Turkiye Gocuk Hastallklari Dergisi

Ozgun Ara‘?’tlrma Or / g / n a/ Af't/ C/ e Turkish Journal of Pediatric Disease

Kalitsal Pihtilagma Faktor Eksiklikleri: Tek Merkez Deneyimi
Hereditary Coagulation Factor Deficiencies: Single Center Experience
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OZET

Amag: Bu retrospektif calismada, hemofili, von Willebrand hastaligi (VWH) ve nadir faktor eksikligi tanisi ile izlenen has-
talar Klinik ve demografik dzellikleri ve takiplerinde ortaya ¢ikan komplikasyonlar agisindan degerlendiriimigtir.

Gerec ve Yontemler: Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghigi ve Hastaliklart Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk
Hematoloji Klinigi'nde ¢esitli pihtilagsma faktdrlerinin kalitsal eksiklikleri tanisi ile izlenen, yaslari 0-14 yil arasinda degisen
toplam 105 hasta retrospektif olarak incelenmistir.

Bulgular: Hastalarin %46.7’si hemofili A, %16.2’si VWH, %8.6’si hemofili B tanisi almistir. Nadir faktdr eksikliklerinin
sikligi ise %28.5 olarak saptanmistir. Bunlar icinde en sik fibrinojen eksikligi (%10.5) ve faktor VII (FVII) eksikligi (%7.6)
goralmustur. Diger nadir gorilen faktor eksiklikleri sirasiyla FXI eksikligi %3.8, FV eksikligi %2.9, FX eksikligi %1.9, FlI
eksikligi %1 seklindedir. Hemofili A hastalari en sik hemartroz, von Willebrand faktor (vwF) eksikligi saptanan hastalar ise
en sik burun kanamasi yakinmasi ile bagvurmuslardir. On sekiz hasta (%17) herhangi bir yakinma olmaksizin baska bir
nedenle tetkik edilirken tani almistir. Takipte saptanan komplikasyonlar agisindan degerlendiginde hemofili A hastalarinda
%12.2 inhibitér gelisimi saptanmistir. Hepatit B ve hepatit C siklidi %0.9 olarak bulunmustur.

Sonug: Kanama bozukluklar hematolojik hastaliklar icinde oldukga genis bir yer tutmasi yaninda gocuk hastaliklari
icinde de sik gorulen bagvuru nedenlerindendir. Bazi cocuklarda belirgin bulgularla seyretmesine ragmen, bazi olgularda
gorulen hafif yakinmalar taninin gézden kagmasina neden olabilmektedir. Semptomatik hastalarda erken tani ve tedavi
Onem arz ederken, hafif seyirli veya kanama yakinmasi olmayip, anormal laboratuvar sonuclari saptanan olgularda da
kalitsal bir kanama bozuklugu olabilecegi akilda tutulmali ve ileri tetkikler planlanmalidir.

Anahtar So6zciikler: Hemofili, Nadir faktor eksikligi, von Willebrand hastalig

ABSTRACT

Objective: The aim of this retrospective study was to evaluate the clinical spectrum, demographic features and
complications in patients with a hereditary coagulation disorder.

Material and Methods: A total of 105 patients who were being followed-up with a diagnosis of hereditary coagulation
factor deficiency at the Pediatric Hematology Clinic of Dr. Sami Ulus Obstetrics and Gynecology, Children’s Health and
Disease Training and Research Hospital were evaluated retrospectively in this study.

Results: The most frequently observed disorders were hemophilia A (46.7%), von Willebrand Disease (VWD) (16.2%)
and hemophilia B (8.6%). Rare bleeding disorders (RBD) were detected in 28.5% of the study group and the most
common RBDs were fibrinogen (10.5%) and factor VII (7.6%) deficiencies followed by FXI, FV and FX at 3.8%, 2.9%
and 1.9%, respectively. The common initial symptom was hemarthrosis in hemophilia A and epistaxis in VWD. Eighteen
patients (17%) were asymptomatic. The frequency of inhibitor development in hemophilia was 12.2%. The prevalence
of hepatitis B and hepatitis C among all patients was 0.9%.

