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EK BILGILER

Yasam siiresi ve yasam kalitesi

Son 10-20 yil icerisinde talasemi majorun klinik kontrolindeki
dramatik ilerleme o6nerilen tedavi rejimlerine ulasabilen ve
uyqulayan hastalarin yasam siresini ve yasam kalitesini etkileyici
sekilde arttirmistir. Ancak her hastaya uyqun klinik bakimin
mumkun olabildigi Glkelerde bile demir iliskili komplikasyonlar
talasemili hastalar arasinda 6lumun en 6nemli nedeni olarak
kalmaya devam etmektedir.

Hem gelismis hem de gelismekte olan dlkelerde desferrioksamin
ile demir selasyon tedavisine uyum hasta yasam saresi icin
belirleyici bir faktordir. Ama gelismekte olan ilkelerde cogu
hastanin karsilastigr problem desferrioksaminin bulunabilmesi
ve/veya ekonomik gicin yetmemesi iken bu ilaca kolaylikla
ulasilabilen gelismis tlkelerde problem, zor ve adrili olan tedavi
rejimine hastanin bagl kalamamasi ve kullanmasi gerektigi
kadar kullanamamasidir.

A. Piga ve arkadaslar tarafindan 1996'da yayinlanan arastirmada
yilda 225'den fazla desferrioksamin infizyonu alan hastalarda

yasam sUresi oranlar en yuksek iken, daha az sayida infizyon !ﬁmﬂﬂ,ﬂl by

alan hastalarda yasam suresinin giderek kisaldigini belirtmislerdir.
Demir selasyon tedavisine uyum saglanmasinda doktorlar ve
aileler hastalan desteklemek ve cesaretlendirmekte 6nemli rol

oynarlar.
Yazar vil Hasta sayisi Hipertransfiizyon ve DFO selasyonualan
hastalardaki yasam oranlan
Model ve ark. 1982 92 1963'den sonra dogan 25 yasindaki ve hem

uzmanlasmis hem uzmanlasmamis Unitelerde
tedavi olan Ingiliz hastalarin % 25'i; haftada 4
g Uzerinde DFO dozualanlarda daha iyi yasam
oranlari vardir.
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Brittenham ve ark.

Olivieri ve ark.

Giardina ve ark.

Piga ve ark.

Model ve ark.

Davis ve ark.

Yazar Yil Hasta sayisi Hipertransfiizyon ve DFO selasyonualan
hastalardaki yasam oranlari
Zurio ve ark. 1989 1087 1965-69 vyillari arasinda dogan 15

yasindaki hastalarin % 84.2'sine karsilik
1970-74 yillar arasinda dogan 15
yasindaki hastalarin % 96.9'u; toplam 7
uzman merkezde tedavi edilen hastalar.

1994 59 1963-1987 yillari arasinda dogan ve 25
yasin Uzerindeki iyi selate edilen hastalarin
% 100'U ile kot selate edilen hastalarin
% 32'si; tek bir merkezdeki uzmanlar
tarafindan periyodik olarak izlenen
hastalar.

1994 97 Tedavinin 15 yilindan sonra iyi selate
edilen hastalarin % 91'ine karsilik koti
selate edilen hastalarin % 18'; toplam 3
uzman merkez tarafindan izlenen hastalar

1996 88 1963'den sonra dogan ve tek uzman
merkez tarafindan tedavi edilen
hastalardaki 29 yillik ortalama yasam
stresi

1996 257 1958-1993 yillari arasinda dogan ve bir
uzman merkez tarafindan izlenen 25
yasindaki hastalarin % 66'sl.

Borgna-Pignatti ve ark. 1998 1146 1970 ile 1974 yillar arasinda dogan ve

7 uzman merkez tarafindan izlenen 25
yasindaki hastalarin % 82'si.

2000 796 Uzman ve uzman olmayan merkezler
tarafindan izlenen ingiliz hastalar arasinda
35 yas oncesindeki % 50'lik 6lim orani

2001 103 1974 sonrasinda dogan 25 yasindaki
hastalarin % 100'U ile 1957-1997 arasinda
40 yasinda olan hastalarin % 78';
Ingiltere'de tek bir uzman merkez
tarafindan tedavi edilen hastalar.
(Advances in experimental medicine and
Biology volume 509, p125)

Yukaridaki tablo son 20 yil icinde yapilmis talasemi majordaki yasam stresiyle iliskili
codu calismanin sonuclanni gostermektedir. Bu tablo desferrioksaminin en iyi
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kullanimiyla iliskili bilginin cikmaya basladigi 1974 yilindan sonra dogan ve
hastaligin basindan itibaren tedavi edilen ve tedavi rejimine uyum gésteren
hastalarin uzun yasam siresi ve iyi yasam kalitesine sahip oldugunu
gostermektedir. Bircok Ulkede talasemi majorlu hastalarin yasam kalitesini
arttirmadaki anahtar faktor, hastalarin en iyi kalitedeki tedaviyi alabilecekleri
iyi bir tip merkezinin saglanabilmesidir. Ne yazik ki bazi gelismekte olan
ulkelerde talasemili hastalarin klinik bakim standartlarini arttirabilmek icin
yapilmasi gereken cok is vardir.

