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ABSTRACT

The stroke is the most troublesome complication of sickle cell anemia. In our country, especially in
the southern parts, HbS syndromes are more frequent than the other parts. In the Cukurova
Region which is called for the cities of igel, Antiochus, Adana, Maras the frequency of HbS differs
from 0.5% to 37%. The patients mostly have haplotype °. They are white, have mild and severe
courses and also suffers from cerebrovascular accidents about 5%. Cerebral ultrasound or TCD
may help the early diagnosis of possibility of stroke.

GIRIS

HbS homozigotlugu ile seyreden orak hiicre anemisinde intrasellller HbS konsentrasyonu %20ye
ulastiginda eritrosit ici hemoglobin jel formuna doénusur, hicredeki yakamoz olay yavaslar, HbS
konsentrasyonu %40’a ulastiginda hemoglobin jel formundan polimerize olarak kati forma
dénasur. Eritrosit polimerizasyonu eritrositin seklinin bozulmasina , sonucta klinik olarak hemolitik
anemi, tekrarlayan agr ataklari, organ iskemi ve infarktina ve daha ileri faz olarak doku beslenme
bozuklugu sonucu stroka neden olur. Orak hicre hastaliginda serebral infarksiyon oklizif
vaskulopati ile birliktedir. Cogunlukla internal karotik arterin distal segmentlerini tuttugu kadar
serebral arterlerin proksimal orta ve anterior segmentlerini de tutar. Transkranyal ultrasonografi
yapildiginda orak hucre hastalikli bireyde serebral infarksiyon varligi, stroke (inme) riskinin en
yUksek oldugu durum olarak gorulir. Periyodik ultrasaund muayeneleri ve selektif transflzyon
tedavileri ile stroku dnlemede ilk adim basariimis sayilir32. Ulkemizde orak hiicre anemisi (SCA) en
skkiikla igel, Adana, Hatay, Maras' igine alan Gukurova Bolgesi'nde gorulir ©, '°, '8 Bélgemizde
orak hiicre anemili hastalar iki klinik gidis 6rnegi gosterir. ik grup hafif gidisli, kriz sayisi olmayan
veya baska hastaliklarin presipite ettigi durumlarda kriz gortlen ve kan gereksiniminin olmadigi
hastalar grubudur. ikinci grup ise yasamin erken yaslarindan itibaren sik krize giren, kan
transflzyon gereksinimi olan agir klinik gidis gosteren gruptur. Agir Klinik gidis Cogunlukla
kuzeybati Afrika’da da gorllen, benin tip de denilen haplotip 19'a sahiptirler, hastalar agir klinik
seyirlidirler 4, ™ ' '8 21 2 Hastalar asemptomatik periyottayken bile endotel degisikleri, fibrin
yikim Urinleri (FDP) artimi séz konusu olabilir '8, Oraklagmis eritrositlerin damar iginde kan akimi
sirasinda endotele surttinmesi sonucu, lezyona ugrayan endotelde trombus olusumu ve daha ileri
olaylara zemin hazirlanir. iskemi ve infarkt varliginda hastalar igin organlarda hayati 6nemde olaylar
olusabilir 8 ™ ' 2° Orak hiicre anemili cocuklar arasinda en sik 6lim nedenleri arasinda
serebrovaskiller olaylar % 12 siklikla dérdinct sradadir®. Kétii sonuglanan beyin akut infarkti
cocukluk yas grubunda %7 hastada olusur. Yagsamin ilk 20 yilinda insidans %0.7 dir, en yUksek
hizlara 5-10 yaslar arasinda ulasir'®. Cukurova Bolgesi'nde SCA'll hastalarda stroke sikligi 320
hastada 25 yillik iziemde %5 olarak bulunmustur'®. Stroke tek basina izole bir olay olabilecedi gibi
pnémoninin ilerlemesiyle, aplastik krizde, viral hastaliklarda, agnli krizlerde, priapizm ve
dehidratasyon sonucu da olusabilir #*. Stroku hazirlayan nedenlerin basinda intrakranyal arterlerin
stenozu veya obstriksiyonudur, genelde internal karotid arterde, siklikla proksimal orta serebral
veya anterior serebral arterdedir. Patolojik olarak kronik oraklasmis eritrositlerle damar endoteli
hasarlanmasiyla intima ve duz kaslarda proliferasyon olusur. Lumen vaskuler lezyonla daralabilir
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veya tamamen oblitere olabilir. Bu durum akut oraklasmis eritrositlerle hasarlanmis damarda akut
infarksiyona baglidrr.

