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ASPIRE VE ENDEAVOR FAZ 3 CALISMALARININ
TRANSPLANTASYON SONRASI HASTALARA ILISKIN
GENEL SAGKALIM BULGULARI
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Genel bilgiler: Faz 3 ASPIRE (karfilzomib-lenalidomid-deksametazon
[KRd] ile lenalidomid-deksametazon [Rd] karsilastirmasi) ve ENDEAVOR
(karfilzomib-deksametazon [Kd56] ile bortezomib-deksametazon [Vd]
karsilastirmasi) calismalarinda, relaps gelismis/refrakter multipl myelom-
da (RRMM) karfilzomib bazl rejimlerin standart tedavilere kiyasla genel
sagkalim (GS) agisindan Ustiin oldugu gosterilmistir.

Amaclar: ASPIRE ve ENDEAVOR calismalarinin énceden planlanmamis bu
alt grup analizinde, GS daha onceki otolog kok hiicre transplantasyonu
(OKHT) durumuna dayanarak degerlendirilmistir.

Yontemler: GS Kaplan-Meier yontemi kullanilarak 6zetlenmistir.

Bulgular: ASPIRE (n=446) ve ENDEAVOR (n=538) calismalarinda daha
once OKHT yapilmis hastalarin baslangictaki hasta ve hastalik 6zellikleri
gruplarda genellikle dengeli bulunmustur. ASPIRE calismasinda daha
once OKHT yapilmis, KRd ile tedavi edilen hastalarda medyan GS'de 11.4
ay diizelme ve OKHT'den sonra ilk relaps gelisenlerde medyan GS'de 18.6
ay diizelme saglanmistir (57 ay ve 39 ay; HR=0.71 [0.48, 1.0]). ENDEAVOR
calismasinda OKHT alt gruplarinda Vd ile karsilastirildiginda Kd56 ile
tutarli GS yarari gézlenmistir; yarar daha 6nce tranplantasyon yapiimamis
gruplarda daha belirgin olmustur. Glincellenmis gtivenlilik analizinde,
advers olaylar daha 6nce OKHT yapilmis ve yapilmamis hastalarda benzer
ve onceki bildirimlerle tutarli bulunmustur (Hari et al, Leukemia 2017).

Ozet/Sonuc: Bu bulgular, daha 6nce OKHT yapilmis hastalarda karfilzo-
mib bazl rejimlerin sagkalimda klinik acidan anlaml diizelmeler sagladi-
gini ortaya koymaktadir. ilk relapsta tedavi alan hastalarda OKHT sonrasi
KRd ve Rd arasinda, transplantasyon icin uygun olmayan hastalarda ise
Kd56 ve Vd arasinda daha fazla fark gozlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Multipl myelom, proteazom inhibitor, sagkalim

Tablo 1.
ASPIRE® ENDEAVOR"
Daha énce OKHT Daha énce OKHT yok | Daha 6nce Daha dnce
OKHT OKHT yok
KRd Rd KRd Rd Kd56 Vd Kd56 wvd
ITT poptlasyonu, n | 217 229 179 167 266 272 198 193
Medyan GS 52 41 40 40 48 41 51 a7
(%895 GA), ay (46, B6) (31, 48) (32, 49) (31, 46) (44, (33, (40, (25,
NE) 42) NE) NE)
Medyan PFS 26 18 26 17 NE 10 18 9
(%95 GA), ay (23, 32y (14, 22)° (21, 31) (14, 22) (16, e (14, (8B,
NEyF 12)° NE) 10)
ik relaps, n 88 78 86 79 123 1414 108 80
3 yillik GS 68 52 51 48 66 64 64 57
(%95 GA), % (57, 76) (40, 83) (41,81) (36, 58) (586, (55, (54, (45,
74) 71) 73) 68)
Medyan PFS 30 & 28 17 NE 1M1 18 10
(%95 GA), ay (21,39)° (13, 26)° [20, NE) [13, 26) (17, @ Ms [7.
NE¥ 15 NE) 13)
Tedavi ile iligkili 215 224 177 185 266 268 197 188
=1 advers olay
geligen hastalar, n
=3. Derece %73 %60 %66 %64 %568 %51 %62 %57
AQO nedeniyle 8 %10 %8 %12 %19 %21 %18 %20
tedaviyi
birakan hastalar

[ Veri kesme tarihi 28 Nisan 2017

" Veri kesme tarihi 3 Ocak 2017.

= Hari et al, Levukemia 2017

1 PFS igin, n=142

IOKHT, otolog kok hiicre transplantasyonu; ITT, tedavi yonelimli;

Kd56, karfilzomib-deksametazon;KRd, karfilzomib-lenalidomid-deksametazon;
NE, hesaplanamayan; GS, genel sagkalim; Rd, lenalidomid-deksametazon;
Vd, bortezomib-deksametazon.
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Relaps gelisen ve refrakter multipl myelom (RRMM) tanili hastalarda
haftada bir ve haftada iki kez karfilzomib arti deksametazon dozlamanin
karsilastirldigi randomize faz 3 A.R.R.OW. Calismasinin bulgulari.

Genel bilgiler: Karfilzomib (K) RRMM tedavisi icin haftada iki kez 20/27
mg/m2 dozunda onaylanmistir. Uygulamasi daha kolay bir K rejiminin
gelistirilmesi amaciyla, faz 1/2 CHAMPION-1 calismasinda haftada bir
kez K arti deksametazon (d) degerlendirilmis ve RRMM tanili hastalar icin
maksimum tolere edilen K dozunun 20/70 mg/m2 oldugu belirlenmistir.

Amaglar: Haftada bir kez 20/70 mg/m2 Kd (haftada bir kez grubu) ile
haftada iki kez 20/27 mg/m2 Kd'nin (haftada iki kez grubu) karsilastirldig
faz 3 A.RR.O.W. calismasinin 6nceden planlanmis ara donem analizi bul-
gularinin sunulmasi.

Yontemler: Daha 6nce 2-3 tedavi almis ve proteazom inhibitori ve immu-
nomodiilatdr ajan uygulanmis hastalar ¢alismaya alinma agisindan uygun
bulunmustur. Hastalar haftada bir veya haftada iki kez K arti d almak tizere
1:1 oraninda randomize edilmistir. Haftada bir kez grubu tim déngdlerin
1., 8. ve 15. giinlerinde (G) K (30 dakika, IV) (G1 [1. déngii ] 20 mg/m2
;daha sonra 70 mg/m2) almistir. Haftada iki kez grubu 1., 2., 8.,9., 15. ve 16.
giinlerde K (10 dakika, iV) (1. déngiide G1 ve G2'de 20 mg/m2, daha sonra
27 mg/m2) almistir. Tim hastalar 1., 8., 15. (tim doéngdiler) ve 22. giinler-
de (sadece 1-9. dongtiler) 40 mg d almstir. Tedavi hastalik progresyonu
veya kabul edilemez toksisite gelisene kadar 28 guinlik dongtiler olarak
verilmistir. Primer sonlanim noktasi progresyonsuz sagkalimdir (PFS).
Sekonder sonlanim noktalar genel yanit orani (ORR), genel sagkalim,
glivenlilik ve farmakokinetiktir.

Bulgular: Baslangi¢ ozellikleri genellikle dengeli bulunmustur. Medyan
PFS (haftada bir kez ve haftada iki kez) 11.2 ve 7.6 ay olmustur (tehlike
orani = 0.69; 1 yonli P=0.0014). ORR (giinde bir kez ve haftada iki kez)
%62.9 ve %40.8 (P<0.0001) olarak kaydedilmis; bu hastalarin %7.1 ve
%1.7'sinde tam yanit veya daha iyisi saglanmistir. Uclincii veya daha
yuksek derece advers olaylar (AO'lar) %67.6 (haftada bir kez) ve %61.7
(haftada iki kez) oraninda ortaya ¢ikmistir. Tedaviyle iliskili 5. derece AO’lar
5 hastada (%2.1) (haftada bir kez) ve 2 hastada (%0.9) (haftada iki kez)
ortaya ¢ikmustir. Uclincii veya daha yiiksek derece hipertansiyon ve kalp
yetersizligi insidansi (haftada bir ve haftada iki kez) sirasiyla %5.9 ve %5.5
ve %2.9 ve %4.3 olmustur.

Sonug/Ozet: Haftada iki kez 20/27 mg/m2 Kd ile karsilastinldiginda
haftada bir kez 20/70 mg/m2 PFS ve ORR'de anlamli diizelme saglamistir.
AO insidansi gruplarda benzer olmustur. Haftada bir kez grubunda yeni
glivenlilik riskleri saptanmamistir. Genel olarak, haftada iki kez Kd ile karsi-
lastinldiginda haftada bir kez Kd kullanimi daha kolay doz rejimi ile birlikte
olumlu bir yarar-risk profili sergilemistir.

Anahtar Kelimeler: Multipl myelom, proteazom inhibit6rd, faz I, klinik calisma
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T HOCRE KADERI VE TERAPOTIK POTANSIVELi UZERINE
ETKILi ALTERNATIF SIMERIK ANTIJEN RESEPTORU
KALIBRASYON VE AKTIVASYON YONTEMLERI

Pinar Ataca Atilla, Erden Atilla, Madhuwanti Srinivasan, Haruko Tashiro,
Diogo Gomes-silva, Thomas Shum, Stephan Gottschalk, Maksim Mamonkin,
Malcolm K Brenner

Baylor College Of Medicine, Center For Cell And Gene Therapy

Girig: Basarili simerik antijen reseptor (CAR) T hiicre tedavisi igin transfer
edilen T hiicrelerin terminal farklilasma ve hiicre tikenmesi gdstermeyip
diizenli bir sekilde cogalmasi ve gerektiginde timér disi reaktivitenin
onlenmesi amaciyla etkinliklerinin sonlandiriimasi gerekmektedir. Buna
ek olarak T hiicrelerin, T hiicre resept6ri yolagi (1. sinyal), ko-stimulatuar
yolak (2. sinyal) ve imminostimilatuar sitokinlerle (3. sinyal) ile aktive
olmasi 6nem tasimaktadir. Onceki calismalarimizda, anti-tip C lektin
benzeri molekil 1 (CLL-1) CAR T hucrelerin AML Gzerindeki anti-tiumoral
etkinligi kanitlanmistir. Bu calismada, anti-CLL-1 CAR yapisinin ¢esitli yol-
larla kalibrasyon ve aktivasyonu hedeflenmistir: ticincii sinyal yolaginin
aktivasyonu, tumor disi reaktivitenin iCaspase-9 (iC9) guvenlik kilidi ile
baskilanmasi, erken terminal farklilasma ve hiicre tiikkenmesinin 6nlenme-
si icin CD3zeta zincirindeki ITAM kisminin kesilmesi ile Src inhibitorlerinin
eklenmesi ve niikstin 6nlenmesi icin coklu hedef antijen belirlenmesi.

Materyal ve Method:Bu deneylerde daha 6nceden merkezimiz-
de sentezlenen CLL-1 CAR yapisi kullaniimistir. Retroviral vektor Ureti-
mi ve T hiicre transdiiksiyonu daha onceki yayinlarda belirtildigi gibi
yapilmistir(Salvoldo et al, 2011). Sinyal 3 yolaginin aktivasyonu icin IL7R
ve IL15 CAR yapilar transdikte edilmistir. Glvenlik kilidi (iC9) ayni veya
farkli vektorler tizerine yerlestirilip CLL-1 CAR yapisina eklenmistir. PCR ve
in-Fusion cloning (Takara/Clontech) yontemleriyle CD3zeta zincirinden iki
ITAM yapisi cikariimistir. CD33 ve CD123 hedeflerine yonelik iki ayrt CAR
yapisi olusturulmustur. Elde edilen CAR yapilarinin aktive T hiicrelerdeki
islevselliklerinin karsilastirlmasinda THP-1, HL60 ve Molm 13 AML hiicre
kaltarleri kullanilmistir. T hiicrelerin fenotipleri ve transdiiksiyon etkinligi
flow sitometrik olarak belirlenmistir (Gallios, Beckman Coulter).

Bulgular: C7R ve IL 15 CAR yapilari araciligiyla sinyal 3 yolagr aktivasyo-
nunda IL 15 CAR yapisi anti-CLL-1 CAR T hiicrelerinin terminal farkhlas-
masini belirgin olarak azalmistir. Giivenlik kilidi iC9 ayni ve farkli vektorler
ile CLL-1 CAR birlestirildiginde CAR molekilunin etkinligi degismemistir.
Tumor disi reaktivitenin dnlenmesi amaciyla iC9 aktivasyonu ile ilis-
kin deneylere devam edilmektedir. CD3zeta zincirindeki ITAM kisminin
kesilmesi veya Src inhibitorlerinin eklenmesiyle CLL-1 CAR yapisinin
anti-timoral etkinligi degismemekle birlikte daha diisiik oranda terminal
farklilagsma ve hiicre tlikenmesi gozlenmistir. CLL-1 CAR yapisina ek olarak
anti-CD33 ve anti-CD123 CAR vyapilari basarili sekilde olusturulmus, iki
CAR molekdllniin birlikte AML Uzerindeki etkinliginin degerlendirildigi
calismalar devam etmektedir.

Sonuglar: AMLde anti-CLL-1 CAR yapisinin etkinligini arttirmak, yan
etkilerini azaltmak, etki slirecini uzatarak niiks oranlarini diistirmek ama-
ayla cesitli yontemler gelistirilmistir. Bu sayede nakil oncesi remisyona
girmemis AML hastalarinda nakile koprii tedavisi olarak etkin sekilde
kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: anti-tip C Lektin Benzeri Molekiil 1, Simerik Antijen Reseptdr T
Hiicreleri
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COCUKLUK CAGI HEMATOLOJIK / ONKOLOJIK '
HASTALIKLARINDA POSTERIOR REVERSIBL ENSEFALOPATI
SENDROMU: COK MERKEZLi SONUCLAR
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Giris: Posterior reversibl ensefalopati sendromu (PRES), norolojik degisik-
liklerin eslik ettigi, T2 agirhkl MR'da parieto-oksipital loblarda subkortikal/
kortikal hiperintens lezyonlarla karakterizedir. Cocuk [6semi hastalarinda
insidansi %1.6-3.95 arasinda bildirilmistir. Ekstremitelerde hipoesteziden
jeneralize konvulsiyona kadar ¢ok farkl nérolojik semptomlar gosterir. Bu
calismada tlkemizdeki 10 merkezin verileriyle PRES vakalarinin 6zellikle-
rini incelemeyi amagladik.

Metod: Tirkeye'den 10 merkezin PRES vakalari anket yoluyla demografik
ve klinik degiskenler icin retrospektif degerlendirildi.

Sonuglar: Calismaya 56 hasta (K/E; 17/39) katildi. Primer tani yaslari
8,16+3,77, PRES tanisindaysa 8,95+3,66 yildi. Cogu akut 16semiydi (%80.4,
Tablo 1). Hepsi kalsinérin inhibitérl almakta olan 5 hastada [2 ALL, birer
Burkitt lenfoma, talasemi major Klas 3, amegakaryositik trombositopeni]
kok hiicre nakli (KHN) sonrasi gelisti. Malin hastalar PRES 6ncesi 14 glin
icinde kemoterapi (%71,4) ve/veya steroid almisti (%85,7). Hastalarin
hepsi BFM bazl tedaviler almaktaydi; 26'si (%60) induksiyon, 8'i (%18)
konsolidasyon, 10'u (%22) reindiiksiyon sirasinda PRES tanisi almisti.
Hastalarin 47'sinde (%83,9) hipertansiyon, 26'sinda (%46.4) enfeksiyon
vardi, bunlarin 22'si (%39.3) febril nétropeni atagindaydi. En sik elektro-
lit bozukluklar hipokalsemi (9 hasta; %16.1), hipomagnezemi (8 hasta;
%14.3) ve hipopotasemiydi (8 hasta; %14.3). Alti hastada (%10.7) tUmor
lizis sendromu (TLS), 4'inde (%7,1) uygunsuz ADH sendromu mevcuttu.

MRG'de en sik tutulum sirasiyla oksipital, pariyetal ve frontal lobdaydi.
Yogun bakima 25 hasta (%44,6) alindi ve 7'si entlibe edildi. Konvulsiyon,
biling degisikligi, gdrme bozuklugu ve basagrisi gibi nérolojik semptom/
bulgular 6n plandaydi. Antiepileptik baslanan 45 hastanin 34'tine fenitoin
verilmisti. izZlemde 16'sinda (%34) epilepsi gelisti. Antiepileptik tedaviye 29
hastada 18+24 ay devam edildi, 18 hastada levatiresetam kullanildi. Tum
hastalar semptomatik/destek tedavi aldi. Sadece 1 hasta PRES, sepsis ve
TLS tanilaryla kaybedildi, kalanlarin hepsi PRES tablosundan cikti.

Tartisma: Calismamizda hastalarin ¢ogunun [6semi tanisi oldugu ve
indiiksiyon tedavisi sirasinda PRES gelistirdigi gorildii. indiiksiyon kemo-
terapisi sirasindaki steroid ve coklu kemoterapi kullaniminin risk faktori
oldugu dusunildi. Ayrica KHN hastalarinda kalsindrin inhibitord kul-
laniminin da risk yarattigi diistinildi. Ancak kisa stire icinde ¢oklu ilag
uygulanmasi nedeniyle sorumlu olan ila¢ tanimlanamadi. Hastalarimizda
PRES gelisimine neden olabilecek TLS ve elektrolit bozukluklar sikti. PRES
gelisen ALL hastalarinin dordiinde literatiirde nadir tanimlanan uygunsuz
ADH sendromu gelismisti. Hastalarin hemen tiimiiniin uygun tedaviyle
diizelmesi ve daha sonra tekrar etmemis olmasi klinik tablo gurtiltdli olsa
da prognozun iyi olduguna isaret etmektedir. Erken tespit, uygun yonetim
ve uzun sureli takip bu hastalarin izleminde 6nem tasimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Cocuk, Posterior reversbl ensefelopati sendromu, cocuk
hematoloji/onkoloji



Tablo 1. Hastalarin demografik ve linik 6zellikleri

Hastaliklar Almakta olduklari tedavi
B hiicreli ALL 29 (%51,8) Kemoterapi,Kotikosteroid
T hiicreli ALL 9(%16,1) Kemoterapi, Kotikosteroid
Aplastik anemi 4(%7,1) Kortikosteroid, Siklosporin
Amegakaryositik trombositopeni 1(%1,8) Kortikosteroid, Siklosporin
Burkitt lenfoma 2(%3,6) Kemoterapi, Kotikosteroid
ALLL3 1(%1,8) Kemoterapi,Kotikosteroid
AML 1(%1,8) Kemoterapi

Ataksi Telenjektazi 1(%1,8) Siklosporin
Sekonder HLH 1(%1,8) Kotikosteroid, Siklosporin
Relaps ALL 5(%8,9) Kemoterapi, Kotikosteroid
Talasemi Major 1(%1,8) Siklosporin
Rasopati 1(%1,8) Mikofenolat Mofetil
Semptom ve bulgular

Hipertansiyon 47 (%83,9)

Nobet 47 (%83,9

Fokal 19 (%33,9)

Generalize 21(%37,5)

Status 7(%12,5)

Akut Baslangigli biling degisikligi 41(%73,2)

Enfeksiyon 26 (%46,4)

Febril Notropeni 22 (%39,3)

Gorme bozuklugu 18 (%32,1)

Konugma bozuklugu 9 (%16,1)

Timor Lizis 6(%10,7)

Uygunsuz ADH sendromu 4(%7,1)

isitme giigliigii 1(%1,8)

W Trombosit Bozukluklari / Tromboz ve Antitrombotik Tedavi

TP-05
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ULKEMIiZDE TROMBOS!TQPENiK COCUKLARDA .
ELTROMBOPAG DENEYIMI VE TEDAVIYE BAGLI DEMIR
EKSIKLIiGi GELIiSiMI
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"#Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, (ocuk Hematoloji Onkoloji Departman

Eltrombopag (EPAG) 1 yas tistlindeki kronik veya refrakter immun trombo-
sitopenide (ITP) oral yoldan kullanilabilen bir trombopoetin reseptér ago-
nistidir. Trombopoetin reseptoriiniin transmembran kismina baglanarak

megakaryositlerde JAK/STAT ve MAPK gibi sinyal iletim yolaklarini ve
boylece proliferasyon ve diferansiyasyonu uyararak platelet (PIt) Gretimin-
de artis saglamaktadir. Cok merkezli bu calismada tlkemizde EPAG teda-
visi alan 91 ¢ocuk hastanin verilerini inceleyerek tedavinin gtivenilirligi,
etkinligi ve tedaviye bagh demir eksikligi anemisi gelisip gelismedigini
degerlendirdik.

Toplam 18 merkezden 91 hastanin verileri izleyen hekimler tarafindan
cevaplanan bir anketle toplandi. Hastalar ITP tanisi sirasinda ortalama
6.9+4.4, EPAG tedavisi baslangicinda ise ortalama 9.6+4.6 yasindaydi.
Kullanim endikasyonu 74 hastada kronik ITP, 15 hastada akut refrakter
iTP, birer hastada ise kronik graniilomatéz hastalik zemininde TP ve
X'e bagli trombositopeniydi. Hastalarin EPAG oncesi aldiklari en sik
iki tedavi IVIG ve steroiddi. Siklik sirasiyla EPAG tedavisine baslanma
nedenleri diger tedavilere yanitsizlik, kanama ve aktivitelere devam ede-
bilme istegiydi. Ortalama EPAG kullanim siresi 12.1£10.5 ay olup, ilaca
uyum 6 hasta disinda tamdi (%91.4). EPAG baslangicinda ortalama Plt
sayisi mm3‘de 16.500+16.000 (n=91), 1. ayda 47.600+66.300 (n=78), 6.
ayda 99.300+97.600 (n=45), 1. yilda 128.000+122.000 (n=36) ve 2. yilda
204.000£322.000 (n=12) bulundu. Total yanit %70, yanit verenlerde PIt
sayisi >50.000 olmasi i¢in gecen siire ortalama 2.4+1.8 aydi. Hastalarin
63'linde (%69.2) doz modifikasyonu yapildi. Bunlardan 12'sinde trombosi-
toz nedeniyle doz azaltildi veya tedaviye ara verildi. Kirkiki hastanin (%46)
ek tedaviye (steroid, IVIG, MMF, CSA) gereksinimi oldu. Hicbir hastada
katarakt veya tromboz g6zlenmedi. Tedavi 24 hastada ortalama 7.1 + 9.6
ayda kesildi. Kesilme nedeni 17 hastada yanitsizlik, 4 hastada uyumsuzluk,
2 hastada tam yanit ve 1 hastada hepatotoksisiteydi. Tedavi sirasinda 25
hastada (%26.9) tedavinin ortalama 5.5+3.5. ayinda demir eksikligi (DE,
n=4) veya demir eksikligi anemisi (DEA, n=21), 3 hastadaysa ortalama
23.6 + 12.6. ayinda vitamin B12 eksikligi gelisti. EPAG dozuyla DE veya DEA
gelisimi arasinda istatistiksel iliski bulunamadi.

Sonug olarak ¢alismamizda ¢ocuklarda EPAG tedavisinin etkin ve glvenilir
oldugunu gozlemledik. Preklinik calismalarda EPAG tedavisinin malign
hiicrelerde trombopoetin reseptorlerinden bagimsiz olarak, klinik calis-
malarda ise aplastik anemili ve kisith sayida iTP'li cocuk hastada hiicre
ici demirini selasyonla azaltarak DE/DEA gelismesine neden oldugu
gOsterilmistir. Bu calismayla EPAG tedavisinin henliz az bilinen bir yan
etkisi olan DE/DEA gelisimine dikkat ¢cekerek hastalarin bu agidan takibini
Onermekteyiz.

Anahtar Kelimeler: immiin trombositopeni, Eltrombopag, Demir eksikligi

B Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklari

TP-06

Referans Numarasi: 509

POEMS SENDROMU: TEK MERKEZ DENEYiMi

Zeliha Birsin?, Ayse Salihoglu', Deniz Ozmen', Nurgiil Ozgiir Yurttas’, Dilek Keskin,
Tugrul Elverdi’, Ahmet Emre Eskazan', Muhlis Cem Ar', Seniz Ongéren’, Zafer Baslar',
Teoman Soysal', Yildiz Aydin’

stanbul Universitesi-cerrahpasa I¢ Hastaliklari Anabilim Dali Hematoloji Bilim Dali
2Istanbul Universitesi-cerrahpasa i Hastaliklan Anabilim Dal

Girig: POEMS sendromu; plazma hiicre hastaligina bagl olarak gelisen
ve adini periferal noropati, organomegali, endokrinopati, monoklonal
plazma hiicre hastaligi ve cilt degisikligi semptomlarinin bas harflerinden
alan nadir bir hastaliktir. Vaskiiler endotelyal biiylime faktori (VEGF) pato-
genezde en 6nemli role sahiptir. Cok cesitli klinik semptomlar gortlebile-
ceginden tanida gecikilmesi sik karsilagilan bir durumdur.

Amag ve Yontem: Bu calismanin amaci tek bir merkezde takip edilmekte
olan POEMS sendromu tanili 8 hastanin klinik 6zelliklerini ve hastalik-
larinin gidisatini incelemektir. Hastalarin dosyalari geriye donuk olarak
incelenmistir.

Sonuglar: Birimimizde 2007-2018 yillari arasinda 8 hasta (5 erkek, 3 kadin)
POEMS tanisi alarak takip ve tedavi edildi. Hastalarin klinik ozellikleri
Tablo 1'de 6zetlendi. Basvuru ile tani arasinda gecen ortanca zaman 6.5 ay
(aralik: 1-74) olarak hesaplandi. Tim hastalarin doktora basvurma nedeni
noropatik yakinmalardi ve hastalarin %50'sinde kronik inflamatuvar demi-
yelinizan polindropati (KIDP) tanisi ile noroloji kliniginde takip ve tedavi
edilme Oykusi s6z konusu idi. Hastalara uygulanan tedaviler Tablo 2'de
gOsterildi. Bagvurudan itibaren ortanca takip stresi 53.5 ay (aralk: 18-135)
olan hasta grubunda 8 hastadan 2 tanesi kaybedildi. Bu hastalardan bir
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tanesi hastaligin ilerlemesi neticesinde kaybedilirken diger hasta nakil icin
basvurdugu merkezde mobilizasyon sirasinda hayatini kaybetti.

Tartisma: Hastalarin basvuru sikayetleri incelendiginde néroloji klinigin-
de KIDP tanisi ile takip ve tedavi edilmekte olan hastalarda POEMS olasili-
ginin yadsinamayacagi distinildi. iki hastanin én tanisi polisitemia vera
idi, JAK2 mutasyonu bakilan 3 hastada da mutasyon saptanmadi. Yaygin
eftizyonlar ile basvuran bir hastada 6n tani siroz idi. Plevra ve periton sivi-
larindan 6rnekleme yapilan 3 hastada da sivinin ekstida 6zelliginde oldu-
gu goruldi. Beklendigi lizere hastalarda baskin hafif zincir tipi lambda
olup sadece 1 hastada kappa M proteini saptandi. Sklerotik kemik lezyonu
olan ve pozitron emisyon tomografisi (PET) ile tetkik edilen 3 hastadan
2'sinde (%66) PET goriintiilemede aktivite artisi saptandi. Lenfadenopatisi
olan ve 6rnekleme yapilan 5 hastanin 3'linde Castleman hastaligi oldu-
gu goruldi. Tam hastalardan kemik iligi 6rnegi alindi. Plazma hicre
orani 6'sinda %10'dan kiiciik bulundu. Megakaryositlerin artisi hastalarin
%62'sinde saptandi. Sadece 3 hastada tani sirasinda VEGF bakildigi ve
2'sinde yiiksek oldugu gorildi. VEGF testinin yaygin olarak yapilamadi-
g1 ve gunlik uygulamada etkin bir sekilde kullanilamadigi distnuldi.
Bortezomib uygulanan 3 hastanin da noropati sikayeti vardi ve hastalar
tedaviden artmis bir yan etki gérilmeden fayda sagladi. Bu hastalardan
bir tanesine otolog kok hiicre tedavisi uygulandi. Lenalidomid tedavisinin
hastalarin klinik bulgularinda belirgin bir diizelme sagladigi gorlda.

