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EK  B‹LG‹LER

Yaflam süresi ve yaflam kalitesi

Son 10-20 y›l içerisinde talasemi majorun klinik kontrolündeki

dramatik ilerleme önerilen tedavi rejimlerine ulaflabilen ve

uygulayan hastalar›n yaflam süresini ve yaflam kalitesini etkileyici

flekilde artt›rm›flt›r. Ancak her hastaya uygun klinik bak›m›n

mümkün olabildi¤i ülkelerde bile demir iliflkili komplikasyonlar

talasemili hastalar aras›nda ölümün en önemli nedeni olarak

kalmaya devam etmektedir.

Hem geliflmifl hem de geliflmekte olan ülkelerde desferrioksamin

ile demir flelasyon tedavisine uyum hasta yaflam süresi için

belirleyici bir faktördür. Ama geliflmekte olan ülkelerde ço¤u

hastan›n karfl›laflt›¤› problem desferrioksaminin bulunabilmesi

ve/veya ekonomik gücün yetmemesi iken bu ilaca kolayl›kla

ulafl›labilen geliflmifl ülkelerde problem, zor ve a¤r›l› olan tedavi

rejimine hastan›n ba¤l› kalamamas› ve kullanmas› gerekti¤i

kadar kullanamamas›d›r.

A. Piga ve arkadafllar› taraf›ndan 1996'da yay›nlanan araflt›rmada

y›lda 225'den fazla desferrioksamin infüzyonu alan hastalarda

yaflam süresi oranlar› en yüksek iken, daha az say›da infüzyon

alan hastalarda yaflam süresinin giderek k›sald›¤›n› belirtmifllerdir.

Demir flelasyon tedavisine uyum sa¤lanmas›nda doktorlar ve

aileler hastalar› desteklemek ve cesaretlendirmekte önemli rol

oynarlar.

BÖLÜM   11>

Yazar Y›l Hasta say›s› Hipertransfüzyon ve DFO flelasyonualan 

hastalardaki yaflam oranlar›

Model ve ark. 1982 92 1963'den sonra do¤an 25 yafl›ndaki ve hem

uzmanlaflm›fl hem uzmanlaflmam›fl ünitelerde

tedavi olan ‹ngiliz hastalar›n % 25'i; haftada 4

g üzerinde DFO dozualanlarda daha iyi yaflam

oranlar› vard›r.
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kullan›m›yla iliflkili bilginin ç›kmaya bafllad›¤› 1974 y›l›ndan sonra do¤an ve

hastal›¤›n bafl›ndan itibaren tedavi edilen ve tedavi rejimine uyum gösteren

hastalar›n uzun yaflam süresi ve iyi yaflam kalitesine sahip oldu¤unu

göstermektedir. Birçok ülkede talasemi majorlu hastalar›n yaflam kalitesini

artt›rmadaki anahtar faktör, hastalar›n en iyi kalitedeki tedaviyi alabilecekleri

iyi bir t›p merkezinin sa¤lanabilmesidir. Ne yaz›k ki baz› geliflmekte olan

ülkelerde talasemili hastalar›n klinik bak›m standartlar›n› artt›rabilmek için

yap›lmas› gereken çok ifl vard›r.

Hastalar› ve/veya ailelerini düflündüren di¤er sorular ise evlilik, aile, beslenme

ve fiziksel aktivite ile ilgili olanlard›r.

Diyet ve talasemi

Genel olarak talasemili hastalar özel bir diyeti takip etmek zorunda de¤ildirler.

Ancak hastalar demirden zengin yiyeceklerden uzak durmal›d›rlar. Ayr›ca

alkollü içkilerden uzak durmak veya ölçülü içmek ak›ll›ca olacakt›r. Çünkü

talasemide karaci¤erdeki demir depolar›n›n düzeyi ve hastalar›n hepatit ile

karfl›laflm›fl olma olas›l›¤›  nedeniyle karaci¤er kolayl›kla zarar görebilir (ayr›nt›l›

bilgi beslenme ile ilgili bölümde anlat›lm›flt›r).

Spor ve talasemi

Talasemi hastalar› ço¤u spor faaliyetine kat›labilir. Bu spor faaaliyetinin flekli

ve ne s›kl›kta olaca¤› hastan›n klinik durumuna ba¤l›d›r ve doktor tavsiyesi

al›nmal›d›r.

Tatiller ve talasemi

TIF bütün düntada talasemi majorlu hastalara tedavi sa¤layabilen t›p uzmanlar›

ve t›p merkezlerinin listesini oluflturmufltur (bu bilgiler TIF sitesinde bulunabilir).

Seyahatten önce hastalar gidecekleri yerin yak›n›ndaki bir t›p

merkezinin yerini ö¤renmelidirler. Evlerinden ayr›lmadan önce

kendi flehirlerinde bulunan doktorlar› ile temas kurmal›d›rlar. Bir

ülkeyi ziyaret etmeden önce gerekli olan bütün afl›lar› (her zaman

doktorlar›na dan›flarak) yapt›rmal›d›rlar ve gidecekleri bölgedeki

yayg›n olan enfeksiyonlardan haberdar olmal›d›rlar. Dünya Sa¤l›k

Örgütünün web sitesinde gezi tavsiyeleri bafll›¤› alt›nda bu bilgilere

ulafl›labilir. Hastalar›n tedavi rejimlerinde gerekli olan antibiyotik

ve steril malzemeler de dahil olmak üzere tüm ilaçlar dikkatlice

paketlenip el bagaj›nda tafl›nmal›d›r.

