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Maternal ve Fetal Trombofilinin
Preeklampsi ve Intrauterin
Biiytime Geriligi Olgularinda Etkisi

The Effects of Maternal and
Fetal Thrombophilia in Pregnant Women
with Preeclampsia and
Intrauterine Growth Retardation

OZET Amag: Preeklampsi ve intrauterin biiyiime geriligi olgularinda maternal ve fetal trombofili aranarak bu
hastaliklarin olusumundaki etkilerini aragtirmaktir. Gereg ve Yontemler: Caligmaya her bir yarisi ¢alisma ve
kontrol grubunda olacak sekilde 100 hasta dahil edildi. Caligma grubu preeklamptik gebelerden olusurken,
kontrol grubunda saglikl gebeler bulunmaktaydi. Caligma grubu da gelisme geriliginin olup olmamasina go-
re iki alt gruba ayrilmaktaydi. Gebelerde serum vitamin B12, folat ve homosistein diizeyleri incelendi. Ayri-
ca gebelerden ve gobek kordonundan alinan kan 6rneginden faktor V Leiden, MTHFR 677, MTHFR 1298 ve
protrombin 20210 mutasyonlar: bakilarak trombofili aragtirmasi yapildi. Mutasyon analizleri i¢in alinan kan-
lar 6rneklerinde DNA izolasyonu yapildi. Light cycler aleti ile gercek zamanli polimeraz zincir reaksiyonu
uygulandi ve izole edilen DNA’larda polimorfizm analizi yapildi. Serum vitamin B12 ve folat, elektrokemilu-
nesans yontemiyle modiiler sistemde incelendi. Homosistein diizeyleri ise yiiksek basingl s1v1 kromotografi
(HPLC) yontemiyle 6lgiildii. Bulgular: Gruplar arasinda anne yas: (p= 0.329), gebelik sayilar1 (p= 0.239) ve do-
gum sayilar (p= 0.679) bakimindan istatistiksel olarak anlaml farklilik bulunmamaktaydi. Dogumda gebelik
haftasi (p< 0.001) ve dogum agirlig1 (p< 0.001) agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml derecede
fark vardi. Caligma ve kontrol gruplari arasinda vitamin B12 (p= 0.124) ve folat (p= 0.609) diizeyleri agisindan
fark bulunmazken, serum homosistein (p< 0.001) diizeyleri arasinda istatistiksel fark bulunmaktaydi. Her iki
grup arasinda hem fetal, hem de maternal fakt6r V Leiden, MTHFR 677, MTHFR 1298 ve protrombin 20210
mutasyonlar agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir. Sonug: Maternal ve fetal trombofili
varlig1 preeklampsi ve intrauterin biiyiime geriligi olusumu ile iligkili gériinmemektedir. Ancak annede hiper-
homosistenemi varlig: preeklampsi gelisme riskinde artigla beraber bulunmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Preeklampsi; trombofili; fetal bityiime geriligi; gebelik; homosistein

ABSTRACT Objective: Our aim was to investigate the effects of the maternal and fetal thrombophilia in the
cases of the preeclampsia and intrauterine growth retardation. Material and Methods: "A total of 100 women
were included in the study each half was in the study and control groups. While the study group was formed
by the women with preeclampsia, healthy pregnants were in the control group. Study group was divided in
two subgroups whether the presence of growth retardation. Serum vitamin B12, folate and homocysteine le-
vels were evaluated in pregnants. Additionally, thrombophilia status was examined from the blood samples ob-
tained by the pregnant women or umblical cord by measuring factor V Leiden, MTHFR 677, MTHFR 1298 and
protrombin 20210 mutations. DNA isolation was made from the blood samples taken for mutation analysis. Re-
al time polymerase chain reaction was applied using the Light cycler tool and polymorphism analysis was ma-
de from the isolated DNA’s. Serum vitamin B12 and folat were analyzed using the electrochemiluminescence
technique with a modular system. Homocysteine levels were measured using the (high pressure liquid chro-
matography (HPLC) technique. Results: There was not a statistically significant difference between the ma-
ternal age (p= 0.329), number of pregnancies (p= 0.239) and number of deliveries (p= 0.679). On the other
hand gestational age at delivery (p< 0.001) and birth weight (p< 0.001) were statistically significant between
the groups. While there were not a statistically significant difference between the groups regarding the vita-
min B12 (p=0.124) and folat (p= 0.609) levels, serum homocysteine (p< 0.001) levels were significantly diffe-
rent. When taken into consideration the factor V Leiden, MTHFR 677, MTHFR 1298 and protrombin 20210
mutations there were not any difference in fetal and maternal samples between the groups. Conclusion: The
presence of fetal and maternal thrombophilia seems to be unrelated from the preeclampsia and intrauterin
growth retardation. However, maternal hyperhomocysteinemia is in relation with the risk of preeclampsia
development.

