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PIRUVAT KINAZ VE G6PDH ENZiM EKSiKLIKLERININ
BIRLIKfl‘l'.: TAN_IMLANDIGI NON-SFEROSITIK
HEMOLITIK ANEMI OLGUSU

Yesim Oymak!, Sultan Aydin Koker!, Paola Banchi?,
Elisa Elisa Fermo?, Tuba Hilkay Karapinar!,

Yilmaz Ay’, Salih Gézmen!, Canan Vergin!

!Dr. Behget Uz Cocuk Hastaliklart ve Cerrahisi Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Izmir

2U.0O.S Fisiopatologia Delle Anemie Pad. Mangiagalli

Giris: Eritrositlerin c¢ekirdegi ve organelleri olma-
digindan enerji elde etmek i¢in sadece glikolitik yolu
kullanirlar. Hemolitik anemiye yol acan en sik enzim
eksikligi piruvat kinaz (PK) olmasina karsin tahmini
insidanst 51/1 000 000 beyaz poptlilasyon olarak belir-
lenmistir. Otozomal resesif kalitilmaktadir. Piruvat Kinaz
geninde (PKLR geni) homozigot mutasyonlarda enzim
duzeyi ile klinik bulgular arasinda zayif bir iliski sap-
tanmistir. Mutant PK enziminin kinetigine goére klinik
bulgular degiskendir; intrauterin dénemde transflizyon
gerekebilecegi gibi eriskin yasa kadar farkedilmeyebilir.
Piruvat kinaz ve glikoz 6 fosfat dehidrogenaz (G6PDH)
arasinda bir etkilesim gosterilmemistir. Burada PK ve
G6PDH enzim eksiklerinin birlikte goraldtgt bir olgu
sunulmaktadir.

Olgu sunumu: ik olarak 2 aylikken anemi nedeniyle
merkezimize yoOnlendirilen olgunun fizik muayenesinde
solukluk ve tasikardisi mevcuttu. Splenomegali ve dis-
morfik bulgusu yoktu. Laboratuvar bulgularinda hemog-
lobin: 5.6 g/dl MCV: 97.6 fl RDW: 16.9 MCHC: 33mg/d],
Lokosit: 8890/mm3, mutlak noétrofil sayis1 1010/mm3,
retiktilosit sayisi: %15.7, laktat dehidrogenaz: 291 mg/
dl direk coombs negatif, total bilirubin: 3,7 mg/dl, direk
bilirubin: 0,3 mg/dl periferik kan yaymasinda anizosi-
toz, polikromazi, bazofilik noktalanma ve normoblastlar
mevcuttu. Haptoglobulin distk saptandi. Transflizyon
oncesi aliman G6PDH:1.2 geldi. Hastanin izleminde 4
aylik olana kadar ti¢c kez ve 1 yasindayken bir kez olmak
lzere toplam dort kez eritrosit transfliizyon ihtiyaci oldu.
Olguda G6PDH eksikliginin yani sira eslik edebilecek
hemolitik anemi nedenlerine yonelik sferositoz diglandi.
Italya’da ilgili merkeze (U.O.S Fisiopatologia Delle Anemie
PAD. Mangiagalli) eritrosit enzim ve mutasyon calisma-
lar icin aile tyeleri ve olgudan kan 6rnekleri gonderildi.
Olguda piruvat kinaz dtizeyi 8.2 IU /g Hb (11.9-16.1) ve
G6PDH: 0.0 IU /g Hb olarak rapor edildi. {lk olarak bu
olguda tanimlanan PKLR genindeki ¢.1541C>T mutas-
yonunu daha 6nce tanimlanmig olan c¢.1456C>T mutas-
yonu ile birlesik heterozigotlugu, anne ve babasinda ise
sirastyla ¢.1541C>T ve ¢.1456C>T mutasyonlar: saptan-
di. Hastanin son alti1 aydir hemoglobin degerleri 8-9 g/
dl arasinda olup buiylimesi yasina goére normal sinirlarda
takip edilmektedir.

Tartisma: Konjenital non-sferositik anemiler-
de (KNSHA) eritrosit enzim eksikliginin tayin edilmesi
hemoglobinopatiler ve membran bozukluklar diglandik-
tan sonra yapilmaktadir. Bu olguda da ilk agsamada tala-
semi ve sferositoz digslanmis olup mevcut hemolitik ane-
minin G6PDH enzim eksikligi ile iligkili olabilecegi dlisti-
nulmusttr. Oksidan strese maruz kalmamasina ragmen
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olgunun tekrarlayan transflizyon ihtiyaclari nedeniyle
eslik eden farkli bir etiyoloji arandiginda PK enziminin
de eksikligi tamimlanmistir. Sonu¢ olarak cok nadir de
olsa iki enzim eksikliginin birlikteligi KNSHA’lerde akilda
tutulmali ve mutasyon calismalar: ile dogrulanmalidir.
Anahtar Kelimeler: hemolitik anemi, piruvat kinaz, GGPDH

Transfiizyon Tibbi / Aferez / Hiicre islenmesi
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AKDENiZ UNIVERSITESI TIP FAKULTESi 2010-
2015 YILLARI ARASINDA COCUK HASTALARDA
TERAPOTIK PLAZMA DEGISIMI SONUCLARI

Koray Yalcin'!, Glines Yigit?, Funda Tayfun Kupesiz?®,
Sezer Kocag6z?, Nursah Eker?*, Sibel Kirtlar?,

Mediha Akcan®, Gulsah Aksoy®, Atilla Gemici®,
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Merkezi, Antalya

SAntalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Pediatrik
Hematoloji Onkoloji , Antalya

*Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Hematoloji
Onbkoloji Bilim Dali, Istanbul

5Akdeniz Univeristesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Nefroloji
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5Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik
Hematoloji Onkoloji Bilim Dali, Aydin

Giris: Terapotik plazma degisimi (TPD), aferez cihazi
kullanimi ile buiytik hacimlerde kanin plazmasina ayri-
larak alinmasi ve yerine uygun replasman sivilarinin
konmast islemidir. Islemin amaci; hastalik patogenezinde
rol oynayan maddelerin uzaklastirilarak yerine plazma
bilesenlerinin konulmasi esasina dayanir.

Yontem: Bu calisma 2010-2015 yillan arasindaki 5
yillik stirede merkezimizde TPD uygulanmis hastalarin
kayitlar1 retrospektif olarak incelenerek yapildi. Veriler
SPSS 16 paket programi ile standart tanimlayici istatis-
tikler kullanilarak analiz edildi.

Bulgular: Merkezimizde 2010-2015 yillar1 arasinda
46 erkek 63 kadin olmak tlizere toplam 109 cocuk has-
taya uygulanan 1127 islem incelendi. Calismaya alinan
hastalarin yaslar1 12 (0-18), vacut agirliklar1 33 (9-106)
kg, boylar1 138 (65-180) cm oldugu goérulda.

Yapilan islemlerin %31,8’ renal transplantasyon son-
ras1 akut rejeksiyon, %21,7 hemolitik tiremik sendrom,
%17 trombotik trombositopenik purpura (TTP), %9,4
kronik bobrek yetmezligi, %4,9 karaciger transplantasyo-
nu sonucu akut rejeksiyon, %4,1 nefrotik sendrom, %2,9
gullian barre, %2,7 sistemik lupus eritematozus, %5,5
diger hastaliklar olusturmaktadir.

Verilerimizde 954 (%84,6) islemde santral venéz kata-
ter, 149 (%13,2) islemde periferik damar yolu, 24 (%2,1)
islemde arteriyo-vendz fistll kullanilmistir. Replasman
sivisi olarak 1106 islemde TDP, 13 islemde albumin+TDP,
8 islemde izotonik+TDP kullanilmistir. TPD yapilirken 72
islemde Cobe, 188 islemde Spectra Optia, 444 islem-
de Fresenius Com. Tec., 336 islemde MCS, 38 islemde
Medika, 49 islemde Dideco cihazi kullanilmistir.

Bes yillik stre igerisinde uygulanan toplam 1127
islemin 892’sinde (%79) komplikasyon go6zlenmistir.
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Merkezimizde profilaktik kalsiyum uygulanmamaktadir
bu nedenle kayda gecen komplikasyonlarin cok buytuk
bolumu (%94) islem sirasinda antikoagiilan olarak kul-
lanilan sitrata bagh hipokalsemi nedeniyle olusan dudak
kenarlarinda uyusma, karin agrisi, huzursuzluk, aji-
tasyon gibi hafif semptomlardir. Semptomlarin tamami
kalsiyum replasmani sonrasi gerilemistir ve isleme devam
edilmistir. Bu hafif komplikasyonlarin yani sira toplam
50 islemde, TPD islemini sonlandirmay gerektiren komp-
likasyonlarla karsilasilmistir. Bu komplikasyonlarin 35
alerjik reaksiyon, 2’si cihaz problemi, 131 damar yolu
problemidir.

Sonug: Merkezimizde TPD 6zellikle organ nakli yapi-
lan hastalarin oraninin yuksek olmasi nedeni ile halen
en sik uygulanan terapétik aferez islemidir. Merkezimizde
her gecen gin hasta sayisi arttigl gibi cesitliligi de art-
maktadir. Merkezler ve bilim dallar1 arasindaki mul-
tidisipliner yaklasimlar; terapotik aferez islemlerinde
ve tedavi edilebilirlik oraninda artisa yol acmaktadir.
Yuksek seans sayisina sahip analizlerimizin bu konudaki
kisith literattire katkida bulunacagini distinmekteyiz.
Anahtar Kelimeler: cocuk, terapotik plazma degisimi

Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler
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KINAZ INHIBISYONU HEMATOPOETIK KOK
HUCRELERININ BUYUMESINI SPESIFIK OLARAK
TETIKLEMEKTEDIR

Raife Dilek Turan'!, Esra Albayrak!, Merve Aksoz!,
Emre Can Tuysuz?, Serli Canikyan®, Neslihan Meric?,
Zafer Gulbas*, Fatih Kocabas!

Yeditepe Universitesi, Miihendislik Fakiiltesi, Genetik ve
Biyomiihendsilik Béliimii, Istanbul

2Yeditepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik
Bélimii, Istanbul

3[stanbul Teknik Universitesi, Kosgeb Teknoloji Gelistirme
Merkezi, Onkim K6k Hiicre Teknolojileri, Istanbul

*Ozel Anadolu Saglik Merkezi Hastanesi, Dahiliye,
Hematolojik Onkoloji Béltimti, Kocaeli

GUnumuzde koék hiuicre tedavilerinde karsilasilan en
onemli problemlerin basinda transplantasyon gelmek-
tedir. Henliz klinik anlamda transplantasyon icin iste-
nilen etkin hticre bliylimesi oranlarina ulasilamamistir.
Hematopoetik koék hticrenin (HKH) duragan fazindaki
duizenleyicileriin vivo fazindaki HKH sayisinin dtizenlen-
mesinde 6nemli bir rol oynarken ayni zamanda HKH’lerin
hiicre déngustne girisi ve cogalmasi kucuk molekuller
ile de tetiklenebilmektedir. Bizim calismalarimizda bu
noktada onem kazanmakta ve biz kicuk molekulleri
kullanarak HKH'’in cogaltilabilmesini hedeflemekteyiz. Bu
calismamizda kinaz inhibitérlerinden SC1 (hticre dist sin-
yal dtizenleyicilerinden kinaz 1 inhibitérti) ve CHIR-99021
(glikojen sentezi kinaz 3 inhibitért) kticik molektllerini
kullanarak insan ve fare hucrelerinde HKH’lerinin cogal-
malarin1 kiyasladik. Fare kemik iliginden izole edilen
kok hticrelerin SC1 ve CHIR-99021 inhibitorleri ile doza
bagimli olarak muamele edilmesinin 7 gin sonrasinda
LSKCD34"» hticrelerinin c¢ogalmasinin yaklasik 3 kata
kadar artis gosterdigi gézlemlenmistir. SC1 inhibitérintin
etkisini ayni zamanda insan kordon kani ve tek cekirdekli
kemik iligi hticrelerinde de goézlemledik. SC1 inhibitért
insan CD34+ ve ALDH>+ HKH’lerini CHIR-99021 molekui-
ltine benzer etkide kontrole gore 3 kat arttirmistir. Buna
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ek olarak SC1 inhibitérii ile muamele edilen hticrelerde
insan CD133+ HKH'lerinde 5 kata kadar artis gbézlemlen-
mistir. Bu sonuclarin aksine kemik iliginden izole edilen
mezenkimal k6k hticrelerinin, SC1 ile muamele edildikten
7 gin sonrasinda ¢ogalma kinetiginin aksi yonde degistigi
gorulurken, adipoz kaynakli mezenkimal kok hticrelerinde
ise herhangi bir etki gozlemlenmemistir. Buna ek olarak
SC1 inhibitériintin, kék hticrelerin dormansi durumun-
dan ¢ikisini 6nceki arastirmalarda kullanilan CHIR-99021
inhibitértine oranla daha fazla indtikledigini hticre don-
glsl analizleri ile belirledik. Sonug¢ olarak yapilan tim
analizler SC1 inhibitértiintin kok hiicre cogalmasini uyarici
etkisinin sadece hematopoetik kok hticrelere 6zgi oldu-
gunu gostermektedir. Boylece SC1 in hematopoetik hiic-
relerin cogalmasinda etkili ve transplantasyonda verimi
arttirabilecek potansiyel bir terapétik olarak hedeflenebi-
lecegini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Hematapoetik K6k Hucreler, Hematopoetik
inhibitor, Kticlik molektiller, Hematopoez, Kemik iligi, Kordon
Kani1 Kok Hucreleri, Mezenkimal k6k hticreler
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TALASEMI MAJORLU HASTALARDA DEFERASIROKS
iLE SELASYONUN UZUN DONEM SONUCLARI

Fatma Neslihan Kalkan!, Sule Unal!, Fatma Gumriik!
!Hacettepe Universitesi, Ankara

Giris: Demir yuklenmesi talasemi major hastalarin-
daki transflizyon tedavisinin en 6nemli komplikasyonu-
dur. Deferasiroks gtinde bir kez oral yoldan kullanilabilen
demir selatortdtr. Uzun doénem etkinlik ve guvenlik
verileri giderek artmaktadir. Burada tek merkezdeki
talasemi majorlti hastalarin uzun doénem izlem bilgileri
sunulmustur.

Metod: Tek bir merkezde talasemi majoér tanisi ile
takip edilen 67 hastadan en az ¢ yildir kesintisiz defera-
siroks ile selasyon tedavisi alan 42 hasta calismaya dahil
edilmistir. Deferasiroks tedavisi baslangicinda ve son
vizitte hastalarin serum ferritin, ALT, kreatinin, kardiyak
T2* ve hepatik T2* degerleri kaydedilmistir. Kardiyak T2*
degeri 8 ms’nin altinda olan hicbir hastaya deferasiroks
demir selatorti olarak baslanmamistir. Deferasiroks teda-
visi baslangicinda tim hastalarin yasa gore ayarlanmis
kreatinin klirensi degerleri 60 ml/dakika’dan yuksek
olarak bulunmustur. Takip stiresi boyunca hastalarin hic
birisi baska selasyon tedavisi almamaistir.

Sonuclar: Deferasiroks tedavisi baslangicinda has-
talarin yas ortalamasi 16+9.4 yil (2-33.4), hastalarin 22
(%52)’si kiz olarak tespit edilmistir. Hastalarin 18’ine
(%43) splenektomi yapilmistir. Deferasiroks selasyonu ile
ortanca takip zamani 7.9 yil (3-10) bulunmustur. Tedavi
baslangici ve son vizitte medyan deferasiroks dozlari
sirastyla 20.5 mg/kg/gin ve 30.7 mg/kg/gln (7-40) ola-
rak izlenmistir. Deferasiroks selasyon tedavisiyle serum
ferritin dizeyleri anlaml derecede azalmistir (baslangicta
ortanca 1969 ng/ml (516-5404) iken deferasiroks ile
1113 ng/ml (339-4003), p<0.001). Baslangictaki ve son
vizitteki kardiak T2* degerleri arasinda dramatik artisa
ragmen istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir
(baslangicta ortanca 25.3 ms (8.7-42) iken deferasiroks
ile 32 ms (6.6-42), p=0.607). Hepatik T2* degerleri bas-
langic degerleri ile karsilastirildiginda yine anlamh fark
kaydedilmemistir (baslangicta ortanca 3.7 ms (1-13.6)
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iken deferasiroks ile 3.3 (1-16), p=0.865). Bununla bera-
ber, kardiyak T2* degeri 10-20 ms arasi olan hastalarin
%67’sinin T2* degeri izlem sonunda 20 ms’nin Uzerine
cikmistir. Diger taraftan, hepatik T2* degeri 3.5 ms’nin
altinda olan hastalarin %53’ tedavi sonunda 3.5 ms’nin
Uzerinde bulunmustur. Bu da demir depolarinda iyiles-
meye isaret etmektedir. Hastalarin hic birinde tedaviyi
tamamen kesmeyi gerektirecek bir yan etki godzlenme-
mistir. Fakat kisa stireli ila¢ kesmeyi ya da doz azaltmay1
gerektirecek gecici hipertransaminazemi goérGlmustir.
Tedavi baslangici ve son vizitteki serum ALT ve kreatinin
degerleri arasinda anlaml fark olmamistir.

Tartisma: Bu calisma nispeten uzun sureli izlemi
olan hastalar1 icermektedir. He ne kadar kardiyak T2*
degerleri izlem sonunda iyilesme gosterse de bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Bu durum
orneklem buytkltigline bagh olabilir ve daha fazla sayi-
da hastayla yapilacak cakismalarda anlamli bir fark
bulunabilir.

Anahtar Kelimeler: Talasemi Major, Deferasiroks, Selasyon

Koagiilasyon ve Fibrinoliz Bozukluklan
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PROFILAKSI NE KADAR PROFILAKTIiK?
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Giris: Hemofili X'e bagh gecis gdsteren, faktér VIII
veya IX eksikligi sonucu olusan ve agir formunda &zel-
likle agirlik tasiyan eklemlere kanama ve uzun dénemde
kronik artopatiye bagh sakatliklarla seyreden kalitsal bir
kanama bozuklugudur. Hemofili tedavisi eksik faktortin
damar yoluyla yerine konmas: seklinde yapilir. Tedavi
kanama olduke¢a veya kanama olmadan koruyucu amach
(profilaktik) olarak uygulanabilir. Gintimtizde hemofilide
onerilen standart yaklasim bebeklik cagda baslatilan
ve Omur boyu sUrdurulmesi Onerilen profilaktik faktor
replasman tedavisidir. Glincel profilaksi uygulamasinda
haftada 2-3 giin 20-40 [U/kg FVIII veya FIX tavsiye edil-
mektedir. Turkiye’'de geri 6deme kurumu hemofili has-
talarinda haftada 45001iU ile profilaksi yapilmasina izin
vermektedir. Erigskin hastalar icin yapilan rutin uygula-
ma haftada 2 giin 2000iU veya 3 giin 1500iU seklindedir.
Cerrahpasa Tip Faktiltesi Eriskin Hemofili polikliniginde
aksi bir durum olmadik¢a hastalara profilaksi haftada 2
gtin 2000 IU olarak recetelenmektedir.

Bu ¢alismanin amaci haftada 2 giin 20001U profilaksi
onerilen hastalarin gercekte profilaksiyi nasil uyguladik-
larinin, nedenfarkli uyguladiklarinin arastirilmasidir?
Bu baglamda tedaviye uyum ve profilaksinin etkililigi de
tartisilmak istenmistir.

Gerec ve Yontem: Bu pilot calismaya yaslar1 26-50
arasinda degisen ve en az 3 yildir profilaksi almakta 12
agir Hemofili A hastasi dahil edildi. Hastalarin hepsi
inflzyonlarini kendileri yapabiliyordu. Hastalara her 3
ayda bir recete icin geldiklerinde standart olarak hafta-
da 2 giin 200010 FVIII yazildi ve hemofili gtnliiklerine
3 aylik faktor kullanimlarini, olusan kanamalari, vb
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islemeleri konusunda hastalar ikna edildi. Gunliklerden
elde edilen degerlendirildi.

Bulgular/Sonuclar: Hastalara ait 6zellikler Tablo’da
ozetlenmistir. Az sayidaki bu hemofilik hasta grubunda
hastalarin Ugte birinin profilaksiyi 6nerilen seklin disin-
da yaptiklar1 ancak hepsinin tedaviye uyumunun tam
oldugu gortlmustir. 3 hasta 6nerilenden daha sik ama
daha dusuk dozlarda kullanmaktadir. Bunun nedeni
soruldugunda bu sekilde kanamalarin daha iyi 6nlendi-
gini belirtmislerdir. 1 hasta ise 6nerilenden ¢ok daha az
siklikta ancak dtizenli (haftada bir) profilaksi yapmakta-
dir. Kanama sayis1 O olan bu hasta kanamasi olmadigi
icin siklig1 kendi kendine azaltmis oldugunu belirtmistir.

Tartigma: Guinumuzde profilaksi agir hemofilide stan-
dart tedavi secenegi olmasina karsin sabit doz ve siklikta
yapilan profilaksi her hasta i¢in uygun olmamaktadir. Bu
nedenle tedavinin kisisellestirilmesi gerektigi savunulmak-
tadir. Kisisellestirme hastaya ait farmakokinetik veriler
lizerinden yapilabildigi gibi hastalarin kanama paternle-
rine bakilarak doz ve siklik ayarlamasi yapmak da mum-
ktindur. Kisisellestirme yaparken hastanin yasam stili, ek
hastaliklari, eklem durumu, yasi ve beklentileri dikkate
alinmalidir. Bu pilat calismamizda dort hasta kanama
sikliklarina gére kendi tedavilerinin diizenini degistirmis
ve bu yolla daha az kaanama olmasini saglamistir.
Anahtar Kelimeler: Hemofili, Profilaksi, Kisisellestirilmis tedavi

Tablo 1. Hastalanin klinik ve kanama ozellikleri

Hasta sayisi (n) 12
Ortanca Yas (yil [aralik]) 38 [26-50]
Faktor diizeyi (%[aralik]) 0,45 [0,1-0,8]
Ortanca profilaksi siiresi (yil [aralik]) 7 [3-10]
Radyoaktif sinoviyektomi (n) 2
Eklem cerrahisi 2

Yillik kanama sayisi 4,5 (0-14) 4,5 (0-14)

Ortanca kilo basina yillik FVIII tiiketimi (tinite [aralik] 2510 [1333-3840]

Standart profilaksi (n/toplam hasta) 8/12
Standart profilakside yillik kanama sayisi 3(0-14)
Giinagin 10000 profilaksi (n/toplam hasta) 2/12
Giin agin profilakside yillik kanama sayisi 3 (0-6)
Haftada 3 giin 1500 U profilaksi (n/toplam hasta) 112
Haftada 3 giin 1500 U profilakside yillik kanama sayisi 3
Haftada 1 giin 2000 U profilaksi (n/toplam hasta) 1/12 112
Haftada 1 giin 2000 U profilaksi yillik kanama sayisi 1

Kemik iligi Yetersizligi ve Miyelodisplastik Sendromlar

TP-006

AKSELERE FAZDA BIR GRISCELLI SENDROMU
OLGUSU

Fatma Demir Yeniglirbtiz!, Ayse Burcu Akinct!
!Sanlurfa Egitim Arastirma Hastanesi, Sanlurfa

Griscelli sendromu, parsiyel albinizm, glmus grisi
saclar, degisik derecelerde immun yetmezlikle karakte-
rize, otozomal resessif gecisli nadir gortlen bir hasta-
liktir. Burada, tanida akselere fazda gelmis ve Griscelli
sendromu tanisi almis olan bir Suriyeli ¢ocuk hasta
sunulmustur.
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2 yasinda erkek hasta, yuksek ates ve halsizlik
yakinmasiyla gottrtldigt hastanede yapilan tetkikle-
rinde bisitopeni ve hepatosplenomegalisi olmasi nede-
niyle cocuk hematoloji poliklinigine yoénlendirilmis.
Oykistinden yakinmalarinin iki hafta énce basladigi,
bu stre iginde agizdan antibiyotik tedavisi aldig1 ancak
diizelme olmadigi 6grenildi. Ozgecmisinde, hastaneye
yatmasini gerektirmeyen, bircok kez atesli enfeksiyon
gecirme Oyklisi mevcuttu. Aralarinda ikinci dereceden
akraba evliligi olan anne babanin ikinci ¢ocuguydu, diger
kardesi sag ve saglikliydi.

Fizik incelemede; ates:38,9 °C, nabiz:110/dakika (rit-
mik), solunum sayis1:20/dakika, TA:95/65 mm Hg , cilt
soluk ve skleralar subikterik, saclar gimus grisi renkte,
karaciger ve dalak kosta altinda 4 cm palpe ediliyordu.

Laboratuvar incelemelerinde; tam kan sayimin-
da; beyaz klre sayis1:41240/mm?®, hemoglobin :9,8
g/dl,trombosit say1s1:44900/mm?®, periferik yaymasin-
da l6kositlerde dev sitoplazmik granuller goértilmedi.
Serum biyokimyasinda; AST:302 U/L (0-50), ALT:172
U/L (0-50), total bilirubin:3,45 mg/dl (0.3-1.2), direk bili-
rubin:2,2 g/dl (0-0.2), total protein:4,4 g/dl (5,7-8), albu-
min:2,25 g/dl (3.5-5.2), alkalen fosfataz:941 U/L (104-
345), g-glutamil transpeptidaz:320 U/1 (normal <75), lak-
tat dehidrogenaz:1051 U/L (110-295), fibrinojen:120 mg/
dl (200- 400), trigliserid:400 mg/dl (0-150),ferritin: 3813
ng/ml (24-336), troponin 1:0,08 ng/ml (0-0,04) bulundu.
Protrombin ve parsiyel tromboplastin zamani normaldi.
BOS incelemesinde hticre saptanmadi.

Radyolojik incelemelerinde; Batin USG’de hepatosple-
nomegalisi vardi, portal ven Doppler USG, TTEKO’su ve
kranial MRG normal olarak degerlendirildi.

Hastanin sac teli 1s1k mikroskobu ile incelendiginde,
sacta duizensiz pigment kiimelenmesi gortildt. Yapilan
kemik iligi aspirasyonunda cok sayida hemofagositoz
yapmus histiosit gézlendi.

Mevcut klinik ve laboratuar bulgulari, sac telinin 1s1k
mikroskobunda incelenmesi ve kemik iligi degerlendirme-
si sonucunda hemofagositik sendrom gelismis Griscelli
Sendromu tanisit kondu, IVIG verildi, HLH 2004 kemo-
terapi protokolti baslandi. Mikrobiyolojik taramasinda
EBV DNA kopya say1s1:143371 kopya/ml olarak bulun-
du, tedaviye asiklovir eklendi, Rituksimab icin basvuru
yapildi. Ancak hastanin klinigi ve laboratuvar bulgular
progresif olarak bozularak tedavinin 10. glintinde coklu
organ yetmezliginden kaybedildi.

Tipik klinik bulgulari olan ve sag¢ telinin 1s1k mikros-
kobisi ile tan1 konulabilen bu hastalarda erken tani hayat
kurtaricidir, kuratif tedavi kdk hticre transplantasyonuy-
la basarili sonuclar bildirilmektedir. Bizim hastamizda
oldugu gibi, hemofagositik sendrom gelistikten sonra tani
alan vakarlarda ise seyir 6ltimcul olabilmektedir.
Anahtar Kelimeler: Griscelli sendromu, hemofagositik sendrom,
EBV
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Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif
Hastaliklar

TP-007
RICHTER _  SENDROMLU OLGULARIN
DEGERLENDIRILMESI: COK MERKEZLI

RETROSPEKTIF BiR CALISMA

Cansu Topal Yalcin!, Olga Meltem Akay?,

Neslihan Andi¢?®, Naciye Demirel*, Figen Atalay®,
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SBaskent Universitesi, Istanbul Saglik Uygulama ve
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“Anadolu Saglik Merkezi Hematoloji Béltimii

8Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Anabilim
Dali, Adana

Giris: Richter sendromu (RS) KLL’nin nadir bir komp-
likasyonu olup daha 6nce veya es zamanli KLL tanis1 alan
hastalarda agresif bir lenfoma gelisimi olarak tanimlanir.

Metod: Bu calismada 7 farkli merkezde KLL tanisiyla
izlemleri sirasinda Richter transformasyonu gelisen 18
olgunun verileri incelendi.

Bulgular: Calismaya KLL tani sirasinda ortanca yas
69 (46-89) olan 13 erkek (%72) ve 5 kadin hasta (%28)
dahil edildi. Rai evrelemesine gore 4 (III-IV), Binet evrele-
mesine gére 2’si (C) ileri evredeydi. Immuinglobulin diizeyi
bakilan 7 hastanin 2‘sinde hipogamaglobulinemi, kemik
iligi biyopisisi yapilan 9 hastanin 4%Unde difftiz kemik
iligi tutulum paterni saptandi.Olgularin 1‘inde ikincil bir
malignite (meme kanseri ile birlikte cilt yass1 hticreli kan-
seri) saptandi. Tan1 sirasinda FISH analizi yapilan toplam
9 olgunun verileri degerlendirildiginde 4 (%44) olguda 11q
delesyonu, 2 (%22) olguda 13q delesyonu (11q delesyonu
ile birlikte), 1 (%11) olguda 17p delesyonu, 1 (%11) olguda
bcl-6 trizomisi saptanirken, 3 (%33) olgu normal olarak
degerlendirildi. 12 (%66,6) olgu KLL tedavisi almistir. KLL
tan1 anindan ortalama 11.9 ay sonra ilk KT verilmistir.
Tedavi baslanan 12 olgudan 6’smna (%50) >1 sira tedavi
uygulanmistir. En sik uygulanan birinci basamak tedavisi
fludarabin bazli rejimlerdi (N=7, %58.3). KLL tanisindan
transformasyona kadar gecen stire 57.8 aydi (0-120 ay).
Transformasyon sirasindaki bulgular; lenf nodlarinda hizl
buytume (N=9, %69.2), 3 olguda ilerleyici sitopeni (%25),
6 olguda B semptomlar:t (%46,1) ve 2 olguda hepato/
splenomegali (%15,3) idi. Ortanca lenfosit sayisi 35434/
mm?® (1020-170.000/mm?), LDH duzeyi 255 IU olarak
saptandi. 14 hastada DBBHL varyant RS, 3 hastada
Hodgkin lenfoma varyant RS ve 1 hastada periferik T htic-
reli lenfoma varyant RS saptandi. Olgularin 3/8 unde lenf
nodu biyopsi materyalinde EBV pozitif olarak bildirildi.
Transformasyon sirasinda IPI 6 (%46.1) olguda yuksek-
orta ve 5 (%38.4) olguda yuksekti. En btiytk lenf nodu
boyutu ortalama 45.6 mm (10-110 mm) ve PET SUVmax
degeri ortalama 15.5 idi (bakilan 10 hastada). Birinci
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basamak tedavide 8 olguya R-CHOP, 2 olguya ABVD, 1
olguya DHAP, 1 olguya R-CVP, 1 olguya CHOP, 1 olguya
COP ve 1 olguya allojeneik koék hticre nakli uygulandi. Bir
hasta tedavi alamadan exitus oldu. Yanit degerlendirmesi
yapilabilen 4/8 olguda kismi yanit, 2/8 olguda tam yanit
ve 2/8 olguda progresyon saptandi. Kismi yanit elde edi-
len bir hastaya takiben otolog kok hticre nakli uygulandi.
Transformasyon sonrasi yasam suresi 5.5 ayd:i (10 olgu
exitus, 1 olgu takipsiz, 7 olgu yasiyor). Exitus nedenleri;
enfeksiyon (6 olgu) ve ilerleyici hastalik (1 olgu) idi. KLL
tanisi sirasindaki klinik ve laboratuvar bulgularin RS’e
doéntisim hizina etkisi saptanamadi. Bu durum olgu sayi-
mizin az olmasiyla aciklanabilir.

Sonug: KLL'de Richter sendromu gelisimi, sagkalim
stiresini belirgin olarak azaltmaktadir.
Anahtar Kelimeler: KLL, Richter, Lenfoma

infeksiyon ve Destek Tedaviler

TP-008

PEDIATRIK FEBRIiL NOTROPENILi HASTALARDA
GRANULOSIT SUSPANSIYON TRANSFUZYONUNUN
KLINIK ETKILERI

Pamir Isik!, Sevgin Taner!, Nese Yarali!,
Abdurrahman Kara!, Rukiye Unsal Sac’,

Ikbal Ok Bozkaya!, Namik Ozbek!, Bahattin Tunc!
!Ankara Cocuk Sagligt ve Hastaliklart Hematoloji Onkoloji
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Ankara

Amacg: Febril nétropenili hastalarda mortalite %40-
80 arasindadir ve oOzellikle invaziv fungal enfeksiyonu
olanlarda prognoz koétudur. Donoér kaynakli grantlosit
transflizyonu (GTx) bu hastalarda destek tedavi olarak
son 20 yildir siklikla kullanmilmaktadir. Literattirde GTx
etkinligine iliskin pek cok calisma vardir, ancak tedavinin
klinik yanitlari halen tartismalidir. Bu calismanin amaci,
GTx’in hayati tehdit eden ciddi enfeksiyonlarda tedavi
etkinligini ve glivenilirligini tespit etmek ve febril nétro-
penili hastalarda tedavi yonetimine bir 6l¢tide katkida
bulunmaktir.

Gerec ve Yontem: Bu calismada Mayis 2010 and
Nisan 2013 tarihleri arasinda Pediatrik Hematoloji ve
Onkoloji Ginitemizde yatarak takip edilen 38 febril nétro-
penili hasta Gtx ‘in klinik etkinligi ve gtivenirliligi acisin-
dan retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Elli alt1 enfeksiyon atagi geciren 38 febril
noétropenili hastaya toplam 152 GTx verildi. Bunlardan
21 hasta 16semi, 10 hasta akkiz aplastik anemi, 3 hasta
primer HLH ve kalan 4 hasta agrantilositoz, miyelodisp-
lastik sendrom, talasemi ve lenfoma tanilan ile takipli
idi. Enfeksiyon turleri sepsis, pnomoni, sintzit, tiflit,
yumusak doku enfeksiyonlar: ve endokardit iken epizod-
larin 33’a bakteriyel, 23’ ise fungal enfeksiyon olarak
belirlendi.

Hastalarda uygulanan ortalama grantlosit transftiz-
yonu sayist 4+7.5/Unite ve her epizodda verilen ortalama
grantilosit transflizyonu sayis1 2.7+2.6/Unite idi. Her
torbadaki grantlosit sayisi ortalama 3.29 + 0.63x10'° /
Unite olarak saptandi.