Conclusion: Bleeding disorders are widely encountered in both hematology and pediatric clinics. Most patients with
coagulation disorders present with bleeding symptoms but some patients may be asymptomatic or have minor symptoms
that lead to a delay in diagnosis. Prompt diagnosis and treatment are critical in symptomatic patients. One has to keep in
mind that not all factor deficiencies lead to severe bleeding and patients with abnormal laboratory results also need to be
investigated for familial coagulation disorders too.
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2  AkelmaZve ark.
GIiRiS

Hemofili ve nadir kalitsal pihtilasma faktér eksiklikleri dnemili
morbiditeye yol agmasl ve Omur boyu tedavi gereksinimi
ile topluma ciddi yuk olusturan 6nemli saglik sorunlandir.
von Willebrand hastaligr (VWH), hemofili A ve hemafili B en
sk gorllen kalitsal kanama bozukluklari olup bitin kalitsal
koagulopatilerin %95-97’sini olustururlar (1,2). Hemofili A ve
B irk farki gbzetmeksizin tim etnik gruplarda esit oranda ve
yaklasik 10.000 dogumda bir gdrilmektedir. von Willebrand
hastaliginin prevalansi ise %1 olup, oldukga yUksektir (2). Nadir
gorulen diger kalitsal faktor eksiklerinin prevalansi ise 1/500.000
— 1/2.000.000 arasinda degismektedir (3). Ancak Ulkemiz gibi
akraba evliliginin sik oldugu Ulkelerde otozomal resesif kalitimsal
bu hastalklara daha fazla rastlanimaktadir (4).

Kalitsal kanama bozukluklarinda klinik belirti ve bulgularin yeri,
ortaya ¢ikis zamani ve siddeti, eksik faktore ve gogunlukla eksik
faktorin dizeyine gore degisiklik gdsterir (1,3). Faktor V, FVII
ve FXI eksikligi gibi bazi nadir faktor eksikliklerinde ise Klinik ile
faktdr dizeyleri korele olmayabilir (5). Kalitsal kanama hastasi
dogumdan hemen sonra ortaya gikan siddetli gébek kanamasi
veya intrakranial kanama ile getirilen bir bebek olabilecegi gibi,
ileri yaslara kadar higbir klinik bulgu vermeyen ve herhangi bir
tetkik sirasinda saptanan asemptomatik bir hasta da olabilir.

Calismamiz da, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi ve
Hastalklan Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Hematoloji
béliminde kalitsal pihtlasma faktor eksikligi tanisi ile takip
edilen 105 hastanin klinik, demografik ozellikleri ve takipte
saptanan komplikasyonlarin incelenmesi amagclanmistir.

GEREC ve YONTEM

Bu retrospektif galismada, yaslan 0-14 yil arasinda degisen
hemofili A, hemofili B, vWH ve daha nadir gdrilen faktor Fl
(fibrinojen), 1, V, VII, X, XI eksikligi tanilar ile izlenen toplam
105 hasta retrospektif olarak degerlendirildi. Veriler hasta
dosyalarindan elde edildi.

Hastalarin tani amagl plazma faktdr aktiviteleri 6lgtimu; dlzeyi
Olgtlecek olan faktdrun eksik oldugu plazma (Coagulation Factor
Dade / Behring) kullanilarak BCS tam otomatik analizatdrde
yapilmisti. Nadir faktor eksikliklerinde plazma faktér aktivitelerinin
normal arallk (N: %50-150) altinda saptanmasi tanisal kabul
edilmisti. Fibrinojen duzeyi olcilemeyen hastalar afibrinojenemi,
normal sinirlarin altinda (N: 180-350 mg/dL) saptanan hastalar
hipofibrinojenemi  tanilarini - almist.  Taniyr  dogrulamak icin
anormal testler 3 farkli zamanda tekrarlanmisti. TUm hastalarda
invitro kanama zamani Platelet Function Analyzer (PFA-100)
ile ADP ve epinefrin kitleri kullanilarak galisimisti. Kollajen/ADP
icin normal deger aralidi 71-118 sn, kollajen/epinefrin icin 85-
165 sn olarak kabul edilmisti. Faktor VI ve FIX dizeyi %20
degerinin altinda olan hastalar hemofili A ve hemofili B tanisi
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almis ve faktdr aktivitelerine gore; agir (<%1), orta (% 1-5) ve
hafif (% >5) hastalk olarak siniflandinimisti. Mutasyon analizi
teknik yetersizlikler nedeni ile caligilamamisti ve prenatal tani
alan hasta mevcut degildi.

