Hematoloji

Anemi Siniflandirilmasinda Eritrosit

Dagihm Genisligi (RDW) ve

Ortalama Eritrosit Hacmi (MCYV)

Anemiler genelde hemoglobin kon-
santrasyonundaki azalma olarak tanimlanir. Ancak
yalniz Hb Kkonsantrasyonuna dayanan bir tanim
saghkh bireylerin %25' ugunun diisiik Hb deger-
lerine sahip olabilecegi gercegine gore hatah
olacagi acgiktir. Ayrica anemi tipinin de belirlen-
mesine imkan vermez (8).

1932 de Wintrop eritrosit sayimi, hemoglobin
diizeyi ve hematokrit degerini kullanarak, eritrosit
indeksleri olarak bilinen Ortalama eritrosit hacmi
(MCYV), ortalama eritrosit hemoglobini (MCH) ve
ortalama eritrosit hemoglobin Kkonsantrasyonu
(MCHQC) indekslerini gelistirdi ve iki yil sonra da
bu indekslere gore ilk anemi siniflamasini yapti
ao

Anemiler,* ""bugiin eritrosit 6zelliklerine (mor-
foloji ve boyut) ve patojenezine (yapim hizinin azal-
masi, yikim hizinin artmasi1 ve olgunlasma
hizindaki anormallikler) gore simiflandirilmaktadir.
Her ki anemik hastanin optimum tedavisi icin sis-
tematik bir yaklasim sarttir. Eritrosit morfolojisi
icin (Spherocyter, Sickle Celi, normal vs.) iyi bir
periferik yayma bulgular: ve hemoglobin icerikleri
icinde eritrosit sayimi, hemoglobin ve hematokrit
olciimlerinden hesabedilen MCV, MCH ve
MCHC'den yararlamir.

Eritrosit parametreleri hesabi1 icin gerekli
veriler bugiin bir¢cok laboratuvarda geleneksel
tekniklerle elde edilmekte ve formiillerinde yerine
konularak saptanmaktadir. Kan sayim kamarasi ile
elde edilen eritrosit 6l¢ciimleri, bircok faktorden et-
kilendiginden tekrarlanabilirliZi az ve zaman
Hemoglobin bir¢cok

ahicidir. olciimleri  de
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laboratuvarda Sahli cihazindan spektrofotometrik
ol¢iimlere kadar, cesitli yontemlerle yapilmaktadir.
Hematokrit
ol¢iimlerinde kullanilan santrifiigasyon yontemi de
kullanilan cihaza ve 6zellikle eritrosit morfolojisine
bagh olarak hatali olarak hatali sonuclar verebil-
mektedir. Santrifiigasyonda eritrositlerin mor-
folojisine gore c¢esitli miktarlarda plazma Kkal-
masina bagh olarak yiiksek degerler elde edilebilir
(1). Dolayisi ile eritrosit indekslerini hesaplamada,
geleneksel yontemlerle elde edilen sonuc¢lan kul-
lanmak, o6zellikle anemi tami ve simiflamasinda

Bunlarin giivenilirlikleri sinirhdir.

hatalara neden olmaktadir.

Gelisen teknoloji, hem aneminin kisa zaman-
da saptanmasina olanak saglayan laboratuvar
testleri icin gereken zamamni kisaltmis ve hemde
elde edilen sonu¢larin dogrulugunu gelistirilmistir
(1). Yeni teknoloji elektriksel impedans veya
karanlik saha optik prensiplerini kullanarak siiratli
ve dogru sonug¢lar alinmasim kolaylastirmistir.
Eritrosit sayisi, hemoglobin, hemotokrit, MCYV,
MCH, MCMC ve eritrosit dagilim genisligi (RDW)
olanak sagla-

gibi parametrelerin alinmasina

mistir.

Eritrositler, impedans 6l¢iimiine dayanan alet-
lerde, kiiciik bir yariktan gecerken olusan
elektriksel ile sayilir. Eritro-
sitler bir diliientle suspanse edildikten sonra
kiiciik bir delikten sabit bir hizla gecirilir.
Hiicreler iki platin elektrot arasindaki sabit akimi
bozarak bir seri puis yaratirlar. Pulslerin genisligi
eritrosit volumii ile orantili oldugundan MCYV de
olgiilebilir.

direnc¢ degisimi
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Karanlhik saha optik prensiplerini kullanan
diger elektronik o6lciimlerde homojen olarak
suspanse hiicrelerin dar bir kanaldan gecerken,
gonderilen bir 15181n  dagilmasindan olusan im-
pulslar degerlendirilir. Bu sistemde eritrositler
sayllabilir. Ancak hiicre voliimiinii veremedigi icin
hesaplanmasi Bugiin daha hassas
dlciimler icin 151k kaynag@ olarak laser kullanan sis-
temler gelistirilmistir.

lazimdar.

