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ÖZET 

 
Orak Hücreli Anemili Hastada Pulmoner Fonksiyonlar 

 
GiriĢ ve Amaç: Bu çalıĢmada stabil dönemdeki orak hücreli anemi hastalarının 

solunum fonksiyonlarını değerlendirmeyi ve solunum fonksiyon tetslerinin klinik 

özelliklerle olan iliĢkisini belirlemeyi amaçladık. 

 

Gereç ve Yöntemler: ÇalıĢmaya 78 orak hücreli anemi hastası ve kontrol grubu 

olarak akciğer hastalığı olmayan, orak hücre ve talasemi dıĢı anemisi olan 40 hasta 

alındı. Ġki grubun tam kan sayımı yapıldı. Her iki gruba Göğüs Hastalıkları Anabilim 

Dalında karbon monoksit difüzyon testi yapıldı. Hastaların aynı gün solunum 

fonksiyonları ölçüldü. Elde edilen veriler istatistiksel olarak karĢılaĢtırıldı. 

 

Bulgular: Orak hücre anemili hastaların DLCO değerleri kontrol grubuna kıyasla 

düĢüktü ,bu fark istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Her iki grupta 

hemoglobin ile DLCO değerleri arasında orta derecede pozitif bir korelasyon izlendi 

(r= +0,579). Hasta ve kontrol grubu arasında %FEV1, %FVC, FEV1/FVC, MEF25, 

MEF75, DLCO değerleri arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). 

Hasta grubunda 26 olguda (%33,3) izole DLCO düĢüklüğü tespit edildi. Hasta 

grubunda, 27 hastada(%34,6) restriktif  solunum bozukluğu izlendi, bu hastaların 

26`sında aynı zamanda DLCO değerleri de normalin altında izlendi. Yine hasta 

grubunda 7 olguda (%8,9)  obstrüktif  solunum bozukluğu izlendi, bu  hastaların 

6`sında aynı anda DLCO değerleri de normalin altında izlendi. 

 

Sonuç: ÇalıĢmamız sonucunda Orak Hücreli anemili hastalarda akciğer 

fonksiyonlarının kontrol grubuna göre bozuk olduğu saptandı. Özellikle restriktif 

tarzda solunum bozukluğu izlendi. Karbonmonoksit difüzyonunun anlamlı olarak 

düĢük olduğu görüldü. Tekrarlayan pulmoner infarktlar, oraklaĢan eritrositlerin 

alveolar memranda yarattığı inflamasyon ve kostal ağrı nedeniyle inefektif 

inspirasyon hastalarda izlenen solunum fonksiyon bozukluğunu açıklayabilir. 

 

Anahtar Kelimeler: Orak hücre anemisi, spirometri, karbon monoksit difüzyon testi 
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ABSTRACT 

 
Pulmonary function in patients with sickle cell disease 

 
Background and Aim: We aimed to investigate repiratory functions in patients with 

sicle cell(Hb SS) disease (SCD) in stable period and to determine any relation 

between lung function tests and clinicalfeatures of the disease 

 

Material and Methods: Seventy eight SCD patients and for control group forty 

patients with anemia not related to SCD or any form of thalessemia were include, All 

patients were subjected to spirometry and carbonmonoxide diffusion capacity 

(DLCO)tests. Test parameters were compared between SCD and control groups 

 

Result: There was a significant difference in mean predictive % of FEV1, FVC, 

MEF25, MEF75, and absolute FEV1/FVC values between SCD and control group 

(p<0.05). In addition mean DLCO value in SCD group was significantly lower than 

control group (p<0.05). There was an isolated decease in mean DLCO of 26 (33,3%) 

SCD patients. On the other hand spirometry showed restrictve pattern in 27 (34.6%) 

SCD patients and 26 of them had alsoDLCO values below normal range, where as 7 

(8.9%) showed obstructive pattern, 6 of which had also low DLCO values. 

 

Conclusion: Most of SCD patients showed impaired lung funtions when compared 

to other anemic cases. The most prominent impairment was in DLCO and restrictive 

dysfunction was also common. These abnormalties in lung functions may result from 

recurrent pulmonary infarcts,  inflmmation around alveoler-capillary membrane 

which is due to sickle cells, and insufficient inspiration because of costal pain. 

 

Key Words: Sickle cell anemia, spirometry, carbonmonoxide diffusion capacity 

tests. 
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1. GĠRĠġ ve AMAÇ 

 Orak hücre anemisi dünyada en sık görülen hemoglobinopatilerden biri olup 

ilk defa 1910 yılında Herrick tarafından tanımlanmıĢtır (1). Orak hücre hemoglobini 

beta zincirindeki altı numaralı aminoasit olan glutamik asitinin yerini valinin alması 

ile normal hemoglobin yapısının bozulması sonucu oluĢur. Orak hücre anemili 

hastalarda en sık izlenen komplikasyon vazo-oklüzif krizdir. Ölümle en sık 

sonuçlanan ve hastaneye en sık ikinci baĢvuru nedeni pulmoner komplikasyonlardır. 

Akut göğüs sendromu ve orak hücre aneminin neden olduğu kronik akciğer 

hastalıkları ölüme sebep olan pulmoner komplikasyonlardır (2).  Anormal globin 

sentezi ile oluĢan eritrositler çeĢitli nedenlerle normal halini kaybederek orak Ģeklini 

alırlar. OraklaĢan bu eritrositler küçük damarları tıkayarak organ hasarına ve 

hastalıkta görülen tipik klinik bulgulara neden olur. Hastalığın temel bulguları 

tekrarlayan ağrılı ataklar, kronik hemolitik anemi ve etkilenen organda görülen iĢlev 

bozukluklarıdır (3). 

        Amerikan Toraks Derneği bildirisi esas alındığında orak hücre anemili 

hastalarda solunum fonksiyon testlerinin yapılabilmesi için geçirmiĢ olduğu son 

vazo-oklüzif krizden en az 4 hafta sonra spirometrik testlerin uygulanması 

gerekmektedir (4). Spirometrik ölçümlerle FVC (Zorlu vital kapasite), FEV1(Birinci 

saniyedeki zorlu ekspiratuar hacim), Akciğer volümleri (TLC ve RV) ve DLCO 

(karbon monoksit difüzyon testi) değerlendirilmesi standart protokol olarak 

düĢünüldü. Karbon monoksit için akciğerin difüzyon kapasitesi, alveoldeki parsiyel 

basıncının her bir mmHg si için dakikada milimetre cinsinden transfer olan karbon 

monoksit hacmidir(5). 

       Spirometrik ölçümler, 6 yaĢ üstünde hasta uyumu dikkate alındığında yapılan 

dinamik bir iĢlem olup derin bir insprasyondan sonra hızlı , zorlu ve üfleyemez hale 

gelene kadar verilen derin bir ekspiryumla ölçülen akciğer hacimleridir. Amaç 

obstrüktif-restriktif paternin belirlenmesini, normal akım-volüm iliĢkisini ve üst 
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solunum yollarında ekstratorasik, intratorasik ve sabit obstrüksüyonun tanınmasıdır 

(6). 

       Biz bu çalıĢmada Hematoloji Polikliniğimizde takipte olan stabil dönemdeki, son 

4 hafta içinde vazo-oklüzif kriz geçirmemiĢ olan orak hücre anemili hastaları ve yine 

aynı polikliniğe baĢvuran orak hücre veya talasemi dıĢı nedenlere bağlı ve herhangi 

akciğer hastalığı olmayan kontrol grubu hastalarına tam kan sayımı, solunum 

fonksiyon testi ve DLCO testi uyguladık. Verileri değerlendirerek orak hücre anemisi 

hastalarının DLCO testi ile difüzyon kapasitelerini ve solunum fonksiyon testi ile 

akciğer volümlerini, akım-volüm iliĢkisini ve obstrüktif- restriktif paterni 

belirlemeye çalıĢtık. Kontrol grubuyla birlikte verileri değerlendirdiğimizde 

hastalığın akciğer fonksiyonları üzerindeki etkisi belirlemeyi hedefledik. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

 

  2.1. Orak Hücre Anemisi 

 

  2.1.1. Orak Hücre Anemisi Tanımı 

 

 OHA, kırmızı kan hücrelerinin mutasyonu sonucu değiĢikliğe uğramıĢ 

hemoglobin (Hg) S içermesi sonucu ortaya çıkan kalıtımsal geçiĢli bir hastalıktır. Bu 

mutasyon beta globin zincirinin amino (-NH2) ucunda 6. pozisyondaki gulutaminin  

valin aminoasidi ile yer değiĢtirmesiyle meydana gelir. Bu değiĢim GAG (Guanin-

Adenin-Guanin) yerine GTG (Guanin-Timin-Guanin) gelmesiyle oluĢur (7). Bu 

mutasyon sonucunda oksijensiz HgS polimerize olur ve katı kristaller Ģeklinde çöker. 

Kırmızı kan hücreleri bikonkav disk Ģeklinden orak Ģeklini alır. ġekli bozulmuĢ 

kırmızı kan hücreleri dalakta erken yıkılır ve küçük damarlarda kan akıĢkanlığını 

azaltarak tıkanıklığa yol açar (2). 

         Hemoglobin, dokulara oksijen dağıtımından sorumludur. Ayrıca eritrositin 

Ģeklini koruma ve Ģeklini değiĢtirme yeteneğinide sağlar. Hemoglobin, 4 polipeptit 

zinciri ve 4 hem grubundan oluĢur. EriĢkinde bulunan hemoglobinin büyük 

çoğunluğu Hg A‟dır, Hg A2 miktarı ise çok azdır. Ġntrauterin hayatta ise Hg F düzeyi 

yüksektir fakat doğumdan sonra eritrosit içindeki oranı azalır (8, 9). 

         Hemoglobinopatiler hemoglobin sentezindeki bozukluk sonucu oluĢur. 

Hemoglobinopatiler 5 grup altında incelenir, bunlara arasında en sık rastlanan grup 

talasemiler (globin zincir sentez bozukluğu) ve orak hücre sendromlarıdır (yapısal 

hemoglobinopatilerdir). Globin zincirinin aminoasit sırasını değiĢtiren mutasyon 

sonucu orak hücre anemisinin de içinde bulunduğu yapısal hemoglobinopatiler 

oluĢur. Bu yapısal bozukluk hemoglobinin fizyolojik özelliklerini  değiĢtirerek 

hastalığın tipik klinik belirtilerini oluĢturur. Ayrıca hastalığın birleĢik formlarıda 

bulunur. Bunlar S-β talesemi, S-α talasemi, S-C ve S-D hastalığıdır (3, 10). 
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 2.1.2. Tarihçe 

 

  Orak hücre hastalığı ilk defa 1910‟da Chicago Presbyterian hastanesinde Dr. 

James Herrick tarafından tariflenmiĢtir. Dr. James Herrick 20 yaĢındaki bir diĢ 

hekimliği öğrencisinin periferik yaymasında orak Ģeklindeki eritrositleri tariflemiĢtir. 

ġekli bozulmuĢ eritrositlerle tekrarlayan ağrılar ve anemi arasında iliĢki olduğunu 

göstermiĢtir (3, 11). 

         Ġlk kez 1922‟de Vernon Mason tarafından „orak hücreli anemi‟ diye 

adlandırıldı. 1950‟de Haris, Prutz, ve  Mitchison tarfından Hg S‟in oraklaĢmadaki 

rolü ortaya konmuĢtur. Haris, Prutz, ve  Mitchison Hg S solusyonlarında oksijen 

yokluğunda oraklaĢmayı göstermiĢtir. 1957‟de Ġngram β globinin 6. kodonunda  

valin aminoasidinin glutamik asit ile yer değiĢtirdiğini bildirmiĢtir (3). 

 

 

  2.1.3. Prevelans ve Coğrafi dağılım 

 

         OHA, dünyada en sık görülen hemoglobinopati kabul edilmekte olup 

özellikle Akdeniz, Karaipler ve Afrika zencilerinde sık görülmektedir (3, 12). 

          Afrika`da en yüksek gen frekansına rastlanır. Bu durum Hg S‟nin 

Plazmodium Falcifarum sıtmasına karĢı olan hafif koruyucu etkisine bağlanmıĢtır. 

Batı Afrika`da OHA taĢıyıcılığı %45 iken, Amerika BirleĢik Devletleri`nde 

yenidoğan siyahi bebeklerde yapılan araĢtırmada taĢıyıcılık % 8-10 arasındadır (12, 

13). Amerika‟da yaklaĢık 50000-60000 civarında orak hücre hastasının yaĢadığı 

düĢünülmektedir. Afrika‟da her yıl orak hücre hastalığı olan 120000 bebek dünyaya 

gelmektedir (3). 

         Ülkemizde ise OHA‟nın bazı bölgelerde daha sık olduğu izlenmiĢtir. 

