
SUMMARY

Antiphospholipid Antibody Syndrome

The antiphospholipid antibody syndrome (APS) is character-
ized by antibodies directed against either phospholipids or
plasma proteins bound to anionic phospholipids. Patients with
the APS may display a constellation of clinical features
including venous and arterial thrombosis, recurrent fetal loss-
es and thrombocytopenia. This disorder is referred to as the
primary APS when it occurs alone; however, it can also be
found in association with systemic lupus erythematosus
(SLE), other rheumatic diseases and with certain infections
and drugs.
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Antifosfolipid sendromu, lupus antikoagülan› ve/veya
antikardiyolipin antikorlar gibi antifosfolipid antikorla-
r›n›n arter ya da ven trombozu, tekrarlayan abortuslar,
trombositopeni ya da nörolojik bozukluklarla birlikte
gözlenmesi fleklinde tan›mlanabilir. Bu kavram›n gelifli-
mi 1950’li y›llarda romatologlar›n sistemik lupus erito-
matozus (SLE) ve di¤er otoimmün hastal›¤› olup, yük-
sek oranda tromboz, obstetrik komplikasyonlar ve trom-
bositopeni gözlenen bir hasta grubunda kronik olarak
yalanc› pozitif sifiliz testi saptamalar›yla bafllam›flt›r (1).

Antifosfolipid sendrom (AFS) tan›s› için bir klinik ve
bir serolojik kriterin olmas› gerekir. Antifosfolipid an-
tikorlar (AFA) poliklonal bir immün yan›t sonucu gelifl-
mekte olup, sifiliz ve di¤er infeksiyonlar ile baz› ilaçlar
da AFA geliflimine yol açabilir (2). AFS için optimal
tedavi bulunmam›flt›r. Bu hastalarda t›kay›c› damar
komplikasyonlar›n›n tedavisiyle ilgili çal›flmalar az
say›da ve retrospektiftir.

Spontan remisyon nadirdir (2-4). Bu nedenle, AFS’li
hastalar› tan›mak ve tedavi etmek gereklidir.

Bu yaz›da, tekrarlayan tromboembolik olaylar› olan ve
antikardiyolipin antikorlar tespit etti¤imiz bir olgu su-
nulacakt›r. Bu olguyu sunmadaki amac›m›z, klinikte
tekrarlayan tromboembolik olaylar› olan hastalarda
ay›r›c› tan›da AFS’nun düflünülmesini sa¤lamak ve
komplikasyonlar›n›n sonuçlar› hayati oldu¤undan tan›
ve tedavisinin önemini vurgulamakt›r.

OLGU

31 yafl›nda erkek hasta, 20.2.2000 tarihinde atefl, bulant›-
kusma, kar›n a¤r›s›, kanl› ishal flikayetleri ile SSK Göztepe
E¤itim Hastanesi intaniye klini¤ine baflvurdu ve psödomem-
branöz enterokolit tan›s› ile yat›r›ld›. Bu tarihten 2 ay önce
pnömoni ön tan›s› ile 10 gün ismini bilmedi¤i oral antibiyotik
kulland›¤›n› ifade eden hastan›n, yak›nmalar›n›n geçmemesi
üzerine yine isimlerini bilmedi¤i 2 farkl› antibiyotik tedavisi
daha ald›¤› ö¤renildi. Özgeçmiflinde 1999’da böbrek tafl›
k›rd›rma öyküsü mevcuttu. 15 y›l 1 paket/gün sigara al›fl-
kanl›¤› vard› (8 ayd›r içmiyor). Soygeçmiflinde özellik yoktu.
Fizik muayenede; KB 140/100 mmHg, nab›z 100/dk, atefl
38.2°C, fluur aç›k, genel durum aktif, deri-derialt› ya¤ dokusu,
turgor-tonus normal, pupillalar izokorik, skleralar normal
olarak de¤erlendirildi. Kardiyovasküler, solunum ve nörolojik
sistem muayeneleri normal bulundu. Kar›nda, özellikle sol alt
kadranda yayg›n hassasiyet vard›. Rebound ve ele gelen kitle
yoktu. Karaci¤er kot kavsinde palpabl, traube aç›k, splenome-
gali yoktu. 21.2.2000’de kar›n a¤r›s›n›n fliddetlenmesi üzerine
yap›lan genel cerrahi konsültasyonu sonucu hasta, “akut me-
zenter embolisi” düflünülerek acil operasyona al›nd›. Seg-
menter jejunum rezeksiyonu ve uç-uca jejunostomi yap›ld›.
Jejunum segment biyopsi sonucu, mezenter emboli olarak
geldi. 27.3.2000 tarihli bilateral alt ekstremite ven ve portal
ven renkli doppler incelemesi sonucu; sol vena safena magna-
da sürekli, bilateral CFV ve sol DFV’de evre 1 reflü ak›mlar
al›nd›. 31.3.2000 çöliak trunkus, SMA ve ‹MA DSA ince-
lemelerinde; 3. jejunal arter ostiumunda ileri darl›k, 3. jejunal
arter distalinde oklüde orifisler izlendi. Orifislerin distalinde
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izlenebilen 4. jejunal arter ostiumunda orta derecede darl›k
mevcuttu.

