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SUMMARY

Diamond-Blackfan anemia is a rare congenital hypoplastic anemia that is usu-
ally presented in infancy. A number of congenital anomalies, involving particular-
ly the head and upper limbs, are present in about 25% of reported patients. This
condition must be differentiated from transient eryhtroblastopenia of childhood,
which occurs in children for unexplained reasons or is associated with an under-
lying chronic hemolytic disease. Herein we present two infants with Diamond-
Blackfan anemia due to its rarity. They had congenital abnormalities and each
showed good response to prednisolone therapy.
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OZET

Diamond-Blackfan anemisi siit cocugu déneminde goriilen nadir bir konjenital anemi
tipidir. Ozellikle bag ve st ekstremiteleri tutan anomaliler, bildirilen olgularin % 25'inde
vardir. Bu hastalik bilinmeyen nedenle ya da altta yatan kronik hemolitik hastaliga eslik
eden cocukluk cag gecici eritroblastositopenisinden ayrilmalidir.

Burada gorilmesi nedeniyle Diamond-Blackfan anemili iki sit cocugu olgusu su-
nulmaktadir. Birinci olguda hipospadias ve pilonidal sinus, ikinci olguda dogustan kalp
hastaligi olmak tizere dogmalik anomaliler mevcuttur. Her iki olgu da prednizolon te-
davisine iyi yanit vermigtir.

(Anahtar Sozciikler; Dogmalik hipoplastik anemi, Siut ¢ocugu)
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Diamond-Blackfan anemisi ya da kon-
jentinal hipoplastik anemi, kemik iliginde
eritrosit ana hiicrelerinin yeterli yapi-
lanmasina bagl bir anemi olup, ilk defa
1986 yilinda Josephs ve bundan iki yil
sonra Diamond ve Blackfan tarafindan
tanmimlanmistir (1). Hastaligin genetik
gecisi, aneminin baslama zamani, hasta-
larin fizik goriintimleri ve steroide yanit-
larmmin farkli . olmasi nedeni ile etiyolo-
jisinde birden fazla faktorin roli oldugu
digtunilmektedir.

Anemi nedeni ile klinigimize bagvuran
6 haftalik ve 6 aylik iki olguda makrositer
anemi saptanmis, hemogram, periferik
yayma ve kemik iligi aspirasyonu bul-
gulari ile Diamond-Blackfan anemisi tani-
s1 konulmustur. Bu hastaligin esliginde
dogumsal anomali olarak birinci olguda
hipospadias, digerinde ise kismi atrioven-
trikiiloseptal aciklik (defekt) saptanmigtir.
Her iki olguda steroid tedavisine iyi yanith
olarak degerlendirilmigler ve halen re-
misyondadirlar. Diamond-Blackfan ane-
misi nadir gorilen bir klinik durum olmasi
nedeni ile ilging¢ bulunarak sunulmugtur.

OLGU 1
6 haftalik erkek olgu (M.A), SSK Te-

pecik Egitim Hastanesi Cocuk Saghgi ve .

Hastaliklar: Kliniklerime solukluk yakin-
mas1 ile 08.08.2000 tarihinde bagvurdu.
Oykiisinde 36. gebelik haftasinda pre-
matiire eylem nedeni ile sezaryenle 1800
g olarak dogdugu belirtilen olgunun, pre-
matiire ve fetomaternal kanama tanisi ile
hastanemiz Yenidogan Servisinde izlen-
digi ve bu sirada iki kez kan verildigi
ogrenildi. Anne-baba arasinda akraba ev-
liligi, ailede sistemik hastalik oykisi
tanimlanmadi. Fizik bakida agirli 3150 gr.
(3-10P), boy 52 cm (3-10P), bag ¢evresi 37.5
(3-10P), yasamsal bulgular: olagan dege-
rlendirildi. Soluk gériintimde olan olgunun
hipospadias ve pilonidal sinus disinda
diger sistem bakilar: olagan olarak deger-
lendirildi. Tam kan sayiminda Hb:4.4 gr/
dl, Htc %12.2, MVC 87f1, BKH 6100/mm3,
KKH: 1.4x10/mm3, trombosit 335000/mm3
olarak bulunan olgunun periferik yay-
masinda %72 lenfosit, %28 notrofil sap-
tandi. Eritrositler makrositer, anizositoz
ve poikilositoz mevcuttu. Retikiilosit sayis1
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% 0 olarak bulunan hastamin rutin biyo-
kimyasal incelemeleri ve idrar tetkiki nor-
mal olarak degerlendirildi. Direkt Coombs
testi olumsuz, vitamin B12 ve folik asit,
G6PD diizeyleri normal, EBV, Parvo virus
B19 antikorlar1 olumsuz, hemoglobin
elektroforezi normal olarak bulundu. Ke-
mik iligi aspirasyonunda normoblast ve
pronormoblastlarda belirgin azalma gozle-
nirken miyeloid serinin normal smirlarda
oldugu saptandi. Bu bulgular ile olgu Di-
amond-Blackfan anemisi olarak degerlen-
dirildi. Tedavide 2mg=kg/giin prednizolon
almakta olup, bugiine dek tranzfiizyon ge-
rekmemigtir.

