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OZET

Glanzmann trombastenisi nadir rastlanan, trombosit say1 ve morfolojisinin normal oldugu, makroskopik platelet agre-
gasyonunun gozlenmedigi, otozomal resesif gegisli bir hastaliktir .Trombosit yiizeyinde fibrinojen ve vWF i¢in resep-
tor gorevi yapan GPIIb-IITa proteinlerinde kalitatif veya kantitatif anormallik vardir. Ozellikle ¢ocukluk ¢aginda
baglayan mukokutandz kanamalar, epistaksis, gingival kanamalar ve menoraji géze carpar. Hastalik nadiren akkiz
olarak meydana gelmektedir. GPIIb-IIla reseptorlerine karsi otoantikorlar immun trombositopenik purpura basta
olmak iizere non- Hodgkin lenfoma,Hodgkin hastalig1, multipl myeloma ve immun supresif tedavi altindaki hastalar-
da olgu sunumlari seklinde bildirilmistir. Burada klinigimize bagvuran 42 yasindaki, sikayetleri 5 yildir baglamig olan
immiin trombositopeniye bagli Glanzmann trombastenisi tanis1 koydugumuz olgu takdim edilecektir.

Anahtar Kelimeler: Akkiz Glanzmann trombastenisi, Immun trombositopenik purpura

ABSTRACT
Acquired Glanzmann Thrombastenia Due to Immune Thrombocitopenic Purpura

Glanzmann thrombastenia is a rare otosomal ressesive disease which has normal platelet count and morphology, and
impairment of platelet aggregation. There is qualitative or quantitative abnormality in GPIIb-IIIa proteins that have a
function of receptor to fibrinogen and Von-Willebrand Factor. Mucocutenous hemorrhage, epistaxis,gingival hemor-
rhage, and hemorrhage were seen especially in young age. The disease may occur rarely as an acquired. Autoanti-
bodies developed in the course of some disease such as Non-hodgkin’s lymphoma, Hodgkin disease, multiple myelo-
ma, in patients who are taking immunusuppressive drugs, and particularly in immune thrombocytopenic purpura. We
report here, a patient 42 years-old female, who is diagnosed as Acquired Glanzmann thrombastenia due to immune
thrombocytopenia.
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GIRIS

Glanzmann trombastenisi nadir rastlanan, trombo-
sit say1 ve morfolojisinin normal oldugu,makrosko-
pik platelet agregasyonunun gézlenmedigi, otozo-
mal resesif gecisli bir hastaliktir (1). Trombosit
ylizeyinde fibrinojen ve vWF i¢in reseptor gorevi
yapan GPIIb-IIIa proteinlerinde kalitatif veya kan-
titatif anormallik vardir (2-3). Reseptor proteinlerde
defekte neden olan 50’den fazla mutasyon bildiril-
mistir (4). Klinik olarak 6zellikle ¢ocukluk ¢aginda
baglayan mukokutandz kanamalar, epistaksis, gin-
gival kanamalar ve menoraji gbze carpar. Men-
striie] kanamalar transfiizyon gerektirecek kadar
siddetli olabilir. Hastalarda kanamalarin siddeti
onceden kestirilemez. Variant tip trombastenik
hastalarin plateletlerinde normale yakin glikopro-
tein ekspresyonu olmasmna ragmen fonksiyonel
olarak defektif olduklarindan dolay: siddetli kana-
malar olabilir. Buna karsin%5’ten az glikoprotein
ekspresyonu olan kardegler arasinda da kana-
malarin siddetinde farkliliklar gozlenmistir (1,3).
Hastalik nadiren akkiz olarak meydana gelmekte-
dir. GPIIb-IIIa reseptorlerine kars: otoantikorlar
immun trombositopenik purpura (5) basta olmak
tizere non- Hodgkin lenfoma(6),Hodgkin hastalig
(7), multipl myeloma (8) ve immun supresif tedavi
altindaki hastalarda (9) olgu sunumlar1 seklinde
bildirilmigtir. Burada klinigimize bagvuran 42
yagindaki, sikayetleri 5 yildir baslamis olan
immiin trombositopeniye bagli Glanzmann trom-
bastenisi tanisi koydugumuz olgu literatiir egliginde
tartigilacaktir.

