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OZET

Amag

Trombositopeni yenidogan yogunbakim {initelerinde sik karsilagilan bir problemdir.
Literatiirde yenidogan yogunbakim iinitelerinde (YDYBU) trombositopeni sikligi %22-
35 olarak bildirilmistir. Yenidoganlarda trombositopeni tiiketiminin artmasi, trombosit
iiretiminin  azalmasi, hipersplenizm veya bunlarin kombinasyonu nedeni ile
gelismektedir. Altta yatan mekanizma etyoloji ile iligkilidir. Trombositopeni ilk 72 saat
icinde gelistiyse erken trombositopeni, ilk 72 saat sonrasinda gelistiyse gec
trombositopeni olarak tanimlanmis olup; erken ve gec¢ trombositopeninin nedenleri
farklidir. Calismada trombositopeniye yol acan prenatal ve postnatal nedenlerin ortaya
konmasi, erken ve ge¢ trombositopeninin etiyolojisinin aydinlatilmasi, trombositopenik
yenidoganlarin tedavi gereksinimleri ve prognozlarina iligkin verilerin saptanmasi ve tiim
bu verilerin 151gmnda, trombositopeninin Onlenebilir nedenlerini tespit ederek
yenidoganlarda mortalite ve morbiditelerin azaltilmasina yonelik tedbirlerin belirlenmesi

hedeflenmistir.

Gerec ve YOntem

Bu caligmaya, 01.01.2017-31.12.2018 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri Universitesi
Kanuni Sultan Siileyman Egitim ve Arastirma Hastanesi YDYBU ve yenidogan
servisinde yatirilan toplam 3661 yenidoganin verileri taranarak trombosit sayis1 <150
103/pL olan toplam 251 yenidogan alindi. Maternal hastaliklar (preeklampsi, eklampsi,
diabetes mellitus), plasental yetmezlik varligi ve anne trombositsayis1 anne epikrizleri
taranarak kaydedildi.  Bebeklerin prenatal, natal ve postnatal demografik verileri
kaydedildi. Hastalarin trombositopeni gelistigindeki trombosit sayisi, ortalama trombosit
hacmi (MPV) degeri, total 16kosit sayisi, total hemoglobin degerleri ve epizottaki en
diisiik trombosit sayis1 saptandi. Hastada birden fazla trombositopeni epizotu varsa ilk
gelisen epizot dikkate alindi. Hastalarin epikrizleri taranarak trombosit transfiizyon
gereksinimleri ve transfiize olmuslarsa trombosit transflizyon sayilar1 saptandi.
Intraventrikiiler kanama (iVK), nekrotizan enterokolit (NEK), patent duktus arteriozus
(PDA), bronkopulmoner displazi (BPD) ve neonatal sepsis varligi kaydedildi. IVK
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Papile smiflamasi kullanilarak, NEK modififiye Bell kriterlerine gore gruplandirildi.
BPD taniminda Amerikan Ulusal Saglik Enstitiileri (NIH) tarafindan belirlenen
smiflandirilma  kullanildi. PDA  ekokardiyografi sonucglarina gore belirlendi.
Ekokardiyografi sonucunda hemodinamik a¢idan anlamli saptanan ve tedavi gerektiren
olgularda PDA var kabul edildi. Neonatal sepsis klinik bulgularla birlikte kiltur tremesi
varhigina gore degerlendirildi. Trombositopeni etyolojisinde yer alan tum durumlar

kaydedildi. Hastalarin taburculuk ve mortalite durumlar1 kaydedildi.

Bulgular

Calismada hastanemiz YDYBU ve yenidogan servisinde 2017-2018 yillarinda tedavi
goren 3661 yenidoganin verileri taranmis olup, trombositopeni 251(%6,8) hastada
saptanmistir. Hastalarin %81'inde erken trombositopeni %19'unda ise ge¢ trombositopeni
saptandi. Trombositopeni olgularin %43'iinde hafif, %39'unda orta, %18'inde agir idi.
Trombositopeninin en sik nedenleri sepsis (%53), plasental yetmezlige bagl fetal hipoksi
(%19), perinatal asfiksi (%8), kan degisimi (%8) ve NEK (%4) olarak saptandi.
Pretermlerde en sik nedenler sepsis (%44), plasental yetmezlik (%23) ve NEK (%6) iken
termlerde sepsis (%68), plasental yetmezlik (%9), ve kan degisimi (%9) idi. Erken
trombositopeninin en sik nedenleri erken sepsis (%53), plasental yetmezlik (%23) ve
perinatal asfiksi (%9) iken ge¢ trombositopeninin en sik nedenleri geg sepsis (%41), NEK
(%23) ve kan degisimi (%21) idi. Trombositopeni derecesi arttikga IVK, NEK, BPD ve
PDA sikliginin da anlamli sekilde arttigi goriildii. Trombositopenik yenidoganlarda
mortalite %25 iken, trombositopeni derecesi arttikga mortalitenin de anlamhi sekilde

arttig1 goriildi.

Tartisma

Calismada  trombositopeni  siklig1  literatiire  gore  diisik  saptanmstir.
Trombositopeninin en sik nedenleri sepsis ve plasental yetmezliklere bagli fetal hipoksi
olup sonuglar literatiirle uyumludur. Erken ve ge¢ trombositopeniye yol acan nedenler

farkli olsa da, trombositopeni gelisme zamaniyla mortalite arasinda anlaml bir iligki



saptanmamustir. Trombositopeni derecesi arttik¢a postnatal morbidite ve mortalitelerin de

anlamli sekilde arttig1 goriilmiis olup sonuglar literatiirle benzerdir.

Anahtar Kelimeler: Yenidoganda trombositopeni, erken trombositopeni, gec

trombositopeni, trombositopeni derecesi.



ABSTRACT

Introduction

Thrombocytopenia is one of the most common problems in neonatal intensive care
units (NICU). In the literature, the frequency of thrombocytopenia in  NICUs has been
reported to be 22-35%. Thrombocytopenia develops in newborns due to increased
consumption of platelet, decreased platelet production, hypersplenism ora combination
thereof. The underlying mechanism is related to etiology. If thrombocytopenia developed
within the first 72 hours, it was defined as early-onset thrombocytopenia and if it
developed after the first 72 hours, it was defined as late-onset thrombocytopenia; The
causes of early-onset and late-onset thrombocytopenia are different. In the study reveal
prenatal and postnatal causes causing thrombocytopenia, elucidation of the etiology of
early and late thrombocytopenia, determination of the data regarding the treatment needs
and prognosis of thrombocytopenic newborns and in the light of all these data, it is aimed
to identify the preventable causes of thrombocytopenia and to determine precautions to

reduce mortality and morbidity in newborns.

Patients and Methods

In this study, a total of 251 newborns with a platelet count of <150 103 / pL were
included by scanning the data of 3661 newborns who were hospitalized at the Health
Sciences University Kanuni Sultan Suleyman Training and Research Hospital NICU and
neonatal service, between January 01, 2017 and December 31, 2018. Maternal diseases
(preeclampsia, eclampsia, diabetes mellitus), presence of placental insufficiency and
maternal thrombocyte count were recorded by screening maternal data. Prenatal, natal and
postnatal demographic data of infants were recorded. When thrombocytopenia developed,
the platelet count, mean platelet volume (MPV) value, total leukocyte count, total
hemoglobin values and the lowest platelet count were determined. If the patient had more
than one thrombocytopenia episode, the first developing episode was considered. The data
of the patients were scanned and platelet transfusion requirements and platelet transfusion

numbers were determined if they were transfused. The presence of intraventricular
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bleeding (IVH), necrotizing enterocolitis (NEC), patent ductus arteriosus (PDA),
bronchopulmonary dysplasia (BPD) and neonatal sepsis were recorded. IVH was grouped
according to the Papile classification and NEC was grouped according to the modified Bell
criteria. The classification determined by the American National Institutes of Health (NIH)
was used in the definition of BPD. PDA was determined according to echocardiography
results. Patients who were found to be hemodynamically significant as a result of
echocardiography and requiring treatment were considered to have PDA. Neonatal sepsis
was evaluated according to the presence of culture growth together with clinical findings.
All conditions in the etiology of thrombocytopenia, discharge and mortality status of the

patients were recorded.

Results

In the study, the data of 3661 newborns treated in our hospital, NICU and neonatal
service in 2017-2018 were scanned and thrombocytopenia was detected in 251 (6.8%)
patients. Early-onset thrombocytopenia was detected in 81% of patients and late-onset
thrombocytopenia was found in 19% of patients. Thrombocytopenia was mild in 43%,
moderate in 39%, and severe in 18%. The most common causes of thrombocytopenia were
sepsis (53%), fetal hypoxia due to placental insufficiency (19%), perinatal asphyxia (8%),
exchange transfusion (8%) and NEC (4%). The most common causes of thrombocytopenia
in preterms were sepsis (44%), placental insufficiency (23%) and NEC (6%), while terms
sepsis (68%), placental insufficiency (9%) and exchange transfusion (9%). The most
common causes of early-onset thrombocytopenia were early sepsis (53%), placental
insufficiency (23%) and perinatal asphyxia (9%), while the most common causes of late-
onset thrombocytopenia were late sepsis (41%), NEC(23%) and exchange transfusion
(21%). It was observed that the frequency of IVH, NEC, BPD and PDA increased
significantly as the degree of thrombocytopenia increased. Mortality was 25% in
thrombocytopenic newborns, and mortality increased significantly as the degree of

thrombocytopenia increased.
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Discussion

In the study, the frequency of thrombocytopenia was found lower than the literature.
The most common causes of thrombocytopenia are fetal hypoxia due to sepsis and
placental insufficiency, and the results are consistent with the literature. Although the
causes leading to early-onset and late-onset thrombocytopenia are different, there is no
significant relationship between the time of development of thrombocytopenia and
mortality. As the degree of thrombocytopenia increases, postnatal morbidity and mortality

have also increased significantly, and the results are similar to the literature.

Keywords: Neonatal thrombocytopenia, early-onset thrombocytopenia, late-onset

thrombocytopenia, thrombocytopenia degree
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1. GIRIS VE AMAC

Yasamla bagdasan herhangi bir gestasyonel haftada dogan tiim yenidoganlarda
trombosit sayisinin <150 103/pL  olmasi trombositopeni olarak kabul edilmektedir.
Trombositopeni yenidogan yogunbakim {initelerinde (YDYBU) sik karsilasilan bir
problemdir. Literatirde tim yenidoganlarda trombositopeni %1-5 siklikta goriiliirken
yenidogan YDYBU'lerde siklig1 %22-35 olarak bildirilmistir.

Trombositopeni erigkinlerde oldugu gibi, yenidoganlarda da trombosit tiiketiminin
artmasi, trombosit iiretiminin azalmasi, hipersplenizm veya bunlarin kombinasyonu
nedeni ile gelismektedir. Altta yatan mekanizma etyoloji ile iligkilidir. Trombositopeni
ilk 72 saat i¢inde gelistiyse erken trombositopeni, ilk 72 saat sonrasinda gelistiyse geg
trombositopeni olarak tanimlanmis olup; erken ve gec¢ trombositopeninin nedenleri

farklidir.

Yenidoganda trombositopeniler, trombositopeniye neden olan durumlar diizeldiginde
genelde kendiliginden geriler. Patolojik kanama varliginda ve kanama riskinin yiiksek
olan durumlarda trombosit siispansiyonlar1 kullanilir. Ancak kanamasi olmayan
yenidoganlarda  profilaktik  trombosit  silispansiyonu  kullanimi1  tartigmalidir.
Trombositopeninin otoimmiin nedenlerden kaynaklandig1 diisiiniiliiyorsa tedavide

intravendz immiinglobulin (IVIG) ve steroidler kullanilir.

Calismada trombositopeniye yol acan prenatal ve postnatal nedenlerin ortaya
konmasi, erken ve ge¢ trombositopeninin etiyolojisinin aydinlatilmasi, trombositopenik
yenidoganlarin tedavi gereksinimleri, diizelme siireleri ve prognozlarina iliskin verilerin
belirlenmesi ve trombositopeninin Ozellikle prematiire yenidoganlarda sik goriilen
intraventrikiler kanama (IVK), nekrotizan enterokolit (NEK), bronkopulmoner displazi
(BPD), patent duktus arteriozus (PDA) gibi morbiditelerle iliskisinin incelenmesi
hedeflenmektedir. Tiim bu veriler 151¢inda trombositopeninin 6nlenebilr nedenlerinin
saptanmasi , trombositopeniyle iligkili morbidte ve mortalitelerin azaltilmasma yonelik

Onlemlerin belirlenmesi amaclanmistir.



2. GENEL BILGILER

Trombositler 2-5 u ¢apinda 5-7 p3 hacminde kemik iliginin en biiyiik hiicreleri olan
megakaryositlerden meydana gelen ve periferik kandaki en kiigiik hiicreler oldugu igin
kan pulcuklar1 adi ile de anilan ¢ok fonksiyonlu hiicrelerdir. Ortalama trombosit dmrii 7-
10 glndur. Bir megakaryositten ortalama 1500-2000 (500-4000) trombosit olusmaktadir.
Damar endotelinde hasar oldugunda 6nce damar diiz kaslarinda vazokontraksiyon olur ve
normalde dolasimda disk halinde bulunan trombositler biraraya gelerek trombosit tikacini
olusturur; buna primer hemostaz denilir. Bu olay endoteldeki zedelenme sonucunda
subendotelden acgiga c¢ikan adezyon proteinlerine trombositlerin baglanmasi ile

gerceklesir (1).

Fetal hayat boyunca trombosit sayisi progresif olarak artar ve birinci trimesterin
sonunda 150 10s/pL civarina ulasir. Yirmi iki hafta ve ilizeri saglikli yenidoganlarda
trombosit sayisi erigkinlerle ayn1 diizeylerdedir (150-450 103/pL ) (2). Farkli popiilasyon
caligmalarina goére trombosit diizeyi normal olan annelerden dogan term yenidoganlarin
>%98’inde trombosit sayis1 >150 10s/pL ’dir (1, 5, 6). Yasamla bagdasan herhangi bir
gestasyonel haftada dogan tiim yenidoganlarda trombosit sayisinin <150 10s/pUL olmasi

trombositopeni olarak kabul edilmektedir (1).

Trombositopeni yenidoganlarda en sik goriilen hematolojik bozukluklardan biridir
(2, 3). Yapilan ¢alismalarda tiim yenidoganlarda trombositopeni prevalansi % 1-5 olarak
bildirilmektedir (1, 4, 7). Term saglikli yenidoganlarda goriilebilmekle birlikte
cogunlukla iiciincii basamak merkezlerin YDBU'lerinde yatan hasta veya prematiire
bebeklerde gozlenmektedir (5). YDBU’de yatan bebeklerin %22-35’inde trombositopeni
gelismekte, gestasyonel hafta diistiik¢e prevalansi artmaktadir (1, 8).

2.1 Yenidoganlarda Trombositopeni Mekanizmalari

Yenidoganlarda trombositopeniye neden olan mekanizmalar eriskinlerle ayn1 olup,
trombosit tiiketiminin artmasi, trombosit iiretiminin azalmasi, hipersiplenizm veya

bunlarin kombinasyonu nedeni ile gelismektedir (1, 2, 5). Eriskinlerden farkli olarak



hasta yenidoganlarda standart tan1 testlerinin (kemik iligi biyopsisi, aspirasyonu ve/veya
trombosit kinetik ¢aligmalar1) uygulanmasindaki zorluklar nedeniyle altta yatan
mekanizma ¢ogunlukla ortaya konulamamaktadir. Altta yatan mekanizma etyoloji ile
iliskili olup, sepsis ve NEK'te trombosit tiikketimindeki artisin, ciddi plasental yetmezligi
olan anne bebeklerinde ise trombosit liretimindeki azalmanin trombositopeniden sorumlu
oldugu distintilmektedir (2, 9, 10). Olgularin %75’inde trombositopeni ilk 72 saatte
goriilmektedir ve siklikla annedeki plasental yetmezlige bagl kronik hipoksi ile iliskilidir
(1, 9-11). Trombosit tiiketimindeki artig, olgularin %25-35’indeki sorumlu
mekanizmadir. Bir¢cok yenidoganda birden ¢ok mekanizma aracilifiyla trombositopeni
gelisimi sdz konusu olabilmektedir (3, 5). Intrauterin gelisme geriligi (IUGR) olan bir
yenidoganda NEK gelistigi zaman trombosit tiiketimi artarken {iretimin azalmasi bu
duruma bir 6rnektir (3).
Trombosit iiretimi ve salinimi 4 basamakta 6zetlenebilir:
1) Trombopoetik sitokinlerin iiretimi (¢ogunlukla karacigerde iretilen

trombopoetin),

2) Megakaryosit progenitorlerinin proliferasyonu,

3) Megakaryositlerin trombosit iiretebilen genis, polipoid, matiir hiicrelere
doniistimi,

4) Trombositlerin dolasima birakilmasi (2).

Genelde bu basamaklar eriskin ve yenidoganlarda ayni olsa da hasta
yenidoganlarda hastaliga bagli trombositopeni olusumunu agiklayabilecek bazi gelisimsel
farkliliklar mevcuttur. Yenidoganlardaki megakaryositler eriskinlere gore daha kiiciik ve
daha az matur olup, kuciik megakaryositler daha biylk ve matiir megakaryositlere gore
daha az trombosit iiretmektedir. Bu durum yenidoganlarin trombosit yikimina karsin,
trombosit iiretme kabiliyetini azaltmaktadir. Ayrica prematiire bebekler trombositopeni

stiresince rolatif olarak daha diisiik trombopoetin diizeyine sahiptir (2, 12).



2.2 Klinik Basvuru

2.2.1 Semptom ve Bulgular:

Minér travma ve basing sonucu olusan yiizeyel petesiler olabilir, genelde trombosit
sayist <60 10s/pL’dir. Trombosit sayist <20 10s/pL'nin altima distiiglinde
gastrointestinal sistem, mukozalardan ve diger bolgelerden kanamalar olabilir. Ciddi
trombositopenide intrakranial kanamalar gozlenebilir. Koagulasyon bozukluklarinda

ekimozlar ve kas igine kanamalar gozlenebilir.

Dogumdaki venoz basinca bagh olarak trombosit sayisi normal olan yenidoganlarda

yiiz ve gogiisiin list tarafinda petesiler olabilir (13).

2.2.2 Oykii:

Ailede trombositopeni Oykiisii veya intrakraniyal hemorajisi olan kardes Oykiisii,
annenin ila¢ kullanimi, daha 6nceden ortaya ¢ikmis kanama Oykiisii, enfeksiyon dykiisii

onemlidir (13).

2.2.3 Plasental inceleme:

Koryoanjiom, ablasyo plasenta ve tromboz agisindan plasenta dikkatle incelenmelidir

(13).

2.2.4 Fizik Muayene:

Muayenede 6zellikle petesi ve kanamalara dikkat edilmelidir. Trombositopeni TAR
sendromu ve trizomiler basta olmak {izere g¢esitli kromozomal veya konjenital
malformasyonlarla birlikte olabileceginden fizik muayenenin bu ac¢idan gergeklestirilmesi

onemlidir. Ek olarak konjenital enfeksiyonlara ait bulgular ve hemanjiomlarmn varlig



arastirllmalidir.  Viral ve bakteriyel enfeksiyonlar ile konjenital l6semide

hepatosplenomegali agisindan degerlendirilmelidir (13, 14).

2.2.5 Tam

2.2.5.1 Yenidogan Cahsmalari:

Tam kan sayimi, kan grubu ve direkt coombs belirlenmesi, enfeksiyona yonelik
olarak TORCH serolojisi ve bakterial kiiltir bakilmasi, gerektigi takdirde kemik iligi
aspirasyonu yapilmalidir (13).

