T.C. SAGLIK BILIMLERI UNIVERSITESI
BAGCILAR EGIiTIM VE ARASTIRMA HASTANESI
COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI KLINIGi

(Klinik Egitim Sorumlusu: Uzm. Dr. Ozgiil Yigit)

HENOCH SCHONLEIN PURPURASI’NDA SISTEM
TUTULUMLARININ ERKEN SAPTANMASINDA
ORTALAMA TROMBOSIT HACMININ
DEGERLENDIRILMESI

Dr. Abdulrahman OZEL

TEZ DANISMANI

Uzm. Dr. Ozlem BOSTAN GAYRET

(UZMANLIK TEZI)

ISTANBUL-2017



TESEKKUR

Doktorlugun sadece bir meslek olmadigint aklima kaziyan, meslek askiyla
bana ilham veren, asistanligim siiresince engin bilgi ve tecriibelerinden

yararlandigim degerli hocam Uzm. Dr. Ozgiil YIGIT e,

Asistanligim boyunca ve tez ¢alismamin planlanmasinda, arastirilmasinda,
yiirtittilmesinde ilgi ve destegini esirgemeyen tez danigsmanim ve bas asistanimiz

Uzm. Dr. Ozlem BOSTAN GAYRET e,

Destegi, ¢caliskanligi ve zarafeti ile hep yamimda olan bas asistanimiz Uzm.

Dr. Meltem EROL a,

Tamstigimiz giinden itibaren bana yeni bakig acilart saglayan, egitimime ve
hayatima nice katkilart olan Dog¢. Dr. Emrah CAN ve Uzm. Dr. Sertac HANEDAN
ONAN ve Uzm. Dr. Hikmet Tekin NACAROGLU 'na,

Dort seneyi iyisi ve kotiistiyle birlikte gecirdigim es kidemlerim Dr. Ahmet
SENER ve Dr. Ovgii BUKE 'ye

En stkintilli anlarimda bana destek verip tiziintiimle tiziilen sevincimle sevinen
degerli esim Nurcan’a ve destek ve sevgilerini her zaman hissettigim, istedigim

meslegi yapabilmemi miimkiin kilan canim annem ve meslektasim babama,

Tesekkiirlerle...

Dr. Abdulrahman OZEL

Istanbul- 2017



ICINDEKILER

Sayfa No:

B O] 01 2 S Q0] 2RO i
ICINDEKILER .........ooovoiiiieeeeee et ettt sn st anenans iii
TABLOLAR LISTESI......coooiiiiiiiiiccse et v
KISALTMALAR ot Vi
OZET .......o oo Vil
A B S T R A T e e rae e rreean iX
1. GIRIS VE AMAGC ..ottt 1
2. GENEL BILGILER............ccooviiiiiiiiti e 3
2.1. HENOCH-SCHONLEIN PURPURASI .......c.ccecsieetiieeteereeeeesess s 3
2.1.1. TANIM VE SIKLIK ..o 3
212, ETYOLOJL ettt 3
2.1.3. HISTOPATOGENEZ .....coeoiiiiiiiiiinineeeeieensessessiessessesse s 5
2.1.4., KLINIK BULGULAR ......ccioiiiiiteceee ettt 7
2.1.41.  Cilt bul@ulari......cooooiiiiiiiiiii 7
2.1.4.2.  Eklem bulgulart ........ccccooiiiiiiiiiiiii 8
2.1.4.3. Gastrointestinal bulgular..............cocooiiiiiiie 8
2.1.4.4.  Renal BUlQUIAr.........cccooiiii 9
2.1.4.5. Diger genitoliriner bulgular ...........cccccovoiiiiiiiiiieeee, 10
2.1.4.6. Diger nadir bulgular:...........cccccoviiiiiiiiiiin 11
2.1.4.6.1. Santral SINIr SISTEMI ......ceeieiiiiieiiie e 11
2.1.4.6.2. Akciger tutulumu..........cceviiiiiiiiii i 11
2.1.4.6.3. Kalp tUtUlUmMU......ccoviiieiiccccceee e 11

2.1.5. LABORATUVAR BULGULARI ..ot 12



2.1.6. RADYOLOJIK BULGULAR ......cceooviiriiieirireinieiesieseissre s 13

2.1.7. TANI VE TEDAVI...cocoiiiiiiiiiiicesiesiee s 14
2.1.7. 1. AYITICTEANT coviiiiiiiiiicieee e 14
2172, TANL.tiiiiiiiiiiieceee e 15
2.1.7.3. TeOAVI c.cociiiicii s 16
2.2. ORTALAMA TROMBOSIT HACMI (OTH)......ccoevvereriececreeeeceeee e 17
3. MATERYAL VE METOD ..ot 20

3.1. Istatistiksel DeSerlendirie ............ccccveverrieereiereriscreieee e 20
4. BULGULAR ... .ot 22
5. TARTISMA ...t 28

TR B 1) 11§ (S TP STRRRRTIN 31
B.  SONUC ...t 32
7. KAYNAKLAR L. 33



Tablo 1.
Tablo 2.
Tablo 3.

Tablo 4.

Tablo 5.

Tablo 6.

TABLOLAR LISTESI

Sayfa No:
Hasta ve kontrol grubu demografik ozellikleri............cccoooiviiiniiiinnnns 22
Hastalarin klinik 0zelliKIer .........ccooovviiiiiiii e 22
Hasta ve kontrol grubu hemogram parametreleri..........cccccceevveviieveennn. 24
GIS tutulumu olan ve olmayan HSP’li hastalarda hemogram
parametrelerinin Karsilagtirmast ........coocveeiiieeiiee e 25
Renal tutulumu olan ve olmayan HSP’li hastalarda hemogram
parametrelerinin Karsilagtirmast ..........coocveiiiiiicnieeiie e 26

Artriti olan ve olmayan HSP’li hastalarda hemogram parametrelerinin

Kargilagtirmast .......cveeiriiir i 27



OTH (MPV)
HSP
GIS
SLE
HLA
iTP
RA
GN

WBC
PNL

USYE
FMF
ANA
ANCA
MSS
EEG
NLR

GIS

pg/dl

umol/L

KISALTMALAR

- Ortalama Trombosit Hacmi

: Henoch-Schonlein Purpurasi

: Gastrointestinal sistem

. Sistemik Lupus Eritematozis

: Insan Lokosit Antijeni

: Immun Trombositopenik Purpura
: Romatoid Artrit

. Glomeriilonefrit

: Beyaz Kiire Sayis1

: Polimorf niiveli 16kosit

: Ust Solunum Yolu Enfeksiyonu
. Ailevi Akdeniz Atesi

: Anti Notrofilik Antikor

. Anti Notrofilik Sitoplazmik Antikor
: Merkezi Sinir Sistemi

: Elektro Ensefalo Grafi

: Notrofil Lenfosit Orani

: Gastro Intestinal Sistem

: Mikrogram

: Mikrogram Desilitre

: Mikromol Litre

vi



HENOCH SCHONLEIN PURPURASI’NDA SiSTEM
TUTULUMLARININ ERKEN SAPTANMASINDA ORTALAMA
TROMBOSIT HACMININ DEGERLENDIRILMESI

OZET

Henoch-Schonlein purpurast (HSP) cocukluk ¢aginin en sik goriilen vaskiiliti
olup genellikle selim seyirli olmasina ragmen nadiren intestinal ve renal tutuluma
bagl agir komplikasyonlar goriilebilir. Caligmamizda HSP in sistem tutulumlarini

erken saptamada ortalama trombosit hacminin (OTH) degerini arastirmay1 planladik.

Saglik Bilimleri Universitesi Bagcilar Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk
Saglig1 ve Hastaliklar1 Klinigi’nde Ocak 2013 ve Aralik 2016 tarihleri arasinda HSP
tanisi alan 119 hasta ve 75 saglikli kontrol ¢alismaya alindi. Hastalarin yasi, cinsiyeti
ve bagvuru giiniindeki sistem tutulumlar1 yoniinden fizik muayeneleri, tam kan

sayimi, tam idrar incelemesi, digkida gizli kan tetkiki dosyalarindan kaydedildi.

Henoch-Sconlein Purpurasi tanisi alan 119 hastanin 75’1 erkek, 44’4 kiz olup
yas ortalamasi 7,82 £ 3,01 yil idi. Kontrol grubunu ise 37’s1 kiz ve 38’1 erkek olan 75
cocuk olusturmakta ve ortalama yas 8,55 + 3,09 yil idi. Hastalarin 41’inde intestinal
tutulum (% 34,45), 35’inde renal tutulum (% 29,41), 21’inde artrit (% 17,65) tespit
edildi. GIS tutulumu olan hastalarin tamaminda karin agris1 varken, gaitada gizli kan
36 olguda (% 30,25), proteiniiri 10 olguda (% 8,4), hematiiri 32 olguda (% 26,89)

saptandi.

GIS tutulumu olan hastalarin ortalama OTH degeri 6,58 + 1,05, GIS tutulumu
olmayan hastalarin ortalama OTH degeri 6,88 + 1,17 idi. GIS tutulumu olan ve
olmayan hastalarin OTH ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

gozlenmemistir (p=0,170).

Renal tutulumu olan hastalarin ortalama OTH degeri 6,66 + 1,08, renal
tutulumu olmayan hastalarin ortalama OTH degeri 6,83 £ 1,16 idi. Renal tutulumu
olan ve olmayan hastalarin OTH ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik gézlenmemistir (p=0,461).

Artriti olan hastalarin ortalama OTH degeri 6,83 + 1,1, artriti olmayan
hastalarin ortalama OTH degeri 6,77 + 1,15 idi. Artriti olan ve olmayan hastalarin

vii



OTH ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmemistir

(p=0,833).

Sonug olarak bizim ¢alismamizda intestinal ve renal tutulumu, artriti olan
hastalarda OTH degeri, bu tutulumlarin olmadigi hastalardan farkli olmadig:
goriilmiistiir. HSP’de sistem tutulumlarini erken saptanmada OTH’nin laboratuvar

parametresi olarak kullanilamayacagini diisiinmekteyiz.
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EVALUATION OF MEAN PLATELET VOLUME IN EARLY
DETECTION OF SYSTEM INVOLVEMENT IN HENOCH
SCHONLEIN PURPURA

ABSTRACT

Henoch-Schonlein purpura (HSP) is the most common vasculitis in
childhood, and although it is usually a benign vasculitis, severe complications due to
intestinal and renal involvement are rarely seen. In our study, we planned to
investigate the mean platelet volume (MPV) value of early detection of HSP

systemic involvement.

Between January 2013 and December 2016, 119 patients with HSP diagnosis
and 75 healthy controls were enrolled in the Bagcilar Training and Research Hospital
Pediatry Clinic at Health Sciences University. Physical examinations, complete
blood count, complete urine examination, and secret blood examination files on stool
were recorded for the age, sex, and systemic involvement of the patients on the day

of admission.

Of the 119 patients who were diagnosed with Henoch-Sconolein Purpura, 75
were males and 44 were females and the mean age was 7.82 + 3.01 years. The
control group consisted of 75 children with 37 girls and 38 boys with a mean age of
8.55 + 3.09 years. Forty-one patients had intestinal involvement (34,45%), 35 had
renal involvement (29,41%), and 21 had arthritis (17,65%). In all patients with
gastrointestinal involvement, abdominal pain was found in 36 cases (30.25%),

proteinuria 10 cases (8.4%) and hematuria 32 cases (26.89%) in the stool.

