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ORAK HUCRELiI ANEMi

Giris

Orak hucreli anemi (OHA) dUnyada en sik goérulen,
onlenebilir kalitsal kan hastaliklarindan biridir. Dunyada
yilda 300.000 OHA'li cocuk dlnyaya gelmektedir. Hastalikta
tasiyicilik sikhgr Turkiye genelinde %0,3-0,6 arasindayken,
ozellikle Cukurova bolgesinde bazi yorelerde bu siklik %3-
44'e ulasmaktadir. Hatay, Adana, Mersin illerimizde OHA
tastyiciligi ve hastaligi daha sik gérilmektedir. Ulkemizde
uygulanmakta olan Hemoglobinopati Kontrol Programi,
“Evlilik Oncesi Hemoglobinopati Tarama Program!” adiyla
1 Kasim 2018 tarihinden itibaren 81 ile genisletilmistir. T.C.
Saglik Bakanligi Evlilik Oncesi Tarama Programi ile evlilik
oncesi alinan kan érneklerinde evlenecek ciftlerden ikisi
de talasemi ve/veya OHA taslyicisi olan bireyler saptanarak
bu ciftlere genetik danismanlik verilmektedir. Bu sayede
yillar icerisinde yeni tani alan OHA hastalarinda azalma
saglanmistir.

Hemoglobin S'si (Hb S) homozigot durumda taslyan
hastalar (hem anne hem de babadan orak genini almis
kisiler) icin orak hucre anemili hastalar (HbSS) terimi
kullanilirken, Hb S'si diger hemoglobinlerle birlikte taslyan
kisilerde gérulen tabloya oraklasma sendromlari ya da
orak hlcre hastaligi denilmektedir. ikisi de orak hucre
tasiyicisi olan kisiler evlilik yaptiginda, %25 oraninda HbSS
olarak tanimlanan OHA hastasi cocuk sahibi olma ihtimali
vardir. Boyle bir evlilikte %50 olasilikla, cocuk da orak
hucre hastaligi taslyicisi olacaktir. Anne veya babadan biri
Akdeniz anemi tasliyicisi digeri ise orak hucre tasiyicisi ise,
her gebelikte %25 oraninda Hb SB hastasi cocuk sahibi
olma olasiliklari vardir.

Ortaya ¢lkan OHA ve tum oraklasma sendromlari
sonucunda, kanda oksijen tasimakla gorevli olan ve
alyuvarlarin yapisinda bulunan proteininde yapisal bir
degisiklik olur. Bunun sonucunda oksijenin azalmasi
durumunda alyuvarlarin sekillerinde C harfine benzer
oraklasma gorulur. Bu dasert ve yapiskan hale gelen kirmizi
kan hucrelerinin damardaki kan akisini yavaslatarak ya da
engelleyerek vlcuttaki damarlarin tikanmasina neden
olur. ince damarlarin tikanikligi sonucunda bacak, kol

_




Orak Huicreli Anemi Hasta Kilavuzu

gibi vucudun cesitli yerlerinde siddetli agri, ayak veya el
parmaklarindasislik, kizarik olarak tariflenen daktilit ortaya
cikar. Ote yandan farkli organlardaki damar yapilarinda
tikanikliklar sonucunda norolojik ya da akcigerlerle ilgili
farklibulgulargelisebilir. Dokular ve organlar, damarlardaki
tikanmalar sonucunda yeterli oksijen alamadigindan
hasarlanabilir. Dalaktaki damarsal yapilardaki tikanmalar
sonucunda otosplenektomi dedilen dalagin kugulerek
fonksiyonunu kaybetmesi gelisir. Dalak badisiklikla ilgili
bir organ oldugundan OHA'lI hastalarda enfeksiyonlara
yatkinlik gorulur.

OHA yasam kalitesini azaltabilen, organ hasarlarina neden
olabilen ve hayati tedit etme potansiyeli olan bir hastalik
oldugundan hastalarin yakin takip ve tedavisi dnemlidir.
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ORAK HUCRELi ANEMIDE TANI

Orak hucreli anemi tanisi, hastanin saglik oykuUsu
ve muayenesi sonrasinda bakilan tam kan sayimi,
periferik kan yayma, hemoglobin elektroforezi/yUksek
performansli sivi kromatografisi gibi temel kan testleri ile
konulabilmektedir. Hekimin istemesi durumunda genetik
analizler de taniya yardimci olabilmektedir. Hastalara tani
siklikla cocukluk caginda konulmaktadir.

Kullanilan temel testler Tablo T'de 6zetlenmistir.

Tablo 1. Orak hiicreli anemi tanisinda kullanilan temel testler

Tam kan sayimi

Bu test kanda bulunan kan hucrelerinin hacim basina sayisini gosterir.
Anemi (kansizlik) hemoglobin ya da hematokrit degerinde diisme
olarak ifade edilir. Hemoglobin alyuvarlarin iginde bulunan ve oksijen
tasima gorevi olan proteindir. Tam kan sayiminda bulunan lokosit
degerinde artislar enfeksiyonla iliskili olabilir

Periferik kan yaymasi

Bu testte kan hicrelerinin sekli bir mikroskop yardimiyla incelenir.
Alyuvarlarin bir kismi orak seklinde gorulebilir

Oraklasma testi

Kirmizi kan hiicrelerinin bazi kimyasallar eklenerek oraklasip
oraklasmadigi gozlemlenir

Hemoglobin elektroforezi

Kirmizi kan hiicrelerinin iginde bulunan hemoglobin orak hiicre
anemili hastalarda daha buyuk oranda hemoglobin S (HbS)
yapisindadir. Hemoglobin elektroforezi, tim hemoglobinin ne kadarinin
HbS yapisinda oldugunu sayisal olarak veren bir kan testidir

Dogum Oncesi Tani (Prenatal Tani)

Anne ve baba adayinin evlilik dncesi tarama ile orak hucreli
anemi taslyiciolduklari belirlendiginde ciftler prenatal tani
konusunda bilgilendirilmektedir. Bu sekilde iki orak htcreli
anemi taslyicisi birey evlendiginde her gebelikte dortte bir
oraninda hasta ¢cocuk sahibi olma riskleri bulunmaktadir.
Bu nedenle bu ciftlere hastaligin tanisinin anne karninda
konulabilecegi bilgisi verilmektedir. Prenatal tani tg farkli
sekilde yapilabilmektedir; koryonik villus érneklemesi,
kordosentez, amniyosentezdir. En sik olarak koryon villus
ornekleme yontemi tercih edilmektedir.
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Koryonik villus 6rneklemede gebeligin 10-12. haftasinda
kadin dogum hekimi tarafindan anne adayinin
plasentasindan kiclk bir érnek almaktadir. ince bir
igne ile ultrason esliginde ileride plasentayl olusturacak
dokudan ornek alma esasina dayanmaktadir. Alinan
ornege genetik analiz yapilarak anne karnindaki bebegin
hasta olup olmadigi bilgisi ¢ift ile paylasilmaktadir.

Orak Hicreli Anemide Tarama ve Kontrol Programi

Tibbi yonden tarama denilince, bir toplulukta
epidemiyolojik arastirma amaciyla ya da erken tani
koyup zamaninda etkili tedaviye baslamak igcin hizli
uygulanabilen testler ve muayenelerle belirli bir hastaligin
ortaya ¢ikarilma sureci olarak tanimlanabilir.

Orak hUicreanemisibulasici bir hastalik degildir. Orak hiicre
hastaligi genetik bir hastalik oldugu igin kalitim yoluyla
nesilden nesile gegmektedir. Kalitsal kan hastaliklarinin
erken donemde saptanmasi ve dnlenmesi amaci ile 1993
yilinda 3960 sayili Kalitsal Kan Hastaliklar ile MUcadele
Kanunu c¢ikariimistir. Kanun daha sonra Kalitsal Hastaliklar
Kanunu adini almistir. Evlilik éncesi orak hucreli anemi
ve talasemi tasiyicilarinin evlenecek ciftlerde taranmasi
peyderpey genisletilerek Kasim 2018'den itibaren 81 ilde
uygulanmaktadir.

Genetik danismanlik ile ciftlere bebek sahibi olmayi
dusunduklerinde saglikh bir bebek dlnyaya getirmek icin
sahip olduklari segenekler ve bu seceneklere nerede, nasil
ulasabilecekleri anlatilir.

ikisi de taslyici olan anne baba adaylarinin sagdlikli
cocuk sahibi olabilmesi icin bir ydontemin prenatal tani
oldugundan yukarida bahsedilmisti. Bir baska yontem ise
preimplantasyon genetik tanidir. Bu yontemle anne baba
adayi tup bebek yontemi ile gebeligi gerceklestirmektedir.
Bu sirada saglikli embryo secilerek anne adayina transfer
edilmektedir.
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ORAK HUCRELI ANEMI VE
AGRILI KRiZ YONETIMI

Orak Hiicreli Anemide Goériilen Agrili Kriz Ne Demektir?
Agrili Krizler Neden Olur?

Orak hucreli anemide, eritrosit adini verdigimiz kirmizi
kan hucreleri normalde yuvarlak olan yapisini kaybederek
orak seklini alir. Bu sekil degisikligi sonucunda kanin
normal akisini degistirerek kan akisini zorlastirir. Bu
orak seklini almis hucreler birbirine yapisarak kiiguk kan
damarlarinda birikir ve tikanikliga neden olabilir. Mikro
damar tikanmalarina yol agan bu durum vazo-okluzif kriz
(VOC) adi da verilmektedir. Agnili krizler, bu tikanmalar
nedeniyle dokulara yeterince oksijen gitmemesi
sonucunda ortaya ¢ikar. Orak seklini almis bu hucreler
normal kirmizi kan hucrelerinden daha hizli pargalanir.
Bu durum, kirmizi kan hucrelerinin sayisinin azalmasina
ve anemi (kansizlik) adi verilen bir duruma yol acabilir.

Agrili Krizleri Viicudumun Hangi Kisimlarinda
Hissederim?

Adri en sik kemiklerde, eklemlerde ve kaslarda hissedilir.
Erken ¢cocukluk déneminde el ve ayak kemiklerinde agri
ve sislik olarak gorulebilir. Buna daktilit adi verilir. Agri ile
birlikte kizarik olmayan sislik eslik eder. VOC'nin en sik
goruldugu diger organlar akciger, karaciger, beyin, dalak
ve penistir. Priapizm, orak hucreli anemisi olan erkeklerde
agrili ve uzun sureli ereksiyonlara verilen isimdir. Hizl
tedavi edilmezse, gelecekte ereksiyon (sertlesme)
sorunlarina neden olabilir.

Agrili Krizlerin Tetikleyiciler Nelerdir?

Agrnli krizler vicudu strese sokan nedenler sonucu
tetiklenebilmektedir. Bircok nedeni olabilir. En yaygin
olanlari sunlardir:

- Dehidratasyon (Yetersiz Sivi Allimi Sonucu Susuz
Kalma): Yetersiz sivi alimi, kanin normal akiskanhgini
bozarak htcrelerin oraklasmasini artirir.

- Enfeksiyonlar: Enfeksiyonlar vUcutta iltihaplanmaya
neden olur ve bagdisiklik sistemi bu durumla savasirken
damarlar daralabilir. Bu daralma, kirmizi  kan
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hucrelerinin oraklasmasina ve damarlari tikamasina yol
acar. Enfeksiyonlar bu nedenle agrili krizleri tetikleyebilir.

+ Asin Soguk ya da Sicak Hava: Ani sicaklik degisiklikleri
damarlari daraltarak oksijen ihtiyacini artirir, orak huceli
anemi hastalarinda agrili krizleri tetikleyebilir.

« Asin Yorgunluk: Asiri yorgunluk, kaslarin oksijen
ihtiyacini artirarak kirmizi kan hucrelerinin oksijen
tasima kapasitesini zorlar. Bu durum, orak hucrelerin
daha kolay sekil degistirmesine ve damarlari tikamasina
neden olabilir ve agrili krizleri tetikleyebilir.

« Stres: Hem fiziksel hem de duygusal stres, orak hucreli
hastalarda VOC'lerin ortaya ¢cikmasina neden olabilir.

. Operasyon ve Anestezik ilaglar: Ameliyatlar ve
anestezikler, kriz riskini artirabilir. Anestezist, cerrah, dis
hekimi ve diger saglik personeline orak hucreli anemi
hastasi oldugunuzu her zaman bildirmeniz énemlidir.
Alternatif anestezi tdrleri kullanimi veya operasyon
oncesi kan transflzyonu gerekliligi icin hastaliginizi
bildirmeniz cok dnemlidir.

- Alkol ve Sigara: Alkol ve sigara kullanimi da damarlarin
yapisini ve kanin akiskanhdini bozarak oraklasmayi
artirir. Bu nedenle her ikisinden de uzak durulmalidir.

Bazen agrili krizlerin nedeni net olarak belirlenemeyebilir,
krizleri tetikleyen ozel bir faktor tespit edilemeyebilir.
Kisiden kisiye degisen genetik yapi ve orak hucreden
etkilenme durumu da her hastanin klinik bulgularinin
degisken olabilecegini ve her hastanin kendi 6zelinde
degerlendirilmesi gerektigini gosterir.

Agrili Krizler Hangi Yaslarda Baslar?

Agrili krizler erken c¢ocukluk déneminden (6. aydan)
itibaren gorulmektedir. Yasamin erken doénemlerinde,
ozellikle ilk 6 ayda bebeklik hemoglobini (Hb) dedigimiz
fetal HbF orani yUksektir. Bu Hb'nin oksijen tasima
kapasitesi oldukga yUksektir, oraklasmayi engeller. Aylar
ilerledikge bu fetal Hb orani hizla azalir. Bunun yerine
eriskin Hbo'si olan HbA ve orak htcreli anemi hastalarinda
oraklasmaya neden HbS duzeyi artar. Bu fizyolojik
degdisimin sonucu olarak tetikleyicilerin de etkileriyle agrili
krizler erken cocukluk déneminden itibaren gérulebilir.
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Agrili Krizler Ne Kadar Siirer? Her Hasta icin Ayni midir?

Krizlerin sikligi ve siddeti her hasta igin farklilik gosterebilir.
Orak hucreli anemi hastalarinin genetik yapisi, bazi
hastalarin agrili krizlere daha yatkin olmasina neden
olabilir. Kisinin genetik yapisindaki farkliliklar, eritrositlerin
(kirmizi kan hucreleri) sekil ve fonksiyonunu etkileyebilir,
bu da krizlerin daha sik yasanmasina yol agabilir. Ayrica
tetikleyicilere maruziyet, enfeksiyon varligi ve tedavi
uyumu da agrili kriz suresine ve sikligina etki eden
faktorlerdir.

Agrili Krizin Bazi Hastalarda Sik Tekrarlamasinin
Nedeni Nedir?

Orak hicrelianemi hastalarinin genetik yapisi, bazi kisilerin
agrli krizlere daha yatkin olmasina neden olabilir. Bazi
hastalar, bobrek hastaliklari veya akciger problemleri gibi
ek saglik sorunlari yasar. Bu ek saglik sorunlari enfeksiyon
ve stres gibi faktorler ile birleserek vicudu daha fazla
zorlayabilir ve krizlerin sikligini artirabilir. Agrili krizlerin
dogru ve etkili yonetimi igin hastanin duzenli olarak
Onerilen tedavi ydntemlerine uymasini gerekir. Tedavi
uyumsuzlugu krizlerin tekrarlama olasiligini artirabilir.

Agrili Krizler Onlenebilir mi? Onlemek i¢in Benim
Yapabileceklerim Nelerdir?

Agrili krizleri tamamen onlemek mumkuin olmayabilir.
Ancak sikliklari ve siddetleri azaltilabilir. Bunun icin orak
hucreli anemi hastalarimiz icin genel yasam o&nerileri
sunlardir:

- Yeterli sivi tUketmek, dengeli bir diyet uygulamak
vUicudumuzun genel saglik durumunu iyilestirebilir ve
krizlerin sikligini azaltabilir.

- Duzenli egzersiz yapmak vicudumuzun genel
saglik durumunu iyilestirir. Vicudu zorlayacak agdir
egzersizlerden kaginilmalidir. Egzersiz sirasinda bol sivi
alinmalidir.

- Duzenli doktor ziyaretleri ve saglik kontrolleri, potansiyel
sorunlarin erken tespit edilmesini saglar ve krizlerin
onlenmesine yardimci olabilir.

- Agriyt  etkili  bir sekilde yénetmek &nemlidir.
Doktorunuzun énerdigi tedavi ydontemlerine ve ilaclara
uyulmasi, krizlerin siddetini ve sikhidini azaltabilir.

_
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- Hijyen kurallarina dikkat etmek ve doktorunuzun
onerdigi asilari yaptirmak enfeksiyon riskini azaltabilir,
bu da agrili krizleri engellemeye yardimci olabilir.

- Stresten uzak durmak ve rahatlama tekniklerini
uygulamak krizlerin sikhgini azaltabilir.

- Her hastanin durumunun farkli oldugu unutulmamalidir.
Takip eden hekim ile birlikte kisisel bir tedavi plani
olusturmak en iyisidir.

Her Orak Hiicreli Anemi Hastasinda Agrili Kriz Gordilur
mii? Yas ve Cinsiyet Fark Eder mi?

Orak hucreli anemi hastalarinin neredeyse tamami
hayatlarinin bir déneminde agdnli krizler yasar. Bazi
hastalarda bu krizler yilda bir defadan az gorulUrken,
bazilarinda ayda bir veya daha fazla olabilir. Krizlerin
sikhgi ve siddeti, hastanin genetik yapisi, saglik durumu
ve tedavi uyumuna bagli olarak degisebilir. Tekrarlayan
krizler, kemikler, bébrekler, dalak, akcigerler, gozler, kalp
ve karacigerde hasara yol acabilir. Bu tUr hasarlar genellikle
yetiskinlerde cocuklara kiyasla daha sik goértlmektedir.

Orak hucreli anemi hastaliginda cinsiyetin, agrili krizlerin
sikligr veya siddeti Uzerinde belirgin bir etkisi olup
olmadigi konusunda net bir fark bulunmamaktadir.
ilave olarak kadin hastalarin hormonal degisiklikler,
menstriasyon dongusu, gebelik gibi faktorlerden dolayi
belirli déonemlerde kriz yasama olasiliginin artabilecegi
bilinmektedir.

Agnli Krizi Onceden Fark Edebilir miyim?

Agrili krizlerin 6nceden fark edilmesi bazen mumkundur,
ancak her durumda kesin bir 6n belirti olmayabilir. Bazi
hastalar agrili krizler baslamadan &nce, yorgunluk, kas
agrilari veya vlcutta genel bir rahatsizlik hissi yasayabilirler.
Bu tur belirtiler, krizlerin yaklastigini gdsteren ipuglari
olabilir. Eger bir enfeksiyon veya ates gibi belirtiler varsa,
bu durum kriz riskini artirabilir. Stres ve duygusal zorluklar,
bazi hastalarda agrili krizlerin baslamasina neden olabilir.
Duygusal durumun izlenmesi, krizlerin 6nceden fark
edilmesine yardimci olabilir.

Agrili krizlerin 6nceden fark edilmesi, hastalarin yonetimini
ve tedavisini daha etkili hale getirebilir. Krizlerin 6nceden
fark edilmesi ve yoénetilmesi icin, duzenli olarak saglk
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kontrolleri yapmak, sesmptomlari izlemek ve doktorunuzla
yakin iletisimde olmak dnemlidir. Ayrica, bireysel olarak
taninan belirtiler ve belirtilerin takibi, krizlerin daha iyi
yonetilmesine yardimci olabilir.

Hangi Durumlarda Doktora/Bir Saglik Kurulusuna
Basvurmaliyim?

Orak hucreli anemi hastalari, agnli krizler ve diger saglk
sorunlari nedeniyle belirli durumlarda doktora veya
bir saglhk kurulusuna basvurmalidir. Eger orak hucreli
anemi hastasi olarak siz de su durumlardan biri ya da
birden fazlasini yasiyorsaniz en yakin saglik kurusuna
basvurmaniz gerekmektedir:

- Nefes Darligi veya Goguis Agrisi: Nefes darligi, gégus
agrisi veya kalp ile ilgili herhangi bir belirti, acil bir saglik
durumu olabilir ve derhal degerlendirilmelidir.

- Siddetli veya Artan Agri: Eder agrili krizin siddeti
artarsa ya da mevcut agri dayanilmaz hale gelirse, bir
saglhk kurulusuna basvurmalisiniz. Agrinin siddetli ve
strekli olmasi, genellikle tibbi midahale gerektirir. ilave
olarak agnli krize yeni belirtiler eklenirse, 6rnegin, ani
bir sekilde siddetlenen ates, nefes darligi, gégus agrisi,
biling bulanikligl, gérme kaybi, el, kol ya da bacaklarda
tek ya da cift tarafli gelisen ani glcstzIUk gibi belirtiler
ortaya cikarsa, hemen doktorunuza basvurmalisiniz.

- Enfeksiyon Belirtileri: Eger agrili kriz, ates, titreme,
oksUruk veya diger enfeksiyon belirtileri ile birlikte ortaya
clkarsa, enfeksiyonun tedavi edilmesi icin doktorunuza
basvurmalisiniz.

« Uzun Siren veya Siirekli Krizz Eger agrili kriz uzun
slUre devam ederse ya da duzenli olarak tekrarlarsa, bu
durum ek tibbi mudahale ve tedavi gerektirebilir.

« Agn Kesicilerin Etkisizligi: Eger agri kesiciler ya da diger
ev tedavi yontemleri agriyi hafifletmiyorsa doktorunuz
yeniden degerlendirerek daha etkili tedavi segcenekleri
sunabilir.

- Kanama veya Siddetli Anemi Belirtileri: Kanama,
deride morarma, solukluk veya asiri yorgunluk gibi
siddetli anemi belirtileri yasarsaniz, acil tibbi yardim
gerektirebilir.

_
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Agrili Kriz Sirasinda Viicudumda Kalici Bir Organ Hasari
Meydana Gelir mi?

Orak hucreli anemi hastalarinda agrili krizler sirasinda
organ kan akisl bozulmasi sonucu kalici organ hasari riski
olabilir, ancak bu genellikle krizlerin siddeti, suresi ve
tedaviye yanitina baglidir.

Akut goégus sendromu, akcigerlerde kan akisinin
bozulmasiyla ortaya ¢ikan akciger hasaridir. Uzun vadede
solunum problemlerine yol acabilir. Dalak, bébrek ve sinir
sistemi de tekrarlayan ve uzun suren krizlerden en ¢ok
etkilenen kisimlardir.

Agnili Krizleri ®nlemek icin Hasta Olarak Ben Neler
Yapabilirim?

Bazl basit ve siradan gibi goértinen ancak dikkat edildiginde
agrili krizlerin sikligr ve siddetini azaltmaya yardimci
olabilecek adimlar sunlardir:

. Bol Suigmek: Susuz kalmak krizleri tetikleyebilir. Glinde
en az 8-10 bardak su icmeye 6zen gosterin.

« Asin Sicak ve Soguktan Kaginmak: Asiri sicak ve soguk
ortamlar damarlarn etkileyerek krizleri tetikleyebilir.
Sicak havada godlgede kalin, sogukta ise vicudunuzu
sicak tutun.

- Duzenli, Hafif Egzersiz Yapmak: Asiri egzersiz krizleri
artirabilir, ancak duzenli hafif aktiviteler saglikli
kalmaniza yardimci olur.

« Enfeksiyonlardan Korunmak: Asilarinizi yaptirin, hijyen
kurallarina uyun, enfeksiyon belirtilerinde hemen
doktorunuza basvurun.

. ilaglarimizi  Dlzenli ve Zamaninda Almak:
Doktorunuzun regete ettidiilaclari aksatmadan kullanin.

- Doktor Kontrollerine Diizenli Olarak Devam Etmek:
Hastaligin takibi icin dGzenli muayeneler dnemlidir.

. Stresi Miimkiin Oldugunca Azaltmak: Yasamin
icinde gelisen olaylari bazen oldugu gibi kabullenmek
gerekebilir. Size en iyi gelen meditasyon ve rahatlama
teknikleri uygulayin.

. Sigarave Alkolden Uzak Durmak: Her ikisi de damarlari
daraltarak krizleri artirabilir.

_
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- Dengeli Beslenmek: Vicudunuzu desteklemek igin
dengeli ve vitamin agisindan zengin bir diyet uygulayin.

«+ Yeterli Uyku Almak: DUzenli uyku, viicudun iyilesmesine
ve stresin azalmasina yardimci olur.

Agril Kriz Durumunda Saglik Kurusuna Ulasana Kadar
Evde Neler Yapilabilir?

Agrili kriz sirasinda evde yapilabilecek onlemler, kriz
siddetini bir o6lcide hafifletebilir. Oncelikle bol sivi
tUketimi cok dnemlidir; su ve elektrolit agisindan zengin
sivilar, kan dolasimini iyilestirerek agryr azaltabilir.
Dinlenmek ve agdriyan bdlgeye ilik kompres ile masaj
yapmak da kas spazmlarini hafifletmeye yardimci olabilir.
Doktorunuzun o6nerdigi agri kesici ilaglar kullanmak
ve stres yonetimi i¢in nefes egzersizleri yapmak da
agriyr kontrol altina alabilir. Ancak bu 6nlemler gecici
¢o6zUmlerdir. Agr siddetlenir ise mutlaka bir saglhk
kurulusuna bagvurulmalidir.

Ebeveyn Olarak Agrili Kriz Sirasinda Ne Yapilabilir?
Nelere Dikkat Edilmeli?

Ebeveyn olarak, agrili kriz sirasinda c¢ocugunuzun
krizle bas etmesine yardimci olabilecek bazi adimlar
atabilirsiniz. ilk olarak, panige kapilmadan sakin bir ortam
yaratmaya calisin. Cocugunuzun agrisini hafifletmek igin
doktorun énerdigi agr kesici ilaglari verin. Yeterli miktarda
sivi almasini saglayin. Ilik bir banyo veya sicak su torbalari
kaslar gevsetebilir ve agry1 hafifletebilir, ancak asiri
sicaktan kaginilmahdir.

Kriz sirasinda ¢ocugunuzu surekli goézlemleyerek,
agrinin siddetinde bir artis olup olmadigini takip etmek
onemlidir. Cocugunuzda ates, titreme gibi enfeksiyon
belirtileri, nefes darligi, bilincte degisiklik, solukluk, ya da
asir halsizlik goézlemlerseniz hi¢ vakit kaybetmeden bir
saglik kurulusuna basvurmalisiniz. Kriz sirasinda cocugun
psikolojik durumunu da géz 6ntnde bulundurarak, sakin
ve destekleyici bir tavir sergilemek, onun kendini glvende
hissetmesine yardimci olacaktir.
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AGRILI KRIZLERIN =
YONETiIMINDE HEKIMIM NELER
YAPAR?

Agrili Kriz Sirasinda Hekimim Ne Tur Acil Tedaviler
Uygular?

Hekiminiz, oncelikle agrinin siddetini hafifletmek ve
gelisebilecek olumsuz durumlan o6nlemek icin acil
tedaviler uygular. Genel durumunuzu, ates, tansiyon (kan
basinci), kalp atim sayiniz, oksijen durumunuz (satUrasyon),
solunum sayiniz gibi yasamsal bulgularinizi degerlendirir.
Doktorunuz gerekli gérUrse oksijen destedi verebilir. Sivi
destedi kan akisini artirarak tikanmayi hafifletmek icin cok
onemlidir. Bu nedenle, doktorunuz size damar yolu ile
sivilar verebilir. Doktorunuz genellikle agriy1 kontrol altina
almak icin cesitli agn kesici ilaglar kullanir. Hafif agrilar
icin parasetamol ya non-steroid antienflamatuvar (NSAID)
grubu ilaclar tercih edilir. Siddetli agrilar icin gerekli
durumlarda daha guclu ilaglar (opioid ismi verilen morfin
tarud ilaglar) verilebilir. Hastaneye yatirilmaniz gerekirse bu
ilaclar damar yolu ile (IV-intravendz) uygulanabilir.

