Kemik iligi Yetmezliginde Ayirici Tani

Ulkii ERGENE

Celal Bayar Uiniversitesi Tip Faiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Manisa

an hucrelerinin yapim yeri olan kemik iligi,
K insan viicudundaki en blyuk organlardan

biridir. Ilik her giin, viicut agirhgnin her
kilosu i¢in yaklasik 6 milyar hiicre yapar. Normal
eriskinde gtnlik, kilo basina yaklasik 2.5 milyar
eritrosit, 2.5 milyar trombosit, 1 milyar grantlosit
yapilir.

Dogru ilik degerlendirmesi icin 300-500 cekir-
dekli hiicrenin incelenmesi gerekir. Optimal bir
aspirasyon preparatinda en az 5 megakaryosit
olmalidir. En uygun kosullarda hazirlanan kemik
iligi aspirasyon preparatinin degerlendirilmesi
bile “yetersizlik” tanis1 koymak ic¢in yetersizdir.
Cunku; sinuzoidal kanin aspirasyonu ile diltis-
yonda, yanlis hiposelltlerite, fokal alanlarda
aktif hematopoeze rastlayip, yanlis hiperselltle-
rite gérulebilir.

Cok sayidaki arastirmada benzer sonugclar
bulundu ise de, Bain B.J. ve arkadaslarinin yapti-
g1 bir arastirmada

20-55 yas aras1 30 erkek ve 20 kadin eriskin-
de iliak aspirasyon sonuclari asagidaki sekilde
bulunmustur.

Kemik iligi selltileritesini degerlendirmek
icin, ilik biyopsisi altin standarttir. iliak iligin
normal selltileritesi erken cocuklukta % 80
iken, 30lu yillarda % 50’ye kadar azalir. 701
yillardan sonra daha da azalir.

Biyopsi materyali, en az 0.5 cm uzunlu-
gunda ilik kavitesi icermelidir. Lenfoma ve
metastatik timor yorumlamalar: icin biyopsi
uzunlugu 1.6-2 cm. olmaldir. Uygun mater-
yal alincaya kadar tekrarinda tereddut edil-
memelidir.
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Erkek Ortak deger Kadin
Myeloblast %1.4 (0-3)
Promyelosit %7.8 (3.2-12.4)
Myelosit
Notrofilik %7.6 (3.7-10)
Eozinofilik %1.3 (0-2.8)
Metamyelosit %4.1(2.3-5.9)
Parcali  Notrofil %32 (21.9-42.3) %37.4 (28-46)
Bazofil %2.2 (0.3-4.2)
Eozinofil 9%0.1 (0-0.4)
Lenfosit %13 (6-20)
Monosit 9%1.3 (0-2.6)
Plazma hiicresi 9%0.6 (0-1.2)
Eritroblast %28 (16-40) %22.5 (13-32)
Megakaryosit %31 (6-77)
Preparatin
kenarinda
Makrofaj %0.4 (0-1.3)

Kemik iligi yetersizligi nedenlerini ayrintili
incelemeden o6nce pansitopeni nedenlerini

hatirlamamaiz lazim.

Pansitopeni Ayirici Tanis1

Kemik Iligi Yetmezligi Sendromlar:

Kemik iligi yetmezligi, bir veya daha fazla kan
hiucre serisinin yapiminda primer yetersizliktir.
Tanida esas olan ilik yetersizliginin sekonder
nedenlerinin (kemoterapi veya radyoterapi, ilik
infiltrasyonu ve kan htucrelerinin periferal otoim-
mun yikimi) ekarte edilmesidir.
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Hiposelliiler Kl ile pansitopeni

Hiposelliiler KI £ Sitopeni

Selliiler Kl ile pansitopeni

Edinsel Aplastik Anemi Hipotiroidi

Herediter AA (Fankoni A) Tiiberkiiloz

Bazi myelodisplazi sendromlari Anoreksiya Nervoza

Akut Losemi (nadir)

Kemik iligi lenfomas (nadir)

Kemik iligi yetmezligi sendromlari, baslica 4
grupta incelenir.

