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OLGU SUNUMU
Gebelik ve Immun Trombositopenik
Purpura

Murat API, izzet YUCESOY
Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastahklart Hastanesi Uskiidar/Istanbul

OZET

GEBELIK VE IMMUN TROMBOSITOPENIK PURPURA (OLGU SUNUMU)

immun trombositopenik purpura trombositlerin destriktif bir hastaligi olup bu yikimin mekanizmasi immun olarak agklan—
digindan artik idiopatik yerine immun terimi kullaniimaktadir. Hastalik azalmis trombosit sayisi, trombosit dmrinun kisal-
masl, normal veya artmis megakaryosit sayisi olan normal kemik iligi bulgulari ve trombositlere karsi olusan antikorlarla
karakterize bir sendrom olarak tanimlanmaktadir. Bu hastalik kadinlarda erkeklerden Ug¢ kez daha sik gérilir. Geng kadin-
lari sik etkilediginden, hastaligin gebelikte gortilmesi nadir degildir. Bu galismada 28 yasinda bir immun trombositopenik
purpura olgusunun gebelikte takip ve tedavisi takdim edilerek konu ile ilgili literattir gézden gegirildi.

Anahtar Kelimeler: immun trombositopenik purpura, gebelik.

SUMMARY

IMMUNE THROMBOCYTOPENIC PURPURA IN PREGNANCY; A CASE REPORT

Immuno thrombocytopenic purpura is a disorder in which platelet destruction occurs because of an immune mechanism
and this is no longer called idiopathic thrombocytopenic purpura, but rather immune thrombocytopenic purpura. This is a
syndrome characterized by decreased number of platelets, shortened platelet survival, normal bone marrow with normal
or increased number of megakaryocytes, and the presence of antiplatelet immunglobulins. This disease affects females
three times as often as males. Because young adult women are most often at risk, it is not uncommon for this disease to
complicate pregnancy. In this article, we presented the follow up and management of a "pregnancy complicated with im-
mune thrombocytopeni cpurpura case at the age of 28 years" and reviewed the literature related to the subject.

Key Words: Immune thrombocytopenic purpura, pregnancy.

rombositopeni, trombosit sayisinin normalin al-
Ttma diismesi olarak tanlmlanlr Fakat trombosit

sayist  50.000-75.000/mm’  degerlerinin  altina
diismedikce kanama ¢ok nadir goriiliir. Periferik kan-
da trombosit sayisinin diigmesine yol acan nedenler
sOyle siralanir; trombosit yapiminin azalmasi, anormal
dagilim, trombosit kayb1 ve artmis trombosit yikimu.
Trombositopeni ile gelen hastalarda bu etyolojilerin
her biri tek tek goz oniinde bulundurulmalidir.

Immun trombositopenik purpura (ITP)'da mater-
nal immunglobulinler trombosit yiizeyindeki antijen-
lere baglanarak retikiiloendotelial sistemde ¢abuk yi-
kilmalarma yola ¢arlar (1-4). Hastaligm insidans1 1000
dogumda yaklagik 1-2'dir (3).

OLGU

28 yasinda, 8 yillik evli, ev hanimi, Sinop dogum-
lu, gravida: 1, para: 0. hasta bel ve kasik agris1 ve su-
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larinin gelmesi nedeniyle 34. gebelik haftasinda ITP,
erken sular1 gelen gebe ve erken dogum tehdidi 6n
tanilartyla Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklar
Hastanesi riskli gebelik servisine yatirildi. Hastanin
Oykiisiinden, 1975 yilinda 9 yasindayken agacgtan
diismeye bagli epistaksisin durmamasi nedeniyle go-
turtildiigii tip fakiiltesi hastanesinde yapilan tetkikle-
rinde ITP tanis1 konuldugu 6grenildi. Bu taniyla pred-
nisolon ve endoksan tedavisi baslanan hastaya teda-
viye yanit vermemesi nedeniyle splenektomi uygu-
landig1 anlaslldl Operasyon Oncesi trombosit sayist
13000/mm’ olan hastanin _splenektomiden sonra
trombosit sayst 578.000/mm’'e yukselmls ve bir siire
daha takip edilerek 305.000/mm’ trombosit sayist ile
taburcu edilmis, bu tarihten itibaren 28 yasinda, gebe-
liginin 3. ayma kadar hic¢bir yakinmasi olmayan hasta,
gebelik kontrolii i¢in bir doktora bagvurmus. Trom-
bosit sayismin ¢ok diisiik oldugu tespit edilmesi iize-
rine bir devlet hastanesinde gonderilen ve hospitalize
edilen hastanin batindaki gobek tistii median eski in-
sizyon skar1 varligindan dolay1 hastaya uygulanan ba-
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tin ultrasonografisinde normal veya ektopik lokalizas-
yonda dalak dokusuna rastlanmamus. Yapilan hema-
tolo_iik tetkiklerinde trombosit sayisi 5.000-50.000/
mm° arasinda seyretmis. Hastaya 60 mg/giin predni-
solon tedavisi uygulanmis. Obstetrik ultrasonografi-
sinde tek canli 16 haftalik gebelik tespit edilmis. Kor-
tikosteroid tedavisine ragmen trombosit sayisi isteni-
len diizeye getirilememesi nedeniyle sternumdan ke-
mik iligi biopsisi alinmig. Biopsi materyalinin histopa-
tolojik incelemesinde normal yap1 ve sayida megakar-
yositler goriilmiis. Bu sirada bir kez antitrombosit an-
tikoru bakilan hastada antikor bulunamamis. Bu bul-
gularda 2.5 hafta hastanede takip edilen hasta
trombosit sayist 90.000/mm’ olarak evde ilaclarim
kullanmak ve kontrole gelmek tizere taburcu edilmis.

