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Ulkemizde, 1988'den beri kurulan pediyatrik KiT merkezleri, bugiin 28
merkezle aktif faaliyet géstermektedir. TPHD catisindaki “Tiirk Pediatrik KIT
Calisma Gurubu’, tim transplant verilerini 2006'da kaydetmeye baslamis
ve 2007'de online veritabani uygulamasina gegilmistir.

Transplant aktivitesi: 1988-2018 yillari arasindaki 30 yillik strecte 18
yas altinda 5847 olgunun birinci transplantasyon verileri incelendi.
Nakillerin %87.1'i allojenik , %12.9'u otolog olup olgularin median yasi 7.0
(Tay—18yas) idi. Yillara gére dagilima bakildiginda, 2007 yili sonuna kadar
sadece 1026 transplantasyon (TX) yapilirken, pediyatrik transplantlarin
yaridan fazlasi son 4 yilda gerceklestirilmistir. Son yillarda total transplant
sayllari ile birlikte akraba disi ve haploidentik nakillerin giderek arttigi
gorilmektedir. EBMT verilerine gore, yilda en ¢ok nakil (>40) yapan Ulkeler
arasinda bulunan tlkemizde 2017 yilinda her 10 milyon niifus icin 90 nakil
yapildigi gorilmektedir.

Donor: Allojenik nakillerde donér olarak HLA uyumlu aile ici verici (AIV)
%66 (kardes %54, anne/baba %8, akraba %4), akraba disi verici (ADV) %25
ve haploidentik aile ici verici %9 oraninda kullaniimistir. Akraba disi veri-
ciler HLA uyumu agisindan degerlendirildiginde; 10/10 %48.2, 9/10 %50.7
ve 8/10 uyumlu verici %1.1 oraninda bulunmustur.

K&k hiicre kaynagi: Allojenik nakillerde Ki %61.6, PKH %29.9, UKK %6.6
oraninda uygulanmakta, otolog nakillerde ise PKH %6 9.0 oraninda tercih
edilmektedir. Akraba disi vericilerle gerceklestirilen 1256 nakilde, kok
hiicre kaynagi olarak Ki %44, PKH %41.8, kordon kani ise %13.8 oraninda
kullanilmistir. Nakillerin artmasina karsin UKK ile nakillerde son yillarda
haploidentik lehine hafif azalma g6zlenmektedir.

Tani Gruplari: Eriskine gore cok farkh hastalik dagilimi gosteren pediyatrik
olgularda, basta hemoglobinopatiler (T.major 1172), immunyetmezlikler
(872), edinsel ve konjenital kemik iligi yetmezlikleri (agir aplastik anemi
289, FAA 369) ve metabolik hastaliklar (238) gibi malign olmayan hastalik-
lar %54.9'luk bir gurubu olusturmaktadir. Maliyn gurupta ise AML 670, ALL
915, KML 106, néroblastoma 320, Hodgkin Lenfoma 146, NHL 115 olguile
ilk siralarda yer almaktadir. Bilindigi gibi, ndroblastomalar pediyatrik trans-
plantlar icinde otolog nakillerden ¢ok yarar géren bir solid timor olarak
ayri bir dneme sahiptir. Hodgkin Lenfoma’li hastalarin da otolog nakilden
yarar gordigu, sonrasi primer hastalik niiksti gosterenlerde allojenik nakil-
ler ile basarili sonuclar alindigi gortlmektedir. Diger solid timor nakilleri
seyrek olarak kullanilmaktadir.

ADV nakillerinde son yilarda ¢ok belirgin artis dikkat ¢ekmektedir. Bu
grupta, I6semiler 502, immun yetmezlikler 252, aplastik anemiler 159,
metabolik hastalik 92 olgu ile agirlikli yer almaktadir. Ayrica, bugiline
kadar yapilan 430 haploidentik nakilin cogunlugunu 148 olgu ile immun
yetmezlik (SCID 112) ve 22'sini metabolik hastaliklar olusturmaktadir.

Ayrica, Talasemi major gurubunda kardes verici bulunamamasi halinde,
PIG ile uygun kardes verici saglama cabasi yaninda 131 hastaya ADV ile
nakiller de basariyla uygulanmistir.

Sonug olarak, tilkemizde 30 yili askin bir gegmise sahip olan pediyatrik
kemik iligi kok hucre transplantlari bugiin dnemli sayilara ulasmis olup,
yapilan nakillerin yaklasik yarisinin son 4-5 yilda yogunlastigi gorilmek-
tedir. Transplant merkezlerinin sayica, mevcut merkezlerin ise kapasitele-
rinin artmasi ve endikasyon yelpazesinin genislemesi ile giderek ¢cogalan
TX sayilari ile birlikte, Ulkemizde pediatrik transplant alaninda Avrupa‘daki
transplantasyon standartlarinin yakalandigi gorilmektedir.

Anahtar kelimeler: pediatri, kemik iligi, kok hticre, transplantasyon
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Tablo 1.

ALLO ADV 070 Tim
Ki 61.6 44.0 1.8 55.2
PKH 29.9 41.8 84.7 36.6
UKK 6.6 0.4 35 25

W Yeniilac ve Hiicre Bazli Bagisiklik Tedavileri
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OZOGAMISIN ILE TAM REMISYON SONRASI BASARILI
ALLOJENIK KEMIK ILIGI NAKLI
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Giris: Akut lenfoblastik [6semi (ALL) tedavisinde kullanilan kemoterapotik
(KT)" ler sagkalimi artirsa da elde edilen sonuglar halen zayiftir. Niiks ALL
olgularinda KT ile uzun sureli sagkalim gu¢ olup prognoz da cok zayiftir.
inotuzumab ozogamisin anti-CD 22 monoklonal antikorudur ve yogun
KT rejimlerin genel toksisitesini azaltma potansiyeline sahip oldugu
gibi, minimal rezidiel hastalik durumuna ulasabilecek hasta sayisini da
arttirmaktadir. Inotuzumab ozogamisin, hastalarin remisyona girmelerini
kolaylastirmakta ve allojenik kemik iligi nakline gegiste kopri vazifesi
gormektedir.

Olgu Sunumu: 26 yasinda erkek hasta Aralik 2017' de pansitopeni
nedeniyle tetkikleri sonucunda B hicreli ALL tanisi aldi. HOELZER KT
protokolu baslanip sonrasinda idame tedavisine gecildi. Tedavinin besinci
ayinda periferik yaymasinda %5 blast saptanmasi Uzerine niks olarak
degerlendirilerek FLAG kemoterapi protokoli baslandi. Haziran 2018'de
FLAG KT ile remisyona girmeyen hastada HOELZER KT'sine gecildi. Ancak
hasta tekrardan remisyonda olmadidi icin Agustos 2018'de inotuzumab
ozogamisin tedavisi baslandi ve 6 kiir tamamlandi. Hastaya Eylul 2018'de
Defibrotid ile Veno-okluzif hastalik profilaksisi yapilarak 8/10 kardes veri-
ciden haploidentik allojenik kemik iligi nakli gerceklestirildi. Hastadan tam
ve etkili yanit alind.

Tartisma: Niks ve direncli B-ALL hastalarinda tam yanita ulasilamadigi
icin kemik iligi nakli yapilamamaktadir. Bu hastalarda malign lenfoblastlari
hedef alan yeni tedavilere ihtiya¢ duyulmaktadir. inotuzumab ozogamisin,
malign lenfoblastlar lzerinde bulunan CD22 antijenini hedefleyen bir
monoklonal antikor ila¢ konjugatidir. Yapilan bircok calismada niiks ve
direncli CD22 pozitif ALL olan yetiskinlerde, inotuzumab ozogamisin'nin
etkili ve guvenilir anti-tumor aktivitesi oldugu gosterilmistir. Ancak
monoklonal antikor ila¢g konjugatlarinin Veno-okluzif hastaliklarla iligkili
oldugu gosterilmistir. Bizde bu amagla hastamizi Veno-okluzif hastaliktan
koruma amaciyla Defibrotid tedavisi kullandik.

Sonug: B-ALL'de kombinasyon kemoterapi rejimleriyle tedavi suboptimal
olmakla birlikte hastalarin sadece % 30-40'iInda uzun sureli sagkahm elde
edilmistir. Niiks ve direncli hastalarda hedefe yonelik molekiler tedaviye
ve yeni rejimlere ihtiya¢c duyulmaktadir. Bu noktada inotuzumab ozoga-
misin, anti CD-22 monoklonal antikoru olup bizim vakamizda da oldugu
gibi niiks ve direncli B-ALL hastalarinda remisyon elde edilip hastalarin
tam uyumlu dondrden allojenik nakil ile tedavilerinin tamamlanmasini
saglamaktadir.

Anahtar kelimeler: akut lenfoblastik lenfoma, allojenik kemik iligi nakli, inotuzu-
mab ozogamisin
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KOK HUCRE NAKLIi VE TUTUN BAGIMLILIGI:BiR OLGU
ESLIGINDE
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Giris: Bir dizi tedavi edilebilir ya da kétl prognozlu hematolojik hastalik
ve kemik iligi yetmezlik sendromlarini iyilestirmek icin kullanilan, hastanin
veya donoriin kemik iliginden veya periferik kanindan toplanan kok hiic-
relerin intraven6z inflizyonla hastaya nakledildigi stirece Hematopoetik
kok hiicre nakli denmekte olup 6zellikle allojenik nakillerin, yliksek morta-
lite ve morbiditeye yol actigi bilinmektedir.Bu stirecte komplikasyonlar ile
karsilasmalarini 6nlemek amaci ile hastalarin hepafiltreli, 6zel havalandiril-
mis ortamlarindan ¢ikmalarina birkag hafta izin verilmemektedir.

Nakil endikasyonu konulan hastaya ve yakin aile tyelerine bu tedavi yon-
teminin olasi risk ve faydalari, tedavinin sekli ve strecleri, alternatif tedavi
secenekleri, hastaligin tedaviye yanit oranlari, hastadan kaynaklanan ve
sonucu etkileyebilecek olaylar, bu tedavinin getirecegi maddi, sosyal ve
psikolojik etkiler, ayrintili ve tarafsiz sekilde anlatiimahdir.

Amag: Bu olgu esliginde sigara ve madde bagimhlidinin nakile engel
olusturdugu, nakil adaylarinin nakilden 6nce yeterli bir arinma dénemi
gecirmis ve bagimliliktan kurtulmus olmalari gerekliligini vurgulamak
amaglanmistir.

Olgu: 62 yasinda, Myelodisplastik sendrom tanisi ile tedavi géren diyabeti
ve HCV (+)'ligi olan ve klinik takipleri sonucunda allojenik kok hiicre nakli
planlanan hasta icin akraba digi tarama yapilmis ve yurt disi baglantil tam
uyumlu verici bulunmustur.

Nakil 6ncesi yapilan taramalarda yogun sigara bagimlisi(100 paket / yil)
olan hasta sigara birakma poliklinigine yonlendirilmis, ilgili bolim tara-
findan hastaya tedavi planlanmistir. Stire¢ dahilinde psikiyatri bolimiine
de konsilte edilmis olan hastanin karar verme yeterliligine sahip oldugu
saptanmistir.

Tum bu gelismeler 1s1ginda hematoloji konseyinde tartisilan akraba disi
allojenik kok hiicre nakli planlanan olgunun: 6ncelikle sigarayi birakmasi,
psikolojik yonden stabillesmesi ve sigara bagimlihgi asildigi zaman nakil
stirecine alinmasinin uygun olacagi karari alinmistir. Ancak olgu 6zelinde
yasamsal suire sinirlamasi nedeniyle hastanin bagimliliktan kurtulmasina
yonelik yeterli zaman saglanamamis olup yarar ve zarar ilkesi catismala-
rinda hasta yarari ve yasami 6ncelenmistir.

Hasta nakil amach merkeze basvurmus, hazirlik tedavisi sonrasi hastaya
kok hicre nakli hicbir sorun yasanmadan infiize edilmistir. Nakilden 16
glin sonra engrafman olan hasta yatisinin 29. gliniinde tim egitimler
hasta ve hasta yakinina anlatilarak taburcu edilmistir.

Hastanin tim bakim ve girisimleri aseptik kurallara titizlikle uyularak yapil-
mistir. Ancak hasta tim uyarilara ragmen nakil stireci boyunca odasinda
kalma konusunda ve sigara icmemesi konusunda uyumsuzluk gostermistir.

Sonug: Eriskinlerden Kok Hiicre elde edilmesi ve bu hicrelerin hastaya
inflize edilmesi ile engrafman olma suireci asamasinda etik agidan sorun
icermedigi dustindlebilir. Tibbi alanda yapilan tiim uygulamalarda oldugu
gibi bu konuda da aydinlatiimis onam en 6nemli kosuldur. Bu nedenle
klinik direktor tarafindan diizenlenen hasta goriismesinde hasta bilgilen-
dirilmis ve yazili onami alinmistir.

Bu olgu 6zelinde; hastanin onam vermesinin kisitlamalara uyacagi anlami
tasimadigi gergegini ortaya koymustur. Tip bilimi sihirli degnegi olan bir
alan degildir. Hastalarinda tedavi olmayi istemeleri yaninda iyilesmelerine
destek olacak engellemelere riza gostermeleri ve gayret etmeleri gerek-
mektedir. Sinirli bir kaynak olan kemik iliginin potansiyel génullulerin art-
tinlmasi istenmekle birlikte nakil yapilan hastalarinda bu sinirli kaynagin
onemini bilmesi ve kendisine énerilenler dogrultusunda tedavi planina
uymasi beklenmektedir.

Anahtar kelimeler: Kok Hiicre, Tittin Bagimliig
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HEMSIRELIKTE PALYETIF BAKIM:YALNIZ DEGILSINIZ...
Handan Demiroglu’, Musab Biliktu'
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Bakimin sozlik anlami: bakma isi, bir seyin iyi durumda kalmasi icin gos-
terilen 6zen; birinin beslenme, giyinme gibi gereksinimlerini tGstlenme ve
saglama isi olarak tanimlanmaktadir.

2002 yilinda Diinya Saglik Orgiitii (DSO) niin yaptigi tanima gére: Palyatif
bakim, “hasta ve ailesi yasami tehdit eden sorunla karsilastiginda, agr
ve diger fiziksel, psikososyal ve manevi problemlerin erken dénemde
belirlenmesi,dikkatlice degerlendirilmesi ve tedavi edilmesiyle aci cekme-
si Onlenerek hasta ve ailesinin yasam kalitesini gelistiren bir yaklasim” ola-
rak son seklini almistir. Son yillarda tip ve teknolojideki gelismeler yasam
ile 6lim arasindaki ¢izgiyi daraltmis, kanserli bireylerin yasam strelerini
uzatmistir. Yasam suresindeki bu artis ise palyatif bakimi ve palyatif bakim
hemsireligine olan gereksinimi arttirmistir.

Palyatif bakim ekibi icinde yer alan odak noktasi hastalik ve 6lUm siirecin-
de hasta ve ailesinin, 6lim sonrasi ise ailenin yasam kalitesini ylkseltmek
olan ve bu slrecte 24 saat hasta ve ailesinin yaninda olan hemsire etkili
iletisim becerilerini kullanarak egitim, tedavi, koordinasyon, bakim ve
liderlik gibi hemsirelik rollerini kullanarak hasta ve ailesinin gereksinim-
lerini kapsaml bir sekilde degerlendirmeli, hastay1 dikkatle dinlemeli,
hasta ve ailesinin bilgi ve kararlarina saygi duymalidir. Bu rollerini yerine
getirirken hemsire hasta ve ailesinin kendine 6zgi oldugunu g6z 6niinde
bulundurmalidir.

Palyatif bakim ekibinin vazgecilmez bir parcasi olan hemsire bilgi ve bece-
risini stirekli yenilemelidir.

Anahtar kelimeler: Palyatif Bakim, Palyatif Bakim Hemsireligi

W Kok Hiicre Kaynagi
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Giris: Allojeneik hematopoetik kdk hiicre nakli (AHKHN) ¢esitli hematolo-
jik hastaliklar kiir saglamak amaciyla uygulanmaktadir. AHKHN'nin sonug-
larini kok hicre vericisinin tipi etkilemektedir. Tam uyumlu vericinin bulu-
namadigi durumlarda haploidentik nakiller gindeme gelebilmektedir.

Yontem: Haploidentik AHKHN sonuclarimizi aragtirmak amaciyla 2015
Ocak-2018 Kasim arasinda klinigimizde yapilmis olan kdk hiicre nakilleri-
mizi geriye doniik olarak taradik.

Sonuglar: Yiuz on dokuz hastaya AHKHN uygulanmisti, bunlarin 9'u
(%7.5) haploidentik nakildi ve bu calismaya dahil edildi. Calismaya alinan
grupta Akut lenfoblastik lenfoma (ALL) tanili 1 hastaya niiks nedeniyle
2 kez nakil uygulandi. Bu 9 nakilin 4t akut miyeloid I6semi (AML), 2'si
ALL, 1'i kronik lenfositik 16semi, 1'i miyelodisplastik sendrom, 1i Hodgkin
lenfoma tanisi ile yapildi. Ortalama yas 35.7+15.2 yil idi. Nakil sirasinda 3
hasta (2 AML, 1 ALL) remisyonda idi. Hastalarin cogu bulsulfan, fludarabin
ve tlim vicut i1sinlamasi bazli miyeloablatif hazirlama rejimleri ile nakile
alindi. Ayrica graft versus host hastaligi (GVHH) profilaksisi amaciyla nakil
sonrasi siklofosfamid, kalsinorin inhibitorleri, mikofenolat mofetil ve anti-
timosit globulini iceren cesitli kombinasyonlar kullanildi; 6 nakilde (%67)
nakil sonrasi siklofosfamid kullanildi. Tim nakillerde periferik dolasimdan
aferez yontemi ile toplanan kok huicreler kullanildi. Uygulanan ortalama
CD34 pozitif hicre sayisi 6.15+0.67x10°%kg idi. Nakil sonrasi notrofil
yamanmasi ortalama 19.2+2.1 glinde, trombosit yamanmasi ise ortalama

17.3+£2.7 glinde gergeklesti. Sekiz aylik (0.2-40.6 months) ortanca takibin
ardindan, derece 3-4 GVHH, nuiks iliskili ve niks iliskisiz mortalite oranlari
sirastyla %11, %11 ve %71 idi. Bir hastada niiks nedeniyle 6lim gozlem-
lendi, 2 hasta ise hayatta idi. Yalnizca 1 hastada serozalar etkileyerek
siddetli plevral eflizyona yol acan ve trakeotzefageal fistil ile sonuglanan
kronik GVHH sebebiyle 6lim gerceklesti. Calismamizda ortalama sagkalim
6.942.6 ay idi.

Sonug: Haploidentik nakil, 6zellikle nakil sonrasi siklofosfamid ve baska
yeni GVHH tedbirleri ile uyumlu vericinin bulunamadigi durumlarda
makul bir secenek olarak dikkat ¢cekmektedir. Ancak bu sonuglar daha
bulyuk hasta gruplari ile desteklenmelidir.

Anahtar kelimeler: haploidentik, nakil sonrasi siklofosfamid, gvhd

W Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yasam Kalitesi
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H_EMATQPOiETiK KOK HOCRE TRANSPLANTASYONU VE
CINSELLIK

Ozgiin Gokmen', Seyda Ozcan?

"Kog Universitesi, Saclik Bilimleri Enstitiisii, Hemsirelik Yiiksek Lisans Odrencisi
*Kog Universitesi Hemsirelik Fakiiltesi

Referans Numarasi: 19

Girig: Hematopoietik kok hiicre transplantasyonundaki bilimsel gelisme-
ler, basarili transplant sayisi ve sag kalim oranlan arttik¢a kisa ve uzun
donem komplikasyonlarin yonetimi de hastalarin yasam kalitesini koru-
mak agisindan 6nem kazanmaktadir. Bu komplikasyonlar arasinda cinsel
disfonksiyon yasam kalitesini etkileyen en yaygin komplikasyonlardan biri
olmasina ragmen en ¢ok g6z ardi edilen sorundur.

Amag: Hematopoietik kdk hiicre transplantasyonu sonrasi hasta izleminde
cinsel fonksiyonun degerlendirilmesinin gerekliligini vurgulamak ve cinsel
saghk icin farkindalik olusturmak amaciyla bu derleme hazirlanmistir.

Yontem: Cochrane, JBI, Pubmed, OVID, CINAHL veri tabanlarinda kok
hiicre nakli ve cinsellik kavramlari ile ilgili belirlenen anahtar kelimeler ile
tarama yapilmistir. Son 10 yilda yapilan 32 adet yayin incelenerek derleme
hazirlanmistir.

Bulgular: Posttransplant donemde yasam kalitesini siklikla etkileyen
enfeksiyon, oral mukozit, hemorajik sistit, graft versus host hastaligi
(GVHD), siniisoidal obstruktif hastalik, renal komplikasyonlar ve endokrin
bozukluklardir. Tim viicut isinlamasi ve alkilleyici ajanlar iceren myelo-
ablatif hazirlama rejimleri, kullanilan ilaclarin yan etkisi, transplantasyon
sonrasi genital GVHD olusmasi, hormonal degisiklikler transplant hasta-
larinin cinsel fonksiyonlarinda da degisimlere sebep olmaktadir. Bunlar;
prematiir overyan yetmezligi ve beraberinde ortaya cikan erken meno-
pozal semptomlar, azalan cinsel istek, erektil ve ejekilatif disfonksiyon,
disparoni, orgazm problemleri, gonadal toksisite gibi sorunlardir. Cinsel
sorunlar yasam Kkalitesini etkileyen en yaygin ge¢c komplikasyonlardan
biridir. Cinsellik kok hiicre alicisi ve onunla birlikte siireci deneyimleyen
partneri icin 6nemli olsa da tedavi ve bakim stirecinde ikinci plana atil-
maktadir.Cinsellikle ilgili sosyal tabular, cinselligi bir 6ncelik olarak gérme-
me, saglik profesyonellerinin yaklasimlari ve geleneksel toplumsal cinsiyet
algisi gibi sorunlar klinik izlemde sorununun ihmal edilmesine neden
olmaktadir. Calismalar hastalar ve yakinlarina cinsellik konusunda yeterli
egitim yapilmadigini gostermektedir. Ayni zamanda hastalarin cinsel
konulardaki iletisimin saglik calisanlari tarafindan baslatiimasini bekledigi
vurgulanmaktadir. insani piyopsikososyal bir biitiin olarak ele alan saghk
profesyonelleri, transplantasyon siirecinde cinsel saghgi da degerlendir-
melidir. Diinya Cinsel Saglik Birligi Cinsel Haklar Bildirgesi'nde cinsellik; her
insanin kisiliginin ayrilmaz bir parcasi olarak tanimlanmis ve cinsel saghgin
ancak cinsel haklarin tanindigi, saygiyla karsilandigi ve uygulanabildigi
ortamlarda mimkiin olacagi vurgulanmistir. Birey ve partnerlerin cinsel
sorunlarini rahatlikla ifade edebilecekleri mahremiyet ortaminin saglan-
masina 6zen gosterilerek cinsel fonksiyonlarin transplant éncesinde ve
sonrasinda degerlendirilmesi gerekir. Yiksek doz kemoterapi 6ncesinde
sperm ve yumurta dondurulmasi gibi fertiliteyi koruyucu yaklasimlar,
hormon terapi, nakil sonrasi fiziksel ve cinsel degisimler, uygulanan teda-
vinin cinsellik Gzerine etkileri, beden imgesi ve cinsel 6zgliveni gelistirme,
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partnerle yakinlk ve iletisimin gelistirilmesi konularinda bilgilendirilme
yapilmalidir. Calismalar cinsel sorunlarla bas etmenin cinsel partnerin
destegi ve kabuli ile kolaylastigini gostermektedir. Bu nedenle hasta ve
partnerinin birlikte desteklenmesi dnemlidir.

Sonug: Hematopoietik kok hiicre transplantasyonu yapilan hastalar ve
partnerleri tedavi ve izlem slrecinde cesitli diizeylerde cinsel sorunlar ile
karsilasir. Bu konu saglik ekibinin hasta bakim 6ncelikleri arasinda ihmal
edilmemeli ve transplantasyona hazirlik, uygulama ve uzun dénemi de
kapsayan takip stireclerine dahil edilmelidir. Konuyla ilgili farkindahgin
arttinlmasinin yani sira daha fazla bilimsel arastirma yapilmalidir.

Kaynaklar

1. Syrjala KL et al. Blood. 2008;111(3):989-96

2. Humphreys CT et al. Bone Marrow Transplant. 2007;39(8):491- 6
3.Wong FL et al. Blood. 2013;122(24):3973-81

Anahtar kelimeler: cinsel fonksiyon, cinsel saglik, cinsellik, kemik iligi transplantas-
yonu, kék hiicre nakli

W Multipl Myelom

PS-07 Referans Numarasi: 22

MULTIPL MiYELOMDA ALLOJENIK HEMATOPOETIK
KOK HUCRE TRANSPLANTASYONU AKILCI BiR TEDAVi
YAKLASIMI MI? ;TEK MERKEZ DENEYiMi

Hale Biilbiil', Eren Arslan Davulcu’, Yusuf Ulusoy’, Fatma Keklik Karadag', Aysenur
Arslan’, Nur Soyer', Fahri Sahin’, Murat Tombuloglu', Mahmut Tobii', Giiray Saydam’,
Filiz Vural’

"Ege Universitesi Hastanesi, i Hastaliklari Anabilim Dali Hematoloji Bilim Dali, izmir, Tiirkiye

Girig: Multiple miyelom (MM) tedavisinde yeni ajanlarin, sag kalimi dnemli
Olclide iyilestirmesine ragmen , hastalarin blyuk bir kisminda niiks kagi-
nilmaz olup; kiir oranlari dustiktir. Allojenik hematopoetik kok hiicre nakli
(AHKHN), MM'de potansiyel kiir saglayan bir tedavi secenegidir. Bununla
birlikte, tarihsel olarak Amerika Birlesik Devletleri ve Avrupa Birligi'ndeki
prospektif calismalarda nakil ile iliskili 6lim (TRM) oranlarinin ylksek
bildirilmesi, bu modalitenin kullanimini sinirlandirmistir. Bu retrospektif
calismanin amaci, merkezimizde AHKHN yapilan MM hastalarinin sonug-
larini bildirmektir.

Yéntem: Ege Universitesi Hastanesinde AHKHN yapilan MM hastalarinin
klinik verileri retrospektif olarak toplandi. Genel sagkalim (OS), progres-
yonsuz sagkalim (PFS) analiz edildi. OS, nakil tarihinden herhangi bir
nedenden dolayi gerceklesen 6lim tarihine kadar gegen siire olarak
hesaplandi. PFS, nakilden niiks / progresyon yasandigi tarihe kadar gegen
stire olarak tanimlandi. Ayrica TRM ve greft versus host hastaligi (GVHD),
tanidan nakile kadar gecen medyan sure, 6lim nedeni, nakil dncesi alinan
medyan tedavi sayisi ve hastalik durumu analiz edildi.

Bulgular: Ocak 2012 ile Aralik 2017 arasinda MM'li 12 hastaya AHKHN
yapildi. 12 hastanin 10'u erkek, 2'si kadindi. Nakil sirasindaki medyan yas
50 idi (38-67 araliginda). Yaklasik tcte biri (%25) 60 yasindan buyuktu. Alti
hastada (% 50) IgG-kappa MM, digerlerinde IgG-lambda, IgA-lambda ve
kappa-hafif zincir MM vardi. 10 hastada ekstramediiller hastalik mevcuttu.
Nakil 6ncesi alinan medyan tedavi sirasi 4 idi (4-7 araliginda). Tanidan
nakile kadar gecen medyan siire 44 aydi (14- 142 araliginda). 8 hasta,
nakilden 6nce remisyonda degildi. (en az bir kismi yanit ya da ¢ok iyi kismi
yanit elde edilemedi.) Tim hastalarin HLA tam uyumlu kardes donori
vardi. Non-miyeloablatif (NMA) ve miyelolatif (MA) hazirlik rejimleri sira-
siyla 7 ve 5 hastaya uygulandi. Medyan PFS 6 ay ve 1 yillik PFS % 16 + 10,8
idi. Medyan OS 6 ay ve 1 yillik OS %50 + 14.4 idi. Niiks orani % 33 idi ve
bu hastalarda medyan OS 17 ay olarak bulundu. 1 yillik TRM, % 50 idi. TRM
nedeniyle ex olan hastalarda medyan OS 3 ay olarak bulundu. Grade 3-4
akut ve kronik GVHD hastalarin % 33'nde gozlendi. MA ve NMA rejim-
leri icin medyan OS sirasiyla 6 ay ve 14 ay olarak bulundu. 4 hasta relaps
nedeniyle ve 7 hasta TRM nedeniyle ex oldu (TRM'ye bagh 6lim nedenleri;
3 hastada GVHD, 2 hastada enfeksiyon, 2 hastada veno-oklusiv hastalikti).

Sonug: MM’ da AHKHN'nin rolii tartismalidir. Sonug olarak , TRM tecrl-
bemizdeki en 6nemli 6lim nedeni olarak bulundu. Yiiksek TRM oranlari,

hastalarin nakil dncesi ¢ok sira tedavi almalarina ve remisyonda olmama-
larina bagh olabilir. Ayrica MA hazirlik rejimleri NMA hazirlik rejimlerine
kiyasla daha dusuk sag kalimla iliskilendirildi. Yuksek riskli miyelom has-
talarinda hastaligin erken déneminde yapilan AHKHN , nakil sonuglarini
iyilestirebilir. Bunu kanitlamak icin cok sayida prospektif randomize kont-
rollii calismaya ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: Multiple Miyelom, Allojenik Kok Hiicre Nakli

B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik

PS-08
Si.!(LOSPOR‘iN TAKROLIMUS DONUSUMU ETKILi BiR
YONTEM Mi?

Suar Caki Kili¢', Koray Yalgin', Giilsiin Karasu', Safiye Suna Celen’, Dayanat Pashayev’,
Volkan Hazar', Akif Yesilipek'

"Medical Park Géiztepe Hastanesi, Pediatrik Kemik fligi Nakil Unitesi

Referans Numarasi: 23

Giris: Graft versus host hastaligi (GvHH) profilaksisinde belkemigini olus-
turan kalsindrin inhibitorlerinden siklosporin (Csa) pediatrik kemik iligi
naklinde takrolimusa goére daha sik tercih edilmektedir. Farkli nedenlerle
Csa takrolimus donlisim yapmak klinik pratikte uygulanan bir yéntem
olmasina ragmen etkinligi Uzerine ¢ok az bilgi vardir. Bu ¢alismada Csa
takrolimus dontisimu Uzerine tek merkez deneyimimizi sunuyoruz.

Metod: Nisan 2014 - Nisan 2018 arasi donemde merkezimizde kemik
iligi nakli uygulanan ve GvHH profilaksisinde Csa kullanilan hastalarin 71
tanesinde cesitli yan etkiler veya akut GvHH nedeniyle Csa takrolimus
dontsimu uygulanmistir. Hastalarin ¢ogunda bu doéniisim akut GvHH
gelismesi nedeniyle yapilmistir. Akut GvHH gelisen hastalarda ilk basamak
tedavi olan steroid ile es zamanl olarak dontsiim uygulanmistir (steroid
baslanan ilk 72 saat icinde). Steroid disinda immunsipresif alan hastalar
degerlendirme disi birakilmistir. Dontisim takiben ilk 7 glin icinde akut
GvHH bulgularinin kaybolmasi yanit olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Hastalarin ortalama yasi 130 ay (5-266 ay), kadin/erkek orani 1,3
(40/31), dondr tipleri MUD 48 hasta (%67), MFD 18 hasta (%26), haplo 5
hasta (%7) ve ortalama dontisim zamani 32 giindir (1-142 giin).

Csa takrolimus dontisim nedenleri; 40 hastada akut GvHH, 7 hastada
uygun Csa kan diizeyinin saglanamamasi, 6 hastada alerjik reaksiyon, 6
hastada nefrotoksisite, 5 hastada hepatotoksisite, 2 hastada siddetli bas
agnisi, 2 hastada hipertansiyon ve birer hastada sirasiyla inat¢i kusma,
otoimmiin tiroidit ve gérme bozukluguydu.

Akut GvHH nedeniyle doniisiim uygulanan hastalarin subgrup analizinde
ortalama dontislim zamani 41 glin (8-142 giin) oldugu ve sadece 11 has-
tada (%27) yanit alindigi gozlenmistir.

Uygunsuz Csa dlzeyi, alerjik reaksiyon, bas agrisi, gérme bozuklugu
ve inat¢l kusma nedeniyle donlisim yapilan hastalarin timinde yanit
gozlenirken, nefrotoksisite nedeniyle donlisim yapilan hastalarin sadece
birinde ve hepatoksiste nedeniyle donlisim yapilan 5 hastanin 3'Uinde
yanit gozlenebilmistir. Otoimmiin tiroidit nedeniyle dénlsiim uygulanan
tek hastada yanit alinamamustir.

Sonuglar: Bu calismada Csa'ya bagh gorilen cesitli yan etkilerde takro-
limusa déntisiimle yanit alinabilecegdi ve uygun Csa kan diizeyi saglana-
mayan hastalarda takrolimus dontisimunun iyi bir alternatif olabilecegi
gosterilmistir. Aksine, yliksek yanitsizlik orani (%73) g6z 6ntine alindiginda
akut GvHH nedeniyle dontisim yapilmasinin etkili olmadigi séylenebilir.

Anahtar kelimeler: Graft versus host hastaligi, Siklosporin, Tacrolimus
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B Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yasam Kalitesi

PS-09 Referans Numarasi: 26

POST TRANSPLANT TROMBOSITOPENIDE ELTROMBOPAG
DENEYiMiMiz

Arzu Akyay', Yurday Onciil’

'Indnii Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji Onkoloji Bilim Dal

Giris: Allogenik kemik iligi nakli sonrasi gelisen trombositopeni yetersiz
greft fonksiyonu, viral enfeksiyonlar, ilag yan etkisi veya immunite ile iligkili
durumlara sekonder trombosit Gretim azalmasi veya yikim artisina bagh
olarak gelisebilir. Yanit degisken olmakla birlikte post-transplant trombo-
sitopenide kortikosteroidler, intravendz gama globulin, insan rekombinan
trombopoetini ve anti-CD 20 monoklonal antikoru kullanilabilmektedir.
Eltrombopag trombopoetin reseptdr agonisti olarak gorev yaparak trom-
bosit yapimini arttiran oral bir molekiildir. idiyopatik trombositopenik
purpura ve ve diger nedenlere bagh olusan trombositopenide etkili ve
glvenli oldugu gosterilmistir. Burada allogenik kemik iligi nakli sonrasi
yeterli trombosit sayisi elde edilemeyen li¢ hastada eltrombopag tedavi
yanitlarini sunmayi amacladik.

Olgu 1: On sekiz yasinda myelodisplastik sendrom (MDS) tanisi ile takipli
kiz hastaya kardesinden allogenik kok hicre nakli yapildi. Hazirlik rejimi
olarak busulfan, siklofosfamid kullanildi. N6trofil engraftmani +24. giinde
gerceklesti. +40. gunlntde akut grade Il cilt graft versus host hastaligi
(GVHH) gelisti ve metil prednizolon baslandi. +42. giinde hentiiz trombosit
engrafmaninin gerceklesmemesi tizerine hastaya kemik iligi aspirasyonu
yapildi ve megakaryositler yeterli sayida gorildi. +44. glininde trombosit
engrafmani gerceklesti. Steroid tedavisi alirken +68. gliniinde sitomegalo-
virus reaktivasyonu oldugu icin gansiklovir tedavisi baslandi. Ancak +81.
glinden itibaren trombosit sayisi 20000/mm?*in altina distl. Bu nedenle
eltrombopaq 25 mg/kg'dan baslandi. +103. giinde trombosit sayisinda
yeterli artis saglanamadigi icin 50 mg/glin dozuna cikildi. Sonrasinda 50
mg/giin olarak devam edildi. Takibinde trombositler giderek yiikseldi ve
+197. glinde eltrombopaq kesildi. Nakil sonrasi 6. ayda dondr kimerizmi
%100'du ve hastanin trombositlerinde tekrar disus saptanmadi (Sekil 1)

Olgu 2: On iki yasinda talasemi major tanili hastaya tam uyumlu karde-
sinden kemik iligi nakli yapildi. Notrofil engraftmani +19. glinde oldu.
Hastada trombosit refrakterligi mevcuttu ve bu nedenle +25. glinde 5
glin sure ile intraven6z immunoglobulin (IVIG) 0,2 gr/kg dozunda verildi.
Ancak trombosit engraftmani gerceklesmedi. Hastada trombosit eng-
rafman yetersizligi distnilerek +57. glin'de eltrombopag 25 mg/giin
dozunda baslandi. Bu doza yeterli yanit olmadigi icin 2 hafta artislar ile 50
mg/giin ve 75 mg/gilin dozuna cikildi. +65. giinde trombosit engrafmani
gerceklesti. Nakil sonrasi 5. ayda trombosit sayisinin 73000/mm? olmasi
lizerine eltrombopag dozu 50 mg/giin dozuna inildi. +7. ayda trombosit
sayisinin 85000/mm? olmasi (izerine eltrombopag kesildi. Post KiT +6.
ayda kimerizm %100 verici olarak tespit edildi (Sekil 2)

Olgu 3: On yasinda relaps akut lenfoblastik 6semi tanisi ile takipli kiz
hastaya tam uyumlu kardesinden allogenik kemik iligi nakli yapildi.
Hazirlik rejimi olarak busulfan, siklofosfamid, etoposid verildi. Myeloid
engraftmani +10. glinde gerceklesti. +42. glinde trombosit engraftmani
hala gerceklesmedigi icin eltrombopag 25 mg/giin baslandi. +45. glinde
50 mg/gun, +50. giin 75 mg/glin dozuna ¢ikildi. Eltrombopagin 75 mg/
glin dozuna ¢ikilmasindan 13 glin sonra +63. giinde trombosit engraft-
mani gerceklesti ve trombosit sayisi 77000/mm®e kadar ytikseldi (Sekil 3).

SONUC: Calismamizda U¢ hastamizda da eltrombopag sonrasi trombosit
sayisinda belirgin artis tespit edilmistir. Eltrombopag kemik iligi nakli son-
rasi gelisen trombositopenide bir tedavi secenegi olabilir.

Anahtar kelimeler: Post-transplant trombositopeni, Eltrombopag

W Yeni ilac ve Hiicre Bazli Bagisiklik Tedavileri
PS-10
PEDIATRIK HEPATIK VENO-OCCLUSIVE HASTALIGININ
PROFILAKSI VE TEDAViSi: TEK MERKEZIi BIR DENEYiM

Barbaros $ahin Karagiin', ilgen $asmaz', Biilent Antmen '
"Acibadem Mehmet Ali Aydinlar Universitesi

Referans Numarasi: 27

Sinusoidal obstruction sendromu (SOS) olarak da bilinen hepatic veno-
occlusive disease (VOD) HSCT yapilan alicilarda ortaya ¢ikan en dnemli
morbidite ve mortalite sebeplerinden biridir. VOD da primer olay hem
sinusoidal endothelial hiicreleri hemde hepatic acinusun zone-3 bélge-
sindeki, hepatositleri iceren bir haraplanma olayidir. Defibrotid, HSCT
alicilarinda 6nemli bir mortalite nedeni olan hepatik veno-tikayici hastalik
icin Umit verici bir tedavi secenegi olarak ortaya ¢ikmistir. Cocukluk yas
grubunda VOD tanisi EBMT 2017 kriterlerinde bile oldukca zor oldugu icin
tedavi sonuglarini raporlayan ve profilaksiye cevap veren calismalar gerek-
lidir. Amacimiz merkezimizdeki HSCT alicilarinda profilaksi amaciyla kul-
lanilan defibrotid tedavisinin etkinligini ve glivenligini degerlendirmekti.

Bu calisma merkezimiz de Ocak 2013 ile Temmuz 2018 arasinda 210 has-
taya yapilan toplam 236 HSCT dahil edildi. Tim hastalar VOD riskini artiran
faktorlere sahipti ve timi 25 mg / kg / glin defibrotide profilaksi ald.
Hastalarin koagtilasyonu, bobrek ve karaciger fonksiyon testleri glinliik ola-
rak izlendi ve tiim klinik bulgular ve sikayetler kaydedildi. Hastalarin verileri
retrospektif olarak gézden gegirilip EBMT 2017 VOD kriterleri ile degerlendi-
rildi. Klinik takip sirasinda VOD gelisen hastalarin DF dozu (40 mg / kg / glin)
artinlip ilave destekleyici girisimlerle tedaviye dahil edildi. VOD bulgularinin
tamamen gerilemesi ile birlikte DF profilaksi dozuna (25 mg / kg / giin) geri
donldi. Hastalarin yakin takipleri 100 gline kadar stirdd.

Toplamda 17 hastada VOD (% 7.2) gelisti, olgularin hicbiri agir-VOD degil-
di (13 hafif, 4 orta). Ortanca yas 8,5 (1-22) yildi ve en sik gorilen klinik
bulgular kilo artisi, hepatomegali, sag Ust kadran agrisi ve batinda asit
gelisimi idi. Klinik takip sirasinda VOD gelisenler icin DF dozu 40 mg / kg
/ gtin cikildi ve bu dozajla ortalama tedavi siresi 7.4 (5-11) glindii. Higbir
hastada advers olay bildiriimedi.

VOD transplant sonrasi donemde ortaya cikan en 6nemli morbidite ve
mortalite sebeplerinden biridir. DF kullanilmaya baslanmasi ile birlikte
hem cocuk hemde yetiskin yas grubunda VOD insidansi belirgin olarak
azalmistir. Yapilan calismalarda yan etki insidansinin bizim calismamiz
da oldugu gibi disiik olmasi ilacin hem ¢ocuk hemde yetiskin grubunda
daha guvenle kullanilmasina imkan vermektedir.

Anahtar kelimeler: veno-okluziv hastalik, defibrotide

W Pediatrik Konular

PS-11
HEMOTOPOETIK KOK HUCRE NAKLi HASTALARININ
iZLEMINDE VAKA YONETICILiGi HEMSIRELIGi

Medine ilksen Kiling', Barbaros $ahin Karagiin', Hatice ilgen Sasmaz’, Ali Biilent
Antmen’

Referans Numarasi: 31

"Aabadem Adana Hastanesi

Amag: Hemotopoetik kok hiicre nakli karari; hastanin transplantasyon
oncesi degerlendirilmesini, takibini, servise yatisini ve taburcu edilme son-
rasi uzun slreli izlemini kapsamaktadir. Hastalarimizin transplantasyon
icin miracaatindan itibaren bekledikleri strede takiplerini en iyi sekilde
devam ettirebilmek acisindan; vaka yonetici hemsireligi siirecini de bera-
berinde getirdi. Bu calismada; 01/01/2015-27/12/2018 tarihlerinde, vaka
yonetim modelinde takip edilen hasta sayisi, verilen egitimler ve telefon
goriisme nedenleri sunulmustur.

Gereg ve Yontem: 01/01/2015-27/12/2018 tarihleri arasinda, merke-
zimizde Hematopoetik Kok Hucre nakil planinda olan, vaka yoneticisi
tarafindan takip edilen toplam 211 hastalarin verileri retrospektif olarak
incelendi.

93

-4
i
—
o
(=]
—
[--]
-4
[T}
[
w
(=]
(-




-4
]
—
o
(=]
—l
[--]
-4
[
[
(V)
(=]
(-

94

11. Ulusal Kemik iligi Transplantasyonu ve Hiicresel Tedaviler Kongresi
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Bulgular: 2015 yilinda; 39 hatsa, 2016 yilinda; 53 hasta, 2017 yilinda; 58
hasta, 2018 yilinda; 61 hasta hasta takip edildi. Hastalarin %4.27'ine (9)
otolog, 86.26 una (182) allojenik, 9.47 (20)'sine haploidantik nakil yapil-
mistir. Hastalar ile aylik ortalama 208 telefon goriismesi yapilmis olup,
glinlik ortalama telefonda gorisilen hasta sayisi 8dir. Hastalarin hangi
nedenle telefonla goriisme istegi incelendiginde; 98 arama yapilan tetkik
sonuclarini bildirmek, 60 arama semptom ve bulgularini bildirmek, 30
arama bilgi almak, 10 arama ila¢ sorgulama, 5 arama randevu almak, 5
arama diger nedenlerle (lojman, kiralik ev. vs) aramistir. Verilen egitimler
incelendiginde; 211 hastaya veya ebeveyne nakile hazirlik egitimi, tiniyeye
yatis egitimi, hasta ve hasta yakinlarina kok hiicre toplama egitimi (perife-
rik ve ya kemik iligi), taburculuk sonrasi evin hazirlanmasi ve evde bakim
bakim egitimi verilmistir.

