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W Transfiizyon Tibbi / Aferez / Hiicre islenmesi

TP-001 Referans Numarasi: 570

DIRENGLi TROMBOTIK TROMBOSITOPENIK PURPURA
OLGUSUNDA RIiTUXiMAB VE ViNKRIiSTiN KULLANIMI

Erman Oztiirk
Medeniyet Universitesi Giztepe EAH Hematoloji

Trombotik trombositopenik purpura (TTP), mikroanjiopati, ates, bobrek
yetersizligi, santral sinir sistemi bulgulari, nonimmuinhemolitik anemi ve
trombositopeni ile karakterizedir. Tedavi edilmedigi durumlarda olim-
cll bir hastaliktir. Tedavide plazma degisimi ve immiinsupresyon 6nde
gelmektedir. Direncli olgularda imminsupresyon amaciyla Rituximab
kullanimi giderek artmaktadir. Burada direncli bir TTP olgusu sunulacaktir.

47 yasinda erkek hasta konfiizyon, konviilziyon ve yiiksek ates ile bas-
vurdu. ik degerlerndirmesinde Lék:10800 mm?, N6t:7500 mm? Hb:5,6
gr PIt:16000mm?3 LDH:1870 IU Kreat:1,2 mg/dl, T bil:1,6 mg/dl, ind bil:1,1
mg/dl saptanan hastada periferik yaymada yaygin sistositler gorildu.
TTP tanisi konarak 1 mg/kg metilprednisolon ve 1/1 volim plazmaferez
es zamanh uygulandi. Gonderilmis olan ADAMTS13 aktivitesi %0,2 (N:
%40-140) ve ADAMTS13 antijeni 0,02 ng/ml saptandi. Dort giin 1/1 volim
plazma degisimi sonrasi trombosit ylikselmesi saptanmayan hastada plaz-
ma degisimi 6nce 1/1,5 voliim sonrasinda 2 x 1/1 voliime yiikseltildi. Yedi
glin sonunda trombositopeni, LDH ytiksekligi ve sistositleri devam eden
hasta direncli TTP olarak kabul edildi. U¢ giin 1gr pulse metilprednisolon
uygulandi. Tedaviye yanitsiz olan hastaya pulse steroitten 8 glin sonra 375
mg/m? dozunda haftada bir 4 hafta Rituximab tedavisi baglandi. ikinci
doz Ritliximab sonrasinda yiiksek ates, hipotansiyon ve genel durumunda
bozulma goézlendi. Bu donemde L6k:9900mm? No6t:6800mm?* Hb:7,4 gr
P1t:9000mm?* LDH:876 IU Kreat:1,48 mg/dl saptandi. Genel durumu bozu-
lan hastada sepsis dislanamadigi icin Meropenem, Vankomisin tedavisi
esliginde YBU'ye alindi. YBU'de plazmaferez dozu 2x1,5 voliime arttirilan
hastanin genel durumunda iyilesme gozlendi, liclincli doz Ritliximabi,
Vinkristin 1 mg esliginde YBU'de uyguland. Atesi gerileyen, genel durumu
diizelen hastanin Rituximabi ve Vinkristin tedavisi dért haftaya tamamlan-
di. Yatisindan ve plazma degisimi baslamasindan 40, Rituximab baslangi-
cindan 26, Vinkristin baslangicindan 18 giin sonra trombosit degerleleri
ylikseldi (PIt:140000mm?3). Taburculuk sonrasi 4. ayinda halen remisyonda
olan hasta tedavisiz takip edilmektedir.

TTP tedavi edilmedigi taktirde 6limcil olan bir mikroanjiopati tablosu-
dur. ilk bagvuru sirasinda monoklonal bir antikor olan Caplacizumab yeni
kullanima giren tedavi alternatiflerindendir. immiinsupresyonda ilk sirada
steroidler gelirken sonrasinda Rituximabin alternatif olarak kullanimi gide-
rek artmaktadir. Vinkristin kullanimi yaygin olmamakla birlikte hastalarda
kullanilabilmektedir. Bizim hastamizda Caplacizumaba ulasilamadig icin
kullanilamadi ve ilk planda plazma degisimi ve steroid tedavisi uygulandi.
Direncli TTP tanimi olarak 4-7 giinde yanit vermeyen hastalarda yiiksek
doz steroid ve plazma degisim dozunun arttirilmasi bu hastaya da uygu-
lanmasina karsin yanit alinamadi. Splenektomi tedavi alternatiflerinde
olmasina karsin organ koruyucu etkisi ve hastanin operasyona uygun
olmamasi nedeniyle Rituximab tercih edildi. Rituximabin etki baslangi¢
siiresi net bilinmemesine karsin Rituximabin etkisiz kaldigi olgularda
Vinkristin iyi bir tedavi alternatifi olabilir.

Anahtar kelimeler: TTP, Plazmaferez, Vinkristin, Rituximab

M Pediatrik Akut Losemiler
TP-002

Referans Numarasi: 276

AKUT MYELOMONOSITiK LOSEMILi HASTADA iNV16
GERMLINE MUTASYONU; OLGU SUNUMU

Emine Zengin', Sema Gelen', Sema Ekmekgi?, Ferda Pacal?, Neslihan Abaci?, Nazan Sarper’

"Kocaeli Universitesi, Tip Fakiiltesi, ocuk Hematoloji Bilim Dali
*[stanbul Universitesi, Aziz Sancar Deneysel Tip Aragtirma Enstitilsii Genetik Anabilim Dali

Girig: Akut myeloid I6semiler (AML) heterojen malinitelerdir ve prog-
nozlari neden olan genetik degisikliklerle iliskilidir. Cekirdek baglanma
faktoru (Core Binding Factor: CBF) mutasyonu ile iliskili AMLler t(8;21)
(p22;922) ve inv16(q16q16)/t(16;16)(q16;q16)dir. CBF-AML standart risk
grubunda yer alsa da hastalarin %40'nda relaps gorilmektedir.t(8;21)
germline mutasyonlari ailesel trombositopeni ile AML predispozisyonuna

neden olduguna ait literattirde pek ¢ok yayina rastlanirken germline inv16
mutasyonu ile iliskili AML olgulari daha nadir gériilmektedir.

Olgu: On alti yasinda erkek hasta, 4 glindiir boyun ve sach deride sislik,
dislerde agrn ve gece terlemesi yakinmasi ile basvurdu. Fizik muayene-
sinde sol submandibular, postaurikular ve supraklavikular lenfadenopati,
gingiva hipertrofisi ve traube alaninda matite saptandi. Tam kan sayimin-
da Iokosit 17938/mm?3, notrofil 510/mm3, Hb 14,3 g/dL, trombosit 56900/
mm?3; periferik yaymasinda %81 myeloblast; kemik iligi aspirasyonda
hiperseliilerite ve %75 myeloblast saptandi. Flow-sitometrik incelemede
CD33, MPO, CD117, CD71, HLA-DR+CD13, CD34 expresyonlar yiiksek
bulunan hastanin konvansiyonel sitogenetik incelemesinde 19 metafazda
46; XY; FiSH analizinde PML/RARA ve MLL yeniden diizenlenmesi negatif,
RT-PCR ile t(15;17), t(8;21) negatif, inv16 pozitif saptandi. Hastaya COG-
AAMLO531 protokolu baslandi. induksiyon sonrasi morfolojik remisyon
saglanan hastanin kemik iliginde RT-PCR ile inv16 pozitif bulundu. 2.
induksiyon tedavisi ve iki konsolidasyon kemoterapi kiirli sonrasi da klinik
ve hematolojik remisyona ragmen inv16 pozitifligi devam etti. Germline
mutasyon arastirilmasi amaciyla cilt biyopsisinde RT-PCR ile inv16 varhg
arastinldi. Bu érneklerde de pozitif bulununca germline mutasyon oldu-
guna karar verildi ve kemoterapi sonlandirildi. Hastanin kemoterapi sira-
sinda ve sonraki izlemlerinde periferik kanda monosit sayisi<1000/mm?3ol-
masina ragmen, lokosit formulinde %15 lizerinde oldugu dikkati cekti.
Hasta taninin 12. ayinda remisyonda olup, hastalik tekrarlarsa kemik iligi
nakli yapilmasi planlandi. Literatiirde germline inv16 sonucu gelisen AML
olgusuna rastlanmadi.Bu sonuglar nadir de olsainv(16)'nin AML hastalarin-
da germline olarak bulunabilecegine ve minimal rezidiiel hastalik takibi
yapilirken dikkat edilmesi gereken bir durum olduguna isaret etmektedir.
Anahtar kelimeler: inv16, germline mutasyon, akut myelomonositer 16semi, akut
16semi

B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler

TP-004 Referans Numarasi: 557

ALL HASTALARINDA NAKIL ONCESi AKCIGER TOMOGRAFi
BULGULARININ NAKIL SONRASI PARAMETRELERE
YANSIMASI: TEK MERKEZ DENEYiMi

Elif Birtas Atesodlu, Kader Caliskan, Cigdem Eren, imran Dora, Suat Celik,
Demet Cekdemir, Zafer Giilbag

Anadolu Saglik Merkezi, Kocaeli

Girig: Akut Lenfoblastik Losemi'de(ALL) allojeneik kok hiicre nakli 1.
Basamak tedavi sonrasi tam remisyonda hastalarda ya da relaps/refrakter
hastalarda sik kullanilan bir tedavi yéntemidir. Allojeneik kdk hiicre nakli
oncesi yuksek rezollsyonlu akciger tomografisi (HRCT) cekerek mantar
enfeksiyon riskini belirlemek ve antifungal profilaksi icin kullanilacak ilag
secim kararinda faydalanmak sik kullanilan bir yaklagimdir.

Amag: Merkezimizde ALL tanisiyla allojeneik kdk hiicre nakli yapilan ve
nakil 6ncesi HRCT goriintiilemesi olan ya da olmayan hastalarin nakil
sonrasi fungal enfeksiyon gelisme oranlarini, sagkalim oranlarini ve nakil
sonuglari Uizerine etkilerini arastirmay1 amagladik

Bulgular: Merkezimizde Akut Lenfoblastik Losemi tanisiyla allojeneik kék
hiicre nakli yapilan 141 hastanin verilerini analiz ettik. Hastalarin medyan
yasl 32(16-66) idi ve %32,4'l kadin hasta idi. 64 (%46) hastaya HLA-Es
dondrden, 43 (%30,9) hastaya akrabadisi dondrden ve 32(%23) hastaya
ise haploidentik donérden nakil yapilmisti. 141 hastanin 81'inin(%57)
nakil 6ncesi HRCT goériintiilemesi bulunuyordu ve bu 81 hastanin 19’unda
(%23,5) gecirilmis fungal enfeksiyona ait bulgular mevcuttu. Nakil 6ncesi
HRCT goriintilemesi olan hastalarin %28,4'iinde (23/81), HRCT gorintdle-
mesi olmayan hastalarin %30'unda (18/60) nakil sonrasi mantar enfeksiyo-
nu goruldi. Sadece nakil dncesi HRCT goriintlemesi olan 81 hasta analiz
edildiginde nakil 6ncesi gecirilmis fungal enfeksiyon bulgusu olan 19
hastanin 8'inde (%42,1) nakil sonrasi fungal enfeksiyon goriiliirken, bulgu
olmayan 62 hastanin sadece 15'inde (%24,2) fungal enfeksiyon gorildu
(p=0,15). Nakil sonrasi fungal enfeksiyonu olan 40 hastanin 6'iInda (%15)
akciger graft versus host hastaligi (GVHH) gorilirken fungal enfeksiyonu
olmayan 100 hastanin 3'Uinde (%3) akciger GVHH goruldi (p=0,016).

Tartisma: Calismamizda nakil 6ncesi HRCT goriintilemesinde gegirilmis
fungal enfeksiyon bulgulari olan hastalarda nakil sonrasi daha fazla man-
tar enfeksiyonu goriilmistir ve nakil sonrasi mantar enfeksiyonu olan
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hastalarda akciger GVHH orani istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiksek
bulunmustur. Calismanin detayli analizi kongre sirasinda sunulacaktir.

Tablo 1. Miyelom ailelerindeki hastalarin akrabalik bilgileri

o . . i o Aile Hasta 1 Hasta2/3 Akrabalik Derecesi
Sonu.c;. ALL hastélarlnda naAII(|I or?cesLH"RCT ile fL{ngaI enfeksiyon riski yiik- Numarast | (Cinsiyet) (Hasta T'e géire akrabalik) (1,2,3,uzak)
sek bir grubu belirlemek mimkiin gériilmektedir.
Anahtar kelimeler: ALL, mantar enfeksiyonu, allojeneik nakil ! T i L
2 Erkek Anne/Baba 1
3 Erkek Anne 1
W Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklari 4 Kadin Anne L
5 Kadin Baba 1
TP-005 Referans Numarasi: 462 6 Erkek Baba 1
T . . . . . 7 Kadin Anne 1
TURKIYE'DEN BIR AILESEL MULTIPL MIYELOM VERI TABANI
OLUSTURMAYA YONELIK ON ARASTIRMA SONUCLARI 8 Erkek Erkek kardes / Erkek kardeg 2
Erman Akkus', Aysegiil Turcan?, Serdar Erdogan?, Giildane Cengiz Seval’, Hiiseyin S LG A 2
Bekoz?, Ayse Salihoglu®, Sevgi Kalayoglu Besisik®, Tiilin Firath Tuglulart, Meral Beksag' 1 Erkek Kiz karde 2
"Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Ankara ll EIE S 2
Uluslararast Miyelom Vakfi (imf) - Tiirkiye 12 Kadin Day! 3
Medipol Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dall, istanbul 13 Kadin Amca oglu / teyze torunu Uzak
“Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dall, istanbul 14 Kadin Amea oglu Uzak
Sistanbul Universitesi Capa Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dall, Istanbul 1 K Davi ol K
Marmara Universitesi, Pendik Egitim Arastirma Hastanesi, Hematoloji Bilim Dall, Istanbul 5 adn ay10gu Uza
16 Erkek Dayi kizi Uzak
Giris-Amag: Birden fazla multipl miyelom (MM) hastasinin bulundugu 17 Erkek Amea kizi Uzak
ailelere yonelik ilk bildiriler 1920'li yillara dayanmaktadir. Son yillarda top- .
lum temelli calismalar, MM hastalarinin birinci derece akrabalarinda MM, 18 Erkek Ama oglu Uzak
MGUS, lenfoma ve solid tiimér riskinin arttigini gostermistir. Ulkemizden 19 Erkek Kadin -
de bu dogrultuda bir olgu sunumu (Beksac ve Ozet) bulunmaktadir. 20 Erkek Erkek =

Genetik calismalarda bazi HLA alellerinin (Beksa¢ Leukemia 2017) ve gen
varyantlarinin (KDM1A ve DSI3) ailesel yatkinlikta rol aldigi bulunmustur.
Ancak Ulkemizde ailesel MM'a yonelik demografik ya da genetik veri
bulunmamaktadir. Bu calismada, ailesel MM verilerinin toplanmasina
yonelik ilk basamak olarak, ailelerin tespit edilmesi ve hastalarin akrabalik
yakinlik derecelerinin belirlenmesi amaglanmistir.

Yéntem: Birden fazla plazma hticre (MM, MGUS, primer amiloidoz) hasta-
sinin bulundugu aileler calismaya dahil edilmistir. Ailelerin tespit edilmesi
icin; guinliik pratiginde plazma hiicre hasta takibini yogun olarak ger-
ceklestiren hekimlerden bu aileleri bildirmesi istenmistir. ilaveten sosyal
medya tzerinden, IMF sivil toplum kurulusu ile iletisim kurularak yapilan
duyuru ile aile tespiti yapilmistir. Anne, baba ve ¢ocuklar birinci derece;
dede, nine, kardes ve torunlar ikinci derece; amca, hala, dayi, teyze ve
yedenler Uclincu derece akraba olarak kabul edilmistir. Bunlarin disinda
kalan akrabalar uzak akraba olarak tanimlanmistir.

Bulgular: Birden fazla MM ya da MM ve MGUS/ primer amiloidoz hastasi-
nin oldugu 20 aile tespit edilmistir. Ailelerin akrabalik durumu ve derecesi
Tablo 1'de verilmistir. 20 ailede toplam 40 MM, 2 MGUS ve 1 primer ami-
loidoz hastasi bulunmaktadir. 3 ailede 3'er hasta bulunmaktadir. Akraba
yakinlik derecesi bilgisine ulasilan 18 aileden 7 ailede birinci derece yakin-
lik (%39), 4 ailede ikinci derece yakinlik (%22), 1 ailede Uglincli derece
yakinlik (%6) ve 6 ailede uzak akrabalik (%33) tespit edilmistir. Cinsiyet
dagilimi E = 26 (%60) K=17 (%40) seklindedir.

Sonug: Ulusal veri olusturmak adina, MM ailelerinin belirlenmesi igin
isbirlligine ihtiya¢ vardir. Ailelerinin belirlenmesi ile demografik cerce-
venin belirlenmesine, pedigri ve genetik analizine yonelik calismalar
gelecekte planlanabilir. Bu amacla, miyeloma yatkinlk yaratan genetik
varyantlarin belirlenmesi ve 6nceki calismalarda bulunan varyantlarin
validasyonu amaci ile bu 6n arastirmanin devami olarak genetik arastirma
projesi baslatilmis bulunmaktadir.

Anahtar kelimeler: multipl miyelom, ailesel, akrabalik, veri tabani

W Transfiizyon Tibbi / Aferez / Hiicre islenmesi

Referans Numarasi: 429

TP-006

GEBELIKTE ORAK HUCRELi ANEMi; TROMBOEMBOLI
VE ALLOIMMUNIZASYON iLi$KiLi TRANSFUZYON
ZORLUGUNDA MANUEL ERITROSIT DEGisiMi

Elif Aksoy, Selin Cakmak Demir, Methan Giizel Mastanzade, Sevgi Kalayoglu Besisik
[stanbul Tip Fakiiltesi

Giris: Orak hucreli anemili (OHA) hastalarda gebelik anne ve bebek
acisindan dogum sirasi 6lim, erken dogum, gelisme geriligi ve gebelik
strecinde agnh kriz riski ile birliktedir. Ayrica artmis siklikta spontan
dustk, infeksiyon, tromboembolik olaylar ve antepartum kanamalar da
bildirilmistir. Gebe OHA'li hastalarda rutin kan transfiizyonu 6nerilmez.
Transflizyon oraklasma iliskili komplikasyonlarda dustintilmeli ve ABO, RH
uyumu disinda C, D, E ve Kell uyumu ile transfiizyon yapilmalidir. Burada
tromboembolik olay ve antepartum hemoraji gozlenen alloimmunize
olmus gen¢ hastada gapraz karsilastirma uygun yeterli sayida eritrosit
stispansiyonu bulunmamasi nedeni ile manuel eritrosit degisimi yapilan
bir olgu sunuldu.

Olgu: 35 yasinda bilinen OHA tanili gebeliginin 34. haftasinda hasta bacak
agnsi nedeni ile degerlendirilmis. Hidrasyon ve oksijen verilen hasta fetal
distress saptanmasi nedeniyle acil sectioya alinmis. Postpartum 24.saatte
ani gelisen nefes darligi ve tasikardisi masif pulmoneremboli ile agiklanan
hastaya hizla trombolitik tedavi uygulanmis. Hizla agir anemize olan hasta
(Hb 10,4mg/dl'den 7,4mg/dl'e geriledi) hemoliz alevlenmesi, aplastik
kriz, splenik sekestrasyon ve akut kan kaybi 6n tanilari ile degerlendirildi.
Hipotansiyon gozlenen hastaya ES transflizyon karar verildi. Bu arada
trombolitik tedavi protokoli geregince surdurilen standart heparin
infliizyonu dusik molekil agirlikli heparine (DMAH) degistirildi. KarinBT
ile gorintiulenmesinde sag tarafta 164X 74 mm boyutunda rektus kihf
hematomu saptandi. Anti JKb + antikorlan tespit edilen hasta icin kan
bankasinda capraz karsilastirma uygun sadece 2U ES bulunabildi. HbS
%47 oraninda saptanan hastaya eritrosit degisimi karari verildi. Manuel
flebotomi aracili HbS uzaklastirma uygulandi. Kan basinci izotonik NaCl ile
kontrol altinda tutularak ve uygun bulunan 2U ES verilerek tamamlanan
islem sonrasi Hb tedricen 9,6 gr/dlye yiikseldi. HbS %37’e gerilemis bulun-
du. Kanama kontroli saglanan hastaya ek transfiizyon gerekli olmadi.

Tartisma: OHA'li gebelerde agrili krizler en sik komplikasyondur (%27
- 50). Ates, atipik agri, gogus agrisi ve solunum sikintisi hastaneye yonlen-
dirici yakinmalardir. Agri azaltilmasinda opioitlerin kullaniimasi &nerilir.
Oksijen satiirasyonu izlemi akut hipoksi, pulmoner emboli tanisi ve YBU



gerekliligini belirler. Bu durumda DMAH baslanir. Anemize olan hastalar-
da eritrosit degisimi gerekebilir. Alloimmunizasyon OHA'de baslica Kan
Bankacihgi sorunudur. Onceden diger kan gruplan belirlenmesi trans-
fuizyon ekibinin ES bulmasini kolaylastiracak, HbS azaltilmasinda eritrosit
degisimi kolaylikla uygulanabilecektir.

Anahtar kelimeler: orak hiicreli anemi, alloimmunizasyon, degisim transfiizyonu

Sekil 1. Rektus kilif hematomu

W infeksiyon ve Destek Tedaviler

TP-007

Referans Numarasi: 239

YUKSEK RiSKLi FEBRIL NOTROPENININ RiSK TABANLI
YONETiMi: AMPIRIK ANTiBIYOTERAPININ ERKEN
KESILMESi UYGUN MU?

Omiir Kayikgr', Ali Hakan Kaya?, Dicle iskender?, Merih Kizil Cakar®, Ali irfan Emre
Tekgiindiiz', Fevzi Altuntas®

'Bahgelievier Memorial Hastanesi
2Sbii Umraniye Egitim ve Aragtirma Hastanesi
3Dr.abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi

Amag: Hematolojik maligniteleri olan hastalarin %80‘'inden fazlasi kemo-
terapi tedavisi sirasinda febril notropeni (FEN) ile karsilasir. Bu calisma-
da febril nétropeni gelisen hastalarda klinigimizde uygulanan proto-
kol tabanli ampirik antibiyotik tedavinin erken kesilmesinin sonuglari
arastirildi.

Gereg ve Yontem: Haziran 2014-Aralik 2016 tarihleri arasinda hematoloji
klinigimizde takip edilen hastalarin yiiksek riskli FEN ataklari retrospektif
olarak degerlendirildi.

Bulgular: 201 hastada toplam 361 FEN atagi analiz edildi. Ampirik antibi-
yotik tedavisi 72 saatin sonunda; hemodinamik olarak stabil, son 48 saattir
atessiz, enfeksiyon odagi ve mikrobiyal kiiltirde UGreme saptanmayan
toplam 72 (%19,9) atak sonrasinda kesildi. Bu ataklarin sadece 16'sinda
(%22.2) ikinci bir FEN atagr gozlendi. Bu ataklarin hig birinde enfeksiyon
iliskili 61im gozlenmedi.

Sonug: FEN'de uygun hastalarda ampirik antibiyoterapinin erken kesil-
mesi, mortaliteyi etkilemeden uygulanabilir gibi gériinmektedir. Sinirli
sayida hastaya ragmen yukaridaki kriterleri karsilayan hastalarda ampirik
antibiyoterapinin erken kesilmesinin, calismamizda ki FEN ataklarinin
tekrar orani %22.2 (16/72) oldugu ve enfeksiyonla iliskili bir mortalite
bulunmadigi g6z 6niine alindiginda makul ve giivenli bir uygulama oldu-
Junu dustintyoruz.

Anahtar kelimeler: Febril nétropeni, ilag tedavisi, hematolojik hastaliklar

W Yasam Kalitesi / Etik / Hukuk / Sosyal icerikler
TP-008

Referans Numarasi: 348

LENFOMA HASTALARINDA KEMOTERAPi SURECINDE
UYGULANAN GOZETIMLi EGZERSIZIN SONUGLARI:
PROSPEKTIF KONTROLLU BiR CALISMA

Udur Sahin’, ibrahim Diindar2, Mehmet Mesut Celebi2, Mustafa Merter?, Esen ismet
Oktay*, Ali Murat Zergeroglu?, Muhit Ozcan®

"Yildirim Beyazit Universitesi Yenimahalle Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji Unitesi, Ankara
*Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Spor Hekimligi Ana Bilim Dali, Ankara

3Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dal, Elazig

“Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklan Ana Bilim Dali, Ankara

SAnkara Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali, Ankara

Giris ve Amag: Egzersizin kanser epidemiyolojisindeki rolii stiregelen
arastirmalarda tekrarla vurgulanmaktadir. Ancak kemoterapi siirecinde
uygulanan egzersiz programlarinin sonuglari hakkindaki veriler sinirhdir.
Bu calismada, ilk sira lenfoma kemoterapisi stirecinde uygulanan 16 haf-
talik gozetimli ve yapilandiriimis yogun aerobik ve dayaniklilik egzersiz
programinin hastalarin fiziksel, psikolojik ve yasam kalitesi olctimleri Gze-
rindeki etkilerinin arastirilmasi amaclanmistir.

Hastalar ve Yontem: Calisma iki kollu prospektif 6ncesi-sonrasi arastirma
diizeni olarak tasarlandi. Calismaya egzersiz yapmak icin herhangi bir
klinik kontrendikasyonu bulunmayan ve ilk sira lenfoma kemoterapisine
baslanmasi planlanan ve bilgilendirilmis onam veren, ECOG (Eastern
Cooperative Oncology Group) performans puani <2 olan, =18 yas lenfoma
hastalari dahil edildi. Dahil edilme olcitlerini karsilayan hastalar kendi
tercihleri dogrultusunda ya egzersiz danismanhgi ile kisisel yurlyus rece-
tesini iceren kontrol koluna ya da haftada 3 glin yogun gozetimli egzersiz
programi iceren miidahale koluna atandi. Viicut kitle indeksi (VKI), fiziksel
aktivite seviyesi, yorgunluk, depresyon ve anksiyete skorlari, hayat kalitesi
anketi skorlari, maksimum oksijen tiiketimi (VO2_),vO2 __(V__)ileiliskili
kosu hizive V__'in siirdurllebilecegi sure (T ), Ust ve alt ekstremite kas
gruplarinin ortalama guicleri baslangig, ara ve son dl¢limlerde degerlen-
dirildi. Programa uyum ve birakma oranlar hesaplandi. Yogun gozetimli
egzersiz programinin arastirilan parametreler (izerine etkisi tekrarli 6lgiim-
ler varyans analizi (ANOVA) kullanilarak incelendi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 47 hastanin yas ortalamasi 44 (standart
sapma (SS) = 17) ve 27'si (%57,4) erkekti. Ortalama VKi 25,6 kg/m2 (SS
+ 5,5) idi. Hastalarin cogunda (n = 34, %72,3) baslangic fiziksel aktivite
seviyeleri dlsuk-orta seviyedeydi. Orta-siddetli depresyon ve anksiyete
mevcut degildi. Yorgunluk hastalarin %52,8inde (n = 19) izlendi. Yogun
egzersiz (n = 28) ve kontrol (n = 19) kollarinin tim baslangi¢ 6zellikleri
benzerdi (Tablo 1). Yogun egzersiz kolunda T__ ‘'ta anlamli bir artis izlendi
(P =0,03) (Sekil 1). Baskin omuzun 90° 6ne dogru hareketi, baskin dizin
60° ekstansiyon, baskin olmayan dizin 60° ekstansiyon ve 60° fleksiyon
yapan kas gruplarinin kuvvetinde zaman icinde anlamli bir artis gdzlendi
(sirastyla, P = 0,008, P = 0,02, P = 0,003 ve P = 0,01). Yogun egzersizin kas
glict Uzerinde anlamli bir etkisi gériilmedi. Bulanti ve kusma puanlarinda
zaman icinde anlamli bir diistis goésterdi (P = 0,01); ancak iki kol arasinda
anlamli bir fark bulunmamaktaydi. Ara ve son degerlendirmelerinde sira-
siyla, egzersiz programina uyum oranlari %83,0 (SS + 22,0) ve %54,0 (SS +
23,0); birakma oranlar %10,7 (n = 3) ve %42,9 (n = 12) olarak hesaplandi.
Calisma sirasinda egzersize bagli advers olay gézlenmedi.

Sonug: Lenfoma kemoterapisi sirasinda, gozetimli ve yapilandiriimis
yodun egzersiz programi uygulanmasi veya egzersiz danismanhgi ile
kisisel ylirliyUs recetesi verilmesi, aerobik performansta ve Ust ve alt eks-
tremite kas kuvvetinde ihmli artislar saglamaktadir. Bununla birlikte, bu
sonuclar hayat kalitesi skorlarinda 6nemli bir iyilesme ile sonuclanmamak-
tadir. Zamanla artma egiliminde olan uyumsuzluk ve birakma oranlari,
¢oziilmesi gereken 6nemli bir sorundur. Uyumu arttirmayi amaglayan
girisimler sonuclarda daha fazla iyilesme saglayabilir.

Anahtar kelimeler: egzersiz, lenfoma, kemoterapi, sarkopeni, yorgunluk, hayat
kalitesi
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Sekil 1. Yogun egzersiz ve kontrol kollarinda Tmax'in zamana gore degisimi.

Tablo 1. Hastalarin calisma baslangiaindaki ozelliklerinin kollara gére dagilimi.

