Klinik Laboratuvar Testleri

FAKTOR VIl iINHIBITOR ARASTIRMASI

Kullanim amaci: Faktor VI aktivitesi disuklugunidn, gercekten Uretim
defektine mi, yoksa bu faktdre kargi Uretilen inhibe edici antikorlara mi
bagli oldugunun ayirt edilmesi amaciyla kullanilir.

Genel bilgiler:

Hemofili A, Faktér VIII'in konjenital eksikligine bagl olarak gelisen bir
hastaliktir. Yasamin sonraki donemlerinde Faktér VIII inhibitérlerinin
sebep oldudu edinsel hemofili A da, konjenital hastalikta oldugu gibi,
bazen de ¢ok daha siddetli kanamalara yol acar. Klinik tablo konjenital
ve edinsel hemofili A vakalarinda bazi farkliliklar gosterir. Erken yaslar-
da teshis edilen konjenital hemofililerde eklem igi kanama en sik rastla-
nan klinik bulgulardan biri oldugu halde, ¢odunlukla ileri yaslarda ortaya
cikan, inhibitér varligina bagh hemofililerde, purpura ve yumusak doku
kanamalari ¢ok daha sik gérilir. Faktor VIl inhibisyonuna sebep olan
antikorlarin bir kismi, bu faktériin fosfolipidler ve VWF ile kompleks olus-
turmasini engellerken, bir kismi ise Faktér X ve Faktér [Xa ile normal
sekilde etkilesmesinin 6niine gecer.

Faktor VI inhibitori tespit edilen vakalarin biyik gogunlugu, faktor
replasman tedavisi uygulanan hemofili A hastalaridir. Agir Faktor eksik-
ligi sebebiyle sik araliklarla faktér replasman tedavisi alanlarin yarisina
yakin kisminda, zaman iginde Faktor Viil'e karsi IgG sinifi alloantikorlar
olusmaya baslar. Bu antikorlar karakteristik olarak komplemani fikse
etmez ve presipite edici bir etki meydana getirmez. Bu hastalarda Faktor
VIII replasmanina beklenen kanamayi engelleyici cevap alinamamasi ve
Faktor VI aktivitesinin beklendigi sekilde yukseltiememesi dikkati ¢e-
ker. Alloantikorlarin sebep oldugu Faktor VI inhibisyonu, antikorlarin
konsantrasyonlari ile direk orantili olup linear inaktivasyon paterni goste-
rir. Buna karsilik SLE, romatoid artrit, Sjégren sendromu ve ulseratif kolit
gibi enflamatuvar hastaliklarda, pemphigus ve epidermolizis billosa gibi
cilt hastaliklarinda, solid timorlerde veya lenfoproliferatif malinitelerde,
dogum sonrasi dénemde veya ilag reaksiyonlari sonucunda ortaya ¢ika-
bilen antikorlarin sebep oldugu inhibisyon paterni ise non-lineer, ikinci
dereceden kinetik gdsterir.

Faktor VI inhibitorlerinin sebep oldudu, sonradan ortaya gikan hemofili
vakalarinda ilk dikkati geken bulgu, PT test sonucu normal sinirlar igin-
deyken aPTT’de uzama olmasidir. aPTT uzamasinin baska bir sebebe
bagl olup olmadiginin belilenmesi amaci ile ilk kademede hastanin
plazmasini saglikli bir sahsin plazmasi ile karigtirma deneyi yapilir. Bu
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galisma sonunda aPTT’nin normal sinirlara dénmesi, olayin sebebinin
faktor eksikligi oldugunu disiindiirir. Sorun inhibitdr varligindan kaynak-
laniyorsa, karistirma deneyi sonunda aPTT normal sinirlara dénmez.
aPTT uzamasinin inhibitér varligi ile iligkili oldugunu gdsteren neticelerin
elde edilmesi halinde o6ncelikle heparin kontaminasyonu ve lupus
antikoagulan bulunma olasiliklarinin degerlendirilmesi 6nerilir. Bu olasi-
liklar da ekarte edildikten sonra yapilan Faktor VIII aktivitesi dlgim so-
nucunun da disuk bulunmasi halinde, bu kez normal plazma ile karisg-
tirma sonrasinda Faktor VIII ¢alismasi tekrarlanir. Bu ¢alisma sonunda
Faktoér VI aktivitesinin yine disik bulunmasi, bu faktére yonelik bir
inhibitériin - bulundugunu  gdsterir. inhibisyon siddetinin belirlenmesi
amaciyla Bethesda analizi uygulanir. Bir Bethesda unitesi, bir
koagtilasyon faktériiniin aktivitesini %50 oraninda inhibe eden inhibitor
yogunlugunu gésterir. Bu galismada, hastanin plazmasi, seri halde artan
oranlarda normal plazma ile karistirildiktan sonra 37°C’de 2 saat inhibe
edilir ve ardindan, bu kangimlardan Faktor VIII aktivitesi dlgimleri yapi-
lir. Faktér VI aktivitesinin %50 olarak 6lguldigu dilisyonun resiprokali,
hastadaki inhibitér yogunlugunu Bethesda Unitesi cinsinden gosterir.

Numune: Sitrath tlipe (mavi kapakl tip) alinan kandan elde edilen
plazma &6rnegi kullanilir. Minimum 500 uL plazma gdnderilmelidir. Nu-
mune alindiktan sonra santrif(ij edilerek, hemoliz edilmeden plazma
hemen ayrilmali, plastik tip icinde ve soguk ortamda génderilmelidir.
Kesinlikle cam tip kullaniimamalidir. Numunenin c¢evre kosullarindan
etkilenmesine bagli yalanci aktivite disuklugli meydana gelip gelmedigi-
nin kontrol edilmesine olanak saglamak amaciyla, ayni kosullarda isle-
me tabi tutulmus, saglikli yetiskine ait bir plazma 6rnegi de génderilmeli-
dir.

Calisma yontemi: Koaglilometri.

Referans araligi: 0-1,0 Bethesda unitesi.



