Periferik yaymanin yorumlanmasi ve tanidaki onemi
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¢ok 6nemli bir role sahiptir. Periferik yaymanin ince-

lenmesi ile bazi spesifik infeksiyonlarin tanisi siiratli
bir sekilde konulabilir. Baz1 durumlarda anemilerde kesin tani
periferik yaymanin incelenmesi ile konulabilir. Cogu zaman
anemilerin ayirici tanisinda ve ilave tetkiklerin yapilmasinda,
periferik yaymanin incelenmesi gerekir.

Periferik yaymanin incelenmesi, hastaliklarin teshisinde

Trombositopeninin ayirici tanisinda, l6semi ve lenfomala-
rin taninmasinda periferik yayma vazgecilmez bir tan1 meto-
dudur. Ancak modern kan sayim cihazlarinin kullanilmasiyla,
periferik yayma incelenmesi ihtiyaci azalmis, bazi klinik halle-
rinde, tiim kan sayimlarinin %10 ila %15 ine inmistir. Bununla
beraber, periferik yaymanin incelenmesi ile, klinikg¢i veya la-
boratuar elemaninin diigtinmedigi tesadiifi bazi bulgularla da
karsilasmak mimkiindiir.

Tesadiifen rastlanabilen ve hasta i¢in ¢ok onemli olan bu
bulgular: soyle siralayabiliriz.

e FUNGAL ENFEKSIYONLAR (Kandidiazis, Histoplasmo-
sis)

e BAKTERIYEL ENFEKSIYONLAR (Tekrarlayan ates, Ehr-
lichiosis, Meningokokal veya Pnémokokal infeksiyonlar)

e Malarya ve diger paraziter enfeksiyonlar (Malarya, Babesi-
osis, Lesmanyasis, Afrika tripanasomiasisi, $agas hastaligs,
Filaryasis)

e HIV igin tipik olan displastik hiicrelerin goriilmesi.

e Mikoplazma infeksiyonlarinda Enfeksiyéz mononiikleoz
veya lenfoproliferatif hastaliklara bagli olarak gelisen soguk
agliitininlere baglh kirmizi kiire yiginlarinin gériilmesi (Ag-
liitinasyon)

e Blast, lenfoma hiicreleri veya plazma hiicrelerinin goriilmesi.

e Hepatit C veya plazma hiicresi diskrazilerine bagli olarak
kiriyoglobineminin goriilmesi.

e Kirmizi kiire fragmantasyonu

e Hiposplenizm bulgularinin saptanmasi

Periferik yayma incelenmesinin ne denli 6nemli oldugu,
son yillarda 6nemli kan mecmualarinda periferik yayma go-
riintiilerinin yaymlanmasi ile bir kere daha teyit edilmistir.
Goruntii tanima teknolojilerinin gelistirilmesi ile periferik
yaymanin otomatik olarak okunmasi belki miimkiin olabile-
cek. Telehematoloji ile goriintiilerin uzaktan yorumlanmas: ve
ikinci bir goriis alinmasi miimkiin olmustur.

Hatadan kaginmak i¢cin modern karisik hematolojik in-
celemeler, periferik yayma bulgular: ile beraber yorumlan-
malidir. Bununla beraber periferik yayma incelenmesi emek
yogun bir islemdir. Hekim endikasyon gordugi hallerde
periferik yayma istemeli ve laboratuar elemanida, kan sa-
yimindaki anomaliliklere gore, periferik yayma yapmalidir.
Her laboratuar, hangi anomaliler tespit ettiginde periferik
yayma yapacagini tespit etmelidir. Bu politikada uluslar
aras1 hematoloji laboratuar1 dernegi kriterlerine gore yap-
malidir. Periferik yayma, iyi egitilmis laboratuar elemani,

kalifiye klinik hematolojist veya hematopatolojist tarafin-
dan okunmalidir.