Agrili  krizleriniz enfeksiyonlarla tetiklenebilir. Eger
enfeksiyon belirtiniz varsa, antibiyotik tedavisi de
baslanabilir. Bazi durumlarda, ciddi anemi (kansizlik)
gorulebilir, bu nedenle kan transflzyonu gerekebilir.

Doktorunuz gerekli gorur ise yakin takip ve izlem amacl
sizi hastaneye yatirabilir.

Agrili Kriz Sirasinda Hekimim Hangi Testleri Yapar?

Agrili kriz sirasinda hekiminiz, hastaliginizi en iyi sekilde
degerlendirmek icin birkag 6nemli test yapar. Bu testlerin
bazilari acil kosullarda ve acil servislerde yapilabilir, bazilari
ise daha oOzel testler olup poliklinik degerlendirmesinde
istenebilmektedir.

. Kan Testleri: Bu testler, kaninizdaki hemoglobin,
notrofil, lenfosit, trombosit gibi kan hucrelerinin
seviyelerini kontrol eder.

- Kan Yaymasi: Kan 6rneginiz mikroskopla incelenir.
Bu, kan hucrelerinizin normal mi yoksa anormal mi
oldugunu gdsterir ve aneminizin siddetini degerlendirir.

_
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. Biyokimyasal Testler: Bu testler, karaciger ve
boébreklerinizin nasil calistigini kontrol eder ve bu
organlarin sorunlari hakkinda bilgi verir.

- Enflamasyon Testleri: Vicudunuzda bir enfeksiyon
veya iltihap olup olmadigini kontrol etmek icin bazi
testler yapilir.

. Goriintileme Testleri: EJder gerekirse, karaciger ve
dalak gibi organlarinizi gérmek igin akciger grafisi veya
ultrason gibi testler yapilabilir.

- Hemoglobin Elektroforezi: Bu test, kaninizdaki farkli
hemoglobin turlerini inceleyerek orak hicreli aneminin
tUrdnu ve diger hemoglobin bozukluklarini ayirt etmeye
yardimci olur.

Agrili Kriz Sirasinda Hekimim Ne Tiir Takipler Yapar?
Her Agrili Krizde Hastane Yatisi Gerekli midir?

Agrili kriz sirasinda hekiminiz 6ncelikle, agrinin nasil
oldugunu ve ne kadar siddetli oldugunu belirleyerek,
uyguladigl agri tedavisinin ne kadar etkili oldugunu
gozlemler. ilave olarak viicut sicakliginizi (ates), kalp atis
hizinizi, solunum hizinizi ve kan oksijen seviyenizi takip
eder. Bu gostergeler agrili krize eklenen olasi bir enfeksiyon
ya da kansizlik gibi durumlar acisindan uyaricidir. Fizik
muayene ile deri renginizi, ani gelisen sarilik ya da solukluk
olup olmadigini degerlendirir. Kalp atim sayinizi ve ritmi,
akciger seslerini kontrol eder. Karaciger ve dalakta yeni
gelisen boyut degisimi olup olmadigini, kontrol eder.

Hekiminiz uygun gordigu kan testlerini yapar; anemi
(kansizlik) veya enfeksiyon gibi sorunlari belirler. Ek tedavi
olarak sivi takviyesi, oksijen tedavisi dnerebilir.

Her agnli kriz sirasinda hastane yatisi gerekli olmayabilir.
Agriniz hafif ve giderek de hafifliyorsa evde izlem
onerebilir. Ancak agriniz ¢ok siddetliyse, strekli izlem
gerektiriyorsa ya da eslik eden diger saglik sorunlariniz
varsa hastanede yatirarak yakin izlem gerekir. Hekiminiz,
saglik durumunuzu degerlendirerek en uygun tedavi ve
takip planini belirleyecektir.

_
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Agrili Kriz Sirasinda Goérulebilecek Enfeksiyonlar
Nelerdir? Hekimim Bunlari Onlemek igin Nasil
Planlama Yapar?

Enfeksiyonlar genellikle bagisiklik sisteminin
zayiflamasiyla ortaya c¢ikar ve agrili kriz sonrasi tedavi
sUrecini zorlastirabilir. Tekrarlayan krizler ve damarlarda
dolasimin bozulmasi sonucu en sik etkilenen organlardan
biri dalaktir. Dalakta olusan dolasim bozuklugu (enfarkt)
sebebiyle oto-splenektomi (dalagin islevsiz kalmasi)
genellikle 6-8 yasindan sonrasinda gelisir. Dalagin
islevinin bozulmasi enfeksiyonlara yatkinliga neden olur.
Ozellikle kapsulli bakteri adi verilen mikroorganizmalar
(pndmokok, meningokok ve hemofilus influenza tip
B) dalagin islevini yitirmesi ile ortaya cikabilen firsatci
enfeksiyon etkenleridir. Bu nedenle hekiminiz sizlere
dalagin islev gorememesi sonucu ortaya c¢ikan en sik
etkenlere yonelik koruyucu asilarinizi planlar. Gunluk
hayatta duzenli olarak penisilin profilaksisi (koruyucu
antibiyotik tedavisi) dnerir. Orak huicrelianemi hastalarinda
bazi viral enfeksiyonlar (parvovirts) kemik iliginin normal
calisma surecini baskilayarak ani kan dismesine neden
olabilir.

Bakteriyel ve viral etkenler agrili kriz déneminde
eslik edebilir ve krizi tetikleyebilirler. En sik solunum
yolu enfeksiyonlari gortlmekle birlikte; idrar yolu
enfeksiyonlar, deri enfeksiyonlari ve kemik-eklem
enfeksiyonlari gorulebilir. Hekiminiz agrili kriz sirasinda
ayrintili  degerlendirerek enfeksiyon belirtilerini erken
asamada tespit ederek uygun antibiyotik tedavinizi baslar.
Hekiminiz gerekligorurse enfeksiyon olmadigi kesinlesene
kadar ya da mevcut enfeksiyon bulgulari gerileyene kadar
sizi hastaneye yatirarak intraven6z yoldan (damar yolu ile)
genis spektrumlu (genis kapsamli) antibiyotikler almanizi
planlar. Ayrica, hekiminiz gunlik hayatinizda da hijyen
kurallarina dikkat edilmesinin 6nemi konusunda sizi
bilgilendirir.

Hekimim Agrili Kriz Yénetimi icin Agr Kesici
Planlamasini Neye Gore Yapar?

Agdri siddetine gdre uygulanan tedaviler degisiklik gdsterir.
Hekiminiz genel durumunuzu degerlendirerek agizdan
beslenme ve sivi aliminiz yeterli gorurse, agriniz hafiflemis
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ve giderek artmiyorsa, oral (adiz yolu ile alinan) agri kesici
ile izleminizi yapabilir. Bu ilaglar genellikle parasetamol
ve ibuprofen gibi NSAID ilaclardir. Genellikle recetesiz
temin edilebilir. Ancak, NSAID'lerin uzun streli kullanimi
mide ve bobrekler Uzerinde olumsuz etkiler yaratabilir, bu
nedenle kullanimi sirasinda dikkat etmek gerekir.

Agriniz siddetli ise doktorunuzun uygun goérecegdi sekilde
kademelive kontrollt olarak daha gugluilaglar (opioid ismi
verilen kodein ve morfin turevi narkotik ilaglar) verilebilir.
Hastaneye yatirilmaniz gerekirse bu ilaglar damar yolu ile
(IV-intravendz) uygulanabilir.

ilave olarak hekiminiz sizi ve yakinlarinizi oraklasmayi
artiran ve agrili krizlere neden olan tetikleyiciler hakkinda
(asir soguk ve sicak, susuz kalma, asiri egzersiz, enfeksiyon
ve ates, fiziksel ve psikolojik stres, yUksek rakim) hakkinda
bilgilendirir ve bu etmenlerden kaginilmasi konusunda
uyarir. Agrili kriz ile basvuran tum hastalarda istirahat
onerilir.

Bu Agni Kesiciler Bagimlilik Yapabilir mi? ilaglarin Yan
Etkisi Konusunda Hekimim Neler Yapar?

Ozellikle guiclu etkisi olan agri kesiciler, uzun sureli ve
kontrolstiz kullanimda bagimlilik yapma riski tasirlar.
Ayrica solunum baskilayici yan etkilerine de sahiptirler.
Hekiminiz orak hucreli anemi krizlerinde bu riski en
aza indirmek icin dikkatli bir tedavi plani olusturur. Bu
ilaglar kisa sureli kriz yonetiminde kullanilir. Hekiminiz
sizin agriniza uygun en dustk ve etkili dozu tercih
edecektir. Hekiminiz duzenli kontrollerinizi yaparak,
ilaglarin yan etkilerini izler. Ayrica agri kesiciler disinda,
hekiminizin uygun gérdugdu agriyl hafifletecek alternatif
yontemler (ihik uygulama ile masaj, nefes egzersizi, yoga
gibi) kullanilabilir. Hekiminiz izlemde gerekli goérur ise
ilagclarinizi degistirebilir.

Hekimim Agrili Kriz Sirasinda Kan Transflizyonu
ihtiyacim Olup Olmadigina Nasil Karar Verir?

Hekiminiz, kan testlerinizi (hemoglobin duzeyleri gibi),
oksijen seviyelerinizi ve genel klinik durumunuzu dikkatle
degerlendirerek bu karari verir. Agrili kriz sirasinda dusuk
kan seviyeleri sonucu kanin oksijen tasima kapasitesi
azalir ve organ hasari olusur, bu durumu engellemek
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icin kan transfUzyonu gerekli olabilir. Ayrica, krizle iliskili
ciddi sorunlar, érnegin; akut gégus sendromu, inme
riski veya organ yetmezligi gibi durumlar ortaya cikarsa,
kan transfluzyonu gerekli olabilir. Kan transflzyonu
hekiminizin uygun gérecedi sekilde verilebilir. iki secenek
mevcuttur.

1. Basit Transflizyon: Basit transflizyon, hastaya belirli
miktarda saglikli kirmizi kan hucresinin verilmesini icerir.
Bu yontem, genellikle akut krizlerin hafifletilmesi amaciyla
kullanilir.

2. Degisim (Exchange) Transflizyonu: Degisim
transflUzyonu, hastanin kaninin bir kisminin alinarak
yerine saglikli kanin verilmesini igerir. Bu yontem, &zellikle
agir krizlerde ve organ hasari riski yuksek hastalarda
kullanilir. Degisim transfuzyonu, orak hUcrelerin vicuttan
uzaklastirilmasini saglar ve hastanin genel durumunu
iyilestirir.

Agnli Kriz Siddeti ve Sikligini Azaltmak Igin Hekimim
Bana Neler Onerebilir?

Hekiminiz krizleri onleyici ilaglar (hidroksitre), kirmizi
kan hucresi Uretimini artirmak icin folik asit destegi,
gerekli gordugu diger vitamin ve mineral takviyeleri
ya da kan akisini iyilestiren tedaviler vererek duzenli
olarak kullanmanizi ister. Ayrica hekiminiz size bol sivi
tUketmeniz, asiri yorgunluktan kacinmaniz, dizenli asilar
ve enfeksiyon riskini azaltan énlemler enfeksiyonlara karsi
korunmaniz gibi yasam tarzi degisiklikleri ve iyilestirmeleri
konularinda tavsiyede bulunur. Duzenli kontroller ile sizi
yakindan takip etmek ister. Sizden de dnerilen tedavilere
uyum saglamanizi bekler.

Orak hucreli anemide kriz sikligini azaltan crizanlizumab
ve voxelotor gibiilaglar, umut verici sonuglar gdstermis olsa
da halen etkinlik calismalari devam etmektedir. Bu ilaglar
henlz Ulkemizde geri 6deme kapsaminda degildir, bu
nedenle henlz yaygin kullanilamamaktadir. Doktorunuz
bu ilaclari size bireysel olarak dnerebilir. Tedavi strecinizde
eger bu ilaclarin kullanimina karar verilirse ilacin etkinligi
ve yan etkileri hekiminiz tarafindan yakin takip edilecektir.

_
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Agrili Kriz Sonrasi Poliklinik Kontrol Sikligi Nasil
Olmali? Tedavi Degisikligi Gerekir mi?

Genellikle, agrili kriz sonrasi ilk birkag hafta icinde kontrole
gelmeniz oOnerilir. Bu kontrollerde kan degerleriniz,
iyilesme sureciniz ve kriz sirasinda kullanilan tedavilerin
etkinligi degderlendirilir. Eger sik tekrarlayan krizler
ya da tedaviye yetersiz yanit durumu so6z konusuysa,
doktorunuz tedavi planinda degisiklikler yapabilir. Mevcut
tedavinizdeki ilag dozlarinizi yeniden dizenleyebilir ya da
yeni ilaglar ekleyebilir.

Hekimim Agrili Krizlerin Yénetimi icin Psikolojik Destek
Onerir mi?

Orak hucreli anemi hastalar, sik ve siddetli agrilar
nedeniyle hem fiziksel hem de duygusal zorluklar
yasayabilir. Bu sUrecte panik bozukluklar ve depresyon
gibi sorunlar ortaya c¢ikabilir. Bu nedenle doktorunuz,
stresle basa c¢ilkma becerilerini gelistirmeniz ve genel
yasam kalitenizi korumaniz i¢in psikolojik danismanlik
veya terapi gibi destekler onerebilir.

Agrili Krizlerin Yaninda Bu Hastalikta Kronik Agrilarim
da Olur mu? Bunun icin Hekimim Neler Onerir?

Kronik agrilar, orak hucreli anemi hastalarinda sikga
karsilasilan bir durumdur, yasam kalitesini etkileyebilir.
Hekiminiz, bu agrilari kontrol altina almak igin gesitli
yéntemler &nerebilir. Agri kesiciilaglar, duzenli egzersiz, ilik
uygulama ve fizik tedavi gibi tedaviler agriy1 hafifletebilir.
Bunun yani sira, agrinin psikolojik etkilerini azaltmak icin
bir psikologla gériismeniz veya stres yonetimi tekniklerini
ogrenmeniz de faydali olabilir. Hekiminiz, agr yonetimini
duzenli araliklarla gézden gecirerek, sizin i¢in en uygun
tedavi planini belirler.
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ORAK HUCRELI ANEMIDE
ENFEKSIYONLARA YATKINLIK,
ONLENMESI VE TEDAVISI

Orak Hiicreli Anemi (OHA) Hastalarinin Enfeksiyon
Riskini Artiran Faktoérler Nelerdir?

Fonksiyonel Aspleni (Dalagin Fonksiyonunu
Kaybetmesi): OHA'lI hastalarda dalak zamanla hasar
gorerek duzgln calismaz. Dalak fonksiyonunun
kaybolmasi (aspleni) bakterilerle enfeksiyonlara karsi
duyarhligi artirir.

Orak Hicrelerinin Kan Dolasiminda Yol Agctigi
Tikanikliklar: Orak seklindeki kirmizi kan hucreleri, kiguk
kan damarlarini tikayabilir ve dokulara yeterli oksijen
ulasmasini engeller. Bu durum, organlarda ve dokularda
hasara yol acarak bu boélgeleri enfeksiyonlara acik hale
getirir.

Bagisiklik Sistemi Baskilanmasi: OHA hastalarinin
bagdisiklik sistemi, enfeksiyonlarla mucadelede yeterince
etkin olmayabilir. Bagdisiklik hucrelerinin fonksiyonlari
bozulabilir, bu da bakteriyel ve viral enfeksiyonlarla
mucadele yetenegdini azaltir.

Tekrarlayan Kan Transflizyonlari: OHA'lI hastalar,
tekrarlayan kan transflzyonlarina ihtiya¢ duyabilir. Bu
transfUzyonlar sirasinda demir birikimi ortaya c¢ikabilir.
VUcutta asiri demir birikimi gelisirse bu durum bakteriler
icin bUyUme ortami yaratarak enfeksiyon riskini artirabilir.

Dalak Krizi veya Akciger Komplikasyonlari: OHA'da sik
gorulen splenik sekestrasyon krizi (dalakta anormal kan
birikimi) veya akciger enfarktlsu (akciger dokusunun
6lmesi), enfeksiyon riskini artirir.

Beslenme Eksiklikleri

OHA Hastalarinda Hangi Enfeksiyon Tlrlerine Daha Sik
Rastlanir?

1. Bakteriyel enfeksiyonlar
Streptococcus pneumoniae (pndmokok enfeksiyonlari)

Haemophilus influenzae tip B (Hib)
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Neisseria meningitidis (meningokok enfeksiyonlari)
2. Viral, fungal ve parazitik enfeksiyonlar
3. Sepsis (kanda enfeskiyon varligi)
4. Akciger enfeksiyonlari (zatUrre)

5. Osteomyelit (kemik enfeksiyonlari)

OHA Hastalarina Hangi Asilar Rutin Olarak Onerilir?
1. Pnémokok asilari

2. Meningokok asilari

3. Haemophilus influenzae tip B (Hib) asisi

4, Grip asisi (influenza asisi)

Ayrica, doktorlarin bireysel hasta durumlarina goére ek
asilar dnermesi de mumkundur.

OHA Hastalarinda Enfeksiyonlardan Korunma igin
(Profilaktik) Antibiyotik Kullanimina Ne Zaman
Baslanmalidir? Profilaktik Antibiyotikler Ne Kadar
Siireyle Kullanilmalidir? Penisilin Profilaksisinin
Alternatifleri Var mi?

Koruma amach (profilaksi) antibiyotikler genellikle
bebek 2 aylik oldugunda baslatilir. Bu doénemden
itibaren, cocuklarin ciddi bakteriyel enfeksiyonlara karsi
korunmalari dnemlidir. Profilaktik olarak en sik kullanilan
antibiyotik penisilindir. Penisiline alerjisi olan cocuklar
icin alternatif olarak eritromisin veya azitromisin kullanilir.
Penisilin profilaksisine OHA'lI hastalarda 5 yasina kadar
devam edilmesi 6nerilir. Ancak splenektomili ya da invazif
pnémokok enfeksiyonu &yklsu olan bireylerde daha
uzun sure devam edilebilecegine dair 6neriler mevcuttur.
Buna godre penisilin profilaksisine eriskin dénemde dahi
devam eden hastalar da vardir. Bu duruma dair net bir
kanit olmadigindan, asilar tamamlansa dahi asilarda
bulunmayan suslarla enfeksiyon riski hayat boyu devam
ettiginden, hastanin tibbi oykUsu, yasam kosullari, ek
hastaliklari degerlendirilerek antibiyotik profilaksisinin
5 yas sonrasi kesilip kesilmeyecegine karar verilir. Asilari
tamamlanmis ve antibiyotik profilaksisi alan hastalarda
da, asilari tamamlanmis ve bes yas sonrasi antibiyotik
profilaksisi kesilen hastalarda da ates gelisirse, bu durum
bir tibbi acildir.

_
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OHA Hastalarinda Enfeksiyon Belirtileri Ortaya
Ciktiginda Ne Yapilmali?

OHA hastalarinda enfeksiyon belirtileri ortaya ¢iktiginda
hizli ve etkili bir sekilde mudahale edilmesi son derece
onemlidir.

Ates: OHA hastalarinda ates genellikle enfeksiyonun ilk
belirtisidir. 38 °C veya daha yuksek ates, acil bir durum
olarak degerlendirilmelidir.

Titreme: Vicut isisindaki ani dedisiklikler, enfeksiyon
belirtisi olabilir.

Agri: Karin agrisi, goégus veya bas adrisi gibi belirtiler
enfeksiyonun varligini gosterebilir.

Genel Durum Bozuklugu: Asiri yorgunluk ve bitkinlik
enfeksiyonun habercisi olabilir.

Enfeksiyon belirtilerinde, o6zellikle ates durumunda,
hemen bir saglik kurulusuna basvurulmalidir. OHA
hastalarinin enfeksiyonlari hizla ilerleyebilir ve ciddi
komplikasyonlar gelistirebilir.

Hekim hastanin yasi, fizik inceleme ve laboratuvar
bulgularini degerlendirerek hastanin tedavisini ayaktan
ya da yatis vererek duzenleyecektir.

Enfeksiyonlardan Korunmak icin OHA Hastalari Giinliik
Hayatlarinda Nelere Dikkat Etmelidir?

1. Asilama konusunda bilingli olmalidir.

2. Hastalarin asilari tam olsa dahi mutlaka hekim
tarafindan koruyucu antibiyotik baslanir.

3. Genel hijyen kurallarina uyum gdsterilmelidir.

4, Saglikli beslenme ve yeterli sivi alimina dikkat
edilmelidir.

5. DUzenli saglik kontrollerine gidilmelidir.

OHA'li Hastalarda Enfeksiyon Gelistiginde ilk Basamak

Tedavi Ne Olmalidir?

- Enfeksiyon belirtileri ortaya ciktiginda, hastanin acil
olarak bir saglik kurulusuna basvurmasi gerekmektedir.

- Acil serviste, hastanin tibbi gec¢misi ve mevcut
durumu degerlendirilecektir. Kan testleri laboratuvar
degerlendirmeleri yapilacaktir.

_
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Gerekli genis  spektrumlu antibiyotik  tedavisi
planlanacaktir.

Ozellikle sivi tedavisi ve varsa agri ydnetimi icin destek
tedaviler verilecektir.

Kaynaklar
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ORAK HUCRELI ANEMIDE
AGRILI KRIiZLER DISINDA
DIKKAT EDILMESI GEREKEN
ACIiL DURUMLAR VAR MI?

Evet var. Orak hucreli anemi hastalarinda en sik gorulen
sikayet klUcuk damarlarin tikanikligina bagh gelisen agrili
krizlerdir. Ayrica, bdbrek, beyin ve akciger gibi 6nemli
organlarimizin kiguk damarlarindaki tikanmalar da hizl
tedavi gerektiren ve hayati tehdit eden acil durumlara
neden olabilir. Bunlardan bazilari asagida belirtilmistir.

- Akut gogus sendromu

- Beyin felci (inme)

- Dalakta kanin birikmesi (dalak sekestrasyon krizi)
- Ani gelisen kansizlik (akut aplastik kriz)

- Priapizm (uzun suren penis ereksiyon)

1. Bir Orak Hiicreli Anemi Hastasinda Solunum Sikintisi
ya da Gogus Agrisi Oldugunda Ne Diistintilmelidir?

Sizde ya da ¢ocugunuzda akciger enfeksiyonu (zaturre)
olabilecegdi gibi orak hucreli anemi hastaligina bagl “akut
gogus sendromu” da olabilir. Akut gogus sendromu, orak
hucreli anemisi olan bir kiside gégus agrisi, ates ve “zaturre
benzeri” 6ksurigu tanimlamak icin kullanilan bir terimdir.
Cogu zaman zaturre ile karistinlir. Bu sorun, orak hucreli
anemisi olan gocukta 6lumcul olabilir.

Bu durum “orak hucrelerinin” akcigerlerdeki klgUk kan
damarlarini tikamasi ile meydana gelmektedir. Bazen
bu, enfeksiyonlar tarafindan tetiklenir. Tikali damarlardan
kaynaklanan akut gégus sendromundan zatUrreyi ayirmak
kolay degildir. Doktorlariniz ek tahliller ve hastanin
klinigine gore karar verir, o yonde tedavi ederler.
Cocugunuzda ya da sizde asagida belirtilen sikayetlerden
herhangi birini gorlrseniz  mutlaka takip eden
doktorunuza basvurmalisiniz!

- Siddetli gégus agrisi,

- VUcut 1sisinin 38,5 °C veya daha yUksek olmasi,

- Artmis oksuruk,

- Nefes almada zorluk ve hizli nefes alip verme,

_
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- Cocugunuzun nefes alirken kaburgalarinin ‘igeri
cekildigini” gorebilirsiniz.

2. Akut Gogus Sendromu Nasil Tedavi Edilir?

Akut goégls sendromu olan bireyler yakindan
izlenebilmeleri icin hastaneye yatirilir. Bu kisilere gégus
agrisi icin agri kesici, oksijen ve intravendz (damar igcinden)
sivilar verilebilir. Bazen kan nakli (transflzyonu) veya kan
degisimi gerekebilir. Ayrica herhangi bir enfeksiyonla
savasmak i¢in glclu bir antibiyotik alacaklardir.

Uygun tedaviyle akut go6gus sendromu olan bireyler
genellikle ¢ok iyi durumdadirlar. Ancak bazi kisilerde
tekrarlayan ataklar gorulur ve 6lumcul olabilir. Bu sebeple
hizli fark edilerek tedavi edilmelidir.

3. Orak Hiicreli Anemi Hastalarinda Beyin Felci (inme)
Sik mi Gorulir?

Evet, normal kisilere gére sik gérilmektedir. inme, orak
hucreli aneminin ani ve ciddi bir komplikasyonudur.
Ozellikle 2-10 yas arasindaki orak hicreli anemi
hastalarinin %6 ila %8'ini etkiler. Orak hucreli anemisi
olan bir kisideki orak hucreler beyindeki kan damarlari
icinde hareket etmekte zorluk ceker. Bazi hlcreler “sikisip”
hareket edemezse, diger orak hucreler arkada birikir
ve kan damarlarinin tikanmasina neden olur. Oksijen,
tikanikhgi asarak beynin diger bdlgelerine ulasamaz ve bu
da beynin oksijenlenmesi bozulur.

Bazi durumlarda iyi tedavi ile inmeden iyilesme olsa da
siklikla inme, beyin hasarina, felce, ndbetlere, komaya ve
hatta 6lUme neden olabilir.

Tekrarlayan inme daha fazla beyin hasarina neden olur ve
olum riskini artirir. Koruyucu tedavi verilmedigi takdirde,
daha 6nce bir inme gecirmis Kisilerin en az %60'Inda
tekrarlayan inmeler meydana gelir. Transkraniyal Doppler
(kafa ici kan akimi ultrasonu) gibi daha yeni testler,
risk altinda olan orak hlcre anemili bazi cocuklarin
belirlenmesine yardimci olabilir.

3.1. inme Nasil Anlasilir?

inme, hizl farkedilmeli ve tedavi edilmelidir. Uygun ve
hizli tedavide basari sansi yUksektir. Aksi takdirde kalici
beyin hasarlarina neden olabilir.

_
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inme olan kiside asagidaki sikayetlerden bazilari
gorulebilir:

- Ani baslayan yUz, bacak veya kollarda segirme

- Nobetler

- Yeni gelisen garip ve anormal davranislar

- Bir kolu ve/veya bacadi hareket ettirememe

- Sendeleyerek veya dengesiz bir sekilde yarime

- Daha once net konusurken kekeleyerek veya peltek
konusma

- Ellerde, ayaklarda veya bacaklarda gugsuzltUk
- Gérmede degisiklikler

- Agri kesiciler ile gecmeyen siddetli bas agrilari
- Siddetli kusma

Cocugunuzda ya da sizde bu sikayetlerden herhangi
birini godrlrseniz mutlaka takip eden doktorunuza
basvurmalisiniz!

3.2. inme Tedavisinde Neler Yapilir ve Sonraki
Takiplerimde Degisiklik Olacak mi?

Cocugunuz ya da siz hastanede yeni veya ilerleyen
semptomlar acisindan dikkatle izleneceksiniz. Beyin
oksijenlenmesini artirmak i¢in hizla maske ile oksijen
verilir. Fel¢ nedeniyle olusan nébetleri kontrol altina almak
veya onlemek igin ilag verilebilir. Tanly1 dogrulamak icin ve
takiplerinde 6zel radyolojik testler (bilgisayarli tomografi
ve manyetik rezonans goéruntulemesi gibi) planlanir.
Muhtemelen icinde orak hiicre olmayan kan transflizyonu
veya kan degisimi yapilacaktir. ileri olgularda yogun bakim
ihtiyaci da dogabilir. Sonrasinda rehabilitasyon acisindan
fizik tedaviye ihtiyac duyulabilir.

Baska bir fel¢ gecirmeyi dnlemek icin cocugunuza ya da
size her 3-4 haftada bir kan nakli yapilmasi gerekecektir.
Bu, vlicutta orak hiicrelerin sayica azalmasini saglayacaktir.
Kan nakilleri yeniden fel¢ gegirmeyi 6nlemeye yardimci
olsa da kag yil daha bu tedaviye devam edilmesi gerektigi
tam olarak bilinmemektedir.

