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Poliklinikte Trombositopeni Yonetimi

Dog¢ Dr Mesut AYER
Basaksehir Cam ve Sakura Sehir Hastanesi, Hematoloji Egitim Klinigi




BAZI TEMEL BILGILER

» Trombosit sayisi: 150,000 — 400,000/mm?

» Sayim: Otomatik elekiro-optik ya da elektriksel yontemle calisan
aygitlar ile yapilhr

» Onemli: Kan aliminin dikkatli yapilmasi:
-Kani kateterden degil venadan almall
-Enjektorle asin vakum yapmamali
-Kani bir defada alip tupte iyice kanstirmali
-TUpUN cizgisine kadar kan alinmal



a gérvlebilir



Pseudofrombositopent

(gercek olmayan trombosit dUsuklugu)

» Nedenleri:

> Iri trombositlerin varlig
» Trombosit satelletizmi
»EDTA' a bagl kimelenme (clumping)
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Trombosit satelletizmi
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Uretimin azalmasi-1

Malignite llaclar (Doza bagdl/ Idiosinkrazik)
Sitotoksik, Heparin, Antibiyotikler, Antfiepileptik,

Losemi, Lenfoma, Multiple Myelom,
Antipsikotik, Ostrojenler , Tiazid diUretikleri vd

Metastatik tUmor (Myelofitizi)
Miyelofibrozis Rgdyggyon

Granulomatoz hastalk

: ! : Toksinler
Miyelodisplastik sendrom (MDS) Alkol, Kokain (narkotikler)
Aplastik anemi Infeksiyonlar

Viral, Bakteriyel, Mikobakteriyel, Protozoal, Fungal vs



Uretimin azalmasi-2
~ Hommadde Eksikligi

B,, ; Folat eksikligi

Konjenital Amegokoryosi_’ri_k_"Trombosi’ropeni (MPL mutant)
TAR sendromu e

May-Hegglin anormalligi

Wiskoft-Aldrich sendromu

Bernard-Soulier sendromu

Gri trombosit sendromu

Alport sendromu



Artmis Yikim

Otoantikora bagli
Akut ITP
Kronik ITP
Konnektif doku hastaligr (SLE, PN)

Malign hastalik
Kronik lenfositik I6semi
Lenfoma
Solid tUmor

laca bagli
infeksiyon (EBV, CMYV, HIV, Hepatit)
Alloantikora bagli

Post-transfUzyon purpura
Neonatal

TROMBOTIK MiIKROANJIOPATI SEND. (TMA)

» Hemolitik Gremik sendrom (HUS)
SIEC HUS,
aHUS

» Trombotik frombositopenik purpura (TTP)

Sporadik
Konjenital

» Yaygin damar ici pihtilasmasi (DIC)
» Gebelik iliskili
HELLP, Eklampsi-Preeklampsi
» Malign Hipertansiyon
» Prostetik kapak, Damar grefti



Sekestrasyon




Trombositopenik hastaylr degerlendirme-1

Asemptomatik =» Baz hastalarda rutin inceleme sirasinda trombositopeninin saptanmasi

O Kanama (yeri/miktarn)

- sadece deride petesi ve/veya ekimoz

- deride ve mukozada var: dis efti, burun, genital, Uriner, gastrointestinal
Q Belirtilerin baslangici

- uzun bir hikaye konjenital ya da kalitsal frombositopeni dusundurur
d Kanamanin cerrahi girisim ile iliskisi

- dis cekimi, orta veya buyuk cerrahi
3 Klinik durum

- yogun bakimda yatan hastada heparin, sepsis, YDP akla gelmeli

- hemodiyaliz hastasinda heparin

- ates veya baska hastalik belirtileri?
A llac kullanimi

- kinin, heparin, NSAI, kemoterapdtikler, antibiyotikler vb.

Alisimadik yiyecekler, bitki kaynakli ilaclar, tonik icki, alkol vs



Trombositopenik hastayl degerlendirme-2 l

» Splenomegali

> Lenfadenomegali > Kilo kaybi

> Ates > Sarihk

»  Anemi > Dis eti hipertrofisi
> Sternum duyarligi > Gebelik

> Norolojik belirtiler > Purpura
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Trombositopenik hastaylr degerlendirme-3

» Diger kan hicrelerinin durumu:
» Anemive [6kopeni = AA, MDS, Akut Lokoz, enfeksiyon
» Lokositoz =  Akut Lokoz, enfeksiyon

» Hastaligin ciddiyeti
» Anemi TP de goérUimez (Varsa kan kaybi veya Kr hastalik ile ilgilidir)

» Bunun disinda anemi ciddi bir klinik durumu dusunduorUr.