1- Aplastik Anemi
2- Saf eritroid hticre aplazisi
3- Amegakaryositik trombositopeni

4- Ciddi konjenital nétropeni ve siklik nétrope-
ni. Bunlar sirasi ile inceleyelim.

Aplastik Anemi (AA)

Pansitopeni, normal hematopoetik hticrelerin
yerini yag huicrelerinin almasi, hiposelltiler kemik
iligi yanisira retiktilin veya fibroziste artma olma-
masi1 ve kemik iliginde anormal hticrelerin bulun-
mamasi durumudur. Aplastik anemi, edinsel ve
herediter iki alt baslikta toplanabilir.

Edinsel AA
Idiopatik AA
Sekonder AA
¢ Radyasyon
e flaclar ve kimyasallar
¢ Yeterli dozda herkeste etkili olanlar
¢ Sitotoksik ilaclar
e Benzen
* idiosenkratik reaksiyona neden olanlar
Kloramfenikol
NSAI
Antiepileptikler
Altin tuzlar
Diger ila¢ ve kimyasallar

e Virtisler
e Epstein-Barr virtisu (infeksiyoz mono-
ntkleoz)
e Hepatit virtsleri (non-A, non-B, non-C,
non-G)

e Parvoviris (gecici aplastik kriz, bazen
saf eritroid seri aplazisi)
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Legionnaire hastalig

Primer Sekonder
MDS SLE, Sjogren send.
PNH Hipersplenizm

Alosemik [dsemi (nadir) B12-folik asit eksikligi

Myelofibrozis Alkolizm
Myelofitizis Bruselloz
Kemik iligi lenfomasi Sarkoidoz
Hairy Cell Losemi Tiiberkiiloz

e HIV virisii (Human immunodeficiency
virus)
e Immun hastaliklar
¢ Eozinofilik fassitis
¢ Hipoimmunoglobulinemi
¢ Timoma ve timik karsinoma
e Graft-versus-host disease (GVHD)
¢ Paroksismal Nokttirnal hemoglobintiri
¢ Gebelik
Herediter AA
e Fankoni anemisi
e Konjenital diskeratoz
¢ Schwachman-Diamond sendromu
e Retiktiler disgenezis
e Amegakaryositik trombositopeni
e Familyal AA
¢ Prelésemi (monosomi 7)
e Nonhematolojik sendromlar (Down, Dubowitz)

Ik defa 1888 yilinda Paul Ehrlich tarafindan
tanimlanmistir (ates, anemi ve l6kopeni ile agir
enfeksiyon tablosu icinde 6len bir kadinin otop-
sisinde hematopoetik doku yerinde yag dokusu
hakimiyeti gozlemistir). Aplastik Anemi adi ilk defa
1904 yilinda Chauffard tarafindan kullanilmistir.

Yas dagilimina goére iki pik gosterir; 15-25 yas
ve 60 yas tstd.

Kuzey Amerikali ve Avrupalilarda, Asyalilara
gore daha az sikliktadir. Bati toplumlarinda yilda
milyonda iki kisi, doguda ise batinin 3 kat1 siklikta
gorultir. Sikligin nedeni genetik etmenlerden cok
cevresel etkidir, ctinkt bati tlkelerine go¢c eden
dogu kokenli insanlarda insidans i¢inde yasadigi
toplum ile ayni sikliktadir.