Hastada 12.3.2000 tarihinde pulmoner emboli geliflti.
Antikoagülan tedaviye baflland›. 14.6.2000’de 99mTc-MAA
ile yap›lan akci¤er perfüzyon sintigrafisinde; sol akci¤er api-
koposterior segmentte, subsegmenter perfüzyon defekti izlen-
di. 30.6.2000 tarihli ventilasyon sintigrafisinde ise perfüzyon
defektine uyan bölgenin ventile oldu¤u görüldü. Düflük ola-
s›l›kl› pulmoner emboli ile uyumlu bulundu.

Bat›n ultrasonografisinde; karaci¤er boyutlar› midklavikular
hatta, kraniokaudal aks› 145 mm idi. Toraks tomografisinde
sa¤ alt zonda minimal plevral kal›nlaflma tespit edildi.

21.2.2000 tarihli lökosit 17.900, trombosit 143.000, Hb 11.8,
Htc 34.0, ESR 14 mm/saat, kreatinin 1.0 mg/dL, AST 65 U/L,
ALT 105 U/L, GGT 74 U/L, amilaz 26 U/L, t.bil. 0.79 mg/dL,
d.bil. 0.27 mg/dL, alb. 2.8 g/dL, t. protein 5.4 g/dL, trigliserid
238 mg/dL, CRP 384 mg/L, HBs Ag (-), anti HBs zay›f (+),
anti HCV (-), anti HAV IgM (-), anti HAV IgG (+), brucella
lam agg. (Rose-Bengal) (-), s. typhi O (-), s. paratyphi AO,
AH, BO, BH (-), RF (-) idi. 10.3.2000’de AST 101 U/L, ALT
112 U/L, GGT 389 U/L’ye yükseldi. Tam idrar tetkiki ve
ayakta direkt bat›n grafisi normal bulundu. Gaita mikrosko-
pisinde eritrosit ve lökositler izlendi. 12.3.2000 kan gazlar›
ölçümü pO2 76 mmHg, pCO2 38.9 mmHg, oksijen satüras-
yonu % 95.4 idi. 11.4.2000 c-ANCA (-), p-ANCA (-), protein
S % 85.8, protein C % 106.6, faktör V % 115, antitrombin III
% 105, c3 1.11 g/L, ANA (+) idi. 19.7.2000 tarihli tam idrar
tetkikinde hematüri saptand›. 24 saatlik idrar proteini (-)
bulundu. Hastada lupus nefriti ve/veya antifosfolipid sendrom
düflünülerek antikardiyolipin antikorlar istendi. 25.7.2000’de
antikardiyolipin IgM 13.5 mpl, antikardiyolipin IgG 11.5 gpl
olarak geldi. ‹drar bulgular› 1-2 gün içinde tamamen düzeldi.
Hematüri ata¤› direkt üriner sistem grafisinde sa¤ üreter
L3/L4 düzeyinde saptanan 7 mm çapl› opak kalküle ba¤land›.
Takipte tekrarlayan tromboembolik olaylar ve anormal labo-
ratuvar bulgular gözönüne al›narak hastada antifosfolipid
sendrom düflünülerek, 12.3.2000 tarihinde warfarin 5 mg/gün
baflland›. 11.5.2000’de warfarin dozu 10 mg/gün’e ç›k›larak,
tedaviye 100 mg/gün aspirin eklendi. Temmuz 2000 tarihinde
üst gastrointestinal kanama geçirmesi üzerine hastan›n antiag-
regan ve antikoagülan tedavileri kesildi. Agustos 2000’de 24
mg/gün prednizolon mide koruyucu ilaçlarla birlikte baflland›.
Bir ay sonra steroid dozu 16 mg/gün’e düflünülerek, 80 mg
/gün aspirin eklendi. Tekrar üst gastrointestinal kanama ge-
çirmesi üzerine aspirin kesildi. Ekim ay› kontrolünde trombo-
embolik olay nüksü yoktu, laboratuvar sonuçlar› normaldi.

