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GEBEL‹KTE FAKTÖR VII EKS‹KL‹⁄‹

Asl›han YAZICIO⁄LU, Mert TURGAL, Gökhan BOYRAZ, Özge Senem YÜCEL,

Atakan TANAÇAN, Özgür ÖZYÜNCÜ, Sinan BEKSAÇ

Hacettepe Üniversitesi T›p Fakültesi, Kad›n Hasta›klar› ve Do¤um Anabilim Dal›, Ankara

ÖZET

Faktör VII eksikli¤i otozomal resesif geçifl gösteren bir klinik tablodur. Kal›tsal koagülasyon bozukluklar› nadir

görülse de, Faktör VII eksikli¤i bu grup içinde en s›k görülenidir. Literatürde, gebelikte Faktör VII eksikli¤inin erken

gebelik kay›plar› ve plasenta dekolman› ile iliflkili oldu¤u bildirilmifltir.

Laboratuar tan›s›ndaki kolayl›k, takip ve tedavi protokollerinin belirlenmifl olmas› nedeniyle, kanama diyatezi olan

gebelerde Faktör VII eksikli¤i ak›lda bulundurulmal›d›r.

Bu yaz›da, Hacettepe Üniversitesi T›p Fakültesi Kad›n Hastal›klar› ve Do¤um Anabilim Dal›'nda takip edilen, 29

haftal›k gebe iken vajinal kanama ile baflvurup, plasenta dekolman› ön tan›s› ile acil flartlarda sezaryen do¤um

uygulanan bir gebe sunuldu. Faktör VII eksikli¤i olan gebelerin takip ve tedavi yöntemleri tart›fl›ld›.
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FACTOR VII DEFICIENCY DURING PREGNANCY

SUMMARY

Factor VII deficiency is a genetic disorder of coagulation and inherited as autosomal recessive. Although inherited

disorders of coagulation are rare, Factor VII deficiency is the most common among them. Recurrent spontaneous

abortions and placental abruptions have been reported in the pregnant women with Factor VII deficiency.

Due to ease of laboratory diagnosis, the clearity of the management and the treatment protocols, Factor VII deficiency

should be kept in mind in patients with bleeding diathesis.

In this report, we described a pregnant patient at her 29th weeks of gestation presenting with complaint of vaginal

bleeding, thereafter performance of an emergency cesarian section due to placental abruption. The management and

the treatment of these patients were discussed.
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G‹R‹fi

‹lk kez 1951'de tan›mlanan, Alexander hastal›¤›

olarak da bilinen Faktör VII (FVII) eksikli¤i otozomal

resesif geçifl gösteren bir hastal›kt›r(1). Bu hastal›k, 13.

kromozomun uzun kolunda bulunan FVII geninde

meydana gelen genifl spektrumdaki mutasyonlar ile

karakterizedir(2). Nadir görülen kal›tsal koagülasyon

bozukluklar› içinde en s›k karfl›lafl›lan tablo olup,

1/500.000 s›kl›k ile izlenmekle birlikte genel

populasyondaki prevelans›n›n asemptomatik bireyler

nedeniyle daha s›k oldu¤u düflünülmektedir(3).

Hastal›¤›n klini¤i oldukça heterojendir,  hayat› tehdit

eden ve sakatl›¤a yol açan fliddetli kanamalardan

(serebral, gastrointestinal ve artiküler) minör kanamalara

kadar de¤iflkendir(3). Fertil gruptaki kad›n hastalarda

s›kl›kla menoraji ile semptomatik olmaktad›r. Bununla

beraber, genotip-fenotip iliflkisi ile ilgili çal›flmalar,

baz› modifiye edici bileflenlerin FVII eksikli¤inin

ekspresyonunda farkl›l›klara neden oldu¤unu

göstermifltir. Bu iliflki ayn› FVII mutasyonunu tafl›yan

hastalarda, diskordan klinik fenotiplerin olufltu¤unu

ortaya ç›kar›r(2). fiafl›rt›c› olarak, FVII eksikli¤i olan

hastalar›n %3-4'ünde trombotik ataklar da görülmektedir
(4).

FVII eksikli¤inin laboratuar tan›s› basittir; uzam›fl

protrombin zaman› (PTZ), normal aktive parsiyel

tromboplastin zaman› (aPTT) ve plazma Faktör VII

düzeyine göre uzam›fl internasyonel normalize ratio

(INR) tespit edilir. FVII düzeyi 10 IU/dL alt›nda

oldu¤unda kanama diyatezi klinik olarak ortaya

ç›kmaktad›r(3). Cerrahi plan› olan ve semptomatik

olgularda klinikte kullan›m› uygulamaya girmifl pek

çok FVII türevi ve taze donmufl plazma seçenekleri

mevcuttur.

