OLGU SUNUMU (Case Report)
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OZET

Overyen hiperstimulasyon sendromu (OHSS) yardimci iireme metodlari i¢in gonadotropin kullanan hastalarin yaklasik
%10 da izlenen, ozellikle implantasyon olmasiyla yogunlasan ve artmus diisiik oranlart ile iliskilendirilen bir durumdur.
Ciddi formu IVF sikluslarinin % 1°de goriiliir,; belirgin olan vakalarda hemokonsantrasyon ve koagulasyon bozukulugu
nedeni ile tromboembolik hadiseler gelisebilir. Spontan ovulasyon sirasinda OHSS ¢ok nadirdir ve genellikle gebelik
ile beraberdir.

Bu makalede spontan gebelik sonrasinda ciddi OHSS gelisen, femoral, popliteal derin ve yiizeyel venoz tromboz ile
komplike olan bir 11 haftalik gebelik olgusu sunulmustur.
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SUMMARY

SPONTANEOUS OVARIAN HYPERSTIMULATION SYNDROME COMPLICATING WITH
DEEP VEIN THROMBOSIS

Ovarian hyperstimulation syndrome (OHSS) usually occurs up to %10 of women who use especially gonadotropins
for artificial fertilization methods, becomes more intense with embryonic implantation and is associated with high
miscarriage rate. Severe forms complicate 1% of IVF cycles and in the most marked cases, thromboembolic phenomena
may occur as a result of hemoconcentration and coagulation disturbances. Severe OHSS is rare in case of spontaneous
ovulation and always reported during pregnancy. We present a severe OHSS complicated with femoral ,popliteal

deep and superficial venous thrombosis in a 11 weeks pregnant women with spontaneous conception.
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Spontan overyen hiperstimulasyon sendromuna sekonder gelisen derin ven trombozu

GIRIS

Overyen hiperstimulasyon sendromu (OHSS)
yardimel iireme metodlart i¢in gonadotropin kullanan
hastalarin yaklasik %10°da izlenen, ozellikle
implantasyon olmasiyla yogunlasan ve artmis diisiik
oranlari ile iliskilendirilen bir durumdur(). Ciddi formu
IVF sikluslarinin % 1°de goriiliir; belirgin olan
vakalarda hemokonsantrasyon ve koagulasyon
bozuklugu nedeni ile tromboembolik hadiseler
geligebilir.

Spontan ovulasyon sirasinda OHSS ¢ok nadirdir
ve genellikle gebelik ile beraberdir. Spontan OHSS
etyolojisinde yiiksek hCG (mol gebelik ve gogul
gebelikde oldugu gibi) ve TSH seviyeleri suglanmistir.
Yakin zamanda normal hCG seviyesi olupda ilk
trimester OHSS gelisen hasta grubunda bazi FSH
(FSHr) reseptdr mutasyonlari tanimlanmigtir(2),

Bu makalede spontan gebelik sonrasinda ciddi
OHSS gelisen, beraberinde femoral, popliteal derin ve
yiizeyel vendz tromboz ile komplike olan bir 11 haftalik

gebelik olgusu sunulmustur.

OLGU

25 yasinda gravida 3, parite 1, abortus 1 olan ve
son adet tarihini bilmeyen hasta karin siskinligi, karin
agrisi, sol alt ekstremitede renk ve boyut degiskligi
sikayeti ile klinigimize basvurdu. Hastanin tibbi
0zgecmisinde herhangibir 6zellik saptanmadi, gebelik
oncesi veya gebelik sirasinda kesinlikle ilag¢ kullan-
madigini ifade etti. Belirgin asite bagli olarak pelvik
muayene ideal yapilamadi. Sol alt ekstremite 6demli,
eritemli ve sag bacaga gore yaklasik olarak 7 cm daha
kalin tespit edildi. Sol tarafta Homan’s bulgusu pozitifti.

Yapilan ultrasonografik degerlendirmede
intrauterin 11 hafta canli gebelik saptandi. Bilateral
over boyutlari (sol 15x12 cm ve sag 13x12 cm) artmus,
overler multikistik goriinimde ve belirgin asit izlendi
(Resim 1, 2). Alt ekstremite venoz sistem dopplerinde
sol eksternal iliak ven, ana iliak ven, derin ve yiizeyel
popliteal, femoral ven ve bifiirkasyonda okkliizyona

sebep olmus trombiis izlendi.

