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KISALTMALAR

Hb : Hemoglobin

Plt : Trombosit sayisi

WBC  : Lokosit sayisi

MPV : Ortalama trombosit voliimii
PDW : Trombosit dagilim aralig:

PT :  Protrombin zamani

PTT : Parsiyel tromboplastin zamani
PAC : Trombosit iliskili kompleman
Gp : Glikoprotein

YDMP : Yiksek doz metilprednizolon
IVIG : Intravendz immunoglobulin
ASH :  Amerikan Hematoloji Birligi

BSH : Ingiliz Hematoloji Birligi



GIRIS

Idiopatik trombositopenik purpura (ITP), dolasimdaki trombositlerin yikiminin
artmas1 ile karakterize, benign seyirli, kendi kendini smirlayan , ¢ocukluk ¢aginmn en sik
karsilagilan edinsel trombositopeni nedenidir.Patogenez dikkate alindiginda bu hastaliga
immun trombositopenik purpura da denilmektedir (1).

Gergek goriilme sikligmin bilinmemesine ragmen yilda 1/10 000 c¢ocukta goriildigi
tahmin edilmektedir (2,3). Akut ITP ve kronik ITP olmak iizere klinik olarak iki ana
formda goriiliir. Cocuklarda ITP vakalarmin %85-90°1 akut formda goriiliir(4).Vakalarin
%15-20’sinde trombositopeni 6 aydan uzun siirerek kroniklesir(3,5,6).

Cocuklarda ITP’de tedavi verilmesinin amaci nadir goriilmesine ragmen en korkulan
komplikasyonu olan intrakraniyal kanamanin 6nlenmesidir(7).Tedavi, ITP siirecini
etkilemez;giivenli trombosit sayisi diizeyine daha hizli ulasmay1 saglar(7). Intravendz
immunoglobulin, standart doz steroid, yiiksek doz metilprednisolon, anti-D gibi ITP’de
kullanilan farmakolojik tedavileri doz, etkinlik, yan etki, maliyet a¢isindan karsilagtiran
yapilmis bir¢ok calisma bulunmaktadir.Son yillarda yapilan ¢alismalar yeni tedavi
yontemlerine, kanama riskini belirlemeye yonelik klinik olarak kanama bulgularinin
derecelendirilmesine ve laboratuvar testlerine odaklanmstir.

Cocukluk ¢aginda ITP’nin en sik 2-8 yaslar arasinda goriilmesine ragmen 2 yasindan
once goriilen olgularin (infantil ITP) da azimsanmayacak sayida oldugu ve farkli
klinik 6zellikler gosterdigi bildirilmistir. Calismamizda 2000-2005 yillar1 arasinda 3 ay-2 yas
ve 2-5 yas arasinda olan ve ITP tanisi alan hastalarimz demografik 6zellikler, klinik seyir,

tedavi ve kanama bulgularmin derecelendirilmesi agisindan karsilagtirilmastir.



GENEL BILGILER

Trombositler pihtilasmada Onemli role sahiptirler.Tiim yas gruplarinda normal
trombosit sayisi 150.000-400.000/mm?*’tiir. 1/3°1 dalakta, 2/3’1i kan dolagiminda bulunur(2,3).
Yasam siireleri ortalama 7-10 giindiir.Kemik iligindeki megakaryositlerin sitoplazmalarindan
ayrisan trombositler normalde 1-4 pm capindadir. Ortalama trombosit volimii (MPV)
ise 8,9 + 1,5 um? degerindedir(2).Ancak trombositler, yaslandik¢a parcalanmaya ya da graniil
iceriklerini ve membran proteinlerini kaybetmelerine bagli kiiciiliirler;trombolitik
durumlarda ise strese bagli eritropoeze benzer sekilde megakaryositler biiylik trombositler
iretirler (1,3).

Trombositopenisi olan hastaya yaklasimda oOzellikle oykii ve fizik muayene
primer hemostaz defektini diisiindiirmiiyorsa , 6ncelikli olarak diisiikk trombosit sayisinin
laboratuvar artefaktina bagh olup olmadigi saptanmalidir (1,3). Trombositler 16kositlere
yapisarak trombosit satellitleri denilen kiimeler olusturabilirler .

Kan alinirken trombositlerin aktivasyonuna (2,3), enjektdr ya da tiipte trombositlerin
agregasyonuna (1), EDTA’ya (etilendiamintetraasetik asid) bagli trombositlerin in vitro
agliitinasyonuna (2,3,8-11), megatrombositlerin sayilamamasma (2,3,8) ya da trombosit
glikoprotein reseptorlerine baglanan abciximab , eptifibatide , tirofiban gibi monoklonal
antikorlara (2,3) baglhh psodotrombositopeni goriilebilir .

EDTA’ya baglh psddotrombositopenide etken, sadece bu antikoagiilanin varliginda
kriptik trombosit antijenine karsi gelisen Ig G ya da Ig M yapisindaki antikorlardir(1,3,10).
Sitrat, oxalat ya da heparin gibi farkli antikoagiilanlar kullanilarak ya da parmak ve
topuktan alinan Ornegin periferik yaymasi incelenerek EDTA’ya bagli psddotrombositopeni

kanitlanabilir(1,3).



Psddotrombositopeni goriilme siklig1 eriskin hastalarda % 0,9-2 ‘dir ve ¢ocuklarda
daha az siklikta goriilmektedir(3,12). Ileri tetkik ve tedavi gerekli degildir. Atlanmasi
gereksiz tetkik , tedavi ve maliyete neden olur.

Trombositopeniye bagli kanamalar tipik olarak deri ve mukozalar1 tutar ; petesi,
purpura, ekimoz, epistaksis, hematiiri, menoraji ve gastrointestinal kanama seklinde goriiliir.
Intrakraniyal kanama ise ¢ok nadir goriilmektedir(2,3). Trombositopenisi olan ¢ocuk
hastalar siklikla petesi, purpura ve epistaksis ile basvururlar .

Trombositopeni ; trombositlerin yetersiz yapimina, asirt yikimmma ya da anormal
dagilimma (dalakta gollenme) bagl olabilir. Cocukluk ¢aginda goriilen trombositopenilerin
etyolojik siniflandirilmasi Tablo1’de gosterilmistir(2). Cocuklarda trombositopenin ayirict
tanist secilecek tedaviyi etkileyeceginden onemlidir(3) .

Trombosit yikimina bagli trombositopeniler,immun ve immun olmayan
trombositopeniler olmak {iizere iki alt gruba ayrilirlar. Genellikle diger kan hiicre elemanlar1
normal sayida bulunur ve periferik yaymada biiylik trombositler goriiliir. Kemik iliginde ise

normal yada artmig sayida megakaryositler saptanir(1) .

Tablo 1: Cocuklarda Trombositopeninin Patofizyolojik Siniflandirilmasi (2)

LArtmis trombosit yikimi ( kemik iliginde normal ya da artmig megakaryositler-
megakaryositik trombositopeni)

A Immun trombositopeniler
1. Idiyopatik

a.Immun (idiopatik) trombositopenik purpura

2. Sekonder
a.Infeksiyonun indiikledigi (6rn; HIV,CMV, EBV, sucicegi, kizamik, kizamikgik,
kabakulak, bogmaca, hepatit, parvoviriis B19;bakteriyel-tiiberkiiloz, tifo)
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b.ilaca bagh
c.Transfiizyon sonrasi purpura
d.Otoimmun hemolitik anemi (Evans sendromu)
e.Sistemik lupus eritematozus
f .Hipertiroidizm
g.Lenfoproliferatif hastaliklar

3. Neonatal immun trombositopeniler
a.Neonatal otoimmun trombositopeni
b.Neonatal alloimmun trombositopeni
c.Eritroblastosis fetalis — Rh uygunsuzlugu

B .Immun olmayan trombositopeniler

1. Trombosit tiiketimine bagl
a.Mikroanjiyopatik hemolitik anemi: HUS, TTP
b.Dissemine intravaskiiler koagiilasyon
c.Viriise bagli hemofagositik sendrom
d.Kasabach-Merritt sendromu (dev hemanjiom)
e.Siyanotik kalp hastaliklar

2. Trombosit yikimma bagl
a.ilaglar (6rn; ristosetin, protamin siilfat, bleomisin)
b.infeksiyonlar
c.Kardiak (6rn;intrakardiak defektlerin tamiri, prostetik kalp kapaklari,
sol ventrikiiler ¢ikis obstriiksiyonu )

d.Malign hipertansiyon



II.Trombosit dagihm bozukluklarn ve gollenme

A .Hipersplenizm (6rn;portal hipertansiyon,Gaucher, siyanotik konjenital kalp
hastaliklar1, infeksiyon, neoplazi)

B .Hipotermi

II1.Azalmis trombosit iiretimi-etkisiz trombopoez (kemik iliginde azalmis ya da eksik
megakaryositler-amegakaryositik trombositopeni )

A. Megakaryositlerin baskilanmasi ya da hipoplazi

1.1laglar (6rn;klorotiazid, dstrojenler, etanol, tolbutamid )

2.Konstitiisyonel
a.TAR sendromu
b.Konjenital amegakaryositik trombositopeni
c.Amegakaryositik trombositopeni ile radio-ulnar sinostosis
d.Trombositopeni-korpus kallosum agenezisi sendromu
e.Paris-Trousseau sendromu
f.Rubella sendromu
g. Trizomi 13 ve 18

3.Etkisiz trombopoez
a.Megaloblastik anemiler (folat ve vitamin B12 eksikligi)
b.Agir demir eksikligi anemisi
c.Ailesel trombositopeniler
d.Paroksismal noktiirnal hemoglobiniiri

4.Kontrol mekanizmasi bozukluklar1
a.Trombopoietin eksikligi
b.Tidal trombosit disgenezisi

c.Siklik trombositopeniler



5.Metabolik bozukluklar
a.Metilmalonik asidemi
b.Ketotik glisinemi
c.Holokarboksilaz sentetaz eksikligi
d.Isovalerik asidemi
e.Idiyopatik hiperglisinemi
f.Hipotiroid annelerden dogan ¢ocuklar

6.Herediter trombosit bozukluklar1
a.Bernard-Soulier sendromu
b.May Hegglin anomalisi ve diger MYH-9 geni ile iliskili hastaliklar
c.Wiskott-Aldrich sendromu
d.Saf sex-linked trombositopeni
e.Mediterranean trombositopeni

7.Edinsel aplastik bozukluklar
a.ldiyopatik
b.ilaglarin indiikledigi (6rn; doz iliskili : antineoplastik ajanlar, benzen, organik ve
inorganik arsenik, mesantoin,tridion,antitiroidler, antidiabetikler, antihistaminikler,
fenilbutazon, insektisidler, altin bilesikleri; idiyosenkrazi: kloramfenikol )
c.Radyasyonun indiikledigi
d.Viral infeksiyonlara bagli (HIV,EBV,hepatit)

B. Kemik iligini infiltre eden durumlar
1.Benign (osteopetroz,depo hastaliklar)
2.Malign (de novo- 16semi, myelofibroz, Langerhans hiicreli histiyositoz, sekonder-

lenfoma, ndroblastom, diger solid tiimor metastazlari)
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IDIOPATIK (iMMUN) TROMBOSITOPENIK PURPURA

Purpura, ilk kez Hipokrat ve Galen tarafindan kirmizi kabarikliklar ya da atese baglh
lekeler, plaklar seklinde tanimlanmistir(13).1735°de Paul Gottlieb Werlhof eriskin bir
kadinda ani burun kanamasi ve kanli kusma sonrasi boyun ve kollarda olusan mor
lekeleri “morbus maculosus hemorrhagicus” olarak tarif ederek Werlhof hastaligi olarak
bilinen ITP’nin ilk klinik tanimmi yapmistir(1,13).

1883°te Georges Hayem trombositleri ve fonksiyonlarini tanimlayarak kanda 6l¢iimlerini
saglayan bir metod gelistirdikten kisa bir siire sonra purpuranin diisiik trombosit sayisina
bagli oldugu saptandi(13).1951°de ilk kez William J Harrington trombositopenik hastalarin
plazmasini saglikli kigilere transfiize ederek; bu kisilerde hizli trombosit diisiisiinii gosterdi
ve “trombositopenik faktdr”iin varligini kanitladi(14,15). Béylece ITP’nin ilk kez immun
mekanizmasi tanimlanmis oldu.Ayni1 y1l Evans bu plazma faktoriiniin antitrombosit antikor
oldugunu saptadi. Shulman ve ark.(16,17) serolojik yontemlerle bu faktoriin Ig G oldugunu
gosterdi.1982°de Leeuwen ve ark.(18) kronik ITP’li hastalardan elde edilen antikorlarin,
trombositlerinde glikoprotein Gp IIbllla bulunmayan hastalara verildiginde bu hastalarin
trombositlerine baglanmadigmi gostererek ilk kez ITP’de olusan antikorlarm trombosit

yiizeyindeki Gp IIbllla ‘ya karsi olustugunu saptamuslardir (19).

