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SERUM HDL KOLESTEROL DUZEYLERi KOK HUCRE
MOBILIZASYONUNA KATKIDA BULUNABILIR
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Girig: Kok hilicre mobilizasyonu sirecinde lipit dlzeylerindeki degisik-
likler ile iliskili ayrintili bilgiler yoktur. Hematolojik hastaliklar kolesterol
dizeylerini etkileyebildigi icin kok hiicre vericisi olan saglikli olgularda
mobilizasyon siresince serum lipit diizeylerindeki degisiklikleri ortaya
koymak ve saptadigimiz degisikliklerin mobilizasyon tizerine etkilerini
ortaya koymaya calistik.

Yontem: Tirk Hematoloji Dernegi tarafindan desteklenen (proje no:
2013/5) ve bu bolumi iki merkezde gergeklestirilen ¢alismamizda; filg-
rastim (10 pg/kg/gin) ile kok hiicre mobilizasyonu uyguladigimiz 24
saghkh vericiyi (ortalama yas: 40, K/E:7/17) olur formlarini aldiktan sonra
ileri déniik olarak ¢alismaya aldik. U¢ dénemde (filgrastim &ncesi [dénem
11, aferez 6ncesi [donem II] ve aferez sonrasi birinci hafta [donem IlI]) total
kolesterol (TK), LDL kolesterol (LDLK), HDL kolesterol (HDLK), trigliserid
(TG) dlzeyleriniilgili ticari kitleri ile; cevresel kan CD34+ (CKCD34+) hiicre

sayimlarini akim sitometri ile belirledik. Elde ettigimiz sonuglar ‘Gaussian’

dagilim egrisi ile uyumluluk gosterdigi icin istatistik degerlendirmelerde
‘parametrik’ testleri kullandik ve anlamlilik dizeyini 0,05 kabul ettik.
Sonuglarimizi ortalama (+ standart hata) olarak sunduk. Analizler icin
‘Graphpad Prism’ 4.03 yazilimini kullandik.

Sonuglar: CKCD34+ hiicre dizeylerini dénem I’ de 2.6 + 0.7 /uL, donem
II'de 48 £ 6.5 /uL ve dénem III'de 1.5 + 0.28 /uL saptadik. Donem | (45.63
+ 2.06 mg/dL) ve donem Ill (44.45 + 2.55 mg/dL) ile karsilastirldiginda,
doénem |1 (35.33 + 2.81 mg/dL) HDLK dizeylerini diistik bulduk (p = 0.007).
Doénem | (216.8 + 8.49 mg/dL) ve dénem Il (212.2 + 8.42 mg/dL) ile kar-
silastinldiginda, dénem Il (183.5. + 10.04 mg/dL) TK dizeylerini dusik
bulduk (p = 0.02). Donem | CKCD34+ hicre sayilari ile donem | TK (r =
0.64, p = 0.04) ve donem | LDLK (r = 0.74, p = 0.01) diizeyleri arasinda iligki
saptadik. Donem Il de CKCD34+ hiicre sayilari ile donem Il HDLK (r=-0.57,
p = 0.003) diizeyleri arasinda tersine iligki bulduk.

Tartisma: Kok hiicre mobilizasyonu sirecinde HDLK ve TK dizeyle-
rinde anlamli disusler izlenmektedir. Donem | CKCD34+ hiicre sayilari
ile dénem | HDLK diizeyleri arasinda iliski olmamasina karsin dénem ||
CKCD34+ hiicre sayilari ile donem Il HDLK duzeyleri arasindaki belirgin
anlamli tersine iliski HDLK duststnin kok hiicre mobilizasyon siirecine
onemli katkida bulunduguna isaret etmektedir. HDLK ile iliskili ortaya
koydugumuz bu bulgu, myeloproliferatif hastalikli fare modelinde yiiksek
HDL degerlerinin mobilizasyonu azaltmasi ile uyumludur. Sonuglarimiz
HDLK duzeylerinin filgrastim iliskili kok hiicre mobilazyonunda 6nemli
rol alabilecegine isaret etmektedir. Mobilizasyon strecinde HDL districl
yaklasimlar kok hiicre mobilizasyon basarisini artirabilir.

OTOLOG NAKIL YAPILAN MULTiPL MYELOM
HASTALARIMIZIN YANIT DURUMLARI VE SONUGLARI
ETKIiLEYEN FAKTORLER
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Girig: Multipl Myelom (MM) tedavisinde yeni ajanlar déneminde dahi
transplanta uygun hastalarda yiiksek doz tedavi ile otolog kok hiicre nakli
( OKHN) hala yerini korumaktadir. OKHN'nin basarisi bircok etkene bagl
olabilmektedir. Bizde calismamizda geriye donik olarak, OKHN yapilan
MM hastalarimizda nakil ncesi hastalik 6zelliklerinin prognostik etkisini
ve nakil yanitlari ile sagkalim durumlarini inceledik.

Amag: Calismamizda; MM tanisi almis 144 hastada yapilan 150 OKHN
geriye donuk olarak incelenmistir. Hastalarin demografik verileri, hastalik
ozellikleri, nakil sirasindaki yanit durumlari,nakil 6ncesi verilen tedaviler,
notrofil ile trombosit engrafman glinleri, transplant sonrasi 100. giin yanit
durumlari, transplant iligkili mortalite, toplam sagkalim(OS) ve hastaliksiz
sagkalim durumlarinin (PFS) incelenmesi ile sagkalima etkili olan prog-
nostik faktorler irdelenmistir.

Materyal-Metod: Merkezimizde, 2008- 2017tarihleri arasinda yapilan
144MM hastasinin 1500KHN verileri incelenmistir. Ortanca yas 55(26-70)
olup E/K orani 92/58dir. Hasta karakteristikleri MMtanisi alan hastalarin
ilk sira tedavileri tablo1'de sunulmustur. Transplantasyon 6ncesi 138hasta
bortezomib tedavisi almis, 12hasta hi¢ bortezomib almamistir. Hastalarin
transplantda yanit durumlari ve transplant 100. glin yanitlari tablo 2'de
verilmistir. Hastalarimizin transplant iliskili mortalitesi %3,3 olarak saptan-
di. Cinsiyet, yas, tani ISS evresi, Duri-salmon(DS) evresi, tani plazma hiicre
sayisi, ilk sira aldigi tedaviler ve nakil 6ncesi bortezomib kullaniminin
sagkalim ve yanitlara etkisi incelendi. Cinsiyet,tani plazma hiicre sayisi,ilk
sira tedavi ve DS evresi ile sagkalim ve nakil 100. giin yanitlar arasinda
istatistiksel anlamlilik saptanmadi. Ayni zamanda yas gruplarina ayrilarak
yapilan alt grup analizinde de sagkalimlar arasinda da istatistiki fark goril-
medi. Ancak B2 mikroglobulin diizeyi ile OS,transplant sonrasi OS ve PFS
arasinda istatistiksel iliski saptandi (p=0.026,0.005,0.022) ve ISS ile OS ve
transplant sonrasi OS ile iliskili varken,PFS ile iliski yoktu (p=0.002,0.054).
Nakil 6ncesi bortezomib kullanimi ile transplant sonrasi PFS arasinda
iliski mevcuttu ( p=0,033). Bortezomib almayanlarda parsiyal ve Usti
yanit nakilde %92 iken nakil sonrasi %75 oldugu goérildi. Hastalarimizin
median izlem suresi 52ay olup, toplam sagkalim 57ay, transplant sonrasi
sagkalim 41ay ve toplam PFS 43 ay, transplant sonrasi PFS ise 28 ay olarak
saptandi. Ayni zamanda transplant 100.gln yaniti iyi olanlarin transplant
sonrasi PFS daha uzun bulundu(p=0,04).

Sonug: ISS evresi yiiksek olanlarda sagkalim sureleri diisiik bulunmustur,
bortezomib kullanan hastalarimizinda tedavi yanitlari ile PFS daha yiik-
sektir ancak istatistiksel anlamlilik saptanmamistir. Bununla beraber trans-
plant 100. glin yaniti iyi olanlarin PFS sireleri daha uzundur. Transplantin
sagkalima katkisi literatur verilerine paralel saptanmistir. Ayrica 65 yas
st grupta da sagkalim avantaji gozlenmis ve geng grup ile istatistiksel
fark olusmamistir.

117

-4
b
—
o
(=]
—
(--]
-4
[T}
[
w
(=]
(-




-4
i
—l
(=3
(=]
—l
[--]
-4
[
[
(V)
(=]
(-

118

10. Ulusal Kemik iligi Transplantasyonu ve Hiicresel Tedaviler Kongresi
01-03 Mart 2018, Antalya

Tablel, Hasta Oeellibderi

Sumber (=) L)
Hawta Sayim 144 100
Yag (yean) (median. range) 35 26-70)
Cimiyet (E/K) 9238 £L338.1
Hastabsk Tipleri
1gG £3 36,6
IgA 32 24
Hafif Zmew M4 16
Nonsekretua 2 13
Multgpl plarmastam. 7 a7
fik Sura Tedavi
VAD 1o 733
Sade-dexa ] 20
Bemedexa 10 67
Mobilization Regimemy
Cyclopheiphamde G-CSF 134 93
Plesixafor OCSF ] 6
G-LSF 7 47
Condidoning
Melphalan 2 00mg mr 123 ]
Melphalan ! 80mg or 25 16,7
Death 38 23

Table2 .Transplant anmnda ve post transplantasyon 100, ginde yanit durumlan

Number (n) (
I ransplantasyondaXamt

Durumlar

CR 17 113
VGPR 86 36,7
FR 44 30
Bregessive - Refactony 3 2
Post-ransp 100. Gin Yanat

Durumlan

CR 3% 393
VGPR 54 36
PR 27 18
Progressive ' Refractory 10 6,7

B Multipl Myelom
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Referans Numarasi: 127

OTOLOG KOK HUCRE NAKLI SONRASI MULTiPLE MYELOMA
HASTALARINDA ANTI-HBC (+)’'LIGININ KARACIGER
TESTLERI UZERINE ETKisi

Giildane Cengiz Seval', Elif Sertesen?, Sinem Civriz Bozdag', Meltem Kurt Yiiksel',
Pervin Topcuoglu', Onder Arslan’, Muhit 0zcan', Taner Demirer', Giinhan Giirman',
Osman ilhan', Hamdi Akan’, Meral Beksag', Selami Kocak Toprak’
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Giris: Hepatit B virus (HBV) enfeksiyonu global bir hastaliktir; Turkiye'de
de 3,3 milyon kisinin kronik hepatit B enfeksiyonunun oldugu hesaplan-
mistir. Yiiksek doz kemoterapi ve hematopoetik kok hticre nakli (HKHN)
yapilan hastalarda HBV reaktivasyonu beklenen bir komplikasyondur.
Multiple myeloma (MM) hastalarinda HBV enfeksiyon prevelansi %6-19
arasinda degismektedir ve otology HKHN sonrasi ters serokonversiyon
sikligi bilinmemektedir. Biz bu retrospektif calismada HBV reaktivasyon ve
hepatotoksisite sikhiginin belirlenmesini amacladik.

Gerec&Yontem: Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali
Kok Hiicre Nakil Unitesinde, Ocak 2015 ve Ekim 2017 yillar arasinda
otolog HKHN gerceklestirilen 79 (kadin/erkek: 33/46) MM tanili hastanin;
verileri geriye dontik olarak degerlendirildi. Klinik veri tabanindan hasta-
larin karaciger fonksiyon testleri, HBV serolojileri ve HBV-DNA diizeyleri

kaydedildi. Hazirlik rejimi baslanmadan énce bitln hastalarin karaciger
fonksiyon testleri degerlendirildi. Otolog HKHN sonrasi +30 ve +90.
Gunlerde karaciger fonksiyon testleri kontrol edildi. HBV serolojisi sadece
transaminaz dlzeyleri artan hastalarda tekrarlandi.

Sonuglar: Hastalarin ortalama yasi 58 yildi (aralik: 35-75 yil). Calismaya
dahil edilen hastalar ortalama 25,3 ay takip edildi. indiiksiyon tedavisi
olarak hastalarin ¢cogunun bortezomib iceren tedaviler aldigi gorildu.
79 hastanin 5'inde otolog HKHN sirasinda HBV enfeksiyonu tesbit edi-
lerek antiviral tedavi baslandi. Nakil sonrasi takiplerinde bu hastalarin
serolojilerinin negatiflestigi goruldu. 52 hastada duzelmis hepatit B
enfeksiyonunun (HBcAb pozitif ve HBsAg negatif) varligi tesbit edildi.
Biitlin bu hastalara nakil 6ncesi preemptif antiviral tedavi (245 mg/giin
tenofovir) baslandi. Nakil sonrasi takiplerinde hastalarin hi¢ birinde HBV
reaktivasyonu gorilmedi. Sinuzoidal obstriiksiyon sendromu veya ful-
minant karaciger yetmezligi gézlenmedi. Bitlin hastalarin nakil 6ncesi
transaminaz duizeyleri normal olarak goriildi. Bes hastada +30. glinde ALT
ve AST (<1,5xNUS) diizeyleri yiiksek, sadece 1 hasttada +90. giinde yiiksek
ALT ve normal AST diizeyleri tesbit edildi. Sirasiyla +30 ve +90. guinlerdeki
ortalama ALT duzeyleri; 25.9+15.8 ve 21.2+9.9 olarak hesaplandi.

Tartisma: Otolog HKHN sonrasi belirli araliklarla karaciger fonksiyonla-
rinin takip edilmesi ve takip siresinin uzatilmasi HBV reaktivasyonunun
ve hepatotoksisitenin tesbit edilebilmesi icin yararli olacaktir. Daha genis
hasta iceren prospektif calismalarda bu ¢alismanin sonuglarinin dogrulan-
masi gerekmektedir

B Kok Hiicre Mobilizasyonu, Toplanmasi ve Miihendisligi
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PLERiKSI-\_FOR: K('Z')K.!-IUCRE MQB‘iLiZASYONUNDA ORJINAL
VE JENERIK MOLEKUL DENEYIMI
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Otolog hematopoetik kok hiicre nakli icin; kemik iligi veya periferik kan-
dan, grandlosit koloni uyarici faktér (G-CSF), kemoterapi ya da pleriksafor
ile kok hiicre mobilizasyonu yapilabilmektedir. Mobilizasyon basarisizligi
kok hiicre naklinin gecikmesine neden olarak ek tedavi maliyeti ve tedavi
gecikmesi riskini beraberinde getirmektedir. Pleriksafor daha 6nce perife-
rik kok hiicre mobilizasyonu basarisizligi olan multipl myelom ve lenfoma
hastalarinda G-CSF ile kombinasyonunun basarili periferik kok hicre
mobilizasyon oranlari sagladigi gosterilmis bir CXCR4 reseptdr antago-
nistidir. ilac sektériindeki gelismelerle birlikte piyasaya siriilen jenerik
ilaglar daha ekonomik bir alternatif olustururlar. Bu calismada Dokuz Eylil
Universitesi Tip Fakdiltesi Hematoloji Bilim Dal'nda takip edilen ve otolog
kok hiicre nakli planiyla kemoterapi + G-CSF ile mobilizasyon denemesi
basarisiz olmus multipl myelom, Hodgkin ve non-Hodgkin lenfoma tanih
hastalarda orjinal pleriksafor ve jenerik pleriksafor ile mobilizasyon verile-
rini degerlendirmeyi amacladik.

Dokuz Eyliil Universitesi Hematoloji Bilim Dali tarafindan 1 Ocak 2010 ile
1 Aralik 2017 tarihleri arasinda takip edilip otolog kok hiicre nakli pla-
niyla kemoterapi + G-CSF ile mobilizasyon denemesi basarisiz olmus ve
pleriksafor (30 orijinal, 11 jenerik pleriksafor kullaniimis) ile mobilizasyon
denenmis multipl myelom, Hodgkin ve non-Hodgkin lenfoma tanili 41
hastanin verileri retrsospektif olarak degerlendirildi. Demografik ve klinik
veriler hastanemizde kullanilan bilgisayar otomasyon sistemi ve hastalara
ait dosyalar taranarak elde edildi.

Toplam 41 hastanin 28'i lenfoma, 13'U multipl myelom taniliydi. Ortalama
yas orijinal pleriksafor grubunda 51,8 (22-67) jenerik pleriksafor grubun-
da 49,7 (22-64) olarak saptandi. Tani ve cinsiyet verileri demografik veri
tablosunda sunulmustur. Hastalarimizin tamami énceden siklofosfamid
+ G-CSF kombinasyonu almislardi. Orijinal pleriksafor grubunda 30 has-
tanin 15'inde (%50), jenerik grubunda 11 hastanin 6'sinda (%54) basarili
mobilizasyon gerceklestirildi. Ortalama toplam kok hiicre sayisi orijinal
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pleriksafor grubunda 5,3X10%kg, jenerik grubunda 5,2X10%kg olarak
hesaplandi. Trombosit engrafmani orijinal pleriksafor grubunda ortalama
22,3(17-27), jenerik pleriksafor grubunda ortalama 12,2(9-15) saptandi.
Jenerik pleriksafor grubunda trombosit engrafmaninin anlamli olarak
erken oldugu goriildi. (p=0,001) Nétrofil engrafmani orijinal pleriksafor
grubunda ortalama 14(12-18), jenerik pleriksafor grubunda ortalama
14,8. (10-21) giinde gerceklesti. Her iki grupta ilaca bagli ciddi yan etki
gorilmedi.

Sonuglar degerlendirildiginde kdk hiicre mobilizasyon basarisi agisin-
dan orijnal ve jenerik molekil arasinda anlamli fark olmadigi goruldu.
Trombosit engrafman suiresinde olusan anlamli farkin orjinal molekl alan
hasta grubunda lenfoma hastalarinin oraninin jenerik grubuna gére daha
fazla olmasina bagli olabilecegi diistintld.

JENERIK PLERIGAFOR

ORINAL PLERDIAFOR

Cingiyet
9 4
il 7
Tamm
23 5
7 L
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PRIMER iIMMUN YETMEZLIKLi HASTALARDA
HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKIL SONUCLARI:
BAHGELIEVLER MEDICALPARK HASTANESI DENEYiMi
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Girig-Amag: Primer immun yetmezliklerde temel tedavi yontemi kok
hiicre naklidir. Nakil yapilamayan olgular infeksiyon iliskili morbidite ve
mortalite riski ile karsi karsiya kalirlar. Bu calismada merkezimizde alloje-
neik ya da haploidentik kok hiicre nakli yapilmis primer immun yetmezlik
tanili olgularin nakil sonuglari sunulmustur.

Hastalar-Metod: Ekim 2014 ile Aralik 2017 yillari arasinda merkezimizde
primer immin yetmezlik tanisiyla nakil yapilan hastalarin verileri geriye
dontk olarak incelenmis, demografik 6zellikleri, nakil endikasyonlari, veri-
ci tipi, kok hiicre kaynadi, nakil stireci ve 100 glinlik mortalite sonuglari
paylasilmistir.

Sonuglar: Ug yillik siirecte primer immiin yetmezlik tanisi ile 8 kiz, 15
erkek, toplam 23 hastaya kok hiicre nakli yapilmistir. Ortanca nakil yasi
tim hasta grubunda 1 yas (4ay-11 yas), agir kombine immiin yetmezlik
grubunda 6,5 aydir (4 y-24 ay). Literatir ile uyumlu olarak en sik nakil
yapilan hasta gurubu kombine immiin yetmezlikler (agir kombine immiin
yetmezlik, Omenn Sendromu, Dock 8 eksikligi ve PNP eksikligi) olup sira-
siyla agir dogumsal nétropeniler, Wiskott-Aldrich, Griselli gibi sendrom-
larla giden immin yetmezlikler, kronik grantlomat6z hastalik ve 16kosit
adezyon defekti tanilariyla nakil gerceklestirilmistir. Bu nakillerin 17'sine
tam uyumlu aile ici veya akraba disi vericiden, 6'sina ise haploidentik nakil
yapilmistir. Kok hicre kaynadi olarak kemik iligi ve perifer kan kullanil-
mistir. Kullanilan CD34+ hiicre miktari tam uyumlu nakillerde ortalama

7,8x10%, haploidentik nakillerde ortalama 15,3x10%dir. Nakil sonrasi tim
hastalarda engraftman gerceklesmis (ilk ay icinde kaybedilen iki hasta
veri disi tutulmustur), 5 hastada akut, 4 hastada kronik graft versus host
hastaligi tanimlanmustir. ilk 100 giin nakil iliskili mortalite orani %13,3
olarak saptanmistir.

Tartisma: Merkezimizde hematopoetik kok hiicre nakli yapilan primer
immun yetmezlikli hastalarda agirlikli tani grubunun kombine immiin
yetmezliklerdir. Genel sagkalim orani %82,6'dir. Verici tiplerine gore ise
tam uyumlu aile ici verici ile genel sag kalim orani %100, tam uyumlu
akraba disi verici ile %66,7 ve haploidentik nakillerde %83,4'tir. Transplant
iliskili mortalite oranlari agir kombine immin yetmezliklerde mortalite
%12,5, agir kombine immiin yetmezlik digi hastalarda %20'dir. Agir kom-
bine immin yetmezlikli hastalarda nakil basarisinin tani yasi ile iligkisi
tilkemizden ikinciogullari ve arkadaslarinin yayini ile gésterilmis olup mer-
kezimize yapilan basvurularda ortanca tani yasi 3 ay, nakil yasi 6,5 aydir.
Literattrlerde oldugu gibi nakil dncesi donemde mevcut aktif enfeksiyon-
lar ve nakil stirecinde graft versus host hastaligi ve sinusoidal obstriiksi-
yon sendromu mortalitenin en 6nemli sebepleridir. Sonug olarak primer
immun yetmezlik tablolarinda 6zellikle erken donemde yapilan kok hiicre
nakli hayat kurtaricidir. Ulkemizde nakil merkezlerinin deneyimlerinin art-
masi ve altyapilarinin gelismesi ile iliskili mortalite oranlari azalmaktadir.

B Kronik Losemi ve Diger Miyeloproliferatif Bozukluklar

P-06
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PRIMER MYELOFIBROZiSDE iNDIRGENMi$ YOGUNLUKLU
HAZIRLAMA REJIMLERI iLE ALLOJENIK HEMATOPOETIK
KOK HUCRE NAKLI DENEYiMi
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Vahap Okan?

"Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kemik ligi Nakil Unitesi
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Giris: Primer myelofibrozis (PMF) sitopeni, splenomegali ve kemik iligi
fibrozisi ile karakterize klonal miyeloproliferatif kok hiicre hastaligidir.
Hastalar tani aninda yas, hemoglobulin, |6kosit, periferik kanda blast
ve konstitlisyonel yakinmalarina gore DIPSS skorlama sistemine uygun
puanlanarak risk siniflamasi yapiimaktadir. Hala bilinen tek kratif tedavi
yontemi olarak hematopoetik kdk hiicre nakli (HKHN) yerini korumaktadir.
Ozellikle 70 yas altinda uygun donérii olan yiiksek riskli hastalarda nakil iyi
bir secenektir. Tim merkezlerle birlikte bizim merkezimizde de busulfan,
fludarabin ve antitimosit globilin (ATG)'den olusan yogunlugu azaltilmis
hazirlama rejimi kullanilmaktadir. Bu calismada merkezimizde Allojenik
HKHN yapilmis 8 PMF vakasi sunulmustur.

Material/metod: Calismamiza 2010- 2018 yillari arasinda PMF tani-
st almis uygun akraba ici dondrden allojenik HKHN yapilan 8 hasta
dahil edildi. Hastalarin verilerine dosya sistemlerinden retrospektif olarak
degerlendirildi.

Sonuglar: Allojenik HKHN esnasinda medyan yasi 41 (19-58) olan 4 erkek
ve 4 kadin hastayi calismamiza dahil edildi. Tim vakalarin karakteristik
ve klinik 6zelliklerine tablo-1 de yer verildi. Hastalarimizin tani aninda
tamaminda splenomegali ve retikiler lif artisi 3-4 derece olarak saptandi.
Tani aninda JAK-2 mutasyonu pozitif olan 4 hasta bulunmaktaydi. Hastalar
DIPSS skorlamasina gore degerlendirildiginde 6 ‘si orta-2 grubunda, 2 ‘si
orta-1 grubunda yer almaktaydi. Tiim hastalarin HLA tam uyumlu kardes
vericisi olmasi Uzerine allojenik nakil plani yapildi ve tablo 2 de gériilen
hazirlik rejimleri kullanildi. Hastalarin geneline fludarabin 180 mg/m2,
busulfan 6.4 mg/kg ve ATG 10 mg / kg dozunda verildi. Postransplant
graft versus host hastaligi (GVHD) profilaksisi icin hastalara methotraksat,
mikofenolat mofetil, siklosporin verildi, yaygin cGVHD de karsilasildiginda
ekstrakorporeal fotoferez ve mezenkimal kok hiicre infiizyonu uygulandi.
8 hastanin 3'tinde yaygin, 2'sinde sinirli tutulumlu cGVHD izlendi. Notrofil
engrafmani ortalama 17.giin (11-21), trombosit engrafmani ortalama
19.glin (11-28) de gerceklesti. Median izlem siiresi ortalama 48 (8-80) ay
olan hastalarin yedisi saglikli ve yasamda olarak takip edilmekte iken; 1
hasta karaciger ve cilt aGVHD si olup 42. ayda pulmoner infeksiyondan
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kaybedildi. Tim hastalarin beklenen 5 yillik total sagkalim %80 olarak
saptandi ve relaps izlenmedi. Myelofibrozis hastalarinda uzun vadeli sag
kalim icin hematopoetik kok hiicre nakli hala 6nemini korumakta ve flu
bazli dusiik doz busulfan ve ATG ile yapilan transplantlarda hastalik kont-
rolii ve etkinlik 6nemini korumaktadir.

Tablo 1 Hastalannn demografik ozelikleri

Pest transplant
" B
Cmsyst EK ke
Fag™ XD
Farsda DIPSS skers 234 Eaz
Frarada DIFSS skeors meermediace 1 11 Ee
Tamds TAKD E
Tamds 3
Tarada K retibler 5734 3
Norofil engrafman: (gom)"(3x >300/uL) 7(11.21)
rombont eagrafmaaes () HUED]
Tord potropen [GEE)
Frbeil notropeni zamass <900 51" a-10
Galsctomannan 52305 0 > 10 (G5
oS o OOV PCR postiip T G2-160)
MV PCR < 1000 kepysml %)
MV PCR > 1000 kepyaml
T ——— )
YGVHD Grade [TV
FGVHD G
POVHD Extemsil 0%
e pr—— T5ga)
Postiransplant 0-100 gon aras mortalite
Drtalama yagam stress 3y § (3-80)
i apam F

Tablo 2. Primary Myelofibvosris tamb Allpensk HKHN vapilan hastalarm nakidl repmleri ve prognoz

Hasta | Hanrlama rejimi ymyrx | Cins | Akut GVHD Kroaik GVHD Meveut durum Slim
Neo GVHD sedeni
batlangucderecener Tip Tedari
BullCy I E | i OKancbw, Den | Biotemsd | PRDCSAMGSNICS | Slayds tim GViD
Enfriune
alan
@ | CyFRATGID £ 3 Eistemsif | PRDCSARECP 0.2y yagamda
52 Buf Fm ATG10 3 K Sanarls PRDCSAMGS 69 2y yagamda
9 Bus Fm ATGI0 52 E $3ay vasaméa
29 Cy ] E Ekstesssf | PROCSANGSECP | 20ay yasamds
34 | BusFmATOI0 B 3 35ay yapmia
50| BusFmATAI0 31 E 1layyaamia
T3 | BulFmATGI0 0 B Sk PRDCSANTS Ty yamd
Bu. busulfan. Cy. siklofosfamad. Flu, VHD. praft-versus bost bastalx. Tz, trasmsplame. ATQ (Freemsc Rabbe) E- ook Kkadn, PRD.

Oodarabze.
C3A Sikdosponn, MF. Mikofenolst sodsm, ECP. fotoferez. MCS Mezenkimal ki bcre " Avm basta

B Hemoglobinopati ve Dogustan Metabolizma Bozukluklari
P-07

Referans Numarasi: 104

KEMIK iLiGi TRANSPLANTASYONU YAPILAN BETA
TALASEMi MAJOR TANILI HASTALARDA ALFA GEN
MUTASYONLARININ ETKisi

Gizem Ozcan', Ferda Ozkinay?, Hiiseyin Onay?, Savas Kansoy'

'Ege Tip Pediatrik Kik Hiicre Nakil Unitesi
“Ege Tip Cocuk Genetik Bilim Dali
3Ege Tip Tibbi Genetik Anabilim Dali

Giris - Amag: Talasemiler, otozomal resesif gecis gosteren, hemoglobin
(Hb) zincirlerinden biri veya birkacinin hasarli sentezi sonucu gelisen,
hipokrom mikrositer anemi ile karakterize heterojen bir grup hastaliktir.
Klinik bulgularin agirhdi (fenotip) ile beta talasemide gorilen mutasyon-
lar (genotip) arasindaki iliskiye “genotip-fenotip korelasyonu” adi verilir.
Klinik tabloyu etkileyen genetik faktorlerden sekonder modifiye edici
faktorler diger globin zincirlerini kodlayan genlerdeki defektlerdir. Alfa
zincir yapimi azhid alfa talasemiye, beta zincir yapim azligi beta talasemiye
neden olurken, T.major'daki alfa gen delesyonlarinda alfa globin sentezi
azalacagi icin klinik tablo hafifllemektedir. Bu calismada, Pediatrik Kemik
iligi Unitesi'nde beta talasemi majér tanisi ile kék hiicre nakli yapilan
hastalarda alfa gen mutasyonlarinin kdk hiicre nakli sonrasinda gelisen
komplikasyonlar tzerine olan etkisinin belirlenmesi amaclanmistir.

Gerec Ve Yontem: Pediatrik Kemik iligi Unitesi'nde Ocak 2005-Ocak 2017
tarihleri arasinda kemik iligi nakli yapilmis olan beta talasemi major tanili
62 hasta ve 62 donéri aranarak calisma hakkinda bilgilendirme ¢agrisi
yapilmis, ancak 30 hasta ve 30 dondr calismaya dahil edilmistir. Klinik

oykdler olgu formlarina islendikten sonra kemik iligi transplantasyonu
oncesi hastalardan alinan vendz kan orneklerinden ve dondrlerinden
izole edilen DNA o6rneklerinden Alfa-Globin Strip Test (Vienna Lab -
Labordiagnostika GmbH) kullanilarak HbA (hemoglobin A) geni mutas-
yonu taramasi yapilmistir. Verilerin SPSS 22.0 istatistik programi ile ylizde
dagiim analizi yapilmis ve Pearson ki-kare testi ve Fisher'in tam olasilik
testi ile anlamhliklar incelenmistir.

Bulgular: 30 hasta ve dondrlerinden calisilan alfa strip test ile 2 hastada
ve farkl 2 hastanin dondrlerinde olmak Uzere toplam 4 kiside alfa gen
mutasyonu saptandi. Alfa gen mutasyonu saptanan hastalarin ikisi erkek,
dondrlerin biri erkek, digeri ise kadindi. Hastalarin dérdiinde de saptanan
mutasyon Heterozigot -3.7 tek gen delesyonu idi. Alfa gen mutasyonu
saptanan hastalar ile donériinde alfa gen mutasyonu saptanan hastalar-
da graft reddi yoktu ve mortalite goriilmedi. Hastalarin tGglinde sadece
grade-1 GVHH gelismesi disinda, 4 hastanin hicbirinde herhangi bir
komplikasyona rastlanmadi.

Sonug: GCalismamizda, alfa gen mutasyonu olarak Heterozigot -3.7 tek gen
delesyonu saptanmis olup nakil sonrasi survi ve komplikasyonlar Gzerine
istatistiksel olarak bir etkisi saptanmamustir. Bizim olgularimiz icinde alfa
gen mutasyonu saptanan hastalar ile bu mutasyona sahip olan donérlerle
yapilan nakillerin mutasyona sahip olmayan diger hastalardaki nakillere
gore daha iyi seyrettigi gozlenmistir. Alfa gen mutasyonlarinin, olgu sayisi
az olmakla birlikte transplante edilen beta talasemi major hastalarinda
pozitif bir prognostik deger tasiyabilecedi, daha cok sayida hasta iceren
calismalarla da bu gorusiin desteklenmesi gerektigi kanisina varilmistir.

B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik

P-08

Referans Numarasi: 150

AKUT GRAFT VERSUS HOST HASTALIGI KLINiK SONUGLARI:
TEK MERKEZ DENEYIMI

Zehra Narh Gzdemir', Giildane Cengiz Seval', Atilla Uslu', Cemaleddin Oztiirk',
Sinem Civriz Bozdag', Selami Kogak Toprak', Pervin Topcuoglu’, Onder Arslan’,
Muhit Ozcan', Taner Demirer', Giinhan Giirman', Osman ilhan’, Hamdi Akan’,
Meral Beksac', Meltem Kurt Yiiksel'

"Ankara Univeristesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali

Amag: Allojeneik hematopoietik kdk hiicre nakli (AHKHN) bircok hema-
tolojik hastaligin tek kiratif tedavi secenegidir. Graft versus host hastaligi
(GvHD) AHKHN'nin oliimcil seyredebilen 6nemli komplikasyonlarindan
biridir. Bu ¢alismanin amaci klinigimizde nakil yapilan hastalarda akut
GVHD sikhgini ve kullanilan tedavi yontemlerini belirlemek ve nakil sonug-
larina etkisini degerlendirmektir.

Gerec&Yontem: AUTF Hematoloji Bilim Dali Kok Hiicre Nakil Unitesi'nde,
Ocak 2015-Aralik 2017 yillari arasinda ardisik AHKHN gerceklestirilen 56
kadin (%38.4) ve 90 erkek (%61.6) toplam 146 hastanin verileri (median
yas:41 yil (aralik: 18-69 yil)) geriye donulk olarak degerlendirildi. 8 hasta
(%5.5) aplastik anemi, 32 hasta (%21.9) ALL, 50 hasta (%32.4) AML, 14
hasta (%9.6) MDS ve 42 hasta (%30.6) diger tanilar ile nakil oldu.

Bulgular: Nakil sonrasi ortalama takip siresi 3,5 ay olan hastalarin
%44,5'inde (n=65) ortalama 2,3 ay sonra aGVHD gelistigi goruldi. GVHD
gelisen hastalarin %36,9'unun (n=24) akraba disi vericiden, %63,1'inin
(n=41) ise akraba vericiden nakil oldugu géruldi. GVHD gelisen hastalara
miyeloablatif ve indirgenmis yogunlukta hazirlik rejimleri sirasiyla %64,6
ve %35,4 oranlarinda kullaniimis. Kullanilan hazirlik rejimi ile aGVHD
gelisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski gdrtiilmemistir (p= 0,481).
GVHD gelisen hastalarin %66,2'sine (n=42) tam uyumlu vericiden nakil
yapilmisti. HLA uyusumsuzluk derecesi (10/10, 9/10 ve haplo) ile aGVHD
gelisme sikligi degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli fark buluna-
mamistir (p=0.597). Calismaya dahil edilen GVHD hastalarinin takip siire-
since %58,5'inde (n=38) CMV reaktivasyonu gorildi. Akut GVHD gelisen
hastalarin %18.6'sinda (n=26) evre 3 ve 4 aGvHD goriildi. Bu hastalarin
aGvHD gorilen bolgelerine gore dagilimi; 26 hastada (%17.8) cilt, 21 has-
tada (%14.4) gastrointestinal sistem (GIS), 1 hastada (%0.7) karaciger (KC),
15 hastada (%10.3) cilt+GIS, 1 hastada (%0.7) cilt+KC, 1 hastada (%0.7)
GIS+KC, 1 hastada (%0.7) cilt+GIS+KC'dir. Steroid refrakter aGVHD gelisen
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hastalarin tedavisinde fotoferez (%11), mezenkimal kok hiicre inflizyonu
(%15), ruxolitinb (%8) ve anti-TNF tedavileri (%2) kullanildi. Akut GVHD
gelisen hastalarda 1 yillik toplu sag kalim (OS) orani %93,1+%3,3 olarak
bulundu. Akut GVHD gelisiminden sonraki takiplerinde 27 hasta (%41,5)
oldi. Bir yillik OS oranlart HLA uyusumsuzluguna gére degerlendirildi-
ginde; tam uyusumlu hastalarda %86.6+%5,6, 9/10 uyusumlu hastalar-
da %47,6+%1,4 ve haploidentik vericiden nakil yapilan 6 hastada ise
%33,3+%2,5 olarak gorildu.

Sonug: Nakil sonrasi GVHD gelisimini 6nleyici tedavi seceneklerindeki art-
maya ragmen hala glinimiizde GVHD, nakil sonrasi mortaliteyi belirleyen
dnemli etkenlerden biridir. Ozellikle steroid refrakter GVHD'de kullanilabi-
lecek yeni tedavi ajanlarina gereksinim bulunmaktadir.
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B Kok Hiicre Mobilizasyonu, Toplanmasi ve Miihendisligi

P-09

Referans Numarasi: 133

SERUM LAKTAT DEHIDROGENAZ iZOENZIMLERINiN
HEMATOPOETIK KOK HUCRE MOBILIZASYONU
UZERINE ETKISi

Terena Nagiyeva', Ayhan Donmez', Ceyda Kabaroglu?, Ayse Giingor’, Isil Mutaf?,
Murat Tombuloglu’

'Ege Universitesi Hematoloji Bilim Dal
*Ege Universitesi Biyokimya Anabilim Dali

Giris: Mobilizasyon sirasinda serum laktat dehidrogenaz (sLDH) enzim
aktivitesinde artis izlenmesine karsin izoenzim LDH (iLDH) aktivitelerinin
degisiklikleri hakkinda ayrintili bilgi yoktur. Calismamizda mobilizasyon
stirecinde iLDH aktivitelerindeki olasi degisiklikleri saptamayi ve belirledi-
gimiz degerlerin mobilizasyon lzerinde etkisi olup olmadigini arastirdik.

Yontem: Universitemiz arastirma projeleri alt komitesi tarafindan des-
teklenen (proje no: 2012tip099) calismamizda; filgrastim (10 pg/kg/
glin) ile kok hiicre mobilizasyonu uyguladigimiz 35 olguyu (K/E: 13/22,
ortalama yas: 47, verici: 19, multipl myelom: 16) olur formlarini aldiktan
sonra ileri doniik olarak calismaya aldik. Mobilizasyonun 0., 2., 3., 4., 5.
ve 6. glinlerinde sLDH ve iLDH aktivitelerini biyokimya laboratuvarinda
ilgili ticari kitleri ile; 0., 2., 5. ve 6. glinlerinde cevresel kan CD34+ hiicre
diizeylerini Arastirma ve Egitim laboratuvarinda akim sitometri (FACSAria,
BD) ile belirledik. istatiksel degerlendirmelerde Shapiro-Wilk normallik
testini kullandik, tekrarl 6l¢limlerde varyant analizi yaptik, sonuglarimizi
aritmetik ortalama ve standart sapma olarak sunduk ve SPSS 20.0 prog-
ramini kullandik.