Trombositopeni etiyolojisinin ortaya konmasinda
cevre kani yaymasinin onemi

CEVRE KANI YAYMASINDAKI BULGU

DUSUNULMESI GEREKEN DURUM

Atipik lenfositler

Viral infeksiyon

Parcalanmis eritrositler= sistosit, migfer hucreleri

Mikroanjiopatik hemolitik anemi
TTP, HUS,YDP, eklampsi, HELLP sendr, yaygin karsinom,
habis hipertansiyon

Oval makrositler
Hipersegmente parcalilar

B12 vitamini veya folat eksikligi

Sferositler, polikromazi

Otoimmun hemolitik anemi ile trombositopeni (Evans
sendromu)

Blastlar

Akut [6semi

Diseritropoiez bulgulari
Disgranulopoiez bulgulari
Dismegakaryopoiez bulgulari

Miyelodisplastik sendrom

Lokoeritroblastoz

Miyelofitizi / Myelofibrozis

Sola kayma (¢comak, metamiyelosit), sitoplasmada
vakuolizasyon

Bakteri infeksiyonu/sepsis




Antikoagulanli kan yaymasi:
trombositlerde anizositoz




Akut miyeloid I6semi







Trombotik Mikroanjiopati (TMA)

Patolojik ozellikler:

-- damar duvar kalinlasmasi

-- endotel hUcresinin bazal membrandan sismesi ve ayrimasi
-- subendotelyal boslukta madde birikimi

- infraluminal trombosit frombozu

-- kismi veya tam damar lumen tikanikligi ve kirmizi kan hucrelerinin

parcalanmasi (fragmantasyon)



Fig. 1 Thrombotic microangi-
opathy: “the final events”.
Thrombotic microangiopathy is
the pathological process that is
the final common pathway of
many disease processes, but is
most commonly associated with
haemolytic uraemic syndrom
(HUS) and thrombotic
thrombocytopaenic purpura
(TTP). Pathological features
include: increased vessel wall
thickness, swelling and/or
detachment of endothelial cells,
platelet aggregation/thrombosis,
accumulation of debris/material
in subendothelial space and
partial or complete vessel
occlusion. Clinically:
microangiopathic haemolytic
anaemia—sheer stress from
vessel lumen occlusion
produces fragmented red cells,
thrombocytopaenia—platelets
are consumed by local throm-
bosis and organ ischaemia—
renal failure or neurological

symptoms

Trigger of Vascular Injury Genetic/Host Predisposing Conditions

Thrombotic Microangiopathy

Basement Membrane

Partial/Complete vessel
occlusion

e

A
A

Intravascular

platelet
A thrombosis
L J

Increased vessel Accumulation on
wall thickness subendothelial space

Keir L, Coward RJ. Advances in our understanding of the pathogenesis of glomerular thrombotic microangiopathy. Pediatr Nephrol. 2011 Apr;26(4):523-33




TTP mi? HUS mu?

» Hemolitik Uremik sendrom (HUS):

Agirlikl olarak glomerullerde gorulen TMA; akut bobrek yetmezligi ile sonuclanir*

» Trombotik Trombositopenik Purpura (TTP):

AQirlikl olarak etkilenen norolojik endotelyal hucreler; bu nedenle gorulen norolojik
ozellikler*

--TTP ve HUS genellikle birlikte dusunulur:

= Benzer etiyolQji
= Klinik semptomlarda 6rtUsme (HUS'de nérolojik dzellikler; TTP'de bdbrek sorunlar)
= Bircok hasta en iyi TTP-HUS olarak tanimlanmistir (Up to Date):

akut bobrek yetmezligi olan siddetli ndrolojik bulgular (nGbetler ve komay);



Disorders of Complement regulation
-Genetic mutations
-Acquired defects e.g. antibodies

Infection induced:
-Shigatoxin HUS
-Strep Pneumoniae HUS

\
Ay ADAMTS 13 abnormalities:

. _ :
Defective cobalamin _~| -genetic abnormality
metabolism e - -Autoantibodies

="

Drugs: . LY
-Quinine induced 1 HIV

-Tacrolimus, ciclosporin | :

-Bleomycin, mitomycin, Connective tissue

cisplatin disorders:

-nfampicin -SLE

-Clopidopogrel -Antiphospholipids
syndrome




TTP

Semptomlarn klasik "Pentad” :

