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Hematoloji

Kanin fonksiyonu, kan yapici organlar ve kan hastaliklari ile

ilgilenir.

Etiyoloji, tani, tedavi, prognoz ve kan hastaliklarinin 6nlenmesi

calismalariniicerir.

Dahiliye, fizyoloji, patoloji, klinik laboratuvar calismalari ve

pediatriyi kapsayan bir bilim dalidir.
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Laboratuvar Testleri

* Gelecekte olabilecek hastalik riskini 6lcer

— Faktor V Leiden mutasyonu tromboz icin risk faktortddr.
e Tani koyma ve dislamayi saglar.

— KML; Ph kromozomu saptanmasi ile tani alir.
e Hastalik stirecinin siddetini degerlendirir.

— Faktor VIl duzeyi <% 1: agir Hemofili A
* Prognozu belirler.

— Beta-2 mikroglobulin multiple myeloma icin prognostik bir faktorddr.
e Tedavinin seciminde rehberlik eder.

— t(15; 17) pozitif AML; ATRA kullanilir.
e Hastalik stireci takip edilir.

— AMLUlde minimal kalinti hastaligi flowsitometri ile izlenir.
e Tedavinin etkinligi izlenir.

— Heparin aPTT, warfarin ise PT ile takip edilir.
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Kemik Iligi Aspirasyonu ve Biyopsi

 Kemik iligi fonksiyonlarini belirleyen
bir testtir.

 Kemik iligi boslugundan elde edilen
sivi ornekleri (aspirasyon) veya
cekirdekli kemik iligi hicreleri

(biyopsi) mikroskop altinda incelenir
* Kemik iligi aspirasyonu:
— Sternum yada iliak kanattan alinir
* Kemik iligi biyopsisi:

— Posterior iliak kanattan alinir
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Malign Lokosit Bozukluklari

* Ldsemiler
— Akut Losemiler
e Akut myeloid l6semi (AML)
e Akut lenfoblastik [6semi (ALL)
— Kronik Losemiler
e Kronik myelojenik l6semi (KML)
* Kronik lenfositik I6semi (KLL)
* Lenfomalar
— Non-Hodgkin lenfoma (NHL)
— Hodgkin hastalig
* Plasma hicre hastaliklari

— Multiple Myeloma
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Lokositoz

Bazofillerde artis

— Periferik yayma kemik iligi gibi
Periferik kandan veya kemik iligi
orneginden BCR-ABL re-aranjmani

ve/veya philadelphia kromozomu

t(9,22) gosterilmesi ile tani konur

— Konvensiyonal sitogenetik, FISH,

PCR ile

The Philadelphia Chromosome and Chronic Myelogenous Leukemia (CML)

Normal Chromosomes Translocated Chromosomes

I S
i fused
- ...location

abl-ber

abl gene .
gene —» =
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22 (Philadelphia
chremosome)
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elongated

The translocated abl gene inserts into the ber gene. The two genes fuse.
The altered abl gene functions improperly, resulting in CML.
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B lenfositlerin klonal hastaligi

Periferik kandaki absoll B lenfosit
sayisi 25000/microlL [5 x 10°/L]

Kl aspirasyonunda lenfositler >30%
Flow sitometride;

— Olgun B lenfositlerde CD5 ve
CD19, CD20 ve CD23 klonal
ekspresyonu vardir.
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Akut Losemi

® Tam Kan sayimi

® Dolasimda blast ve birlikte

sitopeni vardir.
® K| aspirasyon ve biyopsisi:
® Genellikle hiperselltler
® Blast sayisi >20%

® AML; Auer rods patogonomiktir
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Akut Losemi

Sitokimyasal boyamalar:
a) Peroksidaz (MPO):
* Pozitif = AML
* Negatif = ALL
b) Periodik asit schiff (PAS)
— Pozitif = ALL

— Negatif = AML
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Akut Losemi

Immunofenotip:

 Blast huicreleri Gzerinde mevcut

olan antijenler tanimlanur.

 Loseminin; Lenfoid yada Myeloid

A A

{

i

% :

R @
100

oldugu belirlenir.

e T-ALL ve B-ALL ayirt edilir.

