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Talasemi hastaliginin en siddetli sekli olan Talasemi Major bu kitabin ana konusudur. Bu hastalik
dunyanin ihman bolgelerinde sikca gorilmektedir. Ancak gécler nedeniyle bu hastalik daha 6nce
gortlmeyen bolgelerde de gorulmeye baslanmustir. Ozellikle Kuzey Ulkeleri olan ingiltere, Amerika
Birlesik Devletleri, Kanada ve Almanya'da , Guney Avrupa ve Asya'dan gelen gdclerle bu sayi oldukca
artmistir.
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GENETIK VE TALASEMI

Talasemi cocuklara ebeveynlerinden genler yoluyla gecen kalitimsal genetik
bir hastaliktir. Bu kan yoluyla, havadan, sudan, fiziksel veya cinsel iliski
yoluyla hastadan bulasmaz ve ne kot beslenme ne de medikal durumlar
bunun bir nedenidir.

GENLER

Genler kalitimin biyolojik Gniteleri olup, organizmaya hayati boyunca
buyimeyi ve gelismeyi saglamak icin bitin biyolojik bilgiyi saglayan
benzersiz mavi noktaciklardir. Her bir genin anahtar bolimu (deoksiribontkleik
asit = DNA) kimyasal bir maddedir.

DNA (bakiniz 2a) : DNA'nin merdivene benzer bir yapisi vardir ve bir
seri basamaklarin baglandiqr iki adet paralel yapidir. Her bir basamak bazlar
olarak adlandirilan cift olarak bulunan iki kimyasaldan olusur. Her bir baz
degisik harflerle adlandirilir: C,G,A,T.

C: sitozin

G: guanin

A: adenin

T: timin'dir

Bu dart baz daima kurallari dahilinde eslesirler: e o
A-Tile (-G ile (bakimiz 2a). Bazlarin merdiven

boyunca siralanis halleri organizmanin genetik r

kodunu belirler. Beraber ele alindiginda
organizmanin DNA si genom diye anilir.
(bakimiz 2 b) ve insan genomu binlerce gen
icerir.

Organizmanin biyolojik fonksiyonlarini yiritebilmesi ve yapilandirilabilmesi @
icin -protein gibi- gerekli molekullere emri DNA saglar. Genden molekul

yapma islemi, hicre icinde biyolojik bir mekanizma neticesi genle tasinan \EV
bilginin okunmasi sayesinde olur. Bu bilgi DNA benzeri olan ribontkleik c q,::;,__ d::.-

asit veya bir baska deyisle RNA molekulune kopyalanir. DNA gibi RNA T
da quanin adenin ve timin (G;A;T) bazlarini icerir fakat sitozinin (C) yerine
RNA daki dordiinct baz urasildir. RNA nin DNA dan farki cift iplikli merdivene ff/
benzer yapi yerine tek olmasidir. Mesajci RNA (MRNA), DNA nin biyolojik (
mekanizmalarini calistirarak protein gibi biyolojik drtnlerini hicrelere ulastirir.
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Insan organizmasinin karmasik biyolojik fonksiyonlarini yiritebilmesi
icin cok buyuk sayida genlere ihtiyaci vardir. Bu genler birbirine
kenetlenmis hicreler halinde DNA denen oldukca uzun parcalar
Uzerindedir ve kromozom olarak adlandirilir. Her bir insan hicresinde
('sperm ve yumurta hicreleri haric ) biri anneden biri de babadan olmak
Uzere herbir kromozomdan iki kopya vardir.

Degisik tirde organizmalar degisik sayida kromozomlara sahiptir.
Insanlarda toplam 46 adet olmak Uzere 23 cift kromozom vardir
(bakiniz 2 ¢). 22 cift veya 44 adeti erkeklerde ve disilerde aynidir ve
otozom olarak adlandirilir. Sadece bir cift iki seks kromozomumuz
cinsiyeti belirler. Insan herbir cift kromozomun birini annesinden digerini
de babasindan alir.

Seneler siiren arastirmalar neticesinde hastaliklara ve genetik bozukluklara
ol y sebep olan cok sayida gen tespit edilmistir.