The mean MPV value of the patients with GI involvement was 6.58 + 1.05,
and the mean MPV value of the patients without GI involvement was 6.88 = 1.17.
There was no statistically significant difference between the mean MPV scores of

patients with and without GIS involvement (p = 0,170).

The mean MPV value of patients with renal involvement was 6.66 + 1.08 and
the mean MPV value of patients without renal involvement was 6.83 + 1.16. There
was no statistically significant difference between the MPV averages of patients with
and without renal involvement (p = 0.461).



The mean MPV value of patients with arthritis was 6.83 + 1.1, and the mean
MPV value of patients without arthritis was 6.77 + 1.15. There was no statistically
significant difference between the MPV averages of patients with and without
arthritis (p = 0.833).

In conclusion, in our study, MPV values in patients with intestinal kidney and
joint involvement were not different from those without systemic involvement. We
think that MPV can not be used as a laboratory parameter for early detection of

systemic involvement in HSP.

Anahtar kelimeler: hsp, mpv, trombosit, vaskiilit



1. GIRIS ve AMAC

En sik goriilen ¢ocukluk cagi vaskiiliti olan Henoch-Schonlein purpurasi
(HSP) ¢ogunlukla tedavisiz diizelirken, nadiren hastalik seyrinde komplikasyonlar

ortaya ¢ikmaktadir ve uzun déonem prognoz bobrek tutulumunun derecesine baglidir
(1).

Henoch-Schonlein  purpurast (HSP) trombositopeni olmaksizin palpabl
purpura, kolik seklinde karin agrisi, artrit ve/veya artralji seklinde eklem tutulumu ile
mikroskopik hematiiriden akut glomerulonefrite kadar degisen bobrek tutulumu olan
sistemik bir vaskiilittir. En sik 5-15 yaslar1 arasinda ve erkeklerde kizlara gore 1,5 kat
daha fazla goriiliir (1,2). Toplumda goriilme oran1 10-20.4/100.000 olarak tahmin
edilmektedir (3).

Hastaligin ortaya ¢ikmasi mevsimsel farklilik gosterip 6zellikle son bahar ve
kis aylarinda ve iist solunum yolu enfeksiyonu sonrast daha sik gdzlenir. Enfeksiy6z
ajanlarin, Ozellikle de beta-hemolitik streptokoklarin  hastaligr tetikledigi
bilinmektedir. Bunun disinda Mycoplasma pneumoniae, Bartonella henselae ve asilar

en sik suclanan diger predispozan faktorlerdir (1,2).

Cesitli  antijen uyarillariyla olusan  sistemik  dolasimda  bulunan
immiinkompleksler kapiller duvarda birikip kompleman sistemini aktive etmekte,
kemotaksis meydana gelmekte, PNL (polimorfoniikleer 16kosit) gdcli olusmakta,
degraniilasyon sonucu polimorfoniikleer 16kositler parcalanip (l6kositoklasis) damar
duvar1 ve g¢evresinde destriiksiyon meydana gelmektedir (3,4). Damarlarda yaygin
olarak IgA birikimi olmasi, IgA ile ilgili bagisiklik sistemi cevabinin hastaligin
patogenezinde rol oynayabilecegini diisiindiirmektedir. Bununla beraber hastaligin

kesin patogenezi tam olarak bilinmemektedir (1,2).

HSP tanis1 klinik bulgulara dayanir. HSP’de laboratuvar bulgular1 olarak
trombositoz, 16kositoz, orta derecede anemi, CRP, sedimentasyon yiiksekligi olmakla
birlikte HSP icin spesifik degildir (5) Ayrica HSP’deki multisistem tutulumu
ongoren 0zgiil laboratuvar yoktur. Hemogram parametreleri notrofil-lenfosit orani
(NLO), ortalama trombosit hacmi (OTH) ucuz ve kolay ulasilabilen parametreler

olmasi nedeniyle son yillarda HSP ve diger inflamatuar hastaliklarin tanisinda ve



klinik bulgularin siddetini degerlendirmede yaygin olarak kullanilmaya baslamistir

(6,7, 8, 9,10).

Bu ¢alismada HSP’li hastalarda sistem tutulumlari erken saptamada ortalama

trombosit hacmini degerlendirmeyi amacladik.

Keywords: hsp, mpv, platelets, vasculitis



2. GENEL BILGILER

2.1. HENOCH-SCHONLEIN PURPURASI
2.1.1. TANIM VE SIKLIK

Henoch-Schonlein purpurast (HSP) etyolojisi tam olarak bilinmeyen,
ozellikle cilt olmak iizere gastrointestinal sistem, bobrekler, eklemler ile daha nadir
olarak diger organ ve sistemlerin etkilendigi bir 16kositoklastik kiiclik damarlar1 tutan
sistemik bir vaskiilitidir. HSP siklikla 5-15 yas arasi ¢ocuklarda goriiliir bu yiizden
HSP cocukluk c¢agi hastalig1 olarak degerlendirilir ve bu goriilen trombositopenik

olmayan purpuranin en sik sebebidir (3,5,8,11,14).

Henoch schonlein purpurasi hastaligi “Allerjik purpura”, “Alerjik vaskiilit”,
“Anafilaktoid purpura”, “Romatoid purpura”, “Lokositoklastik vaskiilit” ve “Peliosis

romatika” olarak da adlandirilmustir (11,14).

Ik olarak Heberden 1806°da Robert Willan 1808’de HSP’ye bulgularina
uyan olgular bildirmistir. 1837°de Johan Schdnlein artalji ve purpuranin birlikteligini
“peliosis rheumatica”olarak adlandirmis olup bulgulara sik olarak idrarda ¢okeltilerin
eslik ettigini tespit etmistir.1868’de Eduard Henoch hastaligin gastrointestinal
tutulumuyla beraber ciddi renal bulgularini tanimlamistir (34,37,39,57). “The
American Collage of Rheumatology” (ACR) tarafindan (1990) ve daha sonra
EULAR/PReS (2005) tarafindan HSP tani kriterleri belirlenmistir (5,27).

HSP esas olarak ¢ocukluk ¢agi hastaligidir ve erkeklerde kizlardan 1.5-2 kat
daha fazla goriiliir (1,2,5). Toplumda goriilme orani 10-20.4/100.000 olarak tahmin
edilmektedir (37,39,46,57).

2.1.2. ETYOLOJIi

Hastaligin  etyolojisi kesin olarak bilinmemektedir. Farkli antijenik
uyaranlarla olusan immiinkomplekslerin meydana getirdigi immiinopatolojik siirecle
olustugu kabul gormektedir. Siirekli immiinsiipresif tedavi altinda iken tipik
bulgular1 ile HSP gegiren olgularin varligi asil tetikleyicinin bagisiklik sistemindeki
bir bozukluk olmayip, bir enfeksiyon etkeninin tetikledigi immiinolojik yanitin

hastaliga yol agtigin1 diistindtirmektedir (1,3,5,11,14,15,16,17,18).



Infeksiyon ile tetiklenmede 4 patojenik mekanizma hipotezi belirtilmektedir
(11,19).

1) Molekiiler benzerlik hipotezi: Mikroorganizmalar, insan kiigiik damarlari
ile benzer epitoplar1 paylasir. Bu patojenlerin invaze olmasi ile hiicresel ve humoral

immiin cevap baglar ve damarlar ile reaksiyona girer.

2) Seyirci aktivasyon hipotezi: Patojen baslangigta, hiicre ve doku hasari

olusturan non-spesifik inflamasyon baslatir. Daha sonra sekestre otoantijenler gelisir.

3) Kendini degistirme hipotezi: Invazif mikroorganizmalar, dogrudan
vaskiiler protein ile reaksiyona girer ve neo-antijen olusturur. Daha sonra immiin

reaksiyon aktive olur.

4) Siiperantijen hipotezi: Streptokok gibi bazi bakteriler ve virusler
siiperantijen tagimaktadirlar ve bunlar direkt aktive T hiicreleri ile etkilesir. Sonug

olarak HSP gelisimi i¢in tek bir ortak antijen yoktur.

HSP tanis1 almis hastalarin 2/3' iinde geg¢irilmis bir {iist solunum yolu
enfeksiyonu Oykiisli olmasi, solunum yolu enfeksiyonlarinin yogun olarak goriildiigi
kis ve ilkbahar aylarinda HSP'nin daha sik goriilmesi enfeksiyon hastaliklari ile
iliskisinin bir gostergesi olmakla beraber bu birlikteligin kis aylarinda USYE
sikligindaki genel artisa bagl bir rastlantt olup olmadigi ise belirsizdir. En fazla

suglanan enfeksiyon etkeni streptokoklardir (30).

Streptokok enfeksiyonlari ile iligkisi yaninda adenoviriis, parvoviriis, yersinia,
legionella, varicella zoster, mycoplasma pneumoniae, bartonella hanselae, epstein-
barr virus, mycobacterium tuberkiilosis, campylobacter jejuni, hepatit A ve B virtis,
salmonella, shigella, coksackie viriis, rubeola, rubella, toksocara canis, entamoeba
histolytica, parainfluenza viriis, haemophilus influenzae enfeksiyonlar sonrasinda da

gelistigi bildirilmistir (26,30).

Diger etyolojik faktorler; asilar (kizamik, tifo, paratifo, kolera, sart humma),
besin allerjileri, bocek 1siriklari, ilaglar (penisilin, kinidin, salisilat, kolsisin,
indometazin, ampisilin, lisinopril, fenasetin, eritromisin, enalapril, siilfonamidler,
tetrasiklin, losartan, vankomisin, difenhidramin, allopurinol), FMF (Ailevi Akdeniz

Atesi) ve soguk olarak siralanabilir (1,4,5,21).



HSP hastaliginda genetik gecis gosterilememistir. Hastalarin aile hikayesi
negatiftir ancak aile bireylerinden birinde HSP goriiliirken diger bireyde IgA
nefropatisi goriilebirilir (4,22). Ayrica HLA-DRB1*07 geni HSP’li hastalarda
yiiksek bulunmustur (47).

Kompleman aktivasyonunu takiben vazodilatasyon ve kemotaksiste artma
meydana gelir. Ayrica immun kompleksler, monosit ve graniilositler gibi inflamatuar
hiicrelere, ylizeylerinde bulunan Fc reseptor araciligi ile baglanarak, sitokin ve enzim

salinmasina ve hiicre aktivasyonuna direkt olarak yol acabilirler (21).

Burada bazal membrana ulasan nétrofiller serbest oksijen radikallerini ve
cesitli proteinazlar1 (elastaz, kollajenaz) dis ortama salarak doku zedelenmesini

bagslatir.