Sonug: Sonug olarak kemik iligi nakinde vaka yoneticiligi hemsireligi;
bakim kalitesinin gelistirilmesi, hekimin is glicniin azaltiimasi, hasta odakl
bakimin saglanmasi, yasam kalitesinin arttirilmasi, hastalarin bu uzun
stirecte takip ve izlemlerinin yapilmasi, egitimlerinin verilmesi ve takip
edilmesi, hastane icindeki planlamalarinin takip edilmesinde, 6nemli katki
saglanmaktadir.

Anahtar kelimeler: Hematopoetik kok hiicre nakli kit vaka yonetici hemsireligi

B immiin Yetmezlik Hastaliklan ve Makrofaj

PS-12 Referans Numarasi: 32

KOMBINE IMMUN YETMEZLIK TANILI HASTADAN
HAPLOIDANTIK HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI VE
HEMSIRELIK BAKIMI DENEYiMiMiz

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

"Aabadem Adana Hastanesi

Giris: Ulkemizde hematopoetik kdk hiicre nakli basarilari giin gectikce
artmaktadir. Buna ragmen uygun verici bulunamayan hastalar icin haplo-
idantik nakiller bir secenek olmak zorundadir. Son yillarda 6zellikle graft
versus host hastaligini dnlemek icin yapilan immdiino veya in vitro T hiicre
deplasyonlari sonucu nakil basarilarinda anlamli artislar saglanmistir. Bu
bildiride tinitemizde Alfa -beta T cell depleted ile haploidantik nakil yapi-
lan bir olgu sunulmustur.

Olgu: Agir kombine immiinyetmezlik tanisi ile takip edilen homozigot
RAG1 mutasyonu saptanan hastaya akraba ici ve disinda uygun verici
bulunamamasi nedeni ile anneden alfa-beta T cell depleted haploidentik
allojenik kemik iligi transplantasyonu yapildi. Hastaya hazirlik rejimi olarak
ATG 5 mg/kg/giin (4 giin),FLUDARA 40 mg/kg/giin (4 giin), BUSULFAN 5
mg/kg/giin (4 giin) tedavileri,profilaktik olarak metranidazol 3x10 mg/kg/
glin,ciprofloksasin iv. 2x5 mg/kg/glin,heparin 5 Unite/kg/saat,dopamin
1 mcg/kg/dakika baslandi. GVHD profilaksisi olarak siklosporin A verildi.
Hastaya annesinden daha 6nce toplanmis olan 18.8x10 6 /kg CD34 +
hiicre,13.2x10 8 / kg. Total mononiikleer hiicre verildi. GVHD profilaksisi
olarak siklosporin A verildi. Posttransplant +10. glinde ates ve crp yik-
sekligi sebebi ile tedaviye Sulperezon ve amikasin ilave edildi. Lokosit
engraftmani +12. glinde gerceklesti. +13. giinde CMV PCR 273200 kop./
mm olmasi tizerine Gansiklovir 5 mg/kg/giin tedavisi baslandi. 1 haftalik
tedavi sonrasi bakilan kontrol CMV PCR kopya sayisi 53190 olmasi tizerine
gansiklovir kesilerek Foscavir 3x60 mg/kg/giin verildi. +14. glinde alinan
kimerizm sonucu %100 cikti. Atesi kontrol altina alinan hastanin antibi-
yotikleri +20. glinde kesildi. Ancak CMV DNA kopya sayisi yiksek olarak
devam etmesi (izerine hastaya IViG tedavisi baslandi. +30. giinde antiviral
tedavilere sekonder I6kopeni tablosu gelisince G-CSF tedavisi baslandi.
G-CSF tedavisi ile I6kopeni tablosu diizeldi. CMV DNA PCR negatif olmasi
lizerine Foscavir tedavisi sonlandirilarak Vangansiklovir tedavisine gecildi.
Hasta +83. giinde antienfektif ve GVHD profilaksileri ile haftada 2 kez
kontrole gelecek sekilde nakil tGnitesinden taburcu edildi.

Hemgsirelik Bakimi

Beslanme: Beslenme konusunda anneye siirekli egitim verildi ve primer
hemsireleri tarafindan beslenmesi saglandi.

Cilt Bakimi: Gunlik antibakteriyel sampuan kullanilarak dus aldirildi.
Banyo sonrasi viicuduna nemlendirici krem stirtilda. Cilt kuruluguna karsi
yeterli sivi alip almadigi takip edildi. Cildi tahris etmeyecek sekilde bol ve
pamuklu giysiler tercih edildi.

Bulanti-Kusma: Mukozitten kaynakl bulanti ve kusmasi olan hastanin
hergiin elektrolitleri kontrol edildi. Saatlik aldigi-clakrdigi takibi yapilarak
sivi elektrolit dengesizlikleri giderildi. Gunluk kilo takibi yapildi. Oral alimi
saglayabilmek icin lidokainli sprey kullanildi.

Agiz Bakimi: Mukoziti icin diizenli olarak mikostatin ile agzi bakimi
yapildi.

Agri: Hastanin oral lezyonlara bagl agri ifadeleri oldu. Dizenli analjezik
uygulandi.

Tirnak Bakimi: Tirnak kirlmasi ve defektli blytimeyi dnlemek amaciyla
hastanin tirnak bakimi ve kesimleri hemsiresi tarafindan yapildi.

Hijyen:Enfeksiyonu 6nlemek amaciyla hastanin tim bakim gereksinimleri
primer hemsireleri tarafindan diizenli olarak saglandi.

Sonug: Oneriler; 0,5 gr/kg'dan IVIG replasmanininin posttransplant 1 yila
kadar devam edilmesi, Valacyte 500 gr 2x1/4 tb 1 yila kadar CMV DNA PCR
kontrolii ayda bir kez yapilacak sekilde plan yapildi.

Anahtar kelimeler: Kombine immin yetmezlik,alfa-beta t cell haploidantik
nakil,hemsirelik bakimi

B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik

PS-13 Referans Numarasi: 33

ALLOJENEIK KOK HUCRE NAKLi YAPILAN AML
HASTALARINDA ERKEN DONEM SiKLOSPORIN A
DUZEYININ NAKIL SONUGLARINA ETKisi

Ekin Kircali', Guldane Cengiz Seval’, Atilla Uslu’, Sinem Civriz Bozdag', Selami Kocak
Toprak', Meltem Kurt Yiiksel", Pervin Topcuoglu’

"Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, i Hastaliklar Abd, Hematoloji Bd

Giris: Allojeneik kok hiicre naklinde (AKHN) gelisen graft versus host
hastaligi (GVHH) ciddi bir komplikasyon olup nakil hastalarinda hala en
onemli mortalite ve morbidite nedenini olusturmaktadir.GVHH proflaksisi
icin hazirlama rejimine en sik eklenen ilaglardan biri de kalsinérin inhibi-
tord olan siklosporin-A (CsA)'dir. Nakil merkezlerinde CsA ile deneyimler
yaygin olsa da, bu proflaksiye ne zaman baslanacagi, serumda en uygun
konsantrasyonun hangi deger olmasi gerektigi ve hangi yolla verilecegi
merkezden merkeze, protokolden protokole degismektedir. Bu retros-
pektif calismada, akut myeloid 16semi (AML) nedeniyle AKHN yapilmis
93 hastada nakil gintinde ve nakil sonrasi +10.gtindeki CsA duzeylerinin
nakil sonuclarina etkisini degerlendirdik.

Hasta ve Metod: Merkezimizde Ocak 2013 ile Aralik 2018 tarihleri arasin-
da AML tanisi ile 9/10 veya 10/10 HLA uyusumu olan vericiden allojeneik
nakil yapilmis olan ve hazirlama proflaksisi icerisinde CsA bulunan93
hastanin verileri analiz edildi. Kullanilan tim veriler merkezimizin hasta
bilgi depolama sisteminden elde edilmistir. Calismaya dahil edilen bitiin
hastalarin serum CSA diizeyleri 0. (1 glin) ve +10. (£1 giin) guinler olarak
cikarildi. Haploidentik nakil olan hastalar calismaya dahil edilmedi. Serum
kreatinin diizeyleri hazirlama protokolli baglanmadan 6nce biitiin hasta-
lardan gonderildi.

Sonuglar: Calismaya dahil edilen 93 hastanin 50’si (% 53,7) kadind1. 55 (%
59,1) hastaya akraba disi vericiden, 38 (% 40,9) hastaya akraba vericiden;
90 (% 96,8) hastaya periferik kok hiicre ile, 3 (% 3,2) hastaya ise kemik iligi
ile nakil yapilmisti. Hastalarin 0. glinde ve +10. giinde ortanca CsA diizey-
leri sirasiyla 200,86 ng/ mL (+143,55) ve 296,32 ng/ mL (£177,59) olarak
tespit edildi. Hastalarin 8’ inde (% 0,86) tahmini glomerdiler filtrasyon hizi
azalmisti. Toplam 41(% 44) hastada akut GVHH, 8 (% 0,86) hastada kronik
GVHH goriildu. Nakil glini ve +10. glinlerdeki CsA diizeyleri ile akut
GVHH gorilme sikhgr ve evresi arasinda istatistiksel bir iliski bulunama-
mistir (Tablo 2). Naklin 0. gliniinde serum CsA diizeyi <200ng/mL olan
53 hastanin 5’ inde (% 9,4), =200 ng/mL olan 40 hastanin da 3’ iinde (%
7,5) akut GVHH gorildi (p= 1,0). Naklin +10. gliniinde serum CsA duzeyi
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<200ng/mL olan 20 hastanin 5’'inde (% 25), 2200 ng/mL olan 70 hastanin
3" inde (% 4,3) kronik GVHH gorildi (p= 0,012). Tek- ve cok-degiskenli
analizde akut GVHH evre =2 gelisimi lizerine CsA diizeyinin =200 ng/mlL,
akraba/akraba disi verici, MAC/RIC hazirlama rejimi arasinda bir iliski bulu-
namamistir. Calismaya dahil edilen hastalarda 48 (% 51) 6lim gorilmis
olup bunlarin 30" u (% 32,2) nakil iliskili sebeplerleydi. Nakil iliskili 6limle
CsA duzeyleri arasinda istatistiksel bir iliski gosterilememistir. Hastalarda
ortanca sagkalim siiresine ulagilamamis olup nakil glint serum CsA duizeyi
<200 ng/mL olan hastalarin ortalama sagkalimi 44,05 (+ 4,81) ay, 2200
ng/mL olan hastalarin ortalama sagkalimi 48,84 (+ 5,82) ay olarak izlendi
(p=0,95). 24 hastada (% 25,8) izlemde hastalik niiksii goriildi. Hastalik
niksu ile nakil glini ve +10. glindeki CsA diizeyleri arasinda bir iligki
gOsterilememistir.

Tartisma: Bizim calismamizin sonuglarina gore; aGVHH gelisimi ve evresi
ile 0. glindeki CsA diizeyinin 200 ng/ mL sinirinin altinda olmasi arasinda
istatistiksel anlamli iliski oldugu gorulmus; ancak ayni etki +10. glindeki
CsA dizeyi ile gosterilememistir. Bunun altinda yatan nedenin alloreaktif
T hicrelerin greft inflizyonundan hemen sonra aktive olup cogalmasi
oldugu 6ngordlebilir.

Anahtar kelimeler: allojeneik kok hiicre nakli, siklosporin A, CsA, akut graft vs host
hastahgi, aGVHD

Table I Hasa Opellililen

Sayy, ¥
COrtanca yag (i, aralik) 43 (18- 71
Cinsiyet (Jadin) A0 (%% 53,71
Tam
AML 100 (% 1007

Hamrhlk rajomi

Ablatif’ 71 (% 78,3

FIC 22 (% 23,7
Lok Jinre kaynag

Periferik kan 90 (% 96,71

Eenuk ilif 3% 3,3
Terici

Akraha 38 (% 40,9

Alrshadin 55 (% 53,10
HLA dorarim

T am uyannh 59 85,5

2/1 0y 34 (%% 38,5)
GYHH proflakai

Gad, 131,20

Cafr Mix 71 (% 78,3

Ced+ MMF 21 (% 22,5

TVHE, varhi 41 (% 44
Drereces 2 30V HEH

FETEH vals

26 (% 27,9)

B (% E.8)

Tablo 2. ('sA Ditzeyi ve aGYHH iliskisi

CsA dizeyi aGYHIL (n(%)) p degeri
Evre <2 Evre =1
0. giin <200 pg/ml. 4(%20) La%as0)
0. ginn = 200 pgf mL 110%52.4) | 100(%47,8) v

10.gim <200 gl 4(%33,9) | L1(%37.9)

10, gim = 200 pg mL E(66,7) 15(%62,0) | 1,00

B Hiicre Terapisi / Hiicre Tedavisi
PS-136

TEK MERKEZ DLi DENEYiMi

Deniz Ozmen, Ali Tung', Tugrul Elverdi', Muhlis Cem Ar', Ayse Salihoglu', Ahmet Emre
Eskazan', Dilek Keskin', Nurgiil Ozgiir', Abdiilkadir Ercaliskan’, Tugba Ozkan', Seniz
Ongoren’, Zafer Baslar', Teoman Soysal’

Referans Numarasi: 136

stanbul Cerrahpasa Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar Abd, Hematoloji Bd

Girig: Hiicresel post transplant tedavi yontemlerinden en eskisi ve en
fazla uygulanani olan donér lenfosit inflzyonlarinda (DLI) uzun sureli
deneyime ragmen standardizasyon yoktur. Cok nakil yapan bir merkezde
seneler icindeki DLI yontemi ve etkinligi irdelenerek, sonraki tedavilere
yon gosterici olmasi hedeflenmistir.

Yontem: 2011-2019 arasi toplam 33 hastaya toplam 68 donér lenfosit
inflzyonu yapildi.

Sonug: DLI sonrasi tim hastalarda genel sagkalim 1. Yilda ve 2. Yilda ve
3. yilda %50 ve % 20 ve %20 idi. Oliimlerin %90 hastaliga , %10 GvHH ile
ilgiliydi. En fazla DLI yapilan AML grubunda DLI sonrasi sagkalim 1-2-3.
Yilda %.54,14,14 idi.

18 hasta (%55) G-CSF ile 15 hasta (%45) G-CSF siz mobilize edildi. iki grup
arasinda 1 ve 2 yillik hastalik kontrolii (CR orani) (%42 ,%27 vs %21,%23)
ve 1 ve 2 yillik sagkalim (%50,%18 vs %50, %23) idi. Ortalama CD3 pozitif
hiicre icerigi (DLI basina) ortalama 8,37x10/6 idi. CD3 sayisi ve sagkalim
ve GVHD riski arasinda korelasyon gorilmedi.

Cikarim: Hasta sayisi az olan, heterojen tanilar, DLI yontemleri ve CD3
sayllari ve verilme sikligi olan bir kohortta istatistiki anlamli sonug
cikarilamadi.

DLI sonrasi aplazi, DLI na baglanabilen artmis enfeksiyon riski gérilmedi.
GVvHH ( akut ve kronik) gérilmis olmasina ragmen cogu hastada asil
sorun hastalik kontrollniin saglanamamis olmasiydi.

2015 sonrasi DLI 6rnekleri G-CSF ile elde edildi ama niiks riski ve GvHH
agisindan 2 grup arasinda fark gézlenmedi. Niks hastalikta 1x10A7 den
daha az CD3(+) hiicre iceren Urlinlerin hastalik kontroliini saglayamadigi
gorildigu icin ilk DLI daki hiicre miktar arttirildi.

Gelecekte CD3(+) hicre sayisi yaninda NK, B lenfosit ve daha genis T
lenfosit alt tiplerinin belirlendigi DLI larin yapilmasi, miktar arttirilarak
yapilacak DLI niiks hastalardan ¢ok profilaktik amach yapilan DLI larda
tercih edilmesi, ilk DLI da 1x10A7 ile 1x10A8 arasinda CD3(+) hticre kulla-
nilmasi planlandi.

GVvHH ve GvL biyo-belirtecleri, timor DNA si , daha sensitif kimerizm
tayin teknikleri, lenfosit alt gruplarinin daha ayrintili analizi ve timore
spesifik lenfositlerin ayiklanmasi yontemlerindeki ilerlemeler daha etkin
ve glvenli DLI larina izin vermesi beklenmektedir. Cok merkezli, daha fazla
hasta sayisi ve daha standart DLI ydntemleri ile yapilacak calismalar ile bu
tedavi yonteminde optimizasyona ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: donér lenfosit inflizyonu
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F toplama CD3,x10%7 DU —M ciltte dokiintu sikayeti olan hasta atesi olduktan sonra hastaneye basvu-
tam  sghep yontemi OS/gin sgy toplam  gind sebebi ran hasta metotreksata bagl myelosupresyon, stomatit ve dermatolojik
1 AML  prea gef 1797 1 208 128 CR 669 i . Lo
3 ALl W fab W 1w e ar o Fo_ksmte nedeniyle yat|'r|!d|. Metotreksatm renal ehmmasyonunu :irttlr.mak
3 PMF  noks gt WD 1 268 201 CR 52 icin sivi replasmani, folinik asit replasmani (6 saatte bir 25 mg, 7 gtin), idrar
ks + GytH, alkalinizasyonu, eritrosit sispansiyonu ve G-CSF (7 glin, glinde 1 kez ) oral
4 AML  pOks gt 466 1 75 168 ora 298 N S . ) -
5 MOt poks ped M 2 63 18 g ws poks nistatin ve antiseptik gargara uygulandi. Noétropenik atesi olan ve torax BT
6 AML  piks gef 335 4 399 168 piks 167 de fungal pnémoni stiphesi olmasi nedeniyle meropenem ve amfoterisin
7 OAML  piks gof 54 1 45 458 k+aGyHH.agr 66 b baslandl. 1 hafta icinde cilt lezyonlari epitelize oldu (resim 3) ,mukoziti
8 AML  niks gef 70 2 100 706 niks o geriledi. O dénemde bakilan metotreksat diizeyi sifirdi. Pnémonisi diize-
9 HL ngks - 159 1 630 1445 yagyor 14 o
1 AML  poks gef 567 5 1254 197 ex a0 ngks len hasta taburcu edildi.
;; fﬂf gﬁ ﬁé x : ;:;9 9;5 g‘ ::6 ﬁ Vaka 2: Primer SSS lenfomasi tanili 70 yasinda erkek hasta 4. Kiir
13 AML  poks - 765 5 2386 26 ex 549 piks mtx+ara-c protokoli tedavisini almak tizere yatirildi. Kemoterapinin 4.
; :L‘ noky gk 1’::3 : ;,43 r = " ::” ks Giiniinde hastanin kreatinini 0,6 mg/dl den 1,5 mg/dl ye yikseldi. Mtx
R ﬁ ;_m > 7ﬁ ol ﬁm kip S s tedavisi biten hast.aya foIini!( asit kurtarma '.cedayis.i (8x150 mg 4 gun)
17 AML  poks - 1403 3 53 78 kGyHM,tedavislz 1125 sivi replasmani ve idrar alkalizasyon tedavileri verildi. Hastanin kreatinini
18 HL nils - 7% 1 0 1130 kGyHH+noks afr 663 . 0,9 mg/dl ye geriledi ve kurtarma tedavisi kesildi. Takiplerinde konusma
19 AL ngks - e = 136 piks bozuklugu olan hasta noroloji birimine konsulte edildi. Hastaya serebral
20 AML  poks - 18 1 03 6  ex 19 piks o . ) L
noAML  pgks - 75 3 4s 1063 ey 862 nuks mr cekildi. Akut enfarkt ya da kitle lehine bulgu yoktu. Tablo MTX toksisi-
2 MDS ks - 711 1 1,076 S67  ex 144 noks tesi ile iliskilendirildi. Ek tedavi onerilmedi. Takiplerde kreatinini normale
23 AML  noks - e 1 L2 A3 kGyE tedavisiz 2484 gelen ve konusma bozuklugu diizelen hasta taburcu edildi.
24 AML  poks gesf 1292 5 133 1008 ex 288 noks
B KMUML IS - 130 129 6 e 0 ndks Vaka 3: ALL tanili 26 yaginda erkek hasta mtx iceren kt sonrasi poliklinige
26 AML  poks - 1059 3 3,08 645  ex 414 poks . R . . . .. N s
7 AL ngks 17 1 26 72 ex 35 poks 6dem sikayetiyle bagvurdu. Tetkiklerinde kreatinin dlizeyi 2,9 mg/dl idi,
B HL ks gof 206 3 66 %5 CR 671 folinik asit kurtarma tedavisi (8x150 mg 13 giin) sivi replasmani ve idrar
B A - . 3 e a5 P f?ﬁm#‘ alkalizasyon tedavileri verildi. Kurtarma tedavisinin 13. gliniinde mtx
o 0 AL poke gef 396 4 117 2636 :;whm 1360 diizeyi 0,86 umol/L ve kreatinin diizeyi 1,56 mg/dl idi. anti asidoz tablet
= 31 AML  nioks gef 620 2 93 1 ex 459 GvHH 2x1, kalsiyum l6koverin tablet 4x15 mg ile taburcu edildi. 1 hafta sonra
= 32 AML  ngks - Bus 2 A% s e ks hastanin kreatinin dizeyi 0,6 mg/dl idi.
= 33 AML  poks gesf 17 1 0 73 ex 39 noks,
3 Sonug: MTX e bagli yan etkilerden miyelostipresyon ilac dozundan
‘o bagimsizdir (1) Kutanéz llserasyon ise nadir goriiliir. (2) Konusma bozuk-
- lugu norotoksisite ile iligkili olabilir. Nefrotoksisite , dermatolojik toksisite ,
ﬂ Tablo 1. hastalarin tanilarina gore dagilimi mukozit tedavisinde folinik asit kurtarma tedavisi verilmektedir ve tedavi
2 tant hastasayes: DLl saysst takibi ila¢ diizeyine gore yapilmaktadir.
AL 18 45 Anahtar Kelimeler: Metotreksat, kurtarma tedavisi
1. Ohosone Y, Okano Y, Kameda H, et al. Toxicity of low-dose methotrexate in rheu-
ALL 5 10 matoid arthritis—clinical characteristics in patients with MTX-induced pancytope-
MDS 3 4 nia and interstistial pneumonitis. Ryumachi 1997; 37(1):16-23.
2. Weidmann, A., Foulkes, A. C,, Kirkham, N., & Reynolds, N. J. (2014). Methotrexate
HL 3 5 toxicity during treatment of chronic plaque psoriasis: a case report and review of
the literature. Dermatology and therapy, 4(2), 145-156.
KML/ALL 1 1 -
Anahtar kelimeler: Metotreksat, kurtarma tedavisi
KLL 1 1
AML/PRCA 1 1
PMF 1 1
B Lenfoma
PS-14 Referans Numarasi: 35
METOTREKSAT TOKSISITESI iLE iLiSKiLi KLINiK
TABLOLARIN YONETIMI
Berrin Balik Aydin', Aydan Akdeniz', Mehmet Ali Ucar', Mahmut Bakir Koyuncu', Eyiip
Naci Tiftik'

"Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi I Hastaliklar Hematoloji

Folik asidin yapisal analogu olan metotreksat (MTX), dihidrofolat rediiktaz
enzimini inhibe ederek dihidrofolat'in tetrahidrofolat’a indirgenmesini
engelleyen bir antikanser ilactir. Genellikle iyi tolere edilmesine ragmen;
pansitopeni, hepatotoksisite, akciger toksisitesi, nefrotoksisite, ates, gast- Resim 1.
rointestinal yan etkiler ve cilt dokiintiilerine neden olmaktadir. Biz burada
metotreksata bagli farkli yan etkiler gelisen 3 ayri vakayi takdim edecegiz.

Vaka 1: Romatoid artrit tanili 60 yasinda erkek hasta acil servise ates
,viucutta dokintii(resim 1 ve 2) ve agiz icinde yara nedeniyle basvurdu.
Hastanin viicutta yaygin hemorajik krutlu alanlari, orofarengeal candidia-
zisi ve 38,5 derece atesi mevcuttu. 1 yil d5nce mtx tedavisi kesilen hasta, 10
mg lik mtx tabletlerinden agrisi oldukgca rastgele kullanmisti. 1 hafta 6nce
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Resim 3.

W Graft-versus-host Hastaligi - Klinik
PS-15 Referans Numarasi: 38

ORAK HUCRELi ANEMi HASTALARINDA KRONIK
GVHH TEDAVISi iCiN EKSTRAKORPOREAL FOTOFEREZ
UYGULANMASI: TEK MERKEZ DENEYiMi

llknur Kozanoglu', Funda Pepedil Tanrikulu’, Mahmut Yeral', Pelin Aytan’, Cigdem
Gereklioglu', Nurhilal Biiyiikkurt', Can Boga', Hakan Ozdogu’

'Baskent Universitesi Adana Dr Turgut Noyan Arastirma Ve Uygulama Hastanesi, Eriskin Kemik lligi
Nakil Merkezi

Giris ve Amag: Kronik graft-versus-host hastaligi (GvHH), allojenik kok
hicre nakli (AKHN) yapilan hastalarda tedavi basarisini etkileyen en 6nem-
li komplikasyonlardan birisidir. Ote yandan, orak hiicreli anemi (OHA)
hastalari OHA'ye bagli mevcut doku hasari nedeni ile AKHN sonrasi GvHH
icin ylksek risk altindadir. Ektrakorporeal fotoferez (EKF) immunsupresif
ajanlara yanitsiz ya da steroid bagimli kronik GvHH yonetiminde uluslarasi
otoriteler tarafindan onaylanmis bir tedavi seklidir. TUm diinyada OHA
nedeni ile AKHN yapilan hastalarin sayisi oldukca sinirhdir ve bu hasta-
larda EKF uygulanmasina dair bugline kadar bildirilmis literatiir bulun-
mamaktadir. Calismamizda, merkezimizde OHA nedeni ile takip edilen ve
AKHN sonrasi kronik GvHH tedavisi icin EKF yapilan hastalarin retrospektif
olarak incelenmesi amaclanmistir.

Materyal ve Metot: Merkezimizde 2013-2018 yillari arasinda EKF uygu-
lanmis olan hastalar incelenerek kronik GvHH nedeni ile islem yapilmis
olan OHA'li hastalar retrospektif olarak ¢alismaya dahil edilmistir. Olgulara

ait demografik ve klinik bilgiler hastanemizde hasta takibi icin kullanil-
makta olan elektronik bilgi sisteminden alinmis (Nucleusversion 9.3.39
Monad Software Company, Ankara, Turkiye), ek olarak EKF seanslarina
ait teknik bilgiler ve komplikasyon verileri icin aferez Unitesi kayitlari
incelenmistir.

Sonuglar: Kok hticre nakli sonrasi kronik GvHH nedeni ile EKF uygulanmis
olan toplam 2 OHA'li hasta calismaya dahil edilmistir. Bu hastalar icin
tani sirasinda GvHH evrelemesi, EKF 6ncesi uygulanan tedaviler ve yanit
durumlarina iliskin bilgiler tabloda 6zetlenmistir. EKF islemi tim hastalar
icin standart sekilde her seans ardisik 2 gtin, ilk 8 hafta haftada bir, sonra 8
hafta 2 haftada bir ve daha sonra ayda bir toplam 6 ay olarak planlanmistir.
Bir hastanin tedavisi 2. ayinda halen devam etmektedir ve kismi yanit elde
edilmistir. Diger hasta icin EKF bitiminde tam yanit elde edilmis ve tedavi
sonrasi 1. yilda niiks olmaksizin tam yanit durumunun korundugu kayde-
dilmistir. Hicbir hastada EKF iliskili yan etki gozlenmemistir.

Tartisma: Calismamizda EKF tedavisinin OHA'li hastalarda kronik GvHH
tedavisi icin etkili bir tedavi yontemi oldugu ve OHA'ye bagl cesitli organ
hasarlari mevcut olan bu 6zel hasta grubunda glivenle kullanilabilecegi
gorilmustir. Konuyla ilgili deneyimimiz literattirdeki nemli bir boslugu
doldurmasi ile 6zgiin ve 6nemlidir. Daha fazla olgunun prospektif izlemi
ile yuriiyecek calismalar icin dayanak olacagi diistinilmektedir.

Anahtar kelimeler: Orak hiicre anemi, fotoferez, kronik GvHD

Tablo 1.
Hasta ilktamida  EKFGncesi  EKF ncesi  EKF sonrasi 6. ayda  EKF sonrasi
kronik GvHH uygulanan  uygulanan yanit durumu 1.yilda yanit
tedaviler  tedavilere durumu
yanit durumu
1 denovoorta  Sirolimus,  Stabil hastalik: Tam remisyon remisyon
derecede cilt  MMF Steroid ~ Stabil cilt
skor 2 karaciger lezyonlari, stabil
skor 2 karaciger GvHH,
yeni organ

tutulumu yok

2 denovoorta  Sirolimus, Agizicin progresif 2. ayda devam etmekte
derecedeagiz MMF, Steroid  hastalik , GIS olan EKF siirecinde:
skor 2, GIS skor 1 icin progresif ~ agiz ve GIS iin parsiyel
hastalik, yeni  remisyon durumunda
gelisen akciger
tutulumu

W Akut Losemi

PS-16

T-ALL HASTALARINDA ALLOJENEIK HE_MATOPO!ETjK KOK
HUCRE NAKLI SONRASINDA NELARABIN TEDAVISI GRAFTI
KURTARABILIR MI?

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

Referans Numarasi: 40

'Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali

Giris: Eriskinlerde ALL nadir gorilen bir hastaliktir. T-ALL tim ALL vakalari-
nin yaklasik %20'sini olusturmaktadir ve eriskinlerde ¢ocuklara goére daha
sik gozlenir. Geng eriskinlerde pediatrik yogun kemoterapi protokollerinin
kullanimi ve niiks/direncli vakalarda nelarabin kullanimi ile tedavi basari-
sinda artis gozlenmistir. Allojeneik kdk hiicre nakli (AKHN) hala tedavide
onemli bir yaklagim olmasina ragmen niiks kaginilmazdir. Bu ¢calismada
AKHN sonrasi niiks vakalarda nelarabin tedavisinin hastalik kontrold,
GVHD, PFS ve OS lizerinde olan etkisi arastiriimistir.

Hastalar ve Metod: 2014 - 2018 yillari arasinda merkezimizde 9 hasta ( K/
E=1/8; ortanca yas=28 (21-45)) retrospektif olarak degerlendirildi. Hicbir
hasta AKHN 6ncesinde nelarabin tedavisi kullanmamisti. Nakil 6zellikleri
tablo 1'de gosterilmistir. Hastalara niiksiin saptanmasindan hemen sonra
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1.5 g/m?/giin dozunda nelarabin tedavisi 1, 3 ve 5. Giinlerde 28 giinde bir
tek ilag olarak uygulandi.

Sonuglar: Dokuz hastanin %67’si 8.2 aylik takip stresinde (aralk; 2.9-19.2
ay) hematolojik remisyona ulasti. Nelarabin tabanli kurtarma tedavisinin
ozellikleri tablo 2'de gosterilmistir. Temel olarak norolojik toksisite hasta-
larin %22'sinde gozlendi. 1 yil sonunda hastaliksiz sag kalim ve ortalama
sag kalim oranlari sirasiyla %66.7 ve %50 olarak gézlendi (Figir 1). Sadece
1 hastaya (%11) 4 kir nelarabin tedavisi sonrasi MRD pozitifliginin devam
etmesi Uzerine DLI tedavisi uygulandi ve sonrasinda MRD kaybi gozlendi.
Diger taraftan MRD pozitif olan 4 hastada nelarabin tedavisi ile MRD diize-
yinin sabit kaldigi gorildi ve akut 16semiye donls gozlenmedi.

Tartisma: Birinci ya da ikinci nliks sonrasi nelarabin alan ALL hastalarinda
ortalama sagkalim 1 yil sonunda %28'dir ve bu AKHN sonrasinda nelarabin
kullananlara gore daha dustik bir orandir (%50). AKHN sonrasi nelarabin
kullanimi; immin yeniden yapilanma ve niksin onlenmesi arasindaki
iliskiye dair bir veri yoktur. Nelarabin kabul edilebilir toksisitesi olan ve
HKHN sonrasi MRD poxzitif, kitlesel hastaligi olan ya da SSS tutulumu olan
hastalarda idame tedavide kullanimi dusunulebilir. Graft versus |6semi
etkisi gosterilememis olsada T-ALL hastalarinin agresif bir [6semiye donu-
siimiine engel olabilmektedir.

Anahtar kelimeler: T hiicreli akut lenfoblastik I6semi, allojeneik hematopoetik kok
hticre nakli, nelarabin

Figiir 1: Tim hastalarda OS (A) ve PFS (B)
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Resim 1. Tiim hastalarda ortalama sagkalim (A) ve hastaliksiz sagkalim (B)

Tablo 1. Nakil ozellikleri
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Tablo 2. Nelarabin tabanli kurtarma tedavisi
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W Pediatrik Konular

PS-17 Referans Numarasi: 42

B Hematopoietik Kok Hiicreler

PS-18 Referans Numarasi: 43

KONJENITAL DiSERITROPOETIK ANEMI TiP II'DE
HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI: OLGU SUNUMU

Vedat Uygun', Giilsiin Tezcan Karasu', Hayriye Daloglu’, Roberta Russo?, Achille
lolascon?, Akif Yesilipek'

"Medicalpark Antalya Hastanesi, Cocuk Kemik iligi Nakil Unitesi, Antalya, Tiirkiye
ZUniversity Of Naples Federico I And Ceinge- Advanced Biotechnologies, Department Of Molecular
Medicine And Medical Biotechnology, Napoli, italya

Konjenital diseritropoetik anemiler (KDA), kemik iliginde eritroblastlarin
morfolojik anormallikleri ve inefektif eritropoez ile karakterize kalitsal
eritrosit bozukluklar grubudur. Uc klasik KDA tipi (tip 1, Il ve Ill) kemik
iligi morfolojisi temelinde tanimlanmakla beraber son on yilda, KDA'lerin
molekiler temeli ortaya konmaya baslayinca, bu bozukluklarin 6 farkli
tipte olabilecegi ve en sik olarak KDA II'nin gérildigi bildirilmektedir.
KDA tip Il hastalar, degisken derecedeki bir normositik hemolitik anemi
ile seyrederken, yaklasik % 20'sinde sarilik ve splenomegali esliginde
transflizyon bagimlihgr gelisir. Bu hastalarda en sorunlu komplikasyon
transflizyona bagh demir yikii olmala beraber KDA Il hastalarinda selas-
yon tedavisi icin bir kilavuz yoktur ve cogunlukla talasemideki demir
selasyon kilavuzlarina gore takip edilirler. KDA Il hastalarinda kiir saglayan
tek tedavi secenegi, hematopoetik kok hticre naklidir (HKHN). Bu bildiride,
takip sirasinda transflizyon bagimliligi gelisen ve HKHN ile kiir saglanan
bir KDA Il hastasi bildirilmistir.

3 ayliktan beri anemisi olan ve 6 aylikken ilk tranfiizyonu yapilan kiz hasta-
nin izlemde 4-5 ayda bir transflizyon ihtiyaci olmus. Hemoglobinopatiler
ve herediter sferositoz dahil hicbir patoloji saptanmayan hastanin 3,5
yasindan sonra hemoglobin diizeyi 7 gr/dl izerinde seyretmesi nedeniyle
6 yiIl boyunca transfiizyon yapilmamis. Karaciger ve dalagi 1-2 cm buytik-
ligiinde olan hastanin bakilan kemik iliginde az sayida binUkleer eritrob-
lastlarla beraber diseritropoez saptandi. Nikleer kdpriilenme gorilmedi.
Hastada acid haemolysis test (HAM) negatif saptanmakla beraber KDA
Il olarak takip edilmesine karar verildi. izZlemde 10 yasindan sonra tekrar
transflizyon ihtiyaci baslayan ve 4-5 ayda bir transflizyon uygulanan has-
tanin kemik iligi nakli talebi olmakla beraber tanisi kesin olmamasi, ferriti-
nin bu dénemde bile yliksek olmamasi (196 ng/ml) ve yetersiz HKHN verisi
nedeniyle izlenmesine karar verildi. Ancak 2 yil sonra transfiizyon sikligi
giderek artarak 2-3 haftaya kadar diismesi nedeniyle tekrar kemik iligi
nakli giindeme geldi. Bu donemde SEC23B geninde homozigot mutasyon
(c.1733 T>C) saptandi. Ayni mutasyonu heterozigot olarak tasiyan kardesi
10/10 tam uyumlu hastaya hazirlik rejiminde myeloablatif dozda busulfan
4 gunde, siklofosfamid 200 mg/kg 4gtinde, ATG fresenius 30 mg/kg 3
glinde uygulandi. Graft-versus-host hastaligi profilaksisinde siklosporin
ve metotreksat verildi. Nakilde TNC= 7.1x10%/kg ve CD34= 3x10°kg kok
hiicre iceren kemik iligi verildi. Notrofil ve trombosit engrafmani 20. ve
38. glinde gerceklesti. Nakil sonrasi veno-oklusif hastalik ve BK virtisiine
bagh hemorajik sistit komplikasyonlari nedeniyle uzun sire trombosit
transfiizyonu ihtiyaci oldu. +45.glinde taburcu olan ve sonrasinda hig erit-
rosit transflizyonu ihtiyaci olmayan hastanin izleminde herhangi bir GVHH
bulgusu gelismedi ve tam kimerik olarak izlendi. Hasta halen 19 yasinda
sikayetsiz izlenmektedir.

KDA Il hastalarinda HKHN verileri hala yetersiz olmakla beraber bu hasta-
larda benzer tedavi yaklasimlari olan talasemi major hastalarindan elde
edilen verilere dayanarak, KDA Il hastasinda tasiyici kardesten uygulanan
HKHN'nin gtivenilir ve etkili oldugu goralmustdr.

Anahtar kelimeler: Konjenital Diseritropoetik Anemi, Cocuk, Hematopoetik Kok
Huicre Nakli

AKRABA DISI ALLOJENiIK KOK HOCRE NAKLI: TEK MERKEZ
KOORDINATOR DENEYiMi

Gizem Ciftdal', Isinsu Kiiciikdere', Barbaros Sahin Karagiin', Ali Biilent Antmen’
"Adana Aabadem Hastanesi

Amag: Hematolojide artik kanser, kanser disi kan hastaliklarinin ve bir
takim metabolik hastaliklarin tedavi edilme oranlari her gecen giin art-
maktadir. Allojenik kdk hiicre nakil uygulamalari(AKHN)da hastaliklarin
tedavisinde 6nemli bir yere sahip olan seckin bir tedavi yaklasimidir. K&k
hiicre ya da halk arasinda bilinen adiyla “Kemik iligi nakli’, yeni gelisen
teknolojiler sayesinde kok hucrelerin kemik iligi disinda kan ve gobek
kordonundan da elde edilerek, basta kan kanserleri olmak tizere bir cok
hastaliklarin tedavisinde kullanilmaktadir.

Gereg ve Yontemler: Klinigimize allojenik kok hicre nakili yapilmasi
planlanan ancak akraba icinde tarama programlarinda uyumlu verici bulu-
namadigi durumlarda kemik iligi nakil kordinatérlerinin isbirligi ile akraba
disi allojenik hematopoetik kdk hiicre nakli yapilan hastalarimizla ilgili tek
merkez deneyimimizi degerlendirdik.,

Bulgular: Kemik iligi Nakil Merkezimizde 16/09/2015-27/11/2018 tarihleri
arasinda toplam 52 hastaya akraba disi dondrden nakil yapilmistir. Bu has-
talar tani ve kok hiicre kaynaklari agisindan incelendiginde:

ALL tanili 16 hastaya nakil yapilmis olup, 6 hastaya Periferik-AKHN, 10 has-
taya Kemik iligi-AKHN yapilmistir. AML tanili 6 hastaya yapilan nakilde ise 3
hastaya Periferik-AKHN, 2 hastaya Kemik iligi-AKHN ve bir hastaya kordon
kani-AKHN yapilmistir. JIMML tanili 2 hastaya nakil yapilmis ve iki hastaya
da Periferik-AKHN yapilmistir.

Orak hicre anemili bir hastaya nakil icinde Periferik-AKHN yapilmistir.
Talasemi tanili toplam 16 hastaya nakil yapilmis, 10 hastaya Periferik-
AKHN, 6 hastaya Kemik iligi-AKHN yapilmistir. Aplastik Anemi tanil toplam
6 hastaya nakil yapilmis, 4 hastaya Periferik-AKHN, 2 hastaya Kemik iligi-
AKHN yapilmistir.

Immun yetmezlik olan toplam 3 hastaya nakil yapilmis hepsi de Periferik-
AKHN ile yapilmistir. HLH tanisi alan ve nakil yapilan 2 hastaya bir Periferik-
AKHN ve bir Kemik iligi-AKHN yapilmistir.

Tartisma: Kok hiicre nakilleri kok hiicrelerin elde edildigi kaynaga gore
“kemik iligi nakli", “periferik kok hiicre nakli” ve “kordon kani nakli” seklinde
isimlendirilir. Eger yapilan nakil kisinin kendi kok hticreleri kullaniliyorsa
“otolog kok hiicre nakli’; eger saglhkh bir bagiscidan alinan kok hticreler
ile nakil yapihyorsa “allojenik kok hiicre nakli” denmektedir. Her iki nakil
tipinin uygulanma sekilleri, hastaligi tedavi edici etki mekanizmalar ve
hasta agisindan olusturdugu riskler birbirinden farkhdir. Glinimuzde
tlim dlnyada 80 binden fazla kok hiicre nakli yapilmaktadir. Son yillarda
Avrupa'da yapilan kok hiicre nakli sayisi yilda yaklasik 40 bin kadardir. Bu
nakillerin % 57 sini “otolog’, % 43 Uni “allojenik” nakiller olusturmaktadir.
Ulkemizde yapilan yillik nakil sayisi ise 3 binin tizerindedir.Kék hiicre nakli-
nin agirlikl olarak yapildigr hastalik grubunu I6semiler, lenfomalar, multipl
myelom gibi kan kanserlerinin sik gérilen tipleri olusturmaktadir. Ayrica;
kemik iligi yetmezligine neden olan hastaliklar, bazi solid organ kanserleri
ve ozellikle tlkemizde ¢ok sik goriilen talasemi gibi kalitsal hastaliklar, bazi
bagisiklik sistemi hastaliklari da énemli kullanim alanlaridir. Ulkemizde
basari ile yapilan kok hiicre nakilleri her glin giderek artmaktadir. Kok
hiicre kaynagi olarak da hem yurt icinde hemde yurt disindan saglanan
kok hiicreler giderek artan oran da yapilan nakil islemlerinde kullaniimak-
tadir. Biz kendi klinigimizde de akraba i¢i uyumlu donor bulunamadigi
zaman siklila akraba disindan kok hiicre temin ederek basarili bir sekilde
AKHN yapmaktayiz. Yaptigimiz nakil 2 yillik akraba disi AKHN deneyimimiz
sonucunda 52 hastada nakil sonrasi ilk 100 giinde sag kalim oraninin % 88
iken yapilan nakil sonrasi 1 yillik sag kalim orani ise %90 dir. Toplam 2 yillik
akraba disi AKHN deneyimlerimiz degerlendirdigimizde sag kalim agisin-
dan yapilmasi gereken bir nakil tiiri oldugunu distinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: allojenik kok hiicre nakli, kemik iligi nakil koordinatori
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B Kok Hiicre Kaynag
PS-19
AKRABA DISI HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLININ

SONUCLARI: TEK MERKEZ DENEYiMi

Fatma Keklik Karadag', Hale Biilbiil', Nur Akad Soyer', Eren Arslan Davulcu’, Yusuf
Ulusoy', Aysenur Arslan’, Mahmut Tobii', Murat Tombuloglu’, Fahri $ahin', Giiray
Saydam’, Filiz Vural'

Referans Numarasi: 49

"Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Hematoloji Bilim Dall, izmir, Tiirkiye

Girig: Hematopoetik kok hiicre nakli (HKN) hematolojik maligniteleri kiir
edebilen bir tedavi secenegidir. Ancak hastalarin yalnizca %30’ u insan
|6kosit antijenleri (HLA) tam uyumlu verici bulma sansina sahip olur. HLA
tam uyumlu akraba disi verici bulunmasi zaman alsa da tam uyumlu
kardes verici ile yapilan nakillerle benzer sonuglar géstermesi nedeni ile
onemli bir verici kaynagidir. Bu calismada merkezimizde yapilan akraba
disi HKN verileri sunulmustur.