Key Words: Pre-eclampsia; thrombophilia; fetal growth retardation; pregnancy; homocysteine
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reeklampsinin patofizyolojisinde plasentas-
Pyon bozuklugu ve trofoblastlarin yetersiz

invazyonu sorumlu tutulmaktadir. Plasen-
tasyon sirasinda spiral arterlerin trofoblast invaz-
yonu normal ilerlese de koagiilopati mevcutsa
plasental iskemi ve infarktla sonuglanan progresif
plasental tromboz meydana gelebilir.! Plasentanin
maternal ve fetal ¢ift yonlii dolasiminda maternal
koagiilasyon bozukluklar1 maternal dolagimda in-
farktlara neden olurken, fetal koagiilasyon bozuk-
luklar1 da fetal dolagimin trombo-okluziv hastali-
gina neden olabilir.? Sonugta; disiik, preeklampsi,
fetal kayip, intrauterin biiylime geriligi (IUGR), ab-
rupsiyo plasenta gibi obstetrik komplikasyonlar
kargimiza ¢ikabilir.?

I GEREG VE YONTEMLER

Caligma Mart 2007-Subat 2008 tarihleri arasinda
Gukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hasta-
liklar: ve Dogum Anabilim Dahi Gebe Poliklinigine
basvuran hastalarda gerceklestirildi. Arastirmaya
50’si galigma grubu, 50’si saglikli olmak tizere top-
lam 100 gebe dahil edildi. Caligsma grubu; preek-
lamptik grup (39 hasta) ile preeklampsi ve IUGR
grubu (11 hasta) olarak 2 alt gruba ayrildi.

Hastalarin ¢aligma grubuna dahil edilme kri-
terleri:

1. Gebelik yaginin 25 haftanin tizerinde olmast.

2. Yirminci haftadan 6nce hipertansiyon hika-
yesi olmayan gebede kan basincinin 140/90 mmHg
(Istirahatte, en az 6 saat arayla yapilan 2 él¢iimde
de yiikseklik tespit edilmesi) ve idrarda stikle yapi-
lan tetkikte 2+ proteiniiri olmasi.

3. Preeklampsisi olan veya eklampsi, Hellp
sendromu, IUGR, plasenta dekolmani gelisen has-
talar alinda.

4. Hastalarda kronik hipertansiyon, diabetes
mellitus, antifosfolipid antikor sendromu ve bagka
sistemik hastaliklarin olmamasa.

5. Fetal konjenital malformasyon, kromozom
anomalisi, intrauterin enfeksiyon olmamasi.

6. Trombosit sayisi ve karaciger enzimlerini et-
kileyecek bilinen bir hastaliginin olmamasina dik-
kat edildi.
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7. Cogul gebelikler ve tekrarlayan gebelik kay-
b1 olan hastalar ¢aligmaya dahil edilmedi.

Kontrol grubuna 25 hafta ve tizerinde olup
herhangi bir komplikasyon saptanmayan normal
gebeler alindi. Preeklampsi tanisi kondugunda ma-
ternal kan alindi. Gobek kordon kani ise dogumda
elde edildi.

Hastalar hastaneye bagvurduklarinda; tam kan
sayimi, kan iire nitrojeni (BUN), kreatinin, karaci-
ger fonksiyon testleri (ALT, AST), laktik dehidro-
genaz (LDH), biliriibin, idrarda stikle proteintiri
caligildu.

