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Abstract: 396 5S-001
T-HUCRELi AKUT LENFOBLASTIK LOSEMiI HUCRE
HATLARINDA SKIL GENIVE HSA-MIR-223 ARASINDAKI
FONKSIYONEL IiLISKININ BELIRLENMESi. Ozden
Hatirnaz Ng', Yuk Yin Ng?, Orcun Tasar!, Ceren
Oztung!, Miige Sayitoglu!, Ugur Ozbek!. !Istanbul
Universitesi, Deneysel Tip Arastrma Enstitiisii, Genetik
Anabilim Dali, 2Istanbul Bilgi Universitesi, Miihendislik
ve Dogabilimleri Fakiiltesi, Biyomiihendislik ve Genetik
Bolumil, Istanbul

Amag: T hucreli akut lenfoblastik 16semi (T-ALL)
hastaligi timustan kékenlenen ve T- hucrelerinin malin
transformasyonu sonucu ortaya cikan bir 16semi turs-
dur. Bir o6nceki calismamizda gerceklestirdigimiz tim
genom anlatim analizleri sonunda T-ALL hastalarinda bir
TGF-beta sinyal ileti yolu diizenleyicisi olanSKIL geninin
anlamli dlizeyde azalmis oldugun tespit edildi. SKIL gen
anlatimindaki azalmanin nedenleri arasinda epigene-
tik dizenlemeler olabilir. Bu calismada, T-ALL’de yeni
bir timor baskilayici gen olabilecegini distindigimutiz
SKIL genini hedefleyen aday mikroRNA (miRNA)larin veri
tabanlarinda saptanmasi ve fonksiyonel validasyonu
gerceklestirilmistir.

Materyal ve Yontem: SKIL genini 3’'UTR boélgesini
hedefleyen miRNA’lar farkli veri tabanlarinda incelendi.
SKILgenini hedefleyen ve hematopoetik sistemde o6ne
cikan hsa-miR-223 geni aday olarak belirlendi. Pediatrik
T-ALL orneklerinden izole edilen RNA’lardan, stem-loop
PZR yontemiyle es zamanh kantitatif PZR kullanilarak
hsa-miR-223 anlatim duzeyleri belirlendi. T-ALL'yi temsil
eden Molt4 ve Jurkat hticre serileri, lusiferaz geni tasi-
yan pmiRGlo plazmidi i¢ine yabanil ve mutasyonlu SKIL
3’'UTR bolgesi klonlandi ve hsa-miR-223 ve SKIL geni
arasindaki fonksiyonel iligki arastirildi. Yine T-ALL hticre
hatlarinda hsa-miR-223, antimir-LNA kullanilarak baski-
land:1 ve SKIL gen anlatimi tizerine olan etkileri incelendi.
Ardindan bir anlatim vektérd yardimiyla T-ALL htcre
hatlarinda SKIL geni anlatimi arttirildi ve akim sitometri-
si ile hticre sag kalimi ac¢isindan degerlendirildi.

Bulgular: Calismamizda hsa-miR-223 anlatimi SKIL
geni anlatimi dustk olarak gozlenen tim T-ALL hasta-
larinda kontrol timositlerine gére artmis olarak bulun-
du. Yabanil tip SKIL 3’'UTR bélgesi tasiyan pmirGLO ile
muamele edilen T-ALL hticre serilerinde lusiferaz anlatim
diizeyinde baskilanma, mutant 3’'UTR bolgesi tasiyan
vektor ile muamele edilen hiicre serileri lusiferaz anlatim-
larinda ise artis gozlendi. hsa-miR-223 T-ALL htcre seri-
lerinde baskilandiginda, SKIL geni dtizeylerinin anlamh
bir sekilde arttig: belirlendi. T-ALL hticre serilerinde SKIL
geni anlatimi arttirildiginda ise hticrelerde apoptoz sevi-
yesinde artis tespit edildi.

Tartigsma: Calismamizda T-ALL hastaliginda bir
timor baskilayici gen olabilecegini dustundtgtmuz SKIL
genini anlatimlarinin hsa-miR-223Gn asir1 artisi ile
baskilandigini belirledik. Bu baskilanma ortadan kal-
dirildiginda ya da SKIL geni anlatimi arttirildiginda ise
huicrelerin apoptoza yoneldigini belirledik. Calismamizda
daha o6nce sadece veri tabalarinda gosterilebilen hsa-
miR-223 SKIL geni bu iligkisi de ilk kez bu calisma ile
fonksiyonel olarak dogrulanmistir. Mikro RNA tabanlh
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tedavi yontemlerinin T-ALL tedavisinde kullanimi aci-
sindan o6nemli olabilecegine inandigimiz bu verilerin
daha genis kapsamli calismalar ile gelistirilmesi gerek-
tigini ddstinmekteyiz. Tesekkiir: Bu calisma Istanbul
Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi (Proje
no:13107)ve TUBITAK (Proje No:113S484) tarafindan
desteklenmistir.

Anahtar Kelimeler: T-ALL, SKIL, hsa-miR-223 ,mikro RNA

Abstract: 3 SS-002
MiR-144'UN BASKILANMASI HB SS’LILERDE HB
F DUZEYINi YUKSELTMEDE YENi BiR YAKLASIM
OLARAK KULLANILABILIR Mi?. Figen Guizelgul!,
Erdin¢ Yalin?, Nazan Z. Alparslan?, Yurdanur Kiling*,
Kiymet Aksoy'. !Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi,
Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Saricam, Adana, 2Mersin
Universitesi Eczacilik Faktiltesi, Biyokimya Anabilim Dals,
Yenisehir, Mersin, *Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi,
Biyoistatistik Anabilim Dali. Sarigam, Adana, *Cukurova
Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Hematoloji Bilim Dals,
Saricam, Adana

Amagc: Hb SS tim diinyada yaygin 6nemli bir halk
sagligi problemidir ve bu olgularin tedavisinde siklikla
Hb F dtizeyini yukseltici ajanlar kullanilmaktadir. Bu
calismada gen ekspresyonunun dtzenlemesinde islevi
olan miRNA tiplerinden miR-144"tn Hb SS’li ve Hb AA’lL
olgulardaki ekspresyon diizeyleri ve ayni zamanda Hb F
degeri dusuk ve yuksek olan Hb SS’li olgulardaki miR-
144tn ekspresyon duzeyleri RT-PCR ile belirlenerek
istatistiksel acidan anlamlilig arastirilmistir.

Gerec ve Yontem: Bu calismada 84 olgunun hemog-
lobinopati taramasi yapilmistir. Olgularin l6kositleri erit-
rosit parcalayici tampon ile izole edilmistir. Lokositlerden
izole edilen miRNA’lardan miR-144"Gn ekspresyonu
RT-PCR ile belirlenmis ve 22t formuiline gbre hesap-
lanmistir. Mann Whitney-U testinin kullanildig calis-
mada istatistiksel olarak p<0,05 anlamli olarak kabul
edilmistir.

Bulgular: Calismaya katilan olgulardan 44*intin orak
huicreli anemi oldugu, 40’1nin ise hemoglobinopati a¢isin-
dan herhangi bir mutasyon icermedigi gbzlenmistir. Bu
olgularin miRNA’larinin ekspresyon diizeyleri istatistiksel
acidan degerlendirildiginde miR-144"in ekspresyonunun
Hb SS’li olgularda Hb AA’l1 olgulara goére ekspresyon
duzeylerinin daha ytiksek oldugu ve anlamlilik derece-
sinin p<0,000 oldugu belirlenmistir. Ayrica miR-144"in
Hb F dizeyi tzerine etkisinin bulunup bulunmadigini
belirlemek amaciyla Hb SS’liler Hb F duizeylerine gore
gruplandirilmis ve Hb F %<3 olan 11 olgu ile Hb F %>9
olan 20 olgunun ekspresyon duizeyleri istaistiksel acidan
degerlendirildiginde Hb F %<3 olan olgularda miR-144"tin
ekspresyonunun daha ytksek oldugu ve anlamlilik dere-
cesinin p<0,043 oldugu belirlenmistir.

Sonug: Arastirmada Hb SS ve Hb AA’lL olgularin
16kositlerinden izole edilen miR-144’tin Hb SS’lilerde eks-
presyon duzeylerinin daha ytliksek oldugu belirlenmistir.
Ayrica Hb F dtizeyi diistik olan gruplarda miR-144tn
diizeyinin ytikseldigi belirlenmistir. Bu gériisten hareket-
le miR-144in baskilanmasi Hb F dlizeyinin artmasinda
yeni bir tedavi yaklasimi olarak kullanilabilecegi o6n
gorulmektedir.

Anahtar Kelimeler: Hb F, Hb SS, miRNA
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Abstract: 175 $S-003
MULTIPLE MYELOMA KAYNAKLI MEZENKIMAL KOK
HUCRELERIN VE BU HUCRELERDEN ELDE EDILEN
UYARILMIS PLURIPOTENT KOK HUCRELERIN
OSTEOJENIK FARKLILASMA POTANSIYELININ
KARSILASTIRMALI OLARAK INCELENMESI. Erdal
Karaéz!, irem Yilmaz!, Ayca Aksoy?, Gékhan Duruksu?,
Ozglir Mehtap*. 'Liv Hospital, Rejeneratif Typ Kok Hiicre
Uretim ve Arastirma Merkezi, Istanbul, 2TUBITAK, TEYDEB,
BIYOTEG, Ankara, *Kocaeli Universitesi, Kék Hiicre ve
Gen Tedavileri AUM, Kocaeli, *Kocaeli Universitesi, I¢
Hastaliklart Anabilim Dali, Kocaeli
Amac: Multiple myeloma (MM), malignant plazma
hucrelerinin kemik iliginde cogalimiyla karakterize bir
plazma hticre neoplazisidir. MM hastalarinda osteolitik
kemik lezyonlariyla sonuglanan, kemik agrisi ve kirikla-
rinin goézlendigi yikici bir kemik hastaligi gértliir. Normal
fizyolojik kosullar altinda, kemik iligi mezenkimal kok
hticrelerinden (KI-MKH) osteoblast olusumu ile farkli-
lasmasi ve osteoklastik aktivite araciligiyla kemik yikimi
bir denge halindedir. MM hastalarinda ise Ki mikrocev-
resindeki plazma hticrelerinin salgiladig: cesitli faktorler
tarafindan induiklenen osteoklastik aktivitenin artmasi
ve osteoblastik aktivitenin azalmasi, kemik yapim-yikim
dengesini bozmaktadir. Bunun bir sonucu olarak da,
tiamor gelisimi arttikca kemik lezyonlar: da artmaktadir.
Ki-MKH’lerinin kendini yenileme; kemik, kikirdak, kas
ve yag huicrelerine farklilasma o6zellikleri iyi bilinmektedir.
Ancak en son yapilan arastirmalarda MM hastalarindan
elde edilen Ki-MKH’lerinin in vivo ve in vitro kosullarda
osteojenik farklilasma ve cogalma anomalilerinin oldugu
gosterilmistir. MM hastalarinin Ki-MKH’lerinin osteoblast-
lara farhlasma kabiliyetlerindeki bu kayip kemik defor-
masyonlarinin nedeni olarak aciklanabilmektedir.
Pluripotent kék hticreler kemik farklilagsmasi asama-
sinda alternatif yolaklar kullanmay: tercih edebilirler. Yeni
yolaklarin kesfi ile cesitli biyoaktif molekullerin gelistirilebil-
mesinin saglayabilecegi dtistintilmektedir. Bu amacla calis-
mamizda, saglikli verici ve MM hasta kaynakl Ki’lerinden
MKH izolasyonu yapilmis ve karakterize edilmistir. Bu htic-
reler kullanilarak uyarilmis pluripotent kék hticre (uPKH)
hatlarn elde edilerek hem MKH hem de uPKH’lerin osteojenik
farklilastirma strecleri molektler dlizeyde incelenmistir.
Gere¢ ve Yontem: Calisma kapsaminda saglikli
vericilerden ve MM hastalarindan izole edilen MKH’lere
Yamanaka faktorleri (Oct4,Sox2, Klf4, cMyc) transfer edil-
mistir. Pluripotensiye indtiklenen bu htuicrelerin karakteri-
zasyonundan sonra, osteojenik indtiksiyon yapilarak htic-
relerin indtksiyon 6ncesi ve sonrasi durumlari osteojenik
farklilagsma icin tasarlanmis olan ekspresyon panelleri kul-
lanilarak molektler diizeyde karsilastirilmistir. Alirezin Red
S boyamasi ile mineralizasyon diizeyleri karsilastirilmistir.
Bulgular ve Sonugc: Analizler sonucunda MM kaynakl
uPKH’lerin farklilasma egilimleri baslangicta kuvvetli iken
olgun osteoblastlart olusturamadiklar: goézlemlenmistir.
TGF-Bve BMP sinyal yolaklar: normal calisirken hedgehog
ve Wnt sinyal yolaklarindaki bozukluk matriks proteinleri-
nin ifade edilmemesine yol a¢masi nedeniyle mineralizas-
yon gorulse de kemik dokusunu olusturamadiklar: belir-
lenmistir. Bu calismanin sonuglarinin, MM hastalarinda
kemik hastaliginin gelisiminin anlasilmasinda ve alternatif
tedavi yollarinin gelistirilmesinde yol gosterici olacagi
dustntlmektedir. Farklhiliklarin hem nitel hem de nicel
olarak da degerlendirilmesi bu hastaligin tedavisinde ali-
silmisin disinda bakis agilar: yakalanmasini saglayabilir.
Anahtar Kelimeler: Multiple myeloma ,osteojenik farklilasma
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Abstract: 190 SS-004
DUCHENNE MUSKULER DISTROFi HASTALIGINDA
UMBLIKAL KORD KAYNAKLI MEZENKIMAL KOK
HUCRELERIN KLINIK ETKINLIGI FAZ I/II CALISMA.
Erciment Ovali’, Mustafa Cengiz Yakicier?,
Burhanettin Uludags, Murat Aksu*, Sule Arslan*, Can
Caliskans, Tayfun Dalbasti’, Ibrahim Unsal?, Yildiz
Kaya®, Alper Kaya®, Serap Uslu®, Agageldi Annayev?,
Hasan Aydin', Utku Seyis!, Kaan Karahan!', Serdar
Celik!, Bilge Aytekin!, Fatma Eytboglu Untivar!.
!Actbadem Labmed Saglik Hizmetleri, Acthadem Labcell
Hiicre Laboratuvarnt ve Kordon Kami Bankasi, Istanbul
2Acibadem Labmed Saglik Hizmetleri, Actbadem Labgen
Genetik Tani Merkezi, Istnabul 3Acibadem Universitesi,
Istanbul, *Acitbadem Atakent Hastanesi, Istanbul °Ege
Universitesi Tip Fakiiltesi, Izmir

Giris: DMD, X’e bagimli gecis gosteren musktilodeje-
neratif genetik bir hastaliktir. Genetik nokta mutasyonla-
r1 sonrasinda ortaya cikan distrofin gen defekti, distrofin
glikoprotein kompleksinde (DGC) eksiklige yol acar.
DGC kompleksinin yetersizligi sonucunda myofiberlerde
kisa surede dejenerasyon sonucunda cizgili kaslar ile
kalp kaslarinda progresif yikim 2 ile 3 dekat arasinda
hastalarin kaybi ile sonuclanir. Bu calismada allogeneik
umblikal kord kaynakli mezenkimal kok hticrelerin(MKH)
hastalik progresyonuna etkileri test edilmistir.

Metod: 10-20 yas arast DMD tanisi almis (erkek)
solunum cihazi destegine kismi ihtiya¢ gésteren 10 hasta
calismaya dahil edilmis olup, hastalara tek dondérden
cGMP kosullarinda uretilmis disi umblikal MKH’ler 4 0
intra arteryal 4 U intravendz olmak Utzere her seferde 2
milyon hiicre/kg 15 glin ara ile uygulanmistir. Uygulama
oncesi ve sonrasi Kas MR ve US ile EKO, SFT, EMG, kas
biyopsileri, hayat kalite ve motor fonksiyon analizleri,
biyokimyasal ve genetik parametreler 9 ay sure ile takip
edilmistir.

Bulgular ve Tartisma: DMD faz I/II calismamiza
dahil edilen hastalarda, CK dtizeylerinde 45. Gluin %28,
90. glin saptanan %15lik , AST dtizeylerinde 90. giin
saptanan %?22’lik anlamli azalma, EMG de izlenen inf-
lamasyon paternindeki dtizelme, MRI ile kas kitlesinde
artis, QOL, Kas kuvvet ve motor indekslerinde diizelme
umblikal kaynakli MKH’lerin hastaligi kontrol etme-
de olumlu katkilarda bulunabilecegini acikca ortaya
koymaktadir. Calisma, ortaya ¢ikan bu sonuglarda tg¢
temel mekanizmanin; MKH’lerin anti-inflamasyon o6zel-
ligi, MKH’lerin rejeneratif 6zelligi, yeni kas yapimi ve az
sayida olguda gosterilebilen genetik transferin rol oyna-
yabilecegini géstermektedir. Ancak tim bu kazanimlarda
105. glinden sonra bazi 6nemli kayiplar ortaya ¢cikmaya
baslamistir. Bunun etiyolojisi i¢in yapilan arastirmalarda
sorunun implante edilen hticrelere kars: tim deneklerde
olusan allo antikor varligi oldugu ve %50 olguda croSS-
match (CM) reaksiyonunu pozitiflestirdigi saptanmistir.
CroSS-match reaksiyonu pozitiflesen %50 (5 hasta) olgu-
dan biri hari¢ timtinde CK dtizeylerinin ilerleyen gtinler
icerisinde bozularak bazal degerleri gectigi izlenirken,
CK duzeyleri ditizelen ve daha sonra bozulmayan grup
icerisinde ise sadece bir olguda CM’in pozitif olmasi, bu
teorimizi destekler niteliktedir. Calismada gozlenen bir
diger 6nemli bulgu da yogun IM uygulamas: yapilan kas
gruplarinda diizelme belirgin olurken az yogun uygulama
yapilan veya uygulama yapilamayan kas gruplarinda
dtizelme olmamasidir.
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Sonug: Bu faz I/1I calisma, umblikal kékenli MKH’lerin
DMD’de hastaligin progresyonunda 6nemli etkileri olabi-
lecegi ancak basta alloimmuinizasyon olmak tizere ¢ozul-
mesi gereken sorunlar oldugunu géstermektedir.
Anahtar Kelimeler: DMD, umblikal kord, mezenkimal kok
hticre

Abstract: 215 5S-005
ANTIi-MIYELOM ICiN YENi BiR HEDEF: PROTEAZ
AKTIVE RESEPTOR 1 (PAR1) IN MYELOM PLAZMA
HUCRELERINDE VE INSAN MYELOM HUCRE
DIiZILERINDE IFADESI VE PAR1 BAGLAYAN YENi
MOLEKULLERIN IN VITRO ETKILERI. Pmnar Ataca’,
Tugba Ertan Bolelli?, Tiilin Ozkan?, Klara Dalva!, Esin
Aki Yalcin?, Ismail Yalcin?, Meral Beksac!. !Ankara
Universitesit Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Ankara,
2Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Farmakoloji Anabilim
Dali, Ankara, *Ankara Universitesi Tiyp Fakiiltesi, Tibbi
Biyoloji Anabilim Dali, Ankara

Giris: Heparanaz aktivitesi multiple myelomda agre-
sif seyirle veya Bortezomib direnciyle iliskisi bildiril-
mistir. Duisik molekuler heparinin anti-myelom etkisi
tarafimizca daha onceden gosterilmistir (Beksac et al
Acta Haematol 2015). PAR1, bir trombin reseptértdir.
Miyelom hasta o6rneklerinde ve huicre serilerinde PAR 1
gen ve antijen ekspresyonu daha onceden gosterilmistir
(Tian et al ASH 2011). PAR 1 hticre serilerinden H929,
U266, JIN3’ten eksprese edilmis, PAR1 geninin bulun-
dugu 5q amplifikasyonu olanlarda en yuksek dtizeyde
bulunmustur. Bu arastirma Ankara Universitesi’nde
gelistirilen antikanser ilaclar arasinda PAR1 baglayanlari
varsa saptamak;insan miyelom htucre dizileri ile hasta
kemik iligi plazma hticrelerinde in vitro anti- miyelom
etkilerini arastirmayi hedeflemektedir.

Arac ve Yontem: Yeni tani multiple myelom (YTMM)
(n:84) ve relaps MM (RMM) (n:54) hastadan alinan kemik
iligi 6rneklerindeki CD38+CD138+/-CD27+/- htucreler-
deki PAR1 ekspresyonu akim sitometrik (WEDE15 PE,
Beckman Coulter) yontemle analiz edilerek MM tanisi
olmayan (n:43) hasta kemik iligi 6rnegi ile karsilasti-
rilmistir. Ankara Universitesinde grubumuz tarafindan
benzamid ve fenil asetamid deriveleri sentezlenmis olan
molekuller arasindan Silico docking analizlerde PAR1
molektiltine baglanan 11 molektl (TD10,TD12,TD12A,TD
12B,TD13,TD14,TD14B,XT2,XT2B,XT5,XT11) tespit edil-
mistir. Bu molektller 72 saat boyunca MTT yontemiyle
insan miyelom hticre dizilerinde (U266, RPMI18221, H929)
uygulanarak hticre 6limu arastirilmistir.

Bulgular: PAR 1 ifadesi myelom plazma htcreleri ve
trombositlerde tespit edilmis olup ISS ile korele degil-
dir (%0-81.9). PAR1 ekspresyonu (Sinir: >2.5%) YTMM
hastalarinin %35’inde, RMM %31’inde tespit edilmistir.
PAR1+CD38+138+ huicreler RMM grubunda plazma hticre
orani dusuk olanlarda daha sik gozlenmistir (2,98 + 4,5
ile 1,93 + 3,96, P=0.028). PAR1, htcre serilerinde yuk-
sek oranda saptanmistir. MTT deneyinde PAR1 baglanan
molekdullerden (XTS5 ve XT2B) IC50 orani en diistik olanlar
oldugu tarafimizdan baska bir calismada bildirilmistir. Bu
calismada htucre dizilerinde en etkili IC50 dtizeyi XTS5 ile
sirasiyla hticre serileri H929, RPMI8221, U266 ile 66.8,
5.45, 53.8 olarak saptanmistir (Tablol). PAR1 ifadesi ve
anti-miyelom etki arasi iliski Tablo 2’de gértilmektedir.

Sonugclar: PAR 1 ekpresyonu CD138+ plazma htic-
relerinde cok dusuk veya c¢ok yuksek oranda tespit
edilebilir. Eg zamanli CD27+htcrelerde (hasta 6rnekleri)
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veya CD27- olanlarda (hticre serileri) PAR1 daha yuksek
oranda saptandi. PAR1 ifadesi ile plazma huicre ytzdesi
arasinda ters orantt RMM hastalarinda tespit edilirken
YTMM’da gozlenmedi. Bu bulgu Tian ve ark. daha 6nce
gosterdigi gibi PAR1’in plazma progenitorlerinde sentez-
lendigini desteklemektedir. PAR1 ekspresyonunun hticre
serilerindeki siklig1 veya yogunlugu bu molekillerin anti-
myelom etkilerini degistirmemektedir. PAR1 baglayan
molektullerden, 6zellikle XTS5, in vitro deneylerde kuvvetli
anti-miyelom etki gostermistir.

Anahtar Kelimeler: PAR1, Anti-myelom
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Abstract: 218 §5-006
ALLOJENIK DONOR KOK HUCRELERINDEN
DENDRITIK HUCRE URETILMESi: TERAPOTIK

KANSER ASISI. Ali Unal', Ayse Birekul!, Esen
Karakus!, Mehmet Cagr1 Unal'. !Erciyes Universitesi Tip
Faktiltesi, Kemal Dedeman Hematoloji-Onkoloji Hastanesti,
Kayseri

Tiimér immiinoterapi; Kanser tedavisinde, yillardir
standart tedaviler yaninda uygulanmaya calisilan bir
immunoterapi yontemidir. Kanser hticrelerine karst T
Lenfositlerin uyarilmas: ve gliclendirilmesi, tedavinin en
énemli kismini olusturmaktadir. Timér Immiunoterapi;
Aktif Immtinoterapi, Pasif Asilama ve Immtinomodiilatér
tedavi yontemlerini kapsamaktadir.

Aktif immiinoterapi: Oncelikle Otolog kok htcre-
lerden duretilen timor asilari uygulanmaya baslanmis,
ancak, bu hitcreler kendi kanser htcrelerine karsi
yeterli immuin cevabi olusturamamistir. Kardes donér’tin
(Allojenik) T Lenfositleri ve Dendritik hticreleri kullani-
larak yapilan immunoterapi yontemlerinin daha etkili
olacag distintlmektedir. Biz, bu amagcla, daha énce yap-
tigimiz Otolog Dendritik hlicre uygulamalarini, Allojenik
kok hiicre kaynakli olarak uygulamay: planladik.

Materyal ve Metod: Allojenik kaynakli Dendritik
huicre Uretilmesi icin akut l6semili hastalardan alinan
kan orneklerinden lésemi kok hucreleri izole edilerek
timor lizati hazirlandi. Allojenik K6k Htuicre Nakli icin
Kardes donorden aferez yontemi ile elde edilen Kok Huicre
ve Monontukleer hticreler (1x10>6/Kg) timoér asisi ure-
tilmek tizere ayrildi. Hastadan alinan l6semi koék hticre
lizat1 ve kardes donérden alinan monontikleer hiicrelerin
bulundugu kulttir ortamina; Dendritik Hucreye doéont-
sUm icin GM-CSF ve IL4 eklendi.

GMP Sartlarinda, Kulttire edilen htucrelerden, 48,
72 ve 96 saatler de Ornekler alinarak Flow Sitometri ile
CD80, 83, 86 Dendritik Hucre ylzey markerlar: cali-
sildi. Dendritik hticreye déntisim, Immatiir ve Matiir
Dendritik hticre oran ve sayilari degerlendirildi.
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Bulgular: Kultar 6ncesi, Allojenik Hematopoetik kék
hticre grubunun igerisinde yer alan %27 oramindaki
Monontkleer Hucrelerin GMP sartlarinda yapilan Kultir
sonrasi, 72, 96 ve 120. saatlerde %88’nin Dendritik
Hucreye dontsttgt tespit edildi. Kulttre edilen trtn
icerisindeki Dendritik Hiicre oraninin %24 oldugu tespit
edildi. Kultir 6ncesi belirlenen Monontukleer Htuicrelerin,
96 saat kultir sonrasi %88’nin Matiur Dendritik Hucreye
donutstugi gozlendi.

Sonug Olarak; Kanserli hastalarda, standart yéntem-
ler ile timor yukt azaltildiktan sonra, uygulanacak aktif
timor asisi ile minimal rezidlel hastalik ortadan kaldiri-
labilir. GMP Sartlarinda, +37° de CO? ortamda Uretilecek
Allojenik Dendritik Htcreler, Timér Immiinoterapide
kullanilabilir. Kanser Htucrelerinin yerine, Kanser Kok
Htucrelerine kars: Uretilecek Dendritik Hucrelerin kulla-
nilmasi ile Tiimér Immtinoterapide daha etkili bir yéntem
uygulanmis olacaktir. Kanserli hastalarda, Otolog timor
asis1 yerine, Allojenik kardes donérden elde edilen timoér
asisinin daha etkili olacagi kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Dendritik Huicre, T Lenfosit

Abstract: 666 §5-007
MEZENSIMAL KOK HUCRELERIN iMMUN MODULATOR
ETKISININ HEMOFAGOSITIK SENDROM KLINIK
UYGULAMALARINA TEMEL OLUSTURMAK UZERE IN
VITRO MODELDE INCELENMESI. Handan Sevim',
Ozer Aylin Gurpinar!, Mehmet Ali Onur!, Duygu
Uckan Cetinkaya?. 'Hacettepe Universitesi Fen Fakiiltesi,
Biyoloji Béliimii, Ankara, 2Hacettepe Universitesi Tip
Fakiiltesi, Pediatrik Hematoloji Anabilim Dali, Ankara

Amag: Ailevi hemofagositik sendrom 2 (FHL2), primer
(ailevi) hemofagositik sendromun perforin gen hasarh
tipidir. FHL2 hastalarinda perforin genindeki mutasyon
nedeniyle, immun cevap olusmamakta ve strekli uyarilan
immun sistem nedeniyle ytiksek oranda sitokin salgilan-
maktadir [1]. HLH tedavisinde 6ncelikli amag; dekzameta-
zon, siklosprosin A ve etoposid ile immun sistemin baski-
lanmasidir. Ancak FHL’de kesin tedavi hematopoetik kok
hticre transplantasyonu (HKHT) ile mtumktn olmaktadir
[2]. Klasik tedavilerde 8. haftanin sonunda tam veya cok
iyi yanit alinmayan hastalarda transplantasyona kadar
gecen surede caresiz kalinmaktadir. Mezensimal kok
htuicreler (MKH), diistik MHC2 ekspresyonlar: ve sentezle-
dikleri sitokinler ile immutin modulator etkiye sahiptir [3].
Bu nedenle, GVHD gibi sitokinlerin yogun kullanildig1 oto-
immun hastaliklarda immuin modulator etkileriyle klinikte
kullanilmaktadir [4]. FHL2’de kullanilan immtuin baskila-
yic1 tedaviler ile GVHD’de kullanilan tedaviler géz 6ntn-
de bulunduruldugunda FHL2 tedavisinde de MKH’lerin
o6nemli bir tedavi destekleyici olacagi dustintulmektedir. Bu
nedenle, bu calismada perforin gen ifadesi baskilanmis bir
insan NK hticre hatti olusturarak FHL2 i¢in in vitro model
gelistirilmis ve MKH’lerin bu hucreler tizerindeki immun
modulatoér etkisi incelenmistir.

Gere¢c ve Yontem: Bu calismada, bir NK hcre
hatt1 olan NK92 htuicre hatti model olarak secilmis ve bu
huicrelerde PRF1 gen ifadesinin baskilanmasi amaciyla
DNA’daki secilen PRF1 gen bolgesini hedefleyen CRISPR/
Cas sistemi kullanilmistir [5]. Hazirlanan vektor sistem-
leri ile hticreler transfekte edilmis, hazirlanan sistemle
perforin gen bolgesine puromisin diren¢ geni eklenmistir.
Transfeksiyon deneyleri sonrasi transfekte hticrelerin
puromisin antibiyotigi ile secilimi bu sekilde yapilmistir.
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Elde edilen klonlarda perforin geninin hedeflendigi gPCR,
PCR ve ELISA yontemleri ile analiz edilmistir. Perforin
geninin hedeflendigi klonlarda perforin ifadesinin bas-
kilandigi gPCR analizi ile gosterilmistir. Klonlarin PMA/
Iyonomisin ile uyarilmasi sonucu perforin salgilamadig
ELISA yoéntemi ile gosterilmistir ve boylece FHL2 modelli
klonlar olusturulmustur. Elde edilen klonlar MKH’lerle
ko-kultur edilmis ve ko-kultir sisteminden elde edilen
slipernatanlara ayni anda 17 sitokinden 6lctim almay:
saglayan coklu sitokin analizi yapilmistir.