TARTIfiMA

Antifosfolipid sendromu (AFS); trombozlar, tekrarlayan
abortus, trombositopeni ve nörolojik bulgularla karak-
terizedir. ‹lk kez 1983 y›l›nda Hughes taraf›ndan
tan›mlanan bu sendromun di¤er bulgular› aras›nda live-
do retikülaris ve labil hipertansiyon da bulunur. Sendro-
mun s›kl›¤› bilinmemektedir, ancak tromboz ve vas-
külopati ile birlikte giden klinik sendromlar aras›nda
önemli yer almaktad›r (5-7). AFS ilk olarak SLE’li

hastalarda tan›mlanm›flt›r (sekonder AFS). SLE’nin
major klinik ve serolojik özelliklerini tafl›mayan hasta-
lar ise “primer AFS” olarak adland›r›l›rlar (2). AFS’de
saptanan antifosfolipid antikorlar bafllang›çta SLE’ye
efllik etti¤inden “lupus antikoagülan›” ad›yla an›l›r (8).
Fizikokimyasal ve immünolojik analizler lupus anti-
koagülan›n›n IgG ve/veya IgM izotipinde olduklar›n›
göstermifltir (9). Genellikle 4 tip AFA saptan›r:
11.. Sifiliz için yanl›fl pozitif seroloji
22.. Lupus antikoagülan›
33.. Antikardiolipin antikorlar
44.. Anti-beta 2 glikoprotein 1 antikorlar› (10)

AFS tan›s› için en az bir klinik, bir laboratuvar bulgusu
gereklidir. Serolojik testler en az 8-12 hafta ara ile 2 kez
pozitif bulunmal›d›r.

Tan› kriterleri : AFA’lar EL‹SA veya radioimmünas-
say ile saptanabilir (12). Lupus antikoagülan› ve anti-
kardiyolipin antikorlar immünoloik olarak farkl› olma-

lar›na ra¤men, klinik benzerdir. Venöz trombozda lupus
antikoagulan›, arteriyel trombozda antikardiyolipin anti-
kor daha yüksek titrelerde bulunmufltur (13). Venöz
tromboembolik olaylar sadece % 10 hastada bildiril-
mifltir (14,15). Klinik olarak tromboz, kanamadan çok
daha s›k gözlenir. Bizim hastam›zda da arter ve ven
tromboembolisi gözlendi, kanama olmad›. Tedavide
kulland›¤›m›z antiagregan ve antikoagülan ilaçlara ba¤l›
üst gastrointestinal sistem kanamas› geliflti. Protrombin
ve trombin zaman› ara s›ra uzayabilir. Hastam›z›n pro-
trombin ve trombin zaman› antikoagülan tedavi öncesi
normaldi. Klinik olarak labil hipertansiyon, pulmoner
emboli ve mezenter arter embolisi vard›. Bu bulgular
için hastam›z›n herhangi bir risk faktörü bulunmuyordu
(aile öyküsü, malignite, kronik bir hastal›k, ilerlemifl
yafl, geçirilmifl operasyonlar gibi). Sigara al›flkanl›¤›
d›fl›nda sa¤l›kl›, genç yetiflkin bir kifliydi.