Dogum sirasinda tim annelerden periferik
kandan B12, folik asit, homosistein ve genetik pa-
rametrelerden Faktor V Leiden, MTHFR 677,
MTHFR 1298, Protrombin 20210A mutasyonla-
11 i¢in 6rnek, bebekten de fetal kordondan ayni
mutasyonlar; Faktéor V Leiden, MTHFR 677,
MTHFR 1298 ve protrombin 20210A mutasyonla-
r1i¢in kan alindu.

Mutasyonlar i¢in; iginde 0.2 cc sodyum sitrat
olan tiiplere 1.8 cc kan alinarak, ayn: giin hemato-
loji laboratuvarinda bekletilmeden ¢alisildi. Bahse-
dilen 4 mutasyonun genetik degerlendirilmesi,
Gukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji
Laboratuvarinda Magna Pure DNA izolasyon ciha-
z1ve DNA izolasyon kiti (Roche®, isvec) kullanila-
DNA
molekiiler yontemle Light Cycler aleti ile gercek

rak yapildi. izolasyonunun ardindan
zamanl polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) kulla-
nilarak, izole edilen DNA’larda polimorfizm analiz
edildi. Serum B12 ve folat, moduler sistemde (Roc-
he®), elektro kemilunesans yontemi ile, homosis-
tein ise [high pressure liquit cromotographi (HPLC)
Yiiksek basingli sivi kromotografi)] yontemi ile
(Agilent®1100 serisi) biyokimya laboratuvarinda
calisilda.

Faktor V Leiden, MTHFR 677, MTHFR 1298,
Protrombin 20210 mutasyonlari i¢in degerler; ho-
mozigot normal, heterozigot, homozigot mutant
olarak verildi.

Homosistein i¢in degerler pymol/L, serum B12
seviyesi i¢cin pg/mL, folat i¢in ng/mL olarak verildi.
Homosistein, B12 ve folat i¢in normal kabul edilen
referans degerler su sekildedir:
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Homosistein: 3.7-10.4 umol/L, serum B12 sevi-
yesi: 197-866 pg/mL, folat: 3.1-17.5 ng/mL

Calisma i¢in Gukurova Universitesi Tip Fakiilte-
si Etik Kurulundan olur ve ¢alismaya katilan tiim ol-
gulardan calismay1 kabul ettiklerine dair onam alind.

Istatistiksel degerlendirmede olgulardan elde
edilen sayisal veriler kodlanarak bilgisayar progra-
mina aktarildi. Istatistiksel analizler “Statistical
Package for Social Scienses (SPSS) 16.0 (Chicago
IL)” kullanilarak yapildi. Stirekli degiskenler orta-
lama + SS (standart sapma) ve ortanca (minimum-
maksimum) olarak verildi.

Kontrol ve calisma gruplar: arasindaki farkli-
liklarin karsilastirilmas: icin Mann Whitney-U test
istatistigi, “Fischer’s Exact testi”, ki-kare testi kul-
lanildi. Kritik anlamlilik seviyesi 0.05 olarak kabul
edildi. Preeklampsi ve kontrol grubunda ayirt edi-
ci 6zelligi oldugu goriilen homosistein i¢in risk 61-
¢litiinii belirtmede olasiliklar orani ve %95 giiven
aralig1 (OR ve %95 GA) hesaplanda.

MATERNAL VE FETAL TROMBOFILININ PREEKLAMPSI VE INTRAUTERIN BUYUME GERILIGI...

I BULGULAR

Calisma grubu ile kontrol grubu arasinda yas (p=
0.329), gebelik sayist (p=0.239) ve dogum sayzs1 ag1-
sindan istatistiksel olarak farklilik gézlenmemistir.
Dogumda gebelik haftasi (p< 0.001) ve dogum agirh-
g1 (p< 0.001) agisindan her iki grup arasinda istatis-
tiksel olarak anlamli farklilik bulunmustur (Tablo 1).

Caligma ve kontrol grubu arasinda B12 vita-
mini agisindan anlaml fark bulunmadi (p=0.124).