Kontrol Egzersiz P

(n=19) (n=28)
Erkek/Kadin, n 12/7 15/13 0,51
Yas, ortalama = SS 48+20 1+14 0,25
Viicut kitle indeksi, ortalama + SS 26,1+6,6 | 253+47 0,83
Hodgkin lenfoma/Non-Hodgkin lenfoma/KLL, n 9/6/4 15/11/2 0,37
IPAQ (International Physical Activity Questionnaire) 10/6/2 12/6/2 0,96
diisiik/orta/yiiksek aktivite, n
Tmax (dakika), ortalama = SS 6,8+3,0 78+28 0,21
Yorgunluk Siddeti Olcegi, ortalama = SS 44+1,7 36+18 0,22
Beck anksiyete puani, ortanca (min-maks) 6(0-13) 7(1-13) 0,72
Beck depresyon puani, ortanca (min-maks) 5(1-14) 6(2-14) 0,24
EORTC QLQ-30, European Organization for Research and
Treatment of Cancer Quality of Life Core Questionnaire
EORTC QLQ-30 Genel saglik durumu, ortalama + SS 69,5+152 | 63,2+24,7 | 0,62
EORTC QLQ-30 Fiziksel ilevler, ortalama + SS 774+12,7 | 82,0141 | 0,15
EORTC QLQ-30 Rol islevleri, ortalama = SS 87,5+£16,7 | 856+229 | 0,99
EORTC QLQ-30 Duygusal islevler, ortalama = SS 773+234 | 138+274 | 0,79
EORTC QLQ-30 Bilissel islevler, ortalama + SS 829+17 |769+270 | 047
EORTC QLQ-30 Sosyal islevler, ortalama =+ SS 868+147 | 833219 | 077
EORTC QLQ-30 Yorgunluk, ortalama = SS 67,5+18,6 | 67,9+258 | 0,80
EORTC QLQ-30 Bulanti ve kusma, ortalama + SS 92,1+15,7 | 89,8+243 | 0,86
EORTCQLQ-30 Agn, ortalama + SS 83,6+18,7 | 77,8+26,7 | 0,68
EORTC QLQ-30 Dispne, ortalama + SS 803+21,4 | 833+£250 | 0,41
EORTC QLQ-30 Uykusuzluk, ortalama =+ SS 724+322 | 759+281 | 084
EORTCQLQ-30 i;tah5|zI|k, ortalama + SS 829+251 | 82,4+27,6 | 0,88
EORTC QLQ-30 Kabizlik, ortalama =+ SS 81,6+21,8 | 880+244 | 0,13
EORTC QLQ-30 ishal, ortalama % SS 92,1+146 | 843+27,0 | 039
EORTC QLQ-30 Mali zorluklar, ortalama + SS 816+21,8 | 80,6+289 | 0,71
SS, standart sapma; Tmax, Vmax'in siirdiiriilebildigi siire

W Pediatrik Akut Losemiler
TP-009

LOSEMi KEMOTERAPISi SIRASINDA GELISEN HEPATIK
VENO-OKLUSIV HASTALIK/SINUZOIDAL OBSTRUKSIYON
SENDROMU: 4 OLGU SUNUMU

Sema Aylan Gelen , Emine Zengin, Nazan Sarper
Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji Anabilim Dali

Referans Numarasi: 140

Amag: Hepatik veno-oklusiv hastalik/sinuzoidal obstriiksiyon sendromu
(VOH/SOS) hematopoetik kdk hiicre nakli sirasinda hazirlik rejiminin toksi-
sitesine bagl olarak gelisen agril hepatomegali, sivi retansiyonu, kilo artisi
ve sarilik ile karakterize olan ciddi bir klinik tablodur. Bu bildiri ile 16semili
hastalarda kemoterapi sirasinda da VOH goriilebilecegine ve erken tani ve
etkin tedavinin hayat kurtarabilecegine dikkat ¢ekilmek istendi.

Yéntem: Kocaeli Universitesi Cocuk Hematoloji kliniginde tedavi edilen 4
hasta Seattle ve Baltimore grubunun belirledigi klinik kriterlere gére VOH/
SOS tanisi aldi. Hastalarin demografik 6zellikleri, tanilari, tani yaslari, tani
sikayetleri ve uygulanan tedaviler hasta dosyalarindan kayit edildi.

Bulgular: 1, 2 ve 4 numarali ALL tanil hastalar ALLIC-BFM 2009 protokoli
sirasinda, 3 nolu AML tanili hasta ise allojenik HSCT sonrasi relaps gelisince
FLAG-Ida protokolii sirasinda VOH gelistirdi. (Tablo 1)

1. vaka: ALL indiksiyon tedavisinin 19. glinlinde karaciger enzimlerinde
artis, 24.gtinlinde fizik muayenesinde yaygin karin agrisi, hepatomegali,
sarilik, karinda gerginlik ve hassasiyet saptandi. Karin ultrasonografisinde
hepatomegali ve barsak anslari arasinda yaygin sivi, barsakta dilatasyon ve
6dem saptandi, ileus ile uyumlu olabilecegi séylendi.

2. vaka: ALL reindiiksiyon tedavisinin 34.gtiniinde karaciger enzimlerinde
artis, 45.gtiniinde karin agrisi sikayeti olan hastanin fizik muayenesinde
hepatomegali, sarlik, karinda gerginlik ve hassasiyet, bilateral pretibial
o6dem, yaklasik %10 tarti artisi mevcuttu. Karin ultrasonografisinde hepa-
tomegali ve asit saptandi.

3. vaka: FLAG-ida protokoliiniin 30.giiniinde karaciger enzimlerinde hafif
ylikselme saptandi. 34.gtintinde karin agrisi, fizik muayenede hepatome-
gali, sarlik, karinda gerginlik ve hassasiyet, tim vicutta yaygin 6dem, >
%10 tarti alimi saptandi. Karin ultrasonografisinde hepatomegali ve batin
ici asit saptandi. Hastaya VOH/SOS tanisi kondu. Tedavinin 4. gliniinde
yeterli defibrotid temin edilemediginden tedaviye ara verilmek zorunda
kalindi ve total serum bilirubin 23,4 mg/dL, direkt bilirubin: 6,5 mg/dLye
kadar yukseldi. Defibrotid 7 glin sonra baglaninca bilirubin dlzeylerinde
azalma baslandi.

4. vaka: Protokol 1b Augmented tedavisinin 22. giiniinde karaciger
enzimlerinde hafif ylkselme, 25. gliniinde karin agrisi ve ates sikayeti
olan hastanin fizik muayenesinde hepatomegali, sarilik, karinda gerginlik
ve hassasiyet saptandi. Karin ultrasonografisinde hepatomegali ve batin
icinde az miktarda asit izlendi.

Tum hastalarda VOD tedavisi defibrotid ile geriledi ve kemoterapilerine
devam edebildiler.

Sonug: Kemoterapi alan hastalarda agrili hepatomegali, hiperbilirubine-
mi, asit/tarti almi gelistiginde VOD akla gelmeli ve defibrotid tedavisi
gecikmeden baslatiimalidir.

Anahtar kelimeler: veno-oklusiv hastalik, kemoterapi, I6semi

Tablo 1. Hepatik Veno-Oklusiv Hastalik gelisen akut Iosemili hastalarin klinik ve laboratuar ozellikleri

Tvaka Zwaka Svaka dka

Taru Bre-B-ALL Pra-B-ALL HECT sonran relaps TALL
AML
g [yl 17 11 16 10
CGingiyet [ [ [ Erkelc
Oncesinde sldeb ALLIC-BFM 2009 ALLIC-8FM 2009 FLAG-Ida protokold ALLIC-BFM 2009 Protokel
protokolu (fgrastim. Budarabine, | 1P Augmented
dek stanabine lsiklofostamid. stacabln.
vinkata vimkTistin. merkagtogrin. vinknsme,
dumenubismuntratekal | delaonibisn mitaickal Lasparagnaz)
L Peg-

Apangaaz) asparagnaz |
Yakinma Karwn adria Karn afr Karn agrim Kann afri, steg
Wilo artis %5 Yok Vor Var Yok
Sariik Var Var Var Var
Hepatomegal WVar Var WVar WVar
Karie gerpnig Var Var Var Var
Odem ok Vor (pretibial) Var ok
Asit Var Ve Var Yok
AST T0I0L EI0L BIOL [ENig A
AT 321 1UL 167 IUL s1IUL 56IUL
Total bilirubin 18mgdl 66mgdl DAmgdL 26, mg dL
Dueitbdoytin 123 mpdl s.1mgdl e5mpdl 165 mg'dl.
Defibrotide doz /gin 25mgfigfgun, 14g0n | 25mgfg/gun, 14gin | 25 , 20 gin 5 , 15 gin




B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler
TP-010

Referans Numarasi: 353

B Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklan
TP-011

Referans Numarasi: 526

KEMIK iLiGi NAKLI HAZIRLAMA REJiMi SIRASINDA GELISEN
YAYGIN KEMIK iLiGi NEKROZU

Hakan Ozdogu, Mahmut Yeral, Pelin Aytan, Cigdem Gereklioglu, Mutlu Kasar, Nurhilal
Biiyiikkurt, Siiheyl Asma, Can Boga, ilknur Koznaoglu

Baskent Universitesi Adana Eriskin Kemik lligi Nakli Merkezi

Ozet: Allojenik kemik iligi nakli hazirlama rejimi sirasinda yaygin kemik
iligi nekrozu gelisen ve hiicresel tedavi ile basari sekilde yonetilen bir orak
hiicre anemi hastasi sunulmaktadir.

Giris: Kemik iligi Nekrozu (KIN), hematopoetik kemik iliginin genis alanla-
rindaki miyeloid doku ve mediiller stroma nekrozu olarak tanimlanan nadir
gorilen yasami tehdit edici bir hastaliktir. Klinik pratikte kemik iligi nekrozu
cok nadir goriiltr. ik olarak Wade ve Stevenson tarafindan orak hiicre hasta-
sinin otopsisinde tanimlanmustir. Yaygin kemik iligi nekrozunda klinik olarak
hastalarda genellikle ates, kemik agrisi ve halsizlik gorulur. Periferik kan
yaymasinda |6koeritroblastik bir tablo ve karakteristik olarak normoblastlar
pansitopeni gordlar. Artmis LDH, ALT, ALP ve (rik asit sik goriilen bulgular-
dandir tani icine kemik iligi biyopsisi incelemesi temel gerekliliktir.

Olgu Sunumu: Orak Hiicre Anemi, beta thalasemi trait, 25 yasindaki
hasta; sik agrili kriz, alloiminlizasyon endiksayonlari ile HLA tam uyumlu
kardes donorunden allogeneik kemik iligi nakli icin yatirildi. Fizik mua-
yenesinde; genel durumu iyi. Dalak kot altinda 3 ¢cm palpe ediliyordu.
Lab bulgularinda; hemoglobin (Hb) 12 g / dL (normal aralik 13.5-18 g /
dL), Lékosit: 5.6 x10A3/uL, Trombosit: 91,00 x10A3/uL, hemoglobin elek-
toroferezi HbA2: %5.8, Hb F: %4.6, Hb S: %79.2, Hb A: %10.4 idi. Hastaya
nakil 6ncesi eritrosit exchange uygulandi ve Non-Myeloablatif hazirlama
rejimi (Flu 150/ Bu 3.2/ ATG 20/Cy 29/ TBI 200cGY (Sirolimus 4/MMF 2000
mg/Cy 100) baslandi. Hazirlama rejiminin -2.glinlinden itibaren narkotik
analjeziklerle kontroll gli¢ olan yaygin kemik agrilari, sonraki takip eden
giinlerde 40 C'yi bulan atesi oldu. infiizyon giinii planli zamanda yapildi.
Nakilden 20 giin sonra klinik problemlerin ve pansitopeninin devam
etmesi, periferik kan yaymasinda I6koeritrobalastik tablonun gorilmesi
nedeniyle yapilan kemik iligi aspirasyonunda jelatinimsi bazofilik bir
materyal geldi ve hiicre morfolojsi ileri derecede bozuktu. Nakilden 20
glin sonra ve iki ay sonrasinda yapilan kemik iligi biyopsisi yaygin kemik
iligi nekrozu ile uyumlu olarak degerlendirildi. Birinci nakilden yetmis giin
sonra hasta tam dondr kimerik olmasina ve tiim destek tedavilere ragmen
pansitopeni ve klinigininin diizelmemesi nedeniyle kotl graft fonksiyo-
nuna bagl kemik iligi yetmezligi olarak degerlendi. Hastaya 2. kez orijinal
donoriinden bu defa kemik iligi kaynakli kok hiicre nakli yapildi. Klinigi
diizelen hasta, 2. nakil sonrasi 245. giinde olup hemoglobin (Hb) 13.23 g/
dL (normal aralik 13.5-18 g / dL), Lokosit: 4.08 x10A3/uL, Trombosit: 107.30
x10A3/uL, hemoglobin elektroferezi HbA2: %2.5 Hb F:%-, Hb S: %-, Hb A:
%1 97.3, degerleri ile tam donor kimerik olarak izlenmektedir.

Sonug: Yaygin kemik iligi nekrozu klinik pratikte nadiren gorilir ve
nadiren SCD ile birlikte rapor edilir. Literatlirde destek tedavi ile dlizelen
olgular bildirilmis olmakla birlikte hicbir olguya hiicresel tedavi uygulan-
mamistir. Tekrarlayan kontrollerde hastanin kemik iligi mikrogevresinin
diizeltiime geregi kanisi olustugundan planlanan 2. kék hicre nakli icin
kdk hiicre kaynagi olarak kemik iligi tercih edildi. Ozellikle Orak Hiicre
Hastaligi prevalansinin yiiksek oldugu bolgelerde bu hayati tehdit edici
komplikasyonun diizeltilmesinde kemik iligi naklinin etkin bir tedavi sece-
negi olabilecegini vurgulamak istedik.

Anahtar kelimeler: Kemik iligi Nekrozu, Orak Hiicre Anemi, Kemik iligi Nakli,
Hazirlama Rejimi

MULTIPLE MYELOM TEDAViSINDE ESDEGER VE ORiJINAL
BORTEZOMIB MOLEKULUNUN iLK SIRA KULLANIMININ
DEGERLENDIRILMESI

Sinan Mersin, Ayfer Gediik, Serkan Unal, Kemal Aygiin, Meral Ulukdylii Mengiic, Gokgen
Polat, ﬁzgi.ir Mehtap, Pinar Tiirkmen Tarkun, Abdullah Hacihanifioglu

Kocaeli Universitesi Egitim ve Uygulama Hastanesi

Amag: Multiple myelom (MM) hematolojik maligniteler arasinda 6nemli
bir yer tutmaktadir. Son yillarda cikan yeni tedaviler ile sag kalim oranlari
artmaktadir. Orijinal molekdiller ile birlikte esdeger molekdiller tretilmis;
ekonomik sebepler ve saglik glivence sisteminin getirileri ile bu molekdil-
ler daha fazla kullanilmaya baslaniimistir. Bu nedenle, merkezimizde yeni
tani almig myelom hastalarinda kullanilan orijinal ve esdeger bortezomib
tedavilerinin etkinligini karsilastirmayi planladik.

Materyal ve Metod: Merkezimizde, 2012-2019 yillari arasi MM tanisi almis
340 hastanin dosyalar retrospektif olarak incelenmis; birinci veya ikinci
sirada bortezomib tedavisi alan 95 hastanin verileri degerlendirilmistir. Bu
hastalardan 41 tanesi orijinal molekdld, 53 tanesi ise esdeger molekull
kullanmistir. Hastalarin yasi, cinsiyeti, evreleri, MM tipleri, tani anindaki
degderleri, genetik risk gruplari ve yanit degerlendirmenin kacinci kirde
yapildidi tablo-1 ve tablo-2'de 6zetlenmis olup her iki tedavi grubunda bu
veriler karsilastirildiginda anlamli farklihk saptanmamistir.

Gruplarin yanit degerlendirmeleri IMWG yanit kriterlerine gore yapilmis;
hastalarin yanitlar progresyon, stabil hastalik (SD), minimal yanit (MR), par-
siyel yanit (PR), cok iyi parsiyel yanit (VGPR) ve tam yanit (CR) olarak siniflan-
dinlmistir. Her iki grubun tedavi yaniti degerlendirildiginde aralarinda ista-
tistiksel anlamli fark bulunmamustir. Tedavi yanitlari PR ve st ile MR ve alti
olarak degerlendiginde yanit oranlari benzer olup aralarinda anlaml fark
saptanmamistir. VGPR ve Ustl yanitlar degerlendirildiginde orijinal molekdil
daha etkili goziikse de istatistiksel olarak anlamli sonug elde edilememigstir.
Yanitlar daha 6nce tedavi alan ve almayan gruplara gore ayrildiginda yine
esdeger molekiil ile orijinal molekul arasinda anlamli fark saptanmamistir.
Gruplara gore yanitlar tablo-3'te 6zetlenmistir.

Sonug: Bu calisma hasta sayisi acisindan kisith olmasina ragmen borte-
zomibinin orijinal molekili ve esdegerinin basa bas karsilastinldidr ilk
calismadir. Bu veriler ile orijinal molekil ve esdegeri arasinda tedavi yaniti
acgisindan istatistiksel fark saptanmamistir. Ancak hasta sayisinin kisitli
olmasi sebebi ile daha fazla hasta sayisina sahip genis calismalara ihtiyac
duyulmaktadir.

Anahtar kelimeler: multiple myelom, bortezomib, esdeger molekiil,

Tablo 1ve 2.
N Maksimum Ortalama
Yas 32 87 62,96
Tani M protein Diizeyi (mg/dl veya mg/g(in) 156 18800 4178,74
Kemik iligi plazma hiicre oram (%) 1 90 36,11
Tam Lékosit Sayisi (103 /litre) 1920 16424 6416
Tani Nétrofil Sayisi (10*3/litre) 1116 71070 4432
Tani Lenfosit Sayisi (10~3/litre) 364 4090 1829
Tani H lobin Diizeyi (gr/dl) 7,10 487,00 16,14
Tani Platelet sayisi (10*3/litre) 17300 774000 219387
Tani LDH diizeyi (u/l) 74 1971 209
Tani Kalsiyum Diizeyi (mg/l) 7,30 15,00 9,5203
Tam Kreatinin diizeyi (mg/d!) 0,40 6,53 1,2605
Siniflandirma Hasta sayisi %
Erkek/Kadin 68/27 71,6/28,4
155 evre: 1-2-3 24/39/32 25,3/41,1/33,7
Genetik risk: Bilinmiyor/ Standart/Yiiksek 57/29/9 60/30,5/9,5
Kemikte litik lezyon + / - 70/25 73,7/26,3
Ekstramedullar tutulum + / - 16/79 16,8/83,2
Yanit Hasta Sayisi Yiizde (%)
Progresyon 6 6,3
sD 3 3,2
MR 10 10,5
PR 32 33,7
VGPR 24 253
CR 20 21,1
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Tablo 3.
Yant

PROGRESYON | MR PR VGPR CR S0 Total
Onjinal 3l 5 1" 12 10 0 42
Egdodar 3 s 21 1 10 3 53
Toplam 6] 10 rd 24 20 3 95

p deferi: 0.4
Yanl

VGPRve CR | PRveali | Toplam
Onpnal Say 2 19 a2z
% 54, 8% 45.2% 100,0%
Egdogor  Say 2 32 53
% 39.6% 60.4% 100,0%
Toplam Sayi 44 51 85
% 46,3% 53,7% 100,0%

p dederi: 0,142
_ Yaut

MR ve &l | PR vo 0310 Toplam
Orijnal Sap ] k] 42
% 19.0% 91.0% 100,0%
Egdofor Say 1" 42 53
% 208% 19.2% 100,0%
Toplam Say 19 T8 85
% 20,0% 80,0% 100,0%

p degeri: 0,836

B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler
TP-012

GCOMAK PARMAK iLE KENDiINi GOSTEREN GRAFT VERSUS
HOST HASTALIGI
Ayse Hilal Eroglu Kiiciikdiler, irfan Yavasoglu

Aydin Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Uygulama ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Bilim
Dal

Referans Numarasi: 451

Girig: Graft versus host hastaligi(GVHH) immunolojik bir reaksiyon olup
allojenik hematopoetik kok hiicre nakli(AHKHN) sonrasi sik goriilen major
bir komplikasyondur. Cok cesitli klinik belirtilere yol acan bir ¢ok farkli
organ tutulumu olabilir. Kronik formda kutan6z GVHH cilt, mukoza ve
tirnak tutulumu ile seyreder. Tirnak tutulumu ile seyreden kronik kutanoz
GVHH'nda, hafif tirnak distrofisinden tam tirnak kaybina (anonisi) kadar
cesitli tirnak bozukluklari gorilebilir. Literattirde comak parmak seklinde
gorilen kutandz GVHH vakasi bulunmamaktadir.

Olgu: Bilinen ek hastaligi olmayan 41 yasindaki erkek hasta Mart 2013
tarihinde halsizlik ve lenfadenomegali sikayeti ile basvurdu. Yapilan
tetkikler sonucu kronik lenfositer 16semi tanisi koyulan hasta tedavisiz
takibe alindi. Takiplerinde postaurikuler 10 cm lenfadenomegali saptanan
hastaya yapilan biyopsi sonucu ‘Diffliz Blyiik B Hiicreli Lenfoma-Richter
transformasyonu’ olarak sonuglandi. Evre 4A ve internasyonel prognostik
indeksi(iPi):2 olan hastaya 8 kiir R-CHOP protokollii kemoterapi tedavisi
verildi. Takiplerinde relaps gelisen hastaya 2 kir R-ESHAP protokolli
kemoterapi tedavisinden sonra Haziran 2016 tarihinde otolog hematopo-
etik kok hicre nakli yapildi. Takiplerinde tekrar relaps saptanan hastaya
lenalidomid kdprileme tedavisi ile Kasim 2018 tarihinde tam uyumlu kiz
kardesinden AHKHN yapildi. Nakil sonrasi takiplerinde relaps saptanan
hastaya Mart ve Haziran 2019 tarihlerinde donér lenfosit inflizyon tedavisi
uygulandi. Temmuz 2019 kontroliinde fizik muayenede el ve ayak par-
maklarinda belirginlesen comaklasma saptandi(Sekil). Etyolojiye yonelik
yapilan karbonmonoksit diflizyon 6lcimu(DLCO), ylksek ¢ozundrltklu
bilgisayarli tomografi ve ekokardiyografi sonucu normal saptandi. Bébrek
ve karaciger fonksiyon testleri normaldi. Comak parmak bulgularina eslik
eden her iki yanakta makilopapiiler lezyonlar olan hastadan yapilan
cilt biyopsi sonucu normal olarak yorumlandi. Comak parmak etyoloji-
sini aciklayici diger nedenlerin olmamasi ve eslik eden kronik cilt GVHH

bulgularinin olmasi tzerine hastanin comak parmak bulgusu tirnak tutu-
lumlu kronik kutanéz GVHH olarak diisiiniilda.

Tartisma: Kronik kutan6z GVHH en sik cilt tutulumu ile seyretmekle birlik-
te oral mukoza ve tirnaklarda da cok farkl morfolojik bulgularla karsimiza
cikabilmektedir. Tirnak degisiklikleri, kutan6z GVHH'nin en 6nemli belirti-
lerinden biri olup literatiirde az bahsedilmektedir. iliskili tirnak degisiklik-
lerinin 6rnekleri arasinda uzunlamasina kabariklik, ayriima veya kirilgan
tirnaklar, onikoliz ve pterjium bulunmaktadir. Bunlarin disinda literattirde
paronisi, I6konisi vakalari da bildirilmistir. Comak parmak siklikla akciger
ve kalp hastaliklari ile iliskili olmakla beraber, kronik kutan6z GVHH ile de
iliskili olarak ortaya cikabilecedi g6z 6ntinde bulundurulmalidir.

Anahtar kelimeler: Graft versus host hastaligi, comak parmak

B Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklari

TP-013

MULTIPLE MYELOMA HASTALARINDA iZLENEN iKiNCiL
KANSERLERIN DEGERLENDIRILMESI

Elifcan Aladag, Hakan Goker, Haluk Demiroglu, Nilgiin Sayinalp, Yahya Biiyiikasik

Referans Numarasi: 359

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali

Girig: Multipl miyelomda (MM) hastalarinin sagkalim sireleri son yil-
larda 6nemli 6l¢lide uzamistir. Uzamis sagkalim sireleri bu hastalarin
tedavisinde kullanilan, yuksek doz melfelan ile otolog kdk hiicre nakli,
proteazom inhibitorleri ve immuinomoduilator ilaglar gibi yeni tedavi
seceneklerinden kaynaklanmaktadir. Tedavi secenekleri artikca ve has-
talarin sagkalim stireleri uzadikca tedaviye bagh daha fazla yan etki pro-
fili gdzlenmektedir. Ozellikle, otolog kék hiicre nakli yapilan hastalarda
lenalidomid ve yiiksek doz melfelan gibi immiinomodilator ilaglarin
uzun dénemde ikincil malignite riskini artirabildigini gésteren bazi meta
analizler vardir.

Amag: Bu calismanin amaci, Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi
Hematoloji Bilim Dali'nda takip ve tedavi edilen MM hastalarinda ikincil
malignite gelisim oranini ve bu hastalarin klinik 6zelliklerini retrospektif
olarak degerlendirmektir.

Gerekce ve Yontem: Bu calismaya Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi
Hematoloji Bilim Dali'nda 1 Ocak 2000 - 17 Nisan 2018 tarihleri arasinda
izlenmis olan 355 MM tanili hasta alinmistir. Hastalara ait klinik bilgiler
arsiv kayitlarindan retrospektif olarak taranarak kaydedilmistir.

Bulgular: Hacettepe Universitesi'nde belirlenen tarihler arasinda toplam
355 hasta MM tanisi ile takip edilmisti. Bunlarin hastalarin 25'inde (%7)
ikincil malignite gelisimi izlendi. ikincil malignitelerin 14'Gi (%56) genitoi-
riner sistem, 4’ (%16) gastrointestinal sistem, 5'i (%20) tiroid ve 2'si (%8)
cilt kanseriydi. MM tanisi sirasinda hastalarin median yaslari 59 (33-87) yil,
sekonder malignite tanisinda ise median yas 58 (34-81) idi. ikinci malig-
nitelerin; MM tanisindan median 7,4 yil 6nce veya median 1,5 yil sonra
gelistigi izlendi.. Sekonder malignitesi olan ve olmayan MM hastalari ara-
sinda sagkalim sreleri acisindan istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi.
(112,7 ve 134,5 ay; p: 0,8) (Sekil).

Sonug ve Tartisma: Lenalidomid gibi kullanimi yayginlasan immunmo-
dulatuar ilaglarin veya yiiksek doz melphalan tedavilerinin ikincil maligni-
telere yol actigi bilinmektedir. Bununla birlikte hastalarda MM tanisindan
once de solid organ kanserlerinin gelistigi gosterilmistir. Bu durum solid
organ kanserlerinin gelisiminde, sadece kullanilan tedavilerin degil, cev-
resel etmenlerin ve immunolojik diizensizlik gibi faktorlerinin de 6nemli
oldugunu dustindiirmektedir. Tum bu faktorler, uzamis sagkalimlan ile
MM hastalarin seyrinde g6z 6niinde bulundurulmalidir.



Anahtar kelimeler: Multiple Myeloma, ikincil, kanserler
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sekil 1. ikincil kanseri olan ve olmayan MM hastalarinda Kaplan-Meier sagkalim grafigi

B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler

TP-014 Referans Numarasi: 528

PRKDC DEFEKTi OLAN BiR HASTADA MIYELOABLATIF
HAZIRLIK REJiMi SONRASI BASARILI KEMIK iLiGi NAKLI

Cagn Coskun', Banis Kuskonmaz', Deniz Ayvaz?, Fatma Visal Okur', ilhan Tezcan?, Duygu
Uckan Cetinkaya'

"Hacettepe Universitesi (ocuk Hematoloji Bilim Dali

“Hacettepe Universitesi Cocuk immiinoloji Bilim Dali

Giris: Literatiirde PRKDC (protein kinase, DNA activated, catalytic subunit)
defekti nedeniyle hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN) yapilmis az sayida
vaka vardir. Burada myeloablatif hazirlik rejimi sonrasi HKHN uygulanan
PRKDC defekti olan bir hastayr sunuyoruz.

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

Olgu sunumu: iki yagindaki kiz hasta, oral moniliazis, tekrarlayan akciger
enfeksiyonlari, aralikli ishal ataklari, cilt lezyonlar nedeniyle hastanemize
basvurdu ve kombine immiin yetmezlik tanisi aldi. Takip sirasinda hastada
PRKDC mutasyonu molekiiler analiz ile gosterildi. 4 yasindayken hastaya
9/10 HLA uyumlu akrabasindan HKHN yapildi. Myeloablatif hazirlik rejimi
olarak busulfan (20,4 mg/kg), fludarabin (160 mg/kg) ve anti-timosit
globulini (30 mg/kg) verildi. Greft versus host hastaligi (GVHD) profilaksisi
olarak siklosporin A ve metotreksat kullanildi. Kok hiicre kaynadi olarak
kemik iligi kullanildi ve CD34 + hiicre sayisi 8,2x10° / kg saptandi. Notrofil
ve trombosit engrafmani sirasiyla +15. ve +19. glinlerde gerceklesti.
Posttransplant donemde, hastada steroid direngli tGglincli derece akut
GVHD gelisti ve hasta kalsinorin inhibitorleri, mikofenolat mofetil, eta-
nersept, mezenkimal kok hicre ve ekstrakorporeal fotoferez ile tedavi
edildi. Kimerik analizi HKHN'nin ilk ayinda %99, ilk yilinda %98 saptandi.
HKHN'den 15 ay sonra, hastanin CD40 eksikligi ile iliskili klinik bulgular
yoktu ve GVHD gelismedi.

