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OZET

Pseudotrombositopeni  kanama riskinde artisa neden olmayan ve trombosit
transfiizyonu gerektirmeyen bir iyatrojenik laboratuar fenomenidir. Etilendiami-
notetraasetik asid’e (EDTA) bagli pseudotrombositopeni, otomatik kan sayiminda
yalanct olarak trombosit sayisindaki azalmayr tanimlamaktadir. Kan 6rneklerinin
EDTA ile antikoagule edilmesi sonucunda normal kisilerde olusabilecegi gibi farklt
hastaliklarin seyrinde de gozlenebilmektedir. Bu yazida hepatit A infeksiyonu sey-
rinde gbzlenen bir EDTA bagimli pseudotrombositopeni olgusu sunulmustur. Olgu
halen devam eden pseudotrombositopeni nedeniyle izlenmektedir.
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SUMMARY

Pseudothrombocytopenia is an iatrogenic laboratory phenomenon that does not
increase the risk of bleeding or the need for platelet transfusion. The term
ethylenediaminotetraacetic acid (EDTA) induced pseudothrombocytopenia, defines
false low platelet count when measured with automatic counters. It may occur in
both normal individuals and patients with a variety of diseases when their blood
samples are anticoagulated with EDTA. Here we report a patient with EDTA
induced pseudothrombocytopenia during the course of hepatitis A infection. The
patient is still being followed up with pseudothrombocytopenia.
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Pseudotrombositopeni trombositlerin in vitro or-
tamda asir1 kiimelenmesi sonucu rutin kan sayimla-
rinda trombosit degerlerinin disik Slctilmesine neden
olan ve herhangi bir klinik bulgusu olmayan bir du-
rumdur (1). Pseudotrombositopeni siklikla rutin olarak
otomatik kan sayimlarinda kullanldan EDTA’ya baglh
olarak olusur (2). Bununla birlikte sitrat gibi diger
antikoagulan maddeler ile iligkili pseudotrombosi-
topeni gorilebilir  (3). Trombositopeni nedeniyle
degerlendirilen hastalarin %17’si pseudotrombosito-
peni tanist almaktadir (4). Pseudotrombositopeni genel
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populasyonda %0,1, hastanede yatan hastalarda ise %
1,9 oraninda saptanmaktadir (1,5). Bu klinik durum
otoimmun hastaliklar, neoplastik hastaliklar, karaciger
hastaliklari, kardiyovaskuler hastaliklar, infeksiyonlar,
obstetrik problemler ve farkls ila¢ kullanimlart seyrinde
gozlenebildigi gibi tamamen saglkli bireylerde de
gori-lebilmektedir (4,6-12).

Pseudotrombositopeni iyatrojenik bir laboratuar
fenomenidir. Kanama riski tasimaz ve trombosit
replasmant gerektirmez. Buna karsin antitenin tanina-
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mamasi, hastalarin gereksiz ileri tetkik ve tedavisi ile
sonuclanmaktadir. Bu nedenle pseudotrombositopeni
6nemli bir klinik problemdir (4).
OLGU

Otuziki yasinda bayan hasta yiliksek ates, istahsizlik,
bulanti yakinmalari nedeniyle degerlendirildi. On giin
Oncesine kadar herhangi bir yakinmast olmayan hasta
son bir haftadir idrar renginde koyulasma tarif etmek-
teydi. Herhangi bir kanama Oykiisii olmayan hastanin
adet kanamalar diizenli ve normal miktardaydi. Dort
yil 6nce over kisti, Ug¢ yil 6nce de sezaryen nedeniyle
opere olan hastanin operasyon oncesi tetkiklerinde
trombosit sayist normal olarak bulunmugtu.

Resim. EDTA iceren tiplerdeki kandan yapilan yaymada
yogun bir sekilde kiimelenmis trombositler izlenmektedir.

Fizik muayenede cilt ve skleralart ikterik, karaciger
kot kavsinde agrili olarak ele gelmekteydi. Lenfade-
nomegali, petesi veya purpura saptanmadi. Yapilan
biyokimyasal incelemelerinde serum alanin amino-
transferaz (ALT): 1897 U/L (N:1-41 U/L), aspartat
aminotransferaz (AST): 520 U/L (N:1-38 U/L),
alkalen fosfataz (ALP) 430 U/L (N:34-270), total
bilitubin 6,86 mg/dl (N:0,1-1,2 mg/dl), direkt
bilirubin 5,85 mg/dl (N:0- 0,3 mg/dl) olarak saptandi.

