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SUMMARY: Akarsu S, Bozdag S, Kurt A, Citak Kurt N, Yilmaz E. (Department
of Pediatric, Firat University Faculty of Medicine, Elazig, Turkey). The effects
of the treatment forms in immune thrombocytopenic purpura on thrombocyte
volume parameters. Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Dergisi 2006; 49: 96-100.

Immune thrombocytopenic purpura (ITP) is a clinical case causing changes
in volume parameters, as well as in the number of thrombocytes. In this
study, we aimed to determine thrombocyte volume parameters (mean platelet
volume, MPV; platelet distribution width, PDW) patients with acute ITP and
the effects on them of different treatments. Of the 56 patients, 68% were
given IV methylprednisolone (MP, Group 1), 16% IVIG (Group 2), and 16%
MP in conjunction with IVIG (MP+IVIG, Group 3). Prior to and after therapy
MPV values, in Group 1 were 7.3-8.2 (p<0.05), in Group 2 7.4-7.7 (p>0.05)
and in Group 3 5.7-7.8 fl (p>0.05). Prior to and after therapy PDW values
in Group 1 were 13.7-15.1 (p<0.05), in Group 2 11.0-13.0 (p>0.05), and in
Group 3 12.8-14.5 fl (p>0.05). If MPV and PDW values are followed carefully,
it is possible to estimate a bleeding risk and response to treatment prior to
the thrombocyte number. An ideal treatment form can be determined. In our
patients, MP treatment was regarded as more successful than the others.

Key words: immune thrombocytopenic purpura, platelet volume parameters, mean
platelet volume, platelet distribution width, treatment.

OZET: immiin trombositopenik purpura (ITP) trombosit sayisi yaninda,
hacim parametreleri iizerinde de degisikliklere yol a¢an klinik bir tablodur.
Akut ITP hastalarinda trombosit hacim parametrelerinin ortalama trombosit
hacmi (MPV) ve trombosit dagilim araligi (PDW) degerlerini ve tedavi
sekillerinin bunlar iizerine olan etkilerini belirlemek istedik. Ellialt1 hastanin
%68’ine metil prednizolon (MP, Grup 1), %16’sina intravendz immiinglobiilin
(IVIG) (Grup 2) ve %16’sina ise MP ile birlikte IVIG (MP+IVIG, Grup 3)
tedavisi verildi. Tedavi oncesi-sonras1t MPV degerleri sirasiyla, Grup 1’de 7.3-
8.2 (p<0.05); Grup 2’de 7.4-7.7 (p>0.05) ve Grup 3’de 5.7-7.8 fl (p>0.05)
olarak saptandi. Tedavi Oncesi-sonras1 PDW degerleri sirasiyla, Grup 1’de
13.7-15.1 (p<0.05); Grup 2’de 11.0-13.0 (p>0.05) ve Grup 3’de 12.8-14.5
fl (p>0.05) olarak saptandi. MPV ve PDW degerleri dikkatlice izlenirse,
trombosit sayisindan once tedaviye cevap ile kanama riski tahmin edilebilir.
En ideal tedavi semas1 belirlenebilir. Hastalarimizda, MP tedavisi digerlerine
gore daha basarili bulunmustur.

Anahtar kelimeler: immiin trombositopenik purpura, trombosit hacim parametreleri,
ortalama trombosit hacmi, trombosit dagilim arahg, tedavi.

Immiin trombositopenik purpura (ITP)
trombosit sayisi yaninda, trombosit hacim
parametreleri (ortalama trombosit hacmi;
MPV ve trombosit dagilim araligi;; PDW)
tizerinde de degisikliklere yol acan bir klinik
tablodur!. Trombositlerin fonksiyonlarini yerine
getirmede sayilarinin yaninda biiyiikliikleri

de etkili olmaktadir. MPV ve PDW gibi
hacim parametreleri 1980’li yillardan beri
kullanilmaktadir?3. Ancak trombosit sayisinin
klinik énemi daha iyi bilinmektedir. Fakat
trombosit sayisi diisiik oldugu zaman, biiyiik
trombositlerin varlig1 gibi yapisal degisikliklerin
birlikteligini de belirlemek gerekmektetir.
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Akut ITP hastalarinda trombosit hacim
parametrelerinin ortalama degerlerini ve tedavi
sekillerinin bunlar {izerine olan etkilerini
belirlemeyi amagladik.