Kimyasal maddeler, ilaclar, radyasyon ve virtis-
ler, kemik iligi hiicreleri tizerine dogrudan toksik
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Kullanimi normal kisilerde
etki edenler

Diisiik olasilikla AA yapanlar

AAda cok nadir etkili olanlar

Kanser kemoterapisinde kullanilan Kloramfenikol

sitotoksik ilaglar

Alkilleyici ajanlar (busulfan, melfalan, insektisitler
siklofosfamid)

Antimetabolitler (antifolik bilesikler,
niikleotid anologlar) antimitotik
(vinkristin, vinblastin)

Antiprotozoaller (klorokin)

Bazi antibiyotikler (daunorubisin,
adriamisin)

Benzen

Altin-arsenik gibi agir metaller

Sulfonamidler

Antitiroidler(metimazol, propiltiourasil, metiltiourasil)

Antidiabetikler(tolbutamid, klorpropamid, karbutamid)

Karbonik anhidraz inhibitorleri
Penisilamin

2-kloradeoksiadenozin

etki haricinde, immtinolojik olaylar1 da uyararak,
kemik iligi yetersizligi olustururlar. Cogunlukla
edinsel AA’nin patogenezi, hematopoezin immun
sistem araciligi ile depresyona ugramasina dayanir.

Aplastik Anemi’de pansitopeni goraldaga
zaman, CD34+ htcrelerin cevre kani ve kemik ili-
gindeki sayis1 normal degerlerinin %1’inden azdir.
Bu durumdaki kemik iliginin cok btiytk bir kom-
penzasyon kapasitesi icinde oldugu, telomerlerle
ilgili calismalarda granulosit ve monositlerdeki
telomer boyunun kisalmasi seklinde gosterilmistir.
Kromozomlarin ug¢larinda bulunan ve spesifik pro-
teinlerden olusan kompleks yapili telomerler her
hticre boliinmesi ile hafifce kisalir.

Edinsel aplastik anemilerin yaklasik 1/3Unde
kemik iligi yetmezligi nedeni; radyasyon ilac, kim-
yasal ve virusler olarak gosterilmistir.
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NSAI (fenilbutazon, indometazin, ibuprofen, diklofenak,
naproksen, piroksikam, fenoprofen, fenbufen, aspirin)

Antikonviilzanlar(hidantoinler, karbamazepin)

Antibiyotikler (streptomisin, tetrasiklin, metisilin,
ampisilin, mebendazol, sulfanamid, dapsone,
flucytosine, mefloquine)

Antihistaminikler (cimetidine, ranitidine,
chlorpheniramine)

Sedatif ve trankilizanlar(Chlorpromazine,
prochlorperazine, piperacetizine, chlordiazepoxide,
meprobamate, methyprylon, remoxipride)

Antiaritmikler (tocainide, amiodarone)

Allopurinol (sitotoksik ilaglarla ilik supresyonu
potansiyeli var)

Tiklopidin
Metildopa
Kinidin
Lityum
Guanidin
Canthaxanin
Thiocyanate
Karbimazol
Amfetaminler
Deferoksamin

Siyanamid

Radyasyon

ilik aplazisi, radyasyonun majér akut toksik
etkisidir. K6k ve progenitér hticrelerde hasar olu-
sur. Kalici ve hayati tehdit edici olabilir. Radyas-
yona maruz kaldiktan 2-4 hafta sonra, progenitér
hticrelerin aktif kopyalanmasinda hasar olusur ve
doza bagl pansitopeni gelisir.

Radyasyon aracili aplazinin histolojik tablosu;
nekrozis, nukleer lizis, sitolizis, fagositozis, kon-
jesyon, hemoraji seklindedir. Hizlica yag dokusu
olusur.

Kemik iligi hipoplazisi tiim viicuda 1.5-2 Gy’den
yiksek doz radyasyon ile olusur. Ozellikle lenfo-
sitler radyasyona duyarlidir. Kronik, dustk doz
radyasyona maruz kalma cesitli hematolojik ano-
maliler olusturur; siklikla lenfositoz, nétropeni,
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immatir veya dismorfik beyaz kiire hucreleri ve
dev trombositler gorultr.

Kronik maruz kalmay: takiben zamanla sitoge-
netik anomaliler olusur, fakat bunlar dozla uyum-
lu olmayabilir. Kisa streli distk dozun neden
oldugu depresyon gecicidir. Ancak kronik olarak
dustik dozlarda maruz kalanlarda da AA gelismis-
tir. Ornegin ankilozan spondilit tedavisi gérenlerde
yuksek oranda AA gelismistir. Ankilozan spondilit-
lilerde radyoterapi sonrasi ¢ok sayida AA ya bagh
O6lim bildirilmistir. Ancak daha sonraki inceleme-
ler bu riskin abartilmis oldugunu gostermistir.