Bulgular ve Sonug: Sitokin analizinde ortamdaki IL-4
ve IL-10 miktarinin arttig1, ancak sistemi uyarici sitokin-
lerin (IL-6, IL-8, GM-CSF, G-CSF, IFNy, TNFa) miktarinin
azaldigr gortlmustir. Bu sonuclar MKH’lerin immun
modtlatér etkisini in vitro FHL2 modelli hiicre hattinda
gosterdigini desteklemektedir. Bu in vitro sistemden elde
edilen sonuglarin, in vivo ve klinik uygulamalar i¢in bir
basamak oldugu, MKH’lerin klinikte klasik tedavilere
cevapsiz hastalarda, HKHT a kadar gecen strede destek-
leyici bir tedavi olarak kullanilabilecegi dustnulmustir.
Anahtar Kelimeler: HKHT

Abstract: 420 SS-008
IMMUN TROMBOSITOPENIDE GENETIK YATKINLIGA
NEDEN OLAN KOPYA SAYISI DEGISIKLIK (CNV)
BOLGELERININ BELIRLENMESIi. Miige Sayitoglu!,
Emrah Yicesan!, Firat Yalniz?, Ozden Hatirnaz Ng!,
Ayse Salihoglu?, Isil Erdogan Ozinal?, Selin Berk?,
Sevil Sadri?, Dilek Keskin?, Nurgil Ozgiir Yurttas?,
Ahmet Emre Eskazan?, Seniz Ongéren?, Zafer Baslar?,
Ugur Ozbek!, Teoman Soysal?, Yildiz Aydin?, Muhlis
Cem Ar2 ‘Istanbul Universitesi, Deneysel Tip Arastuma
Enstitiisti, Genetik Anabilim Dali, 2Istanbul Universitesi,
Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklart Anabilim Dali,
Hematoloji Bilim Dali, Istanbul

ITP (Immun Trombositopeni), megakaryopoezin baski-
lanmasi sonucu olusan ve trombositlerin, trombosit reaktif
otoantikorlar tarafindan yikimina neden olan otoimmun
bir hastaliktir. Eriskin baslangichi ITP genellikle, genellikle
tekrarlayici kronik bir seyir gosterir. Siklikla sistemik lupus
eritematozis (SLE), lenfoproliferatif hastalik, yaygin degis-
ken immun yetersizlik (CVID) ve insan immun yetersizlik
viriist enfeksiyonu (HIV) gibi diger otoimmun veya enfek-
siyon kékenli hastaliklarla iliskilidir. ITP’nin patofizyolojisi
halen tam olarak aydinlatilamamistir. Hastalikta gorilen
heterojenite ve immunosupresif tedaviye verilen yamt, ITP
olusum mekanizmasinda farkli nedenlerin etkili olabile-
cegini gostermektedir. Bu nedenle ITP'de genetik predis-
pozisyon incelenmeye degerdir. Calismamizda SNP array
teknolojisi kullanarak, ITP hastalarindaki immun fonksiyon
bozuklugunun genetik arka planini géstermeye calistik.

Calismada refrakter ITP tanili 12 eriskin hastanin
(6 erkek ve 6 kadin) periferik kan o6rnekleri kullanila-
rak, SNP array yaklasimi ile aday genomik boélgelerin
tanimlanmasi amaclandi. Hastalar otoimmun hastalik-
lar, malignite veya enfeksiyonla iliskili klinik ve laboratu-
var bulgular1 bulunmayan izole bir gruptan secildi. Tim
hastalar Illumina Human HumanCytoSNP-12 BeadChip
(300K) kullanilarak genotiplendi. Tim genom SNP geno-
tip verisi, GenomeStudio yazilim platformu kullanilarak
incelendi. Ayrica genotip verisi, kopya sayisi degisimi
(CNV) agisindan ileri analizlere tabi tutuldu.

Toplamda 12 hastada 14 CNV boélgesi tespit edildi.
Tum CNV’ler otozomal kromozomlardayd: ve bunlardan
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sekizi duplikasyon (kazan¢ 2p, 9q, 13q, 14q, 17p, 17q,
20q), altis1 delesyon idi (kayip 5q, 7p, 7q, 15q, 17q,
19q). Kromozomal yeniden dlizenlenme gortilen bélgelerin
uzunluklari, sirasiyla 45,42 Mb ve 1,08 Mb olarak belir-
lendi. Bes hastada tespit edilen duplikasyonlar, mozaik
yapisal genomik yeniden diizenlenmeleri icermekte idi. Bu
mozaik duplikasyonlar 17q21.31 (0,2 Mb), 2p23.2 (0,34
Mb), 9g21.2 (10,89 Mb), 9q31.2 (17,77 Mb), 14q13.2 (0,37
Mb), 17p12 (1,46 Mb), 20q11.21 (14,24 Mb) kromozomal
bolgelerdeydi. Tespit edilen varyant bolgeler hematolojik
hastalig1 bulunmayan ve/veya saghkl kontrol grubundan
toplam 30 kisilik bir grupta da incelendi ve yukarida sap-
tanan CNV bolgelerinden hicbiri tespit edilemedi.

ITPnin genetik altyapisinin ¢ok az bir kismi bilin-
mektedir. Farkli kromozomal bolgelerde CNV acisindan
bircok kazang/kayip bolgesi tespit ettik. Bununla birlik-
te, calismamizin en ¢arpict bulgusu, siklikla kanserlerde,
ozellikle hematolojik kanserlerde gézlenen mozaik motifin
tespit edilmesiydi. Bu mozaik motifler ITP’deki immun
fonksiyon bozukluguna neden olan T ve B hiicrelerin klo-
nal genislemesi sonucu ile iligkili olabilir. Belirlenen CNV
bolgelerinin ve bunlarin B ve T hticrelerinin klonalitesi
ile iligkisi halen incelenmektedir. Bu ilk bulgular, eriskin
baslangicli ITP’deki CNV’lerin, hastaliga yatkinlik ile ilis-
kili olabilecegini diistindtirmektedir.

Anahtar Kelimeler: ITP, CNV, SNP

Abstract: 45 $S-009
TURK TOPLUMUNDA VITAMIN B12 VE ILISKILI
BELIRTECLERIN GENC ORTA YAS SAGLIKLI
BIiREYLERDE REFERANS ARALIKLARININ
BELIRLENMESI. Sedat Ozdemir!, Tuba Candar!, Ali
Kemal Oguz?, Selda Demirtas!, Meltem Ayl. Ufuk
Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dals,
Ankara, 2Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢c Hastaliklar
Anabilim Dali, Ankara, *Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesi,
Hematoloji Bilim Dali, Ankara

Amagc: Bu calismada Vitamin B12 iligkili belirteclerin
geng orta yas saglikli bireylerde normal referans aralikla-
rinin belirlenmesi hedeflenmistir.

Materyal Metod: Calismamizda 541 saglikhh génulli-
de Vitamin B12 ve Folik asit, 416 gonullide Homosistein
ve HoloTC , 404 gontllide plazma MMA duzeyi calisil-
di. Istatistiksel analizler SPSS 21 ile Referans araliklar
Reference Value Advisor v 2.0 ile hesaplandi.

Bulgular: Calisma sonucunda Vit B12, Folat,
Homosistein,HoloTC ve plazma MMA duzeyi referans
araliklar1 kadin-erkek arasinda anlaml fark bulunma-
di. Gonulluler 18-25, 26-35, 36-45, 46-55, 56-65 yas
gruplarina ayrildi. Yasa goére VitB12 degerleri 18-25 yas
grubunda en dtistik iken 56-65 yas arasinda en ylksek
bulundu. Homosistein dlizeyinde tim yas gruplarn ara-
sinda anlaml farklilik saptanmadi (Tablo 1).

Sonug: Arastirmamiz Ulkemizdeki Vitamin B12 ile
iligkili belirtecler olan Vit B12, HoloTC, Homosistein,
Folat ve plazma MMA y1 iceren ilk referans aralik calis-
masidir. Saptadigimiz Vit B12, Folat ve HoloTC referans
aralik degerleri Uretici firmanin verdigi referans aralik
degerlerine gére cok daha distik bulunmustur. Uretici
firma referans araligiyla karsilastiriinca Homosistein
referans araligi uyumlu, plazma MMA referans araligi
yuksek bulunmustur. Referans araliklar1 yas gruplarina
gore incelendiginde Vit B12 ve Folat 18-25 yas arasi en
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genc nufusta en distk iken, Homosistein diizeyleri ara-
sinda anlaml fark saptanmamistir.

Tartisma: Vit B12 ve Folat'n anlaml farklilik goster-
digi yas gruplarinda Homosisteinin farklilik gostermemesi
Vit B12 eksikligi dustintlen bireylerde tanisal testle-
re Homosistein testinin eklenmesinin gerekli olmadigini
dustindtrmektedir.Dtinyada ve tlkemizde Vit B12 eksik-
ligi yashihgin getirdigi bir problem olarak distntlmekte-
dir. Oysa calismamizda, Ozellikle akademik performans
ve dogurganhgin en ytksek oldugu 18-25 yas aralifin-
da Vitamin B12 duzeyleri duistik olarak bulunmustur.
Vitamin B12 duizeylerinin geng¢ bireylerde bu kadar dustik
bulunmus olmasi toplum sagligi acisindan, 6zellikle subk-
linik kobalamin eksikliginin ciddiye alinmas1 gereken bir
durum oldugunu goéstermektedir. Tim testler incelendi-
ginde Vitamin B12 ile metabolik olarak en uyumlu testin
HoloTC oldugu gortilmustir. Yasanan cografik bolge, bes-
lenme aliskanligi, sosyo ekonomik durum Vit B12 diizeyini
etkilemektedir.Ancak bizim calistifimiz tamamen saghkl ,
anemisi , beslenme bozuklugu olmayan bireylerde Vit B12
diizeyinin ABD referans araliklarina goére distk olmasi
Vit. B12 metabolizmasin1 kontrol eden genlerdeki irksal
polimorfizmler ile aciklanabilir kanaatindeyiz. Yabanci
toplumlardan elde edilen referans degerleri kullanmak
yaniltict sonuclara yol acabilir. Saglikh degerlendirme
amaciyla her poptilasyon icin gecerli olacak referans aralik
degerlerinin tespiti gereklidir.

Anahtar Kelimeler: B12, Folat, HoloTC, plazma MMA,
Homosistein
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Abstract: 170 $5-056
FARKLI NORMOBARIK HiPOKSi KOSULLARINDA KAN
VISKOZITE DEGISIKLIKLERI. Sami Aydogan!, Sacide
Yildiz!, K. Erdem Basaran!. ‘Erciyes Universitesi, Tip
Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Kayseri

Amac: Hipoksi, hem saghk hem de hastalik duru-
munda karsilasilan en 6nemli stres faktorlerinden biridir
ve genellikle doku ve huicre hasarinin ortak nedeni ola-
rak gorulmektedir. Son zamanlarda yapilan caligmalar,
hipoksinin etkilerinin hipoksiye maruziyetin suresine,
siddetine ve frekansina bagli olarak degistigini goster-
mistir. Amacimiz akut, kronik, aralikli ve stirekli seklinde
farkli hipoksi kosullarinda kan viskozitesindeki degisik-
likleri karsilastirmaktir.

Gere¢c ve Yontem: Calismamizda 5 aylik erkek
sicanlar kullanildi.Her grupta 7 sican olmak tUzere 5
deney grubu olusturuldu. Kontrol grubu; kendi kafes
ortamlarinda normoksik kosullarda (%21 O,, %0.03
CO,), sham grubu; pletismografik ortamda normoksik
kosullarda, akut aralikli hipoksi (AAH) grubu; 5 kez S’er
dakika sureyle %107Tuk O, iceren hipoksi kosullarinda,
kronik aralikli hipoksi grubu (KAH); 10 gtiin boyunca
her glin 10 kez 15%er dakika %107luk O,, kronik stirek-
li hipoksi grubu (KSH) ise; 10 gtin boyunca surekli
%10’luk O, iceren hipoksi kosullarinda birakildi. Hipoksi
uygulama surecleri sonunda alinan kan o6rneklerinde
hematolojik parametrelerden eritrosit sayisi, hematokrit
degeri, hemoglobin miktari, MCH, MCHC, MCV degerleri
ile, 16kosit ve trombosit sayilar: test edildi. Tam kan ve
plazma viskozite degerleri, Brookfield DV-II cone-plate
viscometer (CP-40 spindle) cihazinda ti¢ farkl shear rate
hizinda (45S, 75S, 2258S) dl¢tldu. Gruplararas: karsilas-
tirmalarda SPSS paket program ve Oneway Anova testi
kullanildi.

Bulgular: KSH grubunda eritrosit sayisi, hematokrit
ve hemoglobin miktar1 diger doért gruba goére anlamh
derece yuksektir. KAH grubunda ise, eritrosit sayisi ve
hematokrit degeri sadece kontrol ve sham grubundan
anlamli derecede yliksek bulunmus olup, hemoglobin
miktarinda anlamli bir fark olmamistir. Ancak MCV ve
MCH degerleri diger gruplara gore anlamli oranda dustk-
tir.Lokosit sayilarinda 6nemli bir degisiklik olmazken,
KSH grubunda trombosit sayisinda azalma olmustur.
Kan viskozitesi acisindan ise; KSH grubunun tam kan
viskozite degerlerinin, 45S hizinda diger tim gruplardan
anlamli derecede yuksek oldugu gozlenmistir. Gerek
aralikli gerekse stirekli kronik hipokside plazma viskozite
degerlerieri, diger ti¢c gruba gore her tic shear rate hizinda
da ytiksek olarak saptanmistir.

Sonu¢: Normobarik kronik hipoksi eritropoiezisi
uyarmakta, eritrosit ve hematokrit degerlerinde ytksel-
meye neden olmaktadir. Gerek tam kan gerekse plazma
viskozite degerleri de kronik hipoksi sartlarinda artis gos-
termektedir. Akut aralikli hipoksi sartlarinda bu yénde
onemli bir degisiklik olmamaktadir. Yapilacak deneysel
hipoksi calismalarinda bu durumun dikkate alinmasi ve
hipoksi modellemelerinin buna gore yapilmas: gerekir.

Calisma ERU-BAP Birimi TYL-2014-5311 No’lu proje
ile desteklenmistir.

Anahtar Kelimeler: Akut- kronik hipoksi, kan viskozitesi
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Abstract: 246 §S-057
KAFEIK ASIT FENETIL ESTER’IN LOSEMI HUCRE
DIiZILERINDEKiI ILAC DIiRENCINE ETKIiSi. Burcu
Yiicel!, Mehmet Sénmez?. ‘Karadeniz Teknik Universitesi
Twp Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, ?Karadeniz
Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali,
Trabzon

Amag: Ilac direncine neden olan mekanizmalarin
arastirilmasi losemilerde yeni tedavilerin gelistirilebilme-
si icin olduke¢a 6nemlidir. Fenolik bir bilesik olan kafeik
asit fenetil ester (CAPE) bal peteklerinde arilar tarafindan
toplanilan dogal bir madde olan propolis’in ekstraktidir.
Farkli kanser huicrelerinde anti-oksidan, anti-proliferatif
ve apoptotik etkileri halen calisilmaktadir. Bu calismada
l6semi tedavisinde kullanilan sitozin arabinozid (ara-
C) ve desitabin direncine CAPE’in etkisinin arastirmasi
amacladi.

Gerec ve Yontem: K562, NB-4 ve HL-60 losemi
hticre dizileri farkli dozlarda CAPE, ara-C ve desitabin
ile ic glin sureyle inkube edildi. Takiben hticre canlilik-
lar1 CellTiter-GLo ATP assay ile kontrol edildi ve direncli
hticre dizileri tespit edildi. Ayni zamanda, calismada
kullanilacak CAPE, ara-C ve desitabin dozlari belirlen-
di (Sekil 1). Takiben, hticre dizileri 1 p desitabin, 1 1
desitabin+5pM CAPE, 25nM ara-C, 25nM Ara-C +5pM
CAPE ile 4 glin sureyle inktibe edildi.

Bulgular: CAPE’in SpM gibi dustk bir dozda tim
htuicre dizilerinde hticrelerin yaklasik %50°sini 6ldurdugu
gozlendi. Calismada kullanilan tim hticre dizilerinin, kul-
lanilan farkh ara-C dozlarina (0, 1, 10, 25, 50 ve 100 nM)
direncli olduklar1 bulundu. 0.1 pM gibi dtstk dozlarda
desitabinin, HL-60 ve NB-4 hiicre hatlarinda cogalmay:
6nledigi, ancak K562 htiicre hattinin desitabin’e direng-
li oldugu izlendi. Tim ara-C diren¢li hticre hatlarinda
25nM ara-C ile birlikte 5SuM CAPE kullaniminin hticreleri
tek basina ara-C kullanimina gére daha fazla 6ldtrdu-
gu belirlendi (HL-60; p=0.0009, K562; p=0.0006, NB-4;
p=0.043; p<0.05). Desitabine direncli bulunan K562
hiicre hatti ise 1 pM desitabin ve SpM CAPE ile birlikte
kullanildiginda tek basina desitabin kullanimina gore
huicrelerin daha fazla 6ldtigt saptandi (p<0.05) (Sekil 2)

Sonug: Losemi hiicre dizilerinde CAPE’in ara-C ve
desitabin direncini azalttig saptandi. Bu calisma CAPE’in
hangi mekanizmayla ilac¢ direncini azaldigini arastirmaya
yonelik olmamakla birlikte, halka acik veri tabanlarinda
(CCLE) yaptigimiz arastirmalarda kullandigimiz hticre
dizilerinin MDR1 (Multi-Drug Resistance Gene) gen eks-
presyon seviyeleri farklilik gdstermekteydi. Dolayisiyla,
bulgular bize CAPE’in ila¢ direncini azalticini etkisinin
MDR1 gen ekspresyonundan bagimsiz farkli yolaklar
lzerinden oldugunu telkin etmekteydi.

Anahtar Kelimeler: CAPE, ilac direnci,
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Hilere canlilig

Sekil 2.

Erigkin Akut Losemiler

Abstract: 582 $S-010
YUKSEK KINOLON DIRENCINE SAHIP BiR MERKEZDE
AKUT LOSEMI HASTALARINDA LEVOFLOKSASIN
PROFILAKSISI. Sezgin Etgiil', Pinar Zarakolu?, Ozgir
Kara®, Sibel Ascioglu Hayran?, Hakan Goéker!, Yahya
Buyukasik!, Murat Akova? !Hacettepe Universitesi,
Hematoloji Bilim Dali, Ankara, 2Hacettepe Universitesi,
Infeksiyon Hastaliklart ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim
Dali, 3Hacettepe Universitesi, Geriartri Bilim Dali, Ankara

Amag: Akut 16semi hastalarinda kemoterapi iliskili
noétropeniye ikincil gelisen infeksiyonlar, mortalite ve mor-
bidite tizerinde 6nemli etkisi bulunmaktadir. Bu kompli-
kasyonlar1 engellemek amaciyla merkezimizde akut 16semi
hastalarina kinolon profilaksisi bu klinik calisma ile bas-
landi. Antibiyotik profilaksisindeki en buyltk handikap,
bakterilerde gelisen antibiyotik direncinin, profilaksinin
yararini azaltabilme olasiligidir. Merkezimizde yuksek
riskli hematolojik kanserli hastalarda kinolon direncli E.
coli sikligi 2009’da yapilan bir calismada %40 civarinda
saptanmistir. Bu calisma ile levofloksasin profilaksisi (LP)
alan notropenik akut losemi hastalari prospektif olarak
izlenerek morbidite, mortalite, sagkalim ve direncli gram
negatif bakteriyemi yontinden, profilaksi almayan hastala-
rin retrospektif verileri ile karsilastirildi.

Gerec¢ ve Yontem: Bu calismada 141 Akut 16semi has-
tasinin 600 kemoterapi iliskili nétropenik epizodu 2 periyod
halinde incelendi: Ocak 2006-Ekim 2009 (retrospektif,
LP almayan, 99 hasta, 351 epizod) ve Kasim 2009-Nisan
2013 (prospektif, LP alan, 80 hasta, 249 epizod). Hastalarin
infeksiyon odaklari, komplikasyonlari, sagkalim verileri,
bakteriyemi sikligi ve kinolon direng sikliklar: karsilastirildi.

Bulgular: Her iki gruptaki hastalar yas, cinsiyet, altta
yatan hastalik (ALL, AML), komorbidite, performans duru-
mu (ECOG), aldiklar1 kemoterapi rejimi, GCSF kullanima,
steroid kullanimi ve nétropenik kalma stresi yontinden
benzerdi. Hastalarin yatis epizodlarinin median takip
stiresi 30 (7-126) gundu. LP alan hasta grubunda, alma-
yan gruba gore epizodlardaki nétropenik ates (162/249
[65.0%] & 291/351 [82.9%], p<0.001), bakteremi (29/249
[11.6%] & 80/351 [22.8%], p<0.001), idrar yolu infeksiyo-
nu (21/249 [8.4%] & 55/351 [15.7%], p=0.01), pnémoni
(12/249 [4.8%] & 37/351 [10.5%], p=0.013), tiflit (4/249
[1.6%] & 16/351 [4.6%], p=0.05) ve sepsis (3/249 [1.2%] &
22/351 [6.3%], p=0.002) siklig1 daha dusukti. Ek olarak,
hem Gram-negatif (25/249 [10.0%] & 74/351 [21.1%],
p<0.001) hem Gram-pozitif (15/249 [6.0%] & 52/351
[14.8%], p=0.001) bakteremiler LP alan grupta anlamlh
olarak daha az siklikta saptandi. Gram-negatif bakteremi
sikligi LP alan grupta daha az olmasina ragmen kinolon
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direnc siklig1 E. colive K. pneumonia icin daha ylksek sap-
tandi [(E. coli: 12/14 [85.7%)] & 16/30 [54,4%], p=0.049)
ve K. pneumoniae (3/7 [42.9%] & 1/18 [5.6%]|, p=0.053)].
Total mortalite LP alan grupta anlamli olarak daha dtstk
bulundu (12.5%vs 61.6%, p<0.001).

Sonug: Bu calisma ile, akut 16semi hastalarinda LP,
yuksek kinolon direncli bir merkezde morbidite ve mor-
talitede belirgin azaltma yapabildigi gosterildi. Bu yararh
etkiye ragmen, LP’ne bagh kinolon direncindeki artisin
klinik etkisi dikkatle takip edilmeli ve kar-zarar orani
gozetilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Akut 16semi, nétropeni, levofloksasin

Abstract: 510 SS-011
PH NEGATIF ALL HASTALARINDA ALLOJENIK KOK
HUCRE NAKLI ONCESI TEDAVILERIN KLINIK SEYIR
ILE ILiSKiSIi. Zehra Narli Ozdemir!, Ekin Kircali2, Pinar
Ataca!, Erden Atilla!, Pervin Topguoglu!, Sinem Civriz
Bozdag!, Selami Kocak Toprak!', Meltem Kurt Yiksel,
Meral Beksag!, Osman {lhan!, Taner Demirer!, Onder
Arslan!, Gunhan Gurman!, Muhit Ozcan!. !Ankara
Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, 2Ankara
Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklart Anabilim Dals,
Ankara

Amagc: ALL tanisiyla allojeneik kok hticre nakli uygu-
lanan hastalarda nakil 6ncesi uygulanan kemoterapi (KT)
sayisinin nakil sonrasi klinik seyri etkiledigine iliskin
celiskili bilgiler bulunmaktadir. Calismamizda tam remis-
yonda allojenik kék htuicre nakil (AKHN) olan, Ph- ALL
hastalarinin nakil éncesi aldiklar: tedaviler ve diger degis-
kenlerle klinik gidisin iliskisini belirlemeyi amacladik.

Gere¢ ve Yontem: Klinigimizde 1989-2015 yillari
arasinda Ph- ALL tamnisi ile AKHN yapilan 111 hasta geri-
ye donuk degerlendirildi. Verileri eksik olan 17 hasta ve
nakil sirasinda tam remisyonda olmayan 21 hasta deger-
lendirme dis1 birakildi. Hastalarin 24 T-ALL (%32.9),
20’si B-ALL (%27.4), 26‘s1 preB-ALL (%35.6) , 3’0 preT-
ALL (%4.1) idi ve 81 standart (%11) ,65%1 (%89) ytuiksek
risk grubundaydi. Tedavi protokollerinde L-asparaginaz
(L-asp), yuksek doz metotreksat (>3gr/m?) (ydmtx), kra-
nial 1s1nlama olup olmadigina goére klinik seyir irdelendi.

Bulgular: Tanidan nakile kadar gecen sltire > 9 ay
olan hastalarin nakil sonrasi genel sag kalimi, <9 ay olan
hastalardan anlamli uzun saptanmistir (61.1 ay v 29.1
ay; p=0.005). Nakil 6ncesinde aldiklar: KT ktir sayist 3’in
lzerinde olan hastalarin genel sag kalimi, 3 ve daha az
kur tedavi alanlardan anlamli uzun bulunmustur (60.6 v
30.3 ay; p=0.019). Ydmtx alanlarin (n=15, %20.5) genel
sag kalimi almayanlara oranla istatistiksel anlamli olma-
sa da daha uzun saptanmistir [64.8 v 48 ay, p=0.94)].
Ydmtx grubunda ntiks olmaksizin sag kalim stresi ve
tanidan nakile kadar gegen stire anlamli uzundur (sira-
swyla 52.5 v 16 ay, p=0.007; 40.6 v 13.7 ay, p=0.0001).
L-asp kullanimi (n=37, %50.6) genel sag kalimda farklilik
yaratmazken (52.3 v 50.6 ay, p=0.87); niiks olmaksizin
sag kalim sUresi ise ilgin¢ olarak L-asp alan hastalarda
daha kisa saptanmistir (19.2 v 44 ay, p=0.04). L-asp say1-
sinin genel ve ntiks olmaksizin sag kalim Uzerinde etkisi
gozlenmemistir (sirasiyla p=0.64; p=0.15). Kranial 1sin
tedavisi alan hastalarda genel sag kalim, ntiks olmaksizin
sag kalim ve tanidan nakile kadar gecen stlire istatistiksel
anlamli olmasa da, almayanlara gére daha uzun saptan-
mustir [sirasiyla 59.8 v 40.8 ay, (p=0.08); 28.8 v 22 ay,
(p=0.56); 22.1 v 15.5 ay, (p=0.22)].

19



SOZEL BILDIRILER

Sonug¢: Bu hasta grubunda nakil éncesi dénemde
alinan tedavilerin ve tanidan nakile kadar gecen stre-
nin, nakil sonrasi klinik seyir tizerinde etkili oldugunu
gdzlemlenmistir. Onceki bilgilerin aksine kemoterapi kiir
sayisinin fazla olusunun; klinik seyir tizerinde olumsuz
degil, olumlu etki yaptigi bulunmustur. Nakil sonrasi kli-
nik seyri etkileyen nakil éncesi faktorlerin daha iyi belir-
lenebilmesi icin ileriye déntik calismalar planlanmalidir.
Anahtar Kelimeler: Ph negatif ALL, Allojenik Nakil, Tedavi

Abstract: 115 SS-012
AKUT MYELOID LOSEMiI HASTALARINDA ERKEN
OLUMU ETKILEYEN KLINiK PARAMETRELER. Umit
Yavuz Malkan!, Gursel Gunes!, Eylem Eliacik!,
Ibrahim Celalettin Haznedaroglu!, Okan Yayar?, Sezgin
Etgul', Tuncay Aslan', Seda Aydin!, Haluk Demiroglu’,
Osman Ilhami Ozcebe!, Nilglin Saymnalp!, Hakan
Goker!, Salih Aksu!, Yahya Buyukasik'. 'Hacettepe
Universitesi, Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklart Anabilim Dals,
Hematoloji Bilim Dali, 2Diskapt Yildinm Beyazit Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Hematoloji Bilim Dali, Ankara

Giris: Akut miyeloid 16semi (AML) tedavisinde 6nemli
ilerlemeler kaydedilmesine ragmen induksiyon tedavisi
ile iligkili 6ltimler hala ciddi bir problem kaynagidir. Bu
calismanin amaci, AML hastalarinda erken 6lumu etkile-
yen klinik parametreleri arastirmaktir.

Olgular ve Metod: 2002 ile 2014 yillar1 arasinda,
Hacettepe Hematoloji Klinigi’nde tedavi edilen, intensif,
intensif olmayan ve destek tedavisi verilerek izlenen
toplam 199 AML hastasi, geriye dontik olarak arastirildi.

Sonuclar: Bizim calismamizda, yasli hastalardaki
erken 6lim hizi literattirde daha 6énce yapilmis calis-
malardan daha dustk bulunurken; 60 yasin altindaki
hastalarda erken 6lim hiz literatlirde daha 6nce yapil-
mis calismalarla benzer bulunuldu. Daha iyi ECOG
performans puanm (ECOG 1 ve 2) olan ve intensif olma-
yan tedavi alan hastalarda erken 6lim hizi daha dustk
saptandi. APL tipi hastaliga sahip olanlarda ise daha
yuksek erken 6luim hizi tespit edildi. Yapilan istatistik-
lerde, ECOG performans puaninin, tedavi sonras: ilk 15
gundeki 6lim hizi ile en iliskili bagimsiz faktér oldugu
saptandi(p<0.001). Bunun uzerine ECOG ile iligkili ola-
bilecek faktorler arastirildi. Tani anindaki beyaz ktire
sayisinin, ECOG performans puani lzerinde etkili olan
tek parametre oldugu saptandi.

Tartisma: Oyle goértilmektedir ki, AML hastalarinin
tani anindaki beyaz klre seviyeleri, dolayli olarak erken
olim hizini etkilemektedir. Ayrica bizim calismamizda,
yasli AML hastalarinin erken 6lim hizlan literattirdeki
eski calismalara goére daha dustk bulundugu igin son
yillarda yasli AML hastalarinin erken dénem tedavisinde
ilerleme oldugu ileri strtlebilir.

Sonu¢: Sonuc¢ olarak, bu calismadaki bulgular
AML’de erken olumtin tahmin edilmesinde yeni nesil
genomik metodlar1 da iceren prospektif calismalarin
yapilmasini tesvik edecektir.

