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Yenidoganda Erken ve Ge¢ Trombositopeni

Nedenlerinin Degerlendirilmesi

Evaluation of the Causes of Early and
Late Thrombocytopenia in the Newborn

OZET Amag: Trombositopeni, yenidogan yogun bakim iinitelerinde goriilen en yaygin hematolo-
jik anormalliklerden biridir. Yenidoganlarda trombositopeni sikligs, iinitelerin yatirdig: hasta po-
pulasyonuna gére biiyiik farklilik gosterebilmektedir. Bu galismada Yiiziincii Y1l Universitesi
Dursun Odabas1 Tip Merkezi Yenidogan Yogun Bakim Unitesine yatirilan hastalarda erken ve geg
trombositopeni nedenlerinin degerlendirilmesi amag¢lanmigtir. Gereg ve Yontemler: Calismaya, ye-
nidogan yogun bakim tinitemizde Mayis 2012-Mart 2015 tarihleri arasinda yatirilarak tedavi edi-
len ve trombositopeni gelistiren yenidoganlarin alinmas: planlandi. Bu yenidoganlarin laboratuvar
sonuglari retrospektif olarak bilgisayar programindan ve dosyalarindan tarands, trombositopeni de-
geri 150.000/puL altinda saptananlar ¢alismaya dahil edildi. Bulgular: Calisma siiresince yenidogan
yogun bakim tinitemize 2.780 yenidogan yatirilmistir. Bu hastalarin 117 (%4,2)’sinde trombosito-
peni saptandi (%60,7’si erken baslangich ve %39,3’ii ge¢ baslangicli). Bunlarin 72 (%61,5)'si pre-
matiire idi. Intrauterin biiyiime geriligi, maternal hipertansiyon, respiratuar distres sendromu ve
sepsis en yaygin trombositopeni nedenleri idi. Agir trombositopeni (<50.000/pL) oran1 %27 bu-
lundu. Trombositopeni ile cinsiyet arasinda herhangi bir iligki saptanmadi. Ayrica literatiirde as-
fiksiye bagh trombositopeni orani %12-14 oraninda bildirilmesine ragmen, hastamizda bu oran
96,8 olarak bulundu. Sonug: Bu ¢alisma, yenidoganda trombositopeni nedenlerinin ¢ok gesitli ola-
bilecegini ortaya koymustur. Calismamizda yenidogan trombositopenisine yol agabilecek nedenler
igerisinde intrauterin biiyiime geriligi, maternal hipertansiyon, respiratuar distres sendromu ve
sepsis en 6nemli risk faktorleri olarak goriilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Trombositopeni; sepsis; yenidogan

ABSTRACT Objective: Thrombocytopenia is the most common hematological disorder that is en-
countered in the neonatal intensive care unit (NICU). The incidence of thrombocytopenia in
neonates may varies greatly depending upon admitted patients population of unit. This study was
performed on neonates admitted to Yuzuncu Yil University of Dursun Odabas Medical Center
of NICU, the incidence and causes of thrombocytopenia. Material and Methods: This retro-
spective study was conducted on the medical records of all neonates hospitalized at our hospi-
tal between May 2012 and March 2015 and those with thrombocytopenia were included in the
study. The laboratory results of these newborns were retrospectively screened from the com-
puter program and files, and included in the study were those with a thrombocytopenia level of
less than 150.000/uL. Results: About 2780 patients were admitted to our neonatal intensive care
unit during the study period. Of the 2780 neonates, 117 (4.2%) had thrombocytopenia (60.7%
early onset and 39.3% late onset). Seventy-two of them (61.5%) were preterm. Intrauterine
growth restriction, maternal hypertension, respiratory distress syndrome and sepsis were more
common causes. Severe thrombocytopenia (<50.000/pL rate was found in 27% of neonates. In ad-
dition, although the rate of thrombocytopenia in asfixia was reported in the literature as 12-
14%, this rate was 6.8% in our cases. There was no relation between occurrence of
thrombocytopenia and gender. Conclusion: This study reveals that the causes of neonatal throm-
bocytopenia may show variations. In our study, intrauterine growth restriction, maternal hy-
pertension, respiratory distress syndrome, and sepsis seem to be important risk factors for
thrombocytopenia in neonates.

