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ÖZET

pstein- Barr virus (EBV) veya Human Herpes Virus tip 4 (HHV-4), dünya
nüfusunun %95'ten fazlasını infekte eden bir gama herpesvirustur. Adölesan
ve genç erişkinlerde bu virus ile primer infeksiyonun en sık klinik formu kendi

kendini sınırlayan bir klinik sendrom olan infeksiyöz mononükleozdur (İM).
Çocukluk çağında ise EBV ile infeksiyon genellikle asemptomatik veya hafif
seyirlidir. İmmun trombositopenik purpura (İTP) çocuklarda sıklıkla kendi kendini
sınırlayan bir hastalıktır. İmmun sistemin uygunsuz bir cevabı olarak bir viral
infeksiyonu veya immunizasyonu takip edebilir. Yüksek ateş, boğaz ağrısı ve
halsizlik yakınmaları ile hastaneye başvuran 21 yaşındaki kadın hastada,
trombositopeni nedenleri araştırılırken İM tanısı kondu. İnfeksiyöz mononükleoza
bağlı İTP düşünülerek prednizolon tedavisine alındı. Tedaviye çok iyi cevap veren
olguda bir yıllık izlemde nüks saptanmadı.

SUMMARY

pstein-Barr virus (EBV) or Human Herpes Virus-4 (HHV-4) is a gamma
herpesvirus that infects more than 95% of the world's population. The most
common manifestation of primary infection with this organism is acute

infectious mononucleosis, a self–limited clinical syndrome that most frequently
affects adolescents and young adults. Infection with EBV in younger children is
usually asymptomatic or mild. Immun thrombocytopenic purpura (ITP) in children is
usually a self-limiting disorder. It may follow a viral infection or immunisation and is
caused by an inappropriate response of the immune system. In a 21-year old female
patient, who admitted to the hospital with the complaints of fever, sore throat and
malaise, during the studies for the etiology of thrombocytopenia, infectious
mononucleosis was diagnosed. For the treatment of ITP due to infectious
mononucleosis, prednisolone was used. The response to the treatment was very
good and no relapse was seen in the patient in one-year of follow-up.
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GİRİŞ veAMAÇ:

Akut infeksiyöz mononükleoz ilk olarak 19. yüzyılda glanduler ateş
olarak tarif edilmiştir. 1968 yılında EBV'nun etiyolojik ajan olduğu
kanıtlanmıştır. Epstein- Barr virus ayrıca Burkitt lenfoma ile de
ilişkilidir (1,2). İnfeksiyon sıklıkla çocukluk döneminde kazanılır ve
ömür boyu latend kalır. Adölesan ve genç erişkin döneminde ise İM
olarak karşımıza çıkar. Nadir de olsa orta yaş ve yaşlılarda da tarif
edilmiştir, bu kişiler genellikle heterofil antikor negatiftir (3,4). Klinik
olarak ateş, farenjit, eksüdatif jeneralize lenfadenopati ve
hepatosplenomegali ile karekterizedir. Laboratuvar olarak tam kan
sayımında lökositoz, lenfositoz (%10'nun üzerinde atipik lenfosit) ,
orta derecede trombositopeni tespit edilir. Ciddi trombositopeni çok
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nadir görülür (1,2).
İ m m u n t r o m b o s t o p e n i k p u r p u r a
retiküloendoteliyal sistemde immun- bağımlı
trombosit yıkımı ile karekterize bir hastalıktır.
Antikorla kaplı trombositlerin monositik fagositik
sistem tarafından dolaşımdan kaldırılması
trombosit yaşam süresini kısaltır. Çocukluk
döneminde en sık karşılaşılan kazanılmış
trombosit hastalığıdır. Sebebi genellikle viral
infeksiyonlardır. Bu infeksiyonlar içinde İTP'ye
sebep olan viruslardan birisi de EBV' dur.
İmmunolojik mekanizmada sıklıkla sorumlu
antikorlar glikoprotein II b ve III a' dır. Dolaşımdaki
bu anti- trombosit antikorlar ölçülebilir, fakat
ITP'nın tanı ve tedavisinde yardımcı değildir. Tam
kan sayımında hemoglobin, hematokrit, beyaz
küre sayısı normaldir ve periferik yaymada atipik
hücre görülmez. Kemik iliği (Kİ) incelemesi
genellikle gerekli olmaz , ancak lösemiyi ekarte
etmek gerekirse yapılabilir (5-7).
Bu makalede genç erişkin olgularda İTP ve İM
tablolarının birlikteliğine dikkat çekmeyi ve
literatür bilgileri eşliğinde İM'un İTP ve diğer
hematolojik komplikasyonlarını ve tedavi
seçeneklerini irdelemeyi amaçladık.