Anahtar Kelimeler: akut myeloid 16semi, erken 6lim
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Tablo 1. Olgularin temel verileri
Yas (Medyan, Sinir) 54 (16-86)
Cinsiyet (K/E) 80/119

Hastalik Tipi (APL/APL dis/MDS’ye sekonder/tedavi iligkili) 25/145/25/4
Tedavi Tipi (intensif Tedavi/intensif Olmayan Tedavi/Destek Tedavi) 167/17/15

ECOG skoru (0/1/2/3/4) 35/103/27/16/18
ELN sitogenetik kategori (Olumlu/Olumlu olmayan/Bilinmiyor) 82/47/70
Charlson indeksi (2/3/4/5/6/7/8/9/10) 74/30/32/32/14/11/2/3/1
Tani aninda hemoglobin (mg/dl) (medyan, sinir) 8.8 (4-16)

Tani aninda beyaz kiire (medyan, sinir)
Tani aninda trombosit (medyan, sinir)
Tani aninda LDH (U/L) (medyan, sinir)

11 x10%ul (0.6-300 x10%/ul)
40 X10%ul (4-478x10%ul)
538 (160-16170)

Tedaviden sonra 15 giin iginde 6lim (E/H) 23/176
Tedaviden sonra 21 giin iginde 6lim (E/H) 31/168
Tedaviden sonra 30 gin iginde 6lim (E/H) 43/156

Tablo 2. Tek degiskenli analizde anlamli ¢ikan parametrelerin goklu analizi
(Ilk 15 gundeki erken oliim)

Degisken 0dds orani (%95 Giiven Araligi) P degeri
Tani anindaki beyaz kiire sayisi 1.000 (1.000-1.000) 0.271
ECOG performans puani 2.609 (1.708-3.985) <0,001
Charlson Puaninin 6’nin altinda olmasi 0.480 (0.115-2.003) 0,314
APL tipi hastalik 19.953 (1.972-201.910) 0,011
APL digi AML 5.128 (0.705-37.294) 0.106
intensif olmayan tedavi 4.423 (1.106-17.686) 0,036

Tablo 3. ECOG performans skorunu etkileyen ve tek degiskenli analizlerde anlamli gikan
parametrelerin ¢oklu analizi

Degisken 0dds orani (%95 Giiven Araliji) P degeri
Yas 1.012 (0.988-1.036) 0.337

Tani anindaki beyaz kiire sayisi 1.000 (1.000-1.000) 0.015

Tani anindaki LDH degeri 1.000 (1000-1001) 0.114
intensif olmayan tedavi 1.986 (0.761-5.183) 0,161

APL tipi hastalik 0.873 (0.188-4.047) 0.862
APL digi AML 0.522 (0.198-1.376) 0.189
Abstract: 546 SS-013

YASLI AML DE AZASIDITIN’E KARSILIK YOGUN
SAGALTIM: GERIYE DONUK DEGERLENDIRME. Ali
Zahit Bolaman!, Gékhan Pektas!, Nihan Alkis!, irfan
Yavasoglu!, Gurhan Vefki Kadikoylui'. ‘Adnan Menderes
Universtiesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Aydin

Arkaplan: Akut myeloid 16semili (AML) hastalarin
buytk bir kismi yashdir ve yashh AML icin olumsuz bir
6ngdérum etmenidir. Yasli AML hastalarinin sagaltiminda
gorus birligi yoktur. Bu calismada, yasli AML hastala-
rinda sitozin arabinozid ve idarubisin tedavisine karsilik
azasitidin tedavisinin sonuclarini degerlendirdik. Birincil
nesnel amaclar tam iyilesme (Ti), sag kalim (HSK) ve
genel sag kalim’in (GS) degerlendirilmesi idi.

Yontem: Kirkbes yasli AML’li hasta geriye dontk ola-
rak degerlendirildi. Hastalarda sagaltim Oncesi cevresel
kan yaymasi, kemik iligi cekme ve trefin biyopsisi, bagi-
siklik dis gortintm tiplendirmesi ve hiicre-kalitim incele-
mesi, bobrek ve karaciger testlerini iceren biyokimyasal
analizler ve pihtilagma analizleri yapildi. Yogun sagaltim
sitozin arabinozid 200 mg/m? 7 gtin; idarubisin 12 mg//
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m? 3 glin sure ile verilmesi seklinde idi. Sagaltim sonrasi
kemik iligi, degerlendirmesi yogun tedavi gurubunda
14-28 gunler arasinda, azasitidin tedavisi alanlarda ise
2-6. déngl arasinda yapildi. Hasta Ti halinde ise ytiksek
doz sitozin arabinozid ile pekistirme tedavisi (1-3 kez)
yapildi. Hastalarin timt ECOGs2 idi. Sagaltim oncesi
veya sonrasit biytme etmenleri kullanilmadi. Sayimlama
analizinde, guruplar arasinda farklilik icin “Student’s
t-test” ve guruplar arasinda sag kalim icin “olasiik” ve
“log-rank test” kullanildi.

Sonugclar: Toplam hasta sayisi 45 olup hastalarin
timu 65 yasindan buyuktt. Erkek/kadin orani 29/16
idi. Bir hasta tedaviyi kabul etmedi. Yogun sagaltim alan
gurupta 26; azasitidin gurubunda 16 hastaya ait sonuc-
lar degerlendirildi Bir hastada sagaltim yaniti1 degerlendi-
rilemedi. Yogun sagaltim alan hastalarin %54’nde, aza-
sitidin alan hastalarin%11’nde T elde edildi. HSK ve GS
12,149,4, 16,7+22,4 ay idi. Baslica 6ngérim etmenleri
beyaz klire sayisi ve hemoglobin dizeyi idi.

Cikarimmlar: Bu sonuglar ECOC<2 olan yasli AML
hastalarinda yogun ila¢ sagaltiminin Ti, HSK ve GS tizeri-
ne azasitidine gore daha olumlu etki yaptigini géstermek-
tedir. Yasli AML hastalarinda yogun tedavinin etkinligini
degerlendirmek icin daha fazla sayida hastalar1 iceren
calismalar gereklidir.

Anahtar Kelimeler: Yasli, AML, sagaltim
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Tablo 1.

mDS

Sagaltim Cins Hb Beyaz FAB varhgi Tam

kolu Yas E/K  gr/dl kiire (n) (n)  LDHU/L iyilik
MO0:15, M1:6, Evet:21

Toplam  73+9 26/19 8.53+1,2 34.029+6870 M2:15, M4:4, H ',24 276+151 15
ME:2 ayir:
M0:6, M1:4, Evet14

Yogun  72+7 18/10 6.91+2 44.176+12390 M2:12, M4:3, Havir: 299+101 13
M5:1 ayir:12
MO0:9, M1:2, Evet:7

Azasitidin 74+8 8/9 8,95+1.6 31.289x4013 M2:3, M4:1, Havirs 25672 2
M5:1 ayir:12

Abstract: 452 SS-014

ERISKIN AKUT LOSEMi HASTALARINDA NOTROPENIK
ENTEROKOLIT. Sezgin Etgiil!, Yahya Buytlkasik!,
Tuncay Aslan!, Gursel Guines!, Umit Yavuz Malkan!,
Seda Aydin', Pinar Zarakolu?, Murat Akova?. Hacettepe
Universitesi, Hematoloji Bilim Dali, 2Hacettepe Universitesi,
Infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim
Dali, Ankara

Amagc: Notropenik enterokolit (NEK) akut 16semi has-
talarinin yaklasik %5’inde goérulebilmektedir. Notropeni
disindaki risk faktoérleri sistematik olarak yeterince calis-
malara konu olmamistir. Bu calisma ile genis bir hasta
kohortunda nétropenik enterokolite neden olan risk fak-
torlerini belirlemeyi hedefledik.

Gere¢ ve Yontem: Bu calismada 179 akut 16semi
hastasinin (123 akut myeloid ve 56 akut lenfoblastik,
median yas, aralik: 44, 16-77 yas; 80 kadin, 99 erkek)
Ocak 2005-Nisan 2013 arasindaki 600 kemoterapi iligkili
noétropenik epizodu incelendi. NEK tanist Gorschliiter,
ve ark (Eur J Haematol 2005 ;75:1) tarafindan tanim-
lanan klinik ve radyolojik kriterlere gére koyuldu. NEK’i
etkileyen faktorlerin tek degiskenli analizi icin, kategorik
ve surekli degiskenler icin sirasiyla ki-kare testi ve inde-
pendent samples t-test kullanildi. NEK ile iligkili bulunan
faktorler (p<,1) ikili lojistik regresyon analizi ile bagimsiz
risk faktérii olmalar1 yontinden degerlendirildi.

Bulgular: NEK 600 notropenik epizodun 33*inde
(%5.5) goruldu. Tek degiskenli analizlerde profilaktik
kinolon grubu antibiyotik kullanimi (p= .015), aldiklari
kemoterapi rejimi (inditiksiyon, konsolidasyon ve kok
hticre transplantasyonu hazirlik rejimi) (p< ,01), notro-
peni suresi (p< .01) ve hipertansiyon tyktstntn olmasi
(p=,054) NEK ile iliskili saptandi. Cok degiskenli analizde
sadece noétropeni suresi (odds orani: 1,045; %95 gliven
araligi: 1,008-1,083, p= 0,017) ve levofloksasin profilak-
sisi (odds orani: 0,372; %95 gliven araligi: 0,153-0,906,
p= 0,030) bagimsiz risk faktérii olarak saptandi. Artan
her noétropeni ginii NEK icin ortalama %#4,5 risk artisi-
na neden oldugu gosterildi. Altta yatan loseminin tipi,
yas, cinsiyet, mukozit varligi, kortikosteroid kullanimi
ve hipertansiyon disindaki komorbiditeler tek degiskenli
analizde NEK ile iligkili bulunmadi.

Sonug¢: Bu calisma ile akut lésemi hastalarinda
uzamis notropeninin NEK icin bagimsiz bir risk faktort
oldugunu ve levofloksasin kullaniminin bu komplikasyo-
nu engelleyebilecegini gostermis olduk.

Anahtar Kelimeler: Akut 16semi, nétropenik enterokolit
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Abstract: 502 5S-015
40 YAS ALTI AKUT LENFOBLASTIK LOSEMIi
HASTALARINDA DANA FARBER VE HYPERCVAD
PROTOKOLLERININ KARSILASTIRILMASI. Murat
Cinarsoy!, Itir Demiriz¢, Mehmet Ozen?, Ali irfan Emre
Tekgtindtiz®, Fevzi Altuntas®. !Sanlurfa Mehmet Akif
Inan Egitim ve Arastrma Hastanesi, Hematoloji Klinigi,
Sanlwirfa, Kiitahya Evliya Celebi Egitim ve Arastuma
Hastanesi, Hematoloji Klinigi, Ktitahya, °*Ankara Dr.
Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji Hastanesi, Hematoloji
Klinigi, Ankara, *Gaziantep Dr. Ersin Aslan Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi, Gaziantep

Amac: Akut lenfoblastik 16semide(ALL) 40 yas alti
hastalarda erigkin ve ¢cocuk ALL tedavi rejimlerinin etkin-
liginin karsilastirilmasi amagclandi.

Gere¢ ve Yontem: 2009 ve 2013 tarihleri arasin-
da Ankara Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji Egitim ve
Arastirma hastanesine ALL tanisi ile bagvuran ve 40 yas
altinda olan hastalardan DANA FARBER kemoterapi pro-
tokolt ile HyperCVAD kemoterapi protokolti uygulanan
hastalarin , indtksiyon tedavisine yanitlari retrospektif
olarak incelendi.

Sonug: Toplam 70 hastadan 42 hasta 40 yas altinda
olup, 21 hasta HyperCVAD protokolti ve 21 hasta DANA
FARBER induksiyon rejimi uygulandigl tespit edildi.
DANA FARBER rejimi uygulanan hastalarin ortalama
yas1 26 iken , HyperCVAD rejimi uygulanan hastalarin
ortalama yast 24 olarak bulundu. 24 hasta prektrsor
B htcreli(pre-B) ALL ,18 hasta ise prekursér T huicreli
ALL(pre-T) olarak tespit edildii. DANA FARBER reji-
mi uygulanan hastalardan 10 hasta standart riske
ve 11 hasta yuksek riske sahip iken, HyperCVAD
uygulanan hastalardan standart riske sahip olanlar 11
hasta,ytuksek risk sahip olanlar 10 hastadan olusuyor-
du. DANA FARBER rejimi uygulanan hastalarin yanit
durumu;16 hastada(%76) tam remisyon ,1 hasta (%4)
yanitsiz iken HyperCVAD rejimine yanit ise 14 hastada
(%66) tam remisyon ve 6 hasta (%28) yanitsiz olarak
tespit edilmistir. Mortalite agisindan degerlendirildiginde
DANA FARBER rejmi ile 4 hastanin(%19) élimu induk-
siyon esnasinda gercgeklesmis olup , bu oran HyperCVAD
rejiminde 3 hastada(%14) olarak gerceklesmistir.

Tartisma: Huicre alt tipine gore degerlendirildiginde
pre-B ALL ve pre-T ALL hastalari arasinda hyperCVAD
rejimi uygulandiginda tam yanit ve refrakterlik acisindan
fark saptanmadi. DANA FARBER rejimi uygulanan has-
talarda ise tam yanit orani pre-B ALL vakalarinda yanit
belirgin olarak daha iyi olup , hastalardan hicbirinde ref-
rakterlik gozlenmedi.Alt grup degerlendirmesinde Pre-B
ALL hastalarinda iki tedavi rejimini karsilastirdigimizda
DANA FARBER kemoterapi rejimi ile refrakterlik sap-
tanmazken , buna ek olarak hyperCVAD rejimine gore
tam remisyon elde etme oraminin belirgin olarak daha
yuksek oldugu saptandi. HyperCVAD rejimi uygulanan
hasta grubunda goze carpan farklilik ,ytiksek riskli hasta
grubunun standart riskli hasta grubuna goére daha fazla
olmasidir. Bu farklilik nedeniyle DANA FARBER rejiminin
yuksek riskin tedaviye yanitta ortaya ¢ikardigi olumsuz
etkiyi azalttigi, ayrica ytksek riskli hastalarda hyperC-
VAD rejimi yerine genc¢ protokollerinin daha etkili oldugu
sonucuna varilabilir. Pre-T ALL hastalarinda ise her iki
rejim arasinda tam remisyon elde edilmesi ,refrakterlik
ve mortalite orani agisindan fark saptanmazken , yuksek
riskli pre-T ALL hastalarinda DANA FARBER rejimi daha
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etkin gézikmekte olup bu hastada grubunda secilmesi
gereken tedavi rejimi olmalidir.
Anahtar Kelimeler: 16semi,kemoterapi

Hematolojik Malignitelerde Sitogenetik Ve Molekiiler
Biyoloji / Inmunofenotipleme

Abstract: 165 SS-016
AKUT MIYELOSITER LOSEMi HASTALARINDA
‘PEROKSIZOM PROLIFERATOR AKTIVE EDICI
RESEPTOR-GAMA’ GENININ EPIGENETIK
DUZENLENMESI. Deniz Goéren Sahin!, Buket Yurteri2,
Ahmet Yesilyurt?, Eren Gundtz', Olga Meltem Akay'.
!Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji
Bilim Dali, Eskisehir, >Saglik Bakanligi Diskapt Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali, Ankara

Amag: Peroksizom proliferatér aktive edici reseptor
(PPAR) gama, huicresel buytme, farklilasma ve apopitozisi
dtizenleyen ntikleer hormon reseptér ailesinin bir tiyesidir.
Normal kemik iliginde ve periferik CD34+ hticrelerde PPAR
gama ifadesi mevcuttur. Akut miyelositer 16semi’de (AML)
bu ifadenin azaldigini gosteren calismalar vardir. Ancak
bu azalmanin transkripsiyonel mi yoksa epigenetik mi
olduguna dair calisma yoktur. Hipotezimiz AML hastala-
rinda PPAR gama ifadesinin azalmasinin bu gen bdlgesinin
asirn metilasyonu sonucu oldugudur. Bu amaca yo6nelik
olarak AML ve saglikli kontrol grubunda PPAR gama geni-
nin ifadesi ve metilasyon dulizeylerini arastirdik.

Gerec ve Yontem: Calismaya yeni tani konulmus 31
AML olgusu ve herhangi bir sistemik hastalig1 veya ilac
kullanimi olmayan 25 saglikli birey dahil edildi. Akut
miyelositer 16semili olgulardan alinan kemik iligi aspiras-
yon ve periferik kan 6rnekleri ile kontrol grubundan ali-
nan periferik kan 6rneklerinden RNA ve DNA ayristirildi
ve calismaya kadar -80 derecede saklandi. Calisma grubu
ve kontrol grubu arasindaki PPAR gama gen ifadesinin
farklihgina RT-PCR teknigi ile bakildi. Internal referans
olarak GAPDH geni kullanildi. Delta delta CT hesaplama
yontemi kullanilarak rolatif gen ifade dutizeyleri arasin-
daki fark ortaya konuldu. Ayni olgularda Epitect bisulfit
protokolti uygulanarak metilasyon spesifik PCR yapildi.
Kisaca; oncelikle PPAR gama gen boélgesinde asiri meti-
lasyon olabilecek promoter bdlgesine uygun primerler
dizayn edildi (Tablol). Ardindan termal cycler ile bistilfit
DNA doéntisimu yapildi. Epitect HRM PCR protokulu ile
PPAR gama genindeki metilasyon duiizeyi 6lctldu.

Bulgular: Calismaya alinan AML ve saglikli kontrol
olgularinin yas ortalamas: sirasi ile 43.2 ve 40.9 idi.
RT-PCR sonucunda AML olgularinda PPAR gama gen ifa-
desinin saglikl bireylere gore yaklasik 1.5 kat kadar azal-
dig1 tespit edildi. PPAR gama ifadesinin azaldig gosterilen
olgularda metilasyon spesifik PCR ile PPAR gama geni
promotor bdlgesinin metilasyon durumu incelendigin-
de, AML olgularinda aday gen boélgesinde metilasyonun
anlaml olarak arttigi (AML olgularinda %29 ve kontrol
grubunda %8, p<0.001) tespit edildi (Sekil 1).

Sonug: Calismamizda kemik iligindeki hematopoetik
stireci diizenleyen genlerden biri olan PPAR gama geninin
ifadesinin AML hastalarinda anlaml olarak azaldig izlen-
mistir. Bunun yanisira bu gen ifadesinin baskilanma-
sindan, genin promotor boélgesinin asirt metilasyonunun
sorumlu olabilecegi goésterilmistir. Huicre boltinmesi ve
farklilagsmas:i lizerinde rol oynayan PPAR gama geni gibi
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diger genlerin epigenetik diizenlenmesinin aydinlatilmasi,
gelecekte farkli tedavi seceneklerinin giindeme gelmesini
saglayabilecektir.

Anahtar Kelimeler: Akut 16semi, Epigenetik, PPAR-gama
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$Sekil 1. PPAR gama ifadesinin azaldigi gésterilen AML olgularinda genin promotor
bedlgesinin metilasyon yiizdesi ve kontrol grubu ile kargilagtinimasi.

Tablo 1. Metilasyon spesifik PCR ve RT-PCR icin kullanilan primerler

Primer Sekansi

Boyut Annealing

Primer Forward Reverse (kb)  1sis1 (°C)

CpG-1 M TATTTTTGTTGAGGAGGAGGTTTC ~ GACTAAAAATCCTAACTACGCGCT 218 54.4
CpG-2U TATTTTTGTTGAGGAGGAGGTTTT TACAACTAAAAATCCTAACTACACACT 221 54.5

RT-PCR  TTGTTCCAGGGAAATTCACTGC CGCCGTAAATTATTTCTAAACC 17 60.0

M: metilasyon spesifik primer U: unmetilasyon spesifik primer RT-PCR: Gergek zamanl polimeraz
zincir reaksiyonu)

Hematolojik Malignitelerde Sitogenetik ve Molekiiler

Abstract: 78 SS-017
KRONIK LENFOSITIiK LOSEMILI (KLL) HASTALARDA
GOZLENEN DELESYONLARIN ARASTIRILMASI. Metin
Yusuf Gelmez', Ender Coskunpinar?, Ginnur Deniz!,
Melih Aktans. ‘Istanbul Universitesi, Deneysel Tip
Arastirma Enstittisii, Immiinoloji Anabilim Dali, 2Istanbul
Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Ttbbi Genetik Anabilim
Dali, °Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Ic
Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Istanbul

Amac: Kronik lenfositik 16semi (KLL) eriskinlerde
en sik gozlenen 16semi tipidir. Hastalarin %30-50’sinde
17p13, 11g22.3, 13934 ve 13ql4 bolgelerinde delesyon-
lar gortlmektedir. Bu delesyonlarin olusum mekanizma-
lar1 henliz net olarak ortaya konulmamistir. Aktivasyon
ile induklenen sitidin deaminaz (AID) B hcresinde
immuinoglobtlin (Ig) genlerinde nokta mutasyonlar: olus-
turarak somatik hipermutasyon ve Ig sabit bolgelerinde
kirilma noktalar: olusturarak izotip déntisimuti mekaniz-
malarinda rol oynamaktadir. AID’in cesitli lenfoprolifera-
tif hastaliklar da gortilen IgH/myc ve ber/abl translokas-
yonlarindan sorumlu oldugunu destekler nitelikte bul-
gular, mikroRNA aktiflesme stirecinde rol oynayan Dicer
ve Drosha’nin ayni zamanda ¢ift zincir DNA kiriklarinin
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tamir mekanizmalari ile birlikte islev géordtigiinti ve kan-
ser hastalarinda ekspresyon diizeylerinde degisim oldu-
gunu gosteren calismalar bulunmaktadir. Bu calismada
KLL’li hastalarda gozlenen delesyonlarda AID, Drosha ve
Dicer molektllerinin rolti aydinlatilmaya calisilmistir.

Yontemler: Calismaya Istanbul Universitesi I¢
Hastaliklar1 AD Hematoloji BD’nda tanis1 konulmus 66
hasta ve 26 saglikli géntlli dahil edildi. Goénulltlerden
alinan periferik kan orneklerinden RNAeasy Mini Kit
(Qiagen, ABD) kullanilarak total RNA izolasyonu yapildi.
izole edilen total RNA &rneklerinin konsantrasyonlar:
NanoDrop 2.0 spektrofotometre ile o6l¢tildii. Reverse
transkriptaz enzimi (Fermantes) kullanilarak cDNA sen-
tez edildi. Hedef genler (AID, Drosha ve Dicer) ve referans
gene (HPRT1) ait primer ve problar kullanilarak Light
Cycler 480 cihazi (Roche) ile QRT-RCR yapildi. Elde edi-
len veriler 2 metodu kullanilarak analiz edildi. Ayrica
hasta ve saglikli kontrollerden elde edilen hticre lizatla-
rinda ELISA kiti (Cusabio, Cin) kullanilarak AID protein
dtizeyleri tespit edildi.

Sonuclar: Delesyonu olan hastalarda (n:28) AID
ekspresyonunun hem kontrol grubuna (n:26), hem de
delesyonu olmayan hasta grubuna (n:38) goére anlam-
Ii derecede arttigi gorulmusttr. Prognozun daha kotu
oldugu 17p ve 11q delesyonlu hastalarda AID protein
dtizeyinin hem diger hastalara hem de saglikli kontrol-
lere gore arttigl goézlenmistir. Delesyonu olan hastalarda
Dicer ekspresyonunun azaldigl gériilmuisttir. Buna karsin
delesyonu olmayan hastalarda Drosha ekspresyonunun
arttig1 gézlenmistir.

Tartisma: Bu calisma sonucunda cesitli lenfoproli-
feratif hastaliklarda goértlen translokasyon-AID iliskisi
disinda, AID'in sadece Ig genlerinde degil non-Ig genle-
rinde de kiriklar yaratarak delesyonlarin olusumunda rol
oynadig1 diistintlebilir. Ayrica delesyonu olan hastalarda
Dicer ekspreyonunun azalmasi bu hastalarda goézlenen
cift zincir DNA kiriklarinin tamir mekanizmasinda bir
bozulmanin oldugunu ve delesyonlarin olusumunda
rol oynayabilecegi izlenimini vermektedir. Delesyonu
olmayan hastalarda Drosha ekspresyonun yuksek ola-
rak bulunmas: bu hastalarda c¢ift zincir DNA kirikla-
rinin tamirinde Drosha’nin koruyucu rolu oldugunu
dustndurmektedir.

Anahtar Kelimeler: AID, Dicer, Drosha, Kronik Lenfositik
Losemi
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Sekil 1. (A) KLLIi hastalar ve saglikii kontroller arasinda AID mRNA ekspresyon diizeyleri
(B) KLLIi hastalar ve saglikli kontroller arasinda hiicre lizat AID protein diizeyleri (C)

KLLIi hastalar ve sagliki kontroller arasinda Dicer mRNA ekspresyon diizeyleri (D) KLLIi
hastalar ve saglikii kontroller arasinda Drosha mRNA ekspresyon diizeyleri

Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler

Abstract: 178 SS-018
HEMATOPOIETIK KOK HUCRE NAKLi SONRASI
IKINCIL NEOPLAZILER: TEK MERKEZ DENEYIMI.
Selin Berk!, Dilek Keskin!, Nurgil Ozgur Yurttas!, Sevil
Sadri!, Isil Erdogan Oziinal!, Fevzi Firat Yalniz!, Tugrul
Elverdi’, Ayse Salihoglu', Ahmet Emre Eskazan’,
Muhlis Cem Ar!, Seniz Ongéren!, Zafer Baslar!,
Yildiz Aydin!, Teoman Soysal!. ‘Istanbul Universitesi
Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklart Anabilim Dali,
Hematoloji Bilim Dali, Istanbul, 2Van Egitim Arastirma
Hastanesi I¢ Hastaliklar, Hematoloji Béliimii, Van

Giris: Tedavideki gelismeler sayesinde hematopoietik
kok hticre nakli (HKHN) sonrasi uzayan sagkalim,
gec donem sorunlarla karsilasma sikligini artirmistir.
Bunlardan biri de ikincil neoplazilerdir. Birincil hastalik,
erkek cinsiyet, genc nakil yasi, nakil 6ncesi tedaviler
ve hazirlik rejimi gibi faktérlerin neoplazi gelisiminde
rol oynadigi dustnutlmektedir. Solid timorler basta
olmak Ttzere lenfoproliferatif hastaliklar da ikincil
neoplaziler arasinda yer almaktadir. Agiz boslugu ve cilt
yerlesimli yassi epitel hticreli kanserlerdeki artis kronik
graft-versus-host-hastaligi (GvHH) ve immunstpresif
tedavilerle iliskilendirilmistir.

Amac ve Yontem: Merkezimizdeki HKHN sonrasi

gelisen ikincil neoplazilerin sikligini, dagilimini ve olasi
etkili faktorleri ortaya koymak amaclanmistir. 1994-2014
yillar1 arasinda HKHN yapilmig 476 hastanin kayitlar
geriye donuk incelendi. Epidemiyolojik, klinik, patolojik
ozellikler, birincil tani1 ve tedavi, HKHN zamani, GvHH
ve immunsupresif tedavi, HKHN ile neoplazi gelisimi
arasinda gecen slre, neoplazi yeri ve histopatolojisi ile
hastalarin son durumu kaydedildi.
(%4,6). Kadin:erkek orani 1:1 idi. Ortanca tani ve nakil
yas1t 44 ve 47; ortanca takip stresi 117 ayd:i (32-304).
En sik birincil tani Hodgkin Lenfoma (HL) idi. Onbes
olguya otolog, 6 olguya allojeneik, otolog HKHN sonrasi
niks eden 1 olguya allojeneik HKHN yapilmisti. Sadece
1 olgu akraba disi HLA tam uyumlu vericiden nakil
olmustu. En sik kullanilan hazirlik rejimi BEAM’di. En
sik gozlenen ikincil neoplazi deri kanserleriydi. Bir olguda
hematolojik ikincil neoplazi saptandi. U¢ hastada selim
neoplazilerden fibroadenom, molar gebelik, hibernom; 2
hastada ise prekanseréz lezyonlardan vulvanin intrae-
pitelyal neoplazisi ve dilde yassi epitel hticreli papillom
tespit edildi. Kronik GvHH gelisen olgularin timunde
deri ve g6z tutulumu, ek olarak 1 olguda agiz mukozasi,
1 olguda ise agiz mukozasi, akciger ve karaciger tutulu-
mu saptandi. Ikincil kanserlerin yerlesimi, kronik GvHH
olgularinda tutulum yeriyle paraleldi. HKHN ile ikincil
neoplazi gelisimi arasi ortanca stire 62 aydi (5-190). Biri
hastalik ilerlemesi, biri kolorektal kanser sebebiyle olmak
tizere 2 olgu kaybedildi. Olgularin %90,9’u hayatta olup
hematolojik ve onkolojik olarak hastaliksizdi. Detaylar
Tablo 1 ve 2’de sunulmustur.

Sonu¢: HKHN olmus hastalar yasamlarinin ilerle-
yen donemlerinde artmis ikincil neoplazi gelisim riski
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tasimaktadir. Birincil tani, nakil yasi, nakil 6ncesi teda-
viler, hazirlik rejimi, kronik GvHH ve immunstpresif
tedaviler bilinen risk faktérleridir. Bu calisma olasi risk
faktorlerini degerlendirmek icin yeterli buyuklukte bir
olgu grubuna sahip degildir. Literattirle uyumlu olarak
calismamizda da HKHN sonras: en sik gorulen ikincil
neoplaziler cilt kanserleridir. Selim ve prekanserdz lez-
yonlarin varhigi, HKHN sonrasi uzayan sagkalim ve 6zel-
likle genc hastalarda artmis ikincil neoplazi riski nedeni
ile yasam boyu tarama akilcidir.