GTx sonras1 mutlak nétrofil sayisinda ortalama 674+
850/mm?® artis ile hastalarin %44,1’inde hematolojik
yanit saglandi (p<0,001). Bununla birlikte %66.1 klinik
yanit orani gozlendi. Otuzuncu gtinde sag kalanlarda
ates kontrolti, CRP yaniti, klinik yanit daha iyi, yogun
bakim ihtiyaci daha azdi. Klinik yanit ve mortalite riski
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acisindan bakteriyel ve fungal enfeksiyonlar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark goézlenmedi. Mortalite
acisindan aplastik anemi ve losemi arasinda anlaml
bir fark yok iken (p>0,05), aplastik anemi ve l6semi ile
karsilastirildiginda HLH’de prognozun koétu (p<0,05) ve
mortalitenin ytksek oldugu bulundu (p>0,05). GTx son-
rasi 24. saatte 16kosit ve granulosit sayilar: ile kg basina
ve m? basina verilen grantlosit dozu 30. glinde yasayan
hastalarda daha yuksekti (p<0,05). Kilogram basina ve
vicut ytzey alani basina grantilosit dozu ates kontrolu,
kualtur negatifligi ve CRP yaniti ile pozitif korelasyon gos-
terdi. Uygulanan GTx dozu arttikca, daha iyi bir klinik
yanit goézlendi. Hastalarda hayat: tehdit edici bir yan etki
saptanmadi.

Sonug: Ozetle, biz GTx tedavisinin pediatrik feb-
ril nétropenili hastalarda etkin ve glvenilir bir tedavi
yontemi oldugunu dustndik. Bu hastalarda GTx febril
notropenide hematopoetik iyilesme beklenirken tolere
edilebilir bir adjuvan tedavi secenegi olabilir. Boylece
antimikrobiyal tedaviye ragmen kontrolstiz enfeksiyonlari
olan ciddi nétropenik hastalarda hayat kurtarici tedavi
olarak kabul edilebilir.

Anahtar Kelimeler: Febril Notropeni, Grantilosit Transflizyonu

Kemik iligi Yetersizligi ve Miyelodisplastik Sendromlar

TP-009

COCUKLUK CAGINDA OTOIMMUN SITOPENILER: TEK
MERKEZ DENEYIMI
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1Dr. Behget Uz Cocuk Hastaliklart ve Cerrahisi Egitim ve
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2Dr. Behget Uz Cocuk Hastaliklart ve Cerrahisi Egitim ve
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3Dr. Behget Uz Cocuk Hastaliklart ve Cerrahisi Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Pediatrik Nefroloji Klinigi, [zmir

Amagc: Otoimmun sitopeniler, bir veya birden fazla
hematopoetik seri hiicrelerinin immun ortamda yikilmasi
sonucu gelisen heterojen bozukluklardir. Idiyopatik ola-
bildikleri gibi otoimmun hastaliklar, immun yetmezlik
ve otoimmun lenfoproliferatif sendrom, ttimorler, ilaclar,
infeksiyonlar gibi altda yatan bir hastaligin bulgusu da
olabilirler. Bu calismada klinigimizde izlenen immun
yetmezlik veya otoimmun hastaliga baglh immun sito-
peni tanili hastalarin klinik seyrini degerlendirmeyi
amacladik.

Gerec ve Yontem: Dr. Behcet Uz Cocuk Hastaliklar:
ve Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji
Polikliniginde kronik-refrakter immun sitopeni tanila-
riyla izlenmekte olan toplam 337 hastanin dosyalari ret-
rospektif olarak degerlendirildi. Bu hastalarin arasindan
immun yetmezlik veya otoimmuin hastaligl olan 23 hasta
(%6,8) ¢calismaya alindi.

Bulgular: Hastalarin basvuru yas: ortanca 3,1 yas
(6 ay-16 yas) olup erkek/kiz orami 1,3 idi. Toplam izlem
streleri ortanca 2,6 yil (4ay-18,5 yil) olarak bulundu.

Toplam 23 hastanin 13inde (%56,5) tani sirasinda
tek seride, 9'unda (%39,2) iki seride sitopeni, 1l’inde
ise (%4,3) pansitopeni vardi (Tablo 1). Hastalarin kesin
tanilar1 Tablo 2’de verilmistir. Izlem stirecinde, altta
yatan hastaliga yonelik tedavi ile 8 hastada (%34,7) altta
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yatan hastaliga yonelik tedavi ile sitopeni duizelirken, 1
hasta koék hticre nakli icin génderildi, kalan 14 hastanin
sitopeni devam etti. Tim hastalara 1. sira tedavi olarak
steroid/ IVIG verildi. Klinik izleme gore 2. sira ve sonraki
tedavilerinde rituksimab, mikofenolat mofetil, siklospo-
rin, azotiopuirin veya klorokin kullanildi, 2 hastaya sple-
nektomi yapildi.

Sonug: Immiin yetmezlik veya otoimmiin bir hastali-
gin ilk klinige basvuru bulgusu sitopeni olup diger bul-
gular ilerleyen dénemlerde ortaya c¢ikabilmektedir. Altta
yatan hastaligin tedavisine erken baslayabilmek i¢cin bu
hastalarda erken tani énemlidir.

Kaynaklar

1. Al Ghaithi I, Wright NA, Breakey VR ve ark. Combined
Autoimmune Cytopenias Presenting in Childhood. Pediatr
Blood Cancer. 2016;63:292-298.

2. Price V. Auto-immune lymphoproliferative disorder and other
secondary immune thrombocytopenias in childhood. Pediatr
Blood Cancer. 2013;60 Suppl 1:S12-14.

3. Martino R, Muniz-Diaz E, Arilla M ve ark. Combined autoim-
mune cytopenias. Haematologica. 1995;80:305-310.

Anahtar Kelimeler: immun sitopeniler, immuin yetmezlik,

Evans sendromu

Tablo 1. Tani sirasinda sitopeni saptanan hiicre serileri

Sitopeni olan hiicre serisi Hasta sayisi (n=23)

Trombosit 9
Nétrofil 1
Eritrosit 3
Eritrosit+notrofil 2
Eritrosit+trombosit 5
Trombosit+ notrofil 2
Pansitopeni 1

Tablo 2. Hastalarin kesin tanilan

Kesin tani Hasta sayis1 (n=23)

Otoimmiin lenfoproliferatif sendrom 1
Hipogamaglobulinemi 7
Yaygin degisken immiin yetmezlik 3

Golyak hastaligi 1

Evans sendromu 2
Sistemik lupus eritematozus 5
Wiskott Aldrich sendromu 2

Di George sendromu 1

Kombine immiin yetmezlik 1
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Pediatrik Akut Losemiler

TP-010

AKUT LENFOBLASTIK LOSEMI TANILI BiR OLGUDA
HEMATOPOETIK KOK HUCRE TRANSPLANTASYONU
SONRASI MEME DOKUSUNDA iZOLE RELAPS

Suar Caki Kilic!, Gulstin Karasu!,

Mehmet Akif Yesilipek!, Babek Tabandeh?,

Sedat Koca?®

!Bahcesehir Universitesi Tip Fakiiltesi, Medicalpark
Géztepe Hastanesi Pediatrik Kit Unitesi, Istanbul
2Bahcesehir Universitesi Tip Fakiiltesi, Medicalpark
Géztepe Hastanesi Genel Cerrahi, Istanbul

3Bahgesehir Universitesi Tip Fakiiltesi, Medicalpark
Géztepe Hastanesi Radyasyon Onkolojisi, Istanbul

Meme dokusu akut lenfoblastik 16semide (ALL) alloge-
nik hematopoetik kék hiicre transplantasyonu (HSCT) son-
ras1 nadir gériilen bir relaps bélgesidir. Ozellikle cocukluk
doneminde nadir rastlanmasi nedeniyle meme relapsinda
tedavi secimi ve prognoz net olarak belli degildir.

Olgu: Akut lenfoblastik 16semi (prektirsor B ALL, t(9;22)
negatif tanisiyla baska bir merkezde tedavi edilen, iki kez
kemik iligi relapsi gelisen ve tam uyumlu kardes vericisi
olan 15 yasinda kiz hasta HSCT yapilmak tizere hastane-
mize sevkedildi. Nakil 6ncesi remisyonda olmadig goru-
lerek FLAG-IDA kemoterapi protokolu baslandi. Protokol
bitiminde remisyon saglandigi gértldti ve nakil Unitesine
alindi. Hazirlik rejiminde TBI (-6,-4), Etoposid 60 mg/m?/
gln (-3) ve GVHD proflaksisinde Siklosporin A 3 mg/kg/
glin verildi. Tam uyumlu kardes vericiden MNC:9,1x10%/
kg ve CD34:12x10°/kg olan periferik kék htuicre nakli yapil-
di. Nakil sonras: +3.ayda kemik iligi aspirasyonu yapildi.
Remisyonda oldugu gortildti ve GVHD bulgusu olmamasi
nedeniyle immun supresif tedavi kesildi. Izlemde +6. ayda
sol gogstinde sislik, kizariklik yakinmasi ile basvurdu.
FM’de sol meme hiperemik, 6demli goértiniimde, yaklasik
10 cm capinda agrili, sert Kitle, koltuk altinda multipl lenfa-
denopatiler tespit edildi. Diger sistem bulgularinda patoloji
saptanmadi. Tetkiklerinde WBC:3670/mm3, ANC:1960/
mm3, Hb:11,5 g/dl, PLT:105.000/mm3 CRP: (-) olan hasta-
ya meme USG ve MR cekildi, cerrahi konsultasyonu istendi.
Memeden tru-cut biyopsi yapildi. Biyopsi CD20 (+), CD10
(+), TDT (+), CD3(-) CALLA (+) prekursor lésemi/lenfoma
ile uyumlu bulundu. Kemik iligi aspirasyonu ve lomber
ponksiyon yapildi. Kemik iligi remisyonda, lomber ponkis-
yonda hticre yoktu. PET CT: Her iki memede solda ¢ok daha
belirgin olmak Utizere hipermetabolik yogun dansite artislar
(suv max:5,88), her iki aksiler ve pektoral alanda hiper-
metabolik lenfadenopatiler (suv max 5,66), sol parasternal
alanda ve anterior mediastende hafif dlizeyde hipermetabo-
lik tutulum (suv max:2,2), sol iliak kanatta hipermetabolik
gorunum (suv max:4,89) tespit edildi. Tedavi planlanmasi
icin genel cerrahi, radyasyon onkolojisi boltimleri ile birlikte
konsey olusturuldu. Sistemik kemoterapi ve sonrasinda
lokal radyoterapi o6nerildi. Hasta ve ailesinin yogun tedavi
istememesi nedeniyle metil prednisolon (MP) 60 mg/m2/
glin dozunda baslandi. Tedavinin 10. gininde memede ¢ok
belirgin ktictilme, agri ve hassasiyette azalma tespit edildi.
Ardindan MP ile birlikte 10 glin stireyle ARA-C 100 mg/
m?2 tedavisi verildi. Kitlede belirgin ktictilme tespit edildi.
Steroid tedavisi disinda kemoterapi kabul etmedigi icin
hasta halen 35 mg/m? MP ile ti¢ aydir kemik iligi remisyon-
da ve genel durumu iyi olarak izlenmektedir.

Anahtar Kelimeler: Losemi, ekstrameduller relaps
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Hematolojik Malignitelerde Sitogenetik ve Molekiiler
Biyoloji / Inmunofenotipleme

Trombosit Bozukluklari / Tromboz ve Antitrombotik
Tedavi

TP-011

AKUT MYELOID LOSEMIDE FLOW SITOMETRI iLE
INDUKSIYON SONRASI TESPIT EDILEN CD34 HUCRE
SAYISI SAGKALIM VE RELAPSI ETKILER

Erden Atilla!, Pinar Ataca Atilla?,

Sinem Civriz Bozdag!', Meltem Kurt Yuksel!,

Pervin Topguoglu', Onder Arslan!, Meral Beksag!,
Mubhit Ozcan!, Osman Ilhan!, Hamdi Akan!,

Klara Dalval!, Ginhan Glrman!,

Selami Kocak Toprak!

IAnkara Universitesi Tip Fakiiltesi ,Hematoloji Bilim Dali,
Ankara

Giris: Akut Lenfoblastik Losemide, tedavi sonrasin-
da l6semik hucrelerin tespiti artmis relaps ve azalmis
sagkalim ile iliskilendirilmistir. Bu calismada ise akut
myeloid 16semide (AML) birinci induiksiyon tedavisi son-
rasinda flow sitometrik olarak tespit edilen CD34 pozitif
hiicre sayisinin sagkalim ve nitks Uzerine olan etkisi
incelenmistir.

Hastalar ve Method: 2007-2015 yillar1 arasinda mer-
kezimizde AML (akut promyelositik 16semi haric) tanisi
almis 148 hastanin birinci indtiksiyon tedavileri sonrasi
CD34 pozitif hiicre sayis1 multi-color flow sitometri ile
16semi iliskili immunofenotiplendirmeyle belirlenmistir.
Ki-kare testi ve kaplan-meier egrileri istatistiksel olarak
kullanilmistir. P<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul
edilmistir.

Bulgular: Hastalarin ortanca yasi 47 (aralik, 21-82),
78 hasta (%52) erkektir. AML risk smiflamasina goére
dagilim: dustk risk (%21), standart risk (%38), ytksek
risk (%22). Indtksiyon rejimi olarak 11 geriatrik hasta
azasitidin alirken 137 hasta standart 3+7 (ARA-C/dau-
norubicin) tedavisi amistir. ilk indiksiyon tedavisiyle
remisyona girmeyen 35 hasta (%23) reindtiksiyon tedavi-
si almisgtir. CD34 pozitif hiicre sayisi >%1.0 olan 74 hasta
(%49.7) tespit edilmistir. Seksen yedi hastaya (%58) ytuk-
sek doz ARA-C konsolidasyon tedavisi (ortanca 2 siklus,
aralik 1-6) uygulanmis ve sonrasinda risk durumlarina
gore allojeneik kok hticre nakline gitmislerdir. Ntks sikli-
&1 CD34 pozitif hiicre sayis1 >%1.0 olanlarda CD34 pozitif
hticre sayis1t %1.0 ve altinda olanlara gore daha fazladir
(%58 ile %32, P=0.01). CD34 pozitif hlicre sayis1 %1.0
ve altinda olanlarda 12 aylik ntiks olmaksizin sagkalim
daha fazladir (%72 ile %41, P=0.1). iki yillik genel sagka-
lim CD34 pozitif hticre sayis1 %1.0 ve altinda olanlarda
istatistiksel olarak daha fazladir (%83 ile %66, P=0.049).

Sonuglar: Birinci induksiyon sonrasi multi-color
flow sitometri ile CD34 pozitif hiicre sayisi >%1.0 olmas1
AML’de artmis nuiks riski ve disuk genel sagkalim ile
iliskilidir.

Anahtar Kelimeler: Akut myeloid 16semi, flow sitometri

42. Ulusal Hematoloji Kongresi
Bildiri Ozetleri Kitabi

TP-012

iTP TANILI HASTALARDA MEFV GENi MUTASYONLARI
SIKLIGININ VE HASTALIGIN KLINIK SEYRI UZERINE
ETKILERININ BELIRLENMES]

Caglayan Keklikkiran!, Isik Kaygusuz Atagtindiiz?,
Tayfur Toptas?, Osman Kara®, Aslihan Sezgin?,

Fatma Gecgel?, Toluy Ozglimiis?,

Tulin Firath Tuglular?

!Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Pendik Egitim ve
Arastirma Hastanesi, I¢c Hastaliklart Anabilim Dali, Istanbul
2Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Pendik Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Hematoloji Bilim Dali, Istanbul

3Van Bélge Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji
Departmani, Van

Immun trombositopeni cocuklarda ve erigkinlerde
gecici veya kalici trombositopeni ile seyreden akkiz otoim-
mun bir hastaliktir. MEFV mutasyonlari ataklar ile seyre-
den Ailesel Akdeniz Atesi hastalig: ile iliskilendirilmis ve
patogenetik mekanizmalarinin aydinlatilmasi ile bircok
otoimmun hastalikta incelenmistir.

Bu calismada amacimiz ITP hastalarinda MEFV
mutasyon sikligini saptamak ve hastaligin klinik 6zel-
likleri ve seyri tizerine etkisini incelemektir. Calismamiz
Marmara Universitesi Tip Fakultesi Hematoloji Bilim
Dali’'nin sorumlulugunda hastanemiz hematoloji ve genel
dahiliye polikliniklerinde yurttilmustir. Calismamizda
81 erigkin ITP hastasi, 186 saglikli kontrol ile ekzon 2 ve
10’da yer alan mutasyonlarin (E148Q, M694V, M694I,
M680I, V726A, A744S ve R761H) varligl acisindan kar-
silagtirildi. ITP grubu kendi icerisinde mutasyon olup
olmamasina goére siniflandirilarak mutasyon varliginin
hastaligin klinik siddeti tizerine etkileri incelendi.

Calismaya alinan 81 hastadan 61’ kadin (%75.3),
kontrol grubunda ise 186 hastadan 98 tanesi kadindi
(%52.7). ITP grubunda hastalarin ortanca yast 50 (21-
79), kontrol grubunda ise 56 (24-76) saptandi. MEFV
mutasyon varligi ise ITP grubunda 21 (%25.9) ve kontrol
grubunda 46 (%24.7) hastada saptandi (p=0.963). ITP
grubu kendi icerisinde mutasyon varligina goére sinif-
lanmis ve mutasyon varliginin yas, cinsiyet, tani aninda
trombosit sayisi, uygulanan tedavi sayisi, splenektomize
hasta orani, steroide primer diren¢ acisindan analiz edil-
mistir. Sonuglar her iki grupta benzer olarak saptanmisg-
tir (p>0.05). Bununla birlikte mutasyon tasiyan grubun
steroid tedavisine yanit oranlari %94.7 iken tasimayan
grupta %82.8 (p>0.05) saptanmus, steroid tedavisi sonra-
s1 yanit kaybina kadar gecen slire mutant grupta ortanca
60 ay (0-124.3) iken normal grupta ortanca 42 ay (19.2-
64.8) olarak saptanmistir (p=0.64). Splenektomiye kadar
gecen slre mutasyon olan grupta ortanca 101 ay (42.5-
159.5) iken mutasyon olmayan grupta ortanca 51 ay (46-
56) civarinda saptanmistir (p=0.48). Splenektomi sonrasi
yanit kaybina kadar gecen stire ise mutasyon grubunda
ortanca 38 ay (0-90.9) iken mutasyon negatif grupta
ortanca 54 ay (14.9-93.1) olarak saptanmistir (p=0.42)

Calismamiz ITP ve MEFV iliskisi acisindan literattirde
bildirilen ilk calismadir. ITP hasta grubumuzda MEFV
mutasyon sikligi kontrol grubu ile benzer bulunmustur.
MEFV mutasyon varliginin hastaligin klinik seyri tizeri-
ne istatistiksel olarak anlamli bir etkisi saptanmasa da
mutasyon tasiyan hastalarin steroid tedavisine daha iyi

55



TARTISILACAK POSTERLER

yanit verdikleri, daha uzun stire remisyonda kaldiklari,
splenektomiye daha gec gittikleri ve splenektomi sonrasi
daha erken relaps yaptiklar: izlenmistir.

Anahtar Kelimeler: otoimmiin trombositopeni, MEFV, TP,
splenektomi

Kirmizi Hiicre Fizyolojisi ve Bozukluklan

TP-013

TALASEMiI MAJORLU HASTALARDA VUCUT DEMIR
BIRIKIMININ DEGERLENDIRILMESINDE SERUM GDF-
15 HORMON DUZEYINiN DEGERI

Mahmut U¢cman', Hiiseyin Tokgéz2, Umran Caligkan?
INecmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi,
Cocuk Sagligt ve Hastaliklart Anabilim Dali, Konya
2Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi,
Cocuk Hematoloji Onkoloji Bilim Dali, Konya

Giris: Beta Talasemi Major (BTM)lu hastalarda en
onemli morbidite ve mortalite nedeni, transfiizyona
sekonder ortaya ¢ikan hemokromatozistir. Son zaman-
larda BTM’da transflizyon bagimliliginin yani sira GDF-
15 gibi faktorlerin de etkisinin oldugu ileri strtlmustur.
Vicutta demir birikimini degerlendirmek icin invaziv ve
invaziv olmayan (kalp ve karaciger T2*MR gibi) metotlarin
kullaniminda artis s6z konusudur. GDF-15 hormonu,
vicutta demir birikimine bagli olusan oksidatif stres ve
bunun neticesinde salinan hormonlardan biridir.

Amagc: Bu calismada, basta T2* MR olmak tzere
vicuttaki demir yiktinu gdsteren parametreler ile GDF-
15 hormon duzeyi arasindaki iliskinin incelenmesi ve
bu hormonun sekonder komplikasyonlar acisindan yol
gosterici bir biyobelirte¢ olarak degerinin belirlenmesi
amaclanmistir.

Gerec ve Yontem: Calismaya, Meram Tip Fakultesi
Cocuk Hematoloji BTM tanisi ile diizenli olarak takip edi-
len, 1- 25 yas arasi 46 hasta dahil edildi. Hastalar kalp
ve karaciger T2*MR c¢ekildikten sonra transfiizyon 6ncesi
kan alinarak GDF-15 hormonu ve diger parametreler ¢cali-
sildi. GDF-15 hormonu ile T2*MR, splenektomi, ferritin,
ve cinsiyet arasindaki iliski ve korelasyon degerlendirildi.

Bulgular: Hastalarin 20’si erkek (%43,5), 26’s1
kiz (%56,5) idi. Medyan yas 12,4 yil, median tam
alma yas1 ise 6 ay idi. Ortalama serum ferritin dizeyi
2752,15+3105,78 ng/ml (medyan 1772 ng/ml), ortalama
GDF-15 duzeyi 9672,87+7910,36 pg/ml, kalp T2*MR
stresi ortalama 32,50+11,33 ms, karaciger T2*MR stresi
ise ortalama 4,87+3,78 ms olarak bulundu. Vakalarin
%30,4 tinde splenektomi vardi. GDF-15 hormon duzeyi,
talasemi majorlu hastalarda, literattirdeki saglikli popt-
lasyon degerlerine gore 10 kat daha ytuksek bulunurken,
erkek hastalarda kadinlara nazaran daha ytksekti.
GDF-15 ile serum ferritin diizeyi ve splenektomi arasinda
korelasyon tespit edilmedi. Karaciger T2* MR suresine
gore demir birikimi olan hastalarda, olmayanlara goére
yaklasik GDF-15 degerleri, 2 kat daha ytiksek bulundu
ve karaciger T2*MR stresi ile GDF-15 arasinda negatif
korelasyon (R:-0,47; p:0,001) tespit edildi. Kalp T2* MR
stiresine gore, GDF-15 degerleri, demir birikimi olan
grupta olmayan gruba nazaran yuksek degere sahipti,
ancak her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark yoktu. Splenektomi yapilmasinin GDF-15 dtzeyi
lzerine anlaml bir etkisi bulunmada.

Sonug¢: Calismamizda BTM hastalarinda kardiyak ve
karaciger demir birikimi olan hastalarda GDF-15 duzeyi
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artmis olarak bulunmakla birlikte, bu artis karaciger
T2*MR ile anlaml korelasyon gdstermis, ancak kardiyak
T2* MR ile anlamli korelasyon tespit edilmemistir. Bu
durum vaka sayisini azligina bagl olabilir. Literattirde
BTM hastalarinda GDF-15 hormonu ile yapilan ¢alisma
sayisi cok az oldugu icin bu calisma literatire katk:
saglayacaktir. Kardiyak ve karaciger demir birikimini
degerlendirmede GDF-15 degerli bir belirtec olabilir. Bu
konuda daha genis kapsamli calismalara ihtiya¢ vardir.
Anahtar Kelimeler: Talasemi Major, GDF-15, T2* MR

Tablo 1. Karaciger T2* MR siresi ile belirlenen demir birikimi siddetine gore
siniflandinlmig gruplar arasinda verilerin karsilagtirmasi

Karaciger Normal Hafif Orta Agir p
T2* MR (>6,3 ms) (2,7-6,3 ms) (1,4-2,7 ms) (<1,4 ms) degeri
(n=46) (n=13) (n=17) (n=8) (n=8)

ortalama +/- standart

sapma

Yas (yil) 9,78+5,19 10,57+6,76 15,06+7,70 1791510 0,025*
Tani Yasi 8,38+3,68 8,08+4,96 14,62+18,66 5,87+2,23 0,345
(ay)
AST (UL) 26,00+5,88 30,23+10,58 49,50+18,26 69,37+40,42  <0,001*
ALT (U/L) 15,61+8,49 24,05+17,73 54,25+31,89 78,62x47,72  <0,001*

Ferritin 1240,81+333,13  1845,20+980,72  4032,11+4466,26 5855,36+4533,82 <0,001*
(ng/ml)

CRP (mg/L)  2,24+0,47 2,07+0,31 2,00+0,00 2,31£0,45 0,144
GDF-15 5919,61+1711,29  10507,94+10347,79 11156,37+5548,02 12513,87+9061,88 0,014*

(pg/mi)

HB (g/dl) 8,96+0,58 9,15+0,74 8,51+1,34 8,82+0,68 0,675

Kalp T2* 34,66+8,05
MR (ms)

36,03+8,15 29,74+13,62 24,25+15,84 0,295

Tablo 2. GDF-15 ile 6lgiim degerleri arasindaki korelasyon ve anlamlilik degerleri

Spearman’s AST ALT CK-MB Ferritin Yillik ES alim
Rho Korelasyon (U/L) (U/L)  (ng/mil) (ng/ml)  miktari (ml/kg/yil)
GDF-15 (pg/ml) R 0,444 0,352  -0,224 0,252 -0,166
P (0,002) (0,017) (0,134) (0,092) (0,271)
Yas (i)  Hb(g/d) MCV (fl) Karaciger T2* Kalp T2* MR (ms)
MR (ms)
GDF-15 (pg/m) R 0,602 -0,274  -0,020 -474 0,220
P (p<0,001)* (0,065) (0,897) (p=0,001)* (0,143)

Kirmizi Hiicre Fizyolojisi ve Bozukluklari

TP-014

TALASEMiI MAJOR HASTALARINDA DiYABETES
MELL{TUS VE BOZUI:,.MUS .GLUKOZ TOLERANSI
SIKLIGI VE RISK FAKTORLERI

Goniil Aydogan’, Serife Giil Karadag!, Hasan Onal’,
Zafer Salcioglu!, Ferhan Akici!, Cengiz Bayram!, Ali
Aycicek!, Giil Nihal Ozdemir!, Basak Kog!,

Ezgi Uysalol', Hulya Sen!

IS.B. Kanuni Sultan Stileyman Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Istanbul

Amag: Talasemi majorde sekonder demir birikimi ve
demirin katalize ettigi reaktif oksijen ttirlerinin olusumu,
kalp, karaciger, pankreas ve diger endokrin organlarda
huicresel fonksiyon ve butinltiglin bozulmasina neden
olmaktadir. Bunlardan diyabet transflizyonun en agir

42. Ulusal Hematoloji Kongresi
Bildiri Ozetleri Kitabi
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komplikasyonlarindan biridir. Diyabetin pankreatik beta
hucrelerinde asiri demir birikiminin yol actigi hasara
bagh olduguna inanilmaktadir. Bununla birlikte, cesit-
li ek kolaylastir1 faktorler goértinmektedir. Bu c¢alisma
ile Istanbul Kanuni Sultan Stileyman E.A.H Cocuk
Hematoloji Klinigi'nde takip edilen beta talasemi majorlt
hastalarda bozulmus glukoz toleransi ve diyabet mellitus
gelisim sikliginin incelenmesi, risklerinin arastirilmasi
ve glukagona C peptid ve insulin yanitinlarina bakilarak
pankreas rezervlerinin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Yontem: Yaslar1 2-28 arasinda degisen, dtizenli kan
transflizyonu alan 63 talasemi majorlu hastada yas ve
cinsiyet, boy, kilo, VKI, puberte evreleri kaydedildi, serum
ferritin, aclik glukoz ve insulin, fruktozamin, HbAlc,
HBsAg, Anti HCV, AST, ALT ,ure, kreatinin dlizeylerine
bakildi. Hastalara pankreas rezervlerini degerlendirmek
amaciyla glukagon c-peptid testi yapildi. Transflizyon
sikligy, transfiizyon baslama yasi, demir selasyon tedavisi
tipi ve tedaviye uyumu, ailede diyabet 6ykust gibi 6zel-
likler sorgulanda.

Bulgular: Calismamizda 2 hastada diyabetes mellitus
(%3.17), 20 hastada (%31.75) bozulmus aclik glukozu
saptandi. 22 hastada (%34.92) instlin direnci (HOMA-
IR pozitif) saptandi. Diyabetes mellitus tanisi almig 2
hastadan birinde Anti HCV, digerinde HbsAg pozitifligi
mevcuttu. Bozulmus aclik glukozu olan ve normal aclik
glukozu olan hastalar kiyaslandiginda yas, cinsiyet, fer-
ritin duzeyleri, ailede diyabet 6yktsi, selasyon tedavisi
tipi, tedaviye uyum gibi 6zellikler acisindan anlaml fark-
hilik gozlenmezken, serum ALT ytksekligi, ileri puberte
evresi, HbsAg pozitifliginin bozulmus aclik glukozu olan
grupta anlaml 6lctide risk faktérti oldugu goértlmusttr.
Talasemide pankreas beta htlicre hasarindan 6nce hipe-
rinstilinizmin ve instlin rezistansinin diyabet gelisimine
neden oldugu gorulmustir. Glukagon ile C-peptid stimui-
lasyon testi talasemi major hastalarinda normal saptan-
mistir, bu da pankreas beta hlicre rezervlerinin talasemi
hastalarinda yeterli oldugunu dogrulamistir.

Sonug: Talasemi majorde dtizenli kan transflizyon-
lar1 ve selasyon tedavileriyle yasam suresinin uzamasi
ile birlikte endokrin komplikasyonlarla daha sik kar-
silasilmaktadir. Talasemi majorde yas ve transflizyon
miktar1 arttikca diyabetes mellitus ve bozulmus glukoz
tolerans: gelismektedir. Calismamizda puberte evresi,
transfiizyon miktari, yas, HCV enfeksiyonu ve HbsAg
pozitifliginin anlamli 6l¢tide diyabet gelisimine katkida
bulundugu goéruldu. Dusuk ferritin diizeyleri, selasyon
tedavisine tam uyum gibi 6nlemlerle diyabet ve bozulmus
glukoz toleransi gelisiminin O6nlenemedigi gértlmusttr.
Hastalarin glukoz metabolizmas: acisindan yakin takibi
gereklidir.

Anahtar Kelimeler: talasemi major, diyabetes mellitus, bozul-
mus glukoz toleransi

42. Ulusal Hematoloji Kongresi
Bildiri Ozetleri Kitabi

infeksiyon ve Destek Tedaviler

TP-015

B HUCRELI AKUT LENFOBLASTIK LOSEMI TANILI
OLGUDA DISSEMINE HERPES ZOSTER ENFEKSIYONU
Streyya Yigit Kaya', Dogus Turkyilmaz', Celal Acar?,
Aybuike Olgun!, Alev Garip!, Ahmet Seyhanli!,

Inci Alacacioglu’, Giiner Hayri Ozsan!,

Fatih Demirkan!, Mehmet Ali Ozcan'

!Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Izmir
2Erzurum Boélge Egitim ve Arastirma Hastanesi, Erzurum

Varisella zoster virtisti sucicegi ve zona enfeksiyon-
larina neden olmaktadir. Immun yetmezlikli hastalarda
herpes zoster enfeksiyonu énemli bir morbidite, mortalite
nedenidir ve dissemine olabilir. Burada B htcreli akut
lenfoblastik 16semi tedavisi alan olguda dissemine herpes
zoster enfeksiyonu sunuldu.

B hitcreli akut lenfoblastik l6semi tanisi alan 28
yas erkek hastaya BFM protokolti baslandi. Gec¢c kon-
solidasyon-2 fazinin (ARA-C 75 mg/m2, siklofosfamid
600 mg/m?2, 6-tioguanin 60 mg/m?2) 3. glinde hastanin
yuz, kulak arkasi, her iki kolda ve gévde 6n ytizde mor
renkli, paptl karakterinde dokintuleri gelisti. Kan sayi-
minda WBC 1.4 1073/uL, Neu 1.0 1073/uL, Hgb 9.9 g/
dL, PIt 34 1073/uL, CRP 12.7 mg/dl idi. Atesi yoktu.
Dermatoloji ile degerlendirilen hastada 6n planda akne-
iform ila¢ erupsiyonu dustnutildi. Lezyonlardan biopsi
alindi. Lokal klindamisin fosfat baslandi. Once teda-
viden fayda saglandi . Ancak protokoltin 13. glintinde
doktntiler artarak tim viicuda yayildi. Agrili, yer yer
veziklller, yer yer de eritemli ve livid renkli papulalar
halini aldi (Sekil 1-2). Hasta noétropeniye girerek atesi
gelisti. Alinan biyopsi Spongiotik Dermatit, ‘el ayak-agiz
hastaligl’ olarak yorumlandi. Bulgular viral enzantem-
lerde izlenebilmekteydi. Veziktilden yollanan HSV DNA
negatifti. Ancak klinik olarak herpes enfeksiyonu lehine
duistntlen olguya Asiklovir 3x10 mg/kg dozunda bas-
landi. Antiviral tedavinin 2. giintinde nefes darlig gelisti.
Kan gazinda pH 7.4, pCO2 35.6 mmHg, pO2 54.1 mmHg,
02 Sat %84.8 idi. Toraks HRCT’de her iki akcigerde tim
loblarda yaygin milier sentriasiner ve perilenfatik dagilhim
goOsteren yer yer gruplasma egiliminde multiple milimet-
rik noduler dansiteler izlendi. Tarif edilen bulgulara her
iki akcigerde superior ve orta kesimlerde daha belirgin
olmak Uzere asiner ve alveolar buzlu cam alanlar eslik
etmekteydi (sekil 3). Tedaviye meropenem ve teikoplanin
eklendi. Yogun bakim Unitesinde noninvaziv mekanik
ventilasyonla takibine devam edildi. Asiklovir dozu 15
mg/kg’a cikildi. Yogun bakim takibinin 5. gintinde genel
durumu dtizelmesi tzerine servise alindi. Asiklovirin 5.
gununde ates kontrol altina alindi, 12. gtininde not-
ropeniden ¢ikti. Asiklovir, meropenem ve teikoplanin
14 glne tamamlanarak kesildi. Dokunttler ve tedavi
sonunda cekilen PA akciger grafisinde bulgular tamamen
gerilemisti.

