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• Antifosfolipid antikor sendromu, çoğunlukla genç kadınlarda görülen, 
kanda antifosfolipid antikorlarının bulunmasıyla birlikte, arterler veya
venlerde pıhtılaşma ve/veya düşük veya gebelik sorunlarıyla giden bir
otoimmün hastalıktır. 

• Antifosfolipid sendromu, tek başına bulunabileceği gibi, en fazla lupus 
olmak üzere başka hastalıklarla birlikte de olabilir.

• Sendromun patogenezi tam olarak aydınlatılamamakla beraber, klinik
tablodan negatif yüklü fosfolipidler ve fosfolipid-protein 
komplekslerine karşı oluşmuş olan antifosfolipid antikorlarının (lupus 
antikoagülanı-LA ve antikardiolipin antikorları-AKLA) sorumlu olduğu
düşünülmektedir.



Antifosfolipid sendromunda tromboz

• AFS’da mortaliteyi ve morbiditeyi etkileyen en önemli faktör trombo-
embolik komplikasyonlardır. 

• Trombozlar hem arteriyel, hem de venöz sistemi tutabilmekte ve her doku
ve organda olabilmektedir. Trombozların tekrarlama eğiliminde olması ve
genellikle birbirini izleyen trombotik komplikasyonların aynı sistemi tutma
riskinin yüksek olması (örneğin daha önce arteriyel trombozu olan olguda, 
nükste yine arteriyel tromboz görülmesi) dikkat çekicidir. Yaklaşık 2/3’ünde 
venöz tromboembolizm, 1/3’ünde arteriyel tromboz görülmektedir. 

• Venöz trombozda ilk sırada derin ven trombozu (DVT) ve pulmoner
embolizm (PE), arteriyel trombozda ise ilk sırada iskemik serebral atak yer
alır, bunu miyokard infarktüsü ve dijital trombozlar izler. AFS’da alışılmadık
bölgelerde tromboz (üst ekstremite venlerinde, batın içi venlerde, kafa içi
venlerde tromboz sıktır. 



Antifosfolipid sendromunda tromboz

• Yapılan değişik çalışmalarda genç, sağlıklı populasyonda AFA 
prevalansı %1-5 arasında bildirilmektedir. Yaşla birlikte AFA 
prevalansının arttığı, özellikle ileri yaşta ve beraberinde kronik bir
hastalığı olan olgularda prevalansın yüksek olduğu bildirilmektedir. 

• AFA ile derin ven trombozu, miyokard infarktüsü ve inme arasındaki
ilişkiyi gösteren çeşitli prospektif ve retrospektif çalışmalar mevcuttur

• Ancak AFA’nın tromboz patogenezindeki rolü tam olarak
aydınlatılamamıştır. AFA-tromboz ilişkisini açıklamaya çalışan in vitro 
çalışmalar şu şekilde özetlenebilir: 



Antifosfolipid sendromunda tromboz

• 1) AFA’nın endotel hücrelerini aktive etmesi : AFA’nın endotelden pro-
adezif ve pro-inflamatuar maddelerin salınımını arttırdığı, doku
faktörü salınımını indüklediği, apoptozu indüklediği, endotelin
salınımını arttırdığı, anneksin V’in prokoagülan etkisini arttırdığı
gösterilmiştir.

• 2)Doğal antikoagülan sistem ile etkileşme: AFA’nın protein C ve S’i
kofaktör olarak kullandığı ve inhibe ettiği, edinsel APC direncine
neden olduğu, anneksin V çatısını bozduğu, antitrombini inhibe ettiği
bildirilmiştir. 



Antifosfolipid sendromunda tromboz

• 3)  Trombositlerin aktivasyonunu sağladığı ve agregasyonunu
indüklediği gösterilmiştir.