Ozgecmisinde 1975 yilinda gegirdigi splenektomi
disinda bir 6zellik yoktu. Ailevi kanama diatezi tarif
etmiyordu. Sigara ve alkol alisgkanlig1 olmayan hasta
16. gebelik haftasindan itibaren prednisolon kullan-
maktaydi. Yapilan fizik muayenesinde gobek iistii
median insizyon nedbesi, kortikosteroid kullanimina
bagh yaglanmada artis ve killanmada artma dikkati
¢ekmekteydi.

34. gebelik haftasinda sularinin gelmesi, bel ve
kasik agrilarinin olmasi nedeniyle hastanemize bagvu
ran hastanin yapilan giris muayenesinde: servikal
aciklik 1-2 cm, berrak amnion mayinin geldigi, fetal
kalp sesleri posz ve Leopold manevrasiyla 35 hafta
lik gebelige uyan fundal yiikseklik saptandi.

Kan grubu A Rh (+), Hb 12.5 g/dl, 16kosit 14.000/
mm?3, trombosit sayist 35.000/mm3, kanama zamani,
pihtilasma zamani, parsiyel tromboplastin zamani,
protrombin zamani normal sinirlar igerisinde bulundu.

Hastadan servikal kiiltiir alindi. Haftada iki kez 16-
kosit, trombosit sayimi, kanama zamani (KZ), pihtilas-
ma zamani (PZ), aktive parsiyel tromboplastin zamani
(APTT), protrombin zanani (PT), eritrosit sedimantas-
yon hizi ve C reaktif protein (CRP) ile takibe alindi.
Tam idrar tetkiki normal bulundu. Prednisolon dozu
giinliik tekrar 60 mg'a ¢ikarildi. Erken membran riiptii-
ri nedeniyle 4x1 gr/glin ampisilin tedavisi baslandi.
Kardiyotokografik izlemde uterin kontraksiyon tespit
edilmedi ve non stress test (NST) reaktif olarak deger-
lendirildi. Viicut 1sis1 36. 5°C civarinda ve trombosit sa-
yist; 19.000-48.000/mm’ degerlerl arasinda seyretti.
Lokosit sayist 34.000/mm™e kadar yiikselirken, CRP
pozitif bulundu. Eritrosit sedimantasyon hiz1 1. saatte
ve 2. saatte sirasiyla 44/60-27/60 degerleri arasindaydi.

35. haftada uterus kasilmalarmin baglamasi nede
niyle uygun dozda parenteral tokoliz uygulanmaya
baslandi. Ancak 24 saat sonra kontraksiyonlarinin
durdurulamamasi nedeniyle yapilan pelvik muayene
de servikal efasman % 75 ve dilatasyon 4 cm bulun
du. Eksternal servikal ostiumdan kanla karisik amnios
stvisi gelmekteydi. Bu bulularla tokolize son verildi.
Hastada mevcut ITP nedeniyle gebeligin abdominal
yoldan sonlandirilmasi uygun goriilerek hasta sezar-

