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Ozet

Giris: Bu calisma, gebelikte goriilen trombosit fonksiyon bozukluklarinin erken tanisinin
konulmasinda hematolojik parametrelerden Oncelikli olani belirlenmesi amaciyla yapilmistir.
Materyal Metod: Calismaya; Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum poliklinigine Aralik 2009-Subat 2010 tarihleri arasinda basvuran toplam 149 kisi dahil
edildi. Bu grupta demir eksikligi anemisi tanisiyla tedavi almayan 92 vaka, kontrol grubu 57 birey
vardi. Vaka grubunu olusturan gebelerin; yas, gebelik haftasi ve trombosit fonksiyonlarini
belirlemede kullanilan hematolojik parametreleri ile kontrol grubunu olusturan bireylerin; yas ve
trombosit fonksiyonlarini belirlemede kullanilan hematolojik parametreleri anlamlilik agisindan tek
yonlii varyans analizi ile karsilastirildi. Ayrica, calisma kapsamindaki tiim olgularin (n:149) gebe
olma durumlarina gore, hematolojik parametrelerindeki anlamliligin degerlendirilmesi ki-kare testi
ile yapildi. Bulgular: Gebelerde yas ile PDW (p:0.039) ve yine gebelik haftasi ile Plt (p:0.019)
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir bagint1 vardi. Kontrol grubundaki olgularin yas ile
Plt, MPV, PDW diizeyleri arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik gozlenmedi. Ki-kare testi ile
gebelik varliginin hematolojik parametrelerle anlamlilig1 incelendiginde; ¢calisma kapsamindaki tim
olgularda gebelik durumu ile MPV (p:0.040) degerleri arasinda istatiksel anlamlilik saptandi.
Tartisma: Kesitsel tek seferli yaptigimiz ¢alismamizda, vaka grubu gebelerde trombosit fonksiyon
bozuklugunu belirleyen bazi parametrelerde anlamli farkliligin goriilmesi; trombosit fonksiyon
bozuklugunun daha erken dénemde saptanabilmesi ve dogru taninin konulabilmesinde birden ¢ok
orneklem yapilmasi gerektigini diistindiirmektedir.

Anahtar kelimeler: gebelik, trombosit, trombosit fonksiyon bozuklugu, MPV, PDW

Abstract

Comparison of platelet functions in the evaluation of hematological parameters in pregnant
women

Introductions: This study was performed to determine which hematological parameters have a
priority in diagnosing disorders of platelet function in pregnant women. Material and Method: A
total of 149 subjects who admitted to Suleyman Demirel University, Department of Obstetrics and
Gynecology, between December 2009 and February 2010 were included in the study. The study
cohort was composed of 92 cases who was not commenced on any treatment with a diagnosis of
iron deficiency anemia, and 57 control subjects. Gestational ages, hematological parameters and
platelet functions of the case group were compared with the control group’ hematological
parameters and platelet functions by one way analysis. In addition, all cases who were included in
our study (n:149) were analysed with‘Chi-square’ test for the evaluation of significance relating the
state of being pregnant and hematological parameters. Results: In pregnants, there was a statisticaly
significant correlation between the age and the values of PDW (p:0.039) and also between the
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gestational age and PIt values (p:0.019). No statistically significant differences were observed
between the age and Plt, MPV, PDW levels in the control group. When the significance level
between the presence of pregnancy and hemotologic parameters were examined by using ‘Chi-
square’ test, it has been found that the pregnancy status and MPV (p:0.040) values of all cases were
significantly correlated. Discussion: Our cross-sectional study, resulted with the discovery of
significant differences between certain parameters that determines platelet dysfunction in the
pregnant women of case group, showed us that to diagnose platelet dysfunction accurately multiple

sampling should be performed.

