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ObstetrideObstetride HiperkoagülabiliteHiperkoagülabilite

Giriş: Giriş: 

•• Gebelik ve lohusalık VTE için iyi bilinen risk fakt örleridir. Gebelik ve lohusalık VTE için iyi bilinen risk fakt örleridir. 
•• Gebelerde ya şa göre Gebelerde ya şa göre ayarlamnmı şayarlamnmı ş olan olan insidansinsidans gebe gebe 
olmayanlara göre olmayanlara göre 44--50 50 kez daha yüksektir. kez daha yüksektir. 

HeitHeit JA, et al. JA, et al. Ann  Intern MedAnn  Intern Med 2005;143:697 2005;143:697 

Plasenta hızla gelişen damarsal yapısı Plasenta hızla gelişen damarsal yapısı 
ve daha yavaş olan kan akımı nedeniyle ve daha yavaş olan kan akımı nedeniyle 

kolaylıkla etkilenebilir. kolaylıkla etkilenebilir. 

Venous Stasis

Virchow’s Virchow’s 
TriadTriad

PatPatogenezogenez ve risk faktörlerive risk faktörleri::

•• Gebelik ve lohusalık Gebelik ve lohusalık Virchow’s triadVirchow’s triadı’nını’nın 3 bile şeni 3 bile şeni ile önemli ölçüde ile önemli ölçüde 

ili şkilidir. ili şkilidir. 

Greer IA, et al. Greer IA, et al. Lancet Lancet 1999;353:12581999;353:1258

ObstetrideObstetride HiperkoagülabiliteHiperkoagülabilite ObstetrideObstetride HiperkoagülabiliteHiperkoagülabilite

HHiperkoagülabiliteiperkoagülabilite: fizyolojik: fizyolojik

•• Bazı pıhtıla şma faktörlerinde artı şBazı pıhtıla şma faktörlerinde artı ş::
–– fibrinofibrinojjenen, II, VII, VIII, IX, X, II, VII, VIII, IX, X

–– PProteinrotein SS’de azalma’de azalma

•• Aktive Protein Aktive Protein C’yeC’ye direncin özellikle 2. ve 3. direncin özellikle 2. ve 3. üçaydaüçayda
giderek artmasıgiderek artması
•• FibrinolitikFibrinolitik inhibitörlerde artı şinhibitörlerde artı ş (PAI(PAI--1 and PAI1 and PAI--2)2)

ACOG Practice Bulletin 19, ACOG 2000ACOG Practice Bulletin 19, ACOG 2000 , Washington DC, Washington DC
Walker MC, Walker MC, Am J Am J ObstetObstet GynecolGynecol 1997;177:1621997;177:162

ObstetrideObstetride HiperkoagülabiliteHiperkoagülabilite

Kalıtsal Kalıtsal trombofililertrombofililer ::

•• APC ReAPC Rezistansızistansı (F.V Leiden (F.V Leiden ve di ğerlerive diğerleri))

•• ProthrombinProthrombin gen gen mutamutasyonusyonu ((G20210AG20210A))

•• AT III AT III eksikli ğieksikli ği

•• Protein C Protein C eksikli ğieksikli ği nadirnadir

•• Protein S Protein S eksikli ğieksikli ği

•• DDiisfibrinosfibrinojenemijenemi

•• PlasminogenPlasminogen ActivatorActivator InhibitorInhibitor gen mutasyonu gen mutasyonu ((nadirnadir))

•• ThrombomodulinThrombomodulin gen mutasyonu gen mutasyonu ((nadirnadir))

•• HiperhomosisteinemiHiperhomosisteinemi / MTHFR / MTHFR polimorfizmipolimorfizmi

•• Gebelikle ili şkili olmayanGebelikle ili şkili olmayan kalıtsal veya kalıtsal veya edinseledinsel trombofililertrombofililer riski arttırır. riski arttırır. 