AFA’lar normal eriflkin kiflilerde % 2 oran›nda saptana-
bilir. Fakat hastam›z›n antikardiyolipin antikor IgM dü-
zeyi 13.5 mpl, antikardiyolipin antikor IgG düzeyi 11.5

KKlliinniikk BBuullgguullaarr
- Venöz tromboz
- Arteriyel tromboz
- Tekrarlayan abortus
- Trombositopeni

LLaabboorraattuuvvaarr BBuullgguullaarr››
- Pozitif lupus antikoagülan testi
- IgG antikardiyolipin antikor 

>10 gpl
- IgM antikardiyolipin antikor 

>10 mpl ve pozitif lupus 
antikoagülan testi (2,3,10,11)
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gpl bulunmufl olup, her iki de¤er de normalin üzerinde-
dir. Bu hastada tekrarlayan tromboembolik olaylar,
serolojik testlerden iki pozitif sonuç ve labil hipertan-
siyon varl›¤› nedeniyle AFS düflünülmüfltür. Düflük titre
ANA pozitifli¤i, idar tetkikinde saptanan hematüri ve
tromboza e¤ilim özellikleri nedeniyle ay›r›c› tan›da SLE
yeralabilirdi. Fakat, hasta SLE tan›s› için gerekli kriter-
leri tafl›m›yordu. Di¤er kollajenözlere ise klinik ve labo-
ratuvar aç›s›ndan uyan özellikler saptanmad›. AFS tan›-
s› için gerekli en az bir klinik, bir laboratuvar bulgusu
hastam›zda mevcut olup, AFS düflünmek için yeterlidir.
Bizim hastam›zda iki klinik ve iki serolojik test pozitif-
li¤i vard›r.

Physicians Health Study’nin bir alt çal›flmas›nda, sa¤-
l›kl› eriflkin erkeklerle çal›flmaya girildi¤inde antikardi-
yolipin titresiyle daha sonra geliflen tromboz ve pulmo-
ner emboli aras›nda iliflki bulunmufltur (16). AFS olan
hastalarda gözlenen trombotik olaylar›n yaklafl›k % 70’i
venöz, % 30’u da arteriyeldir. Periferal derin ven trom-
bozu ve pulmoner emboli en s›k gözlenen venöz olay-
lard›r. S›k arteriyel lokalizasyonlar ise serebral, ko-
roner, aksiller, brakial, iliofemoral, aorta, mezenter ve
retinal arterlerdir. 1990 y›l›nda Love ve Santaro, o güne
kadar AFS ile ilgili yay›nlanm›fl bildirilerin bir meta-
analizini yapm›fllard›r. Bu bilgilerden tromboz öyküsü
ile AFA aras›ndaki iliflkinin en az›ndan SLE’li hastalar-
da aç›kland›¤› gözlenebilir. Yak›n dönemde yap›lm›fl
birkaç prospektif çal›flmada artm›fl AFA’n›n tromboz
için gerçek bir risk faktörü oldu¤una dair deliller vard›r
(16). Trombotik riskin AFA tipine, titresine veya izoti-
pine mi ba¤l› oldu¤u net de¤ildir. Retrospektif çal›flma-
larda, hem lupus antikoagülan› hem de antikardiyolipin
antikorun trombozla iliflkili oldu¤u gösterilmifltir (11).
Hokkaido’da yap›lan bir çal›flmada AFA ile tromboz
aras›ndaki iliflkiyi saptamak için AFA bulunan hastalar-
da hiperkoagülasyon mekanizmalar› araflt›r›lm›flt›r.
Çal›flma sonucunda 3 mekanizma bildirmifllerdir: Beta-
2 glikoprotein 1, monoklonal antikardiyolipin antikor,
plazminojen aktivatör inhibitör tip 1 (PAI-1). Böylece
AFS’de çeflitli trombojenik faktörlerin rol oynad›¤› so-
nucuna varm›fllard›r (17).