Anahtar Kelimeler: kok hiicre nakli, ikincil neoplazi

Tablo 1. HKHN sonrasi ikincil neoplazi gelisen vakalarin ozellikleri

Cinsiyet n (%)
Kadin 11 (50)
Erkek 11 (50)
Birincil tanilar

Akut myeloid l6semi 1(4,9)
Akut lenfoid l6semi 3(13,6)
Kronik myeloid losemi 3(13,6)
Multiple miyelom 5(22,7)
Hodgkin leonfoma 6(27,2)
Hodgkin digi lemfoma 4(18,1)
HKHN dncesindeki tedaviler

Kemoterapi 9 (40,9)
Kemoimmiinoterapi 4(18,1)
Kemoradyoterapi 5(22,7)
Kombine tedavi 3(13,6)
HKHN ve verici tipi

Allojeneik 6(27,2)
Akraba 5
Akraba digl 1
Otolog 15 (68,1)
Allojeneik + otolog 1(4,5)
Hazirlik rejimi

Tim viicut iginlama + Siklofosfamid 3(13,6)
BEAM 9 (40,9)
Melfelan 6(27,2)
Busulfan + Siklofosfamid 4(18,1)
AKUT GvHH 0
Kronik GvHH 3(13,6)
Deri 3
Agdiz boslugu 2
Goz 3
Akciger 1
Gastointestinal 0
Karaciger 1
Akut GvHH Profilaksisi 7(31,8)
Metotreksat 0
Siklosporin A 1
Metotreksat + Siklosporin A 6
Kronik GvHH Tedavisi 3(13,6)
Steroid + Siklosporin A 2
Siklosporin A 1
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Tablo 2. HKHN sonrasi habis ikincil neoplazilerin risk faktorlerine gore dagihmi

Risk Faktdrleri Meme Deri Gis Urogenital Akciger Lenfoma
(N=2) (N=6) (N=3) (N=3) (N=2) (N=1)

Cinsiyet
Kadin 2 2 3 1 0 0
Erkek 0 4 0 2 2 1
HKHN Oncesindeki Tedaviler
Kemoterapi 0 4 0 2 1 0
Kemoimmiinoterapi 1 2 1 1 0 0
Kemoradyoterapi 1 0 0 0 1 1
Kombine tedavi 0 1 1 0 0 0
HKHN ve verici Tipi
Allojeneik 1 4 0 4 0 0
Akraba 1 3 0 1 0 0
Akraba digl 0 1 0 0 0 0
Otolog 1 3 3 2 2 1
Hazirlik Rejimi
et S R N I N
BEAM 1 2 2 0 1 1
Melfelan 0 1 1 2 1 0
Siifostanid A L 0 0
Kronik GvHH 0 2 0 0 0 0
Abstract: 324 SS-019

HEPATOPOIETIK KOK HUCRE NAKLi YAPILAN VE
YAPILMAYAN TALASEMi MAJORLU COCUKLARDA
KEMIK METABOLIZMASI DEGISIKLIKLERININ
DEGERLENDIRILMESI. Dilek Gtirlek Goékcebay!, Fatih
Azik', Arzu Yazal Erdem!, Zekai Avci!, Pamir Isik!, Nese
Yarali!, Fatma Demirel?, Bahattin Tunc!, Namik Ozbek!.
Ankara Cocuk Saglig: ve Hastaliklart Hematoloji Onkoloji
Egitim ve Arastrma Hastanesi, Pediatrik Hematoloji,
?Ankara Cocuk Saglig: ve Hastaliklart Hematoloji Onkoloji
Egitim ve Arastrma Hastanesi, Pediatrik Endokrinoloji,
Ankara

Giris: Talasemi majorda gortilen iskelet komplikas-
yonlar1 inefektif eritropoeze bagl kemik ekspansiyonu,
agri, spinal deformiteler ve kemik mineral dansitesinde
(KMD) azalma ile karakterizedir. Kemik kitlesinin azalma-
sina katkida bulunan diger faktoérler; D vitamin yetersiz-
ligi, tiroid, paratiroid, bliyime ve cinsiyet hormonlarinda
azalma ve karacigerde demir birikimidir. Hematopoietik
kok hticre nakli (HKHN) sonrasinda ise sitotoksik ve
immunosupresif ilaglarin kullanimi, fiziksel inaktivite,
glines maruziyetinin azalmasi, D vitamin eksikligi ve
vicut kitlesinde azalma yine kemik kitlesinde azalmaya
yol acar. Yapilan calismalarda KMD’nin nakil sonras: 1.
yildan itibaren arttig1 gosterilmistir.

Amagc: Bu calisma HKHN yapilan ve yapilmayan tala-
semi majorlu hastalarda nakil éncesi ve 1 yil sonrasinda
lumbar bolge KMD ve 25-OH vitamin D diizeylerinin kar-
silastirilmas1 amaciyla planlanda.

Sonugclar: Nisan 2010- Temmuz 2013 tarihleri arasin-
da hastanemizde prepubertal dénemde HKHN yapilmis,
ortanca yasi 3,79 (aralik, 1-13) olan 20 talasemi major
hastasi ile yas ve cinsiyetleri benzer olan nakil yapilmamis
20 talasemi major hastasi geriye donuk olarak karsilas-
tirlldi. HKHN yapilan hastalarin tamaminda HLA tam
uyumlu akraba donor ve kék htiicre kaynagi olarak kemik
iligi kullanildi. Hazirlama rejiminde 9 hastada busulfan-
siklofosfamid, 5 hastada busulfan-siklofosfamid-antitimo-
sit globulin, 6 hastada Pesaro protokol 26 kullanildi. ik
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degerlendirmede 8/26 hastada (%30,7) KMD Z skor <-2
(osteoporoz), 11/26 hastada (%42,3) ise KMD Z skor -2,-1
(osteopeni) saptandi. Ikinci degerlendirmede HKHN yapi-
lan 5/20 hastada (%25) osteoporoz, 10/20 hastada (%50)
osteopeni saptandi. Yine ilk degerlendirmede tim hasta-
larin %67,8’inde, ikinci degerlendirmede ise %46,8’inde
D vitamini yetersiz saptandi. HKHN yapilan talasemi
hastalarinin nakil 6ncesi KMD Z skoru yapilmayanlara
gore daha dustk bulunurken (p=0,029), 25-OH vitamin D
duizeyleri nakil yapilmayanlarda ilk degerlendirmede daha
dustk bulundu (p=0,039). Tum hastalara oral D vitamin
destegi verildi. HKHN yapilan ve yapilmayan talasemililer
arasinda nakil sonrasi 1 yillik izlemlerinde KMD Z skoru
ve 25-OH vitamin D duzeyleri farkli bulunmadi (Tablo).
Nakil yapilan talasemi hastalarinda nakil 6ncesi ve son-
rast KMD ve 25-OH vitamin D degerleri arasinda anlamh
degisim saptanmadi. Nakil yapilan hastalarda steroid kul-
lanim1 veya kronik graft-versus-host hastaliginin (GVHH)
osteoporozla iliskisi saptanmadi.

Tartigsma: HKHN uygun donérti bulunan talasemili
hastalarda kur saglayan bir tedavi yontemidir.Yapilan
calismalarda HKHN sonrasi kemik Kitlesini etkileyen
faktorler arasinda kronik GVHH gelisimi ve evresi, stero-
id kullanim stresi ve dozu, siklosporin kullanim suresi
ile serum 25-OH D vitamin dustkltigt yer almaktadir.
Ancak calismamizda bu faktoérler ile KMD veya 25-OH
vitamin D dusukltiglt arasinda anlaml iligki saptanma-
mistir. Calismanin daha buytk hasta gruplarinda yapil-
masi1 daha kesin sonugclar elde etmemizi saglayabilecektir.
Anahtar Kelimeler: Kok hticre nakli, talasemi, kemik kitlesi

Tablo 1. Kok hiicre nakli yapilan ve yapilmayan talasemi hastalarinda KMD ve 25-0H
vitamin D diizeylerinin dagihmi

HKHN yapilan  HKHN yapilan H KHN yapiimayan H KHN

(n=20) Nakil  (n=20) Nakil (n=20) ilk yapilmayan

éncesi sonrasi degerlendirme (n=20) 1. yil
KMD Z skor -1,95 -1,7 -1,22 -1,8
(ortanca, aralik) (-4,1,-0,5) (-4,3,0,4) (-3,5,0,7) (-1,95,-1,49)
25-0H vitamin D
(ng/dL) (ortanca, 158 2 1 176
aralik) (8-81) (14-36,7) (6-26) (11-35)
Abstract: 346 SS-020

ERISKIN HASTALARDA HAPLOIDENTIK VE HLA
ES ALLOJENEIK HEM{:\TOPQETIK KOK HUCRE
NAKLI YAPILAN AKUT LOSEMI TANILI HASTALARIN
SONUCLARININ KARSILASTIRILMASI. Demet
Cekdemir!, Cengiz Bal?, imran Dora!, Bekir Kosan!, Eda
Er!, Banu Saritas', Neslihan Meri¢!, Emel Gugyener!,
Nurdan Kara!, Tirkan Ozdas!, Serap Kural!, Neslihan
Tiryaki!, Besire Virdil', Meral Sengezer!, Zafer Gtilbas'.
'Anadolu Saglik Merkezi, Kemik Iligi Nakil Merkezi,
Kocaeli, 20Osmangazi Universitesi, Biyoistatistik Anabilim
Dali, Eskisehir

Giris: Bircok hematolojik malignite icin HLA es akra-
ba donérden allojeneik hematopoetik kok hticre nakli
(HKHN) yapilmas: yaygin sekilde kabul gormuis bir tedavi
secenegidir. Ancak olgularin yalnizca %30-50’si HLA es
akraba donére sahiptir. Bu nedenle tam uyumlu donoért
olmayanlara akraba dist donérden ya da kismi uyumlu
akraba donoérden (haploidentik) HKHN yapilmaktadir.
Calismamizda, HLA es ve HLA kismi uyumlu akraba
donorden allojeneik HKHN yaptigimiz nakil 6ncesinde
remisyonda olan akut l6semi tanili hastalarin sonugclari
sunulmus ve karsilastirilmistir.
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Materyal-Metod: Temmuz 2010 ile Mayis 2014 tarih-
leri arasinda remisyonda olan, allojeneik HKHN yapilan
123 akut l6semi tanili hastanin verileri analiz edildi. T
hticre deplesyonu yapilmadi. Hastalara ait karakteristik
ozellikler Tablo 1’dedir.

Bulgular: Gruplardaki hastalarin karakteristik 6zellik-
leri benzerdi (Tablo 1). Ortanca takip stiresi Haploidentik
HKHN grubu i¢in 20 (7.5-33.5) ay HLA es HKHN grubu
icin 20 (9-36.3) aydi. Hastalarin %96.7’sinda engraftman
gerceklesti. Ortanca noétrofil ve trombosit engraftman
streleri haploidentik grupda HLA-es gruba goére daha
uzundu. Haploidentik grupda, HLA-es gruba oranla
doktimante edilmis viral enfeksiyon sikligi daha fazla
idi (sirasiyla %81.6 vs %45.9, p=<0.001). Ortanca yatis
stiresi haploidentik grup icin 35 glin iken HLA-es grupta
28 gun idi (p=<0.001). Gruplarin relaps ve mortalite (100
gunluk, 1 yillik, 2 yillik ve 3 yillik) oranlar1 benzerdi.
Haploidentik HKHN ve HLA Es HKHN gruplar1 arasinda,
Hastaliksiz Yasam (p=0.65) ve Tum Yasam (p=0.43) aci-
sindan fark bulunmamistir. Klinik sonuclar Tablo 2’de
Ozetlenmistir.

Sonue¢: Calismamiz neticelerine gore, Haploidentik
ve HLA es Allojenik nakillerin hastaliksiz yasam ve top-
lam yasam sureleri arasinda fark bulunmamistir. Ancak
Haploidentik nakilde noétrofil ve trombosit engrafman
stireleri daha uzun olup, hastalar daha uzun stre has-
tanede yatmakta, daha fazla viral enfeksiyon, kronik
GVHD gorulmektedir. Haploidentik nakillerde, daha fazla
immunsupresif kullanimi gerekmektedir. Siklofosfamid,
siklosporin ve mikofenolat mofetil kombinasyonu GVHD
profilaksisi icin etkilidir. Bu kombinasyon rejimi ile T
hiicre deplesyonu olmadan Haploidentik HKHN yapilma-
s1, dondéri olmayan bireylerde HLA es nakile alternatif
bir tedavidir. Viral enfeksiyonlar, GVHD siklig1 ve yatis
stirelerinin uzun olmasi, Haploidentik nakilde maliyeti
arttiran ve hasta yonetiminde tecrtibeyi 6nemli kilan
unsurlardir.

Anahtar Kelimeler: hematopoetik kok hticre nakli
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Tablo 1. Hastalarin genel karakteristik dzellikleri

Degiskenler Haploidentik (n=49) HLA-Es (n=74) p degeri
Yag' 36.3+12.2 38.2+11.3 0.40
Cins (K/E) 18/31 34/40 0.41
Tani (AML/ ALL) 39 (%79.6)/ 10 (%20.4) 48 (%64.9)/ 26 (%35.1)  0.12
Kok hiicre? (mii/kg) 7.7 (6.2-9.5) 6.1(5.1-7.8) <0.01
1; ortalama, 2; ortanca (%25-%75)

Tablo 2. Klinik sonuclar

Degiskenler P a7 degen
Nétrofil engraftman siresi, giin (range)! 18 (16.75-21) 16 (14-19) 0.001
Trombosit engraftman siiresi, giin (range)' 17 (15-24.5) 15 (13-19) 0.006
Yatig siiresi, giin (range)’ 35 (28-50.5) 28 (24-33.25) <0.001
Dokiimante Bakteriyel enfeksiyon 15 (%30.6) 22 (%30) 1
Dokiimante Viral enfeksiyon 40 (%81.6) 34 (%45.9) <0.001
CMV Viriis 37 (%75.5) 26 (%35.1) <0.001
BK Viriis 18 (%36.7) 15 (%20.3) 0.07
Akut GVHD 42 (%85.7) 52 (%70.3) 0.08
Akut GVHD =2 33 (%67.3) 24 (%32.4) <0.001
Akut GVHD 3-4 1 (%2.0) 4 (%5.4) 0.65
Kronik GVHD 29 (%64.4) 23 (%33.3) 0.002
Fotoferez gereken GVHD 11 (%22.4) 6 (%8.1) 0.05
Veno-okliiziv hastalik 2 (%4.1) 1 (%1.4) 0.56
Relaps 16 (%32.7) 28 (%37.8) 0.69
Mortalite (100 giin) 4/49 (%4) 6/74 (%8.1) 1
Mortalite (1 yil) 17/49 (%34.7) 20/74 (%27) 0.48

Mortalite (2 yil) 2141 (%512)  21/56 (%37.5)  0.254

Mortalite (3 yil) 8/19 (%42.1) 13/33 (%39.4) 1
Hastaliksiz Yagam (Ay)? 28.9+3.2 35.4+29 0.31
Tiim Yagam (Ay)? 29.7+3.1 36.5+2.8 0.25

1; ortanca (%25-%75), 2; ortalama

41. Ulusal Hematoloji Kongresi
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Abstract: 617 SS-021
COCUKLUK CAGI KML OLGULARINDA KOK HUCRE
TRANSPLANTASYONU: TURK PEDIATRIK KEMIK ILIGI
TRANSPLANTASYON CALISMA GRUBU SONUCLARI.
Serap Aksoylar!, Volkan Hazar?, Elif Unal Ince?, Savas
Kansoy!, Alphan Kupesiz?, Gulyuz Ozturk+* Talia
Iler1?, Buket Erer!, Orhan Gursel’>, Vedat Uyguns¢,
Gulsun Karasu?, Fatih Erbey*, Mehmet Ertem?, Musa
Karakukcu’, Emin Kurekci®, Akif Yesilipek®. ‘Ege
Universitesi, Pediatrik Hematoloji-Onkoloji Bilim Dal, Izmir,
?Akdeniz Universitesi, Pediatrik Hematoloji-Onkoloji Bilim
Dali, Antalya, *Ankara Universitesi, Pediatrik Hematoloji-
Onkoloji Bilim Dali, Ankara, *Medikal Park Bahcelievler
Hastanesi, Pediatrik KHT Unitesi, Istanbul, °GATA,
Pediatrik KHT Unitesi, Ankara, °Bahcesehir Universitesi,
Pediatrik KHT Unitesi, Antalya, ’Erciyes Universitesi,
Pediatrik KHT Unitesi, Kayseri

Amac: Eriskin yas Kronik Myelositer Losemi (KML)
olgularinda Tirozin Kinaz Inhibitérlerinin (TKI) tedaviye
girmesinin ardindan allojenik kék hticre transplantas-
yonunun (KHT) tedavideki o6ncelikli yeri degismistir.
Cocukluk yas grubunda ise, allojenik kék hticre trans-
plantasyonu halen 6ncelikli bir tedavi yontemidir ve olasi
erken ve gec yan etkileri, uzun sureli prognoz ve yasam
kalitesi Uizerine etkileri arastiriilmaktadir. Bu cok merkezli
ve geriye donuk calismada; tilkemizde KML tanisiyla allo-
jenik KHT yapilan olgularin; transplantasyon ozellikleri,
hastalik durumlari, uzun sureli prognoz ve yasam kali-
tesini etkileyecek komplikasyonlarin oranini belirlemek
amagclanmistir.

Gerec ve Yontem: KML tanaisi ile allojenik KHT yapal-
mis 18 yas alti1 olgularin demografik oOzellikleri, trans-
plantasyon bilgileri, KHT 6ncesi hastalik durumlari, tani-
dan sonra gecen zaman ile gelisen akut ve kronik komp-
likasyonlar, transplantla ilgili 6ltimler, yasam oranlar1 ve
son remisyon durumlar: geriye dontik olarak arastirildi.

Bulgular: Ocak 2000-Agustos 2014 arasi 42 KML
tanili cocuga (19 kiz-23 erkek- ortanca yas 13 (2- 21
yas), tanidan ortanca 15 ay (4 ay-5.5 yil) sonra 7 farkh
pediatrik merkezde KHT uygulandi. KHT 6ncesi olgularin
%951 ortanca 12 ay TKI kullanmist1 ve %76’s1 (34 olgu)
ilk kronik fazda, 8 olgu ise 2. kronik fazda idi. Transplant
oncesi olgularin %50’sinde tam veya major molektler
yanit mevcuttu. Donér 20 olguda kardes (MSD), 18
olguda akraba dis1 (MUD) ve 4 olguda akraba idi. Kok
hticre kaynagi %64 olguda kemik iligi, %34 olguda peri-
ferik kan ve 1 olguda (%2) kordon kam idi. Hazirlama
rejimi olarak 31 olguda “busulfan+siklofosfamid+Etop
osid”, 8 olguda “busulfan+fludarabin” ve 3 olguda TBI
kullanildi. GVHH profilaksisinde siklosporin tek veya
kisa sureli metotreksat veya MMF ile birlikte kullanildi.
iki olgu diginda tiim olgularda donor engraftmamn ve ilk
kronik fazda transplant yapilan olgularin %80’ninde tam
molekuler remisyon saglandi. Engraftman saglanamayan
2 olguya 2. kez ayni donordan KHT yapildi. Grade III/IV
akut GVHH %19, “extensive” kronik GVHD %14 olguda
gozlendi. Sekiz olguda (%19) transplantla iliskili 6ltmi 4
olguda relaps gelisti. Tum olgularda uzun sureli (5-10 y1l)
yasam orani (OS) %66 ve olaysiz yasam orani (EFS) %60
olarak bulundu. Transplant zamani (ilk kronik faz %80
-2. kronik faz%?50) ile donor (MFD %79-MUD %58) EFS’i
anlamli etkiledi.

Sonug olarak; Cocukluk caginda KML’de KHT ile has-
talik prognozunun iyi, ancak transplantla iligkili mortali-
te ve Ozellikle GVHH oranlarinin yuksek oldugu géraldu.

41. Ulusal Hematoloji Kongresi
Bildiri Ozetleri Kitabi

Cocuklarda endikasyon tartisirken; TKI ile izlenen olgu-
larin hastalik ve TKI yan etkileri acisindan uzun sureli
prognozlarin bilinmesi ve ayni zamanda transplantla ilis-
ki sorunlarin azaltilmasini hedefleyen ortak protokollerin
olusturulmasi 6nemlidir.

Anahtar Kelimeler: KML, Cocuk, kok hticre transplantasyonu

Abstract: 143 §S-022
928 ALLOJENEIK KOK HUCRE TRANSPLANTASYON
HASTASINDA KRONiK GRAFT VERSUS HOST
HASTALIGININ GENEL SAGKALIM UZERINE ETKISI.
Erden Atilla!, Pinar Ataca!, Sinem Civriz Bozdag!,
Selami Kocak Toprak!, Meltem Kurt Yuksel', Taner
Demirer!, Hamdi Akan!, Onder Arslan!, Pervin
Topcuoglu!, Meral Beksag!, Osman Ilhan!, Muhit
Ozcan!, Glinhan Gurman'. ‘Ankara Universitesi Tip
Faktiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Ankara

Amagc: Hematolojik hastaliklarda allojeneik hemato-
poietik kok hticre nakli (AHKHN) kuratif bir tedavi yon-
temidir. Tedavinin etkisi hazirlik rejimiyle birlikte immutn
aracikl graft-versus l6semi (GVL) etkisindendir. Donor T
hticreler GVL etkisinden ve akut ile kronik graft versus
host hastaligindan sorumludur (GVHH). Bu calismamiz-
da allojeneik nakil hastlarinda graft versus host hastali-
ginin sagkalim ve ntks iliskisi incelenmistir.

Gere¢c ve Yontem: 1989 ile 2015 yillar1 arasinda
nakil Ginitemizde takip edilen 928 allojeneik nakil hastasi
retrospektif olarak degerlendirilmistir. Ki-kare testi ve
student’s t testi karsilastirmalarda kullanilmistir. P <0.05
istatistiksel olarak anlaml kabul edilmistir.

Bulgular: 551 hasta erkek (%59) ve 377 hasta (%41)
kadindir. Grubun ortanca yas1 34’tur (aralik, 15-71). Tam
uyumlu (%66) akraba donorlardan (%85) nakil siktir.
Kok hiicre kaynag olarak 645 alicida (%70) periferik kan
tercih edilirken, kemik iligi %28 hastada kullanilmis-
tir. 75 hasta benign hematolojik hastaliklar nedeniyle
nakil olmuslardir. En sik malign hematolojik hastalik
tan1 konan 366 hastadaki (%39) akut myeloid 16semidir.
Nakil 6ncesi %80 hastaya myeloablatif hazirlik rejimi
verilmistir. %43 hasta akut GVHH, %45 hasta ise kro-
nik GVHH tanis1 almistir. 798 hasta (%86) nakil sonrasi
engraftman olmustur: ortanca nétrofil engraftman gtinti
16, trombosit engraftman glinti 14°ttir. Niks %6 hastada
tespit edilmistir. Genel sagkalim 59 ay ve progresyonsuz
sagkalim 33 aydir. Akut GVHH hastaliginin genel sagka-
Iim, progresyonsuz sagkalim veya nuiks siklig ile iliskisi
anlamli bulunmamistir. Kronik GVHH gelisenlerde genel
sagkalim gelismeyenlerden anlamli olarak uzundur (68.8
ile 56.9, P=0.009). Kronik GVHH gelisenlerde dusuk
nuks riski ve uzun progresyonsuz sagkalim mevcut iken,
sonuglar istatistiksel olarak anlaml degildir.

Sonuc¢: GVHH nakil sonrasi 6nemli bir morbidite nede-
nidir. Kronik GVHH dustk ntiks siklhig ile iligkili oldugu
gosterilmistir. Bu calismada kronik GVHH gelisenlerde
genel sagkalimda iyilesme saglanmistir. GVL etkisinin uza-
mis genel sagkalimdan sorumlu oldugu distintilmektedir.
Anahtar Kelimeler: Allojeneik Kok hticre nakli, graft versus
host
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Abstract: 323 5S-023
HEMATOPOIETIK KOK HUCRE NAKLi YAPILAN
COCUKLARDA KEMIK METABOLIZMASI
DEGISIKLIKLERININ DEGERLENDIRILMESI. Dilek
Gurlek Gokcebay', Fatih Azik!, Cengiz Bayram', Arzu
Yazal Erdem’, Zekai Avci!, Pamir Isik!, Nese Yarali,
Fatma Demirel?, Bahattin Tung!, Namik Ozbek!.
'Ankara Cocuk Sagligt ve Hastaliklart Hematoloji Onkoloji
Egitim ve Arastrma Hastanesi, Pediatrik Hematoloji,
Ankara, ?’Ankara Cocuk Saglgt ve Hastaliklart Hematoloji
Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Pediatrik
Endokrinoloji, Ankara

Giris: Hematopoietik kok htuicre nakli (HKHN) o6nce-
sinde kullanilan sitotoksik ilaclar, total viicut 1sinlamasi
(TVI), nakil sonrasinda ise immunosupresif ilaclarin
kullanimi, fiziksel inaktivite, glines maruziyetinin azal-
masi, D vitamin eksikligi ve viicut kitlesinde azalma gibi
faktorler kemik kitlesinde azalmaya yol acarlar. Cocukluk
cagl total kemik kitlesinin %95’inin kazanildigi dénemdir.
Ancak HKHN o6ncesindeki dénemde de hasta cocuklar-
da buyume-gelisme geriligi ve beslenme yetersizliginin
sik olmasi nedeniyle kemik metabolizmas: degisiklikleri
6nem kazanmaktadir.

Amac: Bu calisma cocuklarda HKHN’nin kemik meta-
bolizmas1 tzerine olan gec yan etkilerinin arastirilmasi
amaciyla planlandi.

Sonugclar: Nisan 2010- Temmuz 2015 tarihleri arasin-
da hastanemizde HLA uyumlu akraba donérden HKHN
yapildiktan sonra 2 yilini tamamlamis 77 hastanin, nakil
oncesi ve sonrasi yasa gore lumbar bolge kemik mineral
dansitometri (KMD) ve 25-OH vitamin D degerleri geriye
donuk olarak incelendi. Nakillerin 6’s1 otolog (%7), 71’
(%93) allojeneikti. Hasta demografik 6zellikleri Tablo 1’de
belirtilmistir. Hastalarin nakil 6ncesi KMD Z skorlar ile
nakil sonras1 6. ay ve 1. yilda Z skorlar1 arasinda fark
saptanmazken, nakil éncesine gore nakil sonrasi 2. yilda
KMD Z skorunda istatistiksel olarak anlaml artis saptan-
d1 (siraswyla, ortalama -1,6%0,9 ve -1,17£1,23, p=0,003)
(Tablo 2). Nakil 6ncesi ile sonrasi D vitamin dutizeyleri
arasinda anlaml fark saptanmadi. Akut veya kronik
graft-versus-host hastaligt (GVHH) gelisimi, hipotiroidi
veya steroid kullanimi ile nakil sonrasi 25-OH vitamin D
dustkltgia veya osteoporoz sikligi arasinda anlamh iliski
saptanmadi. Ancak nakil sirasinda yas1>10 olanlarda ve
erkeklerde 1. yilda KMD Z skorunun daha dustk oldugu
saptandi (sirasiyla, p=0,001 ve p= 0,026). Ayrica hipogona-
dizmli hastalarda 2. yilda, hazirlik rejiminde TVI kullanilan
hastalarda ise 6. ayda 25-OH vitamin D dlizeylerinin daha
dtistk oldugu belirlendi (sirasiyla, p>0,001 ve p=0,002).

Tartisma: HKHN oOncesinde cocuklarda yasa gore
KMD dusukltgt sikligt %16, 25-OH vitamin D duasukli-
gu ise %66 oraninda bildirilmistir. Yapilan calismalarda
kemik kitlesindeki duststn nakil sonrasinda en fazla
6. ayda oldugu belirlenmistir. Patogenezde meyelobla-
tif tedavinin kemik iligindeki osteoprogenitér hucrelere
zarar vermesi sonucu artmis kemik rezorbsiyonundan
bahsedilmektedir. Ayrica GVHH gelisimi ve evresi, steroid
kullanim stiresi ve dozu, siklosporin kullanim stresi ile
serum 25-OH D vitamin dusukliginin de kemik kit-
lesinde azalmaya yol actig1 gdsterilmistir. Nakil sonrasi
1. yildan itibaren kemik kitlesinde artis baslamaktadir.
Cocuklarda HKHN sonras: kemik kitlesi degisiminde
besinlerle D vitamini ve kalsiyum aliminin da roltintin
arastirilacag: prospektif calismalara ihtiyac vardir.
Anahtar Kelimeler: Kok hticre nakli, cocuk, kemik dansitesi
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Tablo 1. Kok hiicre nakli yapilan hastalarin demografik 6zellikleri

Yas (ortalama yil, aralik) 8,8 (0,5-19)
Kiz/erkek 31/46
Tam

Malign 30 (%40)
Non-malign 47 (%60)
Kok hiicre kaynagi

Kemik iligi 64 (%83)
Periferik kan 11 (%14)
Kemik iligi-kordon kani 2 (%3)
Hazirlama rejimi

Busulfan igeren 55 (%71)
TVliceren 9 (%11)
Verilen iiriindeki CD34+ hiicre sayisi (ortanca, 106/kg) 3,76 (0,6-12,7)
Verilen driindeki cekirdekli hiicre sayisi (ortanca, 108/kg) 4,6 (0,7-12)
Nétrofil engraftmani (ortanca giin, aralik) 15 (9-42)
Platelet engraftmani (ortanca giin, aralik) 23 (9-65)

Tablo 2. Nakil 6ncesi ve sonrasinda ortalama KMD Z skor ve 25-0OH D vitamin diizeyleri

Nakil éneesi 6. ay 12. ay 24. ay

KMD Z skor (ortalama=SD) -1,8+1,08 -1,7+12 -16+13 -1,19+1,18

25-0H vitamin D (ng/dL) (ortalama=+SD) 241+259 19,799 216+10,5 269+174

Tablo 3. Nakil 6ncesi ve sonrasinda KMD Z skorlarina gére hasta sayilarinin dagihimi

Nakil éneesi 6. ay 12. ay 24. ay
KMD Z skor n=58 (%) n=38 (%) n=63 (%) n=57 (%)
<-2 SD (osteoporoz) 26 (44,8) 12 (31,5) 21(33,3) 8 (14)
-2 -1 SD (ostopeni) 21 (36,2) 9(23,6) 22 (34,9) 24 (42,1)
>-18D 11 (61) 17 (44.9) 20 (31,8) 25 (43,9)
Abstract: 665 SS-024

HEMATOPOETIK KOK HUCRE TRANSPLANTASYONU
(HKHT) ENGRAFMAN DONEMINE KADAR OLAN
SURECTE GORULEN GRAM NEGATIF BAKTERIYEMI:
KLINIK VE MIKROBIYOLOJIK DEGERLENDIRME.
Safiye Koculu', Fehmi Hindilerden?, Hasan Sami
Goksoy?, Serkan Guveng?, Esin Cevik!, Mehtap
Ucert, Tulay Ozcelik?, Mutlu Arat'. ‘Istanbul Bilim
Universitesi, Klinik Mikrobiyoloji ve Infeksiyon Hastaliklart
Boliimii, Istanbul, 2Sisli Florence Nightingale Hastanesi,
Hematopoietik Kok Hiicre Nakil Unitesi, Istanbul, *Istanbul
Bilim Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali,
Istanbul, “Istanbul Bilim Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢
Hastaliklart Anabilim Dali, Istanbul

Febril nétropeniden sorumlu baslica etkenler gram pozi-
tif olarak koagulaz-negatif Staphylococcus, Staphylococcus
aureus ve enterococcus spp; gram negatif olarak ise
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Enterobacter spp,
Pseudomonas aeruginosa dir. Hematopoetik koék hticre
transplantasyonu (HKHT) 6ncesi uygulanan miyelo-ablatif
yuksek doz tedavinin sonucu gelisen mukozit bakteriyemi
riski artirmaktadir. Kinolon profilaksisine ragmen kemo-
terapiye sekonder mukozal hasar olusan gastrointestinal
sistem kokenli gram negatif bakterilerin neden oldugu
enfeksiyonlar 6n plana ¢ikmaya baslamistir.