OLGU

Kirkiki yasinda bayan hasta. Yaklasik 5 yil once
ozellikle hafif travmalardan sonra vucudunda
morarma ve dis firgalamay: takiben dis etlerinden
sizinti tarzinda kanama sikayetleri baglamis. Bu
sikayetleri takiben hamile kalan hasta dogum son-
rast kanamasinin Onceki dogumlarma gore uzun
stirdiiglinti belirtiyor. Sik tekrarlayan burun kana-
malarmin olmast ve vucudundaki morluklarmn art-
masi iizerine klinigimize bagvuran hasta soluk, ane-
mik goriiniimliiydii. Ekstremitelerde ve govdede
yaygin, boyutlar1 7-8 santimetreyi bulan ekimozlar
saptandi. Lokosit: 4500/mm’, Hemoglobin: 5.9
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g/dl, Hematokrit: %18.4, Trombosit: 41.900/mm®
ve Sedimantasyon: 14/saat bulundu. Periferik yay-
mada trombositler tekliydi, dev trombositler
gozlendi. Otoimmiin antikor paneli negatif bulun-
du. Compleman 3:111 mg/dl, Compleman 4:
19.98°di. Kanama zamant: > 20 dakika. Protrom-
bin zamani : 12.6 sn, aktive Parsiyel Tromboplastin
zamani: 26.1sn, VWF diizeyi: 131.44 (normal) idi.
Batin ultrasonografisinde dalak normalden hafif
biiyiik saptandi (132 mm). Flow sitometrik analizde
CD41, CD61 normal bulundu. Trombosit fonksiy-
on testlerinde agregasyon defekti saptandi ve glanz-
mann  trombastenisi ile uyumlu olarak
degerlendirildi. Sik tekrarlayan burun kanamalari
ve yaygin ekimotik lezyonlarla iki kez klinigimize
yatirilan hasta steroid tedavisinden fayda gordii.
Trombosit sayisi 116.000/mm?’e ¢ikt1. Steroid dozu-
nun diisiiriilmesini takiben trombositleri tekrar
45.000/mm™>e inen hastanin sikayetleri tekrar
arttr. Takiben haftada bir kez toplam dort doz Anti
CD20 antikoru- Rituksimab uygulandi. Trombosit
sayist 90.000/mm® civarma yiikselen hastanin
sikayetlerinde azalma oldu .Daha sonra dis ¢ekimi
amaciyla klinigimize tekrar basvuran hastanin 3
adet disi kanama komplikasyonu olmaksizin c¢ekil-
di.

TARTISMA

Idyopatik otoimmiin trombositopenik purpura
(ITP), trombositlere kars: antikor iiretimi ile karak-
terize olan bir hastaliktir. Tani i¢in spesifik kriterler
olmayip, diger olasi nedenlerin ekarte edilmesi ile
konur. Hafif bir splenomegali bulunabilir.
Hizlanmig trombosit liretimine bagli olarak per-
iferik yaymada genellikle dev trombositler
gozlenir. Giiniimiizde ¢ogu olgu rutin kan sayimlari
esnasinda rastlantisal olarak tani almaktadir.Trom-
bosit sayis1 30.000/mm*’iin altina diismeden klinik
olarak nemli kanama epizodlar1 pek gozlenmez ve
tedavi ihtiyacit olmaz. Trombositopeninin derece-
sine gore kanama zamani beklenenden daha kisa
olabilir. Bu durum yeni iiretilen trombositlerin
normalden daha biiyiik ve gen¢ olmasina baglan-
maktadir. Bununla birlikte trombosit GPIIb-11la ve
GPIb/IX reseptorlerine karsi antikor sentezi
oldugunda trombosit fonksiyonlarida bozulabilir
(10,11). Trombosit GPIIb-IIla reseptorlerine karsi
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otoantikorlarin en sik gozlendigi hastalik ITP’dir
(5). Bununla birlikte non- Hodgkin ve Hodgkin
lenfoma, multip] myeloma ve uzun siireli immiin
stipresif tedavi altindaki hastalarda blokan otoan-
tikor sentezi olgu sunumlar1 seklinde bildirilmistir
(6-9). Akkiz Glanzmann hastalig1 tanisin1 koyarken
karigtirma ¢aligmalar1 yapilmaktadir. Hasta plazmasi
ile normal trombositler karistirildiginda saglikli
trombositlerde de fonksiyon bozuklugu gozlenir
(12).