Genetik bozukluklar 4 kategoriye aynlabilir:
1- Kromozom anormallikleri: Butin bir kromozomun veya blyik bir
bolimunin yoklugu, duplikasyonu veya degismesiyle olur.

2- Tek gen bozukluklar : Bunlar gen seviyesindeki degisiklik veya
mutasyondan meydana gelir ve tek genin sentezini degistirir veya
engeller.

3- Multifaktoriyel : Bu bozukluk cevre etkisi sonucu genlerin degisimi
(- mutasyonu ) ile sonuclanir. Patolojik durumun adlandirilabilmesi icin
cesitli faktorlerin biraraya gelmesi gerekmektedir.

4- Mitokondrial : Bu bozukluk hicre sitoplazmasinin icinde kictk bir

yapl icine yerlesmis, hiicrenin enerji istasyonu olup mitokondri olarak
@ Mitokondri bilinen non-kromozomal DNA'nIn degisimi (mutasyonu)
neticesinde ortaya cikar.(bakimiz 2d).

Talasemi tek gen bozuklugu olarak bilinir. Tek gen
bozukluklar 1865'te bir din adami olan Gregor Mendel
tarafindan aciklanan 4 ana bicimden biriyle
ebeveynlerinden cocuklarina gecer:

(i) Otozomal dominant
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(ii) Otozomal resesif
(iii X'e bagl dominant
(iv) X'e bagl resesif

(ii) Her iki ebeveynin katkisi ile (otozomal resesif) veya
(i) Seks belirleyici kromozomun bir ebeveyndeki anormalliginde (X'e bagl dominant)
(iv) Seks belirleyici kromozomun her iki ebeveynin etkisiyle (X'e bagl resesif)

Talasemi tek gen bozuklugu olup anne- babadan cocuga gecen ve otozomal resesif olarak adlandirilan bir
kalitimsal motiftir.

Otozomal bir hastalik erkekleri ve kadinlari anormallik otozomlarin birinin Uzerindeyse ayni sekilde etkiler;
cocugun cinsiyetini belirleyen kromozomun Gzerindeyse etkilemez.

Resesifin manasi; cocugun defektif geni hem annesinden hem de babasindan almasi gerekir ki; klinigi
siddetli giden talasemi major gelisebilsin.

Hem anneden hem de babadan kalitimsal olarak defektif gen alanlar homozigot olarak adlandirilir, B-talasemi
durumunda bunlar homozigot B-talasemi hastalari olarak isimlendirilir. llaveten bunlar Talasemi Major,
Akdeniz Anemisi veya Cooley Anemisi olarak da bilinirler. Bu kisilerde bu hastalikla ilgili her tirlG semptom
gelisebilir.

Birebeveynden normal gen, digerinden ise bozuk gen alanlar heterozigot veya B-talasemi durumunda
B-talasemi heterezigot olarak adlandirilirlar. Kullanilan diger ifadeler karekteristik talasemi tasiyicilari veya
talasemi minordir. Bu kisilerde hastaligin semptomlari gorilmese de, bunlarin hasarli genlerini kendi
cocuklarina gecirme olasiliklari vardir.

TALASEMi MAJORU OLUSTURAN KIRMIZI KAN HUCRELERININ HASARI
Bolum-1 de anlatildigr gibi talasemi kalitsal yoldan gecen ve kanin genetik bozuklugundan meydana gelen
ve spesifik olarak kirmizi kan hicrelerindeki hemoglobin molekallerinin anormal sentezi sonucu ortaya cikar.
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Hem

Oksijen

Hem

HEMOGLOBIN VE DEMIR

Hemoglobin (bakimiz 2e) 6zellesmis bilesik bir protein molekuldir. Kan
hucrelerinde bulunur. En dnemli fonksiyonu vicudun neresinde ihtiyac
duyulursa oksijeni oraya tasimaktir.

Her bir kirmizi kan htcresinde 300 milyon hemoglobin molekli mevcuttur.
Hemoglobin molekulleri 2 parcadan olusur.