Amag: Tek merkezde HKHT seyrinde gelisen gram
negatif bakteriyemilerin geriye dontk analizi, Ureyen
mikroorganizmalar, antibiyotik duyarhligi, ve direng¢ 6zel-
liklerinin karsilastirilmasi.

41. Ulusal Hematoloji Kongresi
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Hastalar: Hastanemiz HKHT Unitesi'nde 01.08.2010
tarihi ile 01.03.2015 arasinda475 hastaya HKHT yapil-
mistir. Yetmis yedi hastada (nakil yapilan 475 hastanin
%16,2’si)toplam 84 gram negatif bakteriyemi atag1 saptan-
mistir. Kan kulttirinde tireme olan hastalarin 401 otolog,
24 allojenik, 10’u akraba dis1 ve 3’tthaploidentik nakil idi.
Kan kultiriinde treme zamani nakil sonrasi ortalama
7,6£6,8. (1-37) glinlerde olmustur. En sik ureyen ilk tg¢
bakteri E.coli, K.pneumoniae, P.aeruginosa’dir (Tablo 1).

Tam tureyen gram negatif bakterilerin genislemis
spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) (+)orant %35.7(n:30)
Karbapenamaz) (KP) (+%7.1(n:6) antibiyotik duyarlhli-
81; Imipenem, meropenem %85,7(n:72) siprofloksasin
%44(n:37), E.coli’de GSBL(+) oran1 %54,3, KP (+) %0 iken
K.pneumoniae’de GSBL(+) orani 43,5, KP (+) %8,7 dir. En
sik treyen ilk ti¢ bakterinin antibiyotik duyarlilik orani
Tablo2’de gosterilmistir.

Tartisma: HITIT-II calismasinda E.coli GSBL(+) %42
K.pneumoniae GSBL(+) %41 P.aeruginosa imipenem
%70, piperasilin-tazobaktam %82 duyarli bulunmustur.
GSBL (+) Enterobacteriaceae uyelerine bagl infeksiyon-
larin oraninin artmasi sonucunda karbapenemler tedavi
icin daha sik tercih edilmeye baslamistir. Uctincti kusak
sefalosporinler, florokinolonlar ve karbapenemler kolleral
hasar yaparak direncli suslarin seleksiyonuna neden
olmaktadir. Genel insidansa gére GSBL(+)lik oranimizin
daha yuksek olmasi ve karbapenamlari daha sik kul-
lanildigimizdan P. aeruginosa suslarinda karbapenam
direnci hastanemizde daha fazla saptanmistir. bizim insi-
dansin beliritlmesi, Gram-negatif bakteriyemileri halen
onemli bir komorbidite olusturmaktadir. Hastaneden
taburcu edilen hastalarin %50’sinde 3 ay boyunca
KPC-Ureten K.pneumoniae tasiyiciifinin devam ettigi
biliniyor. Karbapenamaz yapan suslarin artmasi, buna
bagh elimizde son segenek olarak bulunan kolistinin sik
kullanimi ve diren¢ gelisimi kac¢inilmazdir. Elimizde yeni
antibiyotiklerinde bulunmadigl géz 6nline alinirsa kar-
bapenem kullanimindan kacinilmali, hastane florasinin
saptanmasi icin diizenli stirveyenas calismalar: yapilma-
11, akilc ilag kullanimui ile uygun empirik tedaviler baslan-
mali, kiltlr sonuglarina gére deeskalasyon yapilmalidir.
Anahtar Kelimeler: Kok hiicre nakli, gram negatif bakteriyemi

Tablo 1.
n %

Escherichia coli 35 a7
Klebsiella pneumoniae 23 274
Pseudomonas aeruginosa 15 17.9
Enterobacter aerogenes 3 3.6
Stenotrophomonas maltophilia 1 1.2
Serratia marcescens 1 1.2
Diger 2 2.4
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Tablo 2.
E. coli Ky i P aer
%(n:35) %(n:23) %(n:15)
Ampisilin-sulbaktam 171 217
Amoksisilin-Klavulonat 20 217
Sefuroksim-NA 34.3 39.1
Seftriakson 429 47.8
Seftazidim 42.9 47.8 100
Sefepim 62.9 435 46.7
Sefaperazon-sulbaktam 60 56.5 40
Piperasilin-tazobaktam 60 435 46.7
Ertapenem 100 87
imipenem 100 91.3 40
Amikasin 80 87 60
Gentamisin 71.4 60.9 46.7
Siprofloksasin 22.9 56.5 46.7
Trimetoprim-Sulfometaksazol 8.6 26.1
Tigesiklin 100 100
Kolistin 100 100 86.7

Abstract: 574 §S-025
DONDURULMUS KORDON KANI ILE YAPILAN
NAKILLERDE HUCRESEL CANLILIK VE KAYIP
ORANLARI. Gulstin Karasu', Vedat Uygun?, Mediha
Kazik Akcan®, Suar Caki Kili¢!, Hayriye Daloglu?,
Seda Oztiirkmen?, Alphan Kiipesiz®, Zeynep Dinger?,
Kubra Uzun', Pinar Kurt Hos?, Volkan Hazar®, Akif
Yesilipek!. ‘Bahcesehir Universitesi Tip Fakiiltesi,
Géztepe Medicalpark Hastanesi, 2Bahcesehir Universitesi
Tiwp Fakiiltesi, Antalya Medicalpark Hastanesi, Antalya,
3Akdeniz Universitesi Tip Fakliltesi, Pediatrik Hematoloji
Bilim Dali, Antalya

Amagc: Kok hticre kaynag olarak kordon kaninin(KK)
kullanildigr hematopoetik kok hticre nakillerinde (HKHT),
diger bilinen faktérlere ek olarak, basariyy1 etkileyen
onemli bir faktér de dondurulmus huicrelerin eritildikten
sonraki sayis1 ve canliligidir. Bu calismada; akraba dis:
KK nakli yapilan olgularda kullanilan trtnlerdeki, eritme
sonrasi hticre kayiplar1 ve canlilik oranlarinin belirlen-
mesi ve canlilik oranlarinin saklanma sureleri yéntinden
karsilastirilmasi planlanmistir.

Yontem: Agustos 2005-Mart 2011 tarihleri arasinda
Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik Kemik iligi
Nakil Unitesi, Mart 2011- Agustos 2015 Tarihleri arasin-
da Goztepe ve Antalya Medicalpark Hastaneleri Pediatrik
kemik 1ligi Nakil Merkezlerinde ekibimiz tarafindan ger-
ceklestirilen akraba disi KK nakillerinde kullanilan 107
akraba dist KK tUnitesi retrospektif olarak degerlendiril-
di.107 Unite 106 transplantta kullanildi, 1 hastaya cift
KK ile transplant yapildi.

Sonuglar: Urtinlerin saklanmasi ile kullanilmasi
arasinda gecen slre median 42 ay(aralik 2-130ay) olarak
bulundu. Kordon kani bankalarindan bildirilen median
toplam cekirdekli hticre(TNC) sayis1 18.3(aralik:2.4-69.0)
x107/kg iken transfiizyon 6ncesi degerlendirmede hesap-
lanan median TNC sayis1 11.8 (aralik:1.5-50.2) x107/kg
olarak bulundu. Median canlilik orani %86 (aralik:15-100)
idi. Toplam c¢ekirdekli hticrelerdeki kayiplar agisindan
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bakildiginda; ortanca %71.3 (aralik: %9-%170) oranin-
da hticre sayisinin korundugu izlendi. Median CD34(+)
htiicre sayilari; KK bankasi tarafindan bildirilen ve eritme
sonrasl hesaplanan sirasi ile 8.1x105/kg (Aralik: 0.48-
48.3) ve 4.6x10%/kg (Aralik: 0.07-29.2) olarak belirlendi.
Median CD34(+) hticre kazaniminin %59 (Aralik: 2.7-
292) oldugu gortldua. Saklanma sureleri ile huicrelerin
canlilik oranlar1;, TNC ve CD 34(+) huicrelerdeki kayiplar
arasindaki korelasyona bakildiginda yalnizca saklama
suresi ile canlihk oranlar1 arasinda anlamli korelasyon
saptandi(p=0.001,r=-0.31). 5 yildan daha kisa ve daha
uzun saklama suresi olan Urunler karsilastirildiginda
TNC ve CD34 kazanimi acisindan fark saptanmazken,
5 yildan daha eski Urtinlerde viabilitenin daha dustk
oldugu goruldii(84+14vs73+15,p=0.001). Engrafman olan
ve graft rejeksiyonu ile sonug¢lanan nakillerde kullanilan
Urtnlerin ozellikleri karsilastirildiginda eritme oncesi
TNC (p=0.03) ve CD34 hticre sayisi(p=0.019), eritme son-
rasit TNC(p=0.09) ve viabilite (p=0.046) engrafman acisin-
dan anlamli degisken olarak belirlendi.Saklama suresi,
TNC ve CD34 hticre kazanim oranlari ve eritme sonrasi
CD34 sayisinin engrafman Uzerine etkisi saptanmada.
Sonug: Sonug olarak dondurma ve eritme islemleri
TNC acisindan median %30, CD34 hucreler acisindan
median %40’lik kayiba neden olmaktadir.Saklama stre-
si uzadikca hiicrelerin canlihi@ azalmaktadir. Ozellikle
sinirda hticre sayisi olan KK urtnleri secilirken bu kayip
oranlarinin akilda tutulmasinin nakil basarisini dogru-
dan etkileyecegi kanaatindeyiz.
Anahtar Kelimeler: Kok hticre nakli, kordon kani, canlilik

Abstract: 150 55-026
POST TRANSPLANT ERITROSITOZ GELISEN 11
VAKANIN ANALiZi. Selami Kocak Toprak!, Gtiltekin
Pekcan', Pinar Ataca!, Erden Atilla!, Sinem Civriz
Bozdag!, Meltem Kurt Yuksel'!, Ginhan Gurman!,
Pervin Topguoglu'. !Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi,
Hematoloji Bilim Dali, Ankara

Amag: Post transplant eritrositoz (PTE) allojeneik
hematopoietik kék hticre nakli (AHKHN) sonrasinda
beklenen bir komplikasyon degildir. Mahmood ve ark. 3
Aplastik anemili hastada PTE gostermistir. Biz merke-
zimizde takip ettigimiz PTE gelisen 11 vakayi sunmayi
amacladik

Ara¢ ve Yontemler: Merkezimizde takip ettigimiz
945 AHKHN hastasindan 11 tanesinde izlemde PTE gelis-
mistir. Hastalarin tanilari; 4 akut myeloblastik 16semi
(AML), 2 paroksismal nokturnal hemoglobintri (PNH), 1
myelodisplastik sendrom (MDS), 2 kronik myeloid 16semi
(KML), 1 primer myelofibrosis (PMF), 1 fankoni aplastik
anemisidir.

Bulgular: Hastalarin 6zellikleri tabloda 6zetlenmistir.
Tum hastalar erkektir. Bir akrabadisi ve 9/10 uyumlu
donérden nakil disinda tim hastalar tam uyumlu akra-
ba donorlerden nakil olmustur. PMF ve fankoni aplastik
anemisi tanili hastalarda koék hticre kaynagi olarak kemik
iligi kullanilirken diger hastalar periferik kan kék htcre-
leriyle nakil olmuslardir. Bir KML hastas1 APKHN sonrasi
nuks ettikten sonra tirozin kinaz inhibitérleriyle remis-
yona girmistir. Eslik eden lokositoz veya trombositoz
yoktur. Tim hastalarda hiperviskozite semptomlar: sap-
tanirken organomegali bulunmamaktadir. Eritropoietin
duizeyleri tim hastalarda normalin Ust siirindadir.
JAK2V617F mutasyonu tim hastalarda negatiftir. 2/11
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hastada bronsiolitis obliterans (BO) ve 5/11 hastada kro-
nik graft versus host hastaligi (GVHH) tespit edilmistir.
Hicbir hasta sigara kullanmamaktadir. Tim hastalar
GVHH profilaksisi olarak siklosporin almislardir.

Sonug: Karaciger GVHH, BO ve siklosporin sekonder
eritrositoza sebep olabilir fakat nedenini ac¢iklayan kanit
bulunmamaktadir. Tim hastalarin erkek olmasi erit-
rositoz olusumunda risk faktorii olmaktadir. Bir hasta
disinda hepsinde APKHN sonrasinda en az bir yil gec-
mistir. PTE ile iligkili vakalar arttik¢a eritrositoz etyolojisi
lzerine calismalar gelistirilebilecektir.

Anahtar Kelimeler: Eritrositoz, Allojeneik K6k Huicre Nakli

Tablo 1. Hasta ozellikleri
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Abstract: 317 SS-027
HEMATOPOIETIK KOK HUCRE NAKLI YAPILAN
COCUKLARDA GORULEN ENDOKRINOLOJIK
VE METABOLIK KOMPLIKASYONLARIN
DEGERLENDIRILMESI. Dilek Gtirlek Goékcebay!, Fatih
Azik', Cengiz Bayram!, Arzu Yazal Erdem!, Zekai
Avct', Pamir Isik!, Nese Yarali!, Fatma Demirel?,
Bahattin Tung!, Namik Ozbek!. ‘Ankara Cocuk Saghdgt
ve Hastaliklart Hematoloji Onkoloji Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Pediatrik Hematoloji, Ankara, ?Ankara Cocuk
Sagligt ve Hastaliklart Hematoloji Onkoloji Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Pediatrik Endokrinoloji, Ankara

Giris: Cocukluk caginda endokrin sistem, hematopo-
ietik kok hticre nakli (HKHN) oncesinde verilen yuksek
doz kemoterapi veya 1sinlamadan sik¢a etkilenmektedir.
Ayrica nakil sonrasi graft-versus-host hastalign (GVHH)
gelisimi nedeniyle kullanilan immunsupresif ilaglar da
dislipidemiye neden olabilir. Hormonal disfonksiyon
gelisme riskini belirleyen faktérler arasinda nakil sirasin-
da hastanin yasi, cinsiyeti, kullanilan hazirlama rejimi,
steroid ve diger immunsupresif ilaglar yer alir.

Amacg: Bu calisma c¢ocuklarda HKHN’nin tiroid,
gonadlar, glukoz ve lipid metabolizmasi Uizerine olan ge¢
yan etkilerinin arastirilmasi amaciyla planlandi.

Sonuclar: Nisan 2010- Temmuz 2015 tarihleri ara-
sinda hastanemizde HLA uyumlu akraba donérden
HKHN yapildiktan sonra 2 yilini tamamlamis 77 has-
tanin dosyas: geriye déntik olarak incelendi. Nakillerin
6’s1 otolog (%7), 71’1 (%93) allojeneikti. Hasta demografik
ozellikleri Tablo 1’de belirtilmistir. Tiroid fonksiyonlar:
degerlendirildiginde 2 hastada nakil éncesinde hipotiroidi
saptanarak L-tiroksin baslandi, nakil sonrasi toplam 9
hastada (%11,6) hipotiroidi saptanarak tedavi baslandi.
Nakil sirasinda hasta yasimnin <10 olmasi, hazirlama
rejiminde busulfan ya da total vicut isinlamas: (TVI)
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uygulanmasinin hipotiroidi goérilme sikligi tizerine etki-
sinin olmadig saptandi. Dislipidemi nakil 6ncesinde 26
hastada saptand: (%33,7), HKHN sonras: 3. ayda 35’e
(%45,5) yukseldigi; kolesterol ve trigliserid dtizeylerinde
istatisiksel olarak anlamli artis oldugu saptand:i (sira-
styla, p<0,001, p=0,046). Kolesterol dlizeyinin 6 ve 12.
aylarda nakil 6ncesine gore anlamli derecede ylksek
oldugu goérulda (sirasiyla, p=0,014, p=0,015) (Tablo 2).
Nakil sonras: trigliserid, kolesterol ytksekligi veya dislipi-
demi ile kronik GVHH, steroid kullanimi, hazirlama reji-
minde busulfan veya TVI kullanilmasi arasinda anlaml
iliski saptanmadi. Glukoz metabolizmas: degisiklikleri
incelendiginde 1 hastada nakil sirasinda akut GVHH
nedenli steroid kullanimina bagli diabet gelismesi nede-
niyle insulin kullanildi. Nakil sonras: 12 (%15,5) hastada
bozulmus glukoz toleransi saptanarak endokrinoloji taki-
bine alindi. Bozulmus glukoz toleransi ile kronik GVHH,
steroid kullanimi, hazirlama rejiminde busulfan veya TVI
kullanilmas1 arasinda anlaml iliski saptanmadi. Nakil
sonrasi ortanca 1. yilda kizlarin 9’unda (%29) ovaryan
yetmezlik saptanarak hormon replasman tedavisi baslan-
di. Ovaryan yetmezlikle hazirlama rejiminde TVI, busul-
fan veya siklofosfamid kullanimi arasinda iliski saptan-
mazken, nakil yas1 >10 olan kizlarda ovaryan yetmezlik
sikliginin arttig saptand: (p=0,003).

Tartisma: Yapilan calismalarda cocuklarda HKHN
sonrasi hipotiroidi riski %30, glukoz ve lipid metabolizma
degisiklikleri %23,1, puberte gecikmesi %57 oraninda
bildirilmistir. Cocukluk caginda HKHN sonrasi endok-
rinolojik komplikasyonlar hakkinda yapilan az sayida
calisma vardir. Buylimenin devami nedeniyle cocuklarin
gec yan etkiler acisindan diizenli multidisipliner takibi
onem tasimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kok huicre nakli, cocuk, endokrin
komplikasyon

Tablo 1. Kok hiicre nakli yapilan hastalarin demografik dzellikleri

Yas (ortalama yil,aralik) 8,8 (0,5-19)
Kiz/erkek 31/46
Tani

Malign 30 (%40)
Non-malign 47 (%60)
Kok hiicre kaynagi

Kemik iligi 64 (%83)
Periferik kan 11 (%14)
Kemik iligi-kordon kani 2 (%3)
Hazirlama rejimi

Busulfan igeren 55 (%71)
TVligeren 9 (%11)
Verilen iiriindeki CD34+ hiicre sayisi (ortanca, 106/kg) 3,76 (0,6-12,7)
Verilen driindeki cekirdekli hiicre sayisi (ortanca, 108/kg) 4,6 (0,7-12)
Notrofil engraftmani (ortanca /giin) 15 (9-42)
Platelet engraftmani (ortanca /giin) 23 (9-65)
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Tablo 2. Nakil 6ncesi ve sonrasinda lipid metabolizmasi degisiklikleri saptanan hastalanin dagimi

Hiperkolesterolemi  Hipertrigliseridemi ~ HDL diigiikligi Dislipidemi

(%) (%) (%) (%)
HKHN dncesi 5(6) 13 (16,8) 16(20,7) 26(33.7)
3.ay 4(5) 27 (35) 18 (23,3) 35 (45,5)
6.ay 9.(11,6) 12 (15,5) 5(6) 17 (22)
9.ay 5 (6) 8(103) 4(51) 9(116)
12,3y 10 (12,9) 709) 3(3,8) 13 (16,8)

Hematopoez/ Sitotokinler / Biiyiime Faktorleri,
Reseptarleri / lla¢ Farmakolojisi / Apopitoz

Abstract: 368 SS-028
NON-SELEKTIF COX INHIBITORU INDOMETAZIN ILE
SELEKTIF COX-2INHIBITORUNS-398’INBORTEZOMIB
ILE KOMBINASYONUN U266 MYELOMA HUCRE HATTI
UZERINE OLAN SITOTOKSIK ETKILERININ IN VITRO
KARSILASTIRILMASI. Ahmet Kerim Turesin', Hatice
Terzi’, Ahmet Altun®, Muhammet Mucahit Cicek?,
Fasun Gtltekin', Serdal Korkmaz*, Mehmet Sencan?.
!Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar
Anabilim Dali, *Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi,
Hematoloji Bilim Dali, *Cumhuriyet Universitesi Tip
Fakiiltesi, Farmakoloji Anabilim Dali, Sivas, ‘Kayseri
Egitim ve Arastrma Hastanesi, Hematoloji Béliimii,
Kayseri

Amagc: Multipl Myeloma (MM), yeni ajanlarla ytuksek
doz kemoterapi ve otolog kok hticre nakli gibi tedavi
modalitelerine ragmen tamamen kur saglanamayan bir
malignitedir. Bir¢ok solid timoérde Cyclooxygenase 2
(COX-2) nin, kanser buyumesini aktif olarak destekle-
digine dair calismalar bulunmaktadir. MM’da COX-2
ekspresyonu orani hakkinda veriler degisken olmakla
birlikte, COX-2 eksprese eden myeloma htcrelerinin
terapotik hedef olma ihtimali ytuksektir. Biz de ¢alisma-
miz1 non-selektif COX Inhibitérii indometazin ile selektif
COX-2 inhibitérii NS-398’in bortezomib ile kombinasyo-
nun Myeloma huicre hatt1 tizerine olan sitotoksik etkileri-
nin in-vitro karsilastirilmasini amacladik.

Materyal ve metod: Calismada ATTC (American Type
Cell Collection)’dan temin edilen saglikli hticreler Myelom
(U266) hticre hatlar1 kullanilmistir. U266 myelom htic-
releri ise RPMI 1640 medium icerisine %10 FBS (Fetal
Bovine Serum) ve %1 de penisilin streptomisin katilmasi
ile elde edilen hticre kulttiri medium karisimlar: kullani-
larak 25 cm?lik ya da 75 cm?lik flasklarda ekilmislerdir.
Htucreler konfliense ulastiklarinda (%70 yogunluga gel-
diklerinde) pasajlanmak suretiyle ¢ogaltilmistir. XTT testi
kullanilarak sitotoksisite degerlendirilmistir.

Bulgular:Calismamizda hem selektif COX-2 inhibi-
tért olan NS-398 in hem de non selektif COX inhibitéri
olan indometazinin konsantrasyona bagmli olarak in
vitro ortamda U 266 myelom hticre hattinda sitotoksik
etkilerini gdzlemledik. Indometazinin sitotoksik etkisinin
daha gticlti oldugu fakat selektif cox-2 inhibitérti NS-398
ile aralarinda istatiksel olarak anlamli fark olmadigini
saptadik. Bortezomib de beklenildigi tizere, COX inhi-
bitorlerine benzer sekilde, konsantrasyonuna bagli bir
sekilde MM hticre hattinda sitotoksik etki meydana
getirdi. Bortezomibin hem NS 398 hemde indometazin
ile yapilan kombinasyonlari, bu ajanlarin tek baslarina
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meydana getirdikleri sitotoksik etkiden daha glclu bir
sitotoksik etki meydana getirmistir.indometazin, etkisiz
oldugu konsantrasyonlarda, bortezomib ile kombine
edildigi takdirde, bortezomibin tek basina olan sitotoksik
etkisini 4 kat artirdig1 gézlenmistir. Hem bortezomib hem
de COX inhibitérlerinin dustik konsantrasyonlar: kom-
bine edildiginde, tek baslarina sitotoksik etki meydana
getirmeyen bu kombinasyonlarin, birlikte gticlii bir sito-
toksik etkinlik meydana getirdikleri goralmusttr.
Sonug¢: Multipl Myeloma tedavisinde yeni ajanlara
ihtiya¢ oldugu bir gercektir. COX-2 ekspresyonu myelo-
ma hastarinda prognozu negatif olarak etkilemektedir.
Bizde calismamizda, COX-2 inhibitérlerinin, bortezomib
gibi konvansiyonel tedavide kullanilan ilaclarin etkin-
liklerini anlamli sekilde artirabildigini ve bu ilaclarin
klinik pratikte daha dustk dozlarda uygulanarak yine
de klinik etkinlik saglanabilecegini gosterdik. Bu durum
ajanlarin yan etkilerini de azaltacaktir. Calismamizda
gosterdigimiz kombinasyon ve benzer kombinasyonlar
Myelom tedavisinin gelecegini sekillendiren umut verici
yaklasimlardir.
Anahtar Kelimeler: Multipl Myeloma, COX, Sitotoksisite
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infeksiyon ve Destek Tedaviler

Abstract: 269 $S-029
TRAKYA UNIVERSITESI TIP FAKULTESI HEMATOLOJI
BILIM DALI KLINIGINDEKI VANKOMISIN DIRENCLI
ENTEROKOK KOLONiZASYONU VE IiLISKILi
ETMENLER: 2015 YILI GUNCELLEMESI. Elif Gtilstim
Umit!, Figen Kuloglu?, Ahmet Muzaffer Demir!. !Trakya
Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢c Hastaliklart Hematoloji Bilim
Dali, Edirne, 2Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi, Infeksiyon
Hastaliklart Anabilim Dali, Edirne

Giris: Vankomisin direncli enterokok (VRE), sikli-
&1 giderek artan ve tedavisi glic olan hastane kokenli
infeksiyon etkenlerindendir. Hastanede yatmak, genis
spektrumlu antibiyotiklerin kullanilmas:i ve immun-
supresyon varligi VRE kolonizasyonu i¢in major risk
faktorlerindendir.
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Amacg: Calismamizda VRE kolonizasyonu icin 6énemli
olabilecek risk faktérti ve hastalarin 6zellikleri ile koloni-
zasyon arasindaki iligkileri degerlendirmeyi amacladik.

Metod: Agustos 2012 ile Agustos 2015 tarihleri ara-
sinda faktiltemiz Hematoloji kliniginde yatan ve VRE anal
kolonizasyonu saptanan 66 hasta calismaya alindi. VRE
acisindan duzenli surveyans yapilmakta oldugundan
VRE pozitifligi saptanan hastalarin demografik verileri ve
birincil hastaliklarina iliskin veriler dosyalarindan kayit
edildi.

Bulgular: Calismaya alinan hastalarin 28 kadin,
381 erkek idi. Yas ortalamas: 58.7 (19-85) idi. Akut
myeloid 16semi (AML), Lenfoma ve multipl myelomlu
hastalarda daha siklikla VRE kolonizasyonu oldugu goz-
lendi. Hastalarin %42.4’tinde 6nceye ait gastrointestinal
sikayetler mevcuttu. Hastalarin 27’sinde (%40.9) nekro-
tizan enterokolit gézlendi. Hastalarin 46’sinda (%69.7)
hipogammaglobulinemi mevcuttu. Hastaneye yatis sayisi
ele alindiginda hastalarin %48.5’inde ilk yatista VRE
kolonizasyonu saptanirken bu sikligin yatis sayis: ile
iligkili olmadig: gozlendi. Performans durumu degerlendi-
rildiginde 7 hasta ECOG 1 (%10.6), 13 hasta 2 (%19.7),
46 hasta ise ECOG 3-4 idi (%69.7). 16 hastanin (%24.2)
Karnofsky performans skoru %50 ve tizeri iken, 28 has-
tanin (%42.4) 20 ve alt1 idi. Hastalarin %69.7’sinin remis-
yonda olmadig gozlendi.

Sonuclar: VRE kolonizasyonu, hematoloji/onkolo-
ji kliniklerinde hizli yayilan ve kontrol altina alinmasi
gli¢c bir problemdir. Hastaneye yatis sayisindan ziyade,
tan1 sirasinda hipogamaglobulinemi bulunmasi, perfor-
mansin distk olmasi ve remisyona girmemek kolonize
olmaya iligkin risk faktértidir. Hematolojik maliniteler
ve tedavileri seyrinde notropenik eterokolit ve diyare gibi
ciddi ve hayat: tehdit edici komplikasyonlar VRE kolonize
olan hastalarda daha siklikla gbzlenmistir.

Anahtar Kelimeler: VRE, Hematolojik malinite

Abstract: 293 §S-030
MULTIiPL MIiYELOM HASTASINDA STRONGILOIDES
STERCORALiS PULMONER ENFEKSiYONU. Tuba
Soysal!, Birgiil Onec?, Emel Caliskan?, Yusuf Aydin,
Tansu Sav®, Elif Nisa Unlii. 'Diizce Universitesi Tip
Faktiltesi, Ic Hastaliklart Anabilim Dali, Diizce, 2Diizce
Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematroloji Bilim Dali, Diizce,
3Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji
Anabilim Dali, Diizce, “Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi,
Endokrinoloji Bilim Dali, Diizce, “Diizce Universitesi Tip
Faktiltesi, Nefroloji Bilim Dali, Diizce, “Diizce Universitesi
Tiwp Fakiiltesi, Radyoloji Anabilim Dali, Diizce

Giris: Strongyloides stercoralis (S. stercoralis) tropi-
kal iklim kusaginda endemik olarak, Turkiye gibi ihiman
ulkelerde ise yalniz immunsuprese hastalarda sporadik
olgular seklinde gortlen intestinal bir nematoddur.
Immiuinstiprese kisilerde 6liime yol acabilen en énemli
helmint enfeksiyonudur. Burada multipl miyelom (MM)
tanisiyla tedavi gérmekte olan hastada erken taninarak
ciddi seyretmeksizin tedavi edilebilen S. Stercoralise bagh
pnoémoni olgusu sunulmustur.

Olgu Sunumu: Refrakter MM tanisi ie 3 yildir tedavi
gbéren ve UclUnclt basamak tedavi olarak lenalidomid
+ deksametazon (LD) tedavisi almakta olan 78 yasin-
da erkek hasta, istahsizlik, yogun ve koyu kahverengi
renkli balgam, hemoptizi sikayeti ile poliklinige basvur-
du. Hastanin fizik muayenesinde sol akciger alt zonda

41. Ulusal Hematoloji Kongresi
Bildiri Ozetleri Kitabi



SOZEL BILDIRILER

belirgin olmak Uizere bilateral solunum sesleri azalmisti
ve vicudun cesitli yerlerinde kasintiya sekonder ekskor-
yasyon mevcuttu. Pnémoni 6ntanisi ile yatirilan hastanin
Immunglobulin dutizeyleri diisiik ve kemoterapi almakta
oldugu icin immunsupresif kabul edilerek ampirik anti-
biyotik tedavisi (levofloksasin) baslandi. Balgamda gram
ve giemsa boyamayla cogu polimorfontikleer karakterde
yogun lokositler ve S. stercoralis larvalar (Sekil 1) gortil-
du. Larvalar gaitada saptanmazken kulttirlerde patojen
balteri tremedi. Akciger grafisinde belirgin infiltratif
gérintii olmamasina ragmen, kontrastsiz bilgisayarh
tomografide (BT, Sekil 2) her iki akcigerde subplevral
alanlarin nisbeten korundugu, alt zonlara dogru azalan
yaygin buzlu cam yogunluk alanlarini ortaya koydu.
Strongiloidiaz iligkili akciger enfeksiyonu kabul edile-
rek, albendazol 3 glin 1x400mg, sonrasinda 1x200mg
dozunda 21 gin ve sekonder immun yetmezlik nedeniyle
insan immun globulin (IVIG) tedavisi (400 mg/kg, tek
gun) planlandi. Tedavi ile ilk haftanin sonunda hastanin
kliniginde belirgin iyilesme goézlendi ve balgam inceleme-
lerinde larvalarin tamamen kayboldugu goruldu.