Yazar Y›l Hasta say›s› Hipertransfüzyon ve DFO flelasyonualan 
hastalardaki yaflam oranlar›

Zurio ve ark. 1989 1087

Brittenham ve ark. 1994 59

Olivieri ve ark. 1994 97

Giardina ve ark. 1996 88

Piga ve ark. 1996 257

Borgna-Pignatti ve ark. 1998 1146

Model ve ark. 2000 796

Davis ve ark. 2001 103

1965-69 y›llar› aras›nda do¤an 15
yafl›ndaki hastalar›n % 84.2'sine karfl›l›k
1970-74 y›llar› aras›nda do¤an 15
yafl›ndaki hastalar›n % 96.9'u; toplam 7
uzman merkezde tedavi edilen hastalar.

1963-1987 y›llar› aras›nda do¤an ve 25
yafl›n üzerindeki iyi flelate edilen hastalar›n
% 100'ü ile kötü flelate edilen hastalar›n
% 32'si; tek bir merkezdeki uzmanlar
taraf›ndan periyodik olarak izlenen
hastalar.

Tedavinin 15 y›l›ndan sonra iyi flelate
edilen hastalar›n % 91'ine karfl›l›k kötü
flelate edilen hastalar›n % 18'i; toplam 3
uzman merkez taraf›ndan izlenen hastalar

1963'den sonra do¤an ve tek uzman
merkez taraf›ndan tedavi edilen
hastalardaki 29 y›ll›k ortalama yaflam
süresi

1958-1993 y›llar› aras›nda do¤an ve bir
uzman merkez taraf›ndan izlenen 25
yafl›ndaki hastalar›n % 66's›.

1970 ile 1974 y›llar› aras›nda do¤an ve
7 uzman merkez taraf›ndan izlenen 25
yafl›ndaki hastalar›n % 82'si.

Uzman ve uzman olmayan merkezler
taraf›ndan izlenen ‹ngiliz hastalar aras›nda
35 yafl öncesindeki % 50'lik ölüm oran›

1974 sonras›nda do¤an 25 yafl›ndaki
hastalar›n % 100'ü ile 1957-1997 aras›nda
40 yafl›nda olan hastalar›n % 78'i;
‹ngiltere'de tek bir uzman merkez
taraf›ndan tedavi edilen hastalar.
(Advances in experimental medicine and
Biology volume 509, p125)

Yukar›daki tablo son 20 y›l içinde yap›lm›fl talasemi majordaki yaflam süresiyle iliflkili

ço¤u çal›flman›n sonuçlar›n› göstermektedir. Bu tablo desferrioksaminin en iyi
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TALASEM‹N‹N EP‹DEM‹YOLOJ‹S‹ VE
TALASEM‹N‹N ÖNLENMES‹

EP‹DEM‹YOLOJ‹

Önceleri talaseminin sadece Akdeniz bölgesine s›n›rl› bir hastal›k

oldu¤u düflünülmekteydi. Acak flu anda talaseminin dünyan›n

pek çok yerinde ortaya ç›kt›¤› bilinmektedir. Talasemi Portekiz'den

‹spanya, ‹talya ve Yunanistan'a dek tüm güney Avrupa'da, baz›

orta Avrupa ülkelerinde ve daha önceleri Sovyetler Birli¤i olarak

bilinen ülkenin baz› bölgelerinde gözlenmektedir. Talasemi

ayr›ca, ‹ran, Pakistan, Hindistan, Bengladefl, Tayland, Malezya,

Endonezya, güney Çin, tüm ortado¤u, Afrikan›n kuzey k›y›lar›ndaki

ülkeler ve güney Amerika'da görülmektedir.

Talasemi özellikle s›tman›n flu anda veya geçmiflte yayg›n olarak

görüldü¤ü bölgelerde s›kt›r (bak›n›z 12a). Anofel adl› sivrisinek

taraf›ndan tafl›nan enfeksiyon ajan› olan s›tma paraziti insan

vücuduna bir sivri sinek ›s›r›¤› ile girer ve insanlarda k›rm›z› kan

hücrelerine sald›rarak hastal›¤a yol açar (bak›n›z 12b). S›tma

hastal›¤›n›n yayg›n oldu¤u bölgelerde yaflayan insanlarda küçük

bir genetik de¤ifliklik meydana geldi¤i düflünülmektedir. Bu

de¤iflikli¤e sahip olan kiflilerin sahip olmayanlara göre hastal›¤a

yakalanmamak gibi bir avantaj› bulunmaktad›r. Bu genetik

de¤ifliklik sayesinde k›rm›z› kan hücrelerinin iç ortam› parazitin

yaflamas› ve ço¤almas› için uygun olmayan bir hal al›r. Bu söz

konusu genetik de¤ifliklik β − talasemi tafl›y›c›l›¤›na yol açar.

β − talasemi ve orak hücre anemisi hastal›¤›n›n tafl›y›c›l›¤›nda

oldu¤u gibi β − talasemi tafl›y›c›lar› da normal insanlara göre

s›tmaya daha dayan›kl› hale gelmifltir. Böylece y›llar içerisinde

s›tman›n yayg›n oldu¤u bölgelerde sa¤l›kl› bireyler s›tma

enfeksiyonu yüzünden  ölürken β − talasemi tafl›y›c›lar› say›s›n›n

artt›¤›na inan›lmaktad›r. Son y›llardaki eradikasyon programlar›

ile dünyan›n pek çok yerinde s›tma görülme oran› önemli ölçüde

azalmas›na karfl›n talasemi ve di¤er ciddi hemoglobin bozukluklar›

önemli bir sorun olarak varl›klar›n› sürdürmektedirler.