ITP ; 1. Trombositopeni (trombosit sayis1 < 150 000/mm?)
2. Trombosit yasam siiresinin kisalmasi
3. Plazmada antitrombosit antikorlarin bulunmasi

4. Kemik iliginde megakaryositlerin artis1 ile  karakterizedir (2).



Akut ITP ve kronik ITP olmak iizere klinik olarak iki ana formda goriiliir. Akut
ITP’de tamidan sonra trombosit sayis1 6 ay i¢inde normale (150.000/mm?) déner ve relaps
goriilmez. Kronik ITP’de ise trombosit sayis1 6 aydan sonra da diisiik seyreder.Cocuklarda
ITP vakalarinin % 85-90°1 akut tiptir(4).Vakalarin %15-20’si ise kroniklesir(3,5,6).
Trombosit sayis1 normale dondiikten sonra trombositopeni ataklar ile seyreden rekiirren
ITP, kronik ITP’nin bir formu olarak kabul edilir(2) ve ¢ocuklarda %1-4 oraninda
goriilmektedir (19). ITP, altta yatan hastaligin olup olmamasma gore primer ve sekonder
ITP olarak da smiflandirilabilir (20). Cocuklarda sekonder ITP nadirdir ; en sik sistemik

lupus eritematozus ve HIV enfeksiyonu sonucu goriiliir (Tablo 2).

Tablo 2: Sekonder ITP’nin nedenleri (20)
1. HIV enfeksiyonu
2. Sistemik lupus eritematozus
3. Lenfoproliferatif hastaliklar
4. Myelodisplazi
5. Agammaglobulinemi /hipogammaglobulinemi
6. llaca bagli trombositopeni
7. Alloimmun trombositopeni

8. Konjenital/herediter immun olmayan trombositopeni

PATOGENEZ
Harrington’un 1951°de trombositopenik faktoriin varligini1 gostermesi, daha sonra bu
faktoriin Ig G oldugunun kanitlanmasmin(16) ardindan ITP’li hastalarin plazmasini saglikli

alicilara infiize ederek Fc reseptor blokajin1 gdsteren ¢alismalar yapilmistir(21-23).



Bu ¢aligmalar ITP’nin kemik iliginde trombosit iiretiminde bir defekte bagli olmayip
antikorlarla kapli trombositlerin retikiiloendotelial sistemde yikim hizinin artig1 sonucu
meydana geldigini gdstermistir.

Trombositlerin ve kemik iliginde megakaryositlerin ylizeyinde yer alan membran
glikoproteinlerine karst olusan otoantikorlar trombositlerin artan yikimindan sorumlu
tutulmaktadir(3). Bu otoantikorlar icin antijenik hedefler arasinda en sik rastlanilan
Gpllb-Illa kompleksidir(3,24-26).Gp Ib-1X-V kompleksi,Gp la-11a,Gp V ve Gp IV
tanimlanmig diger spesifik glikoproteinlerdir(2,24-28). Otoantikorlar ¢ogunlukla Ig G tipinde
bulunmakla birlikte Ig A ve Ig M tipinde de goriilebilmektedir(24,27-29).0Otoantikorlarin
trombositlerin fonksiyonlarm etkilemedigi kabul edilir; iITP’li ¢ocuklarin c¢ogunda ¢ok
diisik trombosit sayilarina ragmen agir kanamalarin goriilmemesi bununla agiklanabilir
(28,29).

Otoantikor iiretimini baslatan faktdrler bilinmemektedir(28). ITP’li hastalarm 2/3’{inde
viral infeksiyon Oykiisii bulunmaktadir. Bir kisminda spesifik bir ajan (EBV, HIV,varicella,
parvoviriis B19 gibi) saptanabilmektedir. Viral ya da bakteriyel antijenler ile hastanin
trombosit antijenleri arasinda molekiiler benzerligin otoantikor iiretimini baglattig
diisiiniilmektedir(28-31). Infeksiyon ya da asilama ile immun yanitin baslatilmas: ile ilgili
baska bir hipotez ise virlisiin trombositler tarafindan alinmasmni ve trombositlerin
membran1 lizerinde virlis igeren immun komplekslerin birikmesini ya da trombosit
yiizeyinde kriptik neoantijenlerin olusmasini igerir(3,32). Erigkinlerde Helicobacter pylori
enfeksiyonu ile ITP iliskisini bildiren yaymlar bulunmakla birlikte cocuklarda infeksiyon

sik goriilmesine ragmen sadece birka¢ kronik ITP’li cocukta bildirilmistir(33).



ITP’nin olusumunda self-antijen tanimada ve toleransta bozukluk, anormal hiicre
yiizey molekiillerinin bulunmasi, Th1/Th2 sitokin profilinin degigmesi, hiicresel
sitotoksisitede ve megakaryositopoezde bozukluk gibi multidisfonksiyonel mekanizmalarin
rolii lizerinde durulmaktadir(34). Bu mekanizmalardan biri olan “moleculer mimicry”,
farkli genler tarafindan iiretilen, benzer yapiy1r paylasan molekiilleri tanimlamak ic¢in
kullanilmaktadir(34).Bakteriler ya da viriisler hiicresel hasar olusturarak kendi antijenlerini
salarlar. Bu antijenler benzer ancak genetik olarak farkli olan konak antijenleri ile g¢apraz
reaksiyona girerek immun yamit olustururlar(35).Ornek olarak ¢ocuklarda goriilen sugicegine
bagli ITP’de normal trombosit antijenleri ile viriise spesifik antikorlar arasindaki ¢apraz
reaksiyona bagli trombosit yikimi verilebilir(36).Bazen capraz reaksiyon indiiksiyonu, sebat
eden bir ajana ihtiya¢ duymaz ve immun hasar immunojen kaybolduktan sonra da devam
eder(34).Bu belki de akut ITP’li cocuklarm neden sadece az bir kismmnda kroniklesmeye
gidildigini agiklayabilir. Kronik ITP’de de viral infeksiyon tetikleyici faktdr olabilir
ancak viral infeksiyon asemptomatiktir ya da taninmamistir (34).

ITP’de otoantikor olusumunda hem hiimoral hem de hiicresel immun sistem rol
almaktadir (34). Antikor kapli trombositler Fc reseptorler aracilifi ile antijen sunan
hiicrelere (makrofajlar ve dendritik hiicreler ) baglanirlar ; hiicre ig¢ine alinarak yikilirlar.
Antijen sunan hiicreler, trombositlerin  glikoproteinlerini yikmakla kalmayarak diger
trombosit glikoproteinlerinden yeni kriptik epitoplar olustururlar (28) ve yeni peptidleri
(CD 154-CD 40 T hiicrelerinde eksprese edilen yardimci stimiilan molekiiller) hiicre
yiizeyinde eksprese ederek sitokinler araciligir ile CD4+ T hiicrelerinin (Thl ve Th2)
proliferasyonunu baslatirlar . Aktiflesen CD4+ T hiicreleri de otoreaktif B hiicrelerini
aktive ederek antitrombosit antikorlarin salinmasina neden olurlar (28). Bu olaya
“epitop spreading” denilmektedir (34,37).
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Otoimmun hastaliklarin, santral ve/veya periferik tolerans indiiksiyon mekanizmasinin
eksikligini yansitan self-reaktif lenfositlerin deaktivasyonu ya da eliminasyonunda
bozukluk nedeniyle olustugu kabul edilmektedir(38).Timusta santral tolerans seleksiyonu
hatali olabilir ve yliksek afiniteli otoreaktif T hiicrelerin salmimima neden olabilir.Ayrica
bir self-antijeni taklit eden cevresel ajan periferik tolerans mekanizmasini kirabilir(34).
ITP’de B hiicreleri tarafindan iiretilen antikorlar trombositlerdeki self-antijenleri taniyarak
trombositlerin fagositozuna yol acarlar.

Baz1 c¢alismalarda T hiicrelerinden salinan proinflamatuar sitokinlerin(IL2 ve
IL 10, Interferon y) serum diizeylerinin arttig1 ve anti-inflamatuvar sitokin olan IL 4
diizeyinin azaldig1 gosterilmistir(34,39-41). Aktif hastalikta Thl sitokin profili(IL-2,
IL-10, INF vy artis1) gorilirken, remisyonda Th2 profilinin (IL-4,IL-5,IL-6,1L-13
azalmasi) gorildigl saptanmistir(42).

Megakaryositler matiirasyon siirecinde ylizeylerinde Gpllb-IIla ve Gplb-IX eksprese
ederler ve megakaryositlere baglanan otoantikorlar megakaryositopoezi inhibe ederek
trombosit iiretimini de etkilerler (28,34,43). iTP’li ¢ogu hastada kompansatuar
artmis trombosit liretimini gosteren tipik kemik iligi bulgusu olan normal ya da artmus
sayida megakaryosit prekiirsorleri saptanir(28).

ITP’de kompleman (PAC-platelet associated complement) diizeyi incelenmis ve
PAC3bi , PAC4 ve PACY9 diizeylerinin artmis oldugu, PAC diizeylerinin trombosit
sayist ile ters orantili oldugu saptanmistir(44,45).

Trombosit iiretim bozukluklarinda goriilen yiiksek trombopoietin diizeyleri aksine

ITP’de normal ya da hafif artmis trombopoietin diizeyleri goriiliir(46,47).
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GENETIK

ITP, monozigotik ikizlerde(48) ve bazi ailelerde(49) bildirilmis ve aile bireylerinde
otoantikor {retimine egilim saptanmistir(50). Belli etnik gruplarda HLA-DRw2 ve
DRB1*0410 allellerinin siklig1 yiiksek bulunmustur(37). HLA-DR4 ile kortikosteroidlere
iyl yanitin, DRB1*0410 ile kortikosteroidlere kotii yanitin ve HLA-DRB1*1501 ile
splenektomiye kotii yanitin iligskili oldugu gosterilmistir(37).

ITP gelisiminde fagositlerdeki Fc reseptdr polimorfizmi etkili olabilir(3).Ug tip Fc
reseptorii vardir. FcRII grubu ii¢c gen (IIA,IIB,IIC) ve FcRIII grubu ise iki gen (IIIA ,I1IB)
tarafindan kodlanir(19). Genetik polimorfizmler immunoglobulin baglayan reseptorlerin
affinitelerini degistirmektedir. FcyRIIIA polimorfizmleri ile tedaviye yanitin iliskili
oldugu one siiriilmiistiir(51).

Insan trombosit antijenleri(HPA) ile yapilan ¢alismalarda HPA-5b alleli tasiyanlarin

akut ITP icin artmis risk tasidiklar1 gosterilmistir (19,52).

KLINIK BULGULAR

ITP’nin gercek goriilme sikligi bilinmemekle birlikte yilda 1 /10 000 cocukta
goriildiigli kabul edilmektedir (2,3,28). Cocuklarda en sik 2-8 yaglar arasinda goriiliir.
Bes yas civarinda pik yapar (37,53-56) . Her iki cinsiyette esit siklikta goriiliir (2,3).
Yapilan bazi calismalarda erkeklerde (6zellikle <2 yas) daha sik gorildigi (53,57-59)
ve yas arttikca sikligin azaldigi(53) bildirilmistir. Kronik ITP , cogunlukla 10 yasindan
biiyiiklerde ve kizlarda goriilmektedir (3,20,56).

Mevsimlere gore siklik,calismalar arasinda farklilik gostermektedir;bir kisminda
bahar aylarinda (54,55),bir kisminda ise kis aylarinda (29,37,53) daha sik goriildigi
bildirilmistir.Mevsimsel farkliligin viral infeksiyon siklig1 ile iliskili olabilecegi one

stiriilmiistiir .
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Vakalarm % 50-80’inde ITP gelisiminden &nce gegirilmis viral infeksiyon oykiisii
bulunmaktadir.infeksiyon sonrasi latent dénem ortalama iki haftadir ancak birkag giin ila
alt1 hafta kadar olabilir(4). En sik neden nonspesifik {ist solunum yolu infeksiyonlaridir.
Sadece %20’sinde spesifik bir etken(kizamik, sug¢icegi, kabakulak, hepatit A-B-C,
enfeksiydz mononiikleoz, sitomegaloviriis ve parvoviriis infeksiyonlari,bakteriyel
infeksiyonlar gibi) saptanabilir(2).infeksiyon &ykiisiiniin sadece spesifik infeksiyon
varliginda yararlt oldugunu, ¢ocuklarda {ist solunum yolu infeksiyonlarinin ¢ok sik
goriilmesi nedeniyle ITP tanisinda ¢ok &nemli olmadiklarini bildiren yayinlar da
bulunmaktadir(60) .

ITP ayrica kizamik kabakulak,kizamik¢ik (MMR) asis1 sonrasi genellikle 6 ay
icerisinde meydana gelebilmektedir.Riskin 1/24 000 doz oldugu bildirilmistir(61).