Anahtar Kelimeler: Poems sendromu, néropati

Tablo 1. Hastalarin klinik ozellikleri

Klinik ozellikler n=8
Yas, ortanca (aralik) 52 (46-58)
Erkek, n 5
Lenfadenopati, n 5
Hepatomegali, n 5
Splenomegali, n 5
M protein IgA-lambda, n IgG-lambda, n Lambda hafif zincir, n lgG-kappa, n 3221
Papilodem, n 3
Assit, n 2
Periferal ddem, n 4
Plevral sivi, n 2
Perikardiyal sivi, n 1
Cilt degisiklikleri, n 5
Kemik lezyonlan, n 3
Endokrinolojik bozukluk Tiroid bozuklugu, n Gonadal bozukluk, 6255
n Adrenal bozukluk, n Diyabet, n

Trombositoz, n 5
Eritrositoz, n 3
(astleman hastaligi, n 3
Tedavi

Lenalidomid/deksametazon, n 3
Bortezomib iceren tedavi, n 3

Oral melfalan 1

Otolog kdk hiicre nakli 1

B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler
TP-07

LENFOMA HASTALARINDA OTOLOG KOK HUCRE NAKLI
HAZIRLAMA REJIMLERI OLARAK BEAM VE TEAM
KARSILASTIRMASI:TEK MERKEZ DENEYIMI

Elif Birtas Atesoglu, Meral Sengezer, Cigdem Eren, imran Dora, Demet Cekdemir,
Zafer Giilbag

Anadolu Saglik Merkezi, Kocaeli

Referans Numarasi: 446

Giris: Lenfoma hastalarinda Otolog Kok Hiicre Nakli (OKHN) destekli yiik-
sek doz tedavi bazi alt-tiplerde relaps/refrakter hastalik varliginda ikinci
remisyonda ve bazi lenfoma alt-tiplerinde ise birinci remisyonda endikas-
yon dahilinde uygulanmaktadir. BEAM (karmustin-etoposid-sitozin arabi-
nozid-melfalan) en sik kullanilan rejimdir. Son yillarda TEAM (tiotepa- eto-
posid-sitozin arabinozid-melfalan) hazirlama rejimi de sik kullanilir hale
gelmistir. Biz de bu calismada merkezimizde lenfoma hastalarinda OKHN
oncesi kullanilan hazirlama rejimlerinden BEAM ve TEAM'in sonuglarini
karsilastirmayi amacladik.

Metod: Ocak 2015 ile Agustos 2017 tarihleri arasinda BEAM ya da TEAM
hazirlama rejimi ile OKHN yapilan 128 lenfoma hastasinin verileri toplandi
ve analiz edildi.

Sonuglar: BEAM hazirlama rejimi kullanilan 86 ve TEAM hazirlama rejimi
kullanilan 42 hastanin o6zellikleri ve bulgular Tablo 1'de &6zetlenmistir.
Notrofil ve trombosit engrafman sireleri agisindan 2 grupta fark olma-
masina ragmen nakil siiresince hastane yatiglari boyunca TEAM alan has-
talarda bakteryal enfeksiyon oraninin BEAM alan hastalardan istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu gorildi (p=0,001). 100 gunliik
mortalitede fark goriilmezken istatistiksel olarak anlamli diizeye ulasma-
masina ragmen TEAM alan hastalarin sagkalimlarinin daha diisiik oldugu
gozlendi (2 yillik OS: BEAM %76 vs TEAM %61;p=0,12) (Sekil 1).

Tartisma: Calismamizda TEAM hazirlama rejimi kullanilan hastalarin
sagkalimlarinin istatistiksel olarak anlamli diizeyde BEAM hazirlama reji-
mi kullanilan hastalardan farkli olmadigini ancak sayisal olarak sagkalim
oranlarinin daha dustk oldugunu tespit ettik. Calismanin lenfoma alt-
tiplerine gore analizi kongre sirasinda sunulacaktir. Lenfoma hastalarinin
tedavisinde 6nemli yeri olan OKHN'de kullanilacak rejimler konusunda
daha fazla sayida randomize calismalara ihtiyac vardir.

Anahtar Kelimeler: otolog kok hiicre nakli, lenfoma, BEAM, TEAM
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Tablo 1.

W Transfiizyon Tibbi / Aferez / Hiicre islenmesi

TP-09

Referans Numarasi: 480

BEAM TEAM P
n 86 [y}
Yas, yil; medyan (aralik) 49(19-76) | 54(16-72) 0,89
K/E 28/58 14/28 0,93
TANI
Hodgkin Lenfoma 30 14
Diffiiz Biiyiik B Hiicreli Lenfoma 28 10
Follikiiler Lenfoma 2 0
Mantle Hiicreli Lenfoma 10 9
Periferal T hiicreli lenfoma 10 3
Burkitt Lenfoma 1 2
Anaplastik Bilyiik Hiicreli Lenfoma 1 1
Lenfoblastik Lenfoma 2 3
Mikozis Fungoides 2 0
Nétrofil Engrafman Siiresi, giin; medyan(aralik) 9(8-13) 9(8-12) 0,88
Trombosit Engrafman Siiresi, giin; medyan(aralik) 11(8-19) 11(7-28) 0,20
Bakteriyel enfeksiyon 14(%16,3) | 19(%45,2) 0,001
100 giinliik mortalite 95,8 %7,1 0,77
2 yillik sagkalim %76 %61 0,12

W Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklan
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Referans Numarasi: 118

SOLITER PLAZMASITOM KLiNiK OZELLiKLERi VE
SONUGCLARIMIZ

Yusuf Ulusoy, Eren Arslan Davulcu, Fahri $ahin, Nur Soyer, Emine Serra Kamer,
Nazan Ozsan, Mine Hekimgil, Giiray Saydam

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi

Soliter plazmasitom (SP) sistemik tutulum olmaksizin kitle lezyonlariyla
ortaya ¢ikan ve monoklonal imminoglobulin Gretimi ile sonuglanan
plazma hiicre hastaligidir. Tum plazma hicre diskrazilerinin yaklasik
%5'ini olusturur, siklikla kemik dokudan, hastalarin 1/3’inde ise kemik disi
dokulardan kaynaklanir. Bu makalede merkezimizde tani almis ve tedavi
edilmis olgularin klinik 6zelliklerini ve sonuclarimizi inceledik.

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji ve Radyasyon Onkolojisi klinik-
lerine basvuran toplam 52 hastayi geriye doniik olarak taradik. Hastane
kayitlarindan yas, cinsiyet, tedavi sekilleri, radyoterapi dozlar, tutulu doku
verileri, yanit ve nlks durumlari, mortalite verileri toplandi.

Hastalarin tanidaki ortanca yasi 57 yil (30-82 yil) idi, %57,7'si erkek olgu-
lardan olusmaktaydi. On yedi hasta es zamanli olarak multipl myelom
(MM) tanisi aldi, bu hastalarin 15'i kemo-radyoterapi ile tedavi edildi.
Soliter plazmasitom tanisi alan 27 hasta yalnizca radyoterapi ile tedavi
edilirken, 8 hasta yaygin hastalik nedeniyle kemo-radyoterapi ile tedavi
edildi, hastalar tedavi sonrasi periyodik olarak takibe alindi. Kemik doku-
dan kaynaklanan plazmasitomlarin tim hastalara orani %69,2 (n=36) idi.
Bir hastada es zamanl olarak kemik ve kemik disi dokudan kaynaklanan
plazmasitom saptandi. Tim hastalara 45-54 Gy dozlarinda kuratif radyote-
rapi uygulandi. Ortanca takip slresi 45 ay (0-144 ay) olarak saptandi. Lokal
niiks 9 (%17,3) hastada gerceklesti. Niiks eden hastalara 38,2+9,0 Gy, niiks
saptanmayan hastalara ise 42,2+5,8 Gy dozlar ile radyoterapi uygulandig
gorildi. Lokal niks radyoterapi dozu ile iliskili degildi (p=0,5). Hastalarin
tedavilere oldukga iyi yanit verdigi gézlemlendi, kismi ve tam yanit elde
edilme orani %92,3 (n=48) idi. Takipte SP’li 35 hastadan 7'sinde MM gelis-
tigi, bu hastalarin 5'inin tani sirasinda SKP’li oldugu saptandi. Ortanca
MM gelisme siiresi 29 ay (14-104 ay) idi. Butln hasta gruplarinda ortanca
toplam sagkalima ulasilamadigi, ortanca progresyonsuz sagkalimin ise 26
ay oldugu gosterildi. SKP'li ve kemik disi tutulumlu plazmasitom gruplari
arasinda progresyonsuz ve toplam sagkalim arasinda anlamli farklihk sap-
tanmadi (sirasiyla p=0,8 p=0,7).

Kayit tabanl bu calisma merkezimizdeki SP’li hastalardaki klinik 6zellikleri-
ni ve sonlanimlari géstermektedir. Radyoterapinin tek basina iyi ve yeterli
bir tedavi sekli oldugu gosterilse de kisitli hasta sayisi ve geriye dontk bir
calisma olmasi nedeniyle bu verinin daha buyuk hasta gruplarinda, ileriye
donik yapilmis calismalarla desteklenmesine ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: soliter plazmasitom, myelom, radyoterapi

AKDENIZ UNiVERSITESI HASTANESiI EKSTRAKORPOREAL
FOTOFEREZ TEDAVISi: TEK MERKEZ DENEYiMi

Hatice Kus', Giines Yigit", Sibel Kirtlar', Zeliha Aksoy', Emine Atmaca Giigil",
0zan Salim?, Giilen Tiiysiiz Kintrup®, 0sman Alphan Kiipesiz?

'Akdeniz Universitesi Hastanesi, Terapdtik Aferez Merkezi
2Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali
3Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji-onkoloji Bilim Dali

Girig: Ekstrakorporeal Fotoferez Tedavisi(ECP), 8-MOP ve ultraviyole A
1sigindan faydalanilarak yapilan I6koferez temelli bir terapidir. Bu tedavi
yontemi; dolagim sistemindeki l6kositten zengin hcrelerinin (buffy-
coat) aferez islemi ile toplanmasi, 1sikla aktive olan 8-MOP varliginda bu
hicrelerin uzun dalga boyundaki ultraviyole A 1sigina maruz birakilmasi
ve bu hiicrelerin hastaya geri verilmesinden olusur. Bu ¢alismamizda mer-
kezimizde yapilan ECP islem deneyimlerimizi paylasarak literatiire katki
saglamayr amaghyoruz.

Materyal-Metod: Aralik 2016 - Haziran 2018 tarihleri arasinda, Akdeniz
Universitesi Hastanesi Terap&tik Aferez Merkezi'nde 23 hastaya toplam
454 islem yapildi. ECP tedavisi icin 58 islemde Therakos Cellex (USA), 396
islemde l6kosit toplama Spectra Optia (TerumoBCT, Lakewood, CO, USA)
kullanilarak 1sinlama icin 356 islemde PIT KIT(Almanya) ve 40 islemde
Macopharma (Fransa) cihazi kullanildi. Antikoagiilan olarak ise, tim islem-
lerde ACD-A (Anticoagulant Citrate Dextrose Solution A) kullanildi.

Bulgular: Bahsedilen siirede 23 hastaya toplam 454 ECP isleminde olgu-
larin 19 ‘u (%82,6) erkek, 4’ (17,4) kadin hasta ve yas araligi (2-69) olup
yas ortalamasi 11,84 idi. Hastalar 10-75 kg araliginda idi. islem yapilan 21
hasta pediatri hematoloji (%91,3), 1 hasta eriskin hematoloji (%4,34), 1
hastada dermatoloji(4,34) bolim tarafindan takip edilmekte idi. Bu has-
talardan 22'si GVHH, 1'i Sezary Sendromu nedeniyle ECP tedavisi almak-
tadir. islem yapilan hastalardan 4 Cilt (%17,3), 3'U akciger (%13), 5'i GIS
(%21,7), 7'si Cilt+GIS (%30,4), 2'si Karaciger+Cilt (%8,6), 1'i Akciger+Cilt
(%4,3)GVHH nedeniyle ECP islemi yapilan hastalar olup, 1 hasta Sezary
Sendromu (CILT) (%4,3) nedeniyle isleme alinmistir. Calismaya alinana
hastalarin primer hastaliklari Tablo 1'de verilmistir. Hastalarin giris, ¢ikis ve
Giriin hemogram verileri Tablo 2 de verilmistir. islem ile ilgili veriler Tablo
3 de verilmistir.

Sonug: Merkezimizde ECP islemleri “American Society for Apheresis”
(ASFA) klavuzu dogrultusunda, ¢zellikle allojenik kemik iligi transplan-
tasyonuna bagl gelisen GVHH basta olmak Uzere cesitli hastaliklarin
tedavisinde kullanilmaktadir. Calismamiza dahil ettigimiz hastalarimiza
6 ay ile bir yil arasinda islem yaparak basarili sonuglar elde ettik ve hala
islemlerine devam ettigimiz hastalarimiz bulunmaktadir.

Graft-Versus-Host Hastaligi gibi kabul edilen endikasyonlar icin ekstra-
korporeal fotoferezin (ECP) klinik kullanimi, transplant reddi ve kutanoz T
hucreli lenfoma gibi hastaliklarda giderek artan kanitlar isiginda gticlu bir
immunmodulasyonun saglanabilecegi distincesi kullanim alanini genis-
letmektedir. ECP icin genisletilmis uygulamalar, tedavi etkinligi ve yeni
protokollerin olusturulmasina katkida bulunacaktir.

Sonuclarimiz hem sagkalim hem de yasam kalitesi acgisindan dusik
komplikasyon oranlari ile ECP'nin giivenli bir tedavi yontemi oldugunu
gOstermektedir.

Anahtar Kelimeler: Ekstrakorporeal Fotoferez Tedavisi(ECP), Graft-Versus-Host
Hastaligi (GVHH)

Tablo 1. Primer Hastalik

Primer Hastalik Hasta sayisi %

Aplastik Anemi 6 26

Talasemi 4 173
ALL 4 173
AML 3 13

KML 1 43
MDS 1 43
Hiper Eosinofilik sendrom 1 43
Kombine immiin Yetmezlik 1 43
Orak Hiicreli Anemi 1 43
Sezary Sendromu 1 43
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Tablo 2. Hastalarin giris, ¢ikis ve irin hemogram verileri

Giris Hemogram Uriin Hemogram Cikis Hemogram
Hgb (g/dL) 10,3 (6,7-15,1) 0,8(0-3) 12,3 (6,2-15)
Hct (%) 31,1(19,6-45,3) 4,7(1,9-11,8) 30(16,1-45,3)
Whc (BIN/mm3) 4,14(0,28-33,4) 42,3(0,59-170,6) 3,54(0,22-30.16)
PLT (BIN/mm?3) 132 (29-725) 748 (74-8593) 90,5 (19-583)
Lenfosit (%) 19,1(0,5-74,9) 45(0,8-82,6) 17,8 (0,45-75,6)
Monosit (%) 7,6(1,2-24,9) 15,3 (2,3-59,4) 7,5(0,25-28,9)

Tablo 3. islem ile ilgili veriler

Toplanan Uriin Miktart (ml) 60 (20-176)
Isinlama Hemotokrit Orani(%) 1,9 (1-6,6)
Kullanilan izotonik miktari (ml) 70 (20-290)
8-MOP miktari (ml) 2(0,9-6,6)
Toplam tedavi miktari (ml) 120 (860-390)
Isinlama (joule) 10.1(2-67,6)
islenen Total kan hacmi (ml) 2845 (73-8462)
inlet (ml/dk) 25(10-55)
islem siiresi (dk) 138(10-290)

B Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastaliklar

TP-10

Referans Numarasi: 414

ACALABRUTINIB VE FIRSATCI ENFEKSIYONLAR

Ahmet Seyhanli", Kiibra Canaslan?, Alev Garip Acar’, Inci Alacaioglu’, Biilent Undar’,
Fatih Demirkan', Mehmet Ali Gzcan', Ozden Piskin', Giiner Hayri Ozsan’

"zmir® Eyliil Universitesi Hematoloji Bilim Dalr

*Izmir ® Eyliil Universitesi Ic Hastaliklan Anabilim Dali

Giris: Acalabrutinib (ACP-196), oral olarak kulllanilan antineoplastik aktivi-
tesi olan Bruton tirozin kinazinin (BTK) inhibitortudir ve B-hiicresi antijen
reseptorl (BCR) sinyal yolunun aktivasyonunu onler. Src ile iliskili BTK /
Tec ailesinin sitoplazmik tirozin kinazlarin bir lyesi olan BTK, B hiicresi
malignitelerinde asirn eksprese edilir; B lenfosit gelisimi, aktivasyonu,
sinyallemesi, proliferasyonu ve sagkaliminda énemli bir rol oynar 1. Bizde
Acalabrutinib tedavisi altinda santral sinir sinir sistemi tutulumu olan inva-
zif aspergilloz vakasini bildiriyoruz.

Olgu: 56 yasinda bilinen ko-morbid hastaligi olmayan erkek hasta 2008
yilinda RAI evre 4, BINNET evre 3 Kronik lenfositik 16semi tanisi ile 3 sira
kemoterapi almis olup 2017 de relaps olmasi lzerine klinik calisma kap-
saminda acalabrutinib tedavisinin 2 ayinda anlamsiz konusma nedeni ile
yakinlari tarafindan acil servise getirildi. Kranial gorintiilemesinde sol
frontotemporal lob diizeyinde cevresinde vazojenik 6dem iceren 26x20
mm boyutlarinda, ventrikill diizeyinde basi olusturan santrali kistik nekro-
tik gortinimde kitlesel lezyon saptandi. Tani amach tiim viicut tomografi
gorintilemesinde sol akciger apikalinde 20 mm lezyon gorilmesi Gizerine
primer akciger karsinomu stiphesi ile bronkoskopi ile endobronsial lez-
yondan biyopsi alindi. PET-BT goriintilemesi yapildi ve sonucunda fron-
toparietal lezyon ve bilateral akcigerde diisiik SUVmax (2, 6)olan multiple
nodiller saptandi. Yapilan multisipliner konsey de, 6zellikle mediastinal
lenfadenopatilerinin olmamasi primer akciger timor olasiligini azalttigi
belirtildi tedaviye yonelik olarak ise Kranial kitlenin santralinin nekro-
tik olmasi nedeni ile radyoterapinin fayda saglamayacagd, ilk asamada
cerrahi eksizyonun faydali olacagi kararlastirildi. Bronkoskopik biyopsi
sonucu aspergillus ile uyumlu gelmesi tizerine kombine anti-fungal teda-
vi (Vorikonozaol+lipozomal Amfoterisin-B) verildi. Takibinde bakteriemi
ve septik tablo gelismesi nedeni ile operasyon plani ertelendi. Kranial
kitlenin saptanmasindan 8 hafta sonra sol alt ekstremite proksimalinde
yeni bir kitle ortaya cikti. Kranial kitle ile ekstremite ortaya cikan kitlenin
radyolojik olarak benzer gériiniimde olmasi nedeni ile dncelikle ekstremi-
tedeki kitleden 6rnekleme yapilmasi planlandi. Biyopsi sonucu aspergillus
ile uyumlu geldi. Basvurusundan yaklasik 4 ay sonra hasta opere edilerek
kranial kitle eksizyonu yapildi. Patoloji sonucu abse ile uyumlu olarak
raporlandi. Genel durumu diizeldikten sonra hasta sifa ile taburcu edildi.

Sonug: Kronik lenfositik 16semi hastalarinda sekonder immun yetmez-
lik stk gorullr ve bu durum hastalarda firsat¢i enfeksiyona yanithk

olusturmaktadir. Son zamanlarda Kronik lenfositik |6semi tedavisininde
dnemli yeri olan Bruton Trozin Kinaz (BTK) Inhibitérlerini kullanan hasta-
larda invaziv aspergilloz enkeksiyonu daha sik gérimastar 2

Anahtar Kelimeler: bruton kinaz inhibitorleri, firsatgi enfeksiyonlar

sekil 1.

sekil 2.
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LOSEMIi VE KEMIK iLiGi NAKLi YAPILAN
OLGULARDA SANTRAL SiNiR SiSTEMi FUNGAL
iNFEKSiYONLARI:TURKIYE VERILERi
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Girig: Maligniteli cocuklarda invaziv fungal infeksiyonlar(iFi), nemli bir
mortalite ve morbidite nedenidir.Bunlardan santral sinir sistemi invaziv
fungal infeksiyonlari(SSSFi) daha riskli olup, erken tani ve tedavi gerektirir.
Cocuklarda SSSFi ile ilgili sinirli veri bulunmaktadir.

Material-Metod: Bu retrospektif calismada, Turkiye'de 12 merkezde teda-
vi edilen 30'u 16semi,2'si kemik iligi nakli olan toplam 32 ¢ocukta demog-
rafik 6zellikler, tanisal yaklagim, tedavi ve SSSFi sonuglari degerlendirildi.
Otuz iki hastanin, 12’si kiz,20'si erkekti. SSSFi tanisi sirasindaki median yas
11(2-18 yas)idi.

Sonuglar: Hastalarin 23’ ALL,5'i niiks ALL,1i KML,2'si KiT sonrasi takipte
olan hastalardi (1'i aplastik anemi; 1'i talasemi major). Olgularin ¢cogun-
da (22/32-%68,7) SSSFi,indiiksiyon tedavisinin sonunda gézlendi.Tani
sirasinda 22 hastada konvulziyon, 6'sinda bas agrisi, 2'sind bas adrisi ve
cift gorme, 1'inde gérme kaybi ve 1'inde de fasial paralizi gézlendi. Tum
hastalar kranyal gorintuleme (MR/BT)ile tani almis olup, hastalardan
febril nétropeninin baslangicindan median 7 glin (1-22) sonra radyolojik
goriintlleme istenmisti. Manyetik rezonans goriintilemede yirmi li¢ has-
tada birden ¢ok lezyon saptanirken, 9 hastada tek beyin lezyonu vardi. On
bes hastada SSS disinda da fungal enfeksiyon mevcuttu (13'tinde pulmo-
ner, 2 hastada pulmoner ve hepatosplenik). Birer hastada sirasiyla candida
albicans ve geotrichum capitatum fungemisi saptandi. Galaktomannan
testi, hastalarin 15'inde (%46) pozitifti. On dort hastaya cerrahi giri-
sim yapildi, bunlarin 10’unda, mikrobiyolojik olarak mantar izole edildi
(5'inde aspergillus flavus, 1'inde aspergillus niger, 1'inde kandida, 1'inde
mukormikoz, 1'inde trikoderma longibrakiatum, 1inde geotrikum kapi-
tatum). Hemofagositoz l¢ hastada gozlendi. On bes hasta yogun bakim
Uinitesinde takip edilirken, dokuz hasta grandlosit stispansiyonu aldi. Bir
hastaya Ekstrakorporeal Membran Oksijenator (EKMO) uygulandi. On bir
hasta (%34), median 30(15-42) giin icinde SSSFi nedeniyle kaybedildi.
Bunlarin 3'linde refrakter hastalik mevcuttu. Yasayan 21 hastanin 7'sinde
kalici nérolojik sekel gelisti. SSSFI tanisi Oncesi, 18 hasta antifungal pro-
filaksi aliyordu (16's1 Flukonazol, 1'i vorikonazol, 1'i itrakonazol). On (¢
hasta tek antifungal ilag ile; 19'u birden fazla antifungal ilag ile tedavi
edildi. Ortalama antifungal tedavi suiresi 186 giin (20-730) idi. Lipozomal
amfoterisin-B ve vorikonazol, en sik tercih edilen ilaclardi. Calismaya kati-
lan 12 merkezin 6'sinda, tani aninda insaat ¢alismasi mevcuttu.

Tartisma: Febril n6tropeninin siresi ve derinligi arttik¢a,fungal enfek-
siyonlarin goriilme sikligi artar.Uzamis ates, nétropeni ve ozellikle kon-
vilziyon durumlarinda SSSFl'den siiphelenilmelidir. Antifungal tedavi
eklenmeden 6nce toraks-abdomen gortintlileme ile es zamanli 7. giinde
ve &zellikle ‘breakthrough’ ates varliginda SSSFI agisindan kranial goriin-
tlleme istenmelidir.

Anahtar Kelimeler: Febril ndtropeni, cocuk, santral sinir sistemi, fungal infeksiyon

MODIFIYE ST JUDE TOTAL XV TEDAVi PROTOKOLU iLE
TEDAVi GOREN ALL HASTALARIMIZDA STEROIDE BAGLI
OSTEONEKROZ SIKLIGI

Baris Yilmaz, Ahmet Kog, Gmer Dogru, Rabia Emel Senay, Nursah Eker, Burcu Tufan Tas,
Ayse Giilnur Tokug

SB Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi

Abstract: ALL tedavisinin temel taslarindan olan glukokortikoidler, teda-
viye ilk girdigi 1950'li yillardan itibaren iyi bilinen yan etkilerinden biri de
osteonekrozdur. Glukokortikoid iliskili osteonekroz osteoporoz olmaksizin
gelisen baslica femur basini ve kalca eklemini etkileyen histolojik olarak
osteosid apopotozu ile karakterize klinik bir problemdir.

Materyal ve Metot: Bu calismaya SB Marmara Universitesi Pendik EAH de
2012-2016 yillari arasinda tani alan ve tedavisini hastanemizde tamam-
layan 89 (kiz:31, erkek: 58) ALL hastasi alindi. Tedavi protokoll olarak
modifiye St. Jude Total Therapy XV protokoli kullanildi. Verilerin deger-
lendirilmesinde SPSS 20.0 (IBM Corp USA) paket programi kullanildi.
Kategorik degiskenlerin karsilastirmasinda Pearson X2 testi kullanilarak
p<0.05 degeri anlamli kabul edildi.

Osteonekroz taramasi icin klinik bulgu varliginda (agri, hassasiyet, ytirime
glicligli vb.) ayrica rutin olarak reindiksiyon |, reinduiksiyon Il bloklarin-
dan 2 hafta sonra diz ve kalca eklemi icin magnetik rezonans (MR) goriin-
tllemesi kullanildi. Osteonekroz siniflamasinda Ficat ve Arlet siniflamasi
kullanildi.

Sonuglar: Calismaya katilan hastalarin 58'i (%65.2) MRG degerlendirilmesi
normaldi. Cogunlugu hafif grade | ve Il osteonekrozis (29 hasta [%32.6])
saptandi. Grade Il ve IV osteonekroz saptanan iki hasta ortopedi ile kon-
sulte edilerek cerrahi girisi ile diizeltme karari alindi.

Tartisma: ALL tedavisi sirasinda osteonekroz sik goriilen bir yan etki-
dir. Tim hasta gruplarina bakilirsa yaklasik %5-10 hastada gorilebilir.
Osteonekroz olusumunda genetik ve non-genetik risk faktorleri mev-
cuttur. Siklikla ileri yas ve kiz cinsiyet osteonekroz gelisimi agisindan risk
faktor olarak gosterilmekle birlikte biz cinsiyetler arasinda osteonekroz
gelisimi acisindan fark bulamadik. Ancak grade 3 ve grade 4 osteonekroz
gelisen ve ortopedik girisim gerektiren her iki hastanin da kiz oldugunu
vurgulamak isteriz. Ayrica tedavi sirasinda tromboz gelisen hastalarda
osteonekrozun da sik oldugu bazi arastirmacilar tarafindan bildirilmekte-
dir. Yine diger bir calismada 4 yas ve lizeri 575 hastada kemik yogunlugun-
daki azalma ve osteonekroz arasinda korelasyon varligi arastirilmis ancak
bir iliski bulunmamistir. Kullanilan glukokortikoid tipine gore de osteo-
nekroz gelisim riski degismektedir. Dexametazon prednisolona gore daha
fazla risk tasir. Ayrica es zamanli kullanilan non-glukokortikoid ilaglar da
(L-asparaginaz ve metotreksat) osteonekroz gelisim riski tizerine etkilidir.