Hastalar ve/veya ailelerini disinduren diger sorular ise evlilik, aile, beslenme
ve fiziksel aktivite ile ilgili olanlardir.

Diyet ve talasemi

Genel olarak talasemili hastalar 6zel bir diyeti takip etmek zorunda degildirler.
Ancak hastalar demirden zengin yiyeceklerden uzak durmalidirlar. Ayrica
alkollt ickilerden uzak durmak veya 6lcGlu icmek akillica olacaktir. Cinki
talasemide karacigerdeki demir depolarinin dizeyi ve hastalarin hepatit ile
karsilasmis olma olasiligi nedeniyle karaciger kolaylikla zarar gorebilir (ayrintili
bilgi beslenme ile ilgili bolumde anlatilmistir).

Spor ve talasemi

Talasemi hastalari cogu spor faaliyetine katilabilir. Bu spor faaaliyetinin sekli
ve ne siklikta olacagi hastanin klinik durumuna baglidir ve doktor tavsiyesi
alinmalidir.

Tatiller ve talasemi

TIF butun diuntada talasemi majorlu hastalara tedavi saglayabilen tip uzmanlari
ve tip merkezlerinin listesini olusturmustur (bu bilgiler TIF sitesinde bulunabilir).
Seyahatten once hastalar gidecekleri yerin yakinindaki bir tip
merkezinin yerini 6grenmelidirler. Evlerinden aynlmadan énce
kendi sehirlerinde bulunan doktorlarr ile temas kurmalidirlar. Bir
ulkeyi ziyaret etmeden 6nce gerekli olan butun asilar (her zaman
doktorlarina danisarak) yaptirmalidirlar ve gidecekleri bélgedeki
yaygin olan enfeksiyonlardan haberdar olmalidirlar. Dinya Saglik
Orgutunan web sitesinde gezi tavsiyeleri basligi altinda bu bilgilere
ulasilabilir. Hastalarin tedavi rejimlerinde gerekli olan antibiyotik
ve steril malzemeler de dahil olmak tzere tum ilaclar dikkatlice
paketlenip el bagajinda tasinmalidir.
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Yiksek daglik bélgeleri ziyaret etmeyi planlayan hastalar normal
hemoglobin duzeylerine sahip olmalidirlar ve yiiksek rakima
alisabilmek icin kendilerine zaman tanimalidirlar. Bu nedenle
hastalar 3 bin metreden daha yuksege cikmamalidirlar veya
yuksege cikmadan hemen 6nce bir transfizyon almalidirlar.
Bunun disinda hastalarin seyahatlerinde herhangi bir siniflandirma
yoktur.

Evlilik ve aile

Talasemi majorlu hastalar kesinlikle evlenebilir ve cocuk sahibi
olabilirler. Cocuklarinin saglikli olup olamayacadi eslerinin saglikli,
taslyici ya da talasemi hastasi olup olmadiklarina baglidir. Eger
bir hasta talasemili baska bir hasta ile evlenirse dogan butin
cocuklar hasta olur. Eger bir hasta, B- talasemi tasiyicisi ile
evlenirse cocuklarin % 50'si hasta, % 50'si tastyici olur. Eger bir
hasta, saglikli bir bireyle evlenirse dogacak olan cocuklarin
tamami (% 100) talasemi tasiyicisi olur.

Kisaca onerilen tedavi rejimlerine uyum gosteren hastalar
neredeyse normal ve mutlu bir yasam strerler. Ornegin Kibris'ta
Talasemi hastalarinin % 83'0 yiksek 6grenimi tamamlarken %
25'i Universiteden mezun olmustur. Hastalarin % 22'si evlenmis,
evlenenlerin % 73'0 cocuk sahibi olmustur. Uc-dort cocuk sahibi
olanlar da olmustur.

Kibris'taki hastalarin % 79'u el sanatlarinda, tarimda, sekreter,
ogretmen, hemsire olarak calismaktadirlar.
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TALASEMININ EPIDEMIYOLOJiSi VE
TALASEMININ ONLENMESi

EPIDEMIYOLOJi

Onceleri talaseminin sadece Akdeniz bélgesine sinirli bir hastalik
oldugu dusunulmekteydi. Acak su anda talaseminin dinyanin
pek cok yerinde ortaya ciktigi bilinmektedir. Talasemi Portekiz'den
Ispanya, Italya ve Yunanistan'a dek tim giiney Avrupa'da, bazi
orta Avrupa Ulkelerinde ve daha énceleri Sovyetler Birligi olarak
bilinen dlkenin bazi bélgelerinde gozlenmektedir. Talasemi
ayrca, Iran, Pakistan, Hindistan, Benglades, Tayland, Malezya,
Endonezya, giney Cin, tm ortadoqu, Afrikanin kuzey kiyilarindaki
Ulkeler ve guiney Amerika'da gorilmektedir.

