @ramas sonweoe bir neden
bulunamamas, tromboia genetik bir egilimi tama-
meen ckarte etmer ve bu hastalar gebelikte "yitksek
riskl® olarak degedendirlmelidirler.

Genel olarak bakildifinda kalisal trombofili
cositli maternal ve fetal komplikasyonlara sebep
olur. Maternal tromboembolik ataklar bu hastalar-
da, normal populasyona ghne 8 kat atmastr (11
Yapilan ¢ahsmalarda sayilar degismekle birikie,
kalstzal rrombofililenin 810 dofum ve intrauterin ge-
lisme geriligi riskini antrdi@y, ader precklampsi ol
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gulanmn %50'%sinde bulundugu gtsterilmistr C12-
14},

AT sistemi:

AT yaklagk G0k} molekil agirlfinda tek xin-
cirli bir ghikoproteindir {15k Kamcger tarafindan
sentezlenir ve plazma yan &mrl 65 saattir {163 AT
serin protear inhibittr ailesine dahildir ve trombin-
le birikte koagulasyon faktdrler Xa, 1Xa, Xla ve
Xlla w1 inhibe ederek etki gisterr (150, ATII eksik-
ligi ilk olarak 1965%'te Norvegl bir ailede tanimlan-
magtir (17}, Antitrombin [II eksiklidi hetorojen bir
boeukluktur ve sebebinde otoxomal dominant ofa-
rak gegen HVden farla mutasyon bildinlmigtir. An-
titrombin 11 eksikliginin gtrillme sikhgs, =aghkh
kiglerde, gegtli cabsmalarda 1600 fle 1550040 ar-
sinda bildirlmektedir (18, Anttrombin 11 eksikli-
fi kahtsal trombofilik hastahklann en trombojenik
olamdir ve hastalar hayat boyu %650'den farla oman-
da tromboembolik olay gecirme nski altndadir
(19 Otomomal dominant gecis gostenr. Vend:
tromboembolilerin 362 ile %6 sindan somimbedur,
AT ek=ikligi olanlann ¥&5° inde 50 yagina kadar
trombxemboli gtidenir ().

PC sistemi:

Progein C vitamin K yva agh 6ZkD moleknol
agarhkh bir glikopmoteindir, Karacigerde sentezlenir
v yan Smri -8 saattir (21-233. Trombinin trombo-
moduline baglanmas: PO aktivasyonuna neden
alar £231, PC koagubsyon fakiorlen Va we Vilia v
inhibe eder. Aktive olmus protein C'nin temel ko-
faktewra, & KD molekol agirhikh vitamin K'ya ba-
mimh hir glikopmtein olan Protein 5'tir. Karacijer
tarafindan sentedenir ve yan Oml 42 saattiv (24,

PC sistemi genetik borukliklan otoeomal do-
minant olarak geger (250, Protein C eksikligi giol-
me sk saghkh kigilerde 172060 ike 1736000 gibi
degizik oranlarda bildinlmistir (3). Vente trombo-
embolilerin %3 onden sorumludur, Protein © ek-
sikligi olanknn %675 inde &0 yagina kadar trombe-
embolik bir olay gielenir (2627

Protein 5 eksikligl gordlme sikhf saghkh kigi-
lerde 1733000 olarak  bildinlmistir (ZR). Vends
trombaembolilerin %2' sinden sorumludur. Protein
5 eksikligi olanlann %70 inde 60 yasma kadar
tromboemboli giclenir. Protein © ve Prein 5 ile
ilgili tromibxaea efilimi arbran 170N (dzernde mu-
syon Emmianmstr. Protein C ve Protein § ile il-
gili borukluklar birlikie rastgele populasyonlanda
%5, segilmis populzsyonlarda %15 kadar oranlarda
tromixe etyolojisinde saptanmegtir {100

