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Oz

/ABSTRACT |

Amag: Kinm-Kongo kanamali atesi (KKKA), hemorajik
belirtilerle hayati tehdit eden viral bir zoonotik hastaliktir.
Bu calismanin amaci KKKA vakalarinda hastalik siddet
skoruna trombosit sayisi (PLT) ve ortalama trombosit
hacmi (mean platelet volume=MPV), ortalama trombosit
kitlesi (mean platelet mass=MPM) gibi trombosit hacmi ve

Geregve Yontem: 1 Aralik 2013 - 15 Agustos 2016 tarihleri
arasinda Cocuk Yogun Bakim Unitesine kabul edilen 22
KKKA hastasindan elde edilen veriler retrospektif olarak
incelendi. Yas, cinsiyet, biyokimyasal ve mikrobiyolojik
veriler, trombosit sayisi ve MPV, MPM, hemorajik belirtiler
ve mortalite durumu kaydedildi.

Bulgular: Hastallk semptom skorlama indeksi
gruplamasina gore Agir CCHF'LI hastalarda Hafif KKKA'lI
gruba kiyasla istatistiksel olarak MPV'de artma ve PLT'DE
anlaml bir azalma, anlamli derecede daha ytuksek aktive
parsiyel tromboplastin zamani (aPTT) gozlendi. MPM
acisindan hafif ve agir KKKA gruplari arasinda anlamli bir
fark saptanmadi.

Tartisma: KKKAdaki trombosit fonksiyonlarini cocuk
yogun bakim Ginitesinde yatirilan hastalarda degerlendiren
ilk calismadir. Trombosit fonksiyonlari, PLT kadar hastalarin
semptom skorlama indeksine gore siniflamada katkida
bulunabilir. Bu calisma, basvurudaki MPV degerlerinin
hastalik ciddiyetini 6ngormede yararli olabilecegini
gOstermektedir.

Anahtar Kelimeler: Kinrm-Kongo kanamali atesi, cocuk yogun
bakim, ortalama trombosit hacmi, hastalik siddet skorlamasi

Objective: Crimean-Congo hemorrhagic fever (CCHF) is
a life-threatening viral zoonotic disease with hemorrhagic
symptoms. The aim of this study was to evaluate the effect
of platelet volume and mass related indexes such as platelet
count (PLT) and mean platelet volume (MPV) and mean
platelet mass (MPM) on disease severity score in CCHF cases.

Material and Method: Data from 22 patients admitted
to the pediatric intensive care unit between 1 December
2013 - 15 August 2016, were retrospectively examined.
Age, gender, biochemical and microbiological data, platelet
count, MPV and MPM, hemorrhagic symptoms and mortality
status were recorded.

Results: statistically, an increase in MPV and a significant
decrease in PLT and a significantly higher activated partial
thromboplastin time (aPTT) were observed in patients
with severe CCHF compared to the group with mild CCHF
according to the disease symptom scoring index grouping.
No significant difference was found between mild and
severe CCHF groups in terms of MPM.

Conclusion: This is the first study to evaluate platelet
functions in CCHF in patients admitted to the pediatric
intensive care unit. Platelet functions can contribute to
classification according to the symptom scoring index of
patients as well as PLT. This study suggests that MPV values
in the admission may be useful in predicting disease severity.

Keywords: Crimean-Congo hemorrhagic fevers, pediatric
intensive care, mean platelet volume, disease severity score
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GiRiS

Diinyacapinda30'danfazlatilkede, 6zellikle Dogu Avrupa,
Orta Dogu, Afrika ve Guiney Asya'da endemik olan Kirim-
Kongo kanamali atesi (KKKA), potansiyel olarak 6limcil
bir viral enfeksiyondur (1)KKKA enfeksiyonlarin %88'inin
subklinik oldugu tahmin edilmektedir, ve KKKA'a 6zgl
olmayan farkli klinik belirti ve bulgular yelpazesi ile
ortaya cikabilir ve klinik seyir ve sonug dngérilemeyebilir.
(2). Agir vakalarda, 3-5 giin icinde hemorajik bir durum
gelisir ve petesi, purpura, burun kanamasi, hemoptizi,
hematemez, melena ve hematiri gibi belirtiler 2-3 glin
kadar kisa strer (3, 4).

