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ÖZET

Konjenital kanama bozuklu¤u olan kad›nlarda, korpus luteum rüptürüne ba¤l› masif hemoperitoneum nadir görülen
ancak cerrahi müdahaleyi, hatta ooferektomi yap›lmas›n› bile gerektirebilecek, hayat› tehdit eden bir  komplikasyondur.
Konjenital afibrinojenemi, nadir görülen bir konjenital kanama bozuklu¤udur. Asemptomatik olabilece¤i gibi, kanamaya
meyil art›fl›ndan, hayat› tehdit eden kanamalara kadar de¤iflen çeflitli klinik belirtileri olabilmektedir. Konjenital
afibrinojenemili hastalarda, ovulasyonu takiben intraabdominal kanama oldukça nadir görülmekte olup, korpus
luteum rüptürüne ba¤l› hemoperitoneum tablosu sadece birkaç olguda bildirilmifltir. Biz, 28 yafl›nda   konjenital
afibrinojenemi tan›s› olan ve ovulasyonu takiben tekrarlayan masif hemoperitoneumu olan olguyu tart›flt›k. ‹lk kanama
epizotu taze donmufl plazma, kriyopresipitat ve kan transfüzyonu ile tedavi edildi; ikinci kanama epizotunda tan›sal
laparomiye al›narak rüptüre folikül kisti ç›kart›ld›; üçüncü kanama epizotu taze donmufl plazma, kriyopresipitat ve
kan transfüzyonu ile tedavi edildi; dördüncü kanama epizotunda tan›sal laparatomiye al›narak sa¤ salpingoooferektomi
yap›ld›; beflinci kanama epizotu ise taze donmufl plazma, kriyopresipitat ve kan transfüzyonu ile tedavi edildi. Konjenital
kanama bozuklu¤u olan hastalarda konservatif yaklafl›m çok önemlidir. Bu olgu göstermektedir ki; bu hastalarda
ovaryan fonksiyonlar›n korunmas› konservatif yaklafl›mla mümkün olabilmektedir ve tekrarlayan kanamalar›n
proflaksisinde ovulasyon süpresyonu önerilmelidir.
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RECURRENT MASSIVE HAEMOPERITONEUM ASSOCIATED WITH RUPTURED CORPUS LUTEUM
IN WOMEN WITH CONGENITAL AFIBRINOGENEMIA

SUMMARY

Massive hemoperitoneum secondary to ruptured corpus luteum is a rare but serious and life-threatening complication
for women with congenital bleeding disorders and may lead to surgical interventions and even oophorectomy.
Congenital afibrinogenemia is a rare inherited coagulation disorder. As it can be asymptomatic, its clinical
manifestations vary from minimal tendency of bleeding to life-threatening bleedings. Intraabdominal bleeding due
to ovulation is very rare in these patients and only a few cases of corpus luteum rupture and hemoperitoneum in
afibrinogenemic patients have been described. We report on a 28-year-old woman with congenital afibrinogenemia
with recurrent massive intraabdominal bleeding due to ovulation as the presenting clinical sign. The first episode
was managed with fresh frozen plasma, cryoprecipitate and blood transfusions; exploratory laparotomy and excision
of the ruptured follicle was performed at the second episode; the third episode was managed with fresh frozen plasma,
cryoprecipitate and blood transfusions; exploratory laparotomy and right salphingooopherectomy was performed
at the fourth episode; fifth episode was managed with fresh frozen plasma, cryoprecipitate and blood transfusions.
Conservative management is crucial for patients with congenital bleeding disorders. These case demonstrate that
preservation of ovarian function is possible with a conservative approach and recurrent episodes may be prevented
by suppression of ovulation.
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G‹R‹fi

Konjenital afibrinojenemi, otozomal resesif kal›t›m

gösteren nadir bir kanama bozuklu¤u olup, tahmini

insidans› 1/100.000'dir ve s›kl›kla akraba evliliklerinden

do¤an çocuklarda görülmektedir(1). Fibrinojen,

trombinin etkisi ile fibrine dönerek p›ht› oluflumunda

önemli bir rol oynayan ve hepatositlerden sentezlenen

bir glikoproteindir. Fibrin ise aktive edilmifl trombosit

yüzeyindeki glikoprotein IIb/IIIa'ya ba¤lanarak

trombosit agregasyonunu sa¤lamaktad›r(2).

Afibrinojenemisi olan hastalarda, klinik olarak en s›k

epistaksis, hemartroz, kas içerisinde hematom,

gastrointestinal kanama ve menoraji izlenmekte iken,

korpus luteum rüptürüne ba¤l› masif intraabdominal

kanama ise sadece birkaç olguda bildirilmifltir(3-7).

Konjenital kanama bozuklu¤u olan kad›nlarda,

ovulasyon nedeni ile masif intraabdominal kanaman›n

olmas› nadir ancak ooferektomi yap›lmas›n› bile

gerektirebilecek hayat› tehdit eden bir komplikasyondur
(3). Bizim olgumuzda da befl kez korpus luteum rüptürü

nedeni ile intraabdominal hemoraji öyküsü olan ve

ooferektomi yap›lan hasta tart›fl›lm›flt›r.

OLGU SUNUMU

28 yafl›nda, bir spontan abortus öyküsü olan hasta,

poliklini¤imize kar›n a¤r›s›, bulant› ve bafl dönmesi

flikayeti ile baflvurmufl olup ilk de¤erlendirmede

hipotansiyon (100/65 mmHg) ve taflikardi (97 at›m/dk)

tespit edilmifltir. Yap›lan bat›n muayenesinde defans

ve rebaund tespit edilen hastan›n, pelvik muayenesinde

ise serviks hareketlerinin hassasiyet d›fl›nda bir özellik

saptanmad›. Menstruel sikluslar› düzenli olan hastan›n,

son adet tarihi 18 gün önce olup özgeçmiflinde bebeklik

döneminde konjenital afibrinojenemi tan›s› ald›¤›

ö¤renildi. Over kist rüptürü nedeni ile iki kez laparatomi

öyküsü olan hastan›n, bir kez sa¤ over kistektomi ve

yaklafl›k 4 y›l önce hemostaz›n sa¤lanamamas› üzerine

sa¤ salpingoooferektomi yap›ld›¤› ö¤renildi (Tablo I).

Operasyon sonras› kombine oral kontraseptif hap

kullanmas› önerilen ancak gebelik planlad›¤› için

yaklafl›k bir ay önce ilac› b›rakt›¤›n› belirten hastan›n,

yap›lan transvaginal ultrasonografik de¤erlendiril-

mesinde sol overde 32x28 mm çap›nda, internal

ekojinetenin izlendi¤i hemorajik kist ile uyumlu

görünüm ve douglasta en derin yerinde 35 mm

derinli¤inde olmak üzere tüm pelvisi dolduran,

hematom ile uyumlu yayg›n intraabdominal s›v› izlendi.

Labaratuar incelemelerinde ise hemoglobin 9,9 g/dl,

trombosit 341.000/µl, fibrinojen 0 ve p›ht›laflma

sa¤lanamad›¤› için INR, protrombin zaman› ve aktive

parsiyel tromboplastin zaman› ölçülemeyecek kadar

uzam›fl olarak tespit edildi. ‹ki saat sonra bak›lan

kontrol kan say›m›nda, hemoglobin düzeyi 7,0 g/dl'e

düflmesi, taflikardi ve semptomatik hipotansiyonun

olmas› üzerine 2 ünite eritrosit süspansiyonu (ES) ve

6 ünite taze donmufl plazma (TDP) transfüzyonuna

baflland›. Takiben, yak›n vital bulgu kontrolü alt›nda

hemostaz sa¤lanana kadar kriyopresipitat, TDP ve ES

replasman›na devam edildi. Ekspektan yaklafl›m ile

hemodinamik olarak stabil hale gelen ve kanamas›

duran hastan›n, ultrasonografi takiplerinde de

hemoperitoneum tablosu regrese oldu¤undan sorunsuz

olarak taburcu edildi.

