APLASTIiK ANEMIi
Tanim

Aplastik anemi kemik iligi yetersizligine bagli kirmizi kan hiicreler, 16kosit ve trombositlerin
tiimiinlin ya da birkac¢ini yapim azligina verilen isimdir. Aplastik anemide kan yapimindan sorumlu

kemik iliginin yerini yag dokusu almaktadir.

Sikhk

Her y1l milyonda 2 ila 10 kiside aplastik anemi ortaya ¢ikmaktadir.
Etiyoloji

Bazi arastiricilar ana hiicredeki bozukluk nedeninin bagisiklik sisteminin bir kusuru oldugunu
savunmaktadir. Bazi arastiricilar ise kromozomlardaki bozukluklarin yani kalitsal 6zelliklerin,

aplastik anemiye egilim yarattig1 goriisiindedir.

Aplastik anemiler dogustan veya sonradan olmak iizere iki tiptir. Dogustan olan tipin bir grubunda
dogumsal baska bozukluklar vardir. ikinci grupta ise yenidogan doneminde trombositopeni ile

birlikte ve dogumsal baska bozukluk tagimayan ve erkeklerde gézlenen bir form olusturmaktadir.

Edinsel aplastik anemilerin bir grubu ilag, toksik madde ile temas veya enfeksiyonlar: izleyerek
gozlenirken, bir kisminda hi¢bir neden belirlenememekte, bu gruba idiyopatik aplastik anemi adi
verilmektedir. Nadiren paroksismal noktiirnal hemoglobiniiri (PNH) seyrinde de aplazi

gozlenmektedir.

Radyoaktif ve iyonizan ismlar, bazi kimyasal maddeler, kanser tedavisinde kullanilan ilaclar,
enfeksiyonlar ve ilaclar, aplastik anemiye neden olabilmektedir. Benzen, kloramfenikol, ampisilin,
tetrasiklin, siilfonamid, oksifen veya fenilbiitazon, indometasin, ibuprofen gibi antiromatizmal
ilaclar, kinakrin, propycil, metimazol gibi antitiroid ilaglar, insektisitler, antihistaminikler,
klorpropamid, azathioprin, altin bilesikleri, epilepsi tedavisinde kullanilan ilaglar (difenil hidantoin,
karbazemepin), sakinlestici ilaclar (Klorpromazin, klordiazepoksid, meprobomat), {irik asit azaltici
olarak kullanilan allopiirinol ve bir antihipertansif olan alfametildopa ile dstrojen kullanilimi gibi
maddeler aplastik anemiye sebep olabilir. Ebstein Barr virus ve Parvo virlisii enfeksiyonu, Hepatit
B ve Hepatit C viriisleri ile iliskili olarak aplastik anemi olusabilir. Baz1 hastalarda gebelik hastaligi

siddetlendirici rol oynayabilir.
Klinik
Hastalik sinsi baslangiclidir. Hastanin sikayetleri zaman i¢inde artar. Trombositlerin kemik iliginde

yapilamamasi ile iligkili olarak ortaya ¢ikan kanama en erken belirtilerden bir tanesidir. Hastalarda

genellikle kol ve bacaklarda 1-2 mm biiyiikliiglinde {lizerine basmakla solmayan kii¢lik deri i¢ine



olan kanamalar olagandir. Ayrica bir yere ¢carpmaksizin kolay ciiriik olusumu gerceklesir. Sabahlari
disleri fircalarken kanama olusabilir. Bunun disinda hastalarda anemi iliskili semptomlar bulunur.
Bunlar genel halsizlik, kolay yorulma, merdiven yukari ¢ikarken veya uzun yol yiiriirken dinlenme
ithtiyaci, nefes darlig1 ve ¢arpmti seklindedir. Hastalarda anemi derecesi ile iliskili olarak sersemlik
hali, konsantrasyon bozuklugu, kulaklarda ses, lisime duygusu, el ve ayaklarda uyusma, cinsel
istekte azalma olabilir. Yash hastalarda koroner kalp hastaligindaki gibi gogiisde sikistirict tarzda
agr1 bulunabilir. Hastalarda l6kosit sayisinin azalmasina bagl olarak enfeksiyonlar sik gozlenir. Dis
etlerinde, deride, anal bolgede, akcigerde enfeksiyonlar olusabilir. Enfeksiyon kendini ates ile

gosterirse de bazen genel durumu bozuk hastalarda ates olusmayabilir.
Laboratuar bulgulan

Otomatik kan sayim cihazinda kirmizi kan hiicrelerinde azalma (anemi), l6kosit sayisinda azalma
(I6kopeni) ve torombosit sayisinda azalma (trombositopeni) vardir. Parmak ucundan alman kanin
incelenmesin ile (periferik yayma) otomatik kan sayim cihazinda elde edilen neticeler kontrol
edilmelidir. Periferik kanda graniilli lokositlerin (No6trofil) azaldigi ve garniilsiiz 16kositlerin
(lenfosit) kismi lenfosit arttigi gozlenir. Kanamadan sorumlu olan trombositler 100 000/mm’’iin

altinda ve genellikle 20 000/mm’’ten diisiiktiir, kanama zamani 10 dakikadan fazladur.

