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AGIR APLASTIK ANEMi TANILI HASTADA AGIR COViD-19
PNOMONIsi TEDAViSINDE iMMUN PLAZMA DENEYiMi:
OLGU SUNUMU
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Kadriye Kart Yasar®

Sagilk Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi Dr.sadi Konuk Egitim Ve Arastirma Hastanesi Hematoloji
Klinigi
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3Sagiik Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi Dr.sadi Konuk Egitim Ve Arastirma Hastanesi Klinik
Mikrobioloji Ve Infeksiyon Hastaliklar Klinigi

Girig: Selim ve habis hematolojik hastaliklar olanlarda Covid-19 infek-
siyonunun mortalitesi daha ylksek olup yogun bakim ve mekanik
ventilasyon ihtiyaci daha fazladir. Aplastik anemi tanisiyla takipli agir
Covid-19 infeksiyonunda immunplazma tedavisi ile ilgili tecriibe sinirhdir.
Olgu: 68 yasinda bilinen hastalik 6ykiisi olmayan kadin Ocak 2020'de
idiopatik agir aplastik anemi tanisiyla siklosporin (CSa) ve at kaynakli anti-
timositglobulin (ATGAM) uygulandi. 3 ay sonra yapilan dederlendirmede
kismi yanit saptandi. CSa tedavisi altinda Nisan 2020'de kuru oksurik ve
ates yakinmalariyla basvurdu. Ates 38°C, dakika solunum sayisi 20 ve oda
havasinda oksijen saturasyonu: %95 saptandi.. Toraks HRCT inceleme-
sinde orta siddetli Covid-19 ile uyumlu her iki akcigerde bazallerde ve
periferal zonlarda belirgin diizensiz sinirl buzlu cam dansiteleri saptandi
(Resim 1). Nazofarinks suriintli 6rnegi Covid-19 PCR pozitif saptandi.
Hasta kabuliinde kan sayiminda: Hgb 10 g/dL, total I6kosit 1780/mm3,
notrofil 710/mm3, lenfosit: 890/mm3 ve trombosit 40,000/mm3 sap-
tandi. Protrombin ve aktive parsiyel tromboplastin zamani, fibrinogen
ve D-Dimer normal saptandi. Biokimya testlerinde CRP:72 mg/I (<0.5),
prokalsitonin: 0.28 ng/ml (<0.5), ferritin: 1412 ug/L saptandi. Covid-19
pndmonisi tanistyla hidroksikorokin ve azitromisin baslandi. Tedavinin
5.gliniinde hastada nefes darligi yakinmasi oldu ve yatis slirecinde ates
yaniti alinmadi. Dakika solunum sayisi 30 ve oda havasinda oksijen satu-
rasyonu: %88 saptandi. Kan sayiminda lenfopeni derinlesti (lenfosit: 460/
mm3). Biokimya testlerinde CRP:112 mg/I (<0.5), prokalsitonin: 1.85 ng/
ml (<0.5), ferritin: 6412 ug/L ve IgG: 1310 mg/dl (700-1600 mg/dl) sap-
tand.. ilerleyici Covid-19 pnémonisi zemininde solunum yetersizligi ve
makrofaj aktivasyon sendromu dusinuldi. Yiksek akimli oksijen tedavisi
baslandi. Metilprednizolon 1 mg/kg/giin 7 giin uygulanmasi tasarlandi ve
Tosilizumab 400 mg iki glin ardisik uygulandi. Tosiluzumab 72.saatinde
ates yaniti elde edilemediginden tek doz COVID-19 immiin plazma Unitesi
uygulandi. Takip eden 2 glinde ates sikhigi azalmasi lizerine 2. immun plaz-
ma Unitesi uygulandi. imminplazma tedavisinin 72.saati itibariyle hasta
afebril oldu ve oksijen ihtiyaci ortadan kalkti. immiinplazma tedavisinin
5.glni itibariyle CRP:8 mg/I ve Ferritin: 2020 ug/L saptandi. Yatisin 10
gliniinde evde izolasyon sartlarinda takip edilmek Uzere taburcu edildi.
Tartisma: Covid-19 tedavisinde immiin plazma tedavisinin etkinligini
kanitlayan vaka kontrollli veri olmayip immin plazma tedavisinin klinik
ve radyolojik faydalari Wuhan'daki kiiciik olgu serilerine dayanmaktadir.
Aplastik anemi seyrinde siddetli Covid-19 gelisen hastamizda immunplaz-
ma tedavisi ile hastalik kontroll saglanmistir. Altta yatan hematolojik has-
taliklar ve kullanilan ilaglara bagh imminsupresyon, hematoloji pratiginde
Covid-19'un mortalitesini artirmaktadir. En dogru tedavi seceneginin
tespit edilebilmesi icin ek calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: agir aplastik anemi, Covid-19, immiin plazma tedavisi

W Transfiizyon Tibbi / Aferez / Hiicre islenmesi

TP-02 Referans Numarasi: 137

AGIR NOTROPENIK HASTALARDA HAYATI TEHDIT EDEN
ENFEKSIYONLARDA GRANULOSIT SUSPANSIYONU
KULLANIMI: TEK MERKEZ DENEYiMi

Begiim Sirin Kog, Ulkii Miray Yildirm, Funda Tekkesin, Suar Caki Kilig
Sbii Umraniye Egitim Ve Arastirma Hastanesi

Grantilosit transfiizyonu kemik iligindeki miyeloid hipoplazinin zamanla
dizelmesi beklenen agir nétropenik (mutlak nétrofil sayisi <500/mm3)
ve atesli hastalarda, uygun antibiyoterapi ve diger destek tedavilere yanit
vermeyen durumlarda yapilabilir. Dozu ve siresiyle ilgili genel kabul
goren kriterler yoktur.

Hastanemiz ¢ocuk kemik iligi nakil Gnitesinin bir parcasi olan terapotik
aferez merkezimizde hayati tehdit eden enfeksiyon bulgulari olan agir
notropenik hastalarimiz i¢in grantilosit aferezi yapilabilmektedir. Haziran
2019-Haziran 2020 tarihleri arasinda yogun bakim ihtiyaci olan sepsis tab-
losundaki 9 hastanin 11 febril nétropeni ataginda toplamda 14 adet gra-
nilosit sispansiyonu transfiizyonu yapilmistir. Bu hastalarin primer tani-
lart akut lenfoblastik 16semi (n:3), néroblastom (n:2), agir aplastik anemi
(n:1), akut miyeloid I6semi (n:2), relaps anaplastik blytk hicreli lenfoma
(n:1) idi. Yas araligi 1.5-17 yil arasinda olup medyan yas: 12'dir. Enfeksiyon
odagi olarak sepsis/septik sok (n:10), tiflit (n:1), kateter enfeksiyonu (n:3)
saptandi. Kiltir Gremelerinde K. pneumoniae (n:1), S. marcescens (n:1),
E. coli (n:1), Staph. epidermidis (n:2), Strept. mitis (n:2) saptanmistir.
Grantilosit transflizyonu 6ncesi hastalarin tam kan sayimindaki ortalama
mutlak notrofil sayisi: 53 mm? olup granilosit transfiizyonu sonrasinda
ortalama mutlak n&trofil sayisi: 786/mm? ye yiikselmistir. Grandilosit trans-
flizyonu, febril nétropeni ataklarinin ortalama 6. Giintinde, %36 oraninda
da atesin basladigi ilk G¢ glinde kullanilmistir. Klinik yanit oranimiz %90,
mortalite oranimiz %0.9'dur. Onbir febril nétropeni ataginin 9 tanesinde
(%82) tek bir grandlosit transflizyonu uygulamasi yeterli olup hastalarin
yogun bakim ihtiyaci ortadan kalkmis ve ates kontrol altina alinmistir. Bu
hastalarda ikinci kez granulosit aferezi hazirhgina gerek kalmamistir. Tek
febril nétropeni ataginda 4 kez grantilosit stipansiyonu verilmistir. Febril
nétropenili hastalarimizda klinik olarak yogun bakim ihtiyaci gelistiginde
granilosit dondr hazirligina baglanmistir. Kendi merkezimizde grantlosit
stspansiyonu hazirlayabilmemiz agir sepsis tablosundaki febril notro-
penili hastalarimiza erken donemde granilosit transflizyonu yapabilme
avantaji saglamistir. Literatlrde glin asiri 3 ya da 5 uygulama 6nerilmekte
iken, hastalarimizda tek uygulamanin dahi cok etkili olmasinda “hizli ve
kolay ulasim” nedeniyle granilosit transflizyon endikasyonunu erken
koymamiz oldugunu distinmekteyiz. Agir nétropenik ve ciddi sepsis
tablosundaki hastalarda yogun bakimda veya hematoloji servisinde gra-
nilosit stispansiyonu hazirlanmasi icin klinisyenlerin aferez merkezleri ile
erken dénemde iletisime ge¢cmeleri donér hazirligi icin 6nem arzetmek-
tedir. Aferez merkezimiz acildigindan itibaren bu yaklasimimiz sayesinde
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son bir yil icinde ¢ocuk hematoloji-onkoloji klinigi olarak cocuk yogun
bakim tinitesinde enfeksiyon nedeniyle kaybettigimiz sadece bir hastamiz
olmustur. Tum granilosit transfiizyonlarinda premedikasyon uygulanmis
olup, transflizyon esnasinda ve sonrasinda herhangi bir komplikasyon ile
karsilasilmamistir. Sonug olarak; uygun antimikrobiyal tedavi ve destek
tedaviye ragmen klinigi giderek bozulan hastalarda erken dénemde
granilosit transflizyonu uygulamasinin hastaligin siddetini azaltip, klinigi
belirgin olarak dizelttigini ve tekrarlayan granilosit transflizyonlarina
ihtiyac azalttigini disinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: notropeni, grantlosit, enfeksiyon, aferez

W infeksiyon ve Destek Tedaviler
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COVID-19 PANDEMISINDE YENi PARAMETRE: TANI ANI
LAKTATK DEHIDROGENAZ(LDH)/LENFOSIT ORANI
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Girig: COVID-19 (Coronavirus Hastaligi-2019) 12,5 milyondan fazla insani
enfekte eden bir pandemik hastaliktir. Spesifik ve etkin bir tedavi olmamasi
sebebiyle, hastanin erken teshisi ve optimal izolasyonu hayati &neme sahiptir.
Gergek zamanli polimeraz zincir reaksiyonu bazl (RT-PCR) analizlerin hasta-
higin teshisinde yeterli duyarlihga ulasmadigini gérmekteyiz. Calismamizda,
onemli bir pandemi hastanesi olarak, kendi verilerimizi ortaya koymak ve tani
icin yeni bir parametre gelistirmeyi amagladik. Materyal ve

Metod: Mart 2020 ile Haziran 2020 arasinda COVID-19 tanisi konan ve
ev izolasyonuna alinan veya hastane yatisi ile takip edilen 2217 hastanin
verileri retrospektif olarak incelendi. Demografik veriler, komorbiditeler,
PCR sonuglari, ilk bilgisayarli tomografi (BT) sonuglari, laboratuvar deger-
leri, Laktat Dehidrojenaz (LDH) / Lenfosit orani, baslangic tedavileri ve son
durumlari kaydedildi. Calismanin temel amaci olan LDH / Lenfosit oraninin
tanisal duyarliligi istatistiksel olarak analiz edildi.

Sonuglar: Tani amagli LDH / Lenfosit oraninin etkinligini test etmek icin,
daha duyarl gorilen BT sonuglari altin standart olarak kabul edildi. Egri
altindaki alan (EAA) 0.706 (p <0.001) olarak bulunmustur (Duyarhlik: 76.4,
0zgullik: 59.60). LDH / Lenfosit oraninin sagkalim agisindan degerlendi-
rilmesi icin EAA degeri 0.749 (p <0.001) (Duyarhlik: 70.59, 6zgillik: 73.88)
bulunmustur. Tartisma ve Sonug: Radyolojik bulgulara dayanan calismalar
BT sonuglarinin daha yuksek duyarliiga sahip oldugunu gostermistir.
LDH / Lenfosit orani, PCR yanlis negatifligi nedeniyle daha duyarli oldugu
saptanan ve altin standart yontem olarak spesifik BT tutulumu kullanila-
rak tani ve mortalite agisindan analiz edildi. Tani ve mortalite icin cut-off
degerleri olan 0.06 ve 0.21 elde edildi. Literatiir acisindan bulunan sonug-
lar ilk olma 6zelligini tasimaktadir.

Anahtar kelimeler: COVID-19, LDH/Lenfosit Orani, Tani, Prognoz, Mortalite,
Duyarllik, Ozgiillik
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Resim 1. Sagkalima Etki Eden Faktorler: Komorbidite Analizi
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Resim 2. Sagkalima Etki Eden Faktdrler: Komorbidite Analizi-Devam
Malignite (=) n 2076 59 15.256 <0.001*
%o 972 28
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**KOAH: Kronik Obstriiktif Akciger Hastah@, KKY: Konjestif Kalp Yetersizligi, KAH:
Koroner Arter Hastaligl, HT: Hipertansiyon, DM: Diyabetes mellitus, KBY: Kronik
Bibrek Yetersizligi, SVO: Serebrovaskiiler Olay
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Resim 3. Sagkalima Etki Eden Faktdrler: Lahoratuvar Degerleri
Ortalama T P

WBC Sad 2087 6875.7992:3240.09091 3,514 0.001*
Exitus 68 9120.3235:5235.31566

Nitrofil (/mm3) Sag 2087 4469.1145:2771.72802 4,595 <0.001*
Exitus 68 7285:5029.10321

Lenfasit (fmm3) Sog 2087 1830.8313:5225.80731 1.058 290
Exitus 68 1159.9118:861.59985

Homoglobin (gr/dl) Saf 2087 13.723213.703 3221 0.001*
Exitus 68 12.267642.29408

Trombasit (/mm3) Sag 2085 228343.7266+126968.53875 0.380 0.705
Exitus 68 222132.3529+132674.09339

LDH Sag 1457 261.3446:124.11636 -4.602 <0.001*
Exitus 60 443.85:306.12393

CRP Sag 1933 37.1391282.22079 7.985 <0.001*
Exitug 63 139.24572100.4061

Prokakitonin Sag 828 1.465310.3107 1.344 0.179
Exitus Q 1.6705¢11.52844

D-Dimer Sag 1319 1.6503+4.1289 2.3 0.025*
Exitus 9 4,337318.08934

Ore Sof 1570 34.02831425.99135 4.615 <0.001*
Exitus 66 62.6182150.04428

Kreatinin Sag 1573 1.1626:4.11117 0.767 0.443
Exitus 67 1.5497+1.85184

Resim A¢iklamasi: Resim 4. Sagkalima Etki Eden Faktorler: Laboratuvar Degerleri-Devam

AST Sag 1557 335605427 92626 -3.082 0.003*
Exitus &7 50.5075:44.63161

ALT Sag 1557 30.6098+34.21579 -0.978 0.332
Exitus &7 39.7761276.42343

T.Protein Sag 989 7.5046+5.47817 -0.469 0641
Exitus 43 6. 21429, 84331

Albumin Sag 1120 4.3733+1.83266 1022 0.003*
Exitus 51 3.4951:0.69199

LDH/Lenfosit Sag 144 0.1797+0.29294 +3.569 0.001*
Exitus 68 0.54810. 84966

CK Sag 1270 142 9036+215.04916 1321 0.192
Exitus 56 640.5536£2818.11422

Yay Sag 147 47.0671+16.94875 +9.409 <0.001*
Exitus &7 66, 791+15.10823

** WBC: White Blood Cell, LDH: Laktat Dehidrogenaz, CRP.: C-Reactive Protein, AST: Aspartat Aminotransferaz,
ALT: Alanin Aminotransferaz, T.Protein: Total Protein, CK: Kreatine Kinaz

Resim Agiklamasi: Resim 5. ROC Analizi: Tani ve Sadkalim Acisindan Inceleme

EEA(%95 CI) SE p Cut-off

BT 0.708(0,685-0,728)  0.017 <0.001* =0.06

EEA(%95 CI) SE p Cut-off

Sagkalm  0.749(0.731-0.767)  0.033 <0.001* =0.21

“*BT: Bilgisayarh Tomografi, EEA: Egri Alt Alan , SE: Standart Error

W infeksiyon ve Destek Tedaviler

TP-04 Referans Numarasi: 230

COViD-19 ENFEKSIYONUNUN HEMATOLOJiK MALIGNITELI
HASTALAR UZERINE ETKILERi

Lale Aydin Kaynar', Gzlem Giizel Tungcan?, Asena Baser Dikyar', Basak Bostankolu',
Zeynep Arzu Yegin', Ziibeyde Nur Ozkurt', Miinci Yaga *
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Giris: Aralik 2019'dan beri, Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan koro-
navirtis hastaligi (COVID-19) olarak adlandirilan Covid 19 pandemisi
tim dinyayi etkiledigi gibi hematolojik uygulamalar da etkilemektedir.
Losemi, lenfoma, multipl myelom gibi hematolojik kanserleri olup aktif
tedavi alan hastalarin enfeksiyonlari diger bireylere gore daha agir gege-
bilecegi 6ngorilmektedir. Ancak hematolojik maligniteli immunsupresif
hastalarda Covid 19 un nasil seyrettidi ile ilgili yeterli veri yoktur.

Amag: Biz calismamizda hematolojik malinitesi olan immunsupresif has-
talarda Covid 19 enfeksiyonunun kronik hastaliklari olan hastalarda bek-
lenildigi gibi morbidite ve mortalite tizerine etkisini arastirmayi planladik.