Mikroanjiyopatik hemaolifik anemi

Trombositopeni

Norolojik semptomlar

Bobrek hasari
Ates

Daha 6nce bir dislama teshisiydi; simdi ADAMTS 13 aktivite testi kullanimda
-Plazma degisimi semptomlar iyilestirir; TTP icin artik standart tedavi



Hiposegmentasyon

e

Hipogranulasyon




May-Hegglin anormalisi

Dohle cisimcigi




Lokoeritroblastoz




Atipik lenfositler (Downey cells)




Hipersegmente notrofil parcali




Toksik vakuolizasyon

toksik granulasyon




Damla seklinde eritrositler (Tear drops / Gozyas! hucresi)

]




Trombositopenik hastalarnn tanisinda Kemik iligi incelemesi

» Tipik ozelhklerle

' elemesi genellikle
yeterlidir. -

» 460 yas Uzer | yvapilmalidir;: MDS

olasiligl yUks




TROMBOSITOPENILI HASTALARDA AKLA GELMESI GEREKEN NOKTALAR

1. Ergenlik caginda olanlarda:
Makrotrombositler, Dohle cisimcigi : notrofillerde, eozinofillerde, ve baz monositlerde

= May Heglin anormalisi

2. Bobrek yetersizligi + isitme kaybil + makrotfrombositler = Alport send vd (MHY? gen mutasyonu)

3. Alkol kullanimi
4. Dev hemanjiom + frombositopeni = Kasabach- Merritt send



Cesitli frombositopeni durumlarinda
laboratuar bulgulari

iTpP TTP YDP Evans JIVEL TS
sendromu
\ \ 1 \ N
(-) & (-) (+) (-)
(=) MAHA MAHA OIHA MAHA
\ Sistositler Sistositler Sferositler Sistositler
(-) (-) (+) (-) (-)




NORMAL Ki

— Konjestif splenomegali

— Karaciger hast
— Depo hast

— TUmor

ANORMAL iLiK
— Hematolojik hastaliklar
— Losemi

— Lenfoma

— Miyelofibroz

Yapim eksikligi +Dalakta yikim

ANORMAL Ki

— Hematolojik hastaliklar
= Aplazi

— Refrakter anemiler

— Prelosemi

— Metastatik kanser

— Konjenital

NORMAL iLiK

Asirt yikim

immun:

-llag

-Idyopatik

immun degil
-Sepsis/YDP

-HUS
TTP




ITP altta yatan ikili mekanizma ile karakterizedir

ITP, hem artmis trombosit yikimi hem de azalmis trombosit tiretimi ile iliskilendirilmektedir™*

Artmis trombosit yikimi Azalmis trombosit liretimi
e Antiplatelet otoantikorlan™** e Yetersiz TPO.34

* Otoreaktif T hicreler** e Otoantikor ya da T hucre aracili megakaryosit supresyonu'**

% @ — Y TN

Trombosit b
fagositozu % % 4“// .
/ TrcE:'::_::Elt Diigiik trombosit Gretimi

..LA}:}H Y
Y “"\-‘_‘\_\_\_'_'_,_'_,-'
AL .-‘-f* ]U'—

Choantikorlar

Megakaryosit

Grafik, referans 1,2 ve 4'ten uyarlanmigtic

e |TP tedavisinde kullanilan immiinsupresif tedaviler trombosit yikimini azaltmada non-spesifik etkiler gostermektedir’

¢ Antiplatelet otoantikorlan trombaosit yuzeyine baglanarak trombosit yikiminda artisa sebep olmaktadir’




Prevalans ve Insidans

» TP nadir bir hastalik kabul edilmektedir
» Avrupa’'da, yilda 100.000 yetiskinde 1,6—3,9 insidans!

» ABD'de, yasa gore duzeltilmis prevalans: 100.000 kiside 9,52
» Cocuklarda:

» Yilda 100.000 cocukta 2,2-5,3 insidans (Avrupa ve ABD)!
» 100.000 kisi-yllda 4,2 insidans (Ingiltere)?

