HEMATOLOJIK
NADIR HASTALIKLAR

«KONGRESI

30 Eyliil - 3 Ekim 2021, Dijital Kongre

BiLDIRI OZETLERI KITABI

www.nadirhastaliklar2021.org
= H tolojik Nadir m
Hggtjaalllglglj’l Derneg " I"Ikon

uuuuuuuuuuuuuuuuuuu



4. HEMATOLOJIK NADIR HASTALIKLAR KONGRESI
30 EYLUL - 3 EKIM 2021



Degerli Meslektaslarim,

4 Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi’nin, i¢inde bulundugumuz
COVID-19salgini, katilimcilarimizin sagligiagisindanrisk teskil edeceginden,
30 Eylil — 3 Ekim 2021 tarihinde tamamen dijital olarak diizenlenmesine
karar verilmistir.

4. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi’nde siz degerli katilimcilarin
ilgisini c¢ekecek, tanidan tedaviye, standart yaklasimdan uzman goriisiine,
klinik arastirmadan yapisal gelismelere kadar genis bir yelpazede bilimsel
program hazirladik. Sozlii ve poster bildiri oturumlarinin ve sanal stand
alanlarinin yer alacagi kongremizin yeni programi ile ilgili detaylari ilerleyen
tarihlerde sizlerle paylasacagiz.

Siz degerli katilimcilarin destegi ile kongre bilimsel programi daha giiclii bir
hal alacaktir. Kongremize desteginiz i¢in simdiden tesekkiir ederiz.

Saygilarimizla,

Hematolojik Nadir Hastaliklar Dernegi Y 6netim Kurulu,

oV, A Coluat=

Dog. Dr. Mehmet Sinan Dal Prof. Dr. Mehmet Ali Erkurt
Genel Sekreter Kongre Bagkani



Kongre Kurullar:

KONGRE BASKANI
Mehmet Ali Erkurt

KONGRE SEKRETERI
Mehmet Sinan Dal

KONGRE DUZENLEME KURULU
Cengiz Demir

Tuba Hacibekiroglu
Abdulkadir Bastiirk

[Thami Kiki

Serdal Korkmaz

Vahap Okan

Songiil Serethanoglu



HEMATOLOJIK
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® 30 Eylul - 3 ERim 2021, Dijital Konre-

KONGRE BiLMSEL PROGRAMI

30 EYLUL 2021 PERSEMBE — 1. GUN

17.30-18.00 Acilis Konusmasi
Dr. Mehmet Ali Evkurt
Dr. Mehmet Sinan Dal

18.00-19:00 Hodgkin Lenfoma Oturumu
Oturum Baskani: Dr. Orhan Ayyildiz, Dr. Turgay Ulas, Dr. Imdat Dilek
18.00-18.20 Hodgkin Lenfomada Ilk sira kurtarma tedavileri: Hangi Kombinasyon?
Konusmaci: Dr. Tayfur Toptas
18.20-18.40 Hodgkin Lenfomada Konsolidasyon tedavisi: Kime? ne zaman, ne kadar siire?
Konusmaci: Dr. Sezgin Pepeler
18.40-19.00 Hodgkin lenfomada Allogeneik kok hiicre nakli: Kime ? ne zaman? hangi hazirlama rejimi?
Konusgmaci: Dr. Songiil Serefhanoglu
19.00-19.30 BMS Uydu Oturumu

Oturum Baskam: Dr. Levent Undar

Konusmaci : Dr. Abdullah Karakus

19.30-20.30 MDS - Talasemi Oturumu
Oturum Bagkanlari: Dr. Oktay Bilgir, Dr. Sehmus Ertop, Dr. Birol Giiveng
19.30-19.50 Diisiik Risk MDS ve Talasemide Anemi Yonetimi: 2022°de EPO dis1 yeni tedaviler

Konusgmaci: Dr. Anil Tombak

Hodgkin Lenfomada immunterapi: Ne zaman ? Ne Kadar Siire ? immiinoterapi ve Kok Hiicre Nakli

19.50-20.10 Asir1 demir yiikii ile seyreden Talasemi ve diisiik Risk MDS hastasinda selator tedavi algoritmasi: Kime, Ne

Zaman, Ne kadar Siire?
Konugmaci: Dr. Aydan Akdeniz

20.10-20.30 Yiiksek Risk MDS’de tedavi algoritmasi: 2022 giincelleme
Konusmaci: Dr. Murat Yildirim

1 EKIiM 2021 CUMA - 2. GUN

18.00-19.00 Trombositopeni Oturumu
Oturum Baskanlari: Dr. Mehmet Dagli, Dr. Ozcan Ceneli, Dr. Ozlen Bektas

18.00-18.20 Relaps /Refrakter Kronik ImmunTrombositopenide Eltrombopag’in Yeri: Uzun Dénem Gercek Yasam Verileri

Konusmaci: Dr. Demet Cekdemir

18.20-18.40 Edinsel TTP ‘de Monoklonal Antikorlarin Yeri
Konusmaci: Dr. Volkan Karakus

18.40-19.00 Tiirkiye’deki paroksismal noktiirnal hemoglobiniiri hastalarimin klinik 6zellikleri ve tedavi sonuclari: Ger¢ek

Yasam Verileri
Konusmaci: Dr. Deniz Géren Sahin

19.00-19.30 Novartis Uydu Oturumu

Polisitemi Vera’da Hidroksiiirenin Otesinde: Ruxolitinib ile PV Tedavisi
Oturum Baskani: Dr. Irfan Yavasoglu

Konusmaci: Dr. Sibel Hacioglu

19.30-20.00 AMGEN Uydu Oturumu

Relaps Refrakter Multiple Miyelomada Karfilzomib Etkinligi ve Yonetimi
Oturum Baskani: Dr. Sami Karti

Konusmaci : Dr. Mehmet Hilmi Dogu

20.00-20.21 Pfizer Uydu Oturumu
Oturum Bagskani: Diizgiin Ozatl

20.00-20.30 Aplastik Anemide AT kaynakh ATG
Konusmaci: Tugce Nur Yigenoglu

20.30-21.00 Hematolojik Malignitelerde invaziv Fungal enfeksiyon yonetimi 2022 update
Konusmaci: Bahar Uncu Ulu

21.00-21.30 KLL Oturumu

KLL Birinci Basamak Tedavide Genetigin Onemi: Genetige dayali Tedavi Algoritmasi
Oturum Baskani: Dr. Giilsiim Ozet
Konusmact : Dr. Ahmet Kiirsat Giines

4. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2021
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2 EKIM 2021 CUMARTESI - 3. GUN

09.00-10.00

Hodgkin Dis1 Lenfoma Oturumu
Oturum Bagskani: Dr. Hasan Kaya, Dr. Mehmet Sencan, Dr. [lhami Kiki

09.00-09.20

R/R PTHL: 2022 Giincel Tedavi Algoritmasi
Konusmact: Dr. Fehmi Hindilerden

09.20-09-40

R/R Mantle Hiicreli Lenfomada ibrutinib dis1t BTK inhibitorlerinin yeri: 2022°de yeni tedavi secenekleri
Konusmaci : Dr. Elif Birtag Atesoglu

09-40-10.00

R/R Follikiiler Lenfoma’da yeni tedavi secenekleri
Konusmaci: Dr. Nuran Ahu Baysal

10.00-10.30

Janssen Uydu Oturumu

Relaps/Refrakter Mantle Hiicreli Lenfomada ibrutinib Monoterapisinin Etkinligi
Oturum Bagskani: Dr. Ali Zahit Bolaman

Konusmaci : Dr. Abdiilkadir Bastiirk

10.30-11.00

Abbvie Uydu Oturumu

Relaps Refrakter KLLL’de Venetoklaks’in Yeri
Oturum Bagskani: Dr. Miinci Yagci

Konusmaci : Dr.Tuba Hacibekiroglu

11.00-11.30

Pfizer Uydu Oturumu

Relaps Refrakter ALL’de CD-22 Monoklonol Antikorlarin Yeri
Oturum Baskani: Dr. Burhan Turgut

Konusmaci: Dr. Merih Kizil Cakar

11.30-12.00

Multiple Miyelom Oturumu — 1

Relaps / Refrakter Multiple Miyelom Tedavisinde Lenalidomidin yeri ve yan etki yonetimi
Oturum Bagkani: Dr. Sinem Namdaroglu

Konusmaci : Dr. Mehmet Bakirtas

12.30-13.30

Multiple Myeloma Oturumu — 2
Oturum Baskani: Dr. Se¢gin Cagirgan, Dr. Meltem Ayl

12.30-13.00

Multiple Myeloma’da monoklonal antikorlarin yeri: Ne Zaman? Hangi Kombinasyon?
Konusmaci: Dr. Meral Beksag

13.00-13.30

Relaps /Refrakter Multiple Miyeloma’da oral Proteozom inhibitorlerinin yeri
Konusmacti: Dr. Sevgi Kalayoglu Besisik

13.30-14.00

Multiple Myelom Oturumu- 3

Multiple Miyelom Tedavisinde Bisfosfonatlarin Yeri ve Onemi
Oturum Baskani: Dr. Ali Unal

Konusmaci: Dr. Tiilin Firat Tuglular

14.00-14.30

Deva Uydu Oturumu

Relaps/Refrakter Multiple Miyelom Tedavisinde Pomalidomidin yeri ve etkinligi
Oturum Bagkani: Dr. Mehmet Sonmez

Konusmaci: Dr. Ozan Salim

14.30-15.30

Takeda Uydu Oturumu — Depo Hastaliklari: Gaucher Hastahg
Oturum Baskani: Dr. Ismet Aydogdu
Konusmacilar: Dr. Mustafa Nuri Yenerel, Dr. Fatih Ezgii

14.30-15.00

Gaucher Hastali@inda Tani: Neden Ge¢ Kahyoruz ?
Konusmaci: Dr. Mustafa Nuri Yenerel

15.00-15.30

Gaucher Hastaliginda Tedavi: Ne zaman? Nasil ? Kime? Ne Kadar Siire ?
Konusmaci: Dr. Fatih Ezgii

16.00-16.30

Arven Uydu Oturumu

Kok Hiicre Nakli ve Mobilizasyonda Filgrastim Etkinligi
Oturum Baskani: Dr. Mehmet Ali Evkurt

Konusmaci: Dr.Ilhami Berber

4. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2021
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16.30-17.00 Gen ila¢ Uydu Oturumu — Kok Hiicre Mobilizasyonu

Kok hiicre mobilizasyon basarisizhiginda Plerixafor’un yeri ve etkinligi
Oturum Bagkani: Dr. Mutlu Arat

Konusmacu: Dr. Fevzi Altuntag

17.00-17.30 Koc¢ak Farma Uydu Oturumu

Relaps/Refrakter Akut Losemilerde Klofarabin Etkinligi
Oturum Bagkanlari: Dr. Simten Dagdag

Konusmaci: Dr. Mehmet Ali Ugar

17.30-18.30 Kok Hiicre Nakil Oturumu
Oturum Baskanlari: Dr. Hakan Ozdogu, Dr: Can Boga, Dr: Ziibeyde Nur Ozkurt
17.30-17.50 VOD profilaksi ve tedavisi: Risk temelli yaklasim
Konusmaci : Dr. Mahmut Yeral
17.50-18.10 Kok hiicre naklinde yeni hazirlama rejimleri
Konusmaci : Dr. Sebnem Izmir Giiner
18.10-18.30 Kok hiicre naklinde PCP yonetimi ve proflaksi

Konusmaci: Dr. Sabahat Ceken

3 EKIiM 2021 PAZAR — 4. GUN

09.30-10.00 Akilar ila¢ Oturumu:
Oturum Bagskani: Dr. Ramazan Esen
Konusmaci: Dr. Murat Kagmaz

10.00-11.00 MPN Oturumu
Oturum Bagskanlari: Dr. Mesut Ayer, Dr. Murat Albayrak, Dr. Osman Yokus
10.00-10.20 PV: 2022 tedavi Algoritmasinda Ruxolitinib dis1 tedaviler ? Klinik pratige yansiyanlar?
Konusmaci: Dr. Atakan Tekinalp
10.20-10.40 KMML: 2022 tedavi Algoritmas1? Klinik pratige yansiyanlar?
Konusmaci: Dr. Omer Ekinci
10.40-11.00 MF: 2022 tedavi Algoritmasi Klinik pratige yansiyanlar?
Konusmaci: Dr. Sinan Demircioglu
11.00-11.30 Konsina Uydu Oturumu

Esansiyel Trombositemide Giincel Yaklasimlar ve Anagrelid
Oturum Bagskani: Dr. Vahap Okan
Konusmaci: Dr. Giirsel Giines

11.30-12.00 Sandoz Uydu Oturumu

Diisiik Risk Miyelodisplastik Sendromunda Anemi Yonetimi: Eritropoietin alfa Kullanimi, Doz ve Siiresi
Oturum Bagkani: Dr. Ridvan Ali

Konugmaci: Dr. Cengiz Demir

12.00-13.30 Hemofili Oturumu
Oturum Bagskanlari: Dr. Ahmet Muzaffer Demir, Dr. Fuat Erdem, Dr. Giiven Cetin
12.00-12.20 Hemofilide Uzun Etkili Faktorlerin Kullanimi
Konusmaci: Dr. Salih Aksu
12.20-12.40 Edinsel hemofilide farkindahk: Ne zaman diisiinelim, tedavisi ve takibi
Konusmaci: Dr. Fahri Sahin
12.40-13.00 inhibitérli Hemofilide Tedavi Algoritmas
Konusmaci: Dr. Tekin Giiney
13.30-14.30 Enfeksiyon Oturumu
Oturum Baskani: Dr. Bahriye Payzin, Dr. Cengiz Ceylan, Dr. Handan Haydaroglu Sahin
13.30-13.45 Hematolojik Malignitelerde ampirik Antifungal Kullanim

Konusmaci: Dr. Giiven Yilmaz

4. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2021
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13.45-14.00 Hematolojik Malignitelerde proflaktik Antifungal Kullanimi
Konugmaci: Dr.Emine Giiltiirk
14.00-14.15 Hematolojik Malignitelerde hedefe yonelik Antifungal Kullanim
Konusmaci: Dr. Rafet Eren
14.15-14.30 Hematolojik Malignitelerde CMV Yonetimi ve Proflaksi
Konusmaci: Dr. Zafer Gokgoz
14.30-15.00 BMS Uydu Oturumu — KML
Kronik Miyeloid Losemide Dasatinib Etkinligi ve Uzun Dénem Sonuclar:
Oturum Baskani: Dr. Mehmet Ali Ozcan
Konusmaci: Dr. Giil Ilhan
15.00-16.00 KML Oturumu
Oturum Baskani: Dr. Biilent Eser, Dr. Emin Kaya, Dr. Elif Akdogan
15.00-15.20 KML’de imatinib Uzun Dénem verileri
Konusmaci: Dr. Hikmetullah Batgi
15.20-15.40 KML’de Bosutinib Uzun Dénem verileri ve yan etki yonetimi
Konusmaci: Dr. Itir Sirinoglu Demiriz
15.40-16.00 KML’de Allogeneik Kok Hiicre Nakli Kime ? Ne zaman ?
Konusmaci: Dr. Pervin Topguoglu
16.00-17.00 Akut Losemi Oturumu
Oturum Bagskani: Dr. Evdal Kurtoglu, Dr. Ali Kutlucan, Dr. Funda Ceran
16.00-16.20 Monoklonal antikorlar caginda ALL yonetimi
Konusmaci: Dr. Bahar Uncu Ulu
16.20-16.40 AML’de hedefi yonelik tedaviler: 2022 giincellemesi
Konusmaci: Dr. Mustafa Kéroglu
16.40-17.00 APL giincel tedavi yaklasimi: 2022 giincellemesi
Konusmaci: Dr. Mehmet Bakirtas
17.00-18.00 Nadir Konusulan Hastalklar Oturumu
Oturum Baskani: Dr. Serdal Korkmaz, Dr. Ozgiir Mehtap, Ipek Yonal Hindilerden
17.00-17.20 Langerhans Hiicreli Histiyositozis
Konusmaci: Dr. Aysegiil Tetik
17.20-17.40 Sistemik Mastosidozda gozden kacanlar
Konusmacti: Dr. Alparslan Merdin
17.40-18.00 Castleman Hastaliinin giincel tedavisi.
Konusmaci: Dr. Jale Yildiz
18.00-20.00 Sozel Oturumlar
A Salonu: Dr. Mehmet Giindiiz, Dr. Utku Iltar,
B Salonu: Dr. Mehmet Ozen, Dr. Fiisun Gediz,
C Salonu: Dr.Hatice Terzi, Dr. Giilsiim Akgiin Caglayan
20.00-20.30 Kapanig

4. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2021
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3 EKIiM 2021 PAZAR — SOZEL BiLDIRILER — SALON A

18.00-19.00 | 1. Oturum
Oturum Bagskani: Dr. Mehmet Giindiiz

18.00-18.10 | Peritoneal Tutulum Yapan Burkit Lenfoma ve Lenfosit Predominant Hodgkin Lenfoma Tanis1 Konmus Olan Bir
Diskordant Lenfoma Olgusu
Konusmaci: Dr. Filiz Yavasoglu

18.10-18.20 | Eriskin Talasemi Majorde Allojeneik Hematopoetik Kok Hiicre Nakli: Tek Merkez Deneyimi
Konusmact: Dr. Ayse Uysal

18.20-18.30 | Nadir Bir Trombositopeni Nedeni; Primer Splenik Anjiyosarko
Konusmaci: Dr. Burcu Aslan Candwr

18.30-18.40 | Trombotik mikroanjiopatili hastalarda klinik skorlama sistemlerinin degerlendirilmesi ve karsilastiriimasi
Konusmaci: Dr. Dervis Murat Akkurd

18.40-18.50 | Polisiteminin Nadir Nedenlerinden Biri: Variant Hemoglobinler
Konugmaci: Dr. Didar Yanardag A¢ik

18.50-19.00 | Relaps veya Reftakter Multipl Miyelomda (RRMM), Daratumumab Art1 Lenalidomid ve Deksametazona (D-Rd)
Kiyasla Tek Basina Lenalidomid ve Deksametazon, Faz 3 POLLUX Calismasimin Dort Yillik Takibi
Konusmaci: Dr. Emin Kaya

19.00-20.00 | 2. Oturum
Oturum Bagkani: Dr.Utku Iltar

19.00-19.10 | Mikozis Fungoides: inat¢i Bir Vaka
Konusmaci: Dr. Ersin Bozan

19.10-19.20 | Diffiiz Biiyiik B Hiicreli Lenfoma Tamili Hastalarimizin Geriye Yonelik Degerlendirilmesi, Sehir Hastanesi
Deneyimi
Konusmaci: Dr. Ferda Can

19.20-19.30 | Karm Agris: ile Basvuran Hastada Dalak Enfarkti Teshisi ve izleminde KML Tamisi
Konusmact: Dr. Hikmetullah Batgi

19.30-19.40 | Nadir Bir Vaka: Postransplant NK/T Hiicreli Lenfoma
Konusmaci: Dr. Pinar Tiglhoglu

19.40-19.50 | Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi Terapotik Aferez Merkezi
Tiirkok Kok Hiicre Toplama Verilerinin Degerlendirmesi
Konusmaci: Dr. Deniz Aslan Oner

19.50-20-00 | Fasial Paralizi ile Prezente olan ve Fulminan Karaciger Yetmezligi ile Seyreden Hemofagositik Sendrom Vakasi

Konugmaci: Dr. Sengiil Baran Yerlikaya

4. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2021
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3 EKIiM 2021 PAZAR — SOZEL BiLDIRILER — SALON B

18.00-19.00 1. Oturum
Oturum Baskani: Dr. Mehmet Ozen

18.00-18.10 Renal Anlam1 Olan Monoklonal Gamopati Olgu Sunumlari ve Literatiiriin Gozden Gegirilmesi
Konusmaci: Dr. Seyma Yildiz

18.10-18.20 Kan ve Kan Uriinleri Transfiizyonu/Reaksiyonlarina Yaklasim
Konusmaci: Dr. Seda Yilmaz

18.20-18.30 Relaps Refrakter Multiple Myelomali Hastalarda Daratumumab: Tek Merkez Deneyimi
Konusmaci: Dr. Derya Sahin

18.30-18.40 Kronik Lenfositer Losemi ve Sekonder Malignite Birlikteligi
Konusmaci: Dr. Vehbi Demircan

18.40-18.50 Endometrium Kanseri Sonrasi Tan1 Alan T_ALL Olgusu
Konusmaci: Dr. Filiz Yavasoglu

18.50-18.55 Multipl Miyelomlu (MM) ilk Relaps Hastalarinda (pts), Daratumumab, Bortezomib ve Deksametazona (D-Vd)
Kiyasla Bortezomib ve Deksametazonun (Vd) Etkililigi ve Giivenliligi: Dort Yilhlk CASTOR Giincellemesi
Konusmaci: Dr. Ahmet Sarict

18.55-19.00 Relaps veya Reftakter Multipl Miyelomda (RRMM), Daratumumab Art1 Lenalidomid ve Deksametazona (D-RD)
Kiyasla Tek Basina Lenalidomid ve Deksametazon, Faz 3 Pollux Calismasinin Dort Yillik Takibi
Konusmaci: Dr. Ahmet Saric

19.00-20.00 2. Oturum
Oturum Bagskani: Dr. Fiisun Gediz

19.00-19.10 Sach Hiicreli Lésemi Hastalarimizin Geriye Doniik Degerlendirilmesi
Konusmaci: Dr. Tahir Dar¢in

19.10-19.20 Yaygin Litik Lezyonlara Neden Olan Nadir Hastahklar; iki Olgu Sunumu
Konusmaci: Dr. Fadime Nurcan Alhan

19.20-19.30 Akut Myeloid Lésemide Testis Tutulumu: iki olgu sunumu
Konusmaci: Dr. Zeynep Tugba Giiven

19.30-19.40 Allojenik Nakil Sonrasi Gelisen BK Viriis iligkili Hemorajik Sistitin Tedavisinde Leflunomid’in Etkinligi
Konusmaci: Dr. Sema Secilmis

19.40-19.50 Yash AML Hastalarinda Hipometile Ajanlar ve Venetoklaks Sonug¢lari
Konusmaci: Dr. Ipek Azizoglu Sen

19.50-20.00 Miyelofibrozise Sekonder Multiple Miyelom: Nadir Goriilen Bir Olgu Sunumu

Konusmaci: Dr. Soykan Bigim

4. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2021
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3 EKIM 2021 PAZAR — SOZEL BIiLDIRILER - SALON C

18.00-19.00 1. Oturum
Oturum Baskani: Dr. Hatice Terzi

18.00-18.10 Kronik Lenfositik Losemi Hastalarinda ibrutinib Deneyimimiz: Tek Merkezli Calisma
Konusmaci: Dr. Ali Dogan

18.10-18.20 CD34(+) hiicre sayisi ile engraftman siiresi ve toplam sagkalim siiresi arasindaki iliski — Tek Merkez Deneyimi

Konusmaci: Dr. Ahmet Sarict

18.20-18.30 Lenfoma Tedavisi ile Es Zamanli Tedavi Edilen Nadir Bir Olgu: Scabies
Konusmaci: Dr. Samet Yaman

18.30-18.40 AML Hastalarinda bir FLT3 inhibitorii Midostaurin Gercek Yasam Verileri: Tek Merkez Deneyimi

Konugmaci: Dr. Sevgi Polat Bagcier

18.40-18.50 Covid 19 Asis1 Sonras1 Hemoliz Gelisen Herediter Sferositoz Olgusu
Konusmaci: Dr. Giilten Korkmaz

19.00-20.00 2. Oturum
Oturum Baskani: Dr. Giilsiim Akgiin Caglayan

19.00-19.10 HHYV-8 ile EBV Enfeksiyonunun Birlikte Goriildiigii Castleman Hastahg1 Olgusu
Konusmaci: Dr. Unal Atas

19.10-19.20 Merkezimizdeki Kronik Lenfositik Losemi Tanili Hastalarin COVID-19 Dénemindeki Seyri
Konusmaci: Dr. Taha Ulutan Kars

19.20-19.30 Retinal Arter Okliizyonu ile Eriskin Yasta Tani Alan Upshaw-Schulman Sendromu
Konusmaci: Dr. Ece Vural

19.30-19.40 Hemostaz Bozuklugu icin Etyoloji Arastirihirken Marjinal Zon Lenfoma Saptanan Olgu Sunumu
Konusmaci: Dr. Mesut Tiglioglu

19.40-19.50 Yiiksek Doz Sitozin Arabinozide Bagh Geri Doniisiimlii Akut Serebeller Toksisite Sendromu: Olgu Sunumu

Konusmaci: Dr. Emel Isleyen

19.50-20.00 Covid-19 mRNA Agsis1 Sonrasi Gelisen ITP Olgulari
Konusmaci: Dr. Merve Ecem Erdogan Yon

4. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2021
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BIiLDIiRILER

KONUSMA METINLERIi

KM-1. KOK HUCRE NAKLIiNDE PCP YCNETIiMi VE PROFLAKSI

SADANAT CEKEI. ...ttt ettt ettt et et ese et e b e s e e s e es e s s esees e s e st es e eses s es e eseeses e e s e s e s s en e ek e s e st es e a4 e st e R e R et e Rt e R e b en s e Rt es et en sk e sen s en e ket e st eneesen s e s e et et eneeseebentene 2
KM-2. MONOKLONAL ANTIKORLAR CAGINDA ALL YONETIiMi

BaANAT UNCU UTU ..ot ettt et et e e et et e et et et e es e e e e saees s eseea s e e et e ea s et e ea e e et eeseee s e et e e e es s e st e eeeesseaseeaeeas et e es s enseeeeeesenseeaseaeeteensessesaeereenseeaesananseas 3
KM-3. AKUT PROMYELOSITIiK LOSEMi: GUNCEL TEDAVi YAKLASIMI
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KM-1. KOK HUCRE NAKLINDE PCP YCNETIMIi ve PROFLAKSI

Sabahat Ceken
Dr Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklar: ve Klinik
Mikrobiyoloji Klinigi
Pneumocystis spp, dogada yaygin bulunan, genetik olarak farkli, konakgiya 6zgii firsat1 mantar patojeni. insan-
larda hastalik yapan tiirli Pneumocystis jirovecii, bagisikligi baskilanmig hastalarda Pneumocystis pndmonisi (PCP)
etkenidir.

Hematolojik maligniteli hastalarda PCP i¢in risk faktorleri; kortikosteroid kullanimi, CMV enfeksiyonu, greft
rejeksiyonu veya GVHD tedavisi, Lenfositopeni, CD4 diisiikliigli, ALL basta olmak iizere lenfoid maligniteler ve
Allogeneic hematopoetik kok hiicre naklidir ( HSCT). HSCT sonras1 of PCP siklig1, profilaksi olmadigi durumlarda,
% 5 - 15 olarak bildirilmistir. Profilaksinin olmadig1 durumlarda PCP ortalama nakilden 9 hafta sonra, profilaksi var-
liginda nakil sonras1 170-260. Giinlerde goriilmektedir.

Klinik bulgular; ates ve kuru oksiiriik ile baslayan solunum yetmezIligi, istirahatte ya da eforla hipoksemi, gogiis
agrist ve kilo kaybidir. Laboratuvar bulgularinda LDH yiiksekligi ve beta-D-glukan pozitifligi bulunur. Radyolojik
olarak bilateral, interstisyel infiltratlar en sik goriilen bulgu olmakla birlikte lober infiltratlar, kaviter olabilen soliter
veya ¢oklu nodiiller, pndmatosel ve pndmotoraks da goriilebilir. Tanida Miimkiinse organizmanin indiiklenmis bal-
gam veya bronkoalveolar lavaj [BAL] s1visi 6rneginde mikrobiyolojik olarak tanimlanmasi dnerilir. Giemsa, Gomori
methenamine giimiis, toluidine mavisi, calcofluor beyazi veya direkt immunfloresan boyalari ile kist ve/veya trofik
formlar gosterilebilir. Etkenin akciger biyopsi materyalinde gosterilmesi kesin tan1 koydurur. Tanida PCR gibi mole-
kiiler yontemler de kullanilabilir.

Tedavide birinci basamak segenek TMP/SMX 15-20 mg/kg (TMP)/giin, >14 giindiir. Alternatif olarak pentami-
dine (iv) , primakin+ klindamisin ve Atovaquone kullanilabilir. Kurtarma tedavisi olarak TMP/SMX +kaspofungin de
kullanilabilir. Fakat ekinokandinlerin teak basina kullanimi 6nerilmemektedir. HIV negatif hasta grubunda, orta-agir
PCP’dev kortikosteroid kullanimi konusunda HIV pozitif hastalarda oldugu gibi kesin bir 6neri yok. Bu konunun
hasta bzinda degerlendirilmesi onerilmektedir.

Allojeneik HSCT hastalarin, engrafmandan itibaren en az alt1 ay olmak iizere, immun supresyon devam ettigi
stirece haftada ii¢c giin bir fort tablet dozunda TMP/SMX profilaksisi onerilmektedir. Alternatif olarak aerosolize
pentamidin, dapson ve atovaquone kullanilabilir.
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KM-2. MONOKLONAL ANTiKORLAR CAGINDA ALL YONETIMi

Bahar Uncu Ulu'
ISaglik Bilimleri Universitesi Ankara Onkoloji Egitim Aragtirma Hastanesi Hematoloji ve Kok Hiicre Nakil Klinigi

Akut lenfoblatik 16semi (ALL), %80 ¢ocuk yas grubunda goriiliirken, erigskinlerde %20 oraninda gortilmektedir.
Yillik insidans1 100000°de 1,6 olarak bildirilmektedir. Eriskin hastalarin % 80 - 90’1 hematolojik tam yanit (TY)
elde etse de; kiir oranlar ilk tedavide sadece % 40 civarindadir. Sonraki kurtarma tedavilerinde %10 -%20 oraninda
kiir’den bahsedilmektedir. Hastalarin % 10’u ilk tedaviye direncli seyretmektedir; % 40 -% 70 hasta niiks etmekte-
dir. Erigskin ALL ¢alisma gruplarinin raporlarinda TY oranlar1 %74-94 bildirilirken bu hastalarin %34-54 oraninda
5 yillik toplam sagkalim (OS) elde etmektedir. ALL’de prognoz son 40 yilda iyilesmistir. 1975’te %31 olan 5 yillik
0S8, 2009 da %70’lere ¢ikmustir. Akut lenfoblastik 16semili ¢ocuklarda 5 yillik genel sagkalim %90’a ulasmis olsa
da, 50 yasindan biiyiik hastalarin sadece %25’i tanidan 5 yil sonra hayatta kalmaktadir. Ozellikle cocuklarda (1-14
yag) ve ayrica geng eriskin (15-39 yas) yas gruplarinda ALL prognozu hastalik risk siniflamasi ve yogunlagtirilmis
kemoterapi protokollerinin gelistirilmesiyle onemli Ol¢lide iyilesmistir. 40 yas iistii erigkinlerin ve relaps-refrakter
(R/R) ALL hastalarin sonuglari kotii olmaya devam etmektedir.

ALL tedavisinde kullanilan konvansiyonel kemoterapiler 1950 ve 60’I1 yillarda ilk onaylarini almiglardir.
Lenfoblastlarin mikroskopi altinda morfolojik olarak tanimlanmasi periferik kan ve kemik iligi infiltrasyonunu de-
gerlendirir. Ancak; Immiinofenotipleme, hastalik kokeninin anlasiimasi, simiflandirma ve minimal rezidiiel hastaligin
degerlendirilmesi i¢in altin standarttir. CD19, CD20 ve CD22 ALL tedavisi i¢in iyi hedeflerdir. Ciinkii bu antijenlerin
kemik iligi kok hiicrelerinde veya viicuttaki diger dokularda ifade edilmez, ancak B hiicrelerine 6zgiidiir. Bu antijen-
leri hedefleyen tedavilerde, normal B hiicrelerinin aplazisi, hastalarin en azindan immiinoglobulinlerin replasmant
yoluyla tolere edebilecegi bir durumdur. Monoklonal antikorlar ¢iplak antikor, ilag- antikor konjugati ve bispesifik
antikorlar olmak tizere li¢ grupta incelenir. Rituksimab, ofatumumab CD20’yi, epratuzumab CD22’yi hedefleyen
¢iplak antikorlardir. inotuzumab ozogomisin CD22’yi hedefleyen ilag antikor konjugatidir. Blinotumumab CD3 ve
CD19 hedefli bispesifik monoclonal antikordur. ALL’de CD20 ekspresyonu %20 oraninda goriiliirken, CD19 ve
CD22 %90 iizerinde ekprese edilmektedir. CD20 ekspresyonu, ALL hastalarinda kétii prognostik bir 6zellik ola-
rak degerlendirilmektedir. Rituksimab tedavisinin konvansiyonel kemoterapiye eklenmesiyle 60 yas alt1 hastalarda
toplam sagkalim avantaji gosterilmistir. (3 yillik OS %75 iken kemoterapiye kolunda %47 saptanmistir (p:0.003)).
Baska bir faz 3 ¢alismada rituksimab’in kemoterapiye eklenmesiyle TY ve minimal kalint1 hastalik (MKH) negatif-
liginde fark goriilmezken, rituksimab eklenen grupta daha ¢ok hasta TY 1 sonrasiallojenik kok hiicre nakli (AKHN)
yapildi. Asparaginaz iliskili ilag reaksiyonlar: rituksimab kolunda daha az goriildi. MD-Anderson’da yiiriieyen bir
Faz II caligmada ofatumumab, yeni tan1 konmus CD20-pozitif B hiicreli ALL hastalarinda hiperCVAD ile kombinas-
yon halinde incelenmistir. Medyan yas1 41 olan (18-71 y1l) 68 hasta tedavi edilmis. Hastalarin %63’ TY sirasinda,
%931 tedavisi sirasinda herhangi bir zamanda MKH negatifligine ulasti. 27 aylik medyan takip ile iki y1illik OS ve
TY oranlart sirasiyla %81 ve %71 idi.

Relaps refrakter ALL’de remisyon indiiksiyon tedavisinin birincil amaci, allojenik hematopoietik hiicre transplan-
tasyonunu miimkiin kilmak i¢in tam remisyon elde edilmesi veya yeterli sitorediiksiyonun saglanmasidir. (MRD
negatifliginin elde edilmesi AKHN sonuclarini iyilestirmektedir. Cogu rejimde remisyon siiresi sadece birkag ay
siirer, bu nedenle hastalar miimkiin olan en kisa siirede allojenik HCT ye ge¢melidir. Kiiratif tedaviler hedeflenmeli,
yiiksek doz tedavi alamayacak hastalarda tam remisyon hedef olmalidir. R/R ALL hastalarinda blinotumab ve ino-
tuzumab ozogomisin monoclonal antikorlar1 6n plana ¢ikmaktadir. Blinotumab Faz 3 TOWER calismasinda %45
TY, %76 MKH negatifligi elde edilmis, median OS 7,7 ay saptanmustir. Etki siiresinin kisa olmas1 nedeniyle stirekli
IV kullanim kisitlamalarindandir. Blinotumab i¢in en uygun yaklasim; AKHN oncesi 1-2 kiir ile kopriileme amagh
kullanimdir. 1-2 kiir ile tam yanit elde edilen hastalar en kisa stirede AKHN’e yonlendirilmelidir. Inotuzumab ozo-
gomisin; Micromonospora echinospora’nin dogal bakteri tirtintinden elde edilen; giiclii bir sitotoksik madde olan
calicheamicin’e bifonksiyonel bir baglayici vasitasiyla baglanan, hiimanize bir anti-CD22 immiinoglobulin G4 mo-
noklonal antikorudur. Inotuzumab ozogomamisin, antikor kismi1 16semik hiicrelerin yilizeyindeki CD22 reseptorleri-
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ne baglandiktan sonra, biitiin inotuzumab-calicheamisin konjugat1 hiicreye girer. Antikor-ila¢ konjugati, endozomlar
ve lizozomlar vasitasiyla taginir. Asidik ortam calicheamisini aktive eder. Kalikeamisin, ¢ekirdege girerek DNA cift
sarmal kirilmalarini ve apoptozu indiikler. INOVATE faz 3 ¢alismasinda 109 hasta dahil edilmis; %36 TY, %78 MKH
negatifligi bildirilmistir. Median sagkalim 7.7 ay olarak bulundu. Inotuzumab ozogomisin en 6nemli yan etkisi hepa-
totoksisite ve sinusoidal obstruksiyon sendromudur (SOS). Uzun dénem sonuglarinda %14 SOS bildirilmistir. SOS
riskini azaltmak i¢in alkilleyici ajanlar, tiotepa veya her ikisini hazirlama rejimlerinden kaginma, profilaktik ursodiol
kullanimi, hepatotoksik ajanlardan kaginilmasi, kok hiicre transplantasyonuna devam eden hastalarda Inotuzumab
ozogomisin tedavisinin iki kiir ile sinirlandirilmasini 6nermektedir.

Monoklonal natikorlarin hem ilk tedavide hemde R/R hastalikta kullanimiyla ilgili bir¢ok ¢alisma yiirimektedir.
ALL tedavisinde monoklonal antikorlar’in yeri ilerleyen yillarda daha ¢ok konusulacaktir.

Kaynaklar:

1- Guerra VA, Jabbour EJ, Ravandi F, Kantarjian H, Short NJ. Novel monoclonal antibody-based treatment strategies

in adults with acute lymphoblastic leukemia. Ther Adv Hematol. 2019 May 19;10:2040620719849496. doi:
10.1177/2040620719849496. PMID: 31205644; PMCID: PMC6535741.

2- Schwab C, Harrison CJ. Advances in B-cell Precursor Acute Lymphoblastic Leukemia Genomics. HemaSphere, 2018;2:4.
http://dx.doi.org/10.1097/HS9.0000000000000053
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KM-3. AKUT PROMYELOSITIK LOSEMIi: GUNCEL TEDAVi YAKLASIMI

Mehmet Bakirtas,
T.C Saghk Bakanhig: Tekirdag Dr. Ismail Fehmi Cumalioglu Sehir Hastanesi

Akut promyelositik 16semi (APL) , biitiin AML’lerin %10-15’ini olusturur. Insidans1 20-60 yas aralarinda plato
yaparken , ortalama goriilme yas1 44 tiir. Cinsiyet farki yoktur. Kemoterapiye sekonder tedavi iliskili APL; 6zellikle
topoizomeraz II inhibitorleri kullanimindan sonra geligsebilir. WHO 2016 siniflamasina gore , Akut promyelositik
16semi [t(15;17)(q22;qll-12) ve varyant, PML/RAR a] olarak siniflandirilir. 4 tipi tanimlanmistir, bunlar hipergranii-
ler , mikrograniiler , hiperbazofilik ,PLZF (Promyelositik 16semi zinc finger) / RARA anomalisinin saptandigi tiptir.
MPO ile kuvvetli boyanma vardir . Immiinfenotipik olarak CD13(+) ve CD 33 (+), HLA-DR (-) CD34 (-), ve

TdT (-) CD 11b (-), CD 117 zayif veya degiskendir.
APL’nin genetik varyantlar1 ATRA duyarli olarak tanimlanan alternatif fiizyon genleri:

* NuMA/RARAve t(11;17)

* NPM1/RARA vet (5;17)

* FIPIL1/RARA dr.

ATRA direngli varyantlar:

* STATS5b / RARA ve interstisyel kromozom 17 silinmesi
* PLZF /RARA ve t (11; 17) dir.

