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Degerli Meslektaslarim,

Hematolojik Nadir Hastaliklar Dernegi olarak; kendi alanindaki bilimsel gelismeleri diinyaya
paralel bir sekilde iilkemizde ger¢eklestirmeyi, bu alanda verilen saglik hizmetinin kalitesini art-
tirmay1 ve bu kapsamda ulusal/uluslararasi katilimli arastirmalar yapmayzi, yiiritmeyi ve tiyeleri-
mizi bu yonde desteklemeyi amagliyoruz. Yine bu kapsamda nadir hematolojik hastaliklarla ilgili
tani, tedavi, takip ve saglik bakim hizmetlerinde standartlar1 olusturmak ve uygulanmasina katk1
saglamak istiyoruz.

Bu amaclarimiz dogrultusunda giincel, dogru ve pratik bilgilerin bu alanda ¢alisanlara hizli
ve etkin olarak ulasabilmesi i¢in uluslararasi katilimi da hedefleyen bilimsel egitim faaliyetleri
gerceklestirmekteyiz. Bunlara ilave olarak, sosyal sorumluluk projeleri gerceklestirerek toplu-
mun farkindalik ve biling diizeyini yiikseltmeyi ve insan hayatina deger katmay1 da iizerimize bir
vazife olarak gérmekteyiz.

Bu hedeflerimizi gergeklestirmek amaci ile 2.sini diizenleyecegimiz Hematolojik Nadir Has-
taliklar Kongresi’nde siz degerli katilimcilarin ilgisini ¢ekecek, tanidan tedaviye, standart yak-
lagimdan uzman goriisiine, klinik arastirmadan yapisal gelismelere kadar genis bir yelpazede bi-
limsel program hazirladik. Kongre éncesi Hematoloji Universitesi kapsaminda egitim programi
ile geng meslektaslarimizla giincel bilgilerimizi gdzden gegirecegiz. Ayrica, “Beyaz Geceler Otu-
rumlar1” ile de bilimsel programin disinda farkli konu ve alanlarda soyleyisilere katilim imkani
bulacaksiiz. Uluslararas1 katilimeilarin da oldugu kongrenin her diizeyde katilimciya faydali
olacagin diisliniiyoruz. Siz degerli katilimcilarin destegi ile kongre bilimsel programi daha giiclii
bir hal alacaktir.

Bu duygu ve diisiincelerle 7-9 Subat 2019 tarihleri arasinda Kibris Concorde Luxury Resort
Hotel Kongre Merkezi’nde gergeklestirecegimiz II. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi’nde
sizleri de aramizda gérmekten onur duyacagiz.
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KONGRE BILMSEL PROGRAMI

7 SUBAT 2019 - PERSEMBE - HEMATOLOJi UNIVERSITESi KURS PROGRAMI

LENFOMA KURSU : GUNCEL TEDAVILER

Oturum Baskanlan: Dr. ismet Aydogdu, Dr. Emine Samdana
08.30-09.00 | Keypad — 20 soru

09.00-09.20 | Diffiiz Biiyiik B Hiicreli Lenfoma giincel tedavisi Dr. Sibel Hacioglu
09.20-09.40 | Folikiiler Lenfoma giincel tedavisi Dr. Giilsiim Ozet
09.40-10.00 | Mantle Hiicreli Lenfoma giincel tedavisi Dr. Elif Birtas Atesoglu

10.00-10.15 | Kahve arasl

Oturum Baskanlan: Dr. Giilsiim Ozet, Dr. Ridvan Al

10.15-10.35 | Hodgkin Lenfoma giincel tedavi Dr. Fevzi Altuntas
10.35-10.55 | NLPHL giincel tedavisi Dr. Ali Zahit Bolaman
10.55-11.15 | Nodal Marjinal Zon Lenfomalar giincel tedavisi Dr. irfan Yavasoglu

11.15-11.30 | Kahve arasl

PLAZMA HUCRE HASTALIKLARI KURSU: 2019 GUNCELLEME

Oturum Bagkanlan: Dr. Ali Zahit Bolaman, Dr. Oktay Bilgir

11.30-11.50 | Multipl Myelom: 2019 giincelleme Dr. ilhami Berber
11.50-12.10 | Waldenstrdm Makroglobulinemisi: 2019 giincelleme Dr.Murat Albayrak
12.10-12.30 | Primer AL Amiloidoz: 2019 giincelleme Dr.Meltem Ayl

12.30-13.30 | Ogle yemegi

Oturum Baskanlan: Dr. Hasan Kaya, Dr. ilhami Kiki

13.30-13.50 | POEMS Sendromu: 2019 giincelleme Dr. Seckin Cagirgan
13.50-14.10 | Kriyoglobulinemi: 2019 giincelleme Dr. ihsan Karadogan
14.10-14.30 | Ekstramediiller Plazmositom: 2019 giincelleme Dr. Pervin Topguoglu

14.30-14.45 | Kahve arasl

KRONiK LENFOSITiK LOSEMi KURSU: BIREYSELLESTIRILMi$§ TEDAVi

Oturum Bagkanlari: Dr. Vahap Okan, Dr. Burhan Turgut

14.45-15.05 | Bireysellestirilmis KLL tedavisi: monoklonal antikorlar Dr. Tugce Yigenoglu
15.05-15.25 | Bireysellestirilmis KLL tedavisi: BCR inhibitorleri Dr.Mehmet Sonmez
15.25-15.45 | Bireysellestirilmis KLL tedavisi: Bcl-2 inhibitorleri Dr. Murat Yildinim

15.45-16.15 | Bireysellestirilmis KLL: Giinliik pratikte bireysellestirilmis tedavi olarak ne yapiyorum? Acik forum
16:15-16:30 | Kahve arasi
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7 SUBAT 2019 - PERSEMBE - HEMATOLOJi UNIVERSITESI KURS PROGRAMI
KRONiK MiYELOSITER LOSEMi KURSU - GUNCEL ve GELECEK TEDAVi REJIMLERI

Oturum Bagkanlari: Dr. Biilent Eser, Dr. Emin Tamer Elkiran

16.30-16.45 | KML: Giincel veriler isiginda Dasatinibin yeri Dr. Orhan Ayyildiz
16.45-17.00 | KML: Giincel veriler 1siginda Nilotinibin yeri Dr. Mehmet Yilmaz
17.00-17.15 | Gebe KML: Giincel veriler 1siginda nasil tedavi edebilirim? Dr. Ozan Salim
17.15-17.30 | KML: 2.kusak TKi kanita dayali kullanim Dr. Omer Ekinci
17.30-17.45 | KML: 3.kusak TKi kanita dayali kullanimi Dr. Burhan Turgut

17.45-18.00 | KML: Giinliik pratikte ne yapiyorum; gelecekte ne yapabilirim? Acik forum
18:00-18:30 | Keypad degerlendirme

BEYAZ GECELER OTURUMU

Oturum Baskanlari: Dr. Burhan Turgut, Dr. Ridvan Ali, Dr. Biilent Eser,
21:00-22:00 | Dr. Giilsiim Ozet, Dr. Seckin Cagirgan, Dr. Mehmet Yilmaz Dr. Fevzi Altuntas

Klinik arastirmalar: Gelecek mi?

8 SUBAT 2019 - CUMA

1. ULUSAL HEMATOLOJIK NADIR HASTALIKLAR KONGRESI - 1. GUN
08.30-09.00 | Agilig
1. OTURUM - LENFOMA

Oturum Bagskanlan: Dr. Levent Undar, Dr. Ali Zahit Bolaman

09.00-09.20 | Lenfomalarda hiicre ici sinyal yolaklar Dr. Ali Ugur Ural
09.20-09.40 | Hodgkin lenfomada PD-1 inhibitdrleri Dr. Serdal Korkmaz
09.40-10.00 | Hodgkin lenfomada otolog kok hiicre nakli sonrasi idame tedavisi Dr. Merih Kizil Cakar
10.00-10.20 | Periferik T hiicreli lenfomalarda yeni tedavi ajanlan Dr. Turgay Ulag
10.20-10.30 | Kahve arasl

2.0TURUM - AML

Oturum Bagkanlan: Dr. ihsan Karadogan, Dr. Pervin Topcuoglu

10.30-10.50 | Miyelofibrozisde JAK inhibitorleri: Uzun donem sonuglari neyi gosteriyor? Dr. Ridvan Ali
10.50-11.10 | AML tedavisinde 2019'da yeni ne var? Dr. Mehmet Giindiiz
11.10-11.30 | AML tedavisinde nakil disi secenekleri nasil kullanmaliyim? Dr. Itir Sirinoglu Demiriz
11.30-11.45 | Kahve arasl

3.0TURUM - MULTIPLE MYELOM

Oturum Baskanlar: Dr. Giilsiim Ozet, Dr. Mehmet Yilmaz

11.45-12.05 | Multiple Miyelomda yeni protezeom inhibitorleri Dr. Mehmet Hilmi Dogu
12.05-12.25 | Multiple Miyelomda IMID’ler Dr. Omiir Gokmen Sevindik
12.25-12.45 | Multple Miyelomda monokonal antikorlar Dr. Meral Beksag

OGLE YEMEGI

12.45-13.30 | Uydu Oturumu — Hodgkin Lenfomada Immunoterapi — BMS
Oturum Baskani: Dr. Orhan Ayyildiz, Konusmaci: Dr. Mehmet Sinan Dal

2. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2019 Vil
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8 SUBAT 2019 - CUMA

4, 0TURUM - KLL

Oturum Bagkanlari: Dr. Orhan Ayyildiz, Dr. Emin Kaya

13.45-14.05 | Yeni tani KLL tedavisinde monoklonal antikorlarin yeri Dr. Serdal Korkmaz
14.05-14.25 | KLL tedavisinde ibrutinib kullanimi ve yan etki yonetimi Dr. Bahriye Payzin
14.25-14.45 | KLL tedavisinde venatoclax kullanimi ve yan etki yonetimi Dr. Tuba Haabekiroglu
14.45-15.00 | Kahve arasl

5.0TURUM - KOMPLEMAN HASTALIKLARI

Oturum Bagkanlari: Dr. Cengiz Beyan, Dr. Mehmet $encan

15.00-15.20 | TMA ayirici tani Dr. Cengiz Ceylan

15.20-15.40 | Nefrolog géziiyle Atipik Hemolitik Uremik Sendrom Dr. ibrahim Yildinm

15.40-16.00 | Yiiksek hastalik aktivitesine sahip paroksismal noktiirnal hemoglobiniiride tedavi | Dr. Mustafa Merter
16.00-16.30 | Kahve arasi
6. OTURUM - HEMOFiLi

Oturum Bagkanlan: Dr. Ozcan Ceneli, Dr. Osman Yokus

16.30-16.50 | Hemofili tedavisinde yenilikler Dr. Tekin Giiney
16.50-17.10 | inhibitorlii hemofili vakalarinda rekombinan faktor VIl a kullanimi Dr. Cengiz Demir
17.10-17.30 | inhibitdrlii hemofili vakalarinda aPCC kullanim Dr.Vahap Okan
SALON A SALON B SALON C
i Dr. Sehmus Ertop Dr. ism.et fygogdu Dr. Oktay Bilqir )
Dr. Murat Albayrak Dr. Birgiil Oneg Dr. Tuba Haabekiroglu

Kronik lenfositik [dsemi tanili ReIaps/refra.k ter multiple myeloma Relaps refrakter hodgkin lenfoma
hastalarinda karfilzomib ve

olgularin klinik seyir, prognostik omalidomid tabanli tedavilerin hastalarinda brentixumab-
17.30-17.40 ozellikler ve tedavi cevabi yoniinden P bendamustin kombinasyonu: tek

degerlendirilmesi: Tek merkez deneyimi degerlend:jr!:l??gek i merkez deneyimi
Dr. Hacer Berna Afacan Oztiirk Dr. Bahar Uncu Ulu
Dr. Seda Yilmaz

Blastik Plazmositoid Dendritik Hiicreli
Neoplazi: Sanildig kadar nadir bir
hastalik mi?

Multipl miyelomda pomalidomid
tedavi sonuglari: tek merkez deneyimi

Dr. Osman Akidan

Mantle cell lenfoma
Dr. Mehmet Ali Ugar

17.40-17.50

Dr. Derya Sahin

Vil 2. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2019
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7. 0TURUM - SOZEL BILDiRILER

SALON A SALON B SALON C
Baskanlar Dr. Sehmus Ertop Dr. ismet Aydogdu Dr. Oktay Bilgir
: Dr. Murat Albayrak Dr. Birgiil Oneg Dr. Tuba Hacibekiroglu

Allojenik kok hiicre transplantasyonu
yapilan multiple miyeloma hastalarinda
fludarabin + busulfan + anti

17.50-18.00 timosit globulin hazirlama rejimiiile

Bir toplum sagligi sorunu olarak

e Esansiyel trombositemili olguda

kalretikulin tipll somatik mutasyonu

siklofosfamid + total viicut iginlamasi Retrospektif arastirma Dr. Gonca Giilbay
hazirlama rejimiinin karsilastinimasi Dr. Naim Ata '
Dr. Tugce Nur Yigenoglu
Nadir hastaliklardan Langerhans Hiicreli Demir eksikigi: Nadir bir hastalik:
18.00-18.10 Histiositozis® ait iki olgu sunumu Paranteral demir preparatlar Primer plazma hiicreli losemi
Dr. Elif Nur Karaoglu Dr. Nurhan Bilen Dr. Sinan Demircioglu

Kemik iligi nakli yapilan hematolojik
Multiple myelom gériinimlii [angerhans | Beta talasemi mindr hastalariyorgun | hastalarda otonom sinir sistemi

18.10-18.20 hiicreli histiositozis vakasi degiller, depresif ve anksiyozler aktivitesinin engrafman siiresi ile

Dr. Bilal Aygiin Dr. Abdulkadir Kanismaz iligkisi

Dr. Aytac Biilent Kuku
Hematopoetik kok hiicre
Kok Hiicre taplamaigleminde yenilikler transplantasyonu y.ap|lan rr.ufltllple Klrlm:Kongo kanamali atesi
Heparin myelom hastalarini izlemek icin idrar hastaliginda plazma exchange

18.20-18.30 Ff) il immiinofiksasyon elektroforezi gerekli tedavisinin roli

Mustafa Ozgu midir? Dr. Burak Hasirai

Dr. Abdulkerim Yildiz

Multiple myelom hastalarinda

izl i TOTM kemik iligi nakil iinitesi 2014- | ndtrofil ve trombosit dederlerinin

18.30-18.40 _ § 2018 yillari fotoferez deneyimi lenfosit degeriyle oranlanmasinin
Dr. Didar Yanardag Acik Dr. Hacer Gézde Gil prognostik nemi
Dr. Alperen Kiziklr

Allojenik nakil yapilan Fanconi
Aplastik Anemi ve Edinsel Aplastik
Anemili hastalarin karsilagtinlmasi:
Tek merkez deneyimi

Dr. Mehmet Bakirtas

Nadir hastaliklardan Langerhans
Hiicreli Histiositozis: Tek merkez
deneyimi

Cok nadir goriilen gebelik sorunu:
18.40-18.50 Afibrinojenemi

Dr. Abdullah Karakus Dr. Ayseqill Tetik

Hayata Tutunma Oykii Yanigmas!

et Dr. Cengiz Yakinai, Dr. Mehmet Ali Erkurt

2. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2019 IX
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9 SUBAT 2019 - CUMARTESI

I1. ULUSAL HEMATOLOJiK NADIR HASTALIKLAR KONGRESi - 2. GUN

8. OTURUM - “UZMANINA DANIS” KAHVALTI OTURUMLARI

Uydu Oturumu —“Mantle Hiicreli Lenfoma” Janssen
08.00-08.30 | Baskan: Dr. Levent Undar

Konusmaci: Dr. Biilent Eser

Kok hiicre mobilizasyonu

08.30-09.00 | Bagkan: Dr. Seckin Cagirgan

Konusmaci: Dr. Fevzi Altuntas

09.00-09.15 | Kahve arasi

9.0TURUM - ALL

Oturum Bagkanlan: Dr. Ali Unal, Dr. Simten Dagdas

09.15-09.35 | ALL: Kanrta dayali giincel tedavi yonetimi Dr. Mehmet Sinan Dal
09.35-09.55 | ALLde nakil disi yeni tedavi secenekleri neler? Dr. Giiray Saydam
09.55-10.15 | ALLde kok hiicre nakli: SN1K Dr. Songiil Serefhanoglu
10.15-10.30 | Kahve arasi

10. OTURUM - MPN

Oturum Bagkanlari: Dr. Meltem Ayli, Dr. Mehmet Sonmez

10.30-10.50 | P.Verada JAK 2 inhibitdrlerinin yeri Dr. Rahsan Yildinm
10.50-11.10 | AML tedavisinde yeni ajanlar: Giinliik pratigimi ne kadar degistirecek? Dr. Mehmet Ozen
11.10-11.30 | T315I mutasyonu (+) MPN: En uygun tedavi yonetimi nasil olmali? Dr. Diizgiin Ozatl

11. OTURUM - KOK HUCRE NAKLI

Oturum Bagkanlari: Dr. Ferit Avcu, Dr. Mehmet Ali Erkurt

1130-11.50 Prlmer santral sinir S|sterT1| Ienfomasm'qa !<ok hiicre nakli: Dr. Fehmi Hindilerden
Kime — Ne zaman- Hangi hazirlama rejimiyle?

11.50-12.10 | GVHD: Tedavide yeni var? Klinik arastirmalar neyi isaret ediyor? Dr. Oral Nevruz

12.10-12.30 | SOS proflaksi ve tedavisi: Kanita dayali algoritmalar Dr. Mahmut Yeral
12.30-13.30 | Ogle yemegi
12. OTURUM - KOK HUCRE NAKLI

Oturum Bagkanlari: Dr. Sami Karti, Dr. Tiirker Cetin

13.30-13.50 | Kok hiicre naklinde yeni hazirlama rejimleri: Ne kadar uygulanabilir? Dr. Sebnem izmir Giiner
13.50-14.10 | Kok hiicre naklinde fungal enfeksiyon yonetimi Dr. Funda Yetkin
14.10-14.30 | Kok hiicre naklinde CMV yonetimi Dr. Nevin Yalman

X 2. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2019
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13. OTURUM - ANEMi

Oturum Bagkanlari: Dr. §ehmus Ertop, Dr. Vahap Okan

14.30-14.50 | Diisiik riskli MDS'de anemi yonetimi Dr. Abdiilkadir Bastiirk
14.50-15.10 | Talasemide demir selasyonu Dr. Volkan Karakug
15.10-15.30 | Orak hiicreli anemide L-Glutamin kullanimi Dr. Anil Tombak
15.30-15.45 | Kahve arasl

14. OTURUM - METABOLIK HASTALIKLAR
Oturum Bagskanlan: Dr. Serdal Korkmaz, Dr. Tuba Hacibekiroglu

15.45-16.15 | Gaucher hastaligi: 2019 Giincelleme Dr. Funda Ceran

16.15-16.45 | Nieman-Pick sendromu ve tedavisi Dr. Handan Sahin
15. OTURUM - TROMBOSITOPENi

Oturum Bagkanlari: Dr. Giiven Cetin, Dr. Abdulkadir Bastiirk

16.45-17.05 | immun trombositepenide IVIG ve Anti-D kullanimi Dr. Mustafa Kéroglu
17.05-17.25 | immun trombositopenide 2. Basamak secenekleri Dr. Yusuf Bilen
17.25-17.45 | Gebelikte ITP yonetimi Dr. Giil ilhan

17.45-18.00 | Kahve arasi
16. OTURUM - AKILCI iLAC KULLANIMI

Akilcrilag kullanimi
18.00-18.30 | Oturum Baskan: Dr. Turgay Ulas
Konugmaa: Dr. Hatice Terzi

18.30-19.30 | Odiil toreni ve kapanis
BEYAZ GECELER OTURUMU

Kanser farkindaligi olusturulurken nelere dikkat edilmeli?

2002290 . Feuzi Altuntas, . Sein Gagirgan, . Orhan Ayyildz

2. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2019 Xl



NADIR HASTALIKLAR
+ KONGRESI

7-9 Subat 2019, Concorde Luxury Resort, Bafra - KIKT.C.

I I HEMATOLOJIK

Hematoloji Universitesi - II. Aferez Kullanicilan Kursu

8 Subat, Cuma

1.0TURUM

Oturum Bagkani: Dr. ismet Aydogdu, Dr. Mehmet Ali Erkurt

14.00-14.45 | Aferezde kullanici olmak Ferdi Nayir
14.45-15.00 | Kahve arasl

2. OTURUM - AFEREZDE KALITE YONETIMi

Oturum Bagkani: Dr. Mesut Gocer, Ali Giil

15.00-15.20 | Terapotik hasta yonetimi Engin Yasar
15.20-15.40 | Aferezde uluslararasi standartlar ve JACIE Fatih Kandemir
15.40-16.00 | Kriyoprezervasyon yontemleri Zerrin Ertas
16.00-16.30 | Kahve arasl

3. OTURUM - AFEREZDE GUNCEL YAKLASIMLAR

Oturum Bagskani: Dr. ilknur Nizam Ozen, Haydar Arikazan

16.30-16.50 | Rakamlar ve aferez Ugur Civan
16.50-17.10 | Fotoferezde ne degisti? Yasin Koksal
17.10-17.30 | Aferezde SUT ve faturalandirma (Cem Perdecier

9 Subat, Cumartesi

4.0TURUM - AFEREZDE SAHA CALISMALARI

Oturum Baskani: Ali Kiling, Celil Oncii

09.00-09.25 | Kok hiicre naklinde ABO uyumsuzlugu ve deplesyon yontemleri Abdiilkadir Simsek
09.25-09.50 | Terapatik plazma degisimi: SN1K Sibel Kirtlar
09.50-10.15 | LDL aferezi gercekten gerekli mi? Kanita dayali uygulama rnekleri Ibrahim Ozaslan
10.15-10.30 | Kahve arasl

5. OTURUM - KOK HUCRE AFEREZi ONCESI ve SONRASI

Oturum Bagkani: Sanem Dadin, Aydin Karkil

10.30-11.00 | Kok Hiicre mikrogevresi ve mobilizasyon Giil Koca
11.00-11.30 | Aferez kullanicilan ve standartlar: Diin, bugiin, yarin Mustafa Ozgiil
11.30 Kapanig

Xl 2. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2019
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II. Transfiizyon ve Kok Hiicre Nakli Hemsireligi Sempozyumu

8 Subat, Cuma

1. OTURUM - KOK HUCRE NAKLi HEMSIRELIGi

Oturum Bagkani: Dr. Sinem Namdaroglu, Fadime Ozcan

13.30-13.50 | Kok hiicre infiizyonu yonetimi Nilay Altun
13.50-14.10 | Kok hiicre naklinde kateter kullanimi: Hemsirenin rolii Nazli Simal Karaoglu
14.10-14.30 | Febril notropenik hasta: Hemsirelik yonetimi Derya Mercan ibis
14.30-14.50 | Mukozit yonetimi: Kanita dayali veriler ne dneriyor? Esra Nur Kayiran
14.50-15.00 | Kahve arasl

2. OTURUM - KOK HUCRE NAKLI HEMSIRELIGI

Oturum Bagkani: Dr. Sinan Demircioglu, Serap Bostana

15.00-15.20 | Kok hiicre nakli uygulanan hastalarin 6grenim gereksinimleri Berna Bayir
15.20-15.40 | BK viriis hastalarinda hemsirelik bakimi Kadir Oral
15.40-16.00 | Hastalarin psikolojik iyilik halleri Melahat Eren

3. OTURUM - YAN ETKi YONETIMINDE HEMSIRENIN ROLU

Oturum Bagkami: Dr. Hikmetullah Batgi, Fatma Yilmaz

Multiple myelom hastasinda CD38 monoklonal antikor kullanimi

Hemsirelik yonetimi Mediha Onder

16.00-16.20

16.20-16.40 | Bir olgu bazinda ATG reaksiyon deneyimi“Hemsirelik yonetimi”
16.40-16.50 | Kahve arasl

9 Subat, Cumartesi

4. 0TURUM - TRANSFUZYON
Oturum Bagkani: Dr. Aysegiil Tetik, Fatma Yilmaz

09.00-09.30 | Hematolojik hastaliklarda kan ve kan iiriinleri kullanimi Dr. Demet Cekdemir
09.30-10.00 | Akut transfiizyon reaksiyonlari ve hemsirelik yonetimi Dr. Hikmetullah Batgi
10.00-10.30 | Gegikmis transfiizyon reaksiyonlari ve hemsirelik yonetimi Dr. Giilkan Ozkan
10.30-11.00 | Kahve arasi

5. OTURUM - KOK HUCRE NAKLI

Oturum Baskani: Dr. Demet Cekdemir, Fadime Ozcan

11.00-11.20 | Kok hiicre naklinde kulllanilan hazirlama rejimleri Dr. Ayseqiil Tetik
11.20-11.40 | Kok hiicre nakli sonrasi erken donem komplikasyonlar: Hemsirelik yonetimi Hem. Sadik Cetin
11.40-12.00 | Kok hiicre nakli sonrasi ge¢ donem komplikasyonlar: Hemsirelik yonetimi Hem. Nurullah Nergis
12.00 Kapanis
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HEMATOPOETIK KOK HUCRE TRANSPLANTASYONU YAPILAN
MULTIPLE MYELOM HASTALARINI iZLEMEK iCiN iDRAR
IMMUNOFIKSASYON ELEKTROFOREZi GEREKLIi MiDiR?

Erkam Sencar', Abdulkerim Yildiz2, Rauf Haznedar?
1Gazi Universitesi T ip Fakiiltesi, fg: Hastaliklar: Béliimii, Ankara, TURKIYE

2Saglik Bilimleri Universitesi Diskapt Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji
Boliimii, Ankara, TURKIYE

3Gazi Universitesi Ti ip Fakiiltesi, Hematoloji Boliimii, Ankara, T URKIYE

Amag: Otolog ve allojenik hematopoietik kok hiicre transplantasyonu (HKHT) uygulanan miyelomlu
hastalarda relaps saptanmasinda idrar immiinofiksasyon elektroforezinin roliinii arastirdik.

Gereg ve yontemler: Calismaya HKHT sonrasi progresif hastaligi olan veya relaps olan 49 erkek ve
29 kadin toplam 78 hasta alindi. Serum protein elektroforezi (sPE), serum immiinofiksasyon elektroforezi
(sIFE) ve idrar immiinofiksasyonuna (ulFE) ek olarak serum hafif zincir «/A orani galigildu.

Bulgular: sPE, sIFE ve k/A oran1 tek baslarina sirasiyla %65.3, %88.3 ve %58.9 oraninda relaps saptadi.
sPE, sIFE ve k/A oraninin tiimii kullanildiginda hastalarin %95.5’inde niiks gosterildi. Niikseden hastalar-
da idrar immiinofiksasyonu hastalarin %16.2’sinde pozitif bulundu. Serum ¢alismalarindan (sPE, sIFE ve
sFLC) ulFE’nin c¢ikarilmasi halinde relaps olan hastalardan higbiri kagirilmadi (Tablo 1).

Tartisma ve Sonuglar: MM hastalarinda HKHT sonrasi relapslarin degerlendirilmesi igin, serum calis-
malarina gore ulFE’nin ek tanisal degeri yoktur. Bu nedenle idrar ¢caligmalar1 daha segici olarak yapilma-
lidir.

Anabhtar kelimeler: Multiple myelom, relaps, idrar immiinfiksasyon

Tablo 1. Relaps tanisi i¢in monoklonal gamopati tarama panellerinin pozitif sonuglari

n |PE  |SIFE |sFLC |uipE | PESIFE, |SPESIFESELC iligi
sFLC ve ulFE
Toplam | 78 | 78 7 | 73 74 68 68 64
Tan,n | 78 | 51 68 | 43 12 65 65 32
Tan, % | 100 | 653 | 883 | 589 | 162 95.5 95.5 50

sPE: Serum protein elektroforezi, sIFE: Serum immunofiksasyon elektroforezi, sFLC: Serum serbest hafif zincir,
ulFE: Idrar immunfiksasyon elektroforezi
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GAUCHER HASTALIGI NADIR Mi ?

Didar Yanardag Acik

Hematoloji ve I¢ Hastaliklar: Klinigi, Saglik Bakanligi Adana Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Adana

Amag: Gaucher hastaligi (GD) kronik seyirli, otozomal resesif gecis gosteren bir lizizomal depo has-
taligidir. Insidansinin 1/100.000 oldugu tahmin edilmektedir. Lizozomal depo hastaliklari akla gelmedigi
icin siklikla tanida gecikmeler olur. Biz yazimizda lizozomal depo hastaliklarinin literatiirdeki kadar nadir
olmadigini, akla getirildigi taktirde daha sik tan1 konulabilecegini vurgulamay1 amagladik.

Gereg ve yontem: Aralik 2014- Aralik 2018 tarihleri arasinda hematoloji poliklinigine bagvuran 26000
hastalardan hepatosplenomegali ve/veya sitopeniler nedeniyle yonlendirilen hastalarin etyolojileri arasti-
rild1. Sitopeni ve hepatosplenomegali yapacak en sik nedenler dislandiktan sonra lizozomal hastaliklar ag1-
sindan da arastirildi. Beta glukozidaz enzimi bakildi, enzim diizeyi diisiik olan hastalara genetik mutasyon
testi yapildi.

Bulgular: Sitopeni ve/veya hepatosplenomegali nedeniyle yonlendirilen hastalardan 6 tanesine Gaucher
hastalig1, 1 tanesine Niemann-Pick hastaligi (NPD) tanis1 kondu. Poliklinigimize bagvuran hastalarda Gau-
cher hastalig1 siklig1 2,3/10000 olarak tespit edildi.

Tartigma ve sonuglar: Gaucher hastalig1 glukoserebrosidaz enzimi eksikligi sonucu meydana gelen ve
retikiiloendotelyal sistemde (RES) glukozilseramid birikimi ile karakterize bir hastaliktir. Klinik olarak 3
tipi mevcuttur. Tip 1 kronik nonndronopatik tip, Tip 2 akut infantil ndronopatik tip, Tip 3 juvenil tip veya
subakut noronopatik tiptir. Baslica pansitopeni, hepatosplenomegali, kemik deformiteleri ile seyreder. Tip
3 Gaucher hastaliginda organ tutulumu yaninda santral sinir sistemi bulgular1 da vardir (1). Insidansmin
1/100.000 oldugu tahmin edilmektedir. Ulkemizde yapilan bir ¢aligmada ise 2.3/1.000.000 siklik tespit
edilmistir (2). Lizozomal depo hastaliklar1 daha ¢ok ¢ocukluk caginda tanida akla gelen hastaliklardir.
Ancak bu hastalar erigkin ¢agda da tan1 alirlar ve genelde akla gelmedigi i¢in tanida gecikmeler olur. 12
iilkenin katildig1 bir ¢aligmada tanidaki gecikmelerin ¢ogunlukla hastaligin farkindaliginin olmamasindan
kaynaklandig1 sonucuna varilmistir. Yine ayn1 ¢aligmada Gaucher hastaliginin en ¢ok hematoloji klinikle-
rinde tan1 aldig tespit edilmistir (3). Biz kendi merkezimizde literatiirden farkli olarak hastalik sikliginin
daha fazla oldugunu tespit ettik. Ancak bu ¢alisma tek merkezlidir ve gercek sikligin tespit edilebilmesi igin
cok merkezli caligmalara ihtiya¢ vardir.
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KIRIM-KONGO KANAMALI ATESIi HASTALIGINDA PLAZMA
EXCHANGE TEDAVISININ ROLU

Burak Hasirci', Murat Sariko¢!, Mustafa Akdeniz!, Zehra Bestepe Dursun?,
Emine Korkmaz3, flhami Celik?, Naim Ata‘, Serdal Korkmaz®
Kayseri Sehir Hastanesi, Kan Transfiizyon Merkezi, Kayseri, Tiirkiye.

2Kayseri Sehir Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklar: Klinigi, Kayseri, Tiirkiye.
SKayseri Sehir Hastanesi, Egitim Birimi, Kayseri, Tiirkiye.
*T.C. Saglik Bakanligi, Kamu Hastaneleri Genel Miidiirliigii, Ankara, Tiirkiye
SKayseri Sehir Hastanesi, Hematoloji Klinigi, Kayseri, Tiirkiye.

Amag: Terapotik Plazma Exchange (TPE) islemi, kanin viicut digina alinarak 4 bileseninden biri olan
plazmanm kandan ayristirilip geri kalan kisminin replasman sivisi ile tekrar dolagima verilmesi temeline
dayanan bir tedavi yontemidir. TPE ile antikorlar, immun kompleksler, krioglobulinler ve myeloma hafif
zincirleri gibi bilyiik molekiil agirlikli maddeler plazmadan temizlenebilmektedir. Kirim-Kongo Kanamali
Atesi (KKKA) klinik olarak ani yiikselen ates, bulanti, halsizlik, karin agrisi, ishal ve kanama ile karak-
terize; laboratuvar olarak da 16kopeni, trombositopeni ve karaciger enzimlerinin yiikseldigi sistemik bir
hastaliktir. Hastanemizde Haziran 2018 ile Temmuz 2018 aylarinda KKKA tanist konulan ve TPE ile tam
yanit elde edilen 6 hastay1 sunmay1 amagladik.

Gereg ve yontem: Kayseri Sehir Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklar1 kliniginde 2018 y1li1 Haziran ve Tem-
muz aylarinda KKKA tanisi ile takip edilmekte iken TPE ihtiyaci gelisen hastalarin labaratuar sonuglari
hastane arsivinden elde edilerek degerlendirilmistir.

Bulgular: KKKA tanisi konulan 6 hastanin da cinsiyeti erkek idi. Median yas 37 (sinir: 21-78) olarak
bulundu. Her bir hastaya 4-7 seans TPE uygulandi. Kullanilan replasmani sivisi taze donmus plazma idi.
Tiim hastalarda tam yanit elde edildi. Hastalara ait klinik ve laboratuvar 6zellikler Tablo1’de 6zetlenmistir.

Tartisma ve sonuglar: KKKA, keneler tarafindan taginan Nairoviriis isimli bir mikrobiyal etkenin neden
oldugu zoonotik bir hastaliktir. Kanda viriise kars1 olusan antikorlarin taranmasi yolu ile tanisi kolaylikla
konmaktadir. En 6nemli korunma yolu kenelerin bulundugu ortamlardan uzak durmaktir. Gérevi nedeni
ile risk grubunda yer alan saglik personelinin, hasta insanlarin kan ve viicut sivilarindan korunmak igin
mutlaka eldiven, 6nliik, gozliik, maske v.b. takmalar1 gerekmektedir. Ulkemizde KKKA hastaligiin mor-
talite oran1 %4-5 arasinda degismektedir. KKKA hastaligin1 eradike edecek veya hastaligi tedavi edecek
bir ajan veya as1 heniiz tanimlanmis degildir. Ribavirin gibi bir takim ajanlarin hastaligin kontroliinde etkili
olup olmadig1 kanitlanmamustir. Bu nedenle hastalara destek tedavisi uygulanmaktadir. Bu noktada sitokin
firtinasi ile seyreden bu hastalikta viral partikiilleri veya viriisa karst olusmus antikorlari uzaklagtirdigina
inanilan TPE tedavisi, klinigi agir seyreden vakalarda hayat kurtaran bir iglem olarak hizmet vermektedir.
TPE islemine karar verirken KKKA i¢in olusturulmus ‘Severity Scoring Index (SSI)’ kullanilmigstir. Bu
skorlamaya gore orta ve agir klinik gidisli hastalar ayirt edilmekte ve TPE uygulanmaktadir. Bu 2 aylik
periyotta hastanemizde toplam 15 hastaya KKKA tanis1 konulmug ancak sadece 6 hastada TPE islemi uy-
gulanmig ve tiim hastalarda tam yanit elde edilmistir. Sonug olarak; SSI orta-yiiksek KKKA hastalarinda
TPE hem giivenli hem de efektif bir tedavi yontemidir.

Anabhtar kelimeler: Kirim-Kongo Kanamali Atesi, terap6tik plazma exchange, yanit.
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Tablo 1. KKKA hastalarina uygulanan TPE islemine ait teknik notlar

Hasta No 1 2 3 4 5 6
TPE prosediir sayisi 7 4 4 6 5 5
Ortalama prosediir siiresi 148 112 127 116 103 105
(Dakika)
Prosediir sikhgi Giinliik Gtinlik Gtinlik Glinlik Giinliik Giinliik
Tedavi edilen plazma 1,1 1,1 1,1 1,1 1,1 1,1
voliimii
Venoz girisim yolu SVK SVK SVK SVK SVK SVK
Anti-koagiilan Sitrat Sitrat Sitrat Sitrat Sitrat Sitrat
Replasman sivisi TDP TDP TDP TDP TDP TDP
Aferez cihaza Spectra Spectra Spectra Spectra Spectra Spectra
Optia Optia Optia Optia Optia Optia
TPE iliskili komplikasyon Yok
Yanit TY TY TY TY TY TY

KKKA: Kirmm-Kongo Kanamali Atesi, TPE: Terapdtik Plazma Exchange, SVK:
TDP: Taze Donmus Plazma, TY: Tam Yanit
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TOTM KEMIK iLiGi NAKIL UNITESI 2014-2018 YILLARI FOTOFEREZ
DENEYIMi

Hacer Gozde Giil', Mehmet Ali Erkurt, irfan Kuku, Emin Kaya, Mustafa Ozgiil
Inénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi I¢ Hastaliklart ABD. Malatya
gozdegul44@hotmail.com

Amag: Bu calismada Turgut Ozal Tip Merkezi Kemik iligi Nakil Unitesinde 2014-2018 yillar1 arasinda
allojenik kemik iligi nakli yapilan hastalarda graft-versus host hastaligt (GVHD ) gelisen hastalarimizda
uygulanan fotoferez tedavisinin sonuglart degerlendirildi.

Girig: GVHD, allojenik kemik iligi nakli yapilan hastalarda 6nemli bir mortalite nedenidir. GVHD’in
onlenmesi ve tedavisi prognozu 6nemli 6l¢iide iyilestirmektedir. Fotoferez, hem akut hem de kronik GVHD
tedavisinde steroidle beraber birinci basamak tedavide yer almaya baslamistir.Fotoferez; bir bagka tanimla
ekstrakorporeal fotokemoterapi (fotoimmunoterapi) son zamanlarda siklikla kullanilan bir tedavi yontemi-
dir. Basit olarak psoralen ile etkilesime girmis periferik kan mononiikleer hiicrelerinin ultraviyole-A (UVA)
ile 1ginlanmasidir.Fotoferez, kiitandz T hiicreli lenfoma , GVHD tedavi ve profilaksisinde , solid organ
transplantasyonunda rejenksiyon 6nlenmesinde T hiicre ilislili sistemik hastaliklarin tedavisinde kullanil-
maktadir.. (2)

Sonug: 2014-2018 yillar1 arasinda inénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Kemik iligi nakil {inite-
sinde allojenik kemik iligi nakli yapilan hastalardan akut ve kronik GVHD gelisenlerin 1. basamak tedavi-
lerinde steroitle birlikte fotoferez uygulamasi incelendi. Toplam 40 hasta fotoferez tedavisi ald1. Hastalarin
19°u kadimn 14 i erkekti. Yas ortalamasi 37,7 idi. ( min.: 19 max.: 60) . Hastalarin 18’1 AML , 9’u ALL,
4’1 KML, 3’i MF, 1’1 MDS , 2°si NHL 1’i MS 1’i MM idi. Ortalama fotoferez seans sayisi 14,5 idi.( min:
2 max: 34) Toplam 551 seans fotoferez yapilmistir.Hastalarin 6 tanesi akut GVHD 34‘ii kronik GVHD idi
. 33 hastamizin GVHD ‘si fotoferez tedavisi ile kontrol altina alinmistir. 7 hastamiz hastalik progresyonu
nedeni ile exitus olmustur.

Tartigma: Fotoferez tedavisi deneyimli merkezlerde uygulandigi zaman yan etkisi ¢ok az olup hastanin
hayat kalitesini bellirgin olarak diizeltmektedir.Fotoferez tedavisi hem akut hem de kronik GVHD’nin bi-
rinci basamak tedavisinde steroidle beraber &zellikle grade 0-1 hastalarda erken donemde baslandiginda
cok etkili bir tedavidir.
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KOK HUCRE TOPLAMA ISLEMINDE YENILIKLER: HEPARIN

Mustafa Ozgiil', Hacer Gozde Giil", Mehmet Ali Erkurt! , Irfan Kuku' , Emin Kaya’,
Mustafa Merter?
Ynénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloj BD. Kemk Iligi Nakil Birimi, Malatya
2 Firat Universitesi Tip Fakiiltesi
gozdegul44@hotmail.com

Amag: Plerixafor ve GCSF kok hiicre mobilizasyon rejimlerinde CD34 + iiriin miktarini artirmak ama-
ciyla siklikla kullanilmaktadir. Bu ¢aligmada amacimiz etki mekanizmalar1 benzer olan heparin ve ple-
rixaforu etkinlik ve maliyet agisindan kiyaslamak ve kok hiicre aferezi dncesinde heparin uygulamasini
degerlendirmektir.

Giris: Transplantasyon pratiginde , GCSf ve plerixafor CXCR4/SDF1 ekseninde CXCL12/CXCR4 ilis-
kisini kuvvetli olarak inhibe eder ve kok hiicrelerin kemik iliginden mobilizasyonunu uyarir.Heparin, yiik-
sek miktarda siilfatlanmig GAG yapisiyla heparin sulfat proteoglikaninin kompetetif inhibit6riidiir. Bunun
sonucunda heparin , plerixaforda oldugu gibi CXCR4/SDF1 eksenini bozmaktadir. Calismamizda kok
hiicre mobilizasyonu dncesinde heparin uygulamasi sonrasi elde edilen {iriinlerin 6zellikleri incelenmistir.

Sonug: 2017-2018 yillar1 arasinda indnii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Kemik iligi nakil {inite-
sinde kok hiicre mobilizasyonu yapilacak hastalar ¢alismaya alinmistir. Hastalara iglemden 30 dk dnce 150
cc izotonik mayi i¢inde 5000 {inite fraksiyone heparin uygulanmistir.

Toplam 41 hastanin 24°{i (%59) erkek , 17’si (%41) kadindir. Yas ortalamasi 55,8’dir . ( min: 16 , max:
76 ) Kan grubu dagilimi ise soyledir :14 hasta A Rh+, 12 hasta O Rh +,6 hasta B Rh +, 2 hasta AB Rh +,
5’iORh -, 1’1 BRh—, 1 hasta A Rh — ‘tir.

Tablo 1: Tablo2:
Islem 6ncesi hasta degerleri Uriin degerleri :
Hb: 10.5 g/dL WBC: 124 ul
Hct: % 33.5 RBC: 0,156 ul
WBC: 22.6 pul PLT: 1088 ul
PlIt: 123.000 pl CD34 x10° /kg : 16,6

Uriin CD 34 +: 1761,2 ul
Voliim: 472,1 ml

Tartigma: GCSF ve plerixafor gibi SDF ve CXCR4 yolu {izerinden etki ederek hematopoietik nis ya-
pist degilstiren maddeler kok hiicre mobilizayonunun esasini olusturmaktasdir. Calismamizda 30 hastada
kok hiicre toplama islemi 6ncesinde uygulanan 5000 {inite fraksiyone heparinin plerixafor veya baska bir
yardimciya gerek kalmadan basari ile kok hiicre aferezi saglandigi gosterilmistir. Maliyet etkin olusu ve
heparinin aferez sonrasiinda olusabilecek olasi trombotik komplikasyonlara karsi dolayli yoldan koruyucu
etkisi nedeniyle kok hiicre mobilizasyon rejimlerine yenilik getirecektir. Calismamiz Merter ve ark. Calis-
masini destekler nitelikte sonuglanmuistir.
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MULTIPLE MYELOM HASTALARINDA NOTROFIiL VE TROMBOSIT
DEGERLERININ LENFOSIT DEGERIYLE ORANLANMASININ
PROGNOSTIK ONEMIi

Alperen Kizikl'', Salih Serta¢ Durusoy?’, Handan Haydaroglu Sahin?, Vahap Okan?
Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar: Ana Bilim Dali
Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali
alperenkizikli@hotmail.com

Giris ve amag: Multipl myelom (MM), non hodgkin lenfoma grubundan sonra goriilen ikinci en sik he-
matolojik malignitedir. Tiim hematolojik malignitelerin %10-15 ini olusturmastyla 6ne ¢ikmaktadir. MM’li
hastalarda tan1 anindaki ndtrofil ile lenfosit sayisinin; trombosit ile lenfosit sayilarinin oranlanmasi sonucu
elde edilecek kesim noktalarinin bir belirteg olarak tanimlanmasi halinde sag kalim ongiiriisiiniin degerlen-
dirilmesi amaglanmistir.

Gereg ve yontem: Calismaya Ocak 2012 ve Eyliil 2018 tarihleri arasinda Sahinbey Arastirma ve Uy-
gulama Hastanesi’nde International Myeloma Working Grup (IMWG) kriterlerine gore Multiple Myelom
tanis1 konulmus, tedavisi ve takibi bu merkezde yapilmis, dahil edilme kriterlerini tastyan 327 hasta ret-
rospektif degerlendirme ile alinmistir. Calismaya dahil edilme kriterleri ise tan1 aninda; akut enfeksiyon,
insan immiin yetmezlik virlisii enfeksiyonu, kronik karaciger hastaligi, kollajen vaskiiler hastalik, daha
once gecirilmis veya eslik eden diger malignitelerin varligi, primer veya sekonder trombositopeni, kronik
anti-enflamatuar ila¢ kullanimi gibi durumlarin hastada bulunmamasi olarak belirlenmistir Sayisal degis-
kenler arasindaki iligkilerin test edilmesinde Spearman rank korelasyon analizi ve kesim noktasi belirlen-
mesi i¢in ROC analizi uygulanilmaistir.

Bulgular: Nétrofil / Lenfosit orani, kreatinin degeriyle (p: 0,010), tam1 yasiyla (p:0.011), ECOG 2-4
grubunda olmakla (p:0,044), kadin cinsiyetinde (p:0,002), ISS evre 2 grubunda olmakla (p:0,002), immiin-
modiilatuar ve proteozom inhibitdrii alan hastalarda sag kalimla iliskili (p:0,040) korelasyon gdstermek-
tedir. Notrofil / Lenfosit oranindaki her bir birimlik artis 6liim riskini 1,093 kat arttirmaktadir (HR:1,093
%95 GA:1,018-1,173, P:0,015). Notrofil / Lenfosit oraninda prognoz belirlenmesi igin kesim degeri olarak
bizim ¢aligmamizda 1,7 degeri 6ngoriildii fakat bu degerin klinik olarak zayif bir 6nemi oldugu saptandi.
(p:0,078 GA: 0,528- 0,638) Trombosit / Lenfosit oraninin ise prognoz agisindan énemli olmadig1 tespit
edildi. (HR:1,00 %95 GA:0,998-1,002, P:0,957).

Sonug: Kanser hastalarinda proinflamatuar sitokinler ve anti-inflamatuar sitokinler arasindaki denge-
ler, neoplastik sonuca katkida bulunan inflamasyon seviyesi lizerinde bir etkiye sahip olabilir. Hastalarda
pro-inflamatuar durumu yansitmak igin etkili belirtegler olusturmak gerekliligi bu hipoteze dayanmaktadir.
Bu amagla N/L ve T/L oranlarinin inflamatuar durumu degerlendirmeye yonelik bir belirte¢ olup olmadigi
ve prognoz iizerinde bir etkisi bulunup bulunmadigina ¢alismamizda cevap aranmistir Multiple Myelom’da
prognozu degerlendirmek igin ISS ve R-ISS gibi sistemlere ek olarak Notrofil / Lenfosit oraninin bir 6n-
gorii saglamadigini tespit ettik. MM de risk faktorleri igerisinde yer alan biyokimyasal ve hematolojik
laboratuar degerlerinin oranlanmasiyla elde edilecek yeni kesim noktalarinin prognoz agisindan énemi olup
olmadiginin bagka c¢alismalarla ele alinmasini 6neriyoruz.

Anabhtar kelimeler: Multiple Myelom, Notrofil Lenfosit Orani, Trombosit Lenfosit Orani, Prognoz
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KEMIK iLiGi NAKLi YAPILAN HEMATOLOJIiK HASTALARDA
OTONOM SiNiR SISTEMI AKTIiVITESININ ENGRAFMAN SURESI iLE
ILISKiSi (KISMi ON SONUCLAR)

Aytag Biilent Kuku'’, Sedat Yildiz?, Pinar Cakan?, Ahmet Sarici’, Mehmet Ali Erkurt,
Emin Kaya?, irfan Kuku?
Inonii Universitesi, *T. ip Fakiiltesi, *Fizyoloji Anabilim Dali, *Hematoloji Bilim Dali, Malatya

Giris: Glinlimiizde kemik iligi nakilleri, basta hematolojik kanserler olmak iizere, kemik iligi yetersiz-
liklerinde, diger kanserlerde ve metabolik bozukluklar gibi bir¢ok hastalikta etkili bir tedavi yontemidir.
Bilindigi gibi kemik iligi nakillerinde, naklin basarisini etkileyen bir¢ok faktoér tanimlanmistir. Son yillarda
stresin hastaliklar lizerinde etkisini inceleyen calismalarin artarak devam ettigi goriilmektedir. Otonom sinir
sistemi aktivitesi stresin bir 0l¢iitii olup bu amagla kalp hiz1 degiskenligi (KHD) parametresi kullanilmak-
tadir. Bu calismanin amaci, kemik iligi nakli yapilan hematolojik hastalarda engrafman siiresi ile otonom
sinir sistemi aktivitesi arasindaki iligkileri ortaya koymakti.

Yontem: Arastirmada kemik iligi nakli yapilan 30 hastada (11 kadin, 19 erkek, yas:49+15), nakilden
once ve nakil sonrasi 1., 7. ve 14. giinlerde toplam 4 defa KHD 6l¢limii yapildi. Bu kapsamda, sirtiistii yatar
pozisyonda 5 dakika siiresince elektrokardiyogram kayitlari alinmis ve 6zel yazilim yoluyla R-R aralikla-
rindaki degisim hesaplanmigtir. Kalp hizi degiskenligi parametreleri sunlar1 kapsamistir: TP (toplam giic),
SDNN (normal R-R araliklariin standart sapmasi), RMSSD (ardisik farkliliklarin ortalamasinin kareko-
kii), pNN50 (50 milisaniyeden daha biiyiik farklilik gosteren R-R araliklarinin ylizde orani) gibi zaman-ba-
gimli parametreler ile VLF (¢ok diisiik frekans), LF (disiik frekans), HF (yiiksek frekans) ve LF/HF gibi
frekans-bagimli parametreler. Nakil siirecindeki degisimler, eslestirilmis t-testi ile analiz edildi. Verilerin
nakil parametreleriyle iliskisi Spearman Rho testi ile ortaya kondu. P<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi ve veriler ortalama+standart hata olarak sunuldu.

Bulgular: Genel olarak KHD parametreleri nakil siirecinde anlamli bir degisim gdstermedi (P>0.05).
Bununla beraber, KHD parametreleri ile engrafman parametreleri arasinda anlamli iligkiler tespit edildi.
Nakil 6ncesi RMSSD ve HF nakilden-taburcu olmaya kadar gecen siire ile negatif iliskiliydi (sirastyla
R?=-0.436 p=0.042 ile R*=-0.443 p=0.039). Nakilden sonraki 7. giinde pNN50 parametresi nakilden ta-
burcu olana kadar gecen siire ve notrofil engrafmani ile pozitif iliskiliyken (sirasiyla R*=0.517 p=0.020
ve R>=0.439 p=0.036), LF/HF parametresi platelet engrafmaniyla negatif iliskiliydi (R>=-0.481 p=0.020).
Nakilden sonraki 14. giinde ise TP, VLF ve LF ile platelet engrafmani arasinda negatif iliski vardi (sirasiyla
R?=-0.496 p=0.036, R=-0.574 p=0.013, R?>=-0.498 p=0.036).

Sonuglar: Elde edilen bulgular, otonom sinir sistemi aktivitesinin bir 6l¢iitii olan kalp hiz1 degiskenligi
parametrelerinin engrafman siiresi ile iliskili olabilecegini gdstermektedir. Ornegin RMSSD parasempatik
aktivite ile ilgili bilgi verdiginden, mevcut ¢alismada nakilden 6nceki giinde yliksek RMSSD’nin taburcu
olma siiresinin kisa olmastyla iligkili oldugu goriilmiistiir. KHD parametreleri bircok hastaligin prognozu
ile iliskilendirilmis oldugundan, bu konunun hematolojik nakil hastalarinda detayli olarak g¢aligilmasi
gerektigine iligkin ilk bulgular elde edilmistir.

Bu c¢alisma TUBITAK tarafindan 2209-A Proje Destek Programi kapsaminda desteklenmistir (Proje No:
1919B011800863)
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BETA TALASEMIi MiNOR HASTALARI YORGUN DEGILLER,
DEPRESIF VE ANKSIiYOZLER.

Rafet Eren!, Abdulkadir Karismaz>*, Ceyda Aslan®, Mehmet Hilmi Dogu?,
Sermin Altindal’>, Osman Yokus?, Elif Suyani
L Saglik Bakanlhigi Universitesi, Okmeydani Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Béliimii
2 Saglik Bakanligi Universitesi, Istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Béliimii
3 Saghk Bakanhig: Universitesi, Kocaeli Derince Egitim ve Arastrma Hastanesi, Hematoloji Béliimii

Amag: Talasemiler sik goriilen bir genetik hastalik olup en sik Akdeniz, orta-dogu, giineydogu ve orta
asyada gozlenmektedir. Yapilan bir¢ok ¢alismada agir semptomlar ile seyredebilen beta-talasemi major ve
beta talasemi minor hastalarinda yagam kalitesinin saglikl bireylere gore azaldigi, anksiyete ve depresyon
goriilme sikliginin arttigi saptanmistir. Yapilan simirli sayida calismada beta talasemi mindr hastalarinda
topluma oranla depresyon goriilme siklig1 artmistir. Bu ¢alismada Beta-talasemi mindr hastalarinda yor-
gunluk siddet skalas1 (FSS) ve hastane anksiyete ve depresyon skalasi (HADS) kullanilarak normal birey-
lere gore yorgunluk sidetinde, anksiete ve depresyon sikliginda bir farklilik olup olmadiginin aragtirilmasi
amaglanmistir.

Gereg ve Yontem: Saglik bilimleri iiniversitesi, Istanbul egitim ve arastirma hastanesi hematoloji klini-
gine 2016-2017 yillarinda bagvuran 77 Talasemi minor hastast dahil edildi. Hasta grubu ile yas, cinsiyet,
medeni hali, egitim durumu, body mass indeksi benzer 25 saglikli kontrol ¢alismaya dahil edildi. Hastane
anksiyete ve depresyon Olgegi hastalarda anksiyete ve depresyonu saptama amaciyla hazirlanmig bir anket
olup 14 soru igermektedir. Sorularin yedisi anksiyete, yedisi depresyonu saptamak amaci ile sorulur. Bul-
gular: Talasemi hastalarinin 23 (%59)’iinde, saglikli kontrol grubunda 15 (%60) kiside yorgunluk siddet
Olcegi skoru >4 saptandi (p:1) . Talasemi minor hastalarinin 20 (%51,3)’sinde, saglikli kontrol grubunda 5
(%20) kiside HAD Anksiyete skoru > 10 saptandi (p:0,018). Talasemi minor hastalarinin 20 (%51,9)’sinde,
saglikli kontrol grubunda 6 (%24) kiside HAD depresyon skoru >7 saptandi (p:0,039) (tablo-1).

Tartisma: Beta-Talasemi minor ¢ogunlukla asemptomatik seyreden ve baska bir neden ile yapilan tet-
kiklerle saptanmaktadir. Bununla beraber yapilan sinirli sayida ¢alismada beta talasemi minér hastalarinda
depresyon sikliginin saglikli kontrollere gore arttig1 saptanmistir. Calismamizda da diger ¢caligmalara ben-
zer olarak beta talasemi mindr grubunda depresyon sikligimin arttigini saptadik.

Caligmamizda HAD-A skalas1 kullanilarak beta talasemi mindr hastalarinda saglikli kontrollere gore
anksiyetenin artmig oldugunu saptadik. Beta talesemi hastalarinda hastaligin genetik gegisli olmasi ve has-
talarin eslerinde de tastyicilik olmasi durumunda ¢ocuklarinda talasemi major olma olasilig1 hastalarda
anksiyeteye neden oluyor olabilir. Bununla beraber anksiyetenin spesifk bir tipi olan ve kisilerin ciddi bir
hastaliga bagl olarak degisikliklerin olabildigine inandig1 ‘Healty Anxiety’ bu duruma neden olabilir.

Sonug: Caligmamizda beta talasemi minér hastalarinda saglikli bireylere gore depresyon siklig1 ve ank-
siyetenin arttig1, yorgunluk hissinin farkli olmadigini saptadik.

Anabhtar kelimeler: Talasemiler, yorgunluk, anksiyete, depresyon
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Tablo: Talasemi minor hastalarinin ve saglikli kontrol bireylerin karsilagtirtlmasi

Ozelikler Talasemi Minor Saglikli Kontrol P degeri
(N:39) (n:25)

Cinsiyet

Kadin 28 (%71,8) 21 (%84) 0,368

Erkek 11 (%28,2) 4 (%]16)

Yas, median,range 30 (18-69) 25 (19-59) 0.755

BMI, median ,range 22.7 (18,2-29,3) 22,7(19,2-29-8) 0.841

Hemoglobin,median,range | 11,3 (9,8-13,8) 12,9 (11,4-16.0) 0

Egitim durumu

Okumamisg 1 (%2,6) 0 (%0) 0,785

Ilkokul 14 (%35,9) 8 (%33,3)

Lise 10 (%25,6) 7 (%29,2)

Universite 14 (%35,9) 9 (%37,7)

Medeni Durum

Evli 18 (%46,2) 9 (%36) 0,709

Bekar 20 (%51,3) 15(%60)

Bosanmis 1 (%2,6) 1 (%4)

Yorgunluk

>=4 23 (%59.0) 15 (%60,0) 1,0

<4 16 (%41.0) 10 (%40.0)

Had Anksiyete

>=10 20 (%51,3) 5(%20) 0,018

<10 19 (%48,7) 20(%380)

Had Depresyon

>=7 20 (%51,3) 6 (%24) 0,039

<7 19 (%48,7) 19 (%76)
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MULTIPLE MYELOM GORUNUMLU LANGERHANS HUCRELI
HIiSTIOSITOZIS VAKASI

Bilal Aygiin
Hematoloji ve I¢ Hastaliklar: Klinigi, Saglik Bakanligi Adana Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi,

Giris: Langerhans hiicreli histiositozis (LHH), siklikla bir veya daha fazla odakta osteolitik kemik lezyo-
nuyla karakterize nadir bir histiositik hastaliktir. Cogu vaka ¢ocukluk ¢aginda tan1 almaktadir. Erkeklerde
daha sik gortliir (E/K orani1 3.7/1) (1). En sik kemikler tutulmakla birlikte, cilt, lenf nodlar1, karaciger, da-
lak, oral mukoza, akciger, merkezi sinir sistemi, hastaligin diger hedef bolgelerdir. LHH’de hematopoetik
sistem, karaciger ve dalak tutulumu olmasi durumunda hastaligin prognozu kétiidiir. Biz burada, labora-
tuvar ve klinigi multiple myelom ile karigsan ve LHH tanis1 konulan nadir bir vakay1 sunmay1 amagcladik.