Çukorova bölgesi ülkemizde OHA‟nın en sık görüldüğü bölgedir. Özellikle 

ülkemizde Eti-Türkü olarak adlandırılan etnik gurupta yüksek oranda izlenmiĢtir (14, 

15) Ülke taramasında Mersin‟de %15.3, Denizli‟de ilkokul öğrencileri arasında % 

0.7, Samsun yöresinde lise öğrencileri arasında  % 0.05, Tarsus yöresinde yapılan bir 

çalıĢmada Hg SS % 0.43, taĢıyıcılık % 8.61, Hg S gen frekansı ise % 9.07 oranında 

bulunmuĢtur  (16) . 
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 2.1.4. Genetik 

 

          Ġlk defa Emmel tarafından bir OHA hastasının babasında da orak hücrelerinin 

gösterilmesiyle hastalığın genetik olduğu kanısına varılmıĢtır. OraklaĢmanın 

izlendiği hasta grubu klinik bulgularına göre iki ana grupta toplanır. Bu ana 

gruplardan semptomatik grubu oluĢturanlar „orak hücre anemisi‟, asemptomatik 

grubu oluĢturanlar „orak hücre taĢıyıcısı‟ olarak adlandırılmıĢtır (17). Orak hücre 

anemili hastalarda saptanan oraklaĢmanın hastaların anne ve babalarında da 

izlenmesi homozigot kalıtım açısından güçlü bir kanıt olarak görülmüĢtür. (18). 

Yapılan çalıĢmalar orak hücre anemili hastalar, taĢıyıcılar ve normal 

bireylerin hemoglobinler arasındaki kimyasal ve elektroforetik farklılıkları ortaya 

koymuĢtur ve bu çalıĢmalar orak hücre anemisi hastalığının moleküler bir hastalık 

olduğunu desteklemiĢtir (19). Hg S ile normal hemoglobin arasındaki fark 

globulinden kaynaklanır, hem grubu arasında farklılık izlenmez. Hb A ve Hb S tespit 

edilmesine yüksek voltajlı elektroforez ve kromotografi ile birlikte kullanılan finger 

printing yöntemlerin önemi fazladır. Hemoglobin protein yapısının peptit parçalarına 

ayrılmasını sağlayan bu yöntemler kullanılarak yapılan çalıĢmada Hg S yapısındaki 

bir peptidin Hb A yapısındaki benzer peptide göre pozitif yükünün daha fazla olduğu 

gösterilmiĢtir (20). Bu peptidin daha az glutamik asit ve daha yoğun valin içerdiği 

saptanmıĢ olup valinin glutamik asidin yerini aldığı sonucuna varılmıĢtır. Beta 

zincirin amino terminalini meydana getiren Val-His-Leu-Thr-Pro-Val-Glu-Lys dizisi 

yerine Val-His-Leu-Thr-Pro-Val-Glu-Lys amino asit dizisi içerdiği izlenmiĢtir. Bu 

değiĢiklik 11`inci kromozomun kısa kolunda yer alan GAG (guanin, adenin, guanin) 

kodu yerine GTG (guanin, timin,guanin) yer alması sonucu meydana gelmektedir 

(21). Orak hücre anemi hastalığı otozomal resesif geçiĢ göstermektedir. 1`inci 

kromozomun kısa kolunda beta globulin zincirini kodlayan iki alel gen de orak hücre 

anemisine özel GAG-GTG mutasyonuna uğramıĢsa normal beta zinciri ve Hb A 

sentezlenemez ve eritrositdeki Hb S oranı artar. Sadece mutant zinciri sentezleyen bu 

hastalar homozigottur (Hb SS). Tekbir anormal gene sahip heterezigot  (Hb AS) 

hastalar taĢıyıcıdır bunlar eritrositlerinde %20-40 oranında Hb S içerir. Bazı 

durumlarda orak hücre geni beta talasemi Hb C gibi öteki hemoglobinopati genleri 

ile birlikte bulunur. Bu da farklı orak hücre anemisi hastalığı tiplerinin ortaya 
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çıkmasına neden olur. Orak hücre mutasyonunun ve beta talasemi mutasyonunun 

birlikte görüldüğü Afrika kökenli olgular fenotiplerine göre iki grupta incelenir. Orak 

hücre anemisine neden olan diğer heterezigot durumlar ise; orak hücre hemoglobin O 

Arab (22), orak hücre hemoglobin C (SC) (23) , orak hücre hemoglobin D Punjab 

(24) ve orak hücre hemoglobin Lepore Boston‟dur (21). 

 

 

 2.1.3. Patofizyoloji 

 

         Orak Ģeklini alan eritrositler kan dolaĢımındaki akıĢkanlığı azaltır ve buna 

bağlı olarak kan akımı azalır. Bu durum özellikle küçük damarları etkiler, küçük 

damarlarda tıkanıklık ve oksijensiz bir ortama neden olur. OraklaĢan hücrelerin bir 

bölümü normal Ģekillerine dönebilirler. Fakat diğer bir bölümü ise hücre 

membranlarında oluĢan kalıcı hasar nedeniyle normal Ģekillerine dönemezler. Bu 

bahsedilen hücreler damar tıkanıklığına yol açarak akut ve kronik süreçte ağrılı kriz 

ve organ nekrozuna yol açarak doku harabiyetine neden olmaktadır. Bazı durumlarda 

oraklaĢma eğilimi artar. Bunlar özellikle infeksiyonlar, dehidratasyon, parsiyel 

oksijen basıncında azalma, aĢırı fiziksel egzersiz, gebelik, alkol, vücut ısısında artıĢ, 

kan yoğunluğunda artma, oksihemoglobin eğrisini sağa kaymasına yol açan pH 

azalması, düĢük Hb F miktarı, yüksek Hb S, glikoz 6 fosfat dehidrogenaz eksikliği ve 

2,3 difosfogliserat seviyesinde azalmadır. 
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Resim 1.  Orak Ģeklindeki eritrositin elektron mikroskopik görüntüsü (25). 

 

         Son zamanlarda orak hücre hastalığıyla ilgili yapılan çalıĢmalarda oksijensiz 

ortamda Hb S‟nin polimerizasyonu ile vazooklüzyon arasında oluĢan patolojik 

durumlar ön plana çıkmıĢtır. Özellikle inflamatuvar yanıt, reperfüzyon yaralanmaları 

ve hücresel düzeyde dehidratasyon önemli patofizyolojik mekanizmalar gibi olarak 

düĢünülmektedir(26). 

         Hemoglobinler oksijensiz ortamda polimerize olarak bir araya gelirler. Bu 

polimerize olan hemoglobinler kristalleĢerek hücre içine çökerler. Tekrar 

oksijenizasyon esnasında orak Ģekli değiĢmeyen hücreler GDOH diye isimlendirilir. 

Bu hücrelerin ömürlerinin kısalmasının nedeni hücredeki yapısal bozukluğa bağlıdır. 

Orak hücre anemi hastalarının periferik yaymasında izlenen orak Ģeklindeki 

hücrelere ISCs denir. Bu hücrelerin miktarı sabittir ve hastalıkta görülen 

komplikasyonlarla değiĢmez. GDOH, sadece homozigot orak hücre hastalığında 

izlenirken taĢıyıcılık tipinde izlenmez (27). 
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         Orak hücre hastalığının fizyopatolojisinde dört mekanizma asıl olarak rol 

oynar: 

 

         Dehidratasyon: Orak hücre hastalığı anemisinde oraklaĢmanın en önemli 

nedenlerinden biridir. Dehidratasyon esnasında göreceli olarak Hb S miktarı artar ve 

bu göreceli artıĢ bile polimerizasyonda 20-40 kat artıĢa neden olur. Orak hücre 

anemisi hastalığında dehidratasyonda anormal membran geçiĢ sistemleri sorumludur 

(28). Potasyum Klorür ko-transportu (KCC) mekanizması ile eritrositler gerektiğinde 

sıvı dengesini düzenler. Fakat bu sistemin anormal aktivasyonu dehidratasyona 

neden olur. Orak hücre anemisinde KCC aktivitesi artmıĢ olarak saptanmıĢtır (29, 

30). Deoksijenizasyona bağımlı katyon akımında eritrositlerde potasyum kaybı ve 

sodyum artıĢı olmaktadır. Bu konuyla ilgili çalıĢmalar devam etmekle birlikte 

oraklaĢma esnasında oluĢan Hb S spiküllerinin eritrosit iskeletinde oluĢturduğu 

değiĢikliklerin patogenezde rol oynadığı ileri sürülmüĢtür (31). 

         Eritrosit membranında oksidatif hasar ile meydana gelen serbest radikaller, 

potasyum permeabilitesini arttırmaktadır. Bu etki oksidatif hasarın oranına bağlı 

olarak orak hücre anemisinde eritrositlerde ciddi boyutta dehidratasyona yol açabilir 

(32). 

 

         Vazooklüzyon: Orak hücre anemisi fizyopatolojisinde rol alan en önemli 

faktördür. Vazooklüzyon hem makrovasküler hem de mikrovasküler dolaĢımda 

görülebilir. Vazooklüzyonda orak hücre polimerizasyonu, eritrosit deformabilitesi, 

sellüler dehidratasyon, mekanik frajilite gibi intrinsik nedenlerin yanı sıra, kan 

vizkositesi, endotel, beyaz küre, vasküler ve hemostatik nedenlere bağlı ekstrinsik 

mekanizmalar da rol oynar (26, 33). 

 

         Ġnflamatuvar Durum ve Reperfüzyon Hasarı: Son çalıĢmalarada orak 

hücre anemisinde meydana gelen inflamatuvar durum ve reperfüzyon hasarının 

hastalık fizyopatolojisinde önemli rol oynadığı izlenmiĢtir. Orak hücre anemisinde 

izlenen yüksek beyaz küre sayısının kronik inflamatuvar durumun asıl sorumlusu 

olarak düĢünülmektedir (26). 
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         ArtmıĢ Orak Hücre Adhezyonu: Orak hücre anemisinde oraklaĢan 

hücrelerin damar endoteline adhezyonu artmıĢtır (32). OraklaĢan hücrelerde CD36 ve 

very-late activation antigen-4 olmak üzere iki adhezyon molekülü saptanmıĢtır (34). 

         Diğer: Bu temel mekanizma ek olarak; Hb F düzeyi, ısı, infeksiyon, 

hastalığa diğer bir hemoglobinopatinin eĢlik edip etmediği, pH, G6PDH eksikliği, 

emosyonel durum, vasküler staz gibi nedenler de hastalığın kliniğinde önemli rol 

oynarlar.  

 

 

 2.1.4. Klinik Bulgular 

 

         Orak hücre hastalarında daha çok anemi bulguları görülmekle birlikte ağrılı 

kriz dönemleri dıĢında çoğu zaman belirti vermezler. Ortalama yaĢam süresi 

erkeklerde 42, kadınlar da 48 yıldır. Fakat hastalığın komplikasyonları ile birlikte bu 

yaĢ sınırları değiĢkenlik gösterebilir (3). Hastalığın bulguları ve belirtileri değiĢken 

olup hematolojik ve hematolojik olmayan olarak iki grupta incelenir (3). 

         OraklaĢan hücrelerin ortalama yaĢam süresi 17 gündür. Aneminin Ģiddeti en 

fazla Hb S-beta talasemisinde görülür. Hb SC ve alfa talaseminin eĢlik ettiği 

bireylerde anemi hafif Ģekilde seyreder. Hemoliz ile birlikte uygunsuz oranda düĢük 

seviyedeki eritropoetin de anemiye katkıda bulunur (8). 

 

 

  2.1.4.1. Hematolojik Bulgular 

 

 a) Aplastik Kriz: Aplastik krizler eritrosit üretiminin geçici olarak durmasıyla 

görülür. Aplastik krizin temel özellikleri arasında kemik iliğindeki retikülosit ve 

kırmızı hücre öncülerinin  sayısında azalma ile birlikte hemoglobin düzeyinde ani 

düĢüĢ yaĢanır. Bu dönemde kırmızı hücre üretimi olmaz ve hemoliz devam eder, bu 

da anemi Ģiddetini arttırır. Bu ataklar birkaç gün sürer. Çocuklarda görülen aplastik 

krizlerin 2 3    
   
 

ünden Parvovirüs B19 sorumludur. EriĢkinlerde ise bu virüse karĢı 

yüksek oranda koruyucu antikorların bulunması nedeniyle, bu yaĢ grubunda görülen 
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krizin daha az sebebidir. Aplastik krizin bir baĢka nedeni ise kemik iliği nekrozudur. 

Kemik ağrısı, ateĢ, retikülositopeni ve lökoeritroblastik  yanıt ile ortaya çıkar. 

 b) Hemolitik Kriz: Hemolitik krizin temel özellikleri arasında anemide ani 

baĢlangıçlı alevlenme, laktat dehidrogenaz, indirekt bilirubin ve retikülosit düzeyinde 

artıĢ bulunmaktadır. Kronik olan ve zamanla kötüleĢen anemi, yeni baĢlayan böbrek 

yetmezliği, demir veya folik asit eksikliğine bağlı olabilir. Böbrek yetmezliğinde 

görülen yetersiz eritropoetin yapımı hemolizin düzelmesini engeller. Bu 

komplikasyon, rekombinant insan eritropoetinin ve veya hidroksiüre kullanılarak 

tedavi edilebilir. Folik asit depoları kronik hemoliz ile tükenir ve megaloblastik 

anemiye neden olabilir. Ġdrar yolundan demir kaybı ve beslenme yetersizliği bu 

hastalarda demir eksikliğine neden olabilir. Fakat hemolize bağlı olarak yükselen 

serum demir seviyesi nedeniyle demir eksikliği tanısı konması zorlaĢabilir. TeĢhis 

daha çok yükselmiĢ serum transferin düzeyi ve düĢük serum ferritin düzeyinin tespiti 

ile konur (8). 

