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Faktor V Leiden Mutasyonu

Faktér V genindeki nokta mutasyonu sonucu ortaya ¢
kan aktif protein C(APC) rezistansi, vendz tromboembolik
hastaliklarda en sik rastlanan defektlerden bir tanesidir (1,
2). Faktdr V genindeki bu mutasyon FV Leiden ya da FV
Q506 olarak tanindigi gibi R506Q ya da G 1691 A seklinde
de anilmaktadir (3). Bu nokta mutasyonu (G 1691 A),
506'nal pozisyondaki Arg amino asitini Gin amino asitine
cevirir (1,2). Normal hemostaziste APC, faktér Va ve Vil
la'nin proteolitik inaktivizasyonuna neden olur (4). Faktdr V
Leiden de, olusan tek bir nokta mutasyonu APC tarafindan
taninan major proteolitik kesim bélgesini yok ettiginden,
faktor V APC'ye rezistansl duruma gelir fakat normal pro-
koagulant aktiviteye sahiptir (2, 4). R506Q degisiminin has-
talarin %80 - %90 kadarinda APC rezistansindan sorumlu
oldugu rapor edilmistir (2).

Faktor V Leiden mutasyonu, yaklasik %20-40 vendz
tromboz olgusunda en yaygin neden olarak ortaya ¢lkmak-
tadir. Bu mutasyonun sikigi ABD icin %4-6, Flemenk toplu-
mu icin %2-4 ve Isve¢ toplumu icin %7 bulunmustur. Diger
toplumlardaki sikligin da yaklasik bu dtizeylerde oldugu sa-
nilmaktadir. Fakat genel olarak beyaz irkta daha yaygin ola-
rak gordillirken Asya ve Afrika toplumlarinda daha seyrek
gorulmektedir (4).

Faktér V Leiden mutasyonu taslyan bireylerde venéz
tromboz, periferal vaskiler hastaliklar, felc, tekrarlayan
dusuk, pulmoner embolizm ve kalp krizi gortlme riski art-
maktadir. Heterozigotlarda faktér V mutasyonu vendz
tromboz riskini 7 kat, homozigotlarda ise 80 kat arttirmak-
tadir. Ayrica hamilelik, obesite, kanser, travma, lupus anti-
koagulant, dogum kontrol hapi kullanimi, dstrojen terapisi
diyabet, hareketsizlik ve koagulasyon mekanizmasindaki di-
ger defektler de vendz tromboz riskini artiran faktorler ara-
sinda sayllmaktadir (3).

Faktér V Leiden mutasyonu penetransi azalmis otozo-
mal dominant kalitim gdsterir. Bu mutasyonu tastyan tim
bireylerde belirtilen saglik problemleri gértilmedidi icin azal-
mis penetranstan s6z edilmektedir. Heterozigotlarin %10
kadarinin, homozigotlarin hemen hepsinin yasamlari stire-
since vendz tromboz gegirme riski vardir.
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Antikoagulant mekanizmaya etki eden kalitsal faktérle-
rin ve bu mekanizmada fonksiyon degisimine yol acan di-
ger faktdrlerin tromboz riskini artirdigi dstindlebilir, fakat
bu kurguda miyokardiyal infarktus riskine yol acan neden-
ler hakkinda bilgi cok azdir (4). Antikoagulant mekanizma-
daki defektli bir cevap miyokardiyal infarkttis gelisiminde rol
aliyor olabilir (4). Faktér V Leiden mutasyonu da defektli ce-
vaplarda bir tanesi olarak duistindlebilir. E§er bir kiside Fak-
tér V Leiden mutasyonu nedeniyle APC rezistansi varsa,
boyle kisiler kan pihtilagmasi yéntinden buytk bir risk altin-
da demektir.

Bazi arastirmacilar tarafindan yapilan calismalarda, mi-
yokardiyal infarkttis hikayesine sahip olan ya da olmayan bi-
reyler arasinda Faktor V Leiden prevalansinda herhangi bir
faklilik gortlmemistir (4). Fakat, Faktor V Leiden ve major
kardiyovaskdiler risk faktorlerinin birlikte bulunmasi, miyo-
kard infarktis riskini arttiriyor gortilmektedir (4). Ayrica mu-
tasyonun otozomal dominant niteligi ve genin penetransin-
daki azalma, mutasyonla miyokard infarktlst arasindaki
baglantiyr ortaya ¢ikarmiyor olabilir. Onun icin R506Q calis-
malarinda, penetrans azalmasinin pihtilasma riskini gizleye-
bilecegi gerceginin unutulmamasi gerekmektedir.
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