TARTIfiMA

Normal kad›nlarda ovulasyon s›ras›ndaki

intraperitoneal kanama, pelvik a¤r› d›fl›nda genellikle

bir s›k›nt›ya neden olmazken, konjenital kanama

bozuklu¤u ve antikoagulan ilaç kullan›m› olan

hastalarda ise hayat› tehdit eden intraperitoneal

kanamalara neden olabilmektedir. Konjenital fibrinojen

bozukluklar›ndaki klinik tablo, fibrinojen eksikli¤inin

düzeyine göre de¤iflmektedir ve konjenital

afibrinojenemide ölçülebilecek düzeyde fibrinojen hiç

bulunmamaktad›r. Hastalarda genellikle neonatal

dönemde kanama görülmektedir ve bizim olgumuzda

oldu¤u gibi, hastalar›n yaklafl›k %85'i umblikal kord

kanamas› ile tan› almaktad›r(2). Kanaman›n fliddeti ve

atak s›kl›¤› ise bireyler aras›nda farkl›l›k göstermektedir.

Afibrinojenemide kanama e¤ilimi, ayn› mutasyona

sahip hastalarda bile oldukça de¤iflkenlik göstermektedir

ve bundan sorumlu olarak baz› modifiye genler de

suçlanm›flt›r(8).

Konjenital afibrinojenemide en s›k görülen klinik

tablo, umblikal kord kanamas› ve mukozal yüzey

kanamalar›d›r (özellikle menoraji ve epistaksis).

Hastalar›n yaklafl›k yar›s›nda ise hemartroz gibi kas-

iskelet sistemi kanamalar› da izlenmektedir. Daha az

s›kl›kta ise gastrointestinal, üriner ve intrakranial

kanamalar görülmektedir. Spontan kanamalar d›fl›nda,

minor travma sonras› kanamalar ve giriflimsel ifllemler

s›ras›nda afl›r› kanamalar da olabilmektedir(9).

Ovulasyon s›ras›nda folikül rüptürünü takiben

hemoperitoneum ise nadir görülen ancak hayat› tehdit

eden bir durumdur. Literatürde ovulasyon veya korpus

luteum rüptürüne ba¤l› hemoperitoneum nedeni ile

laparatomiye al›nan, over wedge rezeksiyon hatta

ooferektomi yap›lan koagulasyon bozuklu¤u olan

olgular bildirilmifltir(3). Olgumuzda da hemostaz›n

sa¤lanamamas› nedeniyle ooferektomi yap›lmak

zorunda kal›nm›fl olup, koagulasyon bozuklu¤u olan

hastalarda kanama epizotlar›n›n do¤ru yönetilmesi, bu

hastalardaki gereksiz cerrahi müdahaleyi azaltarak

üreme ça¤›ndaki bu hastalar›n fertilitesinin korunmas›na

yard›mc› olacakt›r.

Afibrinojenemide, paradoksal olarak spontan

trombotik komplikasyonlar da bildirilmifltir. Normalde

fibrin, protrombin aktivasyonunu azaltarak trombin

üretimini engellemektedir. Ancak afibrinojenemili

hastalarda ise fibrin olmad›¤›ndan, antitrombin aktivitesi

izlenmez. Bunun sonucunda da protrombin aktivasyonu

ve trombin üretimi artar. Ayr›ca serbest olarak bulunan

trombin, trombositlerden vasküler düz kas hücrelerinde

proliferasyona ve intimal hiperplaziye neden olan bir

tak›m büyüme faktörlerinin sentezine neden olmaktad›r.

Tüm bu anormalliklere ba¤l› olarak, bu hastalarda

trombotik komplikasyonlar da görülebilmektedir(10).

Afibrinojenemili hastalardaki kanama epizotlar›n›n

tedavisinde temel yaklafl›m, fibrinojen, kriyopresipitat

ve taze donmufl plazma gibi kan ürünleri ile uygun

replasman›n yap›lmas›d›r.  Spontan kanamalar›n

yönetiminde, hemostaz sa¤lanana kadar önerilen hedef

fibrinojen düzeyi >1g/L'dir. Afibrinojenemili hastalarda,

replasman tedavisinde ilk seçenek fibrinojen konsantresi

olmal›d›r. Di¤er transfüzyon ürünleri ile karfl›laflt›r›l-

d›¤›nda, viral olarak inaktif olmas›, infüzyon hacminin

düflük olmas› ve daha az allerjen olmas› avantaj

sa¤lamaktad›r. Kriyopresipitat ve taze donmufl plazma

ise fibrinojen konsantresinin temin edilemedi¤i acil

durumlarda alternatif olarak tercih edilmelidir(11).

Olgumuzda, kanama epizotlar›n›n acil yönetiminde

fibrinojen temin edilemedi¤i için, TDP ve

kriyopresipitat kullan›lmak zorunda kal›nm›flt›r.

Afibrinojenemili hastalarda, replasman tedavisini

takiben derin ven trombozu ve pulmoner emboli gibi

trombotik komplikasyonlar bildirilmifltir ve bu risk

di¤er koagulasyon faktörlerini de içerdi¤inden dolay›,

kriyopresipitat kullan›m›nda daha yüksektir. Bu nedenle

baz› yazarlar, replasman tedavisi s›ras›nda düflük

molekül a¤›rl›kl› heparin profilaksisi de önermektedir
(12).

Proflaktik fibrinojen konsantresinin kullan›m›,
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tromboz riski, viral enfeksiyon bulafl riski ve anti-

fibrinojen antikor oluflma riskinden dolay› tart›flmal›d›r

ve profilaktik replasman bireysellefltirilmelidir (13). Bu

hastalarda, menoraji profilaksisi için komnine oral

kontraseptif kullan›labilir. Ayr›ca oral kontraseptifler,

folikül rüptürüne ba¤l› hemoperitoneumun önlenmesin-

de de etkilidir ancak tromboz riskini de artt›rmaktad›rlar
(6). Olgumuzda bir ay öncesine kadar kombine oral

kontraseptif hap kullan›m öyküsü mevcut olup, gebelik

plan› oldu¤undan dolay› ilaca ara vermesini takiben

ilk ay ovulasyona ba¤l› kanama görülmüfltür.

Gebelikte ise abortus, dekolman ve postpartum

kanama riskini azaltmak için replasman önerilmektedir.

Plasental implantasyonda fibrinojenin rolü oldu¤undan

dolay›, replasman almayan afibrinojenemili olgularda

gebeli¤in ilk 6-8. haftalar›nda spontan abortus riski

artm›flt›r.  Replasman alan hastalar da bile plasenta

dekolman› riski yüksek tespit edilmifltir (13).