 

 c) Vazo-oklüziv Kriz: Vazo-oklüziv kriz yenidoğan evresinden sonra en sık izlenen 

komplikasyondur, ağrılı krizler ile kendini gösterir. Hastaların yaklaĢık 1 3   ü hayatı 

boyunca fazla sayıda ağrı yaĢamaz, 1 3   ü yılda 2-6 kez,  geri kalan 1 3   ü ise yılda 

6  dan fazla ağrı nedenli hastaneye yatıĢı yapılmaktadır. 20 yaĢından sonra ölüm 

oranının artıĢı ağrılı atakların sıklığının fazla olması ile iliĢkilidir. Ağrılı ataklarda 

baĢlatıcı etkenler; dehidratasyon, infeksiyon, soğuğa maruz kalma, stres, 

menstruasyon ve alkol alımı olabilir. BaĢlatıcı nedenin %80  inden enfeksiyonlar 

sorumludur. OraklaĢma küçük damarlarda tıkanmaya neden olur, sonuçta yumuĢak 

doku ve iç organ nekrozları geliĢir. Bu nekrozlar kendisini yaygın kas, kemik ve 

eklem ağrıları ile gösterir. Bu ağrılar vücudun herhangi bir bölgesinde izlenmekle 

birlikte daha çok göğüs bölgesi, sırt, karın bölgesi ve ekstremitelerde sık olarak 

izlenir. Ağrı bazen çok hafif düzeyde olabilir. Ağrılı krizlere eklemlerde ĢiĢlik, ateĢ, 

hassasiyet, hipertansiyon, takipne, bulantı ve kusma gibi bulgular eĢlik edebilir. 

Ağrılı kriz esnasında periferik yaymada oraklaĢmıĢ hücre miktarında artma, C reaktif 

protein, α1-glikoprotein, transferin gibi akut faz reaktanlarının düzeyinde artıĢ, serum 

IL-1, IL-6, IL-8, LDH, Substans-P, TNF-α gibi sitokinlerin düzeyinde artıĢ ve serum 

vizkozitesinde azalma ile kendini gösterir. Yılda üç veya daha fazla sayıda hastaneye 
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yatıĢın olması tekrarlayıcı krizlerin olması etkilenimin fazla olduğunu gösterir ve 

yaĢam süresini kısaltır (3, 9, 35). 

 

 

 2.1.4.2. Hematolojik Olmayan Bulgular 

 

a) Kemik ve Eklemler Üzerine Etkileri: Orak hücre krizi esnasında sıklıkla yaygın 

kemik hassasiyeti görülür. Genellikle bu hassasiyet dıĢında muayene bulgusu 

izlenmez fakat ısı artıĢı, kırmızılık ve ĢiĢlik olması osteomyelit veya sellülit gibi 

enfeksiyonları düĢündürür. Kalçada ağrının olması ve hareket zorluğu femur baĢı 

nekrozunun belirtisi olabilir. Kemikte görülen nekroz osteomyelit benzeri bulgularla 

kendini gösterebilir. Ayrıca vertebralarda baskı kırılmalarına sebep olabilir. Vertebra 

grafisinde izlenen balık ağzı anomalisi orak hücre hastalığında karakteristiktir (36). 

Çocuklık döneminde hastalığın ilk belirtilerinden biri daktilitistir. Bu durum, periost 

inflamasyonuna bağlı kemik iliği nekrozu ile oluĢmaktadır. El ve ayakta kızarıklık, 

ĢiĢlikler ve ısı artıĢı izlenir. Kemik nekrozları direk grafide izlenmeyebilir. Tespiti 

için en iyi yöntem Manyetik Rezonans (MRI) incelemesidir (3, 8). 

 

 b) Büyüme Geriliği: Büyüme geriliği daha çok vücut ağırlığını etkiler. Kadın ve 

erkeklerde görülme sıklığı açısından belirgin bir fark yoktur. EriĢkin döneminde boy 

genellikle normaldir fakat kilo normal seviyenin altında seyreder (8). 

 

 c) Genitoüriner Sistem Üzerine Etkileri: Hastaların %30  unda priapizm 

geliĢir. %50 oranında tekrarlama riski vardır. Priapizmde oraklaĢan hücreler corpus 

cavernosumu tıkar, glans penis ve corpus spongiosum ise korunmuĢtur (2, 15). 

Böbreklerde vazo-oklüziv olaylar sıktır fakat nadiren belirti verirler. Böbrek 

medullasında nekroz, kostovertebral açı hassasiyeti ve yan ağrısı ile belirti verir. 

Böbrekte vasa rectanın tıkanması medullaya olan kan akımını zorlaĢtırır ve renal 

tübüler asidozise neden olur. Medullaya olan kan akımı zorlaĢtığında papiller nekroz 

izlenir. Makroskopik veya mikroskopik hematüriye neden olur ve bu da böbreğin 

yoğunlaĢtırma yeteneğinin bozulmasına yol açar. Çocukluk döneminde en erken 

belirti hipostenüridir (23). Orak hücre hastalığı veya taĢıyıcısı olan ve hematüri 
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izlenen hastalarda ultrasonografi (USG) veya MR ile ileri tetkikler yapılarak yaĢamı 

tehdit edebilecek nedenler dıĢlanmalıdır.  

 

 d) Karaciğer ve Dalak Etkilenimi: Ani dalak sekestrasyonu çocukluk döneminde 

daha sık izlenir. En belirgin özelliği aneminin ani olarak derinleĢmesi, retikülositoz, 

büyük ve hassas dalak ve nadiren hipovolemi bulgularıdır. OraklaĢan hücreler 

dalaktaki kan dolaĢımını tıkaması sonucu hemoglobin yoğunluğunda azalma ve ani 

dalak büyümesi ile kendini gösterir ve bu durum hayatı tehdit edebilir. Hipotansiyon, 

taĢikardi, halsizlik, solukluk ve karında dolgunluk görülür. Ayrıca dalakta 

trombositler de yıkılabilir ve bu nedenlerle orta derecede trombositopeni izlenebilir. 

Çocukluk dönemi boyunca dalakta oluĢan küçük nekrozlar sonucu dalak iĢlevinin 

azalmasına neden olur. Özellikle pnömokok gibi kapsüllü bakterilerin infeksiyonuna 

yatkınlık artar. YaĢamın ilk 18-36 ayında dalak nekrozları sık oluĢur. Bu sebeple 

aĢılama, profilaktik penisilin uygulaması ve izlenen ilk ataktan sonra dalağın 

alınması önerilir (2, 8, 10). 

         Orak hücre hastalarının %30-70  inde uzun dönemde hemolize bağlı safra 

kesesi taĢlarının oluĢması nedeniyle safra yolu hastalıkları sık izlenir. 

         Hastalarda karaciğer fonksiyon bozukluğu ve hepatomegali vardır. Bunun 

sebepleri, sık kan verilmesine bağlı demir yükünün artması ve oraklaĢmıĢ hücrelerin 

karaciğerde birikmesidir. Artan demir yükü karaciğerde sentrilobüler parankim 

atrofisi, hemosideroz, periportal fibrozis ve sonuç olarak siroz oluĢumuna neden 

olabilir. Bu hastalarda sık yapılan transfüzyon komplikasyonu olarak Hepatit C 

infeksiyonu yüksek oranda görülebilir (8). 

         Devamlı ve yaygın karın ağrısı sık izlenen Ģikayetlerden biridir. Karın 

ağrısının orak hücrede izlenen ağrılı kriz ile kolesistit ve apandisit gibi karın içi 

olaylardan ayrımı güç olabilir. Hastalardan ağrının önceki ataklara benzerlik gösterip 

göstermediği veya farklı olduğunun sorgulanması ile ayrım yapılabilir. Tipik vazo-

oklüziv atak izlenen hastaların karın muayenesinde rebaund hassasiyet benzeri 

peritonit bulgularının olmaması gerekmektedir. Muayenede bu bulgular akut batına 

neden olan diğer hastalıklardan ayrımında çok önemlidir (37). 
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 e) Kalp ve Akciğer Üzerine Etkileri: Orak hücre hastalığına spesifik bir 

kardiyomiyopati yoktur. Fakat bu hastalarda kardiyak durum mutlaka 

değerlendirilmelidir. Çocukluk döneminden itibaren kronik anemiye bağlı kalp atım 

hacminde artıĢ, kalp boyutunda veya odacıklarında büyüme baĢlar. Bu hastalarda 

egzersiz kapasitesinde azalmaya ve kardiyak kapasitede izlenen azalmaya rağmen 

kalp yetmezliği bulguları çoğu zaman görülmez. Fakat kan hacminde aĢırı yüklenme, 

hipertansiyon veya aneminin derinleĢmesi gibi durumlardan dolayı kalp yetmezliği 

ortaya çıkabilir. Hastalara sıvı tedavisi yapılırken bu riskten dolayı dikkatli 

olunmalıdır. Ayrıca bu hastalarda kalp damar hastalığı olmadan kalp damarları 

oraklaĢan hücreler tarafından tıkanması nedeniyle kalp krizi izlenebilir (3). 

         Akciğer damarlarında oluĢan vazo-oklüzyon neticesinde akut göğüs 

sendromu geliĢir. Orak hücre hastalarının yaklaĢık % 30   unda akut göğüs sendromu 

görülür ve eriĢkin yaĢta hastalığa bağlı ölümlerin % 15   inin nedenidir. Plöretik tipte 

göğüs ağrısı, lökositoz, ateĢ, akciğerde yeni ortaya çıkan infiltrasyon, dispne, takipne 

ve öksürük akut göğüs sendromun da görülen baĢlıca belirtilerdir. Bu sendromun 

akciğer embolisinden veya pnömoniden ayrımı çok zor olabilir. Akciğer 

fonksiyonları ağır olgularda hızlı bir Ģekilde bozulur ve ciddi hipoksemi ie solunum 

yetmezliği izlenebilir. Akciğerdeki infiltrasyonlar göğüs grafisi ile ancak iki gün 

sonra izlenir. Kesin tanı için anjiyografi ile akciğer damarlarındaki tıkanmanın 

gösterilmesi gerekir. Akut göğüs sendromu tanısı alan hastaların hastaneye 

yatırılması Ģarttır. Tekrarlayan subakut veya akut pulmoner krizler sonucunda 

pulmoner hipertansiyon ve korpulmonale görülebilir (2, 15, 16). 

 

 f) Nörolojik Sisteme Etkileri: Orak hücre hastalarının yaklaĢık % 15 – 25   inde 

nörolojik komplikasyon görülür. Çocukluk döneminde serebral nekroz, eriĢkin 

dönemde serebral kanama daha sık izlenir. Diğer komplikasyonlar arasında 

konvülziyon, geçici iskemik atak, parestezi, baĢ ağrısı, menenjit, iĢitme kaybı, denge 

bozukluğu ve subaraknoid kanama sayılabilir (3, 10, 15). 

 

g) Göz Etkilenimi: Göz komplikasyonları arasında retinal ayrılma, retinada nekroz, 

vitröz kanama, proliferatif retinopati sayılabilir. Bu sebeplerden dolayı yıllık retinal 

muayene bu hastaların rutin sağlık bakımının bir parçasıdır. Retinopati tanısında en 
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etkili yöntem floresan anjiyografidir (10). Ani görme kaybı ile kendini gösteren 

santral retinal arter oklüzyonu acil bir durumdur ve hızlı bir Ģekilde değerlendirilip 

acil transfüzyon yapılmalıdır. 

 

 h) Bacak Ülserleri: Daha çok travmaya bağlı oluĢan bacak ülserleri malleolusun iç 

veya dıĢ tarafında, genellikle her iki tarafta oluĢur. Bacakta izlenen bu ülserler 

iyileĢmeye dirençlidir ve ayrıca dokuda enfeksiyonun ilerlemesi sonucu tetanoz ve 

osteomiyelit gibi sistemik enfeksiyonlara neden olabilir. Bacak ülserleri 10 yaĢından 

önce çok nadir görülür. Tekrarlayan oraklaĢma atakları bu ülserlerin geliĢimi ve 

devamlılığına katkıda bulunur. Bacak ülserlerinin iyileĢmesi için haftalar gerekebilir 

(2, 10, 15). 