Sonug: Myeloablatif hazirlik rejimli HKHN, klinik sonucu degerlendirmek
icin daha fazla tecriibe gerekmesine ragmen, 9/10 HLA eslesmis bir donér-
le PRKDC defektinde etkilidir.

Anahtar kelimeler: kok huicre nakli

M Pediatrik Akut Losemiler

TP-015 Referans Numarasi: 386

LOSEMILi COCUKLARDA KALP HIZI DEGISKENLIGI

Pinar Cakan', Sedat Yildiz', Yurday Onciil2,, indnii Universitesi Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim
Dali, Malatya
*indnii Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Hematoloji Bilim Dah, Malatya

Girig ve Amag: Losemi tedavisi genel olarak stresli bir stirectir. Tedavi altin-
daki cocuk ve adodlesanlar invazif islemler ve tedavinin yan etkileri gibi cok
sayida problemle ylzlesmek zorunda kalirlar. Strese yanitta aktive olan
sistemlerden biri de otonom sinir sistemidir (OSS). Kalp hizi degiskenligi

(KHD), OSS'nin kalp tzerindeki etkilerini degerlendirmek icin kullanilan
non-invazif bir ySntemdir. Bu yontemle otonomik sinir sistemi tarafindan
kontrol edilen kalp atim intervalleri arasindaki (RR intervalleri) degis-
kenlikler ol¢ulmektedir. Burada I6semi tanisi olan ¢ocuklarda kalp hizi
degiskenligi olcllerek saglikli kontrol grubu degerleri ile karsilastinimistir.

Yontemler: Calismanin yapilabilmesi icin Malatya Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu'ndan onay (No:2019/33) alindi. inénii Universitesi Turgut Ozal
Tip Merkezi Pediatrik Hematoloji servisinde yatarak tedavi alan 16semili
cocuklarda (n = 25), ve ayaktan idame tedavisi alan ¢ocuklarda (n = 21)
kalp hizi degiskenligi ve kan basinci degerleri dl¢llerek saglikli cocuklarin
(n = 30) degerleri ile karsilastirildi. KHD'nin belirlenmesinde kalbin elekt-
riksel aktivitelerini farkli agilardan kaydetmek icin ekstiremite derivas-
yonlari alindi (Sekil 1). Cihazin ¢ekim ayari kontrol edildikten sonra Poly-
Spectrum EKG cihaziile 5 dakika boyunca Neurosoft programi kullanilarak
hastalarin dl¢iimleri yapildi (Sekil 2). istatistiksel analizler Minitab 18 paket
programi kullanilarak yapildi. Veriler log 10 skalasina donstirildikten
sonra One-Way ANOVA testi ve post-hoc Tukey testi uygulandi. P<0.05
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular: Gruplar karsilastirldiginda yatarak tedavi alan 16semili cocuklar-
da, kalp hiz1 (P<0.05), N-N araliklarinin standart sapmasi (SDNN) (P<0.001),
N-N araliklan arasindaki farklarin karelerinin toplaminin ortalamasinin
karakoki (RMSSD) (P<0.05), %CV (P<0.05), dustik frekans (LF) (P<0.05) ve
yuksek frekans (HF) (P<0.05) degerleri, ayaktan idame tedavisi alanlarla
saglikh cocuklarin degerlerine gore daha disiik bulundu.

Sonug: Elde edilen veriler, [6semi nedeni ile aktif tedavi alan ¢ocuklarda
kalp hizi degiskenligi verilerinin hem zaman bagimli hem de frekans
bagimh parametrelerinde disiklik oldugu, ancak idame dénemine
gecildiginde KHD degerlerinin normale déndugiini gostermistir. Daha
ileri calismalarla kalp hizi degiskenligi parametrelerinin malignite calis-
malarinda diyagnositik veya prognostik dnemlerinin ortaya konmasi
gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: Losemi, kalp hizi degiskenligi

$Sekil 1. Kalp hizi degiskenligi l¢timii icin EKG ¢ekimi

5 dakika slireyle araliksiz EKG cekimi
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Sekil 2. Poly-spectrum EKG cihazi ile cekilen 5 dakikalik kayitlarinin Neurosoft programindaki goriintiisii.
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B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler
TP-016

Referans Numarasi: 594

KORTIKOSTEROIDE DIRENCLi GRAFT VERSUS HOST
HASTALIGI TEDAViSINDE RUKSOLITINiB KULLANIMI: TEK
MERKEZ DENEYiMi

Umut Yilmaz', Beyza Tiikek?, Tugrul Elverdi’, Deniz Ozmen’, Abdiilkadir Ercaliskan’, Selin
Kiigiikyurt Kaya', Tuba Ozkan Tekin', Nurgiil Ozgiir Yurttas', Ayse Salihoglu’, Ahmet
Emre Eskazan', Seniz Ongdren’, Cem Ar', Zafer Baslar', Teoman Soysal’

stanbul Universitesi - Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi i Hastaliklan Anabilim Dali, Hematoloji
Bilim Dah
2Istanbul Universitesi - Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Ic Hastaliklari Anabilim Daly

Graft versus host hastaligi (GvHH) allojenik kok hiicre nakli (AKHN) ardin-
dan sik goriilen ve hayati tehdit eden komplikasyonlardan biridir. AKHN
sonrasi akut GvHH gorilme sikhdinin %20 ile %60 araliginda oldugu
bildirilmektedir.

Akut GvHH'nin tedavisinde en sik kullanilan ilk secenekler kortikoste-
roidler ve kalsinorin inhibitorleridir. Kortikosteroide direngli GvHH'nin
yonetimi henliz ¢6ziilebilmis bir konu degildir ve yeni tedavi secenekleri
icin arastirma konusudur. Zeisser ve arkadaslarinin 2015'te yayinladigr bir
calismada direncli GvHH olgularinda, JAK-1/2 inhibitori olan ruksolitini-
bin etkin bir tedavi secenegi olabilecedi ileri strilmustur.

Mayis 2018-Temmuz 2019 arasinda 6 hastada kortikosteroide direncli
GvHH (akut veya kronik) nedeniyle almakta olduklari tedavilere ruksoliti-
nib eklendi. Ruksolitinib dncesinde baslanmis olan ilaglarin dozlar kesil-
mek amaciyla uygun kosullarda azaltildi. ikisi akraba disi verici (#1, #6),
biri haric (#2) tamami HLA tam uyumlu AKHN uygulanmis olan hastalarin
klinik bilgileri Tablo 1 ve Tablo 2'de 6zetlenmistir. Alti hastanin besinde
ruksolitinib tedavisi altinda olumlu klinik yanit gérilmastir(#1, #2, #4,
#5, #6). Iki hastada gastrointestinal ve karaciger tutulumlarinda tam yanit
alinmistir(#1, #4). Bir hastada ruksolitinib tedavisi altinda primer hastalik
(Hodgkin Lenfoma) niiksii gozlenmis ve ruksolitinib kesilmistir(#2). Bir
hastada ruksolitinib ile hedeflenen GvHH yaniti elde edilememis(#3),
baska bir hastada da ruksolitinib tedavisi altinda CMV reaktivasyonu gelis-
mesi Uzerine ilag kesilmistir(#5).

Kortikosteroide direngli 8 GvHH (4 akut, 3 kronik+akut, 1 kronik) olgusu-
nun ele alindig1 benzer bir calismada ruksolitinib kullanimi sonrasi 4/8
olguda yanit saglanmistir. 3 hastada tam, 1 hastada kismi yanit gézlenmis-
tir. IV. derece akut GvHH olan dért olguda da yanit alinamamistir.

Sonug: Ruksolitinib, yan etkileri acisindan iyi bir takiple uygulanabilir,
umut verici bir tedavi secenegi olarak kullanima girmistir. Olgularimizdaki
izlenimlerimiz de bu dogrultudadir. Ancak GvHH tedavisinde uygun olgu
secimi, etkinliginin ve glvenliginin, doz ve uygulama sekil ve siresinin
daha net anlasilmasi icin kontrollii klinik calismalara ve uzun dénem veri-
lerine ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: ruksolitinib, graft versus host hastalig, allojenik kok hticre nakli
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#1|67 | Erkek | AML-M2 | Akraba | 12/12 | 1,08 Non Mtx+CsA | D+46, Akut (1Il. derece - GIS)
disl, miyeloablatif | +ATG | D+115 (Deri+GiS-+Karaciger)
Erkek (FLU-MEL)
#2|33 ]| Erkek | Nodiiler |Akraba,| 9/10 | 2,65 Non- Mtx+CsA | D+21 | Kronik (Siddetli) + Akut (IIl.
Sklerozan | Kadin miyeloablatif (DLI) | derece) (Deri+Karaciger+
Hodgkin (FLU-MEL) GIS+Akciger)
Lenfoma
#3 /30| Kadin | B hiicreli | Akraba, | 10/10 | 7,26 Non- Mix+CsA Kronik (Siddetli)
ALL Erkek miyeloablatif (Deri+Gdz+Lokomotor)
(FLU-BU)
#4159 | Erkek | AML-M1 |Akraba, | 12/12 | 0,45 Non- Mtx+CsA | D+37 Kronik (Siddetli)+ Akut
Kadin miyeloablatif (111. derece - Karaciger)
(FLU-BU) (Oral-+Karaciger+
Deri+Akciger)
#5120 Erkek | Nodiiler |Akraba, | 10/10 | 1,9 Non- Mtx+CsA | D+48 Akut (Ill. derece - GiS)
Sklerozan | Erkek miyeloablatif (DLI) (Deri+GIS)
Hodgkin (FLU-BU)
Lenfoma
#6 (30| Erkek | AML-M4 | Akraba | 10/10 | 1,2 | Miyeloablatif | Mtx+CsA | D+32 | Akut (lll. derece - Karaciger)
digi, (BU-CY) +ATG | (DLI) (Deri+Karaciger)
Erkek

Hasta |Ruks. Oncesinde Birlikte Ruksolitinib | Ruksolitinib Sonug Istenmeyen
Uygulanan Kullanilan Dozu Kullanim Etki
Tedaviler Ajanlar (mg/giin) | Siiresi (ay)
#1 KS, UDKA, Ruksolitinib, 10-->20 2+ Tamyanit, |Vorikonazol ile
Budesonid, KS kesildi, UDKA, tedavi siiriiyor | etkilesim
Budesonid
#2 KS, CsA, MMF, ECP, | Ruksolitinib, 30-->10 7 Tam yanit, Primer
UDKA, Budesonid |  KS azaltilds, tedavi Hastalik
CsA azaltildi, MMF sonlandinldi Niiksii
azaltildi, UDKA,
Budesonid
#3 KS, CsA, MMF, Ruksolitinib, 30 6 Yanitsiz, tedavi Anemi
ECP, Rituksimab, | KS azaltildi, MMF sonlandinildi
Imatinib, Mtx | azaltildi, MKH
#4 KS, MMF, ECP, Ruksolitinib, 10 4+ Tam yanit -
UDKA, Budesonid | KS azaltildi, MMF (Karaciger),
azaltildi, ECP tedavi siiriiyor
kesildi, UDKA,
Budesonid
#5 KS, GA Ruksolitinib, 30-->20 0.5 Degerlendirme | Sitopeni, C(MV
KS, CsA yetersiz, tedavi | aktivasyonu
sonlandinidi
#6 KS Ruksolitinib, KS |  10-->20 1+ Kismi yanit -
azaltild), ECP, (Karaciger),
UDKA, Budesonid tedavi siiriiyor

B Kirmizi Hiicre Fizyolojisi ve Bozukluklari

TP-017 Referans Numarasi: 50

ESLIK EDEN HBA2-YIALOUSA (HBD: C.82G>T) NEDENIYLE
EVLILIK VE GEBELIK ONCESi TARAMALARDA ATLANAN
B-TALASEMI TASIYICILIGI

Ebru Yilmaz Keskin', Gznur Acar?, Halil Gzbas®

Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Hematoloji ve Onkoloji Bilim Dall, Isparta
%Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dall, Isparta
3Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik Anabilim Dal, Isparta

Girig: Ulkemizde evlilik 8ncesinde ciftlerin B-talasemi tastyiciigi ydniinden
taranmasi, talasemi hastasi bebek dogumlarini belirgin sekilde azaltmistir.
B-talasemi tastyiciligi tanisi genellikle hemoglobin elektroforezinde HbA,
diizeyinin yiiksek (%3,5-8) bulunmasina dayandirilmaktadir. iki yasindan
bly(k saglam bireylerde HbA, total hemoglobinin %2,5-3,4'in{ olustur-
maktadir. HbA,, iki a ve iki & polipeptid zincirinden olustugu icin, 6-gen
bozuklari, HbA, diizeyinde disiiklige yol acabilir. Bu nedenle, B-talasemi
taslyicihgina 6-talaseminin eslik etmesi durumunda, HbA, diizeyindeki
artis belirgin olmayabilir ve B-talasemi tasiyicihgi tanisi atlanabilir.



Olgu sunumu: Bes aylik kiz bebek, demir eksikligine yanitsiz mikrositer
anemi nedeni ile yonlendirildi. Laboratuvar tetkikler ve klinik izlem sonra-
sinda hasta 3-talasemi major tanisi aldi. 3-globin gen analizinde homozi-
got IVS-I-110 (G > A) mutasyonu belirlendi. izZlemde olgunun hemoglobin
diizeyinin 6,1 g/dLl'ye diismesi, viicut agirhigindaki artisin yetersiz olmasi
ve splenomegali gelismesi tizerine eritrosit transflizyon programina bas-
landi. Hastaya 10 yasindaki HLA-uyumlu kiz kardesinden kok hiicre nakli
yapilmasi planlandi.

Olgunun ebeveynlerinin evlilik dncesinde ve gebelik 6ncesinde talasemi
tastyicih@i yoniinden tarandigi, babanin klasik B-talasemi tastyicisi olarak
bulundudu, annenin ise tam kan sayimi bulgularinin talasemi tastyicihgi
ile uyumlu oldugu halde, HbA, diizeyinin %3,5'ten diisiik (%3,4) bulunma-
sindan dolayi tasiyici olarak distinilmedigi bilgisi alind.

Ebeveynlerin a-, B- and &-globin gen analizlerinde, annede heterozigot
IVS--110 (G>A) B-talasemi mutasyonuna, 6-globin geninde daha 6nce
tanimlanmis olan bir mutasyonun (HbA -Yialousa; HBD: ¢.82G>T) eslik
ettigi, babanin ise B-globin geninde IVS-I-110 (G>A) mutasyonunun hete-
rozigot oldugu gordlda.

Tartigsma: 3-globin gen kiimesinde yer alan & geni, 8-globin tretimini, bir
baska deyisle HbA, (a2/82)'nin a-globin disi zincir tretimini belirler. HbA,
eriskinlerdeki hemoglobinin sadece kiiglik bir kismini olusturdugu igin,
S-talasemi klinik nemi olmayan selim bir durumdur. Ancak &-talaseminin
B-talasemi tasiyiciligina eslik etmesi durumunda, olgumuzun annesinde
oldugu gibi, HbA, artisi belirgin olmayip B-talasemi tasiyicihgr tanisini
atlanabilir.

Olgumuzda oldugu gibi, bir ebeveynden normal-HbA, B-talasemi alleli,
diger ebeveynden yiiksek HbA, (-talasemi alleli kalitilmasi durumunda,
genellikle transfiizyon bagimli, agir 3-talasemi ortaya ¢ikmaktadir.

Sonug: Ozellikle de a-talasemi ve demir eksikligi gibi hipokromi ve mikro-
sitoz nedenlerinin dislanmis oldugu bireylerde, mikrositoz ve hipokromi
bulgularina normal aralikta bir HbA, diizeyinin eslik etmesi, 6-globin ve
B-globin genlerinde birlesik heterozigot mutasyon varligina isaret ediyor
olabilir. Boyle bir durumda, 6zellikle de ciftlerden birisi klasik 3-talasemi
tastyicisi ise, ileri genetik incelemeler yapilmasi uygundur.

Anahtar kelimeler: B-talasemi, HbA2, §-talasemi, HBD geni, mutasyon

Tablo 1. Olgunun ve aile bireylerinin bolimiimiize basvuru zamanindaki hematolojik bulgular

elektroforez ve yiiksek performansh likid kromatografi (HPLC) yontemleri
uygulanmaktadir. Akdeniz Kan Hastaliklar Vakfi Hemoglobinopati Tani
merkezi, 2004 yilinda Saghk Bakanhdi tarafindan ruhsatlandinimistir.
Merkezimizde bugtine kadar hem kapiller elektroforez hem de tilkemizde
bulunan tim HPLC cihazlan degisik yillarda kullanilmistir. Bu calismada,
son alti yilda elde edilen anormal HPLC sonuglari ile molekiiler genetik
analiz sonuclarini karsilastirarak molekiler genetik analizin 6nemini vur-
gulamayr amacladik.

Materyal ve yontem: Kan ornekleri, evlilik 6ncesi taramalarindan ve
bélgede bulunan hastanelerden ve laboratuvarlardan elde edilmistir.
Hemoglobinopati tani merkezine gelen tim ciftlere bilgilendirme ve
onam belgesi alindiktan sonra, alinan kan 6rneklerinde tam kan sayimi
ve HPLC ydntemi uygulanmistir. Anormal hemoglobinlerin molekdler
analizleri yapilmistir.

Sonuglar: Son alti yilda 32.513 kan 6rneginden kan sayimi ve HPLC testi
yapilmis, ¢ikan sonuglardan 219 6rnekte (%0.67) anormal hemoglobin ve
anormal bant bulunmustur. Bunlarin 101'iHb S (%46.11) 51'i Hb D (%23.2),
23'i Hb E (%10.5), 6'si Hb C (%2.7) ve 38'i anormal protein bandi (%17.3)
olarak sonuglanmistir. Tim 6rneklerde DNA dizi analizi yapiimistir.(Tablo1)
Anormal protein bandi bulunanlarin dagilimi su sekildedir; Hb O Arab (n:5,
%13.1), Hb G-Coushatta (n:4, %10.5), Hb S (n:4, %10.5), IVS2.1 (G>A) (n:3,
%7.9), Hb Hamadan (n:2, %5.2), Hb G-Norfolk (n:2, %5.2), -30(T>A) (n:1,
%2.6), -56(G>C) (n:1, %2.6), Hb Fontainebleau (n:1, %2.6) ve Hb Ernz (n:1,
%2.6) ve normal sonug (n:14; %36.8) bulunmustur (Tablo 2). Hb S bulu-
nan 101 drnekten 76'sina molekiler analiz yapilmistir. Bunlardan 69 HbS
(%90.8), 1 Hb G-Waimanalo (%1.3), 1 Hb Summer Hill (%1.3) ve 5 normal
sonu¢ (%6.6) bulunmustur. Molekiler analizi yapilan 49 Hb D 6rnegin-
den, 42 Hb D Punjab (%85.7), 4 G-Coushatta (%8.1), 2 Hb G-Waimanalo
(%4) ve 1 normal (%2) sonug bulunmustur. Molekdiler analizi yapilan 21
Hb E 6rneginden; 16 Hb G-Coushatta (%76.2), 4 Hb E (%19) ve 1 normal
sonug (%4.8); Hb C bulunan 6 érnekten; 4 Hb C (%66,7) ve 2 normal sonug
(%33.3) bulunmustur.

Tartisma ve sonug: Tum hemoglobinopati tani merkezlerinde, hangi
tarama yontemi kullanilirsa kullanilsin raporda testin bir tarama testi oldu-
gu, kesin sonug icin molekiler analiz yapilmasi gerektigi belirtiimelidir.
Tarama testleri sonrasi yapilan molekiler analizde cikan farkli sonuglar
dikkate alindiginda; tani merkezlerinde calisan hekimler, hukuki ve etik
acidan, saptanan anormal hemoglobinlerin ve anormal bantlarin timiin-
de molekiiler analiz yaptirmalidirlar.

Anahtar kelimeler: Hemoglobinopati, Tarama, HPLC, Molekdiler Analiz

Olgu Anne Baba Kiz kardes
Y 5 33 35 9
% y y Y y Tablo 1. Hemoglobinopati Tani Merkezinde son alti yilda yapilan 32.513 HPLC'de bulunan
Hb (g/dL) it} 126 B35 129 Anormal Hemoglobin sayisi ve dagilimi (n:219)
Eritrosit (milyon/pL) 3,97 6,99 6,95 6,96 o o
OFH (MCV) (1) 62,1 607 595 57,1 il !
OEHb (MCH) (pg) 195 181 194 185 b5 101 5.1
EDH (RDW) (%) 31 153 165 159 L1 )l L
Feritin (ng/mL) 358 100 110 75 HbE 3 105
HA (%) 12 82,2 784 814 e ) 27
HbA2 (%) 23 33 58 49 Anormal Bant/Protein 38 17.4
HbF (%) >60 1,1 19 2,0
Tablo 2: HPLC de Anormal Protein veya bant bulunan drneklerin molekiiler analiz sonuglan (n:38)
B Kirmizi Hiicre Fizyolojisi ve Bozukluklari Mutasyon n %
Normal 14 36.84
TP-018 Referans Numarasi: 198 Hb 0 Arab 5 13.15
. i . HbS 4 10.52
HEMOGLOBINOPATI TARAMALARINDA YUKSEK Hb 6-Coushatta 4 1052
PERFORMANSLI LIKIT KROMATOGRAFI VE MOLEKULER =
ANALIZ SONUCLARI Beta IVS2.1(G>A) 3 7.89
Hb Hamad 2 5.26
Duran Canatan', Abdullah Cim', Serpil Delibas?, Emel Altunsoy, Serdar Ceylaner® bHamadan
Hb G Norfolk 2 5.26
'Antalya Genetik Hastaliklar Tani Merkezi, Antalya ) 1 263
*Akdeniz Kan Hastaliklan Vakfi Hemoglobinopati Tani Merkezi, Antalya S -
3Intergen Genetik Hastaliklar Tani Merkezi, Ankara -56(6>C 1 263
. . L o . . Hb Fontainebleau 1 2.63
Girig ve amag: Hemoglobinopatiler tilkemizde 6nemli bir halk saghgi soru- HbE 1 263
nudur. Saglik Bakanhginin 2003 yilinda baslattigi Hemoglobinopati Onleme mz =

Programi gergevesinde, 33 ilde 37 birinci basamak Hemoglobinopati Tani
merkezi kurularak yeni hasta dogumu %90 &nlenmistir Bu program 2013
yilinda 41 ile, 2018 yilinda 81 ile yayginlastinlmistir. Hemoglobinopati
taramalarinda ilk yillar hemoglobin elektroforezi son yillarda kapiller
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W Trombosit Bozukluklari / Tromboz ve Antitrombotik Tedavi

TP-019

Referans Numarasi: 100

TANI ANIN.DAKi MUTLAK LENFOSIT SAYISI, iMMUN
TROMBOSITOPENI HASTALARINDA SPLENEKTOMI
SONRASI SONUCLARI ONGORMEKTEDIR

Abdulkerim Yildiz', Murat Albayrak’, Cigdem Pala’, Osman Sahin', Arif Kus?, Senem
Maral', Pinar Comert’, Hacer Berna Afacan Oztiirk’

1Sagilik Bilimleri Universitesi, Diskapi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Boliimil, Ankara
2Saglik Bilimleri Universitesi, Diskapi Editim ve Arastirma Hastanesi, I¢ Hastaliklar Bélimii, Ankara

Giris: Immiin trombositopenik purpura (ITP), trombosit oto antikorlari-
nin varligina bagh trombositlerin hizlandirilmis yikimi ve trombositlerin
bozulmus Gretimi ile karakterize otoimmiin bir hastaliktir. Splenektomi,
kortikosteroid tedavisine direncli durumlarda halen standart kurtarma
tedavisidir. Bu ¢alisma, splenektominin uzun vadeli etkinligini ve giiven-
ligini arastirmak ve splenektomiye yaniti 6ngoren faktorleri arastirmak
amaci ile erigkin ITP hastalar Gizerinde yapildi.

Materyel Metod: 2009-2018 yillari arasinda hastanemizde splenektomi
yapilan 46 ITP hastasinin verileri ile geriye dénlk analiz yapildi.

Bulgular: Splenektomi sonrasi 38/46 (%82.7) hasta tam yanit (TY) ve 6/46
(%13.0) hasta yanit (Y) elde etti. 15 (%34.0) yanith hasta ortanca 61.9 ay
stire icinde niiks etti. Yanit vermeyen ve tekrarlayan hastalarla karsilastiril-
diginda, stabil cevap verenlerde (TY + Y) tani aninda mutlak lenfosit sayisi
(ALC) daha dusuk idi (p=0.018). Tani aninda ALC <1850 /mm3 olan hasta-
lar, splenektomiye, ALC >1850 /mm3 olanlardan daha iyi yanit vermistir (p
= 0.031). Yanit alinan 44 hasta icin nukssiiz sagkalim analizi (RFS) yapildi.
Cox-Regression modullinde, baslangi¢c ALC'nin RFS lizerinde bagimsiz bir
olumsuz etkisi oldugu goésterilmistir (HR=1.003; p=0.009).

Tartisma ve sonug: Splenektomi,%58,6 kiir orani ile glivenli bir tedavi
olarak gorulmustir. Bulgular, tani anindaki ALC'nin, ITP hastalarinda sple-
nektomiye uzun vadeli yaniti 65ngoren tek degisken oldugunu gostermis-
tir. Tan1 aninda yiiksek ALC sahip olan hastalar splenektomi sonrasi daha
yakin ve dikkatli takip edilmelidirler.

Anahtar kelimeler: splenektomi, immiin trombositopeni, lenfosit, yanit

B Lenfomalar / Arastirmalar / Transplant Disi Tedaviler/Biyolojisi

TP-020

ERISKIN BASLANGICLI LANGERHANS HUCRELI
HiSTIOSITOZIS TANILI HASTALARIN DEGERLENDIRILMESi:
TEK MERKEZ DENEYiMi

Serhat Celik', Zeynep Tugba Giiven', Onur Asik?, Biilent Eser, Leylagiil Kaynar', Mustafa
Cetin', Ali Unal’

"Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, fc Hastaliklan Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dal, Kayseri

*Frciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, /g Hastaliklar Anabilim Daly, Kayseri

Referans Numarasi: 241

Girig: Langerhans hicreli histiositoz (LHH); nedeni bilinmeyen, atipik
histiyositlerin lokal veya yaygin olarak deri, kemik, akciger, karaciger, lenf
nodlari, mukokutandz dokular ve endokrin organlar gibi gesitli dokularda
birikmesi sonucunda hasara neden olan bir hastalik grubudur.

Gerec-Yontem: Bu calismaya son 10 yilda Erciyes Universitesi Hematoloji
bélimiinde takip edilen 9 LHH tanili hasta dahil edilmistir. Hastane bilgi
sistem verileri ve her hasta icin tanisindan itibaren hazirlanan hasta dosya-
lari retrospektif olarak incelenmistir. Hastalarin yas, cinsiyet, sigara, ek has-
talik, tani aninda semptomu, biyopsi alinma yeri, tutulum alanlari, BRAF
mutasyonu, niiks durumu, laboratuar verileri ve tedavileri incelenmistir.

Bulgular: Hastalarin median tani yasi 36 (23-52) dir. Hastalarin 2'si kadin
(%22), 7'si erkek (%78) tir. Hastalarin altisinda (%66) tani anindaki ilk semp-
tomu agri iken, iki hastada sislik (%22) ve bir hastada (%11) politiri olmustur.
6 (%66) hastada kemik tutulumu, 3 hastada (%33) akciger tutulumu, 2
hastada (%22) hipofiz tutulumu ve diabetes insipidus (DI), 1 hastada lenf
nodu ve 1 hastada karaciger ve 1 hastada da beyin tutulumu tani aninda
g6zlenmistir. BRAF mutasyonu 2 hastada bakilabilmistir. Bir hastada poxzitif,
diger hastada negatif oldugu saptanmistir. BRAF pozitif olan hastada klinik
daha selim seyrederken, BRAF negatif olan hastada niiks gézlenmistir. Tablo
1'de hastalarin diger demografik 6zellikleri de gosterilmistir. 1 hastada
sadece cerrahi eksizyon yapildi, 1 hastada sadece steroid tedavisi verildi ve

bu 2 hastanin klinigi olumlu seyredip niiks gézlenmedi. 1 hastada ise bas-
langi¢ tedavisi olarak ARA-C verildi hasta remisyondan 3 yil sonra niiks etti
Vinblastin + Metilprednizolon(VB+MP) ve sonrasinda tekrardan niiks etti-
ginden Klofarabin'e gecildi. Diger 6 hastaya baslangig tedavisi olarak VB+MP
verildi. Bu hastalardan 2 sinde tam remisyon gozlendi. 1 hastanin tedavisi
devam etmekteyken 3'inde niiks g6zlendi. Sadece 1 hastaya RT uygulandi,
yine ayni hastaya niiks sonrasi 6 kiir ARA-C, 3 kiir Klofarabin ve 2 kiir ARA-C+
Klofarabin verildi sonrasinda remisyon gozlendi. Diger 2 niks olan hastada
ise Klofarabin ile remisyon gozlendi. Tablo 2'de hastalarin tedavileri ve
niiks durumlar 6zetlendi. Hastalarin ortalama WBC 7, 700/uL Hb14,9 g/dL,
PLT281.000/pL olarak gézlendi. Laboratuvar bulgular Tablo-3'de 6zetlendi.