Materyal ve Metot

Klinigimizde akut ITP tanisi ile son doért yillik
siirede izlenen, 56 hastanin kayitlar1 retrospektif
olarak incelendi. Tan: klinik ve kemik iligi
aspirasyonu degerlendirmesi temelinde yapildi.
Hastalar tedavi sekillerine gére Grup 1: Metil
Prednizolon (MP) Grubu (500 mg/m?/doz, bes
giin, IV) Grup 2: Intravendz Immiinglobiilin
(IVIG) Grubu (2 gr/kg/toplam, iki giin, IV) ve
Grup 3: MP+1IVIG Grubu (MP 500 mg/m?/doz,
bes giin ile birlikte IV+IVIG 2 gr/kg/toplam,
iki giin) olarak ayrildi. Tedavi gruplar rastgele
olarak belirlendi. Hastalarin 38’ine (%68) MP,
dokuzuna (%16) IVIG ve dokuzuna (%16)
ise MP+IVIG tedavisi verildi. Biitiin kan
ornekleri etilen diamin tetraasetik asit (EDTA)
antikoagiilasyonu ile alindi. Tiim hastalarin
tan1 ani, tedavi siiresi ve sonrasi trombosit
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Bulgular

Calismaya alinan 56 hastanin 32’si (%57) erkek,
24’4 (%A43) kiz idi. Grup 1’deki hastalarin 18’
(%47.4) kiz, 20’si (%52.6) erkek; Grup 2’deki
hastalarin dordii (%44.4) kiz, 5 (%55.5) erkek;
Grup 3’deki hastalarin ise ikisi (%22.2) kiz, yedisi
(%77.8) erkek idi. Hastalarin yas ortalamasi
75.4+49.3 ay (Grup 1’de 74.3+48.8 ay, Grup 2’de
51.7%29.1 ay, Grup 3’de 103.7+57.6 ay) idi.

Tim gruplarda trombosit sayist tedavi oncesi
16.891/mm3 (1.000-66.000/mm3), tedavi
sonrast 208.125/mm?3 (8.000-855.000/mm?3) idi
(p<0.05). Grup 1’in tedavi 6ncesi trombosit
sayist 18.050/mm?3 (1.000-66.000/mm?3) iken
tedavi sonrasi trombosit sayis1 178.552/mm?3
(8.000-612.000 mm3) idi. Grup 2’nin tedavi
Oncesi trombosit sayis1 22.222/mm3 (3.000-
65.000/mm?3), tedavi sonrasi trombosit sayisi
236.444/mm3 (39.000-410.000/mm?3) olarak
bulundu. Grup 3’tin ise tedavi Sncesi trombosit
sayist 6.666/mm?3 (1.000-20.000/mm?3), tedavi
sonrasi trombosit sayist 304.666/mm3 (95.000-
855.000/mm?3) idi (Tablo I).

Tablo I. Tedavi sekillerinin trombosit hacim parametreleri {izerine etkileri

Tedavi Oncesi Tedavi sonrasi
Tedavi Trombosit sayisi MPV PDW Trombosit sayist ~ MPV PDW p*
Gruplari ort./mm?3 fl fl ort./mm3 fl fl
n (%) (alt-ust diizey) ort.+SD ort.+=SD (alt-uist diizey)  ort.=SD ort.+SD
Grup 1: MP 18.050 7.3+2.2 13.7+3.6 | 178.552 8.2x13 15.1+2.8  <0.05
38 (68) (1.000-66.000) (8.000-612.000)
Grup 2: IVIG 22222 7.4+1.3 11.0x4.2 236.444 7.7x1.1 13.0+4.6  >0.05
9 (16) (3.000-65.000)  (39.000-410.000)
Grup 3: MP+IVIG  6.666 5.7+1.3 12.8+2.7 | 304.666 7.8x1.2 14.5+2.8  >0.05
9 (16) (1.000-20.000)  (95.000-855.000)
Toplam 16.891 7.1x2.1 13.1+£3.7 208.125 8.1+1.3 14.7+3.2  <0.05
56 (100) (1.000-66.000) (8.000-855.000)

*p: Tedavi 6ncesi ve sonrast MPV ve PDW degerleri arasi istatistiksel fark.