Vaka: 45 yasinda erkek hasta, 2 yi1ldir devam eden sol kalga agrisi ile Ortopedi boliimiine bagvurmus ve
hastanin SPECT kemik sintigrafisinde sag skapula, sol iliak kanat, sol pubis ve iskiyumda radyoaktivite
tutulumu artmig litik kemik lezyonlari1 goriilmiis. Hasta multiple myelom siiphesiyle Hematoloji boliimiine
yonlendirilmis.

Hastanin tetkiklerinde hgb:12.1 g/dl, sedim:51 mm/h, albiimin:37.7 g/L, globiilin:35.1 g/L, immiin-
fiksasyon elektroforezi (IFE):IgG kappa monoklonal gammapati, serbest kappa:20.7 mg/L, serbest lamb-
da:23.2 mg/L saptandi. Kemik iligi biyopsisi normoseliilerdi ve hafif siddette monoklonal plazma hiicre
artis1 (%7-8 oraninda plazma hiicresi (kappa pozitif, lambda negatif)) vardi. Pozitron emisyon tomografisi/
bilgisayarli tomografide (PET/BT) sag spina skapula ve akromiyonda genis litik-sklerotik alanlar izlenen
kemik lezyonunda (SUV max:11.6), sol iliak kemigin tamaminda, sol asetabulumda, sol iskiyum ve pubis
solunu tutan litik-sklerotik yapida kemik lezyonunda (SUV max:11.26) patolojik artmis FDG metaboliz-
masi izlendi.

Hastada multiple myelom dis1 bagka bir malignite diisiiniilerek, BT esliginde sol iliak kemik yerlesimli
FDG tutulumu olan lezyondan tru-cut biyopsi yapildi. Biyopsi sonucu CD1a, CD68 ve S100 pozitif langer-
hans hiicreli histiositoz ile uyumlu saptandi. Hastaya sitozin arabinozid (ARA-C) (100 mg/m2/giin, ayda
bir 5 giin) kemoterapisi baglandi.

Tartigma: Langerhans hiicreli histiositoz, CD1a, langerin ve S100 proteini eksprese eden Langerhans
tipi hiicrelerin klonal neoplastik proliferasyonudur (2,3). Ek olarak, hiicreler vimentin, CD68 ve HLA-
DR de pozitiftir. Bizim olgumuzda da kemik iligi biyopsisinde CD1a, CD68 ve S100 pozitif idi. LHH de
kemik iliginde plazma hiicreleri seyrek goriiliir. Bizim olgumuzda plazma hiicre orani literatiir ile uyumlu
olarak %7-8 idi. Olgumuzda kemikte litik lezyonlarin olmasi, IFE pozitifligi, sedimentasyon yliksekligi ve
anemi olmasi sebebiyle oncelikle multiple myelom diisiiniildii. Ancak kemik iligi biyopsi sonucu multiple
myelom ile uyumlu olmadigi i¢in litik lezyonlarin bagka bir sebebe bagli olabilecegi diisiiniildii. Litik lez-
yondan tru-cut biyopsi yapildi ve biyopsi sonucu ile LHH tanis1 konuldu.

Sonug: LHH eriskinlerde nadir goriilen bir histiositik hastaliktir. Ayirici tantya ¢ok dikkat etmek gerek-
mektedir. Multisistemik hastalig1 olanlarda kemoterapi tercih edilmelidir.
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PRIMER PLAZMA HUCRELI LOSEMIi

Sinan Demircioglu
Van Yiiziincii Yil Universitesi, Ti ip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

Giris: Plazma hiicreli 16semi (PHL) tiim plazma hiicre diskrazilerin %1-2’sini olusturmaktadir. PHL,
periferik kanda %20’nin tizerinde plazma hiicresi goriilmesi ve mutlak plazma hiicre sayisinin 2x10%L tize-
rinde olmasi olarak tanimlanmaktadir (1). PHL, multiple myelomun (MM) transformasyonu sonucu olusa-
cagi gibi (sekonder PHL), MM G&ykiisii olmaksizin de novo da ortaya (primer PHL) ¢ikabilir. Primer PHL
(PPHL), klinik ve biyolojik olarak MM’den ayrilir. PPHL daha geng yasta ortaya ¢ikar, ekstramediiller has-
talik daha sik goriiliir ve agresif seyreder (2). Geng yasta tan1 koydugumuz primer PHL olgusunu sunduk.

Vaka: Yirmi yedi yasinda kadin hasta alt1 aydir olan nefes darligi, halisizlik, kilo kaybr sikayetleri ile
bagvurdu. Romatizmal kapak hastalig1 nedeniyle alt1 ay Once trikiispit kapaga ring aniiloplasti yapildig1
Ogrenildi. Genel durum kétii, konfiize idi. Dispne, tasipne, tasikardi, hipotansiyon, juguler vendz venlerde
dolgunluk, akcigerde raller, hepatomegali, karin i¢inde ascit, pretibial 6dem saptandi. Bagvuruda 16kosit sa-
yist 54.000/pL, notrofil sayis1 22.700/uL, lenfosit sayisi: 11.970/uL, monosit sayist: 13.340/pL, trombosit
sayis1 114.800/uL, hemoglobin 7,68 g/dl, iirik asit 15,5 mg/dl, kreatinin: 2,22 mg/dL, LDH: 562 U/L sap-
tand1. Periferik yaymasinda %60 civarinda kiigiik, ¢ekirdegi ekzantirik yerlesimli plazma hiicreleri izlendi
(Resim 1). Akciger 6demi tedavisi baslandi, kreatinleri artmasi ve idrar ¢ikisi olmamasi {izerine giinliik
hemodializ yapildi. Lokosit sayisi birkag¢ giin i¢inde 145.500/uL’ye yiikseldi. Kemik iligi aspirasyonu ve
biyopsi yapildi. Aspirasyon incelemesinde %60-70 civarinda plazma hiicresi infiltrasyonu izlendi. Flow-
sitometri de %24 graniilosit, %5 monosit, %6 lenfosit izlendi. Debris bolgesinde %62 civarinda CD3(-),
CD5(-),CD7(-) CD13(-), CD14(-), CD19(-),CD33(-), CD34(-), CD56(-), CD235(-), HLADR(-),CD38(+),
CD138(+) olan popiilasyon izlendi (Resim 2). IgG: 2,62 g/l, 1gA: 0,265 g/1, IgM: 0,185 g/l, serum serbest
hafif zincir kappa 9,33 mg/L, lambda 3090 mg/L, kappa/lambda oran1 0,003 saptandi. Protein elektrofore-
zinde gama bandi izlenmedi. Hastada plazma hiicreli 16semi diistiniildii. Lokoferez yapildi. Lokoferez son-
rast 16kosit sayis1 91.000/uL’ye diistii. Bortezomib ve deksametazon baglandi. Birinci kemoterapi sonrast
bobrek yetmezligi diizeldi. Lokosit sayisi, trombosit sayist normale dondii. Genel durumu diizelen hastanin
ikinci kiirlinden itibaren tedaviye siklofosfamid eklendi. Hastanin halen VCD kemoterapisi devam etmek-
tedir. Kemoterapi sonrasinda otolog kok hiicre yapilmasi planlanmastir.

Tartigma: PPHL nin prognozu, son yillarda yeni ajanlarin kullanima girmesiyle kismen iyilesmis olsa
da, hala kotiidiir (3). Yagh hastalarda ortalama sagkalim 1-2 yil iken, kok hiicre nakli olabilen hastalarda
ortalama sagkalim {i¢ yildir (4-5). Mevcut veriler uygun hastalar i¢in ilk basamak indiiksiyon tedavisi
olarak bortezomib bazli kombinasyonlarin kullanimin1 desteklemektedir. Hiper-CVAD-VD veya VTD /
VRD-PACE gibi agresif kemoterapi rejimlerinin bortezomib + talidomid / lenalidomid ile kombinasyonu
geng hastalarda diigiiniilebilir, ancak bunlarin iistiinliikleri hakkinda kesin kanit yoktur (2).

r il '-'s,,""" Resim 1: ! - Resim 2:
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PARANTERAL DEMIR TEDAVIiSi VERILEN HASTALARDA TEDAVI
SONUCLARININ DEGERLENDIRILMESI

Nurhan Bilen", Mehmet Sariaydin’
YUdiyaman Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklart AD, Adyyaman

Amag ve kapsam:.Demir esklikligi anemisi tiim diinyada yaygin olan, 2 milyardan fazla insan1 etkileyen
bir halk saglig1 problemidir. Gelismis bat1 iilkelerinde bile toplumdaki siklig1 % 18 gibi oldukga yiiksek
rakamlara ulagsmaktadir (1). Tanis1 kan sayimi, serum ferritin diizeyi, serum demiri ve total demir baglama
kapasitesinin Ol¢iimii gibi oldukea basit testlerle konulabilmektedir (2). Tedavide oral ferrdz (+2) degerlikli
demir tuzlar tercih edilmelidir. Ancak; oral tedavi intolerasyonu veya bazi klinik durumlarda paranteral
tedavi tercih edilmelidir (3). Literatiirde farkli hasta gruplari iizerinde paranteral demir tedavlerinin anemi
iizerine etkinlik calismalar1 bulunmakta ancak ek sistemik hastalig1 olmayan normal populasyon ile ilgili
yeterli bulunmamaktadir (4,5). Biz bu ¢alismamizda paranteral demir replasmani endikasyonu olan hasta-
larda yapilan tedavinin etkileri etkinlikleri agisindan bir farklilik olup olmadigini gozlemsel prospektif bir
caligma dizayn ile rutin laboratuvar testlerini kullanarak 1. ve 3. aydaki degerlendirmeler ile karsilastirma-
y1 amagladik.

Gereg ve yontem: Calisma prospektif gézlemsel bir ¢aligma olarak planlanmigtir. Mart 2018 ve Agustoz
2018 tarihleri arsinda Adiyaman Universitesi Tip Fakiiltesi Egitim arastirma hastanesi i¢ hastaliklari po-
liklinigine ¢esitli nedenler ile bagvuran 18-65 bag araliginda, paranteral demir tedavisi endikasyonu olan
hastalar dahil edildi. Demir eksikligi nedeni kronik bobrek yetmezligi, gastrointesitinal sistem malignitesi,
gebelik, kronik kalp yetersizligi olanlar ve paranteral demir preparatlarina alerjisi olan hastalar ¢calisma dis1
birakildi. Hastalara verilecek paranteral demir (Hedef Hb - Mevcut Hb) x viicut agirhgi x 2,2 miktarina ek
olarak erkeklerde 1000 mg, kadinlarda 600 mg depo demiri formulii (3) ile hesaplandi. Bir gruba demir kar-
boksimaltoz (DK) diger gruba ise demir siikroz (DS) verildi. Hastalar tedavi dncesi ve tedavinin 3. aymda
rutin testler ile degerlendirildi. Elde edilen veriler istatistiksel analizler ile degerlendirildi.

Bugular: Calismaya dahil edilen hastalarin 1’1 erkek 115’1 bayandi. 56 hasta DS, 60 hasta ise DK gru-
bundaydi. Gruplar arasinda yas, cinsiyet, tedavi 6ncesi demir, TDBK, Hb, HTC, MCYV, Ferritin diizeyleri
acisindan istatistiksel anlamli fark yoktu (p>0,05) (Tablo 1). Tedavi sonras1 her iki gruptada Hb, HTC,
Ferritin, Demir, MCV degerlerinde istatistiksel olarak belirgin anlamli artis, TDBK istatistiksel anlamli
azalma tespit edildi (p<0,000). Gruplar arasindaki tedavi etkinligi agisindan gruplar arasinda yapilan deger-
lendirmede Tedavi dncesi ve sonrasi arasindaki HTC (p=0,101), MCV(p=0,253), Demir (p=0,251), Ferritin
(p=0,106) diizeyleri farki agisindan iki grup arasinda istatistiksel anlamli bir fark tespit edilemedi. Bununla
birlikte DK tedavisi ile Hb diizeyindeki artis miktar1 (p=0,02) ve TDBK” indeki azalma (p=0,001) DS teda-
visine gore istatistiksel olarak anlamli yliksek etkinlik gosterdigi tespit edildi.

Tartigma ve sonug: Her iki paranteral demir preparatida oldukga iyi tolere edildigi ve Hb, HTC, MCV,
Demir ve Ferritin gibi demir parametrelerinde etkin diizelme sagladigi tespit edildi. Hastalarda hedef olan
normal Hb degerlerine ulagilmasinda etkinlikleri bir kez daha gdsterildi. Bununla birlikte DK maltoz gru-
bunun baslangic degeri DS grubuna gore istatistiksel olarak anlamlilik diizeyinde olmasada daha diisiik
(Strasiile 9,18+1,44 vs 9,74 +£1,6 p=0,053) olmasina ragmen ¢alisma sonunda elde edilen Hb miktarindaki
istatistiksel anlaml artigtaki ve TDBK miktarindaki istatistiksel anlamli azalma tedavi etkinligi agisindan
DK nin DS den daha iistiin oldugunu ¢aligmamizda gostermistir.

Anahtar kelmeler:Demir eskiligi anemisi, paranteral demir tedavisi
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Tablo 1: Tedavi baslangic1 dnesinde hastalarin bazal kan sayim1 ve demir parametreleri ve gruplar arasi karsilasgtirma

p

Kan parametreleri Tedavi Gruplari N Mean Std. Deviation

Hemoglobulin Demir sukroz 56 9,74 1,64 0,053
Gr/dL Demir karboksimaltoz 60 9,18 1,44

HCT% Demir sukroz 56 32,40 4,06 0,127
Demir karboksimaltoz 60 31,29 3,68

MCV Demir sukroz 56 71,40 10,11 0,728
FL Demir karboksimaltoz 60 70,79 8,59

Demir Demir sukroz 56 38,57 71,71 0,081
Mg/dL Demir karboksimaltoz 60 21,78 16,81

Total Demir Demir sukroz 56 392,24 100,35 0,457
Baglama Kap Demir karboksimaltoz 60 404,50 75,36

Ferritin Demir sukroz 56 5,73 12,97 0,469
Mg/dl Demir karboksimaltoz 59 4,42 4,98
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NADIR HASTALIKLARDAN LANGERHANS HUCRELI
HIiSTIYOSITOZIS’E AIT iKi OLGU SUNUMU

Aysenur Cirak?, Elif Nur Karaoglu?, Leylagiil Kaynar', Biilent Eser', Serhat Celik', Zeynep
Tugba Giiven', Ali Unal', Ozlem Canoz3
L:Erciyes Universtesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Anabilim Dali, Kayseri, Tiirkiye
2:Erciyes Universtesi Tip Fakiiltesi Ic Hastaliklart Anabilim Dali, Kayseri, Tiirkiye
3:Erciyes Universtesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali, Kayseri, Tiirkiye

Ozet: Langerhans hiicreli histiyositozis (LHH) ; Langerhans hiicre fenotipindeki hiicrelerin gesitli do-
kularda toplanarak hasara neden oldugu reaktif bir tablodur. LHH lokal ve yaygin olarak deri,kemik,ak-
ciger, karaciger, lenf nodlari,mukokiitanéz dokular ve endokrin organlar gibi ¢esitli dokularda birikmesi
sonucunda hasara neden olabilir. Bu yazida erigkin yas baslangicli, lokal ve multisistemik tutulumu olan,
iki ayrn LHH vakas1 anlatilmstir.

Giris: LHH; nedeni bilinmeyen, atipikhistiyositlerin lokal veya yaygin olarak deri, kemik, akciger, ka-
raciger, lenf nodlari, mukokutandz dokular ve endokrin organlar gibi ¢esitli dokularda birikmesi sonucunda
hasara neden olan bir hastalik grubudur (1,2). Langerhans hiicreli histiositoz (LHH), CD1a, langerin ve
S100 proteini eksprese eden ve Birbeck graniilleri varlig1 gosterilen Langerhans tipi hiicrelerin klonalne-
oplastikproliferasyonudur(3) Her yas grubunda goriilmekle beraber 6zellikle 1-3 yas araliginda hastaliga
daha fazla rastlanir, cocukluk ¢aginda klonal bir hastalik oldugu gosterilmistir (4,5). Erkeklerde kadinlardan
2 kat daha sik olup genel popiilasyonda goriilme siklig1 0,5 — 4,5 / milyondur (2,3).LHH nin kesin tanisi,
etkilenen dokunun patolojik incelemesi ile konur. Prognoz siklikla miikemmeldir, bununla beraber, ‘’risk
organlar1” olan hematopoetik sistem, karaciger ve/veya dalak tutulumu olmasi durumunda ise kotiidiir.
Tedavi, hastaligin bulundugu organ sistemine, lezyonlarin yaygiligina ve 6zgiil organ fonksiyon bozuklu-
gunun varligina gore planlanir (6) Burada, otuz dokuz (39) yasinda dis kulak yolunda LHH tanis1 alan, ve
32 yasinda multisistemik LHH tanis1 alan 2 ayr1 nadir vaka radyolojik ve patolojik bulgularla anlatilmistur.

Olgu Sunumu I: Otuz dokuz yasinda bilinen hipertansiyon tanisi olan erkek hasta, sag kulakta agr1 sika-
yeti nedeniyle kulak burun bogaz (KBB) poliklinigine bagvurmustu. Fizik muayenede; dis kulak yolunda
timpanikmembran 6niinde graniilasyon dokusu benzeri kitle goriilmiistii. Laboratuvar tetkiklerinde; beyaz
kiire: 10,01 1073/pL, hemoglobin 16,2 g/dL, platelet sayis1 240.000/mm3olarak saptandi. Temporal kemik
bilgisayarli tomografisi (BT)istendi. Sonucu; bilateral dis kulak yollar1 agik ve normal, bilateral mastoid
hiicreler, mastoid antrum aerasyonlar1 agik ve normal, sagda malleolus komsulugundan baglayarak epitim-
panyuma uzanim gosteren petdzapeks diizeyinde fasiyal sinir ile ara planlar1 segilemeyen (invaze) yumu-
sak doku artimi,solda orta kulak kemikgik zinciri, orta kulak boslugu ve bilateral i¢ kulak yapilar1 normal
seklinde raporlandi. Alinan insizyonel biyopsinin patoloji sonucu Langerhans Hiicre Histiyositozu olarak
raporlandi. Pozitron emisyon tomografisi; her iki dis kulak yoluna uyan alanda bilgisayarli tomografide
net anatomik karsilig1 izlenen belirgin hipermetabolik odak gézlenmemistir seklinde rapolandi. Hastaya
cekilen kranial ve hipofiz manyetik rezonans tetkiklerinde patoloji saptanmadi. Hastada hematoloji konseyi
tarafindan sistemik tutulum olmadigma karar verildi. Orta kulakta lokalize lezyon, internal karotis arterin
kemik duvarim ve fasiyal sinirin timpanik segmentinin kanalini1 erode ettigi i¢in cerrahi olarak riskli ola-
bilecegi, radyoterapinin yillar sonra sekonder malignite yapabilecegi hastanin yas1 goz dniinde bulunduru-
larak, oncelikle sistemik steroid ve antibiyotik tedavisi verilmesine ve klinik takiplerinde (tedavi sonrasi
1.ayda) kontrastli MR ve BT ile lezyon boyutlar1 yeniden degerlendirilmesine karar verildi.
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A- Oval yuvarlak, c¢entikli niikleuslu, eozinofilik sitoplazmali langerhans hiicreleri, cevrede yaygin eozinofil
l6kositler, H&E, X 40
B- CDla pozitif lengerhans hiicreleri, immiinohistokimya, x200

Olgu sunumu II: 32 yasinda bilinen kronik hastalig1 ve ilag¢ kullanimi olmayan hasta, sol aksillada agr1
sikayeti ile bagvurmustu. Fizik muayene bulgulari normaldi. Laboratuvar tetkikinde; beyaz kiire 5,83 10°3/
pL, hemoglobin 17,2 g/dL, platelet sayis1 201 10"3/uL, nédtrofil 3,6 10"3/uL, lenfosit 1,58 10"3/uL, mo-
nosit 0,42 10"3/uL, eozinofil 0,18 10"3/uL, bazofil 0,05 10"3/uLL, AST 22 v/L, ALT 26 v/L, albiimin 5,15
g/dL, Vitamin B-12 186,2 pg/mL, folik Asit 9,01 ng/mL,ferritin 54,95 ng/mL idi Pet BT;Bilateral palatin
tonsillerde yogun hipermetabolizma, varligi, bilateral servikal zon 1 ve sagda daha belirgin olmak iizere
bilateral servikal zon 2 de biiyiigiil 8x12 mm boyutunda orta diizeyde hipermetabolik aktivite gosteren mul-
tipl lenf nodlart ile sol 5. kosta anterolateral yiiziinde izlenen ve kostada osteolitik ekspansiyone neden olan
hipermetabolizma (primer malign proges?, metastaz?) seklinde raporland1 Hastadan yapilan sol 5. kosta
eksizyonel biyopsis patoloji raporu; Langerhans Hiicre Histiositozu (Eozinofilik Graniilom) seklindeydi.
Sol servikal 2. zondan lenf nodu eksizyonu yapildi, patoloji raporu; Fokal Largenhans Hiicre Infiltrasyonu
Gosteren Lenf Nodu seklinde raporlandi Hastadan hipofizer tutulum? ile istenen hipofiz MR; adenohipofiz
bez yliksekligi orta hatta 3mm, sellar kavite ap cap1 13mm, kontrast enjeksiyonu sonrasinda patolojik kont-
rast tutulumu, yer kaplayict olusum yok ,infindibulum kalinligi normal, Bilateral kaverndz siniisler simet-
rik ve normal, Sol intenal karotis arter kaverndz segment igerisinde santralde sinyal void kaybi, optik kiazm
simetrik ve normal goriiniimde seklinde raporlandi Internal karotis arterde sinyal kaybi olmasi nedeniyle
yapilan BT-Anjiyografi goriintiilemesinde;arkus aorta ve arkus aortadan ¢ikan ana vaskiiler yapilar normal,
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Her iki vertebral arter ¢ikis ve trasesi normal, baziller arter dolusu normal, her iki ana karotid arter normal-
dir. Her iki distal karotid arter doluglar1 ile 6n ve orta serebral arterler normal, kranial kesitlerde parsiyel
empty sella ile uyumlu gériiniim seklinde raporlandi Poliiiri, polidipsi yoktu Mevcut durumla hasta hema-
toloji konsey toplantisina ¢ikartildi, multisistemik LHH nedeniyle Vinblastin tedavisine baslanarak takibe
alindi

* Sol 5. Kosta anterolateral yiiziinde yogun hipermetabolizma gosteren odak (SUV max:10.5)
» Bilateral servikal zon 1 ve 2°de multipl lenf nodlar1 (SUV max:5.2)
* Bilaetral palatin tonsillerde hipermetabolizma (SUV max:8.7)

Tartisma: LHH, Langerhans hiicre fenotipindeki hiicrelerin ¢esitli dokularda toplanarak hasara neden
oldugu reaktif bir tablodur.LHH hiicrelerinin karakterizasyonu tanida anahtar rol oynar. Bunlar; oval sekli,
yaklagik 10-15 pm boyutu, ince kromatin agina sahip oluklu, katlantili, ¢entikli veya lobule c¢ekirdegi-
nin, farkedilemeyen bir ¢ekirdekgigi ile ince niikleer membranin mevcudiyetidir. Sitoplazma orta dere-
cede yogun ve hafif eozinofiliktir. EpidermalLangerhans hiicreleri veya dermalperivaskiiler hiicrelerden
farkl olarak, LHH’ler oval sekillidir ve dendritik hiicre ¢ikintilarindan yoksundur. Bazen, Charcot-Leiden
kristallerinden zengin, santral nekroz iceren eozinofilikabselerbulunabilir(1). Daha eski tarihlerde Has-
himato-Pritzker hastaligi (HPD), eozinofilikgraniilom (EG), Hand-Schuller-Christian hastaligi (HSC) ve
Letterer-Siwe hastalig1 (LSD) olarak isimlendirilen 4 farkli klinik tablodan olusmaktayken, ortak immiino-
lojik 6zellikleri nedeniyle artik bu hastaliklara genel olarak ‘Langerhans hiicreli histiyositoz’ ad1 verilmek-
tedir (7). Hastaligin patogenezinde genetik nedenler, immun sistemdeki disregiilasyon, viral enfeksiyonlar
(HHV-6, CMV, parvoviriis) su¢lanmaktadir (8).LHH Calisma Grubu’nun organ tutulumuna gore yaptigi si-
niflamada hastalik, tek sistem ve multisistemtutulumlu olarak 2 ana grupta incelenmistir LHH de tek organ
tutulumu en sik kemik iken ikinci sirada deri olarak bildirilmektedir (9). Tek sistem LHH tedavisinde;tek
ajan prednizon, vinblastin ve prednizon kombinasyonu, kemik lezyonlariin kiiretaji ve cilt lezyonlari igin
topikal tedaviyi igermektedir (10,11)Multisistem LHH tedavisinde ise radyoterapi, vinblastin- prednizon,
kladribin, sitarabin, klofarabin,vinkristin uygun kombinasyonlarla, indiiksiyon ve/veya ikinci basamak te-
davi planlariyla verilebilir (12)Hastaligin seyrinde, 6zellikle multisistemik tutulumu olanlarda radyoterapi
ve kemoterapi sonrasi sekondermalignitegelisme riski artmaktadir (13). Egeler ve ark. 91 LHH hastasinin
39’unda lenfoma, 22°sinde 16semi, 30 unda solid organ tiimdrleri gelistigini bildirmislerdir (14).LHH; eris-
kin yasta nadir goriiliip kemik, cilt ve akciger de gozlenir. Lokal ya da sistemik tutulum ile seyredebilmekte
ve bu durum hastaligin tedavisini degistirebilmektedir. Bu nedenle atipik semptomlari olan geng eriskin
hastalarda LHH unutulmamasi gereken 6nemli bir hastaliktir.

Anahtar Sozciikler:Langerhans hiicre,erigkin baglangig, dis kulak yolu

2. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2019 19



NADIR HASTALIKLAR
+ KONGRESI

7-9 Subat 2019, Concorde Luxury Resort, Bafra - KIKT.C.

I I HEMATOLOJIK

ESANTIYEL TROMBOSITEMILI OLGUDA KALRETIKULIN TiP 11
SOMATIK MUTASYONU

Gonca Gulbay',Mehmet Ali Erkurt?
! Inénii Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji ve Genetik Anabilim Dali
2 Inonii Universitesi, Twp Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

Giris: Esansiyel trombositemi (ET), polisitemia rubra vera, primer miyelofibrozis philadelphia kro-
mozomu negatif olan klasik miyeloproliferatif neoplaziler olarak siniflandirilmaktadir. (1). JAK2 V617F
mutasyonunun tani ve tedavide yer almasi ile birlikte philadelphia kromozomu negatif miyeloproliferatif
neoplazilerin (MPN) molekiiler patogenezinde énemli gelismeler saglanmistir. ET olgulari, %50-60 JAK2
V617F ve % 3-5 oranlarinda thrombopoietin receptor (MPL) kodlayan gen mutasyonlarini tagimaktadir.
Son yillarda tanimlanan kalretikiilin (CALR) gen mutasyonlar1 JAK2’yi takiben miyeloproliferatif neopla-
zilerde siklikla goriillen mutant genlerdendir (2,3).

Vaka Sunum: Hastamiz 45 yasinda bir erkek T.C vatandasi. Gogiis agrisi, solunum gii¢liigii ve ekstremi-
telerde hafif 6dem olup diger hayati bulgulari ve fizik muayenesinin geri kalan1 normaldi. Temel laboratuar
bulgulari referans oranlarinda olmakla birlikte 16kosit sayis1 15.0 x 10%L (4.3-10.3 10%L) ve trombosit
sayist 1066 x 10%L (150-400 10%L ) ‘dir. Hemoglobin diizeyi ise 12.1 g/dL’dir. Abdominal ultrasonda
splenomegali (14.3 x 7.1 x 6.3 cm) belirgin diizeydedir. Kemik iligi biyopsisinde 80% cellurarity, biiyilik
loblularin kiimelendigi megakaryotik hiperplazi dikkate deger orandaydi. Fibroz goriilmemis olup ve blast-
larda artis yoktur. Sonuglar, esansiyel trombositemi ile uyumludur.

Tartisma ve Sonuglar: CALR, hiicre gogalmasi, apoptoz ve immiin yanitlarda énemli rol oynar. CALR
geni insan 19. kromozomunda yerlesmekte toplam 9 ekzon igermektedir. CALR mutasyonlarimin hepsi ek-
zon 9’da lokalizedir. Olgularin %80’inde en sik iki mutasyon, del52 (CALR del52/Typel;c.1092_1143del;L-
367fs*46) ve ins5’dir (CALR ins5/Type 1I;¢.1154 1155insTTGTC; K385{s*47). CALR mutasyonu, JAK2
V617F ve MPL ekzon 10 mutasyonu olmayan ET, PMF ve ET doniisiimlii miyelofibrozisli olgularin yak-
lagik %15-24’inde bulunmaktadir (3, 4). ET’li hastalarda CALR mutasyonu ile yiiksek trombosit sayisi
ve diisiik hemoglobin sayisi arasinda iliski bulunmustur. Bunun yaninda CALR mutasyonu tasiyan ET’li
hastalarda JAK2 mutasyonu tasiyanlara gore daha diisiik 16kosit sayis1 bulunmaktadir (5).

Sonug olarak, esansiyel trombositemi miyeloid hiicre serisindeki artis ile karakterize olup nedenleri tam
olarak bilinmemektedir. Fakat yapilan molekiiler genetik arastirmalar bu tip malignitelerin, biiyiik cogun-
lukla olagandisi klonal, genetik anomaliler sonucu ortaya ¢iktiklarini gostermistir. Daha fazla sayida hasta
ile yapilacak prospektif caligmalar, farkli CALR mutasyonlarinin esansiyel trombositemi iizerine etkisini
anlamay1 ve hastaliklarin yonetiminin daha iyi yapilmasini saglayacaktir.

Anahtar kelimeler: Kalretikiilin, esansiyel trombositemi, mutasyon

20 2. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2019



NADIR HASTALIKLAR
+ KONGRESI

7-9 Subat 2019, Concorde Iuxury Resort, Bafra - KK T.C.

I I HEMATOLOJIK

BIiR TOPLUM SAGLIGI SORUNU OLARAK NUTRiISYONEL ANEMI:
RETROSPEKTIF ARASTIRMA

Naim Ata', Serdal Korkmaz?
I'T.C. Saghk Bakanhgi, Kamu Hastaneleri Genel Miidiirliigii, Ankara, Tiirkiye
? Kayseri Sehir Hastanesi, Hematoloji Klinigi, Kayseri, Tiirkiye.

Ozet: Amag: Anemi, diinyadaki en dnemli saglik sorunlarindan biridir. Anemi nedenleri; (a) niitrisyonel
anemiler, (b) kronik hastalik anemisi ve (c¢) herediter bozukluklar sonucu gelisen (6rn; talasemiler) anemiler
olmak {izere kabaca 3 genis baslik altinda toplanabilir. Bu baglamda niitrisyonel anemiler en sik goriilen
tiptir. Bu ¢aligsmanin amaci, erigkinlerde niitrisyonel eksiklige bagli anemi prevalansini degerlendirmektir.

Gereg ve yontem: Calismaya, Kayseri ili Kayseri Sehir Hastanesi Hematoloji poliklinigine Ocak 2013
ile Ocak 2019 tarihleri arasinda basvurmus, anemi tanisi almis 18 yas ve {izeri 16756 hasta dahil edilmistir.
Anemi tamist konulurken Diinya Saghk Orgiitii’niin (WHO) kriterleri baz alinmustir. Hastane arsivi geriye
doniik olarak taranmis ve hemogram degerleri yanisira ferritin, vitamin B12 ve folik asid degerleri kayde-
dilmistir.

Bulgular: Caligmaya dahil edilen 16756 (Kadin/Erkek: 9193/7563) hastanin yas ortalamasi 39 (sinir:
18-86) idi. Anemi siklig1 %14 olarak bulundu. Demir eksikligi anemisi, tiim anemik hastalarin %11.7’ini
(1960) olusturmaktaydi. Vitamin B12 eksikligi anemisi tiim anemik hastalarin %6.2’ini (1038) ve folik asid
eksikligi anemisi de %4.0’tinii (670) olusturmaktaydi. Erkeklerde demir eksikligi anemisi en sik 51-64 yas-
lar1 arasinda goriiliirken, kadinlarda en sik 31-50 yas araliginda goriildii. Hem vitamin B12 eksikligi hem
de folik asid eksikligi anemisi ise her iki cins igin en sik 31-50 yas araliginda goriildii.

Tartisma ve sonug: Gelismis iilkelerde demir eksikligi anemisinin prevalanst % 2-5 iken, vitamin B12
ve folik asid ekligine bagli anemiler ise daha az siklikta goriilmektedir. Calismamizda da demir eksikligi
anemisi en sik goriilen anemi olarak bulunmustur. Niitrisyonel anemilerin 6nemi gelisiminin engellenebilir
ve kolaylikla geriye dondiiriilebilir olmasindan kaynaklanmaktadir. Bu nedenle de 6nemli bir halk saglig1
sorunudur. Gelismis tlilkelerde saglik otoriteleri, diizenledikleri ¢esitli programlar ile halk egitimi yaparak
ve hali hazirda satilan ¢esitli gidalar igerisine bu mikro besinleri takviye ederek hem niitrisyonel eksikligi
hem de anemi gelisimini 6nlemeye calismaktadir. Ulkemizde de bu ve benzeri 6nlemlerin alinmasi ile niit-
risyonel anemi gelisimi dnlenebilir. Ayrica, ulusal diizeyde uygulamaya gegirilecek benzer bir ¢aligma ile
tiim popiilasyonda niitrisyonel anemi siklig1 belirlenebilir ve nedenler ortaya konabilirse, anemi gelisimini
onlemeye yonelik alinacak dnlemlerin boyutu ve kapsami da netlesmis olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Anemi, demir eksikligi, vitamin B12 eksikligi, folik asid eksikligi, siklik
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ALLOJENIK KOK HUCRE TRANSPLANTASYONU YAPILAN
MULTIPLE MiYELOMA HASTALARINDA FLUDARABIN +
BUSULFAN + ANTI TIMOSIT GLOBULIN HAZIRLAMA REJiMi
ILE SIKLOFOSFAMID + TOTAL VUCUT ISINLAMASI HAZIRLAMA
REJIMIININ KARSILASTIRILMASI

Tugce Nur Yigenoglu
Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji EAH Kemik Iligi Nakil Unitesi

Amag: Son 10 yilda niikks Multiple Miyelomada (MM) tedavi seceneklerine ¢ok sayida yeni ajanlar
katilmistir. Yeni ajanlarla tedavi edilen hastalarda, bu ajanlara hi¢ maruz kalmayan hastalarla karsilagtiril-
diginda niiksten itibaren genel sagkalimda iyilesme goézlenmistir [1]. Bununla birlikte, yeni ajanlarla dahi
bazi hastalarda zamanla direng gelisir ve tekrarlayan niiksler yasanmaya devam eder. Allojenik kok hiicre
nakli (AKHN), yiiksek riskli sitogenetik 6zellik tasiyan ve otolog kok hiicre naklilOKHN) sonrasi erken
donemde niiks olan fit hastalar i¢in potansiyel kiiratif secenek olusturur [2]. Calismamizda merkezimizde
AKHN yapilan MM hastalarinin verilerinin incelenmesi hedeflendi.

Yontem: 2009-2017 yillan arasinda Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma
Hastanesinde AKHN yapilan 9 hastanin verileri geriye doniik olarak analiz edildi. 6 hastada hazirlama
rejimi olarak Fludarabine(30mg/m2 D-10—D-5 arasi), busulfan( 2 giin 6 saatte bir 0.8 mg/kg) ve tavsan
ATG(2.5 mg/kg/giin) kullanilirken 3 hastada Siklofosfamid(D-6, D-5, D+3, D+4. giinlerde 50mg/kg/giin)
ve TBI(total viicut 1s1nlamasi)(D-3,D-2,D-1. giinlerde 2*1 Gy/giin) kullanilda.

Bulgular: Hazirlik rejimi olarak Siklofosfamid TBI alanlarda medyan nétrofil ve trombosit engraftman
siireleri sirasiyla 15 giin ve 13 giin iken fludarabin busulfan ATG alanlarda sirastyla 16 giin ve 13 giin
olarak saptandi. Hazirlik rejimi ile trombosit ve notrofil engraftman siireleri arasinda anlamli bir iligki
saptanmadi(sirasiyla p:0.821 ve p: 0.603). Nakil sonrasi median PFS ve OS; Siklofosfamid TBI verilen
grupta sirasiyla 4 ay ve 6 ay iken Fludarabin Busulfan ve ATG verilen grupta sirasiyla 18 ay ve 69 aydi.
Fludarabin Busulfan ve ATG verilen grupta Siklofosfamid TBI verilen gruba gore anlamli olarak daha
uzun PFS ve OS elde edildi(sirasiyla p:0.048 ve p: 0.0473). Fludarabin Busulfan ve ATG alan hastalarin
birisinde Grade 2 akut karaciger Graft versus host hastaligi(GVHH) birisinde ise grade 2 akut cilt GVHH
gelisirken kronik GVHH goriilmedi. Siklofosfamid TBI alan hastalarin higbirinde akut yada kronik GVHH
goriilmedi.

Sonug: Azaltilmis yogunluklu ve non myeloablatif hazirlama rejimlerinin kullanilmasi, destek teda-
vilerindeki iyilesmelerle AKHN relaps refrakter MM hastalarinda potansiyel kiiratif bir tedavi segenegi
olmustur.
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MANTLE CELL LENFOMA TANILI HASTALARDA Ki-
PROLIFERASYON INDEKSI VE BETA-2 MIKROGLOBULIN
DUZEYININ SAGKALIM UZERINE ETKIiSi

Mehmet Ali Ugar!, Simten Dagdas?, Murat Albayrak®, Osman Sahin®, Funda Ceran?,
Mesude Falay?, Giilsiim Ozet?"
Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji B.D.
Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji B.D.
Yildirim Beyazit Universitesi, Ankara Diskapt Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji B.D.

Amag: Mantle hiicreli lenfoma (MCL), Tiim lenfomalarin %4’{inli olustururken yillik goriilme siklig1
2-3/100000°dir. Hastalar genellikle ileri evrede tani alir. Medyan tani1 yas1 60-65 olup Olgularin {igte birin-
de B semptomlar1 goriiliir. MCL tanisi lenf nodu, doku veya kemik iligi biyopsisi ile konur, t (11,14) varlig
tantya yardimcidir. SOX11 varligi da dnemli bir tanisal belirtegtir'?. Yiiksek beta-2 mikroglobulin ve Ki-67
proliferasyon indeksi, agresif seyir ile yakindan iligkilidir. MIPI hastaliga 6zgii ilk prognostik skorlama
sistemidir. MIPI skorlama sisteminde kotii sag kalimi1 6ngoren parametreler; yiliksek yas, kotii performans
skoru Eastern Cooperative Oncology Group (ECOGQG), yiiksek LDH ve tan1 aninda yiiksek beyaz kiire sayisi
olarak belirlenmistir. MIPI skorlamasina, Ki-67 proliferasyon indeksi eklenerek biyolojik MIPI (MIPI-B)
skoru elde edilir, MIPI-B sag kalim hakkindaki 6ngorilyii artirabilmektedir*®. Bu ¢alismadaki amacimiz,
Tiirk toplumunda MCL tanili hastalarda prognoz tayininde ki-proliferasyon indeksi ve beta-2 mikroglobu-
lin diizeyini sagkalim iizerine etkisini arastirmaktir.

Gereg ve yontem: Calisma 2008-2017 yillar1 arasinda Mantle cell lenfoma tanisi alan 18 yasg iizeri top-
lam 54 hasta ¢alismaya dahil edildi. Hastalarin demografik verileri yaninda, kronik hastaliklar ve eslik eden
komorbiditeleri de kayit altina alindi. Arastirma popiilasyonu MCL tanisi ile izlenen 35 erkek ve 19 kadin
olmak tizere 54 hastadan olusmaktadir.

Bulgular: Hastalarin ortalama yas1 62,2+12,1 idi. Olen hastalarda ortalama yas ve kadmn oram yiiksek
gozlenmekle birlikte sag kalim ile iliski gostermedi. Tan1 yeri ve mortalite arasinda anlamli bir iligki olmak-
s1zin hastalarin biiyiik gogunlugunda tam yeri lenf nodu idi.Olen hastalarda ortanca Beta2 mikroglubolin
(5,7 vs 2,8) diizeyi yiiksek saptandi (p<0,05) ve mortalite i¢in bir risk faktorii olarak belirlendi (p<0,05).
Olen hastalarda B semptom varlig1 (%100 vs 26,7), yiiksek saptandi ve mortalite icin bir risk faktorii olarak
belirlendi (p<0,05).Olen hastalarda ortanca KI proliferasyon index diizeyi (70 vs 22,5), sag kalan hastalara
kiyasla yiiksek saptandi.

Tartisma: MCL hastalarinda tedaviye yaniti ongérmeye yardimci olacak ve hastalarin prognoz tayininde
kullanilmak {izere 2008 yilinda MIPI skoru gelistirilmistir ve daha sonra bu skora ki-67 proliferasyon indek-
sinin eklenmesi ile MIPI-B skoru elde edilmistir. Yapilan ¢aligmalarda her iki skorun da MCL hastalarinda
prognoz tayininde oldukga yol gosterici oldugu gortilmiistiir'2. Bizim ¢alismamisda 6len hastalarda ortanca
Beta2 mikroglubolin diizeyi yiiksek saptandi ve mortalite i¢in bir risk faktoérii olarak belirlendi (p<0,05).
MCL hastalarinda beta-2 mikroglobulinin degerlendirildigi bir ¢calismada, beta-2 mikroglobulinin timdr
yiikii ve ileri evre hastalikla ile iligkili oldugu bildirilmistir. Hastalarimizdaki ki-proliferasyon index diizeyi
degerlendirildiginde, Olen hastalarda ortanca ki-proliferasyon index diizeyinin yiiksek oldugu saptand:®.
Caligmamizda elde ettigimiz veriler MCL’de yapilmis diger prognositik ¢aligmalar ile uyumluydu. Ki-pro-
liferasyon indeksi ve beta-2 mikroglobulin diizeyi yiiksek MCL hastalarinda yiiksek doz kemoterapi, otolog
kok hiicre nakli ve yeni ajanlar goz 6niinde bulundurulmalidir®~.
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Sonuclar: Bu grup hastalar relaps-refrakter seyir agisindan yakindan izlenmelidir. Elbette daha iyi so-
nuglar elde edebilmek i¢in, yas, evre, prognostik skor, perfromans ve tedavi agisindan randomizasyonun
saglandig1, yeni ajanlarin tedaviye dahil edildigi ¢ok merkezli, randomize, prospektif ¢calismalara ihtiyag
vardir.

Anahtar kelimeler: Mantle cell lenfoma, Ki-prpliferasyon indeksi, Beta-2 mikroglobulin

Tablo 1 Hastalarin demografik ve laboratuar bulgulari.

Sag Olen
Degiskenler HR %95CI p
n=30 n=24
Yas 59,5+12,5 65,6+10,9 1,03 0,99-1,07 0,067
Cinsiyet
kadin 9(30,0) 10(41,7) ref
erkek 21(70,0) 14(58.3) 0,62 0,27-1,40 0,251
Beta2mkrglbln 2,8(1,3-6,4) 5,7(3,8-11,1) 2,10 1,58-2,80 | <0,001*
Sedim 32(2-131) 51,5(7-93) 1,01 0,99-1,02 0,762
Ferritin 92(12,4-823) 119,5(10-1051) 1,01 1,01-1,03 0,126
Dalak biiyiikliigii 151,8+45 165,8+38.8 1,00 0,99-1,01 0,431
EES;OII&MSYOH 22,5(10-80) 70(15-93) 1,05 1,03-1,08 | <0,001%*
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MULTIPL MIYELOMDA POMALIDOMID TEDAVi SONUCLARI: TEK
MERKEZ DENEYIMI

Osman Akidan’, Derya Selim Batur, Nergiz Erkut, Ozlen Bektas, Mehmet Sénmez
Karadeniz Teknik Universitesi Ti ip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Trabzon

Giris: Multipl miyelomda (MM) tedavide kaydedilen ilerlemelere ragmen, tekrarlayan relapslar halen
onemli bir problemdir. Relaps sonrasinda hastalarin toplam yasam siiresi ortalama 9 ay olup, immiinmodii-
lator ilaglarin tedaviye eklenmesi ile yanit oranlar1 ve sagkalimda belirgin diizelme oldugu gézlenmektedir.
Pomalidomid antiproliferatif, proapopitotik, antianjiogenetik ve antiinflamatuvar 6zellige sahip olan 3. ku-
sak immiinomodiilatdr bir ilagtir. Relaps/refrakter MM hastalarda pomalidomid-deksametazon kombinas-
yonunun etkin ve gilivenilir oldugu yapilan ¢aligmalarda gosterilmistir. Bu ¢calismada relaps/refrakter MM
hastalarinda pomalidomid-deksametazon tedavi sonuglarinin degerlendirilmesi amaglandi.

Materyal ve Metod: Calismaya Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji bilim dalinda
takip edilen 27 MM tanili hasta dahil edildi. Hastalarin demografik 6zellikleri ve laboratuvar tetkikleri ret-
rospektif olarak degerlendirilerek toplam ve progresyonsuz sagkalim analizleri yapildi.

Bulgular: 27 MM’li hastanin 18’1 (%67) erkek, 9’u (%33) kadin olup, yas ortalamas1 65.5 yil (39-81)
idi. Pomalidomid tedavi oncesi 10 hasta bortezomib-siklofosfamid-deksametazon (VCD), melfalan-pred-
nizolon (MP), otolog kok hiicre nakli (OKHN), lenalidomid-deksametazon (Rd), 5 hasta VCD, MP, Rd, 4
hasta VCD, OKHN, Rd, 8 hasta VCD, Rd tedavileri almisti. Pomalidomid tedavi 6ncesi ortalama hemog-
lobin degeri 11+2 g/dL, kreatinin 1.1+0.7 mg/dL, total protein 8+1.3 g/dL, albumin 3.6+0.4 g/dL, Ig (im-
miinglobulin)G 2418+1716 mg/dL, IgA 353+712 mg/dL, IgM 27+16 mg/dL, kappa hafif zincir 621+498
mg/dL, lambda hafif zincir 232 £390 mg/dL olarak saptandi. Pomalidomid tedavisi alan 3 hastada tam
yanit, 4 hastada ¢ok iyi parsiyel yanit, 4 hastada parsiyel yanit, 8 hastada stabil hastalik, 8 hastada progre-
sif hastalik gézlendi. Pomalidomid tedavisi sonrasi ortalama hemoglobin degeri 10.5+2.4 g/dL, kreatinin
1.1£0.9 mg/dL, total protein 7.8+1.7 g/dL, albumin 3.4+0.5 g/dL, IgG 2144+2054 mg/dL, IgA 585 £1555
mg/dL, IgM 34436 mg/dL, kappa hafif zincir 573+643 mg/dL, lambda hafif zincir 227+348 mg/dL olup
tedavi Oncesi degerler ile aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark izlenmedi. Hastalarin ortalama sag-
kalim siiresi 14.1 ay (95% CI, 10.9-17.4), progresyonsuz sagkalim siiresi 13.4 aydi1 (95% CI, 10-16.8). 65
yas alt1 hastalarda ortalama sagkalim stiresi 13.6 ay (95% CI, 8.6-18.5) ay, progresyonsuz sagkalim siiresi
14 ay (95% CI, 8.9-19.2) iken, 65 yas iistii hastalarda ortalama sagkalim siiresi 13.2 ay (95% ClI, 9.4-17),
progresyonsuz sagkalim siiresi 10 ay (95% CI, 7.5-12) (p=0.844) olup her 2 grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark izlenmedi.

Sonug: Sonug olarak pomalidomid-deksametazon tedavisinin relaps/refrakter hastalarda sagkalim tize-
rine etkin bir tedavi segenegi oldugu kanaatine varildi.
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BLASTIK PLAZMOSITOID DENDRITIK HUCRELI NEOPLAZI:
SANILDIGI KADAR NADIR BiR HASTALIK MI?

Derya Sahin®, Fevzi Altuntas

Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Onkoloji Egitim Arastirma Hastanesi
Hematoloji ve K6k Hiicre Nakil Klinigi

Giris: Blastik plazmasitoid dendritik hiicre neoplazmi (BPDHN) nadir goriilen oldukga agresif hema-
tolojik bir neoplazmdir. BPDHN’nin kesin insidansinin, 2008 Diinya Saglhik Orgiitii simiflandirma siste-
minden Once siirekli degisen isimlendirme ve kesin tanimlayici kriterlerin bulunmamasi nedeniyle tahmin
edilmesi giictiir.

Olgu sunumu 1: Yirmidort yasinda erkek hasta, pansitopeni etiyolojisini arastirmak i¢in klinigimize
sevk edildi. Tam kan sayiminda hemoglobin degeri 8.57g/dL, trombosit degeri 63x10%L, WBC: 1.7x10%/
ul, tespit edildi. Kemik iligi aspirasyonunda alanlarin % 95 ini dolduran orta ¢apli dar sitoplazmali kro-
matin ag1 gevsek blastik goriiniimde hiicresel infiltasyon izlendi. Kemik iligi akis sitometrisinde CD2,
CD4, CD38, CD56, CD123, HLA-DR pozitif bulunana hastaya BPDCN tanis1 kondu. Hastada cilt lezyonu
veya lenfadenopati (LAP) yoktu. Akut lenfoblastik 16semi tedavi protokoliinin DANA FARBER ile tedavi
edildi. Tam uyumlu vericisi olmayan hasta otolog kemik iligi nakli ile konsolide edildi. Remisyonda takibi
devam etmektedir.

Olgu sunumu 2: Yirmiii¢ yasinda erkek hasta, boyunda ele gelen beze ve halsizlik sikayeti ile klinigimize
basvurdu. Muayenesinde sol servikal ve oksipitalde 2x1 ¢cm lik LAP vardi. Kan sayiminda WBC: 5.7X10%
ml, NEU:0.39x10%ml, hemoglobin degeri 10.1g/dl, trombosit sayis1 41x10%ml idi. Cevre kan yaymasinda
%80 iri boyutlu dar bazofilik sitoplazmali, sitoplazma ¢ekirdek oran1 bozulmus, ¢ekirdek sinirlari diizensiz,
graniilsiiz blastlar izlendi (Sekil 1). Hastanin kemik iligi akis sitometrisinde %65 CD45 soluk hiicre izlendi,
HLA DR, CD4, CD123, CD38, CD2 pozitif idi. Hastaya yapilan sol servikal lenf bezi eksizyonel biopside
lenf bezini difiiz infiltre eden lenfoid goriiniimlii neoplastik infiltrasyon izlendi. Kemik iligi aspirasyonun-
da yaygin orta boyda agraniiler sitoplazmali, ince kromatin yapisinda diizensiz ¢ekirdekli ve kiigiik ¢ekir-
dekgikleri olan blastik hiicre infiltrasyonu izlendi(Sekil 2).. Hastaya BPDHN tanis1 kondu. 3-7 indiiksiyon
rejimi ile hastada CR elde edildi. Nakil hazirlig1 yapilan hastada beraberinde cilt tutulumunun da oldugu
niiks tespit edildi(Sekil 3). Verilen kurtarma tedavisine cevap vermeyen hasta sepsisten kaybedildi.

Olgu Sunumu 3: Yetmisdort yasindaki erkek hasta viicudunda yaygin olan deri dokiintiisii ve halsizlik
nedeni bagvurdugu merkezde beyaz kiire sayisiin yiiksek tespit edilmesi iizerine akut 16koz 6n tanisi ile
klinigimize bagvurdu. Cilt lezyonlar1 tim vucutta yaygin en biiyiigli 3x4 cm ortas1 soluk kenar1 kabarik ve
kasintili idi (Sekil 4). Hastanin bakilan ¢evre kan yaymasinda yaygin agraniiler sitoplazmali orta boyda
blastik infiltasyon izlendi (Sekil 5). Kemik iligi akis sitometrisi ve kemik iligi biopsisinde dendritik blastik
plazmositoid hiicre belirtegleri (CD34, HLADR, CD117, CD123, CD38, CD7 zayif, CD33, CD13,TDT
parsiyel, CD22). tespit edildi. Cilt biyopsisi 16semik tutulum olarak degerlendirildi. Komorbiditeleri olan
perfromansi uygun olmayan hastaya desitabin tedavisi planlandi.

Tartisma: BPDCN primer kutanéz cilt lenfomalarinin yilizde 0.7’sini temsil eder [1]. BPDHN hasta-
larinin neredeyse yiizde 80’1 cilt lezyonlar1 ile bagvurmaktadir. BPDHN hastalariin tanisinda periferik
yayma ve kemik iligi aspirasyonunda morfolojik olarak belirleyicilik goriilememektedir. Tanisinda doku
biopsisinden ziyade akis sitometrisinde CD123 pozitifliginin gosterilmesi 6n plana ¢ikmaktadir. Hastalarin
¢ogu yash yetiskinlerdir ve tanidaki medyan yas 65-67’dir. Ancak sundugumuz ii¢ vakanin ikisinin geng
yas grubuna dahil oldugundan bu yas grubunda da on tanilar arasinda yer almalidir. Yeni tant konan BPD-
CN’li yetigkinlerde, santral sinir sistemi profilaksisi veya tedavisi de dahil olmak {izere ALL bazli rejimler
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indiiksiyon kemoterapisinde 6nerilmektedir. indiiksiyon tedavisi sonrasi CR veya PR alan BPDCN’li yetis-
kinlerin ¢cogu, baslangictaki tedavinin tiirlinden bagimsiz olarak iki yil iginde niikseder. [5]. Yetiskinlerde
ilk remisyonda allojenik HCT onerilir. Otolog transplantasyon, CR’ye ulagmis ancak miyeloablatif HCT
icin aday olmayan hastalarda bir segenektir. Tagraxofusp (SL-401) relaps refrakter hastalarda interldkin-3
reseptor alfa (CD123) ‘ya yonelik bir tedavidir. FDA tarafindan ¢i1g1r agan tedavi olarak tanimlanmustir.

Sekil 1ve 2:

l‘.}
8
c*‘v '«'Jl:i -n
D ab 'ﬂ_gn

Sekil 4 ve 5:
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RELAPS REFRAKTER HODGKIN LENFOMA HASTALARINDA
BRENTIXUMAB-BENDAMUSTIN KOMBINASYONU:
TEK MERKEZ DENEYiMi

Bahar Uncu Ulu
Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim Arastirma Hastanesi

Giris: Hodgkin lenfoma (HL) hastalarinda standart ilk sira tedavilerle kiir elde edilmesine ragmen yakla-
stk %30 hastada direng ya da niiks gelismektedir. Bu hastalarda kurtarma kemoterapi tedavileri sonrasinda
yiiksek doz kemoterapi ardindan otolog kok hiicre transplantasyonu standart yaklasimdir. Bir ¢ok calis-
mada kurtarma tedavileri sonrasinda tam yanit elde edilmesinin otolog kok hiicre nakil (OKHN) sonuglart
acisindan prediktif bir isaret oldugu gosterilmistir. Brentixumab vedotin(BV), mikrotiibiil fonksiyonunu
bozucu ajan olan monomethil auristatin E ile konjuge anti-CD30 monoklonal antikordur. OKHN sonra-
sinda tek ajan BV ile tam yanit oranlar1 %27-%35’tir. Bendamustin ise fiizyon hibrit analogu olup piirin
analogu iceren alkilleyici bir ajandir. Niiks non hodgkin lenfomada ve OKHN sonrasinda refrakter HL.‘da
kullanilmakta olup; toplam yanit ve tam yanit oranlar1 %53 - %33 ‘diir. Yapilan faz 1-2 bir ¢alismada re-
laps refrakter HL’da ilk kurtarma tedavisi olarak Brentixumab— Bendamustin kombinasyonu kullanilmasi
ile tam yanit %72.6 toplam yanit %92.5 olarak bildirilmis olup, toksisite ve tolerabilite agisindan uygunlu-
gu gosterilmistir. Calismamizda HL olgularimizda BV-Bendamustin deneyimimizi sunuyoruz .

Gereg ve yontem: Ankara Onkoloji Hastanesi Eriskin Hematoloji béliimiinde Mayis 2018-Ocak 2019
tarihleri arasinda takipli olan 18 yas iistiinde 16 relaps/refrakter Hodgkin lenfoma tanis1 almig hastaya Bren-
tixumab vedotin -Bendamustin kombinasyonu uygulandi. Tiim hastalarin niiksii re-biyopsi ile kanitlandu.
21 giinde bir 1.8 mg/kg bozunda BV, 21 giinde bir 1. ve 2. Giinlerde 90 mg /m? dozunda Bendamustin
kombinasyonu uygulandi. Hastalarin demografik 6zellikleri, kemoterapi bilgiler, klinik 6zellikleri ve yanit
oranlar1 dosyalarindan geriye yonelik olarak taranarak elde edildi. Yanit degerlendirilmesi en az 2 kiirliik
tedavi sonrasinda yapildi. Yanit degerlendirmesi kemoterapiden 4-6 hafta sonra Pet- BT ¢ekilerek yapildu.
Hastalarmn verileri SPSS 21 programiyla analiz edildi.

