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ekrarlayan gebelik kayıplarının (TGK) klasik

tanımı yirminci gebelik haftasından önce arka

arkaya gerçekle�en üç ve üzerinde spontan dü�ük

olarak tarif edilmi�tir. �nsidans açısından bakıldı�ında

toplumda bir kez dü�ük yapma olasılı�ı % 15-40, iki kez

dü�ük gerçekle�mesi % 2-5, üç kez ardarda dü�ük olu�ma

�ansı ise %1 ‘den azdır. Epidemiyolojik bulgu-lara göre

ya�anmı� bir dü�ük olayını takiben tekrar dü�ük olma

olasılı�ı ailenin ya�ayan bir çocu�u varsa % 24, yoksa

% 46 civarındadır. Tekrar dü�ük riski, daha önce iki kez

dü�ük yapanlarda %24, üç kez dü�ük yapanlarda ise %

40 civarında bulunmu�tur. Sosyal nedenlerle uygulanmı�

indüklenmi� abortusların bir sonraki gebelik prognozuna

olumsuz etkisi bulunmadı�ı için bu tip dü�ükleri TGK

tanımına dahil etmemek gerekmektedir. Epidemiyolojik

bulgulara göre iki veya üç dü�ük sonrası beklenen gebelik

prognozu benzer oranlardadır. Bu nedenle geçmi�de

TGK etiyolojisine yönelik ara�tırmalar tanım gere�i üç

ardı�ık dü�ük sonrası önerilirken, son zamanlarda hastanın

ya� ve iste�ini göz önüne alarak iki dü�ük sonrası

incelemeye ba�lamayı önerenler artmaktadır(1-3).

Tekrarlayan gebelik kayıplarının etiyolojisi günü-

müzde yedi ana ba�lıkta incelenebilmektedir (Tablo I).

Gebeli�in farklı dönemlerinde etki eden etiyolojik

faktörlerin farklı olması nedeniyle gebelik kayıplarının

preembryonik , embryonik ve fetal dönem olarak ayrı

ayrı sınıflanması ve çalı�maların bu �ekilde planlanmasını

önerenlerde vardır(4). Günümüzde bilinen etiyolojik

faktörlerin  hepsi incelense bile TGK nedeniyle ba�vuran

hastaların yakla�ık yarısında belirgin bir neden

saptanamamaktadır. Ancak hiçbir tedavi uygulanmasa

dahi TGK hastalarının önemli bir kısmında canlı do�umla

sonuçlanan ba�arılı gebeliklerin gerçekle�ti�i unutulma-

malıdır.

GENET�K NEDENLER

Anormal kromozomal yapıya sahip embryoların

yakla�ık %90 kadarı nasıl oldu�u tam olarak bilinmeyen

bir yöntemle abortusa u�ratılır (do�al seleksiyon). Abortus

materyallerinde en sık trisomiler, monosomi X ve daha

az sıklıkla triploidiler bulunur. Abortus materyalinde

rastlanan en sık trisomi 16. kromozoma aittir. �lerleyen

anne ya�ı ile fetal kromozomal anomali riski belirgin

artmaktadır. Baba ya�ının ellinin üzerinde olması da

anormal kromozomal yapıdaki spermlerin fertilizasyona

katılma �ansını arttırmaktadır. �n vitro fertilizasyon sonrası

Preimplantasyon Genetik Tanı (PGT) uygulanan TGK

grubundaki hastaların embryolarında anöploidi riski

normal hastalara göre daha yüksek bulunurken, bu

hastaların embryo seleksiyonu sonrası olu�an gebelik-

lerinde abortus riski beklenenden daha az bulunmu�tur(5,6).

Abortus materyalinde kromozomal anomali ara�tırılan

bir çalı�mada, önceki abortuslarında anöploidi tesbit

edilen hastalarda kromozomal anomali riski % 70

cıvarında bulunurken, ilk abortuslarında kromozomal

anomali bulunmayan hastalarda aynı oran %20

bulunmu�tur(7). Abortus materyallerinin sitogenetik

incelemesinin ailenin sonraki gebelik prognozu hakkında

de�erli bilgiler vermesine ra�men, abortus materyallerinin

rutin incelemeye tabii tutulması yöntemin maliyeti ve

getirisi göz önüne alındı�ında yaygın kabul görmemek-

tedir.