MP: metilprednizolon, IVIG: intravendz immiinglobiilin, MPV: ortalama trombosit hacmi, PDV: trombosit dagilim aralig,

ort: ortalama.

sayilar;; MPV ve PDW degerleri kayidedidi.
MPV ve PDW degerleri impedans agikligina
gore calisan Beckman Coulter gen-s marka
alet ile calisildi. Referans degerler impedans
acikligina gére MPV igin 8.0-13.0 fl ve PDW
icin 9.0-14.0 fl olarak belirlendi?.

Istatistiksel analiz eslestirilmis t testi (paried
t test) ve Wilcoxon t testi ile yapildi. p<0.05
degerleri anlamli olarak degerlendirildi.

Tim hastalarin tedavi 6ncesi MPV degerleri
7.1+2.1 fl iken tedavi sonras1 MPV degerleri
8.1+x1.3 fl idi (p<0.05). Grup 1’in tedavi
oncesi MPV degeri 7.3=2.2 fl, tedavi sonrasi
MPV degeri 8.2+1.3 fl idi (p<0.05). Grup
2’nin tedavi oncesi MPV degeri 7.4+1.3 fl,
tedavi sonras1t MPV degeri 7.7+1.1 fl idi
(p>0.05). Grup 3’tin tedavi 6ncesi MPV
degeri 5.7+1.3 fl, tedavi sonras1 MPV degeri
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7.8+x1.2 fl idi (p>0.05) (Sekil 1). Tedavi basi
ve sonunda MPV degerleri sirasiyla 8.0 fI'in
altinda 40 (%71.4)/28 (%50), 8.0-13.0 fl arasi
19 (%33.9)/28 (%50) ve 13.0 fI’in {izerinde
0/0 hasta olarak saptand: (Tablo II).

Tim hastalarin tedavi 6ncesi PDW degerleri
13.1%3.7 fl iken tedavi sonras1 PDW degerleri
14.7=3.2 fl idi (p<0.05). Grup 1’in tedavi
oncesi PDW degeri 13.7+3.6 fl, tedavi sonrasi
PDW degeri 15.1=2.8 fl idi (p<0.05). Grup
2’nin tedavi 6ncesi PDW degeri 11.0x4.2
fl, tedavi sonrast PDW degeri 13.0+4.6 fl
idi (p>0.05). Grup 3’lin tedavi 6ncesi PDW
degeri 12.8+2.7 fl, tedavi sonrast PDW degeri
14.5+2.8 fl idi (p>0.05) (Sekil 1). Tedavi
basi ve sonunda PDW degeri sirasiyla 9.0 fI’in
altinda 9 (%16)/4 (%7.1), 9.0-14.0 fl aras1 20
(%35.7)/12 (%21.4) ve 14.0 fI’in tlizerinde 29
(%51.7)/40 (%71.4) hasta saptandi.
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Sekil 1. Tedavi gruplarinda tedavi oncesi ve sonrasi
trombosit hacim parametrelerindeki degisim.

Tartisma

Trombositler hacim, yogunluk, yas ve metabolik
fonksiyon bakimindan heterojen olan kiiciik
diskoid hiicresel elementlerdir. Kemik iligindeki
tiretim faktorlerinin etkisiyle trombosit hacim
heterojenitesi meydana gelir. Dolasimda
olgunlasma gerceklesmez. Trombopoietik
strese cevap olarak olusan MPV’de artma
megakaryositlerin artmis biiyiimesi ile
birliktedir. Biiylik trombositler stres
trombositleri olarak tanimlanir. DNA igerigi
ile yansitilan megakaryosit stimiilasyonunun
derecesi trombosit hacminin en 6nemli
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Tablo II. Tedavi sekillerine gore trombosit voliim parametrelerinin normal degerler, altinda ve iizerinde goriilme yiizdeleri
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belirleyicisidir?-6. Hastaligin baslangicindan
itibaren trombosit haciminin degerlendirilmesi
ile akut ve kronik ITP ayirimi yapilabilir”.
Tedavi siirecinde ise kanama riskine karsi
tedbir almay1 saglayabilir. Trombosit hacminin
kullanimi kanamalar icin esik MPV degerinin
saptanmasinda yararli olmaktadir®.