‹nsanlar›n göçü ve farkl› etnik gruplar aras›ndaki evlilikler

sonucunda Kuzey Avrupa gibi daha önceleri talaseminin hiç

görülmedi¤i pek çok dünya ülkesinde bu hastal›k yayg›nlaflm›fl

BÖLÜM   12>
Yüksek da¤l›k bölgeleri ziyaret etmeyi planlayan hastalar normal

hemoglobin düzeylerine sahip olmal›d›rlar ve yüksek rak›ma

al›flabilmek için kendilerine zaman tan›mal›d›rlar. Bu nedenle

hastalar 3 bin metreden daha yükse¤e ç›kmamal›d›rlar veya

yükse¤e ç›kmadan hemen önce bir transfüzyon almal›d›rlar.

Bunun d›fl›nda hastalar›n seyahatlerinde herhangi bir s›n›rland›rma

yoktur.

Evlilik ve aile

Talasemi majorlu hastalar kesinlikle evlenebilir ve çocuk sahibi

olabilirler. Çocuklar›n›n sa¤l›kl› olup olamayaca¤› efllerinin sa¤l›kl›,

tafl›y›c› ya da talasemi hastas› olup olmad›klar›na ba¤l›d›r. E¤er

bir hasta talasemili baflka bir hasta ile evlenirse do¤an bütün

çocuklar hasta olur. E¤er bir hasta, β− talasemi tafl›y›c›s› ile

evlenirse çocuklar›n % 50'si hasta, % 50'si tafl›y›c› olur. E¤er bir

hasta, sa¤l›kl› bir bireyle evlenirse do¤acak olan çocuklar›n

tamam› (% 100) talasemi tafl›y›c›s› olur.

K›saca önerilen tedavi rejimlerine uyum gösteren hastalar

neredeyse normal ve mutlu bir yaflam sürerler. Örne¤in K›br›s'ta

Talasemi hastalar›n›n % 83'ü yüksek ö¤renimi tamamlarken %

25'i üniversiteden mezun olmufltur. Hastalar›n % 22'si evlenmifl,

evlenenlerin % 73'ü çocuk sahibi olmufltur. Üç-dört çocuk sahibi

olanlar da olmufltur.

K›br›s'taki hastalar›n % 79'u el sanatlar›nda, tar›mda, sekreter,

ö¤retmen, hemflire olarak çal›flmaktad›rlar.

12b

12a Kontrol programlar›ndan
önce malarya taraf›ndan
etkilenen ülkeler

Malarya parazitleri
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Baflar›l› olmufl pek çok koruyucu program›n anahtar

yönleri di¤er ülkelerdeki programlar›n temelini

oluflturur. Bunlar :

• Bu konuda oluflturulan koruyucu bir devlet politikas›

• Toplum ve sa¤l›kla ilgili bilinci artt›ran güçlü sa¤l›k

e¤itim kampanyalar›n›n yap›lmas›

• Do¤um öncesi tan› ve taramalar için gerekli olan 

kaliteli laboratuarlar›n kurulmas›

• Genetik ve do¤um kliniklerinin oluflturulmas›

Korunman›n önemi

WHO (Dünya Sa¤l›k Örgütü)'ya  göre ço¤u ülkede yurt çap›nda

koruyucu bir program›n y›ll›k tutar› afla¤› yukar› bir y›l içinde

do¤an hastalar›n bir y›ll›k tedavi masraflar›na eflittir. Y›ll›k koruma

giderleri nispeten sabit kal›rken y›ll›k tedavi giderleri y›ldan y›la

artmaktad›r (figür A). Böylece önleyici bir program›n maliyet

verimlili¤i her y›l daha iyi olmaktad›r. Dünya sa¤l›k örgütü

(WHO)'ne göre, hasta bebek do¤umlar›n› önleyici programlar›

olmayan ülkeler talasemi hastalar›n›n hepsine birden standart

tedaviyi sa¤lama konusunda yetersiz kalacaklard›r. Bu nedenle

yaflamakta olan hastalar›n tedavi giderlerini karfl›layabilmek için

verimli bir koruma program› uygulanmas› flartt›r.

Talasemi nas›l geçer ?

Birinci bölümde sözedildi¤i gibi β − talasemi tafl›y›c›l›¤› ebeveynden

çocu¤a otozomal resesif karakterli bir kal›t›m ile tafl›n›r. Çocuk

birer tane β  globin genini her bir ebeveyninden al›r. ‹ki ebeveyn

de normal β globin geni tafl›d›¤›nda çocuk flekilde gösterildi¤i

gibi iki normal β  globin genine sahip olacakt›r.

ve günümüzde öncelikli bir toplumsal sa¤l›k sorunu haline

gelmifltir. Güvenilir kaynaklara göre dünya nüfusunun % 1.5'u

(80 - 90 milyon insan) β − talasemi tafl›y›c›l›¤›ndan etkilenmifltir.

Geliflmekte olan ülkelerde her y›l yaklafl›k 60 bin çocuk bu

hastal›kla do¤maktad›r. Bu rakamlar kay›tlara geçen

say›lar olup gerçekte bu oran›n daha yüksek oldu¤u

tahmin edilmektedir. Özellikle dünyada bu

hastal›¤›n yayg›n olarak görüldü¤ü alanlarda tafl›y›c›

oranlar›na (gen frekanslar›na) ait kesin veriler çok

azd›r. Ancak T‹F (Uluslararas› Talasemi Federasyonu)

kay›tlar›na göre talasemi majorlu hastalar›n sadece

200 bin tanesi hayattad›r ve dünyan›n çeflitli

yerlerinde tedavi almaktad›rlar. Bu durumda

etkilenmifl olan çocuklar›n ço¤unlu¤unun geliflmekte

olan ülkelerde do¤du¤unu, tan› almadan veya

yanl›fl tan› alarak öldü¤ünü, normal standartlar›n

alt›nda tedavi ald›klar›n› ya da tamamen tedavisiz b›rak›ld›klar›n›

söylemek mümkündür.