Key  words:

pregnancy, platelet  count,

platelet  dysfunction, MPV, PDW

Giris

Trombositler hacim, yogunluk, vyas ve
metabolik islev bakimindan heterojen olan
kiigiik diskoid hiicresel elementlerdir. Kemik
iligindeki  iiretim  faktorlerinin  etkisiyle
trombosit hacim heterojenitesi meydana gelir.
Dolasimda olgunlasma gerceklesmez (1,2).
Trombosit sayisi yani sira trombosit hacim
degiskenleri iizerinde de degisikliklere yol
acan bir¢ok klinik tablo bulunmaktadir (3).
Trombosit hacim degiskenleri ortalama
trombosit hacmi (MPV) ve trombosit dagilim
araligt (PDW), 1980’li yillardan beri kan
parametreleri arasinda kullanilmaktadir (1,2).
Ancak trombosit sayis1 klinikte daha 6nemli
bir yer tutmaktadir. Bununla birlikte,
trombosit sayis1 diisiik oldugu zaman, makro
trombositlerin varligi gibi yapisal
degisikliklerin birlikteligini de belirlemek
gerekmektedir. Makro trombositler, stres
trombositleri olarak tanimlanir.
Trombopoietik strese cevap olarak olusan
MPV’de artma megakaryositlerin artmis
bliylimesi ile birliktedir. DNA igerigi ile
yansitilan  megakaryosit  stimiilasyonunun
derecesi, trombosit hacminin en Onemli
belirleyicisidir (4-6). Trombosit hacim ve
yapisinin degerlendirilmesi, trombosit sayisi
normal olsa bile anormal trombosit iiretiminin
taninmasin1 saglar. Ayrica trombositopent,
trombositoz ve cesitli trombosit
hastaliklarinin tanisinda da 6nemli rol oynar
(7). Hacim parametrelerinin 6l¢iimii  yikim
fazlaligi, yapim azhg/hipersplenik  ve
miyeloproliferatif/talasemik hastaliklar aras1
ayirimi  saglar (8). Bircok c¢alisma artmis
trombosit voliimiiniin trombositlerdeki artmis
yikimi  yansittigimi  gostermistir  (9-14).
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Trombositopeni gebelikte %6.6 ile %11.6
arasinda goriilmektedir (15). En sik nedeni
gebelige  bagli  trombositopenidir  (16).
Gebelige  baghh  hafif  trombositopeni
(insidental trombositopeni), gebelikte goriilen
hafif anemi gibi hastalik belirtisi olmayan ve
tedavi gerektirmeyen fizyolojik bir bulgu
olarak gelisebilir. Insidental trombositopenisi
olan gebelerde veya bebeklerinde artmis bir
kanama riski  goriilmemektedir  (17-19)
Insidental trombositopeni daha ¢ok ikinci ve
liglincii  trimesterlerde ortaya ¢ikar  (20).
Gebeligin birinci trimesterinde en sik goriilen
patolojik  trombositopeni  nedeni  olarak
immun  trombositopenik  purpura  (ITP)
gosterilmektedir (17,19,20). Gebelikte ITP
tanis1 daha Once trombositopeni dykiisii olan
veya trombosit degeri 50.000/uL altinda olan
hastalarda giiclilk olusturmamasina karsin,
hafif ~ trombositopenisi ~ bulunan  veya
trombositopeni  Oykiisii olmayan kisilerde
ITP’yi insidental trombositopeniden ayirt
etmek zor olabilir.  Gebelik  Oncesi
trombositopeni Oykiisii olmayan hastalarda
birinci  trimesterde  trombosit  diizeyinin
100.000/pL  altinda olmast ve gebelik
ilerledikce bu diizeyin daha da diismesinin
ITP ile uyumlu oldugu diistiniilmektedir (20).
Ancak halen insidental trombositopeni ile
ITP’nin ayirict tanisinda  kullanilabilecek
tanisal bir test bulunmamaktadir (21).
Calismamizda birinci ve ikinci trimesterin
farkli gebelik haftalarindaki gebelerle, aym
yas gruplarindaki gebe olmayan olgularin
trombosit fonksiyonlar: ile ilgili hematolojik

parametreleri  karsilastirilarak,  gebelerde
trombosit fonksiyonlarinin gostergesi olarak
oncelikle degerlendirilmesi gereken
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hematolojik belirlenmesi

amaglanmstir.