Tartisma: LHH Calisma Grubu’na gore tek ve multisistem tutulumu olarak
2 ana grupta incelenir. LHH'de tek organ tutulumu en sik kemik iken ner-
deyse her yeri tutabilmektedir. Calismamizda da en sik kemik tutulumu
(%66)gozlenmis olup ayrica vulva, temporal lob, kulak zari ve karaciger
gibi atipik bolge tutulumlar da goézlenmistir. Tek sistem LHH tedavi-
sinde; prednizon, VB+MP ve kemik lezyonlarinin kiiretaji icermektedir.
Hastalarimizda birinde sadece eksizyon, birinde sadece steroid ve ikisinde
de VB+MP ile remisyon elde edildi. Multisistem LHH tedavisinde ise rad-
yoterapi, VB+MP, kladribin, sitarabin, klofarabin,vinkristin indiksiyon ve/
veya ikinci basamak tedavi planlariyla verilebilir. Niiks eden hastalarimizda
ARA-C ve Klofarabin ile remisyon saglandi.

Sonug: LHH nadir goriilen ancak eriskin yasta ortaya ¢iktiginda daha iyi
seyreden bir hastaliktir. En sik kemik tutulumu ile karsilasilsa da nerdey-
se her yerde tutulum gozlenebilmektedir. Hastalarimizdaki bulgularda
literatdir ile uyumlu gézlenmektedir. Tedavi karari ise lokal ya da sistemik
tutuluma gore degismektedir.

Anahtar kelimeler: eosinofilik grantlom, klofarabin, langerhans hiicreli
histiositozis,vinblastin

Tablo 1. Langerhans Hiicreli Histiositozis tanili hastalarin demografik verileri
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Tablo 3. Langerhans Hiicreli Histiositozis tanili hastalarin laboratuvar bulgular
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B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler
TP-021

Referans Numarasi: 580

GRAFT VERSUS HOST HASTALIGINDA RUXOLITINIB
KULLANIMI: TEK MERKEZ DENEYiMi

Ahmet Saricr’, Mehmet Ali Erkurt’, Emin Kaya', Sidika Giilkan Ozkan?, ilhami Berber",
irfan Kuku'

'inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, i Hastaliklari Anabilim Dah, Hematoloji Bilim Dal, Malatya
Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi

Giris: Allogeneik kok hticre nakli sonrasi graft versus host hastaligi(GVHH)
son yillardaki tiim gelismelere ragmen hala 6nemli bir mortalite ve morbi-
dite nedenidir. Steroid GVHH'da ilk tedavi secenegi olup steroid refrakter
GVHH(SR-GVHH)'da henliz standart bir tedavi secenedi yoktur. Yiiksek
seviyede salinan proinflamatuar sitokinler hem akut GVHH(@GVHH) hem
de kronik GVHH (cGVHH)nin patofizyolojisinde 6nemli bir mekanizmadir.
inflamatuar siirecte efektdr T hiicreleri Janus kinazlar (JAKs) araciligi ile
proinflamatuar sitokin saliniminda rol oynarlar. JAK 1 ve 2 inhibisyonu
yapan ruksolitinibin fare modellerinde proinflamatuar sitokinleri azalttigi
ve GVHH histopatolojik gradinda gerileme sagladigi gosterilmistir. Zeiser
ve ark. tarafindan yapilan calismada ise SR-aGVHH'da(n=54) genel yanit
orani %81 ve SR-cGVHH'da(n=45) genel yanit orani %85.5 saptanmis olup
bu sonuglar heyecan uyandirmaktadir. Bu veriler isi§inda bu calismada
merkezimizin GVHHda ruxolitinib deneyimi sunulmustur.

Metot: Daha 6nce 2 ile 3 sira arasinda degisen tedaviler kullanmis orta-
ciddi GVHH ciddiyet skoru olan aGVHH ve cGVHH'li toplam 6 hastada
ruxolitinib 10 mg BID/giin progresyona veya kabul edilemez yan etki
gorilene kadar kullanildi.

Bulgular: Toplam 6 hastanin(3 hasta AML, 1 hasta ALL, 1 hasta KML ve 1
hasta NHL) yas araligi 21-55 arasinda(ort: 36.5), kadin /erkek: 1/5 idi. Tim
hastalar nakle tam yanith olarak alindi. Allogeneik kok hiicre nakli icin
hazirlik rejimi 3 hastada busulfan-etoposid, 1 hastada busulfan-etoposid-
siklofosfamid, 1 hastada treosulfan-melfelan ve 1 hastada treosulfan (RIC)
olarak kullanildi. Tum hastalarda periferik kaynakh kok hiicre kullanildi.
Tuim hastalarda metotreksat ve siklosporin(kok hiicre infizyonunun 1.3.6.
ve 11. glinii) GVHH proflaksisi icin kullanildi. iki hastada akut, 4 hastada
kronik GVHH tanisi mevcuttu. Ruxolitinib tedavisi ortalama 157.5 gln
(10-365 gtin) kullanildi. Akut GVHH olan 1 hastada yanit elde edilemedi ve
aGVHH'de yanit orani %50 olarak degerlendirildi. Kronik GVHH'de ise tim
hastalarda yanit elde edildi ve tam yanit orani %100 olarak degerlendirildi.

Sonug: SR-GVHH tedavisi icin heniiz bir standart olmayip yeni ajanlarla
yapilan calismalarda umut vadeden sonuclar yayinlanmaktadir. Ruxolitinib
ile hem aGVHH hem de cGVHH'de oldukca ylksek oranda yanitlar elde
edildigi raporlanmaktadir. Calismamizda elde ettigimiz sonuglar literatir
verileriyle kiyaslandiginda aGVHHde daha dusuk fakat cGVHH'de daha
yiksek yanit elde edildigini gostermektedir. Yanit oranlarinin degiskenligi
calismamizdaki hasta sayisinin kisitliigi ile iliskilendirilmistir. Literatlirde
ruxolitinib kullanimi sirasinda firsat¢i enfeksiyonlarin sikhgi raporlanmasi-
na ragmen calismamizda hicbir hastada firsatci enfeksiyon nedeniyle ilag
kullanimi kesilmemistir. Calismamizin prospektif ve daha fazla hasta sayisi
olan calismalarla desteklenmesi gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: Greft - Versus - Konak Hastaligi,

B Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklar

TP-022

Referans Numarasi: 14

YENi TANI MULTIPL MiYELOM HASTALARINDA ISS'NiN
PROGNOSTIK ONEMININ GLOMERULER FILTRASYON
HIZINA GORE DEGERLENDIRILMESi

Rafiye Ciftciler, Yahya Buyukasik

Hacettepe Universitesi, Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

Giris ve Amag: Multipl miyelom (MM) hastalarinin prognozu oldukca
heterojendir. Bu calismanin amaci, hastalarin bobrek fonksiyonlarinin
Uluslararasi Skorlama Sisteminin (ISS) prognostik performansi tzerindeki
etkisini belirlemektir. Ayrica, bu calisma ile ISS ve normal bobrek fonk-
siyonlari, ISS ve anormal bobrek fonksiyonlari olan hastalarin sagkalim
sonuglarini degerlendirmeyi amacladik.

Materyal ve metod: Hacettepe Universitesi Tip Fakdltesi Hematoloji Bilim
Dalinda 2001 ve 2018 yillari arasinda MM tanisi konulan toplam 204 hasta
retrospektif olarak degerlendirildi.

Bulgular: Bu calismada tani aninda GFR =60 ml/dak olan 153 (%75) MM
hastasi, GFR <60 ml/dak olan 51 (%25) MM hastasi vardi. ISS evresi ile
GFR arasinda guiclii bir korelasyon saptandi. ISS evrelemesi, GFR <60 ml /
dak olan hastalarda, GFR =60 ml / dak olan hastalara gére daha yiiksekti
(p <0.001). GFR <60 ml/dak olan hastalar ISS Il grubunda ISS | ve II'den
anlamli olarak yuksekti (p <0.001). GFR =260 ml/dak olan hastalar icin 5
yillik OS, ISS | olan MM hastalarinda %75, ISS Il olan MM hastalarinda %86
ve ISS lll olan MM hastalarinda %0 idi (p = 0.002). GFR =60 ml/dak olan
hastalar icin 5 yillik DFS, ISS | olan MM hastalarinda%46, ISS Il olan MM
hastalarinda %52 ve ISS lll olan MM hastalarinda %0 idi (p = 0.25). GFR
<60 ml/dak olan hastalar icin 5 yillik OS, ISS | olan MM hastalarinda %100,
ISS 1l olan MM hastalarinda %80 ve ISS Ill olan MM hastalarinda %72 idi
(p = 0.46). GFR <60 ml / dak olan hastalar icin 5 yillik DFS, ISS | olan MM
hastalarinda %66, ISS Il olan MM hastalarinda %42 ve ISS lll olan MM has-
talarinda %55 idi (p = 0.80).

Sonug: Sonug olarak bu ¢alisma, I1SS'nin tani sirasinda GFR =60 ml/dak olan
MM hastalarinda anlamli prognostik dnemi oldugu gorilmusttir. GFR <60 ml/
dak olan hastalarda ise ISS evresi OS ve DFS'i anlamli etkilemedigi gozlenmis-
tir. Bununla birlikte, tani aninda bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalarda
B2-mikroglobulin (B2M) iyi bir prognostik gdsterge olmayabilir, cinkl timor
yukuniin yani sira bobrek fonksiyon bozuklugundan da etkilenebilir.

Anahtar kelimeler: Multipl miyelom, B2-mikroglobulin, Uluslararasi evreleme
sistemi
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Sekil 2. GFR <60 ml/dak olan MM hastalarinda genel sagkalim (p=0.46) ve hastaliksiz sagkalim (p=0.80)

Tablo 1.

Parametre GFR 260 ml/dak GFR <60 ml/dak p

N (%) 153 (75%) 51(25%)

Yas 57 (35-76) 58 (40-69) 0.36
Erkek/kadin 92/61(60.1%/39.9%) | 32/19(62.7%/37.3%) 0.74
ECOGPS 0.27
0-1 114 (74.5%) 34 (66.7%)

2 39(25.5%) 17 (33.3%)

1SS <0.001
15S-1 (%) 99 (64.7%) 6(11.8%)

15S-11 (%) 45(29.4%) 17(33.3%)

1SS-111 (%) 9(5.9%) 28 (54.9%)

Kreatinin diizeyi 0.7 (0.3-1.5) 2(1-13.8) <0.001
LDH (normal degerin distii %) 99 (64.7%) 32(62.7%) 0.80
B2-microglobulin 2.3(0.9-18.5) 59(1.2-339) <0.001
Relaps hizi 43 (28.1%) 15 (29.4%) 0.85
Mortalite hizi 28(18.3%) 6(11.8%) 0.27
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W infeksiyon ve Destek Tedaviler

TP-023

Referans Numarasi: 63

B Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklari
TP-024

Referans Numarasi: 219

HEMATOLOJIK MALIGNITESi OLAN HASTALARDA
HEPATIT B VIRUSU PREVALANSI

Canan Sehit', Mehmet Sonmez>

"Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dali
*Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Daly

Amag: Hematolojik maligniteli hastalar hastaliklarina bagli olarak gelisen
immunosupresyon, kemoterapi ve radyoterapiye ikincil kemik iligi baski-
lanmasi, kemik iligi transplantasyonu yapilmasi ve sik kan transflizyonu
uygulanmasi nedeniyle hepatit B virlisii (HBV) enfeksiyonu agisindan risk
altindadirlar. Bu calismada Dogu Karadeniz Bolgesi'ndeki hematolojik
maligniteli hastalarin HBV prevalansi, HBV varliginin etiyopatogenez ile
iliskisinin tanimlanmasi ve hastalara yonelik antiviral profilaksi veya imm-
nizasyon iliskili yapilacak calismalara yol gosterilmesi amaglandi.

Gereg ve Yontem: Calismaya 2012-2017 yillari arasinda Karadeniz Teknik
Universitesi Tip Fakiiltesi i¢c Hastaliklari Ana Bilim Dali Hematoloji Bilim
Dali'nda yeni tani konulan ve tedavi almamis 434 hematolojik maligniteli
hasta dahil edildi. Hastalarin HBsAg, anti-HBs, anti-HBc IgG ve HBV DNA
sonuclari retrospektif olarak belirlendi ve bu sonuclarin hasta karakte-
ristikleri (yas, cinsiyet, histopatolojik tani) ile olan iliskisi degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen hastalarin 2004 Hodgkin ve Non-
Hodgkin Lenfoma (NHL), 127'si Multiple Myelom (MM) ve 107'si Akut ve
Kronik Losemi tanilari ile takipli idi. Hematolojik malignite tanili 434 has-
tanin HBV serolojisi degerlendirildiginde %6.9'unda HBsAg, %35.7'sinde
anti-HBs ve %34.8'inde antiHBc IgG pozitifti. Hastalarin %50'si HBV ile
karsilasmamisti. Asili bagisik orani %15, enfeksiyonu gecirmis-bagisik
orani %20.5, izole anti-HBc IgG pozitif orani %7.6 ve kronik hepatit B'li
orani %6.9 idi. Lenfoma, 16semi ve MM subgruplarinin HBV serolojileri
incelendiginde saglikh bireylerden elde edilen oranlara gore bir yiikseklik
saptanirken, hematolojik malignite tanili genel popdilasyon ile benzer
oranda oldugu gozlendi. HBsAg pozitifligi olan 30 hastanin 21'ine, izole
anti-HBc 19G pozitifligi olan 33 hastanin ise 17'sine antiviral profilaksi
verildigi, antiviral profilaksi verilmeyen HBsAg pozitif 2 hastada HBV reak-
tivasyonu gelistigi gozlendi.

Sonug: Calismamizda hematolojik maligniteli hastalarda kronik HBV
enfeksiyonu, HBV ile karsilasma ve izole anti-HBc I1gG poxzitifliginin saglikli
bireylerde yapilan calismalardan elde edilen verilere gére daha yuksek
oldugu izlendi. Bu sonuglar HBV varliginin hematolojik malignite gelisimi
ile iliskili olabilecegini desteklemekteydi.

Anahtar kelimeler: Hematolojik Malignite, Hepatit B Viriis Prevalansi

Tablo 1. Hastalarin hepatit serolojilerine gdre klinik siniflandirmasi
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Tablo 2. Hastalarin HBV serolojileri
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PANSITOPENi VE NOTROPENIK ATESLE BASVURAN VE
KARACIGER TUTULUMU GOSTEREN IGG4 iLiSKiLi HASTALIK

Mine Miskioglu', Biisra Gokge', Ayse Kaya', Derya Demir?, Mehmet Ali Aydin [sisag?,
ismet Aydogdu’

"Manisa Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

*Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Patoloji Anabilim Dali

3Manisa Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi, Patoloji Anabilim Dal

Giris: 1gG4 iliskili hastalik, dokularda 1gG4 pozitif plazma hicre infiltras-
yonu ve fibrozisle giden ve buna bagh sistemik semptomlarin oldugu
bir hastaliktir. Eozinofili ve poliklonal hipergamaglobulinemi gériilebilir.
Burada notropenik ates ile basvuran, karacigerde metastaz benzeri nodi-
ler lezyonlar ve kemik iliginde plazma hiicre artisi olan bir 1gG4 iliskili
hastalik olgusu sunulacaktir.

Olgu: 20 yasinda erkek hasta; halsizlik, yorgunluk, ates yliksekligi, rektal
bolgede agr ile basvurdugu dis merkezdeki tetkiklerinde pansitopeni
saptanmasi Uzerine hastanemize basvurdu. Sorgulamada ates, kilo kaybi,
halsizlik, oral aft, kabizlik, FM'de yumusak damakta aft, sag servikal bol-
gede agrisiz LAP ve hepatomegali saptandi. BK 820/mm3, PNL: 40/mm3,
Hb:6,2 g/dL, Plt: 3000/mm3; Total prot:7,3 Alb:2,5 g/dL, Sedim:95mm/
sa idi. Aplastik anemi 6n tanisiyla hastaya, febril nétropeni tedavisi ve
G-CSF baslandl. Eritrosit ve trombosit tx yapildi. Ki asp. da megaloblastik
degisiklik, lenfositlerde artisla birlikte %11 plazma h. saptand. Ki bx de
%50 sellulariteyle tim hicrelerin yaklasik yarisini plazma h. olusturmakta,
kappa ISH ve lambda ISH ile esit ve karma boyanma gozlenmekteydi. IgG
yaklasik %40, IgA ise %60 plazma h. pozitifti, IgM (-) saptandi. Bulgular
abartili bir plazmasitoz lehine olup hafif zincir kisitlamasi gézlenmedi.
Serum IgG: 2080 mg/dL, IgA: 666 mg/Dl, IgM: 97.6 mg/dL idi. Serum
protein EF ve 24 sa idrar IFE'de monoklonal bant artisi saptanmadi. Kemik
surveyde litik lezyon izlenmedi;. 6n tanida multipl myelomdan uzaklasildi.
Pansitopeniye yonelik bakilan PNH klonu (-), Hepatit serolojisi, EBV, CMV,
Brucella, Leishmania ve Sifilize yonelik tetkikler (-) idi. USG'de; karaciger
(KC) boyutu 19 cm, parankim eko olagandi. KC de en biyikleri subseg-
ment 3'te 17x16 mm ve subsegment 6'da 14x10 mm hipoekoik halolu izo-
ekoik solid lezyonlar; BT'de KC boyutu 24 cm ile artmis, parankimde, dagi-
nik yerlesimli, bliyigii 1,5 cm e varan, digerleri 1 cm den kigk, cok sayida,
hipodens lezyonlar izlendi. KC bx de yogun lenfo-plazmasiter infiltrasyon
iceren genis fibrozis alanlari, yer yer storiform patern gdsteren fibrozis
alanlarinda lenfo-plazmasiter infiltrasyona nétrofiller ve fibrozis ierisinde
cok sayida kalin duvarli damarlar saptandi. IgG4 iliskili hastalik 6n tanisiyla
bakilan plazma lgG4 diizeyi 628 (3-200) mg/d|, yiiksek saptandi. Dokuda
bakilan IgG4; IgG+ plazma hiicrelerinin%715'inde (+), HHVS ise (-) idi. IHK
olarak IgG4 ile 1 buyuk buylitme alaninda 50 kadar plazma h. varligi
gésterildi; morfolojik ve iHK bulgulari IgG4 iliskili sklerozan hastalik lehine
degerlendirildi. Klinik, lab. ve patoloji incelemeleriyle IgG4 iliskili hastalik
olarak degerlendirilen olguya 40 mg iv prednizolon baslandi. Tedaviyle
yakinmalari gerileyen hastanin anemisi devam etmekle birlikte pansitope-
nisi diizeldi. Kontrol Ki asp. da plazma h. normal ve serum IgG4'de azalma
izlendi. Asker olan hasta baska merkezde takip olmak tizere taburcu oldu.

Sonug: 1gG4 iliskili hastalik dokularda fibrozis ve inflamasyonla giden,
hemen her organin etkilenebildigi bir hastaliktir. Dokularda timoral
lezyonlar olusabilmesi nedeniyle kanserle karisabilmektedir. Ki tutulumu
oldukga nadirdir. Literatiirde KC tutulumu ile ilgili de 3 vaka bulunmakta-
dir. IgG4 iliskili hastalik kan tablosundaki degisiklikler, hematolojik malig-
niteleri taklit edebilmesi nedeniyle hematologlarin da karsilasabilecedi ve
bu nedenle akilda bulundurulmasi gereken bir hastaliktir.

Anahtar kelimeler: Notropenik ates, pansitopeni, IgG4 iliskili hastalik, poliklonal
gamopati, karaciger tutulumu
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B Koagiilasyon ve Fibrinoliz Bozukluklari

TP-025 Referans Numarasi: 312

PROTROMBIN ZAMANI VE AKTIVE PARSIYEL
TROMBOPLASTIN ZAMANINDA YALANCI UZAMA:
TUKETILEN YiYECEKLERIN ETKiSi

Serife Giil Acar’, Merve Hotoglu', Defne ide’, Bahareh Marjani', Eren Saba Sinanoglu’,
Lale Olcay?

"Bagkent Universitesi Tip Fakiiltesi Dénem Ill
*Bagkent Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji Onkoloji Béliimii

Amag: Protrombin zamani (PT) ve aktive parsiyel tromboplastin zamani
(@PTT) sonuglari, tiiketilen ilaglar, gida maddeleri; kanin alinmasi ve
tasinmasi sirasindaki sartlarin uygunsuzlugu gibi hematolojik olmayan
nedenlerle ‘yanlis uzun’ ¢ikabilmekte ve bu durum gereksiz incelemeler
yapilmasina yol agmaktadir. Bu calismada boliimiimiizde PT/aPTT uza-
masi nedeni ile izlenen hastalarin bulgularinin ‘yalanci uzama’ yoniinden
degerlendirilmesi amaglanmistir.

Gereg ve Yontem: Bolimimize 1 Aralik 2013-1 Aralik 2018 arasinda ‘koa-
glilasyon bozuklugu’ (tani kodu: D65-D69) ile basvurmus hastalar, hastane
otomasyon sistemi kullanilarak, geriye doniik olarak incelenmistir.

Bulgular: Saptanan 6455 basvurunun 355‘inde (72 hasta), PT (23,8+22,54
saniye) ve aPTT (41,1+7,5 saniye)'den en az birinde uzama oldugu, bu
hastalarin sadece bazilarinin 6z ve soy ge¢mislerinde kanama &ykisti
bulundugu, bu hastalarin bazilarinda tetkikin hemen tekrarlanarak nor-
mal bulundugdu [19 hasta (%26.3)], bu durumun kanin porttan alinmasi
dolayl numuneye heparin bulasmasina veya kan alinirken venoz stazin
uzun stirmesine (kanin zor alinmasina) veya tlipun isaretli ¢izgiye kadar
doldurulamamasina baglandigi saptanmistir. Bu parametrelerde uzama
olan hastalarda (n:53), 6nce karisim testi yapildigi ve karisim testi ile 6nce-
ki uzamada dizelme saptanan hastalara (n:51, %70.8) 6nce K vitamini
uygulandigi, 7 hastada (%9.7) K vitamini yapildiktan sonra parametrelerin
normale dondugu; uzamanin devam ettigi 44 hastada (%30.5) ilgili faktor
(F) duizeyine bakildigi; bu hastalarin 22'sinde (%30.5) faktor eksikligi sap-
tanirken [FVIII (n:5), FIX (n:3), FXI (n:2), FXIl + FVIII (n:1), FVII (n:7), FX (n:1),
von Willebrand faktor + FVIII diistkligi (n:4)], diger 22'sinde (%30.5) fak-
torlerin normal oldugu, ancak bu hastalarin kiraz, ¢ilek, mandalina, limon,
elma, omega-3 yag asidi, deniz Urlnleri gibi gidalar ¢ok tukettikleri; 10
glin sire ile bu gidalari tiiketmemeleri saglandiktan sonra tekrarlanan PT/
aPTT sonuglarinin normal bulundugu gorialmustir (Sekil 1).

Tartisma: Calismamizda, son bes yilda bolimimuze PT ve aPTT uzunlugu
nedeni ile ydnlendirilen 72 hastanin yaptigi 355 basvurunun geriye doniik
olarak yapilan incelemesinde, hastalarin %26.3'tinde, kan alim hatasi
nedeniile, %30.5'inde yiyecekler etkisi ile yalanci uzama saptanmis olmasi,
kan alimi 6ncesinde ve islem sirasinda saglanmasi gereken kosullara ve
ozellikle beslenme aliskanliklarina dikkat cekmektedir. On dokuz meyve-
nin ve 26 sebzenin gonilli 60 kisi Uzerindeki antiagregan, antikoagilan
ve fibrinolitik etkisinin incelendigi bir arastirmaya gore, Gizim ekstresinin
PT'yi, frambuazin ise aPTT'yi uzattigs; siyah Gziim, ananas, cilek, kivi gibi
meyvelerin; sarimsak, sogan, domates ve kavun gibi sebzelerin de benzer
etkilerinin oldugu gosterilmistir.

Sonug: Protrombin zamani ve aPTT'de, basta tiiketilen gidalar olmak
lzere hematolojik olmayan nedenlerden kaynaklanan uzamalar siklikla
gorulebilmektedir. Bunlarin farkedilmemesi, gereksiz incelemelerin yapil-
masina ve ameliyat olacak hastalarda ameliyatin gecikmesine neden ola-
bilmektedir. Bu sonuclara dayanarak, tarafimizdan, klinisyenler icin hasta
degerlendirme ve uygun kan alma-tasima kosullarini belirleyen bir rehber
hazirlanmistir. Calismamiz, PT ve aPTT uzamalarinin her zaman hematolo-
jik nedenlere bagh olmayabilecegine isaret etmektedir.

Anahtar kelimeler: Protrombin zamani (PT), aktive parsiyel tromboplastin zamani
(aPTT), yanlis uzama
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Koagillavyon bozusklufa (DES-DE3)
6355 baperu
PT/aPTT uzamasi 355 bagwuiru, 72 hasta

Tekrarlamada dizelme: 19 bagvury, 19 hasta

W

Dilrebme yok [n=2)
Gaglel lupus antikoagllan:
v
Dizefme var [neT)
Geglriimiy GE/antibiyotik

elieedenr yok; fakide
waniklifi du yol (n=17]

e, mandilsa

Sekil 1. Calisma bulgularini zetleyen algoritma

B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler

TP-026 Referans Numarasi: 492

TORUNDAN DEDEYE TAM UYUMLU ALLOJENEIK
KOK HUCRE NAKLI

Mehmet (zen, Ahmet Ifran, ilknur Aksoyodlu, Ali Ugur Ural

(zel Bayindir Ségiitdzii Hastanesi, Hematoloji ve Kok Hiicre Nakli Merkezi

Yuksek riskli Akut Myeloblastik Losemi (AML) hastalarinda allojeneik kdk
hiicre nakli bilinen en etkin tedavi yontemidir. Bu bildiride torunundan
tam uyumlu allojeneik kdk hiicre nakli olan hastamizi sunuyoruz. Bizim
bilgilerimize gére hastamiz torunundan tam uyumlu allojeneik kok hiicre
nakli olan ilk vakadir. Myelodisplastik Sendrom'dan (MDS) déniisen AML
tanisi olan 62 yasinda erkek hastaya standart 3+7 ve 3 kiir HIDAC tedavi-
leri verildi. Ancak, kisa surre icerisinde hastada niiks gelismesi nedeniyle
MITOX-FLAG kemoterapisi verildi. Bu tedavi ile 2. tam remisyon elde
edilen hastaya allojeneik kok hiicre nakli yapilmasi planlandi. Hastanin
kardeslerinden bakilan HLA sonuglarinin uymamasi Uzerine alternatif
kok hiicre nakli planlandi. Akraba disi veri tabaninda yapilan arastirmada
uyumlu verici saptanamadi. Bu arada hastanin damadinin hastanin kiz
kardesinin oglu oldugunun anlasiimasi Uzerine hastanin 10 yasindaki
kiz torunundan HLA gonderildi. Alici ve verici arasinda akrabalik iliskisi
resim 1’de sunulmustur. Yapilan tetkiklerde hasta ile torununun HLA tam
uyumlu oldugu ortaya cikti. Bunun lizerine hastaya torunundan allojeneik
kok hiicre nakli yapilmasina karar verildi. Vericiden toplam 6,24 x106/
alici kg CD34+ periferik kok hticre elde edildi. Bu hiicrelerin 4,86 x106/
alici kg kismi nakil sirasinda inflize edildi. Hastada +14. glinde nétrofil,
+17. glinde trombosit engraftmani saglandi. Nakil sonrasi hastada gelisen
CMV enfeksiyonu Valgansiklovir ile tedavi edildi. +75. glinde gonderilen
kimerizm analizinde hastada kimerizmin %61 XX olmasi nedeniyle +84.
glinde 1x107/alici kg T hiicre iceren DLI GrlinG ve +112. glinde 2.9x107/
alici kg T hiicre iceren DLI Griini infiize edildi. inflizyon sonrasi +140.
glinde gonderilen kimerizm %100 XX olarak saptand. Hasta +275. glinde
ilagsiz remisyonda takip edilmektedir. Akraba evliliginin yaygin oldugu
tilkemizde kardes disindaki diger akrabalarin da tam uyumlu olabilecegi
akilda tutulmalhdir.

Anahtar kelimeler: Kok hticre nakli, akraba ici
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Referans Numarasi: 87

A: Al
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Sekil 1. Alici ve verici arasindaki akrabalik iliskisi

W Eriskin Akut Losemiler
TP-027

AKUT PROMYELOSITER LOSEMi’'DE GERGEK YASAM VERISi;
ERKEN OLUMLER HALA SORUN MU?

Mehmet Baysal', Ufuk Demirci’, Volkan Bag', Sedanur Karaman Giilsaran', Hakki Onur
Kirkizlar', Emine ikbal Atlr2, Elif Umit", Hakan Giirkan?, Ahmet Muzaffer Demir’

"Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali
“Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyoloji ve Genetik Ana Bilim Dal

Girig: Akut Promyelositer Losemi (APL) ilk olarak 1957 yilinda Hillestad
tarafindan tanimlanmis olup; daha ilk tanimlamasinda yuksek miktarda
erken 6lim oranlarina sahip oldugu belirtilmistir. Daha sonraki yillarda ise
hastaliga sebep olan t(15;17) ve PML-RAR-a geni tanimlanmistir. All trans
retionik asit (ATRA) tedavisiyle kayda deger ilerlemeler saglanmis 6limcdil
bir [6semi tipinden en iyi seyirli akut [6semi tipine dontismistir. Tedavide
yasanan bu gelismeler ve ATRA'ya karsi direncin nadir olarak goriilmesi
sebebiyle APL tedavisindeki en bliyluk engel koagulopati, kanama ile kar-
simiza ¢ikan erken 6lumlerdir. ATRA tedavisinin bir antrasiklin grubu ilacla
(idarubisin) veya arsenik trioksit (ATO) ile birlikte uygulanmasi 6nerilmek-
tedir. Biz de bu calismayla merkezimizde izledigimiz APL hastalarimizin
gercek yasam verilerini ortaya koyarak, yanit oranlari, erken 6lim ve sag
kalim oranlarini degerlendirmeyi amacladik.