OLGU 2

6 ayhik 3z olgu (A.D), klinigimize anemi
nedeni ile bagka bir hastaneden ileri tetkik
ve tedavi amaci ile 10.01.2001 tarihinde
gonderildi. Zamaninda normal vajinal
yolla 2800 gr dogdugu belirtilen olguya,
yeni-dogan déneminde ve 4 aylikken derin
anemi tamsi ile iki kez kan verildigi
ogrenildi. Ug¢ aylikken kalpte tiftirim sap-
tanan olgu, ekokardiografik inceleme ile
kismi endokardial yastik acikligi tanisi
konulmug. Soygecmisinde anne-baba ara-
sinda akraba evliligi, ailede sistemik has-
talik oykiisii tanimlanmadi. Fizik bakida
agirlik 5200gr (3P), boy 60cm (3P), bag
cevresi 42 cm (3-10 P), yagsamsal bulgular
normal sinirlarda bulundu. Belirgin so-
luklugu mevecut olan olgunun mezokar-
diak alanda daha belirgin olmak tizere tiim
alanlarda duyulabilen 3/6 dereceden sis-
tolik ufurimi saptandi. Karaciger 3 cm
kot kavsini gegmekte idi. Tam kan
sayiminda Hb 6.3 gr/dl, Htc %19.2, MVC
95.9 fl, KKH 2x10/mm3, BKH 12000/mm?,
trombosit 384000/mm?, periferik yaymada
%60 lenfosit, %40 notrofil saptandi. Erit-
rositler makrositer goriniimde olup, re-
tikulosit sayist %0.6 olarak bulundu. Rutin
idrar ve kan biyokimyasi olagan, tiroid
fonksiyon testleri normal, hemoglobin
elektroforezi normal, TORCH, hepatit be-
lirleyicileri, Parvovirus B19 antikorlar:
olumsuz, vitamin B12 ve folik asit
diizeyleri normal simirlarda bulundu.
Kemik iligi aspirasyon incelemesinde erit-
roid seride hipoaktivite saptandi, diger
kemik iligi elemanlari1 normal olarak
degerlendirildi. Olgu Diamond-Blackfan
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anemisi olarak degerlendirilerek 2mg/kg/
gin agizdan prednizolon tedavisi baslandi.
Halen izleminin 6. ayinda olan olgunun
bugitine dek kan verme gereksinimi olma-
mistir ve remisyonda olarak izlenmek-
tedir.

TARTISMA

Diamond-Blackfan anemisi; genelde
stitcocugu doneminde tani konulan ve ol-
gularin % 25'inde o6zellikle siit ekstmite ait
konjenital anomalilerin gézlendigi nadir
bir dogmalik hipoplastik anemidir (2). Di-
amond-Blackfan anemisi olgularin yakla-
stk %30'u Dbelirgin fiziksel anomaliler
gostermektedir. Prenatal ya da postnatal
biiytime geriligi yanisira, siklikla gortilen
dogustan defektler, kraniyofasiyal dis-
morfizm, boyun anomalileri ve bagparmak
anomalileridir (3). Olgularimizdan birinci-
sinde hipospadias ve pilonoidal sinus,
ikincisinde tamamlanmamis endokardiyal
yastik acikligi mevcuttur.

Olgularin %10'unda dogumda, %25'ine
1. ayda, %50'sinde 2. ayda, %80'inde 6.
ayda %90'inda ilk 1 yasta tani konula-
bilmektedir. Buna kargilik tanis1 ¢ocukluk
veya erigkin doneme kadar geciken va-
kalar da vardir (4). Birinci olgumuz 6 haf-
talikken tani almigtir. Ikinci olgumuzun 6.
ayda tani almasina karsin, yenidogan
déneminde anemisinin saptanmasi nedeni
ile, ilk 1 ayda bulgu verdigini distinmek-
teyiz.