Sonuglar: CD34 hiicre diizeylerini sifirnci giin 2.057 (+ 0.315) /uL, ikinci
glin 10.16 (+ 3.078) /uL, besinci glin 49.25 (+ 6.656) /uL ve altinci gln
51.87 (£ 6.506) /uL saptadik. Vericilerde basarisiz mobilizasyon saptama-
miza ragmen iki hastada (%12.5) mobilizasyon gerceklesmedi. Sifirinci
glin degerleri ile karsilastinldiginda, mobilizasyon siresince iLDH1 akti-
vitesinde 6nemli degisiklik izlenmezken (1.2 kat) iLDH2, sLDH ve iLDH3
aktivitelerinde 1hmh (1.5, 2.29 ve 2.4 kat, sirasiyla) ve iLDH4 ile iLDH5
aktivitelerinde belirgin (4.1 ve 4.5 kat, sirasiyla) artis saptadik. iLDH aktivite
diizeyleri ile kok hiicre mobilizasyon basarisi arasinda iliski saptamadik (p
> 0.05). Basarisiz mobilize olan 2 hasta diger 14 hasta ile karsilastirildigin-
da, sLDH (p= 0.05), iLDH4 (p= 0.05) ve iLDH5 (p= 0.05) aktiviteleri sinirda
anlamli bulundu.

Tartisma: Mobilizasyon stiresince iLDH1 aktivitelerinde 6nemli degisiklik
olmaz iken iLDH4 ve iLDH5 aktivitelerinde belirgin artislar oldugunu ve
iLDH aktivite degisikliklerinin mobilizasyon basarisini éngéremedigini
ortaya koyduk. Hasta grubunda sinirda anlamli istatiksel degerler elde
ettigimiz sLDH, iLDH4 ve iLDH5 aktiviteleri ile kok hiicre mobilizasyon
basarisi arasinda iliskinin daha cok olgu iceren calismalarda test edilmesi
uygun olacaktir.

B immiin Yetmezlik Hastaliklan ve Makrofaj

P-10

Referans Numarasi: 148

ALLOJENIK NAKIL SONRASI LENFQSiTOZ iLE SEYREDEN
HASTALARDA FLOWSITOMETRIK INCELEME

Selin Merih Urlu', Simten Dagdas’, Duygu Nurdan Ava’, Emine Eylem Geng',
Mehmet Ali Ugar', Mehmet Sezgin Pepeler’, Funda Ceran’, Giilsiim Ozet'

"Ankara Numune Eqitim ve Arastirma Hastanesi

Giris: Post-transplant lenfoproliferatif hastaliklar, solid organ veya alloje-
nik kok hiicre nakli sonrasinda uygulanan immiinosupressif tedaviye bagli
olarak gelisen poliklonal 6zellik gosteren selim durumlardan, monoklonal
karakterde malign lenfoid proliferasyona kadar degisebilen heterojen bir
grup hastaliktir. Biz de klinigimizde allojenik hematopoetik kék hiicre nakli
yapilmis, takiplerinde lenfositoz ile seyreden hastalari ve flowsitometrik
ozelliklerini sunmayi amacladik.

Gereg¢-Yontem: Geriye donuk bu degerlendirmede Ankara Numune
Egitim ve Arastirma hastanesi Hematopoetik K&k hiicre transplantasyon
merkezinde allojenik kok hiicre nakli yapilmis ve takipte olan toplam 42
hasta incelendi. Bu hastalar icerisinde nakil sonrasi takiplerinde lenfositoz
gelisen toplam 8 olgunun demografik 6zelliklerinin yanisira graft versus
host hastaligi gelisip gelismedigi, flowsitometrik incelemeleri ve sagkalim
verileri kaydedildi.

Bulgular: Olgularin ortalama yaslari 37,1(24-62) yil idi. Erkek/kadin orani
6/2 olarak izlendi. Toplam 8 hastanin 4’iine akut myeloid I6semi, 3'line
akut lenfoblastik 16semi, 1ine kronik myeloid 16semi nedeniyle allojenik
kok hiicre nakli yapilmis idi. 8 hastanin takibinde 7(%87.5) olguda kronik
graft versusu host hastaligi gelistigi izlendi. Nakilin ortalama 33.ayinda
(9-120) lenfositoz (4000/mm?) goézlenmis olup, yapilan flowsitometrik
incelemede 8 olgunun tamaminda sitotoksik(CD8) T lenfositler lehine
artis oldugu gozlendi. Klonal artis gézlenmedi. Olgularin ortalama takip
surresi 54 ay idi.

Sonug: Allojenik nakil sonrasi gec yan etkiler 3. aydan itibaren ortaya
cikabilecegi gibi genellikle yillar sonra da ortaya ¢ikmaktadir. Bu olaylarin
pek cogu eslik eden kronik GVHD'nin sonucu olarak ortaya ¢ikmaktadir.
Allojenik nakil sonrasi lenfositoz gelisen 8 olguda lenfositozun sitotoksik T
lenfositler lehine olmasi, 1 olgu hari¢ digerlerinde kronik graft versusu host
hastaligi gelismis olmasi ve ortalama sag kalimlarinin uzun olmasi lenfo-
sitoz gelisen olgularin sagkalimlarinin daha uzun olabilecegini gosterdi.
Hastalar tedavisiz takibe alindi. Mevcut veriler dogrultusunda lenfositoz
ile sagkalim tizerine etkisi daha genis capli calismalar ile gosterilebilinir.
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B Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yasam Kalitesi
P-11

Referans Numarasi: 140

ALLOJENEIK HEMATOPOETIK KOK HUCRE
TRANSPLANTASYONUNDA ANTIi-HLA ANTIKORLARININ
ETKisSi

Mutlu Kasar', Pelin Aytan', Funda Pepedil Tanrikulu', Cigdem Gereklioglu',
Nurhilal Biiyiikkurt', Can Boga', Hakan Ozdogu’, Bilkay Bastiirk?

"Baskent Universitesi Adana Dr Turgut Noyan Uygulama ve Arastirma Merkezi Hematoloji Bilim Dal
2Baskent Universitesi Immiinoloji Anabilim Dali, Ankara

Allojeneik hematopoietik kok hiicre nakli malign hematolojik hastalik-
larin codu icin tek kiratif tedavidir. Graft yetmezligi ve graft versus host
hastaligi hematopoietik kok hticre naklinin basarisini sinirlayan énemli
sorunlardir.

Primer graft yetmezligi nakil sonrasi 28 giin icinde 3 ardisik gin icin
notrofil engraftman yetmezligi (mutlak nétrofil sayisi < 0.5x10%1) ve
dondr hematopoezinin elde edilememesi olarak tanimlanir. Allojeneik
hematopoetik kok hiicre naklinin erken déneminde tedavi basarisizliginin
ana nedenlerinden biridir ve hastalarin %5-25'inde gelisir."? Anti-HLA anti-
korlari graft yetmezliginin nedenleri arasindadir. Solid organ nakillerinde
anti-HLA antikorlarin graft reddi ile iliskisi iyi arastirlmistir ancak hemato-
poietik kok hiicre naklindeki roli hentiz iyi tanimlanmamistir.?

Ocak 2015 ve Aralik 2017 arasinda merkezimizde allojeneik hematopoetik
kok hiicre nakli yapilan 49 hastanin nakil 6ncesi serumlarini sinif | ve sinif Il
anti-HLA antikor icin test ettik ve graft yetmezligi gelisimi icin degerlendir-
dik. HLA sinif | antikorlarini 24 hasta (%48) ve HLA sinif Il antikorlarini ise 25
hastada (%51) tespit ettik. Graft yetmezligi tespit edilen 5 hastanin 3'linde
anti-HLA antikor pozitif, 2'sinde negatifti. Graft versus host hastaligi tespit
edilen 6 hastanin birinde anti-HLA antikor pozitifligi tespit ettik. (Tablo I)

Ozellikle alternatif donérlerden yapilacak HLA tam uyumlu olmayan nakil-
lerde hasta ve donériin anti-HLA antikorlari icin test edilmesi uygun donoér
tespiti ve nakil basarisi icin dnemlidir.

Tablo 1. Anti-HLA antikor tespit edilen hasta sayilan

Toplam Hasta Sayisi 49
Sinif | Anti-HLA Antikor Pozitifligi Saptanan Hasta Sayisi 24
Sinif Il Anti-HLA Antikor Poxzitifligi Saptanan Hasta Sayisi 25
Graft versus host hastaligi gelisen hasta sayisi 6
Anti-HLA antikor poxzitif graft versus host hastaligi gelisen hasta sayisi 1
Anti-HLA antikor negatif graft versus host hastaligi gelisen hasta sayisi 5
Primer Graft Yetmezligi Gelisen Hasta Sayisi 5
Anti-HLA antikor pozitif primer graft yetmezligi gelisen hasta sayisi 3
Anti-HLA antikor negatif primer graft yetmezligi gelisen hasta sayisi 2

IFE geciren ve HKHN yapilacak hastalarda alevlenmeyi engellemek ama-
ciyla sekonder profilaksi gerekebilir. Vorikonazol sekonder profilaksi ama-
ciyla da kullanilan, etkili bir ajandir.

Materyal-Metod: Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali
Kemik iligi Transplantasyon Unitesinde 2012-2017 yillari arasinda otolog
HKHN (oHKNH) ve allojeneik HKHN (@HKHN) yapilan 602 hasta retrospek-
tif olarak degerlendirildi. Hastalarin yasi, cinsiyeti, hastalik bilgileri, daha
once gecirdigi fungal enfeksiyonun yeri, kullandigi ilaglar, vorikonazol kul-
lanim siiresi, galaktomannan diizeyi ve tedaviye yanitlari incelendi. IFE’ler
EORTC kriterlerine gore olasi, muhtemel ve kanitlanmis olarak siniflandi-
rildi. ‘Olasi IFE" mikrobiyolojik kantin olmadigi ancak klinik olarak fungal
enfeksiyon disiniilen olgulari, ‘muhtemel iFE’ uygun bir klinik tabloda
mikrobiyolojik kriterlerin saglandigi olgularn (6rn. serum galaktomannan
pozitifligi), ‘kanitlanmig IFE’ ise mutlaka histopatolojik tani ya da kiiltiir
pozitifligi bulunan olgulan tanimlamak icin kullanildi. Hastalarin yatis
sureleri boyunca haftada iki kere galaktomannan testi yapildi. Antifungal
tedaviye yanit degerlendirmesinde IFE'nin tiim belirti ve bulgularin kay-
boldugu durum tam yanit, bu belirti ve bulgularda iyilesme hali parsiyel
yanit, klinik belirti ve bulgularin kétilestigi, yeni enfeksiyon alanlarinin
ortaya ¢iktigu durum ise progresif hastalik olarak adlandirildi.

Sonuglar: oHKNH olan 185 ve aHKHN olan 417 hasta degerlendirildi.
oHKHN yapilan hastalarin 3', aHKHN yapilan hastalarin 12'si vorikonazol
profilaksisi altinda transplantasyona girdi. Hastalarin genel &zellikleri
tablo 1'de 6zetlenmistir. Bltlin hastalarda antifungal tedaviye baslama
zamani indiksiyon kemoterapisi esnasindaydi. HKHN sirasinda hic bir
hastanin aktif fungal enfeksiyonu yoktu. Sadece bir hastada patolojik ve
mikrobiyolojik olarak kanitlanmis IFE (mukormikoz siniiziti) vardi ve basari
ile tedavi edildi. Bir hasta muhtemel, kalan diger hastalar olasi IFE olarak
siniflandinldi. IFE'nin yeri 14 hastada akcigerdi (%93). Sekiz hastada (%66)
vorikonazol sekonder profilaksisine olumlu yanit alindi ve vorikonazol
altinda IFE'de alevlenme olmadi. Bir hastada 3-4 kat karaciger enzim
yuksekligi meydana geldi ve takibinde ilacin kesilmesini gerektirmeden
geriledi.

Tartisma: Calismamizda vorikonazol sekonder profilaksisi alan hastalarin
%66'sinda KHKN sirasinda ya da sonrasinda iFE alevlenmesi olmamasi,
vorikonazoliin etkinliginin ve glivenliginin gostergesidir. Hasta sayisinin
az olmasi ¢alismamizda sinirlihk yaratmaktadir. Daha ¢ok hastayi iceren
genis kapsamli calismalara ihtiyag vardir.

W Enfeksiyoz Komplikasyonlar

P-12

Referans Numarasi: 130

VORIKONAZOL PROFILAKSISi ALTINDA KOK HUCRE
NAKLi YAPILAN HEMATOLOJIK MALIGNITELi HASTALARIN
INCELENMESi

Eren Arslan Davulcu', Nur Akad Soyer', Murat Tombuloglu', Mahmut Tobii',
Giiray Saydam', Fahri Sahin’, Filiz Vural'

'Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali

Giris: invaziv fungal enfeksiyon (IFE) hematolojik malignite nedeniyle
kemoterapi alan ya da hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN) yapilan
hastalarda en sik morbidite ve mortalite nedenlerinden biridir. Flukonazol
HKHN'de IFE profilaksisi amaciyla en sik kullanilan ilactir. Daha énceden

Tablo 1.
Yay/Cinsiyel | Tami | Transplant | Asnwgal | Vormonazol | EORTC | Mantar GakakL. | Anttungal | Soneg
g proflaksmmn endekshyonunun tedaviye
wdawy auresi ipun) kriteri yeri vana
BTE AML_| SHKFN LAmgB_ | 120 last Ancrer Tam yard_| TR
K AML | aHEHN LAmeE | 60 Dlas ALC Tamyand | Coum,
"
S1E WL | oHKNK Vo 0 Oan Aaohel Tamyand | TR
re
6K MOS | aHKHN LAmpE 120 Muntemal Akcifet O Bareyic Osarm.
K33p0 nastalix ]
58 E MHL | aHKHN LampB | 30 Clan Akorjer - Wiz yarst | TR
S1E ALL | aHKHN LamoB, | &0 Olas A s Betteyic | Q.
3500, Rastali Sepsis
vori
32.E ALL AN LampB T Olast Ado)e Beneyic R
hastaik
2 E ALL | aHKHN LampB 1o Olay Akcrher - Tamyand | TR
36K ALL | aHKHN LAMpE 180 Olasi ARCH)e . [T [T
vorl, hastabic Pnédmoni
posa
42 E AML | oMKHM Vo &0 lam ALOfEr Tamyand | TR
2.E ALL | arkHn Lampl | 50 Clast Akcijer Tamyand_| TR
3 AML | aHkHN Lamge | &0 Olast Axher s yand | G,
]
4 E HHL | aHikKHN Mon 160 Otam Arcijer Tamysnd | KR
41E AML | aHKHN Lampl, 120 Kandlanmey | Seusd Tamyand | TR
vorl
S2.E NHL | ak0dN Lampl 40 Ol ARCHed - Befleyict [
hastaik Sepuis
]
ALL Al onfoblaskk iserme, AML Akul ryeloid lasemi, galakt galaklomannan, ML Hodghan berdoma, IH. Deeyci hastahk, kaspo
KR s remesyon, LAMRE: Lipozomal amfotensin B MOS” Mysiodisplastk sendrom. NHL: Non-Hooghin lenfoma, posa
petakonazel TR Tam temisyen, vor vorikenazol
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Referans Numarasi: 59

KEMIK iLiGi TRANSPLANTASYONU YAPILAN HASTALARDA
KARDIYAK PARAMETRELERIN DEGERLENDIRILMESi

Ali Caner Ozdéver', ilknur Giindes', Melya Pelin Kirk', Handan Haydaroglu $ahin?,
Murat Sucu?, Mustafa Pehlivan*

'Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi ¢ Hastaliklan Anabilim Dali
2Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Hematoloji Bilimdah

3Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kardiyoloji Anabilim Dali
“Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kemik fligi Transplantasyon Unitesi

Giris: Hematopoetik kdk hiicre nakli malign ve non malign hastaliklar-
da tedavi seceneklerinden biridir. Hastalar hematolojik malignite tanisi
aldiklarinda; oncelikle remisyona kadar indiksiyon, idame kemoterapi
rejimleri, daha sonra hematopoetik kdk hiicre nakli plani varsa hazirlama
rejimleri (myeloablatif,non-myeloablatif, indirgenmis doz) almaktadir.
Hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN) sonrasi bircok komplikasyon
gelisebilmektedir. Kardiyak komplikasyonlar akut, subakut, kronik olarak
3 dénemde karsimiza ¢ikmaktadir. Kalp yetmezligi (KY) bunlar arasinda
onemli komplikasyonlardandir. Mobilizasyon rejimleri ve 6ncesinde kulla-
nilan sitorediiktif tedaviler artan kiimulatif dozlarda ciddi kardiyovaskiler
yan etkilere sebep olabilmektedir. Antrasiklin grubu kemoterapétik ilagla-
rin kardiyak komplikasyonlarinin siddetli oldugu bilinmektedir. Bu neden-
le sagkalim agisindan kardiyak komplikasyonlar énem arz etmektedir.
Sadece Pulmoner arter basinci daha 6nce bu grup hastalarda izole olarak
degerlendirilmemistir. Biz hastalarimizda nakil 6ncesi ve sonrasi dénem-
lerde ejeksiyon fraksiyonunu (EF) ve 6zellikle pulmoner arter basincinin
(PAB) mortalite ve sagkalim Uzerine etkilerini degerlendirdik.

Material/metod: Calismamiza 428 HKHN yapilan hasta dahil edildi.
Hastalarin ekokardiyografi ile postransplant ve pretransplant donemdeki
ejeksiyon fraksiyonu ve PAP'na bakildi. Calisma sonuglarinin istatistiksel
analizi icin SPSS for Window version 18 paket programi kullaniimistir.

Sonuglar: Calismamizda 428 HKHN yapilan hasta allojenik ve otolog
gruplara ayrilarak incelendi. Pretransplant EF degerleri her iki grupta
medyan %60 idi. Postransplant EF degerleri %10 lzerinde artis gdsteren
allojenik HKHN kolunda 2 (%4,4) ve otolog HKHN kolunda 2 (%3,3) hasta
mevcuttu. PAP degeri 25mmHg tizerinde olup allojenik HKHN yapilan has-
talarin 5 yillik mortalitesi 48.6% olarak saptanirken; normal PAP degerine
sahip hastalarin 5 yillik mortalitesi 25.5% olarak saptandi(p<0,046). Tim
hastalarda 5 yillik total sag kalima bakildiginda PAP degeri 25mmHg Ulize-
rinde olan 35 hastanin 38% (median 33.6 months), normal PAP degerine
sahip 239 hastanin 61% nin yasamda oldugu saptandi ve istatiksel olarak
anlamlilik tespit edildi (p<0,001).Calismamizda pretransplant dénemde
PAP> 25 mmHg olmasinin; Allojenik HKHN nakli yapilan hastalarin mor-
talite ve sagkalimi agisindan énemli bir risk faktori oldugu gorilmustar.
Hematolojik maligniteye sahip olan hastalarin kiimulatif kemoterapi
rejimleri ile maruziyeti diistiniilecek olursa kardiyotoksiste dnem verilmesi
gereken bir durumdur.Hastalarin pre ve post transplant kardiyak takiple-
rinin nakil Uniteleri tarafindan yapilmasi uzun dénem sag kalim agisindan
ehemmiyet arz etmektedir.

0=
og=
E L1
6 o=
o=
o=
§ i 4 # & & * &
Thme (years)
Table 1. HKHN yapilan hastalanm demografik dzellikleri
Allojenik HKHN Otolog HKHN
Hasta sayis1 154 274
| Tam aminda yas 29 (15-63) 54 (17-76)
Erkek/Kadin 93/61 157/117
Tanilar AML 80 12
ALL 38 -
NHL 9 87
AA 27 -
MM - 175
Nétrofil ft *(giln) 15 (10-21) 11 (9-20)
Platelet engrafmam *(giin) 13 (9-61) 12 (9-61)
100 Giinlik mortalite %% 11 (%7.1) 12 (%4.4)
12 Aylik mortalite % 32 (%20.8) 33 (%l12)
5 Yillik ortalama sag kalim % 61 58
EF 60  (43-67) 60 (35-70)
EF <50 3 (%2) 8  (%29)
EF > 10 arig 2/45 (%4.4) 2/60 (%3.3)
PAP >25 2 (%14.3) 35 (%12.8)
Izlem siiresi. median (ay) 4 (3-84) 30 (3-88)
*median NHL: non-hodgkin lenf AML: akut loid 16semi; ALL: akut lenfoid

18semi: AA: aplastic anemi; MM: multiple myeloma:
1

arter basinci

EF: ejeksiyon fraksiyonu: PAP:

P

Tablo 2. Allojenik HKHN yapilan hastalarda PAP degeri ile mortalite ve sag

kalm arasmda iliski

PAB>2SmmHg  |PAB<25 mmHg  |p deferi
Hasta sayis1 35/274 (% 12.8) |239/274
Tam aminda yast 63 (39-74) $3(17-76)
Erkek/Kadin 17/18 140/99
Notrofil engrafmam *(gfin) 11(8-28) 11 (10-24) 0.326°
Platelet engrafmam_*(gitn) 13 (9-61) 12 (8-61) 0.696"
100 ganlik mortalite % 3 (%8.6) 9 (%3.8) 03478
12 ayhik mortalite % 7 (%20) 26 (%10.9) 0.3162
S yullik mortalite % 17 (%48.6) 61 (%25.5) 0.0462
S yillik sagkalim % 38 (33.6 ay)* 61 0.001%

&Logrank test: ® OR (%95CI) yas ve cinsiyete gore diizeltilmis; * median; *Median

test: PAP: pulmoner arter basinci
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B Enfeksiyoz Komplikasyonlar

Tablo 1. Allogeneik nakil olan olgulann karakteristik Gzellikleri (n=127)

Materyal Metod: Calismamiza Istanbul Tip Fakiiltesi Hematopoetik K&k ::m'}:;" ;;z(.(:;:‘eﬁ)
Hiicre Nak!i Unitesi'nde Ocak 2011 ile Kasim 2017 arasinda allogeneik kék [Poe e I"‘;mlu SR -
hicre nakli (AKHN) yapilan ortalama nakil yasi 35.7 yil (SD 11.6) olan top- WAA tam :w:'l‘:.:t:t: E:'.n"') 1 (%0.8)
lam 127 hasta dahil edildi. Bu hastalarin nakil sonrasindaki CD enfeksiyonu HLA 5710 Uyumlu akraba dig g E::::)!)
insidansi arastirildi. ____f"'"‘ /10 tyumb miraba digs 1 (%0.8)
? blatif mjiln, n[%j | 93 (%73.2)
Bulgular: Hastalarin 81'i erkek (%63.8) olup nakil sonrasinda ortalama ::f'b:iﬁ-pm, n(%) }ﬂ.{::z:)”
takip stresi 15.4 ay (SD 13.3) idi (Tablo 1). 102 hastada (%80.3) kdk hiicre | f:::: e , n(%) | :ﬁ::; :}
kaynagi periferik kandi. En sik tanilar AML (n=34), ALL (n=20) ve MDS LC'W"M'""' difficile enfeksiyonu, n(%) [3(%2.4) 8
idi (n=17). En sik kullanilan hazirlama rejimi (HR) Bu+Cy (n=69), Flu+Mel Akut GVHH, n(%) 55 (%43.3)
L - L | GradeI 21 (%16.5)
(n=19) ve Flu+Bu (n=15) idi. 93 hastada (%73.2) miyeloablatif rejim kul- Grade II-IV 34 (%26.8)
o lanildi. 31 hastada (%24.4) ATG kullanildi. 93 HLA tam uyumlu kardesten, K'::"'I'; GVHH, n(%) ;—"(g:;‘:fl
; bir HLA tam uyumlu akrabadan (anne) ve 33 akraba disi vericiden AKHN Orta 19 (%15)
e yapl.ldl. Verici ortalama yasi 36.9 yil (SD 12.7) olgp 73'U erkekti (%57.5). :R:ig;”‘ o) ‘.:; E::;)‘)
3 Nakil sonrasinda 88 hastada (%69.3) CMV enfeksiyonu saptandi. 55 has- Olim, n(%) ‘ 66 (%52)
= - ; - Relaps iligkili 17 (%13.4;
= tada.(%43.3) akutuGVHH or.ta.ya glktj (grade 1(n=21), grz?de Il IY (n=34)). ' “.:F":h:‘ Nigin |5 g%“ sg
= Kronik GVHH sikhigr %43.3 idi (31 adir, 19 orta ve 5 hafif). Nakil sonrasi | Transplant sonras: ort. OS, ay | 15.4 (SD 13.3)
ﬂ takiplerde 71 hastada ishal ortaya cikti (%55.9). 127 hastanin 3'lnde r;::l?::::l:ﬂf:;::-‘”s. ay ; :g :E:g :; ;;
w1 (%2.4) CD enfeksiyonu gelisti. Olgu 1. 28 yasinda erkek, refrakter AML - £ —
2 tanih, Bu+Cy HR ardindan 9/10 HLA uyumlu unrelated donérden periferik
kok hiicre nakli oldu. +14.glinde uzayan nétropenik ates nedeni ile multipl
antibiyoterapi altinda iken toksik megakolon nedeni ile diskida bakilan Tablo 2. Clostridium difficile enfeksiyonu olan olgularin ézellikleri
CD toksini pozitif saptandi. Olgu 2. 59 yasinda erkek, blastik faz KML tanisi . Akt | Keonik | cuy | Cdifficile
ile Flu+Bu HR ardindan HLA tam uyumlu kizkardesinden kemik iligi nakli Olgu/tam | e | vpi HR | i | ovin | et zaman Relaps | Sagkalim
oldu. CMV koliti ve grade Il akut GVHH ile komplike oldu (cilt, karaciger ve .
gastrointestinal). Steroid, siklosporin ve mikofenolat mofetil altinda iken 1/AML | 28/E ....:::.d BusCy | yok | yok | yok 14 yok Bl
ishali nedeni ile +90.glinlinde diskida bakilan CD toksini pozitif saptandi. : : : 1 :
Olgu 3.21 yasinda erkek hastaya T-ALL tanisi ile HLA tam uyumlu kizkarde- SR | TR | ey pRAARR] e ) ek | e = i o
sinden Cy+TBI HR ardindan mobilize kemik iligi kokenli nakil yapildi. Orta /AL | 2U/E | Kordes | Cy+TBI| yok | var | var 204 var b
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P-14 Referans Numarasi: 94 ‘ m“:‘;_:ﬁ:{_‘h’a !:(l.(;.s)o) 135.7 (S0 11.6)
. . .. . 34 (%26.8)
ALLOGENEIK KOK HUCRE NAKLI SONRASINDA :';;‘s o E::i;:}
CLOSTRIDIUM DIFFICILE ENFEKSIYONU: oy 13 E::g;}
TEK MERKEZ DENEYIMI Aplastik anemi u((m.r)
. HL 6 (%4.7
Ipek Yonal Hindilerden', Mert Erciyestepe', Kaan Giil', Meliha Nal¢acr', Multipl miyelom 4(%3.1)
. , . . PMF 3 (%2.4)
Sevgi Kalayoglu Besisik', Deniz Sargin’, Melih Aktan' KLL 2 (%1.6)
) ) ° ) Fanconi anemisi 1 (%0.8)
"Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali fagositik lenfohistiyositc . 1 (%0.8)
Plazmasitoid dendritik hilcreli neoplazi 1 :m:;
Giris: Clostridium difficile (CD) enfeksiyonu, hafif ishalden hayati tehdit | Erkek verici, n(%) 73 (%57.5)

eden toksik megakolon, kolon perforasyonu ve 6lime kadar degisen
cesitli klinik bulgularla karakterizedir.

kronik GVHH (karaciger) ile komplike oldu. Steroid, mikofenolat mofetil ve
fotoferez tedavileri altinda iken niiks etti. +204.glnlnde iken karin agrisi
ve ishali nedeni ile diskida bakilan CD toksini pozitif saptandi (Tablo 2).

Tartisma: Transplantasyon sonrasi CD enfeksiyonu ile ilgili veri kisithdir.
Hematopoetik kok hiicre nakli sonrasinda insidansi %4-20.4 bildirilmistir.
Galismamizda 127 hastanin 3'iinde (%2.4) CD enfeksiyonu saptandi. ilk
olguda genis spektrumlu antibiyoterapi kullanimi, ikinci olguda uzun
sureli hastane yatisi, intestinal mukoza butunluglni bozan grade Il akut
GVHH varligi, Gglincl olguda immdinstpresif ilac kullanimi CD enfeksiyo-
nu icin risk faktorleridir. Calismamiz ayrica AKHN yapilmis hastalarimizla
ilgili gercek yasam verisini sunmasi agisindan énemlidir.

| Erkek cinsiyet, n(%)

[ 81 (%63.8)

Vlm:i rtalama yagi, yil (SD) 36.9 (SD 12.7)
Hu!gdl Emtr lu]llanl MV s-rnpowitiﬂii, n(%) [116 (%91.3)
Ve_l;i_c!d_e_gr_e_t_r_ nsplant CMV seropozitifligi, n(%) | 108 (%85)

|"'Kok hidcre kaynads, n (%)

B Hematopoietik Kok Hiicreler
P-15

Referans Numarasi: 34

iLERi YAS HASTALARDA ALLOGENEIK HEMATOPOiE_Ti!( KOK
HUCRE TRANSPLANTASYONU; TEK MERKEZ DENEYIMI

Hale Biilbiil', Fatos Dilan Atilla’, Nur Soyer', Murat Tombuloglu’, Mahmut Tobii',
Fahri $ahin', Giiray Saydam’, Filiz Vural'
'Ege Universitesi Tip Fakiiltesi

Giris: Allojeneik kok hiicre nakli AKHN) hematolojik hastaliklarda ve
kanserlerde kiir saglayabilen etkili bir tedavi yontemidir. Ancak AKHN
sirasinda veya sonrasinda karsilagilan sorunlar nedeni ile hastalarin yak-
lasik Ucte biri nakilden sonraki ilk 6 ay icinde kaybedilirler.Yash hastalarla
olan sonuglarin verileri ¢cok sinirlidir. Son yillarda, dusik yogunluklu
hazirlama rejimi (RIC) ve non-myeloablatif (NMA) rejimlerin gelistiriimesi,
yasli populasyonda AKHN ‘nin basari oranlarini arttirmistir. Bu retrospektif
calismanin amaci, yasl hastalarda AKHN ‘nin gtvenilirligini ve etkinligini
belirlemektir.

Materyal (veya hastalar) ve yontemler: Bu tek merkezli retrospektif
calismada Ocak 2011 ve Aralik 2016 tarihleri arasinda allojenik kok hiicre
nakli yapilan 30 hastanin (=60 yas ) sonuclari incelendi. Tani, yas, hazirla-
ma rejimleri, toksisite, genel sagkalim (OS), non relaps mortalite (NRM) ve
progresyonsuz sagkalim (PFS) analiz edildi.
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Bulgular: 30 hastanin %66'si erkek, %34t kadindi.Transplantasyon zama-
nindaki medyan yas 62 idi.(yas araligi 60 -67 yas). Kohortun yaklasik
licte biri (%36) =65 yasindaydi. Taniya gore; hastalarin %50'sinde AML,
%20'sinde MDS, %144 MM, %10’u KLL, %3’t KML ve %3'iinde PMF vard.
Hastalarin; %80'inin HLA tam uyumlu kardes, %10’'unun HLA uyumlu
akraba disi ve %10’'unun da haploidentik dondrleri vardi.Hazirlik rejimi
olarak %80 hastaya (n: 24) RIC / NMA rejimleri uygulandi. Medyan takip 27
ayd. (takip araligi 1 - 87 ay). Notropenik ates insidansi %92’ ve bu neden-
le yogun bakim uUnitesine yatis %2'idi. AKHN sonrasi 1 yillik dénemde
hastalarin %10'unda relaps gozlendi. (relaps olanlarda medyan OS; 7,58 +
1.61 ay). 1 yillik ddnemde hastalarin %23.3'tinde grade 3-4 akut ve kronik
GvHD gozlendi. (GvHD olanlarda medyan OS; 3.25 + 1.33 ay).AKHN'den
sonra 1 yillik OS, PFS ve NRM sirasiyla, %60, %56,7, %28 idi. AKHN'den
sonra 2 yillik OS %40 idi. En iyi sonuglar HLA tam uyumlu kardes donori
olanlarda gozlenirken (medyan OS; 20.9 + 6.7 ay ve 1 yillik OS %66.7),
akraba disi ve haploidentik donérii olanlarda medyan OS sirasiyla 12.68 +
9.3 ay ve 2,23 + 1,6 aydi. Haploidentik dondr ve grade 3-4 GvHD, yiiksek
NRM ile iliskili bulundu (sirasiyla P <0.05, p = 0,02 ve P <0.05, p = 0,04).
Ayrica myeloablatif hazirlik rejimi diistik sagkalimla iliskiliydi.(RIC / NMA
rejim alanlarda medyan OS ; 17.9 £ 4.9 ay ve MA rejim alanlarda medyan
0S; 2,23 + 0.665 ay)

Sonug: Sonug olarak, ileri yas bu hasta grubunda allojeneik kok hicre
nakli iyi tolere edilmistir ve sonuclar genc¢ populasyonkine yakindir.ileri
yasin NRM,relaps ve OS lzerine olumsuz etkisi bulunmamaktadir. RIC /
NMA hazirlik rejimleri ile yapilan AKHN, disiik komorbidite indeksi olan
yasli hastalar icin uygulanabilir bir tedavi secenegi olabilir. Bu nedenle, ileri
yas tek basina AKHN icin bir kontrendikasyon olarak diistiniimemelidir.

B Hemoglobinopati ve Dogustan Metabolizma Bozukluklari

P-16

Referans Numarasi: 71

B TALASEMi MAJOR HASTALARINDA ALLOJENIK KOK
HUCRE NAKLINDE KOMPLIKASYONLAR: TEK MERKEZ
DENEYiMi

Meri¢ Kaymak Cihan', Tekin Aksu’, Gzlem Arman Bilir", ikbal Ok Bozkaya', Pamir Isik’,
Namik Yasar Ozbek’

"Ankara Cocuk Sagligir ve Hastaliklari Hematoloji-Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk
Hematoloji-Onkoloji Baliimii, Kemik fligii Nakli Unitesi, Ankara

Girig: Allojenik hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN) talasemi major
gibi tek gen bozukluklarinda kiratif tedavi olabilmektedir. Ancak (3
Talasemi Major'de tekrarlayan transflizyonlar nedeni ile graft reddi siktir.
Myeloablatif hazirlik rejimleri ile %90 hastaliksiz sag kalim saglanabil-
mektedir. Bu ¢alismada 2010 ile 2017 yillart arasinda 8 yillik donemde
talasemi major hastalarinda tam uyumlu aile ici vericiden (MRD) yapilan
HKHN komplikasyonlarinin ve sag kalim analizinin ortaya konulmasi
amaclanmistir.

Materyal Metot: Agustos 2010 ve Aralik 2017 tarihleri arasinda hasta-
nemiz Kemik iligi Nakli Unitesinde MRD HKHN yapilan, yaslar 1.1-18.3
arasinda degisen 49 ¢ocuk hastanin dosyalari geriye dontk olarak taran-
di. Pesaro siniflamasina gore sinif 1 hastalara busulfan+siklofosfamid
(200 mg/kg) (BU+CY200), sinif 2 hastalara BU+CY200+Thiotepa veya
BU+CY200+ATG, sinif 3 hastalara da protokol 26 (Azotiopurin+hidroksitire
+BU+CY160+ATG) verildi. Butln hastalara siklosporin A (CsA) ve +1,+3,+6.
glinlerde 10 mg/m? metotreksatdan olusan graft versus host hastaligi
(GVHH) proflaksisi yapildi. Hastalarin Pesaro sinifi, aldiklar hazirlik rejimi,
GVHH proflaksisi, vericilerine ait demografik veriler, verilen kok hiicre
miktari, notrofil ve trombosit egraftmani zamanlari, nakil stireci kompli-
kasyonlari (akut ve kronik GVHH, enfeksiyon, venookliiziv hastalik (VOD),
engraftman sendromu) ve GVHH proflaksisi suresi, takip streleri, graft
yetmezligi gelistirme durumu ve sag kalimlari not edildi.

Sonugclar: Calismaya alinan 49 hastanin demografik ve klinik 6zellikleri
ile kisa nakil bilgileri Tablo 1'de 6zetlenmistir. Mediyan takip siresi 56 ay
(0,3-100 ay)'di. CsA proflaksisi mediyan 4 ay (2-9ay) devam edildi. 3 (%6.1)
hastada grade 1 akut GVHH (aGVHH), 8 (%16.3) hastada kronik GVHH
(kGVHH) gorildi. 6 hastada karacigeri tutan kGVHH izlendi. VOD 3 vakada
agir olmak izere 13 (%26.5) hastada izlendi. izlem siiresince 2 (%4.1) hasta

kaybedildi. Olen hastalar sinif 3 hastaydi ve her ikisi de akciger enfeksiyo-
nu nedeniyle kaybedilmisti. Dort (%8.2, 2 sinif 1, 1 sinif 2, 1 sinif 3) hastada
2,3, 11 ve 5. aylarda sekonder graft kaybi gorildu. 1 yillik toplam sagkalim
(0S) %97.940.21, 5 yillik OS %95.7+0.03 olarak hesaplandi. Talasemisiz
sagkalim (TFS) 1 yillik 89.7+0.44 ve 5 yillik %89.7+0.44 olarak hesaplandi.
5yillik sinif 1 ve 2 0S %100, sinif 3 OS 88.5+0.76 olarak tespit edildi. 5 yillik
TFS sinif 1'de 89.5+0.07, sinif 2'de 90.9+0.87 ve sinif 3'de 88,9+0.74 olarak
hesaplandi.

Kronik GvHH ile VOD sikligi arasinda ve yine kGVHH ile alici cinsiyetinden
bagimsiz olmak lzere dondriin kadin olmasi arasinda istatistiksel anlamli
iliski tespit edildi (sirasiyla, p=0.023 ve p=0.05). Cox regresyon analizinde
OS ve TFS Uzerine hasta yasi, cinsiyeti, donor yasi, dondérin cinsiyeti,
ferritin dizeyi, Pesaro sinifi, verilen ¢ekirdekli hiicre ve CD34 sayilari, CsA
tam doz kullanma stiresi, nakil tarihi, aGVHH ve kGVHH gelistirme, VOD ve
splenektominin etkisi tespit edilmedi.