Periferik yayma incelenmesinin klinik endikasyonlarin
soyle siralayabiliriz;

e Anemiden siiphelenildigi durumlarda

e Tani konulamayan sarilik durumlarinda

o Sickle cell anemiden stiphe edilen vakalarda

o Enfeksiyoz mononiikleoz ve diger viral hastaliklar, inflama-
tuar veya malign hastaliklardan siiphelenildiginde

e Tanisi periferik yayma ile konulabilen bakteriyel veya para-
zitik infeksiyonlar distintildigtinde

e Trombositopeni veya lokopeni diistiniildigiinde

e Lenfoma veya diger lenfoproliferatif hastaliklardan stiphe
edildiginde

e Karsinomatozisten siiphe edildiginde

e Miyeloproliferatif hastaliklardan stiphe edildiginde

e Bilhassa cocuklarda akut bobrek yetmezligi vakalarinda

e Goz dibi incelemesinde kanama, eksiida, optik atrofi ve hi-
perviskozite belirtileri goriildiigiinde

¢ Dissemine intravaskiiler koagiilasyondan stiphe edildiginde

Anemilerde periferik yaymanin incelenmesi

Modern otomatik kan sayim cihazlari aneminin tabiati
hakkinda 6nemli bilgiler verirler. Bunlar arasinda ortalama
kirmizi kiire hacmi, ortalama eritrosit hemoglobin ve ortalama
eritrosit hemoglobin konsantrasyonu sayilabilir. Ayrica bu
aletlerle;

o Kirmuzi kiire dagilim genisligi (Anizositozu gosterir)
e Hemoglobin dagilim genisligini (Anizokromiyi gosterir)
gostermek miimkiindiir.

Kan sayim aletleri ayrica gesitli histogram ve grafikler ¢i-
zerler. Bu grafiklerle hiperkromik hiicre sayisini, mikrosferosit
sayisini, normokromik makrositleri ve hipokromik makrosit-
leri gérmek miimkiin, ancak hiicre seklini ve inkliizyonlarini
gormek periferik yayma ile miimkiindiir.

Periferik yaymanin hazirlanmasi

Periferik yayma lam veya lamel metodu ile yapilir. Anti-
koagiilanli kanla periferik yayma yapilabilir. Ancak parmak
ucundan alinan kanla daha kaliteli bir yayma yapma imkani
vardir.

Periferik yaymalar otomatik tekniklerlede yapilabilir.
Santrifiij metoduyla, serebrospinal sivi gibi az miktarda
hiicre ihtiva eden sivilarla yapilir. Mekanik yayicilar ise elle
yapilan metodun taklididir. Kalitesi elle yapilanlara gore
daha distktir.

Yaymalar Wright veya May Griinwald-Giemza boyalari ile
boyanir. Her iki boyada Romanowsky isleminin modifikasyo-
nudur. Metil Azure bazik bir boyadir hiicrenin niikleik asit ve
protein gibi asidik komponentleriyle birlesir. Morumsu mavi
bir renk meydana getirir. Eozin hiicrelerin bazik komponent-
leriyle birlesir. Kirmizims: bir renk meydana getirir.



Preparat 6nce orta bityiitme ile (10 ila 20 X objektif buytit-
meli) incelenir. Preparatin tiim sahalar1 incelenmelidir. Boyan-
manin ve hiicre dagiliminin yeterli olup olmadigina bakilir.
Beyaz kiire sayisi tahmin edilir. Tim saha taranarak, anormal
hiicre popiilasyonlarinin kenarlarda toplanip toplanmadigina
bakilir. Formiil i¢in (50 ila 63 X objektif bliyiitmeli) immersi-
on lensi kullanmak yeterlidir. Ancak sitoplazmik graniiller ve
inkliizyon cisimcikleri igin 100 litk immersion lensi kullanmak
gerekir.

Her hiicre tipi nicelik ve nitelik yoniinden aragtirilmalidir.
Kirmizi hiicreler, preparatin hiicrelerin birbirine yakin ancak
tist tiste gelmedigi sahalarda incelenmelidir. Kirmizi hiicrelerin
normal dagildig1 sahalarda, para dizisi gibi yan yana gelmesi-
ne rouleaux formasyonu denir. Paraproteinemilerde goriiliir.
Normalde kirmizi hiicreler birbirini iterler, paraproteinlerle
kaplandiklarinda bu ozellikleri ortadan kalkar ve yan yana
dizilirler.