Bulgular: Hastalarin demografik 6zellikleri Tablo-1‘de verilmistir. Takip edilen 16 hastanin median yas
ortalamas1 39 (en az 19-en fazla 77) olarak saptandi. Tan1 sirasinda histolojik alt tipi noduler sklerozan
olan %66,7 hasta saptandi. Hastalarin %62 sinin tan1 sirasinda ileri evre (evre 3 ve 4) oldugu goriildii. %18
hastada bulky (>7 cm ) hastalik mevcuttu, kitlelerin 2/3” si mediasten , 1/3’li aksilla yerlesimli idi. %44
hastada B semptomu mevcuttu. Hastalara 1. Sira tedavisi olarak %75 (n:12) hastada ABVD rejimi uygu-
lanmisti. ABVD median kiir sayis1 6 (aralik : 2-8 kiir ) olarak saptandi. Hastalarin %60°1 primer refrakter
olarak seyretmekteydi. Brentixumab—bendamustin tedavi protokolii median 3 .sira tedavi olarak ( en az
2 ;en fazla 7 sira) verildi. Brentixumab-bendamustin kombine tedavisiyle %54.5 tam yanit, %81.8 toplam
yanit elde edildi; %18.2 hastada refrakterlik goriildii (Tablo-2) . Hastalarin 4 tanesi otolog kok hiicre nakli
yapildi; bunlardan 3 tanesi Brentixumab bendamustin kombine tedavisi aldiktan sonra yapildi. Hastalarin
2’sinde grade 3 pnémoni , 2’sinde nétropeni , 1’inde anemi , 1’inde yaygin agir motor néropati , 2 tanesinde
yaygin hiperemik dokiintii ve ylizde hiperemi saptandi. Dokiintiisii olan hastalardan bir tanesinin cilt biyop-
si sonucu perivaskiiler dermatit olarak yorumlandi. Ciddi anaflaktik bir reaksiyona rastlanmadi.

Tartigma: Hodgkin lenfomada relaps refrakter hastalarda verilen ¢esitli kurtarma tedavileriyle tam ya-
nit oranlar %20-60 arasinda degismektedir. Brentixumab monoterapisi ile bu hasta grubunda otolog kok
hiicre nakli 6ncesinde toplam yanit oran1 %68, tam yanit oran1 %35 olarak bildirilmistir. Otolog kdk hiicre
nakli oncesindeki yanit derinligi ve PET negatifliginin prediktif bir faktér oldugu goz 6niine alindiginda
brentixumab ile bendamustin tedavi kombinasyonu ile toplam yanit %92.5, tam yanit %72.6 olarak bildi-
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rilmistir. Calismamizda median 3 sira (aralik :2-7) tedavi almis olan HL hastalarinda %81.9 toplam yanit,
%54.5 tam yanit orani elde edildi. Hastaneye yatis gereksinimi azaltmasi ve kolay tolere edilebilir bir tedavi
rejimi olmasi nedeniyle standart kullanilan kurtarma kemoterapi rejimlerine gore daha avantajh bir kur-
tarma tedavisi olarak; 6zellikle kok hiicre nakli 6ncesinde koprii tedavisi olarak kullanilabilir. Komorbidite
nedeniyle standart tedavi rejimlerini alamayan hasta grubunda da bu kombinasyon degerlendirilebilir.

Tablo 1- Hastalarin Klinik 6zellikleri

sayln %
Cinsiyet
Kadin 6 37.5
Erkek 10 62.5
Histoloji
Mikst seliiler 3 25
Noduler sklerozan 8 66.7
Lenfositten zengin 1 8.3
Lenfositten fakir 0 0
Evre
1 0 0
2 3 23.1
3 4 30.8
4 6 46,2
Onceki tedaviler
Onceki kemoterapi sira sayisi 3(2-7)
(median)
ABVD , AVD,BEACOPP 14 87.5
Gemsitabin bazh (GDP,IGEYV) 12 75
Platin bazh ( DHAP,ICE ) 5 31.2
OKHN 1 6.2
Radyoterapi 2 12.5
Nivolumab 1 6.2

Tablo 2 — Brentixumab bendamustin kombine tedavi alanlarin yanit oranlari

Tedavi Tam yamit | Kismiyamt | Niiks/ refrakter | Toplam yanit oram
n(%) n(%) n(%) n(%)
Brentixumab bendamustin | 6 ( %54.5) 3 (%27.3) 2 (%18.2) 9 (%81.6)
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RELAPS/REFRAKTER MULTIPLE MYELOMA HASTALARINDA
KARFIiLZOMIB VE POMALIDOMID TABANLI TEDAVILERIN
DEGERLENDIRILMESIi: TEK MERKEZ DENEYiMi

Seda Yilmaz", Ozcan Ceneli’', Atakan Tekinalp', Abdiilkadir Bastiirk®

INecmettin Erbakan Universitesi, Meram T ip Fakiiltesi, fg Hastaliklart Ana Bilim Dali,
Hematoloji Bilim Dali, Konya

2Selcuk Universitesi T ip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dals, Hematoloji Bilim Dali, Konya

Amagc: Multipl Myelom (MM); plazma hiicrelerinin kemik iliginde klonal proliferasyonu, kanda ve
idrarda monoklonal protein artisi ile karakterize, relaps riski yliksek hematolojik bir malignitedir. Karfilzo-
mib ve pomalidomid relaps/refrakter MM hastalarinda onayli ve etkili ajanlardir. Calismamizda bu ajanlar
alan hastalarimizda yanit orani ve yanit1 etkileyen faktorleri incelemek istedik.

Gereg ve yontem: 2009-2018 yillar1 arasinda N.E.U.Meram TF Hematoloji kliniginde takip ettigimiz
karfilzomib ve/veya pomalidomid tedavisi verilen, relaps/refrakter 11 MM hastasi retrospektif olarak in-
celendi.

Bulgular: Hastalarin 2°si (%22) kadimn, 9’u (%88) erkek idi. Hastalarin median tan1 aldiklar1 yas 55 (43-
66) idi. En sik goriillen MM tipi 8 hasta ile IgG tipiydi. Alt1 hastaya (%54) otolog kok hiicre nakli yapilmig
olup 2 hastaya 2 defa yapilmigti. Hastalarin aldiklart median tedavi basamak sayist 6(4-8) idi. Hastalarin
4’{i pomalidomid, 4’ii karfilzomib, 3’ii her ikisini de ald1. Iki hastamizda takip siirecinde yanit kayb1 ol-
masi lizerine pomalidomide siklofosfamid eklenip ¢ok iyi kismi yanit elde edildi. Bu gruptaki hastalarda
genetik anomalinin olmamasi dikkat ¢ekti. Onbir hastanin 9’u lenalidomid aldi. Lenalidomid yanitsiz veya
yanit kaybi olan 7 hastanin 6’sinda pomalidomid kullanilmig olup bunlarin 4’{inde (%67) yanit elde edildi.
Onbir hastanin 7’sinde bortezomib yanit kaybi sonrasinda karfilzomib kullanilmis olup 3’tinde(%43) yanit
edildi. Sadece karfilzomib alan hastalarin hepsi yiiksek riskli genetik mutasyona sahipti. Karfilzomib ve
pomalidomid tedavilerini alan 3 hastanin 2’si (%67) relaps nedeniyle 2 defa otolog kok hiicre nakli oldu.
Median basamak sayis1 7(6-8) idi. Tan1 sirasindaki kemik iligi biyopsisinde plazma hiicre orani her 2 ajani
alan 3 hastamizda ortalama % 62(20-95) iken, geri kalan hastalarda %40 (25-80) idi. Ortalama hasta takip
siirelerimiz sadece pomalidomid alanlarda 6,5; sadece karfilzomib alanlarda 6; her 2’sini de alanlarda 5
yildi. Yan etkilere baktigimizda, pomalidomid yanitli 1 hastamizda pndmonitis nedeniyle ilac1 kesildi. Tiim
hastalarda tedavi yaniti ile ndtropeni siklik ve derinligi incelendiginde iliski saptanmadi. Sadece karfilzo-
mib alan hastalardan yiiksek riskli genetik anomaliye (del 17p, t(14;20)) sahip 2’si (ortalama 6.y1lda) ve
her iki tedaviyi alan hastalardan13q delesyonu olan 2’si (ortalama 4.y1lda) olmak iizere toplam 4 hastamiz
hayatin1 kaybetti.

Lenalidomid(n) Bortezomib(n) Yanit(%)
Pomalidomid 6 7 %71
Karfilzomib 6 7 %357

Tartigma ve Sonug: Lenalidomid refrakter hastalarda pomalidomide yanit orani literatiirde %30 iken;
bizim lenolidomid yanitsiz hastalarimizda pomalidomid yanit oran1 %67 idi. Bunun nedeni bu grupta yiik-
sek riskli genetik anomali yoklugu olabilir. Bortezomib direngli hastalarda karfilzomibe yanit oran1 %15-
20 iken; bizim hastalarimizda bu oran %43 idi. Bu oranin yliksek olmasi hasta sayimizin azlig1 nedeniyle
olabilir. Her 2 ilac1 da alan refrakter hastalarimizin tan1 sirasindaki yiiksek plazma hiicre orani dikkat ¢e-
kiciydi. Tiim hastalarimizdan sadece birisinde yan etki nedeni ile tedaviyi sonlandirmak zorunda kaldik.
Sonug olarak deneyimimize gore relaps/refrakter MM tedavisinde karfilzomib ve pomalidomid etkin ve iyi
tolere edilen ajanlardir.

Anabhtar kelimeler:relapsrefraktermultiplemyeloma, karfilzomib, pomalidomid
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KRONIK LENFOSITIK LOSEMI TANILI OLGULARIN KLINIiK SEYIR,
PROGNOSTIK OZELLIKLER VE TEDAViI CEVABI YONUNDEN
DEGERLENDIRILMESIi: TEK MERKEZ DENEYiMi

Hacer Berna Afacan Oztiirk", Murat Albayrak’, Cigdem Pala', Senem Maral',
Abdulkerim Yildiz!, Osman Sahin', Pinar Comert!

L Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Diskapi Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji
Boliimii, Ankara, TURKEY

Amag: Merkezimizde kronik lenfositik 16semi (KLL) tanisi ile takipte olan hastalarin genel klinik 6zel-
likleri, ilk sira tedavileri, olgularin yagam siireleri ve bu yanitlara etkili olabilecek faktorleri degerlendir-
meyi amagladik.

Gere¢ ve yontemler: Calismada 2009-2018 yillart arasinda Saglik Bilimleri Universitesi Ankara
Diskap1 Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji Boliimiinde KLL tanisi ile izlenen ve
dosyalarina ulasilabilen 169 hasta retrospektif olarak degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya alinan 169 hastadan 90’1 erkek, 79’u kadin, median yas 65 (min37-max 89) idi.
Tan1 aninda RAT evrelemesine gore degerlendirildiginde evre 0 %33,7 (n:57), evre I % 17,2 (n:29), evre 11
% 40,2 (n:68), evre 111 % 2,4 (n:4), evre IV % 6,5 (n:11) oldugu tespit edildi. Takip siiresi ortalama 42,57
ayd1 ve bu siirecte 134 hasta (%79,2) hic tedavi almazken, 35 hasta (%20,7) tedavi aldi. ilk sira tedaviler
incelendiginde tedavi alan 35 hastanin; 16’si (%45,7) R-FC, 5’1 (%14,2) FC, 3’1 klorambucil (% 8,5), 5’1
R-Klorambucil (%14,2), 2’si R-CHOP (%5,7), 2’si R-Bendamustin (%5,7), 1’1 R-CVP (%2,8), 1’i CVP
(%2,8) aldig1 goriildii. Tedavi almayan hastalarin ortalama yasam siiresinin 99,4 ay, tedavi alan hastalarin
ortalama yasam siiresinin 89,7 ay oldugu tespit edilmistir. Hastalarin 38’inin (%22,5) ex oldugu saptandi.

Sonug: Hastalarimizin demografik 6zelliklerinin diger ¢aligmalarla benzer oldugu goriilmiistiir. Tedavi
alma durumuna gore sag kalim siiresi incelendiginde yasam siirelerinin tedavi almayan grupta, tedavi alan
gruba gore 6nemli diizeyde yiiksek oldugu tespit edilmistir.
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ALLOJENIK NAKIL YAPILAN FANCONIi APLASTIK
ANEMI ve EDINSEL APLASTIK ANEMILi HASTALARIN
KARSILASTIRILMASI: TEK MERKEZ DENEYIMIi

Mehmet Bakirtas®, Fevzi Altuntas
Dr.Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji EAH Hematoloji

Giris: Aplastik anemi (AA) hayati tehdit edici durumlara neden olan bir kemik iligi yetmezligi sendro-
mudur. Calismamizda merkezimizde allojenik kok hiicre nakli (AKHN) yapilan AA hastalarinin verileri,
etiyolojilerine gore retrospektif olarak analiz edildi.

Materyal ve metod: 2009-2018 yillar1 arasinda Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve
Aragtirma Hastanesinde AKHN olan 13 AA hastasinin verileri incelendi. Hastalik yaniti; klinik muayene,
kan tetkikleri, kemik iligi biyopsi analizi ile degerlendirildi. 7 hastada hazirlama rejimi olarak siklofosfa-
mid ve ATG; 2 hastada fludarabin,siklofosfamid ve ATG; 3 hastada fludarabin,siklofosfamid, ATG ve TBI
kullanildi ve 1 hastada ayn1 vericiden ikinci AKHN nedeniyle hazirlik rejimi uygulanmadi. GVHD pro-
filaksisi, hastalarin hepsinde siklosporin ile yapildi. IBM SPSS v21 programiyla tanimlayici istatistikler,
gruplar arasi iligkiler icin Mann-Whitney U testleri ve nakil sonrasi genel sagkalim(OS) ve nakilden sonra
hastalik relapsi(PFS) i¢cin Kaplan Meier ve Log rank testleri gerceklestirildi.

Bulgular: AKHN olan 13 hastanin 4’ Fankoni AA (FAA), 9’u Edinsel AA(EAA) idi. Hastalarin med-
yan yasi FAA grubunda 37(21-53), EAA grubunda 24(18-38) idi (p=0,076). Nakile kadar gecen siire FAA
grubunda 19+9.66 ay, EAA grubunda 5.55+0,9 ay olarak saptand1 (p=0,106). Nakil sonras1 medyan takip
siiresi 18 ay olarak gozlendi. Hastalarin nakil 6ncesi risk degerlendirmesi i¢in ortalama EBMT skoru FAA
grubunda 3.2540.63, EAA grubunda 2,33+0,4; medyan sorror skoru ise FAA grubunda 0 (0-1), EAA gru-
bunda 1 (0-1) olarak izlendi (p= 0,414, p=0,330).Verilen ortalama CD34(+) hiicre sayis1 FAA grubunda
4.17+0.82,EAA grubunda 4.45+0,64 izlendi (p=0,825). OS degeri FAA grubunda 14.25+£3.24 ay, EAA
grubunda 57+10 ay olarak izlenirken; PFS FAA grubunda 14.25+4.59 ay, EAA grubunda 50+11 ay olarak
izlendi (p=0,941, p=0,550). OS ve PFS iizerine etkili olan faktorler incelendiginde FAA ve EAA gruplarin-
da yas, kok hiicre orijini, notrofil ve engraftman siireleri, nakile kadar gegen siire, infiize edilen CD34(+)
hiicresi, EBMT ve sorror skoru ile arasinda iliski saptanmadi.

Tartisma: Caligmamizda 1 yillik sagkalim FAA i¢in %75, EAA igin %76 olarak hesaplanmis olup FAA
ile EAA hastalar1 arasinda OS ac¢isindan fark izlenmemistir. Literatiirle karsilastirildiginda hasta sayimizin
diisiik ve takip siirelerinin kisa oldugu asikardir.Yas, malformasyonlar, 16semik transformasyon AA igin
kotii prognostik faktorler olup, calismamizda yas gruplari ile mortalite arasinda iliski izlenmedi. CIBMTR
tarafindan yapilan caligmada tiim yas gruplar1 arasinda nétrofil engraftmani agisindan anlamli bir fark sap-
tanmaz iken 40 yas iizeri ile 20 yas alt1 hastalarin trombosit engraftman insidanslar1 agisindan anlamli fark
saptanmistir. Calismamizda yas gruplari ile trombosit ve notrofil engraftman oranlar1 arasinda fark saptan-
mamigtir.

Anabhtar kelimeler: Fanconi aplastik anemisi, edinsel aplastik anemi, genel sagkalim.
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COK NADIR GORULEN GEBELIK SORUNU: AFIBRINOJENEMI

Abdullah Karakus
Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji B. D.

Giris: Afibrinojenemi nadir goriilen (1/1 000 000) fibrinojenin tam eksikligi ile karakterize otozamal
resesif gecisli bir hastaliktir. Hastalar asemptomatik olabilecegi gibi kanama ve tromboz da goriilebilir.
Gebelik doneminde tekrarlayan diisiikler ante ve post-partum kanamalar goriilebilir. Fibrojen replasmani
yapilmadikca gebelik genelikle 5-8 haftalar arasinda spontan diisiik ile sonuglanir.

Olgu: Otuz bes yasinda kadin hasta gebeligin 4. Haftasinda tekrarlayan diisiik olmasi nedeni ile bas-
vurdu. Kanama durma siiresinde uzama ve yara iyilesmesinde gegikme sikayeti olan hastaya 23 yasinda
afibrojenemi tanist konmus. Hasta bu donemden itibaren devam kanama sikayeti ile bagvurusunda taze
donmus plazma tedavisi verilmis. 2007 — 2011 yillar1 arasinda 4 yillik siirecte gebelik planlayan hastanin
bu donemde 4-8 haftalar da toplam 6 gebelik kayb1 yaganmasi nedeni ile hasta uzun donem gebelik planla-
mamig. Hastanin fibrojen diizeyi 0 goriildii. Aktive parsiyel tromboplastin ve protrombin siiresi 6l¢iileme-
yecek kadar yiliksek goriildii. Hastaya haftanin iki glinli 2 gram insan fibrojeni igeren konsantresi verildi.
takiplerinde fibrojen diizeyi 48 mg/dl olan hastanin gebeligin 10. Haftasinda hafta da iki giin 3 gr olacak
sekilde doz artirildi. Fibronojen diizeyi 100 mg/dl hedeflenerek ara donemlerde ek fibrojen destegi verildi.
Gebeliginin 28. Haftasinda dogum eylemi baglayan hastanin sezeryan ile dogumu gergeklestirildi. 1200
gram erkek bebegi kiivezde takip edildi. Dogum sonrasi kanama sikayeti olmayan anne dogum sonrasi 3.
Giiniinde eksterne edildi.

Sonug: Fibrinojen, hamilelik boyunca hemostatik dengenin ve vaskiiler biitiinliigiin korunmasi, normal
gelisimi ve basarili maternal ve fetal sonuglar icin kritik 6neme sahiptir. Fibrinojen, hem koagiilasyon
stirecinde hem de fibrinolizinde 6nemli bir rol oynar. Son zamanlarda, fibrinojenin implantasyon ve yerles-
tirmedeki roliine 151k tutabilecek birka¢ ¢alisma yayinlanmistir. Afibrinojenemi hastalarinda birkag gebelik
vakas1 bildirilmistir. Bu vakalarin bir kisminda basarili sonug alinsa da gebelik kay1p riski azinsanmayacak
derecede yiiksektir. Gebelikte fibrinojen diizeyini >60 mg/dl’de siirdliirmek, miimkiinse >100 mg/dl tutmak
oOnerilir. Daha diisiik (<0.4 mg/dl)fibrinojen diizeylerinin gebeligi siirdiirmede yeterli oldugu diisiiniilse de
hemorajik risk mevcuttur. ideal fibrinojen diizeyi 150 mg/dl hedeflenebilir ama yiiksek fibrinojen diizeyi ile
birlikte tromboembolik olay riski artabilir. Tedavi olarak kriyopresitat kullanilsa bile fibrinojene ilave ola-
rak yliksek miktarda bulunan faktor VIII ve vonWillebrand faktdr tromboz riskini daha da arttirabilecektir.
Bu nedenle fibrinojen konsantresi kullanilmasi dnerilir. Bu vakada kanama ve tromboz olaylar1 gercekles-
meden basarili gebelik ve dogum gerceklestirilen gebe afibrinojenemi vakasi sunuldu.

Anahtar kelimeler: Afibrinojenemi , gebelik
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ERISKIN BASLANGICLI LANGERHANS HUCRELI
HiSTiYOSITOSIS TANISI ALAN YEDiIi HASTANIN RETROSPEKTIF
DEGERLENDIRILMESIi: TEK MERKEZ DENEYiMi

Aysegiil Tetik
Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Dr.Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi
Hematolojive Kok Hiicre Nakli Klinigi

Giris: Langerhans hiicreli histiyositosis ( LHH) her yasda goriilebilen bir hastaliktir .CD1a ve S100 pro-
teinini eksprese eden langerhans tipi hiicrelerin klonal neoplastik ¢ogalmasi ve osteolitik kemik lezyonlari
ile karakterize nadir bir hastaliktir .

Amag: Bu calisma erigkin yas baslangi¢chi kemik , MSS, cilt ,lenf nodu tutulumlu olgularin klinik, rad-
yolojik ve histopatolojik bulgular1 sunularak giincel literatiir esliginde tartigilmigtir .

Yontem: Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Dr.Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji EAH Hematoloji
Poliklinigine 2011-2018 yillar1 arasinda miiracaat eden yedi olgu sunulmustur . Tiim hastalarda total kemik
survey ,abdominal ultrasonugrafi ,toraks tomografisi ,kranial MRI ,PET-CT ,kemik iligi aspirasyon ve bi-
yopsisi ,infiltrasyon bolgelerinden elde edilen 6rneklerin histopatolojik incelemesi yapilmigtir .

Bulgular: Poliklinigimizde degerlendirilen 7 hastamizin 6°s1 erkek(%85.7) ve 1’i(%14.3)kadind1. Lan-
gerhans hiicreli histiositosis tanisi alan hastalarin yas1 ortalama 30.3 (23-51)y1l olarak hesaplandi.Olgula-
rimizin %57.3 {inde kemik ,%28 ,2 sinde lenf nodu ve yumusak doku ,%14,3 tinde MSS tutulumu tespit
edildi .Baglica sikayetler ;%57,3 kemik agris1 ,%14,3 ,kasint1 ,%14,2 polidipsi ve poliiiri ;%14.2 orbital agri
seklinde olmustur .Higbir hastada kemik iligi ve akciger tutulumu saptanmamaistir .

Tiim hastalar halen hayattadir . 2 hastada sadece cerrahi eksizyon ile cerrahi smir negatif oldugun-
dan RT ve / veya KT modaliteleri diisiiniilmemistir.Halen remisyondadir. 1 hastada orbital tutulum olmasi
nedeniyle hem cerrahi ve hem de KT birlikte uygulanmistir . Hasta remisyondadir. 1 Olguda ise kemik
tutulumu nedeniyle cerrahi eksizyon yapilmis ,tedaviden 8 yil sonra kranial relaps gelistiginden KT
verilmistir. KT sonrast yeniden lomber vertebral bolgede relaps gelisen hastaya yine cerrahi eksizyon ve
RT uygulanmistir . Halen remisyondadir.. 1 olguda kranial kemik lezyonuna cerrahi eksizyon yapilmis
Lhipofiz tutulumu da oldugundan hastada diabetes insipitus geligsmistir. KT ve tutulu femur bolgesine de
RT uygulanmigtir .Hasta remisyondadir . 1 olguda ise L3 diizeyindeki yumusak doku cerrahi olarak eksize
edilmis ve RT uygulanmistir .Hasta remisyondadir. Son olgumuzda ise lokal steroid ve PUVA tedavisi ile
yanit alinmig ve lezyonlarinda gerileme saptanmistir .

Tartisma: Langerhans hiicreli histiyositosis erigkin hastalarda nispeten iyi seyirlidir . Ancak ¢oklu organ
tutulumu vakalarinda baslangi¢ yanit1 iyi olmakla birlikte 5 yil igindeki relaps riski %72 dir.Tan1 aninda
Karaciger ,akciger,hemopoetik sistem ,dalak tutulumunun oldugu vakalarda mortalite oran1 yiiksektir .

Anabhtar kelimeler :Erigkin baslangigli ,Langerhans hiicreli histiositosis
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ALLOGENEIC HEMATOPOIETIC CELL TRANSPLANTATION
(HCT) ASATREATMENT OPTION IN A PATIENT WITH RELAPSED
REFRACTORY MULTIPLE MYELOMA (MM)

Ahmet Sarict', Ayshe Slocum, Mehmet Veysi Deviren, ibrahim Pinar, Musa Ak
Inénii Universitesi Tip Fakiiltes, Malatya

Introduction and Objectives: Multiple myeloma (MM) is an aggressive disease defined by the neoplastic
proliferation of plasma cells and that causes relapsed refractory disease in many patients. Herein, we aimed
to review the treatment of a case with refractory MM, who relapsed following two autologous hematopo-
ietic cell transplantations (HCT) and to discuss the significance of allogeneic HCT as a treatment option in
patients with relapsed refractory myeloma.

Case presentation: A 41 year old female patient was diagnosed with multiple myeloma in January 1,
2014. Following diagnosis, this patient received 4 courses of VAD (vincristine, doxorubicin, dexametha-
sone). On September 15, 2014, after also undergoing one cycle of cyclophosphamide + Mesna, with high
dose melphalan (200 mg/m?) for peripheral blood stem cell (PBSC) mobilization and cytoreduction, respe-
ctively, the patient underwent her first autologous HCT. The patient was followed in remission for 2 years.
However, in 2016, the patient’s disease relapsed. The patient, who received 4 courses of VCD (bortezomib,
cyclophosphamide, dexamethasone) followed by an additional cycle of high dose melphalan (200 mg/m?),
underwent a repeat autologous SCT on May 16, 2016 using stem cells from the previous HCT. The dise-
ase-free patient was followed until June 2018, when her disease relapsed a second time. While the patient
was considered for an allogeneic HSCT, none of the patient’s siblings had fully matched HLA. TURKOK,
an organization established in April 2015 and made up of 339,776 voluntary stem cell donors, was applied
to for a suitable non-related stem cell donor. The organization provided us with a total of 14 donors with a
9/10 match.

Conclusion and Discussion: Currently, of all treatments available for patients suffering from relapsed ref-
ractory MM, allogeneic HCT may be the only form of treatment that has a chance of achieving a complete cure
. Aiming to create a stem cell pool of 500,000 donors, TURKOK plays a key role in successful-
ly identifying highly matched HLA from unrelated donors. As in the case of the patient presented, pa-
tients with relapsed refractory myeloma should be informed of the availability of TURKOK’s di-
verse stem cell pool and encouraged to undergo autologous HCT if they are eligible for the procedure
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INONU UNIVERSITESI TURGUT OZAL TIP MERKEZi KOK HUCRE
NAKIL UNITESI SITOMEGALOVIRUS (CMV) VIREMISi DENEYiMi

Mehmet Veysi Deviren, Ahmet Sarici, Ayshe Slocum, ibrahim Pinar, Musa Ak,
Mehmet Ali Erkurt, irfan Kuku, Emin Kaya

Giris: Sitomegaloviriis (CMV) viremisi hematopoetik kok hiicre transplantasyonunun engrafman oncesi
(0-30. giin), erken donem (30-100. giin) ve ge¢c donem (100. giin sonrasi) saptanan ve miidahele edilmez-
se mortal seyreden enfeksiydz bir komplikasyonudur. National Comprehensive Cancer Network (NCCN
2014) kilavuzu allojeneik kemik iligi transplantasyonu (KiT) hastalarinda ilk 6 ayda polimeraz zincir re-
aksiyonu (PCR) ya da antijen testi ile CMV varligimin taranmasini1 dnermektedir. Reaktivasyon saptanan,
asemptomatik CMV enfeksiyonlarinda preemptif anti-CMYV tedavisi baglanmasini 6nermektedir.

Amag: Bu ¢alismada kilavuzlar 1s1ginda retrospektif olarak CMV surveyansinin degerlendirmesi amag-
lanmistur.

Yontem: Merkezimizde 2011-2018 yillart arasinda toplam 500 hastaya KIT yapildi. Tiim alic1 ve veri-
ciler CMV IgG pozitifti. Toplam 2500 plazma 6rneginde RT-PCR yontemi ile CMV DNA caligildi. 1300
(% 52) ornek negatif, 1200 (%48) drnekte 500 kopya iizerinde deger saptandi. KIT yapilan tiim olgularda
CMV viremisi saptandi. Ancak CMV-DNA >500 kopya olan hastalara preemptif intraven6z gansiklovir
tedavisi baglandi. Tiim hastalar ortalama 28 (14-42) giin tedavi ald1.

Sonug: Merkezimizde 2011-2018 yillari arasinda yapilan 500 KiT’in, 203’ii allojenik, 286’1 otolog ve
11’1 haploid olup, bu hastalarin 240°inda CMYV pozitifligi tespit edildi. Otolog kemik iligi transplantasyonu
(OKIT) olan 286 hastanin 126’unde CMV pozitifligi tespit edildi. Bu 126 hastanin 105’i engrafman dncesi
olup, 23 tanesi gansiklovir tedavisi aldi. Erken donemde ise, 17 hastada pozitiflik saptanmig olup 7’si tedavi
aldi, gec dénemde 4 hastanin 2’si tedavi ald1. Allojenik kemik iligi transplantasyonu (AKIT) yapilan has-
talarin toplam 106’sinda CMV pozitifligi tespit edildi. Engrafman 6ncesi 60 hastanin 26’s1, erken donem-
de 34 hastanin 11’1, ge¢c donemde 12 hastanin 7’si tedavi aldi. Haploidentik kemik iligi transplantasyonu
(HKIT) yapilan 11 hastanin 8’inde CMV pozitifligi tespit edildi. Erken ve ge¢ dosnemde CMV pozitifligi
tespit edilmedi. Engrafman 6ncesi CMV pozitif olan 8 hastanin 6’s1 tedavi aldi. CMV iliskili bir 6liim kayit
edilmedi.

Yorum: AKIT sonrasi erken dénemde asemptomatik CMV enfeksiyonun ge¢ déneme gore daha sik ol-
masinin nedeni, ge¢ dénemde hasta sayisinin ok az olmasi ile iliskili olabilir. OKIT sonras1 gelisen CMV
enfeksiyon siklig literatiire paralel goriilmektedir. Preemptif tedavi icin esik bir degerin olmamasi takipte
baz1 giicliikler olusturmaktadir. Bu nedenle preemptif tedavi i¢in CMV-DNA esik degerini belirleyecek
caligmalara gereksinim vardir. HKIT yapilan hastalarda CMV enfeksiyonu géz éniinde bulundurulmalidir.
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INONU UNIVERSITESI TURGUT OZAL TIP MERKEZi KOK HUCRE
NAKIL UNITESI BK VIREMIiSIi DENEYiMi

Mehmet Veysi Deviren, Ahmet Sarici, Ayshe Slocum, ibrahim Pinar, Hacer Gozde Giil,
Mehmet Ali Erkurt, irfan Kuku, Emin Kaya

Girig: BK virus polyomavirus ailesinin bir {liyesidir. Hematopoetik kdok hiicre nakli (HKHN) i¢in ke-
moterapi alanlarda ve solid organ nakli olanlarda goriilebilecegi gibi, immiin sistemin olumsuz etkilen-
digi durumlarda da virus reaktive olup hemorajik sistite neden olabilir. BK virus allojenik kemik iligi
transplantasyonu (AKIT) yapilan hastalarda en sik morbidite ve mortalite nedenlerinden biridir ve oto-
log kemik iligi transplantasyonu (OKIiT) ve haploidentik kemik iligi transplantasyonu sonra da gériilebilir
. Bu ¢aligmada kemik iligi nakli {initemizdeki BK viriis oranlari aragtirildi.

Yontem: Turgut Ozal Tip Merkezi Kemik iligi Nakli Unitesi’nde 2011-2018 yillar1 arasinda HKHN ya-
pilan toplam 500 hastadaki BK viriis surveyansi retrospektif olarak degerlendirildi.

Sonug: AKiT yapilan 203 hastanin ortalama yas1 41 (18-65), OKIT yapilan 286 hastanin ortalama yas1
46 (18-75) olarak tespit edildi. Haploidentik KIT yapilan 11 hastanin ortalama yas1 ise 28 (22-38) olarak
tespit edildi. Toplam 500 hastanin 133’ii BK viriis viremisi agisindan pozitif olarak degerlendirildi. OKIiT
yapilan 286 hastanin 61°inde BK viremisi saptanmistir. OKIT yapilan BK viremisi olan 61 hastanin 24’iinde
hemorajik sistit gelismis olup, siprofloksasin tedavisi verilmistir. AKIT yapilan 203 hastanmn 65’inde BK
viremisi tespit edilmistir. AKIT olan 65 hastanin 32’sinde hemorajik sistit gelismis olup siprofloksasin te-
davisi verilmistir. Haploidentik KIT yapilan 11 hastanin 7°sinde BK viremisi tespit edilmistir. Haploidentik
KIT yapilan 7 hastanin 4’iinde hemorajik sistit gelismis olup siprofloksasin tedavisi verilmistir. Engraftman
siiresi hemorajik sistiti olan tiim hastalarda uzamis olarak tespit edilmistir. AKIT yapilan bir hasta hemora-
jik sistite bagl olarak kaybedilmistir.

Tartisma: BK viriis genellikle AKIT olan hastalar etkilemektedir. Ancak, otolog ve haploidentik KiT
yapilan ve hemorajik sistiti olan hastalarda da BK viriis diisliniilmelidir. Viral sistitin erken teshisi ve teda-
visi, BK viriisiin neden oldugu hemorajik sistite bagl anlamli morbidite ve mortaliteyi engelleyebilir. BK
viriisiin HKHN yapilan hastalarda prognozu nasil etkiledigi ise tam olarak bilinmemektedir.
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ALLOJENIK KOK HUCRE NAKLI (AKHN) SONRASI
AKUT LENFOBLASTIK LOSEMI TANILI KADIN HASTADA
EKSTRAMEDULLER MEME RELAPSI

Ayshe Slocum, Ahmet Sarici, Mehmet Veysi Deviren, Musa Ak, Mehmet Ali Erkurt,
Irfan Kuku, Emin Kaya

Giris-Amag: Akut lenfoblastik 16semi (ALL) lenfoid blastlarin kan, kemik iligi ve diger organlarda
yayilimi ile olusan, etiyolojisi tam olarak bilinmeyen bir hastaliktir ALL hastalarinda allojeneik kok hiicre
nakli (AKHN) sonrasi relaps siklikla kemik iliginde, testisde ve santral sinir sisteminde goriilmektedir. An-
cak memede ekstramediiller relaps nadiren goriilen bir durumdur ve mekanizmasi ¢ok iyi bilinmemektedir
. Bu olgu sunumunda ALL tanis1 ile takipli, AKHN sonrasinda memede relaps ile tarafimiza bagvuran bir
hastay1 sunmay1 amagladik.

Olgu sunumu: 22 yasinda kadin hasta, 9 Agustos 2016 tarihinde akut lenfoblastik 16semi (ALL) tanisi
aldi. 4 kiir hyper-CVAD (fraksiyone siklofosfamid, vinkristine, adriamisin, ve deksametazon) tedavisi son-
rasi, 5 Aralik 2016 tarihinde hastaya allojeneik kok hiicre nakli yapildi. Philadelphia kromozomu t(9;22)
negatif saptanan hastanin, AKHN sonras1 graft versus host hastalig1 (GVHH) gelisti. AKHN’nden yaklasik
18 ay sonra, Subat 2018’de hastanin sol memede agr1 ve ele gelen kitle sikayetleri olustu. Yapilan ultra-
sonografi incelemesinde, sol iist dig kadranda 54x41x20 mm boyutunda igerisinde heterojen hiperekoik
lobiile konturlu alanlar igeren ¢evresinde hipoekoik solid vaskiiler goriiniim izlenen kitlesel lezyonlar tespit
edildi. Hastadan alinan meme biyopsisi, B lenfosittik 16semi/lenfoma ile uyumlu degerlendirildi.

Sonug ve Tartigma: Memede 16semik infiltrasyonu olan hastalar genellikle fibroadenom gibi iyi huylu
bir meme lezyonunu taklit eden, iyi siirl ve hizla biiyliyen palpabl kitle nedeni ile bagvurur. Ultrasonog-
rafide memenin 16semik infiltrasyonunu gosteren kesin bir goriintiileme paterni tanimlanmamistir. Akim
sitometrisi ve/veya immiinositokimya kullanilarak eksizyonel biyopsi alinmadan kesin tan1 konulabilir ve
erken tedavi baglanabilir. Yapilan aragtirmalar, geng hastalarda AKHN sonras1 ekstramediiller relapsin kotii
prognozu gosterdigini raporlamaktadir. AKHN sonrast memede relaps hastaligi bulunan ALL tanili hasta-
larin retrospektif olarak incelenmesi, bu hastalarin risk faktorleri ve prognozlar1 hakkinda daha fazla bilgi
sahibi olmamizi saglayabilir.

Anabhtar kelimeler: Akut lenfositik 16semi, ekstramediiller relaps, allojenik kok hiicre nakli, meme tutulumu
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ENGRAFMAN SIRASINDA OPiOiIDLERE CEVAP VERMEYEN AGRIDA
PREDNOL YANITI

Gamze Sancaktar!, M.Ali Erkurt?, Alper Yeniceri', M. Hanifi Kandemir',
Hasan E. Yildirnm!, Ahmet Saricr?, Irfan Kuku?, Emin Kaya?
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklart A.B.D.
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji B.D.?

Giris: Hematopoetik kok hiicre transplantasyonu (HKHT), birgok malign ve malign olmayan hastalik
icin agresif ve potansiyel olarak kiiratif bir tedavidir. Diinya ¢apinda artan siklikta kullanilir. Akut ve kronik
graft versus host hastaligi (GVHD), enfeksiyon, greft yetmezligi, relaps ve geg¢ tedavi etkileri gibi ylk-
sek dozlu tedavi rejimleri ve transplant komplikasyonlari; onemli toksisiteler iiretir, sonugta ortaya ¢ikan
semptom yiikii ve fonksiyonel kayiplar, saglikla ilgili yasam kalitesinde bozulmalar ve transplant boyunca
fiziksel, duygusal ve ruhsal sikintilara sebep olur.(1)

Agr1, hematolojik maligniteler i¢in HKHT uygulanan hastalarda énemli bir semptomdur. Farkli pato-
fizyoloji ve siddette cesitli agr1 sendromlar1 bildirilmistir. HKHT alicilarinda agrinin ana nedeni, hazirlik
rejimin neden oldugu mukozal dokularin yaralanmasinin bir sonucudur. HKHT ile iliskili agr1 sendromla-
riin etiyolojisi, transplantasyon prosediirii sirasinda ortaya ¢ikacak zamana gore siniflandirilabilir. Agr1,
kok hiicre mobilizasyonu, hazirlik fazi, hematolojik iyilesme ve gec transplant donemi gibi herhangi bir
transplantla iliskili fazda ortaya ¢ikabilir(2).

HKHT sirasinda agri1 yonetimi, analjezik miidahaleleri ve altta yatan agri nedenlerini tedavi etmeyi
amaglayan spesifik 6nlemleri icermelidir. Agrinin tedavisinde hafif agrilarin giderilmesi i¢in tek basina
NSAID’ler veya parasetamol kullanilabilirken, hafif opioidler ise orta derecede agriy1 gidermek icin fay-
dalidir. Son olarak, saf m-opiat reseptor agonistleri veya morfin ve fentanil gibi giiclii opioidler, siddetli
agrilarin tedavisi igin tercih edilen ilaglardir(3, 4).

Olgu sunumu:

Olgu 1: 62 yasinda erkek hasta 2018 de MDS tanis1 koyulup 4 kiir Videza (azasitidin) alip tam remis-
yona girince nakil agisindan degerlendirildi. Tam uyumlu kardesten allojenik kemik iligi transplantastonu
(AKIT) planland1. RIC (busulfan, fludarabin, ATG) hazirlik rejimi alan hastaya sonrasinda AKIT yapildi.
Nakilden sonraki 19. giinde notrofil ve 22. giinde de trombosit engrafmani gelisti. Takipleri sirasinda
17. giinde ates, hafif dokiintii, mukozit basladi. Yaygin viicut agrisi olan hastaya parasetamol infiizyon,
tramadol ve fentanil sirayla denenmesine ragmen sikayetinde gerileme olmadi. En son hastaya metilpred-
nizolon 80 mg tek doz yapildiktan sonra rahatladi ve ii¢ giin 80 mg metilprednizolon rutin devam edildi.
3. gilin yani 19. giinde hastada notrofil engrafmani gelisti. Engrafmanla birlikte sikayetleri belirgin azaldi.

Olgu 2: 56 yasinda erkek hasta 2010 da Mantle Cell Lenfoma tanis1 dig merkezde koyulup 4 kiir R-CHOP
(rutiksimab, siklofosfamid, doksorubisin, vinkristin, prednisone) sonrasinda OKIT(otolog kemik iligi
transplantasyonu) yapilmis. Hastaya 2018 mart aymda ¢ekilen PET-BT de progresyon gézlenmis. Hasta ta-
rafimiza bagvurmus. Hastaya VCD (bortezomib, deksametazon, siklofosfamid) kurtarma tedavisi baglandu.
6 kiir tedaviden sonra yanit degerlendirilmesi remisyonda kabul edildi ve nakil planlandi. Hazirlik rejimi
olarak BU/CU/I (busulfan, siklofosfamid, etoposid, mesna) verildi. Tam uyumlu kardesten AKIT yapildi.
Nakilden sonraki 22. giinde noétrofil, 25. giinde trombosit engrafmani gelisti. Hastanin 20. giinde yaygin
viicut agrisi, ayaklarda uyusukluk ve subfebril ates gelisti. Parasetamol ve opioidlere cevap vermeyince 80
mg metilprednizolon verildi ve hastanin sikayeti geriledi. Engrafmandan sonra hastanin sikayetleri geriledi.

Tartigma: HKHT amaci devamli engrafmandir. Engrafman, bir siire aplaziden sonra nétrofil ve trombo-
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sit diizelmesi olarak tanimlanir. Cogu zaman, engrafman sirasinda hastalar, donor T hiicrelerin asir1 sitokin
salinimi1 sonucu ates, titreme, kotiilesen mukozit, periferik 6dem, eklem, kas agrilar1 ve karin agris1 olan
“grip benzeri” bir sendrom gelistirir(5).

Sonug: Hastalarimizda da yaygin kas eklem agrisi 6n planda olan belirtiler gelisti. Fakat hastalarin ag-
rilar1 NSAID, parasetamol, hafif ve giiclii opioidlere cevap vermedi. Son olarak verilen steroide dramatik
yanit verdiler. Bu durumun kortikosteroidlerin dondr T hiicreleri baskilamasina bagh oldugu diigtiniildii.
Sonug olarak; HKHT yapilan hastalarda engrafmanin gelistigi diisiiniilen giinlerde bu belirtilerin olmasi
durumunda steroid kullanim1 hastalarin bu agrili dénemi rahat gecirmesini ve engrafmanin kolaylagsmasin
saglayabilir.
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TREATMENT of a CASE OF HEMOPHAGOCYTIC
LYMPHOHISTIOCYTOSIS with ETOPOSIDE and DEXAMETHASONE

Ahmet Sarici, Ayshe Slocum, Ayetullah Apak, Mehmet Ali Erkurt, irfan Kuku, Emin Kaya
Inonii University, School of Medicine, Malatya, Turkey

Introduction: Hemophagocytic lymphohistiocytosis (HLH), an often lethal syndrome of extreme im-
mune activation and soft tissue damage, is a condition characterized by multiple organ involvement and
associated with the presence of red blood cells, platelets, or white blood cells (or fragments of these cells)
within the cytoplasm of macrophages. Diagnostic criteria include five of the following eight findings: fever
>38.5°C, splenomegaly, peripheral blood cytopenia, hypertriglyceridemia (fasting triglycerides >265 mg/
dL) and/or hypofibrinogenemia (fibrinogen <150 mg/dL), hemophagocytosis in bone marrow, spleen, lym-
ph node, or liver, low or absent NK cell activity, ferritin >500 ng/mL, elevated soluble CD25.

Case presentation: A 65 year old, male patient with a history of essential hypertension and type 2 diabe-
tes mellitus was admitted into the Inonu University, Turgut Ozal Medical Center’s gastroenterology unit for
complaints including abdominal pain, nausea and vomiting. Consequent to an evaluation of the patients’s
liver enzymes as well as the patients’ C-reactive protien (CRP) and pro-calcitonin levels and an evaluation
of the patient’s hepatobiliary ultrasound, the patient was diagnosed with cholelithiasis. The patient was
immediately evaluated by an infectious diseases specialist and a treatment of Meropenem 2gr, three times
daily was initiated. Following initiation of antibiotherapy, the patient developed trombocytopenia and a
peripheral blood smear revealed severe absence of thrombocytes, with a dominance of lymphoplasmocytes
(80%) and some neutrophils (20%). A bone marrow aspiration evaluation and biopsy confirmed an increase
in lymphomonocytes. This finding, in addition to the patient’s anemia (hemoglobin <9), thrombocytopenia
(platelets <40,000), fever (>38.5°C), splenomegaly and elevated ferritin level (>5800), led to the patient
diagnosed with HLH.

Discussion: The goal of therapy for patients with HLH, an aggressive and progressive syndrome, is to
suppress life-threatening inflammation by eliminating immune cells. Induction therapy, based on the HLH-
94 protocol, is made up of a series of weekly treatments with dexamethasone and etoposide (VP-16). For
those patients with central nervous system involvement, intrathecal methotrexate and hydrocortisone ad-
ministrations are required. Following induction, while patients who are recovering are weaned off therapy,
patients who are not improving are continued on therapy. Such patients ideally later undergo allogeneic
hematopoietic cell transplantations (HCT). HCT is required in those with an HLH gene mutation, central
nervous system disease, or disease relapse.

Keywords: Hemophagocytic lymphohistiocytosis, etoposide, hypertriglyceridemia
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BIiLINC BULANIKLIGI GELIiSEN AKUT LENFOBLASTIK LOSEMi
TANILI HASTADA INVAZIV SEREBRAL ASPERGILLOSIS

Ahmet Sarici, Ayshe Slocum, Selahattin Celik, Mehmet Ali Erkurt, Emin Kaya, irfan Kuku
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklart A.B.D.*

Giris-Amag: Akut lenfoblastik 16semi (ALL), kan, kemik iligi ve diger organlarda lenfoid blastlarin
infiltrasyonu ile olusan agresif seyirli heterojen bir hastaliktir. ALL tanili hastalarda anemi, nétropeni, ve/
veya trombositopeni ile birlikte bakteriyel ve viral enfeksiyonlar siklikla gozlenmektedir. invaziv aspergil-
loz, immun yetmezIligi olan hastalarda en sik goriilen fungal enfeksiyondur.

Olgu Sunumu: ALL tanisi ile hyper-CVAD (yiiksek doz Ara- C ve yliksek doz metotreksat) kemote-
rapi rejimi uygulanan hastanin takiplerinde biling bulaniklif1 gézlendi. Hastaya beyin manyetik rezonans
goriintiileme (MRG) ve lomber ponksiyon (LP) yapilarak beyin omurilik sivist (BOS) kiiltiirii gonderildi.
Beyin MRG’de sag frontalde yaklasik 15 mm vermis lokalizasyonunda 4. Ventrikiil ¢evresinde yaklasik 36
mm uzunlugunda T1A hipotens, T2A hiperintens difiizyon kisitlanmasi gosteren tutulum alanlar1 dikkati
¢ekmekteydi. Kontrastli MRG incelemesinde bu alanlarin ¢evresel minimal kontrast tuttugu izlenmekteydi.
Bulgular fungal enfektif proges lehine degerlendirildi. Hastaya 5 mg/kg/giin lipozomal amfoterisin B
tedavisi baglandi. LP kiiltiiriinde Aspergillus {iremesi oldu.

Sonug ve Tartisma: invaziv Aspergillozis, hematolojik maligniteleri olan hastalarda 6nemli bir mortalite
ve morbidite nedenidir. Merkezi sinir sistemi (MSS) aspergillozisi, yaygin enfeksiyonun yani sira paranazal
siniislerden lokal uzama neticesinde de ortaya ¢ikabilir. MSS’nde aspergillus tutulumu olan hastalar nobet
veya fokal norolojik bulgularla ortaya ¢ikabilir. ALL tanili ve/veya febril nétropenisi olan ve biling bula-
niklig1 gelisen hastalarda ayirict tanida mutlaka MSS enfeksiyonu diistintilmelidir.

Anahtar kelimeler: Akut lenfoblastik 16semi, biling bulaniklig1, invaziv serebral aspergillosis, ndtropeni

Resim 1:
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HEPARIN VE FLEXiPOR KOMBINASYONU iLE
MOBILIZASYON VAKASI

Ahmet Sarici, Onur Selcuk Yigit, Mehmet Ali Erkurt, Mustafa (")zgiil,
Irfan Kuku, Emin Kaya
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklart A.B.D.

Giris-Amag: Mobilizasyon yetersizligi giinimiizde kok hiicre nakli yapilan merkezlerin énemli prob-
lemlerinin basinda gelmektedir. Hasta mobilize edilemedigi takdirde kemik iligi naklinin gerceklestirile-
medigi bilinmektedir.

Olgu sunumu: Elli sekiz yasinda multiple myelom tanisi ile takipli erkek hasta 6 kiir bortezomib sik-
lofosfamid dexametazon tedavisi almig. Sonrasinda 8§ Mart 2017 tarihinde otolog kok hiicre transplantas-
yonu (KHT) yapilan hasta Eyliil 2017 tarihinde ani gelisen yiiriime bozuklugu sikayeti ile bagvurdugu
merkezimizde yapilan tetkikleri neticesinde niiks olarak kabul edildi. Hastaya 11 kiir lenalidomide tedavisi
verildikten sonra 2. otolog KHT yapilmasi planlandi. Mobilizasyon amagli olarak siklofamid 4 gr/m*/giin,
mesna 5x1 gr/m? ve filgrastim baslandi. Mobilizasyon rejiminin 10. giiniinden itibaren CD34 , CD45 ve
CD38 takibi yapildi ancak tedavinin 32. giinline kadar yapilan 6l¢iimlerde ml’de yeterli kok hiicre elde
edilemedi. Bunun lizerine 34. giinde hastaya flexipor uygulandi. Sabah 5000 U heparin intravenz inflizyon
yapilarak mobilizasyon islemine baglandi ve basarili kok hiicre toplama iglemi gergeklestirildi.

Sonug ve Tartisma: Mobilizasyon yetersizligi durumunda hastanin nakil ihtimalini ortadan kaldirmamak
amaciyla mobilizasyon uzatilabilir , bu hastamizda da gordiigimiiz gibi 34. glinde dahi uygun tedavi ile
yeterli kok hiicre toplanip nakil yapilabilir.
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ALKILLEYICi AJANLARA BAGLI GELISEN SEKONDER MALIGNITE

Ahmet Saric,Onur Selcuk Yigit, Mehmet Ali Erkurt, Irfan Kuku, Emin Kaya
Inénii Universitesi, Turgut Ozal Tip Fakiiltesi, Hematoloji Anabilim Dali

Giris: Alkilleyici ilaglar, 6zellikle bliylime hizi yiiksek dokularda hiicre boliinmesini DNA {ize-
rindeki alkilleyici etkisine bagli olarak kesintiye ugratan bir antikanser ila¢ grubudur. Alkilleyi-
ci ajanlarin, kemik iligi baskilanmasi, enfeksiyona duyarliligin artmasi, gonadal toksisite, teratoje-
nisite, mesane toksisitesi, hiponatremi ve artmis malignite riski gibi ciddi yan etkileri bilinmektedir.
Siklofosfamid, kemoterapétik bir ajan olarak klinik uygulamaya sokulmus bir alkilleyici ajandir. Alkille-
yici ajanlarin sekonder malignite gelisimine neden oldugu bilinmektedir.

Olgu Sunumu: Meme kanseri nedeni ile 10 yil 6nce cerrahi ve sonrasinda 8 kiir adriamisin ve siklofosfa-
mid tedavisi alan 74 yasinda kadin hastanin kontrollerinde 16kositoz (WBC:39,5 103M ) , anemisi (Hb:8,7
g/dL) ve splenomegalisi olmasi lizerine tetkik edildi. Kronik lenfositik 16semi (KLL) tanis1 konularak 6
kiir rituksimab, siklofosfamid, vinkristin, prednizolon tedavisi baslandi. del(17p) mutasyonu bulunmayan
hastanin CIRS : 13 olarak hesaplandi ve rituksimab ve bendamustin tedavisi baglandi.

Tartisma: Alkilleyici ajanlarin sekonder malignensilerin gelisiminde rolii bildirilmistir. Olgumuzda da
KLL gelisimi sebebinin 10 yil dnce verilen alkilleyici ajanlar olabilecegi diisiiniildi. Alkilleyici ajanlarin
sekonder malignite nedeni olma mekanizmalari arasinda dogrudan kromozom hasari1 ve zayiflamis bagisik-
lik sistemi bulunmaktadir. Alkilleyici ajanlarla tedavinin siiresi iki ila ii¢ yi1ldan daha uzun siiren hastalarda
insidans artis1 belirgin olarak goriilmektedir.

46 2. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2019



NADIR HASTALIKLAR
+ KONGRESI

7-9 Subat 2019, Concorde Iuxury Resort, Bafra - KK T.C.

I I HEMATOLOJIK

KEMIK iLiGI BiYOPSIiSi iLE TANI KONULAN
MULTIPL MYELOM VAKASI

Ahmet Sarici, Ayshe Slocum, Onur Selcuk Yigit, Mehmet Ali Erkurt,
Emin Kaya, Irfan Kuku
Inénii Universitesi, Turgut Ozal Tip Fakiiltesi, Hematoloji Anabilim Dali

Giris-Amag: Multipl miyelom (MM), monoklonal immiinoglobulin {ireten plazma hiicrelerinin neoplas-
tik proliferasyonu ile karakterizedir. Plazma hiicreleri kemik iliginde ¢ogalir ve siklikla osteolitik lezyonlar,
osteopeni ve / veya patolojik kiriklar ile genis capli iskelet yikimi ile sonuglanir. MM tanist litik kemik
lezyonlar1, hiperkalsemi, bobrek yetmezligi, anemi, bulgularina ek olarak kemik iliginde %60’ iizerinde
klonal plazma hiicre varligi, serbest hafif zincir oraninin (FLC) 100°iin iizerinde olmasi1 ve tiim viicut man-
yetik rezonansda (MR) birden fazla 5 mm veya daha biiyiik odaksal lezyon varlig1 ile konur.

Olgu Sunumu: Yetmis iki yasinda erkek hasta sirt agrilar1 ve anemi (hemoglobin: 9,1 g/dL) nedeni ile
tarafimiza bagsvurdu. MM 6n tanisi ile bakilan protein elektroforezinde IgA: 6.98 gl/L saptandi. Kemik
iligi aspirasyonunda yetersiz partikiil izlendi. Kemik iligi biyopsisi yapilan hastada plazma hiicreleri artmig
olarak izlendi (%40). MM tanisi ile hastaya Bortezomib, siklofosfamid ve deksametazon tedavisi baslandi.

Sonug ve Tartisma: MM tanisi diigiiniilen tiim hastalardan detayli anamnez alinip ve fizik muayene
yapilmalidir. Anamnezde kemik agrisi, konstitusyonel semptomlar, norolojik semptomlar ve enfeksiyon
sikayetlerine dikkat gostermelidir. Fizik muayene mutlaka ayrintili bir nérolojik muayene igermelidir.

MM tanisi konan tiim hastalarda kemik iligi degerlendirmesi yapilmalidir. Tan1 i¢in her zaman yeterli
kemik iligi aspirasyonu elde edilemeyebilir. Ancak sunulan vakada oldugu gibi, kesin tan1 kemik iligi
biyopsisi ile konabilir. Tan1 agisindan her zaman kemik iligi aspirasyonu ile birlikte biyopsi incelemesi
yapilmasina 6zen gdsterilmelidir.

Anahtar kelimeler: Multipl myelom, Kemik [ligi Aspirasyonu, Kemik [ligi Biyopsisi, Tan1

Sekil 1,2:
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ALLOJENIK KOK HUCRE TRANSPLANTASYONU PLANLANAN AKUT
MYELOID LOSEMIDE ZAMANLAMANIN ONEMIi

Ahmet Sarici, Ayshe Slocum, Onur Selcuk Yigit, Mehmet Ali Erkurt,
Emin Kaya, Irfan Kuku

Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Anabilim Dali

Giris: Akut myeloid l6semi (AML) myeloid blastlarin periferik kan, kemik iligi ve/veya di-
ger dokularda infiltrasyonu ile karakterize agresif seyirli heterojen hematolojik bir malign hastaliktir
. AML tedavisi tipik olarak yogun kombinasyon kemoterapiden olusan (sitarabin-idarubisin) indiiksiyon-re-
misyon tedavisi ile baglar. Hizli bir sekilde tedavi edilmez ise AML o6liimciildiir

Olgu Sunumu: 52 yagindaki erkek hastaya 4 ay dnce akut myeloid 16semi tanisi ile sitarabin i¢eren in-
diiksiyon tedavisi baslandi. Indiiksiyon tedavisi sonrasinda hastaya 2 kiir konsolidasyon tedavisi uygulandu.
Konsolidasyon sonrasi yapilan kemik iligi aspirasyonu incelemesi sonucunda hastada remisyon sagladigi
gozlendi. Akrabalarindan uyumlu donérii bulunamayan hasta i¢in akraba disi allojenik hematopoetik hiicre
nakli (HKHN) planlandi. Uygun dondr saglanmasi agisindan TURKOK ’e basvuruda bulunuldu. Uygun
dondr ancak iki ay sonra tespit edildi. Transplantasyon i¢in gelen hastada remisyon teyidi agisindan yapilan
periferik yaymada % blast goriilmesi tlizerine hastaya niiks AML tanis1 kondu ve allojenik nakil ertelendi
. Reindiiksiyon tedavisi baslandi .

Sonug ve Tartigma: AML’de kiiratif tedavi ancak HKHN ile saglanabilmektedir. Bu agresif hastalikta
HKHN’nin zamanlamasi ¢ok dnem arz etmektedir. Kardes uyumu olmayan hastalarda remisyon sonrast
tekrar niiksiin ortaya ¢ikmamasi agisindan TURKOK uyumlu donér bulunmasini hizlandirmalidir.

Anabhtar kelimeler: Akut myeloid 16semi, hematopoetik hiicre nakli, allojenik nakil, domér

Sekil 1, 2:
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AKUT MYELOID LOSEMI TANILI HASTADA SiTARABIN
KEMOTERAPISI ESNASINDA TROMBOSITOZ GELIiSIMI

Ayshe Slocum, Ahmet Sarici, Mehmet Ali Erkurt, Emin Kaya, irfan Kuku
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Anabilim Dali

Giris: Akut myeloid losemi (AML) myeloid blastlarin periferik kan, kemik iligi ve/
veya diger dokularda infiltrasyonu ile karakterize heterojen hematolojik bir malign hastaliktir
. AML hastalarina uygulanan tedavi protokolleri yasa ve risk faktorlerinin varligina gore degisiklik gos-
termektedir. ileri yash olan ve/veya diisiik diizeyde riskli karyotipe sahip olan hastalara, giinde 2 defa 20
mg, dort haftada bir 10-14 giin boyunca uygulanmak iizere diisiik dozda sitarabin 6nerilmektedir. Bu olgu
sunumunda diisiik doz sitarabin tedavisi altinda iken trombositoz gelisen bir olguyu sunmay1 amagladik.