2.2.5.2 Maternal Cahsmalar:

Annenin trombosit diizeyine bakilmasi Onemlidir ve annede trombositopeni
varliginda otoimmun trombositopeni veya kalitsal trombositopeni diisiiniilmelidir.

Alloimmiin trombositopeni siiphesinde annede antiHPA 1a antikor bakilmalidir (13).

2.3 Yenidoganlarda Trombositopeni Nedenleri

Neonatal trombositopeni nedeni trombositopeninin baslama zamanina gore
belirlenebilir. Yasamin ilk ii¢ giiniinde goriilen erken baslangicli trombositopeni en ¢ok
gestasyonel hipertansiyon veya diyabeti olan annelerden dogan veya IUGR olan
yenidoganlarda kronik fetal hipoksi ile iliskilidir. Genellikle hafif ya da orta diizeyde
olup bircogunda yaklagik 10 giin igerisinde kendisini smirlar. Siklikla ileri tetkik
gerekmeyen bu durumda trombositopeninin nedeni azalmis megakaryopoezdir. Etkilenen
yenidoganlarda taniy1 kuvvetlendirebilecek ek hematolojik bozukluklar gorilebilir (1).
Trombosit dizeyi <50 103/uL veya yenidogan hasta goriiniimlii ise plasental yetmezlige
sekonder olmas1 ¢ok beklenmedigi i¢in, sepsis ve neonatal alloimmun trombositopeni
(NAIT) gibi diger nedenler arastirilmalidir (2). NAIT erken trombositopeninin 6énemli
nedenlerinden biri olup, olgularin <%5’inde goriilmektedir. Siklikla diger tanilar ekarte

edildiginde ve direngli trombositopeni varliginda NAIT diisiiniilmelidir. Kronik fetal



hipoksinin diisiiniilmedigi olgularda trombositopeni nedeni olarak prenatal viral
enfeksiyonlar (TORCH-S), perinatal bakteriyel enfeksiyonlar (grup B streptokoklar, E.
coli, H. influenza vb) perinatal asfiksi veya andploidi (trizomi 13, 18, 21 veya triploidi)
erken trombositopeninin diger nedenleri olarak diisiiniilmelidir (1, 5). iki haftadan daha
uzun siiren erken baglangicli trombositopenilerde ileri inceleme gereklidir. Yagamin ilk 3
giiniinden sonra baglayan ge¢ trombositopeni olgularinin >%=80’inde altta yatan sebep gec
neonatal sepsis veya NEK’dir. Bu klinik durumlarda trombositopeninin siddeti altta yatan
nedenin ciddiyeti ile iligkili olup, cogunlukla ciddi trombositopeni mevcuttur ve iyilesme
birkag haftay1 bulabilmektedir (1). Tablo 2. 1°de erken ve ge¢ trombositopeni nedenleri

gosterilmistir.



Tablo 2.1 Erken ve Geg Trombositopeni Nedenleri

Erken Baslangich Trombositopeni (<72 saat)

Kronik fetal hipoksi (diyabet, gebelik iligkili hipertansiyon)

Perinatal asfiksi

Perinatal enfeksiyon (E. coli, GBS, H. influenza)

Viral enfeksiyonlar (CMV, rubella, HSV, enterovirus, HIV,Coxsackie vir(s)

Polisitemi

Renal ven trombozu

Kromozom anomalileri (Turner sendromu, trizomi 18,13,21)

Kemik iligi tutulumu (konjenital 16semi gibi)

Alloimmin trombositopeni

Gec baslangich trombositopeni (>72 saat)

Geg baslangich sepsis

Nekrotizan enterokolit

Heparin iligkili trombositopeni

Viral enfeksiyon (HSV, edinsel CMV)

Kateter iliskili tromboz

Hem erken hem ge¢ donemde gorulebilen trombositopeni

Dissemine intravaskdler koagulasyon

Otoimmiin nedenler

Kasabach-Merit sendromu

Metabolik hastaliklar

Tlag iliskili (indometazin, digoksin, gansiklovir, vankomisin...)

Konjenital enfeksiyonlar (CMV, toksoplazma, rubella, HSV, enterovirus, HIV,

ackie vir(s)

Kalitsal trombositopeniler

Dilisyonel trombositopeni (transfiizyonlara bagli)




2.3.1 Sepsis

Neonatal sepsis, yenidogan doneminde enfeksiyon ile iligkili belirti ve bulgularin
saptandig1 ve kan kiiltiirtinde 6zgiil bir etkenin tiretildigi klinik sendromdur. Neonatoloji
alaninda yasanan gelismelere ragmen sepsis, Ozellikle ¢ok diisiik dogum agirlikh

(CDDA\) prematiire bebekler icin halen 6nemli bir morbidite ve mortalite sebebidir.

Neonatal sepsis erken (<72 saat), ge¢ (>72 saat) ve ¢ok ge¢ (>30 giin) baslangigh

sepsis olarak ayrilmaktadir.

Erken baslangicli sepsis etkenleri arasinda B grubu beta hemolitik streptekoklar
(GBS) ilk sirada gelmektedir. Sepsis olgularinin %43-58’inde GBS, %18-29’unda
Escherichia Coli izole edilmektedir. Listeria monocytogenes, diger gram negatif enterik
basiller ve stafilokoklar diger etkenlerdir. Term bebeklerde GBS (%73), preterm
bebeklerde ise E. coli (%81) ilk siray1 almaktadir (17, 18, 19). Geg baslangigli sepsiste
gelismis iilkelerde koagiilaz negatif stafilokoklar (KNS) %53-77 oraninda en sik goriilen
etken iken; E. coli, Klebsiella, Pseudomonas tirleri gibi gram negatif basillerin 6n planda
oldugu iilke ve {initeler de mevcuttur. Staphylococcus aureus ve Candida tiirleri diger geg
baslangicli sepsis etkenleri arasindadir (20). Cok geg¢ baslangicli sepsiste de yine gram
negatif bakteriler ve candida turleri etken olarak gorilmektedir.

Yenidogan doneminde trombositopeni tiim sepsis tiirlerinde goriilebilmekle birlikte
ozellikle ge¢c ve ¢ok ge¢ baslangich sepsiste daha sik goriilmektedir. Ozellikle gram

negatif ve fungal enfeksiyon varligina isaret etmesi agisindan 6nemli bir bulgudur (20).

2.3.2 Maternal Diabetes Mellitus, Gebelik iliskili Hipertansiyon, Preeklampsi
Gibi Fetal Hipoksiye Neden Olan Plasental Yetmezlikler

Neonatal trombositopeni maternal diabetes mellitus (DM), gebelik iliskili
hipertansiyon, preeklampsi, eklampsi gibi fetal hipoksiye yol acan plasental yetmezlik
sonucunda gelisebilir (1, 2, 21, 35, 36). Trombosit iiretimin azalmasina bagl oldugu

disiiniilmektedir. Patofizyolojisi tam olarak aydinlatilamamistir. Ancak en ¢ok {izerinde



durulan mekanizma trombosit yapiminin azalmasidir (28). Megakaryositlerin
olgunlasmasi ve trombosit yapiminda vaskiiler endotelyal biiylime faktorii (VEGF) ve
plasenta biiylime faktorii (PIGF) mediyatorlerinin de etkili oldugu bilinmektedir.
Preeklampside artmis olan soluble FMS-like tirozin kinaz 1 (SFLT-1) bu mediyatorlere
baglanarak ve dolasimdaki konsantrasyonunun diismesine ve bdylece trombositopeniye
yol agabilecegi diistiniilmektedir (33,34). Plazma trombopoetin dizeyleri normal veya

minimal artmis olabilir (2, 9).

Trombositopeni genelde ciddi degildir ve kendini sinirlar. Ortalama 7-10 gin

icerisinde geriler. Genellikle tedavi etmek gerekmez.

2.3.3 Nekrotizan Enterokolit

NEK, yenidogan doéneminde hayati tehdit eden en sik gastrointestinal acil olup,
aym zamanda onemli bir morbidite ve mortalite sebebidir. YDYBU’nde yatan tiim
yenidoganlarin %1-5’inde goriilen NEK, CDDA prematiire bebeklerin %5-10’unu
etkilemektedir. En onemli risk faktorii prematiirite olup tim NEK vakalarinin %90’1
preterm bebeklerde goriilmektedir. Gebelik yas1 ve dogum tartist diistiikge NEK insidansi
artmaktadir (29). Bunun yani sira enteral beslenme, hipoksi-iskemi ve inflamasyon da

kompleks patogenezden sorumludur.

NEK tablosu siklikla postnatal ilk iki haftada ortaya ¢iksa da, term bebeklerde daha
erken olabilecegi gibi prematirelerde bu sure (¢ aya kadar uzayabilmektedir (29,31).
NEK, siklikla gastrointestinal ve sistemik bulgular ile ortaya ¢ikmaktadir. Beslenme
intoleransi, safrali kusma, abdominal distansiyon ve kanli digkilama en sik
gastrointestinal sistem bulgularidir. Sistemik bulgular genis bir yelpazede olup; 1s1
diizensizligi, apne, hiperbilirubinemi, letarji, dolasim bozuklugu, septik sok ve O6liime
kadar degiskenlik gosterebilir. Fizik muayenede siklikla abdominal distansiyon ve
hassasiyet, hipoaktif bagirsak sesleri ve batin duvarinda renk degisikligi saptanabilir.
Laboratuvar bulgular1 genellikle sepsise benzerdir. Ancak I6kopeni ve trombositopeni

varlig1 kotii prognoza isaret etmektedir. Trombositopeni enfeksiyona bagli yikima,



fonksiyonsuz trombosit Uretimine, dissemine intravaskuler koagulasyona bagli olarak

ortaya ¢ikar. Tedavi sonras1 gerilemektedir (2, 21).

2.3.4 Perinatal Asfiksi

Perinatal asfiksi, zamanina yakin ve zamaninda dogan bebeklerde halen en 6nemli
yenidogan oliimii, motor ve kognitif bozukluk nedeni olmaya devam etmekte olup, 1000
canli dogumda 2-20 siklikta goriilmektedir. Asfiksi, dogum Oncesinde, sirasinda veya
sonrasinda gelisebilir. Hipoksik iskemik ensefalopati (HIE), dzellikle intrapartum hasara
bagli hipoksi ve iskemi ile iligkili ensefalopatiyi ifade ederken, neoanatal ensefalopati,
HIE ile birlikte antepartum hipoksik olaylar veya diger nedenlere baglh nérolojik
bozukluklar1 da kapsayan daha genis bir terimdir. Tan1 ve prognoz i¢in klinik bulgularin
yanisira radyolojik, elektrofizyolojik ve bazi biyobelirtecler kullanilmaktadir. Ayrintili
degerlendirme, uygun obstetrik bakim, uygun dogum salonu miidahaleleri perinatal
asfiksinin Onlenmesinde temel yaklasimlardir. Asfiktik dogan, endikasyonu konulan
olgularda 6liim ve engellilik oranin azaltmada etkinligi kanitlanmis tek tedavi modeli
olan terapotik hipotermi uygulamasinin en kisa zamanda baslanmasi 6nemlidir. (111).
Perinatal asfiksisi olan hastalarda trombositopeninin trombosit iiretimin azalmasina bagli
gelistigi diisiinlilmektedir. Plazma trombopoetin diizeyleri normal veya minimal artmis

olabilir (2, 9).

2.3.5 Neonatal Alloimmun Trombositopeni

NAIT yenidoganlarda en &nemli ciddi trombositopeni nedenidir (6). Insidans
beyaz wrkta yapilan prospektif ¢aligmalarda 1/800-1/1000 bulunmustur (37,38). Tipik
olarak 2 ile 4. haftalarda ortaya ¢ikar (21).

NAIT de trombositopeni annede bulunmayan paternal trombosit antijenlerine (HPA)
kars1 maternal antikorlarin transplasental gegisi sonucu olusur. Bu IgG antikorlari
trombosit yiizeyine yapisarak yikimina neden olmaktadir (21, 40, 41). Tanimlanmis 16
HPA’dan sadece 3 tanesi (HPA-1a, HPA -5b, HPA -15b) beyaz irkta vakalarm % 95’ini
olusturmaktadir (1,7). Diger antikorlar nadiren etkilemektedir. HPA-1a en sik nedendir,
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olgularin yaklasik %75’inden sorumludur (1, 21, 41, 42). HPA-1a uyusmazhig 1/350
gebelikte gozlenir, sadece 1/1000-1/1500 gebelikte trombositopeni gelisir (1, 41).

NAIT olgularm  %50’sinde ilk gebelikte ortaya ¢ikar. Genellikle agir
trombositopeni (<20 10s/pL ) gozlenir. Basta intrakranial kanama (IKK) olmak iizere
major kanamalara neden olabilir (1, 39, 43). IKK insidansimi tahmin etmek zor olmakla
birlikte genis serilerde tedavi edilmemis gebeliklerde %10-20 olarak bildirilmektedir (1,
42). Dogumdan hemen sonra dakikalar icinde petesiler ve ekimozlar gozlenebilir.
Umblikal kanama, gastrointestinal sistem veya genitoiiriner sistem kanamalar1 olabilir
(21). Anti-HPA-1a ile etkilenmis yenidoganlarin yaklasik % 20’sinda KK
gorilmektedir. Tedavi edilmeyen gebeliklerde 20. haftadan sonra trombositopeni
gozlenebilecegi icin fetal donemde de IKH izlenebilir (44, 45). Retrospektif ¢alismalarda
IKK’nin %80’inin antenatal donemde ve %40’min 30. gestasyonel haftadan o6nce
gelistigi bildirilmektedir (37). Ayrica anneleri antenatal tedavi gérmeyen yenidoganlarda
IKK’nin daha sik gériildiigiine dair yeni bilgiler vardir (45). Trombositopeninin ciddiyeti
ile IKK arasinda kesin bir baglanti bulunmamistir (46). Olgularm iicte biri fatal
seyretmektedir. Oliimlerin ¢ogu IKK nedeniyledir. Bu da etkilenmis yenidoganlar1 %10-
20’sini igermektedir (42). Yasayanlarin ¢ogunda ise serebral palsi, mental reterdasyon ve
epilepsi gibi ciddi nérolojik sekeller goriiliir (38, 47). NAIT in ciddiyetini 5ngérmek zor

olsa da etkilenmis kardes oykiisii olmas1 6nemli bir géstergedir (47).

2.3.5.1 NAIT’in Antenatal Tedavisi

NAIT’de antenatal tedavide iic genel yaklasim kullanilmaktadir. Invaziv
yaklasimda, daha onceden ciddi etkilenmis ¢ocuklar1 olan riskli annelerde tekrarlayan
fetal kan 6rneklemeleri ve trombositopenik fetlise intrauterin HPA uyumlu trombosit
transflizyonu uygulanir ve 32-34 gestasyonel haftalarda preterm bebek dogurtulur. Ciddi
morbidite ve mortaliteye neden olabilir. Tkinci olarak non invaziv bir yaklasima gére fetal
USG takibiyle anneye haftalik yiiksek doz intravendz immunglobulin (IVIG) ve
beraberinde steroid tedavisi uygulanabilir. Ugiincii yaklasimda annelerde yiiksek doz
IVIG tedavisiyle tedaviye yaniti gdérmek amaciyla fetal kan orneklemesi birlikte

uygulanmaktadir (1,48). Son dénem c¢alismalarda noninvaziv ve invaziv grup arasinda
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fetal 6liim hizinin ve acil erken dogumlarin benzer oranda goriildiigi bildirilmekte olup
genel tedavi yaklasimi noninvaziv yonteme dogru kaymaktadir (1, 43, 49, 39). NAIT
acisindan riskli kadinlarda antenatal tedavi 24. gestasyonel haftada baglamalidir. Daha

onceden IKK ¢ocugu olan annelerde 12. Gestasyonel haftada baslanmahdir (21, 50).

2.3.5.2 NAIT’in Yenidoganlarda Bulgulan ve Tedavisi

Etkilenmis yenidoganlar asemptomatik trombositopeni, petesi, purpuralar veya IKK
bulgulariyla (neonatal konvulziyon gibi) basvurabilirler. Yenidoganlarda agiklanamayan
agir trombositopeni (<50 103/pL ) olmas1 NAIT tanisinda énemli bir klinik kriterdir. Bu
nedenle trombosit sayis1 <50 103/pL olan biitiin yenidoganlar NAIT acisindan test
edilmelidir (21, 42).

Tani i¢in faydal klinik kriterler:
1. Konjenital agir trombositopeni,
2. Normal maternal trombosit sayis1 ve maternal immun trombositopeni dykiisiiniin
olmamasi,
3. Yenidoganda sistemik hastalik, enfeksiyon, malignensi ve hemanjiom
bulunmamasi,
4. 2-3 haftada trombosit sayisinin diizelmesi,

5. Kemik iligi aspirasyonunda artmig megakaryositlerin gézlenmesidir (21).

NAIT tams: serolojik olarak anne ve bebek arasinda trombosit antijen
uyumsuzlugunun gosterilmesiyle konulur. MAIPA (monoklonal antibody specific
immobilisation of platelet antigens assay) HPA antikor tespiti ve maternal trombosit
spesifik antikor aranmasi i¢in ana ydntemdir (1, 7). Ilk testten antikor saptanamadigi
takdirde testin yenilenmesi igin gereken optimal sure 10-20 haftadir (21). HPA-la
antikoru pozitif olmasma ragmen serolojik olarak negatif saptanan hastalarda diistik
aviditeli HPA-la antikorlarma bagli olabilecegi i¢in analizlerde yikama asamasinin

atlanmasi gerekebilir (51).
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Etkilenmis kardeste antenatal IKK gelismesi disinda sonraki gebeliklerde agir
trombositopeniyle ilgili giivenilir bir 6n belirleyici yoktur. Fakat NAIT ile dogan kardes
Oykiisii olan yenidoganlarda da en az ayn1 agirlikta hastalik gelisecektir (42,52). Ayrica
yeni yapilan bir ¢alismada 28. gestasyonel hafta’dan 6nce bakilan HPA-la
konsantrasyonu ne kadar fazlaysa agir trombositopeni gelisme riskinin o kadar fazla

oldugu belirtilmektedir (53, 54).

Insidans1 ve sonuglari goz oniine alindiginda, tarama programlar1 diizenlemek

gerekebilir (55,56,57).

NAIT tedavisinde esas ama¢ IKK’y1 ve sonucunda ortaya ¢ikabilecek norolojik
sekelleri ve mortaliteyi dnlemektir (42). NAIT tanili yenidoganlarda trombosit say1si>50
103/uL tzerinde tutulmalidir. Baslangi¢ tedavisi HPA-1a ve HPA-5b negatif trombosit
transfiizyonudur (1). IVIG ve steroidler tedavide kullanilabilir (1, 7, 21, 45). HPA
uyumlu trombosit bulunmakta gecikme olursa random donor trombosit transfiizyonu
veya IVIG uygulanabilir (1, 58, 42, 59, 60, 61). Aktif kanamas1 olan yenidoganlarda
trombosit dlizeyi >100 103/uL iizerinde tutulmalidir (1).

Etkilenmis kardes nedeniyle antenatal tam1 alan fetuslarda antenatal tedavi

uygulanmasi nedeniyle morbidite ve mortalite azalmaktadir (42).