B Hemoglobinopati ve Dogustan Metabolizma Bozukluklan
P-17

Referans Numarasi: 122

BETA TALASEMi MAJOR TANILI COCUKLARDA AKRABA DISI
DONORDEN KOK HUCRE NAKLi: TEK MERKEZ DENEYiMi

Selime Aydogdu', Basak Adakli Aksoy', Ceyhun Bozkurt?, Anar Selimov?,
Zeynep Karakag®, Yildiz Yildirmak*, Tiraje Celkan®, Tung Fisgin®

'Bahcelievler Medical Park Hastanesi Cocuk Kemik fligi Nakil Unitesi

2Istinye Universitesi Tip Fakiiltesi; Bahgelievler Medical Park Hastanesi Cocuk Kemik fligi Nakil Unitesi
Slstanbul Universitesi, [stanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Bilim Dali

“Saglik Bilimleri Universitesi, Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Hematoloji Klinigi
Sistanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Bilim Dali

SBahgesehir Universitesi Tip Fakiiltesi; Bahgelievler Medical Park Hastanesi Cocuk Kemik fligi Nakil
Unitesi

Amag-Giris: Beta talasemi major hastaliginin glinimuizde kuratif tedavisi
hematopoetik kok hiicre naklidir. Talasemi major hastaliginda nakil iligkili
riskler daha az oldugundan oncelikle aile ici vericiler tercih edilmektedir.
Ancak her zaman aile icinden doku grubu uygun verici bulunamadigin-
dan son yillarda doku grubu tam uygun akraba disi vericilerden de nakiller
yapilmaya baslanmistir. Bu calismada talasemi major tanili hastalara doku
grubu tam uyumlu akraba disi vericiden yapmis oldugumuz kok hiicre
nakli deneyimimiz sunulmustur.

Materyal-Metod: Bahcelievler Medical Park Hastanesi Cocuk Kemik iligi
nakil Gnitesinde Haziran 2016- Aralik 2017 tarihleri arasinda doku gruplari
tam uyumlu akraba disi vericiden nakil yapilan 10 Talasemi major tanili
hastanin dosyalari geriye dontik incelenmistir. Yaslar 2 ile 13 yil (Ortanca
yas 3.6 yil) arasinda degisen 10 hastaya kok hiicre nakli yapildi. Hastalarin
6's1 erkek, 4'U kizdi. Hastalarin hepsine nakil hazirlik rejimi olarak busulfan,
fludarabin,siklofosfamid, tiotepa adli ilaglari iceren ayni kemoterapi pro-
tokolu uygulandi. Graft versus host hastaligi (GVHH) proflaksisi icin ATG,
siklosporin ve methotreksat uygulandi. Dért hastaya Turkkok sistemine
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kayrth tam uyumlu dondrlerden, 6 hastaya TRIS sistemine kayith yabanci
tam uyumlu dondrlerden nakil yapildi. Tum kok hicre kaynaklari peri-
ferik kok hucreydi, kg basina verilen CD 34 miktari 5.5x10° -8.54x10°
(ortanca:6.75x10°) idi. Bes hastada kan grubu uygunsuzlugu mevcuttu (2
major, 3 mindr uyumsuzuk). Hastalar nakil sonrasi ilk 100 giinde gelisen
akut komplikasyonlar, engrafman zamanlari, kimerizm, akut ve kronik
GVHH ve uygulanan tedaviler agisindan degerlendirildi. Nétrofil eng-
rafman ortalama 13 giinde (11-17), trombosit engrafman ortalama 17.5
giinde(12-31) gerceklesti. U¢ hastada (%27) siniis obstriiksiyon sendromu
(SOS) gelisti. Iki hastada (%18) akut GVHH, 3 hastada (%27) kronik GVHH
tablosu gelisti. Hastalarin hepsinde 1.ay kimerizm sonuglari %95 tizerinde
tam kimerik olarak saptandi. Akraba disi vericiden nakil yapilmis olan 10
hastanin 100 gtinlik mortalitesi sifirdir. Tum hastalar tam kimerik olarak
(%95 Uizeri) izlenmektedir. Uzun dénem takiplerinde bu hastalarin tamami
halen transflizyon bagimsiz bir bicimde yasamaktadir.

Tartisma-Sonug: Talasemi Major'de uygun aile ici dondr bulunamadigi
durumlarda 6zellikle hasta yasi kiiclk ve transfiizyon sayisi dusiik hasta-
larda akraba disi donérler alternatif verici olarak dustinilmelidir. Ancak
ileri yaslarda da sinirli akraba disi vericiden nakil deneyimimiz basarili
g6ziikmektedir. Calismamizda Ulkemizde daha dnceden yapilmis olan
Yesilipek ve arkadaslarinin calismasina benzer olarak iyi sonuclar elde
edilmistir. Az sayida olmakla birlikte mortalite saptanmamasi, kimerizm
degerlerinin tam kimerik olarak saptanmasi umut vericidir. Tum hastalar
naklin uzun dénem yan etkileri yoniinde yakin izlenmelidirler.

B Enfeksiyoz Komplikasyonlar
P-18

OTOLOG KOK HUCRE NAKLI SONRASI NOTROPENIK
ENTEREKOLIT SIKLIGI

Esra Ozsoy', Nur Soyer?, Mahmut Tobii?, Fahri Sahin?, Giiray Saydam?,
Murat Tombuloglu?, Filiz Vural?

Referans Numarasi: 15

'Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, i Hastalikian Anabilim Dal
*Fge Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

Girig: Notropenik enterokolit (NE) hematolojik maligniteler nedeniyle
kemoterapi uygulanan ve kok hiicre nakli ile tedavi edilen hastalarda ates
ve karin agrisi ile karakterize bir klinik sendromdur. Bu ¢alismanin amaci,
otolog kok hiicre nakli sonrasi NE'in insidansini, risk faktorlerini ve sonug-
larini belirlemektir.

Materyal ve metod: Ocak 2013 ve Aralik 2016 yillari arasinda merkezi-
mizde otolog kok hiicre nakli uygulanan non-Hodgkin Lenfoma (NHL),
Hodgkin lenfoma (HL) ve multipl miyelomali (MM) 226 hasta geriye
donuk olarak degerlendirildi. Hazirlama rejimi olarak lenfomali hastalarda
karmustin, etoposid, sitarabin, melfalan (BEAM) veya tiyotepa, etoposid,
sitarabin, siklofosfamid, melfalan (TECAM), multipl miyelomali hastalarda
melfalan kullanildi.

Notropenik enterekolit tanisi nétropenik ates, karin agrisi veya ishal
olmasi ve abdominal ultrasonografide> 4 mm kalinlikta barsak duvari
kalinlasmasi olarak belirlendi.

Sonuglar:Febrilnétropeni 199 hastada (%88) goriildi. Transplantasyondan
nétropeniye kadar gegen medyan sire 4.5 gln (Aralik: 0-9 giin) idi. NE,
tim notropenik hastalarin 22 sinde (%9.7) gorildu. Otolog kok hiicre
naklinden sonra NE i¢cin medyan zaman 7 guin (Aralik: 2-9 giin) idi. Medyan
notrofil engraftman zamani 12.5 giin (Aralik: 9-18 giin) idi. Karin agrisi NE
olan tiim hastalarda goraldi. Yirmi bir hastada (%95) diyare vardi.1 (%4.5)
hastada ileus, 3 hastada (%13.6) septik sok gelisti.

22 hastanin besinde (%22.7) kan kultirlerinde Greme oldu. 1 hastada
Klebsiella pneumoniae, 1 hastada Pseudomonas aeruginosa, 1 hastada
Escherichia coli, 1 hastada Staphylococcus aureus ve 1 hastada koagilaz
negatif stafilokok etkeni kan kiltiirlerinde gosterildi. Erken tani tum has-
talarda abdominal ultrasonografiile median 7 giinde (Aralik: 2-9) konuldu.
Yirmi (%91) hasta iyi bir destek tedavi ve uygun antibiyoterapi ile iyilesti.
iki (%9) hasta septik sok ve ileus nedeniyle kaybedildi.

Tartisma: NE, otolog kok hiicre nakli hazirhginda yiiksek doz kemoterapi
uygulanan hastalarda nadir gorilen ancak ciddi bir komplikasyondur. En
onemli etken gram negatif patojenlerdir. Abdominal ultrasonografi basit,
ucuz, noninvaziv ve erken tanida en 6nemli gortintiileme yontemidir.

Tablo 1. Hastalarin 6zellikleri

NE'li hastalar ~ NE olmayan hastalar
Ozellikler N=226 (N=22) (N=204) Istatistik
Cinsiyet 127799 15/7 112/92 p>0.05
(erkek/kadin)
Medyan yas, yil 56 (20-77) 57.5(22-65) 56 (20-77) p>0.05
MM (%) 129 (57.1) 5(22.7) 124 (60.8) p=0.001
HL/NHL (%) 97 (42.9) 17(77.1) 80(29.2) p=0.001
Hazirlama rejimi 64(28.3)/33 13(60)/ 4 51(25)/ 29 p=0.001
(BEAM/ TECAM/ (14.6)/129(57.1)  (18.2)/5(22.8) (14.2)/ 124 (60.8)
Melfalan) (%)
Febril nétropeni 199 (88)/ 27 (12) 22(100) 177 (86.8)/ 27 (13.2) p>0.05

(var/yok) (%)

W Akut Losemi
P-20

Referans Numarasi: 146

ALLOJENEIK HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLi SONRASI
AKUT MYELOID LOSEMi NUKSUNUN YONETIMI VE
PROGNOZU

Ugur Sahin', Mehmet Giindiiz2, Mustafa Merter*, Zehra Narli Ozdemir‘, Mehmet Ozen®,
Sinem Civriz Bozdag', Meltem Kurt Yiiksel', Selami Kocak Toprak’, Onder Arslan’,
Muhit Ozcan', Taner Demirer', Osman ilhan', Hamdi Akan’, Meral Beksag',

Giinhan Giirman', Pervin Topcuoglu’

"Yenimahalle Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji, Ankara, Tiirkiye
*Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji, Ankara Tiirkiye
3Firat Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dah, Elazig, Ankara
*Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Ankara Tiirkiye
SUfuk Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dal, Ankara Tiirkiye

Allojeneik hematopoietik kdk hiicre naklinden (AHKHN) sonra akut miye-
loid 16semi (AML) relapsi sik goriilmektedir ve prognozu genellikle kota-
dir. Bu retrospektif calismada AMLIi hastalarda AHKHN sonrasinda relaps
sikhgininin ve sagkalimi etkileyen faktorleri tanimlanmasi amaclamistir.
Ocak 2006-Ocak 2016 yillari arasinda merkezimizde AHKHN uygulanan
toplam 214 AML hastasi retrospektif olarak degerlendirildi. ilk AHKHN
sonrasi relaps 66 hastada (%30,8) izlendi. Hastalarin ortanca yasi 41 (16-
71) ve 112'si (%52,3) erkekti. Nukse kadar gecen siire ortanca 6 aydi (1-83).
Niksten sonra genel sagkalim (OS) 15,0 ay (2,0-122,0) idi. Sadece kemote-
rapi (CTx) / hipometilasyon ajanlari (HMA), donor lenfosit inflizyonu (DLI)
+/- CTx / HMA ve ikinci AHKHN de dahil olmak tzere niiks sonrasi tedavi
yontemleri benzer bir OS ile sonuglandi. Cok degiskenli analizde, = tam
remisyon-2 (CR-2) ve aktif hastalikta AHKHN yapilmasi (sirastyla HR = 3,1, p
<0,001 ve HR = 8,9, p <0,001) ve advers sitogenetik (HR = 2,6, p = 0,04) art-
mis niiks orani ile iliskili bulundu. Progresyonsuz sagkalim, >CR-2 ve aktif
hastalikta AHKHN yapilmasi durumunda daha dusuktt (HR= 2,1, p =0,001
ve HR =6,8, p <0,001). Sonug olarak, AHKHN sonrasi AML relapsinin 6nlen-
mesi ve / veya tedavisinde karsilanmamis bir klinik ihtiya¢ mevcuttur.
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P-21 Referans Numarasi: 44

HEMATOPOETIK KOK HUCRE TRANSPLANTASYONUNDAN
SONRA KUTANOZ GRAFT VERSUS HOST HASTALIGI;
TEK MERKEZ DENEYiMi

Fatos Dilan Atilla', Hale Biilbiil', Nur Soyer', Bengii Ger¢eker Tiirk?, Ayda Acar?,
Murat Tombuloglu', Giiray Saydam', Mahmut Tobii', Fahri Sahin’, Filiz Vural'

'Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, i Hastaliklar Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali
*£ge Universitesi Tip Fakiiltesi, Dermatoloji Anabilim Dal

Giris: Graft-versus-host hastaligi (GvHH) allojenik hematopoetik kok
hiicre naklinde (AHKHN) %40-60 oraninda gozlenebilen, morbidite ve
mortaliteyle iliskili bir komplikasyondur. GvHH'nin kutanéz formunda
viicudun herhangi bir yerinde baslayabilen genellikle avug ici ve ayak
tabanini tutan makilopaptler doékiintli gelisir. Deri hem akut hem de
kronik GvHH'da en sik etkilenen organdir. Profilaksi GvHH riskini belirleyen
en 6nemli faktorlerden biridir. Profilaksi yapilmayan hastalarda risk %70-
100’lere ¢citkmaktadir. Calismamizda AHKHN yapilan ve kutan6z GvHH tes-
pit edilen hastalarin klinik 6zelliklerinin degerlendirilmesi amaclanmistir.

Materyal ve Metod: Calismamizda Kasim 2014 ile Kasim 2017 tarihleri
arasinda AHKHN vyapilan 95 hasta retrospektif olarak degerlendirilmistir.
Hastalarin demografik 6zellikleri, altta yatan tanilari, nakil hazirlik rejim-
leri, kullanilan immiinsupresif tedaviler, kutan6z GvHH derecesi ve genel
sagkalim verileri kayit edilmistir. Unitemizde tiim olgulara metotreksat
ve siklosporin profilaksi semasi uygulanmistir. immiinsupresif tedaviye
yanit veren derece | kutanéz GvHH gelisen hastalar calismaya dahil
edilmemistir.

Bulgular: Calismaya alinan 95 hastanin 38'inde (%40) kutan6éz GvHH
gelisti. Bu 38 kutan6z GvHH hastasinda sistemik olarak; viseral (hepatik/
gastrointestinal) GvHH (n = 9/23), mukoza tutulumu (n=10), akciger
tutulumunun (n=3) eslik ettigi saptandi. Hastalarin 22'si AML/MDS, 6'si
lenfoma, 2'si multipl myelom, 4t kronik 16semi ve 4'G aplastik anemi
tanisiyla AHKHN yapildi. Yapilan AHKHN'nin 26'si tam uyumlu akraba
dondrden, 10'u tam uyumlu akraba disi dondrden ve 2'si ise haploidentik
akraba dondrden uygulandi. Olgularin ortalama yasi 39 (19-64) olup 23'U
erkek, 15'i kadindi. Tim hastalarda periferik kok hticre kaynak olarak kulla-
nildi. Azaltilmis yogunluklu kemoterapi rejimi %55 hastada kullanildi. On
alti hastada Il. derece, 13 hastada lll. derece, 9 hastada IV. derece GvHH
saptandi. Hastalarin %76'sinda konvansiyonel immiinsupresif tedaviler
ile kutan6z GvHH kontrol altina alinamamis olup kortikosteroid refrakter
kabul edilmistir. Bu hastalarda alternatif tedavi secenekleri olan siklofosfa-
mid, ruksolitinib, mezenkimal stromal hiicreler, ekstrakorporeal fotoferez
ve UVA-1 fototerapi kullaniimistir. Hastalardan 35'i (%92) akut GvHH
tanisindan ortalama 30 glin sonra baslanan ekstrakorporeal fotoferez
tedavisi almistir. UVA-1 fototerapi ise 15 (%40) hastaya uygulanmistir.
Ekstrakorporeal fotoferez tedavisinin medyan siresi 24 ay (5-65) olup her
hastaya uygulanan ortalama sayi 9 (5-48) olarak hesaplanmistir. Toplam
genel yanit orani %73 (n=28), tam yanit orani %13 (n=>5) ve kismi yanit
orani %60 (n=23) bulunmustur. On hasta (%27) tedaviye yanit vermemistir.

Tartisma: Orta ve siddetli akut GvHH ciddi bir klinik tablo olusturur ve
hastalarin yaklasik yarisinda mortalite ile sonuglanir. GvHH'nin erken
tanisinda ve etkin yénetiminde hematolog-dermatolog isbirligi oldukca
onemlidir.
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B Enfeksiyoz Komplikasyonlar
P-22

Referans Numarasi: 90

KEMIK iLiGi NAKLi YAPILAN HASTALARDA )
POSTRANSPLANT SITOMEGALOVIRUS (CMV) ENFEKSIYONU

Elif Melis Baloglu Akyol’, Handan Haydaroglu Sahin?, Fahriye Eksi*, Sadettin Oztiirk',
ilknur Giindes', Melya Pelin Kirk', Miizeyyen Selin Biideyri*, Mustafa Pehlivan®

'Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi i¢ Hastaliklar Anabilim Dal
2Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Hematoloji Bilim Dali
SGaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kemik fligi Nakil Unitesi
“Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dal

Giris ve Amag: Bu calismanin amaci; hematopoetik kék huicre nakli
(HKHN) sonrasi CMV enfeksiyonunun kilinik 6zelliklerini, HKHN {zerine
olan etkilerini ve tedavi protokollerinin etkinligini arastirmaktir

Gerec ve Yontem: Bu calismaya Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi
Kemik iligi Nakli Merkezinde 2009-2016 yillari arasinda 166’ si allogeneik
ve 281'i otolog HKHN uygulanan toplam 447 hasta dahil edildi. Hastalarin
verileri retrospektif olarak sunuldu. CMV viremisi polimeraz-zincir-reak-
siyonu (PCR) yontemiyle, ilk 24 ay rutin olarak haftada iki giin ve klinik
stiphe halinde bakildi.

Bulgular: CMV PCR testi, 90 allogeneik HKHN (%54) ve 41 otolog HKHN
(%14) uygulanan hastada pozitif saptandi. CMV PCR degeri 150-1000
kopya/ml olan non-myeloablatif (NMA) HKHN uygulanan hasta grubunda
myeloablatif (MA) HKHN uygulanan hasta grubuna gore istatiksel olarak
anlamli yiksek saptandi (p=0.002). Allogeneik HKHN hastalarinin 30’unda
Graft-versus-host hastaligi (GVHH) izlendi. GVHH saptanan 30 hastanin
29" unda CMV viremisi saptanirken 1 hastada viremi saptanmadi. GVHH
ile CMV viremisi arasinda istatistiksel agidan anlamli iliski vardi (p=0.001).
Allogeneik HKHN hastalarinda nakil sonrasi ilk 100 ve 365 giinliik morta-
lite oranlart CMV viremisi olmayan grupta daha yuksekti (p= 0.022 and p
= 0.024). 5 yillik toplam sagkalim oranlari, viremi olan grupta %61 viremi
olmayan grupta %62 oraninda saptandi ve iki grup arasinda sag kalim
oranlari arasinda anlamli iliski bulunmadi (p>0.05). Valgansiklovir tedavisi
alan hastalarda CMV enfeksiyonu gelismedi ve ilaci kesmeyi gerektirecek
sitopeni gibi yan etkiler gézlenmedi.

Sonug: GVHH ile CMV viremisi arasinda pozitif korelasyon saptandi. GVHH
hastaliginin, CMV viremisi gelisiminde giclt bir risk faktori oldugu ancak
erken donem replikatif CMV enfeksiyonunun, heniiz tanimlanmamis bir
mekanizma ile relaps iliskili erken dénem mortaliteyi azalttigi saptandi.
5 yillik toplam sag kalim CMV viremisi olan ve olmayan grupta benzerdi.
Bu durum CMV viremisinin valgansiklovir ile pre emptif etkin ve giivenli
tedavisi ile mimkin goériinmektedir.

W Akut Losemi

P-23

Referans Numarasi: 137

ALLOJENEIK KOK HUCRE NAKLI SONRASI NUKS GELISEN
AKUT MYELOID LOSEMi HASTALARINDA DONOR LENFOSIT
iNFOZYONUNUN ROLU

Atilla Uslu, Giildane Cengiz Seval, Sinem Civriz Bozdag, Giinhan Giirman, Taner Demirer,
Onder Arslan, Muhit Ozcan, Selami Kogak Toprak, Pervin Topcuoglu, Osman ilhan

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali

Girig: Akut myeloid 16semi (AML) icin tek kiratif tedavi yontemi allojeneik
kok hticre nakli (AKHN) olsa da niiks hala 6nemli bir sorundur. Bu hasta
grubu icin optimal tedavinin ne oldugu hala goreceli olarak degismekte-
dir. Biz bu calismamizda, AKHN sonrasi niiks gelisen AML hastalarinin kur-
tarma tedavisinde donér lenfosit inflizyonunun (DLI) etkinligini arastirdik.

Gerec&Yéntem: Calismamiza Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Kemik iligi
Nakil Unitesi'nde AKHN sonrasi niiks gelisen 20 AML hastasi dahil edildi.
Hastalarin timiine kurtarma tedavileri sonrasi donor lenfosit inflizyonu
yapildi. Biz bu ¢alismada; istatistiksel olarak DLI yaniti ve remisyon suresi
lzerine hasta/DLI 6zelliklerinin etkilerini degerlendirdik.

Sonuglar: Tablo-1'de hastalarin demografik o6zellikleri 6zetlenmistir.
Hastalarin tiimii kurtarma kemoterapisi ile tedavi edildi. iki hastaya ise
2 kir azasitidin sonrasi DLI yapilirken diger hastalara hemen kemoterapi
bitiminde DLI yapildi. DLI 6zellikleri Tablo-2'de gosterilmistir. Tam yanit
gozlenen 8 hastaya DLI yapilirken, 12 hastanin 5'inde DLI sonrasi remis-
yon gelisti. Yanit suresi; cinsiyet, CMV durumu, sitogenetik risk faktord,
nikste kan degerleri, niiks 6ncesi remisyon suresi, niks éncesi akut ve
kronik GVHD ile iliskili bulunmamistir. Ayrica verici yas, cinsiyet, verici ile
cinsiyet ve kan grubu uyusumsuzlugunun DLI sonrasi yanit slresine etkisi
istatistiksel olarak goOsterilememistir. Sadece istatistiksel olarak anlamli
bulunan faktor; DLI 6ncesi remisyon durumu olarak bulundu. Hastalarin
%32'sinde akut GVHD gelisti. DLI sonrasi remisyon ve refrakter hastalik
gelisen hastalarin median sag kalim sureleri sirasiyla; 2,2 yil ve 1,4 aydi
(p=0,93). Remisyon gelisen hastalarin 1 yillik toplu sag kalim (OS) orani
%60 olarak hesaplandi.

Tartisma: AML hastalarinda AKHN sonrasi gelisen niikste, kurtarma kemo-
terapisi sonrasi DLI eder inflizyon 6ncesi remisyon saglanabilirse iyi bir
tedavi segenegi olabilir.
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DLI sirasinda hastahk durumu (n=20)
Remisyon 8 (40%)
Aktif hastalik 12 (60%)
Median infiize edilen CD3+ hiicre 1,38 (0,27-11,60)
sayisi (x10%) (aralik)

Toplam DLI sayis1
1 9(52,0)
2 4(20,0)
3 6(24,0)
4 1 (4,0)

B Enfeksiyoz Komplikasyonlar

P-24

Referans Numarasi: 58

OTOLOG PERIFERIK KOK HUCRE TRANSPLANTINDA
NAKIL GUNU CALISILAN URUN KAN KULTURLERININ
RETROSPEKTiF DEGERLENDIRILMESi

Beyza Atay', Vildan Gzkocaman?, Zafer Serenli Yegen?, Vildan Giirsoy?, Ali Atay?,
Halis Akalin‘, Fahir Ozkalemkas?

"Wludag Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, lc Hastaliklari Anabilim Dall, Bursa

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Hematoloji Bilim Dali, Bursa

3Gazi Uiniversitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, i¢ Hastaliklar Anabilim Dal, Ankara

“Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari Anabilim Dal, Bursa

Girig: Kontaminasyon acisindan mikrobiyolojik tarama hematopoietik kok
hiicre toplanmasi ve inflizyon prosedurinin bir parcasidir. Hematopoetik
kok hicrelerin (HKH) mikrobiyal kontaminasyonu nadirdir fakat nakil
asamasinda potansiyel olarak 6limcil komplikasyonlara neden ola-
bilir. Literatirde Urtinde bakteriyel kontaminasyon %2 - 7 civarinda
bildirilmektedir.

Calismada HKH driinlerinin inflizyon asamasi sirasinda mikrobiyal kon-
taminasyon oraninin saptanmasi ve ayni zamanda kontamine Urlinlerle
nakil yapilan hastalarin klinik seyirlerinin degerlendirilmesi amaclanmistir.

Gereg ve Yontem: Calismamizda mart 2009 ve eylil 2017 tarihleri arasin-
da Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Klinigi Kemik iligi Nakil
Unitesinde otolog periferik kék hiicre nakli gerceklestirilen 228 hastanin
toplamda 216 sinda nakil gtint Grln kaltard cahsiimis olup retrospektif
olarak incelendi.

Bulgular: Olgularin %54'U erkek, %46'si kadin ; 18-60 yas arasi %65, >
60 yas %35 idi. Tanilar degerlendirildiginde multiple myelom %75, non-
hodgkin lenfoma %11, hodgkin lenfoma %13, plazma hticreli I6semi %1
idi. Bakteriyel kontaminasyon 216 érnekten 6’ sinda (%2,7) tespit edildi.
Besi Staphylococcus epidermidis, biri kocuria varians oldu. Hematopoetik
kok hiicre nakli sirasinda bu 6 hastada febril nétropenik atak gézlenmedi
ve hi¢ birinde kontamine kok hiicre urtiniinde bulunanlarla ayni ya da
farkh bir patojen kontrol kan kiltrlerinde tespit edilmedi. Yine bu has-
talarin higbiri nakil sonrasi 30 giin icinde sepsis nedeniyle kaybedilmedi.
Kontamine ve nonkontamine trtinlerle nakil olan hastalarda ates, engraft-
man kinetigi gibi kriterlerde anlamli fark saptanmadi.

Sonug: Calismamizda S. epidermidis’ in kontaminasyonlarinin giris yolu-
kateter kaynakl veya Urlinden 6rnek alma sirasinda olabilecegi; Kocuria
Varians kontaminasyonunun ise dis cevre ve deri florasi kaynakl olabile-
cegi disunuldu. Literatiirde pozitif kilturlerin cogu deri florasi ve dis cevre
kaynakli kontaminasyonlardir. Calismamizda periferik kok hucre aferezi
islemlerinde mevcut kontaminasyon insidansinin kabul edilir diizeyde
oldugu goriilmustir.

Otolog periferik kan kok hticre glvenli bir sekilde toplansa da kriyopre-
zervasyon ve eritilmesi sirasinda el hijyeninin korunmasi, islem 6ncesi ve
sonrasi el hijyeni saglanmasinin gerekliligi, personelin egitimi, egitimin
devamliliginin saglanmasi dnemlidir. Kok hiicre Grlinlerinin kontaminas-
yon riskini en aza indirmek icin hekim ve laboratuvar personeli strekli

caba icinde olmalidir. Kontaminasyon oranlarinin disuriilmesinde aferez
ekibinin egitiminin ve bilin¢lendirilmesinin, infeksiyon kontrol énlemleri-
nin uygulanmasinin rolt buyuktar.

B Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yasam Kalitesi
P-25

Referans Numarasi: 10

ANORMAL SERViKAL SITOLOJi VE ALLOJENEIK
KOK HUCRE NAKLI

Nur Soyer', Ali Akdemir?, Giirdeniz Serin®, Murat Ulukus?, Giiray Saydam’, Filiz Vural’

"Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, [zmir
‘kge Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dall, [zmir
3Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Patoloji Anabilim Dali, izmir

Giris: Allojeneik kok hiicre nakli (allo-KHN) maligniteler basta olmak tizere
pek ¢ok hematolojik hastalik icin kiratif bir tedavidir. Allo-KHN sonrasi
bagisikligi baskilanmis kadinlarda servikal displaziden invaziv karsinoma
progresyon hizlanir ve servikal kanser daha agresif seyreder. Bu ylizden
allo-KHN sonrasi Papanicolaou (Pap) yaymalar ile diizenli jinekolojik
degerlendirme dnemlidir.

Materyal ve Metod: Allo-KHN yapilan 20 kadin hastanin 32 Pap yaymasi
geriye donik olarak degerlendirildi ve anormal servikal sitolojiye neden
olan risk faktorleri arastirildi.

Sonuglar: Ortanca nakil yasi 44.5 (22-65) idi. En sik allo-KHN endikasyonu
16semiydi (%70). Hastalarin %85'inde HLA uyumlu kardes dondrden nakil
yapildi. Tim hastalarda kok hiicre kaynagi periferik kan idi. Hastalarin
%50'sinde myeloablatif hazirlama rejimleri kullanildi. Hastalarin timu
siklofosfamid (n=20, %100), %90t busulfan (n=18) ve %50'si (n=10) fluda-
rabin kullandi. Akut graft versus host hastaligi (aGVHH) 7 hastada (%35)
ve kronik GVHH 4 hastada (%20) gelisti. Sekonder kanser (meme kanseri)
1 hastada allo-KHN sonrasi 40. ayda ortaya ¢ikti. Ortanca izlem suresi 23
ay (3- 104) idi.

Allo-KHN sonrasi 12 (%60) hastada bening Pap yayma ve 8 (%40) hastada
anormal Pap yayma saptandi. Allo-KHN ve anormal servikal sitoloji sap-
tanmasi arasinda gegen ortanca stire 2 (1- 11) ay idi. Dort (%20) kadinda
en azindan 1 yaymada anlami bilinmeyen atipik skuaméz hiicreler (ASC-
US) saptanirken, 1 (%5) hastada disiik dereceli skuamoz intraepitelyal
lezyon (LSIL), 1 hastada atipik skuamoz hiicreler/yliksek dereceli lezyon
(ASC-H) ve 1 (%5) hastada ASC-US ve ASC-H birlikteligi saptandi. Bir (%5)
hastada malign Pap yayma izlendi. ASC-H saptanan 2 hastada kanseri
taklit eden yuksek dereceli atipi saptandi fakat izlemlerde benign yayma
gorildi. ASC-US veya ASC-H saptanan 3 (%15) hastada servikal biyopsi
servikal intraepitelyal neoplazi (CIN) izlendi. Bir hastada insan papilloma
virisi saptandi. Servikal sitolojik anormallik gelisimi ve klinik faktorler
arasinda herhangi bir iliski gosterilemedi.

Sonug: Allo-KHN sonrasi hastalarda anormal servikal sitoloji ve sekonder
jinekolojik kanser saptanmasi riski vardir. Servikal ve diger sekonder jine-
kolojik kanserlerin gelisim riskini azaltmak icin duzenli izlem en 6nemli
faktordur. Allo-KHN sonrasi jinekolojik muayene ve servikal sitolojik izlem,
servikal anormalliklerin erken taninmasini ve etkili tedavisini saglar.
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B Enfeksiyoz Komplikasyonlar
P-26

Referans Numarasi: 50

ALLOGENIK KOK HUCRE NAKLi SONRASI CMV
MONITORIZASYONUNDA PP65 VE PCR SONUGLARININ
KARSILASTIRILMASI

Merve Keskinkili¢', Serife Solmaz Medeni?, Ahmet Seyhanlr’, Alev Acar®, Aybuke Olgun®,
Emin Tagkiran?, Ozden Piskin?, inci Alacacioglu?, Mehmet Ali Gzcan®, Fatih Demirkan?,
Ayca Arzu Sayiner*, Biilent Undar’, Giiner Hayri Ozsan®

"Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakultesi i Hastaliklar Klinigi, [zmir

*[zmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hhematoloji Klinigi, izmir
3Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakultesi, Hematoloji Klinigi, Izmir

“Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakultesi, Mikrobiyoloji Klinigi, izmir

Giris: Allojenik kok hiicre nakli(AKHN) sonrasi sitomegalovirlis (CMV) reak-
tivasyon riski mevcuttur.CMV takibinde CMV antijenemi( PP65) veCMV
DNA(PCR) kullaniimaktadir. Biz de calismamizda AKHN yapilmis olgulari-
mizin CMV enfeksiyon durumlari, tedavi sonuglari, hastanin CMV tespitin-
deki beyaz kiire ve nétrofil sayilarinin kullanilanCMVlabaratuvar testleri
arasindaki iliskiyi sunmayi planladik.

Amag: Calismamizda AKHN yapilan 39 hastanin1386rnegi incelenmistir.
Hastalarin demografik 6zelikleri, transplant anindaki labaratuvar deger-
leri, engrafman zamanlari, transplant hazirlik rejimleri, Graft versus host
hastaligi (GVHD) gelisme durumu ve derecesi, CMV enfeksiyon durumu,
aldigi immunsupresif, WBC, nétrofil ve lenfosit degerleri retrospektif ola-
rak incelendi.

Yontem: Hastalarindzellikleri tablo 1'de verildi. Tim hastalar GVHD pro-
filaksi ve antiviral profilaksi almistir. 7 hastanin 6sinda GiS'de, 1'inde ise
akciger CMV enfeksiyonu gorildi. Olgunun timiine antiviral tedavi ola-
rak gansiklovir tedavisi verildi, 3 hastada sonra valgansiklovir ile devam
edilmistir. 1 hastada direnc olmasi nedeni ile sidefovir tedavisi verilmistir.
CMV enfeksiyonu tespit edilmis hastalarin tespit anindaki gvhd durumlari
incelendiginde cilt %42,8, cilt ve gis %19,5 cilt ve akciger %10,2, cilt ve
hepatik %7.2 oldugu, %20,3'unde ise yoktu. immunsupresifolarak sterod
%10,3, siklosporin %19,2, steroid-siklosporin kombine %54.4, steroid-
siklosporin-MMF %9,5, prednol-tacrolimus %6,6 almaktaydi. 1 hastaya
fotoforez tedavisi, 2 hastaya da mezenkimal kok hiicre tedavisi verilmisti.
%34.8'inde GVHD derece 2, %23.9'nda derece 3, %15.2'inde derece 4,
%1.4'inde derece 1 oldugu goriildi, %5.1'inde yokdu. Ayrica GVHD dere-
cesi ile cmv enfeksiyonu arasinda da korelasyon tespit edilmedi (p=0.12).
Olgularin CMV pozitifligi transplant sonrasi ortalama 112. Glinde pozitif
bulundu (10-720 guin). Engrafman sonrasi lenfosit degeri ile cmv DNA ve
antijenemi arasinda istatistiksel anlamlilik yoktu (p=0.95, p=0,68). Cmv
antijenemi ve cmv DNA degerleri arasinda anlamli bir korelasyon tespit
edildi (p=0.0001). WBC degeri ve notrofil degeri ile CMV DNA arasinda
anlam vardi (p=0,003, p=0,002). Notrofil degeri <1000,1000-2000,>2000
ile CMV DNA arasinda da korelasyon izlenmedi ancak CMV antijeni ile
anlamlilik vardi (p=0.06, p=0,004). Yine, CMV antijenemi ile WBC ve né&tro-
fil degerleri arasinda korelasyon gorilmustir (p=0.038 ve 0.014). Notrofil
>1000 durumunda CMV Antijenemi pozitifligi artmaktadir. Notrofil eng-
rafmani ile CMV antijenemisi arasinda anlamlilik saptanmis, nétrofil eng-
rafmani ge¢ olanlarda daha ¢ok pozitiflik saptanmis ve cmv enfeksiyonu
olanlarin geg nétrofil engrafmani oldugu gozlenmistir (p=0,028ve 0,0001).
Bu CMV DNA pozitifligi ile saptanmamistir. AKHN olgularinin %76.8 6Imis,
%23.2 yasamaktadir.

Sonug: AKHN yapilan hastalarimizin %23.2'sinde klinik CMV enfeksiyonu
saptanmistir. Ayrica CMV testpitinde kullanilan pp65 ve PCR tetkikleri ara-
sinda anlamli iliski oldugu, WBC ve nétrofil degerlerinin CMV antijenemi
ve DNA sonuglarini etkiledigi sonucu alinmisir.
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B Hematopoietik Kok Hiicreler
P-27

Referans Numarasi: 84

LENFOMALI HASTALARDA BUSULFAN, SIKLOFOSFAMID,
ETOPOSID HAZIRLAMA REJIMiNiN UZUN DONEM
SONUGLARI: TEK MERKEZ DENEYiMi

Derya Selim Batur', Hasibe Bilge Giir?, Nergiz Erkut’, Mehmet Sonmez’

"Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dalr
“Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastalklari Anabilim Daly

Girig: Tedavi yanitsiz veya relaps lenfomali hastalarda kontrendikasyon
yoklugunda otolog kok hiicre nakli (OKHN) standart tedavi yaklagimidir.
OKHN surecinde farkli hazirlama rejimleri kullanilabilmekte, ancak sonug-
lar degiskenlik gostermektedir. Bu calismada busulfan, siklofosfamid,
etoposid (BuCyE) rejiminin uzun dénem sonuclari degerlendirildi.

Materyal Metod: 2012-2017 yillar arasinda Karadeniz Teknik Universitesi
Tip Fakiltesi Hematoloji Bilim dalinda BuCyE hazirlama rejimi ile OKHN
yapilan 41 lenfoma tanili hasta degerlendirildi. Hastalarin yas ortalamasi
51 (22-68) olup, 15 hasta kadin, 26 hasta erkek idi. 15 hasta (%36.6) diffiiz
buyuk B hiicreli lenfoma, 9 hasta (%22) mantle hiicreli lenfoma, 12 hasta
(%29.3) hodgkin lenfoma, 3 hasta (%7.3) T lenfoblastik lenfoma ve 2 hasta
(%4.9) anaplastik lenfoma olarak saptandi. Tim hastalara en az iki standart
yiiksek doz tedavi (DHAP, iCE vb) uygulandh. Yilksek doz tedavi sonrasi tam
veya parsiyel yanit gézlenen hastalar kemosensitif olarak degerlendirildi
ve periferden kok hiicreleri toplandi. Takiben busulfan (-7-6-5 gunler
3,2mg/kg/glin), etoposid (-5-4 glinler 400mg/m2/giin), siklofosfamid
(-3-2 glinler 50mg/kg/giin) sonrasi OKHN gerceklestirildi ve tedavi iligkili
komplikasyon izlenmedi. OKHN sonrasi en az 2 yil olmak lizere uzun
dénem sonuglari degerlendirildi.

Sonuglar: OKHN yapilan 21 hastada (%51.2) relaps gozlenirken, 20 hasta-
nin (%48.8) remisyon sireci devam etmekteydi. Relaps gelisen hastalara
oncesinde kullanmadigi tedavi protokolleri uygulandi. Hastalardan 11'i
hastalik progresyonu sonucu 1'i ise tedavi iliskili sepsis sonucu exitus oldu.
OKHN sonrasi relaps olan 3 hastada tedavi ile tekrar remisyon saglandi. 6
hasta ise PD-1 inhibitori (nivolumab) ile tedavi edilmekte olup stabil has-
talik ile takip edilmektedir. Tim hastalar birlikte degerlendirildiginde has-
taliksiz yasam suresi 21.05+£16.5 ay (2-60), toplam yasam siiresi 28+17.8 ay
(2-68) olarak saptandi.
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Sonug olarak, lenfomali hastalarda OKHN amacli BUCyE hazirlama rejimi
kullaniminin uzun dénem sonuclarinin etkin ve glivenli oldugu kanaatine
varildi.

