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Ozet

ilag tedavisine bagh hematolojik yan etkiler sik olarak goriilmemektedir. Ancak
ortaya ¢ikabilecek potansiyel riskler nedeniyle kan hiicre sayilarindaki degisik-
likler 6nem tagimaktadir. Spesifik olarak trombositopeni de kanama riskinin ar-
tigina neden olmaktadir. Genellikle epilepside kullamilan fenitoin tedavisine
bagli trombositopeni nadir ancak hayati tehdit edebilecek bir yan etkidir. Bu te-
daviyi almakta olan hastalarda kan saymmimn takibi 6nemlidir. Trombositopeni,
ilacin kemik iligi supresyonu ve/veya trombositlere karst antikor olusumu ile
gelismektedir. Tedavide 6ncelikle fenitoin tedavisi kesilir. Antikor aracilikli im-
mun olaylarda tedavi olarak immunsupresif tedavi (steroid, IVIG vb.) tedavisi
faydahdir.

Anahtar kelimeler: Fenitoin, ilaca bagl trombositopeni, immun trombositope-
ni.

Summary

Hematologic side effects due to medical treatment are not frequently seen. But
the changes in the blood count is important for the potential risks that may ap-
pear. Especially thrombocytopenia increases the bleeding risk. Thrombocyto-
penia caused by phenytoin treatment which is generally used in epilepsy is a
rare but life threatening side effect. Therefore the blood count followup is im-
portant in patients under this treatment. Thrombocytopenia develops owing to
bone marrow suppression and/or antibody formation against thrombocytes.
For treatment administration of phenytoin is stopped first. Immunosupressive
treatment (steroids, IVIG, etc) is beneficial in antibody mediated immune reac-
tions.

Key words: Phenytoin, drug induced thrombocytopenia, immune thrombocyto-
penia
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OLGU

15 yasinda geng bayan hasta. Son 1,5-2 aydir
sabahlari olan bas agnisi, bag donmesi sikayetleri-
nin olmasi nedeni ile nrosirurji polikliniginde go-
riilmiig. Tetkik i¢in kraniyal manyetik rezonans
(MR) ¢ekilmig. MR incelemesinde intraventrikiiler
yer kaplayan kitle saptanmug ve ileri tam/tedavinin
belirlenmesi igin operasyon planlanarak nérosirurji
klinigine yatinlmg. Yatis sirasinda yapilan kan sa-
yimi sonug¢lart normal saptandi. (I6kosit: 5300
/mm* Hgb: 14,0 gr/dl, Htc: 41.6%, Plt: 353000
/mm?). Rutin biyokimyasal parametrelerinde pato-
loji saptanmadi. Ozgegmisinde ve soy gegmisinde
onemli 6zellik yok. Fizik muayene bulgulan dogal,
organomegali saptanmadi. Hastaya norosirurji ser-
visinde, profilaksi amaciyla, fenitoin (Epdantoin tb
3x1) tedavisi baglanmis ve 2 hafta siireyle devam
edilmig. Hastanmin, tedavi altinda, operasyon once-
sinde alinan kontrol kan sayiminda trombosit sayisi
9000/mm? (diger sayimlar normal) olmas: nedeni
ile konsiilte edilmis ve tetkik ve tedavi amaciyla i¢
hastaliklart servisine alinmistir. Hastanin muayene-
sinde son giinlerde, ara ara burun kanamas oldugu
ogrenildi. Yapilan periferik yaymada trombosit sa-
yis1 10.000/mm? olarak degerlendirildi. Periferik
yaymada atipik hiicre goriilmedi. Lokosit ve eritro-
sit morfolojisi dogaldi, fragmantasyon gériiniimii
yoktu. Anti-trombosit antikor negatifti. HBV, HCV
test sonuglari negatifti. Fizik muayene bulgulari
normal seyretti. Periferik dolagim bozuklugu, varis,
ddem gibi bulgular yoktu. Batin USG normal sap-
tandi. Elde edilen bulgular sonucu hastada trombo-
sitopeni yapabilecek hematolojik ve immiin neden-
ler diglandi. Hipersplenizm bulgulari goriilmedi.
Bu bulgular sonucu ilaca bagh trombositopeni dii-
stiniildii ve fenitoin dozu azalularak kesildi. Fenito-
in kesildikten sonra trombosit degerleri artmaya
bagladi. 3. giin sonunda trombosit sayisi
63.000/mny, birinci hafta sonunda 300.000/mm?
oldu. Herhangi bir komplikasyon gelismedi ve has-
ta operasyon icin tekrar norosirurji servisine devre-
dildi.