Aktive notrofillerden salinan 16kotrien B4 artmis notrofil kemotaksisi,
agregasyonu ve plazma eksudasyonu ile inflamasyonu arttirir. Endotelial fosfolipaz
A2 aktivasyonu ile arasidonik asit yikilarak, doku kaynakli iltihabi mediatorlerin
(prostaglandin, tromboksan, 16kotrien) salinimi artar. Sonugta tiim bu mekanizmalar

vaskiiler nekroza neden olur (13,21,23).
2.1.3. HISTOPATOGENEZ

Hastaligin etyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte IgA’nin HSP’nin
etyopatogenezinde ¢cok 6nemli oranda rol oynadig: diisliniilmektedir. Bu diisiincenin
ortaya ¢ikma sebebi artmis IgA konsantrasyonu, dolasan IgA immiin komplekslerin
varligi, IgA romatoid faktor, IgA fibronektin kompleksi, IgA iceren periferik kan
lenfositleri, I[gA olusumunu i¢eren immiino regiilator anormallikler olarak sayilabilir
(23). Son yillarda yapilan ¢alismalarda HSP gelisminde rol alan IgA’nin anormal
yapida olan IgA1 oldugu bildirilmektedir (15,16,17,18,21,24).

Deri, bobrek ve gastrointestinal bulgular aseptik vaskiilit sonucu
olusmaktadir. Hastaliktan etkilenen damarlarin ¢evresi PNL, mononiikler hiicreler,
eozinofiller ve eritrositlerle sarilidir. Patognomonik bulgu olarak lokositoklasis yani

parcalanmis 16kositlerin varligi gézlenir (25).

Glomeriiler lezyonlarda gosterilen IgA ve C3 depolanmasi hastaligin immiin
komplekslerle gelistigini diisiindiirmektedir. Dolasan immiinkompleksler damar

duvarinda vaskiiler gegirgenligin arttig1 yerlerde birikerek kompleman sistemini



aktive eder ve inflamasyon siireci baglar (26,27). HSP’li olgularda C2 eksikligi,
homozigot null C4 fenotip ve C4b eksikligi gibi kompleman bozukluklarnin
bildirilmesi komplemanin alternatif yoldan aktive oldugunu diisiindiiriir. Bu goriisii
HSP’li ¢ocuklarin 1/3{inde diisiik CH50 ve properdin diizeyi ile normal Clq, C4 ve
C3 diizeylerinin varlig1 giiclendirir (28). Fakat yapilan birkac calismada diisiik serum
Clq ve C4 diizeylerinin bildirilmesi bazen klasik yolun da aktive edilebildigini
gostermektedir (29).

Kompleman yikim firiinlerinin (C3a, C5a) kemotaktik etkisi ile olay yerine
PNL infiltrasyonu gergeklesir. Bu PNL'lerin g¢esitli enzim ve serbest oksijen
radikallerini salgilamasi ile vaskiiler selliiler matrikste ve ¢evre dokularda yikim
meydana gelir. Buradaki olusum mekanizmasi, degraniilasyon gelistikten sonra

PNL’lerin hiicre ¢ekirdeklerinin par¢alanmasidir (30,31).

Derinin lezyonlu ve saglam kisimlarindan alinan biopsi orneklerinin direkt
immunfloresan mikroskopi ile incelenmesinde %70’den fazlasinda IgA ve C3
birikimi gosterilebilir. Bunlarin disinda diger Ig’ler, fibrin, fibrinojen birikimi de

bulunabilir (17,32).

Henoch-Schonlein  Purpurasinda rutin - koagiilasyon testleri genellikle
normaldir. Bununla beraber bazi c¢alismalarda faktor XIII (FXIII) diizeyinde
diistikliik, kapiller rezistansta hafif azalma ve trombosit fonksiyonunda kazanilmig
bozukluk saptanmistir. Yapilan diger ¢aligmalarda ise HSP hastalarinin bir kisminda
koagiilasyon sisteminin aktive oldugu ve fibrinolitik sistemde bozukluk oldugu

vurgulanmigtir (24-31).

HSP’de primer renal lezyon endotelyal ve mezenkimal hiicrelerin her ikisini
de tutan proliferatif glomerulonefrittir. Mezengial hiicrelerde ve matrikste fokal ve
segmental tutulum vardir. Glomeriillerde PNL infiltrasyonu vardir. En yaygin

goriilen lezyon hafif, fokal ve segmental mezengial proliferasyondur (15,26,37,39).

HSP c¢ocukluk c¢aginda goriilen kresentik glomerulonefritin en sik
sebeplerindendir. %50’nin {izerinde kresent olusumu kotii prognoz gostergesidir
(34,35,37,46).

HLA-DRB1*07 gen lokusu, HSP’li vakalarda kontrol grubuna oranla ¢ok
yiiksek saptanmistir (3,15). HLA-B35 ise renal komplikasyonlarin gelismesinde rol



oynayan bagimsiz bir risk faktorii olarak saptanmustir (37). IL-8 gen polimorfizmine
sahip baz1t HSP olgularinda da renal hastalik gelisimine yatkinlik gozlenmistir (38).
ICAM-1 lokusundaki 469. kodon polimorfizminin, ciddi gastrointestinal

komplikasyonlara karsi koruyucu etkiye sahip oldugu bulunmustur (46).
2.1.4. KLINIK BULGULAR

Henoch Schonlein purpurasinin klinik bulgular1 palpabl purpura seklinde cilt
lezyonlari, eklem tutulumu, gastrointestinal sistem tutulumu sonucu karin agrisi ve

bobrek tutulumu sonucu olusan hematiiri ile karakterizedir (5).

HSP tanmyr klinik olarak alirken nadiren cilt biyopsisiyle taninin
desteklenmesi gerekir. Klinik bulgular yasla paralel degisliklik gosterir. Ornek olarak
bobrek tutulumu iki yasindan kiigiik ¢ocuklarda biiyiiklere oranla daha nadir goriiliir,
ancak bu yas grubunda subkutan ddem daha sik olarak karsimiza cikar. Iki yasin
altinda bobrek tutulumu %23, gastrointestinal tutulum %29, artrit %56, sagli deri
O0demi %59, diger doku 6demleri %71 olarak bildirilirken, iki yas iistiinde ise bu
degerler bobrek igin %43, gastrointestinal sistem igin %75, artrit i¢in %73, saclh deri
O6demi i¢in %19, diger doku 6demleri i¢in %51 olarak bildirilmistir. HSP olgularinin
cogunlugu monofazik (%80), ¢cok az bir kismi da polifazik (%10-20) ve kronik (%5)
bir gidis gosterir (40,41,42). ileri yaslarda agir bir tablo goriilmesine karsin dzellikle
iki yas altinda ¢ok daha hafif bir klinik gidis goriillmektedir (1,5,16,17,28,43).

Henoch Schonlein purpurast akut olarak baglayabilecegi gibi yalnizca birkag
belirtinin ayn1 anda ya da haftalar, aylar i¢inde sinsi bir sekilde ardarda ortaya
cikmasiyla da baglayabilir. Klinik semptomlar kiiciik damar hasarmin
lokalizasyonlarina bagli olarak goriiliirler (2,3). Hastalik ortalama 4-6 hafta kadar
stirer. Olgularin yaklasik yarisinda, c¢ogunlukla ilk 6 hafta iginde bulgular
yineleyebilir. Nadiren 7 yila kadar yineleyen olgular bildirilmistir (21,44).

2.1.4.1. Cilt bulgulan

Palpabl purpura: Palpabl purpura olarak adlandirilan cilt dokiintiisii hastalik
icin tipiktir ve genelde tan1 koymaya yardimcidir. Klasik lezyonlar baslangigta
pembe, basmakla solan makulopapiiler dokiintii tarzinda olup daha sonra basmakla
kaybolmayan petesi, purpura en sonunda palpabl purpuraya doniisiir. Purpurik

alanlar kirmizidan mora dogru renk degistirir. Pas rengi ve kahverengiye dondiikten



sonra solarak kaybolur. Dokiintiiler 3-4 giin i¢inde solarken yerlerinde gelisen koyu
kahverengi lekeler 10-15 giin kadar siirer. Baz1 hastalarda yeni dokiintiiler 3-4 aya
kadar ortaya c¢ikabilir. Nadiren lezyonlar petesial, iirtikeryal, biilloz 6zellik
gosterebilir. Sonrasinda biiller bir alanda birleserek yiizeyel iilserler olusturabilir.
Ciddi vakalarda hemorajik purpura ve nekrotik lezyonlar 6n planda olabilir. Ayrica
eritema multiforme veya eritema nodosum seklinde lezyonlara da
rastlanabilmektedir. Lezyonlar kasintili olabilir (22,45). Dokiintii, simetrik olarak
ozellikle kalga, ayaklar ve dirseklerin ekstansor yiizleri gibi basiya maruz kalan
bolgelerde ortaya cikar (5,11,22,47). Dokiintii daha da yayilip yiiz ve govdede de
goriilebilir. Dokiintiilerin 6zellikle gluteal alanin altinda bulunmasi, gilin iginde

aktiviteye bagli olarak artmasi sik rastlanan bir 6zelliktir (3,5).

Odem: Sacli deride, alt ekstremitelerde ve ellerde yumusak doku sisligi
gorilebilir (21,47). Bazen dokiintiiden 6nce ortaya cikabilen bu sislikler, anjioddeme
bagl olarak gelisir, proteiniiri varlig1 veya siddetiyle iliskili olmayip basmakla iz
birakmaz (1,2,3). Daha nadir olarak ozellikle de kiiciik yaslarda goz kapaklari,
dudaklar, el veya ayak sirti, kulaklar, sirt ve perinede lokalize 6dem hatta tiim

ekstremitelerde gecici sislik ve duyarlilik gézlenebilir (21).
2.1.4.2. Eklem bulgulari

Henoch Schéonlein purpurali vakalarda eklem tutulumu akut artrit ya da
artralji olarak ortaya ¢ikmaktadir. Yaklasik % 25 olguda dokiintiiden 6nce ilk bulgu
olarak akut artrit veya artralji gortilebilir. Sik olarak dizler, dirsekler, ayak bilekleri
ve el bilekleri tutulur. Eklem tutulumu gegici ise de aktif hastalik boyunca yeniden
belirginlesebilir. Sekel birakmadan iyilesir (15,16,17,18,19,20).

2.1.4.3. Gastrointestinal bulgular

HSP’li olgularda genel olarak karin agris1 seklinde baslayip en sik intermitan
kolik tarzinda agr1 goriliir (1,2,3,33). Genelde dokiintiilerin baglamasiyla beraber ilk
hafta igersinde ortaya ¢ikar (1,2). Kusma, ishal, gobek c¢evresinde akut batini
diistindiiren karn agrist ve kanli gaita goriilebilir. Karin agris1 hastalarin % 15-

40’1inda dokiintiiden 6nce baslayabilir (33,42,49,64).

Agir GIS komplikasyonlar1 olgularm yaklasik olarak % 5’inde goriiliip ve

cogunlukla dokiintiiden sonra ortaya cikar. En sik karsilasilan agir klinik tablo



invajinasyon olmak {izere barsakta iskemi, nekroz, perforasyon, fistiil olusumu, geg
ileal striktiir, akut apandisit, masif iist GIS kanama, pankreatit, safra kesesi hidropsu

ve psddomembrandz kolit goriilebilir. Cerrahi konsiiltasyonu gerekir. (33,42,49,64).