Uyarıcı neden olarak kalıtsal nedenlerUyarıcı neden olarak kalıtsal nedenler

Azalmış AT3Azalmış AT3

Azalmış Azalmış 
Protein CProtein C

Azalmış Azalmış 
Protein SProtein S

Faktör II Faktör II 
mutasyonumutasyonu

Faktör V Faktör V 
mutasyonumutasyonu
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ObstetrideObstetride HiperkoagülabiliteHiperkoagülabilite

EdinselEdinsel trombofilitrombofili

•• AntiAntifosfolipidfosfolipid sendromu sendromu ((APSAPS))
· Kanser (7 x risk) · Kanser (7 x risk) 
· Hafif · Hafif folikfolik asidasid, , VitVit.B12 veya B6 eksikliği .B12 veya B6 eksikliği 
· Bazı · Bazı persistanpersistan inflamatuarinflamatuar durumlar, örneğin durumlar, örneğin inflamatuarinflamatuar barsak barsak 
hastalığı hastalığı 
· · MyeloproliferatifMyeloproliferatif hastalıklarla birliktehastalıklarla birlikte
· · TrombositosisTrombositosis
· · PolisitemiPolisitemi
· · ParoksismalParoksismal nokturnalnokturnal hemoglobinürihemoglobinüri
· Behçet hastalığı · Behçet hastalığı 
· · NefrotikNefrotik sendrom sendrom 
· Kalp yetmezliği · Kalp yetmezliği 
· Yeni · Yeni miyokardialmiyokardial enfarktenfarkt veya inme veya inme 

TTip ip I SI Sendromendrom
•• DVT  DVT  ((PEPE ile birlikte veya de ğil)ile birlikte veya de ğil)

TTip Iip II SI Sendromendrom
•• Koroner arter Koroner arter trombozutrombozu
•• PeriPeriferalferal arter arter trombozutrombozu
•• AortiAortik k tromboztromboz
•• KarotidKarotid arter arter trombozutrombozu

TTipip III III SSendromendrom
•• Retinal Retinal arterarter trombozutrombozu
•• Retinal Retinal venven trombotrombozuzu
•• SerebrovaskülerSerebrovasküler tromboztromboz
•• Geçici Geçici iskemikiskemik atakatak

TTipip IV IV SSendromendrom ((nadirnadir))
•• Tip Tip II, II , II veve IIIIII karı şımıkarışımı

TTipip V V SSendromendrom ((fetal fetal kayıpkayıp ))

•• PlaPlasentalsental vaskülervasküler tromboztromboz
•• İlk İlk üçya’daüçya’da sıktırsıktır
•• 22. ve . ve 33. . üçaydaüçayda görülürgörülür
•• Maternal Maternal trombotrombositopenisitopeni

TTip ip VI SVI Sendromendrom
•• Artmı ş AArtmı ş APAPA
•• Klinik belirti yokturKlinik belirti yoktur

AAntinti FosfolipidFosfolipid SendromlarıSendromları

Bick RL, Bick RL, Clin Appl Thromb HemostClin Appl Thromb Hemost 2001;7(4):2412001;7(4):241--258258

Uyarıcı neden olarak Uyarıcı neden olarak AAntinti FosfolipidFosfolipid AntikorlarAntikorlarUyarıcı neden olarak Uyarıcı neden olarak AAntinti FosfolipidFosfolipid AntikorlarAntikorlar

ProProkoagülankoagülan etkileretkilerProProkoagülankoagülan etkileretkiler

1.1. AktiveAktive PProteinrotein C’ninC’nin inhibisyonuinhibisyonu. . (F (F VaVa veve F VIII F VIII a’nına’nın

azalmışazalmış yıkımınayıkımına yolyol açaraçar) ) 

2.2. AT III aAT III akktivittivitesinde esinde inhibisyoninhibisyon

3.3. Tissue Factor Tissue Factor (TF)(TF) yolağının aktivasyonuyolağının aktivasyonu

3.3. MembranlardakiMembranlardaki annexinannexin 55 kalkanının hasar görmesikalkanının hasar görmesi

1.1. AktiveAktive PProteinrotein C’ninC’nin inhibisyonuinhibisyonu. . (F (F VaVa veve F VIII F VIII a’nına’nın

azalmışazalmış yıkımınayıkımına yolyol açaraçar) ) 