APL hastalarinda ek sitogenetik anormallikler, trizomi 8 veya belirli molekiiler anormallikler (FLT3’te gen mu-
tasyonlar1) varsa, prognoz kotiilesmez ve standart APL ile ayni prognoza sahip oldugu diisiiniiliir. Genel olarak,
ATRA’ya duyarli alternatif fiizyon genleri olan hastalar standart ATRA bazli tedavi ile tedavi edilir. ATRA’ya direngli
oldugu bilinen varyantlar1 olan hastalar standart AML indiiksiyon tedavisi ile tedavi edilir.

Sitopenilere bagl komplikasyonlar ,diger AML’lerden farkli olarak kanama komplikasyonlar1 daha fazladir . Dis-
semine intravaskiiler koagiilopati (DIC), tan1 aninda veya kemoterapi baslayinca doku faktorii salinimi Faktér X’u
direkt aktive eden kanser prokoagulanin salinmasi ve 16semik promyelositlerde anneksin II reseptor ekspresyonuyla
gelisebilir.

NCCN 2021 siniflamasina gore beyaz kiire (WBC) >10000 /mcL yiiksek risk , beyaz kiire < 10000 /mcL diigiik
risk olarak siniflandirilmaktadir.

APL deki prognostik faktorler , yas , kanama diatezi , baslangi¢ 16kosit sayisidir. Erken 6liim, teshisten sonra ilk
30 giin i¢inde gelisen 6liimdiir. APL de erken 6liim nedenleri, hemorajik komplikasyonlar, diferansiasyon sendromu
ve enfeksiyonlardir. APL’de erken 6liimiin 6dnlenmesi i¢in , tanidan ilk siiphe edildiginde (klinik 6ykii ve periferik
yaymaya dayali) ATRA tani teyit edilmeden baglanmali ,> 50,000/uL olacak sekilde sik trombosit transfiizyonu ya-
pilmali , fibrinojeni >150 mg/dL’de tutmak igin kriyopresipitat baslanmalidir. Sitogenetik sonucu beklemeye gerek
yoktur. Eger t(15;17) negatif gelirse ATRA kesilir ve standart AML tedavisi baslanir. WBC sayis1 <10.000 /mcL ise
indiiksiyon tedavisinden 2 giin dnce ATRA baslanir (bu sekilde DIC gelisimi dnlenir; direkt ATRA ile DIC ihtimali
daha diisiiktiir) . ATRAnin diger kemoterapik (KT) ajanlar gibi hizli hiicre yikimina yol agmadigi hatta tedavinin
baslangicindan itibaren 5-8.giinlerde koagiilopatide diizelmeler saglayabildigi goriilmiistiir. ATRA selektif olarak
PML-RAR-a baglanip diferansiasyonu suprese eden protein kompleksinin RAR a’dan ayrilmasini saglayarak etkisini
inhibe eder.

ATRA; PML-RAR a fiizyon proteinine baglaninca niikleer transkripsiyonel represér kompleksi (N-CoR+mSi-
n3A+HD) ayrilir ve histon asetilasyonu artar . Kromatin yapimi artar . Transkripsiyonel aktivite yeniden artar .So-
nugta transkripsiyonel supresyonun ortadan kalkmasi ile hiicre diferansiasyonu, apoptozis ve hemostazi saglanir .
ATRA tedavisi ile tiimor litik etkiden daha belirgin olarak prokoagiilan etki goriilebilir. Pihtilagsma bozuklugunu
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diizeltici bazi etkilere sahiptir. Anneksin II RNA agir1 ekspresyonu ATRA tedavisinden sonra kaybolur. Losemik
hiicrelerde anneksin II’nin yiiksek diizeyde ekspresyonu plazmin iiretimini artirir. Anneksin II‘nin agir1 ekspresyonu
hemorajik komplikasyonlarin bir mekanizmasi olabilir. Paradoksik olarak da; hiperkoagiilabl bir pihtilasma egilimi
ATRA tedavisinin ilk aylarinda goriilebilir.

Arsenik trioksit (ATO) , mitokondrial/intrinsik ya da ekstrinsik apoptoza neden olmaktadir.Yiiksek konsantras-
yonda hiicrelerde apoptozisi ve diisiik konsantrasyonda maturasyonu uyarabilir . Hematolojik toksisitesi nisbeten
daha azdir. Hiicrenin G1 evresinde duraklamasiyla bu durum agiklanabilir .Hiicreler i¢in G1 siklus blokaji, G2/M
hiicre siklusu blokajina gore daha az toksik ve geri donebilir bir durumdur.

APL Tedavi: KT, ATRA, ATO, Gemtuzumab Ozogamisin veya kombine tedavilerden olusmaktadir. Indiiksiyon
ve konsolidasyon tedavilerinde kullanilmaktadir. Yiiksek riskte intratekal SSS profilaksisi tedaviye eklenir.

Tek bagina Antrasiklin tabanli KT (+ARA-C) ile tam remisyon (TR) %70-80 dir. Uzun siire sagkalim %35-45
tir. Tek bagina KT koagiilopatiyi tetikler; KT sonrasi olgularin %10-15’inde 6limciil kanamalar gelisebilmektedir.

Tek basina ATRA (45 mg/m2/giin) oral uygulamastyla TR %75-95 tir. Hematolojik TR genelde 5-6 hafta arasinda
saglanir. ATRA’ nin sagladigi TR gecici olup; tek basina kullanilirsa 3-12 ay i¢inde niiks gelisir. Kronik oral ATRA
kullanimi; plazma konsantrasyonunda agsamali bir azalmaya ve sonugta niiks gelisimine neden olabilir.

ATRA ile KT kombinasyonu ile uzun siireli remisyon i¢in (ATRA ‘nin uyardigt TR ‘nun yogun KT rejimleri ile
konsolidasyonu) ,ATRA direnci 6nlemek i¢in (retinoik asit baglayan bir protein) kullanilir. Uzun siireli yasam bek-
lentisi %80’lerin lizerindedir.

ATRA ile ATO Kombinasyonu ile , APL 0406 ¢alismasinda uzun donem sagkalim %98,7 olarak goriiliirken
ATRA+ KT kolunda bu oran %91,1 olarak goriildii. TR %100 goriildi. %13 oraninda Qtc uzamasi ,%57 karaciger
toksisitesi ,%47 16kositoz goriildii. Uzun siireli yasam beklentisi %80 lerin tizerinde tesbit edildi.

ATRA+ATO+ Gemtuzumab Ozogamisin ve ATRA+KT + Gemtuzumab Ozagamisin tedavileri yiiksek risk grup-
larinda kullanilmaktadir.

ATRA tedavisi izlemi : Tedavinin ilk 2 haftasinda WBC yiikselir. Serum ALT ve trigliserid diizeyi artar. Prom-
yelositler 2-4 hafta i¢inde periferik kanda kaybolur ve normal bir kemik iligi 4-10 haftalarda izlenir. Anemi diizelir.
ATRA ile 2. konsolidasyon tedavisinden sonra hastalarin gogunda PML-RAR-a PCR ile negatif olur.

APL Diferansiasyon Sendromu ates, nefes darligi, siklikla WBC artis1, hipoksemi, plevral/perikardiyal efiizyon-
larla kendini belli edebilir , giinde iki kez 10 mg dexametazon tedavisi, ilk semptom veya belirti goriiliir goriilmez
,tan1 konmadan once baslanmalidir. Hipoksemi siddetli ise ATRA veya ATO kesilmeli ; semptomlar/belirtiler stero-
idlerle ¢coziimlendiginde tekrar baglanmalidir.

Konsolidasyondan idameye gecis i¢in ardigik 2 ay PCR ile t(15;17) negatif olmalidir. Hastalar 3 aylik donem-
ler halinde PCR ile t(15;17) yoniinden arastirilmalidir. Idame tedavi randomize calismalarda test edilmemistir.
Idame tedavi alan calismalarda remisyon siiresi daha uzun goziikmektedir. idame tedavide ATRA ile birlikte oral
kullanilabilen ajanlar metotreksat ve 6-merkaptopurin 2-3 yil siire ile kullanilmaktadir. ATRA idame tedavisi alan
hastalarin %70¢inde 2.5 y1l siiren remisyon gériilmekte dir. ATRA almayan hastalarda ise bu oran %20 dir. {damenin
indiiksiyon ve konsolidasyonun yogunluguna bagli olmasi olasidir. ATRA+ATO ilk tedavi olarak verildigi takdirde
idame verilmeyebilir, ancak acik degildir (APL0406 calismasinda sadece 2 yillik takiple yayinlanmistir) .

Relasp APL , relaps sonrasi konvansiyonel KT rejimleri etkili ATRA,ATO ve KT tekrar kullanilabilir. Arsenik ve
gemtuzumab ozogamisin ¢ok etkilidir, >%80 remisyon oranlar1 goriilmiigtiir. Konsolidasyonu takiben ayni oranlarda
RT-PCR negatifligi bildirilmektedir. Bu durum otolog kok hiicre nakli kapisini agmaktadir. Otolog kok hiicre nakli ;
PCR negatif hastalarda yapilabilir . PCR pozitif hastalarda allojenik kok hiicre nakli yapilabilir.
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Tedavide amag , erken 6liimil azaltmak , yliksek-risk grubundaki hastalarda tedaviyi en uygun hale getirmek/
detaylandirmak , kemoterapiyi minimuma indirgemek veya kaldirmak , ATRA, ATO gibi aktif ajanlar1 birlikte ver-
mektir.Yeni tedavi stratejileri oral arsenik , yeni retinoidler — Tamibaroten bazli ilaglardir.

Kaynaklar
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KM-4. OZEL HASTA POPULASYONLARINDA AFEREZ

Dr.Semih Basci
SBU Dr.Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi

Ozel Hasta Popiilasyonlarimin Yonetimi

Terapétik aferezin bazi komplikasyonlari, hastanin altta yatan tibbi durumuyla iliskilidir. Ik degerlendirmede bu
kosullarin belirlenmesiyle, aferez islemi komplikasyonlar1 dnlemek veya en azindan minimuma indirmek i¢in diizen-
lenebilir.

Ozel Hasta Popiilasyonlar

Artmis Kanama Riski Olan Hastalar: Ozellikle total plazma degisimi (TPD) uygulanan hastalarda
kanamaya bagh yan etkiler goriilebilir. Albiiminin s1v1 replasmani olarak kullanilmasi, pihtilagma fak-
torl aktivitesinde islemden sonra %40 ile %70’lik bir diisiise neden olacaktir; bu da PT ve aPTT nin hafif
bir sekilde uzamasina neden olur. Yakin zamanda invaziv prosediir gecirenler, karaciger hastaligi veya diger
koagiilopatileri olanlar ve giinliik yogun TPD islemi uygulananlar gibi kanama riskinin arttig1 hastalarda,
fibrinojen ve diger pihtilasma faktorlerinin plazma replasmani ile yerine konmasi saglanmalidir.

Anemisi Olan Hastalar: Ekstrakorporeal eritrosit hacmi, anemik bir hasta i¢in eritrosit hacminin (RCV)
daha biiyiik bir yiizdesini olusturacaktir. Bu nedenle, bu hastalarin eritrositlerin ekstrakorporeal devreye
gecisini tolere etme olasilig1 daha diisiiktiir. Aferez sistemlerinin ¢ogu «priming» yetenegine sahiptir. He-
modiliisyondan kaginmak i¢in islemin ilk agamasinda, hastanin kani cihaza girdiginde ve hastaya normal
salin sollisyonu verildiginde islemin riskleri ve faydalar1 goz 6ntinde bulundurulmalidir.

Kalp Hastaligi veya Hemodinamik Dengesizligi Olan Hastalar: Terapotik aferezden fayda goérecek
bazi hastalar, kardiyovaskiiler hastalik veya diger nedenlerle hemodinamik olarak dengesizdirler. Bu hasta-
larin terapotik aferez ile ilgili kan voliim degisikliklerini tolere etme olasilig1 daha diisiiktiir. Bu gibi durum-
larda aferez doktoru, hastanin primer saglik ekibine danisarak, acil terapdtik aferez gerekip gerekmedigine
veya hastanin klinik durumu diizelene kadar aferezin ertelenip ertelenmeyecegine karar vermelidir. Bu has-
talar monitdrize olarak takip edilmelidir.

Sivi Voliim Anormallikleri Olan Hastalar: Terapotik afereze ihtiya¢ duyan bazi hastalarin dnceden var
olan s1v1 hacim anormallikleri olabilir. Bobrek yetmezligi olan hastalar genellikle diisiik serum albiimin ve
protein seviyelerine sahiptir; plazma onkotik basincindaki bu diisiisten dolay1 semptomatik hipotansiyon
riski altindadirlar. Dehidrate hastalar, ekstrakorporeal béliimdeki hacim kaybini tolere edemeyebilecek-
lerinden, terapotik aferez 6ncesinde veya sirasinda kristaloid ile resiisite edilmelidir.

Serum Protein Anormallikleri Olan Hastalar: Waldenstrom makroglobiilinemisi veya multipl miye-
lomda oldugu gibi yiiksek serum protein seviyeleri olan hastalar, hiperviskozite i¢in TPD’ye ihtiya¢ duya-
bilir. Bu hastalar, genellikle artmis bir plazma voliimiine sahiptir ve asir1 voliim yiikiine bagli semptomlari
olabilir. Ekstravaskiiler monoklonal paraproteinler onkotik basing uygulayabilir ve bu da sivinin intra-
vaskiiler alandan ekstravaskiiler alana net hareketine neden olur. Bu durum, islemin sonunda veya islem
tamamlandiktan kisa siire sonra hipotansiyona yol acabilir. Bu nedenle, ek sivi destegi gerekebilir.

Sitrat Metabolizmasinda Anormallik Olan Hastalar: Cogu hasta, terapotik aferez sirasinda infiize
edilen sitrati metabolize edebilir. Boylelikle hipokalsemik toksisiteye bagli anlamli semptomlar gelismez.
Bununla birlikte, bobrek veya karaciger hastalig1 olan hastalarin semptom gelistirme riski daha yiiksektir.

Kriyoglobiilinemi veya Soguk Agliitinin Sendromu Olan Hastalar: Ekstrakorporeal sistemde kanin
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sogumasiyla semptomlari siddetlendirebilir. TPD, gorece hizli bir akim hizinda siirekli akim yontemiyle
gergeklestirilirse, sogutma en aza iner. Soliisyonlar ve replasman sivilar: énceden 1sitilmali ve ayrica bir
kan 1siticis1 da kullamlmahdar.

Hamile Hastalar: Gebelik sirasinda toplam kan hacmi yaklasik %40, plazma hacmi %45 ile %55 ve
RCV %20 ile %30 artar. Hacimler uygun sekilde hesaplanmali ve aferez cihazinda programlanmalidir.
Terapoétik aferez sirasinda hastanin pozisyonu 6nemlidir. Hasta sol tarafina uygun sekilde yerlestirilmezse
gebe uterusu, inferior vena kavay1 sikistirarak vendz doniisiin azalmasina, aferez isleminin etkinliginin
azalmasina ve muhtemelen hipotansiyona neden olabilir.

[lag Etkilesim Potansiyeli Olan Hastalar: Beta blokérler, kalsiyum kanal blokerleri, nitratlar ve diger an-
tihipertansif ilaclar, fizyolojik kompansatuar yanit mekanizmalarini 6nleyebilir veya inhibe edebilir. Antie-
pileptik ve antiaritmik gibi ilaglarin TPD ile uzaklastirilmasi terapotik etki kaybina bagli olumsuz etkilere
neden olabilir. Ilaclar kiigiik bir dagilim hacmine sahipse ve/veya ilacin énemli bir kism1 plazma proteinle-
rine baglaniyorsa etkilenme olasilig1 daha ytiksektir.

Cocuk Hastalarda Aferez Uygulamasinda Dikkat Edilmesi Gerekenler: Pediatrik aferezin prensipleri
yetiskinlerde oldugu gibidir. Ancak mevcut aferez ekipmani bebekler ve kii¢iik cocuklar yerine yetiskin-
ler i¢in tasarlanmistir. Pediatrik prosediirleri giivenle gerceklestirmek i¢in, aferez cihazlarinin 6zellikleri
iyi bilinmelidir. Cihazin tiirline bakilmaksizin, ECV bir ¢ocukta, yetiskinden daha biiylik bir TBV frak-
siyonunu temsil eder ve boylece ¢ocuklarda daha biiyiik bir voliim kaymasina neden olur. Cocuklar i¢in
terapotik aferezin riskleri ve faydalar1 degerlendirilirken, tromboz veya enfeksiyon gibi santral vendz
kateter yerlestirilmesiyle iligkili riskler de géz onilinde bulundurulmalidir. Vaskiiler erisim yolu ve yeri
secilirken ii¢ faktor dikkate alinmalidir: 1) terapotik aferez ihtiyacinin aciliyeti 2) beklenen aferez siklig
ve siiresi 3)kateter bakiminin kolayligi. Cogu yetiskinin aksine, ¢ocuk hastalar hipokalsemi semptomlarini
ifade edemeyebilirler. Bu nedenle sitratin neden oldugu iyonize hipokalseminin klinik olarak fark edilmesi
cocuklarda yetiskinlere gore daha zordur. Cocuklar, terapotik aferez sirasinda, aferez ekibiyle is birligi
eksikligine neden olabilecek diizeyde kaygi sergileyebilirler. Cocuklarda anksiyeteye 6zel bir yaklagim
gerekir. Ancak, bu yaklagim ¢ocugun yasina ve tibbi durumuna gore ayarlanmalidir. Pediatrik hasta bakimu,
ebeveynlerin veya vasilerin siirece katilimi olmadan tam veya etkili olamaz. Cocuklarda, yetigkinlere gore
daha yaygin ve siddetli goriilen ii¢ tip komplikasyon; bu komplikasyonlarin erken asamada fark edilmeleri
bazen zor olur. Bunlar, hipovolemi, hipokalsemi, demir eksikligi anemisidir.

KAYNAKLAR

Cid, J, Carbassé, G, Gamir, M, et al. Acid-base balance disturbances in plasma Exchange depend on the replacement fluid used.
Transfusion 2015;55:2653-8.
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Hodulik KL, Root AG, Ledbetter LS, Onwuemene OA. Effects of therapeutic plasma exchange on anticoagulants in patients
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KM-5. HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLi SONRASI EVDE MERAK
EDILENLER

Dila Basci
SBU Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi

Enfeksiyonlar

Kok hiicre nakli yapilan hastalarda enfeksiyon énemli bir mortalite ve morbidite nedenidir. Kok hiicre
nakli dncesi verilen hazirlama rejimi hastada pansitopeni ve immiinsiipresyona neden olmaktadir. Enfeksi-
yondan korunmada el hijyeni ¢cok 6nemlidir. Ziyaret¢i sayisi kisitlanmalidir. Gribal veya baska bir enfeksiyo-
nu olan kisilerle goriisiilmemeli, diger saglikli kisilerle ellerini yikadiktan sonra ve maske ile goriismelidir.
Misafirlerinizle yakin temasta bulunulmamalidir. Agiz bakimi i¢in nakil 6ncesi dis hekimlerince agiz igi
degerlendirilmeli ve gerekli tedavi yapilmalidir. Yumusak dis fir¢alar1 kullanilmalidir. Trombositler 50000
mm?° ise antiseptik gargara ya da bikarbonatli gargara kullanilmalidir. Bitkiler zararli bakteriler ve mantarlar
tasiyabilir. Hasta odasinda kesinlikle bitki bulundurulmamalidir. Hasta i¢in ayri, tek kisilik, az esyali bir
oda hazirlanmalidir. Ddsemeler ve pencereler, kap1 kollar1 ve elektrik diigmeleri ¢amasir suyuyla giinliik
temizlenmelidir. Odadaki hali kaldirilmali ya da iizerini tam olarak ortebilecek bir ortii serilmelidir. El hav-
lusu 6zel olmal1 ve giinliik degistirilmelidir. Hastaya 6zel bir yastik ve nevresim takimlari saglanmalidir.
Yastik ve yorganlar yikanabilir elyaf tirtinler olmalidir. Ev giinliik siipiiriilmeli ve silinmelidir.

Beslenme

Yiyecekleri hazirlarken eller iyice sabunlu su ile yikanmali, elde kesik veya yara var ise eldiven kulla-
nilmalidir. Hastaya besinleri hazirlarken maske kullanilmalidir. Tiim yiyeceklerin son kullanma tarihine
dikkat edilmelidir. Bir y1l boyunca hazir su igilmelidir. Siit ve peynir pastorize edilmis ve gilivenilir marka
olmalidir. Yemekler 6glinliik pisirilmeli, kalan yiyecekleri hasta kesinlikle yememelidir. Meyve ve sebze-
ler ¢ok 1yi yikandiktan sonra 15 dk. sirkeli suda bekletilmeli ve meyvelerin kabuklar1 soyulmalidir. Bayat
yemekler, konserveler, hazir regeller yenilmemelidir. Salam, sosis, pastirma, sucuk, baharatlar, hayvansal
yaglar, sakatatlar, ¢ig kofte disarida yapilan tiim yiyeceklerin yenmesi ve i¢ilmesi kesinlikle yasaktir. Et ve
yumurta iyi pisirilmeli. Mevsimlik meyve ve sebze yenilmeli, hormonlu ve katki maddeli yiyecekler yen-
memelidir. Yiyecekler ¢ok iyi kaynatilarak pisirilmelidir. Diidiiklii tencerede pisirilmesi tercih edilmelidir.

Egzersiz

Kok hiicre naklinden sonra fiziksel performansi iyilestirebilir. Ayrica yasam kalitesi, semptom yonetimi
ve yorgunluk {izerine iyilestirici etkisi vardir. Kok hiicre nakli 6ncesi ve sonras1 donemde, tavsiye vermek,
kogluk yapmak ve egzersizi desteklemek i¢in uzman bir onkoloji fizyoterapisti faydali olabilir. Hareketli
kalarak, komplikasyonlarin etkileri dnlenebilir ve tedavi optimize edilebilir. Hastanin bulundugu evreye
bagli olarak, fizyoterapist hastalarla birlikte hedefler belirlemelidir. Egzersizin amaci; tedavi sirasinda ayni
seviyede kalmak veya dncesinde ve sonrasinda durumu iyilestirmektir. Izolasyonda uzun hastanede yatig
nedeniyle ve tedavinin yan etkileri sebebiyle, egzersiz zorlayici olabilir. Cogu zaman hastaya izin verilmez.
Hafif agirliklar, egzersiz bantlar1 veya statik bisikletler yardimer olabilir. En basit ve kolayca yapilacak
olan egzersiz yliriiyiistiir. Hastanede oda igerisinde, taburculuktan sonra giinesin etkili olmadig: saatlerde
disarida yapilabilir. Siiresi 5-10 dk. ile baglayip 20-30 dk. ya kadar uzatilabilir. Hastanin durumu giinden
giine degisir, bu nedenle fizyoterapistle gerceke¢i beklentiler ayarlamak gereklidir. Hasta bireyi zorlamamak
onemlidir. Hastanin gilivenligini saglamak ve zorlanma veya yaralanmay1 6nlemek son derece dnem tasir.
Nakil sonrasi ilk aylarda egzersizi yorucu olmayacak sekilde planlanir. Kas giiclenmesi, akciger kapasitesi
ve 0zgiiven acisindan egzersiz yapmak onemlidir. Hastalarin daha az bagimli hissetmelerine yardimci olur.
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Sosyal Cevre

Kullandiginiz immunsiipresif ilaglar sebebiyle miimkiin oldugunca kalabalik ortamlara girilmemelidir.
Hastanin aile ziyaretlerinden kaginmasi gerekir. Maskesiz digar1 ¢ikilmamalidir. Kalabalik yerlerden si-
nema, aligveris merkezi vb. kaginilmalidir. Bahge ve bahge islerinden uzak durulmalidir. Hasta, doktoru
ile “’ne zaman araba siirmeye devam edebilir” konusunu goriismelidir. Araba kullanmak i¢in konsantre
olma yetenegini ilaglar veya anemi olmasi durumu etkileyebilir. Hasta nétropenik ise, evcil hayvanlarin
temizligini kendisi yapmamasi uygundur. Kedi kumu ve kus kafeslerinden kolayca enfeksiyon bulasabilir.
Transplantasyon sonrasi en az 1 yil boyunca bir ev hayvani1 alinmamalidir. Hasta biraz bahge isleriyle ug-
rasabilir ama kum veya toprakla temastan kaginmak i¢in ¢iplak elleriyle degil bahge aletlerini ve eldiven
kullanmalidir. Hastaya bakim verenler mutlaka maske takmalidir. Evdeki kiigiik ¢ocuklarla ¢ok yakin te-
masta bulunulmamalidir.

Cinsel Yasam

Kok hiicre naklinden sonra en yaygin ve kalic1 uzun vadeli endiselerden birisi de cinsel islev bozuklu-
gudur. Cinselligi etkileyen faktorler, orgazmdaki degisiklikler, erken bosalma, beden imaj1, benlik saygisi,
hormonal degisiklikler, diisiik libido ve yorgunluk olarak sayilabilir. Erkeklerde, infertilite, kemoterapi
veya radyoterapiye bagli azospermi ve gegici olarak cinsel iliskiye girememe izlenebilirken; kadinlarda,
cinsel istekte azalma, vajinal kuruluk, sicak basmalari, osteoporoz ve erken menopoz izlenebilir. Nakil-
den sonra cinsel iliski, trombosit sayisinin 80-100 mm?, nétrofil sayisinin 1000 mm? ¢ikmasi durumunda
onerilmektedir. Nakil sonrasi bir y1l boyunca korunmasiz cinsel iligki onerilmez. Kullanilan ilaglarin yan
etkisi olarak cinsel iliskide degisiklikler olabilir. Bir¢ogu gecicidir 3-6 ay sonra diizelebilir.

Kok Hiicre Nakli Sonras1 Evde Basiniza Gelebilecek Acil Durumlar

Kanama, 38 °C 1 ates, deride dokiintii, kabariklik, kizariklik, morarma, ciddi bulanti-kusma, giinde 3 ve
iizeri diyare, anal bolgede agr1 kanama, agiz i¢inde kanama, lezyon izlenebilir.

Kaynaklar
Kenyon, M, Babic A. The European Blood and Marrow Transplantation Textbook for Nurses, 2018

Babic A, Murray J. Role of Nursing in HSCT. In: Carreras E, Dufour C, Mohty M, Kroger N, eds. The
EBMT Handbook: Hematopoietic Stem Cell Transplantation and Cellular Therapies. 7th ed. Cham (CH):
Springer; 2019.237-243.
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KM-6. HODGKIN LENFOMADA KONSOLIDASYON TEDAVIiSi: KIME? NE ZAMAN? NE
KADAR SURE?

Sezgin Pepeler

Tiim lenfomalarin %10, tiim kanserlerin %0.6’sm1 olusturmaktadir. Insidans 2.4/100000°dir. Goriilme siklig1 ola-
rak en sik geng eriskinlerde 20-40 yas, 55 yasindan sonra ikinci bir artig olmaktadir. 5 yillik yasam siiresi; Kemo-
terapi (KT)-radyoterapi (RT) ile ileri evre %80 ve erken evre %90 iken 60 yas {istii %58 (tedavi iliskili non-relaps
mortalite) saptanmistir. Relaps vakalarda; Yiiksek doz KT —Otolog K&k Hiicre Nakli (OKHN)ile %40-50 progresyon
gelismektedir. Progresyon gelisen vakalarda medyan sagkalim 1 y1l-2.5 yil arasindadir. Relaps sonrasi siiregde Bren-
tiksumab veya anti PD-1 ajan olan Pembrolizumab veya Nivolumab kullanilmaktayken Allogeneik kok hiicre nakli
sinirlt hastada yapilabilmektedir.

OKHN basarisizhigi gostergeleri:OKHN sonrasi relaps veya progresyon orani1 erken donemde olmaktadir. Prog-
resyon ilk 1 y1l %71, ilk 2 y1l %90 beklenmektedir. Basarisizlik gostergeleri olarak, Primer refrakter hastalik ,Erken
niiks ,Niikste B semptomu, ekstranodal hastalik OKHN 6ncesi 1 den fazla kurtarma tedavisi, OKHN 6ncesi kurtarma
tedavisine refrakterlik Kurtarma tedavisi sonrasi PET (+) ligi olarak sayilabilir. Hodgkin Lenfomada olmasi1 gereken
konsolidasyon tedavisi, OKHN sonrast hematopoetik veya immunolojik yaniti bozmamali ,lenfoid/hematopoetik ol-
mayan dokulara minimal etkili olmas1 beklenmektedir.

Konsolidasyon tedavisi:Konsolidasyon tedavisi olarak Brentuksimab Vedotinin(BV), OKHN sonrasi yiiksek risk
tagiyan hastalarda hastalik progresyonunu geciktirdigi randomize, plasebo kontrollii bir faz 3 ¢aligma olan AETHE-
RA ¢aligsmasi ile kanitlanmistir.

Brentiksumab vedotin ile ilgili konsolidasyon calismalari
* Moskowitz C H et al. Phase 3 trial (AETHERA). Lancet.2015

» Moskowitz C H et al. Five-year PFS from the AETHERA trial. Blood. 20 2018
* Ferhanoglu et al. EHA virtual congress abstract 2020

» Marouf et al. Real life study . AMAHRELIS trial. American Society of Hematology Virtual Annual Meeting;
December 2020

» Akay et al. Multicenter retrospective study. Hematological Oncology.2021

AETHERA calismasi:Faz 3 randomize , ¢ift kor , plasebo kontrollii , ok merkezli calisma olup 165 hasta BV
ve 164 hasta plasebo 2 kola ayrilmis olup OKHN olan hastalar alinmistir. OKHN sonrasi progresyon riski olan HL
hastalarinda plaseboya karst BV etkinliginin ve giivenliginin karsilastirilmasi amaglanmisltir. Sonlanim noktalari:
Birincil: Progresyonsuz yasam siiresi(PFS); Ikincil : Tiim yasam siiresi (OS) , giivenlik, tolerabilite olmustur.

OKHN sonras1 30-45 giin i¢inde 1.8 mg/kg BV (iv-3 haftada bir) veya plasebo, min 8 — max.16 siklus kullanil-
muistir. Plasebo kolunda progrese olan hastalarin BV tedavisi alacak sekilde ¢apraz gegislerine izin verilmistir. Bazal
BT ile sonrasi 3,6,9,12,18,24. aylarda BT kontrolleri yapilip , 24. aydan sonra ¢aligma kapanana kadar 6 ayda bir
degerlendirme yapildi.

AETHERA Cahsmasinin Risk Faktorleri (dahil edilme kriterleri):12 aydan dnce erken relaps veya ilk basa-
mak tedaviye refrakter hastalik,Bir 6nceki kurtarma rejiminde en iyi yanitin parsiyel yanit veya stabil hastalik ol-
masi, OKHN o&ncesi ekstranodal hastalik, OKHN 6ncesi B semptomlarinin varligi, 2 veya daha fazla kurtarma rejimi
uygulanmig olmasi risk faktorleri arasindadir.

AETHERA 5 yillik etkinlik verileri
Syillik gbzlem siiresinin sonunda;BV kolunda medyan PFS’ye ulasilamamustir, plasebo kolunda PFS 15,8 ay
(HR=0,51),5 yillik PFS orani, BV kolunda %59, plasebo kolunda %41 dir.

2, 3 ve 5 yillik gbzlem siirelerinde tutarh bir sekilde BV kolunda %30 oraninda PFS avantaji saglanmistir. 5 yillik
gbzlem siiresinin sonunda, periferal noropati hastalarin %90’ 1inda iyilesme gdstermis veya tamamen iyilesmistir.
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Tiirkiye’de 24 merkezde gerceklestirilen OKHN sonrasi konsolidatif amach BV kullanimina iliskin Gerg¢ek
Yasam Verileri

Calismaya dahil edilen ve OKHN sonras1 relaps/refrakter hastalik riskini arttiran faktorler: Primer refrakter has-
talik veya 12 aydan once erken relaps,Ekstranodal tutulum,B semptomlariin varlig1,>2 kurtarma rejimi alinmis
olmasi,Son kurtarma tedavisine en iyi yanitin parsiyel yanit ve stabil yanit olmasidirToplam 59 hasta 16 ay Medyan
takip sonucunda; Primer refrakter hasta 21 (36%),Relaps <12 ay 28 (47%)hasta, Relaps >12 ay 10 (17%)hasta,B
semptomu olan hasta sayis1 15 (25%),Ekstranodal tutulumu olan hasta sayisi 10 (17%) olarak degerlendirilmistir.
Tiim hastalarda BV konsolidasyonu OKHN’yi takiben 3 ay i¢inde baslamistir .Medyan 12 siklus BV kullanilmistir

12 aylhik PFS %80,76, OS %98’dir (AETHERA c¢alismasinda 2 yilik PFS %63, 5 yilik PFS %59’dur).12
aylik PFS orami 3 risk faktoriine kadar olan hastada %80, 3’ten fazla risk faktoriine sahip hastada %82’dir. BV kon-
solidasyonu sonrasi relaps orani 1.y1lda %28’dir. OKHN 06ncesi tam yanit elde edilmis 15 hastanin 11’1 BV ile tedavi

edilmistir. Bu hasta grubunun sonuglari, daha 6nce BV almamis hastalarla benzerdir (%87 vs. %79) .27 hastada(%46)
yan etki bildirilmis, en sik goriilen yan etkiler periferik duysal néropati ve ndtropeni olmustur.

AMAHRELIS calismasinda; Fransa gercek yasam verilerinin degerlendirildigi calismada 25 merkez, 115 hasta
degerlendirilmistir. OKHN sonrast BV tedavi baglama zamani ortalama 70 giin (18-223 giin) olup %75 hasta OKHN
oncesi BV tedavisi almigtir. PFS oranidegismemistir.2 yilik PFS %75.3 OS: %96.4 ,PFS oran yiiksek (Kurtarma
tedavisi sonrasi tam yanit oran1 %90 , parsiyel yanit orant %7) saptanmistir.Kemosensitif  hasta yiizdesinin fazla
olmast PFS oraminin yiiksek olmasinda etkili olabilir. PD-1 inhibitorii olan Pembrolizumabin OKHN sonrasi kon-
solidasyon amagli yapilan ¢alismasi, Cok merkezli faz 2 ¢alisma (nisan 2015- mart 2017 )olarakdizayn edilmistir.
Relaps refrakter klasik HL/OKHN sonras1 31 hasta , ortalama yas 33 olacak sekilde calisma tasarlanmigtir. %90
klinik yiiksek risk olan hastada OKHN o0ncesi parsiyel veya tam yanit olan hastalarda OKHN ‘den 21 giin sonra
Pembrolizumab 200 mg iv 3 haftada bir, toplam 8§ siklus verilmistir. Degerlendirmede BT ve PET/BT kullanilmigtir
(nakil sonras1 21 giin i¢inde, 10. ve 22. haftada, 12. ve 18. ayda) .Sonugta 2 ve {izeri risk faktorii olan hastalarda PFS:
%83 AETHERA calismasina uygun kriterler olanlarda PFS:%85, 19 aylik genel PFS: %81, OS:%100 saptanmustir.
Nivolumab ile Brentiuksumabin kombine seklinde kullanildigt OKHN sonras1 konsolidasyon tedavisi ile ilgili yapi-
lan calismada, 59 hasta belirlenmis kriterlere uygun sekilde ¢aligmaya alinmistir . Calisma dizayni olarak OKHN’den
30-75 giin sonra baglamak iizere planlanan 8 siklus i¢in her 21 giinde bir 1.8 mg/kg BV ve 3 mg /kg Nivolumab
kullanilmistir Bir ilag toksisitesi nedeniyle kesildigi zaman, digerine devam edilmesi planlanmistir. PET CT OKHN
sonrast, 4. siklusun 15. giinii, tedavi bitisi, tedaviden 12 ve 18 ay sonra planlanmistir Birincil sonlanim noktasi 18
aylik progresyonsuz sagkalim (PFS), Ikincil sonlanim noktas1 Genel sagkalim, giivenlik, tam remisyonda olmayan
hastalar i¢in yanit orani olarak tasarlanmistir.

Hayatda kalanlarda medyan takip siiresi: 18 ay (3-36 ay) , Tiim 8 siklusu tamamlayan(BV+Nivo) 29 (%49), hem
BV ve Nivo tedavilerini erken birakanlar 14 (%24) (Advers olaya bagli: 6 (%10),Hastanin se¢imi: 6 (%10), Pndmo-
sistis carini pndmonisi nedeniyle 6liim: 1 (%2) )saptanmistir. BV tedavisinin erken birakilmasi (medyan 5.5 kiir)8
(%14)hastada,Nivo tedavisinin erken birakilmasi (medyan 3 kiir) 7 (%12) hasta olarak hesaplanmistir. Daha énce BV
kullananlarda PFS:%51, anti PD-1 kullananlarda % 42 ve tiim hastalarda genel sag kalim %98 olarak hesaplanmistir.

OKHN sonrasi radyoterapi:OKHN sonrasi konsolidasyon tedavisinde lokal kontrol agisindan 36 aylik siirec-
te onemli derecede etkinligi gdsterilmistir (9%78-%48 p:0.02)(Jauhari S, et al. Blood 2015).Wilke ve ark, OKHN
sonrasi 28.giinde yapilan BT de >2 cm persistan kitlesi olan veya siipheli kalint1 hastalik durumunda konsolidasyon
amagli RT vermisler. 2 yillik PFS orani %67 ( RT almayan grupta % 42 ) (p=<0.01) Her 2 ¢alismada OS a¢isindan
avantaj saglanamamustir.

Klavuzlar ne diyor???

ESMO klavuzu: BV tedavisinin OKHN sonrasi kulllanimi: >1 risk faktorii olanlarda 6nerilmektedirPrimer has-
talik progresyonu,llk basamak tedaviden sonrasi erken niiks ( <12 ay) ,Relapsda ekstranodal hastalik olmasi duru-
munda onerilmektedir. Konsolidasyon tedavi siiresi belirtilmiyor
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ASBMT, CIBMTR, EBMT paneli, OKHN sonras1 BV ile konsolidasyonu maksimum 16 siklus olmak {izere 3
haftada bir verilmesini dnermektedir. AETHERA calismasinda belirtilen 1 veya daha fazla yiiksek risk olarak be-
lirtilen kriterlerin olmasi durumunda Onerilmektedir. Panel, daha 6nceden BV refrakterligi olan hastalarda OKHN
sonrasi BV dnermemektedir. Ama yiiksek riske sahip relaps hastalikda ve OKHN o6ncesi kisith sayida BV verilen
durumlarda ( 4-6 siklus-BV refrakterligi yoksa) BV konsolidasyon olarak kullanilmas1 dnerilmektedir.

Yeni konsolidasyon tedavi opsiyonlari

Antikor ilag konjugatlar1 (ADCs), Bispesifik antikorlar, Kimerik antijen reseptdr modifiye T hiicre (CAR-T)
tedavisi arastirma asamasindadir. Camidanlumab ( anti-CD 25 antikoru) ;Faz 1 ¢aligmasi , 26 RR HL ‘da tiim yanit
orani %81 saptand1 (%50 Tam yanit saglandi) .Histon deasetilaz inhibitorlerinden Panobinostatin faz III ¢alismasi
kétii sonuglar nedeniyle devam etmedi. Diger monoklonal antikorlar, heniiz arastirma asamasinda olan CD80, CD40,
IL-13, LAG-3, TRAIL, CD25, CD52 ye yonelik monoklonal antikor ¢aligmalari mevcuttur. Anti-CD 80 monoklonal
antikor ( galiximab) ve lucatumumab (anti CD-40 monoklanl antikor) timit verici sonuglar bulunmamstir. Bispe-
sifik antikorlar, AFM13; CD30 ve CD16 hedef almakta olup CD30 pozitif malignitelerde kullanilmakta olup 26
R/R HL yeterli etkinlik gdsterilememis (ORR %11.5 .) FazIb ¢alismasi ( KEYNOT-206) AFM13 ile pembrolizumab
kombinasyonunun ORR oranini %88 ¢ikardigi goriilmiistiir .CAR-T hiicre tedavisi: CD30, CD 123, Epstein-Barr
viriis iligkili proteinleri hedef alan tedavilerde umut verici sonuglar bulunmaktadir Caligmalarda ORR orani %39-67
arasindadir.

