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ÖZET

Bu çal›şmada steroid ve intravenöz immunoglobuline dirençli 11 kronik immun trombositopenik purpural› (ITP) olgu-

da Anti D ile tedavi sonuçlar› değerlendirildi. Olgular›n hepsi Rh + kan grubundand› ve hiç birisine splenektomi

yap›lmam›şt›. Anti D 30 µg/kg/gün dozunda 0, 1, 7, 14, 21, 28. günlerde 1 saat içinde İV yavaş infüzyonla verildi.

Olgular›n 3 tanesi (%27) tam cevap, 3 tanesi (%27) parsiyel cevap, 3 tanesi (%27) minor cevap verirken, 2 tanesi

(%18) cevaps›zd›. Cevap veren olgular›n sadece 1 tanesinde trombosit say›s› 1 y›ldan daha fazla yüksek kald›. Diğer

olgular›n trombosit say›s› 1-3 ay içinde tedavi öncesi değerlerine düştü. Önemli bir yan etki saptanmad›. Dirençli kro-

nik ITP li çocuklarda anti D tedavisinin de bir seçenek olarak dikkate al›nmas› gerektiği sonucuna var›ld›.

Anahtar Kelimeler: İmmun trombositopenik purpura, Anti D, Çocuk

ABSTRACT

Efficacy of Intravenous anti-D Therapy in Childhood Chronic Idiopathic Thrombocytopenic Purpura

In this study we examined eleven patients with chronic immune thrombocytopenic purpura (ITP) who received anti

D retrospectively. All of the cases have Rh+ blood group and non-splenectomized. Anti D was given 30µg/kg/dose

on 0, 1, 7, 14, 21, 28 days by intravenous infusion in one hour. Three of them (27%) had complete response, three of

them (27%) had partial response, three of them (27%) had minor response, and two of them (18%) didn’t response.

On following, only one patient who responded initially, had high trombocyte count over 1 year. The other patient’s

trombocyte counts were decreased to the initial level within 1-3 months after the treatment. We did not observe any

important side effect. In conclusion, anti D should be considered as a therapeutic option for childhood chronic ITP.
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GİRİŞ

İmmun Trombositopenik Purpura (ITP) trombosit

antijenlerine bağlanan otoantikorlar nedeniyle

trombositlerin retiküloendotelyal sistemde erken

y›k›m› sonucu oluşan trombositopeni ile karakter-

izedir. Çocukluk çağ›nda kanama ataklar› genellik-

le hafiftir ve olgular›n %60-90’› tedavi uygulan-

masa da 6 ay içinde kendiliğinden düzelir (1). Fakat

%0.1-1 aras›nda intrakraniyal kanama riskinden

dolay› bir çok klinisyen ilaç tedavisi uygulamay›

tercih eder. Trombositopeni 6 aydan daha fazla sür-

erse kronik ITP olarak adland›r›l›r. Çocukluk

çağ›nda olgular›n %15-25’inde kronikleşme

görülür (2). Kronik ITP de tedavisinde standart ilaç

steroidlerdir. Bunun yan›nda İV immunglobulin,

vinkristin ve azatiopurin gibi immunosupresif ajan-

lar, monoklonal antikorlar (anti CD 20), splenekto-

mi ve İV anti-D immunoglobulin (anti-D) kul-

lan›m› diğer tedavi seçenekleridir.

Anti-D plazmadan elde edilen yüksek titrede Rh

(D) antikor etkisine sahip bir proteindir. Anti-D

infüzyonu splenektomi yap›lmayan ve Rh+ kan

grubundan olan hastalara uygunabilir. Anti-D nin

erişkin ITP li hastalarda %79-90 oran›nda trom-

bosit say›s›n› yükselttiği rapor edilmiştir (3). Etki-

sini basit bir şekilde RhD pozitif eritrositlerin RES

te y›k›lmas› ve böylece antikor yüklü trombosit-

lerin y›k›mdan kurtulmas› şeklinde aç›klanabilir

(4). Kronik ITP li çocuklarda anti- D ile yap›lan az

say›da çal›şmada değişik başar› oranlar› bildiril-

miştir. 

Bu çal›şmada kronik ITP tan›s› ile takip ettiğimiz

steroid ve İV immunglobuline dirençli olmalar›

nedeniyle anti-D kulland›ğ›m›z 11 olgunun

sonuçlar›n› sunduk.

GEREÇ VE YÖNTEM

1997-2005 tarihleri aras›nda Yüzüncü Y›l Üniver-

sitesi T›p Fakültesi Pediatrik Hematoloji

Ünitesinde kronik ITP tan›s› ile izlenen steroid ve

İV immunglobuline dirençli olmalar› nedeniyle

tedavisinde Anti-D kullan›lan 11 olgunun kay›tlar›

retrospektif olarak incelendi. Olgular›n hepsi Rh+

kan grubuna sahipti ve splenektomi yap›lmam›şt›.