2.2. AT III aAT III akktivittivitesinde esinde inhibisyoninhibisyon

3.3. Tissue Factor Tissue Factor (TF)(TF) yolağının aktivasyonuyolağının aktivasyonu

3.3. MembranlardakiMembranlardaki annexinannexin 55 kalkanının hasar görmesikalkanının hasar görmesi

5.5. BB 22--GPGP1’1’ in in antikoagulanantikoagulan aktivitesininaktivitesinin inhibeinhibe olmasıolması

6.6. Fibrinilozis’inFibrinilozis’in inhibisyonuinhibisyonu ((PlasminogenPlasminogen Activator Activator 

InhibitorInhibitor--1 d1 dee artı şartış) ) 

77.. EndotelEndotel hücrelerinin aktivasyonuhücrelerinin aktivasyonu

5.5. BB 22--GPGP1’1’ in in antikoagulanantikoagulan aktivitesininaktivitesinin inhibeinhibe olmasıolması

6.6. Fibrinilozis’inFibrinilozis’in inhibisyonuinhibisyonu ((PlasminogenPlasminogen Activator Activator 

InhibitorInhibitor--1 d1 dee artı şartış) ) 

77.. EndotelEndotel hücrelerinin aktivasyonuhücrelerinin aktivasyonu

Uyarıcı neden olarak Uyarıcı neden olarak AAntinti FosfolipidFosfolipid AntikorlarAntikorlarUyarıcı neden olarak Uyarıcı neden olarak AAntinti FosfolipidFosfolipid AntikorlarAntikorlar

ProProkoagülankoagülan etkileretkilerProProkoagülankoagülan etkileretkiler

8.8. EndotelEndotel hücrelerindehücrelerinde adezyonadezyon moleküllerininmoleküllerinin

ekspresyonununekspresyonunun artmasıartması veve nötrofilnötrofil veve

lökositlerinlökositlerin endoteleendotele yapı şmasıyapışması. . 

9.9. NötrofillerinNötrofillerin aktivasyonuaktivasyonu veve degranülasyonudegranülasyonu..

10.10.TrombositTrombosit aktivasyonununaktivasyonunun güçlenmesigüçlenmesi veve artmı şartmış

agregasyonagregasyon. . 

Uyarıcı neden olarak Uyarıcı neden olarak AAntinti FosfolipidFosfolipid AntikorlarAntikorlarUyarıcı neden olarak Uyarıcı neden olarak AAntinti FosfolipidFosfolipid AntikorlarAntikorlar

ProProkoagülankoagülan etkileretkilerProProkoagülankoagülan etkileretkiler Normal  Normal  endotendotel hücreleriel hücreleri

+ + ++ + +
- - -- --

+ + ++ + +
- - -- --

+ + ++ + +
- - -- --

+ + ++ + +
- - -- --

+ + ++ + +
- - -- --

Hexagonal Hexagonal fosfolipidlerfosfolipidler

+ + ++ + +
- - -- --

+ + ++ + +
- - -- --

+ + ++ + +
- - -- --

+ + ++ + +
- - -- --

•• Negatif yüklü Negatif yüklü fosfolipidlerfosfolipidler sa ğlam hücre sağlam hücre membranınınmembranının iç yüzünde yerle şiktiriç yüzünde yerle şiktir
•• Dolaşımdaki APA ile Dolaşımdaki APA ile bağlanamazlarbağlanamazlar

PathogenesisPathogenesisPatPatogenezogenez
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Normal  Normal  endoendotel hücreleritel hücreleri

+ + ++ + +
- - -- --

+ + ++ + +
- - -- --

+ + ++ + +
- - -- --

+ + ++ + +
- - -- --

+ + ++ + +
- - -- --

Hexagonal Hexagonal fosfolipidlerfosfolipidler

+ + ++ + +
- - -- --

+ + ++ + +
- - -- --

+ + ++ + +
- - -- --

+ + ++ + +
- - -- --

EndotelEndotel hücrelerihücreleri

PL PL bağlayıcıbağlayıcı proteinproteinlerler (örn(örn., ., ββββββββ22 glycoprotein glycoprotein 1, Annexin51, Annexin5 and and prothrombinprothrombin ))
+ + ++ + +
- - -- -- HexagonalHexagonal fosfolipidlerfosfolipidler

ββββ2-glycoprotein 1 (apolipoprotein H)
•• Doğal  Doğal  antikoagülanantikoagülan
•• TrombositTrombosit aktivasyonunu aktivasyonunu inhibeinhibe edereder
•• Pıhtıla şma faktörlerini Pıhtıla şma faktörlerini inhibeinhibe edereder
•• Pozitif yüklü amino Pozitif yüklü amino asidlerasidler içeririçerir