Ozet olarak, Hodgkin lenfoma kurtarma tedavisi sonras1 yapilan OKHN sonras1 konsolidasyon yiiksek risk dzel-
likleri tastyan hastalarda; 12 aydan dnce erken relaps veya ilk basamak tedaviye refrakter hastalik, Bir 6nceki kurtar-
ma rejiminde en iyi yanitin parsiyel yanit veya stabil hastalik olmasi, OKHN 6ncesi ekstranodal hastalik ve B sem-
tomlarinin varligi ,2 veya daha fazla kurtarma rejimi uygulanmis olmasi durumlarinda OKHN sonrasi erken donemde
baslanmasi 6nerilmektedir. BV 16 siklus 6nerilmektedir. Monoklonal antikor (anti-CD30) veya Monoklonal antikor
+PD-1 inhibitér kombinasyonunun faz III ¢calisma sonuglari irdelenerek, etkin ve yan etkisi az tedavi protokolii ile
yapilmasi uygun olacaktir.
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KM-7. CASTLEMAN HASTALIGI GUNCEL TEDAVIiSi

Jale Yildiz
Giris
Anjiyofolikiiler lenf nodu hiperplazisi olarak da bilinen Castleman Hastalig1 (CD), ilk kez 1954’te Benjamin Cast-
leman tarafindan mediastinal kitlesi olan 40 yasindaki erkek hastada fark edilmistir. Amerika Birlesik Devletleri’nde
her yil yaklagik 6500-7700 yeni CD ortaya ¢iktigi tahmin edilmektedir. CD her yasta ortaya ¢ikabilir, ancak hastalik

tipik olarak eriskinlikte goriilmekte ve olgularin %50-65’1 erkeklerden olugsmaktadir. Hastalik klinik ve histolojik
olarak siniflandirilabilir. Buna gore histolojik olarak 3 alt gruba ayrilir:

Hiyalin vaskiiler tip: Lenf nodlar atrofik germinal merkezler, sogan kabugu goriiniimiinde mantle zonlar, hiper-
vaskularizasyon ve FDC yogunlugu ile karakterizedir.

Plazma hiicreli tip: Lenf nodlarinda hiperplastik germinal merkezlerin yanisira ara sira atrofik germinal merkez-
ler ve interfolikiiler plazma hiicre artisi ile karakterizedir.

Mixed tip: Lenf nodlari, hem hiyalin vaskiiler hem de plazma hiicre alt tiplerinin 6zelliklerini gosterir.
Klinik olarak ise 2 gruba ayrilir:
Unisentrik tip (UCD): Tek bir lenf nodu bolgesinde lokalize hastaliktir.

Multisentrik tip (MCD): Birden fazla lenf nodu bolgesinde yaygin hastaliktir. Kendi i¢inde 3 gruba ayrilir;
KSHV/HHV-8 iliskili MCD, idiyopatik MCD(IMCD), POEMS ilisikili MCD. IMCD ise TAFRO iliskli ve TAFRO
iliskisiz IMCD olarak smiflanir.

* POEMS Sendromu: POEMS sendromu plazma hiicre diskrazileri grubu igerisinde incelenen, genellikle kendi-
sini norolojik defisitlerle gdsteren, patogenezi bilinmeyen nadir bir multisistemik hastaliktir. Plazma hiicre diskrazili
olgularin %2’sinden azinda goriilmektedir. Sendromun bes ana bulgusu polindropati, organomegali, endokrinopati,
monoklonal protein ve deri lezyonlaridir.

* TAFRO Sendromu: Bazi1 iMCD hastalar1 trombositopeni, asit, ates veya yiiksek C-reaktif protein, retikiiler fibro-
zis ve organomegali ile karakterize TAFRO adi verilen spesifik bir alt tip gelistirebilir.
Patogenez ve Etiyoloji

Saglikli bir insanda enfeksiyon sirasinda artan sitokinler enfeksiyon kontrolii sonrasinda normale doner. CD olgu-
larinda ise bilinmeyen bir nedenden dolay1 asir1 miktarda sitokin salinimi vardir. Yiiksek sitokinler, bagisiklik hiicre-
lerinin gogalmasina neden olur ve bu da CD semptomlarina yol agar. immun sistem hiperaktivasyonunun kalitsal ya
da edinilmis bir genetik mutasyon, otoimmiin mekanizmalar ve/veya tanimlanamayan enfeksiyondan kaynaklandigi
diistiniilmektedir. Sebep ne olursa olsun sonugta IL-6 aktivasyonu ortaya ¢ikar. IL-6 regiilasyonunda bozukluk ve
asir1 liretim sonucu:

- B hiicre proliferasyonu ve diferansiasyonu artar.

- VEGF artis1 (artmis anjiogenez) gozlenir.

- Akut faz reaktanlarinin sentezinde artis ortaya cikar.
Semptom ve Bulgular

CD ile iliskili semptomlarin ¢gogu, daha sik goriilen hastaliklarla 6rtiismektedir. CD’ye spesifik bir semptom yok-
tur. Semptomlarin siddeti hastalar arasinda biiyiik farkliliklar gdsterir ve hastalar nispeten asemptomatik olgulardan;
ani, siddetli baslangicl, yagami tehdit eden ¢oklu organ yetmezligine kadar degisebilen olduk¢a genis bir spektrumda
yer almaktadir.

* Lenf nodu biiyiimesi
* Ates

* Gece terlemesi

* Yorgunluk
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» Kilo kayb1

« Odem, asit

* Anemi

* CRP yiiksekligi

* Trombositopeni veya trombositoz
* Bobrek disfonksiyonu

» Karaciger disfonksiyonu

* Hipergamaglobulinemi

Tam

Castleman hastalig1 (CD), hem nadir goriilen bir hastalik hem de diger bir¢ok hastaligin taklit¢isi oldugu igin tes-
his edilmesi zor olabilir. Tan1 histopatolojik olarak konulmalidir. Ayirici tanida anjiyoimmiinoblastik T hiicreli lenfo-
ma, interfollikiiler hodgkin lenfoma, erken mantle hiicreli lenfoma, Waldenstrom makroglobulinemisi, SLE, romatoid
artrit ya da sifilitik lenfadenit, Ig G4 iligkili hastalik, HIV iligkili yaygin lenfadenopati akla gelmelidir.

UCD Giincel Tedavisi

Tam cerrahi rezeksiyon UCD igin kiiratif olup, % 95’1 agsan 10 yillik genel sagkalim oranlar1 ile mitkemmel uzun
donem sonuglar saglamaktadir. Az sayida hasta ile yapilmis ¢alismalara dayanarak radyoterapinin rezeke edilemeyen
olgularda kabul edilebilir bir tedavi segenegi oldugu sdylenebilir.

2021 yilinda ABD de yapilan 28 hastalik bir ¢alismada 18 hasta UCD tipte olup %95 ine cerrahi rezeksiyon
yapilmigtir. Sonugta UCD grubunda 5-yillik hastaliksiz sagkalim %95, 5-yillik genel sagkalim %100 olarak tespit
edilmistir.

2010 yilinda Cin’de yapilan 52 hastalik serinin 48’1 UCD tipinde olup tiim hastalara cerrahi rezeksiyon yapilmis-
tir. Sonugta 5-y1llik hastaliksiz sagkalim ve genel sagkalim %100 olarak tespit edilmistir.

2020 yilinda Dr. Fajgenbaum 6nderliginde hazirlanan bir konsensus raporunda UCD igin &nerilen standart tedavi
cerrahi rezeksiyon olup rezeke edilemeyen olgularda ise, izlem (asemptomatik olgularda), anti IL-6 siltuximab (inf-
lamasyon bulgular1 6n planda olanlarda), Rituximab/ Steroid (bas1 bulgulari olanlarda), RT, Embolizasyon denenebi-
lecegi bildirilmistir. NCCN klavuzunun 2021 versiyonunda da benzer 6neriler yer bulmustur.

MCD Giincel Tedavisi

MCD tedavisinde ise steroit, sitotoksik kemoterapi, anti-CD20 antikorlari, IL-6 ve IL-6 reseptdr hedefli tedaviler,
immiinmodiilatorler, bortezomib ve antiviral ajanlar da dahil olmak tizere bir dizi sistemik tedavi segenekleri denen-
mistir. Bu ajanlarin hepsi hastalik aktivitesi {izerinde etkili gibi goriinse de, elde edilen bilgiler vaka raporlar1 veya
kii¢iik hasta serileri ile sinirlidir.

1. Kortikosteroidler

Kortikosteroidler semptomlarda etkili bir rahatlama saglayabilir, ancak yanit siiresi tipik olarak siirli oldugun-
dan, ana rolleri kemoterapi (CHOP gibi) ile kombinasyonudur.

2. Sitotoksik Kemoterapiler

Etoposid, Vinblastin, Lipozomal doksorubusin, Kladribin, Siklofosfamid monoterapide kullanilan ajanlar olup or-
gan hasar1 olmayan asemptomatik olgularda tercih edilebilir. Yanitlar kisa siireli oldugundan niiks agisindan dikkatli
takip edilmelidir. CHOP, CVAD ve CVP ise CD de kullanilan kombinasyon rejimleri olup rituksimab ile birlikte
kullanilmalar1 6nerilmektedir. Randomize karsilagtirmali ¢aligmalarin eksikligi, yanit siiresi ve tedavinin yan etkileri
ile ilgili mevcut bilgilerin yetersiz olmasi, bu tedavilerin yararini1 yorumlamada kafa karigtirmaktadir.

3. Hedefe Yonelik Tedaviler

3.a. Rituksimab: Rituximab 6zellikle HHV8(+)/HIV(+) hastalarda monoterapi olarak etkilidir. HHV8’in ¢o-
galdigi CD20+ B-hiicresi ve plazmablast rezervuarini ortadan kaldirir. iMCD de ise kombine tedavi olarak
steroitle ve diger kemoterapddik ajanlarla kullanimi mevcut olup etkinligini degerlendiren hicbir klinik ¢aligma
bulunmamaktadir ve literatiirde iMCD ile ilgili az sayida vaka raporu veya seri bulunmaktadir.
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3.b. IL-6 Antagonistleri: Siltuksimab, IL-6 ile kompleks olusturarak ¢éziinmesini ve membran reseptorle-
rine baglanmasimi engelleyen kimerik (insan/murin) IgG1 monoklonal antikordur. 2014 yilinda 19 iilkeden
38 merkezin katildig1 randomize, ¢ift kor, plasebo kontrollii, 79 iMCD hastasini igeren bir ¢aligmada hastalar
Siltuximab — Plasebo olarak 2:1 randomize edilmistir. Primer sonlanim timdr yanit1 olup hem tiimér yanitinda
hem de semtomatik hastalik yanitinda siltuksimab {istiin bulunmustur. Boylece siltuksimab bu ¢aligma ile FDA
onayimi almistir. Tocilizumab ise ¢ozilinlir ve membrana bagli IL-6 reseptorlerine baglanarak IL-6’nin baglan-
masini ve hiicre i¢i sinyal iletimini bloke eden bir rekombinant insanlastirilmis IgG1 monoklonal antikordur.
Nishimoto ve arkadaslariin 2005 yilinda yaptiklar1 28 hastalik bir ¢alismayla castleman hastaliginin tedavi-
sinde Japonya’da onay almistir ve halen Japonya’da bu endikasyonda kullanilmaktadir. IL-6 antagonistlerinde
yanitlar genellikle 3 veya 4 doz anti-IL-6 mAb’den sonra ortaya ¢ikar, ancak lenfadenopatinin ¢oziilmesine
kadar gecen medyan siire 5 aydir; IL-6 seviyeleri, 18 ila 24 ay boyunca yalanci bir sekilde yiiksek kalir. Klinik
uygulamada, hem tocilizumab hem de siltuximab, iMCD’nin yonetiminde esit derecede etkili goriinmektedir
ve benzer bir toksisite profiline sahiptir. Yan etki olarak hiperkolesterolemi ve hafif trombositopeni yaygindir.
Bazen hafif bilirubin yiiksekligi de goriilebilir. Her iki ilacin dezavantajlari, tedavinin kiiratif olmamasi ve
esasen yasam boyu olmasidir, ¢iinkii tedavinin kesilmesiyle niiksler bildirilmistir. Ancak bir¢ok hastada doz
araliklar uzatilabilir.

3.c. Anakinra: Anakinra, bir interlokin 1 (IL-1) reseptdr antagonistidir. IL-1 reseptoriiniin bloke edilmesi,
niikleer faktor-kB yolunu inhibe eder, boylece IL6 dahil proinflamatuar sitokinlerin transkripsiyonunu azaltir.

4. Bortezomib: Bortezomib, niikleer faktdr-«B’nin inhibisyonu yoluyla IL-6 iiretimini azaltti§ina inanilan seci-
ci bir proteazom inhibitoriidiir. Simdiye kadar MCD’de bortezomib kullanimina iligkin sinirli sayida olgu sunumu
mevcuttur.

5. Immunmodiilatorler: Talidomid ve lenalidomidle ilgili umut vadedici sonuglar olmakla birlikte vaka raporlari
ve kiigiik seriler seklinde yayinlar mevcuttur. 2019 yilnda yayinlanan 25 iMCD hastasini igeren tek merkezli, tek
kollu, faz 2 ¢aligmada hastalara 2 yil ya da progresyona kadar Talidomid/ Siklofosfamid/Prednisolon (TCP) verilmis
olup primer sonlanim noktas1 timor kiiglilmesi ve 24 hafta i¢ginde semptomatik yanit olarak belirlenmistir. Sonugta
%48 timor boyutunda regresyon ve tiim hasta grubunda anlamli median semptom skorunda iyilesme (p<0.05) tepit
edilmistir. Bu sonugtan yola ¢ikrak TCP kombinasyon rejimi de CD tedavisinde g6z ardi edilmemesi gereken kom-
binasyonlar arasina girmistir.

6.Antiviraller: MCD’de HHV-8’in yiiksek derecede litik replikasyonu teorik olarak antiviral ajanlara daha fazla
hassasiyet gostermesine yol agar. Bu nedenle, HHV-8 replikasyonunu hedeflemek, MCD hastalarini tedavi etmek
icin baska bir ¢ekici yaklasimdir. Invitro veriler, antivirallerin HHV-8 replikasyonunu inhibe ettigini gostermekte-
dir ancak; insanlarda ¢ok az veri bulunmaktadir. Antiviral ajanlarin MCD tedavisine en iyi nasil dahil edilecegi de
belirsizligini korumaktadir. Asiklovir, valasiklovir, famsiklovir, antiretroviraller tedavide kullanilan ajanlardir. Tiim
HIV+ hastalar antiretroviral tedavi almalidir. HHV 8+ hastalarda rituksimabla kombine edilmesi 6nerilmektedir.

7. Otolog Hematopoetik Kok Hiicre Nakli (OKHN): OKHN, MCD ig¢in rutin olarak dnerilmemektedir. OKHN
ile ilgili veriler vaka raporlart ile sinirli olmakla birlikte, POEMS sendromu i¢in OKHN igin disiiniilmelidir.

8. Devam Eden Klinik Cahsmalar: ABD de Pennsylvania Universitesi ve Arkansas Tip Bilimleri Universitesixnde
siltuximaba yanit vermeyen iMCD hastalarinda sirolimus ve Cin’de Pekin Tip Fakiiltesinde yeni tan1 iMCD hastala-
rinda bortezomib-siklofosfamid-dexametazon kombinasyonu halen ylirlimekte olan klinik ¢aligmalardir.

10 tilkeden 42 uzmanin biraraya gelip 300 den fazla castleman hastasinin verilerini incelemesi sonucu 2018 yilin-
da ilk ve halen tek olan bir konsensiis raporu olusturulmustur. Bu rapora gore agir hastalarda birinci basamak tedavi-
de IL-6 antagonisti ve steroit kombinasyonu denenmelidir. Yanitl hastalarda tedaviye émiir boyu ya da progresyona
kadar devam edilmelidir. Yanitsiz hastalarda kombinasyon kemoterapileri denenmelidir. Agir olamayan hastalarda
ise steroit kullanimi sart olmayip birinci basamakta anti IL-6 tedavisi verilmeli, yanitsizlik durumunda rituksimab ve
steroit kombinasyonuna geg¢ilmelidir. Bu hastalarda immunmodiilator kullanimi da g6z ardi edilmemesi gereken bir
secenektir.
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OP-01. PERITONEAL TUTULUM YAPAN BURKIT LENFOMA ve LENFOSIT
PREDOMINANT HODGKIN LENFOMA TANISI KONMUS OLAN BiR
DiISKORDANT LENFOMA OLGUSU

Filiz Yavasoglu®*, Cigdem Ozdemir>
! Saglik Bilimleri Universitesi Hastanesi I¢ Hastaliklart ABD, Hematoloji BD, Afyonkarahisar
? Saglik Bilimleri Universitesi Hastanesi Tibbi Patoloji ABD, Afyonkarahisar

Giris: Diskordant lenfomalar; farkli anatomik bolgelerde farkli lenfomalarin es zamanli veya ardisik ortaya ¢ikti-
g1 nadir bir durumdur. Burkit lenfoma 24 saatlik doubling zamani ile hizli seyirli bir B hiicreli Non-Hodgkin lenfoma-
dir (NHL). Sporadik burkit lenfoma erigkin NHL lerin <%1’ini olusturmaktadir. Sporadik formun tipik klinigi karin
agrisi, asite bagh karin sisligidir. Mezenterik ve retroperitoneal lenf nodlar1 tutulur. Gastrointestinal sistem, santral
sinir sistemi, karaciger, dalak tutulan ekstranodal organlardir. Nodiiler lenfosit predominant hodgkin lenfoma; klasik
hodgkin lenfomaya gore daha nadir goriilen, daha indolen seyirli, kemik iligi tutulumu daha nadir olan hodgkin len-
foma alt tipidir ve patogenezde EBYV, klasik hodgkin lenfomaya gore daha az sorumludur. Biz de; es zamanli lenfosit
predominant hodgkin lenfoma ve peritonitis karsinomatoza seklinde peritoneal tutulum yapan burkit lenfoma tanilari
konmus olan diskordant lenfomal1 hastamizi sunmay1 amagladik.

Olgu: 25 yasinda erkek hasta karin agrist ve karin sisligi nedeniyle hospitalize edilmis. Kronik bir hastalig1 ol-
mayan hasta ayda 1-2 kadeh alkol kullanmakta ve 10 yildir giinde 1 paket sigara igmekte imis. Batinda asiti olmasi
nedeniyle parasentez yapilmis ve sitolojisinde orta-biiyiik yer yer niikleol i¢eren niikleuslu apopitozdan zengin dar
sitoplazmali immunhistokimyasal olarak CD20+ reaksiyon veren hiicreler goriilmiis. Hasta tarafimiza lenfoma 6n
tanist ile danisildi. 1 ayda 5 kg kaybi ve gece terlemeleri olan hastanin fizik muayenesinde sag aksiller 3x3 cmlik
lap, batin distandii, tiim kadranlarda matite saptandi. Wbc:13,6x10%u/L, nétrofil 10,3x10%u/L, lenfosit: 2,1x10%u/L,
Hb:14,1gr/dL, P1t:385000, LDH:1640 U/L, bobrek, karaciger fonksiyon testleri ve elektrolitler normal sinirlarda
AFP:1,22 ng/mL (<7), total PSA: 0,31 ng/mL (0,26-4,1), CA15 3:21,8 IU/mL (<25), CA19-9 6,25 TU/mL (0-2,7),
CEA:1,37 ng/mL (<5,2), beta hcg 0,1 mIU/mL (<2,6), CA-125 401 IU/mL (<35), Sedim 13 mm/saat (1-15 mm/saat)
olarak saptandi. PET-BT’sinde sag aksiller 29x25 mm (suv max 3,1) olan lap, bilateral parasternal ve retrosternal
bliyligli 14x8 mm (suv max 6,2) multipl lap izlendi. Abdomende ve pelviste nonhomojen artmig FDG tutulumu olan
(suv max 2,6) yaygin sivi alanlari izlendi. Abdomende ve pelviste omental ve mezenterik yag planlarinda nonhomojen
artmis FDG tutulumu gdzlenen (suv max 20,2) yaygin dansite artislar1 ve kalinlagma alanlar1 saptanmistir. Bilateral
inguinal bliyligii 24x13 mm diizeyinde olan ( suv max 2,6) multipl lap izlendi. Malignite etyolojisi a¢isindan yapilan
iist gastrointestinal sistem endoskopisinde pangastrit, alkalen reflii gastrit saptanmis ve antrumdan biyopsi alinmis.
Biyopsi sonucu kronik atrofik gastrit ile uyumlu gelmis. Sag aksiller lenf nodu biyopsisi CD20+, Bcl-6 +, BOB-1+,
CD79, CD19 olarak saptanan hastaya nodiiler lenfosit baskin hodgkin lenfoma tanis1 konuldu. Yapilan kemik iligi
biyopsisinde tutulum saptanmadi. Evre I1IB lenfosit predominant hodgkin lenfoma tanist konan hastanin yaygin asiti
olmasi nedeniyle sekonder malignite ve tiiberkiiloz peritoniti agisindan ileri incelemeler devam etti. Eksuda vasfinda
olan parasentez sivisinin kiiltlirlerinde lireme saptanmadi. ADA negatif saptandi. Hastaya periton biyopsisi yapildi.
CD20+, PAX5+, CD19+, CD10+, Bcl -6+saptanmis c-myc immunhistokimyasal olarak %90+, ki 67 %100 pozitif
saptandi. Omentum biyopsi sonucu ile hastaya burkitt lenfoma tanis1 konuldu.hastaya CODOX-M-IVAC protokolii
baslandi. Kemoterapinin birinci giiniinde hasta akut masif pulmoner emboli nedeniyle kaybedildi.

Sonugc: Diskordant lenfomalar; malign lenfomalarin farkl: tiplerinin farkli anatomik lokalizasyonlarda olmasidir.
Discordant lenfomalarin insidansi net olarak bilinmemektedir ve literatiirde sadece olgu sunumlart mevcuttur. Dis-
kordant lenfomalarin patogenezi net olarak anlagilamamistir. Diskordant lenfomalarin gelisimi tamamen tesadiifi de
olabilir veya konak¢min immiin sisteminin zayiflamasi sonucu viicudun farkli alanlarinda farkli sekillerde ortaya
¢ikan tek bir klondan da kdken alabilir. Ayrica EBV virlisii de etken olabilir. HIVgibi immunyetmezlik olusturan
durumlar da etken olabilir. Discordant lenfomalar; nihai tedavi planlanmasi, degisken ve tam olarak anlagilamamig
patogenezi nedeniyle daha komplikedir. Tekli lenfomalara gore tedavisi daha zordur. Bu nedenle prognoz genellikle
daha kotiidiir. Tim tiimorlerin histolojik tiplerinin erken teshisi ve dogru tespiti, diskordant lenfomanin bireysel
tedavisi ve olumlu prognozu i¢in kritik 6neme sahiptir. Birden fazla lenfomay1 ayni1 anda tedavi etmek i¢in en iyi
terapdtik stratejiyi belirlemek zordur ve tedavi stratejisi genellikle daha kotii huylu lenfoma tipine dayanir.
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OP-02. ENDOMETRIUM KANSERI SONRASI TANI ALAN T ALL OLGUSU

Filiz Yavasoglu, Cigdem Ozdemir>
! Saglik Bilimleri Universitesi Hastanesi I¢ Hastaliklart ABD, Hematoloji BD, Afyonkarahisar
? Saglik Bilimleri Universitesi Hastanesi Tibbi Patoloji ABD, Afyonkarahisar

Giris: Tedavi iligkili Akut lenfoblasitk 16semi (ALL); daha dnceki malignitesi nedeniyle sitotoksik tedavi (kemo-
terapi /radyoterapi) alan hastalarda gelisen ALL tipidir. Tim ALL’lerin ¢ok az bir kismint olusturmaktadir. T-ALL
insidans1 %2-9’dur ve tedavi iligkili akut l6semilerin de %10-15’ini olusturmaktadir. En sik goriilen tipi B hiicreli
ALL’dir (%85-92). En sik primer malignite meme kanseri, lenfomalar, prostat kanseridir. Biz de endometrium kan-
seri sonrast T-ALL tanist konulan hastamizi sunmay1 amagladik.

Olgu: 66 yas kadin hasta; bes yil once endometrium adenokarsinomu tanist almis. Alti kiir paklitaksel ve
karboplatin kemoterapisi ve ardindan radyoterapi almis. DJ stent degisimi sonrasi sepsis tablosu ile dis merkezde
hospitalize edilmis. Lokositoz, trombositopeni ve anemisi olmasi nedeniyle digs merkezden devir alindi. Yatis esna-
sindaki tetkiklerinde WBC:230x103/uL, notrofil 11x103/uL, lenfosit 95 x10°/uL, monosit 122x10°/uL, trombosit: 26
x10%/uL olarak saptandi. Sedimentasyon 44 mm/saat, ferritin >2000 ng/mL, vitamin B12 274 pg/mL, folat:5,9 ng/mL
saptand1. Periferik yaymada %85-90 oraninda blast izlenen hastanin yapilan kemik iligi flow sitometri incelemesinde
%80 CD34, CD7, cCD3, CD5, CD99 pozitif blastlar saptandi. T-ALL tanis1 konulan hastaya I6koferez destegi ve
hypercvad kemoterapisi baslandi. Kreatinin 4,1 mg/dL, LDH:1336 U/L, CRP:21 mg/dL olan hastaya meropenem ve
teikoplanin antibiyoterapisi baslandi. Hastaya hidrasyon, allopiirinol verildi. Ve hemodiyaliz destegi verildi. Giinliik
lokoferez ve hemodiyaliz destegi verilen hasta kemoterapinin 4. Giiniinde sepsis nedeniyle kaybedildi.

Sonugc: Tedavi iliskili ALL tanist koymak i¢in hastanin 6ncesinde malignitesi nedeniyle sitotoksik tedavi (kemote-
rapi / radyoterapi) almis olmalidir. En sik B hiicre fenotipindedir. Hastalarda kotii sitogenetik 6zelliklerin bulunmasi
nedeniyle toplam sag kalim siiresi denovo ALL’lere gore daha kisadir. Tedavi iligkili ALL’lerde tan1 yasi, denovo
ALL’lere gore daha yiiksektir. Denovo ALL’ler erkeklerde daha sik goriiliirken, T-ALL’lerde kadin cinsiyet baskin-
dir. Tedavi iliskili myeloid neoplazmlara primer malignite sonrasi 4-4.5 yilda gelisirken, T-ALL’ler median 6.8 yilda
gelismislerdir. Meme kanseri en sik primer malignitedir. Hastalarin alkilleyici ajan, topoizomeraz II inhibitorleri gibi
kemoterapdtik ajanlara, erken yasta radyoterapiye maruz kalmalar1 ve meme kanseri hastalarmin yasam siirelerinin
uzamasi etkenler arasindadir. Malignite insidansinin artmasi ve malignite tedavisindeki gelismelerle yasam siiresinin
uzamasi sonucunda T-ALL insidans1 artacaktir.

Kaynaklar

1)Aldoss I, Stiller T, and Tsai NC, et a/ (2018) Therapy related acute lymphoblastic leukemia has distinct clini-
cal and cytogenetic features compared with de novo acute lymphoblastic leukemia, but outcomes are comparable
in transplanted patients Haematologica 103 1662— 1668. https://doi.org/10.3324/haematol.2018.193599 PMID:
29903756 PMCID: 6165794

2) Rosenberg AS, Brunson A, and Paulus JK, et al (2017) Secondary acute lymphoblastic leukemia is a distin-
ct clinical entity with prognostic significance Blood Cancer J 7 €605 https://doi.org/10.1038/b¢j.2017.81 PMID:
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OP-03. KRONIK LENFOSITIiK LOSEMI HASTALARINDA iBRUTINIiB
DENEYIMIMiZ: TEK MERKEZLI CALISMA

Ali Dogan'
! Van Yiiziincii Y1l Universitesi, Hematoloji Bilim Dali, Van
Amag: Bruton tirozin kinazin irreversibl bir inhibitorii olan ibrutinib, Relaps/refrakter (R/R) Kronik Lenfositik
Losemi (KLL) tedavisi i¢in 6nemli etkinlik ve sagkalim yarar1 gdsteren bir ilagtir. Bu ¢alismanin amaci; KLL hasta-
larinda ibrutinib tedavisinin etkinligini, sagkalima katkis1 ve yan etkilerini arastirmakti.

Gerec¢ ve Yontem: Calismamiza Van Y.Y.U. Hastanesi’'nde 2017-2020 yillarinda arasinda ibrutinib kullanan
18 KLL hastas1 dahil edildi. Hastalarin bilgileri; hastane bilgi sistemi ve dosyalar1 incelenerek retrospektif olarak
degerlendirildi. Demografik 6zellikleri, laboratuvar bulgulari, genetik sonuglari, bulky kitlesi varligi, takip stiresi,
yan etki ve yanit durumlari incelendi. Bu klinik degiskenlerin ytlizdeleri hesaplanarak yanit durumuna ve sagkalim
listiine etkisi saptandi. Ibrutinib tedavisinin hastalar iizerindeki genel sagkalim belirlendi.

Bulgular: Hastalarin 16’s1 (%88,9) erkek, 2’si (%11,1) kadin olup ortalama yas 66+2 (40-83) idi. Hastalar ib-
rutinib dncesi medyan 2 (1-4) sira kemoterapi almisti. Hastalarin demografik verileri, laboratuvar bulgulari, klinik
yanit ve diger klinik 6zellikleri Tablo 1°de gosterildi. Atrial fibrilasyon (AF) hi¢bir hastada goriilmezken, nétropeni,
trombositopeni, hipertansiyon, pndmoni ve kanama bazi hastalarda ¢ogunlukla diisiik gradelerde goriildi (Tablo 2).
Klinik degiskenler arasinda sadece bulky kitle varliginin sagkalim iistiine istatistiksel anlaml1 sekilde olumsuz etkisi
oldugu goriildii. Bulky kitlesi olan ve olmayan hastalardaki medyan sagkalimlar sirasiyla 18 ay ve 25 aydi (p=0.05).
Yanitin sagkalim tizerine etkisi; CR, PR ve PD gelisen hastalardaki medyan sagkalimlar sirastyla 25 ay, 18 ay ve 3
aydi. Klinik yanit ile sagkalim arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001). Hastalarin medyan
genel sagkalimi 25 (14,7-35,2) ay idi (Sekil 1). Bir yillik sagkalim %72, iki yillik sagkalim %60 saptandi.

Tartisma ve Sonuc: Ibrutinib su anda KLL hastalarinda baslangi¢ ve kurtarma tedavisinde etkin olarak
kullanilmaktadir. R/R KLL hastalarinda ibrutinibin etkinligi ile ilgili yapilan PCYC-1102/1103 ¢alismasinda da; bir
yillik genel sagkalim %92, iki y1llik genel sagkalim %76, bes yillik genel sagkalim %57 idi. Calismamizda R/R KLL
hastalarinda bir y1llik genel sagkalim %72, iki y1illik genel sagkalim %60 idi. Calismamizda genel sagkalim oranla-
rinin disiik olmasini hastalarimizin ileri evre olmasina ve ibrutinib tedavisine daha ge¢ baglanmasi gibi sebeplerden
olacabilecegini diisiindiik. Ibrutinibin yaygin kullanimu ile olusan 6zellikle AF, kanama, enfeksiyonlar ve artraljiler
gibi ciddi yan etkiler ibrutinibin kullanimini sonlandirmistir. RESONATE/RESONATE-2 c¢alismasinin birlestirilmis
analizinde yan etkiler erken donemde goriilmiis olup grade 1-2 idi. Caligmamizda hastalarimizda goriilen yan etkile-
rin biiytik cogunlugu ilk alt1 ay i¢inde goriildii, hicbir hastamizda ilac1 biraktiracak diizeyde yan etki gdzlenmedi ve
yan etkilerin ¢ogunlugu grade 0-1°di. Sonug olarak; Ibrutinib su anda KLL i¢in oldukea etkili bir tedavidir. Derin bir
yanit elde etmek i¢in hastalari ilagta uzun siire tutmak i¢in yan etkileri yonetmek ibrutinibin yarar1 i¢in kritik 6neme
sahiptir.

Anahtar kelimeler: Kronik lenfositik 16semi, ibrutinib, yanit, sagkalim, yan etki
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Tablo 1. Hastalarin demografik ve klinik dzellikleri

Tablo 2. Tedavi yan etkileri

Hasta ozellikleri N=18 p Yan etki N=18, (%)
Yas, yil, ort£SS, (aralik) 6642 (40-83) Notropeni, Grade 0 8 (%44,8)
Erkek cinsiyet, % 16 (%88.9) Grade 1 9 (%50)
Kadn cinsiyet 2 (%11,1) Grade 2 1 (%5,6)
Takip siiresi, ay 14+£2 (3-30)

Evre II1, % 3 (%16,3) Trombositopeni, Grade 0 11 (%61,1)

Evre IV 15 (%83,3) Grade 1 7 (%38,9)
Bulky kitlesi yok, % 11 (%61,1) p=0,05 A. Fibrilasyon, Grade 0 18 (%100)
Bulky kitlesi var 7 (%38.,9)
Del 17p yok, % 13 (%72,9) Pnémoni, Grade 0 9 (%50)
Del 17 p var 5 (%27,8) Grade 1 5 (%27,8)
Hb, gr/dl, ort+SS 8,7i3,l Grade 2 1 (%5,6)
Lokosit, mm?, ort+SS 40771+14855

. Grade 3 2 (%11,2)
Lenfosit, mm?, ort+SS 20402+12831

Grade 4 1 (%5,6)

Trombosit, mm?,ort+SS 63655+6800 Hipertansiyon, Grade 0 17 (%94,4)
Kreatinin, mg/dl, ort+SS 0,82i0,1 Grade 1 1 (%5,6)
Albumin, mg/dl, ort+SS 3,76+0,9 Kanama, Grade 0 17 (%94,4)
ALT, IU/L, ort£SS 3245 (10-94) Grade 2 1 (%5,6)
Beta2 MG, mg/L, ort+SS 6,15+0,52 Ishal 1 (%5,6)
Yanit, CR 6 (%33,3)

PR 8 (%44.4) p<0.001

SD 0

PD 4 (%22,2)

Sekil 1. Hastalarin genel sagkalim grafigi
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OP-04. ERISKIN TALASEMI MAJORDE ALLOJENEIK HEMATOPOETIK KOK
HUCRE NAKLIi: TEK MERKEZ DENEYIMIi

Ayse Uysal", Mehmet Ali Erkurt’
! [nénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi Kemik Iligi Nakli Unitesi, Malatya

Giris: Selasyon tedavilerinde ve destek tedavilerdeki gelismelere ragmen allojenik hematopoetik kok hiicre nakli
(allo-HKHN) talasemide halen tek kiiratif tedavi yontemidir. Biz de bu ¢alismamizda talasemi major hastalarindaki
allo-HKHN deneyimimizi sunmay1 amagladik.

Gerec ve Yontem: Bu galismaya Turgut Ozal Tip Merkezi Kemik Iligi Nakli Unitesi’nde Ocak 2016-Aralik 2020
tarihleri arasinda allo-HKHN yapilmis 6 talasemi major hastas1 dahil edildi. Hastalarin demografik bilgileri, nakil
anindaki ferritin diizeyi, dalak ve karaciger boyutlar1, donér tipleri, hazirlama rejimleri, ndtrofil ve trombosit engraft-
man siiresi, akut ve kronik graft versus host hastalig1 (GVHH) durumu, nakil sonras1 transfiizyon bagimliligi durumu,
nakil sonras1 sag kalim siiresi geriye doniik olarak dosyalar1 taranarak elde edildi.

Bulgular: Hastalarin dordii kadin, ikisi erkek olup ortanca yaslar1 21,5 (20-26) idi. Nakil 6ncesi bes hastada demir
selasyon tedavisi (deferasiroks) almaktaydi ancak bunlarin sadece ikisi diizenli olarak kullanmaktaydi. Nakil 6ncesi
ortanca ferritin diizeyi 1498,4 (347,4-6992,3) pg/ml idi. Bes hastaya nakil 6ncesi splenektomi yapilmisti. Hepatome-
gali li¢ hastada mevcuttu. Hastalarin dordiine akraba dondrden, ikisine akraba dis1 dondérden nakil yapilmist: ve tiim
donorler HLA tam uyumlu idi. Tiim hastalara hazirlik rejimi olarak yogunlugu azaltilmis rejim olan class 3 PESARO
rejimi kullanildi. Kok hiicre kaynagi tiim hastalarda periferik kandi. GVHH profilaksisi i¢in tiim hastalar siklosporin
ve metotreksat almistt. Engraftman siiresi, GVHH durumu, transfiizyon bagimligi durumu tablo 1°de verildi. Nakil
sonrasi ortanca aylik 28 (15-56) takipte dort hasta sag ve bunlarin ikisi transfiizyon bagimsizdir ve talasemisiz sag
kalim saglanmistir. Nakil iliskili mortalite oran1 ise %33,3’ diir.

Tablo 1 Hasta Ozellikleri

Olgu Notrofil eng- | Trombosit Akut Akut GVHH | Kronik | Kronik Transfiizyon

raftman engraftman GVHH | lokalizasyon | GVHH | GVHH loka- | bagimhilig:
. (giin) lizasyon siiresi (ay)

(giin)

1 15 18 Haywr Haywr 0

2 15 15 Haywr Hayw 12

3 17 18 Evet GIS-Cilt Hayw 1

4 18 18 Haywr Haywr 0

5 35 40 Haywr Evet Karaciger 21

6 15 18 Evet Cilt Haywr 0

Sonug: Talasemide tek kiiratif tedavi yontemi olan allo-HKHN ile hedef genetik olarak anormal hematopoietik
kok hiicrelerinin yok edilmesi ve sonrasinda kemik iliginde normal eritropoezin saglanmasidir. Ancak nakil iliskili
mortalite, graft reddi ve GVHH 6zellikle eriskin hastalarda kullanimini kisitlamaktadir. Yine nakil 6ncesi demir yiikii
de komplikasyon riskini arttirmaktadir. Giiniimiizde yogunlugu azaltilmis hazirlik rejimleri ve nakil dncesi uygula-
nan selasyon tedavileri, hidroksiiire gibi destek tedavileri ile bu komplikasyonlar azaltilmigtir. Literatiirde erigkin
hastalarda yeni hazirlama rejimleri ile talasemisiz sag kalim ve transplant iligkili mortalite sirasiyla %67 ve %27
olarak bildirilmistir. Bizim ¢alismamizda 6zellikle nakil iligkili mortalite orant literatiir ile benzerdi. Vakalarimizdaki
nakil 6ncesi demir yiikii ve hastalarin 20 yastan yiiksek olusu mortaliteye katki sagladigi diistintildii.

4. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2021
23



HEMATOLOJIK
NADIR HASTALIKLAR

KONGRESI

® 30 Eylul - 3 ERim 2021, Dijital Konre-

OP-05. KAN ve KAN URUNLERI TRANSFUZYONU/ REAKSiYONLARINA
YAKLASIM

Seda Yilmaz'
! Konya Sehir Hastanesi, Hematoloji Boliimii, Konya

Amag: Kan ve kan bilesenlerinin transfiizyonu, sik bagvurulan bir klinik uygulamadir ve giivenli kan transflizyonu
uygulamasi 6nemlidir. Bu anket ¢alismasiyla, yardimei saglik ¢alisanlarimizin kan transfiizyonu konusundaki egitim
ve farkindalik diizeyleri olgtldii.