Olgu sunumu: 77 yasinda kadin hasta, 9 Ekim, 2018 tarihinde dermatoloji poliklinigine deride yaygin
kasit1 sikdyeti ile bagvurdu. Deri lezyonlar1 pemfigus, herpetiformis, ve ilag reaksiyonu agisindan deger-
lendirilen hastanin hemogram incelemesinde bisitopeni tespit edildi. Periferik yayma incelemesi sonucunda
hastada %35 diizeyinde polimorfoniikleer 16kosit, %50 diizeyinde lenfosit, %5 diizeyinde monosit, %2 dii-
zeyinde eozinofil ve %8 diizeyinde blast goriildii. 24 Ekim, 2018 tarihinde hastaya kemik iligi aspirasyonu
ve biyopsisi ve flow sitometri incelemesi yapildi. Bu incelemelerin sonucunda hastanin myeloblast morfo-
lojisinde atipik hiicreler gézlendi ve hastaya AML tanis1 kondu. 65 yas iistii olmasi, herhangi bir komorbi-
ditesi bulunmamasi ve AML floresan in situ hibridizasyon (FISH) panelinde herhangi bir genetik anomali
tespit edilmemesi sebebi ile hasta diisiik risk olarak kategorize edildi ve hastaya sitarabin 20 mg, giinde 2
defa 10 giin siire boyunca uygulanmasina karar verildi. 1. giinde trombositopenik (trombosit: 29,000) olan
hastanin trombosit diizeyleri hep diisiik seyretti ve hastaya 3 defa trombosit replasmani yapildi. Hasta yirmi
sekizinci giin bitimde 2. kiir tedavi i¢in bagvurdugu zaman, ilk bagvuruda yapilan hemogram incelemesinde
hastada trombositoz tespit edildi (trombosit: 465,000). 3. kiir tedaviyi tamamlayan hastanin trombosit dii-
zeyleri son iki kiir boyunca 330.000-465.000 arasinda seyretti.

Tartigsma: Diisiik doz sitarabin tedavisi, yaslh ve diisiik riskli hastalarda sagkalimi uzatmak ve remisyon
saglamak icin en iyi segenegi olusturmaktadir. Sitarabin enjeksiyonunun temel toksik etkileri 16kopeni,
trombositopeni ve anemi ile birlikte kemik iligi baskilanmasi olarak rapor edilmektedir. Ancak sitarabinin
trombositoz olusturabilecegi bugiine dek hi¢ rapor edilmemistir. Trombositoz da sitarabinin toksik etkileri
arasinda degerlendirilmeye alinmalidir.

Anabhtar kelimeler: Akut myeloid 16semi, diisiik doz sitarabin, diisiik risk, trombositoz
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HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI ONCESINDE VERILEN
INDIRGENMIiS YOGUNLUKTA REJIMLER

Ahmet Sarici, Mehmet Hanifi Kandemir, Hasan Esat Yildirim, Mehmet Ali Erkurt,
Emin Kaya, Irfan Kuku
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Bilim Dali

Giris-Amag: Hematopoetik kok hiicre nakli (HKNH) yagsami tehdit eden hematolojik, onkolojik, immii-
nolojik ve herediter hastaligi olan hastalarin yiiksek oranda fayda gordiigii iyilestirici potansiyeli yiiksek
bir tedavi seklidir. Otolog ve allojenik HKHN déneminde miyelosupresyon goriilmektedir. Notropeni, ane-
mi ve trombositopeninin derecesi ve hematopoetik iyilesme siiresi, nakil 6ncesi verilen hazirlik rejimi ve
greft kaynagi1 dahil olmak tizere bir¢ok faktdre bagl olarak farklilik gdsterir. Baz1 merkezlerde treosulfan,
busulfana kiyasla daha diisiik toksisiteli alternatif bir ajan olarak onerilmistir. 15 allojenik HKHN yapilan
cocuktan olusan bir seride, treosulfan/tiotepa/fludarabin hazirlik rejiminin iyi tolere edildigi, hi¢cbir hasta-
nin grade III ila IV rejim ile iliskili toksisite gelistirmedigi gosterilmistir ve yedi yillik toplam sagkalim
%100 olarak gerceklesmistir.

Olgu sunumu: Merkezimizde hematopoetik kok hiicre nakli planlanan yaglar1 45-59 arasinda olan kro-
nik myeloid 16semi, akut myeloid l6semi ve myelodisplastik sendrom tanilar1 olan hastalara treosulfan
iceren nakil 6ncesi indirgenmis yogunlukta tedavi rejimi (RIC) verildi. Nakil sonras1 engraftman gelisimi
ortalama 13. giinde gergeklesti. Veno-okluzif hastalik gelismedi.

Sonu¢ ve Tartigma: Hematopoetik kok hiicre nakli prosediiriinde hazirlik rejimi kritik bir unsurdur.
Standart bir hazirlik rejim se¢imi yoktur ve klinik uygulama tilkeler ve kurumlar arasinda farklilik gdster-
mektedir. Cok sayidaki hazirlik rejimini kiyaslamak, yeterli randomize klinik karsilastirma ¢aligma olma-
digindan zordur. HKHN i¢in hazirlayici rejimler degisken yogunluga, toksisiteye ve greft-versus-tiimor
etkisine bagimlidir. GVT etkisi, yiiksek doz myeloablatif hazirlik rejimi gerektirmeyen, dondr tipi immiin-
kompetan hiicrelerin naklini igerir. Dondriin hiicresel bagisikligina dayanmakta olan bu yaklasim, yasli,
yiiksek-riskli ve yiiksek diizeyde hastalik penetrasyonu olan hastalarda nakil olanagi sunmakta ve tedavi
ile iligkili toksisite ve mortalite oranlarini diisiirmektedir. Nonmyeloablatif veya indirgenmis yogunluk-
ta rejimleri kullanilarak dondr spesifik engraftman elde etme olasilig1 kapsamli bir sekilde arastirilmistir
. Treosulfanli, azaltilmis yogunluklu rejimler ile erken engraftman elde edilmekte ve veno-okluzif hastalik
profilaksisi i¢in defibrotid kullanmaya gerek kalmamaktadir.

Anahtar kelimeler: Hematopoetik kok hiicre nakli, Indirgenmis yogunlukta tedavi rejimi (RIC), Treosulfan
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IDIOPATIK TROMBOSITOPENIK PURPURA TANILI HASTADA
TROMBOSITOPENI NEDENi OLARAK TESPIT EDILEN
AKSESUAR DALAK

Ahmet Sarici, irfan Kuku, Mehmet Ali Erkurt, Emin Kaya
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Bilim Dali

Giris: Idiopatik trombositopenik purpura (ITP), trombosit antijenlerine kars1 otoantikorlarm oldugu
edinilmis bir trombositopenidir. ITP i¢in hassas veya spesifik bir tani testinin olmamasi tani asamasin-
da zorluklara neden olmaktadir. ITP’nin patogenezi tam olarak anlagilamamistir. Patogenezindeki temel
mekanizmanin, hastanin B hiicreleri tarafindan {iretilen ve en sik GPIIb / Illa gibi trombosit membran gli-
koproteinlerine karsi olusan spesifik immiinoglobulin G (IgG) otoantikorlarinin oldugu diistintilmektedir.

Olgu sunumu: 45 yasinda kadin hasta sekiz yildir ITP tanisi ile takip ediliyor. Tam tarihinden itibaren
prednizolon tedavisi verilen hastanin trombositopenisi devam etmesi iizerine splenektomi karar1 verildi.
Splenektomi dncesinde trombositopenisi olan hastaya 25 mg intravendz immun globulin (IVIG) verildi.
Splenektomi sonrasi ii¢ ay ilagsiz takip edilen hastanin takiplerinde trombositopeni gelismesi {izerine 3 kiir
deksametazon verildi. Kan sekeri yiiksekligi olan hastanin deksametazon tedavisi durdurularak azatiyopirin
50 mg tb 2x1 baslandi. Karaciger fonksiyon testlerinde yiikseklik gelismesi iizerine azatiyopirin 50 mg tb
1x1 olarak devam edildi. Yaklasik alt1 y1l ilagsiz takip edilen hastanin trombositopenisinin gelismesi iizeri-
ne dort kiir deksametazon verildi. Tedaviye yanit vermeyen hastaya eltombopag 25 mg/giin baglanarak 75
mg/giine kadar dozu artirilarak prednizolon 48 mg/giin dozunda verildi. Trombositopenisi devam eden has-
tanin abdomen ultrasonografisinde (USG) aksesuar dalak tespit edilerek operasyon hazirliklarina baglandi.

Tartisma: Tedavi endikasyonu olan hastalar i¢in ITP nin ilk tedavisinde en yaygin kullanilan ajanlar glu-
kokortikoidler ve intravendz immiin globulindir(IVIG). Anti-Rh (D), kirmiz1 kan hiicreleri Rh (D) pozitif
olan hastalar i¢in geleneksel [IVIG’e alternatif bir tedavidir. Trombopoietin reseptorii agonistleri de mega-
karyositlerin iiretimini uyaran alternatif bir tedavidir. Splenektomi, rituksimab, trombopoietin reseptdrii
agonistleri veya immiinosupresif tedavi , klinik olarak anlamli kanamaya devam eden (trombosit sayisi
<10.000 ila 20.000 / mikroL olan hastalar i¢in) hastalar i¢cin uygundur. Splenektomi uzun siireli remisyon
saglama potansiyeline sahiptir. Nadiren, splenektomiden sonra 6zellikle ilk splenektomi en az bir yil re-
misyonla sonuglandiysa, splenektomiden sonra geg rekiirensi sebebi olarak karsimiza aksesuar dalak c¢ika-
bilmektedir. Bu gibi durumlarda aksesuar bir dalak olasilig1 abdominal USG veya bilgisayarli tomografi
(BT) ile aragtirnlmalidir. Bir seride, kronik refrakter ITP’li eriskin hastalarin yiizde 10’unun sebebi olarak
aksesuar dalak varligi tespit edilmistir®.
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PANSITOPENI iLE GELEN AKUT LOSEMIi OLGUSU

Gamze Sancaktar', irfan Kuku?, M.Ali Erkurt?, Emin Kaya?, Alper Yeniceri',
M. Hanifi Kandemir!, Hasan E. Yildirim'
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklart A.B.D.
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji B.D.?

Giris: Pansitopeni; anemi, 16kopeni ve trombositopeninin eszamanli olarak var oldugu bir durumdur.
Pansitopeninin klinik 6zellikleri, genellikle bu faktorlerin veya bunlarin kombinasyonuna bagli olarak, has-
taligin gec evrelerinde hayati tehdit eden enfeksiyona veya kanamaya neden olmasidir (1). Organomegali
ve lenfadenopati ile iliskili pansitopenisi olan hasta genellikle malignansiler veya kemik iligi yetmezligi
olasiligin1 disiindiiriir (2). Pansitopeni etiyolojisinde birgok sebep olmakla beraber en sik aplastik anemi,
baz1 miyelodisplastik sendromlar, kemik iligi infiltrasyonu yapan maligniteler, romatolojik hastaliklar, in-
feksiyonlar ve ilaglar gibi nedenler goriilebilir.

Olgu: 76 yasinda erkek hasta dig merkezde benign prostat hipertrofisi(BPH) sebebiyle olan takipleri
sirasinda pansitopeni saptanan hasta hastanemize ileri tetkik amaciyla yonlendirilmis. Hastanin kabizlik
ve halsizlik disinda sikayeti yoktu. Muayenesi dogal olan hastanin, hipertansiyon, BPH, koroner arter has-
talig1 mevcuttu. Hastaya yapilan tetkiklerde WBC: 1.9, HB: 8.9, PLT:65, HCT: 28.5, MCV:89.9, Ferri-
tin:50.8, B ,:230, Sedimentasyon:7 saptandi. Cekilen batin ultrasonu karaciger 18 cm hepatomegali olarak
raporlandi. Hastanin yapilan periferik yaymasinda atipik hiicre izlenmedi. Etiyolojiye yonelik kemik iligi
aspirasyon/biyopsisi (KIAB) planlandi. Yapilan aspirasyon yaymalarinda %100 blast izlendi. Akut [6semi
diisiiniilen hasta tedavi amaciyla yatirildi.

Tartisma: Pansitopeni periferal kandaki ti¢ sekilli elemanin sayisal azlik veya yoklugu ile seyreden bul-
guyu tanimlamaktadir (3). Pansitopeni saptanan hastalarda tan1 koymak oldukga zordur. Pansitopeni bir
tan1 olmadigi i¢in hastalarda tani igin etiyolojiye yonelik tetkik yapmak gerekmektedir. Rutin hematolojik
parametreler nonspesifiktir fakat periferik kan yaymasi ve kemik iligi aspirasyon/biyopsisi bize yol goste-
ricidir (4). Rutin aspirasyon smearlarinin, kemik iligi biyopsileri ile kombine edilmesi gerekebilir, ¢iinkii
siklikla aspirasyon dry tab veya kanli gelebilir. Biyopsi yag alanlarini, diseritropoezis, megaloblastoz ve
niikleer sitoplazmik asenkronizasyonu daha iyi gosterir. Ozellikle 16semi veya diger kotii huylu infiltras-
yonlar1 diglamak i¢in gereklidir (5). Bizim hastamizda pansitopeni olmasina ragmen klinik bulgu yoktu ve
periferik yaymasi tamamen normaldi. Hastaya tanis1 KIAB ile koyuldu.

Sonug: Pansitopeni dikkate alinmasi gereken bir bulgudur. Pansitopeni saptanan hastalarin etiyolojisi-
ne yonelik olarak gerekli tetkikler yapilmalidir. Fakat bizim hastamizda oldugu gibi bulgu vermeyen ve
periferik yaymasi normal olan hastalarda KIAB’da mutlaka degerlendirilmelidir. Ozellikle hematolojik
malignitelerde KIAB degerli bir tan1 aracidir. Genis bir ayiric1 tantya sahip olan pansitopeni ciddi olarak
arastirilmali ve akut 16semi de 6n tan1 olarak mutlaka akilda tutulmalidir.
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TBC REJIMI ALTINDA KEFiR KULLANAN HASTADA GELISEN
HEPATOTOKSISITE

Gamze Sancaktar', irfan Kuku?, M.Ali Erkurt?, Emin KayaZ, Alper Yeniceri',
M. Hanifi Kandemir!, Hasan E. Yildirim!
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklart A.B.D.
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji B.D.?

Giris: Tiotepa, busulfan, siklofosfamid (TBC) ile yiiksek doz tedavi ve otolog kok hiicre nakli (OKHN),
primer veya sekonder santral sinir sistemi lenfomasi (SSSL) olan hastalar i¢in etkin bir indiiksiyon sonrast
tedavi stratejisi olarak ortaya ¢ikmustir (1). Etkili bir tedavi olmasina ragmen toksisitesi fazladir ve her bir
ilag kendi i¢inde bir¢ok ilagla etkilesime girmektedir.

Olgu: 63 yasinda erkek hastaya dis merkezde primer SSSL tanisi ile indiiksiyon tedavisinde 2 kiir yiik-
sek doz metotreksat verilmis. OKHN amacli hastanemize bagvuran hastaya TBC hazirlama rejimine bas-
landi. Hastanin tedavisinin 6. giinlinde hastanin ALT ve AST degerleri {ist stnirin 8 katina ¢ikti. Hastada
klinik yakinma ve yeni olusan fizik muayene bulgusu olmadi. Hasta sorgulandigi zaman yatisin oldugu
giin kefir kullanmaya basladig1 6grenildi ve kesildi. Hastaya N-asetilsistein tedavisi basland1 ve ALT-AST
seviyesi hizli bir sekilde gerileyerek 8 giin sonra normale dondii. Hastaya otolog kok hiicre nakli yapilip
takip sonrasinda taburcu edildi.

Tartisma: Son donemde, solid tiimorler ve hematolojik malignitelerde dogal iiriinlerin koruyucu ve ha-
fifletici etkisi lizerine arastirmalar artmigtir. Bu lrtinlerden biri olan kefir, giiglii bir probiyotik olarak kabul
edilen siit fermantasyon tiriniidiir. Kefirin icerigindeki mikrobiyal etkenlerle fermantasyon gergeklesir.
Ana metabolitleri, laktik asit, etanol ve CO2’dir. Ayrica diisiik bir diizeyde diasetil, asetaldehit ve aminoasit
icerigi de vardir (2). Kefir, antibakteriyel, antienflamatuar, antioksidan etki, antikarsinojenik aktivite gibi
faydali 6zellikleri nedeniyle bilimsel olarak ilgi ¢ekmektedir (3). Yan etki saptanamayan kefirin sadece
mikrobiyal igerigi sebebiyle immiin sistemi zayiflatan durumlarda enfeksiyona sebep olabilecegi belirti-
lerek kullanilmamasi onerilmektedir. Bizim hastamizda kefir kullanirken verilen TBC tedavisi sirasinda
ALT-AST yiiksekligi baglamis kefir kesildikten sonra hizli bir sekilde gerilemistir.

Sonug: Kefirin bu kadar genis yarar spektrumuna ragmen ilag etkilesimi hakkinda yeterli bilgi bulun-
mamaktadir. Bizim hastamizda da tam olarak sebebi bilinmese de TBC rejimindeki ilaglardan birinin, kefir
icerigindeki alkolle etkilesimi veya farkli bir mekanizma ile ilaglarin metabolizmasini azaltip karaciger
toksisitesini arttirmasi olabilecegi diisliniildii. Sonug¢ olarak hematolojik malignitelerde verilen tedavi re-
jimleri sirasinda hastalar tarafindan alinan probiyotik {iriinlerle ilag etkilesimleri agisindan dikkatli olmak
gerekmektedir.
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55 YASINDAN SONRA SACLARI SiYAHLADI: GENCLIK IKSIiRi KOK
HUCRE NAKLINDE

Hacer Gézde Giil', Mehmet Ali Erkurt’, irfan Kuku', Emin Kaya', Mustafa Ozgiil'
Inénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Kemik Iligi Nakil Unitesi

Giris: Malign hastaliklarin kendisi veya tedavi siireci deri , miik6z membranlar , tirnak ve kil kokleri
iizerinde ¢ok sayida degisiklige neden olmaktadir. Hasta tedavi siirecindeyken gelisen dermatolojik degi-
siklikler ilag etkisine baglanabilmektedir ancak dermatolojik degisimlere ve patolojilere sebep olabilecek
paraneoplastik sendrom , graft-versus host hastalig1 gibi diger durumlar da g6z 6niinde bulundurulmalidir.

Vaka: Elli yedi yasinda erkek hasta merkezimide AML tanis1 almistir. Indiiksiyon ve konsolidasyon te-
davileri sonrasinda kardesinden allojenik kemik iligi nakli yapilmistir. Hastanin nekil sonrasinda , yaklasik
bir y1l sonra, cilt renginde koyulagma , dokiintii sikayeti olmustur. Hasta kronik graft versus host olarak de-
gerlendirilmis ve siklosporin tedavisine baglanmigtir. Takiplerinde alt1 ay kadar sonra siklosopin stoplanmig
, kronik gvhd’si devam ettigi i¢in fotoferez baglanmis , ek olarak steroid ve mikofenolat mofetil de almigtir.
Hastamizin siklosporin rejimi stoplandiktan yaklagik 1 yil kadar sonra saglari siyahlagmustir,

Tartisma ve sonug: Sitotoksik ajan , 6zellikle alkilleyici ajan ve antitlimor antibiyotik alan hastalarda
cilt , miik6z membran , tirnak ve saclarda pigment degisimi goriilebilmektedir (1) . Tedaviye sekonder
cilt degisilikleri literatiirde pigmentasyon artisi , pigmentasyon kaybi ,sa¢ kaybi , fotosensitivite , tirnak
degisimi gibi degisiklikleri icermektedir. Siklosporin dermatoloji alaninda alopesi tedavisinde kullanilan
bir ajandir (2). Siklosporin T hiicre spesifik immunsupresif bir ajandir. Esas kullanim alani organ nakli
sonrasinda rejeksiyonu Onlemektir. Bizim hastamizda sa¢ rengindeki degisim en olas1 diger sebep olan
siklosporinin kesilmesinden uzun siire olmasi nedeniyle kronik GVHD iligkili diistiniilmiistiir. Literatiirde
paylasilmig benzer vaka bulunamamistir. Sa¢ pigmentasyonu ve immiin yol arasindaki ortak baglantilara
151k tutabilecegi icin belki de ileri inclelemelerle kronik GVHD’de yeni kesiflere kap1 acabileceginden
vakamizi paylastik.

Fotograf 1: hastamizin yaklais 10 y1l 6nceki fotografi ~ Fotograf 2: hastamizin polklinik kontroliinde ¢ekilen fotografi
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BiR APLASTIK ANEMIi VAKASI

Hacer Gézde Giil', Mehmet Ali Erkurt’, irfan Kuku', Emin Kaya', Mustafa Ozgiil'
Inénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Kemik Iligi Nakil Unitesi

Giris: Aplastik anemi ¢evre kaninda pansitopeni, kemik iliginde hematopoetik hiicrelerin azalmasiyla
karakterize olan ve nadir goriilen bir hastaliktir. Radyasyon, benzen, ilaglar, viriisler gibi bazi1 etkenlere
maruz kalmasi sonucu sekonder olarak gelisebilir veya vakalarin ¢cogunda suglanacak etyolojik bir neden
gosterilemez, bunlar idiopatik aplastik anemi grubunu olusturur. Aplastik anemi, fankoni anemisi gibi he-
rediter bir hastalik olarak da goriilebilir. Tedavi olmamais aplastik anemili vakalarin ortalama yasam siireleri
3—6 ay kadardir ve ancak bunlarin %20’si bir y1l1 agan bir surveye sahip olabilir. Anemi ve trombositopeni
hastalar destek tedavisi almalidir. Kiiratif tedavisi allojenik kemik iligi naklidir.Kemik iligi nakli i¢in uy-
gun olmayan vakalarda ATG, ALG ,siklosporin ve siklofosfamid gibi immunsupresifler alternatif tedaviyi
olusturmaktadr.

Vaka: 77 yasinda erkek hasta bes yil 6nce halsizlik solukluk sikayetleri ile bagvurdugu merkezimizde
kemik iligi aspirasyon biyopsisi ile aplastik anemi tanis1 almis. Hasta ilag kabul etmemis. Kontrollerinde
hastaya tekrar tedavi agisindan MDS paneli istenmis.Sonucu %20 oraninda Monozomi 7 ile uyumlu gel-
mis. Duyamama sikayeti ile KBB ‘ye basvurmus. Sag retromalar bolgede LAP saptanmis ve eksizyonel
biyopsi yapilmis. Patoloji sonucu squamoz hiicreli karsinom olarak gelmis. Hasta eritrosit siispansiyonu ve
aferez replasmani i¢in hematoloji servisine yatirilmig. Hastada eritrodermi tablosu gelismis ve dermatoloji
tarafindan cilt biyopsisi planlanmis.Ancak islem yapilmadan hasta exitus olmustur.

Tartigma ve sonug: Literatlire baktigimizda fanconi gibi aplastik anemi tiirlerinde FANC genlerindeki
mutasyon nedeniyle bas ve boyun squamoz hiicreli karsinomlarma 500-700 kat yatkinliga sebep olmak-
tadir.® Aplastik anemi vakalarinda bas ve boyun kanser yatkinlhig: igin farkinda olmak ve erken tani hasta
prognozu acgisidnan faydali olacaktir
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BiR FANCONIi APLASTIK ANEMi VAKASI

Hacer Gozde Giil', Mehmet Ali Erkurt’, irfan Kuku', Emin Kaya!
U Inonii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Hematoloji Bilim Dal

Giris: Aplastik anemi , tedavi edilmedigi takdirde 6liimle sonuclanan hayati tehdit eden bir kemik iligi
yetmezligi durmudur. Aplastik anemi , multipotent kemik iligi kok hiicrelerinin immun hasari1 nedeniyle
pansitopeni ile karakterizedir. Diinya genelinde aplastik anemi insidansi milyonda ikidir. Cinsiyet dagilim1
kadin ve erkekler i¢in esittir. Aplasitk anemi vakalarinin yaklagik yarisi ilk otuz yi1lda meydana gelmektedir.

Vaka: 18 yasinda Suriyeli kiz hasta, 8 yil 6nce fanconi anemisi tanist almis ,prednol ve oksimetolon
kullanmis. Takiplerinde ¢ok sayida transfiizyon yapilmis. Defarosiroks aliyor. Hastamizin ii¢ kardesi de
aplastik anemi nedeniyle exitus olmus. Hastamizin kemik iligi nakli i¢in kardes taramasi yapildi. Kiiglik
kardesinden kemik iligi nakli yapildi.

Tartisma ve sonug: Aplastik anemi ; kimyasallar , ilag , radyasyon maruziyeti , viral enfeksiyon, otoim-
mun hasar, kalitsal veya kazanilmis klonal-genetik anomali sebebiyle gelisebilir. Bizim vakamizda sekiz
cocuklu bir ailenin dort cocugunda aplastik anemi goriilmesi bizi genetik sebeplere yoneltti. Literatiirde ,
ailesel hematopoietik hastaliklarda GATA2 , RUNXI1 gibi genlerin su¢lanmigtir. !

Ayrica literatiirde agir aplastik aneminin en iyi tedavisinin kemik iligi nakli oldugu yazmaktadir. 2

Bizim vakamizda da hayatta olan dort kardesinden kemik iligi donorii olmak {izere tarama baslatildi.

56 2. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2019



NADIR HASTALIKLAR
+ KONGRESI

7-9 Subat 2019, Concorde Iuxury Resort, Bafra - KK T.C.

I I HEMATOLOJIK

KOK HUCRE NAKLI SONRASI PIGMENT DEGIiSiMi

Hacer Gozde Giil', Mehmet Ali Erkurt, irfan Kuku', Emin Kaya'
U Inonii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Hematoloji Bilim Dal

Giris: Malign hastaliklarin kendisi veya tedavi siireci deri , miikéz membranlar , tirnak ve kil kokleri
iizerinde ¢ok sayida degisiklige neden olmaktadir. Hasta tedavi siirecindeyken gelisen dermatolojik degi-
siklikler ilag¢ etkisine baglanabilmektedir ancak dermatolojik degisimlere ve patolojilere sebep olabilecek
paraneoplastik sendrom , graft-versus host hastalig1 gibi diger durumlar da g6z 6niinde bulundurulmalidir.

Vaka: 20 yasinda erkek hasta 1 yil AML tanisi almig ve hastaya ablasindan allojenik kemik iligi nakli ya-
pilmistir. Hasta nakil sonrasinda immunsupresif ilaglarini diizenli kullanmis. Kemik iligi naklinden yakla-
sik dokuz ay sonra karaciger fonksiyon testlerinde bozulma ve karin agris1 baglamis. Hasta poliklinik kont-
roliine geldiginde yeni ¢ikan kirpiklerinin beyaz oldugu farkedilmis (fotograf 1) . Kronik GHVD olarak
degerlendirilmis ve prednol , mikofenolat mofetil tedavileri verilmistir. Hastanin GVHD ‘si kontrol altina
alimmus, takiplerinde yeni ¢ikan sag ve diger kil koklerinde de pigmentasyon degisimi oldugu gozlenmistir.

Tartisma ve sonug: Sitotoksik ajan , 6zellikle alkilleyici ajan ve antitlimor antibiyotik, alan hastalarda
cilt , miik6z membran , tirnak ve saclarda pigment degisimi goriilebilmektedir (1). Tedaviye sekonder
cilt degisilikleri literatiirde pigmentasyon artis1 , pigmentasyon kaybi ,sa¢ kayb1 , fotosensitivite , tirnak
degisimi gibi degisiklikleri icermektedir. Kil folikiilii gelisimi ve pigmentasyonu T hiicreleri aracilig1 ile
olmaktadir. Kronik GVHD nin immunite {izerine etkileri elbette graft-versus lokemia etkisi ile de iligkili-
dir. Literatiirde GVHD ile iliskilendirilmis pigmentasyon degisim vakas1 bulunamamustir. Ileri incelemeler
graft versus host ve graft versus l6kemia etkisi lizerine immiinoloji alaninda yeni gelismeler saglayacaktir.
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NADIR BiR KUTANOZ LENFOMA VAKASI

Hacer Gozde Giil', Mehmet Ali Erkurt’, irfan Kuku', Emin Kaya!
Y fnonii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Hematoloji Bilim Dali

Giris: Mycosis fungoides cilt tutlumu ile presente olan ancak potansiyel olarak kan ve lenf nodu tutulu-
mu da olabilen bir matiir T hiicreli non hodgkin lenfomadir. Malign T hiicrelerinin cildi infiltre etmesiyle
karakterize durum Sezary sendromu olarak adlandirilir. Mycosis fungoides genellikle ciltte papiil , plak ,
hipo veye hiperpigmente lezyon, eritrodermi ile beraberken , bolgesel lenfadenopati , akciger , dalak , ka-
raciger tutulumu gibi extrakiitandz bulgular da goriilebilir.

Vaka: Altmis sekiz yasinda erkek hasta 2 yil 6nce tiim viicudunda olan agik-koyu cilt dokiintiileri ile
dermatoloji bdliimiine bagvurmus ve biyopsi alinarak mycosis fungoides tanisi almistir. Topikal tedavi
ve PUVA tedavisi almis. Hastada bilateral aksiller ve inguinal 2 cm’lik LAP’lar gelistigi i¢in eksizyonel
biyopsi alinmig ve sonucu anaplastik large cell lenfoma olarak raporlanmig ve tedavi plani i¢in hematoloji
klinigimize yonlendirilmis. Hastamiza 6 kiir CHOP tedavisi verilmis. 3. Kiir sonrasinda yapilan PET-BT
ara degerlendirmesinde komplet yanit aldig1 goriilmiis. Hastanin tedavi bitiminden 8 ya kadar sonra ense
ve gdvdesinde iri nodiiller geligsmis (fotograf 1 ve 2) ve dermatoloji boliimiince tekrar biyopsi alinmistir.
Niiks NHL olarak raporlanmis , ve hastaya pralatrexate tedavisi baglanmistir. Hasta pralateraxete tedavisine
devam etmektedir.

Fotograf 1: Fotograf 2 :

- o

Tartisma ve sonug: Mycosis fungoides cilt tutulumu ile karakterize , T hiicre kokenli ,indolan ve sik
goriilmeyen bir extranodal non hodgkin lenfoma tiirtidiir (1) . Mycosis fungoides tanis1 klinik histopatolo-
jik ve immiinolojik bulgular ile konulmaktadir (2). Ayirici tanisinda egzama , psoriasis gibi cilt hastaliklari
ve diger kiitandz lenfomalar bulunmaktadir. Anaplastik large cell lenfoma da ayirici taniya giren lenfoma
tiirlerinden biridir. Dermis ve siibkiitan dokunun biiyiik lenfoid hiicrelerle infiltrasyonu ile karakterizedir.
Mycosis fungoides’ten farki TIA-1 CD30 gibi exprese ettigi molekiiler belirteglerdir. Primer kiitandz lenfo-
malar , cilt tutulumu ile karakterize NHL alt tiiriidiir. Sezary sendromu ve mycosis fungoides diinya gene-
linde az goriilmekle birlikte en sik kiitan6z lenfomadir (3) . Diger NHL tiplerinden ayriminin iyi yapilmasi
tedavi plan1 ve hasta prognozu agisindan 6nem arzetmektedir.
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OTOLOG KEMIK iLiGi NAKLi SONRASI GELiSEN GVHD

Hacer Gozde Giil', Mehmet Ali Erkurt, irfan Kuku', Emin Kaya!
U Inonii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Hematoloji Bilim Dal

Giris: Multiple myeloma monoklonal immunglobulin iireten plazma hiicrelerinin neoplastik proliferas-
yonu ile karakterize bir hastaliktir. Multiple myeloma tedavisinde otolog kdk hiicre nakli ilk tan1 esnasinda
geng hastalarda (70 yas alt1) veya relaps sonrasinda uygulanabilmektedir. Hematopoietik kok hiicre nakli
sonrasinda GVHD basta olmak iizere bir¢ok komplikasyon goriilebilmektedir. Akut ve kronik graft versus
host hastalig1 allojenik kok hiicre naklinin sik komplikasyonu olup multisistemik bir hastaliktir. Otolog kok
hiicre naklinde hastanin kendi kok hiicreleri kullanildigindan GVHD gibi immunite iliskili komplikasyon-
larin daha az goriilmesi beklenmektedir.

Vaka: Vakamiz 38 yasinda, plazma hiicreli myeloma tanisi alan erkek hastadir. Baslangic tedavisi olarak 3
kiir bortezomib siklofosfamid ve deksametazon ( VCD ) almig, sonrasinda otolog kdk hiicre nakli yapilmaistir.
Hasta nakil sonrasi 28. giinde kollarda belirgin olmak tizere viicudunda yaygin dokiintii (fotograf 1) ve ishal
sikayeti ile poliklinige basvurmus. Metilprednizolon tedavisi altinda sikayetleri devam eden hastada graft
versus host klinigi diisiiniilmiis ve cilt biyopsisi ile tan1 dogrulandiktan sonra fotoferez tedavisi i¢in bagvuru
yapilmis. Ikiser uygulamadan olusan 7 seans fotoferez tedavisi almis. Hastanin fotoferez tedavisi siiresince
sikayetleribelirgin olarak azaldi. Tedavi tamamlandiktan sonra cilt lezyonlari tamamen kayboldu (fotograf?2 ).

Fotograf 1: Fotograf 2:

Tartisma: Akut ve kronik GVHD allojenik hematopoietik kok hiicre nakli sonrasinda goriilebilen multi-
sistemik bir hastaliktir. Literatiir incelendiginde otolog kdk hiicre nakli sonrasinda 2 tane gastrointestinal
GVHD vakasi bildirilmistir (1). Bizim vakamizda klinik olarak 6n planda akut cilt GVHD’si diistindiirmesi
ve fotoferez tedavisi ile diizelmesi nedeniyle otolog kok hiicre nakli sonras1 akut GVHD olarak kabul edil-
mistir. Literatlire katki yapmasi ve ileri incelemeler ile GVHD immunopatolojisinin daha iyi anlasilmast
hedeflenmektedir.
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PONATINIB’E SEKONDER GELISEN ICHTiYOS:S :

Hacer Gozde Giil', Mehmet Ali Erkurt!, irfan Kuku', Emin Kaya!
Y fnonii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Hematoloji Bilim Dali

Giris: Ponatinib KML ve philadelphia pozitif ALL tedavisinde kullanilan 3. jenerasyon multi-targeted
bir tirozin kinaz inhibitoridiir. Tirozin kinaz inhibitdrleri BCR-ABL1 yolagimin aktive olmasimi engelleye-
rek etki gosterirler. Ponatinib , oral olarak alinan natif ve mutant olan KML hastalarinda kullanilabilmekte-
dir. BCR-ABL1 T315I mutasyonu olanlarda etki eden tek tirozin kinaz inhibitoriidiir. Tirozin kinaz inhibi-
torlerinin halsizlik , ishal, bulant1 kusma gibi sistemik , kanama , sitopeni , folikiiler lenfoid hiperplazi gibi
hematolojik , kalp yetmezlig, QT uzamas: gibi kardiyovaskiiler ve cilt dokiintiisii , periferik ndropati gibi
cok sayida sistemi ilgilendiren yan etkileri olabilmektedir.(1)

Vaka: In6nii iiniversitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Hematoloji klinigine basvuran 48 yasinda kadin hasta
yedi yildir KML ile takiplidir. Hasta merkezimize allojenik kemik iligi nakli i¢in bagvurmustur. Basvurdu-
gu esnada ponatinib 45 mg po kullanmaktaydi. Medikal 6ykiisiinden su ana kadar remisyon ve rekiirrensler
ile gittigi ve imatinib ve dasatinib, nilotinib gibi tirozin kinaz inhibitorleri kullandig1 6grenildi. Hastanin
fizik muayenesinde karin ve bilateral alt extremitlerde yogun olmak iizere cildi yaygin squamli ve ichtiyo-
tik gortiniimliiydii (fotograf 1) . Hastaya kardesinden allojenik kemik iligi yapilmasi planlandi. Ponatinib
stopland1. Klinikte nakil siirecinde yatarken cilt dokiintiisii icin dermatoloji konsiiltasyonu istendi. ilaca
sekonder gelisen ichtiyosis diisliniildii. Topikal nemlendirici onerildi. Hastanin taburculuk ve ponatinibin
kesilmesinden sonraki vizitinde dokiintiileri tamamen kaybolmustu ( fotograf 2) .

Fotograf 1: Fotograf 2:

Tartisma ve sonug: Tirozin kinaz inhibitorleri KML ‘de kullanilan etkili tedavi ajanlaridir. Literatiirde
cilt de dahil olmak {izere bir ¢ok sistemde tirozin kinaz inhibitdrlerinin yan etki yapabildigini gdsteren bir
¢ok yayin mevcuttur. Bizim vakamizda hastanin daha dnce de ponatinib kullanirken ichtiyosis gelistigi ve
cilt biyopsisi ile ilaca sekonder oldugu dogrulandig: ve ikinci kez ponatinib kullanirken skuamli dokiintii-
lerinin ilacin kesilmesini takiben iyilesmesi hastamizda ponatinibe sekonder gelisen bir ichtiyosis oldugu-
nu diisiindiirmistiir. Literatiirde de ponatinibe sekonder gelisen ichtiyosis vakalari mevcuttur (2). Tirozin
kinaz inhibitdrleri KML hastalarinda birinci sirada kullanilan tedavi ajanlaridir. Genel olarak iyi tolere
edilmekle berbaber siklikla kiitan6z yan etkiler olugturmaktadir (3) . Klinik pratikte siklikla kullanildig
icin yan etki yonetiminde cilt toksisitesi yapabildikleri akilda tutulmalidir.
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KML HASTALARIMIZDA TiROZIN KINAZ iNHIBIiTORLERININ
ETKINLIK VE YAN ETKI PROFILIi

Metin Bagc1', Ummuhan Coban Atici', Mehmet Dagh' Abdulkadir Bastiirk'
Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

Amag: Bu ¢alismamizda KML tanisiyla takip ettigimiz hastalarin kullandig: tirozin kinaz inhibitorleri-
nin etkinliklerini ve yan etkilerini degerlendirmeyi amagladik.

Gereg ve yontem: Selguk Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde takipli 58 kronik faz KML hastasi-
nin (28erkek, 30 kadin) verileri retrospektif olarak incelendi. Goriilen yan etkiler, komorbiditeler ve ilag
degistirme nedenleri kaydedildi. Kullanilan tirozin kinaz inhibitdrlerinin etkinligi molekiiler yontemle de-
gerlendirildi.

Bulgular: Hastalarin yas ortalamasi 53’tiir. Hastalardan 33’1 (%57) imatinib, 8’1 (%13) dasatinib, 16’s1
(%27) nilotinib ve 1’1 (%2) ponatinib kullanmaktadir. Imatinib kullanan hastalarimizdan 6’sinda hipertansi-
yon, 1’inde iilseratif kolit, 1’inde astim, 1 hastada da ankilozan spondilit ve iilseratif kolit tanilar1 komorbid
hastalik olarak eslik etmektedir. Imatinib kullanan hastalarimizda gériilen yan etkilere baktigimizda 3’iinde
periorbital 6dem, 1’inde pretibial 6dem, 2’sinde artralji, 2’sinde bulant1 ve 1’inde dokiintii geligsmistir. Has-
talarimiz major molekiiler yanit ile takip edilmektedir. Dasatinib kullanan 8 hastamizin hepsi imatinib
sonrasi 2. basamak tedavi alan hastalarimizdir. Dasatinibe gecis sebebi 6’sinda yanitsizlik ya da yanit kay-
b1 nedeniyle, 1’inde trombositopeni nedeniyle, 1’inde de periferal 6dem nedeniyledir. Dasatinib kullanip
komorbiditesi olan hastamiz yoktur. Dasatinib kullananlarin 5’inde (4 plevral efiizyon, 1 bulanti) yan etki
nedeniyle nilotinibe gecildi. Nilotinibi 16 hastamizin 8’1 2. sira, 8’1 de 3. sira tedavi olarak almaktadir. 2.
sira tedavi alanlardan 2’si yan etki, 6’s1 yetersiz yanit ya da yanitsizlik nedeniyle nilotinibe ge¢mistir. 3.sira
olarak gecen hastalardan 5’1 yan etki, 3’1 de yetersiz yanit ya da yanitsizlik nedeniyledir. Nilotinib kullanan
hastalarimizin 1’inde kronik bobrek yetmezligi, 1’inde DM ve HT, 1°nde ankilozan spondilit ve 1’inde de
HT komorbid hastalik olarak bulunmaktadir. Nilotinib kullanan hastalarimizdan 1’inde nilotinib baslan-
diktan 1 yil sonra atrial fibrilasyon gelisti. Yaklasik 6 ay sonra da hasta da kronik pulmoner tromboemboli
oldugu tespit edildi. Hastaya yeni kusak oral antikoagiilan baslandi. Nilotinibin 2. yilinda kolelitiyazis ne-
deniyle yattig1 genel cerrahide ani gelisen nefes darlig1 ve gogiis agrisi sonrasi BT anjiografi ¢ekilemeden
ex olmustur. Nilotinibe yanitsiz 1 hastada T315] mutasyonu olmasi nedeniyle ponatinibe gecilmistir. Major
molekiiler yanit alinan hasta takip edilmektedir.

Tartisma ve sonug: 2. Basamakta Nilotinib kullanan hastalarin hi¢ birinde yan etki ya da etkisizlik
nedeniyle dasatinibe gecis olmamigtir. 2. Basamakta dasatinib kullanan hastalarin 8’inde yan etki ya da
etkisizlik nedeniyle nilotinibe gecilmistir. Dasatinibten yan etki nedeniyle nilotinibe geciste gecen hasta
sayisinin fazla olmasinin sebebi plevral efiizyon goriilme oraninin fazla olmasi ve yan etki yonetimindeki
aksakliklar olabilir.
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KEMIK iLiGi NAKLI OLMUS HASTALARIN
PSIKOLOJIK IYILIK HALLERI

Berna Bayir' Serap Bostanci?> Kadir Oral® Mehmet Ali Erkurt irfan Kuku® Emin Kaya®
Malatya Inonii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi, Kemik Iligi Transplantasyon Unitesi. Malatya
berna.bayir23@hotmail.com

Amag: Kemik iligi nakli yapilmis olan hastalarin psikolojik iyilik hallerinin belinlenmesidir.

Giris: Kemik iligi nakli oncesi ve sonras1 zorlu bir tedavi siirecini kapsamaktadir.Tedavi siirecinde
kullanilan kemoterapoétikler, kortikosteroidler ve narkotikler gibi ilaglarin yan etkileri, metabolik
ensefalopati ve elektrolit dengesinin bozulmasi ile birlikte kanser tanisinin kiside olusturdugu duygusal
travma, kemik iligi nakli karar1 ve nakil siirecinin gii¢liikleri bu dénemde karsilagilan zorluklardandir.
Hastalarin yasam kalitelerini azaltan, birey iizerinde ciddi fiziksel, ekonomik ve ruhsal etkiler yaratan
kemik iligi nakli tedavisine psikososyal tedavi boyutunun eklenmesi bir zorunluluktur.

Gereg ve Yontem: Arastirmanin drneklemini Ocak 2018- Kasim 2018 tarihleri arasinda Turgut Ozal
Tip Merkezi Kemik iligi Transplantasyon biriminde yatan ve kemik iligi nakli yapilmis olan 100 hasta
olusturmustur. Aragtirmanin verileri, aragtirmaci tarafindan kemik iligi nakli yapilmis hastalara yiiz yiize
gdriisme yontemi ile Psikolojik Iyi Olus Olgegi kullanilarak toplanmistir. Istatistiksel analizler i¢in SPSS
for Windows version 22.0 paket programi kullanilmigtir.

Bulgular: Calismaya dahil edilen hastalarin %65> ini erkek, %35>ini kadin hastalar olusturmaktadir.
Yas ortalamast 47.01£15.90 bulunmustur. Olgege gore olabilecek en yiiksek puan 212»dir. Yapilan
caligmada dl¢ek puan hesaplamasina gore alinan en yiiksek puan 193 iken, tiim hastalarin puan ortalamasi-
nin 64.88+46.15 oldugu saptanmustir.

Tartisma: Yapilan bir caligma nakil 6ncesi hastalarin endise diizeyinin diisiiriiliip, anlama kapasitelerinin
artirllmasi gerekliligini gostermektedir. Bagka bir calismada hastalarin egitim algilarini anlamak {izere yap-
tiklar1 ¢alismada, birincil tema olarak ortaya ¢ikan transplantasyona bagli anksiyete yonetiminin 6nemini
vurgulanmistir. Yine ayni ¢alismada, bir grup hastanin bilgi almaktan kagindigi ve diger grubun aktif arag-
tirma yaparak anksiyete ile basa ¢iktigini belirlemiglerdir. Yapilan bu ¢aligmada ise hastalarin %19 unun
depresyon, %20’sinin anksiyete bozuklugu yoniinden yiliksek puanlar aldigi goriilmiistiir. Bu durumun has-
talarin iyi olus hallerini ve algilamalarini olumsuz yonde etkileyecegi dngoriilmektedir.

Sonuglar: Psikolojik Tyi Olus Olgegine gore ne kadar yiiksek puan alindiysa hasta psikolojisinin o kadar
kotii oldugu yorumlanmaktadir. Kemik iligi nakli sonrasi puan ortalamasinin yiiksek oldugu saptanmuistir.
Bu nedenle nakil sonras1 hastalara psiko-egitim programlar1 hazirlanmasi ve psikososyal yonden iyilesme-
ye yonelik girisimler yapilmasi onerilir.

Anahtar kelimeler: Kemik iligi nakli, psikososyal yaklasim, tedavi
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TURGUT OZAL TIP MERKEZI’NDE TAKIiP EDIiLEN KRONiK
MYELOID LOSEMIi TANILI HASTALARIN TEDAVi YANITLARI

Merve Sari, Ahmet Sarici, Emin Kaya, Mehmet Ali Erkurt, Irfan Kuku
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Bilim Dali

Giris: Turgut Ozal Tip Merkezi (TOTM) hematoloji kliniginde takipli Kronik Myeloid Lésemi (KML)
tanili hastalarin tedavileri retrospektif olarak degerlendirildi. KML Myeloid 6nciil hiicrelerin anormal klo-
nal ¢ogalmasi ile kendini gdsteren bir kok hiicre hastaligi olup, eriskin 16semilerinin %15’ini olusturur.

Olgu Sunumu: 55 KML tanilt hastanin 34’1 erkek 21°1 kadindi. Tani sirasindaki yaslari 29-87 arasinda
izlendi. Hastalarin 36 s1 (%65,4) 1. basamak imatinib tedavisine devam etmekte, 19 hasta da ise (%34,6)
2. basamak tedavi baslandi. 3 hastada (%5,4) imatinib tedavisine direng gelisti. Direng gelisen 2 hastaya
nilotinib tedavisine baslanirken, 1 hastaya tedaviye yanitsiz olmasi {izerine dasatinib tedavisi verildi. Da-
satinib verilen hastada hematolojik yanit kayb1 olmasi nedeniyle nilotinib tedavisine baslandi. 10 hastada
(%18,2) imatinibe yanitsizlik goriildii. 5 hastada nilotinibe gecilirken 2’sinde tekrar tedaviye yanitsizlik ol-
masi lizerine dasatinib tedavisi baglandi. Tedavisi dasatinib olarak revize edilen 5 hastanin birinde yan etki
olarak trombositopeni meydana geldi. 1 hastada tedaviye cevap olmamasi nedeniyle nilotinibe baglandi.
Bir hastada hematolojik yanit kaybi nedeniyle tedavi nilotinib olarak devam edildi. 3 hastada (%5,4) blastik
faza donis izlendi. Tedavisi dasatinib olarak degistirilen iki hastanin birinde 16kopeni gelismesi iizerine
nilotinib, digerinde hiper-Cvad (Siklofosfamid, Vinkristin, deksametazon, metotreksat, ARA-C) tedavisi
verildi. Dasatinib tedavisi verilen bir hastada (%1,9) plevral eflizyon gelismesi iizerine nilotinib baglandi.
1 hastada(%1,9) intolerans geligsmesi lizerine dasatinib baslandi. 1 hastada(%1.9) major molekiiler yanit
kaybi1 nedeniyle dasatinib baslandi. 55 hastanin 6’s1 (%11) exitus, 49 u (%89) yasiyor.

Tartisma: KML tanili hastalarin tedavisinde tirozin kinaz inhibitorleri ilk tedavi olarak onerilmektedir.
Ancak kronik evrede ve uygun donorii olan geng hastalar i¢in hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN) de bir
secenek olarak mevcuttur . Ikinci basamak tedavi olarak tirozin kinaz inhibitdr tedavisine yanitsiz, tedaviyi
tolere edemeyen hastalara allojenik HKHN uygundur.
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BETA TALASEMI MAJOR TANILI HASTADA ALLOGENEIK
KOK HUCRE NAKLI

Ahmet Sarici, Mehmet Ali Erkurt, Emin Kaya, irfan Kuku
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Anabilim Dali

Giris: Hematopoetik hiicre nakli nakli (HKHN), beta talasemi major tanili hastalar i¢in tek kiiratif teda-
vidir. En iyi prognozu saglamak i¢in nakil sonrasi olasi riskler ve komplikasyonlar ele alinmalidir. HKHN
sonrast allogeneik hematopoetik hiicrelerin engraftmanina odaklanilir. HKHN sonras1 bakimin énemli yon-
leri, engraftrasyonu degerlendirmek ve optimize etmek, enfeksiyonlari tedavi etmek, akut graft-versus-host
hastaligin1 (GVHD) yonetmek ve immiinsupresif tedaviyi azaltabilmektir.

Olgu Sunumu: Yirmi iki yasinda talasemi major tanili kadin hastaya kiiratif tedavi amagli allogeneik
HKHN planlandi. Aile i¢i tam uyumlu donérii bulunamadigindan TURKOK ’e bagvuruldu. Hastaya akraba
dis1 11/12 uyumlu erkek dondriinden 10 Eyliil, 2018 tarihinde HKHN yapildi. Organ hasar1 olmayan hasta
pesaro kriterlerine gore grup 1 olarak degerlendirildi. Pesaro hazirlama rejimi ( Busulfan 3.2 mg/kg/giin,
Siklofosfamid 40 mg/kg/giin, Mesna 400 mg/m?/doz, Fludarabin 20 mg/m?*giin) verildi. HKHN nin 15.
giiniinde engraftman oldu.

Tartisma-Sonug: Beta talasemi majorlu hastalarda HKHN tek kiiratif tedavi secenegi olarak 6ne ¢ikmak-
tadir. Bununla birlikte, HKHN 6ncesi ve sonrasinda uygulanan tedavilerin toksisiteleri ve nakil ile iligkili
6liim oranlar1 en iyi adaylar i¢cin bile 6nem arzetmektedir. 1980’lerde, Pesaro grubu HKHN sonuglarini
tahmin etmek i¢in asir1 demir yiikii gdstergelerine dayanan basit bir prognostik sistem gelistirdi. Demir
yliklenmesinin HKHN’nin basarisint etkiledigi kanitlanmistir. Kronik transfiizyonlarla iliskili komplikas-
yonlardan ka¢inmak i¢in HKHN’nin miimkiin oldugunca erken yapilmasi dnerilmektedir.

Anahtar kelimeler: Beta talasemi major, Hematopoetik kok hiicre nakli, Pesaro kriterleri
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BETA TALASEMIi MAJOR TANILI HASTADA ALLOGENEIK KOK
HUCRE NAKLi SONRASI ENGRAFTMAN GELISMEMESI

Ahmet Sarici, Mehmet Ali Erkurt, Emin Kaya, irfan Kuku
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Anabilim Dali

Giris: Hematopoetik hiicre nakli nakli (HKHN), beta talasemi major tanili hastalar i¢in tek kiiratif teda-
vidir. En iyi prognozu saglamak i¢in nakil sonrasi olasi riskler ve komplikasyonlar ele alinmalidir. HKHN
sonrasi allogeneik hematopoetik hiicrelerin engraftmanina odaklanilir. HKHN sonrasi bakimin énemli yon-
leri, engraftrasyonu degerlendirmek ve optimize etmek, enfeksiyonlari tedavi etmek, akut graft-versus-host
hastaligin1 (GVHD) yonetmek ve immiinsupresif tedaviyi azaltabilmektir.

Olgu Sunumu: Beta talasemi major tanisi olan hastaya on alt1 yasinda allogeneik HKHN yapildi. Yirmi
bir yasinda olan hastaya HLA uyumlu kardesinden 2. Kez HKHN yapildi. HKHN 6ncesi hazirlama rejimi
olarak RIC (indirgenmis yogunlukta rejimler) verildi. Busulfan 4*41 mg/giin , Fludarabin 45 mg/giin ve
Anti-timosit globiilin 1*120 mg/giin verildi. HKHN sonras1 engraftman ger¢eklesmeyen hastada trombo-
sitopeni gelisti.

Tartisma-Sonug: Beta talasemi majorlu hastalarda HKHN tek kiiratif tedavi secenegi olarak 6ne ¢ikmak-
tadir. Bununla birlikte, HKHN 6ncesi ve sonrasinda uygulanan tedavilerin toksisiteleri ve nakil ile iligkili
Oliim oranlari en iyi adaylar i¢in bile 6nem arzetmektedir. Kronik transfiizyonlarla iliskili komplikasyonlar-
dan kaginmak icin HKHN’nin miimkiin oldugunca erken yapilmasi dnerilmektedir.

Anahtar kelimeler: Beta talasemi major, Hematopoetik kok hiicre nakli
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HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI’NDE DONOR OLAN VAKADA
HODGKIN LENFOMA GELISIiMI

Ahmet Sarici, Mehmet Ali Erkurt, Emin Kaya, irfan Kuku
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Anabilim Dali

Giris: Hematopoetik hiicre nakli nakli (HKHN), kemik iligini yeniden olusturmak i¢in herhangi bir
kaynaktan veya dondrden hematopoetik progenitor hiicrelerin uygulanmasini ifade eder. Kemik iliginden
hiicre toplanmasi sirasinda donorde hafif ve orta siddette sirt veya kalca agrisi, yorgunluk ve periferal kan
hiicresi sayimlarindaki gecici degisiklikler gozlenir. Kemik iliginden hiicre toplanmasinda ciddi komplikas-
yonlar olduk¢a nadirdir ve mekanik yaralanma, anestezi komplikasyonlari, enfeksiyon ve kanamay igerir.
Grantilosit koloni stimiile edici faktér (G-CSF)’iin art arda dort ila alti giin boyunca uygulanmasindan
sonra genellikle yeterli sayida hiicre toplanabilir.

Olgu Sunumu: Kronik myeloid 16semi (KML) tanisi ile takip edilen 56 yagindaki erkek hasta, takiplerin-
de akut lenfoblastik lenfoma (ALL)’ya transforme oldu. Oncesinde imatinib ve dasatinib tedavileri verilen
hastaya ALL’ye transformasyondan sonra hiperCVAD tedavisi verildi. 4 kiir hiperCVAd tedavisi verilen
hastanin tam uyumlu erkek kardesinden allogeneik HKHN yapildi. HKHN sirasinda 45 yasinda olan dond-
rli 2 y1l sonra Hodgkin lenfoma tanis1 aldi.

Tartisma-Sonug: HKHN bagiscilart tipik olarak hiicre toplandiktan sonra demir replasmani ve
analjezi gerektirir. En sik goriilen akut semptom agri olmasina karsin bagistan sonraki 2. giinde has-
talar sirt ve/veya kalga agrisi, bogaz agris1 veya bas agrist bildirilmistir. Dondrler 16koferezden
sonraki gilinler veya haftalar boyunca trombositopenik olabilir, ancak bu genellikle klinik olarak an-
lamli degildir. Bir analizde HKHN sonrasinda 20 dondrde hematolojik malignite gelistigi saptandi
. Risk artisiin sebebi olarak, ilgili dondrlerin l6semiye ailevi bir yatkinliginin olmasi da s6z konusu olabilir
. Burada sunulan vakada da G-CSF sonras1 malignite gelisimine dikkat ¢ekilmesi amaclanmaistir.

Anahtar kelimeler: G-CSF, Hematolojik malignite, Hematopoetik kok hiicre nakli
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HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLIi: TURGUT OZAL TIP MERKEZi
TEK MERKEZ DENEYiMi

Ahmet Sarici, Mehmet Ali Erkurt, Emin Kaya, irfan Kuku
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Anabilim Dali

Giris: Bu calismada otolog ve allojeneik hematopoetik kdk hiicre nakli (HKHN) islemlerinin retrospektif
degerlendirilmesi hedeflendi.

Yontem: Ocak 2009- Ocak 2010 tarihleri arasinda bir yillik siiregte otolog 74, allojeneik 52, haploi-
dentik 3 HKHN yapildi. 8 hastaya akraba dis1t (HKHN) yapildi. Bu hastalarin kadin erkek orani 46/83djir.
Otolog kok hiicre kaynagi biiylime faktorii ile mobilize edilmis ¢evresel kandir. Otolog HKHN yapilan
hastalarin tanilart cinsiyete gore dagilimi (kadin/erkek) orani su sekildedir; Hodgkin lenfoma (n=4/2),
Non-Hodgkin lenfoma (n=7/14) Multipl myelom ve plazma hiicre hastaliklar1 (n=13/28), Akut myeloid
16semi (n=3/2), Solid tiimor (testis CA) (n=1) . Allojeneik HKHN yapilan hasta sayis1 52 idi. Allojeneik
HKHN yapilan hastalarin tanilar1 cinsiyete gore dagilimi (kadin/erkek) orani su sekildedir; Akut myeloid
16semi (n=3/18), Kronik lenfositik 16semi (n=1 (erkek)), Akut lenfoblastik 16semi (n=5/5), Myeloprolife-
ratif hastalik (n=2/2), Myelodisplastik sendrom (n=4 (erkek)), Kemik iligi yetmezlikleri ve aplastik ane-
mi (n=4/1), Kronik myeloid 16semi (n=1/1), Non-Hodgkin lenfoma (n=1/2), Hemoglobinopatiler (n=1/1)
seklinde idi. Graft-versus-host hastaligi (GVHH) profilaksisi amaciyla siklosporin ve kisa siireli metilpred-
nizolon uygulandi.

Sonug: Kemik iligi nakli merkezinin basarisi standartlarin ¢ok iyi uygulanmasi, ekibin olusturulmasi,
stirekli egitimi, iyi bir aferez ve laboratuar desteginin saglanmasi ve personelin bilimsel motivasyonuyla
saglanir.