Talasemi ozellikle sitmanin su anda veya gecmiste yaygin olarak
qoruldugu bolgelerde siktir (bakiniz 12a). Anofel adli sivrisinek
tarafindan tasinan enfeksiyon ajani olan sitma paraziti insan
viicuduna bir sivri sinek isirigi ile girer ve insanlarda kirmizi kan
hiicrelerine saldirarak hastaliga yol acar (bakiniz 12b). Sitma
hastaliginin yaygin oldugu bélgelerde yasayan insanlarda kicik
bir genetik degisiklik meydana geldigi dusuntulmektedir. Bu
degisiklige sahip olan kisilerin sahip olmayanlara gére hastaliga
yakalanmamak gibi bir avantaji bulunmaktadir. Bu genetik
deqisiklik sayesinde kirmizi kan htcrelerinin ic ortami parazitin
yasamasi ve cogalmasl icin uygun olmayan bir hal alir. Bu s6z
konusu genetik degisiklik B = talasemi tasiyiciligina yol acar.
B — talasemi ve orak hucre anemisi hastaliginin tasiyiciliginda
oldugu gibi B - talasemi tasiyicilan da normal insanlara gére
sitmaya daha dayanikli hale gelmistir. Boylece vyillar icerisinde
sitmanin yaygin oldugu bolgelerde saglikl bireyler sitma
enfeksiyonu yUzinden olurken B — talasemi tastyicilari sayisinin
arttigina inanilmaktadir. Son yillardaki eradikasyon programlari
ile dunyanin pek cok yerinde sitma gérilme orani dnemli 6lcide
azalmasina karsin talasemi ve diger ciddi hemoglobin bozukluklari
onemli bir sorun olarak varhklarini sirdirmektedirler.
Insanlarin goct ve farkli etnik gruplar arasindaki evlilikler
sonucunda Kuzey Avrupa gibi daha dnceleri talaseminin hic
gorulmedigi pek cok dinya dlkesinde bu hastalik yayginlasmis
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ve gunimizde éncelikli bir toplumsal saglk sorunu haline
gelmistir. Guvenilir kaynaklara gore dunya nifusunun % 1.5'u
(80 - 90 milyon insan) B — talasemi tasiyiciligindan etkilenmistir.
Gelismekte olan ulkelerde her yil yaklasik 60 bin cocuk bu
hastalikla dogmaktadir. Bu rakamlar kayitlara gecen
sayilar olup gercekte bu oranin daha yiksek oldugu
tahmin edilmektedir. Ozellikle dinyada bu
hastaligin yaygin olarak gorildigu alanlarda tasiyici
oranlarina (gen frekanslarina) ait kesin veriler cok
azdir. Ancak TIF (Uluslararasi Talasemi Federasyonu)
kayitlarina gore talasemi majorlu hastalarin sadece
200 bin tanesi hayattadir ve dinyanin cesitli
yerlerinde tedavi almaktadirlar. Bu durumda
etkilenmis olan cocuklarin cogunlugunun gelismekte
olan tlkelerde dogdugunu, tani almadan veya
yanlis tani alarak 6lduguny, normal standartlarin
altinda tedavi aldiklarini ya da tamamen tedavisiz birakildiklarini
soylemek mimkundar.

Harita B — talasemiden etkilenmis olan dlkeleri gostermektedir
(bakiniz 12c). Orak hiicre anemisi ve HbE/B — talasemi gibi
ciddi hemoglobin bozukluklari da dahil olmak dzere dunya
nifusunun yaklasik % 5'i bu hastaliklardan etkilenmektedir.

ONLEME

Talasemi Italya, Yunanistan ve Kibris gibi
Ulkelerde de goruldugu gibi onlenebilir bir
hastaliktir. Bu tlkeler basarih ulusal bir program
uygulayarak hasta cocuk dogum oranlarin
onemli 6lcide azaltmis ve neredeyse sifira
indirmislerdir. Tersine, ingiltere'de kaliteli
koruyucu programlar sadece belirli bir sire
. icin uygulandi. Bu nedenle etkilenen hasta
cocuk dogum orani % 50 oraninda
azaltilabilmistir (bakimz 12d).

——Kibris
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Basarili olmus pek cok koruyucu programin anahtar
yonleri diger Ulkelerdeki programlarin temelini
olusturur. Bunlar :

* Bu konuda olusturulan koruyucu bir devlet politikasl

* Toplum ve saqlikla ilgili bilinci arttiran quclu saglik
egitim kampanyalarinin yapiimasi

* Dogum oncesi tani ve taramalar icin gerekli olan
kaliteli laboratuarlarin kurulmasi

* Genetik ve dogum kliniklerinin olusturulmasi

Korunmanin dnemi

WHO (Dunya Saghk Orgutii)'ya gore cogu tlkede yurt capinda
koruyucu bir programin yillik tutar asagi yukari bir yil icinde
dogan hastalarin bir yillik tedavi masraflarina esittir. Yillik koruma
giderleri nispeten sabit kalirken yillik tedavi giderleri yildan yila
artmaktadir (figir A). Boylece énleyici bir programin maliyet
verimliligi her yil daha iyi olmaktadir. Dinya saglik 6rquti
(WHO)'ne gore, hasta bebek dogumlarini dnleyici programlari
olmayan Glkeler talasemi hastalarinin hepsine birden standart
tedaviyi saglama konusunda yetersiz kalacaklardir. Bu nedenle
yasamakta olan hastalarin tedavi giderlerini karsilayabilmek icin
verimli bir koruma programi uygulanmasi sarttir.

