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OZET 

Bu cahsrnada beta talasemi major (BTM), beta talasemi 

intermedia (BTi) ve orak hucre anemisi (OHA) taruh hastalarda tedavi 

sirasmda qelisen endokrin komplikasyonlann degerlendirilmesi 

arnaclanrmstrr. 

2016-2020 yrllan arasmda Uludag 0niversitesi Cocuk Hematoloji 

Polikliniqi'ne basvuran BTM, BTi ve OHA taruh 96 hastarun verileri 

retrospektif olarak degerlendirildi. Veri yetersizliqi nedeniyle 2 hasta 

calisma drsmda brrakrldi. 

Cahsrnarruzdaki 66 hasta (%70) BTM, 16 hasta (%17) BTi, 12 

hasta (%13) OHA tarns: ile izlenmekteydi. 35 hastada (%37) boy k1sal1g1, 

28 hastada (%30) hipogonadizm, 10 hastada (%11) klinik hipotiroidi, 8 

hastada (%9) diyabetes mellitus, 55 hastada (%59) dislipidemi, 3 hastada 

(%3) hipoparatiroidi, 49 hastada (%52) osteoporoz, 18 hastada (%19) 

osteopeni, 1 hastada (%1) adrenal yetmezlik, 1 hastada (%1) insulinorna 

tespit edildi. Hipotiroidisi ve / veya hipogonadizmi olan hastalarda boy 

k1sal1g1 saptanma oraru daha yuksekti Boy k1sal1g1 olanlarda, hipotiroidisi 

olanlarda hipogonadizm qorulme oraru yuksek saptandr. Splenektomi ile 

hipogonadizm, hipotiroidi, diyabetes mellitus arasmda anlarnh iliski 

saptandr. Dislipidemisi olanlarda, osteoporozu olanlarda hafif karaciqer 

demir birikimi oraru yuksek saptandr. Osteoporozlu hastalarda fraktur 

qecirrne oraru yuksekti BTM hastalarinda en az 1 endokrinolojik 

komplikasyon qorulme oraru OHA hastalarrna kiyasla daha fazlaydr. En az 

1 endokrinolojik komplikasyonu olan hastalann ortalama yas: ve ortalama 

ferritin degerleri daha dusuktu 

Bu sonuclar BTM, BTi ve OHA hastalarinda tedavi sirasmda 

cesitli endokrinolojik komplikasyonlann qelisebileceqini, bu 

komplikasyonlann ciddi morbiditelere sebebiyet verdiqini, dolayrsiyla 

hastalann takibinde endokrinolog ile srki bir i§ birligi yaprlmasi qerektiqini 

qostermistir. 
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SUMMARY 

Retrospective Evaluation of Endocrine Complications During 

Treatment in Patients with Childhood Beta Thalassemia Major, Beta 

Thalassemia lntermedia and Sickle Cell Anemia 

In this study, we aimed to evaluate the endocrine complications 

developed during treatment in patients diagnosed with beta thalassemia 

major (BTM), beta thalassemia intermedia (BTI) and sickle cell anemia 

(SCA). 

Data of 96 patients diagnosed with BTM, BTI and SCA who 

applied to Uludag University Pediatric Hematology Outpatient Clinic 

between 2016 and 2020 were retrospectively evaluated. Two patients 

were excluded due to insufficient data. 

In our study, 66 patients (70%) were being followed up with a 

diagnosis of BTM, 16 patients (17%) with a diagnosis of BTI, and 12 

patients (13%) with a diagnosis of SCA Short stature in 35 patients (37%), 

hypogonadism in 28 patients (30%), clinical hypothyroidism in 10 patients 

(11 %), diabetes mellitus in 8 patients (9%), dyslipidemia in 55 patients 

(59%), hypoparathyroidism in 3 patients (3%), osteoporosis in 49 patients 

(52%), osteopenia in 18 patients (19%), adrenal insufficiency in 1 patient 
(1 %) and insulinoma in 1 patient (1 %) were detected. The rate of short 

stature was higher in patients with hypothyroidism and / or hypogonadism. 

The rate of hypogonadism was found to be high in those with short stature 

and those with hypothyroidism. A significant relationship was found 

between splenectomy and hypogonadism, hypothyroidism, and diabetes 

mellitus. Patients with dyslipidemia and osteoporosis had a high rate of 

mild hepatic iron deposition. The rate of fracture was high in patients with 

osteoporosis. The incidence of at least 1 endocrinological complication 

was higher in BTM patients compared to SCA patients. Patients with at 
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least 1 endocrinological complication had lower mean age and mean 

ferritin values. 

These results have shown that various endocrinological 

complications may develop during treatment in BTM, BTI and SCA 

patients, and these complications cause serious morbidities, so a close 

cooperation with the endocrinologist is required in the follow-up of the 

patients. 

Keywords: Thalassemia, endocrine, complication 
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GiRi$ VE AMA<; 

1. Genel Bilgiler 

1.1. Talasemilerin Tamm, 

Talasemiler hemoglobin yapismda bulunan globin zincirlerinin 

sentezinde azalma veya sentezlenememesi ile karakterize, otozomal 

resesif kalrtrrn qosteren hematolojik hastalrklardir (1 ). 

1.2. Talasemilerin Srmflamast 

Talasemiler, sentezi bozulan zincir turune gore struflandmhrlar ve 

klinik olarak en srk qorulenleri a-talasemiler ve 13-talasemilerdir (1 ). 

1.2.1. Alfa Talasemi 

Etkilenen a-globin gen sayisrna gore 4 farkh klinik tabla olusur. 

Bunlar; 

a. Sessiz tas1y1c1l1k: Tek a-globin etkilenrnistir (-a/ aa). 

b. Ag1r tas1y1c1l1k: iki a-globin etkilenrnistir (-- / aa veya -a/ -a). 

c. HbH hastal1g1: Oc; a-globin etkilenrnistir (--/-a). 
d. Hb Bart hidrops fetalis sendromu: Butun a-globin genleri 

etkilenrnistir (--/--) (2). 

1.2.2. Beta Talasemi 

Beta talasemilerin 3 temel formu bulunrnaktadrr. Bunlar; 

a. Talasemi minor: Tek 13-globin etkilenrnistir ve bu genin 

ekspresyonu durrnustur (13° / l3). 

b. Talasemi intermedia (BTi): Her iki 13-globin etkilenrnistir 

ancak her iki gende de ekspresyon az miktarda devam eder (W / W). 

c. Talasemi major (BTM): Her iki 13-globin etkilenrnistir ve iki 

gende de ekspresyon durrnustur (13° / 13°) (3). 

1.3. Talasemilerde Dag1hm ve Srkhk 

Talasemiler ozellikle akdeniz bolqesi ulkelerinde, orta dogu 

ulkelerinde, Hindistan yanrn adasmda yayqrn olarak qorulen bir hastalik 

grubudur (4). Akraba evliliklerinin, beslenme ahskanhklanrun, onleyici 
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darusmanhk hizmetlerinin ve qoclerin dunya capmdaki daqrlum etkilediqi 

varsayihr (4). 

Her y1I dunyada 300.000 ile 400.000 bebeqin bir hemoglobin 

bozukluqu ile dunyaya geldigini, bunlarm 23.000 kadarrnm BTM'li olgular 

olduqunu ve doqurnlann yaklasrk %90'1nin dusuk veya orta gelir 

duzeyindeki ulkelerde qerceklestiqini qosteren calismalar mevcuttur (4). 

Turkiye'de yaklasrk 5500 talasemili ve hemoglobinopatili hasta 

vardir, bunlardan 2500'0 BTM hastasidir (5). Aydrnok ve ark.run (6) 

yapt1g1 cahsrnada hastalann buyuk c;ogunlugunun marmara, ege ve 

akdeniz bolqesindeki sehirlerde bulunduqu, quneydoqu anadolu 

bolqesinde de akraba evliliklerinden delay: yuksek prevelans gozlendigi 

ifade edilrnistir. 

1.4. Talasemilerin Patofizyolojisi 
Beta talasemi patofizyolojisinde a-globulinler ve non a-globulinler 

arasmdaki dengenin bozulrnasi 6nemli rol oynar (7). a-globinlerin eritroid 

oncullerde birikimi ve cokelrnesi sonucu olusan inkluzyon cisimleri oksidatif 

hasara neden olur (7). Eritroid oncullerde apoptozis ve inefektif eritropoez 

qerceklesir, eritropoetin artrs: olur, belirgin eritroid hiperplazi qelisir ve bu 

durum iskelet deformiteleri, osteoporoz, splenomegali qelisirnine katkida 

bulunur (7). 

Tedavi almayan, transfuze olmayan hastalarda inefektif eritropoez, 

anemi ve hipoksi nedeniyle hepsidin eksikliqi olur. Hepsidin eksikliqine 

bagl1 olarak duodenumda asm demir absorbsiyonu qelisir ve demir birikimi 

baslar (7). 

1.5. Talasemilerin Klinik Ozellikleri ve Laboratuvar Bulgulan 
BTM'li hastalarda 6-24 aylar arasmda hafif derecede sanhk, 

hepatomegali ve splenomegali tablosu mevcuttur (1 ). Buyurne geriligi, 

solukluk, organomegaliye bagl1 kann §i§ligi, inefektif eritropoeze bagl1 

uzun kemiklerde iskelet deformiteleri, tipik yuz qorunurnu (kafatasmda 

91k1nt1, burun kerniqinde basrklik, maksiller hipertrofi) saptanabilir (1 ). 

BTi'li hastalarda qenis bir klinik spektrum vardir. En ag1r bulgulann 

gozlendigi grupta BTM olan hastalardakine benzer bulgular 2-6 yas 
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arasmda saptarurken, spektrumun en hafif ucunda ise eriskin donemine 

kadar semptomsuz olan, hafif derece anemi ile takip edilen olgular bulunur 

( 1 ). 

Laboratuvar bulgulan arasmda ciddi hipokrom mikrositer anemi, 

retikulositoz, hipersplenizme bagl1 lokopeni ve trombositopeni, periferik 

yaymada hedef hucreleri, cekirdekli eritrositler, anizositoz, poikilositoz, 

kemik iligi degerlendirmesinde eritroid hiperplazi, hemoglobin 

elektroforezinde HbF hakimiyeti vardrr (8). Biyokimyasal parametrelerde 

indirekt hakimiyetinde bilirubinemi, transferrin saturasyonunda ve ferritin 

duzeylerinde artrs, karaciqer iliskili veya endokrinolojik komplikasyonlar 

qelisrnisse ona bagl1 bulgular saptarur (8). 

1.6. Talasemilerde Demir Yuku ve Degerlendirilmesi 
Duzenli kan transfuzyonu almasi gereken talasemi hastalarinda 

duzenli transfuzyonlar, hepsidinin baskrlanmasi ile gastrointestinal 

sistemde artrrus demir emilimi vucutta demir birikimine katkida bulunur ve 

bu hastalarda en carpici komplikasyonlar cesitli organlarda demir birikimi 

nedeniyle qelisir (9). 

Yetiskin bir insanda 40-50 mg/kg kadar demir bulunur. Bunun 

yaklasrk %80'Iik krsrru hemoglobin ve myoglobin icerisindedir, kalan 

%20'si ferritin ve hemosiderin yapismda, az bir miktar da transferrine bagl1 

§ekilde plazmada dolasir (9). Gunluk ortalama demir emilimi 1-3 mg iken 

yine qunde 1-3 mg kadar demir vucuttan uzaklastmlir (9). 

Duzenli transfuze olmayan hastalarda artrrus demir emilimine bagl1 

2-5 g/y1I demir birikimi olurken, transfuze olan hastalarda ise bunun 

yaklasrk iki kat: kadar birikim olur (9). 1 unite eritrosit suspansiyonunda 

yaklasrk 200 mg demir bulunrnaktadrr (9). 

Vucuttaki demir yukunun degerlendirilmesinde serum ferritin 

olcurnu, kardiyak ve karaciqer magnetik rezonans qoruntulemesi (MRG), 

karaciqer biyopsisi ile dokunun histolojik olarak incelenmesi gibi yonternler 

bulunrnaktadrr. Biyopsi materyalinin degerlendirilmesi demir yukunun 

teshisinde spesifiktir ancak MRG non invazif olmasi ve guvenilirligi 

nedeniyle biyopsinin yerini alrrustrr (10). 
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Karaciqer demir konsantrasyonu (Liver Iron Consentration, LIC) 

miligram cinsinden demirin, gram cinsinden kuru karaciqer miktanna 

orarudir ve 1,8-7 mg/g dusuk-orta riskli, 7-15 mg/g arasi orta yuksek­ 

yuksek riskli, 15mg/g uzeri ise eek yuksek riskli seklinde degerlendirilir 

(11 ). Karaciqer MRG bulgulanna gore T2 zarnarurun >6,3 msn olmasi 

normal, 2,7-6,3 msn arasi hafif, 1,4-2,7 msn arasi orta, <1,4 msn olmasi 

ag1r demir birikimini ifade eder. Kardiyak MRG bulgulanna gore T2 

zarnarurun >20 msn olmasi normal, 10-20 msn arasi orta, <10 msn olmasi 

siddetli kardiyak demir birikimini qosterir (12). Serum ferritin degerinin 

2500 µg/I uzerinde saptanrnasmm kardiyak demir birikimini isaret 

edebileceqini qosteren calismalar mevcuttur (13). 

1.7. Talasemilerde Tedavi Yontemleri 
1.7.1. Kan Transfuzyonu 
Kan transfuzyon tedavisi ile aneminin duzeltilrnesi, gastrointestinal 

demir emiliminin azalttlrnasi ve inefektif eritropoezin baskrlanmasi 

arnaclarur. BTM'li hastalarda 2-5 haftada bir kan transfuzyonu yapilarak 

hemoglobin duzeylerinin transfuzyon oncesi 9-10,5 g/dl arahqrnda 

tutulmasi hedeflenir (7). 

1.7.2. $elasyon Tedavisi 
Selasyon tedavsinde deferoksamin (DFO), deferipron (DFP), 

deferasiroks (DFX) ve bunlarm cesitli kombinasyonlan kullarulrnaktadir. 

Selasyon tedavisine ilk 10-20 kan transfuzyonu sonrasmda, serum ferritin 

deqeri >1000 µg/I olduqunda veya LIC deqeri > 7mg/g olduqunda 

baslanrnasi onerilir (14). BTM hastalarinda bu durum yaklasrk 2 yas ve 

uzerindeyken qerceklesir ( 14 ). 

DFO; BTM'li olgularda ilk sec;enek olarak degerlendirilebilir. 

Subkutan, intramuskuler ya da intravenoz yolla haftada 5 gun 20-60 mg/kg 

dozunda uyqularur ve beraberinde C vitamini desteqi kullarulabilir (1 ). 

lsitrne problemleri, qorrne bozukluklan, buyurne geriligi, iskelet 

bozukluklan, bobrek yetrnezliqi, interstisyel pnornoni, lokal deri 

reaksiyonlan gibi yan etkiler acismdan izlemi gerekir (1 ). 
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DFP; diger selatorler tolere edilernernis veya etksiz kalrrus ise 75- 

100 mg/kg/gun seklinde 3 doza bolunerek oral yolla baslanabilir (1 ). 

Kromatinuri, gastrointestinal yakmrnalar, karaciqer fonksiyon testlerinde 

bozulma, artralji, notropeni, trombositopeni, aqranulositoz gibi yan 

etkilerinin takibi gerekir (1 ). 

DFX; ilk sec;enek tedavi olabilir. Gunde bir defa, 20-40 mg/kg/gun 

dozunda, oral olarak yemekten once kullarulabilir (1 ). Gastrointestinal yan 

etkiler, cilt dokuntuleri, bobrek fonksiyon testleri ve karaciqer fonksiyon 

testlerinde bozulma qcrulebilir (1 ). 

1.7.3. Kemik iligi Transplantasyonu 
Kemik iligi transplantasyonu (KiT) BTM'li olgulann tedavisinde 

onernli bir yer tasir. Gunumuz sartlarrnda hastalikta kur saqlavabilecek tek 

yaklasimdrr (15). KiT ile inefektif eritropoez yapan hucrelerin yerini normal 

eritropoezi saqlavabilecek hucrelerin almasi planlarur (15). insan lokosit 

antijeni (HLA) tam uyumlu aile bireylerinden, haploidentik aile 

bireylerinden ya da aile d1§1 bireylerden transplantasyon qerceklestirilebilir 

(15). En iyi sonuclar HLA tam uyumlu kardesin donor olmasi ile elde 

edilrnistir (15). 

1.7.4. Splenektomi 
Artrrus demir birikimini azaltmak arnacryla secilrnis bazi BTM ve 

BTi hastalarrna splenektomi onerilmekle beraber splenektominin standart 

uyqulanrnasi gereken bir yontern olmad1g1 da bilinmelidir (1 ). 

BTM'li hastalarda selasyon tedavisi ile kontrol altma ahnarnayan, 

transfuzyon s1kl1g1nda artrsa neden olan demir birikimi, hipersplenizm 

(sitopeni tablosu qorulur) ve semptomatik splenomegali (sol Ost kadranda 

agn, erken doygunluk hissi ve masif splenomegali) durumlannda 

splenektomi endikasyonu vardrr (1 ). Splenektomi oncesinde hastalann 

safra kesesi tas: yonunden degerlendirilmesi gerektigi ve gerekirse e§ 

zarnanh kolesistektomi yapilabileceqi akilda tutulmalidir (1 ). 

BTi'li hastalarda 5 yasmdan once splenektomi yaprlmasi 

onerilmez (16). Buyurne ve qelisrneyi olumsuz etkileyen anemi, kan 

transfuzyonu veya selasyon tedavilerinin rnurnkun olmad1g1 durumlarda, 
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hipersplenizm ve semptomatik splenomegali durumlannda splenektomi 

dusunulebilir ( 16). 

1.8. Talasemilerde Komplikasyonlar 

Talasemi hastalarinda kan transfuzyonlan, selasyon tedavileri, 

hastalik hakkmda bilinenlerin artrnasi ile saqkalrrn onernli olcude artrrustrr 

ancak buna paralel olarak cesitli organ ve sistemlerde komplikasyonlar 

meydana gelir (17). 

Miyokard, 6zellikle BTM hastalarinda demir birikimine bagl1 

geli§ebilecek komplikasyonlara hassastrr (18). Birikim ventrikOllerde daha 

belirgindir (18). Kalp yetrnezliqi, kardiyomiyopati, en srk atriyal fibrilasyon 

olmak uzere aritmiler qcrulebilir (18). 

BTM hastalan coklu kez kan transfuzyonu ald1g1 icin transfuzyon 

iliskili komplikasyonlara maruz kalabilmektedirler. Bu hastalarda hepatit C 

enfeksiyonu, karaciqerde fibrozis icin temel risk faktorudur (19). Hepatit B 

enfeksiyonuna bagl1 hepatit tablosu da gorOIOr. Hepatik fibrozis qelisimi 

ilerleyen safhalarda siroz ve hepatoselOler karsinoma kadar 

ilerleyebilmektedir (20). 

inefektif eritropoeze bagl1 kemik iliginde eritroid hiperplazi, demir 

birikimi, DFO tedavisi gibi faktorler BTM hastalarinda kas ve iskelet sistemi 

komplikasyonlanna neden olur (21 ). Osteopeni, osteoporoz, kink, kemik 

ve eklem agnlan, sirt agnlan, omurga ve intervertebral disk deformiteleri, 

tipik yuz qorunurnu (maksiller hipertrofi, Ost kesici dislerde belirqinlesrne, 

kafatasi crkmtrlan) bu komplikasyonlara 6rnektir (21 ). 

Renal komplikasyon olarak hernaturi, tubuler disfonksiyon, 

glomerOler disfonksiyon, nefrolityazis qelisebildiqini belirten calismalar 

vardrr (17). 

Enfeksiyonlar mortalitenin onde gelen nedenleri arasmdadrr. 

Splenektomi, asm demir yukune bagl1 irnrnun sistemin zayiflamasr, fagosit 

disfonksiyonu, srk transfuzyon, KiT, santral venoz kateter kullarurru gibi 

etkenler sorumlu tutulrnaktadrr (22). Bu hastalarda hem Ost solunum yolu 

enfeksiyonu, akut gastroenterit gibi hafif enfeksiyonlar hem de sepsis, 

pnornoni, safra yolu enfeksiyonlan, salmonelloz gibi siddetli enfeksiyonlar 

6 



daha srk gorulur (22). DFO tedavisi alan hastalarda Yersinia enterocolitica 

enfeksiyonlannda artis vardrr (22). 

BTi hastalarinda komplikasyonlar duzenli transfuze olan ve 

selasyon tedavisi alan BTM hastalarrna gore daha ciddi 

seyredebilmektedir (23). Ekstrarneduller hematopoeze bagl1 

hepatosplenomegali, safra kesesi tasi, bacak ulserleri, trombofili, 

pulmoner hipertansiyon, konjestif kalp yetrnezliqi gibi komplikasyonlar 

BTM hastalanndan daha siktrr (23). 

1.8.1. Talasemilerde Endokrin Komplikasyonlar 

BTM hastalarinda demir birikimi, anemi, kronik karaciqer 

hastaliklan ve kalp hastaliklarma bagl1 olarak onernli endokrin 

komplikasyonlar qelismektedir. Hastalik ile ilgili quncel tedavi yaklasimlan 

uzun sureli saqkalrrn ile sonuclanrrus, bu da endokrin komplikasyonlann 

tedavisinin onernini arttrrrrustrr (24). 