Fetal yasam boyunca hemaotopoez ye-
terli olmasina ragmen, nadiren hidrops fe-
talis gozlenebilir. Olgularin %10'u dogum-
da anemiktir ve intrauterin gelisme ge-
riligi saptanabilir. Annelerin yaklagik
9%10'unda preeklempsi ve plasentanin er-
ken ayrilmasi gibi obstetrik komplikas-
yonlar olmaktadir (3). Benzer olarak bi-
rinci olgumuzda fetomenal kanama 6yki-
st saptanmigtir.

Olgularin ¢ogunun sporadik olmasina
ragmen %15 vakada akrabalik olmasi, ai-
lenin birden fazla tiyesinde goriilmesi, her
iki cinsi de esit olarak etkilemesi nedeniyle
otomozal gecigli herediter bir bozukluk
olarak dusuntlmektedir. Otomozal ¢ekinik
formlar1 da bildirilmekle beraber, cogu ai-
lesel olguda baskin kalitim gozlenmistir
(5). Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi
tarafindan izlenen toplam 6 olgunun ikisi
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baba-oguldur (4). Literatiirde baskin kali-
timin gozlendigi 20 aile bildirilmigtir.
Cekinik kahitim ise toplam 32 ailede bil-
dirilmis olup; bunlarin 9'unda akrabalik
evliligi, 23'inde birden fazla etkilenmis
olgu saptanmigtir.

Kemik iliginde eritrosit ana hiicre-
lerinin yeterli yapilanmasina bagh bir
anemi olan DBA'da tam kriterleri; erken
cocukluk déneminde gelisen genelde mak-
rositler nadiren normositer anemi, retiku-
lositopeni, eritroid ana hiicrelerde azal-
madir (6). Olgularimizda makrositer ane-
mi, retikiilositopeni ve kemik iliginde erit-
roid hipoaktivite saptanmagtir.

Diamond-Blackfan anemisinin ayirici
tanisinda cocukluk caginda eritrosit ap-
lazisine yol agan diger nedenler diigiinil-
melidir. Sonradan eritroid aplazinin gelis-
tigi cocukluk ¢agi gecici eritroblastopenisi
(CCGE), Diamond-Blackfan anemisi ile en
cok karigabilen durumdur. CCGE, Di-
amond-Blackfan anemisine gére daha ge¢
yasta baglar ve tani yagi olgularin %85'-
inde 1-5 yagtir. Ayrica ailesel vakalar ve
dogmalik anomaliler gézlenmez. Etiyolojisi
tam aydinlatilamamasina ragmen genelde
bir viral enfeksiyonu izler ve etkilenen ol-
gularin bir kisminda Herpes virus 6 be-
lirlenmigtir. Kemik iligi eritroid onciilleri
ve retikiilosit sayisi belirgin olarak azal-
migtir. Diamond-Blackfan anemisinden
farkh olarak yasa gére MCV, HbF, ADA
(adenozin deaminaz aktivitesi) diizeyleri
normaldir. Spontan diizelme 1-2 ay i¢inde
gerceklegir ve genelde transfiizyon ge-
rekmez (6).

Diamond-Blackfan anemisinde bugiin
icin standart tedavi gekli kortikosteroid ve
bu tedaviye yamit alinamayan olgularda
eritrosit tranzflizyondur. Steroid tedavisi
ilk secenek olup, olgularin %60-70'inde
yanit alinir. (2). Her iki olgumuzda da ste-
roid tedavisine yanit almnmig olup,
transflizyon gereksinimleri olmaksizin iz-
lenmektedirler. Spelenektomi, androjen-
ler, riboflavin, vitamin B12 ve diger he-
manitikler, 6-merkaptropiirin, siklofos-
famid, antilenfoisit globulin, siklosporin A,
plazmaferez, biyume faktorleri ve allo-
jenik kemik iligi transplanstasyonu gibi
diger yontemler de az sayida hasta tze-
rinde denenmigtir. %15-20 kendiliginden
remisyon orani bildirilmigtir (7).
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Sonug¢ olarak Diamond-Blackfan ane-
misi, ¢ocukluk cag anemileri icinde oto-
mozal kalitim gosteren, dogmalik ano-
malilerin eglik ettigi ve kemik iliginde
eritrosit ana hiicrelerinin yeterli yapila-
mamasina bagl geligen ve nadir goriilen
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