Yirmibir yaşında bayan olgu; ateş yüksekliği,
boğaz ağrısı, halsizlik yakınmaları ile İzmirAtatürk
Eğitim ve Araştırma Hastanesi'ne başvurmuş.
Yapılan tetkiklerinde trombositopeni saptanınca
dahiliye kliniğine yatırılmış.
Fizik incelemede ateş 38°C, nabız 88/ dak., kan
basıncı 120/70mm Hg, solunum sayısı 22/dak. idi.
Bilinç açık, genel durum orta, farinks hiperemik,
tonsillalar hipertrofik ve her ikisinin de üzerinde
eksüda mevcuttu. Üst damakta peteşiler, boynun
h e r i k i y a n ı n d a y a y g ı n s e r v i k a l
mikrolenfadenopatiler saptandı. Batında iki
santim hepatomegali, üç santim splenomegali
mevcuttu. Diğer sistem bakıları normal bulundu.
Laboratuvar testlerinde sedimantasyon 11 mm/h,
tam kan sayımında lökosit 6.200/mm ,
hemoglobin 10.7g/dL, hematokrit %31.4,
trombosit 7.000/mm bulundu. Periferik yaymada
nötrofil %41, lenfosit %52 (%18 atipik lenfosit),
monosit %7 saptandı. Biyokimyasal testlerdeAST
142 U/L , ALT 274 U/L, ALP 251 U/L, GGT 85 U/L
idi. Tam idrar tahlilinde idrar mikroskobisinde her
sahada 15-20 eritrosit görüldü. Olgudan ateşli
dönemde boğaz, kan ve idrar kültürleri alındı.Akut
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hepatit göstergeleri ( HBsAg, Anti HBc IgM, Anti
HAV IgM ve anti HCV), TORCH testleri (
toxoplazma, rubella, sitomagalovirus, herpes
IgM) istendi ve negatif bulundu. Mono-Spot test
ve anti- VCA- IgM bakıldı. Her iki test de pozitif
geldi. Boğaz kültüründe flora bakterileri üredi,
idrar ve kan kültürlerinde üreme olmadı. Akciğer
grafisi normal bulundu. Batın ultrasonografisinde
karaciğer boyutu 164mm olup, konturu düzgün,
parankimi homojen, safra kesesi normal, dalak
boyutu 166mm olup, parankimi homojen tespit
edildi.
Yatışının 3. gününde göğüs ağrısı gelişen olguya
kardiyolojik komplikasyon açısından kardiyoloji
konsültasyonu istendi. Çekilen EKG ve EKO' da
bir patoloji saptanmadı. Olguya 4 ünite aferez
trombosit, 12 ünite randomize trombosit
solisyonu verilmesine rağmen trombosit sayısı
8.000/mm3'nin üzerine çıkmayınca hematoloji
kliniği ile konsülte edildi, IM'a bağlı ITP
düşünülerek 1mg/kg/gün İV prednisolon tedavisi
başlandı. Trombosit değerleri birkaç gün içinde
yavaş yavaş yükselerek normal değerine ulaştı.
Yedinci günden itibaren kortikosteroid tedavisi
orale geçildi.
Ateşi düşen, genel durumu düzelen, boğazdaki
eksüda ve peteşileri ve hematürisi kaybolan ,
trombosit sayısı 157.000/mm3'ne yükselen,
karaciğer fonksiyon testleri normale dönen olgu
taburcu edildi. Kortikosteroid dozu basamaklı
olarak azaltılarak 30 günde kesildi. On gün
sonrası poliklinik kontrolünde hiçbir yakınması
olmayan, tam kan sayımı normal bulunan olgu 3
ayda bir hemogram baktırması önerilerek bir
yıllık takibe alındı.