Sonuç olarak, konjenital afibrinojenemi gibi

kal›tsal kanama bozuklu¤u olan hastalarda, ovulasyonu

takiben masif intraabdominal kanamalar nadir de olsa

görülebilmektedir ve bu kanamalar›n kontrolünde,

fertilitenin korunabilmesi için konservatif yaklafl›m

çok önemli bir yer tutmaktad›r. Bu hastalarda,

tekrarlayan kanamalar›n önlenebilmesi için ise kombine

oral kontraseptiflerle ovulasyon süpresyonu

önerilebilecek bir yaklafl›m olarak görülmektedir.
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G‹R‹fi

Konjenital afibrinojenemi, otozomal resesif kal›t›m

gösteren nadir bir kanama bozuklu¤u olup, tahmini

insidans› 1/100.000'dir ve s›kl›kla akraba evliliklerinden

do¤an çocuklarda görülmektedir(1). Fibrinojen,

trombinin etkisi ile fibrine dönerek p›ht› oluflumunda

önemli bir rol oynayan ve hepatositlerden sentezlenen

bir glikoproteindir. Fibrin ise aktive edilmifl trombosit

yüzeyindeki glikoprotein IIb/IIIa'ya ba¤lanarak

trombosit agregasyonunu sa¤lamaktad›r(2).

Afibrinojenemisi olan hastalarda, klinik olarak en s›k

epistaksis, hemartroz, kas içerisinde hematom,

gastrointestinal kanama ve menoraji izlenmekte iken,

korpus luteum rüptürüne ba¤l› masif intraabdominal

kanama ise sadece birkaç olguda bildirilmifltir(3-7).

Konjenital kanama bozuklu¤u olan kad›nlarda,

ovulasyon nedeni ile masif intraabdominal kanaman›n

olmas› nadir ancak ooferektomi yap›lmas›n› bile

gerektirebilecek hayat› tehdit eden bir komplikasyondur
(3). Bizim olgumuzda da befl kez korpus luteum rüptürü

nedeni ile intraabdominal hemoraji öyküsü olan ve

ooferektomi yap›lan hasta tart›fl›lm›flt›r.

OLGU SUNUMU

28 yafl›nda, bir spontan abortus öyküsü olan hasta,

poliklini¤imize kar›n a¤r›s›, bulant› ve bafl dönmesi

flikayeti ile baflvurmufl olup ilk de¤erlendirmede

hipotansiyon (100/65 mmHg) ve taflikardi (97 at›m/dk)

tespit edilmifltir. Yap›lan bat›n muayenesinde defans

ve rebaund tespit edilen hastan›n, pelvik muayenesinde

ise serviks hareketlerinin hassasiyet d›fl›nda bir özellik

saptanmad›. Menstruel sikluslar› düzenli olan hastan›n,

son adet tarihi 18 gün önce olup özgeçmiflinde bebeklik

döneminde konjenital afibrinojenemi tan›s› ald›¤›

ö¤renildi. Over kist rüptürü nedeni ile iki kez laparatomi

öyküsü olan hastan›n, bir kez sa¤ over kistektomi ve

yaklafl›k 4 y›l önce hemostaz›n sa¤lanamamas› üzerine

sa¤ salpingoooferektomi yap›ld›¤› ö¤renildi (Tablo I).

Operasyon sonras› kombine oral kontraseptif hap

kullanmas› önerilen ancak gebelik planlad›¤› için

yaklafl›k bir ay önce ilac› b›rakt›¤›n› belirten hastan›n,

yap›lan transvaginal ultrasonografik de¤erlendiril-

mesinde sol overde 32x28 mm çap›nda, internal

ekojinetenin izlendi¤i hemorajik kist ile uyumlu

görünüm ve douglasta en derin yerinde 35 mm

derinli¤inde olmak üzere tüm pelvisi dolduran,

hematom ile uyumlu yayg›n intraabdominal s›v› izlendi.

Labaratuar incelemelerinde ise hemoglobin 9,9 g/dl,

trombosit 341.000/µl, fibrinojen 0 ve p›ht›laflma

sa¤lanamad›¤› için INR, protrombin zaman› ve aktive

parsiyel tromboplastin zaman› ölçülemeyecek kadar

uzam›fl olarak tespit edildi. ‹ki saat sonra bak›lan

kontrol kan say›m›nda, hemoglobin düzeyi 7,0 g/dl'e

düflmesi, taflikardi ve semptomatik hipotansiyonun

olmas› üzerine 2 ünite eritrosit süspansiyonu (ES) ve

6 ünite taze donmufl plazma (TDP) transfüzyonuna

baflland›. Takiben, yak›n vital bulgu kontrolü alt›nda

hemostaz sa¤lanana kadar kriyopresipitat, TDP ve ES

replasman›na devam edildi. Ekspektan yaklafl›m ile

hemodinamik olarak stabil hale gelen ve kanamas›

duran hastan›n, ultrasonografi takiplerinde de

hemoperitoneum tablosu regrese oldu¤undan sorunsuz

olarak taburcu edildi.

TARTIfiMA

Normal kad›nlarda ovulasyon s›ras›ndaki

intraperitoneal kanama, pelvik a¤r› d›fl›nda genellikle

bir s›k›nt›ya neden olmazken, konjenital kanama

bozuklu¤u ve antikoagulan ilaç kullan›m› olan

hastalarda ise hayat› tehdit eden intraperitoneal

kanamalara neden olabilmektedir. Konjenital fibrinojen

bozukluklar›ndaki klinik tablo, fibrinojen eksikli¤inin

düzeyine göre de¤iflmektedir ve konjenital

afibrinojenemide ölçülebilecek düzeyde fibrinojen hiç

bulunmamaktad›r. Hastalarda genellikle neonatal

dönemde kanama görülmektedir ve bizim olgumuzda

oldu¤u gibi, hastalar›n yaklafl›k %85'i umblikal kord

kanamas› ile tan› almaktad›r(2). Kanaman›n fliddeti ve

atak s›kl›¤› ise bireyler aras›nda farkl›l›k göstermektedir.

Afibrinojenemide kanama e¤ilimi, ayn› mutasyona

sahip hastalarda bile oldukça de¤iflkenlik göstermektedir

ve bundan sorumlu olarak baz› modifiye genler de

suçlanm›flt›r(8).

Konjenital afibrinojenemide en s›k görülen klinik

tablo, umblikal kord kanamas› ve mukozal yüzey

kanamalar›d›r (özellikle menoraji ve epistaksis).

Hastalar›n yaklafl›k yar›s›nda ise hemartroz gibi kas-

iskelet sistemi kanamalar› da izlenmektedir. Daha az

s›kl›kta ise gastrointestinal, üriner ve intrakranial

kanamalar görülmektedir. Spontan kanamalar d›fl›nda,

minor travma sonras› kanamalar ve giriflimsel ifllemler

s›ras›nda afl›r› kanamalar da olabilmektedir(9).

Ovulasyon s›ras›nda folikül rüptürünü takiben

hemoperitoneum ise nadir görülen ancak hayat› tehdit

eden bir durumdur. Literatürde ovulasyon veya korpus

luteum rüptürüne ba¤l› hemoperitoneum nedeni ile

laparatomiye al›nan, over wedge rezeksiyon hatta

ooferektomi yap›lan koagulasyon bozuklu¤u olan

olgular bildirilmifltir(3). Olgumuzda da hemostaz›n

sa¤lanamamas› nedeniyle ooferektomi yap›lmak

zorunda kal›nm›fl olup, koagulasyon bozuklu¤u olan

hastalarda kanama epizotlar›n›n do¤ru yönetilmesi, bu

hastalardaki gereksiz cerrahi müdahaleyi azaltarak

üreme ça¤›ndaki bu hastalar›n fertilitesinin korunmas›na

yard›mc› olacakt›r.

Afibrinojenemide, paradoksal olarak spontan

trombotik komplikasyonlar da bildirilmifltir. Normalde

fibrin, protrombin aktivasyonunu azaltarak trombin

üretimini engellemektedir. Ancak afibrinojenemili

hastalarda ise fibrin olmad›¤›ndan, antitrombin aktivitesi

izlenmez. Bunun sonucunda da protrombin aktivasyonu

ve trombin üretimi artar. Ayr›ca serbest olarak bulunan

trombin, trombositlerden vasküler düz kas hücrelerinde

proliferasyona ve intimal hiperplaziye neden olan bir

tak›m büyüme faktörlerinin sentezine neden olmaktad›r.