ITP tan›s›, izole trombositopeni yapabilecek diğer

hastal›klar›n d›şlanmas› ve kemik iliği aspirasyonu

incelemesinde normal veya artm›ş say›da

megakaryosit varl›ğ› ile kondu (1). Anti trombosit

antikorlar bak›lmad›. Trombositopenisi 6 aydan

uzun süren olgular kronik ITP olarak kabul edildi.

Ailelerden izin al›narak Anti D 30 µg/kg/gün

dozunda 0, 1, 7,  14, 21, 28. günlerde 1 saat içinde

İV yavaş infüzyonla verildi. Tedavi başlang›c›nda

ve her anti D dozundan önce tam kan say›m›

yap›ld›. Tedaviye al›nan cevap tam, k›smi, minor

ve cevaps›z olmak üzere aşağ›daki kriterlere göre

tan›mland›:

1. Tam cevap: trombosit say›s› >150x10
9
/L 

2. Parsiyel cevap trombosit say›s› >50x10
9
/L,

<150x10
9
/L  

3. Minör cevap: trombosit say›s› >20x10
9
/L,

<50x10
9
/L 

4. Cevaps›z: trombosit say›s› <20x10
9
/L. 

BULGULAR

Olgular›n ortalama yaş› 10.45 ± 3.6 (6-16 y›l) y›ld›.

4 tanesi k›z 7 tanesi erkek idi. Anti D başlanmadan

önceki ortalama ITP takip süreleri 4.7 ± 1.5 (2-7)

y›ld›. Olgular›n tamam› anti D almadan önce

steroid ve İVİG alm›şlar fakat cevap

vermemişlerdi. Splenektomi hiçbir olguya uygulan-

mam›şt›. Anti D tedavisi öncesi ortalama trombosit

say›s› 12.72 ± 5.91 x10
9
/L (1.0-19.0 x10

9
/L), tedavi

protokolünün tamamland›ğ› 28. gün ortalama trom-

bosit say›s› 79.83 ± 88.83 x10
9
/L (10.2-315.0

x10
9
/L) idi. Tedavi öncesi ve sonras› trombosit

say›lar› aras›nda anlaml› bir art›ş gözlendi (p=

0.029). Olgular›n tedavi öncesi ve Anti D tedavisi

ald›ğ› sürece trombosit say›lar› Tablo 1’de veril-

miştir. Olgular›m›z›n hiç birisinde anti D

kullan›m›na bağl› ağ›r bir hemoliz gelişmedi. Olgu-

lar›n  3 tanesi (%27) tam cevap, 3 tanesi (%27) par-

siyel cevap, 3 tanesi (%27) minor cevap verirken, 2

tanesi (%18) cevaps›zd›. Cevap veren olgular›n

sadece 1 tanesinde trombosit say›s› 1 y›ldan daha

fazla süre yüksek kald›. Diğer olgular›n trombosit

say›lar› 1-3 ay aras›nda tedavi öncesi değerlerine

düştü. Anti-D uygulamas› s›ras›nda baş ağr›s›,

titreme, kusma, hematüri ve ciltteki renk

değişiklikleri gibi yan etki ile karş›laşmad›k.

İnfüzyonlar sorunsuz gerçekleşti.
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TARTIŞMA

Kronik ITP nin doğal seyri ve farkl› tedavi yöntem-

lerine verdiği cevap olgudan olguya değişiklik

göstermektedir. Spontan remisyon ilk y›l %10

civar›nda olup daha sonra bu oran azalmaktad›r (2).

Düşük trombosit say›s› olan İTP olgular›n›n uzun

süre takibi ve tedavileri son derece güçtür. Bu hasta

gurubunda trombositlerin 20-30 x10
9
/L’nin

üzerinde tutulmas› intrakraniyal kanama riski çok

azalmaktad›r (1).

Çocuklarda kronik ITP de standart tedavi steroi-

dlerdir. Steroidlerin çocuklarda başta büyüme

olmak üzere endokrin, gastrointestinal ve kardiy-

ovasküler sistem üzerine çok say›da istenmeyen

etkisi vard›r.  Hastalar›n çoğunda steroid dozu

azalt›ld›ğ›nda veya kesildiğinde trombosit say›s› da

düşer. IVIG ise maliyetinin yüksek olmas›, kan ile

geçen hastal›klar›n taş›nma riski olmas› ve etkisinin

k›sa sürede sonlanmas› gibi nedenlerle acil durum-

lar d›ş›nda tercih edilmemektedir. Anti D, immun

supresyon, vinka alkoloidleri, danazol ve alfa inter-

feron baz› dirençli kronik ITP olgular›nda faydal›

olabilmektedir. 

Anti-D plazmadan elde edilen yüksek titrede Rh

(D) antikor etkisine sahip bir immunoglobulin olup

çocukluk çağ› akut ve dirençli kronik ITP olgu-

lar›nda İVIG alternatifi olarak kullan›lmaktad›r.