_
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4, Dalak Sekestrasyon Krizi (Dalakta Kanin Birikmesi)
Nedir? Nasil Tedavi Edilir?

Dalak, normalde go6gus kafesinin altinda, karin bélgesinin
sol Ust tarafinda bulunan kucuk bir organdir. Kandan
bakterileri temizleyerek enfeksiyonla savasmanin yaninda
temel olarak kan dolasiminda bir filtre gorevi gorur.

Orak hucreli anemide dalak genellikle 4-6 ayliktan sonra
calismaz. Orak hucreli anemisi olan bazi ¢ocuklarin
normalde genislemis (bUyuk) dalaklari vardir. Bu genellikle
5yasina kadar gorultr. Bes yasindan sonra dalak bUydmesi
nadirdir.

Orak hucreler dalaktan ¢ikan kan damarlarini tikadiginda,
kan icinden akmak yerine dalakta birikir. Bu, dalagin
bUyUmesine neden olur. Bu oldugunda kan sayimi
(hemoglobin ve hematokrit) dlser ve dalak ¢ok buyur.
Buna dalak sekestrasyon krizi (veya ‘“dalak krizi") denir.
iki ay ile 4 yas arasindaki orak hicreli anemisi olan
bebekler ve kugUk c¢ocuklar dalak sekestrasyonu ve
enfeksiyonlari agisindan en buyUk risk altindadir. Asagida
belirtilen sikayetlerde dalak sekestrasyon krizinden
stphelenilmelidir;

- Ani gelisen solukluk

- Huzursuzluk

- Olagandisi uyku hali

- Buyuk dalak

- Hizh kalp atisi

- Karnin sol tarafinda agri

Akut dalak sekestrasyon krizi ciddiolabilir ve kan sayiminda
buyUk bir dtsusle birlikte dalak aniden bUyurse potansiyel
olarak yasami tehdit eden bir sorun olabilir. Cocugun ya
da kisinin hemen bir doktora gérinmesi gerekir.

Kan sayimi asiri derecede dusukse kan nakli yapilir. Hafif
dalak sekestrasyonlari genellikle kendiliginden duzelir
ancak dalak boyutunun ve kan sayimlarinin izlenmesi
gerekir. Bir cocuk birkag dalak sekestrasyon atagi gecirirse,
dalagi cikarmak icin ameliyat dustnulebilir.

_
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5. Bazi Donemlerde Halsizligim Oluyor, Kansiz Gibi
Hissediyorum. Neden Olabilir?

Orak hucreli anemi hastalarinda hafif bir kansizlik olabilir
ama siklikla asir halsizlige neden olmaz. Yalniz aplastik
kriz gibi bazi durumlarda agir kansilik sikayetleri gelisebilir.
Aplastik kriz, genellikle parvovirus B19'un neden oldugu
bir enfeksiyondur. Kirmizi kan hucrelerinin Gretiminin
yaklasik 10 gun boyunca durmasina neden olur. Orak
hucreli anemisi olan kisilerde kirmizi kan hucreleri
yalnizca 10-15 gun yasadigindan (orak hucreli anemisi
olmayanlarda 120 guine kadar), kan sayimi (hemoglobin ve
hematokrit) enfeksiyon sirasinda hizla tehlikeli seviyelere
duser. Hastalarda solukluk, uyusukluk, halsizlik ve bayilma
gibi yakinmalar olabilir. Aplastik kriz genellikle 16 yasin
altindaki cocuklarda gorulur.

Codu zaman vucut kendi kirmizi kan hucrelerini tekrar
Uretmeye baslayana kadar hastalara kan nakli yapilr.
Bazen aplastik kriz sirasinda hastaneye yatirilmaniz
gerekebilir. Aplastik krizin tekrarlamasi nadirdir. Enfeksiyon
sonrasl genellikle sadece bir veya iki ekstra hastaneye
basvuru yeterlidir. Parvovirls ¢ok bulasicidir. Evde orak
hucreli anemisi olan baska bir birey varsa, aplastik kriz
gecirebileceginden onlar da kan sayimi yaptirmalidir.

6. Priapizm Nedir?

Priapizm, penisin  kalici, istenmeyen ereksiyonudur.
Priapizm asagidaki yollardan biriyle ortaya cikabilir:

1. Birkag saat boyunca tekrarlayan, geri donusuimlit agrili
ereksiyonlar meydana gelebilir (penis sertlesir, sonra
ereksiyon kaybolur, sonra tekrar sertlesir, sonra ereksiyon
kaybolur, vb.) Buna “kekemelik” priapizm de denir. Atak
duzeldikten sonra cinsel islevde bir sorun olmaz. Bu tip
priapizmin tekrarlayan ataklari yaygindir ve hastalarin
%40 kadarinda gorulur.

Bu tip priapizm genellikle evde yonetilebilir. Hastalar 1lik
banyo yapmaya, sivi alimini artirmaya ve mesanelerini sik
sik bosaltmaya (idrar yapmaya) tesvik edilir. Atak 3 saat
sonra duzelmezse doktora haber verin. Agri icin agri kesici
alabilirsiniz.

2. Birkag¢ saatten uzun sUrmeyen uzun sureli, agril
bir ereksiyon olabilir. Bu birkag glne veya haftaya
kadar surebilir. Bu tip priapizm bir doktor tarafindan
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degerlendirilmelidir. Tibbi tedavi olmaksizin, siddetli
priapizm olgularin %80’inden fazlasinda kismi veya tam
iktidarsizliga yol agabilir. Bazen atak sirasinda kan nakli
yapilir.

3. Haftalarca veya yillarca strebilen kalici penis bUyUmesi
veya sertlesmesi; bu tip priapizm genellikle agrisizdir.
Genellikle uzun bir priapizm déneminden sonra gelisir.
Cinsel islev siklikla bozulur.

6.1. Priapizmi Ne Tetikler ve Ne Gibi Onlemler Alinabilir?

Orak hucreli anemisi olan hastalarda priapizmin spesifik
nedenleri bilinmemektedir. Akut ataklar genellikle uyku
sirasinda veya cinsel aktiviteden sonra baslar, ancak
siklikla tanimlanabilir bir olay veya neden yoktur.

Priapizm ataklarini 6nlemek icin su anda bir program veya
terapi yoktur. Priapizm ve iktidarsizlik kimin gelistirecegini
tahmin etmenin bir yolu yoktur. Tekrarlayan ataklar
geciren hastalarin uzun sureli mesane gerginliginden
(uzun sure idrar yapmama), dehidratasyondan ve uzun
sureli cinsel aktivitelerden kacinmalari onerilir.

Kaynaklar

1. Rees DC, Williams TN, Gladwin MT. Sickle-cell disease. Lancet.
2010;376:2018-2031.

2. Treadwell M, Telfair 3, Gibson RW, Johnson S, Osunkwo I. Transition
from pediatric to adult care in sickle cell disease: establishing
evidence-based practice and directions for research. Am J Hematol.
2011;86:116-120.

3. Nze C, Fortin B, Freedman R, Mandell E, Puligandla M, Neuberg D,
Achebe M. Sudden death in sickle cell disease: current experience.
Br J Haematol. 2020;188:e43-e45.

4, Turk Hematoloji Dernedi. Orak Hucre Anemisi Tani ve Tedavi
Kilavuzu. 2011.

5. DeBaun MR, Jordan LC, King AA, Schatz J, Vichinsky E, Fox CK,
McKinstry RC, Telfer P, Kraut MA, Daraz L, Kirkham FJ, Murad MH.
American Society of Hematology 2020 guidelines for sickle cell
disease: prevention, diagnosis, and treatment of cerebrovascular
disease in children and adults. Blood Adv. 2020;4:1554-1588.




Orak Hiicreli Anemi Hasta Kilavuzu

ORAK HUCRE Ij!ASTALIéININ
OLASI UZUN DONEM
SORUNLARI NELERDIR?

Orak hucre hastaligi (OHH) herhangi bir ana organi
etkileyebilir. Karaciger, kalp, bdbrekler, safra kesesi,
gozler, kemikler ve eklemlerin hepsi zarar gorebilir.
Orak hucrelerin anormal islevinden ve kuUgUk kan
damarlarindan dogru sekilde akamamasindan dolayi,
damar tikayici krizler gelismekte ve organlar zarar
goérmektedir. Hastalarda yasanabilecek sorunlar sunlari
icerebilir:

- Artan enfeksiyonlar ve ates

- Bacak Ulserleri veya ciddi yaralar
- Kemik dokusu hasari veya 6lumu
- Erken safra kesesi taslari

- Bobrek hasari ve idrarda su kaybi
- Go6z hasar

- Coklu organ yetmezligi

- Akciger hasarina neden olan akut gégus sendromu
- Agni

- Pihti

- Uyku apne sendromu

- Kansizlik

Enfeksiyon ve Ates

Ates, hayati tehdit edebilecek bir enfeksiyonun veya
damar tikayici kriz gibi OHH ile iliskili baska bir yan etkinin
ilk belirtisi olabilir. OHH’li bebekler ve ¢ocuklar icin ates,
bir enfeksiyonun tek belirtisi olabilir. OHH'li kisilerin,
ozellikle de bebeklerin ve cocuklarin grip, menenjit ve
zatUrre gibi zararli enfeksiyonlara yakalanma olasiligi
daha yuUksektir. ZatUrre, OHH'li bebeklerde ve klcuk
cocuklarda dnde gelen 6lum nedenidir. Tedavilerinin bir
parcasli olarak duzenli transflzyona ihtiya¢ duyan hastalar
da viral hepatit agisindan yuksek risk altindadir. Belirtiler
enfeksiyon turlne gore degisebilirken ates ilk belirti
olabilir. Enfeksiyonlar, OHH'li kisiler icin hayati tehlike
olusturabilir. Bu nedenle hastalar enfeksiyon kapmis
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olabileceklerini dusunduklerinde tedavi icin derhal acil
servise veya hastaneye gitmelidirler.

Bacak Ulserleri

Bacaktaki kan dolasiminin zayif olmasi, genellikle bacagin
alt kisminda agrili bacak Ulserlerine yol agabilir. Bacak
Ulserleri erkeklerde kadinlardan daha sik ve genellikle 10
ila 50 yas arasi kisilerde gorulUrler. Asagidakiler de dahil
olmak Uzere bir dizi faktdr bacak Ulserine neden olabilir:

1. Travma

2. Enfeksiyon

3. Enflamasyon (yangi)

4. Bacaklardaki en kiigUk kan damarlarinda zayif kan akisi
Yaygin belirtiler sunlardir:

- Acik yaralar

- Etkilenen bolgede agri

- Etkilenen bolgede irin veya akinti

- Sisme

- Kasinti veya yanma hissi

Avaskiiler Nekroz (Kemik Dokusunun Olmesi)

Oraklasmis hucreler, vicudumuzdaki kemiklere kan
saglayan kan damarlarindaki kan akisini engelleyebilir.
Kemik yeterli oksijen alamadiginda, kemik dokusu élebilir,
bu da avaskuler nekroz (AVN) olarak bilinen bir yan etkiye
neden olur. Kemige yeterli kan ulasmadiginda eklem
daralabilir ve kemik ¢okebilir. AVN tek bir eklemi veya
ayni anda birden fazla eklemi etkileyebilir. AVN'nin en
sik goruldugu yer kalga eklemidir, ancak vicudun diger
bolgelerinde de ortaya cikabilir. AVN herhangi bir belirti
gostermeden ortaya cikabilirken, ilerledikge etkilenen
bélgede hafif ila siddetli eklem agrisina neden olabilir.

Karaciger ve Safra Yolu Sorunlari

Karaciger, vlicudun gidalari sindirmesine ve toksinleri
atmasina yardimci olan bir organdir. Orak hicreli anemili
(OHA) hastalarda ortaya cikabilecek karaciger sorunlari
arasinda; akut karaciger krizi, intrahepatik kolestaz ve
kolelitiazis yer alir. Akut karaciger krizi, karaciger icindeki
kan damarlarinda damar tikayici kriz gelismesi sonucunda
gorultr. Tikaniklik oksijenin  karacigere ulasmasini
engelleyerek karacigere zarar verir.
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intrahepatik kolestaz, karaciger icindeki safra yollarinda
akisin azalmasi sonucunda ortaya cikar. Kolelitiazis;
safra  kesesinde (karacigerin arkasinda bulunan ve
yagl gidalarin parcalanmasina yardimci olmak igin
safra depolayan ve salgilayan bir organ) safra tasi (sert,
kaya benzeri “taslar’) olusmasidir. Kirmizi kan hucreleri
parcalandiginda bilirubin ortaya cikar. Oraklasmis kirmizi
kan hucreleri saglikli kirmizi kan htcrelerinden daha hizli
parcalanarak asiri miktarda bilirubin Uretir ve bu da safra
tasi olusumuna yol acabilir. Bilirubin, vicudun normal
kirmizi kan hucrelerini pargalama sureci sirasinda olusan
sarims! bir maddedir. Saglikli bir karaciger bilirubini
cogunlukla vicuttan uzaklastirir.

OHA'll bazi hastalar sik kan nakli alirlar, bu da vicutta
asiri demir yUklenmesi olarak bilinen asir demire neden
olabilir. Asiri demir yuku de karacigere zarar verebilir. Orak
hepatopati, OHA'lI kisilerde karaciger hastaliginin farkl
nedenlerini tanimlamak igin kullanilan bir terimdir.

Karaciger rahatsizligina baglh bulgular degisken olmakla
birlikte, yaygin belirtileri sunlari icerebilir:

- Karnin (gébek) sag Ust tarafinda agri

- Mide bulantisi

- Kusma

- Gozlerde ve deride sararma (sarilik)

Bobrek Sorunlari

Oraklasmis hucreler bdbreklere giden kan akisinin
azalmasina neden olarak bdbrek hasarina ve uzun dénem
boébrek hastaligina yol agabilir. Bobrekler kandaki atiklari
slzen ve idrar Ureten bir organdir. Bobrek yeterince
oksijen almadiginda, boébrek hlcreleri erken dlebilir ve
bébreklerin dizgln calismasini zorlastirabilir. Bu durum
boébregin atiklari filtreleme yetenegini etkileyebilir ve
asin idrara ¢ikmaya neden olabilir. Bobrek hasari olan
hastalardaki bazi belirti ve bulgular sunlari igerir:

- Sik idrara ¢cikma

- Gece yatak i1slatma

- YUksek tansiyon

- Kanli idrar

- Mide bulantisi ve kusma

- Yorgunluk

- Nefes darhgi

_
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Goérme Sorunlari

Oraklasmis hucreler gézdeki kan damarlarinda kan akisini
engelleyebilir. Tikaniklik gézin herhangi bir yerinde
meydana gelebilir, ancak retinadaki (g6zUn arkasinda
bulunan ve goruntuleri beyninize goénderen doku
tabakasi) kan damarlarindaki tikaniklik en yaygin olanidir.
Tikanikhgi olan kisilerde erken dénemlerde herhangi bir
belirti yasanmayabilirken, ileri donemlerde ani gérme
sorunlari ve kalici korlUk gorulebilir.

Coklu Organ Sorunlan

Coklu organ yetmezligi; OHA'll hastalarda organlara ulasan
kan akisinin yetersizligi nedeniyle, birden fazla organin
duzgln calismamasi ve sonugta yasami tehdit eden bir
yan etki olarak tanimlanmaktadir. Hastalar kalp, akciger,
bobrek ve diger organlarla ilgili sorunlar agisindan genel
nufusa gore daha fazla risk altindadir. Belirtiler etkilenen
organ(lar)a bagl olarak farkl olabilir, ancak bazi belirtiler
sunlari icerebilir:

- Nefes almada zorluk

- DUzensiz kalp atisi

- Mide bulantisi

- Ellerde ve ayaklarda sisme

- Gozlerde ve deride sararma (sarilik)

Agn

Agri, OHA'nin en yaygin yan etkisidir ve hastalarin acil
servise veya hastaneye gitmelerinin en énemli nedenidir.
KugUk kan damarlarinda ilerleyen oraklasmis hasarli
hucreler damar iginde sikisabilir ve vicuttaki kan akisini
engelleyerek agriya neden olabilir. Agnli kriz aniden
baslayabilir, hafif veya siddetli olabilir ve herhangi bir stre
devam edebilir. Agri vicudun herhangi bir yerinde ortaya
clikabilirken, genellikle ellerde, ayaklarda, goguUste ve sirtta
gorulur. Aniden ortaya ¢ikan ve kisa sUren agrilar akut
agri olarak adlandirilir. Kronik agri ise 6 aydan uzun suren,
gunluk ve surekli agridir. OHA'lI Kkisiler akut agri, kronik
adri ve/veya her ikisini birden yasayabilir. Opioidler bazen
agriy1 azaltmak icin kullanilan bir ilag sinifidir.
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Pihti Olusumu-inme

Oraklasmis hucreler beyne giden kan akisini engelleyerek,
beynin  duzgun c¢alismasi icin gereken  oksijeni
almasini zorlastirirsa, inme meydana gelebilir. OHA'l
cocuklarin yaklasik 9%10'unda, klinik bulgusu olan inme
gorulmektedir.

OHA olan cocuklarin 2 yasindan baslayarak 16 yasina
kadar her yil transkraniyal Doppler ultrason (TCD) adi
verilen 6zel bir muayene yaptirmalari onerilir. TCD, inme
riski yUksek olan cocuklari belirleyebilir. Sessiz inme,
herhangi bir belirti veya bulgu olmaksizin meydana gelen
bir inmedir. Sessiz inme geciren bir kisi inme gegirdiginin
farkinda olmayabilir ve bu durum ancak manyetik
rezonans goruntltleme olarak bilinen bir gérunttleme
testi kullanilarak tespit edilebilir. Sessiz inme beyin
hasarina yol agabilir.

Uyku Sorunlari

OHA, uyku apnesi gibi solunum ve uykuyla ilgili
bozukluklara yol acgabilen akciger sorunlarina neden
olabilir. Uyku apnesi, nefes alip vermenin tekrar tekrar
durup baslamasidir ve derin, onarici bir uyku uyumayi
zorlastirir.
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ORAK HUCRELI ANEMIi TANISI
NASIL KONULUR, TANI iGiN
HANGi KAN TESTLERI YAPILIR?

Orak hicrelianemi (OHA) tanisi, sUphe edilen semptomlar,
aile o6ykusu, klinik bulgular ve laboratuvar testleri ile
konulur. Yenidogan tarama programlari da OHA'nin erken
tanisini saglamada 6nemli rol oynar.

Tanisal testler bir kez yapilir ve sonrasinda hastanin
durumuna gore izlem asamasina gegilir. Tani sUrecinde
izlenen adimlar ve yapilan testler sunlardir:

1. Aile Oykiisii ve Klinik Bulgular

Ozellikle Akdeniz, Orta Dodu, Afrika ve Hindistan gibi
bodlgelerde yasayan ailelerde genetik gegis dnemli olabilir.
Ulkemizde Gliney Dogu Anadolu Bélgesinde (6zellikle
Sanliurfa, Mardin, Batman, Diyarbakir ve Siirt gibi illerde)
genetik yatkinlik ve bdlgesel populasyon yapisiyla iliskili
olarak prevalans daha yuUksektir. Hastada tekrarlayan
enfeksiyonlar, anemi, solukluk, yorgunluk, agrili krizler ve
dalak bUyUmesi gibi belirtiler olabilir.

2. Tam Kan (Hemogram) ve Retikulosit Sayimi

Aneminin derecesini ve kirmizi kan hucresi yikimini
(hemoliz) degerlendirmek icin kullanilir. Genellikle
hastalarda dustk hemoglobin ve yUksek retikUlosit sayilari
gozlenir.

Retikulosit sayisindaki artis vicudun OHA'nin neden
oldugu kirmizi kan hucresi yikimini dengelemek icin yeni
kan hucrelerini Uretmeye calistigini gosterir. Tani koymak
icin bir kez yapilir, ancak izlem strecinde tekrarlanir.

3. Periferik Yayma

Mikroskop altinda orak (sickle) seklinde kirmizi kan
hucreleri gorultr, bu da hastaligin tipik bir bulgusudur.
SUphe Uzerine veya tanilyl dogrulamak igin kullanilir.
Tek seferlik bir tanisal testtir. Gerektiginde klinik
durum koétulestiginde veya hematolojik degerlendirme
yapildiginda tekrar edilebilir.

_
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4. Hemoglobin Elektroforezi

OHA tanisinda altin standarttir. Bu test, kanda bulunan
farkli hemoglobin turlerini [hemoglobin A (normal),
hemoglobin S (HbS) (orak hucreli) hemoglobin F
(fetal hemoglobin) ve diger varyantlar] ayirir. “HbS” adi
verilen OHA'ya neden olan hemoglobin turdndn varhgi
ve oranini belirler. Normal bireylerde HbA baskindir,
ancak OHA hastalarinda (homozigot HbSS) HbS baskin
hemoglobindir. HbSC ve diger varyantlar da elektroforezle
ayirt edilebilir. Yenidodan taramalarinda yaygin olarak
kullanilmakta ve erken taniigin kritik rol oynamaktadir. Tek
seferlik bir testtir, tani konduktan sonra tekrar edilmesine
gerek yoktur.

5. Orak Huicre Testi

Oksijen azalmasi durumunda kirmizi kan hucrelerinin
sekil degistirdigini gérmek icin yapilir. OHA stphesi varsa
yapilir. Oksijen eksikligi ortaminda eritrositlerin oraklasma
egilimi gosterip gdstermedigini tespit eden bu test, OHA
tanisina yardimci olur.

6. Genetik Testler (DNA Analizi)

OHA'nin kesin tanisini koymak igin yapilan testtir. Bu analiz,
hastanin beta-globin geninde orak hlcre anemisine
neden olan mutasyonlari tespit eder. Hemoglobin
elektroforezi sonuclari dogrulama gerektirdiginde veya
prenatal tani amaciyla yapilir.

7. Yenidogan Tarama Testleri

Bazi Ulkelerde dogumda topuktan alinan kan 6rnegiyle
tarama testi yapllir ve erken tani saglanabilir.

Bu testlerin sonuglari ile birlikte, hastanin klinik durumu
gdéz onunde bulundurularak tani konulur ve tedavi
sUrecine baslanir.

Orak Hiicreli Anemisi Olan Hastanin izlemi Sirasinda
Hangi Kan Testleri ve Gérlintiileme Yontemleri, Ne
Sikhikta Yapilir?

OHA hastalarinin izleminde hastaligin komplikasyonlarini
onlemek ve ydnetmek icin duzenli olarak yapilan testler
ve goruntllemeler vardir. Bunlar, hastaligin seyrini
izlemek, organ hasarini 6nlemek ve erken mudahale
etmek amaciyla kullanilir.

_
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OHA'da izlem, hastaligin komplikasyonlarini  ve
ilerlemesini degerlendirmek icin dtizenli araliklarla yapilir.
izlem testlerinin sikligi hastanin yasina, komplikasyon
riskine ve genel durumuna gore degisir.

En yaygin kullanilan izlem testleri arasinda, tam kan
sayimi, akciger rontgeni, transkraniyal Doppler (TCD),
ultrasonografi ve ekokardiyografi bulunur. Bu testlerin
sikligi hastanin bireysel risk faktorlerine ve semptomlarina
bagli olarak degisir.

1. Dlizenli Laboratuvar Testleri

Tam Kan (Hemogram) ve Retikiilosit Sayimi: Anemi
derecesini, hemolizi ve tedaviye yaniti izlemek icin yapilir.
Genel kan hucrelerinin Gretim durumunu takip etmek
icin duzenli araliklarla yapilir. RetikUlosit sayisi, vicudun
yeni kan hucresi Uretimini degerlendirmek icin kullanilir.

Periferik Yayma: Kirmizi kan hucrelerinin morfolojisini
degerlendirmek ve oraklasmis hucreleri gdzlemlemek
icin kullanilabilir. DUzenli araliklarla, genelikle 3-6 ayda bir,
ancak komplikasyon gelisirse veya tedavi gereksinimlerine
gore daha sik uygulanabilir.

Hemoglobin Elektroforezi: Tedavi yanitini ve hastaligin
seyrini izlemek icin yapilabilir. Hemoglobin S ve diger
hemoglobin turleri izlenir.

Biyokimya Testleri: Karaciger ve bdbrek fonksiyonlarini
izlemek amaciyla yapilir. Ozellikle ylksek bilirubin
dlzeyleri hemolizin artmis oldugunu gdsterebilir. Laktat
dehidrogenaz, artmis hemolizi izlemek icin kullanilir.

Ferritin ve Demir Birikimi Testleri: Demir yUkUnU izlemek
icin kullanilir, ciinkt OHA tedavisinde sik kan transfuzyonu
gerekebilir, bu da demir birikmesine neden olabilir. Demir
yuku riskine bagli olarak yilda 1-2 kez yapilabilir.

2. Gorlintlileme Yontemleri

Akciger Rontgeni: Akut goédus sendromu riskini
degerlendirmek icin kullanilir. Bu, OHA hastalarinda sik
gorulen ciddi bir komplikasyondur. Akut gogus sendromu
sUphesi oldugunda, ani gégus agdrisi, ates veya solunum
sikintisi gelistiginde cekilir. izlem sirasinda periyodik
goruntuleme rutin olarak gerekli degildir.

Diger Roéntgen incelemeleri: Eklem ve kemiklerde
olusabilecek osteomiyelit ya da avaskuler nekroz gibi
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durumlarin tanisinda faydalidir. Ozellikle 40 yasindan
sonra osteoporoz, yani kemik erimesi riski artar. O nedenle
doktorun 6ngordugu araliklarda kemik dansitometresi de
cekilmelidir.

Abdominal Ultrasonografi: Dalak ve karaciger blUyUmesi
(hepatosplenomegali), safra kesesi taslari (kolelitiazis) gibi
komplikasyonlarin degerlendiriimesi ve dalak enfarktlari
ve diger organ hasarlarinin izlenmesi amaciyla kullanilir.
Karin agrisi veya safra kesesi tasi belirtileri olan hastalarda
yapilir. Rutin olarak 1-2 yilda bir yapilabilir.

Ekokardiyografi: Kalp saglidgini dederlendirmek ve
pulmoner hipertansiyon varligini izlemek icin yapilabilir.
Pulmoner hipertansiyon veya kardiyak sorun stphesi varsa
veya risk faktéru olan hastalarda yilda bir kez 6nerilir.

Renkli Doppler Ultrasonografi: Karaciger, dalak ve
boébreklerin vaskuler komplikasyonlarini dederlendirmek
icin  kullanilir.  Pulmoner hipertansiyon ve renal
disfonksiyon riskini de inceleyebilir.

TCD Ultrasonu: Beyin damarlarinda kan akis hizini élgerek
serebrovaskuler olay (inme) riskini degerlendirmekte
kullanilir. Ozellikle 2-16 yas arasindaki cocuklarda inme
riski yUksektir, bu yas araligindaki cocuklarda rutin olarak
uygulanir. Yilda bir kez yapilmasi 6nerilir. Kan akis hizi
yUksekse daha sik da yapilabilir.

Manyetik Rezonans Gériintiileme (MRG): Beyin, eklemler
ve omurgada OHA komplikasyonlarini degerlendirmek
icin kullanilir.

Beyin MRG: inme riskini ve sessiz serebral enfarktlari, inme
geciren hastalarda beyin hasarini degerlendirmek icin
yapilir. Noérolojik semptomlar gelisen hastalarda veya TCD
sonuclari riskli olanlarda periyodik olarak yapilir.

Diffizyon Agirlikli Beyin MRG: Akut serebral enfarktlar
saptamakta etkilidir. Buydntem, inme ve mikroenfarktlarin
erken tanisini koymak icin kullanilabilir.

Beyin MR Anjiyografi: Beyin damarlarindaki olasi
anormallikleri izlemek icin kullanilabilir. ileri riskli
hastalarda yapllir.