Materyal, Metod: Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi hastanesinde 2009-
2019 yillan arasinda kemik iligi incelemeleriyle APL teshisi koyulan 34
hasta calismaya alindi. Hastalarin yapilan ilk degerlendirmeleri esnasinda
APLden siiphelenildiginde; molekdiler ve sitogenetik dogrulanma gecek-
lestirildi. Hastalara ATRA tedavisi hem koagulopatiyi diizeltmek hem
de remisyon saglatici tedavisine bir an 6nce baslayabilmek icin 45 mg/
m2'den mimkiin olan en cabuk sekilde baslandi. Hastalar 16kosit deger-
lerine gére 10x10%Lnin Ustlinde olanlar yiiksek risk altinda olanlar ise
standart risk olarak ikiye ayrildi. Standart risk grubuna remisyon baslatma
tedavisinde ATRA ile birlikte 4 giin idarubisin 12 mg/m2 (2, 4, 6, 8. Glinler)
uyguland. Yuksek risk grubundaki hastalara ATRA ile remisyon baglatma
tedavisi ile birlikte 3+7 (Sitozin Arabinozid 100 mg/m2 7 giin ve idarubisin
12 mg veya esdeger bir antrasiklin) uygulandi. Remisyona giren hastalara
3 kurs pekistirme tedavisi uygulandi. idame olarak ta ATRA 45 mg m2/giin,
her 3 ayda 15 gtin, 6-merkaptopurin (6 MP) 50 mg/m2/ glin, metotreksat
(MTX) 15 mg/m2 /hafta 2 sene boyunca uygulandi.

Sonuglar: Otuz bes hastamizin 19'u kadin 15" i erkekti. Hastalarimizin
yaslari 20 ila 72 arasinda degismekle birlikte ortanca yaslari 43 idi. Lokosit
sayisina gore degerlendirilen risk siniflamasinda 28 hastamiz standart
riske sahipken 6 hastamiz yuksek riskli idi. Hastalarimizin ortanca takip
stiresi 45 ay idi (0-135). Dort hastamiz ilk 30 giin icerisinde kanama ve
tromboz gibi komplikasyonlar sebebiyle kaybedildi. Bir hastamiz niiks
ve direncli hastalik sebebiyle kaybedilirken, bir hastamiz kalp yetmezligi
sebebiyle diger bir hastamiz baska bir saglik sorunu nedeniyle kaybedildi.
27 hastamiz halen sag olup takiplerine devam edilmektedir.

Tartisma: APL tedavisinde ¢igir acan gelismelere ragmen; tani konul-
duktan sonraki ilk 30 giin icerisinde meydana gelen olimler olarak



adlandirilan erken olimler gercek yasam verilerinde en 6nemli sorun
olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Kanama, trombotik olaylar, ATRA tedavi-
siyle meydana gelen differansiasyon sendromu ve enfeksiyonlar erken
oltimlerin en sik sebepleri olarak sayilabilir. Gercek yasam verilerini iceren
calismalarda erken 6liim oranlar %10 ila 32 arasinda degismektedir. Erken
6lum oranlarinin yiiksek riskli hastalarda daha sik oldugu gézlenmektedir.
Calismamizda erken 6lim 4 hasta da gerceklesmis olup (%11,7); yiksek
riskli alti hastamiz mevcuttu(%17,6). APL hastalarinin tedavilerinde ve sag
kalim oranlarinda son yillarda yasan

Anahtar kelimeler: Akut Promyelositer Lésemi, Erken Oliim

Tablo 1. Hastalarin demografik, klinik dzellikleri, laboratuvar degerleri, tedaviye yanit oranlan

Hastalarin Ozellikleri Sayi (Yiizde)
Cinsiyet 19 Erkek, 15 Kadin
Yas (Ortanca-minimum-maksimum) 43(20-72)
Risk Siniflamasi Yiiksek Risk 6 (%17,6)
Risk Siniflamasi Standart Risk 28 (%83,7)
Ortanca Takip Siiresi (minimum-maksimum) 45(0-120)

Tani anindaki Lokosit Sayisi x10°/L 14.805 (700-169.300)

(ortalama- minimum-maksimum)

Tani anindaki Hemoglobin degeri gr/d|
(ortalama-minimum-maksimum)

Tani anindaki Trombosit Sayisi x10°/L
(ortalama-minimum-maksimum)

Tani anindaki LDH degeri U/L
(ortalama-minimum-maksimum)

Erken Oliim Orani
Birinci Sira Tedaviye Tam Yanit Orani

9,41(59-17,6

59,950 (6000-429.000)

465 (139-1683)

4(%11,7)
29/34 (%88,3)

B Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastaliklar

TP-028 Referans Numarasi: 321

HEMOFAGOSITIK LENFOHiSTiOSITOZ iLE BASVURAN SUT
COCUGUNDA NADIR BiR NEDEN: DESMOPLASTIK KUCUK
YUVARLAK HUCRELi TUMOR

Funda Tekkesin', Ulkii Miray Yildinm’, Begiim Sirin Koc', Suar Caki Kili", Ebru ltir
Zemheri?, Cetin Timur?, Aysegiil Uniivar’

Sbii Umraniye Egitim ve Aragtirma Hastanesi
*Yeditepe Uiniversitesi Kosuyolu htisas Hastanesi
Sfstanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi

Giris: Hemofagositik lenfohistiyositoz (HLH), non-neoplastik, proliferatif
bir hastalik olup; ates, hepatosplenomegali, sitopeni, hipofibrinojenemi,
hipertrigliseridemi, kemik iligi, dalak veya lenf nodlarinda hemofagositoz
ile karakterize bir sendromdur. HLH, genetik (primer) ve akkiz (sekonder)
olmak tizere iki farkh gruba ayrlir. HLH tablosuyla basvuran yedi aylk
erkek hastaya ayirici tani icin yapilan karaciger biyopsisi desmoplastik
kiglk yuvarlak hiicreli timor (DKYHT) ile uyumlu idi. DKYHT adélesan
ve eriskin déonemde daha sik goriilmekte olup, cocukluk caginda nadir-
dir. Ozellikle infant déneminde cok daha nadir olup, prognozu oldukca
kotudur. Bu olgu, cocukluk ¢adi sekonder HLH vakalarinin etiyolojisinde
cok nadir timorlerin de olabilecegini hatirlatmak amaci ile sunulmustur.

Olgu: Dokuz glindir ates yliksekligi nedeni ile dis merkezde tetkik edilen
yedi aylik erkek hastaya, hepatosplenomegali, bisitopeni, trigliserid, ferri-
tin ve LDH yuksekligi nedeni ile yapilan kemik iligi aspirasyonunda vakuol-
lu L3 tipi blastlar saptandi. Flow sonucu akut I6semiyle uyumlu bulunma-
di. Kemik iligindeki patolojik hiicrelerin morfolojisi nedeni ile ayirici tanida
Pearson Sendromu da dustintilerek genetik analiz yapildi, sonug negatif
saptandi. Abdominal USG de karacigerde yaygin nodiiler lezyonlar goriil-
di. Ayiricr tani igin ¢ekilen FDG-PET BT de patolojik tutulum saptanmadi.
Hastanin fizik muayene ve laboratuar bulgulari ile birlikte HLH tanisi konu-
larak HLH-2004 protokolii baslandi. HLH mutasyonu saptanmadi. Kemik
iligi aspirasyonunda solid timorlerin infiltrasyonu agisindan immdanhis-
tokimyasal boyamalarinda maliynite ile uyumlu bulgu olmamasi tizerine
karacigerdeki nodiler lezyonlardan biyopsi yapildi. Biyopsi sonucunda
desmin ve vimentin fokal dot-like, sinaptofizin fokal pozitif boyanma sap-
tanmasi Uzerine desmoplastik kiigtik yuvarlak hticreli tiimér tanisi konuldu.
Hastaya yumusak doku sarkomlarina yénelik kemoterapi baslandi ancak

genel durumu ani olarak bozulan, batin distansiyonu artan ve solunum
yetmezlik bulgulari gelisen hasta kaybedildi.

SONUC: Cocukluk caginda HLH, hizla taninmasi gereken, mortalitesi ylk-
sek bir hastaliktir. Sekonder nedenler agisindan degerlendirilirken, 6zellik-
le kemik iliginde kuigtik mavi yuvarlak hticre infiltrasyonu olan olgularda
nadir gorilen desmoplastik yuvarlak hiicreli timor benzeri maliynitelerin
de akilda tutulmasi gerektigi vurgulanmak istendi.

Anahtar kelimeler: hemofagositik lenfohistiositoz, infant, desmoplastik kiigiik
yuvarlak hicreli timor

Sekil 1. Karaciger biyopsisi, H&E, parenkimde nodiiller yapan, yer yer sinuzoidler iinde dagilan, ince kromatinli,
belirgin nukleoll, orta derecede geniglikte sitoplazmaya sahip timéral infiltrasyon

$Sekil 2. Karaciger biyopsisi, tiimoral alan, desmin ile dot-like boyanma pozitif

Sekil 3. Kemikiligi aspirasyonu, kiigiik yuvarlak hiicreli, vakuollii blast infiltrasyonu
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B Lenfomalar / Arastirmalar / Transplant Disi Tedaviler/Biyolojisi

TP-029

Referans Numarasi: 479

B Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastaliklar

TP-030

Referans Numarasi: 603

PERIFERIK T HUCRELI LENFOMA OLGULARIMIZIN .
RETROSPEKTIF DEGERLENDIRMESi; TEK MERKEZ DENEYiMi

Hatice Demet Kiper Unal, Tugba Cetintepe, Serife Solmaz, Kadriye Bahriye Payzin
lzmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk EAH Hematoloji Klinigii

Giris: Periferik T hiicreli lenfoma (PTHL) tim eriskin non-hodgkin lenfo-
malarin %10-15'ini olusturmakta olup olgun T ve NK hiicrelerinden kdken
alir. Agresif karakterli lenfomalar olup nodal, ekstranodal, kutan6z ya da
lI6semik formda izlenebilir.

Gere¢-Yontem: Bu calismada 2010-2019 yillari arasinda klinigimizde takip
edilmis olan kutandz disi nodal ve ekstranodal PTHL olgularimizi retros-
pektif olarak degerlendirdik.

Sonuglar: Klinigimizde takip edilmis olan toplam 20 PTHL tanili olgunun
9'u PTHL NOS (baska sekilde siniflandirnimamis), 7'si anaplastik buytik
hiicreli lenfoma (ABHL), 2'si enteropati iliskili T hiicreli lenfoma (EITL), 1’
anjioimmunoblastik T hiicreli lenfoma (AITL) ve 1'i hepatosplenik T hiicreli
lenfoma idi. Medyan izlem siiresi 44 aydi. Tim PTHL tanili hastalarin 10'u
kadin 10'u erkek olup; medyan yas 58 (16-79 araliginda) idi. Hastalarin
%50'si tani aninda ileri evre (evre llI-IV) olup, %55'inde B semptomlari
mevcuttu. Bulky hastalik %15'inde gozlenmisti. Laktat dehidrojenaz (LDH)
yuksekligi hastalarin %55'inde tani aninda izlenmis olup, %30 hasta IPI
skoru >2 ile yuiksek-orta ve yUksek risk grubundaydi. Ekstranodal tutulum
hastalarin %50’'sinde izlenmis olup en sik ekstranodal tutulum alani (%50)
bas-boyun bolgesiydi (larenks, nazofarenks, sert damak, dil koku, tonsil).
Diger sik izlenen ekstranodal tutulum bolgeleri kemik iligi ve akciger olup
EITL olgularinda incebarsak tutulumu mevcuttu. Hastalarin hemen hepsi
ilk hat tedavi olarak CHOP, CHOEP, EPOCH benzeri tedaviler almis olup, 2
ABHL hastasinda ilk hat Hyper-CVAD protokolii uygulanmisti. ilk hat teda-
vi sirasinda bir hasta n6tropenik ates bir hasta barsak perforasyonu-sepsis
nedeniyle kaybedilmis olup, 3 hastada (%15) tedavi yaniti PR (kismi yanit),
kalan 15 hastada (%75) CR ya da VGPR (tam yanit, ¢ok iyi kismi yanit) idi. 3
hastada kemoterapiye ek olarak radyoterapi (RT) uygulandi. Takipte tim
hastalarin 4’iinde (%20) niiks izlenerek ICE, ESHAP, GDP gibi kurtarma
rejimleri yanisira brentiksumab vedotin ve pralatreksat gibi yeni ajanlar
uygulandi. Yasi ve performansi uygun olan iki hasta otolog kok hiicre
nakline (OKIT) yénlendirildi. Sagkalim analizlerinde tiim hasta grubunda
5 yillik tiim sagkalim (OS) %62, progresyonsuz sagkalim (PFS) %70 bulun-
du. IPI skoru >2 olanlarda (p=0.026) ve ekstranodal tutulumu olanlarda
(p=0.031) OS anlamli olarak azalmis bulundu. Alt grup analizlerinde LDH
ytiiksekligi ve ileri evre hastalik ABHL grubunda PTHL NOS grubuna gore
anlamli daha yiiksek bulundu (sirasiyla p=0.006 ve p=0.036).

Tartigsma: Periferik T hiicreli lenfomalar agresif karakterli lenfomalar olup
ilk hat tedavide CHOP, genc ve fit hastalarda daha ylksek yanit oranlariyla
birlikte olan etoposidli CHOEP kombinasyonlari tercih edilir. Yas ve perfor-
mans olarak uygun hasta grubunda ilk hat tedavi sonrasi konsolidasyon
amaciyla OKIT yapilmasi 6nerilmektedir. Brentuksimab, pralatreksat, cri-
zotinib gibi yeni ajanlarin tedaviye eklenmesi yanit oranlarinda iyilesme
saglamistir. Genis gruplarda olgu deneyimlerinin sunulmasi bu hasta
grubunun prognostik 6zellikleri ve tedavi yaklasimlarinin degerlendiril-
mesinde yardimci olacaktir.

Anahtar kelimeler: periferik t hiicreli lenfoma, PTHL

YENi TANI KLL HASTALARINDA TANI §IRI‘-}SIN‘I_)AKi
CD49D EKSPRESYONUNUN HASTALIGA OZGU BASKA
PARAMETRELERLE ILISKISI

Selami Kocak Toprak', Mustafa Giiven?, Giildane Cengiz Seval', Klara Dalva', Senay
ipek?, Nihal OkuP?, Dilara Aral*, Sinem Civriz Bozdag', Meltem Kurt Yiiksel', Pervin
Topguoglu', Onder Arslan’, Muhit Ozcan', Taner Demirer', Osman ilhan', Hamdi Akan’,
Meral Beksac', Giinhan Giirman’

"Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali

2Van Yiiziincii Yil Universitesi Tip Fakiiltesi

3Ankara Universitesi Tip Fakilltesi Hematoloji Bilim Dal Laboratuvan
“Ankara Universitesi Kok Hiicre Enstitiisii

Giris: Kronik Lenfositer Losemi (KLL), bati toplumlarinda ilk sirada gorilen
hematolojik malignite olup hastadan hastaya degisen birbirinden farkl
klinik seyirlere sahiptir. Oyle ki, cok sayida hastanin tani sirasinda asemp-
tomatik ve erken evrede olmasina karsin bunlardan bazilarinin beklenme-
dik sekilde agresif bir klinik gidise sahip oldugu saptanmistir. Bununla ala-
kali olacak sekilde arastiricilar son yirmi yilda hastalik evresi haricinde pek
cok prognostik belirteci tanimlayabilmislerdir: ZAP-70, IGHV mutasyon
durumu, CD38 ekspresyonu ve sitogenetik anormallikler bunlar arasinda
sayilabilir. CD49d ekspresyonunun da kétu klinik seyirle alakal olduguna
iliskin son yillarda ¢ok daha fazla arastirma yayinlanmaktadir. Biz de bu
noktadan hareketle yeni tani konulmus KLL hastalarinda, tani sirasindaki
periferik kan akim sitometrik incelemesinde CD49d ekspresyonunun has-
taliga 6zgu bazi parametrelerle iliskisini ortaya koymaya calistik.

Hastalar ve Yontem: Retrospektif calismamiza, 2019 yili ocak ayindan
itibaren poliklinigimize bagvurup KLL tanisi alan 23 erkek, 14 kadin olmak
Uzere toplam 37 hasta dahil edildi (E/K=1,7). Ortanca yas 64 (38-92) idi.
Uluslararasi kilavuz dnerisi uyarinca tiim hastalardan tani sirasinda yapi-
lan rutin tetkikler dahilinde periferik kan akim sitometrik incelemesinde
CD23, ZAP-70, CD38 ile birlikte CD49d ekspresyon analizi de yapildi.
Ekspresyonlar icin esik deger séyle kabul edildi: CD23 > %70, CD38 > %30,
ZAP-70 >%20, CD49d > %30.

Bulgular: Yas icin esik degeri 65 kabul ettigimizde tani sirasindaki CD49d
ekspresyonunun geng ya da yasli hasta populasyonu ile herhangi istatis-
tiki bir iliskisi olmadigini gordiik. Buna paralel olacak sekilde kadin erkek
arasinda da bir fark yoktu. CD49d ekspresyonu, erken (Rai 0, | ve Il) ya da
ileri evrelerde (Rai lll, IV) birbirinden farkli degildi. Kétu klinik seyirin bir
gostergesi olan CD38 ekspresyonu ile CD49d ekspresyonu arasinda da
herhangi istatistiki bir iliski bulamadik; ancak istatistiki degerin anlamh
esik degere yakin olmasi, hasta sayisinin artmasi ile belki de bu iki d5nemli
parametre arasinda bir iliskinin olusabilecegi hakkinda kusku uyandirdi
(p=0,087). Bunlara karsin iki d6nemli belirteg ile CD49d ekspresyonu ara-
sinda anlamli bir iliski oldugunu saptadik: ZAP-70 ekspresyonu ile CD49d
ekspresyonu birlikte pozitif olma egilimindeydi (p=0,02). Buna karsilik,
bazi yayinlarda ila¢ yanitsiziginin bagimsiz bir gdstergesi olarak belirtilen
CD23 porzitifligi ile CD49d ekspresyonu ise birbirlerinin tersi yoniinde
anlamli sekilde ifade edilmekteydi (p=0,001).

Tartisma: Az sayida hasta ile sadece tani sirasindaki bazi demografik ve
prognostik parametreleri kiyasladigimiz bu ¢alismada; kot klinik seyirle
iliskilendirilen CD49d ekspresyonunun yine kot klinik seyirle alakalandi-
rilan ZAP-70 ekspresyonu ile anlamli yonde ifade edilmesi dikkat ¢eken bir
husustur. Bu sonucun isi§inda, halihazirda calismakta oldugumuz hastala-
rimizin klinik takip sonuclarinin analizinin ise, bize gelecege dair cok daha
anlaml bilgiler verecegi aciktir.

Anahtar kelimeler: Kronik lenfositer 16semi, CD40d, Klinik seyir



B Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklari
TP-031

Referans Numarasi: 277

B Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastaliklar
TP-032

Referans Numarasi: 163

MULTIPLE MiYELOM OLGULARINDA YUKSEK DOZ
TEDAVi CEVABI TABANLI PROGNOZ: iN ViVO MELFALAN
DUYARLILIGI SAGKALIM iLisKisi

Mutlu Arat', Deniz Goren Sahin 2, Burcu Kurt', Nurcan Ozcelik', Tiilay Ozcelik?

Sisli Florence Nightingale Hastanesi
“Demiroglu Bilim Universitesi Tip Fakiiltesi

Giris ve Amag: Melfelan (Mel) multiple miyelom tedavisinde halen etkin
bir ajandir. Tedavi gelisiminde standart birinci sira tedavideki yerini,
etkili bir tedavi yaklasimi olarak nakil yapilabilen olgularda ylksek doz
Mel uygulamasina birakmistir. Tim son on yildaki hizla gelisen ve artan
miyelom tedavisi ajanlarina karsin, tedavide etkinligini korumaya devam
etmektedir. In-vitro Mel duyarlihgi miyelom hiicre dizilerinde kullanilan bir
tanimlama olmasina ragmen, in-vivo Mel duyarliligi kullanilan bir tanimla-
ma degildir. Mel 1. sira tedavi sonrasi cevapta yeri ve sagkalima etkisi bu
calismada degerlendirilmis, cevabin sagkalima etkisi arastinimistir.

Hastalar ve Yontem: Birinci sira tedavi sonrasi tam remisyon saglana-
mamis olgularda, yiksek doz Mel (>140mg/m?) ve otolog hematopoetik
hiicre destegi (OHH) sonrasi 100. glinde nakil 6ncesi cevapta artis, “in-vivo
Mel duyarlihigi” olarak tanimlandi. Merkezimizde 2010 yilindan beri miye-
lom tanisi ile yiiksek doz Mel uygulamasi ve OHH destegi verilen 303
olgu taranmistir. Bu olgulardan bilgileri tamam, yeni tani almis, birinci
sira tedavi sonrasi sadece G-CSF ile mobilize edilmis, 213 olgu érneklemi
olusturuldu.

Sonuglar: Hastalarin ortanca yasi 58,5 yil (yas araligi 29-72), IgG, IgA,
hafif zincir oranlari sirasiyla %61, %16 ve %21'dir. Olgularin evreleri %80
DS3, %15 DS2 ve %5 DS1dir. %88 Karnofsky %80 ve uzeridir, %88'inde
Mel 200mg/m? kullanildi. Genel medyan takip stiresi 6 yildir. Birinci ay ve
yliziincii giin hi¢ bir hasta kaybedilmedi, birinci yilda hem Mel-duyarli
hem de Mel-direncli gruptan bes hasta kaybedildi. Tanimlamamiz isigin-
da 104 olgu Mel-duyarli ve 116 olgu Mel-direncli olarak degerlendirildi.
Her iki grup arasinda hastalik alt tipi dagihimi, nakil dncesi performans,
yas, verilen kok hticre miktari, Mel dozu arasinda anlaml fark yoktu. Sag
kalim analizinde (log-rank) Mel-duyarli 104 olgunun sagkalim siiresi 74 ay
(66-82 ay, %95 Cl) olup heniiz ortanca degere ulasmadi. Mel-direncli 116
olgunun sagkalim suresi 68,5 ay (59-77,7 %95 Cl) olup, ortanca sagkalim
degerine ulagsmistir, 67,2 aydir. Yapilan Kaplan-Meier analizinde izlenen
besinci yildaki net ayrim istatistiki bir anlama ulasmamistir (p=0,74).

Tartisma: Calismamizda in-vivo Mel-duyarliligi sagkalim iliskisi istatistiki
olarak ortaya konamamistir. Diger yandan besinci yil sonrasi net bir kirllim
izlenmesi, verilerimizin olgunlasmasinin beklenmesi gerektigini ortaya
koymaktadir. Olgularda ISS ve R-ISS bilgileri ile Mel duyarlihgr iliskisi aras-
tirllacaktir. Birinci sira tedavi sonrasi Mel cevabinin, hastaligin olumlu seyri
konusunda bizlere yol gdsterdigi inancindayiz. Mel-cevabi olmayanlarda
tandem naklin etkinligi beklenmemelidir.

Anahtar kelimeler: multiple miyelom, otolog kok hticre nakli, melfelan, duyarhlik
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ERiSKIN BASLANGICLI LANGERHANS HUCRELI
HiSTIOSITOZiS TANILI OLGULARIN RETROSPEKTIF
DEGERLENDIRILMESI

Hacer Berna Afacan ztiirk, Murat Albayrak, Abdulkerim Yildiz, Senem Maral, Pinar
Comert, Merih Reis Aras

Saghik Bilimleri Universitesi, Ankara Diskapi Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji
Baliimii

Giris: Langerhans hiicreli histiyositoz (LHH), nedeni bilinmeyen, gériilme
sikhigr milyonda 0,5-5,4 olan ve ¢cocukluk yas grubunda daha sik rastlanan,
kemik iligi kokenli dendritik hticre yapisindaki histiyositlerin anormal
proliferasyonu sonucu olusan, atipik histiyositlerin lokal veya yaygin
olarak deri, kemik, akciger, karaciger, lenf nodlari, mukokutanoz dokular
ve endokrin organlar gibi cesitli dokularda birikmesi sonucunda hasara
sebep olan ¢ok nadir bir hastalik grubudur. Hastalik nadir goraldugu ve
litaratrde sinirli sayida vaka oldugu icin bircok tedavi yontemi belirsiz ve
tartismali olarak kalmistir. Bizim klinigimizde LHH tanisi ile takip ettigimiz
14 vakanin klinik ozelliklerini literatiire katki saglayacagini distinerek
sunmak istedik.

Materyal ve Metod: Calismada 2011-2019 yillari arasinda Saglik Bilimleri
Universitesi Ankara Diskapi Yildinm Beyazit Egitim ve Aragtirma Hastanesi
Hematoloji Bolimiinde langerhans hiicreli histiositoz tanisi ile izlenen
14 hasta (7 kadin, 7 erkek) retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin
dosyalarindan patolojik tani ve yeri, tutulum yerleri, laboratuar 6zellikleri,
hastaligin yayginligi ve tedavi almigsa aldigi tedaviler incelendi. Bitiin
hastalar X-ray ile total kemik taramasi ve gerekirse sintigrafi ile tarandi.
Abdominal ultrasonografi, toraks bilgisayarli tomografisi ve kraniyal man-
yetik rezonans goriintiileme (MRG), hipofiz MRG ile degerlendirildi. Kemik
iligi aspirasyonu ve biopsisi, multisistemik tutulumu olan tiim hastalara
yapildi. Patoloji raporlari retrospektif olarak analiz edildi ve her hasta
icin immiinohistokimyasal boyama ile CD1a ve S100 icin pozitif oldugu
goralda.

Sonuglar: Klinigimizde degerlendirilen hastalarin 6zellikleri tablo 1'de
gOsterilmistir. 14 hastanin 7'si (%50) kadin, 7'si (%50) erkekti. Langerhans
hiicreli histiositoz tanisi alan hastalarin yasi ortanca 47,85+16,84 yil olarak
hesaplandi. Tek lezyonu olan hastalarin tamami cerrahi olarak tedavi edi-
lirken, multisistemik tutulumu olan 4 hasta cladribine iceren kemoterapi
aldi. Cilt tutulumu olan hastalara dermatoloji tarafindan topikal steroid
verilmistir. Tum hastalarimiz hayattadir, ancak multisistemik tutulumu
olan ve 3 kez niiks gelisen bir olgumuz allojenik kok hiicre nakli i¢in dis
merkeze sevk edildi.

Tartisma: LHH, cocuk ve eriskinde kendiliginden iyilesen lezyondan,
hayati tehdit edici yaygin hastaliga kadar degisken seyir gosterebilir.
Tedavi plani hastanin klinik sikayetlerine ve kitlenin basi bulgularina
gore belirlenir. Hastalar tedavisiz izlemle takip edilebildigi gibi, acil tedavi
baslanacak kadar hizli ve kotu seyirli prognoza sahip olabilirler. LHH, icin
onerilen tedavi segenekleri arasinda: kemik lezyonlari icin cerrahi, metil
prednizolon injeksiyonu veya radyoterapi, akciger lezyonlari icin sigaranin
birakilmasi, cilt lezyonlari icin topikal kortikosteroidler dnerilmekte iken,
sistemik tedavi dnerileri arasinda vinblastin, prednisone, eger niiks olursa
2-klorodeoxadenosine ve ARA-C tedavileri yer alir. Hematopoetik kok
hicre nakli diger bir tedavi secenegidir ve yeni tedavi hedefleri arasinda
BRAF V 600 ve KIR 2DL4 (CD158d) mutasyonlari da vardir.

Yaygin tutulumda ve SSS tutulumu olan hastalarda erken, etkin ve siste-
mik tedavi gerekli midir? SSS tutulumu nadir gorilmekle beraber kot
prognozla iligkili midir? Sadece lokal uygulanan tedaviler basarih midir?
gibi sorulara cevap bulmak amaciyla daha buyik hasta serileri ile yapila-
cak calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: Langerhans Hiicreli Histiositozis
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Tablo 1. Langerhans hiicreli Histiositozis tanisi ile takip edilen hastalarin genel dzellikleri

Tablo 1. Hastalarin demografik ve laboratuvar verileri
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W Pediatrik Akut Losemiler

TP-033 Referans Numarasi: 146

COCUKLUK GAGI AKUT LENFOBLASTIK LOSEMiSiNDE
8. GUN PERIFERIK KAN MiNiMAL KALINTI HASTALIGININ
ONEMI

Meri¢ Kaymak Cihan', Turan Bayhan', Nurgiil 0zcan?, Selma Cakmakgr', Seda Sahin', Ash
Turgutoglu Yilmaz', Neriman Sart", inci Ergiirhan ilhan’

"Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji EGitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Hematoloji-onkoloji
Baliimii
*Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Eqitim ve Arastirma Hastanesi Biyokimya Boliimii

Giris ve Amag:ALL cocukluk ¢caginin en sik goriilen kanser tipidir. Son
donem gelismeler ile birlikte hastaliksiz sagkalim%80’lere ulasmistir.
indiiksiyonun 8. giiniindeki steroid yaniti risk siniflandirmasinda kullani-
lan 6nemli bir parametredir. Bunun disinda flowsitometri (FS) veya PCR
yontemi ile bakilan minimal kalinti hastaligi (MKH) prognostik agidan
Onem tasimaktadir. Ancak. 8. giin PK MKH'nin klinik 6nemi tartismahdir.
Biz bu ¢alismada 8. Giin PK MKH ile 15. Giin kemik iligi (KI) MKH arasinda
bir iliski var mi ve risk siniflandirmasinda 8. Giin PK MKH kullanilabilir mi
sorularinin yanitini bulmayi amacladik.

