Klinik Laboratuvar Testleri

VON WILLEBRAND FAKTOR ANTIJENI
Diger adlan ve kisaltma: Faktor VIl ile iligkili antijen, VWF antijen.

Kullanim amaci: Pihtilasma mekanizmasinda bozukluga sebep olan,
von Willebrand hastaliginin teshisi ve hastaligin alt tipleri arasinda ayrim
yapilmasi sirasinda kullanilir. Alt tip ayrimi yapilabilmesi igin antijen
olclimiine ek olarak VWF ristosetin kofaktor aktivitesi ve Faktor VIII akti-
vitesi dlcimune de ihtiyac duyulur.

Genel bilgiler:

Von Willebrand faktor (vWF), hemostatik aktivite sirasinda eritrositlerin
birbirlerine ve endotel yilizeyine yapismasinda rol oynayan multimerik
yapida bir proteindir. von Willebrand faktor bu fonksiyonuna ek olarak,
Faktor VIIPin taslyici proteini olarak da fonksiyon gorir. FVIII'i stabilize
ederek onun prokoagitilan etkisini destekler.

Sentezi ve multimer olusturmasi vaskiler endotelyal hicrelerde ve
kemik iliginde bulunan megakaryositlerde gergeklesir. Trombositlere,
subendotelyal yapilara ek olarak plazmada da vVWF bulunur. Plazmada
olcilen VWF konsantrasyonu, vaskuler endotelyal hicrelerde sentez
edilip plazmaya sekrete edilen VWF miktari; trombositlerde élglilen kon-
santrasyon ise kemik iliginde, megakaryositlerde sentez edilip dolagim-
daki trombositlerin alfa granillerinde depo edilen ve gerektiginde sekrete
edilen VWF miktari hakkinda fikir verir. Bu sebeple plazmadaki VWF
konsantrasyonunun 6&lglilmesi sonucuna, trombositlerde bulunan miktar
hakkinda bilgi elde edilmesi mimkin olmaz.

Multimerik VWF, trombosit membranlarinda bulunan GPIb, GPIIb/Illa gibi
glikoproteinlere baglanarak, trombositlerin birbirleriyle, endotel ile ve
fibrinogen ile etkilesmelerini uyarir. Neticede hemostazin primer agsama-
sI olan hemostatik tikag olusumu gerceklesir.

insanlarda en sik gérillen konjenital kanama bozuklugu olan von
Willebrand hastaligi, vVWF’Un Uretimindeki veya aktivitesindeki azalma
sonucunda meydana gelir. Toplumda goriilme sikhgi %1 civarindadir.
VWF antijeni 6lgimu, bu proteinin Uretilen miktari hakkinda bilgi verir.
Fonksiyonlari hakkinda bilgi sahibi olabilmek igin FVIII koagulant aktivi-
tesinin bakilmasi gerekir. Von Willerbrand hastalidinin battn alt tiplerin-
de hemostaz mekanizmasindaki zayiflamaya bagli olarak kanama egili-
mi gordldr. Ancak tablonun siddeti hastaligin alt tipi ile yakindan iligkili-
dir. Hastalarda daha c¢ok epistaksis, diseti kanamasi ve menoraji gibi
mukozal kaynakli kanamalar 6n plandadir. Hastalarin dnemli bir kismi
cerrahi midahale ve dis ¢ekimi gibi sebeplere bagli insizyonel kanama-
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lar sebebiyle taninir. Hemofiliye benzer sekilde siddetli kanamalar gok
seyrek olarak gorulur. Spontan hemartroz, hastaligin en agir tipi olan tip
Il diginda pek gorilmez. Aspirin kullanimi kanama egilimini belirgin
derecede arttinr. Gebelik doneminde ve 6strojen kullanimi ile kanama
egiliminde belirgin derecede azalma meydana gelmesi, hastaligin karak-
teristik bir 6zelligidir.

Test sonucunun yorumu:

VWEF Uretimi veya aktivitesi ile ilgili bozuklara bagli olarak ortaya ¢ikan
baslica 3 tip tablo vardir:

En sik gorilen von Willebrand hastaligi tipi olan Tip I'de vVWF normal
fonksiyon gormektedir. Ancak uretim miktarinda azalma s6z konusudur.
Yapilan o6lgimlerde VWF antijen konsantrasyonunda ve ristosetin
kofaktor aktivitesinde hemen hemen ayni oranda azalma gorlir. Ancak
FVIII koagllant aktivitesi normal bulunur. Vakalarin yaklagik %80 kadari
bu tiptedir.

Hastaligin Tip lla formunda, kalitatif bir defekt sebebiyle VWF’iin
multimerik yapi olugturmasinda bir sorun vardir. Plazmadaki antijen
miktari normal veya biraz dustk bulundugu halde, plazma ristosetin
kofaktor aktivitesinde ve yliksek molekdl agirlikli VWF multimerlerinin
miktarinda azalma vardir. FVIII koagulant aktivitesi ise normal veya orta
derecede diuglk bulunur. Tip llb’de ise olugan blyuk multimerik yapila-
rin plazmadan stiratle uzaklastiriimasi s6z konusudur. Sonugta tip II'nin
her iki alt tipinde de plazmada ylUksek molekul agirlikl multimerlerin
konsantrasyonunda ve ristosetin kofaktor aktivitesinde duslklik tespit
edilir. Tip Il von Willebrand hastaliginin Normandy alt tipinde vVWF’Un
FVIIl'e baglanma ve stabilize edici etkisinde azalma vardir. Bu hastalar-
da VWF antijen konsantrasyonu, ristosetin kofaktor aktivitesi ve vVWF
multimerlerinin miktari normal bulundugu halde, FVIII aktivitesi digik
bulunur.

VWF hastaliginin agir bir tablo yaratan konjenital tipi olan Tiplll'te ise
VWF antijen konsantrasyonu ve ristosetin kofaktor aktivitesi beraberce
¢ok dusuk bir seviyede bulunur.

Von Willebrand hastaliginin sonradan ortaya gikan formlari, B-hicreli
lenfomada, kronik lenfositik I6semide, plazma hiicreli proliferatif hastalik-
larda, myeloproliferatif veya miyelodisplastik sendromlarda, sistemik
lupus eritematozus gibi otoimmun hastaliklarda, hipotiroidizmde, Wilms
timorlerinde ve baska bazi durumlarda goérulebilir.



Klinik Laboratuvar Testleri

o VWF, akut faz reaktanlari gibi, enflamatuvar olaylarda, karaciger hasta-
liklarinda, estrojen tedavisi sirasinda, gebelikte, vaskilitte, trombotik
trombositopenik purpurada, hemolitik Uremik sendromda ve egzersiz
sonrasinda yuksek bulunabilir. Bazal vVWF degerlerinde yagin ilerleme-
siyle artma egilimi gorulur. Ayni kiside, plazma vVWF miktari ¢cok kisa bir
zaman iginde 6nemli degisiklikler gosterebilir.

¢ Klinik olarak higbir bulgu vermeyen O kan grubuna sahip baz kisilerde,
sinirda veya sinirin biraz altinda VWF degerleri tespit edilebilir.

Numune: Sitratli plazma (mavi kapakli tip). Minimum 500 pL. Numune
alindiktan sonra plazma hemoliz edilmeden hemen ayrilmali ve soguk
ortamda gdénderilmelidir.

Calisma yontemi: Koagiilometri.
Referans araligi: %60-150.



