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OZET

Bu yazimizda, bazi konstitisyonel ozellikler gosteren kardes iki herediter
sferositoz olgusu sunuldu. Bu arada hastalhigin patogenezi, klinik ve laboratuvar
bulgulary ile tedavisi kisaca gozden gegirildi.

GiRis

Herediter sferositoz; hafif ya da orta derecede hemolitik anemi, splenomegali,
kalinliklar: artarak kiire sekline yaklasan ve hipotonik tuzlu su soliisyonlarina kars
diregleri azalan eritrositlerin kanda ¢ogalmas: ile karakterize kronik, konjenital
ve sikhikla familyal bir hastalik olarak tanimlanabilir.

ik kez 1871 yiinda Vanlair ve Masius baz eritrositlerin normalden kiigiik ve
yuvarlak olduklarini ve yine normale gore daha koyu boyandiklarim gorerek, kanda
sferositlerin varhigna dikkati gekmislerdir (1). Ancak bu konudaki daha yeterli
bilgiler 1900 yilinda Minkowiski’nin ¢ahismalariyla yogunlagmis, 1907 yilinda
Chauffard sferositlerin osmotik direnglerinin azaldigimi ortaya gikarmustir (2-3).

Biz de klinigimizde incelemek firsatim1 buldugumuz kardes iki herediter sfero-
sitoz olgusunu, diger aile bireyleriyle akrabalarinda hastalik hikaye ve bulgularinin
olmamasi ve olgularin baz1 konstitiisyonel 6zellikler gostermeleri nedeniyle sunmak
istedik.

(0 Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklan Anabilim Dali  Ogretim Uyesi, Prof.Dr.
(xx) Aym Anabilim Dal Ogretim Uyesi, Dog.Dr.
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OLGULARIN TAKDIMI
1- M. A,, 20 yasinda, kadin, prot. No: 11502/11066, basvuru tarihi: 5.3.1983
Sikayeti: Sanhk, halsizlik, burun kanamasi, bulanti, kusma.

Hikayesi: Son 5 yil dncesine kadar herhangi bir sikayeti olmayan hasta, o
tarihlerde idrarinin koyu renkli gelmeye basladigini farketmis. fdrarinin rengi za-
man zaman agthyor ve yine koyulagtyormus. Yine o tarihlerde gozlerinde ve de-
risinde de sararma oldugunu  hissetmis, Son 7 ay Oncesine kadar gerek derisin-
deki sarilik ve gerekse idrarindaki koyuluk zaman zaman kayboluyor ve zamanla
yine ortaya cikiyormus. 7 ay dnce karmnun sag iist kadranmnda beliren siddetli agn
ve bulanti-kusma sikayetleriyle basvurdugu bir hastanede, safra kesesi tasi tesbit
edilerek ameliyat edilmig,bundan sonra sanihif belirginleserek devam etmis, birkag
ay siiren siddetli sarithk zamanla hafiflemis ise de, artik hi¢ kaybolmamus.

Oz gecmisi: 7 ay once gesirdigi ameliyat disinda bir dzellik yok. Sistemlere
iliskin baskaca bir hastalik hikayesi ahnamadi. v

Soy gegmisi: Ana ve babasi sag ve saglikly, 7 kardesi var. Kiz kardeslerlden bi-
rinde (E.A.) aymi sekilde sarilik varmus. Diger kardesleri ise saghkllymls

Sosyal durumu: BekAf, ev kizi, ailenin gecim kogullari iyi.

Kot aliskanhklar : Yok.

Fizik muayenede pozitif bulgular: Skieralarda ikter hali, konjuktivalarda ha-

fif solukluk, burun kokiinde kahnhk, gdzlerde hafif ekzoftalmik goriiniim tesbit
edxhyor (Resnn 1):

Resim: 1- Burun kokinde kalinlik ve hafif ekzoftalmi-hali (hasta M.A., Prot.No:.