» 2-5yas araliginda kiz cocuklara oranla erkek cocuklarda daha yuksek insidans
(100.000 kisi-yilda 4,7'ye kiyasla 9,7)3

» Kronik ITP, akut ITP(12 aydan kisa stren) cocuklarnn %20-30'unda
meydana gelmektedir



ITP'nin Evreleri

Yeni tani ] - o
konan ITP Persistan ITP Kronik ITP




ITP - Tanimlar

Table 3. Definition of terms in 2019 ASH guideline on ITP
Terms and definitions

Corticosteroid-dependent: Ongoing need for continuous prednisone >5 mg/d (or corticosteroid equivalent) o frequent courses of corticosteroids to maintain a platelet count =30 X 10°/L
and/or fo avoid bleeding

Durable response: Platelet count =30 10*/L and at least doubling of the baseline count at 6 mo
Early response: Platelet count =30 ¥ 10°/L and at least doubling baseline at 1 wk
Initial response: Platelet count =30 » 10°/L and at least doubling baseline at 1 mo

Major bleeding: (1) WHO grade 3 or 4 bleeding, (2) Buchanan severe grade, (3) Bolton-Maggs and Moon *major bleeding,” (4) IBLS grade 2 or higher, or (5) life-threatening or intracerebral
hemorrhage bleeding

Minor bleeding: Any bleeding not meeting the criena for *major bleeding”
Newly diagnosed ITP: [TP duration of <3 mo

Persistent ITP: [TP durabion of 3-12 mo

Chronic ITP: [TP duration of >12 mo

Remission: Platelet count >100 ¥ 10°/L at 12 mo

IBLS, [TP Bleeding Scale; WHO, World Health Organization.




Terimler ve tanimlar

» Kortikosteroid bagimhi: Trombosit sayisini 230 x 107/L tutmak ve/veya kanamayi dnlemek icin surekl

prednizon >5 mg/gun (veya kortikosteroid esdegeri) veya sik kortikosteroid kurlerine surekli intiyac

duyulmasi.

» Dayanikh yanit: Trombosit sayisi 230 x 10?/L ve 6 ayda baslangi¢c sayiminin en az iki katina ¢ikmasi

» Erken yanit: Trombosit sayisi 230 x 107/L ve 1 haftada baslangic sayiminin en az iki katina ¢cikmasi

» Ik yanit: Trombosit sayisi 230 x 107/L ve 1 ayda baslangic sayiminin en az iki katina ¢cikmasi

» Major kanama: (1) DSO derece 3 veya 4 kanama, (2) Buchanan siddetli derece, (3) Bolton-Maggs ve

Moon "major kanama®, (4) IBLS derece 2 veya Uzeri veya (5) yasami tehdit edici veya intraserebral

kanama kanamasi

» Minor kanama: “Major kanama” kriterlerini karsilamayan herhangi bir kanama

» Yeni teshis edilen ITP: ITP sUresi <3 ay

» Kalici ITP: 3-12 aylik ITP suresi

» Kronik ITP: >12 ay ITP sUresiRemisyon: Trombosit sayisi 12 ayda >100 x 109/L




buchanan bleeding score

None

Minor

Mild

Moderate
Low risk

Moderate
High risk

Severe

Life
threatening/
fatal

No new hemorrhage of any kind

Few petechiae (= 100 total) and/or = 5 small
bruises (= 3 cm diameter), no mucosal bleeding

Many petechiae (> 100 total) and/or > 5 large
bruises (> 3 cm diameter)

Blood crusting in nares, painless oral purpura,
oral/palatal petechiae, buccal purpura along
molars only, mild epistaxis = 5 min

Epistaxis > 5 min, hematuria, hematochezia,
painful oral purpura, significant menorrhagia

Mucosal bleeding or suspected internal
hemorrhage (brain, lung, muscle, joint etc.) that
requires immediate medical attention or
iNntervention

Documented intracranial hemorrhage or life
threatening or fatal hemorrhage at any site




Table 1 - Inpatient Vs, Dutpatient Management Table 2 - Observation vs. Treatment (Newly Diagnosed ITP)

T
Flﬂtlht Ilumi Stlhﬂ Hﬂwm Platelet count 230 x 10%/1 and

asymptomatic or minor mucocutaneous Management with observation' 4

Platelet count of <20 x10°/1 Newly diagnosed Inpatient (2 bleeding

and asymptomatic or minor Platelet count <30 x 10%/1 and

mucocutaneous bleeding Established diagnosis Outpatient’ E-légarré?r:;matic or minor mucocutaneous | Treatment with corticosteroids? [

Platelet count of 220 x10°/ Newly diagnosed Outpatient' [

ﬂﬂd ESFmptﬂmaﬂE or minﬂ[ agulani or anbplalelet medications, or upcoming proceduras, and for aldary palionts (~60 years old), ireaiment with

" For patients with a platelet count al the lower end of this threshold, for those with additional comorbidifies, anfico-

covticosteroids may be approprate.