HNaclar

[laca maruz kaldiktan sonra AA’nin gelis-
mesine Onderlik eden mekanizmalar, direkt
kimyasal toksisite ve immun aracili yikimdir.
Anemnezde, ilacin tetikledigi AA idiopatikten
ayrilamaz, immunosupresif tedaviye yanit idi-
opatikten farkli degildir.

AA Ile iligkili ila¢ ve Kimyasallarin
Siniflamasi

Benzen

Aplastik anemiye neden oldugu bilinen ilk
kimyasaldir. Myelotoksisitesi doza bagimhi mutlak
depresyon yapan sitostatik ilaclarla, idiosenkrazik
reaksiyona neden olan ilaclar arasinda yer alir.
Benzen ve bazi ara metabolitleri kemik iligi hticre-
lerinin proteinlerine ve DNA’sina baglanir.

Benzen mitoz icin toksiktir ve ayrica mutajen
etki de gosterir. Kronik benzen entoksikasyonu
hafif sitopenilerden, AA ve l6semiye kadar degisen
hastaliklara neden olabilir. Benzene maruz kal-
diktan onlarca yil sonra ilik yetersizligi ve 16semi
ortaya cikabilir.

Amerika’da “Occupational Safety and Health
Administration”, is yerinin havasindaki benzen
konsantrasyonun 1 ppm’e kadar dtistirmusttr. 100
ppm Uzerinde maruz kalanlarda % 50 bazi cevre
kani degerlerinde dusukluk goértlebilir, 300 ppm
lzerinde maruz kalanlarda AA riski % 3-4’dur.

Benzen halkasi iceren diger molektllerin kemik
iligi depresyonu gosterilememistir. Ancak AA vaka-
larinin % 2-6‘sinda insektisitlere maruz kalma gos-
terilmistir. En cok suclanan insektisitler Klordan,
Lindan ve DDT’ dir.

Virtsler
AA’de en cok suclanan hepatit virtsleridir.
Viral hepatiti takiben bir veya 2 ay icinde hentliz
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karaciger fonksiyonlarinin duizelmedigi dénemde
pansitopeni gelisir.

Vakalarin ¢cogunda Hepatit A, B, C ve G’ye bagh
spesifik bir bulgu tespit edilemez. Eski gértistin
tersine, hepatit sonrasi gelisen AA’ larda sitotoksik
lenfosit aktivasyonu belirgindir ve immunostpresif
tedaviye yanitin iyi oldugu bildirilmistir.

AA ye yol acan diger virtusler Herpes virus, HIV,
Parvoviris B 19, Epstein Barr’dir. Virtisler hem
hematopoetik htuicreleri enfekte ederek dogrudan
hticrelerin sitolizine hem de immtin mekanizmay
uyararak hematopoetik hticrelerin yetersizligine
neden olur.

AA’ da Klinik

Fizik muayenede adenomegali ve splenomegali
tesbit edilmez, organomegali varsa enfeksiyon,
16semi ve lenfomay1 diistinmek gerekir. Anemi bul-
gular ile sinsice, infeksiyonla dramatik bir sekilde
veya deri ve mukoza kanamalari ile baslayabilir.

AA’ da Laboratuvar

Cevre kani normositer normokrom veya hafif
makrositerdir. Notrofil sayis1 200 altinda ise prog-
noz koéttdur. Trombosit sayisi azalmis ama mor-
foloji ve fonksiyonlari normaldir. Aspirasyonda
granulositer seri, eritroid seri ve megakaryositler
cok azalmistir. Hakim olan htuicreler lenfosit, plaz-
mosit ve makrofajlardir. Grantlositer seri hticreleri
normal gérinumludur. Eritroid seri hticreleri hafif
megaloblastoiddir. Biyopsi sarttir ve iligin histopa-
tolojik bulgusunu; normal gérintmla fakat sayica
azalmis hematopoetik hticreler ve bu hticrelerin
aleyhine gelismis yag dokusu olusturur.