Bulgular: Calismamiza hematoloji klinigimizde takip edilmekte iken
Covid 19 enfeksiyonu saptanmis 20 hasta (11erkek, 9 kadin) dahil edildi.
Hastalarin ortanca yasi 62 bulundu. 3 Hasta AML, 3 hasta ALL, 4 hasta
MM, 6 hasta NHL, 1 hasta Sacl hiicreli 16semi,1 hasta KMML, 1 hasta PMF
tanisi ile takip edilmekteydi. 6 hastanin primer hastaliklari disinda HT,
DM, KBH, KAH gibi ek hastaliklari mevcuttu. 6 hasta remisyon indiksiyon
kemoterapisi almaktaydi, 6 hasta relaps nedeniyle kurtarma kemoterapisi
almaktaydi, 5 hasta AKHN sonrasi immunsupresif tedavi ile izlenmekteydi,
1 hasta idame tedavi aliyordu. Splenik marjinal zon lenfoma tanili bir
hasta remisyonda izlenmekteydi. PMF tanili 1 hasta da ruksolitinib teda-
visi almaktaydi.2 hasta da yapilan ilk PCR testi negatifti. 2. Testleri ile tani
koyuldu. Bunlardan biri AML M3 tanili remisyon indiiksiyon kemoterapisi
almisti. Hastada ates, nefes darligi, hipoksik solunum yetmezligi gelisti.
Cekilen Bilgisayarli Tomografisinde(BT) pnémoni bulgulari izlendi (Sekil
1). ATRA sendromu, viral pnémoni 6n tanilari distnuldd. 2. Bakilan PCR
testi ile covid 19 tanisi koyuldu tedaviye yanit alindi. Hasta tam yanit ile
yuksek risk 2. Pekistirme kemoterapisini almaya devam ediyor.1 hasta
da BT bulgulari covid 19 pnémonisi ile uyumlu olup PCR testi negatifti
(Sekil 2).11 hastanin basvurusunda ates yulksekligi mevcuttu, 9 hastada
nefes darligi da eslik etmekteydi. 2 hastanin OKHN plani mevcuttu ve
asemptomatik olarak yapilan nakil 6ncesi tarama sonucu covid 19 tanisi
aldi. 12 hastada tani sirasinda lenfopeni izlendi.Covid 19 enfeksiyonu
sonrasi 1 hastada enfeksiyondan yaklasik 1 ay sonrasinda hemofagositik
sendrom izlendi. Hastaya dekort tedavisi uygulandi ve tedaviye yanit alin-
di. Hastanin klinik ve labaratuar bulgular diizeldi. 11 hastada pnémoni
klinigi izlendi. 3 hastada ciddi pnémoni tablosu izlendi. 7 hastaya sadece
oseltamivir ve hidroksiklorokin tedavisi verildi. 13 hastaya favipiravir teda-
visi de verildi. Hastalara uygun antikoagulan profilaksisi verildi. 5 hastanin
yogun bakim destegine ihtiyaci oldu. 3 i iyileserek dnce servise alindi
daha sonra taburcu edildi. 2 hasta entiibe edildi. Entlibe edilen MM tanili
hastanin 3 sira tedavi sonrasi progresif hastaligi mevcuttu, eslik eden Kalp
yetmezligi ve Bobrek yetmezligi nedeniyle ex oldu. KMML tanili nétrope-
nik hasta da eslik eden bakteriyel pnomoni, sepsis nedeniyle kaybedildi.
18 hasta 2 kez bakilan covid testleri negative geldikten sonra hematolojik
tedavilerine halen devam edilebilmektedir.

Sonug: Kanserli hastalar malignite, kemoterapi, RT veya cerrahi tedavi-
lerden kaynaklanan sistemik immunsupresif durumlar nedeniyle diger
bireylere gore enfeksiyona daha duyarlidirlar. Bu nedenle bu hastalar
Covid 19 enfeksiyonu icin artmis riske sahiptirler ve kotli prognoz gos-
terebilirler. Sonucta hastalarimizda kronik hastaliklarda 6ngoérildagu
gibi yuksek morbidite ve mortalite saptanmadi. Hematolojik tedavi
uygulamalarina da uzun sureli ara verilmesi gerekmedi. Hematolojik
maliniteli hastalarda Covid-19 enfeksiyonun nasil seyrettigi ile ilgili veri
bulunmamaktadir. Bizim hastalarimizda éngérilenin aksine kotu bir seyir
izlenmemistir. Kesin verilere ulasabilme icin farkli merkezlerden de daha
cok vaka toplanmasina ihtiyac vardir.

Anahtar kelimeler: Hematolojik malignite, Covid-19
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Sekil 2. 57y, Erkek hasta DBBHL tanisi ile kemoterapi aliyor, kismi yanit ile izlenmekte olan hasta oksiiriik nefes
darligi sikayeti ile bagvurdu. 2 kez Covid PCR testi negative geldi. BT de heriki akcigerde tiim loblarda,orta ve alt
zonlarda belirgin olmak iizere bronkovaskiiler yapilarda kabalasma,peribronsial buzlu cam dansitesinde nodiiler
opasiteler ve infiltrasyon alanlar izlendi. Covid BT bulgulari ile uyumlu olarak degerlendirildi.

Sekil 1. AML M3, Covid 19 iligkili pndmoni, her iki akcigerde iist lobda sag orta lobta ve her iki akciger alt lobta
peribronkovaskiiler nodiiler infiltrasyon alanlan

Sekil 2. 57y, Erkek hasta DBBHL tanisi ile kemoterapi aliyor, kismi yanit ile izlenmekte olan hasta dksiiriik nefes
darhg sikayeti ile bagvurdu. 2 kez Covid PCR testi negative geldi. BT de heriki akcigerde tiim loblarda,orta ve alt
zonlarda belirgin olmak iizere bronkovaskiiler yapilarda kabalasma,peribronsial buzlu cam dansitesinde nodiiler
opasiteler ve infiltrasyon alanlan izlendi. Covid BT bulgulari ile uyumlu olarak degerlendirildi.
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Sekil 1. AML M3, Covid 19 iligkili pndmoni, her iki akcigerde iist lobda sag orta lobta ve her iki akciger alt lobta
peribronkovaskiiler nodiiler infiltrasyon alanlan
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B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler

TP-05 Referans Numarasi: 226

Tablo 2. Tanilara gére hasta sayilan ve mortalite

COCUKLUKLARDA MALIGN OLMAYAN HASTALIKLARDA
HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLi SONRASI OLUM SIKLIGI
VE NEDENLERI

Suna Celen', Koray Yalgin', Hayriye Daloglu?, Seda Oztiirkmen?, Dayanat Pasayev’,
Siileyman Zhumatayev', Volkan Hazar', Vedat Uygun?, Giilsiin Karasu'-2, Akif Yesilipek"2

'Medicalpark Goztepe Hastanesi
*Medicalpark Antalya Hastanesi

Hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN) cocukluk ¢caginda agir konjenital ve
akkiz gelisen bircok hastalikta tedavi edici bir yontem olarak kullanilmakta
ve son yillarda uygulama alaninda hizla genisleme oldugu gérilmektedir.
Turkiye'de de diinyadaki gelismelere paralel olarak son on yilda pediatrik
nakil sayilari hizla artmis ve tlkemiz EBMT kayitlarinda en yodun nakil
yapilan ulkeler arasinda yer almistir. Ancak destek tedavileri, immunsup-
resyon ve enfeksiyon tedavilerinde saglanan gelismelere ragmen morbi-
dite ve mortalite sorunu halen 6nemini korumaktadir. Bu ¢alismada amag
tek merkez deneyimi olarak malign olmayan hastaliklarda HKHN sonrasi
mortalite oranlari ve nedenlerinin belirlenmesidir.

Hastalar ve yontem: 2011-2020 yillar arasinda merkezimizde HKHN
uygulanan 1711 hasta retrospektif degerlendirilmeye alindi. Olgularimizin
11071'ine (%64,4) malign olmayan hastaliklar nedeniyle HKHN uygulanmis-
t1 (Tablo 1). Malign olmayan hastalarda; hastalik gruplari, kok hicre kayna-
g1 ve donér tipine gdre mortalite oranlari hesaplandi (Tablo 2,3,4). Olim
nedenlerine bakildiginda ilk sirada %51 ile enfeksiyon geliyordu (Tablo 5).
Ayrica nakil sonrasi siire yoniinden incelendiginde 6limlerin en sik 0-100
glinlik zaman diliminde oldugu gérdildi (Tablo 6).

Tartisma ve sonug: HKHN sonrasi donemdeki yasam sansi ve kalitesinin
iyilestirilmesi icin mortalite orani ve mortaliteyi etkileyebilen faktorlerin
onceden bilinmesi gereklidir. Bu bilgiler nakil sonrasi 6ltimlerin azaltilmasi
icin nakil merkezlerine yol gosterici olabilir. Periyodik olarak cok merkezli
planlanacak genis hasta grubunu iceren calisma verilerinin dikkatli analizi
bu hedefe ulasmada yararh olacaktir. Calisma sonuglarimizin bu yénden
onemli oldugu kanisindayiz.

Anahtar kelimeler: Malign olmayan hastaliklar, hematopoetik kok hticre nakli,
6ltm oranlari ve nedenleri

Tablo 1. HKHN uygulanan hastalar ve mortalite

Toplam Hasta sayisi  Olen hasta sayi/yiizde

n % n %
Malign 610 35,6 228 37.4
Malign olmayan 1101 64.4 192 17.4
Toplam 1711 100.0 420 24.5

Tani Toplam Hasta sayisi Olen hasta sayifylizde
Talasemi 410 20 (%4.87)
immun yetmezlikler 273 71 (%26.0)
HLH 81 21 (%25.9)
Aplastikanemi 63 11 (%17.5)
Fanconi Anemisi 99 26 (%26.2)
Pure red cell aplazi 29 7 (%24.1)
Konjenital notropeni 13 0
Diger kemik iligi yetmezlikleri* 20 3 (15.0)
ALD +MLD 38 11 (%28.9)
Osteopetrosis 41 16 (%39.0}
Hurler 15 3 (%20.0)
Diger metabolik hastaliklar** 19 3 (%15.8)
Toplam 1101 192 (%17.4)
HLH: Li ALD: Adr: , MLD: Metakromatik| ofi

* Shwashman Diamend Sendromu, Diskeratozis konjenita

* *Alfa mannosidor, Fucosidozis, Mevalunat kinaz eksiklig) Krabbe,| Cell, Arll siilfataz A eksikligl, Tay-Sacks,

Tablo 3. Kok hiicre kaynagina gore hasta sayilari ve mortalite

Hasta sayisi Olen
n (%)
Kemik iligi 610 94 (15.4)
Periferik kan 326 61 (18.7)
Kordon kani 63 24 (38.1)
Kemik iligi + Periferik kan 48 12 (25.0)
Kemik iligi + Kordon kani 54 1 (1.9)

Tablo 4. Donor tipine gore hasta sayilari ve 6liim sikhigi

L n Olen sayisi %

Donaor tipi
Kardes 357 25 % 7.0
MUD 10/10 248 34 %13,7
MUD 9/10 246 66 %26,8
HAPLO 100 39 %39
MRD 10/10 131 21 %16,0
MRD 9/10 19 7 %36,8

Tablo 5. Oliim nedenleri

Oliim nedenleri n %

Enfeksiyon 98 51.0

GvHD 20 10.4

GWHD+Enfeksiyon 26 13.5

VoD ] 47

Kanama 14 7.3

Sekonder malignensi 1 0.5

Nakil ve hastalik iligkisiz® 2 1.0

Primer hastalik iligkili 9 47

Nakil iligkili diger** 5 26

Bilinmeyen*** 8 43

Toplam 192 100.0

* 2 wil sonra donor kaynakh ALL gelisen talasemi ve evde kina zehirlenmesi

** llag toksisitesi, Otoimmun hemolitik anemi icin verilen rituximab sonrasi ards, PTLD, Press, |diopatik hiperamonyemi

*** Dig merkezde, neden bilinemiyor
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[rablo 6. HKHN sonrasi sirecte 8lim sikliji ve nedenleri

Nakil sonrasi Enl  GVHD GVHD<Enf VOD Kanama  Difer tx Primer T ve hastahk Malignite

n Billnmiyor
sure (o] igkili - hastahk ikgkih liskisiz

030 gin 38 22 ) 3 3 F] 1
198 (e3.2) (53 (158)  [19) (521 (26

0-100 giin 111 61 10 16 ] ] - - 2
{57.8) 5500 (K8 (144} {81) 8.1} 27 {0.9) (18)

0365 gin 168 o1 15 22 ] 13 5 7 1 1
{87.5) (543 (89) {1324 53 78} (3.0 4.3 08)

»365 giin 24 [ 5 a 2 1 2 1
h2s) {2500 (208] (166}
Genel Toplam 192 o8 0 E ] 5

{100)  {s10) {104) [135) 47 @3 (26) {a7) o) i05) (43)

(2.4)
a

.2) (8.4] #.2) .2 (16.6)
14 5 2 1 a

4-Verelst S, Blommestein H, De Groot S, et al. Long-term Outcomes in Patients
With Multiple Myeloma: A Retrospective Analysis of the Dutch Population-based
HAematological Registry for Observational Studies (PHAROS). HemaSphere. 2018.

W Yasam Kalitesi / Etik / Hukuk / Sosyal icerikler

TP-07 Referans Numarasi: 241

W Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklari

TP-06 Referans Numarasi: 150

GUNCEL TEDAVILER ISIGINDA MULTIPL MIiYELOM
HASTALARINDA GERCEK-YASAM VERILERI

ipek Burkut Sarioguz', Hiiseyin Derya Dingyiirek?, Yasar Sertdemir?, Emel Giirkan?

'Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklart Anabilim Dah
“Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali
S(ukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Biyoistatistik Anabilim Dal

Amag: Multipl miyelom (MM) sistemik ve destekleyici tedavilerdeki
gelismelere ragmen halen kirl bulunmayan bir hematolojik bozukluktur.
Multiple myelomda son 15 yilda tani, erken midahale, tedavi ve destekle-
yici bakim konularinda 6nemli iyilesmeler gézlenmistir. Bes-yillik sagkalim
streleri neredeyse iki katina ulasmis olsa da relaps hastalik ve mortalite
halen 6nemli bir sorun olarak devam etmekte ve bu alanda yeni tedavi
seceneklerine ihtiyag duyulmaktadir. Bu calismamizda klinigimizde tedavi
edilen multiple myelom hastalarinda tedavi uygulamalari ve uzun dénem
sonugclari analiz edilmistir.

Yontem: 2007-2019 yillan arasinda Hematoloji Bilim Dali Klinigimizde
takip edilen 96 hasta retrospektif olarak calismaya dahil edildi. Hastalara
ait demografik veriler, performans durumu, myelom organ tutulumu,
komorbiditeler, uygulanan tedaviler, tedavi sonuglari ve yan etkileri HBYS
sistemi Uzerinden kaydedildi. Prognostik degerlendirme Revize edilmis
miyelom komorbidite indeks (RISS) ile, yanit degerlendirmesi ise IMWG
kriterlerine gore yapildi.

Bulgular: ilk tedavi sirasinda hastalarin ortanca yasi 60 (26-84) olup top-
lam 96 hastanin 54’ erkek idi. Hastalar sirasiyla %51'i ikinci (49), %20'si
Uclncl (19) ve %8.3'U (8) diger ileri basamak tedaviler aldi. Hastalarin
%22'sine (21) ilk basamak tedavinin devami olarak otolog kok hticre nakli
(OKHN) ile birlikte yiiksek doz kemoterapi uygulandi. ikinci basamak teda-
vi sonrasi alti hastaya OKHN yapildi. Ortalama 38.5 ay takip slresince has-
talarin genel sagkalim siresi 81 £11 idi. OKHN yapilan hastalarda yasam
siresinin 105 ay, yapilmayanlarda ise 74 ay oldugu gorildu. Tani sirasinda
renal tutulumu olan hastalarda ortalama sagkalim 35 ay idi.. RISS'e gore
yapilan analizde komorbidite indeksi yliksek olan grupta sagkalim belir-
gin olarak azalmisti (P=0.009). Ortalama 24 aylik takip stresinde 76 hasta
birinci basamak tedavi ile remisyon saglandi. Bu hastalarda progresyon-
suz, sagkalim ortalama 37 ay idi. Birinci basamakta hastalarin %71'inde
bortezomib iceren tedavi rejimi uygulanmis olup %69 oraninda cok iyi
kismi yanit ve lzeri yanit alindi. Otolog nakil yapilan hastalarda ortalama
yasam slresinin 105 ay iken diger hastalarda 74 ay; hastaliksiz sagkalim
OKHN yapilan grupta 49 ay iken diger hastalarda 31 ay olarak izlendi.

Sonug: Yeni nesil tedavi secenekleri ile literatiir verileriyle uyumlu ola-
rak multiple myelom tanili hastalarimizda genel ve hastaliksiz sagkalim
oranlarinda belirgin iyilesme saglanmistir. Ancak, OKHN'ne eslik eden
ylksek doz kemoterapi uygulamalar tiim gelismelere ragmen halen bu
hasta grubunun tedavisinde &nemini korumakadir. Ulkemizde gecerli
Saglik Uygulama Tebligi kapsamindaki uygulamalar dahilinde yeni tedavi
seceneklerinin bizim hastalarimizda da genel sagkalimi ve progresyonsuz
sagkalimi anlamli derecede uzattigi gorilmektedir.