AML : CD13, CD33 (+)

B-ALL: CD10, CD 19, CD22 (+)
T-ALL: CD3, CD7 (+)
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Multiple Myeloma

Plazma hicreleri:

*Yuvarlak veya oval

*Eksantrik cekirdek kaba
kromatin,

*Yogun bazofilik stoplazma, ve

eperinuklear aciklik
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Myeloma

* Plazma htcreli malignite
— Plazma hicreleri Ki >%10
— Anormal paraprotein
—1gG — 60% Albumin gamma
—1gM —20%
— End organ hasari

— “CRAB” — calcium, renal,
anemia, bone alfa-1  alfa-2  beta

— lleri yas hastalig
(median yas 65 )
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Multiple Myeloma: Laboratuvar Testleri

* el | roucevxromaton-sew

* Anemi
* Periferik yaymada rulo formasyonu
e Kide plasmasitoz > 10 %
* Hiperproteinemi
— gamaglobulin artisi
— albumin azalisi

* Hyperkalsemi

* Yiiksek konsantrasyonlu paraprotein (M
protein)

* Kreatinin artisi
* Proteinuri

— Bence Jones protein

e X-ray de litik lezyonlar
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Elektroforez Calismalari

* Paraproteinemi

— protein elektroforezi ile saptanir
* immunoglobulin tipi

— immunoelekroforez ile saptanir

Myeloma tipi ve tanisi dogrulanir

— 60%: IgG
—20%: IgA
- 1% : IgD
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Idrar elektroforezi

Urine

* |drar tetkiki:
— Bence - Jones proteinuri

e |drar immunoelektroforezi :

Prof. Dr.

— paraprotein tipini saptar
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X-ray’ de kafatasi lezyonlar

\\\ . —
\Lersit”

"Punched out” lesions
of multiple myeloma
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WAE LI ERERIS

Biyopsi ile kanitlanmis kemik vyada ekstrameduller
plazmasitom veya kemik iliginde =10% klonal plazma
hiicresi olmasi ve asagidaki myeloma tanimlayici olaylardan
I AVELERELEREFAEN LGN GER

« Altta yatan plazma hucre hastaligina bagli u¢ organ hasari:

« Hiperkalsemi: serum kalsiyum normal ust sinirin >1 mg/dL uzeri
veya >11 mg/dL

» Renal yetmezlik: kreatinin klirensi<40 mL/dk veya serum kreatinin >2
mg/dL

* Anemi: hemoglobin normal alt sinirin >2 g/dL asagisinda veya
hemoglobin <10 g/dL

« Kemik lezyonlari: iskelet radyografilerinde, BT yada PET-BT'de bir
yada daha fazla osteolitik lezyon

« Asagidaki kanser biyomarkirlarindan herhangi biri veya fazlasi:

« Kemik iliginde 260% klonal plazma hucresi

» Etkilenmis:etkilenmemis serum hafif zincir orani 2100

« MR’da >1 fokal lezyon
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Primer Hemostaz Bozukluklarinda Lab. Testleri

* Amag

— Trombosit sayi ve fonksiyonunu degerlendirmek
* Testler

— PLT sayimi

— Kanama zamani

— PFA-100

— Platelet agregometri
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Trombosit Fonksiyon
Degerlendirilmesi

. Closure time (CT)- Platelet
Fonksiyon Analizori (PFA-100)

— Kollojen kapli mebran ve
delik

—  ADP ve Epinefrin
agonistler

— Tam kan basincla akar

oY

— delik kapanma zamani
Olculur (closure time)

—  Bircok labaratuvardaki
kanama zamani
degiskenligini bu ortadan

i

kaldirabilir R
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Sekonder Hemostaz Bozukluklarinda Lab. Testleri

® Amacg

® Koagulasyon faktorlerini degerlendirir
® inhibitdrleri algilar
® Tarama Testleri
° PT
o APTT
® Fibrinojen
® Trombin Zamani
® Avyirici testler

® Eger bir tarama testinde uzama varsa; karisim testi / faktor dizeyleri daha

ileri inceleme icin bakilir
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PT ve PTT

* Bu testler kanama bozuklugu hastalarini

teshis etmek icin gelistirilmistir.