052/11066).
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Kaipte apikal 1/6 siddetinde, kisa ve lokalize sistolik iifiirim duyuluyor. Karaciger
MKH iizerinde kosta kenarma 3 cm gegiyor; iizeri diizglin, agrisiz ve orta sertlik-
te. Dalak MKH {izerinde kosta kenarmi 8 cim gegiyor; tizeri diizgiin, orta sertlikte,
kenarl kiint, agrisiz ve g¢entigi rahatlikla hlssedxh iyor.

Laboratuvar: bulgulari: e

Idrar: Urobilinojen (+),: baskaca kaydadeger bir bulgu yok.

Kan: Lokosit sayis1 6400, eritrosit sayist 3.850.000, Hb 10,8 gr, Het % 33,
16kosit formiiliinde monosit. 3, eozinofil 1, stab 1, par¢ali 52; lenfosit, 43, OEHb=
28,4 memcg (pikogram), OEHc = 86,8 mikron kiib (femtolitre), OEHbK =
32,7 periferik yaymada-bol miktarda sferosit (Resim-2), retikiilosit 9, 15, Coombs
testi negatif, osmotik frajilite. 081’de bashyor, 0,52 de tamamlaniyor (Normali
% 0,53 - 9% 0, ,31).

*‘Reésim: 2- Periferik kah yaymasinda sferositlerin goriilmesi (Hasta M.A., Prot. No: 11052/11066)

24 saat 37 C*"de inkiibasyondan sonra otohemoliz glikozsuz ortamda % 6,5 (kontrol
94°0,3), glikozlu ortamda otohemoliz %4 17,8 (Kontrol 9 0.8), sedimantasyon hiz
I'inci saatte 15; 2 saatte'40 mm, kemik iliginde giddetli normoblastik hiperaktivite
‘hali (Resim-3). Kan grubu B Rh+; kan kimyasinda; iire, seker, karaciger fonksi-
+ yon ‘testleri normal, bilirubin total ;3,7 mg (Du‘elrt % 0,8 mg, indirekt 9 2, 2
: 'mg), irik ‘asid 9% 7,9 mg. ‘
Rontgen: Gl seri grafileri normal (gegirdigi emzlivat nedeniyle safa kesesi de-
mostre edilmedi). akciger grafisinde patolojik bulgu yok. Kalp bityiikligii normalin
iist siirinda, kafa kemiklerinde diploe’de genisleme ve tabulalarda incelme. var.
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Resim: 3- Kemik iliginde siddetli normoblastk hiperaktivite (Hasta M.A., Prot. No: 11052/11066)

Hastanin hikayesi, fizik muayene bulgulari ve laboratuvar sonuglarina dayani-
larak herediter sferositoz tanist konuldu. Splenektomi endikasyonuna karar veri-
lerek hasta ameliyata alindi. Cikarilan dalagim 10x10x15 cm ¢apinda oldugu géz-
lendi. Postoperatif donem oldukga iyi seyretti ve ameliyatin onuncu giiniimde
Hb 14 gr, eritrosit sayis1 4.800.000, Hct 9 43’e yiikseldi. Osmotik frajilite ve oto-
hemoliz degerleri degismedi. Retikiilosit % 2,5 ve bilirubin degerleri normal si-
nirlarda bulundu. Sikayetleri tamamen gecen ve asemptomatik duruma gelen
hasta taburcu edildi.

2- E.A., 27 yaginda, kadin prot. No: 11051/11065, basvuru tarihi: 5.3.1983

Sikayeti: Gozlerinde ve derisindeki sararma, idrarinin renginin gay gibi koyu
olmas1, bulant1 hissi ve halsizlik.