• 4)  AFA’nın eikazonoid metabolizmasıyla etkileşmesi: Endotelden
prostasiklin yapımının azaldığı, trombositlerden ise tromboksan A2 
üretiminin arttığı; bu şekilde tromboksan/prostasiklin oranının
belirgin olarak arttığı gösterilmiştir. 

• 5)  AFA’nın fibrinolitik mekanizmaları bozduğuna dair yayınlar
mevcuttur.



Antifosfolipid sendromda trombositopeni

• AFS hastalarının %20-40’ında trombositopeni görülebilir. Genellikle
trombositopeni hafif-orta derecededir (70.000-120.000/mm3), ancak
%5-10 olguda ağır trombositopeni olabilir.

• Bu nedenle tek başına trombositopenisi olan hastalarda AFA pozitif
bulunduğunda AFS tanısı konulamaz. 

• Hafif ve orta derecede trombositopenide kanama riski oldukça
düşüktür. Kanama bulgularıyla başvuran hastalarda üremi, 
antiprotrombin antikorları varlığı gibi eşlik edebilecek diğer patolojiler
akla gelmelidir. Ağır trombositopenide yaklaşım immün
trombositopenik purpuralı hastalardaki gibidir. İlk basamakta steroid 
tedavisi uygulanır.



Antifosfolipid sendromda tromboz tedavisi

• Tedaviye hastanın klinik ve laboratuar bulgularına göre karar verilir. 

• Tesadüfen AFA-pozitif saptanan, klinik belirti ve bulguları olmayan
kişiler: AFA’nın normal populasyonda görülme sıklığı %1-5 olarak
bildirilmektedir. Bu nedenle herhangi bir trombotik atağı olmayan
veya kriterlere uygun gebelik kaybı olmayan bir olguda sadece antikor
pozitifliğinin saptanması tedavi için yeterli bir gerekçe değildir. Bazı
araştırmacılar AFA-pozitif kişilerin riskli durumlarda (operasyon, 
puerperal dönem vb) profilaksi alması gerektiğini savunmaktadır, 
ancak bu konuda yapılmış kontrollü bir çalışma yoktur



• AFA-pozitif AFS kriterlerini dolduran hastalarda primer tromboz
profilaksisi: AFA-pozitif olan ve gebelik komplikasyonları nedeniyle AFS 
tanısı alan kişilerde tromboz riskinin de yüksek olduğunu belirten
çalışmalar mevcuttur.

• Bu nedenle bir çok yayında bu hastalarda tromboz açısından profilaksi
yapılması önerilmektedir. Ancak hangi hasta grubuna, ne zaman, 
hangi ilacın, ne dozda ve ne kadar süre verileceği konusunda kontrollü
çalışma yoktur. Genellikle aspirin (80-325 mg’a kadar değişen
dozlarda) tavsiye edilmektedir .

• SLE-AFS olgularında hidroksiklorokin kullanımının trombozdan
koruyucu olduğunu gösteren çalışmalar yayınlanmıştır.



Patofizyoloji

• Enfeksiyonlar(bakteryel, viral) 
moleküler benzerlik nedeniyle Ab için
ana tetikleyiciler olarak düşünülmekte

• Sadece Ab varlığı AFS için yeterli değil

• Enfeksiyonlar, 
inflamasyon(SLE/otoimmün
hastalıklar), östrojen içeren OKS, 
cerrahiler,sigara gibi 2. vuruş için
tetikleyiciler rol oynayabilir



Patofizyoloji





Table 1. Sapporo criteria for APS classification.





• Trombositopeni APS'de %20 ile %50 arasında değişen sıklıkta ortaya çıkar ve 

bununla  ilişkili tahmini kanama riski, ilişkili trombotik riskten çok daha 

düşüktür.

• Bununla birlikte trombositopeninin ardındaki mekanizmayı araştırmak 

önemlidir. 

• Antifosfolipid antikoru pozitif hastalarda trombositopeninin patogenezi tam 

olarak anlaşılmamıştır. 



