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OZET

Amag: Akut immun trombositopenik purpura (ITP)
nedeni ile basvuran olgularin retrospektif olarak
incelenmesi, demografik ¢zelliklerinin belirlenmesi,
tedavide uygulanan yiiksek doz metil prednizolon
(YDMP) ile intravendz immunglobulin (IVIG) tedavi
sonuglarinin karsilastirilmasi.

Gereg¢ ve Yontem: Ocak 1998 ile Subat 2003
arasinda akut ITP tanisi alan yaglarr 1-14 yil
arasinda degigen 23’ erkek, 27’si kiz 50 vakanin
dosyalari incelendi. 24’tine i.v YDMP, 15’ine IVIG
ve 11’ine de trombosit sayisinin yeterince
ylikselmemesi nedeni ile ardigik tedavi uygulanan
vakalar degerlendirildi. Tedavinin 48. ve 72.
saatinde trombosit sayilarina bakildi.
Bulgular: Tedavi bagladiktan 48 saat sonra ortalama
trombosit sayisi YDMP alanlarda 44.000/mm?, IVIG
alanlarda 55.000/mms3, ardisik tedavi alanlarda
17.000/mm?3, 72 saat sonra ortalama trombosit sayisi
YDMP alanlarda 83.000/mms3, IVIG alanlarda
110.000/mm?, ardisik tedavi alanlarda 21.000/mm3
saptandi. Trombosit sayisinin >50.000/mm3 olmasi
i¢in gereken siire YDMP alanlarda 3.6+1.5 giin,
IVIG alanlarda 2.5+0.8 giin, ardigik tedavi alanlarda
10.8+4.6 giin olarak saptandi. Tedaviden sonra
YDMP alanlarda %8, IVIG alanlarda %13, ardisik
tedavi alanlarda %54 oraninda kronik ITP gelistigi
saptandi.

Sonug: Akut ITP ile gelen olgularin tedavisinde
IVIG ile YDMP’nin etkinliginin degerlendirilmesinde
belirgin fark olmadig1 gozlendi. Ayrica tedavinin
baslangicinda trombosit sayisinda yeterli
ytikselmenin olmamasi nedeniyle ardigik tedavi
uygulanmasi gerektiren vakalarda kronik ITP
gelisme riskinin daha yiiksek oldugu saptandi.

Anahtar kelimeler: Immun trombositopenik
purpura, intravenéz immunglobulin, yiiksek doz
metil prednizolon

SUMMARY

The evaluation of different treatment protocols
For acute immune thrombocytopenic purpura
in Childhood

Objective: The aims of this retrospective study were
to compare the results of therapeutic efficacy of
intravenous high dose methylprednisolone (HDMP)
and intravenous immunoglobulin (IVIG) for the
treatment and to determine of demographic
characteristics of cases.

Methods: Data were collected from hospital medical
records between January 1998 and February 2003.
We evaluated 50 cases (23 male, 27 female), aged
between 1-14 years, diagnosed as acute immune
idiopathic thrombocytopenic purpura. 24 cases were
treated with HDMP, 15 cases with IVIG,11 cases
whom the consecutive therapy was started because
of inadequate elevation in platelet counts therapies.
At the end of 48 hours and 72 hours of therapy,
platelet counts were determined.

Results: After 48 hours of treatment, mean platelet
counts were determined as 44 x 10(9)/L in the group
who received HDMP, 55 x 10(9)/L in the group given
IVIG and 17 x 10(9)/L in the group given consequtive
tretment. After 72 hours of treatment, mean platelet
counts were determined as 83 x 10(9)/L in the group
who received HDME 110 x 10(9)/L in the group given
IVIG and 21 x 10(9)/L group given consequtive
tretment. The time required to platelet counts increased
at a level of > 50 x 10(9)/L was 3.6%1.5 days in the
group who received HDMP, 2.5+0.8 in the group who
received IVIG, 10.8%+4.6 days in the group who
received consequtive treatment . Chronic immune
thrombocytopenic purpura (ITP) developed in 8% of
children who received HDMP, 13% of children who
received IVIG, 54% of children who received
consequtive treatment.

Conclusion: When assessing the effectivity of IVIG
and HDMP therapy in the treatment of acute ITP we
found no difference between these two modalities. In
patients by whom the consecutive therapy was started
because of inadequate elevation in platelet counts,
the risk of developing chronic ITP was increased.