Tartisma: Strongiloidiyaz, S. stercoralisin yol ac¢tig,
eriskin seklinin insan ince bagirsak ceperinde, larva-
larinin ¢esitli organlarda parazitligi ile ortaya ¢ikan bir
nematod enfeksiyonudur Enfeksiyon insanda, topraktaki
filariform larvanin deriden girmesiyle baslar ancak cilt
bulgular: genel olarak minérdiir. Dissemine hastalik geli-
siminde humoral immun yetmezligin 6nemli rolti oldugu
dustnulmektedir ve okstirtk, balgam, hemoptizi, dispne
gibi semptomlarla kendini gésteren akciger tutulumu dis-
semine hastaligin en 6énemli parcasidir. Erken mtidahale
edilmediginde hastada ciddi pulmoner hemoraji ve solu-
num yetmezligi gelisebilir. Literatlirde multipl miyelom
hastalarinda 6 strongiloidiyaz bildirilmistir ve tamami
yogun bakim ihtiyaci olusturan ya da fatal seyreden
olgulardir.

Sonug: Strongiloidiyaz immunsuprese kisilerde 6ltiime
yol acabilen en o6nemli helmint enfeksiyonudur Bizim
olgumuzda erken donemde balgamda larvalarin goste-
rilmesi ile baslanan hizli tedavi yaninda IVIG tedavisi de
hastaligin hafif atlatilmasina katkida bulunmus olabilir
Anahtar Kelimeler: Strongyloides stercoralis, miyelom

Sekil 1.
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Sekil 2.

Abstract: 105 SS-031
FEBRILNOTROPENIDE GRANULOSIT TRANSFUZYONU.
Gonul Aydogan', Gonca Keskindemirci', Deniz Tugcu!,
Ferhan Akict', Zafer Salcioglu!, Arzu Akcay', Hulya
Sen!, Muge Gokce', Cengiz Bayram!, Ali Aycicek!,
Nuray Aktay Ayaz'. 'S.B. Kanuni Sultan Stileyman Egitim
ve Arastirma Hastanesi, Istanbul

Amagc: Son 30 yilda pediatrik onkoloji hastalarinin
klir oranlarinda 6nemli 6l¢tide diizelme olmustur. Tedavi
yogunlastikca enfeksiyéz komplikasyonlar daha 6nemli
hale gelmektedir. <500 nétrofil/mm? olarak tanimlanan
noétropeni, cocukluk cagi kanser tedavisinin en sik ve
ciddi yan etkilerinden biridir. Atesli tim nétropenik has-
talarin %12-17’sinde kamitlanmis bir bakteriyemi veya
fungemi mevcuttur. Enfeksiyonlar nedeniyle pediatrik
onkoloji hastasinda morbidite %30, mortalite ise %1
gorulmektedir. Grantlosit transfiizyonu (GTX) uzayan
noétropenide koruyucu veya tedavi edici olarak potansiyel
etkili bir ¢6ztim gibi gérunmekte olup morbiditeyle iligkili
bulunmustur. Yapilan calismalar GTX’in myeloablatif
tedaviyi takiben gelisen nétropenik periodu sinirlandir-
digin1 ve nétropeni komplikasyonlarini, max. CRP seviye-
sini ve antibiyotik kullanimini azalttigini géstermektedir.

Gerecler ve Yontem: Kanuni Sultan Stleyman EAH
Pediatrik Hematoloji-Onkoloji servisinde 23 hastanin 37
yuksek riskli febril nétropeni ataginda yapilan 170 kez
grantlosit transfliizyonu retrospektif olarak degerlendiril-
di. Grantlosit transflizyonu hastalarin genel durumlari,
fizik muayene bulgular1 ve kultir tGremeleri goéz 6ntine
alinarak mutlak nétrofil sayilar1 0-300/mm?® arasinda
iken yapildi. Kan grubuna uygun donér bir gece 6nce cag-
rilarak onam1 alindiktan sonra 8 mg dexametazon i.m. ve
480 mcg G-CSF s.c. uygulandi. 12 saat sonra dondérden
intermittan akim teknigi ile grantilosit ayrilarak hastaya
i.v. yolla verildi. Hastalarin notropeniden cikis sureleri,
atesli giin sayilari, gézlenen yan etkiler degerlendirildi.

Bulgular: Grantlosit transflizyonu yuksek riskli feb-
ril noétropenili 23 hastada atak basina 1-27 arasinda
degisen sayilarda olmak Uzere toplam 37 atakta 170 kez
yapildi. Hastalarin 8’i kiz 15% erkek idi. Yaslar1 6 ay ile
16 yas arasinda degisiyordu Urtin kalitesi ort. 1.41x10';
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2,14x10'° /m? bulundu. Hastalarda ortalama ates diisme
zamani: 6.54 gln ortalama nétropeniden cikis zamani
8.15 giin olarak saptandi. U¢ hasta yapilan tiim destek
tedavilere ragmen eksitus oldu. Bu hastalardan ikisinde
enfeksiyonun yani sira kontrol altina alinamayan prog-
resif primer hastalik mevcuttu. Bir hasta ise antibiyotik,
antifungal ve destek tedavilerine ragmen enfeksiyon
nedeni ile kaybedildi. Donérlerde 3 hastada hafif gri-
pal semptom disinda yan etki gozlenmedi. Grantlosit
transflizyonu esnasinda bir hastada allerjik reaksiyon
nedeni ile transflizyon sonlandirildi. Baska bir yan etki
gbzlenmedi.

Sonuc: Yapilan calismalar grantulosit transflizyo-
nunun myeloablatif tedaviyi takiben gelisen nétropenik
periodu sinirlandirdigini ve nétropeni komplikasyonlarini
max. CRP seviyesini ve antibiyotik kullanimini azalttigini
gostermektedir. Bizim calismamizda elde ettigimiz sonuc-
lar da bu bilgiyi desteklemektedir. Bununla birlikte daha
buyutk capta kontrollti calismalara ihtiya¢ vardir.
Anahtar Kelimeler: Febril nétropeni, grantlosit transfiizyonu

Kemik iligi Yetersizligi ve Miyelodisplastik Sendromlar

Abstract: 418 5S-032
PAROKSISMAL NOKTURNAL HEMOGLOBINURI
FARKINDALIGI. Hatice Karpis Duman!, Ozan Salim?,
Orhan Kemal Yucel?, Melike Ulubahsi?, Hediye
Soltekin?, Merve Aycicek?, Erdal Kurtoglu®, Levent
Undar?. ‘Akdeniz Universitesi, I¢ Hastaliklart Anabilim
Dali, Antalya, 2Akdeniz Universitesi, I¢ Hastaliklart
Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Antalya, *Antalya
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi, Antalya

Giris: Paroksismal Nokturnal Hemoglobintri (PNH)
yasami tehdit eden, ilerleyici, edinsel genetik bozukluk
sonucu olusan klonal bir hematopoetik kék hticre has-
taligidir. Klinik basvuru sekli oldukca cesitli, tanisi ve
tedavisi ise oldukca spesifiktir. Morbidite ve mortalitenin
onlenmesi i¢cin erken tani 6nemlidir.

Amag: Akdeniz Universitesi Tip Fakultesi Hastanesi
Ozel Hematoloji laboratuvarinda Floresan Aerolisin
(FLAER) kullanilarak akim sitometri yéntemi ile PNH testi
calisilmis hastalarin PNH testi istenen klinikler ile olasi
istem sebeplerinin (semptomlar, klinik ve laboratuvar
bulgulari) incelenmesi amaclanmistir. Cok ender gortilen
bu hastaligin farkli klinik basvuru sekilleri acisindan
hekim farkindaligi ve hangi klinikte ne dizeyde farkin-
dalik oldugu degerlendirilecektir. Ayrica kesin tani almis
olgularin siniflamasi ve klinik dokimu yapilacaktir.

Gere¢c ve Yontem: Bu calismaya 1-94 yas arasi
(median yas 47), 178 erkek (%45,9), 210 kadin (%54,1)
toplam 388 hasta alindi. Hasta dosyalar: retrospektif ola-
rak tarandi. Ozel Hematoloji laboratuvar: akim sitometri
(FLAER) sonuclarina ulasildi.

Bulgular: PNH testi istenen klinikler hematoloji (%85),
i¢c hastaliklar (%13) ve digerleri (genel pediatri, romato-
loji, fizik tedavi ve rehabilitasyon, gastroenteroloji, gégus
hastaliklar1 ve noroloji) (%2) seklindeydi. Tim hastalar
icerisinde %35.3"unde anemi (sekil 1), %30.7’sinde PNH
ile iligkili semptom, %?29.6’sinda tromboz, %28.3Unde
kemik iligi yetmezligi, %24.2’sinde anemi dis1 sitopeniler
ve %5.7’sinde ise renal yetmezlik oldugu goruldiu ve olasi
istem nedenleri olarak yorumlandi. 388 hastanin 38
(9.8)’'inde klon pozitifligi bulundu (sekil 2).
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Sonug: I¢ hastaliklar1 dist kliniklerinde, PNH nin
farkl klinik basvuru sekillerine ve endikasyon dis: istem-
lerin 6nlenmesine yo6nelik PNH farkindalik egitimi, i¢
hastaliklar1 kliniklerinde ise biling duizeylerine yonelik
egitimler gerektigi kanisindayiz.

Anahtar Kelimeler: PNH, farkindalik

Tim Hastalarda Anemiler

TUM TEST SONUGLARININ DAGILIMI

= KLON BOY
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Abstract: 498 SS-033
HEMOFAGOSITIK LENFOHISTIOSITOZ iLE PREZENTE
OLAN HAX 1 MUTASYONU POZITiF OLGULAR.
Tuba Hilkay Karapinar!, Deniz Yilmaz Karapinar?,
Yesim Oymak!, Yilmaz Ay', Bengli Demirag', Ayca
Aykut®, Huseyin Onay?®, Filiz Hazan®, Yesim Aydinok?,
Ferda Ozkinay®, Canan Vergin!. !Dr. Behcet Uz
Cocuk Hastaliklart ve Cerrahisi Egitim ve Arastuma
Hastanesi Pediatrik Hematoloji-Onkoloji Klinigi, Izmir,
2Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Hematoloji Bilim
Dali, Izmir, 3Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik
Anabilim Dali, Izmir, *Dr. Behget Uz Cocuk Hastaliklart ve
Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi Genetik Bélimii,
Izmir

Hemofagositik lenfohistiositoz (HLH); sitotoksik
T-lenfosit ve natural killer hticrelerinin fonksiyonlarinda
bozulma sonucu makrofajlarin ve T-lenfositlerin aktivas-
yonu, proinflamatuvar sitokinlerde asiri artis ve bun-
lara bagh ates, hepatosplenomegali, pansitopeni, tipik
biyokimyasal degisiklikler ve kemik iligi aspirasyonunda
hemofagositoz gortilmesi ile karakterizedir. Ailevi veya
edinsel olabilir. Ailevi HLH perforin geni veya sitotok-
sik grantllerin ekzositozu i¢in 6nemli genlerde olusan
mutasyonlar sonucu ortaya ¢cikmaktadir.

Bu calismada, hastaneye ilk basvurusu HLH atag: ile
olan, sonraki izlemlerinde Kostman sendromu tanisi alan
3 hastada izlenen 4 HLH atag1 ve HLH atag ile gelen olasi
Kostman sendromu tanili 1 hasta olmak lizere 4 hasta
sunulmustur.

Hastalar ve Yontem: izmir Dr. Behcet Uz Cocuk
Hastaliklar1 ve Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi
ve Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji
Klinikleri tarafindan izlenmekte olan konjenital nétropeni
tanili hastalarin retrospektif degerlendirmesi ile ¢alisma
yapimistir.

Bulgular:

Kostman sendromu tanili hastalar: Hastalarin has-
taneye ilk gelisleri HLH atag ile olup primer HLH icin
istenen sintaksin, perforin mutasyonlar: hepsinde nega-
tifti. UNC13D mutasyon analizi bir hasta hari¢ tim
hastalarda negatifti. Bir hastada UNC13D geninde (2
numarali hasta) IVS2 ¢.154-19 G>A (homozigot) ve IVS21
c.1992+5G>A (homozigot) varyasyonlar:i saptandi. Her
iki varyasyon da daha o6nce bilgi bankalarinda kayit-
Ii polimorfizmdi.Hastalarin atak sirasindaki bulgulart
Tablo 1°de verilmistir. Tim hastalar ataklar sirasinda 20
ayliktan ktiguktl. Ataklardan sonra izole nétropeninin
persiste etmesi Uzerine konjenital nétropeni acisindan
yapilan tetkiklerinde tim hastalarda homozigot HAXI
mutasyonu (c.130-131 ins A) saptandi. G-CSF tedavisi
baslandiktan sonra HLH atag izlenmedi.

Olas1 Kostman sendromu tanili hasta: Bu hasta
ayni zamanda 2 numarali hastanin kardesiydi ve HLH
tedavisinin 7. gintnde kaybedildi. Dokuz aylikken HLH
atag ile hastaneye yattiginda kardesinde daha 6nceden
tespit edilmis olan UNC13D varyasyonlari bu hastada
negatif olarak bulundu. Hastanin HLH ile bize basvur-
madan oénce 2 kez akciger enfeksiyonu nedeniyle baska
birimlerde tedavi edildigi 6grenildi ve o donemdeki tam
kan sayimlari incelendiginde hepsinde nétropeni oldu-
gu goruldtu. Kardesinde homozigot HAXI mutasyonu
da oldugundan bu hastanin eldeki mevcut kan yayma
preparatlarindan HAX I mutasyonu calisilmas: planlandi
ancak orneklerin hicbirinden genetik analiz calisilacak
sekilde optimal DNA elde edilemedi.
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Sonucg: Ailevi HLH otozomal resesif gecisli olup
halen daha genetik temeli aciklanamamis vakalar var-
dir. Literatirde HAX1 mutasyonu ile HLH arasindaki
iliskiye yonelik bir calisma bulunmamaktadir. HLH
atagl sonrasinda izole nétropeninin devam ettigi olgu-
larda erken G-CSF tedavisine baslanmali ve Kostman
Sendromu olasilig1 acisindan HAX I mutasyonu calisilma-
s1 dustntlmelidir.

Anahtar Kelimeler: HAX 1, hemofagositik lenfohistiositoz

Tablo 1. Hastalann HLH atak sirasindaki bulgular

Atak 5 Hasta
HLH tani  Atak 1 Atak 2 Atak 3 Atak 4  Olasi Kostman
kriterleri Hasta1 Hasta1 Hasta2 Hasta3  sendromu
Ates + + + + + +
Splenomegali + + + + + +
Sitopeni
Hemoglobin (g/L) <90 8.2 7.6 75 6.4 6.7
Trombosit (x109/L) <100 76 80 175 78.9 130
Nétrofil (x10%L) <1.0 0.12 0.09 0.08 0.01 0.28
Hipertrigliseridemi
ve/veya
hipofibrinojenemi
Trigliserit (mg/dL) =265 357 365 261 310 220
Fibrinojen (mg/dL) <150 134 126 90 201 112
Ferritin (u/L) =500 503 697 1296 878 1593

NK hiicre activite

digikiagi + caligiimadi caligiimadi calsiimadi caligiimadi  caligiimadi

Soluble CD25 (U/mL) =2400 cahgimadi calgiimadi caligimadi cahigimadi  calhigimadi

Kemik iligi_nde . N i i n 4 i
hemofaositoz varligi
Enfeksiyon Akut EBV  Sugicedi  Akut CMV - S. sapro

HLH: Hemofagositik lenfohistiositoz EBV: Ebstein-Barr virus CMV: Sitomegalovirus S. sapro:
Staphylococcus saprophyticus

Kirmizi Hiicre Fizyolojisi ve Bozukluklan

Abstract: 599 SS-034
BETA TALASEMi HASTALARINDA KARDIYAK
VE HEPATIK MR GORUNTULEMESININ

DEGERLENDIRILMESi VE SELASYON TEDAVISi iLE
KORELASYONU. Zeynep Karakas!, Yasin Yilmaz',
Selime Aydogdu!, Serap Karaman', Memduh Dursun?.
![stanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk
Hematoloji Bilim Dal, Istanbul, 2Istanbul Universitesi
Istanbul Tip Fakiiltesi, Radyoloji Anabilim Dali, Istanbul

Amag: Beta talasemi hastalarinda demir birikimi
acisindan kardiyak ve hepatik manyetik rezonans (MR)
gortintilemesi 6nem kazanmaktadir. Bu calismanin
amaci, talasemi major ve intermedia tanili ¢gocuk hasta-
larda kardiyak ve hepatik MR gortinttleri ile serum fer-
ritin seviyeleri ve selasyon durumlar1 arasindaki iligkiyi
ele almaktir.

Yontem: Istanbul Tip Fakultesi Cocuk Hematoloji
Polikliniginden takipli talasemi major (n=90) ve talasemi
intermedia (n=24) tamili toplam 114 hasta calismaya
alindi.Hastalarin kardiyak ve hepatik MR goértuntile-
meleri uzman radyolog tarafindan degerlendirildi ve
T2* ile R2* degerleri hesaplandi.Hastalarin selasyon
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tedavi durumlan ile splenektomi durumlar: kaydedildi.
Hastalar, kardiyak T2* bulgularina gére 3 gruba ayrildi:
yuksek riskli grup (T2* MRI <10 ms), orta riskli grup (T2*
MRI 10-20 ms) ve dustk riskli grup (T2* MRI >20 ms).
MR gértinttileme bulgular ile selasyon tedavi durumlar:
SPSS ile istatistiksel olarak degerlendirildi.

Bulgular: Hastalarin ortalama yasi 24,77+9,87 yil,
ortalama hastalik stresi 21,36+10,11 yil saptandi. 40
hasta splenektomili idi.Ellidért hasta deferasiroks(DFX),
13 hasta deferiprone (DFP), 6 hasta DFO (deferoksamin),
2 hasta DFO ve DFX, ve bir hasta DFX ve DFP almaktay-
di.Ortalama serum ferritin seviyesi 2093 £1,97 ng/ml idi.
Serum ferritin seviyesi ile MR parametreleri karsilastirildi
ve su sonuclar bulundu: Kardiyak T2* degerleri ile zayif
negatif korelasyon (p=0,00, r=-0,35), hepatik T2* deger-
leri ile orta glicte negatif korelasyon (p=0,00, r=-0,43),
hepatik R2* degerleri ve karaciger demir konsantrasyo-
nu ile gticli pozitif korelasyon (p=0,00, r=0,61; p=0,00,
r=0,77) saptandi.Serum ferritin seviyeleri ile ALT ve AST
degerleri arasinda da zayif pozitif korelasyon saptandi
(p=0,00, r=0,39; p=0,00, r=0,36). Hepatik T2* degerleri
kiz cocuklarda daha ytksek (7,2 vs 4,0 ms; p=0,00),
ancak hepatik R2* (296,7 vs 495,8 Hz; p=0,00) ve kara-
ciger demir konsantrasyonu (9,6 vs 15,8 mg/g; p=0,00)
daha dustk saptandi.Serum ferritin (2291 vs 1262 ng/
ml; p=0,00) ve karaciger demir konsantrasyonu (13,8
vs 8,7 mg/g; p=0,00) talasemi major hastalarinda daha
yuksek bulundu.Selasyon tedavi durumlarina gére analiz
edildiginde, hepatik T2 degerleri DFX alan hastalarda
DFP alanlara gore anlamli sekilde daha ytuksek saptand:
(6,7 vs 3,9 ms; p=0,04).Serum ferritin seviyesi kardiyak
T2* gruplamasina gore orta riskten dtistik risk grubuna
dogru anlaml sekilde azalmis bulundu (4038 vs 1758
ng/ml; p=0,00).Karaciger demir konsantrasyonu ytksek
risk gruptan dusuk risk gruba dogru anlamli sekilde
azalmis olarak tespit edildi (21 vs 19 ve 11 mg/g; p=0,03
ve p=0,02).

Sonugc: Kardiyak T2* ve Hepatik R2 degerleri serum
ferritin ile korele bulundu.Serum ferritin seviyesinin
kardiyak T2* degeri ile negatif korelasyonu da goéz 6ntine
alindiginda, selasyon tedavisinin tercihi ve planlamasi
kardiyak T2* ve hepatik R2* bulgulariyla birlikte yapila-
bilecegi 6ne surulebilmektedir.

Anahtar Kelimeler: talasemi, kardiyak mrg, hepatik MRG,
selasyon

Abstract: 473 5S-035
COCUKLUK CAGI HEREDITER SFEROSITOZ
TANISI ALAN OLGULARIMIZIN RETROSPEKTIF
DEGERLENDIRILMESI. Ali Giingér!, Nese Yarali!, Ali
Fettah!, Ikbal Ok Bozkaya!, Abdurrahman Kara!,
Namik Yasar Ozbek!, Bahattin Tunc!. !Ankara Cocuk
Sagligt ve Hastaliklart Hematoloji Onkoloji Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Ankara

Giris: Herediter sferositoz (HS) 1/2000-5000 arasin-
da degisen gortlme sikligi ile beyaz irkta en sik gortilen
dogumsal hemolitik anemidir ve kan yaymasinda sfero-
sitlerin gortilmesi ve eritrositlerin artmis ozmotik frajilite-
si ile karakterizedir. Bu calismada hastanemiz hematoloji
boluminde 2008-2013 yillar1 arasinda takip edilen HS
tanili hastalarin demografik, klinik 6zellikleri ve laboratu-
ar bulgular ile takiplerinde ortaya ¢ikan komplikasyonla-
rin incelenmesi planlanmistir.
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Metod: Bu retrospektif calismaya Ocak 2008-
Eyltal 2013 tarihleri arasinda Ankara Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar1 Hematoloji Onkoloji EAH Cocuk Hematoloji
Bolumuline basvuran ve HS tanisi alan 65 hasta dahil
edildi.

Bulgular: Hastalarin ortalama tam yasi 4,3+4,4 yildi.
Kiz/erkek orani 1,09 idi. Tani yas1 ortalamasi hafif ve orta
HS’li hastalarda 5-6 yas iken, agir HSli hastalarda 1,5
yas idi. Hastalarnin 47’sinde (%72,3) aile 6yktst pozitif
saptandi, bunlarin 45’inde (%95,7) hastalik birinci derece
akrabada idi. En sik basvuru sikayeti %73,8 ile sarilikti.
Hastalarin bagvuru sirasinda yapilan fizik muayenelerinde
54 (%83,1) hastada ikter, 46 (%70,8) hastada ise dalak
palpabl bulundu. Hastalar laboratuar verilerine goére sinif-
landinldiginda 13*t (%20) hafif HS, 36’s1 (%55,4) orta HS,
16’s1 (%24,6) ise agir HS olarak degerlendirildi (Tablol).
Siniflama ile hastalarin ortalama hemoglobin, retiktilosit,
Hb/MCHC oran: ve Hb/RDW orani arasinda hafif HS ile
orta ve agir HS arasinda anlamh iliski saptand: ancak
orta HS ile agir HS arasinda anlaml iliski saptanmadi
(Tablo 2). Hastalarin takibinde 9 (%13,8) hastada aplastik
kriz gelisti. Hicbir hastada megaloblastik kriz gértlmedi.
Hastalarin 20’sinde (%30,8) safra kesesinde tas saptandi.
Hastalarin 39’unun (%60) en az 1 kez eritrosit transfuiz-
yon alma 6ykutst vardi 26 hasta hic eritrosit transflizyo-
nu almamisti. Eritrosit transfiizyon sikligi ile siniflama
arasinda anlaml iliski saptanmadi (p=0,210). Hastalarin
13ine (%20) splenektomi yapilmist: ve splenektomi yasi
ortancasi 8,3 yas idi. En kuictik splenektomi yas: 5 yas
idi. Splenektomi yapilan tim hastalara éncesinde kap-
sullt bakteri asilar1 yapilmisti. Splenektomi sonras: tiim
hastalar penisilin profilaksisine alinmisti. Hicbir hastada
splenektomi sonrasi sepsis veya tromboz gortilmemisti.

Sonuc¢: HS beyaz irkda en sik gortilen dogumsal
hemolitik anemidir. Anemi, sarilik, splenomegali sapta-
nan hastalarda HS akilda tutulmalidir ve aile Oyktsu
mutlaka sorgulanmalidir. En sik goérilen komplikasyon
safra kesesi tasidir ve bizim hastalarimizin da %30,8’inde
safra kesesinde tas olusmustu. Bu sebeple HS hastalar:
ozellikle safra tasi olusumu acgisindan aralikli olarak
abdominal USG ile takip edilmelidir. Calismamizda has-
talarimizda HS’ye neden olan eksik membran proteinleri
ve bunlara yonelik genetik calismalar teknik yetersizlikler
nedeniyle arastirilamamistir. Ulkemizde de sik géruldiigi
dustntlen bu hastalikla ilgili hem tanisal hem de genetik
yoénden daha fazla calismaya ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Sferositoz, cocuk, sarilik, splenomegali

Tablo 1. Herediter sferositozda hastaligin siniflandirimasi

Hafif Orta Agir
Hemoglobin(g/dl) 11.5-15 8-11.4 6-7.9
Retikulosit (%) 3-6 >6 >10
Bilirubin(mgydl) 1-2 2-25 >2.5
Eritrosit bagina spektrin
miktan (%) 80-100 50-80 40-60
Splenektomi Genellikle Ergenlikten Gerekli- mimkiinse 6

gerekmez once gerekli yasa kadar ertelenmeli

Tablo 2. Siniflamaya gore hastalarin laboratuvar degerleri

Hb (gr/dI) MCHC (gr/dI) RET (%) 7B (mg/di)
Ortalama. =SD Ortalama=SD Ortalama=SD  Ortalama=SD
Hafif HS 11,07+2,41 36,12+0,77 5,94+2,83 2,59+1,6
Orta HS 8,86=1,94 35,74+1,23 11,3+5,56 3,94+3,51
Agir HS 7,55+1,78 35,11+1,83 12,37+8,85 5,78+5,01
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Abstract: 547 5S-036
BEKLENMEYEN MOLEKULER PATOLOJI GOSTEREN
UC BETA TALASEMI OLGUSU: DELESYONEL
MUTASYONLAR. Zeynep Karakas!', Begiim Sirin Kocg!,
Guven Toksoy', Serap Karaman!, Huilya Kayserili', Oya
Uyguner!. ‘Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi,
Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Bilim Dali, Istanbul, 2Istanbul
Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik Bilim
Daly, Istanbul

Talasemi sendromlari en sik gorilen monogenik
hastaliklardir, hemoglobin zincirlerindeki sentez kusu-
ru sonucu meydana gelirler. Beta talasemi, beta globin
zincirinin sentez azligi veya yoklugu sonucu olusur.
Beta talasemi vakalarinin ¢cogunda saptanan molektler
patoloji nokta mutasyonlardir. Alfa talasemilerde ise
delesyonel mutasyonlar gorultir. Anemi ve/veya beta
talasemi minér klinik bulgular: gosteren, DNA dizi analizi
ile HBB gen mutasyonlari, strip assay ile 21 alfa talase-
mi mutasyonlar1 saptanmayan 22 pediatri hastasi, HBB
gen bolgesinde delesyon/duplikasyon acisindan arasti-
rildi. 22 hastanin 3 tinde ¢esitli heterozigot mutasyonlar
saptandi.

Cesitli heterozigot delesyonlar gosteren, beta talasemi
mindr tanisi olan ti¢ olgu sunuyoruz.

Olgu 1: 8 yasinda erkek hasta, demir tedavisine yanit
vermeyen hipkromik mikrotsiter anemi ile genel pediatri
polikliniginden tarafimiza yo6nlendirildi. Labaratuar bul-
gular1 Hb: 10 g/dl, MCV:59 fL, RBC: 5.13x10°/mm?, fer-
ritin: 63 ng/ml, HbA2: %3.1 idi. Tart1 ve boy 3.persantilin
altindaydi. Alfa ve beta talasemi mutasyonu saptanmadi.
MLPA teknigi ile genetik olarak yeniden degerlendirildi.
DNA dizi analizi ile beta talasemi acisindan normal sap-
tanirken, MLPA ile heterozigot delesyon saptandi.

Olgu 2: 2 yasinda erkek hasta, epilepsi nedeniyle
takipli oldugu noéroloji polikliniginden anemi nedeniyle
(Hb: 9.8 g/dl, MCV:59 fL, RBC: 5.17x10°/mm?) tarafimiza
yonlendirildi. Ferritin dtizeyi 4.6 ng/ml kadar dustk idi.
Demir replasman tedavisi sonras: Hb: 12.1 g/dl, MCV:67
fL, RBC: 5.7x10°/mm?3, HbF %18.5, HbA2 %2.3, HbA
%79.2 saptandi. Alfa talasemi mutasyonu saptanmadi.
HBB analizi normal idi, MLPA metodu ile heterozigot
delesyon(Gy(AyBof)0) saptandi.

Olgu 3: 4 yasinda erkek hasta hipokrom mikrositer
anemi ile basvurdu. Labaratuar bulgulart Hb: 11.1 g/
dl, MCV:63.1 fL, RBC: 5.41x10° /mm?, ferritin: 83 ng/
ml, HbA %80, HbA2: %3.4, HbF %9.1, HbP2 %3.5,
HbP3 %3.7 idi. MLPA metodu ile heterozigot delesyon
(Gy(AyBWofp)0) saptandi.

Nadir gortilen mutasyonlarin saptanmasi beta tala-
semi tarama, genetik danismanlik ve prenatal tanisi icin
onem tasimaktadir.

Anahtar Kelimeler: BetaTalasemi, mutasyon
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Koagiilasyon ve Fibrinoliz Bozukluklan

Abstract: 321 SS-037
HEMOFILIK ARTROPATI VARLIGI AZALMIS KEMIK
MINERAL YOGUNLUGU VE VITAMIN D EKSIKLIGI
ACISINDAN BIR RiSK FAKTORUDUR. Serdar Sahin?,
Muhlis Cem Ar', Sevil Sadri!, Isil Erdogan!, Ayse
Salihoglu!, Tugrul Elverdi!, Ahmet Emre Eskazan!,
Seniz Ongdren!, Teoman Soysal!, Yildiz Aydin!, Zafer
Baglar!. !Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi,
Hematoloji Bilim Dali, Istanbul, 2Istanbul Universitesi
Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklar, Istanbul

Giris: Yakin zamanlarda yayinlanan c¢alismalar
hemofili hastalarinin kemik yogunlugu agisindan riskli
grupta olduguna isaret etmektedir.Bu durum azalmis
fiziksel aktivite ve karaciger hastalig: ile iliskili bozulan
D vitamin metabolizmasina baglanmistir.Burada eriskin
hemofili hastalarinda kemik sagligini etkileyen faktorlerin
arastirildigr devam etmekte olan bir ¢alismanin énsonug-
lar1 sunulacaktir.