Metot: 2015-2018 yillari arasinda Ege Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi’nde akraba disi vericilerden elde edilen hematopoetik kdk hiic-
reler ile yapilan nakiller geriye dontik olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Ortanca yasin 33 oldugu 19 ve 58 yas araliginda 25 hasta ince-
lenmistir. Nakil yapilan hastaliklar; akut 16semi (n=9, %36), aplastik anemi
(n=5, %20), lenfoma (n=4, %16), myelofibrozis (n=3, %12), myelodisplastik
sendrom (n=2, %8), kronik myelositer |6semi (n=2, %8). Vericilerden 10
tanesi Turkiye' den; 15 tanesi Amerika’ dan ve farkli Avrupa Ulkelerindendi.
25 vericiden 2'si 9/10 HLA uyumu gdsterirken geri kalan 23’6 10/10 tam
HLA uyumlu idi. Nakil 6ncesi hazirlik rejimi olarak siklikla non-myeloablatif
(n=17, %68) rejim kullanilmis olur 8 hastada myeloablative hazirlama
rejimi kullanilmistir. Takrolimus ve mikofenilat mofetil kullanan 2 hasta
haricinde akraba disi verici ile HKN yapilan hastalarimizda siklosporin ve
metotreksat ile Graft-versus-host hastaligi (GVHH) profilaksisi yapilmistir.
Notrofil ve trombosit engraftman olusum zamanlari ortanca giin olarak
sirastyla 18. gtin (11-31. giin araliginda) ve 13. glin ( 9-36. Gln araliginda)
olarak saptanmistir. Akut GVHH hastalarin yaklasik yarisinda gérilmustir
(%47,8).

Ortalama sagkalim %40 bulunmus olup 25 hastanin 15'i nakil sonrasi 1.
ay ile 18. ay arasinda (ortanca 3. ay) hayatini kaybetmistir. Ulkemizden
olan akraba disi vericilerle Tiirkiye disindaki Ulkelerden gelen akraba disi
vericiler karsilastinldiginda 6lim orani yabanci tlkelerden vericilerle yapi-
lan nakillerde daha fazla bulunmustur (%30 ve %80 p=0,018). Nakil iliskili
oliimler (n=7/15, %46,7) en sik rastlanan 6lim sebebi iken sirasiyla GVHH
(%33,3), enfeksiyonlar ve siroz diger 6lim sebepleridir.

Sonug: Tirkiye disindan bulunmus olan vericilerle yapilan akraba disi
nakillerde 6lim orani bizim calismamizda daha sik bulunmustur. Bu
durumun 1rksal farkhhklarla iliskili olabilecedi dustinilmektedir ancak
bu hipotezin dogrulanmasi icin cok merkezli, daha genis vaka serilerinin
degerlendirilmesi gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: akraba disi verici, kok hiicre nakli, etnik koken

B Kronik Losemi ve Diger Miyeloproliferatif Bozukluklar
PS-20
KRONIK LENFOSITiK LOSEMILI OLGUDA AYNI KARDES
VERICIDEN iKiNCi KEZ BASARILI KOK HUCRE NAKLI

Fatma Keklik Karadag', Hale Biilbiil', Yusuf Ulusoy’, Eren Arslan Davulcu’, Aysenur
Arslan, Nur Akad Soyer', Mahmut Tobii", Fahri Sahin’, Giiray Saydam’, Filiz Vural'

Referans Numarasi: 51

'Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Hematoloji Bilim Dal, [zmir, Tiirkiye

Giris: Eriskinlerde en sik goriilen 16semi olan kronik lenfositik 16semi (KLL)
siklikla yavas seyirli olmakla birlikte agresif izlenen ve remisyonun sagla-
namadidi bir grup hastada allojenik k 6k hiicre nakli tedavi seceneklerin-
den biridir. P53 mutasyonu saptanmis olup verilen kemoterapi rejimlerine
karsi refrakter izlenen KLL olgusunda iki kez yapilan periferik kok hiicre
nakli deneyimi paylasiimistir.

Olgu: 45 yasinda kadin hasta, 2010 yilinda halsizlik, servikal lenfadeno-
patiler, I6kositoz ve anemi nedeni ile yapilan kemik iligi aspirasyonu ve
biyopsisi sonucunda artmis hiicresellik ve yaygin kiiciik lenfoid hiicre
yayilimi ile kronik lenfositik I6semi tanisi konuldu. Yapilan immunhisto-
kimyasal incelemede CD20, CD5, CD23, bcl-2 pozitifligi ve sitogenetik
analiz sonucunda p53 delesyonu varligi saptanmis, 17p delesyonu negatif
bulundu. Hastaya 6 kir RFC (rituksimab, fludarabin, siklofosfamid) ve
ardindan 2 kir R-CHOP (rituksimab, siklofosfamid, vinkristin, adriamisin,
prednol) tedavisi sonrasinda parsiyel yanit alindi. 11.06.2014 de hastaya
BuCy myeloablatif hazirlama rejimi verilerek HLA tam uyumlu kardes
vericisinden hematopoetik kdk hiicre nakli yapilarak ve 8x10/kg CD34+
hiicre verildi. 14. glinde trombosit, 22. glinde nétrofil engrafmani olus-
tu. Siklosporin ve metotreksat ile graft versus host hastaligi profilaksisi
yapildi ancak takipte kreatinin degerlerinde yuikseklik saptanmasi izerine
siklosporin kesilerek mikofenilat mofetil tedavisine gecildi. Nakil sonrasi
30. glinde yapilan kimerizm degerlendirilmesinde donér STR lokuslari ile
%90,5 uygunluk bulundu. Mayis 2016 da dondr kimerizmi %60, yaygin
lenfadenopatiler ve pansitopeni gelisen hastanin kemik iligi aspirasyon
ve biyopsisinde lenfositlerde %50-60 artis izlendi. Relaps olarak degerlen-
dirilen hastaya dondr lenfosit inflizyonu (1. Doz 1x107/kg, 2. Doz 5x107/
kg, 3. Doz 1x10%/kg) yapildi ve rituksimab, bendamustin kemoterapi pro-
tokolu verilmesi planlandi ancak ciddi enfeksiyon nedeni ile hasta tolere
edemedigi icin iki kiir verildi. Tedaviye ibrutinib 420mg tablet ile devam
edildi ancak 4 kir sonrasi refrakter olmasi lizerine venetoklaks 400mg/
gln verildi 7 kiir sonrasi remisyon saglandi. 26.6.2018 de hastaya ayni tam
uyumlu kardes vericiden 2. kez 6,57x10%/kg CD34+ hiicre sayisi ile BuCy
myeloablatif hazirlama rejimi kullanilarak kok hicre nakli yapildi. Nakil
sonrasi 20. giinde nétrofil, 21. Giinde trombosit engrafmani olustu. ikinci
allojeneik kok hicre naklinin 6. ayinda %100 dondr kimerizmi, 16kosit
saylis1 4150, n&trofil 2410, hemoglobin 10,8, trombosit sayisi 70 bin olarak
izlenmeye devam edilmektedir.

Tartisma ve Sonug: KLL, allojenik kdk hicre nakli icin nadir bir endikas-
yon olmakla birlikte direngli veya niiks olgularda uzun sireli sagkalimi
saglayabilmesi sebebi ile performansi iyi ve ek hastaliklar olmayan, kot
prognositik gostergeleri tasiyan direncli olgularda tam uyumlu verici var-
liginda dustintilmesi gereken bir tedavi secenegidir.

Anahtar kelimeler: kronik lenfositik 16semi, kok hiicre nakli, nakil sonrasi relaps

W Akut Losemi
PS-21

ALLOJENEIK KOK HUCRE NAKLi SONRASI AKUT LOSEMi
HASTALARINDA NUKSU ONGORMEDE KIMERIZM iLE MRD
KARSILASTIRILMASI

Giildane Cengiz Seval', Bahar Ulas?, Sinem Civriz Bozdag', Meltem Kurt Yiiksel', Pervin
Topcuoglu?, Onder Arslan’, Muhit Ozcan', Giinhan Giirman', Taner Demirer', Osman
ilhan', Hamdi Akan’, Meral Beksac', Selami Kocak Toprak’

Referans Numarasi: 52

"Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dal
*Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dah

Giris: Allojenik kok hiicre nakli (Allo-KHN), yiiksek riskli akut |6semi has-
talarinda remisyon sonrasi standart tedavi yaklasimidir. Olciilebilir kalinti
hastaligin (MRD) akim sitometri ile 6l¢tilmesi ve kisa tekrar dizilerinin(STR)
floresan bazli PCR ile ardisik 6lgimine dayanan dondr kimerizmi takibi
ise, nuiks hastaligi erken donemde 6ngdérmede kullanilan yontemlerdir. Bu
calismada, merkezimizde 2010-2018 yillari arasinda akut I6semi nedeniyle
Allo-KHN yapilan 88 hastanin seri kimerizm ve MRD &l¢timleri retrospektif
olarak degerlendirilmistir.

Gereg ve Yontem: Allo-KHN sonrasi niiks olan toplamda 86 akut [6semi
hastasinin verileri retrospektif olarak degerlendirilmistir. Merkezimizde
nakilden sonra 1,3,6,9 ve 12. aylarda rutin olarak kimerizm analizi yapil-
maktadir. MRD analizi merkezimize bagli hematoloji laboratuarinda ger-
ceklestirilmistir. Hiicreler, Navios Akim Sitometrisi (3 lazer- 10 renk,
BeckmanCoulter) kullanilarak toplanmistir. Sitometri glinliik takip edilerek
her 6rnek icin 3x10¢hiicre toplanmis ve Kaluza yazilimi (BeckmanCoulter,
Navios, USA) kullanilarak veriler analiz edilmistir.
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Bulgular: Merkezimizde Ocak 2010- Agustos 2018 tarihleri arasinda top-
lamda 317 erigkin akut [6semi hastasina Allo-KHN yapilmistir. Bu calisma-
da, niiks olan 86 hasta (66 AML, 20 ALL) ortalama 9.7 ay (1-104 ay) sure ile
takip edilmistir. Tim hastalara miyeloablatif hazirlama rejimi kullanilarak
nakil yapilmistir. Birinci yilin sonunda tim hastalarda niiks orani %51,2
olup; miks kimerizm olanlarda (n=8), tam kimerik olanlara (n=23) gére bu
oran daha ytiksektir. Ayrica calismaya dahil edilen popiilasyonun tamami
g0z oniine alindiginda niiks aninda sadece 30 hastada miks kimerizm
gorilmustar. Calismaya dahil edilen 86 hastadan; nakil dncesinde 20'sinde
MRD negatif, 32'sinde MRD pozitif ve kalan 21 hastanin ise Allo-KHN sira-
sinda aktif hastaliginin oldugu gorulmustir. Nakil dncesi MRD negatif olan
tim hastalar, kimerizm kaybi yasamadan MRD pozitifligi ile niiksetmistir.
Tum prognostik gruplar analiz edildiginde, Allo-KHN sonrasi MRD pozitif-
ligi olanlarda niks insidansi en ytiksektir. MRD niiksiiniin saptanmasi ile
hematolojik nlksiin saptanmasi arasinda gegen ortalama siire 62 glinddr.
Tum hastalar icinde 18 hastada, MRD niksu ve ardindan hematolojik
niiks kimerizmdeki azalma ile birlikte saptanmistir. 86 hastanin 3’linde
MRD pozitifligi ile birlikte extramedullar niiks gérilmustir. MRD pozitif-
ligi nedeniyle 22 hastaya donor lenfosit inflizyonu (DLI) yapilmistir. Takip
siiresi boyunca 33 6lum kaydedilmistir.

Sonug: MRD takibi, yeni tani akut 16semi hastalarinda baslangi¢c kemote-
rapi protokollerinde tamamlayici olmakla birlikte, kemik iligi nakli sonrasi
daha az siklikla yapilmaktadir. Bu ¢alisma, eriskin akut I6semi hastalarinda
nakil sonrast MRD takibinin kimerizmden ustiin olduguna ve rutin pratige
girmesi gerektigine dair glicli kanitlar sunmaktadir.

Anahtar kelimeler: Akut |6semi, kimerizm, MRD

B Hematopoietik Kok Hiicreler
PS-22

iINSAN KEMIK iLiGi HEMATOPOETIK KOK/
ONCUL HUCRELERIN METABOLIK ANALIZLERLE
KARAKTERIZASYONU

Emine Kilic', Serpil Oguztuzun?, Duygu Cetinkaya’

Referans Numarasi: 54

'Kirikkale Universitesi Biyoloji Bolumu;, Hacettepe Universitesi Kok Hucre Arastirma Ve Uygulama
Merkezi

“Kirikkale Universitesi Biyoloji Bolumu

*Hacettepe Universitesi Kok Hucre Arastirma Ve Uygulama Merkezi: Hematoloji Bolumu Pediatrik Kemik
lligi Transplantasyon Unitesi

insanlarda HKH'leri tanimlamak (izere klinikte en sik kullanilan yiizey
belirteci CD34 pozitifligi olsa da hematopoetik sistem icin spesifik degildir.
Ayrica kok hiicreler yaninda onciil (projenitor) hiicreler de ylizeylerinde
CD34 molekilinl eksprese etmektedirler. Bu nedenle sadece CD34
pozitifligine dayanarak HKH'lerin tanimlanmasi mimkin degildir. CD34
pozitifligi hicre olgunlastikca azalmaktadir. CD38 hiicre ylizey antijeni
ise HKH'lerin olgunlasma stirecinde ifade olmaktadir. Bu nedenle CD34+,
38- hucrelerin daha primitif, daha potent HKH'ler oldugu kabul edil-
mektedir. Bunlar, kalici hematopoez saglayan “long term” LT-HKH'lerdir.
Hematopoetik kok hiicre naklinde basarili ve uzun sureli hematopoez
saglanabilmesi icin kok hiicre Grliniinde yeterli sayida bu potent hiicrele-
rin bulunmasi gerekmektedir. Bu nedenle “LT-HKH'lerin tanimlanmasina,
detayli karakterizasyonuna ihtiyag vardir.

Son yillarda, kdk hiicrelerin metabolik 6zellikleri ve metabolik mikrocevre
blyuk ilgi uyandirmaya baslamistir. Bircok dokuda, erken asamada, primi-
tif 6zellige sahip kok hiicrelerin enerji tretimi icin mitokondrial oksidatif
fosforilasyon yerine anaerobik glikolizi kullandidi ileri strtilmus, kok hiicre
calismalarinda metabolik analizler ilgi uyandirmaya baslamistir. Bu durum,
son yillarda HKH metabolik karakterizasyonu amaciyla mitokondrial
aktivite tayini ve hipoksi belirteclerinin incelendigi yayinlarla HKH'lerin
karakterizasyonuna yeni bir bakis acisi getirmistir.

Bu calismada saglikh kemik iligi nakli vericilerinden alinan kemik iligi
orneklerinde (n=9) HKH’lerin detayli analizleri yapilmis, ve farkli safhalarda
kok ve 6ncili hiicreler tanimlanmaya calisilmistir. Bu amagla CD34,CD38,
CD45, CXCR4, CD146, CD 90, VEGFR, CD133, CD271, CD73, CD105 farkli
kombinasyonlarini iceren akim sitometrik analizler yapilmis, koklulik
belirteci olarak aldenid dehidrogenaz aktivitesi tayini yapilmis, ayrica

kok hiicrelerin metabolik 6zelliklerinin test edilmesi amaciyla mitokondri
yogunlugu, ROS diizeyleri incelenmis, GST enzim aktiviteleri incelenmistir.
Bu yontemler GCSF uygulanan 3 verici 6rnegine de uygulanmis, boylelik-
le, farklilasmaya zorlanan kok/énci hiicrelerin metabolik degisimleri ile
karsilastiriimalar yapilmustir.

Bu calisma TUBITAK1002 Programinda 1175763 No'lu proje ile
desteklenmistir.

Anahtar kelimeler: Hematopoetik kok hiicre, hipoksi, kemik iligi, metabolik, mito-
kondri, nis

B Multipl Myelom
PS-23

MULTIPL MiYELOM TEDAVIiSINDE KULLANILAN
BORTEZOMIB’E BAGLI AKUT SOLUNUM SIKINTISI
SENDROMU

Hasan Atilla Ozkan’, Kiibra Yildiz', Rahman Nurmuhammedov', Yasemin Cinar'

Referans Numarasi: 56

"Yeditepe Universitesi Hastanesi Ic Hastaliklari Anabilim Dali

Bortezomib protein katabolizmasinda énemli rol oynayan 26S proteazo-
mun spesifik inhibitéridtir.Multipl miyelom(MM) hastalarinda FDA onayi
ile 2003 ten beri kullaniimaktadir. En sik yan etkileri halsizlik, yorgunluk,
sitopeni, gastrointestinal semptomlar ve periferik néropatidir. Bu vakada
biz Evre 3A-IgG kappa MM yeni tanili hastada Bortezomib kullanimi-
na baglh akut solunum sikintisi sendromu(ARDS) gelisimini sunacagiz.
Bortezomib ile iliskili ciddi pulmoner komplikasyonlar ile ilgili literattir
taramasi yapildiginda en sik yan etkilerden olmasa da ¢ok sayida vaka bil-
dirimi bulunmaktadir.Bortezomibe bagli akciger hastaliklari, mevcut bildi-
rilmis vaka analizlerinin 6ngoérdugi gibi % 37.14'luk yiiksek 6lim oraniyla
seyreder.Yapilan calismalarda gortlmustir ki kortikosteroid ile birlikte
kullanimi ile ortaya ¢ikan tablo daha siddetlidir.Ayrica akciger komplikas-
yonlarinin etnik farkliliklara gore degisiklik gosterdigi sonucundan yola
cikarak calismamizda bildirdigimiz vaka ile literatiire katkida saglamak ve
Onerilerde bulunmayi hedefledik.

Girig: Multipl miyelom, terminal olarak farklilasmis plazma hiicrelerinin
malignitesidirMM en sik yorgunluk ,kemik agrisi, hiperkalsemi, anemi ve
tekrarlayan enfeksiyonlar ile kendini gosterir. Bortezomib proteazom inhi-
bitoridir ve nikleer faktor k-B Gizerinden apopitoz yolaklarina etkilidir.En
sik yan etkileri halsizlik, yorgunluk,sitopeni, gastrointestinal semptomlar
ve periferik noropatidir. Japonlarda yapilan bir calismada 1010 hasta
lzerinden degerlendirildiginde 45 hastada Bortezomide bagh akciger
hastaligi ortaya cikmis olup %11 i mortal seyretmistir. Baska bir Japon
toplulugu calismasinda da 13 Bortezomid tedavisi alan hastanin 4 linde
ciddi pulmoner komplikasyon gelismis olup raporlanan vakalara gore
daha yiiksek bir insidans oldugu yazilmistir.Bu agidan genetik faktérlerin
etkinligi de arastinlmalidir.

Olgu: Vakamizda hiperkalsemi etyoloji arastirmasinda malignite taramasi
yapilirken kemiklerde litik lezyonlar tespit edilmis, hasta evre 3A IgG
Kappa MM tanisi almistir. Kemoterapi oncesi kontrollerinde toraks BT
de fibrotik sekel degisiklikleri disinda bulgu yoktur. Hasta 40 yil sigara
kullanmistir. Ancak bilinen kronik bir akciger hastaligi yoktur.Hastaya
V(Bortezomib)C(Siklofosfamid)D(Dexametazone) rejimi baslandi ancak
tedavi verildikten iki saat sonra ani gelisen takipne, tasikardi, hipoksi ile
genel durumu bozuldu. Atesi olmadi. Kangazi:Ph:7.40 ,BE: -2.5, PO2:81
mmHg, CO2:35 mmHg ,HCO3:21 mmol/L.Maske 02 (12L/dk) ile sp02:%70
yardimci solunum kaslari solunuma katiliyordu. TA:220/90 mmHg,KTA:113
/dk bulundu.PA akciger grafisinde her iki hemitoraksta birlesme egilimi
gosteren alveoler dansite artimlari mevcuttu. Hasta yogun bakim Gnite-
sine alindi, enfeksiyon 6n planda disiintlerek yiiksek doz kortikosteroid
ile stabilize edildi. Enfeksiyon agisindan anlamli Greme olmadi ve hastanin
durumu akut solunum sikintisi sendromu(ARDS) olarak degerlendirildi.
Tedavide degisiklige gidildi. Bortezomib yerine Lenalidomid ile kombine
Siklofosfamid+Deksametazon kullanildi. Hasta 3. Ve 4. Kiir tedavisinden
sonra otolog kemik iligi nakli oldu.

Tartisma: Genis klinik calismalarda Bortezomib’e bagh pulmoner yan
etki gelisimi yaygin degildir. Ancak Japon hastalarda yapilan gézlemlerde
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daha yiiksek oranlarda gorilir.Bu vakada biz Evre 3A-IgG kappa multipl
miyelom yeni tanili hastada Bortezomib kullanimina bagli ARDS geli-
simini sunduk.Sonug olarak, klinisyenler, bortezomib alan hastalarda,
deksametazon ile kombine edildiklerinde ve 6zellikle erkek, 1gG tipi, ntiks
durumu ve otolog kemik iligi nakli 6ykisi olan hastalarda ciddi siddetli
komplikasyonlarin farkinda olmalidir.Bizim de onerimiz, tedavi olarak
Bortezomib kullanilan multipl miyelom hastalarinda meydana gelebilecek
tim komplikasyonlarin yaninda pulmoner komplikasyonlar agisindan da
dikkatli olunmalidir. Ayrica yan etkilerin etnik farklliklara gére goriilme
sikhgindaki degisim verilerle ortaya konulmalidir.

Anahtar kelimeler: multipl miyelom, Bortezomib, akut solunum sikintisi sendromu

B Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yasam Kalitesi
PS-24

PEDIYATRIK KEMIK iLiGi NAKLi SONRASI GELISEN VENO-
OKLUZIF HASTALIK TEDAViSINDE YUKSEK DOZ METIL
PREDNISOLON

Arzu Akyay', Yurday Onciil’

Referans Numarasi: 57

"indinii Universitesi Tip Fakiiltesi

Giris: Veno-okluzif hastalik (VOH) hematopoetik kdk hiicre nakli sonrasi
yasami tehdit eden bir durumdur. Hepatik sinusoidal endotel hiicrelerde
ve hepatositlerde meydana gelen hasar nedeni ile olusmaktadir. Ozellikle
cocuklarda nakil haricinde, radyoterapi ve kemoterapi sonrasinda da geli-
sebilir. Tanida nakil sonrasi ilk 20 giinde asagidaki kriterlerden 2 veya daha
fazlasinin olmasi gereklidir: Total bilirubinin >2 mg/dl, hepatomegali veya
sag Ust kadran agrisi, bazal viicut agirhginda sivi birikimine bagli %2'den
fazla artis olmasi. Tedavi edilmeyen vakalarda ¢oklu organ yetmezligi ve
%80'in tizerinde mortalite riski vardir. Tedavide 25 mg/kg/glin‘den 4 doza
bollnerek defibrotid kullanilir. VOH tedavisinde yiiksek doz steroid kulla-
nilan bazi yayinlarda belirgin fayda saglandigi gosterilmistir.

Burada allojenik kemik iligi nakli sonrasi VOH gelisen ve yiiksek doz
metilprednizolon ve defibrotid verildikten sonra tamamen diizelen bir
hastayl sunmay1 amagladik.

Olgu: On dort aylik talasemi majorle izlenen kiz hastaya HLA doku tipi tam
uyumlu kiz kardesinden allogenik kemik iligi nakli yapildi. Pesaro Class |
olarak degerlendirilen hastaya hazirlama rejiminde Busulfan ve siklofosfa-
mid verildi. Verici atak hastaligi icin metotreksat ve siklosporin kullanildi.
-7. guinde profilaksi dozunda defibrotid baslandi. Hastanin +10. giinde
kateter kultirinde gram pozitif tiremesi oldugu icin katatere vankomisin
kilit uygulandi. +14. glinde karin ¢evresinde 2 cm artis gozlendi. Total bili-
rubin: 2,25 mg/dl, karaciger 9 cm, dalak 5 cm tespit edildi. Modifiye Seattle

Kriterlerine gore asit (5 cm), kilo artisi (9,7 kg— 10,4 kg, %7) ve hepatome-
gali (9 cm) olmasi nedeni ile hastada VOH dusunuldu. Defibrotid dozu 25
mg/kg/giin’ e cikarildi. Mayi kisitlamasi, tuz kisitlanmasi yapildi. Aldakton
baslandi. Hepatotoksik ve nefrotoksik ilaglari kesildi. Bir glin sonra hastada
solunum sikintisi, hisiltih solunum ve oksijen ihtiyaci olmasi Gizerine teda-
viye yliksek doz metilprednisolon 500 mg/m?/giin (iki doza béliinerek)
eklendi. Alti doz sonrasinda 2 mg/kg dozuna duisiildi. Sterioidten sonraki
ilk giinde genel durumu diizelmeye basladi. +21. giin steroid dozu 1 mg/
kg'a, +25. glin 0,5 mg/kg'a dusuldi. +28. giin 0,25 mg/kg dozuna dusuldi.
Daha sonra fizyolojik dozda hidrokortizon verildi ve bazal kortizol diizeyi
istenen diizeye gelince 2 hafta sonra kesildi. +25. glinde defibrotid dozu
10 mg/kg‘a dustildy, +36. guin kesildi. Hastanin nétrofil engraftmani +15.
glinde, trombosit engraftmani +20. glinde, eritrosit engraftmani da +29.
glinde gelisti. +33. glinde kimerizm %95 donor tipi, %5 alici olarak tespit
edildi. Hasta +45. glinde taburcu edildi. Nakil sonrasi ti¢lincii ayda hemog-
lobin elektroforezinde HgbF %1,2, HbAO %98,2, HbA2 %1,6 olarak geldi.
Su anda nakil sonrasi 10. ayda %100 donor tipi kimerizmle hasta sorunsuz
takip edilmektedir.

Sonug: Kemik iligi nakli sonrasi gelisen VOH uygun sekilde taninmaz
ve tedavi edilmezse multiorgan yetmezligi ile birlikte mortal seyredebi-
len bir komplikasyondur. Yapilan calismalar VOH tedavinde yiiksek doz
metilprednizolon ve defibrotid kombinasyonunun tek basina defibrotid
kullanimina gore daha iyi tedavi yaniti sagladigini géstermistir. Biz has-
tamizda VOH gelismesi ile birlikte dnce profilaksi dozundaki defibrotidi
tedavi dozuna cikardik, daha sonra solunum bulgularinin eklenmesi ile
birlikte tedaviye ylksek doz metilprednizolon ekledik ve tedavinin ikinci
glniinden itibaren hastamizda faydali oldugunu gordiik. VOH tedavisinde
yuksek doz steroid kullanimi bizim hastamiz icin etkin bir tedavi secenegi
olmustur. Ancak VOH tedavisinde yiiksek doz steroidin dozu, baslama
zamani ve kullanilma suresi acisindan daha genis calismalara ihtiyag
vardir.

Anahtar kelimeler: Veno-okluzif hastalik, yliksek doz steroid

W immiin Yetmezlik Hastaliklari ve Makrofaj

PS-25 Referans Numarasi: 61

PRIMER IMMUN YETMEZLIKLI ERiSKiN HASTALARDA
ALLOJENEIK NAKIL DENEYiMi

Meltem Kurt Yiiksel', Zehra Narl Ozdemir', Fatma Omiir Ardeniz, Deniz Cagdas Ayvaz?,
Neriman Defne Altintas’, Ozlem Kumbasar®, Alpay Azap®, Giildane Cengiz Seval’, Sinem
Civriz Bozdag', Selami Kogak Toprak', Pervin Topguoglu’, Giinhan Giirman', Aydan
ikinciogullan’

"Ankara Universitesi, Hematoloji Bilim Dali

*ge Universitesi, Immiinoloji Ve Alerji Bilim Dali

3Hacettepe Universitesi, Cocuk Immiinoloji Ve Alerji Bilim Dali

“Ankara Universitesi YoGun Bakim Bilim Dali

SAnkara Universitesi Godiis Hastaliklar Ana Bilim Dali

SAnkara Universitesi Enfeksiyon Hastaliklan Ana Bilim Dali

"Ankara Universitesi, Cocuk immiinoloji Ve Alerji Bilim Dal

Giris: Primer immun yetmezlik (PIY) hastaliklar, dogumsal immin yet-
mezlik bozukluklar sonucunda gelisen yineleyen bakteriyel, fungal,
protozoal ve viral enfeksiyonlarla seyreden hastaliklar grubudur. Akraba
evliliklerinin sik oldugu Ulkemizde PIY hastaliklarinin sikhidi artmistir.
Primer immin yetmezliklerde allojeneik hematopoietik kok hiicre nakli
(allo-HKHN) c¢ogunlukla cocukluk caglarinda yapilir. Tecriibe eksikligi
ve onceki kot sonuglardan dolayi eriskinlerde allo- HKHN'nin optimal
zamanlamasi ve kullanimina iligkin tartismalar mevcuttur. Bu yazida PIY
tanili dort eriskin hastaya, tam uyusumlu akraba disi vericiden yapilan
allo- HKHN' nin sonuglar sunulmustur.

Gere¢ ve Yontem: Klinigimizde primer immun yetmezlik tanilan allo-
HKHN yapilan 3 erkek, 1 kadin toplam 4 erigkin hastanin sonugclari geriye
donik degerlendirildi. Hastalarin demografik 6zellikleri, hazirlama rejimi
ve yogunlugu, dondr ozellikleri, kok hiicre kaynagi ve miktari, graft versus
hastaligi (GvHH) proflaksisi ve hastalarin enfeksiyon Oykiileri tablo 1’ de
belirtildi Busulfan dozu egri altinda kalan alan hesaplanarak etkin aralikta
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tutuldu. Haftalik 0,4 g/kg dozunda intraven6z immunglobulin profilaksisi
(n=3) verildi. PCR ile haftalik EBV, CMV viral yiik takibi (n=4) yapildi.

Bulgular: Ortanca 10 aylik (dagilim:5-13 ay) takip suresince gelisen GvHH
ve buna yonelik verilen tedaviler, enfeksiyonlar- Greyen mikroorganiz-
malar, yogun bakim yatis ihtiyaci, kimerizm takibi,immunglobulin G-A-M
dizeyleri ve nétrofil/trombosit engrafman glinleri tablo 2’ de verildi. 2
nolu hastada digerlerinden farkli olarak EBV DNA titresi 1978 kopya/ml
degerine kadar yukseldi. Tedavi verilmeksizin EBV DNA titresi giderek azal-
di ve <153 kopya/ml sinirina ulasti. 3 hastamiz tam kimerik takip edilirken,
ADA enzim eksikligi tanisi ile allojeneik nakil yapilan hastamiz verici tipi
kimerizmini tamamen kaybetti.

Tartisma: PIY tanili hastalara ¢ocukluk caginda allo-HKHN yapilmasi
onerilmektedir. Hazirlama rejimi iliskili toksisitenin yliksek olmamasi ve
kabul edilebilir enfeksiyon oranlari ile allo-HKHN eriskin yaslarda da kiratif
tedavi secenegidir. Hastalarin yogun enfeksiyon dykulerinin olmasi nakil
ve sonrasindaki takip stireclerinde yogun bakim tiniteleri, enfeksiyon ve
gogus hastaliklar ile guclu bir isbirligi gerektirmektedir. Bu hasta grubu
nakil sonrasi dénemde akut ve kronik GvHH acisindan yakin takip edil-
melidir. Ayrica PIY hastalari icin immin stipresif tedavinin uzun dénem
etkileri ciddi bir endise kaynagidir.

Anahtar kelimeler: primer immun yetmezlik, allojeneik hematopoietik kok hiicre
nakli, eriskin hastalar

Tabio Tsstolana demografik dosiikled

Hasta Tam Yay' ‘Hazwrlama Donar Hilcre Hiicre miktar GvHH Enfekstyon
no cinstyet  rejimi/ yogunluk aynagn proflaksisi  Sykilsll
T GATAZ TE Ao Me-IBl MUD X €034 (xI07Eg)8.18 CSA-MIX
eksiklig TBI2 Gy 10110 TNC(x184kg) 752 Penil HPV
RIC NK (CD16/56-x10%%kg)0.06
T(CD3+x105kg)0.96
2 K gen uz Fiu-Bu-ATG MUD  PK CD34 (xI0HIg)T.12 CSA*MMF  TB dykust
defekti- CD4+ ATG:10mghgX3 1010 TNC(x10%kg)5.11 ‘Brongicktazi
Tlenfosit RIC KK (CD18/56+x10%kg) 0 24
yemmezlig T(CD3-210%%g)2.42
3 ADAemzim  22E  Flu-Bu-ATG MUD Kl CD34 {x10¥hg) L8 CSA*MTX  Brongicktazi
cksikligi ATG:10mghg2 1010 TNCx10%kg)2,1
RIC NK (CD16/56-%10%%g):1,65
T(CDI+x10%kg) 28,89
4 Kronik 0K Treosmlfm-Bu-  MUD  PK CD34 (x108kg):13.05 CSATMMF  Stpitrad{
ganilomatsz ATG 1o TNC(x10%kg) 15,05 tag-boym
hastalik &G"hwpﬂ NE(CD16/56+x10%kg)0. 18 enfeksiyonlan

T(CD3+x10%kg)2 08

d BE tm vicut smlamas,
mmmmmMmmwn akraba digs, RIC: Wmﬂnﬁq mm;wc lﬂpl.lm;ehnhk_ﬁ
biere, T: T lenfosit, NK: dogal keatl lenfosit

Tablo 2. Hastalarin nakil sonrasi takibi ve bulgular

Tabla 7 Hastalonn nakil sonms takibl v bulgular

Hasta Takip Engrafmsn GvHHve GvHH

Y-hn Ealelahon  Kimerum  Ig GIABT

o sliresi'son grade tedavileri
durum
T T3ay Wotllgin it ECP
sag pade?  ruxolitinib 2y
ILTA0.g0n Gig mezenkimal prémont Takip-%100 4. ay: muusxz
paded  kkhtcre 9.8y:20.40.742
AC 1.yik13.7/0.52:0.66
pade2
2 Way Nét:17.gin  GIS ECP Gram(-) Ecoli Lay:%%4 L .,n 4014026
Gri) gade3  muxolifinib  sepsis  Paureginosa 130,
sepsis TLT:AS.¢0 KC ‘mezenkimal . ay:
nedeniyle pade3  kokhilcre oV 9.ay:6. uaozs.\ru
exitus Teaktivasyom
E] Tay Netilgon - B - Paweginesa  Lay: %71 LawiT4114071
s (balgamda)  Zay:%®  3.ay:13.408703
PLT:20.gun Jay:%d  foay:l54169055
Coranavirue
Mpaeumania
4 say Neuldgin - - - v Lay: %85 Layil7.1U1741001
sag reskivasyom 3.2y %499 3.ay:16/103097
FLT8 st Takip:%98  6.ay:16.71.141.07

fotoferez, not: nowefil, PLT- wombosit, CMV: sitom
mlnmd.ul sistem, KC: karaciger, Ig: immunglobulin

AC: akelger, GI5:

B Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yasam Kalitesi

PS-26 Referans Numarasi: 62

ABO KAN GRUBU UYUMSUZLUGUNUN ALLOJENIK KOK
HUCRE NAKLINE ETKiSi: TEK MERKEZ DENEYiMi

Nilay Ermantas’, Derya Selim Batur?, Nergiz Erkut?, Ozlen Bektas?, Mehmet Sénmez?

"Giresun Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklari Abd Hematoloji Bd
*Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi i Hastaliklar Abd Hematoloji Bd

Giris: Allojenik kok hiicre nakli (AKHN) bircok hematolojik malign ve
nonmalign hastaligin tedavisinde kullanilan kiratif bir tedavi secene-
gidir. Hasta ve verici arasinda HLA uyumu son derece 6nemli iken, kan
grubu uyumsuzlugu AKHN icin engel teskil etmemekle birlikte uygun
kan transfiizyonu yapilmasini gerektirmektedir. Bu calismada KTU Tip
Fakiiltesi Kemik iligi Nakil Unitesinde 2015-2018 yillari arasinda allojenik
kok hicre nakli yapilan 69 hastada ABO kan grubu uyumsuzlugunun
etkileri degerlendirildi.

Bulgular: 69 hastanin 47'sinde hasta ve vericinin kan gruplari ayni iken 22
hastada kan grubu uyumsuzlugu mevcuttu. Kan grubu uyumsuzlugu ile
nakil olan 22 hastanin (9 hasta A grubu, 9 hasta O, 2 hasta AB ve 2 hasta B
grubu) 10’'unda majér, 9'unda minér ABO kan grubu uyumsuzlugu, 3 has-
tada ise miks ABO uyumsuzlugu saptandi. ABO kan grubu uyumsuzlugu
olan hastalarin yas ortalamasi 42 (19-62) ve 7 hasta akut miyeloid [6semi
(AML), 7 hasta akut lenfoblastik 16semi (ALL), 5 hasta miyelodisplastik
sendrom (MDS), 2 hasta miyelofibroz ve 1 hasta ise kronik miyeloid I6semi
(KML) iken ABO uyumlu 47 hastada yas ortalamasi 42 (19-63) ve 30 hasta
AML, 8 hasta ALL, 4 hasta MDS, 1 hasta kronik miyelomonositer |6semi
(KMML), 2 hasta aplastik anemi ve 2 hasta miyelofibroz idi (22 hasta A
grubu, 16 hasta O grubu, 7 hasta B grubu, 2 hasta AB). Hastalarin hasta-
nede yatis sureleri ABO kan grubu uyumsuz hastalarda ortalama 34 giin
(25-54), ABO kan grubu uyumlu hastalarda ortalama 33 giin (25-70) olarak
izlendi. Nakilden bir glin sonra bakilan laktik dehidrogenaz (LDH) diizeyi,
ABO kan grubu uyumsuz hastalarda ortalama 627 U/L (191-1184), ABO
kan grubu uyumlu hastalarda ortalama 603 U/L (193-1315) idi. AKHN son-
rasi 16kosit sayisinin 1000/l tizerine gikmasi engrafman olarak degerlen-
dirildi ve ortalama engrafman siiresi ABO kan grubu uyumsuz grupta 13.3
glin (8-21) ve ABO kan grubu uyumlu hastalarda 14,1 glin (7-32) olarak
saptandi. ABO kan grubu uyumsuz hastalarda AKHN sirecinde ortalama
5 Unite aferez trombositi ve 3 Unite eritrosit siispansiyonu, buna karsilik
ABO kan grubu uyumsuzlugu bulunmayan grupta ortalama 6 Unite aferez
trombosit ve 4 Unite eritrosit stispansiyon transflizyonu yapildigi izlendi.

Sonug: Hasta sayisinin fazla olmamasina ragmen ABO kan grubu uyum-
suzlugunun hasta yatis strelerini, I6kosit engrafmani ve transfiizyon
ihtiyacini olumsuz etkilerinin olmadigi kanaatine varildi.

Anahtar kelimeler: ABO kan grubu uyumsuzlugu, Allojenik kok hiicre nakli

W Akut Losemi

PS-27 Referans Numarasi: 64

ALLOJENIK KOK HUCRE NAKLi SONRASI KOLESTAZ
BULGULARIYLA BASVURAN HASTADA KLATSKIN
TOMORU:0LGU SUNUMU

Nilay Ermantas’, Derya Selim Batur?, Nejla Bahadir?, Nergiz Erkut?, Ozlen Bekta?,
Mehmet Sonmez?

"Giresun Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklari Abd Hematoloji Bd
*Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi i Hastaliklar Abd Hematoloji Bd

Girig: Allojenik kok hiicre nakli (AKHN) suirecinde ve sonrasinda karaciger
enzimlerinde ve bilirubinde yiikselme siklikla gézlenmekte ve oncelikle
graft versus host hastaligi (GVHH), hepatik sinlizoidal obstriiksiyon send-
romu (SOS), viral hepatitler ve ilag toksisitesi ayirici tanida distuntlmelidir.
Bu olgu sunumunda AKHN sonrasi, nadir gorilen, yavas seyirli oldugun-
dan gec tani konulabilen ve bu nedenle genellikle tani sirasinda kuratif
cerrahi sansi bulunmayan bir timér olan Klatskin timori tanimlandi.
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Olgu: KTU Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dalinda Temmuz 2016'da akut
myeloid 16semi tanisi konulan remisyon indlksiyonu ve 2 kir konso-
lidasyon tedavisi sonrasinda ocak 2017 tarihinde tam uyumlu kardes
vericisinden miyeloablatif hazirlik rejimi sonrasi AKHN yapilan 46 yasinda
erkek hasta Eylul 2017'de AKHN sonrasi baslanan tim tedavileri kesilerek
tam remisyonda takibe aliniyor. Eyliil 2018'de kolestaz enzimleri 6n planda
olmak tizere karaciger enzim yiksekligi saptaniyor (GGT:378 U/L, ALP:349
U/L, ALT:178 U/L, AST:86 U/L, T.BIL:0,71 mg/d|, D.BiL:0,16 mg/dl). Batin ult-
rasonografisinde intrahepatik safra yollarinda dilatasyon saptanan hasta-
nin, MR-Kolanjiopankreotografik incelemesinde portal hilusta 34x20 mm
boyutlarinda kontrastlanma gosteren, sag-sol lob ve ana safra yollarinda
darliga neden olan, sol portal veni invaze eden kitle izleniyor (Klatskin
tumori) (Resim-1). Takiplerinde ALT:2230 U/L, AST: 607 U/L, GGT:2173 U/L,
ALP:763 U/L, T.BiL:11,94 mg/d| D.BIL:7,4 mg/dI olarak saptanan hastaya
yapilan endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi (ERCP) ile koledok
dilate edilemeyince gerceklestirilen acik cerrahi islem sirasinda Klatskin
timori saptanan hasta inop olarak kabul ediliyor.

Sonug: AKHN sonrasi ge¢ donemde sekonder hematolojik maligniteler ve
solid organ timérleri gelisebilmektedir. AKHN'nin erken donemlerinde ise
ikincil maligniteler izlenebilir. Dolayisiyla AKHN sonrasi transplant iliskili
komplikasyonlar siklikla eslik eden ikincil malignitelere ait bulgulari mas-
keleyebileceginden dikkatli degerlendirme gerektirmektedir.

Anahtar kelimeler: Klatskin Timord, Kolestaz, AML

B Kok Hiicre Mobilizasyonu, Toplanmasi ve Miihendisligi
PS-28

Referans Numarasi: 66

2018 YETiSKIN PERIFERIK OTOLOG KOK HUCRE AFEREZi
SAGLIK BAKANLIGI iZMiR TEK MERKEZ DENEYiMi

Diirdane Dogan Dilmag', Sibel Yalgin'
'fzmir Bozyaka Egitim Arastirma Hastanesi

Bu calismada bir yillik bir merkez olan Bozyaka Egitim Arastirma Hastanesi
Terapdtik Aferez Unitesi tarafindan gerceklestirilen otolog kék hiicre
toplama verileri retrospektif degerlendirilmistir.Calismada Ocak 2018
- Ocak 2019 tarihleri arasinda periferik otolog kok hiicre nakli icin mobi-
lizasyon yapilan 28 hasta degerlendirildi. Periferik kok hiicre toplama
islemleri Fresenius COM.TEC cihaz ile gerceklestirilmis ve sitrata bagh
komplikasyonlari 6nlemek amaciyla her hastaya standart olarak kalsiyum
inflize edilmistir. Calismaya alinan hastalardan kok hiicre toplama islemi
oncesi onam formu alinmis,taniyas,cinsiyet ve mobilizasyon rejimleri
islem formuna kaydedilmistir. Calismaya alinan 28 hastada santral kateter
kullanilmistir.