Trombosit hacim ve yapisinin degerlendirilmesi
cesitli trombosit hastaliklarinin tanisinda
faydalidir®. Trombosit hacim parametreleri tanida
onemlidir, trombositopeni ve trombositozda
faydalidir. Hacim parametrelerinin rutin 6l¢iim,
trombosit sayis1 normal olsa bile anormal
trombosit liretiminin taninmasini saglar. MPV
yikim fazlaligi, yapim azligi/hipersplenik ve
miyeloproliferatif/talasemik hastaliklar arasi
ayirimi saglar®. ITP’de MPV artmis beklenir.
Trombosit hacmini impedans ya da 1s1k
dagitim teknolojisi aletleri ile rutin olarak
Olctilebilir. EDTA iginde toplanan trombositler
izovolumetrik sferik sekil meydana getirir.
Sitrat i¢inde toplanan trombositler ise diskoid
sekil alirlar. Trombositlerin EDTA icinde
toplanmasi impedans 6l¢iim ile 6nemli artmis
hacime neden olur. Sonra log-normal hacim
dagilimi saglanir. PDW log hacminin standart
deviasyonun bir fonksiyonudur ve hacim
degisiminin katsayis1 olarak ifade edilir. Bir sabit
ile cogaltilmis geometrik standart deviasyonuna
estir29-11, Referans degerler impedans agikligina
gbre MPV 8.0-13.0 fl, PDW 9.0-14.0 fl ve
optik sisteme gore ise MPV 7.4-11.2 fl, PDW:
%44-56 olarak belirlenmistir2. MPV artmissa
makrotrombositler bulundugunda ITP ya da
trombosit dongiisiiniin arttig1 yaygin damar ici
pihtilasmasi, Bernard-Soulier sendromu ve May-
Hegglin anomalisi gibi durumlar diistiniiliir.
Normal MPV malign hastaliklarda infiltre ya
da hiposelliiler kemik iligini gosterir. MPV’{in
azaldig1r mikrotrombositler ise Wiskott-Aldrich
sendromu (WAS), trombositopeni-radius
yoklugu sendromu (TAR) ve demir eksikligi
anemisi gibi durumlarda gozlenir. MPV’nin
demir eksikligi anemisinde artmis olarak
saptandig1 calismalar da vardir!.

MPV ve PDW’nin degisik yas gruplarindaki
referans degerleri elde edilmistir!2. Bazi
otomatik Ol¢lim cihazlar1 trombosit sayisi,
MPV ve PDW’nin yani sira platokrit ve bliyiik
trombositlerin varligini gésteren trombosit/
biliylik hiicre oranin1 da (PLCR) saptayabilir.
PLCR 12.0 fl ve toplam trombosit sayisinin {ist
ayirim yaptiricl diizeyi arasindaki trombositlerin
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oranini verir2. PDW eritrosit dagilim aralig
kavramina benzer sekilde trombosit hacim
heterojenitesinin indeksidir. MPV ile birlikte
PDW’nin degerlendirilmesi trombosit
hacim dagiliminin daha iyi tanimlanmasini
saglar. Trombosit hacminin heterojenitesi
dolasimdaki trombositlerin yaslanmasindan
¢ok megakaryositlerin heterojen demarkasyonu
sonucudur. Calismamizda tedavi sekillerindeki
farklilikla MPV ve PDW degerlerinde degisim
olabilecegi sonucuna varildi. Boylece ITP
tedavisinde klasik olarak uygulanan bazi
tedavilerin etkinligi arasinda fark saptanabilecegi
diistintildi. Cilinki tedavi sonrasi daha yiiksek
MPV ve PDW degerleri, cevabin daha erken ve
iyi oldugunu gosterebilir. Yiiksek MPV olan
grupta trombositler daha iyi fonksiyonlara sahip
olabilirler ve yiiksek PDW olan tedavi grubunda
megakaryositlerin heterojen demarkasyonunun
artmis oldugu anlamini tasiyabilir?13.