Cogunlugu yanhzca MRG ile saptanabilen grade 1 olmakla birlikte yaklasik
hastalarin %35'inde osteonekroz saptadik. Grade 2 ve (izerinde olan has-
talara bifosfonat tedavisi verildi.

Sonug:Glukokortikoidler ALL tedavisinin temel taslarindan olup vazgegci-
lebilir olmamasi nedeniyle yan etkilerinin en aza indirilmesi esastir. Risk
faktorlerinin erken saptanmasi, uygun tedavi modifikasyonlarinda erken
davranilmasi ve belirli dénemlerde gériintileme yapmanin dnemini vur-
gulamak istedik.

Anahtar Kelimeler: Glukokortikoid nedenli osteonekroz, cocukluk ¢agi ALL

Tablo 1. Radyolojik degerlendirmeler ile saptanan osteonekroz oranlari

Osteonekroz Sayi (n) Yiizde (%)
Yok 58 65.2
Grade 1 25 28.1
Grade 2 4 45
Grade 3 1 11
Grade 4 1 11
Toplam 89 100
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Tablo 2. Cinsiyetlere gore osteonekroz dagilimi

B Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastaliklar

W Pediatrik Akut Losemiler
TP-13

Referans Numarasi: 348

TROMBOZ SAPTANAN AKUT LOSEMILi HASTALARIMIZ

Rabia Emel Senay, Baris Yilmaz, Burcu Tufan Tas, Omer Dogru, Nursah Eker,
Ayse Giilnur Tokug, Ahmet Kog

Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Pendik Eah

Girig: TUmor hiicrelerinden kaynaklanan prokoagdilan, fibrinolitik veya
proteolitik faktorler ve enflamatuar sitokinler pihtilasma aktivasyonuna
neden olur. Biz burada Marmara Universitesi Cocuk Hematoloji BD'nda
tani alip tedavi edilmis akut I6kozlu hastalarimizda tromboz durumunu
inceledik.

Materyal-Metot: Merkezimizde Ocak-2013 ve Agustos-2018 tarihleri ara-
sinda akut 16koz tanisi alan 140 hasta retrospektif taranmistir. Hastalarin
85'i (%60.7) erkektir. Ortalama yas 79 aydir. Akut I6kozlu hastalarimizin
123 (%87.8) tanesi Akut Lenfoblastik Losemi (ALL), 16 (%11.4) tanesi Akut
Myeloblastik Losemi (AML) ve 1 (%0.7) tanesi bifenotipik [6semi tanisi
almistir. ALL tanisi alan 123 hastanin 1 tanesinde tani aninda, 3 tanesin-
de tedavi slirecinde ve AML tanili alan 1 hastada yine tedavi siirecinde
tromboz gelismistir. Tromboz gelisen hastalarimizin 6zeti soyledir: Tani
aninda sol bacak vena safena magnada tromboz saptanan 16 yasindaki
kiz hasta pre-B ALL tanisi almistir ve protein-C, protein-S ve antitrombin-3
dustk ol¢tlmustir. Kemoterapisi ST Jude Total XV'e gore diizenlenen has-
tamizda idame tedavinin 6. ayinda sol femoral vende ve 26. ayinda kranial
sagittal sinlste trombdis gelismistir ve enoksaparini idame tedavi bitimine
kadar uzatilmistir, hastamizda tromboz ile iliskili sekel bulunmamaktadir.
Pre-B ALL tanisi alan ve kemoterapisi BFM ALL IC 2009'a gore diizenle-
nen 2 yasindaki erkek hastamiz indiksiyon tedavisinin 3. giiniinde fokal
konviilsyon gecirmistir ve yapilan incelemelerde sag parietooksipitalde
sinlis ven trombozu saptanmistir. Protein-C'si dlistik Slctilen hasta kon-
solidasyon tedavisindedir ve enoksaparin tedavisi devam etmektedir.
Hastamizda tromboz ile iliskili sekel bulunmamaktadir. Pre-B ALL tanisi
alan ve kemoterapisi BFM ALL IC 2009'a gére diizenlenen 17 yasindaki
erkekhastamiz indlksiyon tedavisinin22. glintinde fokal konvilsiyon
gecirmistir ve superior sagittal sinUs ile sag transvers siniiste tromboz
saptanmistir. Enoksaparin baslanan hastanin indiiksiyon tedavisindedir
ve hastanin broca merkezi etkilenmistir. Hastamizin Faktor-5 Leiden
G1691A mutasyonu heterozigot pozitif saptanmistir. Pre-B ALL tanisi alan
ve kemoterapisi ST Jude Total XV'e gore diizenlenen 10.5 yasindaki erkek
hastamizda idame tedavinin 2. ayinda sol femoral ven ile sol vena safena
magnada tromboz gelismistir. Enoksaparin baslanan hastada protein-C
disik saptanmistir. Antikoagillanina 10 ay devam edilen ve heterozi-
got protein-C eksikligi tanisi alan hastamizda tromboz ile iliskili sekel
bulunmamaktadir. AML-M2 tanisi alan ve kemoterapisi BFM-2004'e gore
diizenlenen 15 yasindaki kiz hastamizda idame tedavinin 4. haftasinda sol
ana femoral vende tromboz gelismistir. Enoksaparine 6 ay devam edilen
hastamizda MTHFR A1298C mutasyonu homozigot pozitiftir. Hastamizda
tromboz ile iliskili sekel bulunmamaktadir.

Tartisma: Semptomu olan hastalarda olasi trombis varhginin disunal-
mesi ve gereginde antikoagillan tedavinin baslanmasi hayati éneme
haizdir.

Anahtar Kelimeler: cocuk, akut 16semi, tromboz

Osteonekroz Erkek Kiz TP-14 Referans Numarasi: 213
Var 20 n . . . . - . -

Yok 37 T DIRENCLI B HUCRELI MALIGNITELERDE IBRUTINIB

Toplam 5 E KULLANIMI: TEK MERKEZ DENEYIMI

p=0.94 Mehmet Baysal', Ali Caner Ozdéver', Sedanur Karaman Giilsaran', Volkan Bas’,
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Giris: Bruton Tirozin Kinaz (BTK) B hilicre malignitelerin gelisiminde esas
teskil eden B hiicre reseptor yolagindan yer alan ve énemli fonksiyonlari
olan tirozin kinazlardan biridir. B hiicrelerinin gelismesinde, proliferas-
yonunda, mikrocevre ile etkilesiminde rol oynar. ibrutinib BTK'in oral,
spesifik ve geri dontsimsiiz inhibitortdir. B hiicre ¢ogalmasini ve
mikrocevre ile ektilesimi kisitlamaktdir. ibrutinib su ana kadar Kronik
Lenfositer Losemi (KLL)'de, Mantle hucreli lenfoma (MHL) ve Waldernstrom
makrogloblunemisi'nde onay almis olup; daha farkli tani ve endikasyon-
larda cesitli calismalar devam etmektedir. Biz de ibrutinib kullanimi ile
ilgili kendi merkezimizde ki deneyimimizi paylasmak istedik.

Yéntem: ibrutinib kullanimi olan 11 hastanin verileri geriye déniik olarak
verilmistir. 11 hastanin 8'ine KLL, 2'sine Mantle hiicreli lenfoma ve bir tane-
sine de Diffuiz Buyuk B Hucreli lenfoma tanilari konulmustur. Hastalarin
demografik 6zellikleri ve tedavi 6zellikleri tabloda verilmistir.

Sonuglar: Hastalarimizin 8'i erkek 3’ kadin idi. Ortanca yaslari 60,73 (52-
65) olarak saptandi. KLL hastalarinin 3'UG Rai evre 4, 4'U evre 3, 1'i evre 2
idi. MHL ve Diffuiz Buyik B hucreli lenfoma hastalari ise Ann-Arbor evre
4 idi. KLL hastalarinin 4'tinde 17 p poxzitif olarak saptandi. ibrutinib dozu
KLL hastalarinda 420 mg Diffiiz Biiytk B hiicreli lenfoma ve MHLda 560
mg olarak uygulandi. Hastalar ibrutinib éncesinde ortanca 3.09 (1-5) sira
tedavi almiglard. ibrutinib ile ortalama tedavi siiresi 5,64 (1-14) ay olarak
gerceklesti. Yan etkiler acisindan incelendiginde bir hastada derece 3
trombositopeni gelisirken diger bir hastada derece iki trombositopeni
gelisti. Hicbir hastada atriyal fibrilasyon gelisimi izlenmedi. Bir hastada
derece 4 plevral efiizyon gelisimi izlendi. 11 hastanin sekizi halen sag olup
ibrutinib tedavisine devam edilmektedir.

Tartisma: ibrutinib KLL hastalarinda calismalarda ve gercek yasam veri-
lerinde %70'lere varan yanit oranlari elde edilmistir. Ayni sekilde niiks ve
direncli mantle hicreli lenfoma hastalarinda %65 genel yanit oranlari elde
edilmistir. Relaps KLL hastalarinda ibrutinib yapilan calismalarda 52 ay gibi
progresyonsuz sag kalim elde edilmisken, gercek yasam verilerinde ise
ayni grup hastalarda progresyonsuz sag kalim 35 ay olarak gerceklesmistir
(1,2). Bu konuda kisith hasta sayist ile klinik deneyimimizde ise 8 KLL hasta-
mizin ikisinde progresyon izlenirken bir hastamizda tam yanit ve bes has-
tamizda kismi yanit izlenmisti. iki MHL hastamizin biri progresif hastalik
nedeniyle kaybedilirken bir digerinde ise kismi yanit elde edilmistir. Biitlin
bunlar bir arada degerlendirildiginde Ibrutinib niiks direncli veya 17p
delesyonu olan KLL hastalarinda, niks direncli MHL hastalarinda etkili ve
glvenli bir tedavi secenegi olup refrakter aktive B hiicre tipi diffliz buyik
B hiicreli lenfomalarda iyi bir alternatif olarak goriilmektedir.

Anahtar Kelimeler: ibrutinib, Kronik Lenfositer Ldsemi, Mantle Hiicreli Lenfoma



Tablo 1. Hastalarin demografik ve tedavi ozellikleri

hastalarinda kemik kitlesini azaltici komorbid durumlarin erken tespitinin
onemini vurgulamaktadir.
Anahtar Kelimeler: Hemofili A, kemik mineral yogunlugu, D vitamini

W Trombosit Bozukluklar / Tromboz ve Antitrombotik Tedavi
TP-16

Referans Numarasi: 158
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Olgul | 64/Erkek | KLL 4 1 Progresyon | Ex | 5 Yok Var
Olgu2 | 61/Erkek | KLL 4 8 Progresyon | Ex | 4 Var Var
Olgu3 | 64/Erkek | KLL 4 13 TamYanit |Sag| 3 Yok Yok
Olgu4 | 65/Kadin |  KLL 3 14 | ParsiyelYanit [Sag| 3 Yok Yok
Olgu5 | 55/Erkek | KLL 3 4 | ParsiyelYanit |Sag| 2 Yok Yok
Olgu6 | 63/Kadin |  KLL 3 4 | ParsiyelYanit |Sag| 2 Var Yok
Olgu7 | 52/Erkek | KLL 3 3 | ParsiyelYanit |Sag| 2 Var Yok
Olgu8 | 65/Kadin | KLL 2 2 | ParsiyelYanit | Sag| 1 Var Yok
Olgu9 | 59/Erkek | MHL 4 2 | ParsiyelYamit |Sag| 4 | Bakilmadi | Var
Olgu10 | 58/Kadin | MHL 4 5 Progresyon | Ex | 5 | Bakilmadi | Var
Olgu11 | 62/Kadin | DBBHNL | 4 6 | ParsiyelYanit |Sag| 3 | Bakilmadi | Yok

B Koagiilasyon ve Fibrinoliz Bozukluklari
TP-15 Referans Numarasi: 220

AGIR HEMOFiLi A HASTALARINDA AZALMI$ KEMiK
MINERAL YOGUNLUGU VE iLiSKiLi PARAMETRELER:
VAKA- KONTROLLU CALISMA

Omer Ekinci, Sinan Demircioglu, Ali Dogan, Cengiz Demir

Yiiziincii Vil Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Daly

Girig: Hemofili A faktor VIII'in eksikligi ile karakterize, X'e bagli resesif kali-
tilan, nadir gérilen bir kanama bozuklugudur. Osteoporoz disiik kemik
mineral yogunlugu (KMY) ve kemik dokusunun bozulmasi ile karakterize
bir kemik hastaligidir. Hemofilili hastalarinin bazi predispozan faktorlere
bagh olarak diistik KMY’ye sahip oldugu gosterilmistir. Bu calismada agir
eriskin hemofili A tanili hastalar ile saglhkl kontrol grubunun KMY'lerini
karsilastirmak ve iliskili faktorleri belirtmek amaclanmistir.

Materyal ve Metod: Bu vaka-kontrolli calisma, Eriskin Hemofili
Merkezi'nde takip edilen 20-58 yas arasi agir Hemofili A tanisi olan 30
hasta ve ayni bolgede yasayan ve benzer yas araligina sahip saghkh 24
gonilli tzerinde yapildi.Her bir birey icin yas, Hepatit C virtisi (HCV) /
insan immiin yetmezlik virlisii (HIV) seropozitifligi, Viicut Kitle indeksi
(VKI), alkol tiiketimi, sigara icme durumu, oral glukokortikoid ve kalsiyum
/D vitamini preparati kullanim durumu kaydedildi. KMY 6l¢imu icin DXA
(Dual Energy X-Ray Absorptiometry) kullanildi ve diinya saglik orgutt
(DSO) siniflandirma sistemine gére tanimlamalar yapildi. Performans bazh
fonksiyonel durum icin FISH testi (The Functional Independence Score in
Haemophilia) kullanildi.

Bulgular: Vaka gurubunda yas ortalamasi 29.65 +10.2(ortalama + stan-
dart sapma), VKi ortalamasi 22.89 + 4.04 olarak saptandi ve kontrol grubu
ile arasinda anlamli fark yoktu (sirasiyla p=0.144, p=0.780). Hasta grubun-
da 6nemli derecede alkol tiketimi yoktu. Hastalarin 16'si (%40) sigara
iciyordu ve bunlardan 12'si (%30) agir sigara icicisi idi. Kontrol grubu ile
karsilastinldiginda sigara iciciligi arasinda anlamli fark yoktu (p=0.26) ve
vaka grubundaki sigara iciciligi ile KMY derecesi arasinda anlamli iliski sap-
tanmadi. DXA i¢in sonuglar hem gr /cm2, hem de T/Z skoru olarak sunul-
mustur. Hasta ve kontrol grubu karsilastinldiginda tiim bolge ol¢timleri
sirasiyla; femur boynu KMY(gr /cm2) T ve Z skoru arasindaki fark anlamli
(her Ul icin p < 0.01), lomber total T ve Z skoru arasindaki fark anlamli
(ikisi icin p < 0.01), kalca total KMY(gr /cm2) T ve Z skoru arasindaki fark
anlamli (her Ugl icin p < 0.01) bulundu. Vaka grubunda 25-OH D vitamini
diizeyi ortalama 11,475 * 4,386 ng/mL olarak bulundu ve kontrol gru-
bundan anlamli derecede farkli (p < 0.01)idi. FISH skoru ortalamasi 25.725
(aralik 13-32) olarak saptandi ve distk FISH skoru dizeyi, azalmis KMY
olcimu ile iliskili bulundu.

Sonug ve tartisma: Bu calisma agir Hemofili A hastalarinda KMY deger-
lerinin benzer yas araligina sahip saglikli gruba gore belirgin dustik
oldugunu gostermistir. Ayrica daha ciddi sekilde etkilenmis kas-iskelet
yapilar nedeniyle daha az aktivite diizeylerine sahip olanlarin daha dusuik
KMY'ye sahip olduklarini gdstermektedir. Tum bu sonuglar agir Hemofili A

iMMUN TROMBOSITOPENI TEDAViSINDE ELTROMBOPAG
KULLANIMI VE TROMBOZ, TEK MERKEZ DENEYiMi
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immiin trombositopeni (ITP) etyopatogenezinde cevresel kanda antikor
aracih yol ile trombosit yikimi, trombosit desialasyonu ile trombosit yiki-
mi, kemik iliginde megakaryopoezdeki bozulma gibi tam aydinlanmamis
ancak ¢oklu ve girift mekanizmalar diistintilmektedir. Eltrombopag kronik
iTP hastalarinda kullanilan ilk trombopoietin reseptdr agonisti (TRA)
olarak halen etkin olarak kullanilmaktadir. TPO reseptorleri megakaryosit
ve prekirsorler Uzerinde eksprese edilmektedir. Calismamizda Trakya
Universitesi Hematoloji Klinigi'nce takip edilen kronik ITP tanili hastala-
rimizda eltrombopag tedavisi, etkinligi ve tromboz gelisimi ile ilgili veri-
lerimizi incelemeyi amacladik. Trakya Universitesi Hematoloji Klinigi'ne
2014 yilindan itibaren takip edilen kronik ITP tanili 35 hasta incelemeye
alinmistir. Tedavi sonrasi trombosit sayisinin 100.000 lizerine ¢ikmasi tam
yanit, 30-100.000 arasi iki birim artmak kosulu ile kismi yanit olarak deger-
lendirilmistir. Trombosit sayisi 30.000 altinda olmasi tedaviye yanitsizlik
olarak kabul edilmistir. Hastalarin eltrombopag 6ncesi ve sonrasi belirli
araliklardaki trombosit sayilari, tromboz gelisimi dosyalarindan kayit edil-
mistir. Toplam 35 hastalik grubumuzda yas median degeri 57 yil (21-87)
olup cinsiyet dagiliminda kadin erkek orani 23/12 idi (65.7%/34.3%). Gelis
trombosit sayisi ortalamasi 22.370/mm3 idi. Hastalarin basvuru aninda
22sinde kanama oldugu (hepsi minor ve orta diizeyde) gozlendi (62,9%).
Hastalarin steroid tedavisine yaniti ele alindiginda tim hastalarda ilk
steroid kursuna yanit alindigi ancak sonrasinda bu yanitin 6 ay icerisinde
kaybedildigi gézlendi. ikinci basamak tedavide 4 hastaya splenektomi
yapilmis oldugu, ancak sonrasinda relaps izlendigi g6zlendi. Eltrombopag
tedavisine ortalama yanit sdresi 13,3 giin (6-39 glin), kullanim suresi ise
ortalama 12,29 ay olarak gézlenmistir. 6 hastada tromboz gelisimi izlenmis
olup bunlarin 1 tanesi miyokard infarktist, 1 hasta pulmoner emboli, 4
hasta ise alt ekstremite derin ven trombozu oldugu gézlenmistir. Tromboz
gelisimi cinsiyet, doz, splenektomi olmak ve trombositoz gelismesi ile
iliskili bulunmamigstir. Toplam eltrombopag kullanim siresinin tromboz
gelisimi ile ilgili olmadigi (p=0,727) gézlenmistir. Tromboz olan hastalarda
ortalama yanit suiresi 18,83 glin iken, gecirmeyen hastalarda ise 12,17 glin
bulunmustur (p=0,05). Yanit sliresi detaylandirildiginda, tromboz gegiren
hastalarin 2.hafta, 4.hafta ve 8. Hafta yanitlar gecirmeyenlere gore belir-
gin distk olmakla birlikte 12 ve 24 haftalardaki yanit farki istatistiksel
anlamligr kaybetmekte, 52.haftada ise tromboz geciren ve gegirmeyen
hastalarin trombosit sayilari benzer hale gelmektedir.

Anahtar Kelimeler: eltrombopag, trombositopeni, tromboz, megakaryosit

Tablo 1. Tedavi haftasina gore tromboz durumunun degerlendirilmesi

Hafta Tromboz Gegiren Tromboz Gegirmeyen p degeri
Hastalarin Ortalama Hastalarin Ortalama
Trombosit Sayisi /mm3 Trombosit Sayisi /mm3
Baslangig 22.000 22450 0,791
2.hafta 42.500 100.500 0,005
4.hafta 50.500 119.300 0,01
8.hafta 71.100 177.000 0,022
12.hafta 80.500 136,700 0,114
24 hafta 102.170 132.790 0,302
52.hafta 126.500 127.520 0,982
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LOSEMi(JMML); TEK MERKEZ DENEYiMi
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Girig: JMML monositik ve granilositik hiicrelerin asiri proliferasyonu ile
olusan prognozu kotd, klonal hematopoetik hastaliktir. Cocukluk caginda
JMML myelodisplastik sendrom ve myeloproliferatif hastaliklar arasinda
siniflandiriimaktadir. JMMLlerin %95'inden fazlasi alti yasin altinda tani alir
ve klinige ilk basvuru sikayetleri anemi, hepatosplenomegali, lenfadeno-
pati ve kanamadir. Hastalarin %90'i, [6semik hiicrelerinde PTPN-11, K-RAS,
N-RAS, CBL veya NF-1'in somatik veya germline mutasyonlarini tasirlar. Bu
calismada Hacettepe Universitesi Pediatrik Hematoloji Bilim Dal’nda 18
yil boyunca (Ocak 2000-Haziran 2018) takip ve tedavisi yapiimis 55 JMML
olgusunun klinik ve laboratuvar 6zellikleri ve prognozlari incelenmistir.

Yontem: JMMLIi ¢cocuk olgularin 38'i erkek 17'si kiz olup hastalarin ortan-
ca yasl 36 ay(1 ay ile 168 ay)idi. Bagvurudaki mean Hb, BK ve trombosit
degerleri9.1 +1.9g/dl(5.7-14.6g/dl),38.7 +43x103 u/L(1.4-214x10
3 /L) ve 156 + 7.8x 109/L (8-1598x109/L) olarak belirlenmistir.Hastalarin
sitogenetik analizlerinde 16 olguda del 7/7q, 7 ¢ocukta somatik KRAS
mutasyonu, 1 olguda germline mutasyon, 3 olguda somatik NRAS mutas-
yonu ve 5 olguda c-CBL mutasyonu saptanirken, 23 ¢ocukta PTPN11
mutasyonu saptanmistir.

Basvuruda %49'unun periferik yaymasinda blast bulunmazken, 3 hastada
%100 blast hiicresi saptanmistir. Bu 3 hastanin hepsinde monozomi 7
mutasyonu pozitifken, vakalardan birinde ailesel MDS Oykuisii ve GATA
mutasyonu, digerinde ise NF-1 mutasyonu tespit edilmistir.

55 hastanin 7’sinin kemik iliginde %20-30 blast olup, hicbirinde monozomi
7 ya da trizomi 8 mutasyonu saptanmamistir. Bes olguda C-CBL mutasyo-
nu bulunmustur, bu hastalarin halen takipleri devam etmektedir (C-CBL
pozitif hastalardan 2 si kardes olup, 1 hastada da ayni zamanda juvenil
ksantogranulamatoz mevcuttur). C-CBL mutasyonu olan bir hastada da es
zamanli portal hipertansiyon tespit edilmistir. Monozomi 7 olan iki karde-
sin GATA mutasyonu vardir ve her ikisi de HSCT'den sonra kaybedilmistir.
Bu pediatrik grubun %40’ (20/55) median takip stiresi 16 ay sonra (1-211
ay) kaybedilmistir.

Tartisma: JMML, RAS yolaginda yer alan genlerdeki onkojenik mutasyon-
lardan kaynaklanan erken cocukluk ¢agr klonal hematopoietik bozuklu-
Judur ve hastalarin %50'sinden fazlasinda tek tedavi secenegi kok hiicre
nakli olarak kabul edilir. Bununla birlikte, tani ve tedavi zamanlamasi
sonug agisindan 6nemlidir. NF1, somatik PTPN11 ve KRAS mutasyonlari
olan tiim ¢ocuklarda ve somatik NRAS mutasyonlari olan cogu ¢ocuk icin
ise acil HSCT 6nerilmektedir. ‘Gozle ve bekle’ stratejisi genellikle germline
CBL mutasyonlarinda, spesifik somatik NRAS mutasyonu olan hasta grubu
ve Noonan sendromlu hastalarda secenek olarak bildirilmistir. Calisma
gurubumuzda elde etmis oldugumuz sonuglar literatiir ile benzer olup
allojeneik HSCT'ye ragmen mortalitenin ana nedeni ise relaps olarak
belirlenmigstir.

Anahtar Kelimeler: jmml, 16semi, cocukluk ¢agi, genetik
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ERiSKINDE ALL iDAME TEDAVi YAN ETKILERi, YAN ETKi
YONETIMi VE YAN ETKILERIN SAG KALIM iLE iLisKisi
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Akut lenfoblastik I6semi prognozu eriskin yasta cocukluk cagina gore eslik
eden sitogenetik bozukluklar ve yogun kemoterapi rejimlerine azalan

tolerans nedenleriyle daha kottidir. Pediatrik ALL'de tedavi yan etkileri,
buna neden olan etkenler ve tedavi basarisi ile ilgili daha ¢ok veri olma-
sina ragmen eriskin ALL hastalarinda halen bu konuda kanita dayali veri
bulunmamaktadir. Bu calismada, eriskin ALLde idame tedavi sirasinda yan
etki sikhgini, siddetini, yan etkilerle iliskili risk faktorlerini, TPMT ve MTHFR
polimorfizm iliskisini belirlemek, yan etkiler nedeniyle idame tedavisinde-
ki aksamalarin olasi sonuglarini analiz etmek amaclandi. Calismaya idame
tedavisi alan 39 hasta geriye donik alindi. Hastalar idame tedavisinden
itibaren ortanca 36 ay (6-112) izlendi. Yan etkiler National Cancer Institute
(NCl)'a gore grade 0-2 hafif toksisite, grade 3-4 ise siddetli toksisite olarak
kategorize edildi. idame tedavi sirasinda 34 (%94) hastada siddetli myelo-
toksisite, 20 (%51.2) hastada siddetli hepatotoksisite, 13 (%33.3) hastada
hastane yatisi gerektiren enfeksiyon gorildi. Siddetli myelotoksisteyle
iliskili risk faktorti tanimlanamadi. Siddetli hepatotoksisite olan hastalarda
tedavi oncesi direkt bilirubin daha ylksek, siddetli mukoziti olan hasta-
larda ise I6kosit, notrofil ve trombosit daha disuk, ferritin daha yiksekti.
Toplam sagkalim (TSK) siddetli mukoziti olan hastalarda daha dusuktd.
Dusuk ve standart risk grubuna gore yiiksek ve ¢ok yiiksek riskli hastalarda
TSK ve hastaliksiz sagkalim (HSK) daha dustk hesaplandi (%91.7-36.2).
Hastaneye yatisi gerektiren en sik neden siddetli enfeksiyondu, siddetli
enfeksiyonun TSK'ya etkisi saptanmadi. MTHFR polimorfizmleri ile yan
etkiler arasinda iliski yoktu, TPMT polimorfizmi idame alan hastalar ara-
sinda saptanmadi, tim ALL hastalarinda (n=61) ise %2.5 olarak saptandi.
idame tedavi sirasinda 4 (%10.2) hastada ilaclarla ilgili herhangi bir
degisiklik yapilmamis, 27 (%69.2) hastada bir veya birden fazla ilagta doz
ertelemesi ve/veya doz azaltimi yapilmis, 8'inde (%20.5) bir veya birden
fazla ilag kesilmisti. TSK, tedavide degisiklik yapilan ve yapilmayan hastalar
arasinda istatistiksel olarak farksizdi. Eriskin ALL hastalarinda idame tedavi
yan etkileri sik olmakla birlikte buna etkili faktorler ile ilgili cok az bilgi
mevcuttur. Bu calisma 6zellikle TPMT ve MTHFR polimorfizmlerin Turk
eriskin hasta grubundaki etkisi ve yan etkilerin sag kalima etkilerini incele-
mesi acisindan literatiirde ilk erigskin grup analizlerini icermektediridame
tedavide siddetli toksisite yasayan hastalarda, 6zellikle siddetli mukozit ve
enfeksiyon saptanan hastalarda, uygun doz azaltimlarina gidilmesinden
kacinilmamasi gerekmekte olup, bu sag kalim sonuclarini da olumlu etki-
leyerek tam yanitta iken mortalite ile karsilasilmasi riskini azaltabiir. Doz
onerileri icin daha fazla calismaya ihtiyac vardir.

