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ÖZ 

Trombosit sayısının 450.000 mm3 üzerinde olması trombositoz olarak kabul edilir. Nedenlerine göre 

sekonder ya da primer olarak gruplandırılır. Çocukluk çağında genellikle trombositozun nedeni 

sekonder nedenlerdir ve neden olan hastalığın kontrol altına alınması ile trombositoz geriler. Sekonder 

trombositoz kendini sınırlayan bir durumdur. Nadiren ve özellikle altta yatan bir risk faktörü var ise 

tromboemboliye neden olur. Myeloproliferatif hastalıklar içinde gruplandırılan primer trombositozlar 

çocukluk çağında çok nadirdir. Primer trombositozda tromboembolik olaylar en önemli mortalite ve 

morbidite nedenidir. Primer trombositozlu hastaların bir kısmı kanama bulguları ile gelebilir. 
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SUMMARY 

The platelet count above than 450.000 mm3 is defined as thrombocytosis. According to the underlying 

causes, thrombocytosis is classified as primary (essential) or secondary (reactive) thrombocytosis. In 

childhood, the most common causes of thrombocytosis are secondary reasons. Secondary thrombcytosis 

is a self-limited disease. It resolves with under the control of underlying disorder. Secondary 

trombocytosis usually does not result in tromboembolic event. If trombembolic complication occurs, 

such cases have got additional risk factors. Primary trombocytosis is grouped under the 

myeloproliferative disease and is exremely rare in childhood. Tromboembolic events in primary 

trombocytosis are the most important causes of mortality and morbidity. Some cases with primary 

thrombocytosis may present with bleeding symptoms. 
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Giriş: 

Trombosit sayısının 450.000 mm3 üzerinde olması trombositoz olarak tanımlanır. Trombosit 

yüksekliğine göre; 500.000-700.000 mm3 arası hafif trombositoz, 700.000-900.000 mm3 arası orta 

trombositoz, 900.000-1.000.000 mm3 arası ağır trombositoz olarak adlandırılır. Trombosit sayısının 

1.000.000 mm3 üzerinde olması ise çok ağır trombositoz olarak kabul edilir (1). Trombositoza yol açan 

nedenlere göre sekonder ya da primer olarak gruplandırılır. Çocukluk çağında primer trombositozlar 

çok nadirdir (2).  

Sekonder (Reaktif) Trombositoz: Sekonder trombositoz hematolojik ya da hematolojik olmayan 

nedenlere bağlı olarak trombosit üretiminin uyarılması ile gelişir. Bu duruma yol açan nedenin kontrol 

altına alınması ve tedavisi ile trombositoz geriler (3). Sekonder trombositozun sıklığı erişkinlerde %88-

97 iken, çocuklarda neredeyse %100’dür (4,5).  Sekonder trombositoz hastanede yatan çocukların %6-

15’inde gözlenmektedir (1,5). Çocukluk çağında sekonder trombositoz, en sık ilk iki yaşta görülür. 

Yenidoğan döneminde trombositoz sıklığı %36 olarak bildirilmiş ve bunların çoğunun da düşük doğum 

ağırlıklı ve/veya infeksiyonu olan bebekler olduğu belirtilmiştir (5). Yenidoğan döneminde, çocukluk 

ve erişkin dönemi ile kıyaslandığında dolaşımdaki trombopoetin (TPO) konsantrasyonunun daha yüksek 

olduğu ve megakaryosit öncüllerinin dolaşımdaki TPO’ya daha duyarlı olduğu gösterilmiştir . Fetal 

stres, preeklampsi, infeksiyon gibi ek risk faktörleri, bu bebeklerde trombositoza neden olmaktadır (6,7). 

Sekonder trombositoz görülme sıklığı 6-11 aylık dönemde %13’e,  11-15 yaş arası döneminde de 

giderek azalarak %0,6’ya düşer. Sekonder trombositozu olan çocuklarda trombosit sayısının 

1.000.000mm3 den fazla olma sıklığı %0,5 ile %3 arasında değişmektedir (5).   