Iki yasindan kii¢iik ¢ocuklarda gorillen ITP’ye infantil ITP denilmektedir.infantil
ITP, cocukluk ¢aginda goriilen iTP’den farkli olarak erkeklerde daha sik goriiliir
(2,53,54,62), infeksiyon 0Oykiisii ve kroniklesme orant daha azdir(2). Klinik seyir daha
agirdir ve tedaviye yanit daha azdw(2). Solunum yolu infeksiyonlar1 6zellikle kiigiik
cocuklarda kizlara oranla erkeklerde daha sik goriilmektedir(63) ancak infantil ITP’nin
erkeklerde daha sik goriilmesinde baska faktorlerin de rol aldigi diisiiniilmektedir.

Cocuklarda ITP tanis1 koyarken 6ykii ve fizik muayenede dikkat edilmesi gereken
hususlar tablo 3’te sunulmustur.Eriskinlerde ve ¢ocukluk ¢aginda goriilen ITP nin
farkliliklar1 ~ tablo 4’te (64,65); akut ve kronik ITP’nin 6zellikleri ise tablo 5’te (2,4)
gosterilmistir. Tan1 aninda yas arttik¢a hastalik eriskinlerde goriilen forma benzemektedir(66).

ITP’de klinik prezentasyon saglikli bir cocukta aniden gelisen petesi ve ekimozlar
ile karakterizedir.Ekimoz ve petesiler en sik alt ekstremitelerin On yiizlerinde ve kostalar,

skapula,omuzlar,bacaklar,pubik bolge gibi ¢ikintili kemikler {izerinde goriiliir.Petesiler
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subkonjunktiva,bukkal mukoza,yumusak damakta da bulunabilir.Epistaksis,dis eti kanamasi,
gastrointestinal kanamalar(melena, hematemez) ve genitoiiriner sistem kanamalar1 (hematiiri,
menoraji) goriilebilir. Retinal kanamalar,orta kulak kanamalari, intramuskuler injeksiyon ve

travma sonrasi derin kas i¢ci hematom ya da hemartroz sik goriilmemektedir(2).

Oykii
1. Kanama semptomlar1
Kanama tipi
Kanamanin derecesi
Kanamanin siiresi
Kanamanin durdurulmasi i¢in dnceden yapilan invazif girigimler
2. Sistemik semptomlar
Yakin zamanda (6 hafta icinde) gecirilmis viral infeksiyon oykiisii
Sugicegi gibi gegirilmis spesifik infeksiyon dykiisii
Immun yetmezlik diisiindiiren tekrarlayan infeksiyon dykiisii
Otoimmun hastalik semptomlar1
3. Yakin zamanda yapilmig canli viriis asilari

4 . Kanamayi arttiran aspirin , trombositopeni yapan siilfonamidler ve heparin,
kinin/kinidin gibi ilaglarin kullanim

5. HIV infeksiyonu icin risk faktorleri ( annede HIV infeksiyonu gibi)
6 . Ailede trombositopeni ya da hematolojik hastalik dykdisii

7 . Alt1 aydan kiiciik ¢ocuklarda perinatal ve maternal Sykii

8 . Kanama riskini arttiran diger durumlar

9 . Travmatik aktiviteler

Fizik muayene
1. Kanama bulgular1

2 . Karaciger , dalak ve lenf diigtimleri

3. Infeksiyona ait bulgular

4 . Konjenital anomaliyi diisiindiirecek dismorfik ozellikler (iskelet anomalileri)
5. Spesifik konjenital sendromlarin diglanmasi
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Tablo 5:Akut
Yas
Cinsiyet
Mevsimsel dagilim
Gegirilmis enfeksiyon
Otoimmun hastaliklar
Basglangic
Trombosit sayis1
Eozinofili, lenfositoz
Ig A diizeyi
Stire

Prognoz

Akut
2-8 yas
E=K
ilkbahar
=~ %380
sik degil

akut

<20 000/mm?

sik

normal

2-6 hafta

%80 spontan iyilesme
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Tablo 4:Eriskin kluk caginda goriilen ITP (64
Eriskin Cocuk
Cinsiyet K/E=3/1 E=K
Baglangic sinsi ani
Enfeksiyon dykiisii yok sik
Trombosit sayisi daha yiiksek daha diisiik
Hayat1 tehdit eden kanama daha fazla daha az
Eslik eden otoimmun hastalik sik !
Spontan iyilesme ! )

kronik iTP’nin ozellikleri (2.4

Kronik
erigkin
K/E =3/1
yok
nadir
sik

sinsi

40 000-80 000/mm?

nadir
disiik

> 6 ay-yillar

kronik , degisken



Hastalarin  %350-751 hafif kanama bulgulari ile bagvurur. ITP’de ¢ok diisiik trombosit
sayilarina ragmen l0semi, aplastik anemi gibi kemik iligini tutan durumlara ya da
kemoterapi alan hastalara kiyasla daha hafif kanamalarin goriilmesi ITP’de trombositlerin
daha geng, biiyiik ve hemostatik olarak daha etkili olmasina ve kemik iligi rezervinin
milkemmel olmasma baglanmistir (3,57,67,68) .

Kanama bulgularmin smiflandirilmasi i¢in - klinisyenler tarafindan siklikla kuru(dry)
ve yas(wet) purpura terimleri kullanilmistir (69). Kuru purpura ,sadece deri kanamalarini
yas purpura ise aktif mukoza kanamalarmi tanimlamaktadir.Ancak bu tanimlamalar ile
birka¢ petesisi olan ¢ocuk ile yaygin petesi ve ekimozlari olan ¢ocugu ya da hafif
epistaksisi olan ¢ocuk ile agir kanamasi olan g¢ocugu aywrdetmek miimkiin olamadig1
icin klinik kullanimda yararli degildirler (68). Bu nedenle kanamalar smiflandirilmis ve

derecelendirilmistir (70-74) (tablo 6,7,8).

Tablo 6: kluk caginda goriilen iTP’de kanama skorlamasi(71

(Skorlama o giin i¢inde olan yeni kanama bulgularina gore yapilir)

4 . Hemoglobin degerinde >1.0 g/dl diismeye neden olan agir
eksternal kanama

3 . Hemoglobin degerinde diismeye neden olmayan orta - agir
deri yada mukoza kanamasi

2 . Belirgin yeni kutandéz ve/veya mukozal lezyonlar

1. Stipheli yeni petesi ya da ekimoz

0. Yeni kanama yok
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Tablo Z;iTP’nin klinik kanama bulgularina gore simiflandirilmasi(74)

1. None : Hi¢ kanama bulgusu yok
2 . Hafif : Ekimoz ve petesi
Hafif epistaksis
Giinliik aktivite kisitlanmaz
3.0rta : Daha yaygm deri lezyonlar
Mukozal kanama
Daha agir epistaksis ya da menoraji
4. Agr : Hastaneye yatis1 ve/veya transflizyonu gerektiren
kanama (epistaksis , melena ve/veya menoraji )
Yasam kalitesini azaltir
Tablo 8: iTP’li cocuklarda kanamanin derecelendirilmesi (73)
Genel
0 —None : Herhangi bir yeni kanama bulgusu yok
1 — Minér : Birkac petesi (<100 ) ve/veya <5 kiiciik ekimoz (<3 cm)
mukoza kanamasi yok
2 — Hafif : Bircok petesi (> 100) ve/veya >5 biiyiik ekimoz (>3 cm)
mukoza kanamasi yok
3—-Orta :Tibbi dikkat ve miidahale gerektirmeyen mukozal kanama
(epistaksis , dis eti kanamasi , orofaringeal kanama, menoraji,
gastrointestinal kanama vs.)
4 —Agir :Tibbi miidahale gerektiren mukozal kanama ya da siipheli
ic kanama (beyin, akciger, kas, eklem vs .)
5 — Fatal : Intrakraniyal kanama ya da herhangi bir bolgedeki fatal kanama
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Epistaksis derecesi
1 —None :Kanama yok
2 —Minér : Kan lekesi ve/veya burun deliklerinde kan goriilmesi , aktif
kanama yok ya da basing uygulanmasi gerekmiyor
3 —Hafif :<15 dakika basin¢ uygulamay1 gerektiren aktif kanama
4 —-Orta :> 15dakika basing uygulamayi gerektiren 1 veya daha fazla
aktif kanama
5 - Agir : Tekrarlayan, siirekli ok kanama
Oral kanama derecesi
0 —None :Kanama yok
1 —Minor : Bukkal mukoza ya da damakta petesi
2 —Hafif :>I hemorajik biil, petesi var/yok , aktif kanama yok
3—-Orta : Diseti,dudak , bukkal mukoza ya da arka orofarinksten
aralikli kanama
4 - Agir : Diseti, dudaklar , bukkal mukoza ya da arka orofarinksten
stirekli kanama
Deri kanamasmin derecesi
0 —None : Yeni kanama yok
1 —Minor : Siipheli birkag yeni petesi (< 100 )
2 — Hafif : Birkag yeni petesi (<100) ve/veya <5 kiiciik ekimoz (<3 cm)
3-Orta :Cok sayida yeni petesi (>100) ve/veya >5 biiyiik ekimoz (>3 cm)

4 - Agir : Yaygin (yiizlerce) petesi ve >5 ekimoz (>3 cm)
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ITP’li ¢ocuklarda olas1 kanama riski belirleyicileri arasinda trombosit sayisi
(<20 000/mm?), fizik aktivite diizeyi, travma,vaskiiler frajilite, ila¢c kullanimi, eslik eden diger
hastaliklar (von Willebrand hastaligi,vaskiilitler, AV malformasyonlar,ates ve anemi gibi)
sayilmaktadir(68). Boyun iizerindeki petesileri, fundal hemorajileri ve kanamanin aniden
baslamasii hayati tehdit eden kanamalarin uyarict bulgular1 olarak kabul etmektedirler(68).

ITP’de kanama bulgular1 diginda fizik muayene normaldir. Agir kanama yoksa
solukluk goriilmez. %10 vakada dalak ucu palpe edilebilir(2,3). Eger belirgin splenomegali
saptanirsa 16semi, SLE, enfeksiydz mononiikleoz, hipersplenizm gibi diger tanilar
diistiniilmelidir. Hepatomegali ve lenfadenopati saptanmaz. Ancak infeksiyona bagli servikal

lenfadenopati goriilebilir. Yaygin lenfadenopati varsa oncelikle l16semi tanist dislanmalidir.

LABORATUVAR BULGULARI

1. Trombosit sayisi : < 150.000 /mm?* , agwr kanama bulgular1 olanlarda siklikla
<20 000/mm? saptanir. MPV ( 8,9 £1,5) normal ya da artmustir .

Trombositler c¢ekirdek yada DNA igermezler ancak RNA igerirler ve eritrositler
gibi immatiir trombositler de daha fazla RNA igerirler .Yaslandik¢a trombositler RNA
iceriklerini kaybederler. Flow sitometri ile dolagimdaki gen¢ ve immatiir trombositlerin
(reticulated platelet) RNA iceriklerinin boyanmasinin saptanmasi ITP tamismi destekleyen
artmig trombosit iiretimini yansitir (75,76). Ancak rutinde kullanilmamaktadir .

Kan sayiminda agwr kanama olmadik¢ca Hb degeri normal saptanir .Enfeksiyon varsa
l6kositoz, lenfositoz ve atipik hiicreler saptanabilir. % 25 vakada hafif eozinofili saptanir.

2. Periferik yayma:Tam kan sayiminda saptanan trombositopeni megatrombositleri,
psodotrombositopeniyi ve diger hematolojik bozukluklar1 aywrdetmek i¢in periferik yayma

ile dogrulanmalidir(2). iTP’de trombositopeni disinda anormal bulgu saptanmaz .
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3. Kemik iligi : Megakaryoblast ve megakaryositlerde artig saptanir . Megakaryositler
siklikla immatiirdiir ve tomurcuklanma goriilmez. Eritroid ve myeloid hiicreler normaldir.
Eozinofillerin artig1 goriilebilir. Kan kaybi fazla ise eritroid hiperplazi saptanabilir. Kemik
iligi aspirasyon bulgular1 sadece klinik ile uyumlu ise ve diger trombositopeni nedenleri
dislandiginda ITP tanis1 koydurur. Asil amag 16semi gibi diger hematolojik hastaliklarin
ayiricl tanisini yapmaktir(2).

Kemik iligi aspirasyonunun tipik ITP vakalarinda gereksiz oldugu kabul edilmektedir
(2,56). Steroid tedavisinden Once losemi tanisini atlamamak i¢in yapilmasi gerektigini
savunanlar bulunmaktadir(53,74). Steroid tedavisi 16semi tanisini geciktirir ve prognozu kotii
yonde etkiler. Akut 16seminin izole trombositopeni ile prezantasyonu ¢ok nadirdir(<%]1).
Ancak eger hastada organomegali, lenfadenopati, kemik ve eklem agris1 gibi atipik bulgular
mevcut ise ya da tedaviye yanit yoksa yapilmasi gerekmektedir(2,3).

Down sendromu olan ¢ocuklarda megakaryoblastik l6semi kendisini trombositopeni
ile gosterebileceginden kemik iligi yapilmasi Onerilmektedir(77).