Uluslararas1 Aplastik Anemi Calisma
Grubunun prognostik siniflamasi

Kemik iliginde %25 den az hticre varsa belirgin
hiposelltlerdir.

Hucresellik %25-50 sini olusturuyor fakat
hematopoetik hucreler % 30’ dan az ise orta sert-
likte hiposelltlerdir.

Hiposelltuler bir ilikle birlikte c¢evre kaninda
Grantulosit <500/mm?3, trombosit <20000/mm?3,
retiktilosit <%1 (dtizeltilmis) ise Agir AA (bunlar-
dan en az ikisi varsa); Notrofil sayis1 <200 ise Cok
agir AA, Pansitopeni olmasina ragmen yukaridaki
degerlerin Uizerinde ise Orta siddette AA denir.

AA’ da genellikle sitogenetik anomali gértilmez.
Anormal kromozom bulgular1 ¢ogunlukla MDS
lehinedir. Fankoni’ de kromatid kiriklar: géraltr.
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AA’ da Ayinca Tanu:

AA ayirici tanisinda hematologu en ¢ok zorla-
yan tani hiposelltler ilik ile beraber olan myelo-
displastik sendrom-MDS’dir. MDS’ de beklenen
kemik iliginin hiperselltiler veya normoselliler
olmasidir. Yaklasik %10 vakada kemik iligi
hiposelltilerdir. MDS’ de genc granulositer seri
ve cekirdekli eritroid seri hucreleri goértlebilir,
AA’da gorulmez. Eritrositlerde hipokromi, mik-
rositoz, polikromazi, sistositoz, bazofilik nokta-
lanma goérulebilir, AA’da gérilmez. Hematopoetik
seri hlicrelerinin timuinde displazik degisiklikler
vardir, AA’da yoktur. Eritroid seride belirgin
megaloblastoid degisiklikler ve Howell-dolly MDS’
de gortlebilir, AA’de beklenmez. Grantulositer
seride grantullerde azalma, Pelger-Huet anoma-
lisi goérultur, AA’de gortilmez. Megakaryositlerde
hiperlobtilasyon, tek nukleuslu mikromegakar-
yosit MDS’de vardir, AA’de yoktur. Sitogenetik
anomaliler MDS’de beklenir, AA’de beklenmez.
Mevcut metotlarla kromozom kusurunu tespit
edememek MDS’yi dislamaz. MDS’ de ntukleer
manyetik rezonans goértunttileme ile difftiz selld-
ler goértintti yerine AA’da beklenen yag géruinti-
sudur.

Aplastik anemi ayirict tanisinda paroksismal
noktlirnal hemoglobiniiri-PNH g6z 6ntinde tutul-
malidir. PNH’de hemolitik anemi énemlidir. Hemo-
liz yoksa nétrofil, monosit ve lenfositlerde CDS5 ve
CD59 dustik ise PNH klonunu goésterir. Bunlar AA’
da beklenmez.

Nadiren Hairy cell 16semiden-HCL ayirmak
gerekir; TRAP boyasi ve CD25, CD103 ve CD11c, B
hticre infiltrasyonu énemlidir, ayrica splenomegali
HCL ic¢in beklenen bulgudur.

AA tanis1 koymak icin pansitopeniye yol acan
diger nedenlerin hepsini ekarte etmek lazimdir.