BTM hastalarinda baslica qorulen endokrin komplikasyonlar; boy 

k1sal1g1, diyabetes mellitus, hipotiroidizm, hipogonadizm, qecikrnis puberte, 

hipoparatiroidizm, osteoporoz olarak karsrrruza crkar (25). 

BTi hastalarinda srk transfuzyon olrnarnasma raqrnen inefektif 

eritropoez, kemik iligindeki eritroid hiperplazi, ekstrarneduller hematopoez 

gibi faktorler demir birikimine, anemiye yol agar ve buna bagl1 olarak da 

endokrin komplikasyonlar gorulur (25). BTi hastalanrun endokrin 

komplikasyonlan BTM hastalarinda qorulen komplikasyonlarla benzerdir 

ancak daha nadirdir (25). 

1.8.1.1. Boy K1sallg1 ve Buyume Geriligi 

Boy k1sal1g1; yas ve cinsiyete gore cocuqun boyunun 3. persantil 

altrnda veya iki standart sapma (2S0) altrnda olmasi ya da hesaplanan 

olasi eriskin boyundan 7 cm krsa olmasi durumudur (26). Buyurne geriligi 

ise boy k1sal1g1 kriterlerine ilaveten yrllrk buyurne hrzrrun da normal 

deqerlerin altrnda olrnasiru ifade eder (27). 

Beta talasemi hastalarinda boy k1sal1g1 srk karsilastlan bir 

komplikasyondur. Hastarun transfuze olup olrnarnasi, selasyon tedavisinin 

tipi ve baslanqrc yas: gibi faktorlere gore degi§mekle birlikte kronik doku 
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hipoksisi, anemi, demir birikimi, DFX toksisitesine bagl1 kemik displazisi, 

cinko eksikliqi, hipotiroidizm, hipogonadizm, gee; puberte, buyurne 

hormonu (GH) eksikliqi veya GH ile insulin benzeri buyurne faktoru 1 (IGF- 

1) aksmda bozulma gibi faktorler boy krsalrqma ve buyurne geriligine 

neden olabilmektedir (28). 

Boy k1sal1g1 c;ogunlukla qovde krsalrqma bagl1d1r, erkeklerde 5-6 

yaslarrnda, kadmlarda ise 8 yasmdan itibaren baslar ancak duzenli 

transfuze olan ve iyi selasyon yapan bireylerde 10 yasrna kadar bu sure 

uzayabilir (28). 

BTM'li hastalarda ulusalararasi eek merkezli yapilan bir cahsrnada 

boy k1sal1g1 %30 orarunda saptanrrustrr (29). 

Talasemili hastalarda GH eksikliqi %20-30 orarunda bildirilmistir ve 

provokasyon testlerine pik GH yarutlan yapisal boy k1sal1g1 olan 

hastalardan daha dusuktur (30). GH eksikiqi eriskin donernde dislipidemi, 

kardiyovaskuler ve serebrovaskuler bozukluklar, kemik dansitesinde 

azalma, kas qucunde ve efor kapasitesinde azalma, yasarn kalitesinde 

bozulma ile ili§kilendirilmi§tir (31 ). 

IGF-1 somatik buyurnenin onernli bir rnediatorudur ve en quclu 

duzenleyicisi GH'dir (32). Talasemi hastalarinda GH eksikliqi, GH 

reseptorlerinde duyarsizlasrna, pubertal donernde seks steroidlerinin 

yokluqu, eksik kalori ahrru, D vitamini ve cinko eksikliqi, hipofizde, 

karaciqerde ve kemiklerin buyurne plaklannda asm demir yuku gibi 

faktorler IGF-1 sahrumrru olumsuz etkiler (32). Normal populasyona gore 

talasemili hastalann bazal IGF-1 duzeylerini karsilastrran bir calismada, 

talasemili hastalann IGF-1 duzeyi anlarnh olarak yasitlanna gore dusuk 

bulunrnustur (32). 

Pediatrik populasyonda hipogonadizmin boy k1sal1g1 ile iliskisi 

olduqu calrsrnalarda qcsterilmistir (30). Buyurne geriligi olan ve 

beraberinde qecikrnis puberte bulunan hastalarda, puberteyi baslatrnaya 

yonelik tedaviler uyqulandrgmda buyurne geriliginin siddeti 

azaltrlabilrnektedir (28). 
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1.8.1.2. Gectkmls Puberte ve Hipogonadizm 

Gecikrnis puberte; kadmlarda 13, erkeklerde 14 yasrna kadar 

sekonder seks karakterlerinin qelismemesi olarak tarumlarur (33). 

Hipogonadizm ise testis ve overlerin yetrnezliqini ifade eder. 

Hipogonadizm, hipogonadotropik ve hipergonadotropik olarak ikiye aynlir. 

Hipogonadotropik hipogonadizmde serum folikul stirnule edici hormon 

(FSH), serum luteinizan hormon (LH) ve seks steroidleri dusuktur. 

Hipergonadotropik hipogonadizmde ise FSH ve LH degerleri yuksek iken 

ostradiol ve testosteron seviyeleri dusuktur. 

Hipogonadizm BTM hastalanrun %70-80'ini etkileyen srk 

kornplikasyonlardandir (34). Aydrnok ve ark.run (35) Turkiye'de yapt1g1 

cahsrnada gonad disfonksiyonu %47 orarunda saptanrmstir. Prevelans 

selasyon programlanna, transfuzyon uyumuna ve calrsrnalarda secilen 

kohortun yas daqrlrrmna gore degi§ir. 

Hipogonadizmin gonadlarda, hipofizde demir birikimine bagl1 

olduqu dusunulrnekle beraber hipofizdeki birikime bagl1 daha sikhkla 

hipogonadotropik hipogonadizm qorulmektedir (34). Ozellikle on hipofiz 

demir tarafrndan gerc;ekle§en oksidatif hasar ve a91ga crkan serbest 

radikallere kars: hassastrr (36). Talasemi hastalarinda serum leptin 

seviyelerinin dusuk olmasrrun da hipogonadotropik hipogonadizm 

qelisirnine katkrsi olduqu dusunulrnektedir (34). 

Hipogonadotropik hipogonadizm yayqrn qorulmesine raqrnen, IyI 

selasyon yapilan ve gonad stirnulasyon tedavisi sonrasi gebelik saqlanan 

hastalar qoz onune almdrqmda, gonad fonksiyonlannm hastalann 

c;ogunda korunduqu ve uygun replasman tedavileri, yardimci ureme 

teknikleri ile fertilitenin saqlanabileceqi anlasrlrrustrr (37). Ancak spontan 

fertilizasyon ihtimali dusuktur. 

Serum ferritin deqerlerinin yuksek olmasi hipogonadizm icin risk 

faktorudur. Serum ferritini 2500 ng/ml uzerinde olan hastalar, 1000 ng/ml 

uzerinde olan hastalara kiyasla 2,75 kat daha fazla hipogonadizm riskine 

sahiptir (38). 

Bronspiegel-Weintrob ve ark.run (39) cailsrnasmda 40 BTM'li 
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hasta degerlendirildi, hastalardan 19 tanesine 10 yasmdan once DFO 

tedavisi baslarurken, 21 tanesine ise 10 yasmdan sonra DFO baslandr. iki 

grup arasmda nihai boy farki saptanmamakla beraber selasyon tedavisine 

once baslayan cocuklann %90'1nda, sonra baslayan cocuklann %38'inde 

normal pubertal qelisirn qozlendi Buna karsm erken selasyon tedavisinin 

pubertal qelisirn uzerine etkisinin olmadrqrru qosteren calismalar da 

mevcuttur (40). 

1.8.1.3. Hipotiroidi 
Hipotiroidizm; tiroid hormon uretiminde yetersizlipin sonucu olarak 

ortaya crkar. Bu durum tiroid bezinin kendisindeki bir defekte bagl1 (primer 

hipotiroidi) veya tiroid stirnule edici hormonun (TSH) azalrnasi ile 

sonuclanan hipotalamo-hipofizer defekte bagl1 (sekonder-tersiyer 

hipotiroidi) olabilir. Tiroid bozukluklanrun tarns: icin temel olarak serum 

TSH ve serum serbest tiroksin (sT4) olcurnlerinden yararlaruhr. BTM 

hastalarinda rutin tiroid otoantikor olcurnu gerekli deqildir (41 ). 

Subklinik hipotiroidizm; yasa gore normal referans arahqmdan 

daha yuksek TSH, normal referans arahqrnda sT4 ile karsrrruza crkan 

tablodur (42). iki tip subklinik hipotiroidi vardir. Tip A'da sT4 normal, TSH 

5-10 µU/ml arasmdadrr. Tip B'de sT4 normal, TSH >10 µU/ml 

duzeyindedir (1 ). 

Hipotiroidinin BTM hastalanndaki prevelansi %4-24,4 arasinda, 

BTi hastalanndaki prevelansi %2-3 arasmda degi§ir (30). Turkiye'de lsrk 

ve ark.run (43) yapt1g1 bir cahsrnada BTM'li hastalarda klinik hipotiroidi 

prevelansi %4,2, subklinik hipotiroidi prevelansi %2, 1 olarak saptanrmstir. 

Tiroid bezinin fonksiyonundaki bozulmadan esas olarak demir 

toksisitesi sorumlu tutulrnaktadrr (42). Demir toksisitesine bagl1 reaktif 

oksijen turleri olusur, lipid peroksidasyonu qelisir ve buna bagl1 hucresel 

disfonksiyon, sitotoksisite ve hucre olurnu gorulur (42). 

BTi hastalarinda splenektomi, BTM hastalarinda yuksek serum 

ferritin degerleri ve selasyon tedavisine uyumsuzluk hipotiroidi qelisimi icin 

risk faktorudur (30). Transfuzyonlara bagl1 qelisebilen hepatit C 

enfeksiyonlan doqrudan sitopatik etki ile veya tedavisinde kullarulan 
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interferonun etkisi ile hipotiroidiye neden olabilmektedir (42). 

Talasemi hastalarinda tiroid disfonksiyonlan 10 yasmdan sonra 

ortaya cikmaktadrr (44). Ancak bazi qelismekte olan ulkelerde ilk 10 y1I 

icerisinde de qorulebilmektedir (45). 

Primer hipotiroidizm olan hastalarda boy k1sal1g1, gee; puberte, 

yorgunluk, soguga taharnrnulsuzluk, kilo ahrru, kabizlrk ve cilt kuruluqu gibi 

klinik bulgular saptanabilir (42). Sekonder-tersiyer hipotiroidisi olan 

hastalann klinik belirtileri daha hafif seyirli iken subklinik hipotiroidizm olan 

hastalar ise asemptomatik seyredebilir (42). 

BTM hastalarinda hipotiroidi kalp yetrnezliqi, aritmi ve kalp 

disfonksiyonu riskini arttmr (42). Asm demir yukune bagl1 hipotiroidizm 

tablolarrnda uygun selasyon tedavisi komorbiteleri 6nleyebilir veya 

gerilemesini saqlavabilir (42). 

1.8.1.4. Diyabetes Mellitus (DM) ve Bozulrnus Glukoz 

Toleransi (BGT) 

DM ve BGT uygun selasyon tedavisi almayan talasemi 

hastalarinda srk qorulen bir komplikasyondur ancak bunun yarunda 

duzenli selasyon tedavisi alan ve duzenli transfuzyon yapilan hastalarda 

da diyabet geli§tigi qcsterilmistir (1 ). Demir hasarrna kars: kisisel 

yatkmhklar, kronik anemi, cinko eksikliqi, kollajen birikiminde artis ve 

pankreas mikrodolastrmrun etkilenmesi DM qelisirninde ilave risk 

faktorlerini olusturur (1 ). 

DM icin belirlenrnis tarn kriterleri sunlardir: 

• En az 8 saat achkta bakrlan plazma glukoz degerinin ~ 126 

mg/di olmasi veya 

• Hiperglisemi veya hiperglisemik kriz semptomu olan 

hastalarda herhangi bir zamanda bakrlan plazma 

glukozunun ~ 200 mg/di olmasi veya 

• HbA1 C degerinin ~ %6,5 olmasi veya 

• 75 gram glukoz ile yapilan oral glukoz tolerans testinde 

(OGTT) 2. saat plazma glukozunun ~ 200 mg/di olmasi DM 

tarns: koydurur (46). 
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A9l1k plazma glukoz degerinin 100-125 mg/di arasmda olrnasi, 

HbA1 C degerinin %5,7-6,4 arasmda olrnasi, 75 gram glukoz ile yapilan 

OGTT'de 2.saat plazma glukozunun 140-199 mg/di arasmda olmasi ise 

artrrus diyabetes mellitus riskini qostermektedir (47). 

2019 yrlmda He ve ark.run (48) yayrnladrq: meta-analizde 44 

calisma degerlendirilmi§ ve BTM hastalarinda DM prevelansi %6,5, BGT 

prevelansi %12,4 olarak ifade edilrnistir. 

BTM hastalarinda pankreastaki asm demir yukunun 13 

hucrelerinde yapt1g1 oksidatif stres, buna bagl1 apoptozis, pankreas 

hacminde azalma, pankreas disfonksiyonu insulin sahrumrru bozar ve 

buna bagl1 DM qelisir (47). Ek olarak karaciqerde demir birikimi ve hepatit 

C enfeksiyonlannm etkisi ile hepatik glukoz alrrrurun azalrnasi da rol oynar 

(47). 

BTM hastalarinda qorulen DM, normal populasyonda qorulen tip 1 

DM'ye gore bazi farkhhklar banndrnr (49). Ketoasidoz daha nadirdir, renal 

glukoz e§igi daha yuksektir, adacik hucre antikorlan negatiftir, HLA 

haplotipleri B8-DR3, BW15 ve DR4 arasmda iliski yoktur (49). 

Yapilan bir cahsrnada DM olan BTM'li hastalann DM olmayanlara 

kiyasla daha ileri yasta olduqu, serum ferritin duzeylerinin daha yuksek 

olduqu, pankreas hacimlerinin daha kucuk olduqu, kardiyak MRG'de daha 

dusuk T2 degerlerine sahip olduqu qcsterilmistir (50). 

BGT olan olgulara yasarn tarzi degi§iklikleri, diyet uyqularnasi ve 

IyI bir selasyon tedavisi onerilir. Bu onerilere raqrnen basansiz olunan 

olgularda insulin tedavisi kullarulabilir (49). Talasemi hastalarinda DM 

tedavisinde oral anti-diyabetik ajanlann kullarurmrun etkinliqi belirsizdir 

(49). 

1.8.1.5. Dislipidemi 

Talasemi hastalarinda dislipidemi ateroskleroza yol agar ve onernli 

bir komplikasyondur (51 ). 

l.iteraturde kontrol gruplanna gore talasemili hastalarda dusuk 

dansiteli lipoprotein (LDL), yuksek dansiteli lipoprotein (HDL) ve total 

kolesterol deqerlerinin anlarnh olcude dusuk (52,53), serum trigliserid (TG) 
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duzeylerinin anlarnh olcude yuksek olduqunu qosteren calismalar 

mevcuttur (53,54). BTi hastalanrun total kolesterol deqerlerinin BTM 

hastalarrna gore anlarnh olarak daha dusuk bulunduqu calismalar 

yaprlrrustrr (55,56). 

BTM hastalarinda asm demir birikimi, oksidatif stres, karaciqer 

hasan gibi faktorler, BTi hastalarinda ise surekli eritropoetik aktivite ve 

artrrus kolesterol tuketirnine bagl1 lipid profilinde deqisiklikler olduqu 

dusunulrnektedir (30). 

Ateroskleroz qelisirninin degerlendirildigi bir cahsrnada BTM 

hastalarinda aterojenik plazma indeksi (APi), her iki karotid arter intima­ 

media kal1nl1g1 ve serum osteoprogetrin deqeri kontrol grubuna gore 

anlarnh olcude artrrustrr (57). APi aterojenite belirteci olarak kullaruhr ve 

log (TG/HDL) forrnulu ile hesaplarur (57). Yuksek trigliserid duzeyleri 

hepatik lipaz aktivitesini arttrrarak HDL'nin azalrnasma ve APi'nin 

artrnasma katkida bulunur (57). 

1.8.1.6. Hipoparatiroidi 
Hipoparatiroidizm talasemi hastalarinda asm demir birikimine 

bagl1, ikinci dekatta daha srk qozlenen bir komplikasyondur. 

Direncli hipokalsemi ve buna uygunsuz olarak azalrrus veya 

normal olan parathormon (PTH) duzeyleri, hiperfosfatemi ve e§lik eden 

hipomagnezeminin olmarnasi ile tarns: konulur. 

Hipokalsemi qelisirnine bagl1 yorgunluk, parestezi, tetani, chvostek 

ve trousseau bulgulan, konvulziyonlar, hiperrefleksi, elektrokardiyografide 

QT mesafesinde uzama gibi klinik bulgular qelisebilmektedir (58). 

Hipoparatiroidi insidansi cesitli merkezlerde %1,2-19 arasmda ve 

erkeklerde kadmlara kiyasla daha srk saptanrrustrr (1,59,60). 

Hipoparatiroidizmin paratiroid bezlerinde artrrus demir birikimi 

nedenli ya da kronik anemiye sekonder olarak artrrus hematopoez ve 

kemik reabsorbsiyonunun PTH sekresyonunu azaltrnasma bagl1 geli§tigi 

dusunulrnektedir (49). 

1.8.1.7. Osteopeni ve Osteoporoz 
Osteoporoz, kernipin mikro-mimarisinde bozulma ile beraber 
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kemik kutlesinin azalrnasr, artrrus kink riski ile karakterize progresif bir 

iskelet sistemi hastahqrdir (61 ). Beta talasemi hastalarinda osteoporoz 

onernli morbiditelere neden olrnaktadrr. 

Osteoporoz tarns: koymak icin dual energy x-ray absorptiometry 

(DEXA) yonterni ile kemik mineral dansitesi (KMD) olcurnunden 

yararlaruhr. Ancak osteoporoz tarns: sadece KMD olcurnu ile degil, oyku, 

klinik ve laboratuvar bulgulan qoz onune almarak konulur. Pediatrik 

hastalarda KMD degerlendirmesi yaprhrken Z skorundan faydalaruhr. Z 
skoru -1 ile -2 arasmda ise osteopeni, :s; -2 olan hastalarda osteoporoz ile 

uyumludur (61 ). 

Beta talasemi hastalarinda inefektif eritropoeze bagl1 kemik 

iliginde eritroid hiperplazi, asm demir birikimi, e§lik eden endokrinopatiler 

(hipogonadizm, GH eksikiqi, IGF-1 eksikliqi, DM), D vitamini eksikliqi, 

cinko eksikliqi, C vitamini eksikliqi, K vitamini eksikliqi, azalrrus fiziksel 

aktivite, renal tubuler hastahk, selator ajanlarla tedavi gibi edinilmis 

faktorler ve bazi genetik faktorler KMD'yi azaltarak osteoporoza neden 

olabilir (62). 

Selasyon arnacryla kullarulan DFO tedavisinin iskelet sistemi 

uzerine zararli etkilerini bildiren calismalar vardrr (63). Yuksek dozda DFO 

kemik displazisi ile ili§kilendirilmi§tir (63). Bu nedenle DFO tedavisinde 

6nerilen dozlann asilmamasma dikkat edilmelidir. 

Osteoporoza yuksek oranda frakturler e§lik eder (64). Fraktur 

prevelansi %16-49 arasmda deqisrnektedir (64). 20 yas uzerindeki BTM 

hastalarinda fraktur prevelansi, daha gene; olan BTM hastalanndan ve BTi 

ile takipli hastalardan daha fazladir (62). 

1.8.1.8. Adrenal Yetmezlik 
Adrenal bez disfonksiyonu BTM hastalarinda yayqrn olmayan 

kornplikasyonlardandir (65). Tekrarlayan transfuzyonlar, demir birikimi 

adrenal bez yaprsiru olumsuz yonde etkiler (65). 

Adrenal yetmezlik tarns: icin bazal kortizol duzeyi ve ACTH 
uyanlrnasrndan 30-60 dakika sonraki kortizol duzeyleri kullaruhr. 

Talasemi hastalarinda adrenal yetmezlik prevelansi birkac 
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cahsrnada %18-45 arasmda belirtilrnistir (66). Ancak semptomatik adrenal 

yetmezlik ve adrenal kriz tablosu nadiren gorulur. Hafif adrenal fonksiyon 

bozukluquna bagl1 asteni, kas guc;suzlugu, artralji, kilo kaybi gibi bulgular 

gozlemlenebilmektedir (1 ). 

1.9. Orak Hucre Anemisi Tammi 

11. kromozom uzerindeki 13-globin geninin 6. kodonunda glutamik 

asit yerine valin gelmesine neden olan bir nokta mutasyon HbS 

olusurnuna neden olur (8). Her iki ebeveyninden bu mutasyona ugram1§ 

hemoglobin geni alan bireyler (homozigot olarak HbS tasiyanlar) icin orak 

hucre anemisi (OHA) tarurm kullaruhr (67). Sadece bir adet HbS alan 

bireyler icin orak hucre tasryrcrsi tarurm kullaruhr (67). Aynca HbS, diger 13 

zincir anomalisi qosteren hemoglobinlerle birlikte de bulunabilir (HbSl3°, 

HbSW, HbSC gibi) (68). 

1.10. Orak Hucre Anemisi Dag1llm ve S1kllg1 

OHA prevelansi: saglad1g1 malarya direnci ve qoclerin de etkisi ile 

sahra alti Afrika, akdeniz havzasi, orta doqu, Hindistan'da yuksektir (69). 