4. Koagiilasyon profili: Kanama zamani uzamig bulunur. Protrombin zamani, parsiyel
tromboplastin zamani1 ve fibrinojen diizeyleri normaldir .

Bazi klinisyenler trombositlerin diistiigli, PT ve PTT nin uzadigi tek klinik durum
olan yaygin damari¢i pihtilagmasini diglamak icin bu testlere bagvurmaktadirlar(78).Ancak
klinik olarak bu ¢ocuklar altta yatan hastaliga bagli olarak hasta goriiniimlii olduklarindan
ITP’de bu testlere gerek yoktur .

5.Trombosit yasam siiresi : Cr 51 ile isaretlenmis trombositlerin yasam stirelerinin 1-4
saate kadar kisaldig1 gosterilmistir (2).

6.ANA,anti-ds-DNA,Coombs testi,karaciger ve bobrek fonksiyon testleri,

monospot ve/veya EBV, HIV, parvoviriis titreleri klinik olarak gerekli ise yapilmalidir .
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7. Antitrombosit antikorlar : Antitrombosit antikorlar1 saptayan testler gelistirildikleri
doneme gore 3 gruba ayrilirlar(79).Bu testler hastanin trombositlerine baglanan antikorlar
Olcen direkt testler ya da hasta serumu ya da plazmasindaki antikor yada Ig G’yi dlgen
indirekt testler seklinde olabilirler. Direkt testler, sadece trombosit glikoproteinlerinin
ekstraseliiler kismindaki epitoplara karsi gelisen antikorlari; indirekt testler ise hem
sitoplazmadaki hem de ektraseliiler kisimdaki epitoplara karst olusan antikorlar1 saptar.
Ayrica indirekt testler alloantikorlar1 da saptar. ITP’de direkt testlerinin pozitif olmasi
daha olasidir ve indirekt testlere tercih edilir (80,81) .

Faz I Testler :1950—-1970 yillar1 arasinda gelistirilmislerdir. Hasta serumu ile normal
trombositlerin inkiibe edilmesinin ardindan trombosit degisikliklerinin 6l¢iilmesine dayanan
testlerdir. Diisiik sensitivite ve spesifiteleri nedeniyle giiniimiizde kullanilmamaktadirlar(80).

Faz II Testler : 1970’lerde gelistirilen testlerdir(82,83). Trombosit spesifik Ig G ya da
trombositlerin membranina yapisik nonspesifik Ig G olup olmamasindan bagimsiz olarak
trombositlerin yiizeylerindeki total Ig G’yi (Platelet-associated Ig G-PAIgG) olgmektedirler.
1980’lerde PAIgG’nin, ITP diginda immun olmayan trombositopenilerde de arttiginin
gosterilmesi neticesinde sensitif (%90) olmasina ragmen spesifik olmamasi (<%30) nedeni
ile tanisal onemlerini yitirmislerdir (1,7,24,80,84,85).

Faz III Testler : 1980’lerin ortalarinda gelistirilen testlerdir(86-89).Trombosit
glikoproteinlerine spesifik antikorlar1 lgerler. Immunoblot analizi, immunopresipitasyon ve
glikoprotein immobilizasyon olmak {izere li¢ gruba ayrilirlar(80). Sensitiviteleri %47-60,
spesifiteleri ise % 78-92’dir (81,90).

Yeni gelisen tekniklere ragmen hastalarin %20’sinde antikor saptanamaz (2).Yiiksek
sensitiviteye sahip giivenilir testler olmadigi i¢in antitrombosit antikorlarin rutinde

kullanilmas1 Onerilmemektedir (2,3,56).
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8. Ortalama trombosit volimii(MPV): Hemostatik olarak daha aktif olan geng¢ ve biiyiik
trombositlere karsi yasl, kiigiik ve etkisiz trombositleri yansitan MPV degerinin <8 fl
olmasinin kanama riski ve sikliginda artis ile iligkili oldugu gosterilmistir (91). Kanama
riskinin onceden belirlenmesinde yardimci olabilecegi diisiiniilmektedir.

ITP tanis1 konulurken hipersplenizm,mikroanjiyopatik hemolitik anemi,SLE,yaygin
damari¢i pihtilagsmasi, infeksiyonlar ve ilaglara bagli trombositopeni (tablo 9) gibi sekonder
nedenlerin de diglanmas1 gerekmektedir. Cocuklarda ITP ayirict tamsmna giren baslica
hastaliklar tablo I’de sunulmustur .

Tablo 9:immun trombositopeni yapan ilaclar (2)

1. Antiinflamatuar ilaglar : Asetaminofen , ibuprofen, indometasin, asetil salisilik asit,
sulfasalazin, diklofenak, meklofenat, mefenamik asit, fenilbutazon, naproksen.

2 . Antibiyotikler : Antitiiberkiiloz ilaclar(etambutol, isoniazid, rifampisin,streptomisin)
penisilinler (ampisilin,metisilin,piperasilin gibi), sefalosporinler (seftazidim,sefalotin)
siilfonamidler, amfoterisin B, klaritromisin, sodyum stiboglukonat, gentamisin,
flukonazol, vankomisin, siprofloksasin, pentamidin, novobiosin .

3. Antineoplastik ilaclar : Aktinomisin D , aminoglutetimid .

4 . Antikonvulsanlar, sedatif ilaclar ve antidepresanlar : Fenitoin,valproik asit, lityum,
diazepam, karbamazepin, mianserin, haloperidol.

5 . Antihipertansifler ve kardiyak ilaglar : Asetazolamid , amiodaron , kaptopril, metil
dopa, hidroklorotiazid, klorotiazid, digoksin, digitoksin, furosemid, klortalidon,
prokainamid, spiranolakton .

6 . H2 reseptdr antagonistleri : Simetidin, ranitidin.

7 . Diger : Kinin, kinidin, danazol, desferrioksamin, minoksidil, heparin, etretinat,
interferon-a , klorfeniramin, antazolin, klorpropamid, iyotlu kontrast ajanlar, altin

tuzlari,levamisol,lidokain,morfin, papaverin,tiklopidin,glibenklamid,isotretinoin.
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Komplikasyonlar

Intrakraniyal kanama ITP’nin en ¢ok korkulan komplikasyonudur.Gériilme sikligi
%0,1-0,5 arasindadir (2,3,93). Eski literatiirlerde daha sik goriildiigli bildirilmekle beraber
bunun yaygmn damari¢i pihtilagsmasi (DIC), hemolitik tiremik sendrom,vaskiilitler,hemorajik
ensefalit gibi daha ciddi hastaliklarin yanlslhkla ITP tanisialmis olmasma (67,93) ve sik
aspirin kullanimma (93) bagh oldugu diistiniilmektedir. Eski veriler tekrar incelendiginde
bu vakalarm ITP tani kriterlerine uymadigi saptanmustir(94).

Intrakraniyal kanamasi olan hastalarm % 73’{inde trombosit sayis1 <10 000/mm® ve
%25’inde 10-20 000/mm*® arasinda oldugu saptanmistir (2).Vakalarin ¢ogunlugunda (%51)
tamdan sonra ilk 4 hafta icinde meydana geldigi goriilmiistiir (2,67,78). ilk hafta goriilme
sikligi % 0,1-0,2 iken daha sonra sikhigin %]1’e yiikseldigi bildirilmistir (60).

Kanama ,vakalarin %77’sinde intraserebral (%87 supratentoriyal,%13 posterior fossada)
kanama seklindedir. %23’iinde ise subdural hematom goriiliir(2).iTP’de tedavinin
intrakraniyal kanamay1 onledigine dair kanit bulunmamaktadir(3,29,37,67,95). %50’sinde
tedavi sonrasinda kanama goriiliir(2). Intrakraniyal kanama gelisimi icin <20 000/mm3
trombosit sayis1 yaninda vakalarin ¢cogunlugunda kafa travmasi(%29), aspirin tedavisi (%5)

ve AV malformasyon (%17) gibi eslik eden risk faktorlerinin bulundugu saptanmistir(2,3) .

TEDAVI
Cocuklarda ITP’de tedavi verilmesinin amaci hayat1 tehdit eden santral sinir sistemi
kanamasini Onlemek ve major kanama ya da uzamis kanamanmn neden olacagi kan
kayb1 riskini azaltmaktir. Tedavi protokollerinden herhangi birinin kanamayi Onledigine
ya da hastaligin seyrini etkiledigine dair kanit bulunmamasma ragmen (3,29,67,68,96),
bircok klinisyen tarafindan giivenli trombosit sayist diizeyine (>20 000/mm?) daha hizl
ulasilabilmesi i¢in tedavi verilmektedir (86). Tedavi, ITP’de altta yatan immun defekti
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diizeltmez .Kroniklesme iizerinde etkisi yoktur(20). Spontan remisyon olasiliginin yiiksek ve
tedavinin yan etkilerinin olmasi nedeni ile klinik bulgulara goére tedavi verilmeden
sadece gozlem (bekle ve gor politikas1) ile takip edilebilmektedir.

Amerikan Hematoloji Birligi (ASH) tarafindan 1996’da yaymlanan kilavuza gore
tedavi karar1 semptomlardan ziyade trombosit sayisina dayandirilmistir (56) .Trombosit
sayist >30 000 /mm? ve mindr purpurast olan hastalarda tedavi verilmesinin gereksiz
oldugu belirtilmis , trombosit sayist <20 000/mm? ve yaygm mukozal kanamasi olan
hastalar ile trombosit sayis1 10 000/mm?® ve mindr purpurast olan hastalarin steroid , IVIG
ya da anti-D ile tedavi edilmeleri gerektigi Onerilmistir. Ingiliz Hematoloji Birligi (BSH)
tarafindan yaymlanan kilavuzda ise tedavi kararinin sadece trombosit sayisina gore degil
klinik bulgular dikkate alinarak verilmesi gerektigi savunulmustur (74).Tedavide ilk
secenek olarak steroidlerin tercih edilmesini , IVIG tedavisini daha ciddi kanama bulgular1
olan hastalarin acil tedavilerine saklamayr Onermektedirler. Sutor ve ark.(53) tarafindan
Almanya’da yapilan ¢aliymada da Ingiliz Hematoloji Birligi’nin 6nerileri desteklenmistir .

Trombosit sayis1 >20 000/mm® ve asemptomatik ya da mindr purpurasi olan hastalarda
tedavinin gerekli olmadigi bildirilmektedir. Bu hastalar tedavi almasalar da yakindan
izlenmelidirler .Trombositopeniyi ve buna bagh kanamay1 agirlastirabilecek aspirin ve diger
antikoagiilan ilaglarin alimi 6nlenmeli, aktivite kisitlanmali , travmaya maruz kalinmamali
ve intramiiskiiler enjeksiyonlardan kag¢mnilmahdir. Haftada 1-2 kez yapilan kan sayimi
trombosit sayisi artisa gectikten sonra normale donene kadar 2-3 haftada bir kontrol edilir
(97). Izlemde ailenin egitimi de 6nem kazanmaktadir.

ITP tedavisinde ilk tercih edilecek ilaglar kortikosteroidler ve IVIG’dir.Yapilan
calismalarda tedavi bigimlerinin birbirine istiinligli gosterilememistir sadece trombosit
sayisini yiikseltme siireleri arasinda farklilik bulunmaktadir(Tablo 10). Tedavi ile trombosit

sayis1 tedavisiz izleme gore daha hizli yiikselir (64,71,98) .
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Tablo 10 : Akut ITP’de tedavi(55)

Tedavi Doz Trombosit sayisinin Yan etkiler
yiikselme hizi

e Gozlem - 3-4 hafta -
e Kortikosteroid
Standart doz 1-2 mg/kg/giin 3-10 giin davranis degisiklikleri,
7-21 giin glukoziiri , hipertansiyon,

kilo artis1, osteopeni
Yiiksek doz 4 mg/kg /glin 4 giin 2-4 giin
30 mg/kg/giin 4 giin

o IVIG 0,8-1g/kg 1-2 giin 24 saat ates,bulanti,kusma,
bas agrisi,aseptik menenjit

e Anti-D 50-75 ng/kg 1-2 giin 24-48 saat ates,bulanti,kusma,
titreme, myalji,hemoliz

Kortikosteroidler

ITP’de trombosit sayismi arttirdign gosterilen ve tedavide kullamilan ilk ilagtir (99).
Etki mekanizmasi (2,3,7,28,100);

1. Antikor kapli trombositlerin dalakta fagositozunu inhibe ederek trombosit yasam
stiresinin uzamasmi saglamak ,

2 . Antitrombosit antikorlarin yapimini inhibe etmek ,

3 . Kapiller stabiliteyi arttirarak trombositopeniye bagli endoteliyal bozuklugu
diizeltmek ve kanamayi1 azaltmak (kanama belirtileri daha erken kaybolur) seklindedir .