von Willebrand faktor aktivitesi icin  VWF antijen ve
Ristosetinkofaktor (Ricof) testleri calisimis ve normal degerler
VWF:Ag icin % 60-178 arasi, Ricof icin %50-160 arasi kabul
edilmisti. Ricof/VWWF:Ag orantill azalanlar (0.7-1.2) tip1 vWH,
orantisiz azalanlar (<0.7) tip2 vWH, vWF:Ag olgctlemeyenler
tip38 VWH olarak kabul edilmisti. Teknik yetersizlikler nedeniyle
multimer analizi ve mutasyon analizi ¢aliglamamis, tip2 vWH alt
tipleri siniflandiniamamisti.

TUm hemofili hastalarinda her 3-6 aylik periodlarda inhibitor
tayini igin mixing testi ve Bethesta yontemiyle inhibitdr dlgimu
yapilmisti. Inhibitér titresi<5 Bethesta Unitesi (BU)/ml olanlar
dusuk titreli, >5 BU olanlar yUksek titreli hastalar olarak kabul
edilmisti.

Hastalara kanama ataklarinin tedavisinde, eksik faktorin yerine
konmasi amaciyla varsa eksik faktdre ait faktér konsantresi, ilgili
faktor konsantresi mevcut degilse taze donmus plazma (TDP)
verilmisti. inhibitér gelismis hastalarda by-pass edici ajanlardan
biri (rekombinant aFVIl veya aktif protrombin kompleks
konsantresi) kullanimisti (Tedaviye yonelik veriler calismaya
dahil edilmemistir). Transflzyon iliskili enfeksiyonlar agisindan
hepatit B, hepatit C ve HIV serolojileri ELISA ydntemiyle tim
hastalarda periyodik olarak calisiimisti.

istatistiksel Degerlendirme

Calismaya ait verilerin kaydi ve analizi Statistical Package for
Social Science (SPSS) 16.0 Windows versiyonu ile yapildi.
Tanmlayici istatistikler surekli degiskenler icin ortalama =+
standart sapma seklinde, kategorik degiskenler ise hasta sayisi
ve (%) olarak ifade edlildi.

SONUGLAR

Calismaya alinan 105 hastanin 88’i (%83.8) erkek, 17’si (%16.2)
kizdi. Hastalarin tani yas ortalamasi 3.4+3.26 yil (O-14 yil) olup
en kicUk hasta iki glnluktt. Hastalklara ait cinsiyet dzellikleri,
tani yaslar, aile 6ykulleri ve akraballk durumlar Tablo I'de
gOsterilmektedir.

Kirk dokuz hasta (%46.7) hemaofili A, 9 hasta (%8.6) hemofili B
tanisi almisti. Hemofili A tanisi ile izlenen hastalarin 9'u (%18.4)
agi, 25'i (%51) orta ve 15’i (%30.6) hafif hemofiliydi. Dokuz
hemofili B hastasinin 3’0 (%33.3) orta, 6’si (%66.7) ise hafif
tip hemofili olarak takip ediimekteydi (Tablo Il). Agir hemofili B
olgusu saptanmamisti.

On yedi hastaya (%16.2) vVWH tanisi konulmustu. von
Willebrand hastaligi tanisi ile izlenen 8 hasta tip 1 VWH (%47.1),
8 hasta tip 2 VWH (%47.1), 1 hasta ise tip 3 VWH (%5.8) olarak
siniflandirimisti.