Keywords: Thrombocytopenia; sepsis; newborn
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rombosit sayisinin 150.000/pL altinda ol-
Tdugu durum olarak tanimlanan trombosito-

peni, yenidoganlarda en sik goriilen hema-
tolojik sorunlardan biridir. Trombositopeni siklig1
prematiire veya hasta yenidoganlarda %18-35 ol-
masina ragmen, term yenidoganlarda da %]1-5
oraninda goriilebilmektedir.'® Trombositopeni; ye-
nidoganlarin ¢ogunda hafif semptomlarla kendini
gosteren, genellikle tedavi gerektirmeyen hafif
veya orta derecededir. Fakat daha nadir gozlenen
agir trombositopeni hastalarinda hayati tehdit eden
agir klinik tablolar gelisebilmektedir."* Trombosi-
topeninin nedenleri altta yatan hastaliga bagh ola-
rak degismekle birlikte; trombosit agir1 tiiketimi,
yetersiz {iretim ya da ikisinin birlikte oldugu du-
rumlarda goriilmektedir.>’ Yenidogan trombosito-
penisi, trombositopeninin gériilme zamanina gore
iki ana gruba ayrilabilmektedir. Erken neonatal
trombositopeni (ENT) dogumdan sonra Ilk 72 saat
icinde gortilmekte, genellikle intrauterin biiyiime
kisithlig: (IUBK), HELLP sendromu (hemoliz, yiik-
sek karaciger enzimi ve diisiik trombosit sayist), an-
nenin diabetes mellitusu ve ilag bagimlis1 olmas: gibi
gebelik kaynakli nedenlere bagh gelismektedir. ENT
cogunlukla hafif trombositopeni seklinde ortaya ¢ik-
makta ve genellikle 7-10 giin i¢inde kendiliginden
iyilesmektedir.*”® Geg¢ neonatal trombositopeni ise
ilk 72 saatten sonra ortaya ¢ikmakta, ¢cogunlukla
neonatal sepsis ve nekrotizan enterokolite bagh ge-
lismekte, diizelmesi ise birkag haftay1 alabilmekte-
dir. Ge¢ neonatal trombositopeni, ENT’den daha
siddetli klinik tabloya sebep olmaktadir, ayrica ka-

nama ihtimali de daha yiiksektir.*!

Bu ¢alismada; tinitemize yatirilan yenidogan-
larda, gozlenen trombositopeninin nedenleri, siklig1
ve sonuglarinin degerlendirilmesi amaglanmistir.

[ GEREG VE YONTEM

Yiiziincii Y1l Universitesi Dursun Odabas Tip Mer-
kezi Yenidogan Yogun Bakim Unitemizde Mayis
2012-Mart 2015 tarihleri arasinda yatirilarak tedavi
edilen ve trombositopeni gelistiren yenidoganlarin
laboratuvar sonuglar retrospektif olarak taranmis-
tir. Neonatal trombositopeni tanisiyla klinigimize
yatirilan ya da klinikte izlem sirasinda trombosito-
peni gelisen, gebelik haftas1 25-42 hafta arasinda
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olan 117 yenidogan saptanip c¢aligmaya déhil edil-
mistir. Yiiziincti Y1l Universitesi Dursun Odabag
Tip Merkezi Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu'ndan,
05 Mayis 2015 tarihinde 2015/11 sayili etik kurul
onay1 alinmistir. Caligmaya alinan hastalarin ebe-
veynlerinden yazili onam alinmistir.

Calismaya alinan tiim yenidoganlarin trombo-
sitopeni gelisme zamani, dogum agirligi, gebelik
haftas, cinsiyetleri, maternal ve aile 6ykiileri, pre-
natal-natal oykiileri, izlem sirasindaki muayene
bulgularinin detaylar1 ve konulan tanilar hastala-
rin dosyalarindan edinilmigtir. Etilendiamin tetra
asetik asitli tiiplere umblikal ven kateterinden veya
periferik venlerden alinan kan 6rneklerinde tam
kan sayimi sonuglar1 dosya kayitlarindan alinmstir.
Bu testle trombositopeni saptanan hastalara periferik
yayma yapilarak sonuclar teyit edilmistir. Tam kan
sayimi1 ve periferik yayma sonuglarina gore trombo-
sit say1s1 100.000-150.000/pL aras1 hafif, 50.000-
100.000/pL aras: orta ve 50.000/pL altindaki degerler
agir trombositopeni olarak degerlendirilmigtir. Do-
gumdan sonraki ilk 72 saat i¢inde gozlenen trombo-
sitopeni ENT, dogumu izleyen ilk 72 saatten sonraki
doénemde gozlenen trombositopeni ise ge¢ neonatal
trombositopeni olarak tanimlanmigtir. Tam kan sa-
yiminda trombosit sayis1 diisiik olmasina ragmen,
klinik ve 6ykii olarak kanama bulgusu olmayan ve
etilendiamin tetraasetik asit veya sitrath kandan ya-
pilan kan yaymasinda trombositlerin saptanmadigy,
ancak dogrudan periferik kandan yapilan yaymada
trombositlerin goriildiigii durum yalanci trombosi-
topeni olarak tanimlanmigtir. Kanama riskinin fazla
oldugu yasamin ilk haftasinda trombosit sayisi
<50.000/mm? ise kanama olmasa da profilaktik ola-
rak transflizyon uygulanmigtir. Sonraki haftalarda
profilaktik trombosit transfiizyonu i¢in trombosit sa-
y1s1 <30.000/mm3 bulundugunda transfiizyon uygu-
lanmasinin yeterli ve giivenilir oldugu kabul
edilmigtir.’? Trombosit transfiizyonu, Roberts ve
ark.min belirttigi kriterlere gore, her seferinde 10
mL/kg olacak sekilde yapilmigtir.'