parametrenin

Gere¢ ve Yontemler

Calismaya Siileyman Demirel Universitesi
Tip Fakiiltesi (SDUTF) Kadin Hastaliklar ve
Dogum Poliklinigi'ne Aralik 2009-Subat
2010 tarihleri arasinda basvuran, demir
eksikligi anemisi tanist bulunmayan ve demir
replasman tedavisi almayan 92 gebe ve 57
gebe olmayan toplam 149 olgu dahil edildi.
Vaka grubundaki olgular, gebeligin 1. ve 2.
trimesterlerinde bulunan gebeler arasindan
secildi. SDUTF Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Poliklinigi’ne belirtilen tarihlerde bagvurmus
ve rutin takipleri yapilmis olan hastalarin
dosya kayitlar1 geriye yonelik olarak tarandi.
Trombosit ~ fonksiyonlarini  belirlemeye
yonelik parametreler olarak trombosit (Plt)
sayist, ortalama trombosit hacmi (MPV) ve
trombosit dagilim araligt (PDW) ile diger

hematolojik parametrelerden  Hemoglobin
(Hgb) ve hematokrit (Hct) degerleri
kaydedildi. Calisma geriye doniik dosya

taramas1 olarak yapildigi, hasta populasyonu
hastaneye daha Onceden kayithh olan
hastalardan se¢ildigi ve hastalara herhangi bir
girisimsel islemde bulunulmadig: icin tekrar
bir bilgilendirilmis onam alinmadi. Elde
edilen verilerin istatistiksel
degerlendirilmeleri ‘SPSS for Windows 18.0°
programt ile yapildi. Kategorik parametreler
ki-kare ve Somers’d testi ile, sayisal
parametreler ise tek yonlii varyans analizi ile
degerlendirildi. p<0.05 degeri istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Vaka grubunun yas ortalamast 26.89 yil
(aralik 18-38 yil), kontrol grubunun yas
ortalamast ise 25.94 il (aralik 18-38 yil)
olarak saptand1 (Tablo 1). Vaka grubu
gebelerin  ¢alismaya dahil edildiklerinde
bulunduklar1 gebelik haftasi ortalamas1 14.53
hafta (aralik 8-25 hafta) olarak belirlendi.
Gebelerin 85’1 (%92)  gebeligin 1.
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trimesterinde, 7°si (%8) ise gebeligin 2.
trimesterinde bulunmaktaydi.

Tablo 1. Vaka ve kontrol grubunu olusturan olgularin
yas gruplarina gore dagilimu

Vaka grubu Kontrol grubu
Yas n(%o) n(%o)
18-22 yas 24(26.1) 20(35.1)
23-27 yas 26(28.3) 15(26.3)
28-32 yas 25(27.1) 12(21.1)
33-38 yas 17(18.5) 10(17.5)
Toplam 92(%100) 57(%100)

Total
n(%o)
44(29.5)
41(27.5)
37(24.8)

27(18.2)
149(%100)

Vaka ve kontrol gruplarini olusturan olgularin
incelenen  hematolojik  parametrelerinin
ortalama degerleri Tablo 2’de gdsterildi.

Tablo 2. Vaka ve kontrol grubuna ait hematolojik
parametrelerin ortalama degerleri ve gruplarin ki-kare
testi ile karsilagtirilmalarindan elde edilen p degerleri

Vaka grubu Kontrol
grubu
Degiskenler Ortalama Ortalama p
(Arahk) (Aralik)
Plt (10%/pL) 236.69 (10.0-  275.01 (148.0- 1.000
385.0) 574.0)
MPV (fl) 8.42 (6.30- 8.34 (6.40- 0.040
12.40) 12.70)
PDW (%) 16.70 (15.60-  16.46 (14.50 — 0.983
19.10) 19.60)
Hg (g/dl) 12.87 (10.10- 13.64 (10.0- 0.984
14.90) 16.70)
Hct (%) 36.09 (29.80- 38.8 (31.10- 0.991
41.80) 47.30)