Her ne kadar gebelikie birgok koagulasyon fak-
tirninin seviyes defisiyor olsa da, fonksiyonel ve
antijenik protein C© seviyelerinde defisme olmaz
(293 [k we ikinc trimesterde total protein 5 sevi-

Tablo 2. Koogilasyon inhibitarerinin Ozellilderi (30}

] Plazmao Plazmea
Anihombin lll B5130 1830
Peolgim FO140 0.4
Prokain 5 F040 25

vesi defismeiken serbest protein 5 anlaml olarak
ditsmektedir (24). Bu yizden gebe bir kadinda
trombofli arastmlirken protein § seviyesinin gebo-
likte degimminden habserdar olmak ve anormal so-
nuglann getselik sonrasinda tekrardanmas: faydah
olzcaktr.

Roagulasyon  inhibittrlerinin plaima  normal
degerleri Tablo Z'de ghsterilmistir,

Altive olmus protein C direnci:

Altive olmus protein C dirend CAPCLY) ik ols-
rak 1993 yilinda tamlanmastir (310, Qlgulann bo-
vilk gogunlugunda bu olay, protein C nin aktif fak-
tihr V' i inaktive etmesini Snleyen bir faktos Y geni
nokia mutasyonu sonwou genpeklesmektedir. Akb-
vie olmus protein © direncindeki temel mutasyon
b5 omninda faktdr Vo gend 506, podsyondaki ar
ginin yerine glutamin gecmesi sonocwe olismakta-
dir. Buna Faktor V Leiden mutasyomu denilmekibe-
dir. Antitrombin, protein C ve protein 5 eksiklikle-
ri kadar tromboi riski tanmasa da, beyai okt #5
aontlme sikhfivla Faktsr V Leiden motasyono vie-
nie tromboembodi icin en dnemli kahisal risk fak-
tiril olarak gorilmektedit (32,330, Yamlan gesitli
calsmalarda bulunan APCD prevelanslan ve Fak-
tihr WV Leiden mutasyonunun mrkla gone dagilim
Tabla 3 we Tablo 4'te gthsterilmigtr.

Teme] mmma testinde, aktive edilmis protein ©
cklenmis test plaema alfT'T degernin, aktive edil
mis protein C eklenmemis aPPTye oram ikinin al-
tincaysa, aktive olmes protein C direncinin oldego
sthylenir. Fakat bu yontem heparin gibi birgok dig
cthkenden etkilenehildigi igcin sonuoun molekitler
olarak dogrulanmas gereklidir (34,

Hipert e s .
Homosistein, methioninin metabolik  donisio-
mikyle olwsan bir amino asittir. Hiperhomosisteine-

Table 3. APCD Genofip Prevelans:
'l:-:ipn-u M F¥L Mutasyone %
[Dimon-Townson we ork. [ 1994 86 3 34
Rremner v ark. 11997 3% 9 4BF
Grandone ve ork. (9ar 4 7 16.3
Motz v ark. 11997 100 & 5
Pagon ve ork. [1oog) 257 15 L4
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Tablo 4. FYLleiden Mutasyonu: icklara Gire Génilme

Skl
ik n FYL [=] %
=
Boparhoal 300 12 i

mi tams igin aghk homosistein seviyesi veya daha
zo7 bir test olan methionin yvokleme testi kullanak
maktadir (35). Methionin yokleme testi Seellikle
pebelerde, akwt  hiperhomosistineminin  endotel
hasan yapoo etkisi oldegu icin, dikkatle vapalmalr
dir (36, Kahtsal homosisteinemi, metionin homo-
sistein metabolizmasndaki genetik bozukluklar so-
nucu ortaya gikar ve folat, vitamin B, vitamin B12
cksikliklerinden ve metotreksat gibi ilaclardan ters
olarak etkilenir.