(i) Globin olarak adlandirilan protein eslesmis ciftler halinde 4 protein
zincirinden olusur. Birkac tip zincir vardir. Bunlar a-zinciri; a zinciri yada
a olmayan  zincirler; B,, v;, 8,, {5, €,. Bunlar da a,y,, a,B,, a,5,, a,{,
ve a,g, olarak eslesirler. (bakimiz 2f)

(ii) Hem -demir- mitokondri ve sitozol hicrelerinde halka seklinde
sentezlenirler. Hem demirde bulunan demir molekulG vicuttaki oksijen
tasinimini saglar. Bu demirin kolaylikla baglanmasini ve oksijenin doku ve
hiicrelere mikemmel tasinmasini saglar.

Normal bir yetiskinin vicudunda 4 gram demir bulunur ki bunun %75 i
yani yaklasik 3 grami hemoglobin sentezinde kullanilir.

Hemoglobinin (Hb) Uretimi ve sentezi birkac genin kontrolindedir. Kromozom
16 daki a-genleri ve kromozom 11 deki B-, y-, ve &- genleri. Alfa zinciri
kodlanmasinda 4 gen bulunmasina karsin beta zinciri kodlamasinda 2 gen
vardir.(bakimiz 2g). Alfa ve beta zincirinin sentezinini kontrol eden genlerin
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Asagidaki tabloda gosterildigi gibi degisik zincirlerin birlesimi neticesinde degisik tipte hemoglobin meydana
gelir ve ayrica hayatin cesitli evrelerinde degisik tipte hemoglobin Gretilir.

alfa- alfa-zincir  Hb Hemoglobin adi  Hayatin hangi evresinde iretildigi @
zincir disi
4 € (2¢2 Gower 1 Hamileligin ilk 8haftasi
a € 0a2e2 Gower 2 Hamileligin ilk 8haftasi
4 Y Q2y2 Hb Hamilelign ilk haftalari, homozigot
Portland dis talasemiye bagli hidrops fetalis
o Y a2y2 HbF Hamilelikte 6. haftadan sonra
baskin Saghkh eriskinde <%?1
a B a2B2  HbA Normal fetiiste %10 a kadar
Saglikh eriskinde baskin olan Hb
a 19 2252 HbA2 HbA’nin 1/30’u kadar iiretilen
minor hemoglobin Saglikh
eriskinde <%3
. - — — Her sathada
;; g R !. Megaloblast ® Makrosit l ®Normosit ;ﬂ:;::‘.‘e!g.b ls';'llreersl:.:,' e
1= eritropoez
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GLOBIN SENTEZiNi KONTROL EDEN GENLER

B-talasemi majorun olusmasina sebep olan en énemli bozukluk hemoglobinin globin kismini kontrol eden
B-zincirinin olusumunda etken olan gene baglidir.

Bu genin bozulmasi halinde ya hicbir B-zinciri Uretilmez veya cok az miktarda uretilerek kirmizi kan hacrelerini
birtek alfa zinciriyle birakir. Bu dengesizlik hemoglobinin fonksiyonunu en iyi sekilde yurutebilmesi icin alfa
ve beta zincirlerinin her ikisini de icermesini engeller. Netice olarak eritropoezis (yunanca erythra-kirmizi hticre
ve poesis Gretme kelimeleri bilesimi) olarak bilinen kirmizi hicrelerin olusumunu siddetle etkiler.
Beta globin zincirinin bozulmasina sebebiyet veren genden daha ¢nce bahsetmistik. Beta globin geninin
normal fonksiyonunu etkileyen 200 den fazla mutasyon tespit edilebilmistir. Mutasyonun tipine bagl olarak
globin sentezinin cok fazla veya daha az etkilenmesi ise talasemi hastaliginin hafif veya agir seyrini belirler.
Bazi mutasyonlar thmli ( **) sahip olup ( zincirinin olusmasinda gerekli (B*) tzerinde etkendir. Oysa digerleri
(B9) kacinilmaz olarak tretimi ortadan kaldirir.