AA Ayirici Tanisinda Yapilmasi1 Gerekenler;

Tam kan sayimi ve PY (pansitopeni yanisira
blast olmamasi), retiktilosit sayisi (retiktilositope-
ni), kemik iligi aspirasyon ve biyopsisi (hiposellii-
ler kemik iligi ancak infiltrasyon, blast ve fibro-
ziste artis olmaksizin), ilik sitogenetigi (anormal
klon aranir), akim sitometresi (eritrosit, nétrofil ve
monosit expresyon eksikligi, PNH klonu gosteril-
mesi), karaciger fonksiyon testleri ve viral hepatit
taramas: (post hepatit AA ekarte etmek icin),
serum B12 ve folat seviyesi, otoimmun profil (SLE
acisindan) ve 35 yas altinda olanlarda (Fanconi A,
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dyskeratosis congenita icin telomerase gen komp-
lex mutasyonu) bakilmasi.

Aplastik Anemi ile Klinik Birliktelikler

Post Transfiizyon Greft Versus Host Disease-
GVHD

Transflizyonla iliskili GVHD’de fatal AA
hemen hemen her zaman goértltir. Aktif len-
fosit transflizyonu ile olusan bir sendromdur.
Immuin yetmez ahcilar (yliksek doz kemoterapi
alanlar, l6semiler), nadiren immun yeterli alici-
larda olusur. Alici ve verici HLA haplotip homo-
zigotlarda (1. derece aile fertleri) verilen kan
Urtnd 1sinlanmamis ise az sayida lenfosit bu
etki icin yeterlidir (1x10Uizeri 7 lenfosit/kg).

Gebelik ve AA

AA ve gebelik gortilme yas grubu uyumlu-
dur. Gercek AA ve gebelik sikligi bilinmez. Kemik
iligi hipoplazisi gebelikte nisbeten yliksek olabilir.
Relaps riski nedeni ile gebelik 6nerilmez.

Post Hepatit AA

Viral hepatit ve AA nadir degildir. Yuzlerce
vaka yayinlanmistir. Batida AA’lerin anamnezinde
%2-%9 oncesinde hepatit hikayesi vardir. Hepati-
ti takiben 1-2 ayda olusur. Post hepatit AA kott
prognozludur (1 yilda %90 mortalite). Hepatit
hikayesi olanlara erken transplantasyon onerilir.
Post hepatit AA’ da veno-occlusive hastalik riski
artmadan basarili transplant mimkutndur.

Postmononiikleozis AA

EBYV ile olusan infeksiyoz monontikleozda sik-
likla nétropeni ve diger hematolojik anormallikler
gortlebilir. AA nadirdir. AA gelisen bazi hastalar
spontan iyilesir, digerleri ATG veya kortikosteroid
ile tedavi sonras: dtizelir. EBV ile olusan AA’ de
bazi hastalar antiviral tedaviye cevap verebilir.

Hemofagositik sendrom ve aplazi sendromu

Hemofagositik sendromlu vakalarin yaklasik
Ucte birinde ilik hiposelltlerdir.

Hiperselltler ilikten aplaziye ilerleme olabilir.
Myelofibrozis siktir. Vakalarin %74inde pansito-
peni olur. AA’nin tersine bu hastalarda sistemik
hastalik vardir; ates, konstutisyonel sendromlar,
kan sayiminda disme, hepatosplenomegali, LAP,
cilt lezyonlari, pulmoner infiltrasyon gibi.

Hemofagositik sendromlar immun yetmezlik,
malignite ve infeksiyon gibi hastaliklarla bera-
berdir. Hemofagositik sendromun en sik nedeni
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viral infeksiyonlardir (EBV,CMV, Herpes simplex,
herpes zoster, Parvovirus B19, HIV-1) bakteriyel ve
paraziter infeksiyonlarla da olur. Hemofagositoz,
idiopatik AA’ 11 hasta iliginde ve ilik transplantas-
yonundan sonra graft rejeksiyonunda da vardir.

PNH ve AA

AA ve PNH arasinda kuvvetli bir birlik vardir. Bu
hastaliklar ayni bireylerde siklikla aymi anda veya
arda arda tarmu alir, benzer klinik ve patolojik 6zellik-
leri paylasirlar (pansitopeni ve ilik hiposelltileritesi).
PNH hastalarinda intravaskitiler hemoliz, ven6z trom-
bozis ve ilik yetersizligi bir aradadir. ilik yetersizligi
PNH baslangicinda vardir veya tanidan sonra geligir.