Kirmizi kiire gap1 7,2 ila 7,9 um arasinda degisir. Bliytklik-
leri kirmiz kiire ¢ekirdeginin biytikliigiinden biraz kiigiiktir.
Kirmizi kiire gap1 9 pm den biiyiikse buna makrositoz, 6 um
den kiigiikse buna mikrositoz denir. Geng eritrositler biiytik
olup mavimsi boyanirlar. Bu duruma polikromatofili denir.
Bazen bazofilik noktalanma gosterir. (RNA ve ribozom kalinti-
larina bagl1) Kirmizi hiicrelerin 6 pm den daha kiigiik olmasina
mikrosit denir.

Hiicrelerin sekillerinin birbirinden farkli olmasina poikilo-
sitoz, hemoglobinizasyonun iyi olmamasi sonucu santral soluk-
lugun artmasina hipokromi denir. Target hiicrelerinde ortada
koyu bir saha, etrafinda agiklik ve nihayet kenarinda koyu bir
bolge bulunur. Sferosit ve makrositlerde, ortadaki soluk bolge
yoktur. Anormal hemoglobinler kristalde meydana getirebilir.
Kirmuzi kiirelerde cesitli inkliizyon cisimcikleri goriiliir.

Howell jolly cisimcikleri niikleer kalintilara isaret eder. Pa-
penheimer cisimcikleri mitokondrial kalintilara veya siderosom-
lar1 gosterir. Eritrositlerde Malarya parazitleri de goriilebilir.

Daha sonra trombositler say1 ve sekil yontinden incelenir.
Trombositler kiiciik sitoplazmik fragmanlar olup, kirmiz
morumsu graniiller ihtiva ederler. Her 10 ila 20 eritrosite bir
trombosit sayilmalidir. Her immersion alaninda 5 ila 15 trom-
bosit goriilmelidir. Parmak ucundan kan alindiginda veya an-
tikoagiilansiz kan kullanildiginda trombositler yiginlar tegkil
eder ve ona gore yorumlamak gerekir.

Daha sonra lokosit morfolojisi ve dagilimi incelenir. Orta
biiyiiklitkteki mercekle bakilarak l6kosit sayis1 hakkinda bir
fikir elde edilir. Artefakt meydana gelmemesi i¢in preparat
hemen yapilmalidir. Normalde periferik yaymada nétrofil,
eozinofil, bazofil, lenfosit ve monositler goriiliir. Metamyelosit,
myelosit, promyelosit ve blastlarin goriilmesi anormaldir.

En az yiiz hiicre sayllmalidir. Hiicrelerin yiizdesi yaninda
morfolojik &zellikleri dikkatle gozden gegirilmelidir. Infeksi-
yon hastaliklarinda ve biiylime faktorleri ile tedavi edilenlerde
toksik graniilasyon goriliir. Bazi myelodisplastik sendrom-
larda ise hipograniilasyon goriiliir. Bazit depo hastaliklar1 ve
lizozomal hastaliklarda ise gesitli sitoplazmik inkliizyon cisim-
cikleri goralir.

Periferik yaymada goriilen patolojik kirmizi hiicreler

ACANTHOCYTE (Spur hiicreler) Abetalipoproteinemi,
parankimal karaciger hastaliklar1 ve post splenektomi durum-
larinda goriiliir. Membran lipidlerinin degismesi sonucu olu-

sur. Hiicrenin kenarinda irregiiler dagilmis, degisik uzunlukta
projeksiyonlar bulunur.

SCHISTOCYTE (Helmet hiicresi) Mikroanjiopatik hemo-
litik anemi, prostetik kalp kapakg¢iklarinda ve agir yaniklarda
goriliir. Kigtik damarlar icinde biriken fibril iplik¢iklerine
bagli veya prostetik kalp kapakg¢iklarina bagli travmadan mey-
dana gelir.

ORAK Hiicre (Drepanocyte) orak hiicreli anemide meyda-
na gelir. Sickle cell trait'te olmaz. Hb § in agregasyonu sonucu
olusur. Orak seklindedir. Bipolar ¢ikintilar: vardir.

GOZYASI hiicreleri (Dacryocyte) Myelofibrozis ve Miyelo-
fitizik anemilerde goriiliir.