Bircok hastada KKKA kendini sinirlar, ancak ciddi hastaliga
ilerleyebilecek hastalari tahmin etmek c¢ogunlukla
mimkin olmayabilir (3). KKKA enfeksiyonuna 6zgi
semptomlar bulunmadigindan, tani yalnizca klinik
semptomlara dayandirilamaz. Bu nedenle, virlsin
veya nukleik asidinin, antijenlerinin veya antikorlarinin
saptanmasi dahil olmak Uzere tani icin kapsamli
laboratuvar yontemleri mevcuttur (3).

Mortalite oranlari cografi bolge ve saglk hizmeti sunum
kalitesine gore %4 ile %20 arasinda degismekte olup,
Turkiye'de ortalama %4.8 olarak bildirilmektedir (2). Agir
vakalardayaygin damarici pihtilasma (DIC), siddetli kanama,
hipotansiyon ve sok nedeniyle ¢oklu organ yetmezligi
sonucu 6lim meydana gelebilir (5-7). Su anda, KKKA icin
Gida ve ila¢ idaresi tarafindan onaylanmis bir antiviral
tedavi yoktur ve tedavinin temel dayanadi destekleyici
onlemlerdir (4). Teyit edilen vakalar genellikle hastaneye
yatirilir ve agir vakalar, iyi donanimli ve kan rtinlerine kolay
erisimi olan yogun bakim Unitelerinde yonetilmelidir (4, 8).
Trombositler hemostazda 6nemli rol oynamaktadir; ancak,
onceki calismalar trombositlerin  bagisiklik  sisteminin
onemli bir bilesenini olusturdugunu da belgelemistir.
Buna gobre trombositler, yabanc partikilleri icine alma,
ayirt edici adezyon molekdlleri verme, kemotaksiye girme,
kompleman faktorlerini tetikleme ve mikroorganizmalarla
etkilesim kurma gibi cesitli mekanizmalarla badisiklik
sistemine katkida bulunur. Trombosit fonksiyonlari,
ortalama trombosit hacmi (MPV), trombosit dagilim
genisligi (PDW) (trombosit anizositozunun bir dl¢lsudir)
ve trombositkrite (PCT) (trombosit acisindan hematokrite
esdeger) gore analiz edilebilir. (9) (Ahmet sami )Ortalama
trombosit kiitlesi (VPM)= MPV x PLT sayimi rutin tam kan
sayimindan elde edilen bilgilerden yapilabilir. Kan PLT
boyutu, PLT islevi ve aktivasyonu ile ilgilidir (10).
Trombositopeninin ~ KKKA'nin k6t bir  prognostik
gostergesi  oldugu bilinmektedir ve yeterli sayida
trombosit bulunmasina ragmen yine de hastalik 6limciil
bir seyir izleyebilir. Bu konu, trombosit fonksiyonunun
trombosit sayisi kadar énemli bir katki saglayabilecegini
distindirmektedir. Bu nedenle, bu ¢alismanin amaci KKKA
vakalarinda hastalik siddet skorunun trombosit sayisi (PLT)
ve MPV, MPM gibi trombosit hacmi ve kitlesiilgiliindekslerin
etkisini degerlendirmektir.

GEREC VE YONTEM

1 Aralik 2013 - 15 Adustos 2016 tarihleri arasinda
Gaziosmanpasa Universitesi Saglik Arastrma ve
Uygulama Merkezi Cocuk Yogun Bakim Unitesine (CYBU)
basvuran tiim KKKA'l hastalarin anonimlestirilmis
verileri kullanilarak geriye donik, vaka kontrol calismasi
yapilmistir. Turkiye Saghk Bakanhgi 2003 yilinda en az 2
yilda bir toplanan ve epidemiyolojiyi, dnleyici tedbirlerin
etkinligini, mevcut projeleri, kene isiriklarina yonelik
yonetim yaklasimini ve KKKA vaka ydnetimini gdzden
geciren bir Ulusal KKKA Danisma Kurulu olusturmustur.
2012 yihinda “Kene isirmasi olan hastaya yaklasimlar”
ve “KKKA vaka yonetimi” algoritmalari hazirlanmis,
glncellenmis ve saghk calisanlarinin  hizmetine
sunulmustur. Sonug olarak, tim slipheli ve dogrulanmis
vakalar icin yaklasim Tirkiye'de standardize edilmistir
(4). Uclincti basamak saglik merkezlerine sevk icin en
yaygin ve onemli kriter trombosit sayisinin <50.000/
mm3 olmasi veya uzamis aktif parsiyel tromboplastin
zamanidir (aPTT). Hastaneye yatis kriterleri daha 6nce
yayinlanmis bir ¢alismada tanimlanmistir (4). Basvuru
gliniinde KKKA tanisi ve teyidi icin kan 6rnegi alinip ve
Ankara, Turkiye'deki ulusal referans laboratuvari olan
Refik Saydam Hifzissthha Merkezi'ne godnderilen tim
hastalar bu calismaya dahil edildi. Kan veya dokuda
KKKA virist icin pozitifimmiinoglobulin M (IgM) ve/veya
polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) sonuclari olan hastalar
dogrulanmis vakalar olarak tanimlandi.