 

 ı) Enfeksiyonlar: Ciddi bakteriyel enfeksiyonlar hastaların temel hasarlanma ve 

ölüm nedenidir. Çocukluk döneminde dalak fonksiyonlarının kaybolması hastalarda 

Streptococcus pnömonia ve Hemiphilus influenza gibi kapsüllü bakteri 

enfeksiyonuna yatkınlığı arttırır ve bu hastalarda en önemli ölüm nedeni ise fırsatçı 

patojenlere bağlı menenjit ve sepsistir. Çocuklarda menenjit ve sespsisin en sık 

nedeni S. pnömonia  dır. Bu enfeksiyonla birlikte aplastik kriz ve dissemine 

intravasküler koagülasyon (DIK) geliĢebilir ve ölüm oranı yaklaĢık % 20 – 50  dir. 

         H. influenza tip b, sepsis ve bakterieminin ikinci sık nedenidir ve ileri yaĢtaki 

çocukları etkiler. S. pnömonia   ya göre daha hafif seyreder ancak ağır olgularda 

ölümcül olabilir. 

         Daha ileri yaĢlarda idrar yolu enfeksiyonları ve bakteriemi sıklıkla 

Escherichia Coli ve diğer gr (-) bakterilere bağlı izlenir.  

         Sepsis artritleri ve osteomiyelitin en sık nedeni Salmonella typhimurium ve 

S. pnömonia   dır. 

         Orak hücre hastalarında sık izlenen infeksiyon olan pnömonilere en sık 

Mycoplasma pnömonia neden olur. 

         Akut vazo-oklüziv krizlerde nedeni açıklanamayan yüksek ateĢ, bakteriyel 

enfeksiyonlar açısından değerlendirilmeyi gerektirmektedir. Enfeksiyonun yerine, 

yaĢa ve etkene göre antibiyotik tedavisi baĢlanmalıdır. 
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         Plasmodium falciparum enfeksiyonu orak hücre hastalarında oraklaĢmayı 

arttıran nedenlerden biridir. Parazit ya dalakta yıkılarak veya oraklaĢma sonucu 

eritrosit içinde öldürülerek uzaklaĢtırılır. Bu nedenle dalağı olmayan orak hücre 

hastalarında P. falciparum enfeksiyonuna bağlı geliĢen malarya çok ağır veya 

ölümcül seyredebilir (3, 8). 

Hamilelik: Orak hücre hastalarında en önemli risk faktörlerinin biri de hamileliktir. 

Hamilelikte sık tekrarlayan oraklaĢma atakları plesentadaki kan dolaĢımını bozabilir 

ve bu da kendiliğinden düĢük, düĢük doğum ağırlığı, fetusta büyüme geriliği ve 

uterus içi fetus ölümüne neden olabilir. Annede ise infeksiyon görülme sıklığı ve 

ağrılı kriz sayısı artabilir, mevcut anemi daha da derinleĢebilir (36). 

 

Tablo 1 . OHA  ya bağlı kronik organ harabiyetinin baĢlama yaĢı, dağılımı ve görülme sıklığı 

(11). 

Kronik organ  Ortalama baĢlama yaĢı (yıl) Dağılım Görülme sıklığı (%) 

SVO (serebro vasküler 

olay) 

13,1 0,6-4,71 8,8 

Kronik akciğer hastalığı 24,2 6-43,3 4,2 

Renal harabiyet 25,1 12,8-62,9 4,1 

Osteonekroz 23,1 1,3-60,9 9,4 

Bacak ülseri 24,5 4,0-52,5 10,2 

Retinopati 25,8 8,9-65,3 5,6 

Priapizm 22,3 6,2-47,9 6,7 

 

         

 2.1.5. Tanı 

 

         Hastanın öyküsünde geldiği yöre, ırk, aile öyküsü, yakınmalarının baĢlangıç 

dönemi ve tetikleyen etkenler değerlendirilir. Fizik muayenede sarılık, solukluk, 

infeksiyon bulguları, splenomegali, iskelet ve organ sistemindeki Ģekil bozuklukları 

özellikle değerlendirilmelidir. 

         Bebeklik çağında Hb S oranı artıp Hb F oranı düĢtükçe orak hücre hastalığı 

bulguları ortaya çıkmaya baĢlar. Periferik yaymada henüz 3. ayın sonunda ISCs 

hücreleri belirmeye baĢlar ve dördüncü ayda ise hemolitik anemi ortaya çıkar. Bu 
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dönemde yapılan çözünürlük testi, hemoglobin elektroforezi ve periferik yayma tanı 

koymada yardımcı olur.  

        Ġleri yaĢlardaki çocuklar ve yetiĢkinlerde asıl amaç taĢıyıcı veya hasta 

olanların ayrılmasıdır. OraklaĢma testi ( diğer adıyla çözünürlük testi, quick testi 

veya metabisülfit testi ) ile Hb S olduğu gösterilebilir. Ancak bu test ile HbAS, HbSS, 

HbSC ve HbS-beta talasemi ayırt edilemez. Bundan dolayı tanı için hemoglobin 

elektroforezi gereklidir.  

         Periferik yayma oraklaĢmıĢ hücrelerin görülmesine imkan verdiği için tanıda 

değerlidir. Orak hücre hastalarının periferik kan yayma bulguları farklılık gösterir; 

yaymada orak hücrelerin yanı sıra hedef hücreleri, polikromazi, artmıĢ demir yüküne 

bağlı siderositler, mikrositoz ve dalak fonksiyon bozukluğunu gösteren Howell-Jolly 

cisimcikleri izlenebilir. Eritrositler anemi ve talasemi eĢlik etmedikçe normokromdur. 

Orak hücre taĢıyıcılarında ise mikrositoz ve anemi yoktur ve ISCs hücreleri görülmez. 

 

 Doğum Öncesi Tanı: Günümüzde orak hücre hastalığı için mevcut tedavi 

yöntemlerinin yetersiz kalması nedeniyle doğum öncesi tanı önem kazanmıĢtır. DNA 

bazlı testlerin geliĢmesiyle hamileliğin ilk üç ayında amniyosentez ile fetal DNA 

testleri yapılmaya baĢlanmıĢtır. Hamileliğin 8-10. haftalarında koryonik villuslardan 

alınan örneklerle fetal DNA çalıĢmarı yapılarak tanı konmaktadır. 

 

 Laboratuar Bulguları: Orak hücre hastalığında izlenen hemolitik anemi hematokrit, 

hemoglobin ve eritrosit seviyesinde hafif ve orta düzeye kadar düĢmeye neden olur. 

Bazal hemoglobin düzeyi 6-9 gr dl iken retikülosit oranı % 3-15 arasındadır. 

Trombosit ve beyaz küre sayısı genellikle artmıĢtır. Biyokimyasal değiĢkenlerden 

LDH ve IB düzeyleri kronik hemoliz sonucunda hafif oranda artmıĢ, haptoglobulin 

düzeyi ise düĢmüĢtür (2, 3, 15). 

 

 

 2.1.6 Ayırıcı Tanı 

 

         Ayırıcı tanıda romatoid artrit, lösemi, romatizmal ateĢ düĢünülmelidir. 

Mikrositoz varsa alfa veya beta talasemi ve demir eksikliği düĢünülmelidir (3). 
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2.1.7 Orak Hücre Hastalığında Önleyici Tedbirler 

 

         Orak hücre hastalığının önlenmesinde genetik danıĢmanlık önemlidir. Anne 

ve babanın her ikisi de orak hücre hastası ise çocukların homozigot SS olma 

olasılığı % 25  tir. Hastalığın doğum öncesi tanısı gebeliğin ilk üç ayında yapılan 

koryonik villuslarından alınan fetal hücrelerde genetik değiĢikliğin tespit edilmesi ile 

mümkündür. Fetusun homozigot SS olduğu tespit edilirse ailenin isteği 

doğrultusunda gebelik sonlandırılabilir. Ġlave koruyucu önlemler arasında dalağı 

olmayan hastalarda invaziv giriĢimler yapılacaksa uygun profilaktik antibiyotik 

tedavisinin baĢlanması, retinopati yönünden düzenli göz muayenesi, çocukluk 

döneminde H. Ġnfluenza ve pnömokok enfeksiyonuna karĢı aĢılama, sıcak, soğuk ve 

aĢırı egzersizden kaçınmadır (2, 34). 

 

 

2.1.8 Tedavi 

 

         Orak hücre anemili hastaların takibi düzenli olarak yapılmalıdır. Hastalığın 

stabil döneminde hemoglobin, beyaz küre sayısı, retikülosit, trombosit sayısı gibi 

temel laboratuar bulguları ile fizik muayene bulgularının bilinmesi hastalık 

döneminde tanının hızla konup tedavinin erken dönemde baĢlamasını sağlamaktadır. 

Hastaların ve ailelerin özellikle ağrılı ataklar konusunda bilgilendirilmesi morbiditeyi 

ve hastaneye yatıĢ oranını azaltacaktır (1, 38, 39). Gelecekte tekrar çocuk sahibi 

olmayı isteyen ailelere genetik danıĢmanlık hizmetinin verilmesi hastalığın 

önlenmesi açısından önemlidir. 

         Bütün hastalara Haemophilus influenza, pnömokok, Hepatit B aĢıları 

yapılmalıdır. BeĢ yaĢın altındaki çocuklara ise penisilin profilaksisi verilmelidir. Her 

ne kadar dengeli ve yeterli beslenen hastaların genellikle ihtiyacı olmasada, folik asit 

yetmezliğinin önüne geçmek için günlük 1 mg. Folik asit verilmesi önerilmektedir (1, 

40, 41). 

         Orak hücre hastalığına neden olan mutasyon yaklaĢık 45 yıl önce 

tanımlanmıĢtır. Günümüzde orak hücre anemisi hastalığının tedavisi oraklaĢmanın 

önlenmesi prensibine dayanmaktadır. Hidroksiüre, transfüzyon ve kök hücre 
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transplantasyonu tedavinin ana hatlarını meydana getirmektedir. Hastalığın kesin 

tedavisinin gelecekte globulin genlerine müdahele edilmesine olanak sağlayacak gen 

tedavisi ile ancak mümkün olması beklenmektedir.  

 

 

 Transfüzyon Tedavisi 

 

         Kan transfüzyonu yıllarca tedavinin çok önemli bir parçasını oluĢturmuĢtur. 

Akut sekestrasyon krizi veya aplastik kriz sırasında akut olarak, kronik böbrek 

yetmezliği sonucu kronik olarak düĢen hemoglobin seviyesini normale getirmek 

hayat kurtarıcıdır. Orak hücre anemili hastalarda kan transfüzyonunun endikasyonları 

aĢağıda özetlenmiĢtir: 

 

1. Akut alevlenen anemi 

Aplastik kriz  

 Hepatik, splenik, pulmoner sekestrasyon 

2. Ağır vazo-oklüziv kriz veya akut organ disfonksiyonu 

Ġnme veya geçici iskemik atak 

Akut göğüs sendromu 

Tedaviye yanıtsız priapizm 

Akut multiorgan yetmezliği sendromu 

3. Yüksek riskli giriĢimler 

Anjiyografi  

Genel anestezi 

4. Kronik transfüzyon programı 

Tekrarlayan akut göğüs sendromu 

Ġnme 

Çok Ģiddetli tekrarlayan ağrı 

Kontrol edilemeyen bacak ülseri 

Kronik organ yetmezliği 

          SeçilmiĢ gebelikler 
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         Kardiyovasküler yetmezliğe sebep olacak kadar ağır anemi geliĢmesi ve akut 

hemoglobin düĢmesi durumunda eritrosit süspansiyonu transfüzyonu endikasyonu 

vardır. Eritrosit süspansiyonu verilmesi oksijen taĢıma kapasitesini arttırarak 

kardiyovasküler kollaps geliĢmesini ve konjestif kalp yetmezliği geliĢmesini 

önlemektedir. Fakat hemoglobin düzeyi normale yakınsa orak hücre sayısının 

azaltmadan hemoglobin yükseltmek hiperviskoziteye yol açmaktadır. 

Hiperviskoziteye bağlı olarak vazo-oklüzyon ve doku hasarı artmaktadır (42). Basit 

transfüzyon yapılmasının yararı olmadığı durumlarda Hb S oranının % 30   un altına 

düĢülmesinin amaçlandığı parsiyel kan değiĢimi yapılmalıdır. 

         Kronik kan transfüzyon tedavisinin temel amacı eritropoezi etkili Ģekilde 

baskılamak ve her transfüzyonda Hb S seviyesinin  % 30   un altında kalmasını 

sağlamaktır. Bu tedavi ile orak hücre anemisine bağlı vazo-oklüziv kriz, inme gibi 

komplikasyonların insidansına neden olmaktadır (43). 

         Kan transfüzyonlarına bağlı transfüzyonel hemosiderozis, viral infeksiyonlar 

ve minör eritrosit antijenlerine karĢı alloimmonizasyon görülebileceği akılda 

tutulmalı ve gerekli önlemler alınmalıdır. 