Calisma bulgularina gore E/K : 16/12 (% 57,14 /%42,86) ortanca yas 55
(37-71-)olarak bulunmus ve toplam 52 kék hiicre toplama islemi gercek-
lesmistir. Hastalarin tanilari: Multiple Myelom 24 (% 85,71), Non Hodgkin
Lenfoma 3 (%10,71), Hodgkin Lenfoma 1(% 3,57) olarak tespit edilmistir.
Hastalarda mobilizasyon rejimi olarak GCSF ( n:2), Kemoterapi+GCSF
(n:25) kullanilimis olup ikinci nakil planlanan bir hastada KT+GCSF basariz
toplama sonucu GCSF+Plerixafor (n:1) ile mobilize edilmistir. Calismaya
alinan hastalarin mobilizasyon baslangicindan 1. giin kék hiicre top-
lama ;GCSF ile 5. glininde (n:2 , %7,14), KT+GCSF ile 12. glininde (n:4
%14,28),13. gliniinde (n:12 %42,85),14. giinlide (n:5 %17,85), 15. gliniinde
(n:1 %3,57), 16. gliniide (n:1 %3,57), 18. gliniinde (n:1 %3,57) , 19. glinlin-
de (n:1 %3,57) ve GCSF+PLERIXAFOR ile 5. giiniinde (n:1 %3,57) olarak
tespit edilmistir. Calisma tablo ve grafiklerle gorsellestirilmistir.

Mobilizasyonu saglanan 28 hastada standart cihaz kullanarak yeterli mik-
tarda kok hiicre toplamayi basardik. Birinci nakili 6zel merkezde yapilan
ikinci nakil planlanan bir hasta, KT +GCSF protokoli ile yeterli kok kiicre
toplanamadi, plerixafor+GCSF protokoli ile basari saglandi.Calismada bir
yilda tanilara gore en fazla Multiple Myelom (%85,71), en dusiik Hodgkin
Lenfoma (%3,57) olarak sonuclandi.Calismaya alinan hastalarin mobilizas-
yon baslama tarihinden 1. Giin kok hiicre toplama tarihine kadar gegirilen
glin sayisi en fazla 13. giin (%42,85) ,en dustk 15. (% 3,57) 16. (%3,57),
18.(%3,57) ve 19. (%3,57) olarak saptanmistir. 15,16,18 ve 19. glin ylzde-
leri esit olarak sonuglandi.

Anahtar kelimeler: Periferik kok hiicre, Aferez, Mobilizasyon

Tanilarin sayisal dagilimi
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B Enfeksiyoz Komplikasyonlar
PS-29 Referans Numarasi: 67

KEMIK iLiGi NAKIL MERKEZININ 1 YILLIK SANTRAL VENOZ
KATATER ENFEKSIYON VERILERININ DEGERLENDIRILMESIi

Evin Timur', Emine Ava', Melike Olcay Hasimoglu', Yasemin Demir’, Selin Asan’,
Tuba Cetintepe ', Diirdane Dogan Dilmag', Mehmet Tiire', Fiisun Gediz'
Sbii [zmir Bozyaka EGitim Arastirma Hastanesi Hematoloji Ve Kemik ligi Nakil Unitesi

0,00% —~ e Giris: Kok hiicre nakil Unitelerinde santral vendz katereler siklikla kulla-
nilmaktadir. Kullanilan katater tipleri farklilik gdstermekle birlikte siklikla,
subklavyen-juguler ve femoral kataterler tercih edilmektedir. Santral
vendz kateterizasyon varligi kateter iliskili enfeksiyonlar acisindan risk
olusturmakta, kalis stiresi, uygulama yeri ve bakim standartlarina gore de
enfeksiyon sikhigi degismektedir.

1. Giin kok hiicre toplama giin yiizdeleri

Amag: Kemik iligi nakil Gnitesinde izlenen hastalar, uzamis notropeni
nedeni ile enfeksiyon acisindan daha yiiksek riskli hasta grubunu olus-
turmaktadir. Bu calismada amag kemik iligi nakil Gnitesinde izlenen tim
hastalarin katater takilmadan dnce %4 klorheksidin glukonat ile cilt anti-
sepsisinin saglanmasinin ve standart bakim prosedirinin uygulanmasi-
nin katater ilskili enfeksiyon oranlarina etkisini incelemektir.

Gerec ve Yontem: SBU izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi
Eriskin Kemik iligi Nakil Merkezi'nde 02 Ocak 2018 - 06 Ocak 2019 tarihleri

Tablo 1. Periferik otolog kdk hiicre verilerinin 1 yillik dagilimi

arasinda hem kok hiicre mobilizasyonunda hem de kok hiicre nakil asa-
VERILER 02.01.2018- YiizDE masinda, santral cift [imenli, tiinelli ve tinelsiz santral venoz katater taki-
02.01.2019 lan, %4 klorheksidin glukonat ile cilt antisepsisi saglanmis, standart olarak

glin asir, steril sartlarda ve iki hemsire tarafindan bakim uygulanmis tim

HASTA SAYISI 2 hastalar, katater enfeksiyonu agisindan retrospektif incelenmistir.

YAS (Min-Max / Ortanca) 37-71/55
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Bulgular: Unitede belirtilen tarihlerde 27 hastaya ait 50 katater islemi
CINSIVET (E/K) 16E/12K %57,14 /% 42,86 yapilmis olup, katater enfeksiyon sikh@i ve Greme verileri retrospektif
olarak incelenmistir.Hastalarin bulyik ¢ogunlugunu erkek hastalar olus-
turmaktaydi (17 Erkek % 63). Hastalar tanilarina gore degerlendirildiginde
MM 24 %85,71 23 hasta (% 85.2) multiple myelom, 3 hasta (% 11.1) nonHodgkin lenfoma
(NHL) ,1 hasta (% 3.7 ) HL Ortalama yas 56 (36-73) idi ve 12 hastada eslik
eden ek hastalik mevcuttu (Tablo 1). Hastalara ait kateter tipleri ve kil-
HL 1 %3,57 tlr antibiyogram sonuglari sirasiyla tablo 2 ve tablo 3 ‘de verilmistir. 50
katater isleminden etken kabul edilebilecek sadece 2 kataterde treme
saptanmistir.

ISLEM SAYISI 52

NHL 3 %10,71

GCSF 2 %7,14

KT-+6GF = %89,28 Tartisma ve Sonug: SBU izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi
GCSF-+PLERIXAFOR 1 %3,57 Eriskin Kemik iligi Nakil Merkezi Ocak 2018 ‘den itibaren hizmet vermeye

) baslamistir ve yeni bir tinite olmasi nedeni ile su anda otolog kok hiicre
YETERSIZ TOPLAMA ! %192 nakli yapilmaktadir. Standart hemsirelik bakimlarina ek olarak; hastalara
2. NAKIL(1. nakil dis merkez) 1 %3,571 kateter takilmadan 6nce %4 klorheksidin glukonat ile cilt antisepsisinin
saglanmasinin, enfeksiyon sikligini azaltmada etkili oldugu distnilmek-
tedir. Unitede yapilan 50 islemden sadece 2 islemde etken kabul edile-
bilecek Greme saptanmasi literatlirde verilen katater enfeksiyon sikhgi

Tablo 2. Mobilizasyon baslangic tarihinden kok hiicre toplama tarihine kadar

gegen gin saytsi oranlarindan duslk gorilmektedir.

MOBI.I..IZASYON GUNU GCSF  KT+GCSF GC?F + YUZDE Anahtar kelimeler: Santral venoz kateter, hemsirelik bakimi, enfeksiyon

(1. GUN TOPLAMA) PLERIXAFOR

5.GON 2 1 10,71% Tablo 1. Ek Hastalik Dagilimi

12.GUN 4 14,28% Ek Hastaltk n (%)
13.GON 12 42,85% Hipertansiyon 2(%7.4)
14.GON 5 17,85% Diyabetes Mellitiis 2(%7.4)
15. GUN 1 3,57% Hipertansiyon + Diyabetes Mellitiis 2(%7.4)
16. GUN 1 3,57% Diger ( KOAH - KAH - AIDS - Epilepsi - Psoriasis ) 6(%22.2)
18.GUN 1 3,57%

19.GON 1 3,57%

TOPLAM 2 25 1 % 100
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Tablo 2. Kulanilan Kateter Tipleri

Kateter Tipi n (%)
Juguler Cift Limenli Kateter 43 (%85.2)
Subclavien Gift Limenli Kateter 1(%2.0)
Femoral Gift Limenli Kateter 4 (%8.0)
Kalia Gift Limenli Kateter 2 (%4.0)
Toplam 50 (%7100.0)

Tablo 3. Santral Vendz Kateterlerde Enfeksiyon Oranlan

Ureme Yok  Deri Flora Bakteri Uremesi E. Coli
Kateter Ucu n (%) 40 (%80.0) 9(%18.0) 1(%2.0)
Siiriintii Ornegi n (%) 40 (%80.0) 10 (%20.0) -
Kan Kiiltiirii n (%) 48 (%96.0) - 2 (%4.0)

B Enfeksiyoz Komplikasyonlar

PS-30 Referans Numarasi: 70
ALLOJENIK KEMIK iLiGi NAKLi SONRASI GELISEN BiR
SEREBRAL TOKSOPLAZMOZIS OLGUSU

Zuhal Onder Sivis’, Deniz Kizmazoglu', Burcak Tatl Giines', Meral Tiirker', Berna
Atabay', Ozgiir Oztekin?, Eda Karadag Oncel?, Haldun Oniz', Bans Malbora’

[zmir Sagihk Bilimleri Universitesi Tepecik Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Hematoloji-onkoloji Ve
Kemik lligi Transplantasyon Klinigi

*Izmir Saglik Bilimleri Universitesi Tepecik Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Radyoloji Bilim Dal

Sizmir Saglik Bilimleri Universitesi Tepecik Egitim Ve Aragtirma Hastanesi, Cocuk Enfeksiyon Hastaliklar
Klinigi

Giris: Toksoplazma enfeksiyonu kemik iligi nakli yapilan olgularda nadir
gorilen fakat 6limcil olabilecek bir komplikasyondur. Nakil yapilan
immunsupresif olgularda primer enfeksiyondan ¢ok latent enfeksiyonun
reaktivasyonu seklinde gorulirler. Burada kemik iligi nakli sonrasi serebral
toksoplazma enfeksiyonu gelisen bir hastamizi sunduk.

Olgu: 17 yasinda kiz olgu, pre-B hiicreli akut lenfoblastik I6semi tanisi ala-
rak ALL IC BFM 2009 protokoliine gore tedavisi baslandi. Orta risk grubuna
giren olguda tedavisi tamamlandiktan 19 ay sonra izole kemik iligi relapsi
gelisti. ALL IC REZ BFM 2002 protokoliine gore geg relaps S4 koluna giren
olguya 3 kirr kemoterapi (F1, F2, Protokol 2 IDA) aldiktan sonra HLA tam
uygun kardesinden allojeneik kemik iligi nakli yapildi. Hazirlik rejiminde 3
glin 2x2 Gy TBI uygulandiktan sonra -3. giinde 1800 mg/m2 den Etoposid
aldi ve GVHD proflaksisi icin Siklosporin baslandi. N&trofil ve trombosit
engraftmani 19. glinde gergeklesti. Kemik iligi ve periferik kan kimerizm
degerleri %100 dondr olarak seyreden olgu +150. giinde basagrisi ve bas
donmesi ve subfebril ates yakinmalari ile yatirildi. Hemogram bulgulari
normal, akut faz reaktanlar negatifti. Bos drneklemesinde direkt bakida
80/mm3 PMNL hiicresi gorildii. Bos biyokimyasi normaldi. Kontrastli
kranial MR géruntiilemesinde sag talamusta 21x18 mm boyutlarinda
hipodens lezyon saptandi, lezyon icerisinde eksantrik lokalizasyonlu,
kistik yapida, duvari kontrastlanan ikinci bir saha oldugu gorldd, firsatg
enfeksiyonlarda gorilen ‘eksantrik target sign ’ile uyumlu distntldi,
perflizyon MR da bu alan enfeksiyon ile uyumlu olarak hipoperfiize gori-
nimde idi. Serolojik testlerde serum anti-toksoplazma IgM: 1/160 pozitif,
1gG: 39 1u/ml olarak geldi. Kok hiicre nakli 6ncesinde hastanin anti-toksop-
lazma IgM: negatif, IgG: 25 1u/ml, donériin ise anti-toksoplazma IgM ve IgG
negatifti. Gonderilen serum toksoplazma PCR negatif , bos toksoplazma
PCR sonucu ise 2790 kopya/ml pozitif olarak geldi. Olguya primetamin
(ilk 2 gin 50mg/gin, sonra 25 mg/giin) ve siilfadiazin (4x500 mg/giin)
ve folinik asit (gtinasin 50 mg) tedavileri baslandi. Yakinmalari gerileyen
olgu taburcu edilerek poliklinik izlemine alindi. Tedavinin 1. ayinda kranial
gorintllemede kitle boyutlarinda kiictilme oldugu gorildu ve bos tok-
soplazma PCR negatif olarak geldi.

Sonug: Toksoplazmozis, immunsupresif tedavi ve radyoterapi almis olan
kemik iligi nakli yapilan olgularda nadir goriilen ve nonspesifik belirti ve

bulgular nedeniyle tanisi gdzden kacabilecek bir enfeksiyondur. Transplant
oncesi hasta ve dondriin serolojik olarak degerlendirilmis olmasi enfeksi-
yonun tipini belirlemede 6nemlidir. Ozellikle odagi bulunamamis uzamis
ateste ve norolojik semptomlarin varliginda serebral toksoplazmozis akla
gelmelidir. Erken tani ve kombine tedavi sagkalim oranlarini artirmaktadir.

Anahtar kelimeler: serebral toksoplazmozis, allojenik kemik iligi nakli, kranial MR,
PCR

W Pediatrik Konular
PS-31

AGIR KONJENITAL NOTROPENILi COCUKLARDA
HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI

Akif Yesilipek', Giilsiin Tezcan Karasu', Vedat Uygun', Hayriye Daloglu’, Seda Irmak
(ztiirkmen?, Suar Caki Kilig?, Koray Yalin?, Suna Celen?, Volkan Hazar*

Referans Numarasi: 71

'Medicalpark Antalya Hastanesi, Cocuk Kemik lligi Nakli Unitesi, Antalya
*Medicalpark Goztepe Hastanesi, Cocuk Kemik fligi Nakli Unitesi, istanbul

Agir konjenital notropeni (AKN) tipik olarak nétrofil sayisinin 500 mm/3
altinda olmasi, promyelosit-miyelosit asamasindaki kemik iligi miyeloid
onctillerinde matirasyonun duraklamasi ve agir piyojenik bakteriyel ve
fungal enfeksiyonlara duyarlilik ile karakterizedir. AKN, miyeloid hicre
proliferasyonunda ve olgunlagmasinda goérevli genlerdeki mutasyonlarin
neden oldugu matirasyon defektlerinden kaynaklanan nadir bir hastalik
grubudur; ELANE, HAX1, GFI1, WAS ve G6PC3 mutasyonlari en yaygin
mutasyonlardandir. Hastalarin yaklasik% 10'u G-CSF tedavisine direnclidir
ve bu hastalar icin tek kesin tedavi yaklasimi allojenik hematopoetik kok
hcre naklidir (HKHN). HKHN icin mevcut mutlak endikasyonlar, G-CSF
tedavisine cevap alinamamasi veya MDS / [6semi gelisimidir. Bu calisma-
da, allojenik HKHN uygulanan 10 AKN’li hastanin sonucu sunulmaktadir.

Hastalar ve Yontemler: AKN'li cocuklarda uygulanan 10 allojenik HKHN
retrospektif olarak degerlendirildi. Tum hastalara busulfan (BU) bazl miye-
loablatif hazirlik rejimi verildi. Busulfan kiloya gore doz olarak kullanildi.
Ayrica, tim hastalara 150 mg / m2 fludarabin 5 giline veya 200 mg / kg
siklofosfamid 4 gline ek olarak 3 gtinde 30 mg / kg ATG; graft versus host
hastaligi (GVHH) profilaksisi icin Siklosporin-A ve Metotreksat kullanildi.
Donér kimerizmi kemik iligi veya periferik kanda +30, +100 ve +180 giin-
lerinde degerlendirildi.

Sonuglar: Hastalarin altisi erkekti ve tiim hastalarin ortanca nakil yasi 49
aydi (11-167 ay). Dondrlerin ikisi tam uyumlu kardes olmakla beraber 8
hastanin dondri akraba distydi ve bunlarin ikisinde 1 uyumsuz antijen
saptanmisti. Kok hiicre kaynagi 6 hastada kemik iligi, 2 hastada periferik
kan ve 2 hastada kordon kani idi. Tum hastalarda engrafman gerceklesi.
Greft rejekiyonu 2 hastada gerceklesmisken bunlardan birinin kok hicre
kaynadi kordon kani olarak saptandi. Tum hastalar hayatta olup, bunlar-
dan sekizi tam kimerik olarak herhangi bir komplikasyon olmadan (enfek-
siyon ve GVHH yok) ortanca takip stiresi 40 ay (aralik 24-83 ay) olarak halen
izlenmektedir. Hastaliksiz ve genel sagkalim olasiligi sirasiyla %80 ve %100
olarak saptandi.

Sonug: HKHN'nin AKN hastalan icin, ozellikle GCSF tedavisine yanit
vermeyen veya |6semik dénusiim riski ylksek olan olgular icin etkin bir
tedavi oldugu sonucuna vardik. Bununla birlikte, uygun hazirlik rejimleri
ve uzun streli prognozu tanimlamak icin daha fazla sayr ve daha uzun
takipli calismalara gereksinim vardir.

Anahtar kelimeler: Konjenital Nétropeni, Cocuk, Hematopoetik Kok Hiicre Nakli
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NON-HODGKIN LENFOMADA ALLOJENEiK KOK HUCRE

DENEYiMiMiZ:TEK MERKEZ DENEYiMi

Elif Birtas Atesoglu’, Meral Sengezer', Cigdem Eren’, imran Dora’, Suat Celik', Demet
Cekdemir', Zafer Giilbas’'

'Anadolu Saghk Merkezi

Referans Numarasi: 72

Giris: Otolog Kok Hiicre Nakli sonrasi relaps yapan Non-Hodgkin
Lenfomada (NHL) kiir elde edilebilme sansi olan tek tedavi secenegi
Allojeneik kok hiicre naklidir. Ancak, HLA-Es dondr bulunamayan hasta-
larda akrabadisi ya da haploidentik nakil yapilmasi gerekmektedir. Biz de
kendi merkezimizde NHL tanisi ile HLA-Es, akrabadisi veya haploidentik
dondrden Allojeneik kék hiicre nakli yapilan hastalarin nakil sonuglarini
karsilastirmayi amacladik.

Metod: Merkezimizde 2010-2018 yillari arasinda NHL tanisiyla Allojeneik
kok hiicre nakli yapilan toplam 88 hastanin verilerini analiz ettik.

Sonuglar: HLA-Es donérden nakil yapilan 56, Akrabadisi donorden nakil
yapilan 14, Haploidentik dondrden nakil yapilan 18 hasta tespit ettik.
Notrofil engraftman stiresi(NES), trombosit engraftman stresi (TES), VOD
orani, akut GVHD orani nakil tipine gore karsilastirildiginda sadece haplo-
identik nakilde, NES HLA-es nakile gore daha uzun tespit edildi (p=0,007).
Diger parametrelerde gruplar arasinda sitatistiksel olarak anlamli diizeyde
bir fark bulunamadi (Tablo 1). Nakil tipine gore progresyonsuz sagkalim
(PFS) ve tim sagkalim (OS) analizi yapildiginda 3 nakil tipinde de PFS ve
OS benzer oldugu gorildi (p>0,005) (Sekil 1,2).

Tartisma: Akrabadisi ve haploidentik dondrden Allojeneik kok hiicre nakli
yapilan NHL hastalari, HLA-Es dondrden Allojeneik kok hiicre nakli yapilan
NHL hastalarina benzer progresyonsuz sagkalim ve tiim sagkalima sahip
gorilmektedir. Bu sebepten HLA-Es dondr bulunamayan Allojeneik kok
hiicre nakli yapilmasi gereken hastalar icin akrabadisi veya haploidentik
donorden Allojeneik kok hiicre nakli uygun bir tedavi secenegi olarak
goriinmektedir.

Anahtar kelimeler: Non-Hodgkin Lenfoma, Allojeneik Kok Hiicre Nakli, Akrabadisi,
Haploidentik, Hla-Es
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Sekil 2. Progresyonsuz sagkalim
Tablo 1.
HLA-ES AKRABADISI HAPLOIDENTIK
N 56 14 18
Yag;medyan (aralik) 49(22-66) 57(23-72) 43(17-62)
Cinsiyet(K/E) 16/40 5/9 4/14
Komorbidite indeksi(0-1/=2) 43/13 111 15/3
Nétrofil Engrafman 14(11-27) 14(13-18) 15(13-21)
Siiresi;medyan(aralik)
Trombosit Engrafman 14(8-61) 15(11-26) 17(13-33)
Siiresi;medyan(aralik)
VoD 2(%3,6) 0 1(%5,6)
aGVHD(0-1/2-3) 46/10 173 171
B Lenfoma
PS-33 Referans Numarasi: 73

OTOLOG KOK HUCRE NAKLINE YANITSIZ DiFFUZ BUYUK B
HUCRELI LENFOMA'LI BiR OLGUDA BASARILI VENETOKLAX
DENEYiMi

Cemaleddin Oztiirk’, Atilla Uslu’, Derya Koyun', Meltem Kurt Yiiksel'
"Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali

Giris: Yeni genetik analiz yontemleri ile lenfomajenik yolaklarin daha iyi
anlasiimasi lenfomali hastalarin tedavisinde hedefe yonelik tedavi imkan-
lari sunmaktadir. BCL-2 fiizyon geni, 18. kromozomda bulunmakta olan bu
hedef genlerden birisidir. Bozulmus BCL-2 ekspresyonu programli hiicre
O6lumiunin durdurularak klonal lenfoproliferatif hastaliklara yol agmak-
tadir. Artmis BCL-2 ekspresyonu azalmis yasam beklentisi ile birliktelik
arzeder ve diffliz bliytik B hiicreli (DBBHL) lenfomalarin %30’unda goru-
lebilmektedir. Venetoklax, agizdan alinabilinen, etkin ve glicli bir BCL-2
durdurucudur. Burada, yiiksek doz kemoterapiyi takiben otolog kék hiicre
nakli sonrasi relaps refrakter bir DBBHL vakasinda basarili olan Venetoklax
deneyimimizi sunduk.
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Vaka: 53 yasinda kadin hasta klinigimize ates gece terlemesi ve boyun-
da sislik sikayeti ile basvurdu. Yapilan fizik muayenede bilateral servikal
bolgede 2 ¢cm capinda lenf nodlari mevcuttu. Organomegalisi yoktu.
Yapilan boyun, toraks, abdomen bilgisayarli tomografisi ve PET-CT goriin-
tllemelerinde hastada tiim viicutta yaygin lenf nodlari tespit edildi.
Yapilan servikal lenf nodu eksizyonu patolojik incelemesi ile yaygin BCL-2
expresyonu olan aktive immin fenotipli diffiiz buytk B hicreli lenfoma
(NOS) tanisi konuldu. Hasta Ann Arbor evrelemesine gore Evre 3B olarak
degerlendirildi. R-IPI skoru 2 idi. 6 kiir R-CHOP kemoterapisi sonrasi hasta-
lik progresyonu tespit edilen ve sirasiyla R-DHAP, R-ICE ve R-GDP kurtarma
tedavilerine direncli olan hastaya R-Lenalidomid 2 kiir verilerek parsiyel
yanit elde edildi. BEAM hazirlik rejimi ile yliksek doz kemoterapiyi takiben
otolog periferik kok hiicre nakli yapilan hastanin nakil sonrasi yapilan 1
ay yanit degerlendiriimesinde tonsiller alandan gelisen hastalik prog-
resyonu tespit edildi. Allojenik kok hiicre naklini reddeden hastaya tek
ajan Venetoklax 50 mg, glinde bir kez, oral yoldan baslandi. Tedavinin 14.
Ginlinde klinik olarak belirgin yanit elde edilen ve tonsiller lezyonu tama-
men kaybolan hastanin tedavisine Rituksimab-Bendamustin (28 gilinde
bir) eklenerek kombine tedaviye gecildi. Venetoklax tedavi dozu artirilarak
100 mg’a ¢ikilan hastada timor lizis sendromu gelismedi. Hastanin tedavi-
sine halen Venetoklax, Rituksimab, Bendamustin tedavi semasi ile devam
edilmektedir. Bu tedavi ile iki kiir tedavisini tamamlayan hastanin tedaviye
klinik yaniti devam etmektedir.

Tartisma: DBBHL Non-Hodgkin Lenfoma tiriinin en sik alt tipidir.
Hastalarin ¢cogunda R-CHOP standart bir tedavi olmaya devam etmek-
tedir. Otolog kok hiicre nakline yanitsiz olan hastalarda sagkalim hayli
disuktir ve bu hasta grubunun tedavisi ile ilgili standart bir yaklagim yok-
tur. BCL-2'yi hedefleyen bir tedavi olarak tek ajan Venetoklax'in KLL(Kronik
Lenfositer Losemi), MHL (Mantle Huicreli Lenfoma), FL (Foliktler Lenfoma)
gibi vaka gruplarinda denendigi bir Faz 1 calismasi Venetoklax'in etkin
ve glivenli oldugu gosterilmistir. Bu calismada ortanca progresyon-
suz sag kalim 6 ay olarak ifade edilmistir. Venetoklax'in Rituksimab ve
Bendamustin ile kombine edildigi Non Hodgkin Lenfoma’li vakalarin dahil
edildigi bir diger Faz 1 calismada ise hastalarin %73'linde (n=29) objektif
yanit elde edilirken, hastalarin %48'inde (n=19) tam yanit elde edilmistir.
Bu calismadaki hastalarin %32'si DBBHLlardan olusmaktadir. DBBHL
hasta grubunda ise objektif yanit orani %46 (n=6) olarak gorilirken
%15'inde tam yanit elde edilmistir. Bizim vakamizda hastada ilk hafta
icinde hizl ve belirgin yani elde edilmis ve bu yanit tedavinin ikinci ayinda
devam etmektedir. Bu vakada Grad-3 nétropeni disinda belirgin toksisite
gorilmemistir.

Sonug: Relaps Refrakter olan DBBHL hastalarda ytiksek doz kemoterapi ile
otolog kok hticre nakli secenegi tuiketildikten sonraki tedavi secenekleri
icin bir standart yoktur. Bu hasta grubunda hasta bazl olarak belirlenmis
hedefe yonelik tedaviler etkin olabilmektedir. Venetoklax bu vakada etkin
ve glivenli bir ajan olarak goérilmustur.

Anahtar kelimeler: Otolog Kok Huicre Nakli, Lenfoma, Venetoklax

B Myelodisplastik Sendromlar
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SINIFLANDIRILAMAYAN MDS DE NMA (FLU-CY-_
ATG) HAZIRLIK REJiMi iLE ALLOJENEIK PERIFERIK
HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI

Vildan Ozkocaman’

Referans Numarasi: 74

"Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dal, Kemik fligi Nakli
Uinitesi, Bursa

MDS siniflanamayan kategoride oldugunda, sitopenilerin derinligi hayati
tehdit edici ciddiyette olabilmektedir. MDS nin bu alt tipi icin standart bir
tedavi secenegdi yoktur. Bu nedenle olguyu sunmayi amagladik.

Olgu: 47 yasinda erkek, ciftci ve insaatta calisan hasta, Agustos 2016
tarihinde U.U.T.F Hematoloji Bilim Dal'nda degerlendirilmistir. Dis mer-
kezde yaklasik 6 hafta dnce baslayan nefes darligi ve halsizlik yakinmalari
ile hematoloji uzmani tarafindan derin pansitopeni ile incelenmis, 2 kez
yapilan kemik iligi biyopsisi (1'i yetersiz, 1'i normoselliiler gelmis) 7-8 tnite
eritrosit siispansiyon transfiizyonu ve 15-20 Unite trombosit stispansiyo-
nu alma 6ykusi mevcuttu. Fizik muayenede genel durumu iyi, solukluk
mevcut, organomegali ve lenfadenomegali saptanmadi. L6k:2600mm?,
notrofil:780 mm? , Hb:6.7gr/dl Tr:13000 mm?, sedim:43mm /sa., LDH:183,
Coombs testi negatif. Periferik yayma: %48 lenfosit hakimiyeti, hipokromi-
si ve nadir polikromazi izlendi. Kemik iligi asp. (hiicreden fakir, blast yok,
displazi mevcut). Akim sitometride blast kapisi yok. Akut 16semi olmadigi
netlestirildi. Kemik iligi biyopsisinde %80 Uizeri yag dokusu ve hiposelliler
kemik iligi ancak suboptimal ve bx tekrari gerektirmekte idi. Tekrarlanan
kemik iligi aspirasyonu kismi megaloblastik degisiklikler ve eritroid akti-
vasyon izlenen megakaryosit gozlenmeyen hafif hiperselliler kemik iligi
olarak gorildu. Hastaya bu stirede derin anemi ve trombositopenisi géz
ontine alinarak 0.5 mg/kg/giin steroid ve 3 mg/kg/giin siklosporin oral
baslandi.

Siniflanamaya MDS /yiiksek risk olmasi ile kemik iligi parafin bloklari
istanbul'da 6zel bir merkezde de incelendi. Sitogenetik incelemesinde
metafazlarda sayisal yada yapisal anomali saptanmadi.

Aplastik anemi, akut 16semi olmadigi ve yiksek riskli saniflandirilama-
yan MDS(sik tekrarlayan enfeksiyonlar, transflizyon gerektiren anemi,
derin trombositopenisi nedeniyle) immunsupriflere cevapsiz bulundu.
HLA 10/10 tam uyumlu erkek kardesinden allojeneik nakil amagh Saglik
Bakanligi'nda endikasyon disi nakil onami alindi. NMA hazirlik rejimi
(Fludarabin CY-ATG) olarak verildi(Hazirlik Rejimi; Fludarabin 30 mg/kg/
giin (5 guin), Siklofosfamid 50 mg/kg/giin (2 gtin), ATG 15mg/kg/gin (tav-
san) (5 glin), GVHD profilaksisi Siklosporin ve mtx profilaksi olarak, APKHT,
6.6 x10%/kg CD4 hiicre izlenen kok hiicre Griint tx yapildi (7.02.2017).
Min6r ABO uyumsuz nakil idi. +13. gin>500 nétrofil engrafmani +12.
glin >20 bin trombosit engrafmani, +14. gin >50 bin tr. engrafmani géz-
lenmistir. +8. gtin FEN ile komplike olup, 10 glin tazobactam kullanildi.
+21. glin taburcu edildi. +31.gln kontroliinde 16k:3280 mm3,n&trofil:1750
mm?3, Hb:11.8 gr/dl, Tr: :168000mm?, Gre:51, cr:1.5, Trigliserid :698, siklos-
porin diizeyi:397 idi. +9. ay bitimi siklosporin kesildi. Post tx asilari tamam-
landi. +22.ayda kontrolde 16k:5230 mm?, nétrofil: 2310mm?3, Hb:13.6gr/
dl, tr:180.000 mm?, biyokimyasal degderleri normal olarak takibine devam
edilmektedir.

MDS siniflandirilamayan kategoride nadir goérdugimiz bir klinik antitedir.
Derin sitopeniler, sik enfeksiyon, transfizyon bagimhhg agir aplastik
anemi gibi seyreden olgumuz icin NMA allojenik PKHT tam yanitla sonla-
nan bir yaklasim olmus ve su an tam kimerik ve ilagsiz olarak gec etkiler
yoniinden periyodik hematolojik transplant poliklinik izlemindedir.

Anahtar kelimeler: Miyelodisplastik sendrom, allogeneik kék hiicre nakli
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HKHT YAPILAN HASTALARDA CMV VIREMiSi/
REAKTIVASYONU iLE iFi iLisKiSININ RETROSPEKTIF
DEGERLENDIRILMESi

Hasret Erkmen’, Serap Aksoylar', Giilcihan Ozek', Ziimriit Sahbudak Bal’, Savas Kansoy'

Referans Numarasi: 76

'Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi Ve Hastaliklari Ad Pediatrik Kit Unitesi

Girig: HKHT, bircok malign ve non-malign hastaligin tedavisinde etkin
bir tedavi secenegi olarak kullaniimaktadir. HKHT sonrasi erken ve geg
donemde gelisen komplikasyonlar, hastalarin prognozunu ve yasam kali-
tesini etkilemektedir.

HKHT yapilan hastalarda invaziv fungal enfeksiyon (iFi) ve CMV viremisi/
reaktivasyonu siktir. CMV enfeksiyonu ile iFi arasindaki iliski heniiz tam ola-
rak aydinlatilamamistir. Yapilan calismalarda celiskili sonuglar vardir. PostTX
ortaya cikan CMV reaktivasyonunun iFi gelisme riskini arttirdigi gésterilmis-
tir. Cesitli calismalarda CMV viremisi sirasindaki CMV pik diizeyi ile birden
fazla gecirilmis CMV reaktivasyonunun iFi gelisimi ile iligkisi olmadigi gés-
terilmistir. Cocukluk yas grubunda bu konuda yapilan ¢alismalar sinirhidir.

Amag: Bu calismada, HKHT yapilan ¢ocuklarda CMV viremisi/reaktivas-
yonu ile IFi arasindaki iliskinin belirlenmesi, nakil sonrasi gelisen CMV ve
iFi icin risk faktorlerinin ve sikliginin belirlenmesi, transplantasyon (TX)
oncesi ve sonrasi CMV pik degerlerinin saptanmasi, GVHH saptanan has-
talarda CMV ve iFi sikhiginin belirlenmesi, postTX steroid uygulanmasinin
viral ve iFi (izerine etkilerinin incelenmesi, post ilk 180 giinde mortalite
varligi nedenlerinin arastirnlmasi ve iFi'ye bagl élimlerin belirlenmesi
amaclanmistir.

Yéntem: Ocak 2014 - Aralik 2017 arasinda EUTF Pediatrik KIT Unitesi'nde
HKHT yapilan 113 cocuk hasta calismaya alindi. Hastalarin verilerine
poliklinik izlem dosyalari ve hastane kayitlarindan ulasildi. Pre ve postTX
izlemde CMV ve IFi varligi, gansiklovir kullanimi, CMV pik degerleri, steroid
kullanimi, kondisyon rejimleri, GVHH profilaksisi, kok hiicre triin 6zellikle-
ri, dénor-alici uyumu, dénor-alict CMV serolojisi, GVHH gelisimi, hangi tani
ile HKHT yapildid, n6trofil engraftman giind, antifungal ve antiviral profi-
laksi, transplant sonrasi ilk 180 giinde mortalite varligi ve nedeni ayrintih
olarak degerlendirildi. Arastirmaya yon verecek verilerine ulagilamayanlar
ve olasi IFi vakalari calisma disi birakildi.

Bulgular: Hastalarin 64'l (%56,6) erkek, 49'u kiz (%43,4) kiz olup HKHT
yapildiginda med.yas 83.5 ay (2-215 ay) idi. izZlemde 11 hastaya ikinci kez
HKHT uygulandi. Allojenik 122, otolog 2 nakil yapildi. Transplant dncesi 23
hastada CMV enfeksiyonu, 28 hastada IFi dykdisii, 26 hastada gansiklovir
kullanimi vardi. PreTX pik CMV diizeyi med. 45 (0 - 1824810) IU/ml idi.
PostTX 73 hasta steroid, 61 hasta gansiklovir aldi. PostTX pik CMV dizeyi
med. 1332 (0-753832) IU/ml idi. Transplantasyon sonrasi 48 hastada
aGVHH, 12 hastada kGVHH, 33 hastada iFi, 61 hastada CMV reaktivasyonu
gelisti. Nakil sonrasi CMV reaktivasyonu gelisen hastalarin 18'inde (%29,5)
postTX IFi gelisimi gézlendi. PostTX CMV reaktivasyonu gelisiminin iFi
riskini artirmadigi goraldi (P=0.473). CMV reaktivasyonu gelisenlerde
aGVHH riski artmakta (P=0.013) ve kGVHH skoru daha yuiksek olmaktadir
(P=0.049). Akut ve kronik GVHH ile iFi arasinda istatistiksel olarak anlamli
iliski saptanmamustir (P sirasiyla 0.965 ve 0.615). PostTX steroid kullanan-
larda CMV reaktivasyonu daha fazla gortilmesine ragmen istatistiksel ola-
rak anlamli saptanmadi (P=0.136). PostTX steroid kullaniminin iFi gelisim
riskini artirdigi goruldi (P=0.021). PostTX ilk 180 glinde 16 hastada 6lim
gézlendi. Dort hastada 6liim IFi nedenli idi. CMV reaktivasyonu, akut ve
kronik GVHHnin sagkalim tizerindeki etkisi istatistiksel olarak anlamli sap-
tanmadi (P sirasiyla 0.436, 0.810 ve 0.503), ancak iFi'min postTX sagkalim
tzerine anlamli olumsuz etkisi vardir (P=0.000).

Tartisma: Cocukluklarda HKHT sonrasi yapilan bu calismada CMV reakti-
vasyonu gelisen olgularda iFi orani %29.5 olarak saptanmistir. CMV reakti-
vasyonu gelisenlerde iFi riskinin artmadigi ancak aGVHH riskinin arttigi ve
kGVHH skorunun daha ytiksek oldugu saptanmistir. Nakil sonrasi steroid
kullananlarda iFi gelisimi riskinin artmis oldugu gériilmistiir. Cocukluk
caginda HKHT yapilan hastalarin CMV viremisi/reaktivasyonu, IFi agisindan
izlemi mortalite ve morbidite agisindan onemlidir.

Anahtar kelimeler: Hematopoetik kok hiicre transplantasyonu, CMV viremisi, CMV
reaktivasyonu, invaziv fungal enfeksiyon, Graft Versus Host Hastaligi
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resim 1. Transplantasyon sonrast iFi gelisiminin sagkalim iizerine etkisi (kaplan meier)
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Resim 3. Post TX CMV Reaktivasyonu ve aGVHH lliskisi

B Kronik Losemi ve Diger Miyeloproliferatif Bozukluklar

PS-36

JUVENIL MYELOMONOSITiK LOSEMIDE HEMATOPOIETIK
KOK HUCRE NAKLI ONCESIi VE SONRASI AZASITIDIN
TEDAVi DENEYiMi

Fatma Visal Okur', Bans Kuskonmaz', Selin Aytac', Mualla Cetin’, Duygu Uckan Cetinkya'

Referans Numarasi: 77

"Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatri Abd, Pediatrik Hematoloji/kit Unitesi

Jivenil myelomonositik I6semi (JMML) RAS/MAPK yolaginda gorev alan
genlerdeki onkojenik mutasyonlar sonucu gelisen erken ¢ocukluk déne-
minde gorllen agresif seyirli, klonal hematolojik bir hastaliktir. Allojeneik
hematopoietik kok hiicre nakli (HKHN) bu hastalar icin halen mevcut tek
tedavi secenegdi olmasina ragmen, nakil basari oranlar yaklasik %50'dir
ve nakil sonrasi hastalik relapsi ciddi bir sorundur. JMML hastalarinda
anormal DNA metilasyon paternlerinin tespit edilmesi azasitidin (AZA)
gibi epigenetik modifikasyon yapan ilaclarin bu hastalarda nakil 6nce-
sinde remisyon saglanmasi ve/veya nakil sonrasi relaps hastalarda tedavi
amaciyla kullanimini giindeme getirmistir. Ancak nakil sonrasi idame
tedavisi olarak kullanimi heniiz bildirilmemistir. Burada Nakil Unitemizde
allo-HKHN yapilan, nakil dncesi ve/veya nakil sonrasi AZA tedavisi verilen
¢ JMML hastamizin sonuglari sunulmustur.
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Birinci allojeneik HKHN sonrasi relaps JMML ile basvuran 5 yasindaki erkek
hastada cilt doklintiis, ishal ve atesi mevcuttu. Kan tablosunda l6kositoz,
anemi, trombositopeni ve belirgin monositoz, periferik yaymada displas-
tik monositler, Ki yaymasinda ise myelomonositer seride artis, myeloid
ve eritroid seride displazi ve %8 blast tespit edildi. Hastaya tam uyumlu
kardesten 2. HKHN yapildi. Nakil sonrasi hastaya yiiksek riskli olmasi
nedeni ile iki kiir AZA (75mg/m?iv) ve DIL inflizyonu verildi. Ancak donor
kimerizminde izlenen progresif diismeyi takiben, nakil sonrasi 3.ayda has-
talik relapsi gelisti. Sitorediiktif tedavilerden fayda gérmeyen hasta, nakil
sonrasl 6. ayda kaybedildi. ikinci hastamiz 8 aylik iken ishal, batin distansi-
yonu, ates, cilt dokiintlsu, lenfadenopati, intraabdominal kitle, I6kositoz
ve monositoz ile JMML tanisi alan kiz hasta idi. Hastamizda somatik KRAS
mutasyonu ve homozigot FMF mutasyonu tespit edildi. Nakil oncesi
surecte tekrarlayan vaskdlit ataklari olan ve agir kardiak yetmezlik tablosu
gelisen hastanin kardiak MR goriintilemesinde kistik komponenti olan
solid paraaortik kitle saptandi. Steroid tedavisi ile kitle boyutlar gerile-
mesine ragmen hasta semptomatik oldugu icin koroner arter anevrizma
operasyonu gegirdi. Nakil dncesi remisyon saglanmasi amaciyla hastaya 3
kiir AZA (75mg/m?iv) tedavisi verildi. ilk kiir sonrasi klinik ve laboratuvar
bulgular hizla diizeldi. Nakil 6ncesi morfolojik ve molekiler remisyonda
olan hastaya tam uyumlu akrabadan periferik kok hiicre nakli yapildi. Nakil
suireci sorunsuz giden hastada yuksek relaps riski nedeni ile idame tedavisi
olarak diisiik doz AZA (32mg/ m?iv/sc) tedavisine nakil sonrasinda devam
edilmesine karar verildi. Yakin kimerizm ve sitogenetik izlemi yapilan
hasta nakil sonrasi 7. ayda, tam remisyonda izlenmektedir. Uclincii hasta-
miz; 4 ayhk iken ates, cilt dokintusu, solunum sikintisi, batin distansiyonu,
|6kositoz/monositoz ve somatik PTPN11 mutasyonu saptanmasi ile JMML
tanisi aldi. Nakil 6ncesi remisyon saglanmasi amaciyla 3 kiir AZA (75mg/
m?iv) tedavisi verildi. Tedavi sonrasi klinik/laboratuvar bulgularinda belir-
gin diizelme olan ve sitogenetik olarakta remisyona giren hastaya tam
uyumlu kardesten HKHN yapildi. Nakil sonrasi idame tedavisi olarak diisiik
doz AZA tedavisi devam eden hastamiz, nakil sonrasi 7. ayda remisyonda
ve tam dondr kimerizmi ile izlenmektedir.

Sonug olarak; JMML hastalarinda nakile gecis slirecinde morfolojik ve
molekdiiler remisyonun saglanmasi ve/veya nakil sonrasi hastalik relap-
sinin Onlenmesi amaciyla azasitidin tedavisi kullanimi iyi bir alternatif
olabilir.