2.3.6 Neonatal Otoimmun Trombositopeni

Annesinde trombositopeni veya immiin trombositopenik purpura (ITP) dykiisii olan
yenidoganlarda diisiiniilmelidir (5). Maternal trombosit otoantikorlar1 [gogunlukla iTP ve
sistemik lupus eritematozus (SLE)] 1-2/1000 gebelikte gorulir. Annesinde otoantikor
olan yenidoganlarin yaklasik %10 unda trombositopeni goriiliir (1). Agir trombositopeni
(20 103/uL ) ise %5 bebekte goriiliir. IKK riski ise %1’den azdir (1, 62). Genelde
trombosit sayisi>50 103/pL olup, olgularm %210-15’inde <50 10s/puL olabilir (42).
Maternal hastaligin agirligi, hamilelik siiresince annenin trombosit sayilart veya daha
once agir tombositopeni gelismis bir yenidoganmn varlhigi, fetal ve neonatal

trombositopeni agisindan en faydali on gostergelerdir (63). Otoimmin hastaligi olan
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annelerin bebeklerinde dogusta mutlaka trombosit sayimi yapilmalidir (64). Trombosit

sayis1 >150 103/uL ise ileri tetkik gerekmez.

Asagidaki Ozelliklere sahip olan annelerin bebeklerinde otoimmin trombositopeni
gelisebilir (21).

1. Daha 6nceden etkilenmis bebek diinyaya getirmis olmasi,

2. ITP hastasi olmasi veya ITP nedeniyle splenektomi gegirmis olmast,

3. Simdiki gebelikte <100 10s/pL trombosit sayis1 olmasi,

4. HELLP sendromu gelismis olmasi,

5. Ilag kullanimu (tiyazid gibi).

Trombositopeni saptanirsa 2-3 gilin sonra trombosit diizeyi tekrarlanmalidir.
Cogunlukla yedi giin icerisinde trombosit sayisi spontan olarak normale doner. Vakalarin
az bir kisminda trombositopeni birkag¢ hafta siirebilir. Trombosit sayis1 <30 103/pL olan
hastalarda 1VIG ve steroid tedavisi faydali olabilir (1). NAIT ten farkli olarak prenatal
tedavinin faydasi yoktur (21).

2.3.7 Eritroblastosis Fetalis veya Kan Degisimi Iliskili Trombositopeni

Agir eritroblastosisli olgularda dogumdan sonra birka¢ saat igerisinde petesi,
purpuralar gozlenebilmektedir. Bu izoimmun mekanizmalara veya bilirubin toksitesinin

trombositler tizerindeki etkisine bagli olabilir (21).

Trombositopeni kan degisimi (exchange transfiizyon) sonrasinda dillisyonel olarak

veya transfiize edilen kandaki trombositlerin kisa yasam siirelerine bagli olarak gelisebilir

(21, 65, 66).

2.3.8 Konjenital Enfeksiyonlara Sekonder Trombositopeni

Ik 72 saat iginde ortaya ¢ikan agir trombositopeni, toksoplazma, rubella, CMV,
HSV gibi perinatal bir enfeksiyona bagl olabilir. TORCH enfeksiyonlari igerisinde en

agir trombositopeniye CMV enfeksiyonu neden olur. Bu hastalarda sarilik, solukluk,
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hepatosplenomegali, “bluberry muffin” dokiintiisii gozlenebilir. Trombositopeni nedeni

trombositlerin yikimidir. Bu hastalarda enfeksiyonun tedavisiyle birlikte trombositopeni

de geriler (2, 21).

2.3.9 Anoploidi ile Birlikte Neonatal Trombositopeni

Trizomi 13, 18, 21°de, Turner sendromunda ve triploidide trombositopeni
gozlenebilir. Prevalanst tam olarak bilinmemekle birlikte fetal kan orneklemelerinden
yapilan 5194 hastalik bir seride trizomi 18’de %835, triploidide %75, Turner sendromunda
%31, trizomi 13’de %31, Trizomi 21°’de %6 oraninda trombositopeni gozlenmis (67).
Trizomi 21°de agir trombositopeni nadir olsa da hafif trombositopeni siktir (68).
Trombositopeni mekanizmas: tam olarak bilinmemekle birlikte ¢ogunlukla nétropeni,
neonatal polisitemi ve TUGR eslik ettigi icin kronik fetal hipoksideki gibi trombosit
Uretimindeki azalmaya bagli oldugu disiiniilmektedir (1, 11). Trombositopeni postnatal 3

ile 4. guine kadar belirgin olmayabilir (21).

2.3.10 Nadir Kemik iligi Hastaliklar1 veya Metabolik Bozukluklar ile
Trombositopeni

Osteopetrozis hiperosteozis nedeniyle kemik iligi kavitesinde daralma sonucunda
ekstrameduller hematopoeze ve pansitopeniye neden olabilir. Ayrica noroblastom,
konjenital 16semi, Gaucher hastaligi, (69) Nieman Pick hastaligi (70) gibi hastaliklarda ve
metil malonik asidemi, izovalarik asidemi, propiyonik asidemi gibi metabolik

hastaliklarda da yenidoganlarda trombositopeni gézlenebilir (2, 21).

2.3.11 Kalitsal Trombositopeniler

Kalitsal trombositopenilerin ¢ogunlugu hematopoetik kok hiicrelerin  anormal
gelisimine bagli olarak trombosit iiretiminde azalma sonucu gelisir. Genellikle eslik eden
konjenital anomaliler tani koymada yardimci olur (1). Sendromlarmm c¢ogu dev

trombositlerle karakterizedir. Cogunda trombositopeni agir degildir (21).
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2.3.11.1 Bernard Solier Sendromu

Otozomal resesif gegislidir (21). Neonatal donemde de prezente olabilir. Genelde
agir kanama gozlenmez. Hafif, orta trombositopeniyle birlikte dev trombositlerin olmasi
tanity1 diistindiirebilir. Gp Ib-1X-V kompleksinde defekt olmasi1 sonucu olusur (1, 71).
Cogu mutasyonlar GP1ba genindedir (72). Trombosit transfiizyonu etkilidir; fakat hayati
tehdit edici durumlarda kullanilmalidir, ¢linkii Gplb, GpIX veya GpV’e karsi allo antikor
olusumuna neden olabilir (1). Antifibrinolitik terapi ana tedavidir. Acil durularda aktive

faktor VIla kullanilabilir (21).

2.3.11.2 Wiskott Aldrich Sendromu

X kromozomunun kisa kolundaki WAS protein genindeki defektten kaynaklanir
(73). Mikrotrombositopeni, ekzama, tekrarlayan bakteriyel ve viral enfeksiyonlar ve
otoimmun hastaliklara yatkinlik gozlenir. Genellikle hayatin ilk yilinda kanamayla
kendini  gosterir. Yenidogan doneminde kanama nadir goriiliir. Kanama
trombositopeninin yan1 sira trombosit fonksiyon bozuklugundan kaynaklanmaktadir (1,
74). Anemi, lokositoz da gozlenebilir (21). Tam uyumlu donorden allojenik kok hiicre

transplantasyonu tedavide bir secenek olabilir.

2.3.11.3 Trombositopeni ve Radius Yoklugu (TAR) Sendromu

TAR sendromu bilateral radius yoklugu ve trombositopeni ile karakterizedir. Cogu
intrauterin donemde veya hayatin ilk giiniinde tani alir. Trombositopeni ya dogumda
mevcuttur veya ilk 4 ay igerisinde ortaya ¢ikar (75). Trombosit sayisi genelde <50 10s/pL
“dir. Megakaryositler ve progenitorlerinde azalma vardir. Trombopoetin (TPO) diizeyi
yuksekken TPO reseptoriinde defekt olmamasi TPO sinyal yolunda bir defektin
patogenezde rol alabilecegini diisiindiirmektedir. Kanama epizodlar1 (gastrointestinal,
IKK) cogunlukla ilk 6 ayda godzlenir. ilk 1 yil igerisinde kanamalara bagli &liimler
gozlenebilir. Zamanla trombosit sayisi artig gosterir. Bir yilin sonrasinda normale
donebilir (21). Hastalarin >%90’1nda beyaz kiire yiiksekligi de eslik eder, hatta bazen 100
103/uL e kadar yiikselebilir (1). Ingiltere’de 34 hastalik bir grupta yapilan ¢alismada
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kardiak anomalilerin, inek siti intolerasmin, renal anomalilerin ve bacak anomalilerinin
eslik ettigi gosterilmistir (76). Olgularin %7’sinde mental retardasyon goézlenebilir (77).

Otozomal resesif goziikmekle birlikte molekiiler temelleri hentiz agiklanmamustir (76).

2.3.11.4 Konjenital Amegakaryositik Trombositopeni (KAMT)

KAMT etyolojisi bilinmeyen nadir bir hastaliktir. Otozomal resesif gecislidir.
Neredeyse her zaman yenidogan doneminde <20 10s3/uL trombositopeniyle ve kemik
iliginde megakaryositlerin yoklugu ile karakterizedir (78). Yenidoganlarda petesi veya
kanama bulgulariyla kendini gosterir. Olgularin yaklasik %50’sinde fiziksel anomalilerde
gdzlenebilir. izole trombositopeniyle karakterize olmasima ragmen yaklasik %50 hastada
cocuklugun ileriki donemlerinde aplastik anemi, 16semi ve myelodisplazi gelismektedir
(1). Cogu hastada c-mpl geninde mutasyon sonucu olugmaktadir. Bu da megakaryositler
ve progenitorlerinde sayica azalmaya neden olmaktadir (78, 79). Kanamali donemlerde
trombosit transfiizyonu kullanilabilir. Ciddi hastalig1 veya aplazisi olanlarda kék htcre

transplantasyonu tedavi edicidir (80).

2.3.11.5 Fanconi Anemisi

Fanconi anemisi konjenital anomaliler, kemik iligi yetmezligi ve malignensi
riskinde artis ile karakterizedir. Olgularin %60-75’inde konjenital anomaliler gbzlenir.
Siit ¢ocuklugu doneminin sonrasina kadar nadiren bulgu verse de trombositopenisi olan
Fanconi anemili yenidoganlar da bildirilmistir. Bu nedenle agiklanamayan
trombositopenisi olan hastalarda 6zellikle deri, bas parmak, yiiz, g6z malformasyonlari
gibi dismorfik bulgulart olanlarda Fanconi anemisi diisliniilmelidir (81). Tani
kromozomal aberasyonlarin gosterilmesiyle konulur. Bunun i¢in diepoksibutan veya
mitomisin C kullanilir. Molekiiler genetik testler en az 15 genin varlii nedeniyle
komplikedir (82). Yenidogan déneminde tedavi nadiren gerekir (1). Tek etkili tedavisi
hematopoietik kok hiicre transplantasyonudur (82).
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2.3.11.6 Radio-Ulnar Sinostoz ile Birlikte Amegakaryositik Trombositopeni

Otozomal dominant kalitilir. Agir trombositopeni, kemik iliginde megakaryositlerin
yoklugu ve radio-ulnar sinostoz ile karakterizedir. Hastalarda ayrica klinodaktili,
sindaktili, kal¢a displazileri, sensorinéral igitme kaybi1 gézlenebilir (83). Hoxa 11 geninde

mutasyon sonucu gelistigi bilinmektedir (84).

2.3.11.7 X-linked Trombositopeni

GATA-1’de mutasyonun oldugu aneminin eslik ettigi veya etmedigi ailesel
makrotombositopenisi olan birgok aile tanimlanmistir. GATA-1 megakaryosit ve eritrosit
gelisiminde 6nemli bir transkripsiyon faktoriidiir (85, 86). Kemik iliginde ¢ekirdekleri

kenara itilmis, organize olmayan graniiller iceren biiyiik megakaryositler gézlenir (21).

2.3.11.8 Dev Trombosit Sendromlari

May-Hegglin anomalisi gibi trombositopeni ve dev trombositlerle karakterize
birgok nadir dev trombosit sendromlari yenidogan dOoneminde veya fetusta
trombositopeni ile ortaya ¢ikmaktadir (1). Bunlarda miyozin agir zinciri A’y1 kodlayan
MHY 9 geninde mutasyon mevcuttur. MYH 9 gen mutasyonu ayrica Sebastian, Fechtner,
Ebstein, Alport sendromlarinda da gézlenir. Bunlara MYH 9 iligkili hastaliklar denir (21).
Bu hastaliklarda kandaki trombosit sayisi diisiik ve makrotrombositopeni mevcutken
kemik iliginde megakaryositler normal veya artmis sayidadir. May-Hegglin anomalisi,
Fechtner, Sebastian sendromlarinda 16kosit inkliizyon cisimcigi gozlenir. Ebstein,
Fechtner ve Alport sendromlarinda glomerulonefrit ve sensorindral igsitme kayb1 da eslik
eder. Bu hastaliklar nadirdir ve literatiirde sadece 113 tane aralarinda akrabalik olmayan

aile tanimlanmustir. Otozomal dominant gegislidirler (87).
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2.3.12 Kasabach Meritt Sendromu (KMS)

Yenidogan doneminde trombositopeni, mikroanjiopatik anemi, dissemine
intravaskiiler koagiilasyon (DIK) ve hemanjiomlarla karakterizedir. Genelde
trombositopeni agirdir (20 103/uL ). KMS tanisi konulabilmesi i¢in hemanjiom veya
vaskuler bir anormallik saptanmalidir. Baz1 hastalarda kutan6z hemanjiom olmadan
visseral hemanjiomlar olabilir. Bu durumda tam1 koymak daha zorlasabilir.
Trombositopeni nedeni hemanjiom endotelinde trombositlerin yakalanmasidir. Bazen
DIK gelisimiyle birlikte olay siddetlenebilir. Hemanjiomlar icin cerrahi, vaskuler
embolizasyon uygulanabildigi gibi steroid, interferon ve/veya vinkristin tedavisi de

faydali olabilir (88,89,90).

2.3.13 lilaglara Bagh Trombositopeni

Bazi ilaglar trombosit membran glukoproteinlerine baglanip hapten rolii oynayarak,
bazilar1 otoantikorlar olusturarak, bazilar1 trombosit membran glukoproteinlerinde yapisal
degisiklik yaparak trombositopeniye neden olurlar. Daha Once sensitize olmamis
hastalarda genellikle 1 hafta sonra, sensitize olmus hastalarda ilacin alindig1 giin
trombositopeni ortaya cikar. ilaci kestikten sonra genellikle trombosit sayis1 1 haftada
normale doner. Bazen kanamalar ciddi olabilir ve tedavi gerektirebilir. Duyarli oldugu

belirlenmis hasta hayat boyu o ilact almamalidir. (21)

2.4 Yenidogan Trombositopeni Tedavisinde Genel Prensipler

Trombosit  siispansiyonlari, yenidoganlarda transfiizyon amacgl eritrosit
stispansiyonundan sonra en sik kullanilan ikinci kan {irtiniidir. Dondérlerin tam kanindan
ayrilan havuzlanmis trombosit siispansiyonu ile donorlerden hiicre ayirma teknigi ile elde
edilen aferez trombosit stspansiyonu olmak Uzere iki tip trombosit siispansiyonu
mevcuttur. Trombosit siispansiyonu hazirlama asamasinda I6kosit azaltma islemi
uygulanarak, alloimmiinizasyon, enfeksiyon ve atesli reaksiyonlarin sikliginda azalma
hedeflenir. Trombositlerin 1sinlanmasi ile graft versus host hastaligi (GVHH) gelisimi
Onlenir. Trombosit konsantreleri 5 glin boyunca plazma i¢inde oda 1sisinda ¢alkalanarak

saklanmalidir. Eritrosit siispansiyonu transfiizyonundakine benzer sekilde trombosit
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siispansiyonlari i¢in de CMV seronegatif dondr kullanilarak viral hastalik bulasi en aza

indirilmeye c¢aligilmalidir (91).

Ulkemizde trombosit siispansiyonlar1 siklikla random veya aferez yontemi ile elde
edilmektedir. Dondr taramasi ve seroloji testleri normal, ABO ve Rh uyumlu trombosit
stispansiyonu 10-20 ml/kg dozunda uygulanir. Hazirlanan siispansiyon 22°C'de ajitatorde
5-7 giin saklanabilir. ABO uygunsuzlugu olmasi durumunda trombosit transflizyonu ile
istenilen etkinlik elde edilemeyebilir. Minér uyumsuzluklarda bile akut letal hemolitik
transflizyon reaksiyonu gelisebilecegi unutulmamalidir. Kiz Rh negatif bebeklerde
eritrosit kontaminasyonu ile iligkili Rh sensitizasyonunun 6nlenmesi i¢cin Rh negatif
donorlerden elde edilen trombosit transfiizyonu uygulanmalidir. Ayni zamanda 0 kan
grubu olan bebeklerde A veya B kan grubu ile tekrarlanan trombosit transflizyonunun,
icerdigi anti-A ve anti-B antikorlar nedeni ile hemolize yol agma olasilig1 mevcut oldugu
icin, bu tip transflizyonlar mecbur kalinmadik¢a yapilmamalidir. Trombosit
transflizyonunda hedef trombosit sayisinda 50-100 103/pL artis saglamak olup, bu da
siklikla 10 ml/kg dozundaki bir transflizyon ile saglanabilir. Ancak 15 ml/kg dozu ile
trombosit sayisinda daha fazla artis saglanacagi bilinmelidir. Ancak, 6zellikle kan
aliminin zor ve yetersiz oldugu durumlarda yanlis trombositopeni tanisi konulabilecegi
unutulmamali, trombositopeni saptanan tiim yenidoganlarda mutlaka periferik yayma
yapilarak trombosit sayisi, boyutu, kiimeleri degerlendirilerek trombositopeni

varhigi/yoklugu kesinlestirilmelidir (91).

Giintimiizde farkl: iilkelerde trombosit transfiizyonu i¢in de siklikla uzman goriisiine
dayali kilavuzlar kullanilmaktadir. Hastanemizde Tiirk Neonatoloji Dernegi Kan
Transfiizyon Rehberi Onerisi referans alinmaktadir. Tablo 2.2'de Tirk Neonatoloji

Dernegi tarafindan transfiizyon i¢in Onerilen esik trombosit degerleri gosterilmistir (91).
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Tablo 2.2 Tiirk Neonatoloji Dernegi Trombosit Transfiizyonu i¢in Onerilen

Esik Trombosit Degerleri

<20 10s/pL Tum bebekler

<1000 gram ADDA'l1 bebek*

Hasta bebek

Eslik eden koagiilopati

20-49 103/pL Ciddi morbidite (evre 3-4 IVK, NEK, sepsis)
Invaziv girigim

Minor kanama

Aktif/major kanama

50-100 10s/pL DIK
Preoperatif/postoperatif
ECMO
>100 103/pL Norosiriirji operasyonlari

ADDA: Asirt diisiik dogum agirlikli, IVK: Intraventrikiiler kanama, NEK: Nekrotizan enterokolit, DIK:

Dissemine intravaskiiler koagilasyon, ECMO: Ekstrakorporal membran oksijenizasyonu.

2.4.1 Trombosit Siispansiyonu Komplikasyonlari

Trombosit silispansiyonlar1 ile 1ilgili en O©nemli riskler enfeksiyon bulasi,
alloimmiinizasyon, ates reaksiyonlari, hemolitik ve alerjik reaksiyonlar, transfiizyon
iliskili akciger ve barsak yaralanmalaridir. Siklikla yanlis kan grubundan trombosit
verilmesi veya 1simnlamadan uygulama gibi komplikasyonlar bildirilmistir. En sik goriilen
komplikasyon bakteriyel enfeksiyon olup, trombosit siispansiyonunun oda isisinda
saklanmasi nedeni ile eritrosit siispansiyonu veya taze donmus plazmaya gore bakteriyel
kontaminasyon riski daha fazladir. Trombosit siispansiyonlar1 platelet aktive edici faktor
gibi biyoaktif faktorler icerdigi icin inflamatuvar hasara neden olabilir veya mevcut
inflamasyonu arttirabilir. Her bir trombosit slispansiyonu ile dondr maruziyetinde artis
vardir. Coklu trombosit siispansiyonu transfiizyonunun artmis mortalite ile de iliskili
oldugu gosterilmistir. Bunun nedeni tam bilinmese ve mevcut hastaligin siddeti de buna
yol acabilse de, ¢coklu transfiizyonlarin olumsuz yan etkisi olarak diistiniilmektedir. Ayn1

zamanda immin veya non-immiin mekanizmalarla bazi bebeklerde trombosit direnci
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geligserek, transfiizyona ragmen trombosit sayisinda istenilen artis saglanamayabilir.
Trombositin toplanma teknigi, saklama o6zellikleri ve toplama sonrasi iglemlerin de

bundan sorumlu olabilecegi diisiiniilmektedir (91).

