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OZET

Hemoglobinopatisi Olan Eriskin Olgularda Yasam Kalitesinin Degerlendirilmesi

ve Bunu Etkileyen Klinik Parametrelerin Arastirilmasi

Amag¢: Hemoglobinopatiler, hemoglobin molekiiliiniin sentezi veya yapisinda
meydana gelen genetik bozukluklara bagli olarak ortaya c¢ikan kalitsal kan
hastaliklaridir. Baslica iki grupta smiflandirilan bu hastaliklar arasinda talasemi
sendromlar1 ve yapisal hemoglobin bozukluklari en sik karsilagilan alt tiplerdir. Erken
yasta tani alan bu bireyler, yasam boyu siiren kronik bir hastalik yiikiiyle kars1 karsiya
kalmakta; tekrarlayan transfiizyon gereksinimi, komplikasyon gelisimi ve tedavi
siirecinin  getirdigi fiziksel, psikolojik ve sosyal sorunlarla bas etmek zorunda
kalmaktadir. Kronik hastaliklarin bireyin yalnizca fizyolojik degil, ayn1 zamanda sosyal
ve duygusal islevselligini de etkilemesi nedeniyle, yasam kalitesinin degerlendirilmesi
giiniimiizde hasta yonetiminde temel bir izlem parametresi olarak kabul edilmektedir.
Bu c¢alisma, eriskin yas grubundaki hemoglobinopati hastalarinda yasam kalitesini
degerlendirmeyi ve bu durumu etkileyen demografik 6zellikler ile klinik parametreleri
(transfiizyon sikligi, komplikasyon wvarligi, laboratuvar bulgulart vb.) incelemeyi
amaglamaktadir. Ayrica, hastalarin yasam kalitesi skorlar1 saglikli bireylerden olusan
kontrol grubu ile karsilastirilarak, hastalik yiikiiniin yasam kalitesi iizerindeki etkisi
ortaya konmaya calisilmistir.

Materyal ve Metod: Bu tanimlayici ve analitik kesitsel calisma, Cukurova
Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali’na basvuran, transfiizyon
bagimli hemoglobinopati tanis1 almis erigkin bireyler ile saglikli goniilliilerden olusan
kontrol grubunu kapsamaktadir. Caligmaya, 50 transfiizyon bagimli talasemi (TBT)
hastasi, 7 orak hiicreli anemi (OHA) hastasi ve 50 saglikli birey dahil edilmistir.
Katilimeilarin sosyodemografik bilgileri, klinik verileri ve gilincel laboratuvar bulgular
kayit altina alinmis; yasam kalitesi degerlendirmesi i¢in Short Form-36 Health Survey
(SF-36) ve Transfusion-dependent Quality of Life Questionnaire (TranQol) Slgekleri
kullanilmistir. Veriler, SPSS 25.0 istatistik programi ile analiz edilmis; gruplar arasi
karsilagtirmalar i¢in uygun parametrik ve non-parametrik testler uygulanmistir. Yagsam
kalitesi skorlarmin demografik ve klinik degiskenlerle iliskisi korelasyon analizleri ve
grup karsilastirmalar: ile degerlendirilmistir. OHA grubuna ait veriler tanimlayici
istatistiklerle sunulmus; karsilastirmali analizler TBT ve kontrol grubu arasinda
gerceklestirilmistir.

Bulgular: TBT grubunun yasam kalitesi skorlari, kontrol grubuna kiyasla
anlamli sekilde daha diisiiktiir (p < 0,05). SF-36 6l¢eginde fiziksel fonksiyon, fiziksel
rol giicliigii ve genel saglik algis1 gibi alt boyutlarda anlamli fark gdzlenmistir. TranQol
olgcegi, fiziksel, duygusal ve okul/iglevsellik boyutlarinda daha belirgin duyarlilik
gostermistir. TBT grubunun %68’inde en az bir sistemik komplikasyon saptanmis olup;
karaciger (%48), endokrin (%40) ve kardiyak (%30) sistemler en sik etkilenen
sistemlerdir. Komplikasyonu olmayan bireylerde yasam kalitesi puanlari anlamli
derecede daha yiiksek bulunmustur. Yas, ferritin, hemoglobin, MPV, D vitamini ve
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ESH gibi laboratuvar parametreleriyle bazi alt boyutlar arasinda istatistiksel olarak
anlamli iligkiler saptanmustir.

Sonu¢: Transfiizyon bagimli hemoglobinopati hastalarinda yasam Kkalitesi,
hastalik yiikii ve sistemik komplikasyonlarla anlamli diizeyde iliskili bulunmustur.
TranQol o6lgegi, komplikasyon varligina duyarli yapisiyla hasta takibinde degerli bir
ara¢ olarak One c¢ikmaktadir. Elde edilen bulgular, yasam Xkalitesinin klinik izlem
siireclerine entegre edilmesi gerektigini ve multidisipliner yaklasimin 6nemini ortaya
koymaktadir.

Anahtar Kelimeler: Transfiizyon bagimli talasemi, Orak hiicreli anemi, Yasam
kalitesi, TranQol, SF-36



ABSTRACT

Evaluation of Quality of Life in Adult Patients with Hemoglobinopathy and

Investigation of the Associated Clinical Parameters

Aim: Hemoglobinopathies are inherited blood disorders that arise due to genetic
mutations affecting the synthesis or structure of the hemoglobin molecule. These
disorders are primarily classified into two main groups, with thalassemia syndromes and
structural hemoglobin variants being the most commonly encountered subtypes.
Individuals diagnosed at an early age face a lifelong burden of chronic illness, including
recurring transfusion requirements, the development of complications, and various
physical, psychological, and social challenges related to the treatment process. As
chronic illnesses affect not only the physiological but also the social and emotional
functioning of individuals, quality of life assessment is currently considered a key
monitoring parameter in patient management. This study aims to assess the quality of
life in adult patients with hemoglobinopathies and to examine the influence of
demographic characteristics and clinical parameters (such as transfusion frequency,
presence of complications, laboratory findings, etc.) on quality of life. Additionally, by
comparing patients’ quality of life scores with those of a healthy control group, the
study seeks to reveal the impact of disease burden on quality of life.

Materials and Methods: This descriptive and analytical cross-sectional study
included adult individuals diagnosed with transfusion-dependent hemoglobinopathy
who applied to the Department of Internal Medicine at Cukurova University Faculty of
Medicine, as well as healthy volunteers forming the control group. The study enrolled
50 patients with transfusion-dependent thalassemia (TDT), 7 patients with sickle cell
anemia (SCA), and 50 healthy individuals. Sociodemographic information, clinical data,
and current laboratory findings were recorded for all participants. Quality of life was
assessed using the Short Form Health Survey (SF-36) and the TranQol questionnaire,
which is specifically designed for patients with transfusion-dependent thalassemia. Data
were analyzed using SPSS version 25.0, with appropriate parametric and non-
parametric tests applied for intergroup comparisons. Relationships between quality of
life scores and demographic/clinical variables were evaluated through correlation
analyses and group comparisons. Data related to the SCA group were presented using
descriptive statistics, while comparative analyses were conducted between the TDT and
control groups.

Results: Quality of life scores were significantly lower in the TDT group
compared to healthy controls (p < 0.05). Significant differences were found in SF-36
subscales such as physical functioning, role-physical, and general health perception.
The disease-specific TranQol instrument showed higher sensitivity in detecting
impairments, particularly in physical, emotional, and school/work functioning domains.
At least one systemic complication was present in 68% of the TDT patients, with
hepatic (48%), endocrine (40%), and cardiac (30%) complications being the most
common. Quality of life scores were significantly higher in patients without
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complications. Statistically significant correlations were found between several QoL
domains and variables such as age, ferritin, hemoglobin, MPV, vitamin D, and ESR.
Conclusion: Quality of life in patients with transfusion-dependent
hemoglobinopathies is closely associated with disease burden and systemic
complications. The TranQol scale appears to be a sensitive and disease-specific tool for
clinical follow-up. These findings emphasize the importance of integrating QoL
assessment into routine care and adopting a multidisciplinary management approach.

Keywords: Transfusion-dependent thalassemia, Sickle cell anemia, Quality of
life, TranQol, SF-36
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1. GIRIS ve AMAC

Hemoglobinopatiler, diinya genelinde en sik goriilen otozomal resesif gecis
gbsteren monogenik hastaliklardir.' Hemoglobin genlerinde gelisen mutasyonlar
sonucunda meydana gelirler. Baglica talasemiler ve yapisal hemoglobinopatiler olarak
siiflandirilirlar. Mevcut genetik bozuklugun globin sentezinde azalma veya yoklugu
sonucunda talasemiler; yapisal degisiklikleri sonucunda ise yapisal hemoglobinopatiler
meydana gelir.

Hemoglobinopatilerin diinya genelinde tarihgesi 1800°1ii yillara dayanmaktadir.”
Yillar igerisinde tani, tedavi, prenatal tani yontemleri, tedaviye sekonder
hemosiderozisin yonetimi ve evlilik 6ncesi donemde taramanin zorunlu hale getirilmesi
ile hastaligin takibi ve 6nlenmesine iligkin 6nemli gelismeler kaydedilmistir.

Diinya niifusunun yaklasik %7’si bir globin gen mutasyonu tastyicisidir.’
Akdeniz, Orta Dogu, Afrika ve Glineydogu Asya bolgelerinde siklikla goriilmekte olup
yasanan niifus gocleri sonucunda kiiresel bir hal almis ve bircok iilkede onemli bir
saglik sorunu haline gelmislerdir.* Ulkemizde de ozellikle giiney ve giiney dogu
bolgelerinde 6nemli bir halk sagligi problemi olmaya devam etmektedir. Tiirkiye’nin
giineyindeki Cukurova Boélgesi’nin en biiylik ili olan Adana hemoglobinopati siklig1
acisindan on siralarda yer almaktadir.

Talasemiler, globin sentezinde azalma veya sentez yoklugu sonucu gelisen etkisiz
eritropoez, artmis hemoliz, bozulmus demir homeostazina yol agan hipokrom mikrositer
anemi ile karakterizedir. Hastaligin klinik fenotipi asemptomatik seyirden, dmiir boyu
diizenli transfiizyon gereksinimi bulunan transfiizyon bagiml talasemi (TBT) formuna
kadar degisir. Hastalarin kliniginde 6n planda transfiizyona sekonder hemosiderozis
iligkili komplikasyonlar yer alir.

Giiniimiizde 1000’in iizerinde yapisal hemoglobinopati bildirilmistir.’ Bunlarin
biiyiik bir kism1 bulgu vermez ve siklikla tarama ¢alismalart ile saptanir. Orak hiicreli
anemi (OHA) diinyada ve lilkemizde en sik goriilen yapisal hemoglobinopatilerden
biridir. OHA, klinik olarak hemolitik anemiye bagli gelisen sarilik, solukluk,
hepatomegali ve splenomegali ile seyretmektedir. Ancak klinik tablonun asil

belirleyicisi, oraklagmaya bagl gelisen vaskiiler komplikasyonlardir.



Son 30 yilda talasemili olgular i¢in transfiizyon tibbinda yasanan geligsmeler,
demir selatorlerinin kullanima girmesi ve OHA i¢in hidroksilire gibi tedavilerin
kullanimi ile hastalarin yasam beklentisi artmistir.® Boylece hemoglobinopatiler
pediatrik bir hastalik olmaktan ¢ikmis ve eriskin olgularin takip edildigi kronik
hastaliklar haline gelmistir.®

Hemoglobinopatilerden etkilenen bireylerin yasamlar1 boyunca karsilastiklar: akut
ve kronik komplikasyonlar yasam kalitelerinin azalmasina yol agar. Diinya Saglik
Orgiitii (DSO)’niin “Saglik, yalnizca hastalik ya da sakatlik durumunun olmamasi degil,
ayni zamanda fiziksel, ruhsal ve sosyal yonlerden tam anlamiyla bir iyilik halidir.”
seklindeki tanimiyla uyumlu olarak, hemoglobinopatili olgularda daha biitiinsel bir
yaklagim i¢in hala karsilanmamis bir ihtiyag vardir.” Rutin transfiizyon destegi alan ve
diizenli takibi gereken bu hastalarin sosyal ve duygusal yonlerinin de hastalik
yonetiminde dikkate alinmasi gerekmektedir. Hemoglobinopatili hastalarin yasam
kalitesinin degerlendirilmesinde; hastalarin fiziksel ve zihinsel saglik, sosyal yasam, is
ve okul hayatlar1 ilizerinde olusan etkilerin ortaya konulmasi ve bu konuyla ilgili
karsilanmamis ihtiyaglarin belirlenmesi 6nemlidir. Hemoglobinopatisi olan bireyler i¢in
saglikta yasam kalitesinin degerlendirilmesi saglik aragtirmalarinin ayrilmaz bir pargasi
olarak kabul edilmektedir ancak heniliz rutin klinik pratigimizde yeterince yer
almamaktadir.

Bu kesitsel ¢aligmada, hemoglobinopatili hasta goriilme siklig1 yiiksek olan ve bu
anlamda bir referans sayilan hastanemizde takip edilen TBT ve OHA hastalarinin yasam
kalitesinin degerlendirilmesi ve bunu etkileyen klinik parametrelerin arastirilmasi

amaglanmaktadir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Hemoglobinin Yapisi, Tipleri ve Fizyolojik Rolii

Hemoglobin (Hb), eritrositlerin yapisinda bulunan ve temel islevi alveoler
diizeyde alinan oksijenin periferik dokulara, dokularda olusan karbondioksitin ise
pulmoner sisteme taginmasini saglamak olan ana proteindir. Hemoglobin molekiili,
hem grubu ile globin proteinlerinin birlesmesiyle olusan tetramerik bir yapidir. Hem
grubu, oksijen baglama kapasitesine sahip ferréz demir (Fe?*) iyonu ile protoporfirin IX

halkasinin birlesiminden olusmaktadir.®
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Sekil 1. Hemoglobinin tetramerik yapisinin sematik giisterimi9

Hemoglobinlerin  smiflandirilmas1  igerdigi globin zinciri tiplerine gore
yapilmaktadir. Intrauterin yasamin erken donemlerinde (&zellikle 2-8. gestasyon
haftalar1 arasinda), hemoglobin sentezinin yolk kesesinde gerceklestigi ve bu donemde
embriyonik hemoglobin formlarinin baskin oldugu bilinmektedir. Baglica embriyonik
hemoglobin formlar;; Gower-1 ({z€2), Gower-2 (a,&2) ve Hb Portland ({zy2) olup,
sirastyla iki zeta ve iki epsilon, iki alfa ve iki epsilon, iki zeta ve iki gama zincirinden
olusmaktadir. 8. gestasyon haftasindan itibaren fetal karacigerde hematopoetik aktivite

baslamakta ve bu siirecte fetal hemoglobin (HbF; a,y;) sentezi 6n plana ¢ikmaktadir.



HbF diizeyi, gebeligin 24. haftasina kadar artis gostererek fetal dolasimdaki
hemoglobinin yaklasik %90’1n1 olusturmaktadir. 24. gestasyon haftasindan itibaren
hematopoez oncelikle kemik iliginde, kismen ise dalakta siirdiiriilmektedir. Bu donemde
erigkin tip hemoglobinlerin sentezi baglar. Eriskin donemde baskin olan hemoglobin, iki
alfa ve iki beta zincirinden olusan HbA (a;[;)’dir. HbA, dogumda total hemoglobinin
yaklagik %30’unu olusturmakta olup, 6—12. aylar arasinda artis gostererek eriskin
diizeyi olan %95’in lizerine ¢ikmaktadir. Diger eriskin hemoglobini olan HbA, (020,)
ise dogumda <% oraninda bulunmakta, ancak 12. ay civarinda erigkin seviyesine

ulasarak %2-3,4 diizeylerine yiikselmektedir.'
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Sekil 2. Globin gen ekspresyonunun gelisimsel degisimi
(A) Farkli gelisim evrelerinde aktif olan hemopoetik bolgeler ve bu evrelerde sentezlenen globin
zincirlerinin oranlar1 gosterilmektedir.
(B) a- ve B-globin gen kiimelerinin kromozomal yerlesimi ile embriyonik, fetal ve eriskin donemde
sentezlenen hemoglobin tipleri sematik olarak sunulmustur."'



2.2. Hemoglobinopatilerin Genetik Temeli ve Kalitim Ozellikleri

Hemoglobinopatiler, hemoglobin molekiiliiniin globin zincirinin etkilenmesi ile
meydana gelen, otozomal resesif gecis gosteren hastaliklardir. Diinya genelinde en sik
gériilen monogenik hastaliklardir."

Bagslica talasemiler ve yapisal hemoglobinopatiler olarak siniflandirilirlar.

Fonksiyonel bir hemoglobin molekiilii, dort polipeptid zincirinden olusan
tetramerik bir protein yapisidir; bu zincirler genellikle iki alfa (a) ve iki beta (B) globin
zincirinden meydana gelir. Alfa zincirleri 16. kromozom iizerinde bulunan HBA1-
HBA2 genleri, beta zinciri ise 11. kromozomda yer alan HBB geni tarafindan
sentezlenir."”

Yapisal hemoglobinopatiler genellikle HBB geninde meydana gelen niikleotid
degisimleri sonucunda olusur. Bu degisiklikler hemoglobinin oksijen tasima
kapasitesini, stabilitesini veya c¢oziiniirliigiinii etkileyebilir. En iyi bilinen 6rnek
OHA’dir. Bu durum HBB genindeki 6. kodonda yer alan glutamik asitin valin ile yer
degistirmesi sonucu olusur ve hemoglobin molekiiliinde polimerizasyon egilimine
neden olur."* HbC, HbE ve HbD gibi diger varyantlarda da benzer nokta mutasyonlar
s0z konusudur.

Talasemiler ise globin zincirlerinden birinin sentezinin azalmasi veya tamamen
durmasi ile karakterizedir. Beta-talasemide, HBB geninde splice-site mutasyonlari,
promotdr bolge defektleri ve stop kodon mutasyonlar1 gibi ¢esitli mutasyonlar zincir
sentezini bozar. Bu da hemoglobin yapisinda zincir dengesizligine ve serbest kalan
zincirlerin hiicre i¢i birikimi ile eritrositlerde hemolize yol agar."” Alfa-talasemi ise
genellikle HBA1 ve/veya HBA?2 genlerinde olusan gen delesyonlari ile iligkilidir.

Otozomal resesif kalittm modeli nedeniyle heterozigot bireyler genellikle klinik
olarak saglikli olup hastalik belirtisi gostermezler. Ancak her iki ebeveynin tasiyict
oldugu durumlarda, ¢cocukta hastaligin ortaya ¢ikma riski %25°tir. Bu genetik 6zellik,
toplum temelli tarama programlarinin yayginlastirilmasini, genetik danismanlik
hizmetlerinin sunulmasim1 ve prenatal tant uygulamalarmin Onemini ortaya

koymaktadir.