Keywords: Inmune thrombocytopenic purpura,
intravenous immunoglobulin, intravenous high dose
methylprednisolone
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GIRIS

Immun trombositopenik purpura (ITP),
cocukluk gaginda trombositopeninin en sik
nedenidir. Toplam insidans1 yaklagik olarak
yilda 3-8/100.000’dir (1). Plazmada
antitrombosit antikorlara bagli artmais
trombosit yikimi ile karakterize otoimmun
bir patogenezi vardir (2). Petesi, purpura,
ekimoz ve burun kanamasi sik goriilen klinik
belirtilerdendir (3). Tani; trombositopeni,
purpurik deri dokiintiileri, periferik yayma
ve kemik iliginin degerlendirilmesi disinda
trombositopeniye neden olabilecek baska
hastaliklara ait bulgunun olmamasi ile konur
(1,4). Vakalarin gogu akut seyirli olup bunlarin
g¢ogunlugu tedavi edilmese de alt1 ay iginde
duzelir. Yaklasik % 10-30’u alt1 aydan uzun
sturer ve kroniklesir (5). Trombosit sayis1
20.000/mm3 ve altinda ise; uzun siiren
epistaksis, menoraji, hematiiri, gastrointestinal
kanamalar ve santral sinir sistemi kanamasi
olasilig1 yiiksek vakalarda tedaviye hemen
baslanmasi gerektigi ileri siiriillmektedir (3,6).

Bu galismada ITP tanis1 almis gocuklarin

demografik 6zelliklerini ve uygulanan
tedavileri retrospektif olarak inceledik.

GEREC VE YONTEM

Ocak 1998-Subat 2003 tarihleri arasinda
Zeynep Kamil Hastanesi Cocuk Saglig: ve
Hastaliklar1 Klinigi biiyiik cocuk servisine akut
ITP tanisi ile yatirillan 50 hastada retrospektif
bir aragstirma yapilda.

Olgularm; tamisinda trombositopeni olmasi,
lenfadenopati ve hepatosplenomegali olmamast,
kemik iliginde artmis veya normal sayida
megakaryosit disinda patolojik bulgunun
olmamasi, trombositopeni olusturacak ilag veya
diger hastaliklarin bulunmamasi kriter olarak
alindi.(7).

Her bir hasta igin su bilgiler not edildi:
Yas, cinsiyet, teshis tarihi, aile oykiisii, tan1
oncesi hastalik ya da immunizasyon oykisii,
hastanin bagvuru semptomu, ilk bagvuru ile
48. ve 72. saatteki trombosit sayilari, aldiklar:
tedavi, komplikasyon gelisip gelismedigi ve
kronik seyir izleyip izlemedigi.Trombosit
sayis1 20.000/mm? ve alt1 olan ve aktif
kanamasi olan (burun kanamasi, dis eti
kanamasi, hematuri, melana, hematemez,
subkonjunktival kanama) tiim hastalar tedavi
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edildi. 24 hastaya intravenoz YDMP (yiiksek
doz metil prednizolon) (3 giin 30 mg/kg/giin),
15 hastaya IVIG (intraven6z immunglobulin)
(2 giin 1 gr/kg/giin veya 5 giin 400 mg/kg/giin),
11 hastaya ise trombosit sayisindaki yeterli
ylikselmeme nedeni ile ardisik tedavi (7 vaka
YDMP sonrasi IVIG, 3 vaka YDMP sonrasi
klasik doz steroid, 1 vaka YDMP sonras: IVIG
ve Anti D) uyguland.

Sonuglar istatiksel olarak SPSS (Paket
11.5) programindaki ki-kare testi ile degerlen-
dirildi.

BULGULAR

Calismaya alinan 50 hastanin yas
ortalamasi 5.5 * 3.4 yil olup, 27 kiz (%54)
hastadaki ortalama 5.9+3.3 yil, 23 erkek (%046)

hastadaki ortalama ise 5.1=3.6 yil olarak

bulundu. Olgularm hig birinde son iki haftada
heparin, kinidin, sulfonamid, aspirin gibi ilag
alma oykiist ile ailelerinde trombositopeni,
kanama bozuklugu yoktu. Olgularin %38’ kis,
%2411 ilkbahar, %20’si yaz ve %18’i sonbahar
ayinda bagvurmustu. 37 olguda (%74) son 2
hafta iginde gegirilmis enfeksiyon ve agilama
oykiisti mevcuttu. Bunlarin 22 tanesi (%44)
iist solunum yolu enfeksiyonu idi. Asilama
yapilan 2 hastaya (%4) DBT(Difteri, Bogmaca,
Tetanoz) + Polio ile KKK(Kizamik, Kizamikcik,
Kabakulak) uygulanmisti. Hastalar klinige
basvurduklarinda 47’sinde (%94) petesi,
purpura veya ekimoz, 4'iinde (%8) agiz
mukozasinda petesi, 11’inde (%22) burun
kanamasi, 5’inde (%10) dis eti kanamasi,
3’tinde (%6) hematiiri, 2’sinde (%4) hematemez
veya melena, 1’inde (%2) subkonjunktival
kanama saptandi. Higbir hastada intrakranial
kanama saptanmada.