Tüm bu anormalliklere ba¤l› olarak, bu hastalarda

trombotik komplikasyonlar da görülebilmektedir(10).

Afibrinojenemili hastalardaki kanama epizotlar›n›n

tedavisinde temel yaklafl›m, fibrinojen, kriyopresipitat

ve taze donmufl plazma gibi kan ürünleri ile uygun

replasman›n yap›lmas›d›r.  Spontan kanamalar›n

yönetiminde, hemostaz sa¤lanana kadar önerilen hedef

fibrinojen düzeyi >1g/L'dir. Afibrinojenemili hastalarda,

replasman tedavisinde ilk seçenek fibrinojen konsantresi

olmal›d›r. Di¤er transfüzyon ürünleri ile karfl›laflt›r›l-

d›¤›nda, viral olarak inaktif olmas›, infüzyon hacminin

düflük olmas› ve daha az allerjen olmas› avantaj

sa¤lamaktad›r. Kriyopresipitat ve taze donmufl plazma

ise fibrinojen konsantresinin temin edilemedi¤i acil

durumlarda alternatif olarak tercih edilmelidir(11).

Olgumuzda, kanama epizotlar›n›n acil yönetiminde

fibrinojen temin edilemedi¤i için, TDP ve

kriyopresipitat kullan›lmak zorunda kal›nm›flt›r.

Afibrinojenemili hastalarda, replasman tedavisini

takiben derin ven trombozu ve pulmoner emboli gibi

trombotik komplikasyonlar bildirilmifltir ve bu risk

di¤er koagulasyon faktörlerini de içerdi¤inden dolay›,

kriyopresipitat kullan›m›nda daha yüksektir. Bu nedenle

baz› yazarlar, replasman tedavisi s›ras›nda düflük

molekül a¤›rl›kl› heparin profilaksisi de önermektedir
(12).

Proflaktik fibrinojen konsantresinin kullan›m›,
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tromboz riski, viral enfeksiyon bulafl riski ve anti-

fibrinojen antikor oluflma riskinden dolay› tart›flmal›d›r

ve profilaktik replasman bireysellefltirilmelidir(13). Bu

hastalarda, menoraji profilaksisi için komnine oral

kontraseptif kullan›labilir. Ayr›ca oral kontraseptifler,

folikül rüptürüne ba¤l› hemoperitoneumun önlenmesin-

de de etkilidir ancak tromboz riskini de artt›rmaktad›rlar
(6). Olgumuzda bir ay öncesine kadar kombine oral

kontraseptif hap kullan›m öyküsü mevcut olup, gebelik

plan› oldu¤undan dolay› ilaca ara vermesini takiben

ilk ay ovulasyona ba¤l› kanama görülmüfltür.

Gebelikte ise abortus, dekolman ve postpartum

kanama riskini azaltmak için replasman önerilmektedir.

Plasental implantasyonda fibrinojenin rolü oldu¤undan

dolay›, replasman almayan afibrinojenemili olgularda

gebeli¤in ilk 6-8. haftalar›nda spontan abortus riski

artm›flt›r.  Replasman alan hastalar da bile plasenta

dekolman› riski yüksek tespit edilmifltir(13).

Sonuç olarak, konjenital afibrinojenemi gibi

kal›tsal kanama bozuklu¤u olan hastalarda, ovulasyonu

takiben masif intraabdominal kanamalar nadir de olsa

görülebilmektedir ve bu kanamalar›n kontrolünde,

fertilitenin korunabilmesi için konservatif yaklafl›m

çok önemli bir yer tutmaktad›r. Bu hastalarda,

tekrarlayan kanamalar›n önlenebilmesi için ise kombine

oral kontraseptiflerle ovulasyon süpresyonu

önerilebilecek bir yaklafl›m olarak görülmektedir.
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Kanama Gelifl Hb Ultrasonografi Tedavi flekli Operasyon gözlemi Transfüzyon

Epizotu düzeyi Bulgusu

(gr/dl)

1. Epizot 7,5 Sa¤ overden kaynaklanan 28*25 mm Ekspektan tedavi - 4 U ES,

(Ocak 2007) çapl› hemorajik kist yayg›n pelvik 12 U TDP,

serbest mayi. 4 U Kriyopresipitat

2. Epizot 4,8 Sa¤ overden kaynaklanan 26*23 mm Sa¤ Over Kistektomi Yaklafl›k 1500 cc 6 U ES

(Mart 2008) çapl› hemorajik kist ve yayg›n pelvik intraabdominal hematom ve 12 U TDP

serbest mayi sa¤ overde aktif kanamal› 4 U Kriyopresipitat

korpus hemorajikum kisti

izlendi

3. Epizot 9,8 Sol overden kaynaklanan 35* 27 mm Ekspektan Tedavi - 2 U ES

(Haziran 2008) çapl› hemorajik kist ve yayg›n pelvik 14 U TDP

serbest mayi. 4 U Kriyopresipitat

4. Epizot 5,5 Sa¤ overden kaynaklanan 41*32 mm Sa¤ Yaklafl›k 2000 cc 6 U ES

(Eylül 2009) çapl› hemorajik kist ve yayg›n pelvik Salpingoooferektomi intraabdominal hematom ve sa¤ 12 U TDP

serbest mayi. overde aktif kanamal› korpus 5 U Kriyopresipitat

hemorajikum kisti izlendi.

Hemostaz sa¤lanamamas› üzerine

salpingoooferektomi yap›ld›.

5. Epizot 9,9 Sol overde 32*28 mm çapl› hemorajik Ekspektan Teavi - 2 U ES

(Ekim 2013) kist ve  yayg›n pelvik serbest mayi. 16 U TDP,

5 U Kriyopresipitat

Tablo I: Kronolojik s›raya göre hastadaki kanama epizotlar›.

Özhan Özdemir ve ark.Konjenital afibrinojenemide tekrarlayan korpus luteum rupturu
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KONJEN‹TAL AF‹BR‹NOJENEM‹L‹  HASTADA KORPUS LUTEUM
RÜPTÜRÜNE BA⁄LI TEKRARLAYAN MAS‹F HEMOPER‹TONEUM OLGUSU

Özhan ÖZDEM‹R, Mustafa Erkan SARI, Asl›han KURT, Ertu¤rul fiEN, Cemal Reflat ATALAY

Ankara Numune E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi, Kad›n Hastal›klar› ve Do¤um Klini¤i, Ankara

ÖZET

Konjenital kanama bozuklu¤u olan kad›nlarda, korpus luteum rüptürüne ba¤l› masif hemoperitoneum nadir görülen
ancak cerrahi müdahaleyi, hatta ooferektomi yap›lmas›n› bile gerektirebilecek, hayat› tehdit eden bir  komplikasyondur.
Konjenital afibrinojenemi, nadir görülen bir konjenital kanama bozuklu¤udur. Asemptomatik olabilece¤i gibi, kanamaya
meyil art›fl›ndan, hayat› tehdit eden kanamalara kadar de¤iflen çeflitli klinik belirtileri olabilmektedir. Konjenital
afibrinojenemili hastalarda, ovulasyonu takiben intraabdominal kanama oldukça nadir görülmekte olup, korpus
luteum rüptürüne ba¤l› hemoperitoneum tablosu sadece birkaç olguda bildirilmifltir. Biz, 28 yafl›nda   konjenital
afibrinojenemi tan›s› olan ve ovulasyonu takiben tekrarlayan masif hemoperitoneumu olan olguyu tart›flt›k. ‹lk kanama
epizotu taze donmufl plazma, kriyopresipitat ve kan transfüzyonu ile tedavi edildi; ikinci kanama epizotunda tan›sal
laparomiye al›narak rüptüre folikül kisti ç›kart›ld›; üçüncü kanama epizotu taze donmufl plazma, kriyopresipitat ve
kan transfüzyonu ile tedavi edildi; dördüncü kanama epizotunda tan›sal laparatomiye al›narak sa¤ salpingoooferektomi
yap›ld›; beflinci kanama epizotu ise taze donmufl plazma, kriyopresipitat ve kan transfüzyonu ile tedavi edildi. Konjenital
kanama bozuklu¤u olan hastalarda konservatif yaklafl›m çok önemlidir. Bu olgu göstermektedir ki; bu hastalarda
ovaryan fonksiyonlar›n korunmas› konservatif yaklafl›mla mümkün olabilmektedir ve tekrarlayan kanamalar›n
proflaksisinde ovulasyon süpresyonu önerilmelidir.