TARGET hiicreleri, hiicre membraninmn bollugu sonucu
olusur. Hedef tahtasina benzer. Karaciger hastaliklarinda,
splenektomiden sonra, talasemilerde ve hemoglobinopatilerde
goriliir.

BAZOFILIK NOKTALANMA kaba veya ince bazofilik
noktalanma seklinde olur. Ribozomlarin presipitasyonu sonu-
cu olusur. Kaba bazofilik noktalanma kursun zehirlenmesinde
ve talasemilerde olur. Ince noktalanma ise degisik anemilerde
goriilebilir.

Cabot halkalar1 splenektomiden sonra, hemolitik anemi-
lerde ve megaloblastik anemilerde goriilar. Sirkiler iplik¢ige
benzeyen halkalardir. Niikleer artiklar sonucu olusur.

HOWELL JOLLY cisimcikleri. Splenektomiden sonra, he-
molitik anemilerde ve megaloblastik anemilerde goriiliir. DNA
ihtiva eden niikleer artiklar sonucu olusur. Kiictik bazofilik,
koyu inkliizyon cisimcikleridir. Genellikle tektir.

PAPPENHEIMER cisimcikleri. Splenektomiden ve side-
roblastik anemiler de goriiliir. Demir ihtiva eden siderosom
veya mitokondrial artiklardan meydana gelir. Kiictik, dense,
bazofilik graniillerdir.

BITE Hiicreleri (Degmacyte) ilaglara bagli oksidatif he-
moliz ve G6PD eksikligi sonucu olusur. Heinz cisimcikleri-
nin dalak tarafindan alinmasi sonucu meydana gelir. Yarim
daire geklinde bir parganin eritrositlerden ayrilmasi seklinde
gorulir.

BURR Hiicreleri (Echinocyte) genellikle artefakttir. Ure-
mide, kanayan peptik iilserde ve gastrik karsinomada goriiliir.
Membran lipitlerinin degismesi sonucu olusabilir. Kirmizi kii-
relerin kenarlarinda kisa, muntazam dagilmis ¢ikintilar vardir.
Santral solukluk muhafaza edilmistir.

OVALOCYTE Hiicreler (Eliptocyte) herediter eliptositozda
goriliir. Hiicre iskelet proteinleri, anomalisi sonucu ortaya ¢1-
kar. Hiicreler elips seklindedir.

HIPOKROMIK kirmizi kiireler. Demir eksikligi anemisi,
talasemi ve sideroblastik anemilerde goriiliir. Hemoglobin
sentezinin azalmasi sonucu gorilir. Santral solukluk artmis-
tir.

LEPTOCYTE. Yass:t hipokromik hiicrelerdir. Obstriiktif
karaciger hastaliklar1 ve talasemilerde goriiliir.

MAKROSIT. 8,5 um den daha biiyiik olup, iyi hemoglobi-
nize olmusgtur. Anormal maturasyon sonucu olusabildigi gibi,
geng bir eritrositte olabilir. Eritropoezisin arttig1 durumlarda
yuvarlak makrositler olusur. Buna mukabil megaloblastik
anemilerde oval makrositler goriilir. Karaciger hastaliklarinda
yuvarlak makrositler goriiliir.
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MIKROSITLER. 7 um den kiigiik hiicrelerdir. Hipokro-
miktir.

POLIKROMAZI. Kirmizi hiicrelerin kemik iliginde erken
salinimi durumunda ve retikiilositozda meydana gelir. Ribozo-
mal materyelden dolay1 gri veya mavi boyanirlar. Makrositik
karakterdedir.

ROULEAUX formasyonu. Kirmiz: kiireler para dizisi gibi
yan yana siralanmislardir. Paraproteinemilerde goriiliir.

SFEROSIT. Caplar1 ekseriya kiigiiktiir. Santral solukluk
kaybolmugtur. Membran / voliim orani azalmigtir. Herediter
sferositozda ve immiin hemolitik anemilerde meydana gelir.

STOMATOCYTE. Herediter stomatositoziste ve immiin
hemolitik anemilerde meydana gelir. Anormal katyon perme-
abilitesi ile beraber membranda defekt vardir. Ag1z veya fincan
seklinde deformiteye neden olur.