ISTATISTIKSEL ANALIZ

[statistiksel analizler SPSS siiriim 16 yazilimi kul-
lanilarak yapildi. Degiskenlerin normal dagilima
uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafik-
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leri) ve analitik yontemlerle (Kolmogorov-
Smirnov/Shapiro-Wilk testleri) incelendi. Ta-
nimlayici analizler i¢in ortalama+SD degeri kul-
lanildi. Normal dagilim gosteren veriler icin
Independent Samples testi, normal dagilim gos-
termedigi belirlenen degerler i¢in ise Mann-
Whitney U testi kullanildi. p 0,05’in altinda
oldugu durumlar istatistiksel olarak anlamli
sonug olarak degerlendirildi.

I BULGULAR

Bu caligmada, klinigimizde izlem altinda olan top-
lam 2.780 yenidogan incelendi. Bunlardan 72’si
prematiire, 45’i term olmak {izere toplam 117’sinde
olguda trombositopeni saptandi. Trombositopeni
saptanan hastalarin 59u kiz, 58’i erkek cinsiyete
sahip idi. Erkeklerle kizlar arasinda trombosit sa-
y1s1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli farklilik
goriilmedi (p>0,05).

Calismaya alinan hastalarin 71 (%60,7)’inde
ENT, 46 (%39,3)’sinda ge¢ neonatal trombositopeni
saptandi. Erken ve gec¢ neonatal trombositopeni
saptanan hastalarin antropometrik ve klinik so-
nuglarim karsilastiran bulgular Tablo 1’de goriil-
mektedir. ENT saptananlar ile ge¢ neonatal
trombositopeni saptananlarin gebelik haftasi,
dogum agirliklar: ve trombositopeninin diizelme
zamani arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik
bulunmaz iken (p>0,05), trombosit sayis: ge¢ neo-
natal trombositopenide istatistiksel olarak anlamli
derecede diisiik saptand: (p<0,05) (Tablo 1).

Gebelik haftas: ile trombositopeni goriilme sik-
181 ve trombositopeni derecesi arasinda herhangi bir
korelasyon saptanmadi (r= 0,006, p= 0,95; r=-0,027,
p= 0,77, sirastyla). Hastalarda; %37 hafif, %36 orta ve
%27 agir trombositopeni saptandi. Trombositopenin
derecesi ile mortalite arasinda korelasyon saptanmadi
(r= -0,104, p= 0,26). Hastalarin 43 (%36,8)intin
izlem sirasinda eksitus oldugu saptandi. Trombosito-
peninin ortalama goriilme yas1 erken hastalarda
1,4+0,7, gec hastalarda 13+9,3 giin olarak gozlendi.
Hayatta kalan hastalar dikkate alindiginda, trom-
bositopenin ortalama diizelme zamani erken trom-
bositopeni saptananlarda 5,86+3,7 giin, gec
trombositopeni saptanan hastalarda 5,88+2,2 giin ola-
rak bulunmus olup, iki grup arasinda istatistiksel ola-
rak anlaml bir farklilik saptanmadi (p=0,86). Erken
trombositopeni saptanan hastalarin 21 (%29,5)’inde,
ge¢ trombositopenili hastalarin 15 (%32,7)’inde
trombosit stispansiyonu verilmisti (Tablo 1). Dort
hastada yalanci trombositopeni distiniildi.