HSP’de nadiren gastrointestinal sistemden protein kaybi ile seyreden “protein

kaybettiren enteropati” goriilebilir (3,5).
2.1.4.4. Renal bulgular

Henoch-Schonlein purpurasinda bdbrek tutulumu en 6nemli morbidite ve
mortaliteye sahiptir (15). HSP'da bobrek tutulumunun insidansi ve siddeti
degiskenlik gosterir. Farkli yayinlarda renal tutulumun %20-80 oldugu bildirilmistir.
Bu farkliligin renal tutulumun farkli kriterlerle tanimlanmasi ve mikroskopik
hematiiriyi tespit i¢in farkli yontemlerin kullanilmasindan dolay1 oldugu diisiiniiliir
(39,46). Renal tutulumun %80' hastaligin ilk bir ayinda goriiliir. Geri kalani sonraki
iki ay i¢inde goriiliirken % 3’iinde dokiintiiden aylarca dnce ve kiigiik bir kisminda

dokiintiiden yillar sonra baslayabilir (37,39,46).

HSP’ de bobrek tutulumu klinik olarak MEADOW klasifikasyonuna gore
siniflandirilir;

grup 1: mikroskopik hematiiri,

grup 2: makroskopik hematiiri,

grup 3: hafif proteiniiri(> 20 mg/m2/saat +/- hematiiri),

grup 4: nefritik sendrom (hematiiri, GFR’de azalma, oligiiri, hipertansiyon,

O0dem),

grup 5: nefrotik sendrom (40 mg/m2/saat proteiniiri, hipoalbiiminemi,

hiperlipidemi, 6dem),
grup 6: mikst nefritik / nefrotik sendrom (37,48).

HSP de izole mikroskopik hematiiri goriilebilecegi gibi proteiniiri,
makroskopik hematiiri, nefrotik sendrom, hizli ilerleyen glomerulonefrit, akut yada
kronik bobrek yetmezligi ve hipertansiyon ortaya ¢ikabilir. Idrarinda anormallik olan
cocuklarin %80’1 ilk 4 hafta iginde, digerlerinin birgogu da sonraki 8 hafta i¢inde
tanimirken kiiclik bir grup hasta, diger belirtiler kaybolduktan aylar hatta yillar sonra
goriilebilmektedir (3,5,8). Bu sebeple tiim HSP hastalari idrar bulgulari agisindan ilk



6 ay haftada bir, sonraki 3 yil siiresince de ayda bir takip edilerek bobrek tutulumu

acisindan gbzlem altina alinmalidirlar (15,57).
HSP’de bobrek biyopsi yapilmasi gereken durumlar:
1. Baslangi¢ donemde akut bobrek yetersizligi/nefritik sendrom olmasi

2. 4 hafta devam eden normal bobrek fonksiyonuyla beraber nefrotik sendrom

olmast

3. Kendiliginden diizelmeyen 4—6 hafta siiren nefrotik diizeyde proteiniiri

(idrar protein/kreatinin >250 mg/mmol) olmasi

4. 3 aydan daha fazla siiren persistan proteiniiri (idrar protein/kreatinin >100

mg/mmol) olmasi

5. Artmus kreatinin, hipertansiyon veya oligilirinin olmas: durumlarinda

bobrek biyopsisi onerilmektedir (37).

Bobrek biyopsi HSP nefriti siniflandirmasi “International Study of Kidney
Disease in Childhood” (ISKDC) tarafindan olusturulmustur (34,39,46,48).

Son donem bobrek yetmezligi genel olarak hastaligin baslamasindan sonraki
ilk 3 yil icinde gelismektedir ancak 15 yil sonrasinda ortaya ¢ikan vakalarda
mevcuttur. Bobrek tutulumunun siddeti ile bobrek disi bulgularin siddeti arasinda

herhangi bir iliski olup olmadigi konusu tartigmalidir (15,33,34,57).

Gastrointestinal sistem tutulumu 6zellikle renal tutulumla baglantili olup agir

GIS bulgular ve kalic1 dokiintiiler nefropati gelisimi agisindan risk faktdriidiir (64).

Klinik bulgulara paralel olarak, renal histopatoloji minimal degisikliklerden
agir kresentik glomeriilonefrit goriinlimiine kadar c¢esitli tablolar sergileyebilir.
Elektron mikroskopide mezengial, subendotelial ve subepitelial depolanmalar
goriilebilir. Immiinfloresan calismalarda IgA, C3, fibrin, IgG, properdin ve IgM
iceren yaygin glomeriiler depolanmalar ortaya c¢ikmaktadir. Henoch Schonlein
purpurasinin sikligi géz Oniine alindiginda ¢ocuklarda kresent olusumu ile giden

glomerulonefritlerin en sik nedenlerinden birisi olarak goriiliir (5,37).
2.1.4.5. Diger genitoiiriner bulgular

Bobrek harici genitotiriner sistem tutulumu dokiintiilerden once goriilebilir.

Skrotal damarlarin kanamasi ve enflamasyona sekonder akut skrotal sislik, %2-35
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gibi degisen oranlarda tanimlanmustir (42,54). Nadir goriilen bir komplikasyon olarak
pelvikalisial sistemi tutan hemorajik tireterittir. 5 yasin altindaki ¢ocuklar hematiiri,
yan agrist ve renal kolikle bagvururlar. Bazi vakalar hidronefroza yol agan iireter
stenozu, perforasyonu ve kalsifikasyonu ile sonuc¢lanabilir. Bu hastalardaki iireter

stenozu genellikle cerrahi diizeltmeyi gerektirmistir (15,16,17,18,19,39,48).
2.1.4.6. Diger nadir bulgular:
2.1.4.6.1. Santral sinir sistemi

Hastalarin %1-8’inde santral sinir sistemi tutulumu meydana gelmektedir.
Santral sinir sistemi (SSS)’nin vaskiiliti sonucu konviilsiyon, intrakranial kanama,
koma, fokal defisitler, EEG anormallikleri ve paraliziler gelisebilir. Bas agrisi,
davranis bozukluklar1 HSP’nin santral sinir sistemi bulgular1 arasinda yer alir.
Guillain Barré Sendromu ve mononoropatiler periferik sinir lezyonlar1 olarak ortaya
cikabilir (22,25). Bilateral santral arter tikanikligi sonucu kalici korliik yasayan

hastalar ¢ok nadirde olsa mevcuttur (21,56).

Vaskiilit ve kanama diatezi sonucu merkezi sinir sistemi (MSS) tutulumu
gozlenebilirken nefrite bagli hipertansiyon ve elektrolit diizensizlikleri sonucunda
MSS bulgularina yol agabilir. Daha nadir olarak periferik noropatiye rastlanabilir
HSP’da santral sinir sistemi tutuldugunda fokal norolojik bulgular ve MR goriintiileri
serebral vaskiiler enflamasyonu diisiindiirebilir. Nadiren anjiografi veya beyin

biyopsisi taninin kesinlestirilmesi igin gerekebilir (5,16,17,18,19,20,21).
2.1.4.6.2. Akciger tutulumu

HSP’de akciger tutulumu nadir goriiliir. Pulmoner vaskiilit nedeniyle
pulmoner hemoraji ve interstisyel akciger hastaligi goriilmektedir. Pulmoner
hemoraji klinige hemoptiziyle yansirken bu olgularin %50’sinde streptokokal enzim
seviyelerinin yiikseldigi saptanmistir (49). Akciger tutulumu ile olusan agir pulmoner
kanama Goodpasture sendromu ile karisabilir(48). Pulmoner hemoraji yascga biiyiik
hastalarda goriilir. HSP’de olgularin yas ortalamasi 5.8 yil iken, pulmoner hemoraji

gbzlenen olgularin yag ortalamasi 12.8 y1l bulunmustur (50).
2.1.4.6.3. Kalp tutulumu

Az sayida hastada tanimlanmis olup miyokard infarktiisii ile sonuglanir.
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2.1.5. LABORATUVAR BULGULARI
Henoch-Schonlein purpurasina 6zgii herhangi bir laboratuvar bulgusu yoktur.

Periferik kan sayiminda 6ncelikle nétrofil hakimiyetli 16kositoz bulunur. Akut
GIS kanamasina bagli normositer normokrom veya kronik kanamaya bagli demir
eksikligi anemisi goriiliir. Eritrosit sedimantasyon hiz1 degisken seyretmekle birlikte
genel olarak yiiksektir. Trombosit sayisi, kanama zamani, pihtilasma zamani,
protrombin zamani (PZ) ve aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTT) normal olup
bu durum purpuranin trombositopenik degil, vaskiiler kaynakli oldugunu

gostermektedir (26).

ASO titresi hastalarin %20-50'sinde yiiksek saptanir (32). Von-Willebrand
faktor ve trombomodiilin, diger vaskulitlerde oldugu gibi endotel hasarina bagh
olarak HSP'de yiiksektir (52). Serum C3 ve C4 diizeyleri normaldir. (26).HSP’da
dolagimda IgA immiin kompleksleri bulunmustur. IgA romatoid faktor pozitif tespit
edilebilir. HSP’li hastalarin % 55’inde IgA-ANCA’nin pozitif bulunmasi sonucu

yapilan ¢alisma sonucunda ANCA ile arasinda iliski saptanmamiltir (53).

Aktif vaskiilitlerde hemen daima kantitatif C reaktif protein (CRP) yiiksektir

ve klinik remisyonla normale donmektedir (23)

Renal tutulumu olan HSP’li ¢ocuklarin % 61’inde I1gG antiglomeriiler antikor
pozitifligi tespit edilmis olup bu antikor pozitifliginin remisyonda ve bobrek
tutulumu olmayan HSP’li vakalarda gozlenmemesi, HSP’da renal tutulum ile
antiglomeriiler IgG antikorlar1 arasindaki iliskinin varhigm disiindirir (54). 1gA
tipindeki anti-endotelial hiicre antikorlar1 da HSP’li olgularda belirgin olarak yiiksek
tespit edilmistir (41).

Tiim HSP’li olgularda gaitada gizli kan varlig1 aragtirtlmalidir ki karin agrist

olan hastalarin % 80’inde gaitada gizli kan pozitif saptanmistir (1,12).

Fibrin stabilizan faktor (faktor 13) HSP’de Onemli oranda azalan bir
pithtilagsma faktorii olup tedavi ve prognozda Ol¢iimiiniin 6nemli olabilecegi
diisiiniilmiigtiir. Erken diisiik degerler agir renal tutulumu olanlarda saptanmustir.
Ancak bu konuda yapilan caligmalarda fibrin stabilizan faktor diizeyi normal

seviyelere donen hastalarda bile renal hastaligin ilerleyebildigi gosterilmistir (54).
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Serum IgG, IgM ve IgD normal diizeylerdedir. Ozellikle hastaligin
baslangicinda ¢ocuklarin 6nemli bir kisminda serum IgA artmistir ancak bu 6zellik

tanida anlamli degildir (26).

Bobrek tutulumu olan olgularda iire, kreatinin ve serum elektrolit seviyeleri
yakin takip edilmelidir. Bunlarin disinda nefropati varliginda seri idrar ve kan

biyokimyast izlemi ile hastaligin siddeti ve seyri degerlendirilmelidir
(15,16,17,18,19,20,21).