Yontem: Hastanemizde ¢alisan, eriskin yas grubuna hizmet veren 191 yardimci saglik personeline web sitesi
araciligiyla 25 soruluk anket uygulandi. Anketteki sorular ¢coklu segenek formatindaydi, baz1 sorular birden fazla
secenek isaretlenebilir seklindeydi. Calismamiz i¢in 02.07.2020/40-28 nolu yerel etik kurul onay1 alindu.

Bulgular: Katilimcilarin %74,3 *ii kadin, %25,7°si erkek idi. Yas ortalamas1 28.9 (21-50) y1l olup sadece %16,7’si-
nin kirk yas ve iizerindeydi. %82,7 ’si lisans mezunu, %63,3 ’liniin 5 yildan kisa siiredir calistig1 saptandi. %51,8
’1 kan transfiizyonu konusunda herhangi bir hizmet i¢i egitim almamisti. %45,6 ’s1 haftada 1 ’den fazla siklikta kan
ve kan {iriinii transfiizyonu transfiizyonu yapan klinikte ¢alismaktaydi. Katilimcilarin %34’ i Yogun Bakim, %14
i Kadin Dogum, %6,3 1 Kardiyoloji, %5,8 ’i Dahiliye, %4,7 ’si Genel Cerrahi, %3,7’ si Plastik Cerrahi/KBB/
G0z, %1,6 ’s1 KVC, %28 ’i diger kliniklerde ¢alismaktaydi. Cross match, hasta kan grubu ile iiriin kan grubu uy-
gunlugunun kontrolii, {irliniin son kullanma tarihinin kontrolii ve hasta onay1 gerekliligi konusunda hepsi farkindalik
gelistirmislerdi. %57,1 ’i premedikasyon uygulama gerekliligi, %13,6 ’s1 kan1 uygun sicakliga getirme noktasinda
yanlis bilgiye sahipti. %64,4 ’ii transfiizyon reaksiyonu ile karsilasmamisti. Transfiizyon reaksiyonlar ile iligkili
semptomlardan sirt/gogiis agris1 %32,4, dokiintii %27,2, damar yolunda yanma/karincalanma %16,2; bulgulardan ise
%25,2 hipotansiyon, %20.9 iirtiker, %10.9° u ven boyunca kizariklik olabilecegini bilmiyordu (Sekil 1-2). %91,1°
1 transfiizyona bagladiktan sonra 6zellikle ilk 15 dakika reaksiyon belirtilerinin farkedilmesi agisindan énemli ol-
dugunu ve bu siirede daha yavas verilmesi gerektigini bilmekteydi. Kan transfiizyonu sirasinda hastada reaksiyon
belirtileri gozlemlediklerinde %38,7’ si uygun yaklasimi bilmekteydi. Katilimcilarin Eritrosit siispansiyonu igin
%67,5, trombosit slispansiyonu i¢in %59.2, taze donmus plazma i¢in %51.8 ’1 uygun verilme hiz1 ve saklama ko-
sullarini bilmekteydi.

Tartisma ve Sonug: Kan ve kan {irlinleri transfiizyonu uygulamalarindaki hatalar 6liimciil komplikasyonlara yol
acabilir. Uygulamadaki glivenligin arttirilmast1 i¢in uygulayicilara diizenli egitimlerin verilmesi, bilgi ve farkindaligin
arttirllmasi agisindan 6nem arz etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Kan ve kan iiriinleri transfiizyonu, anket, transfiizyon egitimi

Sekil 1-2: Transfiizyon reaksiyonlari ile iliskili semptom ve bulgular sorularinda verilen cevaplar
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OP-06. CD34(+) HUCRE SAYISI ILE ENGRAFTMAN SURESI ve TOPLAM
SAGKALIM SURESI ARASINDAKI iLiSKi- TEK MERKEZ DENEYiMi

Ahmet Sarict!
! [nénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi, I¢ Hastaliklar: Ana bilim dali, Hematoloji bilim dali, Malatya

Giris: Hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN), hematolojik maligniteleri olan hastalarda 6nemli bir tedavi sece-
negidir. Glinlimiizde yogun kemoterapi sonrasinda g¢esitli hematolojik malignitelerin tedavisinde periferik kan kok
hiicre nakli siklikla kullanilmaktadir. Lenfoproliferatif hastaliklar ve multipl miyelomda kok hiicreleri kemik iligin-
den periferik kana mobilize etmek i¢in kullanilan graniilopoezisin primer diizenleyicisi olan graniilosit koloni uya-
rict faktor (G-CSF) tek bagina veya kemoterapi sonrast kullanilmaktadir (1). Mobilizasyon basarisizligini etkileyen
faktorler arasinda ileri yas, kemik iligi tutulumu, daha 6nce sira kemoterapi alinmasi, melfalan, fludarabin, lenalido-
mid ve kemik iligine radyoterapi maruziyeti yer almaktadir. Yine toplanan CD34(+) hiicre sayisi ve trombositope-
ni mobilizasyon basarisizligini etkileyen faktorler arasindadir (2). Calismamizin amaci, CD34(+) hiicre miktar1 ile
engraftman siireleri ve toplam sagkalim oranlarini karsilastirmaktir.

Gerec Yontem: Merkezimizde 2010-2021 arasinda otolog HKHN yapilmis olan Hodgkin lenfoma (HL), non-Ho-
dgkin lenfoma (NHL) ve multipl myelom (MM) hastalar1 retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin CD34(+)
sayilari ile notrofil, trombosit engraftman siireleri ve toplam sagkalim siireleri arasindaki iligki retrospektif olarak
degerlendirildi.

Bulgular: Calismamiza toplam 414 hasta dahil edildi. Hastalarin 246’s1t MM, 58’i HL, 110’u NHL tanilt idi.
Hastalar verilen CD34(+) hiicre sayisina gore <2x10%kg, 2-5x10%kg ve >5x10%kg olarak 3 gruba ayrildi. CD34(+)
hiicre sayist ile notrofil engraftman, trombosit engraftman ve toplam sagkalim stireleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli iligki saptandi. Hastalarin klinik 6zellikleri ve CD34(+) hiicre sayisina gore dagilimlari Tablo 1’de verilmistir.

Sonug: Otolog HKHN’nden dnce yeterli sayida CD34(+) hiicrenin toplanmasi gereklidir. Toplanacak minimum
CD34(+) hiicre sayist 2x10° CD34(+) hiicre/kg olarak kabul edilmektedir. >3x10%kg olan CD34(+) hiicre sayisi daha
hizli nétrofil ve trombosit engraftmani ve daha diisiik enfeksiyon ve kanama insidansi ile iliskilendirilmistir (3).

Tablo 1. Calismaya dahil edilen hastalarin 6zellikleri

CD 34 (+)<2 CD 34 (+) 2-5 CD 34 (+)>5 P
(n=4) (n=157) (n=253)
Yas 56,5 (37-69) 57 (19-78) 55 (19-80) 0,73
Cinsiyet 0,817
Erkek 2 103 164
Kadin 2 54 89
Primer hastahk 0,667
MM 2 92 152
HL 0 20 38
NHL 2 45 63
Notrofil engraftmani (giin) | 19 (12-19)° 12 (8-45)° 11 (6-26)° <0,001
Platelet engraftmam (giin) 16 (13-20)* 12 (6-93)" 11 (6-30)¢ <0,001
Medyan sag kalim (ay) Ulagilamadi 20 34,7 <0,001

Kaynaklar

1 H.K. Duong, B.N. Savani, E. Copelan, S. Devine, L.J. Costa, J.R. Wingard, et al. Peripheral blood progenitor cell mobilization
for autologous and allogeneic hematopoietic cell transplantation: guidelines from the American Society for Blood and Marrow
Transplantation, Biol Blood Marrow Transplant, 20 (9) (2014), pp. 1262-1273

2 S. Giralt, L. Costa, J. Schriber, J. DiPersio, R. Maziarz, J. McCarty, et al. Optimizing autologous stem cell mobilization
strategies to improve patient outcomes: consensus guidelines and recommendations, Biol Blood Marrow Transplant, 20 (3)
(2014), pp. 295-308

3 S. Giralt, E. Stadtmauer, J.-L. Harousseau, et al. International myeloma working group (IMWG) consensus statement and
guidelines regarding the current status of stem cell collection and high-dose therapy for multiple myeloma and the role of
plerixafor (AMD 3100), Leukemia, 23 (2009), pp. 1904-1912

4. Hematolojik Nadir Hastaliklar Kongresi - 2021
25



HEMATOLOJIK
NADIR HASTALIKLAR

KONGRESI

® 30 Eylul - 3 ERim 2021, Dijital Konre-

OP-07. NADIR BIR TROMBOSITOPENI NEDENi; PRIMER SPLENIK
ANJIYOSARKOM

Burcu Aslan Candir'*, Tugce Nur Yigenoglu', Merih Kizil Cakar', Mehmet Sinan Dal', Fevzi
Altauntas'?

!Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji ve K6k Hiicre Nakli Unitesi, Ankara Saglik Bilimleri
Universitesi, Ankara

2Yildirim Beyazit Universitesi, I¢ Hastaliklar: Ana Bilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Ankara

Giris: Primer Splenik Anjiyosarkom, immatur vaskiiler endotel hiicrelerinden kaynaklanan, olduk¢a nadir gorii-
len, yiiksek metastatik potansiyele sahip olan kotii prognozlu bir malign hastaliktir.' Cogunlukla ileri yasta ve erkek-
lerde, tan1 aninda ¢oklu metastazlar yapmis olarak goriiliir.! Yorgunluk, abdominal distansiyon, karin agrisi, sarilik,
kilo kayb1 ve kanamalar gibi spesifik olamayan semptomlar ile prezente olur.'* En sik goriilen bulgu splenomegalidir
ve spontan splenik riiptiirler gelisebilir.'*-* Radyolojik incelemelerde; splenomegaliye ek olarak, dalaktaki nekrotik
ve kanamali alanlar ¢ok sayida heterojen ve hipervaskiiler kitleler olarak goriintiilenir.> Semptomlar: ve bulgulart
non-spesifik olup tan1 genellikle splenektomi materyalinin patolojik incelemesi ile konur.! Cogunlukla karaciger,
akciger, lenf nodlari, gastrointestinal bolgeye metastaz yapar, kemik iligi metastazi nadirdir.'** Burada, 68 yasinda
bir erkek hastada primer splenik anjiosarkomun kemik iligi metastazina bagli trombositopeni gelisen bir vaka sunul-
maktadir.

Olgu: Bilinen bir hastalik ve ilag kullanim &ykiisii olmayan 68 yasinda erkek hasta, travmatik olmayan burun
kanamasi ile acil servise basvurdu. Fizik muayenede, vital bulgularin normal olan hastanin splenomegali ve ekstre-
mitelerde petesi disinda baska bulgusu saptanmadi. Yapilan kan tetkiklerinde anemi ve trombositopeni (Hg:8g/dl,
WBC:3500/mm?, PLT:8000/mm?®) disinda patoloji saptanmadi. Karaciger, bobrek ve tiroid fonksiyon testleri normal;
folik asit ve vitamin B12 diizeyi normal, hepatit paneli negatif olan hastada demir eksikligi tespit edildi. Hastanin
periferik yaymasinda trombositopeni izlendi. Hasta servise yatirildi, kanamasi i¢in destek tedavileri baglandi. Tanisal
amacl yapilan kemik iligi aspirasyon incelemesi yasa gore hiposeliilerdi, displazik bulgu ve atipik hiicre izlenme-
di. Splenomegalisi nedeni ile yapilan abdomen USG ve iist gastrointestinal sistem endoskopisinde kronik karaci-
ger hastaligi bulgusu saptanmadi. Enfeksiyon, sepsis, yaygin damar i¢i pihtilagma sendromu (DIC), besin eksikligi,
karaciger hastaliklari, ilaglar gibi diger trombositopeni ve splenomegali nedenleri ekarte edildi. Abdominal tomog-
rafide (BT); dalak 19.5x8.5 cm olup boyutu artmig, dalak ve karacigerde ¢ok sayida hipodens lezyonlar izlendi. Ma-
lignite dntanisi ile hastaya PET BT yapildi; dalaktaki lezyonlarda (SUV max 7.7) ve ¢ok sayida kemik lezyonlarinda
artmis tutulum (SUV max 4.6) tespit edildi. Hastanin takiplerinde ani gelisen ve sivi replasmanina yanit vermeyen
hipotansiyon ve tasikardi gelisti. Hemoglobin diisiisii ve dalak boyutunda artig olan hastada spontan splenik riiptiir
diisiiniildii. Abdominal BT splenik riiptiirii dogruladi ve hasta acil splenektomiye alindi. Splenktomi sonras1 hastanin
trombosit degerlerinde yiikselme olmadi. Splenektomi ve kemik iligi biyopsi 6rneklerinin patolojik raporu ‘dalakta
primer splenik anjiyosarkom, kemik iliginde ise splenik anjiyosarkom metaztazi’ olarak rapor edildi. Kemik iligi
metastazina bagli trombositopenisi olan hastaya medikal onkoloji boliimiince kemoterapi baslandi. Hasta tedavinin
ikinci ayinda eksitus oldu.

Tartisma: Trombositopeni klinik pratikte ¢ok sik rastlanan bir hematolojik problemdir. Otoimmun hastaliklar,
besin eksiklikleri, enfeksiyonlar, sepsis, DIC, ilag iliskili durumlar, karaciger hastaliklari, miyelodisplastik sendrom,
idiyopatik, splenomegali, kemik iligi infiltrasyonlar1 ve hematolojik maligniteler gibi bircok nedenle ortaya ¢ikabil-
mektedir. Splenik anjiyosarkom trombositopenin nadir bir nedenidir. Vaskiiler endotel hiicrelerinden kdken alan,
bir¢ok organa metastaz yapan ve splenomegaliye neden olan malgin bir timdrdiir. Masif splenomegaliye ikincil geli-
sen spontan dalak riiptiirleri ¢ogu olguda gézlenmektedir. Semptomlari, bulgular ve radyolojik goriintiilemeleri spe-
sifik olmadig: igin tan1 konmasi zordur. Anemi ve trombositopeni olgularin %50’sinde goriilmektedir.'? Radyolojik
gortintiilemelerde bizim vakamiza benzer olarak; splenomegali ve dalakta heterojen hipervaskiiler kitleler goriiliir.?
Bizim vakamizda goriilmeyen ancak literatlirde paylasilan vakalarda belirtildigi gibi; PET BT incelemelerinde primer
splenik angiyosarkom kavernoz hemanjiomlar seklinde goriilebilir.> Vakamizdaki gibi kemik iligi metastazi gelisen
primer splenik anjiyosarkom olgulari nadirdir.*’
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Sonugc: Primer splenik anjiyosarkom, nadir goriilen, yiiksek metastatik kapasitesi ve kotii prognozu olan bir ma-
lign hastaliktir. Trombositopeni ve splenomegali ile bagvuran hastalarda ayirici tanida diistiniilmelidir. Yiiksek mor-
taliteyi engellemek i¢in spontan dalak riiptiirii gelismeden once splenktomi yapilmalidir.

Kaynaklar

1 Li R, Li M, Zhang LF, Liu XM, Hu TZ, Xia X]J, et al. Clinical Characteristics and Prognostic Factors of Primary Splenic
Angiosarcoma: A Retrospective Clinical Analysis from China. Cell Physiol Biochem. 2018;49(5):1959-1969.
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OP-08. RELAPS REFRAKTER MULTIPLE MYELOMALI HASTALARDA
DARATUMUMAB: TEK MERKEZ DENEYIMi

Derya Sahin', Tugce Nur Yigenoglu', Merih Kizil Cakar', Mehmet Sinan Dal', Fevzi Altuntas'>

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

? Ankara Yildirim Beyazit Universitesi, I¢ hastaliklar: Ana Bilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Ankara

Giris: Niikseden veya refrakter multiple myelomali hastalar i¢in bir¢ok tedavi segenegi vardir. Cogu hasta seri
relaps yasar ve hastalik seyrinin bir noktasinda mevcut ajanlarin goguyla tedavi edilir. Kullanimlari igin tercih edilen
bir diizen olusturulmamistir. Daratumumab; myelom hiicreleri {izerinde antikor bagiml sitotoksisite, kompleman
bagimli sitotoksisite ve CD38 enzim aktivitesini etkileyerek hiicre 6liimiine neden olmaktadir.

Yontem: Aralik 2019- Agustos 2021 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman Yurtaslan
Ankara Onkoloji Hastanesinde takipli daratumumab igeren tedavileri almig relaps refrakter multiple myeloma tanili
sekiz hasta degerlendirildi.

Bulgular: Takip edilen hastalarin ortalama yas1 64 (51-73 yas) olup hepsi standart genetik riske sahip hastalar idi.
Hastalardan alt1 tanesi erkek bir tanesi kadin idi. Hastalarm hepsi relaps refrakter olup daratumumab oncesi ortala-
ma 4.7 basamak tedavi almislar idi. Tim hastalarda daratumumab kombine tedavilerin bir pargasi olarak kullanildi.
Takip edilen ti¢ hasta daratumumab tedavisi altinda PR ve {istii yanitla takipli olup ortalama takip siiresi 10 aydir.
Bir hasta daratumumab tedavisi altinda 8. Ayda progrese olmus olup ECOG 3 olan hastaya palyatif destek tedavisi
karar1 alinmistir. Ug hasta daratumumab tedavisi altinda progrese olup kaybedilmistir, ortalama takip siiresi 4.5 aydur.
Bir hasta daratumumab tedavisi ile yanit elde edilince 2. OKHN’ye alinmis olup nakil sonrasi progrese olan hastada
ekstramediiller tutulum 6n planda oldugundan pomalidomid-deksametazon ile remisyonda 6 aydir takiptedir.

Tartisma: Niikseden ve/veya refrakter multipl miyelomu olan hastalarda daratumumab kombinasyon tedavisinin
terapotik etkinligini destekleyen temel veriler, agik etiketli, ¢cok merkezli faz I/II ve Il ¢alismalarinda mevcuttur.
Caligmalarda, daratumumab, lenalidomid ve deksametazon ile kombinasyon tedavisi, %81>lik bir ortalama genel
yanit ile 18 aylik olaysiz sagkalim ve ortalama sagkalim oranlari ise sirayla %72 ve %90 olarak tespit edilmistir.
MM»de daratumumab igeren kombinasyonlarin ¢ogu hastalik progresyonuna kadar daratumumab uygularken, yeni
teshis edilen MM>de randomize bir idame daratumumab calismasindan elde edilen 6n sonuglar, daha kisa bir daratu-
mumab tedavisi kiirlinlin esit derecede etkili olabilecegini diisiindiirmektedir. Hastalarimizda daratumumab ortama
besinci basamak olarak kullanilmis olup sagkalimin ¢aligmalara gore daha diisiikk olmasini agiklayabilir.

Sonuc: Mevcut kanitlar daratumumab’in niiksetmis veya direngli multipl miyelomlu hastalar i¢in su anda mevcut
olan tedavi segeneklerine degerli bir katki oldugunu gostermektedir.

Anahtar kelimeler: relaps refrakter hastalik, multiple myeloma, daratumumab

Kaynaklar:
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3 Dimopoulos MA, Oriol A, Nahi H, et al. Daratumumab, lenalidomide, and dexamethasone for multiple myeloma. N Engl J
Med. 2016;375(14):1319-31.

4 Moreau P, Attal M, Hulin C, et al. Bortezomib, thalidomide, and dexamethasone with or without daratumumab before and after
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study. Lancet 2019; 394:29.

5 Moreau P, Sonneveld P, for the CASSIOPEIA Study Investigators. Daratumumab (DARA) maintenance or observation (OBS)
after treatment with bortezomib, thalidomide and dexamethasone (VTd) with or without DARA and autologous stem cell
transplant (ASCT) in patients (pts) with newly diagnosed multiple myeloma (NDMM): CASSIOPEIA Part 2. (abstract 8004). J
Clin Oncol 2021; 39:8004.
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OP-09. LENFOMA TEDAVISI iLE ES ZAMANLI TEDAVI EDILEN NADIR BIiR
OLGU: SCABIES

Samet Yaman!®, Sabahat Ceken?, Fevzi Altuntas'

! Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi
Hematoloji ve Kemik 1ligi Nakil Unitesi, Ankara

2Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi
Enfeksiyon Hastaliklar: ve Klinik Mikrobiyoloji, Ankara
Giris: Diffiiz Biiylik B Hiicreli Lenfoma (DBBHL) ortalama %30-40 goriilme oraniyla en sik goriilen Non-hodg-
kin lenfoma tipidir. Periferik lenf nodu, ciltte dokiintii, kasinti, yorgunluk, ates, efiizyon sik goriilen sikayetlerdendir.
Biz burada DBBHL nedenli takipte olan hastamizda es zamanli olarak saptanan scabies olgumuzu sunacagiz.

Olgu: 22 yasinda, eslik eden hastaligi olmayan erkek hasta nefes darligi nedenli bagvurusunda anterior mediasteni
dolduran kitleden alinan biyopsi sonucunda germinal merkez orijinli DBBHL tanis1 aldi. Hastaya doz ayarli R-EPO-
CH kemoterapi protokolii verildi. ikinci kiirde kasintilar1 olan hastanin kasint1 sebebi arastirildiginda scabies oldugu
saptandi. Enfeksiyon hastaliklar ile ortak degerlendirilen hastaya topikal permetrin tedavisi verildi. Yiiksek dereceli
lenfomasi olan hastanin tedavisine yakin takip ile devam edildi. Kagintilarinda gerileme olan hasta kemoterapiyi
sorunsuz tamamladi. Genel durumu iyi olan ve ek sikintisi olmayan hasta lokal permetrin tedavi ve post scabies ka-
sintilar1 i¢in oral antihistaminikle (desloratadin) taburcu edildi.

Tartisma ve Sonug: Scabies (Uyuz) Sarcoptes scabiei var. hominis adi verilen akarin yol agtig1 bulasici bir
hastaliktir. Literatiirde T hiicreli lenfomalarin cilt bulgusu ile scabies cilt bulgularinin karistigi bildirilmistir. Uyuz
enfeksiyonu ile lenfoma/ldsemi siddeti arasinda korelasyon gosterilmemistir. DBBHL ile scabies birlikteligi ise nadir
bir durum olup kasint1 etyolojisinde akilda bulundurulmasi tedavi basarisini artiracaktir.

Anahtar Kelimeler: Scabies, Diffiiz Biiyiikk B Hiicreli Lenfoma, Permetrin
Kaynaklar:

1 Li S, Young KH, Medeiros LJ. Diffuse large B-cell lymphoma. Pathology. 2018 Jan;50(1):74-87. doi: 10.1016/].
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2 Sapkota S, Shaikh H. Non-Hodgkin Lymphoma. 2020 Dec 14. In: StatPearls [Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls
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3 Kabashima R, Kabashima K, Hino R, Shimauchi T, Tokura Y. Scabies superimposed on skin lesions of adult T-cell leukemia/
lymphoma: case report and literature review. Int J Dermatol. 2008 Nov;47(11):1168-71. doi: 10.1111/7.1365-4632.2008.03707.x.
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OP-10. TROMBOTIK MiKROANJiOPATILi HASTALARDA
KLINIK SKORLAMA SISTEMLERININ DEGERLENDIRILMESI ve
KARSILASTIRILMASI

Dervis Murat Akkurd!, Handan Haydaroglu Sahin', Salih Serta¢ Durusoy?, Abdi Ibrahim Halil
Sénmez', Ali Tekbas', flkay Dogan®, ibrahim Ozaslan®, Vahap Okan'
!Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Sahinbey Arastirma ve Uygulama Hastanesi, Hematoloji Boliimii, Gaziantep
2 Sanko Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Béliimii, Gaziantep
3 Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, Biyoistatistik Bilim Dali, Gaziantep
? Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Aferez Unitesi, Gaziantep

Amag: Trombotik trombositopenik purpura (TTP) mikroanjiyopatik hemolitik anemi ve trombositopeni ile ka-
rakterize ADAMTS13 (trombospondin tip 1 tekrarli bir disintegrin ve metaloproteaz, iiye 13) eksikligi sonucu ortaya
¢ikan bir trombotik mikroanjiyopatidir (TMA) (1). ADAMTSI13 diizeyinin belirlenmesi, kesin taninin yani sira has-
taligin seyrinin izlenmesi i¢in de gereklidir. ADAMTSI13 enzim aktivitesinin belirlenmesi, 6nemli miktarda zaman
gerektiren 6zel merkez ve laboratuvarlarda yapilmaktadir. Klinisyenlerin hayat kurtaran tedaviye baslamak i¢in
olast TTP hastalarini tahmin etmek durumundadir. Calismamizda TTP 6n tanisi ile plazma degisimi yapilan ve
ADAMTSI13 enzim diizeyi 6l¢iilen hastalarin laboratuvar parametrelerini ve klinik 6zelliklerini degerlendirerek, ve
bunlar kullanilarak Bentley skoru, French skoru ve Plasmic skoru hesaplayarak ADAMTS13 enzim diizeyi ile korele
etmeyi ve birbirleriyle karsilagtirmay1 planladik.

Gere¢ ve Yontem: Gaziantep uiniversitesi etik kurulundan 24/03/2021 tarihli ve 2021/42 karar numarali onay
almmistir. Calismamiz 01.01.2012-26.12.2020 tarihleri arasinda basvuran yetmis bes TTP 6n tanili hastada skor-
lama sistemleri hesaplanarak yapilmistir. 18 yas ve iistii olan hastalar, trombotik mikroanjiopati siiphesi olanlar ve
ADAMTSI13 seviyesi gonderilmis hastalar calismaya alinmistir. 18 yas altinda olan hastalar ¢alismaya alinmamis
olup, trombotik mikroanjiopati 6n tanis1 ile ADAMTS13 kan diizeyi gonderilmemis hastalar ¢alismaya alinmamaistir.

Bulgular: TTP ve TTP olmayan hastalarin aktivite skoru, bentley skoru, plasmik skoru, french skoru degerleri
istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermektedir (p<0,05). Bentley skoru cut-off degeri 10,5 (sensitivity = %81,48
(95% C1 61,9-93,7) ; Spesifiklik %82,76 (95% CI 70,6-91,4) . Bentley skor cut-off degeri 10.5 iizeri igin istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur (AUC=0,890; p<0,001) Plasmic skoru cut-off degeri 5 (sensitivity = %85,19 (95% Cl
66,3-95,8) ; Spesifiklik %87,93(95% Cl1 76,7-95). Plasmic skor cut-off degeri 5 lizeri igin istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (AUC=0,922; p<0,001). French skoru cut-off degeri 1 (sensitivity = %92,59 (95% Cl1 75,7-99,1) ; Spe-
sifiklik %58,62(95% CI 44,9-71) . French skor cut-off degeri 1 {izeri i¢in istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.
(AUC=0,799; p<0,001). Skorlarin karsilastirilmas1 incelendiginde Bentley skoru ve plasmic skoru arasinda istatis-
tiksel olarak farklilik olmadigi belirlenmistir (p=0,2833). Buna karsin french skoru ile bentley skoru ve plasmic skor
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik oldugu tespit edilmistir (p<0,05).

Sonug¢: Calismamizin sonucunda trombotik mikroanjiyopati 6n tanili hastalarda trombotik trombositopenik pur-
pura tanisini koyup acil plazmaferez tedavisine baslama kararinda, ADAMTS13 diizeyini tahmin etmede Plasmic
skoru 5 in lizerinde oldugunda veya Bentley skor 10,5 iizeri hesaplandiginda yiiksek duyarlilik ve yiiksek spesifitede
faydali oldugu gosterilmistir. Bentley skoru ve Plasmic skoru birbiriyle oldukea tutarli olup, French skorunun spesifi-
tesi diisiiktiir. Trombotik mikroanjiyopati 6n tanili hastalarda her ii¢ skorlama sistemi de basit¢e hesaplanarak, klinik
pratikte kullanilmasi acil plazmaferez karar1 6ncesinde klinisyene oldukga yol gostericidir. Ulkemiz hasta populas-
yonunda da giivenle uygulanabilir.

Kaynaklar
1 Joly BS, Coppo P, Veyradier A. Thrombotic thrombocytopenic purpura. Blood. 2017;129(21):2836-46.
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OP-11. KRONIK LENFOSITER LOSEMi ve SEKONDER MALIGNITE
BIRLIKTELIGi
Vehbi Demircan!
!Dicle Univerversitesi TipFakiiltesi, Hematoloji BD, Diyarbakir

Giris: Kronik lenfositik 16semi (KLL), degisken klinik seyri olan, en yaygin goriilen 16semi tiiriidiir. KLL hasta-
larinda cilt, akciger ve gastrointestinal sistem dahil olmak {izere sekonder malignite gelisme riski artmaktadir. Bizim
caligmamizin amact KLL hastalarinda hangi ikincil malignitelerin meydana geldigi ve sekonder malignite riskinin bu
hastalarda tan1 anindan itibaren akilda tutulmasi gerektigini vurgulamaktir.

Materyal ve Metod: Calismamiza Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji boliimiinde KLL tanisiyla takipli
olup lenfoma diginda sekonder malignite tanis1 konulan 21 hasta dahil edildi. KLL tanisi tam kan ve flow sitometri
ile konuldu. Solid tiimérlerin tanisi ise doku biyopsisi ve immiinohistokimyasal inceleme ile konuldu. Istatiksel
Olgtimler icin spss 18.0 paket programi kullanildi.

Bulgular: Hastalarin ortalama yast 71 idi. Onbes hasta erkek alt1 hasta kadindi. Hastalarimizin yedisinde cilt
kanseri, bes hastada mesane, beg hastada akciger, iki hastada meme, birer hastada prostat ve rektum kanseri vardi.
Bakilan 17p delesyonu sadece bir hastada pozitif tespit edildi.

Sonu¢: KLL hastalarinda sekonder malignite riski artar. Risk faktorlerinin bilinmesi erken tan1 ve tedavi i¢in
avantaj saglar.
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OP-12. AML HASTALARINDA MiDOSTAURIN GERCEK YASAM VERILERI:
TEK MERKEZ DENEYIMi?

Sevgi Polat Bagcier!
'Dicle Univerversitesi TipFakiiltesi, Hematoloji BD, Diyarbakir

Amac: FLT3 mutasyonu AML de %30 oranda saptanir; %25 oranda, yiiksek relaps orani nedeniyle kotii prognoz-
lu bir internal tandem duplikasyon mutasyonu olan FLT3-ITD ‘dir. FLT3 ITD mutant hastalarda genel olarak daha
diisiik remisyon, allojenik kok hiicre nakli sonrasi bile daha yiiksek relaps orani goriilmektedir [2,4]. RATIFY Calis-
masinda FLT3 multikinaz inhibit6rii olan midostaurin gosterilen iyilestirilmis sagkalim (p: 0,016) orani ve mortalite-
deki %22’lik azalma saglamasi nedeniyle 2017 yilinda FDA tarafindan onaylanmistir. Bu ¢aligmanin amaci FLT3
pozitif saptanan hastalarda midostaurin tedavisinin ger¢ek yasam verilerinin saptanmasi, tedavi yanitlarinin, relaps
ve yan etki oranlarinin ayrica yan etki nedeniyle kullanimlarindaki sinirlamalarin klinik ¢alisma verileri ile uyumlu
olup olmadiginin saptanmasidir.

Bulgular: Mayis 2020- agustos 2021 yillar1 aras1 Dicle {iniversitesi hematoloji klinigine yatirilan 26 AML tanilt
hastanin 8’inde retrospektif olarak FLT3-ITD saptandi. Bu hastalarin 5’ inde referans laboratuardan alinan sonuglar
dahilinde erken donemde tedaviye baslanmistir. Yedi hastanin analize dahil edildigi bu ¢alismada ortalama takip
stiresi 16 ay olarak saptandi. Hastalarm median yas ortalamasi 36, cinsiyet dagilimlar 4 erkek, 4’ bayandi. 1 hasta
WBC 157000/mm?® saptanmasi iizerine 16koforeze alindi ancak kurtarilamadi. Kalan hastalardan 5’ine 7+ 3 (C-ARA+
idarubisin) bir hastaya 5+1 (c-ara+ idarubisin) uygulandi. Bir hastaya da 7+2 verildi. Remisyon indiiksiyon tedavisi
sonrasi 5 hastada komplet remisyon saglandi. Komplet remisyona giren hastalarin 2°sinde HLA uyumlu allojenik kok
hiicre nakli yapildi. Komplet remisyona giren hastalardan 2’sinde niiks gelisti. Niikse kadar gecen median siire 119
giindii, bu relapslarin 1 extrameduller relaps olarak prezente etti. Niiks olan hastalardan biri ex oldu biri de idame
midastaurin tedavisi dahil ileri tedaviyi kabul etmedi. Komplet remisyona giren hastalardan 1’1 HLA uyumlu nakil
plan1 mevcutken hastalik dis1 nedenle ex oldu. Bir hasta da nakli kabul etmeyip 4 kiir konsolidasyon aldi. Iki hasta
primer refrakter olarak degerlendirildi. Eslik eden NPM pozitifligi 2 hastada vardi Eslik eden IDH1 pozitifligi 1
hastada saptandi. Hicbir hastada ek kromozomal translokasyon (8;21, inv16, 15;17) ve komorbidite saptanmadi. 2
hastada displastik bulgular mevcuttu. Bu iki hastanin biri primer refrakter idi digeri ise daha sonra niiks ile seyret-
ti. Hastalarin tan esnasindaki median WBC sayis1 12382/mm?® median hemoglobin 7,6gr/dl, median nétrofil 5090/
mm?®, median platelet 46470/mm?* FLT3 sonug¢lanma zamani ortalama 16 Giindii. Midostaurin remisyon indiiksiyon
tedavisine ortalama 20. giinde eklendi. Midostaurin tedavisinin median siiresi 120 Giindii. Tedavi esnasinda ortalama
ndtropeni stiresi 35 giindii. Takip siirecinde 2 hastada relaps gelisti ve 3 hastaya nakil yapildi. Nakil sonras1 niiks orani
(%33) , niikse kadar gecen siire ortalama 119 Giin saptandi.

Tartisma ve sonuc: Mayis 2020- Agustos 2021 tarihleri arasinda klinigimize bagvuran 26 Aml hastasinda sap-
tanan FLT3 mutasyon frekansi giincel literatiir bilgileri uyumlu bulunmustur. Calismamiz az sayida hasta ile sinirl
olsa da 7 hastadan 5’inde erken donemde midostaurin baslanmasi mortalite izerinde olumlu sonuglanmigtir. 7 hasta-
dan 5 inde sagladigimiz remisyon oranlar (%71,4) iyi goriilmekle birlikte niiks oranlarmin (5 hastadan 2 si niiks 1’1
extrameduller relaps seklinde prezente olmasi) fazla olmasi dikkat ¢ekicidir. 5 hastadan 2’sine nakil yapildi. Nakil
olanlardan biri ex oldu. Tedavinin bir pargasi olarak midostaurinin klasik kemoterapilere eklenebilmesi i¢in FLT3
test sonuglarinin evrensel ve referans laboratuarlar tarafindan hizla ¢alisilabilmesi tedavi basarisini etkiler.
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OP-13. MIKOZiS FUNGOIDES: INATCI BIR VAKA

Ersin Bozan', Mehmet Sinan Dal', Fevzi Altuntas'?
! Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Onkoloji Egitim Arastirma Hastanesi Hematoloji ve Kok Hiicre Nakil
Klinigi,
? Ankara Yildirim Beyazit Universitesi, I¢ hastaliklari Anabilim Dali ve Hematoloji Bilim Dali, Ankara

Giris: Mikozis fungoides (MF) ve Sezary Sendromu kutandz T hiicreli lenfomalarin en sik goriilen formlaridir.
Mikozis fungoides ¢ogunlukla T hiicreli Non-Hodgkin lenfomanin ciltte goriilen halidir fakat lenf nodlari, ekstra
nodal organlar ve hematopoetik sistemi de tutabilmektedir. Ciltte cogunlukla yama veya plak tarzinda goriilebi-
lecegi gibi tiim viicudu kaplayacak sekilde eritrodermik olarak da gozlemlenebilir. Sezary sendromu ise mukozis
fungoidesin 16semik formudur. Avrupa ve Amerika’da mikozis fungoides goriilme siklig1 yilda 6/1.000.000°dir. Yak-
lasik olarak tiim non-hodgkin lenfoma vakalarinin %4’iinii olusturmaktadir. En sik goriilme yas1 55-60’tir ve erkek-
lerde kadinlara gore 2 kat daha sik goriilmektedir. Siyahi irkta daha sik gozlenmektedir fakat hastaligin ailesel olarak
gecisi gosterilememistir. Mikozis fungoidese yol acan esas etmen bilinmemektedir. Cevresel etkenler, kimyasal ma-
ruziyeti, enfeksiyoz etkenler arastirilmig fakat bir iliski saptanamamustir. T hiicre 6mriine ve ¢ogalmasina etkili bazi
genetik mutasyonlarin goriilme sikliginin artmis oldugu dikkati ¢ekmektedir. MLL3, TP53, TNFR2 en sik iligkili
olarak gézlenmis mutasyonlardir. Cilt biyopsilerinde kiigiik-orta biiyiikliikte serebriform niikleuslu dermal-epidermal
bileskede yerlesimli atipik T hiicreleri gozlenir. intraepidermal agregatlar meydana gelebilir ve Pautrier mikroabse-
leri gbzlemlenebilir. Klinik belirtiler arasinda kasmtili ve dokiintii lezyonlar sik¢a gézlenmektedir. MF hastalarinda
%85 kasintili lezyonlar olusmaktadir. Mevcut tedavi stratejilerinin ¢ogunlugu palyatif olarak fayda saglamakta ve
kiiratif tedavi potansiyeli tasimamaktadir. Kiiratif potansiyelli tedavi olarak allojenik kok hiicre nakli 6nerilmektedir.
Biz burada 9 basamak tedaviye ragmen refrakter seyreden mikozis fungoides tanili hastamizi sunacagiz.

Vaka: 2010 yilinda g6giis on yiiziinde kizariklik ve kasint1 sikayeti olan hastaya Mikozis fungoides tanis1 konul-
mus ve sistemik steroid tedavisi verilmis. 2013 yilina kadar aktif sikdyeti olmayan hastanin Nisan 2013 te sikayetleri
tekrarlamis ve kemik iligi tutulumu olmast iizerine (%33 Sezary Hiicresi) Sezary Sendromu tanisi konulmus. Interfe-
ron tedavisi ve ekstrakorporeal fotoferez tedavileri verilmis fakat yanit saglanamamis. Puva+12 seans fotoferez alan
hastada sikayetlerinde kismi gerileme saglanmis. 2015°te 6 kiir gemsitabin verilmis. Yanitsiz olarak degerlendirilmis
ve 4 kiir pralatrexate sonrasi kismi yanit saglanmis. 7 Kiir pralatrexate sonrasi progresyon goriilen hastaya 2017
yilinda Pegile Doksorubisin verilmis.2 kiir Doksorubisin ile kismi yanit saglanmis fakat siddetli mukozit nedeniyle
hasta tedaviye devam etmek istememis. 2018 Yilinda Romidepsin tedavisi baglanmis. Yanit saglanmis. Mart 2021°e
kadar 6 ay tedaviye ara vermis. Nisan —May1s ayinda tekrar Romidepsin tedavisine devam edilmis fakat progresyon
goriilmiis. Cilt biyopsisi sonrast Mikozis Fungoides olarak raporlanmis. Kemik iligi biyopsisi normoselliiler olarak
raporlandi. 2 kiir Brentuksimab vedotin verildi. Yanitsiz olarak degerlendirildi. 1 Kiir Brentuksimab-Bendamustin
tedavisi verilen hastada kismi yanit saglandi. HLA tam uyumlu akraba vericisi olan hasta allojenik nakil yapilmasi
planlanarak ayaktan takip ediliyor.