11

Resim 1, 2: Her iki overde multikitik goriiniim ve serbest asit (15x12

mm sol over ve 13x12 mm sag over).

Hastanin laboratuvar tetkiklerinde; kantitatif hCG
degeri: 109.524 1U/ml, TSH:0,02 pIU/ml, serbest T3
ve T4 normal sinirlarda, tam kan sayiminda beyaz kiire
12600/ mm?2, hemoglobin 13,2 g/dl, hematokrit %40, 1,
trombosit 240000/mm?3, E2>5000 pg/ml, normal
protrombin zamani, albiimin 2,9 g/dl, kreatin 0,74
mg/dl, BUN 23 mg/dl saptandi.

Trombofili taramasinda antitrombin 3, lupus
antikoagiilan, protein s, protein c aktivitesi normal
sinirlarda saptandi. Antifosfolipid antikorlar (IgM ve
IgG) ,antikardiyolipin antikorlar (IgG ve IgM) negatif
tespit edildi. Faktdor V Leiden mutasyonu tespit
edilmedi.

Hasta DVT ve ciddi spontan OHSS tedavisi ve
takibi amagli interne edildi. Intravendz 25000 IU/giin
unfraksiyone heparin tedavisi baglandi. Sivi imbalansi
agisindan siki takip yapildi. Idrar ¢ikisi yeterli ve
laboratuvar parametreleri stabildi. Yatis sonrasi giinler
iginde hastanin karin agrist ve distansiyon sikayeti
artt1. Yatisin 4. giiniinde nefes darlig1 ve dolgunluk
sikayeti gelisti. Akciger grafisinde hafif plevral eflizyon
izlendi. Abdominal ultrasonda ileri derece asit saptandi
ve spinal igne yardimi ile yaklasik 2 It parasentez
yapildi. Tedaviye intraven6z 25 cc Albiimin (%25)
soliisyonu ilave edildi. Hastanin klinik durumu ve DVT
tablosu giderek diizeldi, takip eden haftalarda
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laboratuvar parametreleri stabil seyretti.

Hospitalizasyonun 17. Giiniinde 10000 1U/giin
sc heparin tedavisi ve yakin klinik takip onerileri ile
ile taburcu edildi. Hastanin gebeligi takiplerinde baska
bir komplikasyon gelismedi. Miadinda normal spontan
dogum ile 3050 gr kiz bebek dogurdu ve postpartum
herhangi bir komplikasyon gelismedi.

TARTISMA

Spontan OHSS oldukga nadir izlenen bir klinik
durumdur. Literatiirde pek ¢ok spontan OHSS rapor
edilmis olup, olgularm bir kism1 hipotroidizm, polikistik
over ve gonadotropin lireten hipofiz tiimorleri ile
agiklanmistir. Ailevi OHSS olgulari ve ayni kadinda
ardigik gebeliklerde spontan OHSS’ye rastlanmast
spontan OHSS nin nedeni olarak FSHr gen mutasyon-
una sekonder olarak gelisen, FSH’a kars1 olan overyen
artmis cevap veya FSH reseptorlerinin TSH ve /veya
hCG ile gapraz reaksiyonu sonucu gelisen overyen
hiperstimulasyon suglanmistir®). Bununla beraber
sundugumuz olguda oldugu gibi, daha 6énce normal
gebelik gegiren olguda da spontan OHSS olabilecegi
rapor edilmistir®. Etiyolojik faktdr ne olursa olsun,
OHSS patogenezinde artmig VEGF {iretimi suglanmakta
ve buna bagli olarak artmis vaskiiler gecirgenlik, asit,
hemokonsantrasyon ve artmig tromboz riski bulunmak-
tadir(®),

Gebelikte gergeklesen normal fizyolojik
degisikliklerin koagiilasyona etkisi nedeni ile gebelik
tromboza egilimli bir durumdur. OHSS’de gelisen
tromboembolizmin patogenezi artmis kapiller gegir-
genlik, hipovolemi, hemokonsantrasyon, koagulasyon
kaskadinda aktivasyon, artmig trombin-antitrombin 3,
plazmin-antiplazmin kompleksi ve trombosit sayisi ile
aciklanmugtir. Kalitsal trombofililer de gebelikte atmig
tromboz riski ile goriiliirler. OHSS ve internal jugular
ven trombozu faktér V mutasyonu, faktdr V Leiden
mutasyonu ve protrombin 3 gene mutasyon heterozi-
gotlugu, aktif protein C direnci, antitrombin 3 eksikligi
ile iliskilendirilmistir(®). Bu olguda DVT igin risk
faktorii gebelik ve OHSS idi ve herhangibir kalitsal
trombofili durumu saptanmadi.