Glinlimiize kadar gesitli steroid doz rejimleri kullanilmistir ve bu rejimleri karsilastiran
calismalar yapilmistir(71,98,101).Standart doz tedavide 2 mg/kg/giin prednizon
(60 mg/m?/giin,maksimum doz 60-80 mg/giin) 21 giinde azaltilarak kesilir(2,3). Daha
yiiksek dozlarda 4 mg/kg/giin 4 giin kullanilan prednizon ve 30 mg/kg/glin (500 mg/m?/giin)
3 glin kullanilan intravendz veya oral metilprednizolonun (maksimum 1 gr/giin) ya da
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Ozsoylu ve ark.’nin(102) uyguladig: yiiksek doz metilprednizolon tedavisinin(30 mg/kg/giin
3 giin, 20 mg/kg/giin 4 giin) daha az yan etki ile daha hizli trombosit sayisini yiikselttigi
gorilmiistiir (2,3,96).

6 ay boyunca ayda bir kez uygulanan yiiksek doz oral deksametazon (20-40 mg/m?/giin
dort giin,maksimum 40mg/giin) tedavisi cocuklarda kronik ITP tedavisinde kullanilmis
ancak eriskinlerde goriilen basar1 saglanamamustir (28,97,103).

Hiperglisemi,kilo artigi, hipertansiyon,cushingoid yiiz,akne,psddotiimdr serebri,
katarakt,bliylime ve gelisme geriligi,avaskiiler nekroz,psikoz gibi yan etkilerinden dolay1
uzun stiireli steroid kullanimindan sakinilmahdir.Ayrica yiiksek dozlarda ve uzun siireli

steroid  kullanimi trombosit {iretimini baskilayarak trombositopeniyi arttirabilir(2,7).

Intraven6z Immunoglobulin (IVIG)

Ilk kez 1981°de Imbach ve ark.(104) tarafindan ITP tedavisinde basari ile
kullanilmistir. Etki mekanizmasi (2,3,7,19,28) ;

1 . Retikiiloendoteliyal sistemde Fc reseptor blokaji,

2 . Inhibitér yollarin aktivasyonu ,

3.1cerdigi anti-idiyopatik antikorlar aracilii ile otoantikor {iretiminde azalma
(otoantikorlar1 yapan B hiicrelerini baskilayarak) ve otoantikorlari baglayarak otoantikorlar1
etkisiz hale getirme seklindedir .

IVIG tedavisinde de farkli rejimler kullanilmistir ; 400 mg/kg/giin bes giin ve
1 gr/kg /glin iki glin  olmak tlizere 2 gr/kg toplam dozda kullanildigi gibi daha diisiik
dozlarda da (800 mg/kg tek doz ya da 250 mg/kg/giin 2 gilin) basarilt bir sekilde
kullanilabilmektedir (2,3,56). IVIG tedavisi ile vakalarin %95’inde 48 saat i¢inde

trombosit sayisinda belirgin artis saptanir.Etki siiresi yaklasik 2-4 hafta kadardir (3).
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Yapilan caligmalara gore standart doz steroidlere ve anti-D tedavisine gore trombosit
sayisimnt daha hizli yiikselttigi gosterilmistir(105). Ancak etkisinin yiiksek doz steroid
tedavisinden hizli olmadigr bildirilmistir (98,105).

IVIG tedavisi ile 9%15-75 oraninda yan etki goriilir(3,56). Baslica ates,
titreme, bulanti, kusma, hipotansiyon, bas agris1 (infiizyon hizina bagl) gibi gecici, hafif yan
etkiler goriiliir. Anaflaksi (0zellikle Ig A eksikligi olanlarda) , nadiren Coombs (+)
hemolitik anemi (IVIG preparatlarinda bulunan anti-A, anti-B ve anti-D gibi eritrosit
alloantikorlarina bagli), viral bulas ( Hepatit C gecisi bildirilmistir, HBV ve HIV gegisi
bildirilmemistir), bobrek yetersizligi(106), hemipleji gibi norolojik komplikasyonlar (107)
da goriilebilmektedir.

Meninkslerde immun kompleks birikimine baglh gelisen aseptik menenjitin %10 -25
vakada goriildiigii bildirilmistir(108). Infiizyon sonras1 % 20 vakada goriilebilen bas agris1
intrakraniyal kanamay1 diisiindiirecek kadar siddetli olabilir ve kraniyal goriintiilleme
yontemleri gerekebilir. Bas agrist i¢in deksametazon 0,15-0,3 mg/kg iv, ates gibi yan
etkiler i¢cin ise profilaktik asetaminofen ya da difenhidramin verilebilir(2).

IVIG tedavisinin, steroid ve anti-D tedavilerine gore daha pahali olmasi ve daha

uzun siirede (ortalama 4-6 saatte iv inflizyon) uygulanmasi dezavantajlaridir .

Anti-D
ITP tedavisinde ilk kez 1983’te Salama ve ark.(109) tarafindan kullanilnustir. Anti-D
immunoglobulin, spesifik olarak eritrositlerdeki D antijenine baglanir. Antikor ile kapl
eritrositler retikiiloendoteliyal sistemde ozellikle dalakta Oncelikle tutularak Fc reseptor
blokaji yaparlar ve trombositlerin klirensini azaltirlar. Steroidler ya da IVIG’den farkli
olarak immun sistem {izerine baska etkileri (B ve T hiicre fonksiyonlari gibi)
bulunmamaktadir(96)(tablo 11). Anti-D ile trombosit sayisinda artis IVIG kadar hizli
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degildir. Trombosit sayisinda artis genellikle 48 saat sonra basladigindan acil tedavide
yeri yoktur (2).

50-75 pg/kg 3-5 dakikada iv verilir. Etkisi 1-5 hafta kadar siirer(3). Sadece Rh (+)
hastalarda ve fonksiyonel dalagiolan hastalarda kullanilabilmektedir. Daha ucuz olmasi ve
kisa siirede uygulanmasi avantajlarini olusturur . Ates , titreme ,bas agrisi ,hipersensitivite,
immun hemolize bagli Hct ve Hb’de (0,4-6,1 g/dl ,ortalama 1,7 g/dl) diisme goriilebilen
bashca yan etkilerdir(2).Genellikle hemoliz ekstravaskiilerdir. Intravaskiiler hemolize baglh

bobrek yetersizligi de bildirilmistir.

Tablo 11 : iTP’de Steroid , IVIG ve Anti-D Etki Mekanizmasi (2)

Etki Steroid IVIG Anti-D
1 . Kapiller rezistansin saglanmasi +F - -
2 . Retikiiloendoteliyal blokaj + + +
3 . Trombosit antikorlarin baglanmasi + + -
4 . Fc reseptOr baglanmasinin azalmasi + + +
5.T hiicre baskilanmasi + + -
6 . Immunoglobulin sentezi ! ! N/
7 . Sitokin iiretimi } l N

Diger Tedaviler :

Vinka alkaloidleri(vinkristin,vinblastin), danazol, siklofosfamid, azatiopiirin, siklosporin,
a-interferon 2b , dapson , kolsisin , epsilon-aminokaproik asit , rekombinant faktér Vlla ,
rituximab ¢ocuklarda nadiren kullanilmas1 gereken tedavi segenekleridir. Steroidler ve IVIG
tedavisine ya da splenektomiye yanit alinmayan, splenektominin kontrendike oldugu
ve kanama semptomlarinin eslik ettigi refrakter trombositopenili hastalara saklanmalidir(3).
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Vinka alkaloidleri, trombositlerin mikrotubullerine baglanir ve olusan kompleksin
makrofajlar tarafindan fagositozu inhibe edilir .Vincristin 1,5 mg/m? iv (maksimum 2 mg),
vinblastin ise 6 mg/m? iv (maksimum 10 mg) 1 ay boyunca haftada tek doz verilir(3),yanit
yoksa kesilir ;yanit varsa giivenli trombosit sayisint devam ettirmek i¢in 2-3 haftada bir
doz tekrar1 gerekir.Periferik ndropati, konstipasyon, alopesi, myelosiipresyon (vinblastin ile
doza bagiml ), flebit gibi yan etkiler goriilebilir .

Siklofosfamid , immunsupresif bir ajan olup 1-2 mg/kg/giin oral kullanilir. Tedavi
basladiktan 2-10 hafta sonra yanit gelisir. Myelosiipresyon , alopesi, hemorajik sistit ,
hepatotoksisite goriilebilen yan etkilerdir. Siklosporin , T hiicre fonksiyonlarini baskilar ve
5 mg/kg/giin dozda oral verilir, bir ayda yanit alinamazsa kesilir.Yan etki olarak
hipertansiyon , nefrotoksisite ve hepatotoksisite goriilebilir.

Danazol, retikiiloendoteliyal makrofajlardaki Fc reseptdr sayisini azaltir(7).
300-400 mg/m?/giin dozunda oral verilir. 2 aydan 6nce yanit beklenmez. Hirsutizm, akne ,
kilo alim1 gibi virilizan yan etkiler goriilebilir.

Rituximab, B hiicre yiizey antijeni olan CD 20’ye kars1 olusmus monoklonal
antikorlardir. 375 mg/m? /hafta iv 4 hafta verilir(2). Ates , titreme, bas agrisi, bulanti, kusma,
hipotansiyon,siniis tagikardisi, Steven-Johnson sendromu, likenoid ve vezikiilobiilloz dermatit,
toksik epidermal nekroliz, immunsupresyon goriilebilen yan etkiler arasinda sayilabilir(2).

Antitrombosit antikorlar transflizyonla verilen trombositlerin kisa siirede yikimma
neden olacagindan trombosit transflizyonu sadece hayati tehdit eden agir kanamalarda ve

acil splenektomiden Once kullanilmaktadir.
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SPLENEKTOMI

Splenektomi ile antitrombosit antikorlarin yapildigi ve retikiiloendoteliyal sistem
tarafindan trombositlerin yikildig1 organ ortadan kaldirilmis olur. Erigkinlere oranla
spontan remisyonun sik olmasi ve Ozellikle 5 yasin altinda splenektomi sonrasi kapsiillii
mikroorganizmalarla sepsis riskinin yiiksek olmasi nedeniyle ¢ocuklarda daha az siklikta
uygulanmaktadir. Akut ITP’de tedaviye yanitsiz , hayat1 tehdit eden kanama varsa ya da
kronik ITP’de tamidan 1 yil sonra trombosit sayis1 <30 000/mm® ve tedaviye yanitsiz
kanama bulgular1 mevcutsa splenektomi diisiiniilmelidir(2).

Splenektomiden hemen sonra 1-2 haftada trombosit sayis1 maksimuma ulasir ve
1-2 ayda normale iner.Splenektomi sonrasi pik trombosit sayismm >500 000/mm?* olmasi
hastada remisyon olabilecegini diisiindiiriir(3,7).Splenektomi ile %70-80 oraninda remisyon
goriiliir (2,3,56,67).

Perioperatif trombosit sayisini arttrmak i¢in steroid, IVIG verilebilir. Trombosit
transflizyonu , sadece intraoperatif kanamada gerekli olursa kullanilabilir.Splenektomiden
2-3 hafta 6nce pndmokok, hemofilus influenza tip b, meningokok asilar1 yapilmalidir ve
agilarla korunma tam olmadigi i¢in penisilin ile giinlik proflaksi Onerilir (2,3,110).
Proflaksiye splenektomiden sonra en az 1 yil ve bes yasina kadar devam edilmelidir .

Splenektomiye yanit alinmayan vakalarda %40 oraninda goriilebilen aksesuvar dalak
varlig1 arastirilmalidir. Howell-Jolly cisimcigi (niikleer kromatin artiklari) varligi , aksesuvar
dalak olasiligin ortadan kaldirmayacagi i¢in radyoniiklid incelemeler yapilmalidir (3,7).

Tedavide steroid, IVIG yada diger ilaglarla kombinasyon tedavisi uygulanir.
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Hayat1 tehdit eden kanamalarda acil tedavi

1. Trombosit transflizyonu: Normalin 2-3 kat1 dozda verilir. Agir, persistan kanamalarda
stirekli inflizyon (1 {inite/saat) seklinde de verilebilir (37,111).

2 . Metilprednizolon 500 mg/m?%giin ya da 30 mg/kg/giin iv 20-30 dakikada 3 giin

3. IVIG 2 gr/kg : Trombosit transflizyonu ve metilprednizolon ile birlikte ya da
takiben baglanmalidir(37). Bu tedavi secenekleri tedaviye yanita ve klinik duruma gore
tekrarlanabilir. Direngli vakalarda Vincristin 2 mg/m? iv kullanilabilir (2).

4 . Acil splenektomi : Medikal tedaviye yanit yoksa ya da intrakraniyal kanamada

kraniyotomi yapilacaksa birlikte splenektomi de yapilir.

Relaps
Cocuklarin yaklasik % 25’inde ilk tedavinin ardindan birkag¢ hafta sonra trombosit
sayisinda tekrar diisme, relaps gelismektedir(3,37,105,112,113). Trombosit sayisini giivenli

diizeyde tutabilmek amaciyla steroidler, IVIG ya da anti-D tedavilerinden biri verilir.