Harita β − talasemiden etkilenmifl olan ülkeleri göstermektedir

(bak›n›z 12c). Orak hücre anemisi ve HbE/β − talasemi gibi

ciddi hemoglobin bozukluklar› da dahil olmak üzere dünya

nüfusunun yaklafl›k % 5'i bu hastal›klardan etkilenmektedir.

ÖNLEME

Talasemi ‹talya, Yunanistan ve K›br›s gibi

ülkelerde de görüldü¤ü gibi önlenebilir bir

hastal›kt›r. Bu ülkeler baflar›l› ulusal bir program

uygulayarak hasta çocuk do¤um oranlar›n›

önemli ölçüde azaltm›fl ve neredeyse s›f›ra

indirmifllerdir. Tersine, ingiltere'de kaliteli

koruyucu programlar sadece belirli bir süre

için uyguland›. Bu nedenle etkilenen hasta

çocuk do¤um oran› % 50 oran›nda

azalt›labilmifltir (bak›n›z 12d).

12c

12d
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fiekilde görüldü¤ü gibi, ebeveynlerden biri etkilenmifl

bir β  globin geni tafl›yor ise yani bir β − talasemi

tafl›y›c›s› ise ve di¤er ebeveyn de normal bir β  globin

geni tafl›yorsa bu ebeveynlerin çocuklar›n›n her biri

tafl›y›c› ebeveynden etkilenmifl talasemi genini alma

aç›s›ndan % 50 olas›l›¤a sahiptir.

Bu çocuklar flu flekilde isimlendirilirler:

(i) Beta talasemi tafl›y›c›lar›

(ii) Heterozigot beta talasemi olgular› veya

(iii) Beta talasemi minörlü olgular.

β − talasemi tafl›c›l›¤› hakk›nda

β − talasemi tafl›y›c›lar› bir hastal›¤a sahip bireyler de¤ildirler. Bu kifliler herhangi

bir fiziksel veya zihinsel semptoma sahip olmad›klar› gibi özel bir diyet veya

t›bbi tedaviye gereksinim de göstermezler. Bu kifliler zamanla ciddi bir hastal›¤a

sahip bireyler haline gelmezler. Bu nedenle özel baz› testlerle tafl›y›c›l›k durumu

ortaya konulana dek gizli kalabilirler. Ancak bazen β − talasemi tafl›y›c›lar› hafif

anemilerinden dolay› yanl›fl olarak demir eksikli¤ine ba¤l› anemi tan›s› alabilirler.

Ancak baz› laboratuar testleri ile bu iki durum kolayl›kla birbirinden ayr›labilir.

Hamile bayan tafl›y›c›larda demir preparatlar› ile tedavi edilebilen orta dereceli

bir anemi geliflebilir.

Tafl›y›c›l›¤›n bilinmesi neden önemlidir ?

Talasemi tafl›y›c›s› olman›n sa¤l›k bak›m›ndan zararl› bir

yönü bulunmamas›na karfl›n iki tafl›y›c› bireyin evlili¤inden

do¤acak olan çocuklar›n % 25 olas›l›kla talasemi hastas›

olma riski bulunmaktad›r.

Figürde de görüldü¤ü üzere her iki ebeveynin talasemi

tafl›y›c›s› oldu¤u durumda do¤acak olan çocuklar›n %

25'inin talasemi hastas›, % 50'sinin talasemi tafl›y›c›s›

ve % 25'inin tamamen normal bireyler olma olas›l›¤›

bulunmaktad›r.
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Di¤er anormal hemoglobinler ve hemoglobin bozukluklar›

Hem yap›sal hem de klinik bulgular› itibariyle pek çok anormal

eriflkin hemoglobin varl›¤› tan›mlanm›flt›r. Yap›sal hemoglobin

varyantlar› olarak bilinen bu anormal hemoglobinler içinde bafll›ca

hemoglobin S (HbS), hemoglobin E (HbE), hemoglobin C (HbC),

hemoglobin D (HbD) ve hemoglobin Lepore bulunmaktad›r. Bu

anormal hemoglobinlerin kal›t›m flekli de aynen β − talasemide

oldu¤u gibidir. Bu durumlardan sadece hemoglobin Lepore ve

HbS di¤erlerinden farkl› olarak önemli klinik bulgulara yol açan

hastal›k tablosuna neden olmaktad›r. Her iki ebeveynden kal›t›lan

hemoglobin Lepore, β − talasemi intermediadan β − talasemi

majora kadar de¤iflen bir klinik tabloya neden olabilirken, HbS

ise hem klinik sonuçlar› hem de uygulanan t›bbi tedavi bak›m›ndan

β − talasemi majordan oldukça farkl› bir hastal›¤a neden

olmaktad›r. Her iki ebeveynin de HbC, HbD veya HbE tafl›y›c›s›

oldu¤u durumla iliflkili olan ciddi bir hastal›k tablosu tan›mlan-

mam›flt›r. Ancak, bu varyant hemoglobinler β − talasemi tafl›y›c›l›¤›

ile kombine olabilir ve klinik olarak anlaml› olan bozukluklar›n

oluflmas›na yol açabilirler.

HbE/β - talasemi

En s›k rastlanan anormal hemoglobinlerden birisi olan HbE

özellikle Kamboçya, Vietnam ve Tayland gibi güneydo¤u Asya

insanlar› aras›nda yayg›nd›r.

Ebeveynlerden biri β − talasemi tafl›y›c›s› ve di¤eri de HbE

tafl›y›c›s› ise her gebelikte do¤acak olan çocu¤un % 25 olas›l›kla

HbE/β − talasemili olma riski vard›r.