TGK nedeniyle ba�vuran yirmi çiftten birinde

Parental kromozomal bozukluklu�una rastlanır. En sık

rastlanan kromozom bozuklu�u dengeli translokas-

yonlardır. Homolog olmayan iki kromozom arasında

segment de�i�imini ifade eden Resiprokal translokasyonlar

bu grubun yarısından daha fazlasını olu�turur. Akrosentrik

iki kromozomun kısa kollarını kaybederek sentromerde

birle�mesini belirten Robertsonian translokasyonlar ise

% 40 civarında görülmektedir. Daha nadir görülen di�er

bir kromozomal bozukluk, kromozomdan kopan bir

segmentin ters yönde tekrar aynı yere yapı�ması anlamına

gelen inversiyonlardır. Gerek dengeli translokasyonlar

gerekse inversiyon sonrası geli�en mayoz bölünmede yer

de�i�imine u�rayan genetik materyalin ya duplikasyonu

ya da eksikli�i ortaya çıkacaktır. Parental kromozomal

anomalili çiftlerin ço�unun sa�lıklı çocuk sahibi olması

mümkündür. Ancak çok nadir rastlanan homolog

Robertsonian translokasyonlarda fetal anöploidi

kaçınılmaz oldu�u için, aileye oosit/sperm donasyonu

veya evlat edinme gibi yöntemler önerilmelidir. Parental

T

Tablo I: Tekrarlayan gebelik kayıplarında etiyolojik faktörler

1- Genetik nedenler:Parental yapısalkromozomal bozukluklar,

gebelik ürününe ait kromozomal bozukluklar

2- Endokrin nedenler: Luteal faz defekti, Hipo/ Hipertiroidi,

D. Mellitus, PCOS, Hiperprolaktinemi

3- Enfeksiyona ba�lı nedenler: U.Urealyticum, M.Hominis,

T.Gondii, Rubella, CMV, Coxackie, Herpetik viruslar

4- Anatomiknedenler:Konjenitaluterinanomaliler, Ascherman

sendromu, Servikal yetmezlik, �n utero DES maruziyeti

5- �mmunolojik nedenler: Otoimmun, Alloimmun

6- Trombofili: Kalıtsal, Edinsel

7- Di�er: Sigara, Alkol, Kimyasallar, Radyasyon
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kromozomal bozuklukları ortaya çıkarmada fenotipik

bulgular, aile anamnezi veya reproduktif anamnez yeterli

olmadı�ı için TGK ile ba�vuran hastalarda parental

karyotipleme önerilmelidir. Bu sayede tekrarlayan

dü�üklerin sebebinin genetik olup olmadı�ı, genetik ise

tekrarlama riskini de içeren genetik danı�ma verilme

�ansı mümkün olacaktır.