* Bu testler kahama olmayan bir hastada

Kkanama riskini gostermek icin asla

<ERInEYAL
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Kontak IX
Aktivasyon
Xl
Prekallikrein ca2
a +
Xlla| HMW
Kininogen
Xla
IXa

aPTT olcim

Xa

Intrinsik Yol

“Kontak Aktivasyon’:
Negatif yukli fosfolipid
ylizeylere temas faktorleri (cam
ya da in vitro kaolin) iceren FXII
aktivasyonu tarafindan baslatilir
e Faktor XIlI, X1, IX, VIII,
prekallikrein, HMW
kininogen
e APTT pihtilasma testi ile
olculur.
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Aktive Parsiyel Thromboplastin Zamani-aPTT

e Sitrath plazma, Ca2 +, kontak aktiflestirici ve fosfolipid

karisiminin dakika cinsinden pihtilasma suresi

Plasma Kontak aktivator

Kaolin
Fosfolipid Ellajik asid
CaCl,
Pihtilasma 23 - 35"

Prof. Dr.
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APTT Uzamasi

. Intrinsik ve ortak yolun pihtilasma faktorlerinin eksikligini
gosteren testlerdir.
. Kanama olan hastalarda
— Heparin
— Von Willebrand hastaligi
— Hemofili A — B (erkek hastada)
—  FXI eksikligi
. Kanama olmayan Hastalarda
— Lupus antikoagulani
— Kontak faktor eksikligi
 FXII, PK ve HMWK eksikligi
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),

PT ile Olculen Ekstrinsik Yol

“TF Pathway”

TF +Vlla
PL

PL, Caz+(Tenase)‘

A 4
IXa

Villa

X

)€

Ekstrinsik Yol

“Doku faktoru”
Hasarli endotelden salinan TF ye
maruz kalma durumunda baslar.
e Doku faktoru (TF), FVII
e PT pihtilasma testi ile olcultr
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Protrombin Zamani

e (Ca2+varliginda sitrath plazma ve tromboplastin maddesi
karisiminin pithtilasma zamanidir.

Doku Tromboplastin ve

Pt Plasma a b Cat++

Kaynaklar

Beyin: insan
LIEVAEDR
Keci

Plasenta: insan

Pihtilasma zamani

9-12.5"
Rekombinant
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Uzamis PT Nedenleri

e Ekstrinsik ve Ortak yolun pihtilasma
faktorlerinin eksiklikleri Testleri
—  Kumadin kullanimi
—  Karaciger bozukluklari
— Vit K eksikligi
 Hastanede yatan hastalarda en sik neden

—  FVII eksikligi
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Uzamis PT ve APTT

DIK

Siddetli karaciger yetmeazligi
Antikoagulasyon fazlalig

— Heparin veya Kumadin
FIl, V veya X eksikligi

Hipo veya Disfibrinojenemi
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International Sensitivity Index (ISl) is a
numerical value representing the

responsiveness of any given commercial
system relative to the international standard.

International Normalized Ratio (INR)

“INR is the prothrombin time
: : PTR E PT (hasta)
ratio that by calculation, would PT (kontrol)

have been obtained if the
original WHO reference
Thromboplastin had been used

to perform the PT”

* INR should NEVER be used to assess hemostasis but ONLY

for monitoring oral anticoagulation therapy. . el
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Akut DIK Lab Bulgulari

Jzamis PT

UJzamis aPTT
Azalmis Trombosit Sayisi

Azalmis Fibrinojen duzeyi
Artmis D-Dimer duzeyi
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Faktor Eksiklikleri

* Faktor Eksikligi
— Hemofili-A= faktor VIl eksikligi
— Hemofili-B = faktor IX eksikligi
— von Willebrand Hastaligi (VWH)= faktor VIII eksikligi
* Dolasan inhibitorler
— Faktor inhibitorleri
— Lupus antikoagtlani
 Karisim testleri
— Faktor eksikligi yada dolasimda inhibitor varhigini belirlemek icin
» PT-aPTT duzelirse: Faktor eksikligi

 Diizelme olmaz ise: inhibitér varlig
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Hemofili A/ B

Onem Klinik Faktor diizeyi
(N=50-150%)
hafif * Asemptomatik 6-35%
* Siddetli travma ile kanama
Orta * Hafif travma ile kanama 1-5%
* Spontan kanama
* Nadiren eklem i¢i kanamalar
Siddetli * Spontan kanama <1%

e Hafif travma ile siddetli kanama
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von Willebrand Hastaligi

Tip 1 Tip 2 Tip 3
A B
Tarama Testi
1) PTT TN 1 ™' N T
2) PFA (Epi & ADP) TN 1 1 ™

Tani Testi

1) VWF Ag

2) VWEF activity
3) FVII

4) CBA

Inheritance of von Willebrand disease

. E mild von Willebrand disease
@ severe von Willebrand disease

Gpllb-llla complex

Fibrinogen

Qplb ;/aocr;ovr\ﬁllebrand's
Endothelium
T

Subendothelium
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Trombofili Laboratuar degerlendirmesi