2.4.2 Trombopoetin Analoglari

Trombopoetin, kemik iliginde trombosit yapimini uyaran bir sitokindir. Rekombinan
trombopoetin direncli immin trombositopenik purpura tedavisinde etkili olsa da,

glinlimiizde trombositopeni tedavisinde kullanimi 6nerilmemektedir (91).

2.4.3 IViG ve Steroid

Neonatal otommdiin trombositopeni ve neonatal alloimmin trombositopeni
tedavisinde IVIG ve steroidlerin yeri vardir (1,7,21,45).

2.5 Cahsmada Degerlendirilen Postnatal Morbiditeler

2.5.1 Intrakraniyal Kanama

Yenidogan doneminde IKK, onemli morbidite ve mortaliteye sebep olan bir
sorundur. Kafa i¢i kanamalarin kanama yerine gore olan tipleri sunlardir:

Beynin cevresinde: epidural, subdural, primer subaraknoid kanamalar

Beyin ve beyincik parenkiminde: intraparenkimal, serebellar kanamalar

Ventrikdllerin icinde: intraventrikiler kanamalar

Kanamalarin sikli§i, patogenezi, klinik tablosu, tanist ve ydnetimi kanamanin
yerine, siddetine, bebegin dogum haftasina gore degisir. Siklikla birden ¢ok bolgede
kanama goriiliir. Asemptomatik kanamalarin da goriilmesi sebebiyle IKK’larin kesin
siklig1 bilinmemektedir. Literatiirde gebelik yasina gore %2 ile %30 arasinda degisen
oranlar bildirilmistir (92).

IKK tanisi, klinik ve goriintiilemeye dayanarak konur. Klinik olarak ndbet,

irritabilite, biling bulanikligi, fokal norolojik kayip gibi tipik nérolojik bulgular ortaya
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cikabilir. Kanama miktarma bagli olarak anemi, hipovolemi bulgular1 goriilebilir. Taninin
kesinlestirilmesinde ndrogoriintiileme yapilmasi1 gerekmekte olup, MR optimal
goriintiileme segenegini olustursa da, transfontanel/kranial USG kolay olmasi, transporta
uygun olmayan genel durumu kotii hastalara yatak basi uygulanabilmesi, anestezi
gerektirmemesi nedeniyle en cok tercih edilen modalitedir. Hastalarda radyasyon
maruziyetinin azaltilmasi1 amaciyla, bilgisayarli tomografi (BT) 6zel durumlar icin
saklanmalidir (92).

2.5.1.1 Subdural Kanama

Yenidogan déneminde IKK icinde siklig1 en az olan subdural kanamadir. Ozellikle
genis kanamasi1 olan bebeklerin saptanmasi hayat kurtarict tedaviye olanak
saglayabilmektedir. Yenidogan doneminde subdural kanama en c¢ok travma sonrasi
gelismektedir. Annede aspirin kullanimi, annenin fenobarbital kullanimina bagl erken K
vitamini eksikligi gibi koagiilasyon bozukluklar1 kanama riskini arttirmaktadir (93).
Tentoryum serebelli ve falks serebrinin biiyiik laserasyonlar1 ile masif kanamalarda
prognoz oldukca kotu olup, hastalar blyik oranda kaybedilmektedir (94). Orta dereceli
posterior fossa subdural hematomlarinda ise prognoz kanama boyutuna, tani ve tedavi
zamanina baglh olarak degismekte, kiiclik kanamalarda major sekel ve Oliim

gorulmemektedir.

2.5.1.2 Primer Subaraknoid Kanama

Subdural, intraventrikller ve serebellar kanamalarin yayilmasina bagli olmayan,
primer olarak subaraknoid boslukta gelisen kanamadir. Patogenezinde travma (subdural
kanamaya benzer mekanizmalarla) ve dolasim problemlerinin (prematiire bebeklerde
goriilen IVK’ya benzer sekilde) rol oynadigi one siiriilmektedir. Major travma veya
hipoksik hasar ile iliskili olmayan olgularda prognoz iyidir. Nadiren hayati: tehdit edici
siddette gerceklesebilmektedir (94,95).
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2.5.1.3 Serebellar Kanama

Prematiire bebeklerde daha sik goriilmekte olup, otopsi serilerinde bu gruptaki siklig1
%5-10 olarak bildirilmistir. Serebellar kanama prematiire bebeklerde primer olabilecegi
gibi, intraventrikiiler ya da subaraknoid kananamanin serebelluma yayilmasinin sonucu
olarak da goriilebilmektedir. Term bebeklerde ise siklikla serebellumun travmatik
laserasyonu, major venler veya oksipital siniis riiptiirii ile iliskilidir. Serebellar kanama
patagonezinde esas olarak travmatik dogum ve dolasim problemleri rol oynamaktadir.
Prematiirelerde siklikla IVK benzeri mekanizma ile gelisirken, term bebeklerde travma
ile iligkilidir. Prognoz lezyon biiyiikliigiine bagli olup, en kotii prognoz prematiire

bebeklerde goriilen genis lezyonlarda goriilmektedir (92,95).

2.5.1.4 Intraparankimal Kanama

Primer intraparenkimal kanama nadir olup, siklikla travma, hemorajik infarkt,
koagiilasyon bozukluklari, vaskiiler defektler ve serebral tiimorler gibi nedenlerle
gelismektedir (Tablo 2. 12). Diger intrakraniyal kanamalarin beyin parankimine uzanmasi
sonucu da goriilmektedir. Aymi zamanda ECMO uygulanan bebeklerde sik
rastlanabilmektedir. Klinik tablo ve tan1 secenekleri diger kanama tiirlerine benzer olup,

prognoz kanamanin miktar1 ve yerine baglidir (92).

2.5.1.5 Intraventrikiiler Kanama (Germinal Matriks Kanamasi)

IVK (germinal matriks kanamasi, GMK), en sik preterm bebeklerde goriilen ve
kendine has patofizyolojisi olan bir intrakraniyal kanama seklidir. IVK’nin ortaya ¢iktig1
subependimal germinal martiks jelatindz, destek dokusundan fakir, selller ve vaskiler
ag acisindan zengin bir yapidadir. Damarlar, kas, elastin ya da kollajenden yoksun ve tek
tabakalidir. Bunun yaninda, prematiire bebeklerde sistemik kan basmcindaki
degisikliklere kars1 serebral damarlarda otoregiilasyon mekanizmalari yetersizdir. Tiim bu

faktorler vaskiiler yirtilma ve kanamalarin kolayca gerceklesmesine neden olmaktadir

(92).
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IVK preterm yenidoganlarin bir problemi olmasina karsin, cok diisiik siklikla term

bebeklerde de saptanabilmektedir. Term bebeklerde goriilen IVK’nin baslangi¢ noktasi

pretermlerden farkli olarak siklikla koroid pleksus olsa da, vendz tromboz ve talamus

infarktina da eslik edebilmektedir. Patagonez prematiire bebeklerdekine benzemekle

birlikte travma, perinatal asfiksi ve koagulopati term bebekler igin risk faktorlerini

olusturmaktadir (92).

Tanida klinik bulgular ve kranial USG 6nemlidir. USG bulgular1 dikkate alinarak

evreleme yapilmaktadir. IVK evrelemesi ilk kez Papile ve arkadaslari tarafindan

yapilmistir. Giiniimiizde IVK evrelemesi icin iki sistem kabul gérmektedir. Bu sistemler
Tablo 2. 3°de verilmistir (95).

Tablo 2.3 intraventrikiiler Kanama Evrelemesi

Evre Papile Volpe
I izole germinal matriks kanamasi Germinal matriks kanamasi
(ventrikil icine kanama yok) trikiilde
kanama yok veya %10 undan azini
kaplayan kanama var)
I Intraventrikiiler kanama | Intraventrikiiler kanama (parasagital
(ventrikler kesitte  ventrikillin  %10-50’sini
dilatasyon yok) yor)
i Intraventrikiiler kanama | Intraventrikiiler kanama (parasagital
(ventrikiler kesitte  ventrikiilin ~ %50’sinden
dilatasyon var) 51n1
kapliyor, genellikle lateral ventrikiilii
dilate eder /IVK tanis: aninda])
v Intraventrikiiler kanama | Periventrikiler hemorajik infarkt
(parenkimal (intraventriktler kanama
kanama ile birlikte) sindeki
periventrikiler beyaz maddedeki
hemorajik infarkt)
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3. GEREC VE YONTEM

Bu retrospektif calisma Saghk Bilimleri Universitesi Kanuni Sultan Siileyman
Egitim ve Arastirma Hastanesi'nde yapilmistir. Hastanemizde 1,2 ve 3. diizey YDYBU
ile anneli yenidogan servisi bulunmaktadir. istanbul ilinde perinatoloji ve yenidogan
alaninda merkez olan hastanemizde yilda yaklagik 12.000 ile 14.000 canli dogum
gerceklesmekte ve yilda yaklasik 2400 yenidogan yatirilarak tedavi edilmektedir.
YDYBU’de 6zellikle asir1 ve CDDA prematiire bebekler, preeklamptik veya diyabetik
anne bebegi gibi maternal hastalikli gebelerden dogan bebekler, sendromik, konjenital
anomali veya perinatal takip gerektiren gebeliklerden dogan bebekler, konjenital
diyafragma hernisi, O0zefagus atrezisi, intestinal cerrahi basta omak iizere cerrahi

gereksinimi olan ¢ok sayida term ve preterm bebek yatirilarak takip edilmektedir.

Bu c¢alismaya, 01.01.2017-31.12.2018 tarihleri arasinda Saghk Bilimleri
Universitesi Kanuni Sultan Siileyman Egitim ve Arastirma Hastanesi yenidogan yogun
bakim iinitesi ve yenidogan servisinde yatirilan toplam 3661 yenidoganin Vverileri

taranarak trombosit sayis1 <150 103/uL olan toplam 251 yenidogan alindi.

3.1 Maternal ve Neonatal Ozellikler

Maternal hastaliklar (preeklampsi, eklampsi, DM), plasental yetmezlik varligi ve

anne trombositsayisi1 anne epikrizleri taranarak kaydedildi.

Bebeklerin gebelik haftasi, dogum agirligi, cinsiyeti, canlandirma ihtiyaci olup

olmadig1 ve APGAR skorlari, perinatal asfiksi varligi ve klinik bilgileri kaydedildi.

Preterm dogum 20. gebelik haftasindan sonra ve 37. gebelik haftasindan 6nce olan
dogum ve >37 gebelik haftasinda dogan bebekler ise term bebek olarak tanimlandi (112).
Prematiire bebekler, gestasyonel haftaya gore alt gruplara ayrildi. Dogum haftas: 28
haftanin altinda olanlar asir1 kii¢iik prematiire, 28-32 hafta arasinda olanlara ¢ok kiigiik
prematiire, 32 hafta ile 36 hafta 6 gilin arasinda olanlara ise ge¢ prematiire olarak
smiflandirildt (113). Bu bebekler dogum tartilarina gore ise 1501-2500 gr araliginda
doganlar diisiik dogum agirlikli, 1001 ile 1500 gr arasinda dogum tartisina sahip olanlar
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CDDA, 1000 gr ve altinda tartiyla doganlar ise ADDA yenidogan olarak smiflandirildi
(113). IUGR fetusun ulasmasi gercken potansiyelinin altinda biiytimesi seklinde
tanimlanmaktadir (114). Hastalardaki ITUGR varligi hakkindaki bilgiler, hastalarin

prenatal takiplerinden edinildi.

IVK, NEK, patent duktus arteriosus (PDA), bronkopulmoner displazi (BPD) ve
neonatal sepsis varlig1 kaydedildi. IVK Papile siiflamas1 kullanilarak, NEK modififiye
Bell kriterlerine gore gruplandirildi. BPD taniminda Amerikan Ulusal Saghk Enstitiileri
(NIH) tarafindan belirlenen siiflandirilma kullanildi. PDA ekokardiyografi sonuglarina
gore belirlendi. Ekokardiyografi sonucunda hemodinamik a¢idan anlamli saptanan ve
tedavi gerektiren olgular PDA var kabul edildi. Neonatal sepsis klinik bulgularla birlikte

kiiltiir tiremesi varligina gore degerlendirildi.

Trombositopeni etyolojisinde yer alan tim durumlar kaydedildi.

Hastalarin taburculuk ve mortalite durumlar1 kaydedildi.

3.2 Laboratuvar Testleri

Tam kan saymu oOl¢limleri Roche Diagnostics—Cobas 6000 CE cihazi ile yapildi.
Hastalarin trombositopeni gelistigindeki trombosit sayisi, ortalama trombosit hacmi
(MPV) degeri, total 16kosit sayisi, total hemoglobin degerleri ve epizottaki en disiik
trombosit sayist saptandi. Hastada birden fazla trombositopeni epizotu varsa ilk gelisen

epizot dikkate alindi.

Trombosit sayis1 <150 103/uL olmasi trombositopeni olarak kabul edildi (1).
Trombositopeni epizotundaki en diisiik trombosit sayis1 150 103/pL -100 103/pL arasinda
ise hafif trombositopeni, 100 103/uL - 50 103/pL arasinda ise orta trombositopeni, 50
103/pL’nin altinda ise agir trombositopeni olarak degerlendirildi (1). Trombositopeninin

diizelme zamani giin olarak hesaplandu.
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3.3 Tedavi Uygulamalar:

Hastalarin epikrizleri taranarak trombosit transfiizyon gereksinimleri ve transfilize

olmuslarsa trombosit transfiizyon sayilar1 saptandi.

Hastalara trombositopeni tedavisi olarak trombosit transfiizyonu, IVIG ve steroid
kullanild1 (1,7,21,45,91). Aktif kanamasi ya da kanama riski olanlarda trombosit
transfiizyonu uygulanirken, IVIG ve steroid tedavileri ise neoatal alloimmiin ve
otoimmun trombositopenisi olan hastalarda Cocuk Hematoloji konusltasyonu ile
kulanildi. Trombosit transfiizyonu esik degerleri Tiirk Neonatoloji Dernegi transfiizyon

rehberinde verilen degerler ve kriterler baz alinarak yapildi (91).

3.4 Etik Onay1

Caligma igin Istanbul Saglik Bilimleri Universitesi Kanuni Sultan Siileyman Egitim
ve Arastirma Hastanesi etik kurulundan onam alindi (18/07/2019 tarihli 2019/06/150
say1l karar, EK-2.)

3.5 istatistiksel Analiz

Verilerin analizinde SPSS versiyon 25. 0 programindan yararlanilmistir.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu histogram grafikleri ve Kolmogorov-Smirnov
testi ile incelendi. Tanimlayici analizler sunulurken ortalama, standart sapma ve ortanca
degerleri kullanilmistir. Normal dagilim gdstermeyen (nonparametrik) Ol¢iimsel veriler
gruplar arasinda degerlendirilirken Mann Whitney U ve Kruskal Wallis testleri
kullanilmistir. Normal dagilim gosteren (parametrik) olglimsel veriler gruplar arasinda
degerlendirilirken bagimsiz gruplarda T testi kullamilmistir.  Kategorik verilerde
karsilastirilmalar Ki Kare ve Fisher testleri ile yapilmustir. Olgiimsel verilerin birbirleri ile
iligskisinin incelenmesinde Spearman ve Pearson Korelasyon Analizleri kullanilmigtir. P
degerinin  0,05’in altinda oldugu durumlar istatistiksel olarak anlamli olarak

degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

Bu retrospektif calismaya 01.01.2017-31.12.2018 tarihleri arasinda YDYBU ve
yenidogan servisinde yatirilan toplam 3661 yenidoganin tani1 ve laboratuvar bulgulari
taranarak trombosit sayist <150 103/pL oldugu belirlenen toplam 251 (%7) yenidogan
alimmistir. Caligmaya alinan tiim olgularin ortalama gebelik haftasi 33.1+5.2 hafta,
ortalama dogum agirligi 2030.36+1052.47 gr idi. Neonatal trombositopeni saptanan
olgularinn gestasyonel yas ve dogum agirliklarmma gore dagilimi Tablo 4.1°de

gosterilmistir.

Tablo 4.1 Trombositopenik Yenidoganlarin Gestasyon Haftas1 ve Dogum

Agirhiklarmma Gore Smiflandirilmasi

Gestasyonel Hafta n %
>37 85 33.8
32-36 84 335
28-31 33 13.2
<27 49 19.5

min:22, max:41, ortanca: 35
Ort+SS:33.1+5.2

Dogum Agirhg (gr) n %

> 2500 83 33
1500-2499 86 34.3
1001-1499 27 10.8
<1000 55 21.9

min:350, max:4590, ortanca:1990
Ort+SS:2036+:1054.18
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Hastalarin 154’1 erkek (%61), 97’si kiz (%39) olup, 99 (%39) hastaya canlandirma
uygulanmistr. Tiim olgularin 1. ve 5. dakika ortanca Apgar skorlar1 sirasiyla 6 ve 8 idi.
Toplam 57 (%23) olguda IUGR, 23 (%9) olguda perinatal asfiksi 6ykisi mevcut idi.
Tablo 4.2°de c¢alismaya aliman ve trombositopenisi olan olgularin demografik verileri

gosterilmistir.

Tablo 4.2 Trombositopenik Yenidoganlarin Demografik Ozelliklerinin

Incelenmesi
Demografik Ozellikler n %
Gebelik haftasi* 33.1+5.2 35
Dogum agirligr*(gram) 2036+1054 1990
Erkek 154 61.4
Cinsiyet Kiz 97 38.6
Var 99 394
Canlandirma ihtiyaci Yok 152 60.6
Var 23 9.2
Perinatal asfiksi Yok 228 90.8
Apgar 1. Dakika skoru* 5.6£2.5 6
Apgar 5. Dakika skoru* 78120 8
Intrauterin gelisme geriligi Var 57 22.7
Yok 194 77.3

*@lcumsel verilerde n yerine ortalama + standart sapma, % yerine ortanca degerleri sunulmaktadir.

Yatirilan 184 (%73) olgunun annesinde bilinen bir hastalik yok iken, 49 (%19.5)
annede preeklampsi, 7 (%3) annede HELLP sendromu, 5 (%2) annede gestasyonel DM,
4 (%2) annede tip 2 DM, 1 (%0.5) annede ITP, 1 (%0.5) annede multiple skleroz (MS)
tanis1 mevcuttu (Tablo 4.3).
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Tablo 4.3 Trombositopenik Yenidoganlarin Maternal Hastaliklarinin

Simiflandirilmasi
Maternal Hastahk n %
Maternal hastalik yok 184 73.3
Preeklempsi 49 19.5
HELLP sendromu 7 2.8
Gestasyonel DM 5 2.0
Tip 2 DM 4 1.6
Immiin trombositopenik purpura 1 0.4
Diger otoimmiin hastaliklar 1 0.4

DM: Diabetes Mellitus, HELLP: Hemolysis, elevated liver enzymes, low platelet

Neonatal trombositopenisi olan 28 (%211) olgunun annesinde trombositopeni
saptandi. Trombositopenisi olan 10 (%36) annede ek hastalik yok iken, 7 (%25) annede
preeklampsi, 7 (%25) annede HELLP sendromu, 1 (%4) annede gestasyonel DM, 1 (%4)
annede Tip 2 DM, 1 (%4) annede MS, 1 annede (%4) ITP mevcuttu (Tablo 4.4).