Anemilerin ayiric1 tanisinda periferik yayma
Mikrositik anemiler

Kirmizi kiire endeksleri ile beraber serum ferritin diizeyi
ve bazen inflamasyon isaretlerinin klinik belirtilerle beraber
yorumu taniy1l koydurur. Periferik yaymada dimorfizmle be-
raber, pappenheimer cisimciklerinin bulunmas: sideroblastik
anemiyi diigiindiirmelidir. Bazofilik stipling olmas: talasemile-
ri ve kursun zehirlenmesini akla getirir.

Makrositer anemiler

B,, ve Folik asit eksikliginde, makrositoz yaninda makro-
ovalositler vardir. Notrofillerde hipersegmentasyon mevcuttur.
Anemi agir oldugu takdirde poikilositoz ve kirmizi kiire frag-
manlar1 mevcuttur.

B,, ve Folik asit eksikliginde taninin ¢abuk konulmas1 yo-
niinden periferik yayma bulgular1 6nem tasir. Esas tani serum
B,, ve kirmizi kiire folat tayini ile konur. Ancak bazi durum-
larda serum B, vitamini diizeyi ve kirmiz1 kiire folat diizeyi
normal oldugu halde megaloblastik anemi olabilir.

Karaciger hastaliklarinda ve fazla alkol alinimindada mak-
rositoz olabilir. Ancak bu durumda makroovalositler yoktur.
Ayni sekilde noétrofillerde hipersegmentasyonda bulunmaz.
Konjenital diseritropoetik anemilerde, makrositozla birlikte
belirgin poikilositoz vardir. Miyelodisplastik sendromlarda
makrositozla beraber asagidaki bulgularin bulunmas: karak-
teristiktir.

e Hipograniiler ve hipolobular lokositler

e Biiyiik ve hipograniiler trombositler

e Eritrositlerde pappenheimer cisimciklerinin olmasi

e Hipokrom mikrositer hiicrelerle beraber dimorfik anemi-
nin olmasi

e Blast hiicrelerinin olmasi

Hemoliz veya kan kaybina bagh makrositozda, polikromazi
belirgindir.

Hemolitik anemi ve hemoglobinopatilerde periferik
yayma

Herediter eliptositoz, Herediter pyropoikilosiste ve giiney-
dogu asya ovalositozunda periferik kan bulgular1 karakteris-
tiktir.

SFEROSITOZ. Herediter sferositozda, otoimmiin hemoltik
anemilerde ve alloimmiin hemolitik anemilerde goriilebilir.
Klinik bulgular ve Coomb’s testiyle dogru tani konulabilir.
Mikrosferositoz, herediter sferositozda az sayida bulunmakda
ve mikroanjiopatik hemolitik anemilerde goriiliir. Mikroanjio-
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patik hemolitik anemilerin bir ¢cok nedeni vardir. Ancak trom-
botik trombositopenik purpura ve hemolitik iiremik sendrom,
acil tedaviyi gerektirir. Plasmaferezle tedavi edilir. Tedaviye
baslamak i¢in periferik yaymanin incelenmesi gerekir.

Eritrosit fragmanlarinin olmas: durumunda otomatik kan
sayicilary, bu fragmanlari trombosit olarak sayabilir. Oksidan
hasara bagli akut hemolitik anemilerde, periferik yaymada
karakteristik bulgular goriilir. Bu hiicreleri su sekilde sirala-
yabiliriz;

o Keratocyte veya ‘bite’ hiicreleri

o Blister hiicreleri

° Irregiiler kontrakte hiicreler (sferositlerle karistirilabilir,
santral solukluk yoktur. Ancak kenarlari irregiilerdir)

Oksidan hasar, ilag veya simik maddelere bagli olabildigi
gibi Wilson hastaliginda da ortaya ¢ikabilir. Oksidan hasar,
stimulus ¢ok siddetli oldugunda normal hiicrelerde de go-
rillebilir. Ancak daha ziyade Glukoz 6 posfat Dehidrogenaz
(G6PD) eksikliginde ve Glutatyon sentezi defektlerinde ortaya
¢ikmaktadir.