Bu calismada tarafimizca hazirlanan, 2020 yilinda
yayinlanan “Analysis of Pediatric Intensive Care Unit
Admissions for Crimean-Congo Hemorrhagic Fever in
Turkey” baslikli makalede sunulan demografik ve klinik
veriler kullaniimistir.(11)

KKKA siddetini belirlemek icin hastalik siddeti skorlama
sistemleri gelistirilmistir. Bu skorlar, klinik olarak
anlamh mortalite ile ilgili parametreler kullanilarak
olusturulmustur. Dokuzoguz ve ark. semptom
ciddiyet skorlama indeksi (Severity Scoring index=SSlI)
gelistirmistir (12). Bu skorlama sistemi, rutin hematolojik
ve koagilasyon testlerinden olan trombosit sayisi
testi (PLT), fibrinojen, aPPT dahil olmak lizere 6nceden
tanimlanmig laboratuvar degerlerine ek olarak klinik
bulgulardan kanama ve somnolans dahil edilerek
mortalite tahmin edicilerine dayanmaktadir (12). Ayrica
bu testlerin hemen hemen tim saghk merkezlerinde
bulunmasi SSI sisteminin uygulanabilirligini
artirmaktadir. Boylece sahada calisan klinisyenlerin KKKA
enfeksiyonunun erken doéneminde hastaligin seyrini
tahmin etmelerine ve hastanin yogun bakim igin Giclinci
basamak bir hastaneye sevki konusunda etkin bir karar
vermelerine yardimci olabilir.

Merkezimizde CYBU'ne basvuran KKKA'li tim hastalara
rutin olarak genel destek tedavileri olarak sivi
tedavisi (kristaloid sivilar) ve ates ve agrn kontroli igin
parasetamol uygulandi. Semptomlari olan ve hemorajik
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hastalar kesin KKKA olarak degerlendirildi ve mevcut
kan ve kan UriinG transflizyon endikasyonlarina gore
eritrosit slispansiyonu, taze donmus plazma (TDP) ve/
veya trombosit suspansiyonu (PS) ile replasmanlari
saglandi. Diinya Saglik Orgiitii (WHO) su anda KKKA icin
potansiyel bir terapdtikilag olarak ribavirin dnermektedir;
bu nedenle oral ribavirin, semptomlarin baslamasindan
itibaren ortalama 5.9+£1.9 (range, 3-9) glin icinde WHO
tarafindan onerilen dozda (ilk yiikleme dozu olarak 30
mg/kg, ardindan 4 glin boyunca her 6 saatte bir 15 mg/
kg, daha sonra 6 glin boyunca her 8 saatte bir 7.5 mg/kg)
uygulandi (13).

Tum hastalar noninvaziv olarak izlendi (invaziv olmayan
kan basinci, elektrokardiyogram, nabiz oksimetresi ve
idrar cikisl). Hemoglobin, hematokrit, trombosit sayilari
ve serum elektrolitleri tim hastalarda gilinde bir kez ve
gerektiginde daha sik Olcllmustir. Kanama belirtileri
kaybolduktan sonra trombosit sayisi 100.000/mm?{in
Uzerinde stabil hale geldi ve ates ve diger semptomlar
tekrarlamadi. Buna gore hastalar daha sonra genel
pediatri servislerine nakledildi ve sonunda taburcu edildi.

istatistiksel Analiz

istatistiksel analiz icin Windows 11.0 icin SPSS (SPSS
Inc.,, Chicago, IL, Amerika Birlesik Devletleri) kullanildi.
Parametrelerin dagilimi Kolmogorov-Smirnov testi ile
kontrol edildi. Tanimlayici veriler ortalamazstandart
sapma olarak belirtildi. Kategorik degiskenler frekans
olarak gosterilmis ve ki-kare testi ile karsilastinimistir.
Gruplar arasinda parametrik olmayan degiskenlerin
karsilastirlmasinda  Mann-Whitney’s U testi veya
bagimsiz t testi kullanildi. Parametrik degiskenlerin
gruplar arasindaki iliskisi Pearson’s veya Spearman’s
korelasyon testi kullanilarak degerlendirildi. p degerleri
< 0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

KKKA sliphesi ile basvuran hastalarin dahil edilme
yontemi Sekil 1'de sunulmustur.