Anahtar kelimeler: multipl miyelom, long-term outcome, survival
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HEMATOLOJi DERGILERINDE BiLiMSEL YAYINCILIK: BiLiM-
OLCUSEL VE EKONOMIK BiR DEGERLENDIRME
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Giris ve amag: Bilim diinyasinda yayin yapan dergiler, geleneksel olarak
etki faktéri (IF) ise degerlendiriimekle beraber, iFnin bir ¢ok elestirisi
mevcuttur (1). Alternatif olarak Hirsch (h) indeksi, Eigenfaktor skoru (ES) ve
Scientific Journal Ranking (SJR) skorlari kullanilmaktadir (2). Son yillarda,
acik erisim (OA) yayin modeli yayginlasmistir. OA modeli ile dergi, bilim
insani icin, yazisinin daha fazla atif almasini saglamaktadir (3,4). Bu calis-
mada Hematoloji alaninda yayin yapan dergilerin bilim-6lcti verilerinin ve
yayin politikalarinin karsilastiriimasi amaglanmistir.

Gereg ve yontem: Bu calismada halka acik olan ve kullanim izni alinmis
veriler kullanilmistir. Veri kaynadi olarak yayin yapan dergilerin kendi
siteleri, Scimago Journal&Country Rankings ve Clarivate Analytics InCites
siteleri kullanilmistir. Hematoloji alaninda yayin yapan, SCl-Expanded’da
indekslenen dergilerden (n=76); son 3 yilda 30°dan veya son 1 yilda 10'dan
az atfedilebilir yazi yayinlamis olanlar (n=4), son bir yilda yayinlanan
orijinal calismalarin %25'inden daha azi hematoloji alaninda olan (n=14)
ve sadece davetle yazi kabul eden dergiler (n=4) calismadan c¢ikartildi.
Dergilerin son 3 yila ait yayin ve atif sayilari, SJR, h-indeks, ES, IF ve OA
basilmis olan yazilarin tiim atif yapilabilir yazi sayisina orani kullanildi.
Dergilerin yayin politikalari tamamen OA (lcretli), melez OA, Ucretsiz OA
and abonelere 6zel olarak incelendi. Dergilerin sitelerinden yayin icin
yazardan talep edilen ticretler Amerikan Dolari olarak alindi. Verilerin ana-
lizinde SPSS Windows versiyon 23.0 kullanildi.

Bulgular: Toplam 54 dergiden sadece bir dergi abonelere 6zel ve 2 dergi
Ucretsiz OA olarak yayin yapmaktadir. Dergilerin 15'i yayin icin zorunlu
Ucret talep etmektedir. OA yayin politikasi icin, 9 dergi tamamen OA, 42
dergi ise melez OA politikasina sahiptir. Melez OA yayin yapan dergilerde
OA yayinlanan yazilar %5.94 idi. Ortanca OA Ucreti 3400 ABD dolar idi.
Hematoloji alaninda yayin yapan dergilerin bilim-6l¢i géstergelerinden,
SJRile IF arasinda cok giiclii bir pozitif korelasyon, h-indeks ve iF arasinda
ise orta derecede korelasyon mevcuttu. Diger tim ikililer arasinda ise
glicli korelasyon vardi (Tablo 1). Farkli bir bakis acisi ile degerlendirildi-
ginde, SIR'yi referans olarak kabul ederek, en st 10 siralamada yer alan
dergilerin diger gostergelerde yerlesimleri karsilastirildiginda da SJR ile
IF'nin listesinin birbirine benzer oldugu, diger skorlama sistemlerindeki
dergilerin ise farkh oldugu izlenmektedir (Tablo 2). Tamamen OA dergi-
lerin, melez OA dergilere gore yazi basina atif sayisi ortanca 12 fazladir
(p=0.013, Mann-Whitney-U testi). Bilim-6l¢u gostergeleri ise iki grup dergi
arasinda benzer idi. Istenen dcretler karsilastirildiginda ise, tamamen OA
dergilerin, melez OA dergilere goére medyan 1000 ABD dolari daha ucuz
oldugu gorulmustir (p=0.019, Mann-Whitney-U test).

Tartisma ve sonug: Dergilerin siniflandirmasina iF ve atif sayilari siklikla
kullanilmasina ragmen, bu degerlerin yanlis kullanimi ve hesaplamalari-
nin negatif yanlar asikardir (5). Hesaplanma metodu agisindan birbirinden
farkli olmak ile beraber, Hematoloji alaninda yayin yapan dergilerde IF
ve SJR'nin cok gliclii bir korelasyon gostermektedir. Bu iki gosterge farkh
kaynaklardan edinilmekte olup, birbirleri yerine kullanilabilirligi kabul edi-
lebilir. Bilim insanlarinin, OA yayin modelini bir yayini gonderirken énemli
buldugu gorilmektedir (6). Bu 6nemin altinda yatan muhtemel sebep, OA
yazilarin daha fazla atif aliyor olmasidir. Ancak melez OA dergiler medyan
%5.94 yazi OA basilmaktaydi. Tamamen OA yayin yapan 11 dergi mevcut
olup, bunlarin 9'u Ucretlidir. Tamamen OA olan dergilerde yazi basina
atif orani daha fazla olmakla beraber, bilim-6l¢i gostergeleri benzerdir.
Bu nedenle, tamamen OA dergilerin daha ucuz oldugu da goéz oniinde
bulundurularak, OA yayin icin bu dergilerin tercihi ekonomik acidan da
makul olabilir.

Anahtar kelimeler: Hematoloji, bilim-6l¢d, agik erisim, ekonomi
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Tablo 1. Bilim-6lcii gdstergelerinin korelasyon katsayilarinin karsilastinimasi

SIR h-indeksi Etki faktorii
h-indeksi 0.613 - -
Etki faktori 0.923 0.562 =
Eigenfaktor skoru 0.789 0.778 0.752
Tablo 2. Farkl bilim-olcii gostergelerine gre en iyi 10 Hematoloji dergisi
SIR Etki Faktorii Eigenfaktor skoru h-indeksi
1 10) 10) 10)
2 4(+3) 3(+2) 3(+2)
3 2(-1) 5(+2) 13 (+10)
4 3(-2) 12(+8) 12(+8)
5 6(+1) 10 (+5) 10 (+5)
6 5(-1) 14 (+8) 5(1)
7 7() 20(+13) 17 (+10)
8 9(+1) 7(-1) 15(+7)
9 12(+3) 17 (+8) 18 (+9)
10 15 (+5) 13(+3) 14 (+4)

B Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklan

TP-08

iKi OLGU NEDENI iLE MULTiPLE MYELOMADA SERBEST
HAFIF ZINCIiR KAGISI VE SERBEST HAFIF ZINCIR TAKIBINiN
ONEMI

Boran Yavuz, Aylin Fatma Karatas, Serkan Giiven, Elcin Erdogan Yiicel, inci Alacacioglu,
Fatih Demirkan, Hayri Giiner Ozsan

Referans Numarasi: 287

Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali

Serbest hafif zincir kagisi, karsiligindaki intakt monoklonal immiinogo-
bulinde artis olmaksizin hafif zincirdeki artis olarak tanimlanir. Multipl
myelom vakalarinin yaklasik %3'linde gériilen nadir bir durumdur(1]. Bu
fenomenle karsilasildiginda renal hasarin duzeltilmesinde plazma degisi-
minin yararh olup olmadigi konusunda fikir birligi bulunmamaktadir[2].

Olgu A: Bilinen komorbid hastaligi olmayan 52 yasindaki kadin hasta Eylul
2019'da gecirdigi tarsal kemik kirigi sonrasi operasyon yapiliyor ve patoloji
sonucu plazmositom ile uyumlu gelmesi nedeniyle klinigimize basvurdu.
Hastada IgG A paraproteinemisi tespit edildi (M proteini: 4,8 gr/L, serbest
K/\: 0,006). Kemik survey BT'de multipl kemik lezyonlari izlendi. Tani anin-
da anemi, bébrek hasari ve hiperkalsemi tespit edilmeyen hastanin kemik
iliginde %62 plazma hucresi gdzlendi, hasta R-ISS evre Il kabul edilerek,
hizla haftalik bortezomib+siklofosfamid+deksametazon (VCD) ile tedavi-
ye baglandi. ilk kiirin 15. gliniinii almaya gelen ve genel durumu bozulan
hastanin laboratuvarinda anemi, hiperkalsemi, akut bobrek hasari ile
uyumlu kreatinin ytiksekligi tespit ediliyor. IgG dizeyinde tedavi dncesin-
de gore dusus (7412 a5859 mg/dL) gozlenirken serbest A\ diizeyinde artis
(46621055 mg/dL) dikkati cekti (Sekil-2). Hasta yatirilarak glinasiri olarak 4
kere 1 voliim plazma degisimi yapildi. Hastamizda 4 seans plazma degisi-
mi ile %40’k bir serbest A dususi elde edildi (Sekil-1). Bu veri ortanca 8

seans (4 ila 23) plazma degisimi ile %36,6-93,3 arasinda serbest hafif zincir
diststnin goézlendigi Mayo Clinic verisi ile uyumlu gdziikmektedir[3].
Takipte hastanin bobrek fonksiyonlarinda iyilesme gozlendi. Hastanin
takip ve tedavisi klinigimizde devam etmekte olup, izleminde yeniden
alevlenen bobrek hasari veya serbest hafif zincir kacisi izlenmemistir.

Olgu B: 46 yasinda erkek hasta Haziran 2010'da bel agrisi ve halsizlik sika-
yeti ile basvurdu. IgA A\ paraproteinemisi tespit edildi. Anemisi ve yaygin
kemik tutulumu da olan vaka R-ISS: | olarak degerlendirildi. VCD, 2 kez oto-
log kok hiicre nakli (2011 ve 2018 yillarinda), lenalidomid kullanim hikayesi
olan hasta Temmuz 2019'da niiks nedeni ile pomalidomid+deksametazon
tedavisi baglandi ve tam yanit elde edildi ancak Temmuz 2020'de sirt agrisi
nedeni ile ortopedi klinigine basvurdu. Yapilan spinal magnetik rezonans
gorintilemede C7,T1 ve T2 diizeylerinde ekstramedadiller yerlesimli spinal
kordu belirgin basiya ugratan kitlesel lezyon ve es zamanli olarak serbest
zincir kacisi saptandi. Renal hasar komponenti izlenmeyen hasta icin rad-
yoterapi ve daratumumab+bortezomib+deksametazon tedavisi baglandi.

Olgularimiz multipl myelomada tedavi sirasinda secilime ugrayabilecek
bir klonun hafif zincir kagisina ve hastaligin klinik ilerleyisine yol acabile-
cegini ve hafif zincir kagisinin ekstramediller/ekstraosse6z hastalik prog-
resyonuna eslik edebilecegini gostermektedir. Bu da hastalarda serbest
zincir dizey takibinin énemini ortaya koyarken plazma degisiminin ilag
tedavisi ile birlikte hafif zincir kagisina bagli bobrek hasarinda g6z 6niinde
bulundurulmasi gereken bir secenek oldugunu distindlrmektedir.
Anahtar kelimeler: multipl myelom, immuinoglobulin hafif zincir

Kaynaklar

1. Caillon, H., et al., Free Light Chain Escape in Multiple Myeloma: an Exceptional
Phenomenon. Blood, 2016. 128(22): p. 4428-4428.

. Dimopoulos, M.A,, et al., Renal impairment in patients with multiple myeloma: a
consensus statement on behalf of the International Myeloma Working Group. J
Clin Oncol, 2010. 28(33): p. 4976-84.

. Burnette, B.L,, N. Leung, and S.V. Rajkumar, Renal improvement in myeloma with
bortezomib plus plasma exchange. N Engl J Med, 2011. 364(24): p. 2365-6.

N

w

Kreatinin (mg/dL)

serbest A
(mg/dL)

Sekil 2. Olgu A Serum Serbest Lambda ve IgG diizeylerinin zamanla degigimi

Konusma Metinleri

ve Bildiri Ozetleri



TARTISMALI POSTER BiLDIRILER

diizenlenmektedir. Anjiyogenezin timor biylimesinde anahtar bir rol
oynamaktadir.

Bu calismada AMLtedavisinde yaygin olarak kullanilan sitarabinin anjiyo-
genez Uzerindeki etkisini in vivo bir yéntem olan CAM (chorioallontoic
membrane) assay kullanilarak saptadik.

; = Metod: ATAK-S cinsi 53 adet fertilize yumurta 6 glin boyunca 37C de

kulucka makinasinda bekletildi. 6. Gunde fertilize yumurtalar acilarak

\§ ———————— sitarabin dozlari (0.01, 0.1, 1 mikroM) uygulandiktan sonra, damar alan-

N—_— lan fotograflandi. 8. Glinde yumurtalar kontrol edildi ve fotograflandi.

_— . Elde edilen goérintiiler makroskopik olarak 3 farkli gézlemci tarafindan
Sy e : degerlendirildi.

Sonuglar: Civciv embryo koryoallantoik membran modelinde Sitarabinin
anjiyogenez Uzerine olan etkisi ilk olarak degerlendirildi. Calisma sonu-
cunda 0.1 ve 1 mikro Molar dozlarinda Sitarabinin anjiyogenez lizerinde
olan etkisinin 0.01 miko Molar doza oranla daha fazla oldugu saptanmis
oldu.

Sonug olarak, Sitarabinin anjiyogenez lzerinde artirici etkisi oldugu
saptand. Sitarabinin kanser anjiyogenezi lizerinde artiric etkisi AML teda-
visinde kullanilan bu ilacin primer baska bir kanser odagininda gelisme-
sinde predispozan olabilecegini 6ngorebiliriz. Bu konuda kesin bir sonuca
varmak icin daha ileri calismalar yapilabilir

Anahtar kelimeler: Sitarabin, CAM (chorioallontoic membrane) assay, AML (Acute
Myeloid Leukemia), Anjiyogenez

Kaynaklar

1.https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/
Cytarabinettsection=Stability-Shelf-Life

2.https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4810104/
3.https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1874604719300289
4.https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3431839/

Resim 1. Olgu B Ekstramediiller Kitle Magnetik Rezonans Goriintiisii (T2)

B Deneysel Hematoloji / Gen Tedavisi / Rejeneratif Tip / Hiicresel
Tedaviler
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iN VivoO CAM MODELINDE SITARABININ ANJIYOGENEZ
UZERINE OLAN ETKISiNiN ARASTIRILMASI

'Alamdar Jafarov, 20rkhan Farmanli, *Cihan Gokdemir, *Melike Uysal, *Faruk Yildiztekin,
5Omer Faruk Donmez, ’"Mehmet Hakan Ozma, 30sman Furkan Harmankaya, *Zeynep
Merve Divara

"Azerbaycan Tip Universitesi, Hematoloji Anabilim Dah
*Marmara Universitesi Tibbi Patoloji Anabilim Dalr
Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi

‘Bezmialem Vakif Universitesi Molekiiler Bioloji ve Genetik
5Bezmialem Vakif Universitesi Tip fakiiltesi

Sistanbul Medeniyet Universitesi Tip Fakiiltesi

"Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi

SKinkkale Universitesi Tip Fakiiltesi

Bezmialem Vakif Universitesi Eczagilik Fakiiltesi

Giris: Akut miyeloid 16semi (AML), normal hiicrelere gore proliferasyon
hizi artmis, spontan apoptosisi azalmis hticrelerin kontrolsiiz ve klonal
proliferasyonu ile ortaya ¢ikan ve hizla artan bu hicrelerin kemik iligini
isgali ile seyreden bir malign hastaliklar grubudur. 1970’lerde kullanima
giren sitarabin ve antrasiklinler (genellikle daunomycin kullanilir) AML
tedavisinin temelini olusturmaktadirlar. Vicudumuzdaki kan damarlari
vaskiilogenez ve anjiyogenez yollari ile olusmaktadir. Son yillarda moleki-
ler patoloji ve tlimor biyolojisi alanlarinda bircok yeni gelismeler olmustur.
Anjiyogenik ve anti-anjiyogenik faktor arasindaki denge ile anjiyogenez
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Figure 1
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B Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklan

TP-10 Referans Numarasi: 165

KARIN iCi DEV KITLE iLE ORTAYA CIKAN EKSTRAMEDULLER
MIYELOM OLGUSU

Ece Vural, Unal Atas, Fadime Nurcan Alhan, Utku lltar, Orhan Kemal Yiicel, 0zan Salim,
Levent Undar

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi i Hastaliklar Anabilim Dal, Hematoloji Bilim Dal

Girig: Ekstrameddiller multiple miyelom (EMM) hematojen yayilima ikincil
olarak kemik iliginden (Ki) uzak dokularda klonal plazma hiicrelerinin (PH)
varligi ile karakterizedir. Karaciger, cilt, santral sinir sistemi, plevra, bobrek-
ler, lenf nodlar ve pankreas tuttugu alanlardandir (1). Multiple miyelom
(MM) olgularinin %6-8'inde tani aninda EMM saptansa da hastalik seyri
sirasinda gorilme sikligi %30-40'a kadar ¢itkmaktadir (2,3). Kéti prognos-
tik faktorlerin (yiiksek laktat dehidrogenaz (LDH), 17p delesyonu, yiiksek
riskli gen ekspresyonu profili) varhiginda daha sik olarak goériilmektedir
(4). Klinik heterojen olup prognozu kétidur. Burada karin ici dev kitle ile
prezente olan EMM olgusunu sunmayi amacladik.