# Thes should include consideration of the saventy of thrombocyiopena, addibonal comorindibes, use of anhicoagulant
or antiplatelet medications, need for upcoming procedures, and age of the pabent

mucocutaneous bleeding  Established diagnosis | Outpatient'l

» Baslangic tedavisi: prednizon (0.5 - 2.0 mg/kg/gun) veya
Deksametazon (40 mg/gun 4 gin) £ 6 hafta

» >3 ay steroid bagdmli veya yetersiz yanith olan ITP olgulannda 2 dizi tedaviye gecilmelidir



Tedaviye Karsi Gozlem

Kriter Tedavi

= 30 x 10%/L trombosit sayisi

ve asemptomatik veya minér mukokiitanéz kanama R e (akip?

< 30 x 10%L trombosit sayisi

; 2 o Kortikosteroidlerle tedavi®
ve asemptomatik veya minor mukokutanoz kanama




Kortikosteroidler: Tur, dozaj ve sure

Deksametazon

Qj‘ lyi uygulama agiklamasi

* Hastalar, tedavi stresinden bagimsiz olarak kortikosteroid yan etkileri agisindan izlenmelidir. Bunlar arasinda hipertansiyon, hiperglisemi,

uyku ve duygudurum bozukluklari, mide tahrigi, Ulser, glokom, miyopati ve osteoporoz yer almaktadir.

* Kortikosteroidlerin ruh saghgi Gzerindeki potansiyel etkisi géz 6nine alindiginda HRQoL degerlendiriimelidir (depresyon, yorgunluk,
zihinsel durum vb.)

Neunert C, et al. Blood Advances. 2019;3:3829-66.



@ Tedavi hedefleri:

Tedavi hedefleri hastaya ve hastaligin fazina gére kigisellestirilmelidir. Tedavi
secenekleri ele alinirken hastanin tercihi dikkate alinmalidir.®

Tedavi agir kanama epizodlarini 6nlemelidir.®

Semptomatik hastalar icin en azindan 20.000-30.000/ul'lik bir trombosit
dizeyinin strdurilmesi hedeflenmelidir (majér kanama riski bu dizeyin
altinda artar).®

Tedavinin toksisitesi minimum olmalidir.®

Tedavi saglikla iligkili yasam kalitesini 6n planda tutmalidir.®

Ozellikle tani sonrasi 1. yildan itibaren aktivite kisithliklari, kanama
riski nedeniyle anksiyete ve tedavi-takip sltrecinin yiki hastalarin

E yasam kalitesini dnemli dlcide etkiler.?

Bitkinlik ITP hastalarinin %39-52'unda gérilen yaygin bir

semptomdur.®
L. A

Referanszlar: 5. Meunert C, et al. Blood Adv. 2019;3(23):3829.-3844_ &. Provan D, et al. Blood Adv. 2019;3(22):3780-3817.
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Adult with ITP > 3 months
Dependent on or unresponsive to corticosteroids

v

3-12 months <€ Assess duration of ITP >» > 12 months
Primary treatment options: Primary treatment options:
Rituximab, TPO-RA Rituximab, Splenectomy, TPO-RA

(Recommendation 9)

v v

Assess patient values and preferences Assess patient values and preferences
Patient places a high value Patient places a high value Patient places a high value  Patient places a high value Patient places a high value
on achieving durable on avoiding long-term on achieving durable on avoiding long-term on avoiding surgery
response medication response medication
TPO-RA Rituximab Treatment options: Treatment options: Treatment options:
Splenectomy, TPO-RA Rituximab, Splenectomy Rituximab, TPO-RA
(Recommendation 7) (Recommendation 8) (Recommendation 9)
Patient Patient Patient Patient Patient Patient
places a places a places a places a places a places a

high value high value high value high value high value high value
on avoiding on avoiding on avoiding on achieving on achieving on avoiding
surgery long-term surgery durable durable long-term
medication response response medication

v v v v v v

TPO-RA Splenectomy Rituximab Splenectomy TPO-RA Rituximab

*TPO-RA Ulkemizde 1. basamakta onaya sahip degildir.

