
BÖLÜM

369

35.FANCONİ APLASTİK 
ANEMİSİ

Murat Serkant ÜNAL1

 Giriş

Kalıtsal kemik iliği sendromları arasında en sık olarak genetik geçişli olan Fan-
coni anemisi görülür. 1927’de İsviçre’ li pediyatri doktoru Guido Fanconi tarafın-
dan tanımlanmıştır. FA çeşitli ırk ve etnik gruplarda görülen otozomal veya X’e 
bağlı resesif geçiş gösteren bir çocukluk çağı hastalığıdır. Fanconi anemisi klinik 
ve genetik bakımdan heterojen bir hastalıktır. Zaman içinde gelişen kemik iliği 
yetmezliği artmış malign hastalık riski ve konjenital anomaliler önemli özellikle-
rindendir (1).

Şimdiye kadar Fanconi anemi sinyal yolağında 22 gen gösterilmiştir. FA yo-
lağı bir DNA onarım mekanizmasıdır. Onarım mekanizmaları normal metabolik 
etkinlikler çevresel etkilerle DNA molekülünde oluşan yapısal kusurları düzelte-
rek hücrede genlerin proteine dönüşme sürecinin olumsuz etkilenmesine engel 
olur. Mutasyonlar proteinlerin bu işlevlerini bozarak genomik bütünlüğün de-
vam ettirme kapasitesinde yetersizliğe neden olmaktadır. FA hücrelerinin önem-
li bir özelliği spontan kromozom kırıklarının oluşmasıdır (2-4).

Fanconi anemisinde hematolojik bulgular 5 ila 10 yaş arasında ortaya çıkar. 
Doğumda kan sayımı normaldir ve makrositoz ilk tespit edilen anomalidir. Ke-
mik iliği yetmezliğinin bulgusu olarak trombositopeni başlar; nötrofil, hemog-
lobin düşer fetal hemoglobin, alfa feto protein artar ve hastalar pansitopeniye 
doğru ilerler. Hastalarda gelişen morbidite ve mortalitenin en büyük kaynağı 
hematopoezin bozulmasıdır. Bazı hastalarda hematolojik belirtiler ortaya çık-
madan önce miyelodisplastik sendrom (MDS) veya akut myeloid lösemi (AML) 
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Gen Tedavileri

Somatik mozaisizm bir kişide farklı genetik yapıya sahip iki veya daha faz-
la hücre popülasyonunun bulunması olarak ifade edilmektedir. FA hastalarının 
bir kısmında mozaisizm bulunmaktadır ve bu kişilerde daha hafif hematolojik 
bulgular gözlenmektedir. Bu sebeple mozaisizm doğal gen terapisi olarak dü-
şünülmektedir. Hematopoetik kök hücre transplantasyonunun yapılamadığı 
durumlarda gen tedavisi bir alternatif olarak karşımıza çıkmaktadır. Hastaların 
hematopoetik kök hücreleri izole edilmekte ve viral vektörlerle (retroviral veya 
lentiviral) bu hücrelere gen transferi yapılmaktadır (15,16).

Sonuç

Fanconi anemisi, ilerleyici kemik iliği yetmezliği, konjenital anomaliler yanın-
da solid tümörler ve lösemi gelişme eğilimi ile tanımlanmaktadır. Teşhis yapıldık-
tan sonra yakın takip yanında belli aralıklarla kan değerlerinin ve kemik iliğinin 
incelenerek değerlendirilmesi gerekmektedir. Fankoni aplastik anemisinin kesin 
tedavisi ise komplikasyonlar ve maligniteler gelişmeden uygun bir zamanda ya-
pılacak olan hematopoetik kök hücre transplantasyonudur.
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