B Hematopoietik Kok Hiicreler
P-28

Referans Numarasi: 136

HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI SONRASINDA RELAPS
GELISEN LOSEMi HASTALARININ DEGERLENDIRILMESi:
TEK MERKEZ DENEYiMi

Esra Pekpak’, Talia ileri', Elif ince’, Mehmet Ertem’

'Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi (ocuk Hematolaji ve Onkoloji Bilim Dali

Amag: Cocukluk caginda gorilen 16seminin tedavisinde HKHT uygulan-
masi sagkalimi arttirmaktadir; ancak transplantasyon sonrasi relaps gelis-
mesi durumunda standart bir tedavi ydntemi yoktur ve prognozu kotuddr.
1997-2017 yillan arasinda, Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Kok
Hiicre Nakil Unitesi'nde, 16semi nedeni ile hematopoetik kok hiicre nakli
(HKHT) yapilan hastalarin nakil sonrasi donemde relaps oranlari ve relaps
sonrasi prognozlarinin degerlendirilmesi.

Method: Merkezimizde akut 16semi tanisi ile HKHT yapilan 67 hasta [(25
akut lenfoblastik 16semi (ALL), 42 akut myeloid 16semi (AML)] retrospektif
olarak degerlendirildi. Yirmi (%29.8) hastada HKHT sonrasi relaps gelistigi
gorildu. Bu hastalardan ikisine (bir ALL, bir AML) kismi remisyonda iken
HKHT yapilmisti. Diger 18 hasta nakile girmeden 6nce tam remisyonda
(TR) idi ( 9 hasta TR1, 7 hasta TR2, 2 hasta TR3). Tam remisyon ile HKHT
yapilan ve ardindan relaps gelisen hastalar lGzerinden degerlendirme
yapildiginda, 18 hastanin 7'sinin (%38.9) ALL, 11'inin (%61.1) AML oldugu
gorilda. Nakil sirasinda ortanca yaslari 10.6 (1.8-16.5 yas) idi. Hastalarin
40 (%22.2) kiz, 14'U (%77.8) erkek idi. Nakil sonrasi relaps gelisme stire-
leri ortanca 7.2 ay (2.5-24.3 ay) idi. Bu hastalarin 7’sinde (%38.9) < 6 ayda,
8'inde (%44.4) 6-12 ay arasinda, 3'linde (%16.7) ise > 12 ayda relaps gelisti.
Hastalarin 3’lGnde (%16.7) kombine (meduller+santral sinir sistemi), 15
‘inde (%83.3) ise izole mediiller relaps saptandi. Niks sonrasi hastalarin
15'ine (%83.3) yogun kemoterapi, 3'line (%16.7) ise palyatif tedavi veril-
di. Yogun kemoterapi sonrasi 4 (%26.7) hastada remisyon saglanabildi.
Remisyona giren 4 hastadan AML olan iki hastaya ikinci kere HKHT yapila-
bilirken diger iki hasta pulmoner Aspergilloz nedeni ile kaybedildi. ikinci
nakil yapilan hastalardan biri remisyonda (9.3 yil ) izleniyor; digeri ise
sepsis nedeni ile kaybedildi. Palyatif tedavi alan 3 hastadan biri relapstan
26 guin sonra sepsis ile digeri 12 ay sonra refrakter hastalik nedeni ile kay-
bedildi, G¢lincli hasta ise 7 aydir izleniyor. Hastalarin relaps sonrasi ortanca
yasam sireleri 130 giin (26-3040) olarak saptandi. Nakil sonrasi relaps
gelisen hastalarin iki yillik izlemde sagkalim orani %5.5 olarak saptandi.

Sonug: Losemi nedeni ile HKHT yapilan hastalarda relaps gelismesi duru-
munda uygulanan tedavilerle sagkalim oranlari ¢cok dustiktir. Hastalarin
nakil ile relaps gelismesi arasinda gegen surenin 12 aydan daha uzun
olmasi durumunda prognoz daha iyidir. Relaps nedeni ile remisyonu
saglamak amaci ile verilen yogun kemoterapiler ciddi enfeksiyonlarin
gelisebilmesi nedeni ile de hasta kabina ve genel sagkalim oranlarinda
dususe neden olabilmektedir.

B Aplastik Anemi
P-29
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WiSKOTT-ALDRICH SENDROMLU COCUKLARDA
HEMATOPOETIK KOK HUCRE TRANSPLANTASYONU
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*Hacettepe Universitesi, Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagiligi ve Hastaliklar Anabilim Dali, Kemik lligi
Transplantasyon Unitesi

SHacettepe Universitesi, Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagiligi ve Hastaliklar Anabilim Dal, Immiinoloji Unitesi

Girig: Wiskott-Aldrich sendromu (WAS), immin-yetmezlik, mikrotrombo-
sitopeni ve egzamayla karakterizedir. X'e bagh gecis gosteren bu sendrom,
WAS proteinini (WASp) kodlayan WAS genindeki homozigot mutasyon
sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Hematopoietik kok hiicre transplantasyo-
nu (HKHT) ile hematolojik ve immiin rekonstriiksiyon saglanmadikca,
klasik WAS'li hastalarin prognozu kottidiir ve ortalama yasam siresi 15
yildir. Bu ¢calismada, 9 WAS'lI cocukta yapilan transplantasyon sonuglari
sunulmustur.

Metod: Bu calisma, merkezimizde Mayis 1999-Mart 2016 tarihleri ara-
sinda WAS nedeni ile HKHT yapilan dokuz erkek hastayi kapsamaktadir.
HKHT'nin ayrintilar Tablo 1'de gosterilmistir. Hastalarin ortalama yasi 16
aydir (6 ay-58 ay). Bir hastada (vaka 1), engraftman basarisizligi nedeniyle
ikinci transplantasyon yapilmistir. Tim hastalarda hazirlik rejimi olarak
busulfan (hazirlik protokoliine ve hastalarin viicut agirligina gore 12.8 mg/
kg ve 20.4 mg/kg arasinda) + siklofosfamid (200 mg/kg)/fludarabin (160
mg/kg) * antitimosit globulin (Timoglobulin; 12.5 mg/kg, ATG-Fresenius;
20 mg/kg) kullaniimistir. Graft versus host hastaligi (GVHH) profilaksisi iin
siklosporin A + metotreksat verilmistir.

Sonuglar: Transplantasyonun sonuclari Tablo 1'de gosterilmistir. Vaka 1
haricinde tiim hastalarda engraftman saglanmstir. iki hastada (vaka 6,
vaka 7) akut ve kronik GVHH gelismistir. Diger komplikasyonlar: ti¢ hasta-
da sitomegaloviriis (CMV) reaktivasyonu, iki hastada CMV retiniti (iyilesme
saglanan), bir hastada engraftman sendromu, bir hastada veno-okluzif
hastalik, bir hastada pulmoner enfeksiyon ve bir hastada cilt enfeksiyo-
nudur. Bir hasta (vaka 1) ikinci nakilden alti glin sonra engraftman basari-
sizligi ve pulmoner enfeksiyon nedeniyle kaybedilmistir. Kalan sekiz hasta
hayattadir ve hepsinde hastaliksiz yasam elde edilmistir. Bu sekiz hastanin
yedisi tam dondr kimerizmine sahiptir (%97 donér profili). Vaka 4, ilk iki
ayda tam dondr kimerizmine sahipken daha sonra miks kimerizm gelistir-
mistir (%79 donor profili). Bir hasta halen aktif kronik GVHH ile izlenmek-
tedir. Hastalarin ortanca takip stresi 89 aydir (9-161 ay).

Tartisma: Bu tek merkezli calismada, WAS'lI hastalarda miyeloablatif
hazirlama rejimi ile yapilan HKHT sonuglari degerlendirmistir. Hastalarin
gt (koth prognostik faktor sayilan) 5 yasin tstindeydi. Dokuz hastanin
sekizi hastaliksiz olarak yasamaktadir. Tam donér kimerizminin orani
7/8 olarak bulunmustur. Bu calismada CMV reaktivasyonu ve hastaligi,
HKHT'nun baslica komplikasyonlari olarak gérilmustr.
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Tablo 1. Hastalarin zellikleri ve transplantasyon sonuglari

Notrofil
Kok engrafman
Hasta  VYas hiicre Hazirhk ~ GVHH siiresi Akut  Kronik Diger
no (y) Dondr kaynagi rejimi profilaksisi  (giin) GVHH  GVHH komplikasyonlar Sonu¢*

1 13 HLAuwy. PK  BuCy,  CA+MTX Engraftman Engraftman  VOH, pulmoner  Oliim (+66.
baba ATG olmadi  olmadi enfeksiyon giin)
2 32 HLAuy. Ki+KK  Bu, Gy,  CsA+MTX +16 Hayir Hayir CMV retiniti Yastyor
kardeg ATG (+161ay)
3 68 HLAuy. PK Bu, &y  CSA+MITX +13 Hayir Hayir - Yastyor
kardeg (+103 ay)
Yastyor
(+103 ay)
4 11 HAw. K Bu, Gy  CsA+MTX +15 Hayr Hayir - CMV reaktivasyonu ~ Yasiyor
kardes (+92ay)
5 68 HLAuy. K Bu Gy  CA+MITX +16 Hayir Hayir -~ CMV reaktivasyonu  Yagtyor
kardeg (+89ay)
6 141 HLAuwy. PK Bu, Gy  CsA+MTX +11 Evet Evet Cilt enfeksiyonu  Yagiyor
kardes (+682y)
7 43 HlAuy.  Ki BuFlu,  CGA+MIX +14 Evet Evet  (MVreaktivasyonu  Yasiyor
kardeg ATG (+48 ay)
8 45 HAwy. K Bu,Flu  CSA+MTX +17 Hayir Hayir Engrafman Yastyor
anne sendromu (+11ay)
9 03 HlAuy. Ki Bu,Flu  CsA+MTX +16 Hayir Hayir CMV retiniti Yastyor
kardes (+9ay)

W Enfeksiyoz Komplikasyonlar
P-30
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ALLOJENEIK HEMATOPOETIK KOK HUCRE
TRANSPLANTASYONU YAPILAN HEMATOLOJi
HASTALARINDA SITOMEGALOVIRUS ENFEKSIYONU

Eren Arslan Davulcu', Nur Akad Soyer', Fahri Sahin', Giiray Saydam’,
Murat Tombuloglu', Mahmut Tobii', Filiz Vural'

"Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali

Giris: Sitomegalovirtis (CMV) enfeksiyonu allojeneik hematopoetik kok
hicre nakli (aHKHN) hastalarinda en 6nemli mortalite ve morbidite
nedenlerinden biridir. CMV enfeksiyonu icin cesitli risk faktorleri olmakla
birlikte, her aHKHN hastasinda CMV monitdrizasyonu yapilmasi sarttir.

Materyal-Metod: Ege Universitesi Hematoloji Bilim Dali Kemik Iligi
Transplantasyon Unitesinde 2012-2017 yillari arasinda aHKHN olan 185
hasta retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin yasi, cinsiyeti, hastalik
bilgileri, donor tipi, transplant rejimi, dondr ve hastanin CMV serolojisi
(CMV IgM and IgG), CMV monitdrizasyonu, CMV antiviral tedavi sonuglari
ve antiviral tedavi almakta iken hastalarin klinik durumlari kaydedildi.
CMV DNA diizeyi transplantasyon yapilan giinden baslanarak 100. gline
kadar haftada iki kere, herhangi bir komplikasyon gelisti ise 180. gline
kadar haftada bir ve 1. yila kadar ayda bir kere 6l¢tldi.

Sonuglar: Yiiz seksen bes aHKNH hastasindan 51'inde CMV enfeksiyonu
gelisti (%25,7), bunlarin 40'inda viral reaktivasyon meydana gelirken 11
hastada semptomatik CMV enfeksiyonu oldu. Semptomatik CMV enfeksi-
yonlari: 4 kolit, 4 pndmoni, 2 sistit ve 1 retinitti. Tum hastalarda kok hiicre
kaynadi olarak periferik kan kullanildi. Hastaliklara gére hasta dagihimi:
akut miyeloid 16semi 17, akut lenfositer I6semi 10, miyelodisplastik send-
rom 5, multipl myeloma 5, Hodgkin lenfoma 4, non-Hodgkin lenfoma 3,
aplastik anemi 3, miyelofibrozis 3 ve kronik miyeloid 16semi 1 hastadan
olusmaktaydi. 15 hastada dusiik yogunluklu, 36 hastada miyeloablatif
hazirlik rejimleri kullanildi. Calisma grubunun temel 6zellikleri tablo 1'de
Ozetlenmistir.

CMV enfeksiyonlari aHKHN'yi takiben 7-240. giinler arasinda gérilda. iki
hastada patolojik olarak kanitlanmis enfeksiyon vardi (1 kolon ve 1 akci-
Jer biyopsisi). 8 hastada iki ya da daha fazla CMV enfeksiyonu atagi oldu.
Tedavide sadece gansiklovir alanlar 27 (%53), sadece valgansiklovir alanlar

1 (%2), gansiklovir ve valgansiklovir birlikte alanlar 22 (%43), gansiklovir
ve foskarnet birlikte alanlar 1 (%2) hastaydi. 35 hastanin (%78) CMV DNA
dlizeyi antiviral tedavi ile negatiflesti. 19 hastanin CMV enfeksiyonuyla es
zamanl graft-versus host hastaligi da vardi. 20 hasta hala hayattadir. Olim
nedenlerine gore hasta dagilimi: enfeksiyon ve sepsis 11, tansplantasyon
komplikasyonlari 11, diger nedenler 5, progresif hastalik 3 ve CMV pn6-
monitisi 1 hastadan olusmaktaydi.

Tartisma: Calisma grubumuzda da gorildugi gibi, hastalarimizin cogu
transplant 6ncesinde CMV seropozitiftir (%94). Bu nedenle aHKNH sonrasi
meydana gelen CMV enfeksiyonlarinin donérden bulastan daha cok viral
reaktivasyon ile oldugunu dusiundirmektedir. Seropozitifligin bu kadar
fazla oldugu bir grupta CMV DNA diizeyi takibi CMV iliskili mortalite ve
morbiditeyi 6nlemek konusunda biyiik 6neme sahiptir.

Tablo 1. Hastalarin temel ozellikleri

Cinsiyet (Erkek/kadin) 38/13
Ortalama yas (yil) 43,9
Hasta sayilari 18-40 yas/ >40 yag 22/29
Dondr (Akaraba/Uyumsuz-akraba digr) 4277
Hasta CMV durumu (seropozitif/seronegatif/bilinmiyor) 48/1/2
Dondr CMV durumu (seropozitif/seronegatif/bilinmiyor) 37/4/10
CMV hasta (H) ve dondr (D) durumlan

H-/D+ 1
H+/D+ 36
H+/D- 4

B Hematopoietik Kok Hiicreler
P-31
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KONJENITAL NOTROPENIDE UGUNCU KOK HUCRE NAKLI:
MEZENKIMAL KOK HUCRENIN ROLU

Ayse Nur Akinel, Hilal Akbas, Giilen Tiiysiiz Kintrup, Koray Yal¢in, Elif Giiler,
Alphan Kiipesiz

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Gocuk Hematoloji ve Onkoloji Klinigi

Giris: Konjenital notropeni, promiyelosit matiirasyonundaki eksiklik
nedeniyle nétropeni ve granilosit koloni stimiile edici faktor (G-CSF)
bagimliligi ile karakterize bir grup konjenital hastaliktir. G-CSF tedavisinin
kullanimindan énce yasamin ilk yilinda bakteriyel enfeksiyonlar nedeniyle
%50 mortaliteye sahipken G-CSF ile prognozu iyilesmistir. Kurratif tedavi
yontemi hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN) olup 6zellikle G-CSF teda-
visine direng ve maligniteye donitisiim mutlak tedavi endikasyonudur. Bu
yazimizda, primer graft reddi nedeniyle 3. kez HKHN yaptigimiz konjenital
nétropeni tanili bir hasta deneyimimizi paylasmayi planladik.

Gelisme: ELANE gen mutasyonu olan, 18 aylik kiz hastamiza, 6/8 uyumlu
(HLA-A VE HLA-C mismatch) erkek kordon kanindan, yogunlugu azaltiimis
hazirlayici rejimle Mart 2017'de HKHN yapildi. Olguya TNC: 15,5x107/kg,
CD34: 6,3x10°/kg hiicre verildi. +28. giin kimerizm sonucu %0 olmasi
Uzerine hasta primer graft reddi olarak degerlendirildi. Anti-HLA antikor
negatif olan hastaya, Haziran 2017'de, anneden haploidentik HKHN yapil-
di. Oncesinde miyeloablatif hazirlik rejimi uyguland. Verilen hiicre sayisi
TNC:8,9 x10%/kg ve CD34:9,8 X10%/kg idi.ilk ay kimerizim sonucu yine %0
saptanan hasta icin 3.nakil hazirhgi baslatildi. iki kez nakil basarisiziigi olan
hastaya 3. nakil oncesi mezenkimal kok hiicre(MKH) tedavisi (1x10°/kg/
doz) verildi. Hazirlik rejiminde busulfan, fludarabin ve siklofosfamid uygu-
lanan hastaya babadan Agustos 2017'de 3. HKHN yapildi. TNC:5,2x10%/kg
ve CD34:6x10%kg idi. Hastanin 1.ay degerlendirmesinde %98 kimerizm
saptandi. Hasta su an nakil sonrasi 5. Ayinda olup GIS, cilt ve g6z GVHD
nedeni ile tacrolimus, mikofenolat mofetil ve fotoferez tedavileri almakta-
dir. 3.ay kimerizm sonucu %100 olan hastanin GVHD'si kontrol altindadir
ve klinik olarak iyi durumdadir.
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Sonug: Graft kaybina yol acan etkenler arasinda, HLA uyumu, verilen
hiicre miktari, dondr secimi ve hazirlama rejimi gibi faktorler vardir.
Anti-HLA antikor varligi da graft basarisizhdinin nedenlerinden biridir.
Literatlirde, konjenital nétropeni hastalarinda miyeloablatif ve yogunlugu
azaltilmig hazirlama rejimlerinin engraftman basarisi ve sagkalima etkileri
benzer bulunurken Oshima ve arkadaslari yogunlugu azaltiimis hazirla-
yicl rejim uygulanmasi ve masif kan transflizyonunun graft reddinde risk
faktoru oldugunu bildirmislerdir. Kohort calismalar, konjenital nétrope-
nide nakil basarisinin en yuksek oldugu grubun tam uyumlu akraba ici
verici ile yapilan nakiller oldugunu gostermektedir. MKH uygulamasi hem
graft kaybinin 6nlenmesinde hem de GVHH tedavisinde kullaniimakta-
dir. Olgumuzda Uglincl nakilde basari saglanmasinda MKH tedavisinin
etkili olabilecegini diislinmekteyiz. Konuyla ilgili deneyimlerin artmasi
MKH etkilerinin daha iyi aydinlatiip genis alanda kullanimina olanak
saglayabilir.

B Hemoglobinopati ve Dogustan Metabolizma Bozukluklan
P-32
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TALASEMi MAJOR HASTALARIMIZDA TREOSULFAN,
THIOTEPA'DAN OLUSAN REJIM ILE YAPILAN KOK HUCRE
NAKLI KISA DONEM SONUGLARIMIZ

Hilal Akbas', Giilen Tiiysiiz Kintrup', Aysenur Akinel, Koray Yalgin', Elif Giiler',
Osman Alphan Kiipesiz'

"Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Bilim Dal

Girig: Talasemi major (TM), diinyada her yil binlerce cocuk ve eriskinin
hayatini etileyen, oldukga sik karsilasilan bir genetik hastaliktir. Dlzenli
transflizyon ve selasyon ile uzun donem sagkalim gozlense de hastali-
gin tek kalici ¢6zimi hematopoetik kok hicre nakli (HKHN) dir. Demir
yukiniin dustik oldugu, karacigerde ciddi hasar bulunmayan hastalarda
yapilan HKHN'nin basarisi oldukca yiiksektir. Karacigerde fibrozisi olan,
Pesaro Class Ill grubu hastalarda ise, 6zellikle Busulfan iceren konvan-
siyonel hazirlayici rejimlerin kullanilmasi ile, yasami tehdit eden komp-
likasyonlar ve graft kaybi gorilebilmektedir. Bu nedenle, hastanemiz
Cocuk Kok Hiicre Kliniginde son bir yil icinde, Pesaro Class Ill grubundaki
hastalara toksisitesi daha az oldugu bildirilen, Fludarabin, Treosulfan ve
Thiotepa'dan olusan hazirlayici rejim ile HKHN uygulamaktayiz. Bu calis-
mada bu rejim deneyimimizi ve sonuglarini paylasmayi planladik.

Geligsme: Ocak 2017-Ocak 2018 tarihleri arasinda, 6 TM tanilihastaya bahsi
gecen myeloablatif rejim ile (Fludarabin; 40 mg/m2/giin, 4 gtin; Treosulfan
14 mg/m2/giin, 3 giin; Thiotepa 8 mg/kg/giin, bir giin) HKHN yapildi.
Graft versus host hastaligi (GVHH) profilaksisi olarak akraba disi vericisi
(ADV) olan hastalara ATG, siklosporin ve MTX, kardes vericisi olan hasta-
lara ise siklosporin ve MTX verildi. Ortalama nakil yasi 12,3 idi. Hastalarin
nakil 8ncesinde karaciger biyopsisi degerlendirilmesinde timiinde ishak
1-2 fibrozis ve grade 3 hemosiderozis saptanmisti. Tum nakiller HLA doku
grubu tam uyumlu vericilerden yapildi. Dort hastaya kardes vericiden,
2 hastaya ise ADV HKHN uygulandi. Kok hiicre kaynadi olarak 4 hastada
kemik iligi kalan 2 hastada ise periferik kok hicre kullanildi. Verilen CD
34 sayisi ortalama 7,43 x 10°/kg idi Notrofil engraftmani ortanca 14, giin
glinde gerceklesti. Bes hastanin trombosit engraftman zamani ortan-
ca 19,6 glin iken bir hastanin trombosit engraftmani gerceklesmedi.
Hastalarin hicbirinde SOS veya graft reddi gériilmedi. iki hastada nakil
sonrasi 21. ve 60. glinlerinde graft versus host hastaligi (GVHH) gelisti. Bir
hastamiz, direngli aGVHH nedeniyle yogun imminsupresif tedavi altinda
iken invazif aspergilloz enfeksiyonu ve neden oldugu solunum yetmezligi
nedeni ile nakil sonrasi 4. ayda kaybedildi. Geri kalan 5 hastamiz, ortalama
nakil sonrasi 5. ay izlemlerinde iyi klinik durumda olup son bakilan kime-
rizm sonuglari %100 olarak saptanmistir.

Sonug: Demir birikiminin yogun oldugu Pesaro Class Il grubu TM hasta-
larinda transplant iliskili mortalite konvansiyonel Busulfan iceren rejimler
ile yliksek oranda bildirilmistir. Bu nedenle daha dusuk toksisiteye ve ayni
etkinlige sahip oldugu disundlen Treosulfan ve Thiotepa iceren rejimlerin
bu grup hastalarda kullanimi giderek artmaktadir. Hastalarimizda SOS,
graft kaybi ve TTP gibi herhangi bir komplikasyon ile karsilasmamiza rag-
men, bu rejimin uzun dénem etkilerini inceleyen prospektif, karsilastirmali
ve daha fazla hasta iceren calismalara ihtiya¢ oldugunu diisinmekteyiz.

B Enfeksiyoz Komplikasyonlar
P-33
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ETKIiN SAGLIK BAKIMI KATATER iLiSKiLi ENFEKSIYON
ORANINI AZALTIR MI?

Funda Cam’, ltir Sirinoglu Demiriz', Hatice imece’, Leyla Giinay?, Zuhal Yesilbag?
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Hastanesi, Hematoloji Klinigi.

*T.c. Sagihk Bakanligir Sagik Bilimleri Universitesi Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Enfeksiyon Kontrol Birimi.

3T.c. Sagihk Bakanligir Sagiik Bilimleri Universitesi Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi.

Giris-Amag: Hastane enfeksiyonlar (HE), hastaneye yatan hastalarda
yatis sirasinda bulunmayan veya inkiibasyon doneminde olmayan enfek-
siyonlardir. Saglik bakimi alan (Yatarak tedavi alan) hastalarda gelisen
enfeksiyonlar olmasi nedeni ile saglk bakimi iliskili enfeksiyonlar olarak da
tanimlanir. Hemotoloji hastalarinin immunsupresif ve notropenik olmalari
nedeni ile bu stirecte uygulanan girisimsel islemler HE icin risk teskil eder.
Bu calismada hastanemiz Hemotoloji Kliniginde yatan HE 6n tanisi alan
hastalarin, retpospektif olarak incelenmesi, mikroorganizma etken dagi-
limlarini paylasmay1 amagladik.

Gereg ve Yontem: Calismamiz; 1 Austos 2017 — 31 Aralik 2017 tarihleri
arasinda, hastanemiz Hemotoloji Kliniginde HE dustinilen hastalardan,
kan kultird, idrar, balgam, kateter veya porttan kan kiilttr 6rnekleri alindi.
HE 6n tanisi alan hastalardan toplanan veriler, Centers for Diseases Control
and Prevention (CDC) tani kriterlerine gore degerlendirildi. Enfeksiyon
hizi; (bir yil icinde saptanan enfeksiyon sayisi/ bir yil icinde yatirilan hasta
sayisi) x 100 formiliyle hesaplandi.

Bulgular: Calisma suresince toplam 85 hasta izlendi. Toplam hasta
glini 1644 idi. Enfeksiyon hizimiz 17,64 enfeksiyon dansitesi 9.12 idi.
Laboratuarca dogrulanmis periferik dolasim enfeksiyonu sayisi 7 ola-
rak goriilmus, etkenlerin ise sirasi ile Metisilin Direngli Koagiilaz Negatif
Stafilokok %66, Escherichia coli, %17, Klebsiella pnomonia %17 oldugu
belirlenmistir. Katater iliskili kan dolasim enfeksiyon sayisi 3 olarak goril-
mus. etkenlerin tamami Metisilin Direngli Koaglilaz Negatif Stafilokok
oldugu saptanmistir. Port enfeksiyon sayisi 8 olarak gorilmus, etken
dagihimlari ise sirasiyla Metisilin Direngli Koagtilaz Negatif Stafilokok %62,
Serratia Marcescens %12 idi. Escherichia coli %13 ve Klebsiella pnomonia
%13 olarak saptanmistir.

Sonug: Literatiirde santral vendz katater veya port ile iliskili bakteriyemi
komplike veya non-komplike olarak ayrilir. Komplike olan grupta 6n plan-
da tlinel enfeksiyonlari, port absesi veya septik tromboz akla gelir. Non-
komplike grupta ise koagtilaz-negatif stafilokok, stafilokok aerous, entere-
koklar, gram-negatif basiller, candida turleri 6n planda dustinilmektedir.
Bizim calismamiz da literatiirle uyumludur. Hastanemizde katater ve port
takilma slirecinde asepsiye dikkat edilmektedir. Pansuman sirasinda steril
teknik kullaniimaktadir, pansuman acildiginda cikis yeri cevresindeki deri
merkezden disari dogru haraketlerle alkol ve povidon-iyodin veya klor-
heksedin sollisyonu ile temizlenmekte ve klorheksedinli kateter ortuleri
ile kapatilmaktadir. Aktif stirveyansin amaci, HE'ni belirlemek ve bu enfek-
siyonlarin azaltilmasina katkida bulunmaktir. Altta yatan hastalik, etken
mikroorganizmalar, invaziv tedavi gereksinimleri ve bunlarin sonucunda
artan enfeksiyon riski ve yatis surecinin uzamasi konunun énemini daha
da artirmaktadir. Hastanemizde kan dolasim enfeksiyonlarinin goriilme
oraninin minimuma indirilmesi yeni hedefimiz olacaktir.
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Sekil:1 Laboratuvarca Dogrulanmis Kan
Dolasim Enfeksiyonu Etken Dagilim
14%

B VRE

H Klebsiella
Fbemonia

= E. Coli

= MRENS

sekil 2: Port Etken Dagilimi

12% W Serratia

13% Marcescens

B Klebsiella
Pbemonia

mE.Coli

® MRENS

B Enfeksiyoz Komplikasyonlar

P-34

Referans Numarasi: 47

ALLOJENEIK KOK HOCRE NAKLI YAPILAN HASTALARDA
INVAZIV FUNGAL ENFEKSIYONLAR: TEK MERKEZ DENEYiMi

Emre Odabas', Fulya Odabas', Nur Soyer?, Murat Tombuloglu?, Mahmut Tobii?,
Fahri $ahin?, Giiray Saydam?, Bilgin Arda’, Filiz Vural®

'Ege Universitesi Tip Fakultesi, lc Hastaliklan

*ge Universitesi Tip Fakultesi, Hematoloji

3ge Universitesi Tip Fakultesi, Enfeksiyon Hastaliklar

Giris: Allojeneik kok hiicre nakli (AKHN) yapilan hastalarda invaziv fungal
enfeksiyonlar nemli bir mortalite nedenidir. Antifungal profilaksi uygula-
ma sikligr arttikca invaziv fungal enfeksiyon agisindan riskli hasta grubunu
belirlemenin 6nemi artmaktadir.

Materyal ve metod: Bu calismada, Ocak 2015 - Aralik 2016 arasinda
AKHN yapilan 60 hastada fungal enfeksiyon sikliginin, risk faktorlerinin,
tedavisinin ve sag kaliminin tek merkezli ve geriye déniik degerlendiril-
mesi amaglanmistir.

Sonuglar: 60 hastanin 31'i (%51.7) erkek, 29'u (%48.3) kadindi. Hastalarin
genel &zellikleri Tablo 1'de, tanilarina goére gruplandiriimasi ise Tablo
2'de gosterildi. Fungal enfeksiyon 6ykisi olan 29 (%48.3) hasta vardi. 47
hastaya (%78,3) akraba ve 13 hastaya (%21,7) akraba disi nakil yapildi.
Hastalarin 45'i (%75) HLA tam uyumlu, 9'u (%15) 9/10 uyumlu, 6'si 5-8/10
(9%10) uyumlu dondrden nakil oldu. 29 (%48.3) hastaya myeloablatif, 31
(%51.7) hastaya nonmyeloablatif hazirlik rejimi verildi.

Hastalarin 28'si (%46,7) flukonazol, 22'si (%36,7) posakonazol profilaksisi,
10 (%16,6) hasta ise sekonder profilaksi olarak vorikonazol aldi. EORTC'ye
gore kanitlanmis fungal enfeksiyon 3 (%5) hastada, yiiksek olasi fungal
enfeksiyon 12 (%20) hastada ve olasi fungal enfeksiyon 15 (%25) hasta-
da saptandi. Profilaksi alan hastalarin 30'unda (%50) fungal enfeksiyon
gorilmedi.

Fungal sintizit 13 hastada (%21.7) ve sistemik fungal enfeksiyon 2 hastada
(%3.3) saptandi. Kan galaktomannan antijen pozitifligi 7 (%11,7) hastada,
paranazal ve akciger tomogrofisinde fungal enfeksiyon lehine bulgular
15 (%25) hastada izlendi. Burun dokusu kdltiirinde 1 (%1,7) hastada

aspergillus niger, balgam kiilttrtinde 1 (%1,7) hastada candida kefyr tiredi.
1(%1,7) hastanin burun biyopsisinde mukor gosterildi. Hastalarin 17'sinde
(%28,3) akut graft versus host hastaligi izlenirken 18inde (%30) CMV
pozitifligi gorildu.

ilk sira tedavide, 30 hastanin 16'sinda (%53,3) lipozomal amfoterisin B,
7 (%23.3) hastada kaspofungin ve 7 (%23.3) hastada vorikonazol verildi.
30 hastanin 15'inde (%50) ilag degisimi, 7'sinde de ikinci bir antifungal
eklenme ihtiyaci oldu. 23 hastada ampirik tedavi 7 hastada preemptif
tedavi uygulandi.

Fungal enfeksiyon izlenen 30 hastanin 22'sinde tedaviye yanit alindi.
Fungal enfeksiyon iliskili mortalite %33 (10 hasta). Nakil olan 60 hastanin
11'i (%18.3) nakil ve hastalik iliskili farkli nedenlerle kaybedildi. Mortalite
ile iliskili risk faktorleri degerlendirildiginde dondr tipinin ve fungal
enfeksiyon gelisiminin mortalite riskini anlaml olarak arttirdigi gosterildi.
(sirasiyla, p=0.034 ve p=0.003)

Tartisma: AKHN yapilan hastalarda primer ve sekonder proflaksiye karsin
fungal enfeksiyonlarin ortalama sikligi %10-26 arasinda degismektedir ve
onemli bir mortalite sebebidir. Nakil iliskili mortalitede 6nemli bir faktor
olan fungal enfeksiyon oranini azaltmak icin her merkez kendi fungal
infeksiyon sikligini ve etkenlerini belirlemeli, buna yonelik profilaksi ve
tedavilerini belirlemelidir.

Tablo 1. Hastalarin bakilan genel dzellikleri

Kisi Ortalama  Medyan  Minimum Maksimum

Nakil Yas! 60 39,25 38,50 19 63
Yatig Siiresi 60 66,97 54,50 33 195
Profilaktik Antifungal Siiresi 60 29,45 30,50 2 66
Nétropeni Siiresi 60 26,92 20,00 10 82
Tablo 2. Hastalik Tanilari

Siklik Yiizde
Myelofibrozis 1 17
Akut Myeloid Losemi 14 233
Akut Lenfoblastik Losemi 1 18,3
Myelodisplastik Sendrom 10 16,7
Multipl Myelom 3 50
Kronik Myeloid Losemi 3 5,0
Kronik Lenfositik Losemi 1 17
Hodgkin Lenfoma 5 83
Non-Hodgkin Lenfoma 8 13,3
Aplastik Anemi 4 6,7
Total 60 100,0
B Granilosit ve Osteoklast Bozukluklan
P-35 Referans Numarasi: 68

ALLOJENIK KOK HUCRE NAKLi SONRASI NOTROPENIK
DONEM TAKiBINDE GRANULOSIT iINFUZYONUNUN YERI

Nermin Keni Begendi'

TErciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali
*Frciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Immunoloji Bilim Dah
*Kayseri Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Boliimii

Ozet: Hematopoietik kok hiicre nakli sonrasi nétropenik dénemde tedavi
modaliteleri olduk¢a &nemlidir. Koruyucu preemptif yaklasim; yasam
kalitesini artirmakla birlikte mortalite oranlarini distirmeye yardimci olur.
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Koruyucu 6nlemlere karsin, kok hiicre nakli sonrasi nétropeni slirecinde
enfeksiydz komplikasyonlar glinimiizde oldukca sik gorilmekte olup,
enfeksiyonlar ve sepsis mortalitenin en sik nedenini olusturmaktadir.

Noétropenik donemde atesin de eklenmesiyle klinik tablo daha da kotu-
lesmekte olup, kiltirler alindiktan sonra ampirik antibiyoterapinin hizla
baslanmasi gerekir. Uygun antibiyotik tedavisine ragmen ates yaniti elde
edilemeyen ve nétropenisi devam eden hastalara graniilosit inflizyon
tedavisi onerilmektedir. Graniilosit inflizyonu ile verilen PMNL hiicreler
notropeniden cikisi hizlandirip sepsis ve atesin kontrol edilmesine katki
saglar.

Klinik pratigimizde allojenik kok hiicre nakli yapilan hastalarimizdan
5'nde, uzayan noétropeni siirecinde gelisen notropenik ates tablosunda
grantlosit inflizyonu uyguladik. Granilosit inflizyonu klinik ve laboratu-
var parametrelerde diizelme (n&trofil > 0.5%10%/uL ) gériilene kadar giinde
bir kez inflizyon seklinde verildi. Granilosit inflzyonunun yaklasik 3.
gliniinde nétropeninin diizeldigi ve ates tablosunun geriledigi gozlendi.
Hastalarin takibinde nétrofil engrafmanina kadar gegen stirenin kisaldig
gozlendi.

Kok hiicre nakli sonrasi takiplerde nétropenik dénemde granulosit infiiz-
yonu uygulamasinin morbidite ve mortalite lGzerine olan etkisinin belir-
lenmesi, engraftmanin saglanmasina yonelik katkisinin irdelenmesi icin
genis hasta popllasyonunun dahil edilecegi calismalarin yapilmasini
gerekir.

frablo-1: Geanilosit infiizyony uygulanan hastalanin ortalama hemagram verileri

CL T w Wi
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Tablo-2: Grandilasit infiizyonu uygulanan hastalanin ertalama ndtrofil deferderd
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Referans Numarasi: 114

YQKSE[( RiSK Nf)RpBLASTOMDA OTOLOG

KOK HUCRE NAKLI

Emel Unal Cabi', Nurdan Tagyildiz', Handan Ugur Dingaslan’, Giilsah Tanyildiz',
Giilsan Yavuz', Aydan ikinciogullars?

"Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik Hematoloji-onkoloji Bilim Dal, Ankara
*Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik immunoloji-allerji Bilim Dali, Ankara

ileri evre néroblastomda, yogun tedavilere ragmen prognoz halen kéti-
dir, konvansiyonel tedavilerle sag kalim orani %22 oranindadir. Bu

hastalarda, intensif tedavi ile birlikte otolog kok hticre nakli son yillarda,
uygun kosullarda, konsolidasyon amacli standart bir tedavi secenegi
haline gelmistir. Pediatrik Kok Hiicre Transplantasyon unitesinde 2003
Ocak-2018 Subat déneminde TPOG NBL protokoluna gore izlenen, otolog
periferik kok hiicre nakli gerceklestirdigimiz median yaslar 4 yil olan,
14U kiz, 15's1 erkek 29 olguyu bildirmek istiyoruz..Evre 4 olan olgularda
MYC-N kopya sayisi artmis idi.Hastalar dontistimli olarak A9 (Vinkristin1.5
mg/m2 1.ve 5., Ifosfamid1.5g/m? 1-5 g+ Mesna, Dakarbazin 200 mg/
m? 1-5g, Adriamisin20 mg/m? 4-5 g) ve A11 (Sisplatin30mg/m? 1-5 giin,
Siklofosfamid 300 mg/m? 1-5 g, VP-16 80mg/m?’ 1-4 g) kemoterapi blokla-
rini 4'er kez ald1. indiiksiyon sonrasi 23 olguda tam remisyon, 6 olguda par-
siyel yanit saglandi. Primer bolgeye yonelik cerrahi bloklari ve primer bol-
geye RT yapildi.Kemoterapi ile baglantili toksik 6lim olmadi. Kemoterapi
sonrasl 24. saatte G-CSF ile mobilizasyon rejimi baslanarak ortalama 10.
glinde periferik kok hiicre toplanmasi amaciyla aferez (Amicus) (2-4 kez)
yapilan hastalarda toplanan CD34 sayisi 3.73x106/kg-23.13x106/kg ara-
sindaydi (ortalama 7.29x106/kg). Son kemoterapiden 4-6 hafta sonra kok
hiicre transplantasyonu uygulandi. Rezidlel hastaligi olan ve MIBG pozi-
tifligi gosteren 2 hastaya hazirlama rejiminde ayrica -21. gtinde 1131-MIBG
verildi. Transplant 6ncesi hazirlama tedavisinde CEM -Karboplatin 300mg/
m?/g, Etoposid 200 mg/m*/g, Melfelan50 mg/m?/g (-7,-6,-5,-4 giinlerde)
ve VOD yénuinden defibrotid profilaksisi verildi.0.glin kok hiicre inflizyonu
yapildi.Antimikrobiyal profilaksi ve total parenteral niitrisyon destegi sag-
lanan hastalarda, posttransplant ortalama 12.giinde myeloid engraftman,
18.glinde eritroid engraftman ve 23.glinde trombosit engraftmani ger-
ceklesti. Herhangi bir komplikasyon gelismedi.infiizyon sonrasi 90. giin
minimal rezidlel hastaliga yonelik olarak 13-cis retinoik asid baslandi ve
planlanan 6 kiir tedavi tamamlandi (160mg/m?/g 14 giin). Transplant ile
baglantili toksisite goriilmedi. Yirmi dokuz hastanin 9'u ilk 6 ayda relaps
gosterdi ve hepsi bir yil icinde progresif hastalik ile kaybedildi. Bir hasta +3
yil sonra relaps gésterdi, ve ikinci kez otolog transplantasyon yapild. ikinci
transplantasyonun 10.ayinda hastalik tekrar niks etti ve halen hastamiz
hastalikli olarak hayatina devam ediyor. Yirmi hasta posttransplant 2-174
aydir (median 68 ay) remisyonda olarak izlenmektedir. Sag kalim orani
%68.9, hastaliksiz yasam %62dir. ileri evre ndroblastomali ¢cocuklarda
otolog kok hticre nakli ile konsolidasyon ve ardindan diferansiye edici ajan
uygulamalari konvansiyonel tedavilere gére sagkalim oranlarini artirma
bakimindan énemli bir secenektir.

