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Aplastik Anemi ve Gebelik: Olgu Sunumu
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Ozet

Amac: Gebeligi takiben aplastik anemi gelisimi nadirdir. Gebelige eslik eden aplastik anemi daha da nadirdir. Gebelikte ortaya cikan
aplastik anemi anne ve fetis acisindan cesitli riskler tasimaktadir. Annede esas olarak kanama ve sepsis gorilebilirken, fetlste gelis-
me geriligi ve hatta intrauterin 6lim izlenebilir.

Olgu: Burada erken gebelik haftalarinda tanisi konan aplastik aneminin eslik ettigi bir gebelik sunulmaktadir.

Sonug: Gebelik ve aplastik anemi arasindaki iliski tartismali olsa da, gebelige aplastik aneminin eslik etmesinin agir bir durum oldugu
Uzerine tum duinya hemfikirdir.

Anahtar Sozciikler: Aplastik anemi, gebelik, tedavi.

Aplastic anemia and pregnancy: case report

Background: The prevalence of aplastic anemia following pregnancy is rare. Pegnancy associated with aplastic anemia is fortunate-
ly more uncommon considering the significant morbidity and mortality for both mother and fetus. The risk to the mother is mainly
in the form of hemorrhage and sepsis, while the fetus may suffer from growth restriction and even intrauterine death.

Case: We here present you a case of pregnancy complicated by aplastic anemia diagnosed at early gestational weeks.

Conclusion: While the relationship between pregnancy and aplastic anemia remains controversial, there is universal agreement that
a pregnancy complicated by aplastic anemia is a serious condition.

Keywords: Aplastic anemia, pregnancy, treatment.

da karakteristik olarak hiposeliler kemik iligi
tablosu olusmaktadir. Aplastik anemi etyoloji-
sinde cesitli kimyasal ajanlar, ilaclar, infeksiyon
ajanlari, radyasyon, losemi ve kalitsal hastaliklar
rol oynamaktadir. Tedavide antithymocyte glo-
bulinler ve siklosporin gibi immunstpresif

Giris

Aplastik anemi ilk kez 1888 yilinda gebe bir
hastada Ehrlich tarafindan tanimlanmistir.Aplas-
tik aneminin patogenezini tanimlamak ve anla-
mak oldukca zordur. Gebelikle birlikte gelisen

aplastik aneminin insidanst oldukca nadir- ajanlar ve kemik iligi transplantasyonu yapil-

dir.Aplastik anemi tanist alan hastalarda sirki-
lasyonda dolasan eritrosit sayisindaki azalmaya
bagli olarak degisen oranlarda anemi tablosu
olusmaktadir. Ayrica trombosit sayisinda ve
notrofil sayilarinda azalma sonucunda hastalar-

maktadir.!

Gebelikte plasental laktojen, eritropoietin ve
estrojen sentezinin arttig1 bilinmektedir. Plasen-
tal laktojenler ve eritropoietin hematopoesisi
stimile ederken, estrojenler ise kemik iligini
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baskilamaktadir. Bu bilgiler, Fleming tarafindan
ortaya atldlan bu ¢ hormon arasindaki duzen-
sizligin kemik iligi hipoplazisi gelisimine neden
olmasini aciklamaktadir.!

Gebelik ve aplastik anemi arasindaki bu ilis-
kiden dolay1 anne ve fetus olumsuz yonde etki-
lenmektedir? Anne de hemoraji ve sepsis geli-
sebilirken, fetusta anne de gelisen bu klinik so-
runlardan otira gelisme geriligi ve hatta intra-
uterin fetal olim izlenebilmektedir. Hemoraji
ve sepsis maternal mortalitenin %90’ indan so-
rumlu tutulmaktadir.?