ENDOKR�N FAKTÖRLER

Luteal faz yetmezli�i(LFY), hiperprolaktinemi,

PCOS gibi hiperandrojenik durumlar, Tiroid fonksiyon

bozuklukları ve diabetes mellitus gibi endokrinopatiler

TGK nedenleri arasında sayılmaktadır(8). Siklus günü ile

histolojik günleme arasında en az 3 gün fark bulunması

ve bunun en az iki siklusda gösterilmesi �eklinde tariflenen

LFY tekrarlayan gebelik kayıplarının tartı�malı nedenleri

arasındadır(9). Endometrial biopsilerin de�erlendirilme-

sinde konulan histolojik günleme tanısının de�erlendiren

ki�iye göre farklı olabilmesi, hatta aynı preparatın de�i�ik

zamanlarda aynı ki�i tarafından de�erlendirilmesinde bile

belirgin fark olması nedeniyle yöntemin, dolayısıyla

tanının güvenilirli�i azalmaktadır. Endometriyal biopsinin

invaziv, a�rılı ve pahalı bir yöntem olması nedeniyle

serum progesteron seviyelerinin tespiti alternatif te�his

yöntemi olarak önerilmi�tir. Progesteronun pulsatil

salgılanması nedeniyle tek örnek yerine, üç örnek

alınmasını ve üçünün toplamının 30 ng/dL ve üzerinde

olması halinde LFY ihtimalinin ortadan kalktı�ı

belirtilmi�tir. Ancak TGK grubunda uygulanan prospektif,

kontrollü bir çalı�mada endometriyal biopsi sonuçlarına

göre %17 LFY tespit edilirken serum progesteron

seviyeleri tüm hastalarda normal bulunmu�tur(10). Sonuç

olarak standart te�his kriterlerinin olmaması, kontrollu

çalı�malarda TGK etiyolojisindeki olası rolünün

ispatlanamaması ve LFY’ne yönelik tedaviye ra�men

TGK oranlarında iyile�me gösterilememesi nedeniyle,

LFY’nin TGK üzerinde önemli bir rolü olmadı�ı

dü�ünülmektedir. Pratik uygulamada ampirik progesteron

takviyesi sıklıkla uygulanmakla birlikte yararı çok

tartı�malıdır. Gebelik kaybını önlemeye yönelik hormon

tedavisi ancak LFY te�hisi kesin olarak konmu� ise

önerilmelidir.

A�ikar hipo veya hipertiroidi TGK nedenleri arasında

sayılmaktadır. Ancak hafif veya subklinik tiroid

disfonksiyonu TGK ile ili�kilendirilmemelidir. Antitiroid

antikorların TGK grubundaki hastalarda daha sık

rastlandı�ı, ancak bu antikorların gebelik üzerine olumsuz

etkisi olmadı�ı bildirilmi�tir(11). Kontrolsüz diabet spontan

abortus riskini üç kat arttırmaktadır. Yüksek HbA1c

seviyelerinin görüldü�ü kontrolsüz diabette TGK riski

artmaktadır(12). Kan �ekeri ve HbA1c seviyeleri normal

olan kontrollü diabette ise TGK riski normal populas-

yondan farklı de�ildir.

Genel populasyonda %1 oranında rastlanan

oligomenore TGK grubunda daha sık görülmektedir.

Yüksek LH ve androjen seviyelerinin varlı�ında TGK

riski artmaktadır(13). Oligomenoreli hastalardan elde

edilen abortus materyallerinde normal karyotip oranı

daha yüksek bulunmu�tur(14). Bu nedenle PCOS gibi

oligomenore ve hiperandrojenemi ile karakterize durum-

larda endometriyal reseptivitede olu�an de�i�ikliklerin

implantasyonu etkileyerek TGK riskini arttırma ihtimali

akla gelmektedir.

ENFEKS�YONA BA�LI NEDENLER

Geçmi�de M. Hominis, U. Urelyticum, T. Gondii,

rubella, H. Simplex, Coxackievirus, Cytomegalovirus,

Chlamydia ve Grup B ß-Hemoloitik streptokok gibi birçok

organizma gebelik kaybıyla ili�kilendirilmi�tir. Preterm

eylem ve do�umla yakın ili�kili bulunan Bakteriyel

vajinoza TGK’lı hastalarda daha sık rastlanır, ancak bu

hastalarda sonraki gebelikde abortus riski artmaz.

Geleneksel olarak TGK etiyolojisinde birçok enfeksiyon

ajanı suçlanmı�sa da, bugüne kadar TGK’da rolü ortaya

konmu�, ispatlanmı� hiçbir enfeksiyon etkeni bulun-

mamaktadır.

ANATOM�K NEDENLER

Tekrarlayan gebelik kayıplarının yakla�ık %5

kadarından sorumlu tutulan konjenital uterin anomalilerin,

yakla�ık yarısını septat ve bicornuat uterus olu�turur.

Uterin septumun varlı�ı uterin kavitede daralma, plasental

vaskülarizasyon ve implantasyon ortamının bozulmasına

yol açması sonucunda gebelik kayıplarına sebebiyet

verdi�i dü�ünülmektedir. Uterin septumun modern tedavisi

histeroskopik rezeksiyondur. ��lem sırasında perforasyon

riskini azaltmak amacıyla laparoskopik gözlem

yapılmasını önerenler de vardır. Gebelik kaybına yol açan

uterin anomaliler arasında daha nadiren unikornuat uterus,

uterus didelphys, inutero ortamda dietilstilbesterol (DES)

TJD Uzmanlık Sonrası E�itim Dergisi 2004;6:19-25
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maruziyetine ba�lı �ekil bozuklukları ve Ascherman

sendromu sayılabilir. Ascherman sendomunun tedavisinde

histeroskopik adezyolizis sonrası intra kaviter rahim içi

araç veya foley sonda yerle�tirilmesi ve yüksek doz

konjuge östrojen tedavisi önerilmektedir. Di�er anomali-

lerde metroplasti amacıyla uygun cerrahi tedaviler

önerilebilir.