HbE/β − talasemili olgularda genellikle β − talasemi intermediada

oldu¤u gibi orta derecede ciddi bir anemi tablosu olmakla beraber

bazen β − talasemi majordaki kadar a¤›r anemi tablosu da

olabilmektedir. HbE/β − talaseminin klinik bulgular› ve tedavisi

bu kitab›n di¤er bölümlerinde anlat›lm›flt›r.

Hb Lepore/β - talasemi

Hb Lepore'nin β − talasemi ile olan birlikteli¤i sonucunda β −
talasemi majordakine benzer a¤›r bir anemi klini¤i oluflmaktad›r.

Kal›t›m flekli ise yukar›da HbE/β − talasemide oldu¤u gibidir.

her ikisi
tafl›y›c›

% 50
tafl›y›c›

% 25
 hasta

% 25
 sa¤l›kl›

Tafl›y›c› bir
anne - baba

% 50
Sa¤l›kl›

% 50
tafl›y›c›

% 25 HbE
talasemi

% 25 HbE
tafl›y›c›

Bir talasemi tafl›y›c›s›
bir HbE tafl›y›c›s›

% 25 talasemi
tafl›y›c›

% 25 sa¤l›kl›
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Dünyada 260 milyondan fazla say›da a-talasemi tafl›y›c›s› olup

bunlar›n ço¤u Hindistan, Güneydo¤u Asya ve Afrika'da, daha az›

ise Akdeniz ve nadiren de Kuzey Avrupa'da bulunmaktad›r.

β-globinin tersine α-globin geni, kromozom 16'n›n her bir

allelinde 2 adet bulunan 4 genden oluflmaktad›r.

α-talasemi genleri farkl› flekillerde birbirleriyle birleflerek hafiften

ciddiye kadar de¤iflen kan bozukluklar›na neden olurlar.

Hb Bart's hidrops fötalis sendromu (bak›n›z ii) homozigot ao-

talasemi durumudur ve en ciddi α-talasemiye yol açmaktad›r.

Dört α-globin genlerinin tümü çal›flmamaktad›r ve α zinciri hiç

üretilmemektedir. Bu durum fötüsün ölümüne yol açan ciddi bir

anemiye neden olur.

HbH hastal›¤›nda ise (bak›n›z iii) klinik gidifldeki çeflitlili¤e

ra¤men olgular›n ço¤unlu¤u sa¤l›kl›d›r. HbH hastal›¤›n›n tek ciddi

formu çok nadir görülen HbH hidrops fötalistir.

β talaseminin klinik seyrinde α talaseminin önemi

Homozigot β-talasemili hastalarda α-talasemi tafl›y›c›l›¤›n›n

olmas› hastalar için önemlidir. Çünkü α ve β globin zincirleri

aras›ndaki dengesizli¤i azalt›r ve β talaseminin daha hafif bir

klinik gidifle sahip olmas›n› sa¤lar.

Tafl›y›c› olup olmad›¤›n›z›n ortaya konmas›

Genetik Dan›flma

Ço¤u olguda basit laboratuvar testleri bir insan›n talasemi tafl›y›c›s›

olup olmad›¤›n› tan›mlayabilir. Ancak herhangi bir laboratuvar

testinin yap›lmas›ndan önce insanlar›n genetik dan›flma almas›

önemlidir. Genetik dan›flma s›ras›nda kifliler neden test edilmeleri

gerekti¤ini ve bu testlerin sonuçlar›n›n ne anlama geldi¤i

konusunda bilgilendirilmeli, onlara önerilerde bulunulmal› ve

rehberlik edilmelidir. Bir genetik dan›flman özel olarak yetifltirilmeli,

hastal›ktan korunman›n önemini tart›flabilmeli ve ayr›ca flu

konularda bilgi verebilmelidir :

• Testlerin yapt›r›laca¤› merkezler

• Test sonuçlar›n›n yorumlanmas›

HbS/β talasemi

Ebeveynlerden biri β talasemi tafl›y›c›s› ve di¤eri

de HbS tafl›y›c›s› ise her gebelikte do¤acak olan çocu¤un

HbS/β talasemili olma olas›l›¤› % 25'dir.

HbS, Afrika veya Akdeniz kökenli insanlarda s›k

görülür. Durumun ciddiyeti β geni taraf›ndan üretilen normal

β globin miktar›na göre de¤iflir. β geni taraf›ndan üretilen

β globin hiç yok ise klinik seyir orak hücre anemi hastal›¤›

ile çok benzerdir. β geni taraf›ndan bir miktar β globin

üretiliyor ise durum daha az ciddi olabilir. Daha fazla bilgi

için bu konuyla ilgili internetteki web sitesine baflvurabilirsiniz.

Her ikisi de talasemi intermediay› and›ran δβ/Hb Lepore ve HbO Arap/β ve

HbS/HbC, HbS/HbD Punjab ve HbS/HbO Arap gibi farkl› klinik a¤›rl›¤a sahip ve

orak hücre hastal›¤›n› and›ran di¤er varyant hemoglobin durumlar› da kal›t›labilir.

α-Talasemi

α-talasemi, β-talasemiden çok farkl›d›r. Bu kitapta a-talasemi ile ilgili yeterli

bilgi yoktur. Gerekli olan daha fazla bilgi WHO'nun internet sitesinden edinilebilir.

Ancak a-talaseminin epidemiyolojisi ve kal›t›m yollar›yla ilgili baz› temel bilgiler

afla¤›da verilmifltir.