Anahtar kelimeler: Hematopoetik Kok Hiicre Nakli, Turgut Ozal Tip Merkezi
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ERISKINDE NADIR GORULEN KONGENITAL
DISERITROPOIETIiK SENDROM- I OLGUSU

Ahmet Sarici, Fatma Terzioglu Sahin, Mehmet Ali Erkurt, Emin Kaya, Irfan Kuku
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Anabilim Dali

Girig-amag: Kongenital diseritropoetik anemiler, diseritropoez ve hastalarin %10’unda transfiizyon
bagimli inefektif eritropoez, asir1 demir yiiklenmesi ve c¢ekirdekli eritroid onciillerinin goriilmesi ile ka-
rakterize nadir ve kalitsal bir hastalik grubudur. Hastalar genellikle anemi, ikter, splenomegali, eritroid
hiperaktivitesine ragmen retikiilositopeni ile prezente olurlar. Tip 2’li olgular, megaloblastik degisiklikler
olmaksizin kemik iliginde eritroid hiperplazi ile karakterize olup ¢ok sayida ¢ift ¢cekirdekli normoblast ve
bazen ¢ok cekirdekli eritroid Onciiller izlenir. Anemisi olan olgularda, demir selasyonunu da igeren tranfiiz-
yon destegi, splenektomi uygulanabilir. Ancak agir klinigi olan tip 1 ve tip 2’ li olgularda tek kiiratif tedavi
kemik iligi nakli olup bu hastalardaki kok hiicre nakli deneyimi konusundaki veriler sinirlidir.

Olgu sunumu: On sekiz yasinda erkek hasta, 5 ay dnce her iki el parmagi proksimal eklem iizerinde or-
taya ¢ikan eritemli mor plaklar nedeni ile tarafimiza bagvurdu. Trombositopenisi olan hastanin (P1t:23.000/
mm?) bakilan periferik yaymasinda %70 nétrofil, %30 lenfosit, hipokromi, anizositoz ve poikilositoz iz-
lendi. Serum demiri 127 micg/dL, TIBC (total demir baglama kapasitesi) 183 micg/dL, ferritin 266 ng/mL
olarak gozlendi ve kemik iligi aspirasyonunda yagli alan %70-80 olup, %3 lenfoid, %27 eritroid, %70 mi-
yeloid dnciiller izlendi. Kemik iligi biyopsisinde baskin hiicresel komponent eritroid seriden olugmaktaydi.
Trombositopeni ile uyumlu olarak megakaryositler seyrek gozlendi. Asit hemoliz testi pozitifti. Direkt ve
indirekt Coomb’s testleri negatifti. Hastanin bu bulgulara dayanarak HEMPAS (diseritropoietik sendrom I1)
tanis1 konarak, allojenik kemik iligi nakli planlandi.

Sonug ve tartisma: HEMPAS, benzersiz laboratuvar 6zelliklerine sahip etkisiz eritropoez ile karakteri-
ze nadir goriilen bir konjenital anemidir ve siklikla yanlis tan1 alir. Bu olgumuzda HEMPAS ve tek kiiratif
tedavi secenegi olan kemik iligi nakli konusunda farkindalig arttirmay1 hedefledik.
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TEKRARLAYAN SEREBROVASKULER OLAY ATAKLARI VE DALAK
ENFARKTI iLE GELEN BiR PANMYELOZIS OLGUSU

Ahmet Sarici, Fatma Terzioglu Sahin, Mehmet Ali Erkurt, Emin Kaya, Irfan Kuku
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Anabilim Dali

Giris: Panmyelozis nadir rastlanan bir akut myeloid 16semi (AML) formu olup, akut panmyeloid proli-
ferasyona artmis blastlarin eslik ettigi ve AML kriterlerini kargilamayan kemik iligi fibrozisi ile karakteri-
zedir. Akut panmyelozis WHO 2008 siniflamasina gére AML alt grubunda yer almaktadir. Hizli seyirli ve
mortal seyrettigi i¢in erken tan1 onemlidir.

Olgu Sunumu: Elli bir yasinda erkek hasta, karin agrisi, ani baglayan yiiksek ates (>38.5 C), yaygin
kemik agris1 sikayetleri ile bagvurdu. Fizik muayenesinde sag iist kadranda hassasiyeti olan hastanin sple-
nomegalisi tespit edildi. Batin ultrasonografisinde dalak igerisinde 17x10 cm enfarkt goriildii. 4 ay ige-
risinde tekrarlayan serebrovaskiiler olay 6ykiisii olan hastanin Hgb:7.9 gr/dl, WBC:11.200/mm?, Trom-
bosit:714.000/mm? idi. Periferik yaymasinda %82 nétrofil, %12 lenfosit, %2 monosit, %4 eozinofil,
trombositler bol ve kiimeli, eritrositler normokrom normositer izlendi. Kemik iligi imprinti panmyelozis
ile uyumlu idi. Kemik iligi biyopsisinde hiposeliiler kemik iligi, hiicresellik %50, yagli alan %50 olup
megakaryositer seri hafif azalmigti. MPO %60, glikoforin-A %30, CD33- 34 negatif, CD138 %3, CDS5 ve
CD20 %]1 olarak rapor edildi. Retikiilin lif artis1 izlenmedi.

Tartisma: Akut panmyelozis, AML’nin nadir goriilen bir alt tipidir. Artmis blast goriilmesi ve son derece
agresif dogasi nedeniyle AML kategorisine dahil edilmistir. Kemik iligi hiperselliiler ve yaygin fibrotik
olup eritroid, graniilositik ve megakaryositik prekiirsorlerde (panmyeloz) artis goriilmektedir.
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TAM HLA UYUMLU DORT KARDES DONOR ADAYI OLAN AKUT
LENFOBLASTIK LOSEMi OLGUSU

Ahmet Sarici, Fatma Terzioglu Sahin, Mehmet Ali Erkurt, Emin Kaya, Irfan Kuku
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Anabilim Dali

Giris: Allojeneik hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN), pek ¢cok malign ve malign olmayan hastalik
icin mevcut olan tek kiiratif tedavidir. Donor se¢iminde dncelikle HLA uyumlu kardes tercih edilmektedir.
HLA uyumlu donér bulma konusunda en yiiksek ihtimal birinci derece akrabalarin taramasidir.

Olgu Sunumu: Otuz alt1 yagindaki hastamiz Mart,2018’de merkezimize akut 16semi tanisi ile bagvurdu.
Tam kan sayiminda, Hemoglobin: 8.7 g/dl, WBC: 118 X10%mm?®, Mutlak nétrofil sayisi: 15X10%mm? ve
Trombosit sayist: 36 bin/mm? idi. Kemik iligi biyopsisi yapilan hastaya B-Akut lenfoblastik 16semi (ALL)
tanisi ile tedavi verildi. HKHN agisindan degerlendirilmeye alinan olgumuzun, 14 kardesinden 4 tanesinde
tam HLA uyumu goriilerek HKHN yapildi.

Tartisma: HKHN donér adaylari tibbi uygunluk ve bagis uygunlugu agisindan degerlendirilir. Allojeneik
HKHN’ne ihtiya¢ duyan tiim hastalar, uygun bir dondriin en kisa zamanda tanimlanmasini saglamak i¢in
teshisten hemen sonra HLA-A, -B, -C ve -DR i¢in yiiksek ¢oziiniirliiklii HLA tiplemesi yapmalidir. Tam
HLA uyumlu dondr adayinin birinci derece akrabalar arasindan bulunmasi her zaman miimkiin olmamasina
ragmen, olgumuzdan 4 tam HLA uyumu olan kardes donér aday1 bulunmasi dikkat ¢ekicidir.

Anahtar kelimeler: Hematopoetik kok hiicre nakli, HLA uyumu, Dondr se¢imi
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LONG-TERM FOLLOW-UP RESULTS OF AFTER NEWLY DIAGNOSED
UNTREATED ADULT PRIMER IMMUNE THROMBOCYTOPENIA
PATIENTS IN TURKEY

IThami Berber!, Aski Vural?, Irfan Kuku®, Mehmet Ali Erkurt®,
Emin Kaya®, Mustafa Ozgiil®
Department of Hematology, Malatya Training and Research Hospital, Malatya-Turkey
Department of Internal Medicine, Adryaman Training and Research Hospital, Adyyaman-Turkey
Department of Hematology, Faculty of Medicine, Inonu University, Malatya-Turkey

Objective: Number of study about long-term follow-up results of after newly diagnosed untreated adult
primer immune thrombocytopenia (ITP) patients are limited and the results differ from each other, also no
study in Turkey. The aim of this study was to determine the number of newly diagnosed adult ITP patients
to who treatment started, the time until the start of treatment and the rate of patients who did not receive any
treatment during the follow-up period.

Materials and Methods: A total of 205 newly diagnosed ITP patients were retrospectively evaluated in
this study; primary treatment was applied to 126 patients (61.5%) after diagnosis and 79 patients (38.5%)
were followed without treatment.

Results: After ITP diagnosis corticosteroid therapy was started for various reasons at a mean of 20 mont-
hs (1-60 months) of follow-up at 24 (30.4%) of 79 patients who were followed without treatment. In 12
(50%) of 24 patients who were treated, treatment was applied due to the platelet counts lower than 30x10°
/ L and surgery or childbirth (50%) although platelet counts higher than 30x10° / L. With the deepening
of thrombocytopenia (<30x10° / L) treatment was initiated in 12 patients were treated until the mean time
of 10 months(1-58 months) and 9 (75%) of these patients were started on treatment at the first 12 months.

Conclusion: We demonstrated that the majority of newly diagnosed untreated ITP patients had no need
treatment indication during follow-up at 60 months. Although the thrombocyte count was over 30.000/mm3
in half of the patients who have treatment indications during the follow-up period, treatment was started due
to other reasons (surgery, pregnancy ...).
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INONU UNIVERSITESI TURGUT OZAL TIP MERKEZi
HEMATOLOJI KLiNiGINE TROMBOTIK MiKROANJiOPATI iLE
BASVURAN HASTALARIN ETYOLOJISININ RETROSPEKTIF
DEGERLENDIRILMESI ve PLAZMA DEGIiSiMiNIiN TEDAVIDEKi ROLU

Emine Hidayet, Mehmet Ali Erkurt, irfan Kuku, Emin Kaya, Mustafa Ozgiil
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Anabilim Dali

Giris: Trombotik Mikroanjiopati (TMA) ; mikroanjiopatik hemolitik anemi (MAHA) , trombositopeni
ve mikrotrombiislerin yol actig1 iskemik doku hasari ile karakterize bir hastalik grubudur. TMA’daki mik-
rotrombiisler trombosit agregatlarindan meydana gelir. Periferik yaymada sistosit varligi, mekanik hemo-
lize bagl laboratuar bulgulart (non-immiin hemolitik anemi, laktat dehidrojenaz artisi, indirek bilirubin
artis1, haptoglobulin azalmasi ve retikiilositoz) ve rutin koagiilasyon parametrelerinin normal olmasi TMA
tanisini destekler. TMA primer ve sekonder olmak iizere iki gruba ayrilir. Primer grupta; Trombotik trom-
bositopenik purpura (TTP) ve Hemolitik Uremik Sendrom (HUS), sekonder grupta ise; gebelik, otoimiin
hastaliklar, malignite, kemik iligi transplantasyonu ve bazi ilaglarin kullanimi yer almaktadir. “Plazmafe-
rez”” hastanin plazmasinin ayrigtirilip yerine taze donmus plazma, albiimin, kriopresipitat, hidroksietilstarch
gibi replasman sivilarinin konulmasi islemidir “Terapédtik plazma degisimi (TPD)” ise replasman sivisi
olarak allojenik plazmanin kullanildigi, plazmanin tedavi amagh degisimi iglemidir.

Caligmamizda hastanemize trombositopeni ve MAHA ile bagvurup TMA tanist alan hasta grubunda
etyolojik smiflandirmay1 yapmayi ve bu hastalarin hepsine uyguladigimiz TPD’nin laboratuar
parametrelerinde iyilesme ve mortalite iizerindeki etkisini degerlendirmeyi amagladik.

Metod: Calismamizda 2009-2017 tarihleri arasinda Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji
Kliniginde laboratuar ve periferik yayma degerlendirmesi ile TMA tanis1 konulan 85 hasta retrospektif
olarak incelendi. Hastalara iki yollu diyaliz katateri takilarak TPD tedavisi uygulandi. TPD tedavisi dncesi
ve sonrasi tam kan sayimi ve biyokimya parametreleri incelendi.

Bulgular: TMA etyolojik smiflandirmasinda bolgemizde en stk HELLP sendromu, ikinci TTP, tiglincii
yilan sokmasi ve en az oranda da atipik HUS e rastlandi. Hastalarin hepsine TPD tedavisi uygulandi. Bu
dort etyolojik sinif icinde HELLP sendromu, TTP ve yilan sokmasinda tedavide TPD uygulamasi, prognoz
tizerinde etkili laboratuvar parametrelerinde istatistiksel olarak anlaml bir diizelme saglamistir (p <0.05).
Atipik HUS’te ise TPD’nin laboratuvar parametreleri iizerine etkinligine bakildiginda istatistiksel olarak
anlamli diizelme izlenmedi (p >0.05). TPD uygulanan dort hastalik grubunun mortalite oranlar incelen-
diginde HELLP Sendromunda % 9.7 , TTP’de % 21.7 , atipik HUS te % 27.3 ve yilan sokmas1 %0 olarak
bulundu.

Tartigma: TMA etyolojik nedenleri bolgesel farkliliklar gostermektedir. Bolgemizde TMA grubu hasta-
lar sik oranda bulunup, etyolojide 6zellikle en sik HELLP sendromu olmakla birlikte TTP ve yilan sokma-
sina da sik olarak rastlanmaktadir. Trombositopeni ve MAHA ile bagvuran hastalarda TMA akla gelmeli ve
etyolojisi en kisa siirede tespit edilmelidir. Ancak TMA etyolojisinin kesinlesmesini beklemeden mortalite
ve morbidite {izerinde olumlu etkisi olmasi nedeniyle bir an dnce TPD tedavisi baglanmalidir.

Anahtar kelimeler: Trombotik mikroanjiopati, Terapotik plazma degisimi, TTP, HELLP sendromu, Yilan Sokmasi,
Atipik Hemolitik Uremik Sendrom
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AKUT MIYELOID LOSEMILi HASTADA ACHROMOBACTER
DENITRIFICANS KAYNAKLI SEPSIS: BiR OLGU SUNUMU

Emine Kiibra Dindar Demiray’, Cigdem Banu Cetin', Gamze Dogan', Hayriye Mine
Miskioglu?, Ozge Hatipoglu?, Horii Gazi®
Manisa Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklar ve
Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali,
2Manisa Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi, IcHastaliklar: Hematoloji Bilim Dali
SManisa Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi, TibbiMikrobiyoloji Ana bilim Dali

Amag: Achromobacter denitrificans, insanlarda 6zellikle de immiinsuprese olmus bireylerde goriilen
bir gram-negatif bir bakteridir. Nadiren insan enfeksiyonlarina neden olur. Kontamine IV soliisyonlarmin
inflizyonu , nemlendiriciler ve inkiibatorlerin kullanimi ile iliskilendirilmistir.Bu bakteriye bagli enfeksi-
yonlarin yonetimi genellikle antipseudomonal aktivitesi olan antibiyotiklerin uygulanmasiyla yapilmak-
tadir.Bu ¢aligmada akut myeloid 16semili bir hastada bu organizma ile enfeksiyona bagl bir sepsis vakasi
sunulmustur.

Olgu: Akut myeloid 16semi tanisi olan 61 yasindaki bir Irakl bir erkek hasta hematoloji servisine notro-
penik ates ve skrotal yara ile yatirildi. Yatiginda genel durumu orta-koétii, biling agik, ates: 38°C TA: 100/60
mmHg, nabiz 110/dk olarak gdzlendi. Rutin tetkiklerinde 16kosit 620/mm3, hemoglobin 9.2 mg/dl, trom-
bosit26.000/mm3, eritrosit sedimantasyon hizi: 51 mm/saat, iire 32.8 mg/dL, kreatinin0.53 mg/dL, AST
13 U/L, ALT 13U/L CRP:200 mg/dl olarak saptand: .Fizik muayene yatisindan 1 ay Once ortaya ¢ikan sol
intertrigindz alanda baslayip skrotuma dogru ilerleyen 4x5 c¢m ¢aplarinda iizeri nekrotik kurutlu , palpas-
yonda sert, sklerotik indiirasyonu mevcut olan ,agrili iilseri ve lenfadenopatisi vardi. Hastanin génderilen
hepatit, hiv, vdrl-tpha ve brusella negatif olarak sonuglandi.Hastaya meropenem nétropenik olmasi sebebi
ile baslanildi. Takiplerde hastanin atesi devam etmesi iizerine ile antimikrobiyal tedavisi genisletildi. Takip-
lerde kan idrar balgam kiiltiirii alindi.Hastanin kan idrar ve solunum 6rneklerinde Achromobacter denitrifi-
cans iireme oldu.Hasta antibiyoterapisindeki meropenem tedavisi mikrobiyoloji kilavuzlugunda piperasilin
tazobaktam olarak degistirildi.Etkinlige uygun genis antibiyoterapi verilmesine ragmen klinik seyri sepsis
ile komplike hale geldi ve hasta ex oldu.

Sonug: Olgumuz, immiin sistemi baskilanmis hastalarin A.denitrificans bakteriyemisinin 6nemini vur-
gulamaktadir. Birgok antibiyoterapiye direncli olan bakteri standart antimikrobiyal tedavi protokolii olma-
digindan tedavi yonetimi zor olmaktadir.

Anabhtar kelimeler: Achromobacter denitrificans, sepsis, bagisiklik sistemi baskilanmig hasta
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HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLIi: TURGUT OZAL TIP MERKEZi
TEK MERKEZ DENEYiMi

Ahmet Sarici, Mehmet Ali Erkurt, Emin Kaya, irfan Kuku
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Anabilim Dali

Giris: Bu caligsmada otolog ve allojeneik hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN) islemlerinin retrospektif
degerlendirilmesi hedeflendi.

Yontem: Ocak 2018- Ocak 2019 tarihleri arasinda bir yillik siiregte otolog 74, allojeneik 52, haploi-
dentik 3 HKHN yapildi. 8 hastaya akraba disi (HKHN) yapildi. Bu hastalarin kadin erkek orani 46/83°diir.
Otolog kok hiicre kaynagi biiyliime faktorii ile mobilize edilmis ¢evresel kandir. Otolog HKHN yapilan
hastalarin tanilar1 cinsiyete gore dagilimi (kadin/erkek) orani su sekildedir; Hodgkin lenfoma (n=4/2),
Non-Hodgkin lenfoma (n=7/14) Multipl myelom ve plazma hiicre hastaliklar1 (n=13/28), Akut myeloid
16semi (n=3/2), Solid tiimor (testis CA) (n=1) . Allojeneik HKHN yapilan hasta sayisi1 52 idi. Allojeneik
HKHN yapilan hastalarin tanilar1 cinsiyete gore dagilimi (kadin/erkek) orani su sekildedir; Akut myeloid
16semi (n=3/18), Kronik lenfositik 16semi (n=1 (erkek)), Akut lenfoblastik 16semi (n=5/5), Myeloprolife-
ratif hastalik (n=2/2), Myelodisplastik sendrom (n=4 (erkek)), Kemik iligi yetmezlikleri ve aplastik ane-
mi (n=4/1), Kronik myeloid 16semi (n=1/1), Non-Hodgkin lenfoma (n=1/2), Hemoglobinopatiler (n=1/1)
seklinde idi. Graft-versus-host hastaligi (GVHH) profilaksisi amactyla siklosporin ve kisa siireli metilpred-
nizolon uygulandi.

Sonug: Kemik iligi nakli merkezinin basarisi standartlarin ¢ok iyi uygulanmasi, ekibin olusturulmasi,
siirekli egitimi, iyi bir aferez ve laboratuar desteginin saglanmasi ve personelin bilimsel motivasyonuyla
saglanir.

Anahtar kelimeler: Hematopoetik Kok Hiicre Nakli, Turgut Ozal Tip Merkezi
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NON-HODGIN LENFOMADA KURTARMA TEDAVISI SONRASI
OTOLOG HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI; OLGU SUNUMU

Sevtap Karaman', Mehmet Ali Erkurt?, Giilbahar Sarac Ceylan®, irfan Kuku?, Emin Kaya?
! [nénii tiniversitesi Ti ip Fakiiltesi fQ Hastaliklart Anabilim Dall,
2 [nénii tiniversitesi Ti ip Fakiiltesi Ic Hastaliklar, Hematoloji Bilim Dali,
3 [nénii iiniversitesi Tip Fakiiltesi, Dermatoloji Bilim Dali, Malatya

Giris: Lenfomalarin tedavisinde hematopoetik kok hiicre nakli kiiratif bir tedavi se¢enegidir. Lenfo-
malarin yaklasik 1/3 iinii DBBHL olusturur[1]. Hastalarin standart kemoterapi sonrasinda, kok hiicre te-
davisine uygun zamanda yonlendirilmesi sag kalim avantaji saglamaktadir. Nakilin tiiriine ve zamanina;
hastaligin evresine, , progsnostik faktorlere, hastanin yasina ve komorbiditesine gore karar verilir. DBBHL
tedavisinde ilk sira tedavi segenegi olan R-CHOP ile hastalarin yarisinda kiir saglanir [1] Tedaviye direngli
ya da niiks olan hastalarda kurtarma tedavisi sonrasi otolog nakilin sagkalima avantaji oldugu gosterilmis.
Biz bu yazida DBBHL ve sekonder lenfédeme bagli her iki ayakta elefantiazisi mevcut olan hastada, otolog
kit sonrasi elefantiazis kliniginin geriledigi vakay1 sunduk.

Olgu : 40 yasinda erkek hasta, DBBHL tansi ile 5 kiir R-CHOP ( ritiiksimab 375 mg /m?,siklofosfamid
750 mg/m?, doxorubisin 50 mg / m, vinkristin 1.4 mg / m?, prednisone 100 mg 1-5 giin) verilmis. Niiks
nedeniyle 2 kiir DHAP ( deksametazon 40 mg/ m?, yiiksek doz siterabin 2 mg / m?, sisplatin 2 mg / m?) re-
jimi aldiktan sonra merkezimize bagvurdu. Hastanin her iki ayaginda sekonder lenfédemin ilerlemis klinik
hali olan ciltte kalinlagsma, sertlesme ve yapisal degisikligin eslik ettigi elefantiazis tablosu vardi. [resim 1]

Resim 1. Resim 2.

Hastaya otolog kdk hiicre nakli yapilmasi planlandi. Hazirlik rejimi olarak BEAM ( karmustin 300 mg
/m* etoposide 800 mg /m* cyterabine 1600 mg /m?, melfalan 140 mg / m?) rejimi verilidi. BEAM rejimi
sonrasi lenf basisina bagli lenfodemi belirgin derecede azaldi ve 6zellikle sol ayaktaki 6dem bilyiik miktar-
da geriledi. [resim 2]

Tartisma: Lenfomalarda kok hiicre nakli tedavisi giin gectikce daha ¢ok yapilmaya baslanmigtir. NHL
da Allojenik ve otolog nakiller hastanin yasina, , lenfomanin tipine, prognostik faktorlerine gore tercih
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edilmekte olup nakilin ne zaman yapilmasi gerektigine iliskin bir¢cok ¢alismalar yapilmis ve yapilmaktadir.
DBBHL da ilk tedavinin devami olarak ya da niiks hastalarda kurtarma tedavisi sonrasinda yapilmasi stan-
dart tedavi olarak kabul gormiistiir. Fakat kag kiir kurtarma tedavisinden sonra KiT yapilmas: gerektigine
dair tam bir fikir birligi saglanamamaistir. Hazirlama rejimi olarak diger hazirlama rejimlerinin BEAM pro-
tokoliine iistiinliigii gosterilememistir. [2]

Sonug: DBBHL da otolog kok hiicre nakli, ilk sira tedavinin ardindan yahut kurtarma tedavisinin de-
vaminda hastaya ve klinige gore uygun bir tedavi secenegidir. Elefantiazis gibi eslik eden klinik durumlar
nakil hazirlik rejim1 verilmesinin ertesinde hizla diizelebilir.
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GEBEDE EDTA’YA BAGLI YALANCI TROMBOSITOPENI OLGUSU

Sevtap Karaman', Mehmet Ali Erkurt?, irfan Kuku?, Emin Kaya?, Mustafa Ozgiil®
! [nénii tiniversitesi T ip Fakiiltesi fg Hastaliklart Anabilim Dall,
2[nénii iiniversitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar, Hematoloji Bilim Dali, Malatya

Giris: Yalanci trombositopeni (psdudorombositopeni ); elektronik otomatik kan sayim cihazi ile yapilan
sayimda trombosit sayisinin diisiik saptanmasi fakat gergekte trombositopeni olmamasidir. Kan sayimi
icin laboratuvara gonderilen numune tiipleri iginde bulunan etilen diamintetra-asetik-asit (EDTA), sitrat,
heparin gibi antikoagulanlar bazi kisilerde trombosit agliitinasyonuna yol a¢ip, trombositlerin kiimeleserek
oldugundan daha az sayilmasina neden olabilir. EDTA’ ya bagli pséudotrombositopeni olgulari sik¢a go-
riilebilmektedir Gergek trombosit sayis1 ve anormal agliitinasyon hastanin periferik kapiller kan yaymasi
incelenerek kolaylikla ayirt edilebilir. Bu ayirici taninin yapilmasi gereksiz tetkik ve tedavinin oniine geg-
mek agisindan 6nemlidir. Ayrica gebede ETDA’ya bagl pséudo-trombositopeninin bir 6nemi de fetiise
gegebilecek oto antikorlar sayesinde bebekte de trombositopeni ile karsilasilabilmesidir. Biz bu vakada
gebede EDTA’ya bagli psdudotrombositopeni olgusunu sunarak farkindaligi artirmay1 hedefledik.

Olgu: 33 yasinda kadmn hasta, 5 haftalik gebe olup rutin kan kontrolii sirasinda trombosit degeri 24000/
mm?3 bulundugu igin hematoloji poliklinigine yonlendirilmisti. Hastanin sistem sorgulamasinda ve fizik
muayenesinde anormal bir bulgu ve kanama bulgusu yoktu. Hikayesinde kanama oykiisii yoktu. Merke-
zimizde kan sayimi tekrarlandi ve trombosit sayis1 16000/mm?® bulundu. Bunun {izerine hastaya periferik
kapilller kan yaymasi yapildi ve incelendi. Periferik yayma incelemesinde yedili-sekizli trombosit kiime-
leri goriildii.[Resim 1) Ayirici tan1 yapmak amagli sitratli hemogram tiipiinde tekrar kan sayimi yapildi ve
trombosit sayis1 162000/mm? bulundu. Bunun iizerine hastaya EDTA’ya bagl yalanci trombositopeni tanisi
konuldu. Hasta bilgilendirildi ve kontrole ¢agrildi. Hastaya ek tetkik ve tedavi yapilmadi.

Resim 1: Trombosit kiimeleri

Tartisma: Pséudotrombositopeni sikligi yak-
lagik olarak %0.1 civarindadir.[1] EDTA’ya bagh
psoudotrombositopeni mekanizmasi tam olarak
netlesmemis olmakla birlikte EDTA ,trombosit
membranindaki GPIIbIIla molekiiliine etki ederek
IIb epitopunu ortaya ¢ikarmakta. Kiside bu epito-
pa karst mevcut bulunan bir otoantikor varsa bu
epitopa baglanarak trombositlerin kiimelenmesine
neden olmakta[2]. Ayrica literatiirde bu otoanti-
korlarin transplesental yolla fetiise gecebilecegi ve
fetiiste de trombositopeniye yol acabilecegi goste-
rilmistir[3].

Sonug: Trombositopeni ile gelen hastaya mutlaka periferik yayma yapilmali. Eger kan sayimi, periferik
yayma ve klinik uyumsuz ise pséudotrombositopeni diisiiniilmeli. ETDA’ya bagli olabilecegini diigiinerek
heparinli yahut sitratli hemogram tiiplinde yeniden kan sayimi yapilmali. Eger hasta gebe ise transplesental
antikor gegisine bagli bebekte trombositopeni olasilig1 akla gelmeli ve takibi yapilmalidir.
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MULTIPLE MYELOMUN KEMIK iLIGi ASPIRASYONUNDAKI FARKLI
GORUNTUSU: OLGU SUNUMU

Sevtap Karaman', Mehmet Ali Erkurt?, irfan Kuku?, Emin Kaya?,
Ayse Nuransoy Cengiz',Hasan Esat Yildirim'
Ynonii tiniversitesi Tip Fakiiltesi fg Hastaliklart Anabilim Dall,
2[nénii iiniversitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklari, Hematoloji Bilim Dali, Malatya

Girig: Multiple myelom(MM) monoklonol immiinglobulin {ireten plazma hiicrelerinin malign prolife-
rasyonu ile karakterize B hiicreli lenfoproliferatif bir hastaliktir. Daha ¢ok erkeklerde, alt1 ve yedinci dekat-
lar arasinda sik goriiliir. Ates, yorgunluk, osteolitik lezyonlar, agiklanamayan anemi, kemik agrilari, bobrek
yetmezligi, hiperkalsemi nadiren de primer amiloidoz ile birlikte ortaya ¢ikar. Kanda idrarda monoklonal
protein artigi, albiimin protein oraninda bozulma ve klinik semptomlar ile multiple myelomdan siipheleni-
lir. Tanida en 6nemlisi kemik iligi aspirasyonunda plazma hiicre oraninin > %10 olmasi ya da kemik iligi
biyopsisinde kanitlanmis kemik yada doku plazmositomu olmasidir. [1]Kemik iligi aspirasyonu bakisinda
plazma hiicreleri matur, immatur, anaplastik formlarda ve ¢esitli morfolojik sekillerde goriilebilir. Multiple
myelom, AL primer amiloidozun sik bir nedenidir. AL primer amiloidozda kalp, bobrek gibi bir¢ok organ-
da, yumusak dokularda, cilt ve eklemlerde amiloid birikimi olabilir. Biz nefes darligi ile bagvuran hastada,
primer amiloidozun eslik ettigi MM un farkli klinik bagvuru sekillerinin altin1 ¢izmek ve kemik iligi aspi-
rasyonu bakisinda gruplasmis plazma hiicrelerini géstermek i¢in bu sunumu yapiyoruz.

Olgu sunumu: 60 yasinda erkek hasta, nefes darlig1 ile bagvurdu. Hasta kasektik goriiniimdeydi ve so-
luklugu goze carpiyordu. Akciger oskultasyonunda her iki akciger alt zonlarda solunum sesleri azalmisti.
Her iki bacakta gode birakan 6demi mevcuttu. Sorgulamasinda 3 ay icerisinde 10 kg kayb1 oldugu 6gre-
nildi. Yapilan tetkiklerinde 4,5 gr proteiniiri, akcigerlerde plevral efiizyon ve anemi tespit edildi. Plevral
efiizyon 0rnegi sinirda transuda olarak belirlendi ve malignite sliphesi olusturdu. Hastaya yapilan EKO da
tipik kardiyak amiloidoz goriintiisii saptandi. Bu bulgular 1s181nda hastada kalp tutulumu da yapan primer
amiloidoz ile birliktelik gosteren multiple myelom tanisindan siiphelenildi. Serum ve idrar immiinfiksas-
yon testi ¢aligildi. Kemik iligi biyosisi ile aspirasyonu yapildi. Kemik iligi aspirasyonu incelemesinde >
%10 plazma hiicresi goriilmekle birlikte gruplagmis plazma hiicreleri goriildii{Resim 1]. Hastanin primer
amiloidoz ve multiple myelom tanisi dogruland1 ve tedavi i¢in hematoloji servisine yatirildi. Bir giin sonra
tedavi baglanamadan kardiyak nedenli 6liim goriildii.

Resim 1. Gruplagsmis plazma hiicreleri

Tartisma ve Sonu¢ Multiple myelomda kemik iligin-
de plazma hiicre oran1 %10-%90 arasinda degisir. Izlenen
plazma hiicre morfolojileri gesitlidir. immatur, matur, blas-
tik sekillerde olabilir. Bu tiplerin hastaligin prognozunda ve
yonetiminde etkili oldugu gosterilmistir. I seklinde hiicre-
ler, intra-sitoplazmik auer rod benzeri inklizyonlar[2] ve in-
ta-stoplazmik pembe inkliizyonlarin[3] oldugu plazma hiic-
relerinin izlendigi myeloma vakalari literatiirde vardir. Fakat
grup yapmis plazma hiicrelerinin goriildiigli bir yaymn yok.
Bu morfolojik tiplerin prognoza etkisinin olup olmadig1 net degil. Bunlarin belirlenmesi i¢in daha fazla
caligmaya ihtiyac vardir. Bizim olgumuzda maalesef hasta tedaviye baglamadan 6ldiigii i¢in hastay1 tedavi
etme ve takip sansi bulamadik. Prognozu ve hastaligin gidisatin1 gézlemleyemedik. Biz bu yazida, multiple
myelomun farkli klinik bagvuru sekillerini hatirlatmak ve kemik iligi aspirasyonunda gruplasmis plazma
hiicrelerine dikkat ¢cekmek istedik.
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PRIMER SANTRAL SINIR SiSTEMi LENFOMASIN DA OTOLOG KOK
HUCRE NAKLIi ONCESI YENI BIiR HAZIRLAMA REJiMi: TBC

Hasan Esat Yildirim', Mehmet Ali Erkurt’, Memet Hanifi Kandemir', Gamze Sancaktar’,
Alper Yeniceri', Irfan Kuku?, Emin Kaya>
Ynonii Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar: Anabilim Dali*
2[nénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali?, Kemik Iligi Nakli Unitesi, Malatya

Giris: Primer santral sinir sistemi lenfomasi1 (PSSSL); genellikle sistemik yayilma paterni gostermeden
beyin, géz ve serebrospinal sivi ile sinirli ekstranodal Non-Hodgkin Lenfoma’nin nadir bir seklidir. Son
yillarda yiiksek doz metotreksatin tedavi rejimlerine eklenmesiyle PSSSL’li hastalarin prognozunda be-
lirgin iyilesme saglanmistir. Epidemiyolojik incelemelerde hastaligin insidanst 100.000 de 0.47 olup tiim
santral sinir sistemi tiimdrlerinin yaklasik olarak %?2 sini olusturur. Prognozu, tedavisi ve hastalik yonetimi
ile diger NHL lerden ayrilir. Tedavisinde tiim beyin 1sinlama, metotreksat tabanli kemoterapi rejimleri ve
OKIiT(otolog kemik iligi transplantasyonu) gibi alternatifler bir arada ya da monoterapi olarak kullani-
lirlar[ 1]confined to the brain, eyes, spinal cord or leptomeninges without systemic involvement. Overall
prognosis, diagnosis and management of PCNSL differ from other types of NHL. Prompt diagnosis and
initiation of treatment are vital to improving clinical outcomes. PCNSL is responsive to radiation therapy,
however whole-brain radiotherapy (WBRT.

Olgu: Olgularimiz Ekim 2018 tarihinde Inénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Kemik iligi Nakli
Unitesinde takibe alimis ve OKIT 6ncesi hazirlama rejimi olarak TBC (tiotepa, busulfan, siklofosfamid)
verilmistir.

1.olgumuz 63 yasinda erkek hasta olup, dis merkezde indiiksiyon tedavisi olarak 5 kiir R-MPV((ritiixi-
mab,metotreksat,vinkristin,prokarbazin) verilmis. OKIT amagl hastanemize basvurdu. TBC hazirlama
rejimine alindi. Hastada klinik yakinma ve yeni olusan fizik muayene bulgusu olmadi. Hastaya 22.10.2018
tarihinde OKIT yapildiktan 15 giin sonra sifa ile taburcu edildi.

2. olgumuz ise 51 yasinda erkek hasta olup, daha 6nce dis merkezde PSSSL nedeniyle OKIT yapilmus,
hastalik niiks ettigi icin en son Eyliil 2018’de tekrar indiiksiyon tedavisi olarak 5. Kiir R-MPV aldiktan son-
ra OKIT amaciyla yatis1 yapildi. Hastada TBC hazirlama rejimi aldig siire icerisinde herhangi bir klinik
ve laboratuvar degisiklik olmamis olup, 22.10.2018 tarihinde hastaya OKIT yapildiktan 18 giin sonra sifa
ile taburcu edildi.

Tartigma: PSSSL hastalarinin % 90’1ndan fazlasi fenotipik olarak diffiiz biiyiik B hiicreli lenfoma (DB-
BHL) alt tipini gosterir, CHOP gibi standart DBBHL rejimleri ve varyasyonlar1 bu hastalikta etkisizdir[2]
but relapses remain frequent. High-dose chemotherapy (HDC. Hastaligin tedavisini indiiksiyon ve kon-
solidasyon asamalar1 olusturur. Indiiksiyon asamasinda daha ¢ok yiiksek doz metotreksat tabanli rejim-
ler kullanilir, fakat iilkeye ve hastaya gore degisik varyasyonlarda rejimler uygulanabilmektedir. Yaygin
olarak PSSSL’de kullanilan R-MPV rejiminde; 1 kiir 14 giin olup indiiksiyon tedavisinde 5 kiir kullanilir.
Konsolidasyon tedavisinde yaygin olarak tiim beyin iginlama i¢eren tedaviler 6n plana ¢ikmaktadir. Fakat
son zamanlarda yiiksek doz kemoterapi sonrasinda 6zellikle tiotepa igeren hazirlama rejimleri ile yapilan
OKIT’lerin sonuglar1 yiiz giildiiriicii olmaktadir[2,3]with regimen and dose variations according to patient
characteristics and country. Several strategies have been proposed for the consolidation phase, with who-
le-brain irradiation (WBRT.

Ortalama sag kalimi artan SSS lenfoma hastalarinda, sag kalimin uzamasiyla gecikmis norotoksisite go-
rilmesinde artig olmaktadir ve en riskli grup tek basina yada kombine kemoterapiyle birlikte tiim beyin 11n-
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lamasi yapilmis 60 yas ve {istii hastalardir. Prognoz agisindan hastalar Karnofsky Skorlamasi baz alinmasi
sonrasinda 50 yas alt1,50-70 yas arasi ve 70 yas olmak {izere 3 gruba ayrilirlar ve ortalama sag kalimlari
sirastyla 8.5, 3.2 ve 1.1 yildir [1,4]confined to the brain, eyes, spinal cord or leptomeninges without syste-
mic involvement. Overall prognosis, diagnosis and management of PCNSL differ from other types of NHL.
Prompt diagnosis and initiation of treatment are vital to improving clinical outcomes. PCNSL is responsive
to radiation therapy, however whole-brain radiotherapy (WBRT. TBC rejimi -9. Giinden baglanarak verilen
tiotepa busulfan ve siklofosfamid’i icerir.Profilaksi de filgrastim,l6kovirin,levetiresetam,asiklovir,kinolon
verilir. [5]although it responds to chemotherapy, fewer than 20% of patients are long-term disease-free sur-
vivors. Secondary CNS non-Hodgkin lymphoma (SCNSL. Tiotepa ve busulfan SSS’ye mitkemmel gecisi
ve non-hematolojik toksik olmayan etkide iyi profile sahip olmas1 6nemli bir tercih sebebidir. TBC reji-
minin énemli yan etkileri: hemorajik sistit, bulanti, dokiintii, diyare, norotoksisite ve periferik 6demdir[3].

Sonug: PSSSL giiniimiizde giincel tedavi yontemlerinin etkisiyle ortalama sag kalimda uzama gordii-
giimiiz ve 6zellikle OKIT ile umut verici sonuglar alinan bir hastalik olup, OKIT 6ncesi verilen hazirlama
rejimlerinde daha ¢ok klinik ¢alismaya ve deneyime ihtiyag¢ duyuldugu bilinen, nadir bir hastaliktir. Halen
devam eden birgok klinik ¢aligmada da 6n planda OKIT in oldugunu gérmekteyiz.
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YAYGIN IMMUN YETMEZLIiGI OLAN HASTADA DIiFFUZ BUYUK B
HUCRELI LENFOMA

Abdulkadir Bastiirk!, Metin Bagci', Mehmet Dagh'
Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

Giris: Cesitli immiin yetmezlik hastalarinda lenfoma sikliginda artis oldugu iyi bilinmektir. Yaygin im-
miin yetmezlik tanisi ile takip edilirken cilt lezyonlar1 ve lenfadenopatilerle diffiiz biiyiik b hiicreli lenfoma
tanist konularak tedavi edilen bir hastamizi1 sunuyoruz.

Vaka Sunumu: Otuz {i¢ yasinda erkek hasta son 6 aydir lenf nodlarinda biiylime ve yiiziinde eritematdz
lezyonlar (Resim 1) nedeni ile klinigimize bagvurdu. Hastanin &ykiisii derinlestirildiginde 3 yildir lenf
nodlarinda biiytikliikk oldugu ancak son 6 ayda artig oldugu 6grenildi. Ayrica yine 4 yildir cildinde iilsere
lezyonlarinin oldugu ve biyopsi ile tan1 konulamadig: 6grenildi. Hastanm 6 yildir IVIG tedavisi aldig1 6g-
renildi. Servikal lenf nodundan yapilan biyopsi sonucu germinal merkezli diffiiz biiylik B hiicreli lenfoma
olarak raporlandi. Sag burun kanadindaki cilt lezyonundan yapilan biyopsi sonucu iilserasyon, aktif kronik
inflamasyon olarak raporlandi. Evreleme amaci ile yapilan kemik iligi biyopsisinde . Pet ct raporunda ser-
vikal, axillar, mediastinal, intraabdominal, inguinal en biiyiigiiniin kisa aks1 30 mm ve en fazla SUV max
degeri 26 olan multiple lenf nodlar1 saptandi. Evre 3 DBBHL tanisi konuldu. Nccn ipi skoru 2 olarak he-
saplandi. Hastaya RCHOP kemoterapisi baslandi. Beraberinde 3 haftada bir IVIG tedavisine devam edildi.
Hasta genel olarak kemoterapiyi iyi tolere etti. Kemoterapi ile iligkili nétropenilerde filgrastim kullanildu.
Toplamda 6 kiir RCHOP ve 2 kiir Rituximab verildi. Tedavi sonrasinda tam yanita ulasildi. Her ne kadar
histopatolojik olarak tutulum saptanamasa da kemoterapi ile cilt lezyonlarinda tam olarak diizelme izlendi
(Resim 2). Daha 6nce de lenfadenopati ve cilt lezyonlarinin olmasi nedeni ile cilt tutulumlu indolen lenfo-
ma sonrasinda gelisen DBBHL olabilecegi diisiiniildii. Bu nedenle otolog kdk hiicre nakli ile konsolidasyon
yapilmasi planlandi.

Tartisma ve Sonug: Yaygin immiin yetmezlik sendromlarinda lenfoma sikhig1 artmistir. Ozellikle indo-
len lenfomalarin tanisin1 koymak gii¢ olabilmektedir. Ancak uygun klinik varliginda 1srarla biyopsi yapila-
rak kiir sans1 olan lenfoma tanisinin konulabilecegi akilda tutulmalidir.

Resim 1: Resim 2:
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NOROLOJIK DEFISITi VE BIKLONAL GAMOPATISI OLAN HASTADA
MULTIiPLE MYELOMA

Biisra Ecer', Abdulkadir Bastiirk?, Metin Bagci’, Mehmet Dagl’
Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi, Biyokimya Anabilim Dali
2Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

Girig: Multipl Myeloma (MM), kemik iliginden kaynaklanan atipik plazma hiicrelerinden olusan hema-
tolojik malign bir tiimérdiir. Bu olgu sunumunda serum immiinfiksasyon elektroforezinde biklonal gamo-
patisi saptanmis ve ndrolojik semptomlari olan bir vaka sunumunu paylasiyoruz.

Vaka: 63 yasinda erkek hasta ilk olarak yiirlime gii¢liigii, ellerde uyusma, konusmada yavaslama ve
tekrarlama sikayetleri ile basvurdu. Hastanin sikayetlerinin 5-6 yil 6nce sag elinde uyusma ile basladig1 6g-
renildi. MR’1nda periventrikiiler ve juxtrakortikal alanlarda hiperintens lezyonlar1 goriildii. MR T1 sekan-
sinda ovoid hipointens lezyonlar1 mevcuttu. C4-C5 ‘te servikal basis1 vardi. Hasta demiyelinizan hastalik/
vaskiilit arastirilmasi i¢in noroloji servisine yatirildi. Ancak istenen vaskiilit markerlerinin normal olmast
sonucu vaskiilit tanis1 diglandi. Hasta multiple skleroz diigiiniilmedi. Tetkiklerin devaminda BOS’ta oli-
goklonal band varligindan siiphe edilip hematoloji klinigine sevk edildi. Bu esnada sikayetlerinin giderek
Ig A Lambda biklonal gamopatisi goriildii (Resim 1). Idrar ife negatif geldi. Kappa hafif zincir 6,75 mg/L,
Lamda hafif zincir:27,1 mg/L, Kappa/Lamda orani:0,24, Beta 2 microglobulin:2.19 mg/L, Ig G:1730 mg/
dL, Ig A:633 mg/dL, Ig M:50,9 mg/dL bulundu. Hgb:14,5g/dL, Albumin:3,7 g/dL, Total protein:7,5 g/dl,
Kreatinin:0,9 mg/dL, Kalsiyum:8,8 mg/dL, Sedimentasyon:14 m/h , LDH:166 U/L saptandi. Kemik iligi
aspirasyon degerlendirmesinde bir kismi atipik %10 civarinda plazma hiicre artig1 izlendi. K biyopsisi
patoloji raporunda immiinohistokimyasal bulgulara gére (Lamda, MUM-1 ve Siklin D1 pozitif, Kappa
negatif) neoplastik olarak degerlendirilen yaklasik %10 civarinda plazma hiicreleri izlendi. Bu bulgularla
biklonal gamopati ile birlikte olan multiple myelom tanis1 diisiiniilere kemik lezyonlarini ortaya koymak ve
olsas1 plazmasitomu saptayabilmek i¢in PET CT c¢ekildi. PET CT’de litik lezyon saptanmadi ancak pank-
reas govde kisminda 23x20 mm ¢apinda SUV MAX’1 23 olan lezyon saptandi. Bu lezyonun ¢evresinde de
yine SUV MAX 15 olan lenf nodlar1 saptandi. EMG’sinde ndropati saptanmadi. Pankreastaki kitleden en-
doskopik usg esliginde biyopsi yapilmasi planlandi. Sonrasinda da multiple myeloma tanisi ile kemoterapi
verilmesi planlandi.

Sonug: Multiple myelom hastalarinda biklonal gamopati oldukga seyrektir, bununla birlikte hastamizda
CRAB bulgulari olmaksizin nérolojik belirtilerle ortaya ¢ikmis olmasi da oldukg¢a nadir goriilen bir durum-
dur. Bu nedenle hastamizin literatiire katk1 yapacagini diisiinmekteyiz.

Resim1: IFE’de Ig G Lamda, Ig A Lamda biklonal gamopatisi goriilmektedir
IFE 2 v

-
?!.' e
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ALLOJENIK KEMIK iLiGi TRANSPLANTASYONU SONRASI KRONIK
GVHD iLE TAKIPLi HASTADA ORAL MUKOZADA GELIiSEN KAPPA
BASKIN MONOKLONAL PLAZMA HUCRE INFILTRASYONU

Gamze Sancaktar!, Hasan E. Yildirinm', M.Ali Erkurt* Alper Yeniceri',
M. Hanifi Kandemir!, Emin Kaya?, irfan Kuku?, Ahmet Saric®
! Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklart A.B.D.
2 Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji B.D.

Giris: Graft versus host hastaligi (GVHD), allojenik transplantasyon siirecinde major komplikasyon
olarak su¢lanan immiin aracili gelisen multisistem bir hastaliktir. Hastalik tiim hematopoietik stemcell
transplant (HSCT) hastalarinin yarisina kadar etkiler.[1]. GVHD genellikle deri, agiz, g6z, gastrointestinal
sistem ve karacigeri etkiler fakat akcigerler, eklemler ve genitoiiriner sistem gibi diger sistemler de etkile-
nebilir. Oral mukoza, ciltten sonra en sik etkilenen ikinci organdir[1]. HKHT sonrasinda uzun siireli sag-
kalim arttikga, ikincil timdrlerin gelisimi gibi ge¢ komplikasyonlarin goriilme orani da artmistir. A1z bos-
lugu, yemek borusu, deri, beyin, karaciger ve akciger de dahil olmak iizere bir¢ok organda tiimor gelisim
riskinin yiiksek oldugu bildirilmistir[2]. Maligniteler arasinda solid tiimdrler, akut 16semi, miyelodisplastik
sendromlar ve transplant sonrasi lenfoproliferatif hastalik (TSLH) bulunmaktadir. Genelde maligniteler
transplanttan 3 yil sonra izlenirken, TSLH genellikle transplantasyondan sonraki ilk yilda goriiliir[3].

Olgu: 22 yasinda erkek hasta Temmuz 2015’de AML tanist alan hastaya. 1 kiir indiiksiyon (idarubicin
+ sitarabin) tedavisi ve 1 kiir konsolidasyon(yiiksek doz sitarabin) tedavisinden sonra kemik iligi aspiras-
yonu (KIA) yapildi remisyon da olarak degerlendirildi. Eyliil 2016’da kiz kardesinden allojenik kemik
iligi nakli yapildi. Aralik 2016°da ciltte kronik GVHD nedeniyle hastaya metilprednizolon + siklosporin
tedavileri baslandi. Tedaviye yanit vermeyince Mart 2016’da mikofenolat mofetil ve fotoferez tedavileri
baglandi. Hastanin takiplerinde kismi iyilesme gozlendi. Subat 2017°de agiz i¢i lezyonlar1 olusan hasta
takibe alind1 ve lezyonlarin gerilememesi nedeneniyle hastaya Temmuz 2017’de lezyon biyopsisi yapildu.
Monoklonal (kappa baskin) plazma hiicre infiltrasyonu(PHI) olarak raporlandi hastaya aym giin KiA ve
biyopsisi yapildi. Aspirasyon yaymalarinda atipik hiicrelere rastlanmadi. Biyopside KI tutulumu izlenmedi.
Hasta Dermatoloji tarafindan degerlendirildi. Mayis ayinda kesilen mikofenolat tedavisi tekrar baglandi ve
Dermatoloji tarafindan 6nerilen metilprednizolon tedaviye eklendi. Metilprednizolon tedavisi altinda lez-
yonlar1 gerileyen hastanin tedavi dozu diisiiliince tekrar biiylimeye basladi. Hastanin radyoterapi agisindan
degerlendirilmesine karar verildi.

Tartisma: HSCT alan hastalarda sekonder kanserler ile iligkili ¢esitli potansiyel faktorler vardir; GVHD,
primer malignite tedavisi, erkek cinsiyet, geng yas, viral enfeksiyonlar ve yagsam tarzi veya bu faktorlerle
genetik yatkinligm bulunmasi bunlardan bazilaridir. [2]. Hastamizda saptanan PHI muhtemelen burada
bahsettigimiz sebeplerle iliskili olarak mukozal hasara ve mukozada malign transformasyonun gelismesine
sebep oldu.

TSLH, nakil sonrasi ortaya ¢ikan potansiyel mortal bir hastaliktir. Genis bir lenfoid ve plazmositik proli-
ferasyon hastaliklarini igerir. Iyatrojenik olarak bozulmus bagisiklik ve Epstein-Barr viriisii (EBV) birincil
enfeksiyonu veya reaktivasyonu patogenezdeki temel faktorlerdir[4]. PTLH tanis1 koymadan 6nce, lenfop-
lazmositik infiltrasyonlarin enfeksiyon, greft reddi, GVHD veya transplant 6ncesinde gelisen bilinen bir
lenfomadan kaynaklanan niiks ile iliskili olup olmadig1 arastirilmalidir. TSLH’den biri olan ekstramediiller
plazmositom B lenfositlerden kdken alir ve biyopsi ile tan1 koyulur. Biyopside PHI gosteren bir tiimor
saptanir. Biyopsiden dnce biyokimyasal ipucu bulmak zordur, ¢iinkii hastalarin sadece %25’inde kan veya
idrar tetkiklerinde protein M seviyesinde artis olmaktadir. Tedavisi radyoterapi veya cerrahidir[5]. Hasta-
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mizda saptanan PHi’nin bu kategoride olan soliter ekstramediiller plasmositom oldugunu diisiindiik. Takip
sirasinda ilk yapmamiz gereken kemik iligi biyopsisi ile hastada multiple myelomun belirlenmesi oldu.

Sonug: Hematolojik malignitelere yapilan HKHT sirasinda ve sonrasinda alinan kemoterapiler, geci-
rilen enfeksiyonlar, gelisen GVHD hastalarin cilt, mukoza, eklemler ve organlarda hasar meydana getirip
malign transformasyon gelismesine sebep olabilir. Bu nedenle HKHT yapilan hastalarda yeni ortaya ¢ikan
lezyonlarda dikkatli olunmali ve mutlaka biyopsi yapilip degerlendirilmelidir.
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SEKONDER OLARAK LENF NODU TUTULUMU YAPAN
MYELOM VAKASI

Metin Bagci', Havva Nur Yildirim'!, Mehmet Dagh', Abdulkadir Bastiirk'
Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

Giris: Multiple Myelom genellikle ;kemikler, kemik iligi ve bobrekler 6n planda olmak iizere pek ¢cok
sistemde komplikasyonlara yol agar ancak mutiple myelomun primer ya da sekonder olarak lenf nodu
tutulumunda bulunmasi1 nadirdir. Burada sekonder olarak lenf nodu tutulumuna neden olan bir multiple
myelom vakasini sunuyoruz.

Vaka: Gece terlemesi, kilo kaybi , istah azalmasi gikayetleri ile hastaneye basvuran 69 yasinda kadin
hastaya yapilan tetkitlerinin ardindan lambda hafif zincir myelomu tanist konuldu. Bes kiir VCD kemote-
rapisi sonrasi Otolog kok hiicre nakli yapildi. Nakil sonrasi tedavisiz takip edilirken ,yaklagik 1 yil 6nce
hastalig1 niiks etti. Niiks sonras1 4 kiir VCD kemoterapisi verildi. Ikinci OKIT igin yeterli yanit alinamayan
hastaya Revlimid+Deksametazon tedavisi baglanmasi planlandi. Bu donemde en biiyligii 50x18 mm birkag
adet servikal lenf nodu saptanmasi iizerine biyopsi yapildi. Patolojisi multiple myelom tutulumu ile uyumlu
idi (resim 1). Bu nedenle CHOP kemoterapisi baslandi. Birinci kiir sonrasi lenf nodlarinda belirgin kiigiil-
me goriilen hastada 2. kiir i¢in geldiginde lenf nodlarimin tekrar biiyiiyerek bas1 semptomlarina yol agtigi
goriildii. Bu nedenle 2. kiir CHOP sonrasi hastaya radyoterapi verildi. RT esnasinda hastada yutma gii¢lii-
gii gelisti. Gastroenteroloji ile goriisiildii. Ozofagografi ¢ekildi patoloji saptanmadi. Ardindan endoskopi
yapildi. Ozofajit saptanmadi. Onceki tetkiklerinde sag femurda litik lezyon olmas1 ve hastanin agrisimin
olmasi nedeni ile femura yonelik RT verildi. Takibinde hastanin sag géziinde pitozis olustu(Resim 2). Yapi-
lan kranial goriintiilemede akut patoloji saptanmadi. Yapilan kranial goriintiilemeler esnasinda hastanin sol
maksiller siniiziti tespit edildi. Mantar siniizit olabileceginden siiphe edilerek amfoterisin b baglandi. KBB
tarafindan 6rnekleme planlandi ancak trombositopeni nedeniyle yapilamadi. Leptomeningeal tutulum agi-
sindan BOS 6rneklemesi planlandi. Trombositopeni nedeniyle yapilamadi. Tedavisi devam ederken hasta
ve yakinlarinin istegiyle taburcu edilen hastanin ayn1 giin ex oldugu 6grenildi.

Sonug: Multiple myelomda lenf nodu tutulumu nadir goriilen ve kotii prognozla seyreden bir durumdur.
Lenalidomid gibi yeni ajanlarla ne kadar etkili tedavi edilebilecegi belirsizdir. Literatiirde CHOP ve benzeri
tedavilerle alinan yanitlar mevcuttur. Bu konuda yapilacak ¢aligmalara ihtiyag¢ vardir.

Resim 2 Resim 1: a. MUM-1, b.Kappa, c.HE, d.CD138
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HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI UYGULANAN HASTALARININ
OGRENIM GEREKSINIiM-LERI

Emine Derya Ister', Emine Kaplan Serin?, Berna Bayir?, Mehmet Ali Erkurt?

'Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesi, Saghk Bilimleri Fakiiltesi Hemsgirelik Boliimii,
Kahramanmarasg

2Munzur Universitesi, Saglik Yiiksek Okulu Hemgirelik Boliimii, Tunceli, Tiirkiye
SMalatya Inénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi, Kemik Iligi Transplantasyon Unitesi. Malatya
berna.bayir23@hotmail.com

Amag: Bu arastirma hematopoetik kok hiicre nakli uygulanan hastalarin taburculuk asamasinda 6gren-
me gereksinimlerini belirlemek amaciyla yapilmastir.

Yontem: Arastirmanin drneklemini Tiirkiye’de bir iiniversite hastanesinin K&k Hiicre Nakil Unitesinde
2018 yilinda nakil olan 100 hasta olusturmustur. Arastirmada veri toplama araci olarak “Hasta Bilgi For-
mu” ve “Hasta Ogrenme Gereksinimleri Olgegi” kullanilmistir. Arastirmada veriler hasta taburcu olamadan
2-48 saat dnce toplanmistir. Hasta Gereksinimleri Olgegi Bubela ve arkadaslar1 (1990) tarafindan gelistiril-
mis, gegerlik ve giivenirligi yapilmistir. Olgegin Tiirkiye’deki gegerlilik giivenirliligi Catal ve Dicle (2007)
tarafindan yapilmigtir. Hasta Ogrenim Gereksinimleri Olgegi toplam 50 madde ve yedi alt boyuttan (ilaglar,
yasam aktiviteleri, toplum ve izlem, duruma iliskin duygular, tedavi ve komplikasyonlar, yasam kalitesi,
cilt bakimi) olusmaktadir. Olgek maddeleri Likert tipi lgekleme yontemi ile “1=6nemli degil”, “2=biraz
onemli”, “3=ne az ne ¢ok dnemli”,“4=cok 6nemli”, “5=son derece 6Snemli” seklinde puanlanmaktadir. Ol-
¢egin degerlendirmesi her bir alt boyut ve 6lgek toplam puani iizerinden yapilmaktadir. Olgek sonucunda
elde edilen puanlar 50-250 arasinda degismektedir. Yiiksek puanlar 6grenim gereksiniminin 6nemlilik dii-
zeyini gostermektedir. Bu arastirmada 6lgegin Cronbach Alfa degeri 0,96 olarak bulunmustur.Aragtirma
oncesinde Etik Kurul Onay1 ve ¢alismanin yiriitiildiigii ilgili kurumdan aragtirmanin yiriitiilebilmesi igin
izin alinmustir.