Nadir faktdr eksikliklerinin dagiiminda (n:30); 11 hastada
(%10.5) fibrinojen eksikligi (afibrinojenemi ve hipofibrinojenemi),
8 hastada (%7.6) FVII eksikligi, 4 hastada (%3.8) FXI eksikligi
saptandi. Ug hasta (%2.9) FV eksikligi, 2 hasta (%1.9) FX
eksikligi, 1 hasta (%1) Fll eksikligi, 1 hasta (%1) FXI eksikligi +
VWH tanilarini almiglardi. Tablo I'de nadir faktor eksikligi tanisi
alan hastalar ve dzellikleri gérilmektedir.

Hastalarin ortalama tani yaslarn hemofili A'da 2.6+2.6 yil, hemofili
B'de 2.0+£1.6 yil, VWH’da ise 5.4+2.5 yil olarak tespit edildi.
Faktor X eksikligi olan iki hastanin tanisi yenidogan déneminde
konulmustu. Tablo lI'de sik gdrilen faktor eksikliklerinin tani
yaslar gérulmektedir. Afibrinojenemi hastalarinin %71.4’G bir
yas altinda, FVIII ve FIX eksikliklerinin %51ve % 55.6'sI 1-5 yas
arasinda tani almigti.

Hemofili A hastalan en sk hemartroz (%30.6), VWF eksikligi
saptanan hastalar ise en sik burun kanamasi (%52.9) yakinmasi
ile bagvurmustu. Afibrinojenemi, hipofibrinojenemi ve FX eksik-
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liginde yenidogan déneminde gébek kanamasi en sik gortlen
yakinma oldu. Hastalarin geneli basvuru semptomlari yonun-
den degerlendirildiginde eklem (%16), burun (%15) ve adiz ici
(%13) en sk rastlanan sikayetlerdi. On sekiz (%17) hasta ise
kanama sikayeti olmaksizin, cerrahi girisim déncesi uzamis PT/
PTT acisindan taranirken veya aile 6ykusu nedeniyle tetkik edi-
lirken tani almisti.

Hemofili A hastalarinin altisinda (%12.2) FVIll'e karsi inhibitor
pozitif bulunurken, dokuz hemofili B hastasinin higcbirinde
inhibitdr saptanmamisti. inhibitdr tespit edilen 6 hastanin 1'i
agrr, 4’0 orta, 1’ hafif hemofili idi. Bes hastada dustik (< 5 BU),
1 hastada yiiksek inhibitér (> 5 BU) tespit edilmisti. inhibitor
saptanan hastalarimizin Uglne 1 yas altinda, diger GglUne ise
1-2 yas arasinda tani konulmustu. Olgular hepatit B, hepatit C,
HIV virlsleri agisindan degerlendirildiginde; sadece bir hemofili
A hastasinda anti-HCV (%0.9), bir vVWH hastasinda (%0.9)
HbsAg pozitifligi saptanmisti. Higbir hastada HIV pozitifligi

saptanmamisti.
Tablo I: Eksik faktor tiplerine gore hastalarin dzellikleri.
Eksik Faktér Has:a( ;&;ylm Iirl((;l; nK(:;, ) 1(-3::_',, é?;)l Akr?,b(i/lt:;( (+) Aile (:‘y:f):)su (+)
FVIII 49 (46.7) 49 (100) - 2.6+2.6 9(18.4) 27 (55.1)
FIX 9(8.6) 9 (100) - 2.0+1.6 81(83:8) 6 (66.7)
vWH 17 (16.2) 10 (58.8) 7(41.2) 5.4+2.5 6 (35.3) 5(29.4)
Fll 1(1.0) 1(100) - 8 - -
FV 3(2.9) 2 (66.7) 1(33.3) 7.0+7 3 (100) -
FVII 8 (7.6) 7 (87.5) 1(12.5) 4.6+3.4 5 (62.5) 3 (37.5)
FX 2(1.9 1 (50) 1 (50) 0 2 (100) -
FXI 4 (3.8) 3 (75) 1(25) 4.2+4.4 2 (50) 2 (50)
FXI+vWH 1(1.0) - 1 (100) 9 - 1 (100)
Afibrinojenemi 7 (6.7) 5(71.4) 2 (28.6) 1.1+£2.2 1(14.9) 5(71.4)
Hipofibrinojenemi 4 (3.8) 1 (25) 3(75) 57+5.4 4 (100) 2 (50)
Toplam 105 (100) 88 (83.3) 17 (16.2) 3.4+3.2 85](88le) 51 (48.6)