Risk Faktoru

Laboratuar testi

Antitrombin eksikligi

AT aktivite

Protein C eksikligi

Protein C aktivite (clotting or
chromogenic)

Protein S eksikligi

Protein S serbest Antijen (ELISA, LIA)

Faktor V Leiden Mutasyonu

Genetik Test

Protrombin Mutasyonu G20210A

Genetik Test

Hiperhomosisteinemi

EIA, Mass Spec, HPLC

Yiiksek Faktor VIII Aktivitesi

Faktor VIII aktivite (clotting or
chromogenic)

Lupus Antikoagulan

DRVVT Clotting Assay

Antikardiolipin Antikor, IgG / IgM

aCL IgG/1gM Antijen ELISA

F
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Kan grubu

* Dort Major Grup
— A B AB O

* Kirmizi kan hicre Uzerindeki antijen tespiti;
 RBCileyapilir

 Plazmada bulunan antikor tespiti;

* Plazmada antikor taramasi ile yapilir
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Kan grubu

O Rh negatif

— Genel verici

— Antijen tasimaz
* AB Rh pozitif

— Genel alici

— Plazmada antijen tasimaz

‘np rof. Dr.
FEVZI ALTUNTA$

www.drfev


http://www.google.com.tr/url?sa=i&source=images&cd=&cad=rja&docid=449_dSZUSqLxDM&tbnid=MM2tmVbN3wIVmM:&ved=0CAgQjRwwAA&url=http://www.sinavdirgecer.com/page/universite&&503&ei=zegDUtO8C5KM4gT1sYCQAg&psig=AFQjCNEuPk_H-oSqsKQy7rF0o7LKBeXLvg&ust=1376074317271207

Transfuzyon oncesi testler

 ABO ve Rh tipi
e Rh faktor (D-antijen) populasyonun %15 inde yoktur.

— Bu hastalarda gebelik ve transfiizyonu takiben anti-D antikorlari
gelisebilir.
* Antikor tarama (indirek Coomb’s test)
— Pozitif ise; spesifik antikoru belirlemek icin gerekli testler yapilir.
e (Capraz karsilastirma (Cross-match)
— Donor eritrositleri alici serumu ile karistirilarak uyumluluk kontrol
edilir

— Aliciile donorun kan uyumlulugunu belirler
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Hemoglobin Elektroforezi

Power source

< /
. - |

Sample wells in gel

Gel slab \ Cloth wick
\
Electrolyte _ 4_X Y=
solution §
=5
Vi I
Positions to
which hemo-
gIobms have Hemoglobin types
migrated - rasant
Phenotype Genotype Origin p
Sickle-cell S
HbS | HE
trait ‘ . I SandA
Sickle-gell HbS/HbS ‘ |:| S
anemia
Normal  HbA/HbA . ] A

Migration

Cellulose Acetate Hb ELP at pH 8.4

¢
%
F A H

Bart’s

Org CA

OO«

omox @ @

Normal

Hob SS
Hb AS

Hb SC

Normal Cord Blood

Alpha Thal Minor

Hob H
Alpha Thal Hydrops

Beta Thal Minor

Beta Thal Major
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Talasemi

e Kromozom 16 da bir veya daha fazla alfa gen kaybi
— -a/aa: sessiz tasiyicl
— --/aa: Ikili delesyon
— -a/-a: trans double delesyon
— --/-a: Hb H hastalig
— --/--: Hb Barts - hidrops fetalis
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Talasemi

Genellikle kontrol bélgesindeki mutasyona isaret
etmektedir

— [BI* minimal Gretim

— [° Gretim yok

— BI*/B* veya B°/BE° = [ talasemi major veya Cooley’ s anemisi
Dogumda belirgin degildir (beta zinciri gama zincir Gretimin
Uzerine gecene kadar)

High Hb A2; B Talasemi minor

High Hb F; B Talasemi major
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Orak Hucre Hastalig

e Kalitsal kronik hemolitik anemi

 Kromozom 11 uzerindeki B globin
geninde tek bir ntkleotid yer

degistirmesi nedeni ile olusur.

— Hemoglobin S (en yaygini): GTG =

GAG glutamik asit ile valinin yer

degistirmesi sonucu olusur.

* Dusuk oksijen sartlarinda klasik orak

seklinde kirmizi kan htcreleri gelisir.
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