2.3. Hemoglobinopatilerin Tarihcesi

Hemoglobinopatilerin tarihgesi 1800’1l yillara dayanmaktadir. 1889 yilinda Von
Jaksch, anemi, dalak biiylimesi ve lokositoz bulgulari gosteren bir pediatrik olguyu
“anemia infantum pseudo-leukemia” seklinde tanimlamistir. Bu tablonun 16semiden
bagimsiz bir hastalik oldugu anlasildiginda, s6z konusu klinik durum literatiire “Von
Jaksch anemisi” olarak ge¢mistir.'®

1910 yilinda Herrick orak hiicreli anemiyi ilk kez tanimlamistir. Talasemi terimi
ise 1932°de Whipple ve Bradford’un yaymnlarinda yer almistir. Yunancada “thalassa”
kelimesi deniz anlamina gelmekte, “thalassaemia” ise deniz anemisi olarak ifade
edilmektedir."®

Hastaligin genetik temeli ise ancak 1940’11 yillardan sonra tam olarak
aydinlatilabilmigtir. Cooley ve Lee, bu hastalifin otozomal bir genin homozigot
mutasyonu ile iligkili oldugunu ortaya koymus; heterozigot bireylerde ise daha hafif
hematolojik degisikliklerle seyreden bir tablo izlendigini bildirmislerdir."”

Tiirkiye’de ise hemoglobinopatiler ile iliskili ¢alismalar 1950’1i yillarda Prof. Dr.
Muzaffer Aksoy tarafindan baslatilmistir. Ulkemizde ilk talasemi majorlu hasta 1942
yilinda, ilk orak hiicreli anemi tanili hasta ise 1946 yilinda tanimlanmugtir.'®

1993 yilinda yiiriirliige giren “Kalitsal Kan Hastaliklar1 ile Miicadele” yasasinin
ardindan Antalya, Antakya, Mersin ve Mugla illerinde talasemi merkezleri kurulmustur.
Bu merkezlerde, hastalarin tedavi silireglerinin yani sira toplum temelli tarama
programlarina da agirlik verilmistir. Ayni yil itibari ile evlenmeyi planlayan ciftler igin
talasemi taramasi yasal olarak zorunlu hale getirilmistir. 1985 yilina kadar iilkemizde
transflizyona sekonder hemosiderozis yonetimi yetersiz olmakla birlikte bu tarihten
itibaren demir selatorlerinin kullanimi yayginlasmistir. Hemoglobin bozukluklar1 ve
talasemilerde kemik iligi nakillerinin baslangici tilkemizde 1990’11 yillarda baglamistir.
Bu konuda kok hiicre naklini ilk baslatan merkezler Istanbul Universitesi ve Cukurova

Universitesi, ilk kord kan1 kok hiicre nakli yapan merkez ise Ankara Universitesi’dir.'



2.4. Hemoglobinopatilerin Epidemiyolojisi

Konjenital hastaliklar arasinda hemoglobin bozukluklari, kiiresel 0Olcekte
yaygmligr ve saghk yiikkii agisindan onemli bir hastalik grubunu olusturmaktadir.
DSO’ye gore, diinya niifusunun yaklasik %S5.2'si klinik olarak anlamli bir
hemoglobinopati tastyicisidir.”® Her yil 300.000 ile 400.000 arasinda bebek ciddi bir
hemoglobin bozuklugu ile dogmaktadir ve bu dogumlarin yaklasik %901 diisiik veya
orta gelirli iilkelerde gerceklesmektedir.!

Bolgelere gore dagilima bakildiginda, OHA o6zellikle Sahra Alt1 Afrika’da %10
ila %40 arasinda degisen tasiyicilik oranlariyla dikkat g¢ekmektedir.* Akdeniz
iilkelerinde (Tiirkiye, Yunanistan, Kibris, Italya) en sik gériilen hemoglobinopati beta-
talasemidir ve tasiyicilik oranlar1 bolgelere gore %2 ila %14 arasinda degismektedir.
Orta Dogu iilkelerinde hem OHA hem de talasemi sik goriilmekte olup, akraba
evliliklerinin yaygmligt nedeniyle prevalans yiliksek seyretmektedir. Giineydogu
Asya'da (0zellikle Tayland, Vietnam, Laos ve Kambogya) alfa-talasemi ve HbE
hastalig1 yaygin olup bazi bolgelerde tasiyicilik oram %30’a kadar ¢ikabilmektedir.*
Kuzey Avrupa, Amerika ve Kanada gibi go¢ alan iilkelerde ise hemoglobinopatiler esas
olarak gdgmen kokenli bireylerde izlenmektedir.**

Tirkiye, hemoglobinopati acisindan orta-yiiksek riskli bdlgeler arasinda yer
almaktadir. Cavdar ve Arcasoy tarafindan yapilan calismada saglikli Tiirk toplumunda
beta-talasemi tastyict sikligi %2,1 olarak bulunmustur.” Bu oran bazi illerde ¢ok daha
yiiksek diizeylere ¢ikmaktadir. Ozellikle Adana, Mersin, Antalya, Hatay, Gaziantep ve
Sanlurfa gibi illerde %10'a kadar ulagabilmektedir.

Yapisal hemoglobinopatilerden en sik goriileni olan orak hiicreli anemi ise
Tiirkiye’de daha sinirli bolgelerde goriilmekle birlikte, 6zellikle Hatay, Mardin,
Sanlurfa ve Adana gibi illerde OHA tastyiciligt %0.3 ile %13 arasinda degismektedir.*®
Bu bolgelerde yaygin olan akraba evlilikleri, hemoglobinopatilerin goriilme sikligini
artiran baslica etkenlerden biridir.

Tiirkiye’nin glineyindeki Cukurova Bolgesi’nin en biiyiik ili olan Adana
hemoglobinopati siklig1 agisindan ilk siralarda yer almaktadir. Merkezimizin bulundugu
Adana ilinde yapilan taramalarda, beta-talasemi siklig1 %13,46; diger hemoglobinopati

tiirlerinin toplam siklig1 ise %6,83 olarak rapor edilmistir.”’
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Sekil 3. Hemoglobinopatilerin diinya genelindeki dagilimi®®

2.5. Hemoglobinopatilerin Patofizyolojisi
2.5.1. Alfa Talasemide Patofizyoloji

Her bireyde toplam dort adet alfa (a)-globin geni bulunur. Bu genlerden bir ya da
daha fazlasinin inaktivasyonu, klinik tablonun ciddiyetini belirler. Tek gen kaybi
genellikle asemptomatik bir tasiyicilik durumu olustururken; iki genin kaybi hafif
mikrositer hipokrom anemi ile karakterizedir. Ug gen kaybu, fazla sentezlenen beta (B)-
globin zincirlerinin homotetramer (B4) olusturdugu ve Hemoglobin H (HbH) olarak
bilinen patolojik hemoglobinin baskin oldugu HbH hastaligina yol acar. Dort a-geninin
kayb1 ise, yalnizca y-zincirlerinden olusan Hb Bart’s (y4) olusumuna neden olur ve
hidrops fetalis ile seyreden, intrauterin donemde genellikle Sliimciil seyreden agir bir
klinik tabloya yol acar.”’

HbH molekiilleri yiliksek oksijen afinitesi nedeniyle dokulara yeterli oksijen
birakamaz; ayrica eritrosit i¢inde ¢okerek membran yapisini bozar ve hiicre yikimina
neden olur.”® Hb Bart’s ise fetal yasamda etkili oksijen transportu saglayamaz, bu da

ciddi doku hipoksisi ile sonuglanir.



Alfa talasemide olusan zincir dengesizligi, beta-talasemide gozlenen asir1 a-zinciri
toksisitesine kiyasla daha az belirgin olsa da, HbH hastaliginda eritroid hiicrelerde

etkisiz eritropoez ve hemolitik siirecler hakimdir.”’
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Sekil 4. Alfa talasemi patofizyolojisi **

2.5.2. Beta Talasemide Patofizyoloji

Beta-talasemi, B-globin zincir sentezinde azalma (B*) veya tamamen kayip (B%)
ile karakterizedir. o-globin zincir sentezi etkilenmeden devam ettigi i¢in o/f zincir
oraninda dengesizlik meydana gelir. Asir1 miktarda sentezlenen a-zincirleri, eritroid
prekiirsor hiicrelerde ¢6ziinmeyen kompleksler olusturur ve hiicre ici agregatlar seklinde
birikerek toksik etki gosterir.”> Bu agregatlar, hiicre i¢inde oksidatif stresin artmasina,
reaktif oksijen tiirlerinin iiretimine ve membran hasarina yol agar. Sonugta, ¢cok sayida
eritroid Onciil hiicre heniiz olgunlasamadan apoptoza ugrar; bu siire¢ etkisiz eritropoez
olarak adlandirilir ve hastaligin patofizyolojisinde merkezi rol oynar.*

Olgularin bir kisminda dolasima ¢ikabilen eritrositler ise yapisal olarak
anormaldir ve Ozellikle dalakta ekstravaskiiler hemoliz ile hizla yikilir. Siiregelen
anemiye karsilik, bobreklerden eritropoietin salinimi artar ve kemik iliginde eritropoetik
aktivite belirgin sekilde uyarilir. Bu durum, basta yiiz ve kafa kemikleri olmak iizere

iskelet sisteminde kemik iligi hiperplazisi ve buna bagli deformitelere neden olabilir.



Eritropoezin bu sekilde artmasi zamanla karaciger, dalak ve lenf nodlar1 gibi dokularda

ekstramediiller hematopoez odaklarinin ortaya ¢ikmasina da yol agabilir.
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Sekil 5. Beta talasemi patofizyolojisi®®

2.5.3. Yapisal Hemoglobinopatilerde Patofizyoloji

Meydana gelis sebebi genellikle tek bir niikleotid degisimi sonucu globin
zincirinde bir aminoasit degisimine yol agan mutasyonlardir. Bu mutasyonlar
hemoglobinin ¢oziiniirligiinii, oksijen baglama 6zelligini, molekiiler stabilitesini ya da
elektrostatik yiikiinii etkileyerek klinik agidan anlamli sonuglara neden olabilir.*® Bu
bozukluklarin klinik etkileri mutasyonun yerine, tipine ve hemoglobinin fonksiyonel
ozelliklerine etkisine gore degisir.

Bu grup igerisinde en iyi bilineni Hemoglobin S (HbS)tir. HbS, B-globin geninde
yer alan 6. kodonda meydana gelen nokta mutasyonu sonucu, glutamik asidin yerine
valinin ge¢mesiyle olusur. Bu aminoasit degisikligi, hemoglobin molekiiliiniin ii¢
boyutlu yapisini etkileyerek, 6zellikle oksijen basincinin diisiik oldugu durumlarda HbS
molekiillerinin anormal sekilde polimerize olmasina neden olur. Polimerlesme siireci

eritrositlerin normal bikonkav seklini bozarak, onlarin sert, orak bi¢imli ve elastikiyetini
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yitirmis hiicreler hline gelmesine yol agar. Bu orak hiicreler, kii¢iik damarlar icerisinde
liimeni tikayarak doku hipoksisine, agrili vazookliizif krizlere ve zamanla geri doniigsiiz
organ hasarlarina neden olur.”’

Bunun disinda HbE, HbD-Punjab, HbO-Arab, Hb Lepore gibi hemoglobin
varyantlar1 6rnek verilebilir. Bu varyantlarin ¢ogu sessiz seyrederken, bazilar1 baska

hemoglobinopati genleriyle birlikte tasindiginda klinik olarak anlamli olabilir.”®
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Sekil 6. OHA patofizyolojisi®’

2.6. Hemoglobinopatilerin Klinik Ozellikleri
2.6.1 Alfa Ve Beta Talasemide Klinik Ozellikler

Talasemiler etkilenen zincirin tipine gore alfa-talasemi ve beta-talasemi olmak
tizere iki ana gruba ayrilir. Her iki talasemi tipi de klinik olarak asemptomatik
tastyiciliktan agir transfiizyon bagimli formlara kadar genis bir spektrumda seyreder.
Insanlarda dért a-globin geni bulunur. Alfa-talasemi, o-globin zincirlerinin delesyonu

ile meydana gelmektedir. Delesyon sayisina gore klinik tablo degisir.
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Sessiz_Tastyict (—o/aa): Tek o geninde delesyon olan bu bireyler genellikle

tamamen asemptomatiktir ve hematolojik olarak normal bulgular sergiler. Tan1 ancak
DNA analizleri gibi molekiiler yontemlerle konabilir. Klinik 6nemi tasiyicilik riskinin
belirlenmesinde ortaya ¢ikar.*’

Alfa-Talasemi Tasiyicis1 (—o/—0o veya —/aa): Iki o-geninin eksik oldugu bu

formda hafif diizeyde mikrositik ve hipokromik anemi mevcuttur. Ancak hemoglobin
elektroforezinde HbA2 ve HbF diizeyleri normaldir, bu da beta-talasemi mindrden
ayirimi zorlastirabilir. Hastalar genellikle asemptomatiktir. Evlilik 6ncesi taramalarda
onemlidir.*!

HbH Hastalig1 (—/—a): Ug o-geninin eksikligiyle ortaya ¢ikan HbH hastaliginda,

dengeyi saglamak adina B-globin zincirleri kendi aralarinda tetramer olusturur ve HbH
ad1 verilen anormal hemoglobin meydana gelir. HbH stabil degildir, kolayca denatiire
olur ve eritrositlerde oksidatif strese neden olur. Hafif-orta dereceli hemolitik anemi,
splenomegali, ikter ve tasikardi gibi semptomlar izlenir. Baz1 olgularda enfeksiyon ya

da stresle tetiklenen aplastik krizler goriilebilir. Transfiizyon gereksinimi degiskendir.**

Hb Bart’s Hidrops Fetalis (—/—): Tiim oa-genlerin eksikligi sonucu, fetiiste
yalnizca y-globin zincirleri mevcuttur ve bunlar Hb Bart’s tetramerlerini olusturur. Bu
molekiiller oksijene yiiksek afinitelidir, ancak dokuya oksijen salinimi yapamazlar.
Sonug olarak, siddetli intrauterin anemi, kalp yetmezligi, hidrops fetalis ve ¢ogunlukla
intrauterin 6liim meydana gelir. Bu tablo, prenatal tan1 agisindan kritik 6neme sahiptir.
Gebelik oncesi ve prenatal genetik danigmanlik, Hb Bart’s sendromunun 6nlenmesinde
anahtar rol oynar.*

Beta-talasemi, [B-globin genindeki mutasyonlar nedeniyle [-zincir sentezinin
azalmasi (B*) ya da tamamen kayb1 (B°) ile karakterizedir. Bu dengesizlik, o/p zincir
oraninda bozulmaya, serbest o-zincir birikimine ve sonugta eritrosit Onciillerinde
toksisiteye neden olur. Klinik seyir, mutasyonun tipi ve allel kombinasyonuna gore
belirlenir.

Beta-Talasemi Tastyicilign  (Mindr, Heterozigot B*/B _veya B°/B): Bu form,

genellikle asemptomatik olup, cogunlukla rutin hematolojik taramalarda veya prenatal
danismanlik sirasinda tani alir. Hastalarda hafif mikrositik, hipokromik anemi

saptanabilir. Hemoglobin elektroforezinde HbA2 diizeyinde artis (> %3,5) tipiktir.
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Klinik olarak miidahale gerektirmez; ancak tasiyicilik nedeniyle eslerin genetik
analizleri onemlidir.**

Talasemi Intermedia (B*/8*, B%/B* veva B°B): Bu formda hastalar klinik olarak

heterojen bir tablo sergiler. Genellikle ¢ocukluk c¢aginda anemi, halsizlik, biiyiime
geriligi gibi semptomlarla tami alirlar. Transflizyona bagimlilik yoktur ancak bazi
durumlarda (infeksiyon, gebelik, cerrahi) epizodik transfiizyon gerekebilir. Uzun
vadede demir yiiklenmesi, hem transflizyon hem de artmis intestinal demir emilimi ile
ortaya cikabilir. Ayrica bu hastalarda splenomegali, ekstramediiller hematopoez ve
kemik deformiteleri gibi bulgular da gériilebilir.*’

Beta-Talasemi Major (Cooley Anemisi, B°/B° veva agir B* kombinasyonlari): En

agir klinik formdur. Semptomlar arasinda huzursuzluk, istahsizlik, solukluk, biiyiime
geriligi ve sik enfeksiyonlar yer alir. Tedavi edilmedigi takdirde yasamla bagdasmaz.
Diizenli transfiizyon tedavisi, demir selasyonu, biiylime ve endokrin fonksiyon takibi bu
hastalarda yasam siiresini ve kalitesini belirleyen temel unsurlar arasinda yer
almaktadir. Uzun donem izlemde, kardiyak yetmezlik, karaciger fibrozisi, endokrin
bozukluklar ve osteoporoz gibi demir birikimine bagli komplikasyonlarin gelisme riski
yiiksektir. Bu nedenle multidisipliner yaklasim ve diizenli izlem biiylik ©Onem

tasimaktadir.*®

2.6.2. Yapisal Hemoglobinopatilerde Klinik Ozellikler

Yapisal hemoglobinopatilerde klinik tablo ilgili mutasyonun tiiriine, hemoglobinin
stabilitesine ve oksijen tasima kapasitesine etkisine baglh olarak farklilik
gostermektedir. En sik goriilen form OHA dir.

OHA, HbS'min deoksijenasyon kosullarinda polimerize olmasi ve eritrositlerin
orak seklini alarak deformasyona ugramasi ile karakterizedir.*” Bu durum, eritrositlerin
frajilitesini artirarak ortalama yasam siirelerini azaltmakta ve kronik hemolitik anemiye
neden olmaktadir; hastalarda halsizlik, solukluk ve sarilik gibi tipik anemi bulgular
gozlenir.® Orak hiicrelerin mikrovaskiiler yapilarda birikmesi, doku perfiizyonunu
bozarak siddetli agrili krizlere (vazookliizif kriz) neden olmaktadir ve bu durum
hastaligin en sik gbriilen ve ayirt edici semptomudur.*’ Akut gogiis sendromu ise gogiis

agrisi, ates, solunum sikintist ve radyolojik olarak yeni infiltrasyonlarla kendini
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gosteren, yasami tehdit edebilen bir komplikasyondur. Genellikle alt solunum yolu
enfeksiyonlari, kemik iligi infarktiisleri veya yag embolisi gibi tetikleyici faktorler
sonrasi gelismekte olup acil miidahale gerektiren bir tablodur.”

Ozellikle ¢ocukluk ¢aginda, hastalarm &nemli bir kisminda iskemik inmeler ve
sessiz serebral enfarktlar gelismekte olup bu durum kognitif bozukluklara neden
olabilir.’" Dalakta tekrarlayan infarktlar sonucunda fonksiyonel aspleni gelisir ve bu
durum pnomokok, meningokok gibi kapsiilli mikroorganizmalara kars1 artmis
duyarlilik nedeniyle ciddi enfeksiyonlara zemin hazirlar.”

Uzun donem takiplerde, bobrek (proteiniiri, yetmezlik), karaciger (kolestaz, safra
tas1), kardiyovaskiiler sistem (kardiyak hipertrofi ve disfonksiyon), gdz (retinopati) ve
iskelet sistemi (avaskiiler nekroz, osteomiyelit) dahil olmak iizere ¢ok sayida organ

sisteminde kronik komplikasyonlara sik¢a rastlanmaktadir.”