Anahtar kelimeler: hemoperitoneum, konjenital afibrinojenemi, rüptüre korpus luteum

Türk Jinekoloji ve Obstetrik Derne¤i Dergisi,  (J Turk Soc Obstet Gynecol), 2014; Cilt: 11,  Say›:  Sayfa:

RECURRENT MASSIVE HAEMOPERITONEUM ASSOCIATED WITH RUPTURED CORPUS LUTEUM
IN WOMEN WITH CONGENITAL AFIBRINOGENEMIA

SUMMARY

Massive hemoperitoneum secondary to ruptured corpus luteum is a rare but serious and life-threatening complication
for women with congenital bleeding disorders and may lead to surgical interventions and even oophorectomy.
Congenital afibrinogenemia is a rare inherited coagulation disorder. As it can be asymptomatic, its clinical
manifestations vary from minimal tendency of bleeding to life-threatening bleedings. Intraabdominal bleeding due
to ovulation is very rare in these patients and only a few cases of corpus luteum rupture and hemoperitoneum in
afibrinogenemic patients have been described. We report on a 28-year-old woman with congenital afibrinogenemia
with recurrent massive intraabdominal bleeding due to ovulation as the presenting clinical sign. The first episode
was managed with fresh frozen plasma, cryoprecipitate and blood transfusions; exploratory laparotomy and excision
of the ruptured follicle was performed at the second episode; the third episode was managed with fresh frozen plasma,
cryoprecipitate and blood transfusions; exploratory laparotomy and right salphingooopherectomy was performed
at the fourth episode; fifth episode was managed with fresh frozen plasma, cryoprecipitate and blood transfusions.
Conservative management is crucial for patients with congenital bleeding disorders. These case demonstrate that
preservation of ovarian function is possible with a conservative approach and recurrent episodes may be prevented
by suppression of ovulation.

Key words: Congenital afibrinogenemia, hemoperitoneum, ruptured corpus luteum
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G‹R‹fi

Konjenital afibrinojenemi, otozomal resesif kal›t›m

gösteren nadir bir kanama bozuklu¤u olup, tahmini

insidans› 1/100.000'dir ve s›kl›kla akraba evliliklerinden

do¤an çocuklarda görülmektedir(1). Fibrinojen,

trombinin etkisi ile fibrine dönerek p›ht› oluflumunda

önemli bir rol oynayan ve hepatositlerden sentezlenen

bir glikoproteindir. Fibrin ise aktive edilmifl trombosit

yüzeyindeki glikoprotein IIb/IIIa'ya ba¤lanarak

trombosit agregasyonunu sa¤lamaktad›r(2).

Afibrinojenemisi olan hastalarda, klinik olarak en s›k

epistaksis, hemartroz, kas içerisinde hematom,

gastrointestinal kanama ve menoraji izlenmekte iken,

korpus luteum rüptürüne ba¤l› masif intraabdominal

kanama ise sadece birkaç olguda bildirilmifltir(3-7).

Konjenital kanama bozuklu¤u olan kad›nlarda,

ovulasyon nedeni ile masif intraabdominal kanaman›n

olmas› nadir ancak ooferektomi yap›lmas›n› bile

gerektirebilecek hayat› tehdit eden bir komplikasyondur
(3). Bizim olgumuzda da befl kez korpus luteum rüptürü

nedeni ile intraabdominal hemoraji öyküsü olan ve

ooferektomi yap›lan hasta tart›fl›lm›flt›r.

OLGU SUNUMU

28 yafl›nda, bir spontan abortus öyküsü olan hasta,

poliklini¤imize kar›n a¤r›s›, bulant› ve bafl dönmesi

flikayeti ile baflvurmufl olup ilk de¤erlendirmede

hipotansiyon (100/65 mmHg) ve taflikardi (97 at›m/dk)

tespit edilmifltir. Yap›lan bat›n muayenesinde defans

ve rebaund tespit edilen hastan›n, pelvik muayenesinde

ise serviks hareketlerinin hassasiyet d›fl›nda bir özellik

saptanmad›. Menstruel sikluslar› düzenli olan hastan›n,

son adet tarihi 18 gün önce olup özgeçmiflinde bebeklik

döneminde konjenital afibrinojenemi tan›s› ald›¤›

ö¤renildi. Over kist rüptürü nedeni ile iki kez laparatomi

öyküsü olan hastan›n, bir kez sa¤ over kistektomi ve

yaklafl›k 4 y›l önce hemostaz›n sa¤lanamamas› üzerine

sa¤ salpingoooferektomi yap›ld›¤› ö¤renildi (Tablo I).

Operasyon sonras› kombine oral kontraseptif hap

kullanmas› önerilen ancak gebelik planlad›¤› için

yaklafl›k bir ay önce ilac› b›rakt›¤›n› belirten hastan›n,

yap›lan transvaginal ultrasonografik de¤erlendiril-

mesinde sol overde 32x28 mm çap›nda, internal

ekojinetenin izlendi¤i hemorajik kist ile uyumlu

görünüm ve douglasta en derin yerinde 35 mm

derinli¤inde olmak üzere tüm pelvisi dolduran,

hematom ile uyumlu yayg›n intraabdominal s›v› izlendi.

Labaratuar incelemelerinde ise hemoglobin 9,9 g/dl,

trombosit 341.000/µl, fibrinojen 0 ve p›ht›laflma

sa¤lanamad›¤› için INR, protrombin zaman› ve aktive

parsiyel tromboplastin zaman› ölçülemeyecek kadar

uzam›fl olarak tespit edildi. ‹ki saat sonra bak›lan

kontrol kan say›m›nda, hemoglobin düzeyi 7,0 g/dl'e

düflmesi, taflikardi ve semptomatik hipotansiyonun

olmas› üzerine 2 ünite eritrosit süspansiyonu (ES) ve

6 ünite taze donmufl plazma (TDP) transfüzyonuna

baflland›. Takiben, yak›n vital bulgu kontrolü alt›nda

hemostaz sa¤lanana kadar kriyopresipitat, TDP ve ES

replasman›na devam edildi. Ekspektan yaklafl›m ile

hemodinamik olarak stabil hale gelen ve kanamas›

duran hastan›n, ultrasonografi takiplerinde de

hemoperitoneum tablosu regrese oldu¤undan sorunsuz

olarak taburcu edildi.