ERITROSITDAGILIM GENIiSLiGi
(RDW)

Pernisiy6z anemili hastalarin, eritrosit or-
talama caplarimin saghkh bireylere gore biiyiik,
hemoraji sonrasi1 anemi gelisen hastalarin eritrsit
caplarinin ise Kiiciik oldugunu 1922'de Price-Jones
periferik yayma preparatlardaki yaptig1 direkt
Olciimlerde gozlendigini bildirmistir. Ayrica per-
nisiy6z anemili hastalarin eritrositlerinde boyut
farkhiliklarindan dagilimi belirleyen degisim kat-
sayllarinin (CV =Coefficient Variation) nor-
mallere oranla iki kat fazla, hemorajik anemilerde
ise %50'den fazla oldugu bildirilmistir. Eritrosit
boyut farkliliklarmdaki heterojenite (anisocytosis)
RDW edilmis ve yetiskin
anemilerinin siniflanmasinda faydalh bir insidans
olarak kullanilmaya baslanmistir (1,2,3,5,9).

olarak  rapor

MCYV ve RDW'deki ufak degisimleri yayma
preparatlarda gormek giictiir. Bugiin bir cok yeni
hematolojik analiz cihazi, gelismis teknolojinin
getirdigi kolaylikla anemi gelismeden 6nce eritrosit
problemlerinin saptanmasina olanak saglamakta ve
bu degisiklikleri bir histogram halinde gostererek
Klinisyeni uyarmaktadir. Ornegin demir eksik-
liginde RDW, diger parametrelerden 6nce artar
(2,7). Oysa yalmz Kkiiciik eritrosit asikar oldugunda
MYV C normalin altina diiser. Benzer durum, per-
nisiy6z anemide de goriiliir ve RDW éncelikle
yiikselir. Bunu M CV artis1 takip ederek hasta
anemik olur. Persiniyoz anemide, ciddi norolojik
bozukluklar anemiden bagimsiz gelisir. Bu nedenle
erken tani ¢ok 6nemlidir. RDW'deki anlamli her-
hangi bir yiikseklik, erken tani i¢in iyi bir uyaricidir.

RDW ayn1 zamanda anemi degerlendiril-
mesinde de faydahdir. Ornegin, demir eksikligi
anemisende RDW artis1 goriiliirken, heterozigot
talasemide goriilmez. Halbuki her iki durumda
M CYV azalabilir. Demir eksikligi ve folik asit eksik-
ligi anemilerinin her ikiside anisositosis ile karak-

199

terizedir ve her iki durumda da M CYV normal
olabilirken, RDW anlamh olarak artar. RDW deki
degisiklik veya normal deger 6nemli bir tanisal in-
dikatordiir.

Otomatik kan sayim RDW'yi
eritrositlerin %95'indeki volum dagiliminin degisim
katsayisindan, asagidaki formiile gore hesaphiyarak
bulurlar ve yiizde ile ifade ederler.

cihazlari,

Eritrosit voliim dagiliminin standart sapmasi
RDW: x100
MCV

Normal bir eritrosit hacim (fl) histogram Sekil
I'de goriildiigii gibidir.

Otomatik elektronik sayicilar, rutin olarak his-
togram kayit ederler. Histogramda iki ayr1 hiicre
grubu iki ayr1 hastalig veya tedaviye erken cevabi
gosterir (4,5). Sekil 2'de demir eksikligi anemili
hasta RDW histo gram1 ve tedavi edildikten sonra
RDW  histograminda iki ayr1 hiicre grubu
goriilmektedir.

RDVV VE MCV'NIN ANEMILERIN
SINIFLANMASINDAKI
KULLANIMI

Daha d6nce belirtildigi gibi, anemi siniflamasi
MCYV degerleri esas alinarak yapilmaktadir.
RDW'nin MCYV ile birlikte degerlendirilmesi
anemi siniflamasin1 daha da kolaylastirmaktadir.
Hastaliklara géore MCV'nin azaldig1 hi¢cbir hastahk
tanimlanmamistir. RDW daima normal veya
artmis olarak bulunur.