Bu olguda serolojik olarak herpes enfeksiyonu
kanitlanmis olmamakla birlikte klinik ve biopsi bulgu-
larinin uyumlu olmasi nedeniyle tedavi baslanmistir.
Vicuttaki yaygin ve vezikller dokintt varliginda ayi-
rict tanida herpes enfeksiyonu muhakkak g6z 6ntnde
bulundurulmalidir.

Anahtar Kelimeler: herpes zoster, akut lenfoblastik 16semi,
zZona
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Sekil 3.
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PIRIMIDIN-5"-NUKLEOTIDAZ EKSIKLIGI OLGUSU;
YENI TANIMLANAN NT5C3 MUTASYONU

Sultan Aydin Koker!, Yesim Oymak!,

Tuba Hilkay Karapinar!, Salih Gézmen', Yilmaz Ay’,
Raziye Canan Vergin'

1Dr. Behget Uz Cocuk Hastanesi, Izmir

Giris: Pirimidin-5-ntikleotidaz (P-5-N) enzimi erit-
rositlerde primidin ntkleotidlerinin yikimini ve ortadan
kaldirilmasini saglar. Eksikliginde, eritrositler icerisinde
pirimidin ntkleotidlerinin birikimine bagl bazofilik nok-
talanma ile karakterize nonsferositik hemolitik anemiye
yol acar. Tani1 P-5-N enzim dtizeyinin 6l¢tilmesi ile konul-
maktadir. Bu enzim, 7pl15-pl4’de lokalize olan NT5C3
geni tarafindan kodlanmaktadir ve kronik hemolitik
anemiye neden olan 27 farkli mutasyon tanimlanmigtir.
Burada NT5C3 geninde homozigot yeni mutasyon tasiyan
P-5-N enzim eksikligi olgusu sunulmaktadir.

Olgu: Oniki yasinda erkek olgu, ilk olarak iki yasinday-
ken anemi bulgulan ile bagvurdugunda nonimmun, nons-
ferositik hemolitik anemi tanisi almis olup anne ve baba
arasinda birinci derece akrabalik mevcuttu. Olgunun fizik
muayenesinde karaciger 2 cm dalak 4 cm subkostal midk-
lavikular hatta ele geliyordu. Tam kan saymminda hemog-
lobin:7.5 gr/dl, ortalama eritrosit hacmi 85 fL, ortalama
eritrosit hemoglobini 32 pg, ortalama eritrosit hemoglobin
konsantrasyonu 32 g/dL, eritrosit dagihm hacmi %17.4,
platelet sayisi: 383000/mm?, l6kosit sayisi: 8570/mm?,
retikulosit: %7, direk coombs negatif saptandi. Karaciger
fonksiyon testleri, AST: 39 IU/L, ALT: 40IU/L, total bilirubin:
2.1 mg/dl, direk bilirubin: 0.6 mg/dl, laktat dehidrogenaz
678 TU/L idi. Haptoglobin ise <30 mg/dl saptandi. Periferik
yaymasinda makrositoz, polikromazi, anizositoz, gbz yasi
hticreleri, parcalanmus eritrositler, yaygin bazofilik noktalan-
ma mevcuttu. Transflizyon ihtiyaci olmayan orta derecede
anemi (Hb:7-8 gr/dl) ile takip edilen olgudan non immun
hemolitik anemi etiyolojisi icin génderilen glukoz-6-fosfat
dehidrogenaz normal saptandi. Kriyohemoliz ve osmotik
frajilite testi ve hemoglobin elektroforezi normal idi. Vitamin
B12: 570 pg/ml ve folik asit: 6.2 ng/ml normal aralikta
saptandi. Paroksismal nokturnal hemoglobintiri tanisina
yonelik yapilan akim sitometri degerlendirmesinde CDS55 ve
CD56 klon saptanmadi. Kemik iligi aspirasyon yaymasinda
eritropoez artmisti ve demir boyamada sideroblast izlenmedi.
Olgu uzun suredir non immun hemolitik anemi tanisi ile
transflizyon ihtiyaci olmadan, hemoglobin degerleri 7 ile 8
gr/dl arasinda izlenmekteyken U.O.S. Fisiopatologia Delle
Anemie adli merkezde yapilan eritrosit enzim ol¢tiimlerinde
Pirimidin-5’-ntikleotidaz enzim seviyesi diistik bulundu. Ayni
merkezde ilk kez olgumuzda tanimlanan NTSC3 geninde
c.393-394 del TA/c.393-394 del TA homozigot mutasyon
saptandi. Ayrica olgunun anne ve babasimnin da ayni mutas-
yonu heterozigot olarak tasidigi géruilda.

Sonuc¢: Hemolitik anemi bulgular: ile basvuran has-
talarda non immun nedenlerin belirlenmesi icin gelismis
laboratuarlara ihtiya¢c duyulmaktadir. Hastalar 6zgul tani-
lar1 konmadan uzun stire izlenebilmektedir. Ozgiil taninin
bilinmesi hastalik seyri acisindan 6nem tasimaktadir. Bu
olguda P-5-N eksikligi saptanmis olup yeni bir mutasyonu
homozigot olarak tasimasi nedeniyle 6nem tasimaktadir.
Anahtar Kelimeler: Pirimidin-5’-ntikleotidaz enzim, NT5C3
geni, nonimmun, nonsferositik hemolitik anemi
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Multiple Miyelom ve Plazma Hiicre Hastaliklari

Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler

TP-017

SERUM PROGRAMLI HUCRE OLUMU-1VE PROGRAMLI
HUCRE OLUMU LIGANDI-1 DUZEYLERININ MULTIPL
MIYELOM HASTALARINDA TANIMLANMASI

Esra Terzi Demirsoy’, Elif Birtas Atesoglu’,

Pinar Tarkun', Ozgiir Mehtap', Ayfer Geduk!,
Abdullah Hacithanefioglu!

1Kocaeli Universitesi, I¢ Hastaliklart Anabilim Dali,
Hematoloji Bilim Dali, Kocaeli

Giris: Multipl Miyeloma(MM) hemen hemen tim
hastalarda hastalik tekrarinin goéraldiga tam kiartin sag-
lanamadig1 plazma hticre kanseridir.MM bagisiklik siste-
minin baskilandigl bir mikrogevreye sahiptir. Programh
hticre 6lumu 1(PD-1) ve programli hticre 6ltimu ligandi
1(PDL-1) yolunun, o6zellikle efektér T hucrelerinin inhi-
bisyonu yol acarak timor hucrelerinin bagisiklik siste-
minden kacabilmesine aracilik eden bagisiklik kontrol
noktas1 molektilleri olarak da bilinir.

Materyal ve Metod: Biz 24 yeni tani konmus MM
hastalarinda ve 22 saglikli kontrollerde serum c¢éztiinur
PD-1 (sPD-1) ve serum c¢6ztinlir PDL-1 (sPDL1) duzeyle-
rini degerlendirildik. Sagkalim sonuclarini tahmin etmek
icin; sPDL-1 esik degeri 0,94 ng / ml tespit edildi.

Sonugclar: Saglikli kontrolerle karsilastirildiginda MM
hastalarinde serum sPDL1 dizeyleri anlamli olarak
yuksek bulundu. sPD1 dtizeyleri arasinda MM hastalari
ve saglikli kontroller arasinda anlamli fark bulunmada.
sPDL-1 duzeyleri ile MM hastalar1 arasinda pozitif p53
mutasyonuna ve yuksek LDH, CRP, Ca diizeylerine sahip
olanlarda pozitif bir iliski saptandi. Serum sPD-1 duizey-
leri ile tim sagkalim, hastaliksiz sagkalim ve tedavi ceva-
b1 arasinda bir iligki saptanmadi. Esik deger 0,94 ng/ml
kabul edildiginde , bu degerden yliksek sPDL-1 dlizeyine
sahip MM hastalarinda daha kisa 2 yillik-tiim sagkalim
saptandi(61%vs 100%, p=0,029).

Tartisma: MM hastalarinda; serum sPDL-1 dtizeyleri-
nin bir prognostik biyobelirte¢ olabilecegi sonucuna var-
dik. PD-1 / PDL-1 yolunun bloke edilmesi, MM hastalar1
icin yeni bir tedavi stratejisi olabilir. Ancak, PDL-1 prog-
nostik 6nemini aciklamak icin daha fazla hasta sayisimi
iceren calismalara ihtiyac duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Multipl Miyelom, PD-1, PDL-1
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TP-018

DONOR EBV SEROPOZITIFLIGININ ALLOJENEIK
KOK HUCRE NAKLI YAPILAN HASTALARDA GRAFT
VERSUS HOST HASTALIGINA ETKisi

Erden Atilla!, Esmanur Kaplan?, Pinar Ataca Atilla’,
Selami Kocak Toprak!, Pervin Topcuoglu!,

Hamdi Akan!

!Ankara Universitesi Tip Faktiltesi, Hematoloji Bilim Dali,
Ankara

2Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklart
Anabilim Dali, Ankara

Giris: EBV seropozitifligi genel poptlasyonda %80
hastada gorulur. Latent infeksiyonun allojeneik kok
hticre nakli sonrasinda reaktivasyonunda EBV iligkili
transplant sonrasi lenfoproliferatif hastalik gelismekte-
dir. Donor EBV seropositifliginin graft versus host hasta-
lig1 izerindeki etkisi net bilinmemektedir. Bu calismadaki
amacimiz EBV seroprevalans: ve transplant sonrasi len-
foproliferatif hastalik insidansini sunmak ayni zamanda
EBV seropozitifliginin graft versus host hastalig ile iligki-
sini degerlendirmektir.

Hastalar ve Method: Bu calismada 2006-2015 yil-
lar1 arasinda allojeneik koék hticre nakli yapilmis 364
hasta nakil 6ncesinde vericileriyle birlikte EBV viremisi
acisindan serolojik olarak degerlendirilmistir. EBV’ye
dzgul IgG (VCA-IgG, EBNA IgG, EA-IgG) ve IgM (VCA-IgM)
antikorlar1 kemoiliminesans yontemiyle belirlenmistir
(Abbott, ABD). Tum hastalar reaktivasyon acisindan
takip edilmistir.

Bulgular: EBV IgG pozitifligi 338 hastada (%92.8) ve
238 vericide (%77.7) tespit edilmistir. Akraba ve akra-
badis1 nakillerde seropozitiflikler arasinda istatistiksel
fark yoktur. Hastalarin ortanca yasit 37 (aralik, 16-67),
217 hasta erkek (%60), 295 hasta malign hematolojik
hastaliklar (%81) nedeniyle allojeneik koék hticre nakli
olmustur. Hastalarin 258 (%71) tam uyumlu akraba-
dan, 299'u (%82) kok hticre kaynag olarak periferik kan-
dan nakil olmustur. Hastalarin 2734 (%75) myeloablatif
hazirlik rejimi almistir. Tim hastalar nakil sirasinda ve
sonrasinda 3 ay asiklovir profilaksisi almistir (akraba
nakillerde 400 mg gtinde 3 defa, akraba-dis1 nakillerde
800 mg gunde 3 defa). Nakil 6ncesinde EBV seropozitif-
ligi bulunan 26 yasindaki aplastik anemi tanili hastada
nakilin 3. ayinda EBV IgM seropozitifligi ile birlikte len-
foproliferatif hastalik gelismistir. Hasta 4 kir rituksimab
ve metilprednizolon tedavisi sonrasinda tam remisyona
girmistir. Nakil sonrasi 3 hastada EBV IgM pozitifligi
sirasiyla 4., 9. ve 24. ayda gelismis, semptomatik tedavi
uygulanmigtir. Akut graft versus host hastaligi (GVHH)
223 hastada (%61), kronik GVHH ise 285 hastada (%78)
tespit edilmistir. Akut GVHH insidansi vericisi EBV sero-
pozitif ve seronegatif hastalarda benzerdir (%78 ile %22,
P=0.72). Kronik GVHH insidansi vericisi EBV seronegatif
ve seropozitif hastalarda istatistiksel olarak farkli degildir
(%80 ile %20, P=0.199).

Sonug¢: EBV seropozitifligi hastalarimizin %92.8’inde
tespit edilmistir. Vericinin EBV serolojisi alicinin akut
veya kronik GVHH ile iligkili bulunmamistir.

Anahtar Kelimeler: EBV, Donor, Allojeneik Hematopoietik Kok
Hticre Nakli
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Trombosit Bozukluklari / Tromboz ve Antitrombotik
Tedavi

TP-019

MAHA KLIiNiGi ILE BASVURAN HASTALARDA
ADAMTS13 AKTIVITESIILE KLINIK VE LABORATUVAR
PARAMETRELERININ ILiSKiSi

Hava Usktidar Teke!, Guilstim Akyol?,

Neslihan Andic!, {lter Bozac:?,

Doéndtl Usktidar Cansu?, Eren Glindtiz!,

Buisra Demir®, Olga Meltem Akay®

!Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic
Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Eskisehir
2Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢
Hastaliklart Anabilim Dali, Eskisehir

3Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢
Hastaliklart Anabilim Dali, Nefroloji Bilim Dali, Eskisehir
*Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢
Hastaliklart Anabilim Dali, Romatoloji Bilim Dalz,
Eskisehir

SEskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi,
Biyoistatistik Bilim Dali, Eskisehir

¢Kog¢ Universitesi Hastanesi, Hematoloji Béliimii, Istanbul

Giris: TTP ve HUS mikrovasktiler trombosit adezyo-
nu/agregasyonu ile karakterize trombotik mikroanjiyopa-
ti sinifindaki hastaliklardir. Hastalar bazen fatal sonucla-
1 olabilen, hizli seyirli dramatik kliniklerle bagvurabilir.
ADAMTS13 aktivitesi halen hem TTP hem de HUSun
tanisi ve tedavisinde tartismali bir konudur.Bu ¢alisma-
daki amacimiz trombotik mikroanjiyopati klinigi ve labo-
ratuvar bulgulari olan hastalarda ADAMTS13 aktivitesi,
Ag duizeyleri ve tani anindaki laboratuvar sonuglarinin
bu hastalik grubundaki hastaliklarin ayirict tanisindaki
yerini belirlemektir.

Materyal-Metod: Calismaya ESOGUTF I¢ Hastaliklar1
(Hematoloji ve Nefroloji) kliniginde 2014-2016 tarihle-
ri arasinda,takip ve tedavisi yapilan, mikroanjiyopatik
hemolitik anemi tanisit konulan ve ADAMTS13 aktivitesi
calisilmis olan toplam 19 hasta alindi. ADAMTS13 baki-
lamamis MAHA’si olan tim hastalar calisma dist birakil-
di. Hastalarin dosyasi retrospektif olarak tarandi.

Bulgular: Hastalar TTP, HUS ve diger olmak tizere
3 gruba ayrildi. 3 grup arasindaki ADAMTS13 Ag,
aktivite ve inhibitor dtizeyleri olmak Uzere demografik
ozellikleri ve laboratuvar degerleri karsilastirildi. TTP
grubunda HUS ve diger MAHA grubuna gére trombosit
sayist ve ADAMTS13 aktivitesi anlamli dizeyde dusuk
saptandi,tant 6ncesi degerler Tablo 1’de verilmistir.
ADAMTS13 aktivitesi ile tan1 6ncesi trombosit sayisi ile
serum kreatinin dtizeyleri arasinda pozitif korelasyon
saptandi (sirasi ile p=0,001, r=0,693; p=0,008, r=0,589).
ADAMTS13 aktivitesi ile tan1 6ncesindeki diger labora-
tuvar parametreleri arasinda korelasyon saptanmadi.
ADAMTS13 aktivitesi distik, orta ve yuksek olarak sinif-
landirildiginda ADAMTS13 aktivite sinifi ile TTP, HUS ve
diger gruplarimiz arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark saptandi. ADAMTS13 aktivitesinin TTP grubunda en
duistik diizeylerde oldugu, HUS ve diger grubunda orta-
yuksek diizeylerde oldugu saptand: (p=0,048).

Tartisma: MAHA ile basvuran hastalarda ilk disu-
niilmesi gereken hastaliklar TTP ve HUS’diir. Bunun
disinda ayirici tanida maligniteler, dissemine intravaski-
ler koagtilopati gibi hastaliklar da dtstintlmelidir. MAHA
tanis1 konulur konulmaz TTP dustntldtuga takdirde de
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en kisa strede plazma degisimine baslanmalidir. TTP
ve HUS ayriminda en énemli laboratuvar parametresi
ise ADAMTS13 aktivitesidir. Azalmis ADAMTS13 akti-
vitesi ile idiyopatik TTP arasinda pozitif korelasyon
saptanmistir. ADAMTS13 aktivitesinin dustuk duzeyleri
ile retikulosit indeksi ve ytksek LDH arasinda korelas-
yon saptanmistir. ADAMTS13 aktivitesi yuksekligi olan
hastalar ile HUS tanisi ve trombosit ytiksekligi arasinda
da pozitif korelasyon saptanmistir. Bizim calismamizda
da en dustk ADAMTS13 aktivitesi TTP grubunda olup,
ADAMTS13 aktivitesi ile tani 6ncesi trombosit sayisi ile
serum Kkreatinin dulizeyleri arasinda pozitif korelasyon
saptandi. Calismalardan farkli olarak ADAMTS13 aktivi-
tesi ile tan1 6ncesindeki diger laboratuvar parametreleri
arasinda korelasyon saptanmadi.

Anahtar Kelimeler: Mikroanjiyopati, hemolitik anemi,
ADAMTS13
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Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler

TP-020

ANTI HLA ANTIKOR VARLIGININ ALLOJENEIK KOK
HUCRE NAKLi YAPILAN HASTALARDA ENGRAFMAN
UZERINE ETKISI: TEK MERKEZ DENEYIMI

Mustafa Merter!, Merve Aydogan?, Mustafa Altay
Tekes?, Ugur Sahin', Omer Murat Ayyildiz2, Hasan
Emre Kocabay?, Selami Kocak Toprak!, Meltem Kurt
Ytiiksel!, Pervin Topcuoglu', Onder Arslan!, Muhit
Ozcan!, Taner Demirer!, Meral Beksac!, Osman
flhan!, Gtinhan Giirman’, Sinem Civriz Bozdag!
!Ankara Universitesi Tip Faktiltesi, Hematoloji Bilim Dali
2Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklart
Anabilim Dalt

Giris: Allojeneik Hematopoietik koék hticre nakli
(AHKN) alicilar1 gebelik yada transflizyon sebebiyle
yabanci insan l6kosit antijenlerine(HLA) karsi alloim-
munize olabilirler. Olusan bu anti-HLA antikorlarindan

42. Ulusal Hematoloji Kongresi
Bildiri Ozetleri Kitabi
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donér spesifik(DSA) olanlarin akraba disi ve haploidentik
nakillerde engrafman yetmezligi ihtimalini arttirdig bilin-
mektedir. Biz bu retrospektif calismada APKHN yapilan
hastalarimizda anti-HLA antikor varligi ve bunlarin eng-
rafman ile olan iliskisini inceledik.

Metod: Bu calismaya Nisan 2014’ten itibaren allo-
jeneik HKN yapilan ve anti-HLA antikorlar1 taranan
44 hasta dahil edilmistir. Hastalarin anti-HLA anti-
korlar1 Luminex™ platformu ile tespit edilmistir. Altta
yatan neden olmaksizin naklin 28. glintinde nétrofil
say1s1<500x10° /L olan hastalar engrafman yetmezIligi
olarak kabul edilmistir. Hastalarin nétrofil ve trombosit
engrafman glnleri de kaydedilmistir. Istatistiksel kar-
silastirmalarda Ki-kare testi ve Mann-Whitney U testi
kullanilmisgtir.

Sonuclar: Hastalarin o6zellikleri Tablo 1’de gdsteril-
mistir. Hastalarin 7’sinde engrafman yetmezligi gorul-
musttr. Anti-HLA antikorlar: ve DSA’lar1 olan ve olmayan
hastalar arasinda engrafman yetmezligi acisindan fark
saptanmamistir. Ayrica bu hastalar arasinda notrofil
500 x10° /L, notrofil 1000 x10° /L, trombosit 20000
x10° /L ve 50000 x10° /L engrafman glinleri ve 28. glin
kimerizmleri a¢isindan da istatiksel olarak anlamli fark
saptanmamuistir.

Tartisma: DSA’larin engrafman yetmezligi ihtimalini
arttirdigini gosteren hayvan modellerinde ve insanlarda
yapilmis cok sayida calisma mevcuttur ve bu nedenle
HLA uyumsuz vericilerden yapilan allojeneik KHN’lerinde
engrafman yetmezligini éngoérebilmek adina rutin olarak
anti-HLA antikorlarinin taranmasi ve bu antikorlarin
donér spesifik olup olmadiginin tespit edilmesi o6neril-
mektedir. Bizim calismamizda anti-HLA ve DSA varligi-
nin engrafman Uizerine etkisi saptanmamistir. Bu bulgu
muhtemelen bizim Orneklemimizin kuc¢ik olmasindan
ve anti-HLA antikoru olan ve olmayan hastalarin yas,
primer hastalik, nakil 6ncesi hastalik durumu, verici
uyumu,hazirlik rejimi ve kok hucre kaynag acisin-
dan eslesmemis olmasindan kaynaklanmaktadir. Ayrica
onceden DSA saptanan hastalara plazmaferez gibi teda-
vilerin uygulanmasi bu antikorlarin engrafman yetmezli-
gine yol agmasini engelliyor olabilir.

Anahtar Kelimeler: Anti HLA antikoru, engrafman yetmezligi

Tablo 1. Hasta ozellikleri

n 44
Ortanca yas 46(21-67)
Cinsiyet(E/K) 24/20
Primer hastalik

(AML/ALL/Aplastik anemi/MDS /KML/ Myelofibrozis/Lenfoma/Myeloma) /1 /B/1/2/4/2/1

Hazirlik rejimi (Ablatif/ Azaltilmig yogunluklu) 33/11
Kok hiicre kaynagi (Periferik kan/Kemik iligi) 36/8
HLA uyumu (Tam uyumlu/ Bir HLA uyumsuz /Haploidentik) 26/10/8
Anti HLA antikoru(var/yok) 2717
DSA(var/yok) 3/41
Engrafman yetmezligi(var/yok) 7/37
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Eriskin Akut Losemiler

TP-021

AKUT MIYELOID LOSEMIDE SCUBE1 VE CAIX
DUZEYLERININ DIYAGNOSTIK ONEMI

Nergiz Erkut!, Ahmet Mentese?, Hasan MTucait
Ozbas!, Nilay Ermantas!, Mehmet Sénmez!
!Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji
Bilim Dali, Trabzon

2Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Biyokimya
Anabilim Dali , Trabzon

Akut miyeloid 16semi (AML) patogenezi hentiz tam ola-
rak aciklanamayan heterojen klonal bir kék hticre has-
taligidir. Hipoksi hematolojik kanserlerin patogenezinde
6nemli bir rol oynamaktadir. Signal peptide-Cub-Egf
domain-containing protein-1 (SCUBEIL) trombositlerin
alfa grantlleri ve endotel hiicrelerinde bulunan inflamas-
yon ve hipoksi ile iligkili bir proteindir. Karbonik anhidraz
IX (CAIX) ise karbondioksitin hidrasyonunu katalize eden
hipoksi ile iligkili bir diger enzimdir. SCUBE1 ve CAIX'un
timor iligkili molektll oldugu ve karsinogenezde rol
oynadigl dustintlmektedir. Bu ¢alismada AMLli hasta-
larda SCUBE1 ve CAIX duzeylerinin diyagnostik énemini
degerlendirmeyi amacladik.

Calismaya Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi
Hematoloji bilim dalina 2008-2011 yillar1 arasinda basg-
vuran yeni tani almig 22 AML'li hasta ile 25 saglikli birey
dahil edildi. AMLli hastalarin yas ortalamas: 51.2 + 14
olup, 12’si kadin, 10’u erkek iken, saglikli bireylerin
ise yas ortalamasi 52.5 + 8 olup, 9'u kadin, 16’s1 erkek
idi. SCUBE1 dtizeyi AML’li hastalarda 14.6 + 3.98 ng/
mL, saglikl bireylerde 8.61 + 5.22 ng/mL olup, AMLli
hastalarda anlamli olarak daha yuksekti (p<0.0001).
SCUBE1 dtzeyi ile lokosit, trombosit ve hemoglobin
degerleri arasinda bir korelasyon izlenmedi. SCUBE1 i¢in
yapilan ROC analizinde, ROC egrisi altinda kalan alan
(AUC) 0.818 olup, cut-off deger 9.41 ng/mL alindiginda
sensitivite %95.45, spesitivite %72, pozitif prediktif deger
%75, negatif prediktif deger %94.7 idi. Benzer sekilde
CAIX duizeyi AML'li hastalarda saglikli bireylere gore daha
yuksek tespit edildi (18.8 + 6.87 pg/mL, 4.29 + 5.23 pg/
mL, sirasiyla, p < 0.0001). CAIX dtizeyi ile 16kosit sayisi
arasinda pozitif bir korelasyon mevcut iken (r = 0.519, p
< 0.01), trombosit ve hemoglobin degerleri arasinda bir
korelasyon izlenmedi. CAIX i¢in yapilan ROC analizinde,
AUC 0.949 olup, cut-off deger 6.2 pg/mL alindiginda
sensitivite %100, spesitivite %92, pozitif prediktif deger
%91.7, negatif prediktif deger %100 idi.

Sonuc olarak, SCUBE1 ve CAIX duizeylerinin AML’li
hastalarda hipoksi iligkili etyopatogezi degerlendirmede
diyagnostik bir belirte¢ olarak kullanilabilecegi kanaatine
varildi.

Anahtar Kelimeler: Akut miyeloid 16semi, SCUBE1, CAIX
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Koagiilasyon ve Fibrinoliz Bozukluklar

TP-022

HIPOFIBRINOJENEMILI DOKUZ VAKANIN
DEGERLENDIRILMESI; TEK MERKEZ DENEYIMI

Ece Vural’, Isil Oztinal', Giilnihal Ozdemir?, Dilek
Keskin!, Sevil Sadri!, Ayse Salihoglu!, Ahmet Emre
Eskazan!, Talin Tiraje Celkan?, Seniz Ongéren', Zafer
Baslar!, Teoman Soysal!, Muhlis Cem Ar!

fstanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi I¢
Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Istanbul
2[stanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Saglgt
ve Hastaliklan Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Istanbul
3[stanbul S.B.U. Kanuni Sultan Stileyman Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Hematoloji B6liimii, Istanbul

Giris: Fibrinojen bozukluklari, kanamaya neden olan
bozukluklar icinde oldukca nadir gértlmektedir. Sayisal
ve yapisal anormalliklerini dogumsal veya kazanilmis
bozukluklar olarak smniflandirmak mumkitndtr. Buna
gore afibrinojenemi, hipofibrinojenemi, disfibrinojene-
mi, hipodisfibrinojenemi dogumsal anormallikler bashgi
altinda toplanirken; bazi karaciger hastaliklari, malig-
niteler, kullanilan ilaclar, antifibrinojen antikorlar gibi
nedenlere bagh gelismis fibrinojen bozukluklari, kazanil-
mi1s bozukluklar olarak degerlendirilir.

Metot: Merkezimizde 2002-2016 yillar1 arasinda tam
almis hipofibrinojenemili vakalar sunuldu.

Sonuglar: Cocuk ve erigskin Hematoloji Klinigi'nden
takipli 9 vakada kadin erkek orani 6:3’tti.Eriskinler icin-
de ortalama tani yas: 33,5 (20-52 yas), ¢ocuk olgularda
4 ay (0. Gun-11lay) olarak gozlendi. Eriskin 6 hastadan
yalnizca 2’sinin sorgusunda kanama o&yklisline rastla-
nirken, cocuk hastalarin timuinde kanama 6yktst mev-
cuttu. Vakalardan 4untin ailesinde hipofibrinojenemi
saptanmis olup, 2 vakanin ailesinde sebebi aydinlatila-
mamis kanama bozuklugu ve bir vakanin erkek karde-
sinde faktor 11 eksikligi tespit edildi. 9 vaka icerisinde
2 adet kardes mevcuttu. Vakalardan sadece 1 tanesinin
PT(protrombin zamani) , aPTT (aktive parsiyel trom-
boplastin zamani) degerleri normal olup 3 vakada pihti
olusumu gozlenmedi. Fibrinojen diizeyi saptanamayan
vaka ortalama disinda tutuldugunda, ortalama fibrinojen
dtizeyinin 44,3mg/dl (14-85 mg/dl) oldugu goruldu. Yasa
gore hemoglobin dtizeyi, karaciger ve bobrek fonksiyon-
lar1 tim vakalarda normaldi. Bir hastanin sol inguinal
herni operasyonu 4 adet taze donmus plazma (TDP) ve
dis cekimi operasyonu 2 adet TDP ile kanamasiz olarak
tamamlandi. Bir hastada tani sonras: 11. yilinda altta
yatan bir neden bulunmaksizin karaciger sirozu gelisti.
Cocuk hastalardan birinde sternokleidomastoid kasinda
ve sol surrenalinde primer profilaksi altinda hematom
gozlendi. Baska bir cocuk hasta, dalakta spontan hema-
tom rupturt, fibrinojen replasmani sonras: pulmoner
emboli gelistirdi ve intrakranyal kanama ile exitus oldu.

Tartisma: Fibrinojen bozukluklari nadir gorilmekle
birlikte eriskin hastalarda ¢ogu zaman asemptomatiktir.
Genellikle cerrahi bir islem 6ncesi yapilan rutin testler-
de ya da eslik eden baska kanama bozukluklar: tetkik
edilirken saptanir. Bazi hastalar takip sirasinda kronik
karaciger hastalign gelistirebilirler. Nedeni tam olarak
aydinlatilamamakla beraber yapisal olarak bozuk fibrino-
jenlerin hepatosit endoplazmik retikulumunda birikerek
bu hasara neden olabilecegi 6ne stirtilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Hipofibrinojenemi, Kanama bozukluklari,
Disfibrinojenemi
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Hematolojik Malignitelerde Sitogenetik ve Molekiiler
Biyoloji / Inmunofenotipleme

TP-023

HLA-C1/C1 HOMOZiGOTLUGU AML OLGULARINDA
KOK HUCRE NAKLI SONRASINDA NUKS GELISIMINI
AZALTIYOR

Klara Dalva', Erden Atilla!, Pinar Ataca Atilla!, Selami
Kocak Toprak!, Pervin Topc¢uoglu!, Zafer Gtilbas?,
Mutlu Arat?®, Akif Yesilipek*, Fatma Savran Oguz®,
Meral Beksac!

!Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dals,
Ankara

2Anadolu Saglik Merkezi

3[stanbul Bilim Universitesi, Florence Nightingale
Hastanesi, Istanbul

“Antalya Medikal Park Hastanesi, Antalya

s[stanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali,
Istanbul

Giris: Natural killer (NK) hticreleri anti-l6semik etkile-
rini baskilayici veya arttirici dogrultuda killer cell immu-
noglobulin-like (KIR) reseptorleri araciligi ile gosterir. KIR
reseptorlerinin tanimlandigi MHC sinif 1 ligantlari: HLA-
C, HLA-B-Bw4, bazi HLA-A ve HLA-G sayilabilir. HLA-C
yapisindaki aminoasit residi durumuna gére HLA-C1
ve C2 olarak alt gruplar1 tanimlanmistir. Yakin zamanda
HLA-C2 nin ¢ocukluk ALL de hastalifa yatkinlik ve gec
relaps arttirici etkileri bildirilmistir(Babor ve ark. Blood
2014). Bu calismada akut myeloid lésemide hastanin
HLA-C grup alt tiplendirmesinin genel sagkalim (GS),
nuks riski, ntiiks olmaksizin sagkalim (NOS) lizerine olan
etkilerinin arastirilmasi hedeflenmistir.

Method: 2007-2016 tarihleri arasinda Ankara
Universitesi Tip Fakultesi Hematoloji Bilim Dali (n=
89),Anadolu Saglik Merkezi (n=14), Florence Nightingale
(n=6), Goztepe Medikal Park (n= 5), Medipol (n= 3),
Antalya Medikal Park (n=3), Bahcelievler Medikal Park
Hastanesinde (n=2) akut myeloid l6semi (AML) tani-
siyla allojeneik hematopoietik kok hticre nakli (allo-
HKHN) yapilan 122 hasta c¢alismaya dahil edilmistir.
Hastalarin HLA Sinif 1 tiplendirmesi Luminex teknolojisi
ile PCR-SSOP yontemiyle yapilmistir (Invitrogen ve One
Lambda). Grup HLA-C1/C2 tanimlamas1 daha 6nce bil-
dirildigi sekilde gerceklestirilmistir (Dorak T, Methods in
Molecular Medicine).

Bulgular: Calismaya alinan hastalarin ortanca yasi
41, %47’si erkektir. Allo-HKHN,%60 akrabadis1 verici-
den, %40 akraba vericiden yapilmistir. Calismaya alinan
%67 hasta nakil 6ncesinde remisyonda iken, %12’sinde
aktif hastalik mevcuttur. Kék hticre kaynagi olarak sira-
siyla %881 periferik kan, %7’si kemik iligi, %3 kord,
%2’si periferik kan ve kemik iligi beraber kullanilmistir.
Tanidaki FAB siniflamasina goére en sik gorilen subtip
AML-M4’ttr. Hastalarin HLA-C ozellikleri: %23 hasta
C1/C1 homozigot, %57 hasta C1/C2 heterozigot, %20
hasta C2/C2 homozigottur. Niiks, hastalarin %26’sinda
gozlenmistir. C1/C1 homozigot hastalar C2/C2 homozi-
got olanlarla karsilastirildiginda nuks riski istatistiksel
olarak anlaml dusuktir (%13 ile %36, p=0.02). NOS,
C1/C1 homozigot grupta, C2/C2 homozigot gruba gore
istatistiksel olarak farksizdir (p=0.324) (Sekil 1). Coklu
degiskenli analizlerde (yas, cinsiyet, remisyon durumu,
akraba/akrabadisi nakil, AML subtipi) ntks olmaksi-
zin sagkalimin nakil 6ncesinde remisyon durumu ile
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arttigit bulunmustur (p<0.001). C1 alleli sayis1 ile gec¢
niiks (>1y1l) arasinda iliski yoktur. Iki yilik GS, C1/C1
homozigot olan grup ile diger gruplar karsilastirildiginda
fark yoktur (%57 ile %50, p=0.51) (Sekil2).

Sonug: Sonugcta akut Lenfoblastik 16semi (ALL) HLA-
C2/C2 homozigot ve niiks sikliginda artis iliskisine ben-
zer olarak AML’de de HLA-C1/C1 homozigot olan hasta-
larda C2/C2 homozigotlara gore niiks sikliginin azaldig
gortlmustir. Anlamli olmamakla birlikte gec doénem
nukslerin C2 allel sikhig1 arttikca arttign ve GS azaldigi
gorulmuistiir. AML olgularinin KIR genotiplendirilmesi ile
antilésemik mekanizmalar: aydinlatabilir.