B Hematopoietik Kok Hiicreler
P-37

Referans Numarasi: 66

AKRABA DISI NAKiLI_)E'TREOSULFAN iLE HAZIRLIK REJiMi:
TEK MERKEZ DENEYIMI

ilksen Kiling', Gizem Ciftdal’, Hayriye Mavruk', Barbaros Sahin Karagiin’,
Hatice ilgen Sagmaz', Ali Biilent Antmen’

"Adana Aabadem Hastanesi

Talasemi Majorlu hastalarda Busulfan ve Siklofosfamid hematopoetik kok
hiicre naklinde standart hazirlik rejimidir. Fakat bu hazirlik rejimi orta ve
yiksek riskli olarak siniflandirilan hastalarda transplant ile iliskili olarak
toksosisiteyle birlikte seyreder. Treosulfan temelli hazirlik rejimlerinin orta
ve yuksek riskli talasemi major hastalarinin hematopoetik kok hiicre trasp-
lantasyonunda busulfan ve siklofosfamid temelli hazirlik rejimleri kadar
etkili ve daha az toksik oldugu bildiriimektedir. Bu bildirideki amacimiz
Treosulfan temelli hazirlik rejimi ile yapilmis olan talasemi major tanil,
orta ve ytiksek riskli olarak degerlendirilen 5 akaraba disi hematopoetik
kok hiicre nakli yapmis oldugumuz hasta deneyimimiz aktarilmak isten-
mistir. Verilerini paylastigimiz 5 hastanin 4 Ginde herhangi bir transplan-
tasyon iliskili toksisite ve GVHH gelismeyen,hepsinde tam engraftman
ve tam kimerizm saglanmis olan hastalarin transfiizyon ihtiyaci olmadan
takiplerine devam edilmektedir. Fakat 1 hastamizda ciddi mukozit g6z-
lemlenmistir. Literatlirde treosulfan ile busulfanin ayni diizeyde etkilere
sahip olmasina karsin daha iyi splenik B ve T hiicre deplesyonu yaptigi
belirtilmektedir. Busulfanin aksine nébet ve ciddi mukozit riski olmadigi
bildirilmektedir. Treosulfan temelli hazirlik rejimleri ile diger sik kullanilan
protokoller karsilastirilarak randomize ve kontrollii calismalara ihtiyag
vardir.

135

-4
b
—
o
(=]
—
(--]
-4
[T}
[
w
(=]
(-




10. Ulusal Kemik iligi Transplantasyonu ve Hiicresel Tedaviler Kongresi
01-03 Mart 2018, Antalya

W Pediatrik Konular

P-38 Referans Numarasi: 35
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MERKEZi AKTiVITESININ DEGERLENDIRILMESI

Seher Yildinm', Selma Can', Sevtap Ozcan', Zahide Girgin', Serpil Dinger',
Merve Giiven Giil', Fidan Dede’, Seving Sultansuyu Kilingarslan', ibrahim Kartal',
Neslihan Karakurt', Ayhan Dagdemir', Canan Albayrak’

'0ndokuz Mayrs Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi

Kok hicre nakli yaptigimiz 154 hastanin verileri geriye donik olarak
degerlendirildi.

Merkezimizde, Subat 2009-Aralik 2017 tarihleri arasinda 154 hastaya kok
hiicre nakli yapildi.

Hastalarin cinsiyetleri; 70 (%43)'i kiz, 84 (%57)"0 erkek idi. Yas ortalamalari
ise 6 idi.

Yillara gore nakil olan hasta sayilar;; 13 (2009), 22 (2010), 21 (2011 ve
2012),18 (2013), 16 (2014), 8 (2015), 12 (2016), 23 (2017)dur (Sekil 1).

Hastalarin nakil tipleri; 123 (%80)'t allojenik, 31 (%20)'i otolog idi.

Merkezimizde 2015 yilinda akraba disi nakle de baglandi. Yillara gore akra-
ba disi nakil sayilari; 1 (2015), 3 (2016), 6 (2017)dr.

Hastalarin tanilari; talasemi (26), ALL (19), FAA (16), noroblastom (14),
immun yetmezlik (13), AML (12), AA (10), HL (6 ), ewing sarkomu (5), JMML
(5), hurler sendromu (3), KML (3), HLH (3), NHL (3), DBA (2), ALPS (2), kost-
mann hastaligi (2), diskeratozis konjenita (2), retikller disgenezi (1), side-
roblastik anemi (1), germ hiicreli timor (1), kronik grantilomatoz hastalk
(1), PNET (1), RMS (1), osteopetrozis (1), griselli sendromu (1) idi (Sekil 2).

Kok hucre kaynagi olarak; periferik kok hiicre 111 (%72), kemik iligi 35
(%23), kemik iligi ve kordon kani 6 (%4), kemik iligi ve periferik kok hiicre
nakli ise 2 (%1) hastada tercih edildi.
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Hastalarin yamanma guinleri ortalama; nétrofil 15, trombosit ise 19 glinde
oldu.

Nakil sonrasi erken dénemde goriilen komplikasyonlar; GVHH (26), CMV
PCR pozitifligi (22), SOS (15), agir ilag yan etkisi (15), hematdri (9), aspergil-
lus (3), BK virls ensefaliti (1) idi (tablo 1).

Erken dénem komplikasyonlarin en fazla gorildigi yillar irdelelendigin-
de; GVHH 2012'de 21 hastanin 7'sinde ( %33,3), SOS 2013'de 18 hastanin
3'tinde (%16,6), agir ilag yan etkisi 2013'de 18 hastadan 4'linde (%22,2),
CMV PCR pozitifligi 2009'da 13 hastanin 4’linde (%30,76), hematiri
2016'da 12 hastanin 2'sinde (%16,6), aspergillus 2015'de 8 hastanin 1'inde
(%12,5), BK virlis ensefaliti 2017'de 23 hastanin 1'inde (%4,34) goruldi.

Toplam 154 hastanin 40" eksitus, 114U basarili idi. Tum hastalardaki ilk
100 guindeki mortalite 22, sag kalim ise 132 idi (tablo 2).

Sadettin-Vasfi Baysal Kok Hucre Nakil Merkezi ekibi olarak bundan sonraki
hedeflerimiz; akraba disi nakil sayisini artirmak ve The European Group

for Blood & Marrow Transplantation (E B M T) tarafindan akredite olmaktir.
Tablo 1. Nakil Sonrasi Erken Donem Komplikasyonlan

Kok hiicre naklinde destek tedavi yontemlerinin gelismesi, tedavi endi-

kasyonlarinin ve komplikasyonlarinin daha iyi anlasiimasi ile glinimuzde Komplikasyon (n=154) Hasta Sayist %

yuiz guldirtict sonuglar elde edilmektedir. Kok hiicre nakli cocukluk yas GVHH 26 16,9
grubunda habis kan hastaliklari, immun yetmezlikler, hemoglobinopatiler,

kemik iligi yetmezlikleri ve konjenital metabolik hastaliklarda hayat kurta- CMV PCR Pozitiflgi 2 143
rict bir tedavi yontemi olarak kabul edilmektedir. 505 15 97
Agirllag Yan Etkisi 15 97
Hematiiri 9 58
Aspergillus 3 19
BK Viriis Ensefaliti 1 0,6
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Tablo 2. Nakil Sonuglar

n=154 Hasta Sayisi %
Eksitus Sayisi 40 26
Basan 14 74
ilk 100 Giindeki Mortalite 2 143
ilk 100 Giindeki Sagkalim 132 85,7

B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik
P-39

Referans Numarasi: 99

PEDiATRiK HASTALARDA GRAFT VERSUS HOST HASTALIGI
TEDAVISINDE EKSTRAKORPOREAL FOTOFEREZ:
TEK MERKEZ PILOT CALISMA RAPORU

Secil Sayin', Fatma Visal Okur?, Baris Kuskonmaz?, Nevin Cetin?, Aysegiil Demirsu?,
0zan Ali Tagdemir?, Duygu Uckan Cetinkaya'

"Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Unitesi
“Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saligi ve Hastaliklari Anabilim Dal, Kemik ligi
Transplantasyon Unitesi

Girig: Graft versus host hastaligi (GVHH), agresif birinci basamak teda-
vilere ragmen Kklinik bir sorun olmaya devam etmektedir ve allojenik
hematopoietik kok hiicre naklinin basarisini sinirlandirmaktadir. Cocuklar,
GVHH'nin uzun dénem yan etkilerine ve uzun sireli steroid ve/veya diger
immunosupresif ajanlarla uygulanan tedavilerin yan etkilerine karsi daha
hassas olduklarindan, ekstrakorporeal fotoferez steroid kullanimi ve
siresini azaltmay saglayabilecek cazip bir ikinci basamak tedavisi icin
alternatif olabilir. Ekstrakorporeal fotoferez, donér T lenfositlerinin alici
antijenlerine toleransini uyaran bir hiicresel tedavi secenegidir. Bununla
birlikte, cocuklarda aferez uygulamasini kisitlayan bazi zorluklar da vardir.

Metod: 2006-2017 yillari arasinda steroid-bagimli veya refrakter akut ve
kronik GVHH nedeniyle ektrakorporeal fotoferez ile tedavi edilen dokuz
hastaya ait ozellikler retrospektif olarak degerlendirildi. Tedavi uygula-
masi strekli akis hiicre ayirma cihazi (Spectra Optia Terumo BCT) ve bir
Ultraviyole A 1sinlayict (UVA-PIT sistemi) system kullanilarak «off-line»
bir yaklasim ile gerceklestirildi. Bu sistem, cocuklarda daha az ekstrakor-
poreal hacmin ve son toplama hacminin azaltilmasi konusunda avantaj
saglamaktadir. Uygulama sirasinda antikoagtilan olarak sitrat kan/antiko-
aglilasyon orani 10:1 olacak sekilde sitrat kullanildi. Lokofereze baslamak
icin hematokrit degerinin>%20 ve trombosit sayisinin> 50.000/pL olmasi
kriterleri esas alindi. Diistik viicut agirlikli cocuklarda (<20 kg) islem 6ncesi
sistemde eritrosit priming uygulandi. Prosediirden 6nce cift limenli tim
hastalara santral vendz kateter yerlestirildi. Ekstrakorporeal fotoferez
tedavisinin takvim ve suresi, teknik ayrintilari ve hastalarin 6zellikleri Tablo
1'de verilmistir.

Sonuglar: Uc akut GVHH hastasindan ikisinde komplet remisyon elde
edildi ve kismi remisyonda olan biri tedavinin ticlincii ayinda enfeksiyon
nedeniyle kaybedildi. Overlap sendromu olarak degerlendirilen bir hasta
da enfeksiyon yiiziinden kaybedildiginde, minimal yanit alinmisti. Kronik
GVHH grubunda (i¢ hastada kismi yanit ve bir hastada ise tam yanit elde
edildi. Bir hasta tedavinin erken doneminde kaybedildigi icin yanit deger-
lendirmesi yapilamadi. Tim yasayan hastalarda eslik eden immunsupresif
tedaviler 6nemli olctide azaltildi. En sik tespit edilen tedavi yan etkisi,
tedavi kesintilerine yol acan kateterle iliskili enfeksiyonlardi.

Sonug: Akut ve kronik GVHH'li ¢ocuklarda ekstrakorporeal fotoferez
gtivenli, etkili ve iyi tolere edilen bir tedavi alternatifi olabilir. Bu tedavinin
en uygun uygulama takvimini ve siiresini belirlemek icin buylk olcekli
prospektif calismalara ihtiya¢ vardir. Refrakter GVHH'li pediatrik hastalar
icin gelistirilecek standart ekstrakorporeal fotoferez protokolleri, tedaviyle
ilgili olumsuz etkilerin en aza indirgenmesine yardimci olacaktir.

Tablo 1. Ektrakorporeal Fotoferez ile tedavi edilen akut ve kronik GVHH'li hastalarin ozellikleri

EKF takvimi
(1 siklus=2
Hasta| Primer |Yas/Viicut| Donér Kok Hiicre, GVHH ardisik giin/ Siklus
No | Hastalik | Agirligi | tipi | Kaynagi GVHH Tedavisi hafta) Sayisi
H1 | Talasemi | 34/12y/ | MRD Ki kronik (cilt, | FK-506 steroid, | 8-12hfsiireyle | Ik atakta
13.5kg akciger, oral, MMEF EKF, bir siklus /1-2 hf, | 19siklus, 2.
goz) imatinib | takibinde her 2-4 hf| atakta 29
bir siklus azaltilarak |siklus devam
ediyor
H2 D 49/12y/ | MRD | PKH1 kronik (cilt) | FK-506 steroid | 8-12 hfsiireyle 18 siklus
15.4kg MM, EKF bir siklus /1-2 hf,
takibinde her 2-4 hf
bir siklus azaltilarak
H3 | JMML 76/12y/ | MRD | PKH1 kronik (cilt, | FK-506 steroid | ~ 8-12 hfsiireyle 67 siklus
17kg karaciger, | MMF imatinib | bir siklus /1-2 hf,
akcider, kas EKF takibinde her 2-4 hf
liskelet, goz,oral) bir siklus azaltilarak
H4 ALL 166/12y/ | MRD Ki overlap send. | FK-506 steroid |  8-12 hfsiireyle 13 siklus
45kg (barsak, MMFMKH2 | birsiklus /1-2 hf,
karaciger, oral, | etanercept, EKF, | takibinde her 2-4 hf
BM) rituximab | bir siklus azaltilarak
H5 | FAA-AML | 156/12y/ | Haplo | PKH1 akut (cilt, (SA3 8 hf siireyle bir 8 siklus
46kg barsak, steroid MMF | siklus/hf, takibinde | (exitus)

karaciger) MKH* cevaba gore azaltildi
etanercept

H6 | Talasemi | 21y/60kg | MRD Ki akut (cilt, (SA3 steroid 8 hfsiireyle bir | 12siklus, o
karaciger, | MMFMKH2,EKF | siklus/hf, takibinde |  devam !
barsak) etanercept |cevaha gore azaltildi| ~ ediyor =
o=
H7 ALL 166/12y/ | MRD Ki akut (cilt, (SA3 steroid 8 hf siireyle bir 11 siklus, .E
49%g karaciger, |MMF MKH2,EKF | siklus/hf, takibinde | ~ devam =
barsak) etanercept |cevaba gore azaltildi|  ediyor (--]
H8 AML | 21y/38kg | MRD Ki kronik (akciger, | MMF, imatinib, |  8-12 hf siireyle 17 siklus E
barsak) steroid bir siklus /1-2 hf, ;
takibinde her 2-4 hf o
bir siklus azaltilarak a.

H9 AML 14y/46kg | MRD Ki kronik (cilt, kas |FK-506, imatinib| ~ 8-12 hf siireyle 6 siklus

iskelet) steroid, MMF | birsiklus /1-2hf, | (exitus)
takibinde her 2-4 hf

bir siklus azaltilarak

W Pediatrik Konular
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Referans Numarasi: 142

‘BI:\I:I‘CELiE_VI.“ER‘MEI?iCALPARK HASTANESi COCUK KEMIK
ILIGI NAKIL UNITESI 2014-2017 YILLARI ARASI OLGULARIN
ANALIZI

Tung Fisgin', Basak Adakli Aksoy?, Selime Aydogdu?, Ali Tolgay?, Ali Onder Atca*,
Niisabe Kaya*, Ayhan Yaman®, Ceyhun Bozkurt®

"Bahgelievler Medical Park Hastanesi Cocuk Kemik ligi Nakil Unitesi, Bahgesehir Universitesi Tip
Fakiltesi

*Bahcelievler Medical Park Hastanesi Cocuk Kemik fligi Nakil Unitesi

*Bahgelievler Medical Park Hastanesi Cocuk Cerrahisi Bolimii

“Bahgelievler Medical Park Hastanesi Radyoloji Boliimii

SBahcelievler Medical Park Hastanesi Yogun Bakim Unitesi, istinye Universitesi Tip Fakiiltesi
SBahcelievler Medical Park Hastanesi Cocuk Kemik lligi Nakil Unitesi, istinye Universitesi Tip Fakiiltesi

Girig: Bahcelievler Medicalpark Hastanesi Cocuk Kemik iligi Nakil
Unitesinde Kasim 2014 - Aralik 2017 tarihleri arasinda uygulanan ve Saglk
Bakanligina bildirilen nakil verilerinin, yilhk dokiimleri, tani gruplari, nakil
tiplerine gore dagihimlari ve 100 glinlik mortaliteleri tartisiimistir.

Sonuglar: Merkezimizde 2014 Ekim ayi basindan 2015 yili sonuna kadar 57,
2016 yilinda 71, 2017 yilinda 87 nakil olmak lizere bu surecte toplam 215
nakil gerceklestirilmistir. Nakillerin 97si (%45.1) aile i¢i tam uyumlu vericiden
allojenik, 68'i (%31.6) akraba disi tam uyumlu vericiden (MUD), 25'i (%11.6)
otolog, 25'i (%11.6) haploidentik, nakil olarak uygulanmistir. Olgularin tani
gruplarina gore dagilimi 56 olgu (%26) talasemi major, 40 olgu (%18,6) akut
lenfoblastik [6semi, 29 olgu (%13,4) aplastik anemi, 23 olgu (%10,6) immin
yetmezlikler, 22 olgu (%10,2) akut myeloid 16semi, 20 (%9,3) olgu solid
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timorler ve diger hastaliklar olarak siralanmaktadir. Talasemiler icinde 11
olguya MUD nakil yapilmistir. Tum olgular birlikte degerlendirildiginde ilk
100 glinlik mortalite 22 (%10,2) olarak belirlenmistir.

Tartisma: Uc yillik siirecte siklik sirasina gére akut l6semiler (ALLAML),
talasemi ve aplastik anemiler en buytk tani gruplarini olusturmaktadirlar.
Nakillerin %43’ MUD ve haploidentik nakillerdir. Otolog nakillerde ve 11
adet MUD talasemi serimizde ilk 100 gtinlik mortalite 0, tim nakillerde ise
(22/215) %10,2 olarak saptanmistir.

B Kok Hiicre Mobilizasyonu, Toplanmasi ve Miihendisligi

P-41

Referans Numarasi: 64

AKRABA DISI NAKIL DENEYiMi: ADANA ACIBADEM
HASTANESI

Gizem (iftdal', Barbaros Sahin Karagiin', ilksen Kiling, Hatice ilgen Sasmaz’,
Ali Biilent Antmen’

"Adana Aabadem Hastanesi

Allojenik hematopoetik kok hiicre nakli (AHKHN) bening ve malign bir-
cok hastalikta yaygin kullanilan, kiir elde edilebilen bir tedavi yéntemidir.
Akraba icinde tam uyumlu dondri bulunamadig icin akraba disi allojenik
hematopoetik kok hiicre nakli yapilan hastalarimizla deneyimimizi deger-
lendirdik. Merkezimizde 16/09/2015-31/12/2017 tarihleri arasinda toplam
35 hastaya akraba disi donérden nakil yapilmistir. Bu hastalar incelendigin-
deilk 100 glinde 1 PBSC 2 BM hiicre kaynagi ile nakil olan 1 kiz, 2 erkek hasta
kaybedilmistir. Bu hastalarin donérleri %90 uyumluydu. Bunun haricinde ilk
bir yil icindeyse PBSC hiicre kaynagi ile nakil olan 1 %90, 1 %100 uyumlu 2
erkek hasta kaybedilmistir. 2 BM, 4 PBSC hiicre kaynadi ile nakil olan 1 kiz, 6
erkek toplam 7 hasta ise 100 gtinii doldurmamistir.Bu hastalarin donérleri-
nin 3 tanesi %90 4 tanesi ise %100 uyumludur. Diger hastalar incelendigin-
de %90 uyumlu 8 hasta, %100 uyumlu 15 hasta toplamda 23 hasta100 giint
tamamlamistir. Bunlardan 6 tanesi kiz hasta, 17 tanesi erkek hastadir.Erkek
hastalardan 1 tanesine ise KK ile nakil gerceklestirilmis ve hasta kaybi olma-
mistir. Bu sonuglar incelendiginde; 2 yillik akraba disi nakil deneyimimizde
35 hastada nakil sonrasi ilk 100 glinde sag kalim oraninin %91 oldugunu
gorduk. Nakil sonrasi 1 yildaki sag kalim orani ise %85 dir.

B immiin Yetmezlik Hastaliklan ve Makrofaj

P-42

Referans Numarasi: 103

iTK GEN DEFEKTINE BAGLI CD4+ T HUOCRE YETMEZLIGi
OLAN ERiSKINDE ALLOJENEIK HEMATOPOIETIK KOK
HUCRE NAKLININ SONUGLARI

Meltem Kurt Yiiksel', Zehra Narli Gzdemir', Ugur Sahin', Giildane Cengiz Seval’,

Deniz Cagdas Ayvaz?, Deniz Tiirkiim Atikcan’, Elif Sertesen’, Sinem Civriz Bozdag',
Selami Kogak Toprak', Pervin Topcuoglu', Onder Arslan’, Muhit Ozcan', Taner Demirer’,
Hamdi Akan', Osman ilhan', Meral Beksac, Giinhan Giirman', Aydan ikinciogullan?

'Ankara Universitesi Hematoloji Bilim Dali
*Hacettepe Universitesi Cocuk immiinoloji ve Alerji Bilim Dali
3Ankara Universitesi Cocuk immiinoloji ve Alerji Bilim Dali

Girig: Primer immiin yetmezlikler (PiY) cesitli mikroorganizmalarin sebep
oldugu tekrarlayan enfeksiyonlar ile seyretmektedir. Akraba evliliklerinin
sik oldugu tilkemizde PiY hastaliklarinin sikigi artmistir. Hematopoietik
kék hiicre nakli (HKHN) PiY'de cogunlukla cocukluk caginda yapilmaktadir.
Bu yazida, interldkin-2 ile indiiklenen T-hiicre kinaz (ITK) defektine bagh
izole CD4+ T-hiicre yetmezligi olan eriskin hastaya, tam uyumlu akraba
disi vericiden yapilan ve literatiirde ilk olan allojeneik HKHN'nin sonuglari
sunulmustur.

Vaka Sunumu: Anne ve babasi ikinci dereceden akraba olan ve immiin
yetmezlik tanisi konan 21 yasindaki erkek hastanin medikal 6ykisiinde
tekrarlayan enfeksiyonlar olmasina ragmen PIY tanisi ancak 2016 yilinda
konabildi. Hastanin bir erkek ve iki kiz kardesinde immuin yetmezlik tespit
edilmedi.

Tanidaki gecikme sebebiyle HKHN eriskin doneme sarkti. Hastaya fluda-
rabin 30mg/m?%/giin -8 ve-4. giinler arasinda, busulfan 1,8 mg/kg/giin -5
ve -2. glinler arasinda verilerek miyeloablatif olmayan hazirlik rejimi ile
10/10 HLA uyusumlu akraba disi vericiden nakil yapildi. Graft versus host
hastaligi (GvHH) profilaksisi icin siklosporin 3 mg/kg/giin, mikofolenat
mofetil 15 mg/kg/giin ve anti-timosit globulin 10 mg/kg/giin -7 ve -5.
glnler arasinda verildi.

Naklin 0. gliniinde alt solunum yolu enfeksiyonu ve perianal enfeksiyon
bulgulari olan hastaya imipenem ve teikoplanin verildi. Haftalik 0,4 g/kg
dozunda intravendz immunglobulin profilaksisi verildi. PCR ile haftalik
EBV, CMV viral yik takibi yapildi. CMV viral yiik takibindeki artisa gore
gansiklovir 10 mg/kg/ giin baslandi. EBV kopya sayisi 1978 kopya/ml
ulasti, engrafman sonrasi kendiliginden geriledi. N&trofil ve trombosit
engrafmani sirasiyla +17 ve +16. glinlerde gergeklesti.

+28. glin kimerizmi %94, +60. giin kimerizmi %98 verici tipi hiicre olarak
saptandi. +28. glinde lenfosit alt grup analizinde %16 CD4+, %80 CD8+
T-lenfosit ve %0 B-lenfosit izlendi. +55. glinde kolestatik tipte grade 3
karaciger GvHH gelisti. 2 mg/kg/giin dozunda metil-predizolona yanitsiz
olmasi (izerine hastaya ekstrakorporeal fotoferez uygulandi. izleminde
bilirubin degerleri normale dond.

Tartisma: PiY hastalarinda HKHN zamanlamasinin eriskin yaslarda olmasi
tedavide gecikme olarak kabul edilmektedir. Allojeneik HKHN, hazirlik
rejiminlerine bagl toksisitenin yliksek olmamasi ve kabul edilebilir enfek-
siyon oranlari da birlikte degerlendirildiginde 6nemli ve kiratif 6zellikte
bir tedavi secenegidir. Bu hasta grubu nakil sonrasi dénemde akut ve kro-
nik GvHH gelisimi acisindan yakin takip edilmelidir. Ayrica immunsupresif
tedavinin uzun dénem etkileri de ciddi bir endise sebebidir.

B Pediatrik Konular
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Referans Numarasi: 63

ADANA ACIBADEM HASTANESI PEDIATRIK KOK HUCRE
NAKIL DENEYiMimiz

ilksen Kiling', Hayriye Mavruk', Barbaros Sahin Karagiin', ilgen Sasmaz’,
Biilent Antmen'

"Adana Aabadem Hastanesi Kemik ilii Transplantasyon Merkezi

Pediatrik kemik iligi transplant tnitesi;Allojenik ve otolog kok hiicre nakil-
lerinin transplant dncesi ve transplant sonrasi takip ve tedavisinin yapildi-
g1 yuksek izolasyonlu modern unitelerdir.Bu bildirideki amacimiz bes yillik
stirecte Hemotopoetik Kok Hiicre Nakli yapilan hastalardaki deneyimimizi
paylasmaktir. Merkezimizde Ocak 2013--Aralik 2017 tarihleri arasinda 202
olguya hemotopoetik kok hiicre nakli yapildi. verileri retrospektif olarak
degerlendirildi. Hastalarin 81(%41) i kiz,121 (%59) i erkek,yas araliklari 4
ay-18 yas arasi.Yillara gore nakil sayilar;;2013 yilinda 20, 2014 yilinda 32,
2015 yilinda 39, 2016 yilinda 53, 2017 yilinda 58 dir. 8 ihastaya Otolog,35
hastaya MUD (akraba dis1),158 hastaya MRD (akraba ici) nakil yapildi.
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Referans Numarasi: 89

ALLO-KIT SONRASI NUKS AML OLGUSUNDA AZASITIDIN
VE VENETOCLAX iLE SAGLANAN REMiSYON: iLK TURKIYE
DENEYiMi

Ferit Avcu', Ahmet Tiirker Cetin’
"Memorial Ankara Hastanesi

Allojenik kemik iligi nakli sonrasi akut miyeloid 16seminin (AML) nlksettigi
hastalar icin tedavi secenekleri sinirlidir. Yogun kemoterapi alamayacak
hastalar icin hipometile edici ilaclar uygulanmaktadir. Yetersizligi duru-
munda hedefe yonelik tedaviler uygulanabilmektedir. BCL-2 inhibitori
venetoclax; 6zellikle KLL de uygulanmakla birlikte diger hematolojik mali-
nitelerde de kullanilabilmektedir.

Olgu: HLA uyumlu akraba vericisi olmayan ve TURKOK'ten 9/10 uyumlu
akraba disi verici bulunarak myeloablatif allo-SCT uygulanmis 50 yasinda
bir AML olgusu sunmaktayiz. Nakil 6ncesi remisyon-indiiksiyon ve yiiksek
doz (EMA veya MEC) re-indiiksiyon tedavilerine yanit vermeyen primer
direncli AML hastasina toplam 10 kiir azasitidin tedavisine kismi yanit ile
blast orani %8 iken Allo-KIT uygulanabilmistir. Nakil sonrasi ise remisyon
saglanan hastada 10. ayda nuiks gozlenmistir. Yiksek doz tedaviyi tolore
edemeyecek olan hastaya tekrar azasitidin tedavisi baslanmistir. 4. kur
sonunda kemik iligi blast orani %40 olan hastaya Allo KiT donériinden
14 giin ara ile iki kez donér lenfosit inflizyonu uygulanmis, fakat yanit ali-
namamistir. Azasitidin tedavisi ile hastalik kismen kontrolde tutulabildigi
icin tedaviye devam edilmistir. Ancak hastanin eritrosit ve trombosit rep-
lasman ihtiyaci giderek artmistir. Azasitidin tedavisinin yetersizligi nedeni
ile 8. kurr ile birlikte endikasyon disi onay alinarak venetoclax ilk doz 100
mg/glin baslanmis, bir haftada tedrici doz artimi yapilarak 400mg/giin
dozunda devam edilmistir. Tedavinin 2. ayindaki remisyon degerlendir-
mesinde Ki blast orani %8 saptanmis ve trombosit replasman ihtiyaci
tamamen kaybolmus olup, kismi remisyon elde edilmistir. Halen tedavisi
devam etmektedir.

Sonug ve yorum: Literattirde BCL-2 inhibitorli venetoclax ile relaps/ref-
rakter AML olgularinda tam veya kismi yanit alinabildigi rapor edilmistir.
Bu olgu sunumu, 6zellikle yiiksek doz tedavi alamayacak olan allojenik
nakil sonrasinda niiksetmis veya direncli AML olgularinda azasitidin teda-
visi ile birlikte BCL-2 inhibitorii venetoclax'in uygun bir tedavi secenegi
olabilecegine dair gli¢li kanitlar sunmaktadir.

B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik
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Referans Numarasi: 110

DIiRENGLI GASTROINTESTINAL GRAFT VERSUS HOST
HASTALIGI NEDENIYLE TAKiP EDILEN COCUK OLGUDA
RUXOLITINiB DENEYiMi

Suar Caki Kili', Giilsiin Karasu', Suna Celen’, Dayanat Pashayev’, Volkan Hazar',
M. Akif Yesilipek'
"Medicalpark Géztepe Hastanesi, Pediatrik Kemik fligi Transplantasyon Unitesi

Girig: Graft versus host hastaligi (GVHD) allojeneik hematopoetik kok
hiicre transplantasyonunda énemli bir mortalite ve morbidite nedenidir.
GVHD immunuspresif tedavilere ragmen goriilebilmektedir ve ilk secenek
ylksek doz steroid tedavisidir. Steroide yanitsiz olgularda cesitli tedavi
yontemleri mevcuttur. Steroid reftrakter olgularda ruxolitinib yeni tedavi
seceneklerinden olup ¢ocuk hastalarda deneyim sinirhdir.

Olgu: Alti yas 7 aylik erkek hastaya agir kombine immun yetmezlik (SCID,
T-B-NK+) tanistyla 9/10 uyumlu (C Ag uyumsuz) dondrden perifer kay-
nakli hematopoetik kok hiicre nakli yapildi. Hazirlik rejiminde Busulfan
(3 mg/kg/glin, 4 giin), Fludarabin (30 mg/m2/giin, 5 gln), ATG (10 mg/
kg/gun, 3 gun) verildi. GVHD proflaksisi icin metotreksat (+1.giin 10 mg/
m2, +3.glin 8, +6.glin 8 mg/m2) ve siklosporin A (CsA, 3 mg/kg/giin, IV)
uygulandi. No6trofil engraftmani (+13. glinde) saptanan ve tam kime-
rik olan hasta +19. glinde oral CsA ile taburcu edildi. Nakil sonrasi 31.

glinde yaygin makulopapuller dékiintl ve ishal nedeniyle tekrar yatirildi.
Gaita tetkiklerinde Rotavirus pozitifligi olan hastada dokintu ile birlikte
ishal olmasi nedeniyle 6n tanida GVHD dusunuldi. Cilt biyopsisi alindi.
Metilprednizolon (MP) 2 mg/kg/giin basland.. ishali devam eden hastada
+38. glin CsA kesilerek tedaviye parenteral takrolimus ardindan +45. giin
oral mikofenolat mofetil (MMF) eklendi. Steroid yaniti olmayan hastaya
+48. glin ekstrakorporeal fotoferez (FF) tedavisi baslandi. Oral MMF kulla-
nimini tolere edemeyen hastanin tedavisine +52. glin ishalinde artis olma-
st ve GIS kanama bulgularinin tabloya eklenmesi nedeniyle etanercept
(0,4 mg/kg, haftada 2 giin, 4 doz) eklendi. Grade IV GVHD bulgular devam
eden hastanin tedavisine +187. giin ruxolitinib 2x5 mg/giin PO dozunda
eklendi. Ruxolitinib baslandiktan 10 giin sonra ishal miktarinda ve karin
agrisinda dramatik azalma gozlendi. Genel durumu dizelen, beslenmeye
ve kilo almaya baslanan hasta +229. glinde taburcu edildi. Hastanin +300.
glinde MP, +367.glinde ruxolitinib tedavisi kesilmis olup halen FF ve
takrolimus tedavisi devam etmekte poliklinikten sorunsuz izlenmektedir.

Tartisma ve sonug: Ruxolitinib steroid tedavisine direncli kronik GVHD
olgularinda yeni kullanilan bir secenek olup cocuk hastalarda deneyim
kisithidir. Birinci ve ikinci basamak tedavilere direngli olgumuzda iyi tolere
edilmis ve etkili olmustur. Kronik GVHD olgularinda ¢ocuk hastalarda
direncli ruksolitinib kullanimiyla ilgili genis kapsaml ¢alismalara ihtiyag
vardir.

W Pediatrik Konular
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Referans Numarasi: 51

HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI YAPILAN ALFA
MANNOSIDOZLU BiR OLGU

Esra Pekpak’, Elif ince’, Tuba Eminoglu?, Talia ileri', Mehmet Ertem’

"Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi ocuk Hematoloji Onkoloji Bilim Dali
*Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Metabolizma Bilim Dalr

Girig: Hematopoetik kok hiicre transplantasyonu (HKHT) bir cok hastalikta
oldugu gibi, kalitsal bazi metabolik hastaliklarin tedavisinde de etkindir.
Ozellikle mukopolisakkoridozis Tip | ve Tip VI, cocukluk cagi baslangich X'e
bagl adrenoldkodistrofi, alfa-mannosidoz ve osteopetrozisin tedavisinde
yeri vardir. Alifa mannosidoz, MAN2B1 genindeki mutasyon sonucu lizozo-
mal alfa-mannosidaz aktivitesinin kaybiyla gelisen bir depo hastaligidir.
Kaba yiiz goriniimd, zihinsel-motor gelisim geriligi, isitme kaybiyla karak-
terizedir. Burada, merkezimizde ilk defa HKHT yapilan alfa mannosidoz
olgusu sunulmustur.

Olgu: Bes yasinda kiz, erkek kardesinde alfa-mannosidoz olmasi nedeni
ile degerlendirildiginde, ge¢ konusma ve ciimle kuramama nedeniyle 6zel
egitim aldigi ancak bilinen bir hastaligi olmadigi 6grenildi. Fizik muaye-
nesinde kaba yiiz gériinim ve pectus karinatum saptandi. Kardesinde
alfa-mannosidoz olmasi nedeni ile bakilan 16kosit ici alfa-mannosidoz
enzim duzeyi 1.35 (231.4 £ 81) nm/g/h saptanarak “Alfa Mannosidoz”
tanisi aldi. Hasta HKHT agisindan degerlendirildiginde, hastalikla iliskili
yeni bulgularin ortaya ¢ikmasi ve var olan bulgularin ilerlemesinin engel-
lenebilmesi amaciyla nakil yapilmasina karar verildi. Aile ici doku tipi tam
uyumlu kardes vericisi vardi ancak alfa-mannosidoz icin tasiyici olarak
bulundu. Bunun tzerine akraba digi tam uyumlu verici taramasi yapildi
ancak uygun verici bulunamadi. Hastaya tasiyici olan kardesinden kemik
iligi kaynakli HKHT yapildi. Hazirlama rejimi olarak Busulfan 3.6 mg/kg/
glin x 4 gun (total 14.4 mg/kg) ve Siklofosfamid 50 mg/kg/glin x 4 glin
(total 200 mg/kg) verildi. Verici atak hastaligi profilaksisi amaci ile siklos-
porin ve metotreksat kullanildi. Hastaya infiize edilen cekirdekli hiicre
sayisi ve CD34 sayilari sirasiyla 8.15 x 10%/kg ve 9.6 x 10¢/kg idi. Myeloid
ve trombosit engraftmanlari sirasiyla +19.glin ve +13.gtinde gerceklesti.
Nakil stirecinde herhangi bir komplikasyon gézlenmedi, +37. glin taburcu
edildi. T hiicre kimerizmi 1. ve 18.ayda sirasiyla; %99 ve %100 saptandi.
Nakil sonrasi +23. ayinda olan hastanin kullandigi kelime ve climlesinde
artis, isitme testlerinde diizelme saptandi. Alfa-mannosidoz enzim dizeyi
110 nm/g/h'e yiikseldi.

Sonug: Alfa mannosidozis, kaba ylz gorinimi, gecikmis konusma,
bilissel fonksiyonlarda zayiflik, iskelet anomalileri, gérme ile iliskili sorun-
lar ve isitme kaybi ile ortaya ¢ikan metabolik bir hastaliktir. Enzim
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tedavisi glinimuizde mumkiin olmadigi icin tek tedavi yontemi HKHT dir.
Hastaligin komplikasyonlari gelismeden ve ilerlemeden yapilmasi duru-
munda prognozu daha iyidir. Hastalara tani konulmasini takiben erken
donemde nakil agisindan degerlendirilmeleri 6nemlidir.