Bilgisayarli Tomografi (BT): Akut goégls sendromu
gibi pulmoner komplikasyonlarda hizli degerlendirme
saglar. Beyin BT, acil durumlarda intrakraniyal kanamayi
degerlendirmek icin kullanilabilir.

_
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3. Diger Takip Yontemleri

Pulmoner Fonksiyon Testleri: OHA hastalarinda
pulmoner komplikasyonlar sik gorultr. Akciger saghgini
degerlendirmek icin kullanilir.

Oksijen Satlrasyonu: Hipoksemi olup olmadidini
anlamak igin duzenli olarak izlenir.

Bobrek Fonksiyon Testleri: OHA, bobrek fonksiyonlarini
olumsuz etkileyebilir. Bobrek fonksiyonlarini izlemek ve
potansiyel bobrek hasarini degerlendirmek igin yapilir.
Ure, kreatinin ve idrar analizleri yapilir. Yilda bir kez rutin
olarak yapilabilir. Bébrek hasari riski artan hastalarda daha
sik uygulanabilir.

4, Dlizenli Muayeneler

GOz Muayenesi: Retinopati gelisimini izlemek icin dtzenli
g6z kontrolleri yapilmalidir.

Biyiime ve Gelisim izlemi: Cocuklarda biylime ve
gelisme geriligi sik gorulebileceginden boy, kilo ve genel
gelisim duzenli olarak izlenir.

5. inme Riskinin izlenmesi

Duzenli TCD ultrasonografi ve MRG taramalari, inme riskini
degerlendirmek icin en etkili ydntemlerdir.

Bu testler ve goruntilemeler, hastanin genel saglik
durumu, hastaligin siddeti ve komplikasyon gelisme
riskine goére hekim tarafindan belirlenen araliklarla
yapilmahdir.
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ORAK HUCRELI ANEMIDE
HIDROKSIURE KULLANIMI

Orak hucre hastaligi (OHH), hemoglobin S (Hb
S) polimerleri olusumu ile karakterize kalitsal bir
hastaliktir. Hb S polimerleri eritrositlerin oraklasmasina,
hemolize ugramasi ile yasam suresinin azalmasina ve
damarlarda tikanmalara yol agarak akut hem de kronik
komplikasyonlara ve sonucgta organ disfonksiyonlarina
neden olur. DlUnya c¢apinda milyonlarca kisi OHH'den
etkilenmektedir. Hidroksiure, sik, orta ila siddetli agrih
krizleriolan hastalardaagrili krizlerive kan transfGzyonlarini
azaltmada kullanim icin onaylanan ilk ilagtir. Yeni tedavi
edici ajanlar gelistiriimeye calisilmaktadir ancak uzun
vadeli etkililigi ve guvenlik profili, dusiuk maliyeti ve
hastaligi modifiye edici 6zellikleri nedeniyle hidroksitre
muhtemelen OHH'de birinci basamak tedavi olmaya
devam edecektir.

1. Hidroksiure Nasil Etki Eder?

ilk olarak 1967'de ABD Gida ve ilac Dairesi (FDA) tarafindan
melanom, over kanseri, miyeloproliferatif hastaliklar gibi
kanserlerin tedavisinde kullanilan hidroksitrenin kullanim
sirasinda kanda fetal hemoglobin (Hb F) miktarini
artirdigr goézlenmistir. Ho F yapiminda kullanilan gama
globin zinciri OHH'de goérllen mutasyondan etkilenmez,
bdylece artan Hb F;, a2y2, Hb S; a2BS2'nin gdreceli olarak
konsantrasyonunu azaltarak olumsuz etkilerine karsi
koruma saglar. Hb F, anne karninda ve erken bebeklik
doéneminde Uretilen hemoglobindir. Hb F, Hb A’dan farkl
olarak oksijene biraz daha kolay baglanir. Hidroksitre
kullanimiile Hb F Gretimibazal dederinenazikikatinagikar.
Hb S'nin gdreceli hicre ici konsantrasyonundaki ortaya
¢lkan azalma, daha az hemoglobinin ¢dkelmesine yol acar.
Bu etkiler OHH'de kirmizi kan hucrelerinin (KKH) &mrinu
uzatir; kandaki sivi miktari artar, yilkim azalir ve damar
duvarina yapisma azalir. Buna karsilik, mikrosirktlasyon
yoluyla kan akisi iyilesir ve damar tikayici olaylarin
meydana gelme olasiligi azalir. Bunun, hidroksitrenin ana
etki mekanizmasi oldugu dustnulmektedir. Hemoglobin
SS veya hemoglobin S talasemisi olan gocuk ve yetiskinler
Uzerinde yapilan bircok calisma, hidroksilirenin agri krizi
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ve akut gogus sendromu ataklarinin sayisini yari yariya
azalttigini gdstermistir. Hidroksitre ile tedavi edilen OHH
tanili 230 cocugun prospektif gdozlemsel calismasinda, Hb
F >9%20 dlzeyine ulastiginda vazo-okltzif agri, akut gégus
sendromu ve ates nedeniyle olusabilecek hastanede
yatislarda azalma kaydedilmistir. Ancak, OHH olan bircok
hastada, klinik iyilesme hidroksilreye baslandiktan
sonraki birka¢ gun icinde gerceklesir ve bu, fetal
hemoglobindeki artisla yeterince agiklanmaz. Bu hizli etki
baslangicli, hidroksitrenin fetal hemoglobini artirmanin
yani sira OHH patofizyolojisinin diger yonleri Uzerinde
de olumlu bir etkiye sahip oldugunu dustndtrmektedir.
Bunlara vazodilator etkiye sahip nitrik oksit salinimi,
notrofil ve retikulosit sayilarinda azalma ve retikulositlerin,
|6kositlerin ve endotel hicrelerinin ylzey ve membran
ozelliklerinde degisiklik dahildir.

Hidroksiturenin OHH'nda kronik enflamasyonu azaltmak
gibifaydalarida oldugu gosterilmistir. OHH olan hastalarda
yUksek |okosit varligi hastalik komplikasyonlari ve olim
acgisindan risk faktorudur. Kemik iliginde baskilanmaya
da neden olan hidroksiure kullanimi ile I16kosit sayisindaki
azalma potansiyel tedavi edici etki saglamaktadir. Bu
etkileri nedeniyle hidroksitire, tarihsel olarak OHH igin
ilk hastalik degistirici ilag olmustur. L-glutamin, voxelotor
ve crizanlizumab, 2017'den sonra OHH olan ¢ocuklar ve
ergenler icin onaylanan 3 yeni hastalik degistirici ilag
olmakla birlikte, erisim, maliyet ve uyumsuzluk gibi
nedenlerle gercek yasamda Kklinik kullanimi hakkinda
yayinlanmis bir kilavuz yoktur. Tedavi hastaya gore,
hastanin ihtiyaglarini karsilayacak sekilde planlanmalidir.
OHH'nin patofizyolojisi ve ilaclarin etki mekanizmasi Sekil
T'de dzetlenmistir.

Katilimcilarinin uzun vadeli (17,5 yil) bir takip gdzlemsel
calismasi, hidroksitrenin HU almayan hastalara kiyasla
olum oranlarini azalttigini géstermistir. Oksijen gradyan
ektasitometrisi, KKH deforme edilebilirligini 6l¢cmek
icin kullanilan degerli bir tekniktir ve birden fazla KKH
ozelliginin kapsamli bir degerlendirmesini sunar. Bunlara
ortalama korpuskuler hacim, ortalama korpuUskuler
hemoglobin konsantrasyonu (MCHC), Hb F ylUzdesi (%
Hb F) ve Hb S yuzdesi (% Hb S) dahildir. HU tedauvisi,
KKH'lerinin oraklasma davranisini 6nemli élgtde etkiler.

_




Orak Huicreli Anemi Hasta Kilavuzu
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Sekil 1. Orak hucre hastaliginin patofizyolojisi ve tedavi
secenekleri. Siyah patofizyolojik strecleri, kirmizi klinik olarak
gorulebilir komplikasyonlari ve yesil tedavi segeneklerini
belirtir. Hidroksitre ve kirmizi kan hucresi transflzyonlari
patofizyolojik kaskadin cesitli seviyelerinde etki eder

Ektasitometri edrileri, iliskili parametreleriyle birlikte
-6zellikle oraklasma noktasl ve minimum uzama indeksi,
HU tedavisinden kaynaklanan KKH o&zelliklerindeki
iyilestirmelerin ve oraklasma egilimindeki azalmanin agik
bir temsilini saglar. Bu teknik, tedaviye yanit vermeyenleri
degerlendirme veya kombinasyon tedavilerinin etkinligini
degerlendirme gibi klinik senaryolarda &zellikle yararl
oldugunu kanitlamaktadir.

2. Hidroksilireye Ne Zaman Baslamaliyim?

Hidroksitre OHH'nin komplikasyonlarini azaltabildiginden,
stk agrih ataklar, tekrarlayan akut gogus krizleri veya
siddetlianemi yasayan hemoglobin SS veya SBO talasemisi
olan ¢ocuklarin ve yetiskinlerin gtinltk olarak hidroksitire
almasi 6nerilmektedir. Etkisi genellikle haftalar ve aylar
icerisinde ortaya ¢iktigindan akut hadiselerin tedavisinden
¢cok komplikasyonlarin  engellenmesinde  kullanilir.
Semptomatik hastaligi olan (siddetli anemi, daktilit,
akut agri ataklar gibi) 6-9 aylik bebeklerde hidroksitre
kullanimi  dusunulebilir. Bu yas grubundaki sinirli
kanitlar, hidroksitirenin erken baslatilmasiyla 24. aydaki
hemoglobin duzeyinin daha ylUksek ve notrofil sayisinin
daha dustk oldugunu gdstermektedir. Ciddi klinik
sorunlar olmasa bile, 9 ayliktan bUyuk tum bebeklere ve
hemoglobin SS veya SB talasemisi olan kug¢Uk ¢ocuklara
komplikasyon olasiligini 6nlemek veya azaltmak igin
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hidroksitre o6nerilir. Yetiskinler icin; erkeklerde son
3 ay icerisinde cocuk sahibi olmayr denemedikleri
strece kullanimi énerilmektedir, kadinlarda ise gebelik
durumunda hidroksitre kullanmamalidir. Hidroksitre
kullanmayan yetiskinler icin, son 12 ayda en az bir kez
orta ya da siddetli agrili kriz veya akut gégus sendromu,
semptomatik anemi, pulmoner hipertansiyon, kronik
hipoksemi veya yasam kalitelerini etkileyen kronik
agr varsa hidroksiUreye baslanmasi onerilmektedir.
Priapizm ataklar olan erkekler, kronik bobrek hastaligi
veya proteinUrisi olan yetiskinler veya daha 6nce inme
geciren hastalarda kronik transflUzyon mumkuin degilse
hidroksitreye baslanmasi onerilmektedir. 1997'de, orak
hicreli anemisi olan cocuklarda yuruttlen bir faz 1/
Il hidroksitre kullanim denemesi olan Orak Hucreli
Anemide Pediatrik Hidroksitre (PED HUG) calismasi,
hidroksitrenin 5 ila 15 yas arasindaki ¢ocuklarda buyime
ve gelismeyi etkilemeden Hb F seviyelerini artirmadaki
guivenligini ve etkinligini gostermistir. Hidroksilre, 1998'de
FDA tarafindan OHH olan yetiskinler icin onaylanmis,
2017'de ise cocuklari da kapsayacak sekilde genisletilmistir.
HU Uzerindeki devam eden klinik calismalar, &zellikle
beyin ve bobrekler gibi hayati organlari etkileyenler olmak
Uzere diger komplikasyonlari tedavi etme yetenedine
odaklanmaktadir. Hidroksilre, L-glutamin, voxelotor veya
crizanlizumab ile es zamanli olarak verilebilir. Kombine
kullanimda her iki ajanin tek basina alinmasindan daha
faydali oldugu bilinmektedir.

Hidroksitre tedavisi baslama protokolu Tablo Tde
Ozetlenmistir.

3. Etkinligi Kanitlanmis Bir ilag mi Kullaniyorum?

2010 yilinda yapilan randomize bir cgalismada 17 yil
sUresince takip edilen 299 OHH'de hidroksilre ile
plasebo karsilastirilmis, dlimlerinin cogunun hidroksitre
almayanlar ya da 5 yildan kisa sureli kullananlarda
oldugu goérulmustir. Baska bir ¢alismada ise 267 orak
hucreli cocuk hastada hidroksitre kullananlarin, kontrol
grubu ile karsilastirildiginda daha dusuk 6lum oranina
sahip oldugu gdézlenmistir (%0,5'e karsi %5,5). Bunlarla
birlikte 152 hastadan olusan baska bir ¢alismada ise
hidroksitreyi daha erken kullanan hastalarda nérobilissel
aktiviteyi gosteren olcUimlerde daha yUksek puan aldigi
gorulmustur.
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Tablo 1. Hidroksilire tedavisi baglatma protokolii

Faz Eylem/Oneri

Tam kan sayimi ve lokosit formll (eritrosit, lokosit,
Tedavi 6ncesi  trombosit, retikiilosit, ortalama eritrosit hacmi), fetal
laboratuvar = hemoglobin élgimi (mimkiinse)

testleri Bobrek ve karaciger fonksiyon testleri, gebelik testi
(kadinlar icin)

Bazal yuksek fetal hemoglobin diizeyleri tedavinin
baslatilmasini geciktirmemelidir

Ureme cagindaki hastalara tedavi sirasinda
kontrasepsiyon ihtiyaglari konusunda danismanlik
verilmeli

Yetiskinlerde 15 mg/kg/gin (500 mg kapsiil) ile
baslayin; kronik bobrek hastaligi varsa 5-10 mg/kg/
glin

Bebeklerde/¢ocuklarda 20 mg/kg/giin ile baslayin

Tedavi
baslangici

Doz ayarlamasi yapilirken her 4 haftada bir tam kan
sayimi ve retikilosit sayimi yapin: Mutlak notrofil
izleme/ sayisinin =2000/pL olmasini hedefleyin; daha geng
ayarlamalar | hastalar 1250/ulye kadar olan sayimlari tolere
edebilir

Trombosit sayisinin =80.000/uL olmasini saglayin

Notropeni/trombositopeni olusursa:

i i HU'yu gecici olarak durdurun;
Sitopeniye

yanit Tam kan sayimi takibini haftada bir yapin;

Sayimlar normale dontince HU'yu 5 mg/kg/glin daha
dustk dozda tekrar baslayin

Gerekiyorsa, hafif miyeloslipresyon (notrofil sayisi
2000-4000/uL) elde edilene kadar dozu her

8 haftada bir 5 mg/kg/gin artirin ve en fazla 35 mg/
kg/giin dozuna kadar ¢ikin

Stabil doz elde edildikten sonra her 2-3 ayda bir
diizenli glivenlik kontrolleri:

Doz artisi

Uzun vadeli

: Tam kan sayimi, retikilosit ve trombosit sayilari
izleme

Tutarli yanit igin eritrosit, ortalama eritrosit hacmi ve
fetal hemoglobin dizeylerini izleyin

Klinik yanit 3-6 ay sirebilir; tedavinin kesilmesini
degerlendirmeden once maksimum dozda 6 ay devam
edilmelidir. Hastanede yatis veya hastalik sirasinda
bile uzun sureli tedavi onerilir

Ek konular

4, Hidroksiure Nasil Alinir?

Hidroksitrenin duzenli olarak alinmasi dnemlidir. 2014
Orak Hucre Hastaligi Kilavuzlan, HbSS ve HbSB Ol
cocuklara 9 aylikken 20 mg/kg/gun dozunda hidroksitre
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verilmesini, iki haftada bir hemogram tetkiki ile izlenerek
kan sayimi hedef aralikta ise hidroksitre dozunu her 8
haftada bir 5 mg/kg/gun artirarak, en az 2000/uL mutlak
nétrofil sayisini ve 80.000/ul veya Uzeri trombosit sayisini
koruyarak, maksimum 35 mg/kg/gin veya gunluk 2000
mg doza c¢ikarilmasini 6nermektedir. Cocuklar icin
klinik calismalarda iyi belgelenmis etkinligine ragmen,
hidroksitre hala yeterince kullanilmamaktadir. OHH
olan ve hidroksitre kullanan bir kisinin ilag dozlarinin
ayarlanmasi icin aralikl laboratuvar tetkikleri ile izlenmesi
gerekir. Ozellikle ilaci almaya basladiktan sonraki ilk
haftalarda yan etkiler agisindan yakindan izlenmelidir.
Hidroksiture sivi formda ticari olarak mevcut degildir;
eczane yardimi ile mevcut kapsullerden oral bir solUsyon
hazirlanabilir. Bu tur hazirlanan oral solUsyonlarin (100
mg/mL) oda sicakliginda alti aya kadar kararli durumda
kaldigi bilinmektedir. Kapsuller agilarak az miktarda
gidayla da karistirilabilir.

2024 yilinda yayinlanan bir meta-analiz, OHH'li bireylerde
organ hasarini 6nlemede HU'nun rolUnu inceledi. Bu
analiz, 2003'ten 2023'e kadar yayinlanan 45 makaleyi
iceriyordu. GUnlUk 20 mg/kg HU dozunun, énemli klinik
faydalarla iliskili olan Hb F'de %18'lik bir artisa yol actigini
gosterdi. Bu faydalar arasinda transkraniyal Doppler
hizinda (p<0,0001), trikUspit regurjitasyon hizinda (p=0,01),
albuminuride ve dalak anormalliklerinde azalmalar yer
almaktaydi.

Mevcut kilavuzlar hidroksilrenin gunde bir kez, 15-20 mg/
kg/doz seklinde baslanip maksimum tolere edilen doza
clkilmasinidnersede,sabitdustk doz hidroksitre kullanimi
dusuk kaynakli Ulkelerde yaygindir. OHH'li yetiskinlerde
sabit dustk doz hidroksiture ile yukseltilmis dozlarin
etkinligi dordu sabit dustk dozu, besi ise hidroksitrenin
yUkseltilmis dozlarini iceren dokuz ¢alismanin sistematik
bir inceleme ve meta-analizde degerlendirildiginde vazo-
okluzif kriz oraninda bir fark olmadigi goruldu (p=0,73).
Sabit dusuk doz ve yukseltiimis doz calismalarinda
hidroksitrenin ortalama gunluk dozlari sirasiyla ~10 ve 22
mg/kg idi. Baslangigtan takip dénemine hemoglobindeki
ortalama fark, sabit duistk doz calismalarinda artan doz
calismalarindan daha fazlaydi (1,07 g/dLye karsi 0,54 g/
dL, p=0,01). Fetal hemoglobinin ortalama tahmininde fark
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gorulmedi. Hidroksilrenin maksimum tolere edilebilir
doza yukseltilmesinin yararli oldugu gdsterilen OHH'li
klguUk cocuklarin aksine, OHH olan yetiskinlerde en uygun
hidroksitre dozu konusunda klinik denge olmakla birlikte
OHH'li yetiskinlerde en uygun hidroksitre doz rejimi
konusunda kontrollt ¢alismalara ihtiyag vardir.

5. Hidroksilirenin Yan Etkileri Nelerdir?

HU, kisa ve uzun vadeli toksisitesi az olan, iyi tolere edilen bir
ilactir. Enyaygin kisa vadeliyan etki sitopenidir. Hidroksiure,
I6kosit veya trombosit sayisinin dismesine neden olabilir,
en sik gortlen hematolojik toksisite hafif ila orta dereceli
notropenidir, bunu retikllositopeni ve trombositopeni
takip eder. Nadir durumlarda, anemiyi kotulestirebilir.
Bu yan etkiler genellikle hasta ilaci almayi birakirsa hizla
geger. Hasta ilaci tekrar almaya basladiginda, hekim
tarafindan genellikle daha dustk bir doz verilir. Diger kisa
vadeli yan etkiler daha az yaygindir. HU tedavisiyle ortaya
clkabilecek diger olumsuz etkiler arasinda agiz Ulserleri,
mide bulantisi, ishal, dokulntu, hiperpigmentasyon, tirnak
dedisiklikleri veya malleolar Ulserler yer alir. OHH olan ve
uzun yillar HU kullanan kisilerde bunun ileriki yasamda
dogurganlik azalmasi, teratojenite ve mutajenite gibi
sorunlara yol acip ag¢mayacadl hentuz net degildir.
Erkeklerde sperm sayisinda azalmaya neden our ancak
ilag kesildikten 6 ay sonra geriye doénlsin muimkun
oldugu bildirilmistir. Simdiye kadar yapilan ¢alismalar,
hidroksitGrenin insanlari kanser acisindan daha yuksek
riske sokmadigini ve cocuklarda blyUmeyi etkilemedigini
gostermektedir. Ancak bu konularda daha fazla calismaya
ihtiyag bulunmaktadir. HU'nun OHH icin kanitlanmis
etkinligine ve beyin ve boébrek komplikasyonlarini tedavi
etme potansiyeline ragmen, uzun vadeli glvenligiyle ilgili
sorular devam etmektedir. ESCORT-HU (NCT04707235)
adli devam eden agik etiketli bir uzatma calismasi
2020'de basladi ve HUnun 5 yillik bir stre boyunca
neden oldugu malignitelerin, bacak Ulserlerinin, erkek
dogurganlik bozuklugunun ve ciddi beklenmeyen yan
etkilerin olusumunu arastirmaktadir. Bu olasi yan etkiler
ayrica alternatif HbF indUksiyon tedavilerinin sUrekli
gelistirilmesine yol agmistir.
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6. Bobrek Yetmezligim Var, ilaci Nasil Kullanmaliyim?

Hidroksiurenin bdobrek komplikasyonlarinin gelisimini
azalttigl bildirilmistir. Ancak hidroksitre bobrek araciligi
ile vlcuttan atildigindan bobrek yetmezligi olan
hastalarda yetmezligin derecesine gére doz azaltiimalidir,
bu durumda doktorunuz tarafindan gereken degisiklikler
yapilacaktir.

7.ilaci Kullanirken Kan Degerlerim Diiser mi?

ilacin en cok karsilasilan yan etkilerinden biri de kemik
iliginin baskilanmasidir, mutlak nétrofil sayisinin 1000/
mMmm*>Un altina, trombositlerin  80.000/mm®Un altina
inmesi durumlarinda ilaca bir sUre ara verilmelidir.
Sonrasinda haftalik kan sayimi kontrolleri yapilmali, bu
degderlerin Uzerine ¢iktiginda ilag yeniden baslanmalidir.

8. ilaci Kullanirken Mide Problemi Yasiyorum Ne
Yapabilirim?

ilac mide bulantisi ya da mide ve barsaklari etkileyen
cesitli sorunlara neden olabilmektedir. Hastalarda dozlar
aksam yatmadan once verildiginde sikayetlerinde azalma
oldugu goézlenmistir.

Hidroksiurenin yan etkileri oldugunda ilacin kullanimi
Tablo 2'de verilmistir.

Tablo 2. Yan etkilere gore tedavi ayarlama kriterleri

Gegici durdurma Doz azaltimini | Tedavinin kesilmesi
kriterleri gerektirenler kriterleri
; i iddi Bulanti

S[topenller vgya ciddi Siddetli gastrointestinal
bobrek fonksiyon Kusma )
bozuklugu ile birlikte e yan etkiler

et oz Siddetli deri dkiintiisti
akut komplikasyonlar ishal

Malleolar llserler
Sac dokilmesi

Deri dokintistu

Hamilelik ve emzirme

9. Ameliyat Olacagim, Hidroksitlire Kullanmayi
Durdurmali miyim?

Ameliyat sonrasi en buylk endise akut gogus
sendromudur, hidroksitre bu riski azaltir. Akut gogus
sendromu potansiyel olarak yasami tehdit edicidir ve
miyelostUpresyondan kaynaklanan zayif yara iyilesmesi
riskinden daha agir basar, bu nedenle ilaci kullanmaya
devam edilmesi énerilmektedir.
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10. Tedaviye Uyumun Onemi Nedir?

Suboptimal ilag uyumu, 6zellikle genc hastalar arasinda
yaygin olan ve klinik sonuglari dnemli dlglde etkileyebilen
iyi belgelenmis bir sorundur. Son arastirmalar, bu soruna
katkida bulunan cesitli temel nedenleri arastirdi ve tedavi
uyumunu iyilestirmek icin mobil telefon uygulamalari
araciligiyla dijital izleme ve eczacilar tarafindan artiriimis
denetim gibi stratejiler uyguladi. Bu mudahalelerin
sonuclari  karisik olsa da, eczacli destegini igeren
multidisipliner bir yaklasim genellikle Umit verici sonuglar
gostermistir. Bu bulgular, uyum zorluklarini ele almak ve
hasta yénetimini optimize etmek igin bireysellestirilmis
stratejilerin  gerekliligini  vurgulamaktadir.  Mevcut
mudahalelerin etkinligini daha fazla degerlendirmek ve
ozellikle pediatrik populasyonlarda uyumu iyilestirmek
icin yeni yaklasimlari kesfetmek igin sUrekli arastirma
sarttir.
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ORAK HUCRELiI ANEMIDE
TRANSFUZYON
UYGULAMALARI

Orak Hiicreli Anemide Kansizlik Neden Gelisir, Nelere
Yol Acar?

Orak hucreli anemi (OHA), kandaki kirmizi kan
hucrelerinin (eritrositlerin) sekil ve islev bozukluguna yol
acan genetik bir hastaliktir. Eritrositler oksijen tasimak
icin hemoglobin (Hb) adi verilen bir protein icerir. OHA
hastalarinda, kemik iliginde eritrosit 6ncul hucrelerinde
Hb yapisi genetik olarak problemlidir ve normal Hb yerine
“hemoglobin S” (HbS) olusur. Bu bozulmus Hb, oksijen
azaldiginda eritrositlerin orak seklini almasina neden olur
(Sekil 1). Oraklasan eritrositler &zellikle kilcal damarlar
icerisinde tikaniklik meydana getirirler. Tikaniklik olusan
yerde eritrositlerin yanina trombositler (kan pulcuklari) ve
|6kositler (beyaz kan hucreleri) de gelerek; bir iltihap alani
(enflamasyon) olusur. Bunun sonucunda vicudumuzda
nerede tikaniklik gelisirse o boélgede agri ve organ hasarlari
gelisir. Eritrositler oraklasarak yikildiklari i¢in kansizlik
gelisir. Kan dolasiminda Hb degeri dustukce oksijensizlik
artar ve eritrositler daha fazla oraklasirlar.

Yapisik

“trofil
o — (e} —i°) (<)
7

Oraklagmig
eritrosit

Yapisik eritrosit,

PSGL-1 (D44 E-Selectin ESL Mac-1 Unknown

Sekil 1. Notrofil ve eritrositlerin  damar endoteline
tutunmasi

HbS Nedir, Degeri Neden Onemlidir?

HbS degeri, Hb'nin % kag¢ HbS icerdigini gdsterir. Saglkli
insanda HbS hig¢ yoktur. OHA tasiyiciliginda %40 ve altinda,
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OHA hastaliginda ise %50 ve Uzerinde bulunur. HbS degeri
ne kadar yUksek ise OHA'ya bagli komplikasyonlarin ve
klinik bulgularin gértlme ihtimali o kadar yUksektir.

Hangi Durumlarda Eritrosit Transflizyonu Gerekir,
Hangi Durumlarda Eritrosit Degisimi Yapmak Gerekir?

OHA Kklinik bulgulan daha onceki bolimlerde ayrintil
olarak tartisildi. Anemi, agrili krizler, akut gégus sendromu,
inme ve organ tutulumuna gdére vlcutta bir ¢ok farkl
boélgede sikayetler gorulebilmektedir. TUm bu sikayetlerde
ortak olarak yonetilmesi gereken durum, anemi dtzeyidir.
Eger hastanin sikayeti varsa ve Hb seviyesi dUsuUkse hastaya
kan transflzyonu yapmak gerekir. Hastanin Hb seviyesi
normal iken uygulanan tedaviler ile sikayetlerde gerileme
yok ise, eritrosit degisimi yapilmalidir.