 

 

Kök Hücre Transplantasyonu 

 

         BaĢarılı bir allojenik kök hücre transplantasyonu orak hücre anemisi hastalığı 

için hematolojik olarak tam iyileĢme sağlamaktadır. Fransa ve Belçika   da kronik 

organ hasarı (splenik disfonksiyon dıĢında) izlenmeyen 42 orak hücre anemisi 

hastasına HLA uygun kardeĢlerden kemik iliği transplantasyonu yapılmıĢ ve 36 

tanesinde baĢarı sağlanmıĢtır.  Belirgin kronik organ hasarı olmayan çocuklarda HLA 

uygun kardeĢlerden yapılan allojenik kök hücre transplantasyonu yüksek oranda 

baĢarı sağlamaktadır (43). 
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Hidroksiüre 

 

         Hb F seviyesinin yüksek olması orak hücre anemisinde koruyucu etkiye 

sahiptir. Hb F, Hb S   in polimerizasyonunu in-vitro ortamda inhibe etmektedir (44). 

Hb F seviyesi yüksek olan hastalarda orak hücre anemisinin kronik olarak daha hafif 

seyrettiği izlenmiĢtir. Hidroksiüre içeren birçok kemoterapötik ilaç in-vivo Hb F 

seviyesini arttırmaktadır. Hidroksiüre oral Ģekilde kullanılabilen ve Hb F ve total 

hemoglobin düzeylerini arttırdığı dozlarla ciddi toksitesi olmayan bir ilaçtır (43). 

Hidroksiüre kullanan hastalarda kullanmayan hastalara göre vazo-oklüziv ağrı, kan 

transfüzyonu insidansında anlamlı ölçüde azalma ve akut göğüs sendromu görülme 

oranında azalma izlenmektedir (44, 45). Hidroksiüre kullanan hastalar yakından takip 

edilmelidir. Çünkü hidroksiürenin uzun dönemde oluĢturduğu teratojenik, 

karsinojenetik ve büyüme – geliĢme üzerine etkileri konusunda henüz yeterli bilgi 

yoktur.  

 

 

 2.2 Orak Hücre Anemisi ve Pulmoner Fonksiyonlar 

 

2.2.1 Orak Hücre Anemisinin Pulmoner Sistem Üzerine Etkileri 

 

         Orak hücre anemili hastalarda en sık rastlanan komplikasyon vazo-oklüziv 

krizdir, hastaneye en sık ikinci baĢvuru nedeni olup ve ölümle en sık sonuçlanan  

komplikasyondur. Ölüme neden olan pulmoner komplikasyonlar; orak hücre 

anemisinin sebep olduğu kronik akciğer hastalığı ve akut göğüs sendromudur. 

Koroner arter hastalığı olmaksızın miyokard infarktüsü veya pulmoner hipoksi 

sebebiyle ani ölüm riski bulunmaktadır (8). 

 

 

 Patofizyoloji 

 

         Anormal beta zincir değiĢiklikleri hemoglobin striktüründe değiĢiklikle 

birlikte oluĢan deoksi-Hb S patofizyolojiden sorumludur. OraklaĢan eritrositlerle 
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birlikte deoksi formasyonu miktarı artar. Asit pH, azalmıĢ oksijen basıncı, 

dehidratasyon, sıcaklık ve intrasellüler Hb S konsantrasyonunun artması eritrosit 

oraklaĢmasını arttırmaktadır (46). 

         Bunun dıĢında Hb S   in oksijen radikalleri ile metHb S  e dönüĢmesi olayı geri 

dönüĢümsüz hale getirir. Orak hücreler içinde antioksidan konsantrasyonu azdır ve 

eritrositler tarafından hücre içinde glutatyon konsantrasyonları ve antioksidan katalaz 

azalması bu duruma yol açar (47). Bu durum oraklaĢan eritrosit hücre membranının 

oksidan strese maruz kalmasına yol açar. Bu mekanizma oto-oksidasyon olarak ta 

tarif edilmektedir. 

         Akciğeri oksidan stresten koruyan normal eritrosit içinde bulunan antioksidan 

mekanizmanın doğal olarak iĢlemesidir. Orak hücrelerde azalmıĢ glutatyon nedeniyle 

orak hücre hastalarının akciğerleri oksidatif Ģekilde hasarlanma riski taĢımaktadır 

(48). 

         OraklaĢmıĢ eritrositlerden salınan vazküler hücre adezyon molekülleri 

( VCAM) vazo-oklüziv kriz esnasında aktif rol oynar (49). VCAM gibi moleküllerin 

sentezini sağlayan proinflamatuar sitokinler; TNF alfa, IL-1 ve IL-4   tür (50-52). 

Bunların dıĢında endotel ve eritrosit arasında iliĢkiyi kurup adezyonu sağlayan von 

Willebrand faktör ( vWF ) multimerleri, fibrinojen, fibronektin ve trombospondin 

( TSP ) gibi makromoleküller proinflamatuar ajanlarla birlikte reaksiyona neden olur 

(50, 53). OraklaĢmıĢ eritrositin endotele adezyonu endotelde hasar oluĢumunu 

baĢlatır. Bu hasarlanma adeze olan orak hücre sayısı ile yakından iliĢkilidir. 

EtkilenmiĢ endotelde ödem, nükleus kaybı ve mikroflamentlerde artıĢ izlenir. Bu 

duruma kollajen, subendotelyal düz kas hücrelerinin ve fibroblast artıĢı eĢlik eder. 

Adezyonla birlikte görülen oksidan mekanizma olayın Ģiddetini arttırır.  

         Orak hücre anemili hastalarda Protein S – Protein C gibi antikoagülan 

moleküllerin kanda ölçülen düzeyleri azalmıĢtır (54, 55). Bu hastalarda antitrombin-

trombin komplekslerinin miktarı artmıĢtır. Ayrıca D-dimer seviyesi artmıĢtır (56, 57). 

Görülen bu hiperkoagülan durum vasküler obstrüksiyon ve pıhtı oluĢumunu arttırır. 

Vasküler obstrüksiyonla beraber meydana gelen endotel hasarı ve oksudasyon 

akciğer hasarlanmasının temel fizyopatolojisini oluĢturur (58). 
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2.2.2 Orak Hücre Anemisi ve Pulmoner Hastalıklar  

 

         Orak hücre anemili hastalarda asıl organ tutulumu akciğerlerdir. Bu tutulum 

akut ve kronik olmak üzere iki Ģekilde izlenir (59, 60). Tüm orak hücre anemisi 

hastalarının hemen hemen % 20  si pulmoner komplikasyonlar sonucu 

kaybedilmektedir. Bu nedenden dolayı erken dönemde yapılacak çalıĢmalarda 

hastaların kronik tabloya girmeden tespiti yapılabilir (60-62). 

 

        Pulmoner değiĢkenler 5 grupta incelenebilir (60); 

1- ArtmıĢ havayolu reaktivitesi 

2- Tromboembolizm 

3- Nokturnal oksihemoglobin desaturasyonu 

4- Akut göğüs sendromu 

5- Orak hücre kronik akciğer hastalığı 

 

 

Tablo 2 .Orak Hücre Akciğer Hastalığında Klinik Progresyon(59) 

 

Klinik Parametreler 

                                                  Progresyon 

Hafif ġiddetli 

Göğüs ağrısı Yok Sınırlı ġiddetli persistan 

Akciğer grafisi Normal Hafif vaskularite artıĢı ġiddetli pulmoner fibrazis artmıĢ 

interstisyel tututlum 

Kan gazı Normal Hipoksemi 

SFT Hafif restriktif patern ġiddetli restriktif patern azalmıĢ 

difüzyon kapasitesi 

Pulmoner arter 

basıncı 

Normal Genelde artmıĢ 

EKG/EKO Sol ventrikül hakimiyeti ġiddetli sağ ventrikül ve sağ 

atrium hipertrofisi 

 

Tablo 2 'de görüldüğü gibi özellikle restriktif patern dikkat çekmektedir (59). 
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ArtmıĢ Havayolu Reaktivitesi 

 

         Havayolu hiperaktivitesi orak hücre anemili gençlerde sıklıkla anormal 

pulmoner fonksiyon testlerine neden olur. Hastaların % 35-37   sinde obstrüktif 

patern izlenir. Akut göğüs sendromu ve kronik akciğer hastalığı ile iliĢkisi net 

değildir (62, 63). 

         Temel patoloji alt havayollarında geçici olarak izlenen obstrüksiyonla 

karakterize inhaler ajanlara yeterince yanıt veren klinik bir durumdur. Daha çok 

soğuk hava değiĢimlerinde reaktif havayolu hastalığı mevcut olan çocukların % 83   

ünde tespit edilebilir (64). Hastalar soğuk hava inhalasyonu veya egzersiz sonrası 

stimüle edilip tespit edilebilir. Bunun dıĢında metakolin veya histamin gibi doğal 

inhaler kimyasal uyarılarla bu hastalar tespit edilebilir (63). 

 

        

Nokturnal Oksihemoglobin Desatürasyonu 

 

         Çocuk ve adelosanda % 40 prevelansı bulunmakla birlikte neden olan 

mekanizmalar obstrüktif uyku apnesi, oksihemoglobin afinitesindeki anormallikler 

ve intrinsik akciğer hastalığıdır (65, 66). Yapılan bazı çalıĢmlarda nokturnal 

oksihemoglobin desaturasyonu ile ağrılı krizler arasında iliĢki bulunmuĢtur (67). 

         Amerikan Toraks Derneği`nin tanı kriterleri arasında orak hücre anemili 

hastalarda polisomnografi ile tanı konulmuĢ obstruktif uyku sendromlu hastalar 

vazo-oklüziv krizlerle yakın iliĢkili bulunmuĢtur (68, 69). Uyku esnasında tespit 

edilen nokturnal hipokseminin gün içinde de etkili olduğu izlenmiĢtir (70, 71).  

 

 

Tromboembolizm  

 

         Orak hücre anemili hastalarda hiperkoagubilite beklenmektedir. Orak hücre 

anemili hastalarda VCAM gibi adezyon moleküllerinin sentezini sağlayan 

mekanizma orak hücrelerin endotelle girdiği reaksiyon olup, TNF alfa, IL-1 ve IL-4 

benzeri inflamatuar sitokinlerde salınmaktadır (72, 73). Endotel ve eritrosit 
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arasındaki bu iliĢki vWF multimerleri, fibrinojen, trombospondin ve fibronektin ile 

daha belirgin hale gelir. β-3 integrin GPIIa IIIa ile adezyona uğrayan oraklaĢmıĢ 

eritrosit vWF multimerlerinin oluĢmasını sağlar. OluĢan eritrosit, vitronektin resptörü 

( VNR ), vWF kompleksi ile vasküler endotele bağlanır. Meydana gelen bu 

kompleks bağlantı diğer adezyon moleküllerinin eklenmesi ile daha belirgin hale 

gelir ve tromboembolizm  pulmoner hipoksi geliĢiminde temel yapıyı oluĢturur (72).  

         Bunun yanında orak hücrenin endotele direk verdiği hasarlanma sonucu 

endotelde ĢiĢme, fibroblast, subendotelyal düz kas hücresi ve kollajen artıĢı da 

tromboembolizme katkıda bulunur. 

         Orak hücre anemili hastalarda Protein-C ve Protein-S benzeri antikoagülan 

moleküllerin seviyesi düĢüktür. Faktör-VII ve Faktör-VIII seviyesi artmıĢtır. 

Trombin- antitrombin ( TAT ) kompleksleri orak hücre anemili hastalarda artmıĢtır 

(73, 74). Diğer adezyon moleküllerinin yanında oluĢan TAT kompleksleri vasküler 

obstrüksiyona neden olur. Majör olarak orak hücre anemili hastalarda inmenin en sık 

sebebi olmakla birlikte, artmıĢ Hb değerleri ile vazo-oklüziv kriz ve akut göğüs 

sendromu geliĢebilir. 

 

 

Akut Göğüs Sendromu ( AGS )  

 

         AGS; göğüs radyografisinde yeni bir infiltrasyonun eĢlik ettiği ateĢ, öksürük, 

göğüs ağrısı ve takipne gibi respiratuar semptomların bir arada bulunduğu klinik bir 

durumdur (75, 76). Hastaneye en sık ikinci yatıĢ nedenidir ve ölümlerin % 25   inden 

sorumludur. Tüm orak hücre anemili hastaların % 15 – 43   ünde görülür (77). Genç 

Hb SS  li hastalarda % 24.5 oranında görülmektedir. Bilinen risk faktörleri (75); 

- Homozigot OHA  

- Genç yaĢ  

- Yüksek lökosit sayısı 

- Hb F konsantrasyonunun düĢük olması 

- Hb seviyesinin yüksek olması 

- Kemiklerde avasküler nekroz  

- Önceki öyküde AGS  
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Tablo 3. Akut göğüs sendromu nedenleri (76) 

Nedenler % 

Bilinmeyen nedenler 45,7 

Yağ embolisi 8,8 

Klamidya 7,2 

Mikoplazma 6,6 

Virüs 6,4 

Bakteri 4,5 

KarıĢık infeksiyonlar 3,7 

 

 

Orak hücre anemili hastalarda infeksiyona bağlı AGS riski artmıĢtır. 

Kompleman sistemi zayıflığı ve fonksiyonel aspleni risk faktörüdür. AGS   li 

vakaların 1 3  ünden infeksiyonlar sorumludur (3, 46). 