Bu nedenle her iki ebeveynden (+ geni almis olan hastalarda biyuk bir olasilikla daha hafif bir talasemi formu
gelistirirken, tersine her iki ebeveyninden (o geni alanlarda ( globinin nerdeyse hic olmamasindan dolayi
buyUk bir olasilikla en agir talasemi formu goralr. Kalitimsal olarak karisik gen alanlarda ise sonug olarak nasil
bir fenotip geliseceginin sdylenmesi zordur. B*B** veya B*BO veya B**B*0 gibi.

(B- talasemilerde goriilebilecek olasilik rnekleri asagidadir.

BO/BO - Talasemi major

B*/B"  --Talasemi major

B**/B** --Talasemi intermedia (hastaligin daha hafif sekli)
B*/B**  --Talasemi major/Talasemi intermedia

GENOTIP/FENOTIP

Belli bir genin mutasyonu (genotip) ile hastaligin klinik olarak agirligi arasinda bir korelasyon bulunur (fenotip);
yukarda anlatildigi gibi cok 6nemlidir. U¢ degisik genin B**, B* ve B9 kombinasyonlari hastaligin agir veya
hafif seyirlerinin derecesini belirler. Ayni zamanda degisik Ulkeler kendilerine 6zgi gen kombinasyon ve
mutasyon sikliklar gésterir.
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Adir (o), az agir (+) ve hafif mutasyonlar (++) asagida gosterilmistir:

B** mutasyonlar B* mutasyonlar B9 mutasyonlar
-101,-87, -88, 28 IVS1-110 IVS1-1
IVS1-106 IVS11-745 VS11-1
IVS1-5 IVS1-(-25)
39

Birkac sayida baska genetik durumlar hastaligin agirligini azaltabilir. Bunlar:

(i) Azalmis alfa zincir sentezi. Ornek olarak bazi talasemi major hastalar kalitimsal olarak alfa zincir sentezini
azaltan mutasyona, ilaveten de a- zincir sentezini azaltan mutasyona sahip olurlar. Boyle durumlarda alfa
ve beta zincirleri arasindaki dengesizlik azalarak hastalik daha zayif seyreder.

(ii) Gama zincir sentezinin artmasi. Normal yetiskin kaninda bir cift alfa zinciri ve bir cift gama zinciri
bulunan (a2Y2) yaklasik %1 fetal hemoglobin HbF bulunur. Talasemi hastalari HbA yoklugunu HbF in dretimini
artirarak dengelemeye calisirken, gama zinciri Gretimini artirmis olurlar. Ancak bu yikselme, HbA fonksiyonunun
yerini tutmasi icin yeterli degildir. Bununla beraber bazi talasemi hastalarinda fetal hemoglobinin (HPFH 'nin
=fetal hemoglobinin kaitimsal strekliligi) kalitimsal direnci saptanir ki HbF daha yUksek seviyelerde gérilebilir
ve yetiskinlik caglarinda da devam eder. Hastalar ayrica gama globin genlerinin uyariimasiyla ilgili baska
kalitimsal mutasyonlar almis olabilirler. Ornek (xmn polimorfizmi) veya baska durumlar; &B-talasemi ki fetal
hemoglobinin sentezini yetiskinlerde %5-20 artirarak globin zincirlerinin dengesizligini azaltmak suretiyle
talaseminin agir seyrini azaltir.
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TALASEMININ PATOFIZYOLOJiSi
BETA ZiNCiR EKSiKLIGi VE ALFA ZiNCiR FAZLALIGI

Hamilelik doneminde fetusun kaninda (HbF) fetal hemoglobin
mevcuttur ve daha dnce de bahsedildigi gibi bir cift alfa ziniri ve
bir cift de gama zinciri bulunur (a2Y2). Bu hemoglobin de daha
biyik cocuklarda ve yetiskinlerde bulunan hemoglobin gibi ayni
gorevi gorur ve oksijeni vicudun diger kisimlarina tasir. Dogumdan
sonra alti ay streyle fetal hemoglobin gorevini sirdurir. Bundan
sonra yerini ise asamali olarak iki alfa zinciri ve iki beta zincirinden
(a2B2) olusan yetiskin hemoglobini alir.(HbA)

Talasemi majorda ise ya hic beta zinciri Gretilmeyip ya da cok az
miktarda uretildiginden bu normal yetiskin hemoglobin sentezini
engelliyerek kirmizi kan hicrelerinin oksijen tasima kapasitesine
ciddi sekilde zarar verir. Bu duruma cocugun viicudu fetal hemoglobin
uretme seklinde reaksiyon verir. Ancak bu da cocugun biyimekte
olan viicudunda yetiskin hemoglobinin oksijen tasima kapasitesinin
yerini alamaz.