Olgu Sunumu: 60 yasinda, hipertansiyon disinda bir hastaligi olmayan
erkek hasta kilo kaybi ve halsizlik yakinmalari ile basvurdu. Malignite
tetkik etmek icin pozitron emisyon tomografisi (PET) ile gorlntulendir;
mide inferiorunda dizensiz sinirl, lobile konturlu 10x9 cm boyutlu
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hipermetabolik kitle, peritoneal implantlar ve karin ici serbest sivi goril-
di (Fig 1A). Tani amagh sivi ponksiyonu ve kitle biyopsisi yapildi. Sivinin
morfolojik degerlendirmesinde atipik PH; akis sitometrik analizinde %97,7
oraninda CD 38, CD138, CD 56, lambda pozitif; CD 19 negatif PH tespit
edildi (Fig 2). Kitlenin immunhistokimyasal (IHK) incelemesi anaplastik
PH miyelom olarak yorumlandi. Ki biyopsisinin iHK incelemesinde %60
oraninda lambda klonalitesi gésteren PH izlendi. Ki kromozom analizi
ve FISH normaldi. Laboratuvar olarak kalsiyum 12,2 mg/dL (8,7-10,4),
kreatinin 1,26 mg/dL ((eGFR:61,59 ml/dk/1.73m2), hemoglobin 8,4 g/dL
(12-16), LDH 182 U/L (120 - 246), 1gA:6270 g/L (0,84-4,99) olup serum
immunfiksasyon elektroforezi IgA lambda monoklonalitesi gostermektey-
di. Hasta boylece EMM tanisi aldi ve VTD PACE kemoterapi (KT)'si baslandi.
2 siklus tedavi sonrasinda PET ile goriintilemede mide inferiorundaki
kitle, peritoneal metastazlar ve serbest sivi tamamiyla kayboldu (Fig 1B).
Tedaviye bortezomib (V) (1 mg/mz/hafta), lenalidomid (R) 25 mg (1-21.
glinler), deksametazon (D) (40 mg/hafta) ile devam edildi. 2 siklus VRD
tedavisi sonunda biyopsi alanindaki insizyon hattinda keloid benzeri bir
kitle gozlendi (Fig 3). Buradan alinan biyopsinin de PH neoplazi olarak
gorilmesi sonrasinda hasta yeniden goriintiilendi, kitle boyutunun arttigi
gorildi (Resim 1C). Tedaviye VRD ile birlikte kitleye yonelik RT ile devam
edildi. Tedavi surecinde timor lizis sendromu, sepsis-septik sok ve ¢oklu
organ yetmezligi tablosuyla hasta kaybedildi.

Tartisma: EMM'de kabul gormus standart bir tedavi yoktur. Yeni ajanlar
yaninda VTD PACE, DCEP gibi geleneksel KT rejimleri hala EM hastaligi
olan olgularda tedavinin ana unsurudur. Tutulu alana RT de bir secenektir.
Olgumuzda 2 siklus VTD PACE sonrasi ¢ok iyi yanit alindi fakat pandemi
kosullari da g6z 6niinde tutularak tedaviye VRD ile devam edildi.

EMM'nin kétl prognostik faktorlerin varligi ile birlikte oldugu bilinmek-
tedir. Olgumuzda LDH duzeyi normaldi, kot riskli genetik ozellikleri
yoktu ve literatlrle uyumlu olarak sag kalim 6 aydan kisaydi. EM relaps
ile prezente olan MM hastalarinda yapilan bir calismada kemik kaynakli
EM hastaligi olanlar ile karsilastirildiginda kemikten kaynaklanmayan EM
hastaligi olanlarin prognozunun anlamli olarak daha kéti oldugu bildiril-
mistir (5). Olgu yumusak doku kaynakli EMM‘idi ve relaps, hastalikta degil
ilk tant anindaydi.

Literattirde cerrahi, KT, RT ya da kombine tedavileri tartisiimistir. Sharma
ve ark. RT'nin kitlenin lokal kontroliiniin saglanmasinda etkili oldugunu
ancak morbiditelere neden olabilecegini bildirmistir (6). Oh ve ark. KT'nin
uzak yayilimlar icin tek basina sinirl etkinliginin oldugunu RT ile kombine
edilmesi gerektigini vurgulamistir (7).

Sonug: Karin ici kitlelerle basvuran olgularda solid organ timorleri ve
yumusak doku sarkomlari disinda EMM de akla getirilmelidir. Tedavi seci-
minde bireysel yaklasiimali ve komplikasyonlar acisindan gézlenmelidir.

Anahtar kelimeler: ekstrameddller miyelom, dev kitle, plazma hiicre hastaligi
Kaynaklar
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. Weinstock M, Ghobrial IM. Extramedullary multiple myeloma., Leuk Lymphoma,
2013, vol. 54 6(pg. 1135-1141).

. Zamagni E, Patriarca F, Nanni C, et al. Prognostic relevance of 18-F FDG PET/CT in
newly diagnosed multiple myeloma patients treated with up-front autologous
transplantation., Blood,2011, vol.118 23(pg. 5989-5995).

Bladé J, Fernandez de Larrea C, Rosinol L, Cibeira MT, Jiménez R, Powles R.
Soft-tissue plasmacytomas in multiple myeloma: incidence, mechanisms of ext-
ramedullary spread, and treatment approach., J Clin Oncol, 2011, vol. 29 28(pg.
3805-3812).

4. Moreau P, Cavo M, Sonneveld P, et al. Combination of International Scoring System
3, high lactate dehydrogenase, and t(4;14) and/or del(17p) identifies patients with
multiple myeloma (MM) treated with front-line autologous stem-cell transplanta-
tion at high risk of early MM progression-related death., J Clin Oncol, 2014, vol. 32
20(pg. 2173-2180)

. Pour, L., Sevcikova, S., Greslikova, H., Kupska, R., Majkova, P, Zahradova, L.,...
& Hajek, R. (2014). Soft-tissue extramedullary multiple myeloma prognosis
is significantly worse in comparison to bone-related extramedullary relapse.
Haematologica, 99(2), 360-364.

Sharma LM, Biswas G, Rai SS, et al. Retro-peritoneal plasmacytoma: a case report
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Figiir 1. A: Tani anindaki tomografi goriintiisii. B: ki kiir kemoterapi sonrasi tomografi goriintiisii. C: Niiks

sirasindaki tomografi goriintisi.
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Figiir 3. Kitle biyopsisi insizyon hattinda olusan lezyon.

B Koagiilasyon ve Fibrinoliz Bozukluklari

TP-11 Referans Numarasi: 134

KOLAY CURUK OLUSUMU VE HAFiF KANAMALARLA
BASVURAN HASTALARDA DUSUK VON WILLEBRAND
ANTIJEN DUZEYi VE KLINiK ONEMi

Mehmet Baysal, Nihan Alkis, Zafer Serenli Yegen
Hematoloji Boliimd,bursa Sehir Hastanesi

Girig: Von Willebrand faktériinde (VWF) nicel veya nitel olarak eksiklik
olmasiyla karakterize olan Von Willerband hastaligi (VWH) en sik gora-
len kaltsal kanama hastaligidir. VWH ‘inin en sik gorilen tipi olan tip
1 VWH'Inda VWF'linde kismi nicel eksiklik mevcut olup, plazma Von
Willebrand Antijen (VWF:Ag) dizeyleri 30 IU/dI'nin altinda saptanmak-
tadir. Son yillarda VWF:Ag diizeyleri 30 ila 50 IU/dl arasinda olan hasta-
larin disiik VWF olarak adlandiriimasi gerektigi ileri strilmektedir. Bu
hastalarda kanama profili degisken olup; bazi hastalarda siddetli adet
kanamalari veya dogum sonrasinda kanamalar gorilebilmektedir. Distik
VWF'in altinda yatan ve temelini olusturan patogenez heniiz tam ve net
bir sekilde aydinlatilamamis olup; klinik olarak 6nemli oldugu dustindlen
bu sorunu ortadan kaldirabilmek icin cesitli caismalara ihtiyac duyul-
maktadir. Biz de yukarida ki bilgiler 1siginda Hematoloji Poliklinigimize
basvuran hastalarda diisiik VWF olan hastalari ve klinik 6zelliklerini ortaya
koymayi amacladik

Gereg ve Yontem: Calismamizda 1 Mayis 2020 ve 1 Agustos 2020 tarihleri
arasinda Bursa Sehir Hastanesi Hematoloji poliklinigine basvuran ve ISTH
kanama degerlendirme araci skorlari 2 ila 6 arasinda olan 24 hasta deger-
lendirildi. Hastalarin hepsi kolay morarma, berelenme veya adet kanama-
larinin fazla olmasi sebebiyle diger polikliniklerden danisilan hastalardi.
Hastalarin hepsinin Protombin zamani, Aktive parsiyel trombopastin
zaman, fibrinojen ve di dimer duzeyleri normaldi.

Bulgular: Calismaya alinan hastalarin hepsi kadin olup; hastalarin ortala-
ma yasl 30,2 idi (19-49). Hastalarin VWF:Ag duizeyleri 24 ila 201 arasinda
degismekle birlikte ortalama VWF:Ag diizeyi 87,1 IU/dl idi. VWF:Ag diizeyi
30 ila 50 1U/dI olan 3 hasta mevcuttu. Bir hastanin VWF:Ag diizeyi 30 IU/
dI'nin altinda saptandi. Diisiik WVF dizeyinin 0 kan grubu olan hastalarda
daha sik goriilmesi sebebiyle hastalarin kan gruplari da degerlendirilmeye
alindi. Calismamizda ise WVF:Ag diizeyleri 30-50 1U/dl olan hastalarin ikisi
A Rh pozitif, biri B Rh pozitif kan grubuna sahipti. VWF'lin 6strojen basta
olmak Uzere bir cok etmenden etkilenebilmesi sebebiyle VWF:Ag dlizey-
leri 30-50 |U/dl arasinda olan 3 hastanin VWF:Ag testleri tekrarlandi ve bu
hastalarin test sonuglari yine 30-50 IU/dl arasinda saptandi.

Tartisma ve Sonug: Disik WVF yeni tanimlanmakta olup; dusiuk VWF
olan hastalardaki kanamalar ve WVF:Ag duzeyleri arasindaki iliski hentiz
net bir sekilde agiklanamamaktadir. VWH hastaligi zaten tani koymakta
zorlanilan ve g6z ardi edilebilen bir hastaliktir. Tanimlanan bu yeni sinif-
lama ile klinikte tam olarak tani koyulamayan bazi hastalardaki sorunlarin
daha kolay aciklanabilecegini diisinmekteyiz. Kisith sayida hastayi ice-
ren calismamizda kolay morarma ve berelenme ile bagvuran hastalarin
%12'sinde dusik VWF diizeyi saptadik. Dustik VWF dlzeyi degisik duzey-
de kanama fenotipleriyle karsimiza cikabilmekte olup; Kanama sorunlari
ile bagvuran hastalarda akilda tutulmahdir.

Anahtar kelimeler: Von Willebranda Faktor,

B Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastaliklar

TP-13 Referans Numarasi: 42

KRONIK LENFOSITiK LOSEMi HASTALARINDA SEKONDER
IMMUNYETMEZLIK SIKLIGI: EVRE VE TEDAVI iLiSKisi

Osman Yokus, istemi Serin
Saglik Bilimleri Universitesi, [stanbul Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi

Giris: Kronik lenfositik 16semi (KLL), en sik goriilen hematolojik maligni-
telerden biridir. KLL hastalarinda serum immunoglobulin diizeyleri, hem
hastaligin kendisi hem de kullanilan kemo-immiinoterapotik ajanlar
nedeniyle zamanla azalir. Amag: Hipogamaglobulinemi ile hastalik evresi
ve kemo-immdinoterapiler arasindaki iliskiyi ortaya koymak amaclandi.
Materyal ve Metod: Veriler 2008-2019 yillar arasinda takip edilen 74
hastanin retrospektif olarak incelenmesi ile elde edildi. Tim parametreler
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(demografik 6zellikler, RAI evreleri veya tedavi alt tipleri) ile serum IgG
diizeyleri arasindaki iliski analiz edildi. Sonuglar: 74 hastanin 32'si tedavi
almistir. 22 hasta sadece rituksimab veya rituksimab ile kombine tedavi
altindaydi ve 10 hasta sadece kemoterapétik ajanlarla tedavi edildi. Tani
sirasinda hipogamaglobulinemi sikligi %5.4, tedavi alan hastalarda ise bu
oran %55 idi. Hipogamaglobulinemi ileri evrelerde anlamli olarak daha
yuksekti. Rituksimab hastalarinda daha fazla 1gG dustsi gozlenmistir.
Tartisma ve Sonug: ileri evre ve tedavi endikasyonu olan hastalarda,
serum IgG diizeyi; Rai evrelemesine gore ozellikle rituksimab alan hasta-
larda anlamli olarak dusuktu. Bazal IgG'ye ek olarak, tedavi ve takip siiresi
boyunca immuinoglobulin diizeyleri kontrol edilmelidir. Erken intraven6z
immunoglobulin replasmani, sekonder immin yetmezlige bagh ciddi
enfeksiyon ataklarini azaltmak icin dnemli olacaktir.

Anahtar kelimeler: KLL, immunyetmezlik, Evre, Tedavi
Kaynaklar
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statistiksel Analiz Sonuglan

IgG- Normal 1gG- Disiik P
n Ya n Ya
Yas <65 iz 45.7% 1 25.0% 0.624
=63 38 54.3% 3 75.0%
Cinsiyet Female 30 42.9 % 2 50.0 % 1000
Male 40 57.1% 2 50.0 %
Rai Evresi 0 22 314 % o 1. o 0.000
1 15 214% 1] L %
1 24 343% 1 25.0%
1 6 8.6 % 1] 0.0 %
v 3 43 % 3 75.0 %
Tedavi Hayir 42 60.0 % 1] 1. W 0.031
Evet 28 40,0 % 4 100 %
Rituximab 19 27.1% 3 75.0 %
Non- 9 12.9% 1 25.0%
Rituximab

Istatistiksel Analiz Sonuglari

Tedavi (=) Tedavi (+) r
n Yo n Y
1gG Normal 42 100.0 % 9 45.0 % 0.000
Driigiik 0 0% 11 55.0 %
Rituximab Non- Rituximab P
n Y n Y
Bazal 1gG Normal 19 86.4 % 9 90.0 Ya r.on
Seviyesi Diisiik 3 13.0% 1 10.0 %
Tedavi Normal 3 231% [ 85.7 % 0.007
Sonras: 1gG Diisiik 10 76.9 % 1 14.3 %
Seviyesi
Tedavi Oncesi Tedavi Sonrast P
n Y n Y
IgG Level Normal 17 85.0 % 9 45.0 % 0008
Diisiik 3 15.0 % 11 55.0 %
Tedavi Oneesi Tedavi Oncesi P
n Yo n Yo
Rituximab
12G Level Normal 10 76.9 % 3 231 % 0.008
Diigiik 3 231% 10 76.9 %
Non- Rituximab
IgG Level Normal 7 100.0 % 6 85.7 % 0.317
Diisiik 0 0.0 % 1 14.3 %

B Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastaliklar

TP-14 Referans Numarasi: 31

KRONIK MIYELOID LOSEMi HASTALARINDA TANI ANI
LENFOSIT SAYISI VE IMATINiB MOLEKULER YANITININ
DEGERLENDIRILMESi

istemi Serin', Mehmet Hilmi Dogu’, Vahit Can Cavdar’, Elif Suyani®

'Sagihk Bilimleri Universitesi, Istanbul Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi
2Saglik Bilimleri Universitesi, Adana Sehir Hastanesi, Hematoloji Klinigi
3Saglik Bilimleri Universitesi, [stanbul Egitim Ve Arastirma Hastanesi, I Hastaliklan Klinigi

Amag: Kronik miyeloid I6semi (KML), 9 ve 22. kromozomlarin translokas-
yonu ve graniilositik serideki olgun hiicrelerin asiri tretimi ile karakterize
miyeloproliferatif bir neoplazmdir. imatinib, KML tedavisinde yeni bir
doneme isaret eden, en basarili hedefe yonelik tedavilerden birini temsil
eder. KML prognoz ve tedavi yanitinin belirlenmesi amaciyla Hasford
veya Sokal gibi bircok skorlama sistemi ve risk faktori gelistirilmistir.
Tanida mutlak lenfosit sayisi (MLS) ile imatinib molekuler yanitl arasindaki
iliskiyi prognostik bir faktor olarak degerlendirmeyi amacladik. Gereg ve
Yontemler: Ocak 2010 ile Ocak 2020 arasinda tani konulan 108 kronik
faz KML hastasi incelendi. Hasta ozellikleri, laboratuvar sonuglari, MLS
ve tedaviye yanit kaydedildi. Bulgular: Medyan MLS 4.665 / mm3 idi ve
hastalar medyan MLS'ye gére <4.665 / mm® ve> 4.665 / mm / olmak lizere
iki gruba ayrildi. 3, 6, 12. ay yanitlari ve major molekdler yaniti (MMY) olan
veya olmayan hastalarin son durumlar, lenfosit sayisi <4,665 / mm?® ve>
4,665 / mm’ olan iki grup arasinda farklilik géstermedi. Sonug: KMLye yeni
terapotik seceneklerin dahil edilmesi, risk skorlama sistemlerinin iyilesti-
rilmesini gerektirmektedir. Baslangictaki MLS ile KMLdeki imatinib yaniti
arasinda dogrudan bir iliski bulunmamistir. Ancak bu, imatinib alan KML
hastalarinda MLS'nin tanidaki rolin arastiran ilk calismadir. Ayrica tanida-
ki lenfosit alt gruplarinin ve kemik iligi lenfosit sayisinin arastirilmasi, KML
hastalarinda lenfosit sayisinin risk degerlendirmesine katkisi hakkinda
daha kesin bir degerlendirmeyi miumkin kilabilir.