- Akut goégus sendromunda, gerekli antibiyoterapi, oksijen
destegi, hidrasyon ve diger tedaviler ile birlikte;

- Hemohlobin seviyesi dustk (<9 gr/dL) ise eritrosit
transfuzyonu yapilmalidir. Eger transflzyon ile hastanin
klinik tablosunda iyilesme yoksa eritrosit degisimi
yapilmalhdir.

- Hb seviyesi daha yUksek (>9 gr/dL) ise ve hastanin
klinik bulgulari orta-agir seyrediyorsa eritrosit degisimi
yapilmahdir.

- Akut inmede;

- Kan transflzyonu ile viskozite artisi geliserek beyin
kanlanmasi azalabilecegi icin mUmkin olan en kisa
sUrede eritrosit degisimi énerilir.

- inme tespit edildiginde Hb <85 gr/dL ve eritrosit
degisimine ulasilamiyorsa, dncelikle kan transflzyonu
yapilabilir ve eritrosit degisimi planlanmalidir.

- Hb seviyesi <55 gr/dL saptanan hastalar, inme icin
onemli risk faktorl tasirlar, hizla kan transflzyonu
yapilmalhdir.

- Agrili krizlerde cogunlukla derin anemi gorulmez.
Oncelikle hidrasyon, agri kesici tedaviler, gerekli ise
antibiyoterapi uygulanir. Ancak bu tedavilere ragmen
agrilar devam ediyorsa hastanin Hb seviyesine gore
eritrosit degisimi veya kan transflzyonu yapilabilir.

Sonu¢ olarak hastanin sikayetleri ile birlikte anemi
durumunda (Hb <9 gr/dL) hastaya eritrosit transflzyonu
yapilmalidir. OHA'da hedef Hb degderi 10-11 gr/dL'dir.

_
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Kan transflzyonu ile Hb seviyesi daha yuUksek degerlere
cikarilir ise, kandaki HbS orani da yUksek olacagdi icin kan
viskozitesi artip, akiskanligi azalabilir, ve damar tikanikhigi
ile giden komplikasyonlara neden olabilir. Hastanin
sikayetlerine gore HbS seviyesini %30 altina dusutrecek
sekilde eritrosit degisimi yapilabilir.

Hangi Durumlarda Kronik Transfilizyon Tedavisi
Yapmak Gerekir?

Kronik eritrosit transflUzyonu ya da kronik eritrosit
degisimi ile amac¢, hastanin Hb seviyesini 95-11 gr/
dL seviyesinde tutmak ve HbS seviyesini <%30 altinda
tutmaktir. Bu degerler ile tekrarlayan krizlerin ve yeni
komplikasyonlarin gelismesi dnlenmeye calisilir. Hastanin
Hb ve HbS dlzeyleri izlemine gore aylik ya da 2-3 ay aralar
ile transflzyon yapilabilir.

HbS seviyesi yuksek seyreden OHA hastalarinda;
tekrarlayan akut gogus sendromu, tekrarlayan ciddi
agrili krizler, kronik akciger hastaligina bagli pulmoner
hipertansiyon varliginda, inme o6ykusu varliginda beyin
goruntulemesi ile inme riski olan hastalarda kronik
transflzyon yapilmalidir (Tablo 1).

Tablo 1. Cocuk hastalarda orak hiicreli anemide genel kabul

edilen transfiizyon onerileri

Epizodik transfiizyon Kronik transfiizyon

Asikar inme varlig inme

Gegici aplastik kriz (kemik iligi Anormal transkranial doppler
baskilanmasi) bulgulari

Akut gogls sendromu Sessiz inme (MR bulgusu)
Dalak icerisinde eritrosit gollenmesi Tekrarlayan AGS

Genel anestezi altinda cerrahiislemler = Pulmoner hipertansiyon

Akut multiorgan yetmezligi Tekrarlayan ciddi agri

Retinal arter tikanikligi

MR: Manyetik rezonans, AGS: Autoenflamatuvar genetik sendromu

Ameliyat Oncesinde Kan Transfiizyonu Yapilmali m1?

Cerrahi girisimler ve anestezi ilaglari; tansiyon dusuklUgu,
enflamatuvar degisiklikler ve kan oksijen seviyesinde
disme gibi etkiler ile eritrositlerin oraklasmasini
tetikleyebilir.

_
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Hastanin adir genetik (HbSS/HbSBP?) mutasyonlari var ise,
daha dnce bilinen agir seyirli bir hasta ise, 1 saatten daha
uzun strmesi planlanan, genel anestezi gerektiren cerrahi
islemlerde oraklasma riski mevcuttur. Bu nedenle Hb
seviyesine gore ve HbS seviyesini %30-50 altinda tutacak
sekilde eritrosit transfUzyonu ya da eritrosit degisimi
yapilmasi onerilmektedir. Calismalarda cerrahi éncesi
endikasyonu olan olgularda transfuzyon yapilmasinin
komplikasyonlari azalttigi gosterilmistir.

Eritrosit Degisimi (Kan Degisimi) Nasil Yapilir?

Eritrosit degisimi, teknik olarak hastanin kanini vicut
disina alarak yerine donor eritrosit transfUzyonu yapilmasi
islemidir.

Aferez cihazlar aracilidi ile yapilabilir. Bunun icin hasta
damaryoluilecihaza baglanir,cihazda hastanineritrositleri
ayristirilarak yerine donér eritrositleri verilir. istenen Hb
seviyesine ve HbS dulzeyine hizlica ulasilabilir. Ancak
teknik olarak aferez cihazi ve bu cihazi kullanabilecek
teknik bilgiye sahip personel gerekmektedir. Aferez cihazi
calisabilmesi icin cok daha fazla eritrosit ihtiyaci vardir ve
cocuklarda siklikla santral venéz kateter gerekir.

Manuel olarak da eritrosit degisimi yapilmaktadir
ve pratikte cogunlukla bu yéntem kullaniimaktadir.
Hastanin damar yolundan kan alinir (flebotomi), yerine
eritrosit transflzyonu yapilir. Bunun i¢in uygun volUm
hesaplamalari yapilarak hastanin Hb seviyesi 10-11 gr/dL
olacak sekilde kan degisimi yapllir.

Kan Transfiizyonu Sikhgini Azaltmak igin Neler
Yapilabilir?

OHA hastaligi krizler, komplikasyonlar ile seyreden bir
hastaliktir. Hastalik kontrolU iyi saglandiginda, enfeksiyon
sikligr azaltildiginda, kan yikilmasina bagli anemi de
azalacaktir. Hastalik kontrolu icin tedavilere ¢cok iyi uyum
saglanmali, asilar tamamlanmali, yasam tarzi degisiklikleri
ile saglikl kalmaya dikkat edilmelidir.
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ORAK HUCRELI ANEMIDE
BESLENME VE VITAMIN
DESTEGI

Orak hucre anemisi, hemoglobin yapisindaki genetik
bir bozukluktan kaynaklanan, kirmizi kan hucrelerinin
sekil ve fonksiyonlarini etkileyen kalitsal bir hastaliktir.
Bu hastalarda, ozellikle beslenme ve vitamin destegi
6nemlidir ¢inkd kirmizi kan hucrelerinin pargcalanmasi
ve vlcudun artan oksidatif stres yuku (oksijen kullanimi
ile olusan zararli molekuller), belirli vitamin ve mineral
ihtiyaglarini artirabilir.

1. Orak Hiicre Anemisi Hastasiyim, Beslenme Acisindan
Hangi Temel Unsurlara Dikkat Etmem Gerekir?

Orak hlcre anemisi olan bireylerde beslenme, hastaligin
seyri ve istenmeyen sonuglarinin dnlenmesinde kritik bir
rol oynar. Orak huicre hastaligi olan hastalar, dncelikle yas
gruplarina uygun olarak dengeli ve duzenli beslenmelidir,
bu hastalar saglikli bireylere kiyasla daha yUksek enerji ve
protein alimina ihtiya¢ duyarlar.

Dehidratasyon (vicudun susuz kalmasi), hastalarda
krizlerin gelismesini tetikleyebileceginden, dehidratasyonu
onlemek i¢in bol sivi tuketilmelidir. Spor icecekleri,
gazli icecekler ve meyve sular gibi sekerli icecekler
hastalarin istahini azaltabileceginden sivi ihtiyaci sudan
karsilanmalidir. Fiziksel aktivitenin arttigi durumlarda,
sicak havalarda ve ates sirasinda ekstra sivi tuketmelidir.
Duzenli kahve, buzlu cay ve kola gibi kafeinli iceceklerden
kacinmalidir, cunkU bu icecekler dehidrasyona yol agabilir.

Orak hucrelerin deformasyonu, damar tikanikliklar ve
oksijen tasinmasindaki bozukluklar nedeniyle vucutta
artan oksidatif stres ve iltihaplanma riski géz énunde
bulundurulmalidir. Bu nedenle, antioksidan igerigi yuksek
gidalar tuketmek énemlidir. Yeterli dlzeyde vitamin ve
mineral destedi de saglanmalidir. Ozellikle folik asit, B12
vitamini, D vitamini, cinko ve omega-3 yag asitleri gibi besin
ogeleri buylk énem tasir. Ayrica, demir yuklenmesinin
onune ge¢mek igin demir acisindan zengin gidalarin
kontrollU alinmasi gerekmektedir.

_




n Orak Huicreli Anemi Hasta Kilavuzu

2. Folik Asidin Benim icin Neden &nemli Oldugunu
Merak Ediyorum. Hangi Kaynaklardan Folik Asit
Alabilirim?

Folik asit, kirmizi kan hUcrelerinin Uretiminde rol oynayan
bir B vitaminidir. Orak hucre anemisinde kirmizi kan
hucrelerinin dmru kisaldigi ig¢in, vicudun yeni hucreler
Uretmekapasitesiniartirmakadinafolikasitalimionemlidir.
Folik asit eksikligi, kansizlik belirtilerinin kotulesmesine yol
acabilir. Yesil yaprakl sebzeler, baklagiller, findik ve tam
tahill gidalar folik asit bakimindan zengindir. Eger bu
gidalar yeterince tuketilemiyorsa, doktor kontroltinde folik
asit takviyesi almak da uygun olabilir. 1 mg/gun folik asit
agizdan verilmesi 6nerilmektedir.

3. D Vitamini Eksikligi Orak Hiicre Anemisinde Yaygin
midir ve Takviye Almali miyim?

D vitamini eksikligi badisiklik sisteminin zayiflamasina,
kemik sagliginin bozulmasina ve genel saglik durumunun
kotulesmesine neden olan bir vitamindir. GlUnes Isigina
maruz kalmanin yani sira, yagli baliklar ve takviyelerle D
vitamini alimi artirilabilir. Orak hlcre anemili bireylerde
eksikligi  sikga goéruldugunu  destekleyen  yayinlar
mevcuttur. Bu nedenle hastalarda D vitamini duUzeyi
bakilarak ihtiya¢ halinde takviye yapilmalidir. Ancak bu
tur takviyeler her zaman doktor 6nerisiyle alinmalidir.

4, Demir Takviyesi Almam Gerekir mi? Orak Hiicre
Anemisinde Demir Yuklenmesi Bir Sorun Olabilir mi?

Orak huicre anemisinde demir takviyeleri genellikle gerekli
degildir, cunkU bu hastalikta kirmizi kan hucrelerinin
surekli pargalanmasi demir yliklenmesi riskini artirabilir.
Bu nedenle, demir takviyeleri yalnizca doktor tarafindan
recete edildiginde alinmalidir. Aksi takdirde, karaciger
ve kalp gibi organlarda demir birikmesi ciddi sonuglara
yol agabilir. Ancak orak hlcre anemisi olan bireylerin
bazi durumlarda demir eksikligi anemisi yasayabilecedi
de unutulmamalidir. Bu durumda, demir dUzeylerinin
dikkatlice izlenmesi gerekir.

5. Omega-3 Yag Asitlerinin Orak Hiicre Anemisi
Uzerinde Nasil Bir Etkisi Var?

Omega-3 yag asitleri, iltihaplanmay! azaltici ve damar
saghgini  koruyucu Ozelliklere sahiptir. Orak hucre
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anemisinde damar tikanikliklari ve iltihaplanma riskleri
arttigl icin, omega-3 yag asitlerinin duzenli alimi bu
komplikasyonlari azaltabilir. Yapilan bir calismada,
omega-3 yag asitleri takviyesinin orak hlcre anemili
hastalarda kriz sikhigini azalttigi gosterilmistir. Balik, ceviz
ve keten tohumu gibi besinlerde omega-3 yag asitleri
bulunmaktadir. Gerekirse takviyelerle de desteklenebilir.

6. Cinko Destegi Almali miyim? Cinkonun Bu Hastalik
icin ®nemi Nedir?

Cinko, bagdisiklik sisteminin fonksiyonlarini duzenleyen
ve yara iyilesmesini destekleyen dnemli bir mineraldir.
Orak hucreli anemili bireylerde c¢inko eksikligi sikca
gorulmektedir. Cinko agisindan zengin gidalar arasinda
et, kabuklu deniz urunleri, baklagiller ve kabak ¢ekirdedi
bulunur. Cinko takviyesi, 6zellikle diyetle yeterli miktarda
alinamiyorsa, faydali olabilir.

7. Bagirsak Dlizenleyici Takviyelerin Alinmasini Orak
Hiicre Anemili Hastalarda Oneriyor musunuz?

Bagirsak florasini etkileyen destekler sinir sistemi,
otoimmuinite, metabolizma ve kalitimileiliskilidurumlarin
gelisimini belirleyerek insan sagliginda 6nemli bir rol
oynar. Orak hucreli anemi hastalarinda damar tikaniklik
krizlerinde bagdirsak yaralanmasi ve gegirgenliginin
artmasl, bagdirsak igeriginin degismesine ve iltihabi
tetikleyen  badirsak  mikroorganizmalarinin  artisini
ortaya koymaktadir. Bagirsak mikroorganizmalari eneriji
dengesi, badisiklik sistemi dlzenlemesi, metabolizma ve
diger fizyolojik sureglerde énemli rol oynar. Bu nedenle
bagirsak gecirgenliginin arttigi durumlarda takviye destek
alinabilir.

Kronik orak hucre agrisi ve kemik erimesi, insanlarda
yaygin klinik belirtiler olmasina ragmen, altta yatan
nedenleri tam olarak anlasilamamistir.  Bagirsak
mikroorganizmalarinin  kronik agrinin  yonetiminde
rol oynayabilecegi dusUnUlmektedir. Artan bagdirsak
doku yaralanmasi ve gecirgenligi, bagirsak iceriklerinin
bakteriyel yer degistirmesi bu duruma katkida bulunur.
Ayrica, bagirsak florasinin bozulmasinin vagus sinirinin
islevindeki degisiklikler yoluyla agriya neden oldugu éne
sUrtlmektedir. Artan bagirsak bakterisi yUku ile seyreden
iltihap durumu olusabilir.

_
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8. Antioksidan Takviyeler Kullanalim mi?

Omega-3 yag asitleri, A vitamini ve cinko takviyelerinin
dolayli olarak kirmizi kUre parcalanmasini iyilestirdigi
bildirilmistir. Orak hlcre anemili hastalarda diger vitamin
ve mikrobesinlerin eksiklikleri de sik goéruldigu icin E,
A, C vitamini, magnezyum ve selenyum igeren ancak
demir bulundurmayan c¢oklu vitaminlerin verilmesi
de Oonerilmektedir. Bazi 6n analizler, L-arjinin amino
asidinin veya oncullerinin takviyesinin orak hlcre anemi
hastalarinda faydali bir etki yarattigini bulmustur. L-arjinin,
huicre bdlunmesi, yaralarin iyilesmesi, protein yapiminin
uyarilmasi, badisiklik  fonksiyonu ve hormonlarin
saliniminda énemli bir rol oynar.
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DEMIR BiRiKiMi

1. Orak Hucreli Anemi Hastalarinda Demir Birikimi
Nedeni Nedir?

Orak hucre hastaligi nedeniyle vicudunuzda ani (akut)
veya zaman icinde gelisebilen (kronik) hasarlanmalarin
6nlenmesi ve tedavisinde kirmizi kan hticre (RBC-eritrosit)
transflzyonu (kan nakli) etkilidir.

Kan nakli, eritrosit sUispansiyonunun basit transfilizyonu,
kan degisimi veya diizenli/stirekli transfizyonu seklinde
uygulanabilir.

- Basit transflzyon, kansizhigi (anemi) duzelterek
dokularinizin oksijenlenmesini artirir.

- Kan degisimi (otomatik veya manuel) kaninizdaki

orak hemoglobini (HbS) uzaklastirirken yerine
normal hemoglobin (HbA) koyarak oraklanma
komplikasyonlarini  dnlemek veya azaltmak igin
kullanilir.

- Duzenli/surekli transflzyonlar, hidroksiUre tedavisine
ragmen ciddi organ hasari gelisen veya organ hasari
riski olan hastalari tedavi etmek icin kullanilir.

Transflze edilen her eritrosit sUspansiyonu yaklasik
200 ila 250 mg demir igerir. Vicudunuzun fazla demiri
uzaklastirmak icin dogal bir mekanizmasi yoktur.
Vicudunuzda demirin birikme miktari, kan naklinin tipi,
sikligi ve miktari ile iliskili olarak degiskenlik g&sterir.
Ornegin; kan degisimi, basit transfizyona gére daha
az demir birikimine neden olur. Buna karsin eritrosit
sUspansiyonunun transflzyon miktari ve sikligi arttikga,
vicudunuzda daha fazla demir birikir. Vicudunuzda
birikime ugrayan demirin organlariniza hasar verme
riski bulunmaktadir. Kan transflzyonunun yani sira
transflzyon yapilmayan orak hucre hastalarinda da daha
yavas bir hizla demir birikimi gdzlenebilir.

Demir selatorleri, demire baglanarak onun idrar
veya barsaklar yoluyla atilmasini saglayan ilaglardir.
Vicudunuzda organ hasari yaratma riski olusturan bir
demir birikimi gelisirse, doktorunuz demir selatdr tedavisi
baslatacaktir.

_
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2. Orak Huicreli Anemi Hastalarinda Demir Birikiminin
Zararlari Nelerdir?

Her eritrosit suspansiyonu yaklasik 200 ila 250 mg demir
icerir. VUcudumuz asiri demiri organ hasari vermemesi
icin depolar. Ancak tekrarlanan eritrosit sUspansiyonu
transflzyonlari ile vicudun depolama kapasitesi asilirsa,
demir dolasimda serbest kalir.

Serbest demir, yasamsal organlarimizdaki hucrelerin
olumuyle sonuglanan ve organ hasari yaratan bir dizi
tepkimeye neden oldugu icin tehlikelidir. Orak hucre
hastaliginda demir birikimi agirlikli olarak karacigerde
ve daha az olarak kalp ve hormon salgilayan (endokrin)
organlarda meydana gelir.

Karacigerde demir birikimi olan hastalarda uzun sUre
herhangi bir sikayet ya da bulgu olmasi beklenmez.
Ancak ilerleyen dénemlerde karaciger hastaligi ve nihai
olarak siroz gelisebilir. Karaciger fonksiyonlarinda ciddi
bozulmaya ait bulgular, halsizlik, karinda sislik, sarilik,
kanama bozukluklaridir.

Bobreklerde demir birikimi, eritrosit sUspansiyonu
transflzyonlarindan ziyade, RBCnin damar iginde
yikimina bagh olarak goérulir. Ancak orak hucre
hastaligindaki bdbrek hasari, demir birikiminden degil
hastaligin seyrindeki oraklanma sonucu gelisir.

Kalpte demir birikimi duzenli transflUzyon alan orak
hlicre hastalarinda gorulebilir. Orak hucre hastalarinda
oraklanma ataklarininsikligiile kalp kasi oksijenlenmesinin
bozulmasi (hipoksik hasar), kalbin akcigere kani taslyan
damarlarinda direncin artmasi (pulmoner hipertansiyon),
ve bdébrek yetmezligi de kalbin kalbin kasilma ve kani
pompalama fonksiyonlarinda bozulmaya neden olabilir.
Kalp yetmezligi, cabuk yorulma, nefes darligdi, bacaklarda
odem ile kendini godsterir. Kalbin ileti yollarinda
hasarlanma olursa kalp ritminde sorunlar gérulebilir.

Endokrin organlardan pankreas bezinin etkilenmesi seker
hastaligi (diyabet) gelisimine neden olabilir. Beynimizde
yer alan hipofiz bezinin etkilenmesi ile gelisim geriligi, boy
kisaligl, kadinda adet gdrememe, erkekte sperm sayisinda
azalma ortaya cikabilir.

Demir yuklenmesi zamaninda ve uygun sekilde tedavi
edilmezse organ yetmezlikleri ve hatta 6lum nedenidir.

_
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3. Orak Hiicreli Anemi Hastalarinda Demir Birikimini
izlemek icin Hangi Yontemler Kullanilmaktadir? Bu
Yontemlerin Avantaj ve Dezavantajlari Nelerdir?

Demir birikimini izlemede kullanilan yéntemler; serum
ferritin duzeyleri, karaciger biyopsisi ile alinan dokudan
demir dlcimu ve manyetik rezonans géruntlleme
yontemiyle (MRG) kalp ve karaciger demir birikiminin
degerlendirilmesidir.

Serum ferritin basit bir kan testi olmasi nedeni ile
avantajlidir ve sik kullanilir. Ancak enfeksiyonlarda veya
oraklanma ataklarinda hatali olarak yuksek sonug verir.
Boyle durumlarda tekrarlayan olcumlerle karar vermek
dogru olur.

Karaciger biyopsisi bir igne ile karaciger dokusundan
alinan doku 6rneginde demirin o6lgtlmesini saglar. Demir
birikimiyani sira karaciger hasari ve siroz gelisimi hakkinda
da bilgi vericidir. Ancak girisim gerektirmesi ve isleme
bagli kanama gibi riskleri nedeniyle gerekli olmadikca
tercih edilmez.

MRG ile karaciger ve kalp T2* demir birikimlerinin
izlenmesi. Bu teknik dokuda demir birikiminin olup
olmadigi ve siddeti hakkinda sayisal veriler ile dogru
bir degerlendirme olanagi verir, demir selatér segimi
ve dozunu belirlemede yol gosterir ve tedavi yanitinin
izlenmesini saglar. Bu ydntemin dezavantaji 6zel bir
teknik olmasi nedeni ile her merkezde bulunmamasidir.
Bu tetkiki takipli oldugunuz merkezde yapilamasa da
doktorunuzun yonlendirdigi araliklarda en yakin kurumda
yaptirmaniz takibiniz icin 6nemlidir.

4, Orak Hucreli Anemi Hastalarinda Demir Birikimini
Azaltmak icin Hangi ilaglar Kullanilmaktadir?

Demir selatorleri, demirin idrar veya barsak yolu ile
vlcuttan uzaklastirmak Uzere demire baglanir. Orak
hucreli anemide selasyon tedavisinin, hastalar 10-20
kez transfUzyon aldiginda, serum ferritin dtzeyleri 1000
ug/L'ye yukseldiginde veya karaciger demir yogunlugu
duzenli olarak kan transflzyonu alanlarda, 3 mg demir/
gram, duzenli kan transflzyonu almayanlarda ise 5 mg
demir/gram seviyesini asinca baslanmasi dnerilir.
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Klinik kullanimda mevcut 3 demir selatéru vardir:
Deferoksamin, deferipron ve deferasiroks.

4.1. Deferoksamin etkin ve guvenilirdir ancak kisa yari
omrU nedeni ile haftanin 5-7 gunu, desferal pompasi ile
gunde 8-12 saat sureyle deri altina (subkutan) veya damar
icine (intraven6z) uygulanir. Hasta tedaviye uyumlu olursa
etkili bir demir selatéridur. inenin uygulama yerinde deri
alti reaksiyonlari, okul, is ve uyku duzenini etkileyebilmesi
nedeni ile kullanimi sinirhdir.

4.2. Deferipron ginde Uge bolinmuUs doz olarak agizdan
alinir. Uc yas sonrasi kullanilabilir. Tablet ve surup formu
bulunmaktadir. Hastalarin cogunda vicut demirini azaltir
veya korur ve kalp demirini uzaklastirmada etkindir.

4.3. Deferasiroks glnde tek doz olarak gUnin ayni
saatlerinde, agizdan alinir. iki yasindan sonra kullanilabilir.
Suda ¢o6zunen tablet ve film kapli tablet olarak iki ayri
formu mevcuttur. iki-alti yas arasinda suda cézlnen
tablet ve 6 yastan sonra film kapli tablet kullanilmaktadir.
Suda ¢o6zlinen tablet, su, portakal suyu ve elma suyu
icerisinde, tahta veya plastik kasik ile eritilerek (metal
kasik kullanmayiniz) tUketilir. Sttle alinmamalidir. Film
kapli tablet butln olarak suyla ya da ezilerek yodurt
gibi yumusak yiyeceklere karistirilarak yutulabilir. Serum
ferritini dUsUrmede etkinligi deferoksamine benzerdir.
Demir selatorlerinin  hamile kadinlarda kullanimi
sakincalidir. Bu yUzden gebe kalmayi planlayan hastalarin
hekimini bilgilendirmesi gerekir.

Bu ilaglarin UclU de orak huicre anemi hastalarinin
demir birikimi tedavisinde etkindirler. Tedavi yanitinin
ve yan etkilerin takip edilmesi, ilag doz ayarlamasi igin
hekiminizin belirledigi araliklarda kontrolintzU ihmal
etmemeniz gerekir.

5. Orak Hiicreli Anemi Hastalarinda Demir Birikimini
Azaltmaya Yénelik Kullanilan Selatér ilaglar
Baslanmadan Once ve ilaglari Kullanirken Nelere
Dikkat Edilmelidir?

Deferoksamin ile iliskili en sik yan etkiler:

- Deri alti enjeksiyon yoluyla uygulanmasi nedeniyle
enjeksiyon yapilan bdlgede lokal kizariklik ve agndir.
Onlemek icin ilac her defasinda farkli bdlgeye
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uygulanmali, uygun sulandirma yapilmalidir.

- VUcudun demir birikimi ile orantisiz yuksek dozlari, g6z
(retina) hasari, (sinirsel) isitme kaybi veya bUyumede
duraklama gelismesine neden olabilir. Gérmede
bulaniklik, renk korligu, kulakta ¢inlama ya da isitmede
azalma olmasi halinde doktorunuza bilgi veriniz. Tedavi
baslangicinda ve kullanildigi strece yilda bir kez isitme
ve g6z muayeneleri ve Ug¢ ay aralarla bUyUme izlemi
yapilir.

- Atesin eslik ettigi, karin agrisi, ishal, bogaz agdrisi
gelismesi halinde, deferoksamini sonlandirarak hemen
hekiminize basvurun. Ates kontrol altina alindiktan ve
hekiminizin onayi ile deferoksamin tedavisine yeniden
baslamaniz uygundur.

Deferipron ile iliskili en sik yan etkiler:

- Bulanti, kusma, karin adrisi gibi sindirim sistemi
bulgulari sik yan etkileridir. Tok karina ve bol su ile
alinmasi onerilir. Bulanti yan etkisi icin kisa streli bulanti
giderici ilac ile alinmasi halinde tolerans gelisip bu yan
etki ortadan kalkabilir.

- Karaciger fonksiyon bozuklugu codu kez karaciger
demir duzeyi yuksek hastalarda karaciger testlerinde
dalgalanmalar seklinde ortaya ¢ikar.

- Daha cok buyuk eklemlerde eklem agrisi eklem sisligi
yapabilir. Eklem bulgulari genellikle agr kesicilerden
yarar gorur, inatgl ve eklem sisliginin eslik ettigi agr
ilac kesildikten sonra geriler. ilacin daha disik dozda
baslanmasi ve yavas doz artirilmasi halinde tolerans
gelisip bu yan etki tekrarlamayabilir.