Sekonder trombositoz nedenleri;  

1. Akut ve kronik enfeksiyonlar:  Sekonder trombositoz görülme sıklığı değişik yayınlarda %36-78 

arasında bildirilmiştir (4). En sık üst solunum yolu enfeksiyonu, azalan sıklıkla gastrointestinal 

enfeksiyonlar ve üriner sistem enfeksiyonları neden olur (8). Enflamasyona bağlı salınan sitokinler ve 

akut faz reaktanları ile trombosit sayısı arasında korelasyon vardır. Ancak yapılan çalışmalarda 

trombositozun, mortalite üzerine etkisi gösterilememiştir (9). Enfeksiyon ve enflamasyon sırasında 

salınan sitokinler, özellikle de İnterlökin-6 (IL-6) megakaryositleri uyararak trombosit üretimini uyarır. 

IL-6 hem direkt megakaryositleri uyararak hem de karaciğerden TPO üretimini arttırarak dolaylı olarak 

trombosit üretimini arttırır (10,11).  Akut enfeksiyonlar dışında kronik enfeksiyonlar; tüberküloz, 

hepatitler, osteomyelit de sekonder trombositoz nedeni olarak akılda tutulmalıdır (12).  

2.Otoimmün hastalıklar: Sekonder trombositozun %4-11’inde neden olarak bildirilmektedir. Juvenil 

romatoid artrit, inflamatur barsak hastalıkları, sarkoidoz, Kawasaki, akut romatizmal ateş gibi otoimmün 

hastalıklarda gözlenir. Yine bu hastalıklarda aktivasyon belirteçleri ile dolaşımdaki TPO düzeyi arasında 

korelasyon olduğu gösterilmiştir (13,14).  
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3.Hematolojik hastalıklar: Sekonder trombositozun %6-12’sinde neden hematolojik hastalıklar 

olabilir (15).  Demir eksikliği, kronik hemolitik anemiler özellikle de talasemi sendromları, akut 

hemorajiler ve trombositopeninin toparlama döneminde trombositoz görülebilir (12). Sekonder 

trombositoz nedenleri arasında %4-6 olguda altta yatan neden demir eksikliği iken, demir eksikliği olan 

olguların 1/3 gibi büyük kısmında trombositoz anemiye eşlik edebilir ve demir tedavisi ile normal 

sınırlara geriler. Demir eksikliğine bağlı trombositoz daha çok infant döneminde görülmektedir (15). 

Demir eksikliğinde trombositozun nedeni tam olarak anlaşılamamıştır. İn vitro olarak eritropoetinin 

(EPO) direkt olarak trombopoietin ile etkileşimi gösterilememiş olsa da, rekombinant EPO uygulanan 

sağlıklı kişilerde ve böbrek hastalarında değişik derecelerde trombositoz olduğu bildirilmektedir (16). 

Büyük bir olasılıkla demir eksikliğinde artan EPO’nun TPO reseptörlerini (c-mpl) uyarması 

trombositoza neden olmaktadır (17).   

4.Maligniteler:  TPO benzeri bir madde salgılayarak trombositoza neden olabilirler. Bu grup 

maligniteler arasında hepatoblastom, hepatosellüler karsinom, lenfoma, nöroblastom yer alır (18,19).   

5.Cerrahi, travma ve yanık sonrası: Doku hasarı sonrası salınan sitokinler trombosit üretimini 

arttırırlar (1,5).  

6. İlaçlar: Kortikosteroidler, adrenalin, vinka alkalodileri, siklosporin, imipenem ve meropenem gibi 

karbapenemler, penisilamin ve mikonazol trombositoza neden olabilen ilaçlar arasında bildirilmiştir 

(12,20).  Ayrıca; intrauterin dönemde metadon, hidantoin, antipsikotikler ve zidovudine ile karşılaşan 

bebeklerde de trombositoz görülebilir. Normalde trombositopeni yapabilen bu ilaçlarla intauterin 

karşılaşılır ise, fetusdaki TPO düzeyinin arttığı ve doğumdan sonra bu ilaçların etkisi ortadan kalkınca 

hızla trombosit sayısının arttığı düşünülmektedir (21).     