G6PD eksikligi diinyada milyonlarca kiside bulunmaktadir.
G6PD diizeyinin hemen tayin edilmedigi durumlarda periferik
yayma 6nem kazanir. Ayrica akut hemolizden sonra zencilerde
G6PD diizeyi normal olabilir. Ayn1 durum Akdeniz tipi defekt
gosteren homozigot kadinlar i¢cinde s6z konusudur.

Soguk agliitinin hastaliginda kirmizi kiirelerde agliitinas-
yon goriilir. Paroksismal soguk hemoglobiniirisinde ise erit-
rofagositoz goriliir.

Orak hiicre hastaliginda, anemi ile beraber periferik yay-
mada orak hiicreleri bulunur. Hemoglobin s/c hastaliginda
hemoglobin normal olabilir. Bu nedenle sickle cell traitle
karistirllabilir. Cift heterozigot vakalarda periferik yaymada
target hiicreleri yaninda irregiiler kontrakte hiicreler ve sandal
seklinde hiicreler bulunur. Hemoglobin s/c poikilositlerin go-
ritlmesi karakteristiktir.

Hemoglobin ¢ hastaligindan ayirmak igin acil durumlar da
solubilite testi yapmak gerekir. Unstable hemoglobinopatilerde
makrositoz yaninda irregiiler kontrakte eritrositler goriiliir.

Trombosit hastaliklarinda periferik yayma

Yalanci trombositopeni

e Kanda kiigiik pihtilarin olmasi

e Trombosit yiginlarinin olmasi

e Trombosit satellitizmi

e Anormal biiyiik trombositlerin olmasi

e Fibrin iplik¢iklerinin olmasi, trombositopeninin yalanci ol-
dugunu gosterir.
Yalanci trombositoz

e Kanda kirmizi hiicre fragmanlari ve funguslarin olmasi du-
rumunda yalanci trombositoz olabilir.

Trombositopenilerin ayirici tanisinda yardimei olur.
e Mikroanjiopatik hemolitik anemiler
o Losemiler lenfomalar
o May Hegglin anomalisi
o Diger durumlar

Trombositozlarin ayirici tanis

Myeloproliferatif hastaliklar (Biiyiik trombositler, Bazofi-
liler)

Fungus septisemileri

Ani beklenmedik trombositoz hallerinde



Losemi, lenfoma ve kemik iligi yetmezliginde
periferik yayma

Losemi, lenfoma ve kemik iligi yetmezliginde periferik
yayma yapilmalidir. Tki halde periferik yayma biiyitkk 6neme
sahiptir. Bunlar Burkitt lenfomas1 ve promyelositik 16semidir.
Bu durumlarda tedaviye hemen baslanmalidir.

Izah edilemeyen lokositoz, lenfositoz, monositoz durumla-
rinda periferik yayma yapilmalidir. Otomatik kan sayim cihaz-
larinda blast olabilecegini kaydedildigi vakalarda da periferik
yayma yapilmalidir. Atipik veya varyant lenfositlerin tespiti de
periferik yayma yapilmasi endikasyonudur.

Kan degerlerinin diisiik oldugu vakalarda da periferik yay-
ma yapilmalidir. Aplastik anemi, kemik iliginin yabancr hiicre-
lerle infiltre edildigi durumlar ve Hairy cell 16semide I6kopeni
bulunabilir. Lésemi ve lenfomalarda periferik yayma, taniy
koydurur veya tani alanini sinirlar. Hangi ilave tetkiklerin ya-
pilmasi gerektigini gosterir. Immiinofenotip ve diger sofistike

tetkiklerin yorumlanmasi, ancak periferik yayma bulgularinin
yorumlanmasi ile olur.

Otomatik kan sayicilarindan muhtemel olmayan
sonuglarin periferik yayma ile degerlendirilmesi

Otomatik kan sayicilar1 agagidaki durumlarda yanlis netice

verebilir.

e Kanin kazara donmasi veya 1sinmasi

e Hiperlipideminin bulunmasi

e Soguk agliitininlerin bulunmas:

¢ Cryoglobinemia

e Dolasimda bakteri ve funguslarin olmasi

o Notrofil veya trombositlerin kiimelegmesi

e Trombosit satellitizminin olugmasi
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