PROGNOZ
ITP tanis1 alan hastalarm %50’si bir ay iginde, %70-80’i alt1 ayda diizelir(2). Tanidan
sonra 15 yil i¢inde spontan remisyon gelisme olasiliginin %61 oldugu bildirilmistir(114).
Kroniklesmeyi belirleyici faktorler sinsi baslangi¢(semptomlarin >2 hafta olmasi), kiz
cinsiyet ve 10 yasindan biiyiik olmadir (2,3).Ayrica yapilan ¢aligmalarda baglangi¢ trombosit
sayisinin daha yliksek olmasmnin(115,116), dncesinde enfeksiyon Oykiisiiniin olmamasmin
(114,116) da bu faktorler arasinda oldugu yaymlanmistir. Kronik vakalarin bile %50-60"1

tedavisiz stabil seyretmektedir(2).
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GEREC VE YONTEMLER

Caligmamiz, Ocak 2000-Eyliil 2005 tarihleri arasinda Sisli Etfal Egitim ve Arastirma
Hastanesi Cocuk Saglgi ve Hastalikliklar1 Klinikleri'ne ITP tanis1 ile yatirilan 3 ay -5 yas
aras1 50 ¢ocuk hastada yapilmustir. infantil ITP grubunu olusturan 2 yasindan kiiciik 24
hasta, 2-5yas aras1 26 ITP’li hasta grubu ile karsilastirilmstir.

Hastalarin caligmaya dahil edilme kriterleri :

1.3 ay-5yas arast hastalar ¢alismaya alinmistir. 3 aydan kiiglik hastalar alloimmun
ve otoimmun trombositopeni ile karisabileceginden ¢aligmaya alinmamiglardir.

2 .Cocuk Hematoloji Poliklinigi’nden takibini birakan, telefon ile ailelerine
ulagilamayan hastalar c¢alisma dis1 birakilmislardir. Kayitlarda eksik bilgileri olan hastalara
ulagilarak eksik bilgileri tamamlanmustir.

3 .Kanama bulgular1 diginda normal fizik muayene bulgular1 ile izole trombositopenisi
(trombosit sayis1t < 150 000 /mm? ) olan ve yapilan periferik yayma ile diger hematolojik
hastaliklarin dislandig1 hastalar ITP tanis1 alarak calismaya dahil edilmislerdir.

Calismaya alinan her hastanin tani zamani , tan1 Oncesinde enfeksiyon dykiisii , tani
anindaki trombosit sayisi, kemik iligi aspirasyonu yapilip yapilmadigi, kemik iligi
aspirasyonu yapildiysa kemik iligi bulgulari, antitrombosit antikorlar bakilmissa pozitif
olup olmadigi, tedavi alip almadigi, baslangi¢ tedavi sekiller(YDMP-yiiksek doz
metilprednizolon, IVIG), tedaviye yaniti, 6 ay sonraki trombosit degerleri(kroniklesme),
kroniklesenlerde tedavi sekilleri ve tedaviye yanitlari incelenmistir. Her iki grup arasinda (<2
yas ve 2-5 yas arasi hasta gruplari) karsilastirma yapilmistir.Hasta gruplarinda

cinsiyet, kroniklesme oranlari, verilen tedavi sekilleri ve tedaviye yanit degerlendirilmistir.
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Hastalarda ayrica kanama bulgular1 smiflandirilmis ve derecelendirilmistir :

Kanama veri :

0 — Sadece deri kanamast

1 — Epistaksis

2 — Oral kavite (damak, oral mukozada petesi, diseti kanamast )
3 —Deri ve epistaksis

4 — Deri ve oral kavite

5 — Diger (genitoliriner , gastrointestinal , intrakraniyal)

Kanama siddeti :

0 — Hi¢ kanama bulgusu yok.

1 — Minor : <100 petesi ve/veya <5 kiiciik (<3 cm) ekimoz , mukoza kanamasi yok.

2 - Hafif : >100 petesi ve/veya >5 biiyik (>3 cm) ekimoz , mukoza kanamasi yok.

3 —Orta : Medikal girisim gerektirmeyen belirgin mukoza kanamasi (epistaksis,dis eti
kanamasi gibi).

4 — Agrr : Medikal inceleme ve miidahale gerektiren mukozal kanama ya da siipheli ic
organ kanamasi (akciger, eklem i¢i kanama gibi) .

5 — Fatal (Hayati1 tehdit eden ): Kanitlanmig intrakraniyal kanama ya da herhangi bir

bolgedeki hayati tehdit eden kanama .

Hastalarda epistaksis ve oral kanama derecelendirilmesi yapilamamistir.Kanama yeri
ve kanama siddeti ile trombosit sayist (<20 000/mm?ve >20 000/mm?®) ve yas arasindaki

iliski saptanmaya ¢alisilmigtir.
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Tanidan 6 ay sonra trombosit sayist normale (>150 000/mm?®) donen hastalar akut
ITP, halen trombositopenisi (trombosit sayis1 <150 000/mm?®) devam eden hastalar kronik
ITP olarak tanimlanmustir. Ilk tedaviye yanitin ardindan relaps oranima bakilmistir.

Tedavide ilk se¢cenek olarak YDMP (yiiksek doz metilprednizolon) ilk 3 giin
30 mg/kg/giin, takip eden 4 giin 20 mg/kg/giin iv verilirken,YDMP tedavisine yanit
alinamayan olgulara IVIG (intravendz immunoglobulin) tedavisi 1 gr/kg/giin
2 giin verilmistir.Tedavi sonrasi trombosit sayis1 < 100.000/mm? ise 2 mg/kg/giin oral
steroid ile tedavi siirdiiriilmiistiir.

Tedavi sonrasi (YDMP veya IVIG) trombosit sayist > 150 000/mm?® ise tedaviye
tam yanit alindigi, trombosit sayis1 50 000 — 100 000/mm? ise parsiyel yanit alindigi ve
trombosit sayis1 <50 000/mm*® ise yanit almmadigi kabul edilmistir. Verilen tedavi ve
tedaviye yanit, kroniklesme oranlar1 her iki grup arasmda karsilagtirilmistir.

Hastalardan EDTA’l1 tiipe 2 ml kan alinarak Hb,Plt ;WBC,MPV ,PDW,PCT
degerlerine Roche Sysmex XT 20001 cihazi ile bakildi.Her hastaya periferik yayma
yapilarak diger hematolojik hastaliklarin ve malignensi tanisi diglandi. Antitrombosit
antikorlar, EDTA’l1 veya sitrath tiipe 10 ml kadar numune alinarak akim sitometri
yontemi ile incelendi. Hasta gruplarinda, akut ve kronik formlarda pozitiflik oranlarina bakildu.

Calismada elde edilen veriler degerlendirilirken, istatistiksel analiz i¢in Excel 2000
ve SPSS 10.0 programi kullanildi. p < 0,05 degeri anlamli kabul edildi. Parametreler
ortalama =+ standart sapma ve yiizde olarak ifade edildi. Gruplar arasi niteliksel verilerin
karsilagtirilmasinda Ki-Kare testi, Kruskal-Wallis testi, Fisher’s Exact testi ve kanama

yeri ve siddeti ile ilgili karsilastirmalarda Kolmogorov-Smirnov testi kullanildi.
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BULGULAR

Calismamiz Ocak 2000-Eylil 2005 tarihleri arasinda yaslart 3 ay-5 yas (ortalama
yas 28,85 +18,84 ay) arasinda olan ITP tanisi almis 50 cocuk hastada yapilmistir.Olgular
yasa gore 3-24 ay ve 2-5 yas arasinda olanlar olmak tizere iki gruba ayrilmigtir.
Infantil ITP grubunu olusturan birinci grupta 14 erkek(%358) ve 10 kiz (%41) olmak {izere
toplam 24 olgu, ikinci grupta 13 erkek (%50) ve 13 (%50) kiz olmak {izere toplam 26
olgu c¢aligmaya alinmistir.Gruplara gore cinsiyet dagilimlar (sekill) arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0.05).

O kiz
B erkek

grup grup
1 2

Sekil 1 : Gruplara gore cinsiyet dagilim

20 1
15 B kis
Oilkbahar
10
Oyaz
5 O sonbahar
0

Sekil 2: Tiim olgularin mevsimlere gore dagilim
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Tim olgularin mevsimlere gore dagilimi incelendiginde %20’sinin ki, %20’sinin
ilkbahar, %38’inin yaz ve %?22’sinin ise sonbahar aylarinda tani almis olduklar1 goriildi

(sekil 2). Ancak istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi(p=0,387).

12
10
8
6 M grup 1
Ogrup 2
4 ‘ ||
2 - | .1 | |
0 - T T T
Sonbahar Kis ilkkbahar Yaz

Sekil 3:Mevsimlere gore gruplarin dagihim
Mevsimlere gore dagilimda her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi(p = 0,555).Her iki grupta en fazla olgu dagilimi yaz aylarinda 6zellikle Temmuz

aymda (%16) goriildii(sekil 3).

12+

10+

8

6 Herkek
4- Okiz
2

0-

sonbahar kis ilkbahar yaz

Sekil 4:Mevsimlere gore cinsiyet dagilimi

Mevsimlere gore dagilim ile cinsiyetler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi(p > 0,05)(sekil 4).
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Mevsimlere gore akut ve kronik tip ITP dagilimi arasinda istatistiksel olarak anlamli

fark saptanmadi(p =0,387)(sekil 5).

16+
14+
12+
10+

W akut
O kronik

— 1 11
N N ONTNTN

oON MO
!

sonbahar kis ilkbahar yaz

Sekil 5:Mevsimlere gore akut ve kronik ITP dagilim

Mevsimlere gore dagilim ile gecirilmis enfeksiyon Oykiisii arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmadi(p = 0,973)(sekil 6).

10+

O enfeksiyon var

B enfeksiyon yok

sonbahar kis ilkbahar yaz

Sekil 6: Mevsimlere gore enfeksiyonun dagilim

Enfeksiyon Oykiisii ile cinsiyet (sekil 7) ve ITP formlar1 arasinda istatistiksel anlamli
fark saptanmadi(sirasiyla p=0,615 ve p=0,128). Erkek olgularm %40,7’sinde, kiz olgularin
%47,8’inde enfeksiyon dykiisii meveut idi. Akut ITP’de %50, kronik iITP’de %25 oraninda

enfeksiyon Oykiisii saptandi(sekil 8).
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O enfeksiyon yok

B enfeksiyon var

erkek kiz

Sekil 7:Cinsiyete gore enfeksiyon dagilim

O enfeksiyon yok

B enfeksiyon var

akut kronik

Sekil 8: ITP formlarina gore enfeksiyon oykiisiiniin dagilimi

Cinsiyete gore akut ve kronik ITP arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi(p=0,730). Erkek olgularda kroniklesme oran1 %25,9 iken kizlarda bu oran

%21,7 olarak tespit edildi(sekil 8).

Okiz
B erkek

akut kronik

Sekil 8:Cinsiyete gore kroniklesme orani
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Tablo 12:Grup 1 ve grup 2 bulgularimin Kkarsilastirilmasi

® Yas
e Erkek/kiz
e Enfeksiyon oOykiisii

e Ortalama plt sayis1 (mm?)

e Ortalama WBC (x10%*pL)
e Ortalama hemoglobin(g/dl)
e Ortalama MPV (fl)

e Ortalama PDW

e Ortalama PCT (%)

e Kroniklesme orant

e Tedaviye yanit orani
YDMP

IVIG

Tablo 12°de goriildiigii gibi gruplar arasinda enfeksiyon Oykiisli pozitifligi agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi(p = 0,802).Tan1 anindaki trombosit sayis1 ,ortalama
WBC, PCT, PDW ve MPV degerleri bakimmdan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmadi (p >0,05).Ancak Hb degerleri kiyaslandiginda grup 1’de Hb degerlerinin
daha diisiik oldugu saptandi(p = 0,002). Kroniklesme orani ve tedaviye yanit bakimindan
gruplar arasinda fark bulunmadi(sirasiyla p =0,614,p=0,713,p=0,645). Hi¢ bir olguda

asilanma ve ilag kullanim Sykiisii mevcut degildi. ITP ve diger hematolojik hastaliklar

Grup 1(n=24)
3 ay- 2 yas
14/10
%45,8
13.208 £13.865
(2000-53.000)

11.631+6.2
10.2+1.3
8.08+1.56
14.5+3.92
0.151+0.22

%20.8

%38.5

%60

acisindan aile Oykiisii hi¢cbir olguda saptanmadi.
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Grup 2(n=26)
2-5 yas
13/13
%42,3
13.038 £ 10.021
(2000-44.000)
9.85+2.7
11.4£1.07
7.69+£1.97
15.24£2,2
0.037+0.065

%26.9

%47.8

%50



Tablo 13:Ortalama trombosit degerleri(mm?)

e Akut ITP 13.210£12.342
e Kronik ITP 12.833+10.853
e Enfeksiyon oOykiisii
olanlarda 12.318+11.374
olmayanlarda 13.750+12.459

e Kanama siddetine gore

1 16.090+14.664
2 11.850+8.275
3 8.125+9.934

e Kanama yerine gore

0 13.564+11.522
3 8.857+10.494
4 16.250+18.732

e Kanama yeri ve kanama siddetine gore

0 1 15.000+13.909
0 2 12.052+8.449
3+4 1 27.000+£24.041
3+4 2 8.000+0
3+4 3 8.125+9.934

(2000-53.000)

(3000-38.000)

(2000-44.000)

(2000-53.000)

(2000-53.000)
(3000-31.000)

(2000-30.000)

(2000-53.000)
(2000-30.000)

(3000-44.000)

(2000-53.000)
(3000-31.000)
(10.000-44.000)
(8000)

(2000-30.000)

Tablo 13’te goriildiigii gibi trombosit sayis1 ve ITP tipi (p=0,101), enfeksiyon Sykiisii

(p=0.424), kanama yeri ve siddeti (p=0,449 ve p=0,660) arasinda istatistiksel olarak anlaml1

fark saptanmamuigtir.
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Grup 1’de olgularmn % 33’4 YDMP, %42’si IVIG ve %21°’i hem YDMP hem de
IVIG tedavisi alirken %4’1 tedavisiz izlenmistir.Grup 2°de olgularin %58t YDMP, %31°1
YDMP ve IVIG tedavisi alirken olgularin  %11°1 tedavisiz izlenmistir.Grup 2’de sadece
IVIG tedavisi alan olgu bulunmamaktadir(sekil 9). Tedavisiz izlenen olgularin hepsinde
trombosit sayis1 birkac hafta i¢inde spontan yiikselmistir ve relaps gdzlenmemistir. Ik tanida
hem YDMP hem IVIG tedavisi alan hastalarin grup 1’de %40°1, grup 2°de %50’si

kroniklesmistir.