Klinik Belirtiler

Infarktlar sonucu hemiparezi, konusma defektleri, fokal ndbetler, yurime bozukluklari ensik
semptomlardir. intrakranyal kanamalarda ise ani siddetli basagrisi, bazen boyun agrisi ile
birliktedir, vertigo, senkop, nistagmus, pitoz, meningismus, fotofobi vardir’. Cerrahi olarak tedavi
edilebilecek hastalarin saptanabilmesi icin anjiografi yapilmasi sarttir. Hastada yeni norolojik
semptomlarin degerlendiriimesi icin kriterler Adams tarafindan belirlenmistir’.

TANI

Kan sayimi, retikulosit, sickling orani.

Bilgisayarli tomografi

Magnetik rezonans goéruntuleme,

Serebral arteriografi.

Transkranyal Doppler(TCD) 6zellikle stroke riski olan asemptomatik olgularin tanimlan-
masinda yararlidir. Adams ve arkadaslari anormal transkranyal Doppler dlgtmleri olan
olgularda stroke riskini %44 olarak belirtmislerdir®, *, ayni zamanda MRI izlemde de erken

taniya yardimeidir 2, °.

ok =

TEDAVI

1- Kan Degisimi

Orak hucre anemili hastada transflizyon sagaltiminda kan viskozitesi ana kavramdir. Viskozite
artimi kan akimini sinirlar, basing varliginda kan akimina karsi direng olusturur. Viskozitenin iki
katina cikartiimasi kan akim hizini ve oksijen transportunun yari yartya dusurdr. Ayni hemoglobin
dUzeylerinde, transflzyon yapiimayan SCA hastasinda viskozite transflizyon yapilana goére daha
yUksek viskozitededir. Deoksijene HbS iceren kanda viskozite , oksijene kandakine goére 10 kat
daha fazladir. Kardiak debi ve plazma volimii arttirilarak bir miktar kompensasyon saglanir®.

Akut serebral infarkti olan SCAIll hastaya tedavide standart yaklagim kan degisimi yapmakla baglar.
Bu islem KotU perfuze olan alanlarda akut oraklasmay: sinirlar ve ayni zamanda hipertonik ¢ozelti
ile yapilacak arteriografi de komplikasyonlari dnler. Hastalarda hemostatik sistemlerde sapmalar
Klinigi agirlastirabilir®®,'* . Tedavi edilmemis hastalarda mortalite hizi yaklasik %20 kadardir, %70
olguda atak 3 yll iginde tekrarlar. Tedavi edilmemis hastalarda , %70inden fazlasinda kalici motor
bozukluk belirgin 1Q defisiti gérultr. Kan degisimi yapilan hastalarda motor fonksiyonlarda belirgin
duzelme gorulir. Baslangig kan degisiminden sonra, idame transflzyon programi uygulanmalidir.
Uzun sureli transflzyonlarin strokda mortalite ve morbidite Uzerine etkisi buytktdr. HbS
konsentrasyonunun %30 altina c¢ekilmesi stroke riskini %10 azaltir, transflizyon programina
alinmayanlarda bozukluk ilerleyicidir®®. Cukurova Bolgesi'nde Universitemiz Pediatrik Hematoloji
Klinigi'ne getirilen toplam 16 stroke hastamizdan biri intraventrikller kanamadan kaybedilmisg,
hemen tamaminda kan degisimi veya eritrositaferez uygulanmig;daha sonra kronik transflizyon
programina alinmigtir. Bir kismi(4 hasta) hydrea tedavisine alinmig, doku grubu uyumlu verici
bulundugunda kék hticre nakli planianmistir'.

