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Demir eksikligi anemisi tablosu ile ortaya cikan paroksismal
nokturnal hemoglobiniri: Olgu sunumu
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Paroksismal nokturnal hemoglobintri (PNH), perife-
rik kanda sitopeni, tromboz ve hemolitik anemi ile
ortaya cikan nadir bir kemik iligi yetersizlik hasta-
hgidir.CD55 ve CD59 isimli iki glikozilfosfotidilino-
sitol (GPI) capasi olan proteinlerin yoklugu nede-
niyle kontrolstiz kompleman aktivasyonuna bagl
hemoliz ve diger PNH bulgulan ortaya cikar. Erken
tani bu hastalarin prognozu ve yénetiminde temel-
dir. Eculizumab, kronik kontrolstiiz kompleman akti-
vasyonunu spesifik olarak inhibe eden ve terminal
kompleman yolundaki C5‘i hedef alan monoklonal
antikordur. Cocuklarda ve erigkinlerde PNH tedavisi
icin onayli ilk ve tek ilactir. Bu yazida demir eksikligi
anemisi tablosu ile basvuran ve Eculizumab ile basa-
rili sekilde tedavi edilmis bir PNH olgu sunulmaktadir
Anahtar kelimeler: paroksismal nokturnal hemog-
lobintri, demir eksikligi anemisi

GIRiS

Paroksismal Nokturnal Hemoglobiniri (PNH),
non-immun hemolitik anemi, trombozve periferik
kanda sitopenilerle ortaya ¢ikan nadir bir hemato-
lojik hastaliktir. Tahmini prevelansinin 8-16 olgu/
milyon oldugu 6ngérilmektedir (1).

PNH temelde bir hematopoetik kék hiicre hasta-
higidir. PIGA(phosphatidylinositolglycan-class A)
genindeki somatik mutasyona bagl olarak gli-
kozil-fosfotidilinositol (GPI) sentezi ve buna bagh
olarak komplemana karsi koruyucu proteinler olan
CD55ve CD59 yapimi bozulmaktadir (2).Eritrositler-
deki kronik hemoliz, buna bagh gelisen serbest he-
moglobin artisi ve nitrik oksit sentezindeki azalma
klinik tablolardan sorumlu temel mekanizmalardir.
PNH, bircok farkh klinik tabloya neden olabilir.

Bazi hastalarda sadece hemolitik anemi ve hemog-

ABSTRACT

Paroxysmal nocturnal hemoglobinuria (PNH) is a rare
bone marrow failure disorder that manifests with
hemolytic anemia,thrombosis,and peripheral cyto-
penias.The absence of two glycosylphosphatidyli-
nositol (GPl)-anchored proteins, CD55 and CD59,-
leads to uncontrolled complement activation that
accounts for hemolysis and other PNH manifestatiti-
ons.Hence, early diagnosis is essential for improved
patient management and prognosis.Eculizumab
specifically inhibits chronic, uncontrolled comple-
ment activation and is a monoclonal antibody tar-
geting C5 within terminal complement pathway.
Eculizumab is the first and only approved treatment
for PNH adults and children. We herein presenting a
case presented with iron deficiency anemia, diagno-
sed as PNH and treated with Eculizumab.
Keywords: paroxysmal nocturnal hemoglobinuria,
iron deficiency anemia

lobinUri gérallrken, bazi hastalarise sadece kemik
iligi yetersizlik tablosu ile basvurabilmektedir. Bazi
hastalarda isenitrik oksik sentezindeki azalmaya
bagli olarak asiri halsizlik,nefes darligi, karinagri-
si,yutma zorlugu,g6gus agrisi, tromboz ve erektil
disfonksiyon bulgulari 6nplanda olabilmektedir.
Hastalarin hayat kalitelerini dnemli élctide bozul-
makta vebeklenen yasam suresini de saglikli popu-
lasyona gore azaltmaktadir (3,4,5).