Tartisma: Mikozis fungoides relaps-remisyonlarla seyredebilen cildin T hiicreli non-hodgkin lenfomasidir. Ozel-
likle kasit1 ve dokiintii sikayetlerine neden olarak hayat kalitesini bozmanin yani sira kozmetik sorunlara da yol
acabilmektedir. Cok basamak tedavi almig olan hastalarda maalesef tedavi segcenegi ¢cok fazla bulunmamakta ve ha-
len kiir sansi olan tek tedavi allojenik kok hiicre naklidir. Yapilan bir ¢alismada 5-12 basamak tedavi almis fakat kiir
saglanamamis refrakter/niiks olan 8 MF/SS hastasina AKHN yapilmis ve 2 hastada transplant iligkili mortalite(TRM)
gozlenirken diger 6 hastada tam klinik remisyon saglanmistir. Nakil iligkili mortalitenin goriildiigii olgularin bildi-
rilmesine ragmen bu denli refrakter-relaps olgularda allojenik kok hiicre nakline alternatif olusturabilecek tedavi
secenekleri i¢in yapilacak yeni ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Kaynaklar:

1- Arturo Molina, Jasmine Zain, Daniel A. ,et al .Durable Clinical, Cytogenetic, and Molecular Remissions After Allogeneic
Hematopoietic Cell Transplantation for Refractory Sezary Syndrome and Mycosis Fungoides

Journal of Clinical Oncology 2005 23:25, 6163-71

2- Ungewickell A, Bhaduri A, Rios E, et al. Genomic analysis of mycosis fungoides and Sézary syndrome identifies recurrent
alterations in TNFR2. Nat Genet. 2015 Sep;47(9):1056-60.

3- Criscione VD, Weinstock MA. Incidence of cutaneous T-cell lymphoma in the United States, 1973-2002. Arch Dermatol. 2007
Jul;143(7):854-9.

4- Korgavkar K, Xiong M, Weinstock M. Changing incidence trends of cutaneous T-cell lymphoma. JAMA Dermatol. 2013
Nowv;149(11):1295-9.

5- Demierre MF, Gan S, Jones J, Miller DR. Significant impact of cutaneous T-cell lymphoma on patients’ quality of life: results
of'a 2005 National Cutaneous Lymphoma Foundation Survey. Cancer. 2006 Nov 15;107(10):2504-11.
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OP-14. SACLI HUCRELI LOSEMi HASTALARDA KLINiK BULGULAR ve
TEDAVIYE YANIT ORANLARI

Tahir Dar¢in’=, Tugce Nur Yigenoglu, Merih Kizil Cakar, Mehmet Sinan Dal, Fevzi Altuntas
ISaglik Bilimleri Universitesi Ankara Onkoloji Egitim Arastirma Hastanesi Hematoloji ve Kok Hiicre Nakil Klinigi,
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Giris: Sagli hiicreli 16semi (SHL), periferik kan, kemik iligi ve dalak kirmizi pulpasinda genis sitoplazmali ve tiiy
benzeri ¢ikintilara sahip kii¢iik olgun B hiicreli lenfoid hiicrelerin birikmesi ile karakterize, nadir goriilen bir kronik
B hiicreli lenfoproliferatif bozukluktur. Sonugta eritrosit, trombosit, olgun graniilositler ve monositlerin {iretiminde
azalma ve bunlara baglh olarak anemi, kanama, artan enfeksiyon riski ve dalak biiytikliigiine baglh bulgular gelisir.
SHL, tiim I6semilerin yaklasik yiizde 2’sini ve lenfoid neoplazmlarin yiizde 1’inden azini olusturur. Amerika Birlesik
Devletleri’nde tahmini insidans yilda milyon kisi bagina ti¢ vakadir. Ortanca goriilme yas1 50 ila 55’tir. SHL daha
geng erigkinlerde teshis edilir. Erkek- kadin oran1 yaklasik dortte birdir. Sacli hiicreler olgunlagmanin geg safthasinda
duraklamis klonal B hiicrelerinden olusmaktadir. Bu B hiicrelerinin karakteristik filament6z uzantilar1 vardir. Bu
hiicreler CD103, CD25, CD22, CD11c ‘yi gii¢lii bigimde eksprese ederler. Etyolojide rol oynayan belirgin bir faktor
tespit edilememistir. Hastalar klininige ¢ogunlukla kemik iligi, dalak, karaciger tutulumu bulgular1 ile basvururlar.
Tanty1 dogrulamak icin kemik iligi biyopsisi yapilmalidir ancak ¢ogunlukla aspire edilemez ve ‘dry tap ‘denilen
durum olusur. SHL genellikle yavas seyirli olup uygun hastalar tedavi edilmelidir. Belirgin sitopenisi olan (mutlak
noétrofil sayis1t <1000/mikroL, hemoglobin <11 g/dL, trombosit<100,000/mikroL), semptomatik splenomegali veya
lenfadenopati ve konstitiisyonel semptomlarin en az birinin varliginda tedavi endikasyonu vardir. Biz de klinigimiz-
de takipli olan SHL tanili hastalarin kilnik sonug¢larini degerlendirdik.

Yontem: Ankara Onkoloji Hastanesi hematoloji kliniginde 1999- 2020 yillar1 arasinda sagli hiicreli 16semi tanisi
alan hastalarin dosyalar1 geriye doniik degerlendirildi.

Bulgular: Hasta sayimiz 18°di. Hastalarin yaglar1 39 ile 98 arasinda olup ortalama yas 59,5 ‘ti. Hastalarin 12’si
erkekti. 7 hastamizda semptomatik splenomegali nedeniyle, 5 hastamizda konstitiisyonel semptomlar nedeniyle ve 4
hastamizda sitopeni (3’{i trombositopeni, 1’i anemi) nedeniyle tedavi baslandi. iki hasta tedavisiz takip edildi. ik
basamak tedavide hastalarimizin hepsine 5 giinliik kladribin tedavisi uygulandi. Birinci basamak tedavi sonrasinda
14 hastada yanit alindi. Bir hastamiz ilk basamak tedaviden 3 yil sonra, bir hastamiz 10 yil sonra relaps oldugu igin
2. basamak tedavi aldi. Relaps olan her iki hastada da ge¢ donemde relaps oldugundan piirin analogu tedavisi verildi
ve tam yanit alindi. Hastalarda tedaviyi kesmeyi veya degistirmeyi gerektiren grade 4 ve iizeri yan etki gdzlenmedi.

Tartisma: SHL yaklasik 100 y1l 6nce tanimlanmig 6zel bir durumdur. Tan1 bu 6zel morfolojiye ve immiinfenotipe
sahip hiicrelerin periferik kan ve kemik iliginde gosterilmesi ile konulur. Sacli hiicreler CD11¢, CD19, CD20, CD22,
CD25 ve CD123 eksprese ederler. Biz de sitopeni, konstitlisyonel semptomlar ya da splenomegalisi olan hastalarda
periferik ya da kemik iligi aspirasyonu ile elde edilen kan 6rneklerinde sacl hiicreleri gézlemledik ve immiinfenotip-
lerini belirledik. Piirin analoglar1 baglangi¢ tedavisinde tercih edilen tedavi segenegidir. Piirin analoglari ile %90 ‘in
tizerinde kalict yanitlar ve yaklasik 10 yillik progresyonsuz sagkalim elde edildigine dair veriler vardir. Semptomatik
splenomegali varliginda, piirin analoglarina ragmen sitopeni devam ediyorsa ve hizli yanit alinmak isteniyorsa sple-
nektomi veya interferon alfa tedavileri segenekler arasindadir. Hemoglobin>11 g/dL; trombosit>100,000/mikroL;
mutlak nétrofil sayis1 >1500/mikroL, dalak biiyiikliigiiniin gerilemesi, periferik ve kemik iligi yaymasinda morfolojik
SHL bulgusu olmamasi tam yanit olarak degerlendirilir. SHL tedavisinde daha onceleri splenektomi ve interferon
alfa tedavisi agirlikli olarak kullanilmakta iken giiniimiizde uzun siireli yiiksek yanit orani nedeniyle piirin analoglart
daha ¢ok tercih edilmektedir. Piirin analoglarinin devreye girmesiyle bu hastalik yiiksek oranda tedavi edilebilir hale
gelmis ve hastalarda normale yakin yasam beklentisi olusmustur. Piirin analoglarindan en ¢ok kullanilan1 klorodeo-
ksiadenozindir ( kladiribin). Hastalarimizda hem temin edilmesi kolay olan hem de yiiksek yanit oran1 ve uzun siireli
remisyon elde etme basaris1 nedeniyle kladribin ilk basamakta kullanilmistir. iki hastamiz geg relaps nedeniyle ikinci
kez kladribin tedavisi almiglardir. Tedavi alan hastalarimiz tam yanitla izlenmeye devam edilmektedir.

Sonug: Nadir goriilen bir 16semi tiirli olan saglt hiicreli 16semi tanili hastalarn tedavilerinde siklikla uzun siiren
sagkalim verileri nedeniyle birinci basamakta piirin analogu kullanilmaktadir. Bu hastalarda uzun donem sagkalim
normal saglikli popiilasyona benzerdir.
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OP-15. MERKEZIiMIiZDEKi KRONIK LENFOSITIK LOSEMI TANILI
HASTALARIN COVID-19 DONEMINDEKI SEYRI

Taha Ulutan Kars!, Sinan Demircioglu’

INecmettin Erbakan Universitesi, Meram T, 1p Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Konya

Amag: Koronaviriis hastaligi (COVID-19), 2019’ un sonlarinda ilk ortaya ¢ikisindan bu yana kiiresel bir salgin
haline gelmistir. Artan yas, erkek cinsiyet, obezite ve diger komorbiditeler hastaligin siddetli seyri ve olumsuz sonug
icin risk faktorleri arasinda gosterilmektedir (1). Kanser hastalarinda ciddi COVID-19 gelisme riski daha yiiksektir
(2). Artan riskin malignite, tedavi stratejileri veya diger olasi iyatrojenik faktorlerle iliskili olup olmadigi heniiz net
degildir (3). Kronik lenfositik 16semi (KLL), genellikle ileri yaslarda ortaya ¢ikan ve immiin yetmezlik ile karakterize
bir hastaliktir (4). Ayrica KLL tedavisinde kullanilan kemoimmunoterapiler ve yeni ajanlar da enfeksiyon riskinde
artisa neden olmaktadir (5). Bu ¢aligmada merkezimizde takip ve tedavi edilen KLL tanili hastalarda COVID-19
seyrini incelemeyi amacladik.

Gere¢ ve Yontem: Calismamizda Necmettin Erbakan Universitesi, Meram Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim
Dalr’nda takip edilen ve tedavileri yapilan 280 KLL tanili hasta ele alindi. Mart 2020 ile Mart 2021 arasinda hastalarin
genel seyri, COVID-19 gegirme durumu, COVID-19 geciren hastalarda hastaligin seyri retrospektif olarak incelendi.
Astlanmis olan hastalar ¢aligmaya dahil edilmedi.

Bulgular: 52 KLL tanili hastanin (%18,6) COVID-19 gecirdigi saptandi. 14 hasta (%5,0) evde gegirirken, 38
hasta (%13,5) hospitalize edilmisti. COVID-19 déneminde 29 KLL tanili hastanin (%10,4) yasamin yitirdigi gorii-
lirken, 12 hasta (%4,3) COVID-19 nedeniyle 6lmiistii. Demografik veriler ile hastalarin COVID-19 donemindeki
seyri ile ilgili veriler Tablo-1 ve Tablo-2’de 6zetlenmistir.

Tartisma ve Sonuclar: KLL tanili hastalarda hipogamaglobulinemi, T ve B hiicrelerin kalitatif ve kantitatif bo-
zukluklari nedeniyle patojenlere karsi bozulmus immiin yanit mevcuttur (4,6). KLL i¢in uygulanan tedaviler nedeniy-
le immiin yanitta bozulma daha da derinlesebilir (7). Hastalarin yaslar1 da g6z 6niinde bulunduruldugunda KLL tanilt
hastalarda COVID-19 siklig1 ve siddetinin artmis olma potansiyelinin yiiksek oldugu diistiniilebilir. Merkezimizde
takipli KLL tanili hastalarin 1 yillik stirecte COVID-19 gegirme siklig1 %18,6 idi. Bu oran Tirkiye Cumhuriyeti
Saglik Bakanligi (T.C.S.B.) tarafindan yaymlanan verilerde tim populasyon i¢in ayni siiregte %4,0 idi (https://co-
vid19.saglik.gov.tr/TR-66935/genel-koronavirus-tablosu.html). Yine aym siirecte KLL tanili hastalarda COVID-19
nedeniyle 6liim orani %4,3 iken, T.C.S.B. verilerine gore COVID-19 kaynakli 6liim orani tiim popiilasyonda %0,03
idi. Bu verilere gore KLL tanili hastalarda COVID-19 gegirme orani tiim popiilasyonda goriilen COVID-19 gegirme
oraninin 4,7 kat1 iken; bu hastalarda 6liim orani tiim popiilasyondaki oranin 143,3 kat1 idi. Cuneo ve ark., Italya’da
yapmis olduklar1 anket ¢caligsmasinda, 1 yillik siiregte, 14000°den fazla KLL tanili hastanin COVID-19 gegirme siklig1
incelemis, bu hastalarin 441’inde (%3,1) COVID-19 goriildigilinti raporlamiglardir (8). Mato ve ark. KLL tanisi ile
takipli iken COVID-19 tanis1 alan 198 hastanin %33 tiniin hayatin1 kaybettigini bildirmislerdir (9). Merkezimizdeki
hastalarda bu oran1 %23 idi. Erkek cinsiyetin ve ileri yasin COVID-19 seyrinde olumsuz risk faktorii oldugu gosteril-
mistir (10). Merkezimizdeki KLL tanili hastalarin verileri incelendiginde kadin ve erkek hastalar arasinda COVID-19
gecirme oranlari ile COVID-19 nedeniyle 6liim oranlari i¢cin anlamli fark yoktu. COVID-19 dénemindeki yaslar de-
gerlendirildiginde, COVID-19 gecirmeyen hastalara gore COVID-19 geciren hastalarda yiiksek olan yas istatistiksel
olarak anlamli idi. Genel poptilasyon i¢in kot prognostik faktor olarak tespit edilmis olan erkek cinsiyetin KLL tanilt
hastalar i¢in gegerli olmadigi, ancak ileri yagin KLL tanili hastalarda COVID-19 gegirme riskini artirdigi diistiniildii.
Ancak merkezimizde degerlendirilen hastalarin sayis1 géz 6niinde bulunduruldugunda ¢ok merkezi kapsayan ve ge-
nis hasta popiilasyonu igeren bir ¢alisma yapilmasi gerekliligi bulunmaktadir.
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Tablo 1- Hastalarin Demografik Verileri

P

Cinsiyet (n, %)

Kadin 120 42,9

Erkek 160 57,1
COVID-19 Dénemindeki Yas (yil,
ortanca)

Kadm 66 .

Erkek 67 0,853

™ Mann-Whitney U

Tablo 2- COVID-19 Déneminde KLL Hastalarinin Seyri

P
COVID-19 Oykiisii (n, %)
Pozitif 52 18,6
Kadin 23
Erkek 29
Negatif 228 81,4 0.824*
Kadin 97
Erkek 131
COVID-19 Oykiisiine Gore Yas (yil, ortanca)
Pozitif 72,5
Negatif 66 <0017
COVID-19 Gecirme Sekli (n, %)
Ev 14 5,0
Kadin 8
Erkek 6 0,255*
Hastane 38 13,5
Kadin 15
Erkek 23
COVID-19 Dénemi icerisinde Tiim Oliimler (n, %)
Kadin 10 3,6 0,336 *
Erkek 19 6,8
COVID-19 Nedeniyle Oliimler (n, %)
Kadin 3 1,1 .
Erkek 9 3.2 0,367

*Ki-kare testi
™ Mann-Whitney U
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OP-16. DIFFUZ BUYUK B HUCRELI LENFOMA TANILI HASTALARIMIZIN
GERIYE YONELIK DEGERLENDIRILMESI, SEHIR HASTANESiI DENEYiMi

Ferda Can', imdat Dilek?, Sema Akinct, Tekin Giiney?
!Saghk Bakanligi Ankara Sehir Hastanesi, Hematoloji Boliimii, Ankara
2 Ankara Yildirim Beyazit Universitesi Ankara Sehir Hastanesi, Hematoloji Boliimii, Ankara
3 Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Sehir Hastanesi, Hematoloji Boliimii, Ankara

Giris: Diffiiz Biiylik B Hiicreli Lenfoma (DBBHL), Hodgkin dis1 lenfomalarin {igte birini olusturan aggresif
seyirli ancak kemoimmunoterapiye iyi yanit veren bir lenfomadir. Tan1 ve alt tip tayini i¢in iyi bir immunopatolojik
calisma gereksinimi vardir. Hastalikla ilgili ¢esitli skorlar ile prognoz tayini yapilabilmektedir. Son zamanlarda tedavi
alanindaki gelismelere ragmen birinci basamak tedavide siklila hala R-CHOP+/-Radyoterapi kullanilmaktadir. Niiks
hastalikta prognoz kétiidiir ve otolog kok hiicre nakli kemosensitif niiks hastalikta hala standart tedavi olarak goriin-
mektedir. Calismamizda klinigimizde takip ettigimiz DBBHL hastalarinin verilerini sunmay1 amagladik.

Bulgular: 45 hasta retrospektif olarak degerlendirildi. 27 erkek, 18 kadin hasta mevcuttu. Yas ortalamasi 58 (18-
85). Tan1 ECOG performans ortanca: Hastalarin tani ile ilgili patoloji verileri dagilimlar1 Tablo 1° de sunulmustur.
Hastalarin tan1 evre, tutulum alanlar1 Tablo 2’ de verilmistir. Hastalarin 1. Basamak tedavide 37’ sinin R-CHOP, 8’
inin R-CVP aldig1 goriildii. 1. Basamak tedavinin ara yanit degerlendirmelerinde 20 hastada tam yanit, 19 hastada
kismi yanit, 1 hastada progresif hastalik oldugu gozlendi. 1. Basamak tedavi sonrasi 39 hastada tam yanit, 2 hastada
kismi yanit, 4 hastada progresif hastalik oldugu gézlendi. Intratekal profilaksi uygulanan hasta sayisi 6, tedavisi sayisi
2-5 idi. Birinci basamak tedavi sonrasi niikks eden hasta sayis1 5 idi. Niiks sonras1 kemosensitif olup otolog kok hiicre
nakli yapilabilen hasta sayis1 3 idi. Nakil sonrasi niiks olan hasta sayisi 1 idi. Takip sonunda 34 hastanin yasadigi, 7
hastanin 61digli gozlendi.

Tartisma-Sonuclar: Calismamizda yeni tan1 DBBHL hastalariin prognostik skor dagilimlari ve ara yanit
oranlart literatiirle uyumlu olmakla birlikte 1. Basamak tedaviye son yanit oranlarinin literatiire gére daha iyi oldugu
tespit edildi. Immunhistokimyasal boyamalarin rutin her hastada yapilmamasi nedeniyle double/triple ekspresor
lenfomalarin tespitinin az kaldig1 diisiiniildii. Yeni tedavi gelismelerine ragmen 1. Basamakta R-CHOP veya benzeri
tedavilerin hala basariyla kullanilabilecegi gozlendi.

Tablo 1: Hastalarin Patoloji Verileri

DBBHL alt tip Hasta sayisi %
GMD fenotip 17 74
GM benzeri fenotip 6 26

Immunhistokimyasal boyanma

Bcl2 pozitif 39 92
Bcl6 pozitif 44 100
Myc pozitif 2

Tablo 2: Hastalarin Evre/Tutulum Verileri

Hasta sayis1 %
Evre 1 7 16
Evre 2 13 29
Evre 3 11 24
Evre 4 14 31
B semptom pozitif 12 27
Ekstranodal tutulum varligi 25 45
1 bolge tutulumu 15
1’den fazla bolge tutulumu 10
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OP-17. AKUT MYELOID LOSEMIDE TESTIiS TUTULUMU: iKi OLGU
SUNUMU

Zeynep Tugba Giiven!-, Muzaffer Keklik'

! Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji BD, Kayseri

Girig: Hematolojik malignitelerde testis tutulumu siklikla akut lenfoblastik 16semi(ALL)’ de gdézlenmektedir.
Akut myeloid l6semide testis tutulumu tanimlanmis ancak nadir gozlenmektedir. Biz de bu yazida klinigimizde takip
ettigimiz ve testis tutulumu olan iki AML olgumuzu sunmay1 amagladik.

Olgu-1: 56 yasinda erkek hasta, AML tanis1 aldi. 1 kez 743 sonrasi 2 kez Yiiksek doz ARA-C KT leri ald1. Ara-
lik 2014°te tam uyumlu erkek kardesinden Allojenik kok hiicre nakli (AKHN) yapildi. Subat 2017°de testiste sislik
ve inkontinans gikayeti oldu, biyopsisi graniilositik sarkom (GS) olarak raporlandi. 10 giin testise RT sonras1 2 kiir
FLAG KT si verildi. Takipte kulakta sislik olan hastaya yapilan biyopside tekrardan GS olarak raporlandi. 15 giin RT
sonrast FCE KT’si verildi. Remisyonda izlenen hasta Ocak 2019’da pnomosepsis nedeniyle exitus oldu.

Olgu-2: 27 yasinda erkek hasta, AML nedeniyle 7/3 ve FLAG KT leri ald1. Refrakte olmasi nedeniyle ADE KT’si
verildi, remisyon sonrasi tam uyumlu erkek kardesinden AKHN yapildi. Damakta sislik gelisti ve biyopside granii-
lositik sarkom (GS) olarak raporlandi. RT sonrasinda da FCE KT’si verildi. Kasim 2019°da testiste sislik gelisti ve
biyopside yeniden GS olarak raporlandi. Testise RT uygulandi, unfit oldugundan Venotoklaks+Azasitidin baslandi.
Tanidan 2 y1l sonra exitus oldu.

Sonuc: ALL dig1 hematolojik malignitelerde testis tutulumu olduk¢a nadir gézlenmektedir. Testis infiltrasyonun
patofizyolojisi ve uygulanacak tedavi yaklagimi halen net degildir. Bu nedenle bu alanda daha fazla klinik arastirma-
lara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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OP-18. RETINAL ARTER OKLUZYONU ILE ERISKIN YASTA TANI ALAN
UPSHAW-SCHULMAN SENDROMU

Ece Vural, Unal Atas', Fadime Nurcan Alhan', Utku Iltar', Orhan Kemal Yiicel', Ozan Salim’,
Levent Undar'
!Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Antalya

Giris: Upshaw-Schulman sendromu (USS), konjenital trombotik trombositopenik purpura (TTP) olarak da anilan,
ADAMTSI13 aktivitesinin diistikliigii ile karakterize olduk¢a nadir ve herediter bir hastaliktir. Bu yazida erigkin yasta
retinal arter okliizyonu ve serebrovaskiiler olay ile tesadiifen yonlendirilen hastanin ileri incelemeler sonucunda USS
tanis1 almasi tartigilacaktir.

Olgu: Klinigimize sag retinal arter okliizyonu ve trombositopeni nedeniyle yonlendirilen 21 yasinda erkek hasta-
da 1 ay Once sag gozde gdrme kaybi, sag kol ve sag yiiz yariminda uyusma yakinmasi ile sag frontal lobda subakut
enfarkt saptandig1 6grenildi. Hastanin ¢ocukluk yasta immiintrombositopenik purpura ve proteiniiri ile prezente ol-
dugu donemde atipik hemolitik iiremik sendromdan siiphelenildigi ancak kanitlanamadigi goriildii. Hastanin geg-
mis dosyalarindan trombositopeniye yonelik tetkiklerin yapildig1 endikasyonu net bilinmese de hastaya intravendz
hemoglobin diizeyi 17,3 g/dl, hematokriti %49,1, trombosit sayis1 62,000/mm3, laktat dehidrogenaz (LDH) diizeyi
475 U/L (120-246), retikiilosit, bilirubinler ve haptoglobin normal olarak saptandi. Polistemik, arteryel tikaniklik
hadisesi olan ve trombositopeni de eslik eden hastanin periferik yaymasi yeniden degerlendirildiginde eritrositlerde
yaygin fragmantasyon oldugu gozlendi. Kronik miyoproliferatif neoplaziler a¢isindan degerlendirilen hastanin dalak
boyutu ve eritropoetin diizeyi de normaldi ve gonderilen molekiiler genetik tetkiklerinde herhangi bir patoloji saptan-
madi. Polistemisi sigara igiciligine baglandi. On tanilara yonelik paroksismal noktiirnal hemoglobiniiri klonu negatif
olarak goriildii. Fragmente eritrosit varligi ve arter tikaniklig birlikteligi mikroanjiyopatik hemolitik stiregleri de akla
getirdiginden ADAMTS13 diizeyi tetkik edilidi; aktivitesi 0,02 IU/MI (0,40-1,30) antijeni <0,012 [U/ml inhibitorii:
6,17 U/ml (negatif) olarak saptandi. Hastadan mevcut 6ykii ve tiim bu bulgularla USS 6n tanis1 diistiniilerek ayrintil
genetik testinde NM_139025.4 (ADAMTS13): c414dupA (p.Glul1382ArgfsTer6) varyanti patojenik bulunmus olup,
in-siliko analizlerde ACMG-2015 klasifikasyonuna gore otozomal resesif dzellik tasidig1 saptandi. Detayli sorgula-
lamadi. Takiplerinde trombosit sayisi spontan olarak 100,000/mm?®’iin iizerine ¢ikan hastanin kontrol periferik yay-
masinda fragmantasyona rastlanilmamis olup, hasta sik araliklarla hemogram, LDH ve periferik yayma tetkiklerinin
yapilmasi ve gerektikce ADAMTS13’ilin yerine konulmasi amach profilaktik TDP verilme plani ile izleme alinmustir.

Tartisma: USS konjenital bir hastalik oldugundan hastalar genellikle hayatlarinin ilk dénemlerinde tani alirlar.
Cocukluk caginda daha ilimli bir klinik ve yalnizca trombositopeni ile karakterize olabileceginden gézden kaga-
bilmektedir. Japonya’da 43 USS hastasinin tanimlandig1 ¢alismada 79 yasina kadar tanimlanan vakalar mevcuttur.
Genetik ozelliklerin klinik fenotipin agirligini belirledigi 6ne siiriilmiistlir. Bu hastalardan 55 ve 63 yaslarinda tam
alan iki hasta vakamizda oldugu gibi erkek cinsiyete sahipti ve ilk defa agikar TTP gelistirerek tani almiglardir. Sa-
hip olduklar1 mutasyonlar p.R193W/p.R193W ve p.C1024R/p.C1024R’dir (Fujimura Y. et al., 2011). Vakamizda
c414dupA (p.Glul382ArgfsTer6) varyanti bunlardan farkli bir mutasyon olarak kargimiza ¢ikmistir. Japon hastalar-
daki varyantin Amerika Birlesik Devletleri ve bati iilkelerinde olmadigi vurgulanarak etnik spesifite kavramina vurgu
yapilmistir. Sonug olarak arter ya da ven trombozuna eslik eden trombositopeni vakalarinda ge¢ yasta tani alabilen
USS antitesi akildan ¢ikarilmamalidir.
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OP-19. YAYGIN LIiTiK LEZYONLARA NEDEN OLAN NADIR HASTALIKLAR;
iKi OLGU SUNUMU

Unal Atas', Ece Vural', Fadime Nurcan Alhan!*, Utku Iltar', Orhan Kemal Yiicel', Ozan Salim’,
Levent Undar'
'Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Antalya

Girig: Multipl litik kemik lezyonlar1 (MLKL) siklikla multipl miyelomda goriilse de diger hematolojik ve solid
organ maligniteleri ile benign kemik tiimdrlerinde; hiperparatiroidizm gibi metabolik siireclerde ve enfeksiyonlarda
da gortilebildigi bilinmektedir. Bu yazida iki farkli nadir hastalik nedeniyle yaygin litik kemik lezyonlar1 gelismis
olan iki olguyu sunmay1 amagladik.

Olgular

Olgu 1: 52 yasinda bilinen koroner arter hastaligi (KAH), metabolik sendromu, kronik obstriiktif akciger hastaligi
olan erkek hasta bacak agrisi ile klinik bagvurusunda yapilan manyetik rezonans (MR) incelemede MLKL ve tibia-
da stres kirig1 saptanarak tarafimiza yonlendirildi. Yapilan laboratuvar tetkiklerinde ve kemik iligi incelemelerinde
multipl miyelom lehine bulgu saptanmadi. Litik kemik lezyonlarinin yayginlig1 i¢in yapilan timér PET-BT te her
iki tibia proksimal metafizinde, sag femur distal metafizer alanda litik lezyonlar saptandi. Litik lezyonlardan alinan
ornekte Leishmania enfeksiyonu gosterilen hasta Enfeksiyon Hastaliklar1 Klinigi’ne yonlendirildi.

Olgu 2: 48 yasinda bilinen KAH, kronik hepatit B, diyabet, hipertrigliseridemi tanilar1 olan erkek hasta ndtropeni
nedeniyle hematoloji klinigine yonlendirildi. izole ndtropeni (1000-1500/mm3) nedeniyle ileri tetkik edilen hastanin
laboratuvar parametrelerinde hafif zincir oranimin 2,6 (kappa lehine) olmasi ve idrardaki kappa monoklonal band1
disinda patolojik bulguya rastlanilmadi. Hepatit B nedeniyle yapilan portal vendz doppler ultrasonografisinde dalak
220 mm saptandi, karaciger goriinimii dogal olarak goriildii ve trombiis ya da portal vende genisleme saptanmadi.
Splenomegali tetkiki i¢in gonderilen JAK-2 V617F mutasyonu negatif ve Gaucher Hastalig1 agisindan gonderilen
enzim diizeyleri normal saptandi. A¢iklanamayan nétropeni nedeniyle yapilan kemik iliginin akis sitometri ile deger-
lendirilmesinde %51 oraninda CD 19, 20 pozitif ve kappa klonal, CD 5 negatif CD 23 daginik pozitif B hiicre artist
goriildi. Biyopsi de % 80 oraninda atipik B lenfosit infiltrasyonu ile bunu destekledi. Kemik iligi kromozom ve FISH
analizi normal olarak raporlandi. PET BT de splenik tutulum, kemiklerde yaygin multipl litik lezyon goriildii. Litik
lezyonlar i¢in biyopsi planlandi ancak teknik olarak miimkiin olmadi. Litik lezyon etiyolojisi netlestirilemeyen ve
arastirilan hasta asemptomatik olmasi nedeniyle izleme alindi. Takipleri sirasinda sirt agrisi gelisen ve T6 vertebrada
kirik tespit edilen hastadan operasyon sirasinda alinan biyopside splenik marjinal zon lenfoma tutulumu saptandi.
Hastaya kardiyak sorunlari da g6z 6niinde tutularak antiviral profilaksi esliginde R-CVP verilmistir. 4 kiir sonrasi tam
yanith olarak izlenmekte olup tedavinin 6 kiire tamamlanmasi planlanmistir.

Tartisma: Kemikte litik lezyonlar siklikla multipl miyelomla iliskilendirse de nadir sebeplerden enfeksiyodz ile
baz1 endokrinolojik sebepler, depo hastaliklar1 ve 6zellikle hematolojik diger maligniteler de akildan ¢ikarilmamali-
dir. Bu 6n tanilara yonellik ileri tetkiklerde 1srarci olunmali ve gerekirse tanisal amacl 6rneklemeden kaginilmama-
lidr.

Anahtar Kelimeler: Litik Lezyon, Leishmania, Splenik Marjinal Zon Lenfoma
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OP-20. HHV-8 iLE EBV ENFEKSIiYONUNUN BiRLIKTE GORULDUGU
CASTLEMAN HASTALIGI OLGUSU

Unal Atas™, Ece Vural', Sule Asri?, Haydar Adamir®, Fadime Nurcan Alhan', Utku Iltar', Orhan
Kemal Yiicel', Ozan Salim', Levent Undar!
'Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dal, Ankara
2AKkdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastahklar1 Anabilim Dali, Ankara
3Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Gastroenteroloji ve Hepatoloji
Bilim Dal, Ankara

Giris: Anjiyofolikiiler lenf nodu hiperplazisi olarak da bilinen Castleman Hastalig1 (CH), tek ve ¢ok merkezli
olarak ikiye ayrilir. Cok merkezli formu ise insan herpes viriisii 8§ (HHV-8) pozitif ve negatifligine gore ikiye ay-
rilmaktadir. Bu yazida HHV-8 ile Epstein-Barr virlis (EBV) enfeksiyonu birlikte saptanan immiinstipresif geng bir
olgudan bahsettik.

Olgu: ki y1l nce primer sklerozan kolanjit nedeni ile canlidan karaciger nakli olan hasta tarafimiza giderek
derinlesen sitopenileri nedeni ile danigildi. Kronik hepatit B nedeniyle kullandigi tenofovir ile birlikte immiinsiip-
resif olarak tacrolimus ve everolimus tedavisi alan hastanin yaklagik bir aydir pndmoni tedavisi aldig1 ve aralikli
ates yiksekligi oldugu 6grenildi. Fizik muayenesinde anazarka tarzinda 6demi, boyun ve aksiller bdlgesinde 1 cm
civarinda lenfadenopatiler ve kot altinda 6 cm civarinda ele gelen dalak biiyiikligii bulgulart mevcuttu. Yapilan labo-
ratuvar tetkikleriyle ve periferik yaymasi ile sitopeni nedeni tespit edilemeyen hastaya kemik iligi biyopsisi yapildi.
Immiinsiipresif hastaya altta yatabilecek lenfoproliferatif hastalik ve diger maligniteler agisindan yapilan PET-BT
goriintiilemesinde; yaygin lenfadenopatiler, boyutlar: belirgin artmis dalak ve artmis kemik iligi aktivitesi, plevral ve
batin i¢i serbest sivilarin oldugu belirtildi. lenfoproliferatif hastalik ve TAFRO (Trombositopeni, anazarka tarzi 6dem,
ates, kemik iligi retikiilin fibrozu, organomegali) 6n tanilarina yonelik lenf nodu biyopsisi yapildi. Kemik iligi biyop-
sisinde hiperseliilerite diginda ek bulgu saptanmayan hastanin lenf nodu materyali ‘angiofollikiiler lenfoid hiperplazi
ile uyumlu’ olarak raporlandi. Biyopsileri ikinci bir patolog tarafindan incelenmeye gonderilen hastadan ek olarak
daha 6nce EBV IgG pozitifligi, [gM negatifligi gozlense de EBV DNA diizeyi (PCR ile), yine dis merkezde HHV-8§,
interlokin-6 (IL-6) ve vaskiiler endotelyal bitylime faktorii (VEGF) gonderildi. Cok merkezli CH/TAFRO sendromu
On tanilari olan hastaya gonderilen tetkikleri beklenirken 1 mg/kg/giin metil prednizolon tedavisi baslandi. Steroide
ragmen derinlesen sitopeniler ile artan laktat dehidrogenaz ve ferritin diizeyi (35032 ng/ml) olmasi iizerine yapilan
yeni kemik iligi aspirasyonunda hemofagositik hiicreler saptandi. Hastaya endikasyon dis1 onay ile yiiksek doz IVIG
tedavisi verildi. Hastanin dig merkezde yonledirilen lenf nodu patolojisi HHV-8 pozitif CH ile uyumlu geldi. EBV
PCR diizeyi: 10487 kopya/ml tespit edilen hastanin es zamanli dis merkeze gonderilen HHV-8 ve IL-6 seviyeleri de
yiiksek saptandi. Rituksimab ve etoposit tedavisi planlanan hasta ¢oklu organ yetmezligi nedeni ile vefat etti.

Tartisma: HHV-8 ve HIV’in CH ile iliskileri daha iyi bilinse de EBV CH’daki rolii net degildir. Saptadigimiz
kadariyla, sundugumuz olgu ilk defa hem HHV-8 hem de EBV enfeksiyonunun bir arada oldugu ¢ok merkezli CH
olgusuydu. Literatiirde bu tarzda bir olgu olmamas1 gecirilmis EBV enfeksiyonu serolojisine sahip ve/veya HHV-8
saptanan hastalardan PCR testi ile EBV enfeksiyonunun arastirlmamasindan kaynakli olabilir.

Anahtar Kelimeler: Castleman Hastaligi, HHV-8, Epstein-Barr Viriis, TAFRO Sendromu
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OP-21. NADIR BiR VAKA: POSTRANSPLANT NK/T HUCRELI LENFOMA

Pinar Tighoglu!", Mesut Tighoglu', Merih Reis Aras’', Bugra Saglam', Fatma Yilmaz', Senem
Maral', Hacer Berna Afacan Oztiirk', Murat Albayrak'
ISaghik Bilimleri Universitesi Ankara Diskap Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi,

Giris: Postransplant lenfoproliferatif hastaliklar (PTLH) “Diinya Saglik Orgiitii-2016 olgun lenfoid, histiyositik
ve dentritik neoplaziler” siniflamasinda ayri bir grup olusturmaktadir. PTHL insidansi transplantasyonun tiirline ve
uygulanan immunsupresif tedavilere gore degismektedir. Bobrek transplantasyonu yapilan hastalarda %1-5 oraninda
bildirilmistir. PTHL grubunun i¢inde olan postransplant lenfomalar, gogunlukla B hiicre kokenli olmakla beraber na-
diren NK/T hiicre kokenli olanlar da bildirilmistir. Biz de bobrek nakli sonrasinda NK/T hiicre tipinde posttransplant
lenfoma tanis1 alan hastamizi literatiire katkida bulunmak amaci ile sunmak istedik.

Olgu: 52 yasinda, 30 yildir esansiyel hipertansiyona bagli kronik bobrek yetmezligi tanisi olan ve 13 yil rutin
hemodiyaliz programinda olan erkek hastaya, 11 y1l 6nce kadavradan renal transplantasyon yapilmis. Immunsupresif
tedavi (mikofenolat mofetil sabah:540 mg; aksam:360 mg, everolimus sabah:0.75 mg; aksam:0.50 mg, prednisolon
5 mg/giin) ile nefroloji kliniginde takip edilen hastanin yutkunma zorlugu nedeni ile yapilan ayrintili fizik muaye-
nesinde agiz tabaninda yaklasik 2x2 cm vejetan kitle, ayn1 zamanda gingivobukkal sulkus tizerinde 4 cm boyutunda
alveolar arki ve bukkal mukozayi tutan kaviter lezyon izlenmis. Lezyonlardan ¢oklu insizyonel biopsiler alinmis ve
patoloji sonucu “CD30 pozitif, NK hiicre fenotipinde, EBV iliskisiz monomorfik goriiniimde posttransplant lenfo-
ma” olarak raporlanmasi iizerine tarafimiza ydnlendirilmis. Hematoloji klinigimizce devir alinan hastanin lenfoma
evrelemesi i¢in yapilan PET/BT ’sinde mandibula sag anterolateral komsulugunda yumusak dokuda artmis metabolik
aktivite tutulumu (SUVmax 6.16) saptandi, goriintiilleme alanina giren diger viicut dokularinda patolojik metabo-
lik aktivite artis1 izlenmedi. Kemik iligi biyopsisinde lenfoma tutulumu saptanmadi. Hastaya Evre 1 posttransplant
NK/T hiicreli lenfoma tanisi ile 1 kiir CHOEP (siklofosfamid 750 mg/m*-adriamisin 50 mg/m?-vinkristin 1.4 mg/
m?*-etoposid 100 mg/m?-metilprednizolon 100 mg/giin) kemoterapi rejimi baslandi. Sonrasinda CD30 pozitif olmasi
nedeni ile endikasyon dis1 onam alinarak BV-CHP (Brentuksimab 1.8 mg/kg, siklofosfamid 750 mg/m?, adriamisin
50 mg/m?, metilprednizolon 100 mg/giin) kemoterapi protokoliine gegildi. Bu arada nefroloji béliimiince immunsup-
resif tedavisinin dozlar1 azaltildi. En son 3. kiir BV-CHP tedavisini alan ve agiz i¢i lezyonlarinda belirgin gerileme
olan hastanin ara degerlendirme sonuglar1 bekleniyor.