Talasemi nasil gecer ?

Birinci bolimde sozedildigi gibi B — talasemi tastyiciligi ebeveynden
cocuga otozomal resesif karakterli bir kalitim ile tasinir. Cocuk
birer tane B globin genini her bir ebeveyninden alir. ki ebeveyn
de normal B globin geni tasidiginda cocuk sekilde gésterildigi
gibi iki normal B globin genine sahip olacaktir.

USD Dolar

Bir hastanin yillik maliyesi

—aUygun selasyon
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===Uygun olmayan selasyon

| =" Selasyon tedavisi yok
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! Sagliks Sekilde goruldugu qibi, ebeveynlerden biri etkilenmis
'I:" — bir B globin geni tasiyor ise yani bir B - talasemi
!I|—'!||r' h‘ :.'; 1_‘ 1_ tastyicisi ise ve diger ebeveyn de normal bir B globin
i 7 1 geni tastyorsa bu ebeveynlerin cocuklarinin her biri
et tastyict ebeveynden etkilenmis talasemi genini alma

:/a"s?\?lu acisindan % 50 olasiliga sahiptir.

Bu cocuklar su sekilde isimlendirilirler:

(i) Beta talasemi tastyicilari

(ii) Heterozigot beta talasemi olgular veya
(iii) Beta talasemi minorlu olgular.

B - talasemi tasialigi hakkinda

B - talasemi tasiyicilart bir hastaliga sahip bireyler degildirler. Bu kisiler herhangi
bir fiziksel veya zihinsel semptoma sahip olmadiklari gibi 6zel bir diyet veya
tibbi tedaviye gereksinim de gostermezler. Bu kisiler zamanla ciddi bir hastaliga
sahip bireyler haline gelmezler. Bu nedenle 6zel bazi testlerle tasiyicilik durumu
ortaya konulana dek gizli kalabilirler. Ancak bazen B — talasemi tastyicilar hafif
anemilerinden dolayr yanlis olarak demir eksikligine bagl anemi tanisi alabilirler.
Ancak bazi laboratuar testleri ile bu iki durum kolaylikla birbirinden ayrilabilir.
Hamile bayan tasiyicilarda demir preparatlari ile tedavi edilebilen orta dereceli
bir anemi gelisebilir.

Tastyicilligin bilinmesi neden 6nemlidir ?
Talasemi tastyicisi olmanin saglik bakimindan zararli bir
yoni bulunmamasina karsin iki tasiyici bireyin evliliginden

‘;,"},I?é S?ﬁ'z:i" dogacak olan cocuklarin % 25 olasilikla talasemi hastasi
1; . olma riski bulunmaktadir.
II bl
' 1 Figirde de géruldugu Gzere her iki ebeveynin talasemi
::0_‘ tastyicisi oldugu durumda dogacak olan cocuklarin %
tastyia 25'inin talasemi hastasi, % 50'sinin talasemi tastyicisi

ve % 25'inin tamamen normal bireyler olma olasiligi
bulunmaktadir.
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Diger anormal hemoglobinler ve hemoglobin bozukluklan
Hem yapisal hem de klinik bulgular itibariyle pek cok anormal
eriskin hemoglobin varligr tanimlanmuistir. Yapisal hemoglobin
varyantlar olarak bilinen bu anormal hemoglobinler icinde baslica
hemoglobin S (HbS), hemoglobin E (HbE), hemoglobin C (HbC),
hemoglobin D (HbD) ve hemoglobin Lepore bulunmaktadir. Bu
anormal hemoglobinlerin kalitim sekli de aynen B - talasemide
oldugu gibidir. Bu durumlardan sadece hemoglobin Lepore ve
HbS digerlerinden farkli olarak 6nemli klinik bulgulara yol acan
hastalik tablosuna neden olmaktadir. Her iki ebeveynden kalitilan
hemoglobin Lepore, B - talasemi intermediadan B - talasemi
majora kadar degisen bir klinik tabloya neden olabilirken, HbS
ise hem klinik sonuclar hem de uyqulanan tibbi tedavi bakimindan
B - talasemi majordan oldukca farkli bir hastaliga neden
olmaktadir. Her iki ebeveynin de HbC, HbD veya HbE tasiyicisi
oldugu durumla iliskili olan ciddi bir hastalik tablosu tanimlan-
mamistir. Ancak, bu varyant hemoglobinler g - talasemi tastyiciligi
ile kombine olabilir ve klinik olarak anlamli olan bozukluklarin
olusmasina yol acabilirler.

