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Giris

Kemik iligi yetmezlikleri herediter veya edinsel olarak ortaya cikabilir. Bu has-
taliklar tek bir hiicre serisini etkileyebildigi gibi birden fazla hiicre serisini de
etkileyerek sitopenilerle seyreder. Etyoloji 3 ana baslikla toplanabilir:

1- Hematopoetik kok hiicre veya mikrogevrede ortaya ¢ikan hasar veya azalma;
virls, cesitli toksinler veya kimyasal etkisi, hematopoezin otoimmin olarak
baskilanmasi (antikorlar, T hiicreler vs.), herediter kemik iligi yetmezliklerine
yol agan genetik mutasyonlar araciligiyla ortaya gikar.

2- B12 veya folat eksikligi gibi durumlarda olusan maturasyon defekti

3- Myelodisplazideki gibi farklilasma defekti

Herediter kemik iligi yetmezlikleri ebeveynlerden aktarilan mutant genler
araciligiyla veya de novo mutasyonlarla ortaya cikar. Bunlardan en bilinenleri
Fankoni anemisi (FA), diskeratozis konjenita (DK), Schwachman-Diamond Send-
romu (SDS), konjenital amegakaryositik trombositopeni (KAMT), Diamond-Bla-
ckfan anemisi (DBA), GATA2 yetmezligi sendromu, konjenital notropenidir.
KAMT'de ve konjenital nétropenide anemi beklenmez. Siklikla otozomal resesif
kaliilir ancak nadiren X’e bagli resesif (DK) veya otozomal dominant (DBA) olarak
kaliilir. Bu hastaliklar fiziksel deformiteler ve multisistem bulgulari ile seyreder.

Edinilmis kemik iligi yetmezlikleri edinilmis aplastik anemi, toksinlere bagli
kemik iligi baskilanmasi, parvovirlis B19 enfeksiyonu sonucu ortaya ¢ikan pir
kirmizi seri aplazisi gibi hastaliklardir.
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DBA'da ortanca yasam beklentisi 58 yildir. Standart tedavi eritrosit transfiiz-
yonu ve/veya steroid tedavisidir. Hastalarin %80’i steroid tedavisine yanit verir
ancak bu tedavi yan etkileri nedeniyle uzun sireli kullanilamaz. Prednizolon 2
mg/kg/glin dozunda baslanir ve hemoglobin 10 g/dl olana kadar ytiksek dozda
devam edilir, ardindan doz giderek azaltihir. HKHN ise kiratif tedavi yontemidir.
Son verilere gére HKHN ile 4,5 yillik sagkalim %91’dir (31).

Diger Hastaliklar

GATA2 Yetmezligi Sendromu; otozomal dominant olarak kalitilan bu send-
romda diger herediter kemik iligi yetmezligi sendromlarinda oldugu gibi anemi,
trombositopeni gibi hematolojik bulgular hastaligin ilk bulgularindan degildir
ancak bazi hastalar aplastik anemi, myelodisplastik sendrom, akut myeloid 16se-
mi ile klinige basvurabilir. Hastaligin tipik 6zelligi monositopeni, B-lenfopeni ve
dogal oldirici hicre eksiklikleridir.

Retikiler disgenezis; 1. kromozomda kodlanan AK2 genindeki mutasyon
sonucu ortaya ¢ikar. AK2 proteini hematopoetik kdk hticre farklilasmasinda ve
¢ogalmasinda gorev alan mitokondriyal bir proteindir. Klinik olarak immun yet-
mezlik, anemi, diyare, timUs aplazisi, malabsorbsiyon bulgulariyla seyreder. Bu
hastalarda HKHN basarti ile uygulanir ve uzun sagkalimlar saglar (32).

Sonu¢

Herediter kemik iligi yetmezlikleri farkli mutasyonlarla ortaya ¢ikan, myelo-
displastik sendrom ve akut myeloid I6semi gelisimi agisindan risk yaratan bir
grup hastaliktir. Klinik olarak hematolojik bulgularin yani sira ¢esitli organlarda
yetmezlik ve anomaliler ile karakterizedir. Diger sistemlere ait anormallikler fe-
notipe cok farkh sekillerde yansiyabildiginden tani koyarken 6zellikle kemik iligi
morfolojisi, genetik testler ve ek labaratuvar tetkiklerinden faydalaniimahdir.
Tani yontemlerinin gelismesi bu dogrultuda tani sikliginin artmasini saglayarak
bu nadir hastaliklar hakkinda daha ¢ok deneyimle daha iyi tedavi sonuglari el-
desi saglayacakdtr.
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