Hikayesi: 11k kez 13 yasindayken sarildig1 oldugunu belirten hastamn, 17 ya-
sina kadar zaman zaman gézlerinde ve derisinde sararma oluyor, zamanla bu du-
rum geriliyor ve tamamen agiliyormus. Sarihg belirginlesince idrarinin rengi de
koyulasiyormus. 17 yasindayken oldukga siddetli bir sarihfi olmus, hastaneye
yatirilarak tedavi edilmis, bu tedaviden yararlanmus ise de, daha sonra bu sarilik
periodlari tamamen gegmemis, zamanla yinelenmis. Bu sikiyetlerle basvurdugu bir
hekim dalaginin  biiyiidiigiinii belirterek, hastanemize bagvurmasmmi Onermis.

Oz gegmisi: Kayda deger bir 6zellik yok. Sistemlere iligkin bagkaca bir hastalik
hikayesi alinamads. ]
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Soy gecmisi: Ana ve babasi sag ve saghkly, 7 kardesi var, kendisinden kiigiik
bir kiz kardesinde de (M.A.) aym sekilde sarihk oluyormus. Diger kardesleri ise
tamamen saglikliymus. -

Sosyal durumu: Bekdr, ev kizi, ailenin gegim durumu iyi.
Kotii abgkanliklar:: Yok. o

Fizik muayenede pozitif bulgular: Gelisme geriligi var (Boy 154 cm, agirhik
43 kg; kardesleri arasinda en kisa ve zayifi kendisiymis), konjunktivalar soluk,
skleralar ikterik, burun kokiinde kalinhk, gozlerde ekzoftalmik goriiniim tesbit edi-
liyor (Resim-3). Kalpte apikal 2/6 siddetinde, kisa ve lokalize sistolik {ifiiriim du-
yuluyor. Karaciger MKH iizerinde kosta kenarim 6 cm gegiyor; fizeri diizgiin,
agrisiz ve orta sertlikte. Dalak MKH iizerinde kosta kenarini 20 cm gegiyor; iizeri
diizgiin, orta sertlikte, kenar1 kiint, agrisiz ve gentigi rahatlikla hissediliyor.

Resim: 4-' Burun kokiinde kalinhik ve ekzoftalmi hali (Hasté E‘.A.,' i’rotv.mNo: 11051/11065)

Laboratuvar bulgulari:

Idrar: Urobilinojen (+), baskaca kayda deger bir bulgu yok.

Kan: Loékosit sayis1 5000, eritrosit sayisit 3.600.000, Hb 10,2 gr, Het 9; 31,
16kosit formiiliinde monosit 2, bazofil 1, stab 1, pargali 58, lenfosit 38, OEHB=
28,3 memcg (pikogram), OEHc= 86,1 mikron kiib (femtolitre). EOHbK=
32,9, periferik yaymada bol miktarda seferosit (Resim-5), retikiilosit %; 18, Coombs
testi negatif, osmotik frajilite 0,91’de basliyor, 0,49°da tamamlaniyor (Normali
% 0,53 - % 0,31). 24 saat 37 C>de inkiibasyondan sonra otohemoliz glikozsuz
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ortamda %, 6,8 (Kontrol % 0,3), glikozlu ortamda otohemoliz % 18 (kontrol
% 0,8), sedimantasyon hiz1 1 inci saatte 45 mm; 2 nci saatte 90 mm, kemik iliginde
siddetli normoblastik hiperaktivite hali (Resim-6). Kan grubu B Rh-, kan kimya-
sinda; lire, seker, karaciger fonksiyon testleri normal, bilirubin total % 3,9 mg
(Direkt 9; 0,8 mg, indirest %, 3)I mg), iirik asid % 6 mg.

R

Resim: 6- Kemik iliginde siddetli normoblastik hiperaktivite (Hasta E.A., Prot.No: 11051/ 11065)
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Rontgen: Kolesistografi, ’kese opak maddeyi ¢ok zayif olarak konsantre et-
mistir, tasa ait bulgu yoktur”. GI seri grafileri normal, akciger grafisinde patolojik
~bulgu yok. Kalp biiyiikliigii normalin iist sinirinda, kafa kemiklerinde diploe’de
genisleme ve tabulalarda inceleme var.