Batin ultrasonografisinde ilimli hepatomegali ve portal
hilusta 13 mm c¢apinda lenfadenomegali saptandi. Her-
hangi bir ila¢ kullanimi 6ykisii olmayan, hepatit
serolojisinde HAV Ig M pozitif olarak saptanan,
hepatit B ve C serolojisi negatif olan hastaya akut
hepatit A tanist konuldu. Rutin olarak yapilan kan sa-
yiminda trombosit sayist: 18 x 10° /L saptandi. Her-
hangi bir kanama bulgusu olmayan hastanin sitratl
tiipte tekrarlanan kan sayiminda trombosit sayist: 84 x
10° /L idi. EDTA’l: tiipte iki saat bekletilen kandan
yapilan periferik yaymada yogun bir sekilde kiimelen-
mis trombositler izlenirken (Resim), sitratlt tipten ya-
pian yaymada aglutine olmamis trombositler izlendi.
Parmak ucundan yapilan yaymada ise sekizli, onlu
trombosit kiimeleri mevcuttu. Protrombin ve aktive
parsiyel tromboplastin zamani normaldi. Hastaya mev-
cut bulgular ile EDTA’ya bagli pseudotrombositopeni
tanist konuldu. Yakinmalart ve karaciger enzimleri di-
zelen hastanin ilk 6 aylik izleminde psedotrombosito-
peni devam etti. Hastamiz halen periyodik olarak takip
edilmektedir.

TARTISMA

Pseudotrombositopeni otomatik kan sayimlarinda
sik rastlanan bir durumdur. Bu tablo kanama riski ta-
sitmamaktadir ve ayirict tanida degerlendirilmedigi tak-
dirde hastalarin gereksiz ileri tetkikine neden olabilir
(13). Bu nedenle trombositopeni nedeniyle bagvuran
bir hastada klinik bulgu yoksa 6ncelikle pseudotrom-
bositopeni diglanmalidir (3,13).

Pseudotrombositopeni tanust igin farkli yontemler
kullanilabilir. En kolay olan ve sik kullanilan yéntem
EDTA’ll tipten yapilan periferik yaymada patolojik
kiimelenmeyi tespit etmektir. Parmak ucundan yapilan
yaymada ise trombositler fizyolojik oranlarda agluti-
nasyon gosterir. Heparin ya da sitrat kullaniarak
yapilan yaymalarda aglutine olmamis trombosit varligt
izlenebilir, ancak vakalarin az bir kisminda diger
antikoagulanlar ile de patolojik kiimelenme gérilebil-
mektedir. Sitratlt tipte tekrarlanan sayimlarda da %20
gbzlenebilir  (2).
Olgumuzda da benzer sekilde sitrath tiipte tekrarlanan
sayimda EDTA’ll sayimdan daha yiksek olmakla
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birlikte normal degerlerden diisiik trombosit sayimi
saptanmistir.

Pseudotrombositopeni patofizyolojisi tam olarak
bilinmemektedir. Rutin kan sayimlarinda antikoagulan
amagla kullanilan EDTA’nin trombosit yiizeyinde bu-
lunan glikoprotein IIb ile etkileserek yeni bir epitop
(neoepitop) olusumuna neden oldugu ve bdylece olu-
san glikoprotein IIb/IIla kompleksinin dolagimdaki
otoantikorlarca taninabildigi dustiniilmektedir. Bu re-
aksiyon sonucu olusan in vitro patolojik kiimelenmeye
baglt olarak kan sayiminda yalanci bir trombosit di-
stkligii saptanmaktadir (1). Trombositlere karst geli
sen otoantikorlar Ig G, IgM ve Ig A yapisinda olabilir
(2). Baz1 arastirmacilar reaksiyonun siklikla distik 1sida
olusmasi nedeniyle etyolojide krioglobulinleri sugla-
maktadirlar (5). Bizarro 112 olguluk EDTA’ya bagl
pseudotrombositopeni setisinde 93 hastada antitrom-
bosit antikorlart saptamistir. Bu hastalardan elde ettigi
ornekler ile in vitro kosullarda, oda 1sisinda patolojik
trombosit kiimelenmesini géstermistir (3).

Bizarro serisinde, sagliklt ve hasta bireyler arasinda
ya da spesifik ila¢ kullanimi ile iligkili herhangi bir risk
artist  bildirmemistir (2,3). Bu veri EDTA’ya baglh
pseudotrombositopeninin antitrombosit aktivitesi bu-
lunan dogal otoantikorlar ile meydana geldigini distin-
dirmektedir. Ancak literatiirde bu hipotezi destekle-
meyen veriler de mevcuttur. Berkman ve arklan
EDTA’ya baglt pseudotrombositopeninin hospitali-
zasyon ve hastaligin agirhigr ile iligkilisini goéstermis-
lerdir. Arastirmaciar bu durumun kazanilmis bir fe-
nomen olabilecegini belirtmislerdir (13). Literatiirde
otoimmun hastaliklar, neoplastik hastaliklar, karaciger
hastaliklari, kardiyovaskuler hastaliklar, infeksiyonlar,
obstetrik problemler ve farkli ila¢ kullanimlar ile ilis-
kilendirilmis olgu bildirimleri mevcuttur (4,6-12,14).