Tan1 sirasinda saptanan ortalama
trombosit sayis1 11.900/mm3 olarak belirlendi.
Aktif kanama ( burun kanamasi, dig eti
kanamasi, hematiiri, melana, hematemez,
subkonjunktival kanama ) ile gelen 18 (%36)
hastanin 15’inde (%84) trombosit sayisi
20.000/mm3 ve alti olarak saptandi.

Tedavinin 48. saatinde ve 72. saatinde
ortalama trombosit sayis1 Tablo 1’ de
gosterilmistir. Tedavi sonuglarina gore 48. ve
72. saatlerde YDMP ile IVIG alan grupta
trombosit sayis1 bakimindan istatistiksel bir
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fark bulunmad: (p=0.26). Trombosit say1sinin
50.000/mms3 {izerine ¢ikma zamani da tablo
1’de gosterilmistir, YDMP alan grup ile IVIG
alan grup arasinda istatistiksel olarak fark
gozlenmedi (p=0.07). Tedavi sonuglari
agisindan ardisik tedavi alan grup, tedavi
segeneklerinin farkliligl nedeniyle, istatiksel
olarak degerlendirilmedi. Tedavi sonrasi
takiplerde %80 hasta akut, %20 hasta kronik
olarak degerlendirildi. Akut ve kronik
vakalarin 6zellikleri Tablo 2’de verildi.
Kroniklesme orani IVIG alan grupta %13,
YDMP alan grupta %8, ardigik tedavi alan
grupta ise %54 olarak belirlendi. Bu oranlar
istatiksel olarak anlamli olarak saptandi
(p=0.005).

Tablo 1. Tedavi sonrasi sonuglar

YOMP VIG Ard 1gik tedavi
Toplam
Olgu sayisi 24 15
1 50
Cinsiyet E/K 1113 /6
38 23127
Ort. gelis trombosit say 181 fmm 1 13.80 0 13.800
5.700 11.900
Ort. 48. saat trombosit say 151 /mm® 44.000 55.000
17.000 38.600
Ort. 72, saat trombosit say 151 83.000 110.000
17.000 70.000

>50.000/mm® trombosit say 151 oldugu giin ort. 2508 36415

10.6+4.6 4.924.0
Kroniklegen olgu s ayisi 2 2

6 10

Tablo 2. Akut ve Kronik olgularin kargilastirmasi

Akut ITP Kronik ITP Toplam
OLgu sayisi 40 10 50
Cinsivet EK 2070
Yig ort. 5334 bb =36 35434
Ort. gelig rombsit sayist fmm 13,000 4,200 11,900

=50.000mm ' trombaosit sayis oldugu gin ort. 4234 7649 49240

TARTISMA

Akut ITPnin gocukluk caginda goraldagi
en sik yag grubu 2-10 yil olup, zirve yaptigl
yas 4-8’dir ve genellikle her iki cinste egit
gorilir (3,8). Bizim galismamizda olgularin
yas ortalamasi 5.5+3.4 yas, cinsiyetlerine
bakildiginda %541 kiz, %46’s1 erkek olarak
saptandi. Genellikle hastaligin baglangicindan
1-3 hafta 6nce gecirilmis viral enfeksiyon
veya immunizasyon Oykiisit bulunur(3,9).
Mussalem ve ark.’larinin yaptigi bir calismada
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%52 oraninda gecirilmis enfeksiyon, %32.5
oraninda immunizasyon saptanmigtir(10).
Bizim yaptigimiz calismada % 70 oraninda
gecirilmis enfeksiyon, %4 oraninda asilama
saptanmaistir.

Hastaligin mevsimsel 6zelligi tanimlanmig
ve geg ki ile ilkbaharda sik gozlendigi gosteril-
migtir (1,11). Enfeksiyon ya da gevresel ajan-
larin immun cevab tetikledigi belirtilmistir.
Bizim galismamizda %62 oraninda kis ve ilkba-
harda gortldigi saptanmistir.

Akut ITP’li olgularin tamaminin petesi,
ekimoz veya purpura ile basladigi, % 20 vakada
aktif kanama goriildtigii bilinmektedir(9). Bizim
calismamizda olgularin %94’iinde petesi,
ekimoz veya purpura, %36 oraninda aktif
kanama saptanmigtir. En ciddi komplikasyon
olan intrakranial kanama insidansi Iyori ve
arkadaglarinin yaptigi bir genis seri bir
calismada %0.2-1 olarak bulunmustur (12).