Kollajen Vasktiler Hastaliklar ve AA

AA kollajen vasktiler sendromun bir kompo-
nentidir, eosinophilic fasciitis denir. Skleroderma
benzeri ciddi bir hastaliktir, fasial ve subkutan
dokunun fibrozisi, deride lokalize endurasyon,
eozinofili, hipergamaglobtilinemi ve ytksek sedim
ile karekterizedir. Fascitisin romatolojik semptom-
lar1 kortikosteroide cevap verir, fakat AA ile birlikte
olunca prognoz ¢ok koétudur. AA daha nadir ola-
rak sistemik lupus eritamatozus-SLE ve romatoid
artrit-RA ile bir aradadir. Yine nadiren Sjégren’s
sendromu, multipl skleroz, immun tiroid hastalik-
lar1 ile birliktedir. Ara sira hipogamaglobtlinemi,
konjenital immun yetmezlik, timoma veya timik
hiperplazi ile beraberdir.

Saf Eritroid Hiicre Aplazisi

Eritroid seri prekursérlerinin mutasyonu
defektiftir, retiktilosit yapimi ve matir erit-
rositler yetersizdir. Erken (BFU-E burst-for-
ming unit) ve ge¢ (CFU-E-colony-forming unit)
eritroid progenitdér seviyesinde maturasyonda
blok, kemik iligindeki eritroid prektrsorler-
de yoklukla sonuclanir. Erken normoblast
maturasyonundaki durma, kemik iliginde gec
normoblastlarda yoklukla sonuclanir.

Genc hastalarda kazanilmis saf eritroid
aplaziyi nadir konjenital formdan (Diamond
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Blackfan Anemi-DBA) ayirmak O6nemlidir.
DBA siklikla kisa boy ve iskelet anomalileri ile
birliktedir. Saf eritroid aplazi diger sistemik
otoimmun hastaliklarla birliktedir. Vakalarin
%10-15’ timoma ile birliktedir, bunlarin %
S50’si timektomiye yanit verir.

Bazi vakalar ilac ile olusur. Son zamanlar-
da rekombinant human erythropoietin-EPO’
ya bagh ciddi saf eritroid aplaziler bildirilmis-
tir. Vakalarin cogu epoetin-alpha (eprex)in
kronik boébrek hastalarinda subkutan kulla-
nima bagh olusmustur. Vakalarin, Anti-EPO
antikorlarin ila¢ formulinde degisiklik yap-
masina bagli oldugu distnilmuistir.

Saf Eritroid Aplazi Ayiric1i Tams1 Icin
Gerekenler; tam kan ve yayma (normokrom,
normositik), retiktilosit sayisi, kemik iligi aspi-
rasyon ve biyopsi (eritrosit prokiirsorlerinin
yoklugu veya durmasi, sekonder nedenleri dis-
lama-lenfoma, KLL, MDS), gen tarama, akciger
grafisi ve toraxks BT, otoimmun profil, Parvovi-
rts B19, CMV, Epstein-Barr virtisti bakilmasi.

Amegakaryositik Trombositopeni (AT)

Kazanilmis AT nadirdir ve ciddi trombosi-
topeni ile kanama nedenidir.

Kemik iliginde megakaryositler yoktur,
immUn trombositopenide ise tersine megakar-
yosit sayisit normal veya artmistir. Hastalarda
daha sonra AA veya MDS gelisebilir. Dlizenli
trombosit transflizyonu gerekir. Bazi hasta-
larda siklosiporin ve ATG’ ye cevap vardir.

Ciddi konjenital notropeni ve siklik
noétropeni

Nadir, kalitsal veya ilik yetersizliginin spo-
radik formudur, kemik iliginde maturasyon
myelosit, promyelosit safhasinda durur. Oto-
zomal resesif formu Kostmann’s sendromu
olarak bilinir. Genellikle her 21 glinde bir
olur, siklikla ciddidir.
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