2.7. Hemoglobinopatilerin Tam1 Yontemleri

Tani klinik bulgular, hematolojik parametreler ve ileri laboratuvar testlerinin
birlikte degerlendirilmesi ile konur. Tan siireci genellikle tam kan sayimi ve periferik
yayma ile baslar; burada mikrositoz, hipokromi, anizositoz ve hedef hiicreler gibi
bulgular saptanabilir. Hemoglobin elektroforezi, yapisal hemoglobin varyantlarini ve
HbA2, HbF dizeylerini ayirt etmede temel yontemdir.* Giiniimiizde yiiksek
performanslt sivi kromatografisi (HPLC) ve kapiller elektroforez, daha yiiksek
duyarhilik ve 6zgiilliik sagladigi i¢in yaygin sekilde kullanilmaktadir. Kesin tani ve
prenatal taramalar i¢in DNA analizleri gereklidir; bu testler hem yapisal hem de sentez

bozukluklarini saptamada kullanilabilir.”

00+9%00 NV Ja. 0¥ Vo' & QWD » 8% o
Sekil 7. Periferik yayma érnekleri
1.Talasemi mindr periferik yaymasi 2.Talasemi intermedia periferik yaymasi 3.Talasemi major periferik
56
yaymasi
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2.8. Hemoglobinopatilerin Tedavi Secenekleri

Hemoglobinopatilerin tedavi yaklasimi, hastaligin tipine, klinik siddetine ve
komplikasyon varligina gore bireysellestirilmelidir.

TBT hastalarinda tedavinin temelini diizenli eritrosit transfiizyonlar1 ve sekonder
demir yiiklenmesini onlemeye yonelik selasyon tedavisi olusturur.’’ Selasyon igin
deferoksamin (DFO), deferasiroks (DFX) ve deferipron (DFP) gibi ajanlar
kullanilmakta olup, bu ilaclar karaciger, kalp ve endokrin organlardaki demir birikimini
azaltarak yasam siiresini uzatmaktadir.”® Transfiizyona bagimli olmayan olgularda ise
destekleyici tedavi ve demir birikimi izlemi 6n plandadir.

Orak hiicreli anemide agrili krizlerin 6nlenmesi ve organ hasarinin azaltilmasi
amactyla hidroksiiire yaygin olarak kullanilmakta; bu ajan HbF diizeylerini artirarak

HbS polimerizasyonunu azaltmaktadir.”

Agir formlarda eritrosit transfiizyonlari,
antibiyotik profilaksisi, agri yonetimi ve akut komplikasyonlarin tedavisi temel
yaklasimlardir. Her iki hastalik grubunda da uygun adaylarda allojenik hematopoetik
kok hiicre nakli, kiiratif tek tedavi secenegi olup, dzellikle cocukluk caginda basari

oram yiiksektir.®’

Ozellikler Deferoksamin Deferipron Deferasiroks
Selatdr: demir . . . . .
kompleks Hekzadantate (1:1) Bidentate (3:1) Tridentate (2:1)
Molekiil agirligi, . - s o
hidro/lipofilik 559,hidrodilik 139, lipofilik 373, lipofilik
Doz 20-60 mg/kg/giin 75-100 mg/kg/giin 10-40 mg/kg/giin
Uygulama sekli §, C., 1. v. 8-12 saat Oral, 3 dozda Oral, tek dozda

inf. 5-7 giin/hafta

Yarilanma dmrii 20-30 dakika 2-3 saat 8-16 saat
Atilima Idrar, diski Idrar Diski
KC demirini Daka az etkin
uzaklagtirma Evet (113) (114) Evet (97)
S Hizli penetrasyon ~ Hizli penetrasyon ve
Labil hucrifih‘”“z““a Gecikir (115) ve baglanma (116)  baglanma (117)
gy (117) (104)
Kardiyak demiri ?;;tg)ﬂ?l}szzags(g(if Standart DFO’dan  DFO’dan {istiin olma
uzaklagtirma Y istlin (104) egilimi (119)

(118)

Sekil 8. Demir selatérlerinin 6zellikleri®




2.9. Hemoglobinopatilerde Goriilen Komplikasyonlar

Hemoglobinopatiler, yalnizca hematolojik bir bozukluk olmanin 6tesinde, uzun
vadede ¢oklu organ sistemlerini etkileyebilen ciddi komplikasyonlarla seyreden kalitsal
hastaliklardir.

Beta-talasemi major olgularinda, hastaligin temel tedavi yaklagimini olusturan
kronik eritrosit transfiizyonlar1 zamanla organizmada asir1 demir birikimine yol
acmaktadir. Viicutta biriken serbest demir, basta kalp, karaciger ve endokrin sistem
olmak tiizere bircok organ ve dokuda toksik etki gostererek cesitli komplikasyonlara
neden olur. Bu durumun klinik yansimalari arasinda kardiyomiyopati, kalp yetmezligi,
karaciger fibrozisi ve siroz gibi hayati organ hasarlar1 ile birlikte; hipogonadizm,
diyabetes mellitus, hipotiroidizm ve biiylime geriligi gibi endokrin disfonksiyonlar yer
almaktadir. Transflizyonla iligkili demir yiikiiniin zamaninda tespiti ve uygun selasyon
tedavisi ile bu komplikasyonlarin siklig1 ve siddeti azaltilabilir.*?

OHA ise, ozellikle tekrarlayan vazookliizif krizler, akut g6giis sendromu, inme,
pulmoner hipertansiyon, retinopati ve renal disfonksiyon gibi komplikasyonlarla
iligkilidir.  Dalakta tekrarlayan enfarktlar sonucunda olusan fonksiyonel aspleni,
kapsiillii mikroorganizmalara kars1 savunmay1 zayiflatarak ciddi enfeksiyonlara zemin
hazirlar. Ayrica her iki hasta grubunda da kemik degisiklikleri, osteoporoz, biiylime
geriligi ve psikososyal sorunlar sikga bildirilmistir.®’

Bu komplikasyonlar yalnizca hastaliga bagli morbiditeyi artirmakla sinirli kalmaz,

ayn1 zamanda bireylerin yasam kalitesi lizerinde de dnemli 6l¢iide olumsuz etki yaratir.

2.10. Yasam Kalitesi Kavramm
2.10.1. Yasam Kalitesi Tanim

Yasam kalitesi, bireyin fiziksel, psikolojik, sosyal ve ¢evresel durumunu; kendi
hedefleri, beklentileri, standartlar1 ve ilgileri dogrultusunda algilayis bicimi olarak
tanimlanir. Bu kavram, yalnizca hastalik yoklugunu degil, bireyin genel iyilik halini de

kapsar ve 6znel degerlendirmeye dayamir.®* DSO, yasam kalitesini, bireylerin kendi
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yasamlarinin i¢inde bulunduklar kiiltiir ve degerler sistemi baglaminda, amaglari,

beklentileri, standartlar1 ve ilgilerine gére algilayis bigimi olarak tamimlamaktadir.®®

2.10.2. Kronik Hastaliklarda Yasam Kalitesi

Kronik hastaliklar, yalnizca fizyolojik diizeyde degil; psikolojik, sosyal ve
ekonomik alanlarda da bireylerin yagamini etkileyerek yasam kalitesinde anlamli bir
diisiise neden olurlar. Siiregen semptomlarla yasamak, medikal tedavilere bagimlilik,
saglik kurumlariyla sik temas hélinde olmak ve toplumsal katilimda kisitlanma gibi
etkenler, bireylerin hem islevselligini hem de saglik algisini olumsuz yonde etkiler.*®

Ozellikle gocukluk veya ergenlik déneminde baslayan kronik hastaliklar, bireyin
egitim, sosyal gelisim ve psikolojik dayamklilig: iizerinde kalic1 etkiler birakabilir.®”
Tedaviye uyum zorunlulugu, tekrarlayan hastaneye yatiglar, fiziksel semptomlarin
kontrolsiizliigii ve hastaligin Ongdriilemez seyri, depresyon, anksiyete ve sosyal
izolasyon gibi psikiyatrik sorunlarla da iliskilendirilmistir.®® Bu nedenle, kronik
hastaliklarda yasam kalitesi degerlendirmeleri, yalnizca klinik parametrelere degil;
bireyin yasaminin tiim yonlerine 151k tutarak saglik hizmetlerinin etkinligini ve birey

merkezli bakim kalitesini artirmada temel araclardan biri olarak kabul edilmektedir.*

2.10.3. Hemoglobinopatilerde Yasam Kalitesini Etkileyen Faktorler

Hemoglobinopatilerde yasam kalitesi, yalnizca genetik ve hematolojik
anormalliklerle sinirli kalmayip; hastaligin klinik seyri, uygulanan tedavi protokolleri,
gelisen komplikasyonlar ve bireyin sosyal c¢evresi gibi birgok faktdriin etkilesimiyle
sekillenmektedir. Ozellikle transfiizyon ihtiyaci olan ve siirekli tibbi izlem gerektiren
hastalarda, hastaneye sik basvuru ve tedaviye bagimlilik, giinliik yasam aktivitelerinde
ciddi kisitlamalara yol agmakta; bu durum fiziksel performansin yani sira sosyal
islevselligi de olumsuz yonde etkilemektedir.

Demir yiikii artis1 sonucu gelisen endokrin disfonksiyonlar, biiylime geriligi ve
yorgunluk gibi kronik semptomlar hem fiziksel hem psikolojik 1yilik halini
bozabilmektedir.”” OHA 6zelinde, tekrarlayan vazookliizif agrili krizler, bireyin hem

acil saglik hizmeti ihtiyacin1 artirmakta hem de anksiyete, depresyon ve agriya bagh
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uyku bozukluklar1 gibi psikososyal sorunlari tetiklemektedir.”! Bunun yaminda,
hastaliga dair bilgi eksikligi, diisiik sosyoekonomik diizey ve yetersiz sosyal destek gibi
cevresel faktorler de yasam kalitesi tizerinde belirleyici rol oynamaktadir.”” Tiim bu
etkenler degerlendirildiginde, hemoglobinopati hastalarinin yasam kalitesini yiikseltmek
adina yalnizca biyolojik degil, psikososyal miidahaleleri de kapsayan biitiinciil

yaklasimlarin gelistirilmesi biiyiik 6nem arz etmektedir.

2.10.4. Yasam Kalitesinin Degerlendirilmesinde Olceklerin Onemi

Kronik hastaliklarda yasam kalitesinin degerlendirilmesi, yalnizca semptomlarin
siddetini degil; bireyin saglik algisini, islevselligini ve psikososyal durumunu da
yansitmasi agisindan biiylik 6nem tagimaktadir. Bu kapsamda gelistirilen Kisa Form
Saglik Anketi (Short Form-36, SF-36), hem genel popiilasyonda hem de ¢esitli hastalik
gruplarinda yasam kalitesini 6lgmek icin yaygin sekilde kullanilan, giivenilir ve gecerli
bir aractir. SF-36; fiziksel fonksiyon, fiziksel rol gii¢liigii, emosyonel rol gl¢ligii,
sosyal iglevsellik, enerji/vitalite/canlilik, genel saglik algisi, ruhsal saglik ve agr1 olmak
tizere sekiz alt boyuttan olugmakta ve bireyin hem fiziksel hem de mental sagligin1 cok
boyutlu bir sekilde degerlendirmektedir.”

Transfiizyon Bagimli Yasam Kalitesi Olgegi (Transfusion-dependent Quality of
Life Questionnaire, TranQol), transfiizyon bagimli talasemi hastalar1 i¢in gelistirilmis,
hastaliga 6zgli bir yasam kalitesi degerlendirme aracidir. TranQol, fiziksel saglik,
okul/is yasami, aile iliskileri ve duygusal durum gibi basliklarla, tedavi yiikiinii ve
sosyal etkilerini 6lgmede daha duyarlidir.”* Bu iki lgek, birlikte kullanildiginda hem
genel yasam kalitesi diizeyini, hem de hastaliga 6zel etkileri ayrintili bicimde ortaya
koymakta ve birey merkezli tedavi planlamasinda ©Onemli bir rehber gorevi
gormektedir.”

Ozellikle hemoglobinopatiler gibi yasam boyu devam eden ve tedavi yiikii yiiksek
hastaliklarda, bu tiir yapilandirilmis 6lgme araclarinin kullanimi, hem klinik takibi

yonlendirmekte hem de saglik politikalarinin sekillendirilmesine katki sunmaktadir.”®
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3. MATERYAL ve METOD

3.1. Arastirmanin Yeri ve Zamani

Bu calisma, Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Balcali Hastanesi Saglik
Uygulama ve Arastirma Merkezi’'nde yliriitiilmiis ve prospektif bir arastirma olarak
planlanmistir. Arastirma siireci, Eyliil 2024 ile Eylil 2025 tarihleri arasinda
gerceklestirilmistir.

3.2. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Arastirmanin  evrenini, c¢alisma siiresi boyunca Cukurova Universitesi Tip
Fakiiltesi Balcali Hastanesi Eriskin Hematoloji Poliklinigi’ne basvuran ve
hemoglobinopati tanis1 almig eriskin hastalar olusturmaktadir. Bu evrenden, belirlenen
dahil edilme kriterlerine uyan ve calismaya katilmay1 goniillii olarak kabul eden bireyler

orneklemi olusturmustur.

3.3. Etik Kurul Onay1 ve Etik Tlkeler

Aragtirmanin  yiiriitiilmesi i¢in Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurulu’ndan 04.10.2024 tarihli ve 148/39 sayili karar ile etik onay alinmistir. Arastirma
siirecinde, insanlara yonelik ¢alismalarla ilgili etik ilkelere uyulmus olup, 1975 Helsinki
Bildirgesi ve sonraki giincellemeleri dogrultusunda hareket edilmistir. Tim
katilimcilardan, yazili onam formu alinarak goniilliiliik esasina gore calismaya dahil

edilmistir.
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3.4. Cahismaya Dahil Edilme ve Dislanma Kriterleri

Calismaya dahil edilme kriterleri asagidaki sekilde belirlenmistir:
e 18 yas ve iizerinde olmak,

o Anket formunu anlayip yanitlayabilecek diizeyde bilissel yeterlilige sahip olmak,
e Caligmaya katilmayr kabul etmek ve yazili bilgilendirilmis onam formunu
imzalamis olmak,

e Molekiiler analiz ve/veya hemoglobin elektroforezi ile tanist dogrulanmis
hemoglobinopati tanisina sahip olmak,

eEn az 6 aydir Cukurova Universitesi Eriskin Hematoloji Poliklinigi’nde
izleniyor olmak,

e Son 12 ay icinde diizenli transfiizyon tedavisi almis olmak.

Calismadan dislanma kriterleri asagidaki sekilde belirlenmistir:

¢ 18 yasin altinda olmak,

e Tanis1 transfiizyon gerektirmeyen talasemi intermedia veya tasiyicilik (mindr
formlar) olmasi,

¢ Calismaya katilmay1 kabul etmemek,

e Fiziksel veya biligssel nedenlerle anket sorularini yanitlayamayacak durumda
olmak ya da bilinen bir psikiyatrik hastalik tanisina sahip olmak,

e Anket formunu eksik doldurmak.

3.5. Veri Elde Etme Yontemleri

Veriler, yliz yilize goriismeyi takiben katilimcilarin formu kendi baglarina
okuyarak yanitlamalar1 yoluyla toplanmistir. Okuryazarlik sorunu olan bireylerde ise
sorular arastirmaci tarafindan okunmus ve verilen yanitlar not edilmistir.

Caligmaya katilan tiim bireylere, aragtirmanin amaci, kapsami, uygulanacak
yontemler ve goniilli katilim esaslar1 hakkinda detayli bilgilendirme yapilmistir.
Katilimcilarin  herhangi bir baski altinda kalmadan, tamamen 0&zgiir iradeleriyle

calismaya katilmayi kabul ettiklerine dair yazili onamlar1 alinmastir.
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Veri toplama formu; katilimcilarin demografik bilgileri, hastalikla iliskili klinik
verileri, laboratuvar bulgulari, komplikasyon varligi ile SF-36 ve TranQol anketlerinden

olusacak sekilde yapilandirilmistir.

3.5.1. Demografik, Klinik ve Laboratuvar Verilerin Toplanmasi

Katilimcilara ait demografik veriler yas, cinsiyet, boy, kilo, viicut kitle indeksi
(VKI), egitim durumu, medeni durum, ¢alisma durumu gibi degiskenleri icermekteydi.
Bu veriler yiiz yiize goriisme sirasinda doldurulan anket formu aracilifiyla elde
edilmistir. VKI, kilogram cinsinden viicut agirliginin, metre cinsinden boy uzunlugunun
karesine boliinmesi ile hesaplanmistir. DSO’niin siniflandirmasima gére VKI < 18,5:
Zayif, VKI 18,5-24,9: Normal kilolu, VKI 25,0-29,9: Kilolu, VKI > 30,0: Obez
olarak tamimlanmaktadir. Ancak calismamizda, “fazla kilolu” ve “obez” bireylerin
sayica az olmasi nedeniyle bu iki grup birlestirilmis ve analizlerde “kilolu” basligi
altinda degerlendirilmistir.

Hastaliga 6zgii klinik bilgiler (transfiizyon sikligi, kullanilan selasyon tedavisi ve
diizenli ila¢ kullanimi1) hasta beyanlari ile birlikte poliklinik dosyalar1 ve hastanemizde
rutin hasta takibi i¢in kullanilmakta olan bilgi yonetim sistemi iizerinden dogrulanarak
kaydedilmistir.

Laboratuvar bulgulari; hemogram, ferritin, vitamin B12, folik asit, eritrosit
sedimentasyon hizi (ESH), C-reaktif protein (CRP), D vitamini diizeyleri ve
biyokimyasal test sonuglarini igerecek sekilde kaydedilmistir. Bu veriler, anket
uygulama tarihinden en fazla alt1 ay 6ncesine ait olacak sekilde hastane elektronik kayit

sisteminden retrospektif olarak temin edilmistir.

3.5.2. Komplikasyonlarla ilgili Veri Toplanmasi

Bu c¢aligmada, transfiizyon bagimli hemoglobinopati tanili hastalarda
komplikasyonlarin varligi, Thalassaemia International Federation (TIF) tarafindan
2025 yilinda yayimlanan “Guidelines for the Management of Transfusion-Dependent
Thalassaemia (TDT)” kilavuzundaki izlem Onerileri dogrultusunda sistematik olarak

degerlendirilmistir.”” Komplikasyonlarm belirlenmesinde hasta beyanlari, Cukurova
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Universitesi Hastanesi’nde kullanilan hastane bilgi yonetim sistemi kayitlari, poliklinik
izlem notlar1, laboratuvar bulgular1 ve mevcut goriintiileme raporlar1 esas alinmistir.
Her sistem i¢in degerlendirme asagidaki sekilde yapilmstir;

Kardivak Sistem Komplikasyonlari:

1. Kardiyak demir birikimi: Kardiyak demir yiikiiniin degerlendirilmesi, kalp T2*
manyetik rezonans goriintileme (T2* kardiyak MRG) sonuglari temel alinarak
yapilmustir.

2. Kalp yetmezligi: Ekokardiyografi raporlar1 degerlendirilmistir. Ayrica,
poliklinik dosyalarinda kalp yetmezligi tanis1 yer alan hastalar da bu gruba dahil
edilmistir.

3. Aritmi: Hastane kayitlarinda veya izlem notlarinda aritmi tanisi bulunan ya da
EKG/ritim holter degerlendirmesinde ritim bozuklugu tespit edilen bireyler aritmi
grubuna alimustir.

Hepatik Sistem Komplikasyonlari:

1. Karaciger demir birikimi: Hepatik demir yiikii, T2* karaciger MRG raporlari
temel alinarak degerlendirilmistir. Normalin altinda T2* degeri veya raporda
“karacigerde artmis demir birikimi” ifadesi yer alan olgular bu gruba dahil edilmistir.