�kinci trimestırda görülen TGK’nın %10’u servikal

yetmezlik nedeniyledir. A�rısız dilatasyon ve efasmanı

takiben, sıklıkla amniotik zarın yırtılması ve ardından

fetal materyalin atılması �eklinde tipik klini�i bulunan

servikal yetmezli�in klasik tedavisi vajinal serkilaj

uygulamalarıdır. Önceki gebeliklerinde vajinal serkilaja

ra�men ba�arılı elde edilememi� ise, hastaya 10. Hafta

civarında abdominal serkilaj uygulanır ve gebelik miada

ula�ınca sezaryanla sonlandırılmalıdır.

�MMUNOLOJ�K NEDENLER

Otoimmun nedenler

Antifosfolipid sendrom (APS); vasküler tromboz

ve/veya obstetrik morbiditelere (TGK, intrauterin geli�me

gerili�i (IUGR), preeklampsi, açıklanamayan fetal ölüm

gibi) yol açan yüksek seviyelerde antifosfolipid antikor

(APA) konsantrasyonlarının tespit edildi�i otoimmun bir

hastalıktır. Çe�itli APA’lar tariflenmi�se de sadece

Antikardiolipin antikor (aCL) ve Lupus antikoagulant

(LA) yaygın kabul görmü�tür. Antikoagulan özelli�i

nedeniyle LA varlı�ında fosfolipid ba�ımlı pıhtıla�ma

testleri uzar. Bu testler aktive parsiyel tromboplastin

zamanı (aPTT), kaolin pıhtıla�ma zamanı, seyreltilmi�

Russel yılan zehiri zamanı (dRVVT) ve plazma pıhtıla�ma

zamanıdır. Bu testler arasında daha pratik oldu�u için

aPTT yaygın kullanılmaktadır. Pıhtıla�ma süresi uzayan

örnekler mutlaka sa�lıklı kontrol serumu ile karı�tırılarak

süredeki uzamanın faktör eksikli�ine ba�lı olup olmadı�ı

test edilmelidir. Testin sonunda LA pozitif veya negatif

olarak sonuç bildirilmelidir. Antikardiolipin antikor

sonuçları negatif, pozitif (hafif, orta, �iddetli) olarak

bildirilebilece�i gibi kantitatif yöntemle (EL�SA) GPL

(IgG), MPL (IgM) veya APL (IgA) ünitesi �eklinde

ölçülebilmektedir. Dola�ımda geçici APA olu�abilmesi

nedeniyle APA-pozitif sonuçlar en az 6 hafta sonra teyit

edilmelidir. TGK’nın %5-10 kadarından APS sorumlu

bulunmu�tur. Abortusa yol açtı�ı iddia edilen mekaniz-

malar arasında uteroplasental dola�ımda tromboz olu�umu

ve/veya olu�an antikorların trofoblastların maternal spiral

arterlere yeterli invazyon yapmasını engellemesi ve bu

sayede etkin fetoplasental dola�ımın gerçekle�ememesi

oldu�u dü�ünülmektedir. Antifosfolipide ba�lı TGK

tedavisinde immunsupresyon amaçlı kortikosteroidler ve

intravenöz immunglobulin (IVIG), dola�ımda trombozu

önleme amacıyla dü�ük doz aspirin (DDA) ve heparin

veya bu ajanların çe�itli kombinasyonları önerilmi�tir.