Soayl

Hacim
Normal bir eritrosit hacim (fl1) histogrami.

Sekil 1.
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Normal Degerler fL 99
RBC: 29%10'7L  ({) 4261
HGB: 5 gl (§) 1318
HC: 15 % (}) 37-52
MCV: 535 {1 (1) 80-99 ~» BVEl «—
MCH: 164  pg (4y21-31
MCHC:306  gidl () 3331
RDW: 19.5% (1) 115145 - 7 o
{a)
RBC: 39610 |
HGB: 93  wdl |
HiC: 28 % !
MCV: 685 £l |
MCH: 234 pg i)
MCHC:32 gdl N
RDW: 298 % 1
N: {Normal}

11 (Normal seur tzeri)
A {Normal sinir alt)
f1: (femtolitre)
pg: (picogram

Sekil 2. a) Demir eksikligi anemili hastanin eritrosit dagilimi

genisliginin histogrami. b) Tedavi goren demir eksik-
ligi anemili hastanin eritrosit dagilimi genisliginin his-

togrami.

Bu iki parametre birlikte degerlendirilecek

olursa:

Diisiik MCV: Bu durumda RDW nin normal
yada yiiksek olmasina veya bu yiiksekligin
hastaliklara yaklasim

derecesine gore cesitli

saglanabilir.

Demir eksikligi saptanmis hastalar, diisiik
MCV ve arttmms RDW degerlerine sahiptirler.
Hatta ileri demir eksikliginde de RDW yiikselmeye
devam eder. Kronik hastaliklara bagh anemilerin
biiyiik cogunlugunda MCV normaldir. Boyle bir
durumda RDW yiiksek bulunursa kronik hastalik
disinda baska bir sebebin eslik ettiginden
kuskulanmalidir. Talesemide siddetli bir anemi
yoksa RDW normaldir. Bu hastalarin ¢ogunda
anemi hafiftir. M CV azalmis, RDW ise normaldir.

Amerikan zencilerinin %1530'unda ALFA2
talasemi (alfa hemoglobine ait tek gen eksikligi)
oldugu tahmin edilmektedir. Bu tip talasemide
hafif yiiksek veya normal MCV, normal RDW
bulunur. Ayrica Hb seviyesi ve elektroforezi ile kan
yaymasi da mnormaldir. ALFA1 TALASEMISi
olarak siniflandirilan alfa hemoglobin sentezinden
sorumlu iki gen eksikligi ise Amerikan zencileri
arasinda %S oraminda goriiliir. Mikrositoz ile

ORTALAMA ERITROSIT HACMi (MCV)

karakterize olup hemoglobin elektroforezi normal-
dir. Kan yaymasinda target hiicreler goriiliir ve
hemoglobin diizeyi normal veya hafif azalmistir.

Hemoglobin sentezine ait 3 gen eksikligi ise
hemoglobin elektroforezinde, hemoglobin H'in
gozlenmesi ile tammmlanabilir. Bu tip hastalar
genelde anemiktir. Mikrositoz ve yiiksek RDW
degerlerinesahiptirler.

Heterozigot beta talasemili bircok hastada
mikrositoz goriildiigii halde RDW normaldir. Eger
orta derecede bir anemi mevcutsa az bir yiikseklik
gozlenir. Fakat bu hi¢cbir zaman demir eksikligin-
deki kadar degildir. Artmis bir HbA2 nedeniyle
hemoglobin elektroforezi genellikle anormaldir.
Homozigot beta talasemi ile azalmis bir MCYV,
artmis bir RDW ve hemoglobin elektroforezinde
anormallikle karakterizedir. Heterozigot talasemiyi
demir eksikliginden ayirabilmek i¢in bir¢ok formiil
gelistirilmissede, normal bir RDW ve azalmis bir
MCYV kombinasyonu, demir eksikligindeki artmis
RDW bulunmasi nedeniyle daha biiyiik bir has-
sasiyete sahiptir.

Yiiksek MCV: Brz vitamini ile folik asit eksik-
likleri, makrositozla karakterizedir. Her iki durum-
da da RDW yiiksektir. Bu iki vitamin ve demir ek-
sikligi anemilerinde RDW yiiksektir. Halbuki
demir eksikligi anemisinde MCYV diisiiktiir. Bu
nedenle vitaminler ve demir eksikliginin birlikte
bulundugu durumda MCYV normal olur ancak
RD W yiiksektir. Anemi varken M CYV ve RDW nor-
mal ise, vitamin ve demir eksikligi disinda bir
neden diisiiniilmelidir.