Blood Adv 2019; 3 (23): 3829-3866



AiD Recommendations for initial treatment of newly
Corticosteroids: diagnosed patients

Initial treatment of newly- Dexamethasone i _ .
diagnosed adult Methylprednisolone 1. Corticosteroids are the standard initial treatment for adults

Mpfe*d"isfo'm“e with [TP who need treatment and do not have a relative
g contradiction: predniso(lo)ne at 1 mg/kg (maximum dose
_ 80 mg, even in patients weighing >80 kg) for 2 weeks, to
e r:;f::f a maximum of 3 weeks, or dexamethasone 40 mg/d for
Avatrombopag 4 days, repeated up to 3 times.
?ﬂmiplﬂsﬁi'% . If a response is seen (eg, platelets >50 x 109/L),
Rﬁﬂ:ﬂm the predniso(lo)ne should be tapered, aiming to stop
predniso(lo)ne by 6 weeks (maximum 8 weeks), even if
, the platelet count drops during the taper.
Less robust evidence: e
E:;?hiz;rii:l e . If there is no response to the initial dose within 2 weeks, the
Cyclosporin A predniso(lo)ne should be tapered rapidly over 1 week and

Cyclophosphamide
Danazol stupped.

Subsequent treatment —» MEDICAL —>»

Dapsone . Longer courses of steroids should be avoided, although

Mycophenolate mofetil

; occasional patients may benefit from continuous
Vinca alkaloids

low-dose corticosteroids (eg, =5 mg/d). This type of
ongoing low-dose corticosteroid treatment should be

based on the individual patient's needs, prior therapies,
and so forth.

» SURGICAL —>»» Splenectomy

Blood Adv 201 9'3(22)'3780—381 7 onay! bulunmamaktadir. **Rituksimab ITP tedavisinde onaya sahip degildir.



Recommendations for surgical therapy for persistent

and chronic ITP in adults

- 1.

Splenectomy is associated with long-term treatment-free
remissions. It 1Is recommended to wait =12 to 24 months
from diagnosis before performing splenectomy because of
the chance of remission or stabilization of a platelet count
at a hemostatic level (Grade C recommendation).

When available, indium-labeled autologous platelet
scanning may be useful pnor to splenectomy to confirm
that the spleen is the main site of platelet sequestration
(Grade B recommendation).

Laparoscopic splenectomy is as effective as open
splenectomy in terms of response and 1s more comfort-
able for the patient (Grade B recommendation).
Postoperative thromboprophylaxs should be considered in
patients undergoing splenectomy as long as the platelet
count is =30 to 50 X 10%/L (Grade C recommendation).




Table 4. Comparison of ICR and ASH Guideline Recommendations for Treatment of Adults and Children.

ICR ASH Guideline
Text Grade Text Grade
Second-line treatment for adults
TPO-receptor agonists (romiplostim and A TPO-receptor agonists may be considered for 2C
eltrombopag) have provided excellent patients who have failed | line of therapy
responses in both splenectomized and such as corticosteroids or IVlg and who have
nonsplenectomized patients not had splenectomy
Splenectomy remains the treatment option C Splenectomy for patients who have failed IB
with by far the highest likelihood of producing corticosteroid therapy
cure. In general, it is recommended to wait
at least &6 months from diagnosis before
performing splenectomy because of the
chance for spontaneocus remission
Initial management of children with more severe bleeding symptoms
Anti-D immunoglobulin has similar efficacy A A single dose of anti-D can be used as first-line 2B
to IVig when given as a single dose of 75 treatment in Rh-positive, nonsplenectomized
pg/kg and is rarely associated with severe children requiring treatment
hemolysis
Anti-D therapy is not advised in children with 1C
a hemoglobin concentration that is decreased
because of bleeding, or with evidence of
autoimmune hemolysis
Management during pregnancy
Oral corticosteroids or IVilg are considered C Pregnant patients requiring treatment receive -

first-line treatment

Ant-D in Rh (D)-positive nonsplenectomized
women appears to be well tolerated and
effective based on results from a pilot study

either corticosteroids or 1Vig

American Journal of Medical Quality 2014, Vol 29(1) 53-60



Kortikosteroid Dongusu

Uzun sureli kortikosteroid

tedavisi artmis toksisite o 8 5
anlamina gelmektedir: ITP hastalarinin /D ‘inde

Uluslararasi kilavuzlar uzun steroide verilen yanitta kayip
sureli kortikosteroid kullanimin: goriilmektedir.*

onermemektedird*
% 6D

(n=74/107)
ITP hastalarinin %669 u

mumkun olan en
kisa surede steroid
tedawvisini birakacaklarim

bildirmiglerdir®

Prednizon tedavisine yeniden baslanmasi genellikle kisir bir dongii baslatmakta ve
hastalan yan etkilere karsi korunmasiz kilmaktadir ve bu durum, var olan komorbiditelenn
alevlenmesine sebep olabilmektedir (ozellikle yash hastalar icin nemhdir)*#

ICR Kilavuzlar::

ITP yonetiminde muhtemelen en yaygin hata steroidlerin asin kullanimi ve steroidlere guvenilmesidir”

ICR, uluslararas: konsensus kilavuzlan; TP, immin trombosaitopeni.