Anahtar kelimeler: Juvenil myelomonositik I6semi, azasitidin, hematopoietik kok
hiicre nakli

W Lenfoma
PS-37

TEKRARLAYAN NOROLOJIK SEMPTOM VE iINTRAKRANIAL
LEZYONLAR iLE SEYREDEN DiFFUZ BUYUK B HUCRELI
LENFOMA OLGUSU

Salih Sertac Durusoy', Ahmet Kiirsad Giines?, Dervis Murat Akkurd', Murat Cinarsoy?,
Onur Agcabay*, Mustafa Pehlivan’

'Gaziantep Universitesi, Hematoloji Bilim Dal

2Shii Mehmet Akif inan Egitim Ve Aragtirma Hastanesi

3Gaziantep Universitesi, Hematoloji Bilim Dali, Kemik fligi Nakil Unitesi
“Gaziantep Universitesi, i Hastaliklari Anabilim Dali

Referans Numarasi: 80

Giris: Primer Santral Sinir Sistemi Lenfomasi, tim Lenfomalarin yaklasik
%1 ini olusturur. Konjenital veya edinsel immin yetmezlik sendromlari
bilinen tek risk faktorudir. Olgularin yaklasik %90 agresif “B” hiicre
kokenli olup, blyiuk ¢ogunlugunu diffiiz buyik B hucreli lenfomalar
olusturmaktadir.Bu vaka sunumunda, uzun siireli nérolojik semptomlarin
sonrasinda, ani gelisen kafa ici basing artisini takiben ventrikiloperitoneal
sant takilan ve kranial kitle biyopsisi sonucunda DBBHL tanisi alan olguyu
paylasmak istedik.

Vaka Sunumu: Yirmi yasinda erkek hasta ilk olarak Haziran 2014 de sag
ayakta glicsiizlik, hareket kisitlihgi sikayetleri olmus. Diisik ayak nedeniy-
le Noroloji tarafindan Akut dissemine ensefalomiyelit (ADEM) tanisi disu-
nilerekhastaya IVIG ve steroid tedavileri verilmis. Tedavi ile semptomlarda
dizelme saglanmis. Sonrasinda 2015 yilinda hastanin sikayetleri yeniden
baslamis. Kranial MR da “sol optik trakt komsulugunda 2 cm lezyon, glial

tm? "tespit edilmis. Hastaya aralikli steroid tedavisi verilmis. Austos 2017
da sag stiperior serebellar pendinkiilde 2 cm lik yeni lezyon saptanmis
(Resim-1). Multiple Sklerozis (MS), vaskilit, 6n tanilari ile IVIG ve pulse
steroid tedavileri verilmis. Tedavi sonrasi hastanin sikayetleri gerilemis.
intra-kraniayal lezyonlarin yeri biyopsiye uygun olmadigi icin biyopsi yapi-
lamamis. Bir dénem takipsiz kalan hasta tekrar 2018 Subatayinda ciddi bas
agnisi ve bas dénmesi ile bagvurmus. Kranial MR da 3.ventrikil kenarinda
kontrastlanan bant seklinde en kalin yerinde yaklasik 11 mm‘e ulasan kit-
lesel yer kapliyici lezyon saptanmis (Resim-1). KiBAS bulgulari da mevcut
olmasi Gizerine hastaya ventrikilo-peritoneal Sant takilmis. Yapilan biyopsi
sonucu: Diffuz buylk B hiicreli Lenfoma (CD45+,CD 20+, BCL-6+, CD3 ile
fokal pozitif , GFAP negatif) olarak neticelenmis. Kemik iligi biyopsisinde
ise lenfoma tutulumu gézlenmeyen hastaya 2 kiir R-IDARAM tedavisi veril-
di. Tedavi sonrasi yapilan goriintiilemede tama yakin regresyon saptandi.
Sonrasinda kranial Radyoterapi (RT) yapildi. 3. Kiir R-IDARAM tedavisini
takiben mobilizasyon yapildi ve hastadan 8,9 *106 CD34/ kg kok hiicre
toplandi. Aralik 2018 de R-BEAM ile otolog kok hiicre nakli yapildi. Nakil
sonrasi 13. Gunde Notrofil ve trombosit engrafmani gerceklesti. Nakil
sonrasi 1. Ayinda olan hasta yakinmasiz polklinik takibi devam etmekte.

Tartisma: Santral Sinir Sistemi Lenfomalari genellikle immun yetmezlik
durumlarinda karsimiza ¢ikar. Bizim vakamizda ilk semptomdan taniya
kadar gecen siire yaklasik 4 yildir. ilk dénemde ADEM, MS, Vaskiilit gibi
tanilar ile bir cok kez immunsupresif (pulse steroid) tedaviler uygulan-
diktan sonra, hastada tespit edilen kitleler ve biyopsi sonucunda DBBHL
tanisi konuldu. Burada tekrarlayan norolojik semptomlar ve atipik yerle-
simli intrakranial lezyonlarda Lenfoma tanisinin akilda tutulmasina vurgu
yapmak istedik.

Anahtar kelimeler: Diffiiz Buyuik B Hucreli Lenfoma, intrakranial kitle, otolog kok
hiicre nakli

Resim 1. Sag siiperior serebellar pedinkiil diizeyinde 2cm lik lezyon
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Resim 2. 3. ventrikiil kenarinda kitlesel yer kapliyici lezyon

B Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yasam Kalitesi
PS-38

KOCAELI UNIVERSITESI ERiSKIN HEMATOLOJI KOK
HUCRE NAKIL UNITESININ iKi YILLIK OTOLOG KOK HUCRE
TEDAVISi DENEYiMi

Pinar Tarkun', Elif Birtas Atesoglu?, Ozgiir Mehtap', Meral Ulukdylii Mengiic', Ayfer
Gediik', Serkan Unal', Sinan Mersin', Gokcen Polat’, Abdullah Hachanefioglu'

"Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali
*Anadolu Saglik Merkezi, Eriskin Kemik ligi Nakil Merkezi

Referans Numarasi: 81

Giris ve Amag: Otolog kok hiicre nakli glinimuzde bir hastaligin teda-
visinde standart protokoller arasinda veya hastalik tekrarinda kurtarma
tedaviler sonrasinda yer almaktadir. Multipl myelom ve lenfomalar bu has-
talik gruplari arasindadir. Aralik 2016 tarihinde hizmete baglayan Kocaeli
Universitesi Tip Fakiiltesi Eriskin Kemik iligi Nakil Unitesinde otolog k&k
hiicre nakil yapilan hastalarin verileri ve sonuglari bilgilendirme amaciyla
paylasilmistir.

Metod ve Sonuglar: Aralik 2016'dan Aralik 2018 tarihi arasindaki iki yillik
donemde 24 hastaya otolog kok hiicre nakli yapilmis ve bu hastalarda
2 tanesi yeni nakil oldugu icin 22 hastanin verileri geriye yonelik olarak
degerlendirilmistir. Bu 22 hastamizin sekizi kadin (% 36,4), 14’1 erkek (%
63,6) ve yas ortalamalari 56,59 + 10,13 yil seklindedir. Otolog kok hticre
yapilan hastalarin tanilarina bakilir ise; bir hasta diffiiz buytk B hiicreli len-
foma, 1 hasta niix hodgkin lenfoma, 1 hasta periferal T hiicreli lenfoma ve
19 hasta multiple myelomdur. Mobilizasyon rejimi olarak MM hastalarinda
siklofosfamid, lenfoma hastalarinda da 2 hastada ICE, bir hastada R-DHAP
protokoli kullaniimistir. Hazirlama rejimi olarak MM hastalarinda bdbrek
fonksiyonlarina bagli olarak 140 mg/m2 veya 200 mg/m2 melfalan, lenfo-
ma hastalarinda BEAM protokolli uygulanmistir. Hastalarimiza 6,72 + 2,16
milyon/kg hiicre nakledilmistir. Verilen kék hiicrelerin canlilik analizleri
yapildiginda; ortalama 89,1 + 5,25 oldugu tespit edilmistir. Nakil sonrasi
nétrofil toparlanmasi 10,1 + 1,6.glin, hemoglobin toparlanmasi 13 + 2,65.
glin ve trombosit toparlanmasinin ise 15,05 + 2,78. glinlerde oldugu tespit
edilmistir. Hastalarimizin nakil &ncesi ve sonrasi yanit ve tedavi strecleri
tablodaki gibidir.

iki yillik dénemde otolog k&k hiicre nakli yapilan 22 hastadan 2 hastamiz
kaybedilmistir. Bunlardan ilk hastamiz 54 yasindaki MM hastasidir, tabur-
culuk déneminde evde kullanmasini dnerdigimiz antibakteryel, antiviral
ve anti fungal ilaglarinin hicbirisini almayan ve direng gosteren bir hasta,
beyinde apse nedeni ile kaybedildi. ikinci hastamiz; ilk sira tedavisine
(R-CHOP) yiiksek doz metotreaksat protokoliiniin de eklendigi evre 1V,
yiiksek riskli DLBCLli hastamizdh. ilk sira tedavisi sonrasi tam yanit alinan
hasta tedavi sonrasi ikinci ayinda anormal vaginal kanama ile histerektomi
yapilmis ve endometriyum patolojisi DLBCL olarak tespit edilmesi tizerine
R-DHAP ile kurtarma tedavisi sonrasi VGPR olan hasta, nakil sonrasi 2.
glinde septik tabloya girerek 24 saat icerisinde kaybedilmistir.

Tartisma: Sonuc olarak; yeni agilan merkezimizde hasta sayisini artirarak
daha deneyimli bir merkez yolunda ilerleme ¢abasindayiz. Kok hiicre des-
tekli tedavi mortalitesinde ekip deneyimi yaninda hasta nedenli faktorle-
rin vehastanin ekip ile uyumlu hareket etmesinin yani sira septik tablolar
konusunda daha dikkatli olunmasi gerektigi kanaatindeyiz.

Anahtar kelimeler: Kocaeli Universitesi, otolog nakil

Tablo1. Aralik 2016 - Aralik 2018 déneminde Kocaeli Universitesi Arastirma ve Uygulama
Hastanesi Eriskin Hematoloji Kemik iligi Nakil Unitesinde Otolog nakil yagilan hastalarin dzellikler

Hasta No/ Yas  Tani ilktdv ~ 100. giinyaniti  Postnakil tedavi Yasam
Parametre yaniti
1 MM 63 VGPR R Lenalidomid 10mg ~ EVET
2 MM 54 VGPR EX (78. GUN) EX
3 MM 60 VGPR VGPR Lenalidomid 10 EVET
mg+4V(D
4 MM 67 PR PR Lenalidomid 10mg ~ EVET
5 MM 64 VGPR QR Lenalidomid 10mg ~ EVET
6 MM 35 VGPR R EVET
7 MM 40 VGPR VGPR Lenalidomid 10mg ~ EVET
MM 62 PR R Lenalidomid 10mg ~ EVET
MM 60 VGPR R EVET
10 MM 56 VGPR R EVET
n MM 54 VGPR VGPR Lenalidomid 10mg  EVET
12 MM 60 VGPR VGPR Lenalidomid 10mg  EVET
13 MM 52 VGPR VGPR Lenalidomid 10mg  EVET
14 MM 67 VGPR VGPR Lenalidomid 10mg ~ EVET
15 MM 59 PR VGPR Direncli ITP nedeni ~ EVET
ile IVIG alyor
16 MM 68 PR 100.giin PET-CT'deki EVET
sakral kitlesi biyopsi
asamasinda
17 MM 32 VGPR 100. giin olmadi EVET
18 MM 62 (R 100. giin olmadi EVET
19 MM 60 VGPR 100. giin olmadi EVET
20 DLBCL 57 VGPR EX
21 Hodgkin 46 (R R Brentixumab EVET
Lenfoma
22 PTCL 67 (R 100. giin olmadi EVET
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B Hematopoietik Kok Hiicreler
PS-39

iYi RISKLI AML'DE iKiNCi TAM REMiSYONDA ALLOJENEIK
HEMATOPOIETIK KOK HUCRE NAKLI TEK MERKEZ
DENEYiMi

Referans Numarasi: 82

Giiltekin Pekcan', Zehra Narli Ozdemir', Sinem Civriz Bozdag', Selami Kocak Toprak’,

Meltem Kurt Yiiksel’, Pervin Topcuoglu’, Onder Arslan’, Muhit Ozcan', Taner Demirer',
Osman ilhan’, Hamdi Akan', Meral Beksag', Giinhan Giirman'

"Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji B.d.

Giris: lyi prognostik gruptaki akut miyeloblastik I16semi (AML)de, alloje-
neik hematopoietik kok hticre nakli (Allo-HKHN), ilk sira tedavi ile remis-
yona girmeyen ya da tam resmisyon1(TR1) sonrasi niiks eden hastalar
icin dustinulur. Bu calismada 2008-2018 arasinda tam remisyon2 (TR2)'de
Allo-HKN yapilan 30 hastanin 2 yillik I16semisiz sag kalim (LFS), toplam sag
kalim (OS), nuks disi 6lim (NRM) ve niiks insidansi (RI) ile akut ve kronik
GvHD oranlar degerlendirildi.

Bulgular: Ortanca hasta yasi 40 yildir (17-71). Hastalarin 14't (%46.7) erkek,
16's1 (%53.3) kadindi. Tanida hastalarin 17'sinde (%56) inv(16)/t(16;16),
13'Unde (%43.3) t(8;21) pozitifti. Niks oncesi ortanca TR1 suresi 13.4 ay
(0.97-45.7) ve tanidan transplantasyona kadar gecen siire 19.7 aydi (6.9-
52.1). Hastalarin 11'inde (%36.6) tam uyusumlu akrabadan ve 19'unda
(%63.4) akraba disi vericiden nakil yapildi. Akraba disi vericilerin 8'i (%26.7)
tam uyusumlu ve 11 (%36.7) 9/10 uyusumluydu. Hastalarin 26'sina
(%83.3) ablatif ve 4'line (%16.7) indirgenmis yogunluklu (RIC) hazirlama
rejimi ile 2'sinde (%6.7) kemik iligi kaynakli kok hiicre ve 28'inde (%93.3)
periferik kok htcre kullanilarak nakil yapildi. Ortanca CD34+ hiicre sayisi
5.7x10%du (2,1-8.5 x10°). Karnofsky performans skoru < 80 olan 3 hasta
vardi. Hastalarin ortanca gézlem siiresi 34.2 aydi (15.3-86-1). Iki yillik LFS
(2y-LFS) %45, OS %85, NRM %35, Rl %30 idi. Hastalarda aGvHD gll-IV
%23.3, aGvHD glll-IV %16 ve cGvHD %23 oranda izlendi. Hazirlik rejimi
cesidinin, TR1 slresinin, cinsiyetin, molekiiler genetik durumunun OS'ye
etkisi yoktu. iki yillik veriler, EBMT verileri ile karsilastirdiginda 2y-LFS (%45
vs %59.1) disiik, OS (%85 vs %65), Rl (%30 vs %19.8), NRM'nin (%35 vs
%20.9) yiksek oldugu gorilmektedir. GvHD oranlari karsilastirldiginda
aGVvHD gll-IV(%23.3 vs %28) ve cGvHD (%23 vs %46.7)'nin yuksek, aGvHD
glll-IV(%16 vs %9.5)'nin de disiik oldugu goriilmektedir.

Sonug: Allo-KHN'nin niiks AML hastalari icin en etkili tedavi oldugu goste-
rilmistir. lyi riskli AMLde, Allo-KHN TR2'de 6nerilmekte ve yiiksek sag kalim
oranlarina ulasiimaktadir. Bizim bu calismamizda da iyi prognostik grupta
olup TR2'deki AMLde Allo-KHN ile 2 yillik yiiksek sag kalim oranlari elde
edildigi gorilmastr.

Anahtar kelimeler: Akut Miyeloblastik Losemi, Allojeneik Hematopoietik Kok
Huicre Nakli, Tam Remisyon
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Resim 1. Kaplan-Meier analizi ile LFS
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Resim 2. Kalpan-Meier analizi ile overall survival
Tablo 1.
Yas 40-(17-71)
Kadin/Erkek 14/16
Molekiiler Genetik: inv16; t(16,16) 17
Molekiiler Genetik: t(8,21) 13
TR1 Siiresi(ay) 13,4(0,97-45,7)
Tanidan Transplanta Gegen Siire(ay) 19,7(6,9-52,1)
HLA Tam Uyusumlu Kardes n
HLA Akraba Disi 19
Hazirlama Rejimi Miyeloablatif 26
Hazirlama Rejimi RiC 4
Kok Hiicre Kaynagi(Cevre Kani) 28
Kok Hiicre Kaynagi(Kemik iligi) 2
(D34+ Hiicre Sayisi 5.7x10A\9(2,1-8,5x10/A9)
LFS(2Yillik) %45
0S(2 Yillik) %85
NRM %35
Rl %30
aGvHD Grade 2-4 %23,3
aGvHD Grade 3-4 %16
¢GvHD %23

W Pediatrik Konular
PS-40

PEDIYATRIK TRANPLANTASYON UNITESINDEKi HASTA
EBEVEYNLERININ KAYGI BOZUKLUKLARI

Hande Nacar Bas', ilksen Kiling', Duygu Tiirksoy', Hakan Erkman’, Barbaros $ahin
Karagiin', ilgen Sasmaz', Ali Biilent Antmen’

Referans Numarasi: 84

"Acabadem Adana Hastanesi

Kanser bir aile hastaligidir ve tiim aileyi sosyopsikolojik ve ekonomik ola-
rak etkilemektedir. Cocukluk caginda tedavi géren ya da transplantasyon
yapilan cocuklarin tedavi kararini ilk duyan kisi cocuk degil ailesi olup, bu
durumda genelde anneler ¢ok daha fazla bir Gzlntu reaksiyonu goster-
mektedirler. Bu srecte hastaliga ve transplantasyon kararina karsi cocuk
ve ailesinin verdigi reaksiyonlar ézellikle transplantasyon kararinin baslan-
gi¢ dénemi, pediyatrik transplantasyon Gnitesine yatis, transplantasyon
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sireci, major ya da mindr komplikasyonlarin gorilmesi, tedavinin basa-
risiz olmasi, hastaligin relaps olmasi veya terminal dénem gibi agir stres
donemlerinde bu psikolojik sorunlar ve kaygi oldukca yogunlasmaktadir.
Bu calismada 1-18 yas arasi transplantasyon yapilan ve yapilmis olan
cocuklarin ebeveynlerinin kaygi diizeylerinin ne oldugunun belirlenmesi
amaci ile yapildi. Calisma eyliil-aralik 2018 tarihleri arasinda yeni yapilan
ya da daha dnce transplantasyon yapilmis fakat komplikasyon nedeni ile
{initeye alinmis olan ¢ocuklarin 98 ebeveyninde Beck Anksiyete Olcegi
kullanilarak yapildi. %85'i anne, %15'i babalara uygulanan 6lcegin calisma
sonucunda %85.7’si evli, %14.3'U bekardir. %3.6'sinin medeni durumu ise
digeridir. %17.9'unun sahip oldugu ¢ocuk sayisi 1 iken, %28.6'sinin 2 cocu-
gu, %25'inin 3 cocugu, % 21.4'tnlin 4 cocugu, %7.1'inin 5 ve Uzeri sayida
cocugu vardir. %7.1'i okur yazar iken, %32.1i ilkokul mezunu, %10.7'si
ortaokul mezunu, %28.6'si lise mezunu ve %21.4'G Universite mezunudur.
%21.4'U calismaktadir. Evli olgularin %70.8'inin esi calismaktadir. Cocugun
yasadigi hastalik hakkinda bilgi sahibi olan ebeveynlerin %15.4'linde, bilgi
sahibi olmayanlarin ise %50'sinde ciddi kaygi goriilmekte olup, daha dnce
ailesinde ya da cevresinde bu hastaligi yasamis birileri olan ebeveynlerin
%10'unda olmayanlarin %22'sinde ciddi kaygi goriilmektedir. Yaptigimiz
calisma sonucunda, hasta cocuklar kadar bakim verenlerin de psikolojik
destege ihtiya¢ duyduklari gorilmustir. Bakim verenlerin duygusal des-
teklenmesiyle hasta bakim ve kalitesinin de artacagi gergektir.

Anahtar kelimeler: pediatrik transplantasyon, ebeveyn, anksiyete, psikoloji

W Kok Hiicre Mobilizasyonu, Toplanmasi ve Miihendisligi

PS-41 Referans Numarasi: 85

ICE iLE MOBILIZASYON ETKINLIiGi
Onur Kirkizlar', Ahmet Ersin Yassa?, Tugrul Elverdi?, Cem Ar?, Teoman Sosyal?

"Trakya Universitesi
“Istanbul Universitesi Cerrahpasa

Giris: GlinimUizde uygun relaps/refrakter lenfoma hastalarinda yiiksek
doz kemoterapi ve otolog kdok hiicre transplantasyonu standart tedavi
yaklasimidir. Transplantasyon icin kék hiicre mobilizasyonu ya tek basina
koloni stimulan faktér (GCSF) yada kemoterapi ile birlikte GCSF uygula-
masi ile yapilabilir.

Amag: Bu calismadaki amacimiz 2016-2018 yillari arasinda merkezimizde
ifosfamid, karboplatin ve etoposid (ICE) ile yapilan kemomobilizasyonun
etkinligini degerlendirmektir.

Method: Calismaya 2016-2018 yillari arasinda merkezimizde kemomobi-
lizasyon yapilan 15 relaps refrakter lenfoma hastasi (8 kadin/7 erkek) dahil
edildi. Sekiz hasta hodgkin lenfoma (HL), 6 hasta diffliz buylk B hucreli
non hodgkin lenfoma (DBBHL) ve 1 hasta da T hiicreden zengin B hiicreli
lenfoma (TCRBL) tanisi vardi.

Sonuglar: ICE ile kemomobilizasyon yapilan hastalarin sadece ikisinde
(%13,3) mobilizasyon yetersizligi (CD34 hiicre sayisi< 2x10°/kg) yasandi.
Hastalarin %73'inde notrofil sayisi <500/mm?* olmasina ragmen sadece
%13,3'de febril nétropeni gelisti. Hastalarda toplanan CD34 hiicre sayisi
ortanca 7,9x10%/kg hesaplandi (0,17-22,1). Hastalarda kemoterapi baslan-
gi¢ glini ile ilk aferez arasinda ortanca 12,5 giin (10-23) gecti.

Ozet: Relaps/refrakter lenfomalarin tedavisinde uygun hastalarda stan-
dart tedavi yontemi olan otolog kok hiicre transplantasyonu icin kok
hiicre mobilizasyonunda ICE hem etkin hem de glivenilir bir mobilizasyon
yontemidir.

Anahtar kelimeler: mobilizasyon, GCSF, ICE

Tablo 1. Hasta Ozellikleri

Cinsiyet (say1/%) Kadin (8/%53)  Erkek (7/%47)
Yas (yil) 42 (17-67)
Histoloji HL (say1/%) (8/9%53)

NHL (say1/%) (7/%47)
Onceki tedavi Enaz2sira (13/%87)

Enaz3sira (2/%13)

Kemoterapi D1 ile Aferez D1 arasi siire (giin) 12,5 (10-23)
Toplanan (D34 hiicre 7,9x101\6/kg 0,17-22,3)
Mobilizasyon yetersizligi (CD34<2x10/6/kg) (2/%13)
Agir Notropeni (<500/mm3) (11/%73,3)
Febril nétropeni atagi (2/%13)

B Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yasam Kalitesi
PS-42 Referans Numarasi: 86

PANEL REAKTIF ANTIKORLARLA SEKONDER GRAFT
YETMEZLiGi GELISEN BiR OLGUDA iKiNCi HEMATOPOETIK
KOK HUCRE NAKLI

Zeliha Giizelkiiciik ', 0zlem Arman Bilir ', Tekin Aksu', Mehtap Olcar Kanbur',
Abdurrahman Kara', Klara Dalva?, ikbal Ok Bozkaya', Namik Yasar Ozbek '
'Sagiik Bilimleri Universitesi Ankara Cocuk Sagligi Ve Hastaliklars Hematoloji Onkoloji Egitim Ve

Aragtirma Hastanesi
*Ankara Universitesi Kok Hiicre Enstitilsii

Giris: insan I6kosit antijenlerine (HLA) karsi olusan antikorlara anti-HLA
antikoru yada panel reaktif antikor (PRA) denir. Burada yliksek diizeyde
PRA porzitifligi ve sekonder graft kaybi gelisen bir olguda ikinci nakil
oncesi yapilan antikor titresini azaltma tedavileri ve ikinci nakil sunulmak
istenmistir.

Olgu: On iki yasinda erkek hasta burun kanamasi sikayeti ile hastanemize
basvurdu. Oykiisiinde 5 yil &nce Suriye'de bacaklarda morarma sikayeti ile
doktora basvurdugu ve aralikli transfiizyon aldigi 6grenildi. Hastanemizde
yapilan tetkiklerinde DEB testi pozitif olan hastaya Fankoni aplastik anemi
tanisiyla HLA 10/10 uyumlu kardesinden hematopoetik kok hticre nakli
yapildi. Hazirlik rejimi olarak fludarabin (35 mg/ m?/giin 5 giin ), siklofosfa-
mid (5 mg/ kg /giin 4 glin ) ve antitimosit globulin (ATG, 7,5 mg /kg/ giin, 4
glin) uygulandi. Kemik iligi kaynakli 4,4x10° CD 34 /kg, 4,40 x 108 cekirdek-
li hiicre iceren kok hucre verildi. GVHH profilaksisi icin siklosporin +kisa
MTX verildi. Myeloid engrafmani +17 glinde oldu. Hastanin +27. giinde
beyaz kiire diisiikligu olmasi Gizerine yapilan kemik iligi aspirasyonu hipo-
selliiler ve kimerizmi % 0 olarak sonuglandi. Bunun {zerine bakilan PRA
testinde Class | MFI: 977 Class Il MFI: 8359 tekli antijen clas I'de A*01, clas
II’de DQB1*04,05,06 antikor saptandi. Hem hastamizda hem dondérde bu
antijenler saptanmamistir. Hastaya 12 kez plazmaferez, intravendz immdiin
globulin, rituksimab (375 mg/m2/giin haftada birkez 4 hafta), yliksek doz
metilprednizolon (3 giin sure ile 30 mg/kg / giin), mikofenolat mofetil
(MMF) ve takrolimus tedavileri verildi. Antikor titresindeki degisimler Sekil
1'de gésterilmistir. ilk nakilden 2 ay sonra, diisiik doz total viicut isinlamasi
(300c@Gy) siklofosfamid (10 mg/ kg /giin 4 giin ), fludarabin (35 mg/ m?%/
glin 5 giin ) ve ATG'den (7,5 mg /kg/ giin, 4 giin) olusan hazirlik rejimi
ile 10/10 uyumlu diger kardesinden nakil yapildi. GVHH profilaksisi igin
mikofenolat mofetil ve takrolimus devam edildi. Kemik iligi kaynakli 4,2 x
10°¢/kg CD 34 ve 3,36 x 10 8/ kg cekirdekli hiicre iceren ve periferik kaynakh
3,22X 10° / kg CD 34 kok hiicre verildi. Myeloid engrafmani +13. giin ve
trombosit engraftmani + 52. glinde oldu. Kimerizm takipleri 1. ay % 99, 2.
ay %98,5, 6.ay % 97,9 ve 8. ay %98,1 olarak geldi. 2. nakil sonrasinda + 9
ayda olan hastanin akut ve kronik GVHH bulgusu yok. Hastanin halen PRA
pozitifligi devam ettigi icin MMF ve takrolimus tedavisi devam etmektedir.

Tartisma: Panel reaktif antikor seviyeleri graft kaybini degisik oranda
etkilemektedir. Kemik iligi transplantasyonu sonrasinda hemolize ve
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engrafman gecikmesine hatta engrafman kaybina yol acabilir. Burada
plazmaferez, intravendz immunglobulin ve immunsipresif tedavi ile anti-
kor titresi azaltilarak ikinci nakil yapildiktan sonra saglkh olarak izlemde
olan bir olgu sunulmak istenmistir.

Hematopoetik kok hiicre nakli sonrasi graft kaybinda yada engraftman
yetmezliginde PRA bakilmasi akilda tutulmalidir.

Anahtar kelimeler: panel reaktif antikor, sekonder greft yetmezligi, kok hiicre nakli
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B Hemoglobinopati ve Dogustan Metabolizma Bozukluklan
PS-43

BETA TALASEMI MAJOR HASTALIGINQA AKRABA VE
AKRABA DISI DONORDEN YAPILAN KOK HUCRE NAKIL
SONUCLARININ KARSILASTIRILMASI

Selime Aydogdu', Giircan Dikme', Basak Adakl Aksoy?, Azize Mergen', Tung Fisgin®,
Sevil Celilova*, Funda Cipe', Ceyhun Bozkurt?

Referans Numarasi: 90

"Bahgelievler Medical Park Hastanesi Cocuk Kemik ligii Nakil Unitesi

2Istinye Universitesi Tip Fakiiltesi; Bahcelievier Medical Park Hastanesi Cocuk Kemik iligi Nakil Unitesi
SAltinbas Univerisitesi, Hastanesi Bahgelievler Medical Park Hastanesi Cocuk Kemik ligii Nakil Unitesi
“Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji Ve Onkoloji Bilim Dalr

Girig: Beta Talasemi Major hastaliginda konvansiyonel tedavilerde son
yillarda 6nemli gelismeler olmasina ragmen bugiin icin kuratif tedavi
hematopoetik kok hiicre naklidir . Kok hiicre nakli icin 6ncelikle aile ici
vericiler tercih edilmektedir. Son yillarda uygun aile ici verici bulunmadigi
durumlarda doku grubu tam uygun akraba disi vericilerden de nakiller
yapilmaya baslanmistir. Bu ¢alisamada akraba disi verici (MUD) akraba
vericiden (MRD) nakil yapilan talasemi major tanili hastalarin verileri ile
nakil basarisi ve yan etkileri yontinden retrospektif olarak karsilastiriimistir.

Hastalar ve metod: Haziran 2016- Aralik 2017 tarihleri arasinda merkezi-
mizde kemik iligi nakli yapilan 45 hasta retrospektif olarak degerlendiril-
mistir. Hastalarin 15'ine akraba disi vericiden, 30’una ise akraba vericiden
nakil yapilmistir. Talasemi Major Tim hastalar pesaro risk siniflamasi
yapildi. Hastalarin 34’4 busulfan, fludarabin, siklofosfamid, thioteopa,
11'i treosulfan, fludara, thiotepa, siklofosfamidden olusan myeloablatif
hazirlik rejimi aldi. Tum hastalara GVHD proflaksisi icin ATG, siklosporin
ve methoteraksat verildi. Hastalar nakil sonrasi ilk 100 giinde gelisen akut
komplikasyonlar, engrafman zamanlari, kimerizm, akut ve kronik GVHH ve
uygulanan tedaviler acisindan karsilastirildi. Sonuglar IBM SPSS Statistics
22 (IBM SPSS) programi ile degerlendirildi.

Bulgular: Yaslari 1 ile 18 arasinda degisen (median 5 yas), 26's1 (%57.8)
erkek, 19'u (%42.2) kiz, toplam 45 hasta degerlendirildi. Hastalar “MUD"
(n=15) ve “MRD" (n=30) gruplari olmak Uzere iki grupta incelendi. Verilen
kok hiicre miktarlar arasinda gruplar arasinda fark saptanmadi.(MUD
6,16+1,07x10%/kg MRD 6,25+1,24x10%kg). Tum hastalar icin yapilan
degerlendirmede Pesaro risk gruplari arasinda akut ve kronik GVHD
gelismesi ve kimerizm azalmasi agisindan fark saptanmadi. MRD gru-
bunda nétrofil engrafmani zamani (16,40+2,98 giin), MUD grubundan

(13,71+2,23) glin olarak anlaml diizeyde uzundu (p=0.006). Trombosit
engrafman zamanlari arasinda fark saptanmadi. MUD dondr grubunda
GVHD orani %33.3, MRD grubunda %13.3 olup, aralarinda istatistiksel
olarak anlamli bir farkliik saptanmadi(p>0.05). MUD grubunda engraf-
man kaybi gériilme orani %13.3, MRD grubunda %36.7 olup, aralarinda
istatistiksel olarak anlamli bir farkhlik bulunmamaktadir (p>0.05). MRD
grubunda kimerizm azalma goriilme orani (%50), MUD grubundan (%6.7)
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiksektir (p=0.011). (p:0.010; p<0.05).
MUD grubunda tam kimerizm orani %90.9, MRD grubunda ise %50 sap-
tandi. MUD grubunun tam kimerizm, MRD grubundan istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yuksek bulunmustur (p:0.010). MUD grubunda sag kalim
orani %92.9, MRD grubunda sag kalim orani %96.7’ydi. Genel sag kalimda
her iki grup arasinda anlamli fark g6zlenmedi.

Tartisma ve Sonug: Calismamizda akraba disi donérlerden nakil olan has-
talarimizda nakil ile iliskili komplikasyonlar ve nakil basarisi akraba veri-
ciden nakil olan hastalarimiza benzer bulunmustur. Ayrica ileri yaslarda
da sinirli akraba disi vericiden nakil deneyimimiz basarili gérinmektedir.
Az sayida olmakla birlikte mortalitenin diistik olmasi, kimerizm kaybinin
MUD grubunda daha distk bulunmasi MUD nakiller icin umut vericidir.
Tim hastalar kok hiicre naklinin uzun dénem yan etkileri yoniinde yakin
izlenmelidirler. Bu sonuclara dayanarak aile disi vericiden HKHT'nin &zellik-
le selasyon tedavisi ile uyumsuz olan ve organ hasari gelismeye baslayan
hastalara yapilmasinin akraba nakillerle benzer sonugler verecegi cikarimi
yapilmistir. Calismamizin sonuglari umut verici gériinmekle birlikte, daha
buyik hasta gruplari ve prospektif klinik calismalar gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: Allojneik kemik iligi nakli, Talasemi, cocuk

Tablo 1. MUD ve MRD nakil gruplarinin GVHD, VOD, engrafman kaybi ve kimerizm kaybi agisindan
degerlendirilmesi

MUD Donér Akraba Donér Toplam
n (%) n (%) n (%) p

GVHD 5(%33,3) 4(%133)  9(%20) 0,135
VoD 4(%26,7) 10(%33,3) 14(%31,1) 0,743
imerizm azalmasi(1.ay) 1(%6,7) 10(%33,3)  11(%24,4) 0,070
imerizm azalmasi (son durum) (n=43) 1(%7,1) 15(%51,7) 16 (%37,2) 0,011

Degerlendirmeler: Fisher’s Exact Test ,Continuity (yates) diizeltmesi * p<0.05 NOT: Son
durumda 2 gocuk ex oldugu i¢in kimerizm kaybi 43 ¢ocuk tizerinden degerlendirilmistir

B Kok Hiicre Kaynag

PS-44 Referans Numarasi: 91

BAHCELIEVLERMEDICALPARK HASTANES|I COCUK KEMIK
iLiGi NAKIL UNITESi MART 2015-KASIM 2018 DONOR
TARAMA VERILERI ANALIZi

Azize Mergen', Selime Aydogdu’, Yunus Emre Sava', Bagak Adakli Aksoy?, Funda Cipe',
Ceyhun Bozkurt?, Tung Fisgin’

'Bahgelievler Medical Park Hastanesi Cocuk Kemik fligi Nakil Unitesi
“Istinye Universitesi Tip Fakiiltesi, Bahcelievler Medical Park Hastanesi Cocuk Kemik iligi Nakil Unitesi
3Altinbas Universitesi, Bahgelievier Medical Park Hastanesi Cocuk Kemik ligii Nakil Unitesi

Giris: Allojenik kok hticre naklinde oncelikli tercih tam uyumlu akraba
vericilerdir. Ancak akraba verici bulunmadigr durumlarda tam uyumlu
akraba disi vericiler secenek olmustur. Bu ¢alismada tilkemizde etkin ola-
rak faaliyet gésteren Tiirkiye K&k Hiicre Koordinasyon Merkezi (TURKOK)
ve istanbul Universitesi Kemik iligi Bankasi (TRIS) dondr tarama nakil
hazirlik streleri karsilastirildi.

Metod: Altinbas Universitesi Bahcelievler Medicalpark Hastanesi Cocuk
Kemik iligi Nakli Unitesinde Mart 2015- Kasim 2018 yillari arasinda yapilan
akraba disi donor tarama verileri degerlendirildi. Toplam 93 akraba disi
nakil yapildi. Yapilan nakillerin 61'i (%65,6) Turkok sistemine kayitl donér-
lerinden, 32'si (%34,4) TRIS araciligi ile bulunan Tiirkiye disindaki donérler-
den yapildi. Sekiz hasta (5 TRIS,3 Tiirkék) nakil erteleme, tarama giincel-
leme nedeniyle calisma disi birakild. Istatistikler 57'si Tiirkok (%67,1) ve
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28'i TRIS (%32,9) araciligiyla nakil olan toplam 85 hasta lizerinden yapildi.
Nakil hastalari icin kemik iligi bankalarina yapilan basvuru tarihleri, cevap
alinma tarihleri ve hastalarin nakil tarihleri degerlendirildi.

Sonug: Yapilan calismada Turkok’ ten ortalama cevap alma suresi
0,91+2,96 (Medyan:0) glin, cevap aldiktan sonra nakil gerceklesme sureci
ortalamasi 98,24+63,89 (Medyan:85) glin, yapilan basvuru tarihinden
hastalarin nakil olma tarihine kadar ortalama giin sayisi 101,12+63,17
(Medyan:89) giin olarak bulundu. TRIS' ten ortalama cevap alma siiresi
18,78+18,36 (Medyan:15) giin, TRiS'ten cevap aldiktan sonra nakil ger-
ceklesme siiresi ortalama 136,82+63,84 (Medyan:119) giin, TRIS e yapilan
basvuru tarihinden hastalarin nakil olma tarihine kadar ortalama giin
sayisi 155,61+72,23 (Medyan:140) giin olarak bulundu.

Turkok'ln ortalama cevap verme siresi, Tlrkok'in ortalama cevap aldik-
tan sonra nakil gerceklesme stiresi ve Turkok'lin basvuru tarihi ile nakil
tarihi arasinda gecen ortalama siiresi, TRiS'ten kisa bulundu. Aralarindaki
fark istatistiksel olarak anlamli bulundu(p<0.05).

Tartigsma: Yapilan calismada Tiirkok ile nakil stireclerinin daha hizl iler-
ledigi saptandi. Sirecin hizli ilerlemesi Tiirkék'tiin veri tabaninda yer alan
tdm verici HLA doku gruplarinin yiksek ¢oztn(rluklia ¢cahsiimis olmasina
bagland. TRIS araciligiyla yapilan uluslararasi taramalarda, kemik iligi ban-
kalarindan gelen verici dékiimlerinin incelenmesi, raporlanmasi ve ulkeler
arasindaki saat farkliliklarinin siireci uzattigi dtstiniildi. TRIS veri tabanin-
daki ve bazi uluslararasi kemik iligi bankalarindaki kayitli vericilerin HLA
testlerinin dustik ¢éztndrlikli cahsiimis olmasi ve tiim HLA lokuslarinin
calisiimamasi, merkezlerin yiiksek ¢oztinurlikli HLA isteminde bulunma-
si, buna bagl olarak sosyal guivenlik kurumlari ve 6deme proseddrlerinin
de stirece dahil olmasinin bu asamayi uzatan etkenler arasinda oldugu
disUnulmustir.

Anahtar kelimeler: Donér tarama verileri, kemik iligi nakli

Tablo 1. TURKOK ve TRIS'in dondr tarama nakil hazirlik siirelerinin karsilagtinimasi

TRIS TUKRKOK P
Min-Max  Ort+SS Min-Max  Ort+SS
(medyan) (medyan)
Ortalama cevap alma Siiresi 1-86  18,78+18,36 0-16 0,91+2,96(0) 0,000*
(15)
Cevap aldiktan sonra nakil 63-307 136,82+63,84  28-441  98,24+63,89 0,001*
gerceklesme siireci (119) (85)
Basvuru tarihi ve nakil arasinda ~ 64-338  155,61+72,23  34-441 101,12+63,17 0,000*
gecen siire (140) (89)
Mann Whitney U Test * p<0.05
B Pediatrik Konular
PS-45 Referans Numarasi: 94

SADETTIN-VASFi BAYSAL COCUK KOK HUCRE NAKIL
MERKEZi 2018 YILI AKTIVITESININ DEGERLENDIRILMESi

Fidan Dede’, Seher Yildinm', Selma Can’, Sevtap Ozcan’, Zahide Girgin', Merve Giiven
Giil', Aysegiil Tagkin Uyar', Seving Sultansuyu Kilingarslan', ibrahim Kartal', Neslihan
Karakurt', Unsal Ozgen', Ayhan Dagdemir’, Canan Albayrak'

'0ndokuz Mayis Universitesi Saglik Uygulama Ve Arastirma Merkezi

2009 yilinda hizmet vermeye baslayan Sadettin Vasfi Baysal Cocuk Kok
Hucre Nakil Merkezi'nde yillara gére nakil olan hasta sayilari; 13 (2009),
22 (2010), 21 (2011 ve 2012), 18 (2013), 16 (2014), 8 (2015), 12 (2016), 23
(2017), 27 (2018) dir (Sekil 1).

2015 yilinda akraba disi nakile de baslandi. Yillara gére akraba disi nakil
sayilari; 1 (2015), 3 (2016), 6 (2017), 13 (2018) diir. 2018 yilindaki 27 hasta-
nin tamaminin verileri geriye donlk olarak degerlendirildi.

Nakil tipleri; 8 (%29)'i allojenik, 6 (%22)'si otolog, 13(%49)'l unrelated
idi. Unrelated nakiller 51 yurt disi, 8 Turkok aracihgiyla gerceklestirildi.
Tanilari; ALL (8), ewing sarkomu (4), talasemi (3), FAA (3), néroblastom (2),

HLH (2), AA (1), ALPS (1), JMML (1), AML (1), KML (1) idi. Kok hiicre kaynak-
lari; periferik kok hiicre 20 (%74), kemik iligi 7 (%26) hastada tercih edildi.
Yamanma glnleri ortalama; nétrofil 13, trombosit ise 15 glinde oldu.

Erken donem komplikasyonlar;; GVHH (27/3), BK virls ensefaliti (27/3),
SOS (27/2), PRESS (27/1), CMV PCR pozitifligi (27/1) idi (Tablo 1). Toplam 27
hastanin 5't eksitus, 2'si relaps, 20’si basarili oldu. Tim olgulardaki ilk 100
glindeki mortalite 4, sag kalim ise 23 idi (Tablo 2).

Sadettin-Vasfi Baysal Cocuk Kok Huicre Nakil Merkezi ekibi olarak bundan
sonraki hedeflerimiz; akraba disi nakil sayisini artirmak ve The European
Group for Blood & Marrow Transplantation (E B M T) tarafindan akredite
olmaktir.

Anahtar kelimeler: Aktivite, Kok Hiicre, Nakil.

2009-2010-2011-2012-2013-2014-2015-2016-2017-2018
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Tablo 1. Erken donem komplikasyonlar

n=27 Hasta Sayisi Oran(%)
GVHH 2713 n

BK Viriis 2713 n
S0S 2712 74
PRESS 271 3,7
CMV PCR Pozitifligi 271 3,7

Tablo 2. Nakil Sonuclari

n=27 Hasta Sayisi Oran (%)
Eksitus ve Relaps 2117 26
Basari 27/20 74

ilk 100 Giindeki Mortalite 27/4 14,8
ilk 100 Giindeki Sagkalim 27/23 85,2
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W Kok Hiicre Vericisi
PS-46

AKRABA DISI TARAMA SURECjNDE GECEN ASAMALARIN VE
ORTALAMA SURELERININ DEGERLENDIRILMESI: 2 YILLIK
TEK MERKEZ DENEYIMI

Emel Giicyener', Kader Caliskan', Leman Ozel", Zafer Giilbas', Elif Birtas Atesoglu’,
Fatma Savran Oguz*

"Anadolu Saglik Merkezi Hastanesi
2[stanbul Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyoloji

Referans Numarasi: 95

Girig-Amag: Aile ici uygun verici tespit edilemeyen, allojenik hemato-
poetik kék hiicre nakli ihtiyaci olan hastalar icin doku bankalar aracili-
giyla akraba disi tarama calismalar yuruttlmektedir. Akaraba disi nakil
planlanan hastalarda uygun donére ulasabilmek icin gecen siire hasta-
nin tedavisindeki basarida oldukca énemlidir. Calismamizda akraba disi
tarama siirecinde, taramanin baslangicindan itibaren nakile kadar gecen
strecte 6nemli olan asamalardaki ortalama surelerin degerlendirilmesi
amaclanmistir.