TARTISMA

Etiyolojik agidan trombositopeninin ayirimi te-
davi takip ve tedavi agisindan dnemlidir. Oncelikle
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kemik iliginde trombosit yapimini baskilayan he-
matolojik nedenler gozden gegirilmelidir. Hemato-
lojik maligniteler, kemik iliginde baskilanmaya
(myelosupresyon) yol agan hastaliklarin ve vitamin
eksikliklerinin (folat, B12 eksikligi); periferik yay-
ma ve kemik ilii incelemeleri ve serum diizeyleri
ile ayrim1 yapilmalidir. Bu hastaliklarin trombosi-
topeni disinda goriilebilen hematolojik bulgulari
unutulmamalidir,

Yikim artisina bagl trombositopeni nedent ola-
bilecek immun veya immun olmayan (ITP, DIC,
TTP-HUS vb) hemolitik hastaliklar gerekli tetkik
ve degerlendirmeler yapilarak ekarte edilmelidir.
Ayrica immun olmayan nedenlerin arasinda hipers-
lenizm de unutulmamahdir. Olgumuzun da anam-
nez ve fizik muayenenin yani sira gevre kani ince-
lemesi ile ayirici tamisi yapildi. Belirtilen hastalik
gruplarinin, incelemeler neticesinde ekarte edilme-
sinden sonra ilag kullanimina bagh trombositopeni
aragtinlmistir. Sundugumuz olguda da ilag kullan-
mi disinda trombositopeni yapan tiim nedenler dis-
land. flag kullamini gerek kemik iligi baskilanmas:
gerekse immun mekanizmalar (antikor olusumu)
ile trombositopeni yapmaktadir ('), Olgumuzda fe-
nitoin kullanimi disinda trombositopeni yapabile-
cek neden saptanmadi. Fenitoin tedavisi birakildik-
tan sonra, herhangi bir medikal tedaviye gerek ol-
maksizin trombosit sayisiin artmast da nemli bir
bulguydu.

Fenitoin esas olarak karacigerde hidroksilas-
yonla metabolize edilir. Bunun yaninda yapilan bir
¢aliymada fenitoin metabolizmasinda yer alan pe-
roksidaz enziminin l6kosit, trombosit ve deri hiic-
relerinde de bulundugu ortaya konulmustur. Perok-
sidaz, fenitoini aktif molekiillerine metabolize
eder. Bu metabolitlerin ciltte duyarlilik reaksiyon-
lari ve immun aracilikli trombositopeniye neden
oldugu diisiiniilmektedir ), Fenitoin kullanimima
bagli trombosit sayisi agirt miktarda (<10.000
/mm?) diigebilir 3, Trombositopeni sik goriilen bir
yan etki degildir. Genellikle fenitoin tedavisine
basladiktan 2-4 hafta iginde trombositopeni geligir.
Lokopeniye de rastlanabilir. Hematolojik yan etki-
ler ilag birakildiktan sonra geri donisiimliidiir ),
Fenitoin diginda diger anti-epileptik ilaglar da he-
matolojik yan etkilere sebep olmaktadir. Ozellikle
cerrahi dncesi norolojik hastalara profilaktik amag-
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la verilen anti-epileptik ilaglarin kan sayimu ile ta-
kibi 6nemlidir. Trombositopeniye bagh gelisebile-
cek intrakraniyal kanama, 6zellikle damarsal lez-
yon, sepsis ve trombositopeni yapan diger ilaglarin
(heparin, valproat vb) kullanimi gibi risk faktorleri-
nin varliginda, mortalitede artiga neden olabilmek-
tedir 9. Fenitoinin teratojenik etkileri, nistagmus,
ataksi, gingival hiperplazi gibi diger yan etkileri
vardir.

Tedaviye yonelik olarak oncelikle ilag kesil-
melidir. Ayrica yapilan baz1 ¢aligmalarda intrave-
n6z immun globulin (IVIG) uygulanabilecegi belir-
tilmigtir. Uygulama dozu 1 mg/kg dir. IVIG verilen
hastalarda trombosit seviyeleri kisa siirede yiiksel-
mektedir (78),
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