Anahtar Kelimeler: Akut lenfoblastik 16semi, idame tedavisi, TPMT mutasyonu,
MTHFR mutasyonu
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Sekil 1. Siddetli mukozit ve TSK

Tablo 1. idame tedavi sirasinda goriilen yan etkiler

n (%) Grade 0 | Grade1 | Grade2 | Grade3 | Grade 4 | Siddetli Yan Etki
Myelotoksisite | 4(10.3) - 1(2.6) 8(20.5) | 26 (66.6) 34(87.1)
Hepatoksisite | 6(15.4) | 8(20.5) | 5(12.8) | 14(35.9) | 6(15.4) 20(51.3)
Nefrotoksisite | 36 (92.2) - 1(2.6) | 1(26) | 1(26) 2(5.2)
Mukozit 27(69.2) | 4(103) | 5(12.8) | 2(5.1) 1(2.6) 3(7.7)
Pnomonit 28(71.8) | 4(103) | 2(5.1) | 4(103) | 1(2.6) 5(12.9)
Enfeksiyon 22 (56.4) - 4(103) | 12(30.7) | 1(2.6) 13(33.3)




Tablo 2. idame tedavi sirasinda doz degisiklikleri

Tablo 1.

n (%) Degisiklik yok Doz azaltimi Erteleme Kombinasyon Tedavisi Diisiik Yogunluklu Tedavi
Steroid 20(51.3) 1(2.6) 13(33.3) n % n%
6-MP 5(12.8) 4(10.3) 25 (64.1) Cinsiyet
MTX 8(20.5) 7(17.9) 21(53.8) Kadin 18 (56) 15 (47)
Vinkristin 16 (41) - 16 (41) Erkek 14 (54) 17 (53)
Median yas (aralik) 69 (46-86) 75(50-87)
o B ) ECOG skoru2 12(37) 18 (56)
B Eriskin Akut Losemiler £C0G skors3 20(63) 14(44)
TP-19 Referans Numarasi: 398 il
De novo 28 (88) 22(69)
ILERi YAS AML HASTALARINDA AZASITiDIN-ARA- MDS-AML 4(12) 1031)
C-ETOPOSID KOMBINASYON TEDAVISININ DUSUK Komorbidite 25(78) 29(90)
YOGUNLUKTAKI TEDAVILER ILE KARSILASTIRILMASI Median Whex10/3 (aralik) 4120 (1000-92800) 9000 (560-122100)
Senem Maral, Abdiilkerim Yildiz, Cigdem Pala, Murat Albayrak, Pinar Comert, Median Hb gr/dl (aralik) 88(62-142) 86(3,8-63,0)
Hacer Bera Oztirk, Osman 3ahin Median PItx10A3(aralik) 60(7-310) 48,5 (5,3-451)
Ankara Diskapi Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji Klinigi Ki blast % 57(15-90) 50,0 (20-90)

Girig: Akut myeloid 16semiler(AML) yasla insidansi artan geriatrik hasta
populasyonu etkileyen hematolojik malignitelerdir. Ortalama gorilme
yasi 70 dir. Yasla birlikte artan komorbidite, organ disfonksiyonu, kéti per-
formans durumu ve yogun kemoterapilerin hastayi yipratici etkisi nedeni
ile tedavisi zor olan bir hastalardir. Hipometile edici ajanlarin kullanima
girmesi ile tedavi alaninda gelismeler saglanmasina ragmen standart bir
tedavisi yoktur. Hastalarin tedavilerinin diizenlemesi hekimin klinik deger-
lendirmesine ve kararina birakilmistir. Tedavi etkinligini arttirmak hedefi
ile hipometile edici ajanlar ile yeni ajanlarin kombine kullanimi giindeme
gelmistir. Biz de klinigimizde yogun tedavi almasi miimkiin olmayan yasli
AML hastalarimiza uyguladigimiz azasitin-sitozin arabinozid-etoposid
kombinasyon tedavisinin etkinligini duisiik doz sitozin arabinosid-hidrok-
silire tedavisi ile retrospektif olarak karsilastirdik.

Materyal Metod: Klinigimizde 2010- 2018 yillar arasinda takip edilen
64 (33 kadin,31 erkek) yeni tani AML hastasinin verilerini karsilastirdik.
Hastalarin demografik verileri tablolde yer almaktadir. Kombinasyon
kolundaki hastalara (n:32) azasitidin 75 mg/m2 1-7. glinler(sc), etoposide
50 mg/m2 1-3.gunler (iv), sitozin arabinoside 40 mg/m2 1-7.gunler(iv)
28 glinde 1 uygulanmistir. Diger koldaki hastalara (n:32) ARA-C 20 mg/
glin sc 10 giin siire ile 28 giinde bir ve/veya hidroksilire verilmistir.
Kombinasyon kolundaki hastalar 4-6 kir sonrasinda kemik iligi biyopsisi
ile degerlendirilmistir.

Bulgular: Gruplar komorbidite, Ki blast orani, performans durumu, tanida
hemoglobin, trombosit ve beyaz kiire sayisi agisindan benzerdi. Gruplar
toplam sag kalim(OS) agisindan karsilatirildiginda kombinasyon tedavisi-
nin distik yogunluktaki tedaviye belirgin tstinlugu izlendi (medyan OS:
8 ay karsi 4 ay; P=0.003). Kombinasyon kolundaki hastalarin %22 sinde
komplet remisyon elde edildi. Febril nétropenik atak sayisi kombinasyon
tedavisi alan hastalarda anlamli olarak artmis bulundu(FEN med: 2, 0-4
atak).

Tartisma ve Sonug: Yasli AML hastalarinin tedavisinde hipometile edici
ajanlara yeni ajanlarin sinerjistik etkisi arasstirmalar devam emektedir.
Maliyeti ylksek olan bu ajanlara gelismekte olan Ulkelerin erisimi mim-
kiin olmamaktadir. Bu nedenle calismamizda AML tedavisinde etkinligi
bilinen, kolay ulasilabilen ajanlarin eklenmesi ile tedavinin etkinliginin
arttinlmasi planlanmistir. Toplam sag kalim siiresi degerlendirildiginde
kombinasyon tedavisinin disiik yogunluklu tedavilere Gstlinligi ortaya
konmustur. Fakat Tombak ve arkadaslarinin sundugu Tirk populasyonun-
daki azasitidin tedavi sonuclari ile karsilastirildiginda kombinasyon rejimi-
nin Ustlinligu gosterilememistir. Kombinasyon tedavisinde yasanan febril
notropenik atagin mortalite Gzerine katkisi ortaya konmustur. Hastanede
yatis stiresinin uzamasi maliyeti arttirmaktadir. Geriatrik AML hastalarinin
tedavisinde, cesitli kombinasyonlar ile etkinligi arttirilmis yeni tedavilere
ve arastirmalara gerek duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Hipometile ajan, AML
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T HUCRELI BUYUK GRANULER LENFOSITIK LOSEMI VE
KRONiIK MYEOID LOSEMi BiRLIKTELiGi, OLGU SUNUMU

Ferda Can, Lale Aydin Kaynar, Asena Dikyar, A.miinci Yagci, Ziibeyde Nur Ozkurt,
Zeynep Arzu Yegin
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T Hucreli blytik grantler lenfositik 16semi (TLGL), notropeni iliskili tekrarla-
yan aftoz lezyonlar, deri-orofarenks-perirektal alan enfeksiyonlart iligkili ates
ile bulgu veren; otoimmuin belirtilerin siklikla goruldigi klonal lenfoproli-
feratif bir hastaliktir. Kronik myeloid 16semi (KML), Philedelphia(Ph) kromo-
zomu olarak bilinen t(9;22) varligi ile karakterize, kan sayiminda I6kositoz
ile kendisini gosteren kronik myeloproliferatif bir hastaliktir. TLGL ve KML
birlikteligi durumunda T hiicrelerinin etkilerinden dolayt KML nin klasik kan
tablosunu gizlemesi 6nemli olup tani konulmasinda sikinti yaratabilmek-
tedir. TLGL tanisi konulan olguda es zamanli KML varhgi dikkati cekmistir.

Olgu: 70 yas erkek hasta, alti aydir ilerleyen halsizlik ve kolay berelenme
ile basvurdu. Muayenede ekimozlar saptandi. Hastanin romatoid artrit,
diyabetes mellitus ve koroner arter hastaligi nedeniyle koroner damar
képriileme operasyonu dykiisii mevcuttu. Oykiide iki yildir olan ve derin-
lesen notropeni, anemi varligi dikkati cekmekteydi. Tetkiklerinde Hb:8, 1
g/dl, beyaz kiire:6000/pL, nétrofil:160/uL, trombosit:250000/uL, cevresel
kan yaymada hipokromi, mikrositoz, anizositoz, poikilositoz; 16kosit for-
muliinde %55 LGL izlendi. Kemik iligi érneginin akim sitometrik deger-
lendirmesinde%58 CD45 lenfoid hiicrede CD2, CD3, CD5, CD57, TCR alfa
pozitif bulundu. Kemik iligi biyopsisinde hicresellik %70, interstisyel %40
T lenfoid hicre infiltrasyonu, immunhistokimyasal calismada T lenfoid
hiicreler CD8, TiA1, CD57 poxzitifti. Miiltipleks polimeraz zincir reksiyonu
(PZR) T hiicrelerin klonal oldugunu gostermesi ile TLGL tanisi konuldu.
Kemik iliginin konvansiyonel sitogenetik incelemesinde 20 metafazin
1'inde t(9;22), cevresel kan PZR ile bcr-abl(IS) %2 titrede pozitif tespit edil-
di. TLGL ve KML tanisi konularak imatinib tedavisi baslandi.

Tartigma: LGL artisi immun yanitin bir gostergesi olmakla birlikte KML de
16semik hiicrelerle miicadelede rol oynamaktadir(1,2). KML de tanida klo-
nal TLGL olabilecegi gosterilmis ancak iki durumun birlikteliginin meka-
nizma ve rastlantisalligi netlige kavusamamistir. iki hastaligin birlikteligin-
de; TLGL deki n6tropeni nedeniyle KML'de beklenen I6kositozu ortadan
kaldirarak taniya ulasmada zorluk yaratabilir. Bu durumda eslik eden KML
tanisi atlanmamasi icin Ph kromozomunun tespiti 6nem tasir. KML'de
dasatinib iliskili klonal lenfositozun yanisira tanida %83 hastada klonal
TLGL varhgi tespit edilmistir(1). Dasatinib ile TLGL artisi tedavi basarisi ile
orantil bulunmustur(3). KML tedavisinde hiicresel sitotoksisitenin 6nemi-
ni ortaya koyan baska bir durum; allojeneik hematopoetik kok hiicre nakli
sonrasi relaps durumunda donér lenfosit inflizyonunun hastaligi kontrol
altina almakta en etkin oldugu hastalik grubunun KML oldugunun ortaya
koyan calismalardir(4). TLGL ve KML olan hastada farkli yolaklarin kusuru;
TLGL nin yavas seyri, T hiicrelerin BCR-ABL pozitif hiicrelerle micadelesi-
nin rolli nedeniyle tirozin kinaz inhibitor tedavisi tercih edilmistir. Hasta T
LGL agisindan tedavisiz izlenmektedir.

Anahtar Kelimeler: KML, T-LGL
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B Pediatrik Akut Losemiler
TP-21

Referans Numarasi: 368

iZOLE DALAK GRANULOSITIK SARKOMLU BiR COCUK OLGU
Mediha Akcan', Ozgiir Cartr', Yusuf Ziya Aral’, Yasemin Polat?, Mine Hekimgil®

"Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiltesi, Cocuk Hematoloji-onkoloji Bilim Dali, Aydin
*Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, Radyoloji Ana Bilim Dal, Aydin
3Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Patoloji Ana Bilim Daly

Grandlositik sarkom, immatur myeloid hicrelerin ekstrameddller alanda
olusturdugu tiimér kitleleridir. ilk defa 1823'te tariflendiginde lezyonun
oksijenle temasindan sonra aldigi yesil renkten dolayi ‘kloroma’ olarak
isimlendirilmistir. Fakat glinimizde ‘granilositik sarkom’ veya ‘myelob-
lastoma’ tercih edilmektedir. Cocukluk ¢aginda grantlositik sarkom daha
cok akut myeloid I6seminin (AML) ekstrameddller formu olarak karsimiza
¢ikmaktadir. AMLIi hastalarda %1.4-9 oraninda bildirilmektedir. Genellikle
AML ile birlikte veya AML gelisiminden sonra ortaya ¢cikmaktadir. Nadiren
AML gelisiminden 6nce izole olarak gorilebilmektedir. Burada dalakta
kitle ile basvurup izole dalak graniilositik sarkomu tanisi alan bir olgu
sunulacaktir.

Olgu: On iki yasinda erkek olgu karin agrisi nedeniyle cekilen abdomi-
nal ultrasonografisi ve bilgisayarli tomografisinde dalakta 4x4x4 cm’lik
hipodens lezyon (Resim 1 ve Resim 2) goriilmesi tizerine Ekim 2017'de
tarafimiza yénlendirildi. Oykiisiinden aralikli karin agrisi yakinmasi disinda
baska yakinmasi olmadigi 6grenildi. Fizik muayenesinde lenfadenopatisi,
hepatosplenomegalisi ve batinda ele gelen kitlesi yoktu. Tam kan sayimi
normal, periferik yaymasinda atipik hticre gérilmedi ve biyokimyasi ola-
gandi. Ultrasonografi ve dinamik magnetik rezonans gértintiilemelerinde
dalak orta poliinde 51x44 mm capinda kitle lezyonu gérildi. Doku tanisi
ve tedavisi icin splenektomi onerilen olguya dis merkezde splenektomi
yapildi. Splenektomi materyalinin patolojik incelemesi sonucunda grani-
lositik sarkom tanisi aldi. Olgunun kemik iligi incelemesi ve beyin omurilik
incelemesi olagandi. Bu nedenle izole dalak granilositik sarkomu olarak
kabul edildi. Splenektomi materyalinden AML acisindan yapilan genetik
panelde pozitiflik saptanmadi. Mart 2018'de AML-BFM 2013 kemoterapi
protokolu baslandi. Lésemik transformasyon gelismeyen hastanin halen
kemoterapi protokolii devam etmektedir.

Sonug: Graniilositik sarkom; siklikla AML ile birliktelik gostermekle birlikte
miyeloproliferatif hastaliklar ve miyeloid metaplazi ile de birlikteligi ola-
bilir. Pediatrik AML olgularinda gérilme sikhgi daha fazladir. Grandlositik
sarkom [6semik hicrelerin kemik iligindenHaversian kanallari araciigiyla
yayllimi sonucu daha ¢ok kemik yapi ve periostta ortaya ¢ikmakta, bu
nedenle daha ¢ok orbita, kalvarium ve paranazal sinuslerde gortilmekte-
dir. izole dalak tutulumu ise oldukca nadirdir. AML kemoterapi protokolii
ile tedavisi sirasinda, on aylik klinik izleminde kemik iligi ve santral sinir sis-
temi tutulumu gozlenmedi. Dalakta kitlesel lezyonla basvuran olgularda
sistemik herhangi bir bulgu olmasa da ayirici tanida granulositik sarkom
da distnulmelidir.

Anahtar Kelimeler: grandlositik sarkom, AML

Sekil 1. Abdominal Tomografide dalaktaki lezyon 1

Sekil 2. Abdominal Tomografide dalaktaki lezyon 2

B Myeloproliferatif Neoplaziler ve Kronik Myelositer Losemi

TP-22

Referans Numarasi: 205

iMATINiBi TOLERE EDEMEYEN / TEDAVIYE DIRENGLI
KRONIK MYELOID LOSEMi TANILI HASTALARDA NiLOTiNiB
GERGEK YASAM VERISi

Tayfun Elibol, Tugba Memis, Fatma Gecgel, Yildiz ipek, Asu Fergiin Yilmaz, Tayfur Toptas,
Isik Atagiindiiz, Ayse Tiilin Tuglular

Marmara Universitesi

Nilotinib, Turkiye'de 2. veya 3. sira tirozin kinaz inhibitort (TKI) olarak
Imatinib veya diger TKI'lara refrakter hastalara veya tolere edemeyen has-
talara verilebilen etkili bir tedavi secenegidir. Bu ¢alisma Kronik Myeloid
Losemi (KML) tanisiyla Nilotinib tedavisi alan hastalarda gorilen yan
etkiler, yan etkilerin sikhigi ve tedaviye olan etkilerini géstermek amaciyla
retrospektif olarak tasarlanmistir.

Marmara Universitesi Hematoloji polikliniginden takipli 253 KMLIi hasta-
nin dosyasi incelendi. Bu hastalarin 53 tanesinin (%20.9) Nilotinib tedavi-
sini tedavilerinin bir strecinde aldigi veya almaya devam ettigi gorildu.
Hastalarin klinik 6zellikleri tablo 1'de verildi.

Hastalarin 2. sira TKI tedavisine gegmeden 6nce median imatinib kulla-
nim siiresi 19 aydir (1-96 ay). imatinib tedavisi 13 hastada (%24.5) primer
refrakter hastalik varligi; 31 hastada (%58.4) imatinib altinda yanit kaybi
olmasi; 8 hastada (%15.1) ilag intoleransi nedeniyle degistirilmistir.

Hastalarin 37'sinde (%69.8) Nilotinib 2. sira TKI olarak baslanmis, 16 has-
tada ise (%30.2) 6ncesinde hastalar Dasatinib tedavisi almistir. Dasatinib
tedavisi alan 16 hasta median 14 ay tedavi sonrasinda Nilotinib'e ge¢mis-
tir. Gegis sebebi olarak 3 hastada (%18.7) primer refrakter hastalk varhgs;
4 hastada (%25) yanit kaybi; 8 hastada (%50) ilag intoleransi nedeniyle
tedavi degistirilmistir.

Nilotinib alan hastalarin median ila¢ kullanim suresi 28 aydir (1-120).
Hastalarin 31'inde (%58.5) tedaviye devam edilmektedir. 3 hasta (%5.6) pri-
mer refrakter hastalik varligi; 6 hastada (%11.3) yanit kaybi; 8 hastada (%15.1)
ilag intoleransi nedeniyle tedavi kesilmistir. 5 hastanin Nilotinib tedavisinin
devami veya kesilmesi ile ilgili herhangi bir veriye ulasilamamistir.

9 hastada (%17) ciddi yan etkiler (CYE) olmak Uzere toplam 21 hastada
(%39.6) Nilotinib kullanimi sirasinda yan etki gortlmustir. CYE 1 hastada
iskemik serebrovaskuiler olay, 3 hastada myokard infarktiisii (Ml), 2 hasta-
da pankreatit, 1 hastada tedaviye refrakter bulanti-kusma, 1 hastada teda-
viye refrakter dokiintd, 1 hastada grade IV trombositopeni olarak izlenmis.
MI geciren hastalarin Nilotinib kullanim streleri 24,45 ve 50 ay olarak
izlenmis. 3 hastanin 2'sinde kardiyovaskdler risk faktorleri gézlenmemis,
digerinde ise hipertansiyon ve DM tanisi oldugu goriilmustur. Pankreatit
tedavinin 1. ayinda ve 25. Ayinda izlenmistir (Tablo 2).



Sonug olarak, Nilotinib hem relaps refrakter hastalarda hem de diger
TKI'larin tolere edilemedigi hastalarda verilebilecek son derece etkin
bir tedavi secenegidir. Hastalarin takipleri stirecinde 6zellikle MI, arte-
rial okkllizyon, pankreatit gibi yan etkiler acisindan hastalar dikkatli
bir sekilde takip edilmeli, bu hastalarda diger TKI secenekleri tedavide
degerlendirilmelidir.

Anahtar Kelimeler: kronik myeloid I6semi, nilotinib, yan etki, yanit, gercek yasam

Tablo 1. Demografik ozellikler & Co-morbid hastaliklar

Hasta Sayisi 53

Erkek, n(%) 27 (%50.9)
Median yas, yil 51(31-88)
Esansiyel hipertansiyon 15(%28.3)
Diabetes mellitus 8(%15.1)
Dislipidemi 8(%15.1)
Kardiyovaskiiler hastalik 5(%9.4)
Pulmoner hastalik 3 (%5.6)
Diger 8(%15.1)

Tablo 2. Yan etkiler

Ciddi Yan Etkiler, N(%)

Myokard infarktiisii 3 (%5.6)
Pankreatit 2 (%3.7)
iskemik serebrovaskiiler olay 1(%1.9)
Refrakter bulanti-kusma 1(%1.9)
Dokiintii 1(%1.9)
Trombositopeni 1(%1.9)
Diger Yan Etkiler

Bulanti-kusma 3(%5.6)
Transaminit 3 (%5.6)
Hiperlipidemi 3 (%5.6)
Dokiintii 2(%3.7)
Plevral efiizyon 1(%1.9)
Pulmoner emboli 1(%1.9)
Trombositopeni 1(%1.9)

B Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastaliklar

TP-23

Referans Numarasi: 370

CMV ENFEKSIYONU KRONIK LENFOSITiK LOSEMIDE KUR
SAGLAYABILIR Mi? iKi OLGU SUNUMU

Zehra Narli Gzdemir, Atilla Uslu, Ugur Sahin, Mustafa Merter, Pervin Topcuoglu

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dalr

Amag: Hematolojik malignitesi olan hastalarda sitomegaloviriis (CMV)
enfeksiyonu ve hastalik niiksi arasindaki iliski son vyillarda ilgi odagi
olmustur. Kronik lenfositik 16semi (KLL) hastalarinda CMV enfeksiyonun
hastaligin seyri Uzerine olan etkisi ile ilgili net veriler yoktur. Ancak CMV
enfeksiyonunun KLL tanili yash hastalarda mortaliteyi arttirdigi bilin-
mektedir. Bu yazimizda CMV enfeksiyonu sonrasinda remisyona giren
ve izlemlerinde bir daha tedavi ihtiyaci olmayan KLL tanili iki hastamizin
sonuglarini paylasmayi amacladik.

Gerec-Yontem: Ankara Universitesi Tip Fakiltesi Hematoloji Bilim Dalinda
takip edilen KLL tanili iki hastanin kayitlari incelendi. Yas, cinsiyet, tani ve
son kontrol tarihleri, hastalik evresi, tomografi ile dl¢llebilen lenf nodu
boyutu, tani anindaki hemogram, periferik yayma incelemeleri ve akim
sitometri incelemeri, tedavi 6ncesi kemik iliginde calisilan akim sitometri,
konvansiyonel sitogenetik, floresan in situ hibridizasyon sonugclari kayit
altina alindi. Aldiklari kemoterapi rejimi, tedavi sayisi, CMV enfeksiyonu
klinik bulgulari ile birlikte periferik kandaki CMV DNA kopya sayisi kayde-
dildi. Yanit degerlendirmesi Uluslararasi KLL Calisma Grubunun (iwCLL)
2008 yilinda yayimladigi yanit kriterlerine esas alinarak yapildi.

Bulgular: Hasta no 1: 70 yasinda kadin hasta 2011 yilinda KLL evre | tanisi
aldi, 4 yil tedavisiz izlendi. Hastaya anemi ve semptomatik splenomegali

nedeniyle Mart 2015'de FCR (fludarabin, siklofosfamid, rituksimab) teda-
visi baslandi. 1. kiir FCR tedavisi sonrasi notropenik ates ve pnémoni
gelisti. CMV DNA 7772 kopya/ml saptandi. Hastaya gansiklovir 10 mg/
kg/giin dozunda baslandi. CMV kopya sayisi giderek azaldi, dustik titrede
(100-200 kopya) bir stire daha pozitif izlendi ve ardindan negatiflesti. Oral
valgansiklovir tedavisi ile kemoterapisiz izleme alindi. Bir kez daha CMV
reaktivasyonu gelisti. Hasta KLL tedavisi almaksizin remisyona girdi ve
halen remisyonda takip edilmektedir.

Hasta no 2: 65 yasinda erkek hasta, Agustos 2017'de KLL tanisi aldi ve FCR
tedavisi baslandi. 1 kir FCR tedavisi sonrasinda ates yuksekligi ve ishal
yakinmasi olan hastanin CMV DNA sayisi 942789 kopya/ml saptandi. ishal
sikayeti nedeniyle yapilan kolonoskopik incelemede, kolon mukozasinda
CMV DNA pozitif saptandi. Hastaya 10mg/kg/giin dozunda gansiklovir
tedavisi basglandi. Klinik olarak yanit alindi ve CMV DNA kopya sayisi nega-
tiflesti. Hasta izleminde baska KLL tedavisi almaksizin remisyona girdi ve
halen remisyonda takip edilmektedir.

Tartisma: CMV enfeksiyonunun KLL tanili hastalarda hastalik seyrini
etkilemedigine dair veriler olmakla birlikte biz bu iki hastamizda CMV
reaktivasyonunun KLLyi remisyona soktugunu gozlemledik. Hastalarimiz
baslangicta CMV seropozitifti. CMV reaktivasyonunu KLL'nin ve verdigimiz
kemoterapilerin olusturdugu immunsupresyon ile iliskilendirdik. CMV
spesifik T hiicreler KLLde bozulan immun yaniti yeniden diizenlemis ola-
bilir. Bu konuyu aydinlatmak icin ileri calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: CMV enfeksiyonu, kronik lenfositik [6semi

B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler
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Referans Numarasi: 259

ALLOJENEIK HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLi ONCESi
VITAMIN D DUZEYINIiN NAKIL SONUGLARI UZERINE ETKisi

Ender Soydan’, Ayla Gokmen', Zafer Gokgoz', Sahika Sen', 0zan Ozkiimiir,
Mevliide Kurdal Okgu?, Onder Arslan?, Muhit Ozcan?

"Medicana International Ankara Hastanesi Hematoloji Bdliimii ve Kemik iligi Nakil Unitesi
*Ankara Universitesi Hematoloji Bilim Dalr

Girig: Kemik ve kalsiyum metabilizmasinda temel rol oynayan bir hormon
olan vitamin D'nin ayni zamanda immune diizenleyici rolleri oldugu
pek cok preklinik ¢alismada gosterilmistir. B Goltzbecker ve arkadaslar,
D vitamin duzeylerinin alloreaktive T huicreleri lGzerine olan baskilayici
etkilerinden yola c¢ikarak kendi hasta gruplarinda allojeneik kék hticre
nakli dncesi alicilardaki diistik D vitamini diizeylerinin kronik graft versus
host hastaligi icin risk olusturdugunu géstermislerdir. Baska bir calismada
L Von Bahr ve arkadaslari bu bulguya ek olarak CMV reaktivasyonu icin de
risk olusturdugunu bildirmislerdir.