W Pediatrik Konular
P-47

Referans Numarasi: 80

HEMOFAGOSITIK LENFOHISTIOSITOZ VAKASINDA
KARACIGER NAKLi SONRASINDA KEMIK iLiGi NAKLI

Tekin Aksu', Lale Olcay?, Figen Ozgay®, Namik Yasar Ozbek'

Sagilik Bilimleri Universitesi, Ankara Cocuk Sadligi ve Hastaliklari Hematoloji Onkoloji EAH, Kemik lligi
Nakli Unitesi, Ankara, Tiirkiye

*Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi, (ocuk Hematoloji ve Onkoloji, Ankara, Tiirkiye

3Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi, ocuk Gastroenteroloji Hepatoloji ve Beslenme, Ankara, Tiirkiye

Familial hemofagositik lenfohistiositoz (HLH) nadiren akut karaciger
yetmezligine yol acabilen, élimciil bir hastaliktir. Aplastik anemili hasta-
larda karaciger naklinden sonra basarili hematopoetik kék hiicre nakilleri
(HKHN) bildirilmektedir. Bu hastalarda agir bir graft versus host hastali-
gindan (GVHH) veya karaciger sinlis obstriiksiyon sendromundan (SOS)
bahsedilmemektedir. HLH'ye bagli karaciger yetmezligi sonrasi kemik iligi
nakli literatuirde iki vakada bildirilmistir. Burada karaciger naklinden sonra,
farkli vericiden HKHN yapilan HLH vakasi bildirildi.

Vaka: 3.5 yasinda kiz hastaya akut karaciger yetmezligi nedeniyle
haplo identik babasindan ortotopik karaciger transplantasyonu yapildi.
Karaciger dokusunun patolojik incelemesinde hemofagositoz izlenmesi
nedeniyle yapilan genetik test ile STX11 homozigot mutasyonu gosterile-
rek HLH tanisi kondu. Karaciger naklinden 21 ay sonra 10/10 HLA uyumlu
kardes vericiden (heterozigot STX11) HKHN yapildi. Azaltilmis yogunlukta
hazirlik rejimi olarak fludarabin (160 mg/m2/total), ve busulfan (Hedef
diizey: egri altinda kalan alan 605 mg/L x s), antitimosit globulin (ATG)-
Fresenius® 20mg/kg/total uygulandi. N-asetilsistein (NAC) (50 mg/kg/
doz) hazirlik rejimi sirasinda verildi. Sinlis obstriksiyon sendromu profi-
laksisi olarak ursodeoksikolik asit ve defibrotid (25mg/kg/gtin) uygulandi.
Hastaya 2.14 X10%/kg cekirdekli hiicre, 4.2 x10¢/kg CD34+ hiicre verildi.
GVHH profilaksisi olarak siklosporin A (hedef 175-250 ng/ml) ve methotre-
xate (+1, +3, 10mg/m?) verildi. +6. Glinde ALT (297 IU/L) ve AST (171 IU/L)
yiiksekligi olmasi nedeniyle +6 MTX yerine kisa siireyle 1Tmg/kg/glinden
metilprednizolon uygulandi. +14. glinde myeloid, +15. glinde trombosit
engrafman oldu. Hasta karaciger yetmezligi, GVHH, febril nétropeni, CMV
reaktivasyonu veya fungal enfeksiyon gecirmedi. KCFT bozuklugu disinda
organ toksisitesi olmadi. +28. glinde trombosit sayisi 50 bin sinirini gecti.
+29. glinde SOS gelismemesi nedeniyle profilaktik verilen defibrotid
tedavisi sonlandirildi. Ancak hastanin izleminde nébet sikliginda artis
oldu, HLH atagi dislandiktan sonra siklosporinin nébet sikligini artirabi-
lecegi duslinulerek everolimusa degistirildi. Anti epileptikleri de tekrar
diizenlendikten sonra nobet sikliginda azalma gorildi. Hastanin kime-
rizm sonuglari +30. giinde %80.5, +10. ayda %87.3 olarak bulundu. HKHN
sonrasinda +11. ayda sorunsuz sekilde izlenmektedir.

Sonuglar: Farkli donérlerden coklu transplantasyonlar hakkinda deneyim
azdir. Hastamizda g farkli immiin sistemin etkilesimi olmasina ve kara-
ciger - kemik iligi graftindaki HLA uyumsuzluguna ragmen GVHH veya
karacigerde rejeksiyon ortaya ¢ikmamistir. Azaltilmis yogunlukta busulfan
dozu iceren hazirlik rejimi, NAC ve defibrotid kullanilmasinin ortotopik
karacigerde SOS gelismesini 6nledigi distinilmektedir. Azaltiimis yogun-
lukta hazirlik rejimi GVHH veya organ toksisitesi olmadan yeterli donor
kimerizmine ulasiimasini saglamistir.

B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik
P-48

Referans Numarasi: 123

HEMSIRELIK BAKIS AGISIYLA AKUT GRAFT VERSUS HOST
HASTALIGI OLAN COCUKLARA YAKLASIM

Emine Bayrak Aykan', 0zge Arslaner', Orhan Giirsel?

'Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Saglii ve Hastaliklari Anabilim Dali
“Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Hematolojisi Bilim Dali Bsk.

Graft Versus Host Hastaligi (GVHH) allojenik hemopoetik kok hicre
transplantasyonu uygulamasi sonrasi gelisen yaygin bir komplikasyon-
dur. GVHH, vericinin kemik iligi ya da kan kok hiicresinde bulunan T
lenfositlerle, alicinin doku grubu antijenleri arasindaki etkilesimi sonucu
ortaya ¢ikmakta olup hastalarda mortalite ve mobiditeyi olumsuz yonde
etkilemektedir.

GVHH akut yada kronik olarak siniflandirimaktadir. GVHH allojenik hemo-
poetik kok hicre transplantasyonundan sonraki ilk 100 glinde gelisirse
Akut Graft Versus Host Hastaligi, 100. ginden sonra gelisirse Kronik GVHH
olarak adlandiriimaktadir. Akut GVHH goriilme insidansinin Kronik GVHH
gorulme insdansina gore daha genis bir aralikta oldugu belirtilmektedir
(%19-66;%33-64). GVHH gelisen hastalarin %15-40'Inda primer yada
sekonder Olim nedeni olarak belirtilen Akut GVHH transplantasyon-
dan sonra genellikle 10.-100. glinler arasinda ortaya ¢ikmaktadir. Akut
GVHH'iInda primer 6lim nedeni sepsistir.

Hemsirelik bakis agisi ile GVHH'nin tanilanmasi, siddetinin azaltiimasi
ve tedavisinin zamaninda baslatiimasina katki ancak nitelikli hemsirelik
bakimt ile saglanir. Nitelikli hemsirelik bakimi GVHH'yi 6nleme ve hastalik
gelistiginde cocugun bakimini en iyi sekilde yiritebilmeleri icin bu alanda
yeterli bilgi ve beceriye sahip hemsireler ile gerceklesir. Transplantasyon
uygulanan cocugun bakim sorumlulugunu yiriten hemsire GVHH'nin
erken belirti, bulgular ve imminsupresif ilaclarin yan etkileri agisindan
hastayi gézlemler. Ayrica GVHH'nin organ ve sistemlerde meydana getirdi-
gi hasarlar sonucu olusan rahatsizliklari azaltmak amaciyla hemsirelik giri-
simlerini planlar ve destekleyici bakim saglar. Bu anlamda Akut GVHD'si
olan ¢ocuk icin planlanacak olasi Hemsirelik Tanilari asagidaki gibidir;

+  Cilt tutulumuna bagl cilt bittnluginde bozulma/riski

«  Cilt tutulumuna bagh cilt bitinliglnde bozulmaya bagli enfeksiyon
riski

- Cilt batiinliginde bozulmaya ve diyareyle iliskili abdominal krampa
bagh agn

«  Ciltteki bl ve Vezikiillerdeki eksuda/akinti, kusma ve diyareye bagli
sivi voliim azhg / riski

«  Gastrointestinal inflamasyon ve Ulserasyona bagli diyare
- Diyare ve kusmaya bagl viicut gereksiniminden az beslenme

- Hastaligin gidisindeki hizl degisiklikler, yapilan islemler ve agri nede-
niyle anksiyete/endise

- Barsak mukoza hasari, karaciger fonksiyonlarinda bozulma ve trombo-
sitopeniye bagli kanama riski/siddetli gastrointestinal siste kanamasi

Sonug olarak; kok hticre transplantasyonu ekibinin énemli bir tyesi olan
hemsire, transplantasyonun her asamasinda yiiksek diizeyde beceri ve
bireysel bakim sergiler. Komplikasyonlarin ve yan etkilerin gelismesini
onler, hastaligin siddetini azaltir, cocugun ve ailenin hastaliga uyumunu
kolaylastirarak aile ve ¢ocugun stresle bas etmesine yardimci olur. Son
olarak en 6nemli asamalardan biri olan cocugun biylime ve gelismesine
katki saglayarak cocugun yasam kalitesini arttirir.
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B Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yasam Kalitesi
P-49

Referans Numarasi: 25

OTOLOG KOK HUCRE NAKLi SONRASI TROMBOSITOPENIDE
ELTROMBOPAG TEDAVISi: iKi OLGU SUNUMU

ipek Yonal Hindilerden', Elif Aksoy', Melih Aktan', Meliha Nalcaar’

stanbul Universitesi istanbul Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklan Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali

Girig: Otolog kok hicre nakli (OKHN) sonrasi persistan trombositopeni
onemli morbidite ve mortalite nedeni olmakla beraber siklikla zayif graft
fonksiyonunun bir sonucudur.

Olgu 1: 58 yasinda kadin hastaya Ekim 2016'da I1gG kappa tipi multipl
miyelom (MM) tanisi kondu (Durie-Salmon Evre IlIB, ISS evre 2). 6 kiir borte
zomib+siklofosfamid+dexametazon sonrasinda ¢ok iyi kismi yanith halde
iken OKHN yapildi. Ardindan uzayan notropenik ates ve psddomembra-
noz enterokolit ile komplike oldu. +12.guinlinde notrofil ve +14.glintinde
trombosit engraftmani oldu. +31.gtinlinde CMV viremisi nedeni ile (CMV-
DNA:62.794 kopya/ml) gansiklovir 2x5 mg/kg/giin IV baslandi. Sik eritrosit
ve trombosit transflizyon ihtiyaci oldu. Tedavi altinda nétropeni nedeni
ile aralikh filgrastim kullanildi. Gansiklovir 2.haftasinda CMV-DNA:<500
kopya/ml olmasi iizerine gansiklovir 1x5 mg/kg/giine diisiriildi. idrar kil-
tlriinde Karbapeneme direncli Klebsiella ve kan kultlriinde Enterobakter
tremesi oldu. Gansiklovir 4.haftada kesildi. Haftada bir eritrosit ve giin
asir trombosit replasman ihtiyaci olan hastanin +60.gtintinde kemik iligi
biyopsisinde sayica azalmis megakaryositler ve eritroid seri, daginik gra-
nilositik seri iceren hiposeliler kemik iligi saptandi. +82.gilinde persistan
trombositopenisi nedeni ile eltrombopag 50 mg/giin baslandi. +160.
glinde eritrosit transflizyon ihtiyaci ortadan kalkti. Eltrombopag altinda
+200.glinde trombosit transflizyon ihtiyaci ortadan kalkti.

Olgu 2: 53 yasinda erkek hastaya Ekim 2016'da Evre IVB diffiiz blyk B hiic-
reli lenfoma (DBBHL) tanisi kondu. 4 kiir R-CHOP sonrasinda primer refrakter
olarak degerlendirilen hastaya kurtarma tedavisi olarak R-ICE verildi. 2 kir
sonrasinda kismi yanit elde edilen hastada mobilizasyon yetersizligi gelisti.
Plerixafor ile kok hiicresi toplandi. Ardinan progrese olmasi nedeni ile GDP
protokoll baslandi. 2 kiir sonrasinda tam yanith halde BEAM ardindan
OKHN yapildi. Ardindan nétropenik ates ve panrezistan Klebsiella bakteri-
yemisi nedeni ile meropenem, tigesiklin ve kolistin baslandi. +34.glinlinde
nétrofil engraftmani oldu. +42.giintinde CMV viremisi nedeni ile iki hafta
boyunca gansiklovir 2x5 mg/kg/gtin kullanildi. Aralikli eritrosit ve trombosit
transflizyon ihtiyaci oldu. +90.gliniinde PET incelemesinde bir &zellik sap-
tanmadi. Kemik iligi biyopsisinde tek tiik megakaryosit, yetersiz kolonizas-
yon bulgulari olan hiposeltler kemik iligi saptandi. Zayif graft fonksiyonu
nedeni ile eltrombopag 50 mg/giin baslandi. Eltrombopag altinda +120.
glinde eritrosit ve trombosit transfiizyon ihtiyaci ortadan kalkti.

Tartisma: CMV viremisi transplantasyon sonrasi donemde graft yetersizli-
ginin sik bir nedenidir. Gansiklovir tedavisi kemik iliginde megakaryositik
seriyi baskilayabilir. Literattirde transplantasyon sonrasi trombositopenide
eltrombopagin kullanimi ile ilgili az sayida olgu bildirimi vardir. iki olgu-
muzda da eltrombopag tedavisi altinda eritrosit ve trombosit transfiizyon
bagimsizligi gelisti.

B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik
P-50

Referans Numarasi: 121

KOK HUCRE NAKLI SONRASI SEBEBI BILINMEYEN ATES
VE CRP ARTISI: GRAFT VERSUS HOST HASTALIGI/GRAFT
VERSUS LOSEMi BULGUSU?

Melek Erdem’, Ozlem Tiifekgi', Sebnem Yilmaz', Deniz Kizmazoglu', Hale Oren’
"Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi, Gocuk Hematoloji Bilim Dal

Giris: Hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN) sonrasi gelisen ates yliksek-
liginde enfeksiyonlar, graft versus host hastaligi (GvHH), primer hastaligin
tekrari, lenfoproliferatif hastalik, hemofagositik lenfohistiyositoz gibi farkli
antiteler degerlendirilmelidir. HKHN sonrasi birinci ayda ates yuksekligi
baslayip devam eden, CRP artisi disinda ek GvHH ile iliskili klinik ve labora-
tuvar bulgular olmayan, ates nedeni saptanmayan bir olgu sunulmustur.

Olgu: On yasinda yuksek riskli B 6ncil hicreli ALL tanisi ile tedavi alan
hastada tedavi bitiminden 2,5 yil sonra gec izole Ki relapsi saptandi.
ALL-REZ BFM 2012 protokoli S2 kolunda tedavisi baslandi. Protokol
II-IDA 18. gliniinde bir ay tedavi verilemeyen, PEG -asparaginaz (ASP) ve
steroid ile iliskilendirilen transaminazlarda artis, hiperbilirubinemi ve ciddi
hipertrigliseridemi gelisti. Protokol II-IDA dncesi PCR ile calisilan minimal
kalinti hastalik (MKH) sonucu negatif olan ve HKHN endikasyonu olmayan
hastada, bu agir toksisite nedeni ile diger bloklarda ASP verilemeyecegi
icin tam uyumlu erkek kardesinden allojeneik HKHN yapilmasi planlandi.
KHN 6ncesi MKH negatif bulundu. Tim viicut 1sinlamasi+ etoposid rejimi
ve kok hiicre kaynaginin Ki oldugu HKHN sonrasi +23. giinde nétrofil,
+29. giinde trombosit engraftmani oldu. 1. ayda KiA selliilerdi, tiim hiicre
serileri her evrede izlendi, %5’ in altinda atipik hiicre izlendi, %97,6 verici
kimerizmi saptandi. Taburculuk plani sirasinda atesi ve CRP yuksekligi bas-
ladi. Ates etiyolojisine yonelik muayenesinde, kiilttrlerinde, serolojisinde
ve goruntiilemelerinde patoloji izZlenmedi. Olgu profilaktik ilaglari, sikos-
porin ile taburcu edildi. Atesi devam eden hastada nakil sonrasi 3. ayda
KiA'da %8 atipik hiicre izlendi. Siklosporin kesildi, tekrar MKH caligtirildi
ve negatif saptandi. Kimerizmi %99-100 olan, atesi devam eden, 3. ayda
CRP'si 288 mg/dLye ulasan olgunun kontrol KiA'larinda Ki remisyonda idi.
Olguda 1. ve 3. ayda Ki'de gériilen atipik hiicrelerin hematogon oldugu
distiniildi. izlemde naklin 6. ayinda atesi ve CRP yiiksekligi devam eden,
ek klinik veya laboratuvar bulgusu olmayan hastaya GvHH acisindan
oral steroid baslandi. Tedavi sonrasinda atesi tekrarlamadi ve CRP diizeyi
normale geriledi. Olgunun steroidi azaltilarak 6 ayda kesildi. Hasta nakil
sonrasi 14. ayinda remisyonda, tam verici kimerizmi ile yakinmasiz olarak
izlenmektedir.

Sonug: Literatlirde HKHN sonrasi erken donemde CRP yiiksekligi olan
olgularda relapsin daha az goéruldugu, yluksek CRP degerlerinin T hiicre
aktivasyonu ile ortaya ¢ikan graft versus l6semi etkisi ile iliskili oldugu
bildirilmistir. Artmis CRP dizeylerinin GvHH gelisme riskinde artisa neden
oldugunu gdsteren calismalar da bulunmaktadir. Ayrintili incelemelere
ragmen atesin ve CRP yiksekliginin nedeninin saptanamadigi olgumuz-
da, primer hastalik tekrarinin da kesin olarak dislanmasi ile steroid tedavisi
baslanip yanit alinmistir. Olgumuzda bu nedenle izole ates ve CRP yliksek-
ligi ile seyreden GvHH/graft versus 16semi etkisi distintilmusttr.

W Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yasam Kalitesi
P-51

Referans Numarasi: 39

KONiK GRAFT VERSUS HOST HASTALIGI GELISEN LOSEMI
TANILI HASTADA OLUMCUL SEYREDEN YAYGIN SANTRAL
SINiR SISTEMi VASKOLITI

Emine Zengin', Nazan Sarper', Biilent Kara?, Yunus Emre Bayrak®, Ayfer Sakarya Giines?,
Sema Aylan Gelen'

"Kocaeli Universitesi, Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklart Anabilim Dah, Gocuk Hematoloji Bilim
Dali

*Kocaeli Universitesi, Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali, ocuk Néroloji Bilim Dah
3Kocaeli Universitesi, Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklan Anabilim Dali

Olgu sunumu: On alti yasindaki akut lenfoblastik 16semili erkek hastaya
birinci tam remisyonda, periferik kok hiicre kullanilarak allojenik kok hiicre
nakli (Allo-KHN) yapildi. Verici 10 yasindaki tam uyumlu kiz kardesiydi.
Tim viicut 1sinlama ve etoposid uygulandi. CD34 hiicre sayisi 3,5x10%/kg
idi. 1, 3 ve 6.ayda kimerizm %100 donor olarak saptandi. Graft versus host
hastaligi (GVHH) profilaksisi kisa metotreksat ve siklosporin A (Csa) idi.
+38.glinde el ayalari ve ayak tabanlarinda GVHH dokiintiist ve glinde 2-3
kez olan yumusak diskilamasi nedeniyle metil prednizolon (MP) 2 mg/kg/
glin baslandi. Cevap alinmasi lzerine 8.glinde azaltilarak 10 hafta sonun-
da kesildi. CsA +6. ayda sonlandirildi, +7. ayda transaminazlarinda yuksel-
me, total bilirubinde artis ve albuminde diisme saptandi. Ust gastrointes-
tinal sistem ve kolon biyopsilerinde GVHH na 6zgu bulgular saptanmadi
ancak gaytada tripsinojen pozitif bulundu. Karaciger GVHH dislintlerek
2mg/kg/giin MP baslandi. iki hafta sonra asit, pretibiyal ve skrotal dem
gelisince takrolimus eklendi. Kan sekerleri cok ylksek seyredince 9. glinde
takrolimus sonlandirilarak CsA'ya gecildi. Kristalize insulin ve lantus bas-
landi. Asit nedeniyle karaciger biyopsisi gerceklestirilemedi, aldacton bas-
landi. Asit kayboldu, transaminazlar normale geriledi ve albumin yiikseldi.
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+10.ayda tonik klonik generalize bir dakika siiren konvulziyon gecirdi.
Hastada bas agrisi, gorme bulanikligi yoktu. Trombosit sayisi 78 000/mcL
idi. Nobet 6ncesi kan basinci normaldi. Nobet sonrasi kan sekeri 288 mg/
dL idi,ketonemisi yoktu. Kranyal MRI da en biyigu sag parieto-oksipitalde
yaklasik 4,5x3,5 cm olmak Uzere sag frontalde, solda basal ganglionlar
dlzeyinde, sag temporalde, bilateral serebellar hemisferde ¢ok sayida
degisik evrelerde kanama odaklari ve gevrelerinde 6dem izlendi. T1A ve
T2A gorintulerde lezyonlarin ¢ogu hipointens gorinimdeydi (Sekil 1).
Protrombin zamani ve parsiyel tromboplastin zamani uzamamusti. ilk
nobetten sonra kan basinci 140/90 mmHg 6lglldii. Nobet 30 dakika sonra
fokal olarak tekrarladi. Dormicum uygulandi, infizyona gegcildi, levatira-
cetam baslandi. Glaskow koma skoru 15 idi. Amlodipin baglandi. ilerleyen
saatlerde kan basinci en yilksek 182/115 mmHg 6lculdi. Kaptopril ilave
edildi. Serum sodyum 128 mEq/L bulundu ve replasman yapildi. CsA
diseyi 66 ng/mL olgildi. Bilinci ikinci glin gittikce kapandi ve kranyal
MRI'da lezyonlarin sayisinda ve boyutlarinda artis gézlendi. MP 1 g/giin
dozda 3 giin, 1 g/giin siklofosfamid, 2 g/kg intravenéz immun globulin
uygulandi. Mekanik ventilator destegine karsin yedinci glin kaybedildi.

Tartsma: GVHH nedeniyle immunsupresif tedavi alirken konvulsiyon
ve koma gelisen hastanin kranyal MR'Inda degisik yaslarda hizla artan
hemorajik lezyonlarin saptanmasi nedeniyle vaskulit dustintlerek tedavi
baslatildi. Santral sinir sistemi GVHH' nin vaskiilit ile seyredebildigi, beyin
biyopsilerinde kiiclik ve orta capta damarlarin duvarinda donor kaynakli
lenfositlerin bulundugu gosterilmistir.

B Hiicre Terapisi / Hiicre Tedavisi

P-52

Referans Numarasi: 6

iNTERLOKIN-2 iLE UYARILMIS MEZENKIMAL KOK
HUCRELERIN TiROID TUMOR HUCRELERi UZERINE
SITOTOKSIK ETKISi

Bulut Yurtsever?, Giilgin Gacar', Gokhan Duruksu’, Zehra Seda Uinal Halbutogullar,
Yusufhan Yazir'

"Kok Hiicre ve Gen Tedavileri Arastirma ve Uygulama Merkezi
*Kok Hiicre ve Gen Tedavileri Arastirma ve Uygulama Merkezi ; Actbadem Labcell

Kok hicrelerin sahip olduklar kendini yenileyebilme, farklilasabilme
ve immiin regilasyon gibi 6zellikleri bu hicrelerin rejeneratif tipta ve
hiicresel tedavilerde kullanimini arttirmis ve kayda deger basarilar elde
edilmistir.

Son yillarda yapilan bazi calismalar, 6zel bir kdk hiicre grubu olan mezen-
kinal kok hiicrelerin, timor hiicreleri Gzerine apoptotik ve anti-proliferatif
etkilerinin oldugunu gostermistir. Bu dogrultuda biz de calismamizda
mezenkimal kok hicreleri interlokin-2 sitokini ile uyararak tiroid timor
hiicrelerini 6ldirmesini ve c¢ogalmasini baskilamasini hedefledik. IL-2
ile uyariimig mezenkimal kék hiicrelerin, tiimor hiicrelerini hiicre-hiicre
temasiyla mi yoksa temas etmeksizin mi 6ldirdugini anlayabilmek icin
direkt ve indirekt ko-kiiltiir yapiimistir. On calismamiz neticesinde yapilan

testler ve gozlemler sonucunda, mezenkimal kok hicrelerin timor hiic-
releri Uizerine sitotoksik etkileri tespit edilmistir. Hiicresel tedavi alaninda
mezenkimal hiicrelerin kullanilabilmesi icin, bu etkilerin gelistirilmesi ve
etki mekanizmalarinin daha iyi anlasilabilmesi adina benzer calismalarin
tekrar edilmesi gerekmektedir.

B Enfeksiyoz Komplikasyonlar
P-53

Referans Numarasi: 105

KOK HUCRE NAKLINDE DIiKKAT EDILMESi GEREKEN
BiR PATOJEN: CANDIDA KEFiR

Ebru Yilmaz', Arda Erdogmus’, Giilsah Ucan’, Altay Atalay?, Alper Ozcan',
Tiirkan Patiroglu’, Musa Karakiikcii', Ekrem Unal’

Erciyes Universitesi Tip Fakilltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar Anabilim Dali, Cocuk Hematoloji Onkoloji
Bilim Dali ve Hematopoetik Kk Hiicre Transplantasyonu Unitesi, Kayseri
*Frciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dal, Mikoloji Bdliimii, Kayseri

Giris: GUnlmizde Kluyveromyces marxianus olarak isimlenen Candida
kefir, (daha 6nce Candida pseudotropicalis olarak biliniyordu), 6zellikle
hematolojik kanserler ve immun sistemi zayif hastalarda artan bir sikiliga
sahip olup giincel calismalarda ilgi konusu olmaktadir. indiiksiyon kemo-
terapisi alan akut miyeloid 16semi hastalarinda%8.7’ye kadar daha fazla
kolonizasyon insidansi bildirilmistir. C. kefirin neden oldugu 30 glinlik
6lim oraninin C. albicans’tan daha yuksek oldugu da vurgulanmistir. Ek
olarak, C. kefir, C. albicans'a kiyasla polistiren yiizeylerine yapisma dere-
cesinin dort kat yuksek olmasi nedeni ile katetere bagli enfeksiyonlarda
dikkat cekici bir ajan olarak bildirilmektedir.

Haploidentik ve otolog hematopoetik kok hicre transplantasyonuna
(HKHN) yapilan iki cocuk hastada C. kefir enfeksiyonu deneyimimizi bil-
dirmeyi amagladik.

Olgu sunumlari:

Hasta 1: Akciger kaynakh primitive néroektodermal timori olan 2.5
yasinda kizda hastaya EURO-Ewing 99 protokoliine gére busulfan / melfa-
lan rejimi ile otolog HKHN yapildi. HKHN'nin 30. Giiniinde yiiksek ates ile
basvurdu. Fizik muayene 6zellik yoktu. C. kefir, kateter kiiltiirlinde Gredi.
GCSF ilave olarak nétropeni icin 3 doz granilosit slispansiyonu, genis
spektrumlu antibiyotiklerle ilave olarak 10 glin boyunca lipozomal amfo-
terisin B ile tedavi edildi.

Hasta 2: 11 aylik infant I16semi tanisi ile annesinden T hlicre reseptori alfa
beta azaltilmis haploidentik HKHN uygulanan hasta +62 glintinde kanh
ishal nedeniyle basvurdu. C. kefir digki kaltiirinde Giremesi tizerine hasta
flukonazol ile tedavi edildi.

Sonug: Transplant doktorlari Candida kefirin artan insidansi konusunda
uyanik olmaldirlar. HKHN'den sonra C. kefir ile kan dolasim enfeksiyon-
larin yani sira, graft versus host hastaligini taklit eden kanli ishal ile bas-
vurabilir. Bu duruma aliskin olmayan hekimlerde tani problemine neden
olabilir.

B Multipl Myelom

P-54

Referans Numarasi: 48

AGIR KARDIYAK AMILODOZLU BiR OLGUNUN
OTOLOG KOK HUCRE NAKLI iLE BASARILI TEDAVISi

Funda Pepedil Tanrikulu', Mahmut Yeral', Pelin Aytan', Cigdem Gereklioglu',
Soner Solmaz', Can Boga', Hakan Ozdogu’

'Baskent Universitesi Adana Dr Turgut Noyan Arastirma ve Uygulama Hastanesi, Eriskin Kemik ligi
Nakil Merkezi

Giris ve amag: immunoglobulin hafif zinciri birikimine bagh (AL) amioloi-
doz nadir gordilen bir hastaliktir. Klinik bulgular 6zgil olmadigindan tanisi
genelikle gecikir ve bu surecte ilerlemis organ hasarlari gelisebilir. Tani
sirasinda kardiyak tutulum varligi ve derecesi prognostik dneme sahiptir,
ayrica otolog kok hiicre nakline uygunluk kararini etkiler. Bu bildiride tani
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sirasinda agir kardiyak amiloidozu olan bir olgunun kemoterapi sonrasi
otolog kok hiicre nakli ile basarili tedavisinin sunulmasi amaclanmistir.

Olgu sunumu: Kardiyoloji polikliniginde nefes darligi, gogis agrisi ve
bacaklarda 6dem nedeni ile degerlendirlen 53 yasinda erkek hasta
ekokardiyografide hipertrofik kardiyomiyopati saptanarak yapilan kalp
biyopsi sonucu amiloidoz ile uyumlu bulunarak tedavi icin merkezimize
basvurdu. Kemik iligi biyopsisinde %10 oraninda klonal plazma hiicreleri
gorildi ve serum immiinfiksasyon elektroforezinde (IF) lambda hafif
zincir gamopati rapor edildi. Kan sayimi, karaciger ve bobrek fonksiyon
testleri normal sinirlarda bulundu, ancak idrarda 1 gr/giin protein atilimi
ve elektromiyografide hafif siddette sensorimotor mikst tipte polinéropati
tespit edildi. Kardiyak belirteglerden NT-proBNP 5700 pg/ml, troponin T
136 ng/ml olarak 6lciilen hasta agir kardiyak tutulum nedeni ile tani sira-
sinda otolog kok hiicre nakil adayr kabul edilmedi. Tedaviye bortezomib/
siklofosfamid/deksametazon ile baslandi ve ek olarak doksisiklin verildi.
Dort kir kemoterapi sonrasinda hastalik agisindan yapilan degerlendir-
mede IF negatif, serum serbest kappa/lambda orani normal sinirlarda ve
organ tutulumu icin yapilan testlerde protein atilimi 0.5 gr/giin‘iin altinda,
NT-proBNP 2706 pg/ml oldugu goriildi. Hematolojik olarak tam yanit elde
edilirken organ tutulumlari agisindan kardiyak ve renal yanit elde edilmis
olan hasta mevcut hali ile otolog kék hiicre nakil adayi kabul edildi ve
granlosit koloni stimulan faktor ile kdk hiicre mobilizasyonu yapilarak,
200 mg/m2 dozunda melfalan ile otolog kok hiicre nakli yapildi. Nakil
stirecinde herhangi bir komplikasyonu olmayan hastanin 100. glin kontro-
linde hematolojik remisyonun devam ettigi ve ek komplikasyon olmadigi
gorildi. Takibi halen merkezimizde devam etmektedir.

Sonug ve Tartisma: Otolog kok hiicre nakli, ilerlemis organ hasari olma-
yan AL amiolodozlu hastalarin tedavisinde bugtin icin bilinen en iyi tedavi
yoéntemidir. Ote yandan, kardiyak amiloidozda hafif zincir organ hasari
patofizyolojik olarak iki temel mekanizma ile gelisir: amiloid fibrillerin
infiltrasyonuna bagh doku hasari ve serbest dolasan hafif zincirlere bagl
miyokard fonksiyon bozuklugu. Kemoterapi ile serbest dolasan hafif
zincirlerin uzaklastirilmasi ve buna bagli organ hasarinin gerilemesi
mumkiindur. Boylece, tani sirasinda otolog kok hiicre nakil adayr olmayan
bir hastanin vakamizda oldugu gibi kemoterapi sonrasi gerileyen organ
hasari ile kok hiicre nakil adayi olabilecegi akilda tutulmalidir.

B immiin Yetmezlik Hastaliklar ve Makrofaj

P-55

Referans Numarasi: 139

HEMATOPOETIK KOK I-!UCRE NAKLi SONRASI DUZELEN
MOLLUSKUM KONTAGIOZUM VAKASI

Eda Balkaya', Orhan Giirsel’
'Ankara Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi

Molluskum kontagiozum (MC), siklikla cocuk ve geng eriskinlerde goriilen,
Poks virlis ailesinden bir DNA viriisi ile olusan ve genelde kendiliginden
iyilesen, sigile benzer lezyonlar ile karakterize bulasici bir cilt enfeksiyo-
nudur. Hiperimmiinglobulin E sendromu (HIES); tekrarlayan stafilokok ve
candida etkenli deri ve akciger enfeksiyonlari, kronik egzema ve artmis
serum immdinglobulin E dlzeyi ile karakterize nadir gérilen bir immiin
yetmezlik hastaligidir. Genelde sporadik ve otozomal dominant formlari
goziikmekle birlikte, otozomal resesif formlari da bildirilmistir. Otozomal
resesif HIES'de (OR HIES); molluskum kontagiosum (MC) gibi viral enfek-
siyonlara yatkinlk oldugu ve MC hastaliginin da immiin yetmezlik tanili
hastalarda daha yaygin ve tedaviye direngli oldugu bilinmektedir. Bu
yazida erken cocukluk yaslarindan itibaren sik tekrarlayan pnémoni ve
cilt abseleri, bag-boyun ve genital bdlgede, tedaviye direncli yaygin MC
lezyonlari, serum IgE diizeyinde yukseklik, eozinofili, Ig M dustklugd, Ig
A yiiksekligi olan ve genetik olarak DOCK8 delesyonu saptanarak OR HIES
tanisi almis olan 8 yasinda erkek hasta sunulmustur. Hastaya hematopo-
etik kok hiicre nakli (HKHT) icin; Fludarabin, tavsan kaynakli anti-timosit
globulin (ATG), tim vicut isinlamasi ve Melfalan iceren hazirlama rejimi
uygulandi. Graft versus host hastaligi (GVHD) profilaksisi icin siklosporin
A ve metotreksat tedavisi ile standart antibiyotik, antifungal ve antiviral
profilaksi verildi. Hastaya 4,7x10%/kg niikleuslu hiicre ve 8,4x10/kg CD 34
pozitif hiicre verildi. HKHT sonrasi (+15). glinde trombosit, (+17). glinde

myeloid ve (+19). glinde eritroid engraftman gelisti. HKHT sonrasi (+28).
glinde hastanin MC lezyonlarinin sayisinda artis fark edildi. Ancak HKHT
sonrasi (+60). giinde hastanin tim MC lezyonlarinin kayboldugu, sadece
eski lezyon yerlerinde hipopigmentasyon kaldigi saptandi. OR HIES tanil
hastalar; genelde malignite veya pnémoni komplikasyonlarina bagli
olarak erken yasta kaybedildigi icin OR HIES'in tek kiiratif tedavisi HKHT
olarak kabul edilmektedir. Bu hastaya HKHT uygulanmasi sonrasi hem
HIES hastaliginin tedavisi, hem de direncli MC lezyonlarinin 2 ay icinde
basarili bir sekilde tedavisi saglanmistir. HKHT uygulanmasi ile OR HIES
gibi immiin yetmezlikli hastalarda kronik ve tedaviye direncli MC hastali-
ginin da tedavi edilebilecegini bildirmek istedik. Literatiirde OR HIES tanili
hastada yaygin MC olup HKHT ile diizeldigi bildirilen ikinci vakadir. Yaygin
ve tedaviye direncli MC hastaligi saptanan kiside immiin yetmezlik hasta-
lig1 olabilecegi de akla gelmelidir.
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W Akut Losemi

P-56

Referans Numarasi: 76

1995-2015 YILLARINDA ALLOJENIK KEMIK iLiGi
TRANSPLANTASYONU YAPILAN ALL OLGULARIMIZ

Evrim (iftci?, Giircan Dikme', Hande Kizilocak', Begiim Kog', Giil Nihal Ozdemir',
Hilmi Apak’, Alp Ozkan', inci Yildiz', Tiraje Celkan’

stanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Pediatrik Hematoloji Onkoloji Bilim Dali
2Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Pediatri Anabilim Dah

Giris-Amag: Akut lenfoblastik I6semili (ALL) cocuklarin 5 yillik sagkalimlari
gliniimiizde %80'in lizerindedir. Kemik iligi transplantasyonu (KIT) morbi-
dite ve mortalitesi ylksek bir tedavi olmakla birlikte bilinen diger tedavi
yontemleri ile yasama sansi olmadigi diistiniilen t(9;22) pozitifligi, indiik-
siyon tedavisi sonrasi M2 veya M3 ile uyumlu kemik iligi, hipodiploidi, 8.
glin degerlendirmesinde steroide yanitsizlik ve erken niiks saptanan ALLli
cocuklara uygulanmaktadir. Kendi merkezimizde KiT initemiz bulunmadi-
i icin cesitli merkezlerden bu konuda destek almaktayiz. izlemimizde KiT
yapilan ALLli hastalarimizin klinik 6zelliklerini ve sonuclerini belirlemeyi
hedefledik.

Gereg-Yontem: Ocak 1995 - Ocak 2015 arasinda, servisimize yatirarak
Berlin-Frankfurt-Miinster protokoli ile tedavi ettigimiz, yaslari 1-18 ara-
sinda degisen, ALL hastalarimizin dosyalarini retrospektif olarak taradik.

Bulgular: Takibimizdeki 304 hastadan 12'sine (%3.9) KiT yapildi. Bu
hastalarin 7'si tani aninda 6 yasindan buyik, 5' kiictk; 9'u erkek, 3'U kiz;
8'i B huicreli, 4G T hicreli ALL idi. Bir hastada t(4,11), 2 hastada t(9,22),
4 hastada hipodiploidi saptandi. Tedavinin 8. gliniinde 2 hasta steroide
yanitsizdi. Tedavinin 33. giiniinde 1 hastanin kemik iligi M2, digerlerininki
M1ile uyumluydu. Yedi hasta yliksek, 4 hasta orta, 1 hasta standart risk
grubuna dahildi. Hastalarin 3’ cok erken, 2'si erken, 1'i ge¢ dénemde
olmak lzere 6si niiks olgusuydu. Altisina HRG'de oldugu icin, 5'ine niiks
nedeniyle, 1'ine HRG'de olup KiT planlanmisken niiks saptandig icin KiT
yapildi. Alti hastamizi kaybettik KiT sonrasi enfeksiyon ve nakil iliskili.
nedenlerle kaybettik.

Sonug: Allojenik KiT belli riskleri tasiyan ALLli cocuklarda giiniimiizde
tek ¢6zim olarak bilinmekle birlikte hastalarimizda %50 oraninda 6limle
sonuglanmistir.