HbE/p - talasemi

En sik rastlanan anormal hemoglobinlerden birisi olan HbE
ozellikle Kambocya, Vietnam ve Tayland gibi gineydogu Asya
insanlar arasinda yaygindir.

Ebeveynlerden biri B — talasemi tasiyicisi ve digeri de HbE
tasiyicist ise her gebelikte dogacak olan cocugun % 25 olasilikla
HbE /B — talasemili olma riski vardir.

HbE/B — talasemili olgularda genellikle B - talasemi intermediada
olduqu gibi orta derecede ciddi bir anemi tablosu olmakla beraber
bazen B — talasemi majordaki kadar agir anemi tablosu da
olabilmektedir. HbE/B - talaseminin klinik bulgulari ve tedavisi
bu kitabin diger bélimlerinde anlatilmistir.

Hb Lepore/j - talasemi

Hb Lepore'nin B — talasemi ile olan birlikteligi sonucunda B -
talasemi majordakine benzer agir bir anemi klinigi olusmaktadir.
Kalitim sekli ise yukarda HbE/B — talasemide oldugu gibidir.

Bir talasemi tastyicisi
bir HbE tasiyicisi

% 25 HbE % 25 HbE
talasemi tastyici
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% 25 HbS
talasemi

Bir HbS tasiyicisi

Bir talasemi tasiyicisi tasiyicl saghkh

23k

o 25 Hbs HbS/p talasemi
tastyici

Ebeveynlerden biri B talasemi tastyicisi ve digeri
de HDS taslyicisi ise her gebelikte dogacak olan cocugun
HbS/B talasemili olma olasiligi % 25'dir.

HbS, Afrika veya Akdeniz kokenli insanlarda sik
qorGlur. Durumun ciddiyeti B geni tarafindan Gretilen normal
B globin miktarina gore degisir. B geni tarafindan Uretilen
B globin hic yok ise klinik seyir orak hiicre anemi hastaligi
ile cok benzerdir. B geni tarafindan bir miktar B globin
uretiliyor ise durum daha az ciddi olabilir. Daha fazla bilgi
icin bu konuyla ilgili internetteki web sitesine basvurabilirsiniz.

]
% 25 % 25

Her ikisi de talasemi intermediay! andiran dB,/Hb Lepore ve HbO Arap/B ve
HbS,/HbC, HbS/HbD Punjab ve HbS/HbO Arap gibi farkli klinik agirliga sahip ve
orak htcre hastaligini andiran diger varyant hemoglobin durumlar da kalitilabilir.

o-Talasemi

Normal o genleri o talasemi tastyici o talasemi tasiyici sessiz taslyici

a-talasemi, B-talasemiden cok farklidir. Bu kitapta a-talasemi ile ilgili yeterli
bilgi yoktur. Gerekli olan daha fazla bilgi WHO'nun internet sitesinden edinilebilir.
Ancak a-talaseminin epidemiyolojisi ve kalitim yollariyla ilgili bazi temel bilgiler
asagida verilmistir.
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Dinyada 260 milyondan fazla sayida a-talasemi tasiyicisi olup
bunlarin cogu Hindistan, Gineydogu Asya ve Afrika'da, daha azi
ise Akdeniz ve nadiren de Kuzey Avrupa'da bulunmaktadir.
B-globinin tersine a-globin geni, kromozom 16'nin her bir
allelinde 2 adet bulunan 4 genden olusmaktadir.

a-talasemi genleri farkli sekillerde birbirleriyle birleserek hafiften
ciddiye kadar degisen kan bozukluklarina neden olurlar.

Hb Bart's hidrops fotalis sendromu (bakimiz ii) homozigot ao-
talasemi durumudur ve en ciddi a-talasemiye yol acmaktadir.
Dort a-globin genlerinin timU calismamaktadir ve a zinciri hic
uretilmemektedir. Bu durum f6tosin 6lumane yol acan ciddi bir
anemiye neden olur.

HbH hastaliginda ise (bakimiz iii) klinik gidisdeki cesitlilige
ragmen olgularin cogunlugu sagliklidir. HbH hastaliginin tek ciddi
formu cok nadir gorilen HbH hidrops fotalistir.

B talaseminin klinik seyrinde o talaseminin 6nemi
Homozigot B-talasemili hastalarda a-talasemi tasiyiciliginin
olmasl hastalar icin 6nemlidir. Cinku o ve B globin zincirleri
arasindaki dengesizligi azaltir ve B talaseminin daha hafif bir
klinik gidise sahip olmasini saglar.