Viral infeksiyonlar ve EDTA’ya bagll pseudo-
trombositopeni iligkisi literatirde az sayida vakada
bildirilmistir. Takeuchi ve ark. Sitomegaloviris (7),
Saburi ve ark. Rubella (9), Hsieh ve ark. Epstein-Barr
viriis (4), Hatle ve ark. Herpes grubu (14), Muniz-Diaz
ve ark. HIV (10) ve Tomonori ve ark. hepatit A
infeksiyonu (6) seyrinde gorilen EDTA’ya baglt pseu-
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dotrombositopeni olgulart bildirmislerdir. Olgumuz
literatirde nadir gorillen hepatit A infeksiyonu ile
iliskili pseudotrombositopeni olgularindan  biridir.
Tomonorti ve ark.nin bildirdikleri olguda pseudotrom-
bositopeni 3 ay sirmils ve sonrasinda dizelmistir (6).
Olgumuzun ilk 6 aylk izleminde pseudutrombosito-
peni sirmektedir. Literatiirde yillarca sebat eden pseu-
dotrombositopeni olgulart bildirilmigtir. Bizarro’nun
serisinde dort vakada 15 yil, ¢ vakada ise 20 yil
boyunca diizelmeyen pseudotrombositopeni bildirmis-
tir (3). Hastamiz bu nedenle petiyodik olarak izlen-
mektedir.

Klinik bulgularin olmadigt trombositopeni vakala-
rinda ilk olarak pseudotrombositopeninin ekarte edil-
mesi hastalarin gereksiz ileri tetkikini ve tedavi arayigla-
rint Onlemektedir. Patogenezi tam olarak agik olma-
makla birlikte viral infeksiyonlarin da igerisinde yer
aldig1 bazi klinik durumlarin seyrinde pseudotrombo-
sitopeni gorilebilmektedir. Olgumuza benzer sekilde
akut A hepatiti seyrinde de nadir olarak EDTA’ya
bagli pseudotrombositopeni gozlenebilir.

KAYNAKLAR

1. Holmes MB, Kabbani S, Watkins MW, Battle RW,
Schneider DJ. Images in cardiovascular medicine.
Abciximab-associated pseudothrombocytopenia. Circu-
lation 2000; 101:938-939.

2. Bizzaro N, Brandalise M. EDTA-dependent pseudo-
thrombocytopenia. Association with antiplatelet and
antiphospholipid antibodies. Am ] Clin Pathol 1995;
103: 103-107.

3. Bizzaro N.

pseudothrombocytopenia: a

EDTA-dependent
clinical and
epidemiological study of 112 cases, with 10-year follow-

up. Am ] Hematol 1995; 50:103-109.

4. Hsiech AT, Chao TY, Chen YC. Pseudothrombocyto-
penia associated with infectious mononucleosis. Arch
Pathol Lab Med 2003; 127:17-18.

5. Gschwandtner ME, Siostrzonek P, Bodinger C, et al.
Documented sudden onset of

pseudothrombocytopenia. Ann Hematol 1997; 74:283-

285.

CILT 19, SAYI 1, (NISAN) 2005: S



54 Bir hepatit A infeksiyonu olgusunda EDTA’ya bagl pseudotrombositopeni

6. Tomonari A, Hirai K, Aoki H, et al. [Pure red cell
aplasia and pseudothrombocytopenia associated with
hepatitis A]. Rinsho Ketsueki 1991; 32:147-151.

7. Takeuchi T, Yoshioka K, Hori A, Mukoyama K,
Ohsawa A, Yokoh S. Cytomegalovirus mononucleosis
with mixed cryoglobulinemia presenting transient
pseudothrombocytopenia. Intern Med 1993; 32:598-
601.

8. Sawazaki A, Nakamura N, Jyokaji H, Minami S,
Nakamura S, Matsuda T. Guillain-Barre syndrome and
cthylene diamine tetraacetic acid-dependent pseudo-
thrombocytopenia associated with mumps. Intern Med
1996; 35:996-999.

9. Saburi Y, Aragaki M, Matsui S, et al. [An adult patient
with EDTA-dependent pseudothrombocytopenia due
to rubella virus infection|. Kansenshogaku Zasshi 1993;
67:594-597.

10 .Muniz-Diaz E, Domingo P, Lopez M, Pujol-Moix N,
Fuster M, Madoz P. [Thrombocytopenia associated
with  human immunodeficiency virus infection.
Immunologic study of 60 patients addicted to
patrenteral drugs]. Med Clin (Barc) 1993; 101:761-765.

11.Mori M, Kudo H, Yoshitake S, Ito K, Shinguu C,
Noguchi T. Transient EDTA-dependent pseudothrom-
bocytopenia in a patient with sepsis. Intensive Care
Med 2000; 26:218-220.

12. Lipson PJ. What's that platelet count?: A case of
pseudothrombocytopenia in an obstetric patient.
Anesthesiology 1994; 80:478.

13. Berkman N, Michaeli Y, Or R, Eldor A. EDTA-
dependent pseudothrombocytopenia: a clinical study of
18 patients and a review of the literature. Am J
Hematol 1991; 36:195-201.

14 .Harle JR, Disdier P, Aillaud MF, Swiader L, Weiller PJ.
[A virus from the herpes group and pseudothrom-
bocytopenia: two cases]. Rev Med Interne 1992;
13:324-325.



© 2005 DEU Tip FAKULTESI DERGISI

55

CILT 19, SAYI 1, (NISAN) 2005: S



