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Erken Tanı ve Etkin Tedavi ile Düzelen
Kötü Prognoz Kriterlerine Sahip
Katastrofik Antifosfolipid Sendromu Olgusu
A Case of Antiphospholipid Syndrome with Poor Prognosis: 
Improvement with Early Diagnosis and Effective Treatment
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Giriş
Katastrofik antifosfolipid sendromu (KAFS), antifosfo-
lipid antikorları varlığında, akut gelişen ve birden fazla 

organ sisteminin trombozu ile karakterize antifosfoli-
pid sendromunun ağır bir formudur.[1] Antifosfolipid 
sendromlu hastaların %1’de görülmesinde rağmen, 
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Özet

Kırk yaşında erkek hasta, nefes darlığı ve göğüs ağrısı nedeni 
ile hastaneye başvurması sonrası, kliniğine göre planlanan in-
celemelerde, ventilasyon perfüzyon sintigrafisi ile yüksek risk-
le pulmoner emboli, portal sistemde, çekilen MR anjiyografi 
ile tromboz, aktif böbrek tutulumu, pansitopeni ve hemolitik 
anemi saptandı. Laboratuvar testlerinde lupus antikoagulanı, 
antinükleer antikor, anti-Ds DNA pozitif saptandı. Hastada di-
ğer muhtemel nedenlerin ekartasyonu sonrası, bağ dokusu 
hastalığı ve olası katastrofik antifosfolipid sendromu (KAFS) 
tanısı kondu. Hastada KAFS için yüksek risk faktörleri mev-
cuttu. Tanı sonrası, toplam 6 gram pulse steroid, intravenöz 
immünoglobulin, plazma değişimi ve antikoagülasyon uygu-
landı. Agresif tedavi ile hastanın kan tablosu ve böbrek fonk-
siyonları düzeldi. Hastaya idame tedavi olarak, parenteral sik-
lofosfamid, antikoagülasyon ve oral steroid tedavisi başlandı.

Anahtar sözcükler: Antifosfolipid sendromu; katastrofik hasta-
lıklar.

Summary

A 40-year-old male patient was admitted with shortness of 
breath and chest pain. Ventilation/perfusion scan showed high 
risk for pulmonary embolism, and portal thrombosis was ob-
served with portal magnetic resonance (MR) angiography. Ac-
tive renal involvement, pancytopenia, and hemolytic anemia 
were also observed. Laboratory tests for lupus anticoagulant, 
antinuclear antibody, and anti–double-stranded DNA were 
positive. After other possible diagnoses were excluded, connec-
tive tissue disease and possible catastrophic antiphospholipid 
syndrome (CAFS) were diagnosed. The patient had all high-risk 
factors of CAFS. After diagnosis, a total of 6 grams of pulsatile 
steroids, intravenous immunoglobulin, plasma exchange, and 
anticoagulation was administered. Blood and kidney function 
improved with aggressive treatment. Parenteral cyclophos-
phamide, oral steroid therapy, and anticoagulation was initi-
ated as maintenance therapy.

Keywords: Antiphospholipid syndrome; catastrophic illness.
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mortalitesi %30–40’dır.[2] Tanının erken konması ve ta-
kiben uygulanacak agresif tedavi mortaliteyi azaltan 
en önemli faktördür. 

Bu yazıda, bağ dokusu hastalığı ve antifosfolipid an-
tikor (AFL) pozitifliği olan bir erkek hastada gelişen, 
erken tanı ve agressif tedavi ile remisyona giren, kötü 
prognoz kriterlerine sahip KAFS’nin tanı ve tedavi sü-
reci anlatıldı.

Olgu Sunumu
Kırk yaşında erkek hasta, 15 gündür olan nefes darlığı 
ve göğüs ağrısı nedeni ile hastaneye başvurdu. Hasta-
nın hikayesinde, dört yıl önce arteriyel tromboz nede-
ni ile sağ alt ekstremite trombektomi ameliyatı ve iki 
yıl önce iskemik serebrovasküler olay hikayesi mevcut-
tu (Şekil 1a).