yen operasyonuna alindi. Operas syona almmadan 6n-
ceki trombosit sayist 60.000/mm” idi. Bas prezantas-
yonunda, 2200 gr agirliginda, 1. dakika 7, 5. dakika
10 Apgar skoru ile bir erkek bebek dogurtuldu. Pero-
peratuvar 1 iinite ve postoperatuvar 1 iinite olmak
tizere toplam 2 {inite kan transfliizyonu yapildi. Posto-
peratif 3. giin kortikoterapiye baglh cilt dokiintiileri
ve 5. giin 38.5°C civarinda febril morbidite disinda
postoperatif komplikasyon olmadi. Operasyondan
sonra 1 grx4/giin ampisilin tedavisi devam etti. Viicut
1s1s1 normale dondii. Trombosit sayismnin 118.000-
139000/mm3 civarinda seyretmesi nedeniyle korti-
kosteroid dozu 30 mg/giin'e indirilerek devam edildi.
Lohusa postoperatif 6. giinlinde taburcu edildi.
Hastanemiz neonatoloji boliimiinde takibe alinan
bebege ilk 5 giin 0.5 mg/kg/giin dozunda gamaglo-
bulin uygulandi. Sepsis proflaksisi i¢in sefotaksim,
ampisilin ve amikasin ii¢li antibioterapisi uygun po-
zolojide verildi. Dogdugunda trombosit sayist 19.000/
mm3, hemoglobin 17.5 gr/dl, kan grubu A Rh (-) olan
bebegm trombosit say1st gamaglobulin tedavisinden
sonra 150.000/mm’e yukseldl 17. giin tekrar trombosit
sayist diigen (20.000/mm’) bebege 1 kiir daha ga-
maglobulin uygulandl Daha sonra yapilan kontroller-
de 50.000-60.000/mm’ seyreden trombosit sayist (kli-
nik bulgulart yoktu) ile ve 30 giinliik hospitalizasyon-
dan sonra kontrole gelmek iizere sifa ile taburcu edil-
di. Anne ve bebegin dokuz aylik kontrollerinde (ilk
ii¢c ay ayda bir ve takip eden alt1 ay ii¢ ayda bir) kli-
nik ve laboratuvar diizelme goriildii, annenin steroid
tedavisi ilk kontrolde remisyona girdiginden kesildi.

TARTISMA

Bircok ITP olgusu minimal travmalar ile olusan
petesi, ekimoz ve morluk gibi cilt kanamalariyla kar-
stmiza ¢ikar (1,3). Miik6z membranlarda da kanama-
lar olusabilir. Burun kanamasi, gastrointestinal traktiis
kanamasi, triner traktus kanamasi ve uterin kanama
ornek olarak verilebilir. Agir olgularda konjunktival
ve retinal hemorajiler de rastlanir. Merkezi sinir siste-
mi kanamalari ise katastrofik sonlanabilir.

Anemi eslik eden bulgu ise genellikle kan kaybi-
na baglidir. Nadiren de Coomb's pozitif hemolitik
anemi, altta yatan lenfoproliferatif hastalik veya siste-
mik lupus eritematozus'a baglhidir. Hastalarda l6kosit
sayist genellikle normaldir. Ayrica trombositten ba-
gimsiz koagiilasyon testleri de normaldir. Kan yayma-
sinda eritrositler ve lokositler normal morfolojide
olup periferde megakaryositler goriilebilir. Kemik ili-
&i ya da tamamen normaldir ya da artmis megakaryo-
sitler goriiliir (3).

Hastalikta rol oynayan IgG yapisindaki antikorlar
trombosit yiizeyinde antijenlere (glikoprotein Ib, Ilb,
illa) baglanarak trombosit hasarina neden olurlar. Bu
trombositler de retikiiloendotelial sistemde sekestre
olur ve destriiksiyona ugrarlar. Bu antikorlar gebelikte
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daha da 6nem tasir, ¢linkii plasentada IgG molekiilii-
niin Fc pargasina karsi reseptor vardir ve IgG aktif
transport ile maternal sirkiilasyondan fetal sirkiilasyo-
na geger. Bu da fetal trombositopeniye neden olur.
Bebegin morbidite ve mortalitesini yiikseltir. ITP'li ge-
be remisyonda bile olsa bu gebeden dogan bebek ¢ok
ciddi olarak trombositopenik olabilir. Aktif ITP'li olan
veya ITP hikayesi olan gebelerin kanlarinda dolasan
antitrombosit antikorlar gebeligin izlem ve sonlandiril-
masinda problem olmaya devam etmektedir (6).

TEDAVi

ITP'nin tedavisinde kullanilan ana ilag kortlkoste-
roidlerdir. Trombosit sayismm 75.000/mm™iin altma
diistiigli durumlarda steroid tedavisi gebelikte ve do-
gum esnasinda kanama komplikasyonunu azaltir.
Kortikosteroidler bir¢ok yoldan etki ederler. Baslan-
gigta trombosit yiizeyindeki antikoru fikse ederler,
boylece retikiiloendotelial sistemde antikor ile kap-
lanmig trombositlerin sekestrasyonunu ve destriiksi-
yonunu Onlemis olurlar. Ayrica kortikosteroidler ka-
piller frajiliteyi azaltir ve antikor yapimin diisiiriirler.