2. Kronik karaciger hastaligi (KKH): Karaciger enzimlerinde (AST, ALT)
tekrarlayan yiiksek degerler, kronik karaciger hastaligi ile uyumlu goriintiilleme
bulgular1 veya HBV/HCV pozitifligi varligi durumunda KKH oldugu kabul edilmistir.

Endokrin Sistem Komplikasyonlar:

1. Hipogonadizm: Ostrojen/testosteron diisiikliigii ve/veya FSH/LH diizeylerinde
bozukluklar esas alinmistir. Ek olarak, poliklinik notlarinda tani1 yer almasi veya tedavi
baslanmis olmasi1 da degerlendirmeye alinmstir.

2. Hipotiroidi: TSH yiiksekligi ve/veya diisiik serbest T4 diizeyleri ile birlikte
dosya kayitlarinda hipotiroidi tanisi olan hastalar bu grupta degerlendirilmistir.

3. Diabetes mellitus: Aclik plazma glukoz diizeyinde >126 mg/dL, HbAlc
diizeyinde >6.5% veya dosyada yer alan diyabet tanisi1 esas alinarak degerlendirme
yapilmustir.

4. Hipoparatiroidi: Diisiik serum kalsiyum ve/veya yiiksek fosfor diizeyleri ile

birlikte parathormon diisiikliigli olmasi kriter olarak kullanilmistir.
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Kemik-Metabolik Sistem Komplikasyonlari:

1. Osteopeni / Osteoporoz: Dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA) 6l¢tim
sonuglarinda Z-skoru < -2.0 olan bireylerde osteopeni/osteoporoz varligi kabul
edilmistir.

2. D vitamini eksikligi: 25(OH) D diizeyinin <20 ng/mL olmast durumunda D
vitamini eksikligi varlig1 kabul edilmistir.

Her bir komplikasyon ‘’var/yok’’ seklinde ikili degisken olarak kaydedilmistir.
Spesifik komplikasyonlarin (osteoporoz, kardiyak demir birikimi, hepatik demir
birikimi) degerlendirilmesinde, yalnizca tanisal goriintiileme yontemi (6r. DEXA, T2*
MRG) uygulanmis bireyler analiz kapsamina alnmustir. lgili goriintiileme yontemi

uygulanmamis bireyler, o komplikasyon i¢in degerlendirme dis1 birakilmistir ve bu

bireyler ilgili degiskenlerde “veri yok” (eksik veri) olarak kodlanmistir.

3.5.3. Calismada Kullanilan Anket Formlari ve Degerlendirme Araclari

Calismada hastalarin yasam kalitelerinin degerlendirilmesi i¢in iki farkli anket
formu kullanilmis olup bunlar sirasi ile;

-SF-36 saghk olgegi (short form health survey) versiyon 2

-TranQoL (Transfusion-dependent QoL ) questionnaire idi.

SF-36, bireyin fiziksel, sosyal ve ruhsal saglik durumunu ¢ok boyutlu olarak
degerlendiren toplam 36 maddeden olusan bir 6l¢ektir. Saglikla iligkili yagam kalitesini
degerlendirmek amaciyla ilk kez Ware ve arkadaslari tarafindan 1987 yilinda
gelistirilmis olan bu 6l¢ek, glinlimiizde saglik hizmetleri aragtirmalarinda en yaygin
kullanilan ve en bilinen Sl¢iim araglarindan biri olarak kabul edilmektedir.”® Olgegin
ikinci versiyonu, 1996 yilinda Ware ve arkadaslar1 tarafindan gelistirilmis olup
tilkemizde gegerlilik ve gilivenilirlik calismast 1999 yilinda Kogyigit ve arkadaslari
tarafindan yapilmustir.””  Anket, sekiz temel alt boyuttan olusmaktadir: fiziksel
islevsellik, fiziksel rol giicliigli, agr1, genel saglik algisi, enerji/vitalite/canlilik, sosyal
islevsellik, duygusal rol giicliigii ve ruhsal saglik. Bu alt boyutlardan elde edilen her bir
skor 0 ile 100 arasinda degismektedir; yiiksek puanlar daha iyi bir saglik durumunu ve

yasam kalitesini yansitmaktadir.
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TranQoL anketi; diizenli kan transfiizyonuna bagimli talasemi hastalarinda yasam

kalitesini degerlendirmeye yonelik gelistirilmistir. Bu hasta grubunun 6zgiin fiziksel ve
psikososyal ihtiyaglarini dikkate alarak olusturulmus, hastaliga 6zgii bir 6lgme aracidir.
Olgegin orijinal versiyonu, Kanada ve Amerika Birlesik Devletleri’nde toplam alt1
merkezde yiiriitilen kapsamli bir ¢alismada, 12 yas ve lizeri ¢ocuklar ile yetiskin
hastalar icin gelistirilmis ve toplam 28 maddeden olusmustur. Gelistirici ekip, l¢egin
dort ana alan1 kapsamasini saglamustir: fiziksel saglik, duygusal islevsellik, sosyal
katilim ve okul/is yasami. Her bir madde, 5’li Likert tipi bir 6lgek (0: hi¢cbir zaman — 4:
her zaman) iizerinden degerlendirilmekte olup toplam puan 0 ile 100 arasinda
degismektedir; yiiksek puanlar daha iyi yasam Kkalitesi anlamma gelmektedir.®’ Bu
calismada kullanilan 36 maddelik versiyon, TranQol’un 6zgiin yapisini korumakla
birlikte, uygulanan yas grubunun genisligi ve klinik ihtiyaglar dogrultusunda 6lgege
eklenen maddeleri de kapsamaktadir. TranQol 6lgeginin kullanimi igin gerekli izin,
Olcegin lisans sahibi kurulus olan MAPi Research Trust ile yazismalar sonucunda

alimmstir ve ¢alismada bu kurulustan alinan Tiirkce versiyon kullanilmistir.

3.6. Katihmer Gruplarina Uygulanan Veri Alanlarimin Dagilim

TBT grubu, caligmanin tiim veri alanlarma dahil edilmis olup kontrol grubu,
yalnizca demografik veriler ve SF-36 yasam kalitesi dlgegi ile degerlendirilmistir. OHA
tanil1 bireyler, Orneklem sayisinin smirli olmasi ve klinik 6zellikler acisindan
heterojenlik gdstermeleri nedeniyle karsilastirmali analizlere dahil edilmemis, yalnizca
tanimlayict istatistiklerle degerlendirilmistir. Karsilastirmali analizler yalnizca TBT
grubu ile kontrol grubu arasinda gergeklestirilmistir. SF-36 anketi tim
katilimcilara uygulanmistir. TranQol, talasemiye 0Ozgli yasam deneyimlerini

degerlendirmek tizere tasarlandigindan, yalnizca TBT grubuna uygulanmigstir.
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3.7. Istatistiksel Degerlendirme

Verilerin istatistiksel analizleri, Statistical Package for the Social Sciences (SPSS)
stirim 25.0 yazilimi kullanilarak gergeklestirilmistir. Kategorik degiskenler frekans (n)
ve yiizde (%) degerleriyle; stirekli degiskenler ise ortalama, standart sapma, medyan,
minimum ve maksimum degerleriyle tanimlanmistir. Kategorik degiskenler arasindaki
farklarin degerlendirilmesinde Ki-kare testi uygulanmistir.

Stirekli degiskenlerin dagilim 6zelliklerini incelemek amaciyla Shapiro—Wilk testi
kullanilmistir. Normal dagilim goéstermeyen verilerde ikili grup karsilagtirmalart i¢in
Mann—Whitney U testi, ikiden fazla grubu iceren karsilastirmalarda ise Kruskal-Wallis
testi tercih edilmistir. Kruskal-Wallis testinde anlaml1 fark saptanmasi durumunda, grup
ici farklarin belirlenmesi i¢in Post Hoc Bonferroni analizler gergeklestirilmistir.

Stirekli degiskenler arasindaki iligki diizeyleri, dagilim 6zelliklerine bagli olarak
Spearman’s rho korelasyon katsayisi ile degerlendirilmis ve tiim istatistiksel testlerde

p<0,05 degeri anlamlilik sinir1 olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya 50 kisilik transflizyon bagimli talasemi (TBT) tanili hasta, 7 kisilik
transfiizyon bagimli orak hiicreli anemi (OHA) tanil1 hasta ve 50 kisilik saglikli kontrol
grubu olmak tizere toplam 107 kisi dahil edilmistir. OHA hasta sayisinin sinirli olmasi
nedeniyle sadece tanimlayici istatistiksel verileri sunulmus olup, karsilastirmali

analizlere dahil edilmemistir.

4.1 Katilmcilarin Demografik Verileri

Tiim katilimcilarin demografik verileri Tablo1’de 6zetlenmistir.

TBT grubunda ortalama yas 32,8 + 11,0 yil olup; bireylerin %44,0’1 kadin,
%56,0’s1 erkektir. %14,0’1 zayif, %74,0’1 normal kilolu ve %12,0’si kilolu olarak
smiflandirilmistir. %60,0’min lise ve altt egitim aldigi, %40,0’min ise iiniversite
mezunu oldugu goriilmektedir. Katilmcilarin %44,0°1 aktif olarak calismaktadir.
Grubun %78,0’1 evlidir ve %82,0’sinin en az bir cocugu bulunmaktadir. %78,0’1 aktif
sigara kullanmaktadir.

Kontrol grubunun yas ortalamasi 28,9 + 4,9 yil olup; bireylerin %62,0’si kadin,
%38,0’1 erkektir. Grubun %6,0’s1 zayif, %56,0’s1 normal kilolu, %38,0’1 ise kilolu
kategorisinde yer almaktadir. %86,0’sinin iiniversite mezunu oldugu; %72,0’sinin ise
aktif olarak calistig1 belirlenmistir. Katilimcilarin %54,0°1 evli, %46,0°s1 bekardir ve
%30,0’u en az bir c¢ocuk sahibidir. Katilimcilarin %72,0’sinin sigara kullandig1
saptanmistir.

OHA grubunda ise yas ortalamas1 45,4 £+ 8,1 yildir. Katilimcilarin %85,7’si kadin,
%14,3’1 erkektir. Bireylerin %57,1°1 kilolu sinifinda yer almaktadir. %85,7’sinin lise ve
alt1 diizeyde egitim aldigi; yalnizca bir bireyin (%14,3) {iniversite mezunu oldugu
saptanmistir. Bu grubun %71,4’1 aktif olarak c¢alismamaktadir. %57,1°1 evlidir ve
%357,1°1 en az bir ¢ocuk sahibidir. Ayrica, bu gruptaki bireylerin %85,7si aktif sigara

kullanmaktadir.
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Tablo 1. Calismaya katilan bireylerin demografik 6zellikleri

Demografik Ozellik TBT (n=50) Kontrol (n=50) OHA (n=7)

Yas

Yas (Ort£SS) 32,8+ 11,0 28,9+49 45,4 +£8,1
Yas Yas (<30) 21 (%42,0) 32 (%64,0) 0 (%0)

Yas (>30) 29 (%58,0) 18 (%36,0) 7 (%100)
Cinsiyet

Kadin 22 (%44.,0) 31 (%62,0) 6 (%85,7)

Erkek 28 (%56,0) 19 (%38,0) 1 (%14,3)
VKI

Zayif 7 (%14,0) 3 (%6,0) 0 (%0,0)

Normal 37 (%74,0) 28 (%56,0) 3 (%42,9)

Kilolu 6 (%12,0) 19 (%38,0) 4 (%57,1)
Egitim Durumu

Lise ve alt1 30 (%60,0) 7 (%14,0) 6 (%85,7)

Universite ve tizeri 20 (%40,0) 43 (%86,0) 1(%14,3)
Calisma Durumu

Calismiyor 28 (%56,0) 14 (%28,0) 5(%71,4)

Calistyor 22 (%44,0) 36 (%72,0) 2 (%28,6)
Medeni Durum

Evli 39 (%78,0) 23 (%46,0) 4 (%57,1)

Bekar 11 (%22,0) 27 (%54,0) 3 (%42,9)
Cocuk Sahibi Olma

Cocugu yok 9 (%18,0) 35 (%70,0) 3 (%42,9)

Cocugu var 41 (%82,0) 15 (%30,0) 4 (%57,1)
Sigara Kullanim

Sigara igmiyor 11 (%22,0) 14 (%28,0) 1 (%14,3)

Sigara igiyor 39 (%78,0) 36 (%72,0) 6 (%85,7)

*Veriler n (%) seklinde sunulmustur. Yas ortalama =+ standart sapma (SS) olarak verilmistir.

VKI kategorileri DSO smiflamasina gére yapilmis olup <18,5 zayif; 18,5-24.9

normal; >25 kilolu olarak degerlendirilmistir.

4.2 TBT ve Kontrol Grubunun Demografik Ozelliklerinin Karsilastirilmasi

Dahil edilen kontrol grubu yas ve cinsiyet acisindan eslestirilmis 50 saglikli
bireyden olugmaktadir. Bu gruba ait demografik verilerin, TBT grubu ile karsilagtirmali
dagilimi Tablo 2’de sunulmustur.

Yas degiskeni agisindan degerlendirildiginde, medyan yas TBT grubunda 31,0
(18,0-74,0) yil, kontrol grubunda ise 28,5 (19,0-41,0) yil olarak hesaplanmistir ve bu
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0,091). Cinsiyet dagilimi agisindan
incelendiginde de kontrol grubu ve TBT grubu arasindaki farkin istatistiksel olarak

anlamli olmadig1 goriilmiistiir (p=0,109).
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VKI bakimindan TBT grubunun kontrol grubuna gére daha diisiik degerlere sahip
oldugu saptanmistir ve bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p = 0,008).

Egitim diizeyi agisindan iiniversite ve iizeri egitim orani kontrol grubunda %86,0,
TBT grubunda ise %40,0 olarak belirlenmis ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (p < 0,001). Calisma durumu agisindan, ¢alismayan bireylerin orant TBT
grubunda %56,0, kontrol grubunda ise %28,0 olup bu fark da anlamlidir (p = 0,008).

Medeni durum degiskeninde evli birey oran1t TBT grubunda %78,0 iken kontrol
grubunda %46,0’tir (p = 0,001). Diger degiskenler olan ¢ocuk sahibi olma ve sigara

kullanimi agisindan ise gruplar arasinda anlamli fark saptanmamistir (p > 0,05).

Tablo 2. TBT ve kontrol grubunun demografik ézelliklerinin karsilastirilmasi

TBT (n=50) Kontrol (n=50) p degeri

Yas (Med*, Min-Maks*)® 31,0 (18,0-74,0) 28,5 (19,0-41,0) 0,091
Cinsiyet (Kadin)* 22 (%44,0) 31 (%62,0) 0,109
VK]e 219+34 23,9+3,6 0,008
Egitim Durumu (Univ. ve iizeri)® 20 (%40,0) 43 (%86,0) <0,001
Caligma Durumu (Calistyor)® 22 (%44,0) 36 (%72,0) 0,008
Medeni Durum (Evli)® 39 (%78,0) 23 (%46,0) 0,002
Cocuk Sahibi Olma (Var)® 41 (%82,0) 35 (%70,0) 0,24

Sigara Kullammm (Evet)® 39 (%78,0) 36 (%72,0) 0,64

Not: Veri setindeki degiskenlerin dagilim 6zelliklerine gore uygun istatistiksel testler tercih edildi.

2. Bagimsiz orneklem t-testi, normal dagilim gosteren siirekli degiskenlerin grup ortalamalarinin
karsilastiritlmasinda kullanildi.

b Mann-Whitney U testi, normal dagilim gostermeyen siirekli degiskenlerin medyan degerlerinin
karsilagtirilmasinda uygulandi.

e. Ki-Kkare testi, kategorik degiskenler arasindaki dagilimlarin karsilastiriimasi amaciyla kullanildi.

* Min: Minimum, Maks: Maksimum, Med: Medyan olarak kisaltildi.

4.3. OHA Tanili Katilimcilara Ait Klinik ve Laboratuvar Verileri

OHA grubundaki 7 bireyden 5’1 (%71,4) ayda 1-2 kere transflizyon almakta iken
2’sinin (%28,6) iki ayda bir transfiizyon ihtiyaci bulunmaktadir. Selasyon yontemi
olarak 6 birey (%85,7) deferasiroks kullanmakta iken 1 bireyin (%14,3) deferipron
kullandig1 goriilmustiir.

Laboratuvar bulgular incelendiginde, hemoglobin diizeyinin medyan 7,3 g/dL
(6.7-9.6) oldugu goriilmektedir. Ferritin diizeyi medyan 1464 ng/mL (412-2636) olup,
katilimeilarin %71,4’tinde 1000 ng/mL’nin iizerinde bulunmustur (Tablo 3).
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Tablo 3. OHA tanili katihhmcilarin laboratuvar verileri

Ort+SS* Med (Min-Maks)*
Whbc (103/uL) 9,5+1,4 9,5 (7,4-11,1)
Notrofil (103/uL) 5,1£0,8 5,5 (3,7-6,6)
Lenfosit (103/uL) 2,7+0,8 2,6 (1,7-4,0)
Hemoglobin (g/dL) 7,6£1,0 7,3 (6,7-9,6)
nRBC (10%/uL) 4,4+10,7 0,3 (0,07-28,8)
nRBC (%) 40,5+97,2 4,2 (0,6-261,0)
MCYV (fL) 84,5+28,9 93 (21-104)
Platelet (10°/uL) 382,1+132,6 353,0 (205,0-611,0)
Ferritin (ng/mL) 1589,2+833 .4 1464 (412-2636)
ESH (mm/saat) 31,5+18,1 30 (2-33)
CRP (mg/L) 10,5+10,7 7 (2-33)
Vitamin B12 (pg/mL) 236,4+98,5 198 (162-444)
Folik Asit (ng/mL) 9,6+4,3 10 (3-23)
D Vitamini (ng/mL) 9,6+4,3 9,7 (3,6-17,0)

*Ort: Ortalama, SS: Standart Sapma, Med: Medyan, Min: Minimum, Maks: Maksimum

OHA hastalarinin yagam kalitesi, SF-36 0Olcegi ile degerlendirilmistir. TranQol
Olcegi transfiizyon bagimli talasemi hastalarina spesifik olarak gelistirilmis bir Slgek
oldugu i¢cin OHA tanili hastalara uygulanmamastir.

Alt boyutlara ait puan ortalamalar1 sirasiyla; fiziksel fonksiyon (SF_FF)
45,0426,1, fiziksel rol giicligii (SF_FRG) 28,5+22,4, emosyonel rol gii¢liigii (SF_ERG)
28,5+35,6, enerji/vitalite/canlilik (SF_EVC) 36,6+17,2, ruhsal saglik (SF_RS)
41,8+£10,4 ve sosyal islevsellik (SF_SI) 53,5+17,2°dir. Genel saglik algis1 (SF_GSA)
puan 28,5 + 15,9; agr1 (SF_A) alt boyutu puani ise 26,0 + 15,4 olarak hesaplanmaistir.

4.4 TBT Grubunun Klinik Ozellikleri ve Laboratuvar Verileri

TBT grubunu olusturan 1 alfa talasemi ve 49 beta talasemi hastasinin 9%90,0’1
ayda bir veya daha sik, %10,0’u ise daha seyrek araliklarla transfiizyon almaktadir.
Biiylik ¢ogunlugu (%92,0) deferasiroks ile selasyon tedavisi gormekte olup; %6,0’s1
deferipron kullanmakta, %2,0’sinde ise demir selasyonu i¢in tedaviye ihtiyag
duyulmamaktadir.