Orak hücre anemili hastalarda nekrotik kemik iliği ve yağ içeriği pulmoner 

emboli geliĢiminde önemlidir. Tipik olarak labaratuarda artmıĢ serbest yağ asidi, 

fosfolipaz A2 seviyesi ile birlikte trombosit ve Hb sayısının azalıĢı ve kemik ağrısı 

ile karakterizedir. Tanıda bronko alveolar lavajda ( BAL ) lipid yüklü makrofajların 

izlenmesi gerekir. EriĢkinlerde mortalitesi yüksektir (5, 78) 

Kemik görüntüleme yöntemleri ile kemik ağrıları ve infarktlarının, pulmoner 

infiltratlarla arasında yüksek iliĢki izlenmiĢtir. Ağrıya bağlı zorlanmalar ve atelektazi 

de AGS nedeni olabilir. Benzer Ģekilde post operatif torasik ve üst abdominal ağrı 

AGS için predispozisyon oluĢturabilir. Narkotik analzejiklerin yüksek dozda 

kullanılması hipoventilasyona ve buna bağlı AGS   ye neden olabilir (79-81). 

 Klinik olarak sıklık sırasına göre belirtilen; ateĢ, öksürük, göğüs ağrısı, nefes 

darlığı, prodüktif öksürük, hıĢıltı ve hemoptizi olup lökositoz, hipoksi ve göğüs 

radyografisinde infiltratlar mevcuttur. Çocukluk döneminde daha çok febril epizotlar 

mevcut iken, eriĢkin dönemde vazo-oklüziv belirtiler mevcuttur (74, 76). 
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AGS Yönetimi 

 

Pulmoner monitorizasyon, optimal ağrı kontrolü, uygun sıvı tedavisi ve 

spirometri takibini içerir. Hasta radyolojik olarak direk grafi ve kan gazı ile 

değerlendirilmelidir(82). Hidrasyonun fazla verilmesi ile geliĢebilecek pulmoner 

ödem ve respiratuar sorunlar açısından dikkatli olunmalıdır (83). NSAĠ (non-steroid 

antiinflamatuar ilaçlar) ile kontrol altına alınamayan ağrılarda narkotik ajanlar 

kullanılabilir (84). Hipoksiye bağlı çoklu organ yetmezliğini önlemek için oksijen 

desteği gerekebilir (83). Arteriyel kan gazı örnekleri ve pals oksimetre 

karĢılaĢtırılarak hipoksi düzeyi kontrol edilebilir (85-87). 

  Mikoplazma ve Klamidya   yı içerecek spektruma sahip makrolit ve kinolon 

grubu antibiyotikler seçilmelidir. Tüm orak hücreli anemili hastalar H.Ġnfluenza 

açısından penisilin profilaksisi yapılmalıdır. Bronkodilatör tedavi havayolu 

obstrüksiyonu mevcut olan hastalara önerilmelidir (74).  Bronkoskopi tekrarlayan 

AGS vakalarında önerilir (23, 50). 

Kısmi kan değiĢimi ve basit transfüzyon kanın oksijen taĢıma kapasitesini 

arttırabilir. Transfüzyon endikasyaonları (24, 73, 75, 88, 89);  

- Multilober akciğer tutulumu  

- ġiddetli hastalık 

- Hipokseminin persistan kötüleĢmesi 

- Kardiyak hastalık hikayesi 

- Nöroloji anormallik geliĢmesi 

 

Tablo 4. AGS‟de Diagnostik Testler ve Laboratuar Monitörizasyonu (74, 76) 

1. Kan sayımı ve metabolik profil 

2. Kan ve tükrük trekeal sekresyon kültürü 

3. Postero anterior Akciğer Grafisi 

4. Seri  arteryel kan gazı ölçümleri 

5. Fleksibl bronkoskopi ile alınan BAL 
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Amaç Hb   nin 11 mg  dL üstüne çıkarmaktır. Transfüzyona yanıt alınamayan 

vakalarda mekanik ventilasyon veya ekstra korporeal membran oksijenasyonu 

denenebilir. 

         Kortikosteroidler, nitrik oksit ( NO) ile birlikte kullanılabilir (90, 91). Vazo-

oklüziv ağrılı krizlerde rebaund atakları önlenmesi amacı ile de kullanılabilir. 

Pulmoner arter basıncı, pulmoner vasküler direnç ve alveolar – arteriyel 

gradiyentinin düzeltilmesinde NO inhalasyonu  kullanılabilir (92, 93). Hidroksiüre 

kullanımı ile ilgili bazı yapılan çalıĢmalarda AGS  li hastalarda transfüzyon ihtiyacını 

ve hospitalizasyonu azaltmaktadır. Hidroksiüre Hb F oranını arttırarak Hb S 

yüzdesini azaltır. Tekrarlayan epizotlarda düĢünülmelidir (44, 47, 94). 

      

 

Orak Hücre Kronik Akciğer Hastalığı 

 

Ayrıntılı bir epidemiyolojik çalıĢma mevcut olmamakla birlikte orak hücre 

anemili hastaların % 4   ünde görülür. Ġnfeksiyonlara ve infarktlara bağlı geliĢen ve 

akciğerlerde radyolüsen azalma ile karakterize bir klinik durumudur. Pulmoner 

fonksiyonlarda orta veya ağır derecede azalma gözlenebilir (63, 95, 96). 

Radyografik olarak orak hücre anemili hastalarda intersitisyel akciğer 

hastalığı izlenebilir. Yapılan çalıĢmalarda orak hücre anemili hastaların % 41  inde 

multifokal intersitisyel akciğer anormallikleri izlenebilir (63, 95). Bu durum özellikle 

ince kesitli Toraks BT ile görüntülenebilir. Restriktif akciğer hastalığı, havayolu 

obstrüksiyonu, hipoksemi ve anormal difüzyon kapasitesi sıklıkla gösterilen 

pulmoner fonksiyon anormallikleridir (95, 97). Tipik patern ise restriktif tipte 

solunum fonksiyon defektidir.  

Pulmoner hipertansiyon, orak hücre anemisine bağlı geliĢen sekonder 

pulmoner hipertansiyondur. Progresif kalp yetmezliği, egzersiz intoleransı ve yüksek 

mortalite ile iliĢkilidir. Yapılan retrospektif çalıĢmalarda %  30- 56 oranında 

prevelans EKO ile gösterilmiĢtir. Tanı için ise altın standart sağ kalp 

kateterizasyonudur (66, 98, 99) . 

         Patofizyolojide pulmoner vasküler yapılarda progresif obliterasyon rol oynar. 

Mekanizma tam olarak bilinmese de olası nedenlerinde orak hücrelere bağlı 
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sekestrasyon, tekrarlayan infeksiyonlar ve yağ embolileridir (48,72). Kronik 

hipoksiye bağlı olarak geri dönüĢümsüz vasküler düz kas proliferasyonu ve fibrozis 

izlenir (73, 100).  Ayrıca tekrarlayan tromboembolizm, artmıĢ kan vizkositesi sağ 

ventrikül volüm artıĢına ve pulmoner skar geliĢimine neden olur  (76). 

         Klinik olarak erken dönemlerde asemptomatik olup, orta ve Ģiddetli 

vakalarda dispne, göğüs ağrısı ve hipoksemi eĢlik eder. Progresyon izlenen vakalarda 

sağ kalp yetmezliği ve pulmoner tromboembolizm de  ani ölümle sonuçlanabilir (100, 

101).  

 

Yönetim 

- NO Ġnhalasyonu ile pulmoner basınç azaltılıp oksijenasyon arttırılabilir 

- Pulmoner hipertansiyon için prostasiklin ve kalsiyum kanal blokerleri 

denenebilir 

- Hidroksiüre pulmoner vasküler yapıda koruyucu etki sağlar 

- Kısmi kan değiĢimi  

- Oksijen desteği 

- Kontrendikasyon yoksa antikoagülan tedavi kullanılabilir 

- Atrial septostomi 

- Tek – çift akciğer veya akciğer – kalp nakli  

- Sağ kalp yetmezliği olanlarda diüretik ve digital kullanılabilir 

 

 

2.2.3. Orak Hücre Anemisinde Anormal Pulmoner Fonksiyonlar 

 

         Daha önce yapılmıĢ olan çalıĢmalarda ve özellikle Amerikan Toraks Derneği 

bildirisi esas alındığında orak hücre anemili hastalarda pulmoner fonksiyon 

testlerinin yapılabilmesi için son vazo-oklüziv ataktan en az 4 hafta sonra spirometrik 

çalıĢmaların yapılması gerekmektedir (4). Spirometrik ölçümlerle FEV1, FVC, 

FEV1 FVC, akciğer volümleri ( RV ve TLC ) ve DLCO ( karbonmonoksit difüzyon  

testi ) standart protokol olarak uygulanabilir. DLCO değerlerinin düzeltilmesi için 

Hb ile değerlerin düzeltilmesi standart protokol içinde yer almalıdır. Hastalar 

değerlendirilirken yaĢ, boy ölçümleri ve cinsiyet dikkate alınmalıdır (102, 103).  
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         Hastalarda ayrıca biyokimyasal parametrelerde konfirme edilebilmektedir. 

LDH, BUN, Cr, Bilurrbin, SGPT, SGOT, değerleri ile kıyaslama yapılabilir.Yapılan 

benzer çalıĢmalarda karaciğer enzimlerinde artıĢ izlenmiĢtir (104). 

         Hastalar pulmoner fonksiyon testlerine göre beĢ grupta sınıflandırılabilir. Bu 

sınıflandırma Amerikan Toraks Derneği   nin kriterleri göz önüne alınarak yapılmıĢtır 

(105). 

A- Normal: FVC, FEV1, RV, TLC ve DLCO ölçümleri normal aralıktadır. ( % 

80 üzerinde ). FEV1 FVC oranı % 70 üzerindedir. 

B- Obstrüktif: FEV1 FVC oranı % 80   in altındadır. RV ve TLC ölçümleri 

normal veya artmıĢtır. DLCO değerleri normaldir. 

C- Restriktif: FVC, FEV1 ve TLC ölçümleri azalmıĢtır. FEV1 FVC oranı 

normaldir. DLCO belirgin azalmıĢtır. RV ve TLC azalmıĢtır. 

D- Miks obstrüktif restriktif: FEV1 FVC oranı azalmıĢtır. TLC ve RV azalmıĢ 

ancak DLCO genellikle normaldir. 

E- Ġzole DLCO düĢüklüğü: DLCO değeri düĢük, diğer spirometrik ölçümler 

normaldir. 

 

         FEV1: Bir saniyedeki zorlu ekspiratuar hacim 

         FVC: Zorlu vital kapasite  

         FEV1/FVC: Zorlu ekspiratuar oran  

         TLC: Maksimum inspirasyondaki akciğer hava hacmi 

         RV: Maksimum ekspiryum sonunda akciğerlerde kalan hava hacmidir. 

          DLCO: Akciğer karbonmonoksit difüzyon oranı 

         IRV: Ġnspiratuar rezerv hacmi; normal bir inspirasyon sonrasında alınabilen 

maksimum hava hacmi. 

         ERV: Ekspiratuar rezerv hacmi; tidal ekspirasyon sonunda zorlu olarak dıĢarı 

çıkarılabilinen hava hacmi. 

         TV: Tidal hacim; normal solunumda tek bir nefesle akciğerlere girip çıkan 

hava hacmi. 

         IC: solunum kapasitesi; dinlenme ekspiryum düzeyinden itibaren inspire 

edilen maksimum hava hacmi. 
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         FRC: Fonksiyonel rezidüel kapasite; ekspiratuar veya inspiratuar güç 

harcamadan rahat bir ekspirasyon sonunda akciğerlerdeki hava hacmi. 

         VC: Vital kapasite; Zorlu olmayan bi manevra sırasında maksimum 

inspirasyonla maksimum ekspirasyona kadar çıkan hava hacmidir. 

         Daha önce yapılan bir çok çalıĢmada hastalar genelde restriktif patern 

göstermekle birlikte sırasıyla izole DLCO düĢüklüğü ve normal grup izlemektedir 

(106). Obstrüktif ve miks obstrüktif restriktif paternler az oranda görülmektdir. 

         Spirometrik çalıĢmalar sonucunda hastalar spirometrik ölçümler esas 

alınarak yukarıda açıklanan beĢ sınıftan herhangi birine dahil edilebilir (103, 105).  