Aymi sekilde folat diizeyleri bakimindan iki
grup arasinda anlamli fark mevcut degildi (p= 0.609).

Homosistein seviyeleri arastirildiginda preek-
lampsi grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel
acidan anlaml olarak yiiksek saptandi (p< 0.001)
(Tablo 2).

Hasta ve kontrol gruplar: arasinda maternal
Faktor V Leiden mutasyonu (p= 0.242), protrom-
bin mutasyonu (p= 0.362), MTHFR 677 (p= 0.999)
ve 1298 (p= 0.841) mutasyonlar1 karsilastirildigin-

TABLO 1: Calisma ve kontrol grubunun yas, gravida, parite, dogumda gebelik haftasi ve
dogum agirhigr agisindan karsilastirimas.

Kontrol grubu Calisma grubu

(n=50) Toplam (n=50) Preeklampsi (n= 39) Preeklampsi + IUGR (n=11)
X+8S X+8S X+SS X+SS
Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks)
p-degeri* p-degeri* p-degeri*
Yas 30.0£54 28.8+6.0 29.1£6.0 27.9+64
29.0 (19-42) 28.0 (16-42) 29.0 (18-40) 28.0 (16-42)
p=0.329 p=0.587 p=03
Gravida 25+11 22+14 23+14 20+14
2.5(1-4) 20(1-7) 2.0(1-7) 1.0 (1-5)
p=0.239 p=0.143 p=0.133
Parite 1.0£1.0 09214 11z14 0.4+0.9
1.0 {0-3) 1.3 {0-6) 1.0 (0-6) 0(0-3)
p=0.679 p=0.649 p=10.021
Dogumda gebelik haftasit 384+17 359+33 35.7+3.6 36.5+2.0
38.6 (30-41.7) 36.6 (28.4-42.6) 36.0 (28.4-42.6) 37.0(32.7-39.3)
p< 0.001 p< 0.001 p=0.001
Dogum agirigi {g) 3243.8 + 380.5 2435.5 + 865.7 2580.8 + 901.1 1920.6 + 460.5
3215.0 (2410-4050) 2415.0 (800-4120) 2610.0 (800-4120) 2000.0 (1176-2540)
p< 0.001 p<0.001 p<0.001

*:p degerleri ilgili grubun kontrol grubu ile karsilastinimasinin istatistiksel sonucudur.
t: Gebelik haftasi ortalamalari toplam giin sayisinin 7’ye bdlinmesi suretiyle hesaplanmistir.
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TABLO 2: Calisma ve kontrol grubunun B12, folat ve homosistein diizeyleri acisindan karsilastiriimasi.

Preeklampsi (n= 39)
X+SS
Ortanca (min-maks)

X+SS

Kontrol grubu Calisma grubu
(n=50) Toplam (n=50)
X+8S X+8S
Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks)
p-degeri* p-degeri* p-degeri*
B12 166.0 + 89.5 2012+ 116.9 1914+ 116.0 236.0= 119.0
147.5 (40-614) 164.0 (73-600) 162.0 (73-600) 207.0 (99-452)
p=0.124 p=0.301 p=0.066
Folat 135+ 9.1 1563+ 143 134+ 123 22.0+19.0
11.5 (3-46) 10.0 (2-62) 10.0 (2-58) 15.0 (5-62)
p=0.609 p=0272 p=0272
Homosistein 79+ 45 135+ 7.1 13.6+ 6.8 131+ 85
7.0(3-32) 12.0 (5-38) 12.0 (5-38) 11.0 (5-31)
p<0.001 p<0.001 p=0.063

Preeklampsi + IUGR (n=11)

Ortanca (min-maks)

*: p degerleri ilgili grubun kontrol grubu ile kargilagtirimasinin istatistiksel sonucudur.