Aplastik aneminin kesin tanisi, kemik iligine yapilan biopsi ile konur. Biyopside kemik iliginde kan

yapict normal ilik dokusunun ortadan kalktig1 ve yerine yag dokusunu gectigi gdzlenir.

FANKONI ANEMISi

Ik kez 1927°de Fanconi tarafindan isvigreli ii¢ erkek kardeste tanimlanan bu hastalik, pansitopeniye
eslik eden fiziksel anomaliler seklinde bildirilmistir.

Klinik

Klinik bulgular belirgin bir gelisme geriligini ortaya koyar. Bu ¢ocuklar genellikle diisiik dogum
tartihidir ve fizik anomaliler dogumdan itibaren mevcuttur, ancak pansitopeninin gelismesi ve
belirgin halde ortaya ¢ikis1 5-10 yas civarinda olur. Erkek ¢ocuklarda kizlara oranla daha siktir,
zencilerde ise nadirdir. Hastalar boyca kisa ve zayif ¢ocuklardir, belirgin bir mikrosefali s6z
konusudur, iiggen bir yliz goriinlimii, kiiclik gozler ve bazen strabismus tipiktir. Deri rengi
genellikle koyudur, yer yer koyu pigmentli, yer yer pigmentsiz alanlar gozlenir. Genital hipoplazi
dikkati ceker. Hafif derecede zeka geriligi mevcuttur. Iskelet sistemi malformasyonlar1 &n
plandadir, basparmak, falanks, radius aplazi ve hipoplazileri, kalca ¢ikigi, tenar kas atrofisi ve
bobrek anomalileri (¢ift bobrek, atnali bobrek, cift kalis sistemi, hidronefroz, ektopik bobrek ) sik

olarak gozlenir.



Laboratuar bulgulan

Kan ve kemik iligi bulgular1 edinsel tipten pek farklilik gostermez. Gelisme geriligi olan bu
cocuklarda yapilan tetkiklerde, biiylime hormonunun bir kisim vakada azaldigi, bir kisminda ise
normal oldugu gosterilmistir. Fakat biiylime hormonu tedavisi ile tatminkar bir yanit alinmamastir.
Bu hastalari kromozom tetkiklerinde kirilma ve kopma oraninin ¢ok yiiksek oldugu gosterilmistir.

Normal kisilerde % 10’un altinda olan bu oran, Fanconi anemisinde % 10 il 75 arasinda degisir.

Bu hastalarda uzun vadede l6semi gelisme riski yliksektir ve Fanconi aplastik anemisi prelosemik
bir durum kabul edilir. Yayinlanan serilerde genellikle akut miyeloid veya indiferansiye l6semiler

gelismistir.
Ayiricl tani

Aplastik anemiler organomegali yapmayan ve diisiikk 16kosit sayisi, kanama belirtileri ile gelen
I6semilerle ¢ok karisir. Kesin tan1 kemik iliginin incelenmesi ve blastik hiicrelerin goriilmesiyle

konur.

Idyopatik trombositopenik purpura da klinik olarak aplastik anemi ile karisabilir. Ancak I6kopeni
ve anemi asir1 derecede olmayip moderedir. Kemik iliginde megakaryositler artmis olup, diger

hiicre serileri normaldir.

Megaloblastik anemiler de ileri fazda pansitopeni bulgusu verebelir, ancak bu hastalikta kemik ilig1
hiperseliilerdir ve eritropoez hiperaktiftir. Aplastik anemide folat ve B12 vitamin diizeyleri

normaldir.

