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Gebelikte Trombositopeni: Akut Losemi

Olabilir mi?

Thrombocytopenia in Pregnancy: Could It Be Acute

Leukemia?
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Ozet

Gebelikte izlenen akut l6seminin prevalansi yaklasik
1/100.0007dir. Akut myeloid l6semi (AML) gebelik sirasinda
tereddiitler yaratan sitotoksik bir tedavi gerektirmektedir.
Oncelikle gebelikte izlenen AML, annenin tam katiimiyla
beraber hematolog ve obstetrisyen tarafindan tedavi
edilmelidir. ilk trimesterde kemoterapiden, vyiksek fetal
malformasyon riski sebebiyle, mimkiinse kaginiimalidr.
Gebeligin sonlandiriimasi fikri aileyle tartisiimaldir. Eger
sonlandirma kabul edilmezse ve annenin hayati tehlikedeyse,
kemoterapiye hemen baslanimalidir. ikinci trimesterde
verilen kemoterapi sirasinda, AMLnin remisyona girmesi
ve saglkh infantlarin dogmasi daha sik izlendigi icin
sonlandirma gerekmez. Pek cok etiyolojik neden gebelikte
trombositopeniye neden olabilir. Bunlardan bir cogu olumsuz
gebelik sonuclariyla iliskili olmasa da, |6semiler gibi bazilari
maternal ve/veya neonatal morbidite ve mortaliteyle ilikilidir.
Bu calismada 27. gebelik haftasinda AML tanisi almis bir
olguyu literatir 1s18inda sunduk. Ailenin istegi tizerine dogum
planlanirken fetlis anne karninda ani olarak kaybedildi.
Dogumdan sonra, idarubisin ve arabinozid kombinasyonu ile
kemoterapi uygulandi. Hasta, kombine kemoterapiye ragmen,
bir ay sonra kaybedildi. Biz bu vaka sunumunda, anne ve
bebegin yasam sansi icin gebelikte izlenen trombositopeni
gibi bazi bulgularin ve erken baslanan kemoterapi tedavisinin
6nemini vurgulamayi amacladik.

Anahtar soézciikler: Akut Myeloid Lésemi, trombositopeni,
fetal, malformasyon

Abstract

The prevalence of pregnancy associated acute leukemia is
approximately 1 case out of 100,000 pregnancies. Acute
myeloid leukemia (AML) requiring cytotoxic treatment
occurring during pregnancy poses a very inconvenient
therapeutic dilemma. First of all, AML in pregnancy
should be managed between the haematologist and
the obstetrician with full involvement of the mother.
Chemotherapy should be avoided if possible in the first
trimester, because it is associated with a high risk of fetal
malformation. The possibility to terminate the pregnancy
should be discussed with the family. If termination is
refused and the mother’s life is at risk, chemotherapy
should be started immediately. Chemotherapy treatment
during the second or third trimester may not require
termination of pregnancy, because of the remission of
AML and delivery of a normal infant is likely to be obtained.
Thrombocytopenia in a pregnant women may result from a
number of diverse etiologies. While some of these are not
associated with adverse pregnancy outcomes, others like
leukemias are associated with substantial maternal and/or
neonatal morbidity and mortality. In this study, we present
a case who had a 27 weeks of gestation complicated with
AML, in light of the literature. When the delivery was being
planned by the request of the family, fetus died in utero
suddenly. Following the birth, induction was performed
with the combination of idarubicin and arabinoside.
Despite the combined chemotherapy, the patient died one
month later. In this case report, we aimed to emphasize
some findings like thrombocytopenia and the importance
of early chemotherapy in pregnancy for the chance of life
for the mother and baby
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Giris

Gebelikte 16semi, tanisi nadir ve zor konulan agresif
bir hastaliktir. Epidemiyolojisi iyi cahsiimis bir hastalk
olmamakla birlikte akut 16semiler yaklasik 1/100.000
oraninda gordliir! Gebelikte tani konulan l6semilerin
cogu akut olup, bilhassa son dénemde akut myeloid
|6semi (AML) gorilme sikliginda artis mevcuttur.?