2- Transfiizyon Programi+Trans Kranyal Doppler ile izlem:

Strokun en katastrofik formu AKUT STROKEdur. Tipik olarak birlikte afazi, konvulsiyonlar ve biling
degisimi olsun veya olmasin, hemipleji tablosu gosterir. SCA hastalarinda strok riski %0.6 dir, 50
yas civarinda bu risk %10’a ulasr®. SCA'de strokun 6nceden tahmin edilmesinde ve
strokeydnunden yuksek risk altindaki hastalarin  belirlenmesinde trans kranyal Doppler
ultrasonografi (TCD) yardimel tani aracidir’. Stroklarin %20’den azi HEMORAUJIK stroke tipindedir®.
TCD tekrarlanabilen, yUksek akim 6rnedi belirtisiyle asemptomatik gcocuklarda karotik arterde veya
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orta serebral arterlerde daralmay bulmaya yarayan bir tekniktir. Cocuklarda akim hizinin 200cm/sn
veya daha ylksek olusu stroke riskinin yUksek oldugunu belirtir. Asemptomatik bir ¢ocukta
anormal akim varsa preemptiv transflzyon tedavisiyle stroktan %90 korunur. Transfizyon
devresinde TCD calisma 6rmedi normale dénebilir®. 2-16 yastaki HbSS biitiin gocuklar TCD ilel
taranmalidir. Normal sonug alinanlarda yilda bir, riskli olabilecekleri her 6 ayda bir TCD kontrol
HbSSIi hastalar kronik idame transflzyon programina alinmalidirlar.

Kronik transfiizyon programinin yararlari
Stroke riskinin azalmasi, gizli infarktlarin azalmasi, agrilarin azalmasi, akut gégus sendromu
sikliginin azalmasi, buydmenin dtzelmesi, hemolizin azalmasidir.

Kronik transfiizyon programinin yan etkileri
Ferritin dUzeylerinin artmasi, alloimmunizasyon riskinin artmasi, patojen ajanlara maruz kalma
riskinin artmasidir.

HYDROXYUREA

Hidroksilre, kemik iliginde ki hicreleri segici olarak oldurerek, HbF sentezleyen eritroblastlarin
yapimini arttirir. Gen ekspresyonu Uzerine bilinen bir etkisi yoktur. Kemik iligi sellUlaritesi azalmig
olabilir. HbF yUksek konsentrasyonlara ulastiginda HbSin polimerizasyonunu ve deforme olmus-
dens ve hasarlanmig eritrositlerin sayisini azaltir. Yiksek HbF igeren eritrositler hemolizi azaltarak
ve retikulosit sayilarini azaltarak daha uzun sure yasarlar. Dolagimdaki granulositler, monositler ve
trombositler sayica azalr. Dens ve kdétd deforme olmus eritrositlerin sayisini azaltarak endotele

yapisan ve yapisini bozan eritrosit sayisi azalir ?, "', 77, %,

Hydrea tedavisinin yararlari

Agnili krizlerin azalmasi, akut gogus sendromu sikliginin azalmasi, transflzyon gereksiniminin
azalmasi,mortalite sikliginin azalmasi,hemolizin azalmasidir. Hydrea tedavisinin yan etkileri:Kan
sayim degerlerinde gecici dususler,uzun sureli hydrea aliminin riskleri, teratojenik etkileri sipheldir.

KOK HUCRE TRANSPLANTASYONU: Endikasyon konan ve uygun
dondrd olan hastalarda en uygun tedavi seklidir. Hastanin stroke gecirmesi tek basina bir
transplantasyon endikasyon kriteridir.
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