TABLO 3: Kontrol ve calisma grubundaki hastalarin maternal mutasyon varligi agisindan karsilastirimasi.
Maternal mutasyon Kontrol grubu (n=50) Calisma grubu
n (%) Toplam (n=50) Preeklampsi (n=39) Preeklampsi + IUGR (n=11)
n (%) n (%) n (%)
p-degeri* p-degeri* p-degeri*
Faktor Leiden mut.(+) 0(0) 3(6) 1(2.5) 2{18.1)
p=0.242 p=0.438 p=0.030
Protrombin 20210 mut.(+) 1(2) 4(8) 4(10.2) 0(0)
p=0.362 p=0.164 p=0.999
MTHFR677 mut. (+) 27 (54) 26 (52) 21 (53.8) 5 (45.5)
p=0.999 p=0.999 p=0.743
MTHFR1298 mut. (+) 28 (56) 26 (52) 19 (48.7) 7 (63.6)
p=0.841 p=0.527 p=0.745

*: p degerleri ilgili grubun kontrol grubu ile kargilastinimasinin istatistiksel sonucudur.

da istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (Tab-
lo 3).

TABLO 4: Maternal MTHFR 677 mutasyonu (+)
olan calisma ve kontrol grubundaki hastalarda

hiperhomosisteinemi eslik eden ve etmeyenlerin dagilimi.

Calisma ve kontrol grubundaki hastalarda ma-
ternal MTHFR 677 mutasyonu (+)ligi ile hiperho-
mosisteineminin birlikteliginin dagilimi agisindan

Maternal MTHFR 677 mut.(+) Calisma Kontrol
Hiperhomosisteinemi n= 24 19 (%79) 5(%21)
Normal homosistein diizeyin=29 7 (%24) 22 (%76)

p
<0.001

iki grup arasinda anlaml fark saptand: (p< 0.001)
(Tablo 4).

Preeklampsi ve kontrol grubunda ayirt edici
ozelligi oldugu goriilen homosistein igin risk 6l¢ii-
tlinii belirtmede olasilik oranlar1 ve %951k giive-
nirlik araliklar1 (OR, %95 GA) elde edildi. MTHFR
677 (+) olan gebelerde hiperhomosisteinemi de

Turkiye Klinikleri ] Gynecol Obst 2010;20(5)

mevcutsa, normal homosistein degerleri olan hasta-
lara gore preeklampsi goriilme riski 3.64 kat fazla
bulundu (OR=3.64 ; %95 GA:1.63-8.16).

Sadece homosistein yiiksekligi olan (mutasyon

bulunmayan) hastalarda ise homosistein diizeyi
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TABLO 5: Kontrol ve calisma grubundaki hastalarin fetal mutasyon varligi agisindan karsilastirimasi.
Fetal mutasyon Kontrol grubu Calisma grubu
(n=50) Toplam (n=50) Preeklampsi (n=39) Preeklampsi + IUGR (n=11)
n (%) n (%) n (%)
p-degeri* p-degeri* p-degeri*
Faktor VLeiden mut. (+) 2(5.1) 0(0)
1(2) p=0.999 p=0.579 p=0.999
Protrombin 20210 mut. (+) 3(7.7) 1(9)
1(2) p=0.362 p=0.315 p=0.331
MTHFR677 mut. (+) 27 (54) 26 (52) 23 (59) 3(27.2)
p=0.999 p=0.672 p=0.182
MTHFR1298 mut. (+) 32 (64) 23 (59) 9(81.8)
31(62) p=10.835 p=0.999 p=0.302

*: p degerleri ilgili grubun kontrol grubu ile karsilastiriimasinin istatistiksel sonucudur.

normal olanlara gore preeklampsi riski 3.46 kat
artmis olarak bulundu (OR= 3.46; %95 GA: 1.74-
6.87).

Fetal mutasyon sonuglari incelendiginde; go-
bek kordon kaninda Faktér V Leiden (p= 0.999),
protrombin (p= 0.362), MTHFR 677 (p= 0.999) ve
MTHEFR 1298 (p= 0.835) mutasyonlar: bakimindan
iki grup arasinda istatistiksel olarak fark saptanma-
d1 (Tablo 5).

I TARTISMA

Trombotik vaskiiler hastaligin preeklampsi olusu-
mu ile ilgili olabilecegi diistincesiyle calismamizda
maternal ve fetal trombofili ile preeklampsi ve
TUGR iligkisini aragtirdik.