ββββ2-glycoprotein 1 (apolipoprotein H)
•• Doğal  Doğal  antikoagülanantikoagülan
•• TrombositTrombosit aktivasyonunu aktivasyonunu inhibeinhibe edereder
•• Pıhtıla şma faktörlerini Pıhtıla şma faktörlerini inhibeinhibe edereder
•• Pozitif yüklü amino Pozitif yüklü amino asidlerasidler içeririçerir

Oxidized LDL* Oxidized LDL* 
makrofajlarmakrofajlar tarafından alınırtarafından alınır

MaMakrofajkrofaj
aaktivasyonuktivasyonu

oxidantoxidant--mediated mediated 
vaskülervasküler endotelendotel hasarıhasarı

PatogenePatogenezz

* * AntikardiolipinAntikardiolipin antikorların varlı ğında antikorların varlı ğında LDLLDL’ye kar şı antikorlar olu şur.’ye kar şı antikorlar olu şur.
Bazı Bazı AntikardiolipinAntikardiolipin antikorlar antikorlar oksidizeoksidize LLDLDL ile çapraz reaksiyon verir. ile çapraz reaksiyon verir. 

OxidantOxidant--mediated mediated endotelendotel hasarıhasarı

Hücre hasarıHücre hasarı

PL PL bbağlayıcı proteinlerağlayıcı proteinler ((örnörn., ., ββββββββ22 glycoprotein glycoprotein 1, 1, AnnexinAnnexin 55 and and prothrombinprothrombin ))

APS APS -- TTrombozromboz

+ + ++ + +
- - -- -- Hexagonal Hexagonal fosfolipidlerfosfolipidler

+ + ++ + +
- - -- --

+ + ++ + +
- - -- --

ILIL--11 TNFTNF EndotoxinEndotoxin

+ + + + + +
- - ----

+ + + + + +
- - ----

+ + + + + +
- - ----

+ + + + + +
- - ----

EndotEndotel hasarıel hasarı Hexagonal PL Hexagonal PL ters dönerters döner APA APA yapı şıryapışır

LALALALALALALALA

ββββββββ22--GPGP11TTrombozromboz
+ + + + + +
- - ----

phospholipidphospholipid
Ters dönmesiTers dönmesi

•• TrombozTromboz sorumlu önemli bir mekanizma olmakla birlikt e, sorumlu önemli bir mekanizma olmakla birlikte, 
tüm plasentalarda tüm plasentalarda tromboztromboz veya veya enfarktenfarkt i şareti yoktur. işareti yoktur. 

•• Deneysel modellerDeneysel modeller ek faktörlerin de ek faktörlerin de olumsuz gebelik olumsuz gebelik 
sonuçlarından sorumlu oldu ğunu gösterirsonuçlarından sorumlu oldu ğunu gösterir

APSAPS--Olumsuz gebelik sonuçlarının Olumsuz gebelik sonuçlarının patogenezipatogenezi

ShamonkiShamonki, JM et al. , JM et al. Am JAm J ObstetObstet GynecolGynecol 2007;196:1672007;196:167

•• Olumsuz gebelik sonuçlarından sorumlu Olumsuz gebelik sonuçlarından sorumlu ek faktörlerek faktörler ::

–– KomplemanKompleman aktivasyonuaktivasyonu

–– aPLaPL’’ninnin direkt etkisi:direkt etkisi:

•• Human placental Human placental trotrofoblastfoblast

•• TrofoblastTrofoblast invazyonundainvazyonunda, farklıla şmasında, , farklıla şmasında, sinsityumlarınsinsityumların

oluşmasında ve oluşmasında ve human human chorionic chorionic gonadotropingonadotropin düzeylerinde düzeylerinde 

azalmaazalma

APSAPS-- Olumsuz gebelik sonuçlarının Olumsuz gebelik sonuçlarının patogenezipatogenezi

Robertson L. et al. Robertson L. et al. Br J Br J HaematolHaematol 2006;132:1712006;132:171