Anahtar Kelimeler: Akut myeloid 16semi, HLA-C
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Kemik iligi Yetersizligi ve Miyelodisplastik Sendromlar

TP-024

ANEMi VE NOTROPENi iLE BASVURAN HASTADA
PEARSON SENDROMU

Nazan Sarper!, Emine Zengin', Suneet Agarwal?
!Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Kocaeli

2Boston Children’s Hospital

Pearson sendromu mitokondriyal DNA delesyonlart nin
neden oldugu, bircok sistemi de tutabilen bir oksidatif fos-
forilasyon kusuru ve kemik iligi yetersizlik sendromudur.
Literattirde 100 kadar olgunun yaymlanmasi da dikkate almir-
sa bu nadir sendrom, gézden kacirilmamasi icin sunulmustur.

On alti1 aylik erkek hasta istahsizlik, az kilo alma
yakinmalar ile gétirtldtigt hekim tarafindan kan sayi-
minda anemi ve nétropeni saptanmasi nedeniyle hema-
tolojiye yonlendirilmis. Aralarinda akrabalik olmayan
anne babanin ilk cocugu olarak miyadinda 2700 gram
dogmus; altinct aydan sonra istahsizligi baslamis. Demir
surubunu kustugu i¢in kullanamamais.

Fizik muayenesinde soluklugu olan hasta 8500 g
agirliginda (3-10 persantil) ve 77 cm boyundayd: (25-
50 persantil), dismorfik bulgusu yoktu, mental, motor
gelisimi yasina uygundu. Hgb 9,9 g/dl, MCV 103 fl,
RBC 2,9x10'?/L, WBC 2,98x10°/L, lenfosit 2,03x10°/L,
Neu 0,55x10°/L, PLT 192x10°/L, retiktilosit 62,1x10°/L,
periferik yaymada makrositoz, anizositoz, %25 noétrofil,
%72 lenfosit, %3 monosit goruldi. Serum B12 118 pg/
ml, ferritin 23 ng/ml, folik asit 6,56 ng/ml bulundu.
Haftada 2 kez 200 pg/glin, toplam 8 doz siyanokobalamin
enjeksiyonu uygulandi. Serum B12 diizeyi 603 pg/ml ye
yukseldi ancak kan sayimlarinda degisiklik olmadi. Kemik
iligi yetersizligi, MDS acisindan kemik iligi aspirasyonu ve
biyopsisi yapildi. Aspirasyon incelendiginde normoseltler,
myeloid/eritroid 3/1, eritroid o6ncil %26, promyelosit
%20, bant %8, metamyelosit %7, monosit %1, eozinofil
%1 oraninda gortldi. Promyelositlerde ve eritroblastlarin
sitoplazmalarinda 6nemli miktarda vakuol dikkati ¢ekti ve
Pearson sendromu diistintildu. Hastanin ishali olmamakla
birlikte eksokrin pankreas yetersizligi agisindan diskida
elastaz bakildi, normal dtizeyde bulunmakla birlikte pank-
reas enzimleri ve polivitamin baslandi. Kan biyokimyasi,
kan gazlari normal sinirlarda bulundu. Pankreas MRI
onerildi. Gelisebilecek komplikasyonlar konusunda aile
uyarilarak yakinmasi oldugu zaman hastanemize basvur-
mas1 ve hematoloji polikliniginde aylik kontroller 6énerildi.
Simdiye kadar ciddi bir enfeksiyonu olmadig bildirilmesi
nedeniyle granulosit koloni stimulan faktér uygulanma-
di. Genetik analizde mitokondral genomda 13158-15477
pozisyonda 2319 bp delesyon saptandi ve tani desteklendi.

Pearson sendromu, Diamond-Blackfan (DBS) sendro-
mu ve dogumsal metabolik hastaliklarin ayirici tanisinda
yer almalidir. Kemik iliginde myeloid ve eritroid prektirsor-
lerdeki vakuoller ve halka sideroblastlar géz ardi edilme-
melidir. Makrositer anemi + nétropeni +trombositopeni ile
seyreder. Hipoglisemi, laktik asidoz, eksokrin ve endokrin
pankreas yetersizligi, karaciger, bobrek, sinir sistemi
fonksiyonlarinda bozulma gortlebilir. Kemik iligi nakli
standart bir tedavi degildir. Noétropeninin G-CSF’e yanit
verdigini bildiren yayinlar vardir. Maliniteye egilim olma-
makla birlikte metabolik sorunlar ve enfeksiyonlar nede-
niyle genellikle bebeklik ve erken cocuklukta kaybedilirler.
Anahtar Kelimeler: Pearson sendromu, kemik iligi yetersizligi,
anemi, nétropeni
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Deneysel Hematoloji / Gen Tedavisi / Rejeneratif Tip /
Hiicresel Tedaviler

TP-025
LOSEMi HUCRE HATLARINDA  OKSIDATIF
FOSFORILASYONUN BASKILANMASI SITARABIN

DIRENCINi AZALTIR

Burcu Yticel!, Mehmet Sonmez?

!Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi
Biyoloji Anabilim Dali, Trabzon

2Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic
Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Trabzon

Amagc: Akut Myeloid Losemi (AML) tedavisinde kar-
silasilan en buyluk zorluklardan birisi de ila¢ direnci-
dir. Kanser hticrelerinde degisen metabolizmal yolaklari
hedef alan hedefe yonelik tedavilerin gelistirilmesi i¢in
calismalar yapilmaktadir. Kafeik asit fenetil ester (CAPE)
ar1 Urinu propolisin aktif bilesenlerinden olup anti-kan-
ser Ozellikleri arastirilmaktadir. Daha onceki deneyle-
rimizde CAPE’in 16semi hticre hatlarinda ila¢ direncini
azalttigini, MDR1 ekspresyonunu ise degistirmedigini
belirledik. CAPE’in 6zellikle mitokondri lizerinde belirle-
nen etkilerinden yola ¢ikarak, bu calismamizda CAPE’ in
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l6semi hticrelerinde oksidatif fosforilasyon, glikoliz ve ilac
direncine etkilerini arastirmay: amacladik.

Gere¢ ve Yontem: HL-60, NB-4 ve K562 losemi
hticre hatlar1 RPMI 1640 besiyeri icerinde 37°C, %5
CO,’de inktbe edildi. Hucrelerin oksijen tiiketimleri
Extracellular Oxygen Consumption kit (Abcam) kullani-
larak O6lculdti. QRT-PCR icin htuicrelerden RNA izolasyo-
nu yapildi, 1 pg RNA cDNA'ya donustartlda. QRT-PCR
reaksiyonu Quantitect SYBRGreen kullanilarak Roche
LightCycler480 cihazinda gerceklestirildi. Reaksiyonda
kullanilan primerler Primer3 programi kullanilarak
dizayn edildi. Glikoliz reaksiyonlarinin diizenlenmesinde
rol oynayan basamaklardaki enzim ekspresyonlari AACt
metodu ile RPLO housekeeping gene normalize edilerek
hesaplandi. Grafikler ve istatistik analizler GraphPadV6
programinda yapildi.

Bulgular ve Sonu¢: Daha 6nce yapilan calismalar-
dan CAPE’in mitokondride reaktif oksijen turleri (ROS)
seviyesini degistirdigi ve membran potansiyelini azalttig
gosterilmistir. Bu bulgulardan yola ¢ikarak CAPE’in 16se-
mi hticre hatlarinda oksidatif fosforilasyonun gostergele-
rinden oksijen tiiketimine etkisi 6l¢tildti. CAPE’in 16semi
hticre hatlarinda oksijen ttiketimini anlamli derece de
dustirdtga belirlendi (Sekil 1). Oksidatif fosforilasyonun
baskilandigini gésteren bu sonucla birlikte hticrelerde
glikolizde meydana gelebilecek degisikliler arastirildi.
Glikolizin kontrol noktalar: olan reaksiyonlar: katalizle-
yen enzimlerin mRNA ekspresyonlar1 qRT-PCR ile kontrol
edildi. K562 hticre hattinda PKM2, PFKL ve PFKP, NB-4
htuicre hattinda ise HK2, HK1, PFKL ve PFKP mRNA eks-
presyonlarinin CAPE muamelesi sonucu anlamli olarak
arttig1 belirlendi (Sekil 2). Sonuclarimiz CAPE’in bu hticre
hatlarinda baskilanan oksidatif fosforilasyonu kompanse
etmek icin glikolizi artirdigini énermektedir. Hiicrelerde
STAT3 ekspresyonu da kontrol edildi. K562 ve NB4 hticre
hatlarinda CAPE muamelesi ile STAT3 ekspresyonunun
anlamli derecede arttigi bulundu. Sonug olarak calisma-
mizda ilk kez CAPE’in oksidatif fosforilasyonu bozdugu,
glikolizin ise CAPE muamelesi ile NB-4 ve K562 hticre
hatlarinda arttigi bulundu. CAPE’in oksidatif fosfori-
lasyon Uuzerinde etki mekanizmasinin aydinlatilmasina
yonelik ileri calismalar gerekmesine ragmen, sonucla-
rimiz CAPE’in 16semi hucrelerinde metabolizma ve ilag
direnci iliskisinin arastirilmasina yonelik calismalara yol
gosterecegini dustindtrmektedir.

Anahtar Kelimeler: Akut Myeloid Losemi, CAPE, oksidatif fosfo-
rilasyon, glikoliz
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Sekil 1. Losemi hiicre hatlarinda oksijen tiketiminin belirlenmesi. Kontrol olarak
hiicreler oksidatif fosforilasyon inhibitrleri FCCP ve oligomisin ile de muamele edildi.
HL-60, K562 ve NB-4 hiicre hatlarinda CAPE muamelesi ile oksijen kullanim orani
(OCR) anlamh derecede azalmigtir. Sonuglar mean=SD olarak sunulmugtur *p<0.05.
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Sekil 2. Losemi hiicre hatlarinda glikolizin kontrol basamaklarinda rol alan enzim
ekspresyonlarinin qRT-PCR ile belirlenmesi. Gen ekspresyonlari RPLO’ya normalize
edilerek hesaplandi. Sonuglar mean=SD olarak sunulmustur ***p<0.001,
**p<0.01, *p<0.05

Kemik iligi Yetersizligi ve Miyelodisplastik Sendromlar

TP-026

NiEMANN-PiCK TiP B HASTALIGI: OLGU SUNUMU
Sinan Demircioglu!, Celalettin Korkmaz?
INecmettin Erbakan Universitesi, Meram Tip Fakiiltesi,
Hematoloji Bilim Dali, Konya

2Necmettin Erbakan Universitesi, Meram Tip Fakiiltesi,
Gégtis Hastaliklar Bilim Dali, Konya

Girig: Niemann-Pick hastaligi(NPH) otozomal resesif
gecen splenomegali, degisik norolojik defisitler ve sfin-
gomiyelin birikimi ile ortaya cikan bir grup hastaliktir.
NPH tip B, tim etnik koékenlerde gortilebilen, daha gec
yasta ortaya cikan ve tip A’ya gore daha az siddetli olan
yetiskinlerde iyi prognoza sahip olan tiptir. NPH tip B
cocukluk ve bebeklik ve cocukluk doneminde hepatosple-
nomegali gelismesi ile karakterizedir. Hastalarda hipers-
plenizme sekonder trombositopeni gorultr. Karaciger
tutulumu koépuksti histiositlerin infiltrasyonuna bagh
olarak gelisen hepatositlerin sismesi ve fibrozisine sebeb
olarak ciddi olabilir. Diger sistemik tutulum olarak gecik-
mis iskelet sistemi olgunlasmasina bagli boy kisaligi,
intersitisyel akciger hastaligi, hiperlipidemi ve g6z ano-
malileridir. Hastaligin dogal seyri ilerleyici hipersplenizm
ve akciger fonksiyonlarinin kademeli olarak bozulmasi-
dir. Bizde goglis hastaliklarinda takipli 41 yasinda NPH
tip B tanis1 koydugumuz olguyu sunduk

Olgu: 41 yasinda erkek hastanin 8 yildir eforla artan
nefes darligi ve kuru okstruk sikayeti varmis. Gogus has-
taliklarinda 3 yildir takip edilen hastanin toraks tomog-
rafisinde bilateral poligonal gértintim, parankimde buzlu
cam dantitesinde difftiz yogunluk artis1 izleniyor. Akciger
biyopsisi yapiliyor. Biyopside alveolar bosluklarda difftiz
kopuk histiosit birikimi gozleniyor. Splenomegali ve trom-
bositopenisi de olmasi lizerine hematolojiye konstilte edi-
liyor. Hematoloji polikliniginde degerlendirilen hastanin
wbc:7400 /ul, hgb:16,9 g/dl, trombosit say1s1:113.000 /
ul idi. Batin usg de karaciger 16 cm, dalak 19 cm sap-
tandi. Periferik yayma da trombosit sayisi ile uyumlu ve
atipik hticre saptanmadi. Kemik iligi biyopsisi yapildi.
Biyopsi de tek tek ya da gruplar halinde sea blue histio-
sitler izlendi(Figir). Acid sphingomyelinase aktivitesi cali-
sildi. Enzim aktivitesi 0,5 u/mol/1/h(>0,9) dtistk olarak
saptandi. Enzim dusukligi saptanmasi tizerine mutas-
yon analizi bakildi. Niemann-Pick hastaliginda goértlen
homozigot (c.1829_1831delGCC); (c.1829_1831delGCC)
mutasyonu saptandi. Trigliserid:168 mg/dl, total
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kolesterol:175 mg/dl, LDL:108 mg/dl, HDL:33 mg/dl
olculdi. Géz muayenesinde patoloji saptanmadi. Hastaya
NPH tip B tanisi konup takibe alinda.

Tartisma: Tanida trombositopeni ile birlikte hepa-
tosplenomegali, interstisyel akciger hastaligi ve lipid
bouzkluklari(hdl dtimesi, 1dl ytkselmesi ve hipertriglise-
ridemi) gibi klinik 6zelliklerin bulunmas: gerekmektedir.
Acid sphingomyelinase aktivitesi dustukligti ve SMPD1
mutasyonu tespiti ile de tani konur. NPH tip B spesi-
fik bir tedavi yoktur. Destek tedavisi uygulanmaktadir.
Intersitisyel akciger hastaligi olanlara oksijen destegi,
trombositopenili hastalar kan trtnleri destegi ve hiper-
lipideminin dtizeltilmesi 6nerilir. Splenomegali olanlarda
temas sporlarindan kacinilmalidir. Aciklanamayan sple-
nomegali, trombositopeni, interstiyel akciger hastalikla-
rinda erigkin yasta NPH tip B akla gelmelidir.

Anahtar Kelimeler: Niemann-Pick tip B, splenomegali,
trombositopeni
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Sekil 1.

Lenfomalar / Aragtirmalar / Transplant Disi Tedaviler/
Biyolojisi

TP-027

AGRESIF B HUCRELI LENFOMALARDA YENi BiR
PROTOKOL: DA-EPOCH/R UYGULAMASI.

Erman Oztiirk!, Hakan Kalyon?, Serdar Ornek?, Olga
Meltem Akay', Mustafa Cetiner!, Burhan Ferhanoglu!
1Kog¢ Universitesi Hastanesi, Hematoloji Béliimii, Istanbul
2VKV Amerikan Hastanesi Hematoloji Béltiimii

Amacg: Agresif lenfomalarda standart tedavi yaklasimi
halen tartisilmaktadir. Ginimuzde yaygin btiytik B htic-
reli lenfomalarda (YBBHL) R-CHOP rejimi standart tedavi
olarak kabul gérmektedir. Ancak cift protein ifadeli veya
cift vurulu YBBHL, primer mediastinel btiyik B hucreli
lenfoma ve Burkitt lenfomada R-CHOP rejimi ile yeterli
yanit oranlari alinamadigindan yeni tedavi protokolleri
arayist devam etmektedir. Gintimutzde da- EPOCH/R
(doz ayarlanmis etoposit, prednizolon, onkovin, siklo-
fosfamid, doksorubisin, rituksimab) rejiminin bu hasta
gruplarinda etkinligi ve glvenilirligi yogun bir sekilde
calisilmakta ve tedavilerde kullanilmaktadir (Garcia-
Suarez et al., 2007; Green et al.,, 2012). Bu tedavinin
ana Ozelligi, ila¢ toksisite bulgularina goére doz arttiril-
mas1 veya azaltilmasi olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Biz
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klinigimizde yukaridaki endikasyonlar ile da-EPOCH/R
tedavisi uyguladigimiz 21 hastanin tedavi etkinligi ve
yan-etki profilini 6zetlemeyi amacladik.

Yontem: Calismaya 2013-2016 tarihleri arasinda VKV
Amerikan Hastanesi ve Ko¢ Universitesi Hastanesi’nde
takip edilen 21 hasta alindi. Cift protein ifadeli, ¢ift veya
tic vurulu YBBHL hastalarinda, mediastinel buyik B
hticreli lenfoma ve Burkitt lenfoma tanisi bulunan has-
talarda da-EPOCH/R protokolli uygulandi. Hastalarda
gortlen yan etki ve yanitlar geriye déntik kayit altina
alindi.

Bulgular: Calismaya alinan hastalarin yasi 20-78
(ortanca 51) olup 12’si kadin (%57) 9’u erkek (%43) idi.
21 hastanin 9u (%43) primer mediastinal BBHL; 5’
(%24) Burkitt lenfoma ve 2’si (%9) cift vurulu YBBHL
tanili hastalardan olusmaktaydi (Tablo 1). Onsekiz has-
tanin ECOG performans skoru 0-1°di. Yedi hastada doz
-1 dusuraltirken, 10 hastada arttirildi. En ¢cok +3 doz
artimi yapilabildi. Ila¢ toksisiteleri Tablo 2’de ézetlendi.
Sekiz hastaya eritrosit, 3 hastaya trombosit transfiizyonu
yapildi. Yedi hastada febril noétropeni atagi gorulurken
bir hastada toplam 4 kez febril nétropenik atak izlendi.
Dokuz hastada merkezi sinir sistemi (MSS) profilaksisi
uygulandi ve 2 hastada MSS tutulumu izlendi. Dort has-
tada tedavi takviminde gecikmeler oldu. Dérdtinct kur
sonunda 18 hastada PET-BT ile yapilan ara degerlendir-
mede, 13 hastada tam yanit, 2 hastada parsiyel yanit ve
3 hastada direncli hastalik saptandi. Tedavi sonu deger-
lendirme yapilan 13 hastanin 8’inde tam yanit, 5’inde ise
direncli hastalik saptand: (Tablo 1). Hastalarda ortalama
takip suiresi 5,8 ay (2-14 ay) idi.

Tartisma: Da-EPOCH/R rejimi ayarlanabilir esnek
doz semasi ile yash ve kardiyak ek hastaligi olan hasta-
larda da kullanilabilir. Cift protein ifadeli ve ¢ift veya tg¢
vurulu YBBHL’de ve diger agresif lenfoma alt tiplerinde
artmis tedavi yanit oranlar1 ve kabul edilebilir toksisite
profili ile alternatif bir tedavi rejimi olarak tedavi sece-
nekleri arasinda yer almaktadir (Purroy et al., 2015).
Buttiin bu olumlu verilere ragmen yuksek riskli YBBHL
tedavisindeki yeri halen calismasi devam eden, rando-
mize R-CHOP vs da-EPOCH/R sonucuna goére karar
verilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Lenfoma, EPOCH, kemoterapi

Tablo 1. Hastalik dagiimina gore yanitiar

Tami N (%) Ara Tedavi sonu
degerlendirme degerlendirme

Yaygin biiyiik B hiicreli lenfoma 7 (%33) 2TY,2PY, 1D 1TY,3D

Gift protein ifadeli 5

Gift vurulu 2

Primer mediastinel

B hiicreli lenfoma 9 (%43) 8T1D 6T,1D

Burkitt lenfoma 5 (%24) 3TY,1D 1TY,1D

Kisaltmalar TY, tam yanit PY, parsiyel yanit D, direngli
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Tablo 2. ilag yan etki profili

Yan etki Grade 0-2 (n, %) Grade 3-4 (n, %)
Nétropeni 21 (%100)

Anemi 13 (%62) 8 (%38)
Trombositopeni 18 (%86) 3 (%14)

Bulanti kusma 12 (%57) 9 (%43)

Noropati 17 (%81) 4 (%19)

AST/ALT yiiksekligi 20 (%95) 1 (%5)

Bilirubin yiiksekligi 20 (%95) 1(%5)

Mukozit 18 (%86) 3 (%14)

Kirmizi Hiicre Fizyolojisi ve Bozukluklari

TP-028

HEREDITER SFEROSITOZ TANISI . ILE IZLENEN
HA§TALARIMI_ZIN . RETROSPEKTIF OLARAK
DEGERLENDIRILMESI

Eda Ataseven!, Berna Atabay', Meral Turker!, Zuhal
Onder Sivis!, Fatma Burcu Belen?, Baris Malbora!
1fzmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Izmir

Giris: Herediter sferositoz (HS), eritrositlerin htcre
zar1 proteinlerinin kalitsal hasari nedeniyle, hemoli-
ze yatkinligin artmasi sonucu anemi, sarilhik ve dalak
buyutkligt ile seyreden bir hastaliktir. Beyaz irkta en sik
gorulen kalitsal hemolitik anemidir.

Amagc: Bu calismada hastanemiz Cocuk Hematoloji
Kliniginde 1993-2015 yillar1 arasinda tani alan ve takip
edilen HS hastalarinin klinik 6zelliklerinin ve hemato-
lojik bulgularinin retrospektif olarak degerlendirilmesi
planlanmistir.

Yontem: izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi
Cocuk Hematoloji Kliniginde 1993-2015 yillar1 arasinda
HS tanis1 alan ve takipleri poliklinigimizde yapilan 43
hasta retrospektif olarak degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya alinan 43 hastanin 19’ u kiz
(%44,1), 240 erkek(%55,8) idi. Hastalarin ortalama
tani yast 4,5 yas (20 giin-14 yas) idi. Hastalarin 25’inde
(%58,1) aile oyktust pozitif saptandi. En sik basvuru
sikayeti solukluk (%58, 1) ve sarilik (%46,5) idi. Hastalarin
basvurudaki fizik incelemelerinde en sik sarilik (%74,4),
anemi (%65,1) ve splenomegali (%53,4) tespit edildi.
Osmotik frajilite testi 29 hastada (%67,4) pozitif saptan-
di. Hastalar klinik bulgularina goére siiflandirildiginda
18’ i hafif HS (%41,8), 187 orta HS (%41,8), 7’ si agir HS
(%16,2) olarak degerlendirildi. Izlemde 2 hastada aplastik
kriz gelisti. Iki hastada da etken Parvo viriis enfeksiyonu
olarak tespit edildi. Safra kesesi tas1 izlemde 17 hastada
(%39,5) gelisti. Bunlarin 4’0 hafif HS idi. 22 hastaya
(%51,1) izlemde splenektomi yapildi. Bu 22 hastanin 6’s1
agir HS, 9’u orta HS, 7’si hafif HS idi. Yine bu hastalar-
dan 9 ‘u na es zamanl kolesistektomi yapildi. Ortalama
splenektomi yast 10,1 yas idi. Splenektomi sonrasi hicbir
hastada sepsis ve tromboz gértilmedi.

Sonu¢: Hemolitik anemi ile basvuran hastala-
r1 degerlendirirken HS mutlaka akilda tutulmalidir.
Ulkemizdeki insidansi tam olarak bilinmese de HS nin sik
oldugu dustntlmektedir. Hastaligin seyri genel olarak iyi
olmasina ragmen, klinik siniflamaya gére hafif olan olgu-
larda da safra kesesi tas1 gelisebildigi veya ileri dénemde
splenektomi gerekebilecegi icin bu hastalarin komplikas-
yonlar ag¢isindan yakin izlenmesi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: herediter sferositoz, splenektomi

42. Ulusal Hematoloji Kongresi
Bildiri Ozetleri Kitabi
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infeksiyon ve Destek Tedaviler

Transfiizyon Tibbi / Aferez / Hiicre islenmesi

TP-029

AKUT LOSEMILI COCUKLARDA PNOMOCYSTITiS
JIROVECII PNOMONISI

Davut Albayrak!, Canan Albayrak?

!Medicalpark Samsun Hastanesi, Samsun

20ndokuz Mays Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk
Hematoloji Bilim Dali, Samsun

Pneumocystis jirovecii RNA’s1 ve mitokondri DNA’s1
mantar Ozellikleri tasir ve insanlarda hastalik yapan
bir mantardir. En cok kemoterapi alan kanser hasta-
larinda kendini akciger hastaligi etkeni olarak gosterir.
Fakat bagisikligin baskilandigi, kemik iligi ve organ
nakli, immune yetmezlikler, prematurelik ve HIV gibi
bircok hastalikta pnoémoni etkeni olabilir. Bu sebeple
bu hastalarin cogunda koruyucu ila¢ kullanimi yaygin
uygulamadir. En cok kullanilan koruma ve tedavi ilaci
trimethoprim/sulfamethoxazoledir. TMP-SMZ etkin bir
koruyucu ila¢ olmasina ragmen, bu hasta grubunda
akciger enfeksiyonlar1 goértilebilmektedir. Alindig1 dust-
nulen korumaya ragmen enfeksiyon gortilebilecegi akilda
tutulmaz ise, akciger enfeksiyonu tedavi edilen hasta-
larda Pneumocystis jirovecii pnémonisi (PJP) dikkatten
kacabilir.

Metod: Hastanemiz Cocuk Hematoloji Servisinde
l6semi tedavisi goren hastalardan 22 akut lenfoblas-
tik 16semi ve alti akut myeloblastik l6semi hastasinda
Pneumocystis jirovecii pnémonisi tanimlandi. PJP tanisi
icin immunfloresan yéntemle iki hastada bronkoalveolar
lavaj, iki hastada balgam, 24 hastada ac¢lik mide suyu
kullanildi.

Sonugclar: Calismada geriye donuk olarak 28 akut
16semili cocukta hastadaki PJP degerlendirildi. Hastalarin
cogu (17/11) erkek idi. Tan1 anindaki yaslar1 8.8 (5+4,62)
yil idi. Beyaz ktire sayis1 2804,61+2513,89, kesin noét-
rofil sayis1 1474,61 *1501,46, kesin lenfosit sayisi
690,76+702,79, kesin monosit sayisi 216,92+268,65,
trombosit sayis1 202,53+186,93, hemoglobin 9,92 #+
1,12g/dl, CRP 75,36196,50, IgG 6,03+2,51, IgM 1,36+0,21
IgA 2,10+1,78 idi. Hastalarda lenfopeni, CRP yuksekligi
ve IgG dusukltugu dikkati cekmektedir.

Tartisma: Pneumocystis jirovecii pnémonisi hemato-
lojik hastalarda profilaksi uygulamasina ragmen énemli
bir klinik sorundur. Solunum yolu-akciger sikayetleri/
bulgulari olan hastalarda arastirilmasi gerekir. Hastalarin
bir bolimunin devam eden profilaksi sebebiyle alevlen-
me ve baskilanma doénemi yasamalari mUmkundur.
Bizim hastalarimizdaki PJP sikligi hastalarin TMP-SMZ
profilaksisini ¢esitli sebeplerle aksatmasi sonucu olabilir.
Bu sebeple hematolojik hastalarin profilaksiye uyumla-
rinin takibi 6énemlidir. Bir diger sonug¢ ta Pneumocystis
jirovecii aranmasinin hastalarda PJP gelistigini tespit
etmek icin gerekli oldugudur. Balgam ve bronsi lava-
j1, cocuk hastalarda alinmasi zor 6rnek kaynaklaridir.
Allnamayan 6rnek kaynag: yerine alinabilir bir kaynagin
konmasi gerekir. Béyle durumlarda a¢lik mide suyunda
Pneumocystis jirovecii aranmasi bir alternatif érnek kay-
nag olarak kendini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Pneumocystis jirovecii, pnémoni, 16semi

42. Ulusal Hematoloji Kongresi
Bildiri Ozetleri Kitabi

TP-030

SAGLIKLI DONORLERDE PERIFERIK KAN KOK
HUCRE AFEREZI SIRASINDA QTC MESAFESI

llknur Kozanoglu', Ash Pan Korur', Nurhilal
Buyukkurt!, Mahmut Yeral!, Fatih Kandemir?,
Cigdem Gereklioglu!, Cagla Sarittirk!, Suheyl Asma',
Soner Solmaz!, Can Boga', Hakan Ozdogu!

!Baskent Universitesi Adana Eriskin Kemik [ligi Nakil
Merkezi, Adana

Giris: Aferez cihazlan ile periferik kan koék hucre
donasyonu tim dtinyada cok sik kullanilan bir yontem-
dir. K6k hticre aferez islemi donodrler icin genellikle iyi
tolere edilebilen bir islemdir. Islem iligkili komplikas-
yonlarin bliytk bir kismu sitrat inflizyonuna bagl olarak
gelisir. Bu calismada; saglikli periferik kan koék hticre
vericilerinde sitrat infizyonunun QTc, plazma kalsiyum
ve magnezyum ile vital parametreler tizerine olan etkile-
rinin arastirilmasi amaclanmistir.

Materyal-Metod: Ttiim dondrlerde aferez islemi 6nce-
si, islem sirasinda 2 ve 4. saat ile islem sonrasi EKG
cekildi ve QT mesafeleri hesaplandi. Islem 6ncesi ve
islemden 30 dakika sonra plazma klasiyum ve mag-
nezyum duizeyleri calisildi. Aferez islemi 6ncesi ve islem
stiresince her 30 dakikada bir vital parametreler kontrol
edildi.

Sonuclar: 2011-2016 yillar1 arasindal4l periferik
kan kok hticre aferez islemi calismaya dahil edilidi. Ayni
donére ait tekrarlayan islemler calisma dis1 birakildi.
Islem &ncesi islem sirasinda 2 ve 4. saatteki ile islem
sonrast 30. dakikada ol¢tilen ortalama QTc duzeyleri
sirasiyla 347.6 £ 59.5, 349.9 + 52.8, 391.8 + 54.0, and
404.8 + 59.2 ms’idi. Islem 6ncesi ile karsilastirildiginda
islem sirasinda 2. saaat 6lctilen QTc diizeylerinde anlaml
bir artis saptanmaz iken, 4. saatte ve islem sonras: 30.
dakikada olctlen QTc duizeylerinde istatistiksel olarak
anlamli bir artis tespit edildi. Islem &éncesi ve sonrasi
kalsiyum ve magnezyum duizeyleri arasinda istatistiksel
anlaml artis yoktu. Islem boyunca él¢tilen vital paramet-
relerde dikkat ceken farklilik olmadi.

Tartisma: Calismamizin sonuclar1 2 saatten uzun
stiren lokoferez islemlerinde QTc mesafesinin saglikli
vericilerde de etkilenebilecegi hipotezini desteklemekte-
dir. Bu nedenle donasyon 6ncesi verici adaylarinin uzun
QT sendromu ve QT mesafesini uzatan ilaclar yéntinden
sorgulanmasinin énemli oldugu ve islem boyunca QTc
yénunden monitorizasyonun 6énemli oldugu kanisindayiz.
Anahtar Kelimeler: Donér glivenligi, periferik kan kok hticre
aferezi, QTc mesafesi

Tablo 1. Ortalama QTc, plazma Ca ve Mg diizeyleri

Islem islem sirasinda  [slem sirasinda  islemden sonra 30.

dncesi 2. saat 4. saat dakika
3476 = 391.8 = 54.0
QTc (ms) 505 349+52.8 p>0.05 p<0.05 404.8 + 59.2 p<0.05

Ca(mg/dl) 8.9 =05 8.6 + 0.4p>0.05

Mg (mEg/L) 1805 1.6 = 0.3p>0.05
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Hematolojik Malignitelerde Sitogenetik ve Molekiiler
Biyoloji / Inmunofenotipleme

TP-031

MDS OLGULARINDA KONVANSiYONEL SITOGENETIK
VE FISH YONTEMLERININ BIRLIKTE KULLANIMININ
PROGNOSTIK ONEMI

Seda Eren Keskin!, Buket Dogruoglu’, Zeynep Ilkay’,
Pelin Seymen!, Seda Reka!, Gtilhan Demir!, Deniz
Stnnetci Akkoyunlu?!, Naci Cine!, Hakan Savli!,
Abdullah Hacithanefioglu?, Elif Birtas Atesoglu?, Esra
Terzi Demirsoy?, Ayfer Gediik?, Ozgiir Mehtap?, Pinar
Tarkun?

IKocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik Anabilim
Dali, Kocaeli

2Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklar
Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Kocaeli

Miyelodisplastik sendromlarin(MDS), prognostik
siniflandirilmasinda ve tedavinin belirlenmesinde Uluslar
aras1 Prognostik Skorlama Sistemi(IPSS-R) kullanilmak-
tadir. Sistem, hastalifi goézlenen sitogenetik anomali-
lere gore 5 sinifa ayirmaktadir.IPSS i¢in ilk basamak
konvansiyonel sitogenetiktir. Konvansiyonel sitogenetige
ek olarak baska incelemelerin gerekliligi, klonal ano-
malinin varligi ve incelenen metafaz sayisina baghdir.
Normal karyotipe sahip 20’den az metafaz goézlenmisse
del5q,del20q,del7q,monozomi 7,trizomi 8 ve Y kromozom
kayb: i¢cin FISH(Floresan In Situ Hibridizasyon) paneli
uygulanmalidir.

Amacg: 2013-2015 yillar1 arasinda MDS 6n tanili
olgulardaki sitogenetik ve FISH sonuclarini degerlendirip
etkinliklerini tartismaktir.

Gerec ve Yontem: KOU Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim
Dali’'ndan bélimtimuze gonderilen MDS 6n tanili hastaya
ait 110 materyale konvansiyonel sitogenetik ve 96 materyale
FISH paneli yapilmistir. FISH paneli, del5q,del20q,del7q/-
7,trizomi 8 ve Y kromozom kaybini icermektedir.

Bulgular: Konvansiyonel sitogenetik incelemede 110
olgunun 60’inda normal karyotip, 24inde ise anormal
karyotip saptanmistir. Ayrica 11 materyalde degerlendi-
rilecek sayida ve kalitede metafaz gozlenmemekle birlikte
15 materyalde enfeksiyon ve pihti olusumu ytztinden
sitogenetik analiz yapilamamistir.

Gozlenen sayisal sitogenetik anomaliler 3,4,8,9,11,16
ve 21 numarali kromozomlarin trizomisi, 14,16 ve 22
numarali kromozomlarin monozomisidir. Yapisal ano-
maliler olarak del(9)(q13q22), del(22q), i(Xp), add(l)
(q14),t(9;22) ve marker kromozomlar gozlenmistir.

FISH panelinde ise del5q,del5p,del20q,del7q, trizomi
8, monozomi 5 ve 7, tetrazomi 7 ayrica Y kromozom kaybi
tespit edilmistir. Toplam 14 olguda FISH panelinde ano-
mali saptanmistir.