Olgularimizin hig¢ birinde intrakranial
kanama gozlenmemistir. Cocukluk cagindaki
akut ITP’li olgularin % 80-90’1 tedavi edilse
de edilmese de ilk alt1 ay icinde iyilesir (1).
Bu nedenle akut ITP’de tedavi uygulanip
uygulanmamasi konusunda goriig ayriliklar
vardir. Uzun stiren aktif kanamalarda kan
kaybi riskini azaltmak amaciyla, nadir de olsa
intrakranial kanama riski nedeni ile trombosit
sayis1 <20.000/mm?3olanlarda yakinmalarin
derecesi ne olursa olsun tedavinin baglamasi
gerektigi konusunda goriis birligi vardir
(3,6,13,14).

ITP tedavisinde kullanilan steroid ve IVIGin
birbirlerine olan ustiinltigii gosterilmemistir
(6,15). Rosthoj ve ark.’lar1 IVIG ( 2 giin 1
gr/kg/giin) ve i.v YDMP (3 giin 30mg/kg)
verdikleri 2 ITP’li hasta grubunda ilk 72 saatte
ortalama trombosit sayis1 IVIG alan grupta
188.000/mms3, YDMP alan grupta 77.000/mm3
bulmuslardir. Relaps oran1 IVIG alan grupta
%26 iken, YDMP alan grupta %40 olarak
saptamiglardir. Istatiksel calismada erken
donemde trombosit sayisini arttirmasi
bakimindan IVIG daha tistiin gortilmiis, relaps
acisindan fark goriilmedigi belirtilmistir(16).

Erduran ve ark.’larinin oral mega doz
metilprednizolon (OMDMP) (3 gin 30
mg/kg/giin ve 4 giin 20mg/kg/gtin) ile IVIG
verdikleri iki grupta trombosit sayisinin
>50.000/mm3 gikma zamani karsilagtir-
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diklarinda IVIG alan grupta 5.2 giin, MDMP
alan grupta 5 giin saptanmigtir. IVIG ile
OMDMP’'nun akut tedavide esit etkilere sahip
oldugu saptanmistir(17).

Albayrak ve arkadaslarinin yaptig1 57
vakalik 3 hasta grubunda IVIG ( 4 giin 0.5
gr/kg/giin) ve oral YDMP(7 giin 30 mg/kg/giin
ve 7 giin 50 mg/kg/giin ) kargilagtirildiginda
trombosit sayisini yiikseltmesi agisindan fark
gbzlenmemigtir(18). Ancona ve ark.’larinin
yaptig1 bir galismada hastalarin bir grubuna
IVIG (2 glin 1gr/kg/giin), diger grubuna ise i.v
YDMP (3 giin 30mg/kg/giin) verilmis. Bu
calismada IVIG'in 24., 48. ve 72. saatlerde
trombosit sayisini arttirma oraninin
daha fazla oldugu tespit edilmistir(19).

Bizim galismamizda 24. ve 48. saatlerde
trombosit sayisini arttirmasi bakimindan ve
remisyon agisindan bakildiginda YDMP ile IVIG
tedavi gruplar1 arasinda istatistiksel fark
bulunamamigtir. YDMP alanlarda %92
oraninda, IVIG alanlarda % 87 oraninda tam
iyilesme gozlenmis ve olgular akut ITP olarak
degerlendirilmistir.

Trombosit sayisinda yeterli artig goril-
memesi nedeni ile ardigik tedavi uygulanan
olgularda, tam iyilesme orani sadece %54 olarak
saptanmugtir. Olgularin seyri ile ardisik tedavi
uygulanma zorunlulugu arasinda istatiksel fark
bulunmustur. Trombosit sayisinin >50.000/mm3
olmasi igin gereken siire IVIG (2.5%+0.8 giin) ve
YDMP (3.6+1.5 giin) alan gruplarda benzerken,
ardisik tedavi alanlarda (10.8+4.6 giin) daha
fazladir. Kroniklesme orani cegitli galigmalarda
%11-34 oraninda bildirilmigtir(20). Bizim
calismamizdaki kroniklesme orani ise % 10 idi.

Sonug olarak literatiir bilgileri 1s181nda
calismamiz1 degerlendirdigimizde IVIG ile
YDMP kullaniminin akut ITP tedavisinde
belirgin farkin olmadig: gozlenmistir. Bu
ylizden tedavi giderleri dikkate alindiginda
YDMP ile tedavi,daha uygun maliyet
nedeniyle tercih sebebi olabilir. Tedavinin
baglangicinda trombosit sayisinda yeterince
yiikselme olmamasi nedeniyle gesitli
tedavilerin ardisik olarak uygulanmak
zorunda kalinmasi ile boyle olgularda ileride
kronik ITP'nin ytiksek oranda gelisebilecegini
soyleyebiliriz. Fakat daha kapsamli bilgilere
ulasabilmek igin olgu sayilarim arttiran yeni
caligmalarin yapilmasi1 gerekmektedir.
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