TARTIfiMA

Normal kad›nlarda ovulasyon s›ras›ndaki

intraperitoneal kanama, pelvik a¤r› d›fl›nda genellikle

bir s›k›nt›ya neden olmazken, konjenital kanama

bozuklu¤u ve antikoagulan ilaç kullan›m› olan

hastalarda ise hayat› tehdit eden intraperitoneal

kanamalara neden olabilmektedir. Konjenital fibrinojen

bozukluklar›ndaki klinik tablo, fibrinojen eksikli¤inin

düzeyine göre de¤iflmektedir ve konjenital

afibrinojenemide ölçülebilecek düzeyde fibrinojen hiç

bulunmamaktad›r. Hastalarda genellikle neonatal

dönemde kanama görülmektedir ve bizim olgumuzda

oldu¤u gibi, hastalar›n yaklafl›k %85'i umblikal kord

kanamas› ile tan› almaktad›r(2). Kanaman›n fliddeti ve

atak s›kl›¤› ise bireyler aras›nda farkl›l›k göstermektedir.

Afibrinojenemide kanama e¤ilimi, ayn› mutasyona

sahip hastalarda bile oldukça de¤iflkenlik göstermektedir

ve bundan sorumlu olarak baz› modifiye genler de

suçlanm›flt›r(8).

Konjenital afibrinojenemide en s›k görülen klinik

tablo, umblikal kord kanamas› ve mukozal yüzey

kanamalar›d›r (özellikle menoraji ve epistaksis).

Hastalar›n yaklafl›k yar›s›nda ise hemartroz gibi kas-

iskelet sistemi kanamalar› da izlenmektedir. Daha az

s›kl›kta ise gastrointestinal, üriner ve intrakranial

kanamalar görülmektedir. Spontan kanamalar d›fl›nda,

minor travma sonras› kanamalar ve giriflimsel ifllemler

s›ras›nda afl›r› kanamalar da olabilmektedir(9).

Ovulasyon s›ras›nda folikül rüptürünü takiben

hemoperitoneum ise nadir görülen ancak hayat› tehdit

eden bir durumdur. Literatürde ovulasyon veya korpus

luteum rüptürüne ba¤l› hemoperitoneum nedeni ile

laparatomiye al›nan, over wedge rezeksiyon hatta

ooferektomi yap›lan koagulasyon bozuklu¤u olan

olgular bildirilmifltir(3). Olgumuzda da hemostaz›n

sa¤lanamamas› nedeniyle ooferektomi yap›lmak

zorunda kal›nm›fl olup, koagulasyon bozuklu¤u olan

hastalarda kanama epizotlar›n›n do¤ru yönetilmesi, bu

hastalardaki gereksiz cerrahi müdahaleyi azaltarak

üreme ça¤›ndaki bu hastalar›n fertilitesinin korunmas›na

yard›mc› olacakt›r.

Afibrinojenemide, paradoksal olarak spontan

trombotik komplikasyonlar da bildirilmifltir. Normalde

fibrin, protrombin aktivasyonunu azaltarak trombin

üretimini engellemektedir. Ancak afibrinojenemili

hastalarda ise fibrin olmad›¤›ndan, antitrombin aktivitesi

izlenmez. Bunun sonucunda da protrombin aktivasyonu

ve trombin üretimi artar. Ayr›ca serbest olarak bulunan

trombin, trombositlerden vasküler düz kas hücrelerinde

proliferasyona ve intimal hiperplaziye neden olan bir

tak›m büyüme faktörlerinin sentezine neden olmaktad›r.

Tüm bu anormalliklere ba¤l› olarak, bu hastalarda

trombotik komplikasyonlar da görülebilmektedir(10).

Afibrinojenemili hastalardaki kanama epizotlar›n›n

tedavisinde temel yaklafl›m, fibrinojen, kriyopresipitat

ve taze donmufl plazma gibi kan ürünleri ile uygun

replasman›n yap›lmas›d›r.  Spontan kanamalar›n

yönetiminde, hemostaz sa¤lanana kadar önerilen hedef

fibrinojen düzeyi >1g/L'dir. Afibrinojenemili hastalarda,

replasman tedavisinde ilk seçenek fibrinojen konsantresi

olmal›d›r. Di¤er transfüzyon ürünleri ile karfl›laflt›r›l-

d›¤›nda, viral olarak inaktif olmas›, infüzyon hacminin

düflük olmas› ve daha az allerjen olmas› avantaj

sa¤lamaktad›r. Kriyopresipitat ve taze donmufl plazma

ise fibrinojen konsantresinin temin edilemedi¤i acil

durumlarda alternatif olarak tercih edilmelidir(11).

Olgumuzda, kanama epizotlar›n›n acil yönetiminde

fibrinojen temin edilemedi¤i için, TDP ve

kriyopresipitat kullan›lmak zorunda kal›nm›flt›r.

Afibrinojenemili hastalarda, replasman tedavisini

takiben derin ven trombozu ve pulmoner emboli gibi

trombotik komplikasyonlar bildirilmifltir ve bu risk

di¤er koagulasyon faktörlerini de içerdi¤inden dolay›,

kriyopresipitat kullan›m›nda daha yüksektir. Bu nedenle

baz› yazarlar, replasman tedavisi s›ras›nda düflük

molekül a¤›rl›kl› heparin profilaksisi de önermektedir
(12).

Proflaktik fibrinojen konsantresinin kullan›m›,
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tromboz riski, viral enfeksiyon bulafl riski ve anti-

fibrinojen antikor oluflma riskinden dolay› tart›flmal›d›r

ve profilaktik replasman bireysellefltirilmelidir(13). Bu

hastalarda, menoraji profilaksisi için komnine oral

kontraseptif kullan›labilir. Ayr›ca oral kontraseptifler,

folikül rüptürüne ba¤l› hemoperitoneumun önlenmesin-

de de etkilidir ancak tromboz riskini de artt›rmaktad›rlar
(6). Olgumuzda bir ay öncesine kadar kombine oral

kontraseptif hap kullan›m öyküsü mevcut olup, gebelik

plan› oldu¤undan dolay› ilaca ara vermesini takiben

ilk ay ovulasyona ba¤l› kanama görülmüfltür.

Gebelikte ise abortus, dekolman ve postpartum

kanama riskini azaltmak için replasman önerilmektedir.

Plasental implantasyonda fibrinojenin rolü oldu¤undan

dolay›, replasman almayan afibrinojenemili olgularda

gebeli¤in ilk 6-8. haftalar›nda spontan abortus riski

artm›flt›r.  Replasman alan hastalar da bile plasenta

dekolman› riski yüksek tespit edilmifltir(13).

Sonuç olarak, konjenital afibrinojenemi gibi

kal›tsal kanama bozuklu¤u olan hastalarda, ovulasyonu

takiben masif intraabdominal kanamalar nadir de olsa

görülebilmektedir ve bu kanamalar›n kontrolünde,

fertilitenin korunabilmesi için konservatif yaklafl›m

çok önemli bir yer tutmaktad›r. Bu hastalarda,

tekrarlayan kanamalar›n önlenebilmesi için ise kombine

oral kontraseptiflerle ovulasyon süpresyonu

önerilebilecek bir yaklafl›m olarak görülmektedir.
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KONJEN‹TAL AF‹BR‹NOJENEM‹L‹  HASTADA KORPUS LUTEUM
RÜPTÜRÜNE BA⁄LI TEKRARLAYAN MAS‹F HEMOPER‹TONEUM OLGUSU

Özhan ÖZDEM‹R, Mustafa Erkan SARI, Asl›han KURT, Ertu¤rul fiEN, Cemal Reflat ATALAY
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ÖZET