Idrar tahlilinde en fazla gorillen bulgular mikroskopik hematiiri ve

proteiniiridir. Ayrica mikroskobik incelemede eritrosit silendirleri de goriilebilir (48).
2.1.6. RADYOLOJIK BULGULAR

Eklem tutulumu olan hastalarin diiz grafilerinde periartikiiler yumusak doku
O0demi gozlenebilir (1). Karin agrist olan ve fizik muayenede hassasiyeti olan
hastalarda,ayakta direk batin grafisinde hava-sivi seviyesi, dilate ve kalinlagmig
bagirsak halkalari, pnomo-peritoneum bulgular1 goriilebilmektedir (17,33,49).
Ultrasonografi barsak bulgular1 ve invajinasyon tanisinin konulmasinda yararhdir.
Ultrasonografide barsak duvarinda kalinlasma, hematom, ileus, peritoneal sivi
goriilebilmektedir (8). Invajinasyonlu bolgenin degerlendirilmesinde avaskiiler
segmentin gosterilmesi ile cerrahi endikasyon agisindan renkli ve power dopplerle

goriintiileme 6nem arz eder (1,58).

Epigastrik agri, hematemez, melena gibi bulgular1 olan hastalara endoskopi
uygulanan bir yayinda gaitada gizli kan negatif olan bazi hastalarda midede multipl
erozyonlar iceren diffiiz hafif mukozal eritem; GGK iki pozitif olan hastalarin
bazilarinda gastrit ve duodenit ile uyumlu bulgular, GGK ii¢ ve daha fazla pozitif
olan hastalarin hepsinde hemorajik erozyonlar igeren diffiiz ciddi eritematdz lezyon

saptanmustir (59).

Serebral vaskiilitin degerlendirilmesinde MR, bilgisayarli tomografiden daha
istlin olup tanida Oncelikli planlanmasi gereken yontemdir. Lezyonlar oncelikle
parietooksipital bolgelerde gozlenir. MR anjiografi ile serebral damarlarda vaskiilit
ile uyumlu diizensizlik saptanabilir ki bu goriiniim hipertansiyon ve iiremiye bagh

degisikliklerden farklidir (1,60).
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2.1.7. TANI VE TEDAVIi
2.1.7.1. Ayirici tam

Henoch-Schonlein purpurasinin ayirici tanisinda purpura, artrit, hematiiri ve
akut karmn agris1 yapabilecek tiim hastaliklar diigiiniilmelidir. Klinik bulgularin hepsi
yoksa ya da multipl sistem tutulumu durumunda tan1 zorlasabilir (61). Purpura ayirici
tanis1 hemorajik hastaliklar (idiyopatik trombositopenik purpura), septisemi
(meningokoksemi, gonokoksemi, infektif endokardit), ilag reaksiyonlar1 ve diger
vaskiilitlerle (Wegener graniilomatozu, SLE, Poliarteritis nodosa gibi) yapilmalidir.
Bu amagla 6ykii, trombosit sayisi, akut faz reaktanlari, ANCA, ANA, RF, C3,
kanama ve pihtilasma testleriyle birlikte kiiltiir ¢alismalart da tamida faydalidir.
HSP’da bu testler normaldir (26). ANA sistemik lupus eritematozusda, sitoplazmik
ANCA Wegener graniilomatozisde, periniikleer ANCA poliarteritis nodosada
pozitiftir. HSP’de romatolojik belirtecler negatif bulunur. Serum C3 diizeyi normal
olup damar duvarinda ve mesengiumda IgA depolanmasi varsa HSP, C3 diizeyi
diisiik olup damar duvarinda ve mesengiumda IgG ve Clq depolanmas1 varsa SLE
diistintilir (12,25,26). Kanama diyatezlerinde ve trombositopenide oldugu gibi
sepsiste de purpurik dokiintii goriilebilir. Hastanin klinik goriintiisi, ozellikle
“rash”1n dagilimi bu hastalarin ayiriminda yararlidir. Baslangigta artrit ile gelen hasta
romatizmal ates ve jiivenil idiopatik artrit agisindan dikkatle degerlendirilmelidir
(26).

Henoch-Schonlein  purpurast ¢ocukluk ¢aginda goriilen iki purpurik
hastaliktan ayirt edilmelidir. Birincisi siit ¢cocuklugunun akut hemorajik 6demi,

ikincisi hipersensitivite vaskiilitidir.

Siit cocuklugunun akut hemorajik 6demi icin ates, biiylik purpurik lezyonlar
ve ddem tipiktir. Hastalik birka¢ hafta icinde geriler. Ancak purpuranin enfeksiyoz

ve enfeksiy0z olmayan nedenlerinin dislanmasi gerekir.

Hipersensitivite vaskiiliti ila¢ kullanim veya enfeksiyona maruz kalma sonrasi
ya da idiopatik olarak ortaya ¢ikan kiiclik damar vaskiilitidir. Postkapiller veniilleri
tutan l6kositoklastik vaskiilittir. Klinik olarak ates, trtiker, artralji, lenfadenopati,
yiiksek eritrosit sedimentasyon hiz1 ve diisiik kompleman diizeyi goriiliir. Diigiik C3,

C4 seviyesi ve damar duvarinda IgA saptanmamasi ile HSP’den ayrilir (4).
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Hemorajik dokiintiiyle gelen hastalarda cocuk istismari gézden kagmamasi

gereken bir durumdur (34).
2.1.7.2. Tam

Hastaligin tanis1 ve ayirict tanisi, hastanin hikayesi, fizik muayene ve
laboratuar bulgular1 ile yapilir. Henoch-Schonlein purpurasi klinik olarak
makiilopapiiler dokiintii, artrit, gastrointestinal ve renal bulgular ile karakterizedir.
Kesin tan1 ig¢in olgularin %70-100’iinde cilt biopsisinde IgA Dbirikimi ve
l6kositoklastik vaskiiliti saptayip bu bulgular1 klinik bulgularla birlestirerek
yorumlamak gerekir (25,48,61).

Tam kan sayimi, kanama testleri, idrar ve gaita tahlili, eritrosit sedimantasyon

hiz1, romatizmal belirtegler tanida yardimer olur.

Hastaligin enfeksiyon kokenli olup olmadigr kan, idrar ve gerekirse de beyin
omurilik sivisindan elde edilecek kiiltiir galismalariyla ekarte edilir. Dokiintiilerin
gluteal bolge altinda hakimiyeti ve giin i¢indeki aktiviteye bagli artist HSP’de

goriilen 6zelliklerdir.

Nefritik sendrom tablosu, karin agrisiyla beraber gaitada kan goriilmesi ve
artralji sikayetiyle bagvuran bir ¢ocukta ANCA ve kriyoglobulin negatifligi ile

kompleman diizeylerinin normal gézlenmesi HSP tanisini koydurmaktadir (46,55).

Dokiintliyle bagvuran bir ¢ocukta, dokiintiilerin 6zelligi petesi ve purpura
tarzinda olup, hastada hemogram, trombosit sayist ve formiil 16kosit bulgulari ile

koagiilasyon testleri normal bulunulursa 6ncelikli olarak vaskiilit diistiniiliir.

HSP'nin diger vaskiilitlerden ayirici tanist 1990 yilinda gelistirilen ACR
(American Collage of Rheumatology) kriterlerine gore yapilir. Asagidaki dort

kriterden iki ve daha fazlasinin olmasi tani i¢in yeterlidir.
--Hastanin semptomlarin 20 yasindan once gériilmesi
--Trombositopeni olmadan hemorajik cilt lezyonlari

--Abdominal agri: Diffiiz abdominal agri veya bagirsak iskemisi genellikle
kanli gayta eslik eder.

--Cilt biopsisi: Kiigiik damarlarin duvarinda l6kositoklastik vaskiilit.
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Bir bagka tami olgiitii ise EULAR / PRES (European League against
Rheumatism /Paediatric Rheumatology European Society) tarafindan 2005’de
bildirilmis olup palpabl purpura ve belirlenen dort dlciitten en az birisinin bulunmasi

gerekir.
* Yaygin karin agrisi

* Baskin IgA depolanmast olan herhangi bir biyopsi (genellikle cilt veya
bobrek)

* Artrit ya da artralji

* Bobrek tutulumu (hematiiri ve/veya proteiniiri) (1,3,5,8).
2.1.7.3. Tedavi

HSP'nin tedavisinde asil amag hastalik komplikasyonlariin tespiti ve destek
tedavisidir. Yeterli sivi alimi, dinlenme ve beslenme Onemlidir. Hastaliga bir
enfeksiyon neden olmugsa mevcut enfeksiyon tedavi edilmelidir (8,21). Eklem
tutulumu olan vakalarda nonsteroid antienflamatuvar ilaglar faydalidir fakat aktif
GIS kanamasi olan hastalarda kullanimi sakincalidir. Hipertansiyon varsa uygun
antihipertansiflerle kontrol edilmelidir. Enfeksiyon saptanirsa yerine, siddetine ve
etkenine gore gerekli antibiyotiklerle tedavi edilir (21). Alt ekstremite 6demi igin
asirt hareket kisitlanir ve ekstremite elevasyonu Onerilir. Eger skrotal 6dem varsa
skrotum elevasyonu ve dayanilabilecek olgiide soguk uygulamasi agriyr azaltir.
Sistemik kortikosteroid tedavisine de yanit alinir (3,25). Siddetli kasinti oldugunda

ve anjiondrotik 6dem durumunda antihistaminik tedaviden yararlanilabilir (48).

Kortikosteroid tedavisi artrit ve karin agrisinin gerilemesini saglayabilmekle
beraber hastalik siiresini kisaltamaz, relapslar1 dnleyemez. Kanama olmadan sadece
karin agrist nedeniyle steroid baslanmasi, daha agir komplikasyonlari

golgeleyebilecegi icin Onerilmez.

Cerrahi girisim gereken olgular disinda GIS bulgular tedavi edilmeden
geriler. Erken donemde tedaviye baslansa bile bulgularin ortaya ¢ikmasi dnlenemez.
Onceki ataklarda steroid tedavisi uygulanmasi, daha sonra yeni niiks gelisme riskini

azaltmaz (21).
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Kisa stireli uygulanan kortikosteroid tedavisi hayat1 tehdit eden
gastrointestinal tutulumu olan (kanama, karin agrisi, invaginasyon) hastalarda
rahatlama saglayabilir. Invajinasyon i¢in baryum enema ile ya da cerrahi ydntemle
rediiksiyon; obstriiksiyon, perforasyon ve nekroz gelisirse rezeksiyon diisiiniilebilir.
Oral veya intravendz (IV) kortikosteroid tedavisinin 1-2 mg/kg/giin dozunda

kullanilmas1 SSS ve GiS komplikasyonlarini dramatik olarak iyilestirir (25).

Literatiirde gastrointestinal tutulumu olan hastalarda Faktor XIII verilmesinin

ozellikle faydali olabilecegini diisiindiiren ¢alismalar mevcuttur (49).

HSP’l1 ¢ocuklarin birgogunda renal tutulum gegici olup tedavi gerektirmez.
Olgularin yalnizca %1-5’inde kronik bobrek hastaligi gelisir ve bu sekeli dnlemek
icin de tedavi gerekir. Nefrotik diizeyde proteiniiri ile birlikte hematiirisi olan
vakalarin  %15’inde, nefrotik sendromla birlikte bobrek yetmezligi olan ve
histopatolojisinde %50’nin {istiinde kresent formasyonu bulunan vakalarin yarisinda

10 y1l icinde bobrek yetmezligi gelismesi beklenir (42,50).