KKKA Suphesi ile
basvuran 123 hasta

A

Pediatri Servisine
yatirilan 32 hasta

y

Ayaktan izlen 79
Hasta (Hicbirinde
KKKA saptanmadi)

Dogrudan Gocuk Servisten Cocuk Yogun
Yogun Bakim nitesine | |Bakim Unitesine devredilen
12 Hasta 10 Hasta
Cocuk Yogun bakim
Unitesine yatirilan
Toplam 22 hasta

Sekil 1. Arastirmaya Hasta Dahil Edilmesinin Akis Semasi

Hangi KKKA hastalarinin CYBU'ne alinacagi konusunda
fikir birligi olmamasina ragmen, durumu klinik olarak
kotu, aktif kanamasi olan hastalar veya TDP ve PS
inflzyonu gerektiren ¢ocuk yodun bakim Unitesine
kabul edildi. CYBU’'ndeki 22 hastanin tim, seroloji ve/
veya PCR ile KKKA icin test edildi. Hastalarin %68,2'sinin
(n=15) KKKA IgM pozitif oldugu ve %77,3'lnln
(n=17) pozitif PCR bulgularina sahip oldugu bulundu.
Erkeklerin sayisi (n=15, %68,2) kadinlarinkinin (n=7,
%32) neredeyse iki katiydi. Yas araligi 8-16 yil olup,
ortalama yas 13.4+2.2 idi.

CYBB'de kalis siresi 12 hasta icin 3-9 giin ve kalan 10
hasta icin >10 glindu. Tim hastalarda birincil yakinma
olarak miyalji ile birlikte ates vardi (Tablo 3). Ayrica,
sadece 1 hasta siddetli kanama (melena ve burun
kanamasi) ile basvurdu ve agresif sekilde canlandirildi.
Hastalarin yaklasik %77'si basta dokiintli ve burun
kanamasi olmak lizere hemorajik semptomlarla
basvurdu. Hastalarin %13.6'sinda (her biri) hematiri,
melena ve dis eti kanamasi mevcuttu. Bas agrisi (n=18,
%81.8) basvuru sirasindaki yaygin semptomlardan
biriydive trombosit distikligl ve kanama belirtileriolan
3 hasta siddetli bas agrisindan yakiniyordu; bununla
birlikte, bilgisayarli tomografide kafa ici kanamaya dair
hicbir kanita rastlanmamistir. Hastalarimizda solunum
yetmezligi ve mortalite gorilmedi.

Calismamizda basvurudaki PLT degeri 29.000/mm3
kadar dusik iken takipte degerin 8.000/mm3’e distigu
tespit edildi. Biyokimyasal test (ALT, AST, LDH, WBC, PLT,
PT ve aPTT) dahil olmak lzere 6nceden tanimlanmis
mortalite 6ngoriicllerine gore hasta dosyalari yeniden
degerlendirildi. Laboratuvar  parametrelerindeki
degisiklikler incelendiginde ortalama olarak yatiginin 3.
glniinde ug degerlere ulastigi tespit edildi.

KKKA Gruplarinin Demografik, Klinik ve Laboratuvar
Ozellikleri:

KKKA hastalik siddetine gore 15 (%68,2) hasta Agir
KKKA grubundaydi. Cinsiyet, yas, ilk sikayetler (ates,
karin agnisi, diyare, hastanede yatis siresi, ribavirin
kullanimi) agir ve hafif KKKA hastalari arasinda benzerdi.
Agir grupta kanama ve somnolans Hafif KKKA grubuna
gore anlamh olarak daha yuksekti (sirasiyla, p < 0,001,
p=<0,001). Hafif gruba kiyasla, agir gruptaki hastalar
onemli 6l¢lide daha yuksek LDH (U/L) (361,14£101,2)
ile 533,87+£198,81 p=0.044) ve daha uzun ortalama
aPTT(sn) (40.6% 11.8 vs. 36,04+5,44, p=0.024) gosterdi.
Agir ve Hafif KKKA gruplarinin demografik, klinik
ozellikleri ve laboratuvar parametreleri »Tablo 1'te
gOsterilmistir.