Tastyia olup olmadiginizin ortaya konmasi
Genetik Danisma

Coqu olguda basit laboratuvar testleri bir insanin talasemi tastyicisi
olup olmadigini tanimlayabilir. Ancak herhangi bir laboratuvar
testinin yapiimasindan énce insanlarin genetik danisma almasi
onemlidir. Genetik danisma sirasinda kisiler neden test edilmeleri
gerektigini ve bu testlerin sonuclarinin ne anlama geldigi
konusunda bilgilendirilmeli, onlara ¢nerilerde bulunulmali ve
rehberlik edilmelidir. Bir genetik danisman ¢zel olarak yetistirilmeli,
hastaliktan korunmanin dnemini tartisabilmeli ve ayrica su
konularda bilgi verebilmelidir :

« Testlerin yaptinlacaqr merkezler

* Test sonuclarinin yorumlanmasi
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B - talasemi tastyicillarinda ve tasiyici olmayan normal kisilerdeki
stk bulunan hematolojik degerler

* Taslyici olmanin anlami. Bir cocuga sahip olmak isteyen veya sahip olan iki
tastyicinin yani risk altindaki ciftlerin 6nindeki olasiliklar.

* Talasemi major veya diger hemoglobin bozukluklari veya genetik hastaliklarin
tedavisi ve dogasl

* Bir danisman, bireylere ve ciftlere kendileri hakkinda karar vermelerine izin
vererek onlari bilgilendirmelidir. Ancak bir danisman tarafindan énerilenler ve
risk altindaki cift tarafindan alinan karar siklikla dini ve kilturel inanislardan
etkilenir. "Talasemi ve diger hemoglobin bozukluklarninin énlenmesi" volum 1
isimli TIF'in (Uluslararasi Talasemi Federasyonu) yayini bu konularla ilgili olarak
okuyucuya daha ayrintili bilgi verebilir.

Bir kisinin 3 talasemi tasiyicsi oldugunu

ortaya koyan laboratuvar testler

Talaseminin laboratuvar testleri tam kan sayimi olarak da bilinen rutin bir kan
testini icerir. Tam kan sayiminda hemoglobin dizeyi, kirmizi kan hicrelerinin
hacmi ve sayisi ile iliskili diger parametreler (6rnegin ortalama eritrosit hacmi
(MCV) ve ortalama eritrosit hemoglobini (MCH)) bulunur. Ornedin eriskinlerde
MCV'nin 75'in altinda olmasi tastyicilik durumunun bir belirtisidir veya alternatif
olarak demir eksikliginin de gostergesi olabilir. Hangisi olduguna karar vermek
icin daha ileri testler yapilmalidir. Cocuklarda MCV duzeyleri daha disuk olabilir
ve yasa bagli olarak degisiklik gosterir. Kirmizi kan hicrelerinin sekil ve
buyukluklerinin ortaya konulmasi icin mikroskop altinda inceleme gerekir.
B-talasemi tastyicilarinin kirmizi kan hicreleri, daha kirmizi ve yuvarlak-konkav
sekilli olan normal
kirmizi kan hicreleriyle
(bakiniz 12e)
kiyaslandiginda, soluk

Hb

Hct
MCV
MCH
MCHC
RDOW-CV

Tastyici olmayan (normal) bireyler

kirmizi ve sekil cesitliligi

B-Talasemi tasiyicilan (poikilositozis) goste-

B - Talasemi tasiyiciligi formlan

Anemi Mikrositoz HbA, HbF Diger
(Mcv<75fl
Klasik 0-+ + >3.50 1-5%
B3 0-+ + <3.5% 5-10%
Lepore 0-+ + <3.5% 1-5% 5-10%
Lepore Hb
Sessiz tastyici 0 0 <3.5% <2%

13.5 g/dl Hb 14.2 g/dl ririler (bakimiz 12f).
% 42 Hct % 42.5
88.8 fl MCV 6121l
28.5pg MCH 20.5 pg
32.1g/dl MCHC 33.4 g/dl
% 13.1 RDW-CV % 15.9
A2 % 5.3

Eger daha ileri testler (6rneqin; total demir baglama kapasitesi
ve ferritin) distk MCV'nin nedeni olarak demir eksikligini ekarte
ettiriyorsa Talasemi tastyiciliginin varligini kanitlamak ve tipini
belirlemekte baska testler de yapilir. B talasemi kalitiminin varligini
saptamada eriskin hemoglobinlerinin ana komponentini olusturan
HbA ve daha kictk bir bélimind olusturan HbA2'nin kantitatif
6lcimine olanak veren hemoglobin elektroforezi kullanilir.
Elektroforez araciligiyla eriskin kirmizi kan htcrelerinde normalde
var olan fotal hemoglobin (HbF) gibi diger hemoglobinler de
olctlebilir. Cogu olguda yukarida belirtilen testler bireyin tasiyici
olup olmadigini saptamada yeterlidir.

o talasemi tasiyiciiginin varligi genellikle ekarte etme veya cikarim
yoluyla tanimlanir. Demir eksikligine bagl olmayan disiuk MCV'ye,
B talasemi tasiyiciligr ile bagdasmayan normal hemoglobin
elektroforezine ve uygun bir etnik kokene sahip insanlar B talasemi
tastyicist olarak kabul edilir. Bazi durumlarda, o veya B talasemi
tastyicihginin varligina veya yokluguna karar vermek icin DNA
testlerinin yapilmasi gerekebilir. Bu tip genetik testler talasemi
tastyicihginin test edilmesinde giderek daha yayqin kullaniimaya
baslamistir.