B Hematopoietik Kok Hiicreler
P-57

Referans Numarasi: 87

BiRDEN FAZLA ALLOGENIK KEMIK iLiGi .
NAKLIi YAPILAN RELAPS REFRAKTER AKUT LENFOBLASTIK
LENFOMA VAKASI

Ahmet Seyhanli', Aybiike Olgun', Alev Garip Acar', Emin Tagkiran', Niliifer Kocak',
inci Alacacioglu’, Serife Medeni Solmaz', Kiibra Canaslan', Giiner Hayri Ozsan'

'izmir Dokuz Eyliil Universitesi Hematoloji Bilim Dah
*Izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji Bilim Dali
3lzmir Dokuz Eyliil Universitesi Goz Hastaliklan Bilim Dal

Nuks direngli ALL hastalarinda remisyon oranlari standart kurtarma kemo-
terapisi ile dustik olup remisyon siresi kisadir. Uygun hastalarda kok hiicre
nakli dnemli bir secenektir.

Yirmi yasinda kadin hasta, 2010 yilinda gebelikte T hicreli lenfoblastik
|6semi tanisi aldi.Gebeligi sirasinda tedavi kabul etmeyen hastaya dogum
sonrasi HyperCVAD kemoterapisi baslanildi.Yapilan degerlendirmede
remisyon elde edilememesi nedeni ile IDA-FLAG tedavisine gegcildi ve
remisyon elde edildi. Eylil 2010da HLA tam uyumlu kiz kardesinden
allogenik hematopoetik kok hiicre nakli yapildi. Post transplant 100.giin
kemik iligi degerlendirmesinde remisyonda olup full don&r kimerizmi ile
uyumluydu.

Transplant sonrasi Uglincl yilinda hasta, gérmede bulaniklik sikayetleri
ile bagvurdu. G6z hastaliklar tarafindan sol g6z 6n kameradan ponksiyon
yapildi. Alinan 6rnek tutulum lehine olup diger tetkiklerle degerlendirildi-
ginde izole orbital ekstra mediiller relaps kabul edilerek RT ve intratekal
tedavi uygulandi.

izlemde ikinci yil kontroliinde bilateral yanakta sisligin olmasi iizerine
cekilen PET BT'de bilateral bukkal tutulum saptandi. Kitleden alinan
biyopsi lenfobastik tutulum lehine gelen hastanin 2. defa izole ekstrame-
diller relaps tanisiyla 2 kir HyperCVAD kemoterapisi sonrasi tam yanit
alindi ve ardindan HLA tam uyumlu erkek kardesinden allojenik kok hticre
nakli yapildi.

ikinci allojenik kék hiicre naklinden 13 ay sonra sag 6n kolda yeni ortaya
cikan kitle ile bagvurdu. Kemik iligi aspirasyonunda %60 lenfoblast saptan-
masi ile hasta meddller ayni zamanda extramediiller relaps olarak kabul
edildi. 2 kir fludaribin ve ARA-C (FLAG) protokoll sonrasi remisyon elde
edilen hastaya erkek kardesinden donor lenfosit inflizyonu yapildi.

Subat 2017de bilateral tist extremitelerde ve kraniumda yeni ortaya cikan
lezyonlar ile bagvuran tetkikler sonucunde 3.kez izole extramediller niiks
kabul edilen hastaya, palyatif radyoterapi uygulandi ancak progresyo-
nu olan hasta icin Nelarabin tedavisi planlandi.Hastanin tedaviyi kabul
etmedi.Kasim 2017'de yeni lezyonlar ortaya ¢cikmasi nedeni ile Lipozomal
vinkristin bagvurusu yapildi.Yapilan periferik kan yaymasinda lenfoblastlar
gorllmesi Gizerine mediiller niiks olarak kabul edildi.

Aralik 2017'de Lipozomal vinkristin ve nelarabin ardisik kemoterapisi
baslanildi. Bu iki tedavi sonrasinda basta extramediiller kitlelerde parsiyel
kiicilme goriildi, ancak takipte hastalik tekrar progrese oldu. Hastaliginin
7.yihinda olan hastanin tedavisi halen devam etmektedir.

Kotl prognoza sahip relaps refrakter ALL olgularinda Allogenik hema-
topoetik kok hiicre naklitedavide 6nemli bir alternatiftir. Extrameduller
tutulumlar,kemik iligi tutulumu olmaksizin tam kimerizmi olan hastlarda,
hastalik relapsinin 6ncil bulgulari olabilir. Farkli donérden yapilacak 2.
Allogenik nakil, hasta i¢cin yasam siiresini uzatan bir tedaviyi yontemidir.
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B Enfeksiyoz Komplikasyonlar

P-58 Referans Numarasi: 16

KRONiK GRANULOMATOZ HASTLALIK VE HEMATOPOIETIK
KOK HUCRE NAKLI ILE iLiSKiLi ) )
ALLERJIK BRONKOPULMONER ASPERGILLOZiS

Banis Malbora', Serap Aksoylar', Hamiyet Hekimci Ozdemir', Sinem Ozdemir',
Savas Kansoy'

'Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Kemik fligi Nakli Unitesi

Girig: Allerjik bronkopulmoner aspergillozis (ABPA) A. fumigatusa karsi
gelisen hipersensitivite nedeniyle ortaya ¢ikan imminolojik bir hasta-
liktir. Kronik granilomat6z hastalikta (KGH) oldukc¢a nadir bildirilmistir.
Ancak hematopoiteik kok hiicre nakli (HKHN) ile birliktelik gosteren olgu
bildirilmemistir.

Olgu: 5,5 yasinda KGH tanili kiz olgu HKHN amaciyla hastanemize kabul
edildi. Azaltilmis toksiteli miyeloablatif kondiisyon baslandi. Ardindan
HLA tam uyumlu akraba disi donérden HKHN yapildi. Vorikonazol ve
asiklovir proflaksileri verildi. +5. glin 38.7 °C atesi oldu. Fizik incelemede
ates odagi saptanmadi. Hemoglobin 10 g/dL, BK 30/mm?3, MNS 0/mm?3,
platelet 37,000/mm?¥ti. Biyokimyasal testler normaldi. Kan ve balgam
orneklerinde mikrobiyolojik etken saptanmadi. Ampirik meropenem
baslandi. Atesin 3. glini tedaviye teikoplanin ve amikasin, 4. glin (+8)
filgrastim eklendi.

+11. gilinde nétrofil engrafmani oldu. +13'te atese oksuriik ve takipne
eklendi. Bilgisayarli tomografide sag akciger alt lobda peribronkovaskiiler,
diizensiz noduler opasiteler ve bilateral plavral efiizyon gorildu (sekil 1).
Bronko-alveolar lavaj non-spesifikti. Vorikonazol tedavisine kaspofungin
eklendi. +31. glinde hastanin atesleri hala devam edilyordu.
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Hastanin cildinde kasintili erlipsiyonu, yaygin hiperemisi, gégus agrisi,
halsizlik mukopurilan ve kahverengi balgamli 6ksirigu ve solunum
glicligl ortaya cikti. interkostal retraksiyonlari ve bilateral krepitan ralleri
mevcuttu. Oksijen saturasyonu %92 idi. Akciger grafisinde bilateral retikii-
ler pulmoner infiltrasyon vardi. Serum galaktomannani pozitifti. A. flavus
spesifik antijen testi negatifti, ancak A. fumigatus spesifik antijen merkezi-
mizde yapilamadidi icin hastamizda calisamadik. Hb 13 g/dL; BK 18,400/
mm3; MNS 11,500/mm?3; total eozinofil 2,910/mm3; platelet 131,000/
mm?, total IgE diizeyi 2968 |U/mL. Bu bulgularla hastamiza ABPA tanisi
koyduk. 1 mg/kg/glin'den metil prednizolon basladik. Steroid basladiktan
24 saat sonra ates ve eozinofil sayisi hizla geriledi. Steroidin 2. gliniinde
(+38), HRCT'de pnomotoraks, fungal nodiillerde kiglilme ve kavitelesme
gorildu (sekil 2a, 2b). Steroidin 8. glinli doz azaltiimaya baslandi. Total IgE
dizeyleri steroidin 40. GUnu (+77) 127 IU/mL bulundu. Steroid tedavisi 8.
haftada sonlandirildi. Hasta su an naklin 13. ayinda ve %100 kimerizmle
izlenmektedir. Akciger grafisi, eozinofil sayisi ve total IgE diizeyi normal
olarak takip edilmektedir.

Sonug: ABPA patogenezinde konakginin immdan yaniti ve genetik yatkinli-
gin rol aldigr dustintlmektedir. Muro ve ark. HLA-DRB1*07:01, DRB1*15:01
ve DQB1*06:02'nin ABPA'ya yatkinlikla iliskisi oldugunu DQB1*02:01'in de
ABPAdan muhtemelen korudugunu gdstermistir. Bizim hastamizda HLA-
DRB1*07:01 vardi.

KGH gibi primer immuin yetmezliklerde HKHN yapilan hastalarda, 6zellikle
engrafman sonrasi ABPA'nin akilda tutulmasi, klinik, radyolojik ve labora-
tuvar bulgular uyumluysa erken tani ve tedaviyle bu hastalarin iyilesebi-
lecegini dustinmekteyiz.
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B Enfeksiyoz Komplikasyonlar
P-59

Referans Numarasi: 45

B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik
P-60

Referans Numarasi: 85

ALLOJENIK PERIFERIK KOK HUOCRE NAKLI SEYRINDE
TUBERKULOZIS: 2 OLGU SUNUMU VE LITERATUR
DERLEMESi

Salih Sertag Durusoy', ilknur Giindes?, Handan Haydaroglu Sahin’, Vahap Okan’,
Mustafa Pehlivan’®

"Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali
2Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, i Hastaliklari Anabilim Dal
SGaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, Kemik iligi Nakil Unitesi

Hematolojik malignitelerin tedavisinde allojenik kdk hiicre nakli dnemli
yer tutmaktadir. Nakil 6ncesi ve sonrasi donemde defalarca immunsup-
resif tedaviye maruziyet séz konusudur. immunsupresyonlari uzun siire
devam eden bu hastalar bakteriyal, viral ve fungal enfeksiyonlar agisindan
yiiksek risklidirler. Ozellikle mikobakteriyal enfeksiyonlardan tiiberkiiloz
allojenik kok hiicre alicilarinda genel topluma gére 10-40 kat daha yiiksek
oranda gorilmektedir. Calismamizda; allojenik nakil strecinde ortaya
cikan iki akciger disi tliberkiiloz olgusu literatlr esliginde sunulmustur.

Olgu 1: 21 yasinda bayan hastaya 2013 yilinda orta riskli AML tanisi ile;
7+3 ve HIDAC tedavisini takiben Bu12,8Flu180ATGf10 hazirlama rejimiyle
tam uyumlu dondrden allojenik periferik kok hiicre nakli (APKHN) yapildi.
Nakil sonrasi 3. yilda anlamli kilo kaybi, gece terlemesi, aralikh olan ates,
halsizlik, yorgunluk ve karin agrisi yakinmalari ile klinigimize basvurdu.
Batin goriintilemesinde; karacigerde en biiyligii 4 mm, dalakta en biyu-
gl 6 mm noduler lezyonlar, batin icerisinde multiple 1- 1.5 cm boyutlari
arasinda lenf nodlar tespit edildi. Kesin tani icin diyagnostik laparatomi
ile periton ve lezyonlardan biyopsi yapildi. Periton biyopsi sonucu grani-
lomatoz degisiklikler geldi. Es zamanli ¢alisilan Quantiferon testi pozitif
geldi. Hastaya tliberkuloz tanisi ile dortlii anti-tiiberkiiloz (Isoniazid 1x300
mg/glin, pirazinamid 1x1500mg/giin, etambutol 1x1000 mg/giin, rifam-
pisin 1x 600mg/giin ) tedavisi baslandi. Tedavinin 15. gliniinde semptom
ve bulgulari diizeldi, klinik yanit alindi. Anti Tbc tedavi 2 aya tamamlanan
ve Quantiferon testi negatiflesen hasta 2'li tedavi Isoniazid, rifampisin ile
9. ayinda takip edilmektedir.

Olgu 2: 41 yasinda erkek hastada orta riskli AML tanisi ile 7+3 ve IDAC
tedavisi sonrasi tam remisyon elde edildi. Nakil hazirligi strecinde karin
agnisi sonrasi batin goriintiilemesinde dalakta ¢ok sayida noddler lez-
yon izlendi. Kesin tani icin tanisal laparatomi ile periton ve lezyonlardan
biyopsi yapildi. Islem sirasinda dalak ve komsu pankreas dokusunda
abse formasyonu izlendi. Hastaya splenektomi + distal panreaktektomi
yapildi. Patoloji sonucu graniilomatéz degisiklikler geldi. Es zamanl cali-
silan Quantiferon testi pozitif geldi. Hastaya tlberkiloz tanisi ile dortli
anti-tiberkiloz tedavisi baslandi. Tedavinin 21.glinlinde semptom ve
bulgular diizeldi, klinik yanit alindi. Yapilan kemik iligi kontroliinde blast
%10 saptanmasi Uzerine FLAG verildi ve remisyon saglandi. 32 yasinda
HLA tam uyumlu erkek kardes vericiden Bu12,8Flu180 hazirlama rejimiyle
6.5x106/kg CD34+ PKH infiizyonu ile APKHN yapildi. Hasta posttransplant
+30. glinde Quantiferon negatif olarak takibi stirmektedir.

Sonug olarak tuberkiloz sikliginin fazla oldugu ulkemizde, o6zellikle
allojenik kok hicre nakil alicilarinda, nakil 6ncesi ve sonrasi donemde
tlberkiiloz goérilebilir. Yiiksek morbidite ve mortalite ile iliskili olmasi
nedeniyle allojenik kemik iligi nakli siirecinde tiiberkiloz her zaman akilda
tutulmahdir.

KRONIK GRAFT VERSUS HOST HASTALIGI iLE
iLiSKiLI LOKODERMA VE LOKOTRISi VAKASI

Secil Sayin', Baris Kuskonmaz?, Fatma Visal Okur?, Nevin Cetin?, Duygu Uckan Cetinkaya?

"Hacettepe Universitesi, Tip Fakiiltesi, Cocuk Sadligi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Unitesi
“Hacettepe Universitesi, Tip Fakilltesi, Cocuk Sagiligi ve Hastaliklart Anabilim Dah, Kemik fligi
Transplantasyon Unitesi

Giris: Cilt, kronik graft versus host hastaliginda (GVHH) en sik etkilenen
organdir. Kronik GVHH'nin cilt bulgulari; sklerotik olmayan liken planus
benzeri erupsiyonlar veya poikilodermadan, derin sklerotik lezyonlara
kadar degiskenlik gosterir. Kronik GVHH'nda vitiligo seyrek olarak goz-
lenmemekte, yaygin I6koderma ve I6kotrisi ise olduk¢a nadir olarak rapor
edilmektedir. Burada, Wiskott-Aldrich sendromu (WAS) nedeni yapilan
hematopoetik kdk hiicre nakli (HKHN) sonrasi GVHH iliskili I6koderma ve
I6kotrisi gelistiren bir erkek hasta sunulmustur.

Gereg ve yontem: Hastanin klinik ve transplantasyon 6zellikleri kaydedildi.

Sonug: Wiskott-Aldrich sendromlu 14.1 yasinda erkek hastaya, HLA
uyumlu kiz kardesinden HKHN yapilmistir. Kok hicrelerin kaynadi
olarak periferik kan kullaniimis olup, CD34* hiicre sayisi 9.2x10°/kg'dir.
Hazirlik rejimi olarak busulfan (4 gliin boyunca 4x0.8 mg/kg/giin) ve
siklofosfamid (4 gun boyunca 50 mg/kg/giin) kullaniimistir. GVHH
profilaksisi icin siklosporin A (CsA) ve metotreksat verilmistir. Notrofil
ve trombosit engraftmani sirasiyla +11 ve +28 glinde gerceklesmistir.
Transplantasyondan sonraki dénemde hastada cilt enfeksiyonu ve not-
ropenik ates gelismis ve genis spektrumlu antibakteriyel ve antifungal
tedavi verilmistir. Hastada cilt ve intestinal sistem tutulum gosteren
akut GVHH (evre 2) gelismis (+20. glin) ve metilprednizolon (2 mg / kg)
baslanmistir. +6. ayda hastada, cilt ve oral mukozayi iceren kronik GVHH
gelismistir. Ellerde baglayan vitiligo, +15. ayda jeneralize 16koderma ve
I6kotrisiye ilerlemistir. izlemde, karaciger, géz ve akcigerler tutulumu
ile seyreden kronik GVHH saptanmistir. Hastaya buna yoénelik olarak,
metilprednizolon, CsA/takrolimus ve mikofenolat mofetil tedavileri
verilmistir. Diger organlarda bu tedaviye kismi ya da tam yanit alindig
halde, I6koderma ve Iokotriside diizelme gdzlenmemistir. Bu nedenle
cilt tutulumuna yonelik olarak PUVA (psoralen ultraviyole A) tedavisi
planlanmaktadir. Hasta transplantasyon +68. ayda tam dondr kimerizmi
ile takip edilmektedir.

Tartisma: GVHH'de goriilen vitiligonun nedeninin, melanositlerin, cildi
hedef alan otoreaktif melanosit-spesifik sitotoksik T lenfositler tarafindan
yok edilmesi oldugu dustiniilmektedir. GVHH ile iliskili sa¢ ve kirpiklerin
erken beyazlasmasi ve vitiligo benzeri leukoderma, oldukga nadir olarak
bildirilmistir. Bu vakalarin ¢oguna, sklerodermatdz poikilodermal lez-
yonlarin eslik ettigi rapor edilmektedir. Hastamizda sklerodermatoz cilt
lezyonlari olmadigi halde 16koderma ve I6kotrisi ortaya ¢ikmistir.

B Kok Hiicre Mobilizasyonu, Toplanmasi ve Miihendisligi
P-61

Referans Numarasi: 116

VAKA SUNUMU: OTOLOG K_f)K HUCRE TOPLAMA iSLEMI
SONRASI ARREST GELISIMI

Senem Maral', Murat Albayrak’, Cigdem Pala’, Hacer Berna Oztiirk’, Abdiilkerim Yildiz',
Osman Sahin', Esra Saribacak Can'

"Diskap Egitim Arastirma Hastanesi Hematoloji Klinigi

Vaka: Ozgecmisinde &zellik olmayan 57 yasindaki erkek hasta son 3
aydir var olan sirt agrisi ile tetkik edilirken, BTsinde sol 1. Kostada belirgin
destriiksiyona yol acan 75x41 mm, sag 6. kosta posteriorda 37x23 mm
boyutlarinda litik ekspansil lezyon ve solda 1. kostadan baslayarak para-
vertebral alan boyunca uzanim gdsteren kemik yapida destriiksiyona yol
acan 13x8 mm boyutlu kitlesel lezyon izlendi. Birinci kostadaki kitleden
yapilan tru cut biyopsi sonucunda kitlenin plazmasitom ile uyumlu oldu-
gu rapor edildi. Laboratuar testlerinde hb:11.3mg/dl, mcv:96 fL tprot:8.0
g/dl, alb:3,7g/dl, sedimentasyon:113, B2 mikroglobulin: 3.1 mg/dl idi,
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bobrek ve KC fonksiyon testleri normal sinirlarda izlendi. Serum immun-
fiksasyonunda :IlgA lambda, lambda biklonal bant, 24 h idrar elektrofo-
rezinde lambda monoklonal bant goérildl, serum protein elektrofore-
zinde M1: %12 M2: %4.6 proteini olarak raporlandi. Serbest hafif zincir
serumda kappa:29 mg/L lambda 2222 mg/L dl¢ildi. Kl biyopsisinde
%50 plazma hiicresi izlendi. Cekilen PET-BTde BT karsiligi olan lezyon-
larda artmis suv-max degeri rapor edildi. Otolog kok huicre nakli(OKHN)
adayi olan hastaya 5 kiir VCD verildi. Tedavi sonrasinda degerlendirmede
serum ve idrar incelemelerinde anormal bant izlenmedi. KI plazma hiicre
orani %3 olarak saptandi. OKHN adayi olan hastaya granulosit koloni
stimule edici faktor (GCSF) ile hastadan COM-TEC cihazi ile 2.2x10%/L kok
hiicre sorunsuz olarak toplandi. islemden 1 saat sonra hastada kardiak
ve solunumsal arrest gelismesi Uzerine hasta entiibe edilip CPR baslandi.
Resisutasyonun 10.dakikasinda yanit alindi. Laboratuvarinda kan sekeri
ve serum elektrolitleri normaldi. Kardiyoloji ve noéroloji boltimleri tara-
findan degerlendirilen hastada arrest etyolojisini aciklayan bir patoloji
saptanmadi. Yeterli kdk hiicre sayisina ulasilamayan hasta 1-2 glin g6z-
lemlendikten sonra tekrar toplama islemi icin ¢agiriimak lizere taburcu
edildi. Siklofosfamid ve GCSF ile yeniden mobilizasyon islemi sonrasinda
hastadan 3.89x10%/L kok hiicre toplandi. Bu islem sirasinda ve sonrasin-
da hicbir komplikasyon gelismedi. Daha sonra hastaya OKHN basariyla
yapildi ve remisyonda takip edilmektedir.

Tartisma: GCSF ile kok hicre mobilizasyonu her yil binlerce hastada
yapilmaktadir. Toplama islemi sirasinda meydana gelen akut olaylarin
orani %0.6 gibi iken bunlarin da bir kismi aferez sirasinda ve sonrasinda
meydana gelmektedir. Hastamizda arrest gelismine katkida bulunabilecek
kardiyak hastalik éykiisti mevcut degildir. Nérolojik nedenler ve elektrolit
bozukluklari ekarte edildi. islem sirasindan hipokalsemi ve semptomlari
izlenmedi. islem siiresi uzun degildi ve normal voliimlii aferez islemi uygu-
landi. Hastada islem sirasinda herhangi bir yan etki goriilmedi.

Sonug olarak OKHN planlanan hastalarda kok hiicre toplama islemi son-
rasinda da hastalar bir stire gozlenmelidir. Ayaktan kok hiicre toplanmasi
islemi Ulkemizde ¢ok yaygin olmamakla birlikte yapildigi durumlarda
hastalar islem sonrasi bir stire daha izlenebilir.

W Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yagam Kalitesi

P-62

Referans Numarasi: 7

OTOLOG KOK HUCRE NAKILi SONRASI ENGRAFMAN
YETMEZLIGI GELISEN MULTIPLE MIYELOM OLGUSUNUN
YONETIMI

Fehmi Hindilerden', Hatice Deniz?, Emre Osmanbasoglu’, Itir $irinoglu Demiriz',
Emine Tiilay Ozgelik’, Mutlu Arat*

'S.B.U Bakirkdy Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji Klinigi
%S.B.0 Bakirkdy Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi lc Hastaliklan Klinigi
3Sisli Florence Nightingale Hastanesi Hematopoietik Kk Hiicre Nakil Unitesi

Girig: Hematopoietik graft yetmezligi kok hiicre transplantasyonu sonrasi
28.glinde notrofil sayisi <500/mm? olmasiyla karakterizedir. Yeterli kok
hiicre inflzyonu (CD34>2.5X10°kg) uygulandiginda otolog kok hiicre
transplantasyonu (OKHT) sonrasi engrafman yetersizligi nadirdir. Yetersiz
miktarda kok hicre inflizyonu yapilmasi, infeksiyonlar, ilaclar, kemik iligi
mikrocevresi yetersizligi, OKHT evveli uygulanan kemoterapi ve olasi
otoimmiin mekanizmalar OKHT sonrasi engrafman yetersizligine neden
olabilir.

Olgu: 62 yasinda kadin son donem bdbrek yetersizligi tanisiyla hemo-
diyalize baglanmasindan 1 yil sonra multipl miyelom tanisi aldi. Alti kurs
bortezomibe-siklofosfamid-deksametazon sonrasi tam yanit saglandi
ancak diyaliz ihtiyacinda azalma olmadi. GCSF ile CD34+ k&k hiicre mobi-
lize edildi ve takiben otolog kék hiicre destekli yliksek doz kemoterapi
uygulandi (Hazirlik rejimi: Melfelan 140 mg/m?, inflize edilen CD34+ kok
hiicre miktari: 6.7X10%/kg). OKHT +5.glin GSCF 5 ug/kg/giin SC baslandi.
OHKT surecinde E.Coli idrar yolu infeksiyonu gelisti. OHKT sonrasi notrofil
ve trombosit engrafmani olmadi. Haftalik GSCF ve eritrosit ve trombosit
transfiizyon ihtiyaci gerekti. OHKT +100.guin I6kosit:2100 nétrofil:800 Hgb:
6 PLT:5000 saptandi. Kemik iligi biyopsisi megakaryosit ve eritroid seride

ileri derece azalma, granilositik seri matlrasyonu azalmis hiposellller
kemik iligi (sellilarite %20) rapor edildi. Kemik iligi aspirat 6rnegi CMV
DNA ve TBC PCR negatif saptandi. Hastaya ait ek otolog kok hiicre rezervi
yoktu. +100.gilin eltrombopag 50 mg/giin eklendi. Renal anemi dozunda
eritropoietin beta 3000 IU/hafta SC tedavisine devam edildi. Haftada
3 glin GSCF ihtiyaci devam etmekteydi. Seyirde yogun bakim destegi
gerektiren klebsiella pnédmonisi ile komplike oldu. +150.glin 16kosit:2800
no6trofil:1200 Hgb:6 PLT: 20000 saptandi. Trombosit transfiizyon ihtiyaci
kalmadi. +180.glin GSCF ihtiyaci kalmadi. +240.gin I6kosit:6700 noétrofil:
3200 Hgb: 6.8 PLT:37000 saptand.. iki haftada bir eritrosit transfiizyon
ihtiyact devam ettiginden eritropoietin beta 40000 IU/hafta SC baslandi.
+270.glin 16kosit: 7200 nétrofil: 4100 Hgb: 8.6 PLT: 39000 saptandi. +330.
glin transflizyon bagimsizligi saglandi. OHKT +12.ay 16kosit:8300 nétrofil:
4800 Hgb: 9 PLT:48000 saptandi. Hali hazirda eltrombopag 50 mg/giin ve
eritropoietin beta 30000 |U/hafta SC tedavisi devam etmektedir.

Tartisma: OHKT sonrasi engrafman yetmezIligi nadirdir ve siklikla yetersiz
miktarda kok hicre inflizyonuna baglidir. Hemofagositoz sendromu ayirici
tanida dustindlmeli; ilag etkilesimleri dislanmalidir. Cogu merkez OHKT
sonrasi graft yetmezligi tedavisinde GCSF ve eger mimkiinse +18-24.
glnler arasi CD34+ kok hiicre inflizyonu uygulamaktadir. Olgumuzda
engrafman yetersizliginin nedeni tespit edilememis olup OHKT +1.yilda
eritropoietin ve eltrombopag tedavisi devam etmekteyken engrafman
saglanmistir. OHKT sonrasi hematopoietik toparlanmay: etkileyen faktor-
lerin daha iyi tanimlanmasi OHKT emniyetini artiracaktir.

B Enfeksiyoz Komplikasyonlar
P-63

Referans Numarasi: 46

KOLISTIN iLiSKiLi OTONOM NOROPATIYE BAGLI PARALITIK
ILEUS VE AKUT URINER RETANSIYON: OLGU SUNUMU

ipek Yonal Hindilerden', Omer Burak Ekinci', Biisra Kaya', Ali Fuat Kaan Gok?,
Arif Atahan Cagatay?®, Melih Aktan', Meliha Nalgac’

stanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi, ic Hastaliklars Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali
2Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi Anabilim Dalr
Sistanbul Universitesi [stanbul Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklart Anabilim Dah

Giris: Paralitik ileus ve akut Uriner retansiyon hizli tani ve uygun tedavi
gerektiren acil komplikasyonlardir.

Olgu: 52 yasindaki erkek hastaya ytiksek riskli AML tanisi ile 20/04/2013'de
Bu/Cy HR ardindan 44 yasindaki erkek kardesinden allogeneik periferik
kok hiicre nakli yapildi. Nakilden 6 ay sonra kronik GVHH cilt, mukoza,
karaciger ve akciger tutulumu nedeni ile metilprednizolon ve mikofeno-
lat mofetil baslandi. Bu tedavi altinda tekrarlayan pnémonisinin olmasi
Uizerine immdinsupresif tedavisi imatinib ile degistirildi. Kasim 2017'de
hemoptizi ve dispne nedeni ile tetkik edildi. Toraks HRCT'sinde budanmis
aga¢c manzarasi, nodiler goriniim ve kavitasyon saptanmasi Uzerine
Meropenem ve lipozomal amfoterisin-B baslandi. BAL tetkikinde mero-
penem direngli Pseudomonas aeruginosa ve Acinetobacter baumannii
Uredi. Tedaviye kolistin eklendi. Kolistin tedavisinin 7.glinlinde G¢ gtindir
gaz ve gaita ¢ikisi olmadigini bildirdi. Akut karin agrisi ve kusma sikayeti
olan hastanin fizik muayenesinde barsak sesleri alinmadi ve karninda
distansiyon yaninda yaygin hassasiyet ve rebound bulgusu saptandi.
ADBG'nde batin orta hatta ozellikle icerisinde plikalarin izlendigi ince
barsak tipi belirgin hava sivi seviyelenmeleri saptandi (Sekil 1). iTF Genel
Cerrahi ABD ile konsulte edilen hastanin oral alimi kapatilarak nazogastrik
sonda ile dekompresyonu yapildi. Kontrastli batin BT'sinde kolonik anslar
kollabe, ince barsak anslari belirgin distandl gériinimde olup en genis
yerinde ¢api 4.7 cm olarak 6lculdii ve distal ince barsak anslari [imeninde
hava sivi seviyeleri izlendi (Sekil 2). Paralitik ileus olarak degerlendirilen
hastanin elektrolit dengesizligi veya antikolinerjik ila¢ kullanimi yoktu.
Ayni dénemde akut Uriner retansiyonu gelisen hastaya Foley sonda takil-
di. Meropenem ve kolistin tedavisi 14 gline tamamlanarak kesildi. Kontrol
Batin BT'sinde hava sivi seviyelenmeleri belirgin regrese oldu. Oral sivi
alimi acildi. Antibiyotikler kesildikten 5 giin sonra atesinin tekrarlamasi
lizerine eski Uremesi g6z Online alinarak meropenem ve kolistin tekrar
baslandi. Tedaviden 3 giin sonra karin agrisi tekrarlayan, gaz ve gaita cikisi
tekrar ortadan kalkan hastanin ADBG'nde hava sivi seviyelenmesinde artis

147

-4
b
—
o
(=]
—
(--]
-4
[T}
[
w
(=]
(-




-4
i
—l
(=3
(=]
—l
[--]
-4
[
[
(V)
(=]
(-

148

10. Ulusal Kemik iligi Transplantasyonu ve Hiicresel Tedaviler Kongresi
01-03 Mart 2018, Antalya

gorildu. Paralitik ileusun kolistin ile iliskili olabilecegi dustinulerek tedavi
kesildi. Meropenem tedavisine siprofloksasin eklendi. Kolistin kesildikten
sonra gaz ve gaita desarji normal olarak seyretti. Foley sondasi da ¢ikarilan
hastanin tekrar triner retansiyonu gelismedi.

Tartisma: Bildigimiz kadar ile literatlrde kolistin ve paralitik ileus olasi
iliskisini bildiren tek bir olgu vardir. Olgumuzda paralitik ileus ile es zaman-
It Griner retansiyon da gelismesi lizerine otonom noropati tizerinden etkili
bir ilag olabilecegi dustinilmus ve ikinci kez kolistin baslandiktan sonra
ayni belirtiler olmasi lizerine bu ilag sorumlu tutulmustur. ilag kesildikten
sonra paralitik ileus ve Uriner retansiyon bulgulari tamamen gerilemistir.

B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik
P-64

Referans Numarasi: 52

AKUT MIYELOID LOSEMILi OLGUDA ALLOJENEIK KOK
HUCRE NAKLI SONRASI BRONSIOLITiS OBLITERANS
SENDROMU TEDAVi YONETIMI

Hilmi Erdem Gozden', Vildan Ozkocaman?, Ahmet Ursavas?, Fahir Ozkalemkas?

'T.c. Sbii Sanhurfa Mehmet Akif inan Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi
2Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, i Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dal
3Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Gédiis Hastaliklar Anabilim Dah

Girig: Bronsiolitis obliterans sendromu (BOS), kiiglik hava yollarinin
immiin hasarindan kaynaklanir. Hastalik allojeneik hematopoetik kok
hiicre nakli (AHKHN)'nin ilk iki yilinda kronik graft versus host hastaligi
(GVHD)'nin diger bulgulari ile olusur. Tanilar, diger etiyolojilerin yoklu-
gunda, pulmoner fonksiyon testlerinde (PFT) obstriiktif patern izlenmesi
Uzerine dayanir. Burada periferik AHKHN yapilan ve BOS ve diger kronik
GVHD bulgulari ile komplike olan bir hasta sunuyoruz.

Olgu: MDS'den transforme AML tanisi konulan 52 yasinda kadin hastaya
HLA tam uyumlu kiz kardesinden Bu/Cy hazirlik rejimi ile periferik AHKHN
yapildi. Naklin erken déneminde akut yaygin cilt GVHD'si ile komplike olan
hasta sistemik steroid tedavisine yanit verdi. Nakil sonrasi +8. ayda duisiik
dozda immunsupresif tedavisi devam eden hastada oral kavitede GVHD
ile uyumlu likenoid lezyonlar, ciltte grade Il kronik GVHD, transaminaz ve
bilirubin ytksekligi ile baslayan grade Il hepatik GVHD ve kuru goze neden
olan okiler GVHD gelisti. Lokal takrolimus, sistemik steroid, suni g6z yasi ve
UDCA tedavileri uygun dozlarda baslanarak kronik GVHD semptom ve bul-
gulari kontrol altina alindi. Nakil sonrasi +11. ayda hastamizda nefes darligi
ve egzersiz kapasitesinde belirgin azalma saptandi. Laboratuvar tetkiklerin-
de 6zellik saptanmayan hastaya toraks tomografisi planlandi. Tomografide
alt loblarda noddler heterojen opasiteler mevcuttu. Yapilan bronkoskopi
sonrasinda da ARB dahil diger mikrobiyolojik tetkiklerinde &zellik saptan-
madi. Bronkoskopi sonrasi pndmomediastinum ve cilt alti amfizem gelisen
hastada bulgular spontan olarak geriledi. Solunum fonksiyon izleminde
nakil éncesi %72 olan FEV1 ve 0.76 olan FEV1/FVC oranlarn FEV1<%60
ve FEV1/FVC<0.7 olarak sonuglandi. Hastaya BOS tanisi konuldu. Takiben
inhaler steroid, oral azitromisin ve montelukast tedavileri ile sistemik oral
steroid tedavileri baglandi. Bu tedavilere yanit alamadigimiz hastaya direngli
BOS tanisiyla ekstrakorporeal fotoferez (ECP) 6 ay sureli 28 siklus uygulandi.
ECP sonrasi stabil hastalik elde edilen hasta son fotoferezden sonra 6. ayda
respiratuvar asidoz ve hiperkapni nedeniyle elektif entiibe edildi. invaziv
aspergilloz ile komplike olup, vorikonazol 8 hafta kullanildi. Tedavi sonrasi
hasta evde uzun sureli oksijen tedavisi almak tzere taburcu edildi. Akciger
transplanti 6nerilen hasta transplantasyonu kabul etmedi. Nakil sonrasi 5.
yilini bitirmis olan hastaya BOS nedeni ile imatinib tedavisi baglanmis olup
stabil hastalik ile izlemine devam edilmektedir.

Tartisma ve sonug: Nakil sonrasi BOS gelismesinde risk faktorleri; busul-
fan iceren hazirlik rejimleri, kok hiicre kaynagi olarak periferik kanin
kullanilmasi, nakil sonrasi erken dénemde ortaya cikan viral infeksiyonlar,
belirgin akut GVHD 6ykusinin olmasidir. Kronik GVHD gelisen hastalar-
da BOS gelisimini takip etme amach olarak da PFT'nin yapilmasi 6nem
arzetmektedir. Refrakter BOS'u olan geng hastalar icin akciger transplan-
tasyonu onerilir.

W Aplastik Anemi

P-65

Referans Numarasi: 20

SiKL_OSPOBiN TEDAViSi ALTINDA PRES SENDROMU
GELISEN BIR APLASTIK ANEMI OLGUSU
Atakan Turgutkaya', Zahit Bolaman', Yelda Ozsunar Dayanir?, irfan Yavasoglu’

"Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali
*Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dah

Posterior Reversible Ensefalopati Sendromu (PRES);klinik olarak sinsi bas-
langicl bas agrisi, suur ve gérme bozukluklari, konvulziyonlar ve karakteris-
tik manyetik rezonans(MR) bulgulariyla seyreden bir sendromdur.ismiyle
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uyumsuz olarak her zaman gegici olmadigi gibi beynin posterioruna da
sinirll kalmayabilir.Etyolojisinde en sik hipertansif ensefalopati,eklempsi,
sitotoksik ve immunsupresif ila¢ kullanimi suclanmaktadir.Burada siklos-
porin tedavisi altinda PRES gelisen aplastik anemili olgu sunulmustur.

21 yasinda erkek hasta, ekim 2014 tarihinden beri aplastik anemi tanisiy-
la izlenmekteydi.ATGAM, metilprednizolon siklosporin ve eltrombopag
tedavisinden fayda gormeyen ve trombositopenisi (PLT<10.000/mm?)
stiren olguya 14.07.2017 tarihinde akraba disi 9/10 uyumlu donérden allo-
jenik kok hicre nakli yapildi.Olguda post-transplant 1. ayda akut GVHD
gelisti, bu nedenle metilprednizolon ve mikofenolat mofetil tedavisi
basland\.Siklosporin tedavisi de siirdiiriilen olguda AKIT sonrasi 60. giinde
kontrol edilemeyen hipertansiyon,suurda kapanma ve jeneralize tonik
klonik vasifta konsulziyonlar ortaya cikti.Cekilen kranial MR'da bilateral
frontoparietal bolgede watershed alanlarinda ve bilateral temporooksi-
pital bolgede yaygin yamasal sinyal artisi alanlari ve diffuzyon kisitlama
sahasi gorildi.(Resim 1) PRES sendromu ile uyumlu olabilecegi distini-
len hastada bu durum etyolojik olarak siklosporine baglandi ve ilag kesildi.
Olguda ilag kesilmesiyle belirgin klinik yanit alindi.

PRES patogenezinde serebral otoregulasyonda bozukluk ve endotelyal
disfonksiyon suclanmaktadir.Sitotoksik ajanlardan en sik siklosporin’le
tetiklenmekle birlikte; takrolimus,sirolimus, cisplatin,interferon, bevaci-
zumab, sorafenib ve sunitib de etyolojide rol oynayabilir.Basagrisi,suur
ve vizuel bozukluklar ve nobetlerle seyreder.Kranial goriintilemede
tipik bulgular posterior serebral hemisferlerde, 6zellikle paryeto-oksipi-
tal golgelerde simetrik beyaz cevherde 6demdir, ancak varyasyonlar da
gorilebilir.Tani icin spesifik diagnostik kriter tanimlanmamistir.Sitotoksik
ajanlarla tetiklenen PRES'de tedavinin kesilmesi veya doz azaltimi ile klinik
iyilesme gozlenir; ancak bazi olgularda tedavinin stirdiriilmesine ragmen
klinik iyilesme olabilmektedir.PRES'in prognozu genellikle benigndir; rad-
yolojik iyilesme gecikse de klinik iyilesme glinler veya haftalar icinde g6z-
lenmektedir.Bizim olgumuzda da siklosporin kesildikten birkag¢ glin icinde
hastanin klinigi norolojik defisit gelismeden regrese olmustur.Olgumuz
gibi immunsupresif tedavi altinda tipik nérolojik bulgular gelisen olgular-
da ayirici tanida PRES g6z 6niinde bulundurulmalidir.