İnfeksiyöz mononükleoz dünyada yaygın olarak
erken çocukluk ve geç adölesan dönemde
görülen, sıklıkla subklinik seyirli bir viral
infeksiyondur. Haftalar, aylar içerisinde sekelsiz
olarak iyileşebildiği gibi, nadiren nörolojik,
hematolojik, hepatik, renal, kardiyak, pulmoner
ve psikolojik komplikasyonlar ile de seyredebilir.
Hematolojik komplikasyonlardan otoimmun
hemolitik anemi %0,5-3 oranında, ITP ve
hemofagositik sendrom ise %1'den daha az
oranda görülür. Ciddi trombositopeninin
arkasından aplastik anemi ortaya çıkabilir ( 2, 8-
11).
Akut İM' da tedavi semptomatiktir. Lenfbezi
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hiper t rof is ine bağ l ı üst solunum yolu
obstrüksiyonlarında, ciddi trombositopenide,
hemolitik anemide kortikosteroid tedavi uygulanır.
Komplikasyonu olmayan IM'da antiviral tedavinin
yararı gösterilememiştir, ancak interstisiyel
pnömonide asiklovir kullanılmıştır. Otoantikorlara
bağlı gelişen ve kortikosteroidlere cevap
vermeyen komplikasyonlarda intravenöz
immunglobulinler, anti D immunglobulin,
antitimosid globulin kullanılmaktadır (9, 12-14).
Akut İM geçiren 29 yaşında bir erkek olgu başka
hiçbir klinik bulgu olmadan, sadece ciddi
trombositopeniye bağlı kanamalarla hastaneye
yatırılmış ve oral steroid tedavisi ile çok iyi sonuç
alındığı bildirilmiştir (15). Ayni şekilde tek bulgusu
akut ciddi trombositopeni olan 21 yaşında bir
erkek olgu da intravenöz metilprednizolon ile
tedavi edilmiş ve sonradan ITP' nin İM' a bağlı
olduğu anlaşılmıştır (11). Olgumuz da önce akut
trombositopeni tablosu ile dahiliye kliniğine
yatırılmış, verilen trombosit solüsyonlarına bir
cevap alınamayınca otoimmun trombositopeni
düşünülerek viral infeksiyonlar araştırılmıştır.
İnfeksiyon hastalıkları konsültasyonu sonucu
yapılan testlerde IM' a bağlı ITP geliştiği
saptanınca infeksiyon hastalıkları kliniğine nakil
alınmış, hematoloji kliniğinin önerisi ile intravenöz
kortikosteroid tedavisi verilmişt ir. Nadir
görülmekle birlikte akut trombositopenilerin ayrıcı
tanısında İM mutlaka akla gelmelidir.
Akut EBV infeksiyonu geçiren 190 çocuk olgu
komplikasyonlar yönünden incelenmiş, %17,9
pulmoner komplikasyon, %5,8 ITP, %2,6 viral
miyokardit , %2,6 viral ansefal i t , %1,6
hemofagositik sendrom tespit edilmiştir. EBV
infeksiyonlarının çok değişik klinik bulgularla
seyredebildiği ve komplikasyonlara müdahale için
erken tanının önemli olduğu vurgulanmıştır (8).
Yenicesu ve ark .(16) Hacettepe Üniversitesi
Çocuk Kliniği'ne yatan akut ITP olgularını
incelemişler; %13,3 olguda sebebin viral
olduğunu (HIV, CMV, EBV, VZV, mumps, rubeola,
parvovirus) tespit etmişlerdir.
Takahaski ve ark.(17) İM' a bağlı ciddi immun