Dunya'da yrlda yaklasrk 300.000 bebeqin OHA ile dogdugu, bu 

doqurnlann buyuk c;ogunlugunun Nijerya, Demokratik Kongo Cumhuriyeti 

ve Hindistan'da qerceklestiqi belirtilmektedir (69). 

Turkiye'de OHA quneyde bulunan sehirlerde daha yayqrndrr. 0lke 

genelinde HbS %0,3 saptanmakta iken, quney sahilindeki sehirlerde %10 

sikhkta bulunrnustur (70). 

1.11. Orak Hucre Anemisi Patofizyolojisi 

13-globin zincirinde glutamik asidin yerine valin gelmesi ile olusan 

HbS daha pozitif yuklu ve daha hidrofobik yaprdadir (71 ). HbS rnolekulleri 

deoksijenasyon durumunda polimerize olurlar, eritrositlerde dehidratasyon 

tablosu qelisir ve eritrositler orak seklini alrr. Oraklasrrus eritrositler ile 

notrofil, trombosit ve endotel hucreleri arasmda adezyon qerceklesir, kan 

akrsmda bozulma olur ve vazo-okluzyon denilen tabla ortaya crkar (72). 

Vazo-okluzyona bagl1 iskemi reperfuzyon hasan tetiklenerek endotelyal 

disfonksiyon ve vaskulopati tablosu qelisir (68). Vazo-okluzyon: siddetli 

agnlann, doku iskemisinin ve organ hasanrun nedenidir (69). 
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OHA hastalarinda HbS polimeriasyonu hemolize de neden olur. 

Oraklasrrus eritrositlerin ornru normal eritrositlere gore en az 6 kat daha 

azalrrustrr (71 ). 

Vazo-okluzyon ve hemoliz OHA patofizyolojisinin temelini olusturur 

ve bunlar endotelyal disfonksiyon, fonksiyonel nitrik oksid (NO) eksikliqi, 

inflamasyon, oksidatif stres ve reperfuzyon hasari, hiperkoaqulabilite, 

artrrus notrofil adhezyonu ve artrrus trombosit aktivasyonuna neden olur 

(69). 

1.12. Orak Hucre Anemisi Klinik ve Laboratuvar Bulgulan 

Semptom ve bulgular hastadan hastaya degi§en qenis bir 

spektrum qosterir. Bazi hastalar oldukca sagl1kl1 qorunup kisrnen daha ileri 

yasta tarn alirken bazrlarrnda ise bircok komplikasyon qelisir ve srk 

hastaneye yatrs oykusu vardrr (73). OHA olan bebekler yasarnm ilk 

aylannda HbF'in yuksek duzeylerde olmasi nedenli asemptomatik seyir 

qosterir. HbF seviyesinin yaklasrk 4. ay civarinda azalmaya baslarnasi ile 

klinik belirtiler ortaya crkar. Klinik bulgular Ol-lA'nm akut ve kronik 

komplikasyonlanna bagl1 olarak qelisir. 

OHA tarusmda hemoglobin elektroforezinde HbS hakimiyeti (en 

srk kullarulan yontern), yuksek basmch sivi kromatografisi (HPLC) ve 

periferik yaymada oraklasrrus eritrositlerin qosterilmesi gibi yonternler 

kullaruhr (73). Aynca koryon villus biyopsisi ile polimeraz zincir reaksyonu 

(PCR) yonterni prenatal tarn icin kullarulrnaktadir (7 4). 

Laboratuvar bulgulannda; normositer anemi, retikulositoz, normal 

veya artrrus trombosit sayrsi, inflamasyona raqrnen dusuk seyirli eritrosit 

sedimantasyon hrzi, periferik yaymada oraklasrrus eritrositler, polikromazi, 

cekirdekli eritrositler, hedef hucreleri, Howell-Jolly cisimcikleri saptanabilir 

(8). 

1.13. Orak Hucre Anemisi Komplikasyonlan 

1.13.1. Akut Komplikasyonlar 

1.13.1.1. Vazo-okluziv Kriz 

Vazo-okluziv krizler OHA hastalarinda en srk qorulen 

kornplikasyonlardandir (75). Krize genellikle agn e§lik eder. Agnl1 krizler 
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rijid, oraklasrrus eritrositlerin rnikrovaskuler dolasimda ttkarukhk yaprnasi 

nedeniyle qelisir (75). Ate§, enfeksiyon, asidoz, dehidratasyon, soquk 

maruziyeti, stres, anksiyete gibi faktorler krizi tetikleyebilir (76). 

1.13.1.2. Akut Gogus Sendromu 
Hayati tehdit edici, cocuklarda daha srk qorulen bir 

komplikasyondur ve enfeksiyonlann ardmdan OHA hastalanrun 2. en srk 

alum nedenidir (73). Klinik olarak ate§, oksuruk, gogus agns1, nefes 

darl1g1, usurne, hmlti ve hemoptizi en srk qorulen bulqulardir (77). %80 
kadar hastada oncesinde vazo-okluziv kriz oykusu vardrr (78). 

Enfeksiyonlar, pulmoner enfarkt, pulmoner tromboz, kemik iliginden yag 

embolisine bagl1 qelisebilir (78). Chlamydia, mycoplasma ve viral 

enfeksiyonlar 20 yas alti hastalarda en yayqrn enfeksiyon nedenleri iken 

tum yaslar icin en srk etken chlarnydia'dir (77). 

1.13.1.3. Serebrovaskuler Olaylar 
OHA hastalarinda serebrovaskuler komplikasyonlar ciddi seyirlidir. 

Eriskin hastalarda daha eek kanamalar qorulurken, cocukluk 9ag1nda 

enfarkt ve inme on plandadir (76). Asikar ya da sessiz inme qorulebilir. 

Tedavi almayan hastalarda 14 yasrna kadar asikar arteriyel iskemik inme 

ya da hemorajik inme qelisrne ihtimali yaklasrk %8'dir (79). internal karotid 

arter (ICA), middle serebral arter (MCA) ve anterior serebral arter (ACA) 

gibi buyuk arterler tutulur (79). Aynca bas agns1, konvulziyon, serebral 

venoz tromboz, reversibl posteror I6koensefalopati sendromu gibi norolojik 

komplikasyonlar da qorulebilir. 

1.13.1.4. Splenik Sekestrasyon Krizi 
Dalakta asm miktarda eritrosit srkrsrnasma bagl1 masif qenislerne 

ve hemoglobin deqerinde >2 gr/di uzerinde dusus olmasi ile tarurnlanan 

hayat: tehdit edici bir komplikasyondur (80). Klasik klinik bulgulan 

splenomegali, kann agns1 ve hassasiyet, solukluk, irritabilitedir (80). 6 ay 

ile 5 yas arasi cocuklarda daha srk qozlenir (81 ). 

1.13.1.5. Aplastik Kriz 
Aplastik kriz genellikle parvovirus B19 enfeksiyonlannm neden 

olduqu, ciddi anemi ve retikulositopeni ile seyreden bir tablodur (82). 
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Parvovirus B19; eritroid seri progenitor hucreleri icin spesifik bir tropizm 

qosterir ve enfeksiyon durumunda eritropoezde qecici bir duraklama 

qerceklesebilir (83). 

1.13.1.6. Hemolitik Kriz 
Hemoglobin ve hematokrit duzeylerinde azalma, retikulositoz, ate§ 

ve sanlik ile seyreder (76). 

1.13.1.7. Megaloblastik Kriz 
Kronik hemolitik anemi tablosuna bagl1 OHA hastalarinda qelisen 

folat eksikliqi durumunda megaloblastik krizler meydana gelebilir (84). 

1.13.1.8. Priapism 
Priapism cinsel arzudan kaynaklanmayan ereksiyonun kalici 

olmasidrr. Orolojik acidan trbbi bir acildir. OHA hastalarinda penis kan 

akrrmrun azalrnasma bagl1 iskemik priapism qozlenir (85). Priapisme 

genellikle agn ve hassasiyet e§lik eder (85). Sikhkla uyku esnasinda 

qelisir, tekrarlayabilir (86). Uzun donernde empotans qelisirnine neden 

olabilir (86). 

1.13.2. Kronik Komplikasyonlar ve Hedef Organ Hasan 
1.13.2.1. Buyume ve Gelisrne Geriligi 
OHA hastalarinda buyurne ve qelisrne bozulrnaktadrr. OHA 

hastalanrun 3 yrllrk buyurne ve qelismesinin degerlendirildigi retrospektif 

bir cahsrna, hastalann normal populasyona kiyasla boy, kilo ve kemik 

yaslanrun geri olduqunu qostermistir (87). Aynca pubertal qelisirnde 

gecikme de qcrulebilir (88). 

1.13.2.2. Kardiyovaskuler Sistem 
Kardiyak komplikasyonlar; kronik anemi, vazo-okluziv kriz, demir 

birikimi, pulmoner, renal ve hepatik hasara bagl1 qorulebilir, OHA morbidite 

ve mortalitesi icin 6nemli bir yer olusturur (89). Dilate kardiyomiyopati, 

restriktif kardiyomiyopati, pulmoner arteriyel hipertansiyon, daha nadir 

olarak miyokard enfarktusu ve aritmilere bagl1 ani alum, kalp yetrnezliqi 

tablosu qelisebilmektedir (89). Ekokardiyografik degerlendirmede sol 

ventrikul kutlesinde ve kalp odacrklanrun boyutunda artis saptarur (90). 

Diyastolik disfonksiyon qozlenebilir ancak talasemi hastalanrun aksine 
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miyokardda demir birikimi qczlenmez (90). 

1.13.2.3. Genitouriner Sistem 
OHA hastalarinda bobreklerdeki fonksiyon bozukluquna vazo 

okluziv durumlar ve hemoliz neden olrnaktadrr (91 ). Renal hemodinamik 

deqisiklikler, renal ve qlomeruler qenisleme, proksimal tubulde 

hiperfonksiyon, qlomerulopatiler, tubullerde demir depoziti birikimi, kronik 

tubulointerstisyel hastahk, distal nefronda fonksiyon bozukluquna bagl1 

azalrrus idran konsantre etme yeteneqi, akut bobrek hasarrna artrrus 

duyarhlik, kronik bobrek yetrnezliqi, hernaturi, renal papiller nekroz, idrar 

yolu enfeksiyonuna artrrus duyarhlik, renal rneduller karsinom gibi 

komplikasyonlar qorulebilmektedir (92). 

1.13.2.4. Gastrointestinal Sistem 
Gastrointestinal sistemde vaskuler okluzyonlar, iskemi ve 

enfarktlara bagl1 siddetli kann agns1, kolelityazis, koldekolelityazis, viral 

hepatitler, orak hucre kolanjiyopatisi, transfuzyonlara bagl1 karaciqerde 

demir birikimi qozlenebilir (93). 

1.13.2.5. Solunum Sistemi 
OHA hastalarinda akut veya kronik solunum sistemi 

komplikasyonlan ciddi morbidite ve mortaliteye neden olrnaktadrr. Kronik 

komplikasyonlar arasmda pulmoner hipertansiyon, pulmoner emboli, 

uykuda solunum bozukluklan, nokturnal hipoksemi, astrrn ve rekurren 

wheezing bulurnaktadir (94). 

1.13.2.6. Kemik ve Eklem Tutulumu 
Kronik hemolize bagl1 qelisen kemik iligi hiperplazisi omurga 

yapismda ve uzun kemiklerde iskelet deqisikliklerine neden olur. 

Kemiklerde mikromimarinin bozulrnasi, kortikal incelmeye ve bazen de 

cokrneye neden olur (95). Kemiklerin vazo-okluzyonu en srk femur 

basmda olmak uzere osteonekroza neden olur (95). Osteomyelit, 

osteonekroza gore daha az sikhkla qorulse de genel populasyona kiyasla 

OHA hastalarinda s1kl1g1 artrrustrr (95). Septik artrit tablosu da 

qorulebilmektedir (96). 
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1.13.2.7. Enfeksiyonlar 

Dalaqm fonksiyon bozukluqu, ilk 2 yas icerisinde perifolikuler 

zonun qelisrnemis olrnasi, opsonizasyon aktivitesinin d0§0klugu gibi 

faktorler OHA hastalarinda kapsullu bakteriler ile siddetli enfeksiyon 

qelisirnine yatkrnhk olusturur (80). Pnornokoklar ve salmonella turleri 

invaziv enfeksiyonlara neden olan en yayqrn bakterilerdir (97). Aynca 

Haemophilus influenzae tip B, Escherichia coli ve klebsiella turleri de 

etken olabilmektedir (97). 

1.13.2.8. Bacak 0lserleri 

Genellikle alt ekstremitede yara ve ulserler qelismektedir. 

Cocuklarda nadir, adolesan ve eriskinlerde daha srk qorulmektedir (76). 

1.13.2.9. Goz ve Kulak Tutulumu 

En yayqrn oftalmik belirti orak hucre retinopatisidir (98). Gorme 

keskinliqi genellikle korunuken en yayqrn semptom bularuk qcrmedir (99). 

Kohlear alanda vazo-okluzyon ve dolasrm bozukluqu nedeniyle 

OHA hastalanrun isitrnesinde ilerleyici bozulmalar ve sensorinoral isitrne 

kaybi qorulebilmektedir (100). 

1.14. Orak Hucre Anemisinde Tedavi 

Enfeksiyonlann tedavisi, kan transfuzyonlan, kriz ve 

komplikasyonlann tedavisi, HbF yaprrruru arttrran ilaclar, selasyon tedavisi 

ve kok hucre transplantasyonunu icerir (101 ). 

OHA tarns: alir almaz hastalara penisilin proflaksisi baslarur. 

Cocukluk 9ag1nda sagl1kl1 cocuklardaki gibi pnornokok asilan yaprhrken 

her 3-5 yrlda bir bu asmm tekrarlanrnasi 6nerilir (101 ). 

Atesi olan her OHA hastasi enfeksiyon acismdan dikkatlice 

degerlendirilmelidir ve enfeksiyon drslanana kadar parenteral qenis 

spektrumlu 3. kusak sefalosporinlerle tedavi edilmelidir (101 ). 

Transfuzyon tedavisi splenik sekestrasyon, qecici aplastik kriz, 

semptomatik ciddi anemi, akut gogus sendromu, cerrahi operasyon 

6ncesinde 6nerilmektedir (68). Asikar inme, multiorgan yetrnezliqi 

tablolarrnda ise devarnh transfuzyon yaprlmasi 6nerilmektedir (68). 
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HbF yaprrruru arttrran ilac olarak hidroksiure kullarulrnaktadir. 

Hidroksiure OHA hastalarinda klinik komplikasyonlan azaltan, mortaliteyi 

azaltan, quvenilir bir ilactir (102). En onernli yan etkisi kemik iliginde 

baskrlanrnadrr ve duzenli tam kan sayrrru takibi yaprlmahdir (102). 

OHA hastalarinda duzenli transfuzyonun birinci y1l1 dolduqunda, 

12-15 transfuzyon yapildrpmda, serum ferritini 1000 ng/ml duzeyine 

ulastrqrnda selasyon tedavisi baslanabilir (101 ). 

Kok hucre transplantasyonu; 24 saatten uzun suren merkezi sinir 

sistemi olaylan, asikar inme, anormal kranial MRG ve anjiyografi ile 

beraber noropsikolojik fonksiyon bozukluqu, hidroksiure tedavisine raqrnen 

tekrarlayan akut gogus sendromu, hidroksiure tedavisine raqrnen 

tekrarlayan agn ataklan, tekrarlayan priapism, orak hucre nefropatisi, orak 

hucre retinopatisi, evre 1 veya evre 2 orak hucre akciger hastalrq: 

durumlannda 6nerilmektedir (103). 

2. Amac 

Bu cahsrnada 01.01 .2016- 01.01.2020 tarihleri arasmda Uludag 

0niversitesi Tip Fakultesi Cocuk Hematoloji Bilim Dalmda BTM, BTi ve 

OHA tarulan ile tedavi alrrus hastalarda qelisen endokrin 

komplikasyonlann retrospektif olarak degerlendirilmesi arnaclanrmstrr. 

Komplikasyonlann s1kl1g1, qelisrne nedenleri saptanarak komplikasyonlara 

kars: daha dikkatli olunrnasi, hastalann yasarn kalitesine olumlu katkida 

bulunacak 6nlemler ahnrnasi saqlanabilir. 
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GEREC VE YONTEM 

Bu cahsrnada Uludag 0niversitesi Tip Fakultesi Cocuk Hematoloji 

Bilim Dalmda 01.01 .2016- 01.01.2020 tarihleri arasmda BTM, BTi ve OHA 

tarulan ile takipli olan ve tedavi alan, cahsrnaya dahil alma kriterlerini 

karsilayan toplam 96 hasta deqerlendirrneye ahnrrustrr. Hastalann medikal 

verileri hastane bilgi yonetirn sistemi kayitlanndan elde edilrnistir. 

Arastrrrna retrospektif olarak yaprlrmstrr. 

Cahsrna icin Uludag 0niversitesi Tip Fakultesi Klinik Arastrrrnalar 
Etik Kurulu'nun 04.03.2020 tarih ve 2020-4/18 sayih karan ile onay 

ahnrrustrr. 

1. Call!?maya Dahil Olma Kriterleri 

a. BTM, BTi veya OHA tarularma sahip olmak 

b. Hasta verilerine hastane bilgi yonetirn sisteminden eksiksiz 

ulasrlabilrnesi 
c. 01.01 .2016-01.01 .2020 tarihleri arasmda en az 1 defa 

poliklinik takibi olmasi 

2. Call!?maya Dahil Olmama Kriterleri 

a. Hasta verilerinin hastane bilgi yonetirn sisteminde eksik 

olmasi 

b. 01.01 .2016-01.01 .2020 tarihleri arasmda poliklinik takibi 

olmayan hastalar 
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3. Klinik ve Laboratuvar Degerlendirmesi 

Hastalann cinsiyeti, quncel yasr, quncel boy ve kilosu, transfuzyon 

s1kl1g1, kulland1g1 selasyon tedavisi, splenektomi durumu, KiT durumu gibi 

verileri kaydedilrnistir. 

Normal dag1l1m qosteren kantitatif demografik veriler icin ortalama 

ve standart sapma, normal dag1l1m qosterrneyen veriler icin medyan 

degerleri kullaruldi. 

Ferritin degerleri icin: hastarun bakrlrrus son 10 ferritin deqeri 

icerisindeki en yuksek, en dusuk ferritin degerleri ve bunlarm ortalarnasi 

almdr. 

Demir birikimi yonunden yapilan kardiyak MRG ve karaciqer MRG 
tetkiklerinde T2 zarnaruna gore qruplandrrrnalar yaprldi. Karaciqer MRG'de 

T2 zarnarurun >6,3 msn olmasi normal, 2,7-6,3 msn arasi hafif, 1,4-2,7 

msn arasi orta, <1,4 msn olmasi ciddi demir birikimi, kardiyak MRG'de T2 

zarnarurun >20 msn olmasi normal, 10-20 msn arasi orta, <10 msn olmasi 

ciddi kardiyak demir birikimi olarak qruplandmldr. 

Kemik metabolizmasi icin kalsiyum (Ca), fosfor (P), alkalen 

fosfataz (ALP), PTH tetkikleri degerlendirilmi§tir. 

D vitamini degerlendirmesi icin 25(OH) D vitamini olcurnleri 

kullarulrrusnr. <12 ng/ml D vitamini eksikliqi, 12-20 ng/ml D vitamini 

yetersizliqi, >20 ng/ml normal olarak struflandmldi (104). 

Osteoporoz tarns: icin bakrlan KMD olcurnunde DEXA yonterni 

kullaruldi. Z skoru -1 ile -2 arasmda olanlar osteopeni, :s;-2 olan hastalar 

osteoporoz ile uyumlu olarak degerlendirildi. 

DM ve BGT degerlendirmesinde aclik glukozu, aclik insulini 

degerlerinden faydalaruldi. 

Lipid profili tetkikleri icin HDL, LDL, total kolesterol ve TG olcurnleri 
kullaruldi. Total kolesterol ::::200 mg/dL olan, LDL ::::130 mg/dL olan, TG 

duzeyi ss yasmda ::::100 mg/dL, >9 yas hastalarda ::::130 mg/dL olan, HDL 

<40 mg/dL olan hastalar dislipidemi olarak degerlendirildi (105). 
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Boy k1sal1g1; yas ve cinsiyete gore cocuqun boyunun 3. persantil 

altrnda veya iki standart sapma (2SD) altrnda olmasi ya da hesaplanan 

olasi eriskin boyundan 7 cm krsa olmasi durumu olarak kabul edildi. Olasi 

eriskin boy kadmlar icin: (anne boyu+baba boyu-13)/2, erkekler icin: (anne 

boyu+baba boyu+13)/2 formulleri ile hesaplandi. 

Kadmlarda 13 yas, erkeklerde 14 yasmdan sonra sekonder seks 

karakterlerinin qelisrnemis olmasi qecikrnis puberte olarak kabul edildi. 

Estradiol deqeri <12 pg/ml olan kadmlar, testosteron deqeri <20 ng/dl 

olan erkekler gonadal yetersizlik acismdan degerlendirildi. 

Tiroid fonksiyonlannda TSH, sT4 olcurnleri kullaruldi. Yasa gore 

sT4 normal, TSH yuksek olan hastalar subklinik hipotiroidi olarak 

degerlendirildi. sT4 dO§Oklugu ve TSH yuksekliqi olan hastalar primer 

hipotiroidi, sT4 dO§Oklugu ile beraber TSH dO§Oklugu olan hastalar 

sekonder ya da tersiyer hipotiroidi acismdan degerlendirildi. 