Bulgular: Arastirmaya katilan hastalarin yas ortalamasi 47.36+12.64 yil, %63°1 erkek %72’si evli,
%84’{i ¢alismamakta ve ,%45’1 ilkokul diizeyinde egitime sahiptir. Hastalarin 6lgek toplam puan ortalamasi
212.93+29.37 olup, hastalarin genel olarak 6grenme gereksinimleri yiiksektir. Tedavi ve Komplikasyonlar
alt boyut puan ortalamasi 4.40+0.61 olup hastalarin 6grenme gereksinimlerinin en yiiksek oldugu boyuttur.
Bunu sirasiyla yasam kalitesi, ilaglar, yasam aktiviteleri, toplum ve izlem, cilt bakimi ve duruma iliskin
duygular izlemektedir. Olgek toplam puan ortalamasini cinsiyet, medeni durum, ¢alisma durumu, mevcut
kronik hastalik, egitim diizeyi, nakil tipi etkilememektedir (p>0.05). Hastalarin yatis siireleri ile toplam 6l-
cek puani ve alt boyut puan ortalamalari arasinda istatistiksel agidan anlamli fark saptanmamustir (p>0.05).

Sonug: Hematopoetik kok hiicre nakli uygulanan her hastanin 6grenim gereksinimlerinin yiiksek oldu-
gu sonucuna ulagilmigtir. Ozellikle hematopoetik kok hiicre nakil tedavisi ve komplikasyonlarina iliskin
Ogrenme gereksinimlerinin yiiksek oldugu bu nedenle hemsirelerin hasta egitim planlarinda bu alana 6nem
vermeleri Onerilmektedir.

Anahtar kelimeler: Kok Hiicre Nakli, Ogrenim Gereksinimi, Hasta
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PRiIMER KUTANOZ AGRESIF EPIDERMOTROPIK CD8+ SITOTOKSIK
T HUCRELI LENFOMA, OLGU SUNUMU

Ayse Kaya', H. Mine Miskioglu?, Ibrahim Kilavuz?, Isil Inanmir?,
Nalan Nese?, Ismet Aydogdu®
! Celal Bayar Universitesi Hematoloji Bilim Dali
2 Celal Bayar Universitesi I¢ Hastaliklar: Ana Bilim Dali
3 Celal Bayar Universitesi Dermatoloji Ana Bilim Dali
4 Celal Bayar Universitesi Patoloji Ana Bilim Dali

Giris: Tiim hodgkin dis1 lenfomalarin %5’ ini deri lenfomalar1 olugturmaktadir. Bunlarin da %75’ ini T
hiicreli lenfomalar, %25 ini B hiicreli lenfomalar olusturur. Primer kutan6z agresif epidermotropik CD8 +
sitotoksik T hiicreli lenfoma nadir goriilen kutandz T hiicreli lenfomalardandir. Daha ¢ok yasli erkeklerde
goriiliir. Hizla ekstrakutan6z yayilim goriilebilir ve kotii prognozludur. Klinikte ani baglayan iilsere, aniiler,
hemorajik plak ve nodiiller olarak goriiliir, lezyonlar yiizde de goriilebilir. Kisa slirede akciger, adrenal
gland, testis ve santral sinir sitemine metastaz yapabilir. Burada nadir goriilmesi ve diger cilt lenfomalariyla
karigsabilmesi nedeniyle primer kutandz agresif epidermotropik CDS + sitotoksik T hiicreli lenfoma olgusu
sunduk.

Olgu sunumu: 58 yasinda erkek hasta dnce kolunda baslayan sonrasinda tiim viicuda yayilan iilsere
hemorajik plaklar nedeniyle dis merkeze basvurmus. Burada yapilan cilt biyopsisi ‘periferal T hiicreli len-
foma diisiiniilebilir’ olarak gelen hastaya ¢ekilen PET tiim viicutta deride yaygin hipermetabolik odaklar
(immiinoreaktivite?), bilateral boyun, aksiller, inguinal alanlarda lenf nodlarinda 1liml artmis florodeoksig-
lukoz tutulumu (diisiik dereceli lenfoma?) olarak raporlanmis. Kemik iligi biyopsisi normoseliiler saptan-
mis. Hasta 1 kiir CHOP verildikten sonra lezyonlarda tedavi sonrasi azalma, fakat takibinde artis sikayeti
nedeniyle hastanemize bagvurdu. Hastaya tekrar yapilan cilt biyopsisi primer kutanéz epidermotropik CD
8+ agresif T hiicreli lenfoma olarak saptandi. Biyopside immiinhistokimyasal olarak CD3, CD5, CD7, CD8
(zayif), perforin, TCR-bF1, CD26 pozitif; CD2, CD4, CD30, EBER ISH, granzim, TIA-1, CD14, CD34,
MPO, TCR-Delta negatif bulunmustur. CD20 ile arada olduk¢a seyrek B lenfositlerde pozitiflik saptan-
mistir. CD56 ile oldukga zayif zemin boyanmasini andirir pozitiflik saptanmaistir, negatif kabul edilmistir.
CD68 (PG- M1) ile arada izlenen histiyositlerde pozitiflik saptanmistir. Ki-67 proliferasyon indeksi %60
bulunmustur. Takibinde CHOP devam edilme karar1 alindi. Bu sirada testis tutulumu agisindan yapilan
testis ultrasonda sol testiste hipoekoik 13x16x24 mm lezyon saptandi ve testis MR istendi. 3 kiir CHOP
sonrasinda hastanin lezyonlarinda gerileme oldu. Hastanin tedavisi devam etmekte olup 4. kiir CHOP son-
rasinda yanit degerlendirmesi yapilacaktir.

Tartisma: Primer kutanoz agresif epidermotropik CD8 + sitotoksik T hiicreli lenfoma 2016 Diinya Sag-
lik Orgiitii kutandz T lenfoma siiflamasinda kutan6z y/8 T hiicreli lenfoma ve primer kutandz CD4 pozitif
kiigiik/orta boyutlu pleomorfik T hiicreli lenfoma ile birlikte gegici bir antite olarak yer almaktadir. Tiim
kutanoz T hiicreli lenfomalarin %1’ inden azini olusturmaktadir. Epidermotropik sitotoksik CD8 pozitif T
hiicrelerin proliferasyonu ile giden agresif bir lenfomadir. Neoplastik hiicrelerde yiiksek Ki-67 proliferas-
yon indeksi bulunur. Timor akciger, testis, oral mukoza, santral sinir sistemine yayilabilmesine ragmen
lenf nodu tutulumu nadirdir. Median yagam 12- 18 aydir. Tedavide doksorubisin temelli ilaglar kullanilir.
Brentiiksimab vedotin, pralatreksat, oral beksaroten ve elektron 151n tedavisi, hematopoetik allojenik kok
hiicre transplantasyonu diger tedavi secenekleridir. interferon klinik kotiilesme yapabilecegi icin 6nerilme-
mektedir. Altin standart bir tedavisi olmayip kotii prognozlu bir hastaliktir. Klinik bulgularla birlikte genis
immiinhistokimyasal belirteclerin ¢alisilmasi ve yorumlanmasi bu nadir antitenin tanisinda énemlidir. Tani
konulan vakalarin artis1 standart tedavi yaklasimlarinin belirlenmesini saglayacak ve prognozu etkileye-
cektir.
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Kemoterapi dncesi

Kemoterapi dncesi Kemoterapi sonrasi

Kemoterapi Oncesi Kemoterapi sonrasi
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KLINIK OLARAK SESSIZ OLAN ANORMAL HEMO-GLOBIN,
HEMOGLOBIN D, LOS ANGELES (D- PUN-JAB) VARYANT

E. Bihter Eniseler', Ayse Kaya2, H. Mine Miskioglu2, ismet Aydogdu?
!Celal Bayar Universitesi I¢ Hastaliklart Ana Bilim Dali *Celal Bayar Universitesi Hematoloji Bilim Dalu

Giris: Hemoglobinopatiler, en dnemli kalitsal hematolojik has-taliklardandir. Talasemi sendromlar1 ve
yapisal hemoglo-bin (Hb) varyantlar1 (anormal hemoglobinler) olarak iki ana gruba ayrilmaktadir. Anormal
hemoglobinler Hb alfa veya beta zincirinde amino asit sekansinda degisiklikler nedeniyle olusan yapisal
defektlerdir. Hb D- Los Angeles diinyada Hb S ve C’den sonra en sik goriilen Hb varyantidir. Tiirkiye’de
Hb S’ den sonra en sik Hb D- Los Angeles (Hb D-Punjab) goriilmektedir. Klinik olarak belirti vermemek-
tedir. Burada Hb D- Los Angeles varyantl bir olgu sunduk.

Olgu sunumu: Bilinen herhangi bir hastalig1 olmayan 27 yasinda erkek has-ta evlilik dncesi hemog-
lobinopati taramasi amagli bagvurdu. Bakilan hemogramda Hb: 15,3 g/dL, Htc: %44.4, MCV: 85,3 fL,
RDW: %12,1, eritrosit sayist: 5200000/ mm? saptandi. Biyokimyada iirik asit: 4,6 mg/dL, LDH: 130 U/L,
total biliru-bin: 0,37 mg/dL, direkt bilirubin: 0,11 mg/dL idi. Diizeltilmis retikiilosit: %0,87 idi. Yapilan
Hb elektroforezinde Hb D diizeyi %41.3; Hb A2 %2.4, Hb F %0 idi. Herhangi bir sikayet veya semptomu
olmayan hastaya genetik danigmanlik ver-ildi.
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Resim 2. Hastanin periferik yayma gorintiileri

Aile taramasinda sirasinda olgunun babasina ait hemogramda; Hb: 14,4 g/dL, Htc: %42, MCV: 88,3 fL,
RDW: %]12,1, eritrosit say1si: 4760000/ mm? saptandi. Biyokimyada tirik asit: 5,6 mg/dL, LDH: 110 U/L,
total bilirubin: 0,39 mg/dL, direkt bilirubin: 0,16 mg/dL idi. Diizeltilmis retikiilosit: %0,88 idi. Yapilan Hb
elektroforezinde HbAO0 %98 Hb A2 %2, Hb F %0 idi.
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Resim 3. Hastanin babasinin hemoglobin elektroforezi

Olgunun annesine ait hemogramda; Hb: 13,4 g/dL, Htc: %41, MCV: 88,3 fL, RDW: %]12,1, eritrosit
sayist: 4160000/ mm? saptandi. Biyokimyada iirik asit: 5,3 mg/dL, LDH: 120 U/L, total bilirubin: 0,28 mg/
dL, direkt bilirubin: 0,12 mg/dL idi. Diizeltilmis retikiilosit: %0,89 idi. Yapilan Hb elektroforezinde HbAO
%58.9, Hb A2 %2.3, Hb D %38.8 idi.
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Resim 4. Hastanin annesinin hemoglobin elektroforezi

Tartisma: Hemoglobin D varyati; Hb beta globin zincirlerinin 121. pozisyonunda bir glutamik asit ami-
noasiti yerine glutamin aminoasitinin gelmesi ile olusmaktadir ( 3121 Glu — Gln (GAA — CAA) ). Ulke-
mizde Hb S’ten sonra ikinci siklikta goriilen Hb varyanti olan Hb D-Punjab (Los Angeles) ¢ogunlukla klinik
olarak belirti vermese de Hb S ile olan iligkisi ve talasemiler ile benzer klinik belirti ve bulgular gdstermesi
acisindan &nemli bir Hb varyantidir. Hindistan da Punjap Sih’lerinde %2-3 oraninda gériiliirken Iranllar,
Amerikali siyahlar ve beyaz irkta da nadiren gozlenir. Tiirkiye’de tamamen

i hemm— asemptomatik heterozigot sekilde tanimlanmistir. Yapilan ¢alismalarda bu
— |t oran %0.2 olarak bulunmustur. Anormal hemoglobinler otozomal ko-do-
minant gecis gosterirler. Tedavi ve dogum Oncesi taniya gerek yoktur. Hb

P e |tmpowamss D, diger bir anormal hemoglobin varyanti veya talasemi ile iliskisi klinik
— O belirtilere neden oldugunda daha belirgin bir tablo olusmasina neden ola-
v |7 bilir. Hb Dler alkali seliiloz asetat elektroforezinde HbS ile birlikte, asidik
sitrat agar elektroforezinde ise; HbA ile birlikte ayn1 yere go¢ etmektedir.

| Yl HbS’ den ayirimi oraklagma testi, asit pH’da yapilan agar jel elektroforezi,

1) e— | useegese HPLC ve mutasyon analizleri ile yapilir. Tasiyicilarda klinik, hematolojik
yada fizyolojik herhangi bir anomali gézlenmezken, homozigot olgularda

orta derecede hemolitik anemi ve splenomegali vardir. Periferik yaymada

R hafif mikrositoz, poikilositoz, minimal hemoliz bulgular1 goriiliir. HbF ve

o HbA2 diizeyleri normaldir.

Resim 5. Degisik hemoglobinlerin izoelektrik hatta gore goriiniimleri
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KRONIK MiYELOMONOSITER LOSEMI iLE BERABER OLAN
SISTEMIK MASTOSITOZ OLGUSU: UZUN DONEM ALLOGENEIK
KOK HUCRE NAKLIi SEYRI

'ipek Yénal Hindilerden, 'Tarik Onur Tiryaki, 'Akif Selim Yavuz, 'Melih Aktan, 'Meliha
Nalcaci

Istanbul Universitesi Istanbul Twp Fakiiltesi, fg Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dalt

Giris: Ileri evre sistemik mastositoz, biiyiik oranda KIT mutasyonu (en sik KITD816V) ile birlikte olan
nadir bir hastaliktir. Bunun 3 varyant1 olan mast hiicre dis1 klonal hematolojik bir hastalikla beraber olan
sistemik mastositoz, agresif sistemik mastositoz ve mast hiicreli 16semi kisa yasam siiresi ile iligkilidir.

Gereg ve yontem: 63 yasinda kadin hasta Ocak 2017°de ITF Hematoloji BD’na basvurdu.

Bulgular: Ocak 2017’de kilo kayb1 ve sik tekrarlayan enfeksiyon nedeni ile tetkik edilirken anemi,
monositoz ve trombositopeni saptandi. Periferik yaymada monositoz (%26 monosit), %1 mast hiicresi ve
lokoeritroblastozis goriildii. Fizik muayenesinde dalak 6 cm, karaciger 5 cm palpabl ve batinda asit sap-
tand1. Kemik iligi aspirasyonunda %18 mast hiicresi ve buna eslik eden displazik ¢ekirdek degisiklikleri
goriildi. Serum triptaz diizeyi: 422 ug/L saptandi. C-Kit D816V mutasyonu negatif saptandi. Kemik iligi
biyopsisinde %20 oraninda mast hiicre infiltrasyonu ve monositik hiicre proliferasyonu ile birlikte her {i¢
seride displazik degisiklik saptandi. Kronik miyelomonositer 16semi (KMML)-tip 1 ile beraber olan siste-
mik mastositoz tanisini aldi. Imatinib tedavisi altinda asit bulgusunda belirgin artis olmas1 iizerine yanitsiz
kabul edilerek Nisan 2017’de midostaurin kapsiil 2x50 mg baslanip bir ay sonra 2x100 mg’a arttirild.
HLA doku tipi taramasinda 50 yasinda HLA tam uyumlu erkek kardesi olan hastada midostaurin tedavisi ile
ileri derecede sitorediiksiyon saglanip hastalik yiikii azaltildiktan sonra allogeneik periferik kok hiicre nakli
(AKHN) planlandi. Midostaurin 9.ayinda (Ekim 2017) asiti tamamen geriledi, karaciger ve dalak 3 cm pal-
pabl, kan sayiminda Hgb:10 g/dl, 16kosit:5900, n6trofil:2600, trombosit: 142000, serum triptaz diizeyi: 168
ug/L saptandi. Iyi kismi yanith olarak degerlendirilen hastaya toksisitesi azaltilmis miyeloablatif rejim
ardindan (Flu , Bu ,ATG-F /) 27-28.11.2017°de AKHN yapildi. +17.glinlinde trombosit ve +22.giiniinde
noétrofil engraftmani oldu. +28.giinlinde tam kimerizm, serum triptaz diizeyi: 143 ug/L, kemik iligi sitogene-
tik incelemesi: 46, XY saptandi. 3.ayinda kemik iligi biyopsisinde yama-interstisyel karakterde mast hiicre
infiltrasyonu saptandi. Midostaurin kapsiil 2x25 mg idame baslandi. 6.ayinda kemik iligi sitogenetik:46,
XY ve tam kimerizm saptandi. 1.y1lindaki kemik iligi biyopsisinde mast hiicre infiltrasyonu saptanmadi.
Remisyonda olarak degerlendirildi. Halen midostaurin idame tedavisi altinda olan hastanin kemik iligi
sitogenetik incelemesinde 20 metafazin 6’sinda 46 XY saptandi. Hastaya bunun iizerine 13.12.2018’de pre-
emptif donor 16kosit infiizyonu (DLI) uygulandi (CD3:5x10%kg). Aylik DLI tedavilerine devam planlanan
hasta halen remisyonda olarak ITF Kemik iligi Nakil polikliniginden takip edilmektedir.

Sonug: AKHN ileri evre sistemik mastositozda bire tedavi se¢enegi olmakla beraber bu tedavinin sonug-
lar1 genellikle olgu sunumu veya tek merkezli olgu serileri seklinde sunulmustur. Olgumuz AKHN sonra-
sinda uzun dénem seyri hakkinda bilgi vermesi agisindan sunulmaya kaydedeger bulunmustur.
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POSTPARTUM KANAMA ILE PREZENTE OLAN
EDINSEL HEMOFILI A, NADIR BIR OLGU

Nermin Kendi Begendi
T.C. Saglik Bakanlig

Giris: Edinsel hemofili A (EHA), faktor 8 (FVIII) e karsi otoantikor (inhibitor) gelismesi ile ortaya
cikan nadir fakat ciddi bir kanama bozuklugudur. (1) Siklig1 yasla birlikte artmaktadir. Olgulari %40-
50°nde idiyopatik iken, kalan kisminda etyolojide siklik sirasina gore; otoimmun hastaliklar, maligniteler
(solid tiimdrler, hematolojik neoplaziler), gebelik; 6zellikle postpartum donem, ilaglar, agilama ve solunum
sistemi hastaliklar yer almaktadir. (3) Postpartum kanama ile prezente olan EHA tiim olgularin %7-21 ni
olusturmaktadir. (1) Klinik tablo, FVIII diizeyi ve inhibitor titresinden bagimsizdir. Tedavide baslica kana-
ma kontrolii, inhibitdr eradikasyonu ve altta yatan hastaligin tedavisi yer alir. (4) Akut kanama kontroliinde
FVIII’ i bypass edici ajanlar (rekombinan faktér 7(r FVIla), aktive protrombin kompleks konsantreleri
(APCQ)) etkili olup ilk basamak tedavide 6nerilmektedir. (5) Inhibitér eradikasyonu igin basta steroid
olmak iizere immunosupresif ilaglar (siklofosfamid, azatiopiirin, rituksimab) kullanilmakta ve basarili so-
nuglar elde edilmektedir. Hayati1 tehdit eden durumlarda inhibitér eliminasyonu i¢in immunoadsorpsiyon
ve plazmaferez uygulanabilir. (6,7,8) Inhibitor eradikasyonunda komplet yanit; inhibitér titresinin < 0.6 BU
ve FVIII aktivitesinin >%50 olmas1 olarak tanimlanir.(2) Postpartum gelisen EHA, diger nedenlere bagh
olusan hastaliga gore diisiik mortalite oranlar1 (%0-6) ve yiiksek komplet remisyon oranlar1 (%77-86) ile
daha iyi prognoza sahiptir. (9,10) Spontan remisyonlar da bildirilmekte olup, diger gebeliklerde tekrarlama
riski mevcuttur.(8,10)

Olgu; Bilinen sistemik hastaligi olmayan, 39 haftalik ilk gebeligi Haziran 2016’da kadin dogum servi-
sinde vajinal dogumla sonlanan 27 yasindaki olguya, postpartum menoraji ve hipermenore nedeniyle yak-
lagik 20 iinite eritrosit siispansiyonu ve 10 iinite taze donmus plazma destegi yapilmis. Testlerde aPTZ: 83
sn goriilen (n:20-36 sn) hastanin hemogramda; 16kosit (10%/uL): 10.000, hemoglobin (gr/dL): 6.9, trombosit
(10%/uL): 325.000 olup diger kanama parametreleri normal idi. FVIII aktivitesi <%0,4 ve FVIII inhibitor;
dlciilemeyecek kadar yiiksek titrede pozitif gozlendi. Kanama kontrolii icin rFVIIa; 2*100U/kg/giin, 3
giin verildi. Hastanin kanamasi kontrol altina alindi. Eszamanh steroid 1mg/kg/giin (60mg) baslandi. 1
hafta sonra testlerde hemoglobin (gr/dL): 11 gr/dl ve aPTZ: 38 sn olup, hasta metilprednizolon 32mg ile
taburcu edildi. 1 ay sonra calisilan aPTZ: 45 sn, FVIII: %1.4 ve FVIII inhibitor: diisiik titrede pozitif; 1,1
Bethesda Unite (BU) idi. Klinigi stabil olan hastada steroid tedavisi doz azaltilarak 3. ay sonunda kesildi.
Eyliil 2016°da alt extremitede spontan gelisen ekimotik lezyonlarla bagvuran olguda aPTZ: 64 sn, FVIII:
%0,6 FVIII inhibitor: 3 BU gozlenmis olup rituksimab tedavisi planlandi. Laktasyona ara verilerek haftada
bir 375mg/m?, toplam 4 hafta tedavi verildi. Herhangi sikayeti olmayan hasta, Aralik 2016’da aPTZ: 32
sn, FVIIIL: %58 ve FVIII inhibitor: negatif olup, tam yanith goriildii. Hastanin 18.10.2017°de vajinal yolla
ikinci sagliklt dogumu gerceklesti. Postpartum tetkiklerde faktor 8 diizeyi normal, aPTZ: 27sn ve inhibitor
negatif goriilen hastanin klinik ve laboratuvar bulgulari stabil olup poliklinik takibi devam etmektedir.

Tartisma; EHA; nadir goriilen, ancak ciddi kanama bozuklugu ile seyreden morbidite ve mortalitesi
yiiksek bir hastaliktir. Tanida gecikme, yetersiz tedavi ve komplikasyonlar varliginda %22 e varan morta-
lite oran1 bildirilmistir. (11) Postpartum EHA’da inhibitér titresi diisiik olan olgularda spontan remisyonlar
bildirilmistir. (12) Yiiksek inhibitor titresi ile prezente olan olgularda ise inhibitor yillarca sebat edebilir
ve otoimmun hastaliklarin gelismesine onciiliik edebilir; bu nedenle immunsupresif ajanlarla inhibitor eli-
minasyonu dnemlidir.(13) Inhibitor eliminasyonuna yénelik steroid tek ajan olarak ya da diger immun-
supresiflerle (siklofosfamid, azatiopiirin, ve rituksimab) birlikte verilebilir.(8) Rituksimab; iyi tolerabilite,
daha az yan etki siklig1, hizli ve yiliksek remisyon oranlari, uzun siireli remisyon durumu ile ilk sira teda-
vide ve/veya diger immunsupresiflere yanitsizlik durumunda siklikla tercih edilmekte ve Onerilmektedir.
(8) Caligmalarda rituksimab haftada bir olarak 1-4 kiir aras1 uygulanmis olup diger immunsupresiflerle
yaklasik 39-48 haftada saglanan remisyonun, rituksimab ile 2-3 haftada elde edildigi gézlenmis.(14,15)
Rituksimab; daha az yan etki, yliksek yanit eldesi ve uzun siireli remisyon oranlari ile EHA da basarili bir

tedavi secenegidir.
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ERiISKINDE HEMOFAGOSITIK LENFOHISTIOSITOZ KLINIiGi iLE
PREZENTE OLAN DIiFFUZ BUYUK B HUCRELI LENFOMA: OLGU
SUNUMU
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Uncu Ulu', Tugce Nur Yigenoglu', Aysegiil Tetik', Dicle Iskender', Nurgiil Ozcan?> , Mehmet
Dogan®, Merih Kizil Cakar!, Mehmet Sinan Dal', Fevzi Altuntas’

''Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Onkoloji EAH Hematoloji ve Kok Hiicre Nakil Klinigi
2 Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Onkoloji EAH Biyokimya Klinigi
3 Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Onkoloji EAH Patoloji Klinigi

Giris: Hemofagositik sendrom (hemofagositik lenfohistiositoz, HLH) histiositoz grubu hastaliklar i¢in-
de makrofajlarla iliskili olan grupta yer alir. HLH tek bir hastalig1 degil, farkli durumlarin ayni tipte infla-
matuvar yanit fenotipini olusturdugu bir klinik sendromu temsil eder.

Olgu Sunumu: Otuzbes yasinda erkek hasta yiiksek ates, karin sisligi sikayeti ile bagvurdugu dig mer-
kezde pansitopeni (WBC:2.5 10%uL, HGB:6.3 g/dL, PLT: 87 10%uL) tespit edilmesi lizere hematolojiye
sevk edilmis. Ates hikayesi bir haftadan uzun siiredir mevcut olan hastada Ferritin:2263ug/L, Trigliseri-
d:538mg/dl, LDH:818U/L, Fibrinojen:723mg/dl, ultrasonografik olarak 6l¢iilen dalak boyutu 28cm idi.
Kemik iligi aspirasyon degerlendirmesine gére HLH diisiiniilen hastaya deksametazon 2x10mg ve sik-
losporin 2x100mg baslandi. Etoposit 150 mg/m2 den haftada 2 giin planlandi. Kemik iliginden yapilan
immiinfenotipik degerlendirmede CD45/SCC grafiginde %4 lenfosit, %8 monosit, %62 graniilosit, %4.3
CD45 soluk hiicre izlenmis olup bu hiicrelerde CD38, HLADR, CD64, CD20, CD22, CD79a, CD79b po-
zitif, CD34, CD15, CD14, CD117, CD9, CD2, CD7, CD5, CD56, CD11b, CDl11c, CD103, CD25, CD43,
CD23 negatif izlendi (Sekil 1). Hastanin génderilen kemik iligi biopsi 6érneginde CD20 ile yaygin immiin
reaktivite gdsteren gruplar olusturan atipik B lenfoid hiicreler izlendi(Sekil 2). Gonderilen romatolojik ve
virolojik panelde herhangi bir pozitif bulgu yoktu. Hemofagositoza Difiiz Biiyiilk B Hiicreli Lenfomanin
sebep olduguna kanaat edilerek hastaya R-CHOP (rituksimab 375 mg/m2, siklofosfamid 750 mg/m2,
doksorubisin 50 mg/m2, vinkristin 1.4mg/m?2, metilprednizolon 100 mg/giin) tedavisi verildi. Takiplerinde
klinigi gittikce agirlasan ve saturasyonlari diisen hastada akut respiratuar distres sendromu gelisti ve yogun
bakima alindi. Mevcut destek tedavisine cevap vermeyen hasta kaybedildi.

Tartigsma: HLH;malignensiler, en sik lenfoid kanserler (B, T ve NK hiicresi dahil), 16semiler ve solid
tiimorler ile iligkili olarak bildirilmistir [1]. Tek merkezli bir derlemede malignite ile iliskili HLH nin g6z-
den gegirilmesi, akut miyeloid 16semi hastalarinda %18 ve akut lenfositik 16semi hastalarinda %4’liik bir
insidansi ortaya ¢ikarmistir [2]. Malignite ile iligkili sekonder HLH ¢ogunlukla NK/T hiicreli lenfomalar
ve Hodgkin lenfomalart ile iligkili olup B hiicreli hodgkin olmayan lenfomalarda nispeten nadir goriilmek-
tedirler [3].Nadiren, HLH tanisi, malignitenin belirlenmesinden 6nce gelebilir [4]. Akut solunum sikintisi
sendromundan kaynaklanan dliimlere neden olabilir. Solunum fonksiyonlarinin kétiillesmesi HLH nin ko-
tillesmesinden veya bir enfeksiyona bagl olabilir. HLH’1i 775 eriskin serinin yilizde 42’sinde pulmoner
tutulum bildirilmistir [5]. Cogunlukla enfeksiyona sekonder gelisen HLH da viral ve romatolojik sebepler
dikkatlice taranmali, etyoloji arastirilirken lenfoproliferatif hastaliklar atlanmamalidir.
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Sekil 1: Kemik iligi 6rneginde akim sitometri kullanilarak yapilan immunfenotipleme ile atipik hiicrelerin
tiplendirilmesi
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Sekil 2: Kemik iligi 6rneginin kesitlerinde lenfoid hiicreler ayirt edilememekle birlikte immiinohistokimyasal
incelemede interstisyel dagilan biiyiik ¢apli atipik lenfoid hiicre infiltrasyonu
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NON-HODGKIN LENFOMA HASTALARININ KLINiK, PATOLOJIK,
PROGNOSTIK OZELLIKLERININ VE SAGKALIM SONUCLARININ
DEGERLENDIRILMESi: TEK MERKEZ DENEYiMi

Mehmet Ali Erkurt!, Narin Yildirim Dogan?, Ali Dogan3, Omer Ekinci*,
Irfan Kuku', Emin Kaya'
Ynénii Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali, Malatya
2Van Egitim ve Arastirma Hastanesi I¢ Hastaliklari, Van
SYiiziincii Yil Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali, Van
“Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali, Elazig

Amagc: Non-Hodgkin lenfomalar (NHL) immiin sistemi olusturan ¢esitli hiicrelerden orijin alan malig-
nitelerdir. Diferansiyasyon asamasina gore farkli morfolojik, immiinolojik ve klinik tablo icerirler. NHL
insidanst; yas, cografi bolge, enfeksiydz etkenlere maruziyet ve irksal faktorler ile degismektedir. Bizde
bu ¢alismada; Malatya merkezli NHL hastalarinin epidemiyolojik, demografik, klinik 6zelliklerini, tedavi
sonuclarini, genel sagkalim oranlarini ve prognostik faktorlerini arastirmay1 amagladik.

Materyal ve metod: Malatya ili hematoloji kliniginde NHL tanisi ile takipli hastalar ¢alismaya alindu.
Hastalarin dosyalari geriye doniik incelenerek; epidemiyolojik, demografik ve klinik 6zellikleri, genel sag-
kalim oranlart ile prognostik faktorleri degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya alinan 386 hastanin 242°si (9%62.7) erkek, 144’1 (%37.3) kadindi. Hastalarin yas
ortalamasi 57.25 £ 16.22 idi. Literatiirle uyumlu olarak en sik NHL alt tipi Diffiiz Biiylik B Hiicreli Len-
foma (DBBHL) (46.9) idi. Primer ekstranodal lenfoma orani diinyada ve {ilkemizde yayinlanan verilerle
benzer idi. Ileri evre (Evre I1I-1V), IPI skoruna gére yiiksek-orta ve yiiksek riskli kategoride olmasi, kemik
iligi tutulumunun olmasi, Hgb diizeyinin 10 gr/dl’nin altinda olmasi, LDH diizeyinin normalin {izerinde
olmasi, primer tutulumunun nodal olmasi, B semptomlarin varligi, otolog kemik iligi yapilma zorunlulugu
ve birincil tedavi olarak Rituximab bazli kemoterapi rejimlerini almamasi daha kisa genel sagkalim ile
iligkili bulundu (p<0.05).

Sonug: NHL hastaliginin insidansi, klinik 6zellikleri, histopatolojik alt tipleri, tedavi yanitlar1 ve genel
sagkalim oranlar1 cografi bolgelere gore farkliliklar gosterebilmektedir. Aym iilkenin farkli bolgelerinde
bile degiskenlik goriilebilir. Merkezimiz Malatya’ ya ¢evre illerden, 6zellikle de Dogu Anadolu Bdlgesi’
nden ¢ok sayida hasta gelmektedir. Bu nedenle merkezimiz referans hastane niteligindedir. Dolayisiyla
bu ¢aligmamiz hem Malatya ili hemde Dogu Anadolu bdlgesindeki NHL nin 6zellikleri hakkinda bir
fikir olusturabilir.

Anabhtar kelimeler: Lenfoma, Non-Hodgkin lenfoma,
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KRONIK MIYELOID LOSEMi OLGUSUNDA NADIiR GORULEN BiR
DURUM: BCR ABL1 FUZYON GENIi VE JAK2 V617F MUTASYONU
BIRLIKTELIGI
Bugra Saglam, Murat Albayrak, Abdiilkerim Yildiz, Pinar Comert, Cigdem Pala Oztiirk,

Senem Maral, Hacer Berna Afacan Oztiirk, Mesut Tighoglu
Saglik Bilimleri Universitesi, Yildirim Beyazit Diskapr Egitim ve Arastirma Hastanesi

Giris: Miyeloproliferatif neoplazmlar (MPN) siklikla myeloid seri hiicre artis1 ile seyreden hastaliklar-
dir. Bu hastalik grubundan sadece KML tirozin kinaz aktivitesine sahip BCR-ABL1 proteini iiretimine yol
acan t(9;22) (philadelphia kromozomu)’ye sahipken, kalan hastalik grubu BCR-ABL1 yoklugunda kaza-
nilmis JAK-2 V617F mutasyonu tagimaktadirlar. Temel olarak bu genetik farklilik, hastalik tani ve takip-
lerinde belirleyicidir.

Olgu sunumu: 78 yaginda kadin hasta Temmuz 2015 tarihinde halsizlik ve yorgunluk sikayeti ile bas-
vurdu yapilan tetkiklerinde 16kosit: 193.000/uL., Hb:9,8g/dl platelet: 824.000/uL olarak gézlendi. Periferik
kandan RT-PCR yontemi ile bakilan BCR-ABL1 IS degeri: 49.606 ve JAK-2 V617F (-) olmasi lizerine
hastaya Kronik myeloid 16semi (KML) tanisi1 konularak imatinib 400 mg 1x1 baslandi. Tedavinin 10.ayinda
yiizde 6dem sikayetleri nedeniyle yapilan degerlendirmede BCR-ABL IS:0,08, hematolojik yanit alinama-
masi1 ve 0dem sikayeti sebebi ile dasatinib 2x50mg olarak degistirildi. Dasatinib tedavisi 3. ayinda yapilan
kontroliinde BCR-ABL IS: 0,18 olmasi ve hematolojik yanit alinamamasi nedeniyle tedaviye hidroksiiire
(HU) eklendi. Sonrasinda takibimizden ¢ikan ve 3 ay sonra dis merkeze basvuran hastaya tekrar imatinib
tedavisi baglandig1 6grenildi. Tedavisinin 3. ayinda merkezimize basvuran ve yaygin viicut agrist sikayeti
olan hastanin yapilan degerlendirmesinde 16kositozu, trombositozu olmasi ve bakilan BCR ABL IS: 7,179
bulunmasi iizerine bakilan mutasyon analizinde T3151 mutasyonu negatif olarak saptandi. Hastanin ciddi
bulant1 kusmasi olmasi ve hematolojik yanit alinamadig: diisiiniilerek imatinib tedavisi kesildi ve HU te-
davisi baglandi. HU tedavisine ragmen 16kositozu kontrol altina alinmayan hastanin BCR-ABL 1S:58.7224
olmasi sebebi ile hastaya 2.basamak olarak nilotinib 2x400 mg basland1. Nilotinib tedavisinin 12. Ay kont-
roliinde BCR-ABL IS degeri: 0.0332 olmasi sonrasinda molekiiler yanit alindig1 ancak hematolojik yanit
alinamadig1 diisliniilerek kemik iligi aspirasyon biyopsisi yapildi ve ek patoloji saptanmadi. Eslik eden
diger MPN agisindan periferik kandan PCR ile JAK2-V617F istendi. Sonu¢ %90 pozitif olarak saptandi.
Hastada KML’ye ek olarak BCR-ABL1 (-) KMPH (PV?) olarak kabul edildi. Mevcut durumda nilotinib
2x400mg ve HU 2x500mg kullanmaktayken aktif sikayeti yok, hematolojik ve molekiiler yanit alinmig
olarak takip edilmekte.

Tartisma: Sunmus oldugumuz vakada goriildiigii gibi nadir de olsa BCR-ABL1 ve JAK-2 V617F mu-
tasyonu birlikteligi goriilebilmektedir. Yapilan sitogenetik ¢alismalarda bu birlikteligin ortak bir klondan
kaynaklanan bir durum oldugunun ileri siiriilmesi yaninda, birbirinden bagimsiz iki klondan kaynaklanan
bir durum olabilecegi de ifade edilmektedir. Literatiirde belirtildigi gibi BCR-ABL1 kopya sayisinin pik
yaptig1 donemlerde yalanci negatif 6l¢iimler olabilmektedir. Bizim vakamizda oldugu gibi molekiiler ya-
nit elde edilmis olmasina ragmen hematolojik yanit elde edilemeyen vakalarda daha 6nce bakilan JAK-2
V617F mutasyonu negatif dahi olsa tekrar degerlendirilmesi faydali olacak ve ilag degisiklikleri, hastane
yatiglari, ig giicii kayb1 gibi sebeplerle maliyet artisinin 6niine gegilebilecektir.

Anabhtar kelimeler: kml, ber-abl, jak-2, kmph
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T HUCRELI AKUT LENFOBLASTIK LENFOMA/LOSEMIi OLGU
SUNUMU

Idris Ince', Salih Serta¢ Durusoy?, Nevin A. Aslan' , Baran Yusufoglu®, Vahap Okan?
'Gaziantep Dr.Ersin Arslan Egitim ve Aragtirma Hastanesi Hematoloji Klinigi
2Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Klinigi
30zel Gama Tip Merkezi

Giris: T hiicreli akut lenfoblastik losemi/lenfoma (T-ALL) onciil T-hiicrelerinden koken alan,
ekstramediiller organ tutulumlu hematolojik bir malignitedir. Patoloji tarafindan perifer T hiicreli lenfoma
tanist konulan vakamizda hizla T-ALL tranformasyonu goriilmesi sebebi ile sunmay1 uygun bulduk.

Vaka: 21 yasinda bayan hasta, nefes darligi, oksiiriik, sol koltukalt1 ve gégsiinde sislikle basvurdu. Hi-
kayesinde 1 ay dnce sol memede kitle sebebiyle eksizyonel biopsi yapilmis. Immunhistokimyasal incele-
mesinde CD3, CD5 ve Bcl2 +, CD 79a ile aberran +, CD30 ile fokal +, CD20, Bcl-6, pansitokeratin, CD23
ve ALK negatif neoplastik hiicreler saptandi. Ki-67 proliferasyon indexi %80 Periferal T hiicreli lenfoma
tanist konulmus. Fizik muayenede bilateral servikal ve her iki aksiller LAP, sag akciger bazalde daha belir-
gin bilateral solunum sesleri azalmis ve sol memede yaklasik 4 cm kitle saptandi. Yapilan ilk tetkiklerinde
WBC:8590 /mm?, Hgb:12.2 g/dl, P1t:362000 /mm® ,LDH:617 U/L, CRP:1.44 mg/dl disinda normaldi.
Akciger grafisinde sag akciger de masif plevral eflizyon goriildii (Sekill). Plevral sivi patolojik inceleme-
sinde atipik lenfoid hiicreler lenfoma infiltrasyonu olarak yorumlandi. PET-CT incelemesinde sag posterior
servikal ticgende 2.5x1.3 cm (SUVmax:2.2), sag ve sol supraklavikular diisiik diizeyli FDG tutulum gdste-
ren ¢ok sayida LAP, anterior mediastinal, prevaskiiler ve her iki ist-alt paratrakeal ile subkarinal bolgede
diisiik diizeyli FDG tutulum gosteren yer yer kitlesel goriiniimde ¢ok sayida LAP (SUVmax:4.2), sol meme
dis kadran/sol aksiller 4.2x3.1 cm hafif hipermetabolik kitle (SUVmax:3.2), sol aksiller 2.8x2.5 cm LAP
(SUVmax:2.6), sag aksiller 2.0x1.1 cm LAP (SUVmax:1.7), sag hemitoraksta diisiik diizeyli FDG tutulu-
mu gosteren masif plevral effiizyon (SUVmax:2.2), sol hemitoraksta diisiik diizeyli FDG tutulumu goste-
ren plevral effiizyon (SUVmax:2.2), mediiller kemik iligi yapilarinda diffiiz hafif hipermetabolik (SUV-
max:2.7) saptanarak, evre 4 olarak degerlendirldi (Sekil2). Hastanin kontrol tetkiklerinde WBC:192000 /
mm?3,Hgb:10.8 g/dl, P1t:114000 /mm3, Urik asit:6.1 mg/dl, LDH:1496 U/L, CRP:7.98 mg/dl saptand1. Ne-
fes darlig1 artan hastanin yapilan ekokardiografisinde EF:%60 bas1 bulgusu vermeyen sag ventrikiil ve sag
atrium etrafinda 1.37 cm efiizyon izlendi. Periferik yayma incelemesinde lenfoblast goriidii. Hastaya CHOP
kemoterapisi verildi. Kemik iligi aspirasyonda diffiiz infiltrasyon goriildii. Flow sitometrede lenfoblast
sahasinda %92’lik hiicre grubunda CD3, CD5,CD7, CD10 + T-ALL diisiiniildii. Klinik olarak rahatlayan
hasta KiT iinitesi olan merkeze génderildi.

Tartisma: T-ALL biitlin ALL’lerin yaklasik %15 ni olusturmaktadir. T-ALL olgularinin yaklasik {icte
ikisi timiis kaynakli biiytik kitleler olusturan madiastinal lenfomalar seklindedir. ALL de santral sinir sis-
temi, gonadlar, lenfadenopatiler gibi birgok ekstramediiller tutulum olabilir. Olgumuzda mediastinal kitle
yaninda, meme, plevral ve perikardiyal tutulum mevcuttu.

Anahtar kelimeler: T-All, Extramediiller tutulum

98 2. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2019



NADIR HASTALIKLAR
+ KONGRESI

7-9 Subat 2019, Concorde Iuxury Resort, Bafra - KK T.C.

I I HEMATOLOJIK

Sekil 1
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AKUT PROMYELOSITIK LOSEMI HASTASINDA KEMOTERAPI iLE
TAM REMiSYON SAGLANDIKTAN SONRA GELIiSEN NADIR BiR
KOMPLIKASYON: SEKONDER ERITROSITOZ

Abdulkerim Yildiz, Murat Albayrak, Cigdem Pala, Hacer Berna Afacan Oztiirk,
Senem Maral, Osman Sahin, Pinar Comert
Saglik Bilimleri Universitesi, Diskapt Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Béliimii, Ankara

Giris: Eritrositoz, kirmizi kan hiicresi kiitlesinde, genellikle mutlak bir artis olarak tanimlanir ve he-
matokrit (Hct) ve hemoglobin (Hb) konsantrasyonunun artmasi ile iliskilidir. Hematolojik malignitelerle
iligkili eritrositoz vakalar1 daha ¢ok primer polisitemi gelisimi olarak bir¢ok kez bildirilmistir. Ancak litera-
tiirde sekonder eritrositoz gelisimi, allojenik k&k hiicre nakli (AKIT) sonrasi gelisen 5 akut myeloid 16semi
(AML) vakasinda bildirilmistir. Biz bu olguda, akut promyelositik 16semi (APL) tedavisi sonrasi remisyona
giren bir hastada gelisen sekonder eritrositoz vakasini literatiirde ilk kez olmak iizere sunmak istedik.

Olgu sunumu: 27 yasinda erkek hastanin Nisan 2016 tarihinde bel agris1 ve agiz ici yara sikayetleri
nedeniyle yapilan tetkiklerinde Hb:13.3 g/dL, Hct:%38.7, trombosit:11000/pL 16kosit: 19200/uL ve not-
rofil:13100/uL olarak saptandi. Periferik yaymada blastik hiicreler goriildii. Yapilan kemik iligi aspirasyon
ve biyopsisi, akim sitometrik incelemeler ve t(15:17) pozitifligi sebebi ile hastaya AML M3 tanis1 konuldu.
Yiiksek riskli olarak kabul edilen hastaya 1 kiir idarubisin+tsitarabin (ARA-C)+ATRA igeren indiiksiyon
kemoterapisi ve 2 kiir daunorubisintARA-C+ATRA igeren konsolidasyon kemoterapisi verildi. Tedavi
sonrast hematolojik ve molekiiler tam remisyon (TR) elde edilen hastaya Agustos 2016’da merkaptopu-
rin-metotreksat-ATRA iceren oral idame tedavisi baslandi. Idame tedavinin 7. ayindan itibaren hastada
yiizde kizariklik gikayeti ve Het yiiksekligi (Het:%48,3) olmaya basladi. Agustos 2018’de idame tedavisi
biten hastanin bakilan t(15:17) negatif ve hematolojik remisyonda olmasi sebebi ile TR kabul edilerek tiim
tedavileri sonlandirildi. Eyliil 2018’de sol bacakta sislik nedeni ile yapilan doppler USG de subakut siiregte
DVT saptandi ve DMAH tedavisi baglandi. Hastanin tedavilerinin bitiminden 2 ay sonra kontrolde yiizde
kizariklik sikayetinin arttiginin tespit edilmesi ve bakilan Hct: % 53.4 olmasi sebebi ile eritrositoz etiyoloji-
sine yonelik tetkik edildi. EPO diizeyi yiiksek idi [26 (3-17) mU/ml] ve JAK2 V617F mutasyonu (-) olarak
saptandi. GOgilis hastaliklar1 tarafindan degerlendirilen hastada pulmoner patoloji saptanmadi. Yapilan
abdomen USG»de organomegali, renal anormallik ve ek patoloji olmadig1 goriildii. Hastanin takiplerde
hemogram degerleri Tablo 1°de gosterildi. Hastaya bu sonuglara gore sekonder eritrositoz tanisi konuldu
ve 0n planda idiopatik olabilecegi diisiiniildii. Hastaya aralikli flebotomi baslandi ve DMAH profilaksisine
devam edildi. Hastanin mevcut durumda tedavi sonrasi 5.ayinda TR halinde takiplerine devam edilmekte-
dir.

Sonug ve tartigma: Hematolojik malignitelerde ve 6zellikle akut 16semi hastalarinda hastaligin kendi
seyrine bagl ya da tedavi sonrasi remisyona girseler dahi ge¢miste aldiklar1 kemoterapilere baglh kemik
iligi siipresyonu sebebi ile sitopeniler sik goriilebilmektedir. Nadiren primer eritrositoz gelisebilmekte, an-
cak sekonder eritrositoz eslik eden akkiz bir etiyolojik neden olmadik¢a beklenen bir durum degildir. Bizim
vakamizda APL hastalig1 sonrast TR elde edilen bir hastada idame tedavi esnasinda baslayan ve tedavi
sonlandirildiktan sonra daha da siddetlenen sekonder bir eritrositoz tespit edilmis ve etiyolojik bir sebep bu-
lunamamustir. Bu sebeple hastada gelisen sekonder eritrositozun idiopatik olabilecegi diisiiniilebilir. Sonug
olarak 16semi hastalarinda daha ¢ok sitopeniler beklenirken, sekonder olarak eritrositoz da gelisebilecegi
ve belki de tromboembolik olaylara zemin hazirlayabilecegi akilda tutulmalidir.

Anahtar kelimeler: Losemi, eritrositoz
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Tablo 1. Hastanin araliklt hemogram degerleri

Hb Het RBC WBC PIt
(gr/dl) (%) (x10%/ml) (/uL) (/uL)
Nisan 2016 13,3 38,7 4,72 19200 11000
Agustos 2016 10,8 32,7 3,78 7200 168000
Mart 2017 16,7 483 4,97 6400 119000
Mayis 2017 17,0 50,2 5,09 5500 119000
Temmuz 2017 17,4 50,1 5,17 4800 132000
Eyliil 2017 17,4 50,0 5,10 4600 134000
Kasim 2017 17,0 50,4 5,18 4400 157000
Ocak 2018 17,9 52,0 5,27 5700 103000
Nisan 2018 17,4 51,8 5,20 5000 147000
Agustos 2018 17,4 51,4 5,30 4800 172000
Ekim 2018 18,1 53,4 5,60 5700 155000
Kasim 2018 18,1 53,4 5,76 6700 154000
Aralik 2018 17,5 52,0 5,69 6000 153000
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DENOSUMAB TEDAVIiSI SONRASI BiR YILDAN UZUN SUREN GECICI
MONOKLONAL BANT SAPTANAN OLGU

Vedat Aslan’, Ilknur Nizman Ozen', Mesut Goger', Utku Iltar', Erdal Kurtoglu', Fatma
Aykas', Ding Siiren’, Mehmet Celik’
Saglik Bilimleri Universitesi Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji
2Saghk Bilimleri Universitesi Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi Patoloji

Giris: Ileri yas hastalarda anemi ve kreatinin yiiksekligi mevcut ise Multiple Myelom atlanmamasi ge-
reken tanilardan biridir. Tani1 i¢in gerekli olan immunfiksasyon elektroforezinde bant saptanmasi durumun-
dan kemik iligi biyopsisi yapilmasi gereklidir. Monoklonal antikor tedavileri sadece onkoloji degil tiim
alanlarda tedavi asamasinda yer bulmustur. Bu tedavi sirasinda laboratuvar tetkikleri agisindan en 6nemli
sorun ilactan ilaca degigsmekle birlikte gegici siireyle monoklonal bant saptanmasidir. Bu durum Multiple
Myelom hastalar1 i¢in daha karmagik bir duruma yol agabilir.

Vaka: 66 yasindaki kadin hasta Romatoloji boliimiinden sedimantasyon yiiksekligi ve anemi nedeniyle
danisildi. Hafif diizeyde anemisi mevcut olan hastanin demir eksikligi mevcuttu ve oral demir ile hgb de-
geri yiikseldi. Kreatinin ve kalsiyum degeri normaldi. Immunfiksasyon elektroforezinde monoklonal IgG
kappa bandi saptandi. Anamnez olarak sorgulandiginda hastaya osteoporoz nedeniyle Denosumab verildigi
Ogrenildi. 3 doz tedavi almis en son doz 7 ay once yapilmisti. Kemik iligi biyopsisi yapildi ve normal ola-
rak geldi. Denosumab’a bagli oldugu diisiiniilen monoklonal bant en son dozdan 12 ay sonra bile saptan-
maktaydi. 15. Ayinda monoklonal bant kayboldu ve 24. Ayinda tekrar bakildiginda monoklonal bant halen
negatifti.

Sonug: Monoklonal antikor tedavilerinden sonra IgG kappa olarak saptanan ve ilacin ¢esidine gore etki
siiresi devam eden monoklonal bant saptanabilir. Bu nedenle miimkiinse bu tedavi 6ncesi monoklonal bant
acisindan serum immunfiksasyon istenmesi tanisal karmasikliga yol agmamasi agisindan uygun olacaktir.
Bazi monoklonal tedavilerde ise bu karmasaya yol agmamak i¢in bu ilaca ait kontrol elektroforez sonuglari
ilacla birlikte gonderilmektedir.
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DONDURMA ISLEMIi (KRIYOPRESERVASYON) SONRASI KOK HUCRE
NAKLI YAPILAN MUL-TiPL MYELOM VAKASI

Ahmet Sarici, Mehmet Ali Erkurt, irfan Kuku, Emin Kaya
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Anabilim Dali

Giris ve amag: Multipl miyelom (MM), monoklonal immiinoglobulin {ireten plazma hiicrelerinin ne-
oplastik proliferasyonu ile karakterizedir. Plazma hiicreleri kemik iliginde ¢ogalir ve siklikla osteolitik
lezyonlar, osteopeni ve/veya patolojik kiriklar ile genis ¢apli iskelet yikimi ile sonuglanir. MM tanist litik
kemik lezyonlari, hiperkalsemi, bobrek yetmezligi, anemi, bulgularina ek olarak kemik iliginde %60°1n
iizerinde klonal plazma hiicre varligi, serbest hafif zincir oraninin (FLC) 100’iin {izerinde olmasi1 ve tim
viicut manyetik rezonans goriintiillemesinde (MRG) birden fazla 5 mm veya daha biiyiik odaksal lezyon
varlig1 ile konur.

Olgu Sunumu: Bes yildir MM tanist ile takip edilen 50 yasindaki erkek hastaya 4 yil 6nce otolog hema-
topoetik kok hiicre nakli (HKHN) yapildi. 4 y1l remisyonda takip edilen hastanin kontrollerinde sag ayak
bileginde agr1 sikayeti oldu. Ortopedi tarafindan ayak bileginden yapilan biyopsisi neticesinde litik lezyon
saptandi. Dondurma iglemi (kriyopreservasyon) ile saklanan kok hiicreden 2. Otolog HKHN yapildi. Kok
hiicresi -80 °C’de 4 yil kalmasina ragmen 15. Giin engraftman oldu.

Sonu¢ ve Tartisma: Semptomatik MM hastalarinin  tedavisi, risk smiflamasina ve otolog
HKHN icin uygun olup olmamasina bagli degismektedir MM hastalarinda otolog HKHN kii-
ratif tedavi secenegidir. Yiiksek riskli MM tanili hastalarda ¢ift otolog HKHN oOnerilmektedir
. Hematopoetik kok hiicre transplantasyonu yeni toplanan kok hiicreden ya da dondurma iglemi uygulan-
mis kok hiicreden yapilabilmektedir. Olgumuzda uzun siire dondurulma siiresine karsin engraftman stiresi
degismedi.

Anahtar kelimeler: Multipl Myelom, Dondurma islemi (Kriyopreservasyon), Otolog Hematopoetik K&k Hiicre Nakli
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SOGUK AGLUTININ HASTALIGINDA RIiTUKSIMAB-BENDAMUSTIN
DENEYIMi

Metin Bagci1', Mehmet Dagh', Abdulkadir Bastiirk'
1 Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji BD

Giris: Soguk aglutinin hastalig1 nadir goriilen hematolojik hastaliklardandir. Soguk aglutinin hastaligi
tanist olup monoklonal gamopati ve kemik iliginde lenfoid agregatlar saptanan bir vakamizi sunuyoruz.

Vaka: 80 yasinda erkek hasta klinigimize mayis 2018’de ellerde uyusma ve sogukta morarma sikayetiy-
pihtili oldugu igin ¢aligilamadi. FM’de reynoud fenomeni saptandi. Hepatosplenomegali, lenfadenopati
saptanmadi. Biyokimya tetkiklerinde indirekt bilirubin 1,98 mg/dl, total bilirubin 2,36 mg/dl, LDH 266
U/L, direkt coombs testi C3d +4 pozitif, soguk aglutinin testi 1/5120°de pozitifti. Periferik yaymasinda erit-
rositler aglutineydi. Trombositler 100binle uyumluydu. Lokosit formiilii normaldi. Kappa hafif zinciri 167
mg/L olarak yiiksek, kappa/lambda oran1 7,38 saptandi. Serum immunelektroforezinde siipheli monoklonal
IgM kappa saptandi. Kemik iligi aspirasyon degerlendirmesinde 6zellik goriilmezken kemik iligi biyopsisi
patolojisi: KLL infiltrasyonunu diislindiirmesine ragmen kesin tan1 verilemedi seklinde raporlandi (Resim
1). O donemde aktif sikayeti olmayan hasta poliklinik takibine alind1. Hasta daha sonra aralik 2018’de eller-
de ve ayakta morarma, genel durumunda bozulma olmasi nedeniyle bagvurdu. Ekstremitelerde akrosiyanoz
saptandi (resim 2). Organomegali ve lenfadenopati saptanmadi. Tetkikinde hemogram ¢alisilamadi. Total
bilirubin 5,2 mg/dl, indirekt bilirubin 4,44 mg/dl, LDH 641 U/L, IgM 4,17 g/L, Kappa hafif zinciri 1269
mg/L olarak yiiksek, kappa/lambda oran1 51,37 saptandi. Soguk aglutinin testi >1/320 pozitifti. Serum im-
munoelektroforezinde IgM kappa monoklonalitesi saptandi. Kemik iligi aspirasyonunda %8 plazma hiicre-
si, %7 lenfoid hiicre izlendi. Suur bulaniklig1 ve genel durumu kotii seyreden hasta yogun bakima alinarak
5 giin siireyle giinliik, ardindan 3 kez giinasirt olacak sekilde plazmaferez yapildi. Rituksimab (375mg/
m?) ve bendamustin (90mg/m?, renal yetmezlik ve ileri yas nedeni ile %50 doz rediiksiyonu yapildi) 2 giin
kemoterapisi verildi. 1mg/kg metilprednizolon tedavisi baslandi. Tedavi sonrasi kliniginde diizelme olan
hastanin bakilan IgM degerinin 3,98 g/1, kappa hafif zincir diizeyinin 736 mg/I’ye geriledigi gortldi. Kt
sonrast 7. glinde bilinci agildi. Bobrek yetmezligi geriledi. Akrosiyanoz olan bolgelerinde nekroz gelistigi
icin ortopedi tarafindan amputasyon onerildi. Hastanin yogun bakimdaki takibi devam etmektedir.

Sonug: Soguk aglutinin hastalig1 primer olarak veya enfeksiyon ve lenfoproliferatif hastaliklar gibi ne-
denlere bagli sekonder olarak goriilebilir. Altta yatan net bir hastalik saptanamayip monoklonal gamopatisi
ve kemik iliginde lenfoid hiicre artis1 olan durumlar da primer soguk aglutinin hastalig1 olarak degerlen-
dirilmektedir. Bizim vakamizda oldugu gibi soguktan korunma ve rituksimab tedavisine yanit alinamayan
olgularda akrosiyanozun nekroza ilerlememesi i¢in daha erken donemde R-Bendamustin veya bortezomib
gibi ajanlarin baglanmasinin uygun olacagini diisiiniiyoruz.
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Resim 1a (CD20) Resim 1b (H-E)

Resim 2b Resim 2¢

Resim 2a
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OTOLOG NAKIL SONRASI GORULEN SITOMEGALOVIRUS
AKTIiVASYONU: OLGU SUNUMU

Derya Sahin', Tahir Darcin', Mehmet Bakirtas', Semih Bas¢1', Alparslan Merdin',
Bahar Uncu Ulu', Tugce Nur Yigenoglu', Aysegiil Tetik!, Dicle iskender’,
Merih Kizil Cakar!', Mehmet Sinan Dal', Fevzi Altuntas'

' Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Onkoloji Egitim Arastirma Hastanesi
Hematoloji ve Kok Hiicre Nakil Klinigi

Giris: Hematopoetik hiicre nakli (HCT) alicilari, 6zellikle de allojenik nakil yapilanlar, immiinosiip-
resyondan dolay1 enfeksiyonlar i¢in yiiksek risk altindadir. HCT alicilarinda enfeksiyon yiiksek morbidite
ve mortalite ile iligkilidir. HCT alicilarinda biiyiik 6neme sahip viriisler arasinda herpes simpleks viriisii
(HSV), varisella-zoster viriisii (VZV), sitomegaloviriis (CMV), Epstein-Barr viriisii (EBV), solunum viriis-
leri (6rnegin, influenza, parainfluenza, solunum sinsityal viriisii, adenoviriis) bulunur. ), insan herpes viriisi
6 (HHV-6), hepatit B ve hepatit C vardir. Myeloma tanisi ile otolog nakil yapilan hastamizda gelisen CMV
reaktivasyonu bildiriyoruz.