Preeklampsi ve kontrol gruplar: karsilastiril-
diginda; gebelik say1s1 ve dogum sayis1 bakimindan
farksiz bulundular.

Calisma ve kontrol gruplar1 dogumdaki gebe-
lik haftas1 ve yenidogan agirlig1 agisindan karsilag-
tirildiginda iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamh farkhlik saptandi (p< 0.001). Bu farkliligin
sebebi; preeklampside tedaviye ragmen hastaligin
kontrol altina alinamayarak erken dogum ve buna
bagh diisiik agirlikli bebek dogumuna sebep olma-
sidir.

Metiyonin metabolizmasinin ara iiriini olan
homosistein, insan viicudunda hiicrelerin ve doku-
larin biiyiimesi i¢in gerekli esansiyel bir aminoa-

314

sittir.* Homosistein yolagindaki enzimlerde mey-
dana gelen degisiklikler ve vitamin B6, B12 veya
folat eksikligi homosisteinin konsantrasyonunun
artmasina neden olur. Hiperhomosisteinemi, oksi-
datif stres mekanizmasi ile veya damar endotelin-
de direkt
patogenezine aracilik edebilir.>®

hasar olusturarak preeklampsi

Caligma ve kontrol grubu maternal homosis-
tein diizeyi agisindan karsilastirildiginda homosis-
tein seviyeleri preeklampsi grubunda kontrol
grubuna gore belirgin olarak yiiksek saptand: (p<
0.001).

Daha 6nce yapilan ¢aligmalar da benzer sekil-
de preeklampsi ve kontrol grubu arasinda homo-
sistein konsantrasyonu agisindan anlamli fark
bulmuglardir.*’

Maternal folat ve B12 vitamini agisindan de-
gerlendirdigimizde iki grup arasinda anlaml fark
yoktu. Literatiirde de benzer sekilde preeklamptik
gebelerde homosistein diizeyleri yiiksek bulunur-
ken, folik asit ve B12 vitamini ile ilgili anlaml bir

fark bulunmamigtir.”'?

Caligmamizda maternal Faktor V Leiden mu-
tasyonu kontrol grubunda hi¢ gorillmezken, calis-
ma grubunda 3 (%6) hastada tespit edildi. Bizim
calismamizda Faktor V Leiden mutasyonu en az
goriilen mutasyondu. Ancak literatiirdeki bazi ¢a-
lismalarda bu mutasyon trombozla iligkili en sik

goriilen kalitsal defekt olarak rapor edilmigtir.'3">

Turkiye Klinikleri ] Gynecol Obst 2010;20(5)
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Daha 6nce Tiirkiye'den yapilan ¢aligmalarda Fak-
tor V Leiden mutasyonu oranlar1 %5-9.5 olarak
bildirilmigtir.'>!>-1® Bu farklilik, calismamiza kati-
lan hasta sayisinin sinirli olmasi, cografik lokali-
zasyon ve genetik varyasyonlardan dolayi olusmusg
olabilir.

Yakin zamanda yapilan bir ¢aligmada A¢maz
ve ark. gebeligin indiikledigi hipertansiyon
olgularinda Faktor VLeiden ve protrombin mu-
tasyonunu normal gebelerden farkli bulmamis-
lardir."

Maternal protrombin mutasyon siklig1 preek-
lampsi grubunda 4 (%8) olguda, kontrol grubunda
ise 1 (%2) olguda saptandi. Ulkemizde énceden ya-
pilan ¢alismalarda bu mutasyon bizim ¢aligmamiza
benzer sekilde %1.2-2.7 oranlarinda bulunmusg-

tur.202!

Maternal MTHFR 677 ve 1298 mutasyonla-
r1 hem ¢alisma hem de kontrol gruplarinda en
stk goriilen mutasyonlar olarak saptandi.
MTHFR 677 kontrol grubunda %54 oraninda go-
rillirken MTHFR 1298 mutasyonu %56 olarak
saptand.