Hiperhomosisteineminin erken yasta  géritlen
v tekrarlayan vende tromboemboliler ile igili ol
dufunu gésteren yayinlar mevoutiur (9370, Homo-
sistein metabolimmasinda mutasyonu olan gebele-
min fetuslnndz ki kat afnmeg ndezl top defekt nis
ki wvardir (38). Bu hastalarda aym zamanda 17 hak
ta dnoesi tekrarlayan fetal kayiplann kontrol g
buna gére 2 ile 3 kat fadda gOnildogd bildinimek-
tedir (39). Komplikasyonlo gebeliklerin (preck-
lampsi, plesenta dekolman, intrauterin gelisme ge-
riligiy bu hasta grubunda daha =ik gtelendigi de
hildirlmistir 40,410

Protrombin gen mutasyonu:

Protrombin trombinin &ncll molekolodor ve 11.
kromaromun woun kolundaki bir genle kodlanms-
tor. Artrmg trombeoe riski fle ilgili olarak protromibin
geninde bir mutasyon sapanmishir. Bu nokia mu-
tasyon segilmis hastalarda (zile hikayesi olan fakat
dier bilinen tombofili ethenlen ekane edilend
hastalarda %1& sikhgnda, kendisinde trombse
olanlarin %&'snda ve normal  populasyonda
¥l'sinde saptanmstir (423 Bir dijer cabsmads bu
aranlar benger olarak bulunmuogtor C43).

Trombomodulin gen mutasyon:

Trombomadulin trombinin endotelyal hilre ne-
sepbonkdir. Trombxinin protein Cyi aktive etmesn-
de gnemli ol oynar (44). Yeni olaak trombomo-
dulin geninde bir mutasyon tespit edilmistir (450

Bunlann disinda O kan grubu vendi trombeoi
riskini, nedeni bilinmeyen bir sekilde ki kat arttir-
makizdir (330, Fibrinojen seviyesindeki arhs trom-
boemboli icin 4 kat anme nski {27) ve koagulas
yon faktor VI seviyesindeki arhy 4.8 kat artmis
miski (33) ifade etmektedir.

KLINIK OZELLIKLER

Diogal antikoagilan sistemdeki borukluklar kli-
nik olarak benzer bulgular verider. Yends trombbx-
emboli tipiktir. En sk olarak alt ckstremitelerde
derin ven trombown gtelenit. ATIH, PC ve PS ek-
sikligi olanlarda merentenk ve serebral venler gikd
olagan olmayan yvererdeki trombosdar, toplamin
k3inden ax goelenir. ATI, PC ve P5 eksiklikler
clanlann %40 ik B80inde 4045 yasina kadar ve-
iz tromixemboli gelisir ve bunlann yansinda da-
ha sonm tekrarar (28, 46-48). AT eksikligi ign
risk PC ve P5 eksikliklerine gore daha fadladar G440
Bunun yaminda aktive olmus protein C direnci
olanlards yukandaki grukba giee tromboe riski da-
ha asdir. (8,500, Fakttr V Leiden mutasyonunon
prevelansmin farla olmas nedenivle, difer genctik
eksikliklerk berber gielenmesi nadir degildir (51-
530

Vientz romboembolilern yaklasik yans: alaka-
i risk fakitrleryle beraber olusur (oermahi, gebelik,
immobilizasyon) (28 46-48). AT eksiklifinde ge-
belikte trombox stk %31- %44 amasinda hildinl-
mistir, PC ve PS5 oksikligi &kin %10~ %19 arasinda
deferler mevoutiur (54560, Aktive olmus protein C
direndnde bu oman %28 dir (57). Trombotik olay-
lar genellikle dofum sonrasinda gorilar (54,57
Oiral kontraseptif kullanmm, aeellikle AT eksikli-
finde we Fakttr V Leiden varhiginda trombeoi riski-
ni dnemli oranda arthnr (58,59

Cesitli calismalarda haff veya ona hiperhomo-
siteineminin felg, myokard enfarktiisa ve periferik
arter hastah icin bafimsiz bir risk Rkionl cldugo
apkia pisterilmisti (600, Hiperhomosisteinemi ay-
m Famanda genclerde vendi tromboembolilerds ve
tekrarlayan ventz tromboembolilerde  baglante
mevoutiur (9,37 Hiperhomosisteinemide  klinik
tpellikler diger eksikliklerle benwoerdir.