Tablo II: Faktor VI ve X eksikliklerinin faktdr aktivitelerine gore siniflandirimasi.

<%1; n (%)

%1-5; n (%)

>%5; n (%) Toplam (%)

FVill 9(18,4) 25 (51) 15 (30.6) 40 (100)
FIX ) 3(33.3) 6 (66.7) 9 (100)
Toplam 9 (15,5) 28 (48.2) 21(36.2) 58 (100)

Tablo IlI: Faktor VI, FVIII, FIX, vWH ve afibrinojenemi hastalarinin tani yaslarina gére gruplandiriimasi.

Eksik Faktor <1 yas n (%) >1-5 yas n (%) >5-10 yas n (%) =10 yas n (%) Toplam n (%)
FVIII 16 (32.7) 25 (51) 7 (14.3) 1) 49 (100)
FIX 4 (44.4) 5 (55.6) - - 9 (100)
FVII 1(12.5) 3(37.5) 4 (50) - 8 (100)
vWH 1(5.9) 6 (35.3) 10 (58.8) - 17 (100)
Afibrinojenemi 5(71.4) 1(14.3) 1(14.3) - 7 (100)
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1(14.3)
2 (50)

18 (17.1)

1(14.3)

3 (42.9)
1 (25)
7(6.7)

1(14.3)

1(14.9)

AF**

1(25)
2(1.9)

H F***

1(1)

4 (3.8) 4 (3.8) 9 (8.6) 6 (5.7)

5 (4.8)

2(1.9)

17 (16.1)

6 (15.2)

1

(13.3)
*KK: intrakranial kanama, **HF: hipofibrinojenemi ***AF: afibrinojenemi.

14

Toplam

TARTISMA

Kalitsal pihtilasma bozukluklari nemli bir morbidite nedeni olup
tedavi maliyeti yUksek bir hastalik grubudur (7). von Willebrand
hastaligi en sik gortlen kalitsal kanama bozuklugu olmasina
ragmen hasta grubumuzun en bUyUk bolimund hemofili A
(%46.7) hastalar olusturmaktaydi. von Willebrand faktorin
kantitatif bozuklugu veya kalitatif eksikligi sonucu meydana
gelen vVWH’Inda gérulen biyolojik heterojenite ve degisken Klinik
prezantasyon hastaligin tanisini  glgclestirebilmektedir. Hafif
kanamalarla seyreden VWH tip1 hastalari ¢gogu zaman tani
almadan yasamlarini surdurebilmektedirler (8). Hemafili hastalari
ise genellikle 1 yas civarinda, hareket yeteneklerinin artmaya
baslamasliyla olusan travmalarla kanama ataklari gecirerek tani
alirlar. Hastaligin siddeti arttikga tani yasi erkene kaymakta ve
klinik siddetlenmektedir. Literatirde agir hemofili olgularinin
ortalama tani yasi 9 ay, orta hemofili olgularinin ise 22 ay olarak
bildirilmektedir (7). Calismamizda hemofili A hastalarinin %
83.7’sine, hemofili B olgularinin %100’Une 5 yas altinda tani
konulmustu. Bir yas altinda tani alan hemofili A ve B hastalari
%32 ve %44 iken, VWH tanili hastalarin ¢cogu 5 yas Uzerinde
tani almigtr.