OLGU

15 yafl›nda izole FVII eksikli¤i tan›s› alm›fl, 27

yafl›ndaki G7A5P1Y1 olan 15 haftal›k gebe, takip için

Hacettepe Üniversitesi Kad›n Hastal›klar› ve Do¤um

Anabilim Dal› poliklini¤ine baflvurdu. Gebenin

anamnezinden, daha önce sadece 1 do¤um yapt›¤› ve

5 tane gebelik kayb› oldu¤u ö¤renildi. Hastan›n

tekrarlayan gebelik kay›plar›ndan 4'ünün 10 hafta ve

alt›nda, 1'inin ise gebeli¤in 16. haftas›nda meydana

geldi¤i ve bu gebelik kay›plar›nda klini¤e afl›r›

kanaman›n efllik etti¤i ö¤renildi. Gebenin özgeçmiflinde;

uzun süreli adet görme, s›k tekrarlayan difleti ve burun

kanamalar› d›fl›nda yak›nmas› yoktu. Soygeçmiflinde;

k›z kardeflinde de FVII eksikli¤i bulundu¤u saptand›.

Hastan›n yaflayan çocu¤unun gebeli¤in 38. Haftas›nda

sezaryen ile do¤urtuldu¤u, do¤um eylemi s›ras›nda ve

postpartum dönemde yap›lan taze donmufl plazma

replasmanlar› ile kanama kontrolü sa¤land›¤› ö¤renildi.

Yap›lan dosya incelemesinde postpartum 15. günde

akci¤er ödemi geliflti¤i ve postpartum kardiyomiyopati

tan›s› konuldu¤u ö¤renildi. Bu durumun yap›lan fazla

miktardaki taze donmufl plazma replasmanlar› sonucu

geliflti¤i düflünülmüfl.

Hastan›n yap›lan rutin gebelik izleminde; ‹kinci

trimester serum biyokimyasal taramas›n›n, sonografik

anomali taramas›n›n ve 26. haftada yap›lan 50 g oral

glukoz yükleme test sonucunun normal oldu¤u gözlendi.

Gebeli¤in 24. haftas›nda bak›lan FVII düzeyi % 46

(70-130), INR 1.90 (0.86-1.20), aPTT 28.3 (27.9-38.1)

ve PTZ 16 sn (10-14sn) olarak tespit edildi.

Hematoloji ünitesine konsülte edilen hasta için

semptomatik hale gelmesi halinde replasman tedavisi

uygulanmas› önerildi. Yap›lan kardiyolojik

de¤erlendirmede ise ekokardiyografide ejeksiyon

fraksiyonunun %54 oldu¤u, sol ventrikül fonksiyonunun

azald›¤›, eser mitral ve triküspit kapak yetmezli¤i

oldu¤u tespit edildi. Gebenin kardiyak dekompanzasyon

aç›s›ndan yak›n takip edilmesi önerildi.

Hasta 29. gebelik haftas›nda ani bafllayan kar›n

a¤r›s›, yo¤un vajinal kanama flikayeti ile do¤um

salonuna kabul edildi. Yap›lan ultrasonografide gebelik

haftas› ile uyumlu kardiyak aktivitesi olan makat

prezentasyonda fetus izlendi. Plasenta heterojen

görünümdeydi. Fetal kardiyotokografide s›k aral›kl›

kontraksiyonlar ile beraber bradikardik ve güven

vermeyen fetal kardiyak aktivite paterni izlendi. Yo¤un

vajinal kanamaya efllik eden kar›n a¤r›s› olmas› ve

fetal bradikardi nedeniyle klinik olarak plasenta

dekolman› düflünüldü. Acil sezaryene al›nan gebe 1020

g a¤›rl›¤›nda, 1. ve 5. dakika Apgar skoru 5 ve 6 olan

erkek bebek do¤urdu. Yap›lan incelemede plasenta

dekolman› oldu¤u intraoperatif olarak da do¤ruland›.

Sezaryen s›ras›nda ölçülebilen 900 cc kanama meydana

geldi ve yaklafl›k 1000 cc kristaloid ve kolloid

solüsyonlar ile replase edildi. Annenin Faktör VII

düzeyi %35 (70-130), INR 5.88 (0.86-1.20), aPTT

48.5 (27.9-38.1), PTZ 22sn (10-14 sn) ve hemoglobin

de¤eri 8.1g/dL olarak ölçüldü. Yenido¤an, prematürite
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nedeni ile Yenido¤an Yo¤un Bak›m Ünitesi'nde izlendi.

Postoperatif dönemde 8 ünite taze donmufl plazma ve

hemoglobin düflüklü¤ü nedeni ile 2 ü eritrosit

süspansiyonu verildi. Kanamas› normal seyreden

hastada kardiyak problem geliflmedi. Postoperatif 4.

günde taburcu edildi.