Hastalar ve Metod: Nakil linitemizde yeterli takip siiresine ulasan 100
hastanin nakil 6ncesi D vitamin diizeyleri ve nakil sonrasi durumlar ret-
rospektif olarak degerlendirildi. Uc hasta disinda diger hastalarin vitamin
D duzeyleri normal sinirlarin altinda idi (Ortamca: 9.95(3.10-36.50) ng/ml).
Bu nedenle hastalar ¢ok diistik (<10ng/ml) diizeye sahip olanlar (n=50) ve
digerleri (n=50) olarak iki gruba ayrilarak istatistiksel degerlendirilmeler
yapildi. Erken dénem enfeksiyon, mukozit, enteral ve parenteral beslenme
destegi, akut ve kronik graft versus host hastaligi insidansi, CMV reakti-
vasyonu, hemorajik sistit ve BK virus iliskili hemorajik sistit insidansi ve
hastaliksiz ve toplam yasam stireleri karsilastirildi.

Sonuglar: Her iki grup arasinda hasta ve nakil 6zellikleri agisindan fark
tespit edilmedi. Grade3-4 mukozit, enteral ve parenteral beslenme oran-
lart benzer bulundu. Akut ve kronik graft versus host hastaligi ve CMV
reaktivasyonu verileri tablo 1'de 6zetlenmistir. Hastaliksiz yasam stireleri
ve toplam yasam sireleri bir ve iki yil icin bakildiginda benzer bulundu.
(%69 vs %68 - %65vs%60 ve %73 vs %73- %67 vs %60)

Daha once yapilan benzer calismlarain aksine bizim hasta grubumuzda
nakil dncesi D vitamini dlzeylerinin kronik graft versus host hastaligi ve
CMV reaktivasyonu Uzerine olumsuz etkisi gosterilememistir. Hasta sayisi
arttirlarak yeniden degerlendirme yapilmasi planlanmistir.

Anahtar Kelimeler: Allojeneik Hematopoetik Kok Huicre Nakli, Vitamin D
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Tablo 1. Graft versus host hastaligi ve CMV reaktivasyonu

B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler

m Kemik iligi Yetersizligi ve Myelodisplastik Sendromlar

TP-25

TANIDA KLIiNiSYENi ZORLAYAN FANCONi ANEMiSi
HASTALARININ KLINIGE iLK BASVURU SIKAYETLERI VE
BULGULARI

Ozlem Satirer, Turan Bayhan, Fatma Giimriik, Sule Unal
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji Anabilim Dali

Referans Numarasi: 278

Girig: Fanconi anemisi (FA), kromozomal instabilitiye, ilerleyici kemik iligi
yetmezligine, kansere yatkinliga ek olarak da, boy kisaligi basta olmak
bircok konjenital fiziksel anormalliklere yol acan, kalitsal bir hastaliktir [1].
Ote yandan, hastalarin yaklasik%20'sinde hastaligin dismorfik 6zellikleri
yoktur ve bazilarinda hicbir zaman kemik iligi yetmezligi veya kanser
gelismez.

Pediatri uzmanlari, cerrahlar ve hematologlar tarafindan klinigimizde
takip edilen fankoni anemisi hastalarinin; retrospektif olarak diizenlemis
oldugumuz kohort ¢alisma bulgularini vurgulayan sunumumuzda tanisi
ve izlemi konusunda klinisyenleri oldukca zorlayan fankoni aplastik ane-
misine tekrar dikkat cekmeyi hedeflemekteyiz.

Materyal method: Hastanemizde 10 yil boyunca (ocak 2008-haziran
2018) fankoni aplastik anemisi tanisi ile takip ve tedavi edilen 75 hastanin
elektronik ve arsiv dosyalar geriye yonelik olarak taranarak hastalarin
ilk basvuru sikayetleri, bagsvuru bulgulari, klinik izlemleri ve laboratuvar
bulgular kaydedilerek istatistiksel bir analiz olusturulmus ve sunulmustur.

Sonuglar: 75 hastanin 38'i (%51) kadin 37'si (%49) erkek ve hastalarin yas
araligi 1 ila 30 yas arasinda degisirken ortalama yaslari 11,69 ‘dur.

Tum hastalarin tanisi kromozamal kirik testi ile dogrulanmis olup, basvuru
sirasinda bakilmis olan Hb, WBC, trombosit ve MCV degerleri 11.72 g / dI
(6-16.2),5.1x109/L(2-11.4),161x 109/ L (6-487) ve 93.1 fL (75-14) olarak
raporlanmistir.

Hastaneye ilk basvuru nedenleri son derece genis spektrumda yer almak-
tadir. Hastalarin %13 i(n=10) ailesinde benzer &yki oldugu icin,%16 si
(n=12) boy kisaligi nedeni ile, %21'i(n=16) konjenital malformasyon nede-
ni ile, %4 (n=3) cafe au lait lekeleri, %13’ (n=10) kanama sikayeti ile, %20
(n=15) halsizlik,yorgunluk sikayetleri ile klinige ilk defa basvuru yaptiktan
sonra fankoni anemisi tanisi alirken; hastalarin %6’si (n=5) operasyon
oncesi bakilmis olan hg degerindeki disuklik nedeni ile arastirisirken,
%5'i (n=4) de malignite sebebi ile tedavi alirken tani almistir.

Calismamizda akraba orani nispeten yiiksektir ve bu oran%73.0'dur
(bu%56'si birinci derece kuzen evliligidir).

Sonug: Dismorfik bulgular nedeni ile klinige basvuran hastalarda fankoni
anemisi tanisi koymak son derece zor olabilir. Boy kisaligi fankoni anemili
hastalarda sik karsilasilan bir bulgudur bu nedenle agiklanamayan boy
kisaliklarinda mutlaka fankoni anemisi aklilda tutulmalidir. Fankoni ane-
mili hastalarin mutlaka kardesleri de taranmali bu g6zle muayene edilme-
lidirler. Yapmis oldugumuz kohort ¢alismamizda hastalarimizin %5'i dog-
rudan malignite nedeni ile klinige basvuru yapmistir. Bu nedenledir ki tim
AML hastalarinda da fankoni anemisi mutlaka taranmali ve arastiriimaldir.
Anahtar Kelimeler: Fankoni aplastik anemisi, kemik iligi yetmezligi, dismorfik
bulgular
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Kemik iligi nakli yapilan hastalarda karaciger fonksiyon bozuklugu ve
komplikasyonlari sik karsilasilan ve yasam siresini etkileyen 6nemli sorun-
lardir. Bu calisma allojenik kemik iligi nakli yapilan hastalarda bozulmus
karaciger fonksiyonlari icin risk faktorlerini ve yasam siiresini etkileyebilen
muhtemel nedenleri goézlemlemek Uzere yapilmistir. Bu amagla Erciyes
Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji ve Kemik iligi Nakli Merkezi'nde Mart
2004 ile Mayis 2014 tarihleri arasinda kemik iligi nakli yapilan hastalarin
karaciger fonksiyon testleri ve etkileyebilecek faktorlerle ilgili verileri geri-
ye donlk olarak degerlendirildi.

Nakil yapilan 300 hastanin 215'inde (%71.7) nakil sonrasi ddnemde karaci-
ger fonksiyon testlerinde bozukluk saptandi. Bu hastalarin 65'inde (%30,2)
nakil 6ncesinde de transaminazlarda yiikseklik mevcuttu. Hazirlama rejim-
leri arasinda karaciger fonksiyon bozuklugu gelisimi acisindan anlamli
fark saptanmadi. Nakil sonrasi transaminaz yuksekligi gelisen 215 hastada
altta yatan nedenlere bakildiginda 97 (%43,6) hastada graft versusu host
hastaligi oldugu gorildi. Bunu 55 (%24,7) hasta ile ilaca bagli hepatotok-
sisite ve 31 (%13,9) hasta ile sepsis izledi. Bunlarin disinda diger sebepler
altta yatan hastalik tutulumu, sintizoidal obstriiksiyon sendromu, aktif
viral hepatit, steatohepatit olarak izlendi. Nakil sonrasi sag kalimi etkileyen
en 6nemli faktorler; nakil sonrasi altta yatan hastalik niikst, nakil sonrasi
donemde transaminazlarda yukselme ile birlikte bilirubin yuksekligi
(=2mg/dl olacak sekilde) ve demir birikimi varlig olarak saptandi.

Calismamizda Karaciger fonksiyon testlerinde bozukluk gelismesinin tek
basina sag kalimi etkilemedigi ancak transaminaz yuksekligine bilirubin
yiiksekligi ve artmis demir ylksekligi eslik eden hastalarda 6lim oraninin
anlamli derecede arttigi gorulmektedir. Karaciger fonksiyonlarinin nakil
oncesi ve sonrasi donemde takibi ve ek risk faktorlerinin 6nceden belir-
lenmesi basarili bir yonetim icin faydalidir.

Anahtar Kelimeler: kemik iligi nakli, karaciger fonksiyon bozuklugu
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HEMATOLOJi ALANINDA YETKINLIK o
DEGERLENDIRMESi:TUBITAK YETKINLIK ANALIZi
RAPORU SONUGLARI

Murat Cinarsoy

Sanlurfa Mehmet Akif Inan Egitim ve Arastirma Hastanesi,hematoloji Klinigi

Girisg: TUBITAK tarafindan 2016 yilinda uluslararasi standartlar esas alina-
rak “Universite Yetkinlik Analizi Raporu” nu yayinlanmistir. 143 Gniversite
Universite ve brans temelinde incelenmistir. Yetkinlik durumu acisindan
ana olcut olarak “hacim” ve “kalite” kavramlari kullaniimistir. Yontem ve
kavram aciklamalari resimlerde ayrintili olarak belirtilmistir.

Amag: Glvenilir ve yetkin bir kaynak tarafinca, cok yonli olarak hazirlanan
bu raporda yer alan hematolojiye iliskinverileri aktarmak, mevcut durum
tespiti ve sorunlar hakkinda raporun isaret ettigi noktalari irdelemektir.

bulgular ve isaret ettikleri: Yetkinlik gostergeleri olarak kullanilan hacim
ve kalite kavramlari ile olan iliskileri degerlendirildiginde tc farkli veriye
ulasilabilmektedir.Bunlardan ilki 143 universite icerisinde hematoloji
alaninda durum, ikincisi hematolojinin birlikte calismasi zorunlu oldugu
branslarin durumu, ticlinclsi ise her Universite 6zelinde hematoloji yet-
kinlik degerlendirmesi. Bu tic durum ile ilgili veriler tabloda yer almaktadir.
Rapordaki tespite gore hematoloji merkezlerinin tcte birinin disuk kalite
ve dislik hacim alaninda kaldigi, diger Ggte birinin ise ya kalite ya da
hacim ol¢ltini tutturamadidi goriilmektedir. Bu durumda olan hema-
toloji bollimlerinin yeni kurulmus olan Universitelerin biinyesinde yer
aldigi veya kurulusu eski ancak bolgenin tim yikini ceken hematoloji



bélumleri oldugu gorilmektedir. Yayin kalitesi ve hacmi agisindan diistik
olmalari ile hizmet kalitesi arasinda bir iliski olup olmadig ise veri olarak

Tablo 1. Yetkinlik analizi raporu diniversitelerin saglik-temel bilimler bolim bazl dagilimlan

degerlendirilmedigi gibi raporun amaci dahilinde de degildir. Hematolojik Yiiksek Diisiik Yiiksek Yiiksek
hastaliklarda tani ve tedavi ekibinin 6nemli parcasi olan bolimler incelen- Hacimli/Yiiksek | Hacimli/Diisiik | Hacimli/Diisiik| Kaliteli/Diisiik
diginde hematoloji bolimleri ile parallellik oldugu gériilmistiir. Bu durum Kaliteli(%) | Kaliteli(%) | Kaliteli(%) | Hacimli(%)
hematoloji alaninda degisiklik saglanmasi isteniyorsa daha kapsamli plan- Hematoloji Alaninda 19(32) 18(32) 10(16) 1200)
lama yapilmasi gerektigini ve aksi halde ilerlemenin sadce hematolojiye Universitelerin
odaklanarak miimkiin olamayacagina isaret etmektedir. Yiiksek kalite ve Dagilimi (59)
y(jksek_hacimde yetkinlik gostergesine sahip merkez dagilimina bakildi- Patoloji Alaninda 1760) 1933) 9(16) Qo)
ginda, I¢ Anadolu, Marmara, Ege ve Akdeniz bolgelerinde sadece ikiser [ —
ilde, Karadeniz ve Giineydogu Anadolu bdlgesinde bir merkez varken, Dagilimi (Toplam:S6)
Dogu Anadolu bdlgesinde bu yetkinlikte merkez olmadigi goriilmektedir. —
Bu tespite bagh olarak hastalarina hizmet sunumu yiksek olan bélgeler- Akflger'SagII'gl Alz—{nlnda 200) 2035) 9(16) 8(14)
deki merkezlerin yetkinlik agisindan neden dustiik performans sergilendi- Lz D
gini ciddi olarak sorgulamak gerektigine isaret eden bir durumdur. Nadir il
gorilen hastaliklarin yogunlastigi bir brans olarak hematolojide hasta- Radyoloji Alaninda 26(35) 2533) 11(14,6) 13(17)
larin bilimsel calisma ve gelisme anlaminda ¢ok degerli oldugu agiktr. Universitelerin
Hastalarimizi calismalara dahil edemememiz bu nedenle sorgulanmali ve Daguimi(Toplam:75)
¢O6zUm Onerileri olusturulmaldir. Yogun Bakim Alaninda 24(38) 26(41) 6(10) 7(11)
Anahtar Kelimeler: TUBITAK, yetkinlik, rapor, hematoloji Universitelerin Dagilimi
(Toplam:63)
Yontem-1 Nefroloji Alaninda 2(37) 26(44) 5(8) 6(10)
Yottt .I.‘I":i".‘.‘.. Yotk rati e Universitelerin Dagilimi
> ot g >> h!llme.emm >> E"-t‘.f.:':.' >> b >> e > (Toplam:59)
iU hdarmaraeniai || CREBEEET e | (e -« Alorybagiea bt bilerin. | [+ Alan boada Gsverste Gastroenteroloji 20(34) 23(40) 6(10) 9(16)
p ":v;‘-w:mmm L e L’i‘lﬁy'%{m" e e Alaninda Universitelerin
‘i;‘a:::'s;::;‘:“‘“ e ;A:v?:ﬁ&fe:p. L‘::T.’,':'ﬁ:"‘mf Dagilimi (Toplam:58)
gesirgene e e “f‘;ﬁ;i“;f,;r‘j‘;j;;" <ok e Ul el Bermatololji AIaSdea 17(30) 19(34) 10(18) 10(18)
=10 dniversite igin pilat n\r;'gﬁpnnﬂnvf werilesin nomaliznsponu puarma gie ik 42 niversitelerin ag| mi
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2Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi g Hastaliklar: Yogun Bakim Bilim Dali
3Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali

“Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali

Giris: Primer hiperoksaliri (PH) nadir gorilen,otozomal resesif gegisli,asiri
oksalat Uretimiyle karakterize bir metabolik hastaliktir.

Olgu: 22 yasinda erkek hasta 8 aydir devam eden kemik ve eklem agri-
si sikayetiyle basvurdu. Son 1 aydir yiriimesine engel olacak siddette
oldugunu belirtti. Tibbi dykustinde 3, 5 yildir nefrolitiyazise ikincil kronik
bobrek yetmezligi (KBY) nedeniyle hemodiyaliz tedavisi uygulandigini
belirtti. Aile dykusiinde anne ve babasi akraba, kiz kardesinde de nefro-
litiyazis oldugu 6grenildi. Fizik muayenede hepatomegali ve dalagin orta
klavikular hatta kot altinda 5 cm ele geldigi tespit edildi. Laboratuar ince-
lemerinde Hgb:6, 4 gr/dl, BK:6, 2x10%/UL, MNS:3, 2x10%/UL, PIt:106x103/
UL, ferritin:1994 ng/mL, CRP:47 mg/L, sedimentasyon:128 mm/st, BUN:39
mg/d|, kre:5, 6 mg/dl, LDH:591 mg/dl, AST:52 U/L, ALT:9 U/L, ALP:769 U/L,
GGT:177 U/L, parathormon: 311pg/ml, 25-OH Vitamin D:<10 ug/L olarak
izlendi. Kemik agrisi etiyolojisi icin bilgisayarli tomografi (BT) goriintile-
mesinde kompresyon frakturleri, tim vertebralarda yaygin heterojen skle-
roz artigl goruldi. Bu goériinim olasi metabolik bozuklukla iliskilendirildi.
Periferik yayma incelemesinde anizositoz, poikilositoz her alanda yaygin
gOzyasl hicreleri gorildi. Bisitopeni ve splenomegali olmasi nedeniyle
kemik iligi biyopsisi yapildi. Biyopside kalsiyum oksalat kristal depolanma-
st saptandi. Ge¢mis tibbi Oykusii goz 6niline alindiginda ve ikincil oksalozis
olusturacak sebep olmamasi nedeniyle 6ncelikle primer hiperoksaluri
disinlda. Pridoksin tedavisi baslandi. Hasta boébrek ve karaciger nakli
icin beklerken eksitus oldugu 6grenildi. Kiz kardesi icin mutlak ileri deger-
lendirme ve genetik danismanlik 6nerildi.

Tartisma: Hiperoksaluri birincil ve ikincil olarak ortaya c¢ikabilmektedir.
Primer hiperoksaliiri otozomal resesif gecislidir. Uc tipi icinde %70 oran ile
en sik Tip 1 gézlenmektedir. En yaygin bozukluk, karaciger peroksizomu-
na 6zgl enzim olan alanin glioksilat aminotransferaz(AGT) eksikliginden
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kaynaklanir, asirt endojen oksalat tretilir. Cocukluk caginda nefrokalsino-
zis ve nefrolitiazis olarak baslayip sistemik oksalozise ilerleyebilir. Tanisal
asamada tas analizi, serum ve idrar oksalat 6l¢imi, AGT enzim aktivitesi,
genetik testler, karaciger biyopsisi yardimci olabilmektedir. Kemik iligi
tutulumu primer hiperoksaliride ¢cok nadir goriliirken ikincil hiperoksa-
liride gosterilemistir. Destek tedavisi olarak yeterli sivi, Uriner pirofosfat,
pridoksin (oksalat biyosentezini azaltarak), hemodiyaliz (6-8 saatlik);kuratif
tedavi olarak da karaciger ve bobrek nakli 6nerilmektedir.

Sonug: Bu olguda cocukluk ¢aginda Uriner sistem tasi nedeniyle kronik
bobrek yetmezligi gelisen ciddi kemik ve eklem agrisi, hepatosplenome-
gali, refrakter anemi ve trombositopenili bir olgunun tanisal siireci ortaya
konmustur. Olguda nefrolitiazis etiyolojisi yeterince arastirlmadigi igin
tani ancak sistemik oksalozis gelistikten sonra ve kemik iligi biyopsisi ile
konulmustur. Erken tani geri doniistimsiiz komplikasyonlarin énlenebil-
mesi agisindan énem tagimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kemik iligi oksalozisi, refrakter anemi, primer hiperoksaliri
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HEMOFiLi A HASTALARINDA URUN DEGi$iMi iLE iLGiLi
ENDISELERIN BELIRLENMESi: TUROKTOKOG ALFA
VERILERININ DEGERLENDIRILMESi

Alphan Kiipesiz', Sibel Koksoy?, Roshni Kulkarni?, Stephanie Seremetis*,
Irina Matytsina®

'Akdeniz Universitesi

“Novo Nordisk, Tiirkiye
SMichigan Devlet Universitesi
“Mt. Sinai Tip Fakiiltesi
Novo Nordisk, Danimarka

Amag: Hemofili A hastalari faktor VI (FVIII) Griinlerini degistirmeye genel-
likle bircok nedenden dolay: isteksizdirler. Bunu destekleyecek kanitlarin
eksikligine ragmen, degistirmenin inhibitdr gelisimi riskini artirabilecegi
endisesi stirmektedir. 1,2 Biz, yeni bir B-domaini kesilmis rekombinant
FVIII (rFVIIN) olan turoktokog alfa (NovoEight®)'nin klinik arastirma verilerini
kullanarak triin degistirme hakkindaki algilar ve endiseleri belirlemeyi
amacladik. Odagimiz su sorulardi: “inhibitér gelistirecek miyim?” “Uriin
degistirdikten sonra daha fazla kanayacak miyim?” “Eger kanarsam, hizli
ve etkili bir sekilde tedavi edilebilir mi?”

Yontemler: Turoktokog alfa'nin giivenlilik ve etkinligi daha 6nceden
tedavi edilmis ciddi hemofili A hastalarinin (PTP) faz 3 calismalarinda aras-
tinlmistir (n=213) (guardian™1: eriskin/addlesan 12-65 yas; 3 guardian™3:
cocuk 0-11 yas 4). Tum hastalarin tedavisi diger FVIII Griinlerinden turok-
tokog alfa profilaksisine (25-50 IU/kg her iki glinde bir veya 25-60 IU/kg
haftada li¢ defa) degistirilmistir. Ani kanamalar ihtiya¢ halinde turoktokog
alfa ile tedavi edilmistir (0.50 IU/mL plazma FVIII aktivitesi hedeflenerek).
GuardianTM1 veya guardianTM3'U tamamlayan hastalarda turoktokog
alfanin uzun dénem guvenlilik ve etkinligi guardian™2 uzatma ¢alisma-
sinda incelenmistir 5.

Bulgular: Turoktokog alfa almakta olan hicbir hastada inhibitor gelisimi
dogrulanmadi (Tablo 1). Guardian™1 ve guardian™3'de eriskin/addélesan3
ve cocuklarda 4 ortalama yillik kanama orani (ABR) sirasiyla 3,7 ve 3,0
kanama/hasta/yil idi. Guardian™2'nin U yillik ara sonuglari ABR'nin 6 ayda
azaldigini ve devam eden turoktokog alfa profilaksisiyle stabilize oldugu-
nu gosterdi; tim hastalarda ortalama ABR 1,7 kanama/hasta/yil idi 5 (Sekil
1). Dahasi, turoktokog alfa guardian™1 ve guardian™3'de eriskin/addlesan
ve cocuklar tarafindan bildirilen kanama ataklarinin biyik cogunlugunu
basarili bir sekilde ¢ézimledi (sirasiyla %84, 403/477 kanama ve %94,
116/123 kanama), bir ¢cok kanama 1-2 infiizyon ile kontrol altina alindi
(sirastyla %89, 446/499 kanama ve %95, 120/126 kanama)3,4 (Sekil 3 ve 4).

Sonug: Turoktokog alfa profilaksisindeki hastalar daha 6nceki Grtinleri
degistirildikten sonra inhibitor gelistirmemislerdir. Ayrica, ABR daha 6nce-
den tam uzunluktaki rFVIll'ler icin bildirilenlere benzerdir 6,7 ve zaman
icinde dusuk bir dlizeyde idame ettirilmistir. Ani kanamalar turoktokog
alfa ile etkin sekilde tedavi edilmistir. Dustik bir immiinojenisitesi olan
turoktokog alfa PTP’lerde iyi tolere edilmistir ve etkilidir. Genel olarak,
degdistirme hakkindaki kanitlar hastalar icin glven vericidir.

Anahtar Kelimeler: Hemofili A, rekombinant FVIII, turoktokog alfa, tirtin,
degistirme
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ABR: yillik kanama orami

Sekil 1. Turoktokog alfa profilaksisi alan hastalarda tahmini medyan ABR

100 %94
116/123

403/477

Basari orani (34)

guardian™1 guardian™3
(212 yas) (=12 yas)
(n=150) (n=63)

Basar, hastalar/ebeveynler tarafindan “mikemmel” veya "“iyi" hemostatik
vanit olarak tanimlandi. Situnlardaki degerler, yanit verilerinin mevcut aldugu
hastalarda basariyla tedavi edilen kanama sayisiftedavi edilen kanama sayisini géstermektedir.

Sekil 2. Turoktokog alfa ile tedavi edilen kanamalarda hemostatik basan orani

446/499

1-2 enjeksiyon ile
cozimlenen kanamalar (34)

guardian™1 guardian™3
(212 yas) (<12 yas)
(n=150) (n=63)

Situnlardaki degerler, 1-2 enjeksiyon ile ¢ézimlenen kanama sayisi/tedavi edilen
kanama sayisini géstermektedir.

Sekil 3. 1-2 turoktokog alfa enjeksiyonu ile ¢oziimlenen kanamalar

Tablo 1. Turoktokog alfa'ya maruz kalma ve her bir calismada dogrulanmis inhibitdrler.

Maruz kalinan giinler
Dogrulanan
Hasta | Total | Ortalama=SS | Min;maks inhibitor sayisi
Calisma sayisi | sayi hasta basi | hasta basi >0.6 BU
guardianTM1 150 | 12,536 85+14 11,172 0
guardianTM3 63 3,779 60+12 20; 104 0
guardianTM2 188* | 38,505 205+92 1,492 0
Havuzlanmigveri | 214 | 54,957 257116 1,571 0
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GVHH HASTALARINDA STEROID CEVABIVE
KORTIKOSTEROID DIRENCi ARASINDAKI iLiSKiNIN
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Giris: Allojenik hemopoetik kok hiicre (AHKH) nakli; kemik iliginden ve
lenfatik sistemden kaynaklanan I6semi ve lenfoma gibi hematolojik has-
taliklarin tedavisi amaciyla uygulanan ve kullanimi her gegen giin artan bir
tedavi yontemidir. Hematopoetik kok hiicre nakli sonrasinda cesitli komp-
likasyonlar gelisebilir. Bu komplikasyonlar icerisinde énemli bir mortalite
ve morbidite nedeni graft versus host hastaligidir. GVHH'nin tedavisi kok
hiicre nakli merkezlerinin en énemli sorunlarindan bir tanesidir. Baslica
tedavisi yiksek doz steroid kullanimidir. Steroide cevap alinamayan
olgularda ikinci tedavi asamasina gegcilir fakat steroid direncli hastalarin
tedavisi oldukca zordur.

Glukokortikoid reseptorini kodlayan gen (NR3C1) transkripsiyon faktoru
olarak glukokortikoid yanit elemanlarinin promoter bélgesine baglanip
genin trankripsiyonunu aktiflestirir hem de diger transkripsiyon faktor-
lerini dlzenler. Bu genin mutasyonu glukokortikoid direnci ile iliskilidir.
NR3C1 genindeki Bcl1 polimorfizmide astim, metabolik hastaliklar ve
kronik stres gibi birgcok faktorle iliskili bulunmustur. Bizde bu polimorfizmi
GVH hastalarinda ve vericilerde tarayarak hematopoetik kok hiicre nakil-
lerinde bu polimorfizmleri bulunduran hastalarin tedavi yontemlerinde
erken donemde ek tedavilerin verilmesiyle hastaligin komplikasyonlarinin
azaltilmasi ve hematopoetik kék hiicre nakillerinde 6ltim oraninin azaltil-
masi amaglanmaktadir.

Materyal Metod: Graft Versus Host Hastalarinda steroid cevabi ile korti-
kostreoid reseptor direnci arasindaki iliskinin arastiriimasi amaciyla 2010-
2016 yillarr arasinda hematoloji anabilim dalinda allojenik hematopoetik
kok hicre (AHKH) nakli olan ve GVHH gelisen 59 hasta ve vericileri ile
AHKHN olan ve GVHH gelismeyen 182 birey ve vericisi (kontrol grubu)
arasinda NR3C1 geni Bcl-1 polimorfizmi (rs41423247) icin enzim kesim
islemi gerceklestirildi. Veriler SPSS 22 progami kullanilarak analiz edildi. Ki
kare testi kullanilarak gruplar arasi karsilastirmalar yapildi.