Mekanizmas› tam olarak bilinmemekle birlikte

anti-D, Rh + eritrositleri kaplayarak makrofajlar›n

hedefi haline getirerek alloimmün bir hemolize yol

açt›ğ› öngörülmektedir. Böylece antikor kapl› trom-

bositler makrofajlar›n fagositozundan kurtulurlar

(4).

Anti D tedavisinin çocukluk çağ› ITP olgular›nda

erişkinlerden daha etkili olduğu bildirilmiştir. Sala-

ma ve ark. kronik ITP li hastalarda anti D kul-

lanm›şlar ve olgular›n büyük bir k›sm›nda başar›l›

olduklar›n› bildirmişlerdir (5). Bussel ve ark. ise

anti D ile başar› oran›n› %51 olarak rapor

etmişlerdir (6). Moser ve ark. ise akut ITP li çocuk-

larda anti D kullanm›şlar ve %80 hastada trombosit

say›s›n›n 50X10
9
/L üzerine ç›kt›ğ›n› rapor etmiştir

(7). Ülkemizde Ünsal ve ark. diğer tedavi yöntem-

lerine cevap vermeyen 11 kronik ITP li hastaya anti

D vermişler ve %18 oran›nda başar› elde ettiklerini

bildirmişlerdir (8). Bizim olgular›m›z›n %54‘ünde

tam veya parsiyel yan›t (trombosit say›s›

>50X10
9
/L) elde edildi. Fakat cevap veren hasta-

lar›m›z›n sadece 1 tanesinde cevap uzun süreli

olurken diğerlerinde trombosit say›s› 1-3 ay

içersinde tedavi öncesi değerlerine düştü.
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Tablo 1. Kronik ITP’li 11 olguda tedavi öncesi ve Anti D al›rken trombosit say›lar›

Hasta Yaş ITP Tedavi öncesi 1. gün 7. gün 14. gün 21. gün 28. gün
No (y›l)/ süresi trombosit trombosit trombosit trombosit trombosit trombosit

cins (y›l) say›s› say›s› say›s› say›s› say›s› say›s›
X10

9
/L X10

9
/L X10

9
/L X10

9
/L X10

9
/L X10

9
/L

1 13/ E 6 19 29 25 19 7 71

2 11/K 7 18 30 30 43 25 27

3 7/E 7 10 10 40.3 61 108 49

4 14/K 5 13 13 7 15.3 11 10.2

5 6/E 4 19 19,3 15 26 33 30

6 6/E 3 9 10 12 9 16 48

7 16/E 4 17 37 55 66 177 160

8 12/E 5 14 38.4 361 280 160 94

9 6/E 5 15 15.2 20 232 150 315

10 14/K 2 5 6 8 15 9 61

11 10/K 4 1 5 22 18 8 13



Çal›şmam›zda 30 µg/kg/gün dozunda anti D kul-

lan›lm›şt›r. Yukar›da verilen çal›şmalarda ise anti D

dozu 50 µg/kg/gün dozunda kullan›lm›şt›r. New-

man ve ark. kronik ITP’li hastalarda 75 µg/kg/gün

dozunda anti D kulland›klar›n› ve trombosit

say›s›nda daha yüksek ve daha uzun süreli art›ş elde

ettiklerini bildirmişlerdir (9). Bizim düşük doz anti

D kullanmam›z belki de trombosit say›s›ndaki

art›ş›n k›sa süreli olmas›na neden olmuş olabilir.

Kronik ITP’li olgularda anti D tedavisinden 24-48

saat sonra trombosit say›s›nda yükselme beklen-

memekle birlikte, olgular›m›z›n 4 tanesinde

(1,2,7,8 nolu olgular) trombosit düzeyleri 2 kat›na

ç›kacak düzeyde art›ş gözlendi. Bu erken dönem

art›ş anti D tedavisinde beklenmeyen bir etki olup

geniş çal›şmalarla desteklenmesi gerekmektedir.

Anti-D uygulamas›n›n yol açt›ğ› en önemli yan

etki, hemoliz ve bunun sonucunda gerçekleşen

hemoglobin düzeyindeki düşmedir. Ancak bu

hemoliz geçicidir. Diğer yan etkiler aras›nda

say›labilen baş ağr›s›, titreme, kusma hematüri ve

ciltteki renk değişikliklerinin görülme oran›

%2.8’dir (10). Olgular›m›zda bu çeşit bir yan etki

ile karş›laşmad›k

Sonuç olarak trombosit düzeylerinin h›zl› yük-

selmesi söz konusu olmayan kronik ITP’li çocuk-

larda anti D uygulamas› alternatif bir tedavi

seçeneği olarak gözükmektedir. Ancak uzun vade-

de başar› oranlar›n›n düşük olmas› dirençli kronik

ITP olgular›nda yeni tedavi seçeneklerine ihtiyaç

olduğu kanaatini oluşturmaktad›r. 
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