Adrenal yetmezlik degerlendirmesi icin bazal kortizol ve ACTH 

degerleri kullaruldi. 

DO§Ok serum kalsiyum, yuksek serum fosfor deqeri ve PTH 

dO§Oklugu (PTH direnci olmayan durumlar haricinde) olan hastalar 

hipoparatiroidizm yonunden degerlendirildi. 

4. istatistik Yonternl 

istatistiksel analiz SPSS 24.0 yazrhrru kullarularak yaprlrmstrr. 

Kantitatif verilerde normal dag1l1m qosteriyorsa ortalama ve standart 

sapma, normal dag1l1m qostermiyorsa medyan deqeri kullaruldi. 

Parametrik varsayrrnlar icin "Student t testi" ve parametrik olmayan 

varsayrrnlar icin "Mann-Whitney-U testi" kullaruldi. ikiden fazla grubun 

degerlendirilmesinde "Tek Yonlu ANOVA, Kruskal-Wallis" analizi kullaruldi. 

Kategorik verilerin karsrlastmlmasi icin "Ki-kare testi" ve "Pearson ve 

Spearman korelasyon analizleri" kullaruldi. istatistiksel olarak anlarnh p 

deqeri <0,05 olarak kabul edildi. 
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BULGULAR 

Cahsrnaya Ocak 2016 ile Ocak 2020 tarihleri arasmda Uludag 

Oniversitesi Tip Fakultesi Cocuk Hematoloji Bilim Dalmda izlenrnis ve 

tedavi alrrus toplam 96 hasta almdr. Hastalann verileri hastane bilgi 

yonetirn sistemi kayitlanndan geriye donuk olarak tarandi. iki hasta 

cahsrnadan veri yetersizliqi olmasi nedeniyle crkanldi. Hastalann tedavi 

sirasmda qelisen endokrin komplikasyonlan degerlendirildi. 

Cahsrnaya katrlan hastalann demografik 6zellikleri tablo-1 'de 

qostenlmistir. 

Tablo-1: Hastalann demografik 6zellikleri 

Talasemi Talasemi Orak hucre 
OZELLiKLER major (n:66) intermedia (n:16) anemisi (n:12) 

n (%) n (%) n (%) 

Erkek 31 (%46,97) 5 (%31,25) 9 (%75,00) 
Cinsiyet 

Kadm 35 (%53,03) 11 (%68,75) 3 (%25,00) 

Guncel Ya§* 23,85±10,76 21,93±15,44 16,59±8,11 (19,44) (23,57) (19,45) 

Boy* 149,03±2,63 143,94±2,08 145,50±22,20 
(154,00) (155,00) (151,50) 

Kilo* 49, 16±16, 70 43,00±19,51 44,42±17,20 
(52,50) (49,50) (47,50) 

BMi* 21,22±3,79 19,27±2,55 (18,74) 20, 19±4,49 (19,46) (20,81) 
Splenektomi 29 (%43,90) 8 (%50,00) 12 (%100,00) yaprlmayan 
Splenektomi 37 (%56, 10) 8 (%50,00) 0 (%0,00) yap1lan 
KiT yaprlrnayan 58 (%87,90) 15 (%93,80) 12 (%100,00) 

KiT yaprlan 8(%12,10) 1 (%6,30) 0 (%0,00) 
*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir, 
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Cahsrnaya alman 94 hastadan 66 tanesi BTM (%70), 16 tanesi 

BTi (%17), 12 tanesi OHA (%13) tarulan ile izlenmekteydi. Hastalann 45'i 

erkek (%48), 49'u kadm (%52) olarak saptandr. Talasemi hastalanrun yas 

ortalarnasi 23,48±11,73 y1I (min 1,42 y1I, max 49,50 y1I), OHA hastalanrun 

yas ortalarnasi 16,59±8, 11 y1I (min 3,95 y1I, max 27,45 y1I) idi. 

Hastalann ortalama ferritin degerleri, ferritin degerlerine bagl1 

selasyon durumu, kullandiklan selasyon tedavileri degerlendirildi. 

Talasemi hastalanrun ortalama ferritin degeri, OHA hastalanndan anlarnh 

§ekilde yuksek saptandi (p=0,006). 

Tablo-2: Talasemi hastalarinda ve OHA hastalarinda ferritin duzeyleri 

Talasemi (n:82) OHA (n:12) 

Ortalama ferritirr" 1898,25 (190-10976) 389,75 (16,50-6764,50) 

Ferritin >2500 µg/1 23 (%28,05) 3 (%25,00) 

Ferritin <2500 µg/1 59 (%71,95) 9 (%75,00) 

*medyan (min-max) seklinde verilrnistir, 
+p=0,006 (Mann Whitney U testi) 

BTM grubunda serum ferritin medyan deqeri 2064,75 µg/I (min 

190,00 µg/I, max 10976,00 µg/I) saptandr. BTi grubunun serum ferritin 

medyan deqeri 1459,25 µg/I (min 205 µg/I, max 2615 µg/I) saptandr. OHA 

grubunda serum ferritin medyan deqeri 389, 75 µg/I (min 16,50 µg/I, max 

6764,50 µg/I) saptandr. OHA hastalanrun 3'unde ferritin >1000 µg/I idi. 

Hastalann kulland1g1 selasyon tedavilerine gore daqrlum asaqrdaki 

tabloda qostenlmistir. BTM hastalanrun 4'0 yas: nedeniyle (ortalama 

yaslan 3,77 y1I), 5'i KiT yaprlmasi nedeniyle selasyon tedavisi alrruyordu. 

BTi hastalanrun 1 'i yas: nedeniyle, 1 'i KiT yaprlmasi nedeniyle, 2 hasta 

ferritin seviyesinin dusuk seyretmesi nedeniyle tedavi alrruyordu. OHA 
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hastalanndan 2'si ferritin duzeyinin yuksek olmasi ve duzenli kan 

transfuzyonu yaprlmasi nedeniyle selasyon tedavisi aliyordu. 

Tablo-3: Hastalann kullandiklan selasyon tedavilerinin daqrlum 

Talasemi Talasemi Orak hucre 

major (n:66) intermedia anemisi 

(n:16) (n:12) 

n (%) n (%) n (%) 

DFX 27 (%40,91) 8 (%50,00) 2 (%16,67) 

DFO 4 (%6,06) 0 (%0,00) 0 (%0,00) 

DFP 7 (%10,61) 1 (%6,25) 0 (%0,00) 

DFO+DFP 16 (%24,24) 1 (%6,25) 0 (%0,00) 

DFX+DFO 2 (%3,03) 0 (%0,00) 0 (%0,00) 

DFX+DFP 1 (%1,51) 0 (%0,00) 0 (%0,00) 

~elasyon almayan 9 (%13,64) 4 (%25,00) 10 (%83,33) 

DFX: Deferasiroks, DFO: Deferoksamin, DFP: Deferipron 

Talasemi hastalan arasmdan toplamda 9 hastaya (n:9/82, %11) 

KiT yaprlrmstr. KiT yapilanlardan 8'i BTM, 1 'i BTi tarulan ile takip 

edilmekteydi. KiT yapilan hastalann yasinm medyan deqeri 11,51 y1I (min 

5,34 y1I, max 29,00 y1I) saptandr. 

Splenektomi yapilan toplamda 45 talasemi hastasi (n:45/82, %55) 

vardir. Bu hastalar buyuk oranda BTM tarns: ile (n:37/45, %82), daha az 

oranda BTi tarns: ile takip edilmekteydi. OHA hastalanndan 2'sinde de 

otosplenektomi qelisrnisti. 

Hastalann kardiyak MRG ve karaciqer MRG degerlendirmesi ile 

demir birikimi qruplandrrmas: yaprldi. KC MRG cekirni yapilan 58 BTM, 12 

BTi, 3 OHA hastasi vardi. Toplamda 21 hastarun KC MRG cekirni cesitli 
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nedenlerle yaprlmarmstr. Kardiyak MRG cekirni yapilan 59 BTM, 12 BTi, 3 

OHA hastasi vardi. Toplamda 20 hastarun kardiyak MRG cekirni 

yaprlmarmstr. 

BTM grubunda KC MRG'de ciddi demir birikimi olanlarm ortalama 

ferritin degeri, demir birikimi olmayan ve hafif demir birikimi olan hastalann 

ortalama ferritinlerine kiyasla anlarnh olarak yuksek saptandi (p=0,04 ve 

p=0,028). 

Tablo-4: Hastalann KC MRG yonterni ile demir birikimi daqrlum 

Talasemi major Talasemi Orak hucre 

(n:58) intermedia (n:12) anemisi (n:3) 

n (%) n (%) n (%) 

Normal 25 (%43,10) 6 (%50,00) 2 (%66,67) 

Ferritin* 2135,86 (264,00- 688,67 (205,00- 710,50 (498,50- 

6350,00) 1546,00) 922,50) 

T2* 11,61 (6,40-24,80) 15,62 (7,50-23,00) 27,95 (7,90- 

48,00) 

Demir birikimi 33 (%56,90) 6 (%50,00) 1 (%33,33) 

saptanmrs 

Hafif birikim 26 (%44,83) 5 (%41,67) 1 (%33,33) 

Ferritin* 2595,40 (190,00- 1790, 10 (1234,00- 6764,50 

10667,50) 2420,50) 

T2* 4,61 (3,00-6, 10) 5,58 (5,00-6,20) 4,80 

Orta birikim 2 (%3,45) 0 (%0,00) 0 (%0,00) 

Ferritin* 3935,50 (3539,00- 

4332,00) 

T2* 1,55 (1,50-1,60) 

Ciddi birikim 5 (%8,62) 1 (%8,33) 0 (%0,00) 

Ferritin* 7546,80 (4055,50- 2003,50 

10976,00) 

T2* 0,40 (0,00-1,30) 0,00 

* Ortalama (min-max) seklinde verilrnistir, 
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Kardiyak demir birikimi ile ortalama ferritin duzeyleri arasmda 

istatistiksel olarak anlarnh iliski saptanrnadr. 

Tablo-5: Hastalann Kardiyak MRG yonterni ile demir birikimi daqrlum 

Talasemi major Talasemi Orak hucre 

(n:59) intermedia (n:12) anemisi (n:3) 

n (%) n (%) n (%) 

Normal 47 (%79,67) 10 (%83,33) 3 (%100,00) 

Ferritin* 2822,93 (264,00- 1184,85 (205,00- 2728,50 (498,50- 

10976,00) 2420,50) 6764,50) 

T2* 37,16 (22,00- 38, 55 (27, 00-82, 00) 36,33 (26,00- 

80,00) 46,00) 

Demir birikimi 12 (%20,33) 2 (%16,67) 0 (%0,00) 

saptanrms 

Orta birikim 7 (%11,86) 2 (%16,67) 0 (%0,00) 

Ferritin* 2493,57 (190,00- 1618, 75 (1234,00- 

10667,50) 2003,50) 

T2* 16,06 (10,40- 16,50 (14,00-19,00) 

20,00) 

Ciddi birikim 5 (%8,47) 0 (%0,00) 0 (%0,00) 

Ferritin* 3932,20 

(2257,50- 

5690,50) 

T2* 6,08 (3,30-9,40) 

* Ortalama (min-max) seklinde verilrnistir, 

Ortalama ferritin deqeri < 2500 µg/1 olan, KC MRG'de ciddi demir 

birikimi olmayan ve kardiyak MRG'de ciddi demir birikimi olmayan hastalar 

iyi selasyon, ortalama ferritin deqeri > 2500 µg/1 olan veya KC MRG'de ya 

da kardiyak MRG'de ciddi demir birikimi olan hastalar kotu selasyon olarak 

qruplandmldi (Tablo-6). 
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Tablo-6: Selasyon durumuna gore hastalann daqhrru, ferritin ve MRG T2 
degerleri 

iyi selasyon (n:66) Kotu selasyon (n:28) 
Talasemi 57 (%69,51) 25 (%30,49) 

OHA 9 (%75,00) 3 (%25,00) 

Ferritin* 1140,09 (16,50-2497,00) 5049,03 (2003,50-10976,00) 

KC MRG T2* 9,86 (3,00-48,00) 4,75 (0,00-19,00) 

Kardiyak MRG T2* 35,33 (10,40-82,00) 27, 10 (3,30-80,00) 

* Ortalama (min-max) seklinde verilrnistir, 

BTM hastalanrun 43'0 (%65) iyi selasyon, 23'0 (%35) kotu 

selasyon, BTi hastalanrun 14 tanesi (%87) iyi selasyon, 2 tanesi (%13) 

kotu selasyon, OHA hastalanrun 9'u (%75) iyi selasyon, 3 tanesi (%25) 

kotu selasyon olarak qruplandmldr. 

1. Boy K1sallg1 ve Buyume Geriligi 

Cahsrnaya katrlan hastalann boy uzunluqu medyan deqeri 153,5 

cm (min 71 cm, max 185 cm), BTM taruh hastalann boy uzunluqu medyan 

deqeri 154 cm (min 71 cm, max 17 4 cm), BTi hastalanrun boy uzunluqu 

medyan deqeri 155 cm (min 76 cm, max 185 cm), OHA hastalarinda boy 

uzunluqu medyan deqeri 151,5 cm (min 107 cm, max 170 cm) saptandr. 

BTM taruh hastalann 29'unda (%44), BTi taruh hastalann 3'0nde 

(%19), OHA taruh hastalann 3'0nde (%25) boy k1sal1g1 saptandr. BTM, BTi 

ve OHA gruplan arasmda boy k1sal1g1 ve boy uzunluklan ortalarnasi 

acismdan anlarnh farkhlik saptanrnadi (Tablo-7, p=O, 112 ve p=0,899). 
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Tablo-7: Hastalann boy k1sal1g1 yonunden daqrlum 

Talasemi Talasemi Orak hucre 
major (n:66) intermedia (n:16) anemisi (n:12) p 

n (%) n (%) n (%) 

Boy (cm)* 154,00 (71,00- 155,00 (76,00- 151,50 (107,00- 0,899a 174,00) 185,00) 170,00) 
Normal 37 (%56,06) 13(%81,25) 9 (%75,00) 
Boy k1sallg1 29 (%43,94) 3 (%18,75) 3 (%25,00) 0, 112b 
olanlar 
*medyan (min-max) olarak verilrnistir, 
a: Kruskall Wallis analizi 
b: Ki-Kare testi 

Cahsrnaya katrlan hastalarda boy k1sal1g1 ile cinsiyet, splenektomi 

durumu, KiT durumu, ortalama ferritin degeri, selasyon durumu, KC demir 

birikimi ve kardiyak demir birikimi karsrlastrnlrms ve anlarnh farkhlik 

saptanmarmstrr (Tablo-8, p>0,05). 
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Tablo-8: Boy k1sal1g1 olan hastalanrun 6zellikleri 

Boy k1sahg1 Boy k1sahg1 

olmayanlar olanlar 

(n:59) (n:35) 

n (%) n (%) p 

Cinsiyet Erkek 30 (%50,85) 15 (%42,86) 

Kadm 29 (%49, 15) 20(%57,14) 0,592b 

Splenektomi yaprlanlar 27 (%45,76) 18 (%51,43) 

Splenektomi 32 (%54,24) 17 (%48,57) 0,750b 

yaprlmayanlar 

KiT yapilanlar 5 (%8,47) 4 (%11,43) 

KiT yapilmayanlar 54 (%91,53) 31 (%88,57) 0,723b 

Ortalama ferritin* 2325,94±2439, 15 2268,24±2067, 17 

(1607,50) (1546,00) 0,728c 

iyi selasyon 40 (%67,80) 28 (%80,00) 

Kotu selasyon 19 (%32,20) 7 (%20,00) 0,298b 

KC demir Normal 20 (%48,78) 13 (%40,63) 
birikimi Hafif 15 (%36,59) 17 (%53,13) 0,306b 

Orta-ciddi 6 (%14,63) 2 (%6,25) 

Kardiyak Normal 35 (%81,40) 25 (%80,65) 
demir Orta-ciddi 8 (%18,60) 6 (%19,35) 0,935b 
birikimi 

*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir, 
b: Ki-Kare testi 
c: Mann Whitney U testi 

Talasemi hastalarinda boy k1sal1g1 ile cinsiyet, splenektomi 

durumu, KiT durumu, ortalama ferritin degeri, selasyon durumu, KC demir 

birikimi ve kardiyak demir birikimi karsrlastrnlrms ve anlarnh farkhlik 

saptanmarmstrr (Tablo-9, p>0,05). 
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Tablo-9: Boy k1sal1g1 olan talasemi hastalanrun 6zellikleri 
Boy k1sahg1 Boy k1sahg1 

olmayanlar olanlar 

(n:50) (n:32) 

n (%) n (%) p 

Cinsiyet Erkek 23 (%46,00) 13 (%40,63) 0,802b 

Kadm 27 (%54,00) 19 (%59,38) 
Splenektomi yaprlanlar 27 (%54,00) 18 (%56,25) 0,842b 

Splenektomi 23 (%46,00) 14 (%43,75) 
yaprlmayanlar 

KiT yapilanlar 5 (%10,00) 4 (%12,50) 0,731b 

KiT yapilmayanlar 45 (%90,00) 28 (%87,50) 

Ortalama ferritin* 2580,02±2511,51 2237,44±1955,47 0,783C 

(1898,25) (1764,00) 
iyi selasyon 32 (%64,00) 25 (%78, 13) 0,267b 

Kotu selasyon 18 (%36,00) 7 (%21,88) 

KC demir Normal 19 (%47,50) 12 (%40,00) 0,337b 
birikimi Hafif 15 (%37,50) 16 (%53,33) 

Orta-ciddi 6 (%15,00) 2 (%6,67) 

Kardiyak Normal 34 (%80,95) 23 (%79,31) 0,864b 
demir Orta-ciddi 8 (%18,05) 6 (%20,68) 
birikimi 

*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir, 
b: Ki-Kare testi 
c: Mann Whitney U testi 

Boy k1sal1g1 olan ve KiT yapilrms 4 hastarun ortalama KiT yas: 

18,83 y1I idi. Bu hastalann 3'0 BTM, 1 'i BTi tarulan ile takip edilmekteydi. 4 

hastarun da KiT 6ncesi boy k1sal1g1 mevcuttu. 

OHA hastalarinda boy k1sal1g1 ile cinsiyet, selasyon durumu, 

ortalama ferritin degerleri arasmda anlarnh iliski bulunrnarrustrr. Boy 

k1sal1g1 olanlarda otosplenektomi saptanma oraru, boy k1sal1g1 

olmayanlara gore anlarnh olcude yuksektir (Tablo-10, p=0,007). 
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Tablo-10: Boy k1sal1g1 olan OHA hastalanrun 6zellikleri 

Boy k1sahg1 olmayan Boy k1sahg1 olan OHA 
OHA hastalan (n:9) hastalan (n:3) p 

n (%) n (%) 

Cinsiyet Erkek 7 (%77,78) 2 (%66,67) 0,700b Kadm 2 (%22,22) 1 (%33,33) 
iyi selasyon 7 (%77,78) 2 (%66,67) 0,700b Kotu selasyon 2 (%22,22) 1 (%33,33) 

Ortalama ferritin* 914,44±1361,61 2596,50±3632,80 0,405C (281,00) (922,50) 
Otosplenektomi 
geli~enler 0 (%0,00) 2 (%66,67) 

0,007b 
Otosplenektomi 9 (%100,00) 1 (%33,33) gelismevenler 
*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir, 
b: Ki-Kare testi 
c: Mann Whitney U testi 

Cahsrnaya katrlan hastalarda boy k1sal1g1 ile hipogonadizm 

qelisimi degerlendirildi. Boy k1sal1g1 olan hastalarda hipogonadizm anlarnh 

olarak yuksek saptanrrustrr (Tablo-11, p=0,037). 

Tablo-11: Cahsrnaya katrlan tum hastalarda boy k1sal1g1 ile hipogonadizm 

iliskisi 

Boy k1sallg1 Boy k1sallg1 

olmayanlar (n:59) olanlar (n:35) 

n (%) n (%) p 

Hipogonadizmi 13(%22,41) 15 (%42,86) 

olanlar 

Hipogonadizmi 45 (%77,59) 20(%57,14) 0,037b 

olmayanlar 
b: Ki-Kare testi 

2. Hipogonadizm ve Gecikmis Puberte 

Hastalann medikal verilerinde puberte ile ilgili verilerin yetersiz ve 

yas qruplannm heterojen olmasi nedeniyle qecikrnis puberte yonunden 

yeterli duzeyde deqerlendirrne yaprlarnadr. 
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Hipogonadizm tarns: alan toplamda 28 hasta (n:28/94, %30) vardi. 

Hipogonadizm taruh hastalann tarnarru BTM hastasrydr. BTM grubunda 
hipogonadizm varl1g1, BTi ve OHA gruplanna gore anlarnh derecede 
yuksek saptandi (Tablo-12, p=0,002). 