Kortikosteroid (KS) tedavisi sonuçlarının heparin ve

DDA tedavisinden daha iyi olmaması ve kortikos-

teroidlerin yolaçtı�ı preterm prematür membran rüptürü,

preterm eylem, prematür do�um ve prematürite gibi

obstetrik morbidite artı�ları ve yan etkileri nedeniyle

günümüzde KS kullanımı artık tercih edilme-

mektedirler(15). Kortikosteroid kullanımı daha ziyade

gebelik kayıplarının yanı sıra sistemik lupus eritramatozus

(SLE) veya trombositopenisi olan hastalarda dü�ünül-

melidir. Heparin ve aspirin tedavisi altındaki hastaların

bir kısımına IVIG tedavisi eklenmi� ancak klinik sonuç-

larda düzelme görülmemi�tir(16). Yeterli sayıda, iyi

düzenlenmi� çalı�ma olmaması nedeniyle ve pahalı olması

nedeniyle IVIG TGK’da primer tedavi olarak önerilme-

melidir. Aspirin kullanımının APS’lu hastalarda yararlı

oldu�unu gösteren çalı�maların yanı sıra aksini gösteren

çalı�malarda vardır(17,18). Randomize, kontrollü iki

çalı�mada heparin ve aspirin kombinasyonu sadece aspirin

kullanımından daha ba�arılı bulunmu�tur (19,20). Yapılan

bir metaanalizde kombinasyon tedavisinin APS’lu

hastalarda gebelik kaybını %54 azalttı�ı belirtilmi�tir(21).

Ancak 98 hastanın katıldı�ı bir çalı�mada aspirin ile

kombinasyon tedavisi arasında canlı do�um oranlarında

farklılık bulunmamı�tır(sırasıyla %72 ve %78)(22).

Antifosfolipid sendromlu ve TGK olan hastalarda

optimum tedavi halen tarı�malıdır. Dü�ük titrajlı APS’lu

hastalarda ve APS te�hisi konmamı� hastalarda

kombinasyon tedavisi potansiyel yan etkiler nedeniyle

tavsiye edilmemektedir. Heparin tedavisinin kanama ve

osteoporotik yan etkileri bulundu�u için tedavide

kalsiyum, D vitamini takviyesi ve egzersiz önerilmelidir.

Alloimmun nedenler

Endometriyumda bulunan immun ve inflamatuar hücre-

lerin üretti�i sitokinler üreme fonksiyonunu etkileyebilirler.

Gebelik ürününün yarısı genetik yük olarak paternal

kökenli olmasına ra�men sa�lıklı gebeliklerde

immunolojik ret olayı görülmemektedir. Paternal genetik

yüke yönelik immun cevabın nasıl engellendi�i tam olarak

anla�ılamamı�tır. Tekrarlayan gebelik kayıplarının olu�ma-

sında öne sürülen mekanizmalar arasında anne-baba
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arasında HLA uyumu, maternal blokan antikor yoklu�u

ve maternal lökositotoksik antikorların yoklu�u

sayılabilir(23). Sa�lıklı gebeliklerin yarısında blokan

faktörlerin hiç üretilmedi�inin tespit edilmesi ve bu

faktörlerin genellikle 28. Haftadan sonra üretildi�inin

ortaya çıkması nedeniyle geçmi�de popüler teorilerden

biri olan maternal blokan antikor teorisi, günümüzde

geçerlili�ini büyük oranda yitirmi�tir. Öne sürülen

alloimmun mekanizmalardan hiçbirinin insanlarda

geçerlili�i kesin olarak gösterilememi�se de birçok ampirik

tedavi yöntemi tarif edilmi�tir. Bunlar arasında en popüler

yöntemlerden biri annenin paternal lökösitlerle

immunizasyonudur. Canlı lökosit kullanımının potansiyel

tehlikeleri arasında en önemlisi kan transfüzyonu ile

geçen HIV, hepatit, CMV ve benzeri enfeksiyonların

geçi�idir. Hasta sayısının az oldu�u, kalitesi sorgulanabilir

nitelikteki çalı�malardan yapılan meta-analizlerde lökosit

immunoterapisinin klinikde hafif düzeyde etkili oldu�u

sonucu çıksa da 183 hastanın katıldı�ı çok merkezli

prospektif bir çalı�mada lökosit immunoterapisi

verilmesinin klinikde hiçbir katkısı olmadı�ı ortaya

çıkmı�tır(24,25). Etkinli�i �üpheli, hangi yolla hangi dozda

kimlere verilece�i konusunda hiçbir standartizasyonu

olmayan lökosit immunoterapisi  günümüzdeki bilgilere

göre TGK tedavisinde önerilmemelidir.