Sonug¢: MDS’de klonal kromozom anomalilerin géril-
me sikligt %30-80 arasindadir. Calismamizda konvansi-
yonel sitogenetik i¢cin bu oran %25, FISH panelinde ise
%13’ttr. Ayr1 ayrt degerlendirildiginde klonal anomali
oranimiz bildirilen sikliga gére daha dtstik olmakla bir-
likte konvansiyonel sitogenetik ve FISH ¢alismalar: bera-
ber degerlendirildiginde bu oran yaklasik %30 olmakta-
dir. Bunun sebebi metafaz elde edilemeyen olgularda,
FISH paneli uygulandiginda klonal anomali tespit edile-
bilmesidir. Ote yandan konvansiyonel sitogenetik ile ince-
lenebilen metafaz sayisinin ve kalitesinin sinirli olmasi
dustk oranli mozaik anomalilerin gézden kacirilmasina
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neden olmaktadir. Bu durum risk smiflandiriimasinda
o6nemli yer tutan del5q,del7q gibi anomalilerin tespit edi-
lememesi demektir.

MDS’nin tedavi etkinliginin arttirilmasi, risk sinif-
landirilmasinin dogru yapilabilmesi ile mtimkanduir. En
dogru karyotip bilgisine sahip olmak bu simiflandirmay:
yapabilmek icin elzem olup, konvansiyonel sitogenetik
ve FISH yo6nteminin birlikte kullanimi bu amaca hizmet
eden en etkin yaklasimdair.

Anahtar Kelimeler: MDS, Konvansiyonel Sitogenetik, FISH,
del5q, del7q,trizomi 8, Y kromozom kaybi

Miyeloproliferatif Neoplaziler ve Kronik Miyelositer
Losemi

TP-032

KRONIK MIYELOID LOSEMI TANILI HASTALARDA
PONATINIB TEDAVISININ ETKINLIGI VE GUVENIRLIGI:
TEK MERKEZ DENEYIMi

Pusem Patir!, Ayse Uysal!, Mustafa Duran!, Nur
Soyer!, Filiz Vural!, Gliray Saydam!

1Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Izmir

Amacg: Bu calismanin amaci, ikinci kusak tirozin
kinaz inhibitér tedavisi sirasinda yanit kaybi olan kronik
faz kronik myeloid 16semi tanili hastalarda tictincti kusak
tirozin kinaz inhibit6ri olan ponatinib tedavisinin etkinli-
gini ve glivenirligini degerlendirmektir.

Gere¢ ve Yontem: Ponatinib tedavisi almakta olan
kronik myeloid l6semi tanili alti hasta (dort kadin, iki
erkek) geriye donuk olarak incelendi. Tum hastalar 6nce-
sinde imatinib ve ikinci kusak tirozin kinaz inhibitéra (Gg¢
hasta dasatinib 100mg/gtn ve Ui¢ hasta nilotinib 400mg/
glin) ile tedavi edilmisti ve ttim hastalarda her iki tedaviye
ikincil diren¢ gelismesinden dolay: ponatinib tedavisine
gecilmisti. Ponatinib tedavisine baslanma aninda has-
talarin ortanca yas: 58 (46-78)’di. Hastalarin ozellikleri
Tablo 1’de gosterilmistir.

Bulgular: Bes hastada ponatinib baslangic dozu
45mg/gun ve bir hastada 15mg/glindii. Hematolojik tok-
sisite gelismesi nedeniyle tic hastada doz 45mg/gtin’den
30mg/gun’e ve bir hastada 45mg/gin’den 15mg/gin’e
dustldt. Son donem bobrek yetmezligi olan bir hastada
herhangi bir yan etki izlenmeden 45 mg/glin doz ile devam
edildi. Ikinci kusak tirozin kinaz inhibitér tedavisinden
ponatinib tedavisine ortanca gecis stiresi 49 (18-73) aydu.
Hicbir hastada ponatinib tedavisine gectikten sonra opti-
mal yanit elde edilemedi fakat BCR-ABL mRNA transkript
seviyelerinde azalma tespit edildi. Ponatinib tedavisinde
baslica toksisite olarak trombositopeni izlendi. Hicbir
hastada arteriyel veya ven6z trombotik olay goézlenmedi.
Tedaviye bagl hi¢cbir 6lim meydana gelmedi. Bir hasta
akraba dist kemik iligi nakli sirasinda ve tedavisini diizen-
siz alan bir hasta da hastaligin ilerlemesi sonucu 6ldu.

Sonug: Az sayida hastanin dahil oldugu degerlendir-
memiz, T315I varligi gibi, imatinib ve ikinci kusak tirozin
kinaz inhibitorlerine kars: belirgin bir neden olmadan
gelisen diren¢ nedeni ile baslanan ponatinib tedavisi-
nin kronik faz kronik miyeloid 16semi tanili hastalarda
yararli olabilecegini gdstermektedir. Imatinib ve ikinci
kusak tirozin kinaz tedavisi altinda yanit kaybi1 sonrasi
baslanan ponatinib tedavisinin etkinligi ve gtivenirliginin
dogrulanmas: i¢in daha btytk hasta gruplarinin deger-
lendirildigi ileri arastirmalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Kronik miyeloid l6semi, ponatinib

42. Ulusal Hematoloji Kongresi
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Tablo 1. Hastalarin ozellikleri

Yag/Cinsiyet Tami tarihi  T3151 ~ Onceki tedavi Ponatinib baglama tarihi ~Sonug

52/E 2009 Negatif Nilotinib Aralik 2014 Ex
65/K 2006 Negatif Dasatinib Mayis 2015 Sag
78/K 1998 Negatif Nilotinib Mayis 2015 Ex
46/E 1997 Pozitif Nilotinib Temmuz 2015 Sag
49/K 2008 Negatif Dasatinib Kasim 2015 Sag
64/K 2001 Negatif Dasatinib Mayis 2016 Sag

Deneysel Hematoloji / Gen Tedavisi / Rejeneratif Tip /
Hiicresel Tedaviler

TP-033

INSANKEMIKILIGINDERANTES VERESEPTORLERININ
INCELENMESI

Tulay Karaagac Akyol!, Fatima Aerts Kaya'!, Duygu
Uckan Cetinkaya'

!Hacettepe Universitesi, K6k Hiicre Arastirma ve
Uygulama Merkezi, Ankara

Amac: Rejeneratif tipta Mezenkimal Kok Hucre
(MKH)’lerin hasar onariminda o6nemli rolleri vardir.
MKH’ler hasarli dokuya dogru migrasyon gostermekte ve
bulunduklar: bolgede konnektif doku hticrelerine farkli-
lasabilmektedirler. RANTES G-proteinine bagh reseptort
CCRS (CD199) ile etkilesime girerek allerjik ve immun/
inflamatuvar olaylarda lenfositler ve diger hticrelerin
inflamatuvar alanlara géctint saglayan bir kemokindir.
Son yillarda RANTES’in kemik iligi (Ki)’nden kék hiicre
gocluinde de rolti oldugu ileri stirilmustir. Bu calisma-
da, RANTES'in Ki kdékenli MKH’lerin biyolojik &zellikleri
(proliferasyon, migrasyon) lizerine etkilerinin incelenmesi
amagclanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Saglikli Ki'nden monontikle-
er hucreler ayrilmistir ve 75 cm?lik flasklara %10
FBS-HI (Invitrogen), %1 Penisilin-Streptomisin ve 2mM
L-Glutamin igeren %60 DMEM-LG/%40 MCDB201
(Invitrogen/Sigma) medyum igerisinde 37°C ve %5 CO,
nemli inkGibatérde kulttire konulmustur. 3-4 glinde bir
medyum degistirilmis ve hticreler flask ytizeyini %70-80
oraninda kapladiklarinda %0.25 Tripsin/1mM EDTA
ile ylzeyden kaldirilarak ug¢linct pasaja (P3) kadar
cogaltilmistir. P38 MKH’ler immuinofenotiplendirmelerin-
de stromal belirtecler CD105-PE, CD90-PE, CD73-PE,
CD29-PE, CD44-APC, hematopoetik belirtecler CD34-
APC, CXCR4-PE-Cy7, HLA-DR-APC ve RANTES resep-
torleri (CD191 ve CD195-APC) antikorlar1 kullanilarak
FACSARIA (Becton Dickinson)’da okutulmustur. Ayrica
P3 MKH’erin osteojenik ve adipojenik farklilagmalar:
yapilmistir. KI plazmasindaki RANTES dtizeyleri ELISA
ile (TECAN)olctulmustir. RANTES reseptoér inhibitérti
maraviroc (MVC) kullanilarak x-Celligence (Roche) ile
RANTES’in MKH’lerin proliferasyonu tzerindeki etkile-
ri incelenmistir. MKH’lerin RANTES iliskili migrasyon
ozellikleri transwell assaylerde arastirilmistir. G6¢ eden
huicreler Wright boyas1 ile boyanip 1s1tk mikroskobunda
degerlendirilmistir.

Bulgular: P3 MKH’ler tipik fibroblastik morfoloji ve
adipojenik ve osteojenik farklilasma gostermislerdir.
Akim sitometri analizlerinde MKH’lerin stromal belirtecle-
ri pozitif, hematopoetik belirtecleri negatif bulunmustur.
RANTES reseptort CD195 ifadeleri MKH’lerde dustk
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dtizeyde (%0,1-0,7) bulunmustur. ELISA testi sonucun-
da G-CSF kullanmis olan donoérlerin ortalama RANTES
dtizeyleri 2100,25 + 982,40 pg/mL, G-CSF kullanmayan
donoérlerin RANTES diizeyi 2033,26 + 1074,00 pg/mL
bulunmustur. Iki grup arasinda anlamli fark bulunma-
mistir. Dustk (<1,0 uM) MVC’nin konsantrasyonlarinda
RANTES1n varliginda MKH’lerin proliferasyonu artmistir;
yuksek MVC dozlarda (100 pM) baskilanmistir. LPS ile
stimtuile edilmis hticrelerde RANTES varliginda MKH mig-
rasyonunun daha ytiksek oldugu goézlenmistir.

Sonug: G-CSF ile stimtile edilen ve edilmeyen saghkl
donér Ki plazmalarinda RANTES dtizeyleri >2000 pg/ml
lizerinde bulunmustur. MKH’lerdeki RANTES reseptorle-
rin ifadeleri diistik bulunmustur. Yiksek MVC dozlarinda
RANTES baskilandiginda MKH’lerin proliferasyonu baski-
lanmis ve RANTES’e dogru MKH migrasyonu azalmistir.
Anahtar Kelimeler: MKH, RANTES, CCR5, migrasyon

Lenfomalar / Aragtirmalar / Transplant Disi Tedaviler/
Biyolojisi
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SEYREK BIR MALIGNITE: PRIMER MEDIASTINAL
BUYUK B HUCRELI LENFOMA

Pinar Ataca Atilla!, Erden Atilla!, Gtildane Cengiz
Seval?, Giiltekin Pekcan!, Osman Ilhan!, Onder
Arslan!, Gtinhan Gurman!, Muhit Ozcan!

1Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali,
Ankara

2Yenimahalle Devlet Hastanesi, Ankara

Giris: Primer Mediastinal Buiyik B Htcreli Lenfoma
(PMBBHL),en sik gen¢ erigkin grupta gortilen Kitlesel
hastalikla seyreden seyrek bir diffiz btiytik B hticreli len-
foma alt tipidir. Bu ¢aligmada klinigimizde takip ettigimiz
PMBBHL vakalarimiz sunulmustur.

Arac ve Yontem: Ocak 2006’ dan itibaren klinigimiz-
de tani konup tedavi alan 11 PMBBHL hastasi retrospek-
tif olarak incelenmistir.

Bulgular: Tani: aninda median yas 29,4 (aralik,
19-71), 6 hasta kadindi. Dokuz hasta (%82), 35 yas altin-
daydi. Perikardial ve plevral tutulum olan 1 hasta evre
IV hastalik ile tani alirken diger 10 hasta (%90.9) evre I
veya II hastalik ile prezente olmustur. ECOG performans
skoru ve IPI < 3 olan 9 hasta (%81.8) vardir. On hasta-
da (90.9%) tani aninda bulky hastalik mevcuttur. Tum
hastalara R-CHOP (rituksimab, siklofosfamid, vinkris-
tin, prednisolon) kemoterapisi uygulanmistir ve 4 hasta
(%36.2) ayrica radyoterapi almistir. Hastalar rezidtiel
hastalik takibi acisindan PET ile takip edilmistir. Ortanca
takip stiresi 21.3 ay (aralik, 3.9-103.5 ay), genel sagka-
Iim %90.9°dur. Bir hasta taninin 18. ayinda ntiks etmis
ve 2 kur ICE (Ifosfamid, karboplatin, etoposid) tedavisi
sonrasinda otolog kok hticre nakli yapilmistir. Hasta tam
yanith olarak izlenmektedir.

Sonuclar: Bu calismada seyrek gortilen 11 PMBBHNL
hastasi sunulmustur. Hastalarin %90.9’°u R-CHOP kemo-
terapisine yanithdir. Radyoterapi hastanin durumuna
gore degerlendirilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Primer Mediastinal Blytik B Huicreli
Lenfoma, Tedavi
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FANCONI APLASTIK ANEMILi BIR COCUK HASTADA
ATIPIK KRONIK MYELOID LOSEMI GELISIMI

Ayca Koca Yozgat!, Nese Yarali!, Sule Toprak!, Zekai
Avci!, Namik Yasar Ozbek!, Bahattin Tung!

!Ankara Cocuk Saglig: ve Hastaliklart Hematoloji Onkoloji
Hastanesi, Ankara

Atipik KML, BCR-ABL 1 negatif, nadir bir myelodisp-
lastik, myeloproliferatifneoplazm olup myeloid hiperplazi
ve displazi ile karakterizedir. Splenomegali, myeloid
displazi, 16kositoz, immatti rgrantilositlerin> %10, perife-
rik kan ve kemik iliginde blast oraninin < %20, stipheli
monositoz yoklugu ile karakterizedir. Eriskinlerde insi-
dansi dustk olup cocuklarda cok daha nadir gorulmek-
tedir. Atipik KML’de eriskinlerde ETNK1, SETBP1, NRAS,
IDH2, NUP98, CALR, JAK ve CBL gibi mutasyonlar
tanimlanmis olup son zamanlarda JAK/STAT sinyal yola-
gin1 aktive eden CSF3R mutasyonu da tanimlanmistir

Burada CSF3R mutasyonu pozitif olarak sapta-
nan Fanconi aplastik anemili bir atipik KML olgusu
sunulmustur.

Olgu: 2014 yilindan beri Fanconi Aplastik Anemisi
tanisi ile takip edilen 13 yasindaki erkek hasta, Subat
2016 tarihli kontrolinde Hb: 12,8 g/dl, PLT: 316.000/
mm3 ve WBC: 63800 /mm3, periferik yaymasinda
%66 parcali, %10 lenfosit, %4 monosit, %2 eozino-
fil, %2 metamyelosit, %2 comak, %2 bazofil goértldua.
Splenomegali yoktu. Kemik iligi biyopsisi, grantilositer
seri hakimiyeti, gen¢ hticre artis1 gdsteren eritroid ve
megakaryositer serilerde azalma ile karakterli hipersellti-
ler kemik iligi olarak raporlandi. Ki akim sitometrisi, gra-
nulositer seri hakimiyeti, granulositer seri hticrelerinin
151k sacim Ozellikleri grantilasyonun azaldigini destekle-
mektedir. Bu hticrelerin MPO ve CD 15 ifadeleri belirgin
azalmistir, progenitorlerin timui myeloid olup gen¢ B
hticre tespit edilmemistir. Bulgular belirgin displazik
degisiklik ile uyumludur olarak raporlandi.

Molekuler incelemelesinde BCR-ABL JAK2 ,FLT-3
ITD, FLT-3D835, ETO/AML1, INV 16, WT1, NPM-A,
NPM-B, NPM-D, t(15,17)(PML/RARA) negatif, CEP8, 5q3,
CEP7, 11923, 16922 normal olarak bulundu. RASopati’ler
acisindan KRAS, NRAS, PTPN11, NF1 mutasyonlar: nega-
tif idi. Hastada Fankoni anemisine eslik eden Ph negatif
myeloproliferatif hastalik olabilecegi diistintlerek génde-
rilen genetik sonucunda CSF3R geninde NM_156039.3
p.T618I (c. 1853 C > T) (Heterozigot) mutasyon saptandi.
Turkkoék de 10/10 uyumlu 5 adet akraba disi donort
tesbit edilen hasta akraba dis1 nakil yapan bir merkeze
yonlendirildi.

Fanconi aplastik anemisinde l6semi, Wilms timor
ve medulloblastom gibi solid ttimérler, myelodisplastik
sendrom, karacigerde hepatom ve adenom gibi ikincil
maligniteler gelisebilmektedir. Atipik kronik myeloid
16semi ¢ocuklarda ¢ok nadir gortilmekte olup literattirde
simdiye kadar Fanconi aplastik anemisi ile birlikteligi
gorilmemistir. Bu nedenle hastamiz Fanconi aplastik
anemisi ve atipik KML birlikteligi saptanan ilk vakadir.
Anahtar Kelimeler: Fankoni aplastik anemisi, atipik kronik
myeloid 16semi
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OBEZ KEMIK ILiGi MEZENKIMAL KOK HUCRELERININ
ENDOPLASMIK RETIKULUM STRESI YUKSEK VE
FARKLILASMA KAPASITELERI DUSUKTUR

Baris Ulum!, Hikmet Taner Teker!, Glinay Balta?,
Duygu Uckan Cetinkaya!, Fatima Aerts Kaya!
!Hacettepe Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitiisii, K6k
Hiicre Bilimleri Anabilim Dali, K6k Hiicre Arastirma ve
Uygulama Merkezi, Ankara

2Hacettepe Universitesi, Cocuk Saglig: ve Hastaliklan
Anabilim Dali, Pediatrik Hematoloji Bilim Dali, Ankara

Amag: Kemik iligi (KI) Mezenkimal Kék Hiicre
(MKH)’lerin osteojenik ve adipojenik farklilagma kapasite-
leri nedeniyle rejeneratif tip uygulamalarindaki énemi her
gecen glin artmaktadir. Obezite de, adipoz doku stromal
kok hucrelerinin yasam sureleri ve farklilagsma kapasi-
telerinin azaldig1 gosterilmistir. Endoplazmik Retikulum
(ER); proteinlerin yapimi, islenmesi ve tasinmasi gorev-
lerini Ustlenen bir organeldir. Dogru katlanmamis pro-
teinler; ER’de birikmekte ve huicreler “ER stresi” olarak
adlandirilan bir strece girmektedir. Belli diizeyde ER
stresi; kék hticre (KH)lerin koklultiginii korumalar: ve
farklilasmalar: i¢in gereklidir, ancak dizey yukseldikce
KH’ler bu yetilerini yitirmektedir. Bu ¢aligmada, saghkl
ve obez KI MKH’lerinin fizyolojik ER stresi seviyeleri kar-
silastirilmis ve ER stresinin, MKH kendini yenileme ve
farklilasma kapasiteleri tizerindeki etkisi arastirilmistir.

Gere¢c ve Yontem: Bu calismada, saglikli (vicut
kuitle indeksi, VKI 20-25, n=3) ve obez (VKi>30, n=3)
donér Ki'nden tiretilen MKH’ler kullanilmis ve %10 fetal
buzagi serum iceren besiyerinde cogaltilmistir. Western
Blot icin pasaj 3’e getirilen MKH’lerinden proteaz/fosfa-
taz inhibitérleri kullanilarak protein izolasyonu yapilmis
ve ER stresi indikatérleri olarak anti-XBP1ls ve GRP78
antikorlar1 kullanilmistir. RT-PCR reaksiyonlarinda, ER
stresiyle (CHOP, XBP1s, ATF4), adipojenik (PPARg, SCD)
ve osteojenik farklilagmalarla (RUNX, Osterix) iliskili gen-
lere spesifik olarak tasarlanmis primerler kullanilmistir.

Bulgular: ER stresinde artan XBP1s, ATF4 ve CHOP’un
gen ifadeleri, obez MKH’lerde saglikli MKH’lerine kiyasla
sirayla 2, 8 ve 20 kat daha yuksektir. Adipojenik fark-
lilasma sirasinda, saghikli MKH’lerinin PPARg ve SCD
seviyelerinde bir artis gortiinturken, ATF4 ve CHOP sevi-
yelerinde bir degisiklik tespit edilmemistir. Buna karsin,
obez MKH’lerin PPARg ve SCD gen ifadeleri kontrole
kiyasla dusuk ve farklilasmamis obez MKH’lerde yuksek
bulunan CHOP ve ATF4 seviyeleri azalmistir. Saglikli
ve obez MKH’lerin 7 gliinliik osteojenik farklilagmasin-
dan sonra RUNX ve Osterix ifadelerinde hentiz bir artig
bulunmamisken, saglikli MKH’lerdeki CHOP ve ATF4 gen
ifadeleri artmis ve obez MKH’lerin CHOP ve ATF4 ifadeleri
dusmuisttir. GRP78 protein ifadeleri, hem fizyolojik hem
farklilasma kosullarinda, saglikli MKH’lere kiyasla obez
MKH’lerde daha ytiksek bulunmustur.

Sonugclar: Elde edilen bulgular, obez insanlarda bulu-
nan metabolik degisikliklerin KI-MKH’lerinde de gozlene-
bildigini géstermistir. Bu calismada, ER stresi iliskili gen-
lerin obez MKH’lerinde daha yliksek dtizeyde ifade edil-
digi ve bu hticrelerin proliferasyon ve farklilasma kapa-
sitelerinde 6nemli bir dusts gozlenmistir. Sonug olarak,
obez MKH’lerin koklultuk o6zelliklerinin kismen yitirmesi
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nedeniyle olusan fonksiyonel bozukluklarin, obez insan-
lardan elde edilen MKH’lerinin rejeneratif tip amaclh kul-
lanimlarini sinirlandirabilecegi distintilmektedir.

Bu calisma Turk Hematoloji Dernegi tarafindan des-
teklenmektedir: proje nosu: 2015/03.
Anahtar Kelimeler: Kemik Iligi, Mezenkimal Kok Hticreler,
Endoplasmik Retikulum stresi, Obezite

Pediatrik Akut Losemiler

TP-037

SUT COCUGU AKUT LENFOBLASTIK LOSEMI
OLGULARI

Emine Zengin!, Nazan Sarper!, Sema Gelen!, Ugur
Demirsoy!, Meriban Karadogan!

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji Bilim
Dali

Giris: Stt cocugu akut lenfoblastik 16semi olgularinin
(SC-ALL) mixed lineage leukemia rearrengement (MLL-r)
ve germline (MLL-g) olan iki alt tipi mevcuttur. Biyolojik
ozellikleri nedeniyle daha yogun kemoterapi gerektirirler
ve yuksek riskli 16semi olarak kabul edilirler.

Materyal-Metod: Aralik 2002-2015 tarihleri ara-
sinda tedavi edilen 6 SC-ALL olgusuna BFM Interfant
protokolleri uygulandi. Interfant-99 risk gruplamasinda
8. gln prednisolon cevabini kullanirken, Interfant-06
tanida l6kosit sayis1 300.000/mm?® tzerinde, hasta yasi
6 ay altinda ve MLL-r pozitif ise yuksek risk, bunlar-
dan biri varsa orta risk, MLL-g ise dusuk risk olarak
siiflandirilmastir.

Bulgular: Hastalarin E/K orani esitti; biri hari¢c 6
ayin usttinde tani aldi. Timt hepatosplenomegali ile bas-
vurdu. Hastalarin klinik ve laboratuar 6zellikleri, tedavi
yanitlari tabloda 6zetlenmistir. Tanida FISH MLL-r pozitif
fakat PCR ile t(4;11) negatif olan olgu-5in daha sonra
78.gtinde (konsolidasyon sonu) FISH MLL-r negatiflesti.

Tartisma: Hastalarimizdan ikisinin takip stresi
hentiz iki yilin altindadir ancak diger dort olgunun takip
stiresi 4-13,5 yil arasindadir. Alt1 ay altindaki olgu yogun
kemoterapi altinda altinci ayda relaps yapmistir. Benzer
sekilde literattirde de indtiksiyon sonrasi remisyon oran-
larinin %90’larda oldugu fakat 5-6 ay sonra ytksek riskli
olgularin relaps yaptigi belirtilmektedir. Hastaliksiz sag
kalimi olan olgularimizdan 8. gin yamti koéti olanlar
vardir. Bu da yeni protokole uyumlu sekilde prednizolon
yanitinin risk grubunu belirleyen faktérlerden olmadigini
desteklemektedir. Doért yil ve izerinde hastaliksiz yasam
stresi olan orta riskli Uic hastanin hicbirisine nakil
yapilmamistir. Birinci remisyonda sadece yuksek riskli
hastalara nakil yapilmasi1 6nerisini dogrular niteliktedir.
Hastalarimizda standart timor lizis profilaksisi yeter-
li olmustur. Kateter enfeksiyonu, kateterin tikanmasi,
yerinden cikmasi gibi sorunlar yasanmis, birden cok kez
santral venoz kateter (port veya Hickmann) takilmasi
gerekmistir. Febril nétropeni ataklari ve myelosupres-
yon idameye geciste 30-45 gunlik gecikmelere neden
olmustur. Remisyondayken enfeksiyon ile 6len hastamiz
bulunmamaktadir. Alt1 ay Gizerinde tani alan hastalarimi-
zin hepsi olaysiz yasamaktadir. DlUsuk ve orta risk gru-
bunda Interfant-99 ve COG-P9407 calismasinda olaysiz
sag kalim %67, genel sag kalim(GSK) %77 iken, Japon
MLL96 ve MLL98 calismalarinda 5 yillik GSK %95,5 tir.
Ytksek risk grubunda GSK Interfant-99 da %53,8 COG-
P9407 calismasinda %43,8 bulunmustur. COG grubu
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birinci remisyonda hematopoetik kék hticre naklinin
(HKHN) kemoterapiye usttinligtint hic¢ bir risk grubun-
da gosterememistir. Interfant-06 ise sadece yuksek riskli
veya orta riskli olup MLL-r pozitif olan ve konsolidasyon
sonrasit MRD> 10“olan hastalara nakil 6nerilmektedir.
Sonuc¢ olarak deneyimlerin artisi ile olusan glncel
protokollerin uygulanmasi1 SC-ALL de prognozu gittikce
iyilestirmektedir.
Anahtar Kelimeler: slit cocugu, ALL, MLL-rearrengement

Tablo 1.
Olan-1 Olgn-2 Olgu-3 Clgu-4 Olm-= Olzu-

‘Tanivasi 11ay 57 gl $.5ay 10.5 ay 10 ay Gay
cnsayeti K E K K E E
Tamlékosit (aumd) 30.800 630.000 100,000 343.000 17.500 463.000
TantHD (2/dL) B 123 6.5 7.7 w5 3
“Tans trombosit (mmd) |97 000 21,700 126.000 01 300 145000 |489.000
Tamada BOS ttulum
CDL0 poztiflif . + - - 1
Konvanayonel yap ilmac 46.XY yapumach yapidmads 46.XY 46X Yanwv(9)
sitogenetik (pLIq13)20
PCRIG1L) + -

FISHMLL yopilmadi  |yapimadi  |yapimack  |vapdmadi | +(%a30)
Tedaviprotokaly Interfant-00 | Interfant-09 |Interfant-00 | Interfant-06 |Inferfant-06 |Interfant-06

8. periferik blast 4000 64,000 500 34.700 303 721.000

sayis1{/mm3)

15, gin kemik M1 ML ML M3 MILFLE MIFHE

ili@ MED

Tnduksiyon sonu kemik | M1 M1 Mz M2 M1 M1

iliti

Rask rubu arta yitksek orta orta arta orta

Idameye geqme stiresi |7 ay - 6.5 oy Say 8.5 ay B5ay

progoz +13.5vl o ayda oyl oy +21.ay Hsay
renusyonda  |relapsve ramisyonda  |remisyonda | remisyonda  |reansyonda
yagryor exitus vagiyor yagiyor vagyor vastyor

Kirmizi Hiicre Fizyolojisi ve Bozukluklan

TP-038

SICAK HASSASIYETI OLAN PIRUVAT KINAZ EKSIKLiGi
VAKASI

Tekin Aksu!, Nese Yarali!, Sadan Hacisalihoglu!,
Zekai Avci!, Paola Bianchi?, Namik Yasar Ozbek!
!Ankara Cocuk Saglgt ve Hastaliklart Hematoloji Onkoloji
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Hematolojisi ve
Onkolojisi, Ankara

2Fondazione Irccs Ca’ Granda Ospedale Maggiore
Policlinico Oncoematology Unit, Physiopathology of
Anemia Unit

Giris: Piruvatkinaz (PK) eksikligi konjenital hemolitik
anemiye yol agan glikolitik yol kusurlarn i¢cinde en sik
gorulenidir. Otozomal resesif kaliim gosteren bu has-
talikta klinik, agir hemoliz, sik kan transflizyon ihtiyaci
veya hafif anemi ile seyredebilir.

Vaka: 18 yasinda Afgan erkek hasta, siddetli anemi
nedeniyle klinigimize basvurdu. Fizik muayenesinde
sclerada ikter ve subkostal 7 cm ele gelen splenomega-
lisi mevcuttu. Yenidogan doéneminden itibaren kronik
sferositik olmayan anemi nedeniyle izlendigi ve 18 ay
once kolesistektomi yapildigi 6grenildi. Hastanin sene
icinde ortalama 0-3 kez eritrosit stspansiyonu (ES)
ihtiyact varken, son 1 yilda 8 kez ES ihtiyact oldu.
Hayati boyunca sicaga karsi ¢cok hassas oldugu, atesli
hastaliklarda ve sicak havada uzun sure kaldiginda
hemolitik krizlere girdigi ve ES ihtiyaci oldugu 6grenildi.
Tam kan sayiminda Hb 5,8 g/dL, MCV 107,8 fl, MCH
36,9 pg, MCHC 34,2 pg, RDW %24,1 ve retiktilosit %20
idi. Periferik yaymada anizopoikilositoz, polikromazi ve
normoblastlar izlendi. Hastanin asinn ytksek indirek
hiperbiluribinemisi (15-19 mg/dL) ve yuksek LDH’s1

n
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1079 U/L vardi. Hb elektroforezinde: Hb A: 96.6, Hb A2:
2.1, Hb F: 1.3 ve HbS:0 bulundu. Kemik iligi aspirasyon
degerlendirmesinde artmis eritroid seri hiperaktivitesi
vardi. Coombs testi negatif idi. Olas1 Malaria ve Babesia
enfeksiyonlar1 kalin damla yayma metodu ile dislandi.
izlemde cok agir anemisi olmasina karsin (Hb<6gr/dL)
genel durumunun iyi oldugu ve semptomunun olmadigi
gozlendi. Kardesinde benzer sikayetlerin oldugu ancak
daha hafif seyrettigi belirtildi. Anne ve babasi akraba idi
(kuzen evliligi). Ayrica annenin kuzeninde tanmimlanma-
mis hemolitik anemi 6yktisti vardi. Hastadan onam alin-
diktan sonra eritrosit enzim aktiviteleri, akim sitometri ile
EMA baglanma testi ve takiben sonuclarin piruvatkinaz
(PK) eksikligi dustndtrmesi nedeniyle yapilan PK-LR
gen analizi ile PK geninde homozigot missense mutasyon
(c.581G>C / ¢.581G>C) gosterildi.

Tartisma: Vakanin kirmizi ktire morfolojisi, aile
oyktuisi kirmizi kiire membran kusurundan o6te, enzi-
mopati ile uyumluydu. Hastanin son dénemde siddetli
anemi ataklarinin siklasmas: cogu kalitsal hemolitik
anemiler icin tipik degildi. Bu nedenle klinigin koéttles-
mesinde rol oynayabilecek, hemolizi artirabilen immun
(Coombs pozitifligi) veya enfeksiy6z etkenler (Malaria,
Babesia) diglandi. Kirmizi kiire metabolik enzim aktivite-
lerine bakildiginda ciddi bir PK enzim dtsukligt yokken
diger enzim aktivitelerinin cok artmis olmasi hastada
PK eksikligine yonlendirdi ve takiben yapilan genetik
analiz ile PK eksikligi tanis1 kesinlesti. Hastanin anemiyi
cok rahat tolere etmesi ise PK eksikliginde gorulen 2,3
difosfogliserat artisina baglandi. Sicak havada ve atesli
hastalikta aneminin derinlesmesi ise mevcut enzimin
termostabilitesinin bozuk oldugunu dustndirmektedir.
Hastanin izleminde lokopeninin de eslik etmesi ve son
doénemdeki transflizyon sikligindaki artista hipersplenizm
g0z 6nune alinarak splenektomi karari verildi.

Anahtar Kelimeler: Piruvatkinaz eksikligi, Termoinstabil enzim

Tablo 1. Vakanin EMA baglanma testi ve kirmizi kiire metabolizmasina ait veriler

Sonug Referans deger
foosntadazamay % <1
Kirmizi kiire metabolizmasi
Heksokinaz 5.9 1U/g Hb 0.78-1.34
Glukozfosfatizomeraz 107 1U/g Hb 55.3-72.3
Fosfofruktokinaz 11.7 1U/g Hb 8.8-11.8
Gliseraldehit P dehidrogenaz 724 1U/g Hb 228 -323
Fosfogliseratkinaz 665 IU/g Hb 287 -392
Piruvatkinaz 9.7 IU/g Hb 11.9-16.1
Glukoz 6 P dehidrogenaz 14.7 1U/g Hb 7.03-9.59
6 fosfoglukonatdehidrogenaz 19.7 1U/g Hb 7.7-9.64
Adenilatkinaz 353 IU/g Hb 228 - 321

Primidin 5’ niikleotidaz 1.3 0D260/0D280 14-298
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Pediatrik Akut Losemiler

TP-039
TIP 11 SIALIDOZIS VAKASINDA SEKONDER
HEMOFAGOSITIK LENFOHIiSTiOSiTOZ:

LITERATURDE iLK

Dilvin Celik Ates!, Arzu Akyay', Unsal Ozgen'

[nénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi,
Malatya

Giris: Sialidozis, otozomal resesif gecisli, a-N-asetil
noéraminidaz-1 (NEU1) enzim eksikligi sonucu olusan
lizozomal depo hastaligidir. Eksik enzim aktivitesi sonu-
cunda sialik asitten zengin glikopeptit ve oligosakkaritler
lizozomlarda birikerek hastalik tablosunu ortaya cikarir-
lar. Hastalarda kaba ylz gértiintimu, karaciger ve dalak
buyuklugt, vertebra deformitesi, dizostozis multiplex
ve agir mental retardasyon goérulir. Burada literattirde
daha 6nce bildirilmemis, sialidozis tip II tanili bir hastada
sekonder hemofagositik lenfohistiositoz gelisebilecegini
vurgulamay1 amagladik.