Kimlere kan testi yapilmalidir ?

Bu hastaligin neredeyse diunyanin her yerinde goruliyor olmasi
nedeniyle talasemi tasiyiciligi taramasi evlilik veya hamilelik
oncesinde olacak sekilde erken yasta baslatilacak ulusal bir korunma
programina dahil edilmelidir.
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Asagidaki durumlarda tarama gézoninde tutulmalidir:
a. Herhangi bir akrabanin talasemi tasiyicisi veya hastasi oldugu biliniyor ise
b. Talasemi gorilme oraninin yiksek oldugu dlkelerde veya o Glkelerden gelen kisilerde

Akrabalik

Akrabalik, benzer kana sahip olma anlamina gelir. Boylece yakin akraba olan kisiler arasindaki evlilik akraba
evliligi adini alir. Dinyanin pek cok farklr kilturlerinde bu tip evlilikler desteklenmekte ve yapilmaktadir. Ancak
ebeveynler arasindaki akrabalik ne derece yakinsa cocuklarinda da talasemi gibi konjenital bozukluklarin ortaya
cikma riski o kadar fazladir.

Akraba olmayan ciftlerin sadlikli cocuk sahip olma olasilidi yaklasik % 98'dir. Birinci dereceden kuzen olan
ciftlerde saglikli cocuga sahip olma sansi % 96'dir. Anneleri veya biytk anneleri de akraba olan birinci derece
kuzenlerin saglikli cocuga sahip olma sansi % 94'tur.

Benzer sekilde ebeveynler arasi iliski ne derece uzak ise hasta cocuga sahip olma riski giderek duser. Akrabalik
iliskisi olmayan ebeveynlerin sahip olduklari her bin cocuktan 2 veya 3'Unde resesif hastalik gortltr. Akrabalik
iliskisi olan ebeveynlerin akrabalik iliskisinin ne derece yakin olduguna bagli olarak sahip olduklar her bin
cocuktan 2 ila 20'si resesif bir hastaliga sahip olur.

Risk altindaki ciftler icin var olan secenekler

Dogum oncesi testler

Beta talasemi taslyicisi olan bir kadin cocuk sahibi olmak istiyor veya zaten hamile ise ve esinin tastyicilik
durumu da bilinmiyorsa, esinin talasemi taslyicisi olup olmadigr bir an 6nce test edilmelidir. Her ikisi de tasiyici

olmalarina ragmen cocuk sahibi olmakta kararli iseler veya zaten bir hamilelik s6z7 konusu ise fétusun talasemi
acisindan test edilmesi mumkindur. Eger fotusun hasta oldugu tespit edilirse hamilelik tibbi olarak sonlandirilabilir.

talasemi
. ' =\

Risk altindaki ciftler tarafindan g6zénun de bulundurulan diger
secenekler ise ayrilmak, evlat edinmek, yabanci saglikli bir sperm
veya yumurta ile in-vitro fertilizasyonu denemek olabilir.
Ebeveynler dinsel inanislari nedeniyle cocugun durumunu
arastirmamaya ve gebeligi devam ettirmeye karar verebilirler.

Bir fotusun talasemi acisindan test edilmesi

Dogmamis bir cocugun talasemiye sahip olup olmadigini anlamaya
yarayan 3 test bulunmaktadir.

(i) Amniosentez : Amniosentez, hamileligin yaklasik 15 haftasindan
sonra (18-22) yani hamileligin ikinci 3 aylik doneminde uyqulanir.
Egitimli bir kadin dogumcu ultrason esliginde cok ince bir igneyi
annenin karnina uygulayarak 20-30 ml. amniotik sivi ceker. Sivida
var olan fotal hucreler (dogmamis cocugun hicreleri) talasemi varligi
acisindan laboratuvarda analiz edilir.

Bu test hamileligin ilerlemis evrelerinde kullanilir anne acisindan hicbir
risk tasimaz. Ancak testtten sonraki birkac giin veya birkac hafta
icerisinde dustklere neden olabilir.

(i) Kordosentez : Ultrason esliginde cok ince bir igne karin icerisinden
fotal gobek kordonuna uygulanir. Yaklasik 2-3 ml. kan aspire edilir ve
laboratuvarda fotal kan aynlir. Islemi yapan kisi deneyimli ise cogu
olguda ilk denemede % 100 saf fotal hicreler elde edilir. Saf fotal
kan elde edilemeyisinin nedenleri; hamileligin erken aylar (18 haftadan
daha oncesi), annenin asir kilolu olusu ve plasentanin anormal
yerlesimli olmasidir. Erken gebelik evreleri kordosentezin ciddi
komplikasyonlarinin ortaya cikmasinin en énemli nedenidir.
Jel elektroforezi ile globin zincir separasyonu siklikla kullanilan
laboratuvar yontemidir. Molekiler metodlarin kullanilarak erken
donemde spesifik taninin yapiimasi kordosentez yonteminin yerini
almistir. Kordosentez artik sadece gec donemde basvuran hamile
hastalarda koryonik villus drneklemesi sonucsuz kaldigi zaman kullanilir.