Lökosit immunoterapisinin yerine önerilen intravenöz

immunglobulin (IVIG) tedavisinin etkinli�ini gösteren

iyi planlanmı�, geni� serili çalı�malar yoktur. Pahalı

olmasının yanısıra hipotansiyon, bulantı, ba� a�rısı gibi

genel semptomlara yol açan IVIG tedavisi ciddi anaflaksi

riski, prion hastalı�ı ve Creutzfeld-Jacob benzeri hastalıklar

açısından da risk ta�ımaktadır. �leri sürülen teorilerden

biri olan trofoblastlara kar�ı geli�en T helper-1 (TH-1)

immunodistrofisinde progesteron uygulaması ile

immunsupresyonun sa�lanabilece�i iddia edilmi�tir(26).

TROMBOF�L�LER

Normal gebelikte fibrinojen, faktör 2, 7, 10, 12 ve

plazminojen aktivatör inhibitör-1(PAI-1) seviyelerinde

artı� ve protein S miktarlarında azalma sonucu pıhtıla�ma

e�ilimi artmaktadır. Trombofili ise tromboz e�ilimin

arttı�ı bir grup pıhtıla�ma bozukluklarını içermektedir(27).

Koagulasyona artmı� e�ilim edinsel veya kalıtsal

nedenlerle olabilir. Edinsel trombofililerin tipik örne�i

APS’un TGK’daki önemli rolü önceki bölümde

bahsedilmi�tir. Son zamanlarda di�er edinsel ve herediter

trombofililerin TGK’da önemine dikkat çekilmi�tir. Bu

grupta aktive protein C rezistansı (aPCR), protrombin

mutasyonu, hiperhomosisteinemi, protein S, protein C

ve antitrombin III eksiklikleri sayılabilir(28,29). Kalıtsal

trombozların en sık sebebi olan aPCR’nın %95’inde

sebep bir nokta mutasyonudur (Faktör V Leiden, FVL).

Bu mutasyon ta�ıyıcılarında tromboz riski heterozigotlarda

5-10 kat, homozigotlarda 80-100 kat artmı�tır. Tromboz

riski Heterozigot Protrombin mutasyon ta�ıyıcılarında

(Faktör II G20210A) 2 kat, heterozigot AT-III eksikli�inde

20-50 kat, homozigot hiperhomosisteinemide (metilen

tetrahidrofolat redüktaz; MTHFR C677T) ise 2 kat

artmı�tır. Kalıtsal trombofililerin sistemik tromboz ile

ba�lantısı bilinmekte olmasına ra�men TGK üzerindeki

etkisi halen yeterli çalı�ma ile gösterilememi�tir. Yakın

zamanda yapılan bir çalı�mada üç trombofilik gen

mutasyonu 101 TGK’lı hastada ara�tırılmı�tır. Çalı�manın

sonucunda kontrol grubu ile TGK grubu arasında

trombofilik gen mutasyon ta�ıyıcılı�ı açısından fark

bulunamamı�tır(30). Ancak 31 çalı�manın de�erlendirildi�i

bir meta-analizde fetal kayıp ile herediter trombofili

ta�ıyıcılı�ı arasında de�i�ken bir ili�ki bulundu�u

bildirilmi�tir(31). Trombofilik mutasyonların gebelik

üzerinde olumsuz etkilerini gösteren çalı�maların

ço�unlu�unun retrospektif veriye dayalı olması ve hangi

hemostatik testlerin uygulanması gerekti�i hakkında

henüz yeterli fikir birli�i olmaması trombofiliye yönelik

testlerin, TGK nedenlerinin birincil incelemesinde

kullanılmasını tartı�malı hale getirmektedir(32).

Preeklampsi, IUGR, ablasyo, fetal ölüm gibi

komplikasyonları ya�ayan kadınlar arasında trombofilik

gen mutasyonlarından birinin bulunma ihtimali %52

bulunurken, normal hastalardan olu�an kontrol grubunda

aynı oran %17 bulunmu�tur. Bu tip geç komplikasyonların

tüm gebeliklerde görülme olasılı�ının %5 olması ve

normal gruptaki gebeliklerde sorun olu�maması

trombofilik mutasyonlar ile TGK ba�lantısını içeren iyi

planlanmı� yeni çalı�malara ihtiyaç oldu�unu

göstermektedir(33).