Bunların dışında vücuttaki total trombosit sayısının normal olduğu ancak, kan sayımında trombositoz 

görülen durumlar vardır (12).  

Relatif Trombositozlar: Normal şartlarda trombositlerin 1/3 ü dalakta tutulur. Cerrahi, fonksiyonel ya 

da doğuştan asplenide vücuttaki trombosit kitlesi normal iken dalakta sekestrasyon olmadığından 

trombosit sayısı yüksek olarak ölçülür.  Epinefrin etkisi: Epinefrin dalakta göllenmiş olan trombositlerin 

dolaşıma salınımına neden olur  

Yalancı Trombositozlar:  Trombosit sayısı normal iken, kan sayım makinelerinin trombosit olarak 

değerlendirdiği; mikrosferler, eritrosit-lökosit parçacıkları, bakteriler nedeni ile trombosit sayısı 

yanlışlıkla yüksek olarak sayılır. Periferik yayma değerlendirmesi ile trombosit sayısı doğrulanır.  
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Sekonder Trombositozda Komplikasyonlar:  Sekonder trombositoz kendini sınırlayan bir durumdur 

ve tromboemboli görülmesi çok nadirdir. Erişkinlerde yapılan bir çalışmada sekonder trombositozda, 

tromboemboli sıklığı %1,6 olarak bildirilmiştir (4). Bu olgularda genellikle tromboz venöz sistemde 

oluşmakta ve tromboz riskini arttıran başka nedenler de bulunmaktadır (22). Talasemilerde splenektomi 

sonrası görülen trombositozda; talaseminin kendisine bağlı kardiyomyopati, portal hipertansiyon, 

diyabet, hepatopati ya da protein-C ya da antitrombin eksikliği gibi ek risk faktörleri var ise 

tromboemboli görülebilir (23).  Bu risk faktörleri açısından hastanın splenektomi öncesi 

değerlendirilmesi önemlidir. Ayrıca yenidoğan döneminde trombositoza eşlik eden santral venöz katater 

kullanımı ve/veya septisemi, kardiyak anomaliler, intrauterin gelişme geriliği, diyabetik anne bebeği, 

annede fosfolipid antikor sendromu tromboemeboli riskini arttırabilir (24).   

Sekonder Trombositozda Tedavi: Trombosit sayısı 1.000.000 mm3 üzerinde olan olgularda bile 

profilaktik tedavi önerilmez. Ancak ilave risk faktörü ya da tekrarlayan tromboemboli öyküsü var ise 

antikoagülan ya da antiagregan tedaviler önerilir. Temel tedavi yaklaşımı trombositoza yol açan nedenin 

kontrol altına alınmasıdır (3).     

Primer (Esansiyel) Trombositoz: Reaktif trombositoza neden olan etkenler dışlandıktan sonra, primer 

trombositoz nedenleri araştırılmalıdır. Esansiyel trombositoz sıklığı çocuklarda yılda 1/10.000.000 dir. 

Çocuklarda esansiyel trombositoz sıklığı, erişkinlerdeki görülme sıklığının 60’da biridir (2).  Esansiyel 

trombositoz; ana hematopatolojinin kontrolsüz trombosit üretimi olduğu kronik myeloproliferatif bir 

hastalıktır. Bu gruptaki diğer hastalıklar; Polistemia vera (PV), kronik myelositer lösemi (KML), primer 

myelofibrozisdir (PMF). PV, PMF ve esansiyel trombositoz, Philadelphia kromozomu (Ph) negatif 

myeloproliferatif hastalıklar olarak adlandırılır (25).  Dünya sağlık örgütünün 2007 de güncellediği 

esansiyel trombositemi kriterlerine göre hastaların aşağıda belirtilen 4 major kriterin hepsini karşılaması 

gerekir (Tablo I) (26).  

