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FIRST CASE OF CONVALESCENT PLASMA TRANSFUSION IN A CHILD WITH COVID-19-
ASSOCIATED SEVERE APLASTIC ANEMIA

COVID-19 iLE iLiSKiLi SIDDETLi APLASTIK ANEMISi OLAN BiR COCUKTA iLK iMMUN PLAZMA
TRANSFUZYONU VAKASI
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COVID-19 her yastan hastada gorilebilir. Cocuklarda en sik gorilen semptomlar ates
(%36-41,5), Okslirlik (%19-48,5), ishal (%9-12) ve Ust solunum yolu enfeksiyonunun yani sira
yorgunluk, miyalji, bas agrisi, anozmi ve tat alma bozuklugudur. Cogu cocugun asemptomatik,
hafif veya orta derecede bir hastalik gecirdigi ve bir iki hafta icinde iyilestigi gortlmektedir.
Siddetli veya kritik COVID-19 seyri olanlarda akut solunum sikintisi sendromu (ARDS), toksik sok
bazi ¢ocuklarda, Kawasaki hastaligina benzer bir tablo olan multisistem inflamatuar sendrom
(MIS-C) olusabilir. Siddetli vakalarda sitokin firtinasi ve/veya sitopeni oldugunu gosterilmistir.
Cocuklarda mevcut terapotik secenekler olan antiviral ilaglar ve/veya immunmodulatorlerin
kullanimi zayif 6nerilere sahiptir. Bu yayinda, immin plazma transflizyonu sonrasi SARS-CoV-
2'nin basariyla elimine edildigi, siddetli pediatrik COVID-19 iliskili aplastik anemili alti yasinda bir

kiz cocugu olgusu sunulmaktadir.

Vaka: 6 yasinda kiz gocugu, ates, bas agrisi, bogaz agrisi ve 6n kol ve bacak derisinde gok
sayida kiiciik mor nokta seklinde dokiintii sikayetleri ile hastaneye basvurmustur. Uc giin dnce
kendini yorgun hissetmeye baslamis ve maksimum 39,0 °C'lik yiiksek bir atesi olmustur. Glinde
Uc dort kez 10 mg/kg oral parasetamol almistir. Anamnezde, altta yatan bir hastaligi yoktur.
Polonya'nin yakin zamanda COVID-19 vakalarinin bildirildigi bir bolgesinde yasamakta, bu
nedenle virtise maruz kalmis olabilir. Basvuru sirasinda yasamsal belirtiler: kan basinci 100/62
mm Hg, sicaklik 36,5 °C, kalp hizi 102/dk, solunum hizi 14/dk, oksijen satlirasyonu %99. Fizik

muayenede ciltte ¢ok sayida petesi ve hepatomegali dikkat gekici idi. Laboratuvar testlerinde;
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|I6kopeni, ndtropeni, eritrositopeni ve trombositopeni ile birlikte ylksek diizeyde C-reaktif
protein ve ylksek alanin ve asparajin aminotransferaz aktivitesi kaydedilmistir. Asiri nétropeni
(0.00 x 103/ul) ile birlikte ciddi pansitopeni, disiuk sayida NK hiicre (0.01 x 103/ul), azalan T-
helper lenfosit sayisi ve artan sayida T- sitotoksik lenfosit kaydedilmistir. Ek olarak, yiksek bir
ferritin seviyesi, interlokin 6 ve fibrinojen seviyesinde orta derecede bir artis vardir. Tedavinin
dordinci ve besinci haftalarinda, kalp hizi 48-50/dk olan bradikardi ve beyin natritretik peptid
dizeyinde artis gozlemlenmistir. GOgus grafisinde akcigerleri normal, kalp genislemesi
gozlenmistir. Abdominal ultrason, hepatomegali ve iki tarafli blylimus bobrekleri dogrulamistir
(sag 9.8 cm, sol 11,5 cm). Ekokardiyografi ve elektrokardiyografi (Holter) normal bulunmustur.
PCR ve/veya serolojik yontemlerle Herpes simpleks virls 1 ve 2, Varicella-Zoster Virls(, Epstein-
Barr Viriisl, Sitomegaloviriis, insan Herpes Viriis 6 ve 7, Enteroviriisler, Adenovirisler, influenza
virGsleri tip A ve B, Solunum Sinsityal Virlis, Parechovirus, Parvovirus B19, insan immiin
Yetmezlik Virilsu, Hepatit B ve C virlsleri ve Toxoplasma gondi enfeksiyonlari diglanmistir.
Nazofaringeal sirintiide (RT-PCR yontemi) SARS-CoV-2 RNA tespit edilmistir. Kullanilan test bir
CE IVD Bosphore Novel Coronaviris Tespit Kiti v2 idi (E gen icin esik deger 61,5 kopya/mL;
ORFlab gen igin 193,5 kopya/mL). Kizin annesinde asemptomatik SARS-CoV-2 enfeksiyonunu
dogrulanmistir. Tim laboratuvar testleri, kemik iligi aspirasyonu ve biyopsi sonuclarina
dayanarak “siddetli pansitopeni ile birlikte COVID-19 ile iliskili siddetli aplastik anemi” teshisi

konmustur.