- Nadir ancak en onemli bir yan etki de vlcut
bagisikliginda onemli goérevi olan akyuvar (notrofil)
hucrelerinde azalmadir. Bu durumda ciddi mikrobik
hastalik gelisebilir ve ates yukselir. Bu yan etki ozellikle
ilacin baslandigi ilk yil ortaya ¢ikarsa da ilerleyen yillarda
da goérulebilir. Ates ylUkselmesi halinde o gunku ilag
dozunu almadan once bir hemogram yaptiriniz ve
hekiminizi bilgilendiriniz

Deferasiroks ile iliskili en sik yan etkiler:

- Deri dokuntUsu ilacin baslangicinda gozlenir ve siddetli

olmadikga ilacin sonlandirilmasina gerek olmadan

kendiliginden  gerileyebilir.  Siddetli  dokuntulerde
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hekiminiz ilacin  sonlandirilmasi  kararini  verebilir.
Sonrasinda steroid adli bir ilacin kisa sureli uygulamasi
esliginde baslanabilir. Codu kez tolerans gelisir ve
tekrarlamaz.

Bulanti, kusma, karin agrisi, ishal gibi sindirim sistemiyan
etkileri gérulebilir. Ulser olusturabilir. Israrli karin agrisi
olmasi halinde hekiminizi bilgilendiriniz. Yatmadan
hemen dnce alinmasi halinde, ilacin yemek borusunda
yanma yaratabilecegi bilinmelidir.

Bobrek fonksiyonlarinda bozulma (serum kreatinin
artisi) ve idrarda protein kagagi (proteinuri) i¢in aylik kan
kontrolt uygundur. Orak hucreli anemi hastalarinda,
hastaliklarindan kaynakla bobrek etkilenmesi olabildigi
icin, izlemi 6nemlidir.

Karaciger fonksiyon bozuklugu codu kez karaciger
demir dulzeyi ylUksek hastalarda karaciger testlerinde
dalgalanmalar seklinde ortaya cikar.

Gozde katarakt ve isitme kaybi bildirilen diger yan
etkileridir.
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ORAK HUCRELI ANEMIDE
KEMIK iLiGi NAKIL TEDAVISI

Kok Huicre Nakli Nedir?

Hematopoetik kok hucre nakli, hasarli veya duzgun
calismayan kemik iliginin yerine saglikli kdk hucrelerin
nakledilmesi islemidir. Kanser hastaliklarinda
(Iosemiler, yUksek risk grubu kanserler) ve talasemi, orak
hucreli anemi, bazi immun yetmezlik hastaliklari ve
metabolik hastaliklarda tedavi olarak kemik iligi nakli
uygulanmaktadir. Bu tedavi ydntemi, kok hucrelerin
kendilerini yenileyebilme ve vUcuttaki tUm kan hucrelerini
(eritrositler, |6kositler ve trombositler) olusturabilme
yetenegine dayanir.

Orak Hiuicreli Anemide Kok Hiicre Nakli Neden
Yapilmaktadir?

Hayatimizin devam etmesiicin dakikada 14-18 kez, 1 glinde
yaklasik 20-25 bin kez nefes alip vermekteyiz. Her nefes alis
veriste; vicudumuza aldigimiz oksijen, akcigerlerimizden
kana gecer, vicudumuzdaki tum organlara ve hucrelere
kadarulasirvesonraolusan karbondioksit tekrarakcigerlere
gelerek nefes verme ile atilmaktadir. iste viicudumuza
aldigimiz oksijeni butln bu organlara ulastiran daha sonra
olusan karbondioksiti tekrar akcigerlere getiren hucreler,
eritrositlerdir. Eritrositler kanda en c¢ok bulunan hucre
grubudur ve eritrosit icerisinde oksijen-karbondioksit
tasiyan kisim hemoglobin molekultdur. Bir eritrosit
icerisinde milyonlarca hemoglobin molekult vardir.
Eritrositlerin gorevini sorunsuz bir sekilde yapabilmesi
icin; eritrositlerin  seklinin  ve icerdigi hemoglobin
molekUlinin saglkli  olmasi gerekmektedir. Orak
hicreli anemide temel problem; hemoglobin genetik
yapisinda (beta globin zincirinin 6. kodonunda glutamik
asit yerine valin gegmesi) bir mutasyon gelismesi nedeni
ile eritrosit yapisinda bozulma meydana gelir, damar
icerisinde tikanikliklar ve organlarin oksijenlenmesinde
problemler geliserek onceki bolumlerde bahsedilen
bircok komplikasyonlar gortlmektedir. Kék hicre nakliile
kemik iligindeki hastalikli eritrosit kdk htcrelerinin yerine,
saghkli genetik yaplya sahip eritrosit kok hucrelerinin
yerlestiriimesi hedeflenmektedir. Orak hucreli anemide
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ilk nakil, 1984 yilinda ayni zamanda |6semisi (AML) olan 8
yasinda bir hastaya yapilmistir.

Her Orak Hiicreli Anemi Hastasi Nakil Aday1 midir?

Orak hucreli anemi hastalarinin klinik olarak sikayetleri
ve hastalik agirligi, hastanin genetik mutasyonuna gore
(orak hucreli anemi taslyicihgl, HbSS hastalig, Hb SB°,
Hb SB* vb.) farklilik gosterir. Ayrica ayni mutasyona sahip
olsalar da cevresel ve kisisel fakliliklar sonucunda hastalik
agirhgr degiskenlik goésterebilir. Hafif klinik bulgular
gdsteren hastalarin nakil endikasyonlari yoktur, ancak agdir
mutasyona sahip hastalar (HbSS, Hb SB°) nakil acisindan
yakin takip edilmelidir.

Orak Hiicreli Anemide K6k Hiicre Nakli Hangi
Endikasyonlarda Yapilir?

Orak hucreli anemide hastaligin kalici tedavisi kok hucre
naklive gen tedavisiile mimkundur. Hastaligi ileri seviyede
olan veya siklikla ciddi krizler yasayan hastalarda kemik
iligi nakil tedavisi énerilir. Asagida guincel saglik uygulama
tebliginde orak hucreli anemide nakil endikasyonlari
maddeler halinde verildi, klinik uygulamada o6nemli
noktalar sonrasinda tartisildi.

- Stroke (inme)
- Gegici iskemik atak

- Kraniyal manyetik rezonans (MR) gorunttleme
incelemesinde “silent enfarkt” bulgusu olmasi

- Hidroksilre tedavisi altinda yilda en az 3 kez hastane
yatisi gerektiren agri krizi

- Hidroksilre tedavisi altinda en az 1 kez “akut gogus
sendromu” gelismesi

- Kronik transfuzyon gerektiren hastada alloimmunizasyon
gelismesi

- Pulmoner hipertansiyon

- Orak hucre nefropati bulgularinin olmasi

- Avaskuler nekroz bulgularinin olmasi

- Tekrarlayan priapizm

Orak hucreli anemi hastaliginin genetik olarak farkl

agirliklarda seyreden alt tipleri vardir. HbSS veya Hb SB°
genetik mutasyonuna sahip hastalar klinik olarak daha
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agir seyrederler. Bu genetik mutasyonlari olan hastalar
veya hemoglobin elektroforezinde HbS dederi 50 ve
Uzerinde olan hastalar komplikasyonlar agisindan daha
yakin takip edilmelidir.

Orak hucreli anemi hastaliginda, oraklasmis eritrositler
ve bunun sonucunda gelisen damarsal problemler,
inflamasyon nedeni ile uzun dénemde vicudumuzdaki
bircok organin kanlanmasini bozabilmektedir.

Beyni besleyen damarlarda tikaniklik gelistiginde nakil
endikasyonu vardir. Yirmi dort saatten uzun stren inme ya
da merkezi sinir sistemi olayi (kol ve bacak gibi uzuvlarda
gugsuzluk, his kaybl, bas agrisi, bayllma vb.) seklinde
kendini gosterir. Transkranial Doppler ultrasonografi, beyin
MR ve anjiografi gibi géruntuleme ydntemleri ile inmeler
tespit edilebilmektedir.

Hidroksitre kullanmasina ragmen hastanin, en az 1 kez ve
ya da daha fazla akut gégus sendromu gegirmis olmasi;
yilda 3 ve daha fazla agrli krizlerinin olmasi (gunlUk
yasamini etkileyen, adir seyirli, hastanede yatis gerektiren)
kok hicre nakil yapilmasi icin gerekli yeter kosullardir.

Kronik transflzyon gereken bir hastada alloimmunizasyon
gelismis olmasi yine bir nakil endikasyonudur (kan
transflzyonu ile vericinin eritrositlerine karsi hastanin
bagdisiklik sistemi aktiflesir ve yabanci olarak algilar, kan
yikimi ile sonuglanir).

Orak hucrelianemide yillar icerisinde tekrarlayan krizler ile
damarsal problemlere bagli organ hasarlari gelisir. Bunlar;
kronik akciger hastaligl, bobrek yetmezlik bulgulari,
kemik ve eklemlerde oksijensiz kalmaya bagli nekroz
alanlari gelismesi ve buna bagl kronik agrilar toplallama,
yUrUyememe gibi problemlerin varligi, gbézde retina
problemlerine bagli gérmede azalma ya da duymada
azalma gibi organ hasarlarinin varligi nakil endikasyonu
olusturmaktadir.

Erkek hastalarda tekrarlayan priapizm (uzun stren, agrili
penis sertlesmesi) gortlmesi nakil endikasyonudur.

Ayrica, kronik transfluzyon bagimli orak hucreli anemi
hastalarinin da nakil endikasyonu mevcuttur.
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Nakil Endikasyonu Olan Her Hastaya Nakil Yapilabilir
mi?

Bir hastaya nakil yapilabilmesi icin; hastanin genel saglik
durumu ve organlari nakil icin uygun olmali ve hastanin
ailesi icinden ya da akraba disindan uygun bir donoru
olmalidir. Hastanin donérl yoksa nakil yapilamaz. Hastalik
iliskili komplikasyonlar ve organ yetmezlikleri varsa naklin
sonuclari ve olasi komplikasyonlar hasta ile tartisilarak
karar verilmelidir.

insan Loékosit Antijeni Uygunlugu Ne Demektir?

Lokositler (beyaz kan) Uzerinde, yabanci mikroplari veya
dokulari tanimayi saglayan insan |6kosit antijen (HLA)
protein bdlgesi bulunmaktadir. Bu bolge badisiklik
sistemimizin “bize ait olmayani” tanima bdlgesidir. Nakil
sirasinda HLA uyumu ne kadar yuUksekse, bagdisiklik
sisteminin nakledilen hucrelere saldirma riski o kadar
dusUk olur. Tam HLA uyumu, donér ve alicida 10/10'luk
uyum anlamina gelir.

Orak Hiicreli Anemide Kok Hiicre Kaynaklari Nelerdir?

Orak hucreli anemide, saglikli birisinden alinan kdok
hucreler hastaya verilir, buna allojenik nakil adi verilir.
Diger bir nakil tipi olan otolog nakil (kendisinden alinip,
saklanip, hasta hazir olduktan sonra verilmesi) orak hicreli
anemide uygulanmaz.

Kok hucre kaynagiolarak kemikiligi, periferik kan ve kordon
kani kullanilabilmektedir. Her bir naklin kendine 6zgu
avantajlar ve dezavantajlar vardir. Kok hucre kaynagdina
gore ve HLA uyum duzeyinin kabul edilebilirligine gore
donor segilir.

« Kemik iligi: En yaygin kok hiicre kaynadi kemik iligidir.
Bu yontemde, dondérden kemik iligi ornekleri alinarak
hastaya aktarilir. Genellikle HLA uyumlu kardes/akraba
dondrlerden alinan kdk hucrelerde tercih edilir. Kemik
iligi kaynakli nakiller daha basarili sonuglanmakta ve ilik
savasl [Graft-versus-host hastaligi (GVHD)] riski daha az
olmaktadir.

- Periferik Kan: Kok hucreler, donériin kan dolasimindaki
periferik kandan aferez cihazlar aracilidi ile toplanirlar.
Oncesinde donére, kék hicrelerini kana salmasi icin
uyarici ilac verilmektedir. islem yaklasik 2-4 saat sUrebilir.
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« Gobek Kordonu Kani: Yenidodan bebeklerin gdbek
kordonundan alinan kordon kani, zengin bir kdk hucre
kaynagidir. Uygun sartlarda saklanarak daha sonra
kullanilabilir.

Dondér Secimi Nasil Yapilir?

Orak hucre anemili bir hasta igin 4 farkli dondér kaynagi
kullanilabilir.

1. HLA Uyumlu Kardes Donér: En ideal dondér kaynagdidir.
Naklin tutmasi ve komplikasyonsuz tamamlanmasi
acisindan en iyi sonuclari verir. Kemik iligi kaynagindan
toplama tercih edilir, periferik kandan toplama da
yapilabilir.

2. HLA Uyumlu Akraba Disi Donérler: Eder aile icinde
uygun bir dondér bulunamazsa, ulusal ya da uluslararasi
kok hucre bankalarindan HLA uyumlu akraba disi
dondrler arastirlabilir. Ancak akraba disi dondrlerle
yapilan nakillerde ilik savasi (GVHD) riski daha yuUksektir.

3. Yari Uyumlu (Haploidentik) Donorler: Halen tGlkemizde
saglik bakanligimizca onay verilmemis bir nakil taradur.
Yurt disinda klinik calismalar ya da deneysel olarak
kurallar cergevesinde uygulanabilmektedir. HLA tam
uyumlu kardes ve akraba disi dondér bulunamadiginda
haploidentik dondr bir secenek olabilir. Bu durumda,
dondr genellikle bir ebeveyn ya da kardes olabilir. Yari
uyumlu donorlerle yapilan nakillerde komplikasyon riski
daha yUksek olabilir, ancak son yillarda bu yontemle ilgili
basarili sonuclar alinmaktadir.

4. Gobek Kordonu Kani Dondérleri: HLA uyumu tam
olmayan durumlarda, eger uygun gobek kordonu var
ise alternatif olarak tercih edilebilir. Bu yontem o6zellikle
HLA uyumlu bir kardes bulunmadiginda veya alternatif
kdk hlcre kaynaklari gerektiginde tercih edilebilir. ilik
verildikten sonra tutma suUresi daha uzun olabilmekte
ve kok hucre hacminin azligi en 6nemli dezavantajli
ozellikleridir. Orak hucreli anemi tanili bir cocugu olan
ailenin, yeni bebekleri dogarken kordon kani toplamasi
onerilebilir. Bu nakil turdnde de HLA uyumu aranmaktadir.

Donér secilirken hastaya verilecek kok hticre dozunun elde
edilebiliyor olmasi cok énemlidir. Ornegin; HLA uyumlu
kordon kani bulunan bir hasta i¢in, kordon kani icerisinde
yeterli dozda kék hucre sayisi yok ise basari sansi dusuk
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olacagi icin akraba disi nakil tercih edilmek durumunda
kalinabilir. Veya akraba ici uyumlu vericisi olan bir hastanin,
donoru saglik sorunlari nedeni ile anestezi almasi riskli ise
periferik kan kok hucre nakli tercih edilmesi gerekebilir.

Hastanin durumu ve dondérin durumuna goére kok hucre
toplama yontemi ve dondr secilerek nakil hazirliklarina
devam etmek gereklidir.

Orak Hiicreli Anemi Tasiyicisi Donér Olabilir mi?

« Evet olabilir. Nakil merkezi tarafindan degderlendirilerek,
orak hucreli anemiye ait herhangi hastalik bulgularn
olmadigi goéruldiginde saglam donorl olmayan aile igi
taslyicl kardes ya da bireyler tam uyumlu olmak kaydi ile
donér olabilir.

Nakil Suirecinde Hastayi Neler Bekliyor?

Nakil streci; hazirhk dénemi, nakil islemi ve iyilesme
sUreci olmak Uzere asamalardan olusmaktadir. Asagidaki
semada nakil asamalari, zaman iliskisi ile birlikte
gosterilmistir.

Nakil karari verilen bir hastanin aile ici uygun donéru varsa;
uygun vakitte nakil yapilabilir.

Aile ici uygun dondr yok ise, akraba disi dondr taramalari
yapilmalidir. Bu taramalari hastanin basvuracagi kemik
iligi nakil merkezleri yapmaktadir. Ulkemizde &ncelikle
TURKOK veritabani Uzerinden taramalar yapilmakta,
uygun dondr bulunamazsa uluslararasi veri tabanlarinda
taramalar yapilabilmektedir.

Sonuc¢ olarak uygun dondr bulunduktan sonra, uygun
bir nakil tarihi belirlenir ve hasta nakil Unitesine yatirilir.
Hastanin tUm tedavilerinin glvenli bir damar yolu ile
yapilabilmesi icin ve tekrarlayan kan érnekleri almak icin
hastaya kateter adi verilen vicudun disindan damar igcine
ulasan merkezi bir damar yolu takilir.

1. Hazirhk Dénemi: Bu sUrecte, hastanin kemik iligindeki
hastalikli kok hucrelerinin yok edilmesi icin hastaya
kemoterapi ve/veya radyoterapi uygulanir. Bagisiklik
sistemi baskilanir. Dondr hucreleri icin yer acilir. Yaklasik
7-10 gunluk bir stredir.

2. Nakil islemi: Planlandigi Gzere donérden elde edilen
saglikli kok hucreler hastaya damar yoluyla verilir. Bu
islem, kan transfUzyonu gibi bir surectir. Kok hucreler,
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kemik iligine ulasarak yerlesmeye baslarlar.

3. iyilesme Siireci: Nakil sonrasinda kdk hucrelerin
yerlesmesi ve  ¢ogalmasi “engraftman” olarak
adlandirilir. Genellikle 2-4 hafta arasinda gercgeklesir. Bu
dénemde bagisiklik sistemi zayif oldugu icin hastalar
enfeksiyonlara karsi oldukga hassastir ve siki gozetim
altinda tutulurlar. Enfeksiyonlardan korumak icin hastaya
antibakteriyel, antifungal, antiviral tedaviler verilir. Nakil
komplikasyonlarinin varligina goére yaklasik bir ay veya
daha uzun sure hastalar nakil Unitesinde kalirlar. Daha
sonra hastalar taburcu edilerek yakin takibe alinirlar.

KOK HUCRE NAKIL @

+ llik savast (GVHD)

e + Nakil basarisizlii

KOK * Enfeksiyonlar Nakil iligkili
Alicinin HUCRE 2 M v komplikasyonlar
secilmesi R + Veno-oklusif hastalik
Vericinin INFUZYONU « llag toksisiteleri
iimesi
o Hazirlik Rejim *_Mukozit
vericinin Kemotersp! Notrofil Trombosit
Kimerizm Kimerizm
Kimerizm

A4, . o, 14, 21 30, 90........180.GON

< S - antiviral proflaksi >
s Immiinosiipressif Tedavi =

Destekleyici Tedavi
(Eritrosit ve

Donérii Neler Bekliyor?

Dondrler nakil o6ncesinde ayrintili  degderlendirilirler.
Kemik iligi toplama islemi yapilacaksa anestezi almasini
engelleyecek bir durum olup olmadigi degderlendirilir.
Periferik kandan toplama yapilacaksa kalp hastaligi
olmayan dondrler ve kemik iligini uyarici ilag yapilacagi
icin  otoimmun, immunolojik veya bilinen kanser
hastaliklari olmayan donorler tercih edilir. Dondrden
hastaya gegebilecek enfeksiyonlar ayrintili olarak incelenir,
gerekli d6nlemler alinir.

- Aile ici bir donor varsa orak hucreli anemide 6ncelikle
kemik iligi kék hucre kaynagdi tercih edilir. Nakil gunu
ameliyathanede anestezi altinda legen kemiklerinden
(iliak kemik) kok hucre toplanir. Toplanan kok hucreler
laboratuvarda sayilarak degerlendirilir. Gerekli ve yeterli
hacimde kok hlcre hastaya ayni gun veya bir sonraki
gun verilir.

Periferik kok hucre kullanilacaksa, donére oncelikle
kemik iligini uyarici ilag verilir (G-CSF), 4 gun verildikten
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sonra yeterli kok hucre varligi kan tahlili ile kontrol
edilir. Yeterli hlcre saptanirsa ertesi gunu aferez cihazi
kullanilarak kok huicre toplama islemi yapllir.

Dondrler ayni gunun sonunda veya ertesi gun taburcu
olabilirler.

. TURKOK araciligi ile bulunan bir dondr var ise,
dondr ile ilgili tum testler, planlamalar, dondr saghgi
degerlendirilmesi, Urdnun elde edilmesi ve uygun
sartlarda nakil merkezine ulastirlmasi TURKOK
aracihgr ile yapilmaktadir. Nakil merkezi dondérun
kisisel bilgilerine ulasamaz, ama gerekli laboratuvar
sonuglarini goérebilir. TUm bu stre¢ nakil koordinatoru
tarafindan online olarak takip edilir.

Nakil iligkili Komplikasyonlar Nelerdir?

Orak hucreli anemi hastaligi onceki konularda da
bahsedildigi gibi damar duvarinda iltihaplanma
(enflamasyon) ile giden ve organ yetmezliklerine
neden olabilen bir hastaliktir. Bunun sonucunda nakil
komplikasyonlarina yatkinlik gorulur. Orak hucreli anemi
iliskili akciger, karaciger, bdbrek gibi organlarda hastaligi
olan hastalarin, nakil sonrasinda da komplikasyon
gelistirme riski yUksektir.

1.ilik Savasi (GVHD): Nakil sonrasinda donérden gelen kék
hucrelerin (T-lenfositler), hastanin organlarina saldirmasi
olarak tanimlanabilir. Deri, karaciger, bagirsaklar en
cok etkilenen organlardir. Nakil iligskili en sik gérulen
komplikasyondur. Tanisi icin biyopsi yapmak gerekebilir.
ilik savas! icin risk faktdrleri; HLA uyumsuzlugu, akraba disi
dondrden nakil yapilmasi, nakil kaynagdi olarak periferik
kok hucre kullanilmasi, hasta yasinin buyuk olmasi ve kok
huicre dozunun fazla verilmesi sayilabilir.

Deri bulgulari, el-ayaktan baslayan dokuntuler ilerleyerek
govdeye yayilabilir. Bagirsak tutulumu bulgulari, ishal,
yesil renkli gayta, kanli gayta sayilabilir. Karin agrisi, mide
bulantisi, istahsizlik gorulebilir. Karaciger tutulumunda
sarilik ve karaciger enzimlerinde yUkselme goérulur.

ilik savasini énlemek icin, donér kaynakli bagisiklik
sistemini  baskilayan ilaclar kullanilir. ilik savasi
saptandiginda ek ilaglar baslanir ve hastalar yakin takip
edilir. Genellikle 6 ay bu ilaglara devam edilir.
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Kardes nakillerinde ilik savasi riski %15-20'lerde iken
akraba disi nakillerde bu oran %40-50'lere ulasmakta ve
hastanin yasi arttikca ilik savasi riski artmaktadir.

2. Enfeksiyonlar: Nakil sonrasi badisiklik sistemi
baskilandigl icin hastalar ciddi enfeksiyonlara karsi
savunmasiz hale gelirler. Bu nedenle enfeksiyonlardan
korunmak igin siki hijyen dnlemleri alinir ve hastalara
antibiyotik, antiviral, antifungal koruyucu ilaclar verilir.

3. Organ Hasari: Nakil dncesinde kemik iligini yok etmek
icin kullanilan hazirlik rejimleri icinde ki kemoterapiler
bobrekler, karaciger ve akcigerler Uzerinde yan etkilere
neden olabilir. Ayrica, ilik savasi sonucu da organ hasarlari
meydana gelebilir.

4. immiin Yetmezlik: Kok hicre nakli sonrasinda
hastanin bagdisiklik sistemi normalden daha yavas bir
sekilde toparlanabilir. Bu da uzun sureli enfeksiyon riskini
artirabilir.

5. Veno-Okluzif Hastalik: Hazirlik rejiminde kullanilan
ilaglar, karacigerde bulunan damarlarda hasarlanma
olusturarak, karacigerdeki klcuUk damarlarda tikaniklik
olusturur. Sarilik, vicutta sivi birikimi, karaciger bUylmesi
olarak kendini gosteren ciddi bir komplikasyondur.

6. Mesane Kanamasi (Hemorajik Sistit): Hazirlik rejimi
sonrasl baska bir nedene bagli olmaksizin kanlh idrar
gelisebilmektedir. Hastalar oncelikle damardan sivi
verilmesi, idrar sokturlculer ve antibiyotik ile tedavi edilir.
Direncli olgularda farkli tedaviler uygulanmaktadir.

7. ilag Yan Etkileri: Nakil sonrasi kullanilan bagisiklik
baskilayiciilaclar ve diger tedaviler yan etkilere yol agabilir.
Bu yan etkiler mide bulantisi, istahsizlik, bas dénmesi gibi
hafif sorunlar olabilecegi gibi, ciddi bébrek ve karaciger
sorunlarina da yol acabilir.

Orak Hiicreli Anemide Nakil Basarili midir?

Tdm malign olmayan hastaliklarda oldugu gibi, orak
hicreli anemide de hastallk komplikasyonlarinin
gelismedigi, organ hasarlarinin olmadigi, hastanin en
iyi oldugu erken dénemlerde nakil yapilmasi ile daha iyi
sonugclar alinmaktadir.

HLA uyumlu kardes nakillerinde %90’'In Uzerinde basari
elde edilirken, akraba disi nakillerde %80 basari orani
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saglanmaktadir. Bes yas altindaki nakillerde cok daha iyi
sonuclar elde edilmektedir.

Sonuc olarak, koék hucre nakli orak hucreli anemi
tedavisinde kalici ¢6zUm sunan, uygulanabilir ve ulasilabilir
tedavi ydntemlerinden birisidir. Nakil basarisinin daha iyi
ve komplikasyonlarin daha az olmasi igin, hastanin kok
hucre nakline kadar olan takip ve tedavilerinin cok iyi
olmasi ve mumkun olan en erken yasta nakil yapilmasi
gereklidir.
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ORAK HUCRELI ANEMIDE YENI
NESIL TEDAVi AJANLARI

Orak hucre anemisi (OHA) dunyada en sik goérulen
kalitsal kan hastaliklarindan biridir. OHA'nin temel tedavi
yonetiminde koruyucu tedaviler, hastaliga baglh gelisen
komplikasyonlarin tedavisi ve kuratif (sifa verici) tedaviler
olmak Uzere 3 6nemli tedavi alt tipi yer almaktadir.

1. OHA’'nin Koruyucu Tedavisinde Neler Yer Almaktadir?

Kirmizi kan hucrelerinin kendine 6zgu yuvarlak seklini
bozarak C harfine benzer orak seklini almasi temel
sorundur. Bu nedenle oraklasmayi onleyecek tedaviler
uygulamak koruyucu tedavilerde yer almaktadir. Ates, asiri
sicaga ve soguda maruz kalmak, vicudumuza yeterince
sivi almamak, terleyerek vlcuttan sivi  kaybetmek,
gegirilen  enfeksiyonlar sonrasi  asidoz  gelismesi
oraklasmayi artirmaktadir. Dolayisiyla hastalar tarafindan
gunltk yeterince sivi tUketilmesi énemlidir. Eriskin bir
OHA'lI hastada gUnlUk sivi tuketiminin 2500 litrenin
altina dismemesi idealdir. Hem vUcudun sicakligini
artirarak, hem de terleyerek vicudun sivi kaybini artirarak
oraklasmayi tetiklememek icin asiri sicak havalarda uzun
sureli acik havada kalinmamalidir. Yine tam aksine asiri
soguk havalarda da uzun sUreye disarida soguga maruz
kalmamak ve boylece agrili krizlerin tetiklenmesini
o6nlemek dnemlidir. Agrili krizlerin énemli bir tetikgisi de
enfeksiyonlardir. Agrili krizlerin 6nlenmesinde kullanilan
baslica tedavi hidroksiuredir. Bu amagla kullanilan tedavi
secenekleri ileride daha detayli 6zetlenmistir.