KALITSAL TROMBOFILILI GERELERDE
TROMBOZ RISKI

Antitrombin [ eksikligi olan bir kadmn genel
olarak tromboz rski %7 7 dir ve gebelikledn
Hiunde tromboy godlenir. Protein © eksikligl icin
aene] nsk %5 3Hr ve gebeliklernn %1 7 sinde trom-
b gtidenir, Protein 5 igdn ise gened risk ®17.9'dur
vie postparum %606 oranmda ghadenir (51). Faktir
WV keiden mutasyonu gebelikte gomlen tromboem-
bolilerin % ina varan blomanden sorumbador.

KALITSAL TROMBOFIL! ILE ILGILI
ORBSTETRIK KOMPLIKASYONLAR

Derin ven tromboi ve pulmoner embolinin
vam sz gebe kalan trombofilili kadinlar ket ge-
belik sonuclan icin armis rske sahiptr. Olo do-
fdum, tekrardayan fetal kayiplar, intrautenn gelisme
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getilifi ve preeklampsi trombofilili gebelerde daha
=ik gowilir.

199 yilinda yapilan bir galizmada kontmol gru-
buna gtre trombafilili kadinlarda ditsiklerin ve Gl
dogumlann daha sk gdddendidi bildirlmistit. En
yiksck risk birden fazla eksikliklerde gielenmistir
(12 620, Bir baska calsmada aktive olmues protein
C direnci olanlards anme ikinc trimester gebelik
kayiplan bildirilmigtir {63). Bu ¢aliymalanda kot
abstetrik sonuglar uteroplasental dolasimdaki mik-
motrombuslara baglanmestr.

Afr precklampsi geciren kadinlann %625Tnde
protein 5 eksikligi ve %lo'sinda aktive olmus pro-
tein C direnc saptanmagtr (13). Daha yeni bir ga-
lymads normal gebelik gecirenlerde Fakttr Vo Le-
iden mutasyonu %10 iken, preeklamsi ile kompli-
ke alanlarda bu oran %22 olarak bulunmuogtur C14).

ATIN eksikligi en gok gebelik kaviplan ile ilis-
kilidir. Preeklampsive gore AT cksikliginin rela-
il grilme oram ax oldugundan, bu eksiklik nadi-
ren precklampsi ile liskili bulunmaktadir. Olo do-
fum aram PC ve PS ckakliklennde ok ai yiksel-
mis bulunmustur (1.5,

KALITSAL TROMBOFILI TANISI

Tam igin gerekli olan bir tek test yoktur, bunun
igin bir dix test yaplmas gercklidir. Bu testler ne
hasittir ne de wourdur, bu nedenle ivi secilmis has-
talara uygulanmalsdar.

Klinik hikaye ve aile hikayes ilk yapldmas ge-
rekendir. Tromboea yol agabilecck malignite, mype-
loproliferatif hastaliklar, sistemik lupus eritemato-
zus ve antifosfolipid sendromu gibi kazamilmas has-
tahklar ekarte edilmelidit. Asafidaki hastalara tara-
ma testleri yapdmahdir:

= 445 yaslanndan dnoe vende tromboembo-

I
= Tekrarlayan vendz tromboidar ve trombofle-
Bt

= Merenterik ven veya serebral sintis gibi ofa-

fdan olmayan yererde trombok

= 30 yas dnoesi arteriyal tromboe.

= Ailede rrombofili hikayesi.

= Ailede asikar trombox hikayesi

* [ntrauterin gelisme geriligi ve plasental in-

farktlarla gelismis &0 dogum.

= FErken baslangich afir precklamgpsi.

# lkinci veya erken Gginch trimesterde afr

fietal gelisme gperiligi.