(i)

(ii)

(iii)

% 25 HbS
talasemi

% 25 HbS
tafl›y›c›

Bir HbS tafl›y›c›s›
Bir talasemi tafl›y›c›s›

% 25
tafl›y›c›

% 25
sa¤l›kl›

Normal α genleri α talasemi tafl›y›c› α talasemi tafl›y›c› sessiz tafl›y›c›

Her ikisi
α talasemi
tafl›y›c›s›

α talasemi
tafl›y›c›s›

α talasemi
tafl›y›c›s›

 her ikisi α talasemi
tafl›y›c›s›

Normal Hidrops
fötalis

Normal α
tafl›y›c›

α
tafl›y›c›

Hb HHer ikisi α talasemi
tafl›y›c›s›
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E¤er daha ileri testler (örne¤in; total demir ba¤lama kapasitesi

ve ferritin) düflük MCV'nin nedeni olarak demir eksikli¤ini ekarte

ettiriyorsa Talasemi tafl›y›c›l›¤›n›n varl›¤›n› kan›tlamak ve tipini

belirlemekte baflka testler de yap›l›r. β talasemi kal›t›m›n›n varl›¤›n›

saptamada eriflkin hemoglobinlerinin ana komponentini oluflturan

HbA ve daha küçük bir bölümünü oluflturan HbA2'nin kantitatif

ölçümüne olanak veren hemoglobin elektroforezi kullan›l›r.

Elektroforez arac›l›¤›yla eriflkin k›rm›z› kan hücrelerinde normalde

var olan fötal hemoglobin (HbF) gibi di¤er hemoglobinler de

ölçülebilir. Ço¤u olguda yukar›da belirtilen testler bireyin tafl›y›c›

olup olmad›¤›n› saptamada yeterlidir.

α talasemi tafl›y›c›l›¤›n›n varl›¤› genellikle ekarte etme veya ç›kar›m

yoluyla tan›mlan›r. Demir eksikli¤ine ba¤l› olmayan düflük MCV'ye,

β talasemi tafl›y›c›l›¤› ile ba¤daflmayan normal hemoglobin

elektroforezine ve uygun bir etnik kökene sahip insanlar β talasemi

tafl›y›c›s› olarak kabul edilir. Baz› durumlarda, α veya β talasemi

tafl›y›c›l›¤›n›n varl›¤›na veya yoklu¤una karar vermek için DNA

testlerinin yap›lmas› gerekebilir. Bu tip genetik testler talasemi

tafl›y›c›l›¤›n›n test edilmesinde giderek daha yayg›n kullan›lmaya

bafllam›flt›r.

Kimlere kan testi yap›lmal›d›r ?

Bu hastal›¤›n neredeyse dünyan›n her yerinde görülüyor olmas›

nedeniyle talasemi tafl›y›c›l›¤› taramas› evlilik veya hamilelik

öncesinde olacak flekilde erken yaflta bafllat›lacak ulusal bir korunma

program›na dahil edilmelidir.

• Tafl›y›c› olman›n anlam›. Bir çocu¤a sahip olmak isteyen veya sahip olan iki

tafl›y›c›n›n yani risk alt›ndaki çiftlerin önündeki olas›l›klar.

• Talasemi major veya di¤er hemoglobin bozukluklar› veya genetik hastal›klar›n

tedavisi ve do¤as›

• Bir dan›flman, bireylere ve çiftlere kendileri hakk›nda karar vermelerine izin

vererek onlar› bilgilendirmelidir. Ancak bir dan›flman taraf›ndan önerilenler ve

risk alt›ndaki çift taraf›ndan al›nan karar s›kl›kla dini ve kültürel inan›fllardan

etkilenir. "Talasemi ve di¤er hemoglobin bozukluklar›n›n önlenmesi" volum 1

isimli TIF'in (Uluslararas› Talasemi Federasyonu) yay›n› bu konularla ilgili olarak

okuyucuya daha ayr›nt›l› bilgi verebilir.

Bir kiflinin β talasemi tafl›y›c›s› oldu¤unu

ortaya koyan laboratuvar testler

Talaseminin laboratuvar testleri tam kan say›m› olarak da bilinen rutin bir kan

testini içerir. Tam kan say›m›nda hemoglobin düzeyi, k›rm›z› kan hücrelerinin

hacmi ve say›s› ile iliflkili di¤er parametreler (örne¤in ortalama eritrosit hacmi

(MCV) ve ortalama eritrosit hemoglobini (MCH)) bulunur. Örne¤in eriflkinlerde

MCV'nin 75'in alt›nda olmas› tafl›y›c›l›k durumunun bir belirtisidir veya alternatif

olarak demir eksikli¤inin de göstergesi olabilir. Hangisi oldu¤una karar vermek

için daha ileri testler yap›lmal›d›r. Çocuklarda MCV düzeyleri daha düflük olabilir

ve yafla ba¤l› olarak de¤ifliklik gösterir. K›rm›z› kan hücrelerinin flekil ve

büyüklüklerinin ortaya konulmas› için mikroskop alt›nda inceleme gerekir.

β-talasemi tafl›y›c›lar›n›n k›rm›z› kan hücreleri, daha k›rm›z› ve yuvarlak-konkav

flekilli olan normal

k›rm›z› kan hücreleriyle

(bak›n›z 12e)

k›yasland›¤›nda, soluk

k›rm›z› ve flekil çeflitlili¤i

(poikilositozis) göste-

ririler (bak›n›z 12f).