Siddetli HSP nefriti i¢in oral kortikosteroid, intraven6z metil prednizolon,
sitotoksik ilaglar (azotiopirin, siklofosfamid) antikoagiilanlar ve antiplatelet ilaglar

tedavi secenekleri arasindadir (25,34,48).

Kronik bobrek hastaligi olustuktan sonra renal transplantasyon da bir tedavi

secenegidir ve nadiren transplante bobrekte HSP nefreti tekrar goriiliir (26,55).
2.2. ORTALAMA TROMBOSIT HACMI (OTH)

Trombositler temel olarak tromboz ve hemostazda rol olan kan hiicreleridir.
Son zamanlardaki calismalar trombositlerin bu gorevleri disinda enfeksiyon ve

inflamasyonda da biiyiik bir rol oynadigini ortaya ¢ikarmistir (8,32,40,58).

Aktive olmus trombosit zarlarindan salinan kemokinlerin immiin cevapta
onemli roller aldig1 gosterilmistir. Salinan bu kemokinlerin immiin cevapta akut faz
reaktani gibi ilk cevapta yer aldigi, notrofil, graniilosit, monosit gibi ¢alistig1 ve hatta
direkt antimikrobial etkisi oldugu gosterilmistir (70,73). Trombosit aktive olup
kemokin ve sitokinler gibi inflamatuar faktorleri salgiladiginda trombosit boyutu
artar. Diger bir deyisle artmis OTH (Mean platelet volume) (Ortalama trombosit

hacmi) trombositin aktive oldugunun gostergesidir (78).
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Ortalama trombosit hacmi, dolasimdaki trombosit biiyiikliiglinii tanimlamada
kullanilan bir parameterdir (32). Aym1 zamanda dolasan trombosit fonksiyonu ve
aktivasyonunun da dolayli bir gostergesidir (8,26). Trombosit parametreleri kiz ve

erkeklerde sabittir, yas gruplar1 arasinda anlamli fark yoktur (58).

Otomatik sayici ile kan 6rneklemesi yapilirken, trombositlerin sekli ve yapisi

kullanilan metoda, antikoagiilan maddeye ve ortamin 1sisina bagli olarak degisir (8).

Ortalama trombosit hacminin referans degeri kullanilan cihaza gore

degismektedir.

7.5-11.5 fL (1 fL 1 mikrometre kiipe denktir) araligindaki bir trombosit
hacmi, 2.65-2.9 mikrometre (um) ¢apindaki bir kiire hacmine esittir. Dolayl1 olarak
elde edilen trombosit parametrelerinin kullanilan teknolojiye (impedans veya optik
151k sacilim sistemi) bagimli oldugu bilinmektedir. Parametreler pek ¢cok degiskenden
(kullanilan teknoloji, hasta populasyonu, numunenin saklandig1 sicaklik, kullanilan
antikoagiilan, numunenin analiz edilmeden 6nceki bekleme siiresi) etkilendiginden;

her laboratuar kendi referans araligini belirlemelidir (86).

Trombosit hacim ve yapisal degisiklikleri ¢esitli hastaliklarin ayirici tanisinda
ve erken tamisinda yol gosterici olabilir. Ortalama trombosit hacmi,
trombositopeninin iiretim azligindan m1 yikim fazlalifindan mi oldugunu ayirt

etmede yardimci olabilir (78).

Birgok c¢alismada OTH ile ¢esitli hastaliklarin iligkisi incelenmistir.
Diyabette, hiperkolesterolemide, aterosklerotik renal arter stenozunda, iskemik
inmede, sigara igenlerde, derin ven trombozunda, reynaud fenomeninde, Ailevi
Akdeniz Atesi’nde, ITP’de OTH artmis olarak bulunmustur (8,59).

Ortalama trombosit hacmindeki artig, inflamasyonda periferik kandaki
trombositlerin tiiketilerek yerlerine gen¢ Dbiiyiik trombositlerin {iretilmesine

baglanmistir (26).

Trombositopeni olmadan artmis OTH, kronik myeloid l6semi, heterozigot
talasemide goriiliir. OTH, kronik bobrek yetmezliginde iiremik kanama diatezlerinde
azalir. Megaloblastik anemide kiigiik trombositler ve artmis heterojenisite mevcuttur

Kronik lenfoid 16semide ise OTH normaldir (8,32,40).
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Otoinflamatuar bir hastalik olan AAA’da yapilan bir ¢alismada atak sirasinda
OTH’nin diisiik oldugu saptanirken (p=0.00), baska bir ¢calismada da yiiksek oldugu
gdzlenmistir, ancak istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir (p=0.34) (87,
88).

Vaskiilitle karakterize ve vendz trombozun sik eslik ettigi bir hastalik olan
Behget hastaliginda yapilan arastirmalarda ise OTH artisinin vendz tromboza eslik

ettigi, ancak hastalik aktivitesi ile iligkili olmadigi belirtilmistir (p=0.34) (89,90).
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3. MATERYAL VE METOD

Saglik Bilimleri Universitesi Bagcilar Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk
Saglig1 ve Hastaliklar1 Klinigi’nde Ocak 2013 ve Aralik 2016 tarihleri arasinda HSP
tanisi alan 119 hasta ¢alismaya alindi. Kontrol grubunu bir sikayeti olmayip normal
muayene i¢in bagvuran ve yapilan laboratuar incelemeleri normal saptanan 75 ¢ocuk

olusturdu.

HSP tanisi “American College of Rheumotology” kriterlerine gore
konulmustur (5). Hastalarin tiimiinde tipik palpabl purpuraya eslik eden en az bir
baska sistem (eklem, gastrointestinal sistem veya renal) tutulumu vardi. HSP'li
cocuklarin epidemiyolojik, klinik, laboratuar bulgulari ve tedavi bilgileri dosya
kayitlar1 incelenerek elde edildi. Kronik hastaligi nedeniyle trombosit fonksiyonlarin
etkileyecek ilag kullanan ve basvurusundan 6nce oral steroid tedavisi alan hastalar

calisma dis1 birakildi.

Hastalarin yasi, cinsiyeti ve bagvuru giinlindeki sistem tutulumlar1 yoniinden
fizik muayeneleri, tam kan sayimi, tam idrar incelemesi, digkida gizli kan tetkiki
kaydedildi.

Artrit eklemde hareket kisithligi veya agrili periartikiiler, yumusak doku
odemi olarak tamimlanmustir. Gastrointestinal tutulum, karmn agris1 ve/veya GIS
kanamasinin olmasi olarak degerlendirilmistir. GIS kanamasi gaytada gizli kan
(GGK) pozitifligi, hematokezia veya melena olarak tanimlanmistir. Nefrit, proteiniri
olsun veya olmasin “makroskobik” veya mikroskobik hematiiri (santriflij edilmis

idrarda her alanda mikroskobik olarak >5 eritrosit goriilmesi) olarak tanimlanmustir.

Etik kurul onay1 (No: 2016/497) alind1 ve Helsinki Deklarasyonu uyarinca

calisma ile ilgili aydinlatilmig onam formu imzalatildi.
3.1. Istatistiksel Degerlendirme

Bu c¢alismada istatistiksel analizler NCSS (Number Cruncher Statistical
System) 2007 Statistical Software (Utah, USA) paket programu ile yapilmistir.

Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiksel metotlarin (ortalama,
standart sapma) yani sira normal dagilim gosteren degiskenlerin ikili gruplarin

karsilagtirmasinda bagimsiz t testi, normal dagilim gdstermeyen degiskenlerin ikili
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gruplarin  karsilastirmasinda  Mann  Whitney U  testi, nitel verilerin
karsilastirmalarinda ki-kare testi kullanilmistir. HSP’nin ayirict tanisinda yer alan
degiskenleri belirlemek i¢in ROC egrisi altinda kalan alan hesaplanmistir.
Duyarhilik, Ozgiillik, Pozitif Kestirim degeri, Negatif kestirim degeri ve LR(+)

degeri ile kestirim degeri belirlenmistir.

HSP’yi etkileyen faktorleri belirlemede Logistik regresyon analizi

yapilmustir. Sonuglar, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

Henoch-Sconlein Purpurasi tanisi alan 119 hastanin 75’1 erkek, 44’4 kiz olup
yas ortalamas1 7,82 + 3,01 yildir. Kontrol grubunu ise 37’s1 kiz ve 38’1 erkek olan 75
cocuk olusturmaktadir ve ortalama yas 8,55 + 3,09 yildir. Kontrol ve HSP
gruplariin yas ortalamalar1 ve cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak

anlaml farklilik gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 1).

Tablo 1. Hasta ve kontrol grubu demografik &zellikleri

Kontrol Grubu n:75 HSP Grubu n:119 p
Yas 8,55+3,09 7,8243,01 0,104
Erkek 38 %50,67 75 %63,03
Cinsiyet Kz 3 %49,33 44 %3,97 0,089

Hastalarin 41’inde GIS tutulum (% 34,45), 35’inde renal tutulum (% 29,41),
21’inde artrit (% 17,65) tespit edildi. GIS tutulumu olan hastalarin tamaminda karin
agris1 varken, gaitada gizli kan 36 olguda (% 30,25), proteiniiri 10 olguda (% 8,4),
hematiiri 32 olguda (% 26,89) saptandi (Tablo 2).

Tablo 2. Hastalarn klinik dzellikleri

n %
Yok 78 65,55
GIS tutulum Var 41 34,45
Yok 84 70,59
Renal tutulum Var 35 29,41
Yok 98 82,35
Artrit Var 21 17,65
Negatif 83 69,75
GGK Pozitif 36 30,25
Yok 109 91,60
Proteiniiri Var 10 8,40
Yok 87 73,11
Hematiiri Var 32 26,89
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Hasta ve kontrol gruplarinin hemogramlar1 incelendiginde; hastalarin
ortalama hemoglobin degeri 12,71 + 1,15, kontrol grubunun ortalama hemoglobin
degeri 13,08 + 0,9 olup hastalarin hemoglobin ortalamalar1 kontrol grubundan

istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p=0,02).

Hastalarin ortalama lokosit sayis1 12,34 + 4,64 (x1000/ul), kontrol grubunun
ortalama lokosit sayis1 8,47 + 2,02 (x1000/ul) idi. Hastalarin ortalama lokosit sayisi
kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur

(p=0,0001).

Hastalarin ortalama trombosit degeri 367,62 + 133,96, kontrol grubunun
ortalama trombosit degeri 281,41 + 65,42 (x1000/ul) olup hastalarin ortalama
trombosit sayist kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek

bulunmustur (p=0,0001).

Hastalarin ortalama OTH degeri 6,78 £ 1,14, kontrol grubunun ortalama OTH
degeri 7,77 + 1,64 idi. Hastalarin OTH ortalamalar1 kontrol grubundan istatistiksel

olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p=0,0001).

Hastalarin ortalama nétrofil degeri 7,62 + 4,1 (x1000/ul), kontrol grubunun
ortalama nétrofil degeri 4,19 + 1,51 (x1000/ul) olup hastalarin nétrofil ortalamalari
kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur

(p=0,0001).