Tablo 4.4 Maternal Trombositopenisi Olan Hastalarin Etyolojiye Gore

Simiflandirilmasi
Maternal Hastalik n %
Bilinen hastalik yok 10 35.7
Preeklempsi 7 25.0
HELLP sendromu 7 25.0
Gestasyonel DM 1 3.6
ITP 1 3.6
Tip 2 DM 1 3.6
Diger otoimmiin hastaliklar 1 3.6
[TP: iImmiin Trombositopenik Purpura, DM: Diabetes Mellitus, HELLP: Hemolysis, elevated liver

enzymes, low platelet

Calismaya alinan 203 (%81) bebekte erken, 48 (%19) bebekte ge¢ neonatal

trombositopeni mevcuttu. Ortanca trombositopeni gelisme zamani 2 giin, olgularin
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ortalama trombosit sayis1 109.48+ 30.95 103/pL idi. Toplam 108 (%43) hastada hafif, 97
(%39) olguda orta, 46 (%18) agir trombositopeni saptandi. Trombositopenisi olan

olgularin ortalama ve ortanca MPV degeri sirastyla 11.1£1.2 fl ve 11.2 fl idi (Tablo 4.5).

Tablo 4.5 Neonatal Trombositopeni Gelisen Hastalarda Trombositopeni

Gelisme zamani, Ortalama Trombosit Sayisi, Trombositopeninin Siddeti ve MPV

Ozellikleri

Bulgular n %
Trombositopeni Erken 203 80.9
gelisme

= Gecg 48 19.1
zamani(giin)
Trombositopeni gelisme 2.7+3.50 2
zamani(giin)*

(min:1 max:24)

Trombosit sayisi(103/pL)* 109.48+30.95 119

(min:20 max:149)

Trombositopeni Hafif 108 43

derecesi Orta 97 38,7
Agir 46 18,3

Epizottaki en diisiik trombosit 88.60+37.68 92

say1s1(103/pL)*

Mean platelet volume(fl)* 11.17+1.28 11.2

*ol¢limsel verilerde n yerine ortalama + standart sapma, % yerine ortanca degerleri sunulmaktadir.
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Trombositopenik yenidoganlarin trombositopeni gelistigi zaman bakilan ortalama ve
ortanca total lokosit sayisi sirasi ile 12750+10731/ul ve 10280/uL idi. Olgularin en
diisiik ve en yiiksek total 16kosit sayisi sirasi ile 1760/ul ve 129660/uL olup, 31 hastanin
total 16kosit sayist <5000/uL idi. Trombositopeni saptandigindaki ortalama ve ortanca
hemoglobin degeri sirasi ile 16. 0+4. 3 g/dL ve 16. 8 g/dL olup, en diisiik 3. 5g/dL ve en
yuksek 25. 7g/dL idi (Tablo 4.6).

Tablo 4.6 Olgularin Trombositopeni Saptandigi Zaman Total Lokosit ve

Hemoglobin Degerleri

Laboratuvar Bulgulari n Ortanca
Total 16kosit sayis1 (L) 12750+10731.24 10280
Min:1760 Max:129660
Hemoglobin(g/dL) 16,08+4.37 16.8
Min:3,5 Max:25,7

Etyolojik olarak degerlendirildiginde; 112 (%45) bebekte erken sepsis, 47(%17)
bebekte plasental yetmezlik, 20 (%8) bebekte ge¢ sepsis, 20 (%8) bebekte perinatal
asfiksi, 16 (%6) bebekte kan degisimi, 11 (%4) bebekte NEK, 7 (%3) bebekte ileri derece
immatiirite, 4 (%2) bebekte otoimmiin hastaliklar (1'inin annesi MS idi,1'inin annesi ITP
idi, diger 2 hastanin annelerinin bilinen hastalig1 yoktu), 4 (%2) bebekte polisitemi, ikiser
bebekte konjenital viral enfeksiyon, metabolik hastalik, alloimmiin trombositopeni,
kalitsal trombositopeni, ile birer bebekte dissemine intravaskiiler koagiilasyon (DIK) ve

konjenital 16semi saptandi (Tablo 4.7).
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Tablo 4.7 Hastalarda Trombositopeni Etiyolojisi

Etiyolojik Nedenler n %
Erken sepsis 112 44.6
Plasental yetmezlik bozukluklari
preeklampsi, eklampsi,gestasyonel 47 18.7
hipertansiyon, diger dolagim
bozukluklar1
Geg sepsis 20 8.0
Perinatal asfiksi 20 8.0
Kan degisimi 16 6.4
Nekrotizan enterokolit 11 4.4
fleri derece immatiirite 7 2.8
Otoimmiin nedenler 4 1.6
Polisitemi 4 1.6
Konjenital viral enfeksiyon 2 0.8
Metabolik hastalik 2 0.8
Alloimmin trombositopeni 2 0.8
Kalitsal trombositopeni 2 0.8
Dissemine intravaskiiler koagtilasyon 1 04
Kemik iligi tutulumu (I6semi vs.) 1 0.4

Trombositopenisi olan 46 yenidoganin (%17) trombosit transfiizyonu gereksinimi
nedeniyle ortalama 2.3+1.7, ortanca 2 trombosit transfiizyonu uygulandi. Bu olgulara 1
ile 9 aras1 trombosit siispansiyonu verilirken, 6 (%2) bebege IVIG tedavisi verildi (Tablo
4.8). IVIG verilen 4 hastaya ayn1 zamanda trombosit transflizyonu da uygulanirken diger
2 hastaya sadece IVIG tedavisi uygulandi. IVIG verilen 6 hastada tedavi dozu 2 g/kg idi.
Konjenital 16semi nedeniyle takip edilen 1 hastaya kemoterapi protokolu oalrak steroid
tedavisi uygulandi. Bu hastaya ayni1 zamanda takibinde 9 kez trombosit siispansiyonu

transflizyonu uygulandi.
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Tablo 4.8 Trombositopenisi Olan Yenidoganlarda Transfiizyon ve Ek Tedavi

Gereksinimi
Tedavi n %
Trombosit Var 42 16.7
transfiizyonu
ihtiyact Yok 209 83.3
Trombosit transfiizyon sayist* 2.3+1.7 2
Min:1 Max:9
IVIG tedavisi Var 6 24
Yok 244 97.6
Steroid tedavisi Var 1 0.4
Yok 250 99.6

*6lcumsel verilerde n yerine ortalama * standart sapma, % yerine ortanca

degerleri sunulmaktadir.

Trombositopenisi olan 61 (%24) yenidoganda IVK saptanmisti Toplam 33 (%54)
bebekte diisiik evre (evre 1-2), 28 (%46) bebekte ise ileri evre (evre 3-4) IVK mevcuttu.
Toplam 21 (%8) hastada IVK harici kanama mevcuttu. Bunlarm 13" gastrointestinal
sistem kanamasi, 8'i pulmoner kanamaydi. Trombositopenisi olan 31 bebekte (%12) NEK
mevcut olup, 18 (%58) bebekte evre 1-2, 13 (%42) bebekte evre 3 NEK gelisti.
Trombositopenik 69 (%27.5) bebekte hemodinamik anlamli PDA ve 25 (%10) bebekte
BPD mevcuttu. Trombositopenisi olan olgularda gelisen morbiditeler Tablo 4.9°da

gosterilmistir.
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Tablo 4.9 Trombositopenik Yenidoganlarda Gelisen Morbiditeler

Neonatal Morbiditeler n %
Intraventrikiiler Var 61 24.3
Kanama Yok 190 75.7
Diistik Evre 33 13.2
Intraventrikiiler (1-2)
Kanama Evreleri Ileri Evre 28 11.2
(3-4)
Intraventrikiiler Var 21 8.4
kanama harici
Kanama Yok 230 91.6
Nekrotizan Var 31 12.4
Enterokolit Yok 220 87.6
Nekrotizan Evre 1-2 18 7.2
Enterokolit
Evreleri Evre 3 13 5.2
Bronkopulmoner Var 25 10
Displazi Yok 226 90
Patent Duktus Var 69 27.5
Arteriozus Yok 182 72.5
Dissemine intravaskiler 1 0.4
koagtilasyon
Kemik iligi tutulumu (Konjenital 1 0.4

16semi)
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Neonatal trombositopenisi olan 53 (%21) olgu trombositopeni dizelmeden
kaybedilmisti. Geri kalan 198 (%79) hasta trombositopeni ortanca 5 giinde diizelmisti.
izlemde toplam 62 (%25) trombositopenik yenidogan &lmiis iken, 189 (%75) bebek

taburcu edilmisti (Tablo 4.10).

Tablo 4.10 Trombositopenik Yenidoganlarda Mortalite

Mortalite | Olen 62 24.7
n(%) Taburcu 189 75.3

Calismaya alman 203 bebekte erken, 48 bebekte ge¢ trombositopeni mevcuttu.
Erken ve gec trombositopenisi olan hastalar gebelik haftasi, dogum agirligi, cinsiyet,
Apgar skorlari, canlandirma ihtiyaci1 ve perinatal asfiksi oranlar1 agisindan benzerdi.
Erken trombositopenisi olan bebeklerde intrauterin gelisim geriligi (%25) gec
trombositopenisi olanlardan (%8) anlamli sekilde daha fazla idi (p=0.01)(Tablo 4.11).

Tablo 11°de erken ve ge¢ trombositopeni grubunun demografik verileri gosterilmistir.
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Tablo 4.11 Erken ve Ge¢ Trombositopenisi Olan Olgularin Demografik Verileri

Demografik Ozellikler |Erken trombositopeni |Ge¢ trombositopeni

n=203 % n=48 % P
Gebelik haftast* 33.245.1 35 32.845.5 35 0.879c
Dogum tartist (gram)* | 2020£1029 1990 2100+£1163 [1940 |0.699c
o Erkek 129 63.5 25 52
Cinsiyet 0.142»
Kiz 74 36.5 23 48
Canlandirma | Var 82 40.4 17 48.4
0.526b
ihtiyaci Yok 121 59.6 31 51.6
Perinatal Var 22 11.1 1 2
o 0.09a
asfiksi Yok 181 88.9 47 98
Intrauterin Var 51 25.1 4 8.3
gelisim 152 74.9 44 91.7 0.01b
Yok
geriligi
] 5.6%£2.6 6 5.7+2.4 7
Apgar 1. dakika* 0.831c
) 7.8+2.1 9 7.6+1.9 8
Apgar 5. dakika* 0.495¢

afisher testi, b ki kare testi, c mannwhitney u testi, *6lgtimsel verilerde n yerine ortalama + standart sapma,

% yerine ortanca degerleri sunulmaktadir.

Trombositopeni erken grupta ortalama 1.5+0.6, ortanca 1 giinde, ge¢ grupta ise
ortalama 7.9+5.4, ortanca 6 giinde gelismisti. Ge¢ trombositopeni gelisen bebeklerin tani
aninda ortalama (98.50++31.88 103/pL), ve ortanca (105.5 10s/pL) trombosit sayilart,
erken trombositopenisi olan olgularin ortalama (112.07+30.22 10s/uL) ve ortanca (122
103/uL) trombosit sayilarindan anlamli sekilde daha diisiiktii (p=0.003). Erken ve geg
trombositopenisi olan hastalar arasinda trombositopeni derecesi agisindan anlamli

farklilik saptanmadi. Erken trombositopenisi grubunun trombositopeni epizotundaki en
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diisiik ortalama ve ortanca trombosit sayilari sirasi ile 90.93+36.96 10s/pL ve 96 10s/uL
iken ge¢ trombositopenisi olan hastalarda bu degerler sirasi ile 78.77+39.49 10s/uL ve 79
103/uL olup, erken gruptan anlamli olarak daha diisiik idi (p=0.049). Erken ve ge¢
trombositopenisi olan hastalarin MPV arasinda anlamli farklilik saptanmadi. Tablo

4.12°de erken ve ge¢ trombositopeni gruplarinin karsilastirilmas: gdsterilmistir.

Tablo 4.12 Erken ve Ge¢ Trombositopeni Gruplarimin Trombosit Sayisi,

Trombositopeni Derecesi ve MPV Ac¢isindan Karsilastirilmasi

Erken Geg
Bulgular trombositopeni trombositopeni p
n=203 % n=48 %
Trombositopeni gelisme 1.5+0.6 1 7.915.4 6
zamani(giin)*
Trombosit 112+30 122 98.5+32 105.5
0.003c
say1s1(103/pL)*
) | Hafif 93 45.8 15 31.2
Trombositopeni
_ Orta 76 37.4 21 43.8 | 0.153
derecesi
Agir 34 16.7 12 25
Epizottaki en
diisiik trombosit 91437 96 79+39.50 79 0.049c
sayis1 (103/pL)*
Mean Platelet 11.1+1.25 | 11.1 | 11.46%£1.36 |11.75
0.083d
Volume(fl)*

afisher testi, ki kare testi, cmannwhitney u testi, dbagimsiz degiskenlerde t testi, *6lglimsel verilerde n

yerine ortalama =+ standart sapma, % yerine ortanca degerleri sunulmaktadir.

Erken trombositopenisi olan 43 ve ge¢ trombositopenisi olan 10 bebek olmak Uzere
toplam 53 (%21) yenidogan trombositopenisi diizelemeden kaybedildi. Trombositopeni
duzelme siresi erken olgularda ortanca 5 glin, ge¢ trombositopeni grubunda ortanca 3

giin olup, erken grupta istatistiksel anlamli daha uzun siirede diizelme oldugu saptandi
(p=0.004) (Tablo 4.13).
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Tablo 4.13 Erken ve Ge¢ Trombositopeninin Diizelme Sareleri

Erken trombositopeni Gec trombositopeni

Ortanca
5.1+5.8 3

Ortalama Ortanca Ortalama

6.1+4.4 5

0.004c

¢ mannwhitney u testi

Erken ve gec trombositopenisi olan yenidoganlarin trombositopeni anindaki total
16kosit sayilar1 benzerdi. Erken trombositopenisi olan yenidoganlarin trombositopeni
aninda bakilan ortalama ve ortanca hemoglobin degerleri 16.5+4.3 g/dL ve 17.3 g/dL
iken, ge¢ trombositopeni grubunda bu degerler sirasi ile 14.2+3.8 g/dL ve 13.5 g/dL olup,
ge¢ trombositopeni grubunun Hb degerleri erken gruptan anlamhi sekilde daha diisiiktii
(p<0.001). Her iki grubun tan1 an1 hemoglobin ve 16kosit sayilarinin karsilastirilmasi

Tablo 4.14°de gosterilmistir.

Tablo 4.14 Her iki Gruptaki Hastalarin Trombositopeni Anindaki Lékosit

Sayisi ve Hemoglobin Degerlerinin Karsilastirilmasi

Laboratuvar Erken trombositopeni Geg trombositopeni
p
Bulgulan Ortalama [Ortanca | Ortalama | Ortanca
Total l16kosit 12889+ 12163+
sayist (uL) 11041 10280 9388 8615 0.306¢
Min:1760 Min:2490

Max:129660 Max:52840

16.53+4.38 14.2+3.84
Hemoglobin Min:3.5 17.3 Min:5.2 13.5 <0.001c
(g/dL) Max:25.7 Max:22

¢ mannwhitney u testi

Ge¢ trombositopenisi olan hastalarin erken gruba gore daha fazla transfiizyona

ithtiyact olsa da, iki grup arasinda trombosit transfiizyon ihtiyaci ve sayisi ile ek tedavi

gereksinimi agisindan anlamli farklilik saptanmadi (Tablo 4.15).
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Tablo 4.15 Erken ve Ge¢ Trombositopenisi Olan Yenidoganlarin Trombosit

Transfiizyonii ve Ek Tedavi Gereksinimleri A¢isindan Karsilastirilmasi

Erken Geg
Tedavi trombositopeni trombositopeni
n % n % p

Trombosit Var 30 14.8 12 25
transfiizyonu VoK 173 853 36 =E 0.088b
ithtiyact
Transflizyon 2.4+1.8 2 2.1+1.4 2
yapilanlarda Min:1 Min:1 0.726¢
transflizyon sayist™® Max:9 Max:5
Ek tedavi Var 7 3.4 0 0
gereksinimi Yok 196 9.6 48 100 0.352a

a fisher testi, b ki kare testi, c mannwhitney u testi, *6lclimsel verilerde n yerine ortalama + standart sapma,

% yerine ortanca degerleri sunulmaktadir.

Erken ve gec trombositopenisi olan hastalar arasinda IVK sikligi, evresi, iVK dist
kanama ve BPD agisindan anlaml farklilik saptanmadi. Geg trombositopeni grubundaki
hastalarda NEK siklig1 (%29) erken trombositopeni grubundaki NEK sikligindan (%8)
anlamli sekilde daha fazla idi (p<0. 001) (Tablo 4.16). Ancak her 2 grup arasinda NEK
evreleri agisindan anlamli farklilik saptanmadi.
hastalarda hemodinamik anlamli PDA (%40) siklig1 erken gruptan (%25) anlaml sekilde
daha fazla idi (p=0. 037) (Tablo 4.16).
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Tablo 4.16 Erken ve Ge¢ Trombositopeni Grubundaki Hastalarin Postnatal

Morbiditeler Acisindan Karsilastirilmasi

Erken Geg
Postnatal Morbiditeler trombositopeni | trombositopeni p
n % n %

Intraventrikiiler Var 46 22.7 15 31.3
Kanama Yok 157 | 773 33 ga7 | 02t
Intraventrikiiler Diisiik evre
Kanama Evresi (1-2) 24 52.2 9 60
(intraventrikiler 0.597b
kanamasi olan lleri evre
hastalar) (3-4) 22 47.8 6 40
Intraventrikiiler Var 17 8.4 4 8.3
kanama harici 1a

Yok 186 91.6 44 91.7
kanama
Nekrotizan Var 16 7.9 14 29.2
E koli <0.001

nterokolit Yok 187 | 846 34 708 | <00
b

Nekrotizan Evre 1-2 10 62.5 7 50
Enterokolit 0.491b
Evreleri Evre 3 6 375 7 50
Bronkopulmoner Var 18 8.9 7 14.6
Displazi Yok 185 | 91.1 41 goa | 0281
Patent Duktus Var 50 24.6 19 39.6
Arteriozus Yok 153 | 754 29 goa | Q037

afisher testi, oki kare testi

Calismaya alman vakalarda erken sepsis (%53), plasental yetmezlik (preeklampsi,

eklampsi, gestasyonel hipertansiyon, plasental dolasim bozukluklari) (%23) ve perinatal
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asfiksi (%9) erken trombositopeni etyolojsindeki en sik nedenler iken, geg sepsis (%42),
NEK (%23) ve kan degisimi (%21) gec trombositopeninin en sik nedenleri olarak
saptandi (Tablo 4.17).

Tablo 4.17 Erken ve Ge¢ Trombositopeni Etyolojisinde Rol Oynayan Nedenler

Erken Trombositopeni Nedenleri n %
Erken sepsis 107 52.7
Plasental yetmezlik bozukluklari, preeklempsi, 46 22.7
eklempsi, gestasyonel hipertansiyon, diger dolagim
bozukluklari
Perinatal asfiksi 19 94
[leri derece immatiirite 7 3.4
Kan degisimi 6 3.0
Otoimmun 4 2.0
Polisitemi 4 2.0
Konjenital viral enfeksiyon 2 1.0
Metabolik hastalik 2 1.0
Alloimmin trombositopeni 2 1.0
Kalitsal trombositopeni 2 1.0
Dissemine intravaskiiler koagtilasyon 1 0.5
Kemik iligi tutulumu (16semi vs.) 1 0.5
Gec¢ Trombositopeni Nedenleri n %
Geg sepsis 20 41.7
Nekrotizan enterokolit 11 22.9
Kan degigimi 10 20.8
Erken sepsis 5 10.4
Plasental yetmezlik bozukluklari, 1 2.1
preeklampsi, eklempsi, gestasyonel
hipertansiyon, diger dolasim bozukluklar1
Perinatal asfiksi 1 2.1
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Erken trombositopeni grubunda 49 (%24), ge¢ trombositopeni grubunda 13 (%27)

hasta kaybedilmis olup, iki grup arasinda mortalite agisindan anlamli farklilik saptanmadi

(Tablo 4.18).