Anamnezinden herhangi bir medikal tedavi almadığı 
ve tanısı konmuş kronik ek bir hastalığının olmadığı 
öğrenildi. Hastanın arteriyel tromboz hikayesi olması 
nedeni ile, pulmoner tromboemboli ön tanısı ile an-
jiyovolumetrik bilgisayarlı tomografi planlandı. Ancak 
hastanın böbrek fonksiyonlarındaki bozukluk nede-
niyle çekilemedi. Bunun üzerine yapılan ventilasyon/
perfüzyon sintigrafisi, pulmoner tromboemboli açı-
sından yüksek riskli bulundu. Hastanın tam kan sayı-
mında pansitopeni saptandı. Periferik yaymasında, 
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fragmente eritrositler gözlenirken, atipik hücre sap-
tanmadı. Vitamin B12 ve folik asit değerleri normal 
sınırlarda bulundu. Laktat dehidrogenaz değeri, labo-
ratuvar normallerinin üst sınırından dört kat yüksek 
bulundu. Hastada hemolitik anemi olduğu kabul edil-
di. Daha önce bilinen böbrek problemi bulunmayan 
hastada, kreatinin değerinin 1.7 mg/dl olduğu gözlen-
di. Bakılan idrar sedimentinin aktif olduğu saptandı. 
24 saatlik idrarda 4 gram/gün protein saptandı. Has-
tanın genel durumu ve kanama riski göz önüne alına-
rak böbrek biyopsisi yapılamadı. Hepatosplenomegali 
ve transaminaz yüksekliği gözlenen hastanın yapılan 
portal sistem manyetik rezonans (MR) anjiyografisin-
de, portal vende parsiyel tromboz saptandı (Şekil 1b).

Antikoagülan tedavi öncesi bakılan bazal aktive parsi-
yel tromboplastin zamanı ve protrombin zamanı uzun 
olarak tespit edildi. Bu bulgu üzerine AFS ön tanısı ile 
lupus antikoagülanına bakıldı. İki kez pozitif olarak bu-
lundu. Antikardiyolipin Ig G ve M testleri negatif olarak 
saptandı. Diğer trombofili nedenlerinin araştırılmasın-
da Faktör V Leiden mutasyonu, protrombin gen mu-
tasyonu ve, MTHFR C677T mutasyonu negatif olarak 
bulundu. Protein C ve S, antitrombin ve homosistein 
seviyesi normal sınırlarda tespit edildi. Hastada mevcut 
bulgularla bağ dokusu hastalığı olabileceği de düşü-
nülerek, antinükleer antikor testi (ANA), anti-dsDNA, 
extractable nükleer antikor (ENA) testlerine bakıldı. 

Şekil 1.	 (a) Geçirilmiş serebrovasküler olaya bağlı kronik serebral enfark alanı. (b) Manyetik rezonans anjiografi’de saptanan 
parsiyel portal ven trombüsü.

(a) (b)
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akut gelişen tromboz varlığı ve böbrek tutulumunun 
da olması; olası KAFS tanısı koydurmuştur. Serolojik 
olarak ANA, anti-dsDNA ve antisentromer antikor po-
zitifliği hastada bağ dokusu hastalığı açısından anlamlı 
bulunmuştur. Bağ dokusu hastalıkları ve özellikle lupus 
varlığında ayırıcı tanıda KAFS olma olasılığı daha yük-
sektir.[2] Hastada çoklu organ yetersizliği ve trombozu 
yapabilecek enfeksiyon tablosu, klinik, görüntüleme 
ve mikrobiyolojik olarak ekarte edilmiştir. Tedavide 
steroid kullanımı ile klinikde görülen anlamlı düzel-
me de, enfeksiyon ekartasyonu açısından anlamlıdır.[5] 
Diğer mikroanjiyopatik durumlardan trombotik trom-
bositopenik purpura (TTP) da hastanın ayırıcı tanısın-
da değerlendirildi. KAFS hastalarının trombombosit 
düşüklüğü olan formlarında, dissemine intravasküler 
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ANA, anti-dsDNA ve ENA testlerinden antisentromer 
antikor pozitif olarak bulundu. Hastanın izleminde 
çoklu organ yetersizliği gözlenmesi ve akut faz değe-
rinin yüksekliğine yol açabilecek enfektif etyolojilerinin 
araştırılması için alınan kan ve idrar kültüründe üreme 
gözlenmedi. Fizik muayene ve sorgulamada enfeksi-
yon odağı gözlenmedi. Hastada aynı anda tespit edilen 
ve akut gelişen, ikisi görüntüleme yönteminde göste-
rilmiş tromboz ile karakterize, üç ayrı organ sisteminde 
tutulum olması, lupus antikoagülan testi pozitifliği ve 
diğer muhtemel etkenlerden enfeksiyon ve heretider 
trombofili ekarte edilmesi sonrası, yatışının 10. günün-
de bağ dokusu hastalığı ve olası KAFS kabul edilerek 
tedaviye başlandı.[1] Hastaya trombosit sayımına göre 
düşük moleküler ağırlıklı heparin ve yatışının 10, 11 ve 
12. günlerinde 1 gr/günden toplam üç gün metilpred-
nizolon parenteral uygulandı. Takiben steroid tedavisi  
1 mgr/kg/gün prednisolone eşdeğer dozundan oral 
olarak devam edildi. Yatışının 24. gününde steroid te-
davisini takiben intravenöz immünglobulin (IVIG) 2 gr/
kg/gün, plazma değişimi eşliğinde başlandı. Toplam üç 
gün IVIG alan ve 11 seans plazma değişimi uygulanan 
hastanın, pansitopenisinin devamı üzerine yatışının 37. 
gününde, bir kez daha üç gün metilprednizolon 1 gr/
gün dozundan verildi. Hastanın yatışının 46. gününde 
genel durumunda iyileşme, pansitopenisinde düzelme 
ve proteinüri değerinin normal sınırlara gerilemesi üze-
rine, idame takibinde, siklofosfamid aylık 1 gr parente-
ral, 1 mg/kg/gün prednisolone eşdeğeri oral steroid ve 
oral antikoagülasyon ile izlenmesine karar verildi.