Olgu sunumu: Ellisekiz yasinda kadin hastaya Subat 2018 de IG A Lambda tipi Multipl Myeloma tanisi
konuldu. Hastanin risk degerlendirilmesinde Durie Salmon:3A, ISS:1, R-ISS:2 olarak tespit edildi. Hastada
dort kiir VCD (bortezomib:1.3mg/m2, siklofosfamid:300mg/m2, deksametzon:40mg/giin) sonras1t VGPR
yanit elde edildi. GCSF ile mobilizasyonu basarisiz olan hastaya CY ( siklofosfamid) ile mobilizasyon ya-
pildi, toplamda 10x10° kok hiicre toplandi. 6x10° kok hiicresi kullanilarak hastaya otolog kok hiicre nakli
uygulandi. Hazirlama rejimi 200mg/m2 melfelan idi. Hastanin +10. giinde nétrofil ve trombosit engraft-
mani olmasi {izerine nakil {initesinden taburcu edildi. Taburculugunun 60. giiniinde bakilan CMV PCR
80 kopya/ml, 74. giiniinde bakilan CMV PCR 753 kopya/ml, 88. giinde bakilan CMV PCR 2104 kopya/
ml gelmesi {lizerine hasta CMR reaktivasyonu kabul edilerek gansiklovir tedavisi baslanmak iizere klinige
yatirildi.

Tartisma: Immiinokompetan konakgidaki CMV enfeksiyon genellikle asemptomatiktir veya bir mono-
niikleoz sendromu olarak ortaya ¢ikabilir. Bununla birlikte, bazen primer CMV enfeksiyonu ciddi morbidite
ve mortalite ile ciddi organ spesifik komplikasyonlara yol acabilir [1,2]. Allojenik HCT alicilarinda CMV
reaktivasyonu riski énemlidir. CMV viremisinin izlenmesi genellikle otolog veya singeneik transplant
alicilarinda yapilmaz, ¢iinkii CMV reaktivasyonu sik olmasina ragmen, CMV hastalig1 riski diistiktiir.
Onleyici bir stratejiden faydalanabilecek otolog HCT alicilari; toplam viicut 1sinlamasi alan hastalar, T
hiicresi tiiketilmis greft alan hastalar ve O6nceki alt1 ay icinde alemtuzumab, fludarabin, kladribin veya
2-klorodeoksiadenozin alan hastalardir [3] . Ancak risk grubunda olmayan otolog nakil hastalarinda da
CMYV tespit edilebilmektedir. Daha 6nce klinigimizde yapilan 164 hastanin tarandig: retrospektif bir ca-
ligmada s6z konusu hasta grubunda %37 CMYV reaktivasyonu, %6.7 6nleyici tedavi gereksinimi ve %1.2
CMV hastalig1 tespit edilmistir[4]. Otolog transplant sonras1t CMV prevalansi yiiksek olan iilkelerde, reak-
tivasyonla ilgili yliksek risk 6zelligi bulunmayan hastalarda bile taramanin 6nerilebilecegi soylenebilir. Bu
konuda daha fazla ¢alismaya ihtiyac vardir.
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NK-T HUCRELI LENFOMA-NAZAL TiP HASTALARINA YAKLASIM:
TEK MERKEZ DENEYiMi

Derya Sahin!, Tahir Darcin', Mehmet Bakirtas', Semih Bas¢1', Alparslan Merdin',
Bahar Uncu Ulu', Tugce Nur Yigenoglu', Aysegiil Tetik', Dicle Iskender’,
Merih Kizil Cakar!', Mehmet Sinan Dal', Fevzi Altuntas'

! Saghik Bilimleri Universitesi Ankara Onkoloji Egitim Arastirma Hastanesi
Hematoloji ve Kok Hiicre Nakil Klinigi

Giris: Ekstranodal NK / T hiicreli lenfoma, eski adiyla anjiyosentrik lenfoma, “6liimciil orta hat granii-
lomu” olarak bilinen sendromun en yaygin nedenidir, periferik T hiicreli lenfomalarin iginde siniflandiri-
lir. Genellikle dogal katil (NK) hiicre fenotipi ve Epstein-Barr viriisii (EBV) pozitifligi olan, ¢ok ¢esitli
morfolojik goriiniimleri, stk nekrozu ve anjiyoinvazyonu olan bir ekstranodal lenfomadir. Bu yazimizda
merkezimizde takip ve tedavi edilen vakalarimizi sunuyoruz.

Vaka 1: Otuziki yasinda yabanci uyrukulu erkek hastada bir yildir bogaz agris1 ve burun kasintisi bu-
runda iyilesmeyen iilsere yara (sekil 1)sikayeti ile bagvurdugu dis merkezde yapilan biopside NK-T hiic-
reli lenfoma-nazal tip tanis1 gelmesi iizerine klinigimize yonlendirildi. PINK skoru:0, PIT skoru:0, Evre
1, ECOG:0, Karnofsky:100 olan hastaya SMILE (deksametazon, metotreksat, ifosfamid, L-asparaginaz,
etoposit) kemoterapi protokolii baglandi. Yara yerinde iltihabi akintisi olan hasta enfeksiyon hastaliklar ta-
rafindan da takip edildi, gerekli antibioterapisi yapildi. 2’inci kiirden sonra hastadan 10x10° hiicre toplandi.
Radyasyon onkoloji ile konsiilte edilen hastaya toplamda 50gy 25 isgiinii nazal bolgeye RT verildi. RT
sonrasi 2 kur daha SMILE tedavisi verildi( 2 kur KT +RT+ 2 Kur KT-Sandvi¢ Rejimi). Her kiiriinde bir kere
olmak iizere toplamda dort kez intratekal tedavi( 12 mg metotreksat, 40mg ara-c, 4 mg deksametazon) ya-
pildi. Tedavi sonrasi1 yapilan PET-BT sinde metabolik remisyonda oldugu gériildii. Diistik risk kabul edilen
hastaya otolog kemik iligi nakli yapilmadi. Hasta 3 aydir remisyonda takip edilmektedir.

Vaka 2: Elliyedi yasinda erkek hasta gegmeyen siniizit, burun tikaniklig1 sert damakta nekrotik yara
nedeni ile bagvurdugu kulak burun bogaz kliniginde alinan biopside NK-T hiicreli lenfoma-nazal tip ta-
nis1 gelmesi tizerine klinigimize basvurdu. PIT skoru:1, PINK skoru:1, Evre 2, ECOG:0, Karnofsky:100
olan hastaya SMILE protokolii bagland1. Hastanin iki kiirden sonra 10x10° hiicresi toplandi. Hasta tiglincii
kiirtinii almakta, intratekal tedavileri yapilmaktadir. Mediastinal tututlumu olan hastanin radyoterapisi 4.
kiirden sonraya birakildi, hastanin otolog kok hiicre nakli ile konsolidasyonu planlanmaktadir.

Vaka 3: Yirmiyedi yasinda erkek hasta burunda kitle nedeni ile bagvurdugu dis merkezde yapilan biop-
side NK-T hiicreli lenfoma-nazal tip gelmesi iizerine klinigimize yonlendirildi. Evre 1E, PINK skoru:0, PIT
skoru:0, ECOG:3, Karnofsky:60 olan hastaya LVP (L-asparajinaz, vinkristin, metilprednizolon) tedavisi
basland:. Iki kiir tedavi sonrasi hastaya toplamda 56GY lokal radyoterapi uygulandi. Sonrasinda iki kiir
daha LVP alan hastada tedavi ile remisyon elde edilemedi. Ikinci basamak tedavisi olarak GDP ( gemsita-
bin, metilprednizolon, sisplatin) alan hastanin takipleri dig merkezde devam etmektedir.

Vaka 4: Altmisii¢ yasinda erkek hasta sag yanakta ve damakta ii¢ aydir olan sigligi nedeni ile alinan
biopside NK-T hiicreli lenfoma-nazal tip tespit edilmesi {izere klinigimize alindi. Evre 4, PINK skoru>2,
PIT skoru: 2, ECOG:3, Karnofsky:60 olan hastaya LVP tedavisi basland. iki kurdan sonra 7.4x10° hiicre
toplandi. Hastaya lokal bas boyun ve testis 1ginlamasi1 yapildi, toplamda dort kiir LVP ve dort intratekal
tedavi ald1. Takipleri devam etmekte olan hastanin performansinin uygun olmasi halinde otolog nakil ile
konsolidasyonu planlanmaktadir.
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Tartisma: Ekstranodal NK / T hiicreli lenfoma, nazal tip (ENKL) olan hastalarin tedavisi biiyiik 6lciide
hastaligin evresine gore belirlenir. Lokalize ENKL’li hastalar (yani evre | veya sadece servikal lenfadeno-
patinin oldugu evre II), kombine modalite tedavisi eszamanli kemoterapi ile radyasyon tedavisidir [1,2].
Mediastinal lenfadenopatinin oldugu evre Il olan hastalar genellikle yayilmis hastalik i¢in uygulanan te-
rapotik yaklasimlarla tedavi edilir. Yaygin ENKL’1i hastalarin ¢ogu icin SMILE ile tedavi edilmektedir. 69
yasindan biiylik veya diisiik lenfosit sayis1 (500 / mikroL’den diisiik) veya siddetli organ fonksiyon bozuk-
lugu olan hastalar (6rn. Derece 3/4 sitopeni, karaciger veya bobrek fonksiyon bozuklugu) hastalar muhte-
melen SMILE’yi tolere edemezler [3]. ENKL li 29 hastanin degerlendirildigi bir ¢calismada sandvig rejimi
alan hastalarda %90 lik bir ortalam yasam siiresine ulasildig1 ancak 2 hastanin tedavi iliskili toksisite ne-
deni ile kaybedildigi bildirildi (4). Tekrarlayan veya CHOP-refrakter olan ENKL i¢in LVP (L-asparaginaz,
vincristine, deksametazon) art1 radyasyon tedavisi (6nceden verilmemisse) ile tedavi edilen 45 hastanin
retrospektif analizi% 56’lik tam bir yanit (CR) oran1 bildirmistir [5]. Bu tedavilere cevap veren hastalara,
uzun siireli hastaliksiz sagkalim avantaji nedeni ile otolog veya allojenik hematopoetik hiicre nakli (HCT)
onerilmelidir. Ikinci basamak kemoterapi ile tamamen veya kismi bir remisyona giren hastalar icin, HCT ile
konsolidasyon 6nerilmektedir. Otolog ve allojenik HCT arasinda bir se¢im, hastanin performans durumuna
ve organ fonksiyonuna ve vericinin mevcudiyetine baglidir. Anti-PD-1 monoklonal antikoru pembrolizu-
mab ile yapilan tedavinin ENKL’ye kars1 etkili oldugu goriilmektedir, ancak kullanimi klinik deneylerle
smirlidir.

Sekil 1: Destriiktif nazal kitle, septum perforasyonu, sert damakta nekrotik lezyon
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PHILADELPHIA NEGATIF HASTALARDA JAK?2 V617F GEN
MUTASYONUNUN DEGERLENDI-RILMESI

Gonca Gulbay', Mehmet Ali Erkurt?, Elif Yesilada'!, Harika Gozukara Bag?,
Emin Kaya?, Irfan Kuku?
! [nénii Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji ve Genetik Anabilim Dal, Malatya
2 [nénii Universitesi, Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Malatya
3 [nonii Universitesi, T ip Fakiiltesi, Bioistatistik Anabilim Dali, Malatya

Amag: Miyeloproliferatif neoplazide (MPN) JAK2 V617F nutasyonunun taranmasi hastaligin hem tani-
sinda hem de ilerlemesi asamalarinda olduk¢a 6nemlidir. Calismamizda Inénii Universitesi Turgut Ozal Tip
Merkezi Hematoloji AD‘a bagvuran Philadelphia negatif hastalarda JAK2 V617F mutasyonunun frekansini
arastirmay1 amagladik.

Gereg ve Yontem: Bu ¢alisma 648 MPN’li hastay1 kapsamaktadir. MPN tanist amaciyla izlenen pro-
tokol Diinya Saglhk Orgiitii kriterleridir. Calismamizda yar1 kantitatif Ipsogen JAK2 MutaScreen RS kiti
kullanilarak ger¢ek-zamanli polimeraz zincir reaksiyonu yontemi ile JAK2 V617F mutant allel yiikii belir-
lenmistir.

Bulgular: Hastalarimizda %24.4 oraninda JAK2 V617F mutasyonu tespit edilmistir. Bu mutasyon ora-
ninin %36.5’ 1 kadin, %20.4°1 erkekten olugmaktadir. Calismamiz %48.6 esansiyel trombositemi, %80.5
polisitemi rubra vera, %47.5 primer myelofibrozis, %10 smiflandirilamayan tip kronik miyeloproliferatif
hastalik ve %0.8 oraninda da digerlerinden olusmaktadir. Ayn1 zamanda bu ¢alismada JAK2 V617F pozitif
ve JAK2 V617F negatif hastalarda hematolojik parametreler arasindaki farkliliklar da incelenmistir. JAK2
V617F pozitif hastalarda yas, WBC, HGB, RDW and PLT diizeylerinde anlaml1 farklar tespit edilmistir.

Tartisma ve Sonuglar: Calismamiz, ulasabildigimiz bilgilere gore Tiirk hastalarda MPN’ler ile JAK2
V617F arasindaki iligkiyi arastiran ¢alismalarin en biiytigiidiir. JAK2 V617F mutasyonu MPN’li Tiirk has-
talarda arastirilmis olup PV, ET ve PMF’li hastalarda siklikla belirlenmistir. Bu nedenle, MPN’1i 6n tanilt
hastalarin ilk degerlendirmesinde JAK2 mutasyon taramasi yararli olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Myeloproliferatif Hastaliklar, JAK2 V617F Mutasyonu, Ger¢ek Zamanli Polimeraz Zincir
Reaksiyonu
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AKUT MYELOID LOSEMILiIi OLGULARDA T(15; 17) PML-RARA, T(8;
21) RUNX1-RUNXITI, iNV 16 CBFB-MYH11A, T(9; 22) BCR-ABL1
MUTASYONLARININ ARASTIRILMASI

Gonca Gulbay', Mehmet Ali Erkurt?, Elif Yesilada'!, Harika Gozukara Bag?,
Irfan Kuku?, Emin Kaya*
'In6nii Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji ve Genetik Anabilim Dali, Malatya
2 Inénii Universitesi, T1p Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Malatya
3 In6nii Universitesi, Tip Fakiiltesi, Bioistatistik Anabilim Dali, Malatya

Amag: Akut myeloblastik 16semi (AML) myeloid, monosit, eritroid ve megakaryositik hematopoetik
prekiirsorlerde olgunlagsmanin erken donemde durakladigi malign bir hastaliktir. Bu duraklamanin patofiz-
yolojisi arastirilmaktadir, ancak ¢ogu vakada (her ne kadar sik saptanamasa da) kromozom translokasyon-
lar1 ve diger genetik bozukluklara bagli olarak anormal genlerin aktivasyonlarinin patogenezde rol oynadigi
diistiniilmektedir. Cok sayida farkli kromozomal anomaliteler arasinda t(15;17), t(8;21), inv (16), t(9;22) ‘e
siklikla rastlanmaktadir. Caligmamizin temelinde, AML patogenezinden sorumlu t(15;17), t(8;21), t(9;22
translokasyonlarinin ve inv (16) ‘nin iriinleri olan genlerin kantitatif analizi yer almaktadir.

Gereg ve Yontem: indnii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Hematoloji AD*a bagvuran 211 AML
tanis1 almig hastay1 kapsamaktadir. AML tanis1 amaciyla izlenen protokol Diinya Saglik Orgiitii kriterleri-
dir. Calismamizda Ipsogen PML-RARA, RUNX1-RUNXI1T1, CBFB-MYHI11 A, BCR-ABL1 Mbcr IS-M-
MR kiti kullanilarak gercek-zamanli polimeraz zincir reaksiyonu yontemi ile t(15;17), t(8;21), inv (16) ve
t(9;22) mutasyonlarini tagima oranlar1 belirlenmistir.

Bulgular: Hastalarimizda %29.9 oraninda [ t(15;17), t(8;21), inv (16) ve t(9;22)] mutasyon tespit edil-
mistir. Bu mutasyon oranimin %32.6° 1 kadin, %28’1 erkekten olugmaktadir. Calismaya aldigimiz 211 AML
hastamizda %12.8 oraninda t(15;17), %7.11 oraninda t(8;21), %1.42 oraninda inv (16) ve %2.4 t(9;22)
oraninda mutasyonu belirlenmistir. %0.95 oraninda ise bu mutasyonlardan ikisi birlikte tespit edilmistir.
Ayni zamanda bu ¢alismada t(15;17), t(8;21), inv (16) ve t(9;22) bakimindan pozitif ve negatif hastalarda
hematolojik parametreler (WBC, HGB, RDW ve PLT) arasindaki iliskiler de incelenmis olup anlaml1 fark-
lar tespit edilmistir.

Tartigma ve Sonuglar: AML kromozomal anomaliteler ile prognoz arasinda iliski oldugu gosterilmistir.
Cok sayida farkli kromozomal anomali varliginin iyi prognoz veya kotii prognoz gostergesi oldugu ka-
bul edilmekte olup tedavi plani bunlara gére diizenlenmektedir. Bu nedenle, AML 6n tanili hastalarin ilk
degerlendirmesinde t(15;17), t(8;21), inv (16) ve t(9;22) mutasyon taramasi yararli olacaktir,

Anahtar Kelimeler: Akut myeloid 16semi, t(15;17), t(8;21), inv (16), t(9;22), Kantitatif revers transkripsiyon
polimeraz zincir reaksiyonu
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RCC-MULTIiPLE MYELOM-PLAZMOSITOM: BiR OLGU SUNUMU

Rumeysa Kurt, Tuba Hacibekiroglu, Cenk Sunu, Yasin Kalpakei
Sakarya Universitesi, fg Hastaliklar: Boliimii
2Sakarya Universitesi, I¢ Hastaliklari/Hematoloji Béliimii

Ozet: Multipl myeloma (MM), eriskin ¢agin en sik goriilen kemik tiimérlerindendir. MM genellikle, ka-
fatasi, klavikula, vertebra, pelvis gibi yass1 kemikleri tutar. MM ‘da oral bulgularin ortaya ¢ikmasi, hastanin
ileri donemde olduguna isaret eder. Bu nedenle multipl myelomada olgularin dikkatli degerlendirilmesi ve
multidisipliner yaklasim gereklidir.

Giris: Plazma hiicre diskrazileri plazma hiicrelerinin neoplastik proliferasyonudur ve ¢esitli klinik form-
larda olabilir.! Yaygin olan formu multipl myelom, lokalize formu ise soliter kemik plazmositom ve ekstra-
meduller plazmasitomdur. Ekstramediiller plazmasitom (EMP) malign plazma hiicre diskrazilerinin %3 ila
% 4’{inii ve tiim bas boyun tiimorlerinin ise %]1’ini olusturur.>® Plazma hiicresi bozukluklari, B lenfosit ve
plazma hiicresi ile ilgili hastaliklar1 kapsar. Antikor yapiminda rol alan bu hiicrelerin kontrol dist ¢ogalmast
yant sira, ¢ogalan bu hiicrelerin irettigi yapisal olarak homojen bir gama globulin (M proteini) varligi
ve artig1 s6z konusudur. Bu hastalik grubu iginde yer alan multipl miyeloma, kemik iliginde klonal artig
gosteren malign plazma hiicreleri, serum ve/veya idrarda monoklonal gamapati ve yaygin osteolitik kemik
lezyonlar ile karakterizedir.”!! Soliter kemik ve ekstrameduller plazmositomalar plazma hiicrelerinin nadir
goriilen proliferatif hastaliklaridir.'>!> Plazmositom tanisi klinik ve laboratuar bulgularin esliginde doku
biyopsisi ile dogrulanir.”!'

Burada multiple myeloma tanisiyla takip edilirken viicudun gesitli bolgelerinde plazmositomlari da or-
taya ¢ikan bir vaka sunulmasi amaglanmistir.

Olgu Sunumu: 52 yasindaki erkek hastaya 2017 yilinda bdbrekte kitle nedenli sag bobrekten radikal
nefrektomi yapildi.29.05.2017 tarihli Patoloji sonucu bobrege sinirli berrak hiicreli renal hiicreli karsinom,
grade 1 ile uyumlu geldi. Taburculuktan sonra takibi esnasinda yapilan tetkiklerde Ca:15,5 olan hastaya
hidrasyon ve ditiretik tedavisi yapildi. Kalsiyum diismeyince 3 seans hemodiyalize alindi. Takiplerinde
cekilen bilgisayarli tomografilerde (BT) kemik metastazi siiphesi olmasi iizerine hastaya pozitron emisyon
tomografisi (PET-CT) ¢ekildi. 05.07.2017 de ¢ekilen PET-CT de “’On kol ve bacak kemikleri harig tiim vii-
cut kemik yapilarinda ve sol radius proksimalinde litik yogun-orta derecede hipermetabolik kemik lezyon-
lar1 (SUVmaks:5-7 aras1) multiple myelom lehine, sag akciger alt superior segment paravertebral mesafede
plevraya genis tabanli oturmus yogun hipermetabolik lezyon (8cm, SUVmaks:9.4) myelomun extrame-
diiller tutulumuyla uyumlu raporlandi. 13.07.2018 de yapilan kemik iligi biyopsisinde tiimor hiicreleri CD
138 ve MUM-1 ile diffiiz boyanma gosterdi.CD45, CD3, CD25, BCl6, PanCK, HHV-8 ile boyanma goriil-
medi. Kappa ve Lambda lehine monoklonal boyanma dikkati ¢ekti. Ki-67 proliferasyon indeksi %3 olarak
saptandi. 3 kiir Bortezomib-Siklofosfamid-Deksametazon (VCD) tedavisi sonras1 04.01.2018 de yapilan
kemik iligi biyopsisinde CD138 ile plazma hiicre oran1 %8 olarak saptandi. Kappa ve Lambda ile poliklonal
boyanma paterni izlendi. 11.01.2018 de yapilan serum immunelektroforez testinde monoklonal gamapati
saptanmadi. Idrar immiinfiksasyon elektroforezinde anormal bir bant saptanmadi. 19.01.2018 de bakilan
tetkiklerinde immunglobiilin A (IgA) 28.9 (ref:82-453), 1gG 519 (ref:751-1560), IgM 13.4 (ref:46-304),
serumda serbest kappa hafif zincir 8.66 (ref:3.3-19.4), serumda serbest lambda hafif zincir 700 (ref:5.71-
26.3) olarak sonuglandi. Otolog nakil i¢in degerlendirilmesi planlandi; ancak hasta takipleri birakip 4 ay
aradan sonra kontrole geldi. 3 kiir VCD ve 4 ay ara sonrasi yapilan kemik iligi biyopsisinde CD138 ile plaz-
ma hiicre orani ortalama %2.1 olarak hesaplandi. Plazma hiicrelerinde baskin olarak Lambda ile boyanma
olurken, Kappa ile az sayida plazma hiicresi boyandi. 22.06.2018 de ¢ekilen PET-CT: “’Kemiklerde 6nceki
caligmada izlenen alanlarda ilik diizeyinde morfolojik belirgin hiperdens karakter kazanmig, metabolik be-
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lirgin progresyon kazanmis yogun hipermetabolik karakterde myeloma ait heterojen dansite degisiklikleri
mevcuttur (SUVmaks:15-16.8 arasi). Giincel calismada ayrica yeni gelismis kemiklerde ilik diizeyinde
BT karsiliklan segilemeyen yogun tutulumlar eslik etmistir. Karacigerde iki odakta subkapsiiler mesafede
biri santimetre sinirinda digeri subsantimetrik fokal malign metastatik tutulumlar mevcuttur (segment 2 de
subkapsiiler 8 mm, SUVmaks:8.3), (segment 6da medialde 11mm, SUVmaks:7.3). Sag akcigerde orta zon
paravertebral mesafedeki malign yumusak doku lezyonu metabolik, morfolojik belirgin progresyon gdster-
mistir (6—7 cm, SUVmaks:12.3).”seklinde raporland:.

4. kiir VCD 06.07.2018 de verildi.5.kiir VCD 06.08.2018 de verildi.29.05.2018 de yapilan kemik ili-
gi biyopsisi monoklonal, plazma hiicreli, lambda lehine boyanma pozitif olarak raporlandi. 22.06.2018
de ¢ekilen PET-CT de karacigerde iki odakta fokal malign tutulumlar, sag akcigerdeki lezyonda belirgin
progresyon olmasi iizerine girisimsel radyoloji tarafindan 08.08.2018 de sag akciger iist pol ve sag gdgiis
on duvarindaki kitleden tru-cut biyopsi yapildi. Sag akciger iist pol ve sag gdgiis on duvarindaki kitleden
yapilan tru-cut biyopsi sonucu plazmositom ile uyumlu olarak raporlandi. CD138 ve lambda ile kuvvetli
pozitif boyandi, kappa ile boyanma izlenmedi. 2 kiir Bortezomib-Lenalidomid-Deksametazon (VRD) teda-
visi verildi.2 kiir VRD sonras1 22.112018 de yapilan kemik iligi biyopsisinde CD138 ile kemik iligi hiicre-
lerinin %80°1 plazma hiicresi lehine boyandi. Kappa ve Lambda ile Lambda lehine monoklonal boyanma
izlendi. RCC, PAX-8, CK7, PANCK ile boyanma goriilmedi. 23.10.2018 de ¢ekilen PET-CT de bulgular
22.06.2018 tarihli PET-CT ile karsilagtirildiginda; dnceki calismasinda kemikte tanimli lezyonlarda belir-
gin regresyon gostermekle birlikte giincel calismada yeni gelisen patolojik FDG tutulumlar izlendi. Ka-
racigerde subkapsiiler alanda dnceki ¢aligmada tanimli tutulumlar izlenmedi. Sag akciger alt lob superior
segment diizeyinde paravertebral alanda dncekine kiyasla regresyon (2cm, SUVmaks:10.7) gosteren odak
izlenmekle birlikte sag 2,5,8, sol 4. kosta diizeyinde subplevral alanlarda 6ncekine kiyasla yeni gelisen me-
tastatik nodiiler lezyon (SUVmaks:7.3) alanlarinda hafif-orta diizeyde hipermetabolizma izlendi.

Takibinde gingivada kitle sikayetiyle bagvuran hastanin yapilan eksizyonel biyopsi yapildi. Hastaya
VD-PACE tedavisi baglandi. VD-PACE tedavisiyle lezyonlarda gerileme izlenen hastaya 2.kiir sonrasi oto-
log kok hiicre transplantasyonu planlaniyor.

Sonug: Ekstramediiller plazmositom plazma hiicre bozukluklari i¢inde nadir goriilen bir durum olmakla
beraber ayirici tanida akilda tutulmali, gerektiginde biyopsi ile tan1 dogrulanmali ve derhal tedavi planlan-
malidir.

Anahtar sozciikler: multipl myeloma, plazma hiicreli tiimor, plazmositom.
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MEME CA-MULTIPLE MYELOM: BiR OLGU SUNUMU

Ensar Ozmen, Tuba Hacibekiroglu, Cenk Sunu, Yasin Kalpakg¢i
Sakarya Universitesi, fg Hastaliklar: Boliimii
2Sakarya Universitesi, I¢ Hastaliklari/Hematoloji Béliimii

Girig: Multiple Miyelom tiim kanser olgularinin yaklasik %1’ini ve hematolojik malignitelerin %10 unu
olusturur. Insidans1 100.000 de 4-5 olup ortalama baslangi¢ yas1 66°dir .Kemik iliginde klonal artis goste-
ren malign plazma hiicreleri,serum ve/veya idrarda monoklonal gamopati, anemi, bobrek fonksiyon test-
lerinde bozulma ile karakterizedir. Taniya yonlendiren klasik bulgular kemik agrisi, , sedimantasyon yiik-
sekligi, anemi ve litik kemik lezyonlaridir. Hastalarin %80’inde kemik surveyde saptanabilen litik kemik
lezyonlari, osteopeni, osteoporoz veya patolojik kiriklar mevcuttur. Anemi genelde normokrom normositik
olup hastalarin %73“linde tan1 aninda ve %97’sinde hastalik siiresince goriiliir. Sedimantasyon belirgin
olarak artmistir ve 100 mm/sa iizerinde olabilir. Bébrek tutulum orani %48’dir ve hafif zincir miyelomda
daha siktir.Bu olguda anemi nedeniyle hematoloji poliklinik kontroliine yonlendirilen ve miyelom tanisi
konulan hastanin sunulmasi planlanmigtir.

Olgu: 66 yas bayan hasta, onkolojide takipli ve rutin onkoloji poliklinik kontrolleri sirasinda hemoglo-
bin ve trombosit degerlerinde diisiikliik saptanmasi {izerine hasta hematoloji poliklinik kontroliine yonlen-
dirilmis.Ozgegmisinde 3 y1l énce intraduktal papiller karsinom nedeniyle sag meme lumpektomi operas-
yonu yapilmis postop Anastrazol kullanimi1 devam etmekte.1 yil 6nce ise Adenomat6z hiperplazi nedeniyle
total tiroidektomi operasyonu yapilmis ve levotiroksin kullaniyor. Fizik muayenesinde kan basinct 110/70
mmHg, nabiz 67/dk, ates 36,8 °C ve diger sistem muayenelerinde belirgin 6zellik yoktu. Laboratuvar tet-
kiklerinde Hb:7.5g/dl mcv:99.2f1 wbc:9.5K/ul plt:69.4K/ul demir:130ug/dl uibc:221ug/dl ferritin:468ug/1
vitb12:188ng/1 folat:7.9ug/dl {ire:64mg/dl kreatinin:1.9mg/dl(bazal kreatinin:1.04mg/dl) albiimin:4.2g/dl
total protein:6.7g/dl kalsiyum:10.2mg/dl sedimentayon:73.Periferik yaymada plazma hiicreleri mevcuttu.
Hastanin serum ve 24 saatlik idrarindan miyelom tetkikleri ¢alisildi.Beraberinde kemik iligi biyopsisi ya-
puldi.Serum 1gG:5g/dl 1gA:3.2g/dl 1gM:0.2g/dl serum beta-2 mikroglobulin diizeyi 18.7 mg/dl serum kap-
pa hafif zincir:183mg/dl olarak dl¢iildii.Serum immiinelektroforezinde IgA kappa oligoklonal gammapati
saptandi.kemik iligi biyopsi sonucu ise CD138+ plazma hiicre oran1 %98 olarak degerlendirilmisve plazma
hiicrelerinde kappa lehine monoklonal paternde boyanma olmustur.Hasta hematoloji servisine interne edi-
lerek VCD tedavisi baslanarak takibe alindi.

Sonug: Multiple miyelom ileri yasta goriilen, siklikla bobrek yetmezligi ve hiperkalsemi ile prezente
olan plazma hiicrelerinin malign proliferasyonudur. Bir¢ok malignite tiirlerinde oldugu gibi erken taninin
faydasi tartigilmaz olup bunun igin yiiksek klinik siiphenin yaninda ileri incelemeler ¢ogu kez gereklidir.
Tiim MM olgularmin %20°sinde serum ve idrarda sadece hafif zincir mevcuttur ve hafif zincir miyelom
olarak da adlandirilan bu tabloda hastalarin iigte biri bobrek yetmezligi ile prezente olur. Hafif zincir mi-
yelomda serum veya idrardaki kappa ve lambda tipindeki hafif zincirler serum ve idrar immiinfiksasyon
elektroforezi ile saptanabilir. Ileri yas, nedeni bilinmeyen akut bobrek yetersizligi ve anemi birlikteligi her
zaman MM’yi akla getirmeli; bu olgularda serum protein elektroforezi normal olsa dahi serum ve idrar
immiinfiksasyon elektroforezi istenmelidir.
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AKCIGERDE KIiTLE iLE PRESENTE OLAN GRANULOSITIK SARKOM:
OLGU SUNUMU

Ensar Ozmen, Tuba Hacibekiroglu, Cenk Sunu, Yasin Kalpakgi
Sakarya Universitesi, fg Hastaliklar: Boliimii
2Sakarya Universitesi, I¢ Hastaliklari/Hematoloji Béliimii

Giris: Graniilositik sarkom kemik iligi disinda herhangi bir lokalizasyonda goériilebilen matiir veya
immatiir miyeloid blastlarin olusturdugu bir tiimérdiir.De novo goriilebildigi gibi akut miyeloid 16semi,
miyeloprolifratif hastalik, miyelodislastik sendrom ile iligkili olabilir.Bu olguda solunum sikintis1 ve tek-
rarlayan ates sikayetleri ile gelen ve tek muayene bulgusu sol ac orta ve alt zonlarda inspratuvar rali olan
ve torak bt sinde ayn1 bolgede tek tarafli plevral efiizyon, pet ct de ise malignite ile uyumlu hipermetabolik
aktivasyonu olan bir graniilositik sarkom vakasini sunmak istedik.

Olgu sunumu: 51 yasinda bayan hasta bilinen bir hastalik ve ila¢ kullanim1 mevcut degil. Yaklagik 1 ay-
dan beri olan oksiiriik,nefes darlig1 tekrarlayan ates sikayetleri ile poliklinige bagvuruyor. Hastanin yapilan
fm de biling agik oryane koopere, ates 37.2 orafarenks olagan supraklavikular submandibular aksiller lap
yok.AC muayensinde sol ac de orta ve alt zonlarda inspratuvar raller mevcut.Batin muayenesi olagan.ingu-
inal bolgede lap saptanmadi.Hastanin bakilan laboratuvar degerlerinde wbc:28 bin nétrofil 26 bin hb:10.3
plt:570 bin crp:211 pct:0.3 yapilan periferik yaymada:matiir nétrofil hakimiyeti mevcut.akut 16semi ile
ilgili markerlar negatif sonuglandi. Toraks bt de sol hemitoraks da tek tarafli § cm kalinliga ulasan plevral
efiizyon alt lob segmentlerinde subsegmental kompresif atelektazik degisiklik gozlenmektedir.Hastadan tit
kan ve idrar kiiltiirleri yollandi.Kandan viral markerlar yollandi.Hastanin atesini agiklayacak enfeksiy6z bir
odak saptanmadi.Hastanin tek tarfli olan efiizyon sivisindan sitoloji 6rnegi yollandi.atipik hiicre izlenmedi.
Pet ct de >sol ac alt lob posterobazal segmentte plevraya genis tabanli oturan ¢ok yogun hipermetabolik
aktivasyon izlenen malignite ile uyumu 4 cm c¢apinda kitle saptandi.beraberinde mide antrumunda hafif
duvar kalinlagsmasi ve bilateral parauterin alanda over kaynakli oldugu diisiiniilen hipodens-kistik lezyon
saptandi.Hastanin yapilan endoskopisinde mide de lezyon saptanmadi.Genital muayenesinde servikal ve
vaginal lezyon saptanmadi.Hasta gdgiis cerrahisine yonlendirildi.Hastanin mevcut olan kitlesinden rezek-
siyon olmaksizin biyopsi 6rnegi alindi.Patoloji sonucu graniilosiik sarkom ile uyumlu geldi.Hastaya bera-
berinde kemik iligi biyopsisi yapildi.Yapilan biyopside miyeloid markerlar ile kemik iliginde goreceli bir
artis saptandi.Hasta tedavi planlamasi icin takibe alindi.

Sonug: Graniilositik sarkom matiir veya immatiir miyeloid hiicrelerden olusan nadir bir tiimordiir.Or-
tak tutulum bolgeleri arasidna karaciger,omurilik,jinekolojik sistem,ince barsak,cilt,kemik, lenf bezleri ve
mediasten bulunur.graniilositik sarkom vaklarinin ¢ogu akut 16seminin ilerlemesi sirasinda ortaya ¢ikar.
Genellikler akut miyeloid 16semi ve daha az yaygin olarak da kronik miyelid 16semi ve miyelodisplastik
sendromlarin blastik doniigiimii ile iliskilidirler.Nadiren bu tiimorler herhangi bi hematolojik malignitenin
tanisindan 6nce gozleneblir.Bu gibi durumlarda graniilositik sarkolar lenfoma olarak yanlis teshis edilebi-
lirler.Bu nedenen graniilositik sarkom tanisi1 koyarken dikkatli histopatolojik ve immiinhistokimyasal ince-
leme yapilmalidir.
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AKUT KOMPARTMAN SENDROMU CERRAHISI SONRASI TANI
KONULAN EDINSEL iNHIiBITORLU
HASTAYA YAKLASIM: VAKA TAKDIMI

Orhan Biiyiikbebeci!, Handan Haydaroglu Sahin?, Salih Serta¢ Durusoy?, Bur¢in Karsh',
Toktamis Savas', Vahap Okan?
'Gaziantep Universitesi, Ortopedi ve Travmatoloji Bilim Dali
2Gaziantep Universitesi, Hematoloji Bilim Dali

Giris: Kanama diatezi olan ve faktor eksikligi bilinen hastalarda Akut Kompartman Sendromu (AKS)
gelisebilir ve cerrahi tedavi esnasinda ¢cogu vakada herhangi bir sorunla karsilasilmaz. Inhibitorlii hemofili
hastasi oldugu bilinmeyen ve kanama diyatezi 6ykiisii vermeyen hastalarda gelisen akut kompartman send-
romu ile ilgili literatiirde birkag olgu sunumu vardir. AKS cerrahisi sonrasi gelisen asir1 ve siirekli kanama
sonrasi tesadiifen inhibitorlii hemofili tanis1 konan bir olgu da tedavi yaklagimini sunduk.

Olgu sunumu: 48 yasinda erkek hasta travma olmaksizin sag iist ekstremitede eli i¢ine alan ani ciddi
sislik ve agr1 sikayeti ile klinigimize miiracat etti.Oykiisiinde kardiak sorunu nedeniye siirekli giinliik 300
mg aspirin kullandig1 anlasildi.Hasta kanama diyatezi ile ilgili bir hastalik tarif etmedi.Parmaklarinda pasif
ekstansiyonla artan agr1 olup periferik nabiz mevcut fakat gok zayift1. Ust ekstremitenin akut kompartman
sendromu tanis1 kondu (Resim 1).Hemen ameliyathaneye alinarak rutin ameliyat hazirlig1 yapilmadan ge-
nel anestezi altida acil fasiotomi yapildi (Resim 2). Ameliyat esnasinda titiz kanama kontrolu yapilmasina
ragmen ameliyat sonras1 belirgin kanama olmadan yaygin adale dokularindan sizan devamli hafif kanama
devam etti. 3U normal taze kan vermemize ragmen kanama kontrol altina alinamayinca hematoloji konsiil-
tasyonu istendi.

Resim 1 Resim 2

Hastanin hematolojik degerlendirilmesi ve tedavisi: Kanama diyatezi olan hastanin tetkiklerinde plt:
177.000 aPTT: 58 sn PT:13 sn INR: 0.98 olarak saptandi. Izole aPTT uzamasina yonelik faktor diizey-
lerinde FVIII: %2 diisiik saptandi. Rekombinant FVIII preperati hedef faktor diizeyi %80 olacak sekilde
8 saatte bir olarak tedaviye baslandi. 24 saat sonra aPTT: 76 sn olan ve kanamasi devam eden hastada in-
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hibitér tayini yapildi. Inhibitér diizeyi >5 BU olarak saptandi. Bypass edici ajanlardan rekombinant faktér
VIIa 90 mcg/kg 3 saatte bir olarak tedaviye baslandi. 48 saat sonra hemogram diisiisli olmadi. Takiplerinde
5.glinde tekrar kanamasi olmasi ve hemoglobin diisiisii olmasi lizerine diger bypass edici ajan olan antihe-
mofilik faktdr VIII 50 [U/kg, 8 saatte bir, tedavisi baglandi. Kanama kontrolii saglandi. 72 saat kanamasi
olmayan hastada antihemofilik faktor VIII kesildi. Takiplerinde kanama olmadi. Ameliyat sonras1 faktor
replasmani altinda donor sahadan cilt grefti alinarak yara kapatildi (Resim 3). Komplikasyon gelismedi.
Inhibitor eradikasyonu i¢in 1 mg/kg/giin metilprednizolon baslandi. Hasta 3 hafta sonra taburcu edildi.
Poliklinik takiplerinde steroid dozu azaltilarak siklofosfamid eklendi. aPTT si normalize oldu..

Resim 3

Tartigma: Hemofili hastalarinda mindr bir travma sonrasi veya olmaksizin ekstremitenin AKS ile karsi-
lasilabilir ve uygun faktor replasmani altinda cerrahi tedavisi yapilir. Inhibitér vakalarinda da nadir goriilse
de AKS ile karsilagilabilinir ve replasman altinda cerrahi tedavi sorunsuz miimkiindiir.

Cerrahi sonrasi bile olsa edinsel inhibitorlii hemofili tanis1 konan bir hastada karsilasilabilecegimiz so-
runlar Ortopedi ve Hematoloji uzmanlarinin yakin iliskisi ve koordineli yaklasimi ile kolayca giderilebilir.
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GAUCHER HUCRESI Mi? YOKSA GAUCHER BENZERI HUCRE Mi?
Handan Haydaroglu Sahin', Salih Serta¢c Durusoy!, Dervis Murat Akkurd', Vahap Okan'

Gaziantep Universitesi, Hematoloji Bilim Dali

Giris: Gaucher hiicresi ; kemik iliginde, megakaryosit biiytikliigiinde, 20-80 mikron ¢apinda, soluk-ma-
vi boyal1 sitoplazmasi olan makrofajlardir. Kemik iligi makrofajlarinda glukoserebrozid birikmesi ile mey-
dana gelir. Hiicrenin sitoplazmasi burusuk kese kagidi gibi goziikiir. Cekirdegi kiiciik ve sitoplazmanin
kenarinda goriiliir. Bizde kemik iliginde gaucher-like hiicresi goriilen ebv iligkili t-cell lenfoma vakamizi
sunmak istedik.

Vaka: Otuz dort yasinda kadin hasta, ani baslayan halsizlik ve bag donmesi yakinmalari oluyor. Son-
rasinda yapilan tetkiklerinde dalak biiyiikliigii saptaniyor. Hasta splenomegali nedeniyle bizim poliklini-
gimize bagvuruyor. Yapilan tetkiklerinde; wbc:300010"3 /uL, ne:14501073 /uL, hgb:7.4 gr/dL, mcv:56
plt:119.00010"3 /uL, albumin:3,4 g/ ast:36 alt:19 1dh:406, crp:11 saptandi. Viral seroloji de hepatit
markerlar1 negatif , TORCH paneli negatif. EBV VCA IgM negatif, EBV VCA IgG pozitif. Periferik yay-
ma degerlendirmesinde; atipik hiicre yok, blast yok, fragmantasyon yok. Goriintiilemelerde karaciger: 190
cm, dalak 190 cm. Portal dopplerde trombus bulgusu yok. UstGiS endoskopisi; dogal ,varis yok. PNH klon
testi negatif. Goriintiilemelerinde periferik lenfadenopatisi yok. Hastanin pansitopenisi giderek derinlesti.
Kemik iligi aspirasyon degerlendirmesinde Gaucher hiicresi goriildii. Pansitopenisi ve karaciger dalak
biiyilikliigli olan hastada 6n planda Gaucher hastalig1 diisiiniilerek hastadan enzim ve mutasyon tetkikleri
yapildi. Hastanin takiplerinde atesi oldu. Notrofil degeri 500 “lin altinda kadar geriledi. Notropenik ates
nedeniyle tekrar goriintiileme yapilan hastada Abdominal BT de sag inguinal bélgede 3 cm liklenfadenopati
saptandi. Periferik lenfadenopatisi gelisen hastada ayirici tanida Lenfoma?, EBV? Diisiiniildii. EBV PCR
caligild1 ve es zamanli lap biyopsisi yapildi. Gaucher hastalig1 igin yapilan beta glukoserebrosidaz enzimi
normal, mutayon testi negatif saptandi. EBV PCR: 2.7 milyon copy/mL idi . Kemik iligi ve lenf biyopsisi
sonucunda ; Periferik T Hiicreli Lenfoma, NOS tanisi aldi.
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Resim 1: Kemik iliginde Gaucher-Like Hiicre Resim 2: Kemik iliginde Gaucher-Like Hiicre
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Sonug: Nedeni bilinmiyen dalak biiyiikliigii ve eslik eden sitopenileri olan hastada kemik iliginde Gauc-
her hiicreleri hastada Gaucher tanis1 koymak icin giiclii destekleyicilerdir. Bununla birlikte Gaucher-Like
hiicrelerini de akilda tutmak 6nemlidir. Hemofagositik Sendrom, Nieman Pick ,Viral enfeksiyonlar (6zel-
liklede EpsteinBarrVirus sonrasi) gaucher benzeri hiicrelerin goriildiigli diger durumlardir.

2. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2019 117



NADIR HASTALIKLAR
+ KONGRESI

7-9 Subat 2019, Concorde Luxury Resort, Bafra - KIKT.C.

I I HEMATOLOJIK

HIPERLOKOSITOZU OLAN DUSUK KiLOLU COCUK HASTALARDA
LOKOFEREZ DENEYIMIMiZ

Zeliha Aksoy!,Giines Yigit', Sibel Kirtlar', Hatice Kus', Emine Atmaca Giigiil',
Ozan Salim?, O. Alphan Kiipesiz®
! Akdeniz Universitesi Hastanesi, Terapétik Aferez Merkezi
2 Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali
3 Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji-Onkoloji Bilim Dali

Amag: Hiperlokositoz, 6zellikle akut 16semi hastalarinda asir1 blast artist (WBC> 100.000/ pL) ile ka-
rakterize, agir metabolik bozukluklar ya da olusan l6kostaz nedeniyle solunum yetersizligi veya kafa ici
dolasim bozukluguna neden olabilen klinik bir tablodur. Cocukluk ¢agi I6semilerinin %5-20’sinde goriiliip,
prognozu kotii etkileyen bir risk faktoriidiir. Dolagimda yiiksek sayida bulunan 16semik blastlar kan visko-
zitesini artirarak pulmoner, renal ve serebral 16kostaza neden olmaktadir. Lokoferez islemi hiperldkositoza
bagli metabolik ve vaskiiler komplikasyonlar1 azaltmak i¢in kullanilan hizli ve etkin bir tedavi segenegidir.
Kisa siirede 16kosit sayisin1 hizl bir sekilde diigiirmek ve 16kostaza bagl klinik bulgular1 kontrol altina
alabilmek i¢in 16koferez akut donemde 6nem kazanmaktadir.

Gereg ve yontem: Akdeniz Universitesi Hastanesi, Cocuk Hematoloji — Onkoloji Klinigi’nde, 2018 yil1
icerisinde 16kostaz semptomlar ile 16koferez islemi uygulanan diisiik kilolu 5 hastaya yapilan 6 16koferez
islemi retrospektif olarak incelendi.

Bulgular: Calismada ALL tanili hiperldkositozu olan 5 hastaya toplam 6 islem yapildi. Calismaya alinan
4 hastaya tek islem 1 hastaya giin asir1 2 islem yapildi. Hasta 6zellikleri Tablo 1 de sunulmustur.

Tablo-1
Hasta Yas | Agirhik | Bazal Lokosit | Lokoferez sonrasi | Toplam islem | Lokosit sayinda | Islenen kan
(Kg) Sayisi/mm?® 1okosit sayis1 /mm?® | siiresi (dakika) | azalma orani volumii(mL)

1. 2,5 |14 414,800 244,700 184 %41 1650

2. 2 12 104,400 35,280 134 %66 1210

3. 5 15 321,300 177,000 165 %358 1673
3.2.islem) | 5 15 255,300 106,100 186 %358 1800

4, 1,5 |11 420,100 234,800 175 %44 1320

5. 4 15 292,700 185,200 143 %37 1800
Ortalama 301,400 163,850 164,5 %50,6 1575

Caligmaya alinana hastalarda 16koferez iglemleri Spectra Optia Apheresis System (TerumoBCT, USA)
cihazi ile gerceklestirildi. Tiim islemler santral vendz katater kullanilarak yapildi. Antikoagiilan olarak
ACD-A, replasman sivisi olarak ise taze donmus plazma kullanildi. Lokoferez igslemleri diistik kilolu agir
metabolik komplikasyonu olan genel durum bozuklugu ile takip edilen hasta olmasi nedeni ile hasta basi
yapildi. Tiim islemlerde cihaz prime ig¢in 300 ml eritrosit siispansiyonu kullanildi. Hastalarin total kan ha-
cimleri hesaplanarak her l6koferez isleminde 1,5 total kan hacmi islendi. Islem sirasinda hastalardan belirli
araliklarla hemogram bakilarak hastalarin 16kosit ve laboratuvar degerleri islem siiresince takip edildi. Is-
lem sirasinda hidrasyon tedavilerine devam edildi. Kalsiyum degerlerine gore kalsiyum infiizyonu yapildi.
Calismaya alinan hastalarda lokoferez islemine bagli bir komplikasyon gelismedi.
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Tartisma ve sonuglar: Hiperlokositoz mortalite ve morbiditesinin yiiksek olmasi nedeniyle acil klinik
sendrom olarak kabul edilir. Bu durumda altta yatan hastaliga bagh tedavinin yani sira 16koferez islemi
yapilmasi hayat kurtarici olabilmektedir. Olgularimizdan l6koferez iglemi ile ortalama % 50,6’lik bir 16-
kosit azalmasi elde edildi. Literatiirde bildirilen ¢alismalarin ¢gogunda sonuglarimizla uyumlu olarak, tek
l6koferez islemiyle %20-60 arasinda anlaml bir azalma saglandig1 gériilmektedir. Yapilan ¢alismalar, etkin
bir 16koferez islemi i¢in ortalama 1,5-2 kan voliimiiniin islenmesi gerektigini ortaya koymaktadir. Bizde
hastalarimizda 1,5 kan volumii planlayarak basarili sonuglar elde ettik. Lokoferez igslemleri i¢in kullanilan
cihazlar erigkinler icin iiretilmis cihazlardir. Diisiik kilolu ¢cocuk hastalarda bu cihazlarin yiiksek viicut dis1
dolasim gereksinimi nedeniyle deneyimli ve bu konuda 6zellesmis calisanlar tarafindan yapilmasi komp-
likasyon riskini azaltacaktir. Sonuglarimiz hem sagkalim hem de yasam kalitesi agisindan diisiik komp-
likasyon oranlar ile lokoferezin 6zellikle 16kositoza bagli komplikasyonlar nedeni ile hayati tehdit edici
durumlarda giivenli bir tedavi yontemi oldugunu gdstermektedir.
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POLISITEMIA VERA TANILI HASTADA HIDROKSIURE ILiSKIiLI
BACAK ULSERI

Metin Bagci', Mehmet Dagh', Abdulkadir Bastiirk', Ali Kutlucan®
1 Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji BD
2 Baskent Universitesi Konya Uygulama ve Arastirma Merkezi

Giris: Hidroksiiire myeloproliferatif hastaliklarin tedavisinde kullanilan sitorediiktif ajanlardan biridir.
Hidroksiiire %3-7 oraninda ciltte {ilserasyona yol agabilmektedir. Bu vakamizda hidroksiiire iligkili ayak
iilseri gelisen polisitemia vera tanili hastamizi sunuyoruz.

Vaka: 83 yasinda erkek hasta 2017 haziran ayinda dis merkeze Hgb:19,6 gr/dl olmasi nedeniyle tetkik
edildi. Jak 2 gen mutasyonu pozitifti. Kemik iligi biyopsisi grade 3 retikiiler fibrozis ve dismegakaryopo-
ezis izlenen graniilositer seride duraklama oldugu diisiiniilen hiperseliiler kemik iligi olarak rapor edildi.
Eritropoietin diizeyi disiiktii. Tromboz dykiisii yoktu. Polisitemia Vera tanis1 konularak bir kez flebotomi
yapild1 ve ileri yas nedeniyle hidroksiiire 1x500 mg ve asetilsalisilik asit 100mg 1x1 baslandi. Takibinde
hastanin iyi tolere etmesi nedeni ile dozu 2x500mg’a ¢ikildi. Ekim 2018 poliklinik kontroliinde hastanin
son giinlerde halsizliginin arttig1, 1-2 aydir sag dis malleol diizeyinde iilsere lezyon olustugunu belirtti.
Plastik cerrahi boliimiine basvuran hastanin iilsere lezyonunun debride edildigi ancak debridman sonrasi
yarada iyilesme olmadig1 goriilmiis (Resiml). Fleb konulmasi planlanmis. Poliklinik kontroliimiizde lez-
yonunun hidroksiiire iligkili oldugu diisiiniilerek hidroksiiire tedavisi kesildi. Plastik cerrahi ile goriisiilerek
fleb kapama operasyonu iptal edildi. Sitorediiktif tedavi amaciyla endikasyon disi1 onay alinarak ruksoliti-
nib 2*20mg basland1. 20 giin sonraki kontroliinde hastanin ruksolitinib kullanirken bas donmesi yasadigi
ve bu sebeple bir kez dengesini kaybederek diistiigii bu nedenle ilacim1 kullanmay1 biraktigir 6grenildi.
[lagsiz takibe alinan hastanin takiplerinde iilsere yarasmin giderek kiigiildiigii ve kurut bagladig1 goriildii
(Resim?2). Sitorediiktif tedavi amaci ile interferon baslanmasi planlandi ancak hasta kullanmak istemedi.
Flebetomi ve asetilsalisilik asit tedavisi devam etmektedir.

Sonug ve tartigma: Hidroksilire Polisitemia Vera tedavisinde oldukga iyi tolere edilen ve giivenli bir
ajandir. Ancak seyrek olarak cilt {ilserine yol agabilmektedir. Hidroksiiirenin kesilmesi ile de genellikle
birkag ay icinde diizelir.

Resim 1 Resim 2
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BENiIGN FAMILYAL LOKOPENI: OLGU SUNUMU

Emine Melis Yiicel', Salih Serta¢ Durusoy?, Handan Haydaroglu Sahin?, Dervis Murat
AKkkurd? Vahap Okan?
'Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklar: Anabilim Dali, Gaziantep
2Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar: Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Gaziantep

Giris: Lokopeni, 10kosit sayisinin 4000/uL ndtropeni ise ndtrofil sayisinin 1500/pL altinda olmasi ola-
rak tanimlanir. Lokopeni giinliik pratikte sik karsilasilan bir bulgu olup akut,kronik ya da tekrarlayici ola-
bilir. En sik sebeplerinden biri enfeksiyon olmakla birlikte primer ya da sekonder olarak gelisebilir.Primer
sebeplerinden biri benign familyal 16kopenidir(BFL). BFL Yemen Yahudileri, Bat1 Hindistanlilar, Urdiin
Araplarinda daha sik olmak iizere bir ¢ok etnik grupta goriilebilir ve genelde hastalar koyu ten rengine sa-
hiptir. Yapilan arastirmalar BFL’de enfeksiyon insidansinin artmamig oldugunu ve enfeksiyon ¢esitlerinin
normal beyaz kiire sayisina sahip olan hastalardan farkli olmadigin1 géstermistir.Bu olgu sunumunda biz
cok nadir goriilen bening familyal 16kopeni tanis1 koydugumuz bir vakay ele aldik.

Olgu sunumu: 19 yasinda erkek hastanin halsizlik nedeniyle yapilan tetkiklerinde 16kopeni saptandi.
Hastanin 11 y1l 6nce yine ayni sikayet nedeni ile yapilan tetkiklerinde de 16kopeni saptanmis ancak sonra-
sinda hi¢ hastane basvurusu olmamis. Hastanin 6zge¢misinde 16kopeni vakalarinda sik goriilen enfeksiyon
Oykiisii yoktu. Yapilan fizik muayenede lenfadenopati, organomegali saptanmadi. Diger tiim sistem mu-
ayeneleri normaldi. Yapilan tetkiklerde 16kosit:2200/uL, nétrofil 520/uL. hemoglobin:13 gr/dl trombosit:
350.000/mm3 saptandi. Lokopeni etiyolojisine yonelik istenen viral seroloji negatifti, periferik yaymada
atipik hiicre goriilmedi. Radyolojik degerlendirmede hepatosplenomegali saptanmadi. Lokopeni yapabile-
cek herhangi bir ilag¢ kullanim 6ykiisii, gecirilmis bir enfeksiyon yoktu. Kemik iligi aspirasyon biyopsisi
normoseliiler saptandi. Hasta takibe alindi. Takipler esnasinda hastanin 21 yasindaki kiz kardesinde tesadii-
fen alinan tam kan sayiminda I6kosit: 2840 /uL nétrofil:660 /uL hemoglobin:12.3 gr/dl trombosit:226.000/
mm3 saptandi. Bunun iizerine I6kopeniye neden olabilecek tiim sebepler kiz kardesinde de arastirild1 ancak
herhangi bir patoloji saptanmadi. Arap asilli, anne-baba akraba olan her iki kardeste I6kopeni yapabilecek
herhangi bir sebep bulunamamasi {izerine bening familyal 16kopeni disiiniildii. Aile taramasi yapildi. Has-
tanin akraba evliliginden dogma 1. Derece iki erkek bir kadin kuzeninde de 16kopeni saptandi. (Resim 1)

il e e A

Resim 1 : Aile soyagaci

Sonug: Lokopeni 6liimciil enfeksiyonlara sebep olabilecegi gibi herhangi bir bulgu vermeden benign se-
yirli olabilir.Ailede 16kopeni dykiisii olan hastalarda BFL mutlaka akla gelmeli ve aile taramas1 yapilmalidir.

2. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2019 121



NADIR HASTALIKLAR
+ KONGRESI

7-9 Subat 2019, Concorde Luxury Resort, Bafra - KIKT.C.

I I HEMATOLOJIK

AKUT MYELOID LOSEMIDE AKTIiF HASTALIK iLE ALLOJENIK KOK
HUCRE TRANSPLAN-TASYONU: TEK MERKEZ DENEYiMi

Tugce Nur Yigenoglu', Semih Basc1', Mehmet Bakirtas', Bahar Uncu Ulu', Derya Sahin',
Tahir Darcin’!, Hikmetullah Batgi', Dicle iskender!, Merih Kizil Cakar',
Mehmet Sinan Dal', Fevzi Altuntas'

Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji Klinigi

Amagc: Akut myeloid 16semide(AML) ideal olan indiiksiyon tedavisi sonrasi yada klinik durumuna gore
refrakter/niiks hastalarda kurtarma tedavileri sonrasi tam remisyon durumu ile hastalari allojenik kok hiicre
nakline(AKHN) almaktir. Ancak ¢esitli kemoterapi rejimlerine ragmen remisyon elde edilemeyen hastalar
olmaktadir. Bu ¢alismada merkezimizde aktif hastalik ile AKHN yapilan AML hastalarinin uzun dénem
sonuclariin incelenmesi hedeflenmistir.

Yontem: Aralik 2009 ve Mart 2017 tarihleri arasinda Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egi-
tim ve Arastirma Hastanesinde aktif hastalikla AKHN yapilan 27 AML hastasinin verileri geriye doniik
olarak incelendi.