Tablo 4.18 Erken ve Ge¢ Grubun Mortalite A¢isindan Karsilastirilmasi

Erken trombositopeni Gec trombositopeni
Mortalite n % n % P
Olen 49 24.1 13 27.1
Taburcu 154 75.9 35 72.9 0.670b

bKi kare testi
Trombositopenisi olan yenidoganlarin dogum agirliklar1 ve gebelik haftalarina gore

trombosit sayis1 karsilastirildiginda, dogum agirligi ve gebelik haftasi trombosit sayisi

arasinda anlamli iligki saptanmadi (Tablo 4.19).
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Tablo 4.19 Trombositopenisi Olan Yenidoganlarin Dogum Agirhklari ve

Gebelik Haftalarina Gore Trombosit Sayllarinin Karsilastirilmasi

Trombosit sayisi(103/pL) r p
Gestasyon haftasi Ortalama Ortanca
>36 113.25+28.08 121.5
32-36 108.51+34.5 121
28-31 102.22+32.04 108.5 0.084e | 0.186e
<28 109.73£28.55 115
Term(>37) 113.25+28.08 121.5
Preterm(<37) 107.81+32.17 118 0.293c
Dogum Agirhg (gr) Ortalama Ortanca r p
Normal (> 2499) 107.47+£30.56 118
Diislik dogum agrilikl 111.41+34.20 123
(1500-2499)
Cok diisiik dogum 110.26+£24.16 110
agirlikli (1000-1499) 0.003e | 0.965¢
fleri derecede diisiik 108.76 £29.78 112
dogum agirliklh
(<1000)
>2500 107.47+30.56 118
<2500 110.35+£31.2 120 0.427 ¢

epearson korelasyon testi, cmannwhitney u testi

Calismaya alinan hastalardan IUGR olanlarin ortalama ve ortanca trombosit sayilari
sirastyla 118. 24427.70 103/pL ve 128 103/pL olup, IUGR olmayan olgularin ortalama
(107.02+£31.43 10s/pL) ve ortanca (117 10s/uL) trombosit sayilarindan anlamli sekilde
daha yiksek idi (p=0.009) (Tablo 4.20). Trombositopenisi olan olgularda canlandirma
ihtiyact ve perinatal asfiksi varlig1 ile trombosit sayilari arasinda anlamli farklilik

saptanmadi (Tablo 4.20).
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Tablo 4.20 Trombosit Sayilari ile Demografik Veriler Arasindaki Iliskinin

Incelenmesi
Trombosit sayisi(103/pL)
Demografik Veriler Ortalama Ortanca P

Cinsiyet Erkek 111.73+29.74 1215

Kiz 105.91+32.61 113 0.185¢
Intrauterin Var 118.24+27.70 128
gelisim Yok 107.02£31.43 7000
geriligi
Canlandirma Var 108.66+31.33 116.5
ihtiyact Yok 110.37+30.55 120 0.590¢
Perinatal Var 105.35+27.44 109
asfiksi Yok 110.14+31.15 120 0.262c

cmannwhitney u testi

Hastalar trombositopeni  derecesine gore hafif, orta ve agwr olarak
siiflandirildiginda MPV degeri hafif, orta ve agir trombositopeni gruplarinda ortanca
olarak sirasi ile 10.9, 11.1 ve 11.7 iken trombositopeni derecesi arttikca MPV'nin de
anlamli bir sekilde arttigi goriildii. (p=0.039) (Tablo 4.21). Trombositopeni gelisme
zamani ile trombositopeni siddeti arasinda anlamli fark saptanmadi. Trombositopenisi
diizelen hastalarda diizelme zamani hafif, orta ve agir trombositopeni gruplarinda ortanca
olarak sirasi ile 4, 6 ve 7 gun iken trombositopeni derecesi arttiginda diizelmenin anlamli

sekilde daha uzun siirdiigii goriildi. (p<0.001) (Tablo 4.21).
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Tablo 4.21 Trombositopeni Derecesi ile MPV, Trombositopeni Gelisme Zamani

ve Trombositopeni Diizelme Zamaninin Karsilastirilmasi

Trombositopeni derecesi
Bulgular Hafif Orta Agir P
Ortalama 11+1.1 11.1+1.39 11.57+1.35
MPV (fl) 0.039¢
Ortanca 10.9 11.1 11.7
Trombositopeni | Ortalama 2.3+2.4 2.6+2.9 42457
gelisme zamani 0.709¢
. Ortanca 2 2 2
(gin)
Diizelme Ortalama 4.3+2.7 6.6+3.5 10.4+9.2
zamani
<0.001g
), Ortanca 4 6 7
(gun)

fOne Way Anova testi, gKruskal Wallis testi

Hafif trombositopenisi olan 1 (%1), orta trombositopenisi olan 6 (%6) ve agir
trombositopenisi olan 35 (%76) hastanin transfiizyon ihtiyact oldu. Hafif, orta ve agir
trombositopenisi olan hastalar transfiizyon ihtiyaci acisindan karsilastirildiginda
trombositopeni derecesi arttikca transfiizyon ihtiyacinin da anlaml olarak arttig1 gorildii.
(p<0.001) (Tablo 4.22). Hafif, orta ve agir trombositopenisi olan hastalarin ortanca
transflizyon sayilar1 sirasi ile 0, 0 ve 1 olup, agir grupta anlamli olarak daha g¢ok

transfiizyon yapildigi goriildi. (p<0.001) (Tablo 4.22).
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Tablo 4.22 Trombositopeni Derecesine Gére Trombosit Transfiizyonu Thtiyac

ve Sayisi

Trombositopeni derecesi
Tedavi Hafif Orta Agir p

n % n % n %
Trombosit Var 1 0.9 6 6.2 35 76

transflizyon <0.001b
o Yok 109 |99.1 91 93.8 11 24
ihtiyaci
Trombosit 0.01+ 0 0.12+ 0 1.9+ 1 <0.0014
transfiizyonu sayist* | 0.09 0.6 1.8

bkikare testi, gKruskal Wallis testi *6l¢limsel verilerde n yerine ortalama + standart sapma, % yerine ortanca

degerleri sunulmaktadir.

Hafif, orta ve agir trombositopenisi olanlar total lokosit sayist agisindan
karsilastirildiginda ortanca total 16kosit sayilari hafif, orta ve agir grupta siras1 ile 11215,
9760 ve 6895 iken 3 grup trombositopeni derecesi arttik¢a total 16kosit sayisinin anlamli
sekilde azaldigi izlendi. (p=0.003) (Tablo 4.23).

Tablo 4.23 Trombositopeni Derecesine Gore Total Lokosit Sayisinin

Degerlendirilmesi
Total I6kosit Trombositopeni derecesi
sayisi(uL) Hafif Orta Agir P
Ortalama 12838+6039 | 12819+9078 12499+19456
Ortanca 11215 9760 6895 0003

gKruskal Wallis testi
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IVK; agir trombositopenisi olan hastalarin %48'inde, orta trombositopenisi olanlarin
%27'inde, hafif trombositopenisi olanlarin %10'unda izlenirken trombositopeni derecesi
arttikca, IVK sikliginin da anlamli sekilde arttig1 goriildii. (p<0.001 Tablo 4.24). iVK
evreleri agisindan ti¢ grup arasinda istatiksel agidan anlamli fark saptanmadi. NEK siklig1
agir, orta, hafif trombositopenisi olan gruplarda sirasiyla %33, %13, %3 olup
trombositopeni derecesi arttikca NEK sikigmin da anlamli sekilde arttigi goriildii.
(p<0.001) (Tablo 4.24). NEK evreleri agisindan ii¢ grup arasinda istatiksel agidan anlamli
farklilik saptanmadi. BPD agir trombositopenisi olan grupta %14, orta trombositopenisi
olan grupta %13, hafif trombositopenisi olan grupta %5 siklikta goriiliirken, orta ve agir
grupta hafif gruba gore anlamli olarak daha fazla goriildi.(p=0.047) (Tablo 4.24).
Fizyolojik agidan anlamli PDA agr, orta ve hafif trombositopenisi olan grupta sirasiyla
%50, %33 ve %14 oraninda goriiliirken, trombositopeni derecesi arttikga PDA sikligiin

da anlamli olarak arttig1 goriildii. (p<0.001) (Tablo 4.24).
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Tablo 4.24 Trombositopeni Derecesi ile Postnatal Morbiditeler Arasindaki

Iliskinin Incelenmesi

Hafif Orta Agir
Postnatal Morbiditeler trombositopeni |trombositopeni |trombositopeni p
n % n % n %
Intraventrikiiler Var 11 10.2 26 26.8 24 47.8
Kanama <0.001b
Yok 97 89.8 71 73.2 22 52.2
Intraventrikiiler | Diisiik evre
Kanama Evresi (1-2) 7 63.6 15 57.7 11 45.8
Ileri evre 0.549:
(3-4) 4 36.4 11 42.3 13 54.2
Nekrotizan Var 3 2.8 13 13.4 15 32.6
Enterokolit <0.001
! Yok 105 97.2 84 86.6 31 67.4 °
Nekrotizan Evre 1-2 2 66.7 7 53.8 9 60
Enterokolit 0.901a
Evreleri Evre 3 1 33.3 6 46.2 6 40
Bronkopulmoner Var 5 4.6 13 13.4 7 14.3
Displazi Yok 103 | 954 | 84 | 866 | 39 | 857 | 004
Patent Duktus Var 14 13 32 33 23 50

afischer testi, oki kare testi

Trombositopeni nedenleri trombositopeni derecesine gore siiflandirildiginda erken

sepsiste %60 hafif, %34 orta, %7 agir trombositopeni, plasental yetmezlikte %43 hafif,

%38 orta, %19 agir trombositopeni, ge¢ sepsiste %50 hafif, %30 orta, %20 agir

trombositopeni izlendi (Tablo 4.25).
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Tablo 4.25 Trombositopeni Nedenlerinin Trombositopeni Derecesine Gore

Incelenmesi
Hafif Orta Agir
Trombositopeni Nedenleri trombositopeni | trombositopeni | trombositopeni

n % n % n %
Erken sepsis 67 59.8 38 33.9 7 6.3
Plasental yetmezlik bozukluklar1
preeklampsi,
eklampsi,gestasyonel 20 42.6 18 38.3 9 19.1
hipertansiyon, diger dolasim
bozukluklar1
Geg sepsis 10 50 6 30 4 20
Perinatal asfiksi 5 25 9 45 6 30
Kan degisimi 0 0 10 62.5 6 375
Nekrotizan enterokolit 0 0 7 63.6 4 36.4
fleri derece immatiirite 4 57.1 2 28.6 1 14.3
Otoimmiin 0 0 3 75 1 25
Polisitemi 1 25 3 75 0 0
Konjenital viral enfeksiyon 0 0 1 50 1 50
Metabolik hastalik 1 50 0 0 1 50
Alloimmin trombositopeni 0 0 0 0 2 100
Kalitsal trombositopeni 0 0 1 50 1 50
Dissemine intravaskiler 0 0 1 50 1 50
koagulasyon
Kemik iligi tutulumu (I6semi 0 0 0 0 1 100
VS.)

Hafif trombositopenisi olan hastalarin %10’u, orta trombositopenisi olan hastalarin
%30'u, agir trombositopenisi olan hastalarin %48'i kaybedildi. Hafif, orta ve agir
trombositopenisi olan hastalar mortalite agisindan karsilastirildiginda {i¢ grup arasindaki

fark istatiksel agidan anlamli saptandi (p<0.001) (Tablo 4.26).
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Tablo 4.26 Trombositopeni Derecesine Gore Mortalitenin Degerlendirilmesi

Hafif Orta Agir
Mortalite |trombositopeni |trombositopeni | trombositopeni p
n % n % n %
Olen 11 102 | 29 29.9 22 47.8 |<0.001»
Taburcu 97 89.8 68 70.1 24 52.2
pkikare testi
Hastalarn MPV  degerleri gestasyon haftast ve dogum agirligina gore

karsilastirildiginda, gestasyon haftasi ve dogum agirligi ile MPV degeri arasinda
istatiksel agindan anlamli iliski saptanmadi (Tablo 4.27).

Tablo 4.27 Hastalarin MPV Degerlerinin Gestasyon Haftasi ve Dogum

Agirhiklarina Gore

Mean platelet volume(fl) p
Gestasyon haftasi Ortalama Ortanca
>37 11.07+1.28 11.1
32-36 11+1.18 10.9
28-31 11.49+1.50 11.8 0.117s
<27 11.42+1.38 11.5
Dogum Agirhgi (gr) Ortalama Ortanca p
Normal (> 2499) 11.05+1.2 11.05
Diisiik dogum agirlikli 11.02+1.21 10.9
(1500-2499)
Cok diisiik dogum 11.40+1.37 11.6
agirlikli (1000-1499) 0120¢
Ileri derecede diisiik 11.47+1.46 11.7
dogum agirliklh
(<1000)

fOne way Anova testi
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Hastalarin MPV degeri cinsiyet, [UGR varligi, canlandirma ihtiyact ve perinatal
asfiksi varhigi agisindan karsilastirildiginda aralarinda istatiksel ag¢idan anlamli fark

saptanmadi (Tablo 4.28).

Tablo 4.28 Hastalarin MPV Degerlerinin Demografik Verilerine Gore

Incelenmesi
Mean Platelet
Demografik Veriler Volume(fl)
Ortalama Ortanca P

Cinsiyet Erkek 11.17+1.34 11.2

Kiz 11.17+£1.18 11.1 0.9754
Intrauterin Var 11.24+1.18 11.3
gelisim geriligi 06334

Yok 11.15+1.3 112
Canlandirma Var 11.23+1.28 11.45
ihtiyact Yok 11.13+1.29 111 |0o17
Perinatal asfiksi Var 11+0.95 10.8

Yok 11.18+1.31 11.3 0.4864

dbagimsiz degigkenlerde t testi

Hastalarin MPV degeri ile trombositopeni gelisme zamani arasinda anlaml iliski
saptanamadi. Hastalarin %21'1 trombositopenisi diizelemeden kaybedildi. MPV ile
trombositopenisi diizelen hastalarin diizelme siiresi arasinda anlamli iliski saptanamadi

(Tablo 4.29).
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Tablo 4.29 Hastalarin MPV Degerleri ile Trombositopeni Gelisme ve Diizelme

Zamam Arasmdaki Iliskinin Incelenmesi

Mean Platelet Volume(fl)
Trombositopeni gelisme Trombositopeni
zamant (giin) diizelme zamani (giin)
r Y r Y
0.057 0.366e 0.084 0.237e

ePearson korelasyon testi

Trombosit transfiizyonu ihtiyact olan hastalarin ortalama ve ortanca MPV degerleri
sirast ile 11.7£1.4 fl ve 11.9 fl iken transfiizyon ihtiyac1 olmayanlarin ortalama ve ortanca
MPV degerleri sirasi ile 11.0+1.2 fl ve 11 fl olup, trombosit transfiizyonu ihtiyaci olan
hastalarin MPV degerleri anlamli sekilde daha yiiksekti (p=0.003) (Tablo 4.30).
Trombosit transfiizyonu yapilan hastalarda MPV degeri ile transfiizyon sayisi arasinda

istatiksel agidan anlamli iliski saptanmadi (Tablo 4.30).

Tablo 4.30 Hastalarin MPV Degerleri ile Transfiizyon Ihtiyacinin ve

Transfiizyon Sayisinin Degerlendirilmesi

Transflizyon Mean Platelet VVolume(fl)
Ihtiyac1 Ortalama Medyan p
Var 11.7+1.4 11.95

Yok 11.0+1.2 11 0.0034
Transflizyon r p

Sayisi 0.094 0.553e

dbagimsiz degiskenlerde t testi, ePearson korelasyon testi

Hastalarin MPV degerleri, IVK varlig1 ve evresine gore karsilastirildiginda gruplar
arasinda istatiksel agidan anlamli fark saptanmadi. NEK gelisen hastalarin ortalama ve
ortanca MPV degerleri sirasi ile 11.6+1.3 fl ve 11.9 fl olup, NEK gelismeyen hastalarin
ortalama ve ortanca MPV degerleri 11.1+1.2 fl ve 11,1 fl olarak saptandi. NEK gelisen
hastalarin MPV degerleri gelismeyen hastalardan anlaml sekilde daha fazla idi (p=0.046)
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(Tablo 4.31). NEK gelisen hastalarm MPV degerleri NEK evresine gore
karsilagtirildiginda gruplar arasindaki istatiksel anlamli farklilik saptanmadi. Hastalarin
MPV degerleri BPD gelisip gelismemesine gore karsilastirildiginda gruplar arasinda
istatiksel agidan anlamli fark saptanmadi. Hemodinamik anlamli PDA’s1 olan hastalarin
MPV degeri ortalamasi 11.5+1.4f1, ortancast 11.7fl iken hemodinamik anlamli PDA
olmayan hastalarin MPV degeri ortalamasi 11.0+1.2fl, ortancasi 10.9f1 saptandi.
Hemodinamik anlamli PDA olan olgularin MPV degeri olmayan hastalardan anlamli
olarak daha yuksek idi (p=0.004) (Tablo 4.31).
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Tablo 4.31 Hastalarin MPV Degerleri ile Postnatal Morbiditelerinin

Degerlendirilmesi

Mean platelet volume(fl)

Postnatal Morbiditeler Ortalama Medyan p
Intraventrikiiler Var 11.35+1.4 11.70
kanama Yok 11.11+1.23 11.05 0.2034
Intraventrikiiler Diisiik evre
kanama evresi (1-2) 11.45+1.48 11.70
(intraventrikiler 0.569d
kanamasi olan lleri  evre
hastalar) (3-4) 11.24+1.34 11.40
Nekrotizan Var 11.61+1.39 11.9
enterokolit Yok 11.11+1.25 11.1 0.0464
Nekrotizan
enterokolit evreleri Evre 1-2 11.63+1.03 11.7
(Nekrotizan
enterokolit gelisen 0.9354
hastalar) Evre 3 11.58+1.84 12
Bronkopulmoner Var 11.49+1.88 11.50
displazi Yok 11.14+1.2 11.15 0.365d
Patent duktus Var 11.55+1.4 11.7
arteriozus Yok 11.03+1.2 10.9 0.0044

dbagimsiz degiskenlerde t testi
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Taburcu olan hastalar ve ex olan hastalarin MPV degeri karsilagtirildiginda gruplar

arasinda istatiksel agidan anlamli fark saptanmadi (Tablo 4.32).

Tablo 4.32 Hastalarin MPV Degerlerine Gore Mortalitelerinin Incelenmesi

Mean platelet volume

Mortalite | Ortalama | Ortanc p
a
Olen 11.37+1.28 | 11.65
Taburcu  [11.11+1.28 | 111 01076

dbagimsiz degiskenlerde t testi

Taburcu olan hastalarin gebelik haftasi ortalamasi 34.8+4.0, ortancasi 36 iken Glen
hastalarin gebelik haftasi1 ortalamas1 27.9+4.8, ortancasi 26 idi ve bu farklilik istatiksel
acidan anlaml idi (p<0.001) (Tablo 4.33). Taburcu olan hastalarin dogum tartisi
ortalamasi 2289.47+929.6, ortancas1 2289.5 gram iken 6len hastalarin ortalama dogum
agirhigr 1233.71+990.56, ortanca 747.5 gram olup, 6len hastalarin dogum agirlig1 yasayan
hastalardan istatiksel anlamli olacak sekilde daha diisiik idi (p<0.001) (Tablo 4.33).