Enfeksiyonlardan korunmak da korucu tedavilerde yer
alan 6nemli bir konudur. Hekiminizin dnerdigi koruyucu
antibiyotigin duzenli uygulanmasi son derece kritiktir.
Orak hucreli anemili hastalarda en sik 6lium nedeni
enfeksiyonlardir.Bununnedenihastalarda,OHAhastaligina
bagli olarak dalak fonksiyonlarinin bozulmasidir. Dalak
bizim enfeksiyonlara karsi savunmamizda onemli bir
organdir. Bu nedenle bu koruyucu antibiyotiklerin dtzenli
kullanilmasi gerekir. Ayrica yilda bir grip (influenza)
asisinin  yapilmasi 6nemlidir. Hastalara pnoémokok,
Haemofilus influenza (Hib) ve meningokok asilarinin
yaptirilmasi hekimleri tarafindan énerilecektir. Bu asilarin

_




Orak Huicreli Anemi Hasta Kilavuzu

hekimlerinizin  onerisiyle tekrarlanmasi gerekecektir,
ornegin; pnémokok polisakkarid asi formu 5 yilda bir
tekrarlanmalidir.

Koruyucu tedavilerin arasinda temel diger bir konu
beslenme ve vitamin desteklerini saglamaktir. Genel
saglikli beslenme oOnerilerine ek olarak, antioksidan
iceren gida tuketimi (yesil yaprakl, brokoli gibi yesil
sebze, pancar gibi) artirlmasi gereklidir. Gunluk folik
asit vitamin takviyesinin alinmasi kansizligin azalmasina
destek olacaktir. Yas ilerledikce ise osteoporoz denilen
kemik erimesi cok sik goérulmesi sebebiyle bu durumu
azaltmak icin D vitamini, kalsiyum, magnezyum gibi
mikroelementleri takviye olarak kullanilmasini hekiminiz
onerebilir.

Ergenlikle birlikte psikolojik destek gerekebilir. Kronik bir
hastalik olmasi, agrili kriz gibi hastalik iliskili sikayetlerle
tekrarlayan kez hastaneye basvuru ve yatislarin olmasi
sebebiyle bireyde yarattigi duygu durum bozuklugu
ile basacikabilmesi icin psikolog veya bu konu ile ilgili
psikiyatri doktorlarindan psikososyal agidan danismanlik
alinabilir.

Transkranial Doppler adi verilen bir ultrason ydntemi
ile doktorunuz kafa i¢i damarlarinizdaki kan akim
hizini dlgerek inme yani beyin krizi gegirme riskinizi
degderlendirecektir. Bu riskin artmis oldugu saptanirsa,
sizi inme riskinden korumak igin aylik kan degisimi
programina alarak izlemek isteyebilir. Bu da inme riskinizi
azaltacak ve sizi inmeden koruyacak bir tedavi secenegi
olacaktir.

2. Kriz ve Komplikasyonlarin Tedavisinde Neler Yer
Almaktadir?

Agrili krizler, akut g6gus sendromu, splenik sekestrasyon
krizi, inme (felg, beyin krizi), karaciger sorunlari,
enfeksiyonlar, pulmoner hipertansiyon, kemik ve eklem
sorunlari, bébrek sorunlari, priapizm (penis damarlarinda
oraklasma krizi sonucu uzun sureli ve agrili sertlesmesi),
bacak Ulserleri, kemiklerde tekrarlanan krizler sonucu
gelisen avaskuler nekrozlar gorllebilecek OHA iliskili
sorunlardan baslicalaridir. Bu durumlarin tedavisinde kan
transflzyonlar (basit ya da kan degisimi seklinde), agrn
kesiciler, damar yoluyla sivi uygulanmasi, demir birikimi
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gelisen hastalarda demir badlayici ilaclar ve o6rnegin
boébrek yetmezligi gelisen hastalarda hemodiyaliz gibi
tedaviler gerekebilir. Splenik sekestrasyon krizinde
hastada ani dalak bUyUmesi gelistiginde acil dalak
cikarilmasi ameliyati gerekebilir. Avaskuler nekroz ya
da priapizm gelisen hastalarin bir kisminda yine cerrahi
mudahale gerekebilir. Enfeksiyon durumunda hizla
hastaneye basvurulmasi son derece 6nemlidir. Hekiminiz
hizla gerekli mudahaleleri yapacaktir.

3. Sifa Verici (Kuratif) Tedavi Nedir?

Kemik iligi nakli, orak hucreli anemide en sik kuratif
yani tamamen dUzeltici tedavi yontemidir. Ancak kemik
iligi nakli, hastalarin bir kisminda OHA'ya bagli organ
hasarlari  bulundugundan yapilamayabilir, yine bazi
hastalarda ise nakil yapilabilecek doku grubu uygun verici
olmadigindan nakil yapilamaktadir. Ote yandan cok fazla
krizi olmayan hafif seyirli hastalarda da nakil yapilmasina
gerek olmayabilir. Sizi izleyen hekim sizin nakil i¢cin uygun
olup olmadiginiza karar verecektir. Diger bir sifa verici
tedavi gen tedavisi olmakla beraber henliz tim diinyada
cok az sayida hastada uygulanabilmistir.

4, Orak Hucreli Anemide Kullanilabilen Tedaviler
Nelerdir?

Hidroksiure: Alyuvarlarin icindeki bir hemoglobin turu
olan hemoglobin Fyi artirarak, hemoglobin S'de (orak tipi
hemoglobin) azalmaya yol agcan, bdylece de hastaligin
siddetini hafifleten en sik kullanilan ve en bilindik tedavi
secenedidir. Klinikte agrili krizlerin dnlenmesinde en sik
kullanilan ilactir. Baslangic dozu 10-15 mg/kg/gundur.
Doktorunuz bu tedaviyle krizlerde azalma saglanmaz
ise ilac dozunuz artirabilir. En 6nemli yan etkisi kemik
iligi baskilanmasidir. Bu da kanda diger hucrelerimiz
olan beyaz kure (I6kosit) ve notrofil denilen vicudu
enfeksiyonlardan koruyan hucre sayilarinin azalmaya
neden olabilir. Doktorunuz bu agidan sizi bu ilaci aldiginiz
sUredeki takip kontrollerinizde izleyecektir.

L-glutamin: L-glutamin bir aminoasittir. L-glutaminin
oral uygulamasinin orak hucrelerdeki NAD redoks oranini
artirdigi goésterilmistir. L-glutamin 0,3 gr/kg/doz glinde 2
kez adiz yoluyla (maks 10 gr, 20 gr veya 30 gr/gun), 48 hafta
kullandiktan sonra ortalama akut agrili kriz ve hastaneye
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yatis sayisini dusurmustur. Hekiminizden bu tedavi igin
uygun olup olmadiginizi konusunda gorUs alabilirsiniz.

Crizanlizumab-tmca (Adakveo): Crizanlizumab, kan
hucreleri ve damar duvarinda bulunan bir baglanma
bdlgesi olan P-selektin’e baglanarak, kan hucrelerinin ve
orak hucreli eritrositlerin, damar ylzeyine tutunmasini
engeller. Bdylece agrili krizlerin dnlenmesinde etkili
oldugu yapilan c¢alismalarda gdsterilmis ve 2019'da,
ABD Cida ve ilag idaresi (FDA), OHA hastasi olan 16 yas
UstUndeki bireylerde agrili krizlerin sikhgini azaltmak igin
crizanlizumab-tmca (Adakveo) adli bu ilacin kullanimini
onaylamistir. Avrupa ilac idaresi onayi ise 2023 yilinda
olmustur. Ulkemizde heniiz ruhsatl bir ilag degildir.

ilac, ilk 2 dozu 2 hafta arayla, sonrasinda ise her 4 haftada
bir olacak sekilde damar igine uygulama seklindedir.
Bildirilmis yan etkileri arasinda eklem agdrisi, ishal, kasinti,
kusma, gogus agrisi, ates sayilabilir.

Gen Tedavisi

Gen tedavisinin amaci, hastanin hucrelerinin bozuk olan
genetik yapisini duzelterek hastaligi ortadan kaldirmaktir.
Bunun icin de farkli yontemler kullaniimaktadir. Bu
yontemlerden en sik kullanilani saglikli genin vektorler
(hucreicine genetik malzeme ulastirmak icin kullanilan bir
arag) araciligi ile tasinmasidir. Gen tedavi calismalarinda
kullanilan vektorler, viral ve viral olmayan yontemler olarak
iki ana baslik altinda toplanir. Viral olmayan metodlarin
kullanimini sinirlayan énemli bir faktér, gen aktarm
etkinliklerinin viral vektorlere oranla dusuk olmasidir. Viral
vektorlerin gen aktarim verimlerinin ylUksek olmasi, daha
yogunlukla tercih edilmelerinin dnemli bir sebebidir. Gen
tedavisi, kemik iligi nakli icin doku grubu uygun vericisi
olmayan hastalar icin bir tedavi secenegi olabilir. Ancak
gunUmuzde cok az sayida hastada uygulanmis olup,
uzun ddénem basarisi ve olasi riskleri konusunda henuz
yeterince veri yoktur. Ulkemizde henlz ruhsatli bir gen
tedavisi yoktur.

CRISPR/Cas9 ile Gen Duzeltme Nedir?

Bu da bir gen tedavisi teknolojisidir. Gelistiren bilim
adamlari 2020 yilinda Nobel 6dulune layik gértlmuslerdir.
Bu teknoloji ile gende duzeltme yapma imkani
bulunmaktadir. Cas9 geni belirli yerlerinden kesebilen
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bir makas goérevi géren bir enzimdir. Bu teknoloji ile
OHA'lI hastalarda hemoglobin F Uretimi genetik olarak
artirllmakta ve bu da hastaligin bulgularini azaltmaktadir.
Casgevy ilk kez FDA onayl alan ve bu teknolojinin
kullanildigi gen duzeltme yontemidir.

Hem gen tedavisinde hem de CRISPR/Cas9'da hastanin
kendi kan yapici kék hicreleri alinip, laboratuvar
ortaminda ortaminda genetik mudahaleler yapilip, daha
sonra bu kok hucreler hastaya transfer edilmistir. Bu kok
hlcrelerin hasta tarafindan kabulUnU kolaylastirmak icin
hastaya dncesinde kendi hasta kok hlcrelerini yok edecek
kemoterapi uygulanir. Sonrasinda ise genetik mudahale
edilmis kdk hucreler hastaya verilir.

Bu gen tedavileri uygulamalari ile ilgili sorunlar; saglikl
geni taslyan vektdérin, hastanin  badisiklik sistemi
tarafindan ortadan kaldirilmasi, vektor olarak kullanilan
virdslerin hastanin genlerine zarar vermesi, olasi kanser
gelisme riski, gen tedavisi 6ncesinde hastaya verilen
kemoterapdtik ilaglarin yan etkileri sayilabilir. Sonug
olarak OHA'da gen tedavisinin yayginlasmasi igin dnemli
arastirma ve gelismelere ihtiya¢ duyulmaktadir.

GUnUmuUzde halen OHA hastalarinda agnli  krizlerin
6nlenmesi basta olmak Uzere, hastalarin yasam kalitelerini
artirmak ve hastalik iliskili komplikasyonlari azaltmaya
yonelik pek c¢ok yeni ilacla ilgili arastirmalar devam
etmektedir.
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ORAK HUCRELI ANEMIi VE
GEBELIK

1. Dogurganlik, Fertilite Nedir?

Dogurganlik ve fertilite ayni anlamda kullaniimaktadir;
cocuk sahibi olabilme yetenegini tanimlar.

infertilite; DUnyaSaglik Orguti’nintanimiylabiryil boyunca
duzenlive korunmaksizin cinsel iliskiye girilmesine ragmen
gebeligin olusmamasidir. Hem kadin hem de erkekte
fertilite kaybi yani infertilite gérulebilmektedir. Sperm ve
over rezervi dlcumu fertilite belirleme yontemlerinden biri
olarak degerlendirilmektedir.

2. Puberte Nedir?

Puberte; yani ergenlik ¢cocukluktan eriskin yasama gecis
asamasinda insan vlcudunda olusun degisikliklerle
birlikte Greme ozelliginin kazanildigi donemin adidir. Bu
sUrecte erkekte killanma, kas guicu artisl, seste kalinlasma,
hormonal ve Ureme organlarinda degisiklikler meydana
gelir. Kizlarda ise yine hormonal dedisikliklerle birlikte
killanma, meme dokusunda buylme ve adet gérme
sUreci gorulmektedir. Bireylerin fertilite kazanabilmesi
icin bu dénemde hormonal ve fiziksel gelisimin fizyolojik
bir akista devam etmesi gerekmektedir.

3. Orak Hiicreli Anemi Hastalarinda Fertilite Durumu
Nasildir?

Orak hucre hastaligi ¢coklu organ hasari yapmaktadir.
Bunlarin arasinda Ureme organlari ve dogurganlik igin
gerekliolan hormonal bezler de yer almaktadir. Orak hucre
hastalarinda hastaligin ve kullanilan tedavilerin etkisi ile
infertilite orani yUksektir. Dogurganlik sUresi kisadir ve
hamilelikte dusUk orani yUksektir. Bu ylzden ¢cocuk sahibi
olmak isteyen hastalarin mutlaka danismanlik almasi
onerilir. Hastallk kadinlarda adet dongusunuy, cinsel
fonksiyonlari, fertiliteyi, hamilelik ve menapoz sUrecini
olumsuz etkilemektedir. Erkeklerde sperm yapimi ve
sayisinda azalma, semen konsantrasyonu ve kalitesinde
bozulma, testis dokusunda yikim ve kronik kansizliga
bagli hormonal dengenin bozulmasina yol agmaktadir.
Ayni zamanda hidroksitre, kok htcre nakli ve gen tedavisi
infertiliteyi artirmaktadir.
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Dogurganlik suUrecini iyi yonetmek icin cocuk hekimi,
cocuk endokrin ve hematoloji uzmani, kadin dogum ve
hematoloji uzmaninin ekip olarak hastayl takip etmesi
gereklidir.

4. Gebelik Oncesi Danismanlhik Alinmali midir?

Gebelik éncesi mutlaka ilgili uzmanlardan danismanlik
alinmalidir. iyi tedavi edilmemis bir orak hiicre hastasinda
cok erken yaslardan itibaren yumurtalik rezervi azaldigi
net olarak bilinmektedir. Bu sebeple ilk olarak etkin ve
dUzenli orak hlcre hastaligi tedavisi ayrica dlzenli takibi
yapilmahdir.

Cocuk sahibi olmak isteyen hastalarin danismanlik almasi
ve bu yonde takip edilmesi gerekmektedir. Dogurganlik
sUresi kisa oldugu icin bu strecte Ureme organi/gonadal
fonksiyon ilgili hekimlerce takip edilebilir ve yonetilebilir.
Fertilite korunabilir, disaridan hormon tedavisi verilebilir.
Gebelik dncesi ve gebelik strecinde risk analizi yapilabilir.

Orak hucre genotipi mutlaka tespit edilmeli; bebek ve
anne i¢in taslyicilik tablosuna gore risk analizi yapilmalidir.
Hastanin hemoglobin SS, SC, SB°, SB+ varyantlarindan
hangisini tasidigi tespit edilmelidir. CUnkU genetik tipe
gore hastaligin siddeti degiskenlik gostermektedir.
Ornegin; HbSS ve HbS/B’ varyantlar adir klinik seyirli iken
HbSC ve HbSB+ daha hafif klinik seyirlidir.

Yumurta, sperm, embriyo ve yumurtalik dondurma
islemleri fertilite koruma yontemleri arasindadir. Hastanin
tercinine ve hastaligin surecine goére fertilite koruma
yontemi secilmesi gerekir. Yumurtalik dondurma islemi
siklikla laparoskopik olarak yapilmaktadir. Yumurtaligin
tumu veya bir kismi alinarak en fazla sayida yumurta
dondurma sansi yaratmaktadir.

Hem gebelik olmadan 6nceki planlama strecinde hem de
yumurta dondurma islemi stirecinde kullanilan tedavinin
dogurganlik riski degerlendirilmeli, riskli ilaglar hastalik
slireci uygunsa kesilmeli veya degistiriimelidir. Ornegin;
uygunsa hidroksitre kesilebilir. Hidroksitrenin bilinen
etkileri; azalmis yumurtalik rezervi, erken embriyonal
degisiklikler ve teratojenitedir.
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5. Orak Hiicreli Anemi Hastalarinda Gebelik Hangi
Riskleri Artirir?

Gebelikte metabolik gereksinimlerin artmasi,
pihtilasmaya yatkinligin ve vaskller stazin artmasi
bazi riskleri beraberinde getirmektedir. Bundan dolayi
orak hucreli anemili hastalarda gebelik hastaligin
bazi komplikasyonlarini artirmaktadir. Bu durum orak
hastaliginin genetik tipinden badimsiz tim gebeler icin
gecerlidir.

Gebelikte damar tikayici agnli krizler (2-3. trimesterde
daha sik), akut g6gus sendromu, kansizligin derinlesmesi,
akciger komplikasyonlari, pulmoner hipertansiyon,
tansiyon yuksekligi, preklampsi (2-3. trimesterde daha sik),
erken dogum, dusuk dogum agdirlikli bebek, enfeksiyona
yatkinlik, hastaneye yatis sikliginda artma, anne-bebek
olum oranlarinda ve sezeryan sikliginda artis saptanmistir.

Ozellikle HbSS ve Hb SB° alt tipindeki hastalarda klinik
tablo daha agir seyretmekte ve gebelik suUrecinde
komplikasyonlar daha fazla olmaktadir.

Gebelik 6ncesi orak hlicre hastasinin kan grubu ve alt grup
tayini yapilmali, alloimmunize olup olmadigi (herhangi
bir kan grubuna karsi antikor gelisip gelismedigi) tespit
edilmelidir.

Orak hucre krizlerine veya aldigi tedaviye bagdli hormonal
hasar gelisip gelismedigi; seker hastaligi, hipotirioidi,
kemik hasari (osteonekroz) olup olmadigi belirlenmeli,
takip ve tedavi hastanin durumuna gore yonetilmelidir.

Folik asit destegi gebelik oOncesi ve gebelikte
unutulmamaldir.

Mevsimsel grip asisi, pndmokok, meningokok ve H.
influenza asilarinin yapilmasi olasi enfeksiyon ve agril krizi
onlemede oldukga etkindir.

Gebelik konusunda kesin kararli olan hastalarin
hidroksilre, anjiyotensin doénustdricu enzim (ACE)
inhibitoru, anjiyotensin reseptdr blokerleri (ARB) grubu
tansiyon ilaglari 3 ay o&ncesinden kesilmelidir. Anne
ve babanin hemoglobin elektroforez testleri, genetik
analizleri incelenmeli; bebegin orak hucre hastasi veya
tasiyici olma riski belirlenmelidir.

Eder gebelikten &6nce dederlendirme yapilmadiysa
hastanin esi taslyict olmasi durumunda prenatal
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testlerin yapilmasi icin mutlaka perinatoloji uzmani ile
gorusulmelidir. Gebeligin 10-12. haftasinda koryon villus
orneklemesi, 15-16. haftasinda amniyon sivi incelemesi,
kordosentez 20. haftadan sonra yapilabilir.

6. Orak Huicreli Anemide Tedavi YOntemlerinin
Dogurganliga Etkileri Nelerdir?

Orak hucreli anemi tani aldigi andan itibaren yakin
takip ve etkin tedavi gerektiren bir hastaliktir. iyi takip ve
tedavi edilmeyen hastalarin dogurganlik sansi belirgin
olglde azalmaktadir. Tedavide kullanilan ydontemlerin de
dogurganliga olumsuz etkileri olabilmektedir.

En sik kullanilan tedavilerden olan hidroksilre; kadinlarda
yumurtalik  rezerzinde azalma, erken embriyonal
dedisiklikler ve teratojeniteye yol acmaktadir. Erkeklerde
tedavi sirasinda ve sonrasinda sperm miktarini olumsuz
etkilemektedir.

Kok hucre nakli orak hucre hastaligi icin kuUr sansi
sunmaktakla birlikte uzun dénemde Ureme organi
fonksiyon  bozuklugu, Luteinizan hormon, folikul
stimUle edici hormon ve anti-Mulleryan hormon gibi
hormon seviyelerinde bozulma ve erken menapoza yol
acabilmektedir. Myeloablatif olarak tanimlanan daha
yogun tedavi alanlarda non-myeloablatif tedavi alanlara
gore daha fazla oranda yumurtalik fonksiyon bozuklugu
izlenmektedir. Ozellikle alkilleyici tlrevi kemoterapi
iceren kok hicre nakli hazirlama rejimleri ve gen tedavisi
erken yumurtalik yetmezligi icin yUksek risklidir. Azaltiimis
yogunluklu kemoterapi ile nakil secenedi yumurtalik
rezervine daha az zarari oldugu icin dogurganlik istegi
olan hastalar icin bir secenek olabilir.

L-glutamine, crizanlizumab ve voxelotor icin yeterli veri
bulunmamaktadir.

Adr  kesici ilaglardan; non-steroid antienflamatuvar
diye tanimlanan gruptakiler gebeligin ilk ve son Ug ayi
risklidirler, bu nedenle siddetli agrili krizlerde 12-28.
haftalarda kullanilabilirler.

Opioid turevi agri kesiciler ise gebelik ve yenidogan
déneminde olumsuz sonuglara yol acabilmektedir.
Ornegin; yenidogan yoksunluk sendromu
gelisebilmektedir.

_
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Demir selatorleri konjenital anomalilerle iliskili olabilecegi
icin gebelikte kullanilmasi &énerilmez, gebelik &ncesi
kesilmesi gereklidir. Artmis demir yuku olan ve iyi tedavi
edilmemis hastalarin tedavi tamamlanincaya dek gebeligi
ertelemesi dnerilir.

ACE inhibitorleri, ARB grubu olarak tanimlanan tansiyon
duzenleyici ilaglar teratojeniktir, gebede kullanilmamasi
gerekir.

7. Gebelikte Ne Zaman Kan Alinmalidir, Eritrosit
Degisimi Yapilmahidir?

Kan transfUzyonu veya degisimi yapilirken dogru
zamanda, dogru miktarda ve alt grup analizi yapilan bir
saglik kurulusunda yapilmasina dikkat edilmelidir. Her
bir verilen eritrositin anne icin demir yukutne yol acacagdi
akilda tutulmahdir.

Orak hucreli anemi hastasinda akut semptomatik anemi,
dersek tedaviye yanit vermeyen siddetli agrili kriz, akit
gogus sendromu, akut inme gibi kritik durumlarda
transflzyon yapilmasi uygundur.

Calismalara goére orak hucre hastaligi olan hamile
kadinlarda profilaktik kan transflGzyonunun anne ve
bebek sonuclarini iyilestirebilecedi gdsterilmistir. Kriz
aninda kan vermek yerine profilaktik kan verilmesi annede
agnli kriz sikhgini, pihtilasma, akciger komplikasyonu
ve preeklampsi oranini azaltmaktadir. Bunun yani sira
anne O6lum oraninda ve erken dogum oraninda azalma
sagladigini gosteren calismalar da vardir. Agri kesici
kullanim miktarinda azalma, hastaneye yatis oraninda
belirgin azalma da profilaktik kan verilmesinin faydalari
arasindadir. Ozellikle riskli gebeliklerde &rnegin; daha
once problemli gebelik dykusu olan ve kronik organ hasari
bulunan gebeler profilaktik transflizyon programina
alinabilir. Profilaktik transflzyonda; her 3-4 haftada bir
hemoglobin degderini 9-12 gr/dL, HbS dUzeyini <%35-40
tutacak sekilde transflizyon yapilmasi dnerilmektedir.

Hedef HbS seviyesi %30 olacak sekilde eritrosit degisimi
gereksinimi degerlendirilmelidir. Gebelikte yapilan asir
miktarda eritrosit transflUzyonu yumurtalik ve hipofiz
bezinde demir birikimine yol ag¢maktadir. Bundan
dolayl vaktinde ve etkin eritrosit degisimi esas hedef
olmalidir. Ozellikle ciddi obstetrik ve fetal komplikasyon
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yasamis olan gebeler, kronik organ zararlanmasi bulunan
hastalar, akut bir orak hucre komplikasyonu nedeni ile
bir defa eritrosit degisimi yapilmis olan gebeler ve ikiz
gebeligi olanlarda proflaktik eritrosit degisimi yapilmasi
onerilmektedir. Proflaktik eritrosit degisimi icin en uygun
zamanin gebelik yikUnun arttigi Uglncu trimester oldugu
bildirilmektedir. Ancak kronik organ disfonksiyonu, akut
g6gdUs sendromu ve/veya sik agrili kriz dykusu olan yUksek
riskli hastalarda ise koruyucu eritrosit degisimine daha
erken dénemde baslanabilir. Onerilen gebeligin 25. ve
35. haftalarinda olmak Uzere iki kez eritrosit degisimi
yapilmasidir. Bilhassa dogum o&ncesi eritrosit degisimi
yapilmasinin anne olumunu azalttigr gosterilmistir

8. Gebelikte Rutin Kontroller ve ilag Yénetimi Nasil
Olmalidir?

Ozellikle gebelik dncesi mutlaka genetik danismanlik
alinmalidir. Anne ve bebek i¢ genetik sonuglari ve hastanin
klinigi de degerlendirilerek anne ve bebek icin risk analizi
yapllmalidir. Gebelikten 3 ay 6nce mUmkunse hidroksitre
kesilmelidir. Eger agir bir hastalik streci varsa hekim ile
yakin temasta bulunularak gebelik testi pozitif olana dek
ilaca devam edilebilir.

Engel bir durum yoksa profilaktik aspirin tedavisine 12.
haftadan itibaren baslanmali ve 36. haftada veya erken
dogum durumunda kesilmelidir. Pihti 6ykusu olan,
antifosfolipid antikor sendromu olan veya trombofilisi
olan hastalarda muUmkin olan en erken zamanda
antikoagulan/pihti 6nleyici tedavi baslanmali ve dogum
sonrasl 6-8. haftaya dek devam edilmelidir.

Aylik kadin dogum ve hematoloji poliklinik kontrolleri ile
tansiyon ve idrar takibi yapilmalidir.

Carpinti, ritim bozuklugu ve gégus agdrisi gibi sikayetleri
olan hastalarin mutlaka kardiyak muayenesinin yapilmasi
gereklidir.

Gece hipoksisi veya uyku apnesi olan hastalarda gece
oksijen kullanimi énerilmelidir.

Sadece duslUk demir deposu/ferritini olan hastalarda oral
demir tedavisi verilmelidir.

Secilmis hastalar Onleyici (profilaktik) transflzyon
programina alinmalidir. Tromboz oykusu olan, bir dnceki
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gebeliginde komplikasyon yasamis olan, diger organ
hasari/lari bulunan veya sik agrili kriz atadi yasayan hastalar
bu gruptadir. Kan verilirken dncelikle periferik damar yolu
tercih edilmelidir.

Siddetli ve sik agrili kriz yasayan, akut gogus sendromu
gibi agir komplikasyonu olan hastalarda duzenli eritrosit
degisim tedavisi planlanmalidir. HbS duzeyi icin hedef
<%30 olmalidir.

Gebelik anindan emzirme sUrecine dek opioid turevi agri
kesicilerden kaginilmali, birakilamiyorsa doz azaltilmaldir.

9. Orak Hiicreli Anemi Hastalari Normal Dogum
Yapabilir mi?

Orak hucre hastalari normal dogum yapabilir. Dogumun
seklinin nasil olacagi o hasta icin kadin dogum uzmani,
hematolog ve anestezi hekimden olusan bir ekip tarafinca
multidisipliner bir karar ile belirlenmelidir. Ornegin; kalca
osteonekrozu (kemik hasari) olan hastalarin normal
dogum yapmasi riski artirmaktadir, bu hastalarda sezeryan
tercih edilebilir. Sezeryan dogum sonrasi kan sulandirici
deri alti igne ve varis ¢orabl ile pihti 6nlemi alinmalidir.
Kan sulandirici ilaglar ile koruma tedavisine dogumdan
sonraki 6 hafta devam edilmelidir.