TBT hastalarinin komplikasyon sikligina dair veriler Tablo 4 ve Sekil 9’da

ayrintili olarak ele alinmustir.
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Hastalarin 34’tinde (%68,0) en az bir sistemik komplikasyon saptanmis olup sirasi
ile karaciger patolojileri (%48), endokrin patolojiler (%40), kemik ve metabolik
sistemle iligkili patolojiler (%40) ve kardiyak patolojiler (%30) oldugu goriilmiistiir.

Karacigerde demir birikimi, kardiyak demir birikimi goriilme sikligit T2* MRG
raporu mevcut hastalar arasinda degerlendirilmistir. Kardiyak demir birikimi 19
hastanin 8’inde (%42,1) saptanirken, karacigerde demir birikimi degerlendirilen 10
hastada da saptanmistir (%100).

Osteopeni/osteoporoz degerlendirmesi DEXA ile yapilmis olup, 21 hastada bu
tetkik uygulanmamustir. Tetkikin uygulandigi 29 hastanin 18’inde (%62,1) osteopeni
veya osteoporoz tespit edilmistir.

Diger patolojilerin varligi tiim 6rneklem (n=50) lizerinden degerlendirilmistir.

Tablo 4. TBT grubunda komplikasyon sikhig1

Var (n)* Yok (n)* Var (%)*
Komplikasyonu olanlar 34/50 16/50 68%
Karaciger patolojisi 24/50 26/50 48%
Kronik karaciger hastaligi 19/50 31/50 38%
Karacigerde demir birikimi 10/10 0/10 100%*
Endokrin patolojiler 20/50 30/50 40%
Diyabetes mellitus 14/50 36/50 28%
Hipotiroidi/hipoparatiroidi 6/50 44/50 12%
Hipogonadizm 5/50 45/50 10%
Kemik/metabolik sistem komplikasyonlari 20/50 30/50 40%
Osteopeni/osteoporoz 18/29 11/29 62,10%*
D vitamini eksikligi 19/50 31/50 38%
Kardiyak patolojiler 15/50 35/50 30%
Aritmi 11/50 39/50 22%
Kalp yetmezligi 3/50 47/50 6%
Kardiyak demir birikimi 8/19 11/19 42,10%*

*Var (%) orani, yalnizca ilgili tetkik yapilan bireyler {izerinden hesaplanmistir. Bu komplikasyonlarda
eksik veri bulundugundan tiim 6rneklem {izerinden oran verilmemistir.
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Sekil 9. TBT grubunda komplikasyonlarin sistem ve alt bashklara gore dagilim

Desenli ¢ubuklar (///): Eksik verisi olan ve yalnizca degerlendirilen bireyler
izerinden oran hesaplanan komplikasyonlari, diiz ¢ubuklar tiim 6rneklem (n=50)
izerinden oran hesaplanan komplikasyonlar1 géstermektedir.

TBT grubunda hastalarin %74,0’tinde hemoglobin diizeyi 9 g/dL’nin altinda,
%10,0’unda ise 7 g/dL’nin altinda saptanmistir. %64,0’linde ise ferritin diizeyinin 1000
ng/mL’nin iizerinde seyrettigi belirlenmistir. Diger laboratuvar bulgularina iliskin

detayli dagilim Tablo 5°te sunulmustur.

Tablo 5. TBT grubunun laboratuvar verileri

Ort+SS Med (Min-Maks)
Whbc (10%/uLl) 16,5+£9,6 14,6 (4,7-59,9)
Notrofil (103/uL) 8,6+6,3 7,4 (2,9-41,4)
Lenfosit (10%/uL) 5,6+3,3 5,2 (1,3-23,6)
Hemoglobin (g/dL) 8,3+1,0 8,3 (6,1-10,8)
nRBC (10%/uL) 33,2+114,1 7,4 (0,01-800,7)
MCYV (fL) 83,1+£7,2 83,0 (59,0-108,0)
Platelet (10%/uL) 679,5+261,7 705,5 (114,0-1242,2)
Ferritin (ng/mL) 1932,3+2201,3 1246,5 (424,0-13848,0)
ESH (mm/saat) 16,7+13,0 17,0 (2,0-51,0)
CRP (mg/L) 8,2+10,9 3,5 (0,9-47,0)
Vitamin B12 (pg/mL) 287,5+106,5 253,0 (113,0-516,0)
Folik Asit (ng/mL) 7,4+5.7 5,0 (2,4-24,0)
D Vitamini (ng/mL) 15,9+8 4 15,0 (4,3-39,0)

*Ort: Ortalama, SS: Standart Sapma, Med: Medyan, Min: Minimum, Maks: Maksimum
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4.5 TBT ve Kontrol Grubunda SF-36 Olcegine Gore Yasam Kalitesi

Analizleri

SF-36 6l¢eginin tiim alt gruplar1 i¢in TBT grubunda kontrol grubuna kiyasla daha
diisiik puanlar elde edilmistir.

Yapilan istatistiksel analizler sonucunda fiziksel fonksiyon, fiziksel rol giicliigii,
emosyonel rol gii¢liigii, agr1 ve genel saglik algis1 alt boyutlarinda elde edilen puanlarin,
kontrol grubuna kiyasla anlamli diizeyde daha diisiik oldugu goriilmiistiir (p < 0,05).
(Tablo 6, Sekil 10)

Enerji/vitalite/canlilik, ruhsal saglik ve sosyal islevsellik alt boyutlarinda gozlenen

farklar ise istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p > 0,05). (Tablo 6)

Tablo 6. TBT ve kontrol gruplarinda SF-36 alt boyut puanlarimin karsilastirilmasi

TBT (n=50) Kontrol (n=50) p degeri
Fiziksel Fonksiyon® 65,0 (25,0-100,0) 100,0 (65,0-100,0) <0,001
Fiziksel Rol Giigligi® 50,0 (0,0-100,0) 100,0 (25,0-100,0) <0,001
Emosyonel Rol Giigliigii® 33,3 (0,0-100,0) 100,0 (0,0-100,0) <0,001
Enerji/Vitalite/ Canlilik? 48,7+ 19,1 49,7+ 19,5 0,800
Ruhsal Saglik 53,5+ 19,3 59,5+ 15,4 0,089
Sosyal Islevsellik® 62,5 (12,5-100,0) 62,5 (25,0-100,0) 0,538
Agr® 67,5 (22,5-100,0) 78,8 (12,5-100,0) <0,001
Genel Saglik Algisi? 39,0+ 19,7 58,2+184 <0,001

Not: Veriler, degiskenlerin dagilim 6zelliklerine gore uygun sekilde 6zetlenmistir.

2: Normal dagilim gosteren degiskenlerde ortalama + standart sapma (Ort+SS) iletanimlama yapilmis
ve gruplar arasi karsilagtirmalarda bagimsiz 6rneklem t-testi uygulanmistir.

b Normal dagilim gostermeyen veya varyans homojenligi saglanmayan degiskenlerde medyan (min—
maks) degerleri verilmis ve Mann-Whitney U testi kullanilmustir.

[statistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edilmistir. Dagilimin normalligi Shapiro-Wilk testi
ile degerlendirilmistir.

32



100,07 T p<0.001 100,07 _— p<0.001
o 60,0
60,0 o *
* =
5 E
= o 600
ﬂ * =
r <]
H =
60,0 ]
= o
T =
H] H
H £ wo
i "
i
40,0 *
20,0
20,0 o
T T T T
Kontrol Talasemi Major Kontrol Talasemi Major
100,0- p<0.001 100,0- —_ p<0.001
60,071 60,071
=
&
S
g
3 g0 60,0-{
<]
s =
[4 =
s <
<
S a0 00
&
o
£
w
200 20,01
o
o -] o
T T T T
Kortrol Talasemi Major Kortrol Talasemi Major
7009 p<0.001

600

—

5007

Genel Saghk

|
1

300

T T
Kartral Talasemi Maior

grup

Sekil 10. Gruplar arasinda anlamh farklarin oldugu SF-36 alt gruplarn

4.6. TBT Grubunda TranQoL Ol¢egine Gore Yasam Kalitesi Analizleri

TranQoL 06lcegi, transfliizyon bagimli talasemi hastalarinin yasam kalitesini
degerlendirmek amaciyla gelistirilmis, hastalifa 6zgii bir degerlendirme aracidir. Bu

nedenle ¢alismamizda yalnizca TBT grubuna uygulanmuistir.
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TranQol dl¢eginde; toplam puan ortalamasi 54,9 + 14,0 olarak bulunmustur.

Alt boyutlar incelendiginde, en yiiksek ortalama puan duygusal islevsellik (T EF)
alaninda elde edilmistir (70,6 = 11,5). Bunu sirasiyla aile islevselligi (T FF) (62,7 +
18,0), okul/is islevselligi (T _SWF) (52,7 + 21,7) ve fiziksel saglik (T PF) (52,0 + 14,0)
alt boyutlar1 izlemistir (Tablo 7).

Tablo 7. TBT grubunda TranQol élcegi sonugclari

Ort+SS Med (Min-Maks)
Toplam Puan 54,9+14,0 52,1 (24,3-90,9)
Fiziksel Saglik (T_PF) 52,0+14,0 50,0 (15,0-90,0)
Duygusal Elevsellik (T_EF) 70,6+11,5 66,6 (48,3-93,3)
Aile Islevselligi (T_FF) 62,7+18,0 60,0 (25,0-100,0)
Okul/Is Islevselligi (T_SWF) 52,7+£21,7 50,0 (8,3-100,0)

*Ort: Ortalama, SS: Standart Sapma, Med: Medyan, Min: Minimum, Maks: Maksimum

4.7. TBT Grubunda Yasam Kalitesini Etkileyen Parametreler

4.7.1 Sosyodemografik Parametreler

Analizler sonucunda, TBT grubunda yas ile yasam kalitesi Ol¢eklerinin bazi alt
boyutlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar saptanmistir. Yas ile SF-36
Olceginin SF_FRG (r = -0,314; p=0,026) ve SF_GSA (r = -0,489; p<0,001) alt boyut
puanlari ile TranQol toplam puani (r = -0,354; p=0,012) ve T_PF alt boyutu (r = -0,381;
p=0,006) arasinda negatif yonde anlaml iligkiler bulunmustur. Bulgular, yas ilerledikce
yasam kalitesinin bu boyutlarda azaldigin1 gostermektedir. Diger SF-36 ve TranQol alt
boyutlar ile yas arasinda anlamli bir iligki saptanmamaistir (p>0,05).

Cinsiyete gore yapilan analizlerde, TranQol T_FF alt boyutunda kadin hastalarin
puan ortalamasi erkek hastalara gore anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur (p=0,028).

Egitim diizeyine gore yapilan analizlerde, TranQol T FF alt boyutunda anlaml
fark saptanmistir (p=0,028); bu boyutta iliniversite mezunu bireylerin puan ortalamasi
lise ve alt1 egitim diizeyindekilere gore daha yiiksek bulunmustur. Diger SF-36 ve
TranQol alt boyutlarinda anlamli fark izlenmemistir (p>0,05).

Calisma durumuna gére SF-36 ve TranQol toplam puanlari ile alt boyutlarinda

anlaml fark saptanmamustir (p>0,05).

34




4.7.2. Klinik Parametreler

VKI agisindan yalnizca TranQol T _SWF alt boyutu ile zayif diizeyde negatif
yonde anlamli bir korelasyon belirlenmistir (r = -0,358; p=0,018). Diger alt boyutlar ile
VK1 arasinda anlamli bir iliski izlenmemistir (p>0,05).

Transfiizyon sikligina gore yapilan analizlerde yalnizca TranQol 6l¢eginin T FF
alt boyutunda anlaml fark saptanmistir (p=0,027). Ancak gruplar arasinda 6rneklem
buytikligl farklilig1 (n=45 ve n=5) vardir.

4.7.3. Laboratuvar Parametreleri

Laboratuvar parametreleri ile yasam kalitesi alt boyutlar1 arasinda yapilan
korelasyon analizlerinde bazi anlamli iligkiler bulunmustur. MPV diizeyleri ile SF-36
Ol¢eginin SF_FF alt boyutu arasinda negatif yonde anlamli korelasyon saptanmistir (r=-
0,312; p=0,035). Trombosit diizeyleri ile SF_A alt boyutu arasinda da benzer sekilde
anlamli ve negatif yonlii iligski gézlenmistir (r = -0,348; p=0,013).

ESH diizeyleri ile SF_EVC alt boyutu (p=0,035) ve TranQol toplam puani (p=
0,032) arasinda zayif diizeyde ve negatif yonde anlamli korelasyon saptanmistir. D
vitamini diizeyi ile SF_EVC alt boyutu arasinda ise pozitif yonde anlaml1 bir korelasyon
belirlenmistir (r = 0,453; p=0,012).

Diger laboratuvar parametreleri ile SF-36 ve TranQol alt boyutlar1 arasinda

anlaml bir iliski saptanmamistir (p>0,05).

4.7.4. Komplikasyon Varhgi

Komplikasyon varligina gore yapilan analizlerde, hem SF-36 hem de TranQol
Olceklerinde genel olarak komplikasyonu olmayan bireylerin yagam kalitesi puanlarinin
daha yiiksek oldugu gozlenmistir.

Komplikasyon varligma goére degerlendirildiginde, TranQol toplam puani
komplikasyonu olmayan bireylerde anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur
(p=0,035). T_FF alt boyutunda da anlaml fark izlenmis ve komplikasyonu olmayan
bireylerin puan ortalamasinin daha yiiksek oldugu belirlenmistir (p=0,009). T_EF alt
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boyutunda fark anlamlilik smirinda bulunmustur (p=0,050). SF-36 alt boyutlarinda
anlamli fark saptanmamustir.

Karaciger Patolojisi: SF36_FF (p = 0,044) ve SF36_RS (p = 0,025) alt
boyutlarinda anlamli fark goézlenmistir. TranQol toplam puani (p = 0,034) ve T_PH (p =
0,049) alt boyutunda da anlamli fark saptanmistir. Diger alt boyutlar ve SF-36 6lgegi
icin anlamli fark saptanmamustir (p>0,05).

Kronik Karaciger Hastalhigi: T_FF alt boyutunda karaciger hastaligi olmayan
bireylerin puan ortalamasi, hastalik bulunan bireylerden anlamli diizeyde daha yiiksek
bulunmustur (p=0,008).

Karacigerde Demir Birikimi: Bu ¢alismada karacigerde demir birikimi, sadece
T2* MRG ile degerlendirilmis bireylerde incelenmistir. Goriintiileme yapilan 10
hastanin tamaminda karacigerde demir birikimi tespit edilmistir. Buna karsilik, geri
kalan bireylerde goriintiileme yapilmadigr ve veri eksikligi bulundugu i¢in, demir
birikimi olmayan bireylerle karsilastirma imkani olmamistir. Bu nedenle, karacigerde
demir birikimi varligina gore yasam kalitesi lizerinde anlamli bir fark olup olmadig:
istatistiksel olarak degerlendirilememistir.

Kardiyak Patoloji: SF36_FRG (p = 0,022), SF36_RS (p = 0,028) alt boyutunda
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur SF36_FF alt boyutu anlamlilik sinirinda
yer almistir (p = 0,054). TranQol toplam puam (p = 0,041), T PH (p = 0,043) ve T_FF
(p = 0,025) alt boyutlar1 da anlaml diizeyde farklilik gostermistir.

Aritmi: Aritmi olmayan bireylerde TranQol toplam puam (p=0,048) ve T_EF
(p=0,009) puanlar1 anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur.

Kalp Yetmezligi: Kalp yetmezligi olmayan bireylerde TranQol toplam puani
(p=0,017), T_EF (p=0,040) ve T_FF (p=0,013) anlamli diizeyde daha yiiksek
saptanmistir.

Kardiyak Demir Birikimi: SF36_FF (p = 0,032) ve SF36_RS (p = 0,038) alt
boyutlarinda anlamli fark bulunmustur. Diger SF-36 ve TranQol alt boyutlarinda
anlamlilik saptanmamugstir (p > 0,05).

Endokrinopati: Endokrinopatisi olmayan bireylerde TranQol toplam puani
(p=0,017), T_SWF (p=0,039) ve T_EF (p=0,023) alt boyutlar1 anlamh diizeyde daha
yiiksek bulunmustur.
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Diyabetes Mellitus: Diyabetes mellitus olmayan bireylerde TranQol toplam
puant (p=0,019), T EF alt boyutu (p = 0,003) anlamh diizeyde daha yiiksek
bulunmustur. SF-36 alt boyutlarinda ise anlamli1 fark gdzlenmemistir.

Hipotiroidi/Hipoparatiroidi: SF-36 ve TranQol alt boyutlarinda anlamli fark
saptanmamustir (tim p > 0,05).

Hipogonadizm: T_FF alt boyutunda fark anlamlilik smirinda bulunmustur
(p=0,056). Diger SF-36 ve TranQol alt boyutlarinda anlamli fark saptanmamustir (p >
0,05).

Osteoporoz, osteopeni ve D vitamini eksikligi: SF-36 ve TranQol yasam kalitesi
alt boyutlarinda, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklar saptanmamigtir

(p>0,05).

Tablo 8. Komplikasyon Varhgimin Yasam Kalitesi Uzerindeki Etkileri

Komplikasyon SF36_ | SF36_ | SF36_ T_ T_ T_ T_ T_
FF FRG RS Total FF EF | PH | SWF
Komplikasyon Var/Yok = — - Ve J ~ — _
Karaciger Patolojisi v - S F JE - — Ve _
Kronik Karaciger Hastahg — - = - S wE - _ _
Karacigerde Demir Birikimi — - - - — — _ _
Kardiyak Patoloji = v F v F JF e = VL _
Aritmi — - - JE — SR | _
Kalp Yetmezligi - - - J Ok Ve Ve - _
Kardiyak Demir Birikimi v F - /o - — - — _
Endokrinopati - - — JE _ e _ VE
Diyabetes Mellitus - - - Ve — e an= —
Hipotiroidi/Hipoparatiroidi — — — — - - - -
Hipogonadizm - — - - ~ — _ _

Osteoporoz/D Vit. Eksikligi — — - - - - — _

Not: v * : Komplikasyonu olmayan grupta, ilgili alt boyutta yasam kalitesi puani istatistiksel olarak
anlamli diizeyde daha yiiksektir (p < 0.05)

v/ ** : Komplikasyonu olmayan grupta, ilgili alt boyutta yasam kalitesi puam yiiksek diizeyde istatistiksel
anlamlilik gostermektedir (p < 0.01)

~ : Anlamlilik sinirinda fark meveuttur (p = 0.05)

— : Anlaml1 fark saptanmamstir (p > 0.05)

Not: SF-36 ve TranQol 6lgeklerinin diger alt boyutlarinda komplikasyon varligina gére anlamli diizeyde
fark saptanmadigi i¢in bu alt boyutlar tabloya dahil edilmemistir.
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5. TARTISMA

Hemoglobinopatiler, genetik kokenli ve yasam boyu siiregelen hematolojik
bozukluklar olup, bireylerin fiziksel sagliginin yani sira psikososyal islevsellikleri
iizerinde de onemli etkiler yaratmaktadir. Ozellikle transfiizyon bagimh
hemoglobinopati formlari, sik tibbi takip, diizenli tedavi gereksinimi ve eslik eden
komplikasyonlar nedeniyle bireylerin giinliik yasamlarini ve yasam kalitesini olumsuz
yonde etkilemektedir.