Klinik bulgular bircok hastalikla karisabildiginden ve
nadir goruldigunden, hastaligin hekim tarafindan
ayiricl tanida hatirlanarak, gereken tetkiklerin ya-
piimasi bu hastalik tanisi konulmasinda énem tasi-
maktadir. Bu yazida demir eksikligi anemisi tablosu
ile basvuran ve Eculizumab ile basarili sekilde tedavi
edilmis bir PNH olgu sunulmaktadir.
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Yirmi dort yasinda kadin, hastanemiz hematolo-
ji poliklinigine halsizlik, yorgunluk ve nefes darlig
yakinmasiyla basvurdu. Hastanin tibbi 6ykisinde
uzun yillardir bilinen demir eksikligi anemisi oldu-
gu ogrenildi. Hastanin ayni zamanda aralkli olarak
idrarda koyulasma ve karin agrisi nedeniyle acil ser-
vislere basvurusu ve bu nedenle idrar yolu enfeksi-
yonuna yonelik sik antibiyoterapi kullanim 6ykusu
mevcuttu. Fizik muayenede solukluk disinda patoloji
saptanmadi. Hastanin rutin kan tetkiklerinde derin
normositer anemi saptandi ve ileri tetkik ve tedavi
amach hematoloji servisine yatirildi.Hastanin He-
moglobin degeri 6,1gr/dl MCV 97 bulundu.Léko-
sit, trombosit degerleri, renal fonksiyonlar ve kara-
ciger enzimleri, biluribin degerleri normal bulundu.
Periferik yaymada hipokrom normositer eritrositler
mevcuttu.Fragmantasyon yoktu.Lokosit dagilimi,-
morfolojisi ve trombositler normaldi. Ferritin du-
zeyi 4ng/ml ve, retikilosit sayisi %2 ve LDH duizeyi
1250U/L saptandi.Normalin bes katindan fazla LDH
yUksekligi saptanan hastanin bakilan haptoglobulin
degeri normalden disiuk bulundu.Coombs testleri
negatif saptanan hastada PNH 6n tanisiyla akimsi-
tometrik inceleme ile CD55 ve CD59 dlzeyi isten-
di. Hastanin serviste yattigi dénemde karin agrisi
ve idrarda koyulasma yakinmasi olunca yapilan in-
celemede hemoglobintrisi saptandi. Hastanin eslik
edebilecek lenfoproliferatif hastaliklar icin cekilen
kontrol toraks ve batin tomografilerinde herhangi
bir patoloji saptanmadi. Oral demir kullanamayan
ve intraven6z demir tedauvisi ile alerjik reaksiyonu
gelisen hastaya kan transflizyonu uygulandi.Hasta-
nin FLAER yéntemi ile bakilmis olan akimsitometrik
incelemesinde eritrositlerde %75 ve granilositlerde
%96 oraninda bir PNH klonu saptandi.
Hastanin PNH tanisi kesinlestirildi. Saglik Bakanhgi
ilac ve Eczacilik Béliimiine Eculizumab kullanimi icin
basvuru yapildi. Onay alinip, ila¢ temin edildikten
sonra hastaya Eculizumab tedavisibaglandi. Once
dort hafta sureyle haftada bir 600 mg/glin ardindan
15 gunde bir 900mg/glin olarak tedavisine devam
edildi. Hastanin tedavi sonrasi hizla anemisi ve LDH
yuksekligi normale doéndi.Hasta kan sayimi stabil
olarak, transflizyon almaksizin hayat boyu almasi
gereken Eculizumab tedavisi halen devam etmekte-
dir.
TARTISMA

Paroksismal nokturnal hemoglobiniri nadir bir
kemik iligi yetersizlik hastaligi olup CD55 ve CD59
isimli iki proteinin yoklugu nedeniyle kontrolsiz
kompleman aktivasyonu, bunun sonucu olarak he-
molitik anemi, periferik kanda sitopeni ve tromboz

ile ortaya cikar (6).

Eritrositlerdeki kronik hemolize sekonder serbest he-
moglobin artisi ve nitrik oksit sentezindeki azalma
klinik tablolardan sorumlu temel mekanizmalar olup
bircok farkl klinik tablonun da sorumlularidir. Kimi
hastalarda sadece hemolitik anemi ve hemoglobi-
nari goralurken, kimi hatsala rise sadece kemik iligi
yetersizlik tablosu ya da portal ven basta olmak tze-
re farkh bolgelerde atipik trombus formasyonlari ve
bunlarin klinik bulgulari ile basvurabilmektedir(7).
Demir eksikligi anemisi toplumda en cok goérilen
anemi nedeni olup 6zellikle geng kadinlarda yetersiz
demir alimi ve menstruasyonla fazla demir kaybi ne-
deniyle sik gorulmektedir. Demir eksikligi tablosu ile
ortaya cikan sunulan PNH olgusunda hemoglobinuri
varhigi ve yliksek LDH duzeyi saptanmasi demir ek-
sikligi anemisi icin beklenen bulgular olmadigindan
PNH tanisini distindirmustir. Demir eksikligi ane-
misi olan hastalarda demir kaybinin nadir bir sebe-
binin de hemoglobinuri olacag akilda tutulmahdir.
Ozellikle karin agrisi atadi ve idrarda koyulasma ya-
kinmasi olan, buna ragmen rutin idrar tetkikleri nor-
mal bulunan hastalarda hemoglobintri arastiriimal
ya da bu hasta grubunda kronik hemoliz varligini
hassas olarak gosteren ve yaygin olarak kullanilan
LDH mutlaka kontrol edilmelidir. LDH yUksekligi sap-
tanan ya da klinik olarak PNH dusunulen hastalarda
ise akimsitometrik inceleme yapilmalidir. PNH hasta
yasam kalitesini bozan ve sag kalimi azaltan bir has-
talik oldugundan erken tani alip, Eculizumab teda-
visine baslanmasi hasta mortalitesini belirgin olarak
azaltmaktadir. Erken taninin yayginlasmasi da ancak
bu hastaligin hatirlanmasi ile mimkanddr.
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