Ara¢ ve Yontem: Calismaya 29 agir, 7 orta derece-
li Hemofili A ve B hastas: dahil edildi.Hasta 6zellikleri
Tablo-1'de verilmistir.Kanadik¢ca tedavi alan 2 hasta
disinda tim hastalar profilaktik tedavi aliyordu ve hep-
sinin 1 veya daha fazla ekleminde hemofilik artropati
mevcuttu. Hastalarin hi¢ birinde dekompanse karaciger
sirozu yoktu.11 hastada eklem girisimi Oykitisi vardi
(RAS veya eklem replasmani) Hastalarin hi¢ biri vitamin
D takviyesi kullanmamaktaydi.Calismaya kabul edilen
her hastada kemik yogunlugunu goérmek icin DEXA ile
tarama, biyokimya, vitamin D (25hidroksi vitamin D) kal-
siyum, parathormon, alkali fosfataz bakildi.

Bulgular: Osteoporoz ve/veya osteopeni hastalarin
2/3"ande saptandi.Yirmiyedi hastada (%72)D vitamin
dtizeyleri 20ng/ml’nin altinda idi bu hastalarin yarisin-
da ise 10ng/mlden daha dustktt.Medyan lomber ve
femur T skorlar1 osteopeni diizeyinde (-1.2 and -2.2) idi.
Osteoporoz ve vitamin D dtizeyleri arasinda orta ve agir
hemofili gruplar1 arasinda anlamli bir fark gortilmedi.
Ancak agir hemofilik hastalarda lomber T skorlar: dustk-
tl (p=0.048) Eklem girisimi geciren hastalarda ise D vita-
min dizeyleri anlaml olarak distk bulundu (p=0.005).

Tartisma ve Sonuc: Calismamizin 6nsonuglar: glincel
literattirti destekler nitelikte eriskin hemofili hastalarinda
osteopeni ve osteoporoz sikliginin artmis oldugunu goster-
mektedir. Calismaya dahil edilen nispeten genc hemofili
kohortunun kemik yogunlugu ve D vitamin dtizeyleri yas
uyumlu saglikli poptilasyondan anlaml olarak dusutktir.
Bu durumun Turkiye gibi cok glines 15181 alan bir bolgede
gozleniyor olmasi ilgingtir. Eldeki veriler bozulmus eklem
hareket kabiliyeti ile diistik kemik mineral yogunlugu
arasinda bir iliski oldugunu destekler niteliktedir. Azalmis
kemik mineral yogunluguna yolactigl distintilen en énem-
li durum hemofilik artropati ile iliskili azalmis fiziksel akti-
vitedir. Birdiger neden glinese azalmis maruziyet olabilir.
Bu durum hemofilik artropati nedeniyle bu hastalarin eve
bagimli hale gelmesi ile aciklanabilir. Bu calismada hasta
alimi kapanmamistir.Calismanin sonlanmas: ve hastala-
rnin fiziksel, radyolojik ve yasam kalitesi ile iligkili sonuc-
larinin da ortaya cikmasi ile hemofililerde kemik sagligini
etkileyen faktorler aydinlatilmis olacaktir.

Anahtar Kelimeler: hemofilik artropati, kemik yogunlugu,
vitamin D
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Table 1. Hasta ozellikleri (n=36)

Yag (medyan [aralik]) 35 [20 - 55]
Hemofili Tipi (A/B), n 32/4
Genotip (siddetli/orta), n 29/7
Faktor aktivite diizeyi, % (medyan [aralik]) 0.4[0.1-4.2]
Tedavi sekli (profilaksi/talep iizerine) 34/2

Yillik kanama oranlari (medyan [aralik]) 4[1-12)
Eklem replasmani, hasta sayisi (%) 7(19)
Radyoaktif sinoviektomi, hasta sayisi (%) 7(19)
Ekleme herhangi bir miidahale, hasta sayisi (%) 11 (30.5)
Lomber T skorlar (medyan [aralik]) -1.2[-52-1]
Femur T skorlan (medyan [aralik]) -2.2[-3.9-0.6]
Vit. D, ng/mL (medyan [aralik]) 10.5 [1.3 - 45]
Kalsiyum, mg/dL (medyan [aralik]) 9.6[8.9-10.2]
Alkalen fosfataz, U/L (medyan [aralik]) 91.5[53-177]
Parathormon, pg/mL (medyan [aralik]) 39[20-179]
Hemoglobin, g/dL (medyan [aralik]) 14.75 [8.9 - 16]
Osteopeni, hasta sayisi (%) 12 (33)
Osteoporoz, hasta sayisi (%) 12 (33)
HBV/HCV/HIV, n 1/11/0

Abstract: 653 5S-038
VALPROIK ASIT TEDAVISI ALAN EPILEPSI HASTASI
COCUKLARDA PROKOAGULAN AKTIVITE VARLIGI.
Ozan Koc¢?, Sebahattin Vurucu!, Ibrahim Eker?,
Mutluay Arslan!, Mehmet Saldir?, Oguzhan Babacan?,
Orhan Gursel?, Biilent Unay!, Faysal Gok®. !Giilhane
Askeri Tip Fakliltesi, Cocuk Nérolojisi Bilim Dali, Ankara,
2Gtilhane Askeri Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematolojisi Bilim
Dali, Ankara, *Gtilhane Askeri Tip Faktiltesi, Cocuk Sagligt
ve Hastaliklart Anabilim Dali, Ankara

Valproik asid (VPA) tedavisinin, plateletler ve hemos-
tatik proteinler tizerinde hem pihtilagsma bozuklugu, hem
de pihtilasmada artis seklinde koagulasyon bozukluk-
luklarina yol acabilecegi bildirilmektedir. Calismamizda
bu degisikliklerin hemostaz tizerine global etkisini, fonk-
siyonel ve in vivo hemostazin in vitro olarak degerlen-
dirilmesinde halihazirdaki testler arasinda en uygun
test olan trombin jenerasyon testi ile degerlendirerek,
saglikli kontrol grubu ile karsilastirmay: amacladik.
Calismaya genetik epilepsili, sadece valproik asit tedavisi
alan, yaslar1 1-18 arasinda degisen, koagulasyon para-
metrelerini etkileyecek kronik bir hastaligi olmayan 58
epilepsili hasta ¢ocugu dahil ettik. Benzer 6zellikleri tasi-
yan 50 saglikli cocuktan da kontrol grubu olusturduk.
Calisma ve kontrol gruplarindaki cocuklarin hemogram
(hemoglobin, beyaz kuire, trombosit), serum aspartat
transaminaz, alanin transaminaz, Ure, Kreatinin, akti-
ve parsiyel tromboplastin zamani (aPTT), protrombin
zamani (PT), international normalized ratio, fibrinojen
dlizeyi ve trombin jenerasyon testleri calisildi. Calisma
grubunda ayrica serum valproik asit dizeyi calisildi.
Hemogram, biyokimya, koagulasyon ve serum valproik
asit Olgtimu testleri hemen, thrombin jenerasyon testi
icin hazirlanan 6rnekler daha sonra calisilmak tizere -80
derecede saklanmak kosulu ile calisildi. Calisma grubu-
nun aPTT (28.3 + 2,97 sn) ve PT (12.7 + 1.2) degerleri,
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kontrol grubuna gére (aPTT: 31.1 = 5.7 PT: 13.2 £ 0.89)
istatistiksel olarak anlamli distk saptand: (p<0.0001,
p=0.001, sirasiyla). Calisma grubunun endojen thrombin
potansiyeli degeri (1708 + 420 nM.dk), gecikme zamani
(lag time) (4,23 = 0.87 dk) ve tepe yuksekligi (peak height)
degeri (262 + 72 nM), kontrol grubu ile karsilastirildigin-
da (1260 = 267 nM.dk, 3.3 + 0.57 dakika, 237.5 + 64.8
nM, sirasiyla) istatistiksel olarak anlaml diizeyde artmis
olarak saptandi (p<0,0001, p<0,0001, p=0,02, sirasiyla).
Calismamizda elde edilen bu veriler, valproik asit kulla-
niminin hastalarda,genel olarak kabul géren ve 6zellikle
bu tedaviyi almakta olan hastalarin cerrahi islemlerinde
endiselere yol acan kanamaya egilimin aksine, prokoagu-
lan bir egilim olusturdugunu goéstermistir. Valproik asitin
antikoagulan faktorlerin Uretimini azaltip, koagulasyon
faktorlerin Uretimini artirarak, ayni zamanda da endotel
disfonksiyonu ve homosistein metabolizma bozuklugu
olusturarak prokoagulan egilim olusturdugu dusuntl-
mektedir. Bu etkiler, valproik asidin bilinen kanamaya
egilimi artiran yéntndeki hemostatik degisiklikleri den-
geleyerek, net hemostatik etkinin prokoagulan yoénde
olmasina yol agiyor olabilir. Konu ile ilgili daha genis
calismalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Valproik asit, epilepsi, hemostatik etki

Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif
Hastaliklar

Abstract; 206 $5-039
KRONIK LENFOSITIiK LOSEMI’DE ALLOJENEIK KOK
HUCRE NAKLiI DENEYIiMi. Giiltekin Pekcan!, Erden
Atilla!, Pinar Ataca!, Onder Arslan'. !Ankara Universitesi
Twp Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Ankara

Giris: Kronik lenfositik 16semi (KLL) en sik gortlen
eriskin l6semidir. Tedavi secenegi kisith kotti prognozu
olan hastalarda Allojeneik K6k Hticre Nakli (AKHN) tedavi
alternatifidir. EBMT Allojeneik nakli; yanitisiz veya purin
analoglar1 sonrasinda erken ntiks (12 aydan kisa), ptirin
analoglar1 veya otolog kok hticre nakli ile yanita ulasmis
hastalarda 24 ay icinde ntiks gelisirse veya p53 anomalisi
olanlarda 6nermektedir. Bu calismamizda KLL tanisi ile
allojeneik nakil yapilan hastalarimizi sunacagiz.

Arac ve Yontem: 2007°den glinimtuize kadar Unite-
mizde Allojeneik K6k Huicre Nakli yapilmis 7 KLL (5 E/2K)
hasta retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Hasta o6zellikleri tabloda verilmistir.
Hastalarin ortanca yasit 47dir (aralik,40-56). Tanidan
AKHNne kadar gececek stire 46 aydir (aralik, 7-82).
AKHN o6ncesi 7 hastadan 2’si (%59) kemorefrakter, 5
hasta ise (%71) tam remisyondadir. Bir hasta disinda
tim hastalar indirgenmis yogunluklu hazirlik rejimi
almislardir. 6/7 hasta (%86) tam uyumlu akraba donor-
lerden kok htuicre alirken bir hasta HLA 1 uyumsuz
akrabadisi donorden nakil olmustur. AKHN sirasindaki
ortanca CD34 sayis1 5,38x10%/kg’dur. Periferal kan has-
talarin 6/7’sinde (%86) kok hticre kaynagidir. Hastalara
Graft versus Host Hastaligi profilaksisi i¢in siklosporin
ve metotreksat verilmistir. Hastalarda engraftman stresi
ortalama 16 glindir (aralik, 6-28). Hastalik yanitlar: sira-
siyla; 4/7 (%57) tam remisyon, 3/7 (%43) yanitsiz. 2/7
(%29) hastada akut graft versus host hastalig1 gértiltirken
3/7 (%43) hasta kronik graft versus host hastalig tanisi
almistir. Hastalarin 4t AKHN sonras: ex olmustur. 3
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hasta ise ntiks ettikten sonra farkli tedavi modaliteleriyle
stabil durumdadir (1 hasta ytksek doz metilprednizolon
ve rituksimab, 1 hasta ibrutinib, 1 hasta rituksimab ve
bendamustin almistir). Genel sagkalim 69 aydir (aralik,

19-121).
Sonuc: Yuksek riskli KLL hastlarinda AKHN ile
uzun sureli ve sUrdurulebilir yanit oranlarina

ulasilabilmektedir.
Anahtar Kelimeler: Kronik Lenfositik Losemi, Allojeneik Nakil

Tablo 1. Hasta ozellikleri

o

el us st Hastalg G5 Gerel Saplesdiin, THE Tatal Vacus anbaa, TV Tom Vot

Abstract: 275 SS-040
KRONIK LENFOSITIK LOSEMI VE SAF ERITROID
DIZI APLAZILI ALTI OLGUNUN DEGERLENDIRILMESI,
TEK MERKEZIN DENEYIMIi. Isil Erdogan Ozinal,
Nurgil Ozgiir Yurttas!, Dilek Keskin!, Sevil Sadri!,
Selin Berk!, Fevzi Firat Yalniz', Tugrul Elverdi', Ayse
Salihoglu', Ahmet Emre Eskazan!, Muhlis Cem Ar’,
Seniz Ongéren!, Zafer Baslar!, Yildiz Aydin!, Teoman
Soysal!. Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, I¢
Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Istanbul

Giris ve Amag: Kronik lenfositik 16semi (KLL), eris-
kinlerde en sik gortilen l6semidir. Saf eritroid dizi aplazisi
ise (SEA), dogustan veya kazanilmis olabilen bir kemik
iligi yetmezligidir. Kazanilmis SEA hematolojik bir hasta-
lik olabilir veya bagka bir hastaliga ikincil olarak gelisebi-
lir. Calismamizin amact KLL tanaisi ile izledigimiz ve SEA
gelisen hastalarin tedaviye yanitlarini ve sagkalimlarinmi
degerlendirmektir.

Yontem: Klinigimizde 2002-2014 arasinda KLL tani-
s1 alan ve izlemde SEA gelisen 6 hasta calismaya dabhil
edildi. Veriler hasta dosyalarindan geriye dénuk olarak
elde edildi.

Sonug: Hastalarin 44 (%67) erkek, ortanca yas 55°ti
(49-76). Hastalarin 6zellikleri Tablo 1°de verilmistir. SEA
tanisi tim hastalarda otoimmiin hemolitik anemi (OIHA)
dislanarak ve kemik iligi aspirasyonu ve biyopsisi ile dog-
rulanmisti. KLL tanisindan SEA gelisimine kadar gecen
ortanca sure 45,5 ay (2-56 ay)di. SEA saptandiktan
sonra 5 hastaya metilprednizolon (MP) (1 hastaya 0.5 mg/
kg, diger 4 hastaya 1 mg/kg), 1 hastaya MP (1 mg/kg) ile
birlikte rituksimab (MP+R) verilmis ve 4 MP, 1i MP+R
alan 5 hastada (%83) yanit alinmisti. Bu 5 hastadan 2’si
halen tedavisiz izlenmektedir. Diger 3 hastada izlemde
SEA’ya bagli anemi tekrarlamis ve 2’sine MP verilirken 1
hastaya sik akciger enfeksiyonu ve hipogamaglobuline-
mi oldugundan IVIG verilmis, ardindan KLL’de ilerleme
nedeniyle FCR verilmistir. MP alan 2 hastada yanit elde
edilmistir, IVIG ve FCR alan hastada anemide belirgin
derinlesme olmus, MP+R verilmis ve yanit elde edilmistir.
Ik secenek olarak MP’ye yaniti olmayan hastada IVIG
ve siklosporin ile de yanit olmamis ve izlemde Richter
dontistimu gelismistir. Hem Richter’e hem SEA’ya yonelik
uygulanan CHOP, RCD, MP+R, ICE tedavilerine de her iki
komplikasyon agisindan kalici yanit alinamamis ve hasta
duodenal perforasyonu izleyen sepsis ile kaybedilmistir.

41. Ulusal Hematoloji Kongresi
Bildiri Ozetleri Kitabi

Ikinci sira kortikosteroide yanit alinan 2 hastadan 1’inde
SEA acisindan yanit kalici olmus ancak KLL’de ilerleme
nedeniyle FCR baslanmistir. Diger olgu ise dtistik doz MP
(4 mg/gtn) ile izlenirken sik akciger enfeksiyonu nede-
niyle IVIG ve ardindan da hastalikta ilerleme nedeniyle
FCR baslanmistir. Bu hasta dahil olmak tizere calismaya
alinan 4 hasta sepsis nedeniyle kaybedilmisken 2 hasta
tedavisiz izlenmektedir. Tim hastalarin ortanca sagkali-
mi 82 aydir (9-92).

Tartisma: KLL seyrinde herhangi bir zamanda SEA
geligebilir. SEA tanihi kendi olgu grubumuzda R uygulan-
mis olgu sayis1 azdir. Buna karsilik kortikosteroid iceren
rejimlerin daha sik kullanildigi ve etkili olduklar: goril-
mektedir. Genel prognoz, hastaligin hizh ilerlemesi veya
enfeksiyonlar gibi KLLye ikincil diger komplikasyonlara
bagli olarak degisebilmektedir. Kortikosteroide yanitsiz
vakalarda IVIG, monoklonal antikorlar ve siklosporin kul-
lanilabilir. KLL’de otoimmun hastaliklarin sik gortilmesi
nedeniyle SEA tanis1 konmadan énce OIHA ve ilac veya
enfeksiyonlara bagl anemi diglanmalidir.

Anahtar Kelimeler: KLL, saf eritroid dizi aplazisi

Tablo 1. Hastalarin 6zellikleri

(Ozellik/Hasta No 1 2 3 4 5 6
Yas 49 57 76 53 64 49
Cinsiyet K E E E K E
Tani sirasindaki evre /B /B 0/A /A I/A I/B
(Rai/Binet)

Lenfosit (x10%/L) 27.9 700 80 12.2 371 6.5
(ilk tani sirasinda)

Hemoglobin (g/dl) 12.1 11.3 14 143 124 14.6
(ilk tani sirasinda)

Trombosit (x10%L) 167 160 306 176 153 219
(ilk tani sirasinda)

Coombs ) ) (+) () () ()
Hipogamaglobulinemi (+) (+) (+) (+) ) (+)
del17p ) ) ) bilinmiyor () )
SEA gelisme zamani 49 20 43 48 2 56
(tanidan itibaren, ay)

Hemoglobin (g/dl) 55 49 4.8 8.3 57 8.9
(SEA tanisi sirasinda)

SEA ilk tedavi MP MP MP+R MP MP MP

ik tedaviye yanit/yanit ) (+)/51 (+)/9 (+)/27 (+)/6 (+)9
stiresi (ay)

ikinci sira tedavi rejimi VIG MP Tedavisiz MP Tedavisiz VIG

Usiinci sira MP+R(3) -* - VIG MP+R(6)

tedavi rejimi

Dordiincii sira Cyc-A - - B R-Benda(2)

tedavi rejimi

Besinci sira CHOP(2)/ - - - - RCD(4)

tedavi rejimi RCD(5)

Richter donistimi var yok yok yok yok yok

TS (ay) ve 83 (0) 81 (0) 50 (Y) 90 (0) 9() 92 (0)

son durumu

Oliim nedeni Sepsis Fungal - Sepsis - Sepsis
pnémoni

SEA: Saf eritroid dizi aplazisi, FC/FCR: Fludarabin-Siklofosfamid/Fludarabin-Siklofosfamid-
Rituksimab, Chl: Klorambusil, MP: Metilprednizolon, R: Rituksimab,

IVIG: Intravendz immunglobulin, Cyc-A: Siklosporin, R-Benda: Rituksimab-Bendamustin,
CHOP: Siklofosfamid-Adriamisin-Vinkristin-Prednizolon, RCD: Rituksimab-Siklofosfamid-
Deksametazon, TS: Toplam Sagkalim, Y: Yagiyor, 0: Olii

*Bu hastada KLLde ilerleme nedeniyle 3. sira tedavi olarak 4 kurs FCR verilmis ancak ardindan
fungal pnémoni nedeniyle hasta kaybedilmistir.

**Bu hastada KLLde ilerleme nedeniyle 4. sira tedavi olarak 6 kurs FCR verilmigtir.

39



SOZEL BILDIRILER

Abstract: 464 SS-041
KRONIK LENFOSITIK LOSEMi HASTALARINDA
GORULEN OTOIMMUN FENOMENLER iLE PLAZMA
CCL3/MIP1-ALFA ILiSKiSi. Dilek Keskin!, Sinem
Nihal Esatoglu?, Miige Kutnu?®, Nurgiil Ozgiir Yurttas!,
Sevil Sadri!, Selin Berk!, Isil Erdogan Ozlinal,
Firat Fevzi Yalmiz!, Ayse Salihoglu!, Ahmet Emre
Eskazan!, Muhlis Cem Ar!, Seniz Ongdren!, Zafer
Baslar?, Yildiz Aydin', Ntikhet TtztUner*, Hafize Uzun?,
Teoman Soysal'. !stanbul Universitesi Cerrahpasa
Typ Fakiiltesi, Ic Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji
Bilim Dali, Istanbul, 2Istanbul Universitesi Cerrahpasa
Typ Fakiiltesi, Ic Hastaliklart Anabilim Dali Romatoloji
Bilim Dali, Istanbul, °Istanbul Universitesi Cerrahpasa
Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Istanbul,
+Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Patololoji
Anabilim Dali, Istanbul

Giris: Kronik lenfositik lésemi (KLL) hastalarinda
otoimmun komplikasyonlar sikca goérulmektedir. Yakin
zamanda, C-C motif ligand 3/Makrofaj inflamatuar prote-
in 1- alfa (CCL3/MIP1-alfa) sitokininin KLL prognozuyla
iligkisi gosterilmis, KLL hucrelerinin hayatta kalmasim
saglayan mikrogevre elemanlarindan biri oldugu tespit
edilmistir. Fakat CCL3/MIP1l-alfa’min otoimmun feno-
menlerle (OIF) iliskisinin olup olmadig1 hentiz tam olarak
bilinmemektedir.

Amac¢ ve Yontemler: Calismamizda, KLL hastala-
rinda plazma CCL3/MIP1-alfa diizeyi ile OiF’ler arasin-
da iliski olup olmadigini saptamak amaclanmistir. OIF
gelisen olgular hematolojik ve hematolojik olmayanlar
seklinde ikiye ayrildi. Hematolojik OiF’ler; saf eritroid dizi
aplazisi (SEDA), otoimmun nétropeni (ON), immun trom-
bositopeni (ITP) ve otoimmiin hemolitik anemi (OIHA)
olarak siiflandirildi. Hematolojik olmayanlar OiF’ler i¢in
alt grup olusturulmadi. Plazma CCL3/MIP1-alfa duzey-
leri ELISA yoéntemi ile &lctildi. Olgular parametrik ve
tirdes dagildig icin t-test ve Pearson korelasyon testi ile
degerlendirildi.

Bulgular: Mayis 2011-Subat 2013 tarihleri arasinda
merkezimize basvuran ardisik 94 KLL olgusu calismaya
alindi. 31 (%32) olguda otoimmuin fenomen tespit edildi.
OIF gelisen hastalarda K:E orani 10:21, ortanca yas 64
idi (47-86). OIF gelisenlerde plazma CCL3/MIP1-alfa
dtizeyi gelismeyenlerden daha yuksekti fakat istatiksel
acidan anlaml degildi (82,7+49,1 vs 69,6t 42) (p=0,2).
OIF gelisen vakalarin 3 (%9,6)11 éncesinde piirin analogu
almisti. Ancak purin analogu alan ve almayan gruplar
arasinda fark gortulmedi (74,3+14,6 vs 83,6+51,5) (p=0,7).
Hematolojik OIF saptanan vakalarin ézellikleri ve CCL3/
MIP1-alfa duizeyi Tablo 1’de sunulmustur. Yedi (%7)
vakada hematolojik olmayan fenomen mevcuttu; bunlar
romatoid artrit (RA) (4), pernisiy6z anemi (2) ve derma-
tomiyozitti (1). Ayrica 1 vakada RA ve paraneoplastik
pemfigus beraberligi gértildii. Hematolojik olmayan OIF
olgularinin plazma CCL3/MIP1-alfa diizeyi OIF olmayan-
lardan farkli degildi (57,4+21,2 vs 75,2445,1) (p=0,08).
OIF varligi ile plazma CCL3/MIP1-alfa dlizeyi arasinda
iliski saptanmadi. Ancak plazma CCL3/MIP1-alfa dtize-
yi ile; ITP arasinda ayni yénde zayif bir iliski (r=0,282,
p=0,006), OIHA arasinda da ayni yénde zayif bir iligki
oldugu gorulda (r=0,236, p=0,022). Diger otoimmuin sito-
penilerle iliski saptanmadai.

Sonu¢: KLL patogenezinde mikrogevrenin immin
olusumlara katkis1 hentiz yeterince aydinlatilamamisgtir.
Calismamizda OIF bulunan KLL hastalarinin plazma
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CCL3/MIP1-alfa dtizeyinin daha ytksek oldugu gorul-
mustir. Parin analoglarinin otoimmuin olusumlara yol
actigl bilinmektedir. Fakat, ptrin analogu alan ve alma-
yanlar arasinda plazma CCL3/MIP1-alfa duzeyleri farkl
saptanmamistir. ITP ve OIHA ile plazma CCL3/MIP1-alfa
arasindaki saptadigimiz iligki dikkat ¢ekicidir. Sonug ola-
rak CCL3/MIP1-alfa sitokinin KLL ve otoimmun kompli-
kasyonlarina etkisini ortaya koymak icin daha kapsamlh
calismalara ihtiyac¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: KLL, CCL3/MIP1-alfa, otoimmuin fenomen

Tablo 1. KLLde otoimmiin fenomenler ile CCL3/ MIP1-alfa iligkisi

Otoimmun fenomen n (%) ortalama p
Saf eritroid dizi aplazisi

var 3(3) 65,3+24,6 0,6
yok 91 (96) 74,2+445

immiin trombositopeni

var 19 (20) 19,9+52,9 0,02
yok 75 (79) 67,7+39,5

Otoimmiin hemolitik anemi

var 12 (13) 101+57,9 0,09
yok 81 (86) 70,0+40,5

Otoimmiin nétropeni

var 4(4) 81,7321 0,2
yok 90 (95) 73,5+44,8

Abstract: 592 SS-042
KRONIK LENFOSITIK LOSEMIDE MINIMAL KALINTI
HASTALIGI: PROSPEKTIF ANALiZ. Atakan Tekinalp!,
Alpay Yesilaltay', Burhan Turgut!, Sinem Bulus'
'Namik Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklar
Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Tekirdag

Giris: Kronik lenfositik 16semi (KLL) yanit degerlen-
dirmesi ve takibinde, pratikte halen klinik, radyolojik
ve laboratuvar bulgular 6nemli bir yer tutmaktadir.
Molektler yontemler ve akim sitometrideki gelismeler
akut l6semilerde oldugu gibi KLL’de de minimal kalinti
hastalik (MKH) kavraminin glindeme gelmesine neden
olmustur. Tam yanit elde edilen olgularda, MKHnin
negatif olmasi yada cok dustik oranda olmasinin olaysiz
sag kalim ve total sag kalim ile iliskili olabilecegi ileri
sturtlmektedir. Bu sunumumuzda 9 renk kullanilarak
akim sitometrisi ile MKH analizi yaptigimiz, rituxmab-
fludarabin-siklofosfamid (RFC) almis, KLL hastalarimizin
sonugclari irdelenmistir.

Metot: Calismaya en az 4 kur RFC uygulanmis
KLL hastalarimiz alinmistir. Kriterlere uyan 24 hasta
belirlenmistir. Hastalarin 14 inde kriterlerine gére tam
remisyon oldugu saptanmistir. Bu hastalarda CD43FITC,
CD79bPE, CD19ECD, CDSPCS, CD22PC7, CDS3APC,
CD38A750, CD20PB, CD45KO paneli uygulanarak
Beckman Coulter Navious 10 renkli flow cytometry ciha-
z1 ile MKH analizi yapilmistir. MRD negatifligi icin esik
deger 10000’de 1 (10%) olarak kabul edilmistir.

Bulgular: Tablo 1’de hastalarin klinik 6zellikleri, tablo
2’de laboratuvar ve sagkalim analizleri verilmistir. Tam
remisyon saptanmis hastalarin hicbirinde MKH negatif
olarak saptanmamistir. En dustik MKH degeri %0,02
idi. Klinik ve laboratuvar parametreleri ile MKH dtizeyi
arasinda istatistiksel olarak anlaml iliski saptanmadi.
Yine hastaliksiz yasam ve total yasam ile MKH arasinda
iliski saptanmadi.

41. Ulusal Hematoloji Kongresi
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Tartisma: Baz1 calismalarda KLL’de MKH negatifligi-
nin bagmsiz iyi bir prognostik faktér oldugu belirlenmis
ve uzun hastaliksiz ve total sagkalim ile iliskili oldugu
bildirilmistir. Calismamizda belirlenen esik degere gore
MKH negatifligi hi¢cbir hastada saptanmadi. En dustk
deger %0,02 idi. MKH duzeyi ile hastaliksiz yasam ve
total yasam arasinda iliski bulunamamistir. Bu durum
olgu sayisinin azlhigl ve bazi olgularin takip stresinin
kisalig: ile agiklanmistir. Bunu destekler sekilde 2 yillik
hastaliksiz yasam %80, total yasam %100 idi. Sonug
MKH prognostik degerinin belirlenmesi i¢in olgu serisinin
genisletilmesi ve takip stiresinin arttirilmasi geregi vardir.
Anahtar Kelimeler: KLL, Minimal Kalinti1 Hastali§1

Tablo 1. Tim hastalarnn tanimlayici dzellikleri

Sayi (n) Yiizde
Hasta 24 100
Erkek 1 45,8
Kadin 13 54,2
Semptom
var 1 45,8
yok 13 54,2
Evre (RAIi)
1 1 45,8
2 6 25
3 5 20,8
4 2 8,4
Yamit (IWCLL)
CR 14 58,3
PR 10 M7

Tablo 2. Tanida laboratuvar bulgular, sagkalim ve MKH analizi

Hb (g/dL) (Ortalama=St.sapma) 11,5+2,1
WBC (103 x uL) (Ortalama=St.sapma) 67,0+51,3
Lenfosit (103 x uL) (Ortalama=St.sapma) 63,0+60,7
PLT(103 x L) (Ortalama= St.sapma) 178,6+57,2
MKH (%) (Ortanca, En diisiik-En yiiksek) 0,06 (0,02 - 3,36)
Hastaliksiz Sagkalim (Ay) (Ortanca, En diisiik-En yiiksek) 18,5 (1-78)
Toplam Sagkalim (Ay) (Ortanca, En diisiik-En yiiksek) 33 (8-79)

Lenfomalar / Aragtirmalar / Transplant Digi Tedaviler/
Biyolojisi

Abstract: 602 $5-043
HODGKIN VE NON-HODGKIN LENFOMA TANILI
HASTALARIN AKCIGER TUTULUMLARI VE AKCIGER
TUTULUMUNUN HASTALIK GIDISATINA ETKIiSININ
DEGERLENDIRILMESi. Omir Gékmen Sevindik!,
Sema Capkinoglu?, Kemal Can Tertemiz?, Mehmet
Ali Ozcan!'. 'Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiiltesi,
Hematoloji Bilim Dali, [zmir, 2Dokuz Eyliil Universitesi Tip
Fakuiltesi, Ic Hastaliklart Anabilim Dali, Izmir, *Dokuz Eylil
Universitesi Tip Fakiiltesi, Gégiis Hastaliklart Anabilim
Dali, Izmir

Giris: Lenfomalar; siklikla mediasten, hilus ve akciger
parankimi tutulumu gosterirler.Lenfoma evrelemesinde
BT, Manyetik Rezonans(MR) ya da ultrasonografi ile LAP
tanimlamasi sadece “boyut” kriterine gore yapilmaktadir.