Yapilan bir¢ok ¢aligmada, bu hasta grubunda yasam kalitesinin saglikli bireylere
kiyasla anlamli derecede diisiik oldugu gdsterilmistir.*"** Ozellikle SF-36 ve TranQol
gibi gecerli ve gilivenilir dlgeklerle yapilan degerlendirmelerde, hem fiziksel hem de
duygusal alanlarda belirgin kisitliliklar bildirilmektedir.

Bu c¢alismada, eriskin yas grubunda transfiizyon bagimli hemoglobinopati
hastalarinin (TBT ve OHA) yasam kalitesinin degerlendirilmesi amaglanmistir.
Calismaya 50 TBT, 50 saglikli kontrol bireyi ve 7 OHA tanili birey dahil edilmistir.
OHA grubundaki Orneklem sayisinin sinirli olmast (n = 7) nedeniyle bu grup
karsilastirmali analizlere dahil edilmemistir.

Calismamizda yer alan TBT tanili bireylerin yas ortalamas1 32,8 = 11,0 yil olup,
%58,0’inin 30 yas iizerinde oldugu saptanmistir. Bu bulgu, talasemi hastalarinin giderek
artan yasam siiresiyle birlikte eriskin yas grubunda daha sik temsil edildigini gosteren
giincel literatiirle uyumludur.®

TBT grubunda erkek bireylerin oran1 (%56,0), kadin bireylerin oranindan (%44,0)
biraz daha yiiksek bulunmustur; ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildir
(p>0,05). Bu bulgu, hastaligin otozomal resesif kalitim gostermesi nedeniyle cinsiyetler
arasinda beklenen dengeli dagilimla uyumlu olarak degerlendirilmektedir.

TBT grubundaki katilimcilarin VKI verileri degerlendirildiginde, %14,0’iiniin
zayif, %74,0’tinlin normal kiloda ve 9%12,0’sinin kilolu oldugu saptanmistir.
Katilimeilarin biiyiik cogunlugunun VKI degerleri normal aralikta bulunmasina ragmen,
bu durumun optimal beslenme durumu ya da saglikli viicut kompozisyonunu dogrudan
yansitmadig1 diisiiniilmektedir. Soliman ve arkadaslarinin yuriittiigii genis kapsamli bir

derleme ¢aligmasinda, Tiirkiye gibi orta-yiiksek gelirli iilkelerde normal VKi'ne sahip
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bireylerde dahi gizli malniitrisyonun yaygin olduguna dikkat ¢ekilmistir.*> Bu nedenle,
calismamizda elde edilen VKI verileri, bireylerin beslenme acisindan yeterli oldugu
seklinde yorumlanmamalidir. Bu konuda daha detayli beslenme degerlendirmeleri ve
viicut kompozisyon analizlerine ihtiya¢ duyulmaktadir.

TBT grubundaki bireylerin egitim diizeyleri degerlendirildiginde, %60,0’min lise
ve alt1, %40,0’1n1n ise liniversite ve lizeri egitim diizeyine sahip oldugu belirlenmistir.
Bu dagilimin, bireylerin karsilastigi bazi sosyoekonomik sinirliliklart ve kronik
hastaligin egitim siireci iizerindeki olas1 olumsuz etkilerini yansittig1 diisiiniilmektedir.

Calisma durumu incelendiginde, katilimcilarin = %56,0’smin  ¢alismadigi,
%44,0’1n1n ise aktif olarak bir iste ¢alistig1 bildirilmistir. Bu oranlar, TBT hastalarinda
hastaligin is giicline katilimi sinirlayici etkisini ortaya koymaktadir. Nitekim, Paramore
ve arkadaslariin ABD ve Avrupa’da yiiriittiigii cok merkezli bir ¢alismada da TBT
tanil1 bireylerin yalnizca yaklasik yarisinin aktif is yagsaminda yer aldig1 ve hastaligin is
giicii kaybi, verimlilik dugsiisii ile aktivite kisithiligi gibi onemli etkiler yarattigi
bildirilmistir.*

Calismamizda, yasam kalitesi karsilagtirmalarinin gecerliligini artirmak amaciyla,
kontrol grubu yas ve cinsiyet dagilimi agisindan TBT grubuyla benzer 6zelliklere sahip
bireylerden olusturulmustur. Yapilan analizlerde yas (p = 0,812) ve cinsiyet (p = 0,427)
degiskenleri agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamustir. Bu durum, karsilagtirmalarin temel demografik agidan dengeli gruplar
tizerinden yiiriitiildiiglinii gdstermektedir.

Bununla birlikte, diger baz1 demografik degiskenler bakimindan gruplar arasinda
anlamli farklar belirlenmistir. TBT grubunda VKI anlamli diizeyde daha diisiik
bulunmustur (p = 0,005); benzer sekilde, egitim diizeyi (p < 0,001) ve ¢alisma durumu
(p = 0,005) da kontrol grubuna kiyasla daha diisiiktiir. Bu bulgular, kronik hastaliklarin
bireylerin biiyiime-gelisme siireci ile egitim ve is giicline katilim1 iizerinde sinirlayici
etkiler yaratabilecegini gostermektedir. Talasemi gibi sistemik ve siirekli medikal takip
gerektiren hastaliklarda bu durum literatiirle de uyumlu bir sekilde beklenen bir
sonuctur. Ote yandan, s6z konusu demografik farkliliklarm yasam Kkalitesi
degerlendirmeleri lizerinde dogrudan veya dolayli etkiler yaratabilecegi goéz Oniinde

bulundurulmali ve yorumlamalarda bu durum dikkate alinmalidir.
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Ayrica ¢alismamizda, TBT grubunun %90,0’1nin aylik ya da daha sik transfiizyon
aldig1 belirlenmistir. Bu oran, Betts ve arkadaslar1 tarafindan 2020 yilinda yayinlanan
sistematik derlemede bildirilen verilerle uyumludur. Ilgili ¢alismada, TBT hastalarinin
%64 ila %89’unun 2—4 haftada bir diizenli transfiizyon aldig1 rapor edilmistir.®’

Calismamizda TBT hastalarinin %92’°sinin deferasiroks kullandig1 saptanmustir.
Bu oran, EPIC c¢ok merkezli prospektif ¢alismada bildirilen %87,6’lik baglangic
deferasiroks kullanim orani ile uyumludur.®® Bu bulgu, hasta grubumuzun uluslararast
selasyon protokolleriyle uyumlu tedavi aldigina isaret etmektedir.

Calismamizda TBT hastalarinin %68’inde en az bir komplikasyon saptanmustir.
Bu oran, Iran’da 1010 hasta ile yapilan genis kapsaml1 bir ¢alismadaki %64’liikk oranla
uyumludur.®” Ote yandan Tayland’da yapilan bir ¢alismada tiim hastalarda (%100) en
az bir komplikasyon bildirildigi goriilmektedir.”® Yunanistan’da yiiriitilen ULYSSES
caligmasinda ise tiim hastalarda en az bir hastalik veya tedavi iligkili komplikasyon
saptanmus, tedaviye bagli komplikasyon orani %353,2 olarak raporlanmustir.”’ Tayland
ve Yunanistan gibi tilkelerde %100’e yakin komplikasyon oranlar bildirilirken, Tiirkiye
ve Iran’daki galigmalar bu oran1 %64 civarinda saptamistir. Bu farkin yalnizca hasta
popiilasyonunun klinik 6zelliklerinden degil; komplikasyonlarin tanimlanma bigimi,
tarama sikligi, tam kriterleri ve kayit sistemlerinin etkinligi gibi yOntemsel
farkliliklardan da kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir. Ayrica hasta yasi, genetik
varyasyonlar, tedaviye erigim ve hasta uyumu gibi faktorler de komplikasyon sikligini
etkileyebilir. Gelismis saglik altyapisi, multidisipliner izlem olanaklar1 ve sistematik
veri kayitlari, bazi illkelerde komplikasyonlarin daha etkin saptanmasmi ve
belgelenmesini saglamis olabilir. Bu nedenle, iilkeler arasi komplikasyon oranlari
karsilastirilirken bu ¢ok yonlii degiskenlerin goz 6niinde bulundurulmas: énemlidir.

Calismamizda komplikasyonlar, karaciger, kardiyak, kemik metabolik sistem ve
endokrin sistemlere ait olmak iizere dort ana alt gruba ayrilmis; her bir grup altinda
iligkili klinik durumlar ayrica siiflandirilarak degerlendirilmistir. Literatiirde de benzer
bir yaklasim benimsenmistir. Musallam ve Taher (2012) ile ULYSSES (2020)
caligmasinda, komplikasyonlar sistem temelli olarak simiflandirilmis ve her sistem
altinda iliskili patolojiler ayrintili bir sekilde ele alinmustir.”®”!

Komplikasyonlar alt gruplara gore degerlendirildiginde karaciger patolojileri

%48, endokrin patolojiler %40, kemik metabolik sistem komplikasyonlar1 %40,
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kardiyak patolojiler %30 oranlarinda saptanmistir. Karaciger komplikasyonlarimin diger
sistemlere kiyasla daha yiiksek oranda goriilmesi, oncelikle iki etkenle iligkili olabilir.
Birincisi, karacigerin demir birikimine karsi fizyolojik duyarliligi nedeniyle, TBT
hastalarinda en erken ve en sik etkilenen organlardan biri olmasidir. ikincisi ise,
calismamizda karaciger patolojilerinin tanimlanmasinda kullanilan yontemlerin
(0zellikle yaygin bigimde uygulanan ultrasonografi gibi erisilebilir goriintiilleme
tekniklerinin) bu sistemdeki bozukluklarin daha kolay saptanmasina imkan tanimasidir.
Literatiirde de karacigerin demir yiiklenmesine kars1  hassasiyeti  sikca
vurgulanmaktadir. Oregin Suman ve arkadaslar1 (2016), karacigerin talasemide erken
donemden itibaren etkilendigini ve hepatik hasarin 6nemli bir morbidite nedeni
oldugunu bildirmistir.”*

Calismamizda kronik karaciger hastaligt %38 oraninda saptanmistir. Kronik
karaciger hastaligina iliskin bulgumuz, TBT hastalarinda %2045 arasinda bildirilen
kronik hepatopati ve fibrozis oranlariyla genel olarak uyumludur.”® Karacigerde demir
birikimi, yalnizca goriintiileme yapilan 10 hastada degerlendirilmis ve tamaminda
saptanmistir  (%100). Ancak bu bulgu smirli sayida birey iizerinde yapilan
degerlendirmeye dayandigindan, hasta grubumuzdaki genel hepatik demir yiikii
hakkinda fikir vermekten uzaktir. Literatiirde, T2 MRI yontemiyle yapilan ¢ok merkezli
bir calismada hepatik demir birikimi %76,4 oraninda bildirilmistir.”* Calismamizdaki
farklilik; degerlendirme Olgiitlerinin tiim hasta grubuna uygulanmamis olmasina,
hepatik demir yiikiiniin sadece siiphe duyulan olgularda incelenmis olmasina, selasyon
tedavisine uyumun gorece kotii olmasina bagli olabilir.

Calismamizda, TBT hastalarinda aritmi %22, kalp yetmezligi %6 oraninda
saptanmistir. Kardiyak demir birikimi, MRI-T2* ggriintiilemesi yapilan 19 hastanin
8’inde (%42,1) saptanmistir. Bu oran, literatiirde %25-37 arasinda bildirilen kardiyak
demir yiikii sikhiklariyla genel olarak uyumludur.” Aritmi ve kalp yetmezligi
oranlarimiz da, literatiirde bildirilen %10-30 aralifiyla benzerlik gostermektedir. Bu
bulgular, ¢alisjmamizda kardiyak komplikasyonlarin hala 6nemli bir klinik sorun
oldugunu gostermekte; ancak diizenli takip ve uygun tedavi uygulanan bireylerde
komplikasyon oranlarinin gorece daha diisiik olabilecegini diisiindiirmektedir.

Calismamizda endokrin sistemle iligkili komplikasyonlar arasinda en sik

goriileni diyabetes mellitus (%?28) olup, bunu hipotiroidi/hipoparatiroidi (%12) ve
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hipogonadizm (%10) izlemistir. Literatiirde eriskin TBT hastalarinda diyabetes mellitus
sikligr genellikle %10-20, hipogonadizm %?20-30, tiroid disfonksiyonu ise %10-15
arasinda bildirilmektedir.”® Bizim hasta grubumuzda diabetes mellitus oraninin gorece
yiiksek olmasi yas ortalamamizin yiiksek olusu ve uzun siireli transfiizyon Oykiisiine
bagl demir birikimiyle iliskili olabilir. Ote yandan, hipogonadizm varligmin daha
diisiik oranda saptanmasi; selasyon tedavisinin etkinligi, endokrin tarama siklig1 ya da
komplikasyonlarin heniiz subklinik diizeyde olmasindan kaynaklanabilir. Bu bulgular,
TBT hastalarinda endokrin izlem ve erken miidahalenin Onemini bir kez daha
vurgulamaktadir.

TBT hastalarinda kemik/mineral metabolizmasi1 bozukluklar1 énemli bir saglik
sorunu olarak one ¢ikmaktadir. Osteopeni/osteoporoz degerlendirmesi yalnizca 29
hastada DEXA ile yapilabilmis olup, bu bireylerin 18’inde (%62,1) diisiik kemik
mineral yogunlugu tespit edilmistir. Ancak 21 hastada bu tetkik yapilmadigi i¢in, bu
oran tiim hasta grubunu temsil etmemektedir. Benzer sekilde, D vitamini eksikligi de
%38 oraninda saptanmistir. Bu bulgular, TBT hastalarinda kemik saglig:
bozukluklarinin stk oldugunu, ancak tarama ve tami siireclerinin yeterince
yayginlastirilamadigint  gostermektedir. Literatirde DEXA ile yapilan calismalarda
benzer sekilde yiiksek prevalanslar bildirilmistir; 6rnegin De Sanctis ve arkadaslari,
TDT hastalarinda osteoporoz sikligini %51-74 arasinda rapor etmis; Soliman ve
arkadaglar1 ise D vitamini eksikliginin bu patolojilerle yakindan iligkili oldugunu

gostermistir.”®"’

Bu nedenle, TBT izleminde kemik sagligina yonelik sistematik
taramalarin yapilmasi, komplikasyonlarin erken tanist ve onlenmesi agisindan biiyiik
Onem tasimaktadir.

Caligmamizda erigkin TBT hastalarinda pre-transfiizyonel hemoglobin ortalamasi
8,3 g/dL olarak goriilmiis olup hastalarin %74 ’iinde bu degerin 9 g/dL’nin altindadir. Bu
deger, Amerikan Hematoloji Dernegi gibi kuruluslarin 6nerdigi 9—10,5 g/dL. hedefine
gore anlamli sekilde distiktiir ve literatiirde diisiik hemoglobin diizeylerinin artmis
mortalite ve komplikasyon riskiyle iliskili oldugu gosterilmistir.”®

Calismamizda TBT hastalarinin serum ferritin diizeyi ortalama 1932,3 ng/mL
olup, olgularin %64’tinde ferritin 1000 ng/mL’nin iizerinde saptanmistir. Bu durum,

demir yiikiinlin hastalarimizda hala ©nemli bir sorun oldugunu gostermektedir.

Literatlirde erigkin TBT hastalarinda ferritin diizeylerinin genellikle 17002600 ng/mL
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arasinda oldugu bildirilmektedir.”” 2022 yilinda yayimlanan bir ¢alismada, kardiyak
hemosideroz i¢in ferritin esik degeri >2027 ng/mL, karaciger hemosiderozu i¢in ise
>1265 ng/mL olarak tanimlanmustir.'” Bu verilere gére, hasta grubumuzun dnemli bir
kisminin organ hemosiderozu agisindan risk altinda oldugu sdylenebilir. Bu nedenle,
demir yiikiiniin dikkatle izlenmesi ve selasyon tedavisinin bireysellestirilerek
stirdiiriilmesi, komplikasyonlarin 6nlenmesi agisindan biiyiik 6nem tasimaktadir.
Calismamizda nRBC sayilar1 ve yiizdeleri olduk¢a yiiksek saptanmistir (ortalama
nRBC: 33.241/uL; %nRBC: 100,9). Bu bulgular, TBT hastalarinda etkisiz eritropoezin
belirginligini yansitmaktadir. Ozellikle pre-transfiizyonel hemoglobin diizeylerinin
diisiik olmas1 ve kemik iliginin artan kompansatuvar yaniti, periferik dolasimda nRBC
sayilarinin artmasina yol agmaktadir. Karakiikcii ve arkadaslar1 da yetersiz transfiizyon
uygulamalari ve agir anemi ile nRBC artig1 arasinda anlaml bir iliski saptamugtir. '’
Calismamizda ferritin, hemoglobin ve nRBC gibi klinik agidan belirleyici
parametrelerin yani sira; trombosit sayisi, MPV, ESH, CRP, D vitamini, B12 ve folik
asit diizeyleri gibi tamamlayic1 laboratuvar gostergeleri de incelenmistir. Ortalama
trombosit diizeyi olduk¢a yliksek (679.540/uL), MPV diizeyi ise normalin {ist sinirinda
(9,8 fL) saptanmistir. Literatiirde bu parametrelerin talasemi hastalarinda inflamasyon,
kemik iligi kompansasyonu ve olasi trombosit aktivasyonu ile iliskilendirildigi
bildirilmistir."”* ESH (16,7 mm/saat) ve CRP (8,2 mg/L) diizeylerinin de referans iist
siirlarinda  seyretmesi, talasemide kronik inflamatuvar yiikii yansitan bir durum
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olabilir.”~ D vitamini diizeyi ortalama 15,9 ng/mL olarak bulunmus olup, bu deger

yaygin eksikligi isaret etmektedir; bu durum, kemik sagligt ve metabolik denge

acisindan klinik 6nem tagimaktadir.'™

B12 ve folik asit diizeyleri normal referans
araliklarinda bulunmus olsa da, bireyler arasinda dikkate deger bir biyokimyasal
varyasyon gozlenmistir. Bu farkliliklarin, transflizyon gereksinimindeki degiskenlik,
gastrointestinal emilim problemleri ve beslenme durumu gibi multifaktoriyel
etkenlerden kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir.

Bu calismada SF-36 yasam kalitesi 0l¢egi kullanilarak yapilan degerlendirmede,
TBT hastalarinin fiziksel fonksiyon, fiziksel rol gii¢liigii, emosyonel rol gii¢liigii, agr
ve genel saglik algis1 alt boyutlarinda, kontrol grubuna kiyasla istatistiksel olarak

anlaml diizeyde daha diisiik puanlar aldig1 saptanmistir (p<<0,001). Bu bulgular, kronik

bir hastalik olan talaseminin bireyin fiziksel kapasitesini sinirladigi, gilinliik yasam
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aktivitelerinde ve islevsellikte kisitlamalara yol actifi, ayrica genel saglik algisini
olumsuz etkiledigi yoniindeki goriisleri desteklemektedir. Ozellikle fiziksel rol ve
emosyonel rol alt boyutlarindaki anlamli farklar, bu bireylerin hem fiziksel hem de
duygusal acidan yasam kalitesinin ciddi sekilde etkilendigini géstermektedir. Bu durum,
uzun stireli transflizyon tedavisi, hastane bagimliligy, is giicii kayb1 ve psikososyal stres
faktorleriyle iliskilendirilebilir. Enerji/vitalite/canlilik, ruhsal saglik ve sosyal islevsellik
alt boyutlarinda ise talasemi grubunun puanlar1 kontrol grubuna gore daha diisiik
olmakla birlikte, istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p>0,05).