•• İskemiİskemi

•• OksidatifOksidatif StressStress

Gebelikte pıhtıla şmayı uyaran faktörlerGebelikte pıhtıla şmayı uyaran faktörler

•• TrombositTrombosit aktivasyonuaktivasyonu

•• MikropartikülMikropartikül olu şumuoluşumu

DplasentalDplasental dolaşımda etkilenme dolaşımda etkilenme 
((MaternalMaternal vaskülervasküler kanlanmada azalmakanlanmada azalma
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1.1. Aktive olmuş Aktive olmuş trombositlertrombositler biyoaktifbiyoaktif peptidleripeptidleri salgılar salgılar 
(VEGF, UGF(VEGF, UGF--1, vb.). 1, vb.). 

2.2. TrombositlerdenTrombositlerden türevlenentürevlenen çözünür faktörler çözünür faktörler ekstravillözekstravillöz
trofoblastlarıntrofoblastların göç ve farklılaşmasını düzenler. göç ve farklılaşmasını düzenler. 

3.3. TrombositTrombosit aktivasyonu aynı zamanda aktivasyonu aynı zamanda mikropartikülmikropartikül
oluşumuna yol açarak oluşumuna yol açarak plasentalplasental gelişim ve fonksiyonu gelişim ve fonksiyonu 
engeller.engeller.

TrombositTrombosit aktivasyonu ve Plasenta (1)aktivasyonu ve Plasenta (1)

IsermanIserman B, et al. B, et al. ThrombosisThrombosis ResearchResearch 2009; 123:S852009; 123:S85--77

•• TrofoblastlarTrofoblastlar yüksek yüksek TissueTissue FactorFactor ((thromboplastinthromboplastin) ) 
düzeyleri içerir ve düzeyleri içerir ve prokoagülanprokoagülan tabiattadırlar.tabiattadırlar.

•• TrofoblastTrofoblast farklılaşması yoğun TF içeren farklılaşması yoğun TF içeren mikropartikülmikropartikül
olşumunaolşumuna yol açar. yol açar. 

•• Patolojik gebeliklerde dolaşımda önemli ölçüde daha fazla  Patolojik gebeliklerde dolaşımda önemli ölçüde daha fazla  
sinsityotrofoblastsinsityotrofoblast--türevli türevli mikropartiküllermikropartiküller mevcuttur. mevcuttur. 

TrombositTrombosit aktivasyonu ve Plasenta (2)aktivasyonu ve Plasenta (2)

•• MikropartiküllerMikropartiküller altivasyonaltivasyon veya veya apoptosisapoptosis sonucunda sonucunda 
hücre hücre membranındanmembranından dökülürler.dökülürler.

•• Normal fizyolojik durumlarda ve gebelikte kan Normal fizyolojik durumlarda ve gebelikte kan 
dolaşımında bulunurlar.dolaşımında bulunurlar.

•• Düzeyleri bazı hastalık durumlarında ve gebelik Düzeyleri bazı hastalık durumlarında ve gebelik 
komplikasyonlarında artar.komplikasyonlarında artar.

MikropartiküllerMikropartiküller ve Plasenta (1)ve Plasenta (1)

AAharonharon A. A. ThrombosisThrombosis ResearchResearch 2009;123:S882009;123:S88--9292

•• MikropartiküllerMikropartiküller pıhtılaşmanın başlamasında ve pıhtılaşmanın başlamasında ve trombustrombus
oluşumunda baskın rol oynar.oluşumunda baskın rol oynar.

•• Adezyon molekülleri ve Adezyon molekülleri ve TissueTissue FactorFactor (TF) içerirler. (TF) içerirler. 

•• MikropartikülMikropartikül membranlarındakimembranlarındaki fosfolipidlerfosfolipidler TF’üTF’ü aiktiveaiktive
ederler ve ederler ve prokoagülanprokoagülan TFTF--VIIaVIIa kompleksi oluştururlar. kompleksi oluştururlar. 

MikropartiküllerMikropartiküller ve Plasenta (2)ve Plasenta (2)

AAharonharon A. A. ThrombosisThrombosis ResearchResearch 2009;123:S882009;123:S88--9292

•• ProkoagülanProkoagülan TFTF--VIIaVIIa kompleksi kompleksi pıhtışlaşmayıpıhtışlaşmayı başlatır.başlatır.

