FANCONI APLASTIK
ANEMISI

Murat Serkant UNAL?

Giris

Kalitsal kemik iligi sendromlari arasinda en sik olarak genetik gecisli olan Fan-
coni anemisi goriiliir. 1927’de isvicre’ li pediyatri doktoru Guido Fanconi tarafin-
dan tanimlanmistir. FA gesitli irk ve etnik gruplarda gorilen otozomal veya X'e
bagli resesif gecis gosteren bir cocukluk cagi hastaligidir. Fanconi anemisi klinik
ve genetik bakimdan heterojen bir hastaliktir. Zaman iginde gelisen kemik iligi
yvetmezligi artmis malign hastalik riski ve konjenital anomaliler 6nemli 6zellikle-
rindendir (1).

Simdiye kadar Fanconi anemi sinyal yolaginda 22 gen gosterilmistir. FA yo-
[ag1 bir DNA onarim mekanizmasidir. Onarim mekanizmalari normal metabolik
etkinlikler gcevresel etkilerle DNA molekiliinde olusan yapisal kusurlari diizelte-
rek hiicrede genlerin proteine déniisme siirecinin olumsuz etkilenmesine engel
olur. Mutasyonlar proteinlerin bu islevlerini bozarak genomik biitlnligiin de-
vam ettirme kapasitesinde yetersizlige neden olmaktadir. FA hiicrelerinin 6nem-
li bir 6zelligi spontan kromozom kiriklarinin olusmasidir (2-4).

Fanconi anemisinde hematolojik bulgular 5 ila 10 yas arasinda ortaya cikar.
Dogumda kan sayimi normaldir ve makrositoz ilk tespit edilen anomalidir. Ke-
mik iligi yetmezliginin bulgusu olarak trombositopeni baslar; nétrofil, hemog-
lobin diser fetal hemoglobin, alfa feto protein artar ve hastalar pansitopeniye
dogru ilerler. Hastalarda gelisen morbidite ve mortalitenin en biyik kaynagi
hematopoezin bozulmasidir. Bazi hastalarda hematolojik belirtiler ortaya ¢ik-
madan 6nce miyelodisplastik sendrom (MDS) veya akut myeloid [6semi (AML)

1 Dr.Ogr.Uyesi, Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dall,
serkantunal72@gmail.com



372 35. Bolim Anemiye Multidisipliner Yaklagim

Gen Tedavileri

Somatik mozaisizm bir kiside farkli genetik yapiya sahip iki veya daha faz-
la hiicre popilasyonunun bulunmasi olarak ifade edilmektedir. FA hastalarinin
bir kisminda mozaisizm bulunmaktadir ve bu kisilerde daha hafif hematolojik
bulgular gozlenmektedir. Bu sebeple mozaisizm dogal gen terapisi olarak di-
stintilmektedir. Hematopoetik kok hilicre transplantasyonunun yapilamadigl
durumlarda gen tedavisi bir alternatif olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Hastalarin
hematopoetik kok hticreleri izole edilmekte ve viral vektorlerle (retroviral veya
lentiviral) bu hicrelere gen transferi yapiimaktadir (15,16).

Sonu¢

Fanconi anemisi, ilerleyici kemik iligi yetmezligi, konjenital anomaliler yanin-
da solid timorler ve 16semi gelisme egilimi ile tanimlanmaktadir. Teshis yapildik-
tan sonra yakin takip yaninda belli araliklarla kan degerlerinin ve kemik iliginin
incelenerek degerlendirilmesi gerekmektedir. Fankoni aplastik anemisinin kesin
tedavisi ise komplikasyonlar ve maligniteler gelismeden uygun bir zamanda ya-
pilacak olan hematopoetik kdk hiicre transplantasyonudur.
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