(iii)Koryonik villus 6rneklemesi (CVS) : CVS amniyosentezden bir
miktar 6nce yaklasik 10-11. gebelik haftalarinda uygulanir.
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Ultrason esliginde kadin dogumcu, ileride plasentay olusturacak olan
ve fots ile ayni genetik bilgiyi tasiyan, koryonik villus hicrelerinden
bir drnek alir. Hicreler ya annenin karnindan uygulanan ince bir igne
ile ya da annenin vaginasindan uygulanan ince bir katater ile
(transservikal) alinir. Hicreler daha sonra analiz edilir ve tani konulur.

Ayni amniosentezde oldugu gibi CVS anne acisindan dnemli bir risk
tasimaz. Ancak yine kicuk bir dustk yapma riski bulunmaktadir. Eger
bir dustk ortaya cikarsa bunun CvS'den kaynaklanip kaynaklanmadigini
bilmek zordur. Ciinki genel olarak distklerin cogu hamileligin 12.
haftasi civarinda ortaya cikmaktadir.

CVS eger hamileligin cok erken déneminde yani son kanamadan sonraki
8 hafta icerisinde gerceklestirilirse bebegin uzuvlarinda yapisal anormallik
gortlme olasiligr artar. Ancak CVS, son kanamanin baslangicindan 9
hafta sonra yapildiginda malformasyon riskinin arttigina dair hicbir kanit
yoktur. Bu nedenle CVS, son kanamanin baslangicindan genellikle 10
hafta sonra yaplilir.

Genetik testler nasil calisir

Amniosentez ve CVS, DNA testlerine dayandirlir ve ebeveynlerde var
olan genetik anormalliklerin (mutasyonlarin) tanimlanmasi veya ekarte
edilmesini icerir. Bu yontem, kalitim yoluyla gecen hastaliklarin tanisindaki
en dogru yontemdir. Ancak cok kicik olmakla beraber tim testlerde
olduqu gibi bir yaniima olasiligr bulunmaktadir.

Hemoglobin de dahil olmak zere kalitim yoluyla bize gecen tim
karakterlerin genleri DNA'dan yapilimistir. Bebegin plasentasi da dahil
olmak Uzere vicuttaki tum dokular bir insanin tim DNA modelini tasir.
(VS ornedinde oldugu qibi, érnegin laboratuvar uzmanlarn bebedin
normal talasemi tasiyicisi veya talasemi major hastasi olup olmadigini
ortaya cikarmak icin koryonik villus hicrelerindeki DNA'nIn tasidigi
hemoglobin genlerini calisirlar. Ornegin analizi siklikla bir hafta surer.
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Hamileligin sonlandiriimasi

Eger testler bebegin etkilendigini ortaya koyarsa cift hamileligi sonlandirmaya karar verebilir. Boyle durumlarda
genetik danisman ve kadin dogumcunun roli son derece 6nemlidir. Bazi ciftler cocugun hasta olacagini
0grenseler bile dogumdan sonraki yasam boyu strecek olan tedaviye ragmen gebelige devam karari
alabilmektedir. Eger gebeligi sonlandirma karari alindiysa hamileligin bulundugu evreye gore bu is 2 sekilde
yapilabilir.

Erken sonlandirma, 14. haftadan daha erken evrede bulunan hamileliklerde gerceklestirilir. Bu sonlandirma
isleminin kadinin baska bir cocuk sahibi olma sansini azaltmadigi konusunda cift bilgilendirilmelidir. Ancak,
risk altindaki ciftlerin sahip olacagi her cocugun ayni oranda hasta olma olasiligi tasiyacagi da aciklanmalidir.

Gec sonlandirma

14. gebelik haftasindan sonra gebeligin sonlandinimasi rahim icine bazi hormonlar (prostoglandin) verilmesi
ile gerceklestirilir. Bu islem birkac saat strebilir ve kadin icin erken sonlandirmaya gore cok daha Gztcudur.
Yine bu tip sonlandirma da kadinin tekrar gebe kalma olasiligini etkilemez.

Diger yaklasimlar

Dogum o6ncesi tani ve hamileligin sonlandiriimasi halen tartismali olan konulardir. Korunmanin diger yontemleri
giderek gelistirilmektedir. Bunlardan biri anne kanindaki fotal hucrelerin analizidir. Ancak bu yontem bir takim
kisitlamalara sahiptir ve giinimuzde klasik prenatal teste karsi gtvenilir bir alternatif olusturamamaktadir.
Diger bir teknik ise preimplantasyon genetik tani (PGD)'dir. Bu teknik sirasinda DNA teknolojisi kullanilarak
taslyici bir kadindan laboratuvar ortaminda dollenmek tzere saglikli bir yumurta secilir ve dolleme sonrasinda
uterusa yerlestirilir. Eger ileride bu islem daha ekonomik hale getirilir ve teknigi de daha kolay uygulanir hale
getirebilirse daha yaygin olarak kullanilabilir.