Konjenital kanama bozuklu¤u olan kad›nlarda, korpus luteum rüptürüne ba¤l› masif hemoperitoneum nadir görülen
ancak cerrahi müdahaleyi, hatta ooferektomi yap›lmas›n› bile gerektirebilecek, hayat› tehdit eden bir  komplikasyondur.
Konjenital afibrinojenemi, nadir görülen bir konjenital kanama bozuklu¤udur. Asemptomatik olabilece¤i gibi, kanamaya
meyil art›fl›ndan, hayat› tehdit eden kanamalara kadar de¤iflen çeflitli klinik belirtileri olabilmektedir. Konjenital
afibrinojenemili hastalarda, ovulasyonu takiben intraabdominal kanama oldukça nadir görülmekte olup, korpus
luteum rüptürüne ba¤l› hemoperitoneum tablosu sadece birkaç olguda bildirilmifltir. Biz, 28 yafl›nda   konjenital
afibrinojenemi tan›s› olan ve ovulasyonu takiben tekrarlayan masif hemoperitoneumu olan olguyu tart›flt›k. ‹lk kanama
epizotu taze donmufl plazma, kriyopresipitat ve kan transfüzyonu ile tedavi edildi; ikinci kanama epizotunda tan›sal
laparomiye al›narak rüptüre folikül kisti ç›kart›ld›; üçüncü kanama epizotu taze donmufl plazma, kriyopresipitat ve
kan transfüzyonu ile tedavi edildi; dördüncü kanama epizotunda tan›sal laparatomiye al›narak sa¤ salpingoooferektomi
yap›ld›; beflinci kanama epizotu ise taze donmufl plazma, kriyopresipitat ve kan transfüzyonu ile tedavi edildi. Konjenital
kanama bozuklu¤u olan hastalarda konservatif yaklafl›m çok önemlidir. Bu olgu göstermektedir ki; bu hastalarda
ovaryan fonksiyonlar›n korunmas› konservatif yaklafl›mla mümkün olabilmektedir ve tekrarlayan kanamalar›n
proflaksisinde ovulasyon süpresyonu önerilmelidir.

Anahtar kelimeler: hemoperitoneum, konjenital afibrinojenemi, rüptüre korpus luteum
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RECURRENT MASSIVE HAEMOPERITONEUM ASSOCIATED WITH RUPTURED CORPUS LUTEUM
IN WOMEN WITH CONGENITAL AFIBRINOGENEMIA

SUMMARY

Massive hemoperitoneum secondary to ruptured corpus luteum is a rare but serious and life-threatening complication
for women with congenital bleeding disorders and may lead to surgical interventions and even oophorectomy.
Congenital afibrinogenemia is a rare inherited coagulation disorder. As it can be asymptomatic, its clinical
manifestations vary from minimal tendency of bleeding to life-threatening bleedings. Intraabdominal bleeding due
to ovulation is very rare in these patients and only a few cases of corpus luteum rupture and hemoperitoneum in
afibrinogenemic patients have been described. We report on a 28-year-old woman with congenital afibrinogenemia
with recurrent massive intraabdominal bleeding due to ovulation as the presenting clinical sign. The first episode
was managed with fresh frozen plasma, cryoprecipitate and blood transfusions; exploratory laparotomy and excision
of the ruptured follicle was performed at the second episode; the third episode was managed with fresh frozen plasma,
cryoprecipitate and blood transfusions; exploratory laparotomy and right salphingooopherectomy was performed
at the fourth episode; fifth episode was managed with fresh frozen plasma, cryoprecipitate and blood transfusions.
Conservative management is crucial for patients with congenital bleeding disorders. These case demonstrate that
preservation of ovarian function is possible with a conservative approach and recurrent episodes may be prevented
by suppression of ovulation.

Key words: Congenital afibrinogenemia, hemoperitoneum, ruptured corpus luteum
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G‹R‹fi

Konjenital afibrinojenemi, otozomal resesif kal›t›m

gösteren nadir bir kanama bozuklu¤u olup, tahmini

insidans› 1/100.000'dir ve s›kl›kla akraba evliliklerinden

do¤an çocuklarda görülmektedir(1). Fibrinojen,

trombinin etkisi ile fibrine dönerek p›ht› oluflumunda

önemli bir rol oynayan ve hepatositlerden sentezlenen

bir glikoproteindir. Fibrin ise aktive edilmifl trombosit

yüzeyindeki glikoprotein IIb/IIIa'ya ba¤lanarak

trombosit agregasyonunu sa¤lamaktad›r(2).

Afibrinojenemisi olan hastalarda, klinik olarak en s›k

epistaksis, hemartroz, kas içerisinde hematom,

gastrointestinal kanama ve menoraji izlenmekte iken,

korpus luteum rüptürüne ba¤l› masif intraabdominal

kanama ise sadece birkaç olguda bildirilmifltir(3-7).

Konjenital kanama bozuklu¤u olan kad›nlarda,

ovulasyon nedeni ile masif intraabdominal kanaman›n

olmas› nadir ancak ooferektomi yap›lmas›n› bile

gerektirebilecek hayat› tehdit eden bir komplikasyondur
(3). Bizim olgumuzda da befl kez korpus luteum rüptürü

nedeni ile intraabdominal hemoraji öyküsü olan ve

ooferektomi yap›lan hasta tart›fl›lm›flt›r.

OLGU SUNUMU

28 yafl›nda, bir spontan abortus öyküsü olan hasta,

poliklini¤imize kar›n a¤r›s›, bulant› ve bafl dönmesi

flikayeti ile baflvurmufl olup ilk de¤erlendirmede

hipotansiyon (100/65 mmHg) ve taflikardi (97 at›m/dk)

tespit edilmifltir. Yap›lan bat›n muayenesinde defans

ve rebaund tespit edilen hastan›n, pelvik muayenesinde

ise serviks hareketlerinin hassasiyet d›fl›nda bir özellik

saptanmad›. Menstruel sikluslar› düzenli olan hastan›n,

son adet tarihi 18 gün önce olup özgeçmiflinde bebeklik

döneminde konjenital afibrinojenemi tan›s› ald›¤›

ö¤renildi. Over kist rüptürü nedeni ile iki kez laparatomi

öyküsü olan hastan›n, bir kez sa¤ over kistektomi ve

yaklafl›k 4 y›l önce hemostaz›n sa¤lanamamas› üzerine

sa¤ salpingoooferektomi yap›ld›¤› ö¤renildi (Tablo I).

Operasyon sonras› kombine oral kontraseptif hap

kullanmas› önerilen ancak gebelik planlad›¤› için

yaklafl›k bir ay önce ilac› b›rakt›¤›n› belirten hastan›n,

yap›lan transvaginal ultrasonografik de¤erlendiril-

mesinde sol overde 32x28 mm çap›nda, internal

ekojinetenin izlendi¤i hemorajik kist ile uyumlu

görünüm ve douglasta en derin yerinde 35 mm

derinli¤inde olmak üzere tüm pelvisi dolduran,

hematom ile uyumlu yayg›n intraabdominal s›v› izlendi.

Labaratuar incelemelerinde ise hemoglobin 9,9 g/dl,

trombosit 341.000/µl, fibrinojen 0 ve p›ht›laflma

sa¤lanamad›¤› için INR, protrombin zaman› ve aktive

parsiyel tromboplastin zaman› ölçülemeyecek kadar

uzam›fl olarak tespit edildi. ‹ki saat sonra bak›lan

kontrol kan say›m›nda, hemoglobin düzeyi 7,0 g/dl'e

düflmesi, taflikardi ve semptomatik hipotansiyonun

olmas› üzerine 2 ünite eritrosit süspansiyonu (ES) ve

6 ünite taze donmufl plazma (TDP) transfüzyonuna

baflland›. Takiben, yak›n vital bulgu kontrolü alt›nda

hemostaz sa¤lanana kadar kriyopresipitat, TDP ve ES

replasman›na devam edildi. Ekspektan yaklafl›m ile

hemodinamik olarak stabil hale gelen ve kanamas›

duran hastan›n, ultrasonografi takiplerinde de

hemoperitoneum tablosu regrese oldu¤undan sorunsuz

olarak taburcu edildi.