Tablo 1.  Dünya Sağlık Örgütüne Göre Esansiyel Trombositeminin Major Tanı Kriterleri 

1. Trombosit sayısının >450.000 mm3 olması 

2. Kemik iliği biyopsisinde büyük ve matür morfolojili megakaryositlerin artışı, ancak eritroid ya da 

myelositer seride sola kayma olmaması  

3. Dünya sağlık örgütü kriterlerine göre KML, PV, PMF, MDS (myelodisplastik sendrom) ve diğer 

myeloid neoplazilerin olmaması 

4. JAK2V617F, MPL W515L/K veya diğer klonal belirteçlerin varlığı, eğer bunlar yoksa demir 

eksikliği veya diğer reaktif trombositoz nedenlerinin olmaması 

 

 

 



Evim MS ve ark. Çocukluk Çağında Trombositoz                                                JCP2017;15: (3):60-70 

64 
 

Esansiyel trombositozun tanısı diğer nedenlerin dışlanması ile konulur. KML’li olguların yaklaşık 

yarısında tanı anında trombositoz görülür. Genellikle bu olgularda lökositoz vardır. Ancak küçük bir 

kısmında lökositoz yok ya da hafiftir. Bu nedenle hastaların esansiyel trombositoz olarak 

adlandırılmadan önce BCR-ABL1 (Ph kromozomu) açısından taranması gereklidir (27).   

JAK2V617F mutasyonu PV’lı hastaların %95’inde görülürken, PMF ve esansiyel trombositozdaki 

sıklığı %50-60’dır (28,29). Esansiyel trombositozda görülen diğer bir gen %3-5 sıklığında bildirilen 

MPL gen mutasyonudur (MPL W515L/K). Bu mutasyon PMF de %5-10 sıklığında bulunurken, PV 

daha nadirdir (30,31). Benzer mutasyonların farklı hastalıklara sebep olması gen-doz hipotezi ile 

açıklanmaya çalışılmaktadır. Yüksek mutant JAK2V617F; PV ve PMF’e sebep olurken, düşük düzeyde 

esansiyel trombositoza neden olduğu gösterilmiştir (25).  Esansiyel trombositozlu hastalar kendi içinde 

değerlendirildiğinde; JAK2V617F mutasyonu olan hastalar daha yüksek hemoglobin değeri, daha sık 

kaşıntı yakınması, daha erken sitoredüktif tedavi ihtiyacı ve daha yüksek myelofibrozis sıklığı olan 

hastalardır (32). MPL gen mutasyonuna sahip hastalar ise; daha düşük hemoglobin değeri, daha yüksek 

trombosit sayısına sahiptirler (33). 

On yıllık izlemde esansiyel trombositozu olan hastalarda myelofibrozis gelişme sıklığı %4-8 dir (25,34). 

Esansiyel trombositozda nadiren lösemiye dönüşüm görülür (34). Ancak sitoredüktif tedavi verilen 

hastalarda lösemiye dönüşüm oranı daha yüksektir (35). Bu nedenle tedavi verilecek hastalar dikkatle 

seçilmeli ve daha uzun yaşam beklentisi olan çocuklarda özellikle dikkat edilmelidir. Bu nedenle 

tedaviden istenen; lösemiye dönüşüm riskini arttırmadan, kanama ya da tromboembolik 

komplikasyonların önlenmesi olmalıdır.     

Ailesel Trombositoz: Sıklıkla otozomal resesif kalıtılır. %25 olguda TPO geninde mutasyon 

gösterilmiştir. Ailesel trombositozda splenomegali daha nadirdir, trombositoz daha düşüktür ve kanama 

ya da tromboembolik olaylar nadiren görülür (36). 