OHSS genellikle kendiliginden siirlandigindan
dolay1 gebeligin devami 6nerilir. Hemen tiim olgularda
hastalik terme kadar spontan olarak gerilerken; hipo-
volemi, hemoraji ve tromboembolik olaylar nedeniyle
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nadir 6liim olgular1 rapor edilmistir(7). Olgularin
¢ogunda hospitalizasyon gerekmektedir. Hemodinamik
durumun monitdrizasyonu, intravendz kristalloid ve
albumin inflizyonu ile elektrolit ve sivi dengesinin
diizenlenmesi ve koagulopatisi ve/veya tromboembo-
lizmi olan hastalarda heparinizasyon OHSS y6netiminin
temel prensiplerini olusturmaktadir(®). Konservatif
tedaviye direngli olgularda gebeligin sonlandirilmasi
diistiniilebilir ve over riiptiirii, torsiyon ve intraperitoneal
kanama gibi durumlarda acil laparotomi gereksinimi
dogabilir. Sundugumuz olguda ciddi abdominal
distansiyon, asit ve artmig over boyutlart mevcut olup
ciddi OHSS olarak smiflandirilmistir. OHSS olgularinin
¢ogunda parasentez gerekmese de, ciddi abdominal
distansiyon ve nefes darligi nedeniyle bu olguda
parasentez geregi olmustur. Olgunun bulgular
konservatif tedavi ile gerilemistir.

Sonug olarak, OHSS tipik olarak oviilasyon
indiiksiyonu ile iliskilendirilmis olmasina ragmen bu
durumun spontan gebeliklerde de gelisebilecegi
unutulmamalidir. Sendrom genellikle sinirlt kaldig:
i¢in, gebeligin devami 6nerilmelidir. Hastaligin
yonetimi destekleyici tedavi ve DVT gelisen hasta
grubunda pulmoner embolinin engellenmesi igin

antikoagulan tedavi olarak onerilir.

KAYNAKLAR

1. Schenker JG, Ezra Y. Complications of assisted reproductive
techniques. Fertil Steril 1994; 61: 411- 22.

2. Leener AD, Montanelli L, Van Durme J, Chae H, Smits G,
Vassart G, Costagliola S. Presence and absence of follicle-
stimulating hormone receptor mutations provide some insights
into spontaneous ovarian hyperstimulation syndrome physiopat-
hology. J Clin Endocrinol Metab 2006; 91: 555- 62.

3).  Montanelli L, Delbaere A, Di Carlo C, Nappi C, Smits G,
Vassart G, et al. A mutation in the follicle-stimulating hormone
receptor as a cause of familial spontaneous ovarian hyper-
stimulation syndrome corrected and republished in: J Clin
Endocrinol Metab 2004; 89: 1255- 8.

4).  Chae HD, Park EJ, Kim SH, Kim CH, Kang BM, Chang YS.
Ovarian hyperstimulation syndrome complicating a spontan-
eous singleton pregnancy: a case report. J Assist Reprod
Genet. 2001 Feb; 18(2): 120- 3.

5. Lovgren TR, Tomich PG, Smith CV, Berg TG, Maclin V.
Spontaneous Severe Ovarian Hyperstimulation Syndrome in

Successive Pregnancies With Successful Outcomes. Obstet



Spontan overyen hiperstimulasyon sendromuna sekonder gelisen derin ven trombozu

Gynecol 2009; 113: 493- 5.

McGowan B, Kay L, Perry D. Deep vein thrombosis followed
by internal jugular vein thrombosis as a complication of in
vitro fertilization in a woman heterozygous for the prothrombin
30 UTR and factor V Leiden mutations. Am J Hematol 2003;
73:276- 8.

Delbaere A, Smits G, DeLeener A, Costagliola S, Vassart G.

13

Understanding ovarian hyperstimulation syndrome. Endocrine
2005; 26: 285- 90.

Delbaere A, Smits G, Olatunbosun O, Pierson R, Vassart G,
Costagliola S. New insights into the pathophysiology of
ovarian hyperstimulation syndrome. What makes the difference
between spontaneous and iatrogenic syndrome? Hum Reprod

2004; 19: 486- 9.

J Turk Soc Obstet Gynecol: 2012; 9 (Supplement 1): 10- 3