Bulgular: Nakil sonras1 30. giin degerlendirmesinde 27 hastanin 18’inde (%66.6) tam yanit elde edildi.
Nakil sonrasi ilk 90 giin i¢cinde 27 hastanin 8’inde (% 29) niiks oldu. Hastalarda nakil sonrasi progresyon-
suz sagkalim 113 giin, genel sagkalim 7.9 ay saptandi. TRM orani % 14,8 (4/27) olarak bulundu. Hastalarda
grade [-1I akut GVHD oran1 4/27 (% 14.8) iken grade III-IV kronik GVHD oram1 2/27 ( % 7.4) olarak
bulundu. Hastalarin hi¢birinde grade III-IV akut GVHD goriilmedi. Aktif hastalikla AKHN yapilan has-
talarda genel sagkalimi etkileyen degiskenleri yas, ECOG, karnofsky, verilen CD34 miktar1 olarak izle-
nirken; cinsiyet, alinan kemoterapi dize sayisi, blast orani, kok hiicre orjini, ebmt skoru, sorror skoru, kan
grup uyusmazliginin OS iizerine etkisi izlenmedi. PFS yi etkileyen degiskenler yas, alinan kemoterapi dize
sayist, sorror skoru, verilen CD34 miktar1 olarak saptanirken; blast oran1 , ecog, karnofsky , cinsiyet, blast
orani, kok hiicre orjini, ebmt skoru, kan grup uyusmazlhiginin PFS {izerine etkisi izlenmedi.

Sonug: Aktif hastalik ile nakle alinan AML hastalarinda uzun dénem sagkalim elde edilebilen hastalar
olsa da TRM ve relaps oranlarin1 ve GVHD insidansini azaltacak yeni tedavi yaklagimlarina ihtiyag devam
etmektedir(1,2).
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LENALIDOMID TEDAVISi ALAN iZOLE 5Q DELESYONU OLAN
MYELODISPLASTIK SENDROM HASTASININ EKSTRAMEDULLER
AKUT MYELOID LOSEMIYE TRANSFORMASYONU: OLGU SUNUMU

Tugce Nur Yigenoglu', Semih Basci1', Mehmet Bakirtas', Bahar Uncu Ulu', Derya Sahin!,
Tahir Darcin’!, Hikmetullah Batgi', Dicle iskender!, Merih Kizil Cakar',
Mehmet Sinan Dal', Fevzi Altuntas'

Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji Klinigil

Giris: izole del 5q sendromu; myelodisplastik sendrom(MDS) hastalarmin yaklasik %35’ ini olusturur.
Genellikle yasli bayanlarda, agir refrakter makrositik anemi ve trombositoz ile presente olur. 5. kromozom
uzun kolunda delesyon mevcuttur. Akut 16semiye doniisme insidansi diigiiktiir ve lenalidomid gibi ajanlarla
tedaviye yanit iyidir.

Olgu: IPSS:0 (diistik), R-IPSS:1 (¢ok disiik), yas iligkili R-IPSS:0,3 (¢ok diisiik), WPSS:0 (¢ok diisiik)
izole delesyon 5q MDS tanisi konulan 58 yasindaki bayan hastaya, transfiizyon bagimli anemisi olmasi
nedenli eritropoietin tedavisi baglandi. Eritropoietin tedavisine yanitsiz olan hastaya lenalidomid 10 mg
baslandi(28gilinde bir 21 giin). Lenalidomid ile transfiizyon bagimsiz hale gelen hasta 6 kurs tedavinin
ardindan FISH ve sitogenetik incelemede 5q delesyonu negatif hale geldi. Lenalidomid tedavisinin 13.
aymnda FISH ve sitogenetik incelemede tekrar 5q delesyonu pozitifiesen hastaya kemik iligi biyopsi ya-
pildi. Kemik iliginde blast oran1 %1 olarak geldi. Gingivada kitlesi olan hastanin yapilan biyopsi sonucu
myeloid sarkoma gelmesi lizerine hasta izole 5q delesyon MDS ekstrameduller AML transformasyonu ka-
bul edilerek 3+7 ( 3glin 12mg/m? idarubusin, 7 giin 100mg/m? sitarabin) induksiyon kemoterapisi baslandi.
Indiiksiyon kemoterapisi sonrasinda tam remisyon elde edilen hastaya tam uyumlu kardes vericisinden
allogeneik kok hiicre nakli yapildi.

Tartisma: Izole del 5q sendromu MDS olgularinda lenalidomide tedavisi ile AML transformasyonu
serilerde %6-20 kadar bildirilmistir ancak ekstrameduller AML transformasyonu oldukca seyrek olarak
goriiliir. Ozellikle lenalidomid tedavisi altinda FISH ve sitogenetik olarak 5q delesyonunun niiks etmesi
durumunda periferik kan ve kemik iligi incelemesinde AML transformasyonu gosterilemese dahi
ekstramediiller transformasyon agisindan dikkatli olunmalidir.
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ERiSKIN AGIR APLASTiK ANEMi HASTALARINDA ALLOGENEIK
KOK HUCRE NAKLIi: TEK MERKEZ DENEYIMIi

Semih Bas¢1', Tugce Nur Yigenoglu' Mehmet Bakirtas', Bahar Uncu Ulu', Derya Sahin’,
Tahir Dar¢in’, Dicle Iskender!, Merih Kizil Cakar', Mehmet Sinan Dal', Fevzi Altuntas’
'Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Aragtirma Hastanesi Hematoloji Klinigi

Amag: Aplastik anemi (AA) hayati tehdit edici durumlara neden olabilen nadir goriilen kemik iligi
yetmezligi sendromudur(1). Agir aplastik anemili, uygun vericisi bulunan allogeneik kdk hiicre nakli i¢in
engel olusturan komorbid durumu bulunmayan fit hastalarda allogeneik kok hiicre nakliltAKHN) kiiratif
tedavi yontemi olarak uygulanmaktadir. Caligmamizda eriskin yas grubu SAA hastalarina merkezimizde
yapilan AKHN sonuglarinin geriye doniik olarak incelenmesi hedeflendi.

Yontem: 2009-2017 yillar arasinda Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma
Hastanesinde AKHN yapilan 13 AA hastasinin verileri geriye doniik olarak analiz edildi.

Bulgular: Nakile kadar gecen siire 7 ay olarak hesaplandi. Tan1 ve AKHN kadar gegen siire ile OS ve
PFES arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi(sirasiyla p: 0,599 ve p: 0,521). Donor olarak
akraba dis1 yada akraba kullanilmasi ile OS ve PFS arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanma-
di(sirastyla p:0.303 ve p: 0.851). Kok hiicre kaynagi olarak kemik iligi yada periferik kan kullanilmasi ile
OS ve PFS arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi(sirasiyla p:0.205 ve p: 0.444). TRM
%15 olarak bulundu. Medyan 18 aylik takip siiresi sonunda 10 hasta (%76.9) niiks olmadan takip edilmek-
tedir. Hastalarda PFS 46 ay, OS 57 ay saptanirken cinsiyet, tanidan nakle kadar gecen siire, EBMT skoru,
Sorror skoru, donor alic1 cinsiyet uyumsuzlugu, kan grubu uyumsuzlugu arasinda istatistiksel olarak an-
laml1 bir fark saptanmadi. Infiize edilen CD34+ kok hiicre sayisi ile OS ve PFS arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptandi(sirasiyla p: 0.032 ve p: 0.013).

Sonug: Tam uyumlu kardes vericiden yapilan nakil, uygun dondrii olan ve énemli komorbiditeleri ol-
mayan gen¢ SAA hastalari i¢in en ¢ok tercih edilen tedavi secenegidir. Erigkin yas grubunda ve akraba dis1
donorden yapilan nakillerde de uzun siireli sagkalim elde edilebilmektedir.
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PLAZMA HUCRELI LOSEMi: TEK MERKEZ DENEYiMi

Nurgiil Ozcan, Semih Basci, Eda Ozcan, Mehmet Bakirtas, Dicle iskender, Taha Bahsi,
Mehmet Sinan Dal, Merih Kizil Cakar, Fevzi Altuntas
'Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji Klinigi

Giris: Plazma hiicreli 16semi (PCL), dolagimda plazma hiicrelerinin varlig1 ile karakterize, tiim plazma
hiicre diskrazilerinin(PCD) % 1-2’sini olusturan, fulminan seyir gosteren kotii prognoza sahip multiple
miyelomun(MM) nadir agresif bir alt ¢esididir. PCL tan1 sirasinda periferik plazmasitoz tespit edildiginde
‘primer’, dnceden MM saptanan bir hastada 16semik transformasyon oldugunda ‘sekonder’ olarak tanimla-
nir. Multiparametrik akim sitometri (MFC), plazma hiicre diskrazilerinin tanisinda oldukga yararlidir. Bu
calismada 3 PCL vakasinin klinik ve laboratuvar bulgulari ile birlikte immiinofenotipik profili sunulmustur.

Gereg ve yontem: Calismaya 2011- 2018 tarihleri arasinda Dr. Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji E.A.H
Hematoloji Laboratuvaria, MFC ile PCD agisindan degerlendirme yapilmasi i¢in génderilen 368 hastanin
periferik kan 6rneginde PC’si bulunan 3 olgu dahil edilmistir. 3 olgunun klinik ve diger laboratuvar bulgu-
lar ile birlikte 6 renkli akim sitometrik analiz ile 10 parametre kullanilarak yapilan immiinofenotipik profili
retrospektif olarak incelenmistir.

Bulgular: Olgularda goriilen yaygin klinik 6zellikler sirt agrisi, halsizlik, kilo kaybiydi. Periferik kanda
plazma hiicre popiilasyonu CD38 ve CD138’in birlikte ekspresyonu ile tanimlanarak %50, %53, %60 ola-
rak saptandi. CD56, CD117, CD20, CD45 her birinin ekspresyonlu ayr1 ayri vakalarda izlendi. CD19 her
durumda negatifti. iki vakada sitoplazmik lambda bir vakada kappa hafif zincir ekspresyonu tespit edildi.
Iki vaka primer bir vaka sekonder PCL olarak tan1 alarak VCD tedavileri basland1. Primer PCL vakalarmin
genel sag kalimlari(OS) 24 ay ve 6 ay olarak izlenirken sekonder PCL vakasi 4 ay OS sahipti.

Tartigma ve sonug: MFC, PC’yi, neoplastik olmayan reaktif plazma hiicrelerinden ve plazmasitoid mor-
foloji gosteren diger kronik lenfoproliferatif hastaliklardan ayirt etmek i¢in olduk¢a faydali bir yontemdir.
MFC ile plazma hiicrelerini tanimlamada CD38 ve CD138’in birlikte ekspresyonu en iyi kombinasyon
olarak degerlendirilebilir. Prognozu ve sagkalimi ¢ok koétii olan PCL’nin, kisinin hayatta kalma siiresini
uzatabilecek kok hiicre nakli ile uygun kemoterapi rejiminin sunulabilmesi igin yeterince erken taninmasi
cok onemlidir, bunu da MFC ile kisa zamanda saglamak miimkiin gériinmektedir.
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VAJINAL KANAMA iLE PRESENTE OLAN UTERUSUN
GRANULOSITIK SARKOMU : OLGU SUNUMU

Serhat Celik’!, Zeynep Tugba Giiven', Tuba Yildirim?, Biilent Eser', Leylagiil Kaynar',
Mustafa Cetin', Ali Unal'
'Erciyes Universitesi Ti 1ip Fakiiltesi, fg Hastaliklar:t Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Kayseri
2 Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar: Anabilim Dali, Kayseri

Giris: Graniilositik sarkom(GS), immatiir graniilositlerin olusturdugu nadir rastlanan bir timordiir. En
sik akut miyelositer 16seminin(AML) seyri sirasinda ortaya ¢ikmakta olup bazen de ilk bulgu olabilmek-
tedir. Hemen her anatomik bdlgede goriilebilirken en sik kemik, deri ve lenf nodlarini tutmaktadir. Litera-
tiirde kadin genital sistemininde ise olduk¢a nadir goriilmektedir. Vajinal kanama ve karin agrist nedeniyle
acile bagvuran akut 16koz tablosu goriiliip AML tanis1 konulup uterusta graniilositik sarkom saptanan olgu-
yu bildirmekteyiz.

Olgu Sunumu: 33 yasinda kadin hasta Mart 2018’de acil servise karin agris1 ve vajinal kanama sikayeti
ile bagvurdu. Yapilan tetkiklerinde WBC: 116.10%uL , periferik yaymada myeloid vasifta blastik hiicreler
saptanmasi iizerine hematoloji servisine yatirildi. Kadin hastaliklar1 ve dogum servisine konsulte edilen
hastanin uterusta kitle saptanip biyopsisi alindi. Kemik iligi aspirasyon ve biopsisi yapilip flowsitometri
calisildi, AML saptanan hastaya 7/3 Kemoterapisi baglandi. Uterustaki biyopsi graniilositik sarkom olarak
raporlandi. Hastaya 3 kiir Yiiksek doz ARA-C tedavisi verildi. Allojenik kemik iligi nakli planlanda.

Tartisma: GS, graniilositik seriye ait immatiirhiicrelerin infiltrasyonuyla olusan, nadir karsilasilan
bir tiimoral infiltrasyondur. {1k olarak 1813 yilinda Burns tarafindan myeloperoksidaz (MPO) boyasi ile
yesil renk almasindan dolay1 chloroma olarak isimlendirilmistir. Akut myeloid 16semi (AML) ile iligkisi
1904 yilinda Dock ve Warthin tarafindan tanimlanmis ve son olarak Rappaport tarafindan 1966 yilinda
graniilositik sarkom olarak isimlendirilmistir.' AML ve kronik miyeloid 16semi (KML)’de daha sik olmak
lizere, miyeloid 16semili hastalarin yaklagik %3’tinde GS goriiliir.? Ayrica bu tablo miyelodisplastiksend-
romda (MDS) blast krizinin ilk isareti olarak ortaya ¢ikabilir. Bunun diginda heniiz AML tanisi almamaisg bir
hastada hastaligin ilk géstergesi veya kemik iligi transplantasyonu sonrasi relapsin belirtisi olarak kargimi-
za ¢ikabilmektedir. GS, lenfoma, farklilagsmamig karsinom, sarkom ve melanom dahil olmak {izere cesitli
malign tiimorler ile karistirilabilmektedir. GS genellikle ¢ocuklarda ve geng eriskinlerde sik goriiliir. Her
iki cinste esit oranda rastlanir ve kotii prognoz gostergesidir.®* GS, kemik, yumusak dokular, lenf nodlari,
meme ve deri dahil olmak iizere viicuttaki farkli bolgelerde goriinebilir; ancak kadin genital sisteminde ol-
dukc¢a nadir rastlanilmaktadir. Endometriumdakimyeloidblastinfiltrasyonun mekanizmasi halen net olarak
anlagilamamistir. Hiperldkositoz, monositik varyant, inv (16) ve t (8; 21) karyotipleriile CD56 pozitifligin-
de daha yaygin olustugu diisiiniilmektedir.’ Bununla birlikte, AML ninspesifik morfolojik, yiizey belirteg-
leri, sitogenetik veya molekiiler alt tipi higbir sekilde uterus dokusu i¢in bir afinite ile agikea iligkili degil-
dir. Ancak tanida floresans-insitu-hibridizasyon ve molekiiler analiz ile birlikte immiinohistokimyasal ve
akis sitometri analizi ile doku biyopsisigereklidir. Tedavi halen tartigmalidir. Kemoterapi(KT), Radyoterapi
(RT), cerrahi ve kemik iligi nakli uygulanmaktadir. Lezyonlar radyosensitiftir. Lezyonun cerrahi olarak
cikarilmasi veya RT nin , KT kadar basarili olmadig bildirilmistir.

Sonug: GS genellikle kemik, yumusak dokular, lenf nodlar1 ve deride goriilmekte iken kadin genital
sistemde ¢ok nadir goriilmektedir. Ayrica AML seyri sirasinda agiga ¢ikabildigi gibi ilk bulgu da olabilmek-
tedir. Hastamizda oldugu gibi vajinal kanama ile gelen akut 16koz saptanan hastalarda uterusGS’u akilda
bulundurulmalidar.

Anahtar kelimeler: akut miyelositer 16semi, eozinofilik graniilom, graniilositik sarkom

126 2. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2019



NADIR HASTALIKLAR
+ KONGRESI

7-9 Subat 2019, Concorde Iuxury Resort, Bafra - KK T.C.

I I HEMATOLOJIK

OTOLOG KOK HUCRE NAKLIi SONRASI NUKS MULTIPLE
MIYELOMADA ALLOJENIK KOK HUCRE TRANSPLANTASYONU:
TEK MERKEZ DENEYiMi

Mehmet Bakirtas" Tugce Nur Yigenoglu', Bahar Uncu Ulu', Semih Bas¢i' Derya Sahin',
Tahir Darcin’!, Hikmetullah Batgi', Dicle Iskender!, Merih Kizil Cakar', Mehmet Sinan
Dal', Fevzi Altuntas'

Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji Klinigi*

Giris: Lenalidomide, Pomalidomide, Bortezomib, Carfilzomib, Daratumab, Elatuzumab, Ixazumab ve
Panobinostat gibi yeni ajanlar niiks refrakter MM tedavisinde kullanilmaya baslanmistir. Yeni ajanlarla
tedavi edilen hastalarda, bu ajanlara hi¢ maruz kalmayan hastalarla karsilastirildiginda niiksten itibaren
genel sagkalimda iyilesme gozlenmistir [1]. Bununla birlikte, yeni ajanlarla dahi bazi hastalarda zamanla
direng gelisir ve tekrarlayan niiksler yasanmaya devam eder. Allojenik kok hiicre nakli (AKHN), yiiksek
riskli sitogenetik 6zellik tagiyan ve otolog kok hiicre nakli sonrasi erken donemde niiks olan fit hastalar i¢in
potansiyel kiiratif segenek olusturur [2,3]. Caligmamizda merkezimizde AKHN yapilan MM hastalarinin
verilerinin incelenmesi hedeflendi.

Yontem: 2009-2017 yillan arasinda Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma
Hastanesinde otolog kok hiicre nakliltOKHN) sonrasi niiks eden ve AKHN yapilan 9 hastanin verileri geri-
ye doniik olarak analiz edildi.

Bulgular: Otolog nakil ve niiks arasinda gecen siire ile AKHN sonrasi OS ve PFS arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iliski saptandi (sirasiyla p:0.032 ve p:0.041). Nakil dncesi yanit ile PFS arasinda anlaml
iligki saptanmadi(p: 0.157). 6 hastada hazirlama rejimi olarak Fludarabine busulfan ve ATG kullanilirken 3
hastada hazirlama rejimi olarak Cy TBI, kullanildi. Tiim hastalarda PFS 15 ay ve OS 27 ay bulundu. GVHH
goriilen ve goriilmeyen hastalar karsilastirildiginda GVHH goriilmesi ile OS ve PFS arasinda istatistiksel
olarak anlaml1 bir iligski saptanmadi(sirasiyla p:0.455 ve p: 0.348). OS ve PFS ile yas infiize edilen CD34+
hiicre sayis1, notrofil ve trombosit engraftman siireleri, sorror skoru, ebmt skoru, Monoklonal gamapati tipi
arasinda anlamli iligki izlenmedi. TRM %11 olarak saptandi.

Sonug: Ozellikle yiiksek risk 6zellikleri tastyan MM hastalarinda kemoterapiye refrakter yada relaps
durumlarda AKHN tedavi segenegi olarak diisiiniilebilir ancak genis ¢apli prospektif randomize ¢caligmalarin
yoklugu nedenli yeni tan1 veya standart riskli relaps refrakter MM hastalarinda standart yaklagim olarak
diisiiniilmemelidir. Bu alanda halen genis capli prospektif randomize ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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ABERRAN CD7 EKPRESE EDEN BIR AML VAKASI

Tahir Dar¢in', Derya Sahin', Mehmet Bakirtas', Semih Bas¢1', Alparslan Merdin',
Bahar Uncu Ulu', Tugce Nur Yigenoglu', Aysegiil Tetik’, Dicle Iskender', Nurgiil Ozcan?,
Mehmet Dogan®, Merih Kizil Cakar!, Mehmet Sinan Dal', Fevzi Altuntas'

"' Saghik Bilimleri Universitesi Ankara Dr. Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji Egitim Arastirma Hastanesi,
Hematoloji ve Kék Hiicre Nakil Klinigi,

2 Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Dr. Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji Egitim Arastirma Hastanesi,
Biyokimya Laboratuvari

3 Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Dr. Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji Egitim Arastirma Hastanesi,
Patoloji Klinigi

Girig: Losemi kok hiicrelerden kaynaklanan bir kanserdir. Kok hiicreler ¢ogalip immatiir blastlar1
olustururak 16seminin klinik belirtilerinin ortaya ¢ikmasina neden olurlar. Losemi blastik hiicrelerin asiri
¢ogalmasi sonucu normal hiicrelerin baskilanmasi neticesinde gelisir. Blastik hiicreler anormal ¢ogalirlar
ve olgunlagsamazlar. Losemi ortaya ¢ikis siiresine , koken aldig1 hiicre tipine gore farkli isimler alir. Myeloid
kok hiicrelerden gelisen 16semilere myeloid l6semi denir. Losemilerde blastik hiicreler CD denilen yiizey
belirtegleri ekprese ederler. Yiizey belirteclerine gore 16semi tiplerinin siniflamasi ve prognozlari belirlenir.
Bu posterde bir T lenfoid hiicre belirteci olan CD7 ‘yi aberran ekprese edeen olan bir akut myeloid 16semi
vakas1 sunacagiz.

Vaka: 39 yasinda kadin hasta alt ekstremitelerinde yaklasik 10 gilindiir 2-3 cm capinda olan morarma
olmasi iizerine poliklinigimize bagvurdu. Oncesinde travma dykiisii yoktu. Sistemik hastalig1 ya da diizenli
ilag kullanim1 olmayan hastanin 2 sezaryen dogum Oykiisiinde anormal kanama dykdisii yoktu. Hastanin
tam kan sayiminda pansitopenisi mevcuttu. Biyokimyasinda ve koagiilasyon testleri normal sinirlardaydi.
Akut 16semi on tanistyla yapilan periferik yaymasinda silme miyeloid blastlar goriildii.Kemik iliginden
alman aspirasyon 6rneginin flowsitometrik incelemesinde blastlarda CD117, CD123parsiyel, CD34, CD33,
MPO, CD38, CD15, CD64, CD7, HLADR pozitif oldugu goriildii. Kemik iligi aspirasyonu yaymasi yasi-
na gore normoseliiler olup myeloid \ eritroid oram 5\1 di. ilik hiicrelerinin %70’i orta gapli niikleol yapisi
belirgin blastik hiicrelerden olugmaktaydi.Bunun {izerine hastaya AML tanistyla ARA-C 100mg/m?/7 giin
ve idarubisin 12mg/m%3 giin tedavi protokolii verildi. Indiiksiyon tedavisi sonrasi remisyon elde edilen
hasta su an konsolidasyon tedavisi i¢in serviste yatmakta.

Tartisma: Akut 16semiler farkli klinik, morfolojik, immiinolojik ve yilizey antijenleri gosteren heterojen
bir malignitedir. Losemik hiicreler cluster of differentiation (CD) denilen farkli yiizey molekiilleri eks-
prese ederler. Her bir 16semi tipi karakteristik CD belirtecine sahiptir. Losemiler bu farkli CD belirtecle-
rine gore siniflanirlar. Bazi 16semi vakalarinda blastik hiicreler CD belirteglerini anormal bi¢imde fazlaca
eksprese ederler. Bu duruma aberran ekspresyon denir(1).Aberran eksprese edilen yiizey belirtegleri bazi
genetik anomalilerle birlikte sik goriilebilir (tablo1)

Yiizey belirteglerinin aberran ekspresyonunun tedaviye yaniti ile ilgili ¢alismalar yapilmis ancak net
bir sonuca varilamamis. Bazi ¢alismalarda CD7, CD9, CD11b, CD13, CD14, CD33, CD34 ve CD56 aber-
ran ekspresyonunun kotli prognostik belirte¢ oldugu vurgulanirken bazi ¢alismalarda herhangi bir iligki
olmadig1 gézlenmis (2). CD7 olgun T lenfositlerden salinan T hiicre iliskili bir antijendir(3). CD7 siklikla
AML’de aberran eksprese edilir ve ¢cogu yayinda kotli prognozla iliskilendirilmistir.256 de novo AML
vakasi iceren bir yayinda CD7+ olmas1 kotii sitogenetik risk igeren grupta kotii prognostik oldugu goste-
rilmis(4)

Sonug: CD belirtecleri blastik hiicre tipini ve tedaviye yaniti degerlendirmede kullanilan parametreler-
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den biridir. Bazi1 16semi vakalarinda CD belirteglerinin aberran ekpresyonu goriilebilir. Bu aberran ekspres-
yon genetik programlanma sonucu olabilir. Aberran ekspresyon neoplastik bir siireci tanimlar.

Tablo1: Genotip ve fenotip arasindaki korelasyon

AML tipi CD34 | Aberran ekspresyon Pozitif/giiglii ekspresyon | Zayif ekspresyon
AML t(8;21) + CD19, cCD79a, CD56 | DR, MPO, CD13 CD33
AML inv(16) veya t(16;16) | + CD2 CD117
APL t(15;17) - CD56 HLA DR, CD15,CD65
AML NPM1 ) - CD13,CD117,CD123 | HLA-DR
AML CEBPA + CD7 CDI13, CD33, HLA-DR, |CDI14

CD15
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MULTIPL MYELOMDA AKCiGER TUTULUMU: OLGU SUNUMU

Tahir Dar¢in'Derya Sahin', Mehmet Bakirtas', Semih Basci', Alparslan Merdin', Bahar
Uncu Ulu', Tugce Nur Yigenoglu!, Aysegiil Tetik', Dicle Iskender', Mehmet Dogan?,
Merih Kizil Cakar!', Mehmet Sinan Dal', Fevzi Altuntas'
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2 Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Onkoloji Egitim Arastirma Hastanesi, Patoloji Klinigi

Girig: Multiple Myelom, kemik iliginin plazma hiicreli kanseridir. Multiple myelomada ekstramediiller
tutulum nadir goriiliir. En sik ekstramediiller tutulum yerleri dalak, lenf nodlari, karaciger, bobrekler, tiroid
bezi, overler, testis, akciger, plevra ve perikard tutulumu seklinde siralanabilir. Bu posterde akciger tutulu-
munun eslik ettigi multiple myelom vakasi sunuyoruz.

Vaka sunumu : Elli alt1 yasinda kadin hasta multipl myeloma IgG kappa tanisi ile klinigimizde takipli.
Merkezimizde dort kiir VCD (bortezomib 1.3mg/m2, siklofosfamid 500mg, deksametazon 40mg/hafta)
tedavisi ald1 . Otolog nakil hazirli§i asamasindayken sirt bolgesinde herpetik lezyonlar1 olmasi iizerine
baslanan valasiklovir tedavisi sonrasinda nefrotoksisite gelisti. Takiplerinde bobrek fonksiyonlarinda prog-
resif bozulma olmasi nedeni ile hasta klinige yatirildi. Hipervolemi bulgulari olmasi iizerine hemodiyalize
alindi. Takiplerinde bobrek fonksiyonlarindaki bozulma devam etti. Nefes darliginda artis olmasi iizerine
cekilen akciger grafisinde ve toraks tomografisinde plevral eflizyon olmasi iizerine tanisal torasentez
yapildi( sekil2 ve 3). Torasentez sivisinin sitolojik incelemesinde miyelom hiicreleri goriildii (sekill). Ta-
kibinde genel durumu kétiilesen , efiizyonu artan, ve metabolik asidozu derinlesen hasta ex oldu.

Tartigma: Multipl myelom (MM monoklonal immiinoglobiilin sentezi ile sonuglanan monoklonal plaz-
ma hiicrelerinin neoplastik ¢ogalmasi ile karakterizedir. Plazma hiicreleri kemik iliginde ¢ogalarak siklikla
kemiklerde litik lezyonlara, osteopeniye ve patolojik kiriklara sebep olabilir.Multipl myelomda daha az
siklikla olsa da ekstramediiller tutulum goriilebilir. ekstramediiller tutulum tan1 aninda olabilecegi gibi has-
taligin seyri sirasinda da goriilebilir(1). Ekstramediiller tutulum kemik korteksinin par¢alanmasi, hemato-
jen yayilim ya da invaziv bir girisim sonrasinda goriilebilir(2) . Sik goriilen ekstramediiller tutulum yerleri
dalak, lenf nodlar, karaciger, bobrekler, tiroid bezi, overler, testis,akciger ,plevra ve perikarddir. myelomlu
hastalarin %10 kadarinda akciger tutulumuna iligkin bulgular vardir. Akciger tutulumu bakteriyel ve fungal
enfeksiyonlar, plevral effiizyon, plevra tabanli plazmositom ve diizgiin sinirli plazmositom seklindedir(3).
Ekstramediiller tutulumla seyreden multipl myelom vakalarinda tedaviye yanit oran1 daha diigiik olup sur-
vey beklentisi daha azdir.
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Sekil 1: Plevral mayiden tepit edilen plazma hiicreleri

Sekil2 ve 3: sag akcigerde , taban1 plevrada olan , havalanma azalmasina neden olan kitlenin PAAG ve BT
gorinimii
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KEMIK iLiGi TUTULUMUNA BAGLI YAYGIN DAMAR iCi
PIHTILASMA iLE PREZENTE OLAN MALIGN MELANOM VAKASI

Ozcan Saygih', Ayse Temizel Tash', Nurbiike Sarkisla!, Sedef Cakar!,
Dursun Ali Saglam', ibrahim Yildirim'
' Saghik Bilimleri Universitesi Ankara Onkoloji EAH Dabhiliye Klinigi

Giris: Malign melanom (MM) ndral yarik kdkenli melanositlerden ve melanositlerin farklilasmasi so-
nucu olustugu diisiiniilen neviis hiicrelerinden kaynaklanan bir neoplazidir.Malign melanomun kemik iligi
tutulumu oldulga nadir goriilen bir durumdur. Bu posterde yaygin damar i¢i pihtilagmasi (YDP) ile prezen-
te olan kemik iligi infiltrasyonu ile giden bir malign melanom vakasi sunacagiz.

Vaka :Elli sekiz yasinda erkek hasta poliklinige viicutta yaygin morarmalar, on giindiir giderek artan hal-
sizlik sikayetleriyle bagvurdu. Daha 6nce bilinen bir hastalik ve ilag kullanim 6ykiisii yoktu. Hastanin kol-
larinda ,bacaklarinda , govde 6n ve arka yilizde ekimotik lezyonlar mevcuttu. Hemograminda WBC:26900
, HB: 9,46 PLT:30000, INR:1,8 , D-DIMER:80000 , Fibrinojen:30 , Haptoglobin:8 , Retikiilosit sayimz1:3
, LDH:29789 olarak goriildii. Bir giin 6nce farkl bir klinikteki hemograminda Hb:12 , PLT:50000 oldugu
ogrenildi. Hasta YDP 6n tanisiyla dahiliye yogun bakim klinigine yatirildi. Hastanin on bes giin 6nce
dermatoloji poliklinigine gittigi bu sirada sirt bolgesindeki siipheli bir neviisten biyopsi yapildigi 6gre-
nildi. Biyopsinin patoloji raporu nodiiler tip malign melanom ile uyumlu bulgular izlenmektedir seklinde
raporlandi. Hastadan pansitopeni etiyolojisine yonelik olas1 kemik iligi infiltrasyonunu gostermek amaciyla
kemik iligi biyopsisi yapildi. Kemik iligi imprint érneginde yogun olarak belirgin pleomorfizm, niikle-
er atipi ve bazilari timér dev hiicresi formunda atipik neoplastik hiicreler izlendi. Immiinhistokimyasal
caligmada, tiimor hiicrelerinde S100 ile diffiiz niikleer-sitoplazmik, HMB4S5 ile diffiiz , melan A ile yama
seklinde ve tirozinaz ile zayif sitoplazmik ekspresyon izlendi ve malign melanom infiltrasyonu gosteren
kemik iligi seklinde yorumlandi. Bunun {izerine hastaya nivolumab tedavisi planlandi ancak hastanin ve
yakinlarinin bu tedaviyi kabul etmemesi iizerine dakarbazin 300mg/giin, 1-5 giinler olarak kemoterapi
verildi. Takiplerinde genel durumu kotiilesen hasta entiibe edildi. Genel durumu diizelmeyen hasta yapilan
tiim miidahalelere ragmen ex oldu.

Tartisma: Malign melanom cilt kanserlerine bagli 6liimiin en sik nedenidir ve siklig1 giderek artmak-
tadir. fleri evre MM tanisi igin ortanca yas 63 olup daha erken yaslarda da goriilebilir. Metastatik MM
genellikle lenf nodlar1 ve cildi ve azalan siklikla akcigeri, beyini, karacigeri, kemigi ve barsaklari tutar.
Kemik iligi metastazi oldukc¢a nadirdir (1). Yaptigimiz literatiir taramasinda kemik iligi metastazi olan
MM vakas1 toplamda 29 tane iken YDP ile klinige gelen vaka sayisinin bir tane oldugunu gordiik (2).
MM olgularinda hematolojik olarak azalan siklikta anemi, trombositopeni, pansitopeni ve 16koeritroblastik
tablo goriiliir (3). Erken evrelerde cerrahi lokal eksizyon tedavi igin yeterliyken ileri evrelerde adjuvan te-
rapiler ve immiinoterapi tedavi seceneklerindendir. Immiinoterapi ile MM olgularinda oldukga iyi sonuglar
alinmis olup segenekler arasinda ipilimumab, nivolumab, pembrolizumab, vemurafenib gibi segenekler
bulunmaktadir(2).

Sonug: Malign melanomun kemik iligi metastazi nadir goriilmesine ragmen siipheli neviisii olan bir
hastada YDP olmas1 halinde akla gelmelidir.
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MULTIiPL MYELOMU TAKLIiT EDEN BiR
FOLIKULER LENFOMA VAKASI

Tahir Darc¢in
Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Onkoloji Egtim ve Arastirma Hastanesi

Giris: Folikiiler lenfoma yavas seyirli bir non-hodgkin lenfoma alt tipidir. Germinal merkez B hiicresi,
senrosit veya sentroblastlardan kdken alir. Hastalar klinige siklikla agrisiz, yavas biiyiiyen lenf nodlar1 ile
presente olan lenf nodlartyla gelirler. Daha nadir olarak kemik iligi tutulumuna bagli olarak anemi,trombo-
sitopeni veya lokopeni gelismesi ile tan1 konulur. Tani1 i¢in tutulan lenf nodunun biyopsisi gereklidir. Ke-
mik iligi aspirasyonu ve t(14;18) gostermek i¢in kromozom analizi de taniya yardimci olur. Erken evrede
tutulan lenf nodunun eksizyonu ya da radyoterapi yeterli iken semptomatik hastalar ya da organ tutulumuna
ait bulgular1 olanlar tedavi edilmelidir. Tedavide siklikla rituksimab iceren ¢oklu kemoterapi rejimleri (
CHOP, CVP, Bendamustin, lenalidomid) ilk basamak tedavi stratejilerindendir.

Vaka: 45 yasinda kadin hasta 3 aydir olan halsizlik kilo kaybi, ates olmasi iizerine bagvurdugu klinikte
hiperkalsemi, kreatin yliksekligi, total proteinde artis ve albuminde azalma olmasi nedeniyle yapilan se-
rum protein elektroforezinde( SPEF) gama piki ve serum immiinfiksasyon elektroforezinde IgM kappa
gamopati saptanmis. Sonrasinda ¢ekilen PET goriintillemesinde servikal,supraklavikiiler,aksiller bolgede
yaygin FDG tutulumu tespit edildi. Servikal lenf nodu biyopsisi yapildi ve folikiiler lenfoma tanis1 kondu.
Ardindan hastaya 4 kiir R-CHOP tedavisi verildi ve sonrasinda tomografi ile yapilan yanit degerlendirme-
sinde parsiyel remisyon elde edilmesi tizerine tedavisi 6 kiire tamamland1 ve hasta su an remisyonda olarak
ayaktan poliklinik takip edilmektedir.

Tartigma: Follikiiler lenfoma B hiicrelerinden kdken alan genellikle yavas seyirli lenfoproliferatif
hastaliklardandir. Hastalar siklikla lenf nodu biiyiimesi, kemik iligi tutulumuna bagl bulgular , splenome-
gali ya da daha nadir olarak da ekstranodal tutulumla ile karakterizedir. Ates, gece terlemesi, kilo kaybi
daha daha nadir klinik bulgulardandir(1).B hiicreli lenfomalar nadiren hiperkalsemi, bobrek yetmezligi ile
prezente olurlar (2). Hastalik yavas seyirli bir karakter gdstermektedir. Prognozu belirlemek i¢in FLIPI,
FLIPI2, m7-FLIPI, GELF kriterleri kullanilir. Rituksimabin tedavi segenekleri arasina girmesiyle prognozu
belirgin olarak iyilestirmistir. Tedavi baslama kriterleri sistemik hastalik bulgulari( ates, gece terlemesi,
kilo kayb1), semptomatik organomegali( lenfadenopati, splenomegali,) , 3 cm’den biiyiik iicten fazla lenf
nodu tutulumu, bulky kitle, hemoglobin <10.0 g/1, and trombositopeni( <100 x 10%1) olmas1 say1-
labilir. %10 kadar hasta 1. Ve 2. evrede olup bu grupta tedavide radyoterapi tek secenek olabilir.
Radyoterapiye rituksimabin eklenmesi daha iyi klinik sonuglar saglamistir. Daha ileri evre hasta-
likta rituksimabin yanina tekli ya da kombine kemoterapi rejimleri eklenmistir. Bendamustin CHOP
rejimine oranla RTX yaninda daha fazla tercih edilen ajan olmaya baslamistir(3). Relaps ya da
refrakter hastalikta dncelikle agresif bir lenfomaya doniisiim a¢isindan siiphelenilmelidir. Eger hizli
ilerleyen bir lenfomaya doniisiim diisiiniilmiiyorsa tedavide obinutuzumab, lenalidomid, idelalisib,
copanlisib, duvelisib, radyoimmiinoterapi ve otolog veya allojenik kok hiicre nakli segenekler ara-
sinda akla gelmelidir(4).

Sonug: Yavas seyirli bir lenfoma olan folikiiler lenfoma nadiren de hiperkalsemi, bébrek fonksi-
yonlarinda bozulma, SPEF’ de gama bandi piki ile prezente olabilir ve ayrici tanida akla gelmelidir.
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PERIFERIK T HUCRELI NON-HODGKIN LENFOMA OLGUSUNDA
LOKOKLASTIK VASKULIT VE SIALADENIT

Atakan Tekinalp'", Ozcan Ceneli', Seda Yilmaz', Kiibra Giiner?, Ayse Nur Tekin?
Necmettin Erbakan Universitesi, Meram Ti ip Fakiiltesi, fg Hastaliklart Anabilim Dall,
Hematoloji Bilim Dali, Konya
2Necmettin Erbakan Universitesi, Meram T. ip Fakiiltesi, ig Hastaliklart Anabilim Dali, Konya

Giris: Sjogren sendromu, Henoch-Schonlein purpurasi, Wegener ve SLE gibi vaskulitle seyreden kol-
lajen doku hastaliklarinin etyolojisinde lenfoproliferatif hastaliklarin da oldugu bilinmektedir. Lenfopro-
lifertaif hastaliklarin seyri sirasinda da g¢esitli otoimmiin tablolar, immiinite ya da tedavi iliskili sekonder
malignitler gorlilmektedir. Bu posterde T hiicreli lenfoma tanis1 almis ve tedaviden hemen 6nce yaygin
vaskulitik lezyonlar1 gelismis bir olgumuzu sunduk.

Olgu: Altmis bes yasinda erkek hasta. Yaklasik iki haftadir halsizlik, istahsizlik, ates yiiksekligi, {istime,
titreme ve bu donemde gelisen bilateral servikal kitlesel lezyonlar nedeniyle tarafimiza basvurdu. Sorgu-
sunda son iki haftada yaklasik 10 kg kilo kayb1 oldugu 6grenildi. Fizik muayenesinde genel durumu iyi,
suuru agik ve vital bulgular stabil idi. Sag aksillar bélgede 2x2 cm boyutunda, her iki servikal alanda 1-2
cm boyutunda 4-5 adet, sol inguinalde 1-2 cm boyutunda lenfadenomegali saptandi. Diger sistemik mua-
yene bulgular1 normaldi. Goriintiilemelerde batin USG’de anlamli bulgu olmayip, boyun USG’de bilateral
servikal 2 cm’ye ulasan pek ¢ok, bilateral aksillar biiyiigii sagda 3 cm capta, sol inguinalde 2 cm ¢apta ma-
lign karakterli lenf nodlar1 izlendi. Sag aksillar LN eksizyonel biyopsisi ile hastaya T hiicreli non-Hodgkin
Lenfoma tanis1 konuldu. PET/CT ve kemik iligi biyopsisi ile evre III hastalik kabul edildi. IPI skoru 5 olup
yiiksek riskli grupta idi ve CHOP kemoterapi protokolii planlandi. Tan1 ve evreleme siiresince alt ekstremi-
telerden baslayan, birkag giin igerisinde progresif sekilde artan, gvde ve iist ekstremiteye de yayilan, deri
seviyesinde, basmakla solmayan, yer yer kiimelesme egiliminde deri dokiintiileri gelisti (Sekil-1). Bu siireg
icerisinde yiiklenme bulgulari, iirik asit, {ire-kreatinin yiiksekligi ve hiperpotasemi tablosu gelisti. Tiimor
lizis tablosu olarak kabul edilerek kemoterapisi baslandi. Oncesinde alt ekstremite lezyonlarindan biyopsi
alindi. Yakin sivi elektrolit, renal ve karaciger fonksiyonlari, kardiyak ve solunum sistemi takibi yapildi.
Tedaviden yaklasik 3 giin sonra cilt lezyonlar1 gerilemeye basladi (Sekil-2). Lezyonlardan alinan biyopside
perivaskuler alanda C3 depolanmasi goriildii, ANA granuler (+), Anti dsDNA (+),ENA profili (-), serum
C3 ve C4 diizeyi diisiik saptandi. Ayrica tani, evreleme ve tedavi siirecinde su igme ihtiyacina neden olacak
sekilde agiz kurulugu tariflemesi iizerine yapilan tiikriik bezi biyopsisi de lenfositik sialit ile uyumlu idi.
Bulgular T hiicreli lenfomaya bagli vaskulitik olarak degerlendirildi. Olgu CHOP tedavisinin ikinci kiiriinii
almis olup halen klinigimizce takibine devam edilmektedir.

Tartisma: Periferik T hiicreli lenfomalar siklikla ileri evrede ve yasta tan1 alan, agresif seyirli heterojen
bir lenfoma alt tipidir. Bes yillik sag kalim %20-30 dolaylaridadir. Immiinohistokimyasal belirteglerin
gelismesiyle yeni molekiiller kesfedilse de CHOP kiir protokolii perifierk T lenfomalarda standart tedaviyi
olusturmaktadir. Literatiirde olgu diizeyinde agresif lenfoma tedavisi sonras1 gelisen SSS vaskuliti ve indo-
lent T lenfoma ile Takayasu arteriti birlikteligine bagli ensefalopati bildiriler mevcuttur. Olgumuzda oldugu
gibi erken cilt semptomlarin ortaya ¢ikmasi, vaskiilitik bulgularin hastalik baslangicinda olabilecegini ve
bu da klinigin agresif seyredebilecegini gosterebilir.
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Resim 1: Tedavi oncesi alt ekstremite lezyonlar1 Resim 2: Tedaviden 4 giin sonraki alt ekstremite
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TURGUT OZAL TIP MERKEZI’NDE TAKIiP EDILEN AKUT MYELOID
LOSEMI TANILI HASTAYA ALLO-JENIK KOK HUCRE NAKLI

Merve Sari, Ahmet Sarici, Mehmet Ali Erkurt, Emin Kaya, irfan Kuku, Mustafa Ozgiil
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Hematoloji Bilim Dali

Giris: Tipik olarak ileri yas hastaligi olan Akut Myeloid Losemi (AML) eriskin yas grubunda en sik rast-
lanan 16semi tipidir. Hastaligin siklig1 3-5/100.000 diizeylerinde seyretmektedir. Remisyon sonrasi niiks
eden, remisyon tedavisine yanit alinamayan ve yiiksek riskli grupta, hastanin uygun vericisi varsa allojenik
nakil yapilmaktadir.

Olgu Sunumu: 27 yasinda 10 haftalik gebe olan kadin hasta {ist solunum yolu enfeksiyonu nedeniyle
bagvurdu. Bilinen kronik hastaligi olmayan hastanin kan tetkiklerinde 16koz tespit edilmesi iizerine ile-
ri tetkik yapildi. Biyokimyasinda patolojik bulgu saptanmadi. Bagvuru aninda
WBC:94.3 HB:12 PLT:51 FIBRINOJEN:545.83 di. Periferik yaymada %40 blast tespit edildi. Periferik
kanda calisilan flow sitometri de MPO:83.8 CD 117:87.0 CD 13:93.3 CD 33:91.0 CD 14:7.8 CD 15:23.7
CD 64:45.2 mononiikleer kap1:%74.1 geldi. Hastaya AML tanisiyla 3+7 (Daunorubicin 45-60 mg/
m2 (1.2.3.giinler) Cytosine arabinoside 100-200 mg/m2 (1-7 giin) ) tedavisi baslandi. Hastaya kiiretaj ya-
pildi. 1. kiir tedavisinin 26. giiniinde. Kardes taramasi yapildi. Uygun dondr bulunmamasi iizerine 24 kuzen
ve anne baba dan tarama yapildi. Babanin tam uyumlu gelmesi tizerine hastaya nakil hazirligi yapiliyor.

Tartisma: 3+7 1.kiir tedavisinin 26. giiniinde olan hastaya 1 ay i¢inde tan1 konuldu. Hizli bir sekilde
dondr taramasi yapildi. Baba nin tam uyumlu gelmesi iizerine hastaya kisa siire i¢cinde nakil planland1 ve
nakil hazirlig1 yapiliyor. Allojenik hematopoietik hiicre nakli AML’de kiir vaad eden ispatlanmis en etkili
yaklagimdir.
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MEZUNIYET SONRASI RELAPS REFRAKTER HODGKIN
LENFOMADA NiVOLUMAB TEDAVISi

Abdullah Agit
Van SBU Egitim ve Arastirma Hastanesi

Giris: PD-1 ligantlari; Klasik Hodgkin lenfomada Reed-Sternberg hiicreleri tarafindan asir1 eksprese
edilir, bu durum tiimér hiicrelerinin bagisiklik sisteminden kagmasina neden olur. PD-1 blokaji yapan
antikorlarin yapilan kiigiik prospektif ¢aligmalarla Hodgkin lenfomada yiiksek cevap oranlarini bildirmistir

Klasik Hodgkin lenfoma hastalari ¢cogunlukla birinci basamak kemoterapi ve radyoterapi ile kiir ola-
bilen bir hastaliktir. Ozellikle kotii prognostik risk faktorleri tasiyan hastalarin yaklasik %20 sinde ikinci
basamak tedavi kullanilabilmektedir. Otolog hematopoetik kok hiicre transplantasyonu (OKIT) sonrasinda
niiks eden hastalar cok daha kotii prognozlu olmaktadir. Bu durumda kombine kemoterapi rejimleri, bren-
tuximab vedotin ve PD-1 inhibitorleri (nivolumab ve pembrolizumab) 6ne ¢ikan tedavi yaklagimlaridir.

Vaka: Hastamiz 30 yasinda kadin hasta olup Aralik 2010 ‘da supraklavikular lenf nodu biyopsisi ile
Noduler Sklerozan Hodgkin Lenfoma tanist almistir. 6 kiir ABVD + RT tedavisi verilen hastada 2015 y1-
linda niiks gelismistir. Ancak diizensiz takip ve farkli merkezlerde degerlendirilen hastaya ikinci basamak
tedavi sonrasinda 17.08.2016’da OKIT yapilmistir. OKIT sonrasinda Ekim 2017’°de tekrar niiks gelisen
hastaya Brentiiksimab Vedotin 1.8mg/kg olarak baglanmistir. 10 kiir Brentiiksimab tedavisi sonrasi klinik
progresyon gelisen hastanin ¢ekilen PET CT sinde progresyon saptanmistir.

Hematoloji polikliniginde degerlendirilen hastanin eslik eden kilo kayb1 ve fizik muayenesinde; bi-
lateral servikal milimetrik lenfadenopati(LAP) disinda patolojik bir bulgu saptanmadi. Bakilan labaratuar
tetkiklerinde WBC:11000 Hgb:12 PLT: 244000

ESR:93 CRP:125 LDH:262 Kre:06 ALT:13 olarak geldi.

Hastaya Nivolumab 3mg/kg olarak basland1. 2 kiir sonrasinda klinik olarak kendisini daha iyi hisse-
den hastanin bakilan labaratuar degerlerinde

WBC:7990 Hgb:15.8 PLT:121000 ESR:9 CRP:1.6 LDH:307 Kre:0.5 ALT:33 olarak geldi. Akut
faz reaktanlarinda belirgin gerileme gozlendi.

Nivolumab iyi tolerabilitesi olan giivenilir, etkin ve uzun donem kullanilabilecek bir tedavi olmakla be-
raber Nivolumab veya Pembrolizumab tedavileri sonrasinda Allejenik hematopoetik kok hiicre transplan-
tasyonu yapilan hastalarda siddetli greft versus-host hastaligi (GVHD) gibi yiiksek oranda transplant ile
iligkili komplikasyonlar bildirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Relaps refrakter Hodgkin lenfoma, Nivolumab, PD-1 inhibitorleri
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KONUSMACI OZETI

NIiEMANN PiCK HASTALIGI
Dr. Handan HAYDAROGLU SAHIN

Gaziantep Universitesi Hematoloji BD, Gaziantep

Oliimciil kalitsal bir metabolik hastaliktir. Sfingolipidoz ad1 verilen lizozomal lipid depo hastaliklar1 alt
grubunda siniflandirilir. Sfingomyelini, seramid ve fosforilkoline parcalayan Asit Sfingomyelinaz (ASM,
sfingomyelin fosfodiesteraz) enziminde eksiklik veya gen mutasyonlar1 vardir. Sfingomyelin, sekonder
olarak kolesteroliin ve glikosfingolipidlerin retikiilo endotelyal sistemde birikimi ile karakterizedir. Dalak-
ta, karacigerde, akcigerlerde, kemik iliginde ve beyinde zararli miktarlarda yag birikimi ile karakterizedir.
Otozomal Resesif kalitim ile geger. Askenazi yahudilerinde sik goriiliir. Insidans1 100 000 dogumda 0.5-
1°dir. i1k kez 1914 yilinda Albert Niemann tarafindan hepatosplenomegali, entelektiiel ve motor fonksiyon-
larda ilerleyici bozulma ile basvuran 18 aylik kiz cocugunda Niemann—Pick tip A olarak ilk kez bildirilmis-
tir. 1927 yilinda Ludwig Pick tarafindan ise hastaligin patofizyolojisi ve klinik bulgular1 tanimlanmistir.
1961 yilinda ise Crocker, baslangi¢ yasi ve semptomlarin siddetine gore hastaligin siniflandirilmasini 6ner-
mistir. 1980 li yillarin basinda Farber, yiiksek ve diisiik miktarda sfingomyelin birikimi ile seyreden has-
talik formlarini ayirmak i¢in "Niemann—Pick tip I" ve "Niemann— Pick tip II" tanimlamasi 6nermistir. Dort
tipi vardir: A, B, C1 ve C2. Tip A: Akut ndronopatik form, Tip B: Kronik visseral form ve Tip C1-2: Kronik
noropatik form olarak isimlendirilir.

Tip A: Akut noronopatik form: En sik goriilen formdur (yaklagik vakalarin %85°1). Sfingomyelinaz ak-
tivitesi tama yakin azalmig yada hi¢ yoktur. Yasamin ilk birka¢ aymda etkilenen bireylerde belirgin HSM,
abdominal distansiyon, beslenme giigliigii ile presentasyon goriiliir. Entelektiiel ve erken motor fonksi-
yonlarda ilerleyici kayip, daha ileri evrelerde ise spastisite ve rijidite belirgindir. Makiiler dejenerasyon,
konviilziyon goriilebilir. SSS bulgular belirgindir (beyinde progresif sfingomyelin birikimi sonucu). Beyin
dokusu atrofik; ganglion hiicreleri sis, sitoplazma soluk ve vakuolliidiir. Membrana bagli inkliizyon cisim-
leri mevcutur. Cerebrum ve cerebellumda korteks kaybi, beyaz ve gri cevherde gliozis goriiliir. Leptome-
ninks ve perivaskiiler alanda yaygin kopiik hiicreleri goriiliir. Yasamin ilk 2-3 yili igerisinde norogelisimsel
gerileme artar ve fetal seyir gosterir.

Tip B: Kronik visseral form: Sfingomyelinaz aktivitesi tama yakin azalmis yada hi¢ yoktur. Klinik daha
hafif, baslangi¢ yasi daha ileridir. Erken ¢ocukluk donemi ya da adelosan donemde baslar. HSM, karinda
distansiyon, tekrarlayan akciger enfeksiyonu, kardiyovaskiiler bozukluk, makiiler dejenerasyon bulgulari
ile bagvurur. Pulmoner tutulum genelde erigskin dénemde goriiliir ve hafif formdadir; gogiis grafisinde dif-
fiiz retikiiler veya ince nodiiler infiltrasyon seklinde saptanir. Baz1 vakalarda pulmoner tutulum siddetlidir,
yasami tehdit eden bronkopnomoniler goriilebilir. Hastalarin bir kismi oksijen bagimli bir klinik ile sey-
redebilir. Kor pulmonale gelistigi bildirilmistir. Hepatositler, Kuppfer hiicreleri ve safra kanali epitelinde
kopiikst hiicreler goriiliir. HSM 6zellikle splenomegali en belirgin bulgudur; erken ¢ocukluk doneminde
belirgindir, ancak lineer biiylime arttikca siklikla abdominal siskinlik azalir. Ciddi diizeyde etkilenen vaka-
larda ise yasamui tehdit eden siroz ve portal hipertansiyon goriilebilir, splenektomi yasami tehdit edebilecek
pulmoner hastaligin ilerlemesine neden olabilecegi i¢in miimkiinse 6nerilmez. Bir¢ok hastada Sfingomye-
linaz eksikligi, Katepsin B’nin artmis ekspresyonuna ve karaciger fibrosizine neden olur. Transaminazlarda
hafif-belirgin artis ve hiperlipidemi (artmus trigliserid ve LDL, diisitk HDL) sik laboratuar bulgulari arasin-
dadir. Norolojik semptomlar goriilmez, zeka diizeyi normaldir.

Tip C: Kronik noropatik form: Nadir goriilen formdur. NPC1 ve NPC2 gen mutasyonu sonucu eksojen
kolesteroliin hiicre i¢i transportunda bozulma ve lizozomda glikosfingolipid birikimi ile karakterizedir.
Sfingomyelinaz enzim aktivitesi normal/normale yakindir; lizozomda glikosfingolipid birikimi sonras1 en-
zim aktivitesinde sekonder azalma goriiliir. Erken cocukluk doneminde baslangig sik, eriskin yasa kadar her
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yasta goriilebilir. Uzamis neonatal sarilik ile bagvuru goriiliir. i1k iki yasa kadar gelisim normaldir. Ilimlh
HSM, vertikal supraniikleer oftalmopleji, ilerleyici ataksi, distoni ve demans ile karakterizedir. SSS tutu-
lumu bulgular geg ortaya ¢ikar ve yavas ilerler. Oliim yas1 degiskenlik gosterir, eriskin yasa gelebilirler.
Kemik iliginde NP hiicrelerine sik¢a rastlanir.

Niemann Pick hiicresi (KOPUKSU HUCRE = FOAMY) 20-50 mikron ¢apinda, bazen tek bazen birden
¢ok nukleus igeren sitoplazmasi bol vakuollii yag ile dolu hiicre. Yag boyalari ile pozitif reaksiyon goste-
rir. Hastaligin patofizyolojisinde Tip A ve B’de SMPD1 gen mutasyonu tanimlanmistir. 11. kromozomda
(11p15.1-p15.4) yer alan SMPD1 (sfingomyelin fosfodiesteraz-1) geni, hiicre lipidlerini isleyen asit sfin-
gomyelinaz liretimini kodlar. Sfingomyelinaz; sfingomyelinin seramide doniisiimiinde rol oynar. Mutasyon
lizozomal bir enzim olan sfingomyelinaz eksikligine ve Sfingomiyelin ve diger lipidlerin anormal miktarda
dokularda birikimine yol agar (monosit-makrofaj). Q292K, A359D, deltaR608 saptanan en sik mutasyon-

lardir. Tip C1 ve C2’de NPC1 veya NPC2 gen mutasyonu goriilmektedir.

NPC1 geni, kolesterol ve diger lipidlerin hiicre iginde transportuna katilan bir protein iiretimini; NPC2
geni, kolesterolii baglayan ve hiicre i¢i transportunu saglayan bir (tamamen anlagilmayan) protein iireti-
mini kodlar ve Eksojen kolesteroliin hiicre i¢i transportunun diizenlenmesinde kritik rol oynarlar. Sonug;
kolesteroliin hiicre i¢i ve dis1 transportunda rol oynayan lizozomal bir protein eksikligi ile sonuglanir.
Lizozom hiicre zarinda kolesterol ve glikosfingolipid birikimine neden olur. Tan1 Tip A ve B’de kesin
tant; lenfosit veya fibroblastlarda enzim aktivitesinin dlgiimiine dayanir. SMPD1 gen sekanslamasi taniy1
dogrulamak i¢in kullanilabilir; ancak ilk basamakta tercih edilmemelidir. Tip C tanisi, deri 6érneginden
elde edilen fibroblast kiiltiiriinde Sanger genetik sekanslama ile filipin boyama ve kolesterol esterlestirme
analizleri gibi zaman alic1 ve maliyetli laboratuvar tekniklerine dayanir. Tedavi Tip A’da bulunmamaktadir.
Kok Hiicre Nakli bazi vakalarda uygulanmistir; ancak hala deneysel asamadadir. Tip B’de Kemik iligi
transplantasyonu, enzim replasman tedavisi ve gen replasman tedavisi laboratuar ortaminda denenmekte-
dir. Niemann-Pick hastalig1 Tip B hafif semptomlar ile seyreder ve yasam beklentisi Tip A ile karsilastiril-
diginda daha uzundur. Bazi komplikasyonlar gézlenmesine ragmen eriskin déneme kadar yasayabilirler.
Hafif ile orta derecede semptomlari olan NP tip C hastalarinda miglustat (Zavesca) bir segenek olabilir.
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