Yontem: Bu calismada 2017-2018 yillar arasinda akraba disi taramasi
baslatilan hastalarimizin, tarama asamalarinda gecen ortalama sureleri
retrospektif olarak analiz edilmistir.

Bulgular: 2017 yilinda 37,2018 yilinda 52 hasta olmak Uzere toplamda 89
hastaya akraba disi nakil yapilmistir. Bunlarin 22’si istanbul Universitesi Tip
Fakiiltesi Kemik iligi Bankasi (TRIS), 67’ si ise TURKOK araciligiyla gercekles-
tirilmistir (Tablo 1) .

Tarama bagslangicindan nakil asamasina kadar gecen ortalama stire dagi-
limi Tablo 2'de; dogrulama test isteminden sonuc¢lanma asamasina kadar
gecen ortalama stre dagilimi ise Tablo 3'de yer almaktadir.

Tarama baslangicindan nakle kadar gecen ortalama siire¢ degerlendi-
rilirken “hastanin klinik durumundan, donérlerin belirli asamalarda vaz-
ge¢melerinden ya da sosyal yasantisindaki durumlardan” kaynakli stireci
etkilenen hastalarin tarama sureleri calismaya dahil edilmemistir.

Sonug: 2 yil icerisinde toplam 177 hastaya akraba disi tarama baslatil-
mis, 89 hastanin akraba disi nakli gerceklestirilmistir. 24 hasta tarama
surecinde nakle gidemeden ex olmus, 23 hasta icin uygun verici tespit
edilememistir. Akraba disi tarama siireci boyunca toplam 38 potansiyel
verici adayl dogrulama test siireci asamasinda gonalli verici olmaktan
vazgecmistir. Dogrulama test asamasinda iken vazgegme nedeniyle farkli
bir adaya gecilerek nakli yapilan hastalarin nakil asamasina kadar gegen
ortalama siiresi TURKOK 73 giin, TRIS ise 172 giine uzamistir. 2017-2018
yillari arasinda tarama baslangicindan nakil asamasina kadar gegen siire
karsilastirldiginda ise TRIS aracihdi ile gerceklestirilen nakillerde gegen
ortalama stirenin anlamli olarak azaldigi géralmustur (p=0,005).

Anahtar kelimeler: Akraba disi tarama, TURKOK, TRIS

Tablo 1. 2017-2018 Yillan Arasindaki Akraba Disi Nakil Dagilimi

2017 2018 TOPLAM
TURKOK 27 40 67
TRIS 10 12 22
TOPLAM 37 52 89

Tablo 2. 2017-2018 Yillari Arasinda Tarama Baslangici-Nakil Asamasina Kadar Gegen Ortalama
Siire

2017 2018 P
55 (48-76) 63 (34-83) 327
129 (114-149) 106 (98-119) ,005

TURKOK; medyan (min-max); giin

TRIS; medyan (min-max); giin

Tablo 3. 2017-2018 Yillan Arasinda Dogrulama Test istemi-Sonuclanma Asamasinda Gecen
Ortalama Siire

Medyan (Min-Max)
TURKOK 20(10-42)
TRIS 41(16-70)

B Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yasam Kalitesi
PS-47 Referans Numarasi: 97
ALLOJENIK KOK HUCRE NAKLi SONRASI

TAKROLiMUS'A(FK-506) BAGLI NON DIiYABETIK
KETOASIDOZ

Defne Ay Tuncel', Barbaros Karagiin?, Duygu Tiirksoy?, ilgen Sasmaz?, Biilent Antmen?

1Sadhik Bilimleri Universitesi Adana Sehir Egitim Ve Arastirma Hastanesi Cocuk Hematoloji-onkoloji
*Acibadem Universitesi Adana Hastanesi Cocuk Hematoloji Onkoloji - Kemik fligi Nakil Unitesi

Takrolimus(FK-506) allojenik kdk hiicre nakli yapilan alicilarda immunsup-
resyon saglamak amaciyla kullanilan kalsinérin inhibitori olan siklosporin,
rapamisin ve askomisin gibi makrolid lakton grubu ilaglardan biridir.
Takrolimusun immdunstpresif etkisini nasil gosterdigi kesin olarak bilin-
memekle birlikte, kalsindrin inhibisyonu yaparak, antijen spesifik T hlicre
aktivasyonunu ve basta interlokin-2 (IL-2) olmak tizere IL-4, IL-5 gibi infla-
matuar sitokinlerin salinimini inhibe ettigi distinilmektedir. Tacrolimusa
bagl diyabetik ketoasidoz vakalari bildirilmistir ;ancak non-diyabetik
ketoasidoz hi¢ bildirilmemistir. Bu olgu ile ortaya ¢ikan non-diyabetik
ketoasidoz ve yonetimini bildirmek istedik.

Vaka: 2 yasinda kiz, familyal lenfohistiyositoz tanisi ile 9/10 akraba ici
allojenik kemik iligi transplantasyonu yapildi. Transplantasyonun +129.
glinde solunum sikintisi ile acile basvurdu.Fizik muayenesinde bilinci
acik ,hava acligi mevcut ve tasikardik idi. Biyokimyasal parametrelerinde
UA:6.28 mg/dL pH:7.027 pC02:21 p02:28 HCO3:6.8 BE:-23 glukoz:67mg/
dL, idrar glukozu negatif, keton pozitif idi. Hasta yogun bakim Unitesine
alindi; rezervuarli O2 tedavisi, sodyum bikarbonat ,intravenéz serum teda-
visi yapildi. immiinsupresif tedavi olarak kullandigi tacrolimus 2x0.5 mg /
gln kesildi. Tacrolimus kan seviyesi 9.75 mg/d L bulundu, hasta tedavi
kesildikten ve destek tedavi yapildiktan sonra 3.glinde tamamen diizeldi.

Tartisma: Tacrolimusun immunosupresif etkisi bilinmekle birlikte, elde
edilen veriler 1s1ginda periferal insilin sensitivitesini azaltarak insilin
sentez ve salinimini azaltmaktadir. insiilinin sekresyonunu tacrolimus
tarafindan inhibe edilmesi protein kinaz C aracili Ca bagli ve Ca bagimsiz
guanozin 5 triptofosfat sinyal yolundan olmaktadir. Bizim vakamizda
gorilen diyabet olmadan agir ketoasidozun ortaya ¢ikmasidir. Hastanin
kullandigi tacrolimus kesildikten sonra labaratuar parametreleri diizelme-
si ilag ile iliskili oldugunu gdstermektedir. Transplantasyon yapan klinikler
icin tacrolimus ile ortaya cikan bu yan etkiyi de g6z 6ntinde bulundurma-
larina dikkat ¢ekilmistir.

Anahtar kelimeler: Tacrolimus(FK-506), non-diyabetik ketoasidoz, allojenik kdk
hiicre nakli

B Akut Losemi

PS-48 Referans Numarasi: 98

REFRAKTER AKUT LOSEMILI HASTALARDA ARDISIK
KURTARMA TEDAViSi iLE BiRLIKTE AHKHN YETERLI KUR
SAGLAVYABILIR Mi?

Giildane Cengiz Seval', Ekin Kircali', Sinem Civriz Bozdag', Selami Kocak Toprak’,
Meltem Kurt Yiiksel', Onder Arslan’, Muhit Ozcan’, Giinhan Giirman®, Taner Demirer’,
Hamdi Akan', Osman ilhan', Meral Beksag', Pervin Topcuoglu’

"Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali
Giris:Kemoterapotik ilaclardaki gelismeler akut I6semi (AL) ve miyelo-

displastik sendrom (MDS) tanili hastalarda prognozu oldukga diizeltmistir.
Ancak hala refrakter hastaligi olan veya erken niiks gorilen hastalarda sag
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kalm oranlari oldukga dusuktur. Allojeneik hematopoetik kok hiicre nakli
(AHKHN) en etkili anti-l6semik tedavi olmasina ragmen niks ve tedavi
iliskili komplikasyonlar nedeniyle uzun dénem sag kalim, ileri dénem
hastaliklarda nadirdir. Bittin bu verilere dayanarak Kolb ve arkadaslari
tarafindan AML tanili hastalarda, fludarabin, sitarabin, amsakrin (FLAMSA)
iceren yogun bir tedavi sonrasi indirgenmis yogunlukta (iYH) hazirlama
rejimi ile AHKHN denenmis ve oldukca basarili sonuclar bildirilmistir. Biz
de bu calismamizda; tek merkez FLAMSA-IYH/miyeloablatif hazirlama
(MAH) rejimleri ile AHKHN deneyimimizi retrospektif olarak degerlendir-
meyi amacladik.

Hasta ve Yontem:Bu calismaya Ekim 2007 ve Ekim 2018 tarihleri arasin-
da FLAMSA tedavisi sonrasi iYH (n=36) veya MAH (n=9) AHKH yapilan
45 hasta (E/K= 29/16, ortalama yas: 39 yil (aralik: 19-62 yil)) dahil edildi.
Hastalarin ve nakilin demografik ozellikleri Tablo-1'de 6zetlenmektedir.
Hastalardan 6 (%13,3) tanesinde FLANG (Amsacrin yerine mitoxantrone)
kurtarma tedavisi kullanilirken geri kalan tim hastalarda FLAMSA kulla-
nilmistir. Calismaya dahil edilen hastalardan besine AML niiksii nedeniyle
ikinci AHKHN yapildi. Nakil icin % 51,1 (n=23) akraba verici ve % 48,9
(n=22) akraba disi verici kullaniimistir. Hastalara kok hiicre kaynagi olarak
% 93,3 (n=42) periferik kan, % 4,4 (n=2) kordon kani ve kemik iligi % 2,2
(n=1) kullanilmustir.

Sonuglar: Hastalarin tanidan nakile gecen siireleri ortanca 12,4 ay (arahk:
3,1-92,8 ay) olup hastalarin 42'si (%93,3) nakile aktif hastalik ile alinirken
geri kalan 3 tanesinde de yiiksek riskli AML (Olciilebilir kalinti hastalik +)
idi. Hastalara ortalama 5,67+1,9x10° CD34* hiicre/kg iceren uriuin verildi.
Nakil sonrasi 28 hastada (%62,2) tam yanit elde edildi ve bu hastalarin
14'inde takip sirasinda niks gelisti ve hepsi kemoterapi ve dondr len-
fosit infiltrasyonu (DLI) ile tedavi edildi. Calismaya dahil edilen hastalar
icinde 19'u (%42,2) I6semi ile iliskisiz nedenlerden dolay! nakil sonrasi
100 giin iginde 6ldi (Tablo-1). Takipleri sirasinda 19 hastada akut GVHH
(evre 1: 3 hasta; evre 2: 5 hasta; evre 3: 7 hasta, evre 4: 4 hasta) gelisti.
Yuz glinden daha uzun siire yasayan 30 hastanin 11'inde kronik GVHH
gorildi. Tahmini hesaplanan 1 yillik progresyonsuz ve toplam sagkalim
%47,4+10,5 (ortanca: 11,4 ay; %95 Cl 7,8-15,0) ve %21,6+6,3 (ortanca: 4,1
ay; %95 Cl 3,1-5,1) olarak bulundu.

Tartisma: Nakil sonrasi gorllen %62 tam yanit orani FLAMSA tabanli
kurtarma tedavisini cazip hale getirse de ytiiksek niiks ve transplantasyon
iliskili 6lim sikhgini azaltmak icin yeni tedavi yontemleri ile iyilestirilmesi
gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: Akut |6semi, allojeneik hematopoetik kok hiicre nakli, FLAMSA

:

Haploidensik skmba vericiden nall (3/10) 1043
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B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik
PS-49

KOMBINE iMMUN YETMEZLiK TANILI HASTADA HKH
NAKLI SONRASI GELISEN GiS TUTULUMLU AKUT GVHD ‘DE
HEMSIRELIK BAKIMI

Nuray Aslankaya', Zeynep Aric', Fatma Kirag', Nevin Cetin’

Referans Numarasi: 101

"Hacettepe Universitesi Ihsan Dogramaci Cocuk Hastanesi

Kombine immun yetmezlikler B ve T hiicre fonksiyon ve gelisim bozuklu-
Ju ile ortaya ¢ikar ve hastalarin 6nemli bir kisminda HKH nakli gerekir. Bu
hastalik grubu icerisinde immiin disregllasyon ve sistemik inflamatuar
bulgularin 6n planda oldugu hastalarda nakil streci olduk¢a komplike
olabilmektedir. Bu tip hastalarda gecikmeden nakil yapilmasi kritik 5nem
tasimaktadir. Kronik ve ciddi gastrointestinal, pulmoner bulgulara sahip
hastalarin zorlu nakil stirecinde hemsirelik bakimi 6zellik gerektirir. Nakil
sirecinde ve post-transplant donemde ortaya ¢ikan en 6nemli kompli-
kasyon GVHHdir. Bu tip hastalarda ortaya cikan post-transplant sitope-
niler de transflzyon gereksinimine yol acip stireci daha komplike hale
getirebilmektedir.

Bu sunumda, 2 yasinda kombine immiin yetmezlik tanisi konulan ve 5
yasinda annesinin halasindan HLA 10/10 uyumlu KiT yapilan bir hastada
+28.glinde ortaya cikan ve 8.5 ay boyunca kontrol edilemeyen “intrac-
table?” diyare ile seyreden AGVHH siirecinde hemsirelik acisindan 6nemli
noktalara deginilmektedir. Hastada gaita sikligi ve volimiinde artis olup
gaita iceriginde mukoza parcalari, kanama, sindirilmemis besin ve ilag
artiklari goriilmis, tipik yesil, sulu gériinim ve endoskopi/biyopsi sonug-
larina gére akut GVHH'na bagli GIS tutulumu olarak degerlendirilmistir.
Bu surrecte hemsirelik yaklasimlari olarak yakin gaita takibinin yapilmis
(diskilama sayisi ve 6zelligi),peri anal hijyen ve deri butunligi saglanma-
sina dikkat edilmis, aldigi ¢ikardigi -Kilo takibi —sivi/elektrolit replasmani
saglanmis, GVHH diyeti ile oral sivi ve gida aliminda yeterlilik saglanmaya
calisiimis, ve agri takibi yapilmistir. Gelisen sitopeniler nedeniyle trombo-
sit ve eritrosit replasmanlarina devam edilmis, hasta nakil sonrasi (1. ve
9,5.aylar arasinda) yaklasik 8.5 aylik slreyi hastanede yatarak gegirmis,
immiunsupresifler, ekstrakorporal fotoferez ve destek tedavi/yaklasimlar
uygulanmistir. Cok uzun siiren (8,5ay boyunca) ve diizelme saglanamayan
ishaller nedeniyle hastaya tekrarlayan epizodlarda uzun siire (toplam 56
glin) TPN verilmis ve oral beslenmeye ara verilmesi gerekmistir. Hemsirelik
yonetimi acisindan ¢ok yakindan izlenen ve sistemik bulgularina uygun
miidahele edilen hasta halen KiT sonrasi 345. giiniinde genel durumu
iyi, GIS problemleri diizelmis olarak izlenmekte, imminsupresif ilaclari
azaltilmaktadir. Kuiglik kardesi de ayni tani ile izlenmekte olup ona da nakil
planlanmaktadir.

Hastanin KiT siireci ve hemsirelik ydnetimi detaylari poster sunumunda
verilecektir.

Bu hasta dolayisiyla, kombine immiin yetmezlikli hastalarda, sistemik bul-
gular gelismeden erken nakil yapilmasinin énemi, bu tip nakillerin dene-
yimli hemsire/doktor kadrosuna sahip merkezler tarafindan yapilmasinin,
hastalara multidisipliner yaklasimin ve destekleyici tedavilerin dnemine
deginilmekte, ayrica kardesinde de ayni hastalik olmasi dolayisiyla genetik
danismanin 6nemi vurgulanmaktadir.

Anahtar kelimeler: Graft-versus-host hastaligi - Klinik, Gvhd Hemsirelik Bakimi,

117

-4
[T}
—
o
(=]
—
[--]
-4
[T}
[
w
(=]
(-




-4
]
—
o
(=]
—l
[--]
-4
[
[
(V)
(=]
(-

118

11. Ulusal Kemik iligi Transplantasyonu ve Hiicresel Tedaviler Kongresi
01-03 Mart 2019, Antalya

W Akut Losemi

PS-51 Referans Numarasi: 104

AKUT LENFOBLASTIK LOSEMi HASTALARINDA HLA-ES VE
AKRABADISI ALLOJENEIK KOK HUOCRE NAKLI:TEK MERKEZ
DENEYiMi

Elif Birtas Atesoglu', imran Dora', Meral Sengezer’, Cigdem Eren’, Suat Celik', Demet
Cekdemir', Zafer Giilbas'

"Anadolu Saglik Merkezi

Girig: Akut lenfoblastik I16semi'de(ALL) eriskinlerde % 80 oraninda kemo-
terapi ile tam remisyon elde edilmesine ragmen ancak % 20 vakada uzun
sureli yasam saglanabilmektedir. Allojenik Kok Hiicre nakli ise hastaligi
en iyi kontrol eden tedavi secenegi olarak yer almaktadir. Ancak, HLA-Es
kardes donorii olmayan hastalarda akrabadisi allojeneik kok hiicre nakli
yapilmaktadir. Biz de merkezimizde ALL tanisi ile HLA-Es donoriinden ya
da akrabadisi dondrden allojeneik kok hiicre nekli yapilan hastalarin nakil
sonuglarini analiz etmeyi ve karsilastirmayi amacladik.

Metod: Merkezimizde 2010-2018 yillari arasinda AML tanisiyla HLA-Es ya
da akrabadisi dondrden Allojeneik kok hiicre nakli yapilan toplam 108
hastanin verilerini analiz ettik.

Sonuglar: HLA-Es dondrden nakil yapilan 65 hasta ve akrabadisi donérden
nakil yapilan 43 hasta belirledik..N6trofil engraftman stiresi(NES), trombo-
sit engraftman siresi (TES), VOD orani ve akut GVHD orani agisindan grup-
lar arasinda istatistiksel olarak anlamli seviyede bir fark bulunamadi(Tablo
1). Nakil tipine gore tiim sagkalim (OS) analizi yapildiginda 2 nakil tipinde
de OS benzer oldugu gorildi (p=0,61) (Sekil 1).

Tartisma: Calismamizda, Akrabadisi dondrden Allojeneik kok hiicre
nakli yapilan ALL hastalar ile HLA-Es dondrden Allojeneik kok hiicre
nakli yapilan ALL hastalarinin benzer tim sagkalima ve toksisite profi-
line sahip oldugu gorilmektedir. Sonugta, HLA-Es dondr bulunamayan
Allojeneik kok hiicre nakli yapilmasi gereken ALL hastalari icin akrabadisi
dondrden Allojeneik kok hiicre nakli uygulanabilir tedavi secenegi olarak
degerlendirilebilir.

Anahtar kelimeler: akut lenfoblastik [6semi, hla-es nakil, akrabadisi nakil

TUM SAGKALIM
1,09
] p=061
0,67 =+ :
0,44
0.2 nakiltipi
—HLA-ES
~AKRABADISI
~+=HLA-ES-censored
00 ~+- AKRABADIS|-censored
1 T 1 I ] 1
ol 20,00 40,00 60,00 80,00 100,00
AH'

Tablo 1.

HLA-Es Akrabadisi ]
n 65 43
Yag;medyan(aralik) 33(16-55) 32(18-66) 0,28

Cinsiyet(K/E) 22/43 15/28 1

Nétrofil engrafman siiresi;medyan(aralik) 13(11-33) 13(11-29) 0,32
Trombosit engrafman siiresi;medyan (aralik) 13(10-27) 13(9-48) 0,49
VoD 1(%1,5) 2(%47) 0,56
aGVHD(Grade0-1/2-4) 54/11 30/13 0,16

B Hematopoietik Kok Hiicreler
PS-52

HQDGKiN VE'NON-HODGKiN LENFOMADA ALLOJENIK KOK
HUCRE NAKLI TEK MERKEZ SONUCLARI

Ayse Uysal', Hale Biilbiil>, Nur Akad Soyer?, Mahmut Tobii?, Murat Tombuloglu?, Giiray
Saydam?, Filiz Vural?

Referans Numarasi: 106

"Trabzon Kanuni EGitim Ve Arastirma Hastanesi Hematoloji Klinigii
*ge Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali

Amag: Allojenik kok hiicre nakli (AKHN) hogkin lenfoma (HL) ve nonhodg-
kin lenfomalarda (NHL) otolog kok hiicre nakli sonrasi direncli hastaligi
olan ya da nuks gelismis geng ve fit hastalarda tercih edilen bir tedavi
secenegidir. Otolog kok hiicre nakli sonrasi niiks ya da direng genellikle
kotl prognoz ile iliskili olup AKHN tek kuratif tedavi yontemidir.

Metod: Bu calismada Ege Universitesi Eriskin Hematoloji, K6k Hiicre Nakli
Unitesinde Kasim 2014 ve Aralik 2018 arasinda allojenik kék hiicre nakli
yapilan 19 HL ve NHL hastasi geriye donuk olarak degerlendirilmistir.

Sonug: Hastalarin ve transplantasyonun karakteristik 6zellikleri tablo 1’ de
sunulmustur. NHL lar histolojik alt gruplarina gére degerlendirildiginde has-
talarin 8'i (%61,5) T hiicreli lenfoma, 2'si (%15,4) mantle hiicreli lenfoma, 2'si
(%15,4) diffuz buyik B hicreli lenfoma (DBBHL) ve 1 tanesi (%7,7) ise DBBHL
ile klasik HL arasinda 6zellikler gosteren B hiicreli lenfoma, siniflandirilama-
yan olarak saptandi. HL histolojik alt tiplerinin timu noddler sklerozan tip
idi. AKHN o6ncesi ortanca tedavi sayisi 2 (1-4)" dii. Nakil dncesi 12 (%63,2)
hasta direncli, 3 (%15,4) hasta tam remisyon ve 4 (%21,1) hasta kismi yanith
durumda idi. Tanidan AKHN’ e kadar gecen ortanca siire 24 (8-144) aydi.
Tum hastalarda kok hiicre kaynag periferik kok hticre idi. Non-myeloablatif
hazirlama rejimi olarak en ¢ok tiim viicut 1sinlamasi, fludarabin ve siklo-
fosfamid kombinasyonu, myeloablatif hazirlama rejimi olarak busulfan ve
siklofosfamid kombinasyonu kullaniimisti. Notrofil engraftmani ortanca 17
(10-21) guinde gerceklesmisti. Graft versus host hastaligi (GVHH) profilaksisi
olarak en ¢cok (n=16, %84,2) siklosporin ve metotreksat kombinasyonu kul-
laniimisti. GVHH %68,4 hastada (%42,1 akut GVHH, %31,6 kronik GVHH ve
%7,7 her ikisi) gelismisti. Venooklusiv hastalik 2 (%10,5) hastada gelismisti.
Nakil iligkili 61m 5 (%26,5) hastada gézlendi. Toplam sag kalim ve hastalik-
siz sag kalim sirasiyla ortanca 9 (0-45) ve 7 (0-45) ay olarak saptandi. Toplam
sag kalim ve hastaliksiz sag kalim grafikleri grafik 1 ve 2 de gosterilmistir.
Halen 6 hasta hastaliksiz izlenmektedir.

Tartisma: Son yillarda lenfomalarda hedefe yonelik tedavi se¢nekleri ile
yasam beklentisi artmistir. Ancak nuks/direngli lenfomalarda o6zellikle
otolog kok hiicre nakli sonrasi niiks/direncli hastalikta prognoz kétiidiir ve
halen bu hastalarda tek kiratif secenek AKHN' dir. Bu hastalar nakil iliskili
mortalite riski distinilerek iyi secilmelidir.

Anahtar kelimeler: lenfoma, allojenik, kok hticre, nakil
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Survivai Eunction B Kronik Losemi ve Diger Miyeloproliferatif Bozukluklar
1 Survival Function

107 ~+- Censored PS-53 Referans Numarasi: 108

COCUKLUK CAGINDA KRONiIK MYELOID LOSEMi BLASTIK
05+ FAZ ILE BASVURAN VE HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI
YAPILAN BiR OLGU

Esra Pekpak’, Sinan Akbayram'

"Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji Ve Onkoloji Bilim Da

Amag: Kronik Myeloid Losemi (KML) ¢ocukluk ¢aginda c¢ok nadirdir.
0,4+ Hastalik blastik, akselere veya kronik fazda gorilebilmektedir. Son yillarda
tirozin kinaz inhibitorlerinin kullanima girmesi ile KML'de hematopoetik
kok hucre nakli (HKHT) gereksinimi belirgin oranda azalmistir. Ancak bazi
0.2+ vakalarda HKHT tedavideki yerini korumaktadir. Gaziantep Universitesi
Cocuk Hematoloji Bolimi'muizde KML tanisi ile izledigimiz ve HKHT yapi-
lan bir hastay sunmayi amacladik.

Cum Survival

0 Olgu: 4 yasinda kiz hasta, solukluk, ates, uykuya meyil yakinmalari ile
Y i X basvurdu.Muayenede karaciger 10 cm, dalak 8 cm idi. Tam kan sayiminda

o
=
@

T

20 30 40
hastaliksiz sag kalim (ay) Hb:6,3 g/dl, BK:639.180/mm? Trombosit:280.000/mm? olup periferik yay-
masinda %66 blast, %30 segment, %6 myelosit,%1 monosit, %1 normob-
Resim Agiklamasi: Grafik 1: Toplam sag kalim last goriildii. Kemik iligi aspirasyonunda (KIA) ise % 88 blast gériildii. Flow
Survival Function sitometrisinde CD5 %6, CD34 % 85, CD10 %85, CD20 %4, CD22 %58, CD2

| Survival Function %3, CD3 %6, CD13 %7, CD19 %87, CD79B %12, cTDT %68, clgM %1, CD33
1 [T G %1 idi. CALLA pozitif B hiicreli ALL olarak degerlendirildi. Mevcut tablo
ile Kronik Myeloid Losemi Blastik Faz tanisi konuldu.Lokostaz bulgulari
olmasi tizerine I6koforez yapildi. Hidroksitire tedavisi ve ALL-IC BFM 2009
o kemoterapi protokolli baslandi. Kemik iligi konvansiyonel sitogenetik
incelemesinde; 46,XX, 1(9;22), (34,911.2), FISH incelemesinde % 85 ora-
ninda t(9;22) pozitif saptandi. Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile £(9;22)
0 IS-NCN orani:% 128.8 saptandi. Tedavisine imatinib eklendi. Tedavinin 8.
glintinde periferik yaymasinda absolut blast sayisi 192.500/mm? sayildi,
steroid yanitsiz (PPR) olan hastanin tedavisine HRG kolu ile devam edildi.
] Tedavinin 15. giiniinde yapilan KiA'da %1 blast ( M1), indiiksiyon sonu (33.
giinde) KiAda ise %4 blast (M1) sayildi. Tanida santral sinir sistemi tutu-
lumu (SSS) olan hastanin intratekal tedaviler ile SSS tutulumu kayboldu.
029 imatinib tedavisi altinda major molekiiler yaniti oldugu gériilen, ALL-IC
BFM 2009 kemoterapi protokolii ile remisyonda olan ve doku tiplendir-
mesinde tam uyumlu kardesi bulunan hastaya HKHT yapilmasi planlandi.
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Cum Survival

0.0 Santral sinir sistemi tutulumu olan hastaya TBI (Tim viicut isinlama) veri-
H ) - » 5 - lemedigi ve siginmaci olmasi nedeniyle Thiotepa temin edilemedigi icin
Toplam sa§ kalim (ay) 18 Gy kranial radyoterapi verildi. Ardindan Busulfan 4.4 mg/kg/giin(total

17.6 mg/kg), Etoposid 40 mg/kg/giin (total 40 mg/kg), Siklofosfamid 60
mg/kg/giin (total 120 mg/kg) iceren hazirlama rejimi kullanildi. Minor kan
grubu uygunsuzlugu olan hastaya verici atak hastaligi (GVHH) profilaksisi

Tablo 1. Hasta ve Nakil Karakteristik Ozellikleri icin metotreksat ve siklosporin A verildi.Kemik iligi kaynakli kok hicre
Hasta Gizellikleri Nakil Gzellikleri n=19 (%7100) inflizyonu yap||d|. (Cekirdekli hiicre sayisi: 7.4x108 gH/kg, CD34:3.04x10°
=19 (%100) CD34/kg). Myeloid engraftmani:+16. giin,Trombosit engraftmani: +20.
glinde gerceklesti. Periferik kandan +28. glinde gonderilen kimerizmin
Ortanca yas (y1l) 44(20-63) Akraba dondr/Akraba digi dondr 14/5 ayrilmamis hiicrelerde % 99.5 oldugu gériildi. Periferik kandan +35.
(%73,7/%26,3) giinde gonderilen t(9;22) PCR ise negatif saptandi. Dasatinib basvurusu
Erkek/Kadin 127 Myeloablatif/Nonmyeloablatif 712 yapllzirak ilag teml.n edilene .I'<adar profilaktik |mat|n|k3 tedavisi 240 mg/
N N L o 0 m?/glin olacak sekilde +45. glinde baslandi. Ancak 7 giin sonra kan tablo-

(%63,2/%36,8) hazirlama rejimi (%36,8/%63,2) X = o ] .
sundaki dalgalanma nedeni ile kesildi. +2. ayda yapilan KIA'da remisyonda
HL/NHL 6/13 Ortanca kok hiicre dozu 6,39x106 (4,17- oldugu gériildii ve t(9;22) PCR da negatifligini koruyordu. Tanida SSS
(%31,6/%68,4) 10x106) tutulumu olan ve TBI verilemeyen hastaya +2. ayda baslamak tizere, aylik,
leri evre (Evre I/1V) 13 (%68.4) Nétrofil engraftmani var/yok 15/4 topzlam 4 dgz olacak §e!<|Ide mtrateke?l tedf]\.n verilmesi planlandi. +2. ayda
(%78,9/%21,1) degerlendirilen BOS direk baki ve sitolojisinde tutulum yoktu. +3. ayda
. ' ' periferik kandan gonderilen kimerizmin ayrilmamis hucrelerde % 99, T
Oncesinde OKHN 12 (%63,3) Akut GVHH/Kronik GVHH 8/6 (%42,1/%31,6) hiicrelerde ise %98.5 oldugu gorildu. Dasatinib profilaksisi 50 mg/m?/

glin olarak baslandi.Hasta su an +3.5 ayinda olup remisyonda ve GVHH
olmaksizin izlenmektedir.

Sonug: Kronik myeloid 16semi hastalarinin kiigtik bir kisminda KML blastik
fazda ve lenfoblastik 16semi olarak prezente olmaktadir. Blastik faz KML
hastalarinda sagkalim oranlar ¢ok diisiik oldugu icin HKHT giincel tedavi
secenegi olarak yerini korumaktadir. Bu hastalarda tirozin kinaz inhbitor-
lerinin tek basina kullaniimasi yetersiz yanita neden olabilecegi icin HKHT
secenegi degerlendirilmelidir.

Anahtar kelimeler: Kronik myeloid I6semi, cocuk, kék hiicre nakli
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W Lenfoma

PS-54 Referans Numarasi: 109

HODGKIN LENFOMADA HLA-E§ VE AKRABADISI
ALLOJENEiK KOK HUCRE NAKLI:TEK MERKEZ DENEYiMi

Elif Birtas Atesodlu', Meral Sengezer', imran Dora’, Cigdem Eren’, Suat Celik', Demet
Cekdemir', Zafer Giilbas'

"Anadolu Saglk Merkezi

Giris: Otolog Kok Hiicre Nakli sonrasi relaps yapan Hodgkin Lenfomada
(HL) kir elde edilebilme sansi olan tek tedavi secenedi Allojeneik kok
hiicre naklidir. HLA-Es dondr bulunamayan hastalarda akrabadisi nakil
yapilmasi gerekmektedir. Biz de kendi merkezimizde HL tanisi ile HLA-Es
ve akrabadisi dondrden Allojeneik kok hiicre nakli yapilan hastalarin nakil
sonuglarini karsilastirmayr amagcladik.

Metod: Merkezimizde 2010-2018 yillari arasinda HL tanisiyla Allojeneik
kok hiicre nakli yapilan toplam 35 hastanin verilerini analiz ettik.

Sonuglar: HLA-Es dondrden nakil yapilan 24, Akrabadisi donorden nakil
yapilan 11 hasta tespit ettik. Notrofil engraftman stiresi(NES), trombosit
engraftman siresi (TES), VOD orani, akut GVHD orani nakil tipine gore
karsilastirildiginda gruplar arasinda sitatistiksel olarak anlamli diizeyde
bir fark bulunamadi (Tablo 1). Nakil tipine gore tim sagkalim (OS) analizi
yapildiginda 2 nakil tipinde de OS benzer oldugu gorilda (p=0,38) (Sekil 1).

Tartisma: Akrabadisi dondrden Allojeneik kok hiicre nakli yapilan HL has-
talari, HLA-Es dondrden Allojeneik kék hiicre nakli yapilan HL hastalarina
benzer tim sagkalima sahip gortilmektedir. Bu sebepten HLA-Es donor
bulunamayan Allojeneik kok hiicre nakli yapilmasi gereken hastalar igin
akrabadisi donérden Allojeneik kék hiicre nakli uygun bir tedavi secenegi
olarak gordilebilir.

Anahtar kelimeler: hodgkin lenfoma, HLA-es nakil, akrabadisi nakil

0s
1,09
0,89
p=0.38
0,54
e
0,44
027 nakittipi
—HLA-ES
~AKRABADISI
—+-HLA-ES-censored
0.04 ~t— AKRABADIS|-censored
T T T T T T
00 20,00 40,00 60,00 80,00 100,00
Ay

Tablo 1.
HLA-Es Akrabadisi p

n 24 n
Yag;medyan(aralik) 31(19-47) 32(19-54) 0,61
Cinsiyet(K/E) v 6/5 0,28
Nétrofil engrafman siiresi;medyan(aralik) 14(13-23) 16(13-20) 0,58
Trombosit engrafman siiresi;medyan (aralik) 15(8-48) 14(12-34) 0,89
VoD 0 1(%9,1) 031
akutGVHD(Grade0-1/2-4) 2212 8/3 0,29

W Pediatrik Konular
PS-55

COCUK HASTALARDA SANTRAL VENOZ KATETER
BAKIMINDA POVIDON iYOT VE KLORHEKSIDIN(%2)'iN
ANTISEPTIK ETKINLIGi

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

Referans Numarasi: 112

'0ndokuz Mayis Universitesi Saglik Uygulama Ve Arastirma Merkezi, Sadettin-vasfi Baysal Cocuk Kok
Hiicre Nakil Merkezi

Santral venoz kateterler, kok hiicre nakil merkezlerinde sagladigi yarar-
lar nedeni ile vazgecilmez olmasina ragmen, ayni zamanda en 6nemli
enfeksiyon kaynagidir. Kateter enfeksiyonunu 6nlemek icin kateter bol-
gesinin etkin bir antiseptik maddeyle temizlenmesi 6nemlidir. Povidon
iyot cocuklarda kullanildiginda, cildi tahris ettigi ve zararli etkilere neden
oldugu soylenmektedir. Klorheksidin (%2) ise son yillarda daha basarili
bulunmaktadir ve o6zellikle 6nerilmektedir. Bu nedenle calismamizda,
merkezimizde Subat 2009 ile Ocak 2018 tarihleri arasinda kok hiicre nakli
yapilan, santral kateteri olan hastalarda klorheksidin (%2) ve povidon iyot
kullanimi karsilastirilarak antiseptik etkilerini arastirmayi amacladik.

Calismaya santral venoz kateter bakimi yapilan 153 hasta alindi. Kateter
bakimi, 73 hastada povidon iyotla, 80 hastada ise klorheksidin (%2) ile
yapildi.

Povidon iyotla bakim yapilan 73 hastanin 38'inde (%52,1) , klorheksidinle
(%2) bakim yapilan 80 hastanin 22'sinde (%27,5) kateter enfeksiyonu
tespit edildi (tablo 1). Kateter enfeksiyonu tiremesi agisindan; povidon
iyot ve klorheksidinle kateter bakimi yapilan hastalar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark vardir (p<0,002). Povidon iyotla kateter bakimi yapilan
hastalarin %47,9'unda, klorheksidinle kateter bakimi yapilan hastalarin ise
%72,5'inde kateter enfeksiyonu tremedigibelirlendi. Klorheksidinle yapi-
lan bakimlarda povidon iyotla yapilan bakima gore %24,6 oraninda daha
az enfeksiyon Uredigi saptandi (tablo1).

En basta gelen enfeksiyon etkeni, gram pozitif bakteriler (stafilokoklar)
goruldi (tablo 2).

Yiz elli ti¢ hastayla yapilan bu calismada, santral venéz kateter uygula-
malarinda antisepsi amaciyla klorheksidin kullanildiginda, povidon iyota
gore kateter kultirlerinde Greme daha az gorilmustir. Bu durum klor-
heksidinin antiseptik etkisinin daha Ustiin oldugunu dustindtGrmastur.
Bu konuda daha fazla sayida hasta ile yapilacak calismalar ile daha kesin
sonuclar elde edilebilecektir. Ayrica klorheksidinin cocuk hastalarda kulla-
nimiyla ilgili daha ¢ok calismaya ihtiyac¢ oldugunu diisiinmekteyiz.
Anahtar kelimeler: Antisepsi, Kateter, Klorheksidin, Povidon iyot.
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Tablo 1. Povidon iyot ve klorheksidin (%2) kullanilan hastalardaki iireme sayilan

Ureyen hasta sayisi/ Uremeyen hasta P Chi-Square
Oran sayist/Oran  degeri Tests

38 (%52,1) 35(%47,9) 0,002 9,655
22 (%27,5) 58 (%72,5) 0,002 9,655

Kateter enfeksiyonu

Povidon iyot (n=73)
Klorheksidin (n=80)

Tablo 2. Povidin iyot ve klorheksidin kullanildiginda iireyen mikroorganizmalar ve sikigi

Kateterle iliskili iireyen Mikroorganizmalarin Mikroorganizmalarin
mikroorganizmalar iireme sikligi iireme sikligi
Povidon iyot (n=38) Klorheksidin (n=22)
Staphylococcus epidermidis n 13
Staphylococcus haemolyticus 8 4
Koagulaz (-) stafilokoklar 8 -
Staphylococcus hominis 3 3
Staphylococcus mitis/oralis 1 3
Staphylococcus choromogenes 1 -
Staphylococcus warnerii 1 -
Staphylococcus aureus 1 -
Staphylococcus capitis - 1
Pseudomonas aeruginosa 4 -
Escherichia coli 6 2
Enterobakter 1 -
Enterobakter cloacae - 1
(andida parapsilosis 2 -
Candida albicans 1 -
Candida krusei - 1
Stenotrophomonas maltophilia 2 -
Enterococcus faecium 1 3
Enterococcus faecalis 1 1
Difteroid basil 1 -
Corynebacterium spp 3 1
Micrococcus spp 1 -
Streptococcus vestibularis 1 -
Klebsiella pneumoniae 1 3
Proteus mirabilis 1 -
Achromobacter xylosoxidans 1 1
Achromobacter baumanii - 2
Nonfermentatif gram negatif basil - 1

B Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yasam Kalitesi
PS-57

KOK HQCBE NAKiL' SONRASI GORULEN OTOIMMUN
HEMOLITIK ANEMI

Defne Ay Tuncel', Barbaros Karagiin?, Duygu Tiirksoy?, ilgen Sasmaz?, Biilent Antmen?

Referans Numarasi: 118

Sagihk Bilimleri Universitesi Adana Sehir Egitim Ve Arastirma Hastanesi Cocuk Hematoloji-onkoloji
*Acibadem Universitesi Adana Hastanesi Cocuk Hematoloji Onkoloji - Kemik iligi Nakil Unitesi

Otoimmiin hemolitik anemi allojenik kok hiicre nakil sonrasinda karsila-
san komplikasyonlardan biridir.Transplantta transfiizyon kullaniminin sik
olmasi, immiin transflizyon reaksiyonlarin gelismesine neden olmaktadir.
Agir hemoliz ile seyreden vakalar hem tedavi agisindan yonetimi zor hem
de mortalitesi yliksektir.Yaptigimiz transplant serilerimizde bugiine kadar
3 vakada agir otoimmiin hemolitik anemi gérduik.

Vaka 1: Talasemi major Class Ill 9/10 HLA uyumlu akraba disi periferik
kok hiicre transplanth +379.gtinde, immunsupresif tedavisi kesilmis olan

hasta Hb:15 mg/dL ‘den kademeli olarak 3.4 mg/dL ani 2 giin icinde dist.
Trombosit: 68.000mm3 idi. Total bilirubin/Direk bilirubin: 57/45 mg/dl,
Direkt coombs 4+ IgG tip antikoru tespit edildi. Enfeksiyon gostergeleri
HAV, HBV, HCV, EBV, CMV negatif idi. Hastaya 3 kez plazmaferez3 giin
intravendz immiinoglobulin (1g/kg/giin) verildi. Parvoviriis B19 negatif
gelmesi lizerine metilprednizolon(4 mg/kg/gtin) baslandi; anti-CD20 anti-
koru (rituksimab 375mg/m2/hafta) uygulandi.Hastaya 28 Unite eritrosit
transflizyonu verilmek zorunda kalindi. Hastanin halen takip ve tedavisi
devam etmektedir. Hematolojik parametreler takibinde diizeldi.

Vaka2: Talasemi major Class Il HLA full match allojenik akraba disi kdk
hicre transplantli+130.gtinde immiuinsupresif siklosporin tedavisi altinda
iken Hb:9g/dL ‘den kademeli olarak 5,9 g/dL ani olarak 3 giin icinde dusti.
Trombosit: 115.000mm3‘te idi. Total bilirubin/Direk bilirubin:18/14 mg/
dl, Direkt coombs 3+ IgG tip antikoru saptandi. Enfeksiyéz gostergeleri
HAV, HBV, HCV, EBV, CMV negatif idi. Hastaya 12 Unite eritrosit trans-
flizyonu verilmesi gerekti. Hastaya metilprednizolon (10 mg/kg/giin),2
glin intravendz, immiinoglobulin (1g/kg/gtin) verildi. Anti-CD20 antikor
(rituksimab 375mg/m2/hafta) 4 kez uygulandi.immiinosupresif olarak sik-
losporin yanitsiz olmasi nedeni ile kesildi.Takip eden strecte Mikofenolat-
mofetil tedavisi verildi. Hastaya 12 Unite eritrosit transflizyonu uygulandi.
Tedavilerden yanit alindi.Hematolojik parametreler takibinde diizeldi.

Vaka 3: Fanconi Aplastik Anemisi allojenik akraba ici kok hiicre transplanti
+181.gtinde immiinsupresif siklosporin 5mg/kg/gtin, Mikofenolat-mofetil
2x600 mg tedavisi altinda iken Hb:11 g/dL'den kademeli olarak 4,6 g/dL'ye
ani olarak 3 giin icinde dusti. Trombosit:40.000mm3 idi. Total bilirubin/
Direkt bilirubin:15/12 mg/dl, Direkt coombs testi 4+ IgG tip antikorlu
olarak saptandi. Enfeksiy6z gostergeleri HAV, HBV, HCV, EBV, CMV negatif
idi. Hastaya 16 Unite eritrosit transfiizyonu verilmesi gerekti. Hastaya
metilprednizolon (10 mg/kg/gtin), 3glin intravendz immuinoglobulin (1g/
kg/glin) verildi. Anti-CD20 antikor (rituksimab 375mg/m2/hafta) 12 kez
uygulandi. immiinosupresif siklosporin yanitsiz olmasi nedeni ile kesildi,
Mikofenolat-mofetil ile devam edildi. Hastaya 16 Unite eritrosit transfiiz-
yonu verildi. Tedavilerden yanit alindi.Hematolojik parametreler takbinde
diizeldi.