Beta zincirinin yoklugu veya azhigr daha baska olumsuz etkiler de
yaratir. Vicut yeterli miktarda B-zinciri Gretimine devam edip,
onlarla eslesme yaratacak B-zincirini yeterli miktarda Gretemeyince
fazla kalan B-zinciri birikmeye baslar. B-zincirinin fazlaligi kirmizi
kan hacrelerinin olusumunu engelleyerek Gretimi %95 oraninda
dusurtr ve olgun kirmizi kan hicrelerinin az miktarda olmasi
nedeniyle siddetli anemi gelistirir.

Buna ilaveten sistemde dolasan olgun kirmizi kan hicreleri, kendi
zarlanna zarar vererek, kendi yikimlarini hizlandirirlar ve bu da
aneminin siddetini arttinr. Kirmizi kan hicrelerinin yikimi hemoliz
olarak bilinir.(Latince haem-kan ve lysis-yikilma anlamindadir.)
Hemoliz hemoglobin metabolizmasinin bir Grind olan ve kirmizi
kan hucre lerinin hasari neticesinde saliverilen sari kimyasal bir
madde olan bilirubini yukseltir. Bilirubinin yuksek seviyede salinimi,
talasemi major hastalarinin gozlerinin ve derilerinin sarimsi bir
renk almasina neden olur. (Bazen 'ikterik' olarak olarak anilir.)
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Talaseminin yol actigi siddetli anemi nedeniyle, hastalar solgun,
yorqun- anormal hizli kalp atisi olan tasikardiden mustariptirler.
Cunku kalp kanin oksijen tasima kapasitesinin azalmasini telafi
etmek icin daha hizli atmaya baslar. Ancak bu da kalbi buyitir.
Hastalar fiziksel olarak daha az gelisirler ve normal fiziksel
aktivitelerini yurGtmek zorlasir. Israrli anemi tedaviye cevap vermez
olur. Cocuklar giicstz, laterjik (uykulu), huzursuzdur ve gerektiginden
cok aglarlar.

Siddetli anemi vicutta cesitli savunma mekanizmalarini da tetikler.
Bunlarin en énemlisi kemik iliginin cogalmasi (hiperaktivitesi) dir.
Daha 6nce de anlatildigi gibi kirmizi kan hicreleri kemik iliklerinde
yapilir. Sistemdeki dusuk kirmizi kan hiicrelerini karsilayabilme ve
daha fazla hucre Uretebilmek icin kemik iligi boyukligunun 30 kati
genisler. Bu genisleme kemiklerde de genislemeye, kafatasi
deformasyonuna, Ust dislerin protrizyonuna, kaburga kemiklerinin
ve omurganin carpikligina yol acar. Kemikler daha incelir (osteopeni)
ve kolay kinlir hale gelirler.

Kirmizi kan htcreleri dalak icerisinde filtre edilirler. Bu organ normal
olarak kirmizi kan hicrelerinin yasam déngilerinin sonunda
parcalanmalarindan sorumludur. Ancak talasemi hastalarinda dalak,
hiperaktive kemik iligi tarafindan Gretilen cok fazla sayida kirmizi
kan hucreleri ile basetmek zorunda kalir. Bunun sonucu olarak
dalagin kendisi fazla kan hcrelerini parcalamak icin (hipersplenizm
olarak bilinir) fazla aktif hale gelir ve bilyimeye baslar. Eskimis
kan hicrelerini parcalamasinin yani sira fazla aktif olan dalak, bazi
beyaz kan hucrelerini, trombositleri ve genc kirmizi kan hicrelerini
de parcalayarak anemiyi daha da kotulestirir. Normal Hb molekdlleri
olmadiqi icin talasemi hastalarinin sistemde dolasan kirmizi kan
hiicreleri anormal sekildedirler ve genelde dalakta yakalandiklari
(biriktikleri) icin dalagin genislemesini saglar. Sonunda da dalagin
kendisi de karsl ataga gecerek kirmizi kan hucreleri Gretmeye
baslar ve anemiyi arttinr (ekstramedullar eritropoiez) ve kendi
buyimesini arttirir.