Materyal-Metod:Ocak 2016 ve Haziran 2019 tarihleri arasinda hastane-
mizde yeni tani alan B hiicreli ALL ¢cocuk hastalar (yas: 2-18) calismaya
dahil edildi. Hastalarin demografik verileri kaydedildi. Risk siniflandirmasi
ALLIC BFM 2009 protokoliince yas, beyaz kiire sayisi, tani ani sitogenetik
ve 8. Gun PK blast sayisi (<1000/mm? ise iyi prognoz, = 1000/mm? ise
kéti prognoz), 15. Giin Ki MKH ve morfolojik degerlendirme ve 33. Giin
Ki morfolojik degerlendirmesine gére yapildi. Buna gére hastalar standart
(SRG), orta (ORG) ve yiiksek risk(YRG) olarak ayrildi. Her hastadan 8.glinde
PK ve 15.giinde Ki MKH (FS) FACS CANTO Il akim sitometri cihazinda, FACS
Diva yazilimi kullanilarak, en az500.000 event Uzerinde, FSC,SSC,CD45,C
D19,CD20,CD34,CD38,CD22,CD10,CD9,CD13,CD33 parametreleri deger-
lendirilerek, gekirdekli hiicreler tizerinden hesaplandi.Veriler retrospektif
olarak toplandi.

Sonuglar: Hastalara ait demografik veriler tablo 1 de o6zetlenmistir.
Calismaya 23 hasta kabul edildi. 4 hasta SRG, 14 hasta ORG ve 5 hasta
YRG'de tedavi edildi. SRG hastalarindan takip siiresince relaps yapan ya
da exitus olan hastamiz olmadi. ORG'da relaps yapan hastamiz 1 hastada
17. ayda gerceklesti. Bu grupta exitus olan hasta olmadi. YRG'da 1 hasta
23. ayda relaps yapip 25. ayda exitus oldu. Bir hasta ise 1.5. ayda rezistan
hastalik nedeni ile exitus oldu. Buna gore 23 hastadan 2 hasta ex oldu. 2
yillik OS %85 EFS ise %80.3 olarak hesaplandi.8. giin MKH ile OS ve EFS
arasinda istatistiksel anlamli iliski tespit edildi (p:0.046 ve 0.005). Periferik
kan 8. Gln MKH ile 15. Gin MKH arasinda korelasyon bulunmadi. 8.
Gln MKH ile 8. Gln granilosit sayisi arasinda ters korelasyon saptandi
(p:<0.001 r:-0.836). Tani beyaz kiire sayisi ile 15. Giin MKH ve KIA arasinda
pozitif korelasyon saptandi. 15. Giin KiA ile 33. Giin KIA arasinda pozitif
korelasyon saptandi.

Tartisma: Cocukluk cagiALL tedavisinde SRGve ORG'de olup sonrasinda
relaps yapan hastalarin 6nceden tespit edilerek yiksek risk grubunda
daha yogun tedavi almalarini saglamak en 6nemli tedavi sorunlarindan
birini olusturmaktadir. Bizim ¢alismamizda SRG'de relaps yapan hi¢ has-
tanin olmamasi ve ORG'de 1 hastanin relaps yapmasi nedeni ile istatistik
yapilamadi. Hasta sayisinin genisletilerek 8. Glin PK MKH ile bu hastalarin
tespit edilebilirligine dair yapilacak calismalara ihtiyac oldugu distinilda.
Anahtar kelimeler: Akut lenfoblastik I16semi, minimal kalinti hastalik
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W infeksiyon ve Destek Tedaviler
TP-034

Referans Numarasi: 584

HEMATOLOJIK MALIGNITELI HASTALARDA YUKSEK BiR
MORTALITE NEDENi; INFLUENZA ENFEKSIYONU

Unal Atas', Muhammet Ersoy?, Orhan Kemal Yiicel", Ozan Salim’, Gzge Turhan?, Levent
Undar'

'Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dal, Hematoloji Bilim Dal
*Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar Anabilim Dah
3Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari Anabilim Daly

Giris: On planda hematolojik maligniteler olmak {izere, bagisiklik sistemi-
nin kusurlu oldugu hastaliklarda viral enfeksiyonlar 6nemli bir mortalite ve
morbidite sebebidir. immiinsiipresif hastalarda dnemli bir viral enfeksiyon
etkeni olan influenza virisu, bakteriyel enfeksiyonlarla da komplike olarak
klinik gidisi hizla kotulestirebilmektedir. Kasim 2018 — Mart 2019 tarihleri
arasinda influenza enfeksiyonu nedeniyle hematoloji servisine yatirilan
veya baska bir nedenle yatmaktayken izlemlerinde influenza enfeksiyonu
saptanan olgularin geriye donuk klinik 6zellikleri degerlendirildi.

Metot: Kasim 2018 — Mart 2019 tarihleri arasinda influenza klinigi sonrasi,
nazal sirtintl 6rneginde influenza A ve B icin yapilan hizli antijen testinde
(BD Veritor System/For Rapid Detection of Flu A+B) pozitiflik saptanan,
hematolojik maligniteye sahip olgular ele alindi. Retrospektif analiz ile
veriler elde edildi.

Bulgular: Belirtilen sire zarfinda 8'i kadin, 5'i erkek olmak tizere 13 olgu
saptandi. Olgularin ortanca yasi 61 (aralik; 29-81) idi. Dokuz hasta influen-
za enfeksiyonu nedeni ile yatirilirken, 4 hastada ise yatisi sirasinda influen-
za enfeksiyonu tespit edildi. Sadece bir olguda tespit edilen influenza B,
NHL tanisi ile otolog kok hiicre nakli yapilan hastada nakilin +11. glintinde
saptandi. Tim hastalara 5-7 giin siireyle oseltamivir tedavisi uygulandi.
Toplam 13 hastanin 4’ kaybedildi (3'0 aktif influenza enfeksiyonu sirasin-
da; mortalite: %23). Bir olgu, influenza tedavisinde basarili olunmus, ancak
influenza oykisilinden bir ay sonra bagka enfeksiyonlar (acinetobacter/
enterococcus faecalis/ aspergillus) nedeniyle kaybedilmis AML tanili 40



yasinda kadin hastaydi. Asili olan iki hasta da tedavileri sonrasi taburcu
edilen olgular arasinda yer aldi. Olgularin detayli bilgileri tabloda verildi.

Tartisma: Bir calismada 2010-2016 yillar arasinda, ABD'deki semptomatik
influenza’nin mevsimsel insidansinin yaklasik%8 oldugu belirtilmistir.
Calismalara bakildiginda, influenza enfeksiyonunda en 6nemli mortalite
nedeni, hem influenza ait viral hem de beraberinde meydana gelebi-
len bakteriyel pndmoni olarak gdsterilebilir. 2009-2016 yillari arasinda
Japonya'da yapilan influenza sonrasi, 6zellikle pnémoni nedeniyle mey-
dana gelen mortalite orani %7 olarak belirtilmistir. Bizim olgularimizda ise
mortalite orani %23 olarak bulundu. Ozellikle 2009 yilina kadar influenza-
nin klinik belirtileri ve prognozu hakkindaki veriler sinirliydi. O yil yasanan
influenza A salgini sonrasi, 6zellikle immun sistemi baskilanmis kisilerde
hastaligin davranisi, ciddiyeti, antiviral tedavi yaklasimi ve asilamanin
onemi ile ilgili bilgiler 5nemli 6lctide artmistir. Bazi g6zlemsel veriler, asi-
lamayla daha dusuk bir 6lim orani oldugunu gostermektedir. Kanitlarin
glicii az sayida calisma ile sinirlidir. influenza agisi giivenlidir ve kanitlar
zayif olmasina karsin, 6zellikle kemoterapi alan kanserli eriskinleri asilama
lehinedir. inaktive influenza asisi, multipl miyelom, I6semi veya lenfomali
hastalarda solunum yolu enfeksiyonlarini ve hastanede kalmayi azaltabilir.
Ancak ozellikle anti-B hiicre antikorlari ve hematopoetik kok hiicre nakli
ile yapilan tedaviler, asilamaya verilen yaniti birka¢ ay boyunca olumsuz
yonde etkilediginden, miimkiinse immiinostipresif tedaviye baslamadan
once hastalarin asilanmasi 6nerilmektedir.

Anahtar kelimeler: influenza, influenza Asisi, Hematolojik Maligniteler,

Tablo 1. influenza tespit edilen 13 olgunun dzellikleri
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1. | Erkek |54 AML - Yok | A | Evet Pndmoni (yok) Ex
2. | Erkek |65 MM KOAH ? | A| Hayir | Pnémoni (H.Influenza/ Sag
Enterobacter)
3. |Kadin |45 NHL - ? | A| Hayir Yok Sag
(niiks MZL)
4. | Kadin |46| HL (niiks) DM 7 | A | Hayrr Pndmoni Sag
(KNS/ P. Aeruginosa)
5. | Kadin |73 HL KAH, KBH, Bleomisin | ? | A | Hayir Yok Sag
Toksisitesi/ Intersitisyel
Akciger Hast.
6. | Kadin |61 MM DM, HT Var | A | Hayir Yok Sag
7. | Erkek |59 MM DM Var | A | Hayir Pndmoni (yok) Sag
8. | Kadin |40 AML = Yok | A | Hayr Pndmoni/ Seliilit Ex
(Acinetobacter/Enterecoccus
fae./Aspergillus)
9. | Kadin |81 MM HT, KBH, Demans | Yok | A | Hayir Pnémoni Sag
(Acinetobacter)
10. | Erkek {69| NHL (FL) HT 7 | A| Evet Pndmoni (yok) Sag
11. | Erkek |29 NHL - Yok | B | Evet Pnémoni/Tiflitis (yok) Sag
(niiks DBBHL)
12. | Kadin |74| MDS-RAEB 2 HT ? | A| Evet | Pndmoni (Staf. Aureus) Ex
13. | Kadin [69| NHL (niiks Aritmi ? | A| Hayir | Pndmoni (P. Aeruginosa/ Ex
DBBHL) Enterecoccus fae.)

W Transfiizyon Tibbi / Aferez / Hiicre islenmesi

TP-035

Referans Numarasi: 89

ACIiL KAN TRANSFUZYONUNDA YENi NESIL TEKNOLOJi
HIZIR SAGLIK DRONE

Can Ozlii
Kiitahya Saghik Bilimleri Universitesi

Girig amacr: Bilim ve teknolojinin glinimiizde sundugu gelismeler ile
yeni nesil insansiz hava araglan (IHA) ve dronelar yakin gelecekte acil
saglik hizmetlerinde yogun bir uygulama alani bulacaktir. Ulkemize ait
yeni nesil UAV olan HIZIR saglik dronu ise, bu alanda tlkemizde ilk defa
gelistirilen ve acil kan ve kan Uriinleri tasiniminda tilkemizde ilk kullanilan
yerli ve milli saglik dronudur.

Metod: Acil kan transfiizyon hizmetlerinin eksiksiz olmasi icin, kritik
midahale siirecinde otoyol tasimaciliginda yada hastane icersindeki
tasimaciliktaki zorluklarin asilmasi gerekmektedir. Zorluklar insan, doga,
fiziksel kaynakli olabilmektedir. Lojistik planin ve cevresel kosullarin teda-
vi hizmetlerini engelleyebilecegi risk durumlar dikkate alinarak acil kan
tasimaciliginda farkl yontemler gelistirilmelidir. Bu yontemler net maliyet
azaltma saglarken insan hayatini kurtarmayi hedeflemelidir. Ulkemizde
saglik dronu transfer sistemi kullanilarak kan ve kan Urinleri tasimacihigi,
eksperimental veya aktif olarak hicbir merkezde uygulanmamaktadir. Bir
¢ozlime ulagmak ve tum kisitlamalari ortadan kaldirmak igin HIZIR saglik
dronu, Turkiye'de acil kan transflizyon hizmetlerinin bir parcasi olarak ilk
uguslarini test etmeye baglamistir.

Bulgular: Kalp krizleri, trafik kazalar vb. tlkemizde ani 6ltimlerin 6nde
gelen nedenleridir. Buna ek olarak, suda bogulma, intihar, savas yara-
lanmalari, travma nedeniyle kanama kaybi da ciddi 6lim nedenleridir.
Bu 6lim nedenlerinin bir kismi askeri alanda terérle miicadele alaninda
gelismektedir. Ulkemizde yillik 2,5-3milyon kan driini kullanilmasi ngo-
rilmektedir. Bu kan Urlinlerinin énemli bir kismi (yaklasik %10) acil kan
nakli kosullari icin kullanilmaktadir. Ulkemizde, HIZIR saglik dronundan
once, kan tasinimi icin spesifik bir saglk dronu gelistirilmemistir ve kulla-
nilmamistir. HIZIR saghk dronu, Tirkiye'nin yerli imkanlari ile gelistirilen ilk
ulusal saglik dronu olma 6zelligini tasimaktadir. HIZIR drone sistemi kan
tasiniminda soguk zincir korumasi saglamaktadir. Soguk zinciri koruyan
en uygun kosullar altinda ve insan giicline ihtiya¢c duymadan tasima yap-
mak mimkindir. Bu nedenle kan ve kan Urlnlerini, acil olaylarda, hizl,
glivenilir ve etkili bir sekilde tasinmasi ile 6zellikle agir kanamali hasta
gruplarinda, savas-terér durumlarinda, travmalarda, yaralanmalarda,
sahra hastanelerinde sagkalim avantajini saglayacagi 6ngoriilmektedir.

Sonug: Teknolojik iyilestirmeler sonucunda, ¢agin geregi olarak insansiz
hava araglar acil kan transflizyonu amaciyla yakin gelecekte aktif olarak
kullanilacaktir. Bu amagla Drone kullanmanin asil 6nemi, tani ve tedavi
icin seyahat slresini azaltma potansiyelidir. HIZIR saglik dronu projesi,
acil kan transfizyonunun etkin ve hizli bir sekilde strdirebilmelerinde rol
oynayacaktir. HIZIR saglik dronunun acil kan ve trlinler transferinde saglik
hizmetlerinin aktif, hizl ve stirdirilebilir kullaniminda, TC Saglk Bakanhg,
UMKE, AFAD, TURK KIZILAY, Turk sivil savunma ve Tiirk Silahli Kuvvetleri
envanterinde rol oynamasi beklenmektedir. HIZIR saglik dronunun bu
genis kullanim alani, kan tasiniminda dronlarin cost efektif maliyetlerinin
diger tasinma yontemlerine gore daha da diistirmeyi vaat etmektedir. Yeni
bir drone teknolojisi olarak; HIZIR ulusal saglik dronu projesi, Turkiye'de
gelistirilen yerli ve milli saghk hizmeti projesidir.

Anahtar kelimeler: Drone, transflizyon, HIZIR

Sekil 1. Tanitim toplantisinin ardindan kan yiiklenen Hizir, ilk ugusunu gerceklestirdi. (DHA)
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Sekil 3. Tanitim toplantisinin ardindan kan yiiklenen Hizir, ilk ugusunu gergeklestirdi. (DHA)

B Deneysel Hematoloji / Gen Tedavisi / Rejeneratif Tip / Hiicresel
Tedaviler

TP-036 Referans Numarasi: 482

APIGENININ KRONiK MIYELOID LOSEMi KOK HUCRELERI
UZERINE TERAPOTIK ETKILERININ BELIRLENMESi

Ozge Goktepe', Ali UnaP?
Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Histoloji-embriyoloji Anabilim Dal
*Freiyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Anabilim Daly

Amag: Kronik myeloid 16semi (KML), 2010 kDa agirhgindaki BCR-ABL
(p210) fuizyon proteinini kodlayan Philadelphia (Ph) kromozomu ile
karakterize edilen bir |6semi tlrudir. BCR-ABL proteinini hedefleyerek
aktivitesine engelleyen tirozin kinaz inhibitérlerinin (TKi) gelistirilmesi ve
ilaglarin KML hastalarinda uygulanmasi ile 6nemli basarilar elde edilmesi-
ne kargin hastalarda bu ajanlara karsi GELISEN gelistirilen direnclilik, KML
tedavisinde mutlak basariyr kisitlamaktadir. Direnclilik probleminin temel
nedenlerinden biri de uygulanan ajanlarin KML kék hlcreleri tzerine
etkinlik gostermemesidir. Apigenin (4,5,7- trihidroksiflavon) farkl sebze
ve meyvelerde bulunan ve farkli kanser tirlerinde huicresel blyiumeyi
baskilama ve apoptozu tetikleme etkileri gosterilmis bir flavanoiddir.
Bu c¢alismamizda, apigeninin K562 KML kok hicreleri Gzerine terapotik
potansiyelini belirlemeyi amacladik.

Gereg ve Yontem: KML kok hiicreleri K562 hiicre popiilasyonundan segi-
lim (sorting) yontemiyle ayristirilarak elde edilmistir. Ayristirilan hiicrelerin
kok hicre olup olmadigi ilgili belirteclere akim sitometriyle bakilarak
tespit edilmistir. Apigeninin K562 KML kok hicrelerinin cogalmasi tizerine
etkileri XTT hiicre proliferasyon testi ile belirlenmistir. Apigeninin K562
KML kok hiicreleri tGzerine apoptotik etkileri mitokondri zar potansiye-
linde (MZP) ve kaspaz-3 enzim aktivitesinde meydana gelen degisimler
ve akim sitometri kullanilarak Anexin-V yontemi ile tespit edilmistir.
Bu amacla kaspaz-3 kolorimetrik enzim aktivitesi 6l¢im kiti, JC-1 MZP
belirleme kiti ve Anexin V-FITC kiti kullanilmistir. Bulgular. Akim sitometri
sonuglari secilen hiicrelerin %99,58'inin CD38 negatif ve %94,21'inin CD34
pozitif oldugunu dolayisi ile bu hucrelerin KML kok hucresi oldugunu
gOstermistir. 48 saat boyunca artan dozlarda Apigenine (1-40 nM) maruz

birakilan K562 KML kok hiicrelerinin proliferasyonu doza bagimli olarak
azalmig ve Apigeninin IC, degeri 3 nM olarak hesaplanmistir. 1-, 5- ve 10
nM Apigenin uygulanan K562 KML kék hiicrelerinin ¢ogalma yuzdesinde
kontrol grubuna gore sirasiyla %34, %80 ve %96 azalma tespit edilmistir.
Kontrol grubu ile karsilastinldiginda, ayni dozlarda Apigenin uygulanan
kok hiicrelerin kaspaz-3 enzim aktivitesinde ise %8, %53 ve %82 artiglar
hesaplanmistir. Apigenin uygulanan KML kok hiicrelerinin mitokondri zari
potansiyelinde meydana gelen bozulmalar ve Anexin-V analiz sonuclari
da Apigeninin doza bagimli olarak apoptozu tetikledigini ve apoptotik
hiicre populasyonunda 6nemli artislara neden oldugunu gostermistir.

Tartisma ve Sonuglar: Apigeninin KML kok hiicreleri lzerine terapotik
etkilerinin olabilecegi ilk defa bu ¢alisma ile gosterilmistir. Apigeninin bu
etkisinin kaspaz-3 enzim aktvitesini tetikleme ve mitokondrizarinda tetik-
ledigi bozulmalar ile saglandig belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Apigenin, kronik miyeloid I6semi kok hiicreleri, apoptoz,
sitotoksisite.
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Sekil 2. Apigenin uygulanan KML kok hiicrelerinde apoptotik hiicre populasyonunun flow sitometri ile
gosterilmesi
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Sekil 3. artan dozlarda apinenin uygulanan kml kdk hiicrelerinde degisen kaspaz-3 enzim aktivitesi
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B Eriskin Akut Losemiler
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KOMPLEMAN iLigKiLi HEMOLITiK UREMiK SENDROMLU
TOM HASTALARDA TEDAVI GEREKSINiMi VAR MIDIR?

0zgiir Ozdemir Simsek, Neryal Tahta, Sultan Okur Acar, Melek Erdem, Yesim Oymak,
Tuba Hilkay Karapinar, Salih Gozmen, Isik Odaman Al, Canan Vergin

Dr Behget Uz Cocuk Hastanesi

Girig: STEC-iliskisiz HUS vakalarinin %60'inda kompleman proteinlerinde
mutasyon saptanmaktadir. Kompleman-HUS'Ii hastalarin %25'i akut
doénemde kaybedilirken, %50'sinde son dénem bdbrek yetmezligi gelis-
mektedir. Kompleman iliskili HUS'lii hastalarin yaklagik %60'inda komp-
leman sistemi mutasyonlarindan biri pozitif saptanir. Hastalarin 6nemli
kisminda birden fazla mutasyon ayni anda saptanabilir. Tedavide 6nerilen
plazma tedavileri hastaligi hematolojik agidan kontrol altina alsada altta
yatan sistemik hastaligi tedavi etmez. Eculizumab, kompleman C5'e yuik-
sek afinitesi olan, membran atak kompleksinin olusumunu engelleyen ve
artmis kompleman aktivasyonunu baskilayan bir ilactir.

Olgu sunumu: Néromotor geriligi olan 1 yasinda erkek olgu 5 glindur
olan ates ve ishal sikayetiyle basvurdu. Santral ve periferik tonusu az ve
viicutta petesileri saptanan hastanin tetkiklerinde Hb:9,2, MCV:78,7, Plt:
41,000, WBC:2530 ANS:1210, BFT:N sinirlarda LDH:726 saptanip, idrarda
proteiniiri saptandiizlemde Hb:7,8 ,plt:32,000 olan olgunun retikiilosit
%3,8 saptandi.Periferik yaymada sistosit, piropoikilositoz ve anizositoz
izlenen olgunun B12:136 saptand. izlemde LDH yiiksekligi devam eden
olguda; Haptoglobulin <0,01, homosistein 23,8 (yliksek), idrar MMA nor-
mal saptandi. MMACHC mutasyonu gdnderildi ve B12 tedavisi baslandi.
GoOnderilen mutasyon negatif saptandi.TTP ekartasyonu icin gdnderilen
ADAMTS-13 normal saptandi. Hastada kompleman faktér H (CFH) ve C3
geninde heterozigot mutasyon saptandi.B12 tedavisinin 13. gliniinde
Hb:8 WBC:7540 ANS:1710 plt:206000, BFT olagan olarak degerlendirildi.
Ek tedavi gereksinimi olmadi. Olgunun LDH diizeyleri geriledi. Periferik
yaymada sistosit goriilmeyen olgu poliklinik kontroliine gelmek tizere
taburcu edildi.

2,5 yas erkek olgu; kanli ishal, kusma ve karin agrisi nedeniile basvurusuda
kan tetkiklerinde 6zellik bulunmayan ancak batin USG'de barsak duvar
kalinhigi saptanan olgu yatirildi. izlemde olgunun Hb degerlerinde 7,5'ye,
trombosit degerlerinde 40000'e kadar diisme gorilmesi, kreatinin deger-
lerinin Ust sinirda seyretmesi, idrar tetkiklerinde proteiniri ve hematiiri
gorilmesi, periferik yaymada %15 civarinda sistosit, polikromazi izlenmesi
Uizerine hastada TMA dustlinulerek tetkikleri yapildi. Shiga toksin nega-
tif, ADAMTS-13 normal olarak saptanan hastada atipik HUS 6n planda
dislnulerek gen analizi yapildi.Direngli hipertansiyonu olmasi nedeni ile
olguya 3'lu antihipertansif tedavi baslandi. Destek tedavi ile hastanin izle-
minin 1. haftasinda plazmaferez ihtiyaci olmadan MAHA bulgularinin geri-
ledigi gériildii. Taburculuk sonrasi kompleman-HUS acisindan génderilen
mutasyon analizinde CFl geninde homozigot mutasyon saptandigi 6gre-
nildi. Antihipertansif tedavi disinda spesifik tedavi almayan hasta,1 yildir
poliklinik takibinde; proteinurisi diizelme egilimindedir (3 mg/m?*/saat)

Sonug: Eculizumab’in bu hastalarda etkili oldugu gériilmekte ve komp-
leman iliskili aHUS hastalarinda ilk secenek tedavi haline gelmistir.En agir
mutasyon CFH mutasyonu olup ciddi hipertansiyon ile birlikte akut atak
ve relaps MAHA bulgulari ile seyretmektedir. CFH mutasyonuna siklikla
eslik edebilen C3 mutasyonu da hastaligin progresyonunu hizlandirmak-
tadir. Bu hastalarda prognozun oldukga kétl olmasi nedeni ile ilk tedavi
secenegi hedef tedavi olan Eculizumab olmakla birlikte maliyetinin olduk-
ca yliksek olmasi bu ilacin kullanimini kisitlamaktadir. Bizim iki vakamizda
Eculizumab gereksinimi olmamis, destek tedavi ile diizelmistir.

Anahtar kelimeler: Atipik hemolitik tiremik sendrom, eculizimab

AKUT MIYELOID LOSEMIDE VENETOKLAKS KULLANIMI: TEK
MERKEZ DENEYiMi

Deniz Gzmen", Kiibra Akkaya?, Tugrul Elverdi', Ahmet Emre Eskazan', Umut Yilmaz',
Abdiilkadir Ercaliskan’, Selin Kiigiikyurt Kaya', Tuba Ozkan Tekin', Nurgiil zgiir
Yurttas’, Ayse Salihoglu’, Seniz Ongéren’, Cem Ar', Zafer Baglar', Teoman Soysal'

stanbul Universitesi Cerrahpasa - Cerrahpasa Tip Fakiiltesi i Hastaliklar Anabilim Dah, Hematoloji
Bilim Dal
2Istanbul Universitesi Cerrahpasa - Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Ic Hastalklan Anabilim Dal

Selektif bcl-2 inhibitéri olan venetoklaks direncli/niiks AML tedavisinde
hipometile edici ilaclar (HMA) ya da diisiik doz sitarabin ile birlikte kul-
lanilabilmektedir. Tek ajan olarak etkili oldugu gosterilmisse de kombine
kullanimda sinerjistik etki goralmustur.

AML tanili 6 hastada Subat 2019 — Eylul 2019 tarihleri arasinda HMA ile
kombine venetoklaks kullandik. Bu olgulardan edindigimiz verileri bu
bildiride paylasmak istedik.

Yaslari 27 ile 71 arasinda degisen 3'U allojenik kok hiicre nakli (AKHN) son-
rasi ekstramediiller niiks eden AML ve diger 3'i sekonder AML tanili niiks/
direngli toplam 6 vakada venetoklaks kullanildi. Hastalarin klinik bilgileri
tablo 1'de, tedavi sureci ise sekil 1'de 6zetlenmistir.

Uc hastada, birinde tam yanit (#6) digerlerinde kismi yanit elde edilmis
olup ilaca devam edilmektedir(#2,#3). AKHN sonrasi ekstramedyiller niiks
gorilen ve venetoklaks ile eszamanli dondr lenfosit inflizyonu (DLI) veri-
len bir hastada da tam yanit alinmis olmasina ragmen siddetli kronik Graft
Versus Host Hastaligi (GvHH) gelismesi sebebiyle, venetoklaksin GvHH
lizerine etkisi bilinmediginden, ilaca ara verilmistir (#5). Yanitsiz iki hasta
hastalik progresyonu nedeniyle kaybedilmistir (#1, #4).

ilag ile iliskilendirilen agir yan etki gériilmedi ancak ilac etkilesimi ve sito-
peniler sebebiyle sik doz degisimi yapildi. HMA'larin da dozu azaltilarak ve
tedavi aralar acilarak yan etki kontroli saglanmaya calisildi.

Sonug: Bir kismi ileri yasta, timi direngli/niiks, bir kismi sekonder, bir
kismi AKHN sonrasi ekstramediiller niiks olgulari iceren sinirli da olsa
deneyimlerimiz, bize venetoklaksin yan etkileri agisindan idare edilebilir
oldugunu isaret etmektedir. Hastalarin doérdiinde objektif yanit gozlen-
mis olup direngli / niikks AML olgularinda daha genis olgu sayil ve ileriye
donuk, uzun dénem takip verilerini de iceren calismalarla desteklenmek
kosuluyla bu tiir verilerin umut verici oldugunu disinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: akut miyeloid I6semi, venetoklaks, direngli I16semi
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Sekil 1: Hastalara uygulanan tedavi siireci dzeti

.