Erken ve gec neonatal trombositopeninin gelisi-
mine yol acan nedenler Tablo 2’de goriilmektedir.
ENT’de trombositopeninin en sik risk faktorleri res-
piratuar distres sendromu (RDS) ve maternal hiper-
tansiyon iken, ge¢ neonatal trombositopenide en sik
gozlenen risk faktorii neonatal sepsis idi (Tablo 2).

I TARTISMA

Calismamizda, klinigimizde yaklasik 3 yillik siire
icinde yatirilarak tedavi edilen 2.780 yenidoga-
nin geriye doniik olarak degerlendirilmesinde

TABLO 1: Kilinik, antropometrik dzellikler ve trombositopeninin sonuglari.

Gebelik haftasi, hafta

Agirlik, g

Cinsiyet, kiz (%)

Dogum sekli, sezaryen, n (%)
Trombosit sayisi, 103/uL

Agir trombositopeni, n (%)

Tx {trombosit siispansiyonu), n (%)
Eksitus, n (%)

Duizelme zamani, glin

Erken neonatal trombositopeni

Gec neonatal trombositopeni

n=71 n=46
33,125,1 33,2459
1884925 19204998
33 (46,5) 26 (56,5)
49 (69) 18 (39)
86,435 56,6161
14.(19,7) 18(39,1)
21 (29,5) 15 (32,7)
24 (33,8) 19 (41,3)
5,86:3,7 5,88+2,2

Tx, transfiizyon; *p< 0,05.
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117’sinde trombositopeni saptandi. Bu oran klini-
gimizde yatirilarak tedavi edilen tiim hastalarin
%¢4,2’sini olusturmaktadir. Bu sonuglar literatiirde
bildirilen bazi ¢alismalarla uyumlu olmakla bir-
likte, literatiirde bildirilen %18-35 oranindan ol-
dukga dugtiktir.!*71314 Bu kayda deger derecedeki
diisiikliik son 20 yildaki yenidogan yogun bakim
sartlarindaki iyilesmelere baglanabilmektedir.

Yillara gore yenidoganlarda gozlenen trombo-
sitopeni sikliginda ve olasi nedenlerinde degisik-
likler gozlenebilmektedir. Ozellikle yenidogan
bebeklerin izleminde noninvaziv yéntemlerin ge-
lismesi, destek tedavilerindeki ilerlemeler ve yeni-
dogan yogun bakimlarin modernize edilmesiyle
septisemi sikliginda 6nemli derecede azalma goz-
lenmektedir.” Calismamizda, ge¢ neonatal trombo-
sitopeni hastalarindaki sepsis oraninin belirgin
yliksekliginin nedeni, Van ilinde meydana gelen
depremden sonraki olumsuz kogullara baglanmigtir.
Her ne kadar erkek cinsiyette kizlara gére trombosi-
topeni daha sik goriilse de caligmamizda, literatiir-
deki bazi calismalarda oldugu gibi istatistiksel olarak

anlamli bir farklilik saptanmamigtir.”1>17

Yenidogan trombositopenisi genellikle hafif
veya orta derecededir. Farkli caligmalarda agir
trombositopeni orani %2,5-26 olarak bildirilmis-
tir.”181° Calismamizda %37 hafif, %36 orta ve %27

TABLO 2: Yenidogan trombositopenisinin risk faktorleri.
ENT (n=71) GNT (n=46) Total (%)

Sepsis 5 22 23
RDS 14 3 14,5
Maternal hipertansiyon 9 1 8,6
IUBK 9 2 9,4
Down sendromu & 1 3,4
Rh ve ABO uyusmazligi 6 1 6
Koryoamniyonitli anne 4 5 7,7
Alloimmiin 3 0 2,6
Metabolik hastalik 4 1 4,3
Nekrotizan enterokolit 0 3 2,6
Asfiksi 7 1 6,8
Sigara annede? 3 1 34
Nonimmun hidrops 3 1 34
Konjenital kalp defektleri 1 4 43