Tablo-12: Hastaliklara gore hipogonadizm daqrlum 

Talasemi Talasemi Orak hucre 
major (n:66) intermedia anemisi (n:12) p (n:16) 

n (%) n (%) n (%) 
Hipogonadizmi 37 (56,92) 16 (%100,00) 12 (%100,00) olmayanlar 

0,002b Hipogonadizmi 28 (43,08) 0 (%0,00) 0 (%0,00) olanlar 
b: Ki-Kare testi 

Hipogonadizmli hastalar arasmda splenektomi qecirrne oraru 
anlarnh derecede yuksek saptandi (p=0,000). Hipogonadizm ile cinsiyet, 
KiT durumu, ortalama ferritin, selasyon durumu, KC demir birikimi ve 
kardiyak demir birikimi arasmda anlarnh iliski saptanrnadi (Tablo-13, 
p>0,05). 
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Tablo-13: Hipogonadizmi olan hastalanrun 6zellikleri 

Hipogonadizmi Hipogonadizmi 
olmayan olan hastalar 

hastalar (n:65) (n:28) 
n (%) n (%) p 

Cinsiyet Erkek 29 (%44,62) 15 (%53,57) 
Kadm 36 (%55,38) 13 (%46,43) 0,427b 

Splenektomi yaprlanlar 23 (%35,39) 22 (%78,57) 
Splenektomi 42 (%64,61) 6 (%21,43) O,OOQb 
yaprlmayanlar 

KiT yapilanlar 6 (%9,23) 3(%10,71) 
KiT yapilmayanlar 59 (%90,77) 25 (%89,29) 0,824b 

Ortalama ferritin* 2144, 93±2298, 84 2750,30±2281,32 

(1420,50) (2194,50) 0,065C 

iyi selasyon 48 (%73,85) 17 (%60,71) 

Kotu selasyon 17 (%26,15) 11 (%39,29) 0,308b 

KC demir Normal 23 (%51,11) 10 (%37,04) 
birikimi Hafif 15 (%33,33) 16 (%59,26) 0,064b 

Orta-ciddi 7 (%15,55) 1 (%3,70) 

Kardiyak Normal 41 (%87,23) 19 (%73,08) 
demir Orta-ciddi 6 (%12,77) 7 (%26,92) 0,200b 
birikimi 

*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir, 
b: Ki-Kare testi 
c: Mann Whitney U testi 

Hipogonadizm taruh hastalarda buyuk oranda (n:24/28, %86) 

hipogonadotropik hipogonadizm, daha az oranda (n:4/28, %14) 

hipergonadotropik hipogonadizm saptandr. 

Hipergonadotropik hipogonadizm olan hastalann tarnarru 

kadmlardan olusrnaktaydr. Kadrn cinsiyet oraru hipergonadotropik 

hipogonadizm grubunda, hipogonadotropik hipogonadizmi olan gruba gore 

anlarnh olarak daha yuksek saptandi (p=0,035). 
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Hipogonadotropik hipogonadizmi olan hastalann splenektomi 

oraru hipergonadotropik hipogonadizm grubuna gore anlarnh olarak 

yuksek bulundu (p=0,022). 

KiT yapilma oraru hipergonadotropik hipogonadizm grubunda 

anlarnh olarak yuksek saptandi (p=0,045). Ancak hipogonadizmi olup KiT 

yapilan toplamda 3 hastarun tarnarnmda nakil 6ncesinde hipogonadizm 

saptanrrustr. 

Hi pergonadotropik hi pogonad izm ve hipogonadotropik 

hipogonadizm gruplan arasmda ortalama ferritin degeri, selasyon durumu, 

KC demir birikimi, kardiyak demir birikimi arasmda anlarnh iliski 

saptanrnadi (Tablo-14, p>0,05). 

Tablo-14: Hipogonadotropik hipogonadizm ve hipergonadotropik 

hipogonadizm hastalanrun demir birikimi degerlendirmesi 
Hipogonadotropik Hipergonadotropik 

hipogonadizm hipogonadizm p (n:24) (n:4) 
n (%) n (%) 

Ortalama ferritin* 2844,79±2347,26 2183,37±2024,66 0,646C (2194,50) (1682,50) 
iyi selasyon 14 (%58,33) 3 (%75,00) 0,527b 
Kotu selasvon 10 (%41,67) 1 (%25,00) 

KC demir Normal 10 (%41,67) 0 (%0,00) 

birikimi Hafif 13 (%54, 17) 3 (%100,00) 0,344b 
Orta-ciddi 1 (%4, 17) 0 (%0,00) 

Kardiyak Normal 17 (%73,91) 2 (%66,67) 0,790b 
demir birikimi Orta-ciddi 6 (%26,09) 1 (%33,33) 
*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir, 
b: Ki-Kare testi 
c: Mann Whitney U testi 

Hipogonadizm taruh hastalann ald1g1 tedaviler Tablo-15'te 

degerlendirildi. 
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Tablo-15: Hipogonadizm taruh hastalann ald1g1 tedaviler 

Hipogonadotropik Hipergonadotropik 
hipogonadizm (n:24) hipogonadizm (n:4) 
n (%) n (%) 

Transdermal 1 (%4, 17) 3 (%75,00) 

estradiol 
Kombine oral 5 (%20,83) 1 (%25,00) 

kontraseptif 
Testosteron 13 (%54, 17) 0 (%0,00) 

Tedavi almayan 5 (%20,83) 0 (%0,00) 

3. Hipotiroidizm 

Cahsrnaya katrlan hastalann 1 0'unda (%11) klinik hipotiroidi, 

1 'inde (%1) subklinik hipotiroidi saptandr. Klinik hipotiroidisi ve subklinik 

hipotiroidisi olan hastalann tarnarru BTM tarns: ile izlenmekteydi. 

Hipotiroidisi olan hastalarda splenektomi qecirrne oraru anlarnh 

derecede yuksek saptandi (p=0,044). Hipotiroidizm ile cinsiyet, KiT 

durumu, ortalama ferritin, selasyon durumu, KC demir birikimi, kardiyak 

demir birikimi arasmda anlarnh iliski saptanrnadi (Tablo-16, p>0,05). 

Hipotiroidisi olup, KiT yapilan 1 hasta mevcuttu. Bu hasta nakil 6ncesinde 

hipotiroidi tarns: alrrustr. 
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lablo-16: Hipotiroidisi olan hastalanrun 6zellikleri 

Hipotiroidisi Hipotiroidisi 

olmayanlar olanlar 

(n:84) (n:10) 

n (%) n (%) p 

Cinsiyet Erkek 40 (%47,62) 5 (%50,00) 

Kadm 44 (%52,38) 5 (%50,00) 0,887b 

Splenektomi 37 (%44,05) 8 (%80,00) 

yaprlanlar 

Splenektomi 47 (%55,95) 2 (%20,00) 0,044b 

yaprlmayanlar 

Kil yaprlanlar 8 (%9,52) 1 (%10,00) 

Kil yaprlrnayanlar 76 (%90,48) 9 (%90,00) 0,961b 

Ortalama ferritin* 2251,85±2360,54 27 46,35±1691,67 

(1439,25) (2343,00) 0, 125c 

iyi selasyon 61 (%72,62) 7 (%70,00) 

Kotu selasyon 23 (%27,38) 3 (%30,00) 0,861b 

KC demir Normal 30 (%46, 15) 3 (%37,50) 

birikimi Hafif 27 (%41,54) 5 (%62,50) 0,432b 

Orta-ciddi 8 (12,31) 0 (%0,00) 

Kardiyak Normal 54 (%83,08) 6 (%66,67) 

demir Orta-ciddi 11 (%16,92) 3 (%33,33) 0,358b 

birikimi 
*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir, 
b: Ki-Kare testi 
c: Mann Whitney U testi 

Hipotiroidizmi bulunan hastalarda boy k1sal1g1 iliskisi degerlendirildi 

ve anlarnh iliski tespit edilmedi (Tablo-17, p=0, 166). 

Hipotiroidizmi olan hastalarda hipogonadizm degerlendirmesi 

yaprldi. Hipotiroidisi olan hastalarda hipogonadizm saptanma oraru anlarnh 

derecede yuksekti (Tablo-17, p=0,001 ). 
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Hipotiroidizmi ve / veya hipogonadizmi olan hastalarda (n:30/94) 

ise boy k1sal1g1 anlarnh olarak yuksek oranda saptandi (p=0,048). 

Hipotiroidizmi olan hastalarla hipotiroidizm olmayan hastalann 

tiroid fonksiyon testleri arasmda anlarnh fark saptanrnadi (Tablo-17, 

p>0,05). 

Tablo-17: Hipotiroidizm ile boy k1sal1g1, hipogonadizm iliskisi ve hastalann 
tiroid fonksiyon testlerinin degerlendirmesi 

Hipotiroidisi Hipotiroidisi 
olanlar (n: 10) olmayanlar (n:84) p 

n (%) n (%) 
Boy k1sahg1 olanlar 6 (%60,00) 29 (%34,52) 

0, 166b 
Boy k1sahg1 olmayanlar 4 (%40,00) 55 (%65,48) 

Hipogonadizm olanlar 8 (%80,00) 20 (%23,80) 
0,001b 

Hipogonadizm 2 (%20,00) 64 (%76,20) 
olmavanlar 
TSH* 2,88±1,50 2,11±1,06 

(2,65) (1,89) 0,070c 

sT4* 0,88±0,20 0,97±0,13 
(0,95) (0,96) 0,205c 

*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir, 
b: Ki-Kare testi 
c: Mann Whitney U testi 

4. Diyabetes Mellitus ve Bozulrnus Glukoz Toleransi 

Calismada toplam 8 hastada (n:8/94, %9) DM, 1 hastada (%1) 

BGT, 1 hastada (%1) insulinorna saptandr. DM ile izlenen hastalann buyuk 

c;ogunlugu BTM taruh iken sadece 1 'i BTi tarns: ile izlenmekteydi. OHA 

taruh DM hastasi saptanrnadr. 

DM olan 8 hastadan 6's1 (%75,00) tip 1 DM tarns: ile insulin 

tedavisi ahrken, 2'si (%25,00) tip 2 DM tarns: ile metformin tedavisi 

alrnaktaydr. 

DM'si olan ve DM'si olmayan gruplar arasmda cinsiyet, KiT 

durumu, ortalama ferritin duzeyi, selasyon durumu, KC demir birikimi, 

kardiyak demir birikimi acismdan anlarnh farkhlik saptanrnadi (Tablo-18, 
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p>0,05). Diyabeti olan hastalann tarnarnmda splenektomi oykusu 

mevcuttu. Splenektomi oraru diyabeti olan grupta anlarnh olarak yuksek 

saptandi (Tablo-18, p=0,002). Diyabetli hastalarda hipogonadizm qorulme 

oraru da anlarnh derecede yuksek saptandi (Tablo-18, p=0,008). 

Bir hasta tekrarlayan hipoglisemi ataklan nedeniyle tetkik edilirken 

insulinorna saptanrrus ve 37 yasmda pankreatektomi operasyonu 

qecirmistir. 
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lablo-18: DM olan hastalanrun 6zellikleri 

DM olmayanlar DM olanlar 

(n:86) (n:8) 

n (%) n (%) p 

Cinsiyet Erkek 41 (%47,67) 4 (%50,00) 

Kadm 45 (%52,33) 4 (%50,00) 0,900b 

Splenektomi 37 (%43,02) 8 (%100,00) 

yaprlanlar 

Splenektomi 49 (%56,98) 0 (%0,00) 0,002b 

yaprlmayanlar 

Kil yaprlanlar 8 (%9,30) 1 (%12,50) 

Kil yaprlrnayanlar 78 (%90,70) 7 (%87,50) 0,568b 

Ortalama ferritin* 2384, 13±2362,80 1447,93±1163,35 

(1610,50) (1271,75) 0,329C 

iyi selasyon 61 (%70,93) 7 (%87,50) 

Kotu selasyon 25 (%29,07) 1 (%12,50) 0,437b 

KC demir Normal 27 (%41,54) 6 (%75,00) 

birikimi Hafif 30 (%46, 15) 2 (%25,00) 0,212b 

Orta-ciddi 8 (%12,31) 0 (%0,00) 

Kardiyak Normal 52 (%78,79) 8 (%100,00) 

demir Orta-ciddi 14(%21,21) 0 (%0,00) 0,207b 

birikimi 

Hipogonadizmi 22 (%25,58) 6 (%75,00) 

olanlar 

Hipogonadizmi 64 (%74,42) 2 (%25,00) 0,008b 

olmayanlar 
*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir, 
b: Ki-Kare testi 
c: Mann Whitney U testi 
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5. Dislipidemi 

Cahsrnaya katrlan hastalann 55'inde (n:55/94, %59) dislipidemi 

tablosu saptandr. Bu hastalann 40'1nda (%73) BTM, 9'unda (%16) BTi, 

6's1nda (%11) OHA tarns: mevcuttu. BTM, BTi ve OHA gruplannda 

dislipidemi saptanmasi yonunden anlarnh fark saptanrnadi (Tablo-19, 

p=0,423). 

Dislipidemisi olan hastalann HDL degeri, dislipidemisi olmayan 

gruba gore anlarnh olarak dusuk saptandi (p=0,008). iki grup arasmda 

LDL, total kolesterol, trigliserid degerleri yonunden anlarnh farkhlik 

saptanmad 1 (Tablo-19). 

Tablo-19: Dislipidemisi olan hastalann daqrlum ve lipid profili 

degerlendirmesi 

Dislipidemisi Dislipidemisi 
olanlar olmayanlar p 
(n:55) (n:13) 

Talasemi major 40 (%73,47) 9 (%26,53) 
Talasemi intermedia 9 (%90,00) 1 (%10,00) 0,423b 

Orak hucre anemisi 6 (%75,00) 3 (%25,00) 
HDL* 27,80±8,72 55,92±17,87 o.oos- 

(27,50) (53,00) 
LDL* 64,76±26,87 72,67±37,32 0,31 o- 

(57,00) (57,00) 

Total kolesterol* 117,00±40,32 145, 15±27, 10 0, 104c 
(112,50) (139,00) 

Trig I iserid* 142,62±66,48 78,85±21,89 0,524C 
(131,00) (131,00) 

*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir, 
b: Ki-Kare testi 
c: Mann Whitney U testi 

Talasemi hastalan arasmda dislipidemi daqrlum incelendiqinde: 

BTM ve BTi gruplan arasmda HDL d0§0klugu, LDL yuksekliqi, total 

kolesterol yuksekliqi ve trigliserid yuksekliqi bakrrrundan anlarnh fark 

qczlenmedi (p>0,05). 
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Dislipidemi varl1g1 ile cinsiyet, KiT durumu, splenektomi durumu, 

ortalama ferritin degeri, selasyon durumu, kardiyak demir birikimi arasmda 

anlarnh bir iliski saptanrnadi (Tablo-20, p>0,05). Karaciqer MRG'de hafif 

demir birikimi dislipidemisi olan grupta daha yuksek oranda saptandi 

(Tablo-20, p=0,053). 

Tablo-20: Dislipidemisi olan hastalanrun 6zellikleri 

Dislipidemisi Dislipidemisi 
olmayanlar (n:13) olanlar (n:55) p 

n (%) n (%) 

Cinsiyet Erkek 6 (%46, 15) 28 (%50,91) 0,758b 
Kadm 7 (%53,85) 27 (%49,09) 

Splenektomi 8 (%61,54) 32 (%58, 18) vapilanlar 
Splenektomi 

0,825b 

yap1lmayanlar 5 (%38,46) 23 (%41,82) 

KiT vaprlanlar 1 (%7,69) 6 (%10,91) 0,731b KiT yaprlmayanlar 12 (%92,31) 49 (%89,09) 

Ortalama ferritin* 2167,53±2248,71 2428, 39±2386, 00 0,623c (1310,00) (1546,00) 
iyi selasvon 9 (%69,23) 40 (%72,73) 0,801 b 
Kotu selasvon 4 (%30,77) 15 (%27,27) 

KC demir Normal 7 (%53,85) 20 (%36,36) 
Hafif 1 (%7,69) 23 (%41,82) o.oss- birikimi Orta-ciddi 2 (%15,38) 5 (%9,09) 

Kardiyak Normal 9 (%69,23) 38 (%69,09) 0,669C demir birikimi Orta-ciddi 1 (%7,69) 10 (%18, 18) 
*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir 
b: Ki-Kare testi 
c: Mann Whitney U testi 

6. Hipoparatiroidi 

Cahsrnarmza katrlan hastalann 3'unde (n:3/94, %3) hipoparatiroidi 

saptandr. Hipoparatiroidisi olan 3 hasta da BTM tarns: ile takip 

edilmekteydi. 

Hipoparatiroidizm ile cinsiyet, splenektomi durumu, KiT durumu, 

ortalama ferritin, selasyon durumu, KC demir birikimi, kardiyak demir 

birikimi arasmda anlarnh iliski saptanrnadi (Tablo-21, p>0,05). 

Hipoparatiroidizmi olan hastalann turnune splenektomi yaprlrmstr. 
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lablo-21 : Hipoparatiroidisi olan hastalanrun 6zellikleri 

H ipoparatiroid isi Hipoparatiroidisi 

olmayanlar olanlar 

(n:86) (n:3) 

n (%) n (%) p 

Cinsiyet Erkek 40 (%46,51) 2 (%66,67) 

Kadm 46 (%53,49) 1 (%33,33) 0,600b 

Splenektomi 41 (%47,67) 3 (%100,00) 

yaprlanlar 

Splenektomi 45 (%52,33) 0 (%0,00) 0, 117b 

yaprlmayanlar 

Kil yaprlanlar 9 (%10,47) 0 (%0,00) 

Kil yaprlrnayanlar 77 (%89,53) 3 (%100,00) 0,555b 

Ortalama ferritin* 2422,63±2353,30 1992, 16±666,84 

(1751,25) (2257,50) 0,733C 

iyi selasyon 60 (%69,77) 3 (%100,00) 

Kotu selasyon 26 (%30,23) 0 (%0,00) 0,553b 

KC demir Normal 31 (%45,59) 1 (%33,33) 

birikimi Hafif 29 (%42,65) 2 (%66,67) 

Orta-ciddi 8 (%11,76) 0 (%0,00) 0,731b 

Kardiyak Normal 57 (%82,61) 2 (%66,67) 

demir Orta-ciddi 12 (%17,39) 1 (%33,33) 0,482b 

birikimi 
*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir, 
b: Ki-Kare testi 
c: Mann Whitney U testi 

Hipoparatiroidizmi olan hastalarda anlarnh olarak PTH 

degerlerinde dusukluk (p=0,038) ve Ca d0§0klugu (p=0,000) saptandr. 

Hipoparatiroidizmi olan ve olmayan hastalann P, ALP ve 25 OH D vitamini 

duzeylerinde anlarnh farkhlik saptanrnadi (Tablo-22, p>0,05). 
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Tablo-22: Hipoparatiroidizmli talasemi hastalanrun Ca, P, ALP, D vitamini, 

PTH degerleri 

Hipoparatiroidizmi 
olanlar (n:3 

P 14, 19±0,69 (4, 10) 14,56±1, 15 (4,00 

p 

010QQd 
01433d 

LP 1127,84±63,42 (109,00) 1104,33±40,61 (85,00) 0,448C 
125 OH D vitamini 117,27±8,72 (17,10) 113,00±2,10 (13,00 01543c 
PTH 146,30±22,59 (42,20) [22,90±12,31 (24,40 
c: Mann Whitney U testi 
d: Student T testi 

Cahsrnaya katrlan hastalardan 3'unde (%3) hipokalsemi, 1 'inde 

(%1) hiperkalsemi saptandr. 1 hastada (%1) hiperfosfatemi tablosu 

mevcuttu. Hipokalsemi, hiperkalsemi ve hiperfosfatemi tablosu olan tum 

hastalar BTM tarns: ile takip edilmekteydi. 

Talasemi ve OHA taruh hastalann D vitamini duzeylerine gore 

daqrhrnlan arasmda anlarnh farkhlik saptanrnadi (Tablo-23, p>0,05). 

Tablo-23: Hastalann D vitamini duzeylerine gore daqrlum 

Talasemi Orak hucre anemisi 
(n:82) (n:12) p 
n (%) n (%) 

D vitamini normal 26 (%35,62) 3 (%37,50) 
D vitamini 22(%30,14) 2 (%25,00) 0,954b veterslzliql 
D vitamini eksikligi 25 (%34,25) 3 (%37,50) 
b: Ki-Kare testi 

7. Osteopeni ve Osteoporoz 

Cahsrnaya dahil edilen hastalann toplam 18'inde (n: 18/94, %19) 

osteopeni, 49'unda (n:49/94, %52) osteoporoz saptandr. Osteopeni nedeni 

ile izlenen hastalann 14'0 BTM, 3'0 BTi ve 1 'i OHA tarns: ile, osteoporozu 

olan hastalann 38'i BTM, 7'si BTi ve 4'0 OHA tarns: ile takip edilmektedir. 
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Tablo-24: Hastalann kemik mineral dansitometrelerine gore daqrlum 

Normal Osteopeni Osteoporoz 
(n:6) (n:18) (n:49) 
n (%) n (%) n (%) 

Talasemi 5 (%83,33) 17 (%94,44) 45 (%91,84) 
Orak hucre 1 (%16,67) 1 (%5,56) 4 (%8, 16) 
anemisi 
Z skoru -0,73 ± -0,19 -1,31 ± 0,3 -2,94 ± 0,96 

(-0,80) (-1,20) (-2,70) 
*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir, 

Osteoporoz tarns: alan hastalar ile osteoporozu olmayanlar 

arasmda cinsiyet, splenektomi durumu, KiT durumu, ortalama ferritin 

degeri, selasyon durumu, kardiyak demir birikimi bakrrrundan anlarnh 

farkhlik saptanrnadr. Osteoporozu olan grupta hafif KC demir birikiminin 

anlarnh olarak yuksek olduqu saptandi (Tablo-25, p=0,034). 