Primer trombositozu, sekonder trombositozdan ayıran en önemli özellikler Tablo II’de ayrıntılı 

olarak verilmiştir.  
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Tablo 2. Çocukluk Çağında Primer ve Sekonder Trombositozun Özellikleri (37) 

 Esansiyel Trombositoz Sekonder Trombositoz 

Görülme Yaşı  Sıklıkla 11 yaş* Sıklıkla <2 yaş 

Yıllık insidansı  1/1.000.000 >600/1.000.000 

Trombositozun süresi Aylar, yıllar, kalıcı Günler, haftalar ya da aylar, 

geçici 

Splenomegali Sıklıkla vardır Nadiren 

Ateş Yok Sıklıkla 

Kanama bozukluğu ya da 

tromboz 

Monoklonalde sık  

Ailesel formlarda nadir 

Oldukça nadir 

Sık Görülen Laboratuar 

Bulguları  

Kanama zamanı uzamış, PT ve 

APTT %20 olguda uzun, 

antifosfoliopid antikor 

sıklığında artış 

von Willebrand Faktör, 

fibrinojen, CRP, proinflamatuar 

sitokinlerde artış  

Trombosit Sayısı Sıklıkla>1.000.000 mm3 Sıklıkla<800.000 mm3 

Trombosit Morfolojisi Büyük veya küçük, dismorfik** Büyük, ancak normal morfoloji 

Trombosit fonksiyonu Anormal Normal 

Kemik iliği Anormal morfoloji*** ile 

birlikte artmış megakaryositler 

Normal morfoloji ile birlikte 

artmış megakaryositler 

Patogenez Hemapoetik veya 

megakaryopoetik öncüllerde 

klonal bozukluk, c-mpl 

ifadelenmesinde azalma,  

Bazı ailesel tiplerde ; tpo ya da 

c-mpl geninde mutasyon 

TPO üretiminde artış ve ya 

özellikle IL-6 gibi 

megakaryopoetik büyüme 

faktörlerinin artışı 

*bu yaş sadece çocuk olgular için geçerlidir. 

**dev formlar, konglomeratlar, megakaryosit fragmanları, hipogranülasyon, azalmış psödopod ya da alfa granül 

azlığını içeren yapısal anormallikler 

***Hiperdiploid çekirdekli dev megakaryositler    

 

Primer Trombositozda Komplikasyonlar:  Tromboembolik olaylar en önemli mortalite ve morbidite 

nedenidir. Esansiyel trombositozda arteriyal tromboz, venöz trombozdan daha sık görülür. Trombosit 

sayısı ile trombotik komplikasyonlar arasında ilişki yoktur (38).  

1. Mikrovasküler trombotik komplikasyonlar: Bu grupta baş ağrısı, senkop, göğüs ağrısı, 

akrosiyanoz, görsel bozukluklar bulunur (39). Bu bulgular reaktif trombositozda kesinlikle bulunmaz. 

Altta yatan patogenez niteliksel trombosit anormallikleridir ve bunlara bağlı vazomotor semptomlardır 

(40).  
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2.Makrovasküler trombotik komplikasyonlar: Tanıda tromboz sıklığı %10-25 arasındadır. En sık 

inme ya da geçici iskemik atak görülür. Takiben koroner ya da diğer periferal damarlar etkilenir (41,42). 

Splenik ven ve serebral sinüs trombozu gibi nadir alanlarda trombozlar görülebilir (43). İleri yaş (>65 

yaş), yüksek lökosit sayısı ve aktive granülositler, yüksek hematokrit nedeniyle artmış vizkozite, daha 

önce tromboz öyküsü ve diyabet, hipertansiyon, sigara içimi gibi diğer risk faktörlerinin bulunması 

tromboz riskini arttırır (44).  

3.Kanama: %20 olguda kanama bulguları olabilir (36). Özellikle çok yüksek trombosit sayısı olan 

hastalarda görülür (>2.000.000 mm3). Sıklıkla mukokutanöz kanamalar görülür.  Tek neden anormal 

trombositler değildir. Artmış trombosit sayısına bağlı edinsel von Willebrand hastalığı da görülür (45).  