•• Mikro ve makro Mikro ve makro vaskülervasküler trombozlartrombozlar oluşur.oluşur.

•• Sonuç : Sonuç : 

•• Fizyolojik miktarlarda: Normal Fizyolojik miktarlarda: Normal plasentalplasental gelişimgelişim

•• SuprafizyolojikSuprafizyolojik miktarlarda: Hafiften şiddetliye miktarlarda: Hafiften şiddetliye plasentalplasental
lezyonlar ve plasenta kaynaklı gebelik komplikasyonları.lezyonlar ve plasenta kaynaklı gebelik komplikasyonları.

PlasentalPlasental disgenesis’tedisgenesis’te son a şamalarson a şamalar

–– GebeliğeGebeliğe--bağlı bağlı maternalmaternal tromboztromboz

–– Tekrarlayan gebelik kayıplarıTekrarlayan gebelik kayıpları

–– İntrauterinİntrauterin ((FetalFetal)) ggeli şim kısıtlılı ğı (IUGR)elişim kısıtlılı ğı (IUGR)

–– EErkenrken/ �iddetli / �iddetli PreeklampsiPreeklampsi

–– PlacentalPlacental ablasyonablasyon

–– Geç Geç fetalfetal ölümölüm

TrombofiliTrombofili ile ili şkili gebelik komplikasyonlarıile ili şkili gebelik komplikasyonları

ACOG Practice BulletinACOG Practice Bulletin # 68,  # 68,  2005;106:11132005;106:1113
Rey E, et al. Rey E, et al. LancetLancet 2003, 361:9012003, 361:901--88
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Plasenta PatolojileriPlasenta Patolojileri

• Artmış sinsityal düğümler
• Artmış intevillöz fibrin
• Yaygın perivillöz fibrin birikimi (maternal floor infarction)
• Villöz enfarkt
• Distal villöz hipoplazi – azalmış plasental ağırlık
• İnce umbilikal kord
• Fetal trombotik vaskülopati
• Hyalinize avasküler villüsler
• Kronik perivaskülit-villit
• Villöz koranjiozis

Hiçbir Hiçbir plasentalplasental lezyon sadece gebeliğe özgü değildir.lezyon sadece gebeliğe özgü değildir.

HistopathologicHistopathologic evaluation evaluation 
of placentas and its correlation with fetal outcomeof placentas and its correlation with fetal outcome

FF.. CanazCanaz, S, S.. KabukcuogluKabukcuoglu, , Kamil T. Kamil T. SenerSener, , et al.et al.

Morbidity (-) 
(n=185)

Morbidity (+) 
n=129

p

Syncytial knots 91 80 0.025

Perivillous fibrin 
deposition

81 50 0.005

Peripheral
infarction

17 25 0.015

Central infarction 6 18 0.001

Fetal thrombotic
vasculopathy

1 2 0.001

HistopathologicHistopathologic evaluation evaluation 
of placentas and its correlation with fetal outcomeof placentas and its correlation with fetal outcome

FF.. CanazCanaz, S, S.. KabukcuogluKabukcuoglu, , Kamil T. Kamil T. SenerSener, , et al.et al.

Mortality (-) 
(n=185)

Mortality (+) 
n=129

p

Perivillous fibrin 
deposition

131 8 0.032

Maternal floor
infarction

5 3 0.004

Villitis 41 8 0.001

Fetal thrombotic
vasculopathy

1 2 0.001

İntrauterinİntrauterin ((FetalFetal) Geli şme Kısıtlılı ğı) Gelişme Kısıtlılı ğı

•• FetalFetal ağırlığın, gebelik haftasına göre 3ağırlığın, gebelik haftasına göre 3--55--10. 10. 
yüzdeli ğin altında olmasıdır.yüzdeli ğin altında olmasıdır.

•• MorbiditeMorbidite, , mortalitemortalite ve uzunve uzun--süreli olumsuz süreli olumsuz 
etkiler ile birliktedir.etkiler ile birliktedir.