Calismada yas, gebelik haftasi ve trombosit
fonksiyon bozuklugu tanis1 i¢in  esas
alabilecek hematolojik parametreler olan
Plt, MPV, PDW diizeyi % 95 giiven
araliginda ve p<0.05 anlamli kabul edilerek
tek yonlii varyans analizi ile anlamlilik
acisindan  degerlendirildi.  Gebe  vaka
grubunda; yas ile PDW degeri (p:0.039)
arasinda, gebelik haftasi ile Plt degeri
(p:0.019) arasinda anlamli iligki saptanmis
olup (Tablo 3), iligkinin yonii Grafik 1 ve
2’de gosterildi. Kontrol grubundaki olgularin
yas ile Plt, MPV, PDW diizeyleri arasinda ise
tek yonlii varyans analizi ile degerlendirilme
sonucunda istatiksel anlamlilik g6zlenmedi.
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Calisma  kapsamindaki tiim  kadinlarda
(n:149); gebelik varliginin  hematolojik
parametrelerle anlamliligi ki-kare testi ile
incelendiginde; gebelik durumu ile MPV
degeri (p:0.040) arasinda istatiksel anlamlilik
tespit edildi (Tablo 2). Iliskinin y&niinii
belirlemek i¢in Somers’d testi yapildiginda
gebelik varligi ile MPV degeri arasinda
negatif yonli bir iliski (Approx. T(b): -,133)
saptandi.

Tablo 3. Vaka grubu olgularinda gebelik haftasi ve
yas bagimli  degiskenleri ile incelenen kan
parametrelerinin  tek yonlii varyans analizi ile
kargilagtirilmasindan elde edilen p degerleri

Gebelik haftasi Yas
Plt 0.019 0.547
MPV 0.787 0.143
PDW 0.097 0.039

17,00

16,75 \\/‘\‘

16,25

16,00 T T T
18-22 23-27 28-32 33-38
Yas Yas Yas Yas

Grafik 1. Vaka grubu olgularmin bulunduklart yas
araliklarina gére PDW degerinin degisimi
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Grafik 2. Vaka grubu olgularinin bulunduklar1 gebelik
haftalarina gore Plt degerinin degisimi
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Gebelik haftas1 ile MPV degeri arasindaki
iliski Grafik 3’te gosterilmistir.

Tartisma

Gebelik sirasinda trombosit  aktivitesinin
arttig1 belirtilmektedir (22). Gebelikle beraber
trombositlerin artmis yikimi annede hafif,
gecici bir trombositopeniye neden olur ki bu
annenin  gebelige ilk cevabidir. Tiim
gebeliklerin % 8 kadarinda gelisen insidental
trombositopeni, gebelikte trombositopenisi
olan vakalarin % 75’ini olusturur.

9,00

8,50

8,00 -+
7,50 T T T

8-12 13-20 21-25
Hafta Hafta Hafta

Grafik 3. Vaka grubu olgularinin bulunduklari
gebelik haftalarina gére MPV degerinin degisimi

Patofizyolojisi bilinmemesine  ragmen,
gebelikte trombositlerin tiikketiminin artmasina
bagli olarak gelistigi  diisliniilmektedir