APLASTIK ANEMIDE TEDAVI

Tedavi destekleyici ve spesifik olmak tizere iki yonlii yapilmalidir.
1 Destekleyici tedavi:

a)Aneminin diizeltilmesi: Eritrosit siispansiyonlarinin verilmesi seklindedir. Transfiizyonlarmn sik
yapilmasi ve alt gruplardaki uyuma bakilmaksizin kan verilmesi sonucu, hastalar eritrosit, trombosit
ve lokosit antijenlerine karsi duyarlasabilir. Bu takdirde hastada kan transflizyon reaksiyonlari

olugmaya baglar. Eritrosit transfiizyonlarinin bir sakincasi da viicutta agir1 demir birikimidir.

b)Kanamanin o6nlenmesi: Trombosit suspansiyonu verilerek yapilir. Tek bir dondrden yeterli
miktarda elde edilen aferez trombosiit veya random olarak adlandirilan kan bankasi trombositi
kullanilmaktadir. Trombosit sayisinin azligina ait kanamay1 ortadan kaldirmak i¢in 1-2 iinite aferez
trombositi veya 6-10 {i random trombosit verilmelidir. Bir iinite aferez trombositi hastanin kaninda
trombositleri mm®’te ancak10.000-15000/mm’ buna karsihk 1 i random trombosit 5.000/mm’

yiikselttigi gosterilmistir.



¢) Notropenide enfeksiyonlarla savas: Agiz ve derideki enfeksiyonlar acisindan antiseptik
soliisyonlar, hastalarin toplu yerlerden ve hasta kilerden izole edilmesi uygun olur. Ates durumunda
hasta acilen hekimine bagvurarak kan veya uygun yerden kiiltiir alinmali ve acilen genis etkinligi

olan antibiyotikler kullanilmaya baslanilmalidir..
2. Asil tedavi:

Aplastik anemili bir hasta ile karsilasildiginda hastaya yaklasim 6zellik gosterir. Her hastada kok
hiicre transplantasyon olasiligi nedeni ile 6zellikle akraba olanlardan kan veya kan iiriinleri nakline
dikkat edilmelidir. Aksi takdirde insan l6kosit antijenlerine hassasiyet gelisebilir. ve hastada kok

hiicre transplantasyonun basar1 sans1 azalir.

Tedavide aplastik aneminin agir tipinde eger hastanin doku uyumu benzer olan kok hiicre
verebilecek yakini var ise kok hiicre nakli yapilmasi tercih edilir. Kendi yakinlarindan doku uyumu

benzer olmayan hastalarda akraba olmayanlardan kok hiicre nakli yapilabilir.

Son zamanlarda ozellikle ileri yas gurubundaki hastalarda bagisiklik sistemi {izerine etkili olan
antitimositer (ATGQG) veya antilenfositer globulin (ALG) ile beraber siklosporin ve koloni uyarici
ilaglarin birlikte kullanilimi ile ¢ok iyi sonuglar elde edilmektedir. Siklosporin bobrek toksisitesi

olan bir ilactir. Mutlaka kan diizeyi 6l¢tilerek takip edilmelidir.

Dogumsal aplastik anemilerde androjen ve kortikosteroidlerin birlikte kullanimi ile basarili sonuglar
almmistir. Androjen, testosteron veya oksimetolon seklinde kortikosteroidler ise, prednizolon veya
metilprednizolon, seklinde uygulanmistir. Androjenler uzun siireli kullanimda hirsutismus, akne,
ses kalinlagsmasi, meme akintisi, pubik killanmada artis, genital organlarda biiyiime, kemiklerde
epifizlerde erken kapanma gibi ciddi yan etkilere yol acar. Ayrica uzun siire kullanilirsa, karaciger

selim timorlerine ve deri tiimorlerine neden olur.

Saf Eritroid seri aplazileri
Diamond-Blackfan anemisi (Konjenital saf eritrositer aplazi)

Ik kez 1938 de 5 olguda tanimlanan bu hastalikta, kemik iliginde kirmiz1 kan hiicrelerinde yapim
bozuklugu vardir. Beyaz kan ve trombositer ise normal olarak yapilabilmektedir. Hastaligin neden
oldugu bilinmemektedir. Vakalarm % 25’ine yenidogan doneminde, % 60°1na ilk 6 ayda tani konur.
Bu cocuklarda siklikla basparmak anomalileri, dogumsal kalb hastaliklari, yeleli boyun, idrar
yollarinda anormallikler goriliir. Tedavide steroidler etkili olabilir, bazi vakalar ise siirekli
transflizyon gereksinimi gosterir. Asir1 demir yiiklenmesinin oldugu durumlarda desferrioksamin ile

tedaviden yararlanilir.



Edinsel saf eritrositer anemiler

Ozellikle son zamanlarda parvoviriis enfeksiyonlarmin etyolojide rol oynadig1 belirlenmistir. Bazi
hastalar g6giis boslugunda timus tiimori ile birlikteligi vardir. Viral enfeksiyonlar1 izleyen edinsel
saf eritrositer seri aplazileri de mevcutturr. Genellikle 1-2 hafta siire ile kan yapiminda duraklama
gozlenir ve esiklikla hastalik kendiliginden diizelir. Diizelme olmayan olgularda kortizon, kan hiicre

koloni uyarict ilaglar ve eritropoietin yararl olabilir.