Olgu: Uc aylik kiz hasta sitopeni, hepatosplenome-
gali, goz kapaginda odem ve ates yuksekligi sikayeti
ile bagvurdu. Ozgecmisinde 33 yasindaki annenin 3.
gebeliginden 3. yasayan, 37 haftalik olarak sezaryan ile
dogdugu 6grenildi. Dogumda sorunu olmayan hastanin
2. giintnde goz kapagi, ayak sirt1 ve pretibial 6demi oldu-
gu, 45 glinltik iken batin distansiyonu gelistigi 6grenildi.
Takibinde hepatosplonomegalisi olan hastada metabolik
hastalik déstnuldd. Tandem Mass, idrar ve kandaki
organik asit degerleri normal sinirdaydi. Uc¢ aylik iken
hastanin Oksuruk, ates yuksekligi, batin distansiyonu
ve 6demlerinde artis sikayeti oldu. Hastanin fizik muaye-
nesinde vicut agirligi 4200 gr (3-10 P), boy 57 cm (25P),
karaciger 4 cm dalak 5 cm palpabl, gbz kapaklarinda ve
ayak sirtinda 6demi mevcuttu. Hastanin soygecmisinde,
anne baba 1. dereceden akraba idi. Laboratuvar tetkik-
lerinde; Hgb 10,8 g/dL, Hct %31, beyaz kiire 8500/ mm?,
total nétrofil sayis1 1900/ mm?, trombosit sayis1 76.000/
mm?*ti. Biyokimyasal tetkiklerinde AST 108 U/L (5-34),
ALT 89 U/L (0-55), trigliserit 318 mg/dl (0-150), ferri-
tin 2347 ng/ml, fibrinojen 84 mg/dl (200-400) olarak
bulundu. Viral belirtecleri negatif bulundu. Kemik iligi
aspirasyonunda hemofagositoz yapmis ve yapmamis
cok sayida histiyosit tespit edildi. HLH tanisi1 konulan
hastaya deksametazon, siklosporin, etoposit tedavisi
verildi. Tedavinin 4. ginlnde sattrasyon dusukliga
ve karbondioksit retansiyonu olan hasta yogun bakima
alinarak enttibe edildi. Genel durumu kéti olan hastaya
cocuk metabolizmanin 6nerisi ile cilt biyopsisi ve fibrob-
last kultara yapildi. Fibroblast kulttrta sialidozis tip 1II
ile uyumlu geldi. Tedavinin 9. glintinde eksttibe edilen
hasta nasal oksijen destegi ile takibe alindi. Tedavinin 16.
glintinde genel durumu bozulan hasta tekrar enttibe edil-
di. Biyokimyasal degerlerinde hiperpotasemi (6,5 mmol/l)
gelisen hastaya kalsiyum inflizyonu, alkali mayi, instlin
infizyonu baslandi. HLH 2004 protokoltine ara verildi.
Takibinde tedaviye ragmen potasyum seviyesi 10 mmol/L
ulasti. Kardiyak arrest ve solunum yetmezligi nedeniyle
hasta kaybedildi.

Sonug: Sonuc olarak, siyalidozis tip II hastalarinda
histiyositlerin asir1 aktivasyonuna sekonder hemofago-
sitik lenfohistiositoz gelisebilecegini vurgulamak istedik.
Anahtar Kelimeler: Sialidozis, sekonder hemofagositik
lenfohistiyositoz
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Koagiilasyon ve Fibrinoliz Bozukluklan

TP-040

PREKURSOR B HUCRE IMMUNFENOTiPi GOSTEREN
BURKITT LOSEMI OLGUSU

Isik Odaman Al', Basak Koc¢!, Ezgi Uysalol', Cengiz
Bayram', Hilal Aki?, Ali Aycicek!, Nihal Ozdemir!
!Kanuni Sultan Stileyman Egitim ve Arastrma Hastanesi,
Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Bilim Dali

2fstanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Patoloji
Anabilim Daly, Istanbul

Giris: Burkitt 16semi cocukluk cagi 16semilerinin yak-
lasik %2’sini olusturan agresif seyirli bir l6semi tipidir.
Sitomorfolojik bulgular: ve immunfenotipik 6zellikleriyle
prekursor B hiucreli akut lenfoblastik 16semi’den (ALL)
ayrilmaktadir. Ayirici taninin yapilmas: tedavilerinin
tamamen farkli olmas: nedeniyle énem tasir. Bu yazida
akim sitometriyle prektirsér B hiicreli ALL immunfenotipi
gOsteren, ancak t(8;14) varligi ile Burkitt 16semi tanisi
alan olgumuz sunulmustur.

Olgu: On bir yasinda erkek hasta ates, halsizlik
sikayetleri ile basvurdu. Fizik bakisinda yaygin petesiyel
dokintt ve hepatosplenomegali mevcuttu. Tam kan sayi-
minda BK 36600/mm?, Hb 10 gr/dl, hct %29, Trombosit
17000/mm? idi. Biyokimyasal tetkiklerinde urik asit 17
mg/dl, LDH 2965 U/L idi. Izleminde LDH degeri 5000
U/L’ye kadar yukseldi. Karaciger ve bobrek fonksiyonlari
normal saptandi. Damar i¢i hidrasyon ve alloptirinol bas-
landi. Hastaya 16semi 6n tanisi ile kemik iligi aspirasyonu
yapildi. Morfolojik incelemede L2/L3 tipi blastik hticre-
lerin oldugu gortldu. Akim sitometri incelemede blast
orani %84; CD22 %93,4, CD10 %94, CD19 %93,9, CD34
%0,6, TdT %58,7 bulunarak Common B hticreli ALL tani-
s1 konuldu. ALL-IC 2009 protokoliine goére kemoterapisi
baslandi. Steroid tedavisi ile 16kosit sayisi ve Uurik asit
dtizeyi geriledi ve izleminde timor lizis sendromu gelis-
medi. t(12;21), t(1;19), t(4;11), t(9;22) negatif saptandi.
Hastanin 8. glin periferik yaymasinda mutlak blast sayis1
2700 (%32 blast) olup steroide yanitsiz idi. 15. gtin kemik
iligi incelemesinde %60 blast (M3) ve minimal kalinti
hastalik (MRD) %53,8 olarak saptandi. Hasta 8. glin ve
15. glin tedaviye yanitsiz oldugu icin ytuksek risk grubu-
na alindi. ALL tedavisinin 18. glintinde iken tani aninda
gonderilen sitogenetik inceleme sonucunda t(8;14) pozi-
tifliginin saptanmas: ile hastada Burkitt 16semi dust-
niildd. Periferik kan érneginden FISH yéntemi ile t(8;14)
tekrarlandi ve %34 oraninda pozitif saptandi. Burkitt
16semi tedavisi baslamadan 6nce yapilan PET inceleme-
sinde kitlesel lezyona rastlanmadi. Hastaya BFM NHL
2004 protokoltine gore Burkitt 16semi protokolt baslandi.
Hasta kemoterapi protokollini sorunsuz tamamlamis
olup bir aydir remisyonda olarak izlenmektedir.

Sonug: Prektirsér B hucreli ALL immunfenotipi gos-
teren Burkitt 16semi cocukluk cagi 16semilerinin yaklasik
%0,1’ini olusturmaktadir. Kesin tani icin t(8;14) varligi
gerekmektedir. Immunfenotipik bulgular ile sitomorfo-
lojik bulgularin uyumsuz oldugu durumlarda taninin
irdelenmesi 6nem tasimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Burkitt, 16semi, immuinfenotip
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TP-041

NADIR GORULEN MUTASYONA SAHIP UC PEDIATRIK
ESANSIYEL TROMBOSITOZ VAKASI

Hiseyin Tokgdz', Umran Caliskan!, Veysel Sabri
Hancer?, Reyhan Kuicuikkaya®

!Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi,
Cocuk Hematoloji Onkoloji Bilim Dali, Konya

2?fstanbul Bilim Universitesi Fen Fakiiltesi, Molektiler
Biyoloji ve Genetik Bilim Dal, Istanbul

3[stanbul Bilim Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim
Dali, Istanbul

Giris: Esansiyel Trombositemi (ET), cocukluk ¢caginda
nadir gortlen bir hastalik olup, kemik iliginde megakar-
yositer serinin klonal ¢ogalmasi ve trombositoz ile karak-
terizedir. ET’li cocuklarin cogunda JAK2 mutasyonu
mevcut olup, MPL ve calretiktilin (CALR) mutasyonlari
cocuklarda son derece nadirdir (1-2). Biz burada MPL ve
CALR mutasyonu tasiyan 3 pediatrik olguyu bildiriyoruz.

Olgu 1: Dokuz yasinda kiz hasta, rutin kontrolde tes-
pit edilen trombositoz sebebiyle poliklinigimize yénlendi-
rildi. Dogustan sasilik ve sag gdzde pitozu olan hastanin
fizik muayenesinde hafif bir splenomegali (kot alt1 2 cm)
disinda problem yoktu. Tam kan sayiminda trombosit
say1s1:2.816.000/mm? idi. Kemik iligi aspirasyon ve
biyopsisi ile ET tanisi kondu, miyeloid fibrozis yoktu.
Sekonder trombositoz yapacak sebepler (enfeksiyonlar,
kollajen doku hastaliklari, demir eksikligi anemisi, vb)
ekarte edilerek ET tanis1 kondu. Molektiler olarak CALR
geninde p.L367fs*46 mutasyonu saptandi. Takibinde
hidroksitire ile trombosit sayisi tedricen normale geldi.
Herhangi bir tromboz klinigi olmadi.

Olgu 2: Talasemi minor tanili 16 yasindaki kiz hasta,
bulant1 ve basagrisi sikayeti ile bagsvurdu. Fizik bakida
dalak ele gelmiyor, traube kapali, diger sistemler dogal.
Tam kan sayiminda trombosit sayist 2.546.000/mm3
geldi. Birinci olgudaki gibi ET tanisi kondu. Molektler
olarak CALR geninde p.Glu370stop (E370X) mutasyonu
saptandi. Halen hidroksitire tedavisi ile stabil olup, trom-
boz klinigi yasanmadi.

Olgu 3: On yedi yasinda kiz hasta, karin agrisi,
hepatosplenomegali ve batinda assit klinigi ile bagvurdu.
Goruntileme yontemleri ile iki hepatik vende inferior
vena cava’ ya uzanan thrombus (Buddchiari sendromu-
BCS) tespit edildi. Trombosit sayis1 1.400.000/mm3 olan
hastaya ilk olgudaki gibi ET tanisi kondu. Molekuler
olarak MPL W515K mutasyonu saptandi. Hastaya hid-
roksilire tedavisi baslandi. Karaciger problemi nedeniyle
karaciger nakli yapilan hasta, halen hidroksitire ve war-
farin tedavisi ile takip edilmektedir.

Tartisma: Molekuler olarak BCR/ABL negatif olup,
vakalarin cogunda JAK2617F mutasyonu saptanir. Bizim
olgularimizda BCR/ABL ve JAK2 mutasyonu negatif, iki
olgumuzda CALR mutasyonu ve bir olgumuzda ise MPL
W515K mutasyonu saptanmistir (Tablo 1). CALR mutas-
yonu tastyan olgularimizda tromboz klinigi olmayip lite-
ratir ile uyumlu olarak nispeten selim seyir gozlenmistir.
MPL W515K mutasyonu olan olguda ciddi bir BCS kli-
nigi olmustur. Nadir gértilen ET mutasyonlarini tasiyan
pediatrik vakalar oldugu icin literattire katk: saglayacag:
duistincesindeyiz.

Anahtar kelimeler: Esansiyel trombositoz, mutasyon, ¢ocuk
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Kaynaklar

1. Fu R, Zhang L, Yang R. Paediatric essential thrombocytha-
emia: clinical and molecular features, diagnosis and treat-
ment. Br J Haematol. 2013 Nov;163(3):295-302.

2. Tokgoz H, Caliskan U, Yuksekkaya HA, Kucukkaya R.
Essential thrombocythemia with Mpl W515 K mutation in a
child presenting with Budd-Chiari syndrome. Platelets. 2015
May 13:1-4.

Anahtar Kelimeler: Esansiyel trombositoz, mutasyon, cocuk

Tablo 1. Olgularin Klinik ve Laboratuar 6zellikleri

Olgu 1 Olgu 2 Olgu 3
Yas (yil) 6 16 17
Cinsiyet Kiz Kiz Kiz
Bagvuru Asemptomatik Asemptomatik Karin agnsi,
sikayeti karinda sislik
Tam kan sayimi
Lokosit sayisi 18.500 15.400 11.300
(/mm?)
Hemoglobin 10,9 10,7 12,5
(g/dl)
Trombosit 2.816.000 2.546.000 1.400.000
(/mm?)
Tromboz Yok Yok Hepatik venler ve
varligi inferior vena cava
Eslik eden Konijenital pitozis, beta talasemi Budd Chiari
durumlar sasilik tastyici Sendromu
Tespit edilen CALR geninde CALR geninde MPL geninde
mutasyon p.L367fs*46 p.Glu370stop (E370X) W515K mutasyonu
mutasyonu mutasyonu
Tedavi Hidroksilire Hidroksitre Hidroksitre + warfarin
Akibet Medikal tedavi ile Medikal tedavi ile Budd chiari sendromu
asemptomatik asemptomatik nedeniyle karaciger nakli yapildi.
olarak takip ediliyor. | olarak takip ediliyor. Warfarin ve hidroksiiire ile
stabil olarak izleniyor.

Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler

TP-042

HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLi OLGULARINDA
VIRAL HEPATITLER VE KLiNiK SEYRI

Ahmet Murt!, Ayse Salihoglu?, Ahmet Emre Eskazan?,
Muhlis Cem Ar?, Seniz Ongodren?, Zafer Baslar?,
Teoman Soysal?

[stanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Ic
Hastaliklart Anabilim Dalt

2fstanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, I¢
Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali

Amac: Kok hticre nakli sonrasi Ozellikle lenfosit
fonksiyonlarindaki bozulma uzun stre devam ettiginden
durgun durumdaki virtislerin yeniden etkinlik kazan-
mas1 (reaktivasyon) rastlanan durumlar arasindadir.
Calismamizda, kok hticre nakli olgularinda viral hepatit
klinik seyirleri degerlendirilerek, risk faktérlerine yonelik
analizler yapilmis ve bu hasta gruplarinda uygulama-
lara yansima olasiligi bulunan oneriler olusturulmaya
calisiimistir.

Hastalar ve Metod: Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Ic
Hastaliklar1 Anabilim Dali Hematoloji Bilim Dali Kok
Huicre Nakil tinitesinde 1994 yilindan 2015 yilina kadar
yapilmis olan 561 kok huicre nakli dosyas: ve elektronik
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kayitlar1 retrospektif olarak goézden gecirilerek B ve C
hepatitleri acisindan 6zellikli serolojilere sahip hastalar
cikarilmistir. Buna goére 15 HBsAg pozitif, 51 Anti HBc
IgG pozitif ve 3 anti HCV pozitif olmak tizere 69 hastaya
ek olarak akut B hepatiti geciren bir olgu ile toplam 70
hasta calismaya dahil edilmistir. Olgular nakil tiplerine
gore allojenik veya otolog ve anti HBs pozitif veya nega-
tif olma durumlarina goére degerlendirilerek Hepatit B
Virtisti (HBV) ters serolojik déntisiim (serokonversiyon)
veya reaktivasyonuna iliskin tahmini rolatif riskler ve
yillar icerisindeki ktimulatif insidanslar hesaplanmistir.

Bulgular: HBsAg pozitif olarak kok hticre nakli yapi-
lan 15 hastanin 4Unde (%26) re-aktivasyon gortlmus-
tir. Reaktivasyon ortalama olarak nakil sonrasi1 13.ayda
gorulmuis olup; kimulatif insidans analizi yapildiginda
60. ginde %7 olan reaktivasyon insidansi, 270.gtinde
%16 ve 730.gunde %44 olmustur. Anti HBc IgG pozitif
olgularda HBV reaktivasyonu acisindan allojenik nakil
gecirmis olmak (n=22, %31,8) otolog nakil gecirmeye
gore (n=29, %6,8) istatistiksel olarak anlamli olarak daha
yuksek bir risk faktort olarak hesaplandi. Anti HBc IgG
pozitif olup allojenik nakil yapilan hastalarda anti HBs
negatif olan (n=9) olgulardaki HBV reaktivasyonu (%55)
tahmini roélatif riski, anti HBs pozitif olgulardaki (n=13)
re-aktivasyonuna (%15) gore 6,8 olarak hesaplandi. (%95
CI: 1,3-46,5) Anti HBc IgG pozitif olup allojenik nakil
yapilan hastalarda; anti HBs negatif olan olgularda koék
hticre nakli sonras:1 10. giinde %11 olan re-aktivasyon
insidansi, 133.giinde %33’e, 400.guinde %50%ye ve 940.
glinde %75’ kadar ulasmaktadir. Anti HBs pozitif olgu-
larda ise 100.glinde %8 olup 4745.guinde dahi ancak
%19’a ulasabilmektedir.

Sonuc¢: HBsAg pozitif olgular alllojenik veya otolog
kok hticre nakli sonrasi re-aktivasyon acisindan ytiksek
risk tasidiklarindan profilaksi en az 1 yil devam ettiril-
melidir. Anti HBc IgG pozitif hastalar, HBV ters sero-
konversiyonu acisindan risk tasimakta olup, allojenik
nakil yapilmasi, otolog nakle gore daha yuksek risklidir.
Anti HBc IgG pozitif olup, anti HBs negatif olan olgulara
allojenik nakil yapilacaksa, HBV profilaksisi verilmelidir.
Anti HBc pozitif olgularda otolog nakil yapilacak ise pro-
filaksi yerine HBV agisindan yakin izlem kabul edilebilir
bir yaklasimdir.

Anahtar Kelimeler: Kok Hucre Nakli, Viral Hepatit, Hepatit B
ve Aktivasyonu

Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler

TP-043

NQN-HQDGKiN VE HODGKIN LENFOMADA OTOLOG
KOK HUCRE NAKLINDE HAZIRLAMA REJIMI OLARAK
TECAM

Pusem Patir!, Nur Soyer!, Mustafa Duran!, Fatos
Dilan Koseoglu!, Ayse Uysal!, Fahri Sahin!, Mahmut
Tobt!, Guray Saydam!, Filiz Vural!

!Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali,
Izmir

Amag: Relaps/refrakter Non-Hodgkin lenfoma (NHL)
ve Hodgkin lenfomada (HL) ytuksek doz kemoterapi reji-
mi ile birlikte uygulanan otolog kok hticre nakli (OKHN)
genellikle olumlu sonuclar saglamaktadir. Bu calismanin
amaci, TECAM |[thiotepa (40 mg/m?x dort glin), etoposid
(200 mg/m?x dort glin), ARA-C (200 mg/m?x dort gin),
siklofosfamit (60 mg/kg xbir gtin) ve melfalan (60 mg/
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m?x iki gun)] iceren yuksek doz kemoterapi rejiminin
etkinligini ve gtivenirligini degerlendirmektir.

Gerec ve Yontem: Aralik 2014 ve Nisan 2016 tarih-
leri arasinda relaps/refrakter NHL ve HL tanili yirmi dort
hastaya TECAM hazirlama rejimi ile OKHN uygulandi.
OKHN sirasinda hastalarin ortanca yasi 56.5 (31-70)ti.
Hastalarin 17(%70.8)’si refrakter ve 7(%29.2)’si relaps
lenfomaydi. Hastalarin 6zellikleri Tablo 1’de gosterilmistir.

Bulgular: Tim hastalar tedavi protokoltini tamam-
ladilar. Toplanan CD34+ hucrelerin ortanca miktari
6.38x10%/kg (2.67-19.3x10°/kg)’ydi. OKHN’yi tamam-
layan tim hastalarda nétrofil ve trombosit engraftmani
saglandi. Nétrofil ve trombosit engraftman ortanca zama-
n1 sirastyla 11 (9-19) ve 14 (10-41) glindt. Hastanede
ortanca yatis giin sayis1 28 (17-108)’di. Iki hasta (%8.3)
nakil iligkili komplikasyon nedeni ile 6ldt. Ortanca izlem
stresi 186 (7-505) gtundt. Genel yanit oranit %62.5'ti.
Ortalama hastaliksiz sagkalim (Sekil 1) ve 1 yillik tahmi-
ni genel sagkalim (Sekil 2) sirasiyla %45.5 ve %32.5%i.
Genel sagkalim acisindan NHL ve HL hastalar: arasinda
bir fark bulunamadi (p> 0.05) (Sekil 3).

Sonuc: Relaps/refrakter NHL ve HL’nin tedavisi
ozellikle zordur. Cesitli hazirlama rejimleri ile birlikte
uygulanan OKHN hala en iyi tedavi secenegidir. TECAM
rejimi ile enfektif ve enfektif olmayan komplikasyonlarda
anlaml bir artis olmadan tam yanit gibi olumlu sonuclar
saglanmistir. K6t prognoza sahip lenfoma hastalarinda
bu rejimin etkinligi ve toksisitesini degerlendirmek icin
cok sayida hastanin dahil edildigi randomize c¢alismalar
yararl olabilir.

Anahtar Kelimeler: Thiotepa, otolog kék hiicre nakli, lenfoma
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Tablo 1. Hastalarin 6zellikleri
Hasta sayisi 24
Yas, E/K 16/8
Yas 56,5
Refrakter/Relaps 17/7
Diffiiz bilyiik B hiicreli lenfoma 8
Folikiler lenfoma 3
Mantle hiicreli lenfoma 3
T-hiicreli lenfoma 3
Marjinal zon lenfoma 2
Hodgkin lenfoma 5
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Miyeloproliferatif Neoplaziler ve Kronik Miyelositer
Losemi

TP-044

KRONIK MIiYELOPROLIFERATIF HASTALIKLARDA
TRANSVERS DALGA ELASTOGRAFISI ILE KARACIGER
VE DALAGIN DEGERLENDIRILMES]

Mehmet Taha Avci!, Hatice Demet Kiper Unal?, Melda
Cémert Ozkan?, Stiha Suireyya Ozbek!, Giilgiin
Kavukc¢u!, Mine Hekimgil*, Nazan Ozsan*, Sadik
Tamsel!, Murat Tombuloglu?, Ayhan Dénmez?

1Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Radyoloji Anabilim Dali,
Izmir

2Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklart Anabilim
Dali Hematoloji Bilim Dali, Izmir

3inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklart Anabilim
Dali Hematoloji Bilim Dali, Izmir

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Patoloji Anabilim Dals,
Izmir

Amagc: Calismamizda farkli kronik miyeloproliferatif
hastalik (KMPH) tiplerinde karaciger ve dalak parankimi
sertlik derecelerinin transvers dalga sonoelastografi ile
ortaya konulup, birbirleri ve saglikli géntlltiler ile karsi-
lastirilmas1 amaclanmistir. Bu yolla kemik iligi retiktiler
lif derecesi ve diger hematolojik parametreler arasindaki
iligkiler incelenerek elastografi tekniginin tanisal strec-
lerde ve tedavi takibinde katkisi arastirilmistir.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya Ege Universitesi Tip
Faktltesi I¢ Hastaliklar1 ABD Hematoloji Bilim Dalina
Haziran 2013 ve Agustos 2015 tarihleri arasinda bas-
vuran, KMPH tanis: konulan ve hentliz spesifik tedavisi
baslanmamis 35 hasta ile 31 saglik birey dahil edildi.
Tum olgularda karaciger ve dalagin anatomik ve noktasal
transvers dalga (“shear wave, SW”) sonoelastografisini de
kapsayan Ust abdomen USG, “acoustic radiation force
imaging ” teknolojisini temel alan “Virtual Touch Tissue
Quantification™ ” yontemiyle gerceklestirildi. Tim hasta-
larin klinik, laboratuar verileri toplandi.Veri analizinde
hastalarin rutin laboratuar verileri, yapisal karaciger ve
dalak sonografik verileri, bu iki organda olctilmtiis SW
hizlar1 (Vs), ayrica “Dalak / Karaciger Vs” oranlarn ile
karsilastirildi.

Bulgular: Hasta ve kontrol grubunun kiyaslanma-
sinda KMPH hastalarinin ortalama karaciger Vs degeri,
kontrol grubununkinden anlamli olarak fazla bulundu.
Buna karsin dalak Vs ortalamalari, KMPH hasta ve kontrol
gruplari arasinda anlamli bir fark gostermedi. “Dalak Vs /
Karaciger Vs” orani hasta grubunda, kontrol grubundan
anlaml sekilde diistik ortalamaya sahipti. KMPH alt grup-
larinda polisitemia vera (PV) ya da esansiyel trombositoz
(ET) hastalarinda karaciger veya dalak Vs ortalamalari
ile kontrol grubu Vs ortalamalar1 arasinda anlamh fark
gozlenmezken, primer myelofibrozisli (PMF) hastalardan
olusan alt grupta ortalama karaciger Vs degeri, saghkl
kontrol grubuna goére anlamli derecede ytuksek bulundu.
Hasta grubunda dalak uzunlugu ile dalak Vs degerleri
arasinda istatistiksel olarak orta dereceli bir korelasyon
saptandi. Hasta grubunda olgularin beyaz kan htcre
sayillan: ile karaciger Vs degerleri arasinda istatistiksel
olarak iyi dereceli, PMF alt grubunda hematokrit degerleri
ile karaciger Vs arasinda cok iyi dereceli ve pozitif yonde
korelasyon saptandi. PV alt grubunda hemoglobin deger-
leri ile karaciger Vs arasinda ¢ok iyi dereceli ve negatif,
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hematokrit degerleri ile karaciger Vs degerleri arasinda iyi
dereceli ve negatif korelasyon belirlendi.

Sonug¢: KMPH ‘larda ve PMF alt grubunda karaciger
Vs ‘nin kontrollerdekinden yuksek olmasi, beklenenin
aksine bu olgularda karaciger elastisitesinin dalaktan
daha fazla etkilendigini ortaya koymaktadir. KMPH tanili
hastalarda karaciger ve dalak fibrozisinin non-invaziv,
agrisiz, hizli ve objektif bir yéntem olarak transvers dalga
elastografisi ile degerlendirilmesi ve takipte kullanilma-
s1 daha genis olgu serilerinde yapilacak caligmalarla
desteklenmelidir.
Anahtar Kelimeler: Elastografi, Miyeloproliferatif, ARFI,
Miyelofibrozis

infeksiyon ve Destek Tedaviler

TP-045

AKUT LENFOBLASTiK LOSEMILI
FUNGAL BEYIN APSESI

Utku Aygunes!, Melike Sezgin Evim!, Birol Baytan!,
Adalet Meral Gunes', Solmaz Celebi?, Beyza Ener®
Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji Bilim
Dali, Bursa

2Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Enfeksiyon
Hastaliklart Bilim Dali, , Bursa

3Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji Anabilim
Dali, Bursa

HASTALARDA

Giris ve Amagc: Beyin apsesi; immun sistemi baski-
lanmis bireylerde, bakteriyel ve fungal ajanlarin neden
oldugu, yasami tehdit eden enfeksiyonlarin basinda
gelmektedir. Yeni antifungal ajanlarin akut dénemde ve
idamede streli etkin kullanimi ile mortalite ve morbidite
azalsa da halen mortalitesi %90’lara kadar bildirilmek-
tedir. Bu calismada; kemoterapi alan akut lenfoblastik
16semili 4 olguda aspergillus enfeksiyonunun etken oldu-
gu beyin apsesinin tani, tedavi ve prognozu tartisilmistir.

Olgu: Klinigimizde tani alan ALL hastalari uluslararasi
BFM bazli protokoller ile tedavi edilmektedir. 2002-2016
yillar1 arasinda ALL tedavisi indtiksiyon fazinda iken 3’1
erkek 1’i kiz olmak Uizere 4 hastada beyin apsesi gelisti.
Hastalarin yas ortalamasi 5 idi (minimum 4, maksimum
6). Iki hastada bilin¢ bozuklugu ve kas giigstizltigii, bir
hastada fasiyal paralizi ile hemipleji, bir hastada ise kon-
vulsiyon goéruldi. Beyin apsesi tanist kraniyal manyetik
rezonans (MR) goruntilemesi bulgularina dayanarak
konuldu. 3 hastaya cerrahi girisim uygulanarak apse
drene edildi ve kuiretaj uygulandi. Apse materyallerinde
bir hasta disinda direkt mikroskobik incelemede septali
hyalen hifler saptandi. U¢ hastanin da apse materyali
kulturlerinde Aspergillus fumigatus Uretildi. Bir hastada
cerrahi uygulanamadi. Ancak kraniyal MR bulgular: ve
klinik degerlendirme neticesinde etken Aspergillus tarta
mantar olarak degerlendirildi. Hastalara genis spektrum-
Iu antibiyotik ve antifungal olarak 2 hastaya lipozomal
amfoterisin B ve 2 hastaya vorikonazolden olusan tedavi
uygulandi. 1 hastanin noérolojik ve radyolojik bulgularin-
da tam dtizelme saglanirken 2 hastada radyolojik olarak
rezidiel lezyon ve noérolojik sekel ile iyilesme goéruldu. 1
hastada ise 6liimle sonuclandi. Sag olan 3 hasta yaklasik
6 yildir remisyonda izlenmektedir.

Tartisma ve Sonug¢: Fungal beyin apsesi, l6semi teda-
visi sirasinda ciddi bir komplikasyon olarak gelisebilir ve
erken tani ve acil tedavi yaklasim ile morbidite ve mor-
talite azaltilabilir. Lezyonun eksizyonu/biopsisi ve beyin
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omurilik sivisinin mikrobiyolojik ve patolojik incelenmesi,
gerek etkenin tespiti gerek hedefe yonelik tedavi vermek
acisindan cok 6nemlidir. Bununla beraber operasyon icin
uygun olmayan olgularda antifungal tedavi ile hastalik
geriletilebilmekte ve/veya tedavi edilebilmektedir.
Anahtar Kelimeler: Apse, aspergilloz, 16semi

Lenfomalar / Arastirmalar / Transplant Digi Tedaviler/
Biyolojisi

TP-046

CASTLEMAN-KOJIiMO HASTALIGI (TAFRO
SENDROMU) OLGUSU: TANI VE TEDAVI YAKLASIMI
Seyma Yildiz!, Ramazan Ocal?, Mehmet Sezgin
Pepeler?, Ziibeyde Nur Ozkurt?, Zeynep Arzu Yegin?,
Nalan Akytirek®, Mtinci Yagc1?

!Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklart Anabilim
Dali, Ankara

2Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali,
Ankara

3Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Patoloji Bilim Dali,
Ankara

Giris: Castleman-Kojimo Hastaligi (Tafro Sendromu)
major belirleyicileri trombositopeni, anazarka, sistemik
inflamasyon ve mindér belirleyicileri Castleman hastaligi,
organomegali, myelofibrozis ve/veya kemik iliginde mega-
karyosit artig, ilerleyici bobrek yetmezligi bilesenlerinden
olusan nadir bir sendrom olarak tanimlanmistir.

Olgu: 67 yasinda erkek hasta, 3 ay o6nce baslayan
karinda sislik yakinmasi ile basvurdu. Karaciger ve
dalak buyuklugt, aksiller lenfadenopati, pretibial 6dem
ve transuda asit saptandi. Pansitopeni, sedimentasyon
ve CRP yuksekligi saptandi. Serum immunfiksasyon
elektroforezinde lambda tipi monoklonal gammopati,
kemik iliginde, grade 1/3 retiktilin lif artisi, megakaryo-
sit sayisinda artisla birlikte dismegakaryopoez gozlendi.
Aksiller lenf nodundan yapilan biyopsisi hyalen vaskuler
tip multisentrik castleman hastaligi ile uyumluydu. PET-
BT goértunttlemesinde paraaortik, sol iliak zincirde, sol
inguinalde, sol aksiller ve sag retropektoral alanlarda lenf
nodlarinda ve dalakta (SUVmax degerleri 2,5-11,1 arasin-
da degisen) tutulum goértlda.

Hastamiza Multisentrik Castleman Hastaligi (MCH)
bir varyanti olan Tafro Sendromu tanisi koyduk. Tedavi
olarak bir IL-6 monoklonal antikoru olan Tocilizumab
(TCZ) verilmesi planlandi, ancak birinci basamak tedavi-
de kullanimina onay alinamayarak R-CVP kombinasyon
tedavisi verildi. 3 kiir tedavi sonrasinda tedaviye yeterli
yanit alinamayarak (stabil hastalik), ikinci basamakta,
Tocilizumab kullanilmasina karar verildi. Ilac temin
edilene kadar 4 ve 5. kez R-CVP ile devam edildi. TCZ
temin edilmesini takiben 15 gunde bir 8 mg / kg 2 ay
stireyle uygulanmas: planlandi. 2. dozdan 7 gin sonra
ani gelisen septik sok nedeniyle, bulundugu merkezin
yogun bakim Unitesinde takip edilmeye baslandi. Bu
merkezde yedi glin stureyle invaziv mekanik ventilasyon,
antibiyoterapi ve renal replasman tedavisine ragmen
hasta kaybedildi.

Tartisma: Olgumuz major ve mindr tani belirleyicile-
rinin tamamin karsilamaktaydi. Tafro Sendromu patofiz-
yolojisi kesin olarak bilinmemekle birlikte IL-6 nin sebep
oldugu sitokin firtinas1 sug¢lanmaktadir (Sekil 1). Tafro
Sendromu’nun tedavisinde ise Rituksimab, glukokortiko-
idler, thalidomide, tociluzimab ve bunlarin farkli sekilde
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kombinasyonlarinin kullanildigi olgular bildirilmistir.
Birinci basamak tedavide tocilizumab kullanimi ile basa-
rili sonuclar bildirilmistir. Bizim olgumuzda birinci basa-
mak tedavi olarak tocilizumab temin edilemediginden
5 kiir R-CVP rejimi kullanildi. fkinci basamak tedavide
tocilizumab kullanilabildi ve ilk dozundan sonra herhangi
bir yan etki gelismedi. 2. klir tedavi izleminde ise hentiz
anlaml yanit elde edilemeden, septik sok nedeniyle hasta
kaybedildi.

Sonug: Tafro Sendromu Castleman Hastaligi’nin bir
varyanti olarak giderek 6énem kazanmaktadir. Olgumuz
Turkiye’den bildirilen ilk olgudur. Tafro sendromunun
taninmasi, izlem ve tedavi farkliliklar1 olmasi agisindan
6nemlidir.

Anahtar Kelimeler: Castleman-Kojimo Hastaligi, Tafro
Sendromu, Tocilizumab

Multisentrik Castieman Hastahis
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Sekil 1.

Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler

TP-047

BETA TALA§EM1 MAJORLU COCUKLARDA AKRABA
DISI KOK HUCRE NAKLI

Vedat Uygun!, Gulstin Karasu?, Suar Cak: Kili¢?,
Hayriye Daloglu®, Seda Oztiirkmen?, Suna Celen?,
Guler Merdan?, Hayrettin Kurketi®, Fligen Pektin®,
Akif Yesilipek!

!Bahgesehir Universitesi Tip Fakiiltesi, Antalya
Medicalpark Hastanesi Pediatrik Kemik Iligi Nakil Unitesi
2Bahcesehir Universitesi Tip Fakiiltesi, Goztepe
Medicalpark Hastanesi Pediatrik Kemik Iligi Nakil Unitesi
3Antalya Medicalpark Hastanesi, Pediatrik Kemik Iligi
Nakil Unitesi

*Géztepe Medicalpark Hastanesi, Pediatrik Kemik Iligi
Nakil Unitesi

Talasemili hastalarin tedavi ve izleminde son yillarda
kaydedilen 6nemli gelismelere ragmen bugln icin tek
kesin tedavi yontemi hematopoetik kok hiicre naklidir
(HKHN). Ancak olgularin %70’inde aile ici verici sansi
yoktur. Son yillarda iyi izlenmis, dustk riskli talasemi
hastalarinda tam uyumlu akraba dis: vericilerden yapilan
nakillerde kardes vericilerden yapilanlara benzer sonug-
lar yayinlanmistir. Bu calismada akraba dis1 vericiden
HKHN yapilan talasemi olgularimiz sunulmustur.
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Olgular ve Yontem: Bahcesehir Universitesi Tip
Fakultesi Medicalpark Antalya ve Goztepe Pediatrik
Kemik 1ligi Nakil Unitelerinde akraba disi vericilerden
HKHN yapilan 32 talasemi major olgusunun verileri ret-
rospektif olarak degerlendirildi.

Sonugclar: Olgularin genel degerlendirmesi Tablo 1°
de goértlmektedir. Olgularin timtnde GVHD yoénunde
10/10 HLA uyumlu vericilerden transplant yapildi. 3
olguda graft rejeksiyonu yontnde 9/10 HLA uyumu mev-
cuttu. Pesaro siiflamasina gére 2 olgu Class I, 30 olgu
Class II olarak degerlendirildi. Ttm olgularda nétrofil ve
trombosit engrafmanlari gerceklesti, graft kaybi hicbir
olguda gelismedi. Median 10 aylik izlem suresi ile genel
ve hastaliksiz sagkalim %96 olarak bulundu. 1 olgu post-
transplant 4. ayda CMV pndémonisi nedeniyle kaybedildi.

Az sayida olgu icermesine ragmen sonuglarimiz tala-
semili olgularda akraba dis1 nakil icin Uimit vericidir.
Ancak HKHN icin basvuran ve aile i¢i vericisi olmayan
hasta ailesine akraba dis1 verici tarama islemini bas-
latmadan o6nce eger saglikli bir cocuk sahibi olmayi
istiyorlarsa pre-implantasyon genetik tami teklif edil-
melidir. Ayrica GVHD riskinin daha ytiksek olabilecegi
konusunda bilgilendirme yapilmalidir. Olgularimiz iyi
izlenmis, dusuk risk grubunda olgulardi. Verici olarak
da allel diizeyinde 10/10 uyumlu vericileri kullandik. {1k
sonuclar olumlu gérinmesine ragmen literattirde olgu
sayisinin artmasi ve nakil sonrasi uzun sureli izlem ile
talasemili hastalarda akraba dis1t HKHN konusunda daha
kesin bilgilere ulasacagimiza inaniyoruz.

Anahtar Kelimeler: Talasemi, akraba dis1 verici, hematopoetik
kok huicre nakli

Tablo 1. Akraba disi vericidenHKHN yapilan olgularimizin bulglar

n 32
Yas (ay, median) 85 (14-184)
Cins (E/K) 13/19

Ferritin (mg/d) 1220 (457-5832)

Kok hiicre kaynag

Kemik iligi 21 olgu
Periferik kan kok hiicre 11 olgu

CD 34 sayisi (median) x 106/kg 7.7 (1.5-12.7)
Nétrofil engrafmani (giin, median) 16 (10-23)
Trombosit engrafmani (giin, median) 22 (12-79)
Komplikasyon

Akut GVHH 5 olgu
Grade I-ll 3olgu
Grade llI-IV 2 olgu
Kronik GVHH

Graft kaybi

TRM 1 olgu (CMV pndmonisi)
izlem siiresi (median) 10 ay (2-46 ay)
Hastaliksiz ve genel sagkalim %96
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Multiple Miyelom ve Plazma Hiicre Hastaliklari

TP-048

MULTIPL MYELOMADA COK RENKLI AKIM SITOMETRI
ILE MINIMAL KALINTILI HASTALIK TESPITININ
OPTIMIZASYONU: 8 RENK VE OTESI

llknur Kozanoglu', Nurhilal Biiytikkurt!, Pelin Aytan’,
Mahmut Yeral', Gtilsah Unver!, Can Boga'!, Hakan
Ozdogu', Bruno Paiva?

!Baskent Universitesi, Adana Eriskin Kemik ligi Nakil
Merkezi, Adana

2Clinica Universidad De Navarra, Centro De Investigacion
Medica Aplicada (ctma), Pamplona, Spain

Giris-Amag: Multipl myelomada yeni ve etkin tedavi
yontemlerinin gelismesiyle birlikte, tedaviye yanitin ve mini-
mal kalintih hastaligin (MRD) degerlendirilmesi amaciyla
akim sitometrik tekniklerin kullanilmasi giderek yaygin-
lasmaktadir. Cok renkli akim sitometrik tekniklerin kul-
lanilmasi ve multiparametrik analizlerin yapilmasi sonuc-
larin gtivenilirligini arttirmakta ve testin hassasiyetini 10°
dutizeylerine kadar getirebilmektedir. Bu ¢alismada myelom
hastalarinda tedavi yanitlarini degerlendirmek amaciyla 8
renkli akim sitometri ile MRD takibi yapilmis ve sonugclar,
diger klinik ve laboratuar parametrelerinin uluslararasi
myelom calisma grubu yanit degerlendirme kriterlerine goére
belirlenen hastalik durumu ile karsilastirtlmistir.

Metod: Hastalarin kemik iligi 6rnekleri EDTA ige-
ren tlplere alinmistir. Atipik plazma hucrelerini gos-
termek amaciyla iki tlp dizayn edilmis ve 1. tlpte,
CD38/CD138/CD45/CD19/CD56/CD117/CD27/CD81
monoklonal antikorlar1 ve 2. ttipte ise CD45/CD38/
CD19/kappa/lambda monoklonal antikorlar1 kullanil-
mistir. Ornekler hazirlandiktan sonra 8 renkli akim sito-
metri cihazi (FACS Canto II, BD, Bioscience) ile okutma
yapilmistir. Her bir 6rnek icin 3 ile S milyon arasinda
huicre okutulmasi amacglanmistir. Analizler FACS DIVA
yazilimi ile cézimlenmistir.

Bulgular: Calismaya Ocak ve Agustos aylar1 arasinda
klinigimizde takip edilen 24 multipl myelom hasta dahil
edilmistir. Yirmi hastada nakil 6ncesi, 4 hasta ise kemo-
terapiler sonrasi ara degerlendirme amaciyla MRD cali-
silmistir. MRD negatif tespit edilen 13 hastada Kappa/
Lambda orani 1 iken, MRD pozitif olan 11 hastada K/L
oraninin bozuldugu tespit edilmistir. MRD negatif olan
hastalarin biyokimyasal olarak CR durumunda oldugu,
MRD pozitif olan 11 hastanin 6’s1 VGPR, 3’ PR ve 1'inde
stabil hastalik tespit edildi. MRD pozitif olan 1 hastada
ise biyokimyasal olarak CR durumunda oldugu ancak
yapilan degerlendirmeler sonucu hastada kisa stire sonra
extrameduller relaps tespit edildigi saptandi.

Sonu¢ ve Tartigma: Multipl myeloma kemik iliginin
klonal neoplastik bir hastaligi olup, son yillarda tedavi
yanitlarinin degerlendirilmesi konusunda cok sayida aras-
tirma yapimistir. Yaptigimiz optimizasyon calismasinin ilk
verileri degerlendirildiginde; myelom hastalarinda kemik
iligi 6rnekleri icin EDTA’nin uygun bir antikoagiilan oldugu,
daima taze Orneklerde calisiimas: ve calismanin en fazla
24 saat icinde yapilmasi ve analiz edilen htuicrelerin nor-
mal plazma htcrelerinden ayrilmasi gerektigi sonuclarina
varilmistir. Ayrica test hassasiyetini artirmak amaciyla ¢cok
renkli akim sitometrik tekniklerin kullanilmasinin yerinde
olacag: ve 10° diizeyinde sensivite i¢in en az 3 ile 5 milyon
hiicre okutulmasinin énemli oldugu vurgulanmustir.
Anahtar Kelimeler: multipl myeloma, MRD, akim sitometri
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Trombosit Bozukluklari / Tromboz ve Antitrombotik
Tedavi

TP-049
SPLENEKTOMILI VE SPLENEKTOMISiZ IMMUN
TROMBOSITOPENIK (ITP) HASTALARDA
ROMIPLOSTIM

Douglas Cines!, Jeffrey Wasser?, Francesco
Rodeghiero®, Beng Chong*, Michael Steurer®, Drew
Provan®, Roger Lyons’, Jaime Garcia Chavez®, Nancy
Carpenter®, Xuena Wang'?, Melissa Eisen!?, Selcuk
Celik!!

IPerelman-University of Pennsylvania School of Medicine,
Philadelphia Pa

2University of Connecticut Health Center, Farmington Ct,
United States

3San Bortolo Hospital, Vicenza, Italy,

*University of New South Wales, Sydney, Australia
sInnsbruck Medical University, Innsbruck, Austria,

5Barts and The London School of Medicine And Dentistry,
London, United Kingdom

"Texas Oncology, San Antonio Tx, United States

8Unidad Médica De Alta Especialidad, Mexico City, Mexico
?Amgen, Uxbridge, United Kingdom,

“Amgen Inc., Thousand Oaks Ca, United States

1Amgen flag Tic. Ltd.sti. Tiirkiye

Amagc: Bu analiz ile ITP tanili yetiskin hastalar tze-
rinde tamamlanmis 13 klinik calismada Romiplostimin
splenektomili ve splenektomisiz hastalardaki etkinlik ve
guvenliligi degerlendirildi.

Yontem: 2014 Haziran tarihine kadar yayinlanan
calismalar ¢calisma havuzuna dahil edildi. Bilgilendirilmis
onam tim ITP calismalarinda alinmisti. Guvenilirlik 21
doz romiplostim veya kontrol grubu tedavisinden sonra
degerlendirildi. Advers etkilerin tamam: ilaca maruz
kalim suresine gore ayarlandi. Etkinlik trombosit yani-
t1 (herhangi bir 250x10°/L) ve surekli platelet yaniti
(250x10°/L 29hf /12 ardisik hafta) olarak degerlendirildi.
Onaylanmis kullanim dozu disinda doz kullanilan dort
calisma etkinlik analizlerine dahil edilmedi.

Bulgular: Guvenilirlik 1111 hastada (395
Splenektomili, 716 Splenektomisiz) analiz edildi. Calisma
baslangicinda Splenektomili hastalarda (splenektomisiz
hastalarla karsilastirildiginda) daha uzun mediyan ITP
stiresine (8.7 [95%CI: 7.7, 9.7] kars1 1.6 [1.4, 2.0] sene)
daha dustuk median trombosit sayisina (14.0 [12.0,
15.3] kars1 19.3 [18.0, 21.0] x10°/L), ve daha fazla >3
ITP tedavisine (38%[33.2%, 43.0%] karst 12%[9.5%,
14.3%]) sahiptiler. Splenektomili hastalar daha fazla
kurtarma tedavisi aldilar (263.4 [95%CI: 251.5, 275.7]
kars1 153.3 [125.3, 138.8] 100 hasta/sene). llaca maruz
kalma sUresine gore ayarlanmis advers olay(AO) oran-
lar1 tabloda verilmistir. Romiplostim grubuyla karsilas-
tinlldiginda 100 hasta-y1l AO orani kontrol grubunda
hem Splenektomili (1861.1 [95%CI: 1616.9, 2132.2])
hem Splenektomisiz (1052.6 [989.3, 1119.0]) hastalar-
da daha fazlaydi. Etkinlik datasi 1024 hastada analiz
edildi (376 Splenektomili; 648 Splenektomisiz). Median
trombosit sayisi romiplostim ile artmistir ve trombosit
cevaplar1 her iki altgrupta da stabildi. Romiplostim icin,
trombosit cevap orani (250x10°/L en az bir kere) sira-
siyla Splenektomili hastalarda 82%(95%CI: 78%, 86%),
Splenektomisiz hastalarda 91%(89%, 93%) (p<.0001)
ve stabil trombosit cevabi sirasiyla (250x10°/L 29hf /
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12 ardisik hafta) 68%(63%, 72%) ve 80%(77%, 83%),
(p<.0001) olarak bulundu.

Ozet/Sonug: Major trombosit sekestrasyon organi-
nin c¢ikarilmasi trombopoietin reseptér agonisti romip-
lostimin ne toksisitesini ne de yanit oranini artirmistir.
Splenektomili hastalarda trombosit yanit orani daha
dusuk, kurtarma tedavisi orani daha ylksek ve ilaca
maruz kalma stresi ile ayarlanmis kanama ve enfeksyon
iligkili yan etkiler daha fazlaydi. Hastalik suresi/siddetin-
de Splenektomili ve Splenektomisiz hastalardaki farklar
es zamanli tedavileri ve guivenlilik/etkinlik sonugclar:
etkilemis olabilir. Sonug olarak, Romiplostim gtivenilirligi
Splenektomili ve Splenektomisiz hastalarda genel olarak
karsilastirilabilirdi ve trombosit yaniti her iki hasta gru-
bunda ytksekti.

Anahtar Kelimeler: Immtin trombositopeni (ITP), Trombosit,
Splenektomi, Trombopoetin (TPO)

Tablo 1. 100 hasta-yil icin maruziyete gore diizenlenmis AO oranlari (95%Cl)

Splenektomili
(702.0 hasta-yil)

Splenektomisiz
(1129.7 hasta-yil)

Tiim AQ 1226.4 (1200.6, 1252.5) 851.9 (835.0, 869.1)
Kanama 266.1 (254.2, 278.4) 140.8 (134.0, 147.9)
Enfeksyon 156.7 (147.6, 166.2) 124.8 (118.4, 131.5)
Thrombotik AQ'lar 6.3 (4.6,8.4) 46(3.4,6.0)
Retikulin AO'lar * 04(02,7.4) 0602 13)
Tiim Ciddi AO'lar 68.1(62.1, 74.5) 441 (403, 48.1)
Tiim Olimeiil AO'lar 16 (0.8,2.8) 27(1.9,39)
Tiim tedaviyle iligkili AQ'lar 1231 (115.0, 131.6) 82.1(76.9, 87.6)

*12 galigmada rastlanilan advers olaylar, kemik iligi retikulin fibrozis, myelofibrozis veya retikulin
artigi olarak rapor edildi. Kemik iligi degerlendirilmesi igin dizayn edilen spesifik 1 ¢alisma dahil
edilmedi.

Kemik iligi Yetersizligi ve Miyelodisplastik Sendromlar

TP-050
FANCONiI ANEMILERINDE SOMATiK DEFEKTLERIN
YOKLUGU, KEMIK ILiGI  YETMEZLIGININ

YOKLUGUNUN GOSTERGESI DEGILDIR

flhan Altan!, Sule Unal’, Turan Bayhan!, Eda Utine?,
Fatma Gumruk!

!Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Hematoloji
Béliimi

2Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Genetik
Béliimi

Giris: Fanconi anemisi (FA), en az 17 farkhh gen
mutasyonunun (FANCA- FANCS) neden oldugu kromo-
zomal instabilite ile karekterize genetik bir hastaliktir.
Trombositopeni ve makrositoz, siklikla anemi ve noétro-
peniden o6nce gorualur ve kemik iligi yetmezligi genellikle
median 7 yasda tani alir. 40 yasina kadar, hematolojik
anormalliklerin ktimulatif insidans1 90%-98%’dir

Method: 1976-2016 yillar1 arasinda tek merkez-
li 303 hastalik Fankoni anemi kayitlarimiz icinde, 44
hasta calismaya dahil edilmistir ve son iki yil icinde ayni
dismorfolog-hematolog tarafindan muayene edilmistir.
Hastalar pozitif DEB yada MMC testi sonrasi kayit edil-
mistir. Somatik malformasyonlar, fizik muayene, eko-
kardiyografi ve karin ultrsonografi ile degerlendirilmistir.

79



TARTISILACAK POSTERLER

Sonugclar: Tani sirasinda erkek hasta sayis1 24 (55%),
degerlendirme sirasinda ortanca tam yas: 10.8 yil (7
ay-26 yil), hemoglobin 11.8 gr/dL (6.9-16.2), beyaz ktire
sayist 5.3x10%L (2-27000), platelet 154x10%L (6-487)’dir.
44 hastanin 15 (34%)’inde herhangi bir somatik anomali
gozlenmedi.Hastalarin 13(31%)*inde tek seriyi tutan
sitopeni, 8(18%)’inde bisitopeni, 9(20%) ‘unda pansito-
peni gozlendi.14 hastada sitopeni gozlenmedi. 29 soma-
tik anomali gozlenen FA vakalarinin 9’unda lokope-
ni, 16 inda trombositopeni ve 13*inde anemi gozlendi.
Sitopenili hastalarda anomali a¢isindan fark gézlenmedi.
Anomali ve sitopeni (anemi, l6kopeni trombositopeni) ara-
sinda istatiki olarak anlaml fark bulunmadi.

Calismaya dahil edilen kohort hastalarinin %34’ tinde
dismorfik bulguya rastlanmadi. Somatik anomali ve
kemik iligi yetmezliginin agirligi arasindaki iligkiyle ilgili
veriler olmasina ragmen, bizim calismamiz bunun tersini
gosterdi.

Anahtar Kelimeler: fankoni anemisi, somatik anomali, kemik
iligi yetmezligi

Multiple Miyelom ve Plazma Hiicre Hastaliklari

TP-051

NUKS/REFRAKTER MULTIPL MiYELOM
HASTALARININ PQMALiDOMiD KULLANIMI TEK
MERKEZ DENEYIMI

Sevil Sadri', Ayse Salihoglu’, Isil Erdogan Oziinal’,
Selin Berk!, Dilek Keskin!, Ulag Yavuz?, Ahmet Emre
Eskazan!, Seniz Ongéren', Muhlis Cem Ar!, Zafer
Baslar!, Teoman Soysal!, Yildiz Aydin’

![stanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi , I¢
Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Istanbul
2fstanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Istanbul

Multipl miyelom (MM) hentiz sifa saglanabilir bir
hastalik degildir. Bu sebeple ntiks hastaligin tedavisi
genel tedavinin 6nemli bir parcasidir. Yaslh hastalar-
da miyelomla yasamin '2’si, gen¢ hastalarda ise 2/3 U
nuks hastaligin tedavisi ile ge¢mektedir. Hi¢ kuskusuz
son 20 yil icinde miyelom tedavisinde cesitli imidlerin,
proteozom inhibitérlerinin ve monoklonal antikorlarin
kullanimi miyelomun prognozunda cok 6nemli iyilesme-
lere yol acmistir. Bu baglamda Ulkemizde yeni kullanima
giren bir immuinomodulatér olan pomalidomid’in sinir-
Ii sayidaki nuks/direngli hastalarimizdaki sonuglarini
paylasmaktayiz.

Bulgular: Nuks/direncli 23 hastamiza pomalidomid
basland: (kadin: 10(%43.4), Erkek: 13(%66.7)), ortalama
tani yasi: 5819, tedavi sirasinda ortalama yaslari: 62,88
yil idi. Hastalarin timti daha 6nceden imid ve proteo-
zom bazli tedaviler almisti. Tim hastalar imid aldilar;
17’si(%73.9) ‘sadece lenalidomid, 6‘s1(%16.1) hem lena-
lidomid hem thalidomid aldi. Bittin hastalar bortezomib
aldi, 10’u (%43.4) iki basamakta bortezomib, 13*1(%56.6)
tek basamakta bortezomib aldi.

Hastalarin 12‘sine ytksek doz melfalan+ otolog kék
hticre nakli uygulanmisgti. (Kadin: 5(%21.7), erkek 7
(%30.4)). Tablo 1’de hastalara ait bilgiler verilmistir.

Hastalara pomalidomid 4 mg ve deksametazon >75
yas ustt 40 mg/haftalik ve <75 yas deksametazon 20 mg
/ hafta verildi.

Dort hastaya 4.tincti basamak, yedi hastaya 5. basa-
mak, 11 hastaya altinci basamak ve bir hastaya yedinci
basamak olarak pomalidomid +deksametazon baslandi
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Nuks refrakter 13 multipl miyleom hastada pomalido-
mid+ dekaametazon tedavisi halen devam etmektir (1-11
ktir). 5 hastada ilerleyici hastalik nedeni ile tedavi degi-
sikligi yapildi. 5 hastanin birine iki kurs sonrasi unre-
leated allojenik koék hticre nakli yapildi. Bir hastada 2
kurs sonrasi carfilzomibe gecildi. Bir hastada bortezomib
ve bendamustin’e gecildi, bir diger hastada ise 3 kurs
pomalidomid+deksamethazon’dan sonra daratumumab‘a
gecildi ve bir hastadada stabil hastalik olmasina ragmen
4.ktrtn sonunda rektum CA tanisiyla pomalidomide ara
verildi. 5 hasta ise tedavi altida vefat etti. Dort hastada
6lum nedeni ilerleyici hastalik ve septik enfeksiyon idi.
Bir hastada ise AML-M3 gelisti.

Yan etkiler: 1 hastada(%4.3) allerjik reaksiyon, 1 has-
tada (%4.3) karaciger transaminaz yuksekligi, 1 hastada
(%4.3) sitopeni , 2 hastada (%8.6) trombositopeni ve 1
hastada (%4.3) norotoksite izlendi, 2 hastada (%8.6) pno-
moni, 1 hastada (%4.3) Uriner enfeksiyon gelisti. Hicbir
hastada tromboembolik olay izlenmedi. Iki hasta couma-
din, bir hasta dtistik molekul agirlikli heparin ve 20 hasta
aspirin profilasi ald.

Sonug¢: Pomalidomid etkili bir antimyelom tedavi
olmasina ragmen, ntks/refrakter hastalikta ileri basak-
larda kullanilmas: durumunda sonuglar yuzguldurtctu
degildir. Oncesinde coklu kemoterapi alinmasi yan etki-
lerin yonetimi daha glic hale getirmekte ve yanit kalitesini
dusturmektedir.

Anahtar Kelimeler: multipl miyelom, pomalidomid
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Tablo 1.
Hasta|Yag| Tip |1. basamak| Diger tedaviler Sonug
tedavi
K.G |49 | 16/ | VAD+ OKIT | Cybord |Lenali F id | K i Veldex+
8kir 25 kiir 2.kir yiiksekligi ve Bendamustin

progresyon

RS |55 | g6/« | VAD+ OKIT |Lenalidomid| Cybord Veldex Carfilzomib | Pomalidomid | Plazmaferez,

Okiir 2kir 2kiir 10 kir 2kir Exitus

7Y |52 |« Hafif| VAD+ OKIT | Thalidomid |Lenalidomid| Carfilzomib | F Progresyon {

Zincir 24 kiir 10 kiir Tkiir 3kdr daratumumab

ES |57 | IgG/x |Veldex+OKiT| Cybord |Lenalidomid| Carfilzomib | Pomalidomid Unrelated
1 kir 13kir 2kir 2hafta Allojenik Tx

M.G |58 | IgG/x | VAD+ OKIT |Lenalidomid| Carfilzomib | Pomalidomid Devam
25 kiir Akiir 11 kiir

HK |58 | IgG/x | VAD+ OKIT | Thalidomid | Cybord | Lenalidomid | Pomalidomid YBU Exitis
2 kiir Skiir 21kiir Tkiir

H.O |59 | IgG/x | VAD+ OKIT | Cybord |Lenalidomid VRD Pomalidomid | Plazmaferez Exitus
2kiir 25kir Bkir 3hafta

YO |66 |IgA | VAD+ OKIT | Veldex |Lenalidomid | Pomalidomid Devam
3kir 29 kiir 3kiir

7B |56 | lgA/k |Veldex+OKiT| Cybord |Lenalidomid| Carfilzomib | Pomalidomid Devam
6 kir 6kiir Tkiir 3kir

N.B |62 | IgG/x | VAD+ OKIT | Thalidomid | Lenalidomid | Pomalidomid Devam
25 kiir 18kir 3 kir

2.C |62 |lgG/x | VAD+ OKIT | Veldex |Lenalidomid| Cybord Carfilzomib | Pomalidomid |AML-M3, Exitus

Skiir Okiir Bkiir 8kir 4.giin
dokanti
FD |45 |« Hafif| VAD+ OKIT | Veldex |Lenalidomid| Carfilzomib | Pomalidomid Devam
Zincir Akir 6kiir 6.kir Tkir
H.I | 69 | IgG/x | Veldex 5kiir |Lenalidomid| Carfilzomib | Pomalidomid Devam
2kiir 6kiir 2kiir
LK | 71 | IgA/i | Cybord 6kiir |Lenalidomid| Carfilzomib | Pomalidomid Devam
29 kiir 12kir Tkiir

M.l |74 |IgA/k | MPV Okiir | Thalidomid |Lenalidomid| Carfilzomib | Bendamustin | Pomalidomid Devam

15 kir 15kiir 6 kiir 2kiir 3. kiir

HA |69 | IgG/n VAD Veldex | Lenalidomid VRD Pomalidomid |Plazmaferez+ Exitus
6kiir 6kir 8kiir 8Bkiir Tkir bendamustin

HG |73 | lgG/x MPT Veldex | Lenalidomid| Carfilzomib | Pomalidomid Devam
Akiir Akiir 8kiir 6Bkiir Skir

SA |73 | lgA/n VMP Cybord | Lenalidomid | Pomalidomid devam
2kiir 2kiir 6kiir Akiir

M.G |79 | IgG/x Veldex Cybord | Thalidomid | L Progresyon | Carfilzomib

Akiir 4kiir 2kiir Bkiir 3kiir

M.B |73 |IgG/n | MP 4dkiir MPT  |Lenalidomid|  Veldex Carfilzomib | Pomalidomid | Rektum Ca

Bkiir 12kiir Akiir ki Akiir

HY |62 |IgA/x | VAD 2kiir Veldex |1 i in | F i devam
Bkiir 26 kiir 3kiir 3kiir

M.T | 69 | IgG/x | Cybord 5kiir |Lenalidomid| Carfilzomib lidomi Devam
3kiir 2 kiir 3kiir

2P |56 1gG/x | VAD 2kir MPV  |Lenalidomid|  Cybord Carfilzomib | Pomalidomid | Norotoksisite
Bkiir Ok 3kiir 2kiir Akir

Kemik iligi Yetersizligi ve Miyelodisplastik Sendromlar

TP-052

YASLI HASTADA TIMOMAYA BAGLI EDINSEL PURE
RED CELL APLAZI

Sinan Demircioglu!, Mehmet Emin Gerek?

INecmettin Erbakan Universitesi, Meram Tip Fakiiltesi,
Eriskin Hematoloji Bilim Dali, Konya

2Necmettin Erbakan Universitesi, Meram Tip Fakiiltesi, Ic
Hastaliklar Bilim Dali, Konya

Giris: Edinsel Pure Red Cell Aplazi(PRCA) normok-
rom-normositer anemi, retiktilositopeni ile seyreden,
kemik iliginde miyeloid ve megakaryositer seri hticreleri
mevcutken eritroid seri ve 6nctllerinin yokluguyla karak-
terize, nadir gorilen bir hastaliktir. PRCA’ya yol acabi-
lecek herhangi bir sebebin yoklugunda hastalik primer
bir hematolojik hastalik olarak kabul edilirken, sekonder
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PRCA olarak adlandirilan formu ise Parvoviris B19
enfeksiyonu, buytk grantllt lenfositik l6semi ve diger
lenfoproliferatif hastaliklar, MDS, timoma, otoimmunite,
kollajen doku hastaliklari, solid ttimoérler gibi durumlarla
iligkili gorulebilir.

Olgu: 81 yasinda kadin hasta oksuruk, balgam ve
nefes darlign sikayeti ile basvurdugu merkezde anemi
saptanmasi Uzerine tarafimiza yonlendirilmis. Basvuru
aninda hastanin normositik, normokromik anemisi mev-
cuttu. Rbc:1.8x10°/ul Hgb:5,8 g/dl,MCV:94 fl, retiktilosit
orani %0,1, retiktilosit sayis1 3400 /mikroL, Plt: 241 x
10%/ul, Wbc:13,4x10%/ul tespit edildi. B12, folik asit,
bilirubin degerleri normal aralikta degerlendirildi. Serum
demir ve ferritin dtizeyi yltiksek, demir baglama kapasitesi
dusuk, direkt coombs (kompleman) 1+, direkt coombs
(IgG) 4+, indirektcoombs negatif, LDH:185 u/1, IBIL:0,27
mg/dl, Parvoviriis IgM:negatif, CMV IgM:negatif, EBV
IgM:negatif, ANA: negatif saptandi. Anemisinin agiklan-
mas1 amaciyla kemik iligi aspirasyon ve biyopsisi yapildi.
Patoloji sonucunda pure red cell aplazi ile uyumlu oldugu
goruldu. Hastanin akciger grafisinde trakea’y: iten medi-
astinal kitlesi gortilmesi tizerine hastaya toraks BT cekil-
di. Sag 6n mediasteni dolduran dtizgiin lobtle konturlu
85x55 mm boyutlarinda yumusak doku kitlesi (timoma?)
seklinde yorumlandi. Hastaya BT esliginde IIAB yapildi.
Patoloji sonucunda timoma tip bl tespit edildi. Gogus
cerrahisi tarafindan operasyon Onerildi. Hasta ve hasta
yakinlar1 operasyonu kabul etmedi. Hastaya 5 ay stre-
sinde poliklinik ve servis takibi ile eritrosit stispansiyonu
replasman tedavisi yapildi. Sik replasman ihtiyac: olmasi
nedeniyle hastaya 0,5 mg/kg dozunda prednol tedavisi
baslandi. 1 aylik prednol tedavisine yanit alinamayan
hastaya siklosporin tedavisi baslandi. Toraks BT ile
yapilan degerlendirme sonucunda 6n mediastendeki kit-
lede %35 oraninda ktictilme tespit edildi ancak hastanin
2-3 glinde bir eritrosit stispansiyonu replasman ihtiyaci
devam etti. Tedavilere yanit alinmayan hasta sepsis sebe-
biyle kaybedildi.

Tartisma: Bilinen bir sebep saptanamayan PRCA %10-
12 oraminda kendiliginden duizelebilir. Dlizelmeyenlere
prednizolon baslanir. Bir sebebe bagli olanlarin tedavisin-
de o sebebi ortadan kaldirmak ile hastalik tedavi edilebi-
lir. Timomal1 hastalarda cerrahi planlanmalidir. Ancak,
yalnizca cerrahi ile tedavi basaris: diistik oldugundan bu
hastalar immunosupresif tedavi adayidirlar.

Anahtar Kelimeler: edinsel pure red cell aplazi, timoma
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Hematolojik Malignitelerde Sitogenetik ve Molekiiler
Biyoloji / Inmunofenotipleme

TP-053

SAYISAL VE YAPISAL KROMOZOM 3 ANOMALiSil\]E
SAHIP _HASTALARIN RETROSPEKTIF
DEGERLENDIRILMESI

Stireyya Bozkurt!, Sezgin Etgtil?, Sule Unal®, Umit
Yavuz Malkan?, Fatma Gumruk?3, Mualla Cetin®, Salih
Aksu?, Haluk Demiroglu?, Hakan Goéker?, Nilgin
Sayinalp?, Osman flhami Ozcebe?, Yahya Biiytikasik?,
Ibrahim Celalettin Haznedaroglu?

'Hacettepe Universitesi, Onkoloji Enstitiisti, Temel
Onkoloji Anabilim Dali, Ankara

2Hacettepe Universitesi, Ic Hastaliklart Anabilim Dali,
Hematoloji Béltiimii, Ankara

3Hacettepe Universitesi, Cocuk Saglig: ve Hastaliklart
Anabilim Dali, Hematoloji Béltimii, Ankara

Amac: Hematolojik malignansilerde kromozom 3
anomalileri az siklikta gortilmekle birlikte son yillarda bu
anomalilerde artis rapor edilmektedir (1). Bu ¢alismada
kromozom 3 anomalilerinin sikligi ve cesitleri, hangi
hastalik gruplarinda goruldtiga, gérilme yas: ve cinsiyet
durumlar degerlendirilmistir.

Gerec-Yontem: Bu retrospektif calismaya Hacettepe
Universitesi Temel Onkoloji A.B.D Sitogenetik
laboratuvari’nda Ocak-2008 ve Mart 2016 yillar1 arasinda
konvansiyonel sitogenetik analizleri yapilmis ve hem sayi-
sal hem de yapisal olarak kromozom 3 anomalisi tespit
edilmis olan toplam 48 hasta dahil edilmistir.

Bulgular-Sonu¢: Ocak-2008 ve Mart 2016 yillar
arasinda konvansiyonel sitogenetik 6rnekleri kabul edil-
mis olan 6865 hastanin 48’inde (%0.7) sayisal ve yapisal
kromozom 3 anomalisine rastlanmistir. Bu hastalarin 5%
cocuk 43 ise erigkindir. Hastalarin 32’si erkek (%66.6)
16’s1 ise (%33.3) kadin hastadir. Eriskin hastalarda yas
ortalamasi 58.77, cocuk hastalarda ise 10°dur. Eriskin
hastalarda 12 hasta multipl myeloma, 16 hasta 16semi
(11 hasta AML, 4 hasta ALL ve 1 hasta KLL), 1 hasta ITP,
9 hasta MDS ve 5 hasta lenfoma (4 hasta B-Lenfoma, 1
hasta Hodgkin) tanisi almistir. Toplam 43 Eriskin has-
tanin 24’tinde sayisal, 19'unda ise yapisal kromozom 3
anomalisi tespit edilmistir. Ayrica kromozom 3 anomalisi
tespit edilen bu hastalarin 31’inde komplesk karyotip
bulunmustur. Oniki hastada ise kromozom 3 anomalisi
tek anomali olarak bulunmaktadir. Cocuk hastalarin ise
3’0 AML ve 2’si de ALL tanist almistir. Cocuk ALL has-
talarinda hiperdiploid karyotip icerisinde trizomi 3 tespit
edilmistir. Cocuk AML hastalarinda ise toplam 2 hastada
yapisal kromozom 3 anomalisi, 1 hastada hiperdiploid
karyotip icerisinde trizomi 3 tespit edilmistir.