Tartisma: Solid organ metastazlarinin en énemli komplikasyonlarindan biri olan PTLH hem nakledilen organin
hem de hastanin sagkalimini azaltmaktadir. Patogenezde immunsupresyonun suglandigi PTHL, siklikla Ebstein-Barr
virtis (EBV) ile iliskilidir. PTHL gelisme zamani ile uygulanan immunsupresif tedavi arasinda da yakin iligki mevcut-
tur. Ozellikle siklosporin kullanan hastalarda aylar iginde bile PTHL gelisebilse de diger tedavilerle genellikle birkag
yildan dnce gelismez. Bizim vakamiz da 11 yildir immunsupresif tedaviler ile takip edilmekteydi ancak EBV negatif
idi. Hastamiz tarafindan kullanilan mTOR inhibitérii olan everolimusun ise PTLH’lar {izerindeki etkisi (risk ve ge-
lisme zamani agisidan) tartigsmalidir. Sonug olarak nadir goriilen bu gibi vakalarin erken taninmasi ve immunsopresif
ajanlarin azaltilarak tedavi basamaklaria gegilmesi hastanin sagkalimi agisidan oldukca 6nemlidir.

Kaynaklar
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OP-22. ALLOJENIK NAKIL SONRASI GELIiSEN BK VIRUS ILiSKILI
HEMORAJIK SISTITIN TEDAVISINDE LEFLUNOMID’IiN ETKINLIiGi

Sema Secilmis!, Tugce Nur Yigneoglu', Merih Kizil Cakar', Mehmet Sinan Dal', Fevzi Altuntas'>
1Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Onkoloji Egitim Arastirma Hastanesi Hematoloji ve Kok Hiicre Nakil Klinigi
2Ankara Yildirim Beyazit Universitesi, I¢ hastaliklar1 Anabilim Dali ve Hematoloji Bilim Dal1

Giris: Hemorajik sistit, enfeksiyoz veya enfeksiydz olmayan bir nedene baglh olarak mesane mukozasindan ka-
nama ile sonuglanan inflamatuar bir durumdur (1). Klinikte gézle gériilmeyen hafif mikroskopik hematiiri, siddetli
hematiiri, idrar yaparken yanma, mesanede agri, olasi piht1 retansiyonu ve bobrek yetmezligi izlenebilir (2). Polyo-
mavirls ailesinin bir iiyesi olan BK viriis, tipik olarak cocuklukta kazanilir ve iiretelyal hiicrelerde latent evrede kalir.
Allojenik kok hiicre nakli olan hastalarda BK virtis reaktivasyonu genellikle hemorajik sistit ile iliskilidir (3). Primer
polyoma virus enfeksiyonu, bagisikligi yeterli bireylerin ¢ogunda, subklinik veya influenza benzeri bir seyir gosterir.
Ancak bagisikligi baskilanmig bireylerde, insan polyoma viriis replikasyonu spesifik sendromlara neden olabilir (4).
BK wvirtis iligkili hemorajik sistit, allojenik hematopoetik kdk hiicre nakli sonrasi gelisen ciddi bir komplikasyondur;
morbidite ve mortaliteyi artirmaktadir (5). Allojenik kok hiicre nakli olanlarin %12 ile %42’sinde goriiliir. Vakalarin
% 29-44’tinde siddetli derecede hematiiri gelisir ( 5, 6). Hemorajik sistitin enfeksiy6z nedenlerinden olan BK virtisi,
transplantasyon sonrasi genellikle post-engraftmant doneminde izlenir (7). Hematolojik kok hiicre nakli sirasinda
kullanilan siklofosfamid, ifosfamid, busulfan ve tiotepa gibi ilaglar hemorajik sistitin indiiklenmesinde rol oynar (1).
Allojenik kok hiicre nakli hastalarinin tedavisi uzun siireli immiinsupresyon gerektirdigi i¢in bu hastalar viriis iligkili
hemorajik sistit gelistirmeye yatkindir (8). Proflaktik olarak kinolon grubu antibiyotikler, hiperhidrasyon ve siklo-
fosfamid igeren rejimlerde mesna kullanimi gibi klinik uygulamalar vardir (6). Siprofloksasin ile profilaksinin, BK
viriisii ile iliskili hemorajik sistiti azaltmada giivenli ve etkili oldugu bilinmektedir (9). BK viris iliskili nefropatide
tipik tedavi yaklasimi immiinsupresif tedavinin diizeyini azaltarak hastaya viral klirens i¢in firsat vermektir. Boylece
viral olarak indiiklenen tiibiiler nekroz ve bobrek fonksiyonunun da diizelmesine olanak saglanir (10).Allojenik nakil
sonrasi gelisen hemorajik sistitte en sik yapilan terapdtik uygulama iiriner iretral katater yerlestirilmesidir. Bu amag-
la en sik siirekli mesane irrigasyonuna da olanak saglayan 3 yollu iiriner katater kullanilir. Ayrica hiperhidrasyon,
sistemik sidofovir uygulamasi, mesaneye hyaluronik asit veya sidofovir uygulanmasi, sistostomi ve aralikli mesane
irrigasyonu da yapilabilir(6). Siprofloksasin ve leflunomid ile tedavi edilen renal transplantli hastalarda BK viral yii-
kiinde 6nemli bir azalma ve GFR’de iyilesme izlenmistir (11). BK viriis iligkili hemorajik sistitte etkinligi kanitlanmis
ve onaylanmis hicbir spesifik antiviral ila¢ yoktur. Leflunomid, antiviral etkinlige sahip immiinosupresif bir ilactir.

Olgu Sunumu: 46 yasinda kadin hasta, Aralik 2020°de AML, M1 tanis1 aldi. 3+7 indiiksiyon kemoterapisi ve bir
kiir yiiksek doz sitarabin (HDAC) ile konsalidasyon tedavisi sonrasi flowsitometrik olarak minimal kalint1 hastalik
(MRD) % 0,04 olarak o6lciildii. HDAC 2. konsalidasyon tedavisi sonrast genetik orta riskli olan hastaya aile i¢i veya
akraba dis1t HLA uyumlu vericisi olmamasi tizerine 5/10 HLA uyumlu kiz kardesten haploidentik allojenik kok hiicre
nakli (TREO3FLUSATG/posttransplantasyonCY hazirlama rejimi ile) Haziran 2021°de yapildi. Naklin 25.gilintinde
CMV viremisi nedeniyle gansiklovir tedavisi (2x 5 mg/kg) baslandi. Naklin 30.gilinii kontrol kemik iliginde periferik
kimerizm %98,9 geldi. Bulant1 ve kusmasi oldugu i¢in siklosporin tedavisine intravendz devam edildi. Gansiklovir
tedavisinin 14.giintinde CMV PCR degerinin hala yiiksek (5229-10409-10251-12716-11033 kopya/ ml ) seyretmesi
iizerine CMV direnci diisiiniiliip, endikasyon dis1 foskarnet onay1 alinarak tedavisine foskarnet (2x90mg/kg) eklendi.
Foskarnet tedavisinin 11.glinlinde CMYV iki kez negatif geldi. Hastanin foskarnet ve gansiklovir tedavisi kesildi. Has-
tanin bulanti, kusma sikayetlerinin artmasi ve kreatinin degerinin 0,7’den 1,87’ye artisi nedeniyle siklosporin tedavisi
kesildi. Akut bobrek yetmezligi nedeniyle ACT ve elektrolit takibine gore sivi ve elektrolit replasmani saglandi. Has-
tanin kreatinin degeri 1,46’ya geriledi. Ancak hastanin dizirisi gelisti. Tam idrar tetkikinde 25 16kosit, 186 eritrosit
saptand1i. Hemorajik sistit on tanisiyla periferik kandan BK viriis PCR gonderildi. Siprofloksasisin oral baslandi,
ancak hasta tolere edemedigi i¢in kreatinin klirensine gore hesaplanarak siprofloksasin intravendz verildi. Stirekli
mesane irrigasyonu yapildi. Hastanin idrar kiiltiiriinde E.fekalis, E.coli liredi. BK viriis enfeksiyonu 6n tanisiyla bas-
lanan siprofloksasinin 4.giiniinde iken antibiyograma gore siprofloksasin kesilerek, vancomisin ve ertapenem 10 giin
verildi. Kontrol idrar kiiltiirlerinde tireme olmadi. Ancak hemorajik sistit tablosu siddetli olarak devam etti (4. Derece
hemorajik sistit: pihti, parga ve idrar retansiyonu ile birlikte makroskopik hematiiri saptandi). Hastanin kan BK viriis
PCR sonucu 122855734 kopya geldi. Endikasyon dis1 onam alinarak leflunomid 100 mg 3 giin yiikleme, sonrasinda
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20 mg/glin idame tedavisi baglandi. Mesane irrigasyonuna devam edildi. Hastanin hemorajik sistit tablosu geriledi.
Hasta leflunomid 20 mg/giin alirken taburcu edildi. Ancak hastanin hemorajik sistit tablosu klinik olarak diizeldi.
Leflunomid tedavisinin 1 aya tamamlanmasi planlandi.

Tartisma: Allojenik kok hiicre nakli sonrasi geligen viral hemorajik sistitin erken tani ve tedavisi, mortalite ve
morbiditeyi azaltmada 6nemlidir. Antivirale etkinlige sahip immiinmodiilatdr ajan olan leflunomid, in vitro verilere
dayanarak sitomegaloviriis, herpes simpleks ve BK viriise karsi etkili bulunmustur (11,12). Bobrek transplantasyonu
sonrasinda gelisen biyopsi ile kanitlanmig BK viriis iligkili nefropatinin tedavisinde kullanilmaktadir (13,14). Ayrica
allojenik kok hiicre nakli sonrast BK viriis iliskili hemorajik sistitin tedavisinde de leflunomid ile olumlu sonuglar
almmustir (5, 15, 16). Yapilan bir ¢aligmada 89 allojenik kok hiicre nakli olan hastanin 18’inde ( %20) BK viriis
iligkili hemorajik sistit saptanmig ve 14 hasta oral leflunomid ile tedavi edilmis ( Yiikleme dozu: 3 giin 100 mg, ida-
me dozu: 20 mg/giin) ve es zamanli olarak immiinosupresan dozlar1 azaltilmigtir. Etkinlik, leflunomid tedavisinden
20 giin sonra degerlendirilmis. Yedi (%50) hastada tam remisyon, 5 (%35.7) hastada kismi remisyon elde edilmis ve
2 (%]14.3)hastada tedaviden sonra iiriner BK virtis DNA ytiklerinde 1 log’dan fazla azalma gdzlenmistir. Bir hasta
dayanilmaz gastrointestinal semptomlar nedeniyle tedaviyi birakmis ve 2 olguda ndtropeni geligmistir (5). Ayrica
destek tedavinin basarisiz oldugu siddetli hemorajik sistitin tedavisinde leflunomid uygun bir segenek olabilir.
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OP-23. HEMOSTAZ BOZUKLUGU iCIN ETYOLOJi ARASTIRILIRKEN
MARJINAL ZON LENFOMA SAPTANAN OLGU SUNUMU
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Maral', Hacer Berna Afacan Oztiirk!, Murat Albayrak'
1Saghk Bilimleri Universitesi Ankara Diskapt Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi,

Giris: Marginal zon lenfoma (MZL) indolan klinik seyir ile karakterize olup matiir B hiicreli neoplazmlar igerisin-
de yer alir. Klinik, genetik, takip ve tedavi stratejileri agisindan farkliliklar1 olan; ekstranodal, nodal ve splenik MZL
(SMZL) olmak iizere 3 alt tipe ayrilir (1). Ekstranodal MZL (MALT lenfoma), en sik goriilen alt tip iken; nodiiler
MZL en az goriilendir. Tiim MZL’larin %20°sini olusturan SMZL; kadin ve erkekleri ayn1 oranda etkiler, ortalama
tan1 yas1 65°dir. %20 vakada otoimmun olaylarla birliktelik gosterilen SMZL’da (diger alt tipler i¢inde ayni1 sekilde),
altta yatan kronik inflamasyon ve enfeksiyon varligina sik¢a rastlanmaktadir. Biz bu yazimizda, koagiilasyon test-
lerinde bozukluk i¢in tetkik ederken SMZL saptadigimiz ve PT ve aPTT yiiksekligini bu hastaliga bagli pihtilagma
faktdrlerine karsi inhibitor gelisimi ile iligkilendirdigimiz vakamizi sunmak istedik.

Olgu: Bilinen ek sistemik hastaligi olmayan 59 yasinda erkek hastaya, elektif olarak inguinal herni nedeni ile
operasyon planlanmis ancak preoperatif tetkiklerinde aPTT, PT ve INR yiiksekligi saptanmis. INR yiiksekligi nedeni
tetkik edilen hastanin kontroliinde dis merkezde yapilan tetkiklerde Hemoglobin degeri:8 gr/dl, Lokosit (WBC) de-
geri:2,5x10%/uL, Trombosit:75x10°/uL olarak saptanmis ve masif splenomegali tespit edilmis. Pansitopeni ve masif
splenomegali nedeniyle dis merkezde yapilan kemik iligi biyopsi sonucu “B hiicreli lenfoma tutulumu ile uyumlu
bulgulara sahip hiperselliiler kemik iligi” olarak raporlanmis. Hasta tan1 ve tedavi maksadi ile tarafimizca devir alin-
di. Hastane yatisinda PT:54 (N:8.4-10.6) sn, aPTT: 61.8 (N:23.9-33.2) sn ve INR degeri: 5.4 saptandi. Koagiilasyon
paneli testlerinin yiiksekligi etyolojisinin belirlenmesi agisindan yapilan karisim testinde PT ve aPTT degerlerinde
diizelme gozlenmedi. Pihtilasma faktorlerine karsi inhibitor gelistigi diislintildii. K vitamini ve TDP replasmanlari
sonrasi kontrol koagiilasyon panelinde de diizelme goriilmedi. Lupus antikoagiilan, anti kardiyolipin ve antifosfoli-
pid antikor, antiniikleer antikor negatif sonuglandi. Pihtilasma faktdrleri normal sinirlarda idi. Pansitopeni ve masif
splenomegali nedeni ile lenfoproliferatif hastaliklar agisidan yapilan torako-abdomino-pelvik tomografi raporunda
dalak boyutlar1 92x230x280 mm olarak 6l¢iildi. Masif splenomegali disinda lenfadenopati veya bagka bir patoloji
izlenmedi. D1s merkezde yapilan kemik iligi biyopsi preperatlart merkezimizde yeniden degerlendirildi ve CD20+,
CD10-, CD5-, SOX 11—, CD23+, CD123—, bcl6-, ki67 proliferasyon aktivitesi diisiik saptanan olguda morfolojik
ve immiinofenotipik bulgular sonucu splenik marjinal zon lenfoma ile tiiylii hiicreli 16semi tanilar diistintildi. Bunun
tizerine, BRAF caligmas1 yapild1 ve sonug¢ negatif olarak raporlaninca hasta SMZL olarak degerlendirildi. Hastaya
R-CHOP (Rituximab 375 mg/m?, siklofosfamid 750 mg/m?, adriamisin 50 mg/m?, vinkristin 1.4 mg/m?, metilpredni-
zolon 100 mg) KT protokolii baglandi. Hastanin kemoterapi sonrasinda PT ve aPTT degerlerinde azalma oldu. En son
3. Kiir kemoterapisini alan hastanin, son kontroliinde INR degeri: 1.3 ve aPTT ve PT degeri normal olarak saptandi.
Hasta su an kemoterapiye devam etmektedir.

Sonuc ve Tartisma: SMZL; siklikla 65 yas lizerini etkileyen, cinsiyet farki gézetmeyen, splenomegali ve lenfosi-
toz ile prezente olabilen, kronik antijenik uyarim sonucu neoplastik klonun ortaya ¢iktig1 indolan B hiicreli lenfoma-
dir. Hastalik kendini siklikla masif splenomegaliye bagli abdominal agr1 ve dolgunluk hissi; sitopeni ve bazi hastalar-
da 1liml1 lenfositoz ile gosterirken ayrica immun trombositopeni, otoimmun hemolitik anemi, primer bilier siroz gibi
otoimmiin fenomenler de klinik tabloya eslik edebilir. Bunlara ek olarak, bizim vakamiza benzer sekilde, antijenik
nedenlerle faktor VII inhibitdr varligi gibi koagiilasyon sistemini etkileyen patolojilerle birliktelik de nadir de olsa
goriilmektedir. Biz de hastamizin aPTT ve PT degerlerindeki yiiksekligi hem karisim testi ile diizelme olmamasi hem
de altta yatan bagka neden saptayamamiz nedeni ile SMZ tanisina bagli immun nedenlerle pihtilasma faktor inhibito-
rli gelisimine bagladik. Sonug olarak splenomegali, sitopeni gibi bulgulara eslik eden koagiilasyon bozukluklarinda
yaygin sebeplerin ekartasyonu sonrasi etyolojide indolan lenfomalarin da olabilecegi akilda tutulmalidir.
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OP-24. POLIiSITEMININ NADIR NEDENLERINDEN BiRi: VARIANT
HEMOGLOBINLER

Didar Yanardag Acik®, Bilal Aygiin'
! Saglik Bilimleri Universitesi Adana Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi, I¢ Hastaliklar: ve Hematoloji Klinigi,
Giris: Yiiksek hemoglobin ve hematokrit nedeniyle hastalar siklikla hematoloji polikliniklerine yonlendirilirler.
Primer ve sekonder polisitemi nedenleri arastirilir ve bir kisminda herhangi bir neden bulunamaz. Bu hastalardan
bir kisminda variant hemoglobin tespit edilir. Calismamizda 2019-2021 yillar1 arasinda hematoloji polikliniklerinde
tespit edilen variant hemoglobinler kaydedildi. Bu hastalar siklikla evlilik 6ncesi talasemi taramasi ve saglik raporlari
icin incelenen, klinik bulgusu olmayan saglikli hastalardan olugsmaktaydi.

Vakalar: Bu ¢alismada varyant hemoglobinlerin eritrosit parametrelerini inceledik, vakalarin demografik verileri
ve laboratuar bulgular1 tablo 1°de 6zetlenmistir. Hb D varyantinin hemogram bulgular1 polisitemi kriterleri ile uyum-
luydu. Hb D varyant1 saglik kurulundan polisitemi nedeniyle poliklinigimize yonlendirilen hastalardi. Bu nedenle
sigara kullanimi, meslek, yasadig1 rakim, akciger, kalp hastaliklar1 gibi sekonder polisitemi nedenleri arastirildi ve
JAK-2 mutasyonu, EPO degerleri incelendi. Sekonder ve primer polisitemi nedenleri diglandiktan sonra hemoglobin
elektroforezi yapildiginda Hb D varyant tespit edildi.

Tartisma ve Sonuclar: Hemoglobin E (Hb E) ve Hemoglobin D (Hb D) cografi olarak Asya kitasina yayilmis en
yaygin hemoglobin varyantlarindan ikisidir. Bu hemoglobinlerin oksijen afinitesi Hb A’dan farklidir. Bu iki varyantin
mevcudiyeti, ilgili hemoglobinopati hastasinin giinliik yasamini pek etkilemese de, bu varyantlarin oksijen baglama
afinitesinin bozuldugu rapor edilmistir. Bir ¢alismada HbA, HbE ve HbD’nin gézlemlenen P50°si sirasiyla 27.01£2.3
mmHg, 40.0£0.6 mmHg ve 30.8+£0.9 mmHg olarak bulunmustur. Oksijen afinitesindeki farkliliklar hematolojik pa-
rametrelere yansimaktadir. Literatiirde hemoglobin varyantlarinin eritrosit parametrelerine yonelik bulgular vakalar
seklinde yer almaktadir. Polisitemi nedenleri arastirilirken hemoglobin varyantlariin da polisiteminin nadir neden-
lerinden biri olabilecegi klinisyenler tarafindan akilda tutulmalidir.

Tablo 1. Varyant hemoglobin vakalari ve hematolojik bulgular1

CINS YAS HB TIPI (%) HBA (%) HB HCT MCV FERRITIN
K 18 HB D (23,7) 63,2 13,3 38,1 79 35
E 21 HB D (33,12) 60 15,7 47,7 77,3 20,18
E 52 HB D (24,93) 63 18,3 50,7 84,5 131
E 20 HB D (37,91) 47,99 18,4 49,7 84,1 78
K 23 HB D (35,92) 49,17 11,5 36,1 69,7 7
E 43 HB D (38,76) 48,69 18,3 53,1 79,6 137
E 29 HB D (41,41) 47,66 14,7 42,9 89.4 103
E 25 HB D (36,74) 47,85 16,5 49,2 81 91
E 27 HB D (40,1) 57,4 15,7 44,6 85,7 26
E 24 HB D (32,8) 64,4 15,9 48 79,1 49
E 43 HB D (37,2) 60,4 17,4 49,1 79,7 30
E 31 HB DB (D%82,8, A2 %4.,5) 0 12,7 37,7 57,2 156
E 30 HBSEB (S % 63,5 E %27 B %5,5) 4 14 42,6 72,7 14,7
K 52 HBAZ2 (95,4) 1,2 9,1 28,7 57,7 32,6
E 46 HB C (35) 60,6 15,8 43,8 74,9 34
K 58 HB C (33,8) 63,3 8,5 25 71,1 154
E 25 HB C (38,6) 51,4 13 35,5 75,9 69,1
K 36 HB E (47,7) 52,3 12,1 34,9 77,9 4
K 18 HBE (53,2) 46,8 12,7 38,3 79,2 9,1
Kaynaklar:
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OP-25. RENAL ANLAMI OLAN MONOKLONAL GAMOPATI OLGU
SUNUMLARI VE LITERATURUN GOZDEN GECIRILMESI

Seyma Yildiz!*, Ziibeyde Nur Ozkurt!, Emine Merve Savas', Zeynep Arzu Yegin', Ipek Isik Goniil?,
Nalan Akyiirek?, Miinci Yagcr!
! Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji BD, Ankara
? Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji ABD, Ankara
Giris: Renal anlam1 olan monoklonal gamopati (MGRS), hematolojik malignite veya diger myelom tanimlayici
olaylarin yoklugunda bir renal lezyona neden olan klonal plazma hiicresi veya B lenfosit proliferasyonunu ifade
etmektedir. Siklig1 >50 yas popiilasyonda %0.32, >70 yas popiilasyonda ise %0,53 olarak bildirilmistir. En sik goz-
lenen alt tipi monoklonal immun depolanma hastaligidir.

Olgu-1: 74 yasinda kadin hasta bulanti, kusma ve bobrek yetmezligi tablosuyla acil servise bagvurdu. Akut bobrek
hasar1 olmas1 nedeniyle bobrek biyopsisi yapildi, hafif zincir depo hastaligi (, i) olarak sonuglandi. Kemik iliginde
plazma hiicre artis1 saptanmadi. M-Spike ve serum ve idrar immunfiksasyon elektrofrezinde (IF) monoklonal gamo-
pati (MGP) izlenmedi. 3 kiir bortezomib-deksametazon (Bor-Dex) tedavisi uygulandi, renal fonksiyonlarda iyilesme
gozlendi. Izleminde COVID-19 enfeksiyonu nedeniyle eksitus oldu.

Olgu-1I: 63 yasinda erkek hasta bobrek yetmezligi ve proteiniiri nedeniyle bagvurdu. Bobrek biyopsisi yapildi,
hafif zincir depo hastalig1 (A tipi) saptandi. Kemik iligi biyopsisinde %5-10 politipik plazma hiicresi gozlendi. M pro-
teini ve serum IF’de MGP izlenmedi. CyBorDex tedavisi baslandi, 1.kiir sonrasinda akut miyokard enfarktiisii gelisti,
konjestif kalp yetmezligi gelismesi nedeniyle lenalidomit-deksametazon (Len-Dex) tedavisi baslandi. 12 kiir sonrasi
ilerleyici hastalik olarak degerlendirildi, tedaviye daratumumab eklendi. Kreatinin degerinde yiikselme izlenmedi.

Olgu-III: 80 yasinda erkek hasta bobrek yetmezligi ve proteiniiri ile bagvurdu. Bobrek biyopsisinde hafif zincir
depo hastaligi (, i) saptandi. Kemik iligi biyopsisinde %1-3 politipik plazma hiicresi izlendi. M proteini ve serum ve
idrar IF°’de MGP saptanmadi. Hemodiyaliz programi baslandi. 4 kiir bortezomib-deksametazon (Bor-Dex) tedavisi
sonrasinda proteiniiri ve kreatinin degeri geriledi, hemodiyaliz tedavisi sonlandirildi.

Tartisma ve Sonu¢: MGRS monoklonal proteinlerin bobrekte direkt ve indirekt mekanizmalan ile ortaya ¢ik-
maktadir. Yavas ve sinsi seyirlidir. M proteini siklikla saptanmayabilir, bu durumun az miktarda sentezlenmesi ve
yiiksek doku aviditesi ile iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir. Bu nedenle yanit degerlendirmesi giictiir. M proteini
saptanamayan olgularda bobrek fonksiyon testlerinde ve proteiniiride gerileme temel alinabilir. Bizim olgularimizda
da M proteini saptanamamig olmasi nedeniyle proteiniiri ve renal fonksiyonlar ile izlemi yapildi. Hafif zincir de-
polanmasinda proksimal tiibiillerde gerceklesen inflamasyonu azaltan etkileri nedeniyle bortezomib en ¢ok tercih
edilmesi gereken ilagtir. Bizim olgularimizda da en iyi yanitlarin bortezomib tedavisi sonrasinda ortaya ¢iktig1 goz-
lenmistir. Malign olmayan veya premalign hematolojik bir durum olarak kabul edilse de bobrek tizerindeki etkileri
benign degildir. Bunedenle erken klona yonelik tedavi renal sagkalim agisindan kritik 6neme sahiptir. Multidisipliner
yaklasim ve farkindalik son derece 6nem arz etmektedir.

Olgu | Yas | Cinsiyet | MM | Hafif Zincir | Tutulum | Serum Tedavi Multiple Renal Yamt | izlem Mortalite
Tipi Ogzelligi | Idrar IF Myelom’a stiresi
(MGP) Ilerleme (ay)
1 74 | K (-) . Renal (-) 3xBor-Dex Yok Yanit var 5 Eksitus
1I 63 |E (-) A Renal (-) 1xCycBorDex Yok Yanit var 28 Yastyor
12xLen-Dex
7xDara-Len-Dex
I 80 | E (-) A Renal (-) 4xBor-Dex Yok Yanit var 14 Yasiyor

Tablo 1: Klinik &zellikler, tedavi ve yanitlari

Anahtar Kelimeler: Renal anlami olan monoklonal gamopati, M proteini, bortezomib
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OP-26. COVID 19 ASISI SONRASI HEMOLIZ GELISEN HEREDITER
SFEROSITOZ OLGUSU

Giilten Korkmaz'
!Saglk Bakanligi Ankara Sehir Hastanesi, Hematoloji Boliimii, Ankara

Giris: Herediter sferositoz (HS), hiicre zart proteinlerinden spektrin, ankrin, band 3 ve protein 4.2°de yapisal hasar nedeniyle
eritrositlerin sferosit seklini almast sonucu hemolize yatkinligmn goriildiigii non-immiin hemolitik anemidir. Klinik spektrum
hastalar arasinda farkli olup asemtomatik olabilecekleri gibi hafif, orta veya agir hemolitik ataklarla seyredebilir. Hastalar
transflizyonlar veya gerekli durumda splenektomi ile tedavi edilmektedir. Bizde daha 6nce hemolitik atak dykiisii olmayan hafif
HS tanili, COVID 19 asilamasi sonras1 hemolitik atak gelisen olgumuzu sunuyoruz.

Olgu: 19 yasinda erkek, askerlik muayenesi dncesi splenomegali tespit edilmesi nedeniyle tarafimiza yénlendirildi. Oykiisiinde
iki ablasina HS tanisi ile splenektomi yapildigi 6grenildi. Bagvurusunda Wbc 9000/mm?, nétrofil 5620/ mm 3, Hemoglobin
(Hb) 14 g/dl, MCHC 37.5 gr/dl, RDW %18, trombosit sayist 190000/mm? idi. Periferik yaymada sferositler izlendi. Batin
ultrasonografisinde dalak 145 mm, karaciger normal saptandi. Total bilirubin 3.3mg/dl, indirekt bilirubin 2.8mg/dl, LDH 310
U/L, diizeltilmis retikiilosit %5 idi. Coombs testleri negatif, piruvat kinaz, G6PDH, hemoglobin elektroforezi normal, osmotik
frajilite testi normal sinirda, HS molekiiler genetik testi negatif olarak sonuclandi. Ancak hastanin giiclii aile dykiisii, periferik
yaymadaki tipik sferositoz bulgular1 degerlendirildiginde; eosin-5-maleimide baglama testi istendi ve herediter sferositozla
uyumlu olarak sonug¢landi. Daha 6nce asemptomatik olan, hemoliz atag: tariflemeyen ve eritrosit trasfiizyon ihtiyaci olmayan
hasta COVID 19 asis1 (m RNA asis1) olduktan bir hafta sonra total bilirubin 7.5mg/dl, indirekt bilirubin 5.7mg/dl, LDH 650U/L,
diizeltilmis retikiilosit %8, dncesinde 13-14 gr/dl arasinda seyreden Hb degerinin 11 g/dl oldugu gériildii. iki hafta sonraki
kontroliinde Total bilirubin 3.7mg/dl, indirekt bilirubin 2.1mg/dl ve Hb degerinin 14 mg/dl oldugu gorildii.

Tartisma: HS tanili hastalarda viral enfeksiyonlara bagli hemoliz geligmesi iyi bilinen bir komplikasyondur. Asilamaya bagh
hemolitik atak gelisen vaka ise bildirilmemistir. COVID 19°a neden olan SARS-CoV-2 viriisii aralik 2019’da Cinde tanimland:
ve pandemiye neden oldu. Literatiir tarandiginda COVID 19 enfeksiyonuna bagli hemolitik atakla bagvuran bir gocuk olgunun
bildirildigi goriilmiistiir(1). Asilamaya bagl hemolitik atak ise bildirilmemistir. HS tanili hastamizda COVID 19 asilamas1 sonrasi
hemoliz gelistiginden, eritrosit membran defekti olan hastalarin COVID 19 asilamasi sonras1 hemolitik atak agisindan izlenmesi
gerektigi kanaatindeyiz.

Kaynaklar:

1- Severance TS, Rahim MQ, French J 2nd, Baker RM, Shriner A, Khaitan A, Overholt KM. COVID-19 and hereditary
spherocytosis: A recipe for hemolysis. Pediatr Blood Cancer. 2021 Jan;68(1):¢28548. doi: 10.1002/pbc.28548. Epub 2020 Jul 25.
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OP-27. AFYONKARAHISAR SAGLIK BIiLIMLERI UNIiVERSITESI SAGLIK
UYGULAMA ve ARASTIRMA MERKEZI TERAPOTIK AFEREZ MERKEZI
TURKOK KOK HUCRE TOPLAMA VERILERININ DEGERLENDIiRMESI

Deniz Aslar Oner™, Adnan Cagli?, Cem Perdecier?, Nevzat Akay?, Filiz Yavasoglu®, ibrahim Eker*
!Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi, Atatiirk Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu
Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi, Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi, Terapitik Aferez Merkezi
SAfyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali
‘Afyonkarahisar Saghk Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji Bilim Dali

Amac: Tedavisinde kok hiicre nakli olmasi gereken hastalara, akraba iginde uygun bir donér bulunamadiginda, hastanin
dokusuna uyumlu bagiscilar bulmak igin oncelikli olarak Tiirkiye Kok Hiicre Koordinasyon Merkezi (TURKOK) tarafindan
bir dondr aranmaktadir. Uyumlu verici tespit edilmesi halinde durum, nakil merkezine bildirilmekte ve nakil i¢in planlama
safhasina gegilmektedir. Aferez merkezlerine yonlendirilen dondrlerin, nakil 6ncesi muayeneleri ve tiim dogrulama testleri
yapildiktan sonra, uygun oldugu takdirde dondrden kok hiicre iirlinliniin toplanmasi ve hastanin bulundugu nakil merkezine
yonlendirilmesi yapilmaktadir. Calismamizda TURKOK tarafindan merkezimize yonlendirilen saglikli donérlerden toplanan
kok hiicre verilerinin degerlendirilmesi amaglanmuistir.

Gere¢ ve Yontem: 1 Mayis 2020- 1 Eyliil 2021 tarihleri arasinda merkezimize yonlendirilen dondrlerden toplanan kok
hiicre verileri retrospektif olarak degerlendirilmistir. islem i¢in uygun bulunan donérlerin demografik dzellikleri, laboratuvar
parametreleri, islem ve elde edilen iiriin 6zellikleri incelenmistir.

Bulgular: Hastanemiz Terapotik Aferez Merkezi’ne yonlendirilen 11 (%91,7) erkek, 1 (%8,3) kadin olmak iizere toplam 12 kok
hiicre bagis¢isinin saglik degerlendirmeleri yapilmistir. Dondrler 26-59 yas araliginda olup ortalama kilolart 83,9 kilogramdir.
En yaygin kan grubunun A Rh (+) (%42) oldugu, ardindan O Rh (+) (%17) ve B Rh (+) (%17) kan gruplarinin takip ettigi
goriilmistiir (Sekil 1). Yapilan degerlendirmede 6 (%50) bagis¢inin sigara kullandigi, alkol kullaniminin olmadigi goriilmiistiir.
Dondorlerin hig birisinde genetik ve enfeksiyon hastaligi bildirilmemistir, sadece bir dondriin penisilin alerjisi oldugu belirtilmistir.
Tim bagiscilarin gegirilmis CMV testleri pozitif olarak saptanirken, 10 dondriin gegirilmis EBV testleri pozitif, 4 donoriin ise
gecirilmis Toxoplazma testleri pozitif olarak saptanmistir. Donérlerin mobilizasyon sonrasi iglem oncesi ve sonrast hemogram
degerleri ortalama olarak hesaplanmistir, Tablo 1’de sunulmustur. Mobilizasyon sonrasi CD34+ 6n sayimi 91,27 (48-133,3) /ul
olarak bulunmustur. Kok hiicre toplama islemleri Fresenius (Bad Homburg, Germany) cihazi ile yapilmistir. Vaskiiler girisim
yeri olarak 11 iglemde perifer, 1 islemde santral kateteri kullanilmistir. Toplama islemi tek aferez islemi ile basarili bir sekilde
tamamlanmistir. Islem sonrasinda toplanan iiriin miktar1 ortalama 259 ml (102-455) olarak hesaplanmistir. Kilogram basina
10,6 CD34+ (x106/kg) toplanmustir ve iiriin 6zellikleri ortanca olarak Tablo 2’de verilmistir. Uriin kiiltiirlerinde sonuglar negatif
olarak raporlanmistir ve yapilan islemler sirasinda herhangi bir komplikasyon goriilmemistir.

Sonu¢ ve Tartisma: Terapétik Aferez Merkezimize TURKOK tarafindan yénlendirilen dondrlerden kok hiicre toplama islemi
basaril bir sekilde gerceklestirilmistir. Toplanan iiriinler nakil merkezlerinde bekleyen hastalara TURKOK araciligiyla saglikli
bir sekilde ulastirilmigtir.
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Tablo 1. Donér Islem Oncesi ve Sonrasi Hemogram Degerleri

DONOR ISLEM ONCEST HEMOGRAM DEGERLERI

WBC HGB HCT PLT MON(%) LYM(%) NEU(%)

37.66 15,23 45,12 213,17 6,58 10,76 81,23
DONOR iSLEM SONRASI HEMOGRAM DEGERLERI

WBC HGB HCT PLT MON(%) LYM(%) NEU(%)

35,39 14,03 41,85 165,75 6,72 8,15 83,76

Tablo 2. islem Sonras1 Uriin Degerleri

CD34 + (x106/kg) CD3 CD19 HCT WBC VIYABILITE (%)
10,6 75 12,45 5,7 283 99,1
(5,06-51,4) (65-88,9) (5,7-21) (4,3-7,5) (167-343) (96-99,9)

Sekil 1. Kan grubu dagilimlari

Kan Grubu Dagilimlari

WA Rh(+)
HE Rh (+)
m O Rh(+)
mAB(+)

m A Rh(-)
O Rh ()
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OP-28. YASLI AML HASTALARINDA HIPOMETILE AJANLAR ve
VENETOKLAKS SONUCLARI

Ipek Azizoglu Sen'*, Aydan Akdeniz'

Mersin Universitesi fg Hastaliklart Ana Bilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Mersin

Amag: Yash Akut myeloid 16semili (AML) hastalar komorbiditeleri, performans durumu, polifarmasi ve azalmis
organ fonksiyonlari gibi nedenlerden dolayi sitotoksik induksiyon tedavi aday1 degildirler. Giincel ¢alismalarda bu
hastalarda hipometile edici ajanlar ile venetoklaks tedavi kombinasyonunun umut vaat edici sonuglari oldugu bildi-
rilmistir. Biz de merkezimizde 65 yas iistii AML hastalarinda hipometile edici ajan ve venatoclax kombinasyonu ile
tedavi sonuclarini degerlendirmeyi amagladik.

Gerec ve Yontemler: Bu caligmada 65 yas tizeri de novo veya sekonder AML tanisi olup hipometile edici ajan
(Azasitidin ve Desitabin) ve venetoklaks kombinasyonu ile tedavi edilen hastalarin tedaviye yanitlar retrospektif
olarak incelendi.

Bulgular: 11 Hastanin %45 ’i kadin, %55 ’i erkekti. Median tan1 yas 72°di. AML alt tipi bilinenlerin %27 ‘si AML
MO di, %18 ’i M1 di, %45 ‘nin alt tipi bilinmiyordu. Hastalarin %27 ’sin de novo AML, %73 ’ii myelodisplastik
sendromdan transforme olan sekonder AML idi, %63 ’ii daha Once azasitidin tedavisi, %9’ u desitabin almisti.
Tanidan itibaren takip siiresi ortalama 10 aydi. Hastalar ortalama 5,3 ay azasitidin venetoklaks tedavisi aldi. Hasta-
larin %91 ‘inde venetoklaks dozunda posakanazol kullanimi nedeniyle doz modifikasyonu yapildi. Trombosit sayisi
50000/mm? iizerinde olan 4 hastanin 3 ‘inde grade 3 trombositopeni gelisti. N6trofil sayist 500’iin {izerinde olan
5 hastanin 2’sinde grade 3 ndtropeni gelisti. Hastalarin 3 ‘niin 6liim nedeni bilinmemekte, 6 hasta nétropenin eslik
ettigi sepsis nedeniyle ve 1 hasta trombositopeniye bagli intrakranyal hemoraji nedeni ile eksitus oldu.