Kanitlanmis otoimmun hemolitik anemi,
soguk aglutinin hastalii ve yeni doganda hem MCV
ve RDW yiiksektir. Diger yandan aplastik anemili,
prelosemili hastalarda veya alkoliklerde mak-
rositozis'e ragmen normal bir RDW bulunur.
Alkoliklerde RDW yiikselirse, bir komplikasyon-
dan ve 6zellikle bir eksiklikten siiphelenilmelidir.

Normal MCV: MCYV normal, fakat RDW
yiikseklmis olursa hastalarda ya karnisik bir eksiklik
bulunmakta veya eksikliklerin erken bir donemde
oldugu Ancak anemik
hemoglobinopatilerin ve miyelofibrosinlerin biiyiik
bir kisminda da benzer degerler bulundugu
hatirdan ¢ikmamahdir. Bunlarin yanminda
kazanilmis idiopatik sideroblastik hastahklar,
karaciger hastaliklar1 ve iiremide de aym durum,
yani normal M CYV yiiksek RDW gozlenir.

anlasilmaktadir.
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Tablo1. MCYV ve RDW'ye Giore Anemilerin Sinflanmasi

MCYV diisiik MCYV diisiik MCYV normal
RDW normal RDW yiiksek RDW normal
Kronik hastaliklar Demir eksikligi Normal durum
noanemik talasemia Anemik talasemia kronil hast.
Hemoglobin H Kanama
Eritrosit Anemik olmayan
fragmantasyonu hemoglobinopati
Transfiizyon
Kemoterapi

Kronik lenfositik
16semi

Kronik myelositik
16semi

MCYV normal MCYV yiiksek MCYV yiiksek

RDW yiiksek RDW normal RDW yiiksek

Erken eksiklik Aplastik Vit B12 eksikligi
Karisik eksiklik anemi Folik asit eksikligi
Myelofibrozis Preléosemi Otoimmun hemolitik
Sideroblastik Alkolizm anemi

anemi Soguk aglutinin
Anemik hastaligi
hemoglobinopati Yeni dogum

Karacigcrhastahgi
Uremi

Herediter sferositozis

Kronik hastaliklara bagh anemik Kkisilerin
hemen hemen hepsinde MCV ve RDW degerleri
saghkh bireylerde de oldugu gibi normaldir.

Orak hiicreli anemilerde ise MCV hakkinda
tartiymalar vardir.

Bessman ve arkadaslari, MCV ve RDW yi
kullanarak yeni bir anemi siniflamasi diisiinmiisler-
dir (4). Yaptiklar1 simiflama Tablo 1'de gosteril-
mistir.

Sonuc olarak akut kanama, demir eksikligi
vekronik hastaliklar, anemili hastalarin yaklasik
olarak dortte birinin nedenini olustururlar.
Aneminin geri kalan nedenleri de kemik iligi
hasari, yatirsiz eritropoezis ve hcmolizdir. Biitiin
bu durumlarda M CYV ve RDW nin beraberce sap-
tanmasi onemli bir paremetre olarak ayiric1 taniya

yardimec1 olur. Bu parametreler demir eksikliginin

taninmasinda bu kemik iligi cevabinin gosteril-
mesinde etkili olarak kullanilabilir. Ayrica alfa ve
beta-talasemi minor'iin neden oldugu mikrositozisli
hastalar1 demir eksikliginin neden oldugu mik-
rositozisli hastalardan ayirmada da yardimeci
olabilir. RDW, M CYV tarafindan yalniz basina iyice
belirlenmeyen durumlarda ilave bilgiler verir.
Giiniimiizde otomatik kan sayim analizlerinin
sayisi gittik¢e artmaktadir.

Anizositoz kavraminin 6l¢iilebilir ifadesi olan
RDW bu yeni aletlerden kolayhkla saglanabilmek-
tedir. Ortalama hacim ne olursa olsun (mikrositer
veya makrositer) birbirinden farkhh hacimdeki
eritrositlerin dagiliminin genisligini (anizositoz
derecesi) gosteren bu parametrenin, klinisyenler
tarafindan rutin olarak Kkullanilmasi anemilerin

daha ileri siniflamasina yardimeci olabilecektir.
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