Gelisen fetal komplikasyonlarin ¢cogu mater-
nal anemiye baglanmaktadir. Maternal anemi
fetal intrauterin gelisme geriligine neden ol-
makta ve maternal anemi mortaliteyi arttiran en
onemli nedenin oldugu bilinmektedir. Bununla
birlikte azalan noétrofil sayisina baglt olarak geli-
sen maternal infeksiyon sonucu gelisen koryo-
amnionit, preterm eylem ve erken dogum icin
risk faktori olusturmaktadir.® Literatirde, fetal
trombositopeni, plasentamegali ve ciidi oligo-
hidroamnios vakalari da bildirilmistir. Ilgin¢ ola-
rak bir olgu sunumunda, kronik anemi ve iske-
miye bagl oldugu dustiniilen fetal intestinal sis-
temde gangren olusumu da bildirilmistir.?

Biz burada erken gebelik haftasinda aplastik
anemi tanist alan bir hastamizi olgu sunumu
olarak tartismayi amacladik.

Olgu

Yirmi bir yasinda 6. gebelik haftasinda gebe-
lik tanist alan hasta klinigimize deride spontan
morarma, uykuya egilim, burun ve disetlerinde
kendiliginden olusan kanama sikayeti ile bas-
vurdu, hasta basvurdugu anda tam kan sayimi1
yapildi. Hemoglobin degeri (Hgb) 11gr/dl, 16-
kosit sayist (WBC) 2300, trombosit sayisi 16000
ve retikiilosit sayist 0.2 olarak saptandi. Hasta-
nin anamnezinde 6zellik yoktu ve diger labora-
tuar testleri normal olarak saptandi. Hasta klini-
gimizin Hematoloji bolimiine danisildi ve has-
taya iliak kemikten kemik iligi biopsisi yapildi.

Kemik iligi biopsisi aplastik anemi ile uyumlu
olarak rapor edildi, hiicre sayilarinin ciddi ola-
rak azaldig1 izlendi. Antitimosit globulin test do-
zunda uyguland: (ATG) (1 mg ATG, 100cc salin
icinde), aplastik anemi tedavisinde 5 giin strey-
le 12-18 saat arayla 150 mg/10kg dozunda kulla-
nilir ve sturkilasyondaki eritsositlerin ylizey epi-
teline baglanarak etkisini gosterir, ve hastada
alerjik reaksiyon gelisti. Bunun tzerine siklos-
porin 5 mg/kg/gun (total doz 300 mg) tedavisi
baslandi. Hasta bu tedaviyi doguma kadar kul-
landi. Tedaviden t¢ ay sonra kontrol tam kan
sayimi yapildi. Hgb:11 gr/dl, WBC: 3200-3500
trombosit: 60000 ve retikiilosit sayist 0.4 olarak
saptandi. Hastanin sikayetlerinde azalma oldu-
gu izlendi. Aplastik anemi ile ilgili maternal ve
fetal komplikasyonlar ve riskler hastaya ve aile-
sine detayli olarak anlatildi ve aile gebeligin de-
vamint kabul etti. Gebeligi boyunca hasta aylik
tam kan sayimu ile takip edildi. Gebeligi boyun-
ca hastada deride spontan morarma, disetlerin-
den ve burundan kanama, yorgunluk, infeksi-
yon yada obstetrik hemoraji gibi sikayetler iz-
lenmedi.

Hasta 36. gebelik haftasinda uterin kontrak-
siyonlarinin olmast nedeniyle klinigimize bas-
vurdu. Hasta klinigimize basvurdugunda fetal
monitdérd normal, vital bulgulari stabildi ve obs-
tetrik kanamas: yoktu. Hastanin agrilart dizen-
siz, uterin kontraksiyonlari irregtlerdi. Hasta-
nin klinigimize geldigi anda yapilan vajinal mu-
ayenesinde servikal aciklik 1 cm ve silinme %40
olarak saptandi. Uterus kontraksiyonlarint en-
gellemek amaciyla tokolitik tedavi baslandi
Kansayiminda Hgb:8.4gr/dl, WBC: 3000e3/d],
trombosit: 32000 ve retikiilosit sayisi 0.6 olarak
saptandi. Kanama faktorleri, bobrek ve karaci-
ger fonksiyon testleri normal olarak saptandi.
Tokolitik tedavi ile kontraksiyonlart duran has-
ta icin toplanan obstetri, hematoloji ve anestezi
bolimlerinin aldigi karar dogrultusunda hasta-
ya ileri gebelik haftasinda elektif olarak sezar-
yen karart alindi.
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Hasta, 38 hafta 5 glin gebelik haftasinda ge-
nel anestezi altinda elektif olarak sezaryene
alindi, dogum 6ncesi bakilan tam kan sayimin-
da Hb: 8.2 gr/dl, WBC: 2800, trombosit sayist:
40000 ve retikilosit 0.7 olarak saptandi. Peri-
operatif eritrosit sispansiyonu transfiizyonu
yapimadi. 2800 gram, 48 cm sagliklt kiz bebek
9/10 apgarla dogurtuldu. immiunsupresif tedavi
olan siklosporin, 5 mg/kg/giin dozunda do-
gumdan sonrada kullanilmaya devam edildi.

