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Sayın Editör,

 Derginizde yayınlanan Adıgüzel ve arkadaşlarına ait 
açıklanamayan infertilite etiyolojisinde olası risk faktörü 
olarak kalıtsal trombofilinin yerine dair araştırmayı 
büyük bir ilgi ile okuduk (1). Çelişkili bulduğumuz bazı 
hususları belirtmek istiyoruz.
 Bu çalışmada kalıtsal trombofilinin belirlenebilmesi 
amacıyla olgularda faktör V Leiden ve protrombin gen 
G20210A mutasyonları ile metilentetrahidrofolat redük-
taz (MTHFR) C677T polimorfizmi varlığı çalışılmıştır. Gün-
cel kaynaklar kalıtsal trombofili paneli olarak aktive 
protein C direnci veya faktör V Leiden, protrombin gen 
G20210A mutasyonu, protein C, protein S ve antitrom-
bin aktivitelerinin çalışılmasını önermektedirler (2). Sık 
görülen kalıtsal trombofili nedenleri faktör V Leiden ve 
protrombin gen G20210A mutasyonu olup, birlikte kalıt-
sal trombofilili olguların %50-60’ını meydana getirirler. 
Kalıtsal doğal antikoagulan eksiklikleri olan antitrom-
bin, protein C ve protein S eksiklikleri ise geriye kalan 
olguların önemli bir kısmını oluşturur (2). Çok az sayıda 
olgu disfibrinojenemi ile ilişkilidir. Bu çalışmada doğal 
antikoagulan eksikliklerinin belirlenmesinde kullanılan 

protein C, protein S ve antitrombin aktiviteleri değerlen-
dirilmemiştir. 
 Diğer taraftan, yazarlar tarafından MTHFR C677T poli-
morfizmi kalıtsal trombofilinin bir nedeni olarak tanım-
lanmıştır. 2007 yılında yayınlanan Bezemer ve arkadaş-
larının yürüttüğü büyük bir çalışma MTHFR C677T poli-
morfizminin venöz tromboz riskine etkisini değerlendir-
meyi amaçlamıştır (3). Derin ven trombozu veya pulmo-
ner embolili 4375 hasta ile 4856 kontrol olgusunu içeren 
bu araştırmada elde edilen sonuç venöz tromboembo-
lizm etyolojisinde MTFR C677T polimorfizminin küçük 
bir etkisinin dahi olamayacağıdır. Başka çalışmalarda da 
benzer sonuçlar elde edilmiş olup, 2013 yılında Simone 
ve arkadaşları tarafından yayınlanan, ülkemiz verilerini 
de içeren ve 11.000 olgu ile 21.000 kontrolü içeren bir 
meta-analizde de MTFR C677T polimorfizminin venöz 
tromboembolizme herhangi bir etkisinin bulunmadığı 
gösterilmiştir (4,5). 2013 yılında yayınlanan “American 
College of Medical Genetics and Genomics” kılavuzu 
giderek artan kanıtlar karşısında MTHFR polimorfizmle-
rinin rutin trombofili değerlendirmesinin bir parçası ola-
rak istenmemesi gerektiğini bildirmiştir (6). Esasen, 
MTHFR C677T çok yaygın gözlenen bir polimorfizm olup, 
2005 yılında Sazcı ve arkadaşlarının yayınladıkları veri-
lere göre ülkemizde sağlıklı insanlardaki MTHFR poli-
morfizm sıklıkları C677T (heterozigot) için %42,9 ve 
T677T (homozigot) için ise %9.6 gibi yüksek değerlerde-
dir (7).
 Vurgulanması gereken bir diğer husus ise araştırma-
cıların incelediği açıklanamayan infertiliteli olgularda 
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Açıklanamayan infertilite etiyolojisinde kalıtsal trombofili nedenleri bir risk faktörü olarak incelenmemelidir
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kalıtsal trombofili nedenlerinin araştırılmasının gerekip 
gerekmediğidir. Casadei ve arkadaşları 100 açıklanama-
yan infertiliteli kadın ile infertilitesi olmayan 200 kadını 
karşılaştırdıkları çalışmalarında faktör V Leiden, prot-
rombin gen G20210A mutasyonu ve MTHFR C677T 
yönünden anlamlı fark bulmamışlardır (8). 2012 yılında 
yayınlanan Steinvil ve arkadaşlarının çalışmasına göre 
açıklanamayan yardımcı üreme teknikleri yetersizlikle-
rinde gerek trombofili taramasının, gerekse antikoagu-
lan tedavinin endikasyonu bulunmamaktadır (9). “British 
Committee for Standards in Haematology” tarafından 
hazırlanan kalıtsal trombofili kılavuzu yardımcı üreme 
teknikleri kullanılan asemptomatik bireylerde test yapıl-

mamasını istemektedir (10). Son olarak, “American Soci-
ety for Reproductive Medicine” infertilite değerlendir-
mesinde hastalara trombofili testlerinin uygulanmasını 
önermemektedir (11).
 Sonuç olarak, infertilite etiyolojisinde olası risk faktö-
rü olarak kalıtsal trombofili nedenleri incelenmemelidir. 
Kalıtsal trombofili nedenlerinin araştırılmasına ihtiyaç 
duyulan durumlarda MTHFR C677T polimorfizmi varlığı 
araştırılmamalıdır.  
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