Sonug: Yasli AML hastalarinda venetoklaks-hipometile ajan alan kombinasyonu ile 14 ay kadar sagkalim elde
edildigini gosteren ¢calismanin aksine merkezimizde tedavi sonrasi yasam siiresi 5.3 ay kadara olup genel literatiir ve-
rilerine gore oldukea diisiiktiir. Bu farkin olusmasinda sitopenilerin neden oldugu hayati kanama ve enfeksiyonlarin
mortaliteyi arttirdigini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Venetoklaks, hipometille ajanlar, yash akut myeloid 16semi
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OP-29. YUKSEK DOZ SIiTOZiN ARABINOZIDE BAGLI GERi DONUSUMLU
AKUT SEREBELLER TOKSISITE SENDROMU: OLGU SUNUMU

Emel isleyen'
!Saglk Bakanligi Ankara Sehir Hastanesi, Hematoloji Boliimii, Ankara

Giris: Sitozin Arabinozid (ARA-C) akut myeloid 16semi (AML) ve akut lenfoblastik 16semide(ALL) kullanilan
kemoterapddik ajandir. Yiiksek doz ARA-C ye bagli serebellar toksisite gelisen vakalar bildirilmistir. Bu olgu sunu-
munda yiiksek doz ARA-C ye bagli akut serebellar toksisite ve es zamanli karaciger toksisitesi gelisen ve bir haftada
tamamen diizelme gozlenen bir Philadelphia pozitif miks fenotipik 16semi vakasi sunulmustur.

Olgu: 47 yasinda kadin hasta, Mart 2021°de bel agrisi nedeni ile Beyin Cerrahisi bagvurusunda L5 vertebradan
alinan kitle biyopsi sonucu blastik hiicre infiltrasyonu olarak raporlanmasi iizerine tarafimiza refere edildi. 4/2021 de
yapilan kemik iligi aspirasyon ve biyopsisi %10 blast hiicresi igeren kemik iligi olarak raporlandi. Beyin omur ilik
tutulumu da olan hastaya Nisan 2021 tarihinde 1. kiir Hyper-CVAD kemoterapisi baslandi ve intarekal ARA-C-+met-
hotreksat ve deksametazon tedavisi verildi. Genetik tetkiklerinde Ber-Abl  P190 degeri 112 saptanan hastaya Mayis
2021 tarihinde imatinib baglandi. Takipte grade 3 cilt reaksiyonu nedeni ile hastanin imatinib tedavisi kesilerek dasa-
tinib tedavisine gecildi. Agustos 2021 tarihinde 2. kiir Hyper-CVAD kemoterapisi baslanan hastada kemoterapinin 5.
giiniinde dizatri ve denge bozuklugu gelisti. Karaciger fonksiyon teslerinde 5 kat artis saptanan hastanin gonderilen
hepatit markerlari ve seroloji testleri normal saptandi. Abdomen ultrasonografide patoloji saptanmayan hastanin mev-
cut karaciger fonksiyon testlerindeki yiiksekligin ARA-C ye bagli olarak gelistigi diisiiniildii. Her iki ekstremitede
parmak burun ve diz topuk testi bozulan hastanin ¢ekilen beyin MR ve kranial bilgisayarli tomografisinde patoloji
saptanmad1. Néroloji béliimiine konsiilte edilen hastada serebellar toksisite diisiiniildii. Intravendz hidrasyon yapilan
ve hepatotoksik ajanalari kesilen hastanin bir hafta sonra nérolojik semptomlar1 tamamen geriledi ve karaciger fonk-
siyon testleri normal degerine geriledi.

Tartisma: Sistemik uygulama ile ilgili serebellar toksisite yiiksek doz sitozin arabinosid tedavisinde , iyi bilinen,
akut baslangigli , genellikle ajanin uygulanmasindan hemen sonra ortaya ¢ikan ve yavas yavas ¢oziilen global sere-
bellar disfonksiyon ile kendini gosteren ve ajanin kesilmesi ile semptomlarda degisik derecelerde gerilemenin goz-
lendigi akut serebellar sendromdur (1). Ilag uygulamasindan genelde 3-8 giin sonra gelisen dizartri, ataksi, dismetri
ile kendini gosterir. Akut donemde yapilan beyin MR ve tomografi bulgulari normaldir. Ancak ilerleyen donemlerde
goriintiilemede beyin atrofisi saptanabilir (2). Serebellar toksisite gelismesinde en 6nemli risk faktdrii ARA-C dozu
ve hastanin yasidir (3) Bilinen diger risk faktorleri hepatik ve renal disfoksiyon varligi, 16semik meningeal tutulum,
ARA-C nin hizli inflizyonu, sedatiflerle es zamanl ila¢ uygulamalaridir. Sitarabinin kesilmesi ile genelde 5 giinde
toksisite bulgular1 geriler. Ancak vakalarin %30 kadarinda kalic1 ndrolojik hasar olabilir. Tedavide ilag kesilir ve des-
tek tedavisi uygulanir (5). Bizim vakamizda hastaya toplam 38 gram ARA-C verildi. Hastamiz nispeten geng yasta
ve bazalde eslik eden renal ve hepatik disfonksiyonu yoktu. Es zamanli kullanilan antiemetiklerle birlikte etkilegimi
oldugu i¢in yiiksek doz ARA-C alan hastalarda bu agidan dikkatli olunmasi ve biiyiik oranda geri doniisiimlii olmasi
nedeni ile ARA-C ye bagli norolojik toksisite agisindan tedavi sirasinda hastalarin yakin izlenmesi ve giinliik nérolo-
jik muayene ile erken teshis edilmesi gerektigi kanisindayiz.

Kaynaklar

1- Lazarus HM, Herzig RH, Herzig GP, Phillips GL, Aoessman U, Fishman DJ. Central nervous system toxicity of high-dose
systemic cytosin arabinoside. Cancer 1981;48:2577-2582

2- Lucy Miller,Michael P. Link, Saba Bologna, and Bruce R. Parker ,Cerebellar Atrophy Caused by High-Dose Cytosine
Arabinoside: CT and MR Findings.American Journal of Roentgenlogy 1989;152(2):343-4

3- M J Courtney , E T Coffey, The mechanism of Ara-C-induced apoptosis of differentiating cerebellar granule neurons.The
European Journal of Neuroscience 1999:11(3): 1073-84

4-N Cole, B E Gibson.High-dose cytosine arabinoside in the treatment of acute myeloid leukaemia.Blood Reviews 1997;11(1):39-
45

5- Isabelle Pellier , Bertrand Leboucher, Petronela Rachieru, Norbert Ifrah, Xavier Rialland. Flushing out of cerebrospinal fluid
as a therapy for acute cerebellar dysfunction caused by high dose of cytosine arabinoside: a case report. Journal of Pediatrik
Hematology/Oncology 2006;28(12):837-9
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OP-30. FASIAL PARALIiZi iLE BASVURAN ve FULMINAN KARACIiGER
YETMEZLIGi iLE SEYREDEN HEMOFAGOSITIK SENDROM VAKASI

Sengiil Baran Yerlikaya'
!Dicle Univerversitesi TipFakiiltesi, Hematoloji BD, Diyarbakir

Giris: Hemofagositik sendrom (HLH), asir1 immiin aktivasyon ile seyreden agresif ve hayati tehdit eden bir
sendromudur. En sik bebeklerde ve kii¢iik cocuklarda goriiliir. Ancak presipite eden genetik bir bozukluk durumunda
olabilecegi gibi her yasta enfeksiyon ve malignite gibi etyolojik faktorlerin varliginda sporadik olarak da goriilebilir.
HLH’li birgok hastada enfeksiyon, malignite, jiivenil idiyopatik artrit gibi romatolojik bozukluk veya immiin diizen-
sizlik ile iligkili baska bir bozuklugu igerebilen predispozan bir genetik kusur ve/veya immiinolojik bir tetikleyici
vardir.

Olgu Sunumu: 29 y, Erkek hasta, insaaat is¢isi, Yiiksek ates, hickirik, bulanti, kusma, yaygin viicut agrist halsiz-
lik, yorgunluk, ates, kilo kaybi1, dokiintii ve tiim viicutta sarilik sikayetleri ile bagvurdu. Bagvurusundan 2 hafta nce
periferik fasial paralizi bulgusu ile bagvurdugu dis merkezde steroid ve amoksisilin-klavunat tedavisi baslanmais.
Takibinde ates, yorgunluk, tiim viicutta sararma ve dokiintii sikayetlerinin olmasi iizerine bagvurdugu hastanemiz
gastroenteroloji boliimiince akut hepatit 6n tansiyla hospitalize edilmis.Fizik Muayenesinde:Performans Skoru:2-3
skleralar ikterik, viicutta yaygin sararma saptandi.

Lab: CRP: 0.89 prokalsitonin: 0.9 WBC :2400/mm? HGB:14gr/dl PLT: 76 000/mm? T. BiL:12.7 Ferritin:13046(
diliie edildi). I.BIL :4.4 ALT:363 AST:213 GGT:237 ALP:124 LDH: 535

Takiplerinde total biliriibini 20 ye kadar yiikseldi. Karaciger enzim yiiksekligi ve ates yliksekligi devam etti.
Hastanin bakilan fibrinojen diisiikliigli ve bisitopenisi (wbc,plt diisiikliigli) olmasi {izerine bu agamada klinigimiz
tarafindan degerlendirildi. Bakilan periferik yaymada sitopeni ve 2 adet atipik hiicre saptandi fakat trigliserit diizeyi
350 ferritin diizeyi 13026 ve fibrinojen 91 diisiik saptamasi olas1 hemofagosiitk sendrom agisindan kemik iligi aspi-
rasyon ve biyopsisi onerildi ve makrofajlarda artis ve trombosit fagosite etmis makrofajlar saptandi. Bunun {izerine
hasta hematoloji klinigine transfer edildi. HLH etyoloji acisindan enfeksiy6z nedenler, brusella, tifo, Torch, Ebv ve
leptosipiroz arastirildi. Malignite taramasi yapildi. Etyolojiye yonelik patoloji saptanmadi. Hastaya HLH 2004 pro-
tokoliine gore 10 mg/m?*’den Dexametazon ve haftada 2 kez Etoposid 150 mg/m? ilk 2 hafta haftada 2 kez sonrasinda
haftada 1 kez olmak iizere planlandi. HLH ya yol agacak neden saptanmayan ve uygulanan tedavilere yanitsiz olan
hasta merkezimizde bilirubin adsorbsiyorsun islemi de yapilamadigindan allo kit ve adsorbsiyon islemi yapilan bir
merkeze sevk edildi.

Tartisma ve Sonu¢: HLH’li hastalarin {igte birinde norolojik anormallikler gdzlenmistir, bunlar oldukca degis-
kendir ve nobetler, mental durum degisiklikleri (ensefalit ile uyumlu ciddi degisiklikler dahil) ve ataksi seklindedir.
HLH hastalarinda norolojik bulgular igerisinde literatiirde ¢ok nadir goriilen Fasiyal paralizi ile basvuran, subfulmi-
nan karaciger yetmezIigi ile seyreden ve ulasilabilen tedavilere cevap alinamayan hasta sunulmustur.

Anahtar Sézciikler: Hemofagositik Sendrom, Fasiyal Paralizi, Fulminan Hepatit
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OP-31. MIYELOFIiBROZISE SEKONDER MULTIiPLE MIiYELOM: NADIiR
GORULEN BiR OLGU SUNUMU

Soykan Bicim!*, Ahmet Saric1', Ayfer Sener Sahin’, ilhami Berber', irfan Kuku', Emin Kaya',
Mehmet Ali Erkurt'
! [nénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi, I¢ Hastaliklar: Ana bilim dali, Hematoloji bilim dali, Malatya

Giris: Kronik miyeloproliferatif hastaliklardan miyelofibrozis, atipik megakaryositik hiperplazi ve kemik iligi
fibrozisi ile karakterize klonal bir kok hiicre hastaligidir (1). Multiple myelom (MM) ise monoklonal immunglobu-
lin iireten plazma hiicrelerinin kemik iliginde anormal ¢ogalmasi ile karakterize bir hastaliktir. Multiple myeloma
sekonder miyelofibrozis daha sik goriiliirken miyelofibrozise sekonder multiple myelom daha nadir goériilmektedir.
Miyelofibrozis ya da multiple myelom tanili hastalarda takip sirasinda klinikle uyumsuz semptomlar ya da bulgular
ortaya ¢ikmasi halinde diger hastaligin ortaya ¢ikmis olabilecegi diistiniilmelidir. Miyelofibrozis, atipik megakaryo-
sitik hiperplazi ve kemik iligi fibrozisi ile karakterize klonal kronik miyeloproliferatif bir hastaliktir (1). Biz burada
literatiirde nadir goriilen, miyelofibrozis tanili bir hastada sekonder gelisen multiple myelom hastalig1 bildiriyoruz.

Olgu: Bilinen hipertansiyon, diyabet ve koroner arter hastaligi tanilar1 olan 78 yasinda, erkek hasta, 2019 yili
mayis ayinda splenomegali etyolojisi degerlendirilirken dis merkezde yapilan kemik iligi biyopsisi myeloproliferatif
hastalik lehine sonuglanmis. Hasta 2021 yili subat ayina kadar takiplerine gelmemis. Bu tarihte ates, 6ksiiriik ve yesil
renkli balgam, yaygin viicut agris1 sikayeti ile gittigi baska bir merkezde yapilan tetkiklerinde 16kosit say1s1:21.000/
mL gelen hasta poliklinigimize yonlendirilmis. COVID-19 siiphesiyle istenilen toraks tomografisinde mediastende
kisa akslar1 1 em’den kiigiik birka¢ adet lenf nodu disinda patoloji saptanmayan hasta eslik eden hiperkalsemisinin
ve renal fonksiyon bozuklugunun olmasi sebebiyle tedavi ve tekrar degerlendirilmek {izere servisimize yatis1 yapildi.
Hastanin yatisindaki laboratuar degerleri asagida sunulmustur.

Tablo 1. Hastanin yatigindaki laboratuar degerleri

TETKIK HASTANIN SONUCU REFERANS ARALIK (BIiRiM)
Lokosit 57.740 4.3-10.3 (105/mL)
Eritrosit 3.5 4.38-5.77 (10%/mL)
Hemoglobin 9.3 13.6-17.2 (g/dl)
Hematokrit 29.3 39.5-50.3 (%)
Ortalama Eritrosit Hemoglobini 26.6 27.2-33.5 (pg)
Ortalama Eritrosit Hemoglobin Konsantrasyonu 31.7 32.7-35.6 (g/dl)
Platokrit 0.39 0.2-0.5 (%)
Ortalama Platelet Hacmi 11.3 6.8-10.8 (fL)
Lenfosit Yiizdesi 7.1 19.4-44.9 (%)
Monosit Yiizdesi 4.7 5.1-10.9 (%)
Notrofil Yiizdesi 82.1 41-73 (%)
Eozinofil Yiizdesi 1.2 0.9-6.0 (%)

Bazofil Yiizdesi 4.9 0.3-1.5 (%)

Bazofil Sayis1 2.84 0-0.2 (103/mL)
Eozinofil Sayist 0.67 0-0.5 (10%/mL)
Lenfosit Sayisi 4.1 1.3-3.5 (10%/mL)
Ortalama Eritrosit Hacmi 83.7 83.7 (fL)

Monosit Sayisi 2.74 0.3- 0.9 (103/mL)
Notrofil Sayist 47.39 2.1-6.1 (103/mL)
Platelet 346 156-373 (10%/mL)
Glukoz 92 70-105 (mg/dL)
BUN 37.38 5.1-16.8 (mg/dL)
Kreatinin 1.7 0.57 - 1.25 (mg/dL)
Urik Asit 14,7 3.5-7.2 (mg/dL)
Total Protein 6.7 6.2-8.1 (g/dL)
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Albumin 4 3.4-4.8 (g/dL)
Total Bilirubin 1 0.2-1.2(mg/dL)
Direkt Bilirubin 0.3 0-0.5 (mg/dL)
Aspartat Aminotransferaz 25 5-34 (IU/L)
Alanin Aminotransferaz 7 0-55 (IU/L)
Alkalen Fosfataz 229 40-150 (IU/L)
Gama Glutamil Transferaz 124 9-64 (IU/L)
Laktat Dehidrogenaz 760 125-243 (IU/mL)
Amilaz 82 20-160 (IU/L)
Sodyum 140 136-145 (mmol/L)
Potasyum 4.66 3.5-5.1 (mmol/L)
Klor 102 98-107 (mmol/L)
Kalsiyum 13.1 8.8-10 (mg/dL)
Fosfor 33 2.7-4.3 (mg/dL)
Serum Demir 14 25-156

Demir baglama kapasitesi 210 120-370 (yG/dL)
Ferritin 297.1 22-322 (ng/mL)
Vitamin b12 934 160-911 (pg/mL)
Folat 4.41 3.5-25 (ng/mL)
Sedimentasyon 49 1-20 (mm)
Protrombin zamani 13.3 10-14 (sn)

INR 1.11 0.8-1.2
Fibrinojen 602.84 150-350 (mg/dL)
IgA 19 101-645 (mg/dL)
IgM 18 22-240 (mg/dL)
I1gG 417 540-1822 (mg/dL)
24 Saatlik Idrarda Protein 3.9 gr/GUN

Hiperkalsemi i¢in hidrasyon ve diliretik tedavisi baslanan hastaya etyolojiyi
tekrar degerlendirmeye yonelik yapilan kemik iligi aspirasyonu dry tap geldi.
Biyopsisi alindi. Hastanin periferik kandan gonderilen ve RT-PCR ile ¢alisilan
Jak- 2 (V617F) mutasyon analizi sonucu pozitif (%50) olarak geldi. Abdomen
tomografisi ¢ekildi. Cekilen abdomen tomografisinde hepatosplenomegali, biiyii-
gii sag iliak kanat posteriorunda yaklasik 5 cm boyutta litik lezyonu saptandi. Bu
bolgeden skopi esliginde biyopsi alindi. Hastadan artan sol kol agris1 nedeniyle
cekilen omuz grafisinde ve sol kol tomografisinde humerusta kitle ve litik lezyon-
lar saptandi. PET-CT goriintiillemede hepatosplenomegali ve tomografilerde tarif
edilen bulgulari disinda ek litik lezyon saptanmadi. Hastanin kemik iligi biyopsi
sonucu miyelofibrozis ve multiple myelom birlikteligi olarak raporland. Iliak ka-
nattaki lezyon kappa monoklonalite baskin plazmositom seklinde sonuglandi. id-
rar immunfiksasyon elektroforezinde herhangi bir gamopati saptanmadi. Hastanin
patoloji sonuglarina gore tedavisi baslandi. Otolog nakil olmak istemeyen hastada
3 kiir sonrasinda dalak boyutlarinda kiigiilme ve agr1 semptomlarinda azalma tes-
pit edildi. Hasta 7. Kiir VCD kemoterapisini almaktadir.

Tartisma ve Sonuc: Miyelofibrozis, multipl miyelomun herhangi bir evresinde ve tipinde gdzlemlenebilir. Mi-
yelofibrozis tanisi alan bir hastada multiple myelom ise olduk¢a nadir goriilen bir klinik durumdur. Bunlardan biri
Leone ve ark. tarafindan bildirilen 49 yasinda hepatomegalisi bulunan litik lezyonu olmayan kadin hastaya aittir.
Anemisi ve trombositopenisi olan hastanin serum immun elektroforezi IgG-Kappa monoklonalitesi gdstermistir.
Operatif kemik iligi biyopsisi ise myelom ve miyelofibrozis es zamanl birlikteligini gostermistir (2). 1996 yilinda
bildirilen bir olguda ise 66 yasinda bir niikleer fizik¢inin 1992 yilinda MM tanis1 aldiktan sonra 1995 yilinda pan-
sitopeni nedeniyle yapilan kemik iligi biyopsisinde IgD-Lambda multiple myeloma ve miyelofibrosiz tanisi aldigi
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belirtilmistir (3). Nakamura ve ark. ise 44 yasinda bel agris1 anemi ve l6kopeni klinigi ile bagvuran bir bayan hastada
serum immun elektroforezinde [gD-Lambda monoklonalitesi saptamis olup hepatosplenomegali gozlemlenmemistir.
Hastadan alinan biyopsi 6rneginde hematopoietik hiicrelerin azaldig1 gozlemlenmis olup, myelom hiicreleri ile infilt-
re ve retikdilin lif artisinin bulundugu tespit edilmistir (4). Bu konu hakkindaki en uzun soluklu ve en genis calismada
ise 22 yillik periyotta 297 MM tanili hastanin kemik iligi biyopsisi retrospektif olarak tekrar incelenmis olup 26 has-
tada retikiilin boyanma saptanmistir. Bu hastalarin 7°sinde ise masson trikrom ile kollajen liflerde boyanma saptanmis
olup vaka sayisindaki fazlalik a¢isindan oldukea sasirticidir (5).

Bes vakalik bir bagka olgu sunumundaki vakalardan ilki halsizlik ve uykuya meyli olan 64 yasinda bir erkek olup
pansitopeni tablosu ile bagvurmustur. Hepatosplenomegalisi ve litik lezyonu olmayan vakada serum immun elekt-
roforezinde IgA-Kappa monoklonalitesi saptanmis olup kemik iligi biyopsisinde plazmositoz ve fibrozis birlikteligi
saptanmustir. Ikinci hasta ise 46 yasinda bir erkek olup 11 yil énce 2 yil siireli benzen maruziyeti tarif etmistir. Hal-
sizlik ile bagvuran hastada sadece hafif bir pansitopeni saptanmistir. Yapilan ileri tetkiklerinde yine IgA-Kappa mo-
noklonalitesi saptanan bu hastada da litik lezyon ve hepatosplenomegali saptanmamustir. Ugiincii vaka ise 71 yasinda
kadin hasta olup halsizlik ile bagvuran hastada fizik muayene bulgulari normal olarak degerlendirilmistir. Lokopeni
ile degerlendirilen hastada IgG-Kappa monoklonalitesi tespit edilmis olup yine litik lezyon saptanmamistir. 1976
yilindaki ilk kemik iligi degerlendirmesinde 1limli plazma hiicre artisi tespit edilen hastada retikiilin boyama yapilma-
mis olup 2 yil melfalan ve prednizolon ile tedavi edilmistir. 1982 yilinda bdlgesel lenf nodu metastazi da olan kolon
kanseri tanisi alan hastaya sadece rezeksiyon yapilmis olup 1983 yilinda pansitopeni ile bagvuran hastanin yapilan
biyopsisinde fibrozis ve plazmositoz saptanmistir. Dordiincii vaka 56 yasindaki kadin olup pansitopeni klinigi ile bas-
vurmustur. Lambda hafif zincir monoklonalitesine sahip hastada kranium ve sag femurda litik lezyonlar saptanmustir.
Hepatosplenomegalisi olmayan hastanin kemik iligi biyopsisinde plazma hiicre infiltrasyonu ve fibrozis saptanmaistir.
Son vaka ise, 50 yasinda kadin olup anemi ile bagvurmustur. Hepatosplenomegalisi olan hastada alinan kemik iligi
biyopsisinde fibrozis gézlemlenmis. 5 y1l takipsiz kalan hastanin anemisine 16kopeni de eklenmis ve hepatospleno-
megalisindeki artig klinigi ile tekrar bagvurmus. Yapilan ikinci kemik iligi biyopsisinde fibrozis ve plazma hiicre artisi
saptanmistir. Osteolitik lezyonlari saptanmayan hastada IgG-Kappa monoklonalitesi saptanmistir (6). Bununla bir-
likte Brody ve ark. bildirdigi iki multiple miyelomlu vakadan birine miyelofibrozis digerine ise polistemia vera eslik
etmekteydi (7). Literatiir incelendiginde saptanan diger 11 vakadan sadece ikisinde dnce miyelofibrozis sonrasinda
multiple miyelom (Soderstrom ve ark., Pulson1 ve ark.) gelistigi goriildii (8-15).

Multiple miyelom sonrasinda veya es zamanli miyelofibrozis bildirilen vakalarin ortak 6zelliklerine gelince ge-
nelde hepatosplenomegali ve litik lezyonlarin saptanmadigi, pansitopeni kliniginin baskin oldugu ve multiple mye-
loma sekonder ya da es zamanli miyelofibrozis gelistigi goriildii. Miyelofibrozis sonrasinda MM gelisen vakalarda
da klinikte hepatosplenomegali, litik lezyon varlig1 ve IgG Kappa monoklonalitesi gézlemlendi. Tiim bu 6zelliklere
bakildiginda bu iki hastaligin birlikte goriilebilme potansiyelinin ortak kok hiicre kokenine sahip olmaktan kaynakla-
nabilecegi diistiniildii. Miyelofibrozis ya da multiple myelom tanili hastalarda takip sirasinda klinikle uyumsuz semp-
tomlar ya da bulgular ortaya ¢ikmasi halinde (6rnegin hiperkalsemi gibi) diger hastaligin ortaya ¢ikmis olabilecegi
diistiniilmelidir.
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OP-32. COVID-19 MRNA ASISI SONRASI GELIiSEN ITP OLGULARI

Merve Ecem Erdogan Yoén!, Miiriivvet Seda Aydin', Funda Ceran', Simten Dagdas’, Giilsiim Ozet'
! Ankara Sehir Hastanesi, Hematoloji Klinigi, Ankara

Amac: COVID-19 enfeksiyonu tiim diinyada etkisini gdsteren global bir saglik problemi olup FDA tarafindan
acil endikasyon ile as1 onaylar1 verilmistir. ITP as1 stireglerinde 6zellikle KKK, HPV,hepatit B, hemofilus influenza,
pndmokok, VZV ile iliskili gelistigi bildirilmis olup(1) bizde burada yeni yeni hayatimiza giren mRNA COVID-19
asis1 sonrasi geligen iki ITP vakasi sunmaktayiz.

Olgu 1: Bilinen hipotiroidi disinda ek hastalig1 olmayan 71 yasinda kadm hasta 1,5 yil 6nce covid gegiren 1 ay
once de ikinci doz mRNA asis1 olan hasta viicutta ekimoz sikayeti ile acil servise bagvurdu. Bagvuru sirasinda plt
sayimmi 5x107%1t, olmas1 disinda hemogram tetkiklerinde patoloji izlenmedi. Biyokimya ve koagulasyon testleri de
normal olan hastada immun trombositopeni (ITP) agisindan istenen etyolojik tetkikleri normal olarak sonugclandi.
Abdomen ve periferal lenfadenopati agisindan ultrasonlar1 dogaldi. Hastada gosterilen etyoloji bulunamadigindan
as1 sonrast ITP olgusu olarak kabul edilerek metilprednizolon (MP) 1 mg/kg baslandi. Hastanin trombosit degeri MP
6.gliniinde 100 x10%/1t ¢ikmasi iizerine tedavi devamu ile takip edildi.

Olgu 2: Bilinen alopesi ile takipli 34 yaginda erkek hasta 2 doz inaktif as1 sonrasi 1 doz mRNA asis1 olan hasta
ekstremitelerde ekimoz ve agiz i¢i kanama ile bagvurdu. Yapilan laboratuar incelemesinde trombosit 6x10%/1t disinda
hemogramda diger parametreler normal saptandi. Hastaya etyolojiye yonelik tetkikleri istendi sonuglari normal ola-
rak sonuglandi. Hastada as1 iligkili ITP olarak kabul edilerek 1 mg/kg/giin metilprednizolon baslandi. Hastanin steroid
4.gtiniinde trombosit sayis1 100x10° /1t olarak sonuglandi.

Tartisma: Literatiir incelendiginde vaka serileri seklinde as1 iliskili ITP mevcut olup FDA tarafindan da yan
etkiler arasinda goriilmekte olmakla birlikte olusan vaka sayilar1 nadirdir (2,3). Bu vakalar incelendiginde bu hasta-
larda altta primer I'TP mi oldugu yoksa tamamaiyla as1 iliskili mi oldugu hala net anlagilamamustir. Bu hastalar steroid
+- IVIG yanith oldugu goriilmiistiir. Bizim vakalarimizin ikisinde de altta yatan otoimmun hastaliklar mevcut olup
ITP tedavisinde birinci basamak kullanilan steroide de erken siirede tam yanit saglanmistir. Hastalar halen takip edil-
mekte olup cevap stiresi, niikslerin gelisip gelismeyecegi ve diger tedavi verilmesi halinde yanit i¢in izlenmektedir.
Bu vakalar esliginde 6zellikle otoimmun hastalik temeli olan veya ITP ile takipli hastalarda asilama i¢in daha yakin
izlem ve yonetim plani ¢izilmesi hususunda daha ileri ¢aligmalar gerekmekte olup bu konuda dikkat ¢ekmek istedik.
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(2021) 10:42
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OP- 33. KARIN AGRISI iLE BASVURAN HASTADA DALAK ENFARKTI
TESHISI ve IZLEMINDE KML TANISI

Hikmettullah Batgi’
! Saglik Bilimleri Universitesi, Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi, Ankara

Giris: Dalak infarkt1 nadir goriilen bir dalak patolojisi olup, ¢ogunlukla bagka hastaliklarin komplikasyonu olarak
goriiliir. Ugte birinden fazlasimin sebebi atrial fibrilasyon ve atrial trombusii olanlardir. Diger nedenler arasinda he-
matolojik, vaskiiler, anatomik ve diger nedenlerdir (1,2). Kronik miyeloid [6semi (KML), miyeloid onctil hiicrelerin
artmis tirozin kinaz aktivitesi sonucu patolojik diizeyde klonal ¢ogalmasiyla karakterize bir kok hiicre hastaligidir
(3). Yetiskin 16semilerin %15’ini olusturur. Ortalama hastalik baslangi¢ yas1 67°dir (4). Hastalar hekime genellik-
le kronik evrede basvururlar. Hastalarin %20-50’si asemptomatiktir ve hastaliktan ilk olarak rutin kan testlerinden
siiphelenilir (3,4). Semptomatik hastalarda yorgunluk (%34), halsizlik (%3), kilo kaybi (%20), asir1 terleme (%15),
karinda dolgunluk (%15) ve trombosit fonksiyon bozukluguna bagli kanama ataklar1 (%21) gibi sistemik semptomlar
goriilmektedir. Nadiren KML hastalarinda karin agrisi, perisplenit, dalak enfarktiisii olan veya olmayan genislemis
dalak nedeniyle sol iist kadran agris1 ve erken doyma goriilebilir. Amag karin agrist nedeni ile acil servise basvuran
hastanin muayenesinde ve tetkiklerinde dalak enfarkti ve izleminde KML olgusunu paylagmaktir.

Olgu: 71 yasinda erkek hasta karnin sol {ist kadraninda aniden baslayan agri nedeni ile acil servisimize basvur-
du. Ozgemisinde diyabet dykiisii vardi. Hastada kiint travma anamnezi yoktu. Yapilan fizik muayenesinde genel
durumu iyi, kan basinct: 130/70mmHg, nabiz: 95/dakika, kalp ritmik, aksiller ates 37,5°C 6l¢iildii. Karin hassas, tist
kadranlarda rebaund (+), defans (+) idi. Diger sistem muayeneleri dogaldi. Laboratuar tetkiklerinde WBC: 23420 /
mm?, Hb: 13,6 gr/dL, Htc: %40,4, eritrosit: 5.0 /mm?, PLT: 740 000 /mm?, glukoz: 256 mg/dl, kreatinin: 1.1 mg/dl
idi. Abdomen ultrason ve tomografi ¢ekildi. Dalak uzun boyutu 152 mm olup normalden biiylik ve parankimi hafif
heterojendi. Ust pol kubbe kesiminde 35 mm ¢apinda heterojen izoekoik nodiiler lezyon alani izlenmis olup éncelikle
dalak enfarkt lehine degerlendirildi (Resim 1). Hasta genel cerrahi servisine yatirildi. Enfeksiyon hastaliklar1 6ne-
risi ile ciprofloksasin, metronidazol, PPI ve NSAII baslandi. Lokositoz nedeniyle hematoloji konsiiltasyonu istenen
hastanin yapilan periferik yaymasinda myeloid nciil hiicreler (metamyelosit ve promyelositler) izlenmesi nedeniyle
kemik iligi biyopsisi yapildi. Kemik iligi aspirasyon ve imprit degerlendirmesinde hiperselliiler kemik iligi, myeloid
seride artig, myeloid/eritroid orani 15/1, blast %1 izlendi. Gonderilen kemik iligi FISH %80 oraninda t(9;22) ,bcr-abl
1S:%48.1365 iken kromozom analizi sonucu heniiz ¢ikmamusti. Sokal :1.1 orta risk, Hasford:887 orta risk ,Eutos
Score:22 diisiik risk ,Eutos uzun vadeli survival skor:1.6212 orta risk idi. imatinib 400 mgr basland.

Tartisma: Arteriyel veya vendz tikanikligin sonucu dalagm kan akisi bozuldugunda doku iskemisi ve nihaye-
tinde nekroz oldugunda dalak enfarktiisii ortaya ¢ikar. 40 yas altindaki hastalarda altta yatan hematolojik hastaliga
sahip olma olasilig1 daha yiiksek iken, 40 yas iistii hastalar da tromboembolik hastaliklar daha sik goriiliir (5). Bizim
hastamiz 71 yasinda olup tromboembolik hastalik dykiisii yoktu. Izleminde 16kosit degerlerinde diisme olmamasi
nedeniyle yapilan periferik yayma yapilmasi onerilir. Dalak enfarktiisiiniin nedenleri kiint karin travmasi, pankreatit,
pankreasta basi yapan kitleler, atriyal fibrilasyon, endokardit, patent foramen ovale, protez kalp kapakgiklari, orak
hiicre hastaligi, protein C ve S eksikligi, polisitemi vera, lupus antikoagiilani, ekzojen Ostrojen kullanimi, malignite,
16semi, lenfoma, miyelofibroz olabilir (5). Sol {ist kadran agrisi ile bagvuran hastalarda predispozan faktorler de varsa
dalak infarkt1 ve hematolojik hastaliklarin gozardi edilmemesinin uygun olacagi kanaatindeyim.
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Resim 1.Abdomen tomografi de dalak iist pol’de Resim 2. Hiperselliiler kemik iligi,myeloid/eritroid:15/1.

35 mm ¢apinda heterojen izoekoik nodiiler lezyon.
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OP-34. MULTIPL MiYELOMLU (MM) iLK RELAPS HASTALARINDA (PTS),
DARATUMUMAB, BORTEZOMIB VE DEKSAMETAZONA (D-VD) KIYASLA
BORTEZOMIiB VE DEKSAMETAZONUN (VD) ETKILILIGI VE GUVENLILIGI:
DORT YILLIK CASTOR GUNCELLEMESI

Emin Kaya!, Ahmet Sarici!, Katja Weisel’, Pieter Sonneveld’, Maria-Victoria Mateos*, Vania
Hungria’, Andrew Spencer®, Jane Estell’, Wolney Barreto?, Paolo Corradini’, Chang-Ki Min'’, Eva
Medvedova'!, Maria Krevvata'?, Sonali Trivedi'?, Xiang Qin'?, Huiling Pei®, Jon Ukropec'!, Rachel

Kobos'®, Ming Qi'’, Ajay K. Nooka'¢
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Amag: Faz 3 ¢alismalarda DARA bazli rejimler; yeni tan1 almig (NDMM) veya relaps/refrakter MM (RRMM)
hastalarinda, hastalik progresyonu veya oliim riskini >%44 azaltti, tam yanit (CR) oranlarini iki kat ve minimal rezi-
diiel hastalik negatifligini 3 kat artirdi.1-4 Bu ¢alisma, CASTOR'da Vd'ye kiyasla D-Vd'nin giincellenmis (47.0 aylik
medyan takip) etkililik ve giivenliligini, 6nceden 1 tedavi basamagi (PL) almis hastalara odaklanarak incelemektedir.

Araclar ve yontemler: CASTOR'da hastalar 1, 4, 8, 11. giinlerde 8 kiir 'V'; 1,2, 4,5, 8,9, 11, 12. giinlerde dek-
sametazon = 1-3. kiirlerde haftalik, 4-8. kiirlerde Q3H daha sonrasinda Q4H DARA'ya randomize edildi. Sitogenetik
risk, lokal floresan in situ hibridizasyon veya karyotipleme ile degerlendirildi.

Bulgular: Toplam 498 hasta randomize edildi ve tedavi hedefli (ITT) popiilasyona dahil edildi, toplam 235 hasta
1 PL tedavi aldi. Medyan takipten sonra, progresyonsuz sag kalim (PFS), ITT popiilasyonunda D-Vd ile Vd'ye ki-
yasla anlamli olarak uzadi (medyan: 16.7 vs 7.1 ay; HR, 0.31; %95 GA, 0.25-0.39, p<0.0001). "V" &ykiisii (D-Vd vs
Vd: medyan: 12.1-6.7 ay; HR, 0.34; %95 GA, 0.26-0.46, p<0.0001), "R" dykiisti (medyan: 9.5 vs 6.1 ay; HR, 0.40;
%95 GA, 0.28-0.58, p<0.0001) ve standart sitogenetik riski (medyan: 16.6 vs 6.6 ay; HR, 0.26; %95 GA, 0.18-0.36,
p<0.0001; Sekil 1A) olan hastalarda PFS faydasi korunmustur. Genel yanit oran1 (ORR; %85 vs %63), >¢ok iyi kismi
yanit (VGPR) orani (%63 vs %29) ve >CR orani (%30 vs %10) anlamli olarak daha yiiksekti (p<<0.0001). Daha 6nce
V'ye (medyan: 20.4 vs 8.0 ay; HR, 0.22; %95 GA, 0.13-0.37; p<0.0001) veya R'ye (medyan: 21.2 vs 7.0 ay; HR, 0.30;
%095 GA, 0.11-0.82; p=0.0140) maruziyeti olan 1 PL hastalarinda, PFS2 de anlamli olarak uzadi (medyan: 23.4 ay vs
ulasilamadi; HR, 0.34, %95 GA, 0.24-0.49; p<0.0001; Sekil 1B).

Sonug: CASTOR'un bu giincellenmis analizinde, D-Vd, RRMM'de anlamli PFS ve ORR faydalarini korudu ve en
biiyiik fayda 1 PL tedavi goren hastalardaydi. Tutarli giivenlik profili, daha uzun takip siiresi ve yeni giivenlilik soru-
nu olmamasi, ilk relapstan sonra RRMM hastalarina D-Vd uygulamasimin en 6nemli klinik etkiyi saglayabilecegini
distindiirmektedir..
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OP-35. RELAPS VEYA REFTAKTER MULTIiPL MiYELOMDA (RRMM),
DARATUMUMAB ARTI LENALIDOMID VE DEKSAMETAZONA (D-RD)
KIYASLA TEK BASINA LENALIDOMID VE DEKSAMETAZON, FAZ 3 POLLUX
CALISMASININ DORT YILLIK TAKIBI
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Amac: Dogrudan tiimor iizerinde ve immiinomodiilator etki mekanizmasi ile CD38’1 hedefleyen bir insan IgGxk
monoklonal antikoru olan daratumumab, yeni tant almig multipl miyelom (NDMM) ve RRMM i¢in standart tedavi
(SoC) ile kombinasyon olarak onaylanmistir. Dort faz-3 calismada SoC tedaviye eklenen daratumumab, RRMM/
NDMM hastalarinda daha iyi sonuglar saglamistir.'* Faz-3 POLLUX c¢alismasinda (medyan takip 44,3 ay), D-Rd,
hastalik progresyonu/6liim riskini azaltmig, RRMM hastalarinda tek basina Rd’ye kiyasla genel yanit oranini (ORR)
anlamli olarak artirmistir. >4 yillik medyan takibin ardindan POLLUX un giincellenmis etkililik ve giivenlilik ana-
lizlerini sunuyoruz.