 

 

2.2.4. Karbonmonoksit Difüzyon Testi 

 

         Difüzyon dokular içinde ve Fick kanununa dayanılarak açıklanmıĢtır. Bu 

kanuna göre gazın bir doku tabakasından transfer hızı doku yüzey alanı ve her iki 

taraftaki gazın parsiyel basınç farkı ile doğru, dokunun kalınlığı ile ters orantılıdır 

(107, 108).  Kapillere giren eritrosit içinde oksijen basıncı yaklaĢık 40 mm Hg ve 

alveol içinde oksijen basıncı yaklaĢık 100 mm Hg   dir. Bu büyük basınç farkı 

nedeniyle oksijen kana hızlı bir Ģekilde geçer. Kapillerde katettiği sürenin 1 3  ünde 

oksijenlenme biter. ġiddetli egzersiz durumunda akciğer kan akımı artıĢ gösterir ve 

eritrositin kapillerde katettiği zaman 1 3 oranında azalabilir. Oksijenlenme için süre 

kısalır. Normal bireylerde kapiller sonunda PO2 değiĢmezken bariyerde kalınlaĢma 

ile giden hastalıklarda sorun oluĢur. CO için akciğerin difüzyon kapasitesi, alveol 

parsiyel basıncının her bir mm Hg   si için dakikada milimetre olarak transfer olan 

CO hacmidir. Oksijenin eritrosite eklendiği süre sonunda Hb ile tepkimeye girdiği 

sürede difüzyonu etkiler. Oksijenin kan-gaz engelinden difüzyon ve oksijenin Hb 

reaksiyonu sonucu oluĢan direnç toplam tüm difüzyon direncini oluĢturur. Bu 

nedenle CO difüzyonu hesaplanırken sadece kan –gaz engeli alanına ve kalınlığına 

değil, aynı zamanda akciğer kapillerindeki kan volümü ile de iliĢkilidir. DLCO 

hesaplanırken, hastanın Hb miktarı test öncesinde tespit edilip düzeltilmiĢ DLCO 

ölçümünün değerlendirilmesi önerilir.  
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Ölçüm iki Ģekilde yapılabilir (109, 110); 

1. Tek soluk alma metodu 

2. Sabit durum metodu 

Tek soluk alma metodunda kiĢi az miktarda CO içeren gaz karıĢımını tek 

solukta alır ve on saniyelik bir nefes tutma sırasında alveol gazından CO 

kaybolma hızı hesaplanır. 

         Sabit durum metodunda ise % 0.1   lik CO 30 sn. solutulur. Alveol 

konsantrasyonu hesaplanır. Ġstirahatte normal değeri 25 ml dk mm Hg   dir. 

Egzersizde bu değer 2-3 katına kadar yükselir. 

         Sağlam Ģahısların ve hastaları içeren kontrol gruplarının egzersiz öncesi 

DLCO değerlerinin belirlenmesi sıkça gözlenen restriktif paternin erken tespitinde 

yol göstermektedir. Elde edilecek bu bazal difüzyon kapasitesi ayrıca egzersiz ile 

birlikte değerlendirmeye alınacak solunum fonksiyon testlerinin yorumlanmasını 

kolaylaĢtırmaktadır (6, 110, 111). 

         Yapılan  çalıĢmalarda izlenen DLCO değerlerinin Hb ile pozitif bir 

korelasyon içindeyken yaĢ ile negatif bir korelasyon göstermektedir.  DLCO oranı % 

80 altında iken azalmıĢ difüzyon kapasitesi olarak yorumlanır. % 70-80 arası hafif 

derecede, % 60-70 arası orta, %60 altı değerler ise ağır derece difüzyon kapasitesinin 

azaldığını gösterir (105). 

         Amerikan Toraks Derneği   nin verileri esas alındığında % 75 değeri sınır 

değeri olarak kabul edilmekle birlikte yapılan çalıĢmalarda da %75 değerinin 

altındaki ölçümler azalmıĢ karbonmonoksit difüzyon testi olarak yorumlanmıĢtır 

(105). 

 

 

2.2.5. Pulmoner Fonksiyon Testleri 

 

         Spirometrik ölçümler, hasta uyumu dikkate alındığında 6 yaĢ üstünde 

yapılabilecek dinamik bir iĢlem olup derin bir inspirasyondan sonra zorlu, hızlı ve 

üfleyemez duruma gelene kadar verilen derin bir ekspiryumla ölçülen akciğer 

hacimleridir. Bu test ile amaç normal akım-volüm iliĢkisini, obstrüktif-restriktif 
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paternin belirlenmesi ve üst solunum yollarında intratorasik, sabit ve ekstratorasik 

obstrüksiyonun tanınmasıdır (6, 97). 

 

 

 ġekil 2.  Dinamik akciğer volümler (97). 

 

Spirometri ile 5 temel ölçüm sağlanmalıdır (112). 

1- Zorlu vital kapasite ( FVC ) 

2- Bir saniyedeki zorlu ekspiratuar hacim (FEV1) 

3- FEV1 FVC oranı ( zorlu ekspiratuar oran, FER )= Tiffeneau Ġndeksi 

4- Volüm-zaman eğrisi 

5- Akım-volüm eğrisi 

 

    

   Normal bstrüksiyon Restriksiyon Obtrüksiyon-restriksiyon 

ġekil 3. Akım-volüm ve Zaman-volüm ölçümleri ile anormal pulmoner fonksiyonların 

gösterilmesi (48) 

 

Akım-

Volüm 

eğrisi 

Zaman-

Volüm 

eğrisi 
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 Obstrüktif Hastalıklar 

 

- Kronik obstrüktif akciğer hastalığı ( KOAH ) 

- Astım  

- BronĢiektazi 

- Kistik fibrozis 

- BronĢiolit 

 

Obstrüktif hastalıkların derecesi spirometrik ölçümlerle belirlenebilir (97, 102). 

 

Tablo 5. Obstrüksiyon ġiddetinin Derecelendirilmesi(102) 

FEV1 ġiddetin evrelemesi 

>80 Normal 

61-79 Hafif obstrüksiyon 

40-60 Orta obstrüksiyon 

<40  ġiddetli obstrüksiyon 

 

 

Restriktif hastalıklar (62, 107) 

 

- Parankimal Nedenler: Ġdiopatik pulmoner fibrozis, sarkoidoz, pnömoni, 

fibrozis, atelektazi, pnömokonyozis, radyasyon veya ilaca bağlı intersitisyal 

akciğer hastalıkları 

- Nöromusküler Nedenler: Miyastenia gravis, diyafragma paralizisi, musküler 

distrofi, Guillain-Barre sendromu. 

- Göğüs duvarı kaynaklı nedenler: Kifoskolyoz, ankilozan spondilit,obezite 
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Tablo 6. Restriktif Patern ġiddetinin Evrelemesi (102) 

VC (veya FVC) FEV1/FVC ġiddetin 

evrelemesi 

>80 Normal Olası normal 

70-80 Normal Hafif restriksiyon 

60-70 Normal Orta restriksiyon 

<60 Normal ġiddetli 

restriksiyon 

 

         Restriktif patern orak hücre anemili hastaların spirometrik çalıĢmalarda en 

sık rastlanan tablo olup TLC ve RV   nin azalması esastır. DLCO testinde difüzyonun 

azalması belirgindir. FEV1 FVC oranı çoğunlukla normaldir. Ġdiopatik pulmoner 

fibrozis, sarkoidoz ve astımda hiperinflasyon varlığında, KOAH  lı hastalarda plevral 

effüzyon varlığında veya pnömonide obstrüktif – restriktif patern birlikte görülebilir 

(6, 97, 102, 112). 

 

 

Üst Solunum Yolu Obstrüksiyonları 

 

 3 tip havayolu obstrüksiyonu vardır. 

         1- DeğiĢken ekstratorasik obstrüksiyon: Ġnspirasyon eğrisinde yassılaĢma ve 

akımlarda azalma ( vokal kord paralizisi, neoplazm gibi)  

         2- DeğiĢken intratorasik obstrüksiyon: Ekspirasyon eğrisinde yassılaĢma ve 

akımlarda azalma ( neoplazm, trakeomalazi gibi )  

         3- Sabit intra-ekstra torasik obstrüksiyon: Ġnspirasyon ve ekspirasyon 

eğrisinde yassılaĢma ve akımlarda azalma ( yabancı cisim, trakeal stenoz, neoplazm 

gibi) 

         Üst solunum yolu obstrüksiyonlarının derecesi akım-volüm eğrisi ile 

ölçülebilir. AĢağıda gösterilen Ģekilde de anlaĢıldığı üzere ekstratorasik 

obstrüksiyonda eğrinin alt yarısı yassılaĢırken, intratorasik obstrüksiyonda eğrinin üst 

yarısı yassılaĢmaktadır. Sabit obstrüksiyonda ise, eğrinin her iki alanında yassılaĢma 

göstermektedir (112). 
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ġekil 4. Santral hava yolu obstrüksiyonu tipleri (112, 121) 

      AEC-CDA: Ġntratorasik obstrüksiyon 

      ABC-CFA: Ekstratorasik onstrüksiyon 

      ABC-CDA: Sabit obstrüksiyon 
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3. MATERYAL ve YÖNTEM 

 

 

3.1. Hastalar 

 

ÇalıĢma, Mustafa Kemal Üniversitesi Tayfur Ata Sökmen Tıp Fakültesi 

Hastanesi Hematoloji polikliniğinde Mart 2013 ve Mart 2014 tarihleri arasında 

baĢvuran hastalarla yapıldı. Orak hücre anemisi tanısı olan, 18 yaĢ ve üzerindeki 34 

kadın ve 44 erkek olmak üzere toplam 78 hasta çalıĢmaya alındı. ÇalıĢma 

“Üniversite Klinik AraĢtırmalar Etik Kurulu” ndan onay  alınarak gerçekleĢtirildi. 

Kontrol grubu olarak çalıĢma grubu ile yaĢ ve cinsiyet dağılımı uyumlu  orak hücre 

veya talasemi dıĢı hastalıklara bağlı 40 anemi hastası incelendi. 

 

 

3.2.Orak Hücre Anemili Grup 

 

Mustafa Kemal Üniversitesi Tayfur Ata Sökmen Tıp Fakültesi Hastanesi 

Hematoloji polikliniğinde orak hücre anemisi tanısıyla izlenen hastalar çalıĢmaya 

alındı. Kontrol sırasında hemolitik veya ağrılı krizde olan ve son bir ay içinde 

hemolitik veya ağrılı kriz öyküsü olan hastalar çalıĢmaya alınmadı. Spirometreye 

uyum esas alındığında mental motor retardasyonu olmayan hastalar çalıĢmaya alındı. 

Sigara kullanmayan hastalar çalıĢmaya alındı. 78 hastanın 44`ü erkek , 34`ü bayan 

olup  yaĢları 17-38 arasında değiĢmekteydi.  

 

 

3.3. Kontrol Grubu 

 

Kontrol grubu çeĢitli nedenlerle Hematoloji Polikliğine baĢvuran, pulmoner 

sistemi ilgilendiren herhangi bir hastalığı veya yakınması olmayan, orak hücre veya 
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talasemi hastalığı veya taĢıyıcılığı olmayan anemi hastalarından seçildi. Mental 

motor retardasyonu olmayan ve  sigara kullanmayan hastalar çalıĢmaya alındı. 

Kontrol grubuna 40 olgu alındı, bunlardan 22`si erkek, 18`i bayan olup yaĢları 18-41 

arasında değiĢmekteydi. 

  

 

3.4. Araç-Gereçler ve Laboratuar Yöntemleri 

 

ÇalıĢmaya alınan hastalara tam kan sayımı yapıldı. Hasta ve kontrol grubuna 

fizik muayene yapıldı. Göğüs Hastalıkları Anabilim Dalında spirometre ölçümleri ve 

DLCO testi COSMED Carrello Quark (Seri No: 2012100430) cihazı ile yapıldı, 

DLCO testi hemoglobin değeri ile düzeltildi. Tüm olgulara incelemenin amacı 

hakkında bilgi verilerek izin alındı. 

         Olguların tam kan sonuçları alındıktan sonra Göğüs Hastalıkları bölümünde 

laboratuar Ģartlarında boy, kilo, yaĢ, cinsiyet ve hemoglobin değerleri DLCO 

cihazına girildi. Olgulara derin inspirasyon ile 10 saniye sürede dilüe edilmiĢ 

karbonmonoksit inhale ettirildi. Sonrasında diffüze olan karbonmonoksit yüzdesi 

hesaplandı. Tüm olguların teste uyum gösterdiği gözlendi. Veriler cins, yaĢ, kilo, boy 

ve hemoglobin değerine uygun Ģekilde cihaz tarafından düzeltilip istatiksel ve 

grafiksel olarak alındı. Test sonrası olgularda herhangi anormal fiziksel bir bulgu 

gözlenmedi. 

 

 

3.5. Ġstatiksel Analiz 

 

Elde edilen verilerin istatistiksel analizi için SPSS 21.0 (Statistical Package 

for Social Sciences) paket programı kullanıldı. Veriler ortalama ± standart sapma 

olarak gösterildi. DeğiĢkenler normal dağılım yönünden Kolmogorov-Smirnov testi 

ile incelendi. Normal dağılım gösteren değiĢkenlerin analizinde  Student-t testi 

kullanıldı. Ġkili karĢılaĢtırmalar da normal dağılım gösteren iki değiĢken arasında 

Pearson korelasyon analizi kullanıldı. Tüm istatistiksel veriler için p <0.05 anlamlı 

olarak kabul edildi. 
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3. BULGULAR 

       Bu çalıĢmada Mart 2013 ile Mart 2014 tarihleri arasında Hematoloji 

Polikliniğinde takip edilen 78 orak hücre anemili hasta (%66,1) ve kontrol grubu 

olarak herhangi solunum problemi olmayan orak hücre veya talasemi dıĢı anemisi 

olan 40 olgu (%33,9) incelendi. 