Kortikosteroidlerle tedaviye ne kadar sure devam
edilmeli?

ASH 2019 kilavuzu uzun sUre prednizon
kullanimi konusunda olumsuz gorus
bildirmektedir.

ICR 2019 kilavuzunun onerilerine gore
uzun sureli steroid kullanimindan
kacinilmali, steroid dozunun 6 haftadan
once(maksimum 8 hafta) kesilmesi
hedeflenmeli ve bu islem kademeli doz
azaltimiyla yapilmalidir. ©

Karakter degisimi

Kirmizi
Yuz

NEnfeksiyona yatkinlik =

Hiperglisemi

SSS irritabilitesi

Yizde yag toplanmasi, (ay dede yiizu)

Odem

Erkeklerde jinekomasti

Karin sirt ve
boyunda yag
depolama artigi
(bufalo horgucu)

Ekstremitelerde incelme
Gi sistemde asit N

Mor strialar
)

1 = Kadinsar: amenore, hirsttizm

Ciltte
incelme

Morarma ve petesiler

Osteoporoz
ve kiriklara
yatkinlik

Referanslar: 5. Neunert C, et al. Blood Adv. 2019,3(23):3829-3864. 6. Provan D, et al. Blood Adv. 2019;3(22):3780-3817.

SSS: Santral Sinir Sistemi, Gi:Gatrointestinal.




Trombosit antikorlarnin ITP tanisinda yeri yok

» Bu antikorlardan trombositle birlikte olan immunoglobulin (PAIQG) siklikla
bircok hastalikta artmis duzeyde saptanir:

-infeksiyonlarr,
-ofoimmun hastaliklar,
-karaciger sirozu

(Mueller-Eckhardt et al, 1980; Von dem Borne et al, 1986)

» Hic antikor gosterilemeyen ITP’li hastalar vardir.



TEDAVIYE YAKLASIMDA BILINMESI GEREKEN BAZI ONEMLI
IPUCLARI

Trombosit sUspansiyonu transtuzyonu:

» Kanayan ya da Plt <10,00/mm? olan hastalarda veriimeli.

» TTP, HUS/aHUS, ve heparine bagll frombositopenide trombozu
artirabileceginden tfrombosit franstuzyonundan kacinmak gerekir.

» Aplastik anemi ve MDS'li hastalarda mutlak gerekli degilse vermemel.
= (Trombosit refrakterligi/Direnci Riski)

» |TP tedavisinde rutin yeri yok. (Kanama ve/veya yuksek kanama riski varsa)



TEDAVIYE YAKLASIMDA BILINMESI GEREKEN BAZI ONEMLI
IPUCLARI

» Alkolizm: alkolUn kesilmesiyle birkac gun/hafta icinde duzelme olur

» llaca bagdli: ilacin kesilmesi yeterli

» |TP: -Her hastada tedavi gerekli degdil

- Pli< 30.000; Kanamasi olan/Kanama riski olan hastalarda tedavi
basla

» TTP: plazmaferez



TEDAVIYE YAKLASIMDA BILINMESI GEREKEN BAZI ONEMLI
IPUCLARI

» Gebelikte trombositopeni: (rastlantisal)
-asemptomatik, gebelerin % 8'inde gorulebllir, tfedavi gerektirmez.

> Plt sayisi < 75.000/mm? olan gebe ITP yonUinden yakin izlenmeli
» |TP'li hastada gebelik:

-tedavi icin PIt <30.000/mm

-sectio ile dogum ve epidural anestezi Plt >70.000/mm?3

-vajinal dogum icin fetusta kanama riski (%1)



Trombosit Transfuzyon Endikasyonlari

» Trombositopeniler
Yapim yetersizligi (Kl infiltrasyonu,aplazi-myelodisplazi, myelofibroz)
Yikim arfisi (immun trombositopeniler,hipersplenizm, DIC,TTP-HUS)

» Trombosit fonksiyon bbozukluklari
Kalitsal; (Wiskott-Aldrich; Bernard-Soulier ; Glanzmann send.)
Kazanilimis;
(llacglar; ASA, Clopidogrel, Gbllb/llla blokerleri, mekanik tfravmailar)