Anahtar kelimeler: imatinib, Lenfosit, Molekiiler Yanit, Optimal, Warning, Failure
Kaynaklar
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Tablo 1. Lenfosit sayisi <4,665 mm? ve> 4,665 mm?® olan hastalarda imatinib tedavisine yanitin
karsilastinlmasi

<4,665 /mm*>N=>54 | >4,665/mm>N=54 | p Degeri
3. ay optimal yanit, n, (%) 41 (38%) 40 (37%) 0.079
3. ay warning, n, (%) 2(1.9%) 8(7.4%)
3. ay failure, n, (%) 10(9.3%) 9(90%)
6. ay optimal, n, (%) 41 (38%) 41(37.9%) 0.236
6. ay warning, n, (%) 2(1.9%) 6 (5.5%)
6. ay failure, n, (%) 11(10.2%) 7 (6.5%)
12. ay optimal, n, (%) 40 (37.4%) 40 (37.4%) 0.564
12. ay warning, n, (%) 1(0.9%) 0(0%)
12. ay failure, n, (%) 12 (11.2%) 14 (13.1%)

B Myeloproliferatif Neoplaziler ve Kronik Myelositer Losemi

TP-15 Referans Numarasi: 204

KRONIK MIYELOID LOSEMIDE BOSUTINiB KULLANIMINA
iLiSKIN KLINIK DENEYiM VE PERSPEKTIFLER: TEK MERKEZ
CALISMASI

ibrahim Ethem Pinar, Vildan Ozkocaman, Fahir ﬁzkalemka§

Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklar Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali

Giris ve Amac:Tirozin kinaz inhibitérlerinin (TKi) basarisi, Philadelphia
kromozomu pozitif (Ph+) kronik miyeloid 16semili (KML) hastalar icin
potansiyel olarak normal bir yasam beklentisi sunar. TKi'ye yanit yiiksek
olmasina ragmen, hastalar tedaviye direng veya toksisite yasayabilirler.
Bu nedenle tedavi seciminde, TKi'lerin uzun dénem etkisi ve hastalarin
tolerasyonu énemlidir.

Bosutinib, Src/Abl kinazlarin inhibisyonu ve c-Kit ile PDGF-R'ye karsi
minimal inhibitér aktiviteye sahip ikinci nesil bir TKidir. T315] ve V299L
mutasyonu hari¢ imatinib direncine yol acan bircok mutasyonda etkilidir.
En sik gorilen yan etkiler diare ve hepatotoksisitedir. Daha 6nce en az bir
basamak TKi tedavisi alip direng veya intolerans gelismis olan Ph+ KML
tedavisinde endikedir.

Calismamizda Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim
Dalinca KML tedavisinde, ilag direnci veya intoleransi nedeniyle Bosutinib
ile takip edilen hastalarin tedavi seyrinin degerlendirilmesi ve klinik aras-
tirma sonuglariyla karsilastirma yapilmasi amaglanmistir.

Bulgular:KML tanisi ile izlemde olan olgulardan Bosutinib tedavisi ile
takipli hasta sayimiz 8 kisidir. Hastalarimizin demografik 6zelliklerine
baktigimizda bunlarin 5 kadin idi. Yas ortalamasi 62,8 (29-86) yil idi. KML
nedeniyle takip stresi ortalama 12,1 (3-22) yildi.

Tum hastalar Bosutinib tedavisi baslandiginda kronik fazda idi. Bosutinib
tedavisi 1 hastada 2. basamakta, 3 hastada 3. basamakta, 4 hastada 4.
basamakta kullanildi. Bosutinib ile ortalama tedavi stresi 14 (7-33) aydi.
Bosutinib tedavisinin endikasyonu hastalarin tamaminda dnceki TKi'ye
karsi direng nedeniyle idi.

Bosutinib'in advers olaylari ve tolerabilitesi, klinik deney verileriyle ben-
zerdi. Higbir hastada yan etki nedeniyle ilag kesilmedi. 3 hastada grade
1, 2 hastada grade 2 ve 1 hastada grade 4 ishal gorildi. 1 hastada grade
1 alerjik cilt reaksiyonu ve 1 hastada akut bébrek yetmezligi gelisti. Ishal
ve akut bobrek yetmezligi gelisen olguda mevcut tablo motilite azaltici
tedavi (loperamid) ve hidrasyon ile geriledi.

Hastalarin biri tam molekdler yanit, ikisi major molekiler yanit, biri minor
sitogenetik yanit ve ikisi minimal sitogenetik yanit ile izemdedir.
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Sonug ve Tartisma: KMLde Bosutinib, hem yeni tant konmus olan hastalar
ve hem de 6nceki tedavilere karsi direngli veya intoleransi olan olgular igin
uygun bir tedavi secenegidir. Cogu hekim, kardiyovaskdler veya solunum
yolu hastaliklari olan hastalar icin ikinci basamak tedavide Bosutinib'i
disunebilir.

Tedaviyi veren hekimin, hastayl 6dnceden bilgilendirmesi ve boylece
ortaya cikacak yan etkileri daha az endise verici ve daha yonetilebilir hale
getirmesi tavsiye edilir. Yapilan bazi calismalarda doz azaltimi etkinlik
agisindan glivenli goériinmds ve gastrointestinal toksisite oranlarini disiir-
mede basarili olmustur.

Bu nedenlerle sonug olarak Bosutinib, kendine 6zgi etki mekanizmasi ve
yan etkilere sahip olmakla birlikte diger TKi'lere gére kabul edilebilir bir
alternatif gibi gorinmektedir.

Anahtar kelimeler: Kronik Myeloid Lésemi, Bosutinib, Tirozin Kinaz inhibitdrii

Tablo 1
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B. A. Kadin 44
M. T Erkek 47
M. i. Erkek 29
N. P Kadin 76
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5. S. Kadin 78
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B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler
TP-16 Referans Numarasi: 143

LENFOMA VE MULTIPL MiYELOM HASTALARINDA KAN
SAYIMININ MOBILIZASYON KARAR ASAMASINDAKI ROLU:
TEK MERKEZ DENEYiMi
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Dadin?, ipek Yonal Hindilerden’, Mustafa Nuri Yenerel", Sevgi Kalayoglu Besisik’, Meliha
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Giris ve Amag: Otolog hematopoetik kok hticre nakli (OHKHN), lenfoma
ve multipl miyelom (MM) hastalarinda 6nemli bir tedavi modalitesidir.
Otolog kok hiicre toplama yontemleri I6koferezin 5 saati asmamasi, en
fazla 4 l6koferez islemi yapilmasi netlesmis ve kilavuz dogrultusunda
belirlenmistir. Ozellikle mobilizasyon basarisizlik riski yiiksek veya yiiksek
miktarda CD34+ hiicre toplama hedefli hastalarda buylk hacim I6kofe-
rez (toplam hacmin 4.0-5.3 kati) dnerilmektedir. Ancak genis hacim ile
toplanan yuksek hacimdeki Grlin, fazla miktarda dimetil stlfoksit (DMSO)
transflizyonu nedeni ile her hastada uygun degildir. Gliniimiizde genellik-
le aferez glinii ¢evre kani CD34+ sayisi, aferez Urlin CD34+ icerigi on bilgi
saglayici veri olarak kullaniimaktadir.
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Calismamizda kok hiicre mobilizasyon amacli degerlendirme asamasinda-
ki kan sayimi bulgularinin mobilizasyon basarisina etkisi arastirildi.

Gereg ve Yontem: Mart 2014 - Subat 2017 tarihleri arasinda OHKHN
mobilizasyon amacli yatirilan 85 MM ve lenfoma hastasinin verileri geriye
dontik taranmistir. Mobilizasyon lenfoma hastalarinda kurtarici rejim,
MM hastalarinda tek basina grandlosit koloni stimdle edici faktor (G-CSF)
veya siklofosfamid + G-CSF ile yapilmistir. Lokoferez tirinu toplam CD34+
hiicre sayisinin 3 giin ardisik aferez islemine ragmen 2x10%kg altinda
olmasi mobilizasyon basarisizligi kabul edilmistir. Toplam CD34+ hiicre
iceriginin 2-5x10°kg arasi olmasi yeterli mobilizasyon, 5x10%/kg iizeri
olmasi ideal mobilizasyon olarak kabul edilmistir.

Mobilizasyon karari sirasinda kan sayimi ve aferez sirasinda biyokimyasal
degerler incelenmistir.

Bulgular: Calismamiza 53 MM, 7 Hodgkin Lenfoma (HL), 25 Hodgkin
disi Lenfoma (HDL) olgusu dahil edilmistir. Hastalarin yas ve cinsiyete
gore dagilimlari, daha 6nce aldiklari kemoterapi rejim ve sayilari benzer
ozellikte olup, olgularin hepsinde toplama 6ncesinde kemik iligi infiltras-
yonu dislanmistir. Toplanan ortalama CD34+ hiicre sayimi 5.3 x10%/kg'dir.
Hastalarin %7.1'inde (n=6) yeterli mobilizasyon, %84.7'sinde (n=72) ideal
mobilizasyon elde edilebilmistir. Hastalarin %8.2'sinde (n=7) mobilizasyon
basarisiz kalmistir. Mobilizasyon basarisizigr goriilen hastalarin 3'inde
(%12) HDL, 4'inde (%7.5) MM tanisi mevcuttu. MM hastalarinda mobili-
zasyon basarisizhigi gelisen 4 olgunun birinde ikinci sira tedavi olarak 3
kir lenalidomid ve l¢linde pelvik bolgeye radyoterapi 6yklstu mevcuttu.

Mobilizasyon basarili olgularda mobilizasyon karari sirasinda bakilan
hemoglobin, notrofil ve 16kosit degerleri istatistiksel olarak anlamli yliksek
saptanmistir.

Trombosit sayisi ile mobilizasyon basarisi arasinda anlamli fark saptanma-
mistir (p=0.605). Kok hiicre toplama gliniinde bakilan laktat dehidroge-
naz (LDH) dizeyi mobilizasyon basarisi elde edilenlerde anlamli sekilde
yiiksek bulunmustur.

Tartisma: Hiicreselligi az bir kemik iliginde histolojinin sicak alani kapsa-
yan bdlgeden olmasi halinde mobilizasyonun basarisiz kalma riski vardir.

Calismamizda mobilizasyon karari sirasinda kan sayimi parametrelerinden
I6kosit, nétrofil ve hemoglobin degeri ile mobilizasyon basarisi ilintili
bulunmustur. Bu veri dolayli kemik iligi islevini yansitabilir. Aferez 6ncesi
LDH diizeyinin mobilizasyon basarisini on gérdiirmede yardimci bir faktor
olabilecegini diisinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Otolog hematopoetik kok hticre nakli (OHKHN), Mobilizasyon
basarisizhigi.

Mobilizasyon Yeterli ve ideal p
basarisizligi (n=7) mobilizasyon
(n=78)
Yas 58.2 (44-67) 55(22-71) 0.532
Cinsiyet (K/E) 2/5 30/48 0.197
Tani (MM/NHL/HL) 4/3/0 49/22/7 0.114
Radyoterapi alan hasta sayisi (n,%) 3,42.8 28,358 0.702
Radyoterapi alan hastalann dagilim: | 3/0/0 23/4/1
MM/NHL/HL
Kemoterapi rejim sayisi 2.28(1-3) 1.97 (1-3) 0.253
Mobilizasyon rejim dncesi Lokosit 3900 (2600-11300) 5850 (1400-13400) | 0.011
saylsi
Mobilizasyon rejim dncesi Notrofil 2300 (1600-5900) 3700 (700-12000) | 0.008
sayisi
Mobilizasyon rejim 6ncesi Trombosit | 199000 (108000- 220000 (69000~ 0.605
sayls| 334000) 470000)
Mobilizasyon rejim 6ncesi 10.8(9.3-11.7) 12.1(8.1-15.0) 0.023
Hemoglobin sayisi
Mobilizasyon giinii LDH degeri 261 (117-450) 387 (138-727) 0.020
Mobilizasyon giinii CRP degeri 35.8(1-63) 32.7(1-189) 0.345
Mobilizasyon giinii ALP degeri 108.4 (45-156) 121.9 (35-605) 0.898

B Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklari

TP-17 Referans Numarasi: 202

MAKROFAJ AKTIVASYON SENDROMU iLE BASVURAN
IMCD VARYANTI OLGUSU; TAFRO SENDROMU, GEC AMA
SUREGEN YANIT

Mustafa Altinkaynak', Ahmet Burak Dirim?, Giil¢in Yegen®, Ahmet Giil*, Sevgi Kalayoglu
Begisik®, Cemil Tagcioglu’

fstanbul Universitesi, istanbul Tip Fakiiltesi, ¢ Hastaliklan Abd

*Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, i Hastaliklari Abd, Nefroloji Bilim Dali

Sistanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Patoloji Abd

“Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari Abd, Romatoloji Bilim Dali

Sistanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari, Hematoloji Bilim Dali

Girig: Multisentrik Castleman Hastaligi (MCD) sistemik inflamasyon bul-
gulari ile ortaya ¢ikan lenf dugimi biyopsisi ile tani alan nadir, neoplazik
olmayan bir lenfoproliferatif hastalikti. HHV-8 negatif MCD, idyopatik
MCD olarak isimlendirilmistir (1, 2). TAFRO sendromu bu grupta yer
almaktadir ve patogenezinde rol oynayan yaygin sitokin salinimi (3) ilis-
kili klinik bulgularla -Trombositopeni, Anazarka tipi 6dem, kemik iliginde
Fibroz, Renal yetersizlik ve Organomegali- taninmaktadir. Burada makrofaj
aktivasyon sendromu (MAS) klinigi ile ortaya ¢ikan ge¢ ama stiregen yanit
elde edilen bir TAFRO sendromu olgusu sunuldu.

Olgu: 56 yasinda, erkek hasta 3 aydir nedeni bilinmeyen ates, karin
agrnisi, oligoantri sikayeti ile basvurdu. Karin agrisi nedeni ile 3 ay 6nce
apendektomi olmus. Karin agrisi stiren hastada asit saptanmasi ve azot
retansiyonu intraabdominal sepsis tanisina yonlendirmis. Antimikrobiyal
tedaviye yanitsizlik, ates, asit, bobrek yetersizligi bulgularina MASa
ilerleyis eslik etmis. Sitokin uzaklastirma amacli plazmaferez ve steroit
baslanmis. Yakinmalarinda azalma tanimlayan hasta ileri inceleme amach
degerlendirildi. Zayif, soluk idi. Hastada generalize lenfadenomegali
(LAM), hepatomegali, asit ve iki tarafli plevral efflizyon saptandi. Agir
anemi (hgb: 7.1g/dL), trombositopeni (4000/ul), akut faz reaksiyonu (CRP:
130 mg/dl, fibrinojen: 433 mg/d|, ferritin: 2535ng/ml|, trigliserid: 401 mg/
dL) ve bobrek yetersizligi (kreatinin: 2.4mg/dl) birlikte idi. Efizyon ince-
lemeleri eksuda 6zelligi gosterdi, atipik hiicre yoktu. MAS't uyaracak EBV,
CMV, HSV, HIV, HBV, HCV negatif sonuclandi. Otoimmun ve malign hastalik
taramasi baslatildi. Kemik iligi hemafagositoz, selliilarite ve fibroz doku
artisi gosterdi. Lenf digumu biyopsisinde regresif germinal merkezler,
politipik plazma hiicre artisi, fokal EBER pozitifligi saptandi ve HHV-8 (-)
izlendi. Gorlintilemede yaygin LAM mevcuttu. MAS ile seyreden iMCD
varyanti TAFRO sendromu disiiniildi. Hizla énce 1mkg/kg/giin daha
sonra 500mg/glin metilprednizolon uygulandi. Klinik ve laboratuvar yanit
alinmayan hastaya anti-sitokin tedavi anti-IL18 100mg/giin bagslandi.
Hastay! zorlayan asit icin bosaltici parasentez yapildi. Belirgin klinik ve
laboratuar diizelme gézlendi. Ancak tam diizelme olmamasi dikkate ali-
narak ritliksimab 375mg/m2/hafta 8 hafta uygulandi. Trombositopeninin
strmesi nedeni ile ivlg uygulandi. Trombositopenide toparlama 11.haf-
tada basladi. Steroit, anti-sitokin ve anti CD20 tedavisine ge¢ ve tam
olmayan yanit nedeni ile siklosporin tedavisine gecildi. Klinik 6.ayda
tamamen diizelme elde edilen hasta halen siklosporin altinda 20. ayinda
izlenmektedir (Tablo 1).

Sonug: Yaygin sivi birikiminde sitokin salinimi 6zellikle VEGF salinimi akla
gelmeli ve bu sitokin salinimina yol acan hastaliklar ile klinik degerlendiril-
melidir. TAFRO sendromunun nadir, MAS ile seyrinin bildirilmemis olmasi,
cogul tedaviye geg yanit ve sitokin azalmasi saglayan bosaltici parasente-
zin faydalanim saglamasi klinik deneyime katki olarak sunulmustur.
Anahtar kelimeler: Makrofaj Aktivasyon Sendromu, idyopatik Multisentrik
Castleman Hastaligi, TAFRO Sendromu
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Tablo 1. Tedavi rejimi ve laboratuvar yanit izelgesi

Sonug Arastirmalarimiza gére; bu calisma vitamin D beslenmesi ve IL-22
overekspresyonunun farelerde in vivo olarak metotreksat kaynakl muko-

B Hematolojik Malignitelerde Sitogenetik ve Molekiiler Biyoloji /
immunofenotipleme

TP-18
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D’NiN TERAPOTIK ETKILERI
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Giris Mukozit olusumu kanser tedavisinde uygulanan kemoterapi ve
nakil tedavilerinde siklikla gorilen bir yan etkidir. Mukozitin 6niine gege-
bilmek icin ¢esitli yontemler mevcuttur. Bunlar arasinda agiz hijyenine
6zen gostermek, anti-enflamatuvar, anti-apoptotik, hiicre koruyucu ve
antioksidan ajanlarin kriyoterapi ve fiziksel terapide kullanilmasi ve biiyi-
me faktorlerinin uygulanmasi sayilabilir. Ancak bu yontemlerin higbiri
mukozit tedavisinde etkin sonuclar ortaya koymamaktadir. Bundan dolayi
yeni metodlarin ortaya koyulmasi veya mevcut ydntemlerin iyilestirilmesi
gerekmektedir. Bu baglamda Vitamin D, yardimci T hiicreleri (Th17), dogal
lenfoid hticreler gibi mukoza yerlesik hticreler ve interlokin-22 (IL-22)
sitokininin mukoziti diizenleyici etkileri Vitamin D reseptorii veya IL-22'nin
knockout fare modellerinde gosterilmis ancak profilaktik ve temporal
IL-22 overekpresyonu veya Vitamin D suplementasyonunun terapotik
etkisi henliz bir in vivo calismada gosterilmemistir.