B Enfeksiyoz Komplikasyonlar
P-66

Referans Numarasi: 113

AKUT LENFOBLASTIK LOSEMIDE AKRABA DISI ALLOJENIK
NAKIL SONRASI LEGIONELLA GELISiMmi

Elif Selvioglu', Ali Zahit Bolaman’, irfan Yavasoglu’

'Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dal

Akut lenfoblastik I16semide uygun dondr var ise allojenik kok hiicre trans-
plantasyonu en iyi tedavi yontemi olarak yerini korumaktadir.

Kirkbir yasindaki olgu halsizlik ve yorgunluk sikayeti ile acil servise bas-
vurdu. Hastanin basvurusunda alinan hemogram tetkikinde Hemoglobin
8,5 gr/dL, Lokosit:28,05 103/Mikrolitre, Notrofil 0,80 10°/Mikrolitre, Platelet:
70 10%/Mikrolitre oldugu goruldu. Periferk yaymada %66 blast goruldi.
Kemik iliginin %90 inin blast oldugu gorildu. Sudan black negatif, PAS
pozitif hasta ALL olarak degerlendirildi. Akim sitometride %87 CD10,
%86 CD34 monoklonal antikor gorilmesi Uzerine b hicreli ALL tanisi
aldi. Hastaya linker kemoterapi protokoll baslandi. Remisyon elde edildi.
Hastanin genetik tetkiklerinden 9:22 sonucu negatif olarak gorildu.

Hastaya tanidan 8 ay sonra akraba disi tam uyumla allojenik kok hiicre
nakli yapildi. Naklin 17. gliniinde engraftman gerceklesti ve hasta komp-
likasyonsuz taburcu edildi.

Taburculuk sonrasi takiplerinde bir kez CMV PCR poxzitifligi oldu gansik-
lovir tedavisine yanit verdi. Takiplerinde allojenik nakilin 220. Glintinde
siklosporini kesildi. Asi programini tamamladi.

Hasta nakilin 564. Gintindeki kontrolleri sirasinda 6kstiriik sikayetinden
yakinmaktaydi. Atesi mevcuttu. Fizik muayenesinde akcigerinde kaba ral
duyulan hastadan yuksek ¢ozinurlikli akciger bilgisayarli tomografisi
cekildi. Her iki akciger alt lob posterobazal ve laterobazal segmentlerinde,
icerisinde hava bronkogramlari da barindiran kollaps-konsolidasyonlar,
buzlu cam infiltrasyonlari, Arnavut kaldirnimi gériinimi mevcuttu. Hastaya
ampirik olarak antibiyotik baglandi. Gram negatif etkenler ve pnémocystis
jiroveciiye yonelik antibiyoterapi verildi. Hastanin alinan kan kiltirlerinde
Ureme olmadi. Hastaya bronkoskopi yapildi. Bronkoalveoler lavaj mater-
yallerinin polimeraz zincir reaksyonu ile calisilan Legionella spp pozitif
olarak gorildi. Sodyum degeri 126 mmol/L idi. Hastanin antibiyoterapi-
leri revize edildi. Sadece levofloksasin ve trimetoprim sulfometaksazol ile
devam edildi. Hastanin klinik ve laboratuar bulgulari diizeldi.

Allojenik kok hiicre nakli hastalarinda akciger enfeksiyonu gorildiigiinde
legionella etken olarak akla gelmelidir.
B Hematopoietik Kok Hiicreler

P-67

Referans Numarasi: 118

HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI SONRASI GRAFT VS
HOST HASTALIGI VE TOKSIK EPIDERMAL NEKROLIZISLi
OLGUDA HEMSIRELIK BAKIMI

Nezahat Giiltekin Bagla', Ayfer Bezci', Hakan Ozer', Ayse Duyan', Burcu Okudan Yoran’,
Gizem Kocabag', Fatih Gencer', Serife Kaya', Hilal Akbas', Koray Yal¢in',
Giilen Tiiysiiz Kintrup', Elif Giiler', 0sman Alphan Kiipesiz'

'Akdeniz Universitesi Hastanesi Cocuk Kik Hiicre Transplantasyon Unitesi

Girig: Akut myeloid 16semi ¢ocukluk ¢aginin en sik ikinci hematolojik
malignensidir. Yiksek riskli AML olgularinda 6nerilen tedavi yontemi
uygun vericiden hematopoetik kok hiicre nakli yapilmasidir. Bu hastalarin
izleminde gerek nakil doneminde gerekse de sonrasinda gelisebilecek
komplikasyonlarin tedavisinde hemsire bakimi 6nemli yer tutmaktadir. Bu
olguda, HKHN sonrasinda cilt GVHH ve Toksik Epidermal Nekrolizis gelisti-
ren bir AML hastasinin hemsirelik bakimi anlatilacaktir.

Gelisme: Akut myeloid 16semi nedeni ile takip edilen 15 yasindaki erkek
hastaya 9/10 uyumlu kadin vericiden, 1635 cc kemik iligi Griind ile alloje-
nik HKHN yapildi. Nakil sirasinda herhangi bir sikintisi olmayan hastanin
nakil sonrasi 16. giinde viicutta yaygin, govde ve ekstremiteleri tutan,
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hiperemik, makiler deri dokintisu basladi. Hasta evre 3 cilt GVHH' si
olarak kabul edildi ve 2 mg/kg m-prednizolon tedavisi baslandi. Steroid
tedavisi altinda bulgulari devam edince mikofenolat mofetil ve 5 giin icin-
de cevap alinamayinca m-prednizolonun dozu 5 mg/kg'a ¢ikarildi. Tedavi
altinda ciltte biil olusumu ve deri soyulmasi baslamasi lizerine hasta, evre
4 cilt GVHH ?, TEN ? 6n tanilari ile dermatolojiye konsiilte edildi. Hastada,
kataterde vankomisin direncli enterokok Uremesi nedeniyle baslanan
linezolid'in tetikledigi TEN distnuldd, Linezolid tedavisi kesildi. Toksik
epidermal nekrolizis tedavisi icin immunglobulin verildi ve plazmaferez
yapildi hemsirelik bakimi yogunlastirildi.

Hemsirelik bakimi: Hastanin oral alimi yetersiz oldugu icin beslenme
ve enerji gereksinimini karsilamak amaci ile total paranteral nitrisyona
baslandi, cilt yizeyinde ciddi oranda sivi kaybi olmasi tizerine hastanin
hemodinamisinin saglanmasi icin yogun sivi destegi verildi, elektrolit
takibi sik araliklarla yapildi.

Cilt bakimi: Hastanin enfeksiyondan korunmasi igin steril carsaf ve ortiler
kullanildi. Yara yerleri baslangicta serum fizyolojikle yikanip, temizlenerek
topikal antibiyotik uygulandi. Deri soyulmasi kafa, sirt ve gévdeye yayilin-
ca yaranin kirlilik durumuna gore steril sabunlu cerrahi stingerlerle giinliik
banyo yaptirildi. Steril eldiven ile patlamis bdller ve siyrilmis deriler temiz-
lendikten sonra steril edilmis vazelinli ve topikal antibiyotikli spanclar ile
tlm viicut sarildi. Steril kapamalar, vazelinli steril gazh bezler ile tim sirt ve
govde sarilarak kapatildi. Bu sekilde hastanin isi ve sivi kaybi en aza indiril-
mekle beraber enfeksiyona karsi korunmasi saglandi. Guinltk olarak hasta-
nin bakimi tekrarlandi. Analjezik uygulanarak hastanin agrisi giderilmeye
cahsildi. Birinci haftanin sonunda hastanin deri soyulmasi tamamlandi ve
ikinci haftadan itibaren deride yara onarimi baslad. Cilt yeni gériinimiine
kavusmaya basladiktan sonra pansuman siklig azaltildi.

Sonug:Ozellikle biil olusumu ile karakterize evre 4 cilt GVHH ayirici
tanisinda TEN 6n planda duistinilmelidir. Bu vakada hastaya uzun sire
uygulanan yara ve cilt bakimi, mevcut olan agrilarini dindirmis ve enfekte
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B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik

P-68 Referans Numarasi: 67

GVHH OLGU SUNUMU
Serif Oner Aydin'

"Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Kit Unitesi

Amag: Kok hiicre tranplantasyonu sonrasi gorilen graft versus host has-
taliginda (GVHH), hastalik strecinin degerlendirilmesi ve basarl tedavi
icin tibbi tedavi ile birlikte iyi hemsirelik bakiminin &nemini vurgulamaktir.
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Gereg ve Yontem: Fanconi Aplastik Anemisi ile izlenen 8 yasinda kiz
hastaya 15.05.2015 tarihinde 9/10 uyumlu akraba disi vericiden periferik
kok hicre kullanilarak (CD34: 6.7X10° hiicre/kg) allojenik kok hiicre nakli
yapildi

Bulgular: Hastada +16 glinde noétrofil engrafmani oldu. +13. glinde cilt
doékiintisi, +17. glinde sulu diskilama basladi. Cilt biyopsisi ve GIS endos-
kopik biyopsi bulgulan akut GVHH ile uyumlu idi. Grade Ill akut GVHH
tanisi alan hastanin immunsupresif tedavisi arttirildi, ardindan hastaya
ekstarkorporeal fotoferez baslandi.

Hemsirelik girisimleri olarak;

Koruyucu izolasyon onlemlerine dikkat edildi,hepa filtreli pozitif
basingli tek kisilik odalar.

Hastaya agiz bakimi ve dis bakimi konusunda egitim verildi. Glinde en
az 4-6 kez sodyum bikarbonatla gargara yapildi. Agiz giinlik muaye-
ne edildi. Minimal degisiklikler kaydedildi.

Hastaya banyo yaptirilirken ve dolastirilirken carpma disme gibi trav-
malardan korundu.

Banyo sirasinda kateterin suyla temasini 6nlemek icin kateter su gecir-
meyen bantlarla kapatildi.

Hastanin aldigi TPN, kateterin ayni hatti kullanilarak gonderildi, antibi-
yotik uygulamalarinda diger uclar kullanildi.

Kateterden kan alinirken uygun aseptik teknik kullanildi.

Hastanin kateter bakimi hastane enfeksiyon kontrol komitesi yonet-
meligince klorheksidinli sollisyon ve seffaf ortu kullanilarak yapild.
Kateter giris yeri enfeksiyon belirtileri acisindan her vardiya degisi-
minde gozlemlendi, kayit edildi ve enfeksiyon belirtileri g6zlemlendi-
ginde bakimi yenilendi.

Hasta gunlik deri muayenesinde renk degisikligi, kizarklk, eritem,
deri ylizeyi hassasiyeti, bul, lokalize 1si artisi, lokalize 6dem, lokalize
sertlik deri buttinliginde bozulma acgisindan degerlendirildi

Hastanin aldigi-cikardidi takibi sik araliklarla yapildi.

Gunluk gaita sayi, miktar, renk, mukus yoniinden takip edildi,olusan
degisikliklere gore hastanin aGVHH tedavisi sekil aldi. Yiiksek doz ste-
roide bagl olusabilecek komplikasyonlar yoniinden hasta takip edildi,
degisikler kaydedildi.Kan sekeri takibi yapildi.

Fotoferez 6ncesi ve sonrasi vital bulgu takibi alindi, olasi komplikas-
yonlar yoniinden takip edildi.18-19/07/2016'te fotofereze baslama,
23-24/08/2016'te birinci ay, 12-13/01/2017'te altinci ay degerlendir-
meleri yapildi, kayit edildi. 14-15/10/2016'teki lglinci ay fotoferez
seansindan sonra kollarda bagslayan cilt ve ciltteki lekelerin renginde
acilma ve azalma kayit edildi.

Sonug: GVHH'da medikal tedavi kadar hemsirelik gozlem ve bakimt iyiles-
me siirecinde 6nemli yer tutmaktadir. Sonug olarak; yonetimi zor olan bu
tip hastalarda hasta degerlendirmesi, takibi ve tedavisinde kanita dayali
calismalarla harmanlanmis bakim rehberlerinin olusturulmasina ihtiyag
vardir.

B Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yagam Kalitesi
P-69

Referans Numarasi: 65

KOK HUCRE NAKLi SONRASI GELISEN HEMORAJIK SiSTITTE
CiDOFOVIR KULLANIMI VE HEMSIRELIK BAKIMI:
OLGU SUNUMU

ilksen Kiling', Barbaros Sahin Karagiin', Hatice ilgen Sasmaz', Ali Biilent Antmen'

'Adana Aabadem Hastanesi

Hemorajik sistit kok hiicre nakli sonrasi ortaya cikan ve hematdri, dizi-
ri, pollakiri ve subrapubik agri gibi semptom veya bulgularla kendini
gosteren ciddi bir komplikasyondur. Sadece kok hiicre nakil olgulari ile
sinirli degildir. Kemoterapatik ilaglarin (siklofosfamid,ifosfamid) kullanil-
masina bagli olarakta gelisebilir. Hemorajik sistit gelisen hastalarda klinik
tablo degiskenlik gostermektedir.Hafif seyreden olgular sadece hidras-
yon ve mesna (merkaptosuksinik asit) dozunun arttirimasiyla kontrol
edilebilirken, agir seyreden olgularda bazen sistektomiye kadar degisen

mudahalelere ihtiya¢ duyulabilir. T-ALL nedeniyle takip edilen 17 yasin-
daki kiz hastaya HLA 10/10 uyumlu akraba disi vericisinden 11.08.2016
tarihinde periferik kok hiicre nakli yapildi. Hazirlik rejimi olarak Busulfan,
Siklofosfamid, ATG ve Methotrexate verildi. Transplantasyon sonrasi + 97.
glinde makroskopik olarak hematiirii gozlemlendi.idrar 6rnedinden BK
virlis titresi génderildi. idrarda BK vir(s titresi yiiksek saptand1.15-11-2016
daidrarda BK virlis 9737532102 kopya/ml olarak sonug geldi.Hastanin tini-
teye yatisi yapildi ve 2000 ml/m2 den hidrasyon mayisi baslandi.Hastanin
hematdrisi 24 saat makraskopik olarak gozlemlendi. Uygulanan hidrasyon
tedavisi ile birlikte ara ara idrar rengi agilmakla birliktehematurisi devam
etti. Artan hematiri nedeniyle hastanin mesane ylizey butlnligini
saglamak amaciyla gepan (Kondroitin sulfat) ile irrigasyonu yapild. Klinik
takiplerinde hematiirinin devam etmesi tizerine Cidofovir 1 mg/kg dan
haftada 1 almak lizere tedavi baslandi. Toplam 5 doz Cidofovir verildi.
Hematdrisinin makroskopik olarak diizeldigi gézlemlendi..Bakilan kontrol
BK sonuglarinda da negatiflik (ilk haftaki kontrol bk:3135135457. 2 hafta
kontrol bk:208162421.4. Hafta kontrol bk:74210000 ) gézlemlendi. idrar
rengi tamamen acilan hasta diizenli kontrollere gelmek Uzere taburcu
edildi.

B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik
P-70

Referans Numarasi: 70

KRONiK GRAFT VERSUS HASTALIGININ NADIR KLiNiK
PREZENTASYONU: NEFROTIK SENDROM

Fehmi Hindilerden', Sevde Yazici?, Emre Osmanbasoglu’, Itir Sirinoglu Demiriz',
Emine Tiilay Ozgelik’, Mutlu Arat®

1S.B.U Sadi Konuk Egitim Arastirma Hastanesi Hematoloji Klinigi
%S.B.0 Sadi Konuk Egitim Arastirma Hastanesi ¢ Hastaliklan Klinigi
3Sisli Florence Nightingale Hastanesi Hematopoietik Kok Hiicre Nakil Unitesi

Giris: Allojeneik hematopoietik kok nakili (AHKN) sonrasi kronik graft ver-
sus host hastaligina (GVHD) bagh bébrek tutulumu nadirdir. En sik goriilen
klinik formu nefrotik sendromdur. Kronik GVHD'ye bagl nefrotik send-
romda en sik saptanan bobrek patolojisi membranoz glomerulonefrittir.

Olgu: Kompleks karyotip ile seyreden akut miyeloid 16semi tanisi alan 60
yasinda erkek hasta 1. tam remisyonda iken HLA tam uyumlu kiz kardes
vericiden periferik AHKN oldu (Hazirlik rejimi:Miyeloablatif dozda busul-
fan-siklofosfamid, GVHD profilaksisi: Metotreksat ve siklosporin). AHKN
+20.glinde notrofil ve +23.gln trombosit engrafmani elde edildi. Seyirde
akut GVHD gelismedi ve +75.glinde siklosporin azaltiimaya baslandi.
+150.glin orta KGVHD (skor Il cilt, skor | adiz, skor | akciger) tanisi aldi.
Metilprednizolon (MP) 0.5 mg/kg/giin ve inhaler steroid ve B-mimetik
kombinasyonu baslandi. +210.gtin MP tamamen kesildi. +300.giin nefes
darhidi yakinmasiyla basvurdu. Toraks BT her iki akciger bazallerde reti-
kuler dansite artislari, Ust ve orta loblarda fibrotik degisiklikler ve sag
akciger alt lobda genis konsolidasyon alani saptandi. Olguya nonspesifik
antibiyoterapi baslanmasini takiben siklosporin tekrar baslandi ve MP 1
mg/giin eklendi. Skor Il g6z kronik GVHD tanisiyla tedavisi diizenlendi.
Seyirde MP kademeli azaltiimaya baslandi. +390.giin MP idame altinday-
ken nefes darligi ve bacaklarda sislik yakinmasiyla basvurdu.Toraks BT'de
tim akciger parankim alanlarinda yaygin 6zellikle apekste belirgin olmak
lizere sentr lobliler tarzda amfizemat6z alanlar ve akcigerde yaygin retikii-
lonodiiler infiltratif goriinim saptandi. 24 saatlik idrarda 5600 mg protein
saptandi. Ekokardiografi normal saptandi. Bronkolalveolar lavajda spesifik
etken Uremedi. Labaratuvar testlerinde kreatinin 0.8 mg/dl, LDL:501 mg/
dl, serum Ig G,A ve M normal, C3 ve C4 normal saptandi. HbsAg, anti
HCV ve anti HIV negatif saptandi;; ANA ve anti DNA negatif saptandi.
Tumor belirtegleri ve kanser tarama amacli yapilan radyolojik tarama
normal saptandi. Bébrek biopsisinde 14 glomeril saptandi; global skle-
roz yok. Glomeriiler kapiller duvarinda hafif kalinlasma ve tubuler bazal
membranda hafif kalinlasma saptandi. immunhistokimyada kapiller bazal
membranda IgG ve C3 birikimi saptandi. Bulgular membranoz nefropatiy-
le uyumlu rapor edildi. Klinik ve bobrek biopsi bulgulari kronik GVHD ile
uyumlu degerlendirildi. Nefrotik sendrom tedavisi diizenlendi. Agir kronik
GVHD (akciger skor 2, gz skor 2, agiz 1) tanisiyla 3.immunsupresif olarak
Rituksimab eklendi.
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Tartisma: Ge¢ baslangich nefropati diger KGVHD semptomlariyla es
zamanli veya takipte ortaya c¢ikabilir. Olgumuzun klinik seyiri, AHKHN
sonrasi renal fonksiyon ve proteindri takibinin dnemini vurgulatmaktadir.
Bu olgu grubunda nefrotik sendrom ile seyredebilecek ilag, kanser ve
infeksiyonlar dislanmalidir.

B Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yasam Kalitesi
P-71

Referans Numarasi: 74

HEMATOPOIETIK KOK HUCRE NAKLININ OLUMCUL BiR
KOMPLIKASYONU: BK ViRUS NEFROPATISI

Miige Gokge', Siiheyla Ocak?, Abdullah Avni Atay', Kivang Serefhanoglu®

stanbul Yeni Yiizyil Universitesi, Gaziosmanpasa Hastanesi, Pediatrik Kemik lligi Transplantasyon
Unitesi

*Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Pediatrik Hematoloji & Onkoloji Bilim Dah

3istanbul Yeni Yiizyil Universitesi, Gaziosmanpasa Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklars Anabilim Dali

Allojeneik hematopoietik kok hiicre nakli (HKHN) sonrasi BK virlise bagli
hemorajik sistit(HS) goriilme sikhdi %10-25 arasinda degismektedir. BK
nefropatisi ise %3-8 oraninda goriilmekte ve oliimcil olabilmektedir.
Burada BK viruis nefropatisi nedeni ile kaybettigimiz 14 yasinda bir olgu-
muzu sunacagiz.

Yuksek riskli T hiicreli Akut Lenfoblastik Losemi tanil erkek hasta allojene-
ik HKHN nakli amaci ile merkezimize gonderildi. Hastaya tam remisyon-
1'de tam uyumlu (10/10) TURKOK donériinden miyeloablatif hazirlik rejimi
sonrasi HKHN yapildi. Periferik kok hiicre ile verilen CD34 sayisi; 8*10%/kg
idi. Notrofil engrafmani +13.glinde, trombosit engrafmani ise +15.glinde
saglandi. Almakta oldugu siklosporin tedavisine +20. glinde evre2 cilt
GVHH nedeni ile 2 mg/kg/giin dozunda metilprednizolon eklendi. idrar
yaparken yanma sikayetinin baslamasi nedeni ile +26. glinde bakilan tam
idrar tahlilinde bol eritrosit oldugu gorildi. Serum ure-kreatinin degerleri
normal idi. idrar kiltiiriinde Greme saptanmadi. Siprofloksasin tedavisi
baslandi. IVIG 2 giin, 1 g/kg/guin verildi. Dokinttlerinin azalmasi nedeni
ile steroid dozu azaltildi. idrardan ve plazmadan alinan BK viriis kon-
santrasyonlar pozitif saptandi. Uriner sistem USG'sinde sadece mesane
duvarinda kalinlasma oldugu ancak bobreklerin normal oldugu gorildi.
Mesane irrigasyonu sirasinda alinan mesane duvari 6rneginin patolojik
degerlendirmesinde Decoy hiicreleri gortildi. Bu sirada +28.giinde kemik
iliginden alinan kimerizm testi %99 donér kimerizmi olarak yorumlandi.
Nakil sonrasi MRD degeri ise; < %0.001 idi. Hastanin immunsupresif dozu
BK virtise bagli HS nedeni ile azaltildi. Leflunomid 10 glin boyunca verildi.
Sidofovir tedavisi (5 mg/kg/ hafta) dozunda 3 hafta verildi. Sidofovire
bagh olarak Ure-kreatinin degerlerinde artma olmadi. Mevcut tedavilere
yanit vermeyince 10 glin boyunca hiperbarik oksijen tedavisine gonde-
rildi. Es zamanli olarak haftada bir mesane ici hiyaluronik asit tedavisi
uygulandi. Bu tedaviler sirasinda haftada en az 2 kez gekilen Uriner sistem
USG'lerinde sagda daha belirgin olmak Uzere renal ekojenite artisi ve
toplayici sistemlerde evre 2-3 dilatasyon oldugu belirtildi. Hastanin sag
yan bolgesinde sicaklik ve kizariklik oldugu icin ¢ekilen BT anjiografide
sag bobrege giden kan akimi olmadigr ve nekroze oldugu anlasildi. Acil
operasyona alinan hastanin sag bobregi cikarildi ( Resim 1). Sag bobregin
patolojisi BK nefropatisi ile uyumlu bulundu. Hasta operasyondan 72 saat
sonra (+108.glinde) ARDS-sepsis tablosu ile kaybedildi.

BK virlis nefropatisi, BK'ya bagl HS'e gore daha az gorilmekle bera-
ber mortalitesi daha yiksektir. Bu nedenle HKHN alicilarinda hematiiri
olmaksizin aciklanamayan bobrek fonksiyon bozukluklarinda dahi akilda
bulundurulmalidir.

W Multipl Myelom

P-72

Referans Numarasi: 101

ALLOGENEIK KOK HUCRE NAKLi SONRASINDA UZUN
SAGKALIMI OLAN MULTIPL MiYELOM OLGUSU

ipek Yonal Hindilerden’, Sevgi Kalayoglu Besisik, Deniz Sargin'
stanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi i Hastaliklart Anabilim Dah, Hematoloji Bilim Dali

Giris: Allogeneik kok hiicre nakli (AKHN), miyelom hiicrelerini eradike
eden graft versus miyeloma etkisi sayesinde multipl miyelom (MM) icin
potansiyel olarak kuratif bir tedavidir.

Olgu: 38 yasinda kadin hasta Haziran 2007'de hareketle artan bel agrisi ve
halsizlik sikayeti ile ITF Hematoloji poliklinigine basvurdu. Kan sayiminda
Hgb:6 g/dl, Htc:%19, 16kosit:8700, notrofil:5600, trombosit:116000, biyo-
kimyasinda BUN:15 mg/d|, kreatinin:0.8 mg/dl, Ca:10 mg/d|, LDH:318 U/L
(135-250), ESR:51 mm/saat, protein elektroforezinde albimin:4.29 g/dI,
M-bandi:0.1, 32-mikroglobiilin:7.3 mg/d|, serum ve idrar immiinfiksasyon
testinde lambda tipi monoklonal gamopati saptandi. Dorsolomber spinal
MR'Inda D4-5 vertebra diizeyinde plazmositom ile uyumlu gérinim,
tiim viicut MiBi taramasinda D6, D7, D11.vertebralar, sol posterior, sag ve
sol anterior kostalarda diffliz tutulum, karacigerde fokal tutulum, batin
BT'sinde sakrum, femur basi ve her iki iliak kemikde yaygin litik lezyonlar
goruldi. Kemik iligi biyopsisinde CD38 (+), lambda (+) diffiiz plazma hiicre
infiltrasyonu ve kemik iligi sitogenetik incelemesinde kompleks karyotip
saptandi. Durie-Salmon Evre 3A ve ISS Evre Ill MM tanisi konuldu. D4-5
vertebraya radyoterapi ve 6 kiir VAD uygulandi. Tedavi tamamlandiktan
2 ay sonra kemik iligi biyopsisinde yer yer plazmoblast gérinimunde
diffiz plazma hicre infiltrasyonu saptandi. Bortezomib+deksametazon
bagland.. iki kiir sonrasinda sag ayak bileginde yeni lezyonlar saptandi ve
o bolgeye radyoterapi uygulandi. 3 kiir sonrasinda 26.05.2008'de aktif has-
talik hali ile Flu+Mel hazirlama rejimi (HR) ardindan 39 yasindaki HLA tam
uyumlu abisinden allogeneik periferik kok htcre nakli yapildi. Nakil son-
rasinda grade | akut cilt GVHH ve CMV viremisi ile komplike oldu. Naklin
3.ayinda serum ve idrar immunfiksasyon testinde bir 6zellik saptanmadi.
Kemik iligi biyopsisi normoseliler ilik olarak rapor edildi. Kemik iligi sito-
genetik incelemesinde 46, XY saptand. Tim viicut MiBI taramasinda bir
ozellik saptanmadi. Tam yanitli olarak degerlendirildi. Hastanin takibinde
kronik GVHH gelismedi. Hasta 110 aydir tam yanitli olarak izlenmektedir.
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Tartisma: MM'da miyeloablatif HR ile yiksek mortalite bildirilmistir
(%30-50). Zaman icerisinde daha iyi hasta secimi, erken transplantasyon
yapilmasi ve daha az pretransplant tedavi kullanimi sonucunda transplant
iliskili mortalite %20-30'a azalmistir. AKHN yapilan MM tanili olgularin
%53'tinde negatif imminfiksasyon testi ile birlikte tam yanit elde edilmek-
tedir fakat ¢cogunlugunda siiregelen bir yanit yoktur. Literatiirde AKHN
sonrasinda 4 yildan uzun surredir tam yanitli olan sadece birkag olgu bil-
dirilmistir. Olgumuz indirgenmis yogunlukta HR sonrasinda kronik GVHH
ile komplike olmadan yaklasik 10 yildir tam yanith olarak izlenmektedir.

B Enfeksiyoz Komplikasyonlar
P-73

Referans Numarasi: 108

FLT3 (+) AKUT MiY!ELOiD LbSEMiDE AKRABA DISI | .
ALLOJENIK KOK HUCRE NAKLI SONRASI MUKORMIKOZIS
GELISIMI

Elif Selvioglu", irfan Yavasoglu’, Ali Zahit Bolaman'

"Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi

Hematopoetik kok hiicre nakli iliskili mortalite glinimuzde destek, onle-
yici tedaviler ve erken tani ile azalmis olsa da kok hiicre naklinin tedavi
edici 6zelliginin yaninda komplikasyonlari da sik sik karsimiza ¢ikmaktadir.
Enfeksiy6z ve non-enfeksiydz komplikasyonlar daha ok allojenik nakiller-
de gorulur.

Burada allojenik kok hiicre naklinin +48. gliniinde olan FLT3(+) akut
miyeloid 16semi tanili hastada gorilen mukormikozis olgusu sunulmustur.

Elli yasindaki olgu Usime titreme ve ates ile basvurdu. Lokosit:16
10%/Mikrolitre Hemoglobin:7,1 gr/dL Platelet: 41 10%/Mikrolitre idi.
Merkezimizde yapilan kemik iligi aspirasyon ve biyopsisinde %80 ora-
ninda blastik hiicre gorildi. Akim sitometri ile degerlendirildi. Akut
miyeloid [6semi tanisi kondu. Genetik ¢alisma ile FLT3 geninde tandem
duplikasyonu tespit edildi. Remisyon indiiksiyonu kemoterapisi sonrasi
FLT3 negatiflesti. Konsolidasyon kemoterapisi verildi. Otolog kok hticre
nakli yapildi. Otolog nakilin ikinci ayinda relaps oldu. Tekrar kemoterapiye
baslandi. Bes kiir azasitidin alan hastaya akraba digi tam uyumla allojenik
kok hiicre nakli yapildi. Yirminci giinde engraftman gelisti ve komplikas-
yonsuz taburcu edildi.

Allojenik nakilin 31. guinlinde ishal ve kusma ile basvuran hasta degerlen-
dirildi. ishal etyolojisi icin yapilan kolonoskopi ile alinan patoloji CMV koliti
ve Graft Versust Host Disease ile uyumlu raporland. intestinal dokudan
cahsilan CMV PCR 7300 kopyada pozitif gorildi. Gansiklovir tedavisi
eklendi.

Nakilin 48. giiniinde akut gelisen sol gozde sislik ve kizariklik saptandi.
Pitozis ve oftalmopleji eslik etti. Acil olarak paranazal sinis tomografisi
cekildi. Sol maksiller sinlste seviyelenme ve etmoidal seliilerde mukozal
kalinlasma izlendi.Sol bulbus anteriorda preseptal ve nazal bolgede infla-
masyon bulgulari izlendi. Orbita medialinde yagli dokuda dansite artisi ve
cizgilenme mevcuttu. Bulgular invaziv fungal sinlziti desteklemekteydi.

Hastaya amfoterisin B 5mg/kg iv yapildi. Posakonazol stispansiyon kesil-
di. Yogun bakim Unitesine alindi. Kulak burun bogazca acil operasyon
planlandi. G6z ve kbb hekimlerinin katildigi operasyonla eniikleasyon ve
debridman yapildi. Duraya kadar ilerlendi, nérosirurji uzmanlari da dahil
oldu. Postop entiibe ve bilinci agik yogun bakima alindi.

Postop 1. glinde sag goz lizerinde ekimoz gelisti, mukorun ilerledigi
gorilda. Tekrar operasyona alindi.

Mukorun farinks arka duvara yayllmis olmasi lzerine operasyona son
verildi. 5 glin yogun bakimda izlendi. Genel durum bozuklugu progresyon
gosterdi. Mukormikozis tanisinin 7, allojenik kok hiicre naklinin 51. glintin-
de exitus kabul edildi. Operasyon materyallerinin uygulanan PAS, GMS ile
hifal yapilar gorildi. Mantar enfeksiyonu ile uyumlu idi.

Fungal sinlizit immunsupresiflerde gorilen ve mortal seyredebilen
bir tablodur. Mukormikozis tedavisinde debridman ve medikal tedavi
onerilmektedir.

Allojenik kok hiicre nakli yapilan bireylerde antifungal profilaksiye rag-
men, invazivfungal sinizit gelisimi olabilecegi distnulmelidir.

B Akut Losemi
P-74

Referans Numarasi: 83

AKUT MYELOiD Lf)SEMi OLGUSUNDA BURKHOLDERIA
CEPACIA ENFEKSIYONU

Muzaffer Keklik', Mustafa Cetin', Ali Sahin?, Esen Karakus Aydogan®

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali
*Frciyes Universitesi Tip Fakiiltesi lc Hastaliklan Anabilim Dali
SErciyes Universitesi Kemik lligi Nakil Merkezi

47 yasinda erkek hasta burun kanamasi ile bagvurdugu dis merkezde bisi-
topeni saptanmasi tizerine Hematoloji birimine yonlendirilmis. Tetkiklerde
Hb: 13.4 g/dl, WBC: 3.3 X10° /pL, PIt:36 x10° /uL olan hasta yatirildi.
Periferik yayma ve kemik iligi ile genetik analizler sonucunda FLT 1td3
negatif, NMP1 pozitif AML tanisi kondu. Standart remisyon indiksiyonu
ve konsolidasyon tedavileri verilen (bir kiir 7/3 KT, U¢ kir yliksek doz ARA-
C) hastanin kontrol kemik iliginde %12 blast saptanmasi Uzerine FLAG
KT baslandi. Tarama sonucunda tam uyumlu vericisi bulunan hasta icin
Hematoloji konseyinde AKIT karari alindi. FLAG KT sonrasi kemik iliginde
%4 blast saptanan hastaya ADE KT sonrasi nakil planlandi. ADE KT sonrasi
nétropenik ates gelisen hastaya piperasilin-tazobaktam ampirik tedavisi
baslandi. Ates seyri devam eden hastaya amikasin tedavisi eklendi. Kan
kilturlerinde iki kez gram(-) basil Gremesi olan hastanin atesi 39°C devam
ederken kultlrlerde Burkholderia cepacia Uredi ve antibiyogram sonu-
cunda duyarl oldugu meropenem tedavisine gecildi. Tedavinin besinci
glintinde atesi kontrol altina alinan hastanin halen tedavisi sirmektedir.

Burkholderia cepacia, daha ¢ok yogun bakim Unitelerinde rastlanan ve
coklu ilag direnci ile yiiksek mortalite sebebi olan gram(-), non fermentatif
bir basildir. Hematolojik hastaliklarda nadiren bildirilmis olan bu etkenin
tedavisi merkezlerin duyarlilik ve direng oranlarina bagl olarak degisiklik
gosterebilir. Literatirde genellikle immun supresif hastalarda ve yogun
bakim (Unitelerinde saptandigi bildirilen Burkholderia cepacia basilini,
transplant hastalarinda ates kaynagi olabilmesi konusunda farkindalik
olusturmak tizere olgumuzda sunduk.

B Hematopoietik Kok Hiicreler
P-75

Referans Numarasi: 151

AFEREZ ORNEKLERi COZUNDURME iSLEMINDE HANGI
SOLUSYON DAHA ETKiIN? HIDROKSIETIL NiSASTA (HES)

Hasan Atilla Gzkan', Sema Aktas', Hiisniye Dagdeviren', Basak Aru?,
Giilderen Yanikkaya Demirel?

Yeditepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Ic Hastaliklar Anabilim Dal,
Hematoloji Departmani
*Yeditepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, immiinoloji Departman:

Giris:: Hematopoietik kok hiicre nakli kéti ve iyi huylu birgok hastalik icin
etkin bir tedavi secenegidir. Ulkemiz de dahil olmak (izere tiim diinyada
giderek daha yaygin kullanim olanadi bulmaktadir. Hematopoietik kok
hicre naklinde kullanilan Grtnler aliciya verilmeden 6nce genellikle
dondurularak saklanmaktadir. Bu uriinlerin ¢éziindiirme islemi sonrasi
canlilik, monontikleer hiicre ve CD34+ hicre oranlar naklin basarisinda
cok Onemli yer tutmaktadir. Buna karsin etkin sonu¢ elde edebilmek
icin ¢co6zlindlirme isleminde hangi sollisyonun hangi surede kullaniimasi
gerektigi konusunda oturmus bir yontem bulunmamaktadir. Biz bu cals-
ma ile bu sorunun cevabini bulmaya calistik.

Yontem: 2015-2017 yillari arasinda dondurulmus olan drneklerden 35'i
¢ozlndurdlirken serum fizyolojik, hiicre kilturd medyumu (RPMI) ve HES
iceren Ug ayri solusyon icine alindilar. Baslangig, 5, 10 ve 15. dakikalarda
total hiicre sayisi, mononiikleer hiicre sayisi, CD45+ hiicre sayisi, canlilik
(7-AAD) ve CD34 ifadesi icin incelendi.
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Sonuglar: Farkli ¢oziindiirme sollsyonlarinin kullanildigi bu ¢alismada
her zaman diliminde CD34+ huicrelerin canllik oraninin serum fizyolojik
ve hticre kiltiri medyumuna kiyasla HES icinde belirgin derecede daha
yuksek oldugu saptanmistir (p<0.05), ancak serum fizyolojik ve HES arasin-
da hucre canliigi agisindan belirgin bir fark tespit edilememistir (p>0.05).
Ayni zaman dilimlerinde CD45+ hiicreler agisindan sollisyonlar arasi fark
tespit edilmemekte iken CD34+ hiicre oranlari HES icin dider sollsyonlara
kiyasla belirgin derecede yiiksek bulunmustur (p<0.05). Mononuklear
hiicre sayisinin ¢éziindirme ortamina goére analizinde kultir medyumu
ile serum fizyolojik arasinda her li¢ zaman diliminde de belirgin farklilk
tespit edilememesine karsin (p>0.05) tim zaman dilimlerinde HES'te
¢ozlindlrilen hiicre sayisinin diger sollisyonlara kiyasla belirgin derecede
yuksek oldugu gosterilmistir.
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Grafik 1. (D34+ hiicre yiizdelerinde dondurma dncesine kiyasla HES soliisyonu ile anlamli farklilik olusmazken,
RPMI ve Serum fizyolojik ile anlamli oranda azalma gozlendi.
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Grafik 2. (D45+ hiicre oranlarinda her ii¢ soliisyon ile de anlamli farklilik olusmamistir

Mononiiklear Hiicre Sayisi

@B HES
0O RPMI
B3 |zotonik

Grafik 3. Mononiikleer hiicre sayisinda dondurma dncesine kiyasla HES soliisyonu ile anlamli farklilik olusmazken,
RPM!I ve Serum fizyolojik ile anlamli oranda azalma gézlendi.
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Grafik 4. Canlilik oranlarinda HES soliisyonu ile daha iyi sonuglar alinmakla birlikte istatiksel agidan anlaml
farklilik olusmamistir
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