Talaseminin patofizyolojisindeki ana neden a-zincirindeki fazlalik
ve buna bagli a ve B-zincirlerindeki sayisal dengesizliktir ve bu
hastaliga fonksiyonel degisikliklerin eslik etmesi s6z konusudur.

Asin a globin zincirleri

» Esas anemi sebebi

« Kemik iliginde cekirdekli
hiicreler coker

« Inefektif eritropoeze yol acar

= Olgun kirmizi hicreler coker

« Hemolize yol acar

« Proteolize yol acar

Normal retikilositte o ve B
globin dengesi

— Absorbans

S50 Radyoaktivite

Beta talasemide asin o
globin sentezi

-— Absorbans

2 43 Radyoaktivite
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TALASEMININ TANISI TALASEMi MAJOR TANISINDA KULLANILAN

HEMATOLOJiK METODLAR
Talasemi ile dogan bir cocuk, hastalikla ilgili gozle gorulebilir herhangi bir belirti gostermez. Ozellikle ebeveynler
testten gecirilmemisse, dogum oncesi testler yapilmamissa ve de ailede etkilenen baska bir cocuk bulunmuyorsa, 1. Hematolojik endeks.
laboratuvar testleriyle bile bir tani konulamayabilir. Bu erken dénemde talasemi tanisinin konulamamasinin Bu hematojik parametreler elektronik bir aygit (kirmizi hiicre sayici) tarafindan olculdr.
sebebi HbF i olusturan alfa ve gama globin zincirlerinin yeterli miktarda fetal hemoglobinin mevcut olmasi Bununla kirmizi kan hicrelerinin buykliga, hacmi ve ihtiva ettikleri hemoglobin
nedeniyle dengelenmis olmasi ve kiick cocugun daha énce anlatilan kirmizi kan hiicrelerinin tretilmesinden miktari 6lculur. Kirmizi kan hicrelerinin biytkligu hacmi ve iclerindeki hemoglobin
etkilenmemis olmasidir. miktari 2-6 g/dl gibi belirli bir sekilde azalir veya diserse talasemi tanimi yapilabilir.

Talasemi hastalarinda siklikla bulunan hematolojik gostergeler asagidaki gibidir:
Bu cok kiicuk yasta da cocugun talasemi tanist molekdler tekniklerle belirlenip ebeveynlerinden aldigi mutasyonlar
saptanabilir. Ancak bu test anne babanin dogumdan sonra tasiyici olduklarini 6grenmeleri halinde bir soru

Ortalama Aralik
isareti dogurup incelenebilir. Fakat ne yazik ki cok iyi yurttulen yenidogan tarama programlarinda bile talasemi
. R ) " ! . Hb  g/dl 6,8 3,9-9,3
major tanisi bu kadar erken dénemde netice vermeyebilir. Ancak taramadan hemoglobin E veya hemoglobin
S farkliliklarini ortaya koyma acisindan yararlanilabilir. MCH  pg 20,9 15-26
MCV  FL 65,8 57-75
Cogu durumlarda talasemi major tanisi 2 yasindan 6nce konulabilir. Fakat talasemi intermedia tanisinin MCHC g/dI 30,9 26-34

konulmasi daha uzun streyi alabilir. Asagidaki tablo bazi arastirmacilarin yaptiklari neticeleri gdstermektedir.

Talasemi major (TM) ve talasemi intermedia (Ti)

(Modell ve Berdovkas 1981) da gord | Cok sayida olgunlasmamis kirmizi kan hicreleri (cekirdekli), beyaz kan hicrelerinde
odell ve Berdovkas a gorulme yaslari

artis olarak gozikebilir. Bunlar hiicre sayicl tarafindan yanlislikla beyaz kan hicresi

olarak bildirilirse de daha ileri yapilan tetkikte yanls sayim oldugu ortaya cikar.
YAS (SENE) ™ Ti yap / / g yot

<1 %75-62 Y%4-11 2. Kan filmi ve Kirmizi kan hiicreleri morfolojisi

1-2 %35-29 %11-30 Mikroskop altinda incelendiginde kirmizi kan hiicreleri ..