Olen hastalarin, taburcu olan hastalara kiyasla dogum salonunda canlandirma
gereksinimleri anlamli olarak daha fazla ve 1. ve 5. dakika Apgar skorlar1 anlamli olarak
daha diisiik idi (p<0.001) (Tablo 4.33). Perinatal asifiksi orani 0len hastalarda anlamli
sekilde daha yiiksek idi (p<0.001) (Tablo 4.33).
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Tablo 4.33 Taburcu Olan ve Exitus Olan Hastalarin Demografik Verilerinin

Incelenmesi

Taburcu olan hastalar

Exitus olan hastalar

. ) p
Demografik Veriler n % n %
Gebelik haftasr™ 34.8+4.0 36 27.9+4.8 26 <0.001c
Dogum tartis1 2289.47+929.62 |2289.5 |1233.71+990.56 |747.50 0.001
<0. c
(gram)*
o Erkek 118 62.4 36 52
Cinsiyet 0.5400
Kiz 71 37.6 26 48
Canlandirma |Var 45 23.8 54 87.1
<0.001b
ihtiyaci Yok 144 76.2 8 12.9
Perinatal Var 10 11.1 13 21
o <0.001b
asfiksi Yok 179 88.9 49 79
SGA/IUGG |Var 46 24.3 9 145
0.105b
varhigi Yok 143 75.7 53 85.5
Apgar 1. dakika* 6.4+2.2 7 3.6+2.2 3 [<0.001c
Apgar 5. dakika* 8.4+1.7 9 6.2+2.0 6 <0.001c

pki kare testi, cmannwhitney u testi, *6lcimsel verilerde n yerine ortalama + standart sapma, % yerine

ortanca degerleri sunulmaktadir.

Taburcu olan hastalar ile Olen hastalarin trombositopeni gelistiginde bakilan total
16kosit sayilar1 karsilastirildiginda gruplar arasinda istatiksel agidan anlamli fark
saptanmadi. Taburcu olan hastalarin trombositopeni gelistiginde bakilan hemoglobin
degeri ortalamasi 17.4+3.7 g/dL, ortancas1 18.2 g/dL iken 6len hastalarin trombositopeni
gelistiginde bakilan hemoglobin degeri 12.0£3.7 g/dL, ortancasi 12.4 g/dL olup, Glen

hastalarin trombositopeni zamanindaki hemoglobin degerleri sag kalanlardan anlamh

olarak daha diisiik idi (p<0.001) (Tablo 4.34).
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Tablo 4.34 Taburcu Olan ve Exitus Olan Hastalarin Total Lokosit Sayilar ve

Hemoglobin Degerlerinin Karsilastirilmasi

Taburcu olan hastalar Exitus olan hastalar
Laboratuvar Ortalama | Medyan Ortalama Medyan P
Total 16kosit say1s1 | 1237347413
10575 | 13965+17355 | 10175 | 0.373¢
()
Hemoglobin(g/dL)
17.44+378 | 18> 120543.79 | 1945 | <0.001c

cmannwhitney u testi

Taburcu olan 16 hastanin (%8.5), kaybedilen 26 hastanin (%42) transfizyon

ihtiyaci oldu. iki grup arasindaki fark istatiksel agidan anlaml idi (p<0.001) (Tablo 4.35).

Transflizyon gereksinimi olan hastalar i¢inde, kaybedilen ve taburcu olan hastalarin

transflizyon sayilar1 arasinda anlamli fark saptanmadi.

Tablo 4.35 Taburcu Olan ve Exitus Olan Hastalarin Tedavi Gereksinimleri

Acisindan Karsilastirllmasi

Taburcu olan Olen Hastalar
Tedavi hastalar
n % n % p
Trombosit Var 16 8.5 26 41.9
transfiizyond Yok 173 915 36 sg1 | 00
ihtiyaci
Transflizyon yapilanlarda 1.94+1.12 1.5 2.65+1.99 2
transflizyon sayist Min:1 Max:4 Min:1 Max:9 0.314c

vki kare testi, cmannwhitney u testi

Olen hastalarda (%47), taburcu olan hastalara (%17) kiyasla istatiksel anlamli
olacak sekilde daha yiiksek oranda IVK oldugu gériildii (p<0.001) (Tablo 4.36). Ayrica

ileri evre IVK siklig1 da 6len hastalarda anlamli olarak daha fazla idi.
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Olen grupta NEK sikliginmn (%31) taburcu olan gruptan (%6) anlamli sekilde daha
fazla oldugu tespit edildi (p<0.001) (Tablo 4.36). Benzer sekilde kaybedilen hastalarin
BPD ve PDA oranlarinin da taburcu olan hastalardan anlamli olarak daha yiiksek oldugu
goruldi (Tablo 4.36).

Tablo 4.36 Taburcu Olan ve Exitus Olan Hastalarin Postnatal Morbiditelerinin

Karsilastirilmasi
Taburcu olan Exitus olan
Postnatal Morbiditeler hastalar hastalar
n % n % P
Intraventrikiiler Var 32 16.9 29 46.8
kanama Yok 157 | 831 | 33 | 532 | 000
Intraventrikiiler Diistik evre 25 78.1 8
kanama evresi (1-2) 27.6
Ileri evre 7 21.9 21 <0.001b
(3-4) 72.4
Nekrotizan Var 12 6.3 19 30.6
enterokolit Yok 179 93.7 43 69.4 <0.001b
Nekrotizan Evre 1-2 8 66.7 10 52.6
enterokolit 0.4400p
evreleri Evre 3 4 33.3 9 47.4
Bronkopulmone Var 24 12.7 1 1.6
r displazi Yok 165 87.3 61 98.4 0.01b
Patent duktus Var 29 15.3 40 64.5
arteriozus Yok 160 84.7 22 35.5 <0.001b

bki kare testi

Olen hastalarin 13(%21)'iinde erken sepsis, 11 (%18)'inde plasental yetmezlik,
11(%18)'inde perinatal asfiksi, 9(%14.5)'unda NEK, 7(%211)'sinde ileri derece

immatdritenin trombositopeni nedeni oldugu saptandi (Tablo 4.37).
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Tablo 4.37 Exitus Olan Hastalarin Trombositopeni Etiyolojileri

Exitus olan
Trombositopeni Nedenleri hastalar

n %
Erken sepsis 13 21
Plasental yetmezlik 11 17.7
(Preeklempsi.eklempsi...)
Perinatal asfiksi 11 17.7
Nekrotizan enterokolit 9 14.5
[leri derece immatiirite 7 11.3
Geg sepsis 3 4.8
Kalitsal trombositopeni 2 3.2
Otoimmiin 1 1.6
Kemik iligi tutulumu(lésemi vs.) 1 1.6
Konjenital viral enfeksiyon 1 1.6
Metabolik hastalik 1 1.6
Dissemine intravaskuler 1 1.6
koagiilasyon
Kan degisimi 1 1.6
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5. TARTISMA

Caliymada 2017-2018 yillarinda hastanemiz YDYBU ve yenidogan servisine
yatirilan 3661 yenidoganin tani ve laboratuvar bulgular tarandiginda trombosit sayist
<150 103/pL oldugu belirlenen toplam 251 (%6,8) yenidogan oldugu saptanmustir.
Literatiirde tiim yenidoganlarda trombositopeni prevelanst %1-5 (1,4,7) olarak
bildirilmektekteyken YDBU’de yatan bebeklerde %22-35 olarak bildirilmektedir (1,8).
Ulkemizde yapilan benzer c¢alismalarda trombositopeni prevelansi %3.8(127) ve
%9.4(128) bulunmustur. Hastanemiz yenidogan servisinde genelde term, eslik eden ciddi
komorbidetesi olmayan; yenidogan sariligi, tarti kaybi, hafif dehidratasyon gibi
nedenlerle hastalar yatmaktadir. Bu tiir hastalardaki trombositopeni prevelansi
YDYBU'de yatan hastalara gore daha diisiiktiir. Calismada trombositopeni prevelansinin
(%6.8) literatirdeki YDYBU trombositopeni prevelansma gore diisiik saptanmasinin
nedeninin taranan hastalarin 6nemli bir kisminin yenidogan servisinde yatan hastalar

oldugu ve gelisen YDYBU kosullarindan kaynaklandig diisiiniilmektedir.

Calismada trombositopenisi olan yenidoganlarin %61°inin erkek oldugu tespit
edilmistir. Yenidoganlarda sepsisin erkek bebeklerde daha sik gelistigi ve erkek
cinsiyetin sepsis i¢in bir risk faktorii oldugu bilinmektedir (13). Bhat ve arkadaslari
gestasyonal hipertansiyonu olan annelerin bebeklerinde erkeklerde trombositopeninin
daha sik goriildiigiinii bildirmislerdir (35). Caligmada trombositopeninin erkeklerde daha
stk goriilmesinin nedeninin, trombositopeniye yol agan en sik nedenlerin erkek cinsiyette
daha fazla goriilmesi oldugu disiiniildii. Ulusoy ve arkadaslarinin 2013 yilinda yaptigi
calismada da sonuglar benzer olup trombositopenisi olan 134 yenidoganin %64'i erkek

saptanmustir (127).

Calismamizda trombositopenik yenidoganlarin %34’ {iniin term, %66'sinin premattre
oldugu ve olgularin %67'sinin 2500 gram alt1 dogum agirhigina sahip oldugu
belirlenmistir. Literatiirde gestasyonel hafta diistilkce trombositopeni prevalansinin
arttigi, bu durumun prematiirelerde kemik iligi gelisiminin tamamlanamamasi ve buna
bagl yetersiz megakaryosit ve trombosit iiretiminden kaynaklanabilecegi bildirilmistir

(1,8,10). Ayrica gestasyonel hafta diistiikge sepsis, NEK gibi komorbiditelerin artmast;
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preeklampsi, eklampsi, gestasyonel hipertansiyon gibi trombositopeniye neden olan
durumlarin aym1 zamanda erken dogumlara da yol agmasi nedenleriyle (112)
prematiiritenin trombositopeni sikligini arttirdigr diisiiniilmektedir. Dolayis1 ile prematiire
bebeklerde trombositopenin daha sik saptandigini gosteren bulgularimiz literatlrle

uyumludur.

Yenidoganlarda trombositopeniye neden olan mekanizmalar; trombosit tiikketiminin
artmasi, trombosit liretiminin azalmasi, hipersiplenizm veya bunlarin kombinasyonudur
(1, 2, 5). Altta yatan mekanizma etyoloji ile iliskilidir. Trombositopeninin sepsiste artmis
tilketim ve kemik iliginde iiretimin baskilanmasindan (2,20), plasental yetmezliklerde
trombosit Uretimindeki azalmadan (2, 9, 10), NEK'te enfeksiyona bagli yikimdan,
fonksiyonsuz trombosit tiretiminden ve DIK'e bagli olarak (2,21), perinatal asfiksisi olan
hastalarda trombosit iiretimin azalmasina bagh (2,9) gelistigi disiiniilmektedir.
Calismamizda hastalarin trombositopeni nedenleri degerlendirildiginde; en sik nedenler
erken sepsis (%45), plasental yetmezlik (%17), gec sepsis (%8), perinatal asfiksi (%8),
kan degisimi (%6), NEK (%4), ileri derece immaturite (%3), otoimmiin hastaliklar ve
polisitemi (%2) polisitemi iken konjenital viral enfeksiyon, metabolik hastalik,
alloimmiin trombositopeni, kalitsal trombositopeni, DIK ve konjenital l6semi diger nadir
nedenler olarak saptandi. Prematiirelerde en sik nedenler erken sepsis (%37), plasental
yetmezlik (%23), ge¢ sepsis (%7) ve NEK (%6) iken termlerde erken sepsis (%59), ge¢
sepsis (%9), plasental yetmezlik (%9), ve kan degisimi (%9) idi. Literatiirde sepsis,
NEK, plasental yetmezliklere bagl hipoksi neonatal trombositopeninin en sik nedenleri
olarak bildirilmistir (1,2,9,10,11).  Ulkemizde 2012 yilinda 229 trombositopenik
yenidoganla yapilan bir ¢calismada trombositopeninin en sik nedenleri sirasi ile sepsis,
preeklempsi-eklempsi ve prematiirite olarak saptanmustir (127). Tiim bu veriler 1s181inda
bulgularimiz literatiir ile uyumludur. Calismada etiyolojide sepsisin yiiksek oranda
goriilmesinin; hastanemizin konumu itibar1 ile hasta profilinin genel olarak yasam ve
hijyen kosullar1 kotli, sosyoekonomik diizeyleri diisiik vatandaslar ve miilteci hastalar
olmasindan kaynaklandigi distiniilmektedir. Preeklempsi, eklempsi gibi plasental
yetmezlikler hastanemizin perinatoloji merkezi olmasi nedeniyle sik goriilmektedir.
Hastanemize ¢ok sayida takipsiz gebe basvurusu oldugundan perinatal asfiksi de sik

goriilmektedir. Literatiirde trombositopeni nedeni olarak ¢ok sik goriilmeyen kan
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degisimine bagli trombositopeniler hastanemizde sik goriilmektedir. Bunun ozellikle
milteci hasta gurubunda yenidogan sarilig1 nedenyle hastaneye basvurularin ge¢ olmasi
ve bu nedenle sik kan degisimi yapilan bir merkez olmamizdan kaynaklandig:

diistiniilmektedir.

Calismada hastalarin  %81'inde erken baslangigl, %19'unda ge¢ baslangigh
trombositopeni izlenirken ortanca trombositopeni gelisme zamani 2 giin olarak saptandi.
Erken trombositopeninin daha sik olmasinin; ¢alismada trombositopeniye yol agan en sik
nedenlerden olan erken sepsis, fetal hipoksiye yol acan plasental yetmezlikler, perinatal
asfiksi gibi nedenlerin daha ¢ok erken trombositopeniye neden olmasindan (3)
kaynaklandig1 diigiiniilmektedir. Literatlirde neonatal trombositopeninin daha ¢ok erken
baslangich oldugu bildirilirken (1,115,118), bizim sonug¢larimiz da literatiirle uyumlu

olarak bulunmustur.

(Calismada erken trombositopeninin en sik nedenleri erken sepsis (%53), plasental
yetmezlik (preeklampsi, eklampsi, gestasyonel hipertansiyon, plasental dolasim
bozukluklar1) (%23) ve perinatal asfiksi (%9) iken ge¢ trombositopeninin en sik nedenleri
gec sepsis (%42), NEK (%23) ve kan degisimiydi (%21). Literatiirde erken
trombositopeninin en sik nedenleri plasental yetmezliklere sekoder hipoksiler, sepsis ve
perinatal asfiksi; ge¢ trombositopeninin en sik nedenleri sepsis ve NEK olarak

bildirilirken sonuglarimiz literatiirle uyumludur (1).

Erken ve ge¢ trombositopenisi olan gruplarin gestasyon haftalar1 ve dogum
agirliklart benzerdi. Erken trombositopenisi olan bebeklerde IUGR (%25) ge¢
trombositopenisi olanlardan (%8) anlamli sekilde daha fazla idi. Literatiirde IUGR olan
yenidoganlarin bir kisminin plasental yetmezlige baglh fetal hipoksiye maruz kaldig1 ve
buna bagh erken dénemde trombositopeni gelistigi bildirilmistir (3). Bu veriler 1s1g81inda
sonuglarimiz literatiir destekler niteliktedir. Calismada IUGR olan yenidoganlarin
trombosit sayis1t IUGR olmayanlara gére anlamli derecede yiiksek saptandi. Bunun IUGR
olan yenidoganlarda daha sik erken trombositopeni goriilmesi ve erken grupta

trombositopeninin daha hafif seyretmesinden kaynaklandigi diisiiniilmektedir (118).
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Ge¢ trombositopeni gelisen bebeklerin tan1 aninda ortalama ve ortanca
(98.50+£31.88 103/pL), ve ortanca (1055 10s/uL) trombosit sayilari, erken
trombositopenisi olan olgularin ortalama (112.07+£30.22 103/pL) ve ortanca (122 103/pL)
trombosit sayilarindan anlamli sekilde daha diisiiktii. Benzer sekilde ge¢ trombositopeni
grubundaki hastalarin trombositopeni epizotundaki en diisiikk trombosit sayilar1 erken
trombositopeni grubundaki hastalarin en diisiik degerlerinden anlamli sekilde daha diisiik
idi. Bu durumun ¢aligmada ge¢ trombositopeniye neden olan en sik nedenler olan geg
sepsis, nekrotizan enterokolit ve kan degisiminin daha sik orta ve agir derecede
trombositopeniye yol agarken, erken grupta en sik nedenler olan erken sepsis ve plasental
yetmezlikerin daha sik hafif trombositopeniye neden olmasindan kaynaklandigi
diisliniildii. Literatiirde ge¢ trombositopeninin daha agir seyirli oldugu bildirilirken bizim

sonuglarimizda tiim bu veriler 1s18inda literatiirle uyumluydu (118).

Trombositopenisi olan hastalarin %21'i trombositopenisi duzelemeden kaybedildi.
Trombositopenisi diizelen hastalarda trombositopeni diizelme suresi erken olgularda
ortanca 5 giin, ge¢ trombositopeni grubunda ortanca 3 giin olup, erken grupta istatistiksel
anlamli daha uzun silirede diizelme oldugu saptandi. Ge¢ trombositopenilerde
trombositopeni daha siddetliyken, trombositopeni dizelme zamaninin trombositopeninin
siddetiyle zitlik gostermesi dikkat ¢ekiciydi. Bu durumun 6zellikle prematire hastalarda
giinler ilerledik¢e kemik iligi matiirasyonunun artmasi ve efektif trombosit tiretiminin de
buna bagli artmasindan kaynaklanabilecegi diisiiniildii. Ayrica ge¢ trombositopeni
grubunda hastalarin %25'ine trombosit transfiizyonu uygulanirken erken grupta bu oranin
%15 olmas1 ve trombosit transflizyonu yapilan hastalarin trombositopenisinin daha hizli
diizelmesinin, ge¢ grubun erken gruptan daha kisa siirede diizelmesinde etkili olabilecegi
distintildi. Literatlirde erken trombositopenilerin genelde 10 gin icinde kendini
simirladigl, ge¢ trombositopenilerin daha agir seyrettikleri ve diizelmelerinin birkag
haftay1 bulabilecegi bildirilirmis olup (1) diizelme siresine iliskin bizim ¢alismamiza

benzer bir karsilagtirmaya rastlanmamastir.
Literatiir taramasinda erken ve ge¢ trombositopenisi olan yenidoganlarin

mortalitelerine iliskin bir kiyaslamaya rastlanmadi. Calismada erken trombositopeni

grubunda 49(%?24), ge¢ trombositopeni grubunda 13 (%27) hasta kaybedilmis olup, iki
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grup arasinda mortalite acisindan anlamli farklihk saptanmadi. Ozellikle benzer
gestasyon haftalart ve dogum agirliklarina sahip iki grubun mortaliteleri arasindaki
paralellik nedeniyle trombositopeni gelisme zamaninin mortalite lizerinde bir etkisinin

olmadig diisiiniildii.