Amag Bu calismada kemoterapi kaynakl mukozit modelinde vitamin D
enjeksiyonu ve IL-22 overekspresyonunun terapotik etkileri in vivo fare
modelinde test edilmistir.

Metod Balb/c farelere giinliik olarak intraperitonal vitamin D enjeksiyonu
yapilmistir. Baska bir gruba ise hidrodinamik IL-22 plazmit enjeksiyonu
uygulanmistir. Mukozit olusumu metotreksat verilerek indtklenmistir.
Kilo kaybi, bagirsak histopatolojisi, IL-22, IL-17A, GM-CSF sitokinlerinin
protein seviyeleri bagirsak dokusunda incelendi. Bagirsaktaki IL-23, IFN-y,
TNF-a ve IL-10 sitokinlerinin gen ifadesi real time qPCR yapilarak olculdu.
intestinal lamina propria B hiicresi, nétrofil ve total dogal lenfoid hiicre
miktarlari hesaplandi.

Bulgular Gunlik vitamin D uygulanmasi intestinal enflamasyonu énemli
olclide azaltmis ve intestinal IL-22 miktarlarini artirmistir. Hidrodinamik
enjeksiyonla temporal olarak IL-22'nin overekspresyonu intestinal 1L-22
miktarlaruni artirsa da bu artig Vitamin D ile saglanandan daha sinirli olmug
ve mukozite karsi koruyuculugu istatistiksel olarak anlamli olmamistir.

Com || S | AErfo || G | eimdy || Mt | b | D | 6q | B | & zit olusumu Uzerine terapotik etkilerinin test edildigi ilk calismadir. Ayrica
Tedavirejimi| -MP2x40 | -MP500 | -MP60 | -MP48 |-MP36mg | -MP26mg | -MP22 | -MP16 | -GA | -GA |-CsA150 ukozi | Vi i Vi i - i ilerini
mukozit hastalarinda vitamin D ve rekombinant IL-22'nin etkilerinin test
mg  |mg(3giin)| mg-GA | mg-GA |-GA 100mg -fsAZx]W mg-CsA mg-CsA | 2x100 | 2x100 | mg/giin . . -
-MP60mg| 2x100mg | 2x100mg | -Anakinra | -Anakinra | 2x100mg | 2x100mg | mg | mg edilecegi calismalarin temelini olusturmaktadir.
(idame) | -Anakinra | -Anakinra | 2x100mg | 2x100mg | -Anakinra | -Rituximab
<CsA | 100mg | 100mg | -Rituximab | -Rituximab | 2x100mg | 375 mg/m® Anahtar kelimeler: Mukozit, Metotreksat, IL-22, Vitamin D,
2x100mg -Bogaltir | 375mg/m? | 375 mg/m? | (giin agin)
-Anakinra parasentez | -Bosalticr | -Bosaltici | -Rituximab
100mg parasentez parlayslén:ez 375 mg/m*
mg/kg
Hemoglobin | 93 76 84 71 73 85 79 95 | 153 | w | w3 | MU|tIP| Mye|0m ve Plazma Hiicre Hastaliklari
(g/d)
- .
Trombosit 4000 4400 1310 19200 25000 22000 57000 93000 148000 | 202000 | 150000 TP 1 9 Referans Numaras" 1 1 2
Kreatinin 24 0.8 09 12 1 0.6 0.5 0.8 1 1 1 .
(mg/dL) MULTIPLE MYELOM TANILI HASTALARDA FLORESAN
:"b/‘;'[')"" 20 26 29 26 25 26 31 32 38| 40 | 45 IN SITU HIBRIDIZASYON YONTEMI ILE SAPTANAN 13.
gr )
KROMOZOM DELESYONU SIKLIGI
CRP (mg/L) 220 2 40 48 92 18 10 6 3 3 6
EBRMM/ | 130 148 2 Yusuf Coskun’, Giiven Cetin’
saat)
p— o . w0 oo 110 | oe Dl§kag/ Yildinm Bquz:t Eglt/{n VeArtz;t/rl?za Hastane{/, §q5troent§roI0ﬂ Klinigi, Ankara
(ng/dL) “Bezmialem Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dal, Istanbul
Proteiniiri 0.7 03 0
(gr/gin) Amag: Multipl myelom (MM) kemik iliginde tek bir plazma hiicre klonu-
MP: Metilprednizolon, CsA: iklosporin, IVIG: intravendz immunglobulin nun proliferasyonu sonucu gelisen, serum ve/veya idrarda monoklonal

protein varligi ile karakterize malign bir hastaliktir. Kromozom 13 monoal-
lel kaybi (del 13) ya da uzun kolunda kayip (del 13q) standart kemoterapi
ile tedavi verilen hastalarda guicli negatif prognostik 6zellik gosterir. Yeni
tespit myelom hastalarinin yaklasik yarisinda floresan in situ hibridizasyon
(FISH) yontemiyle del 13 ya da del 13q saptanir. Biz bu calismada myelom
tanili hastalarda.13. kromozom delesyonu oranlarini saptayarak klinik
bulgular ile iliskisini karsilastirmay1 amagladik.

Gereg - Yontem: Bu calismaya hematoloji poliklinigine basvuran ulusla-
rarasi myelom calisma grubu kriterlerine gére MM tanisi konulan ve takip
edilen 42 hasta alinmis ve klinik, laboratuvar, patolojik ve genetik verileri
retrospektif olarak kayit altina alinarak incelenmistir. Kromozom anoma-
lileri FISH yontemi ile incelenmistir. (Yerel etik kurul no: 06.10.2010-5/1)

Bulgular: Hastalarin 26'si kadin (%61,9), 16's1 erkekti (%38,1). Hastalarin
ortalama yasi 62 idi. Calismaya alinan 42 hastadan 30’unda del13 sonucla-
rina ulasilabildi, 6 hastada (%20) pozitif olarak saptandi. 24 hastada (%80)
ise del13 gozlenmedi. 13. kromozom delesyonu calisilan 30 hastanin 4’
IgA, 19 tanesi IgG tipinde, del 13 saptanan 6 hastanin tamami da I1gG (2’si
kappa, 3'U lambda) tipinde tespit edilmistir.

Sonuglar: Son calismalarla kiyaslandiginda del13'tiin calismamizda daha
distk oldugu gorilmektedir. Yapilmis bircok calismada %30-50 arasinda
degisen oranlarda del13 saptanmistir. Buldugumuz %20 orani literatiirde-
ki verilerden diistik gortilmekle birlikte myelom hastalarindaki del13 sikli-
gini yansitmasi acisindan degerlidir. Yeni tani almis her myelom hastasin-
da konvansiyonel sitogenetik inceleme ve FISH yontemi ile sik rastlanan
kromozom anomalilerinin analizinin yapilmasi gerektigini disinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Multipl myelom, 13. kromozom delesyonu, FISH, Hipodiploidi
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Amag: Akut miyeloid 16semi (AML) tanili hastalarda hastalarda ¢ok sayida
risk faktori olmasina ragmen, tedavi kararlarinda gercekten yardimci
olabilecek yalnizca birkag prediktif belirte¢ vardir. Bu ¢alismanin amaci,
kolayca bulunabilen laboratuvar parametrelerinin AMLi hastalarin seyri
ve prognozu lzerindeki etkisini incelemekti..

Hastalar ve metodlar: Demografik ve klinik 6zellikler, yanit degerlendir-
meleri ve sagkalim oranlari analiz edildi. Parametrelerin sagkalim tzerin-
deki etkisi analiz edildi.
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Sonuglar: Calismaya, yas ortalamasi 59 + 16 yil olan 81 (%54,7) erkek ve
67 (%45,3) kadin olmak (izere toplam 148 hasta dahil edildi. Medyan takip
suresi 7,4 [2-87] ayd..

Kaplan Meier sagkalim analizine gére, medyan genel sagkalim (OS) 9.2
[5.8-12.6] aydi ve medyan progresyonsuz sagkalim (PFS) 8.6 [6.0-11.2]
aydi. Cinsiyet, kemik iligi blast ylizdesi, ortalama trombosit hacmi (MPV),
lenfosit-monosit orani, tedavi rejimi ve tam remisyon (CR1) hem OS hem
de PFS Uzerinde istatistiksel olarak anlamli bir etkiye sahip bulundu (p
<0.05). Tam remisyona sahip olan hastalar, tam remisyona sahip olmayan
hastalara gore daha duslk yas, daha iyi ECOG performans durumu, daha
disik MPV, daha duslik laktat dehidrojenaz (LDH) degerine sahipken,
cogunlukla yogun indiiksiyon tedavisi aldilar (p <0.05). Lojistik regresyon
analizine gore, sadece Ortalama trombosit hacmi (MPV) degerinin, LDH
degerinin ve baslangi¢ tedavi rejiminin CR1 basarisi tizerinde anlamli bir
etkiye sahip oldugu bulundu (p <0.05).

Sonug: Mevcut calismanin sonuglarina gore, indiiksiyon rejiminin yani
sira, yalnizca MPV'nin hem Tam remisyon basarisi, hem de medyan genel
sagkalim ve medyan progresyonsuz sagkalim dahil olmak Gzere kisa ve
uzun vadeli sonuglari etkiledigi goriild. Tani aninda ylksek MPV degeri
olan hastalar daha dikkatli degerlendirilmeli ve yogun indiksiyon tedavisi
almaya tesvik edilmelidir.

Anahtar kelimeler: Anahtar kelimeler: Akut miyeloid I6semi, sagkalim, ortalama
eritrosit hacmi
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OTOLOG KOK HUCRE TRANSPLANTASYONU SONRASI
TROMBOSITOPENIDE ELTROMBOPAG KULLANIMI
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Giilhane Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Bilim Dali, Ankara

Girig: Transplantasyon sonrasi trombositopeni énemli bir morbidite ve
mortalite sebebidir. Otolog hematopoietik kdk hiicre nakli (OHKHN)
sonrasl trombositopeni engraftman yetersizligi veya hastalik relapsi ile
iliskili olabilir. Eltrombopag immun trombositopenik purpura tedavisinde
kullanimi onaylanmis bir trombopoietin reseptor agonistidir. Son yillarda
aplastik anemi (AA) tedavisinde de etkin oldugu gosterilmistir. Post-
transplant trombositopenide eltrombopag kullaniminda merkezimizin
deneyiminin aktarilmasi amaclanmustir.

Yontem: Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi'nde OHKHN uygulanmis
ve takibinde trombositopeni nedeni ile eltrombopag tedavisi uygulanmig
2 hastanin verileri retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Sonug: OHKHN yapilan 2 hastadan 1'i erkek ve 1 kadindi. Hastalar 58
ve 64 yaslarindaydi. Hastalar multipl myelom tanisi ile takip edilmekte
olup konsolidasyon amach kismi yanit ile nakil yapilan hastalardi. Nakil
oncesi trombositopenileri yoktu ve kemik iligi selllariteleri >%25 ola-
rak degerlendirildi. Megakaryosit sayilari ve morfolojileri normaldi. Bir
hastaya 2.2x10¢, diger hastaya 3.26x10° CD34(+) kok hticre verildi. Nakil
sonrasi 2 hastada da trombosit engraftmani gerceklesmedi. Kemik iligi

kontrollerinde seliilarite >%25 ancak megakaryosit sayilarinda azalma
rapor edildi. Glinasir trombosit replasman ihtiyaci olan hastalar icin nakil
sonrasi eltrombopag kullanimi icin endikasyon disi onay alinarak bir has-
tada +35 ve diger hastada +58.glinde eltrombopag tedavisi baslandi ve
tedavi sonrasi trombosit replasmani yapilmadi. ilk >20x10%/uL trombosit
degeri eltrombopag tedavisinin 13.glinlinde ve 18. giiniinde saglandi.
Hastalardan biri 50 mg eltrombopag dozu ile normal trombosit degerine
ulasti ancak 3 ay sonra takip disi kaldi. Diger MM hastasi ise nakil sonrasi
eltrombopag tedavisinin 8.ayinda trombosit degeri 49x10%/uL olup 75
mg/glin eltrombopag tedavisine devam etmektedir.

Tartisma: OHKHN sonrasi primer greft yetmezligi ile iliskilendirilmis trom-
bositopenilerde eltrombopag kullanimi ile trombosit sayilarinin arttigini
gosteren yayinlar mevcuttur ve bizim hastalarimizda da eltrombopag ile
yanit alinmistir. Eltrombopag ile hastanin kendi kemik iliginde mega-
karyosit artisi ve diferansiyasyonun saglanmasi ile tam olarak guvenli
olmayan trombosit donasyonundan kaginilmasi saglanmaktadir. Onemli
bir morbidite, mortalite ve stirekli hastaneye gelerek transfiizyon bagim-
lisi olmanin getirdigi diisiik yasam kalitesine sebep olan OHKHN sonrasi
trombositopenide eltrombopag kullanimi etkin, gtvenilir ve iyi tolere
edilen bir tedavi secenegidir.

Anahtar kelimeler: Otolog kok hiicre nakli, greft yetmezligi, eltrombopag,
trombositopeni
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Amag: Pediatrik hematoloji ve onkoloji hastalarinda transfuzyon; gunluk
pratikte ¢ok sik uygulanan ve vazgecilmez olan destek tedavilerinden
biridir. Ancak kanser hastalarinda transfuzyon icin esik degerler net olarak
bilinmemektedir. Bu calismamizda pediatrik hematoloji-onkoloji hastala-
rina uygulanan eritrosit ve trombosit transfuzyon sikhigini ve esik degerleri
belirlemeyi ve transfuzyon uygulamalarinin klinik gidis uzerine etkisini ve
transfuzyon iliskili komplikasyonlar arastirmayi amacladik.

Gereg ve Yontem: Calismaya 1 Ocak 2013 ile 1 Ocak 2018 tarihleri ara-
sinda Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakultesi Cocuk Hematoloji ve Onkoloji
Klinigi'nde kanser tanisi almis ve tedavisi sirasinda en az bir kez eritrosit
veya trombosit transflizyonu uygulanmis olan 16semi tanili 80 hasta ve
lenfoma ve solid timor tanili 173 hasta dahil edilmistir. Hasta verileri;
klinik izlem dosyalari, kan bankasi kayitlari ve probel bilgi sistemi aracihg
ile retrospektif olarak taranmistir. Her bir transflizyon 6ncesi hemoglobin
(Hb) ve trombosit degerleri her bir hasta bazinda ele alinmis ve hasta
verileri kaydedilmistir. Veriler, IBM © SPSS © 25 programi ile analiz edilmistir.

Bulgular: Losemi tanili 80 (%31,6) hasta ve lenfoma ve solid timér tanih
173 (%68,4) hasta calismaya dahil edildi. Lésemiler grubunda toplam 1389
Unite eritrosit stispansiyoni (ES), 1357 Unite trombosit stispansiyonu (TS)
uygulanmis olup lenfoma ve solid timérler grubunda 1604 unite ES, 1243
unite TS uygulanmistir. Losemi tanili hasta grubunda ortalama ES ve TS
kullanimlari lenfoma ve solid timé&r grubuna kiyasla anlamli oranda fazla
saptanmistir (p<0.001). Losemi grubunda transfliizyon oncesi ortalama
Hb degeri 7,3+0,69 (6,2-11,7) g/dL; transfuzyon oncesi ortalama trombo-
sit sayisi 22,8+6,95 (10,5-53,3) x10°/mm? olarak belirlenmistir. Lenfoma
ve solid tumorler grubunda ise transfuzyon oncesi ortalama Hb degeri
8,2+1,21 (5-13,9) g/dL; transfuzyon oncesi ortalama trombosit sayisi
30430,86 (4,3-260) x10°/mm? saptanmistir. Losemi hastalarinin tani anin-
daki trombosit degerleri ile toplam TS transfuzyon sayisi arasinda negatif
korelasyon saptanmis (p<0.001), Hb degeri ile ES transfuzyon sayisi arasin-
da iliski saptanmamistir. Hastalar transfuzyon oncesi ortalama Hb ve trom-
bosit degerlerine gore gruplara ayrlarak sagkalimlari karsilastirilmistir.
Losemi tanili hastalarda transfuzyon oncesi ortalama Hb degeri >7,5 gr/dI
olan ve ortalama trombosit sayisi = 30 x10°/mm? olan grupta, transfuzyon
oncesi ortalama Hb degeri < 7,5 gr/dl ve ortalama trombosit sayisi < 30
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x10%3/mm? olan gruba kiyasla 3 yillik ve 5 yillik genel sagkalimlar anlamli
olarak daha dusuk bulunmustur. Lenfoma ve solid tumorler grubunda ise
gruplar arasinda anlamli fark bulunmamistir.