Literatiirde de benzer sonuglar bildirilmektedir. Yunanistan’da yapilan ¢ok
merkezli bir calismada da TBT hastalarinin tiim SF-36 alt boyutlarinda saglikli bireylere
gore belirgin diizeyde diisiik puanlar aldigi, 6zellikle fiziksel fonksiyon, genel saglik ve
emosyonel rol alanlarinda bu farkin minimal klinik anlamlilik diizeyinin iizerinde
oldugu bildirilmistir.'” iran’da yapilan bir diger ¢alismada da, kadin hastalarda
emosyonel rol ve agr skorlarmin daha disiik oldugu rapor edilmistir.'®® ABD ve
Ingiltere kaynakli TLC calismasinda ise, fiziksel alanlardaki diisiisler daha belirgin
olup, psikososyal alt boyutlar nispeten daha korunmus bulunmustur.'"’

Bu c¢alismada, erigskin yas grubundaki TBT hastalarinda TranQol toplam puani
ortalama 54,9 + 14,0 olarak bulunmustur. Bu deger, yasam kalitesinin orta diizeyde
etkilendigine isaret etmektedir.

Literatiirle karsilastirildiginda, iilkemizde elde edilen yasam kalitesi puanlarinin
baz1 iilkelerdeki erigkin hasta gruplarina gore daha diisik oldugu gozlenmektedir.
Ornegin, Yunanistan’da yapilan ¢ok merkezli bir ¢alismada eriskin TBT hastalarinda
TranQol toplam skoru 71 + 14 olarak bildirilmis ve tiim alt boyut puanlar1 ortalama 70
civarinda saptanmlstlr.lo5 Kanada’da gelistirilen orijinal ¢alismada ise eriskin grubun
ortalama skoru 63 olarak belirtilmis olup, cocuk grubunda bu deger 71 + 17 diizeyinde
goriilmiistiir. ™

[ran, Irak ve Pakistan gibi iilkelerde yapilan calismalarda ise TranQol toplam
skorlar1 daha degisken olmakla birlikte, 6zellikle fiziksel ve sosyal islevsellik
alanlarinda daha diisiik puanlar elde edilmistir. Ornegin, Irak’ta eriskin hastalarda
ortalama skor yaklasik 61,3 + 12,7 olarak bildirilmektedir ve sosyal islevsellik alt
boyutu 48,9 ile dikkat ¢ekici derecede diisiiktiir.'”® Pakistan’da yapilan bir ¢aligmada
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ise, fiziksel saglik: 42,8, duygusal islevsellik: 42,1 ve sosyal islevsellik: 25,8 gibi
oldukea diisiik diizeyler raporlanmistir.'®”

Bu bulgular, yasam kalitesinin sadece hastalikla degil; saglik hizmetlerine erigim,
transflizyon programlarinin diizenliligi, selasyon tedavisine uyum, psikososyal destek
ve kiiltiirel faktorlerle de dogrudan iliskili oldugunu gostermektedir.

OHA, kalitsal hemoglobinopatiler i¢inde klinik seyri en agir ve yasam kalitesini
en fazla etkileyen alt tiplerden biridir. Calismamizda, yalnizca 7 eriskin OHA hastasi
yer aldigindan karsilastirmali analizlere dahil edilmemis; grup, tanimlayici istatistiklerle
degerlendirilmistir. Calismamizda saptanan 45,4 +8,1 yas ortalamasi, literatiirde
bildirilen erigkin hasta gruplariyla paralellik gostermektedir. Duke-UNC koordinesinde
yiiriitiilen, 724 eriskini igeren ¢ok merkezli bir calismada 18—49 yas grubu i¢in ortalama
yas 30,5 yil, > 50 yas grubu i¢in ise 56,9 yil olarak rapor edilmistir.''® Bu iki yas grubu
arasindaki koprii konumundaki 45 yas ortalamamiz, hem orta yas erigkinleri hem de
daha ileri yas grubundaki OHA hastalarini kapsayan temsili bir profil sunmaktadir.
Hastalarin biiylik c¢ogunlugu kadin (%85,7) ve calismayan (%71,4) bireylerden
olusmaktadir.

Calismamizda OHA grubunda SF-36 yasam kalitesi degerlendirmesinde en diisiik
puanlar agr1 (26,0), genel saglik algist (28,5) ve fiziksel rol giigligi (28,5) alt
boyutlarinda goriilmiistiir. Bu sonuglar, literatiirle yiiksek uyum gostermektedir.
Ornegin, 1.046 eriskin OHA hastasin1 kapsayan ¢cok merkezli bir calismada, tiim SF-36
alt boyutlarinin saglikli bireylerin ortalama 50 puanindan anlamli olarak diisiik oldugu;
ozellikle genel saglik, agri ve fiziksel islevsellik boyutlarinda ciddi distslerin
saptandig1 belirtilmistir.'"!

Tiim katilimer gruplar arasinda yapilan SF-36 alt boyut degerlendirmelerinde,
OHA grubuna ait puan ortalamalarinin genellikle daha diisiik diizeyde seyrettigi
gbzlemlenmistir. Ancak bu bulgular, OHA grubundaki 6rneklem sayisinin sinirli (n=7)
olmas1 nedeniyle istatistiksel karsilastirmaya uygun degildir ve yalmizca betimleyici
amagla sunulmustur. Bu nedenle, OHA grubuna ait yasam kalitesi verileri
yorumlanirken dikkatli olunmali ve daha genis Orneklemli c¢alismalara ihtiyag
duyuldugu unutulmamalidir.

Bu calismada TBT hastalarinda yasin artmasiyla birlikte SF-36 6l¢eginde fiziksel

rol giicligli ve genel saglik algist alt boyutlarinda, ayrica TranQol toplam puani ve

45



fiziksel saglik alt boyutunda anlamli diizeyde azalma gozlenmistir. Bu bulgu, kronik
hastalik yiikiiniin zamanla bireyin fiziksel kapasitesine ve genel saglik algisina olumsuz
yansidigin1 gdstermektedir. Benzer sekilde, TranQol gelistirilirken yapilan Kanada
merkezli gecerlilik calismasinda da yasin bazi yasam kalitesi alanlarini olumsuz
etkiledigi rapor edilmistir.'">

VKI ile yasam kalitesi arasinda saptanan tek anlamli iliski, TranQol’un okul/is
islevselligi alt boyutunda zayif diizeyde negatif korelasyondur. Bu durum, kilonun okul
ya da is yasamindaki performansi ve katilimi etkileyebilecegini diisiindiirmektedir.
Ancak, genel olarak VKI ile yasam kalitesi arasinda belirgin bir iliski bulunmamustir.

Cinsiyet agisindan degerlendirildiginde, kadin hastalarin TranQol aile islevselligi
alt boyutunda erkeklere kiyasla anlaml sekilde daha yiliksek puan aldig1 goriilmiistiir.
Bu durum, kadinlarin aile i¢indeki destekleyici rollerine bagl olarak bu alanda daha
olumlu algilar gelistirebilmesine igaret edebilir. Egitim diizeyi acisindan ise yalnizca
aile islevselligi alt boyutunda fark saptanmig olup, liniversite mezunlarinin daha yiiksek
puan almasi egitimin sosyal ve duygusal islevsellik iizerindeki olumlu etkisini
yansitabilir.

Calisma durumu ile yasam kalitesi arasinda anlamli bir fark saptanmamaistir. Bu
bulgu, 6rneklemdeki cogu bireyin ¢alismiyor olmasi ve diger sosyal destek sistemlerinin
etkisinin daha baskin olabilecegini diisiindiirmektedir. Ancak, bu tiir bireysel faktorlerin
yasam kalitesi lizerindeki etkisini daha net anlamak i¢in daha genis ve homojen
orneklemlere ihtiyag vardir.

Bu calismada, baz1 hematolojik ve biyokimyasal parametrelerle yasam kalitesi alt
boyutlart arasinda anlamli iliskiler saptanmistir. MPV diizeyinin SF-36 fiziksel
fonksiyon alt boyutuyla negatif yonde iliskili bulunmasi, artmis trombosit hacminin
fiziksel kapasite lizerindeki olasi olumsuz etkilerini diisiindiirmektedir. Bu bulgu,
inflamatuvar aktivite ve trombosit fonksiyon bozukluklarinin yasam kalitesiyle iligkili
olabilecegini 6ne siiren dnceki ¢alismalarla da uyumludur.'"”

ESH degerlerinin SF-36 enerji/vitalite/canlilik ve TranQol toplam puaniyla
negatif korelasyonu, sistemik inflamasyonun bireyin genel saglik algis1 ve enerjisi
tizerinde baskilayici etkiler yarattigini destekler niteliktedir. Bu durum, kronik hastalik
yiikkii ve inflamasyonun yasam kalitesinde belirleyici bir faktor oldugunu gosteren

literatiirle paraleldir.'"*
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Dikkat ¢eken bir baska bulgu ise D vitamini diizeyleri ile SF-36
enerji/vitalite/canlilik boyutu arasindaki pozitif korelasyondur. D vitamini eksikligi,
talasemi ve benzeri kronik hastaliklarda sik goriilmekte ve kemik saglhigi, kas
fonksiyonu ve genel yasam Kalitesi ile yakindan iliskilendirilmektedir.'"> Bu nedenle D
vitamini diizeylerinin desteklenmesi, yasam kalitesi ac¢isindan potansiyel fayda
saglayabilir.

Bununla birlikte, diger laboratuvar parametreleri ile yasam kalitesi alt boyutlar1
arasinda anlamh bir iliski saptanmamistir. Bu durum, yasam kalitesinin yalnizca
biyolojik gostergelerle agiklanamayacak kadar ¢ok boyutlu bir kavram oldugunu ortaya
koymaktadir.

Transflizyon sikligina gore yapilan karsilagtirmalarda sadece TranQol aile
islevselligi alt boyutunda anlamli bir fark izlenmistir. Daha sik transfiizyon alan grupta
bu boyutun daha diisik oldugu go6zlenmistir. Ancak, bu farkin oOrneklem
dengesizliginden (n=45 vs. n=5) etkilenebilecegi ve dikkatli yorumlanmas1 gerektigi
unutulmamalidir. Yine de, sik transflizyonun fiziksel yiikiin yani sira psikososyal
alanlarda da yipratic: etkileri olabilecegi literatiirde de vurgulanmaktadir.''®

Bu calismada, TBT hastalarinda goriilen sistemik komplikasyonlarin yasam
kalitesi tizerindeki etkileri, hem genel saglik durumu (SF-36) hem de hastalifa 6zgii
(TranQol) yasam kalitesi Ol¢ekleri araciligiyla degerlendirilmistir. Elde edilen bulgular,
komplikasyonu olmayan bireylerin genel olarak daha yiiksek yasam kalitesi puanlaria
sahip oldugunu gostermistir. Ozellikle TranQol toplam puam ile fiziksel fonksiyon ve
duygusal islevsellik alt boyutlarinda bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.
Buna karsin SF-36 alt boyutlarinin ¢ogunda anlamli fark saptanmamastir.

Karaciger patolojisi ve kronik karaciger hastaligi bulunan bireylerde yasam
kalitesinin azaldig1 daha &nceki calismalarda da gdsterilmistir. Ornegin Musallam ve
arkadaslari, karaciger tutulumunun fiziksel performansi olumsuz etkiledigini ve bu
durumun O6zellikle fiziksel fonksiyon skorlarinda belirgin diisiise yol actigini
belirtmistir.”” Mevcut calismada da benzer sekilde, karaciger patolojisi olan bireylerde
TranQol toplam puani ile fiziksel saglik alt boyutunda ve SF-36’nin fiziksel fonksiyon
alt boyutlarinda anlaml diisiisler gozlenmistir. Ayrica, kronik karaciger hastaligi olan
bireylerde de TranQol’un fiziksel fonksiyon alt boyutunda belirgin puan azalmasi

saptanmuistir.
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Kardiyak komplikasyonlar, ¢alismamizda yagam kalitesinin hem fiziksel hem de
duygusal boyutlarinda anlaml diisiislerle iliskili bulunmustur. Ozellikle SF-36 dl¢eginin
fiziksel rol giigliigli ve sosyal rol giigliigli alt boyutlar1 ile TranQol’un toplam puani,
fiziksel saglik ve fiziksel fonksiyon alt boyutlarinda anlamli farklar izlenmistir.
Farmakis ve arkadaglar1 da benzer sekilde, kardiyak morbiditenin talasemide yasam
kalitesi i¢in baslica belirleyicilerden biri oldugunu ve kalp yetmezligi ile aritmilerin
hem fiziksel smirlihik hem de emosyonel yiik olusturdugunu vurgulamstir.'”

Endokrin sistem komplikasyonlar1 da yasam kalitesini olumsuz etkileyen 6nemli
etmenler arasinda yer almaktadir. Kearney ve arkadaslari, hipogonadizm ve tiroid
disfonksiyonunun fiziksel ve sosyal islevsellik iizerinde olumsuz etkileri oldugunu
ortaya koymustur.118 Bu c¢alisma da endokrinopati varliginda TranQol’un toplam puani,
okul/islevsellik ve duygusal islevsellik alt boyutlarinda anlamli diisiisler gostermistir.
Diyabetes mellitus varliginda da benzer sekilde, TranQol’un toplam puani ve duygusal
islevsellik alt boyutlarinda anlamli azalma saptanmustir.

Ote yandan, SF-36 olgegi yalnizca kardiyak demir birikimi olan bireylerde
fiziksel fonksiyon ve sosyal rol gii¢liigii alt boyutlarinda anlamli fark gdsterebilmistir.
Diger komplikasyon tiirlerinde ise SF-36 alt boyutlar: istatistiksel anlamlilik diizeyine
ulasmamustir. Bu durum, SF-36’nin genel saglik algisin1 yansitan daha genis kapsaml
bir dlgek olmakla birlikte, komplikasyonlara 6zgii semptom degisimlerini yakalama
konusunda daha sinirl kalabilecegini diisiindiirmektedir.

Tim bu bulgular, TranQol 6l¢eginin transfliizyon bagimhi hastalarda
komplikasyonlara bagli yasam kalitesi degisikliklerini degerlendirmede daha duyarh ve
0zgiil bir ara¢ oldugunu gostermektedir. Fiziksel islevsellik, duygusal durum ve is-okul
performans1 gibi gilinliik yasamla dogrudan iligkili alt boyutlarda komplikasyon
varligima bagli puan diisiislerini belirgin sekilde ortaya koymasi, TranQol’un klinik
kullanima uygunlugunu ve hasta yonetiminde hedeflenmis miidahaleler gelistirmeye
katki saglayabilecegini desteklemektedir.

Sonug olarak elde edilen veriler, TBT’li olgularda hem hastalik varliginin hem de
komplikasyon varlig: ile iligkilendirilen hastalik yiikiiniin yasam kalitesiyle yakindan

iliskili oldugunu gostermektedir.
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6. SONUCLAR

1. Transfiizyon bagimh talasemi (TBT) hastalarinin yasam Kkalitesi,
hem SF-36 hem de TranQol 6lcekleri ile degerlendirildiginde, saglikli bireylere kiyasla
belirgin sekilde diisiiktiir. Ozellikle fiziksel islevsellik, genel saglk algis1 ve duygusal
rol gibi alanlarda anlaml1 farklar saptanmistir.

2. TranQol yasam Kkalitesi dl¢cegi, sistemik komplikasyonlara duyarliligi
ve hastaliga 6zgiil yapist sayesinde, SF-36’ya kiyasla yasam kalitesindeki degisimleri
daha belirgin bigimde ortaya koymustur.

3. Yasla birlikte yasam Kkalitesinde diisiis gozlenmis, 6zellikle fiziksel
alanlarda yas arttik¢a belirgin puan azalmasi saptanmustir.

4. TBT hastalarinin %68’inde en az bir sistemik komplikasyon tespit
edilmis ve komplikasyon varligi, yasam kalitesini dogrudan etkileyen onemli bir
belirleyici olarak one ¢ikmistir. Karaciger, kardiyak ve endokrin sistem tutulumlari,
ozellikle fiziksel fonksiyon, duygusal islevsellik ve okul/islevsellik alt boyutlarinda
anlamli puan diistislerine yol agmustir.

5. Ferritin diizeylerinin %64 oraninda 1000 ng/mL iizerinde olmasi,
hastalarin biiyiik ¢ogunlugunda demir yiikii riskinin devam ettigini gdstermistir. Bu
bulgu, organ hemosiderozuna karsi dikkatli olunmasi gerektigini ortaya koymustur.
Ancak ferritin diizeyi ile yasam kalitesi arasinda bir iligki gdsterilememistir.

6. Pretransfiizyonel hemoglobin diizeylerinin ortalama 8,3 g/dL olmasi,
hastalarin 6nemli bir kisminin hedeflenen transflizyon araligmmin altinda kaldigini
gostermistir. Ancak hemoglobin diizeyi ile yasam kalitesi arasinda bir iliski
gosterilememistir.

7. nRBC yiizdelerinin ve sayillarimin yiiksek olmasi, etkisiz eritropoezin
belirginligini yansitmis; bu bulgu yetersiz transfiizyonun dolayli gostergesi olarak
degerlendirilmistir, ancak NRBC degerleri ile yasam kalitesi arasinda bir iliski
gosterilememistir.

8. D vitamini diizeyi ile SF-36 enerji/vitalite alt boyutu arasinda pozitif

iliski, vitamin D'nin yasam kalitesindeki olas1 diizenleyici etkisini desteklemistir.
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0. OHA grubunda tiim bireylerde en az bir komplikasyon saptanmus,
SF-36 skorlarmin tiim alt boyutlarda daha diisiik seyrettigi gozlenmistir; ancak
orneklem sayisinin siirliligl nedeniyle karsilastirma yapilmamustir.

10. Tiirkiye'de transfiizyon bagiml talasemi hastalarimin yasam kalitesi,
gelismis llkelerle karsilastirildiginda daha diisiik diizeyde saptanmis; ancak Irak,
Pakistan ve Iran gibi diisiik-orta gelirli iilkelerde bildirilen sonuclara kiyasla daha

yiiksek ya da benzer diizeyde bulunmustur.
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EKLER

Ek 1. Aydinlatilmis Onam Formu

AYDINLATILMIS ONAM FORMU

Hemoglobinopatisi Olan Erigkin Olgularda Yasam Kalitesinin Deferlendirilmesi ve Bunu Etkileyen Klinik
Parametrelerin Aragtirilmast

Hemoglobinopatiler bashca talasemiler ve orak hilcreli anemi olarak iki gruba aynlr. Hemoglobinopati tamil hastalarda elumsuz yagam
kalitesi algisina yaygin sekilde rastlamir. Yagam kalitesi dzerine olan etkilerin degerlendirilebilmesi igin birtakim dlgeklerle analizler
yapimaktadir. Biz de poliklinigimizde takip ettifimiz talasemi ve orak hiicreli anemi tamb hastalarn vagam kalitelerimin degerlendirilmest
igin bir anket calismast yapmay! amaglamaktayiz.