MTHER 677 (+) olan gebelerde hiperhomosis-
teinemi de mevcutsa, normal homosistein degeri
olan hastalara gore preeklampsi goriilme riski 3.64
misli fazla idi. (OR= 3.64; %95 GA: 1.63-8.16). Sa-
dece homosistein yiiksekligi olan hastalarda
(MTHFR 677 mutasyonu yoksa) homosistein dii-
zeyleri normal olanlara gore preeklampsi goriilme
riski 3.46 kat artmist1 (OR= 3.46; %95GA: 1.74-
6.87). Akar ve ark.nin yaptigi calismada MTHFR
677 mutasyonu kontrol grubunda %39.4, MTHFR
1298 ise %49.96 olarak rapor edildi.?

Bizim ¢aligmamizda hasta ve kontrol gruplari
maternal Faktoér V Leiden, Protrombin, MTHFR
677 ve 1298 mutasyonlar: a¢isindan karsilastirildi-
ginda iki grup arasinda her 4 mutasyon igin de is-
tatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.

Livingston ve ark.nin yaptig1 ¢aligmada bi-
zim sonucglarimiza benzer gekilde kontrol ve sid-
detli preeklampsi grubu arasinda maternal Faktor
V Leiden, protrombin, MTHFR 677 mutasyonla-
r1 agisindan anlamli bir fark bulunmamistir.?®
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Kupferminc ve ark. siddetli obstetrik komplikas-
yon gelisen 110 kadinda trombofili (Faktor V Lei
den, Protrombin ve MTHFR 677) sikligin1 %65,
110 kisilik kontrol grubunda ise %18 olarak bul-
dular.®

Calismamizda preeklampsiye eslik eden IUGR
tanist almig toplam 11 hastamiz vardi. IUGR’si olan
hastalarda agirlikli olarak MTHFR 677 ve 1298
mutasyonlar1 saptadik ancak kontrol grubuyla ara-
sinda istatistiksel olarak anlaml fark yoktu. Kup-
ferminc ve ark., IUGR ve normal gebeleri
kargilastirdiklar1 ¢aligmalarinda ¢alisma grubunda
trombofili sikl1g1 %69 iken kontrol grubunda %14
ve istatistiksel olarak anlamh fark buldular.* Mar-
tinelli ve ark., ayn sekilde Faktor V Leiden ve
Protrombin mutasyonlarinin IUGR ile iligkili oldu-
gunu gosterdiler.”

Farkl olarak bazi arastirmalarda preeklampsi
ve IUGR riskinin annenin MTHFR 677, MTHFR
1298, Faktor V Leiden ve protrombin mutasyonla-
11 ile iligkili bulunmadig bildirildi.?6-%8

Caligmamizda Fetal F V Leiden, Protrombin,
MTHFR 677 ve 1298 mutasyonlari agisindan ¢alis-
ma ve kontrol grubunu karsilagtirdigimizda gruplar
arasinda anlaml bir fark bulunmadi. Literatiirde
bazi ¢aligmalarda maternal ve fetal trombofili ile
PE ve IUGR olgulari arasinda anlaml iligki bulun-
mazken®3 bu c¢aligmalardan farkli olarak fetal
trombofili ile preeklampsi arasinda iligki bulan ¢a-
ligmalar da mevcuttur. Anteby ve ark.nin ¢aligma-
sinda siddetli preeklampsi, IUGR ve dekolman olan
hastalarda Faktor V Leiden ve protrombin mutas-
yonu olan fetuslar kontrol grubuyla kargilastirili-
ginda dogumdaki gestasyonel yas ve dogum agirlig1
anlamli olarak diisitk saptandi.?? Gibson ve ark.nin
caligmasinda ise fetal MTHFR 1298 homozigot mu-
tasyonunun varlig: diisitk dogum agirliginin artmis
riski ile iligkili bulundu.®® Schlembach ve ark.,
trombofilik mutasyonu olan fetuslarda IUGR’nin
anlamli olarak daha sik goriildiigiini rapor ettiler.?*
Biz ¢alismamizda IUGR’si olan 4 hastanin 4’tinde
de MTHFR 677 mutasyonu saptadik. Ancak
IUGR’si olan hasta alt grubunun sayisi az oldugun-
dan bununla ilgili yorum yapmanin yanls olacagi-
n1 diistiniiyoruz.
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