Sonug: Glukokortikoidler, hastalarin yaklasik %50-70'inde GVHH belirtile-
rini kontrol etmede etkilidir ancak bu ilaglarin bircok yan etkisi mevcuttur.
Glukokortikoid direnci konusundaki temel bilgiler kronik atesli hasta-
liklar ve 6zellikle astim alaninda yapilan arastirmalardan elde edilmistir.
Bireysel glukokortikoid duyarlihidi, genetik faktorler, hiicresel glukokorti-
koid reseptor sayisi ve afinite ve glukokortikoid varligi tarafindan etkilenir.
Yapilan ¢alismalar kapsaminda steroid duyarliligi ile Bcl1 polimorfizmi ara-
sinda iliski kurulabilirse GVHH'de 6nceden yapilacak genetik bir calismaile
tedavi plani sekillenecek ve olasi komplikasyonlar dnlenebilecektir. Hasta
ve kontrol grubu arasinda allel dagihmlarina bakildi steroid duyarliligi ve
GVHH arasinda Bcl1 polimorfizmi agisindan bir iliski kurulamadi. Hasta
grubumuzda ilgili gendeki diger degisimlere bakilmasinin GVHH'nin
immunsupresif tedavisine katkida bulunabilecegdi distintilmektedir.
Anahtar Kelimeler: GVHH, Steroid, Glukokortikoid reseptor (GR), NR3C1, Bcl1
polimorfizm

W infeksiyon ve Destek Tedaviler

TP-31

Referans Numarasi: 501

TEK MERKEZDE KOK HUOCRE NAKIL UNITESINDE iNVAZIF
FUNGAL ENFEKSIYON DENEYiMi

Tugrul Elverdi, Ahmet Ersin Yassa, Ayse Salihoglu, Deniz Ozmen, Dilek Keskin,
Seniz ﬁngﬁren, Ahmet Emre Eskazan, Yildiz Aydin, Zafer Baslar, Muhlis Cem Ar,
Teoman Soysal

[stanbul Universitesi - Cerrahpasa

Girig: Kok hticre nakli (KHN) sirasinda antifungal profilaksi flukonazolin(flu)
invazif fungal enfeksiyon (iFi) koruma tedavisinde rutin olarak uygulan-
maktadir. Tahmin edilen IFl insidansi %4 ile %24 arasinda degismektedir.
Yuksek etkinlikli hava parcacigi filtreleri (HEPA-filtre) ve ortam basing ayari

iceren Uniteler tek basina hava yoluyla bulasan IFl insidansini %15-33'ten
%0-7'ye kadar dustirmektedir. Gittikce daha fazla kif-etkin antifungal
ajan profilaksi amaciyla KHN ve graft versus host hastaligi (GvHH) tedavisi
esnasinda kullanilmaktadir Tek merkez deneyimine dayanan bu calisma-
nin amaci etkin ventilasyonlu ortamda kuf-etkin antifungal profilaksi
almayan hastalarda IFl insidansinin durumunu arastirmaktir.

Yontem: 2013 - 2018 yillari arasinda Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Eriskin
Kemik iligi Nakli Unitesi'nde nakil olmus 291 (214 otolog ve 77 allojeneik)
KHN hastasi, retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin 6zellikleri Tablo
1'de gorulmektedir. Tim olgular saglik bakanhgi onayli kuruluglar tarafin-
dan duzenli araliklarla denetlenen HEPA-filtre ve yiiksek basing sistemi
iceren ortamda nakil oldu. Daha 6nce kanitli IFI veya aktif IFI sebebiyle
tedavisi sebebiyle kif-etkin antifungal ila¢ kullanan hastalar disindakiler
400 mg/gin flu aldi. IFI'de yaklasim ulusal ve EORTC / NSG kilavuzlarina
uygun sekilde yapildi. Serolojik takip ve gortintiileme rutin ama invazif
girisimler mimkiin oldukga yapilmaya cahsildi.

Sonug: IFl geciren allojeneik olgularin 6zellikleri Tablo 2 de goriilmekte-
dir. 9 hastada (2 otolog (2/271, %0.7) ve 7 allojeneik (7/77, %9)) IFI tanisi
kondu. IFI reaktivasyonu gelisen 3 vaka ampirik antifungal baslanip IFI
olmayan 2 vaka ile aktif fungus sebebiyle amfoterisin B (L-AmB) alan 2
vaka degerlendirmeye alinmadi. Flu altinda IFI gelistiren hastalardan 2
si akciger enfeksiyonu degildi. Genel olarak allojenik grupta kanitlanmis
(proven) 1 tane, yiiksek olasilikli (possible) 2 tane ve disiik olasilikli (pro-
bable) 4 tane olmak lizere 7 hastada IFI mevcuttu (7/57, %12). Hava yolu
bulasi olmayan iki IFl degerlendirmeye katilmadiginda flu grubunda IFI
insidansi 5/57, %8.7 olarak hesaplandi.

Cikarim: Posa ile flu'yu karsilastiran en az iki randomize kontrollii ¢alisma
posa’nin Ustlinliglnu vurgulanmaktadir (IFI insidansi %5%e %9 ve %5'e
%8) Bu analizlerde HEPA- filtre kullanimi ile ilgili bilgi mevcut degildir,
posa ila¢ diizeyi takibi ve yuksek riskli hasta grubu vurgulanmaktadir.
Mevcut analizde flu profilaksisi altinda diger calismalara kiyasla anlamli
solunum yolu ile bulasan IFl artisi gériilmemistir (%8). Posa profilaksisini
HEPA filtre ile karsilastiran bir calismada IFI insidansi sirasiyla %6 ve %0
bulunmustur. HEPA-filtre IFI insidansini belirgin sekilde azaltmakta ve
pahali kuf etkin antifungaller ile profilaktik veya ampirik antifungal ihtiya-
cini azaltmaktadir. Yapilacak karsilastirmali calismalarda gevresel faktorle-
rin etkisi de de dikkate alinmalidir.

Anahtar Kelimeler: HEPA filtre, kok hiicre nakli, invazif fungal enfeksiyon, profilaksi
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B Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklan
TP-32

Referans Numarasi: 412

W Myeloproliferatif Neoplaziler ve Kronik Myelositer Losemi

TP-33

Referans Numarasi: 271

MULTIPLE MYELOMA OLGULARINDA VUCUT KITLE
INDEKSINiIN PROGNOSTiK FAKTORLERE ETKisi

Aysun Sentiirk Yikilmaz', Sema Akinci?, Sule Mine Bakanay', imdat Dilek’

"Yildirim Beyazit Universitesi, Hematoloji Bilim Dali, Ankara
*Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Bilim Dali, Ankara

Amag: Obezite, malign tlimérler icin iyi bilinen bir risk faktoridir ve
artmis viicut kitle indeksi (VKi) malignite gelisme riski ile iligkilidir.
Galismamizda, Multiple Myeloma (MM) olgularinda VKi'nin, demografik ve
prognostik faktorlerle iliskisi incelendi.

Materyal metod: Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji klini-
ginde 2010-2018 yillari arasinda takip edilen 165 MM olgusunun verileri
retrospektif olarak incelendi. Tani sirasindaki VKi degeri >24,9(obez ve nor-
malin Gizerinde kilolu) olan olgular Grup 1, VKi degeri 18,5< n<24,9 (n:49)
(normal) olan olgular Grup 2 olarak tanimlandi. Ki-kare analizi ile p<0,005
anlamli kabul edildi.

Bulgular: Olgularin 116'st Grup 1, 49'u Grup 2'de yer almaktaydi. Grup 1
ve Grup 2'nin demografik verileri Tablo 1'de verildi. VKi degerlerine gére
gruplarin demografik verileri Tablo 1'de verildi. Grup 1 ve Grup 2'nin VKI
dederine gore karsilastirilmasinda; ISS | ve Il olan 88 olgunun 73 (%83)'U
Grup 1 olguydu (p=0,001). Beta 2 mikroglobulin degeri<5,5 mg/dL olan
89 olgunun 72 (%80,9)'si Grup 1'de (p=0,002), serum albiimin degeri >3,5
mg/dL olan 102 olgunun 79 (%77)'u Grup 1'de (p=0,014), tani sirasinda
hemoglobini >10 g/dLolan 92 olgunun 71(%77,2)i Grup 1‘de (P=0,039),
kreatinin degeri <2 mgr/dL olan 109 olgunun 84 (%77,1)'l Grup 1'de yer
almaktaydi. 65 yas Usti olma (p=0,49), cinsiyet (p=0,39), B semptomu var-
ig1 (p=0,169), plazmositom varligi (p=0,33), litik kemik lezyonu (p=0,37),
hiperkalsemi (p=0,51), hafif ya da agir zincir subgrubu olma (p=082)
durumu ile obez veya normal Ustlinde kilolu olma ile arasinda anlamli
iligki yoktu.

Tartisma: Obezitenin, MGUS'tan MM'a ilerlemede etkili oldugunu gos-
teren yayinlar mevcuttur. Sonug olarak calismamizda tani sirasinda obez
veya normalin Gstlinde kilolu olmanin erken evre, bobrek fonksiyonlarinin
korunmasi, anemi sikliginda azalma ile iliskili oldugu bulunmustur. Ancak
tani sirasindaki VKi degerinin prognozla iliskisini inceleyen daha kapsamli
calismalara ihtiya¢ oldugunu diisinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Multiple myeloma, obezite, viicut kitle indeksi

Tablo 1. Demografik ve prognostik veriler

Grup 1(n:116) Grup 2 (n:49)

K/E 52 (%44,8)/ 64 (%55,2) | 18(%36,7)/31(%63,3)
Yas (median (min-max) 64 (41-85) 67 (39-88)
Hafif Zincir/Agir Zincir 98(%)/18(%15,5) 39(%79,6)/ 10 (%20,4)
Immunglobulin Subtipi: IgG kappa agir | 48 (%41,4)/ 28 (%24,1)/ | 19 (%38,8)/8 (%16,3)/
zincir/ lg@ lambda agir zincir/ IgA kappa | 14 (%12,1)/8 (%6,9)/6 | 7(%14,3)/5(%10,2)/3
agir zincir/ IgA lambda agir zincir/ Kappa (%5,2)/ 12 (%10,3) (%6,1)/ 7 (%714,3)
hafif zincir/ Lambda hafif zincir
1SS 171171 37 (%31,9)/ 36 6(%12,2)/9

(%31)/ 43 (%37,1) (%18,4)/ 34 (%69,4)
Beta 2 Mikroglobulin=5,5 mg/dL 44 (%37,9) 32 (%65,3)
Albumin< 3,5mg/dL 37 (%31,9) 26 (%53,1)
Anemi (Hgh<10 g/dL) 45 (%38,8) 28 (%57,1)
Hiperkalsemi >12 mg/dL 20(%17,2) 11(%22,4)
Kreatinin >2 mg/dL 32 (%27,6) 24 (%49)
Plazmositom 27 (%23,3) 15 (%30,6)
Litik kemik lezyonu 78 (%67,2) 29 (%59,2)

MIYELOFiBROZIiSLIi HASTALARDA RUXOLITINIB
SONUCLARIMIZ

Derya Selim Batur', Ayse Uysal, Nergiz Erkut', Mehmet Sonmez’

"Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dall,
“Kanuni Egitim ve Arastirma Hastanesi, Trabzon

Philadelphia-negatif miyeloproliferatif hastaliklardan biri olan primer
miyelofibrozis (MF) prefibrotik ve fibrotik evrelerde farkl klinik bulgular
gosterebilmektedir. Ayni zamanda miyeloproliferatif hastaliklardan polis-
temia vera ve esansiyel trombositozda da ilerleyen stirecte myelofibroz
gelisimi izlenebilmektedir. MF'nin tek kuratif tedavisi allojenik kemik iligi
naklidir. Ancak MF tanili hastalarin cogunlugu ileri yas oldugundan kemik
iligi nakli yapilamamakta ve hastalar paliyatif tedaviler ile takip edilmekte-
dir. Giinimiizde gticli bir JAK1/2 inhibitori olan ruxolitinib’in kullanima
girmesiyle hastalarin dalak buyukliginde ve semptomlarinda belirgin
dizelmeler izlenmistir. Bu calismada MF tanisiyla ruxolitinib kullanan has-
talarin sonuglari degerlendirildi.

Materyal Metod: Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji
Bilim dali ve Kanuni Egitim ve Arastirma Hastanesi'nde myelofibrozis
nedeniyle ruxolitinib kullanan 14 hasta retrospektif olarak degerlendirildi.

Sonuglar: 8 hasta primer myelofibrozis, 4 hasta esansiyel trombositoz ve
2 hasta da polisitemia vera sonrasi miyelofibrozis tanilariyla takip edil-
mekteydi. Hastalarin yas ortalamasi 58 (38-91) idi. 10 hasta erkek (%71.4),
4 hasta kadindi (%28.6). Hastalarin tani itibariyle ortalama takip stresi 42
(6-127) aydi ve hicbir hastada akut miyeloid [6semiye donisiim izlenmedi.
1 hastada derin ven trombozu gelisti. Takip stresinde 6len hasta olmadi.
Ortalama ruxolitinib kullanim siiresi 19 ay (4-80) olarak saptandi. Tedavi
Oncesi hastalarda ultrasonografi ile Olglilen dalak boyutu ortalamasi
220mm iken tedavi sonrasinda 202.5 mm'ye geriledi. 12 hastada (%85,7)
tedavi ile konstitusyonel semptomlarda belirgin iyilesme goruldu. 3
hastada ruxolitinib tedavisi ile hafif trombositopeni ve 3 hastada ise hafif
anemi gelisti (Tablo: Ruxolitinib 6ncesi ve sonrasi degerler). Sonug olarak
MFli hastalarda ruxolitinib kullanimi ile hastalik iliskili semptomlarin ve
bulgularinin diizeldigi, ciddi yan etki olmaksizin etkin bir tedavi oldugu
kanaatine varildi.

Anahtar Kelimeler: Miyelofibrozis, Ruxolitinib

Tablo 1. Biyokimyasal degerler

Ruxolitinib oncesi Ruxolitinib sonrasi
ortalama degerler ortalama degerler
WBC(u/L) 10,2x10° 8,4x10°
Hgb(gr/dL) 11,5 10,8
PLT(w/L) 287x10° 199x10°
LDH(U/L) 580 527
W Pediatrik Akut Losemiler
TP-35 Referans Numarasi: 472

AKUT PROMYELOSITIK LOSEMILi HASTADA
TRAVMATIK UVULIT

Can Bans Aker, Ozlem Arman Bilir, Pamir Isik, Hiisniye Nese Yarali
Ankara Cocuk Sagligi ve Hastaliklar Hematoloji Onkoloji Egitim Arastirma Hastanesi

Giris: Nadir gorilen bir tablo olan uvulit, travma, enfeksiyon, anjiyodem
yada kimyasal irritanlara maruziyet sonrasinda gortlebilir. Cocuklarda en
sik etken bakteriyel ve viral enfeksiyonlardir. Disfaji, odinofaji, bogazda
yabanci cisim hissi gibi sikayetlerden, solunum yolu obstriiksiyonuna
kadar farkl tablolarla ortaya ¢ikabilir. Burada, akut promyelositik 16semi
tanisiyla takip edilen ve entilibasyon sirasinda gerceklesen travma sonrasi
uvulit gelisen bir cocuk olgu sunulmustur.

Olgu: 11 yasinda, kiz hasta, son birkac haftadir artan yorgunluk, halsizlik
ve viicudunda son iki giindiir ortaya ¢ikan petesiyal dokunti sikayetleriyle
basvurdu. Fizik muayenesinde viicudunda yaygin petesiyal dokiintiler



haricinde 6zellik olmayan hastanin, yapilan tetkiklerinde tam kan sayimin-
da bisitopeni ve l6kosit ylksekligi mevcuttu. Periferik yaymasi ve kemik
iligi aspirasyonunda blastlari gorilen, akim sitometrik incelemesinde CD
13 ve CD 33 pozitif olan hasta, AML-M3 olarak degerlendirildi. Hastaya
AML-BFM 2013 protokoli dogrultusunda ADXE indiksiyon ve ATRA
tedavisi basglandi. Genis spektrumlu antibiyoterapi ve antifungal profilaksi
baslandi. Hastanin port kateter takilma islemi sonrasinda bogaz agrisi ve
yutma glcligui sikayetleri basladi. Fizik muayenede ilk 6nce uvula tizerin-
de sislik ve hiperemi goriilen hastanin, sonraki glinlerde uvula tzerinde
hiperemi zemininde beyaz plaklar gelisti. Lezyon tzerinden kiltir ve viral
panel gonderilerek hastanin antibiyotik ve antifungal tedavileri genisletil-
di. izZleminde uvula tizerindeki lezyonda iilsere alanlar olustu. Lezyonlarin
sadece uvula tizerinde olmasi, genis spektrumlu antifungal ve antimikro-
biyal tedaviye yanit vermemesi nedeniyle entlibasyon sirasinda travma
sonucu gelismis olabilecegi dustinlldu. Kemoterapi sonrasinda kemik iligi
rejenerasyonu ile beyaz kiire diizeylerinde yiikselme gorilmesi ile birlikte
hastanin atesi dustd, lezyon kendisini sinirladi ve genel durumu duzeldi.
Hastanin tedavisi klinigimizde devam etmektedir.

Sonug: Cocukluk caginda nadir olarak gorilen uvulit tablosu, risk faktorle-
ri bulunan ve nétropenik seyreden hastalarda oncelikle enfeksiyon iliskili
dislnilse de, travma gibi diger etmenler g6z ardi edilmemelidir.

Anahtar Kelimeler: akut promyelositik 16semi, travma, uvulit

Sekil 1. Erken donem

. "

Sekil 2. Son donem

W Yasam Kalitesi / Etik / Hukuk / Sosyal icerikler
TP-36

Referans Numarasi: 403

YENi TANILANAN HEMATOLOJIK MALINITELi HASTALARDA
SOLUNUM FONKSIYONLARI, YASAM KALITESi, YORGUNLUK
VE DiSPNE

Zeliha Celik', Ziibeyde Nur Ozkurt?, Meral Bosnak Giiclii"

"Gazi Universitesi Saclik Bilimleri Fakiiltesi, Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Béliimii, Ankara, Tiirkiye
2Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dal, Ankara, Tiirkiye

Amag: Hematolojik malinitelerin viicut sistemleri Gizerine olumsuz etkileri
hastalarin yasam kalitesini, pulmoner ve fiziksel fonksiyonlarini kottlesti-
rir. Gelisen pulmoner komplikasyonlar kotlilesen yasam kalitesi ve yorgun-
luk hastalik veya kemoterapi, radyoterapi ve hematopetik kok hiicre nakli
gibi tedavilerle iliskili anemi, enfeksiyon, toksisiteler ve immiin yetmezlige
bagli olabilir. Literatlirde nakil dncesi ve sonrasi hematolojik maliniteli
hastalarda tedaviye bagl solunum fonksiyonlari, yasam kalitesi, yorgunluk
ve dispne parametrelerinin etkilendigi gosterilmistir. Fakat yeni tanilanan
hematolojik maliniteli hastalarda bu parametrelerin etkilenimi hakkinda
bilgi yoktur. Bu amagla bu calisma planlanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Yeni tanilanan hematolojik maliniteli 23 hasta
(40,87+12,32 yil, 10E, 13K) ve 20 saglikli kontrol (36,05+12,27 yil, 7E, 13K)
calismaya dahil edildi. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri kaydedil-
di. Solunum fonksiyon testi parametrelerinden FVC, FEV1, FEV1/FVC, PEF
ve FEF25-75 spirometre, glinliik yasam aktiviteleri sirasindaki nefes darlig
‘Modified Medical Research Council’ (MMRC) dispne 6l¢egi, yasam kali-
tesi Kanser Tedavisinin Fonksiyonel Degerlendirilmesi-Anemi/Yorgunluk
(FACT-An) yasam kalitesi 6lcedi ve yorgunluk, Yorgunluk Siddet dlcedi ile
degerlendirildi.

Bulgular: Gruplarin sigara icimi disindaki demografik 6zellikleri benzerdi.
Hastalar anemik ve trombositopenikti. Gruplarin dl¢llen ve beklenenin
yuizdesi FEV1, FVC, %FEF%25-75 ve %FEV1/FVC degerleri benzer (p>0,05),
hastalarin PEF degerleri (p=0,012) saglikhlardan istatistiksel anlamli olarak
disikti. Hastalardan 15'inin (%65,2) kiictik hava yolu obstriksiyonu vardi.
Hastalarin Yorgunluk Siddet 6lcedi (p=0,035), FACT-An (p=0,001) ve alt
Olcek FACT-G (p=0,003) puanlari saglkli kontrollerden istatistiksel anlamli
olarak dustik, MMRC ile 6lculen dispne algilamalar (p=0,053) istatistiksel
anlamliida yakin olarak daha yuksekti. Hastalarin 12'sinde (%52,2) saglikli
kontrollerin 7’sinde (%35,0) siddetli yorgunluk vardi. Hastalarin %13’iiniin
MMRC dispne 6lcek puani 1, %4,3'lnin 2'ydi.

Sonuglar: Yeni tanilanan hematolojik maliniteli hastalarin erken dénemde
solunum fonksiyonlari cogunlukla korunmustur. Kiictik hava yolu obstriik-
siyonu varhidi sigara icimine bagl olabilir. Literatlrde Uzuntl, endise gibi
psikolojik semptomlarla yorgunluk arasinda pozitif, Hb (g/L) ile negatif
iliskili oldugu gosterilmistir. Calismamizda hastalarin anemik ve trombo-
sitopenik olmasi yasam kalitesinin azalmasi ve siddetli yorgunluk algisi
olusmasinda etkili olmus olabilir. Hastalarda yorgunluk ve dispne artisi
ve yasam kalitesinin kotiilesmesi tedavi dncesinde de énemli problem-
lerdendir. Yeni tanilanan hematolojik maliniteli hastalarda yasam kalitesi
kotllesmis, yorgunluk ve dispne algilari artmistir. Hastalar erken dénemde
bireysellestirilmis kardiyopulmoner rehabilitasyon programlarina dahil
edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: hematolojik maliniteler, solunum fonksiyonlari, yasam kalitesi,
yorgunluk
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Sekil 1. Hastalarin tani yiizdeleri
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Tablo 1. Demografik ve klinik ozellikler

Degiskenler Hastalar (X£SS) | Saglikli Kontroller (X+SS) p
Yas (yl) 40,87+12,32 36,05+12,27 0,207
Cinsiyet (E/K, n;%) 10;943.5/13;%56.5 7:%35.0/13;%65.0 0,571
Viicut agirhigi (kg) 75,35+13,36 67,87+14,19 0,082
Boy (cm) 167,2610,58 165,90+9,70 0,401
Viicut kitle indeksi (kg/m?) 26,95+4,42 24,61+4,48 0,092
Sigara maruziyeti (paket*yil) 8,46+14,48 0,53+2,23 0,006
Hemoglobin (g/dL) 9,72+2,47

Trombosit (K/mm3) 142,60+101,21

Lokosit (K/mm3) 11,72+22,09

Mutlak nétrofil sayisi (K/mm3) 541+12,28

Hastalarin tanilan (n/%) n %

Akut myeloid [6semi 12 52,2

Akut lenfoblastik dsemi 6 26,1

Multipl myelom 2 8,7

Myelodisplastik sendrom 1 43

Hodgkin lenfoma 1 43

Myeloid sarkom 1 43

Bagimsiz drneklem t testi, ki-kare testi, (*p<0.05).

Tablo 2. Yeni tanilanan hematolojik maliniteli hastalarda ve sagliklilarda solunum fonksiyonlari,

yasam kalitesi, yorgunluk ve dispnenin karsilastinimasi

Saghikh
Degiskenler Hastalar Kontroller
X£SS/Ortanca | X£SS/Ortanca Ort. fark p
(min-maks) (min-maks) %95C1/U
FVC (%) 97,44+14,43 100,8+10,9 3,37 0,399
(-11,34,4,61)
FVC (L) 3,76+1,08 3,90+0,75 -0,14 0,638
(-0,72;0,45)
FEVT (%) 93,48+15,82 | 97,95+10,39 -4,47 0,288
(-12,85;3,91)
FEVT (L) 2,98+0,68 3,22+0,57 -0,24 0,225
(-0,62;0,15)
FEV1/FVC (%) 97,65+8,29 100,00+8,69 -2,35 0,370
(-7,58;2,89)
PEF (%) 7844+21,03 | 92,45+13,43 -14,02 0,012*
(-24,78;-3,25)
PEF (L) 5,62 6,89 130,500 0,015*
(3,62-12,19) (4,21-11,60)
FEF%25-75 (%) 71(41-139) 76,5 (48-157) 183,000 0,252
FEF%25-75 (L) 2,92 3,27 163,000 0,103
(1,59-4,28) (1,74-6,83)
FACT-G yasam kalitesi 78,29+12,43 | 104,46+30,98 -26,17 0,003*
alt dlcegi (0-108) (-42,28,-10,07)
FACT-An yasam kalitesi 135,69+22,55 | 169,44+35,81 -33,74 0,001*
olcedi (0-188) (-52,26;-15,23)
MMRC dispne dlcedi (0-4) 0(0-2) 0(0-0) 190,000 0,053*
Yorgunluk Siddet dlcedi (9-63) |  38,44+13,51 29,80+12,25 8,64 0,035%
(0,64;16,63)
Bagimsiz drneklem t testi, Mann-Whitney U testi (*p<0.05).

B Hematolojik Malignitelerde Sitogenetik ve Molekiiler Biyoloji /
Immunofenotipleme
TP-37

Referans Numarasi: 145

KRONIK MYELOID LOSEMi HASTALARINDA HOTAIR VE
HOXD GEN IFADE PROFILLERININ ARASTIRILMASI

Esma Bentli', Hilal Akalin?, Nazife Tascioglu?, Yagut Akbarova’, Mustafa Cetin®,
Yusuf Ozkul?

Erciyes Universitesi Saghik Bilimleri Enstitiisti Kok Hiicre Bilimleri Anabilim Dal
*Frciyes Universitesi Tip Bilimleri Béliimii Tibbi Genetik Anabilim Dal
3Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Dahili Tip Bilimleri Baliimii fc Hastaliklan Anabilim Dah

HOTAIR epigenetik diizenleme, apoptoz ve hiicre déngusu dahil cesitli
biyolojik suireclerde rol oynayan uzun kodlamayan ribonikleik asittir.
HOTAIR ilk olarak 2007 yilinda Rinn ve ark. tarafindan 2. kromozom Uzerin-
de HOXD genlerinin ifadesini baskilayan bir IncRNA olarak kesfedilmistir.
Son yillarda yapilan ¢alismalarda HOTAIR'In kanser olmayan komsu doku-
larla karsilastirildiginda insanda gordlen cesitli kanserlerde yiiksek oranda
ifade edildigi rapor edilmistir. KML t(9:22) kromozom translokasyonu ile
olusan ve onkojenik BCR-ABL1 flizyon genini tasiyan hematopoetik kok
hticrelerin myeloproliferatif bir bozuklugudur.

Calismamizda, Ph kromozomu pozitif olan KML tanili hastalarin tani
anindaki periferik kan o6rneklerinde HOTAIR ve HOXD genlerinin ifade
profillerinin arastirlmasi amaglanmistir. Yeni tani alan 30 KML hastasi ve
kontrol grubu olarak da 20 saglikh bireyin mononiikleer hiicrelerinden
Real Time PCR yontemi ile HOTAIR ve HOXD genlerinden HOXD8, HOXD9
ve HOXD11'in ifade seviyeleri belirlendi. KML hasta grubunda; HOTAIR
ifade diizeyinde kontrol grubuna gore istatistiksel yonden anlamli bir artis
oldugu gérildi (p<0.05). HOXD9 ve HOXD11 ifade diizeylerinde kontrol
grubuna gore istatistiksel yonden anlamli bir azalma oldugu gorildi
(p<0.05).