TARTIfiMA

Konjenital FVII eksikli¤i genel populasyonda

1/500.000 s›kl›kta izlenen ve de¤iflken penetrans

gösteren otozomal resesif bir hastal›kt›r(1). FVII, doku

faktörü ile birlikte, ekstrinsek yolakta bulunan FX'un

hidrolizini h›zland›rmaktad›r. Nihai sonuç, protrombinin

trombine dönüflümünü sa¤layarak, p›ht› oluflumudur
(2).

Hastal›k için homozigot bireylerde, Faktör VII

düzeyinin 10 IU/dL'nin alt›nda oldu¤u, heterozigot

bireylerde ise 20-60 IU/dL aral›¤›nda oldu¤u

bildirilmifltir(4). Kanama diyatezinin Faktör VII 10

IU/dL'nin alt›nda oldu¤unda belirgin oldu¤u

düflünülmektedir(3). Ayn› mutasyon için farkl›

fenotiplerin olmas›, genotip- fenotip diskordans›n›n

olmas› çevresel ve/veya ekstragenik faktörlerle

aç›klanabilmektedir(2). Hastal›¤›n klinik prezentasyonu

burun, difl eti kanamas› ve menoraji gibi hafif

kanamalardan ölümcül olabilecek santral sinir sistemi

ve gastrointestinal sistem kanamalar›na kadar

de¤iflkenlik göstermektedir(2). Sunmufl oldu¤umuz

olgu 15 yafl›nda menoraji flikayeti ile Faktör VII

eksikli¤i tan›s› alm›flt›r.

Gebeli¤in ilerleyen haftalar›nda, postpartum

kanamaya karfl› olas› koruyucu mekanizma olarak

p›ht›laflma faktör düzeylerinde art›fl olmaktad›r.

Literatüre bakt›¤›m›zda, Faktör VII eksikli¤i için

homozigot olgularda bu yükselmenin olmad›¤›, uygun

replasman yap›lmad›¤› takdirde bu hastalar›n

intrapartum ve postpartum masif kanamayla

karfl›laflt›klar› bildirilmifltir(5). Heterozigot bireylerde

ise Faktör VII düzeylerinde art›fl oldu¤u ve bu hastalarda

do¤um s›ras› ve sonras›nda masif kanaman›n olmamas›

ve profilaksiye ihtiyaç duyulmamas›n›n yükselen faktör

düzeylerine ba¤l› oldu¤u bildirlmifltir(3). Bizim

olgumuzda da ilk gebeli¤indeki do¤umu takiben

kanama olmamas› yükselen faktör düzeylerine ba¤l›

olabilir. Erken gebelik kay›plar›n›n afl›r› kanama ile

seyretmesi faktör düzeylerindeki art›fl›n ileri gebelik

haftalar›nda olmas›na ba¤lanm›flt›r(3). Burada sunulan

olgunun da tekrarlayan erken gebelik kay›plar›na afl›r›

kanaman›n efllik etti¤i görülmüfltür.

Günümüzde, Faktör VII eksikli¤inin a¤›r formlar›

için tedavi protokolleri belirlenmifltir. Tedavi seçenekleri

aras›nda antifibrinolitikler, taze donmufl plazma, Faktrör

VII konsantreleri ve rekombinan Faktör VII yer

almaktad›r(2). Ancak hafif-orta formlar için belirlenmifl

kesin protokoller yoktur. Bu tür olgularda artan Faktör

VII düzeyleri koruyucu olabilmekte, profilaksi her

zaman gerekmemektedir(3). Bu nedenle do¤um s›ras›

ve sonras›nda verilecek replasman tedavisi hastan›n

klini¤ine göre flekillendirilmelidir. Uygulanacak

replasman tedavisinin olas› yan etkileri de göz önünde

bulundurulmal›d›r. Nitekim olgumuzun ilk gebeli¤inde

do¤umu takiben yap›lan taze donmufl plazma

replasmanlar›na ikincil postpartum kadiyomiyopati

geliflmifltir.

Burada sunulan olgu, plasenta dekolman› klini¤i

ile acil sezaryen uygulanm›fl, kanama kontrolü için

INR takibi eflli¤inde taze donmufl plazma replasman›

yap›lm›fl, geçirilmifl postpartum kardiyomyopatisi

nedeniyle kardiyak dekompanzasyon için yak›n takip

edilmifltir. Bu dönemde multidisipliner yaklafl›mla

morbidite ve mortalitenin önüne geçilmifltir.

SONUÇ

Faktör VII eksikli¤i olan olgularda; profilaksi ve

tedavi protokolleri bireysellefltirilmeli, obstetrik aciller

göz önünde bulundurulmal›, bu tür olgular›n acil

sezaryen ve uygun replasman tedavilerinin

sa¤lanabilece¤i multidisipliner merkezlerde takibi

sa¤lanmal›d›r.
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