Nadir gorilen kanama bozukluklarinin  prevalansi genel
populasyonda dusUktir. Bu hastalklar tim pihtlasma
bozukluklarinin yaklasik % 3-5’ini olusturur (5,9). Calismamizda,
hemofili ve VWH disinda nadir gérulen faktor eksiklikleri %28.5
oraninda bulundu. Nadir faktor eksikligi saptanan hastalarin
galisma grubumuzdaki goreceli fazlahgini; Ulkemizdeki akraba
eviiliklerine bagl olarak otozomal resesif hastaliklarin gértlme
skiiginn fazlaigina ve referans hastane olmamizdan dolayi
secilmis hastalarin klinigimize refere edilmesine bagladik. Akraba
eviiliklerinin sk oldugu iran, Misrr, Hindistan gibi Ulkelerde
de kalitsal kanama hastaliklarinin prevalansi daha yUksektir
(1,4,10). Cesitli calismalarda, genel olarak kalitsal kanama
bozukluklarinda akraba evliligi %63, aile dykist %60.5 oranlarina
kadar ¢cikmaktadir (11,12). Calismamizda, akrabalik %33.3, aile
Oykusunun %48.6 olarak saptandi. Otozomal resesif gegisler,
tani almamig hafif formlar, olasi yeni mutant gen ekspresyonlari
ile akraba evliliklerinin gorilme sikliginin toplumlardaki farkliig
sonuglar degisken kilmaktadir (7). Calismamizda nadir faktor
eksiklikleri icinde en sik fibrinojen eksikligi saptandi, bunu FVII
eksikligi izlemekteydi. Ulkemizden yapilan cok merkezli bir
calismada, nadir faktor eksiklikleri icinde en sk saptanan Ug
eksiklik sirasiyla FVII, FV ve FX eksikligidir (13).

Hemofililerin genel olarak ilk basvuru semptomlari ciltte kolay
morarma, agiz icine kanama, eklem kanamalari ve kas icine
olan kanamalardir (7). Agir hemofilide spontan kanama siklikla
gérulirken, orta ve hafif hemofilide genellikle travma veya
cerrahi sonrasi kanama gorulmektedir (14). von Willebrand
hastalarinda ise kanama vyerleri siklk sirasina goére burun
kanamasl, ekimoz, menoraji, dis ¢ekimi sonrasi kanama, dis
eti kanamasl gibi mukozal kanamalar seklindedir. Nadiren
gastrointestinal sistem (GIS) kanamasi veya hemartoz gériilebilir



(15). Calismamizdaki hemofili A ve hemofili B hastalarinin en sik
saptanan ilk bagvuru semptomu, hemartroz; vVWF eksikligi olan
hastalarmizin ise burun kanamasi idi. intrakranial kanama ve
GIS kanamasi seklinde ciddi organ kanamalar nadir de olsa ilk
basvuru sikayeti olarak gortimustu. Kanama sikayeti olmaksizin
cerrahi dncesi inceleme veya aile 6ykusu varligr gibi nedenlerle
tetkik edilirken tani konulan olgular ise %17 oraninda bulundu.
Kanama yakinmasi olmayan hastalardan biri ilging olarak
kombine faktdr Xl ve VWF eksikligi tanisi almisti. Literatlrde faktor
Xl eksikligi ve VWH birlikteligi bildirilmis olup, faktdr XI eksikligi
olan 212 kisilik hasta grubunda yapilan bir ¢calismada olgularin
54’tnde VWH’nIn eglik ettigi tespit edilmistir. Bu olgularin hafif
hemofili C olgularinda semptomlari agirlastirdigi bildirimisse de
hastamizda herhangi bir kanama bulgusu gdzlenmemistir (16).

