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Uintimuizde, dtinyada her yil yaklasik 50,000

kisiye hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN)

yapilmaktadir. Son yillarda hazirlama rejim-
lerinde ve destek tedavilerinde meydana gelen
olumlu gelismelerin katkisiyla hastalarin sagkalim
streleri uzamaktadir. Nakil sonras1 gériilen uzun
dénem komplikasyonlar yasam kalitesini olumsuz
etkilemektedir. Nitekim bu hasta grubundaki gec
O6limlerin en sik nedenleri ikincil kanserler, enfek-
siyonlar ve organ islev bozukluklaridir (1-9).

Bagisikhik sistemi ve enfeksiyonlar

Hematopoetik KHN sonrasi erken doénemde
gorulen enfeksiyonlarin en sik nedenleri ; sitopeni-
ler, immunablasyon ve immunsupresyondur. Kok
hticre nakli sonrasi immun yapilanmanin yeniden
olusmas1 12-18 aylik bir stireci kapsamaktadir, bu
stire¢ allojeneik HKHN alicilarinda, 6zellikle kor-
don kam nakillerinde, HLA-uyumsuz nakillerde,
T hucre deplesyonu, graft versus host hastalig
(GVHH) ve uzamis immunsupresyon durumlarinda
daha da uzayabilmektedir (1,9).

Gecikmis immun yapilanma sonucunda, bakte-
riyel, fungal ve viral enfeksiyon gelisimine yatkinlik
HKHN sonrasi uzun slre devam edebilmektedir.
Nakil sonrasi ilk 1-2 yilda en yliksek olan bu risk,
kronik GvHH olan ve immunsupresif tedavi alan
kisilerde daha uzun stre devam etmektedir (1,9).

Kronik GvHH olan kisilerde immunsupresif
tedavi devam ettigi stirece kapsullt bakterilere karsi
etkili antibiyotik profilaksisi uygulanmalidir. Bu
hasta grubunda antiviral ve antifungal profilaksi de
gereklidir. Allojeneik HKHN alicilarinda pneumocys-
tis jiroveci profilaksisi engrafman sonrasi en az 6 ay
ve tercihen immunsupresif tedavi devam ettigi stire-

ce uygulanmalidir. Inaktif bagisiklama HKHN son-
rast tim hastalara uygulanmalidir. Kronik GvHH
olan kisilerde bagisiklama ertelenmemeli, bununla
birlikte canli asilardan ka¢inilmalidir (1,3,6,8,9).

GOz komplikasyonlar:1

Hematopoetik KHN sonrasi gortilen ge¢c dénem
g6z komplikasyonlar1i keratokonjonktivitis sikka
sendromu, katarakt ve iskemik mikrovasktiler reti-
nopatidir (1,3,7).

Oktuler sikka sendromu, kronik GvHH iligkili
kserostomi, vajinit ve cilt kurulugu ile seyreden
genel sikka sendromunun bir parcasidir. Sik gorii-
len belirtiler yanma, iritasyon, agri, gézde yabanci
cisim hissi, gérme bulaniklig1 ve fotofobidir. Kera-
tokonjonktivitis sikka, steril konjonktivit, korneal
epitel hasar1 ve korneal ulserler izlenebilir. Teda-
vi kronik GvHH’nin sistemik tedavisi ve topikal
tedavidir. Yapay gozyas: soltisyonlar: kuru gézin
semptomatik tedavisinde faydali olabilir. Gozyast
kanallarinin gecici ya da kalici okltizyonu lokal
cerrahi tedavi secenekleri arasindadir (1).

Tum beden 1sinlamas: (TBI), ileri yas ve steroid
kullanimi katarakt olusumu icin bilinen risk faktor-
leridir. Cerrahi tedavi etkin bir tedavi ydntemidir.
Retinopati allojeneik HKHN alicilarinda, 6zellikle
TBI ve GvHH profilaksisi i¢in siklosporin alan kisi-
lerde goruiliir. Immunsupresif tedavinin kesilmesi
ile retinopati genellikle geri déontstumludur (1,5).