Prednison genellikle 1-2 mg/kg/giin dozunda ve
boliinmils dozlar halinde kullanilir. Klinik cevap ve
kanamanin kontrol altina alinmasi, birka¢ giindes ag-
lanir, ancak trombosit sayismin yiikselmesi haftalar
alabilir. Eger siirekli tedavi isteniyorsa gebelikte en
diisik doz uygulanmali ve kanamalar kontrol altina
alinarak trombosit sayist 50.000/mm™iin iizerinde tu-
tulmaya galisilmalidir (4). Bu amagla kanama zamani
monitorizasyonda kullanilabilir.

Gebelikte steroid kullanilmasinin riskleri, maternal
kanamanin getirecegi risklerle karsilagtirildiginda ih-
mal edilebilir. Gebelikte steroid kullanimi maternal
glukoz intoleransina, hipertansiyona, adrenal yetmez-
lige ve psikoza neden olurken, fetusta intrauterin ge-
lisme geriligi ve hayvan deneylerinde yarik dudak-
damak anomalileri gibi malformasyonlara yola ¢tigi
bildirilmistir.

IMMUNGLOBULIN TEDAVISI

Ciddi kanamalarin veya submukozal hematomla-
rin olustugu durumlarda intravendz immunglobulin
tedavisi segilecek yontemdir. Immunglobulin tedavisi
retikiiloendotelial sistem blokajina yol agarak trombo-
sitlerin bu yolla yikimin1 énlemis olur. Trombosit se-
viyesi birkag giin i¢inde yiikselir. Bu tedavi genellikle
5 gilin uygulanir (5). Bu arada steroidlerin etkinligi
iginde zaman kazanilmis olur. Bu tedavi seklinin an-
ne icin getirdigi yarar tartismasiz kabul edilse de fe-
tus i¢in halen etkinligi tartismalidir.

Gebelikte immunglobulin tedavisinin riski yoktur
(3). Allerjik reaksiyona yol a(;abllecgl g0z oniinde bu-
lundurularak tedavi baslamadan once bir test dozu
verilebilir. Tiim bunlara ragmen gebelikte immunglo-

bulin tedavisi oldukg¢a giivenilir ve iyi tolere edilen
bir tedavi seklidir.

SPLENEKTOMI

ITP'da steroid ve/veya immunglobulin tedavileri
basarisiz olursa veya relaps olusursa ve trombosit sa-
yis1 bu tedaviler ile 50.000/mm™iin iizerine ¢ikarila-
mazsa splenektomi onerilmektedir (6,7). Dalagm ¢i1-
karilmasi trombositlerin yikimalanini ortadan kaldir-
mak anlamina gelmektedir. Bununla birlikte trombo-
sitopeni ve getirdigi komplikasyonlar agisindan fetus
hala risk altindadir. Eger splenektomi gebelikten 6n-
ce yapilirsa gebelikte steroid tedavisine ihtiya¢ ya hig
kalmaz ya da diisiik doz yeterli olur. Splenektomiden
sonra cevap ya hemen veya birkag¢ hafta icinde olu-
sur (8). Splenektomiden sonra komplet remisyon ora-
n1 % 50-80 olarak bildirilmistir (3). Hastalarin % 5'in-
de ise hi¢ yanit alinamamustir.

Ancak bizim olgumuzda oldugu gibi ¢ocukluk ca-
ginda splencktomi gegirilmesine ragmen gebelikte
siddetli trombositopeni gelismesi ve kortikoterapiye
ragmen persiste etmesi, bu konudaki bilgilerimizi ge-
nigletme ihtiyacin1 dogurmaktadir. Belki de gebeligin
bilinmeyen bir mekanizma ile sessiz ITP'y1 alevlendir-
digi diisiiniilebilir. Bu da plasentanin bir retikiiloen-
dotelial sistem organi rolii oynayip-oynamadigi soru-
sunu akla getirmektedir.

Gebelikte splenektomiden miimkiinse kagmmak
gerekir. Ciinkii maternal ve fetal mortalite riski vardir.
Ancak steroid ve/veya immunglobulin tedavilerine
ragmen kontrol altina alinamayan kanamalarda gebe-
likte splenektomi yapilabilir. Eger miimkiinse operas-
yon fetus viabl olduktan sonra ve gerekirse sezaryen
yapilabilecek konumdayken yapilmalidir.
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