Hastanin hikayesi, fizik muayene bulgular ve laboratuvar sonuglarina dayani-
larak sferositoz tanisi konuldu. Splenektomi endikasyonuna karar verilerek hasta
ameliyata alindi. Cikarilan dalagm 13x13x17 cm ¢apinda oldugu gozlendi. Postope-
peratif dénem oldukea iyi seyretti ve ameliyatin onuncu giiniinde Hb'12,5 gr,
eritrosit sayis1 4.300.000, Hct 9, 40’e yiikseldi. Osmotik frajilite ve' otohemoliz
degerleri degismedi Retikiilosit 9 3 ve bilirubin degerleri normal sinirlarda bu-
lundu. Sikayetleri tamamen gegen.ve asemptomatik duruma gelen hasta taburcu
- edildi.

TARTISMA

Herediter sferositoz familyal herediter ikterler arasinda belkide en sik olani-
dir (2). Hastalik hem anne ve hem de babadan g¢ocuklarina gegebilir. Gegis Mendel
kanunlarina gore dominanttir (2-4). Beyaz irkta daha sik olmakla birlikte, zen-
cilerde de goriilmektedir. Nadir olmakla birlikte, geriye dogru olan nesillerde
hastaligin saptanamadifi sporadik olgular bildirilmistir (4). Bizim olgularimizin
da anne, baba ve diger kardeslerinde herediter sferositozun klinik ve laboratuvar
(periferik yayma, retikiilosit sayisi, Hb ve bilirubin degerleri) bulgular1 sapta-
namamistir.

Hastahigin patogenezi tam olarak aydinlatilmis degildir (3,5). Sferosit seklindeki
eritrositlerde birgok biyokimyasal defektler tesbit edilmis olmakla birlikte, hastali-
© §n patogenezi ile bunlarin arasindaki iliski ok kesin olarak agikliga kavusturula-
mamugtir (6-7). Hiicrenin yiizeyindeki lipitlerin azalmasi sonucu membran gegirgen-
liginin bozulmasi, phosphatidyl- ethanolamine ve ATP ase enzimlerindeki eksik-
likler, hastalifin patogeneziyle ilgili-olarak-ileri siiriilen diger goériislerdir (2,4-5).
Sebep ne olursa olsun sonug, eritrosit igine giren Na- iyonunun normalden fazla
olmasi ve fazla su tutulmasi ile sferosit haline gelen hiicrelerin dalakta: kolayca
yakalanip yikima ugratilmalaridir (2). Ancak buradaki eritrosit 6mriiniin normale

gore-kisa olusunu, sadece hiicrelerdeki sekil bozukluguna baglamak kolay olma-
maktadir. Ciinkii bu hastalarin eritrositleri deneysel olarak hipokromik ve ince
duruma getirilseler bile, sirkiilasyondaki 6miirlerini uzatmak miimkiin olmamis-
tir (2-3). o h '

- "Hastalik bazan ¢ok kiiglik yaslarda baslayarak ¢ok siddetli bir sekilde ilerle-
“yebilecegi gibi, ¢ok ileri yaslarda ortaya cikarak silik bir sekilde de seyredebilir.
- Genellikle siddetli olmayan bir sarihk vardir. Yorgunluk, soguk veya sicak, gebelik
‘ve ruhi travmalar gibi durumlar sarihifi arttirabilir. Pek belirgin olmayan anemi du-
rumu, sarthifin arttifn zamanlarda siddetlenebilir (2-4).
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. Olgularin yaklasik % 80’inde splenomegali, bir kisminda safra tast ve nadiren
de bacak iilserleri goriiliir (2,8-10). Gansslen bu hastalarda 6zel bir “hemolitik
konstitiisyon” tanimlamaya ¢alismistir (1). Nadiren rastlanan diger pozitif bulgu-
lar arasinda kule kafa, brakisefali, g6z anormallikleri, polidaktili, brakidaktili,
_infantilizm, burun kokiiniin kalin ve genis olmasi, sasihik, dis anormallikleri sa-
yilabilir (2,8-10). Fizik ve seksiiel gelismede de gerilik olabilir (9). Bizim olgulari-
mizdan 6zellikle birinde goézlenen gelisme geriligi ve ekzoftalmi, herikisinde goz-
lenen burun kokii kalinhg ve genisligi, yukarida sozii dilen konstitiisyona
az _¢ok uygunluk géstermektedir (Resim 1 ve 4).