Tum HKHN alicilarinda nakil sonras: 6. ayda, 12.
ayda ve ardindan yillik rutin g6z muayenesi ile gorme
degerlendirilmelidir. Hastalar bu konuda deneyimli
bir uzman tarafindan yillik kontrol edilmelidir. Kont-
rol sikligi oktiler belirtiler goz 6ntinde bulundurula-
rak hasta bazinda dtizenlenmelidir (1,3).
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Oral komplikasyonlar

Hematopoetik KHN sonrasi uzun dénemde oral
komplikasyonlar oldukca siktir. Oral kronik GvHH,
bas-boyun bolgesine uygulanan radyoterapi, yas ve
Fanconi anemisi 6nemli risk faktérleridir. Bu hasta-
larda nakil éncesi bazal oral degerlendirme mutlaka
yapimalidir. Agiz kronik GvHH’da en cok etkilenen
bolgelerden biridir. Agri, kuruluk, odinofaji, disfaji,
hassasiyet ve oral alim azhig: sik goértilen belirtilerdir.
Liken planus, hiperkeratotik plaklar, peri-oral fasiit
ve deri sklerozu nedeniyle agiz hareketlerinde meyda-
na gelen kisitlilik oral GvHHnin klasik bulgularidir.
Mukozal eritem, atrofi, agiz kurulugu, mukosel, pso6-
domembran ve Ulser gelisimi de gortilebilir. Topikal
oral steroidler, sistemik GvHH tedavisi ve agiz kuru-
lugu icin destek tedavileri uygulanabilir (1,7).

Tim HKHN alicilarinda nakil sonras: 6. ayda,
12. ayda ve ardindan yillik rutin oral degerlendirme
yapilmalidir. Kronik GvHH ve TBI maruziyetinde
kontroller daha sik yapilmalidir. Oral GvHH ve Fan-
coni anemisi olan hastalarda 6 ayda bir agiz mua-
yenesi yapilmalidir. Tim HKHN alicilar1 yilda bir
kez deneyimli bir dis hekimi ve kulak-burun-bogaz
uzmani tarafindan degerlendirilmelidir (1).

Pulmoner komplikasyonlar

Hematopoetik KHN alicilarinda gértilen ge¢ pul-
moner komplikasyonlar idiopatik pnémoni sendro-
mu, bronsiolitis obliterans sendromu, kriptojenik
organize pnémoni ve sino-pulmoner enfeksiyon-
lardir. Bilinen predispozan faktérler enfeksiyonlar,
hazirlama rejimi tipi, radyoterapi ve GvHH’dir. Pul-
moner komplikasyonlar HKHN sonrasi énemli mor-
bidite ve mortalite nedenleri arasindadir (1,3,5,7,9).
Bronsiolitis obliterans sendromu, kronik GvHH’nin
bir komponenti olarak karsimiza cikar ve pulmoner
GvHH olarak ta adlandirilir. Allojeneik HKHN alici-
larinin %2-14tnde goérulir. Tedavisinde kortikos-
teroidler ve immunsupresif ajanlar kullanilir. Prog-
nozu oldukea kétudir, tedaviye direncli olgularda 5
yillik sagkalim oranlari %20’nin altindadir (1).

Tum HKHN alicilarinda nakil sonrasi 6. ayda,
12. ayda ve ardindan yillik pulmoner degerlendir-
me yapilmalidir. Kronik GvHH olan kisilerde, erken
dénemde ve daha sik, solunum fonksiyon testlerini
(SFT) de iceren solunum sistemi degerlendirmesi
yapilmalidir. Pulmoner belirti ve bulgular1 olan
kisilerde SFT ile es zamanl radyolojik degerlendir-
me de yapilmalidir. Bu hastalarda muayene sikli-
gina hastanin klinik durumu esas alinarak karar
verilmelidir (1,5).
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Kardiovaskiiler komplikasyonlar

Hematopoetik KHN sonrasi kardiovaskuler
komplikasyon gelisimi gérece daha nadirdir. Kardi-
ak toksisite allojeneik HKHN sonrasi ge¢ 6limlerin
%3Unden sorumludur. Baslica kardiak kompli-
kasyonlar konjestif kalp yetmezligi, anjina, aritmi,
perikardit, kardiomyopati ve kapak anormallikle-
ridir. Ktmulatif antrasiklin dozu, radyoterapi ve
hazirlama rejimi risk faktorleri arasindadir. Hipert-
rigliseridemi, hipertansiyon, abdominal obezite ve
diabetin eslik ettigi metabolik sendrom sikhiginin
allojeneik HKHN alicilarinda arttigi gosterilmistir.
Uzamis ve yogun immunsupresif tedavi, HKHN
sonrast endokrin disfonksiyon ve instlin ve/veya
leptin direnci metabolik sendromun olas1 nedenleri
arasindadir (1,5).

Tum HKHN alicilarinda yillik kardiovasktler
degerlendirme yapilmalidir. Duizenli fiziksel akti-
vite, kilo kontrolii, sigaranin birakilmasi ve diyet
dtizenlemeleri gibi yasam tarzi degisiklikleri 6neril-
melidir. Diabet, hipertansiyon ve dislipidemi tedavi
ile kontrol altinda tutulmalidir (1,3,7).