Hastaya intraven6z immiuinoglobulin (IVIG) 2 g/kg tek doz, glinde bir 10 mg/kg/24 saat
azitromisin baslanmis. Yedi glin sonra IVIG'yi ayni dozda tekrarlanmis, azitromisin kesilmis ve
lopinavir-ritonavir (glinde iki kez 10 mg + 2.5 mg) verilmis ancak bes glin sonra ciltte kasintili bir
dokiintl nedeniyle sona erdirilmistir. 5 giin streyle (30 mg/kg) intravendz metilprednizolon ile
oral deksametazon azaltimi (0.1 mg/kg/24 saat) uygulanmistir. Ciddi bakteriyel, fungal veya yeni
viral enfeksiyon riski nedeniyle hastanin kan ve trombosit transflizyonu ve sistematik bir
degerlendirmeye ihtiyaci olmustur. Antibiyotik ve antifungal ilaglar verilmis, Tocilizumab
distnilmis ancak IL-6 seviyesi sadece biraz yikselmis oldugundan verilmemistir. Hastaligin
baslangicindan itibaren bes hafta boyunca SARS-CoV-2 RNA testi en az haftada bir kez
tekrarlanmis ve her zaman pozitifi bulunmustur. Ardindan 200 mL'lik dozda 1:700 titrede SARS-

CoV-2 IgG antikorlari olan immin plazma (metilen mauvisi kullanilarak inaktive edilmis) transfiize
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edilmistir. Herhangi bir olumsuz olay gozlemlememistir. Sonraki U¢ hafta boyunca,
nazofaringeal suriintide SARS-CoV-2 RNA testleri yedi kez tekrarlanmis ve bitin bu sonuglar
negatif bulunmustur. SARS-CoV-2 eliminasyonundan sonrasi hematolojik parametreler

dizelmemistir.
Tartisma

Bu vakanin yayinlandigi tarihte kadar ¢cocuklarda COVID-19'da immiin plazma tedavisine
dair bir kanit bildirilmemistir. Kiiclik yetiskin hasta gruplarindan elde edilen sonuclar, tedavinin
iyi tolere edildigini ve klinik semptomlarin iyilesmesine ve birka¢ glin iginde vireminin
kaybolmasina yol actigini gosterilmistir. Hastaligin siddetli veya kritik seyri, ARDS, solunum

yetmezligi, toksik sok veya son zamanlarda MIS-C olarak tanimlanmaktadir.

Sunulan ¢ocuk olguda ates, bas donmesi ve yorgunluk gibi klasik semptomlar hastaligin
sadece baslangicinda mevcuttu. Olguda siddetli trombositopeni ile birlikte hizla derin
pansitopeni gelismistir. Calismalar, gercekten de COVID-19'lu ¢ocuklarin yaklasik %25'inin beyaz
kan hicresi sayimlarinin 5.5 x 103/ul'nin altinda oldugunu ve lenfopeninin oldugunu, ancak
genellikle trombositoz oldugunu gostermistir. Mevcut gozlemlere gére bu parametreler, bu
hastada oldugu gibi trombositopeni, yiksek karaciger enzimleri, yliksek laktat dehidrojenaz ve
yiksek inflamatuar belirtecler gibi COVID-19'un artan siddeti veya daha koti sonuclari ile
iliskilidir. Edinilmis aplastik anemi, Avrupa ve Kuzey Amerika'da nadiren gorulir (yilda milyon
nifus basina 2 vaka). Literatiirde idiyopatik (%80), hepatit sonrasi (%9), viral sonrasi (%7) ve ilag
sonrasi ve diger toksinler (%4) bildirilmektedir. Post-viral bir etiyoloji miimkin olsa da, su ana
kadar cocuklarda SARS-CoV-2 tarafindan tetiklenen edinsel aplastik anemi bildirilmemistir.
SARS-CoV-2 enfeksiyonu ile aplastik anemi arasindaki iliski belirsizligini korumaktadir. Bu

hastada da aplastik aneminin etiyolojisi henliz netlik kazanmamustir.

Cocuklarda siddetli COVID-19 tedavisine yonelik mevcut oneri, kanit olmamasina
ragmen, yalnizca izleme ve destekleyici bakim 6nerilmektedir. Antiviral veya ek tedavi, klinik
calismalarda secilmis hastalar icin bir onerilir. Bu hastada tedavinin birincil amaci SARS-CoV-
2'nin ortadan kaldirilmasi iken, ikincil ve gelecekteki amac aplastik anemisinin tam teshisi ve

tedavisidir.
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Sonuc¢ olarak, COVID-19'un tim klinik belirtilerini
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hala bilmiyoruz. Cocuklardaki

tedavisinde semptomlara ve tani bulgularina gore yontemleri bireysellestirmeliyiz. Pansitopenili
hastalarda, virlise karsi antikor olusturamadiklarindan immiin plazmanin transflizyonu en iyi
secenek olabilir.