IVK en sik preterm bebeklerde gorilen ve kendine has patofizyolojisi olan bir
intrakraniyal kanama seklidir. IVK’nin ortaya ¢iktig1 subependimal germinal martiks
jelatindz, destek dokusundan fakir, selliiler ve vaskiiler ag agisindan zengin bir yapidadir.
Damarlar, kas, elastin ya da kollajenden yoksun ve tek tabakalidir. Bunun yaninda,
prematiire bebeklerde sistemik kan basincindaki degisikliklere kars1 serebral damarlarda
otoregiilasyon mekanizmalar1 yetersizdir. Tim bu faktorler vaskiiler yirtilma ve
kanamalarin kolayca gerceklesmesine neden olmaktadir (92). IVK ile trombositopeninin
iligkili oldugunda dair literatiirde yayimlar mevcuttur. Bizim ¢alismamizda IVK agir
trombositopenisi olan hastalarin %47.8'inde, orta trombositopenisi olanlarin %26.8'inde,
hafif trombositopenisi olanlarin %10.2'sinde izlenirken trombositopeni derecesi arttik¢a
IVK sikliginin da anlamli sekilde arttig1 izlendi. Von Lindern ve arkadaslarinin yaptig
calismada da sonuclar bizim ¢alismamizla benzer olup trombositopeni derecesi arttikca
IVK sikhigmmn arttigr tespit edilmistir (46). Ancak bizim calismamizda hastalarin
trombositopeni derecesine gore gestasyon haftasi ortanca degerleri hafif, orta ve agir
siras1 ile 36, 34 ve 29 oldugundan gruplarm IVK prevelansinin hastalarin gestasyon
haftalarindan da etkilendigi diisiintildii. Calismada Von Lindern ve arkadaslarinin
calismasina (46) benzer olarak IVK's1 olan hastalarin IVK evreleri ile trombositopeni

dereceleri arasinda anlamli iliski saptanamadi.

NEK, yenidogan doneminde hayati tehdit eden en sik gastrointestinal acil olup, ayni
zamanda onemli bir morbidite ve mortalite sebebidir. NEK tablosu siklikla postnatal ilk
iki haftada ortaya ¢iksa da, term bebeklerde daha erken olabilecegi gibi prematiirelerde
bu sure G¢ aya kadar uzayabilmektedir (29,31). Trombositopeni enfeksiyona bagh
yikimdan, fonksiyonsuz trombosit iiretiminden ve DiK'e bagli olarak gelisir (2,21). Bizim
calismamizda ge¢ trombositopeni grubundaki NEK siklig1 (%29) erken trombositopeni
grubundaki NEK sikligindan (%8) anlamli sekilde daha yiiksek idi. Bu durumun NEK'in

yasamin ilk gilinlerinde daha nadir goriilmesinden ve genelde ilk 2 haftada ortaya
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cikmasindan kaynaklandigr disiintildi  (29,31). NEK siklig1 agir, orta, hafif
trombositopenisi olan gruplarda sirasiyla %32.6, %13.4, %2.8 iken trombositopeni
derecesi arrtikca NEK sikliginin da anlamli sekilde arttigi saptandi. Ververidis ve
arkadaslarinin yaptig1 bir calismada evre 2 ve iizeri NEK olgularinin %88'inde agir
trombositopeni gorilmiistiir (119). Bizim c¢alismamizda NEK gelisen olgularda %48.4
agir, %41.9 orta ve %9.7 hafif trombositopeni goriildii. Trombositopeni derecesi arttik¢a
NEK sikliginin artmasmin, NEK'in genelde agir trombositopeni yapmasi ve caligma
grubunun trombositopeni derecesi ile gestasyon haftasinin ters orantili olmasindan

kaynaklandig: diistiniildii.

Duktus arteriozusun yasamin ilk 72 saatinden sonra hala kapanmamas1 PDA olarak
tanimlanir (101). Duktus arteriozus’un yapisal kapanmasi 6nceden programlanmis bir
yeniden sekillenme (remodelling) olayidir. Bu yeniden sekillenmenin hazirlig intrauterin
donemde baslar; birgok hiimoral ve mekanik uyariyr igerir. Intimal dokuda fibroz
proliferasyonla gergeklesir. Dogumdan hemen sonra kandaki oksijen konsantrasyonunun
artmasi, duktus dokusundaki medial diiz kasn kasilmasmna neden olur. Kasilmayla
duktusun boyu kisalir ve kalinlagir. Bu kasilma, vaza vazorum’lar1 tikar ve duktal dokuda
hipoksiyle sonuglanir. Duktustaki kan akimi azalir. Dakikalar i¢inde tikanan duktusta
aktive olmus trombositler birikir ve yapisir (135). Literatirde trombosiopeni ve PDA
iligkisi lizerine bir¢ok ¢alisma mevcuttur. Bizim ¢alismamizda fizyolojik agidan anlamli
PDA agur, orta ve hafif trombositopenisi olan grupta sirasiyla %50, %33 ve %14 oraninda
goriiliirken trombositopeni derecesi arttikca PDA prevelansinin da anlamli sekilde arttigi
gorildi. Dizdar ve arkadaslarinin (lkemizde yaptigi ¢alismada 154 hemodinamik
anlamli PDA's1 olan ve 207 PDA's1 olmayan hastanin ilk 3 giinde bakilan en diisiik
trombosit sayilar1 karsilastirildiginda, PDA's1 olan grubun trombosit sayilariin, kontrol
grubuna gore anlamli derecede diisiik oldugu saptanmistir (120). 2010 yilinda
Almanya'da yapilan bir ¢alismada da sonuglar benzer olup trombositopeninin PDA
gelisimi i¢in bir belirteg olabilecegi bildirilmistir (128). Bu bilgiler 1s18inda ilk 72 saatte
gelisen trombositopenilerin  duktus arteriozusun kapanmamasima neden olabilecegi
diistiniilmektedir. Ancak bizim ¢alismamizda ge¢ trombositopeni grubundaki hastalarda
hemodinamik anlamli PDA (%40) siklig1 erken gruptan (%25) anlamli sekilde daha fazla

saptanmistir. PDA gelisen hastalar erken ve ge¢ trombositopeni subgruplarina
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ayrildiklarinda gestasyon haftalar1 ortanca degerleri siras1 ile 27 ve 28 idi. Benzer
gestasyon haftalarina sahip iki gruptan ge¢ trombositopenisi olanlarda neden daha sik
PDA gelistigi anlagilamamis olup literatiirde erken ve ge¢ trombositopeninin PDA ile

iliskisine yonelik bir veriye rastlanmadi.

BPD akcigerlerde terminal matiirasyon ve alveol gelisimi igin gerekli olan
sinyalizasyonun engellenmesi neticesinde olusan gelisimsel bir bozukluktur. alveolar
septasyon ve yiizey alaninda azalma, alveoler ve kapiller hipoplazi ile karakterizedir.
Bundan dolay1 alveolizasyonun duraklamasi olarak degerlendirilmektedir (105,106).
Literatiirde trombositopeni ve BPD iliskisi iizerine yeterli sayida ¢alisma olmayip, Cekmez
ve arkadaglarinin yaptig1 calismada benzer gestasyon haftasina sahip BPD gelisen ve
gelismeyen gruplar karsilastirildiginda, BPD gelisen grupta 1. ve 3.giin bakilan trombosit
sayilar1 daha diisiik saptanmistir. Bizim g¢alismamizda BPD agir trombositopenisi olan
grupta %14.3, orta trombositopenisi olan grupta %13.4, hafif trombositopenisi olan grupta
%4.6 siklikta goriiliirken {li¢ grup arasindaki fark istatiksel agidan anlamliydi. Hafif, orta ve
agir trombositopeni gruplarinin ortanca gestasyon haftalari sirasi ile 36,34 ve 29 iken BPD
prevelanslarinin sirasi ile %4.6 ve %13.4 ve 14.3 olmas1 nedeniyle, trombosit sayist 100

103/pLin altinda olan yenidoganlarda BPD gelisme riskinin artmis olabilecegi diistiniildii.

Hafif, orta ve agir trombositopenisi olanlar total 16kosit sayisi agisindan
karsilastirildiginda ortanca total 16kosit sayilar1 hafif, orta ve agir grupta sirasi ile 11215,
9760 ve 6895 iken trombositopeni derecesi arttikga total 16kosit sayisinin anlamli sekilde
azadig1 goriildii. Bu durumun kemik iliginde trombosit iiretiminin azalmasiyla benzer
olarak diger serilerin de iiretiminin azalmasindan (1,2,5) kaynaklandigi disiinildii.

Literatlirde benzer bir kiyasa rastlanmamastir.

Hafif trombositopenisi olan hastalarin %10.2's1, orta trombositopenisi olan hastalarin
%29.9'u, agir trombositopenisi olan hastalarin %47.8'1 ex olurken, trombositopeni
derecesi arttikgca mortalitenin de anlamli sekilde arttigi saptandi. Literatiirde
trombositopeni derecesi arttikga mortalitenin arttigina dair yayinlar mevcut olup (121)
bizim sonuglarimiz da literatiirle uyumludur. Ozellikle benzer gestasyon haftasina sahip

hafif ve orta grubun mortalitelerinin farki nedeniyle, trombositopeni derecesinin
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hastalarin prognozu agisindan Onemli bir gosterge olarak degerlendirilebilecegi

diistiniildii.

MPYV tam kan sayimlarinda 6lgiilen bir parametre olup 6zellikle trombosit yikimimnin
arttig1 ve buna bagli trombosit sayisinin azaldigi durumlarda artan bir parametredir (132).
Literatiirde yenidoganlar i¢in MPV normal araligi 7,5-9,5 fl iken trombositopenik
yenidoganlarda 10-12 fl olarak bildirilmistir(116) Bizim ¢alismamizda trombositopenisi
olan olgularin ortalama ve ortanca MPV degeri sirasiyla 11. 1+1. 2 fl ve 11. 2 fl olup
sonuclar literatirle uyumluydu. Hastalarin trombositopeni derecesi arttikca MPV
degerleri de anlamli olarak artmaktaydi. Bu nedenle MPV ile trombositopeni siddetinin
dogru orantili oldugu diisiiniildi. Calismada trombosit transfiizyonu ihtiyact olan
hastalarin MPV degeri ortancas1 11,95 fl,transflizyon ihtiyact olmayanlarin MPV degeri
ortancast 11 fl iken trombosit transflizyonu ihtiyact olan hastalarin MPV degerleri
anlamli derecede daha yiiksek idi. Calismada IVK ve BPD gelisen hastalarda MPV
degerleri gelismeyenlere gore daha yliksek olsa da, aralarindaki fark istatiksel acidan
anlamli degildi. NEK gelisen olgularda MPV degeri gelismeyenlere gore anlaml sekilde
daha yuksekti. Olgularda PDA prevelansinin trombositopeni derinlestik¢e anlamli sekilde
arttigi saptanmig olup PDA saptanan hastalarin MPV degerlerinin de trombositopeni
derecesiyle paralel olarak PDA saptanmayanlara gore daha yiksek oldugu tespit edildi.
Cekmez ve arkadaslarinin lilkemizde yaptigi bir calismada MPV degerleri ile postnatal
morbiditeler arasindaki iliski degerlendirilmis olup; BPD,NEK ve IVK's1 olan hastalarda
yagsamin ilk giiniinde bakilan MPV degerleri kontrol grubuna gore anlamli derecede daha
yliksek saptanmustir (133). MPV ve PDA iliskisine yonelik veriler ¢eliskili olup bazi
calismalarda aralarinda anlamli iliski saptanirken bazi caligmalarda saptanamamuistir.
Dizdar ve arkadaslar1 PDA's1 olan ve olmayan gruplar1 karsilastirdiginda MPV degerleri
arasinda anlaml fark saptamamisken (120) Demir ve arkadaslar1 PDA's1 olan hastalarda
olmayanlara gore MPV degerini anlamli sekilde yiiksek saptamistir (134). Tum bu veriler
1s18inda MPV'nin trombositopeni derecesi ile dogru orantili oldugu ancak postnatal

morbiditeler acisindan net bir belirteg olamayacagi diistiniildii.

(Caligmada taburcu olan hastalarin gebelik haftas1 ve dogum agirlig1 ortanca degerleri

sirast ile 36 ve 2289 gram iken kaybedilen hastalarin 27 ve 747 gram idi. Prematur
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dogum, gelismis iilkeler dahil olmak iizere tiim diinyada neonatal morbidite ve
mortalitenin en sik nedeni olmakla birlikte dogumsal anomali saptanmayan neonatal
oliimlerin yaklasik %751 prematiirite kaynaklidir. (112). Calismamizda trombositopenik
yenidoganlarda da sonuglar benzer olup ex olan ve taburcu olan hastalar arasindaki en

onemli farkin prematiirite oldugu saptanmistir.

Calismada oOlen hastalarin canlandirma ihtiyaci taburcu olanlara gore anlamli
derecede fazlaydi ve 1. ve 5. dakika APGAR skorlar1 taburcu olanlara gore anlamli
derecede yiiksek idi. Bu durumun da iki grup arasindaki gebelik haftasi ve dogum

agirliklar: farklarindan kaynaklandig: diisiiniildii.

Transfiizyon ihtiyact taburcu olan hastalarda %8.5, olen hastalarda %42 iken
transfuzyon ihtiyaci oOlenlerde anlamli sekilde daha fazlaydi. Literatirde trombosit
transflizyonu yapilan hastalarda mortalitenin daha yiliksek olduguna dair c¢alismalar
mevcuttur (123,124,125). Ancak mortalitenin transfiizyona bagl olarak artip artmadig:
tartismalidir. Bizim ¢alismamizda agir trombositopenisi olan hastalarin mortaliteleri daha

yiiksek bulunmus olup transfiizyon ihtiyaglarinin da daha fazla oldugu saptanmustir.

Calismada kaybedilen hastalarm IVK, NEK, BPD ve PDA oranlar1 taburcu olanlara
gore anlamli derece daha yiiksek saptandi. Bu durumun kaybedilen grubun ortanca
gestasyon haftasinin 27, taburcu olan grubun 36 olmasindan ve prematiiritenin postnatal

morbiditeler ve mortalitenin en sik nedeni olmasindan kaynaklandig: diisiiniilmektedir.
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6. SONUCLAR

1. Calismada hastanemiz YDYBU ve yenidogan servisinde 2017-2018 yillarinda
tedavi goren 3661 yenidoganin verileri taranmis olup, trombositopeni 251(%6,8) hastada
saptanirken trombositopeni gelisme orani literatiire gore diisiik bulunmustur.

2. Hastalarin %61'inin erkek oldugu saptanmis olup neonatal trombositopeninin
literatiirle uyumlu olacak sekilde erkeklerde daha sik oldugu saptanmustir.

3. Calismada trombositopenik yenidoganlarin %23'linde IUGR oldugu goriilmiistiir.

4. Trombositopenik yenidoganlarin %73'tinde herhangi bir maternal hastalik
saptanmazken, %219'unda preeklempsi, %3'iinde HELLP sendromu, %2'sinde GDM
mevcuttu.

5. Neonatal trombositopenisi olan olgularin %11'inde maternal trombositopeni
saptandi.

6. Hastalarm %81'inde erken trombositopeni %19'unda ise ge¢ trombositopeni
saptandi. Ortanca trombositopeni gelisme zamani 2 giin idi.

7. Olgularin %43'iinde hafif, %39'unda orta, %18'inde agir trombositopeni saptandi.

8. Hastalarin %17'sinin trombosit transfiizyonu ihtiyact oldu. Transfiize olanlarda
ortanca transflizyon sayist 2 idi. Olgularin %3"inilin transfiizyon harici ek tedavi
gereksinimine ihtiyaci oldu.

9. Olgularin %21' trombositopeni diizelmeden kaybedildi. Geri kalan hastalarda
trombositopeni ortanca 5 giinde diizeldigi saptandi.

10. Trombositopeninin en sik nedenleri sepsis(%53), plasental yetmezlige bagh fetal
hipoksi (%19), perinatal asfiksi(%8), kan degisimi(%8) ve NEK(%4) olarak saptanirken
sonuclar literatlrle benzerdi.

11. Pretermlerde en sik nedenler sepsis (%44), plasental yetmezlik (%23) ve NEK
(%6) iken termlerde sepsis (%68), plasental yetmezlik (%9), ve kan degisimi (%9) idi.

12. Erken trombositopeninin en sik nedenleri erken sepsis (%53), plasental yetmezlik
(%23) ve perinatal asfiksi (%9) iken ge¢ trombositopeninin en sik nedenleri ge¢ sepsis
(%41), NEK (%23) ve kan degisimi (%21) idi.

13. NAIT c¢alismada trombositopenisi olan hastalarm %l'inde gériilmiistiir.
Trombositopeninin nadir bir nedeni olan NAIT erken dénemde agir trombositopeni

varliginda mutlaka ekarte edilmelidir.
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14. Trombositopenisi olan yenidoganlarda IVK %24 oraninda saptandi. Bunlarin
%54" diisiik evre (evre 1-2) %46's1 ileri ev-re (3-4) idi. Hastalarm %8'inde IVK harici
kanama olup, pulmoner kanamalar ve gastrointestinal sistem kanamalariydi.

15. Hastalarin %27'sinde hemodinamik anlamli PDA saptandi.

16. Trombositopenisi olan yenidoganlarda mortalite %25 olarak bulundu.

17. Erken ve gec¢ trombositopeni gruplarinin ortalama ve ortanca gestasyon haftalar
ve dogum agirliklar1 oldukca benzerdi.

18. Erken trombositopeni grubunda IUGR ge¢ gruba gore anlamli sekilde daha
yuksekti.

19. Ge¢ trombositopenilerde epizot baslangicindaki ve epizot seyrindeki en diisiik
trombosit sayilar1 erken gruba gore anlami derecede daha diisiiktii. Buna karsin gec
trombositopenilerde diizelme zamani erken gruba kiyasla anlamli derecede daha kisaydi.

20. Geg trombositopenisi olan yenidoganlarda NEK ve PDA erken gruba gore anlamhi
sekilde daha fazla goriildii. IVK ve BPD ge¢ gupta daha sik goriilse de gruplar arasidaki
fark istatiksel agidan anlamsizdi.

21. Benzer gestasyon haftalar1 ve dogum agirliklarina sahip olan erken ve gec
trombositopeni grubunun mortaliteleri birbirlerine oldukga yakindi.

22. Trombositopeni epizotunun basinda bakilan trombosit sayilariyla, gestasyon
haftasi ve dogum agirliklar1 arasinda anlamli bir korelasyon saptanmadi.

23. Trombositopeni derinlestikce MPV'nin de anlamli sekilde arttig1 goriildii. Benzer
sekilde trombositopeni derecesi arttik¢a diizelme siirelerinin de uzadigi goriildii.

24. Hastalarin trombositopeni derecesi arttikga, trombositopeni aninda bakilan total
16kosit sayilarinin azaldigi goriildii.

25. Trombositopeni derecesi arttikga IVK, NEK, BPD ve PDA sikliginimn da anlaml
sekilde arttig1 goriildii.

26. Sepsis ve plansetal yetmezliklerle iligkili trombositopenilerde daha sik hafif ve
orta trombositopeni goriiliirtken, NEK, perinatal asfiksi ve kan degisimine bagl
trombositopenilerde daha sik orta ve agir trombositopeni goriildii. NAIT gelisen 2 olguda
da agir trombositopeni izlendi.

27. Trombositopeni derecesi arttik¢a mortalitenin de anlaml sekilde arttig1 goriildii.

28. Olen hastalarin ortanca gebelik haftas1 26, ortanca dogum agirligi 747 gram iken,

taburcu olan hastalarda bu degerler sirasiyla 36 ve 2290 gram idi.
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29. Olen hastalarda trombosit transfiizyon ihtiyaci anlamli sekilde daha yiiksekti.

30. Olen hastalarda iIVK, NEK, BPD ve PDA oram taburcu edilen hastalara gore
anlamli sekilde daha yiiksekti.

31. Olen hastalarda en sik trombositopeni nedenleri; sepsis (%26), plasental
yetmezlikler (%18), perinatal asfiksi (%18) ve NEK (%15) idi.
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