Herediter glanzmann hastalifinda trombositlerin
say1 ve morfolojisi normaldir. Mukokutanéz kana-
malar, epistaksis olgularin ¢ogunda dogumdan
sonra baglar. Kanama epizodlarinin tedavisinde
steroidlerin yeri yoktur (3).

Bizim olgumuzda bagvuru esnasinda trombosit
sayist 42.000/mm’ civarindayken anamnezinde
siddetli epistaksis mevcuttu. Fizik muayenede
yaygin, boylar1 6-7 santimetreyi bulan ekimozlari
tespit edildi. Periferik yayma degerlendirildiginde
tekli dev trombositler gézlendi. Bes yil 6ncesinde
kanama diyatezine ait olabilecek bir bulgu yoktu.
Trombosit sayis1 ve mukokutandz lezyonlar steroid
tedavisine cevap verdi. Steroid dozunun
diisiiriilmesini takiben klinik bulgularda siddetlen-
me ve trombosit sayisinda diisme gozleniyordu.
Trombosit fonksiyon testlerinde agregasyon defek-
ti saptandi ve glanzmann trombastenisi olarak
degerlendirildi. Akkiz glanzmann trombastenisinde
otoantikorlarin blokajima bagl olarak ticari olarak
hazirlanmig kitlerle glikoprotein reseptor ekspresy-
onu azalmis olarak bulunabilir (9). Bizim olgumuz-
da ise yaptigimiz flow sitometrik analizde gliko-
protein reseptdr ekspresyonu %95 bulundu. Bahset-
tigimiz, otoantikorlara bagli blokaj sonucu gliko-
protein ekspresyonunda azalmanin gézlenmemesi
flow sitometrik analizi steroid tedavisi sonrasinda
yapmis olmamiza bagl olabilir. Daha sonra has-
tamiza 375 mg/m? dort doz rituksimab kullanildi
(13).Yaklagik 3 ay sonra trombosit sayilari
90.000/mm’ civarinda stabil seyrederken komp-
likasyonsuz olarak 3 disi cekildi.

Sonug olarak; ITP’de 30.000/mm*iin iizerinde
trombosit sayilari varken klinik olarak 6nemli kana-
malar nadirdir. Olgularin tedaviye ihtiyacglari pek
olmaz. Trombosit 30.000/mm?*’iin
tizerindeyken siddetli kanama epizotlar1 olan olgu-

sayilari
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larda trombosit fonksiyon bozukluguna neden olan
glikoprotein reseptorlerine kargi blokan tipte otoan-
tikorlarin  varlifi diisiiniilmelidir. Karigtirma
caligmalari ile yapilan testler tanisal olarak yol gos-
tericidir. Ayrica trombositopeni ve periferik yayma-
da dev trombositlerin gdzlenmesi, hikayede hered-
iter olgular1 ¢agristiracak ¢ocukluk ¢agina ait bulgu-
larin olmamasi akkiz Glanzmann trombastenisi gibi
trombosit fonksiyon bozuklugu yapan nedenleri
akla getirmelidir.
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