Tablo-25: Osteoporoz taruh hastalanrun degerlendirmesi 
Osteoporozu Osteoporozu 
olmayanlar olanlar 

(n:24) (n:49) p 

n (%) n (%) 

Cinsiyet Erkek 10 (%41,67) 24 (%48,98) 0,735b 
Kadm 14 (%58,33) 25 (%51,02) 

Splenektomi 11 (%45,83) 29 (%59, 18) ~ap1lanlar 0,409b 
Splenektomi yaprlmayanlar 13 (%54,17) 20 (%40,82) 
KiT vapilanlar 4 (%16,67) 4 (%8, 16) 0,426b 
KiT vaprlmavanlar 20 (%83,33) 45 (%91,84) 

Ortalama ferritin* 2862,70±2941, 19 2290,41 ±2091,96 0,823c (1760,50) (1941,50) 
iyi selasyon 16 (%66,67) 36 (%73,47) 0,743b 
Kotu selasvon 8 (%33,33) 13 (%26,53) 

KC demir Normal 11 (%45,83) 19 (%38,77) 
Hafif 6 (%25,00) 23 (%46,94) 0,034b 

birikimi Orta-ciddi 5 (%20,83) 2 (%4,08) 
Kardiyak demir Normal 20 (%83,33) 33 (%67,35) 0,358b 
birikimi Orta-ciddi 3 (%12,50) 10 (%20,41) 
*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir 
b: Ki-Kare testi 
c: Mann Whitney U testi 

Osteoporoz taruh hastalarda 25 OH D vitamini medyan deqeri 

13,00 (min 3,9, max 31, 1) osteoporozu olmayan hastalarda 25 OH D 
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vitamini medyan deqeri 18,95 (min 5,5, max 49,2) saptandi (p=0,052). Ca, 

P, ALP, PTH degerleri bakrrrundan osteoporozu olan ve olmayan hastalar 

arasmda anlarnh farkhlik saptanrnadi (Tablo-26, p>0,05). 

Osteoporoz saptanan toplam 49 hastarun 9'unda (%18) fraktur 

oykusu mevcuttu. Osteoporoz saptanmayan hastalarda fraktur oykusu 

yoktu. Osteoporoz ve fraktur qelisimi arasmda anlarnh iliski saptandi 

(Tablo-26, p=0,026). Frakturu olan 3 hastarun 2 defa, 6 hastarun ise 1 

defa fraktur oykusu vardi. Frakturlerin daqrlum toplamda 3 femur, 3 

humerus, 2 vertebra, 2 radius, 2 tibia-fibula frakturu seklindeydi 

Frakturu olan hastalann frakturu olmayanlara gore Ca, P, ALP, D 

vitamini, PTH, TSH ve sT4 degerlerinde anlarnh farkhlik saptanrnadr. 

Osteoporozu olan hastalarda hipogonadizm degerlendirmesi 

yapilduimda osteoporozu olan hastalarda hipogonadizm anlarnh olarak 

yuksek saptandi (Tablo-26, p=0,001 ). 

48 



Tablo-26: Osteoporozlu hastalann Ca, P, ALP, 25 OH D vitamini, PTH, 

fraktur varl1g1 ve hipogonadizm varl1g1 yonunden degerlendirmesi 

Osteoporozu Osteoporozu 

olmayanlar (n:24) olanlar (n:49) p 

n (%) n (%) 
Ca* 9,42±0,42 (9,40) 9,41 ±0,60 (9,50) 0,935d 
P* 4,27±0,69 (4,35) 4,25±0,74 (4,10) 0,878d 

~LP* 149,65±75,72 118,81 ±57,69 0, 127c (131,00) (103,00) 
25 OH D vitamini* 20,08±10,53 (18,95) 14,78±7,08 (13,00) o.osz- 
PTH* 40,77±15,85 (40,40) 46, 98±23, 76 ( 43, 10) 0,402C 
Frakturu olmayanlar 24 (%100,00) 40 (%85,71) 

0,02Gb 
Frakturu olanlar 0 (%0,00) 9 (%14,29) 

Hipogonadizmi 22 (%91,66) 24 (%48,98) 

olmayanlar 

0,001b 
Hipogonadizmi 2 (%8,34) 25 (%51,02) 

olanlar 

*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir, 
b: Ki-Kare testi 
c: Mann Whitney U testi 
d: Student T testi 

8. Adrenal Yetmezlik 

Cahsrnaya katrlan hastalar icerisinde adrenal yetmezlik tarns: alan 

1 hasta mevcuttu. Bu hasta BTM tarns: ile takip edilmekteydi. Poliklinik 

kontrolunde hiponatremi, hiperkalemi tablosu saptanmasi uzerine ACTH 

uyan testi yapilarak tarn alrrus ve hidrokortizon tedavisi baslanrmstr. 

Her 3 hastalik grubu da endokrin komplikasyonlar (boy k1sal1g1, 

hipogonadizm, hipotiroidi, DM, dislipidemi, hipoparatiroidi ve osteoporoz 

qelisirni) yonunden degerlendirildiginde BTM grubunda 55 hastarun (%83), 

BTi grubunda 12 hastarun (%75), OHA grubunda 6 hastarun (%50) en az 

bir endokrinolojik komplikasyonunun olduqu qozlendi BTM grubunda en 
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az 1 endokrin komplikasyon qorulme oraru OHA grubuna gore anlarnh 

olcude yuksek saptandi (Tablo-27, p=0,032). 

Tablo-27: Endokrinolojik komplikasyonu olanlar ve olmayanlann 

karsrlastrrmasi 

anlar 
En az 1 endokrinolojik I 55 (%83,33)* 
komnlikasvonu olanlar 

Talasemi 
major 
n:66 

Talasemi 
intermedia 

n:16 

Orak hucre 
anemisi 

n:12 
n (% n (% n (% 

11 (%16,67) 4 (%25,00) 6 (%50,00) 

12 (%75,00) 6 (%50,00)* 

* p= 0,032 (Ki-Kare testi) 

En az 1 endokrinolojik komplikasyonu olan hastalann quncel yas: 

ve ortalama ferritin degerleri anlarnh olcude yuksek saptandi (Tablo-28, 

p=0,000 ve p=0,036). Selasyon durumu, KC ve kardiyak demir birikimi 

yonunden anlarnh farkhlik saptanrnadr. 

Tablo-28: Endokrinolojik komplikasyonu olanlarm ve olmayanlann yas, 
ferritin, selasyon durumu, demir birikimi degerlendirmesi 

En az bir Endokrinolojik endokrinolojik 
komplikasyonu komplikasyonu 

olanlar olmayanlar p 
(n:73) (n:21) 

n (%) n (%) 

Guncel ya§* 25,98±9,99 (24,72) 10,81±8,41 (8,01) o.ooo- 

Ortalama ferritin* 2569,28±2463,93 1383,90±1232,96 0,036C (1941,50) (1210,00) 

iyi selasyon 51 (%69,86) 17 (%80,95) 0,469b 
Kotu selasyon 22 (%30, 14) 4 (%19,05) 

KC demir Normal 28 (%42,42) 5 (%71,43) 

birikimi Hafif 31 (%46,97) 1 (%14,29) 0,200b 
Orta-ciddi 7 (%10,61) 1 (%14,29) 

Kardiyak demir Normal 53 (%80,30) 7 (%87,50) 0,624b birikimi Orta-ciddi 13 (%19,70) 1 (%12,50) 
*ort ± ss (medyan) seklinde verilrnistir, 
b: Ki-Kare testi 
c: Mann Whitney U testi 
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Endokrin komplikasyonlann genel olarak daqrlum Tablo-29'da 

verilmistir. 

Endokrin komplikasyonlann buyuk bir krsrru BTM ve BTi 

hastalarinda qozlenmistir. OHA hastalarinda boy k1sal1g1, dislipidemi ve 

osteoporoz drsmda endokrin komplikasyon saptanrnadr. 

Tablo-29: Endokrinolojik komplikasyonlann daqrlum 

Talasemi Talasemi Orak hucre 
major intermedia anemisi 
(n:66) (n:16) (n:12) 
n (%) n (%) n (%) 

Boy k1saltg1 olanlar 29 (%43,94) 3(%18,75) 3 (%25,00) 

Hipogonadizmi olanlar 28 (%42,42) 0 (%0,00) 0 (%0,00) 

Klinik hipotiroidisi 10 (%15,15) 0 (%0,00) 0 (%0,00) 
olanlar 
Subklinik hipotiroidisi 1 (%1,52) 0 (%0,00) 0 (%0,00) 
olanlar 
Diyabeti olanlar 7 (%10,61) 1 (%6,25) 0 (%0,00) 

insulin direnci olanlar 1 (%1,52) 0 (%0,00) 0 (%0,00) 

insulinoma 1 (%1,52) 0 (%0,00) 0 (%0,00) 

Dislipidemisi olanlar 40 (%60,61) 9 (%56,25) 6 (%50,00) 

Hipoparatiroidisi 3 (%4,55) 0 (%0,00) 0 (%0,00) 
olanlar 
Osteoporozu olanlar 38 (%57,58) 7 (%43,75) 4 (%33,33) 

Osteopenisi olanlar 14 (%21,21) 3(%18,75) 1 (%8,33) 

Adrenal yetrnezliqi 1 (%1,52) 0 (%0,00) 0 (%0,00) 
olanlar 
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TARTl~MA 

Cahsrnarruzda 2016-2020 yrllan arasmda Uludag Oniversitesi 

Cocuk Hematoloji Polikliniqi'nde takip edilen BTM, BTi ve OHA taruh 

toplam 96 hastarun verileri retrospektif olarak incelendi ve bu hastalann 

94'unde tedavi sirasmda qelisen endokrinolojik komplikasyonlar 

degerlendirildi. 

Cahsrnaya katrlan hastalardan 66 tanesinin BTM (%70), 16 

tanesinin BTi (%17), 12 tanesinin OHA (%13) tarns: vardi. 

Talasemi hastalarinda asm demir birikimi artrrus morbidite ve 

mortalitenin baslica nedenidir (106). OHA hastalarinda komplikasyonlan 

tedavi etmek, 6nlemek arnacryla tek seferlik veya uzun vadeli transfuzyon 

programlan duzenlenebilir (106). Yapilan kan transfuzyonlan OHA 

hastalarinda demir birikimine yol agar. Vucuttaki demir yukunun bir 

qosterqesi olarak degerlendirilen serum ferritin degerlerine bakrldrqrnda, 

cahsrnaya katrlan talasemi hastalanrun ortalama serum ferritin degerleri 

OHA hastalarrna kiyasla anlarnh derecede yuksek saptandi (p=0,006). 

OHA taruh 3 hastarun (%25) ortalama serum ferritin duzeyi >2500 µg/I 

saptandr. Bu hastalar aralikh veya duzenli kan transfuzyonu yapilrms 

hastalardi. BTM hastalanrun serum ferritin medyan deqeri BTi hastalanrun 

serum ferritin medyan deqerinden yuksekti ancak istatistiksel olarak 

anlarnh farkhlik qczlenmedi (2064,75 µg/I- 1459,25 µg/I). 

Vucut demir birikimi degerlendirmesinde serum ferritin deqerine 

ilaveten hastalann KC ve kardiyak MRG'si kullaruldi. Aydrnok ve ark.run 

yapt1g1 bir cahsrnada (107) serum ferritin degerinin KC demir birikimini 

tahmin etmede quvenilir olabileceqi, kardiyak demir birikimini tahmin 

etmede ise zayif korelasyon gosterdigi ve quvenilir olmad1g1 belirtilrnistir. 

Cahsrnarruzda da benzer §ekilde KC MRG'de ciddi demir birikimi saptanan 

hastalann ortalama serum ferritin degerleri, demir birikimi saptanmayan 

hastalann ortalama serum ferritin deqerine ve hafif demir birikimi olan 

hastalann ortalama serum ferritin deqerine kiyasla anlarnh olarak yuksekti 
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(p=0,04 ve p=0,028). Kardiyak MRG'de ciddi demir birikimi saptanan 

hastalann ortalama serum ferritin degerleri, demir birikimi saptanmayan 

hastalann ortalama serum ferritin degerlerine kiyasla daha yuksek 

saptandi (3932,20 µg/I - 2545, 19 µg/I) ancak aralarrnda istatistiksel olarak 

anlarnh iliski yoktu (p=0,077). 

Boy k1sal1g1 ve buyurne geriligi BTM, BTi ve OHA hastalarinda 

yayqrn olarak qcrulrnektedir. Talasemi hastalarinda kronik anemi, 

transfuzyona bagl1 artrrus demir yuku, hipersplenizm, selasyon toksisitesi, 

buyurne hormonu eksikliqi, buyurne hormonu-lGF 1 aksmda bozulma, 

hipotiroidizm, hipogonadizm, qecikrnis puberte gibi faktorler boy k1sal1g1nin 

nedeni olabilir (108). OHA hastalarinda boy k1sal1g1 srk qorulen endokrin 

bozukluklardandir ancak patofizyolojisi tam olarak anlasrlamarmstrr (109). 

Cahsrnaya katrlan hastalann 35'inde (%37) boy k1sal1g1 tespit edildi. BTM, 

BTi ve OHA gruplan arasmda boy k1sal1g1 ve ortalama boy uzunluklan 

yonunden anlarnh farkhlik saptanrnadr. Bu durum her 3 hastalikta da boy 

k1sal1g1nin srk qorulen komplikasyonlardan biri olmasi nedeniyle 

acrklanabilir. Boy k1sal1g1 olan hastalarda cinsiyet, splenektomi durumu, 

KiT durumu, ortalama ferritin, selasyon durumu, KC demir birikimi ve 

kardiyak demir birikimi yonunden anlarnh farkhlik yoktu. 

Talasemi hastalarinda boy k1sal1g1 prevelansi %8 ile %75 

arahqrnda deqisrnektedir (110). Cahsrnarruzda talasemi hastalanrun 

%39'unda (n:32/82) boy k1sal1g1 saptandr. Bu hastalann 19'u (%59) kadrn, 

13'0 (%41) erkekti. Boy k1sal1g1nin kadm cinsiyette fazla qorulmesi, 

talasemi taruh kadm hasta sayismm daha fazla olrnasma baglanabilir. 

BTM hastalanrun kat1ld1g1 uluslararasi eek merkezli bir cahsrnada 

erkeklerde %31, 1 kadmlarda %30,6 boy k1sal1g1 saptanrrustrr (29). Kisa 

boy genellikle erkeklerde 5-6 yasindan, kadmlarda 8 yasindan, iyi 

transfuze edilen hastalarda 10 yasmdan sonra ortaya cikmaktadrr (110). 

10 yas altrnda olan 11 talasemi hastasrrun sadece 1 tanesinde boy k1sal1g1 

mevcuttu. Bu durum demir birikiminin az olmasi ve selasyon tedavisinin 

yan etkilerine daha az maruz kalmrnasma bagl1 olarak boy k1sal1g1nin 

ilerleyen yaslarda geli§tigini dusundurur. 
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Talasemi hastalarinda boy k1sal1g1 ile splenektomi durumu, KiT 

durumu arasmda iliski saptanrnadr. Boy k1sal1g1 olup KiT yapilrms 4 

talasemi hastasi vardi. Bu hastalann tarnarnmda nakil 6ncesinde boy 

k1sal1g1 mevcuttu. Bu nedenle cahsrnaya katrlan hastalanrruzda KiT'in boy 

krsalrqma etkisini net olarak degerlendirmek rnurnkun olrnarmstrr. 

Boy k1sal1g1 olan talasemi hastalanrun ortalama ferritin deqeri ile 

boy k1sal1g1 olmayan hastalann ortalama ferritin degerleri aralarrnda 

anlarnh farkhlik qczlenmedi. Hastalann son 10 ferritin deqerine bakrlarak 

deqerlendirrne yaprlmasi nedeniyle sonuclar buyurne donernini 

yansrtmayabilir. Ortalama ferritin deqeri ile boy k1sal1g1 arasmda anlarnh 

iliski saptanrnarnasmm buna bagl1 olduqu dusunulrnektedir. Boy k1sal1g1 ile 

karaciqer MRG ve kardiyak MRG demir birikimleri arasmda anlarnh iliski 

saptanrnadr. Talasemi hastalarinda vucut kitle indeksinin sagl1kl1 srrurlarda 

olduqunu qosteren calismalar qcsterilmistir (111 ). l.iteraturle uyumlu 

olarak cahsrnarruza katrlan talasemi hastalanrun sadece 2 tanesinde 

obezite mevcuttu. 

OHA hastalarinda sagl1kl1 cocuklara kiyasla daha dusuk boy 

uzunluqu, dusuk vucut ag1rl1g1 ve dusuk vucut kitle indeksi olduqunu 

qosteren calismalar mevcuttur (109). Cahsrnaya katrlan OHA hastalanrun 

%25'inde (n:3/12) boy k1sal1g1 vardi. Ortalama vucut kitle indeksi 20, 19 

kg/m2 idi. Boy k1sal1g1 olan 3 OHA hastasmdan 2'si erkek, 1 'i kadm 

cinsiyetteydi. Boy k1sal1g1 olan OHA hastalanrun ortalama ferritin duzeyleri 

ve kotu selasyon durumunda alma yuzdeleri boy k1sal1g1 olmayanlara 

kiyasla daha yuksek saptandr. Bu veriler OHA hastalarinda boy krsalrqma 

demir birikiminin katkismm olabileceqini dusundurur. Boy k1sal1g1 olan 

OHA hastalarinda otosplenektomi qelisrne oraru anlarnh olarak yuksek 

saptandi (p=0,007). Otosplenektominin endokrin komplikasyonlarla 

iliskisini daha kapsarnh deqerlendirecek cahsmalara gereksinim vardir. 

Talasemi hastalarinda boy krsalrqma neden olan faktorlerden birisi 

hipogonadizmdir (1 ). Cahsrnaya katrlan hastalarda boy k1sal1g1 olanlarda 

hipogonadizm anlarnh olarak yuksek saptandi (p=0,037). 
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Cahsrnaya katrlan hastalann 28'inde (%30) hipogonadizm 

saptandr. Hipogonadizmi olan hastalann tarnarru BTM tarns: ile 

izlenmekteydi. BTM hastalarinda hipogonadizm qorulme s1kl1g1nin, BTi ve 

OHA grubuna kiyasla anlarnh derecede yuksek olduqu qoruldu (p=0,002). 

BTM hastalanru etkileyen en srk komplikasyonlardan birisi 

hipofizde, gonadlarda veya her ikisinde demir birikimine bagl1 qozlenen 

hipogonadizmdir (34). Hipogonadizmin prevelansi cahsmalardaki yas 

grubuna, transfuzyon kapsarnlanna, selasyon tedavilerine gore farkhlik 

qosterir. 2004 yrlmda toplamda 3817 BTM taruh hastarun degerlendirildigi 

29 merkezin verilerinde hipogonadizm prevelansi adolesanlarda %38, 

eriskinlerde %43 olarak bildirilmistir (34). Cahsrnarruzda literatur ile benzer 

§ekilde BTM hastalanrun %43'unde hipogonadizm vardi (n:28/65). 

BTi hastalarrna yonelik Karimi ve ark.run (25) yayrnladrq: eek 

merkezli bir cahsrnada hipogonadizm prevelansi %10, 1 olarak bildirilmistir. 

Merkezimizde takip edilen 16 BTi hastasmda hipogonadizm saptanrnadr. 

Bu durum BTi taruh vaka sayismm azl1g1 ile acrklanabilir. 

OHA hastalan icin hipogonadizme yonelik yayrnlanrrus veriler 

krsrthdrr. Mandese ve ark.run (109) 52 hasta ile yapt1g1 cahsrnada sadece 

2 hastada hipogonadizm belirlenrnis ve hipogonadizmin etiyolojisi net 

olarak anlasrlamarmstrr. Cahsrnarmza katrlan OHA taruh hastalarda 

hipogonadizm saptanrnadr. 

Farkh ulkelerde talasemi hastalarrna yonelik yapilan calrsrnalarda 

erkek cinsiyette hipogonadizm daha fazla qorulrnustur (112). 

Cahsrnarruzda BTM taruh erkek hastalarda prevelans %48 (n: 15/31 ), 

kadm hastalarda prevelans %37 (n: 13/35) olarak bulundu. Hipogonadizmi 

olan hastalarda cinsiyet yonunden anlarnh farkhlik saptanrnadi ancak 

cinsiyete gore prevelans daqrlum literaturdeki verilerle benzerlik qosterdi 

ve erkek cinsiyette hipogonadizm oraru daha yuksekti 

Hipogonadizm qelisimi ile splenektomi arasmda anlarnh iliski 

qosteren calismalar mevcuttur (25). Bordbar ve ark.run yayrnladrq: bir 

cahsrnada splenektomili talasemi hastalarinda hipogonadizm daha srk 

qorulrnustur (113). Cahsrnarruzda hipogonadizmi olan hastalann 
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%79'unda splenektomi oykusu vardi ve hipogonadizmi olmayan gruba 

gore anlarnh olarak yuksekti (p=0,000). 

KiT sonrasmda hipogonadizm qelisen hastalarda ana faktor 

myeloablatif kemoterapi rejimleridir ve c;ogunlukla hipergonadotropik 

hipogonadizm qozlenir (114). Ancak cahsrnarruzda hipogonadizm tarns: 

olup KiT yapilan hastalann tarnarnmda nakil oncesinde hipogonadizm 

saptanrrustr. Bu nedenle KiT durumunun hipogonadizm uzerine etkisi net 

degerlendirilememi§tir. 