Kendisinde veya ailesinde tromboz hikayesi al-
mayan ﬂﬂhkll kigikere, gebelik, oml kontrasepsi-
yon, majr cemrahi gibd trombotik risk fakitrlerine
man kalmadan dnoe rama yaplip yapillmamas:
konusu tarismahdir. ATIIL PO we P& eksikliklen

genel populasyonda nadir oldufu icin Erama ge-
rektirmese de, yukandaki dumamlarda aktive olmus

protein C direnci bakmak, secilmis dunumlanda fay-
dal olabilir. Bunlara ragmen prospektf calismalar
tibbi we ekonomik ideal tarama testini ortaya koya-
na kadar kesin dnerilerde bulunmak momkin de-
fildir.

Trombofli tzramas ign labomatuvar testlen
sunlan igermelidir:

= antitrombin [ (fonksiyonelD)

= protein C (fonksiyonel)

= protein 5 (fonksiyonel)

= aktive olmus protein © direnci, poiatfl ise

Faktor % Leiden mutasyonu tayini

= Jupus antikoagulam

= antikardiolipin antikoran.

Tarama igin test edilecek hastalann, sonugclan
etkilememesi igin, herhangi bir antikoagilan teds-
vi almiyor clmalan gereklidir.,

Bunlara ek olarak asafidaki hastalarda antifos
folipid antikorlan bakilmast gereklidir (bu grup
hastalar igin trombofli @ramasm oneren yeterdi
YB]-'I.I'I voktur):

actklanamayan fetal Glim

tekrarlayan gebelik kayiplan

tzellikle 50-55 yas Oncesi gorlilen serebral
tromboelar.

= pioimmun trombositopeni

= livedo retikolans {ekstremitelerde Srellikle

sefuga marnx kalma ile clusan beneklen-
meler)

*  hemolitik anemi

sistemik lupus entematosus

]:|1|_'.'l:'T|.'H'_'II'I'H:I-5|£l.|'_'lI'I-EEI'.ILI'II.I'I ilgili oldefu birgok
sorunlar olsa da, su anda homosistein seviyelerini
dusitrmek igin veriken tedavilerin anne ve bebegi
igin faydal oldugunu gésteren ook ax kanst vardir,
Bu yliaden kahisal trombofili taramasina homaosis-
tein seviyelerinin eklenmesi erken géeidkmektedir.

Gebelerde taellikle fonksivone] Protein 5 sevi
yesinin axaldyg (64) ve aktive olmuas protein C© di
mncinin- yanhs olarak fakitr V Leiden disindo-
mir- antig unutulmamaldir,

EAZANILMIS TROMBOFILI

Her ne kadar tromboz icin bir gok kaeanlmis
risk fakttrll wamsa da, bunlann ¢ok ain gergek he
mexstatik sistermn bosukluklandr, Buna bir istisna
antifosfolipid sendromudur. Antifosfolipid sendm-
mit, tromboiclar, otcimmun trombositopeni, gebe-
lik kayiplan ve artmis antifosfolipid antkordan ile
karakterize bir otoimmun hastahktr. Bahsedilen
antikorlar lpus antikcagulam ve antkardiolipin
antikorandr. Antikardiolipin antikomn, efer [gG s-
mifi antikorlar viltksek seviyede ise anlamh saylr.
Lupus antikcagulamin birkag hafia am ile powitif ol
mast gercklidir (55,

Genel populasyonda anlamh antifosfolipid anti-
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korlan goellme oram %52 iken, tekrardayan fetal
kayiplan olan ve precklamptik kadinlarda bu oran
k20" lere gikmaktadr. Antifosfolipid antikomn olan
kadinlar aynca daha sik olarak erken dofum vap-
makta v fotal gelisme genilifine daha sk rastlan-
maktadir (651

Antifesfolipid antikordlan vende tromboembol-
lern %2 sinden somumiudur. Antikor poditif kadin-
lar hayatlan boyunca %4 oramnda venie trombo-
embodi gegirme riskine sahiptir (65,