KKKA Gruplarinin Trombosit Aktivitesi Belirtegleri

MPM ve PLT degerleri acisindan agir ve hafif KKKA
gruplari arasinda anlamli bir fark olmamasina ragmen,
MPV degeri Agir KKKA grubunda anlamli olarak artmistir
(p < 0,03, »Tablo 2).
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Tablo 1. SSI gruplarinin demografik, klinik ve laboratuvar

ozellikleri

SSI skoru Hafif SSI skoru Agir

Ozellik olan hastalar olan hastalar value
(n=7) (n=15)
Yas (y1l) 13,86£1,95 13,2+2,43 NS
Cinsiyet (Erkek/fKiz) 6/1 9/6 NS
Klinik Bulgular
Ates(>38°C) 7 (%100) 14 (%93,3) NS
Diyare 8 (23%) 13 (13%) NS
Kanama 7 (100%) 15(100%) <0.001
- Epistaksis -0 + 4 (%26,7)
+ Hematiiri - 1(%14,3) + 2(%13.3)
. Meler}a -0 + 3 (%20) NS
« Diseti kanamasi - 1(%14,3) * 2 (%13,3)
« Petesi-Purpura « 2 (%28,6) + 2(%13.3)
- YOK « 3(%42,9) + 2 (%13.3)
Karin agrisi 1 (%14,3) 5(%33.,3) NS
Miyalji/ Halsizlik 7 (%100) 14 (%93.3) NS
Somnolans 0 6 (%40) <0.001

Hastanede yatis siiresi

+ 3-10 giin + 3(%42.,9) 9 (%60) NS
+ >10 giin + 4 (%57,1) + 6 (%40)
Ribavirin Kullanimi 5(%71,4) 10 (%66,7) NS
Laboratuvar Bulgular:
WBC (x 109 cells/L) 2,34+1,18 2,23+0,91 NS
Hb (g/dL) 12,34+1,38 13,21+1,09 NS
PT (sn) 13,742 15,55+4,09 NS
aPTT (sn) 36,04+5,44 48,07+12,39 0.024
INR 1.2+0.24 1.38+0.42 NS
ALT (U/L) 48,43+43,67 66,43+60,33 NS
AST (U/L) 68,91+48,85  140,97+122,25 NS
LDH (U/L) 361,14+£101,2  533,87+198,81 ,044

Tablo 2. Hafif ve Agir KKKA hasta gruplarinin trombosit aktivite

belirtecleri

n(%)  MPV(fL) MPM (pg) (I‘:;"::;I’:/':)
ssi Hafif 7(31.8) 7.72+1.47 8.12+3.94 105.6+47
Agir 15 (68.2) 10£1.42 7.01%£3.66 69.5+34
p 0.03 0.54 0.045
MPM: mean platelet mass, MPV: mean platelet voliim, SSl:severity scoring index
Not: Veriler ortalama (+standart sapma) olarak ifade edilmistir.

TARTISMA

Galismamiz, agir KKKA grubunda hafif KKKA grubuna
gOre MPV dizeylerinin anlamli diizeyde arttigini ve MPM
degerinin degismedigini gostermistir. Literatlirde daha
once de belirtildigi Gzere distik PLT diizeyi gibi bu veriler
basit, ucuz ve KKKA'h ¢ocuklarda tani aninda hizli bir
prognostik belirtec olabilir.

KKKA enfeksiyonunun patogenezinin altinda yatan
spesifik mekanizmalar tam olarak aydinlatilamamistir.
(14) KKKA virlisinin en belirgin hedefleri mononiikleer
fagositler, hepatositler ve endotelyal hiicrelerdir.
(15) Hemostazin, birincil hemostaz, ikincil hemostaz
ve fibrinoliz olarak U¢ ana bileseni vardir (16). Primer
hemostaz, tam kan sayimiile degerlendirilebilir ve PLT ve
trombosit hacmi, morfolojisi ve matiirasyonuile ilgili veri