» Invaziv girisimler icin profilaksi amacli



Trombosit Transfuzyon Prensipleri-1

» Risk faktorlert (hemostaz bozuklugu, ates, sepsis ve/veya antibiyotik
tedavisi) olmayan hastalarda 10.000/mm? esik deger guvenlidir

» Alloimmunizasyon nedeniyle trombosit direnci gelisen hastalarda risk
faktorler yoksa 5.000/mms3 esik deger kullanilabilir

» Kronik stabil frombositopenisi olan hastalarda esik deger yoktur
» Akut kanamal hastada Pli > §0.000/mm?3; multiple travmali hastada
> 100.000/mm:3 tutulmalidir



Trombosit Transfuzyon Prensipleri-2

Profilaksi

Kl biyopsi ve aspirasyonlar agir trombositopenik hastalarda transfUzyon destedi
olmadan yapilabilir

Vaginal dogum ; sectio/Epidural anestezi icin yapilabilir
Koagulopati yoklugunda major girisimler

Lumbar ponksiyon, epidural anestezi, arteryal / ve_néz line, torasentez-parasentez-
perikardiyosentez, dis cekimi, sinUs aspirasyonu, Gl biyopsiler, tfransbronsial biyopsi, KC

biyopsisi, laparotomi v girisimler icin; yapilabilir

Lumbar ponksiyon, fiberoptik bronkoskopi (biyopsi yapilmadan) , GIS
endoskopi (biyopsi yapimadan) yapilabilir

Kritik bolge operasyonlarinda (ndrolojik, oftalmalojik vb); olmalidir

Preoperatif frombosit sayisi tekrar kontrol edilmelidir



Trombosit Transfuzyon Prensipleri-4
Kardio-Pulmoner By-pass

» Hastanin almakta oldugu trombosit fonksiyon bozuklugu
yapabilecek ilaclar gozden geciriimel

» Daha dnceki cerrahi mudahalelerde kanamasi olmasi post
operatit kanama yonunden anlamli olabilir

» Preoperafif belirlenmis bir frombosit esik degeri yoktur. Kritik
bolge operasyonu gibi dusunulmesi uygun olur

» Post operatif trombosit transfUzyon karari klinik olarak
degerlendiriimelidir (mikrovaskUler kanama varliginda)




ILGI ve DIKKATINIZ ICIN TESEKKURLER




	Slide 1
	Slide 2
	Slide 3
	Pseudotrombositopeni (gerçek olmayan trombosit düşüklüğü)
	Slide 5
	Slide 6
	Slide 7
	Trombositopeni Mekanizması
	Üretimin azalması-1
	Slide 10
	Slide 11
	Slide 12
	Slide 13
	Slide 14
	Slide 15
	Slide 16
	Slide 17
	Slide 18
	Slide 19
	Slide 20
	Slide 21
	Slide 22
	Slide 23
	Slide 24
	Slide 25
	Slide 26
	Slide 27
	Slide 28
	Slide 29
	Slide 30
	Slide 31
	Slide 32
	Slide 33
	Trombositopenik hastaların tanısında Kemik iliği incelemesi
	Slide 35
	Çeşitli trombositopeni durumlarında laboratuar bulguları
	Slide 37
	İTP altta yatan ikili mekanizma ile karakterizedir
	Prevalans ve İnsidans
	İTP’nin Evreleri
	İTP - Tanımlar
	Terimler ve tanımlar
	buchanan bleeding score
	İTP
	Slide 45
	Slide 46
	Slide 47
	Slide 48
	Slide 49
	Slide 50
	Slide 51
	Slide 52
	Slide 53
	Slide 54
	Trombosit antikorlarının İTP tanısında yeri yok
	TEDAVİYE YAKLAŞIMDA BİLİNMESİ GEREKEN BAZI ÖNEMLİ İPUÇLARI
	TEDAVİYE YAKLAŞIMDA BİLİNMESİ GEREKEN BAZI ÖNEMLİ İPUÇLARI
	TEDAVİYE YAKLAŞIMDA BİLİNMESİ GEREKEN BAZI ÖNEMLİ İPUÇLARI
	Trombosit Transfüzyon Endikasyonları
	Trombosit Transfüzyon Prensipleri-1
	Trombosit Transfüzyon Prensipleri-2 Profilaksi
	Trombosit Transfüzyon Prensipleri-4 Kardio-Pulmoner By-pass
	Slide 64