Hipogonadizmi olan hastalann ortalama ferritin degerleri 

hipogonadizmi olmayan hastalann ortalama ferritin degerlerine gore daha 

yuksekti Hipogonadizm varl1g1 ile ortalama ferritin degerleri arasmda 

istatistiksel olarak anlarnh iliski saptanrnadr. l.iteraturde dusuk ferritin 

duzeyinin hipogonadizm riskni azalttrqiru belirten calismalar mevcuttur 

(115). Selasyon durumu ile hipogonadizm qelisimi arasmda anlarru iliski 

saptanrnadr. 

Cahsrnarruzda KC MRG ile saptanan demir birikimi ile 

hipogonadizm arasmda anlarnh iliski saptanrnadr. Hipogonadizmi olan 

hastalann %63'unde KC demir birikimi saptanrrusken, hipogonadizmi 

olmayan hastalarda bu oran %49'du. Kanbour ve ark.run yapt1g1 

cahsrnada (116) karaciqer demir birikimi ile hipogonadizm arasmda iliski 

saptanrnarrustrr. Bunun nedeni hastalann butun yasarn donernlerindeki 

demir birikim duzeyinin bilinmemesi ve selasyon tedavilerinin hipotalamus­ 

hipofiz-gonad eksenini kisrnen korumasi olabilir. Kardiyak demir birikimi ile 

hipogonadizm qelisimi arasmda anlarnh iliski saptanrnadi ancak kardiyak 

demir birikimi olan hasta yuzdesi hipogonadizmi olan grupta daha 

yuksekti Kardiyak demir birikiminin KC demir birikiminden daha sonra 

geli§tigi dusunulduqunde kardiyak demir birikimi olan hastalann daha uzun 

sure demir toksisitesine maruz kald1g1 tahmin edilmektedir. Uzun sureli 

demir toksisitesi gonad fonksiyonlannm bozulrnasma yol acabilir. 

l.iteraturdeki calismalar hipogonadotropik hipogonadizmin 

talasemi hastalarinda daha srk olduqunu qostermistir (117). Hipofiz 

bezindeki gonadotropin salqilayan hucrelerin gonadlara kiyasla demir 
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birikiminden daha fazla etkilendiqi dusunulrnektedir. Cahsrnarruzda da 

literaturle uyumlu olarak %86 orarunda hipogonadotropik hipogonadizm 

vardi. Hipergonadotropik hipogonadizmi olan sadece 4 hasta vardi. Bu 

hastalann tarnarru kadm cinsiyetteydi, splenektomi oranlan 

hipogonadotropik hipogonadizm grubuna gore anlarnh derecede daha 

dusuktu (p=0,022). Hipogonadotropik hipogonadizm ve hipergonadotropik 

hipogonadizm gruplan arasmda ortalama serum ferritini, selasyon durumu, 

KC demir birikimi ve kardiyak demir birikimi yonunden anlarnh farkhlik 

saptanrnadr. 

Cahsrnaya katrlan hastalann 1 0'unda (%11) klinik hipotiroidi, 

1 'inde (%1) subklinik hipotiroidi saptandr. Hipotiroidi tarns: alan hastalann 

tarnarru BTM hastasrydr. Talasemi hastalarinda demir birikimine bagl1 

olarak hipotiroidizm qelisebilmektedir. BTM hastalarinda hipotiroidizm 

s1kl1g1 farkh calrsrnalarda hastalann yas farkl1l1g1, etnik heterojenite, 

selasyon tedavi protokollerindeki cesitliliklere bagl1 olarak %4 ile %29 

arasmda deqisrnektedir (42). BTM hastalanrruzda literaturle uyumlu olarak 

%17 (n:11/66) orarunda hipotiroidizm saptandr. 

OHA hastalarinda endokrin komplikasyonlann fizyopatolojik 

mekanizrnasi net olrnarnasma raqrnen Ozen ve ark.run (118) 50 OHA 

hastasmda yapt1g1 bir cahsrnada hastalann %6's1nda hipotiroidizm geli§tigi 

ifade edilrnistir. Merkezimizde takip edilen OHA taruh hastalarda ise 

hipotiroidizm saptanrnarrustrr. Cahsrnaya katrlan OHA taruh hasta 

sayismm az olmasi ile bu durum acrklanabilir. 

De Sanctis ve ark.run (119) cahsrnasmda talasemi hastalarinda 

tiroid disfonksiyonu ile cinsiyet arasmda anlarnh bir iliski saptanrnarrustrr. 

Hipotiroidisi olan hastalanrruzrn %45,5'i erkek, %54,5'i kadmdi ve cinsiyet 

bakrrrundan anlarnh farkhlik yoktu. 

Talasemi hastalarinda dalak, transferrine bagl1 olmayan demir ve 

serbest demiri tutan bir depo qorevi gorur (38). Bu nedenle splenektomi 

qeciren hastalarda demir toksisitesinde artrsa bagl1 olarak hipotiroidizm 

oranlanrun daha yuksek olduqunu belirten calismalar mevcuttur (38). 
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Cahsrnarruzda hipotiroidisi olan hastalann splenektomi oranlan diger 

hastalara kiyasla anlarnh olarak daha yuksek bulunrnustur (p=0,044). 

Talasemi hastalarinda ferritin yuksekliqi olduqunda hipotiroidizm 

qelisebileceqini 6ng6ren calismalar mevcuttur (120). Merkezimizde takip 

edilen hastalarda hipotiroidisi olanlarm ortalama ferritin deqeri hipotiroidisi 

olmayanlara kiyasla literaturle uyumlu olarak daha yuksek saptandr. KC 

MRG ve kardiyak MRG ile demir birikimi degerlendirmesinde iki grup 

arasmda anlarnh farkhlik yoktu. 

Hipotiroidizm ile KiT durumu arasmda anlarnh bir iliski 

saptanrnadr. Hipotiroidi tarns: olup KiT yapilan sadece 1 hasta vardi ve bu 

hasta nakil oncesinde hipotiroidi tarns: alrrustr. 

Hipotiroidizmin kendisi talasemi hastalarinda boy krsalrqma sebep 

olabilir (120). Boy k1sal1g1 olan hastalann %17, 1 'inde hipotiroidi varken, 

boy k1sal1g1 olmayan hastalann %6,7'sinde hipotiroidi mevcuttu. Ancak 

istatistiksel olarak hipotiroidi ile boy k1sal1g1 arasmda anlarnh iliski 

saptanrnadr. 

Hipotiroidisi olan hastalarda hipogonadizm qelisimi anlarnh olarak 

yuksek saptandi (p=0,001 ). Hipofiz bezinde demir birikimine bagl1 bu iki 

klinik tablonun beraber qorulebileceqi dusunulrnektedir. Hipotiroidizmi ve / 

veya hipogonadizmi olan hastalarda boy k1sal1g1 anlarnh derecede yuksek 

saptandi (p=0,048). 

Hipotiroidisi olan grupta hastalann ortalama TSH deqeri daha 

yuksek saptandi ancak istatistiksel olarak anlarnh farkhlik yoktu. Bu durum 

hastalann bakrlan en son tiroid fonksiyon testlerinin degerlendirilmeye 

ahrurken, tarn anmdaki tiroid fonksiyon testlerinin deqerlendirrneye 

ahnrnarms olmasi ve tiroid hormon replasman tedavisi alrnalan nedeniyle 

otiroid olrnalanna baqhdu. 

Talasemi hastalarinda pankreasta demir birikimi ve 13 hucre 

hasari, karaciqerde demir birikimine bagl1 disfonksiyon gibi faktorler 

diyabet qelisirnine yol acrnaktadrr (47). 35 cahsmarun kat1ld1g1 bir meta­ 

analizde BTM hastalarinda diyabet prevelansi %6,5, 12 cahsmarun dahil 

edildigi meta-analizde bozulrnus glukoz toleransi prevelansi %12,4 olarak 
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belirtilrnistir (48). Cahsrnarruzda BTM hastalanrun 7'sinde (%11 ), BTi 

hastalanrun 1 'inde (%6) DM saptandr. BGT saptanan sadece 1 hasta 

vardi. 

DM tarns: olan talasemi hastalarinda cinsiyet acismdan anlarnh 

fark qozlenrnediqi belirtilmekle beraber bazi calrsrnalarda erkek, bazi 

calrsrnalarda kadm cinsiyette daha srk olduqunu ifade edilrnistir (121 ). 

Cahsrnarruzda DM kadm ve erkek cinsiyette 

qorulrnustur. 

Bordbar ve ark.run (113) cahsrnasmda splenektominin 

hipogonadizm, DM ve hipoparatiroidi s1kl1g1ni artt1rd1g1, hrzh bir ferritin 

benzer oranlarda 

yukselrnesine neden olduqu ve uzun donernde morbiditelere yol a9t1g1 

ifade edilrnistir. Cahsrnarruzda diyabeti olan hastalann tarnarnmda 

splenektomi oykusu vardi ve splenektomi oraru diyabeti olmayan hastalara 

gore anlarnh olarak yuksek saptandi (p=0,002). 

KiT durumu ile DM arasmda anlarnh bir iliski saptanrnadr. KiT 

yapilrms olup DM tarns: olan sadece 1 hasta mevcuttu. Bu hastarun DM 

tarns: nakil tarihinden daha once konrnustu. 

l.iteraturde DM taruh talasemi hastalarinda ferritin duzeyini, KC 

MRG demir birikimini, kardiyak MRG demir birikimini degerlendiren ve 

celiskili sonuclan olan calismalar mevcuttur. Olivatto ve ark.run (122) 

cahsrnasmda DM hastalanrun serum ferritin deqerlerinin diyabeti olmayan 

talasemi hastalarrna gore daha dusuk olduqu, DM hastalarinda ciddi KC 

demir birikimi qozlenrnediqi belirtilmis. Matter ve ark.run (123) 

cahsrnasmda ise DM'li talasemi hastalarinda daha yuksek ferritin 

degerleri, ciddi KC demir birikimi olduqu ifade edilrnistir. Azami ve ark.run 

(121) meta-analiz cahsrnasmda DM ile serum ferritini arasmda anlarnh 

iliski bulunrnarrustrr. Cahsrnarruzda diyabeti olan hastalarda ortalama 

ferritin degerleri daha dusuk saptanrrus, hem KC MRG hem de kardiyak 

MRG'lerinde orta-ciddi demir birikimi saptanrnarrustrr. 

DM taruh hastalarda hipogonadizm s1kl1g1 anlarnh derecede 

yuksek saptandi (p=0,008). 
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BTM taruh 1 hastada tekrarlayan hipoglisemi ataklarma yonelik 

tetkikler yaprhrken insulinorna saptanrmsti ve pankreatektomi operasyonu 

qecirrnisti. l.iteraturde insulinorna ve talasemi birlikteliqi ile ilgili yeterince 

veri bulunmarnaktadrr. 

Talasemi hastalarinda anemi, karaciqer disfonksiyonu, asm demir 

birikimi, oksidatif stres, eritropoezde artrs, sitokin sahrurm ile makrofaj 

sistemi aktivasyonu gibi faktorler dislipidemi tablosuna yol acrnaktadrr 

(124,125). OHA hastalarinda kronik anemiye bagl1 artrrus eritropoetik 

aktivite ile plazma kolesterolunun tuketilrnesi sonucu qelisen 

hipokolesterolemi en srk dislipidemi tablosudur (126). Cahsrnaya katrlan 

hastalann toplamda %59'unda dislipidemi saptandr. Dislipidemi varl1g1 

yonunden BTM, BTi ve OHA gruplan arasmda anlarnh farkhlik 

saptanrnadr. 

Talasemi hastalanrun lipid profillerine yonelik yapilrms cesitli 

yayinlarda celiskili sonuclar mevcuttur (124,127,128). Cahsrnalann 

c;ogunlugunda total kolesterol, HDL ve LDL deqerlerinin dusuk, TG 

deqerlerinin yuksek olduqu belirtilrnistir (57,124). Cahsrnarruzda kontrol 

grubu olmarnasi nedeniyle lipid profil degerleri sagl1kl1 populasyonla 

kryaslanarnadr. Dislipidemisi olan hastalann dislipidemisi olmayanlara 

kiyasla HDL, LDL ve total kolesterol degerleri daha dusuk, TG degerleri 

daha yuksek saptandr. HDL dusukluqunde istatistiksel olarak anlarnlihk 

varken (p=0,008), LDL, total kolesterol ve TG degerlerinde istatistiksel 

anlarnlihk yoktu. 

OHA hastalarinda literatur ile uyumlu olarak en srk HDL dO§Oklugu 

ile saptanrrus hipokolesterolemi mevcuttu (n:5/9, %55,5). 1 hastada ise TG 

yuksekliqi vardi. 

l.iteraturde BTM ve BTi hastalanrun kiyaslandrq: calrsrnalarda da 

farkh sonuclar qozlenmistir. Ragab ve ark. (124) BTi hastalarinda TG 

duzeylerinin BTM hastalarrna kiyasla daha yuksek olduqunu ifade etrnistir. 

Haghpanah ve ark. (129) ise BTM ve BTi hastalanrun arasmda lipid 

profilleri yonunden anlarnh fark saptarnarrustrr. Cahsrnarruzda BTM ve BTi 

hastalanrun dislipidemi daqrhrnlan arasmda istatistiksel anlarnlihk yoktu. 
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Bu durum BTi grubundaki hasta sayismm BTM grubuna kiyasla daha az 

olrnasma baglanabilir. 

Cahsrnarruzda dislipidemisi olan hastalarda cinsiyet ve KiT 

durumu arasmda anlarnh bir iliski saptanrnadr. 

Deneysel bir cahsrnada dalaqrn crkanlmasi sonrasmda total 

kolesterol, LDL duzeylerinin artt1g1, HDL duzeyinin azaldrq], TG 

seviyelerinde degi§iklik olmad1g1 ifade edilrnistir (130). Cahsrnarruzda 

splenektomi ile dislipidemi arasmda anlarnh bir iliski saptanrnadr. 

Dislipidemisi olan hastalarda dislipidemisi olmayanlara kiyasla 

selasyon durumu, ortalama ferritin, kardiyak MRG demir birikimi 

bakrrrundan istatistiksel olarak anlarnh fark saptanrnadr. Dislipidemisi olan 

hastalarda hafif derecede KC demir birikimi oraru daha yuksekti (p=0,053). 

Dislipidemisi olmayan hasta sayismm az olmasi nedeniyle anlarnh farkhlik 

qorulmernis olabilir. 

OHA hastalarinda dislipidemi ile cinsiyet ve selasyon durumu 

arasmda anlarnh farkhlik saptanrnadr. OHA hastalan arasmda sadece 9 

tanesinin lipid profili degerlendirmesi yaprlrmstr. Bu durum verilerin 

degerlendirilmesinde srrurhhk olusturur. 

Talasemi hastalarinda 6zellikle ikinci dekatta hipoparatiroidi 6nemli 

bir komplikasyon olarak gorulur (1 ). Hipoparatiroidinin s1kl1g1 %1,2 - %19 

arasmda deqisrnektedir (1 ). De Sanctis ve ark.run 17 merkezde toplam 

3023 BTM ve 739 BTi hastasrru deqerlendirdiqi cahsrnada BTM 

hastalanrun %6,8'inde, BTi hastalanrun %4,4'unde hipoparatiroidizm 

belirtilrnis ve istatistiksel olarak iki grup arasmda anlarnh fark saptanrrustrr 

(131 ). Cahsrnarruzda BTM hastalanrun 3'unde (%5) hipoparatiroidizm 

vardi. BTi taruh hipoparatiroidisi bulunan hasta yoktu. BTi grubundaki 

hasta populasyonunun daha az olmasi nedeniyle hipoparatiroidi 

saptanmadijn dusunulrnektedir. 

l.iteraturde hipoparatiroidinin erkek cinsiyette daha fazla 

qorulduqunu qosteren calismalar vardrr (60,132). Hipoparatiroidisi olan 3 

hastadan 2'si (%66, 7) erkek cinsiyetteydi. Bazi ve ark. ( 133) ve Bord bar ve 

ark.run (113) cahsrnalannda splenektomi ile hipoparatiroidizm arasmda 
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anlarnh iliski saptanrmstir. Hipoparatiroidisi olan hastalanrruzrn tarnarnmda 

splenektomi oykusu mevcuttu ve hicbirisine KiT yaprlmarmstr. 

Ortalama serum ferritin duzeyleri ile hipoparatiroidi varl1g1 arasmda 

anlarnh farkhlik saptanrnadr. Yapilrms 6nceki calrsrnalarda da serum 

ferritini ile hipoparatiroidi arasmda anlarnh iliski saptanmarmstrr (60,132). 

Hipoparatiroidisi olan 3 hastarun 2'sinde hafif KC demir birikimi varken, 

1 'inde ciddi kardiyak demir birikimi vardi. Cahsrnarruzda hipoparatiroidisi 

olan hasta sayrrruzm eek az olmasi gerek ortalama serum ferritini gerekse 

demir birikimleri yonunden sagl1kl1 bir deqerlendirrne yaprlrnasiru rnurnkun 

krlrnarnaktadrr. 

Hipoparatiroidisi bulunan hastalarda tahmin edilebilecegi uzere 

serum PTH ve serum Ca degerleri anlarnh olarak daha dusuk saptandi 

(p=0,038 ve p=0,000). Serum P degerleri iki grupta benzer, ALP ve 25 OH 

vitamin D degerleri hipoparatiroidi grubunda daha dusuktu 

Talasemi hastalanrun vitamin D duzeylerine yonelik yapilan cesitli 

cahsmalara bak1ld1g1nda Shamshirsaz ve ark. (134) 220 talasemi 

hastasrrun %37,2'sinde D vitamini eksikliqi, Fung ve ark. (135) 96 talasemi 

hastasrrun %30'unda D vitamini yetersizliqi, %43'unde D vitamini eksikliqi, 

Dejkhamron ve ark. (136) 61 talasemi hastasmda %50,8 orarunda D 

vitamini eksikliqi saptarrustrr. Cahsrnarmza katrlan talasemi hastalarinda 

literaturle uyumlu olarak D vitamini yetersizliqi %30 (n:22/73) orarunda, D 

vitamini eksikliqi %34 (n:25/73) orarunda saptandr. 

OHA hastalan icin 2020 yrlmda yaymlanan Sae ve ark.run meta­ 

analizinde (137) vitamin D eksikliqi prevelansi %33 ile %100 arasmda 

bildirilmistir. Cahsrnarruzda da benzer §ekilde OHA hastalarinda D vitamini 

yetersizliqi %25 (n:2/8) orarunda, D vitamini eksikliqi %37,5 (n:3/8) 

oran Inda saptand 1. 

Talasemi hastalan ve OHA hastalan arasmda D vitamini 

duzeylerine gore anlarnh farkhlik saptanrnadr. 

Kemik iligi qenislemesi, hipogonadizm, GH ile IGF-1 aksmda 

bozulma gibi faktorler talasemi hastalarinda osteoporoza neden 

olrnaktadrr (64). Osteoporoz morbiditenin 6nemli sebeplerinden birisidir ve 
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hastalann yaklasrk %40-50'sinde bulunur (1 ). Cahsrnarruzda talasemi 

hastalanrun %55'unde osteoporoz, %21 'inde osteopeni saptandr. Garadah 

ve ark.run (138) cahsrnasmda OHA hastalarinda osteoporoz oraru %36, 

osteopeni oraru %24 olarak belirtilrnistir. Miller ve ark. (139) 32 OHA 

hastasrrun kat1ld1g1 bir cahsrnada osteoporoz oraruru %40,6, osteopeni 

oraruru %31,2 olarak belirtrnistir. Merkezimizde OHA taruh hastalarda %33 

orarunda osteoporoz, %8 orarunda osteopeni saptandr. 

Cahsrnaya katrlan ve osteoporoz saptanan hastalann ortalama Z 

skoru -2,94 ± -0,96'idi. 

Karimi ve ark.run (25) BTi hastalarinda yapt1g1 bir calisma 

osteopeni ve osteoporoz qelisimi ile kadm cinsiyet arasmda iliski olduqunu 

belirtrnistir. Ayru cahsrnada splenektominin de osteoporoz qelisirninde bir 

risk faktoru olduqu belirtilrnistir. Cahsrnarruzda osteoporozu olan hastalann 

%51 'i kadm cinsiyetteydi ve cinsiyet ile osteoporoz qelisimi arasmda 

anlarnh farkhlik saptanrnadr. Osteoporozu olan hastalann %59'unda 

splenektomi oykusu vardi ve splenektomi durumu ile osteoporoz qelisimi 

arasmda anlarnh iliski saptanrnadr. KiT durumu ile osteoporoz arasmda 

anlarnh farkhlik yoktu. 

Hastalann ortalama ferritin degerleri ile osteoporoz varl1g1 

arasmda anlarnh farkhlik yoktu. Osteoporozu olan hastalann KC MRG'de 

hafif demir birikimi anlarnh olarak yuksek saptandi (p=0,034). Kardiyak 

MRG'de demir birikimi olanlarm yuzdesi osteoporozu olmayan hastalara 

gore daha yuksekti ancak istatistiksel olarak anlarnh degildi. 

Cahsrnarruzdaki veriler osteoporoz qelisirninde demir birikiminin onernini 

qostermektedir. Yeterli demir selasyonu kemiklerde demire bagl1 

geli§ebilecek etkileri engelleyebilir. 