Kalitsal faktor eksikligi olan hastalarda olusan kanamalar erken
ve uygun tedavi edilmediginde, ciddi organ disfonksiyonlarina
hatta mortaliteye neden olabilir (7). Hemofili hastalaninda yetersiz
tedavi sik tekrar eden eklem kanamalarina ve kalici sekellere yol
acabilmektedir. Retrospektif olarak dizenlenen calismamizda,
yeterli veri elde edilemediginden hastalarda gelismis olan sekel
komplikasyonlar degerlendirilememistir. Hemofili tedavisinde
karsllasilan sik ve énemli bir komplikasyon da eksik olan faktére
kars! inhibitér gelisimidir. Inhibitdr gelisimi hem  replasman
tedavisinin maliyetini artirmakta, hem de yetersiz tedavi ile sekel
gelisme riskini belirgin olarak yukseltmektedir. Bazi genetik
durumlar, etnik kdken, tedavi baglama yasi, tedavinin yogunlugu
ve kullanilan Grdn tipi inhibitdr gelisimi ile iligkilendirilmistir Hemofili
A'da inhibitdr gelisim insidansi ortalama % 8-22, hemofili B’de
% 1.5-3'dir (17-19). Ulkemizde yapilan genis kapsamli bir
calismada hemofili Ada %11.2, hemofili B'de %1.9 oraninda
inhibitor gelisimi saptanmistir (19). Calismamizda hemofili A
hastalarinin = %12’sinde inhibitér saptanmistir.  Retrospektif
olarak yaptigmiz galismamizda tedavide kullanilan faktorlerin
kaynaklar ve mutasyon tipi gibi inhibitdr gelisimini etkileyen
durumlar arasgtirlamamigtir.

Kanama bozukluklarinin  tedavisinde eksik faktérl  yerine
koyarak kanamay! durdurmak amaglanir. Bu amagla hemofili A,
hemofili B, vWH, fibrinojen, FVII, FXIIl eksikligi olan olgularda
dondr havuzlarindan hazirlanan plazma kaynakl faktorler
veya rekombinant teknoloji ile Uretilen faktdr konsantreleri
kullanilirken, diger nadir gértlen faktor eksikliklerinde ve spesifik
faktor konsantreleri olmadigi durumlarda tedavide TDP veya
protrombin kompleks konsantrelerinden faydalanilir. Hemofili
hastalarinin tani, takip ve tedavileri iyi tanimlanmis olmakla
birlikte, nadir faktor eksikligi olgularinin tani ve tedavileri ile
ilgili kanta dayall uygulama kilavuzlari mevcut degildir (6).
Taze donmus plazma ve igeriginde insan kaynakl proteinler
bulunan faktér konsantrelerinin kullanimi, transflizyon iligkili
enfeksiyon riskini dogurmaktadir (7). Ozellikle TDP ve plazma
havuzundan elde edilen faktér konsantreleri ile hepatit B,
hepatit C ve HIV virGsU bulasi siklikla bildirilen enfeksiyonlardir.
Yapllan degisik calismalarda hemofili hastalarinda HBsAg
pozitifligi % 0.6-50, anti-HCV pozitifligi % 15-27 oraninda
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bildiriimektedir (20-22). Ulkemizde hemofilik hastalarda HBsAg
pozitifligi %26.8, anti-HCV pozitifligi %24.4 oranlarindadir (23).
Hastalarimiz transflzyonla bulasan enfeksiyonlar agisindan
degerlendirildiginde hepatit B ve hepatit C sikligi% 0.9 olarak
bulunmugsa da bu hastalarda hangi UrUnlerle bulas oldugu
bilinmemektedir. Viral inaktivasyon, rekombinant teknoloji
ve nUkleik asit teknolojisi (NAT) ile viral tarama yayginlastikga
transflzyon iligkili enfeksiyonlara bagl morbidite ve mortalite de
giderek azalacaktir (24).

Hemofili ve diger nadir gortlen kalitsal faktér eksikliklerinde
erken tani ve erken tedavi hayat kalitesini arttirir. Bilinen bir neden
olmaksizin spontan mukoza, yumusak doku ve eklem kanamasi
veya travma veya cerrahi sonrasi kanama yakinmasi ile getirilen
cocukta aile 6yklsU olmasa dahi kalitsal kanama hastaliklari
akla getiriimeli ve bunlara yonelik ileri testler planlanmalidir.
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