ENT: Erken neonatal trombositopeni; GNT: Geg neonatal trombositopeni; IUBK: intra-
uterin bilyime kisithli§i; RDS: Respiratuar distres sendromu.
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agir trombositopeni saptanmistir. Caligmamizda
agir trombositopeni oraninin literatiirdeki oranlar-
dan yiiksek olmasi; bolgenin tek tiglincii basamak
yenidogan merkezi olmamiz nedeni ile tim agir
hastalarin merkezimize gonderilmesinin yani sira
sepsis nedenli trombositopeni saptanan hastalari-
mizin neredeyse tamaminin (22 hasta) trombosit
sayilarinin agir trombositopeni araliginda olmasina
ve hastalarin ¢ogunun prenatal izlemleri yapilma-
mis sosyokiiltiirel diizeyi diisitk anne bebekleri ol-
masina baglanmigtir. Trombositopenin derecesi ile
mortalite arasinda korelasyon saptanmamistur.
Yenidogan trombositopenisinin %1,5-5'inin
nedeni alloimmiin trombositopenidir. Bunlarin ¢o-
gunlugu ENT nedenidir. Caligmamizda da ENT’li
hastalarin %2,6’sinda alloimmiin neden saptanmasi
literatiirle uyumlu olarak degerlendirilmigtir.”°
Yapilan bazi ¢aligmalarda, RDS’nin trombositope-
ninin gelisimi icin bir risk faktorii oldugu bildiril-
migtir.?"* Calismamizda, literatiirle uyumlu olarak,
solunum yetmezligine neden olan RDS trombosi-
topeni hastalarinin %14,5’i ile ikinci en sik trom-
bositopeni nedeni olarak dikkat cekmektedir.

Prematiire bebeklerde ozellikle IUBK’nin
trombositopeni i¢in bir risk faktorii oldugu bildi-
rilmektedir.??* Hastalarimizin %9,4’iinde ITUBK
saptanmistir. Trombositopeni i¢in diger stk neden-
lerden biri maternal hipertansiyonun olmasidir.?>*
Yapilan ¢aligmalarda yaklasik olarak %10 oraninda
bildirilmektedir. Calismamizda %8,6 oraniyla litera-
tiirle uyumlu bulunmustur. Dogumsal asfiksi yeni-
dogan trombositopenisinin 6nemli bir nedenidir.”
Asfiksi hem trombosit yikimini artirarak hem de ya-
pimini baskilayarak trombositopeniye neden olabil-
mektedir.?® Literatiirde, asfiksiye bagh trombosito-
peni %12-14 oraninda bildirilmesine ragmen, hasta-
larimizda bu oran %6,8 olarak saptanmistir.”>”” Has-
talarimizdaki diisiik oranlar son dénemlerde yeni-
dogan tinitelerindeki bakim iyilesmesine ve prenatal
natal anne izlemine verilen 6neme baglanmistir.

Yenidogan trombositopenisinde, 6zellikle ge¢
neonatal trombositopenide en sik risk faktorii sep-
sistir. Sepsisin bu olaya nasil yol a¢tig1 tam bilin-
memekle beraber, genelde titketim koagiilopatisi
sonucu trombositopeni gelistigi diistintilmektedir.?
Ozellikle preterm yenidoganlarda sepsis tablosuna
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trombositopeninin %40-50 oraninda eslik ettigi
rapor edilmigtir.?*? Hastalarimizin %23’tiinde sep-
sis kaynakli trombositopeni saptanmigtir. Metilma-
lonik asidemi, izovalerik asidemi, propiyonik
asidemi gibi metabolik hastaliklarda da yenidogan-
larda trombositopeni gozlenebilmektedir.® Calig-
mamizda, ENT saptanan dort hastanin ti¢iinde
propiyonik asidemi, birinde metilmalonik asidemi,
gec neonatal trombositopeni saptanan bir hastada
da metilmalonik asidemi mevcuttu.

[ SONUG

Yenidogan trombositopenisi, yenidogan {initele-
rinde 6zellikle de prematiirelerde yaygin bir klinik
sorundur. ENT daha ¢ok maternal kaynakl risk
faktorlerine baglh gelisirken, ge¢ neonatal trombo-
sitopeni ¢ogunlukla iinitelerdeki sartlara bagh ola-
rak gelismektedir.

Finansal Kaynak

Bu ¢aligma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-

dan baglantis1 bulunan herhangi bir ila¢ firmasindan, t1bbi alet,

gere¢ ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya her-
hangi bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siirecinde,
calisma ile ilgili verilecek karar1 olumsuz etkileyebilecek maddi

ve/veya manevi herhangi bir destek alinmamustir.

Gikar Gatismasi

Bu ¢alisma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢ikar catismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite
tiyeligi veya tiyeleri ile iliskisi, danismanlik, bilirkisilik, her-
hangi bir firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer du-

rumlar1 yoktur.
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