Tartışma
Katastrofik antifosfolipid sendromu, nadir görülen ve 
mortalitesi yüksek, antifosfolipid sendromunun bir for-
mu olarak kabul edilmektedir.[2] Hastanın kurtulmasında 
erken tanı ve agressif tedavinin önemli olduğu gösteril-
miştir.[3] Bu yüzden çoklu organ yetersizliği olan hastalar-
da, ayırıcı tanıda KAFS düşünmek gerekmektedir.

Katastrofik antifosfolipid sendromu tanısı için 2002 
yılında tanı kriterleri tanımlanmıştır.[1] Tablo 1’de KAFS 
için önerilen tanı kriteri özetlenmiştir. 2010 yılında tanı 
kriterleri güncellenmiştir. Güncelleme ile çoklu organ 
trombozu ve/veya mikrotrombozları açıklayacak baş-
ka bir klinik durum varlığının ekartasyonu önem kaza-
nırken, tanı için algoritmalar geliştirilmiştir.[4]

Hastanın lupus antikoagülan testinin pozitif olması, 
hastalığın akut gelişmesi, biyopsi ile gösterilemese de 
görüntüleme incelemelerinde iki organ sisteminde 

1.	 Üç veya daha fazla organ, sistem ve/veya
	 dokuda tutulum olduğunun kanıtlanması
2.	 Bulguların aynı anda veya bir haftadan kısa
	 sürede gelişmesi
3.	 Küçük damar trombozunun en az bir organ veya 
	 dokuda histopatolojik olarak gösterilmesi**

4.	 Antifosfolipid antikorlarının kalıcı olarak
	 varlığının gösterilmesi (lupus antikoagülanı ve/
	 veya antikardiolipin antikorları)***

	 “Kesin” katastrofik AFS
•	 4 kriterin aynı anda varlığı
	 “Olası” katastofik AFS
•	 Kriter 2–3–4 ve sadece iki organ, sistem ve/veya 	
	 doku tutulumuvarlığı
•	 Kriter 1–2–3 ve hastalarda aFL varlığının en az 6 	
	 hafta arayla gösterilememiş olması (örnek:
	 katastrofik AFS öncesinde aFL test edilmemiş 	
	 hastanın erken dönemde kaybedilmesi)
•	 Kriter 1–2–4
•	 Kriter 1-3–4 ve bir haftadan daha uzun ancak bir  
	 aydan daha kısa sürede üçüncü vasküler olayın 	
	 gelişmesi

*: Damar oklüzyonunun klinik kanıtının olması ve mümkünse 
görüntüleme yöntemleriyle gösterilmesi gerekmektedir. Se-
rum kreatininde en az %50 artış olması ağırr sistemik hiper-
tansiyon (180/100 mmHg) ve/veya proteinüri (>500 mg/24 
saat) varlığı renal tutulum olarak tanımlanır.
**: Histopatolojik konfirmasyon için tromboz varlığının göste-
rilmesi gerekir (vaskülit olsun ya da olmasın). 
***: Eğer hasta daha önce AFS tanısı almamış ise, antifosfolipid 
antikor varlığının kalıcı olarak gösterilmesini gerektirir (en az 6 
hafta arayla, iki veya daha fazla pozitif aFL testi).