(-
[ "]
—
—
(=]
—
(--]
(-
kb
-
w
(=]
(-9
]
=
—
=p
-
(-
=
—

197



.—M
n =
2=
o =
S =
s ==
X o
= &
S <
-— N
S e
£ &
o 2
T o
= ©
-
S E
o=
wn

<+ ©
A

198

Tablo 1. Hastalarin klinik ozellikleri

Hasta | Yas | Cinsiyet Tani Risk | Sitogenetik Daha Gnce Sonug
Grubu |  Ozellikler Aldigi
Tedaviler
#1 70 | Erkek KMML-2, kot del12p+, azasitidin, | Timor Lizis Sendromu
AML doniisiimi trizomi 8-, del5q-, | desitabin (6. giin), Adir sitopeni,
1(16,16)-, Yanitsiz, Eksitus
t(15,17)-,1(3,3)-, (Hastalik progresyonu)
t(8,21)-, del20q-,
del7q-,17q21-
# 71| Erkek | MDSRAEB-2, | kdtii | del5g-, del20qg-, desitabin, Agir sitopeni, 5. ayda
AML doniisiimi del7q-, trizomi 8- | azasitidin yanit var (Iokosit
kontrolii sagland),
kemik iligi blastik
#3 55| Erkek | MDSRAEB-2, | kotii kompleks 347, FLAG-Ida, | 2.ayda kismi yanit,
AML doniisiimi karyotip+, azasitidin allojenik nakile koprii
del5q+ tedavi
#4 46 | Kadin AMLM1, orta t(15,17)-, ATRA, 3+7, Agir sitopeni ve ilag
ekstramediller 1(16,16)-, 2+5,AKHN, | etkilesimi nedeniyle
niiks t(8,21)-, FLAG-Ida, DLI, | diizensiz kullanim,
1(9,22)-,t(3,3)-, | FLAG, azasitidin | 4. ayda kitlelerde
trizomi 8-, del5q-, biiyiime, ilag kesildi, 7.
del7q-, FLT3-ITD ayda eksitus (Hastalik
mutasyonu- progresyonu)
#5 27 | Erkek AML M2, orta | normal karyotip, 3+7,245, |6.aydatam yanit (PET)
ekstramediiller t(15,17)-, inv 16-, HIDAC,
niiks 1(8,21)-,t(1,19)-, |  azasitidin,
t(4,11)-, AKHN, FLAG-
1(12,21)-, Ida, DLI, mini
1(14,18)-, 18q21- | FLAG, azasitidin
#6 36 | Kadin AML M4, orta | normalkaryotip, | 3+7,2+5, | 2.aydatam yanit (PET
ekstramediiller t(15,17), t(8,21)-, | AKHN, FLAG-Ida,
niiks inv16-, trizomi 8-, | DLI, azasitidin
1(3,3)-,1(9.22),
del20q-, del5q-,
del15q-, del7g-

B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler
TP-039

Referans Numarasi: 279

HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI SIRASINDA GELISEN
EPILEPTIK NOBETLERIN DEGERLENDIRILMESi: TEK MERKEZ
DENEYiMi

Serhat Celik', Zeynep Tugba Giiven', Nimet Kiibra Ozsoy?, Ayse Giinay’, Leylagiil Kaynar',
Biilent Eser', Mustafa Cetin’, Ali Unal’

"Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, fc Hastaliklan Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Kayseri
*Frciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dall, Kayseri
3Erciyes Universitesi Eczacilik Fakiiltesi, Klinik Eczacilik Anabilim Dali

Girig: Hematopoetik Kok Hiicre Nakli(HKHN), hematolojik maligniteler,
bazi solid timorler ve immin yetmezlik hastaliklari icin en etkili tedavi
yontemidir. Epileptik ndbet, tekrarlayan anormal néronal desarjlarin
neden oldugu gegici santral sinir sistemi islev bozuklugu sonucu olusan
biling, motor ve duysal belirtilerdir.

Calismamizin amaci, nakil sirasinda gelisen epileptik ndbetlerin sebep-
lerini ve risk faktorlerini saptamak bdylece nébet gelisimini engelleyerek
halihazirda komplikasyon orani yiliksek olan HKHN'in prognozunu olumlu
yonde etkilemektir.

Gerec-Yontem: Bu calismaya, son 1 yilda Erciyes Universitesi Kemik iligi
Nakli Unitesinde nakil amaciyla yatirilirken nébet geciren 12 hasta dahil
edilmistir. Hastalarin yas, cinsiyet, primer tani, ek hastaliklar, nakil tirG-
glind, kraniyal gorlnttlemeler, beslenme durumu, labaratuvar ve vital
bulgulari degerlendirilmistir. Ayrica klinik eczacilik birimi ile birlikte ilaglar
icerisinde nobet esigini duslirenler incelenmistir.

Bulgular: Hastalarin median yasi 38.5 (19-65)'tir. Hastalarin 5'i kadin
(%41.6), 7'si erkek (%58.4)tir. Hastalarin 9'una OKIT, 3'tine AKIT yapilmistir.
AKIT yapilanlardan 1'i Haploidentik, 1'i tam uyumlu 1'i de akraba disi veri-
ciden yapilmistir. Hastalardan sadece 1'inde nakil 6ncesi (-7.glin), 1'inde
nakil glinti ve 10’unda nakil sonrasi (+4. - +37. glinler) nébet gelismistir. 12
hastanin hi¢birinde kraniyal gériintiilemelerinde patoloji saptanmamistir.
9 hasta(%75)'nin beslenmesi TPN ile, 1(%8.3)'i enteral ve 2(%16.6)'si de
normal beslenmektedir (Tablo 1). Laboratuvar bulgularindan 9 hasta-
da(%75) hipomagnezemi, 8(%66.6)inde hipofosfatemi ve 6(%50)'sinda

hipopotasemi gozlenmistir. Vital bulgularinda 1'inde ates 2'sinde ise
hipertansiyon goézlenmistir (Tablo-2). Hastalarin ortalama toplam ilag
sayisi 8.5'dir. Nobet esigini dustiren ortalama ilag sayisi ise 5.6'dir(Tablo 3).

Tartisma: HKHN sirasinda ndbet gelisimi insidansi 1.6% ile 15.4% ara-
sinda degiskendir. Nobet gelisimine, metabolik bozukluklar, hazirlk
rejimleri, kanama, sepsis ve enfeksiyon durumu, GvHD'yi 6nlemek veya
tedavi etmek icin kullanilan ilaglar ve diger tedaviler sebep olabil-
mektedir. Ancak siklikla ayni anda var olan ve birbirleriyle etkilesime
giren coklu faktorlerle korele oldugu distnilmektedir. Zhao ve ark.
Calismasinda akraba disi nakillerde daha sik nébet oldugu gozlenmis,
Zhang ve ark. ise hiponatremiyi bagimsiz risk faktori olarak bulmuslardir.
Calismamizda ise hipomagnezemi,fosfatemi ve potasemi ile sik karsilasil-
mistir. Yine ayni ¢alismada en sik sebep olarak ilaglar (%41.8) bulunmus-
tur. ilag iliskili ndbetlerde siklikla CSA iliskili bulunmustur. Ayrica CSA ve
PPI'larin hipomagnezemi etkisiyle de nobete sebep oldugu gozlenmistir.
Nobet geciren hastalarimizin %75'i Flukonazol. %601 Metronidazol ve
%58.3'i Meropenem kullaniimistir. Diger calismalarda da Flukonazol ve
Metronidazol'in nébet ile iliskisi gosterilmistir. Karbapenemler icinde
imipenem genel olarak yiiksek nobet riski olan bir ila¢ olarak bilinmek-
tedir ancak imipenem ve meropenem arasinda nébet yéniinden bir fark
gozlenememistir.

Sonug: HKHN, hematolojik malignitelerde hayat kurtarici bir tedavi yon-
temidir ancak komplikasyonlari oldukga fazladir. Epileptik nobetler, HKHN
sirasinda gelisebilmekte ve prognozu oldukc¢a olumsuz etkilemektedir. Bu
durum,6zellikle elektrolit bozukluklari dlizeltmek ve epileptik esigi diisu-
ren ilaclar saptamak ile diizeltilebilmektedir.

Anahtar kelimeler: epileptik ndbet, flukonazol, hematopoetik kok hiicre nakli,
hipofosfatemi, hipomagnezemi, meropenem

Tablo 1. Nakil siirecinde nébet geciren hastalarin demografik verileri
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Tablo 3. Nakil siirecinde nébet geciren hastalarin laboratuvar ve vital bulgulan
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TEK MERKEZ DENEYiMi: PRIMER MEDIASTINAL BUYUK
B HUCRELI LENFOMALI OLGULARIMIZIN RETROSPEKTIF
DEGERLENDIRMESI

Zeynep Tugba Giiven, Serhat Celik, Leylagiil Kaynar, Biilent Eser, Mustafa Cetin, Ali Unal
Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi,hematoloji Bilim Dali, Kayseri

Amag: Primer mediastinal B-huicreli lenfoma ,timustan koken alir ve difliz
bulyuk B hicreli non-hodgkin lenfomanin bir alt grubudur. Tim lenfomala-
rin %2 kadarini olusturur. Median goriilme yasi 30-35 tir ve daha ¢ok geng
kadinlarda gériiliir. On ve iist mediasteni hizlica dolduran, etraf dokulari
saran kitle ile karsimiza cikarlar .Mediastene basi semptomlarindan dolayi
erken tani konulur. Bu calismanin amaci, merkezimize basvuran primer
mediastinal buylk b hiicreli lenfoma hastalarinin epidemiyolojik, histo-
morfolojik 6zelliklerini, tedaviye yanit oranlarini incelemek ve uzun vadeli
sonuglar hakkinda deneyimimizi paylagmaktir.

Yontemler: Bu calismada, 2013-2019 yillan arasinda Erciyes Universitesi
Tip Fakiiltesi Hematoloji kliniginde takip edilmis primer mediastinal
B-hicreli lenfomali 15 hastanin klinikopatolojik 6zellikleri, tedavi modali-
teleri ,izlem stiresi, yanit oranlari ve sagkalim analizleri retrospektif olarak
degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismaya alinan 15 hastanin 9'u kadin, 6'si1 erkekti. Ortanca yas
35.4idi. Hastalarin %53'tinde B semptomlari, %26.6'sinda vena cava supe-
rior sendromu ve %13’Uinde kemik iligi tutulumu mevcuttu. IPI skorlarina
gore hastalarin %66.6's1 dustik, %26.6's1 orta ve %6,6's ise yliksek risk gru-
bundaydi. Hastalarin %66.6'sinda evre 2 ve %20'sinde evre 3, %13.3'iinde
evre 4 patolojik hastalik mevcuttu. Calisma dahilindeki %60 hastada
mediastende bulky lezyon ve yine %60'Inda plevral veya perikardiyal mayi
mevcuttu. Hastalarin tamamina kemoterapi uygulanmisti ve %86.6 s ilk
sira tedavi olarak R-DA EPOCH kemoterapisi almisti. Hastalardan 7'sine
(%46.6) radyoterapi uygulanmusti. ilk sira kemoterapi sonrasi; toplam
remisyon orani %93.3 olmakla birlikte hastalarin %46,6'sinda tam yanit,
%40'inda ise kismi yanit gézlendi. ilk sira tedaviye yanit alindiktan sonra ilk
1 yil icinde niiks eden 3 hastanin 2'si pndmosepsis nedeniyle kaybedildi.
Hastalarin 13’0 (%86.6) halen remisyonda takip edilmektedir. Calismaya
dahil edilen 15 hastanin 2'sine otolog hematopoetik kdk hicre nakli
yapilmistir. Calismamizdaki ortanca izlem siresi 30,62 aydir (13,08-73,69
ay). Ortanca hastaliksiz sag kalim 61,35 ay, genel sagkalim ise 65 ay olarak
hesaplanmistir. 5 yillik sagkalim %85,6 idi.

Sonug: Calismamizin sonuglar dogrultusunda, merkezimizin lenfoma
epidemiyolojisi, yanit oranlari ve sagkalim verilerinin, literatur ile benzer
oldugu gorilmustir. Primer mediastinal B-hiicreli lenfomada baslangi¢
tedavisinde tam remisyon saglanamayan ve 1 yil icinde niiks eden olgu-
larda prognoz daha kot seyretmektedir.

Anahtar kelimeler: primer mediastinal b hticreli lenfoma, non-hodgkin lenfoma

B Lenfomalar / Arastirmalar / Transplant Disi Tedaviler/Biyolojisi
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HODGKIN LENFOMA TEDAVIiSiNDE NiVOLUMAB
KULLANIMI: EGE UNIVERSITESi DENEYiMi

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

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Hematoloji Bilim Dali

Giris: Immun denetim noktasini baskilayan ilaclardan biri olan ve prog-
ramlanmis hicre 6lim-1'i (PD-1) hedef alan Nivolumab; giinimizde
malign melanom, kiictik hiicre disi akciger kanserleri ve renal hiicreli
kanser gibi pek cok kanser tiirinde kullaniimaktadir. Hodgkin lenfomanin
(HL) tipik hicreleri olan Reed-Sternberg hiicrelerinde PD-1 seviyesinin
oldukca yiiksek oldugunun saptanmasiyla klasik HL tedavisinde de kul-
lanilmaya baslanmistir. Bu ¢alismada, merkezimizde nivolumab tedavisi
almakta olan HL hastalarinin 6zellikleri sunulmustur.

Hastalar ve yontem: Calismamiza nivolumab tedavisi almakta olan 6
klasik Hodgkin lenfoma tanili hasta dahil edilmis olup hastalarin dosyalari
geriye donuk olarak incelenmistir.

Bulgular: Nivolumab tedavisi alan 5'i erkek 1'i kadin olan ve yaslar 25
ile 84 araliginda degisen 6 Hodgkin lenfoma tanili hasta geriye dénuk
olarak degerlendirilmistir. Hastalarin hicbirinde tani aninda kemik iliginde
hastalik tutulumu saptanmamis olup, 4 hastanin evre 3 veya 4; 2 hastanin
evre 2 oldugu gorulmistir. Hastalarin tamami nivolumab 6ncesinde
brentiksumab vedotin tedavisi almis olup 6 hastanin 5'i daha 6nce 2 ile 7
arasinda degisen sayida farkli sira kemoterapi almistir. Yalnizca 84 yasinda
olan hasta brentiksumab tedavisi sonrasinda ikinci basamak tedavi olarak
nivolumab tedavisi almaktadir. 3 hastaya otolog kok hiicre nakli yapilmis
olup bu 3 hastadan 2'sine hem otolog hem de HLA- uygun kardes veri-
ciden allojeneik kok hiice nakli yapilmistir. Her iki hasta da nakil sonrasi
bir yil icerisinde niiks etmistir. Niiks sonrasi nivolumab tedavisi baglanmis
olup 8. kiirden itibaren diizelme g6zlenmistir. Hicbir hasta nivolumab ilaci
ile iliskili yan etki yasamamistir.

Sonug: Nivolumab yapilan giincel calismalar isiginda 6zellikle niiks ve
direncli klasik HL tedavisinde etkili ve kabul edilebilir yan etkileri olan bir ilag
olarak yerini almistir. Ancak erken sira tedavi veya allojeneik kdk hiicre nakli-
ne kadar beklenen siirede kopriileme tedavisi olarak kullaniimasi i¢in daha
¢ok sayida hastanin degerlendirildigi cok merkezli calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: Hodgkin lenfoma, nivolumab, Reed-Sternberg hiicreleri

B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler

TP-042 Referans Numarasi: 323

OTOLOG KOK HUCRE NAKLi YAPILAN MULTIPLE MYELOM
VE LENFOMA HASTALARININ KLiNiK OZELLIKLERI VE
SAGKALIM ANALIZLERI

Abdullah Karakus', Zeyni Kaya?, Vehbi Demircan', Cihan Ural’, Sevgi Polat’, Orhan
Ayyildiz'

"Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dal
2Batman Bolge Devlet Hastanesi i Hastaliklari

Girig: Multiple miyelom (MM) ve Lenfomalar en sik karsilagilan hemato-
lojik kanser tirleri arasindadir. Calismamizda klinigimizde OKHN yapilan
MM ve Lenfoma hastalarimizin geriye doniik incelenmesi ve sonuclari
degerlendirilmistir.

Yontem: Hematoloji klinigimizde OKHN planlanan MM ve Lenfoma tanili
hastalarin 2008-2016 tarihleri arasinda OKHN yapilan Lenfoma ve MM
tanili 18 yas Ustii ve 75 yas alti toplam 64 olgu olusturdu.

Bulgular: 42 (%65,6) MM, 13 (%20,4) HL(hodgkin lenfoma) ve 9 (%14)
NHL(non hodgkin lenfoma) hastamiz vardi. MM hastalarinin 16's1 (%38)
kadin, 26'si (%62) erkek, Lenfoma hastalarinin 8 (%36,4) kadin, 14"u
(%63,6) erkekti. MM'da ortalama yas 53,6+10, yas araligi (24-73) ve 3 (%7)
hasta 65 yas ustlindeydi. Lenfoma'da ortalama yas 39+14,4 ,yas aralig
(19-64) idi.
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Nakil 6ncesi MM hastalarinin;6’si (%14,3) KY (kismi yanitli), 36's1 (%85,7)
GIKY(cok iyi kismi yanith) veya TY(tam yanith) idi. 11 (%26,2) hastada 6lim
ve 20 (%47,6) hastada niks, progresyon gerceklesti. Lenfoma hastalari-
ninsa 10'u (%45,5) parsiyel yanitli, 12'si (%54,5) TY idi. 6 (%27,7) hastada
6lim,12 (%54,5) hastada niiks,progresyon gelisti.

MM hastalarinin 27'sinde (%64,3) kreatinin tani ve nakil sirasinda normal,
11'inde (%26,2) tani sirasinda yiksek ve nakil sirasinda normal, 4'linde
(%9,5) tani ve nakil sirasinda yuksekti

Her iki grup hastada nakil sonrasi hematolojik diizelme %100 olup, isleme
bagl ve islem sonrasi taburcu olunan dénem icerisinde mortalite olmadi.

Nakil sonrasi takiplerde 55 (%85,9) hastada nétropenik ates tablosu geli-
sirken 9 (%14,1) hastada ates olmadi. Atesi olan hastalarin 38'inde (%69)
enfeksiyon etkeni saptanamazken 17'sinde (%31) etken saptanmisti. 14
(%25,4) hastada intravenoz antifungal kullanildi.

Nakil sonrasi engrafman ve taburculuk yapilanana kadar kan triind ihti-
yaclarina baktigimizda; 1 (%1,5) hastada sadece ES ihtiyaci olurken, 17
(%26,5) hastada Trombosit ve 44 (%68,7) hastada ES+Trombosit olmak
lizere 62 (96,9) hastada replasman ihtiyaci olurken 2 (%3,3) hastamizda
herhangi bir replasman yapilmadi. Ortalama yatis stiresi 21,1+5,9 glind,
en az 13 glin, en fazla 46 glnlik yatis sureleri vardi.

MM'de OKHN &ncesi KY olan 6 hastadan 3'G (%50), CIKY veya TY olan
36 hastada 8‘inde (%22,2) 6lim gerceklesti. Ortanca genel sagkalim KY
hastalarda 25 ay, CIKY veya TY olan hastalarda 49 aydi ve aralarinda istat-
sitiksel olarak anlamli fark vardi

Lenfoma hastalarinda; OKHN sonrasi hasta takiplerinde 22 hasta-
mizin 6'sinda (%27,3) olim gerceklestiLenfoma'da ortanca GSS
ulasiimamisti,ortalama genel sagkalim siresi 41,6 ay idi. Lenfoma'da 2
yillik genel sagkalim orani %45,4'tl

Lenfoma hastalarinidan erken evrede olan 10 hastadan 1'si (%10), ileri
evrede olan 12 hastadan 5‘inde (%41,7) 6lim gerceklesti. ileri evre hasta-
likta ortalama genel sagkalim 21,6 ay iken ,erken evrede ortalama genel
sagkalim 44,9 aydi ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi

Sonug: OKHN yapilan hastalarimizda nakil éncesi yanit durumu ve nakil
sonrasi niiks durumu sagkalimi etkileyen prognostik faktorlerdi, iyi yanitli
hastalar ile nliks olmayan hastalarda sagkalim sureleri daha uzundu.
Lenfoma'da IPI risk durumu ve hastalik evresi sagkalimi etkileyen prognos-
tik faktorlerdi. Dustk riskli olan hastalarin sagkalim sireleri daha uzundu.
Erken evrede olan hastalarin da sagkalim siireleri daha uzun saptandi.

Anahtar kelimeler: Multiple myelom, lenfoma, otolog kemik iligi transplantasyonu,

B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler
TP-043

Referans Numarasi: 238

KEMIK iLIGi NAKLi SONRASI GELISEN KAPOSi SARKOM
VAKASI

Hiiseyin Saffet Bekoz', Arif Sagirli?, 0guz Kaan Tiirk?, Deniz Sargin’

stanbul Medipol Universitesi Hastanesi
*Istanbul Medipol Universitesi Tip Fakiiltesi

Kaposi sarkom insan herperviriis-8 (HHV-8) enfeksiyonu sonucu geli-
sen, mukokitandz ve viseral anjiyoproliferasyonlarla karakteize bir
neoplazmdir. iatrojenik variant immiinosiipresif tedavi alan hastalarda,
ozellikle nakil hastalarinda goéralir. Kemik iligi nakli sonrasi Kaposi sar-
kom nadir goriilen bir komplikasyondur ve literatiirde sadece 18 vaka
bildirilmistir.

Akut B lenfoblastik lenfoma tedavisi alan 58 yasindaki erkek hastamiz
ikinci relapsi icin Hyper-CVAD rejimi ile tam remisyona ugradiktan sonra
insan I8kosit antijeni tam uyumlu akraba disi donérden allojeneik kemik
iligi nakli almistir. Notrofil engrafmani nakil sonrasi 18. giinde, trombosit
engrafmani da 20. giinde gergeklesti. Nakil sonrasinda kullanilan tek
immunsupresif ilag siklosporin A olmakla beraber, 90. glinde kesildi.
Devam eden anemisi nedeniyle hastaya bircok kez kan nakli yapildi.
Alt grup uyusmazlidi (anti-E ve anti-Jka) ve direkt Coombs positifligi ile
219. glinde hemolitik anemi tanisi alti ve prednizon tedavisi baslandi.
Nakil sonrasi 255. giinde, steroid tedavisi devam ederken, sag bacak ve
penisinde kii¢lik mor papiller lezyon gelisti. Bu sirada tam kan PCR ana-
lizi HHV-8 DNA pozitifti ve plazma sitomegaloviriis DNA seviyesi 5250

kopya/ml olarak bulundu. Bacaktaki lezyonun deri biyopsisi immiino-
histokimya boyamasi ile HHV-8 pozitif oldugu icin Kaposi sarkom olarak
degerlendirildi. Alici ve dondr nakil dncesinde insan immunyetmezlik
virlist icin seronegatifti. Alici bu halini naki sonrasinda da strdirdd.
GOgus ve abdomenin bilgisayarli tomografisi viseral tutulum goster-
medi. Ultrasonografi sonucu inguinal lenf nodu biytimis goéralda ve
biyopsi ile Kaposi sarkom tutulumu oldugu dogrulandu. Viseral tutulum
olmadigi icin sadece lokal tedaviler diisiiniildii. Imminsipresif tedavisi
azaltildi fakat otoimmiin hemolitik anemi nedeniyle durdurulamadi.
Sag bacaga ve inguinal lenf noduna radyoterapi uygulandi. Bu sirada
lezyonlar tim viicuda yayildi. Tim uzuvlar, gdvde ve yuzde caplari 1
cm'den kiglik Kaposi sarkom lezyonlari belirdi. Radyoterapi uygulanan
lezyonlar gerilerken diger lezyonlar ilerlemeye devam etti. Deri lezyon-
lariigin kriyoterapi ve topikal 5-Fluorourasil kullanildi. Lezyonlar geriledi
fakat tamamen iyilesmedi. Hasta nakil sonrasi 387. giinde ates ve bal-
gaml Oksurik ile acil servise basvurdu. Balgam kiiltiriinden Klebsiella
pneumonia uredigi icin hastaneye yatirildi ve antibiyoterapi baslandi.
Tedavi altindayken septik sok gelisti ve kardiyopulmoner arrest sonucu
hayatini kaybetti.

Hastamizin kullandigi immiinosupresif tedavi ve sitomegaloviriis aktivas-
yonu baslica risk faktorlerindendi. Hastamizda HHV-8 enfeksiyonunun
kaynagi bilinmiyor. Yapilan kan nakilleri HHV-8'in primer enfeksiyon
kaynag olabilir veya hastanin nakil 6ncesinden kalan laten enfeksiyonu
olabilir.

Sonug olarak Kaposi sarkom hematopoetik kok hiicre naklinin nadir gori-
len bir komplikasyonudur ve olagandisi mukokitanoz lezyon gelisen tim
immdinyetmezligi olan hastalarda ayirici tanida yer almalidir.

Anahtar kelimeler: Kaposi Sarcoma, Hematopoietic Stem Cell Transplantation,
Allogeneic Transplantation

B Hematolojik Malignitelerde Sitogenetik ve Molekiiler Biyoloji /
immunofenotipleme

TP-044 Referans Numarasi: 384

KLL'DE 13Q DELESYON BUYUKLUGUNUN ONEMi

Sevgi lsik', Giilcin Giinden', Olga Meltem Akay?, Oguz Cilingir, Ebru Erzurumluoglu
Gokalp', Eren Giindiiz*, Tuba Bulduk®, Abdulvahab Aslan*, Ahmet Seyhanl’’, Filiz
Yavasoglu¢, Sevilhan Artan', Beyhan Durak Aras’

'Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Genetik Anabilim Dal.
*Kog Uiniversitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dah.

3Fskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dall.

“Ozel Umit Hastanesi Hematoloji Béliimii

SDokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dalr.

SAfyon Sadlik Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dah.

Kronik lenfositik 16semi (KLL) olgularinda 13q delesyonlarinin (del) gorul-
me sikhdr %50 olup, izole olarak saptanmasi durumunda iyi prognoz
ile iliskilendirilmektedir. Son yillarda yapilan calismalar sonucunda 13q
delesyon buyukligliniin hastalik progresyonu tizerindeki etkisi tartisma
konusudur. Biz de calismamizda 13qg delesyon buyikliginin prognoz
Uzerine etkisini arastirmak amaciyla FISH yontemi ile izole 13q delesyonu
saptanan 32 olgunun 10’unda array CGH+SNP yontemi ile 13q delesyon
buyukliguna arastirdik.

Calismamiza dahil edilen olgularin hastalik evresi, ilk tedaviye kadar
gegen slre ve aCGH+SNP calismasi sonucu saptanan 13q del. biyuk-
likleri ve delesyonlu bolgenin icerdigi gen bilgileri tablo 1.de belirtil-
mistir. Calismamiz sonucunda 13q delesyon buyukliklerinin 952.933-
27,930.146 kb arasinda degiskenlik gosterdigi saptanmistir. Tim olgular-
da DLEU2, TRIM13, KCNRG, miR16-1, miR15A ve DLEU1 genlerinde kopya
sayisi kayiplarinin ortak 6zellik oldugu gozlenmistir. RBT gen kaybi
olgularimizin 3/10’'unda saptanmistir. Hicbir olgumuzda 13q delesyon-
lari izole saptanmamis olup, bir olguda 3, diger tim olgularda en az 7
kromozomda kopya sayisi degisiklikleri ve heterozigosite kayiplari (LOH)
gOzlenmistir.

Konvensiyonel sitogenetik ile KLL olgularinda 13q14 kayiplarinin sadece
%8-10'u saptanabilmekte iken FISH yontemi ile bu oran %50'ye ulas-
maktadir. Ancak FISH yontemi delesyon buyukligi hakkinda bilgi verici
olmamasinin yani sira sadece hedefe yonelik problar ile calisilabilen bir
yontemdir. KLL'nin patogenezini aciklamak amaciyla daha 6nce yapilan
cahismalarda en kiiciik delesyonlu boélgenin (MDR) 10-550kb arasinda



oldugu belirtiimekte olup, bizim bulgularimizdan daha kiicik oldugu
go6zlenmektedir. MDR bdlgesinde yer alan miR15A ve miR16-1 genleri-
nin KLL progresyonundan sorumlu oldugu dusuinilmektedir. Clinkli bu
miRNA'lar bir onkogen olan BCL2'yi hedef aldiklari i¢cin timor baskilayici
gen olarak kabul edilmektedirler. MDR bélgelerinde saptanan diger gen-
lerinde KLLdeki 6nemlerinin ortaya koyulmasi icin daha fazla calismaya
ihtiya¢c duyulmaktadir. 13q14 delesyon buyukliglnin 6nemini arastiran
arastirmacilarin bazilari RB1 delesyonlarinin kéti prognoz ile iliskili oldu-
gunu savunmaktadir. Ancak bizim calismamizda tedavi alan ve almayan
KLL olgulari arasinda RB1 delesyonu agisindan bir fark gozlenmemistir
(p>0,05). Ayrica birden fazla olguda 13q14'de lokalize olup, delesyon sap-
tanan genler acisindan da iki grup arasinda anlamli fark saptanmamistir
(p>0,05). Olgu 4'te hem FISH hem de aCGH+SNP ile ATM geninde kopya
sayisi degisikligi goézlenmez iken aCGH+SNP yontemi 11. Kromozomda
ATM genini de iceren LOH saptanmistir. Ayrica kromozom 8de MYC
onkogeninin lokalize oldugu bélgede amplifikasyon saptanmis olup bu
anomalilerin prognozunu etkiledigi distintilmektedir.

Elde edilen veriler calismamizin ilk verileri olup, calismamiz devam etmek-
tedir. aCGH+SNP yonteminin FISH ve sitogenetige gore bircok avantaji
vardir. Ancak bu yontem ile degerlendirilmesi gereken cok fazla veri elde
edilmektedir. Tim bu verilerin daha giivenilir yorumlanmasi ve KLL'nin
patogenezinin agiga kavusmasi icin daha fazla array calismasina ihtiyag
oldugu dustinilmektedir.