Primer AFS tedavisinde antiagregan ve antikoagülan te-
daviler önerilmektedir (11). Nüks e¤ilimli oldu¤undan
uzun süreli (büyük olas›l›kla ömür boyu) antikoagülan
tedavi gerekmektedir. Fakat, bunun da yarar› tart›flmal›-
d›r. Örne¤in, prospektif bir çal›flmada pulmoner emboli-
si olan 141 hasta ve derin ven trombozu saptanan 103

hasta al›nm›fl (22 ve 43 hastada aCL mevcut), warfarin
te-davisi kesildikten sonra pulmoner emboli ve derin
ven trombozu rekürrens s›kl›¤› antikardiyolipin antikor
olmayan hastalardaki ile özdefl saptanm›flt›r (15-18).

Arteriyel ve venöz tromboz aç›s›ndan tedavinin ne gibi
farklar göstermesi gerekti¤i tam olarak bilinmemekle
birlikte, arteriyel t›kanma olan hastalarda düflük doz
aspirin (100 mg/gün) veya warfarin ile birlikte düflük
doz aspirin verilmesi daha uygun olabilir (2). Oral anti-
koagülan alan hastalarda 8 y›ldan fazla nüks olmam›flt›r.
Kesenlerde ise 2 y›l sonra % 50, 8 y›l sonra % 80 tek-
rarlayan tromboembolik epizodlar saptanm›flt›r (19). Ste-
roidlerin rolü, aspirin ve di¤er immünsupresifler gibi
kesin de¤ildir. Steroid kullan›m› AFS’nin immün trom-
bositopeni ve koagülasyon anormalliklerini k›sa sürede
azaltabilir ya da ortadan kald›rabilir. Biz olgumuzda an-
tiagregan ve antikoagülan tedavi bafllamam›za ra¤men,
tekrarlayan üst gastrointestinal sistem kanamalar› nede-
niyle kesmek zorunda kald›k. AFS tedavisindeki yeri
çok tart›flmal› olsa da hastaya düflük doz steroid baflla-
d›k. Baz› hastalarda günde 10-15 mg prednizolon semp-
tomlar› geriletir. 40 mg’›n üstündeki günlük dozlarda
etkinin az oldu¤u gözlenmifltir (5). Ciddi ve yayg›n
trombozlarla seyreden olgularda intravenöz prostasiklin,
plazmaferez ve fibrinolitik ajanlar (tPA, ürokinaz) de-
neysel olarak kullan›lmaktad›r (2). Her bir hasta ayr›
ayr› de¤erlendirilerek tedavi planlanmal›d›r.

Sonuç olarak; AFS ile ilgili bilgilerimiz hala k›s›tl›d›r.
Fakat, komplikasyonlar›n›n ciddiyeti nedeniyle ay›r›c›
tan›da mutlaka düflünülmesi ve saptand›¤›nda etkin
olarak tedavi edilmesi gereken bir tablodur.
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Göztepe T›p Dergisi, SSK Göztepe E¤itim Hastanesi'nin multi-
disipliner bilimsel yay›n organ› olup, klinik ve deneysel çal›flma-
lara, olgu sunumlar›na ve derleme yaz›lara yer verir. Yay›n dili
Türkçe olan dergi, her üç ayda bir ç›kar ve dört say›da bir cilt ta-
mamlan›r.

Bilimsel yaz›lar›n dergide yer alabilmesi için tüm yazarlar›n
onaylad›¤›n› belgeleyen bir ön yaz› içermesi gerekir. Yay›n Kuru-
lu, yaz›lar› çift hakem sistemi ile de¤erlendirerek yay›mlan›p ya-
y›mlanm›yaca¤›na karar verir. Yay›n kurulu, yaz›lar› biçimce dü-
zenlemek ve düzeltmek veya k›saltmak yetkisindedir.

Dergide yay›mlanan yaz›lar›n bilimsel ve etik sorumlulu¤u
yazarlara aittir.