Sonug olarak; HOTAIRIn, KML hastalarinda HOXD9 ve HOXD11 ifadesini
baskilayarak onkojenik faaliyet gosterdigi, HOTAIR'In ifade profillerinin
KML hastalarinin prognostik olarak siniflandiriimasinda ve ilag direncinin
ongorilmesi ve izlenmesinde potansiyel bir biyobelirte¢ olabilecegini
ifade etmektedir.

Anahtar Kelimeler: HOTAIR, Inc RNA, KML, Biyobelirteg

W Transfiizyon Tibbi / Aferez / Hiicre Islenmesi
TP-38

Referans Numarasi: 87

NADIR BiR PANSITOPENi SEBEBi: TRANSFUZYON BAGLI
GRAFT VERSUS HOST HASTALIGI

Ali Dogan, Sinan Demircioglu, Omer Ekinci, Yasin Mamis, Cengiz Demir
Van Yiiziincii Yil Universitesi, Tip Fakiiltesi, Eriskin Hematoloji Klinigi

Giris: Kan ve kan Urtnlerinin transfiizyonu insan hayatinin kurtulmasini
saglarken ayni zamanda 6liimcil komplikasyonlara da sebep olmaktadir.
Bunlardan bir tanesi de %90'In Ulzerinde o6liimciil seyredebilen trans-
fuzyona bagh Graft Versus Host Hastaligi (TA-GVHD)'dir. TA-GVHD kan
transflizyonundan 4-30 giin sonra gelisebilmektedir. Genellikle immin
sistemi zayiflamis veya baskilanmis hastalarda ortaya ¢cikmaktadir. Non-
spesifik semptomlar altta yatan hastaliga baglandigi icin tanisi genellikle
ge¢ konulmaktadir. Donér lenfositlerin alicinin antijen sunan dokularina
saldirisi sonucu ortaya ¢ikar. Bu imminolojik saldiri cilt, karaciger, gastro-
intestinal sistem ve kemik iliginin disfonksiyonu ile klinik olarak kendini
gosterir. Biz de transflizyon sonrasi gelisen TA-GVHD olgumuzu sunduk.

Olgu: Altmis yedi yasinda erkek hasta viicudunda dokintiler, ates ve
sarilik sikayetleri ile basvurdu. Fizik muayenesinde skleralar ikterik, agiz
icinde derin Ulserler ve mukozit (Resim-1), viicudunda yaygin makdlo-
papuler dokiintuleri (Resim-2) mevcuttu. Solunum sesleri sagda azalmis
olup kalp sesleri derinden duyulabiliyordu. Hastanin 6zge¢misinde bir ay
once koroner by-pass ameliyati oldugu ve perioperatif donemde 5 Unite
eritrosit siispansiyonu transflizyonu yapildigr 6grenildi. Metoprolol, ASA,
valsartan etken maddeli ilaglar kullaniyordu. Periferik yaymasi I6kopeni,
trombositopeni ile uyumlu olup atipik hicre goériilmedi. Hemoglobin
degeri 9.2 gr/dl, I6kosit sayisi 0.23x109/L, noétrofil sayisi 0.01x109/L,
trombosit sayisi 95x109/L, CRP 127 mg/L, INR 1.59, PT:19 sn, APTT:36 sn,
fibrinojen:428 mg/dl, D-Dimer:2.97 pg/ml, kreatinin:1.4 mg/dl, AST:218



U/L, ALT:324 U/L, GGT:1138 U/L, ALP:1400 U/L, LDH:333 U/L, direkt bili-
rubin 4.83 mg/d|, indirekt bilirubin 2.3 mg/dl saptandi. Direkt ve indirekt
coombs testleri negatif tespit edildi. Viicut isisi 38.9°C olan hastaya genis
spektrumlu antibiyotik tedavisi baglandi. Kemik iligi biyopsisi ve cilt biyop-
sisi yapildi. Kemik iligi aspirasyon yaymasi ileri derecede hiposelller idi.
Cilt biyopsi sonucu; grade 2 akut GVHH ile uyumlu olarak degerlendirildi.
TA-GVHD kabul edildi. Tedavi olarak metilprednizolon, siklosporin IViG ve
plazmaferez, uygulandi. Multiorgan yetmezligi gelisen hasta kaybedildi.

Tartisma: Son bir ay icerisinde transfiizyon 6ykisi varliginda, ani geli-
sen ates, makilopapuler dokintt, diyare, ikter, bulanti-kusma, pansi-
topeni ve/veya karaciger fonksiyon testlerinde anormallik goriilmesi
aklimiza TA-GVHD 6n tanisini getirmelidir. TA-GVHD'nin etkin tedavi-
si yoktur. Gelistiginde %90-95%e yakin mortal seyretmektedir. Bu yiiz-
den TA-GVHD'nin gelismesinin 6nlenmesi biylik 6nem kazanmaktadir.
TA-GVHD'ye mani olmak icin kan ve kan bilesenlerinin transflizyon éncesi
iyonizan isinlar ile 1sinlanmasi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: transflizyon, graft versus host hastaligi, 1sinlama

Sekil 1.

Sekil 2.

W Pediatrik Akut Losemiler
TP-39

Referans Numarasi: 60

ATAKSI TELENJEKTAZILI AKUT LENFOBLASTIK LOSEMILI
HASTADA MASIF HEMATURi TEDAViSINDE MESANE DAMAR
EMBOLIZASYONU

Aysenur Bahadir', Siikrii 0guz?, Erol Erduran’, Hasan Ding?, Hatice Sonay Yalgin Comert?,
Elif Bahat Ozdogan’, Giilay Kaya®

"Karadeniz Teknik Universitesi, Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji-onkoloji Bilim Dali

*Karadeniz Teknik Universitesi, Tip Fakiiltesi, Radyoloji Anabilim Dah

3Karadeniz Teknik Universitesi, Tip Fakiiltesi, Cocuk Cerrahisi Anabilim Dali

“Karadeniz Teknik Universitesi, Tip Fakiltesi, Cocuk Nefroloji Bilim Dali

SKaradeniz Teknik Universitesi, Tip Fakiiltesi, Cocuk Yogun Bakim Bilim Dali

Amag: Ataksi telenjektazi(AT) otozomal resesif gecisli olup, progresif
serebellar ataksi, okulokutanoz telenjektazi, kimyasal ajan ve radyasyo-
na hipersensitivite ile giden bir bozukluktur. Hastalik icin spesifik olan
telenjektaziler genellikle okulokutandz bolgelerde yerlesmistir. Bununla
beraber mesane icinde telenjektaziler AT'li hastalarda sik g6zlenmemek-
tedir. Biz burada almis oldugu tiim medikal tedavilere ve mesane ici uygu-
lamalara ragmen ciddi hematuri ataklari dizelmemesi lizerine mesane
damarina embolektomi uyguladigimiz mesane tutulumu olan AT'li akut
16semili hastayi rapor ettik.

Olgu Sunumu: Ug yasindan itibaren AT tanisi ile takip edilen hastaya sekiz
yasinda akut lenfoblastik |6semi tanisi koyuldu. Hasta St Jude Total XV
yiiksek risk kemoterapi protokoliine gére idame tedavisini alirken tedavi-
nin 29. ayinda siklofosfamid tedavisinden yaklasik sekiz saat sonra hema-
tlrisi gelisti. Mesane duvar kalinhi@i ultrasonagrafi ile 7cm 6lclilen hastada
hemorajik sistit diistintldi ve hasta hidrate edildi. CMV, Adenovirus, BK
virlis, JC virlis negatif idi. Hastanin takibinde hematdrisi yaklasik iki ay
aralikh devam etti. Hasta cocuk cerrahisi bolimi ile degerlendirildi ve
sistoskopi yapildi. Sistoskopide yaygin kanamali telenjektazik ve aralikli
yluizeyden pihtilasmamis alanlar izlendi ve AT’'nin mesane tutulumu ola-
rak degerlendirildi (Resim 1). Hastanin hematdrisine yonelik dustik doz
metilpredizolon, yiiksek doz metilprednizolon, mesane ici metilpredni-
zolon, mesane ici traneksamik asit tedavileri verildi. Toplam bes kez biri
tanisal olmak tizere sistoskopi ve dort kez mesane ici kanamali alanlara
koterizasyon uygulandi. Hastaya propronolol ve sirolimus tedavileri verildi
ancak yanit alinamadi. Hastanin almis oldugu tiim tedavilere ragmen 15
ay boyunca hayatini tehdit edecek derecede kanamaya neden olan masif
hematdri ataklari aralikli devam etti. Hastanin sikayetinin baslangicin-
dan yaklasik 15 ay sonra hastaya girisimsel radyoloji bolimi tarafindan
endovaskiiler tedavi planlandi. Pelvik arteriyogramda, sag vesikal arterin
belirgin hipertrofik ve mesanenin sag lateral ve sliperiorunun parankimal
patolojik boyanma gosterdigi gorildi. Sag vesikal artere embolizasyon
gerceklestirildi. Hastada islem sonrasi tansiyon yiksekligi disinda problem
gelismedi. Hasta iki glin gozlem altinda tutulduktan sonra taburcu edildi.
Kemoterapisine tekrar baslandi. Hasta yedi aydir hematiirisi olmadan
takip ediliyor.

Tartisma: AT'Li hastalarda mesane ici telenjektaziler nadir gorilmekkte
ve yasami tehdit edici kanamalara yol acabilmektedir. Selektif arteriel
embolizasyon hemoraji, arteriovenéz malformasyon, tiimérlerde, yliksek
doz kemoterapiye bagli gelisen mesane kanamalarinda kullanilabilmek-
tedir. Ancak ¢ocuklarda sik uygulanmamaktadir. Cocuk vakalarda tedaviye
direncli mesane ici kanamalarda selektif arteriyel embolektominin giiven-
le kullanilabilecegini distintyoruz.

Anahtar Kelimeler: Ataksi telenjektazi, l6semi, hemorajik sistit
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Sekil 1.

B Koagiilasyon ve Fibrinoliz Bozukluklari
TP-40

Referans Numarasi: 83

TURKIYE’'DE HEMOFiLi B TEDAViSINDE RIXFC PROTEIN
(ALPROLIX®) iCiN FARMAKOEKONOMIiK DEGERLENDIRME

Ergiin Oksiiz', Simten Malhan?, Cem Ar, Gamal Elfatarany’

"Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi

“Baskent Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi
Sistanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi
“SOBI

Amag: Hemofili B tedavisinde Ulkemizde geri 6demesi olan tek rekom-
binant Faktor IX (rFIX) Nonakog alfa (Benefix®) ile uzatiimis yart omurli
rekombinant faktor IX Fc (rFIXFc) Eftrenonakog alfa (Alprolix®) tedavisinin
farmakoekonomik karsilastiriimasidir.

Yontem: rFIXFc icin ulusal geri 6deme kurumu SGK perspektifinden direkt
tibbi maliyetler Gizerinden maliyet minimizasyon analizi gerceklestirilmis-
tir. Her bir faktortin tedavide kullanilmasi ile ortaya cikacak hasta basi yillik
tedavi maliyetleri Tirk Hematoloji Dernegi Tani ve Tedavi Kilavuzu 2017
ve uzman paneli gérisleri dogrultusunda hesaplanmistir. ilag maliyetleri
icin; rFIXFc igin B-LONG ve Kids B-LONG calismalarinda kullanilan dozlar
dikkate alinmistir. Turkiye'de FIXFc'nin onayl geri 6deme fiyati olmamasi
nedeniyle FIXFc igin Unite basina fiyat rFIX'un tlkemizdeki tnite kamu
fiyatinin iki kati olarak kabul edilmistir. Diinya Hemofili Federasyonu ve
Ege Hemofili Dernegi kayit verilerine gore tilkemizde Hemofili B hastala-
rinda profilaktik tedavi %47 olarak belirlenmistir. Ulkemiz icin yas gruplari
dikkate alinarak bulunan ortalama viicut agirligi 61,3 kg'dir. Hesaba temel
olusturan ortalama doz rFIXFc ve rFIX icin sirasiyla tek doz 47 iU/kg/
hafta ve béliinmis iki dozda 106,8 1U/kg/hafta'dir. Spontan ve travmatik
kanamalarin maliyeti ve kanamalarda uygulanacak inflizyon sayilari icin
faktorlerin faz 3 calismalarinda bildirilen medyan yillik kanama oranlari
(ABR) ve inflizyon sayilar dikkate alinmistir. Buna gore kanamalarda tek
enjeksiyon uygulama oraninin rFIXFc ve rFIX icin sirasiyla %90,4 ve %82,1
oldugu varsayilmistir.

Bulgular: Hemofili B profilaktik tedavisinde; yillik ortalama rFIXFc dozu
148.435 U iken rFIX dozu 340.693 iU olarak bulunmustur. Kanama tedavi-
sinde rFIXFc ve rFIX sirasiyla epizot basina ortalama 3.507 iU ve 6.139 iU,
maliyetleri; 15.527,0 ve 13.633,0 TLdir. rFIXFc (Alprolix®) ile yillik ortalama
hasta basi poliklinik maliyeti 1.106,8, laboratuvar testleri maliyeti 57,8
ve goriintiileme test maliyeti 8,2, servis ve miudahale maliyeti 7.256,6,
faktor maliyeti 446.253,9 olarak tespit edilmis ve yillik hasta basi ortalama
hastalik maliyeti 454.683,3 TL olarak hesaplanmistir. rFIX (Benefix®) ile
yillik ortalama hasta basi poliklinik maliyeti 1.649,3, ortalama hasta basi
laboratuvar testleri maliyeti 57,8 ve goriintiileme test maliyeti 8,2, toplam
servis ve mudahale maliyeti 13.533,7, faktor maliyeti 570.053,6 olarak

tespit edilmis ve yillik hasta basi ortalama hastalik maliyeti 585.302,6 TL
olarak hesaplanmistir.

Sonug: Kurgulanan matematiksel model temelinde rFIXFc'nin (Alprolix®)
birim fiyatinin rFIX (Benefix®) tinite kamu fiyatinin iki katina kadar olmasi
durumunda rFIX (Benefix®) tedavi maliyeti daha uygun (ortalama hasta
basi-130.619,0 TL) olmaktadir. Farmakoekonomik analiz sonucuna goére
rFIXFc (Alprolix®) icin birim Unite fiyatinin rFIX birim Gnite kamu fiyatinin
2,58 kati kadar fiyata dek maliyet tasarruflu kalacagi belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Hemofili B, Faktor IX Fc, Eftrenonakog alfa, Nonakog alfa,
farmakoekonomi

W Pediatrik Akut Losemiler

TP-41

Referans Numarasi: 307

COCUKLARDA KEMIK iLiGiNiN LOSEMiK TUTULUMUNDA
NADIR BIR TANI: BLASTiK PLAZMASITOID DENDIRITIK
HUCRE NEOPLAZMI

Funda Tekkesin', Fikret Asarcikli’, Ulkii Miray Yildinm', ltir Ebru Zemher??,
Suar Caki Kih¢®

Sagihk Bilimleri Universitesi, Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Hematoloji ve Onkoloji
Departmani

2Saglik Bilimleri Universitesi, Umraniye Editim ve Aragtirma Hastanesi, Patoloji Departman
Medicalpark Géztepe Hastanesi, Hematopoetik Kok Hiicre Nakil Unitesi

Blastik Plazmasitoid Dendiritik Hiicre Neoplazmi (BPDHN), oldukga kotu
prognozlu, nadir, agresif bir hematolojik malignitedir. Daha sik olarak eris-
kinlerde, ileri yaslarda, deri tutulumu ile birlikte gorilir. Cocuklarda ¢ok
daha nadir, cesitli klinik bulgularla birlikte gorulebilir.

Burada pediatrik yas grubunda oldukca nadir goriilmekte olan BPDHN
tanisi almis olan hasta sunulmaktadir.

Olgu: Daha oncesinde saglikli olan, G¢ glndir ates ve bogaz agrisi
sikayeti ile basvuran, 5 yasindaki kiz hastanin fizik muayenesinde yaygin
servikal lenfadenopatileri, kriptik tonsilleri, hepatosplenomegalisi ve tibia
on ylzlinde 4 aydir sebat etmekte olan pembe-mor renkli nodiiler lezyo-
nu mevcuttu. Tetkiklerinde pansitopenisi ve periferik yaymasinda atipik
blastik hucreleri gortilmesi tzerine kemik iligi aspirasyonu ve biyopsisi
yapildi. Kemik iligi aspirasyonunda %68 oraninda yer yer el aynasi gérin-
munde genis sitoplazmali blastlar izlendi. Kemik iligi biyopsisi ve tibia 6n
yliztindeki lezyondan alinan biyopsi sonucunda BPDHN tanisi konularak
hastaya yuksek riskli ALLIC BFM 2009 protokoli baslandi. Yiksek relaps
riski olan hastaya kemoterapi sonrasinda HLA tam uyumlu kardesinden
allojeneik kok hiicre nakli yapildi. Hastanin 3 aydir remisyonda izlemi
devam etmektedir.

BPDHN cocuklarda ¢ok nadir goriilmesi nedeni ile standart bir tedavi
protokoli olusturulamamistir. Literatlirde yiiksek riskli ALL protokoli
kullanilmasi 6nerilmektedir. Glincel tedavi calismalarinda yiiksek riskli ALL
kemoterapi protokolii ve kék hiicre transplantasyonu ile daha iyi prognoz
ve daha dusik relaps oldugu gosterilmektedir.

Anahtar Kelimeler: blastik plazmasitoid dendritik hiicre neoplazisi, pediatrik
16semi

W Kemik iligi Yetersizligi ve Myelodisplastik Sendromlar

TP-42

Referans Numarasi: 494

ECULiZUMA‘B 'I".EI?AViSiN!N‘ PARO!(§iSMI-\L NOKTURNAL
HEMOGLOBINURI TEDAVISINDEKI ONEMI:

BIR KOHORT CALISMASI

Mustafa Nuri Yenerel, Simge Erdem, Metban Mastanzade, Murat Ozbalak,

Meliha Nalcaci

Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklan Anabilim Dah, Hematoloji Bilim Dal

Giris: Paroksismal Noktiirnal hemoglobiniiri edinsel, klonal bir kok hiicre
hastaligidir. En 6nemli klinik bulgulari, kronik intravaskiler hemolitik
anemi sitopeniler ve tromboza egilimdir. Selim bir hastalik olarak kabul
edilmekle birlikte ortalama sagkalim siresi 15 yil olarak bilinmektedir. Bu
calismada klinigimizde izlenen PNH olgulan klinik 6zellikleri, tedavi sece-
nekleri ve sagkalim sureleri agisindan degerlendirilmistir.



Yontem ve Geregler: PNH tanisiyla Hematoloji BD Polikliniginde izlenen
38 vaka degerlendirmeye alindi. PNH tanisiyla izlenen hastalarimizdan
kronik intravaskiler hemolitik anemiye bagl kan transfiizyon ihtiyaci
olanlar ile hayati tehdit eden vendz ve/veya arteryel trombozlari gelismis
olan 20 hastamiza Eculizumab tedavisi baslanmistir. Hastalarin klinik
ozellikleri kullandiklan ilaglar ve alinan yanitlar yine klinik ve laboratuvar
ozellikleriyle sagkalim sureleri acisindan karsilastiriimistir.

Bulgular: Calismaya 1985 yilindan beri hematoloji poliklinigimizde PNH
tanisiyla takip edilen 38 hasta alindi. Hastalarimizin kadin/erkek orani 1 dir.
Yaslari 18 ile 62 arasinda degismektedir (ortanca 35 yas). Olgularimizdan
en eskisi 32 yildir PNH tanisiyla izlenmektedir. Olgularimizin 15" i aplastik
anemi tanisiyla immunsupresif tedavi goren olgulardi ve tanidan (g
ile 192 ay icinde (ortanca 35 ay) PNH gelistigi gériildu. iki olgumuzda
tani 10 olgumuzda takip sirasinda trombozlar gelismistir. Toplam bes
olgumuz tanidan itibaren sekiz, 14, 60, 86 ve 260 ay icinde vefat etmistir.
Hastalarimizin tedavisinde 2008 yilindan itibaren ilk secenek ila¢ ecu-
lizumab olmustur. Genel olarak olgularimiza PNH tanisi aldiktan sonra
ortanca 8 ay icinde eculizumab baslanmistir. (1-360 ay). Poliklinigimizde
eculizumab tedavisi ortanca 65 aydir kullaniimaktadir (8-98 ay).

Tartisma ve Sonug: PNH yasam kalitesini ciddi sekilde etkileyebilen
selim bir hastalik olarak kabul edilmekle birlikte sagkalim sureleri dikka-
te alindiginda aslinda habis bir seyir gosterebilen kronik bir hastaliktir.
Glinimuzde bu hastalarin tedavisinde etkinligi ispat edilmis ilk ve heniiz
tek ajan eculizumabdir.

Takipleri sirasinda eculizumab tedavisi ile hastalarimizin timiinde daha ilk
haftadan itibaren serum LDH duizeylerinde asikar bir diizelme tespit ettik.
Hemoglobin dlizeylerinde ise yine birinci aydan itibaren ortanca 2 g/dl
artis saptadik. Retikilosit oranlarinda ise asikar bir degisiklik saptamadik.
Bu tedaviyle hemoglobin diizeylerindeki artis serum LDH yanitina gore
dusuk seviyelerde kalsa da hastalarin biri disinda transflizyon ihtiyaclari
kalmadi. Tedavi sirasinda farkettigimiz en 6nemli gelismelerden biri de
hastalarin yasam kalitelerindeki iyilesme ve yeni bir trombotik atagin
gelismemesidir.

Bu calismayla yaklasik 10 yildir kullandigimiz eculizumab tedavisinin PNH
hastalarinda hemolizi, hemolizle iliskili komplikasyonlari ve transfiizyon
ihtiyacini azaltirken hastalarin yasam kalitesini belirgin olarak arttirdigini
bunlari saglarken de ciddi bir yan etkisinin olmadigini tecriibe ettik

Anahtar Kelimeler: paroksismal nokttirnal hemoglobinri, eculizumab

W Pediatrik Akut Losemiler

TP-43

Referans Numarasi: 401

PHILADELPHIA KROMOZOMU POZITiF RELAPS
LOSEMILI COCUK OLGUDA DASATINIB ILISKiLI MASIF
GASTROINTESTINAL SISTEM KANAMASI

Zeynep Canan Ozdemir', Yeter Diizenli Kar', Ersin Toret, Makbule Eren?, Ozcan Bor'

'Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Gocuk Hematoloji/Onkoloji Bilim Dalr
*Fskisehir Osmangazi Unversitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Gastroenteroloji ve Hepatoloji Bilim Dali

Girig: Dasatinib, ikinci kusak tirozin kinaz inhibitori olup kronik myeloid
|6semi ve Philadelphia kromozomu (.) akut lenfoblastik [6semilerin (ALL)
tedavisinde kullanilmaktadir. Dasatinib kullanan hastalarin yaklasik olarak
%7'sinde gastrointestinal sistem (GIS) kanamasi gorlebilir. Ancak masif
GIS kanamasi olduk¢a nadirdir. Burada, dasatinib kullanimi sirasinda
trombositopeni olmaksizin masif GIS kanamasi gelisen [6semili cocuk
olgu sunulmustur.

Olgu: Philadelphia kromozomu () ALL nedeni ile alti yil nce kemoterapi
tedavisi alan 14 yasindaki erkek hasta, testikiler relaps nedeni ile yatiril-
di. Kemik iliginde blastik infiltrayon yoktu. Kemik iliginden ve testiktler
dokudan gonderilen Philadelphia kromozomu pozitif idi. Tutulmus testis
cikarildi, karsi taraf testise radyoterapi uygulandi. ALLIC-REL 2016 ytiiksek
risk tedavi protokoll baslandi. Dasatinib'in BOS gegisinin daha iyi olmasi
ve dolayisi ile testise gecisinin de daha iyi olabilecedi dustiniilerek dasa-
tinib baslandi. Dasatinib tedavisinin 14. gliniinde gaita ile birlikte masif
taze kirmizi renkli kanamasi basladi. Alt GIS kanamasi disindldad. Bu
doénemde trombosit sayisi ve hemostaz testleri normaldi. Cok sayida erit-
rosit sispansiyonu (ES) ve taze donmius plazma (TDP) inflizyonu yapildi.
Alt GIS endoskopisinde; kapiller kanama alanlari izlendi, tlser izlenmedi.
Dasatinib kesildi. 1 gr/glin tek doz pulse steroid ve ardindan 2 mg/kg/giin

olacak sekilde metilprednizolon baslandi. GIS kanamasi 9. giinde tama-
men kontrol altina alindi. Steroidin azaltilma déneminde bu defa melanasi
oldu. Masif Ust GIS kanamasi nedeni ile cok sayida ES ve TDP verildi. Bu
donemde hafif diizeyde trombositopenisi oldugu icin aferez trombositi
verildi. Steroid dozu arttirildi. Somatostatin inflizyonu yapildi ve midedeki
submukozal hemorajik alanlara argon gazi uygulandi. Takiplerinde GIS
kanamasi giderek azaldi ve 7. glinde tamamen durdu. Steroid tedavisi bir
ay sonra azaltilarak kesildi ve tekrar kanamasi olmadi.

Tartisma: Dasatinib hem megakaryosit migrasyonu ve matiirasyonunu
onleyerek trombositopeniye, hem de trombositlerin adezyon ve agre-
gasyonu bozarak trombosit disfonksiyonuna neden olmaktadir. Dasatinib
tedavisi alan hastalarda beklenmedik kanamalarin meydana gelebilecegi
akilda tutulmali, kanama komplikasyonu gelisenlerde dasatinibin kesilme-
si distntlmelidir.

Anahtar Kelimeler: Relaps 16semi, cocuk, dasatinib, GIS kanamasi

B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler
TP-44

Referans Numarasi: 505

AKUT MIYELOID LOSEMIDE NAKIL ONCESi VE NAKIL
SONRASI +28. GUN DEGERLENDIRILEN MINIMAL KALINTI
HASTALIGIN HASTALIK SEYRINE ETKisi

Klara Dalva', Zehra Narli Ozdemir', Ugur Sahin’, Atilla Uslu’, Bahargul Muradova?,
Giildane Cengiz Seval’, Sinem Civriz Bozdag', Selami Kogak Toprak’, Pervin Topguoglu’,
Onder Arslan’, Taner Demirer’, Muhit Ozcan’, Hamdi Akan', Meral Beksa’,

Osman ilhan', Giinhan Giirman', Meltem Kurt Yiiksel’

"Ankara Universitesi Hematoloji Bilim Dali
*Ankara Universitesi Ic Hastaliklari Ana Bilim Dali

Amag: Akut miyeloid I6semili (AML) hastalarin takibinde minimal kalinti
hastalik (MKH) varligini tespit etmek ve MRD'nin diizeyini takip etmek
giderek 6nem kazanmaktadir. Allojeneik hematopoietik kék hticre nakli
(allo-HKHN) sonrasinda MKH poxzitifligi nlkstin erken gdstergesi olabilir.
AML' de MKH 6l¢imi ve degerlendirmesi ile ilgili standart bir yaklagim
yoktur. Bu calismada AML ve miyelodisplastik sendrom (MDS) tanisi ile
allo-HKHN yapilan hastalarin nakil dncesi ve nakil sonrasi +28. glinde MKH
durumunun hastaligin seyri ile iliskisini degerlendirdik.