• ACOG, 2008

OlguOlgu--kontrol çalı şmalarıkontrol çalı şmaları

•• KupfermincKupferminc et al, 1999et al, 1999
•• MartinelliMartinelli et al, 2001et al, 2001
•• AgorastosAgorastos et al, 2002et al, 2002
•• InfanteInfante--RivardRivard et al, 2002et al, 2002
•• KupfermincKupferminc et al, 2002et al, 2002
•• McCowanMcCowan et al, 2003et al, 2003
•• FranchiFranchi et al, 2004et al, 2004

•• VerspyckVerspyck et al, 2005et al, 2005
•• JarvenpaaJarvenpaa et al, 2006et al, 2006
•• Engel et al, 2006Engel et al, 2006
•• StonekStonek et al, 2007et al, 2007
•• KarakantzkaKarakantzka et al, 2008et al, 2008
•• Özbek et al, 2008Özbek et al, 2008
•• DuddingDudding et al, 2008et al, 2008

MetaMeta--analiz: V analiz: V LeidenLeiden -- IUGRIUGR

FaccoFacco F, et al. F, et al. ObstetObstet &&GynecolGynecol, 2009), 2009)
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MetaMeta--analiz:   analiz:   
ProthrombinProthrombin G20210A G20210A -- IUGRIUGR

FaccoFacco F, et al. F, et al. ObstetObstet &&GynecolGynecol, 2009), 2009)

MetaMeta--analizanaliz
MTHFR C677TMTHFR C677T-- IUGRIUGR

FaccoFacco F, et al. F, et al. ObstetObstet &&GynecolGynecol, 2009), 2009)

Sonuç (1)Sonuç (1)

• Günümüzde trombofili-IUGR ilişkisi hakkındaki 
veriler tutarsızdır. Çalışmaların çoğunluğu 
yetersiz hasta sayıları ile gerçekleştirilen olgu-
kontrol çalışmalarıdır. Meta-analizler yapı itibarı 
ile mükemmel olmaktan uzaktır ve yönteme özgü 
bazı zayıflıkları içerirler. 

Sonuç (2)Sonuç (2)

• Sonuç olarak, trombofili ve IUGR arasındaki 
ili şkiyi göstermeye yönelik daha güçlü 
çalışmaların yapılmasına ihtiyaç vardır. 

NORMAL PLASENTAL DOLA �IMNORMAL PLASENTAL DOLA �IM 26 yaşında, G1, 35. gebelik haftası26 yaşında, G1, 35. gebelik haftası

• Hipertansiyon

• Ödem

• Şiddetli IUGR

• Oligohidramnios

• Bulguları ile sevk edildi.

• Aile öyküsü trombofili
düşündürmekte

• Babada myokar enfartüsü ve 
inme öyküsü

• Yakın akrabalarda sık 
rastlanan vasküler tıkanma 
hastalıkları
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Bulgular:Bulgular:

• Şiddetli IUGR

• Oligohidramnios

• Plasental enfarkt alanları

• Patolojik uterine arter 
Doppler, 

Kan  tetkiki : Kan  tetkiki : AntitrombinAntitrombin III III 
eksikliğieksikliği

Doğum:Doğum:

• 2050 g 

• 36. gebelik haftası

• Normal neonatal kan sonuçları

• Normal yenidoğan

• Plasental inceleme: multipl
fibrin çökelme alanları

Histolojik BulgularHistolojik Bulgular

A.A. İntervillözİntervillöz fibrin fibrin 
B.B. VaskülitVaskülit
C.C. Kök damarlarda Kök damarlarda trombozlartrombozlar

((FetalFetal trombotiktrombotik vaskülopativaskülopati))

A. A. PerivillözPerivillöz fibrin birikimi (fibrin birikimi (MaternalMaternal taban taban 
enferktıenferktı (MFI)(MFI)
B. B. SinsityalSinsityal düğüm düğüm hiperplazisihiperplazisi
C. C. VillitVillit

AA

BB

CC

AA BB

CC

For every expert, there is an equal For every expert, there is an equal 
and opposite expert.and opposite expert.
For every expert, there is an equal For every expert, there is an equal 
and opposite expert.and opposite expert.

ScienceScience.. VVolol.. 280280, 1998, 1998ScienceScience.. VVolol.. 280280, 1998, 1998

Patolojik ultrason bulguları dikkatlice Patolojik ultrason bulguları dikkatlice 
araştırılmalıdır. araştırılmalıdır. 