Hepatik komplikasyonlar

Hematopoetik KHN sonrasi gortilen ge¢ hepatik
komplikasyonlar ilac¢lar, kronik GvHH, hepatit B,
hepatit C ve artmis demir yuku ile iliskilidir (1,9).

Karaciger fonksiyon testleri nakil sonras: ilk
yilda 3-6 ayda bir, ardindan en az yilda bir kez
kontrol edilmelidir. Ozellikle allojeneik HKHN ali-
cilarinda GvHH g6z éntinde bulundurularak hasta
bazinda kontrol sikliklar: diizenlenmelidir. Hepatit
B ve C enfeksiyonu olan hastalarda viral ytuk poli-
meraz zincir reaksiyonu ile izlenmeli ve antiviral
tedavi icin deneyimli bir uzman goértisi alinma-
Iidir. Serum ferritin dulizeyine nakil sonrasi 1.
yilda bakilmasi1 énerilmektedir. Hiperferritinemi ve
karaciger enzim ytiksekligi olan, transfliizyon alan
ve HCV enfeksiyonunun eslik ettigi ytksek riskli
hastalarda ardisik ferritin 6lctimleri yapilmasi
gerekebilir. Bu hastalarda demir ytiktinden stiphe-
leniliyorsa ileri tetkikler planlanmalidir (manyetik
rezonans gorunttleme, karaciger biyopsisi gibi).
Flebotomi ve demir selasyonu tedavi secenekleri
arasindadir (1,3).

Renal ve genitoiiriner komplikasyonlar

Hematopoetik KHN alicilarinda kronik
bobrek hastaligi (KBH) insidansi %5-65’tir. Renal
disfonksiyon trombotik mikroanjiopati, glomeru-
lonefrit, radyasyon nefriti veya nefrotik sendrom
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seklinde kendini gosterebilir. Bir cok hastada KBH
etyolojisi multifaktoriyeldir. Risk faktorleri ileri
yas, altta yatan hastalik, nakil 6ncesi bébrek fonk-
siyonlarinin durumu, platin tlirevlerinin kullanimai,
GvHH, TBI, kalsinérin inhibitorleri ve amfoterisin
B gibi nefrotoksik ajanlarin kullanimidir (1,5,7).

Hastalar hipertansiyon yéniinden yakin izlen-
melidir. Ttm HKHN alicilarinda nakil sonrasi 6.
ayda, 12. ayda ve ardindan yillik tre, kreatinin
ve proteinuri tayinini iceren genel renal degerlen-
dirme yapilmalidir. Nakil sonrasi ge¢ akut bobrek
yetmezligi ya da KBH gelisen hastalarda ultrason
ve biyopsi gibi ileri incelemelere gerek duyulabilir.
Ilerleyici renal yetmezligi olan hastalarda nefrotok-
sik ajanlardan kacinilmali ve tedavi icin deneyimli
bir uzmana yo6nlendirilmelidir (1,5).

Kas ve bag doku komplikasyonlari

Gec donem komplikasyonlar steroid iligkili myo-
pati, fasiit/skleroderma ve polimyozittir. 10 yillik
HKHN alicilarinda %35 oraninda kas kramplari,
katilik, glcstizlik ve eklem sisligi gértilmektedir.
Bu sorunlarin temelinde sedanter hayat tarzi ile
iligkili kas kaybi, myopati, fibromyalji ve kronik
GvHH yatmaktadir. Allojeneik HKHN alicilarinda
skleroz 6nemli sorun olusturmaktadir. Erken tani,
yogun ve uzamis immunsupresif tedavi kontrakttr
gelisminin 6nlenmesinde hayatidir. Fizyoterapi ve
rehabilitasyona erken dénemde baslanmasi eklem
hareket acikliginin korunmasi i¢in énemlidir. Glin-
luk yasamin idamesi icin germe egzersizleri ve myo-
fasial masaja erken dénemde baslanmalidir (1,5,7).

Hematopoetik KHN alicilarinda yasa uygun
fiziksel aktivitenin idamesi bliytik 6nem tasimak-
tadir. Kronik GvHH olan kisilerde sklerotik degi-
sikliklerin tespiti icin eklem hareket aciklig stirekli
kontrol edilmelidir. Uzun sureli steroid tedavisi
alanlarda ve fasiit/skleroderma gelisen hastalarda
fonksiyon kaybini en aza indirmek adina erken
fizyoterapi programina baslanmasi morbiditenin
azaltilmasina yardimeci olabilir (1).