Sonug: Calismamizda toplam eritrosit ve trombosit transfuzyon sayilari
losemi tanili hastalarda lenfoma ve solid tumor grubu hastalarina kiyasla
daha yuksek saptanmistir. Transfuzyon oncesi Hb ve trombosit esik deger-
lerinin lenfoma ve solid tumor hastalarinda losemi grubuna kiyasla daha
yuksek oldugu bulunmustur. Transfuzyon esik degeri yuksek olan losemi
hastalarinda sagkalim sureleri daha dusuk bulunmustur. Bu iliskinin daha
net ortaya konulabilmesi icin daha homojen ve genis hasta gruplarinda
yapilacak calismalara ihtiyac vardir.

Anahtar kelimeler: Eritrosit transfizyonu, trombosit transfiizyonu, pediatrik kan-
ser hastalarinda transfiizyon

Kaynaklar
1. Roubinian N, Carson JL. Red Blood Cell Transfusion Strategies in Adult and

Pediatric Patients with Malignancy. Hematology/Oncology Clinics of North
America. 2016;30(3):529-40.

Lieberman L, Liu Y, Portwine C, Barty RL, Heddle NM. An epidemiologic cohort
study reviewing the practice of blood product transfusions among a population
of pediatric oncology patients. Transfusion. 2014;54(1):2736-44.

g

w

. Bercovitz RS, Josephson CD. Transfusion Considerations in Pediatric Hematology
and Oncology Patients. Hematology/Oncology Clinics of North America.
2016;30(3):695- 709.

B Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastaliklar

TP-23 Referans Numarasi: 290

SENKRON KLL VE PH NEGATIF MPN, TEK MERKEZ DENEYiMi
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Kirkizlar, Ahmet Muzaffer Demir

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi

Girig: KLL tanil hastalarda sekonder malignite gelisimi genel poptlasyona
gore sik gozlenir. KLLe ikincil gelisen Miyeloproliferatif Neoplazi (MPN)
literatlirde az bildirilmistir. KLLe ikincil Ph negatif MPN hastalik gelisen 5
hastamizi derledik.

Olgu 1: 72y erkek hasta mart 2010 tarihinde KLL evre 2 tanisi aldi. Dalak
boyutu 28 cm olan ve ara ara flebotomi ihtiyaci olan hasta Jak-2 pozitif
Polistemia Vera (PV) tanisi aldi. Masif splenomegalisi olan hastaya nisan
2010 tarihinde dalak lojuna Radyoterapi uygulandi. KLL icin tedavisiz
izleme alinan hasta PV agisindan subat 2011 tarihinde hidroksitre bas-
landi. Tedaviye yanit izlenmemesi lizerine mart 2015 tarihinde yapilan
kemik iligi biyopsisinde retikiler lif artisi derece 3 olup, Postpolistemi
Myelofibroz olarak raporlandi. Ekim 2015 tarihinde cildinde gelisen Ulsere
lezyondan biyopsi yapildi, skuamoz cell karsinom tanisi aldi. Hastanin hid-
roksilire tedavisi kesildi. Tedavisiz izlenen hastanin semptomatik spleno-
megalisi (27cm) olmasi nedenli ocak 2017 tarihinde ruksolotinib tedavisi
baslandi. Ruksolotinib tedavisi altinda MPN10 skoru: 43 puan ve dalak
boyutunda gerileme saptanmayan hastaya aralik 2018'de splenektomi
yapildi. Bu stirecte hipogammaglobulinemi gelisen hastaya IVIG tedavisi
verildi. Splenektomi sonrasi abse gelisen hasta 20,02,2019 tarihinde exitus
oldu.

Olgu 2: 69y erkek hasta 2003 yilinda KLL evre 0 tanisi aldi. Hasta tedavisiz
izleme alindi. Takiplerinde 2012 yilinda polistemi gelisti. Jak-2 negatif olan
hastanin kemik iligi biyopsisi KLL ve PV olarak raporlandi. Takiplerinde
dalak boyutu 13,5cm olan hasta yilda 1-2 kez flebotomi ihtiyaci olmakta,
KLL agisindan tedavisiz izleme devam edilmektedir.

Olgu 3: 83y bayan hasta agustos 2015 tarihinde KLL evre 1 tanisi ald.
Hasta tedavisiz izleme alindi. Nisan 2019 tarihinde trombositoz gelisen
hastada CARL pozitif saptandi. Dalak boyutu normal olan hasta ET olarak
degerlendirildi. KLL evre 1 olan hasta tedavisiz izlemde, Ph negatif MPN
acisindan hidroksitire tedavisi ile takibe devam edilmektedir.

Olgu 4: 38y erkek hasta nisan 2015 tarihinde KLL evre 1 olarak tani aldi.
Tedavisiz izlemde iken lenfosit ikilenme hizi artan hastaya aralik 2016
tarihinde R-FC tedavisi baslandi. 4 kurs R-FC tedavisi sonrasi remisyonda
izlenen hastanin takiplerinde polistemi gelisti. PV olarak degerlendirilen
hasta flebotomi ile takibe alindi. Dalak boyutu normal olan hasta subat
2020 tarihinde niiks KLL olarak basvurdu. Yeni calisilan FISH sonucunda
11g del ve SF3B1 saptandi. Hastaya 6 kurs Ritliksimab Bendamustin

tedavisi verildi. Bu siirecte hipogammaglobunemisi gelisen hasta KLL
acisidan remisyonda olup, Ph negatif MPN acisindan tedavi ihtiyaci
g6zlenmedi.

Olgu 5: 69y erkek hasta subat 2016 tarihinde KLL Evre 1 tanisi alan hasta
tedavisiz izleme alindi. Ekim 2019 tarihinde trombositozu gelisen has-
tanin Jak-2 pozitif ET olarak degerlendirildi. Dalak boyutu normal olan
hasta hem KLL hem de Ph negatif MPN acisindan tedavisiz takibe devam
edilmekte.

Tartisma: MPN heterojen bir pluripotant kok hicre hastaliklari grubudur.
Tabaczewski ve ark. hem lenfoid hem de miyeloid yolaklara farklilasabilen
ortak erken progenitér hematopoietik kok hiicrede miyeloid ve lenfoid
farklilagmasini saglayacak molekiiler olaylarda meydana gelen “tigger hit”
olasihgini hipotez etti. Bu hipoteze gére ayni kdkene sahip ancak iki ayri
hastalik gelismektedir.

isvicrede yapilan calismada ilk tanisi KLL olan 18407 hastanin takiplerinde
2773 hastada sekonder malignite gelisti. Bu hastalarin 53't myeloid malig-
nite (AML, KML, MDS ve MPN) idi. Benzer sekilde 5 hastamizin da ilk tanisi
KLL olup takiplerinde Ph negatif MPN gelismistir. KLL ve Ph negatif MPN
ile bildirilen vakalarin cogu PV ve Miyelofibroz ile iliskiliydi, nadir olarak ET
bildirildi. KLL ile takip edilen hastalarin tedavi ile kiiciilmeyen splenome-
galisi olmasi, eritroid veya megakaryositer serilerde proliferasyon olmasi
hastalarin senkron Ph negatif MPN gelistigi akla gelmelidir.

Anahtar kelimeler: Chronic Lymphocytic Leukemia Myeloproliferative Disorders
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Giris ve Amag: Primer merkezi sinir sistemi lenfomasi(PMSSL), tipik olarak
beyin, gézler ve beyin omurilik sivisi ile sinirli, sistemik yayilimi olmayan
nadir bir ekstranodal non-Hodgkin lenfoma alt tipidir. Geleneksel kemote-
rapi ve radyoterapiye karsi oldukca duyarli olmasina ragmen, remisyonlar
genellikle kisa strelidir ve bu durum,tedavi yaklasimlarindaki en temel
problemdir.Biz burada tek merkezden takipli 11 PMSSL tanili hastaya ait
verileri sunmayi amagladik.

Metod: Mayis 2017-Temmuz 2020 tarihleri arasinda Kocaeli Universitesi
Tip Fakiltesi Hematoloji bolimiinden takipli 11 PMSSL tanili hastalarin
dosyalari retrospektif olarak incelendi.

Bulgular: Hastalarin altisi erkek(E:%54), besi kadindi(K:%46).Hastalarin
yas ortalamasi 55,6 olarak hesaplandi(44-70). 8 hastanin eslik eden
hipertansiyon,diabetes mellitus, kronik akciger hastaligi gibi ek hastalik-
lari vardi (4 hasta DM:%36).Hastalarin besi KIBAS'a ait klinik bulgular ile
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prezente oldu(%46).Hastalarin tamaminda diffiiz biiytik b hiicreli lenfoma
tespit edilmistir. Hastalarin %27'si (n:3) yiiksek doz metotreksat (YDMTX)
+ sitarabin tedavisi alirken ikisine hem YDMTX+sitarabin ve ardindan
MATRix (metotreksat,sitarabin,tiotepa,rituksimab)protokoli uygulanmis-
tir. 2 hastaya R-MVP (rituksimab-metotreksat-prokarbazin-vinkristin) pro-
tokolii ve bir hastaya tek basina radyoterapi uygulanmistir. Geri kalan has-
talar tek bagina MATRix protokolii ile takip edilmistir. Hastalarin %46'si(n:5)
sistemik kemoterapi ile es zamanli radyoterapi de almistir. Sistemik
kemoterapi ile es zamanl radyoterapi uygulanan bes hastadan dordd, ilk
6 ay icerisinde sepsis nedeniyle kaybedilmistir ve bu hastalarin hepsi en az
bir kiir YDMTX tedavisi almislardir. Bu bulgu, YDMTX ile es zamanli radyo-
terapinin toksik etkilerinin fazla olacagini gostermektedir. Sadece MATRix
protokoli uygulanmis erkek hastalardan birine, 4 kiir tedavi sonrasi oto-
log kék hiicre transplantasyonu (OKIT) gerceklestirilmistir ve hasta nakil
sonrasl 9.ayinda tam yanit ile halen takip edilmektedir. Bir hastada, tek
basina radyoterapi sonrasi tam yanit elde edilirken, tedavi sonrasi 9.ayda
progresyon gelismis olup, ibrutinib monoterapi baslanmistir ve ibrutinib
altinda parsiyel yanith olarak halen takip edilmektedir.

Toplam 7 hastada, radyoterapi ya da, iki ya da (g sira kemoterapi sonrasi
yanit degerlendirme kesitsel goriinttilemeler ile yapilmistir. 3 hastada tam
yanit (%27), iki hastada progresyon (%18) ve iki hastada parsiyel yanit
(%18) elde edilmistir. TUm bulgular isiginda yanit durumunu belirleyecek
ortak 6zellik, farkli tedavi protokollerinin etkisi ya da baska bir prognostik
faktor bu hasta alt gruplarinda tespit edilememistir ve istatistiksel olarak
anlamsizdir. Hastalarin ortanca sag kalimi 12,5 ay olarak hesaplanmistir(1
ay — 18,4 ay)

Sonug: Gerek tani, gerekse tedavi suirecindeki belirsizlikler ve zorluklar ile
PMSSL, hematologlar icin yonetimi zor bir stire¢ olmaya devam etmek-
tedirYDMTX etkinligi kanitlanmis tedavi yontemi olmasina ragmen,
sitarabin, prokarbazin, rituksimab gibi ajanlarla kombine kullanimi daha
iyi yanitlar alinmasini saglayabilir fakat veriler yeterli degildir. Es zamanli
radyoterapinin toksik etkileri mutlaka g6z 6niinde bulundurulmali ve
gererkirse ertelenmelidir. OKIT, bir kez remisyon saglanan olgularda
erken niksleri 6nlemek adina umut vaat edici olabilir ve uygun vakalarda
mutlaka distnalmelidir. Niiks vakalarda ibrutnib monoterapisi ile ylz
glildirici sonuglar alinmasi miumkiin olabilir. Herseye ragmen, mevcut
tedavi yontemleri ile tedavide uzun sireli basari saglamak heniiz zor gibi
goriinse de,yakin gelecekte yeni molekdllerin kullanima girmesi ile PMSSL
tedavisinde daha iyi yanitlar elde edebilme imkani bulunabilir.

Anahtar kelimeler: Lenfoma, santral sinir sistemi, metotreksat
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STrakya Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari Anabilim Dali Hematoloji Bilim Dali, Edirne, Tiirkiye
(misafir Yazar)

Gaucher Hastaligi'nda (GH) asit 3-glukosidaz eksikligi, immunoaktif gluko-
zilseramid ve glukozilsfingozinin doku makrofajlarinda birikmesine, buna
bagl olarak da metabolik enflamasyona yol acarak ve multisistemik bir
klinik fenotipik tablo olusturmaktadir. 2005 yilinda Uluslararasi Gaucher is
Birligi Grubu'nun ¢alismalari da (ICGG) dahil olmak tizere biyiik 6lcekli cok

merkezli ve global pekcok calismada, hematolojik malignitelerinin preva-
lansi, 6zellikle de multipl miyelom (MM) ve lenfoma prevalansinda artis
oldugu bildirilmistir. 15 yil sonra bu konuyu yeniden glindeme getirmek;
hasta izlemine iliskin onerilerin iyilestirilmesi, GH tedavisinin uzun vadeli
etkilerinin daha iyi anlasilmasi ve hastalik mekanizmalarini incelemeye
yonelik klinik destek saglanmasi agisindan 6nemlidir. Veri toplamaya
yonelik yaptigimiz bu calismadaki amag, ICGG Gaucher Kayit Sistemi
poptlasyonundaki, miyelom éncdilii olan anlami bilinmeyen monoklonal
gammopati (MGUS) sikhidi ve organ spesifik malignite insidansi ve malig-
nite olugsmasinin rolatif riskini belirlemektir.

ICGG Gaucher Kayit Sistemi (NCT00358943), hastaligin siddeti, tedavi
durumu veya tedavi seciminden bagimsiz olarak GH hastalarina ait
klinik, biyokimyasal, radyolojik &zellikleri ve izlem sonuglarini iceren
gozlemsel, longitidinal bir veri kayit sistemidir. GH1 populasyonun-
daki MGUS sikhgi, MM'ye dontsimi ve solid tlimorlerinin sikhg, the
Surveillance, Epidemiology, and End Results (SEER) programinda elde
edilen ve Amerika Birlesik Devletleri popilasyonuna dayanan oranlarina
gore degerlendirilmistir. Diistik 16kosit asit B-glukozidaz aktivitesi ve/veya
GBAT1'de biallelik mutasyon ile tani alan GH1 hastalarindan, degerlendirme
tarihi ve maligniteye iliskin verileri olan hastalar calismaya dahil edilmistir.
Calisma donemi 1993-2019 yillari arasini kapsamistir. Yasa gore ayarlanmis
insidans SEER verileri ile karsilastirilmistir.

Kayit sisteminde calismaya uygun olan 1.998 hasta belirlenmistir (%53,5
kadin; GH1 tanisi sirasindaki ortalama [SD] yas =23,9 yil [18,5]; hastalarin
%89'u GH'ye 6zglil tedavi almistir). Gammopatiye iliskin verileri bulunan
(evet/hayir) 1.956 hastanin 218'inde (%11,1) gammopati belirlenmistir.
MGUS, 121 hastada (%6,2) saptanmis, MGUS tanisi sirasinda ortalama
yasin 55,8 (yil; SD=14,9) oldugu belirlenmistir. 100.000 kisi-yil basina, yasa
0zgU oranlar Tablo 1'de 6zetlenmistir.

Yirmi iki MM hastasindan sadece 12’si (%54,5) daha dnce MGUS tanisi bil-
dirmistir; MGUS ve MM tanilari arasindaki ortalama zaman araligi 4,1 yildir
(SD = 4,5). Maligniteye iliskin verisi (evet/hayir) bulunan 1.995 hastanin
245'i (12,3%) 20 yas ve Ulzerinde tani almistir. S6zkonusu malignitelerin
61'i hematolojik malignite olarak belirlenmis ve bu olgularin ¢cogununu
Hodgkin disi lenfomanin (NHL, %41,0) ve MM'un (%34,4) olusturdugu
gorulmustir. NHL tanisi alan olgularin ortalama yasi 55,6 yil (SD=13,0)
iken, MM tanisi icin ortalama yas 62,0 yildir (SD=10,5). 193 solid organ
malignitesinin %24,4'li bazal veya skuamoz hiicreli deri kanseri ve %20,7’si
ise meme kanseridir. SEER verileriyle yapilan yasa goére ayarlanmis oran
karsilastirmasi, tim maligniteler icin daha yiksek oranlar géstermekle
birlikte, olgularin blyuk bolimunini NHL, MM, karaciger, renal hicreli
ve melanomanin olusturdugu belirlenmistir (Tablo 2). Bununla birlikte,
sozkonusu poplilasyonda bildirilen akciger ve prostat kanseri insidansi
beklendiginden daha diisiik bir oranda saptanmistir.

Bu bulgular, enzim replasman tedavisinin kullaniminin yaygin olmasina
ragmen GH1'li hastalarda MM ve NHL riskinin genel ABD popdtilasyonu-
na kiyasla tim yas gruplarinda artmaya devam ettigini gostermektedir.
Karaciger kanseri, renal kanser ve melanom riski de benzer sekilde
artmistir. Bu veriler 1s1ginda; GH1 hastalarinin takibinde kanser taramasi
yapilmasinin énemli oldugunu ve sfingolipid substratlari ve metabolit-
lerinin karsinogenez ve kanser immiinolojisinde etkilerinin arastiriimasi
gerektigini vurgulanmalidir.