D��ER FAKTÖRLER

Üreme sa�lı�ı konusunda bilgilerimiz arttıkça bazı

gebeliklerin neden hep ba�arısızlıkla sonuçlandı�ını daha

iyi anlamaktayız. Günümüzde bilinen yöntemlere ra�men

TGK nedeniyle incelenen hastaların yakla�ık yarısında

kesin bir etiyolojik faktör bulunamamaktadır. Kafein,
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etanol, nikotin ve di�er sigara metabolitlerinin üreme

sisteminde doza ba�ımlı negatif etkileri vardır. Arsenik,

cıva, kur�un, etilen oksit, formaldehid ve benzeri

kimyasallar ile radyasyon gibi etkenlerde üremeyi olumsuz

etkilemektedir. Hiçbir neden saptanamayan TGK ‘lı

hastaların tedavi edilmeseler de büyük oranda canlı do�um

yapmaları, hastalara umut olmasının yanı sıra bu konuda

bilinenlerin bilinmeyenlerden çok daha az oldu�unu

gösteren bir bulgudur. Hastaların ilerki ya�amlarında

iskemik kalp hastalı�ı riskinde 2.3 kat artı� oldu�unu

gösteren retrospektif veriler nedeniyle TGK grubundaki

hastalar genel sa�lık hakkında bilgilendirilmeli ve yakın

takip sa�lanmalıdır(34).

SONUÇ

Tekrarlayıcı gebelik kayıpları aileler için yıpratıcı bir

durumdur. Aileye ilgiyle yakla�ılmalı ve gerekliyse

profesyonel psikolojik destek almaları sa�lanmalıdır.

Hastaların yarısında belirgin neden bulunamayaca�ı ancak

bu gruptaki hastalarda tedavi edilmeden bile ba�arılı

gebelik oranlarının oldu�u hatırlatılmalıdır. Hastaların

öyküleri dikkatle alınmalı, gebelik sayısı, canlı çocuk

varlı�ı, önceki gebeliklerde anomali varlı�ı, geçirilmi�

enfeksiyon varlı�ı, akrabalık ve ailede genetik hastalıklar

detaylı sorgulanmalıdır. Önceki tetkikler istenmeli APS

bulguları ara�tırılmalıdır. Tam bir fizik muayeneden sonra

uterus, serviks ve vajen anlatılan anomaliler yönünden

de�erlendirilmelidir. �lk incelemede istenmesi önerilen

testler tabloda belirtilmi�tir (Tablo II). Uterin ve servikal

anomaliler uygun cerrahi ile tedavi edilmelidir. Genetik

testler te�vik edilmeli, kromozomal bozukluk te�his

edilenlere genetik danı�ma verilmesi sa�lanmalıdır.

Antifosfolilipid sendrom te�hisinde aCLA ve LA

haricindeki antifosfolilipid antikor testleri gereksizdir.

Heparin ve aspirin kombinasyonu APS tedavisinde daha

ba�arılı görünmektedir. Uzun yarı ömrü sayesinde tek

doz uygulanabilmesi ve koagulasyon takip testlerini

gerektirmedi�i için dü�ük moleküler a�ırlıklı heparin

(LMWH) tercih edilir. Heparinizasyona canlı fetüs tespit

edilir edilmez ba�lanmalıdır. Aspirin 75-100 mg/gün

dozda gebelik öncesi veya pozitif gebelik testini takiben

ba�lanabilir. APS tesbit edilmeyen TGK hastalarda aspirin

proflaksisinin yararı gösterilmedi�i için önerilmemelidir.

Herediter trombofili insidansı nadir oldu�u için trombofili

taraması rutin incelemede önerilmemektedir. Ancak erken

ya�ta, nedeni bilinmeyen tromboz hikayesi veya gebelik,

puerperium veya oral kontraseptif kullanımı nedeniyle

tromboz olu�an hastalarda trombofili taramasının ilk

incelemede yapılması gerekti�ini savunan yazarlarda

vardır. Trombofili nedenli TGK’da antikoagulan tedavi

oldukça ba�arılıdır. Alloimmun nedenlere yönelik TGK

tedavisi günümüz bulgularına göre önerilmemelidir.

Gelecekte tekrarlayıcı gebelik kaybının etiyolojik neden-

lerinin daha net saptanması, tedavisinde fikir birli�i

olu�abilmesi ve standart tedavi protokollerinin önerile-

bilmesi için randomize, kontrollü ve geni� hasta populas-

yonlarının dahil oldu�u yeni çalı�malara ihtiyaç duyul-

maktadır.
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