Tartisma: Kok hiicre transplantasyonu sonrasi alloimmiinizasyon nadir
gorilen komplikasyonlardan biridir. Hastalarin talasemi major ve fanconi
aplastik anemi olmalari, transplant 6ncesi ¢oklu kan transflizyonu ve bu
nedenle de transflizyona baglh immdinizasyon yatkinligi bilinmektedir.
Transplant sonrasinda yogun immunsupresif tedaviler ve transflizyonlar
anti eritrosit antikor olusumuna neden olabilmektedir. Tedavide birinci
basamakta metilprednizolon ve yanitsiz olur ise intravendz immiinoglo-
bulin, plazmaferez; yine yanit alinamayan vakalarda da Anti-CD20 antikor
ile tedavi yapilmaktadir. Vakalarimiz direncli seyrettigi icin bu tedavi
modalitelerinin tim{ uygulandi. Sonug olarak akut otoimmiin hemolitik
anemi transplantasyon sonrasi mortalitesi yuksek bir komplikasyon olup,
tedavilerin bireysel eritrosit antikor yogunluguna bagli monoterapiden
coklu tedaviye degiskenlik gosterdigini vakalarimiz ile gostermek istedik.
Agresif tedavi yonetiminin mortaliteyi belirgin azaltabilecedi sonucuna
vardik.

Anahtar kelimeler: Kok hiicre nakil, Otoimmin hemolitik anemi

B Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yasam Kalitesi
PS-58 Referans Numarasi: 121

TRANSPLANT SONRASI TROMBOSITOPENIDE
ELTROMBOPAG: TEK MERKEZ DENEYiMiMiz

Ekin Kircali', Giildane Cengiz Seval', Derya Koyun', Sinem Civriz Bozdag', Pervin
Topcuoglu’, Muhit Ozcan’, Meral Beksag', Osman ilhan’, Onder Arslan', Giinhan
Giirman', Selami Kocak Toprak', Taner Demirer', Hamdi Akan', Atilla Uslu', Cemalettin
Oztiirk ', Meltem Kurt Yuksel’

"Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari, Hematoloji Bilim Dali

Hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN) yapilan hastalarda, uzamis izole
trombositopeni (UIT) ve sekonder trombosit engraftman yetmezligi
(STEY) oldukca yaygindir. UIT’ de HKHN’ den 60 giin sonra bile, hastanin
trombosit sayiminin 20.000/ mm? altinda olmasi ya da hala trombosit
ihtiyacinin olmasi s6z konusuyken, STEY’ de nakilden sonra en az 7 ardisik
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glin boyunca 50.000/ mm? ve st trombosit sayimi saglanmisken, tekrar
trombosit ihtiyaci gelismesi ya da trombosit sayiminin 20.000/ mm? altina
diismesinden bahsedilebilir. Bu kritik donemde, hastalar uzun stren ciddi
trombositopeni donemlerinden ge¢mekte ve siklikla trombosit stispansi-
yonlarina ihtiya¢ duymaktadir. Eltrombopag, oral kullanilan bir trombo-
poetin reseptdr agonisti olup aplastik anemi ve immiin trombositopenide
siklikla yararhdir. Son yillarda, eltrombopag ile nakil sonrasi donemde her
¢ seride de hematopoezisin uyarildigina dair yayinlar artmaya baslamis-
tir. Benzer sekilde, allojeneik ve otolog HKHN yapilmis hastalarda kullani-
mina dair veriler de yayginlasmaktadir. Biz de, Ekim 2011 ile Ocak 2018
arasinda allojeneik ve otolog HKHN yapilmis hastalarimizda eltrombopag
ile olan deneyimimizi derledik.

Hasta ve Metod: Uzamis izole trombositopeni ve sekonder trombosit
engraftman yetmezligi nedeniyle derlemeye aldigimiz 12 eriskin hastamiz
vardir. Yaslan 21 ile 65 arasindadir. Kadin: erkek orani 3: 9" dur. Hastalarin
10"una (% 83,3) allojeneik, 2’ sine otolog nakil yapilmistir. Hastalara trom-
bositopeninin sekonder sebepleri dislanarak, UiT ya da STEY nedeniyle
25- 75 mg/ gln arasinda eltrombopag verilmis olup, sadece 1 hastada
dozun giinde 175 mg’a kadar cikilmasina ragmen yanit alinamamis ve bu
hastada da ilag kesilmistir. Allojeneik nakil yapilan hastalarin 6’ sinda tani
aplastik anemi (AA), 2’ sinde akut myeloid I6semi (AML), 1" inde esansiyel
trombositozise sekonder myelofibrozis (MF) ve 1'inde de kronik lenfositik
16semidir (KLL). Otolog nakil yapilan 2 hastada da tani multipl miyelomdur
(MM).

Sonuglar: Tedaviye baslamadan 6nce ortanca trombosit sayimi 8000/
mm? (3000- 15000), iken tedaviyle ortanca 41.000/ mm?* e yikselmis
(6000 [tedaviye yanitsiz olan sadece bir hastada]- 75.000/ mm?) ve trom-
bosit sayiminda ortanca artis 34.000/ mm?olmustur. Hastalarda trombosit
sayimi normal araliga ulasmamakla beraber AML ile izlenen 1 hasta ve
AA ile izlenen 1 hasta disinda kalan 10 hasta eltrombopag ile transfiiz-
yon bagimsiz hale gelmistir. Hastalarda ciddi karaciger toksisitesi, kemik
iligi fibrozisi ya da tromboz gibi ilac iliskili ciddi yan etki gortilmeyip ilag
toleransi yuksektir. Eltrombopag ile trombositopeniye yanit alinmasiyla,
trombosit transfiizyon yikinin ve alloimmunizasyonun azaltilmasi, sik
transfizyonun getirdigi ylksek maliyetten kaginma ve olasi bulasici
etkenlere daha az maruz kalma saglanabilir.

Anahtar kelimeler: eltrombopag, hematopoetik hiicre nakli, uzamis izole trombo-
sitopeni, greft yetmezIigi

Tablo: Hasta ve Tedavi Ozellikleri

Yas 21- 65
Cinsiyet

KE 3:9
Allojeneik 10

AA 6

AML 2

MF 1

KLL 1

Akraba verici 5

Akraba digi verici 5
Hazirlik rejimi

Melogblatif 7

Azaltimss yoguntuklu 3
Otolog

MM 2
Kok hiicre kaynag:

Penferik kan 7

Kemik 1ligi 5
Baslangis trombosit sayinu (ortanca) 8.000/ mm? (3- 15)
Trombosit artiz (ortanca) 34.000/ mm®

Resim 1.

B Multipl Myelom
PS-59
YUKSEK RiSKLi MULTiPL MiYELOM OLGUSUNDA TANDEM
OTOLOG-ALLOGENEIK KOK HUCRE NAKLI

ipek Yonal Hindilerden’, Fehmi Hindilerden?, Melih Aktan', Meliha Nalcac’

stanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi, ¢ Hastaliklan Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali,
[stanbul, Tiirkiye
“Bakirkdy Sadi Konuk Egitim Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigii
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Girig: Multipl Miyelomda (MM) allogeneik hematopoietik kok hicre
naklinin (AHKHN) roli tartismali olmakla beraber bircok merkezde halen
uygulanmaktadir. Bazi ¢alismalarda tandem otolog-allogeneik kdk hiicre
naklinin gtivenilir oldugu ve disiik oranda akut ve uzun dénem toksisite-
lere neden oldugu bildirilmektedir.

Olgu: 38 yasinda erkek hastaya Ekim 2016'da sakrumda solda sakroi-
liak ekleme ve sol iliak kemige uzanan 13.5x9.5x8.5 cm kemik yapida
destrliksiyon olusturan kitle lezyon saptandi. Kemik iligi biyopsisinde
plazma hiicre infiltrasyonu saptandi. Hgb:13, Htc:%38, 16kosit:7400, not-
rofil:4700, trombosit:261000, kreatinin:0.8, Ca:10.3, alblimin: 4.4, LDH: 264,
ESR:84, gama: 0.52, M-bandr: 0.7, beta-2-mikroglobulin:2.23, serum ser-
best kappa/lambda:2224 saptandi. PET'inde lomber 5.vertebra, sakrumun
tamamina yakinini, sol iliak kemigi, sag sakroiliak eklem superiorunda
ise iliak kemigi ve sol asetabular bolgeyi tutan en genis yerinde 11x13
c¢m boyuta ulasan diizensiz sinirl malign karakterde hipermetabolik kitle
(SUD-max:8.6) saptandi. Durie-Salmon Evre IA ve ISS Evre 1 MM tanisi
kondu. 3 kir CyBordexa sonrasinda serum serbest kappa/lambda:3352
saptandi. 3 kir lenalidomid+dexametazon sonrasinda serum serbest
kappa/lambda:2089 saptandi. Bortezomib ve lenalidomid tedavisine
direncli kabul edilerek karfilzomib+deksametazon baslandi. 6 kir son-
rasinda serum serbest kappa/lambda:1044 saptandi. Kismi yanitli kabul
edilerek siklofosfamid-+etoposid+G-CSF ile 8x10°/kg CD34 hiicre toplandi.
Takibinde yaniti derinlestirmek icin pomalidomid+deksametazon (PD)
baslandi. 2 kiir sonrasinda serum serbest kappa/lambda:4974 saptandi.
Hafif zincir progresyonu olmasi tizerine tedaviye siklofosfamid eklendi
(PCD). 2 kiur PD ve 1 kir PCD sonrasinda serum serbest kappa/lamb-
da:10671 saptandi. Progresif hastalik nedeni ile VDT-PACE baslandi. 2 kir
sonrasinda kontrol PET'inde lomber 5. vertebra ve sakrumun tamamini
kaplayan, sag sakroiliak eklem diizeyinde sol iliak kemigi ve sol asetabular
bdlgeyi tutan presakral alana dogru uzanan diizensiz sinirl kitle lezyonda
glincel calismada anatomik agida hafif regresyon izlenmekle birlikte FDG
tutulumunun azaldigi ve distk yogunlukta (SUDmax;4.50) sebat ettigi
saptandi. Serum serbest kappa/lambda: 10888 saptandi. Direngli hastaligi,
bircok basamak tedaviye yanitsiz ve yiiksek kappa/lambda orani olan has-
taya debulking amaci ile otolog nakil ardindan allogeneik kok hiicre nakli
planlandi. Otolog nakil dncesinde spot idrar total protein/kreatinin:6.5
gram/giin saptandi. Melfelan 200 mg/m? IV ardindan 14.09.2018'de oto-
log kok hiicre nakli yapildi. +12.glinde trombosit ve notrofil engraftmani
oldu. Otolog nakil 1.ayinda serum serbest kappa/lambda:293 saptandi.
Spot idrar total protein/kreatinin:1.2 gram/giin saptandi. 3.ayinda serum
serbest kappa/lambda:140 olan hasta kismi yanith olarak degerlendirildi.
Yiksek riskli olan hastaya otolog naklin 3.ayinda thiotepa+busulfan HR
ardindan 34 yasindaki HLA tam uyumlu erkek kardesinden AHKHN yapildi.
GVHH profilaksisi olarak posttransplant siklofosfamid-+siklosporin kulla-
nildi. +10.glinde trombosit, +21.glinde noétrofil engraftmani oldu. +31.
glintinde olan hasta sorunsuz olarak izlenmektedir.

Sonug: Yiksek riskli hastalik asagidakilerden en az birinin varliginda
dasunlir: 1SS evre lll, yuksek riskli genetik lezyon, ekstrameddiller hastalik
prezentasyonu, plazma hiicreli [6semi, LDH seviyesinin normalin =2 kat
olmasi veya onceki otolog naklinde basarisizlik olmasidir. Ultra yliksek
riskli hastalikta en az 2 kot risk faktorl vardir. Yiiksek riskli hastalikta tan-
dem otolog-allogeneik nakilden sonra uzun sureli remisyon saglanirken
ultra kot risk hastalik tandem nakilden fayda gérmez. Ekstramediiller
plazmositomla seyreden yiiksek riskli hastamizda bircok dizi tedavi altinda
progresif oldugu icin debulking amaci ile otolog nakil sonrasinda yapilan
tandem allogeneik naklin kisa donem seyrini sunmak istedik.

Anahtar kelimeler: Multipl miyelom, tandem nakil
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JUVENIL MYELOMONOSITIK LOSEMIDE KOK HUCRE NAKIL
DENEYiMimiz

Canan Albayrak', Davut Albayrak

'0ndokuz Mayrs Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Kok Hiicre Nakil Unitesi Samsun
“Samsun Medicalpark Hastanesi (ocuk Kok Hiicre Nakil Unitesi

Juvenil myelomonositik [6semi (JMML) erken cocukluk ¢aginda nadiren
gorilen klonal myeloproliferatif bir hastaliktir. Beyaz kiire ve monosit
yuksekligi, hepatosplenomegali, anemi, trombositopeni, hemoglobin F
yuksekligiile seyreder, yilda 1,2 milyonda bir gorilir. Allogeneik kok hiicre
nakli kesin tedavi yontemidir. Klinigimizde son yedi yilda JMML tanisi
koydugumuz dokuz hasta oldu. Mutasyon sonuglari; iki hastada PTPN-11
mutasyonu, bes hastada NRAS mutasyonu, bir hastada nérofibromatosis
tip 1, bir hastada da Noonan sendromu fenotipi olup mutasyon elde edi-
lemedi. Bunlardan ikisine heniiz nakil yapilmadi. Bir hastaya dis merkezde
ge¢ donemde nakil planlandi, ancak yapilamadan kaybedildi. Diger alti
hastaya Unitemizde kok hiicre nakli yapildi. Sonuclar degerlendirildi.

Alti hastanin besine bir kez, birine iki kez, toplamda yedi kez kok hiicre
nakli yapildi. Hastalarin basvuru sikayeti ates, dokiinti ve huzursuzluk
idi. Ortanca basvuru yasi 24 ay (3-50 ay), basvuru ile tani arasindaki suire
ortanca bir ay (10 gln-17 ay) idi. Tanida ortanca beyaz kiire sayisi 35
000/mm3(61120-17920), monosit sayisi 4200/mm3(1860-6000), trombosit
sayisi 110 000/mm3(65000-350 000), hemoglobin duzeyi 9 g/d|, ortanca
hemoglobin F diizeyi %24 (3.2-33.1) Tanidan kok hiicre nakline kadar
gecen slire ortanca sekiz ay (2-10 ay) idi.

Hastalarin tglinde HLA tam uygun kardes verici, doérdiinde akraba disi
verici kullanildi. Hepsinde periferik kok htcre kaynagr kullanildi. Hastalara
hazirlik rejimi olarak Busulfan (0,8 mg/kg/doz, toplam16 doz, dort glinde),
melfalan (140 mg/m? bir giin) ve siklofosfamid (120 mg/kg) iceren myelo-
ablatif protokol kullanildi.

Nakil sonrasi hepsinde nétrofil ve trombosit engraftmenti elde edildi.
Kimerizm takibinde dort hastada tam kimerizm elde edildi, klinik ve
hematolojik diizelme gorildii. Bir hastada azalan kimerizm ile %30 kime-
rizm de kald, klinik ve hematolojik remisyon elde edildi, tekrar nakil plan-
lanmadi. Bir hastada birinci ay kimerizmi ¢ok distiktd, sekiz ay sonra ikinci
nakil yapildi. Birinci ve ikinci ay kimerizmi tam olarak elde edildi. Nakil
sonrasi ortanca takip stresi 26 aydir (iki ay- 80 ay). Tum hastalarimiz has-
taliksiz yastyor, hastalarimizin %83'U bir nakil ile remisyonda, bunlardan
sadece birinde diistik kimerizm mevcut, ancak klinik ve hematolojik olarak
remisyonda izlenmektedir. Bir hastamiz (%17) ikinci nakil gerektirmis ve
sonrasinda tam remisyon elde edilmistir.

JMML ¢ocukluk caginda goriilen nadir bir kronik 16semi tipidir. Erken tani
konularak mutasyon calismasi yapilip belirli mutasyonu tasiyan hastalarin
allogeneik kok hiicre nakli icin hizla hazirlanmasi gereklidir. Nakil erken
donemde planlanir ve yapilirsa kir sansi yiiksektir. Nakil sonrasi relapslar
%50 civarinda gorilebilir. ikinci nakil erken dénemde planlanmalidir.
Bizim Unitemizde JMML hastalarimizin erken tani almasi ve erken nakil
planlanmasi sonuglari olumlu etkilemistir.

Anahtar kelimeler: jiivenil myelomonositik I6semi, kok hiicre nakli

ALLOJENiIK HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLi YAPILAN
COCUK HASTALARIN ASILAMA SONRASI DURUMLARININ
DEGERLENDIRILMESi

Oykii Ozbarii Askan?, Koray Yalgn', Giilsiin Karasu’, Fiigen Pekiin', Tiilin Ayse Ozden?,
Akif Yesilipek', Giilbin Gokcay?

'Medical Park Géiztepe Hastanesi, Pediatrik Kemik iligi Nakil Unitesi

2Istanbul Universitesi Cocuk Sagldi Enstitiist, Sosyal Pediatri Ana Bilim Dal

Sistanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagigi Ve Hastaliklari Ana Bilim Dali

Giris: Hematopoetik kok hiicre nakli sonrasi alicilar kazanmis olduklari
hafiza hicrelerini kaybetmektedirler. Cocuklarda nakil sonrasi yeniden
asilamaya karsi olusan immun cevabin degerlendirilmesi ile ilgili veriler
yetersizdir. Bu calismada allojenik kok hiicre nakli yapilan ¢ocuk hasta-
larda immun yapilanma durumunu etkileyen faktorlerin ve asi sonrasi
bagisiklik yanitinin retrospektif olarak degerlendirilmesi amaglanmistir.

Metod: Nisan 2011 - Aralik 2016 arasinda Goztepe Medical Park Hastanesi
Pediatrik Kemik iligi Nakil Unitesi'nde allojenik hematopoetik kdk hiicre
nakli yapilan ve nakil sonrasi iki yili tamamlanan hastalarin dosyalarinin
retrospektif olarak taranarak, nakil sonrasi immun yapilanmasinin, asilan-
ma durumlarinin ve var olan asi serolojilerinin degerlendirilmesi planlandi.

Belirtilen tarihler arasinda nakil yapilan ve nakil sonrasi iki yilini doldurmus
375 hastadan bugtine kadar 64'tine ulasiimistir ve devam eden calismanin
on sonuclari asagida sunulmaktadir.

Bulgular: Degerlendirmeye alinan 64 hastanin %31.2'si (n=20) kiz, %68.8'i
(n=44) erkek cinsiyetli ve ortanca yas 5,5 yil (1 ay - 18 yil) olarak
saptanmistir.

Hasta grubunun %40.6'sini (n=26) malign, %46.9'unu non-malign ve
%12.5'ini ise immun yetmezlikler olusturmaktadir. Malign hastaliklardan
akut lenfoblastik 16semi (ALL), non-malign hastaliklardan talasemi major
ve immun yetmezliklerden ise agir kombine immun yetmezlik en yiiksek
oranda nakil yapilan hastaliklar (sirasiyla %26.6 (n=17), %18.7 (n=12), %6.3
(n=4)) olarak saptanmustir.

immunsupresif ila¢ kullanim siiresi ortalamasi 6,5 ay (+5.58 ay) olup, 6
aydan uzun stire immunsupresif kullanimi %25 (n=16) oraninda saptan-
mistir, agir kombine immun yetmezlik tanisi olan 4 hastaya immunsupresif
tedavi uygulanmamistir.

B hicre konstitlisyonunu degerlendirmek icin bakilan Ig G'nin normal
referans degerlere ulasma siiresi ortanca 6 ay (1 ay - 27ay) olarak saptan-
mistir, iki hastada B hiicre konstitlisyonu saglanmamistir.

Hastalarin %71.9'unda (n=46) Hepatit B asilarinin tamamlanmis oldugu
saptanmistir, bu hastalarin %43.4'inde (n=20) Anti HBs bakilmis ve
%95'inde (n:19) asinin koruyucu oldugu gosterilmistir.

Hastalarin %76.6'sinda (n=49) Hepatit A asilarinin tamamlanmis oldugu
saptanmistir, bu hastalarin %81.6’tinde (n=40) Anti HAV IgG bakilmis ve
%92.5'inde (n:37) asinin koruyucu oldugu gosterilmistir.

Hastalarin %10.9'unda (n=7) KKK asilarinin tamamlanmis oldugu saptan-
mistir, bu hastalarin %71.4'ne (n=5) Anti Kizamik 1gG, Anti Kizamikgik
1gG ve Anti Kabakulak IgG bakilmis ve %40inda (n:2) asinin kizamiga ve
kabakulaga karsi, %60'Inda (n:3) asinin kizamikg¢iga karsi koruyucu oldugu
gOsterilmistir.

Hastalarin %7.8'inde (n=5) su cicedi asilarinin tamamlanmis oldugu sap-
tanmistir, bu hastalarin hepsine Anti Varicella IgG bakilmis ve %20'sinde
(n:1) asinin koruyucu oldugu gosterilmistir.

Calismamizda veri toplanmasi heniiz tamamlanmadigi icin immun yapi-
lanmayi etkileyen hazirlayici rejim, immunsupresif ilag kullanimi, graft ver-
sus host hastaligi gibi etkenlerin asilanma ve asi sonrasi bagisiklik durumu
ile iliskileri degerlendirilmemistir.

Sonuglar: Calismamizin 6n sonuclarina bakildiginda asilarin tamamlanma
oranlarinin yetersiz oldugu goérilmistir. Nakil sonrasi erken dénemde
yakin takibe gelen ailelerin, takip araliklarinin uzamasiyla nakil sonrasi
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asilamalarin basladigi sorunsuz donemde hastane basvurusu ve girisimsel
islemlerden kagindiklari icin asilama surecini aksatabildikleri gortlmustur.
Bu nedenle nakil sonrasi asi ile 6nlenebilir hastaliklardan ve komplikas-
yonlarindan korunmak icin hastalara ayrintih bilgilendirme yapilmali,
asilanma durumlari yakin takip edilmelidir.

Anahtar kelimeler: Asilama, Cocuk, Hematopoetik Kok Hticre Nakli

B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik

PS-61

KAPALI Si'STEM ECPP DE ANTIKOAGULAN OLARAK SITRAT
DENEYIMI

Tugrul Elverdi', Figen Aydogan', Deniz Ozmen', Abdiilkadir Ercaliskan', Muhlis Cem Ar",
Ahmet Emre Eskazan', Ayse Salihoglu', Dilek Keskin', Nurgiil Ozgiir', Tugba Ozkan’,
Seniz Ongoren’, Zafer Baslar', Teoman Soysal'

stanbul Cerrahpasa Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklar Abd, Hematoloji Bd
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Kapali sistem ekstrakorporeal fotoferezde (ECPP) de Uretici firma antiko-
agulan olarak heparin kullaniimasini dnermektedir. Kullanim kilavuzuna
gore trombositin 100.000 altinda olmasi durumunda islemin yapilmamasi
veya trombositin ylkseltilmesi 6nerilmektedir. ECP ihtiyaci olan hastalar
cogunlukla komorbid bir gruptur; graft versus Host hastaligi (GvHH), ek
immunsupresif tedavi (IST) ye bagli trombositopeni, anemi ve kanama
egilimi daha fazla goriilmektedir. Hastalarin 6nemli bir kismi heparinle
antikoagulasyona uygun degildir.

2 hastada agir trombositopeni sebebiyle heparin yerine ACD-A kullanim
deneyimi ve literatlr arastirmasini sunmak istedik.

. Hasta: 20 yas kadin, AML, allogeneik nakil sonrasi 3. ayda yaygin ekstramediiller
(T3-4 ve yaygin yumusak dokularda myeloid sarkom, kemik iligi remisyonda)
FLAG-IDA ile remisyon sonrasi 1. ayinda grade IV akut KC GvHH , deri 0, GiS 0, total
bilirubin : 18 mg/dl ile 8 hafta haftada 2 glin ECPP yapildi. trombosit 30-40 bin idi.
8. haftada tam yanit elde edildi. Trombosit 90.000 e yiikseldi.

N

. 58 yas erkek ,AML, 10. ayinda sistemik niks, 2 kiir azasitidin ile 2. Tam yanitta, hafif
ve sinirli deri+g6z+oral GvHH mevcutken, Kasim 2018 de dondr lenfosit infiizyo-
nu sonrasi (DLI) sonrasi 1. ayinda kronik lzerine akut agir karaciger /evre lI, total
bilirubin:14 mg/dl) ve orta st GIS GvHH ile geldi. Steroid yanitsiz olmasi lizerine
ECPP baslandi. Trombosit 10-3000 idi. 2 haftada bir baslandi ama hizl bilirubin
artisi sebebiyle haftada bire dustldi ve mikofenolat mofetil eklendi. ECPP kismi
yanit ile devam etmektedir.

Yakin inflizyon kontrolli ve geri donis sirasinda kalsiyumun intravendz
inflizyonu ile sitrat toksisitesinin kontrolii saglanabilmektedir. Ozellikle 1.
siklusta en fazla volimn geri verildigi siklusta reinflizyon hizini azaltmak
onemlidir. Sitrat efektif ekstrakorporeal antikoagilasyonu saglamaktadir,
grade 1-2 sitrat toksisitesi kalsiyumla kontrol edildigi siirece hasta gliven-
ligini tehdit etmemektedir.

Anahtar kelimeler: ekstrakorporeal fotoferez, sitrat

B Kronik Losemi ve Diger Miyeloproliferatif Bozukluklar
PS-62

ALLOGENEIK NAKIiL SONRASINDA MOLEKULER RELAPS
OLAN KRONIK MIYELOID LOSEMIDE TiROZIN KINAZ
iNHIBITORUNUN KESILMESI

ipek Yonal Hindilerden', Deniz Sargin?, Akif Selim Yavuz', Sevgi Kalayoglu Besisik’,
Melih Aktan', Meliha Nal¢aal’

stanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dall,
Istanbul, Tiirkiye

*Medipol Universitesi Medipol Mega Hastaneler Kompleksi, Hematoloji Boliimii
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Giris: Son 10 yil icindeki klinik calismalar, kronik faz kronik miyeloid |6semi
(KML) tanili olup imatinib veya yeni kusak tirozin kinaz inhibitori (TKI)
sirasinda uzamig derin molekiler yanitini stirdiiren hastalarin %50'sinde
antilosemik tedavinin basarili bir sekilde kesilebilecegini gostermistir. TKI
kesilme kriteri olarak akselere veya blastik faz 6ykisu olmayan, 2 yil ve

Uzerinde stabil molekiler yanitini siirdtren (BCR-ABL1 <%0.01) kronik faz
KML hastalari belirlenmistir.

Olgu: 33 yasinda erkek hastaya Eylul 2011'de akselere faz KML tanisi
kondu (Sokal risk skoru:orta). imatinib 600 mg/giin altinda 3.ayinda
tam hematolojik yanit (THY) elde edilmedi, trombositopeni nedeni ile
tedavi intoleransi goriildi. Mart 2012'de dasatinib 100 mg/giin baslan-
di. Tedavinin 3.ayinda splenomegalisi devam eden hastada THY elde
edilmedi. 2.kusak tirozin kinaz inhibitorl (TKI) altinda optimal yanit elde
edilmedi. Dasatinib 6.ayinda splenomegali kayboldugu icin THY’li kabul
edildi ve TSY elde edildi. 36 yasindaki HLA tam uyumlu erkek kardesin-
den busulfan+siklofosfamid hazirlama rejimi ardindan (miyeloablatif)
22.10.2012'de allogeneik periferik kok hiicre nakli oldu. GVHH profilaksisi
olarak siklosporin ve kisa streli metotreksat kullanildi. Mukozit ve nétro-
penik ates ile komplike oldu. +14.glinde trombosit ve +19.glinde notrofil
engraftmani oldu. 1.ayinda tam kimerizm, tam molekiler yanit (TMY) ve
tam sitogenetik yanit (TSY) elde edildi. Nakilden 4 ay sonra izole molek-
ler relaps nedeni ile (bcr-abl/abl:%0.08) imatinib 600 mg/giin baslandi.
imatinib 1.ayinda tam molekiiler yanith oldugu gériildii. Naklin 6.ayinda
siklosporin tedavisi kesildi. imatinibe bagli gastrointestinal intolerans
nedeni ile 04.07.2013'de kesilerek dasatinib 100 mg/giin tedavisi bas-
landi. THY, TSY ve TMY'l ve tam kimerik olarak izlendi. Relapsi sirasinda
disuk titrede molekdler progresyonu olmasi ve hastanin da TKI'ni kesmek
konusunda istekli olmasi nedeni ile dasatinib tedavisi 05.07.2017'de
kesildi. Bir yil boyunca ayda bir bcr-abl ile takip edildi. TMY devam eden
hastada bcr-abl takibine 3 ayda bir devam edildi. Hasta halen iTF Kemik
iligi Nakil polikliniginden TKI verilmeden izlenmekte olup TMY’li olarak
izlenmektedir.

Tartisma: KMLde allogeneik kok hiicre nakli (AKHN) sonrasinda tedavi
basarisizliginin major nedeni relapstir. AKHN sonrasinda kronik faz relaps
durumunda dondr I6kosit inflizyonu yerine TKI kullaniminin daha iyi tole-
re edildigi ve daha iyi sonuclar elde edildigi belirtiimektedir. AKHN sonrasi
niikste uzun sureli molekiler yanit durumunda TKI kesilmesi ile ilgili veri
kisithdir. Olgumuz ilk tanida akselere faz KML olup AKHN sonrasinda izole
molekiiler niiks nedeni ile baslanan dasatinib altinda 4 yil boyunca tam
molekdler yanith iken ilaci kesildikten sonra 1.5 yildir molekiler yanitini
korumasi nedeni ile sunulmaya deger bulunmustur.

Anahtar kelimeler: Kronik miyeloid 16semi, tirozin kinaz inhibitori

B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik

PS-63

DERININ KRONIK GRAFT VERSUS HOST HASTALIGI VE
SKATRISYEL PEMFIGOID BIRLIKTELIGI

Tugrul Elverdi, Giillii Gencebay?, Ovgii Aydin®, Deniz Gzmen’, Muhlis Cem Ar', Zekai
Kutlubay?, Nurgiil Ozgiir', Dilek Keskin', Ayse Salihoglu', Ahmet Emre Eskazan', Seniz
Ongoren’, Zafer Baslar', Teoman Soysal'

Referans Numarasi: 135
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“Istanbul Cerrahpasa Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Dermatoloji Abd
Sistanbul Cerrahpasa Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Patoloji Abd

Allogeneik kok hiicre nakli (KHN) sonrasi otoimmun hastaliklar %20 ile
%60 arasinda siklikta bildirilmektedir ve bunlarin bir kismi Graft versus
host hastaligi (GvHH) na eslik etmektedir. Immunsupresif tedavi (IST)
kesilmesi doneminde veya aktif GvHH bulgulari hakimken ortaya ¢ikan
otoimmun hadiseler, GvHH nin bir komponenti olarak degerlendirilir.
Literattirde kronik deri GvHH na eslik eden 10-20 arasi billéz deri hastahg
bildirilmistir. Oral ve g6z GvHH bulgulari ile beraber bulundugunda bu
hastaliklarin birbirleriyle 6rtlisen kisimlari sebebiyle ayirim yapmak zor
olabilir.

1985 dogumlu erkek , 2008 de klasik tip noduler sklerozan Hodgkin
Lenfoma, evre lIA, unfavorable tanisi aldi. 6 kiir ABVD ve IFRT sonrasi erken
niiks sebebiyle ESHAP ve gemsitabin-vinorelbin sonrasi Mayis 2010 da 2.
Tam remisyonda otolog KHN yapildi. Aralik 2012 de niiksetmesi lizerine 3
kir GDP ald\, parsiyel yanit ile haziran 2013 te HLA tam uyumlu kizkardes-
ten allogeneik periferik kok hiicre nakli yapildi (fludarabin-melfalan azal-
tilmis yogunluklu rejimi ile, siklosporin ve metotrexate GvHH profilaksisi
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ile) 3. Ayda tam kimerikti ve tam yanit mevcuttu. Siklosporin kasim 2013
te kesildi. Ocak 2014 ten itibaren sik alt ve Ust sollunum yolu enfeksiyonu
sonrasi keratokonjuktivitis sicca ve liken planus benzeri kronik deri GvHH
gelisti. Evre 2 gbz, evre 2 agiz ve evre 1 sklerotik olmayan kronik deri
GvHH lokal tedaviyle izlendi. Haziran 2014 deri sklerodermatoid hal aldi,
karaciger GvHH eklendi , agiz-g6z bulgularn artmasi ve akcigerde erken
evre bronsiolitis obliterans organize pnémoni (BOOP) bulgulari gelismesi
sebebiyle Temmuz 2014 te ekstrakorporeal fotoferez (ECP) basland. (ilk 8
hafta haftada 2, sonra 15 glinde 2 seans seklinde). Eyltl 2014 te mikofeno-
lat mofetil (MMF) Kasim 2014 te ECP sikligi ayda 2 seansa disuldi. Mayis
2015 da ECP yanitin iyi olmasi ve deri bulgularinin belirgin stabillesmesi
sebebiyle sonlandirildi. Kasim 2017 de GvHH bulgulari stabil seyretmesi
sebebiyle MMF azaltilarak kesildi. Nisan 2018 de sekel sklerotik deri lez-
yonlarinin tstlinde 6zellikle dirsek ve dnkolda belirgin ama goévde ve sacli
deride de olan bulléz ve kasintili lezyonlar belirdi. Sacl deride 2014 ten
beri diffliz alopesi mevcuttu. Dermatoloji konsultasyonu sonucu skatrisyel
pemfigoid (SP) ve skatrisyel alopesi dustiniilerek alinan sagl deri ve dirsek
biilléz lezyon SP ile uyumlu bulundu. PET BT de niiks lehine bulgu saptan-
madi. Colyak antikorlari negatif saptandi. 0.5 mg ( kg prednisolon baslandi
ve kisa surede lezyonlarda iyilesme gorildu.

Bulléz Hastaliklar posttransplant ve kronik GvHH seyri sirasinda nadir
olarak gorilmektedir. Belirgin GvHH bulgular varhginda tedavi GvHH
kontrol altina alinacak sekilde yapilmalidir. Ayirici tani, tedavi ve izlem icin
dermatoloji klinigi ile isbirligi icinde olunmalidir

Anahtar kelimeler: kronik deri graft versus host hastalidi, biilléz, skatrisyel
pemfigoid

B Hematopoietik Olmayan Kok Hiicreler
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KOK HUCRE NAKLINDE MEZENKIMAL KOK HUCRE
UYGULAMA DENEYiMimiz

Hilal Akbas ', Giilen Tiiysiiz Kintrup', Ayse Nur Akinel, Elif Giiler', Osman Alphan
Kiipesiz'
'Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi

Amag: Mezenkimal kok hiicre (MKH), kendini yenileme ve mezenkimal
orijinli gesitli hiicre gruplarina farklilasabilme kapasitesine sahip, hema-
topoetik olmayan multipotent bir hiicre grubudur. Umblikal kord, kemik
iligi, adipoz doku ve diger bircok dokudan elde edilebilir. Mezenkimal
kok hiicrenin hematopoezi indiikleme, kendini yenileme, farklilasma ve
immunmoddlatuvar etkisi mevcuttur. Kok hiicre nakil tnitelerinde graft
versus host hastaliginin tedavisinde ve engraftmanin desteklenmesinde
kullaniimaktadir.

Yontem: Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Kemik iligi Nakli
Unitesinde 2018 yili icinde allojenik kék hiicre nakli yapilan ve akut graft
versus host hastaligi (aGVHH) tedavisi ve engraftmani desteklemek icin
mezenkimal kok hiicre verilen 8 hastanin nakil detaylar ve tedavi cevap-
lari geriye déniik olarak incelendi.

Bulgular: Hastalarimizin 6 tanesi erkek ( %75), 2 tanesi kiz hasta idi (%25).
Hastalarin 3 tanesine immun yetmezlik ( %37,5; bu hastalarin 2 tanesi ilk
nakillerinden sonra sekonder graft kaybi ve otolog rekonstruksiyon gelis-
tiren olgulardi), 2 tanesine (%25) talasemi, 1 tanesine orak hiicre anemisi,
1 tanesine akut lenfoblastik 16semi ve 1 tanesine akut myeloid 16semi
nedeni ile allojenik kok hiicre nakli yapilmisti. immiin yetmezlik nedeniyle
ikinci kez nakil olan 2 hastaya engraftman basarisini arttirmak icin, kalan
6 hastaya ise aGVHH tedavisi icin MKH uygulandi. Verilen MKH'lerin timu
umblikal kord kaynakli idi. Engraftman basarisini arttirmak icin, -1. Glinde,
tek doz, 1 x 10%/kg olacak sekilde MKH uygulandi. Akut GVHH tedavisi i¢in
ise ilk GVHH bulgusundan ortalama 12,4 glin (aralik: 10-55) ve nakilden
ortalama 35,5 glin (aralik; 20 - 60) sonra, 2 hafta ara ile, 2 x 10%kg/doz, 2
doz olarak MKH uygulandi. Bu hastalarin timi 2 mg/kg/giin metilpredn
izolon+takrolimus+oral mikofenolat mofetil tedavisine ragmen istenilen
tedavi cevabi alinamamis hastalardi (1 hasta evre 4 cilt, 1 hasta evre 4 GiS,
1 hasta evre 4 ise GIS+ cilt + karaciger, 1 hasta evre 3 GIS, 2 hasta evre 3 cilt
+ GIS). Alti hastanin 2'sinde MKH'ye tam yanit, 2 hastada kismi yanit alinir-
ken 2 hasta yanitsiz olarak degerlendirildi. Engraftmani desteklemek icin
MKH verdigimiz 2 hastada da tam kimerizm saptandi. Bu olgularin 1inde
steroid ve siklosporin ile kontrol altina alinan evre 2 cilt GVHH gorldi.
Mezenkimal kok hiicre tedavisi verdigimiz hastalardan tedaviye direncli
olan 2 hasta MKH infizyonundan ortalama 8 glin sonra aGVHH ve eslik
eden komplikasyonlar nedeniyle kaybedildi. Diger 6 hasta ortalama 103
glin (aralik: 24-242) izlem siiresinde hayatta olup 2'si kronik GVHH nede-
niyle (1 tanesi fotoferez+ rixolitinib + siklosporin ve 1 tanesi de fotoferez
+ infliximab) imm{nsupresif tedavi almaktadirlar.

125

-4
[T}
—
o
(=]
—
[--]
-4
[T}
[
w
(=]
(-




-4
]
—
o
(=]
—l
[--]
-4
[
[
(V)
(=]
(-

126

11. Ulusal Kemik iligi Transplantasyonu ve Hiicresel Tedaviler Kongresi
01-03 Mart 2019, Antalya

Tartisma: Mezenkimal kdk hicre tedavisinin hematopoetik kok hiicre
engraftmaninin desteklenmesinde ve steroid direncli aGVHH'nin tedavi-
sinde kullanimt ile ilgili sonuglar umut vericidir. Konu ile ilgili cok merkezli
genis hasta sayisi ile yapilacak ¢alismalara ihtiyag vardir

Anahtar kelimeler: Mezenkimal kok hticre, GVHH, engraftman, allojenik kok hticre

B Multipl Myelom

PS-66 Referans Numarasi: 126

65 YAS VE UZERi MULTIPLE MYELOM HASTALARINDA
OTOLOG KOK HUCRE NAKLI SONUGLARI

Tayfun Elibol", Ceren Uzunoglu’, Belgin Aldag', Gzen Dedeoglu’, Tarik Ercan’, Yildiz
ipek', Fatma Arkan', Asu Fergiin Yilmaz', Tayfur Toptas’', Isik Kaygusuz Atagiindiiz',
Ayse Tiilin Tuglular’

"Marmara Universitesi

Otolog kék hiicre nakli (OKIT) Multiple Myelom (MM) hastalarinda kulla-
nilabilen etkili bir konsolidasyon tedavisidir. Yetmis yasin altinda, perfor-
mans skoru iyi olan hastalarda da giivenle uygulanabilmektedir. Bu ret-
rospektif calismada 65 yas ve (izerinde olan MM tanili hastalarda OKIT’in
sagladigr hastaliksiz sagkalim (HS) ve ortalama sagkalim (OS) surelerini
gostermeyi amacladik.

Marmara Universitesi Hematoloji Bilim Dalindan takipli 574 MM hastasinin
dosyasi tarandi. Yiiz alti OKIT olan hastadan 65 yas ve {izerinde olan 14
hasta incelemeye alindi.

Hastalarin ortalama yasi 66'idi (65-69). Sekizi kadin (%57), altisi erkekti
(%43). Bes hastanin IgG-kappa myelom (%35.7), 5 hastanin IgG lambda
myelom (%35.7), 1 hastanin IgA kappa myelom (%7), 1 hastanin lambda
hafif zincir hastaligi (%7), 1 hastanin non-sekretuar myelom (%7) tanisi
mevcuttu. Bir hastanin bilgilerine ulagilamadi. 6 hasta tani aninda ISS Evre
| (%43), 3 hasta ISS evre Il (%21), 1 hasta ISS Evre Il MM tanisi mevcuttu
(%7); 4 hastanin ise ISS evresi bilinmiyor.

Tani aninda ortalama hemoglobin degeri 10 g/dl (n=11) idi. Bes hastanin
MM iligkili anemisi mevcuttu. Hastalarin ortalama kalsiyum degerleri 9,49
idi (n=11), hicbirinde MM sekonder hiperkalsemi goriilmedi. Hastalarin
tani aninda ortalama kreatinin degeri 1,62 mg/dl olup (n=11), 3 hastada
myelom bobregi izlendi.

Hastalarin 12 tanesi bortezomib bazli tedavi rejimi alirken, 1 tanesi
Thalidomid ve deksametazon, 1 tanesi ise VAD protokoli aldi. Nakil dncesi
yanit diizeylerine bakildiginda 5 hasta CR, 7 hastada VGPR diizeyinde
yanit mevcut, 2 hastanin yanit diizeyi bilinmiyor. Nakil sonrasi yanitlari-
na bakildiginda ise 8 hasta CR, 4 hasta VGPR dizeyinde yanit gorildu.
Hastalardan sadece bir tanesine 4 ay sonra tandem 2. OKIT yapild.

Nakil sonrasi 6 hasta remisyonda izlenirken 7 hastada progresyon goril-
di, 1 hastanin ise bilgilerine erisilemedi. Progrese olan 7 hastadan 5'ine
Lenalidomid, 1 tanesine VMP 1 tanesine ise VCD protokolu verilerek
tedavisine devam edildi. Hastalarin median ortalama sag kalim siiresine
hentiz ulasilmadi, 5 yillik ortalama sagkalim %70 olarak izlendi. Hastalarin
median hastaliksiz sagkalim stiresi 29 ay; 2 yillik hastaliksiz sagkalim %50
olarak izlendi.

Multiple myelom tedavisinde otolog kok hticre nakli dnemli bir yer tut-
maktadir. Yeni nesil ajanlarin eklenmesine ragmen halen bilinen en etkili
tedavi seceneklerden birisi otolog kok hiicre naklidir. 65 yas tizerindeki
hastalarda da otolog kok hiicre nakli basariyla uygulanabilmekte, has-
talarin yarisinda 2 senelik bir hastaliksiz sag kalim siiresi saglamaktadir.
Otolog kok hticre nakli olan hastalarda ortalama sagkalim sureleri 65 yas
altindakilere benzer olarak izlenmistir. Ko-morbiditesi olmayan ve otolog
kok huicre nakli yapilabilecek bitiin hastalara nakil 6nerilmelidir.

Anahtar kelimeler: Multiple Myelom, 65 yas zeri

B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik
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ALLOGENEIK NAKIL SONRASI GELISEN NEFROTIK
SENDROMDA EKSTRAKORPOREAL FOTOFEREZ iLE
BASARILI SONUC

Tugrul Elverdi’, Seniz Ongéren’, Deniz Ozmen', Ayse Salihoglu', Abdiilkadir Ercaliskan’,
Tugba Ozkan', Dilek Keskin', Nurgiil Ozgiir', Ahmet Emre Eskazan', Muhlis Cem Ar",
Zafer Baslar', Teoman Soysal’
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Referans Numarasi: 137

Giris: Posttransplant nefropati (PN) sik ve bir cok sebebe bagli iken nefrotik
sendrom (NS) gorece nadir bir komplikasyondur. Glomerdilopati %1-6 ara-
sinda bildirilmektedir. PN 2/3 (%64) membrandz nefropati (MN) ve 1/4 (%19)
minimal degisiklik hastalidi olarak bildirilmistir. Posttransplant NS siklikla
immunsupresif tedavi (IST) bitimini takiben ortaya ¢ikmasi ve kronik GvHH
nin diger tezahri ile beraber bulunmasi sebebiyle GvHH a bagli bir patoloji
kabul edilmektedir. Steroide yanit vermeyen veya kesildiginde tekrar eden
vakalarda 2. Basamak tedavi konusunda goris birligi yoktur.