Osteoporoza bagl1 kemik frakturleri oldukca yayqrn gorulur ve 

s1kl1g1 %44'e kadar yukselebilir (62). BTM hastalarinda BTi'ye gore krriklar 

daha siktrr (62). Frakturler daha eek ekstremitelerde, ozellikle de Ost 

ekstremitede daha fazladir (63). Cahsrnarruzda osteoporozu olan 

hastalarda fraktur qorulme s1kl1g1 osteoporozu olmayanlara gore anlarnh 

olarak fazlaydi (p=0,026). Frakturu olan hastalanrruzrn tarnarru BTM tarns: 
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ile izleniyordu. l.iteratur ile uyumlu olarak krriklar %83 (n: 10/12) oraru ile 

en fazla ekstremitelerde qoruldu Ost ekstremite ve alt ekstremite kink 

oranlan ise esit saptandr. 

Osteoporozu olan hastalann D vitamini duzeyleri osteoporozu 

olmayan hastalara kiyasla daha dusuktu (p=0,052). Ca, P, ALP ve PTH 

duzeyleri iki grup arasmda farkhlik qcstermedi. Frakturu olan hastalann D 

vitamini degerleri frakturu olmayanlara kiyasla daha dusuk saptandr. Dede 

ve ark.run 2016 yrlmda yayrnladrq: bir derlemede (63) kalsiyum ve D 

vitamininin talasemi iliskili osteoporoz uzerindeki etkileri hakkmda net bir 

veri olmad1g1 belirtilrnistir. Ancak Uluslararasi Talasemi Federasyonu'nun 

2014 yrlmda transfuzyon bag1ml1 talasemi hastalan icin yayrnladrq: 

rehberde (1) iskelet qelisimi sirasmda yeterli kalsiyum alrrrurun kemik 

kitlesini artt1rd1g1, buna dusuk doz D vitamini eklenmesinin kemik kaybi ve 

frakturlerini azaltabileceqi belirtilrnistir. Bu celiskili yayrnlara raqrnen 

cahsrnarruzda osteoporozlu ve frakturu olan hastalann D vitamini 

deqerlerinin daha dusuk crkrnasi D vitamini desteqinin 6nemini isaret 

etmektedir. 

Talasemi iliskili osteoporozda hipogonadizm 6nemli bir risk 

faktorudur (64). Cahsrnarruzda da literatur ile uyumlu olarak osteoporozu 

olan hastalarda hipogonadizm anlarnh olarak yuksek saptandi (p=0,001 ). 

Talasemi hastalarinda adrenal yetrnezliqin prevelansmm %0 ile 

%45 arasmda degi§tigi ancak adrenal kriz tablosunun nadir olduqu belirtilir 

(1 ). Poggi ve ark.run (140) cahsrnasmda talasemi hastalarinda adrenal 

yetmezlik oraru %13,7 saptanrrus ancak bu hastalarda replasman tedavi 

almasalar dahi adrenal kriz tablosu geli§medigi ifade edilrnistir. 

Cahsrnarruzda sadece 1 BTM hastasmda (%1) adrenal yetmezlik 

saptanrmstir. Bu hastada rutin poliklinik kontrolleri sirasmda tetkik edilirken 

adrenal yetmezlik saptanrrus ve adrenal kriz qelismernisti. l.iteraturde daha 

yuksek prevelansta adrenal yetmezlik bildirildigi halde cahsrnarruzda 

prevelansm dusuk saptanrnasr, adrenal yetrnezliqin BTM hastalanndaki 

sessiz seyrine ve klinik suphe olmarnasi nedeniyle adrenal yetrnezliqe 

yonelik hastalann yeterince tetkik edilmemesine baglanabilir. 
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BTi hastalarinda endokrin komplikasyonlann prevelansi BTM 

hastalarrna kiyasla daha dusuk olsa da endokrin komplikasyonlar halen 

6nemli morbidite sebeplerindendir (16). Cahsrnarruzda BTM hastalan ile 

BTi hastalan arasmda en az bir endokrin komplikasyon qorulme yonunden 

istatistiksel olarak anlarnh farkhlik yoktu. Ancak BTM hastalarinda endokrin 

komplikasyon qorulme oraru BTi hastalarrna gore daha yuksekti (%83 - 

%75). Endokrin komplikasyon qorulme oraru BTM hastalarinda OHA 

hastalarrna kiyasla anlarnh olarak daha yuksek bulundu (p=0,032). 

l.iteraturde OHA hastalan icin yapilan calismalar genellikle tek bir endokrin 

komplikasyonu degerlendirmi§tir. Cahsrnarruzrn tek merkezden yap1ld1g1 

ve OHA grubundaki orneklern sayismm az olduqu dusunulurse OHA 

hastalarinda qelisen endokrinolojik yan etkilerin kurnulatif olarak 

degerlendirilebilmesi zordur ve bunun icin daha fazla cahsrnaya ihtiyac 

vardir. 

Endokrin komplikasyonu saptanan hastalann quncel yas medyan 

deqeri 24,72 y1I iken komplikasyonu olmayan hastalann 8,01 y1I olarak 

saptandr. Endokrin komplikasyonu olan hastalann quncel yas: ve ortalama 

ferritin degerleri anlarnh derecede yuksekti (p=0,000 ve p=0,036). 
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SONUCLAR 

Cahsrnaya Ocak 2016 ile Ocak 2020 tarihleri arasmda Uludag 

0niversitesi Tip Fakultesi Cocuk Hematoloji bilirndalmda BTM, BTi ve 

OHA tarulan ile izlenrnis ve tedavi alrrus toplam 96 hasta almdr. Verilerin 

yetersizliqi nedeniyle iki hasta cahsrnadan crkanldi. Sonuc olarak 94 

hastarun verileri incelendi. 

1. Talasemi hastalanrun ortalama ferritin degeri, OHA 

hastalanrun ortalama ferritin degerlerine kiyasla anlarnh §ekilde yuksek 

saptandi (p=0,006). 

2. BTM hastalanrun serum ferritin medyan degeri, BTi 

hastalanrun serum ferritini medyan deqerine kiyasla daha yuksekti iki 

grup arasmda istatistiksel olarak anlarnh farkhlik saptanrnadr. 

3. KC MRG'de ciddi demir birikimi olan hastalann ortalama 

ferritin degerleri, demir birikimi olmayan gruba gore ve hafif demir birikimi 

olan gruba gore anlarnh olarak yuksek qoruldu (p=0,04 ve p=0,028) 

4. Kardiyak MRG'de saptanan demir birikimi ile ortalama ferritin 

degerleri arasmda istatistiksel olarak anlarnh farkhlik saptanrnadr. Kardiyak 

MRG'de ciddi demir birikimi olan hastalann ortalama ferritin degeri, demir 

birikimi saptanmayan hastalann ortalama ferritin deqerine kiyasla daha 

yuksekti 

5. Cahsrnaya katrlan hastalann %37'sinde, talasemi 

hastalanrun %39'unda boy k1sal1g1 tespit edildi. 

6. BTM, BTi ve OHA gruplan arasmda boy k1sal1g1 yonunden 

anlarnh farkhlik saptanrnadr. 

7. Boy k1sal1g1 olan talasemi hastalarinda kadm cinsiyet oraru 

daha yuksek olmakla beraber boy k1sal1g1 ile cinsiyet arasmda istatistiksel 

olarak anlarnh iliski saptanrnadr. 

8. Boy k1sal1g1 olan talasemi hastalanrun buyuk c;ogunlugu 

(%97) 10 yas ve uzerindeydi. 
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9. Talasemi hastalarinda boy k1sal1g1 ile splenektomi durumu, 

KiT durumu, ortalama ferritin, KC demir birikimi, kardiyak demir birikimi, 

selasyon durumu arasmda anlarnh iliski yoktu. 

10. Talasemi hastalanrun sadece %2'sinde obezite mevcuttu. 

11. OHA hastalanrun %25'inde boy k1sal1g1 tespit edildi. 

12. Boy k1sal1g1 olan OHA hastalarinda ortalama ferritin degeri, 

boy k1sal1g1 olmayanlara kiyasla daha yuksekti 

13. Boy k1sal1g1 olan OHA hastalarinda otosplenektomi qelisrne 

oraru anlarnh olarak yuksek saptandi (p=0,007). 

14. OHA hastalarinda boy k1sal1g1 ile cinsiyet, selasyon durumu 

arasmda anlarnh iliski saptanrnadr. 

15. Boy k1sal1g1 olan hastalarda hipogonadizm qorulme oraru, 

boy k1sal1g1 olmayan hastalara kiyasla anlarnh §ekilde yuksek saptandi 

(p=0,037). 

16. Cahsrnaya katrlan hastalann %30'unda hipogonadizm 

saptandr. Hipogonadizm qorulen hastalanrun tarnarru BTM hastasrydr. 

17. BTM hastalanrun %43'unde hipogonadizm geli§tigi qoruldu 

BTM grubunda hipogonadizm oraru, BTi ve OHA grubuna gore anlarnh 

olarak yuksek saptandi (p=0,002). 

18. BTM taruh erkek hastalarda hipogonadizm qorulme yuzdesi, 

kadm hastalara kiyasla daha fazlaydr. 

19. Hipogonadizm qelisimi ile splenektomi qecirrne arasmda 

anlarnh iliski mevcuttu (p=0,000). 

20. Hipogonadizm ile KiT durumu, selasyon durumu arasmda 

iliski saptanrnadr. 

21. Hipogonadizmi olan hastalann ortalama ferritin degerleri, 

hipogonadizmi olmayanlara kiyasla daha yuksekti 

22. Hipogonadizmi olanlarda KC demir birikimi ve kardiyak demir 

birikimi oranlan yuksekti ancak istatistiksel olarak anlarnh iliski 

saptanrnadr. 

23. Hipogonadizmi olanlarm %86's1nda hipogonadotropik 

hipogonadizm mevcuttu. 

67 



24. Hipergonadotropik hipogonadizm grubunda kadm cinsiyet 

oraru, hipogonadotropik hipogonadizm hastalarrna gore anlarnh §ekilde 

yuksek bulundu (p=0,035). 

25. Hipogonadotropik hipogonadizm qelisen hastalarda 

splenektomi oraru, hipergonadotropik hipogonadizm geli§enlere kiyasla 

anlarnh olcude yuksek saptandi (p=0,022). 

26. Hipogonadotropik hipogonadizm ve hipergonadotropik 

hipogonadizm gruplan arasmda ortalama ferritin, selasyon durumu, KC 

demir birikimi ve kardiyak demir birikimi bakrrrundan anlarnh iliski 

saptanrnadr. 

27. Hastalann %11 'inde klinik hipotiroidi saptandr. Hipotiroidi 

saptanan hastalann tarnarru BTM qrubundandr. 

28. BTM hastalanrun %17'sinde hipotiroidi saptandr. 

29. Hipotiroidi ile cinsiyet, KiT durumu arasmda iliski 

saptanrnadr. 

30. Hipotiroidisi olan hastalann splenektomi qecirrne oranlan 

anlarnh olcude yuksekti (p=0,044). 

31. Hipotiroidisi olan hastalann ortalama ferritin duzeyi, 

hipotiroidisi olmayan gruba kiyasla daha yuksekti Hipotiroidisi olan 

hastalarda kotu selasyon durumu daha yuksek oranda saptandr. 

32. Hipotiroidi ile KC demir birikimi ve kardiyak demir birikimi 

arasmda anlarnh iliski saptanrnadr. 

33. Hipotiroidisi olan hastalarda hipogonadizm varl1g1 anlarnh 

olcude yuksek saptandi (p=0,001 ). 

34. Hipotiroidizmi ve / veya hipogonadizmi olan hastalarda boy 

k1sal1g1 anlarnh derecede yuksek saptandi (p=0,048). 

35. Hipotiroidisi olan hastalann tiroid fonksiyon testleri ile 

hipotiroidisi olmayan hastalann tiroid fonksiyon testleri arasmda anlarnh 

iliski yoktu. 

36. BTM hastalarinda %11 orarunda, BTi hastalarinda %6 

orarunda DM tespit edildi. 
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37. DM ile cinsiyet durumu, KiT durumu arasmda iliski 

qczlenmedi. 

38. DM taruh hastalarda splenektomi qecirrne oraru anlarnh 

olcude yuksek saptandi (p=0,002). 

39. DM tarns: olan hastalar ve DM tarns: olmayan hastalar 

arasmda selasyon durumu, KC demir birikimi, kardiyak demir birikimi 

yonunden istatistiksel olarak anlarnh farkhlik saptanrnadr. Bununla beraber 

DM taruh hastalann ortalama serum ferritin duzeyleri daha dusuktu, hem 

KC MRG hem de kardiyak MRG'de orta - ciddi demir birikimi yoktu. 

40. BTM taruh 1 hastada insulinorna mevcuttu. 

41. Dislipidemi cahsrnaya katrlan hastalann %59'unda tespit 

edildi. 

42. BTM, BTi ve OHA gruplan arasmda dislipidemi qelisimi 

yonunden anlarnh farkhlik saptanrnadr. 

43. Dislipidemi taruh hastalann HDL degerleri, dislipidemisi 

olmayan gruba kiyasla anlarnh olarak dusuk saptandi (p=0,008). LDL, total 

kolesterol ve trigliserid degerleri yonunden anlarnh farkhlik qczlenmedi. 

44. BTM ve BTi hastalarinda dislipidemi daqrlum 

degerlendirildiginde en srk HDL dO§Oklugu qozlendi 

45. Dislipidemi ile ortalama ferritin, selasyon durumu, kardiyak 

demir birikimi arasmda istatistiksel olarak anlarnh iliski saptanrnadr. 

Dislipidemisi olan hastalarda hafif KC demir birikimi oraru daha yuksekti 

(p=0,053). 

46. OHA hastalarinda dislipidemi daqrlrrmna bak1ld1g1nda en srk 

HDL du§Oklugu qoruldu 

47. BTM hastalanrun %5'inde hipoparatiroidizm tespit edildi. BTi 

ve OHA grubunda hipoparatiroidizm qelisen hasta yoktu. 

48. Hipoparatiroidizm olan hastalarda erkek cinsiyet hakimiyeti 

qozlendi 

49. Hipoparatiroidizm qelisen hastalann tarnarnmda splenektomi 

qecirrne oykusu mevcuttu. 
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50. Hipoparatiroidizm varl1g1 ile ortalama ferritin, selasyon 

durumu, KC demir birikimi, kardiyak demir birikimi arasmda anlarnh iliski 

saptanrnadr. 

51. Hipoparatiroidisi olan hastalarda serum PTH duzeyleri ve 

serum Ca duzeyleri anlarnh olarak dusuk saptandi (p=0,038 ve p=0,000). 

52. Talasemi hastalanrun %30'unda D vitamini yetersizliqi, 

%34'unde D vitamini eksikliqi vardi. 

53. OHA hastalanrun %25'inde D vitamini yetersizliqi, 

%37,5'inde D vitamini eksikliqi vardi. 

54. Talasemi hastalanrun %55'inde, OHA hastalanrun %33'unde 

osteoporoz saptand 1. 

55. Talasemi hastalanrun %21 'inde, OHA hastalanrun %8'inde 

osteopeni saptandr. 

56. Osteoporoz varl1g1 ile cinsiyet, splenektomi durumu ve KiT 

durumu arasmda anlarnh iliski saptanrnadr. 

57. Osteoporoz taruh hastalarda hafif KC demir birikimi, 

osteoporozu olmayan hastalara kiyasla anlarnh derecede yuksek saptandi 

(p=0,034). 

58. Osteoporoz varl1g1 ile ortalama ferritin, selasyon durumu ve 

kardiyak demir birikimi arasmda anlarnh iliski qczlenmedi. 

59. Osteoporozu olan hastalarda fraktur qecirrne oykusu anlarnh 

derecede yuksek saptandi (p=0,026). 

60. Frakturlerin c;ogunun (%83) ekstremitelerde geli§tigi qozlendi 

61. Osteoporozu olan hastalarda D vitamini duzeyleri, 

osteoporozu olmayanlara kiyasla daha dusuk saptandi (p=0,052). 

62. Fraktur qelisen hastalann D vitamini duzeyleri, frakturu 

olmayanlara kiyasla daha dusuktu 

63. Osteoporozu olan hastalarda hipogonadizm varl1g1 anlarnh 

derecede yuksek saptandi (p=0,001 ). 

64. BTM hastalanrun 1 'inde adrenal yetmezlik geli§tigi tespit 

edildi. 
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65. BTM grubunda %83 hastada, BTi grubunda %75 hastada, 

OHA grubunda %50 hastada en az 1 endokrin komplikasyon qozlendi 

BTM grubunda en az 1 endokrin komplikasyon qorulme oraru OHA 

grubuna kiyasla anlarnh olarak yuksekti (p=0,032). 

66. En az 1 endokrin komplikasyonu olan hastalann quncel yas: 

ve ortalama ferritin degerleri anlarnh olcude yuksek saptandi (p=0,000 ve 

p=0,036) 
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EKLER 

EK-1 Krsaltmalar 

ACA : Anterior Serebral Arter 

ACTH : Adrenokortikotropik Horman 

ALP : Alkalen Fosfataz 

APi : Aterojenik Plazma indeksi 

BGT : Bozulrnus Glukoz Toleransi 

BTi : Beta Talasemi intermedia 

BTM : Beta Talasemi Major 

DEXA : Dual Energy X-ray Absorptiometry 

DFO : Deferoksamin 

DFP : Deferipron 

DFX : Deferasiroks 

DM : Diyabetes Mellitus 

FSH : Folikul Stimulan Horman 

GH : Buyurne Hormonu 

HDL : Yuksek Dansiteli Lipoprotein 

HLA : insan l.okosit Antijeni 

HPLC : Yuksek Basinch S1v1 Kromatografisi 

ICA : internal Karotid Arter 

IGF-1 : insulin Benzeri Buyurne Faktoru-j 

KC : Karaciqer 

Kil : Kemik iligi Transplantasyonu 

KMD : Kemik Mineral Dansitesi 

LDL : DO§Ok Dansiteli Lipoprotein 

LH : Luteinizan Horman 

LIC : Liver Iron Consentration 

MCA : Middle Serebral Arter 

MRG : Magnetik Rezonans Goruntulerne 
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OGTT : Oral Glukoz Tolerans Testi 

OHA : Orak Hucre Anemisi 

PCR : Polimeraz Zincir Reaksiyonu 

PTH : Parathormon 

sT4 : Serbest Tiroksin 

TG : Trigliserid 

TSH : Tiroid Stimulan Harmon 
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EK-2 Tablolar Dizini 

Tablo-1: Hastalann demografik ozellikleri 

Tablo-2: Talasemi hastalarinda ve OHA hastalarinda ferritin duzeyleri 

Tablo-3: Hastalann kullandiklan selasyon tedavilerinin daqrlum 

Tablo-4: Hastalann KC MRG yonterni ile demir birikimi daqrlum 

Tablo-5: Hastalann Kardiyak MRG yonterni ile demir birikimi daqrlum 

Tablo-6: Selasyon durumuna gore hastalann daqhrru, ferritin ve MRG T2 

degerleri 

Tablo-7: Hastalann boy k1sal1g1 yonunden daqrlum 

Tablo-8: Boy k1sal1g1 olan hastalanrun ozellikleri 

Tablo-9: Boy k1sal1g1 olan talasemi hastalanrun ozellikleri 

Tablo-10: Boy k1sal1g1 olan OHA hastalanrun ozellikleri 

Tablo-11: Cahsrnaya katrlan tum hastalarda boy k1sal1g1 ile hipogonadizm 

iliskisi 

Tablo-12: Hastaliklara gore hipogonadizm daqrlum 

Tablo-13: Hipogonadizmi olan hastalanrun ozellikleri 

Tablo-14: Hipogonadotropik hipogonadizm ve hipergonadotropik 

hipogonadizm hastalanrun demir birikimi degerlendirmesi 

Tablo-15: Hipogonadizm taruh hastalann ald1g1 tedaviler 

Tablo-16: Hipotiroidisi olan hastalanrun ozellikleri 

Tablo-17: Hipotiroidizm ile boy k1sal1g1, hipogonadizm iliskisi ve hastalann 

tiroid fonksiyon testlerinin degerlendirmesi 

Tablo-18: DM olan hastalanrun ozellikleri 

Tablo-19: Dislipidemisi olan hastalann daqrlum ve lipid profili 

degerlendirmesi 

Tablo-20: Dislipidemisi olan hastalanrun ozellikleri 

Tablo-21: Hipoparatiroidisi olan hastalanrun ozellikleri 

Tablo-22: Hipoparatiroidizmli talasemi hastalanrun Ca, P, ALP, D vitamini, 

PTH degerleri 

Tablo-23: Hastalann D vitamini duzeylerine gore daqrlum 

Tablo-24: Hastalann kemik mineral dansitometrelerine gore daqrlum 
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Tablo-25: Osteoporoz taruh hastalanrun degerlendirmesi 

Tablo-26: Osteoporozlu hastalann Ca, P, ALP, 25 OH D vitamini, PTH, 

fraktur varl1g1 ve hipogonadizm varl1g1 yonunden degerlendirmesi 

Tablo-27: Endokrinolojik komplikasyonu olanlar ve olmayanlann 

karsrlastrrmasi 

Tablo-28: Endokrinolojik komplikasyonu olanlarm ve olmayanlann yas, 

ferritin, selasyon durumu, demir birikimi degerlendirmesi 

Tablo-29: Endokrinolojik komplikasyonlann daqrlum 
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