Hastalarin ortalama NLR degeri 2,41 + 1,54, kontrol grubunun ortalama NLR
degeri 1,38 £ 0,57 idi. Hastalarin NLR ortalamalar1 kontrol grubundan istatistiksel
olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,0001).

Hastalarin ortalama lenfosit degeri 3,75 + 2,28 (x1000/ul), kontrol grubunun
ortalama lenfosit degeri 3,28 + 1,02 (x1000/ul) olup hasta ve kontrol gruplarinin
lenfosit ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir

(p=0,318) (Tablo 3).
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Tablo 3. Hasta ve kontrol grubu hemogram parametreleri

Kontrol Grubu

n:75 HSP Grubu n:119 p

WBC 8,47+2,02 12,34+4,64 0,0001
Hemoglobin 13,08+0,9 12,71£1,15 0,02

Trombosit 281,41+65,42 367,62+133,96 0,0001
OTH 7,77+1,64 6,78+1,14 0,0001
Notrofil* 4,19+1,51 7,62+4,1 0,0001
Lenfosit* 3,28+1,02 3,75+£2,28 0,318
NLR* 1,38+0,57 2,41+1,54 0,0001

Bagimsiz t Testi * Mann Whitney U testi +Ki Kare testi

Henoch-Scénlein Purpurasi tanili GIS tutulumu olan ve olmayan hastalarin
hemogram parametreleri incelendiginde GIS tutulumu olan hastalarin ortalama
trombosit degeri 428,11 + 163,86 (x1000/ul), GIS tutulumu olmayan hastalarn
ortalama trombosit degeri 341,98 + 104,71 (x1000/ul) olup GIS tutulumu olan
hastalarin ortalama trombosit degeri GIS tutulumu olmayanlardan istatistiksel olarak

anlaml derecede yiiksek bulunmustur (p=0,0001).

GIS tutulumu olan hastalarin ortalama OTH degeri 6,58 + 1,05, GIS tutulumu
olmayan hastalarin ortalama OTH degeri 6,88 + 1,17 idi. GIS tutulumu olan ve
olmayan hastalarin OTH ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

gozlenmemistir (p=0,170).

GIS tutulumu olan hastalarin ortalama nétrofil degeri 8,57 + 4,61 (x1000/ul),
GIS tutulumu olmayan hastalarin ortalama nétrofil degeri 7,11 £ 3,74 (x1000/ul)
olup GIS tutulumu olan ve olmayan hastalarin nétrofil ortalamalar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,092).

GIS tutulumu olan hastalarin ortalama lenfosit degeri 3,7 + 2,5 (x1000/ul),
GIS tutulumu olmayan hastalarmn ortalama lenfosit degeri 3,78 + 2,16 (x1000/ul) idi.
GIS tutulumu olan ve olmayan hastalarin lenfosit ortalamalar1 arasinda istatistiksel

olarak anlaml farklilik gozlenmemistir (p=0,504).
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GIS tutulumu olan hastalarin ortalama NLR degeri 2,86 + 1,89, GIS tutulumu
olmayan hastalarin ortalama NLR degeri 2,17 + 1,27 olup GIS tutulumu olan ve
olmayan hastalarin NLR ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

gozlenmemistir (p=0,060) (Tablo 4).

Tablo 4. GIiS tutulumu olan ve olmayan HSP’li hastalarda hemogram parametrelerinin

kargilagtirmasi

GiS (-) n:78 GIiS (+) n:41 P
Trombosit 341,98+104,71 428,11+£163,86 0,0001
OTH 6,88+1,17 6,58+1,05 0,170
Notrofil* 7,11£3,74 8,57+4,61 0,092
Lenfosit* 3,78+2,16 3,7+2,5 0,504
NLR* 2,17+1,27 2,86+1,89 0,060

Bagimsiz t Testi * Mann Whitney U testi

Henoch-Sconlein Purpurasi tanili renal tutulumu olan ve olmayan hastalarin
hemogram parametreleri incelendiginde, renal tutulumu olan hastalarin ortalama
trombosit degeri 390,98 + 172,76 (x1000/ul), renal tutulumu olmayan hastalarin
ortalama trombosit degeri 363,61 + 147,30 (x1000/pl) olup renal tutulumu olan ve
olmayan hastalarin trombosit ortamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

gozlenmemistir (p=0,229).

Renal tutulumu olan hastalarin ortalama OTH degeri 6,66 + 1,08, renal
tutulumu olmayan hastalarin ortalama OTH degeri 6,83 = 1,16 idi. Renal tutulumu
olan ve olmayan hastalarin OTH ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik gézlenmemistir (p=0,461).

Renal tutulumu olan hastalarin ortalama noétrofil degeri 7,76 + 4,68
(x1000/ul), renal tutulumu olmayan hastalarin ortalama nétrofil degeri 7,56 + 3,86
(x1000/ul) olup renal tutulumu olan ve olmayan hastalarin nétrofil ortalamalari

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,811).

Renal tutulumu olan hastalarin ortalama lenfosit degeri 3,24+1,2 (x1000/ul),

renal tutulumu olmayan hastalarin ortalama lenfosit degeri 3,96+2,57 (x1000/ul) idi.
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Renal tutulumu olan ve olmayan hastalarin lenfosit ortalamalar1 arasinda istatistiksel

olarak anlaml farklilik g6zlenmemistir (p=0,116).

Renal tutulumu olan hastalarin ortalama NLR degeri 2,55+1,46, renal
tutulumu olmayan hastalarin ortalama NLR degeri 2,34+1,58 olup renal tutulumu
olan ve olmayan hastalarin NLR ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gézlenmemistir (p=0,503) (Tablo 5).

Tablo 5. Renal tutulumu olan ve olmayan HSP’li hastalarda hemogram parametrelerinin

karsilastirmasi
Renal Tutulum (+)
Renal Tutulum (-) n:84 n:35 p

Trombosit 363,61£147,30 390,98+172,76 0,229
OTH 6,83+1,16 6,66x£1,08 0,461
Notrofil* 7,56+£3,86 7,76+4,68 0,811
Lenfosit* 3,96+2,57 3,24+1,2 0,116
NLR* 2,34+1,58 2,55+1,46 0,503

Bagimsiz t Testi * Mann Whitney U testi

Henoch-Sconlein  Purpurasi tanili artriti olan ve olmayan hastalarin
hemogram parametreleri incelendiginde, artriti olan hastalarin ortalama trombosit
degeri 411,49 + 159,11 (x1000/ul), artriti olmayan hastalarin ortalama trombosit
degeri 363,12 + 127,26 (x1000/ul) olup artriti olan ve olmayan hastalarin trombosit

ortamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,104).

Artriti olan hastalarin ortalama OTH degeri 6,83 + 1,1, artriti olmayan
hastalarin ortalama OTH degeri 6,77 + 1,15 idi. Artriti olan ve olmayan hastalarin

OTH ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik goézlenmemistir

(p=0,833).

Artriti olan hastalarin ortalama noétrofil degeri 8,82 + 4,84 (x1000/ul), artriti
olmayan hastalarin ortalama nétrofil degeri 7,36 £+ 3,9 (x1000/ul) olup artriti olan ve
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olmayan hastalarin nétrofil ortalamalar: arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

gbzlenmemistir (p=0,711).

Artriti olan hastalarin ortalama lenfosit degeri 3,39 + 1,44 (x1000/ul), artriti
olmayan hastalarin ortalama lenfosit degeri 3,83 + 2,42 (x1000/ul) idi. Artriti olan
ve olmayan hastalarin lenfosit ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik g6zlenmemistir (p=0,163).

Artriti olan hastalarin ortalama NLR degeri 3,06 £ 2,04, artriti olmayan
hastalarin ortalama NLR degeri 2,27 + 1,39 olup artriti olan ve olmayan hastalarin
NLR ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir

(p=0,351) (Tablo 6).

Tablo 6. Artriti olan ve olmayan HSP’li hastalarda hemogram parametrelerinin

karsilagtirmasi

Artrit (-) n:98 Artrit (+) n:21 p
Trombosit 363,12+£127,26 411,49+£159,11 0,104
OTH 6,77€1,15 6,83%1,1 0,833
Notrofil* 7,36+£3.9 8,82+4,84 0,711
Lenfosit* 3,83+2.42 3,39+1,44 0,163
NLR* 2,27+1,39 3,06+2,04 0,351

Bagimsiz t Testi * Mann Whitney U testi
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5. TARTISMA

Henoch-Schonlein purpurasi etyolojisi tam olarak bilinmeyen, &zellikle cilt
olmak iizere gastrointestinal sistem, bobrekler, eklemler ile daha nadir olarak diger
organ ve sistemlerin etkilendigi bir l16kositoklastik kiiciik damarlar1 tutan sistemik bir
vaskiilitidir  (5). Hastalik o6zellikle 5-15 yas arasinda goriilmektedir (61).
Calismamizda hastalarin yag ortalamasi 7,82 + 3,01 yil idi. HSP’nin ¢ocuklarda daha
cok erkeklerde goriildiigii belirtilmektedir ve E/K orami 1,5-2/1 olarak bildirilmistir
(61,21). Calismamizda hastalarin 75’1 erkek, 44°i kiz olup literatiirlerle uyumlu
olarak E/K oram1 1,7/1 olarak bulunmustur. Henoch-Schonlein purpuras: alt
ekstremitelerde yogunlasan ve kiiciik petesilerden genis ekimozlara kadar
degisebilen purpurik dokiintiilerle karakteristiktir. Calismamizda oldugu gibi,
literatiirdeki ¢esitli yaymlarda nontrombositopenik palpabl purpuranin olgularin
hepsinde goriilen tek bulgu oldugu bildirilmistir (21, 51, 62). Artrit, HSP’de en sik
goriilen ikinci klinik tablodur. Eklem tutulum oranlart %62-82 arasinda
degismektedir (13,17,51,52,62). Bizim ¢alismamizda hastalarin % 17,65’ inde artrit
saptanmig olup diger ¢alismalarla uyumlu degildir. Gastrointestinal sistem tutulumu
ise HSP’nin %45-75’inde bulunmaktadir. Dokiintii ve eklem agrisindan sonra en sik
goriilen bulgudur (5,8,63). Hastalarimizin 41’inde GiS tutulum (% 34,45) mevcuttu.
Henoch-Schonlein purpurasinda GIS tutulumunu diisiindiiren en 6nemli bulgu
bulanti, kusma ve kanamanin eslik edebildigi karin agris1 olarak kabul edilmektedir
(33,42,69). Bu hastalarin yaklasik %42'sinde agrinin siddetli oldugu bildirilmektedir
(64). GIS tutulumu olan hastalarrmizin hepsinde karin agris1 vardi. HSP'de renal
tutulum sikligr %15-62 arasinda bildirilmektedir ve genel olarak prognoz iyidir
(7,66). Tutulum izole mikroskobik hematiiriden hizli ilerleyen glomeriilonefrite
kadar degisebilir. Hastaligin uzun dénem prognozunun bu tutulum ile iligkili oldugu
diistiniilmektedir (5,51,67). Olgularimizda renal tutulum hematiiri ve proteiniiri
varhigmma gore tanmimlanmig olup, hicbir olgumuzda renal tutulum progresif

seyretmemistir.