O Tedavisiz
O YDMP+IVIG
oliGc

B YDMP

grup 1 grup 2

Sekil 9: Gruplara gore verilen tedavi sekilleri
Akut ve kronik ITP’de tedaviye yanit oranlar1 karsilastirildiginda(sekill0), akut
ITP’de YDMP’ye yanit oran1 %58,4 ile kronik ITP’de %16 olan yanit oranna gore
istatistiksel olarak anlamli ytliksek saptandi(p=0,018). IVIG alan grupta ise vaka sayis1 az
oldugundan fark saptanmadi(p=0,54).Tedaviye yanitta cinsiyetler arasinda fark

saptanmadi(p=0,564).

O IVIG yanitsiz
O IVIG yanith

O YDMP yanitsiz
B YDMP yanith

akut kronik

Sekil 10:Akut ve kronik ITP’de tedaviye yamit oranlar
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Grup 1 ve grup2’de olgularm %50’si YDMP yada IVIG ile tedavinin ardindan
trombosit sayis1 <100.000/mm?* oldugu icin oral steroid tedavisi(2-5 mg/kg/giin) ile izleme
alimmistir.Bu olgularin grup 1°de %331, grup 2°de ise %353l kroniklesmistir. Kroniklesen
ve kanama bulgular1 gézlenen olgularda grupl’de 2 olguya ,grup 2’de 1 olguya siklosporin
grup 2°de 1 olguya vincristin ve 1 olguya da danazol baglanmistir.

Trombosit sayisina gore (<20.000 ve >20.000) ve verilen tedaviye gore kroniklesme

oranlarinda (sekil 11,12) istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi(p=0,926 ve p=0,750).

O plt>20.000
B plt<20.000

akut kronik

Sekil 11:Trombosit sayisina gore kroniklesme oram

O IVIG alan
B YDMP alan

akut kronik

Sekil 12: Verilen tedaviye gore kroniklesme oranlarn

Ortalama trombosit hacmi(MPV=8-11 fl) degerleri agisindan gruplar kiyaslandiginda
(sekil 13) istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi(p=0,330).MPV degerleri ile
kroniklesme ve kanama siddeti(sekil 13) arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi(sirasiyla p =0,770, p=0,651).
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O MPV>11
0O MPV=8-11
B MPV<8

grup 1 grup 2

Sekil 13:Gruplar arasinda MPV degerlerinin karsilastirilmasi

OMPV>11
0O MPV=8-11
B MPV<8

Sekil 14: Kanama siddetine gore MPV degerleri
Kanama yeri ile gruplar, ITP formlar1 ve trombosit sayilari(<20.000 ve > 20.000)
vaka sayis1 az oldugu i¢in Kolmogorov-Smirnov testi ve Fisher’s Exact test kullanilarak
karsilagtirildiginda istatistiksel anlamli fark saptanmadi (sirasiyla Z=0,362, Z=0,450 ve
7=0,305 , P=0,999). Grup 1’de %383,3 ve grup 2’de %73,1 oranlarinda sadece deri
kanamasi(kanama yeri 0) goriilmiistiir (sekil 15).Her iki grupta da sadece epistaksis(kanama
yeri 1),sadece oral kavitede kanama(kanama yeri 2) ve diger bdlgelerde kanama

(kanama yeri 5) goriilmemistir.

100%-
80%- O kanamayeri 5

O kanama yeri 4
60%-
O kanamayeri 3

40%-

O kanama yeri 2

20%- O kanamayeri 1

0%- B Kanama yeri 0
grup 1 grup 2

Sekil 15:Gruplara gore kanama yeri dagihim
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Akut ITP’de %81,6 ve kronik ITP’de %66,7 oraninda sadece deri kanamast
goriilirken deri kanamasi ve epistaksis(kanama yeri 3) swrasiyla %10,5 ve %25 , deri
kanamasi ve oral kavitede kanama (kanama yeri 4) sirasiyla %7,9 ve %38,3 oranlarinda
gorilmiistiir.

Grup 1’de 1 olguda, grup 2’de 3 olguda takipte oral steroid tedavisi alirken tekrar
kanama(2 olguda epistaksis,1 olguda hematiiri ve 1 olguda diseti kanamas1) geligmistir.
Sadece 2 olguya eritrosit transfiizyonu gerekmistir.

Kanama siddeti agisindan ITP tipleri(sekil 16) ve gruplar(sekil 17) karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi(Z=1,257,p=0,999).Trombosit sayisina (<20.000 ve
> 20.000) gore kanama siddetinde farklilik gézlenmedi(Z=0,142). Hicbir olgumuzda ilk
tanida agir(kanama siddeti 4) ve fatal(kanama siddeti 5) kanama goriilmedi.Ayrica kanama
siddeti ve enfeksiyon Oykiisii de karsilagtirildi ve aralarinda istatistiksel olarak anlaml

fark saptanmadi(Z=0,137).

100%-
O 5-fatal
80%-

B 4-agir
kanama 60%; O 3-orta
siddeti 40%-

% 0O 2-hafif
200 -
%o B 1-minor
0%-
akut kronik 8 0-yok

Sekil 16:Akut ve kronik ITP’de kanama siddetinin dagilimi

O 5-fatal
B 4-agir

O 3-orta
0O 2-hafif
B 1-minor
0 0-yok

kanama
siddeti

grup 1 grup 2

Sekil 17:Kanama siddetinin gruplara gore dagihm
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Antitrombosit antikorlar grup 1’deki olgularin sadece %29’una , grup 2’de ise %73 line
bakilabildiginden gruplar arasinda istatistiksel analiz yapilamamistir. Antitrombosit antikor
diizeyi bakilan olgularda pozitiflik orant %85 bulunmustur.Antitrombosit antikor pozitifligi
ile trombosit say1s1(<20.000 ve > 20.000), kroniklesme ve kanama siddeti arasinda fark
saptanmamistir(p=0,999).

Grup 1°’de 3 olguda (% 12,5) , grup 2’de ise 5 olguda (% 19) tedaviden sonra 1-3 ay
icerisinde relaps(trombosit sayisinin tekrar < 150 000 olmas1) gelismistir.Grup 1’deki
olgularm hepsinde IVIG tedavisi sonrasi, grup 2’deki olgularin 4’tinde YDMP ve 1’inde
ise YDMP ve IVIG tedavilerinden sonra relaps goriilmiistiir.

Splenektomi orant %6 olarak saptanmistir . Grup 2’den 3 olgunun ikisine tanidan
2-3 sene sonra,birine ise tedaviye ragmen trombositopenisinin ve siddetli kanama bulgularinin
devam etmesi lizerine tanidan 3 ay sonra splenektomi yapilmistir.Cerrahi girisim sirasinda
olgularin hepsi 5 yasin1 gegmisti.Sadece birinde aksesuvar dalak saptandi.Tiim olgularda
splenektomiye yanit alindi.Splenektomi sonrasi sadece bir olguda abse gelisimi nedeniyle
yatirilarak antibiyoterapi verildi.Her olgunun splenektomi 6ncesi asilart yapildi ve
splenektomi sonras1 geligsebilecek sepsise karsi penisilin proflaksileri verildi.

Grup 1’deki olgularin %62’sine, grup 2’deki olgularin %77 sine kemik iligi
aspirasyonu yapilmistir.Kemik iligi aspirasyonlarinin hepsi kortikosteroidler ile tedavi
baslanmasindan &nce yapilmistir ve higbir olguda kemik iligi bulgular1 ITP tanisini
degistirmemistir.Hepsi akut fazda yapilmistir.Hi¢cbir olguda uygulama ile iliskili
komplikasyon goriilmemistir. Kemik iligi aspirasyonu yapilmayan hastalar IVIG tedavisi

alan ve tedavisiz izlenen olgulardi.
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TARTISMA

ITP, ¢ocukluk caginda en sik goriilen akkiz kanama bozuklugudur.En sik 2-8 yaslari
arasinda goriildiigii bildirilmekle birlikte 2 yasm altindaki(infantil ITP) olgu sayisinin
azimsanmayacak derecede oldugu dikkat cekmektedir.Calismamizda infantil ITP grubu ile
2-5 yas arasindaki ITP’li olgular1 kapsayan grup demografik 6zellikler, klinik prezentasyon,
tedavi yontemleri ve tedaviye yanitlari, kroniklesme oranlari bakimindan karsilastirilmistir.

Infantil iITP’nin erkeklerde daha sik goriildiigiiniin bildirilmesine (2,53,54) ragmen
calisjmamizda her iki grup karsilastirildiginda gruplar arasinda cinsiyet fark:
goriilmedi. Kronik TP ‘nin kizlarda daha fazla goriildiigii belirtilmis ise de akut ve kronik
ITP’de cinsiyet bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.infantil ITP’de
kroniklesen olgularda erkek hakimiyeti bildirilmektedir(116) ancak ¢alismamizda infantil ITP
grubunda(grup 1) kroniklesen 5 olgudan 2’si(%40) erkekti.Vaka sayis1 az oldugundan
istatistiksel olarak anlamli kabul edilmedi.

ITP ile mevsimler arasindaki iliskiye bakildiginda akut ITP ilkbaharda daha sik
goriilmekte iken kronik ITP’de mevsimsel farkliligin goriilmedigi bildirilmistir(2,54).
Enfeksiyon sikligmma bagh kis aylarinda daha sik, yaz aylarinda ise en az goriildiigiinii
bildiren ¢aligmalar da bulunmaktadir (53). Bizim g¢aliyjmamizda her iki grupta da olgular
en sik ozellikle temmuz ayr olmak iizere yaz aylarinda goriildii. Akut ve kronik ITP’de
mevsimsel dagilim agisindan fark gozlenmedi.Kis mevsiminde daha sik viral enfeksiyon
gecirildigini ve buna bagli olarak daha sik ITP gelistigini 6ne siirenlerin aksine gegirilmis

enfeksiyon ile mevsimsel dagilim arasinda iliski saptanmadi.
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Erkekler daha sik viral iist solunum yolu enfeksiyonu gegirdigi(63) igin infantil ITP’nin
erkeklerde daha sik goriildiiglinii bildirenlerin(53,54,62) aksine calismamizda cinsiyet ile
gecirilmis enfeksiyon arasinda iliski saptanmadi.Akut ITP’de enfeksiyon gériilme orani
%50, kronik ITP’de ise %25 saptandi.Bu bulgu kronik ITP’de enfeksiyon dykiisiiniin nadir
goriilmesi ile uyumlu bulundu.infantil ITP’de daha az siklikta enfeksiyon goriilmekte (2) ise
de her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptamadik.

Her iki grup laboratuvar bulgular1 (ortalama plt sayisi, WBC, PDW, PCT,MPV degerleri)
acisindan karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.Sadece ortalama
hemoglobin degerleri infantil ITP grubunda istatistiksel olarak anlaml diisiik bulundu.Bu
bulgu ilk 2 yasta demir eksikligi anemisinin sik goriilmesine baglandi.Hemoglobin
degerinde diisiikliige neden olabilecek kadar agir kanamaya bu grupta hicbir olguda
rastlanmadi. Antitrombosit antikorlar olgularin ¢ogunda bakilamadigi i¢in gruplar arasinda
istatistiksel analiz yapilamamustir.