       ÇalıĢma grubu hasta ve kontrol grubu olarak iki grupta değerlendirildi. T-Test 

istatistiksel yöntemleri kullanılarak verilerin grup ortalamaları elde edildi. Her iki 

grubun tam kan sayımı, DLCO değerleri, spirometri değerleri , yaĢ, kilo, boy 

değerleri karĢılaĢtırıldı. 

 

Tablo 7.  Hasta ve Kontrol Grubu DeğiĢkenleri ve Ortalamaları 

DeğiĢkenler Grup N Ortalamalar Standart 

Sapma 

P değeri 

YaĢ 

 

Hasta 

Kontrol 

78 

40 

26,40 

28,95 

5,33 

5,80 

P>0,05 

Boy Hasta 

Kontrol 

78 

40 

167,94 

163,23 

8,49 

6,79 

P>0,05 

Kilo Hasta 

Kontrol 

78 

40 

63,15 

69,95 

13,22 

7,88 

P>0,05 

WBC Hasta 

Kontrol 

78 

40 

9352,56 

8023,00 

4100,00 

2240,00 

P<0,05 

Hb Hasta 

Kontrol 

78 

40 

8,80 

10,03 

1,80 

1,77 

P<0,05 

Htc Hasta 

Kontrol 

78 

40 

26,02 

31,97 

5,47 

4,27 

P<0,05 

Plt Hasta 

Kontrol 

78 

40 

297448,71 

280175,00 

119768,56 

93759,34 

P<0,05 

FEV1 Hasta 

Kontrol 

78 

40 

78,78 

99,32 

15,05 

20,59 

P<0,05 

FVC Hasta 

Kontrol 

78 

40 

84,50 

104,25 

15,74 

23,59 

P<0,05 

FEV1/FVC Hasta 

Kontrol 

78 

40 

93,42 

87,40 

13,35 

7,72 

P<0,05 

MEF75 Hasta 

Kontrol 

78 

40 

73,35 

80,52 

17,49 

16,20 

P<0,05 

MEF50 Hasta 

Kontrol 

78 

40 

69,21 

76,57 

21,91 

21,54 

P>0,05 

MEF25 Hasta 

Kontrol 

78 

40 

55,97 

67,65 

17,44 

25,58 

P<0,05 
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DLCO Hasta 

Kontrol 

78 

40 

65,63 

88,67 

17,44 

19,06 

P<0,05 

        

Hasta ve kontrol grubu verileri kıyaslandığında beyaz küre, hemoglobin, 

hematokrit, trombosit sayısı farkı anlamlı bulundu (p<0,05). Solunum fonksiyon 

testleri istatistiksel olarak kıyaslandığında hasta grubunda FEV1, FVC, MEF75 ve 

MEF25 değerleri anlamlı düĢük bulundu (p<0,05). Hasta grubunda FEV1 FVC oranı 

kontrol grubuna kıyaslandığında anlamlı olarak düĢük bulundu (p<0,05). Her iki 

grubun MEF50 değerleri arasında istatistiksel bir fark bulunmadı (p>0,05). 

     Hasta grubunda yer alan 78 hastanın DLCO değerleri incelendiğinde 20 

hastanın testi normal sınırlarda (%25,6), 22 hastanın hafif (%28,2), 13 hastanın orta 

(%16,6), 23 hastanın değeri ise ağır derecede (%29,4) azalmıĢ olarak tespit edildi. 

Kontrol grubu hastalarda ise 3 olgunun (%7,5) DLCO değeri hafif derecede azalmıĢ 

bulundu.  

 

 
ġekil 5.  Hasta ve Kontrol Grubunun DLCO Değerleri 
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   Hasta ve kontrol grubunda Hb ve DLCO arasındaki iliĢki istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (p<0,05). Hb değeri düĢtükçe DLCO değerinin azaldığı izlendi, Hb 

ile DLCO arasında orta derecede pozitif korelasyon olduğu tespit edildi (r= +0,579) 

 

 

ġekil 6. Hb ile DLCO arasındaki iliĢki 

 

  78 kiĢilik hasta grubu değerlendirildiğinde 27 hastada(%34,6) restriktif tarzda 

solunum bozukluğu izlendi, bu hastaların 26`sında aynı zamanda DLCO değerleri de 

normalin altında izlendi. Yine hasta grubunda 7 olguda (%8,9)  obstrüktif tarzda 

solunum fonksiyon bozukluğu izlendi, bu hastaların 6`sında aynı zamanda DLCO 

değerleri de normalin altında izlenirken diğer hastada DLCO değeri normal 

değerdeydi. 26 hastada (%33,3) ise izole DLCO düĢüklüğü tespit edildi. Bu 

hastalarda restriktif veya obstrüktif solunum fonksiyon bozukluğu izlenmedi. Kontrol 

grubunda 3 (%7,5) hastada restriktif patern, 1 hastada (%2,5) obtrüktif patern izlendi. 

    Hasta ve kontrol grubu karĢılaĢtırıldığında %FEV1 değerleri arasındaki fark 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p=0,000). 
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ġekil 7. Hasta ve Kontrol Grubu %FEV1 Oranları 

 

    Hasta ve kontrol grubu karĢılaĢtırıldığında %FVC değerleri arasındaki fark 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p=0,000). 

 

 

ġekil 8. Hasta ve Kontrol Grubu %FVC Oranları 
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    Hasta ve kontrol grubu karĢılaĢtırıldığında MEF75 değerleri arasındaki fark 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p=0,033). 

 

ġekil 9. Hasta ve Kontrol Grubu MEF75 Oranları 

 

    Hasta ve kontrol grubu karĢılaĢtırıldığında MEF25 değerleri arasındaki fark 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p=0,012). 
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ġekil 10. Hasta ve Kontrol Grubu MEF25 Oranları 

 

     Hasta ve kontrol grubu karĢılaĢtırıldığında MEF50 değerlerinde istatistiksel 

olarak anlamlı fark bulunmadı (p=0,085). 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



45 

 

 

 

4. TARTIġMA 

 Orak hücre anemili hastalarda major organ tutulumu akciğerdir. Akciğer 

tutulumu karĢımıza akut ve kronik olmak üzere iki Ģekilde çıkmaktadır (47). Orak 

hücre anemili hastaların yaklaĢık 1 5 `i pulmoner komplikasyonlar nedeniyle 

kaybedilmektedir. Bundan dolayı erken dönemde yapılacak çalıĢmalar ile hastalar 

kronik tabloya girmeden tespit edilebilir. Akut göğüs sendromu akciğer 

radyografisinde yeni bir infiltratın eĢlik ettiği ateĢle beraber öksürük, göğüs ağrısı ve 

takipne gibi solunumsal belirtilerin kombine olduğu klinik bir tablodur (63, 65).  

Hastaneye yatıĢın en sık ikinci nedenidir ve ölümlerin % 25 `inden sorumludur. Tüm 

orak hücre anemili hastaların %15-43`ünde görülür (77).  

         Karbonmonoksit için akciğerin difüzyon kapasitesi, alveoldaki parsiyel 

basıncının her bir mmHg si için dakikada milimetre cinsinden transfer olan 

karbonmonoksit hacmidir(5). Oksijenin eritrosite eklendiği süre sonunda hemoglobin 

ile tepkimeye girme süresi de difüzyonu etkiler. Oksijenin kan – gaz engelinden 

difüzyonu ve oksijeni hemoglobin ile reaksiyonu nedeniyle oluĢan direnç toplam 

difüzyon direncini oluĢturur. Bu nedenle karbonmonoksit difüzyonu hesaplanırken 

sadece kan – gaz engelinin kalınlığına ve alanına değil aynı zamanda akciğer 

kapillerindeki kan hacmine bağlıdır. Yapılan benzer çalıĢmalarda DLCO değerinin 

hemoglobin ile pozitif bir korelasyon gösterirken yaĢ ile negatif bir korelasyon 

göstermektedir. DLCO oranı % 80 `in altında iken azalmıĢ difüzyon kapasitesinden 

bahsedilir. % 70-80 arasında hafif derecede, % 60-70 arasında orta derecede, %60 `ın 

altında ise ağır derecede difüzyon kapasitesinin azaldığını gösterir (114). 

            ÇalıĢmamızda hasta grubunda yer alan 78 hastanın DLCO değerleri 

incelendiğinde 20 hastanın testi normal sınırlarda (%25,6), 22 hastanın hafif (%28,2), 

13 hastanın orta (%16,6), 23 hastanın değeri ise ağır derecede (%29,4) azalmıĢ olarak 

tespit edildi. Kontrol grubu hastalarda ise 3 olgunun (%7,5) DLCO değeri hafif 

derecede azalmıĢ bulundu.  

        Klings ve arkadaĢlarının (115) yaptığı çalıĢmada orak hücre anemili 

hastalarda DLCO değerinin düĢtüğü ve bu hastalarda ortalama değerinin 56,57 (± 
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20,11) olduğu gösterilmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda da hasta grubunda DLCO değeri 

anlamlı düĢük olduğu (p<0,05) ve ortalama değerinin 65,63 (±17,44) olduğu tespit 

edildi.  AzalmıĢ DLCO değeri oraklaĢmıĢ eritrositlerin alveolar kapiller membranda 

oluĢturduğu inflamasyon ve iskemi sonucu oluĢan hasara bağlı olduğu 

düĢünüldü(102). 

    Alameri ve arkadaĢlarının (116) yapmıĢ olduğu çalıĢmada 

hastaların %10`nunda izole DLCO düĢüklüğü izlenmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda ise 

hasta grubunun %33,3`ünde izole DLCO düĢüklüğü tespit edildi. 

         Maras ve arkadaĢlarının (117) yaptığı çalıĢmada 19 anemik hasta ile 19 

sağlam birey incelenmiĢ olup, anemik grubun DLCO düzeyi kontrol gruba kıyasla 

anlamlı düĢük izlenmiĢ, Hg ile DLCO arasında pozitif bir korelasyon bulunmuĢ. 

Benzer Ģekilde bizim çalıĢmamızda da Hb ve DLCO arasında iliĢki tespit edildi. Hb 

değeri azaldıkça DLCO değeri de düĢmekteydi. Bu iliĢki istatistiksel olarak anlamlı 

bulundu (p<0,005). 

         Amerikan Toraks Derneği bildirisi (118) esas alındığında orak hücre anemili 

hastalarda pulmoner fonksiyon testlerinin yapılabilmesi için vazo-oklüziv krizden en 

az dört hafta sonra spirometrik çalıĢmaların yapılması gerekmektedir (4). 

Spirometrik ölçümlerle FEV1, FVC, FEV1/FVC, TLC, RV ve DLCO standart 

protokol olarak düĢünülmüĢtür. Hastalar pulmoner fonksiyon testlerine göre 

değerlendirildiğinde 5 grupta sınıflanabilir. Bu sınıflama Amerikan Toraks 

Derneği`nin kriterlerine göre yapılmıĢtır (4, 105). Hastalar normal, obstrüktif, 

restriktif, miks obstrüktif restriktif, izole DLCO düĢüklüğü Ģeklinde beĢ gruba ayrılır. 

Yapılan bazı çalıĢmalarda orak hücre anemili hastalar daha çok restriktif patern 

göstermekle birlikte bunu izole DLCO düĢüklüğü ve normal grup takip etmektedir. 

Miks obstrüktif   restriktif  ve obstrüktif grup az oranda görülmektedir (103, 105).     

   Alameri ve arkadaĢlarının (116) yapmıĢ olduğu çalıĢmada 

hastaların %36`sında restriktif patern izlenmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda  78 kiĢilik 

hasta grubu değerlendirildiğinde 27 hastada (%34,6) restriktif tipte solunum 

bozukluğu izlendi, 7 olguda (%8,9)  obstrüktif tarzda solunum fonksiyon bozukluğu 

izlendi.  

   Hasta ve kontrol grubu kıyaslandığında %FEV1 (p=0,000), %FVC (p=0,000), 

MEF25 (p=0,012), MEF75 (p=0,033) ve DLCO (p=0,000) değerleri arasındaki fark 



47 

 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu. Orak Hücre Anemili hastalarda izlenen restriktif 

patern periferal vazooklüzyona sekonder geliĢen göğüs duvarı ağrısı nedeniyle 

inefektif inspirasyona, kostalarda izlenen infarktlara ve tekrarlayan pulmoner 

infarktlara bağlı olabileceği düĢünüldü (98, 119). 

    Sonuç olarak, bu çalıĢmada Orak Hücre Anemi`li hastalarda pulmoner 

fonksiyon bozukluğunun kontrol grubuna göre anlamlı olarak farklı olduğunu 

gördük. DLCO ve spirometri ile hastaların pulmoner fonksiyonları değerlendirilip 

erken dönemde akciğer hastalıklarının tespitine katkı sağlayabileceği 

düĢünülmektedir. 
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