β - talasemi tafl›y›c›lar›nda ve tafl›y›c› olmayan normal kiflilerdeki

s›k bulunan hematolojik de¤erler

Tafl›y›c› olmayan (normal) bireyler β-Talasemi tafl›y›c›lar›

Hb 13.5 g/dl Hb 14.2 g/dl

Hct % 42 Hct % 42.5

MCV 88.8 fl MCV 61.2 fl

MCH 28.5 pg MCH 20.5 pg

MCHC 32.1 g/dl MCHC 33.4 g/dl

RDW-CV % 13.1 RDW-CV % 15.9

A2 % 5.3

β - Talasemi tafl›y›c›l›¤› formlar›

12e

12f

Normal bir kan yaymas›

β Talasemi tafl›y›c›
kan yaymas›

Anemi

0-+

0-+

0-+

0

Mikrositoz
(MCV<75 fl

+

+

+

0

HbA2

>3.5%

<3.5%

<3.5%

<3.5%

HbF

1-5%

5-10%

1-5%

<2%

Di¤er

5-10%
Lepore Hb

Klasik

βδ

Lepore

Sessiz tafl›y›c›
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Afla¤›daki durumlarda tarama gözönünde tutulmal›d›r:

a. Herhangi bir akraban›n talasemi tafl›y›c›s› veya hastas› oldu¤u biliniyor ise

b. Talasemi görülme oran›n›n yüksek oldu¤u ülkelerde veya o ülkelerden gelen kiflilerde

Akrabal›k
Akrabal›k, benzer kana sahip olma anlam›na gelir. Böylece yak›n akraba olan kifliler aras›ndaki evlilik akraba

evlili¤i ad›n› al›r. Dünyan›n pek çok farkl› kültürlerinde bu tip evlilikler desteklenmekte ve yap›lmaktad›r. Ancak

ebeveynler aras›ndaki akrabal›k ne derece yak›nsa çocuklar›nda da talasemi gibi konjenital bozukluklar›n ortaya

ç›kma riski o kadar fazlad›r.

Akraba olmayan çiftlerin sa¤l›kl› çocuk sahip olma olas›l›¤› yaklafl›k % 98'dir. Birinci dereceden kuzen olan

çiftlerde sa¤l›kl› çocu¤a sahip olma flans› % 96'd›r. Anneleri veya büyük anneleri de akraba olan birinci derece

kuzenlerin sa¤l›kl› çocu¤a sahip olma flans› % 94'tür.

Benzer flekilde ebeveynler aras› iliflki ne derece uzak ise hasta çocu¤a sahip olma riski giderek düfler. Akrabal›k

iliflkisi olmayan ebeveynlerin sahip olduklar› her bin çocuktan 2 veya 3'ünde resesif hastal›k görülür. Akrabal›k

iliflkisi olan ebeveynlerin akrabal›k iliflkisinin ne derece yak›n oldu¤una ba¤l› olarak sahip olduklar› her bin

çocuktan 2 ila 20'si resesif bir hastal›¤a sahip olur.

Risk alt›ndaki çiftler için var olan seçenekler

Do¤um öncesi  testler

Beta talasemi tafl›y›c›s› olan bir kad›n çocuk sahibi olmak istiyor veya zaten hamile ise ve eflinin tafl›y›c›l›k

durumu da bilinmiyorsa, eflinin talasemi tafl›y›c›s› olup olmad›¤› bir an önce test edilmelidir. Her ikisi de tafl›y›c›

olmalar›na ra¤men çocuk sahibi olmakta kararl› iseler veya zaten bir hamilelik söz konusu ise fötusun talasemi

aç›s›ndan test edilmesi mümkündür. E¤er fötusun hasta oldu¤u tespit edilirse hamilelik t›bbi olarak sonland›r›labilir.

Risk alt›ndaki çiftler taraf›ndan gözönün de bulundurulan di¤er

seçenekler ise ayr›lmak, evlat edinmek, yabanc› sa¤l›kl› bir sperm

veya yumurta ile in-vitro fertilizasyonu denemek olabilir.

Ebeveynler dinsel inan›fllar› nedeniyle çocu¤un durumunu

araflt›rmamaya ve gebeli¤i devam ettirmeye karar verebilirler.

Bir fötusun talasemi aç›s›ndan test edilmesi

Do¤mam›fl bir çocu¤un talasemiye sahip olup olmad›¤›n› anlamaya

yarayan 3 test bulunmaktad›r.

(i) Amniosentez : Amniosentez, hamileli¤in yaklafl›k 15 haftas›ndan

sonra (18-22) yani hamileli¤in ikinci 3 ayl›k döneminde uygulan›r.

E¤itimli bir kad›n do¤umcu ultrason eflli¤inde çok ince bir i¤neyi

annenin karn›na uygulayarak 20-30 ml. amniotik s›v› çeker. S›v›da

var olan fötal hücreler (do¤mam›fl çocu¤un hücreleri) talasemi varl›¤›

aç›s›ndan laboratuvarda analiz edilir.

Bu test hamileli¤in ilerlemifl evrelerinde kullan›l›r anne aç›s›ndan hiçbir

risk tafl›maz. Ancak testtten sonraki birkaç gün veya birkaç hafta

içerisinde düflüklere neden olabilir.

(ii) Kordosentez : Ultrason eflli¤inde çok ince bir i¤ne kar›n içerisinden

fötal göbek kordonuna uygulan›r. Yaklafl›k 2-3 ml. kan aspire edilir ve

laboratuvarda fötal kan ayr›l›r.  ‹fllemi yapan kifli deneyimli ise ço¤u

olguda ilk denemede % 100 saf fötal hücreler elde edilir. Saf fötal

kan elde edilemeyiflinin nedenleri; hamileli¤in erken aylar› (18 haftadan

daha öncesi), annenin afl›r› kilolu oluflu ve plasentan›n anormal

yerleflimli olmas›d›r. Erken gebelik evreleri kordosentezin ciddi

komplikasyonlar›n›n ortaya ç›kmas›n›n en önemli nedenidir.

Jel elektroforezi ile globin zincir separasyonu s›kl›kla kullan›lan

laboratuvar yöntemidir. Moleküler metodlar›n kullan›larak erken

dönemde spesifik tan›n›n yap›lmas› kordosentez yönteminin yerini

alm›flt›r. Kordosentez art›k sadece geç dönemde baflvuran hamile

hastalarda koryonik villus örneklemesi sonuçsuz kald›¤› zaman kullan›l›r.