Sonug¢ olarak hastalarimizin %0.7’ sinde sayisal ve
yapisal kromozom 3 anomalisi tespit ettik. Sonuclarimiz
literattar ile uyumlu bulunmustur (1). Sayisal ve yapi-
sal olmak tlizere kromozom 3 anomalisi tespit edilen 48
hastadan sadece birinde altta yatan selim bir hastalik
bulunmaktadir. Buradan kromozom 3 anomalileri malign
hastaliklarla iligkillidir diyebiliriz. Ayrica bizim hasta
grubumuzda 3. kromozomu ilgilendiren anomalilerin
kompleks karyotip icerisinde gorulme sikligi, tek anomali
olarak gortlme sikliginindan yaklasik 3 kat daha sik
olarak bulunmustur. Ayrica sonuglarimizda ilgin¢ olan
bir bulgu da MDS zemininde AML tanili kadin hastada
buldugumuz t(3;4)(q27;922) translokasyondur. U¢ ve 4.
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kromozomlarin q kollar1 arasinda gerceklesen translo-
kasyonlar giintimtize kadar yaklasik olarak yalnizca 30
vakada rapor edilmistir (2).

Kaynaklar
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from 300 patients of various hematological malignancies with
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333-340

2. Mitelman Database of Chromosome Aberrations and Gene
Fusions in Cancer.
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Pediatrik Akut Losemiler
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PARAPLEJI iLE BASVURAN AKUT LOSEMi OLGUSU
Isik Odaman Al', Cengiz Bayram!', Ezgi Uysalol’,
Basak Kog!, Ayca Iribas?, Hilal Ak:®, Ali Aycicek’,
Nihal Ozdemir!

!Kanuni Sultan Stileyman Egitim ve Arastrma Hastanesi,
Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Bilim Dali, Istanbul
2fstanbul Universitesi, Onkoloji Enstiitiisti Radyasyon
Onkolojisi Anabilim Dali, Istanbul

3[stanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Patoloji
Anabilim Dali, Istanbul

Giris: Grantulositik sarkom matir veya immatir
miyeloid hucrelerden olusan ekstrameduller bir tUimor-
dur. Siklikla akut miyeloid 16semi (AML) ile birlikte ortaya
cikabildigi gibi, kemik iliginde 16semik tutulum olmadan
da gorulebilmektedir. Cilt, yumusak doku, kemik, lenf
nodu olmak Uuzere bir¢cok dokuyu tutabilir. Santral sinir
sisteminde spinal kord basi bulgulariyla tani almasi
oldukca nadirdir. Bu yazimizda parapleji ile basvurup
medulla spinalis yerlesimli grantlositik sarkomu sapta-
nan ve AML tanisi konulan olgu sunuldu.

Olgu: Dort bucuk yasinda erkek hasta ylrtiyememe
sikayeti ile bagvurdu. Oykiistinden bir ay énce kalca tize-
rine dlisme sonrasi bel agrisi ve ylirliiyememe sikayetinin
basladig 6grenildi. Baska bir hastaneye basvuran has-
tanin kraniospinal MR gortunttilemesinde torakolomber
bolgede kitlesel lezyonun saptanmasi Uzerine hastane-
mize yénlendirildi. {lk olarak beyin cerrahisi tarafindan
degerlendirilen hastada 6n planda eozinofilik grantilom
dusuntldua. Kitleden eksizyonel biyopsi yapildiktan sonra
hasta tarafimiza danisildi. Fizik bakisinda her iki alt eks-
tremitede kas gticti 1/6 saptandi, derin tendon refleksleri
alinamadi. Tam kan sayiminda; hemoglobin: 12 gr/dl,
Hct: %37, beyaz kure: 16900/mm?, trombosit: 277/ mm?
idi. Sedimentasyon: 23 mm/saat, LDH: 414 U/L olup
diger biyokimyasal parametreleri normaldi. Hastanin
spinal MR goértintilemesinde T 11 vertebrada yukseklik
kaybi, T 9-12 vertebra arasinda epidural ve paravertebral
yumusak doku komponenti olusturmus kitlesel lezyon
saptandi (Sekil 1). Kitlenin medulla spinalise belirgin basi
olusturdugu ve miyelopatik sinir degisikliklerine neden
oldugu gorialdt. Kemik iligi incelemesinde %30 AML
tipi blastlar saptandi, akim sitometrisi tanisal degildi.
Torakolomber bélgeden alinan 6rnegin patoloji sonucu
CD56, CD43, CD33, CD117 (+), miyeloperoksidaz (-)
granulositik sarkom olarak sonuglandi. Hastanin yura-
yememe ve alt ekstremitede glti¢ kaybi oldugundan sinir
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basisini azaltmak amac ile timoér boélgesine dustk doz
radyoterapi uyguland: ve antiddem dozda deksametazon
baslandi. Radyoterapiden 5. gtin fayda géren, noérolojik
bulgular: gerileyen hastaya AML BFM 2013 protokoliine
gbre kemoterapi baslandi. flk kiir kemoterapi sonrasi
kemik iligi remisyonda idi. Indiiksiyon tedavisi sonrasi
cekilen spinal MR’da kitlede belirgin gerileme oldugu
goruldt (Sekil 2). Tedavi bitiminde tekrarlanan spinal
MR’da kitlenin tamamen yok oldugu goéraldu.

Sonuge: Miyeloid 6nctil hiicrelerin malin solid timor-
leri olan grantulositik sarkomlar ¢cocukluk caginda daha
stk gorulmektedir. Cocuk kanser grubunun yaptig bir
calismada 1832 AML tanili hastada ekstrameduller
tutulum %10 saptanmistir. Klinik tablo lezyonun yeri,
buyukltiga ve kitle etkisine baglidir. Medulla spinalise
bas1 yaparak norolojik bulgular ile ortaya ¢ikan grantilo-
sitik sarkom olduke¢a nadirdir ve acil mtidahale gerektirir.
Anahtar Kelimeler: grantlositik sarkom, 16semi, medulla
spinalis,parapleji, ekstrameduller
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Sekil 2.
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Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif
Hastaliklar

TP-055

KRONiK NOTROPENI VE TEKRARLAYAN
ENFEKSIYONLARLA GIDEN T HUCRELI BUYUK
GRANULER LENFOSITIK LOSEMI

Mehmet Sezgin Pepeler!, Ziibeyde Nur Ozkurt!,

Lale Aydin Kaynar!, Abdullah Mtunci Yagci!, Nalan
Akyurek!

!Gazi Universitesi, Eriskin Hematoloji, Ankara

2Gazi Universitesi, Patoloji, Ankara

Girig: T-LGL klonal proliferatif hastalik olup nétro-
peni, anemi, SM, otoimmun hastalik(OiH) ile iligkilidir.
Kronik bisitopenisi olan T-LGL olgusu sunmaktayiz.

Olgu: 27 yas,erkek hasta 7 yildir, 6-7 ayda bir bogaz
agrisi, gece terlemesi ile bagvurdu. Sik USYE ve dil
Ustiinde kandida plaklari, orofarinkste hiperemi mev-
cuttu. Hb12,4, MCV:76, BK:1300, MNS:0, lenfosit:1100,
plt:300000, rtc:301000/%0.25, ferritin:422, trf sat%12,
vitB12:204, folikasit11,9, sedim 69, CRP:89, Ig G:747,
Ig A:39, Ig M:3;KCFT, BFT, immunolojik markirlarda,
viral serolojide, Brusella testinde patolojik bulgu yoktu.
PY’da eritrositler NN, myeloid seri dogal, 2-3 adet LGL
mevcuttu. Sik USYE, agrantilositozu, anemisi nedeniy-
le siklik noétropeni(SN) dtstnultip 30 MU/gin G-CSF
baslandi. Yanit olmayinca yapilan KiB’de matiir myeloid
seride azalma, belirgin eritroid adalar, interstisiyel lenfo-
id agregat, kticik gruplar olusturan lenfoid infiltrasyon
gozlendi .IHK calismada lenfoid hiicreler biiylik oranda
CD3, CD8 ve TiA-1(+), CD4, CD20 ile az sayida boyan-
ma, CD56, CD57, PD-1, CD30(-) olup blast artist yoktu.
Periferikkan flowunda hticrelerin %80’ini CD3(+) lenfo-
sitler, %5 Blenfositler, %6 NK hticreler olusturmaktaydi.
Genre arranjmani calismasinda Family 2 VGC2+J1 pri-
merleri ile 6nemi anlasilamayan zayif bir bant mevcuttu.
Veriler T-LGL ile uyumlu oldugu dusuntlerek siklofos-
famid 100 mg/gtintb baslandi. Tedavi basinda Hgb:11
BK:952 MNS:11, plt:354000 iken tedavinin 2.ayinda
Hgb:12, BK:1360 MNS 580 plt:312900 bulundu. Takipte
MNS degerlerinde diisme olunca 3 gin/hafta 1x30 MU/
gun filgrastim eklenmesi ile nétropeni olmadi.

Tartisma: WHO baska bir neden olmaksizin periferik
kanda 6 aydan uzunklonal T LGL artis1 olmasinmi T-LGL
olarak tariflemektedir. %50 SM, %35 transflizyon bagiml
anemi nadir trombositopeni gériilmektedir (1). Hastanin
anemisi, agir noétropenisi, sik enfeksiyon oyktisi mev-
cuttu. Hastamizda periferik kan LGL sayisi tani igin
yeterli degildi. Ki’de Tc infiltrasyonu, flowda NK iligkili
antijen varligi bulunmaktaydi. T-LGLlerin %801 CD3 -
CD8 - CD57 (+), CD4 - CD56 - CD28(-), TCR-af(+) dir.
Hastada CD3, CD8 HLA-DR, TCR-af(+)di. Ki’de interstisi-
ye - intrasinuzoidal lenfositik infiltrasyon, fibrozis olabilir
(2). Hastada interstisiyel lenfoid agregat, lenfoid hticre
infiltrasyonu, Grade II/III retiktlinlif artisimevcuttu.
Semptomatik anemi, siddetli nétropeni veya enfeksiyonla
seyreden notropeni siddetli trombositopeni, beraberinde
tedavi gerektiren OIH tedavi endikasyonudur. Tedavide
Metotreksat, siklofosfamid, siklosporin, kortikosteroid
kullanilabilir (1). Hastamizda siddetli nétropeni, sik
mukozal enfeksiyonlar, pnémoni, perianal apse olmasite-
davi ihtiyaci dogurmustur.

Sonug: T-LGL'li kimi olgularda tani,tani 6l¢ttlerinin
tamamen karsilanamamasi nedeniyle gecikebilir. Klasik
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T-LGL de beklenen periferik LGL sayisinda artis hastada
gbzlenmemesine karsin klinik belirtiler ve basta Ki pato-
lojisi olmak tzere diger belirti ve bulgulara dayanarak
T-LGL tanis1 konmus, tedavinin 2. ayinda BK-MNS deger-
lerinde dtizelme kaydedilmistir.

Kaynaklar

1. ASH Educ Book. 2012;1:652-659 2.Williams Hematology. 8th
ed. McGraw-Hill; 2010

Anahtar Kelimeler: T hticreli biiytik grantiler lenfositik 16semi,

kronik nétropeni, klonalite

infeksiyon ve Destek Tedaviler
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MULTIPL MIYELOM TANILI BIiR OLGUDA NADIiR
BIR ENFEKSIYON ETKENI: STRONGILOIDES
STERCORALIS

Ahmet Emin Oztlirk?, Sena Bedavalar?, Selin Berk!,
Dilek Keskin', Sevil Sadri!, Isil Erdogan Oziinal’,
Ayse Salihoglu', Ahmet Emre Eskazan!, Muhlis Cem
Ar!, Seniz Ongoren!, Zafer Baslar!, Yildiz Aydin',
Recep Oztiirk®, Teoman Soysal'

![stanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Ic
Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Istanbul
2fstanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, I¢
Hastaliklart Anabilim Daly, Istanbul

3[stanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi,
Enfeksiyon Hastaliklari Anabilim Dali, Istanbul

Giris ve Amac¢: Hematolojik hastaliklarda immutn
baskilanma enfeksiyon hastaliklarina yatkinliga neden
olmaktadir. Enfeksiyonlarin immuin sistemi baskilanmis
hastalarda etkenleri, ortaya ¢ikis sekli ve seyri degisken
olabilmektedir.

Immuin diigskiin bir olguda gelisen ishal kliniginde
nadir rastlanan bir etken olarak Strongiloides stercoralis’e
(SS) yonelik tani1 ve tedavi deneyiminin sunulmasi
amaclanmistir.

Olgu: 61 yasinda erkek hasta akut bobrek yetmezligi
(ABY) ile basvurdu. Etiyolojiye yo6nelik tetkikler sonu-
cunda multipl miyelom tanisi konuldu. Bortezomib-
deksametazon rejimi ile cok iyi kismi yanit alinan hasta-
da ileus gelismesi nedeniyle tedavi stirduirtilemedi. Akut
tablonun gerilemesi sonrasi otolog koék hticre destekli
yuksek doz kemoterapi yapildi. Posttransplant 14 ay
plato fazda kalan hastaya biyokimyasal progresyon ve
ABY gelismesi Uzerine CyBorD (siklofosfamid-bortezo-
mib-deksametazon) tedavisi uygulandi. 2 yil progresyon-
suz takip edildikten sonra progresyon goérulerek tekrar
CyBorD tedavisi verildi. Son kure geldiginde periferik
kanda plazma hticrelerinin saptanmasi (>%20) ile plazma
htuicreli 16semi tanisi konan hasta genel durum bozuklu-
gu ve hiperkalsemi nedeniyle servise yatirildi. Fizik mua-
yenesinde patoloji saptanmadi. Laboratuvar incelemele-
rinde anemi, trombositopeni, ABY ve hiperkalsemi oldugu
gozlendi. Lenalidomid-siklofosfamid-deksametazon teda-
visi baslandi. 1.klr sonrasi febril nétropeni ve pnémoni
nedeniyle uzun stre kemoterapi verilemedi. Hastanin
ishal sikayeti gelismesi Uzerine gonderilen gaita mik-
roskopisinde SS larva ve yumurtalarina rastland: (Sekil
1). Ivermektin tedavisi baslandi. Tedavi sonrasi ates ve
performans bozuklugu gelisen hastanin yakinmalari ilaca
bagh olarak dustnulda. Tedaviye Albendazol ile devam
edildi. Mevcut tedaviler sonucu SS gaitada 2 kez negatif
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goruldy; Albendazol tedavisi 15 giin daha devam edildi.
Hastanin takipte SS ile iliskili bir yakinmasi olmadi.
Tartisma ve Sonuc: Tropikal ve subtropikal bolge-
lerde endemik olan, topraktan bulasan, giris yeri deri
olan SS immun yanit ile sinirlandirilabilmesine karsin,
konakta uzun stre subklinik kalabilir ve klinik bulgular
gec ortaya cikabilir. Parazit yikt az ise belirti gértilme-
yebilecegi gibi (asemptomatik eozinofili), SS sulu ishal,
enterik sepsis ve Loffler benzeri pnémoniye de neden
olabilir; immuin diisktin hastalarda ise hiperenfeksiyona
yol acabilir. Toprak isciligi sirasinda SS ile karsilastig
diistintilen olgumuzun gecmiste uzun stren ve acikla-
namayan periferik kanda eozinofilisi olmasi SS ile iligkili
bulunmustur. ileus ve menenjit éykiisii ise SS ile iligki-
lendirilebilecegi gibi geriye déntik veri eksikligi nedeniyle
kanitlanamamistir. Ishal ataklarinin Lenalidomid ve
antibiyoterapi sonras: baslamasi, SS etken olarak sap-
tansa da, tabloya ilaglarin da katki saglamig olabilecegini
dusundiurmektedir. Sonuc¢ olarak, olgumuzda da goruil-
duga tzere immun diskin hastalarda ishal etiyolojisin-
de bircok faktor rol oynamakta, SS de nadir sebeplerden
birini olusturmaktadir.
Anahtar Kelimeler: multipl miyelom, enfeksiyon, strongiloides
stercoralis

Sekil 1- Taze diski 6rnedinde Strongiloides stercoralis larvalar
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Koagiilasyon ve Fibrinoliz Bozukluklar

Kemik iligi Yetersizligi ve Miyelodisplastik Sendromlar

TP-057

HEMOFILi HASTALARINDA PROFILAKSININ KEMIiK
MINERAL METABOLIZMASI UZERINE ETKISI

Vildan Kosan Culha!, Sibel Akpinar Tekgtindtiz',
Serap Kirkiz!, Pamir Isik!, Ikbal Bozkaya!, Zekai
Avct!, Hisniye Nese Yarali!, Namuk Yasar Ozbek!,
Bahattin Tunc!

!Ankara Cocuk Sagligt Hastaliklart Hematoloji Onkoloji
Egitim ve Arastrma Hastanesi, Ankara

Giris: Hemofili hastalarinda hareketsizlik ve buna
bagh olarak glines temasinin gbérece az olmasi nedenle-
riyle osteopeni ve osteoporoz normal populasyona gore
daha sik gorilmektedir. Sik eklem kanamasi geciren bu
olgularda osteoporoza bagl gelisen kiriklar yasam kali-
telerine daha cok bozdugundan bu durum hareketsizligi
daha cok artirmaktadir. Calismamizda orta-agir hemofili
A ve B tanisiyla izlenmekte olan olgularimizda faktor
profilaksisinin osteopeni ve osteoporoz gelisimi Uzerine
etkisinin degerlendirilmesi planlanmistir.

Materyal-Metod: Calismaya Ankara Cocuk
Hematoloji - Onkoloji Hastanesi Cocuk Hematoloji Klinigi
tarafindan takip edilen orta-agir diizeyde hemofili A veya
hemofili B tanisi olan hastalar dahil edilmistir. Tim has-
talarda serum kalsiyum, fosfor, ALP, 25-OH D vitamini,
parathormon, kalsitonin dtizeyleri ve kemik dansitomet-
risi degerlendirilmistir.

Sonuclar: Calismaya medyan yast 10 olan (1.5-20) 37
hemofili A ve 2 hemofili B tanili toplam 39 erkek hasta
dahil edilmistir. 13 hasta agir hemofili tanisi ile izlenmek-
teyken, 26 hastada orta hemofili mevcuttu. 22 hastaya
profilaksi uygulanmaktaydi. Sonuglar Tablo 1’de 6zetlen-
mistir. Profilaksi uygulanan hastalarda uygulanmayan-
lara goére PTH duzeyinin daha ytksek oldugu saptandi.
incelenen diger parametreler acisindan ise profilaksi alan
ve almayanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanmadi.

Tartisma: Profilaksi alan hastalarda eklem kanama-
larinin azalmasina bagl olarak hareketliligin artmasi ve
osteopeni/osteoporoz komplikasyonlarinin azalmasi bek-
lenir. Oysa profilaksi uygulamasinin osteoporoz/osteope-
ni gelisimi tizerine anlaml etkisi olmadig saptandi. Bu
durum calismaya katilan olgu sayisinin yetersiz olmasi
ile iligkili olabilecegi gibi, tilkemizde profilaksi uygulama-
larinin sadece agir klinik seyir gésteren olgulara saklan-
masina bagh bir yanliligi da yansitiyor olabilir.

Anahtar Kelimeler: hemofili, profilaksi, osteopeni, osteoporoz

Tablo 1. Profilaksinin Klinik ve Laboratuvar Bulgularina Etkisi

Parametre Proflaksi alan (n:22)  Proflaksi almayan (n:17) p-degeri
25-0H D eksikligi 20 (%90.9) 14 (%82.4) 0.636
Ca 9.55+0.83 9.71=0.64 0.540
ALP 199.4+79.9 228.5+70.7 0.244
PTH 49.1 (11.0-162.0) 38.0 (18.3-110.2) 0.042
Kalsitonin 2.1 (2.0-22.9) 2.0 (2.0-5.8) 0.622
Osteopeni/Osteoporoz 19 (%86.4) 10 (%58.8) 0.071
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SPLENOMEGALI ETYOLOJISINDE NEIMANN-PICK TiP
B HASTALIGI: OLGU SUNUMU

Hasan Mucahit Ozbas!, ilyas Sayar?, Feyza Gorgila
Daltaban?, Sule Yuzbasioglu®, Mehmet S6nmez?
!Erzincan Universitesi, Mengiicekgazi Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Erzincan

2Erzincan Universitesi Tip Fakiiltesi, Patoloji Anabilim
Dali, Erzincan

3Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji
Bilim Dali, Trabzon

Neimann-Pick hastaligi Tip A ve B, SMPD1 gen
(11p15.1-15.4) mutasyonlarina bagh gelisen asit sfin-
gomyelinaz eksikligi nedeniyle cesitli dokularda sfin-
gomyelin birikimine yol acan, herediter bir hastaliktir.
Neimann-Pick Tip C ve onun bir varyanti olarak kabul
edilen Tip D ise LDL kolesteroltin hticre ici tasinmasida-
ki bozukluklar ile karakterize farkli bir genetik hastalik
olarak kabul edilmektedir. (1,2) Neimann-Pick hastalig
Tip A ve B’nin tahmin edilen Insidans1 0,4-0,6/100.000
olarak belirtilmektedir. Tip A erken baslangicli psiko-
motor retardasyon, buylme gelisme geriligi, hepatosple-
nomegali ile agresif seyreden bir hastalik iken Tip B ise
daha yavas seyirli hepatosplenomegali, trombositopeni,
intersitisyel akciger hastalig1 ve dislipideminin izlenebil-
digi ancak nérolojik bulgularin silik veya hi¢ bulunmadigi
bir klinik tablodur. Klinik bulgular rezidi asit sfingom-
yelinaz dlizeyine bagli olarak degisken bir spektrum
gostermektedir (1). Sea- blue histiyositoz nadir primer
bir sendrom olarak tanimlanmakla birlikte intramedtller
hiicre déngtistintin arttigi durumlar ve lipid depo has-
taliklarinda da olgu sunumlarn veya sinirli sayida olgu
serileri seklinde bildirilmistir (3,4). Bu olgu sunumunda
anemi ve splenomegali ile basvuran kemik iligi aspi-
rasyon ve biyopsisinde sea-blue histiyositoz saptanan
bunun Uzerine ileri tetkikler sonunda Neimann-Pick Tip
B tanisi alan bir olgu tartisildi.

Olgu sunumu: 47 yasinda kadin hasta halsizlik,
karin sol tarafta dolgunluk hissi yakinmalar ile basvu-
ruyor. Fizik muayede dalak kot alt1 3 cm palpe ediliyor.
Hastanin WBC:3500/mm3 Hgb: 7,8g/dl Plt: 121000/
mm3 HDL30 mg/dl, trigliserid 257mg/dl, USG’de dalak
177mm Olctultyor. Hastanin toraks BT’si normal. Diger
tetkiklerle etyoloji aydinlatilamayan hastaya kemik iligi
aspirasyonu ve biyopsisi yapiliyor. Kemik iliginde aspi-
rasyonunda her Ug¢ seri elemani izlenmekle birlikte koyu
bazofilik sitoplamazli yaygin makrofajlar-histositler izlen-
di (Sekil 1-2). Benzer bulgular biyopsi kesitlerinde de
mevcuttu. Bunun tzerine hastada lipid depo hastaligi ve
ozellikle morfolojik bulgular nedeniyle Neiman-Pick has-
taligina yonelik sfingomyelinaz ve genetik inceleme icin
kan numuneleri alindi. Asit Sfingomyelinaz dtizeyi 0,7
umol/1/h (cut of >0,9) olarak saptandi. SMPD1 geninde
PCR sekanslama ile exon2’de p.Arg378Cys heterozigot
mutasyon saptandi. Bu bulgular ile hasta Neimann-Pick
Tip B ile uyumlu oldugu duastnuldu.

Tartisma: Neimann-Pick Tip B nadir gértilen bir depo
hastaligidir. Rezidu asit sfingomyelinaz aktivitesine bagh
olarak klinik bulgular ve sagkalim stresi degiskenlik
gostermektedir. Patogeneze yonelik bir tedavi bulun-
mamaktadir destek tedavi onerilmektedir (5). Bu olgu
bize splenomegali ve sitopeniler ile bagvuran hastalarda
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Guacher ve Neimann-Pick gibi depo hastaliklarinin akilda
bulundurulmas: gerektigini bir kez daha géstermektedir

Anahtar Kelimeler: Neimann-Pick hastaligi, splenomegali, Sea-

blue histiyositoz
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Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler

TP-059

HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI YAPILAN
HASTALARDA KOMORBIDITE iINDEKSLERININ
SAGKALIM ILE ILISKISININ DEGERLENDIRILMESI
Fatih Yaman!, Vildan Ozkocaman!, Fahir
Ozkalemkas!, Hilmi Erdem Gézden', Tugcan Alp’,
Zafer Serenli Yegen', Ridvan Ali!

!Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali,
Bursa

Giris: Otolog hematopoetik kok hiicre nakli (OHKHN)
hematolojik maligniteli hastalarda kiur sansi saglayan
bir tedavi yontemi olmasina karsin 6énemli oranda mor-
talite ve morbidite riski tasimaktadir (1). OHKHN son-
ras1 sagkalimi 6ngérmek amaciyla Hematopoietic Cell
Transplantation-Comorbidity Index (HCT-CI), Flexible
Hematopoietic Cell Transplantation — Comorbidity Index
(Flexible HCT-CI), Charlson Comorbidity Index (CCI) gibi
komorbidite indeksleri kullanilmaktadir (2). Bu komor-
bidite indekslerinin hastaliksiz sagkalim ve toplam sag-
kalim tzerine iliskisini ortaya koymak icin bu calismay:
yapmay planladik.

Materyal ve Metod: Uludag Universitesi Hematoloji
Bilim Dali Kemik iligi Nakil Unitesinde Agustos 2009-
Ocak 2014 tarihleri arasinda OHKHN yapilan 84 multipl
myelom, 26 lenfoma tanili 110 hasta c¢alismaya dahil
edildi.Hastalar 23-72 yaslari arasindaydi (median yas
54). Hastalarin yasi, komorbid hastaliklar1 laboratuvar
degerleri, ekokardiyografi (EKO), solunum fonksiyon test-
leri (SFT), Diffusion Capacity of Carbon Monoxide (DLCO)
sonuglar1 taranarak komorbidite indeksleri hesapland:
(3). Hesaplanan her komorbidite indeksi diistik orta ve
yuksek risk olmak tlizere Ug¢ gruba ayrildi. Her komor-
bidite indeksinin 2 yillik hastaliksiz sagkalim ve 2 yillik
toplam sagkalim ile iliskisi Kaplan-Meier testi ile analiz
edildi.

Sonuclar: Hastalarin komorbidite indeksleri, 2 yillik
takipte nuks eden (%52), remisyonda olan (%48) ve ex
olan (%36) hasta sayilar1 asagidaki tabloda gosterilmistir.
Hastalarin cogu duistik ve orta risk kategorilerindeydi.
Her tic komorbidite indeksinin de hastaliksiz sagkalim ve
toplam sagkalim ile anlaml bir iligkisi gosterilememistir.

Tartisma: OHKHN siklig1 arttik¢ca daha ¢ok komorbid
hastaligl olan hastalara nakil yapilmaya baslanmistir.
Yapilan c¢alismalarda komorbid hastaliklarin hastalarin
yasam suresini kisalttigi gosterilmistir. Bu amacla nakil
oncesi hastalarin risk durumlarini belirlemek icin komor-
bidite indeksleri kullanilmaya baslanmistir. Literattirde
ozellikle Flexible HCT-CI skorunun toplam sagkalim
ile iliskili oldugunu gosteren calismalar mevcuttur (4).
Bizim calismamizda anlamli iliski bulunmamasi hasta
sayisinin daha az olmas: ve daha az komorbid hastalig
olan hastalara nakil yapilmis olmasi, ytksek riskli has-
talarda Oncelikli tedavi olarak naklin tercih edilmemesi
nedeniyle olabilir. Bu konuda daha genis hasta sayilarini
iceren ve daha uzun takip sureli ¢calismalarin yapilmasi
gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Hematopoetik kok hiicre nakli, komorbidite
indeksleri
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Tablo 1.
Hasta Hastaliksiz Sagkalim P Toplarm Sadkalirm I
e Niks Remisyonda | Niks Ex Yagryor | Ex ylzdesi
=110 | AE57 | m=s3 yiizdesi n=40 | n=70
(%52) | (%48) (%36) | (%64)
HCT-CI 0,068 0,897
*Daglk{o) 18 10 ] %55 [ 12 %33
*Orta(1-2) 57 34 23 %59 31 36 %36
*viksek(>2) | 35 13 22 %37 13 22 %37
F-HCT-CI 0,085 0,071
*Dogukio-3) | 77 45 32 %58 28 49 %36
*Ortaf4-5) 2 10 12 %45 5 17 %22
*viksek(>5) | 11 2 9 %18 7 4 %63
T 0279 0,705
* Duglkiz) 23 15 8 HES 8 15 34
*Ora(1-2) 57 30 27 %52 0 37 35
*iksek(>2) 30 12 18 %20 12 18 a0

infeksiyon ve Destek Tedaviler

TP-060

FEBRIL NOTROPENIK ATAK OZELLIKLERIMIiZiN
DEGERLENDIRILMESI

Hayri Ustiin Arda!, irfan Yavasoglu', Nihan Alkis!,
Vefki Guirhan Kadikoylti?, Ali Zahit Bolaman'

'Adnan Menderes Universitesi, Hematoloji Bilim Dals,
Aydin

2fzmir Ozel Kent Hastanesi, Hematoloji Béltiimii, Izmir

Giris: Febril nétropeni hematoloji pratigin-
de o6nemli mortalite nedeni olarak devam etmekte-
dir. Arastirmamizda Adnan Menderes Universitesi Tip
Faktuiltesi Hematoloji Bilim Dalinda 2012 yili ile 2016
yillar1 arasinda Febril nétropenik atak (FNA) geciren has-
talarimizin 6zelliklerini degerlendirmeyi amacladik.

Materyel-Metod: Calismamizda 33 kadin 70 erkek
olmak tizere 103 farkli olgunun 192 FNA degerlendiril-
di. Analizlerde ki kare testi, Fisher’in Kesin testi, Mann
Whitney U testi ve Kruskal Vallis Testi kullanilmistir.
Aydin Adnan Menderes Universitesi Girisimsel Olmayan
Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan izin alindi.

Sonuclar: 192 FNA icerisinde 129 atak (%67,2)
erkek olgularindi. 62 FNA da (%32,3) olgularin yas1 65
yas Ustindeydi. Hematolojik hastalik disinda 65 FNA
da hastalarin ek hastaligi vardi. En sik ek hastalik 33
olgu (%50.8) HT, 27 olgu (%41.5) DM idi. FNA’da hema-
tolojik hastaliklar siklik sirasina gore incelendiginde 80
olgu AML, 31 olgu lenfoma (17’si DBBHL) , 30 olgu ALL,
27 olgu MDS, 14 olgu multipl myelom, 5 olgu aplastik
anemi, 2 olgu bifenotipik 16semi, 2 olgu KLL, 1 olgu plaz-
ma htcreli 16semi idi. Kullanilan protokolde en sik 7+3 ,
yuksek doz Ara-C (1-3-5) rejimi yer almaktaydi1.36 FNA’da
ise (%18,2) olgular herhangi bir kemoterapi almamak-
taydi. ilk kuir tedavide 85 olguda (%54,1) FNA gorildi.
56 FNA da (%41,5) nétropenik atesin (NPA) 8-14.glintin-
de, 44 FNA da (%32,6) NPA 1-7.guntunde, 35 FNA da
(%25,9) NPA 15.gtin ve sonrasinda olgular nétropeniden
cikmislarken 36 FNA da ise olgular taburcu oldugunda
notropeniden ¢ikamamigtir. 62 FNA da (%32,2) olgular
hastaneye yatisinin 1-21 glnleri arasinda, 36 FNA da
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(%18,7) olgular hastaneye yatisinin 22-28 ginleri arasin-
da 67 FNA da (%34,8) olgular hastaneye yatisinin 29.gtin
ve sonrasinda taburcu olmuslarken 28 FNA’da (%14,5)
olgular ex olmustur. Olgularin antiinfektik profilaksi
alma ozellikleri tablo 1 ve tablo 2’de belirtimistir.

FNA’lar incelendiginde 111 olgunun (%57.8) atak
esnasinda hastaligi remisyondaydi. MASCC skoru 94
FNA da (%49) = 21 puan tizerinde, CISNE skoru ile deger-
lendirme yapildiginda 134 FNA (%69,8) orta riskliydi. Kan
kulttrande 130 FNA’da (%67,7) tireme yoktu. 35 FNA’da
(%18,2) E. Coli tiremesi (%3.6 ESBL pozitif olmak tizere)
goruldu. Kontaminasyon ozelliginde olan tremeler dik-
kata alinmadiginda 8 FNA da (%6.8) gram pozitif 6zellikte
bakteri etken olarak dustnuldt. 103 FNA da (%53,6)
G-CSF kullanimi vardi. Santral kateter takili olan hasta
sayisit 23 (%12) bulundu. Olgulara ilk tedavide ortalama
8,8 glin antibiyoterapi verilmistir

Tartisma: Literattr ile degerlendirildiginde, G-CSF,
kateter kullanimi, antibiyotik baslanmasi, profilaksi kul-
lanimi benzer 6zellikler gostermekteydi. Profilaksinin etki-
lerinin ve ekonomik yukun degerlendirilmesi dtistintlda.
Anahtar Kelimeler: Febril nétropenik atak, proflaktik
antibiyotik,ekonomik ytik

Tablo 1. Hastalarin profilaktik ajan alma oranlan

Sayi Yiizde
Profilaktik Antibiyotik Almayan Hasta 107 56,3
Profilaktik Antibiyotik Alan Hasta 85 43,7
Profilaktik Antiviral Almayan Hasta 142 738
Profilaktik Antiviral Alan Hasta 50 26,2
Profilaktik Antifungal Almayan Hasta 105 54,5
Profilaktik Antifungal Alan Hasta 87 455

Tablo 2. Proflaktik ajan alan olgular da antiinfektif tedavilerin dagilimi

Sayi Yiizde
Proflaktik Alinan Antibiyotik
Ciprofloksasin 67 %77,8
Moksifloksasin 1 %12,9
Trimetotropim/Sulfometaksazol 7 %8,2
Proflaktik Alinan Antiviral
Asiklovir 49 %98
Valasiklovir 1 %2
Profaktik Alinan Antifungal
Flukonazole 28 %32,2
Vorikonazole 32 %36,8
Posakanazol 27 %31
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