Anahtar kelimeler: KLL, 13q delesyonu, Array CGH+SNP
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Sekil 2. Olgu 4'e ait 11. kromozomda LOH goriintilsii

0Olgu No

(GH-+SNP sonucu saptanan 13q delesyon biiyiikliikleri ve ilgili genler

Tedaviye baslama

zamani (ay)

13q del. bolgesi

Biiyiikliigi (kb)

13q del.

13q del.
Baolgesinin
icerdigi genler

Y
= | Yas/Cinsiyet

13q14.2-q143

3,847.678

SUCLA2, NUDT15, MED4, ITM2B, RB1, LPARG, RCBTB2,
CYSLTR2, FNDC3A, MLNR, CAB39L, SETDB2, PHF11, RCBTB1,
ARL11, EBPL, KPNA3, SPRYD7, DLEU2, TRIM13, KCNRG,
MIR16-1, MIR15A, DLEU1, RNASEH2B, GUCY1B2, INTS6,
WDFY2, DHRS12, MED4-AS1, LINC00441, LINC00462,
10€105370203, CDADC1, SETDB2 PHF11, CTAGE10P, MIR3613,
ST13P4, DLEUT-AST, DLEU7, DLEU7-AS1, RNASEH2B-AS1,
(130rf42, FAM124A, SERPINE3, MIR5693, INTS6-AS1,
MIR4703

30

13q14.2-q143

1,931.342

FNDC3A, MLNR, CAB39L, SETDB2, PHF11, RCBTB1, ARL11,
EBPL, KPNA3, SPRYD7, DLEU2, TRIM13, KCNRG, MIR16-1,
MIR15A, DLEU1, RNASEH2B, GUCY1B2, L0C105370203,
CDADCT, SETDB2-PHF11, CTAGE10P, MIR3613, ST13P4,
DLEU1-AS1, DLEU7, DLEU7-AS1, RNASEH2B-AST, C130rf42

89/K

45

13q14.2-q143

1,125.486

DLEU2, TRIM13, KCNRG, MIR16-1, MIR15A, DLEU1,
RNASEH2B, GUCY1B2, MIR3613, ST13P4, DLEUT-AS1, DLEU7,
DLEU7-AS1, RNASEH2B-AS1, C130rf42

72/E

13q14.13-q21.1

9,339.703

LRCH1, ESD, HTR2A, SUCLA2, NUDT15, MED4, TM2B, RB1,
LPAR6, RCBTB2, CYSLTR2, FNDC3A, MLNR, CAB39L, SETDB2,
PHF11, RCBTB1, ARL11, EBPL, KPNA3, SPRYD7, DLEU2,
TRIM13, KCNRG, MIR16-1, MIR15A, DLEU1, RNASEH2B,
GUCY1B2, INTS6, WDFY2, DHRS12, ATP7B, ALG11, UTP14(,
NEKS, NEK3, THSD1, VPS36, CKAP2, SUGT1, CNMD, PCDHS,
OLFM4, RUBCNL, LINC01198, HTR2A-AST, LINC00562,
MED4-AS1, LINC00441, LINC00462, L0C105370203, CDADCT,
SETDB2-PHF11, CTAGET0P, MIR3613, ST13P4, DLEUT-AST,
DLEU7, DLEU7-AS1, RNASEH2B-AS1, C130rf42, FAM124A,
SERPINE3, MIR5693, INTS6-AS1, MIR4703, TMEM272,
((DC70,10C101929657, MRPS31P5, LINC02333, TPTE2P3,
HNRNPATL2, MIR759, LINC01065, LINC00558, LINC00458,
MIR1297, MIR5007

T/E

33

13q14.2-q143

994.565

DLEU2, TRIM13, KCNRG, MIR16-1, MIR15A, DLEU1,
RNASEH2B, MIR3613, ST13P4, DLEU1-AST, DLEU7, DLEU7-
AS1,-AS1, RNASEH2B

67/E

Tedavisiz
izlem

13q14.11-q21.33

27,930.146

ELF1, WBP4, KBTBDG, KBTBD7, MTRF1, RGCC, VWAS, DGKH,
AKAP11, TNFSF11, EPSTIT, DNAJCTS, ENOX1, CCDC122,
LACC1,TSC22D1, NUFIP1, GTF2F2, TPT1, SLC25A30, C0G3,
SIAH3, Z(3H13, CPB2, LCP1, LRCH1, ESD, HTR2A, SUCLA2,
NUDT15, MED4, ITM28, RB1, LPAR6, RCBTB2, CYSLTR2, MLNR,
CAB39L, SETDB2, PHF11, RCBTBT, ARL11, EBPL, KPNA3,
SPRYD7, DLEU2, TRIM13, KCNRG, MIR16-1, MIR15A, DLEUT,
RNASEH2B, GUCY1B2, INTS6, WDFY2, DHRS12, ATP7B, ALG11,
UTP14C, NEKS, NEK3, THSD1, VPS36, CKAP2, SUGT1, CNMD,
PCDH8, OLFM4, PCDH17, DIAPH3, TDRD3, PCDH20, PCDHY,
TPTE2P5, SUGT1P3, MIR3168, LOC101929140, NAA16,
OR7E37P, MIR5006, VWA8-AS1, LINC02341, FAM216B,
LINC01050, LINC00428, LINC00400, ENOX1-AS2, LINC00284,
LINC00390, SMIM2-AS1, SMIM2, SMIM2-IT1, MIR8079,
SERP2, TUSC8, TSC22D1-AS1, LINC00407, LINC00330,
GPALPP1,10C101929259, KCTD4, SNORA31B, SNORA31,
TPT1-AS1, SLC25A30-AS1, ERICH6B, LINC01055, SPERT,
(PB2-AST, LRRC63, LINC00563, RUBCNL, LINC01198,
HTR2A-AS1, LINC00562, MED4-AS1, LINC00441, LINC00462,
10105370203, CDADC1, SETDB2-PHF11, CTAGETOP,
MIR3613, ST13P4, DLEU1-AS1, DLEU7, DLEU7-AS1,
RNASEH2B-AS1, C130rf42, FAM124A, SERPINE3, MIR5693,
INTS6-AS1, MIR4703, TMEM272, (CD(70, L0C101929657,
MRPS31P5, LINC02333, TPTE2P3, HNRNPA1L2, MIR759,
LINC01065, LINC00558, LINC00458, MIR1297, MIR5007,
PRR20A, PRR20E, PRR20D, PRR20C, PRR20B, LINC02338,
LINC00374, DIAPH3-AS1, DIAPH3-AS2, LINC00434,
LINC00378, MIR3169, LINC02339, LINC00358, LINC01075,
LINC01074, LINC00459, LINC00448, LINC00376, LINC00395,
OR7E156P, L0C102723968, LINC00355, LINC01052,
MIR548X2, MIR4704, PCDH9-AS2, PCDH9-AS3, PCDH9-AS4,
LINC00364

Tedavisiz
izlem

13q14.2-q14.3

952.933

SPRYD7, DLEU2, TRIM13, KCNRG, MIR16-1, MIR15A, DLEUT,
MIR3613, ST13P4, DLEU1-AS1, DLEU7, DLEU7-AS1

69/K

Tedavisiz
izlem

13q14.2-q143

1,598.398

RCBTB1, ARL11, EBPL, KPNA3, SPRYD7, DLEU2, TRIM13,
KCNRG, MIR16-1, MIR15A, DLEU1, RNASEH2B, GUCY1B2,
CTAGETOP, MIR3613, ST13P4, DLEUT-AST, DLEU7, DLEU7-
AS1, RNASEH2B-AST, C130rf42

58/E

0

Tedavisiz
izlem

13q14.2-q143

1,041.713

SPRYD7, DLEU2, TRIM13, KCNRG, MIR16-1, MIR15A, DLEUT,
RNASEH2B, MIR3613, ST13P4, DLEU1-AST, DLEU7, DLEU7-
AS1,-AS1, RNASEH2B

66/K

Tedavisiz
izlem

13q14.2-q143

1,071.725

SPRYD7, DLEU2, TRIM13, KCNRG, MIR16-1,MIR15A, DLEU1,
RNASEH2B, MIR3613, ST13P4, DLEU1-AS1, DLEU7, DLEU7-
AS1,-AS1, RNASEH2B
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B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler
TP-045

Referans Numarasi: 206

TRANSPLANT iLiSKiLi TROMBOTIK MiKROANJiYOPATI’NiN
ECULIZUMAB iLE BASARILI TEDAViSi

Sinan Demircioglu', Ali Dogan?, Cengiz Demir?

"Necmettin Erbakan Universitesi, Meram Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali
2Van Yiiziincii Vil Universitesi, Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dal

Giris: Transplant iligkili trombotik mikroanjiyopati (TA-TMA), hem otolog
hem de allojenik hematopoetik hiicre nakli (HCT)'nin bir komplikasyonu
olarak goriilen endotel hasari sendromudur. Siklikla ilk yiz giin icinde
gorilen ylksek mortaliteye sahip bir hastaliktir. Etiyolojisi net olarak bilin-
memekle birlikte, ilaclar (siklosporin, yiiksek doz kemoterapi, sirolimus
vb.), radyoterapi, graft-versus-host hastaligi (GVHD) ve anjioinvazif fungal
veya viral infeksiyonlar suclanmaktadir. Ayrica kompleman mutasyonlari
ve kontrol edilemeyen kompleman aktivasyonu da etyolojide yer almakta-
dir. TA-TMA, trombositopeni, anemi, periferik yaymada sistosit gortilmesi,
renal ve norolojik bulgularla karakterizedir. Klinik semptomlar GVHD ve
enfeksiyonlar dahil diger yaygin komplikasyonlarla cakistigi i¢in tani zor
olabilir.

Olgu: Kirk alti yasinda kadin hastaya Temmuz 2017 tarihinde AML tanisi
kondu. Bir kiir remisyon indiiksiyon kemoterapisi ve 4 kiir konsalidasyon
kemoterapisi verilip ilagsiz takibe alindi. Son kemoterapiden 9 ay sonra
Eylil 2018'de niiks etti. Kurtarma kemoterapisi ile remisyon elde edilen
hastaya tam uyumlu erkek kardes vericisinden Ekim 2018'de allojenik kék
hiicre nakli yapildi. Naklin 155. giinlinde gastrointestinal GVHD gecirdi.
Metil prednizolone ve siklosporin ile basarili sekilde tedavi edildi. Metil
prednizolone ve siklosporin +180. giinde kesildi. +195. giinde halsizlik
sikayeti ile bagvuran hasta da hemoglobin 8,3 gr/dl, I6kosit sayisi 4420/
uL, trombosit sayisi 29000/pL, kreatinin 0,8 mg/dl, AST 57 U/L, ALT 94 U/L,
CRP 6 mg/L, LDH 1072 U/L, GGT 175 U/L, ALP 172 U/L, indirekt bilirubin
1,8 mg/dl, INR 1,1, PT 12 sn, APTT 30 sn, fibrinojen 328 mg/dl, D-Dimer:0,4
pg/ml olarak saptandi. Periferik yaymada (PY) sistosit, sferosit, polikromazi
ve trombositopeni izlendi (Sekil 1). ADAMTS 13 enzim diizeyi 1 1U/ml
(0,40-0,30) saptandi. PNH klonu saptanmadi. Kemik iligi incelemesinde
hastaligin remisyonda oldugu goriildi. Hastada transplant iligkili trombo-
tik mikroanjiopati diistintlerek metilprednizolon 1 mg/kg ve plazmaferez
tedavisine baslandi. On dort seans plazmaferez yapildi. Bu tedaviye yanit
alinamayan hastaya Eculizumab tedavisi planlandi. Eculizumab, ilk 4
hafta, haftada bir kez 900 mg, daha sonra iki haftada bir 1200 mg verildi.
Eculizumab tedavisinin 2. dozundan sonra hastada klinik ve laboratuvar
olarak diizelme basladi. Altinci doz eculizumab dan sonra hemoglobin
12,2 gr/dl'ye, trombosit sayisi 154000/uLye cikarken, LDH 205 U/Lye, indi-
rekt bilirubin 0,8 mg/dl'ye diistii. PY'de sistositler kayboldu.

Tartisma: TA-TMA tedavisi cogunlukla destekleyicidir. Tedavinin ilk basa-
maginda, TMA gelisiminden sorumlu olabilecegi dustinilen takrolimus,
sirolimus ve siklosporin gibi kalsinorin inhibitorleri mimkin ise kesilmeli
veya dozlar azaltilmalidir. Terapotik plazma degisimi, steroid ve ritiksi-
mab ilk tercih edilen tedavilerdir. Kompleman inhibitori olan eculizumab
bazi TA-TMA vakalarinda basariyla kullanilmistir. Bizim hastamiz steroid
ve terapdtik plazma degisimine yanit vermezken, eculizimab tedavisine
dramatik olarak iyi yanit vermistir. Hasta 2. dozdan sonra iyilesmeye basla-
mistir. Eculizumab TA-TMA tedavisinde kullanilabilecek bir tedavi secenegi
olarak akilda tutulmalidir.

Anahtar kelimeler: Hematopoetik kok hicre nakli, mikroanjiyopatik hemolitik
anemi, eculizumab

. I
Sekil 1. Periferik yayma da yaygin sistositler

B Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastaliklar

TP-046

FMFV726A GEN MUTASYONU iLE BiRLIKTE AMILOID
POZITIF BIRDEN GOK LENF DUGUMU DISI TUTULUMLU
ROSAI-DORFMAN HASTALIGI

Metban Mastanzade, Merve Giizel Dirim, Siileyman Karakeci, Sevgi Kalayoglu Begisik

Referans Numarasi: 505

Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, i¢ Hastalklar Anabilim Dah, Hematoloji Bilim Dah

Girig: Rosai-Dorman hastaligi (RDH) histolojik bir tanimlama olup, tek
basina veya lenfoproliferatif neoplaziler, immun aracili hastaliklarla veya
nadiren ailevi olabilir. Tani; klinik ve dokuda buyik nukleus, yogun
emperipolesizli S100+ CD68+ CD1a- histiyositlerin gosterilmesi ile konur.
Hastalik siklikla erkeklerde, cocukluk cagi veya geng eriskin yasta rastlanir.
Klinik siklikla B belirtilerinin eslik edebildigi boyunda iki tarafli, agrisiz
lenf digiimu (LD) kitleleri seklindedir. LD disi tutulum olgularin %43'nde
rastlanmakta olup deri, bas/boyun, kemik ve nadiren diger sistemlerde
gézlenir. Olim riskini artiran bobrek tutulumu ile birlikte birden ¢cok LD
disi tutulumlu ilerleyici hastalik seyirli bir RDH olgusu sunuldu.

Olgu: RDH tanisi almis 28 yasinda erkek hasta orbitada sislik nedeni
ile degerlendirildi. 6 yil 6nce ayni bolgede ve karsi taraf yanak kas igi
ve iki tarafli parotis kitle lezyonlari ile basvurmus, histopatolojik RDH
tanisi ile lokal radyoterapi ve kisa sureli dekzametazon tedavisi almisti.
Muayenesinde solda egzoftalmi, sol disa bakista kisithlik, bilateral sub-
mandibuler, servikal subsantrimetrik lenfadenomegali, parotiste ve karin-
da kitle lezyonlar palpe edildi. Niiks 6n tanisi ile PET-CT goriintilemesinde
ilgili lezyonlarda (SUD-MAX:2.7-6.7) tutulum disinda iki tarafli bobrek
boyutlari artmis (15-16cm) kapsiil alti karisik derecede (sud-max:11.7) ve
kemik iliginde yaygin FDG tutulumu gérildi. Kranial MRI'da sol orbitada
yumusak dokuda, bilateral maksiller sinuslerde ve nazal kavitede kitle
lezyon saptanan hastada notrofilik 16kositoz (no6trofil:8.900/ul), hafif
mikrositik anemi (Hb:12.5g/dl, MCV:78fl), akut faz reaksiyonu (ESH:96mm/
saat, CRP:13mg/L) ve azot retansiyonu (Kreatinin:1.4mg/dl) belirlendi.
Piyuri ve hematdrisi olan hastada grad 2 proteiniri (1.3gr/giin) vardi.
FDG tutulumu nedeni yapilan kemik iligi incelemesinde ve sinis kitle
biyopsisinde RDH ile uyumlu bulgu saptanmadi. Akut faz reaksiyonu
dikkate alinarak arastirilan karin cilt alti yag dokusunda amiloid birikimi,
birikim ile iligkili yapilan mutasyon analizinde FMFV726A gen mutasyonu
pozitif saptandi. Bobrek tutulumunun RDH'da nadir olmasi, inflamasyonla
seyreden amiloid pozitif FMF daha olasi bir tablo olmasi nedeniyle yapilan
bdbrek biyopsisinde parankim ve yumusak doku kompartmaninda yama
tarzinda yogun lenfoplazmasitik ve emperipolezis gdsteren, genis granu-
ler, eozinofilik sitoplazmali S100+, CD68+, fascin+ ve HLA-DR- histiyositik
infiltrasyon RDH ile uyumlu bulundu. Bobrekte amiloid saptanmadi.
Kladribin tedavisi planlandi.

Tartisma: RDH nadir hastalik grubundadir. Kendini sinirlayici 6zellik
hatta kendiliginden remisyon bildirilmekle birlikte yineleyici seyir ve
%5-10 olguda yasami tehdit edici organ tutulumu goézlenebilmektedir.
Hastamizda oldugu gibi birden ¢ok lenf dugimi disi tutulum ozellikle
bdbrek tutulumu kotu seyirle birliktedir.

Anahtar kelimeler: Rosai-Dorfman hastaligi, Amiloid, FMF mutasyonu



Sekil 1. A. sol maksiller sinils kitle lezyon B. Batin BTde artmis bobrek boyutlari

B Myeloproliferatif Neoplaziler ve Kronik Myelositer Losemi

TP-047 Referans Numarasi: 47

ESANSIYEL TROMBOSITEMILI HASTALARDA
JAK2-V617F MUTASYONU VE PROGNOSTIK ONEMININ
DEGERLENDIRILMESIi

Rafiye Ciftciler, Salih Aksu, Nilgun Saymnalp, Osman Ozcebe, ibrahim Celalettin
Haznedaroglu

Hacettepe Universitesi, Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

Giris ve Amag: Philadelphia negatif kronik myeloproliferatif neoplaz-
malarda en sik gorilen genetik bozukluk JAK2-V617F mutasyonudur.
Esansiyel trombositemi (ET), periferik kanda trombosit sayisinda artisa
yol acan kemik iliginde anormal megakaryosit proliferasyonu ile karakte-
rize miyeloproliferatif bir neoplastik hastaliktir. Bu calismada, JAK2-V617F
pozitif olan ET olan hastalarin negatif olan hastalara gore klinik ve demog-
rafik 6zelliklerini karsilastirmayr amacladik. Ayrica JAK2-V617F mutasyo-
nunun ET hastalarda prognostik 6nemini degerlendirmek.

Materyal ve metod: Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji
Bilim Dalinda ET tanisi konulan ve takip edilen hastalar retrospektif olarak
degerlendirildi.

Bulgular: Bu calismada 124 ET olan hastanin 68'inde (%54.8) JAK2 mutas-
yonu pozitif saptandi. Hastalarin 56'inda JAK2 mutasyonu (%45.2) negatif
saptandi. Yaslari (p=0.76) ve cinsiyetleri (p=0.96) arasinda her iki grup ara-
sinda anlamli farkhlik saptanmadi. Tani almadan 6nce tromboz (p=0.06)
yada kanama (p=0.05) klinigi olmasi JAK 2 mutasyon pozitifligi olan has-
talarda daha yuksek izlendi. Fakat istatistiksel anlamli degildi. Hastalarin
hemoglobin (p<0.001), I6kosit (p=0.01) ve trombosit (p=0.004) degerleri
JAK2 mutasyon pozitifligi olan hastalarda anlamli daha yiksek izlendi. Her
iki grup arasinda MCV (p=0.57), CRP (p=0.92), LDH (p=0.49) degerleri ve
splenomegali agisindan agisindan anlamli farklilik g6zlenmedi. Hastalarin
genel sagkalimlari her iki grup arasinda benzer saptandi. Genel sagkalim
mutasyon pozitif olan hastalarda 138+11.4 iken negatif olan hastalarda
131+11.1 olarak gozlendi.

Sonug: ET, genellikle eriskin ¢aginda, 6zellikle kadinlarda gorilen ve
ortalama tani yasi 50-60 olan bir hastaliktir. ET'li hastalarda JAK 2 gen
mutasyonu pozitifligi dnemli bir yere sahiptir ve tani igin bir kriter olarak
kullaniimaktadir. JAK2 pozitif ET hastalarinda tani aninda istatistiksel
anlamli saptanmasa da tromboz ve kanama sikliginda artis gozlenmistir.
Diger tam kan parametrelerinde JAK 2 mutasyon pozitifligi olan grupta
daha yiiksek degerler izlendi. Genel sagkalimda ise JAK 2 mutasyonu
pozitif ve negatif olan hastalarda anlamh farklilik saptanmadi. Sonug ola-
rak JAK 2 mutasyon pozitifligi komplikasyonlar ile iliskili olabilir. Hastalarin
yasl, JAK2 pozitifligi, komorbiditeleri birlikte degerlendirilerek ylksek riskli
hastalarin belirlenmesi ve tedavi planlamasi yapilmaldir.

Anahtar kelimeler: Esansiyel trombositemi, JAK2-V617F mutasyonu, tromboz
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Sekil 1. JAK2-V617F mutasyonu poxitif ve negatif olan hastalarin genel sagkalimi

JAK2-V617F pozitif negatif p

N (%) 68 (%54.8) 56 (%45.2)

Yas 52+15.5 51.2+14.8 0.76
Erkek/kadin 27/41(%39.7/60.3%) | Erkek/k22/34 (%39.3/%60.7) 0.96
Tani 6ncesinde 19 (%27.9) 8(%14.3) 0.06
tromboz varligi

Tani 6ncesinde 11(%76.2) 3 (%5.4) 0.05
kanama varligi

Post ET myelofibrosis 9(%13.2) 7(%12.5) 0.90
Splenomegali 23 (%33.8) 13 (%23.2) 0.19
Hemoglobin 13.9+1.9 12.5+2.1 <0.001
Trombosit 833.000+405.0000 1060.000+-444.000 0.004
Lokosit 13.000+6.000 10.000+5.100 0.01
MV 88+12.8 89.5+12.9 0.57
CRP 13%2 1.3£38 0.92
LDH 616+398 563+217 0.49

W Trombosit Bozukluklari / Tromboz ve Antitrombotik Tedavi

TP-048

Referans Numarasi: 144

iMMUN TROMBOSITOPENILi YASLI HASTALARDA TEDAVi
SONUGLARI FARKLI MI?

Kasim Isik, Aysegiil Atansoy, Erkan Yanikoglu, Selin Kiigiikyurt Kaya, Abdulkadir
Ercaligkan, Muhlis Cem Ar

Istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, I Hastaliklar Anabilim Dali, Hematoloji
Bilim Dah

Giris: Immiin trombositopeni (ITP), trombositlerin otoimmiin yikimi
ve megakaryopoiezde baskilanma ile giden bir kanama bozuklugudur.
Hastalik her iki cinsiyette de benzer oranlarda gozlenir. Yetiskinlerde pri-
mer iTP prevalansi ve insidansi sirasiyla 9.5 / 100000 ve 3.3 / 100000; tani
sirasindaki ortalama yas 40-60 olarak bildirilmistir.

iTP'de baslica tedavi kortikosteroidlerdir. Tekrarlayan veya steroide direncli
olgularda splenektomi, rituksimab, immunosupresif ilaglar ve trombopo-
ietin analoglari tedavi seceneklerini olusturur. Bu calismanin amaci geng
ve yasli ITP'li hastalarda yanit oranlarini ve seyrini karsilagtirmaktir.

Yontem: Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Hematoloji Anabilim Dal’'nda 2013-
2018 yillari arasinda izlenen toplam 109 hasta retrospektif olarak calis-
maya dahil edildi. Hastalara ait tanisal veriler, yas, tedavi, tedaviye yanit,
komplikasyonlar, izlem sresi gibi bilgiler hasta dosyalarindan elde edildi.
Hastalar, yaslari <60 ve =60 olmak lizere 2 gruba (genc ve yasli) ayrildi.

Sonuglar: Yaslar <60 ve =60 olan 77 ve 32 hasta vardi. Sonuclar Tablo
1'de 6zetlenmistir. Gruplar, tanidaki trombosit sayisi ve tedavi serileri sayisi
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agisindan benzerdi. Splenektomi oranlari, niiks ve refrakter hasta oranlari
yasli grup geng gruptan anlamli sekilde yiksekti (p <0.05).

Sonug: iTP'nin 260 yas arasindaki hastalarda yénetimi, niiks / refrakter
hastaligi olan hasta sayisinin, ITP'nin standart tedavisine gére nispeten
yuksek oldugu g6z 6niine alindiginda farkh bir yaklasim gerektirebilir.
Yasli gruptaki diger bir zorluk, artmis morbidite ve mortalite riski nedeniy-
le splenektomiden kaciniimasidir. ITP’li yasl hastalar icin kisisellestirilmis
yaklasimlar hastaligin daha basarili tedavisine yardimci olabilir.

Anahtar kelimeler: Yasl, immiin trombositopeni, ITP, Tedavi

Tablo 1. ITP'li geng ve yasli hastalarda yanit oranlan ve klinik sonug

n| Tamda | E/K | Kabulde | Tedavi |Splenektomi| Birincil | Refrakter | Takip
Yas (yil)* Trombosit | Sayisi (n) Steroidden | Olgular (n) | (yil)*
(/mm’)* (n)* Sonra Niiks
Orani (n)
Geng |77 | 33 (18-59) | 19/58 | 30400 1(0-4) | 9/77(11%) | 16/77 (20%) | 4/77 (5%) |7 (6-13)
(3000-86000)
Yagh (32| 67 (60-87) | 16/16 | 28600 1(0-4) | 1/32(3%) | 10/32(31%) | 7/32(21%) |6 (0-11)
(2000-78000)

B Eriskin Akut Losemiler

TP-050

Referans Numarasi: 242

REFRAKTER AKUT MYELOID LOSEMi HASTALARINDA
VENETOKLAKS VE HIPOMETILE EDICi AJANLARIN
KOMBINASYONU: TEK MERKEZ DENEYiMi

Melda Ozkan, Murat Yildinm, Ramazan Ocal, Bilge Ugur, Meltem Ayl

Giilhane Egitim Arastirma Hastanesi, Hematoloji Bilim Dali, Ankara

Girig: BCL-2 ailesinin AML uizerindeki etkisi yaklasik 20 yildir bilinmekte ve
arastinlmaktadir. Preklinik veriler selektif bir BCL-2 inhibit6rii olan vene-
toklaksin anti-l6semik etkisini ve kemoterapi/hipometile edici ajanlarla
kombinasyonundaki sinerjik etkisini gostermistir. Boylece venetoklaks
>75 yas AML hastalarinin tedavisinde ve intensif tedaviye uygun olmayan
hastalarda hipometile edici ajanlar/disiik doz sitarabin ile kombinasyon
tedavisinde FDA onayi almistir.

Yontem: Gilhane EAH, Hematoloji kliniginde takip edilen ve
azasitidin+venetoklaks tedavisi alan 6 refrakter AML hastasi retrospektif
olarak degerlendirilmistir.

Veriler: Hastalarin 2'si kadin 4'U erkek olup yas ortalamasi 49.2 (25-70)
olarak hesaplandi. iki hasta sekonder AML (1 KMML, 1 MDS) iken 4
hasta de-novo AML idi. iki hasta kompleks karyotipe sahipti. Hastalar
venetoklaks+azasitidin tedavisi 6ncesi ortalama 3.6 hat tedavi almis olup
3 hastaya daha once allojeneik kok hiicre nakli yapilmisti. Uygulanan
venetoklaks+ azasitidin kiir sayisi ortalama 2.1 olup 4 hastada 400 mg/
gln, iki hastada 100 mg/gtin venetoklaks tedavisi uygulanirken es zaman-
I 3 hastada 28 giinde 1, 25 mg/m2 dozunda 5 giin desitabin ve 3 hastada
da 28 giinde 1, 100 mg/m2 dozunda 5 giin azasitidin tedavisi verilmistir.
2 hasta hala tedaviye devam etmektedir. Uc hasta hastalik progresyonu
nedeni ile ex olmus, 1 hastaya ise yanit saglanarak allojeneik kok hiicre
nakli yapiimistir. Hastalarin takipleri sirasinda hicbir hastada timor lizis
gbzlenmezken, iic hastada nétropenik ates saptanmistir. U¢ hastada
trombositopeni ve anemide derinlesme gézlenmistir ve bu hastalar yanit
saglanamayan hastalardir.

Sonug: BCL-2 protein, mitokondriyal membran potential (MMP) regiila-
toridir ve intrinsik apoptotik yolakta dnemli bir rol oynamaktadir. MMP
kaybi huicreleri apoptoza itmektedir. Hipometile edice ajanlarla vene-
toklaks kombinasyonu bu mekanizmada sinerjistik etki yaratmaktadir.
Relaps/refrakter akut myeloid 16semide (AML) prognoz kot seyretmek-
tedir. Venetoklaks ile refrakter hastalarda %70’e varan sag kalim oranlari
bildirilmektedir. Venetoklaksin klinik kullanima girmesi ile sag kalim oran-
larinda toksisiteyi artirmadan artis saglanmasi umut vericidir.

Anahtar kelimeler: Venetoklaks, Hipometlie Edici Ajanlar, Refrakter Akut Myeloid
Lésemi