Tablo 1.	 Katastrofik antifosfolipid sendromu-
nun ön tanı kriterleri
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koagülasyon, hemoliz ve şistositler görülmektedir.[6] 
TTP hastalarında antifosfolipid antikorlarının sıklığının 
bilinmemektedir.[2] Bu yüzden klinik olarak tam ekar-
tasyon yapılamamakla beraber, bağ dokusu hastalığın-
da KAFS’ın daha sık gözlenmesi, ön planda hastadaki 
mikroanjiyopatik tablonun KAFS’a bağlı olduğunu dü-
şündürmüştür.[2,7]

Katastrofik antifosfolipid sendromu tedavisinde üç 
ana hedef bulunmaktadır:[1] Başlatıcı faktörün tedavi 
edilmesi (örnek: enfeksiyon), trombotik olayların ön-
lenmesi ve tedavisi, sitokinlerin salgılanmasının bas-
kılanması ve sitokinlerin temizlenmesidir. Bu amaçla 
antikoagülasyon (öncelikli olarak parenteral takiben 
antikoagülasyon), kortikosteroid, plasma değişimi, 
IVIG ve bağ dokusu hastalığı ile ilişkili ise siklofosfamid 
kullanımı önerilmektedir.

İki yüz seksen hastadan oluşan KAFS kayıt sisteminde 
en başarılı tedavi %77.9 remisyon ile antikoagülasyon, 
kortikosteroid ve plasma değişimi kombinasyonu bu-
lunmuştur.[3] Dirençli olgularda rituximab, ekulizimab 
ve defibtodit tedavilerinin de kullanılabileceğini belir-
ten olgu bildirimleri mevcuttur.[8]

Hastamızda tanının konmasını takiben antikoagülas-
yon tedavisi, pulse ve takiben oral steroid, plazma de-
ğişimi ve IVIG kombinasyonu uygulanmıştır. Bu tedavi 
ile akut fazlarda gerileme ve tüm tutulan sistemlerde 
remisyon sağlanmıştır. Bağ dokusu hastalığı ile ilişkisi-
nin varlığı nedeni ile de aylık siklofosfamid tedavisi ve 
oral steroid ile idame tedavisi planlanmıştır.

Katastrofik antifosfolipid sendromu hastalarında, 36 
yaş ve üzeri, sistemik lupus eritematozis varlığı, pul-
moner ve renal tutulum, ANA pozitifliğinin varlığı kötü 
prognoz kriterleri olarak bulunmuştur.[9,10] Uzun dö-
nem prognozu değerlendiren tek çalışmada, kurtulan 
hastaların %66’sı trombozsuz izlenirken, %17’sinde altı 
yıl içinde AFS ile ilişkili bulgular saptanmıştır.[11] KAFS 
relaspsı sadece sekiz hastada gösterilmiştir. En sık re-
laps mikroanjiyopatik hemolitik anemidir.[12] Hastamız-
da tüm kötü prognoz kriterleri bulunmasına rağmen 
tedaviye olumlu yanıt vermiştir. Literatürde antit-
rombotik tedavisi kesilmiş antifosfolipid sendromlu 
hastalarda, katastrofik antifosfolipid sendromunun 
geliştiğinin gösterilmesi, AFS hastalarında antirombo-
tik tedavinin ömür boyu uygulanmasının önemini bir 
kez daha göstermektedir.[13] Bu yüzden hastada ömür 
boyu oral antikoagülan ile profilaksi planlanmaktadır.

Katastrofik antifosfolipid sendromu tanısında şüphe ve 
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tanı algoritmasının etkin ve hızlı şekilde uygulanması 
önem taşımaktadır. Burada sunulan hastada tüm olum-
suz prognoz kriterlerinin bulunmasına rağmen erken 
tanı ve hızlı agressif tedavi hayat kurtarıcı olmuştur.
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