>2 %9-11 %22-59 normallerinden daha soluk (hipokromik) ve daha kicuk . ‘
(mikrositik) ve cok énemlisi cogunlukla anormal sekillerde o A o

(anizositozis ve poikilositozis) gortltrler. . U" . £

3. Hemoglobin elektroforezi " 2 ;
Bu islemde hemoglobin molekdllerini HbA, HbA2 ve HbF ‘ . A 1. -
yapan proteinlerin ayrismasi saglanir. Fetal hemoglobinin "_ﬂ E e L
normalden yuksekliginde ve %20-90 arasinda degismesinde ¢ . G' [
talasemi tanisi endikedir. Normal yetiskin hemoglobininde . L

HbA2 %3'e kadar olabilir, hic gorulmeyebilir, azalmis veya ' ' i ™

biraz yiikselmis olabilir. ﬁt"
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4 -Molekiiler metodlar

Bunlar tanida dogrulama ve daha spesifik bilgi elde etmek icin kullanilan (6rnegin bu duruma neden olan
mutasyonlarin bakildigi ) DNA arastirmasi ile yapilan 6zellesmis yollardir. Bu bilgilendirme tani koymanin
yanisira hastaligin klinik siddetini de belirtmektedir.

Hematolojik parametrelerin yanisira a, B, ve Y genlerindeki kalitimsal mutasyonlarin arastiriimasi talasemi
teshisinin dogrulanmasinda ve ne tar bir klinik tedavi verileceginde en énemli klinik adimlardir. Gerci (B-
talasemi major teshisi oldukca dimduz basit bir teshistir ama bazi zorluklar cikabilir; 6zellikle sitma gibi yaygin
bir hastaligin s6z konusu oldugu gelismekte olan tlkelerde, teshis biraz karmasik olabilir. Ornek olarak sitma
anemiye ve dalak buyukligine (splenomegali) sebep olur. Gerci laboratuvar bulgulari oldukca farkli olsa da,
hastalarin durumunun tam kontrol edilebilmesi ve teshisin dogru konulabilmesi icin bu hastalarin ilk 6nce anti
malaryal ilaclarla tedavileri gerekir.

Diger baska durumlar da aneminin ve splenomegalinin artmasina, HbF seviyesinin ytkselmesine neden

olabileceginden ilave klinik ve laboratuvar testlerinin uygulanmasi zorunlu olur. Talasemide tedaviye baslanmadan
once hatirlanmasi gereken en dnemli faktor dogru teshisin konup ondan sonra tedaviye gecilmesidir.

Temel Hemoglobin Bozukluklar

a-globin zincir bozukluklan [3-globin zincir bozukluklan

a-talasemiler orak hiicre bozukluklan
HbH hastaliqi Orak hicre anemisi (HDbSS)
o-talasemi hidrops fetalis HbS/ B-talasemi

(=Hb Bart's hidrops fetalis) HbSC hastaligi

HbSD hastaligi
Diger nadir oraklasma bozukluklari

(B-talasemiler
B-talasemi major
B-talasemi intermedia
HbE/B-talasemi

Diger nadir talasemiler

talasemi
. ' =\

[-TALASEMi MAJORUN TEDAViSi

Son Uc dekaddan fazladir klinik inceleme ve arastirmalarla belirlenmistir ki talasemi major tedavi edilebilir
bir durumdur. Calismalar gosteriyor ki givenli ve uygun kanin verildigi dizenli transfizyon tedavisi ile beraber
etkili demir selasyonu hastalarin yasam siresi ve kalitesini arttirmaktadir.

Talasemide bu tavsiye edilen tedavi rejimi anemi ile savas ve bunun sonucunda hastaligin kendisi ve anemiyi
tedavi icin verilen kan transfizyonlari sonucu gelisen progresif doku demir birikiminin 6nlenmesi dzerine
odaklanmistir.
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