YAZIM  KOfiULLARI

1. Yaz› standart A4 ka¤›d›na, bilgisayar ç›kt›s› olarak yaz›lmal› ve
her sayfan›n iki yan›nda 3 cm boflluk b›rak›lmal›d›r. 
2. Dergiye gönderilen klinik ve deneysel çal›flmalar 10, derleme
yaz›lar› 14, olgu sunumlar› 5 sayfay› geçmemelidir.
3. Gönderilen yaz›lar›n bafll›klar› k›sa ve aç›k ifadeli olmal›d›r.
4. Yazarlar›n ünvan kullanmaks›z›n ad› ve soyad› bafll›¤›n alt›nda,
ortaya aç›k olarak yaz›lmal›d›r. Yazarlar›n görev yeri, ünvanlar›
ve yaz› ile ilgili bilgi (kongrede sunulmufl olmas› poster veya her-
han-gi bir kurumun deste¤i) dip not ile yaz›lmal›d›r.
5. Gönderilen yaz›larda s›ras›yla flu bölümler yer almal›d›r :

Klinik ve deneysel araflt›rma yaz›lar› : Bafll›k (Türkçe ve ‹ngi-
lizce), Özet (Türkçe ve ‹ngilizce), Girifl, Materyal ve Metod, Bul-
gular, Tart›flma ve Kaynaklar

Olgu sunumlar› : Bafll›k (Türkçe ve ‹ngilizce),  Özet (‹ngilizce),
Olgu (veya olgular›n) Sunumu, Tart›flma ve Kaynaklar

Derlemeler : Bafll›k (Türkçe ve ‹ngilizce), Özet (‹ngilizce), Me-
tin, Tart›flma ve Kaynaklar (Index Medicus kurallar›na göre)
6. Türkçe ve ‹ngilizce özet, konu çerçevesini ve a m a c › , k › s a c a
yöntemi, elde edilen ve var›lan sonuçlar› içermelidir. Özetler 200-
250 kelimeyi aflmamal› ve sonuna en az 2, en çok 5 Türkçe ve
‹ngilizce anahtar kelime (key words) yaz›lmal›d›r.
7. Kaynaklar, metinde geçifl s›ras›na göre numaraland›r›lmal› ve

afla¤›daki örneklere göre yaz›lmal›d›r : 
Makaleler için: Yazar›n soyad›, isim bafl harfleri, 2'nci yazar›n

soyad› isim bafl harfleri, 3'üncü yazar›n soyad› isim bafl harfleri
(sonrakiler için et. al.) : Makalenin ad›. Derginin ‹ndex Medicus'a
göre k›salt›lm›fl ad› veya tam bafll›¤› Volüm say›s›:(say›),
bafllang›ç sayfas›-bitifl sayfas›, Y›l 

Örnek :
2. Fenel V, Vale GR, Brock GA, et. al.: Respiration and 
cerebral blood flow in metabolic acidosis and alkalosis in 
human. J. Appl Physiol 27 (2) : 67-70, 1967.

Kitaplar için: Yazar›n  soyad›, isim bafl harfleri, (di¤er yazarlar
da ayn› flekilde) : Kitab›n ad›. Bask›s›. Yay›nevi, fiehir, Sayfa, Y›l

Örnek :
3. Nunn J: Applied Respiratory Physiology. 2nd Ed., Butter-
worths, London, 168, 1977.

8. fiekillerin (tablo, resim, ve grafikler) No'lar› yaz› içinde paran-
tez içinde belirtilmelidir. Foto¤raflar ayr› bir zarfa konulmal› ve
arka yüzleri numaralanmal›d›r. fiekillerin alt yaz›lar› (tablo, resim,
grafik, foto¤raf ve slayt) ayr› bir sayfaya yaz›lmal› ve s›ra
numaras› verilmelidir.
9. Dergide yay›mlanan yaz›lara katk›da bulunmak üzere veya ten-
kit amac›yla "Editöre mektup" köflesine gönderilecek yaz›lar 2
daktilo sayfas›n› geçmeyecek flekilde yaz›lmal›d›r.
10. Yaz›lar iki nüsha verilmeli ve yaz›n›n bafl›nda "yazar›n yaz›fl-
ma adresi ve telefonu" bulunmal›d›r. 
11. Yaz›n›n, bilgisayar ç›kt›s› ile beraber mutlaka bir diskette
MICROSOFT Word program›nda ve TEXT format›nda kayd› da
gönderilmelidir. Disket ile birlikte gönderilmeyen yaz›lar de¤er-
lendirmeye al›nmayacakt›r.
12. Yaz› ve flekiller yazarlara iade edilmez.
13. Yaz›lar ; 
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adresine gönderilmelidir.

YAZARLARA B‹LG‹
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