saglamakicin uygun bir test olarak degerlendirilmektedir
(16, 17). MPV, PDW ve PCT dahil olmak uzere bu
parametrelerin hizli 6lcimu icin bu modern kan sayaclar
kullanilmaktadir. Enflamasyon, pihtilasma, tromboz ve
ateroskleroza katkida bulunan kemokinler, sitokinler
ve pihtilasma faktorleri dahil olmak Uzere ¢ok sayida
bilesik, aktive edilmis trombositlerden salgilanir.(18)
Ayrica Buyime hormonlari ve vazokonstriktor peptitler,
artan PLT aktivasyonu ile iliskili olan strese maruz kalan
endotelden salinir.(19) Bunlarin timi KKKA'da sok
gelisimini tesvik edebilir.

Onceki klinik arastirmalar, trombositlerin inflamatuar

yanitin degerlendiriimesinde ¢ok 6nemli bir bilesen
oldugunu ve yukarida bahsedilen faktorlerin agregasyon,
adezyon ve trombus olusumunda rol oynadigini
gOstermistir(20). Trombosit hacmi, aktivasyon Uzerine
artar, daha buyuk trombositlerin trombotik potansiyele
sahip oldugu ve inflamatuar sirecleri indikledigi
belgelenmistir (21).

Trombosit boyutu megakaryositler gibi progenitor
hucreler tarafindan belirlenir ve bazi calismalar interlokin
(IL)-3velL-6gibisitokinlerinmegakaryositlerikromozomal
diizeyde uyardigini ve boylece ¢ok daha reaktif ve hacimli
trombositlerin  Gretimini arttirdigini ileri strilmdastar.
(22). Ayrica KKKA sirasinda yogun hemofagositoz olusur,
biyik ve aktif trombositlerin kemik iliginden periferik
kana salinimi artabilir.(23) MPV trombosit aktivasyonunu
gosterir ve trombositlerin islevini, morfolojisini ve
olgunlugunu 6ngoren onemli bir belirtectir. MPV, tam
kan sayimi cihazlarinda otomatik olarak ol¢ilir ve
olcimi icin baska maliyet gerektirmez(24). Glvenilir
MPV 6lciimi icin, antikoagiilanin potansiyel etkisi veya
numune alma ile analiz arasindaki zaman gecikmesini
standardize edilmelidir.( EDTA yerine alternatif bir
antikoagilan (sitrat gibi) kullanarak veya 6rneklem ve
analiz arasindaki zaman 2 saatten az olacak sekilde
ayarlama ile MPV 6l¢iimii standardize edilebilir).(25)

Trombosit aktivasyonun en 6nemli belirteclerinden olan
MPV ve MPM, yaygin olarak kullanilan tam kan sayimi
cihazlarinin sonug raporlarinda bulunan bu PLT boyutu
Olcim degerleri cogunlukla klinisyenler tarafindan
genellikle g6z ardi edilir.(26, 27) MPV seviyesinin, ailevi
Akdeniz atesi, romatoid artrit ve pulmoner tiberkiiloz
gibi enfeksiydz hastaliklar dahil olmak tizere inflamatuar
hastalik durumlari sirasinda arttigi gosterilmistir (28-31).
Ekiz ve ark. saglikli kontrollere gore KKKA'li hastalarda
MPV'de anlamli artis gozlemlendigini bildirmislerdir(27).
Bununla birlikte, o6limcil hastalar arasinda MPV
degerleri arasinda anlamli bir fark bulunmamistir. Benzer
olarak Ertiirk ve ark. KKKA'li hastalarda kontrollere gore
MPV degerini yiksek olarak belirlemisler ancak KKKA
hastalarinda semptom ciddiyet indeksinin disik olmasi,
hic mortaliteye rastlanmamasi gerekgelendirilerek
MPV'nin hastanede kalis siiresi ve mortalite iliskisini
saptayamadiklarini  bildirmislerdir.(23) Tekin ve ark.
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ise hayatta kalan KKKA hastalarinda kaybedilenlere
gore daha disik MPV ve daha yiksek PLT degerleri
belirlendigini  bildirmislerdir.(32) MPV'den tiretilen
MPVPCR'nin (= ortalama trombosit hacmi-trombosit
sayist orani[MPV/PLT]) KKKA hastalarinda mortaliteye
ilerleme ile olasi iliskisini gostermistir.(32)

Literatlrdeki bu verilere karsit olarak KKKA ve saghkli
kontroller arasinda MPV degerinde fark olmadigini
bildiren arastirmalar da bulunmaktadir(33, 34). KKKA'li
cocuklarin kontrollere gore benzer MPV seviyelerine sahip
oldugunu ve hastalik siddeti ile MPV seviyeleri arasinda
bir iliski olmadigi da bildirilmistir(34). Bu noktada, bu iki
zit konunun trombositopeni ile karakterize enfeksiyoz
bir hastalik olan KKKA'nin kendisiyle iliskili oldugunu
ve normal MPV araligini stirdiirerek birbirini iptal ettigi
savunulmustur(33).