Aragtirmanin smi “Hemoglobinopatisi Olan Eriskin Olgularda Yasam Kalitesinin Degerlendivilmesi ve Bunu Etkileyen Klinik
Parametrelerin Arastinlmasi"dir. Cabismaya dahil edilmesi planlanan hasta grubumuz Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Baleal
Hastanesi Eriskin Hematoloji polikliniginde takip ve tedavi edilen talasemi ve orak hiicreli anemi tamli olgulardan olusmaktadir. Bu
calismada hastahimz gerei yvapilan rutin muayene ve gerekli tetkikleriniz disinda sizlere hastalik Gizerine etkisi olabilecek bazi anket
sorulan sorulacaktir. Bu anketler SF36 (Kisa Form-36) ve TranQoL ( Transfizyon Bafimh Hastalarda Yasam Kalitesi Olgedi) seklindedir.

Sonuglarmz dneelikle bilimsel amacla kullamlacak, kigisel bilgileriniz gizli twtulacak, sorun saptanmas halinde durum size bildirilecek ve
alinmast gereken dnlemler konusunda ayrntil bilgilendirme yapilacaktir. Parasal bir bedel ddemenizi gerektirmeyen ve size de bir ddeme
yamlmau 50z konusu olmayan bu ¢abismaya katilmama ve Icaqulktan SOnra cektlmc Itakicnuz butunmaktadir, Ek bilgi talebiniz olursa sizlii
olarak karsilanacaknr. Ek bilgi talebiniz olursa Jogy0R X KUY XK X B0 KKK iletisime gegebilirsiniz.
Sizin de bu arashrmaya kaulmanizi Gneriyoruz. Bu ara;mmayn katilip katilmamakta \e1bcu~.lm? {nhsnw}rn katihim giniilliilik esasina
dayahidir. Kararnmizdan nee arastima hakkinda sizi bilgilendirmek istivoruz. Bu bilgiler: okuyup anladiktan sonra aragtirmaya katiimak
isterseniz formu imzalaymiz.

Arastrmamuza katilmayi kabul ediyorsaniz, liitfen asafidaki bélime adimzn-soyadinizi yazip tarih ve imza
atmiz. Tesekkiir ederiz.

SOZ KONUSU ARASTIRMAY A, YUKARIDA BELIRTILEN KOSULLAR CERCEVESINDE HICBIR BASKI
VE ZORLAMA OLMAKSIZIN KENDI RIZAMLA KATILMAYI KABUL EDIYORUM.

TARIH
AD-S0YADI
Katihme Gorligme tanig Katiimci ile gériisen hekim
Ad), soyad: Adi, soyadt: Adi soyad, unvan:
Adres: Adres: Adres:
Tel. Tel. Tel.
imza: mza: [mza:
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Ek 2. Veri Toplama Formu

HEMOGLOBINOPATISI OLAN ERISKiN OLGULARDA YASAM
KALITESININ DEGERLENDIRILMESI VE BUNU ETKILEYEN
KLINiK PARAMETRELERIN ARASTIRILMASI

DEMOGRAFIK BILGILER
o AD-SOYAD
o DOSYA NUMARASI
o TELEFON
o YAS
o CINSIVET
o DOGUM YERI
o YASADIGI SEHIR
o BOY (CM)
o KiLO (KG)
o EGITIM DURUMU ( )ILKOKUL
{ ) ORTA OKUL
() LisE
{ ) UNIVERSITE
{ ) YUKSEK LISANS-DOKTORA
{ ) OKUR YAZAR DEGIL
o CALISIYOR MUSUNUZ? () EVET  EVET ISE MESLEGINIZ MEDIR?
{ ) HAYIR
o MEDENI DURUM () EVLI
{ ) BEKAR

62




( ) BOSANMIS

o COCUGUNUZ VAR MI? (JEVET  EVET ISE KAC TANE? oo
() HAYIR

o SIGARA ICiYOR MUSUNUZ? (JEVET  EVETISE KAC PAKET/YIL? oo
{ ) HAYIR
() BIRAKMIS

HERHANGI BiR KRONIK RAHATSIZLIGINIZ VAR

(o]

() EVET, BELIRTINIZ: cicosisinsssssinssivonsisivissinssns s

Mi?
{ ) HAYIR
HASTALIK iLiSKiLi KLINIK
BILGILER
o TALASEMI/ORAK HUCRELI ANEMI HASTALIK
SURESI
() AYDA BIR-IKI

o TRANSFUZYON SIKUGI

()2 AYDA BIR

() 2-6 AYDA BIR

{ ) TRANSFUZYON [HTIYAC! YOK

() VAR
o ALE BYKUSD

() YOK

o KULLANDIGI ILACLAR

( ) DESFERRIOKSAMIN
o SELASYON YONTEMI

{ ) DEFERIPRON

{ ) DEFERASIROKS

63



Ek 3. SF-36 Yasam Kalitesi Olcegi (Tiirkce Versiyon)

SF-36 (Kisa Form 36)

Hastanin Adi Suyadl:

Asafidaki sorular sizin kendi saghfiniz hakkindaki goriisiiniizii, kendinizi nasil hissettidinizi ve giinlilk
aktivitelerinizi ne kadar yerine getirebildiginizi 6grenmek amacindadir, Size en uygun vamiti verin,

1) Genel clarak saghginiz icin asagidakilerden hangisini séyleyebilirsiniz?

Mikemmel Cok iyi Iyi Orta Katl
[} Q. . . Q.
2) Bir yil neesi ile karsilasurdiginizda su anki genel saglik durumunuzu nasil degerlendirirsiniz?
Cok daha Iyi Biraz iyl Hemen hemen aymi  Biraz daha kétl Cok daha kéti
Bir yil Bncesinden
[ A [ B [ P |

Asagidaki sorular bir giin iginde yapabileceginiz islerle (aktivitelerle) ilgilidir. Saglyginiz bu aktiviteleri
kisitliyor mu? Eger kisitliyorsa, ne kadar?
Evet, Cok Evet, Biraz  Hayir, Hig Kisith

Kisith Kisith Degil
3} Kosmak, agir kaldirmak, agir sporlara katilmak gibi agir O, Q. Q.
etkinliklar
4) Bir masayi cekmek, elektrik sipurgesini itmek ve agir olmayan 0 0 o
sporlan yapmak gibi orta dereceli etkinlikler 1 z :
5) Market posetlerini kaldirmak veya 0, Q. .
tagimak
B) Birkac kat merdiven gikmak (m Q. Q.
7) Bir kat merdiven gikmak O, a, o,
8) Egilmek, diz cokmek, comelmek, diz 0, . O,
cokmek
9) Bir kilometreden fazla yirimek O, . .
10) Birkag yiiz metre yirimek (A Q. .
11) Yiiz metre yiiriimek 0, 0. s
12} Kendi basina banyo yapmak ve giyinmek U, . N

Son 4 hafta boyunca bedensel sagliinizin sonucu olarak, isiniz veya diger glinliik etkinliklerinizde,
asa@idaki sorunlardan biriyle karsilagtiniz mi?

Evet Hayir
13} Calisma yasaminizda veya diger aktivitelerinizde gecirdiginiz zamarn kisalttiniz O, .,
e
14} Arzu ettiginizden daha az seyi mi tamamlayabildiniz? 0, .
15) Calisma veya diger yaptiginiz islerin cesidinde kisitlama yaptimiz mi? a, .
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16} Calisma yasarminizda veya difer aktivitelerinizi yapmakta glclik cektiniz mi? (Asir efor - caba sarf ettiniz
o, Q.

mi?)

Son 4 hafta boyunca, duygusal sorunlarinizin (8rnegin cékkinlik veya kaygl) sonucu olarak isiniz veya
diger ginltk etkinlikierinizle ilgili asagidaki sorunlarla karsilastiniz mi?

Evet Hayir
17) Caligma yasaminizda veya diger aktivitelerinizde gecirdiginiz zamarm kisalttiniz 0. {2
mi?
18} Arzu ettiginizden daha az isl mi tamamlayabildiniz? a, .
19}Isinizle veya difer aktivitelerinizle (lgili isleri her zamanki kadar dikkat vererek yapamadiniz mi? |:|! G;

20) Son 4 hafta boyunca bedensel saglifiniz veya duygusal sorunlariniz, aileniz, arkadas veya
komsularinizla olan olagian sosyal etkinliklerinizi ne kadar etkiledi?

Hig Etkilemedi Cok Az Orta Derecede Epeyce Cok Fazla
= B} - [ B L Q.
21) Son 4 hafta iginde vilcudunuzda ne kadar agn aldu?
Hig Olmadh Cok Az Hafif Orta Cok Pek Cok
[ P 0= Ua O (m 5 Qs
22) Son 4 hafta boyunca agriniz, normal iginizi (hem ev islerinizi hem ev digi isinizi disGndndz) ne kadar
etkiledi?
Hig Etkilemedi Biraz etkiledi Orta Derecede Epey Etkiledi Cok Etkiledi
| Y Q- Os Q. Q.

Azagidaki sorular sizin son 4 hafta boyunca neler hissettiginizle ilgilidir. Her soru igin, sizin duygularinizi
en iyi karsilayan yamiti, son 4 haftadaki sikhgim géz dniine alarak seciniz.

Strekl Godu Epay Bazen Ara sira Hig bir
zaman  zaman zaman
23) Kendinizi yasam dolu olarak hissettiniz . - [ N [ O O
mi?
24) Cok sinirli biri oldunuz mu? O, Q. Q. Q. . (=
25) Hichir seyin sizi neselendiremeyecegi kadar
maoraliniz bozuk ve kit oldu mu? o, U 0. Q. =5 U
26) Kendinizi sakin ve huzurlu hissettiniz O (| 0O, . [ B O
mi?
27) Cok enerjik eldunuz mu? O, 0. 0, . [ Qs
28} Kendinizi kalbi kink ve (izgiin hissettiniz [= . O . [ Os
mi?
29) Kendinizi yipranrmis, bitkin hissettiniz (=N - s . [ s
mi?
30) Mutlu, sevingli bir insan aldunuz [m B Q. Q. Q. 0. O:
muy

31} Yorgunluk hissettiniz mi? O, O, O 3, O Qe

32)Son 4 hafta boyunca bedensel sagliginiz veya duygusal sorunlariniz sosyal etkinliklerinizi
(arkadag veya akrabalarinizi ziyaret etmek gibi) ne sikhikta etkiledi?
Surekli Cogu zaman Bazen Ara sira Hig bir zaman

[ i O s . Os

Asagidaki her bir ifade sizin igin ne kadar dogru veya yanhistir? Her bir ifade igin en uygun olanim
isaretleyiniz.

Kesinlikle  Cofunlukla Coguniukla Kesinlikle

Emin degilim

dopru dofiru yanlis yanlis
33) Ben diger insanlara gére daha kolay hastalanorum &y [ L Y O. [
34) Tanudiim kisller kadar saglhiklnim. Oy a; . . .
35) Sagh@min kotdlesmekte oldugunu sanyorum. Oy . s . s
36) Saghgim mikemmeldir. L, . . . .
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EK 4. TranQol (Transfusion-dependent Quality of Life) Anketi — Yetiskin

Versiyonu (Tiirkce Ceviri)

Tarih:

«\'anQo/

Yetigkin

/ Yinere N

Bu soru formunda, sizden kendinizle ilgili sorulari cevaplamanizi istiyoruz. Bu ¢alismanin
sizin bir haftalik siire zarfindaki deneyimlerinizi yansitmasi gerekmektedir. Bu nedenle
sizden yalmizea gecen haftaya odaklanmamz istiyoruz. En dogru secenegin kutucuguna
(v) koyarak ¢evaplayiniz. Genel durumunuza gére cevap veriniz; eger cevaplarinizdan
herhangi biri talasemi ile ilgili degilse endige etmeyiniz.

Liitfen sunu aklimizda tutunuz: SIZin jcin €0 Uygun olan cevabi segmelisiniz (yani her bir
soru iin yalniz bir cevap)
Dogru veya yanhs cevap yoktur. Onemli olan sizin diisiindiigiiniiz geylerdir

Ornegin:
Gegen hafta i¢inde... Hichir Hemen
saman  hemen hichir  Bazen  QOldukea ik Her zaman
zaman
L. Canim sitkilmigti 0 0 v 0 0
Not: Diger goriislerinizi soru formunun en sonuna yuzabilirSi"iz J
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TranCiol Adult - Turkey/Turkish - Version of 03 Dec 14 - Mapi,
1DE2BE ¢ Tranil-Adul_AL 0_tur-TR.doc

Liitfen sorularin her biri i¢in gecen hafta iginde bunlarmn ne sikhikla ortaya ¢iktigm

bize siyleyiniz...

Bedensel saghfimiz hakkinda bilmek
istedigimiz bazi seyler var

Hicbir
faman

Hemen
hemen higbir
zaman

.an .(]Idu kea

stk

1. Uyumada giiglik ¢ektini...

2. Afnim va da rahatsizhfim hig olmads. .

L

. Adrun yapmam gereken geyleri vapmakian
beni alikoydu...

4. Giindelik faaliyetler igin yeleringe enerjim
vard...

L

. Katildifim orta afichktaki isleri vapma
becerim kisitlanda...

6, Katildifim afir islent yapma becenim
kisitland:...

O (O | O O (O O

U s O ) e [ ) o O I s S [

O | O (O | O (O 3

| o A 0 ) om0 o [ [ o

O (O (O (O (O |3

-]

kendimi ¢ok yorgun hissedivordum. .

(vani hobiler, el iglery, spor, miczik aletleri vb.)

- Yapmaktan keyif aldifim seylert yapmak icin

- |

- |

it |

2 |

8. Yasutlarmma ayak uydurmakia zorluk gektim...

9, Saghdim, istedigim kadar ¢ok savida
sosyal faaliyete katilmama izin
veriyordu..,

0

0

0

0

10, Tedavilerim, istedifim seyleri yapmaktan
bent alikoyuyordu...

Genel olarak kendinizi nasil hissettifiniz
haklinda bilmek istedigimiz seyler var. .

O

Hichir
zaman

O

Hemen
hemen hichir
Zaman

O

[

sik

O

"Bazen bldukca]ler Zaman

11, Kendimi lizgiin hissettim...

i
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12. Verilen kandan mikrop kapmaktan endige
eltim... D D D D D

13. Hastalidinun afirlasmasindan endise

eltim... D D D D D

14. Kendimi kizgin hissettim...
O 0 0 0 0O

TranQol Adult - Turkey/Turkish - Version of 03 Dec 14 - Mapi,
ICB2RE ! TranCol-Adult_AL1.0_wr. TR.doc

Liitfen gegen hafta iginde bunlarin ne sikhkla ortaya ¢iktigini bize soyleyiniz...

Genel olarak kendinizi nasil hissettifiniz Hicbir Hemen Bazen  Olduk¢a Her zaman
halkinda bilmek istedifimiz seyler var... zaman  hemen hi¢bir sik
Devam zaman

15, Kendimi sikintil hissettim...

16. Gelecegimden umutluydum...

17. Hayatimdaki dnemli kigilerden birine
durumumdan stz ederken kendimi rahat
hissettim...

(-
I N R -
-
-
-

18, Talasemi erken bir 8lime vol agabilir diye
endise etlim...

19. Afnh testler nedenivle endise duydum...

20. Cocuk sahibi olabilme konusunda endise
duydum...

21. Kan nakillerimden rahatsiz oldum...

22, Selasyon (demir dilgiitme) tedavimden
rahatsiz oldum...

23. Tedavilerimi atlamaktan dolayt sugluluk
hissettim...

o S O o S e [ s ) I o A o |
O (O O | O (O 083
O O O | O O O
O (O (O (O (O (O3
O (O (O O (a8

24, Kendimi difier msanlardan farkh

hissettim... Ll Ll LI Ll LI
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ir sonraki soruyu liitfen cinsel faalivetinizin su andaki diizeyini dikkate almadan cevaplayiniz. Eger
evap vermemeyi tercih ediyorsamz, litfen su kutucugu O isaretleyiniz ve bir sonraki billiime geciniz.

Hicbir Hemen Bazen Oldukc¢a Her zaman zaman hemen
hihir sik
zaman

25, Cinsel hayatimi tatmin ediet buluyorum...
o 0 0 0 O

e Hichir ~ Hemen  Bazen Olduk¢a Her zaman
Aileniz hakkinda bilmek istedifimiz baz zaman  hemen hichir o

seyler var... zaman

26, Arlemden veterli destek aldim...

27. Arkadaslanmdan yeterli destek aldim...

28, Talaseminin aileme olumsuz etkileri

oldu... I:l D I:l D I:l

Traniol Adult - Turkey/Turkish - Version of 03 Dec 14 - Mapd,
18286 | TranCii-Adit_AL10_tur-TR.ac

Liitfen gecen hafta iginde bunlarin ne siklikla ortaya ¢iktigant bize soyleyiniz...

Aileniz hakkinda bilmek 1stedifimiz bazi Hichir ~ Hemen  Bazen Oldukca Her zaman
sevler var... Devam zaman hemen hichir sik
zaman

29, laglarmun/arag gerecimin ddemelent

konusunda endise duydum. . D D D D I:l

30. Tedavilerim bana/aileme mali yonden yiik

gElirdi... {vani hastaneye gidig pelister, tbbi D D D D D

mialzemeler, cihazlar, e pidememek gibi)
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Okulunuz ve is hayatiniz hakkinda bilmek
istedigimiz baz seyler var...

Hichir

zaman hemen hichir

Hemen

Bazen Oldukca
sik

[ Zaman

31, Okul sslerimn yetstirmekie ghiclik
cektim...

ya da Okula gitmedim O

32, Talasemi ve tedavilen okuldaki basarim
etkiliyordu...

ya da Okula gitmedim O

33, Okuldan geri kaldifim igin canim
stkiliyordu...

ya da Okula gitmedim O

34, Islerimi vetistirmeke giiglik gektim...

ya da Calsmiyorum [

35. Ise gidemedigimden camim sikiliyordu. .

ya da Cabsmiyorum [

36, Talassemi, isimde ilerleme firsatlanma
engel oldu...

sizi rahatsiz eden baska bir sey var nuydi?
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Ek 5. TranQol Ol¢egi Kullanimi I¢in Mapi Research Trust’tan Alinan Onay

Yazismasi

_ Message

Kwun Man Chan

Basak Ozay Ceyhan

Thank you for clarifying on your background information. Your organization type has now been changed to "University”

We ask that you please kindly select the specific language you are looking for, Turkish for Turkey.

Let me know if you have any trouble downloading the questionnaire by replying directly to me here

Kind regards,

Client Services Associate Il

Thank you for the information you provided.

| am not working for a medical device company. My research isn't funded by a medical device company. The data collected from my study will not
be shared to any commercial companies. | guess | made a mistake while registering 'm sorry about that

I'm physician and | am working as a research assistant in the University of Gukurova, Internal Medicine Department.

| will conduct a study on thalassemia patients who apply to the hematology clinic. | will evaluate patients Qol and the clinic parameters that affect
it

When | examined the studies on this subject, i saw that similar questionnaires were mostly used. | would like to include your TranQOL
questionnaire in my study.

| will make my evaluation via paper.

| hope you can help me.

Kind regards.

TranQol 6lgeginin bu ¢alismada kullanimi i¢cin Mapi Research Trust’tan gerekli

kullanim izni alinmigtir. Tlgili yazisma yukarida sunulmustur.
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