HSP’e laboratuar bulgulari olarak trombositoz, 16kositoz orta derecede anemi,
CRP, sedimentasyon yiiksekligi eslik etmektedir (3,5). Calismamizda da beklendigi
gibi HSP’li hasta grubunda lokositlerin ve trombositlerin kontrol grubuna gore

anlaml olarak daha yiiksek oldugu, yine hemoglobinin de hasta grubunda kontrol
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grubuna gore anlamli olarak daha diisiik oldugu goriildii. Hemogram parametreleri
NLR, OTH ucuz ve kolay ulasilabilen parametreler olmasi nedeniyle son yillarda
HSP ve diger inflamatuar hastaliklarin tanisinda ve klinik bulgularin siddetini

degerlendirmede yaygin olarak kullanilmaya baglamustir (6,7,8,9,10).

OTH nin HSP’li ¢ocuk hastalarda belirte¢ olarak kullanimi ile 1ilgili
calismalar literatiirde olduk¢a sinirlidir (9,10). Trombositler hemostazda, endotelial
onariminda 6nemli rol oynamakla birlikte aterotromboz olusumunda da dnemlidirler
(68). Trombosit volumu trombosit fonksiyonlarini ve aktivasyonunu belirleyen bir
indikatordiir (69). Inflamatuar hastaliklarda trombosit sayisimn artip OTH nin
azaldig bildirilmektedir (70,71). Calismamizda da diger ¢alismalarla uyumlu olarak
HSP’li hastalarda kontrol grubuna goére trombosit sayisinin artmis, OTH’nin de
azalmis oldugu goriilmiistiir. Gastrointestinal sistemi etkileyen diger inflamatuar
hastaliklar olan iilseratif kolit ve kron hastaliginda da aktif donemlerinde OTH nin
azaldig1 bildirilmistir (70,72).

Ayn1 zamanda OTH nin ankilozan spondilit ve romatoid artritli hastalarda

kontrol grubuna gore diisiik oldugu bildirilmistir (73).

HSP de inflamatuar siire¢ boyunca artmis olan bazi sitokinlerin trombosit
sayisin1 ve hacmini etkiledigi diistiniilmektedir. Interlokin 6 (IL-6) trombosit artisina
neden olan ve trombosit hacmini etkileyen bilinen en Onemli proinflamatuar
sitokindir (74,75). Kanserli hastalara IL-6 uygulamasinin trombosit sayisini arttirip,
OTH yi azalttig: bildirilmistir (75,76). HSP deki trombositlerle ilgili degisikliklerden
IL-6 nin sorumlu oldugu diisiiniilmektedir. Lin ve arkadaslar1 (77) HSP li hastalarda

IL-6 oraninin kontrol grubundan daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir.

Bununla birlikte IL-6 diizeyinin HSP’de GIS ve renal tutulumu olan
hastalarda organ tutulumu olmayanlara gore anlamli olarak daha diisiik oldugu
goriilmistiir. Bu durum literatiirde IL-6 nin hastaligin erken fazinda (inflamasyonun
erken doneminde) tiiketilerek i¢ organ tutulumuna ve diger komplikasyonlara karsi
koruyucu oldugu seklinde agiklanmistir (10). Benzer ve arkadaglarinin (78)
calismasinda da ¢alismamizla uyumlu olarak HSP’li hastalarda OTH diizeyi saglikli
kontrol grubuna gore diisiik bulunmustur. Makay ve arkadaslar1 (10) ¢calismalarinda
HSP’de GIS tutulumu olan hastalarda OTH diizeyinin GIS tutulumu olmayanlara

gore anlamli olarak diisiik oldugunu bildirmislerdir. Yine Benzer ve arkadaglarinin
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(78) calismasinda da GiS tutulumu olan hastalarda OTH diizeyinin anlamli olarak
diisiik oldugu goriilmiistiir. Bu iki calismadan farkl1 olarak bizim ¢alismamizda GIS
tutulumu olan ve olmayan HSP’li hastalarda OTH diizeyleri arasinda anlaml fark
olmadig1 goriildii. Ancak HSP’li hastalarda OTH ortalamasi literatiirlerle uyumlu
olarak kontrol grubuna gore anlamli olarak daha diisliktii. Bu durum yukarida
aciklandig1 gibi IL-6 nin hastaligin erken fazinda (inflamasyonun erken doneminde)
tiiketilerek i¢ organ tutulumuna ve diger komplikasyonlara karst koruyucu olmasi ile

agiklanabilir.

Literatiirlerde HSP’nin GIS tutulumu disinda diger sistem tutulumlar ile
OTH arasindaki iliskiyi degerlendiren c¢aligmalara rastlanmamistir. Ancak
calismamizda da HSP ye bagl artrit, renal tutulum olgularinda tutulum olan

hastalarla olmayanlar arasinda OTH bakimindan anlamli fark goriillmemistir.

NLR orani1 da inflamatuar hastaliklarda klinik seyri gosteren yararli bir
belirte¢ olarak kullanilmaktadir (79,80,81,82). Kardiyovaskiiler hastaliklar,
maligniteler, kistik fibrozis ve ailevi Akdeniz atesinde NLR orani kullanilmaktadir
(79,80,81,82,83). Makay ve arkadaslarmin (9) calismasinda GIS kanamasi olan
HSP’li ¢ocuklarda NLR orani GIS tutulumu olmayanlara gore anlamli olarak daha
yiiksek bulunmustur. Bostan Gayret ve arkadaslarinin ¢alismasinda (1,5,8) HSP’li
hastalarda NLR saglikli kontrol grubuna gére anlamli olarak yiiksek bulunurken, GIS
tutulumu olan HSP’li gocuklarla olmayanlar arasinda anlamli fark goriilmemistir.
Bizim ¢alismamizda da bu caligmaya benzer sekilde HSP’li ¢ocuklarda NLR saglikl
kontrol grubuna gére yiiksek bulunmus, ancak GIS tutulumu olanlar ile olmayanlar
arasinda anlamli fark goriilmemistir. NLR ndtrofil sayisinin lenfosit sayisina
boliinmesi ile hesaplanmaktadir. Artmis noétrofil, azalmis lenfosit sayist cesitli
enfeksiyon hastaliklar1 veya bazi inflamasyon durumlart ile stres durumlarinda
goriilebilmektedir (84,85). Azalmis lenfosit sayisi da inflamatuar hastaliklarda
sepsisde ve lenfosit apoptozisinde goriilmektedir (86). Caligmamizda HSP 1i hasta
grubunda nétrofillerin anlamli olarak daha yiiksek oldugu goriildii, ancak lenfosit
orant ¢ok diisiik degildi. Buna ragmen HSP 1i hastalarda NLR yiiksek olmasina

ragmen GIS tutulumu olan hastalarda NLR’de anlaml artis gériilmedi.

HSP’nin GIS tutulumunda steroid tedavisi kullanilmaktadir. Steroid

tedavisine erken baglanmasmnin HSP ye bagli GIS komplikasyonlarini azalttigi
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bildirilmektedir (39). GIS kanamasi olan hastalarin, GIS kanamas1 olmayip karmn
agrist olan hastalardan daha yiiksek NLR degerlerine sahip olduklar1 bildirilmistir
(2,9). NLR nin yiiksek saptanmasi HSP’da GIS kanamasi olma olasiligimi erken
saptayip steroide erken baglanma saglayarak daha az kompliksayon gelisebilecegi
bildirilmistir. Calismamizda HSP I1 hastalarda sadece GIS tutulumu olanlarda degil,
diger sistem tutulumlari olan hastalarda da NLR oranmin organ tutulumu

olmayanlardan farkli olmadig1 goriilmistiir.
5.1. Sonuc¢

Calismamizin zayif yonii retrospektif yapilmis bir ¢alisma olmasidir. Diger
calismalarla karsilastirdigimizda OTH ve NLR’nin HSP’li hastalarda anlamli bir
biyobelirte¢ oldugu goriilmektedir. HSP inflamautar bir olaydir ve inflamasyon
gostergesi olarak OTH nin diigsiik, NLR’nin yiiksek oldugu goriilmiistiir. Ancak
HSP tanil1, GIS veya diger diger organ tutulumu olan ve olmayan hastalarda OTH ve
NLR’nin ¢ok anlamli olmadig1 goriilmektedir. HSP de GiS tutulumunda da OTH
diisiik ve NLR’nin yiiksek olmasi beklenmektedir, ancak bizim calismamizda GIS
tutulumu olan ve olmayan hastalarda bu parametreler arasinda fark olmadig1 goriildii.
Bu nedenle prospektif ¢alismalara ihtiya¢ vardir. Yine literatiirlerde HSP’da renal
tutulum ve artriti olan hastalarda OTH ve NLR iligkisini arastiran c¢alismalara
rastlanmadi. Bizim ¢alismamizda renal tutulumu ve artriti olan hastalarda OTH ve

NLR’nin tutulum olmayanlardan farkli olmadigi goriilmiistiir.
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6. SONUC

Henoch-Sconlein Purpurasi tanisi alan 119 hastanin 75°1 erkek, 44’4 kiz olup
yas ortalamasi 7,82 & 3,01 yildir. Kontrol grubunu ise 37’si kiz ve 38’1 erkek
olan 75 ¢ocuk olusturmaktadir ve ortalama yas 8,55 + 3,09 yildir. Kontrol ve
HSP gruplarinin yas ortalamalar1 ve cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli farklilik gbzlenmemistir (p>0,05)

. Hastalarin 41’inde GIS tutulum (% 34,45), 35’inde renal tutulum (% 29,41),
21’inde artrit (% 17,65) tespit edildi. GIS tutulumu olan hastalarin tamaminda
karmn agris1 varken, gaitada gizli kan 36 olguda (% 30,25), proteiniiri 10
olguda (% 8.,4), hematiiri 32 olguda (% 26,89) saptand1

. Hastalarin ortalama trombosit degeri 367,62 = 133,96, kontrol grubunun
ortalama trombosit degeri 281,41 £+ 65,42 (x1000/ul) olup hastalarin ortalama
trombosit sayis1 kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede

yiiksek bulunmustur (p=0,0001).

. Hastalarin ortalama OTH degeri 6,78 + 1,14, kontrol grubunun ortalama OTH
degeri 7,77 + 1,64 idi. Hastalarin OTH ortalamalar1 kontrol grubundan

istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p=0,0001).

Renal tutulumu olan hastalarin ortalama OTH degeri 6,66 + 1,08, renal
tutulumu olmayan hastalarin ortalama OTH degeri 6,83 + 1,16 idi. Renal
tutulumu olan ve olmayan hastalarin OTH ortalamalar1 arasinda istatistiksel

olarak anlaml farklilik g6zlenmemistir (p=0,461).

. Artriti olan hastalarin ortalama OTH degeri 6,83 + 1,1, artriti olmayan
hastalarin ortalama OTH degeri 6,77 + 1,15 idi. Artriti olan ve olmayan
hastalarin OTH ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

gbzlenmemistir (p=0,833).

. 7.GIS tutulumu olan hastalarin ortalama OTH degeri 6,58 + 1,05, GIS
tutulumu olmayan hastalarin ortalama OTH degeri 6,88 + 1,17 idi. GIS
tutulumu olan ve olmayan hastalarin OTH ortalamalar1 arasinda istatistiksel

olarak anlaml farklilik g6zlenmemistir (p=0,170).
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