AFAS ‘ta trombositopeni nedenleri



AFAS ‘ta trombositopeni nedenleri

• AFAS/Katastrofik AFAS

• HELLP

• Preeklempsi

• DIC

• TTP

• HUS

• HIT

• ITP

• Gestasyonel

• İlaç ilişkili

• Enfeksiyonlar 

Nedeni 
tedavi et!
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AFAS’a bağlı trombositopenin tedavisi

Antiplatelet Şiddetli trombositopeni: kullanılmaz
Hafif trombositopeni: kullanılabilir

Antikoagulanlar Şiddetli trombositopeni: kullanılmaz
Hafif/orta derecede trombositopeni: kullanılabilir(katasatrofik AFAS)

Hidroksiklorokin SLE

KS İndüksiyon tedavisinde

Siklofosfamid/MMF/AZA Kullanılabilir(SLE nefriti)

Eculizumab Katastrofik AFAS

Plazmaferez
IVIG
Splenektomi

Katastrofik AFAS
1. veya 2. basamak tedavi,katastrofik AFAS
2. basamak tedavi



• Antifosfolipid sendromu (APS), çoğu durumda sıklıkla trombositopeni ile 

ilişkilidir ve vakalar hafiftir. 

• APS tanısı doğrulanmış bazı hastalarda, sekonder immün trombositopeni (ITP), 

ciddi trombositopeniye yol açabilir ve bunun sonucunda büyük kanama

gelişebilir. 

• Aynı zamanda hastalarda antifosfolipid antikorların (aPL) varlığı bazı spesifik 

bulgularla birlikte, Özellikle antijenik hedeflerin çeşitliliği ile ilgili özellikler, 

birçok çalışmada primer ITP tanısıyla rapor edilmiştir. 



APS tanımlayıcı kriterlerine göre trombositopeni “yüksek risk”in işareti 
olarak görülmelidir. 
Paradoksal tromboz riskini sınıflandırmak için ITP'li hastalarda aPL 
varlığı değerlendirilmelidir.
Özellikle antikoagülan veya antiagregan kullanıldığında en uygun tedavi 

stratejisini tanımlamak antiplatelet ajanlara ihtiyaç duyulabilir.



Trombositopeni ve aPL Pozitifliğinin Sistemik lupus eritematoz Klinik Önemi 

• Sistemik lupus eritematozuslu hastalarda trombositopeni tespit 
edilebilir (SLE) %20 ile %40 arasında değişen bir sıklığa sahiptir. 
Genellikle hafiftir (trombosit sayısı >50 × 109/L)  ancak şiddetli de 
ortaya çıkabilir (trombosit sayısı <25 × 109/L).

• Birkaç vakada trombositopeni kotu prognoz olarak görülebilir. 

• Azatiyoprin, metotreksat ve nadiren hidroksiklorokin (HCQ gibi immün 
baskılayıcı tedavilere ikincil olarak nadiren ortaya çıkabilir. Bu özel 
vakalarda patogenez ilaca bağlıdır ve diğer sitopenileri de içerebilir. 



• SLE'de sekonder immün trombositopeni görülme sıklığının daha 
yüksek olduğu bilinmektedir. 

• Özellikle güçlü LA pozitifliği için yüksek aCL veya LA titreleri olan 
hastalarda trombositopeni riskinin yüksek olduğunu gösterilmiştir.



EULAR recommendations for the management 
of systemic lupus erythematosus: 2023 update





• Sonuç olarak antikoagülasyon ve/veya anti-agregan tedavi  
trombositopenili AFAS hastalarında ve antikor taşıyıcılığında  her 
zaman gerekli değildir.

• APL varliginda trombositopeninin herzaman AFAS ile iliskili
olmayacagini ve diger nedenlerin ekarte edilmesi gerektigi
unutulmamalidir

• AFAS ile ilişkili trombositopenisi olan hastalarda ise ‘aspirin’ primer 
tromboprofilaksi için makul bir seçenek olarak düşünülmelidir.