Gerec-Yontem: Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dalinda
2015 ve 2018 yillari arasinda allojeneik nakil yapilan, nakil dncesi ve nakil
sonrasl +28. glinde kemik iligi aspirasyon biyopsisi yapilmis olup kemik
iligi hiicreselligi MKH degerlendirmek igin yeterli olan MDS/AML tanili 57
hasta geriye doniik degerlendirildi. 23 hasta nakile aktif hastalik ile girdigi
icin calisma disi birakildi. Morfolojik olarak remisyonda olan 34 hastanin
MKH 6l¢imi ¢cok renkli akim sitometri ile kemik iligi aspirasyon 6rneginde
yapildi. MKH tanimlamak icin miyeloid progenitor sayisi, CD34+ hiicre
sayisi, CD34+ hematogon sayisi, CD34+ hiicreler ile CD34+ hematogon
sayisi arasindaki fark, CD34+CD38-CD123+ I6semik kok hiicrelerin sayisi,
CD34+CD117+CD7+ hiicrelerin sayisi ile aberan CD56 ve CD7 ifade eden
oncil hiicrelerin ylizdesi kayit edildi. MKH hastalik varligi bu parametlerin
birlikte analizi ile degerlendirildi. istatistiksel analizler SPSS22 yapildi.
Sagkalim analizleri icin Kaplan-Meier yontemi ve MKH varligini tespit
etmek icin kullanilan parametrelerin duyarlilik ve 6zgullik degerlendir-
meleri ROC analizi ile yapildi.

Bulgular: 16 erkek (%47.1), 18 kadin (%52.9) toplam 34 hastanin ortanca
yasi 51'di. (18-68). 26 (%76.5) hastaya miyeloablatif, 8 (%23.5) hastaya
yogunlugu azaltilmis hazirlama rejimi ile allo-HKHN yapildi. Nakil éncesi
ve +28. gtin MKH varligi ile toplu sagkalim (OS) ve hastalik ilerlemeksizin
sagkalim (PFS) arasinda istatistiksel anlamli iliski saptanmadi. Ancak nakil
sonrasi takip stresi arttikca OS ve PFS'nin nakil 6ncesi ve +28. glin MKH
negatif hastalarda daha uzun oldugu gézlemlendi. MKH varligini tahmin
etmede kullanilan hi¢bir akim sitometrik parametrenin ROC analizlerin-
de hastalik nlksi veya mortaliteyi tahmin etmede anlamli duyarllik ve
ozgulluge sahip olmadig gorlda.

Sonug: Nakil 6ncesi MKH pozitifliginin nakil sonrasi niks ile yakin iliskili
oldugu bilinmektedir. Cok renkli akim sitometri ile MKH tanimlanmasi igin
gereken bircok parametrenin uzman kisilerce dogru degerlendirilmesi
onemlidir. Calismamizda MKH varligini tespit etmek icin I16semik kok hiicre
dahil degerlendirdigimiz hicbir parametreler icin esik deger tanimlayama-
dik. Bu durum hasta sayimizin az olmasi ile iliskilendirildi.

Anahtar Kelimeler: akut miyeloid |6semi, nakil dncesi ve sonrasi minimal kalinti
hastalik

TARTISMALI POSTERLER
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B Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastaliklar
TP-45

Referans Numarasi: 256

PERITONEAL LENFOMATOZIS iLE BASVURAN KRONIK
LENFOSITIK LOSEMi OLGUSU

Elif Selvioglu', Efser Erbil", irfan Yavasoglu?, Ali Zahit Bolaman?, Ersin Cakir'

"Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Aydin

*Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Aydin

Giris: Kronik lenfositik ldsemi monoklonal orijinli, yetersiz fonksiyondaki lenfositlerin artisi

ile karakterize lenfoproliferatif bir hastaliktir. KLL/SLL olgun B hiicreli lenfomalar arasinda
degerlendirilmektedir’. Hastalar klinikte; hepatosplenomegali, lenfadenopati, tekrarlayan
enfeksiyonlar, otoimmun hemolitik anemi ve otoimmun trombositopeni veya kemik iligi hipoplazisi ile
prezente olurlar’.Bu makalede peritoneal lenfomatozis tablosuyla prezente olan ilk kronik lenfositik
losemi olgusu sunulmustur.

Olgu Sunumu: Altmis {i¢ yasinda kadin hasta karin agrisi ve sisligi ile bas-
vurdu. IV kontrastli abdomen BT de yaygin asit ve peritonitis karsinomato-
za saptandi. Ozgecmisinde 10 yildir kronik lenfositik I6semi ile takipli oldu-
gu, 7 yil dnce; 6 kir ritliksimab-fludarabin-siklofosfamid kombinasyonu
kemoterapi aldigi 6grenildi. Son 1 yilda 10 kilo kaybetmisti. Muayenede
sag supraklavikuler bolgede 1x1 cm hareketsiz ve agrisiz; boyun her iki
yanda boyutlari 2 cm ye ulasan lenf nodlari vardi. Batinda perkisyonla
acikligi yukari bakan matite alindi, distansiyon mevcuttu. Basvuruda
hemoglobin: 11,4 gr/dl, 16kosit: 15,16x103/mkrL, lenfosit: 2,06x103/mkrL,
platelet:414x103/mkrL idi. Asit 6rneklemesi yapildi. Eksuda vasfinda idi.
CA-125: 1562 IU/mL idi (N:0-35 IU/mL). Tliberkiloz peritonit icin adenozin
deaminaz calisildi, sonug 120 IU/mL yiiksekti, mikroskobide aside rezistan
bakteri gérilmedi, kiiltlirlerde mycobacterium tiremesi olmadi.

18 FDG PET BT cekildi. Sag infraklavikuler, mediastinal, bilateral anterior
diafragmatik lenf nodlari(SUV max:20.9); abdomen ve pelviste hipermeta-
bolik yumusak doku dansiteleri(SUV max:22.0)(peritonitis karsinomatoza)
saptandi. Sag supraklavikuler LAP biyopsisi patolojisi KLL/SLL olarak
raporlandi (uygulanan CD19, CD20, Bcl-2, PAX5, CD43 gu¢lu-diffuz pozitif.
CD3, CD5, CD23 ile pozitiflik saptandi).Asit 6rnegdi akim sitometride cali-
sildi. CD45:%100, CD2:%68 CD5:%66,CD19:%31, HLA-DR:%39, CD10:%2,
CD30:%1 idi.Omentumdan biyopsi yapildi. Patolojisinde; fibrolipomattz
dokulara komsu, CD19 ve CD20 ile guclu-diffiz boyanma gosteren
yer yer yag doku alanlar arasinda yer alan infiltratif karakterde mono-
nikleer hicreler mevcuttu. Uygulanan CD20 ve CD19 ile gugli-diffiiz
pozitiflik saptandi. CD43, CD5 ve CD3 ile de pozitif boyanma gdsteren
hicreler vard. Sitokeratin ve siklin D1 negatifti. CD23 iki kez uygulanmis
olup negatiftir. CD10 iki kez tekrarlanmis olup net degerlendirilemedi.
Sonug Kiiglik Hicreli Lenfoma Tutulumu ile uyumlu olarak yorumland.
Rituksimab+Bendamustin protokoli kemoterapi verilen hastanin tedavisi
devam etmektedir.

Sonug: Peritoneal lenfomatoz, sistemik tutulum ve siklikla hizla 6lime yol
acan hizl klinik bozulma ile karakterize, yiiksek dereceli lenfomalarin agre-
sif histolojik tiplerinin nadir bir tezahiru olarak kabul edilirBu makalede
kronik lenfosittik 16semi/kiigiik lenfosittik lenfoma olgusunun farkl ve
nadir gortlen bir klinigi sunulmustur. KLL/SLL olgusu peritoneal lenfoma-
tozis tablosu ile karsimiza gelebilir.

Anahtar Kelimeler: Kronik Lenfositik Losemi,Kiiglik Lenfositik Lenfoma, Peritoneal
Lenfomatozis



Sekil 1. Peritoneal Tutulum PET BT

Sekil 2. Peritoneal Tutulum PET BT

Sekil3. Peritoneal Tutulum PET BT

W Transfiizyon Tibbi / Aferez / Hiicre islenmesi

TP-46 Referans Numarasi: 428

KAN URUNU KULLANIMINDA KOMPLIKASYON
ORANLARININ DEGERLENDIRILMESi: HEMOVIiJILANS
SONRASI

Yasemin Demirci', Goniil Bardakgr', Arzu Kog', Seyhan indi', irfan Yavasoglu2

"Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Kan Merkezi Birimi
*Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Friskin Hematoloji Bilim Dali

Girig: Hemovijilans uygulamasinin yayginlasmasi ile komplikasyon deger-
lendirmesi daha dogru ve guvenilir yapilmaya baslamistir. Merkezimiz
hemovijilans uygulamasinin pilot merkezlerinden olmustur. Bu calismada
Ocak-Aralik 2017 tarihleri arasinda kan ve kan bileseni transflizyonu ile
ilgili elde edilen veriler sunulmaktadir. Transflize edilen kan ve kan bile-
senleri eritrosit slispansiyonu, taze donmus plazma, trombosit siispansi-
yonu ve tam kan olmak lizere 4 ana baslik altinda toplanmaktadir.

Materyal -Metod: Donem igerisinde 24.681 adet kan ve kan bileseni
transfiize edilmistir. Bu bilesenler 15.558 adet eritrosit stispansiyonu,
6.363 adet taze donmus plazma, 2.725 adet trombosit slispansiyonu ve 35
adet tam kan olarak gerceklesmistir. Sekil-1, transflize edilen kan ve kan
bilesenlerinin miktarlarini géstermektedir.Donem icerisinde kan ve kan
bileseni uygulanan alici sayilari 5164 hasta olarak gerceklesmistir. Bilesen
tirline gore ise eritrosit siispansiyonu icin 3,552 hasta, taze donmus plaz-
ma icin 976 hasta, trombosit slispansiyonu icin 605 hasta ve tam kan igin
31 hasta olarak gerceklesmistir

Sonuglar: Donem icerisinde tim transflizyon islemleri icinde 55 bilesen-
de transfuizyon ile iliskili reaksiyon tanimlanmistir. Sekil 2'te gorilecegi
lizere 23 reaksiyon eritrosit stuispansiyonunda, 21 reaksiyon trombosit
stspansiyonunda ve 11 reaksiyon taze donmus plazma transfiizyonunda
gerceklesmistir. Tam kan transflizyonlarinda reaksiyon gézlenmemistir.
Transflizyon ile iliskili 10 ciddi reaksiyon ve 45 hafif reaksiyon gelismis-
tir.Ciddi reaksiyonlarin 8'i eritrosit stispansiyonu 2'si aferez trombosit
stispansiyonu transfiizyonunda gelismistir. Gelisen reaksiyonlarin 7'si
TRALI, 1i anaflaktik reaksiyon, 1'i akut hemolitik ve 1’ tanimlanamayan
transflizyon reaksiyonu olarak gelismistir.Hafif reaksiyonlarin 15 eritrosit
suspansiyonu, 18'i aferez trombosit slispansiyonu ve 11'i taze donmus
plazma transflizyonu sonucu gelismistir. Hafif reaksiyonlarin 37'si hafif
alerjik reaksiyon, 6'si fnhtr, 1'i tanimlanamayan transflizyon reaksiyonu 1i
hipotansif transfiizyon reaksiyonu olarak gelismistir.

TARTISMALI POSTERLER

Tartisma: Hemovijilans ile reaksiyonlar daha yakindan tanimlanmakta ve
takip edilmektedir. Bu konuda personelin kendini egitmesi ve gelistirmesi
onemlidir.

Anahtar Kelimeler: hemovijilans, kan Griini
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Sekil 1. Donem ici Transfiize Edilen Kan Ve Kan Bilegenleri Sayisi
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B Pediatrik Akut Losemiler
TP-48

Referans Numarasi: 436
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Eritrosit Trombosit
Siispansivonu Siispansivonu

Taze Donmus Tam Kan

Plazma

Sekil 2. Donem i Bilesen Tiiriine Gore Gelisen Reaksiyon Oranlan

W Trombosit Bozukluklari / Tromboz ve Antitrombotik Tedavi

TP-47

Referans Numarasi: 123

LRBA EKSiKLiGi TANISI ALAN iMMUN TROMBOSITOPENIK
PURPURA OLGUSU

0Ozlem Arman Bilir, Pamir Isik, Nese Yaral

Saghik Bilimleri Universitesi Ankara Cocuk Sagiligi ve Hastaliklan Hematoloji Onkoloji Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Cocuk Hematoloji Onkoloji Bolimii

Girig: Lipopolysaccharide-responsive beige-like anchor protein (LRBA)
eksikligi, LRBA genindeki mutasyonlarin neden oldugu LRBA protein
ekspresyonu kaybindan kaynaklanir. LRBA eksikligi, otoimmin bulgular
ve inflamatuar bagirsak hastaliklari ile iliskili yaygin degisken immin
yetmezlik sinifinda kategorize edilen primer immin yetmezliktir. Burada
kronik immun trombositopenik purpura (iTP) ve inflamatuvar barsak
hastaligi (IBH) hastaligi tanilariyla izlenen ve LRBA eksikligi tanisi alan bir
hasta sunulmustur.

Olgu: 9 yasinda kiz hasta, 4 yil 6nce petesial dokintl, morluk sikayeti
nedeni ile basvurdugu dis merkezde ITP tanisi alan kiz hasta kanli diskila-
ma nedeniyle yapilan tetkiklerinde iBH tanisi almis. izZlemde trombosito-
penisi aylik intravenéz immunglobulin (IVIG) ve pulse steroid tedavisine
cevap verirken son 1 yildir ITP tedavisine yanit alinamamasi ve sik rektal
kanama olmasi nedeniyle ileri tetkik ve tedavi amaciyla hastanemize
sevk edildi. Basvuru fizik muayenesi yaygin petesi, pupura ve 3-4 cm
hepatosplenomegalisi disinda normaldi. Kemik iligi aspirasyon incelemesi
normal olan hastanin t(9;22), monozomi 7, trizomi 8 ve 5q delesyonu
negatifti. immun sitopeni ve IBH olan hasta immun yetmezlik acisindan
arastirilmasinda lenfosit alt grup analizi ve otoreaktif CD4- CD8- T lenfo-
sitleri normal sinirlarda bulundu. Hastanemizde bakilan immunglobulin
degerleri normal sinirlardaydi. isitme giicligi sikayeti (izerine yapilan
odiyometrik incelemesinde her iki kulakta mikst tip isitme kaybi saptandi.
izlemde eltrombopag, siklosporin ve mikofenolat mofetil tedavilerine de
yanit alinamadi. Hastanin ITP, IBH ve isitme kaybi olmasi nedeniyle LRBA
eksikligi olabilecegi distnildi. LRBA proteinin akim sitometrik incele-
mesinde proteinin disiik diizeyde oldugu gorildi. Genetik incelemede
LRBA geni; NM_001199282.2 ¢.5047C>T(p.R1683*)(p.Arg1683*) homozi-
got mutasyon saptandi. Hastaya 20 mg/kg/hafta abatacept(CTLA4 fiizyon
proteini) tedavisi baslandi. Abatacept tedavisinin 4. dozundan sonra trom-
bositlerinde yiikselme gériildi ve hastanin GiS kanamasi tekrarlamadi
ve almakta oldugu immunsupresif tedaviler kesildi. Hasta halen haftalik
abatacept tedavisi almaya devam ediyor.

Tartisma: LRBA eksikligi, non lenfoid organlarin (bagirsak, akciger ve
beyin gibi) lenfositik infiltrasyonu, otoimmiinite, hipogamaglobulinemi
ve lenfoproliferasyon ile karakterize bir hastaliktir. Lenfoproliferasyon
lenfadenopati ve hepatosplenomegaliye yol acar. Otoimmun problemler
bircok doku ve organi etkileyebilir. Tedavide immunsupresif ajanlar, stero-
id kullanilmaktadir. Son zamanlarda, bir CTLA4 flizyon proteini olan abata-
cept, LRBA eksikligi olan hastalarda klinik semptomlarin iyilestirilmesi icin
Umit verici bir ajan olarak ortaya ¢ikmistir

LRBA eksikligi erken baslangicli cok genis ve degisken bir fenotipe sahip-
tir; konvaniyonel tedaviye yanitsizimmun trombositopenisi ve/veya infla-
matuvar barsak hastaligi bulgulari olan hastalarda ayirici tanida mutlaka
dustndlimelidir.

Anahtar Kelimeler: immiin trombositopeni, inflamtuvar barsak hastaligi, immiin
yetmezlik, cocuk

APPENDISIT VE LOSEMi: iLiSKiLi OLABILIR Mi?
Tugce Ucar', Berrak Nevin Oztosun’, Burcu Kiling', Simge Ginar Ozer?, Tiilin Tiraje Celkan’

"Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Cocuk Sagiligi ve Hastaliklar Abd
“Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji Onkoloji Bilim Dali

Giris: Uzun yillar boyunca kalinti bir organ oldugu dustiniilen appendiksin
son yillarda ¢cok dnemli gérevleri oldugu anlasilmistir. Appendiks, B hiicre
olgunlasmasi ve IgA dretiminde rol alan sekonder lenfoid organlardan
biridir ve nadir de olsa akut I6semilerin ekstrameddiller tutulumu olarak
infiltre olabilir. Bu hastalar akut I6seminin ilk bulgusu olarak akut batin
klinigi ile basvurabilir. Literatiirde hematoloji ile iliskili apandisit genellikle
febril nétropeni déneminin bir komplikasyonu olarak belirtilmektedir. Bu
yazida akut appendisit nedeniyle opere edildikten sonra ALL tanisi alan bir
olgudan bahsederek bu konuya dikkat cekmek istiyoruz.

Olgu: Tarafimiza ates sikayeti ile basvuran, dncesinde bilinen bir hastaligi
olmayan 3 yas 4 aylik kiz hasta, 20 glin 6nce karin agrisi nedeniyle basvur-
dugu Tokat Devlet hastanesinde akut appendisit tanisi almis ve anemisi
olmasi nedeniyle 6nce transfiize edildikten sonra opere edilmisti. Bir glin
cerrahi serviste izlemi yapildiktan sonra taburcu edilmisti. Operasyon
materyaline patolojik inceleme yapilmadigi 6grenildi. Operasyon son-
rasi 15. glinde ates sikayetiyle hastanemiz acil poliklinigine basvurdu.
Oykiisiinden son bir ayda agirliginin %16'sini kaybettigi ve son 15 giindiir
her gtin olan 38°C Uzeri atesi oldugu 6grenildi. Fizik muayenesinde genel
durumu orta, halsiz, ajite ve soluk gortinimdeydi. Tarti ve boy persantilleri
normal aralikta, atesi 39.8°C idi. Sistem muayenelerinde DSS:45/dk, din-
lemekle akciger sesleri normaldi, KTA:160/dk, kalp seslerinde 2/6 sistolik
Ufurima mevcuttu. Hepatosplenomegali yoktu, batinda appendektomi
operasyonunun skar izi mevcuttu. Oral kandidiyazisi vardi. Norolojik
sistem muayenesi dogaldi. Servikal ve inguinal olmak Gzere mikrolenfa-
denopatileri vardi. Kan tetkiklerinde Lékosit:3000/mm3, Hemoglobin:7,4
mg/dl, Notrofil:700/mm3, Lenfosit:2300/mm3, Trombosit:104000/mm3,
CRP:28,1 mg/dl, Sedimestasyon:138 mm idi. PA akciger grafisinde medi-
astinal genisleme yoktu. Batin USG'si normaldi. Periferik yaymasinda
graniillii lenfositler ve stipheli 1-2 blast vardi. Hastanin kemik iligi aspiras-
yonunda %79 blast saptanarak ALL tanisiyla servisimize yatirildi.

Sonug: Klinigimizde tedavi géren 404 akut |[6semi tanili hastanin 3 tanesi
akut appendisit tanisiyla appendektomi olmus ve operasyon sonrasi 1 ay
icinde ALL tanisi almisti. Bu durum, appendiksin blastlar icin bir rezervuar
gorevi gordugi ve bu rezervuarin ortadan kalkmasi sonucunda, periferik
kandaki blast sayisinin artisiyla daha erken I6semi tanisi konuldugunu
aklimiza getirdi. ilk tani sirasinda appendisit daha nadir bir bulgudur.
Ozellikle apendektomi yapilan ve kan tablosunda aciklanamayan sitopeni
veya lokositoz saptanan hastalarin kemik iligi aspirasyonunun yapilmasi-
nin ve operasyon materyalinin blast yiikii incelenmesini 6nermekteyiz.

Anahtar Kelimeler: ALL, appendisit, akut [6semi
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GRAFT VERSUS HOST HASTALIGI’'NDA RUXOLITINiB
DENEYiMiMIZ:TEK MERKEZ DENEYiMi

Elif Birtas Atesoglu , Meral Sengezer, Cigdem Eren, imran Dora, Demet Cekdemir,
Zafer Giilbag

Anadolu Saglik Merkezi, Kocaeli

Giris: Allojeneik Kok Hiicre Nakli hematolojik maligniteler icin kir elde
etme potansiyeli olan bir tedavi yéntemidir. Ancak, bu hastalarin bir kis-
minda ciddi mortlite ve morbiditeye yol acabilen kortikosteroid tedavisine
refrakter akut ve kronik Graft versus Host hastaligi (GVHH) gorilebilmek-
tedir. JAK 1/2 inhibitori olan ruxolitinibin T hiicre ve dendritik hiicre modi-
fikasyonu yoluyla anti-inflammatuar etkinlik gostererek GVHH'da etkin
olduguna dair veriler mevcuttur. Biz de merkezimizde GVHH'da ruxolitinib
deneyimimizi paylasmak Uzere analiz yaptik.

Materyal-Metod: Analize Eylil 2016 ile Mayis 2018 tarihleri arasinda
GVHH nedeniyle glinde 2 kez 5mg dozunda Ruxolitinib tedavisi baglanmis
23 hasta dahil edildi.



Sonuglar: 23 hastanin demografik ve klinik &zellikleri ile ruxolitinib teda-
visine verdigi yanitlar Tablo1'de 6zetlenmistir.

Tartisma: Ruxolitinib GVHH'da standart immunsupresif tedavilere yanit
vermeyen hastalarda kullanilabilecek etkin bir tedavi secenegi olabilir.
Ancak, daha fazla sayida hastanin dahil edildigi calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: graft versus host hastaligi, ruxolitinib

n 23
Yag;medyan(aralik) 33(18-64)
Tani

ALL 12
AML 4
Lenfoma 2
MDS 2
Diger 3
Allojeneik Nakil tipi

HLA-es Kardes 8
Akrabadisi n
Haploidentik 4
Cilt GVHD 20(%87)
Karaciger GVHD 13(%56,5)
Akciger GVHD 14(%60,9)
GIS GVHD 2(%8,7)
Goz GVHD 11(%47,8)
Ruxolitinib dncesi Fotoferez 17(%85)
Ruxolitinib dncesi Fotoferez seans sayisi;medyan (aralik) 10(2-22)
Ruxolitinib dncesi imatinib 18(%90)
Ruxolitinib dncesi imatinib siiresi,ay;medyan(aralik) 6,5(1-27)
Ruxolitinib 6ncesi Imatinib kesilme nedeni

Etkisizlik 16(%88,9)
Yan Etki 2(%11,1)
Nakilden Ruxolitinib baslanmasina kadar gecen siire,ay;medyan (aralik) 28(7-71)
Ruxolitinib kullanim siiresi,ay;medyan(aralik) 8,08(0,49-18,56)
Ruxolitinib tedavisi kesilen hasta sayisi 6(%26,1)
Ruxolitinib tedavisinden alinan yanit

Kismi Yanit 14(%60,9)
Etkisizlik 6(%26,1)
Oliim nedeniyle yanit degerlendirilemeyen 3(%13)
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REFRAKTER IMMUN TROMBOSITOPENIDE OTOLOG
PERIFERIK KOK HOCRE NAKLI: iKi OLGU SUNUMU

Zehra Narli Ozdemir', Atilla Uslu", Giildane Cengiz Seval', Aynur Ugur Bilgin?,
Sinem Civriz Bozdag', Osman ilhan’

"Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali
“Koru Ankara Hastanesi

Amag: Direncli immun trombositopenik purpura vakalarinda tedavi sece-
nekleri arasinda immunsupresif tedaviler ve trombopoetin agonistleri
bulunmaktadir. Bu tedavilere direncli vakalarda yiiksek doz siklfosfamid
ile otolog kok hiicre nakli yapilabilir. Biz de bu ¢calismada 2 ayri merkezde
otolog periferik kok hticre nakli (OPKHN) yapilan 2 ayri vakanin sonuglarini
bildirmeyi amacladik

Gereg-Yontem: OPKHN yapilan ITP tanili iki hastanin kayitlari incelendi.
Yas, cinsiyet, tani ve son kontrol tarihleri, hemogram, periferik yayma
incelemeleri, kemik iliginde calisilan akim sitometri, konvansiyonel sito-
genetik, floresan in situ hibridizasyon sonuclari, aldiklari tedaviler, tedavi
saylilari ve splenektomi gecirip gecirmedikleri kayit altina alind.

Bulgular: Hasta no.1, 61 yasinda erkek hasta, 2011'de ITP tanisi aldi, metil
prednizolona yanit vermeyen hastaya Mayis 2012'de splenektomi yapildi.
Refrakter ITP tanisi ile hastaya danazol, vinkristin, azatiopurin, eltrombo-
pag tedavileri ve ihtiya¢ halinde intravendz immunglobulin (IVig)verildi.
Yanit alinamayan hasta Malmo protokoliine alindi. IVlg ve immunab-
sorbsiyon islemi dontsimlu uygulandi. Haftalik rituksimab tedavisi 4 kir
uygulandi. Trombosit degeri <10 x10/9/L seyretti. Kontrol kemik iligi aspi-
rasyon ve biyopsisi yapilarak olasi diger hematolojik patolojiler dislandi.
Hasta granlosit koloni stimilan faktor (GCSF) 10 mcg/kg/giin dozunda
uygulanarak mobilize edildi. 40mg/kg/giin x 4 giin siklofosfamid iceren
hazirlama rejimi ile 11,65X10A6 CD 34+ hiicre verilerek OPKHN yapildi.
OPKHN oncesi Urline teknik sebeplerden dolayi CD 34 seleksiyonu yapila-
madi. Nakil sonrasi +12. glinde notrofil, +14. glinde trombosit engrafmani
oldu. Hastaya Unitede yattigi siire boyunca 1 kez 1 gr/kg/giin dozunda
IVlg verildi. Nakil sonrasi +42. Giinde olan hastanin kontrol trombosit
saylisi 30 x10A9/Ldir.

Hasta no.2, 25 yasinda erkek hasta, Haziran 2011'de ITP tanisi aldi. Metil
prednizolon tedavisine yanitsiz olan hastaya Eylil 2011'de splenektomi
yapildi. 6 ay kadar yanitini koruyan hastanin tekrar trombositopenisi
gelisti. Metil prednizolon, eltrombopag ve aralikh IVig tedavilerine yanit
alinamadi. Nisan 2017'de haftalik rituksimab 4 kiir verildi. Refrakter ITP
tanil hasta GCSF ile mobilize edildi. 40mg/kg/giin x 4 giin siklofosfamid
iceren hazirlama rejimi ile 4.1X1076 CD 34+ hiicre verilerek OPKHN yapil-
di. Teknik sebeplerden dolayi CD 34 seleksiyonu yapilamadi. Nakil sonrasi
+11. guinde nétrofil, +14. glinde trombosit engrafmani oldu. CMV reakti-
vasyonu nedeniyle valgansiklovir tedavisi ile taburcu edildi. Nakil sonrasi
+3.5 ayda trombosit degeri 227 x10A9/Ldir.

Tartisma: Otoimmun hastaliklarda OPKHN son yillarda yer bulmustur. Az
sayida hasta sayilari iceren calismalarda, agirlikla T hiicre deplesyonu ile
yapilan nakillerde yanit orani %50'dir ve %30 kalici yanit elde edilmistir.
Bizim vakalarimizda in vitro T hiicre deplesyonu yapilmamis olmakla bir-
likte her 2 hastada yanit elde edilmistir.

Anahtar Kelimeler: refrakter immun trombositopeni, otolog periferik kok hiicre
nakli
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