Lésemide sik goziiken halsizlik, yorgunluk, dispne benzeri
sikayetlerle anemi ve |6kositoz gibi laboratuar bulgulari
gebelikte de sik izlenmektedir. Bu nedenle gebelikte
siklikla tani atlanabilmektedir. Akut I6semiler agresif ve
hizli seyirli malignitelerdir. Tedavi edilmeyen veya gec
tani konulan vakalarda maternal 6lim, intaruterin fetal
6lum veya spontan abortus oranlari fazladir.®> Gebelikte
tani konuldugunda anne sagligi gozetilerek hemen
tedavi edilmelidir. Ancak yeterli klinik calisma yoklugu
nedeniyle yonetim ile ilgili belirsizlikler séz konusudur.

Bu olguyu sunmadaki amacimiz, gebelikte sik izlenen
trombositopeninin, nadir de olsa akut I&semilerin
tanisinda 6nemli bir belirti olabilecegini ve gebelikte
tani almis AML vakasinin yénetimini tartismaktir.

Olgu

30 yasinda olan hasta, birinci ¢ocuguna 27 hafta
gebe iken Aralik 2011'de trombositopeni etyolojisinin
arastirilmasi amaciyla 6zel bir merkezden klinigimize
refere edildi. Hastanin kisisel ve ailesel anamnezinde
ozellik arzeden bir durum yoktu. Yaklasik 2 aydir
devam eden yorgunluk, halsizlik ve solukluk yakinmasi
mevcuttu. Yapilan obstetrik ultrasonda fetal biyometri
ve amniyon mayisi haftasiyla uyumlu idi. Hastanin tam
kan analizi, Hb: 11 g/dl, Htc: %30,4, Plt: 38x109/L,
Wbc:  9,640x109/L  (notrofil:  2,6x109/L, lenfosit:
4,0x109/L, monosit: 0,9x109/L) idi. Yapilan genis
rutin analizinde anormal bulgu ile karsilagiimadi.
Trombositopeni sebebiyle hematoloji konsiiltasyonu
istendi. Hematologlar tarafindan vyapilan periferik
yaymada yaygin blastlar izlenmesi (zerine, hastaya
kemik iligi biopsisi uygulandi. Biopsi sonucunda, %20’yi
gecen blast izlenmesi sebebiyle hastaya AML tanisi
konuldu. Bunun (izerine hastanin tedavisi ve fetiisin
yasam sansi bulmasi amaciyla aileyle beraber gebeligin
sonlandiriimasi kararlastirildi. Hastanin dogum icin
klinige yatmasi planlanirken ani intrauterin fetal 6lim
gerceklesti. Takiben 1500 g agirligindaki kiz fetisun,
indiksiyonla dogumu gerceklestirildi. Hastaya dogum
sonrasi hemen sitozin arabinosid ve idorubisin kombine
kemoterapi protokolu uygulandi. Hasta 1 ay sonra
anemiye bagh kardiyopulmoner yetmezlik sebebiyle
kaybedildi.
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Gebelikte ortak semptom ve laboratuar bulgulan
sebebiyle 16semi tanisi koymak zordur. Tedavide
kullanilan kemoteropatik ajanlarin fetal yan etkileri
sebebiyle tedavinin sekli ve zamanlamasi 6nemlidir.
Prospektif ve randomize calismalarin eksikligi karar
vermeyi giiclestirmektedir. Bu nedenle obstetrisyenlerde
maternal ve fetal sag kalm acgisindan endiseler
mevcuttur.