(23,24). Genellikle, insidental trombositopeni
gebeligin 2. trimester sonuna dogru rutin
kontroller sirasinda tam kan sayiminda
saptanir.  Gebelikte goriilen bir  diger
trombositopeni nedeni olan ITP ile ayirici
tanisin1  yapmak gerekir. Ancak insidental
trombositopeni ve ITP’nin ayiric1 tanisinda
kullanilabilecek tanisal bir test
bulunmamaktadir 0. Immiin
trombositotipenik purpura, gebelikte goriilen
trombositopenilerin % 3’iinden sorumludur.
Gebelikte ITP goriilme sikligi 1/1000-10000
gebelik seklindedir. Gebelikte ITP, gebelik
disindaki ITP ile ayni patofizyolojiye bagl
olarak, GPIIb/Illa ve GPIb/IX gibi trombosit
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glikoproteinlerine karsi olusan antikorlar ve
IgG ile kapl trombositlerin retikuloendoteliel
sistem tarafindan tahrip edilmesi ile olusur
(25). 1gG tipi antitrombosit antikorlar,
trombosit membran glikoproteinlerine
baglanir ve trombositler retikiiloendotelyal
sistemde yikilirlar. Antitrombosit antikorlar
plasentayr gegerek fetal trombositopeniye
neden olabilirler. Bu durum yenidoganda
kanama komplikasyonuna neden olabilir (9).
Gebelikteki  ITP’de  trombosit  diizeyi
30,000/uL altinda oldugunda veya kanama
gelismesi  halinde  tedavi  endikasyonu
bulunmaktadir (20,26,27). Bu olgularda;
stiphesiz gebeligin izlenmesi ile birlikte,
uygun dogum seklinin belirlenmemesi sonucu
dogumun getirecegi problemler de biiyiik
onem tagimaktadir. Idiopatik trombositopenili
olgularda anne Oliim orani literatiirde %5.5
olarak belirtilmektedir, perinatal mortalite ise
%6-7  arasinda  bulunmaktadir  (28).
Gebelikteki  ITP’de, dogum  esnasinda
olusabilecek agir bir kanamay1 onleme veya
epidural anastezi amaci ile doguma yakin bir
zamanda trombosit diizeyinin 50.000/puL
tizerinde daha emniyetli Dbir diizeye
cikarilmast gerekebilir (20,26,27). Ancak
gebelik disindaki ITP hastalarinda oldugu gibi
gebelikte goriilen ITP’de de tedavide maliyet
ve etkinlik yoniinden ve ayrica tedavinin yan
etki profili agisindan Onemli problemlerle
karsilasilmaktadir. Gebelikte ITP tanisinin
zamaninda  konulmasinin  ve tedavi
seceneklerinin degerlendirilerek tedaviye bir
an Once baslanilmasinin anne ve bebek
acisindan klinik 6nemi bulunmaktadir (28).
Immiin  trombositopenik  purpura  gibi
dogrudan kemik iliginden kaynaklanan
hastaliklarin ayirict tanisinda trombosit hacim
degiskenlerinin degerinin belirlenmesi
amaciyla yapilan bir ¢alismada kan
hastaliklar1 icinde MPV degerleri ag¢isindan
anlamhi farklilik olmasa da PDW degeri
acisindan ITP ile kan hastaliklar1 arasinda
anlamli farklilik bulunmustur. Bu durum, tani
aninda, PDW degeri i1yi degerlendirilirse ITP
gibi  trombositopeni ile seyreden kan
hastaliklar1 arasinda ayiric1 tanmin yapilabilir
olmast anlamini tagimaktadir. Yine aym
calismanin  sonucunda MPV ve PDW
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degerleri bakimindan degerlendirilen akut ve
kronik ITP’li olgular arasinda da farklilik
bulunmustur (29). Immiin trombositopenik
purpurada MPV degerinde artig gozlendigi ve
yiiksek MPV’li trombositopenik hastalarda,
makrotrombositlerin ortaya ¢iktigt ITP gibi
trombosit yikim artisina bagli bir neden
diistiniilmesi  gerektigi  farkli  yayinlarda
belirtilmistir (30,31). Calismamizda birinci ve
ikinci trimestere ait gebelik haftalarinda yer
alan gebelerde gebelik haftasi ile Plt degeri
arasinda anlamli farklilik bulunmasi (Grafik
2) ve yine aym yas grubuna dahil gebe ve
gebe olmayan olgular arasinda MPV
degerinde anlamli farklilik gézlenmesi (Tablo
2); gebelikte birinci trimesterde trombosit
fonksiyon bozukluklarinin erken tanisina
yonelik olarak MPV degerinin kullanilabilir
bir parametre olabilecegini gostermektedir.
Calismanin bir diger sonucu olarak, vaka
grubunu olusturan gebelerde; PDW degeri ile
yas arasinda istatiksel anlamlilik gozlenmesi
(Grafik 1) farkli yas gruplarina dahil
gebelerde MPV  degeri ile birlikte PDW
degerinin de incelenmesi gereken bir

parametre  oldugunu  dislindiirmektedir.
Gebelik fizyolojik olarak degisim gosteren bir
stirectir. Trombosit fonksiyonlarinin

degerlendirilmesi agisindan trombosit hacim
parametrelerinin tek seferlik Olctim
sonuglarindan ziyade seri halinde takip edilen
degerlerin incelenmesi anlamlilik agisindan
daha biiylik 6nem tagimaktadir. Bu nedenle
gebelikte rutin kontroller sirasinda trombosit
hacim parametrelerinin seri
degerlendirilmesinin  trombosit  fonksiyon
bozuklarmin erken tanisinin konulmasinda
onemli rol oynayabilecegi gbéz Oniinde
bulundurulmalidir.
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