(iii)Koryonik villus örneklemesi (CVS) : CVS amniyosentezden bir

miktar önce yaklafl›k 10-11. gebelik haftalar›nda uygulan›r.



129128

talasemihakk›ndatalasemihakk›nda
talasemi
hakk›nda herfley

talasemi
hakk›nda herfley

Ultrason eflli¤inde kad›n do¤umcu, ileride plasentay› oluflturacak olan

ve fötüs ile ayn› genetik bilgiyi tafl›yan, koryonik villus hücrelerinden

bir örnek al›r. Hücreler ya annenin karn›ndan uygulanan ince bir i¤ne

ile ya da annenin vaginas›ndan uygulanan ince bir katater ile

(transservikal) al›n›r. Hücreler daha sonra analiz edilir ve tan› konulur.

Ayn› amniosentezde oldu¤u gibi CVS anne aç›s›ndan önemli bir risk

tafl›maz. Ancak yine küçük bir düflük yapma riski bulunmaktad›r. E¤er

bir düflük ortaya ç›karsa bunun CVS'den kaynaklan›p kaynaklanmad›¤›n›

bilmek zordur. Çünkü genel olarak düflüklerin ço¤u hamileli¤in 12.

haftas› civar›nda ortaya ç›kmaktad›r.

CVS e¤er hamileli¤in çok erken döneminde yani son kanamadan sonraki

8 hafta içerisinde gerçeklefltirilirse bebe¤in uzuvlar›nda yap›sal anormallik

görülme olas›l›¤› artar. Ancak CVS, son kanaman›n bafllang›c›ndan 9

hafta sonra yap›ld›¤›nda malformasyon riskinin artt›¤›na dair hiçbir kan›t

yoktur. Bu nedenle CVS, son kanaman›n bafllang›c›ndan genellikle 10

hafta sonra yap›l›r.

Genetik testler nas›l çal›fl›r
Amniosentez ve CVS, DNA testlerine dayand›r›l›r ve ebeveynlerde var

olan genetik anormalliklerin (mutasyonlar›n) tan›mlanmas› veya ekarte

edilmesini içerir. Bu yöntem, kal›t›m yoluyla geçen hastal›klar›n tan›s›ndaki

en do¤ru yöntemdir. Ancak çok küçük olmakla beraber tüm testlerde

oldu¤u gibi bir yan›lma olas›l›¤› bulunmaktad›r.

Hemoglobin de dahil olmak üzere kal›t›m yoluyla bize geçen tüm

karakterlerin genleri DNA'dan yap›lm›flt›r.  Bebe¤in plasentas› da dahil

olmak üzere vücuttaki tüm dokular bir insan›n tüm DNA modelini tafl›r.

CVS örne¤inde oldu¤u gibi, örne¤in laboratuvar uzmanlar› bebe¤in

normal talasemi tafl›y›c›s› veya talasemi major hastas› olup olmad›¤›n›

ortaya ç›karmak için koryonik villus hücrelerindeki DNA'n›n tafl›d›¤›

hemoglobin genlerini çal›fl›rlar. Örne¤in analizi s›kl›kla bir hafta sürer.

Hamileli¤in sonland›r›lmas›
E¤er testler bebe¤in etkilendi¤ini ortaya koyarsa çift hamileli¤i sonland›rmaya karar verebilir. Böyle durumlarda

genetik dan›flman ve kad›n do¤umcunun rolü son derece önemlidir. Baz› çiftler çocu¤un hasta olaca¤›n›

ö¤renseler bile do¤umdan sonraki yaflam boyu sürecek olan tedaviye ra¤men gebeli¤e devam karar›

alabilmektedir. E¤er gebeli¤i sonland›rma karar› al›nd›ysa hamileli¤in bulundu¤u evreye göre bu ifl 2 flekilde

yap›labilir.

Erken sonland›rma, 14. haftadan daha erken evrede bulunan hamileliklerde gerçeklefltirilir. Bu sonland›rma

iflleminin kad›n›n baflka bir çocuk sahibi olma flans›n› azaltmad›¤›  konusunda çift bilgilendirilmelidir. Ancak,

risk alt›ndaki çiftlerin sahip olaca¤› her çocu¤un ayn› oranda hasta olma olas›l›¤› tafl›yaca¤› da aç›klanmal›d›r.

Geç sonland›rma
14. gebelik haftas›ndan sonra gebeli¤in sonland›r›lmas› rahim içine baz› hormonlar (prostoglandin) verilmesi

ile gerçeklefltirilir. Bu ifllem birkaç saat sürebilir ve kad›n için erken sonland›rmaya göre çok daha üzücüdür.

Yine bu tip sonland›rma da kad›n›n tekrar gebe kalma olas›l›¤›n› etkilemez.

Di¤er yaklafl›mlar
Do¤um öncesi tan› ve hamileli¤in sonland›r›lmas› halen tart›flmal› olan konulard›r. Korunman›n di¤er yöntemleri

giderek gelifltirilmektedir. Bunlardan biri anne kan›ndaki fötal hücrelerin analizidir. Ancak bu yöntem bir tak›m

k›s›tlamalara sahiptir ve günümüzde klasik prenatal teste karfl› güvenilir bir alternatif oluflturamamaktad›r.

Di¤er bir teknik ise preimplantasyon genetik tan› (PGD)'dir. Bu teknik s›ras›nda DNA teknolojisi kullan›larak

tafl›y›c› bir kad›ndan laboratuvar ortam›nda döllenmek üzere sa¤l›kl› bir yumurta seçilir ve dölleme sonras›nda

uterusa yerlefltirilir. E¤er ileride bu ifllem daha ekonomik hale getirilir ve tekni¤i de daha kolay uygulan›r hale

getirebilirse daha yayg›n olarak kullan›labilir.