Araclar ve yontemler: Daha 6nce >1 tedavi basamagi almis hastalar Rd’ye (1-21. Glinlerde lenalidomid 25mg
PO [her 28 giinliik dongilide] deksametazon 40mg/hafta) ve + daratumumaba (16mg/kg IV QH 1-2. dongii, Q2H 3-6.
dongii, ardindan hastalik progresyonuna kadar Q4H) (1:1) randomize edildi. Sitogenetik risk, lokal floresan in-situ
hibridizasyon/karyotipleme ile belirlendi (yliksek sitogenetik risk: t(4;14), t(14;16) ve dell7p anomalileri). Sonraki
tedavi basamaginda progresyonsuz sag kalim (PFS2, kesifsel sonlanim noktasi), takip eden tedavi basamagindan
sonra randomizasyondan progresyona kadar gegen siire/6liim olarak tanimlandi.

Bulgular: Toplam 569 hasta randomize edildi (D-Rd, n=286; Rd, n=283). D-Rd, Rd’ye kiyasla PFS’yi anlaml
olarak uzatmistir (medyan 45.8 vs 17.5 ay; hazard oran1 [HR], 0.43; %95 giiven aralig1 [GA], 0.35-0.54; p<0.0001;
Sekil); medyan takip 51.3 ay. Daha 6nce 1/1-3 basamak tedavi alan hastalarda, sitogenetik risk durumundan bagimsiz
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olarak, D-Rd, Rd’ye kiyasla PFS’yi uzatmistir (Tablo). D-Rd ayrica, daha yiiksek >¢ok iyi kismi yanit (%81 vs %49)
ve >tam yanit (%57 vs %24; tiimii i¢in p<0.0001) dahil olmak tizere, Rd’ye kiyasla anlamli olarak daha ytiksek ORR
(%93 vs %76) sagladi. D-Rd ayrica PFS2’yi Rd’ye kiyasla anlamli olarak uzatmistir (medyan 53.3 vs 31.6 ay; HR,
0.54; %95 GA, 0.43-0.68; p<0.0001). D-Rd ve Rd ile en yaygin (=%10) evre 3/4 tedaviyle ortaya ¢ikan advers olay-
lar (TOAOQ) arasinda nétropeni (%56 vs %42), anemi (%18 vs %22), trombositopeni (%15 vs %16), pnomoni (%16
vs %10) ve diyare (%10 vs %4) olmustur. TOAQO’lara bagli tedaviyi birakma oranlar1 ve invaziv sekonder primer
malignite insidanslar1 benzerdi.

Tartisma ve sonug: >4 yillik medyan takipten sonra, D-Rd, dnceki tedavi basamaklari veya sitogenetik risk du-
rumundan bagimsiz olarak, RRMM hastalarinda tek basina Rd’ye kiyasla anlamli PFS faydasi gdstermeyi siirdiirmiis
ve en bilyiik fayda, daha dnce D-Rd ile tedavi edilen hastalarda olmustur. PFS2’deki daha giiclii yanit oranlari ve
anlamli iyilesme, sag kalim agisindan potansiyel bir faydaya isaret etmektdir. Bu ek takip siirecinde yeni giivenlik
sorunlart tespit edilmedi.

Referanslar

1- Palumbo A, et al. N Engl J Med 2016. 375[8]:754-766.

2- Dimopoulos MA, et al. N Engl J Med 2016. 375[14]:1319-1331.
3- Mateos MV, et al. N Engl J Med 2018. 378[6]:518-528.

4- Facon T, et al. N Engl J Med 2019. 380[22]:2104-2015.
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PP-1. KEMiIK AGRISIYLA PREZENTE OLAN TiP 1 GAUCHER HASTALIGI
OLGUSU

Ilknur Nizam Ozen", Vedat Aslan', Fatma Aykas', Piisem Patir', Ramazan Erdem', Mesut Gocer',
Giilay Cetin', Volkan Karakus', Erdal Kurtoglu'
!Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Antalya, Tiirkiye

Giris: Tip 1 Gaucher hastaliginin toplumdaki prevalansi 1:40.000-60.000’dir. Hastalarin ¢ogu eriskin yasta tani
alir. Organomegali, anemi, trombositopeni, kemik agris1 ve ¢esitli konstitiisyonel semptomlarla ortaya ¢iktigi i¢in
hastalar ¢gogunlukla birka¢ uzman hekim tarafindan degerlendirildikten sonra gii¢liikle tani alabilirler. Burada kemik
agrist nedeniyle tetkik edilirken Gaucher Tip 1 hastalig1 tanisi alan bir hasta sunulacaktir.

Vaka Sunumu: Ogretmen olarak ¢alisan 32 yasindaki erkek hasta son 2 yildir giderek artan kemik agrilari
nedeniyle fiziksel tip ve rehabilitasyon uzmanina bagvurmus. Yapilan tetkiklerde anemi ve trombositopenisi saptan-
mas1 nedeniyle I¢ Hastaliklar1 poliklinigine yonlendirilen hastada yapilan goriintiilemede splenomegali de saptanma-
s1 lizerine hasta tarafimiza yonlendirilmis. Halsizlik, sik sik dis eti ve nadiren burun kanamasi, kemiklerde siddetli
agri, ara sira bacaklarda morarma sikayetleri mevcuttu. Aile dykiisiinde annesinde ve ablasinda da dalak biyiikligi
ve kan degerlerinde diistiklik oykiisii vardi. Fizik muayenesinde dalak kot altinda 2 cm palpabl olarak saptandi. He-
moglobin 11 gr/dl, beyaz kiire 4500/mm?, trombosit 88.000/mm?® olarak saptandi. Biyokimya parametreleri normaldi.
Periferik yaymada atipik hiicre izlenmedi. Hasta kemik iligi biyopsisini reddetti. Akim sitometride anomaliye rast-
lanmadi. Hastanin tetkikleri incelenirken DEXA ¢ekildigi ve hastada osteopeni saptandigi goriildii. Kemik bulgulari,
sitopeniler ve organomegali birlikteligi nedeniyle lizozomal hastaliklarin taranmasi planlandi. Beta glukozidaz enzim
aktivitesinde diislikliik saptanan hastada klinik bulgular nedeniyle Gaucher Tip 1 hastaligi diisiiniildii ve mutasyon
analizi ¢aligmas1 Onerildi. Farkli bir sehirde yasayan hasta orada takip edilmek ve tedavi olmak istedigi i¢in hastaya
epikriz diizenlendi.

Tartisma ve Sonuglar: Gaucher hastaligi ilerleyici ve engelleyici bir hastaliktir. Giiniimiizde giivenli ve etkili
tedavi se¢enekleri mevcuttur. Geri doniisii olmayan degisikliklerden 6nce tan1 konabilen ve tedavisine baslanan ol-
gularda yiiz giildiiriicii sonuglar alinabilmektedir. Gaucher hastaliginin tanisinin konmasinda hematoloji hekimlerine
bliytik is diismektedir. Nadir goriilmesi nedeniyle diger boliimler tarafindan ilk planda akla gelmese de sitopeni,
organomegali, kemik bulgular1 ve konstitiisyonel semptomlari olan hastalarda Gaucher hastaligi mutlaka ekarte edil-
melidir.
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PP-2. NADIR BiR EKiMOZ SEBEBi; DEODORANT KULLANIMINA BAGLI
EKIMOZ GELISEN VAKA

Mustafa Duran
Ozel Medova Hastanesi-Konya

Giris: Ekimoz, genellikle morluklar olarak bilinen ciltte purpurik diiz yamalardir. Ekimozlar tipik olarak >1 cm
boyutundadir ve petesiye gore daha biiyiik hacimde ekstravaze kandan kaynaklanir. En sik sebepleri olarak travma,
kanama-koagulasyon sistem bozukluklari, ilag iligkili, skorbiit, romatolojik hastaliklar ve kanser hastaliklar1 esnasin-
da karsimiza ¢ikmaktadir. Kutanoz ventiller veya papiller dermis kilcal vaskiiler gegirgenlikle iligkili ¢esitli patofiz-
yolojik siire¢ler ekimozu goriiliir hale getirmektedir. Poliklinigimize her iki boyun bolgesinde ciddi genis morlukla
bagvuran hastada beklenmedik sebep olarak karsimiza ¢ikan deodorant kullanimina bagli ekimoz vakasini sunmayi
amagladik.

Olgu: 20 yasinda erkek hasta boynun her iki tarafinda yaklasik 10 cm uzunlugunda 5 cm ¢apinda daginik ama
lineer 6zellik gosteren ekimoz sikdyeti ile bagvurdu (Resim 1). Hastamiz sikayetinin o sabah aniden basladigini 6n-
cesinde herhangi bir sikayetinin olmadigini belirtti. Hastamizin ila¢ kullanimi, hastalik hikayesi ve oykiisii yoktu.
Kanama diatezi mevcut degildi. Bundan 6nce geg¢irmis oldugu operasyonlarda kanama 6ykiisii olmadigi 6grenildi.
Yapilan fizik muayenesinde patolojik bir bulgu saptanmadi. Laboratuar incelemesinde Tam kan sayimi, protrom-
bin zamani, parsiyel tromboplastin zamani, kanama zamani, fibrinojen seviyesi faktor 8-9-12 testleri ve trombosit
fonksiyon testleri normal olup ayrica bobrek fonksiyon ve karaciger fonksiyon testlerinde 6zellik saptanmadi. Test
sonuglarindan herhangi tan1 sonucuna varilamayan hasta da anamnez sorgusu derinlestirildi ve sikayetinin oldugu
sabah her iki boyun bdlgesine sikmis oldugu deodorant kaynakli olabilecegi kanaatine varildi. Bunu dogrulamak i¢in
test dozu uygulanan bolgede ekimoz gelismesinden dolay1 vakamiz olasi aerosol deodorant kullanimina bagli gelisen
ekimoz olarak sonuglandirildi.

Resim 1

Sonug: Yapilan literatiir taramasindan direk deodorant etkisinden kaynakli ekimoz vakasina rastlanilmadi. Deo-
dorant icerik maddesine bagl cilt yanig1 gelisen vakalara ulasildi. Cildimizin yaklagik —2°C ile —10°C arasinda sogu-
ga kadar herhangi bir reaksiyon gelistirmedigi, fakat 15 cm’ye kadar mesafelerde 20 saniyelik bir acrosol spreyden
(propan-biitan itici gaz) sonra yiizey sicakliginin —40 ° Crye diistiigii belirtilmekte'. Soguk etkisiyle kilcal yiizeyel da-
marlarda ani gelismis vazkonstriksiyonun ¢oziilmesi sonrasi damar duvari digina kagan kanamadan kaynakli ekimoz
olabilecegi diistiniildi. Fakat igerik maddelerinin olas1 yan etkisi ekarte edilemedi Hastadan alinan derin anamnezin
klinik yaklagimimiza katkisinin ne kadar dnemli oldugu bu vakada tekrar irdelenmis oldu.

Kaynak:

1-Marc Lacour , Claude Le Coultre. Spray-Induced Frostbite in a Child: A New Hazard with Novel Aerosol Propellants.
September 1991 https://doi.org/10.1111/j.1525-1470.1991.tb00860.x
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PP-3. PANSITOPENININ NADIR BiR SEBEBIi: OLGU SUNUMU

Fatih Yaman'*, Hava Uskiidar Teke', Serap Isiksoy?, Neslihan Andi¢', Nur Oguz Davutoglu', Eren
Giindiiz'
!Eskigehir Osmangazi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali
’Eskisehir Osmangazi Tip Fakiiltesi, Patoloji Anabilim Dall

Giris: Pansitopeni ile bagvuran hastalarda cogu zaman kemik iligini ilgilendiren malign hematolojik hastaliklar
oldugu diisiiniiliir. Bu gibi hastalarda enfeksiyon ve depo hastaliklari gibi kronik inflamatuvar hastaliklarin etyolojide
rol oynayabilecegi akildan ¢ikarilmamalidir.

Olgu Sunumu: Bilinen sistemik hastalik dykiisii olmayan 59 yas erkek hasta 3 aydir devam eden ates yiiksekligi,
gece terlemesi, 3 ayda 15 kg kilo kayb sikayetleri ile poliklinige bagvurdu. Atesi 39°C olarak o6lgiildii. Fizik muaye-
nede 2 cm sol supraklavikular lenfadenopati, karaciger kot alt1 5 cm dalak 4 cm palpabl olarak saptandi. Hemoglobin
(Hgb) 7.9 g/dL, 16kosit 3000/uL, trombosit sayimi 32.000/uL olarak saptandi. Periferik yaymada rulo formasyonu
mevcuttu. Lokopeni ve trombositopeni ile uyumlu olarak goriildii. C-reaktif protein 146 mg/L (0-5)’di. Ferritin:
2490 ng/ml, INR 1.24, aPTT 35sn, fibrinojen 115mg/dl. Toraks bilgisayarli tomografide (BT) bilateral 3 cm plevral
efiizyon goriildii. Batin BT de hepatomegali 20 cm splenomegali 16 cm saptandi. Bronkoskopide patoloji saptanma-
di. Bronkoalveloar Lavaj (BAL) sitolojisi negatif olarak raporlandi. Supraklavikular lenf nodu biyopsisi nekrotizan
histiyositik lenfadenit olarak raporlandi. Bu 6rnekte aside rezistan basil (ARB) negatifti. Hepatit B, hepatit C, HIV,
Ebstein-Barr viriis, sitomegaloviriis, brucella i¢in yapilan serolojik tetkikler negatif olarak sonuc¢landi. Tekrarlayan
kan ve idrar kiiltiirlerinde tireme saptanmadi. Kemik iligi aspirasyonu hiperseliilerdi, hemofagositoz goriildii. Akis
sitometri 6zellik saptanmadi ve kemik iligi kromozom analizi normal bulundu. Tiiberkiiloz i¢in bakilan balgam ve
kemik iligi 6rneklerinde ARB ve tiiberkiiloz polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) negatif olarak sonuclandi. PPD testi
anerjik ve quantiferon testi negatif bulundu. Pozitron emisyon tomografisinde (PET) tutulum gériilmedi. Hemofago-
sitoz nedeniyle 400mg/kg/giin 5 giin siireyle intravendz immunglobulin (IVIG) verildi. IVIG tedavisine yanitsiz olan
hastanin takiplerinde gastrointestinal kanama gelisti. Gastroskopide antral {ilser, duodenal iilser ve kolonoskopide
yaygin aftdz iilserler izlendi. Ulser goriintiisii vaskiilit diisiindiirmesi nedeniyle bakilan otoimmun markerlar negatif
olarak sonuglandi. Gastrointestinal biyopsi drnekleri kronik aktif gastrit ve kronik aktif kolit olarak raporlandi. Ke-
mik iligi biyopsisi graniilomatéz inflamasyon ve Erlich-Ziehl-Neelsen (EZN) boyama ile bir adet basil goriildi. Bu
nedenle hastaya dortlii antitiiberkiiloz tedavisi baslandi. Tedavi baglanmasindan 1 hafta sonra hemoglobin 9.4g/dL,
trombosit sayimi 97.000/puL’ye yiikseldi. Hastanin konstitiisyonel semptomlarinda belirgin diizelme gortildii.

Tartisma: Tiberkiiloz enfeksiyonlari birgok gelismis iilkede tanisal tetkikler esnasinda g6z ardi edilse de tilke-
mizde halen goriilmeye devam etmektedir. Tiiberkiiloz ¢ok farkli organ tutulumlar ile karsimiza ¢ikabilir. Hastamiz
semptomlarin ortaya cikmasindan 4 ay sonra tan1 alabilmistir. Ozellikle graniilomatdz enfeksiyon gériilen organ-doku
biyopsilerinin deneyimli patologlar tarafindan dikkatli bir seklide degerlendirilmesi gereklidir.
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PP-4. OLGU SUNUMU: COKLU AJANA REFRAKTER iMMUN
TROMBOSITOPENIK PURPURA TANILI HASTADA ROMIiPLOSTIM
KULLANIMI

Mehmet Can Ugur'’, Emine Durak’, Betiil Koyuncu', Gizem Fener', Sinem Namdaroglu'
'Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi

Giris: Primer immiin trombositopeni (ITP), T hiicre aracili trombosit yikiminin neden oldugu izole trombositope-
ni, trombositlere ve megakaryositlere baglanan immiinoglobulin G otoantikorlar1 ve megakaryosit disfonksiyonu ile
karakterize edinsel bir otoimmiin hastaliktir. Trombopoetin reseptor agonistleri olan Romiplostim ve Eltrombopag
2008’den bu yana relaps veya refrakter ITP tedavisinde kullanilmaktadir. Randomize kontrollii ¢aligmalar, %50 ila
%90 yanit oranlarinin yanisira geri dontistimlii kemik iligi fibrozisi ve artan vendz tromboembolizm (VTE) riskini
vurgulamaktadir.Coklu ajana refrakter ve eltrombopag ile kemik iligi fibrozisi gelisen ve romiplostim ile basarili
sekilde takip edilen bir ITP olgusu sunulmustur.

Olgu: 47 yasinda erkek hasta, psoriazis tanis1 olup takipli oldugu merkezde trombositopeni saptanmasi nedeniyle
refere edildi. Bagvurusunda trombosit sayis1 10.000 /mm? olan, trombositopeni etiyolojisinde baska bir neden sapta-
namayan hastaya immun trombositopenik purpura tanis1 koyuldu. 1 mg/kg/giin dozunda metilprednizolon tedavisi
baslandi. Takipte metilprednizolana yanit alimamayan hastaya splenektomi 6nerildi ancak hasta splenektomiyi kabul
etmedi. Bu nedenle 2. ve 3. basamakta verilen sirasiyla vinkristin ve Rituksimab tedavilerine de yanit alinamadi.
Hastaya eltrombopag tedavisi baslandi. Takipte 75 mg Eltrombopag ile trombosit sayis1 100.000 /mm? {istiinde tam
yanith olarak seyretti. Halsizlik ve ¢abuk doyma ve karinda siskinlik sikayeti gelisen, fizik muayenede splenomegali
saptanan hastanin batin ultrasonografide dalak 170 mm saptandi. Hastanin kemik iligi biyopsisi tekrarlandi. Mega-
karyositik seride artig, megakaryositlerde anormal lokalizasyon ve kiimelenme, retikiiler lif derecesi 2 saptandi. Elt-
rombopayg iliskili kemik iligi fibrozisi diisiiniilerek tedavisi kesildi ve Romiplostim tedavisi 2 mcg/kg/hafta dozunda
baglandi. Trombosit sayisi takip edilerek 1 mcg/kg’a diisiildii. Hastanin son vizitinde konstitiisyonel semptomu yok-
tu, ultrasonografide dalak boyutu 140 mm’e gerilemisti ve trombosit sayis1 100.000 /mm? iistiindeydi.

Sonuc: Refrakter ITP hastalarinda Romiplostim ile etkinli ve giivenli sonuglar almabilmektedir.
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PP-5. MULTIiPL SEREBRAL ENFARKTLARLIN ESLiK ETTiGi TROMBOTIK
TROMBOSITOPENIK PURPURA: OLGU SUNUMU

Serhat Celik™, Muzaffer Keklik'
! Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji BD, Kayseri

Giris: Trombotik trombositopenik purpura (TTP); mikroanjiopatik hemolitik anemi ve trombositopeni, norolojik
bulgular, bobrek yetmezligi ve ates ile karakterize hayati tehdit eden multisistemik bir hastaliktir. Hastalar siklikla
yaygin trombotik okliizyonlarla bagvurabilirler. Bu yazida TTP ile izlenirken ¢ok sayida serebral enfarkt gdzlenen bir
olgu sunmay1 amagladik.

Olgu sunumu: Bilinen hicbir hastalig1 olmayan 53 yasinda kadin hasta, 1 haftadir olan kirmiz1 renkli idrar ve 2
giindiir olan bas donmesi sikayeti ile hastanemiz acil servisine bagvurdu. Hastanin iki hafta once {ist solunum yolu
enfeksiyonu i¢in antibiyotik tedavisi aldigi 6grenildi. Gelis laboratuvarinda 16kosit 8700/mm?, hemoglobin 8.7 mg/
dl, trombosit 27 000/mm?, kan iire azotu (BUN) 30 mg/dl, kreatinin 1.19 mg/dl, AST 138 iU/It, ALT 46 1U/It, LDH
2023 1U/1t, Total bilirubin: 4,57 mg/dl, direkt bilirubin: 1,21 mg/dl bulundu. Tam idrar tetkikinde 250rbc/dl meveut-
tu. Hastanin direkt Coombs negatif, retikiilosit sayis1 yiliksek ve serum haptoglobin diizeyi diisiik saptandi. Periferik
yaymasinda fragmente eritrositleri ve trombositopeni olan hasta mikroanjiopatik hemolitik anemi 6n tanisi ile yati-
rildi. Yatigindan itibaren bag donmesi olan hastanin ¢ekilen kraniyal diffiizyon MR’inda her iki serebellar hemisferde
ve her iki frontopariyetotemporal bdlgede milimetrik boyutlu ¢ok sayida akut enfarkt ile uyumlu difiizyon kisithilig
alanlar1 izlendi. EKO normaldi. Karotis ve vertebral arter doppler ultrasonografisinde hemodinamik agidan anlaml
darlik olugturmayan plaklar saptandi. Hastadan TTP 6n tanistyla ADAMTS13 aktivitesi génderildi ve giinde 2 kez 30
ml/kg taze donmus plazma ile plazma degisimi yapilmaya baslandi. Es zamanli 1 gr/giin dozunda metil prednizolon
intravenz pulse 2 giin uyguland1 ve sonrasinda 1 mg/kg/ giin dozunda devam edildi. Hastanin ADAMTS13 aktivitesi
diistik saptandi. Takiplerinde trombositopenisi diizelmeyen ve bilinci kapanan hastaya 375 mg/hafta dozunda Rituksi-
mab tedavisi verildi ve glinde 2 kez plazma degisimine devam edildi. Hastaneye yatiginda liglincii haftay1 tamamlayan
hastanin biling durumunda kismen diizelme oldu ancak trombositopenisinin ve hemoliz bulgularinin devam etmesi
lizerine steroidi yavas yavas azaltilmaya baslandi ve 2 gr/hafta dozunda vinkristin verildi. Vinkristin sonrast hemoliz
bulgular1 gerileyen ve trombositopenisi diizelmeye baslayan hastanin plazma degisimi 6nce giinde 1 defa sonra giin
asir1 yapilmaya devam edildi. Biling durumu giinler i¢inde tamamen diizelen hastaya trombositopenisi diizelince
ASA 300 mg/giin ve enoksaparin baslandi. 6 haftalik yatiginin ardindan hasta sifa ile taburcu edildi.
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PP-6. ALT GOZ KAPAGI TUTULUMU iLE TANI ALAN ROSAI-DORFMAN
HASTALIGI: OLGU SUNUMU

Pinar Tighoglu!*, Mesut Tighoglu', Merih Reis Aras', Bugra Saglam', Fatma Yilmaz', Senem
Maral', Hacer Berna Afacan Oztiirk!, Murat Albayrak'
ISaghk Bilimleri Universitesi, Ankara Diskapt Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi

Giris: Rosai-Dorfman hastaligi (RDH); etiyolojisi tam olarak bilinmeyen, histiyositlerden kdken alan nadir bir
hastaliktir. Genellikle ¢ocuk ve geng eriskinlerde goriiliir. Hastalar genellikle masif lenfadenopati ile presente olur.
Ates, gece terlemesi, halsizlik gibi sistemik semptomlar eslik edebilir. Siklikla lenf nodlar1 (LN) tutulmakla beraber,
nazal kavite, akciger, kemik, bag boyun bolge tutulumlari da goriilebilmektedir. Sistemik hastalikta cilt tutulumuna
sik rastlanmakla beraber, izole-lokalize kutan6z hastalik olduk¢a nadir goriilmektedir. Biz, bu yazimizda lokalize goz
kapag1 tutulumu ile kutanéz RDH tanis1 alan hastamizi sunmak istedik.

Olgu: 39 yasinda bilinen ek hastalik ve ila¢ kullanim 6ykiisii olmayan kadin hasta yaklasik 7-8 aydir olan sol goz
kapaginda sisglik nedeni ile bagvurmus ve fizik muayenede saptanan kitlesel lezyondan yapilan eksizyonel biyopsi
sonucu: “ Tiim dermiste lenfoid hiicrelerin eslik ettigi kollajen septalara ayrilmis lenfohistiyositik infiltrat izlendi.
Lenfoid infiltrat icerisindeki histiositik goriinlimlii hiicrelerin bir kismi1 CD68 ile pozitif, bir kismi1 S100 ve F13a ile
pozitif olup biiylik cogunlugu CD163 pozitiftir. Mevcut bulgular 6ncelikle non-Langerhans hiicreli bir histiositik
proliferasyon ile uyumlu olup lenfositlerin eslik etmesi, lenfosit emperipolezisin varligi ve S100 pozitifligi nedeniy-
le Kutanoz Rosai Dorfman hastalig1 yoniinde diisiindiirmiistiir” seklinde raporlanmis ve tarafimiza yonlendirilmis.
Tarafimizca takibe alman hastaya sistemik tutulum taramasi maksadi ile yapilan boyun, toraks ve abdomen BT de
patolojik lenfadenopati izlenmedi, organomegali saptanmadi. Kranial MRG normal sinirlarda saptandi herhangi bir
kitlesel lezyon goriilmedi. Hemogram degerlerinde sitopeni olmayan hastanin genis hepatit virolojisi paneli, TORCH
paneli, kollajen doku hastaliklar1 ile ilgili tarama testlerinde anlamli patoloji saptanmadi. Lokalize kutan6z RDH
olarak kabul edilen hastaya medikal tedavi verilmeksizin rutin poliklinik kontrolleri ile izlem planlandi.

Tartisma: RDH, histiyosit kdkenli, genellikle sistemik, lenf nodu ve organ tutulumu ile karakterize bir hastaliktir.
Hastaligin tanisinda en 6nemli basamak biyopsi olup, preperatlarda lipid yiiklii genis sitoplazmali, biiyiik vezikiiler
niiveli histiyositler bulunmaktadir. Bu histiyositlerin gogunun sitoplazmalarinda ¢ok sayida saglam lenfositler, erit-
rositler ve az sayida plazma hiicreleri bulunmaktadir. “Emperipolesis” olarak adlandirilan bu bulgu RDH igin patog-
nomoniktir. Klinik tutulan organa ve yayginliga bagh olarak degismektedir. Yine tedavi ayn1 sekilde tutulan organa
ve hastaligin yayginligina bagli olarak degiskendir. Spontan remisyona giren hastalar bildirilmistir. Sonu¢ olarak,
siklikla lenfadenopati ile presente olup sistemik seyreden RDH, bizim vakamizda oldugu gibi lokalize kutandz lez-
yonlar seklinde de agiga c¢ikabilir. Bu nedenle cilt lezyonlarinin ayirici tanisinda da akilda tutulmalidir.

Kaynaklar:

1-Abla, Oussama, et al. “Consensus recommendations for the diagnosis and clinical management of Rosai-Dorfman-Destombes
disease.” Blood, The Journal of the American Society of Hematology 131.26 (2018): 2877-2890.

2- Lauwers, Gregory Y., et al. “The digestive system manifestations of Rosai-Dorfman disease (sinus histiocytosis with massive
lymphadenopathy): review of 11 cases.” Human pathology 31.3 (2000): 380-385.

3- Goyal, Gaurav, et al. “The Mayo Clinic Histiocytosis Working Group consensus statement for the diagnosis and evaluation
of adult patients with histiocytic neoplasms: Erdheim-Chester disease, Langerhans cell histiocytosis, and Rosai-Dorfman
disease.” Mayo Clinic Proceedings. Vol. 94. No. 10. Elsevier, 2019.

4- Brenn, Thomas, et al. “Cutaneous Rosai-Dorfman disease is a distinct clinical entity.” The American journal of
dermatopathology 24.5 (2002): 385-391.
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PP-7. RELAPS AKUT PROMIYELOSITIK LOSEMi OLGU SUNUMU
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Giris: Akut promyelositik l16semi (APL) l6semik hiicrelerin farklilasmasinin promyelosit asamasinda blok-
lanmasi ile karakterize bir 16semi tiirii olup vakalarin %95’inde t(15,17) pozitif saptanir. Bu translokasyon sonucu
PML-RARA fiizyon proteini olusur. All-trans retinoik asit (ATRA) ve arsenik trioksit (ATO) tedavileri ile kiir orani
artmig olup yiiksek riskli hastalarda relaps riski bulunmaktadir. Risk siniflamasi disinda genel olarak %10-20 niiks
oranina sahiptir. APL hastalarinin %20-25’inde tedavi ile diferansiyasyon sendromu gelistigi bilinmektedir. Burada
relaps olan ve diferansiyasyon sendromu gelisen bir APL vakamizi sizlerle paylasmak istedik.

Olgu: Yirmi yasinda erkek hasta Mart 2021°de pansitopeni nedenli poliklinigimize bagvurdugunda 6zgegmisin-
de 6 y1l 6nce pediatrik hematoloji boliimiince APL tanis1 konarak HAM protokolu ile birlikte 25mg/m?/giin ATRA
tedavisi aldig1 ve sonrasinda remisyonda takip edildigi 6grenildi. Hastanin yapilan kemik iligi aspirasyon ve biyopsi
degerlendirmesinde yaygin promiyelositler goriildii. t(15,17) sonucu takip edilen hastada geg¢ relaps diisiiniilerek
ATRA tedavisi 45Smg/m?/giin baslandi ve tedavinin 4. giiniinde dispne, Oksiiriik, halsizlik sikayetleri olan has-
tanin akciger gorintiilemesi ve toraks BT sinde bazallerde yogun olmak {izere konsolidasyon ve yer yer buzlu cam
alanlar1 ile minimal plevral effiizyon saptandi. Lokositoz gelisen hastamizin ATRA tedavisi kesilerek diferansiyasyon
sendromu déntanisi ile dekzametazon 2x10mg/giin baslandi. Enfeksiyon hastaliklar1 béliimiince genis spektrumlu
antibiyoterapi ve antifungal tedavi baslanarak COVID PCR testi ekartasyon amagli iki kez gonderildi ve negatif
sonugland1. Ugiincii giinde 16kositozu gerileyen ve sikayetlerinde belirgin gerileme olan hastamizin dekzametason
dozu azaltilarak iki haftada kesildi. t(15,17) sonucu pozitif saptanan hastaya ATRA+ATO tedavisi basglandi. ATRA
tedavisini yine tolere edemeyen hastamiza Gemtuzumab Ozogamisin (GO) yurtdisi bagvurusu yapildi. 28 giinliik
ATO tedavisi sonrasi, ikinci kiirde ATO+GO tedavisi verilen hastamizin tedavi sonras1 kemik iligi remisyona girdi
ve t(15,17) negatiflesen hastamizin kardesinlerinden gonderilen HLA sonu¢larinda tam uyumlu kardesi oldugu
goriildii. Remisyona giren hastamiza kardesinden allojenik kok hiicre transplantasyonu planlandi.

Sonug¢: Relaps olan APL hastalarinda daha once kullanilan ATRA nedenli daha az diferansiyasyon sendromu
goriilmekte olup bizim olgumuzda ATRA tedavisi sonrasi diferansiyasyon sendromu gelisti ve sonrasinda ATRA
tedavisini tolere edemedi. ATRA dis1 tedavilerle remisyona giren hastamiza allojenik kok hiicre transplantasyonu
planladik. Relaps olan bu vakamizin ATO+GO tedavisi ile remisyona girdigini belirterek literatiire katki sunmak
istedik.

Anahtar kelimeler: Relaps akut promiyelositik 16semi, diferansiyasyon sendromu, gemtuzumab ozogamisin
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Sekil 2. Kemik iligi aspirasyonunun akis sitometrik analizi
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PP-8. LOMBER VERTEBRADA GELISEN SOLITER B HUCRELI
LENFOBLASTIK LENFOMA OLGUSU

Emine Durak
Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi

Giris: Primer kemik lenfomasi, ekstra-nodal lenfomalarin yaklasik %4-5'ini ve tiim Non-Hodgkin lenfomalarin
%1'inden azini olusturan nadir bir timordiir. Ayrica, primer vertebral yerlesimler tiim primer kemik lenfomalarinin
sadece %1,7'sini olusturur ve biiylik cogunlugu kisa kemiklerde goriiliir. Lenfoblastik lenfoma, Hodgkin dis1 len-
fomanin nadir goriilen bir tiirtidiir, T hiicre dnciilliidiir. Burada, lomber vertebray: tutan B hiicre onciillii bir soliter
lenfoblastik lenfoma vakasini sunuyoruz.

Vaka Sunumu: 31 yasinda erkek hasta dis merkeze giderek artan bel agris1 yakinmasi ile bagvurdu. Beyin cerrahi
polikliniginde yapilan hemogram, biyokimya, sedimentasyon ve CRP tetkikleri normal sinirlarda saptanan hastaya
cekilen lomber MR’da L3 vertebra yiikseklik kaybi, dural keseye 1limli basi, litik lezyonlar seklinde yorumlanmasi
tizerine hematolojiye refere edildi. Hastanin ¢ekilen PET BT’sinde L3 malignite diizeyinde FDG tutulum litik lez-
yonlar SUV MAX:13.5 raporlandi. L3 vertebra biyopsisi B lenfoblastik 16semi / lenfoma tutulumu (B-ALL), IHK
incelemede CD10, CD79a, TdT pozitif; CD2, CD3, CD19, CD20 negatiftir seklinde raporlandi. Hastanin kemik
iligi aspirasyon ve biyopsisinde tutulum saptanmadi, gonderilen flowsitometride blast izlenmedi. Cekilen kraniyal
MR’da santral tutulum izlenmedi, beyin omurilik sivis1 incelemesinde hiicreye rastlanmadi. Hastaya DANAFARBER
protokolil baslandi. Bu sirada hastanin kemik iliginden gonderilen sitogenetik analiz edilen hiicrelerin %24,5’inde
14q32.33(IGH) bolgesine iligskin yeniden diizenlenme ile uyumlu sinyal paterni saptanmigtir. Tedavi bitiminde hasta-
nin kemik iligi aspirasyon ve biyopsinde tutulum yok, ¢ekilen PET BT tam yanith olmasi iizerine DANA FARBER
intensifikasyon tedavisi sonrasi yiiksek riskli olan hastaya allojenik nakil planlanda.

Tartisma ve Sonuclar: Non- Hodgkin lenfomada basvuru aninda primer kemik tutulumu nadirdir. Primer kemik
lenfomasinin kabul edilen tanimi, sistemik tutulum kanit1 olmaksizin kemik tutulumudur. Non-Hodgkin lenfomanin
bu formu 6zellikle nadirdir ve tiim vakalarin sadece %1'ini olusturur ve bunlarin i¢inde primer vertebra lokasyonlari
primer kemik lenfomalarinin sadece %1,7'sini olugturur. Lomber vertebrada goriilen B hiicreli lenfoblastik lenfoma
olgusundan nadir de olsa bahsetmek, genetik olarak yiiksek riskli olan bu olguda allojenik nakil planlanabilecegini
vurgulmak istedik.
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PP- 9. BIR SAF ERITROID LOSEMi OLGUSUNUN TANISAL SURECI
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Giris: Saf eritroid 16semi (SEL) akut miyeloid 16semilerin (AML) nadir bir sekli olup; AML-M6, akut eritroid
l6semi, Di Guglielmo, eritrolosemi (eritroid/miyeloid tipi) olarak da adlandirilir. De novo SEL tiim akut miyeloid
l6semilerin <%!1'ini temsil eden nadir bir durumdur. Yazida SEL tanist alan primer refrakter bir vakanin morfolojik
ve akis sitometrik analizlerini paylasarak tanisal siirecinden bahsedildi.

Olgu: Trombositopeni ve makrositoz nedeniyle yaklasik 2 yil baska bir merkezde takip edilen 60 yasinda erkek
hasta anemi ve trombositopenin derinlesmesi {izerine klinigimize sevk edildi. Bilinen ek bir hastaligi olmayan has-
tanin laboratuvar tetkiklerinde hemoglobin: 9,1 g/dL (12-16), ortalama alyuvar hacmi: 120 fl (80-102), trombosit: 15
x 10%/L (150-450) ve monosit agirlikli olmak tizere beyaz kiire: 28,4 x10°/L (4,37-9) idi. Periferik yaymasinda bazo-
filik sitoplazma ile ¢evrelenmis sitoplazmik kabarciklarin eslik ettigi blastik hiicreler izlenmesi tizerine kemik iligi
biyopsisi yapildi; kemik iligi hiperseliiler ve pronormoblastlar tarafindan infiltre edilmis olup niikleol ve sitoplazmik
kabarciklar, vakuolizasyonlar mevcuttu (Sekil 1). Kemik iligi aspirasyonunun akis sitometrik analizi, akut miye-
loid 16semi tanisini dogruladi (%70 blast; CD34, HLA DR, MPO negatif;, CD 117, CD36, CD71 pozitif) (Sekil 2).
Mevcut bulgular ile hastaya saf eritroid 16semi tanist konuldu. ECOG performans skoru 2 olan ve yogun kemoterapi
almak istemeyen hastaya azasitidin giin tedavisi baglandi. Kemik iligi hiicrelerinin kromozom analizi normal olup,
AMVL’ye yonelik yapilan FISH analizinde patoloji saptanmadi. Gonderilen molekiiler testlerinde NPM1-A ve FLT-3
mutasyonlarindan herhangi birine rastlanmadi. Mevcut genetik 6zelliklerine gore orta risk sinifina dahil olan hasta-
nin tedavisine azasitidin sonras1 primer refrakter olmasi nedeniyle venetoklaks eklendi. Bu tedaviler altinda primer
refrakterligin devam etmesi ve hastanin da onayinin alinmasi iizerine 743 tedavisi verildi. 21. giin degerlendirme-
sinde yeterli hiicresellik olmamakla birlikte remisyon durumu gézlendi. Sitopenileri uzayan hastanin 35. giin kemik
iligi degerlendirmesinde hastalik progresyonu izlendi. Takiplerine baska merkezde devam eden hastanin allojenik
kok hiicre nakli olduktan sonra vefat ettigi 6grenildi

Tartisma: SEL’de mikroskobik ve immiinfenotipik bulgular, onu diger hastaliklardan ayirt etmek i¢in 6nemlidir.
Ozellikle ¢ekirdegi ¢evreleyen sitoplazmasinda, Burkitt lenfoma/ldsemide oldugu gibi vakuolizasyon bulunur. Akis
sitometrisi ve immiinhistokimya ayirici tanida ¢ok énemli olup; eritroblastlar, miyeloid dnciillere ait MPO, CD34,
HLA-DR, CD45 gibi pan-miyeloid beirtecleri ifade etmezler. Glikoforin ve CD71 gibi spesifik antikorlar hastaligin
teshisi i¢in dnemlidir. Ancak yeterince farklilasmamis ertiroblastlarda glikoforin negatifligi izlenebilir. Cogunlukla
karmasik karyotip ile iliskili olan ve ¢ok agresif bir klinik seyir gosteren SEL’in standart indiiksiyon kemoterapisi
ile tam remisyon orant sadece %10-40'tir. Bizim hastamizda ise karyogram normal olup orta riskli genetik 6zellikler
tagisa da primer refrakter seyir gostermistir ve toplam sag kalim 6 aydir.

Anahtar Kelimeler: Saf Eritroid Lésemi, Di Guglielmo CD71, Glikoforin
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