Guven ve ark. KKKA'l cocuklarda MPM ile siddet
belirtecleri arasindaki 6nemli iliskiyi, KKKA'lh cocuklarda
MPM dizeylerinde azalma oldugunu bildirmislerdir.
Enflamatuar  belirleyicilerin ~ artan  aktivitesi ile
ilgili durumlarda, azalmig MPM seviyelerinin PLT
aktivasyonunun bir isareti olabilecegini varsaymislardir.
(34) MPMdeki azalmanin ikinci bir nedeninin Metabolik
ve enzimatik olarak daha aktif olan PLT’ler KKKA'nin
inflamatuar siirecinde kullanilmasi  oldugunu ileri
sirmislerdir.(34) Ancak biz calismamizda MPM
diizeylerinde hastalik siddeti ile iliski saptamadik.

Sinirhiliklar

Arastirma tek merkezden ve vyalnizca Cocuk yogun
bakim Unitesi ile sinirh oldugundan 6rnek sayisinin
arttinlmasi uygun olacaktir. Her yil KKKA hastalari ayni
siklik ve ciddiyette goérinmediginden cocuk yogun
bakim Unitesine yatislar da yildan yila degiskenlik
gOstermektedir. Arastirmaya dahil edilmede zaman
araligi genisletilirse 6rnek sayisi arttirilabilir. Cocuklar icin
0zgullik ve duyarliigi yuksek KKKA semptom ciddiyet
indeksi gelistirilip arastirma icin kullanilirsa daha dogru
hesaplamalar yapilabilecektir. Bizim de arastirmamizda
oldugu gibi literatirde cogunlukla retrospektif
arastirmalar bulunmaktadir. Hastaligin seyri sirasinda
trombosit fonksiyonlarini  belirlemek icin yapilacak
prospektif calismalara da ihtiya¢ duyulmaktadir.

SONUC

KKKA olgularinda kanama en oOnemli mortalite
nedenlerinden biridir. Trombosit fonksiyonlari, PLT kadar
kanama ve mortalite tahminine katkida bulunur. MPV,
ozellikle trombositopeni ve MPV diizeylerinin yiksek
oldugu durumlarda KKKA tanisinda faydal bir belirtec
olabilir. Diger hastaliklari ayit etmede 6zgilligu yeterli
olmadidiicin bu test tek basina bu amacg icin belirleyici bir
faktor olarak kabul edilmemelidir. Bu nedenle, Trombosit
ve iliskili indeks degerlerinin KKKA enfeksiyonunu

iliskisini degerlendirmek icin daha fazla sayida pediatrik
ve yetiskin hasta ile prospektif calismalara ve farkli
skorlama sistemleri ile hastalik siddetinin karsilastirmali
degerlendirmelerine ihtiyac vardir. Bu calismada, PLT ve
MPV gibi, tam kan sayimi testine dahil edilen ve 6lgmek
icin ek maliyet getirmeyen bazi parametrelerin KKKA
hastalarinin takibinde kullanilabilecegini ve daha ileri
calismalarin bunu aydinlatmaya yardimci olabilecegini
Onermekteyiz.

ETIK BEYANLAR

Aydinlatilmis Onam: Calisma retrospektif olarak
dizayn edildigi icin hastalardan aydinlatiimis onam
alinmamustir.

Hakem Degerlendirme Siireci: Harici cift kor hakem
degerlendirmesi.

Cikar Catismasi Durumu: Yazarlar bu calismada
herhangi bir c¢ikara dayali iliski olmadigini beyan
etmislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar bu calismada finansal destek
almadiklarini beyan etmislerdir.

Yazar Katkilari: Yazarlarin timd; makalenin tasarimina,
yurltilmesine, analizine katildigini ve son striminu
onayladiklarini beyan etmislerdir.
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