Kemik iligi aspirasyonu yapilip yapilmamasina dair g¢esitli goriisler bulunmaktadir.
Amerikan Hematoloji Birligi sadece persistan trombositopeni varsa ve tedaviye yanit yoksa
yapilmas1 gerektigini savunmaktadir(56).Ingiliz Hematoloji Birligi tarafindan ise steroid
tedavisinden Once yapilmasi gerektigi bildirilmistir(74).Literatlir incelendiginde yapilan
calismalarda 16semi tanisini atlama riskinin ¢ok diisiik oldugunun bildirilmesine ragmen
pediatristler arasindaki genel yaklasimin steroid tedavisinden once kemik iligi
aspirasyonunun yapilmasi gerektigi yoniindedir(117).Eger atipik bulgular mevcut ise
yapilmasi gerektigi konusunda fikir birligi mevcuttur.Bizim ¢aligmamizda da
steroid tedavisine baslamadan oOnce maligniteyi dislamak iizere kemik iligi aspirasyonu

yapilmstir.
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Tan1 anindaki trombosit sayilar1 degerlendirildiginde grup 1’de % 75 ,grup 2’de ise
%92 oraninda trombosit sayismin <20.000/mm?® oldugu saptandi.Diisiik trombosit sayilarina
ragmen hi¢bir olguda intrakraniyal kanama gibi hayati tehdit eden kanama goriilmedi.Her iki
grupta da olgularin biiyiik bir kismi hafif deri kanamalar1 ile basvurmustur.Bu
bulgular iITP’de hemostatik olarak daha aktif gen¢ trombositlerin oldugunu
desteklemektedir(3,57,67,68).

Kenet ve arkadaslari(91) tarafindan MPV degerinin <8 fl olmasinin artmig kanama riski
ve sikligi ile iligkili oldugu gosterilmistir.Calismamizda Slciilebilen MPV degerleri
incelendiginde %50 olguda MPV’nin normal sinirlarda(8-11 fl), %40’ mnda ise <8 fl oldugu
saptandi. MPV degerlerinin kanama siddeti, kanama yeri ve kroniklesme ile aralarinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.Bu vaka sayisinin az olmasina ve her olguda
MPV degerinin ol¢lilememesine baglandi.

Buchanan ve Adix (73) ITP’li gocuk hastalarda kanama bulgularin1 derecelendirerek,
hastalarin major kanama riskini belirleyerek trombosit sayilarindan ziyade klinik bulgularina
gore tedavi edilmeleri gerektigini savunmuslardir.Calismamizda kanama derecelendirmesini
modifiye ederek (epistaksis ve oral kanama derecelendirilmesi alinmamistir) olgularimizda
uygulandi.Kanama siddeti ile trombosit sayisi, MPV degerleri, kroniklesme ve enfeksiyon
Oykiisii arasinda ve her iki ¢aligma grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi1.Vaka sayisinin az olmasmin etkili oldugu diisiiniildii. Kanama yeri ile trombosit
sayilar1 (<20.000/mm? ve > 20.000/mm?), kroniklesme ve her iki grup arasinda karsilastirma
yapildiginda istatistiksel anlamli fark saptanmadi ITP’de tedavi verilmesinin asil amact
korkulan intrakraniyal kanama gibi komplikasyonlar1 dnlemektir. Kanama yerinin

simiflandirilmasi(53,70) ve kanama bulgularinin derecelendirilmesinin(70,73), tant aninda
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major kanama riski olan hastalar1 belirleyerek hangi vakalarin tedavi almasi gerektigi
konusunda yardimci olabilecegi ve boylece tedavi yan etkileri ve maliyetinin azaltilabilecegi
ileri strilmiistiir.

Diisiik trombosit sayisina ragmen hayati tehdit eden kanamalarin nadir goriilmesi (%3)
ve spontan remisyon oraninin yiiksek olmasi(%80) nedeniyle ITP’de tedavi verilip
verilmemesi gerektigi konusunda tartismalar siirmektedir.Bir ¢ok pediatrist tedavi
vermeyi,bir kismi tedavisiz gozlemi tercih etmektedirler.Olgularimizin biiyiik bir kisminda
trombosit sayist < 20.000/mm?® oldugundan ve aile egitiminin yetersiz olmasi,toplumumuzun
sosyokiiltiirel 6zelliklerinden dolayr tiim olgularimiz hastaneye yatirildi.

Literatiir incelendiginde son yillarda tedavide ilk segenek olarak IVIG kullaniminin
artt1g1 goriilmektedir(57,113).Ulkemizde ¢ogu merkezde ilk tercih yiiksek doz
metilprednizolon tedavisi kullanilmaktadir.ITP’de tedavi vermenin amaci1 intrakraniyal
kanama gibi hayati tehdit eden kanamalar1 6nlemek i¢in trombosit sayisint giivenilir diizeyde
tutmaktir.Olgularimizin biiyiik kisminda tani anindaki trombosit sayis1 <20.000/mm? (%84)
oldugundan bizim yaklasimimiz da benzer sekilde trombosit sayisint gilivenilir bir diizeye
en hizli ¢ikaran tedaviyi uygulamak oldu.

Yapilan caligmalarda trombosit sayisinda IVIG kadar etkin yiikselme saglandiginin
gosterilmis olmasi1(102), kolay elde edilebilmesi ve maliyetinin az olmasi nedeniyle
olgularimizda ilk segenek olarak yiiksek doz metilprednizolon tedavisi kullanilmustir.Infantil
ITP grubunun genellikle steroid tedavisine direngli olduklar1 bildirilmistir(2).Calismamizda
infantil ITP grubunda daha yiiksek oranda(%42) IVIG tedavisinin ilk secenek olarak
kullanildig1 goriilmektedir.Olgularimizda tedavide steroid ya da IVIG’den birine yanitsizlik
varsa digeri kullanilmistir. Tedaviye yanit agisindan gruplar karsilastirildiginda istatistiksel
anlamli fark saptanmamuigtir.

49



Akut ITP’de YDMP tedavisine yamit oram1 %58,4 ile kronik ITP’de yanit orani
(%16) ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli yiiksek saptanmustir.

Fujisawa ve arkadaslarinin(112) yaptiklar1 ¢alismada akut ITP’li ¢ocuklarin %20-
40’1inda tanidan sonra ilk 28 giin i¢cinde relaps goriildigii ve tedavi aldiklari
yaymlanmistir.Bizim ¢alismamizda %16 oraninda relaps goriilmiistiir.Relaps ile verilen tedavi
arasinda ve her iki grup arasinda istatistiksek olarak anlamli fark saptanmamuistir.

ITP’de kroniklesme oranmin %15-20(2,3) oldugu, infantil iITP grubunda daha az siklikta
kroniklesme beklendigi bildirilmektedir(2).Calismamizda kroniklesme oranlari grup 1°de
%20.8 ve grup 2’de %26,9 olmak iizere iki grup arasinda karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmadi.Kiz cinsiyetin ve biiyiik yaslarin(>8-10 yas) kroniklesmenin
gostergesi oldugu ¢alismalarda gdsterilmis olmakla birlikte Zeller ve arkadaslarinin(58)
calismasi ile uyumlu olarak bizim c¢alismamizda da cinsiyet ile kroniklesme arasinda iliski
tespit edilmedi.Tanidaki trombosit sayisi, enfeksiyon Oykiisii ve verilen tedavi sekli ile
aralarinda iligki saptanmadi.

Sonug olarak ; infantil ITP’nin g¢ocukluk ¢agmnda goriilen ITP’den farkli klinik
ozellikleri oldugu bildirilmig(2,116) olmasina ragmen yaptigimiz ¢alismada klinik bulgular
ve laboratuvar bulgulari, kanama yeri ve derecesi, tedaviye yanit ve kroniklesme oranlari
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptamadik.infantil iITP nin farkli
klinik &zelliklerinin bulunmasi ve ITP’de kanama riskini belirlemede kanama bulgularinin
siniflandirilmast ve derecelendirilmesi konularinda daha fazla vaka sayisinin oldugu

prospektif klinik calismalara gereksinim oldugunu diisiinmekteyiz.
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SONUCLAR

1. Yaptigimiz bu calismada 3-24 ay (infantil ITP) ve 2-5 yaslarmdaki ITP tanisi
alan olgularda demografik 6zellikler, klinik bulgular, laboratuvar sonuglari, uygulanan
tedavi ve tedaviye yanit oranlari, kroniklesme oranlart karsilagtirilmstir.

2. Her iki grup arasinda cinsiyet, enfeksiyon dykiisii, mevsimsel dagilim ag¢isindan
fark saptanmadi. En sik yaz aylarinda tanialmis olduklar1 goriildii.

3. Tani aninda olgularin %84’tinde trombosit sayisinin <20.000/mm?* saptanmasina
ragmen %80’inde hafif kanama bulgular1 goriildii. Agir ya da hayat1 tehdit eden kanama
hi¢bir olguda goézlenmedi.

4. Trombosit sayilari ile enfeksiyon Oykiisii, kanama yeri, kanama siddeti ,tedaviye
yanit ve kroniklesme arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

5. Ortalama trombosit sayilari, WBC, MPV, PCT, PDW degerleri acisindan gruplar
arasinda anlamli fark saptanmadi. Hb degerleri infantil ITP grubunda demir eksikligi
anemisine bagli olarak daha diisiik bulundu.

6. Ortalama trombosit volimii (MPV) ile kanama yeri ve kanama siddeti arasinda
fark saptanmadi.

7. Antitrombosit antikorlar %85 pozitif saptandi. Ancak olgularin ¢ogunlugunda
bakilamadigr i¢in her iki grup arasinda istatistiksel analiz yapilamadi.

8. Kanama yeri ve kanama siddeti ile trombosit sayilar1, kroniklesme , tedaviye
yanit arasinda gruplar karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

9. Uygulanan tedaviler acisindan karsilastirildiginda infantil ITP grubunun ilk
secenek olarak daha sik IVIG tedavisi aldigi goriildii. Tedaviye yanit incelendiginde iki

grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.
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10.Tedaviye yanit acisindan akut ve kronik ITP formlar1 karsilastirildiginda , akut
ITP’de YDMP tedavisine yanit oranmnm %58,4 ile kronik ITP’deki % 16 oranma gore
istatistiksel olarak anlamli yiliksek oldugu saptandi.

11.Relaps oranlar1 arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmadi.infantil ITP
grubunda %12,5 ve diger grupta %19 oraninda relaps goriildii.

12.Kroniklesme oranlar1 agisindan karsilastirildiklarinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadu. Infantil ITP’de %20,8 ve diger grupta %26,9 oranlarinda kroniklesme saptandi.

13. Kroniklesme ile verilen tedavi, tanidaki trombosit sayisi, cinsiyet, enfeksiyon

Oykiisii arasinda iligki saptanmadi.
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OZET

Calismamiz Ocak 2000-Eylil 2005 tarihleri arasinda Sisli Etfal Egitim ve Arastirma
Hastanesi Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Klinikleri’nde ITP tanisi alan 3 ay-5 yas arasindaki
cocuklarda yapilmustir. Hastalar 2 yasindan kiigiik olan(Iinfantil ITP grubu) ve 2-5 yasinda
olan olgular1 kapsayan iki gruba ayrilmistir.

Caligma gruplar1 arasinda ITP’nin demografik 6zellikleri, klinik bulgulari, laboratuvar
bulgulari,tedavi sekilleri ve tedaviye yanitlar1 ve kroniklesme oranlar1 agisindan karsilastirma
yapildi.Ayrica son yillarda kanama riskini belirlemeye yonelik yapilan kanama bulgularinin
smiflandirilmasi ve derecelendirilmesi de olgularimizda uygulandi.

Infantil ITP grubu ile diger grup arasinda cinsiyet, mevsimsel dagilim, gecirilmis
enfeksiyon Oykiisii,tanidaki ortalama trombosit sayilari, MPV,PDW PCT,WBC gibi
laboratuvar degerleri, kanama yeri ve kanama siddeti agisindan anlamli fark saptanmadi.
Her iki grup arasinda uygulanan tedavi sekilleri incelendiginde infantil ITP grubunda ilk
secenek olarak IVIG tedavisinin daha sik kullanildigi gozlendi.Tedaviye yanit, relaps ve
kroniklesme oranlar1 acgisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.
Kanama siddeti ile trombosit sayisi, kroniklesme ve tedaviye yanit arasinda iliski saptanmadi.

Sonu¢ olarak ; infantil ITP’nin ¢ocukluk ¢aginda goriilen ITP’den klinik olarak
farkliliklar gosterdigi bildirilmisse de ¢aligmamizda anlamli farkliliklar saptamadik. Kanama
riskini belirlemeye yonelik olgularimizda kanama bulgularinin siddetini ve kanama yerini
siniflandirdik.Diger iilkelerde yapilan caligmalara kiyasla olgu sayimizin az olmasindan

dolayr daha kapsamli, prospektif ¢aligmalara gereksinim oldugunu diisiinmekteyiz.
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