Iskelet komplikasyonlar:

Kemik yogunlugunun kaybi1 HKHN alicilarinda
sik gérilen bir komplikasyondur. ileri yas, kadin
cinsiyet, sedanter yasam tarzi, uzun sireli steroid
ve kalsinérin inhibitéri kullanimi, hipogonadizm
ve sekonder hiperparatiroidizm osteopeni riskini
arttirir (1,3,7,9).

Tedavi; egzersiz, kalsiyum ve vitamin D destegi,
hormon replasman tedavisi, bifosfonat tedavisi,

steroid ve immunsupresif maruziyetinin azaltilma-
s1 gibi destek tedavi yaklasimlarindan olusur (1,3).

Hematopoietik KHN alicilarinin %4-19'unda avas-
kuiler nekroz gelisimi bildirilmistir. Bilinen klasik risk
faktoérlerine ek olarak TBI ve GvHH avaskiiler nekro-
za neden olabilir. Tedavisi cerrahidir (1,3,5,7).

Hematopoetik KHN alicilarina yillik kemik
yogunluk 6lcimu yapilmalidir. Altta yatan gonadal
ve diger olasi endokrinolojik problemler arastiril-
mali ve tedavi edilmelidir (1).

Norolojik komplikasyonlar

Hematopoetik KHN sonrasi periferik ve santral
sinir sistemini etkileyen komplikasyonlar ; enfek-
siyonlar, metabolik nedenler ve ilaclarla iliskili
olabilir. Radyoterapi ve intratekal tedavi iliskili
l6koensefalopati gortlebilir. Tim beden 1s1nlamasi
ve kranial radyoterapi alan hastalar ikincil beyin
timora gelisimi agisindan ytksek risklidir. Graft
versus host hastalig: iliskili serebral iskemik lez-
yonlar ve lokoensefalopati goértilebilir (1).

Hematopoetik KHN alicilarinin %10-25’unda
kognitif iglev bozuklugu saptanmistir. Nérokognitif
fonksiyonlar zamanla dtizelebilir, ancak genellik-
le HKHN alicilarinin %40’ indan fazlasinda kalici
hasar olusabilmektedir (1,8).

Yillik nérolojik ve kognitif fonksiyon degerlen-
dirmesi yapilmalidir. Nérolojik bozukluk veya kog-
nitif disfonksiyon dustntldtginde ileri tetkikler
planlanmalidir (manyetik rezonans gortintileme,
noéropsikiyatrik degerlendirme, elektromyelografi
gibi) (1).

Endokrinolojik komplikasyonlar

Endokrinolojik komplikasyonlar, éncelikle rad-
yasyon, kemoterapétik ajanlar (busulfan), kronik
GvHH ve steroid kullanimi ile iliskilendirilebilir.
Hematopoetik KHN sonrasi uzun doénemde hipo-
tiroidi, gonadal disfonksiyon, adrenal yetmezlik ve
gelisme geriligi goértlebilir (1,5,9).

Tiroid fonksiyonlar1 ve gonadal hormonlar yillik
kontrol edilmeli ve uygun replasman tedavileri bas-
lanmalidir. Uzun sureli steroid kullanan kisilerde
steroid yavas ve kontrollti kesilmelidir (1).

Mukokutanéz komplikasyonlar

Kronik GvHH olan kisilerin %70’inde cilt etki-
lenmektedir. Kadinlarin %12°sinde agir genital
GvHH gortulmektedir. Cilt lezyonlarinin énlenme-
sinde glinesten korunma 6nemlidir (1).

46 8. ULUSAL KEMIK iLiGi TRANSPLANTASYONU ve KOK HUCRE TEDAVILERi KONGRESI



ikincil Kanserler

Allojeneik HKHN alicilarinda ikincil solid timor
gelisme riski normal poptilasyona gore 2-3 kat
fazladir. Radyoterapi, immunsupresyonun suresi/
yogunlugu ve kronik GvHH bilinen risk faktorleri-
dir. Bu hastalar ikincil kanser gelisimi yontinden
yakin izlenmelidir (1,2,3).

Psikolojik ve seksiiel komplikasyonlar

Hematopoetik KHN alicilarinda depresif belirti-
ler ve psikolojik stres sik gortulmektedir. Halsizlik,
sinirlilik, uykusuzluk ve aile ici iletisim sorunlari
gorulebilir. Yalnizlik hissi ve sosyal destegin yeter-
sizligi 6nemli cikmazlardir. Sekstiel disfonksiyon
stk gorulmekle birlikte, depresyon ve gonadal
hormonal eksikligi gibi farkli nedenlere bagh olu-
sabilir. Infertilite de HKHN sonrasi olusabilecek
6nemli sorunlardan biridir. Tim HKHN alicilarinin
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