TEDAVI VE ONLEME ONERILERI

Kahisa] trombofilinin Snlenmes;, asemptomatik
kisilerde profilaksi ile, akut trombotik olay geciren-
lern tedavisi fledir. Konbrollo galsmalar olmadidin
dan, tedavi tnerlen kogok sayuda hasta gruplan ile
yapulmis calismalara dayandinlmaktadr,

Trombotik risk fakttrleriyle kars karsya olma-
yvan trombxofilili hastalann hayat boyu profilaks ak
mast disinidlmemelidir. Su anda asemptomatik
hastalann ne zaman trombotik bir olay gecineoegi-
ni belileyebilecek bir test yoktwr. Bunun yaninda
hastalan nisk fakttrleryle kamlashklannda (cems-
hi, immobiltzasyon, gebelik ve postparum démem
profilaktik clark tedavi etmek manokh ghninmek-
tedir. Profilaksinin etkili oldugu, boyik bir reoos
pektif calismada gsterilmistir (480,

Kahtsal trombofilisi alsun olmasin, gebeliklenn-
de tromboembolik olay gegirenler, en az 4 ay sine
ile tam dkxx heparin ile tedavi edilmedi ve ardindan
profilaktik heparin tedavisi almahdirlar. Gebelik
dncesi tromboembaolik olzy gecirenlenin, gebelikle
rinde profilaktik heparn almalan uygun olabilir,
Genel olarak, kahtsal trombofili= olan ve karakie
ristik kol gebelik hikayelen olanbara profilzkik
heparin tedavisi verilmesi dostndlmelidir (660

Cierrahi ¢inoesi bitin trombofilik hastalar, genel
alarak kabul edilmis trombofilik olmayan hastalara
uygulanan profilaktk refimi almalsdmrar. Yapalan
iki boyok prospektif cahsmada, amelivattan iki s3-
at ance ve ardindan her 12 saatte bir S0l s.c. he
parin tedavisinin denin ven rombogg gbmlme or3-
i 2nlamh olarak aialibd bulunmuostur. Eanser
hastalan ve onfopedik cermmahi gibi voksek nskli
gruplarda ek=sik proteini Keren plzma konsantne
ler ek tedavi olarak dogiinitlebiliv (67-650.

Gebelikte, heparin terdh edilecek antikoag-
landir. Warfarnin aksine hepann plasentayl geg
mez. Fakat gebelik boyunca anan doglama gereksi-
nim ghstenr. Osteoporoi ve heparine bagl trom-
bositopeni potansiye]l problemlerdir: Deneyim 2
almasing ragmen digitk molekal agrlikh heparin-
ler standart heparine gire avantajlar saglamaktadir,
Yan tmirernin fada olmas) ginde tek dox wer-
lebilmelerini saglar, osteoporoe ve rombositopeni
riski daha aindir. Postpartum, warfanin tercih edile-

cek antikoagilandir. Emziren kadinlarda givenilic-
ligi gthsterilmistir.

Gebelikte, ATIH cksikligi olan kadmlann #5530
inin tromioe gecirecegi diginiliese, bu kadinlann
gebelikler Boyunca ayarlanmes doz heparin ile an-
tikoagile edilmeleri mantkh gomnmektedir. Antit-
rombin ek=klidiyle kamsilastinldifinda protein C ve
protein 5 eksikligi, Faktor ¥ Leiden ve protrombin
muiasyonu olanlar, ve daha dnoe tromboembolik
olay veya kot gebelik hikayesi olmayanlara  ge-
belikleri boyunca heparin ile profilaksi verilmesi
tarhigmaldir ve konu ile ilgili net sonuglar yoktur
(66). Dogitk molekitl agrhkh hepannler de profi-
lak=i ign kullamilabilic. Kalisal trombofilisi olan ve
tromboemboli hikayesi vefveya kit gebelik hiks-
yesi olan kadinlara, gebeliklerinde heparin ike pro-
filaksi uygulanmaz tamsmal olmakla beraber Gne-
rilmektedir. Botin yukanda saywilan kadinlarda
postparium warfarin tedavisine baslanmah ve 6
hafta devam edilmelidir.