Anahtar kelimeler: Gaucher hastaligi, anlami bilinmeyen monoklonal gammopati,
MGUS, multipl miyelom, Hodgkin disi lenfoma

Tablo 1. 100.000 kisi-yil bagina, yasa dzgii oranlar (MGUS tani sayisi parantez icerisinde

gosterilmistir; 1 MGUS hastasi GD1 tani tarihinin eksik olmasi nedeniyle degerlendirme disi
birakilmistir)

<50 yas (n=44) 89,5
50-59 yas (n=23) 40,1
60-69 yas (n=28) 55,7
70-79 yag (n=21) 91,6
80+ yas (n=4) 58,3
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Tablo 2. Yasa gore ayarlanmis gozlenen malignite oraninin SEER orani ile karsilastinimasi(Kayit
sistemindeki malignite sayilarinin rolatif olarak diisiik olmasi nedeniyle, zaman araligini
daraltmak icin 1993-2019 calisma donemi segilmis ve bildirilen malignite olgularinin %95'i

bu zaman araligr icinde kalmigtir. Degisen malignite oranlarini agiklayan ve calisma donemini
kapsayan bir duyarlilik analizi sunabilmek icin, karsilastirmalarda 1995, 2005 ve 2015 SEER
oranlan kullaniimistir.)

Malignite Kayit Sistemi | Kayit Sisteminde Yaga |  SEER Oramt Insidans Hizi Orani (%95 GA)
Olgulari (n) Gore Diizenlenmis (100.000
Gozlenen Oran basina)
(100.000 kisi yil
bagina)

Timii 207 673
1995 472 1,4(1,3;1,6)
2005 466 1,5(1,3;1,6)
2015 422 1,6(1,4138)

65 178
1995 4 43(3,1;6,0)
2005 83 42(3,0;58)
2015 2 43(3,0;6,0)
Multipl Myelom 21 62
1995 56 11,0 (4,6; 26,0)
2005 6,2 10,0 (4,4;22,8)
2015 6,7 9,2 (4,1;20,4)
Hodgkin Dist 27 60
Lenfoma
1995 19,8 3,1(1,8;5,1)
2005 20,2 3,0(1,8;4,9)
2015 19,5 3,1(1,9;52)
Karaciger 9 25
1995 43 58(2,1;16,1)
2005 6,9 3,6(1,6;85)
2015 8,0 3,1(14;6,9)
Renal Hiicreli 14 39 Bobrek ve Renal Pelvis (SEER'de bu

malignitelerin siniflandinlmasinda
Kayit Sisteminden farkl bir yontem
kullamImistir. Bu kategori, Kayit
sistemindeki renal hicre kategorisine en
yakin benzerligi gostermistir)

1995 10,7 3,6(1,8,7,1)
2005 135 29(1,5;53)
2015 15,5 2,5(1,4;45)
Meme (yalnizca 37 165

kadinlar)

1995 131 13(1,0;1,6)
2005 125 13(1,0;1,7)
2015 128 13(1,0;1,6)
Prostat (yalnizca 19 120

erkekler)

1995 997 0,12(0,10;0,15)
2005 7% 0,15(0,12;0,18)
2015 452 0,27 (0,22;0,32)
Melanom 19 60

1995 15,9 3,8(22;6,5)
2005 204 2,9(1,8;4.8)
2015 231 2,6(1,6;4.2)
Kolorektal 1 27

1995 52,2 0,50 (0,32; 0,80)
2005 473 0,57 (0,35;0,91)
2015 36,7 0,73 (0,44;1,20)
Akciger 5 20

1995 65,0 0,31(0,19;0,51)
2005 59,0 0,34(0,21;0,57)
2015 47,7 0,42(0,25;0,71)
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	Hematopoetik Kök Hücre Nakli ve Yüksek Doz Tedaviler
	TP-05	Referans Numarası: 226
	ÇOCUKLUKLARDA MALİGN OLMAYAN HASTALIKLARDA HEMATOPOETİK KÖK HÜCRE NAKLİ SONRASI ÖLÜM SIKLIĞI VE NEDENLERİ
	Suna Çelen1, Koray Yalçın1, Hayriye Daloğlu2, Seda Öztürkmen2, Dayanat Pasayev1, Süleyman Zhumatayev1, Volkan Hazar1, Vedat Uygun2, Gülsün Karasu1, 2, Akif Yeşilipek1, 2
	1Medicalpark Göztepe Hastanesi
2Medicalpark Antalya Hastanesi




	Multipl Myelom ve Plazma Hücre Hastalıkları
	TP-06	Referans Numarası: 150
	GÜNCEL TEDAVİLER IŞIĞINDA MULTİPL MİYELOM HASTALARINDA GERÇEK-YAŞAM VERİLERİ
	İpek Burkut Sarıoğuz1, Hüseyin Derya Dinçyürek2, Yaşar Sertdemir3, Emel Gürkan2
	1Çukurova Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı
2Çukurova Üniversitesi Tıp Fakültesi Hematoloji Bilim Dalı
3Çukurova Üniversitesi Tıp Fakültesi Biyoistatistik Anabilim Dalı




	Yaşam Kalitesi / Etik / Hukuk / Sosyal İçerikler
	TP-07	Referans Numarası: 241
	HEMATOLOJİ DERGİLERİNDE BİLİMSEL YAYINCILIK: BİLİM-ÖLÇÜSEL VE EKONOMİK BİR DEĞERLENDİRME
	Gökhan Tazegül1, Ünal Ataş2, Turgay Ulaş3, Tayfur Toptaş4, Ozan Salim2
	1Ankara Polatlı Duatepe Devlet Hastanesi, İç Hastalıkları Kliniği
2Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi, Hematoloji Bd
3Yakın Doğu Üniversitesi Tıp Fakültesi, Hematoloji Bd
4Marmara Üniversitesi Tıp Fakültesi, Hematoloji Bd




	Multipl Myelom ve Plazma Hücre Hastalıkları
	TP-08	Referans Numarası: 287
	İKİ OLGU NEDENİ İLE MULTİPLE MYELOMADA SERBEST HAFİF ZİNCİR KAÇIŞI VE SERBEST HAFİF ZİNCİR TAKİBİNİN ÖNEMİ
	Boran Yavuz, Aylin Fatma Karataş, Serkan Güven, Elçin Erdoğan Yücel, İnci Alacacıoğlu, Fatih Demirkan, Hayri Güner Özsan
	Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Hematoloji Bilim Dalı




	Deneysel Hematoloji / Gen Tedavisi / Rejeneratif Tıp / Hücresel Tedaviler
	TP-09	Referans Numarası: 149
	İN VİVO CAM MODELİNDE SİTARABİNİN ANJİYOGENEZ ÜZERİNE OLAN ETKİSİNİN ARAŞTIRILMASI
	1Alamdar Jafarov, 2Orkhan Farmanlı, 3Cihan Gökdemir,  4Melike Uysal, 5Faruk Yıldıztekin, 6Ömer Faruk Dönmez, 7Mehmet Hakan Özma, 8Osman Furkan Harmankaya, 9Zeynep Merve Divarcı
	1Azerbaycan Tıp Üniversitesi, Hematoloji Anabilim Dalı 
	2Marmara Üniversitesi Tıbbi Patoloji Anabilim Dalı
	3Marmara Üniversitesi Tıp Fakültesi
	4Bezmialem Vakıf Üniversitesi Moleküler Bioloji ve Genetik 
	5Bezmialem Vakıf Üniversitesi Tıp fakültesi
	6İstanbul Medeniyet Üniversitesi Tıp Fakültesi
	7Marmara Üniversitesi Tıp Fakültesi
	8Kırıkkale Üniversitesi Tıp Fakültesi 
	9Bezmialem Vakıf Üniversitesi Eczaçılık Fakültesi




	Multipl Myelom ve Plazma Hücre Hastalıkları
	TP-10	Referans Numarası: 165
	KARIN İÇİ DEV KİTLE İLE ORTAYA ÇIKAN EKSTRAMEDÜLLER MİYELOM OLGUSU
	Ece Vural, Unal Atas, Fadime Nurcan Alhan, Utku Iltar, Orhan Kemal Yücel, Ozan Salim, Levent Ündar
	Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı, Hematoloji Bilim Dalı




	Koagülasyon ve Fibrinoliz Bozuklukları
	TP-11	Referans Numarası: 134
	KOLAY ÇÜRÜK OLUŞUMU VE HAFİF KANAMALARLA BAŞVURAN HASTALARDA DÜŞÜK VON WİLLEBRAND ANTİJEN DÜZEYİ VE KLİNİK ÖNEMİ
	Mehmet Baysal, Nihan Alkış, Zafer Serenli Yeğen
	Hematoloji Bölümü,bursa Şehir Hastanesi




	Kronik Lenfositer Lösemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastalıklar
	TP-13	Referans Numarası: 42
	KRONİK LENFOSİTİK LÖSEMİ HASTALARINDA SEKONDER İMMUNYETMEZLİK SIKLIĞI: EVRE VE TEDAVİ İLİŞKİSİ
	Osman Yokuş, İstemi Serin
	Sağlık Bilimleri Üniversitesi, İstanbul Eğitim Ve Araştırma Hastanesi, Hematoloji Kliniği




	Kronik Lenfositer Lösemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastalıklar
	TP-14	Referans Numarası: 31
	KRONİK MİYELOİD LÖSEMİ HASTALARINDA TANI ANI LENFOSİT SAYISI VE İMATİNİB MOLEKÜLER YANITININ DEĞERLENDİRİLMESİ
	İstemi Serin1, Mehmet Hilmi Dogu1, Vahit Can Çavdar3, Elif Suyanı2
	1Sağlık Bilimleri Üniversitesi, İstanbul Eğitim Ve Araştırma Hastanesi, Hematoloji Kliniği
2Sağlık Bilimleri Üniversitesi, Adana Şehir Hastanesi, Hematoloji Kliniği
3Sağlık Bilimleri Üniversitesi, İstanbul Eğitim Ve Araştırma Hastanesi, İç Hastalıkları Kl




	Myeloproliferatif Neoplaziler ve Kronik Myelositer Lösemi
	TP-15	Referans Numarası: 204
	KRONİK MİYELOİD LÖSEMİDE BOSUTİNİB KULLANIMINA İLİŞKİN KLİNİK DENEYİM VE PERSPEKTİFLER: TEK MERKEZ ÇALIŞMASI
	İbrahim Ethem Pınar, Vildan Özkocaman, Fahir Özkalemkaş
	Bursa Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları Anabilim Dalı, Hematoloji Bilim Dalı




	Hematopoetik Kök Hücre Nakli ve Yüksek Doz Tedaviler
	TP-16	Referans Numarası: 143
	LENFOMA VE MULTİPL MİYELOM HASTALARINDA KAN SAYIMININ MOBİLİZASYON KARAR AŞAMASINDAKİ ROLÜ: TEK MERKEZ DENEYİMİ
	Tarık Onur Tiryaki1, Ahmet Burak Dirim2, Çağlar Ünal2, Simge Erdem1, Senem Altay Dadın3, İpek Yönal Hindilerden1, Mustafa Nuri Yenerel1, Sevgi Kalayoğlu Beşışık1, Meliha Nalçacı1
	1İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları Abd, Hematoloji Bilim Dalı
2İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları Abd
3İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları, Terapötik Aferez Ünitesi




	Multipl Myelom ve Plazma Hücre Hastalıkları
	TP-17	Referans Numarası: 202
	MAKROFAJ AKTİVASYON SENDROMU İLE BAŞVURAN İMCD VARYANTI OLGUSU; TAFRO SENDROMU, GEÇ AMA SÜREĞEN YANIT
	Mustafa Altınkaynak1, Ahmet Burak Dirim2, Gülçin Yegen3, Ahmet Gül4, Sevgi Kalayoğlu Beşışık5, Cemil Taşcıoğlu1
	1İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları Abd
2İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları Abd, Nefroloji Bilim Dalı
3İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, Patoloji Abd
4İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp




	Hematolojik Malignitelerde Sitogenetik ve Moleküler Biyoloji / İmmunofenotipleme
	TP-18	Referans Numarası: 198
	METOTREKSATLA İNDÜKLENEN MUKOZİT FARE MODELİNDE IL-22 OVEREKSPRESYONU VEYA VİTAMİN D’NİN TERAPOTİK ETKİLERİ
	Ebru Yılmaz1, Zehra Büşra Azizoğlu2, 3, Kübra Aslan2, 3, Şerife Erdem3, Yeşim Haliloğlu2,3, Pınar Alisan Suna4, Kemal Deniz5, Abdulkadir Taşdemir6, Sedat Per5, Ahmet Eken2, 3, Ekrem Ünal1, Musa Karakükcü1, Türkan Patıroğlu1
	1Erciyes Üniversitesi Tıp Fakültesi Pediatrik Hematoloji Ve Onkoloji Bilim Dalı
2Betül Ziya Eren Genom Ve Kök Hücre Merkezi (genkök)
3Erciyes Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıbbi Biyoloji Ana Bilim Dalı
4Erciyes Üniversitesi Tıp Fakültesi Histoloji Ve Embriyo




	Multipl Myelom ve Plazma Hücre Hastalıkları
	TP-19	Referans Numarası: 112
	MULTİPLE MYELOM TANILI HASTALARDA FLORESAN İN SİTU HİBRİDİZASYON YÖNTEMİ İLE SAPTANAN 13. KROMOZOM DELESYONU SIKLIĞI
	Yusuf Coşkun1, Güven Çetin2
	1Dışkapı Yıldırım Beyazıt Eğitim Ve Araştırma Hastanesi, Gastroenteroloji Kliniği, Ankara
2Bezmialem Vakıf Üniversitesi Tıp Fakültesi, Hematoloji Bilim Dalı, İstanbul




	Erişkin Akut Lösemiler
	TP-20	Referans Numarası: 86
	ORTALAMA TROMBOSİT HACMİ, AKUT MİYELOİD LÖSEMİLİ HASTALAR İÇİN PROGNOSTİK BELİRTEÇTİR: ÇOK MERKEZLİ RETROSPEKTİF ANALİZ
	Mesut Tığlıoğlu1, Murat Albayrak1, Fatma Yılmaz1, Pinar Akyol1, Buğra Sağlam1, Merih Reis Aras1, Abdülkerim Yıldız1, Hacer Berna Afacan Öztürk1, Servihan Doğan2, İmdat Dilek2
	1Dışkapı Yıldırım Beyazıt Eğitim Ve Araştırma Hastanesi
2Yıldırım Beyazıt Üniversitesi




	Hematopoetik Kök Hücre Nakli ve Yüksek Doz Tedaviler
	TP-21	Referans Numarası: 285
	OTOLOG KÖK HÜCRE TRANSPLANTASYONU SONRASI TROMBOSİTOPENİDE ELTROMBOPAG KULLANIMI
	Melda Özkan, Murat Yıldırım, Tuba Bulduk, Bilge Uğur, Ebru Kılıç Güneş, Meltem Aylı
	Gülhane Eğitim Ve Araştırma Hastanesi, Hematoloji Bilim Dalı, Ankara




	Transfüzyon Tıbbı / Aferez / Hücre İşlenmesi
	TP-22	Referans Numarası: 170
	PEDİATRİK HEMATOLOJİ VE ONKOLOJİ HASTALARINDA ERİTROSİT VE TROMBOSİT TRANSFÜZYONU UYGULAMALARI
	Şebnem Uysal Ateş1, Özlem Tüfekçi2, Şebnem Yılmaz2, Veli Günal3, Dilek İnce4, Hatice Nur Olgun4, Hale Ören2
	1Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Sağlığı Ve Hastalıkları Anabilim Dalı
2Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Hematoloji Bilim Dalı
3Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Kan Merkezi
4Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Onkol




	Kronik Lenfositer Lösemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastalıklar
	TP-23	Referans Numarası: 290
	SENKRON KLL VE PH NEGATİF MPN, TEK MERKEZ DENEYİMİ
	Sedanur Karaman Gülsaran, Elif Gülsüm Ümit, Volkan Baş, Ufuk Demirci, Hakkı Onur Kırkızlar, Ahmet Muzaffer Demir
	Trakya Üniversitesi Tıp Fakültesi




	Lenfomalar / Araştırmalar / Transplant Dışı Tedaviler/Biyolojisi
	TP-24	Referans Numarası: 187
	TEK MERKEZ PRİMER MERKEZİ SİNİR SİSTEMİ LENFOMASI DENEYİMİ
	Serkan Ünal1, Özgür Mehtap1, Ayfer Gedük1, Sinan Mersin1, Merve Gökçen Polat1, Kemal Aygün1, Emel Merve Yenihayat1, Hayrunnisa Albayrak1, Meral Uluköylü Mengüç2, Pınar Tarkun1, Abdullah Hacıhanefioğlu1
	1Kocaeli Üniversitesi Tıp Fakültesi
2Bolu Abant İzzet Baysal Üniversitesi Tıp Fakültesi




	Multipl Myelom ve Plazma Hücre Hastalıkları
	TP-25	Referans Numarası: 260
	TİP 1 GAUCHER HASTALIĞI’NDA HEMATOLOJİK MALİGNİTE VE GAMMOPATİ SIKLIĞI
	Maria Domenica Cappellini1, Barry Rosenbloom2, Marta Dragosky3, Neal Weinreb4, Monica Mcclain5, Davorka Sekulic6, Pramod Mistry7, Ahmet Muzaffer Demir8
	1Department Of Clinical Sciences And Community Health, Università Degli Studi Di Milano, Milan, Italya
2Cedars-sinai/tower Hematology Oncology, Beverly Hills, Ca, Usa
3Departamento De Oncohematología, Henry Moore Institute, Buenos Aires, Arjantin
4Departm