Vaka: 1973 dogumlu erkek hasta 2004'te kronik faz kronik miyeloid
I6semi tanisi konuldu. imatinibe yanitsizlik sebebiyle Aralik 2005'te HLA
tam uyumlu erkek kardesten miyeloablatif busulfan siklofosfamid rejimi
sonrasi allogeneik periferik kok hiicre nakli yapildi. Mart 2006'da evre
IV akut karaciger, gastrointestinal ve deri GvHH gelisti. Steroid ile GvHH
kontrol altina alindi fakat intrakraniyal toksoplazmoz ve epilepsi gelisti.
Evre | hafif kronik karaciger GvHH ve siklosporin ile takip edilirken Agustos
2007'de yaygin 6dem, hipoalbuminemi (Alb: 1.4 g/dl) ve 14 g/giin prote-
inliri gelismesi tizerine yapilan bobrek biyopsisi ile membran6z nefropati
tanisi kondu. Otoantikorlar negatifti. LDH, bilirubinler, haptoglobin,C3-C4
normaldi. Tam kimerik ve bcr-abl negatifti. Karaciger disinda GvHH bul-
gusu yoktu. T mg/kg/giin prednisolon baslandi, siklosporin devam edildi,
proteiniri 6.ayda 300 mg/giine geriledi. Aralik 2009'da masif proteiniiri
tekrarladi (9 g/glin) 0.5 mg/kg/giin prednisolon ve siklosporin ile 6 ayda
996 mg/gline disti. Aralik 2015te siklosporin altinda 8.8 g/gtin protein(ri
tekrar etti, kreatinin 2.5-3mg/dl idi. Otitlere bagli bilateral isitme kaybi
ve akcigerlerde bronsiolitis obliterans organize pnémoni gelismisti. IST
e bagl enfeksiydz sorunlardan kaginmak ve posttransplant GvHH kom-
ponenti oldugu dislnilen nefropati icin eksrakorporeal fotoferez (ECP)
baslandi. 15 gilinde bir 2 seans ile 6 ay sonunda proteiniiri 1.1 gr/giine
geriledi. Ayda bir 2 guinliik tedaviye gecilerek 6 ay daha devam edildi.
Proteiniiri Temmuz 2017'de tedavi bitiminde 881 ve Nisan 2018'de 207
mg/giin idi, kreatinin degerleri 2.5-3 mg/dl arasinda seyretmeye devam
etti. DUsuk doz siklosporin ve BOOP icin aralikli diisiik doz prednisolon ile
devam etmektedir.

Sonug: ECP, son 10 yil icerisinde altta yatan malin hastalik niksini
arttirmamasi, grafti baskilamamasi, enfeksiyon riskinin az olmasi ve yiik-
sek etkinligi sebebiyle GvHH da 6nde gelen tedavi secenegi olmustur.
Hastamiz posttransplant komplikasyon olarak gelisen membranoz nef-
roptide ECP kullanimini bildirilen ilk olgudur ve elde edilen basarili sonug
benzer olgular icin yol gésterici olacaktir. ECP, immun tolerans bozuklugu
sebebiyle olusan tim hastaliklarda basarili olma ihtimali olan bir tedavi
seklidir; deneyim arttikca ECP’'nin zamanlamasi, sikligi ve stiresi konusun-
da en dogru uygulama belirlenecektir.

Anahtar kelimeler: nefrotik sendrom, ekstrakorporeal fotoferez, graft versus host
hastaligi, glomerilonefrit, nefropati
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ALLOJENIK KEMIK iLiGi NAKLi YAPILAN OLGULARIMIZDA
CMV ANTIJENEMIi VE CMV-DNA PCR SONUGLARININ
KARSILASTIRILMASI

Merve Keskinkili¢', Serife Solmaz?, Ahmet Seyhanli', Ozgiir Appalk?, Ayca Arzu Sayiner’,
0Ozden Piskin, Mehmet Ali Gzcan', Fatih Demirkan’, inci Alacacioglu’, Bulent Undar,
Guner Hayri Ozsan'

Referans Numarasi: 138

"Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Klinig, izmir
*Izmir Katip Gelebi Atatiirk Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi, izmir
3Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Klinigi, [zmir

Girig: Allogenik HKHN (AHKHN) sonrasi sitomegalovirtis (CMV) reakti-
vasyon riski %30-50 gibi degerlere ulasmakta olup, nakil sonrasi gelisen
CMV enfeksiyonlari en 6nemli viral morbidite ve mortalite nedenidir. CMV
enfeksiyonunun tespiti icin viral kiiltir ve serolojik yontemler gibi tarama
testleri kullaniimaktadir. Ancak bu testlerin sonuglarinin yorumlanmasin-
da, ozellikle dustk viral ylkun klinik anlami konusunda fikir birligi hentiz
saglanmis degildir. Calismamizda, es zamanli bakilan CMV pp65 antijene-
mi testi ve plazmada kantitatif CMVDNA gercek zamanl polimeraz zincir
reaksiyonu (PCR) yontemiyle elde edilen sonugclar karsilastiriimis ve iki
yontem arasindaki korelasyon degerlendirilerek, antijenemi pozitifligine
denk gelen viral ylik diizeyi belirlenmesi amacglanmistir.

Materyal-Metod: Bu calismada, Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Hematoloji Kemik iligi Nakil kliniginde, Haziran 2009- Ekim 2016
tarihleri arasinda AHKHN yapilmis olan 39 hastadan bakilan 138 6rnek
arasinda CMV pp65 antijenemi testi ve plazmada kantitatif CMVDNA PCR
yontemiyle elde edilen sonuglar karsilastirilmis ve antijenemi pozitifligine
denk gelen viral ylik diizeyi belirlenmistir. Calismamizda 6rnekler retros-
pektif olarak incelenmistir. Ayni hastaya ait antijenemi ile CMV-DNA PCR
testi arasinda 48 saate kadar slre olan drnekler calismaya dahil edilmistir.

Sonuglar: Olgularin K/E; 1.05/1 olup, medyan yas 38 +11(18-64) dir.
Hastalarin CMV epizodlari tanilarina gére degerlendirildiginde 50 epizo-
dun AML (% 36.2), 45 epizodun ALL (%32.6), 21 epizodun MDS (%15.2),
9 epizodun bifenotipik 16semi (%6.5), 7 epizodun lenfoblastik lenfoma
(%5.1) ve 6 epizodun ise NHL (% 4.3) tanili hastalarda oldugu goérdldi.
Hastalarin transplant anindaki CMV Ig M ve Ig G durumlarina bakildiginda
CMV Ig G %68 inde pozitif, %23 sinde negatif ve %9 olguda ulasila-
mamistir. Dondr CMV durumu ise %17 Ig G negatif, %83 Ig G pozitiftir.
Orneklerin 8 inde( %5,8) CMV pp65 antijenemi ve CMV DNA PCR negatif;
49'unda (%35.5) ise her iki test de pozitif sonuclanmistir. CMV antijenemi
negatif/ CMV pozitif 6rnek sayisi 81 (%58,7) iken, antijnemi pozitif/ CMV
PCR negatif 6rnek yoktu. iki test de pozitif gelen 49 érnegin CMV PCR
ortalama degeri 57.887 kopya/ml (70 - 1.213.633kopya/ml) saptandi. Her
iki test ile pozitif saptanan 6rnekler arasinda anlamli korelasyon saptandi
(p=0,018).ROC analizi ile bakildiginda plazmada 322 kopya/ml CMV viral
ylikiin =1 antijen pozitif hiicre/200 bin I6kosite karsilik gelmistir (Duyarlilik
%68,5; Ozglillitk %31,5)(Tablo 2). CMV DNA PCR pozitif, pp65 antijenemi
negatif olan 6rneklerin hastalarin I6kopenik olmasi nedeni ile CMV anti-
jenemi testinin yanlis negatif sonuclanmasina baglanmis olup yine CMV
DNA negatif ve antijenemi pozitif drnek olmamasi CMV DNA PCR testinin
daha duyarli olmasi ile aciklanabilir. 32 6rnekde CMV enfeksiyonu gelistigi
gorilmistir, referanslardaki CMV DNA cut-off degerlerine gére CMV
enfeksiyonu gelisimi acisindan CMV DNA PCR sonug ve Antijenemi sonug-
larinin karsilastirildiginda da anlamli korelasyon gdsterilmistir (p=0,004)
(Tablo 1).

Tartisma: Sonug olarak calismamizda plazmada 322 kopya/ml CMV viral
ylikiin =1 antijen pozitif hiicre/200 bin I6kosite karsilik gelmis olup, anti-
jenemi ve CMV DNA PCR testleri arasinda genel bir uyum olmakla beraber
ozellikle nétropenik donemde antijenemi testinin duyarlihdinin disuk
oldugu unutulmamalidr.

Anahtar kelimeler: Allojenik Hematopoetik Kok Hiicre Nakli, CMV Enfeksiyonu,
CMV Antijenemisi (pp65), CMV DNA PCR

Tablo 1 : Referanshrdaki CMV DNA cut-off degerlerine giire CMV enfeksivonu gelisimi
agismdan CMV DNA PCR sonug ve Antijenemi sonuglarmim karsihstrilmasa (p=0,004)
CMV DNA kopya / ml

<x10° (@ 75) 72% 107(n:63)
CMV Antijenemi
Pozitif 15(%20) 34 (%54
Negatil 44( %58,6) 9(%14,3)
Yetersiz hiicre 6( %8) 2(%3,2)
Bakilmamis 10( %13.4) 18 ( %028.5)

Sensivite % 97.7
Spesifite %o 94

gl
‘Tablo 2; pp65 ve CMV DNA PCR sonuclarm dagbom
pp65 poxitil ppb5 megatif yva Toplam
N (%) da yetersiz

N(%)
N (%)
CMV DNA pozitif >80 kopya/ml 42 ( 30,4) 62 (45) 112 (75,4)
<8l kopya/ml 7 (5.1) 19(13,9) 26 (19)
CMV DNA negatif 0 2(5.6 £ (5.6)
Toplam N (%) 49 (35,5) 89 ( 64.5) 138(100)

B Erken Komplikasyonlar / Geg Etkiler ve Yasam Kalitesi
PS-70
ALLOJENIK KEMIK iLiGi NAKLi SURECINDE TEKRAR EDEN
VENOOKLUZIF HASTALIK OLGUSU

Zuhal Onder Sivis', Deniz Kizmazoglu', Burgak Tath Giines', Esin Ozcan', Meral Tiirker",
Berna Atabay’, Haldun Oniz', Bans Malbora’

Referans Numarasi: 128

"[zmir Sagihk Bilimleri Universitesi Tepecik Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Hematoloji-onkoloji Ve
Kemik lligi Transplantasyon Klinigi

Girig: Hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN) uygulama sirasi ve sonra-
sinda gelisen yasami tehdit edici komplikasyonlarin erken tanisi ve etkili
tedavisi, nakilin erken donem mortalitesinin azaltiimasinda blyiuk 6nem
tasimaktadir. Veno okluzif hastalik (VOH) allojenik HKHN sonrasi genellikle
10-20. gunlerde diger olasi sebeplerin dislandigi hiperbilirubinemi, agril
hepatomegali, sivi artisi ve asitin sebep oldugu kilo artisi ile karakterize,
endotelyal hasarlanmanin neden oldugu erken dénem komplikasyonlari
arasindadir. HLA uyumsuz dondr, akraba disi dondr, myeloablatif hazirlik
rejimleri, alta yatan kronik karaciger hastaligi, transflizyona bagh demir
yuklenmesi, ikinci kez nakil yapilmasi, total viicut i1sinlamasi, gegcirilmis
VOH oykust risk faktorlerini olusturmaktadir. Burada allojenik kemik iligi
nakli stirecinde tekrar eden bir veno-okluzif hastalik olgusunu sunduk.

Olgu: Chediak-Higashi sendromu tanili 2 yasinda kiz olgu, akselere
donemde hemofagositikl enfohistiositoz tablosunda iken tedavisinin
devami icin merkezimize yonlendirildi. HLH-2004 protokoliine gore teda-
visine devam edilirken 5 yasindaki erkek kardesi ile HLA doku tipleri-
nin tam uygun oldugu goruldu ve kemik iligi nakil programina alindi.
Karaciger enzimlerinde yukseklik, hiperferritinemi ve hepatomegalisi (5
cm) olan olgunun VOH yéninden riski ylksek oldugundan hazirlik reji-
minin -7.gtintinde defibrotid proflaksisine (25 mg/kg/gin) baslandi.
Busulfan (4.8mg/kg/giin), Fludarabin (45 mg/m?*/giin) ve ATG (5 mg/kg/
glin)'den olusan hazirlik rejimi ve GVHD proflaksisi icin siklosporin verildi.
Hazirlik rejiminin -2.gtinlinde sepsis tablosu ile birlikte batin distansiyo-
nunda ve hassasiyetinde artis ve birlikte karaciger/dalak boyutlarinda
artis, karinda asit, kilo artisi, koagulopati, direkt ve indirekt bilirubin diizey-
lerinde yiikseklik gézlenen olgunun bulgulart VOH ile uyumlu bulundu.
Bu dénemde trombosit transflizyon gereksiniminde artis da mevcuttu.
Defibrotid tedavi dozuna ¢ikarildi (40 mg/kg/giin). Genis spektrumlu
antibiyotik ve destek tedavilerine devam edilen olguya HLA doku tipleri
tam uygun kardesinden allojenik kemik iligi nakli yapildi. Hastaya verilen
kemik iligi Griiniindeki total nétrofil sayisi 6,32 x 10%/kg, CD34* sayisi ise
6,37 x 10°kg idi. Kateter enfeksiyonu ve toksik enterit klinigi de gelisen
olgunun izleminde VOH bulgularinda +12 .glinden itibaren diizelme
goruldi. +19. glinde nétrofil engraftmani gergeklesti. VOH dizelmeye
basladiktan yaklasik 10 glin sonra (+22) yeniden kilo artisi, perikardiyal
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eflizyon, asit, batinda hassasiyet, karaciger ve dalak boyutlarinda artis,
bilirubin yiksekligi ve trombosit refrakterligi gelisen olguda VOH niiksu
distinulerek defibrotid dozu 40 mg/kg/giin‘e ¢ikarildi. Takipnesi (50/dk)
ve desaturasyonu (%80) olunca solunumunu desteklemek icin yiiksek
akisli nazal kaniille oksijen destegdi verilmeye baslandi, masif asit bulgu-
lari olan olgunun parasentez ile karin ici sivisi bosaltildi. Destek tedavileri
sonrasi VOH klinigindeki diizelme ile birlikte oksijen desteginden ayrilan
ve 6demleri gerileyen olgunun +46. giinde defibrotid tedavisi kesildi. +55.
glinde trombosit engraftmani gerceklesen olgu +60. glinde taburcu edi-
lerek poliklinik izlemine alindi. izZleminde karaciger ve dalak boyutlari nor-
male donen olgunun immunsupresif siklosporin tedavisi sorunsuz devam
etmekte olup en son bakilan +60. giin periferik kan kimerizm degeri %100
donor olarak sonuglanmistir.

Tartisma: Agir VOH' i olgularda klinik hizli seyreder ve mortalite olduk-
¢a yuksektir, bu nedenle dikkatle degerlendirilmesi ve akilda tutulmasi
onemlidir. VOH gelisimini dnlemek amaciyla bireysel yiiksek risk grupla-
rint belirlemek ve hastaligin olusmasinda ytiksek riske sahip rejimlerden
kacinmak gerekir. Proflakside defibrotidin hem giivenli hem de basariyla
kullanildigr bilinmektedir.

Anahtar kelimeler: veno-okluzif hastalik, allojenik kemik iligi nakli, defibrotid

B Multipl Myelom

PS-71 Referans Numarasi: 139

TREKEAL BASI VE NEFES DARLIGI iLE PREZENTE
OLAN BUYUK MEDIASTINAL KITLESi BULUNAN
EKSTRAMEDULLER MULTIPLE MYELOM

Atilla Uslu', Giildane Cengiz Seval', Cemaleddin Oztiirk’, Zehra Narli Ozdemir?, Meltem
Kurt Yiiksel'

"Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali
*Ankara Numune Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi

Giris: Multiple myeloma hastalarinda son 15 yildan beri ¢ikan yeni nesil
ilaclar sayesinde prognoz oldukca iyilestirilmistir. Ekstamediiller hastalik
MM hastalarinda nadir gériliir ve kétii prognostiktir. iki tiir yumusak
doku tutulumu myelom hastalarinda tanimlanmistir: hematojen yayihm
ile yumusak doku tutulumu ekstramedodiller plazmasitom (EMP) ve ikinci
olarak plazma hicrelerinin komsuluk nedeniyle yayilarak kemiklerde
olusturduklari kitle lezyonlari paraskeletal/paraosseous (PO) plazmasi-
tomlar. Ekstameduller tutulum ve paraosseous plazmasitom insidansi
tanida sirasiyla %1.7-3.5 ve %6-34.4 arasindadir. Bu vaka sunumumuzda
blyuk bir mediastinal kitle ile prezente olan MM hastamizin kemoterapi
ve otolog kok hiicre naklinden sonraki klinik seyri ile ilgili tecriibelerimizi
paylasmayi amacladik.

Vaka Sunumu: Yaklasik 1 yil 6nce ates, kilo kaybi ve bel agrisi sikayet-
leri olan hasta baska merkeze basvuruyor. Hastanin ciddi kemik agrilari
nedeniyle cekilen bilgisayarli tomografisi sonucunda kemiklerde yaygin
litik lezyonlari tespit ediliyor. Ayni zamanda mediastende trakeayr 180
derece saran 11 x 8 cm boyutlarinda kitle lezyonu saptaniyor. Nefes darligi
da olan hastaya hentiz patolojik tanisi olmadan primeri belirsiz malig-
nite tanisiyla 10 seans radyoterapi verilmis. Hastanin daha sonrasinda
mediastinal kitle biyopsisi sonucunda yogun plazma hiicre ilfiltrasyonu
gOsteren plevra sivisi yaymalari ve kappa monotipik atipik plazma hiicre-
lerinden meydana gelen plazma hiicreli tiimér, plazmasitoma tanisi alyor.
Sitogenetik incelemesinde del 13q saptaniyor.

Merkezimizde ¢ekilen BT sonucunda arka mediastende 11x 7,5cm boyut-
larinda orta mediastene uzanan, 6zefagusu cevreleyen kitle lezyonu ve
T7 seviyesinde paravertebral ve sol vertebral bolgede yer alan 8 x 3,5 cm
boyutlarinda ikinci kitle lezyonu goruluyor. 26 Ocak 2018 tarihinde VCD
protokolii baslaniyor. 3 kiir tedavisi tamamlandiktan sonra cekilen akciger
BT sonucunda posterior mediastende 11x7.5 cm boyutlarinda trakeay!
kismen saran stabil kitle lezyonu ve T7 seviyesinde sol vertebral dnceki
incelemeye benzer boyutlarda kitle lezyonu olarak raporlaniyor (Resim1).
Kitlede belirgin kigllmesi olmayan hasta stabil hastalik olarak deger-
lendiriliyor ve 2. Basamak tedavi olarak carfilzomib ve deksametazon
(karfilzomib: ilk kiir 1. Gln 20mg/m?, diger uygulamalarda 27mg/m? ve
haftalik 40mg deksametazon). ilk kiir tedavi sonrasinda cekilen akciger BT

incelemesinde arka mediastendeki kitlenin 4.4x1.5 cm boyutuna geriledi-
di, T7 seviyesindeki kitlenin ise 2,2 x 1,4 cm’ye geriledigi goriltyor. Kismi
yaniti bulunan hastanin tedavisinde 1 kiir daha Kd verildi ve otolog kok
hiicre nakli plani ile transplant tnitesine kabul edildi. MEL200 protokolu
ile hastada OPKHN gerceklestirildi. Nakil esansinda febril nétropeni ile
komplike olan hastanin atesi kontrol altina alindi. Nakil sonrasi 11. Glinde
nétrofil, 13. Glinde trombosit engrafmani oldu.

Hastanin nakil sonrasi 1. Ayda cekilen bilgisayarli tomografi goriintiile-
mesinde arka mediastende izlenen kitle lezyonunda %20-25 kii¢tilme, T7
seviyesindeki kitle lezyonunun boyutu ise stabil olarak raporlandi.

Tartisma: On cm Uzerinde ve trakeal basi nedeniyle nefes darligi yaparak
tespit edilen ekstramediller MM hastasinda bortezomib ile belirgin bir
yanit alinamazken carfilzomib tedavisi ile kismi yanit alinabilmistir. Fakat
OPKHN sonrasi yine kismi yanit tespit edilmistir. EMD olan hastalarda stan-
dart bir tedavi yaklasimi bulunmamaktadir. Ne klinik calismalarda ne de
genis vaka serilerinde EMD hastalarinda kanita dayali bir tedavi algoritma-
si arastinlmamistir. Standart oldugu dustintlen yontem hastalarin kitlesi-
ne radyoterapi ve sonrasinda multi-ilag kemoterapi vermektir. EMD has-
talarindaki kétu sonuglar ve geng hastalarda da gorilebilmesi nedeniyle
OS ve PFS uzatacak tedavi yaklasimlarina ihtiyac vardir Ekstrameduller
hastaligi bulunan MM hastalarinda OPKHN yaniti bulunmayanlara gére
daha kotldir. Hastamizda da tam yanit hastaligin hi¢cbir déneminde elde
edilememistir.

Anahtar kelimeler: Multiple Myelom, ekstramedidiller hastalik, otolog kék hiicre
nakli, mediastinal kitle

W Akut Losemi
PS-72

COKLU ALLOJENIK KOK HUCRE NAKLi SONRASI _
EKSTRAMEDULLER NUKS YONETIMINDE TUM VOCUT
ISINLAMA VE HAPLOIDENTIK NAKIL

Unal Atas', Orhan Kemal Yiicel', 0zan Salim', Levent Undar’

Referans Numarasi: 129

"Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Hematoloji Bilim Dali

Giris: Akut myeloid 16semi (AML) eriskin yas grubunda en sik rastlanan
akut 16semi tipidir. Myeloid sarkom (MS) ise myeloid prekirsér hicre-
lerinin nadir gortlen ekstramedadller neoplazisi olup, tek basina gorile-
bilecegi gibi AML ile birlikte es zamanli olarak da gozlenebilir. Allojenik
kok hiicre nakli (AKHN) bahsi gecen durumlar icin en 6nemli tedavi
seceneklerinden birisidir. Diger taraftan AKHN sonrasi cilt-yumusak doku,
santral sinir sistemi, meme gibi farkh dokularda bildirilmis MS olgulari da
mevcuttur. Burada, tekrarlayan mediller veya ekstrameduller hastalk
(MS) ile giden, birden fazla sayida AKHN yapilan, uzun bir hastalik seyrine
sahip ve son olarak da haploidentik AKHN uygulanan AML tanili bir olgu
sunulmustur.

Olgu: Nisan 2005'de halsizlik ve ates yakinmalari sonrasinda AML tani-
si alan 35 yasinda erkek hastanin standart indiiksiyon kemoterapisi
(743) sonrasi konsalidasyon kemoterapileri (HIDACx4) ile tedavi sireci
tamamlandi. Haziran 2006'da niiks gelisen hastaya indiiksiyon tedavisi ile
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remisyon saglandiktan sonra HLA tam uyumlu erkek kardesinden AKHN
uygulandi. Nakil sonrasi takibinde ek sorunu olmayan hastanin 6. ayda
immunsupresif tedavisi kesildi. Haziran 2008'de hastaligi tekrar niiks eden
olguya FLAG-IDA kemoterapisi ile remisyon saglanarak, 2. kez ayni veri-
ciden AKHN yapildi. Takiplerinde full kimerizm elde edilen ve transplant
iliskili sorun goézlenmeyen olgunun aralikli takibine devam edildi. Kasim
2013'de tekrar hastaligi niiks eden, 7+3 indlksiyon tedavisine yanit alina-
mayan hastada FLAG-IDA kemoterapisi ile tam hematolojik yanit elde edil-
di. HLA tam uyumlu baska vericisi olmayan hastaya ayni vericiden 3. kez
AKHN uygulandi. immiinsiipresif tedavi baslanmayan hastaya graft-versus
I6semi etkisini arttirmak amaci ile dondr lenfosit infiizyonu (DLI) aralikli
olarak 1 yil boyunca uygulandi. Bu siirecte hematolojik tam remisyon ve
full kimerizm elde edildi, graft-versus host hastaligi (GVHH) g6zlenmedi.
Kasim 2015'de ses kisikligi ile basvuran ve laringeal MS saptanan olguda,
yapilan degerlendirme sonucu izole ekstramediiller hastalik tespit edildi.
Tutulu bolgeye definitif radyoterapi (RT) uygulandi. Ancak 2015-2018 arasi
takipte hastanin cildinde farkli lokalizasyon ve zamanlarda biyopsi ile dog-
rulanan I6semik hiicre infiltrasyonu gelisti. Bu stirecte hasta kemik iligi agi-
sindan tam remisyonda ve full kimerizme sahipti. Mevcut duruma yonelik
lokal RT, farkli kemoterapi rejimleri, aralikl DLi uygulandi. Tedavilere
yeterli yanit alinamayan hastaya farkli bir donérden AKHN planlandi. Aile
ici ve akraba disi taramada HLA tam uyumlu dondr bulunamayan olguya,
fludarabin (25 mg/m*/giin, 3 giin), tim viicut 1sinlama (TVI) (toplam 12
Gy, 3 glin) hazirlama rejimi ve siklofosfamid (50 mg/kg/giin,+3,+4 ginler),
siklosporin (hedef diizey: 200-400 ng/mL), mikofenilat mofetil (15 mg/kg/
glin) post-transplant immunsupresif ajanlar ile Ekim 2018'de ¢ift yumurta
ikizinden haploidentik AKHN yapildi. Nakil sonrasi 3. ayinda, hematolojik
acidan tam yanitlh, cilt lezyonlar tamamen gerileyen, GVHH profilaksisi
devam eden hastanin poliklinik takibi aralikli siirmektedir.

Tartisma: Hastamizin, uzun hastalik dykistine sahip olmasi (13 yil), tekrar-
layan niiksler ile seyretmesi, birden cok sayida AKHN yapilmasi, kemik iligi
remisyonda ve full kimerizme sahip olmasina ragmen farkli bolgelerde
(larinks,cilt) myeloid sarkomlarla niiks etmesi ve son olarak da bu sar-
komlarin sistemik kemoterapi, DLI, lokal RT’ye direncli olmasi nedeniyle
haploidentik AKHN yapilmasi agisindan nadir rastlanan bir olgu oldugu
kanisindayiz. Olgumuzda, viicudun farkli bolgelerinde cilde lokalize 16se-
mik hiicre infiltrasyonu olmasi nedeni ile TVl iceren hazirlama rejimi tercih
edilirken, kok hiicre kaynagi olarak da graft-versus 16semi etkisinden mak-
simum yararlanmak icin haploidentik donér kullaniimistir.

Anahtar kelimeler: Akut Myeloid Lésemi, Myeloid Sarkom, Tim Viicut Isinlama,
Haploidentik Nakil

W Akut Losemi

PS-73 Referans Numarasi: 140

ALLOJENIK KOK HUCRE NAKLi SONRASI UZAMIS
TROMBOSITOPENIDE ELTROMBOPAG TEDAVISININ
ETKINLiGi: OLGU SUNUMU

Deniz Cetin', Ahmet Seyhanlt", inci Alacacioglu’, Fatih Demirkan’, Ozden Piskin', Giiner
Hayri Ozsan’, Biilent Undar'

'Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

Girig: Akut myeloid I6semi nedeniyle tam uyumlu akraba vericiden allo-
jenik kok hiicre nakli yapilan, trombosit engrafman gecikmesi nedeniyle
eltrombopag tedavisi uyguladigimiz bir olguyu sunmayi amagladik.

Olgu: 61 yasinda kadin hasta, 11/10/2016 tarihinde AML-M1 tanisiyla
2 kiir 3+7 remisyon induksiyon, 3 kir yiksek doz ARA-C konsolidasyon
tedavileri aldiktan sonra 14 ay remisyonda izlendi. Relaps gelismesi tize-
rine 1 kiir 3+7 indlksiyon sonrasi tekrar remisyon elde edilen hastaya
FLAMSA hazirlik rejimi uygulandiktan sonra 18/09/2018 tarihinde HLA
tam uyumlu erkek kardes dondriinden elde edilen 4,5 M kok hiicre Grinl
ile allojenik kok hiicre nakli uygulandi. GVHH profilaksisi olarak siklosporin
ve mikofenolat mofetil baslandi. Notrofil engrafmani +11. glinde gergek-
lesti. Gastrointestinal kanamanin eslik ettigi trombositopeni ve trombosit
stispansiyonu replasmanlari ile hedeflenen trombosit seviyeleri elde
edilememesi nedeniyle alloimmunizasyon olasiligi gozetilerek 1 gr/kg
IVIG 2 giin slreyle uygulandi, IVIG tedavisine yanit gérilmedi. Trombosit

diizeyi 5-18000/mikrolL araliginda seyretti. Periferik yayma ve laboratuar
analizlerinde mikroanjiopatik hemolitik anemi bulgulari yoktu. Trombosit
engrafman gecikmesi olan hastada +30. glinde tam kimerizm (%97)
mevcuttu. Hastanin kemik iligi aspirasyon ve biyopsisinde hastalik niiksi
ekarte edildi, bir kismi mikromegakaryosit 6zelliginde displastik, sayica
yeterli megakaryositler goriildu. Hastada GVHH bulgulari gériilmedi. Nakil
sonrasi haftalik takiplerde CMV-DNA ve diger viral panel negatifti. +100.
glinde tam kimerizm (%98) devam etmekteydi. Direncli trombositopenisi
nedeniyle replasman ihtiyaci devam eden hastaya eltrombopag endi-
kasyon disi onay alinarak 20/11/18'de 2x50 mg/giin dozunda baslandi,
tedavisinin 1. ay sonunda (Nakil + 101. giin) trombosit replasman ihtiyaci
ortadan kalkti. Hasta trombosit diizeyi 40-50000/mikroL araliginda takip
edilmekedir.

Sonug: Allojenik kok hiicre nakli sonrasi greft yetersizligi ciddi bir komp-
likasyon olup HLA uyumsuzlugu, altta yatan hastaligin niksu, kemik iligi
fibrozisi, donor 6zellikleri, kok hiicre CD34 miktari, nakil hazirlik rejimi tipi,
viral enfeksiyonlar ve profilakside kullanilan ajanlar, GVHH gibi pek cok
risk faktort bu duruma katkida bulunmaktadir. Literatiirde trombopoe-
tin reseptor agonisti olan eltrombopag ile allojenik nakil sonrasi uzamis
trombositopeninin tedavisinde olumlu sonuglar bildirilmektedir. Elde
ettigimiz olgu bazinda olumlu deneyim allojenik nakil sonrasi uzamis
trombositopeni tedavisinde eltrombopagin tedavi alternatifleri arasinda
disinilmesi gerektigini desteklemektedir.

Anahtar kelimeler: Allojenik kok hiicre nakli, trombositopeni, eltrombopag, eng-
rafman yetersizligi

B Graft-versus-host Hastaligi - Klinik
PS-74

ALLOJENIIS !‘(EMiK‘iLiGi NI:\KLi SONRASI, SERU!.QPL_AZMiN
DUSUKLUGU VE HIPERLIPIDEMININ ESLIK ETTIGI BIR
KARACIGER GVHH OLGUSU

Zuhal Onder Sivis', Deniz Kizmazoglu', Burcak Tatl Giines', Esin Ozcan', Berna Atabay’,
Meral Tiirker', Haldun Oniz', Bang Malbora’

Referans Numarasi: 141

"fzmir Saglik Bilimleri Universitesi Tepecik Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Hematoloji-onkoloji Ve
Kemik fligi Transplantasyon Klinigi

Giris: Graft versus host hastaligi (GvHH), allojenik hematopoetik kok hiicre
nakli (AHKHN) sonrasi gorilen ciddi bir morbidite ve mortalite nedenidir
ve allojenik nakillerde vericinin aktive T lenfositlerinin alicinin dokularini
antijenik olarak yabanci taniyarak saldirmasi ile olur. Cilt, mukoza, gast-
rointestinal sistem, karaciger ve akciger tutulumu ile seyreden heterojen
klinik bulgular gosterir. Burada allojenik kemik iligi nakli sonrasi hiperlipi-
demi ve seruloplazmin dustikligintn eslik ettigi karaciger GvHH gelisen
bir olguyu sunduk.

Olgu: 2.5 yasinda iken Suriye’de Philadelphia kromozomu pozitif (Ph+)
kronik myeloid I6semi (KML) tanisi alan 10 yasinda kiz olguya blastik fazda
common B hiicreli akut lenfoblastik [6semi (ALL) tanisi konularak imatinib
ve COG ALL induksiyon kemoterapisi sonrasi remisyonda iken HLA doku
tipleri 10/10 tam uygun erkek kardesinden AHKHN yapilmak lzere mer-
kezimize yonlendirildi. Hazirlik rejiminde 3 giin 2x2 Gy TBI uygulandiktan
sonra -3. glinde 60 mg/kg'den etoposid aldi ve GvHH proflaksisi icin siklos-
porin baslandi. Hastaya verilen kemik iligi Grtintindeki total notrofil sayisi
3,96 x 10°/kg, CD34* hiicre sayisi ise 3,96 x 10°/kg idi. Trombosit engraft-
mani +15. glinde, nétrofil engraftmani ise +22. glinde gerceklesti. 30. giin
kemik iligi kimerizmi %100 dondr olarak gelen olgunun +34. gliniinde
karaciger enzimlerinde yiikseklik (AST: 458 U/L, ALT: 509 U/L, GGT: 568 U/L,
ALP: 399 U/L) ile birlikte total ve direkt bilirubin (T.Bil: 4.1 mg/dl, D.Bil: 2.6
mg/dl) degerlerinde de artis oldugu gorildi. Fizik bakisinda ikterik gori-
niim disinda bir patoloji yoktu. Koagtilasyon parametreleri, viral serolojik
ve molekdler testleri (CMV, EBV, HBV, HCV, Parvovirus) normaldi. Karin-
portal Doppler USG ve MRCP'de patolojik bulgu goriilmedi. Tedavisine
ursodeoksikolikasit eklendi. izleminde total ve direkt bilirubin degerlerin-
de artis devam etti (T.Bil: 18.9 mg/dl, D.Bil: 9.9 mg/dl). Total kolesterol (884
mg/dL) ve trigliserid (1091 mg/dL) degerlerinde de ytikseklik saptandi.
Etyolojiye yonelik bakilan otoimmiin hepatit markerlar negatif, AFP ve
alfal-antitripsin degerleri normal, seruloplazmin ise 41 mg/L (200-600)
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disik saptandi. Seruloplazmin dusukligl nedeniyle Wilson hastaligi
ayirici tanisi acisindan bakilan 24 saatlik idrarda bakir atihmi, géz bakisi
ve kranial MR'I normaldi. Seruloplazmin distkliginin hiperlipidemiye
bagl olabilecegi dustintldi. Diger olasi nedenler dislaninca izole karaci-
ger GvHH yoniinden karaciger biyopsisi yapildi ve 2 mg/kg/glin‘den metil
prednizolon eklenerek olasi karaciger toksisitesi yoniinden siklosporin
azaltilmaya baslandi. Beslenmesi ¢ok iyi olmayan , orta derecede malnut-
re kabul edilen ve kolestaz tablosu da olan olguya peptid iceren enteral
Urlin ve multivitamin destegi baslandi. Steroid tedavisinin 6. haftasinda
klinik bulgularda diizelme olmayan olgunun karaciger biyopsisi GvHH ile
uyumlu olarak gelince siklosporin kesilerek ve steroid azaltma semasina
gecilerek mikofenolat mofetil ve takrolimus tedaviye eklendi. Olgu nakil
sonrasi 6. ayinda olup son periferik kan kimerizmi (+100.gtin) %100 donor
ve Ph kromozomu (-) idi. Olgunun kolestaz bulgulari devam etmekte olup
poliklinik izleminde takip edilmektedir.

Sonug: HKHN yapilan olgularda gorilen karaciger hastaliklarinin ayirici
tanisinda viral hepatitler, GvHH, hepatik siniisoidal obstriksiyon sendro-
mu, ilag iliskili karaciger hastaligi, biliyer problemler, demir yiklenmesi,
nodiler rejeneratif hiperplazi, fokal nodiiler hiperplazi ve siroz yer almak-
tadir. Karaciger tutulumu ile giden GvHH'nda kolestaz bulgulari 6n plan-
dadir. izole karaciger tutulumu séz konusu ise ve klinik olarak endike ise
histolojik konfirmasyon gereklidir. Tedavide ilk basamakta sistemik steroid
ayrica yanit durumuna gére diger immunsupresif ajanlar ve fotoferez yer
almaktadir.

Anahtar kelimeler: allojenik kemik iligi nakli, graft versus host hastaligi, karaciger
tutulumu, seruloplazmin, hiperlipidemi
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Giris: Multiple myelom hastalarinda yiiksek doz melfelan ve otolog
periferik kok hicre nakli (OPKHN) uygun hastalarda yasami belirgin
uzatan 6nemli bir tedavidir. Bu tedavi esansinda notropenik ates riski
hastalarin yatis slresini uzatan ve tedavi maliyetini yikselten 6nemli bir
komplikasyondur. Bu calismamizda yeni nesil anti-myelom ilag¢ kullanan
hastalarda OPKHN esnasinda notropenik ates gelisme riski ve sonuglarini
degerlendirdik.

Yéntem: Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali Kemik iligi
nakil Ginitesinde Ocak 2015 - Kasim 2018 tarihleri arasinda multiple mye-
lom tanisi ile OPKHN yapilan 144 hastayi degerlendirdik. Febril nétropeni
riskini arttirabilecek faktorleri analiz ettik. OPKHN yapilan mevsim (ilk-
bahar/yaz vs sonbahar/kis) ve nakil 6ncesinde imminmodulatér (IMIDs)
ya da proteozom inhibitori ila¢ kullanimi ile nétropenik ates arasindaki
iliskiyi arastirdik. Ayni zamanda nétropenik atesin sagkalima etkisini de
analiz ettik.

Sonuglar: OPKHN yapilan hastalarin 87’si erkek 57'si ise kadindl. ISS skoru
degerlendirilebilen hastalar arasinda 32 hasta ISS:1, 33 hasta 1SS:2 ve 62
hasta ISS:3 olarak evrelendi. Nakilden énce indiiksiyon tedavisi ya da son-
raki sira tedavilerde 139 hasta proteozom inhibitori, 52 hasta ise IMIDs
kullanmisti. Nakil esnasinda 111(%77,1) hastada notropenik ates izlendi.
No6tropenik ates gorilen 28 (%19) hastada mikrobiyolojik olarak kulttr
Uremesi gosterilirken 75 (%52,1) hastada ise klinik olarak odak belirlen-
di. Mevsimin n&tropenik ates Uzerine etkisi gozlenmedi (p>0.05). Nakil
oncesinde IMIDs ya da Pl kullaniminin da ayni sekilde nétropenik ates
acisindan riski arttirmadig tespit edildi (p>0.05).

Tartisma: Notropenik ates hematolojik malignitelerde énemli bir 6lim
nedeni olup uygun proflaktik yaklasimlarla goérulme riski azaltilabilmek-
tedir. Ozellikle nakil protokollerinde antiviral, antibakterial ve antifungal
uygun ilaglarin rutin kullanimi ile nétropenik ates gorilme riski belirgin
azaltilmistir. Hastalarinda daha once IMID ya da PI grubu yeni nesil ilac-
lar kullanimi ile ndtropenik ates riski arasinda iliski bulunmamistir. Ayni
zamanda naklin yapildigi mevsim de riski arttirmamistir.

Anahtar kelimeler: Multiple myelom, nétropenik ates
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Multiple Myeloma tedavisinde ilk basarili otolog kdk hiicre nakli son-
rasi relaps olmus hastalarda onerilen standart tedavi mevcut degildir.
Geleneksel kemoterapilerden immunmodulatér ilaglara, ikinci otolog
nakilden Allogenik kok hiicre nakline uzanan birden fazla tedavi secenek-
leri olup hastalarin yasi, performans durumu, 6nceki tedavilerin toksisite
durumu, renal fonksiyonu g6z 6niinde bulundurularak uygun tedavi
secilmelidir.

2007-2018 tarihleri arasinda DEUTF Hematoloji Birimi'nde Melfalan temelli
ikinci otolog kok hiicre nakli uygulanan 13 hastanin sonuglari retrospektif
olarak analiz edildi. ikinci otolog nakil sirasinda medyan yas 52 (39-62) idi.
Erkek hasta sayisi 7 (%53.8), kadin hasta sayisi 6 (% 46.2 )idi. Hastalarin 6 si
(%.46.2) 19G Kappa, 4 U (%30.8) IgG Lambda, 2 hasta IgA Kappa (% 15.4),
1 hasta IgA Lambda(% 7.7) multiple myeloma tanisi almisti. Hazirlama
rejimi olarak 11 hastada (%84.6) melfalan 200 mg/m?, 2 hastada (%15.4)
melfalan 140 mg/m? uygulandi. Birinci otolog kok hiicre nakilden sonra
100. Giin remisyon durumlari degerlendirildiginde 2 hastada (% 15.4 )tam
yanit, 6 hastada (%46.2) cok iyi kismi yanit, 5 hastada (%38.4) kismi yanit
elde edilmisti. Birinci otolog kok hticre nakilden sonra ortalama hastaliksiz
sag kalim siiresi 53 ay(24-112 ay). Ikinci otolog kék hiicre nakilden 100.
glin izlem sonunda 6limle sonuglanan hasta yoktu ve 100. Guin tedavi
yanitlari degerlendirildiginde 7 hastada (%53.8) tam yanit , 2 hastada
(%15.4) cok iyi kismi yanit ve 4 hastada(%30.8) kismi yanit elde edilmisti.
ikinci otolog sonrasi ortalama hastaliksiz sagkalim 19.1 ay(8-39 ay) olup
hastalarin takipleri devam etmektedir. ikinci otolog olgularin 5 ine (%
38.4) idame tedavisi uygulandi. Medyan tim sagkalim 78.2 aydi (37-125).

Kurtarma tedavisi olarak uygulanan ikinci otolog kok hiicre nakli, ilk sira
otolog nakli ile 12 aydan az hastaliksiz sagkalima sahip olanlarda toksisite
nedeni ile 6nerilmemekte olup hastaliksiz sagkalimi stiresi 18 ay ve lzerin-
de remisyon elde edilmis uygun hastalarda tercih edilebilir (1,2). Mevcut
tedaviler arasinda daha uzun hastaliksiz sagkalim ve tiim sagkalima sahip
etkin bir tedavidir. Kurtarma tedavisi olarak uygulanan ikinci otolog kok
hiicre naklinin hangi hastalarda standart olarak uygulanacaginin énerildi-
gi global teropatik konsepte dahil edilmesi icin daha ¢ok randomize klinik
calismalara ihtiyag vardir.

Kaynaklar

—_

. Atanackovic D1, Schilling G. Second autologous transplant as salvage therapy
in multiple myeloma. Br J Haematol. 2013 Dec;163(5):565-72. doi: 10.1111/
bjh.12579. Epub 2013 Sep 24.

Jimenez-Zepeda VH1, Mikhael J, Winter A, Franke N, Masih-Khan E, Trudel S,
Chen C, Kukreti V, Reece DE. Second autologous stem cell transplantation as
salvage therapy for multiple myeloma: impact on progression-free and overall
survival. Biol Blood Marrow Transplant. 2012 May;18(5):773-9. doi: 10.1016/j.
bbmt.2011.10.044. Epub 2011 Nov 4.

Anahtar kelimeler: ikinci otolog kok hiicre nakli, multiple myeloma

N