Antifosfolipid antikordan olan ve tromboe hiks-
yvesi olan gebelere ayarlanmes doz heparnin ik anb-
koagulasyon uygulanmahdir. Togum sonrast wark
farin baslanmah we & hafta devam edilmelidir.,
Tromboz hikayesi olmayan fakat kool obstetnik hi-
kayesi olanlara heparn profilaksisi yaninda disik
doi aspinn verilmelidir.

Hiperhomosisteinemisi olan hastalara,  tedavi
ign gebeliklerinden dnoe ve gebelik siresinda, 25
mg ¥it B ve 4 myg folik asit ginlitk olaak verle-
hilir.

Butin tromboflili hastalarda ol kontraseptif
kullanmmandzan kagrmilma lsdar.

[k trombotik olay sonrasm vasam boyu oral an-
tikcagulasyon getirecefi nskler ansindan favdah
atmnmemektedir. Fakat ilk trombotik atak polmo-
mer embali gibi hayat tehtid edecek kadar cddiy-
si2, birden cok genetik boeukluk varsa, risk fBakioe
leri strekli mevoutsa bu segenck distindlmelidic
7.

Akut trombowmun tedavisi trombofilisi olanlarla
olmayanlarda aymdir. hern ven trombosn hepanin
vie oral antikcagilanlarda tedavi edilmelidir, masif
pulmener emboli icin rombolitik tedayvi dosinitle-
hilir.

SONUG

Trombofili, karamilm; veya kalitsal olabilic ve
hemastatik sistemde tromboza neden olan bomk-
luklan tanmmlamaktadir. Kl gebelik somuglan ve
viend tromboelara ilgilidirler. Ealitsal trombofililer
antitrombin [ eksikligi, protein C elksikligi, proae-
in 5 eksikligi ve genellikle Fakitr V Leiden mutas-
yonuna Bagh olan aktive olmus protein C direnci-
mi, hiperhomosisteinemiyi, protrombin mutasyon-
nu ve trombomodulin mutasyonune kapsar. Trom-
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boeun genetik sebepleri hakkmndaki bilgilerimiz
artikga hiperhomosisteinemi vwe protrombin gen
mutasyonu da tarama programlanna eklememiz
gerekebilir. Faktor ¥ Leiden mutasyonunun tanme-
lanmasiyla, kalisal trombofili vente tomboembo-
lilerin yaklasik %30 sinden somemie  olmestur,
Trombe igin bir gok kakamlmg risk fakttol olsa
da sadece antifosfolipid sendromu hemestatik sis-
tem anormalligidir. Kot obstetrik hikayesi olan
kadinlarda trombofilinin bir neden olabilecegine
dair kanstlar arftmaktadir. Fakat su anda tedavinin
faydal olduguna dair kesin bulgular yoktur, Aym
sekikde protrombin gen mutasyomn veya trombo-
madulin gen mutasyonunun kool obstetrik sonmg-
lardan somumbn oldufuna dair net bilgiler yokiuwr.
Trombofilili kadmlarda oral kontraseptif koullanm
v gebwelik, waten yiksek olan vendi tromboembio-
Ii riskini daha da antrmakiadir. Antitrombin 1 ek-
sikligi clanlar gebeliklen Boyunca tam doz heparin
ik tedavi edilmelidirder. Diger kalisal trombofilili
hastalann, gebelik dnoes tromboembolik olay
vie'veya kol obstetrik hikaye variinda, gebelik
shresinoe profilaksi almalan uygun olacakor. Teda-
vi pastparium 6 hafta devam ettirilmelidir. Konu ile
ilgili vayinlar arthkga tedavi dnerleri de netlege-
ciektir,
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