Kanin laboratuvar muayenesinde hafif ya da orta derecede bir anemi vardir.
Ortalama eritrosit hacmi genellikle normalin biraz altinda olmakla birlikte, artms
olarak da bulunabilir (9-10). Eritrositlere ait en sabit bulgu ¢aplarinin normalden
az, kalinhiklarinin ise normalden fazla olugsudur. Retikiilositler genellikle % 5-10
oraninda artmustir (1). Hipotonik tuzlu su soliisyonlarina karsi eritrosit .osmotik
direncinde azalma vardir. Bu durum hafif ya da siddetli olabilir (9-10). Hastaya
ait steril kanin 37 C°de inkiibasyonunda otohemolizin normale gére ¢ok hizh ve
fazla oldugu goriilir. Bu durum ortama glikoz eklenmesiyle az ¢ok diizelir (8).
Coombs testi negatiftir. Lokosit ve Trombosit sayisinda bir 6zellik yoktur (8).
Idrar urobilinojeni artabilir, ancak gaitada daima artmus olarak bulunur. Kemik

_iliginde normoblastik tipte hiperplazi vardir (10). Olgularimizdaki bazi laboratuvar
bulgularinin. normal degerlerle karsilastirilmasi tablo 1’de gosterilmistir.

Tablo- 1: Olgularimizdaki Bazi Laboratuvar Bulgularinin Normal Degerlerle
Karsilastirilmasi

Osmotik Frajilite Otohemoliz(48 sat) Retikiilosit Bilirubin

Olgular .
Baslangig Bitis Glikozlu Glikozsuz Indirekt
, % % A pA % (% mg)
Normal 0.50 0.30- 0.244 0.1-0.6 0.5-2 0.5
1. Olgu (M.A.) 0.81 0.52 17.8 7.5 15 2.2
2. Olgu (E.A.) 0.91 0.49 18 6.8 18 3.1
Kontrol ! 0.8 0.3

Herediter sferositozu, difer hemolitik anemilerden ayirmak ¢ogu zaman
biiyiik bir zorluk yaratmaz. Bazan yeni doganin ABO uyusmazhgina bagh hemoli-
tik anemisi ile ayirim yapmak zor olabilirse de, ana ve babanin kan gruplari, pe-
riferik yaymanin ozelligi ve gocugun Coombs testi, bilyilk 6lgiide durumu ay-
dinlatir.
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Hastahign ilagla tedavisi yoktur. Hemolitik krizler sirasinda kan transfiizyonu
ve komplikasyonlar1 6nleme bakimindan semptomatik tedavi uygulanabilir. He-
molizi onleyici yegane tedavi sekli splenektomidir (9-10). Bazilar, higbir sikayeti
ve goriiniir belirtisi olmayan hastalarda bile splenektomiyi gerekli gériirler. Bu
sekilde bir uygulamanin gelecekteki safra tas1 olusumu ve gelisme geriligi gibi baz1
agir komplikasyonlar1 6nledigini kabul ederler (2).

SUMMARY

HEREDITARY SPHEROCYTOSIS
(In two sisters’ case)

In this article, two hereditary spherocytosis cases in two sister, who exhibi-
ted some constitutional features, were presented. However, the pathogenesis,
clinic, labratory findings, and treatment of the diesaase were briefly reviewed.
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