Gebelikte gorilen akut l6semilerin 2/3’tini olusturan
AML vakamizda da oldugu gibi, genellikle ikinci
trimester sonrasinda taninir.* Tanisi konulduktan sonra
mutlaka annenin de yénetime katildigl, hematolog
ve obstetrisyenlerin beraber karar verdigi hemen
baslatilan bir sire¢ izlenmelidir. Bizim olgumuzda da
acil tedavi karar alinmig ancak ani intrauterin 6lim
sebebiyle bu tedavi dogum sonrasi baslanmistir.
intrauterin ani 6limlerin, 16semik infiltrasyon ile birlikte
olusan plasental infarktlarin fetal hipoksiye yol acmasi
sonucu oldugu dusunilmektedir® Bu sebeplerden
dolay gebelikte izlenen hematolojik kanserler, fetal ve
maternal sag kalim acgisindan, mutlaka hemen tedavi
edilmelidir.

Standart tedavisi daunorubisin ve sitarabin ile kombine
kemoterapi indiksiyonudur. Kemoterapi icin en riskli
donem 3-8. gebelik haftasi arasinda organogenezisin
oldugu dénemdir.5” Birinci trimesterde tanisi konan
AML olgular icin, kemoterapétiklerin teratojenik
etkilerinden ve gebelik sonlandirmalari sonrasi spontan
regresyon izlenen vakalar sebebiyle terapétik abortus
onerilmelidir.2®® Hasta ilk trimesterde sonlandirmayi
kabul etmezse, %10-20 major fetal malformasyon riski
hakkinda bilgi verilmeli ve anne hayati g6z 6niine alinarak
hemenkemoterapiye baslaniimalidir. Anti-metabolitlerin
major anomali agisindan en riskli kemoterapoétikler
oldugu akilda tutulmahdir.’® ikinci trimesterden sonra
verilen kemoterapinin, fetal malformasyon acisindan
riski %3 olup, normal gebelik rakamlarindan farkli
degildir.” Yine de hastalar fetal kardiyak ve ekstremite
gelisimi acisindan takip edilmelidir.'> Ayrica devam
eden gebeligin seyrinde disiik dogum agirhg veya
intrauterin buyume kisithhgiyla karsilasiimaktadir.'®
Doguma yakin verilen kombine kemoterapinin ise
yenidoganda pansitopeni yapabilme riski mevcuttur.’
Annesi gebelikte kemoterapi almis 84 cocugun ortalama
18.7 yil takibi sonucu, uzun dénemde fiziksel, nérolojik
ve psikolojik bir anormallikle karsilasiimamistir.®

Aksini disiinen yazarlar olsa da genel olarak akut
[6semilerin  gebeligin seyrine negatif bir etkileri



olmadigi yéninde fikir birligi mevcuttur>® Ancak,
AMLnin bir alt tipi olan akut promyelositik l6semi
(APML), annede dissemine intravaskiler koagtlopati
gorilme sikligini arttirarak hayati tehdit eden bir
klinik tablo olusturabilir.”> Tedavide kullanilan all-trans
retinoik asit (ATRA) ilk trimesterde kardiyak ve nérolojik
malformasyonlara yol acarken ikinci trimesterde
kardiyak aritmi disinda major anomali olusturmaz.'®

Gebeligin ilerleyen dénemlerinde artan plazma hacmi,
glomertler filtrasyon hizi ve Ucilinct bosluga kacgan
sivi sebebiyle kemoterapétik ajanlarin etkinligi normal
gebelere gére daha diisiik olabilir. ilaclarin dozlar
buna goére ayarlanmalidir 3. Notropenik sepsis icin
penisilin, sefalosporin, metronidazol, aminoglikozidler
ve amfoterisin B destekleyici tedavi olarak gebelikte
guvenle kullaniimaktadir.™

Her ne kadar gebelikte trombosit sayisinda dramatik
olmayan bir azalma olsa da trombosit sayisinin
50.000/mm3’un altina diismesine, gebelerin %0,1’inde
rastlanir.'” Gebelikte trombositopenili hastalara dikkatli
bir sekilde yaklasiimalidir.

Akut |6semiler her ne kadar az oranda goériilse de
trombositopeni varliginda mutlaka akla getirilmelidir.
Tani konulduktan sonra ailenin de katihmiyla karar
verilerek gerekirse full dozda hemen tedaviye
baslanmaldir.
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