Trombositopeni gelisen hastalarda MPV ve
trombosit sayisinin ard arda oSl¢liimleri az
yapim ya da asir1 yikim nedeniyle trombosit
sayisinda diisme oldugunu tahmin ettirebilir.
Yiiksek MPV’li trombositopenik hastalarda
sepsis, preeklampsi ya da ITP yiiziinden artmis
trombosit yikimi diisiiniilir. Oysa diisitk MPV
azalmis, hipolazik trombosit {iretimi ya da
hipersplenizmi diistindiiriir!4. Kronik bobrek
yetmezliginde MPV azalir. Bu durum hastalikda
goriilen kanama diatezine katkida bulunabilir.
Megaloblastik anemide artmis PDW degerli
kiicik trombositler goriiliir2. MPV, ITP ve
demir eksikligi anemisinde artmis; aplastik
anemi ve 16semide normal bulunmustur. MPV,
ITP gibi periferik trombositopenilerde artar.
Aplastik anemi, akut lenfoblastik désemi ve
akut myeloblastik dénemi gibi santral yapim
azligina bagli trombositopenide degismez veya
diisiik degerler elde edilir. Bu sekilde yalnizca
MPV degerine bakilarak, santral ve periferik
trombositopeni ayirt edilebilir. Eritropoezde
retikiilosit ne ise trombopoezde de MPV, ayni
sekilde iyi bir gosterge sunar27.11L12, Kim ve
arkadaslarinin!? calismalarinda akut ITP’li
hastalarda tedavi ile trombosit sayisindaki
artmanin yaninda MPV’de azalma oldugunu
saptamiglardir. Hastalarin trombosit sayisi
normale dondiigli zaman MPV’nin de normale
dondiiglini belirlemislerdir. Kronik ITP’de de
ayni egilim saptanmustir. Bizim hastalarimizda
ise, MPV ve PDW degerleri tiim hastalarda ve
her bir grupta ayr1 olarak tedavi 6ncesine gore
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tedavi sonrasinda mutlaka artmis olmasina
karsilik; yalnizca Grup 1’de istatistiksel olarak
anlamli yiikselme saptanmustir.

Yapilan bir calismada, akut ve kronik ITP
arasinda MPV degerlerinde 6nemli diizeyde farkli
degerler elde edilmistir. Akut ya da kronik ITP
ayiriminl erkenden yapmak icin, MPV iyi bir
gosterge olabilir. Yine de yeni ¢alismalara ihtiyag
vardir!2. Bizim hasta grubumuz tamamen akut
ITP’li hastalardan olustugundan bdyle bir oran
cikaramadik. ITP’li hastalarda tedavinin ilk (¢
glinii trombosit sayis1 kadar MPV’nin de izlenmesi
durumunda kemik iligi cevabinin nasil olacagi
daha hizli olarak anlasilabilir. Megakaryosit
ploidisindeki degisiklikler trombosit hacmindeki
degisikliklerden iki giin énce meydana gelir>!1.
Bu nedenle MPV’nin 6zellikle trombositopeninin
ilk ti¢ glinli ve sonrasinda belirlenmesi daha
faydali olacaktir’. Sitotoksik kemoterapiye
bagli kemik iligi baskilanmasinda diisiik ya da
diisiik-normal MPV saptanir!®>. Kemoterapi ya
da sepsiste MPV degeri, trombosit sayisindaki
artmadan once yiikselir. MPV azligi WAS
gibi agir hemorajik diatezleride g&sterebilir.
Dev trombositler ve 16kositlerde inkliizyon
cisimlerinin oldugu kalitsal trombositopenilerde
(May-Hegglin anomalisi, Fechtner sendromu,
Sebastian trombosit sendromu) diisiik trombosit
sayisl ve artmis MPV (15.0-20.0 fl) yanlislikla
otoimmiin trombositopeni olarak algilanabilir.
Bu durumlarda MPV iist esik degerinin {izerinde
saptanir. Dev trombositler Bernard-Soulier
sendromu, Chediak-Higashi sendromu, Epstein
sendromu, vonWillebrand varyantlar1 ve gri
trombosit sendromunda da goriiliir2®.

Akut ITP tedavisinde, MPV ve PDW degerleri
yakindan izlenirse; trombosit sayisindaki
degisikliklerden once, tedaviye cevabin olup
olmadig1 ve kanama riskinin belirlenmesi
agisindan bilgi verebilir. Bu sekilde en ideal tedavi
semasl belirlenebilir. Hastalarimizda trombosit
hacim parametreleri iizerine etkisi bakimindan,
MP tedavisi digerlerine gore daha basarili
bulunmasina ragmen; hasta sayisinin daha fazla
oldugu yeni c¢alismalara ihtiyag vardir.
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