10. Orak Hiicreli Anemi Hastalarinda Dogum Kontrolii
Nasil Yapilmalidir?

Rahim ici araclar enfeksiyon riski nedeniyle, dstrojen iceren
dogum kontrolU ilaglar da pihtilasma riskinden dolayi
tercih edilmez. Onerilen metodlar sadece progesterone
hormonu iceren dogum kontrol ilaglari ya da prezervatif
kullanimi ydntemlerdir.
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ORAK HUCRELI ANEMIDE
FiZIKSEL AKTIVITE VE
SINIRLAMALAR

Kronik hastaliklarda, fiziksel aktivitenin hayat kalitesini
artirdidi bilinmektedir. Kronik bir hastalik olan orak
hucreli anemi (OHA) hastalarinda, akut yogun egzersizin
kirmizi kan hicrelerinin oraklasmasina neden olarak akut
kriz riskini artirabilmektedir. Bunun sonucunda OHA'li
hastalar azalmis egzersiz kapasitesine yol acmaktadir.
Ancak, sonyapilan ¢alismalar, kontrollt egzersiz egitiminin
OHA hastalan tarafindan glvenli ve iyi tolere edildigini
ve hastallk ydnetiminde faydalar saglayabilecegdini
gostermektedir. Dolayisiyla OHA'll cocuk ve eriskin
hastalarda da fiziksel aktivite onerilmektedir. Fiziksel
egzersiz plani yapilir iken kisinin hastalik durumunun agir
mi hafif mi klinik bulgulara sahip olup olmadigi cok iyi
degerlendirilmelidir. OHA hastalarn 6ncelikle enfeksiyon,
soguga maruziyet, dehidratasyon (vicudun susuz
kalmasi), asiri egzersiz, yuksek irtifada bulunmak gibi
agriyi olusturabilen faktoérlerden her zaman kaginmalidir.
Anemi agdirlik derecesi, kalp hastaligi, akciger hastalidi,
endokrin hastaliklar, kemik hastaliklar, kemik erimesi
gibi eslik eden hastaliklar egzersiz programi yapilmadan
ayrintili degerlendirilmis olmalidir.

1. OHA Hastalarinda Egzersizin Faydasi Var midir?

Eskiden egzersiz OHA hastalari icin tehlikeli kabul
edilirken, gunUmuUzde dusuk ila orta yogunlukta
egzersizin sadece guvenli degil, ayni zamanda bu hastalar
icin faydali oldugunu gosteren bilimsel c¢alismalar
bulunmaktadir. Dusuk-orta derecede duzenli egzersiz
yapan OHA hastalarinin uyku duzeni, konsantrasyon,
kas fonksiyonlari ve genel fiziksel yeteneklerinde 6nemli
gelismeler ve ayrica sosyal etkilesimlerinde de iyilesmeler
elde edilmistir. Ancak énemli bir uyari, herhangi bir
egzersiz programindan once, hastalar bireysel olarak
degerlendirilip tetkik edilmeli ve hangi egzersiz seviyesinin
guvenli ve uygun olacagl konusunda doktorundan
profesyonel rehberlik almalidir.
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2. OHA Hastasi Hangi Egzersizleri Yapabilir?

Vicuda ¢ok fazla yuk bindirmeyen dusuk-orta dlzeyde
(haftada 3-5 kez 30-60 dakika) egzersizler uygundur.
Ozellikle dusik yodunluklu egzersizler glvenli, faydal ve
en iyi segenektir. Yurlyus, yuzme, yoga, dans, bisiklete
binme ve dusUk etkili aerobik dnerilebilir.

3. OHA Hastalari icin Hangi Egzersizler Uygun Degildir?

Bu hastalarda yodun ve asiri egzersizin agrili krizleri
tetikleme ve kardiyopulmoner fonksiyon bozuklugunu
artirma riski vardir. Krizlerinin (vazo-oklUzif krizler ve
akut gogus sendromu) %30'u efordan sonra goérulur.
Sporcularda gértlen ani spor olumlerinin %5 nedeni
eforla gelisen orak hucre krizidir. Basketbol, futbol ve
halter gibi glic gerektiren fiziksel aktiviteler dnerilmez.

4, OHA Hastalarn Egzersiz Yaparken Nelere Dikkat
Etmelidir?

Spor sirasinda asirl 1Isinmaya bagdl sivi kaybi ve susuzluk
orak hucre krizi olasihgini artirabilir. Yeterli sivi alimi
saglanmalidir. Egzersizden once, egzersiz sirasinda ve
egzersizden sonra bol su igilmesi onerilir. Spor sirasinda
mutlaka molalar verilmelidir. Egzersiz programlari, yeterli
Isinma, soguma, esneme ve dinlenme bolumlerine sahip
olmali ve egzersizde kademeli ilerleme énerilmelidir. Agr
ve nefes darligi gibi kriz semptomlari, ates veya enfeksiyon
klinigi varsa egzersiz yapmaktan kesinlikle kaginilmalidir.
Spor sirasinda kramp, agdri, gugsUzluk, nefes darligi
hissedilirse aktivite hemen durdurulmali ve gerekirse tibbi
yardim alinmalidir.

5. OHA Tasiyicilar icin Egzersiz Sinirlamasi Var midir?

Orak hucre tastyicisi olan kisiler genellikle sagliklidirlar ve
hastalarda gortlen agrili kriz gibi semptomlar fizyolojik
durumlarda goértlmez. Ancak nadirde olsa agir enfeksiyon,
hipertermi (vicut sicakhidinin artmasi), hipoksi (oksijen
azhg), yuksek rakimda yapilan egzersiz ve yogun egzersiz
gibi bazi durumlarda kanda oraklasma ve ani 6limlerin
gorulebildigi bildirilmistir.
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6. Yogun/Yorucu Egzersiz Yapan OHA Hastalari ve
Tastyicilar icin Ek Oneriler Nelerdir?

Oncelikle yogun/yorucu egzersizler risklidir ve énerilmez.
Ancak tercihen yogun egzersiz yapan hasta ve taslyicilarda
egzersizden hemen sonraki donem kritik dneme sahiptir.
Yogun egzersiz sirasinda higcbir semptom goértlmese bile,
egzersizden hemen sonraki dénem komplikasyon riski
(vazo-okluzif krizler ve hatta ani 6lim riski) devam eder. Bu
dénemde yapilan hafif fiziksel aktivitenin egzersiz sonrasi
aktif iyilesme dénemi olusturdugu ve komplikasyonlari
azaltmakta faydali etkileri gdsterilmistir. Yogdun/yorucu
egzersiz sonrasi donemde 5-15 dakika hafif fiziksel aktivite
onerilir.

7. Gocuklar icin Fizik Aktivitede Ek Oneriler Nelerdir?

OHA'da cocuklarda da kardiyovaskller kapasite ve efor
toleransi saglikli akranlarina gére azalmistir. Cocuklara efor
kapasitelerine uygun fiziksel aktivite 6nerilmeli, solunum
sikintisina neden olabilecek ve kalp fonksiyonunu
bozabilecek agir egzersizlerden kaginmalari gerektigi
hatirlatilmalidir. Cocuklarda da asir  hareket/egzersiz
sirasinda orak hucre krizine yol agabileceginden vicudun
susuz kalmamasina dikkat edilmelidir. Asir sicak ve asiri
soguk ortamlardan uzak tutulmalidirlar. Yaz aylarinda
terlemeyi 6nleyen ince, genis ve pamuklu kiyafetler
Onerilebilir.
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Orak HUCRELI

ANEMILi HASTALARDA .
KARSILASILACAK PSIKOLOJIK
VE SOSYAL SORUNLAR
NELERDIR?

Zihinsel rahatsizliklar; uyku bozukluklar, insanlarla
iliskilerde  zorluklar, isyeri/okulda  ayrimcilik  ve
damgalanma orak hucreli anemi hastalar ve aileleri
icin  6nemli psikolojik yUkler dogurabilir. Depresyon
ve anksiyete bu hastalikla beraber goérilen en 6nemli
psikolojik sorunlardandir. Bu sorunlar hastalarin aile
hayatiyla beraber is/okul hayatini etkileyebilir. Kadin
cinsiyetin ve hasta ailesinin agrili krizler esnasindaki yikici
tutumunun depresyon riskini artirdigi gosterilmistir.
Hastaligin éngdrilemez gidisi ise hastalarda anksiyete
gelisimine yol acabilmektedir.

1. Bu Esnada Karsima/Karsimiza Cikabilecek Diger
Psikolojik Sorunlar Neler Olabilir?

Uykuda yurime ve uyku esnasinda nefes bozuklari
gibi uyku bozukluklari da hastalarin gunlUk hayatini
etkileyebilir. Madde kullanimi da orak hucre hastalarinda
toplumdaki diger bireylere gore daha sik gorulebilir.
Fiziksel gérunus ile ilgili memnuniyetsizlikle beraber
ruhsal/davranissal problemler hastalarin yasayabilecekleri
sorunlardandandir.

2. Krizlerimiz Esnasinda Verilen Agri Kesiciler
Bagimlilik Yapar mi?

Hastaligin gidisatindan o6turd orak hlcre anemisi
tanili bireylerin opioid turevi agri kesicilere maruziyet
sikliklart artmis olsa da hekim kontrolinde kullandiklari
sUrece bagimlilik oranlarinin arttigina dair bir kanit
bulunmamaktadir. Bununla beraber depresyon, anksiyete
ve ailenizde veya kendinizde cgesitli psikiyatrik sorunlar
veya madde kullanim &ykusu olmasi halinde bunlarin
ek risk faktord oldugunu unutmamali, bunlar hakkinda
doktorunuzu bilgilendirmelisiniz. Sik gegirilen agrili krizler
veya aseptik nekroz nedeniyle siklasan opoid maruziyeti
de bu riski arttiran diger sebeplerdir.

_
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3. Bu Sorunlar Tedavimi/Tedavimizi Nasil Etkiler?

Depresyon ve anksiyete tedaviye uyumsuzluga ve agriya
karsi hassasiyete ve agri kesici ihtiyacinda artisa sebep
olabilir. Anksiyete ve depresyon saptanan hastalarda ciddi
hayatietkileyen kronikagrioranlaridahayUksek, busebeple
yapilan hastane yatislari daha uzun sureli saptanmistir.
Uyku bozukluklar buyime ve bilissel fonksiyonlarda
gerilemeye neden olabilir. Depresyonun kan transflizyonu
ihtiyaci, agnli krizler ve akut gogus sendromu riskini
artirdigini gésteren calismalar da mevcuttur. Orak hucre
anemisi tanisi alan bireylerin, 6zellikle kronik agri sikayeti
oldugunda depresyon agisindan degerlendirmesi sonrasi
davranis terapisi veya ila¢c (antidepresan) tedavisi icin
yonlendirilmesi gerekmektedir.

4, Hastaligin Getirebilecegi Psikolojik Sorunlarla
Miicadele igin Ne Yapabilirim?

Bu sorunlarin erken taninmasi ve mudahale edilmesi;
destek programlarinin olusturulmasi onemlidir.
Bunun yaninda, hasta ve hasta yakinlarinin hastalik ve
agri yonetimi konusunda bilgilenmesi, bu sorunlarla
mucadelede yardimci olacaktir. Psikososyal hayatin
desteklenmesinin tedavinizin 6nemli kisimlarindan biri
oldugu asla unutulmamalidir. Hastaligin getirebilecedi
psikolojik yUkler hakkinda bilgilenmek ve bunlari
hissettiginizde sizi takip eden hekiminizle paylasip
psikolojik destek icin uzman ydnlendirmesi istemek bu
konuda yardim alabilmek icin atilabilecek en 6nemli
adimdir.

5. Cocugumun/Ben Dis Goriinlisiimden Memnun
Degilim ve Bu Sebeple Duygusal Sorunlar Yasiyorum.
Bana Nasil Yardim Edebilirsiniz?

Psikolojik destek ve danismanlik yardimi, hastanin
kendisiyle barisip pozitif bir beden algisi kurmasini
saglarken, bu durumun yol actigi stres ve duygusal yukle
mucadelede yardimci olabilir.

6. Sabahlari Cocugum/Ben Yorgun Uyaniyorum. Bu
Hastaligimdan Kaynaklanabilir mi?

Gerek hastaligin yUkledigi psikolojik stres, depresyon ve
agrilar; gerek uyku apnesi gibi uyku solunum bozukluklarina
sebep olmasi nedeniyle orak hucreli anemili bireylerde

_
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uyku kalitesi bozulabilir. Vicut kitle endeksi ylksek olan
kisilerde bu bozulma daha belirgin hale gelebilir. Kronik
agrinin  uykunun devamliligini etkilemesi beklenirken,
akut agr krizleri ve depresyon uykuya dalmada guglige
neden olabilir. Bu durum hastalarda yorgun uyanma,
bilissel fonksiyonlarda etkilenme; kan basincinda artma,
yatak islatma bUyldme geriligine yol agabilir. Uyurgezerlik
de orak huicre anemili hastalarda, 6zellikle uyku esnasinda
nefes guclugu yasayanlarda daha sik gorulebilir. Uyku
kalitenizi 6lcmek icin eriskin ve ¢ocuklara yonelik gesitli
degerlendirme anketleri bulunmaktadir. Uyku disinda
agri, anksiyete, depresyon, anemi gibi bircok sebepten
kaynaklanan kronik yorgunluk hissine sebep olabilir, bunu
degerlendirmek icin de ayrica anketler bulunmaktadir

7. is/Okul Hayatim Nasil Etkilenir?

Hastaligin agirligina gore degisebilecek siklardaki hastane
kontrolleri ve yine hastaligin agirligina gére degdisebilecek
sikliktaki krizler hastalarin dutzenli bir okul/ is hayati
olmasini zorlastirabilir. Kronik yorgunluk sendromuna ek
olarak, gerek inme, anemi, sessiz enfarkt gibi hastaligin
dogrudan etkileri, gerekse stres, kaygl bozuklugu ve sik
hastane yatislari gibi ek sorunlar, hastalarin zeka, dikkat,
planlama ve hafiza gibi alanlarda zorlanmasina sebep
olabilir. Hastalarin is/okul hayatinda yasayabilecedi en
dnemli sikintilardan bir digeri ise ayrimciliktir. issizlik
oraninin da orak hucreli bireylerde artmis oldugunu
gosteren calismalar mevcuttur. Bunun igin hastaliginiz ve
getirebilecedi zorluklar konsunda okul/is yasaminizdaki
insanlari bilgilendirmek size karsi destekleyici olmalarini
saglayabilir. Hasta destek gruplari da boéyle durumlarda
size yardimcl olabilir.

8. Orak Hiicreli Anemi Tanisi Konulan Gocugum
Okuluna Devam Edebilir mi?

Orak hucreli bireyler de diger bireyler gibi okulda egitim
alabilir, evde egitim gereksinimleri bulunmaz. Hastaligin
sebep olabilecegdi saglik sorunlari sebebiyle okula devam
edemedikleri gunler disinda diger akranlari gibi bir
okul hayati sUrdlUrmelerine tibbi agidan engel yoktur.
Bununla beraber bazi orak hlcre hastalarinda degisik
derecelerde zihinsel etkilenme gérulebileceginden
hastalarin zorlanabildiklerin alanlarin testlerle saptanip;

_
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gerekirse kisiye 6zgu bir egitim programi ve rehabilitasyon
gereksinimleri olabilir.

9. Sosyal Hayatim/iz Nasil Etkilenebilir?

Hastalarin  bir kismi ne yazik ki halen ayrimcilik;
yaftalama ve akran zorbaligina maruz kalabilmekte,
yasadiklari saglik sorunlari nedeniyle suglandiklarini,
agr sikayetlerinin yeterince dikkate alinmayabildigini ve
tedavide gecikmeler yasayabildiklerini ifade etmektedir.
Aile, yakin gevre ve akran destegi siz veya ¢ocugunuzun
bu zorluklarla mucadelesinde 6zelikle igin ¢cok 6nemli
bir rol oynar. Bununla beraber hastalar ve onlara
destek saglayanlar hastaligin seyrinde yakinlarina vakit
aylramayabilir. Ergenlige erisen hastalarda bireysellesme
ve 6zgurlesme kaygislyla beraber ailesine karsi sucluluk
hissi gelisebilir ve bu durum hastalarla aile ve yakin
gevre arasinda gerginlige sebep olabilir. Bu nedenle,
sizinle birlikte aileniz ve yakinlarinizin da bu rahatsizlik ve
sebep olabilecegi etkiler hakkinda bilgi sahibi olmasi ¢ok
6nemlidir.

10. Gocugum Kendini Dislanmis Hissediyor,
Arkadaslarinin Zorbaligina Ugruyor. Bu Konuda Tavsiye
Verebilir misiniz?

Hastane yatis ihtiyaci daha az olan bireylerde akran
iliskilerinin daha iyi oldugu saptanmistir. Gelisimlerinin
geri kalabilmeleri veya fiziksel olarak diger yasitlari kadar
aktif olamamalar sebebiyle 6zellikle erkek bireylerde
zorbaliga maruz kalma ihtimali daha yUksek olabilmekte,
bu da hastanin arkadaslari ile iligkisini sinirlandirmasina
ve kendini soyutlamasina sebep olabilir. Cocugunuzun
arkadaslarinin hastalikla ilgili bilgilenmeleri ve empati
kurmalarini saglamak bu konuda yardimci olabilir.

11. Orak Hiiceli Cocugumun/Benim Uymam Gerek
Sosyal Kisitlamalar Var mi?

Tibbi agidan hekiminiz tarafindan &nerilen asilar ve
koruyucu antibiyotik(ler) duzenli olarak uygulandigi
sUrece, orak hUcrelianemi tanisi alan bireyler de diger tim
bireyler gibi sosyal aktivitelere katilabilir ve gerektiginde
kalabalik ortamlarda bulunabilir.

_
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12. Saglikli Cocuk Sahibi Olabilecek miyim?

Orak hucre tanili bireyler de diger bireyler gibi saglikh
cocuklara sahip olabilirler, bunun i¢in en énemli adim
gebelik 6ncesi genetik danisma almaktir. Orak hucreli
kadinlar icin ise ek olarak folik asit takviyesi ve gebelik
doénemlerinde duzenli hematoloji takiplerinin yanisira
kadin hastaliklari ve dogum doktorunun takibi cok
onemlidir.
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ORAK HUCRELi ANEMI
TASIYICILARINDA
GORULEBILECEK OLASI
SORUNLAR

1. Orak Hiicre Tasiyiciligi Nedir?

Hastalik yapici genlerden (bozuk gen) sadece bir tanesini
tasiyan Kkisilere denir. Sadece bir hastalik yapici gen
tasidiklar ve karsi tarafta hastalik yapmayan (saglam) gen
oldugu i¢in hasta degil tasiyici olarak adlandirilirlar.

Bu kisilerin anne ve/veya babasi da ayni hastalik yapici
geni tasir. Bu hastalik yapici gen gebelik baslangicinda
cocuga aktarilr (Sekil 1).

Amerika'da yapilan yenidodan tarama c¢alismalarinda
ortalama 100 kisiden birinde, Ulkemizde ise yapilan
farkli calismalarda her 1000 kisiden 5 kiside orak hucre
tasiyicihigi tespit edilmistir. Dlnya capinda neredeyse 300
milyon tasiyici birey oldugu dustnulmektedir.

Tastyici Anne
baba
I
Tastyici Tasiyicl Saglam Saglam
cocuk cocuk cocuk cocuk

Sekil 1. Sadece bir ebeveynin tasiyici oldugu durumda
cocuklara hastalik yapici gen aktarimi

2. Orak Hiicre Tasiyiciliginin Tanisi Nasil Konulur?

Orak hucre tasiyicilarinin tanisini koymak bazen c¢ok
zor olabilir. CUnkU bu tasiyici grubun kan seviyeleri
genellikle normal veya normale yakin olur. Bireylerin
parmak ucglarindan alinan kan o6rneginin ince camlara
yayllarak yapilan mikroskobik incelemesinde dahi bulgu
vermeyebilir.
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Tasiyicihdin seviyesine ve bozuk genin kiside yarattigi
etkiye gore bazi hastalarda anemi (kansizlik) gérulebilir. Bu
hasta grubunda parmak uclarindan alinan kan érneginin
ince camlara yayilarak yapilan mikroskobik incelemesinde
oraklasmis yani sekli bozulmus kirmizi kan hucrelerine
rastlanabilir.

Hekimler tarafindan ailesinde ve yakin akrabalarinda
hastalik dykusu olan veya kan sonuglari ile siphelenilen
bireylere ileri incelemeler yapilabilir. Tasiyiciligin en temel
testi hemoglobin elektroforezi; kirmizi kan hucrelerinde
bulunan hemoglobinlerin hareketlerine goére tipini
belirleyen bir test, olup tani koymada yUksek duyarliiga
sahiptir. Orak hucre taslyiciliginin kesin tanisi ise genetik
incelemeler ile konulur.

3. Orak Hiicre Tasiyiciligi ile Orak Hiicre Anemisi
(Hastasi) Arasindaki Farklar Nelerdir?

Orak hucre tastyicihigr iyi huylu bir tasiyicilik olup
cogunlukla hi¢c belirti ve bulgu vermezler. Gunluk
hayatlarina kotu bir etkisi oldugu gézlenmez. Orak hlcre
taslyicisinda, eritrositler (kirmizi kan hucreleri) az sayida
bozuk hemoglobin icerirler fakat bu durum kirmizi
kan hucrelerinde sekil bozukluguna genelde neden
olmaz ve dokulara oksijen tasima gorevini engellemez.
Orak hucre hastaliginda ise bireyin tasidigi her 2 gen
bozuk oldugundan hastalik yapici etkileri olur. Kirmizi
kan hucrelerinin sekilleri bozulur, tikanikliklar olusur
ve dokulara oksijen tasima gorevi de kotu etkilenir. Bu
hastalarda organ ve doku hasarlari olusabilir.

4. Orak Hucre Tasiyiciligi Orak Hiicre Hastaligina
Donustir mu?

Hayir! DonUsmez. Genetik bir aktarim séz konusu oldugu
icin taslyici olan taslyici olarak hayatina devam eder.

5. Orak Hiicre Tasiyiciliginda Ne Gibi Belirtiler Gortilir?

Taslyicilarda genellikle 6zel bir belirti ve bulgu gértlmez.
Tamamen saglikli bireyler ile ayni yasami surerler ve
hastaliklar agisindan benzer riskleri tasirlar. On binden
fazla orak hucre taslyicisi ve saglikli bireyde yapilan
calismada; orak hucre taslyicilarinda gelisebilecek
hastaliklar acisindan saglikli bireylerden anlaml bir fark
gosterilememistir.

_
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Bazi tasiyicilarda ¢ok nadirde olsa; el, ayak ve karin agrisi
veya solunum sikintisi veya inme yasanabildigi belirtilse
de yeterli sayilabilecek bir veri yoktur. Bu durumlarin
gerceklestigi taslyicilarda oOncelikle altta yatan baska
neden olabilecedi akla gelmelidir. Ozellikle orak hiicre
tasiyicihgr degil de orak hucre hastaligr varhigi icin ileri
arastirma yapilmali ve diger sistemik hastaliklar akilda
tutulmalidir. Bu durumlardan herhangi birini yasarsaniz
hekiminize danisiniz. Yapilan bazi calismalardaysa ileri
dénemde bdbrek hastaligive nadir bobrek kanseri riskinde
¢ok az da olsa taslyici olmayan saglikli bireylere gore
artis bildirilmistir. Ama bunun sebebinin bdbregdin kendi
yapisi geregi daha az oksijene maruz kalan alanlarinin
olmasindan kaynaklandigi dusunulmektedir. Zaten dtsuk
olan bu riski daha da azaltmanin en iyi yolu bol su tUketimi
ile bobreklere yeteri kadar siviyl gonderebilmektir.

Unutmayin ki; yetersiz oksijen ve yetersiz su tuketimi
yukarida belirtilen durumlar icin en énemli tetikleyici
faktordur.

6. Orak Hiicre Tasiyiciligim Var. Herhangi Bir Tedavi
Almali miyim?

Guncel bilgiler isiginda 6zellikle énerilen bir tedavi hentz
yoktur. Cocukluk ¢agi asilamalarina 6zen gdstermek
bu hastalarda gelisebilecek 6nlenebilir enfeksiyon
hastaliklarindan koruyacaktir.

Doktorunuz tarafindan diger hastaliklariniz icin tavsiye
edilen ilaclarin kullaniminda bilinen bir sakinca yoktur.
Ozellikle astim benzeri hastaligi olan tasiyicilar icin, astim
hastaligin kontroltinde kullanilan ilaglarin énerilen sekilde
kullanilmasi cok 6nemlidir.

7. Orak Huicre Tasiyiciligim Var. Nelere Dikkat
Etmeliyim?

Orak hucre taslyicilarinin gunlUk hayat yasantilarinda
ozel bir kisitlama yapmasina, egzersiz veya spordan
kacinmasina veya diyet yapmasina gerek yoktur.
Hastaliksiz (bozuk geni hi¢ tasimayanlar) bireylerle ayni
Ozeni gostermeleri yeterlidir.

Profesyonel yarismali spor veya agir aktivite durumlarinda
ozellikle susuz kalmamaya dikkat etmek ¢ok dnemlidir.
Yuksek hava sicakliklarina veya vucut isisinin fazla

_
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yUkseldigi durumlara maruz kalmamak onem arz
etmektedir.

Yuksek irtifa veya ucgak yolculuklarinda risk az da olsa
oraklasma (tikaniklik riskinde artis) olabilecegini bilmek
ve periyodik hareketler yapmak faydali olacaktir.

Daha profesyonel bir spor udrasi icin Ulusal Atletik
Antrendrler Birligi tarafindan yeterli sivi tuketimi ve
antrenman onerileri yapilmistir. Bu durumda profesyonel
destek almaniz 6nemlidir.

8. Orak Hiicre Tasiyiciligim Var. Gocugum Olursa Nasil
Etkilenir?

Sizin taslyici olmaniz sebebiyle genetiginizde bir hastalik
yapici gen ve bir de karsisinda saglam gen bulunmaktadir.
Evlilik yapacadiniz bireyin genetik durumuna gore
olasiliklar degisecektir. Evlilik yapacagdiniz bireyin tasidigi
her 2 gen saglamsa; ¢cocugunuz %50 olasilikla sadece
tasiyici olacaktir (Sekil 1). Eger evlilik yapacaginiz bireyin
bir geni sizin gibi hastalik yapici gen tasiyor ve karsi geni
saglamsa; %50 olasilikla ¢ocugunuz taslyici fakat %25
olasilikla da orak hiicre hastasi olacaktir (Sekil 2). Evlilik
oncesi tarama ve genetik danismanlik icin hekiminize
muhakkak danisiniz.

Tasiyia
baba

Tasiyici
anne

Hasta Tastyici Tasiyici Saglam
cocuk cocuk cocuk cocuk

Sekil 2. Her iki ebeveynin tasiyici oldugu durumda
cocuklara hastalik yapici gen aktarimi

- Orak hucre taslyiciliginiz varsa bunlari unutmayin!!

- Orak hucre tasiyicihigr genellikle zararsiz bir durumdur
ve bir hastalik degildir.
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Genetik olarak tasinan hastalik yapici gen sebebiyle
eger evlilik yapilan karsi birey ayni hastalik yapici gene
sahipse dogacak cocuklarin orak hucre hastasi (her iki
geni hastalik yapici gen olan birey) olmasi ihtimali vardir
(Sekil 2).

- Orak hucre taslyicilarinin yasam kaliteleri ve yasam
sureleri diger saglikl bireylere benzerdir.

- Genellikle herhangi bir sorun yasanmasa da nadiren;
ozellikle agir spor (profesyonel yarisma hazirliklari veya
askeri egditim gibi) aktiviteleri veya yuUksek irtifa ( dag
tirmanisi veya ugak yolculugu) durumlarinda taslyici
bireylerde kas, kemik ve karin agrisi veya idrarda kanama
gorulebilir. Bu durumlarda en hizli sekilde en yakin
saglik yardimi alinacak merkeze ulasmak édnemlidir.

Kan veya kok hlcre nakli vericisi oldugunuzda
durumunuzu yetkililere bildiriniz!

Yarismali spor musabakalari veya agir antrenman
yapilmasi gereken durumlarda durumunuzu yetkililere
bildiriniz!

Tasiyicl  bireylerin  bol su tUketimi normal yasam
aliskanligi haline gelmelidir.
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