Tartisma

Aplastik anemi, altta yatan malign bir neden
yada myeloproliferatif bir hastalik olmadan
pansitopeni, kemik iligi hiposeltlaritesi ile ka-
rakterli ciddi bir hematolojik bozukluktur.* Oos-
terkamp ve ark’nin yaptigi calismada gebelige
bagli olarak olusan metabolik Griinlerin kemik
iligi tizerine toksik etkilerinin oldugunu ve ge-
belikle beraber olan aplastik anemi olgularinda
gebelik terminasyonunun tek tedavi yolu oldu-
gunu savunmuslardir.’

Aplastik aneminin antenatal komplikasyon-
larin insidansint arttirdigt bilinmektedir. Bu ko-
nuyla ilgili literaturler incelendiginde, aplastik
anemi tanist alan gebelerde, preterm dogum
oraninin %12.1, intrauterin 6lim oraninin
%16.7, olu dogum oraninin %15.1 ve spontan
dusuk oraninin %16.7 oldugu bildirilmektedir.®”
Bununla birlikte bizim burada tartistigimiz ol-
guda yukarida sayilan komplikasyonlarin hicbi-
ri izlenmemistir.

Hemoraji dogum/abortus durumlarinda di-
ger bir tehlikedir. Sekonder hemoraji aplastik
anemi tanisi alan gebelerde koagulasyon faktor-
lerinin eksikliginin yant sira trombosit sayisinda
olusan ciddi azalma sonucu olusmaktadir.? Bu-
nunla birlikte postpartum hemoraji aplastik
anemi tanist alan gebelerde trombosit sayisinda
azalma yada bozulmus fonksiyonel kapasiteleri
nedeniyle olusan 6énemli bir komplikasyondur.
Aplastik anemi tanist alan 7 hastalik seriden bir

hastada ve ayni sekilde 10 hastalik bir diger se-
riden iki hastada postpartum donemde acil erit-
rosit ve trombosit transfizyonu gerektiren ka-
nama bildirilmistir.'? Bizim olgumuzda kanama
normal sinirlardayd: ve dogumdan sonra trans-
fuzyon gerekli olmadi.

Aplastik anemili gebelerde gelisen maternal
anemi, fetal oksijenizasyonun bozulmasina ne-
den olmaktadir. Boylelikle bu durum fetal intra-
uterin gelisme geriliginden intrauterin 6lime
kadar giden, fetal morbiditeyi ve mortaliteyi art-
tiran en 6nemli neden oldugu kabul edilmekte-
dir? Bizim burada tartistigimiz olgumuzda intra-
uterin gelisme geriligi izlenmemistir.

Bu olgumuz, 38. gebelik haftast icinde sezar-
yene alindi ve 2800 gram (%10-50 persentil) kiz
bebek 9/10 apgarla dogurtuldu. Yenidogan be-
bekte herhangi bir komplikasyon gelismedi. Li-
teratiirde dogum sekli olarak her iki yontemi sa-
vunan yayinlar bulunmakla birlikte, gecerli olan
kant vajinal dogumun daha giivenli oldugu ve
sezaryen ile dogum ancak gecerli obstetrik bir
neden oldugu zaman yapilmast gerektigidir. Bi-
zim olgumuzda, sezaryen ile dogum karari elek-
tif olarak verilmistir.