TARTIfiMA

Normal kad›nlarda ovulasyon s›ras›ndaki

intraperitoneal kanama, pelvik a¤r› d›fl›nda genellikle

bir s›k›nt›ya neden olmazken, konjenital kanama

bozuklu¤u ve antikoagulan ilaç kullan›m› olan

hastalarda ise hayat› tehdit eden intraperitoneal

kanamalara neden olabilmektedir. Konjenital fibrinojen

bozukluklar›ndaki klinik tablo, fibrinojen eksikli¤inin

düzeyine göre de¤iflmektedir ve konjenital

afibrinojenemide ölçülebilecek düzeyde fibrinojen hiç

bulunmamaktad›r. Hastalarda genellikle neonatal

dönemde kanama görülmektedir ve bizim olgumuzda

oldu¤u gibi, hastalar›n yaklafl›k %85'i umblikal kord

kanamas› ile tan› almaktad›r(2). Kanaman›n fliddeti ve

atak s›kl›¤› ise bireyler aras›nda farkl›l›k göstermektedir.

Afibrinojenemide kanama e¤ilimi, ayn› mutasyona

sahip hastalarda bile oldukça de¤iflkenlik göstermektedir

ve bundan sorumlu olarak baz› modifiye genler de

suçlanm›flt›r(8).

Konjenital afibrinojenemide en s›k görülen klinik

tablo, umblikal kord kanamas› ve mukozal yüzey

kanamalar›d›r (özellikle menoraji ve epistaksis).

Hastalar›n yaklafl›k yar›s›nda ise hemartroz gibi kas-

iskelet sistemi kanamalar› da izlenmektedir. Daha az

s›kl›kta ise gastrointestinal, üriner ve intrakranial

kanamalar görülmektedir. Spontan kanamalar d›fl›nda,

minor travma sonras› kanamalar ve giriflimsel ifllemler

s›ras›nda afl›r› kanamalar da olabilmektedir(9).

Ovulasyon s›ras›nda folikül rüptürünü takiben

hemoperitoneum ise nadir görülen ancak hayat› tehdit

eden bir durumdur. Literatürde ovulasyon veya korpus

luteum rüptürüne ba¤l› hemoperitoneum nedeni ile

laparatomiye al›nan, over wedge rezeksiyon hatta

ooferektomi yap›lan koagulasyon bozuklu¤u olan

olgular bildirilmifltir(3). Olgumuzda da hemostaz›n

sa¤lanamamas› nedeniyle ooferektomi yap›lmak

zorunda kal›nm›fl olup, koagulasyon bozuklu¤u olan

hastalarda kanama epizotlar›n›n do¤ru yönetilmesi, bu

hastalardaki gereksiz cerrahi müdahaleyi azaltarak

üreme ça¤›ndaki bu hastalar›n fertilitesinin korunmas›na

yard›mc› olacakt›r.

Afibrinojenemide, paradoksal olarak spontan

trombotik komplikasyonlar da bildirilmifltir. Normalde

fibrin, protrombin aktivasyonunu azaltarak trombin

üretimini engellemektedir. Ancak afibrinojenemili

hastalarda ise fibrin olmad›¤›ndan, antitrombin aktivitesi

izlenmez. Bunun sonucunda da protrombin aktivasyonu

ve trombin üretimi artar. Ayr›ca serbest olarak bulunan

trombin, trombositlerden vasküler düz kas hücrelerinde

proliferasyona ve intimal hiperplaziye neden olan bir

tak›m büyüme faktörlerinin sentezine neden olmaktad›r.

Tüm bu anormalliklere ba¤l› olarak, bu hastalarda

trombotik komplikasyonlar da görülebilmektedir(10).

Afibrinojenemili hastalardaki kanama epizotlar›n›n

tedavisinde temel yaklafl›m, fibrinojen, kriyopresipitat

ve taze donmufl plazma gibi kan ürünleri ile uygun

replasman›n yap›lmas›d›r.  Spontan kanamalar›n

yönetiminde, hemostaz sa¤lanana kadar önerilen hedef

fibrinojen düzeyi >1g/L'dir. Afibrinojenemili hastalarda,

replasman tedavisinde ilk seçenek fibrinojen konsantresi

olmal›d›r. Di¤er transfüzyon ürünleri ile karfl›laflt›r›l-

d›¤›nda, viral olarak inaktif olmas›, infüzyon hacminin

düflük olmas› ve daha az allerjen olmas› avantaj

sa¤lamaktad›r. Kriyopresipitat ve taze donmufl plazma

ise fibrinojen konsantresinin temin edilemedi¤i acil

durumlarda alternatif olarak tercih edilmelidir(11).

Olgumuzda, kanama epizotlar›n›n acil yönetiminde

fibrinojen temin edilemedi¤i için, TDP ve

kriyopresipitat kullan›lmak zorunda kal›nm›flt›r.

Afibrinojenemili hastalarda, replasman tedavisini

takiben derin ven trombozu ve pulmoner emboli gibi

trombotik komplikasyonlar bildirilmifltir ve bu risk

di¤er koagulasyon faktörlerini de içerdi¤inden dolay›,

kriyopresipitat kullan›m›nda daha yüksektir. Bu nedenle

baz› yazarlar, replasman tedavisi s›ras›nda düflük

molekül a¤›rl›kl› heparin profilaksisi de önermektedir
(12).

Proflaktik fibrinojen konsantresinin kullan›m›,
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tromboz riski, viral enfeksiyon bulafl riski ve anti-

fibrinojen antikor oluflma riskinden dolay› tart›flmal›d›r

ve profilaktik replasman bireysellefltirilmelidir(13). Bu

hastalarda, menoraji profilaksisi için komnine oral

kontraseptif kullan›labilir. Ayr›ca oral kontraseptifler,

folikül rüptürüne ba¤l› hemoperitoneumun önlenmesin-

de de etkilidir ancak tromboz riskini de artt›rmaktad›rlar
(6). Olgumuzda bir ay öncesine kadar kombine oral

kontraseptif hap kullan›m öyküsü mevcut olup, gebelik

plan› oldu¤undan dolay› ilaca ara vermesini takiben

ilk ay ovulasyona ba¤l› kanama görülmüfltür.

Gebelikte ise abortus, dekolman ve postpartum

kanama riskini azaltmak için replasman önerilmektedir.

Plasental implantasyonda fibrinojenin rolü oldu¤undan

dolay›, replasman almayan afibrinojenemili olgularda

gebeli¤in ilk 6-8. haftalar›nda spontan abortus riski

artm›flt›r.  Replasman alan hastalar da bile plasenta

dekolman› riski yüksek tespit edilmifltir(13).

Sonuç olarak, konjenital afibrinojenemi gibi

kal›tsal kanama bozuklu¤u olan hastalarda, ovulasyonu

takiben masif intraabdominal kanamalar nadir de olsa

görülebilmektedir ve bu kanamalar›n kontrolünde,

fertilitenin korunabilmesi için konservatif yaklafl›m

çok önemli bir yer tutmaktad›r. Bu hastalarda,

tekrarlayan kanamalar›n önlenebilmesi için ise kombine

oral kontraseptiflerle ovulasyon süpresyonu

önerilebilecek bir yaklafl›m olarak görülmektedir.
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