Yetmiş beş esansiyel trombozu olan çocuk hastanın değerlendirildiği bir çalışmada; hastaların yaklaşık 

yarısında ailesel trombositoz olduğu, ortanca tanı yaşının 11 olduğu, olguların 2/3’ünde tanı anında 

trombosit sayısının 1.000.000 mm3 fazla olduğu, %30 olguda tanıda ya da daha sonraki dönemde 

tromboembolik olay ya da kanama olduğu, izlemde başlangıçta semptomu olmayan %20 hastada  

tromboembolik olay ya da kanama geliştiği, yine tanıda hastaların yaklaşık yarısında splenomegali 

olduğu, uzun dönem izlemlerinde hastaların %5’inde diğer myloproliferatif hastalıklara dönüşüm 

olduğu, %10 hastanın ise hematolojik komplikasyonlar nedeniyle kaybedildiği bildirilmiştir (36).  

 

Primer Trombositozda Tedavi: Eğer trombosit sayısı 1.500.000 mm3 altında ve kanama ya da 

tromboembolik bir olay yok ise tedavi önerilmez (46). Ancak tromboz ya da kanama için yüksek riski 

olan hastalarda hidroksiüre başlanabilir. Hidroksiüre, tüm yaşlarda trombotik komplikasyonları belirgin 

olarak azaltan, oldukça etkili esansiyel trombositozda ilk seçenek ilaçtır (47). Özellikle çocuklarda ve 

genç erişkinlerde uzun dönem kullanımında lösemiye dönüşümden çekinilmektedir. Ancak yapılan 

büyük çalışmalarda uzun dönem hidroksiüre kullanımının, orak hücreli çocuklarda ve primer 

trombositozlu genç erişkinlerde lösemi yada sekonder malignite riskini arttırmadığı gösterilmiştir (48).   

Hidroksiürenin etkili olmadığı ya da kullanılamadığı hastalarda anagralid başlanabilir. 

Anagralid, megakaryosit maturasyonunu etkileyerek trombosit üretimini azaltan alternatif bir ilaçtır. 

Lösemiye dönüşüm üzerine etkisi bilinmemektedir (36,49). Yapılan çalışmalarda uzun dönem izlemde; 

genç hastalarda ilacın iyi tölare edilmesine rağmen, komplikasyonların hala yüksek sıklıkta görüldüğü 

( %20 olguda tromboz ve %20 olguda kanama) bildirilmiştir (49).  

Düşük doz asetil salisilik asit, tekrarlayan trombotik komplikasyonları olan hastalarda trombosit 

agregasyonunu azaltmak için kullanılabilir. Özellikle mikrovasküler komplikasyonların tedavisinde 

etkilidir (39). Erişkinlerde belirgin bir kontrendikasyon yok ise düşük riskli hastalarda tek başına ya da 

yüksek riskli hastalarda sitoredüktif tedaviye ek olarak kullanılmakla birlikte, özellikle 12 yaş altı 

çocuklarda Reye sendromu riski nedeniyle kaçınılmaktadır.  Daha önce bildirilen trombosit sayısını 
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azaltan diğer tedaviler; busulfan, dipiridamol, radyoaktif fosfor gibi,  olgu sunumları şeklindedir ve 

günümüzde önerilmemektedir.  İnterferon alfa erişkinlerde yüksek riskli gebeliklerde ya da gebelik 

beklentisi olan hastalarda kullanılmakta olup, çocuklarda ciddi yan etkileri nedeniyle 

kullanılmamaktadır (25). Ciddi akut trombotik ya da hemorajik komplikasyonu olan ve trombosit aferezi 

uygulanan erişkin hastalar bildirilmekle birlikte, etkinliğini kanıtlayan randomize çalışmalar yoktur 

(50). 
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