trombositopenili bir olguyu metilprednizolon ile
başarılı bir şekilde tedavi ettiklerini bildirmişlerdir.
Hsiao ve ark.(18) Taiwan'da 1990-98 yılları arası
ITP tanısı ile izlenen 108 adet çocukta EBV
göstergelerini incelemişler, EBV ile ilişkili ITP
%32,4 oranında saptanmıştır. Taiwan EBV için
endemik bir bölgedir, 2-3 yaş arası sağlıklı
çocuklarda anti-VCA pozitiflik oranı %65-87 gibi
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yüksek bir orandadır. Bu yüzden EBV ile ilişkili ITP
oranı da yüksektir. Cyran ve ark. (10), ciddi
trombositopeni gelişen 5 İM'lu olguya başlangıçta
1mg/kg/gün ora l prednizolon tedavis i
uygulamışlar, ancak 6. gün hala trombosit sayısı
düşük bulunduğu veya kanama semptomları
arttığı için intravenözgamaglobulin (IVIG
400mg/kg/gün 2-5 gün ) tedavisine geçmişler ve
hızlı bir trombosit cevabı aldıklarını belirtmişlerdir.
Kortikosteroidlere refrakter olan ITP'lerde IVIG
önerilmektedir (19).
Birbaşka çalışmada EBV ile ilişkili ITP'li bir olguda
p l a z m a d a a n t i - t r o m b o s i t a n t i k o r l a r ı
(glikoproteinler GP IIb/IIIa ve GP Ib /IX) tespit
edilmiş ve IVIG tedavisinin etkili olduğu
bildirilmiştir (14). Olgumuzda kortikosteroid
tedavisi ile hızlı bir trombosit cevabı alındığı için
IVIG tedavisine gerek görülmedi.
Atipik seyirli İM' a bağlı ITP'li çocuk olgularda
lenfosit subtiplerinin araştırılmasının tanıda
faydalı olduğu bildirilmiştir (20). Olofinboba ve
ark. (13), İM'a bağlı ciddi trombositopenili bir
olguyu anti-D immun globulin ile başarılı bir
şekilde tedavi ettiklerini bildirmişlerdir.
İM' da ölüm çok nadirdir. Christensson ve ark.
(21)'nın fulminan seyir gösteren bir olgusunda
EBV ile ilişkili hemofagositik sendrom tanısı
otopside konmuştur.
İM geçiren iki çocuk olguda akut ITP bulgularının
ardından pansitopeni gelişmesi üzerine anti-
timosit globulin tedavisi uygulanmış ve komplet
remisyon sağlandığı bildirilmiştir (12).
Aynı şekilde Sevilla ve ark. (22)'nın takip ettiği
ciddi otoimmun hemolitik anemi, otoimmun
trombositopeni ve fatal otoimmun hepatit gelişen
İM'lu bir kız çocuğu yoğun immunsüpresif tedavi
ve acil karaciğer transplantasyonuna rağmen
kurtarı lamamıştır. Sıklıkla asemptomatik
seyreden hastalığın çok nadir de olsa ölümcül
otoimmun komplikasyonlara yol açabileceğine
dikkat çekilmiştir.
Sonuç olarak, akut başlangıçlı İTP olgularına viral
infeksiyonlar, özel l ikle de EBV neden
olabilmektedir. Tanı ne kadar erken konur ve
uygun tedavi ne kadar erken başlanırsa sonuçlar
o derece yüz güldürücüdür. Bu nedenle akut
İTP'lerin ay ır ıc ı tan ıs ında IM mutlaka
düşünülmelidir.
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