Genel olarak aplastik aneminin tedavisinde
temel prensip hastaya destekleyici tedavinin su-
nulmasidir. Kemik iligi transplantasyonu (KiT)
tanimlanan en etkili tedavi seklidir, 5 yillik do-
nemde basari orant % 59-89 arasinda degismek-
tedir. Bununla birlikte gebelik boyunca KIiT ya-
pilmasi, kullanilan yiksek doz immiinsipresif
ajanlarin ya da radyoterapinin fetus tizerine tok-
sik etkilerinin olmasi nedeniyle kontrendikedir.
Bununla birlikte gebelerde antitimosit immun-
globinler ya da siklosporin terapisi kullanilabil-
mektedir. Tedavi icin kullanilan diger ajan olan
androjenlerin etkileri net olarak aydinlatilma-
mustir ve kiz bebegi olan annelerde kullanildig:
zaman virilizasyona neden oldugu bilinmekte-
dir. Kortikosteroid yada grantlosit-koloni sti-
mile edici ajanlarin etkileride birbirine yakin
olarak bulunmustur.’
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Aplastik anemi ve gebeligin ilk tanimlandigi
yillarda Earlier yayinladigt olgu sunumunda ge-
belik terminasyonunun tek tedavi yolu oldugu-
nu savunmustur. Aitchison ve ark.’nin yayinladi-
g1 5 vakalik olgu sunumunda ilk trimesterde cid-
di aplastik anemi tanist alan hastalarda gebelik
terminasyonu ardindan KIT yapilmast gerekti-
gini savunmuslardir.’

Siklosporin (300 mg/giin) ve grantlosit mak-
rofaj koloni stimtile edici faktor (450 mg intra-
venoz haftalik doz) gebelikte 20. haftadan son-
ra aplastik anemi tedavisinde kullanilabilir.' Eli-
mizde bulunan bir ¢ok bilgi gebelerde siklospo-
rinin teratojenik olmadigint gostermektedir.
Siklosporin dogumdan sonra en fazla sitle atilir
ve bu durumun yenidoganin bityime ve gelisi-
mi Gzerine olumsuz etkisi bulunmamaktadir.’

Aplastik anemi tedavisinde belki de en
onemli olan destekleyici tedavinin dogru ve za-
maninda yapilmis olmasidir. Destekleyici tedavi
temel olarak eritrosit ve trombosit transfiizyo-
nundan olusmaktadir. Hemoglobin degeri
8gr/dI'nin altina ve trombosit sayist da 20 x 10°
/I'nin altina dismedigi stirece yapilmast tavsiye
edilmemektedir. Tekrarlayan kan transfiizyon-
lart maternal hemoglobin degerini 8 g/dI'nin
tizerinde tutarak yeterli fetal oksijenizasyonun
saglanmasi amaclanmaktadir.” Benzer test ve
tedavi modaliteleri bizim hastamiza uygulands,
teshis kemik iligi aspirasyonu ile dogrulandu.
Hastamizda anti-timosit globulin (ATG) testine
kars1 alerjik reaksivon gelismesi Gizerine siklos-
porin tedavisine (5 mg/kg/glin, total doz 300
mg) baslandi. Semptomlarinin gerilemesinden
sonra hastamiz her i¢ ayda tam kan sayimu ile
terme kadar izlendi.

Aplastik anemi gebelikte gorilen nadir bir
komplikasyondur. Eger hastalar erken gebelik

haftalarinda teshis edilir ve uygun tedaviler uy-
gulanirsa, intrauterin gelisme geriligi, preterm
dogum, 6li dogum ve spontan abortus gibi
komplikasyonlar goriilmeden gebeler terme ka-
dar saglikli bir sekilde takip edilebilmektedir.
Bizim olgumuzda da, anestezi ve hematoloji bo-
limlerinin yardimlariyla immunsupresif tedavi
ile aplastik anemi tanist alan bir gebede basarilt
maternal ve fetal sonuclar aldik.
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