41. Ulusal Hematoloji Kongresi
Bildiri Ozetleri Kitabi

Kuctk boyutta ancak metastatik lenf nodlar: ile infla-
masyon olan lenf nodlarinda ve 6énceden tedavi gérmus
lezyonlarda viabl huicrelerin saptanmasinda kisithiliklar:
mevcuttur. PET BT bu konuda 6énemli katkida buluna-
rak evrelemeye yeni bir boyut kazandirmistir. Torakal
lezyonlarin ileri tetkiki genellikle 6nemsenmemekte ve bu
lezyonlarin lenfoma disi patolojilerinin hastalik gidisatina
etkisi bilinmemektedir.

Amag: Calismamizda, merkezimizde takip edilen HL
ve NHL tanili hastalarin tan1 anindaki torakal bolge lez-
yonlar1 ve bu lezyonlara yo6nelik olarak yapilan girisimsel
islemler degerlendirilerek, gidisata etkilerinin incelenme-
si amagclandi.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya, Dokuz Eylul
Universitesi Tip Fakiltesi Hematoloji Bilim Dali'nda
takipli, 2000 yilindan glinimize kadar tani konulmus
247 HL ve NHL hastas1 dahil edildi ve tam1 aninda ve
tedavi sonrasinda toraks BT ve/veya PET BT bulgular:
incelendi. Torakal bolgede bulgu saptanan olgularda giri-
simsel bir islem (bronkoskopi, mediastinoskopi, akciger
biyopsisi vs) yapilip yapilmadigl hastanemiz kayitlarin-
dan arastirildi. Bu islemlerdeki patoloji sonugclar1 deger-
lendirilerek tani ve tedavi sonrasi toraks BT ve/veya PET
BT leri karsilastirilarak bu verilerin sagkalim stresine
etkisinin arastirilmasi1 amaclandi.

Bulgular: Hastalarin S53™ne girisim uygulanmist:
(%21.5). 30 hastaya FOB (%12.2), 8 hastaya transto-
rasik ince igne biyopsisi (%3.3), 2 hastaya acik akciger
biyopsisi (%0.8), 26 hastaya mediastinoskopi (%10.6), 6
hastaya torasentez yapilmisti (%2.4). Hastalarin girisim
tanis1 sonrasi 30’unda tani lenfoma ile uyumlu olarak
saptanmisti (%57.7).HL’da, 5 yillik sagkalim %91,8 ve 10
yillik sagkalim %89 ve NHL’da 5 yillik sagkalim %88,5 ve
10 yillik sagkalim %83,4 saptandi. Girisim tanisi lenfoma
dist olanlarin 5 yillik sagkalimi %85,4 ve 10 yillik sagka-
lim1 %73,2%di. Girisim tanisi lenfoma olanlarin 5 yillik ve
10 yillik sagkalimi %95,5’tu. Bu iki grup arasinda ista-
tistiksel anlamhilik saptanmadi (p=0,118). PET-BT toraks
lezyonlar1 toplu olarak degerlendirildiginde en yuksek
suvmax’1 12’nin altinda olanlarin 5 yillik sagkalimi %92,2
ve en yuksek suvmax’ 12 ve lzerinde olanlarin 5 yillik
sagkalimi %57,1 saptanmistir. Bu iki grup arasinda genel
sagkalim acisindan istatistiksel anlamli farklihik mevcut-
tur (p=0,003).

Tartisma ve Sonuclar: Calismaya dahil edilen has-
talarin torakal goérunttileme bulgularindan yola ¢ikilarak
elde edilen tamilarinin lenfoma veya lenfoma dis1 bir
patoloji olarak saptanmasinin genel sagkalimi etkileme-
digi ancak PET-SUVmax degerlerinin genel sagkalim aci-
sindan 6ngérdirtict degeri oldugu saptandi. Literatturde
SUVmax degeri icin net bir kesim noktasi tanimlana-
madigindan c¢alismamizin bu noktada literattire katkisi
olacaktir.

Anahtar Kelimeler: lenfoma, toraks, lezyon, pet-bt, suvmax
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Abstract: 330 SS-044
YAYGIN BUYUK B HUCRELI LENFOMADA IPI VE NCCN-
IPI RISK SINIFLAMASININ KARSILASTIRILMASI.
Erman Oztiirk!, Murat Ozbalak?, Selin Berk:, Isil
Erdogan?®, Emin Avsar®, Anil Dolgun’, Mustafa Cetiner?,
Nil Molinas Mandel®, Fevzi Firat Yalniz®, Tugrul
Elverdi®, Ayse Salihoglu®, Ahmet Emre Eskazand,
Muhlis Cem Ar?, Seniz Ongéren®, Zafer Baslar?,
Yildiz Aydin®, Teoman Soysal®, Burhan Ferhanoglu*.
1Ko¢ Universitesi Hastanesi Hematoloji Klinigi, Istanbul,
2fstanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, I¢
Hastaliklart Anabilim Dali, Istanbul, 3Istanbul Universitesi
Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Istanbul,
“Koc¢ Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Klinigi, Istanbul,
SKoc¢ Universitesi Tip Fakiiltesi, Medikal Onkoloji Klinigi,
SAmerikan Hastanesi Onkoloji Klinigi, Istanbul, "Hacettepe
Universitesi Biyoistatistik Departmani, Ankara

Giris: Uluslararas: prognostik indeks (IPI), yaygin
buytk B hitcreli lenfomada (YBBHL) en cok kullanilan
prognostik gostergedir. IPI, bir kisim hastada riski yete-
rince tespit edememektedir. The National Comprehensive
Cancer Network (NCCN)-IPI ise, son zamanlarda olustu-
rulmus ve riski daha iyi saptayabilecegini iddia eden IPI
ile ayn1 degiskenleri kullanan yeni bir risk siniflamasidir.

Amac: Bu calismada amacimiz, IPI ve NCCN-IPI risk
siniflamasinin R-CHOP tedavisi almis YBBHL hastalarin-
da genel sag kalim (OS) oranlarini belirleyebilme yetenek-
lerini karsilastirmakti.

Bulgular: Uc farkli merkezde R-CHOP tedavisi almis
324 YBBHL hastas: retrospektif olarak IPI ve NCCN-IPI
skorlar1 acisindan degerlendirildi. Hastalarin demografik
ozellikleri Tablo 1’de 6zetlendi. Medyan takip stresi 3.7
yildi. iki risk kategorisinin progresyonsuz sagkalim (PFS)
ve OS verileri karsilastirild: (Sekil 1). Duasuk risk grubu
icin 5 yilik OS hem IPI hem NCCN-PI i¢cin %91 olarak
bulundu. Yuksek risk grubu icin, IPI skorlamas: ile 5
yillik OS %44 bulunurken, NCCN-IPI ile bu oran %29
saptandi. NCCN-IPI ve IPI benzer “concordance proba-
bility estimates (CPE)” degerlerine sahipti (sirasiyla 0,67
ve 0,68; p=0.438). Her iki risk siniflamas: i¢cin k agir-
likli istatistikle iyi bir korelasyon saptandi (kW=0.6817,
p<0.001). Tam grup icin yapilan ROC analizinde ROC,
IPI icin %74, NCCN-IPI icin %72 saptandi. Ytksek riskli
grup icin ROC, IPI grubunda %42, NCCN-IPI grubunda
%66 bulundu.

Sonue¢: Calismamizda NCCN-IPI dusuk risk grubu-
nu IPI'ye gbre daha iyi ayirt edememistir. Buna karsin
NCCN-IPI yuksek risk grubunu IPI'den daha dramatik bir
sekilde ayirt etmektedir.

Sonug¢ olarak; bulgularimiz NCCN-IPI risk sinifla-
masinin yuksek risk grubunu daha iyi ayirt ederek bu
hastalarin tedavilerini daha iyi planlamaya yardimci
olabilecegini desteklemektedir. YBBHL heterojen bir has-
taliktir ve bu taniya sahip hastalarda risk belirlemede
gelecekte daha cok molekiler, immuin histokimyasal ve
klinik (NCCN-IPI?) parametrelere dayali risk siniflamalari
kullanilacaktir.

Anahtar Kelimeler: Lenfoma, IPI, DLBCL

42

Figure 1a: Kaplan Meier progresyonsuz saj kalim egrile:

0.1756-0,6004

Sekil 1. IPI ve NCCN-IPI'ye gére kaplan meier siirvi analizleri

Tablo 1. Hasta ozellikleri

N=324 %
Ortalama yas 53 (17-90)
Evre | 76 235
1 78 241
Il 81 25,0
v 89 27,5
IPI Diistik Risk 140 43,2
Dusgiik-orta 76 23,5
Yiiksek-orta 66 20,4
Yiksek risk 42 13,0
NCCN-IPI Diisiik Risk 79 24,4
Dugiik-orta 131 40,4
Yiiksek-orta 92 28,4
Yiiksek risk 22 6,8

Abstract: 563 SS-045
DIiFFUZ LARGE B CELL LENFOMA OLGULARINDA MYC
GEN YENIDEN DUZENLENMELERIi. Beyhan Durak
Aras!, Sevgi Isik!, Beytullah Altinkaynak?, Havva
Usktidar Teke?, Eren Giindiiz?, Olga Meltem Akay>.
!Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi
Genetik Anabilim Dali, Eskisehir, ?Eskisehir Osmangazi
Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Eskisehir

Diffiz large B cell lenfoma (DLBCL) klinik, immu-
nohistokimya, morfoloji ve molektiler a¢idan heterojen
bir hastaliktir. DLBCL olgularinda MYC gen yeniden
duzenlenmelerinin (MYC+) %5-10 oraninda gozlendigi
bilinmektedir. Ancak izole MYC+ olgular hakkinda cok
az bilgi sahibi oldugumuz icin prognoza etkisi tam olarak
anlasilamamustir.

Amagc: Calismamizda MYC gen yeniden diizenlenme-
lerinin DLBCL olgularinda gértilme sikligim1 belirlemeyi
ve prognoz Uzerindeki etkisini ortaya koymay: amacladik.

Materyal ve Method:Histopatolojik olarak DLBCL
tanisi almis 47 olgudan, 4pm kalinhginda kesitler hazir-
lanip, deparafinizasyon islemi uygulanmis preparatlar
MYC, BCL6, (break apart probes), BCL2/IGH ve CCND1/
IGH (dual color, dual fusion translocation probes) probla-
r1 uygulanarak FISH ydntemi ile incelendi.

Bulgular: Olgularin %34 intn (16/47) MYC+ oldugu
tespit edildi. Bu olgulardan 9’u double hit, 2’si ticlti vurus
triple hit olarak gozlendi. MYC pozitif ve negatif olgular
arasindaki timor evresi, international prognastic index
(IPI) ve laktaz dehidrojenaz (LDH) degerleri gibi prognos-
tik belirtecleri istatiksel olarak karsilastirdigimizda, iki
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grup arasinda timor evresi ve LDH degerleri arasinda
onemli farkliliklar oldugu ortaya konuldu (p=0,004 ve
p=0,037). MYC+ olgularda timor evresi ileri ve LDH
yiksek idi. Izole MYC+, double hit ve triple hit olgular
IPI degerleri agisindan istatiksel olarak incelendiginde tg¢
grup arasinda 6nemli bir fark gézlenmedi (p>0,05).

Tartisma: Literatirde DLBCL olgularinda MYC+
orani %5-10 oldugu ve MYC gen yeniden dlizenlenmeleri-
nin IPI, timor evresi, yasam suresi gibi prognostik belir-
tecler tizerindeki etkilerinin kotti oldugu belirtilmektedir.
Biz calismamizda MYC+ oranini %34 olarak tespit ettik.
MYC gen yeniden duzenlenmelerinin timoér evreleri ve
LDH degerleri tizerinde etkisini gérmek amaciyla MYC+
ve MYC- olgulan karsilastirdigimizda aralarindaki far-
kin anlamli oldugunu ve literattir ile uyumlu oldugunu
gorduk. Elde ettigimiz sonuglarda IPI degerlerinin MYC+
ve MYC- olgularda o6nemli bir farklilik géstermedigini
saptadik. Ancak MYC- olgularimizda BCL2 ve BCL6 abe-
rasyonlarinin pozitif olmasi1 prognozu etkilemektedir. Bu
degerlendirmeyi yapmak icin daha cok sayida izole MYC+
ve triple negatif olgulara ihtiyac duyulmaktadir.

Sonug: Bazi literattirler MYC gen yeniden dtizenlen-
melerinin prognozu kott etkilemesinden dolayr MYC+
DLBCL olgularinin ayr simiflandirilmasi gerektigi savun-
maktadir. Bu sebeple DLBCL olgularinda tani asamasin-
da FISH ile MYC gen yeniden dtizenlenmeleri incelenme-
lidir. Prognostik etkisinin tam olarak anlasilabilmesi i¢in
BCL6 ve BCL2 aberasyonlart da gbéz éntinde bulundu-
rularak, izole MYC+ ve Ui¢ negatif olgularida iceren daha
genis hasta gruplar ile daha fazla ¢aliyma yapilmasi
gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: DLBCL, FISH, MYC gen yeniden
dtizenlenmeleri

Abstract: 544 S5S-046
DiFFUZ BUYUK B HUCRELI LENFOMA HASTALARINDA
GENEL SAGKALIMI ONGORMEDE PROGNOZ
SKORLARININ KARSILASTIRILMASI. Muhammet
Maden!, Ahmet Muzaffer Demir!, Mehmet Sevki
Uyanik!, Ali Gékyer?, Volkan Bas?, Elif Guilstim Umit!,
Fulya Oz Puyan® Gulsim Emel Pamuk!. !Trakya
Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Edirne,
2Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklari Anabilim
Dali, Edirne, 3Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi, Patoloji
Bilim Dali, Edirne

Amagcg: Yirmi yildan uzun suredir Uluslararasi
Prognostik Indeks (IPI), CHOP (siklofosfamid, doksoru-
bisin, vinkristin, prednisolon) rejimi alan Difftiz Btiyik B
Htuicreli Lenfoma (DBBHL) hastalarinda risk siniflandir-
masi icin standart olarak kullanilmistir. Rittiksimab’in
DBBHL tedavisinde kullanilmas: ile hastaligin genel seyri
degismis ve klinik sonuclar: belirgin derecede iyilesmis,
ancak bu hastalarda prognostik 6ngoérti Uzerine IPI'nin
etkisinin glici azalmistir. Son zamanlarda, bununla
ilgili olarak IPI'nin gbzden gecirilerek olusturulan IPI
(Revize IPI) ve National Comprehensive Cancer Network
(NCCN)’in gelistirdigi NCCN-IPI ad:i altinda 2 o6nemli
prognoz skorlamasi gelistirilmistir. Biz bu c¢alismada
Trakya U.T.F. Hematoloji kliniginde R-CHOP rejimi ile
tedavi goren hastalarin Standart-IPI, Gézden gecirilmis-
IPI, NCCN-IPI'nin 6ngoérdtgi risk siniflamasini karsilas-
tirmay1 ve merkezimizde izlenen hastalarda en iyi risk
degerlendirmesini yapan prognoz skorunu belirlemeyi
amacladik.
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Gerec ve Yontem: Merkezimizde 2004 yilindan bu
yana NHL tanisiyla tedavi géren 196 hastanin dosyasi
geriye donuik olarak incelendi. On sekiz yas alti, DBBHL
tanis1 disindaki ve 1 yilin altinda izlem stiresi olan hasta-
lar ¢alismadan c¢ikarilarak, toplam 105 hasta calismaya
alindi. Hastalarin klinik ve laboratuvar verileri dosyalar1
taranarak elde edildi. Yas, LDH, ECOG performans dege-
ri, ekstranodal organ tutulumu ve Ann Arbor evresi kul-
lanilarak hesaplanan puana gore Standart-IPI ve NCCN-
IPI icin 4 risk grubu (Dusuk, Dtstk-orta, Yiuksek-Orta,
Yuksek), Gozden gecirilmis-IPI i¢in ise 3 risk grubu (Cok
iyi, Iyi, K6tt1) olusturuldu (Sekil 1). Veriler SPSS istatistik
programi ile analiz edildi. Hastaliksiz sag kalim ve genel
sag kalim acisindan prognostik skorlarin bagimsiz gos-
tergeler olup olmadig1 Cox-regresyon analizi kullanilarak
incelendi. p<0.05 degerler anlaml kabul edildi.

Bulgular: Calismaya alinan 105 (56E, 49K) hasta-
nin %451 60 yasindan buyluk, %46’sinda ekstranodal
tutulum, %607 ileri evre (evre 3-4), %11’inde performans
Olcegi 2’nin Uzerinde saptandi. Hastalarin 230 (%22)
kaybedilmisti. Erken evre hastalarda 3 prognostik skor
icerisinde sag kalimi bagimsiz olarak o6ngérdirtict bir
etkiye sahip prognoz skoru saptanamadi. Bunlar igeri-
sinde Standart-IPI'nin erken evre hastalarda hastaliksiz
sagkalimi gostermede digerlerine Ustlin olabilecegi goz-
lendi (p=0.033) (Sekil 2). ileri evre hastalarda 3 prog-
nostik skor icerisinde genel sag kalim ve hastaliksiz sag
kalimi bagimsiz olarak éngérdirticti skorlama acgisindan
NCCN-IPI'nin digerlerine gore daha tistiin oldugu bulun-
du (p=0.003, p=0,002) (Sekil 3).

Sonuc¢: DBBHL hastalarinda tedavi éncesinde erken
evrede genel sag kalimi bagimsiz olarak éngérmede bilinen
skorlama sistemlerinin birbirinden farki olmadigi gértldu.
{leri evreli hastalarda ise genel sag kalim ve hastaliksiz sag
kalimi bagimsiz olarak 6éngérmede ve tedavi plani yapar-
ken risk grubu olusturmada NCCN-IPI'nin digerlerine gére
daha iyi bir prognoz skoru oldugu goértlmustur.

Anahtar Kelimeler: Difftiz Biyltk B Hucreli Lenfoma, Prognoz
skoru
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Abstract: 571 §S-047
NON-HODKIN LENFOMA (NHL) OLGULARINDA
PARAOKSONAZ-1 GEN POLIMORPHIZMLERI VE
SERUM PARAOKSONAZ AKTIVITESi. Ercan Cinar!,
Guzide Yucebilgic!, Ersin Akgélli!, Semra Paydas!,
Lultfer Tamer!. !Cukurova Universitesi, Adana

Amac: NHL insidensi dinyada giderek artmaktadir.
Pek cok etyolojik faktortin yanisira olast mekanizmalar-
dan biri cevresel karsinojenlere artmis maruziyet sonucu
oksidatif setrestir. Paraoxonase (PON1) oksitaditf strese
karsi 6nleyici rol oynar. Bu calismanin amaci NHL olgula-
rinda PON1 192/55 poliymorfizmlerinin lenfomagenezde
olas1 roltinti arastirmak ve PON1 aktivitesine bakmaktir.

Hastalar ve Yontem: NHL tanil1 93 hasta ile 93
kontrole ait kan 6rnekleri kullanildi. PON1 192/55 gene
polimorfizmleri real time PCR ile incelendi. PON1 aktivite-
si paraoxan eklenemsini takiben spektrofotometrik assay
ile p-nitrophenol Uretimi, ile 6lctildu.

Sonugclar: Allel ve genotip analizinde NHL riski ile
PON1 polimorfizimi arasinda iliski saptanmadi. PON1
192 ve 55 genotiplerinin dagilimi NHL olgularinda séyle
bulundu: NHL: %48.4 8RR) ve %38.7 (LL), %38.7 (QR)
ve %45.2 (LM), %12.9 (QQ) ve %16.1 (MM). Kontrollerde
ise %44.0 (RR) ve %40.9 (LL), %45.2 (QR) ve %50.5 (LM),
%10.8 (QQ) ve 5 8.6 (MM). PON1 192/55 genotipleri icin
kontrollerle hastalar arasinda fark bulunmadi. Serum
PON1 aktivitesi hastalarda kontrollerden daha dusuk
bulundu: sirasiyla 137.7+96.2 U/ml ve 166.6+110.4 U/
ml, ancak fark anlaml degildi (p>0.05). En ytksek PON
aktiviteleri detected QQ ve LL genotiplerinde saptanirken
(p<0.01, p<0.05), en dustik aktiviteler RR ve MM genotip-
lerinde saptandi (p>0.05).

Yorum: PON 1 aktivitesi, NHLl1 olgularda PON1 gene-
tik degiskenliginden etkilenir. PON1 gen polimorfizminin
klinik 6neminin belirlenmesi icin daha genis klinik calis-
malara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Lenfoma, paraoksanazl gen polimorfizmi

Abstract: 644 SS-048
PRIMER BAS BOYUN HODGKIN DISI LENFOMALARDA
SAGKALIM ORANLARINI ETKILEYEN FAKTORLER.
Nurgiil Ozgiir Yurttas!, Selin Berk!, Dilek Keskin!,
Sevil Sadri!, Isil Erdogan Oztunali!, Fevzi Firat Yalniz!,
Ayse Salihoglu', Ahmet Emre Eskazan', Muhlis Cem
Ar!, Seniz Ongoren!, Zafer Baslar!, Yildiz Aydin!,
Ntiikhet Ttiztiner?, Teoman Soysal'. ‘Istanbul Universitesi
Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklart Anabilim Dali,
Hematoloji Bilim Dali, Istanbul, 2Istanbul Universitesi
Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Patoloji Anabilim Dali, Istanbul

Giris: Ekstranodal lenfomalar (ENL) tiim Hodgkin dis:
lenfomalarin (HDL) %25-401n1 olusturmaktadir. ENL’ler
icinde en sik ikinci tutulum yeri bas boyun boélgesidir
(%11-33). Primer bas boyun HDL’lerin (PBB-HDL) yari-
dan fazlas1 Waldeyer halkasindan (WH) gelisir. En sik
gorulen histolojik alt tip difftiz btiytik B huicreli lenfoma-
dir (DBBHL). Uluslararas: Prognostik Skor (IPI) DBBHL
olgularinda kullanilan prognostik skorlama sistemidir.
Rituksimab icerikli tedavilerin kullanimi ile DBBHL vaka-
larini klinik 6zelliklerine gore (yas, LDH dtizeyi, tutulum
yeri, evre, performans durumu) 4 farkh risk grubuna
(dtustk, dustuk-orta, orta-yuksek, yuksek risk) ayiran
‘National Comprehensive Cancer Network IPI (NCCN-
IPI)’ gindeme gelmistir. NCCN-IPI'nin IPI'ye kiyasla risk
gruplarini daha dogru bir sekilde belirledigi ve sagkalima
katkisinin daha fazla oldugu ileri stirtilmektedir.

Amag: PBB-HDL olgularinin geriye doéntik olarak
epidemiyolojik ve klinikopatolojik 6zelliklerinin belir-
lenip, bunlarin sagkalima etkisinin degerlendirilmesi
amagclanmistir.

Gerec ve Yontem: 1989-2012 yillar1 arasinda PBB-
HDL tanisi alan 51 olgu calismaya dahil edildi. Prognoz
tayini icin histolojik alt tipe goére risk kategorileri belir-
lendi. Genel (GSK), hastaliksiz (HSK) ve progresyonsuz
sagkalim (PSK) Kaplan-Meier yontemi; prognostik énemi
olan verilerin cok degiskenli analizi cox regresyon modeli
ile hesaplandi. p anlamlilik degeri <0,05 kabul edildi.

Bulgular: Vakalarin 18 erkek, 33" kadindi. Ortanca
yas 60’t1 (16-85 yas). En sik lokalizasyon WH (%37,
n=19); en sik histolojik alt tip DBBHL (%55, n=28) idi.
Erken evre hastalik daha sikti (%80/%20). Olgularin
klinik o6zelliklerinin tek degiskenli analizde GSK, PSK
ve HSK tlzerine etkileri Tablo 1’de o6zetlenmistir. Cok
degiskenli analizde yalnizca beta-2 mikroglobulin (f2M)
duzeyi PSK ve HSK’da istatistiksel bir etki yaratirken
GSK’da bu etki gozlenmedi. Vakalarin %80’inde IPI skoru
dusuk-orta, geri kalaninda ise orta-ylksek saptandi.
DBBHL tanili vakalarin ise %77,8'inde IPI dustk-orta
idi. IPI ile GSK, HSK ve PSK arasinda anlaml bir iligki
saptanmadi. NCCN-IPI skoruna gore dustk, dusuk-orta,
orta-yluksek ve yuksek risk skorlari, DBBHLl1 vakalarin
sirasiyla %39,3; %32,1; %17,9 ve %10,7’sinde g6zlendi.
NCCN-IPI'nin de HSK’da istatistiksel anlamliliga ulastig:
gozlenmekle birlikte GSK ve PSK’da bu etki yoktu. Ancak
GSK’da anlamlilik duzeyine yaklastigi gortilda. IPI ve
NCCN-IPI sistemlerinin sagkalimi cok degiskenli analizde
etkilemedigi tespit edildi.

Sonug¢: PBB-HDL'lerde sagkalima etkisi olan faktorler
arasinda basta IPI olmak Uzere histolojik alt tip, tedavi
sekli ve boyunda nodal tutulum varligi yer almaktadir.
Calismamiza gore B2M duizeyi ve KT iliskili komplikasyon
varligi 6nemli prognoz belirtecleridir. Calismamizda basta
NCCN-IPI ile olmak tizere sagkalim analizlerinde anlamli-
liga yakin sonuclar elde edildi. Ancak bu parametrelerin
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onemi vaka sayisi ve glict yuksek, prospektif calismalar-
la desteklenmelidir.

Anahtar Kelimeler: bas boyun, lenfoma, NCCN-IPI, IPI,
sagkalim

Tablo 1.
Parametre GSK GSK PSK PSK HSK HSK
5 yillik 5 yilik 5 yillik
GSK orani P PSK orani P HSK orani P
(CE"r‘fe“StK i) %61/%89,1 0,041 0,108 0,092

Yas (<60/>60) %95,7/%63,4 0,013  %95,7/%54,8 0,011  %95,7/%57,1 0,012
Beta 2 mikroglobulin
(Normal/Yiiksek) %100/%45,2 0,002  %100/%45,5 0,009 %87,5/%49,7 0,008
B semptomu

(Var/Yok) 0,149 %32,1/%81,3 0,056  %32,1/%82,5 0,043

IPI
(Dusiik-orta/ 0,482 0,565 0,638
Orta-yiiksek)

NCCN-IPI
(Diisiik/Diisiik-orta/  %100/%35/%66/(-) 0,052 0,071
Orta-yiiksek/Yiiksek)

9%100/%35,

70y 008

KT komplikasyonu

(Var/Yok) %54,9/%96,2) 0,002  %47,5/%96,4 0,002 +46,5/%96,4 0,001

Abstract: 449 §S-049
TUYLU HUCRELI LOSEMiI HASTALARININ
RETROSPEKTIF DEGERLENDIRIMi; SON 10 YILDA
ULUDAG UNIVERSITESI DENEYiMi. Erdem Hilmi
Gézden!, Vildan Ozkocaman!, Fahir Ozkalemkas!,
Tuba Ersal', Tugcan Alp!, Zafer Serenli Yegen!, Hilya
Oztiurk Nazhioglu?, Ridvan Ali'. 'Uludag Universitesi Tip
Fakiiltesi, Ic Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji Bilim
Dali, Bursa, 2Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi
Patoloji Anabilim Dali, Bursa

Girig: Tuylu hucreli 16semi (THL) dustk dereceli bir
B hiucreli lenfoproliferatif hastalik olup kemik iligi ve
periferik kanda bulunan cevresel sitoplazmik uzantili
tipik huicrelerin varlig ile karakterizedir. Splenomegali ve
cesitli derecede sitopeniler eslik eder. Burada THL tanili
hastalarimizin karaktersitik 6zelliklerini, tedavi ve tedavi-
ye yanit oranlarini inceledik.

Bugular: Mayis 2005 ile Haziran 2015 tarihleri ara-
sinda UUTF Hematoloji BD poliklinigine basvuran 29
hastanin verileri retrospektif olarak incelendi. THL tanisi
Diinya Saghk Orgitii tani kriterlerine dayandirilarak
konuldu. Hastalarin 230 (%88) erkek olup, 6 olgumuz
(%12) kadindi. Tanm1 aninda median yas 56 (43-81) olarak
saptandi. Hastalarin semptomlar: sorgulandiginda en sik
oranda (%44) 13 hastanin halsizlik sikayeti ile bagvurdu-
gu takiben hastalarin enfeksiyona ikincil ates ytiksekligi,
kanama diyatezi, gastrik yakinmalar, B semptomlar: ve
nefes darlig1 sikayetleri ile poliklinik basvurular: oldugu
goruldu. Bir hastada (%3) insidental olarak THL tanisi
konuldu. Tani aninda yapilan fizik muayene ile 16 has-
tada (%55) splenomegali saptandi. Yine 4 hastada (%14)
hepatomegali ve 3 hastada da (%9) lokalize lenfadenopati
saptandi. (Tablo 1). Yapilan laboratuvar tetkikleri neti-
cesinde median hemoglobin degeri 9,8 g/dl, trombosit
degeri 56.000/mm?3, lokosit degeri 3.000 mm? olarak
bulundu. Bu degerler ile basvuruda 12 hastanin (%41)
bisitopenik, 10 hastanin (%34) pansitopenik oldugu
goruldu. Kemik iligi degerlendirmeleri sonucu THL tanisi
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konulan hastalarimizin 11’inin (%37) biyopsi sonucunda
TRAP pozitifligi saptandi. (Tablo 2).

Birinci basamak tedavide 25 hastaya (%86) kladribin
tedavisi, 1 hastaya (%3) interferon ve 1 hastaya da (%3)
steroid tedavisi uygulandi. Birinci basamak tedavi ile
15 hastada (%54) tam yanit, 2 hastada (%6) kismi yanit
saglandi ve 6 hastada (%20) yanit saglanamadi. Yanit
saglanamayan hastalarin 6’s1 (%20) 2. defa kladribin
tedavisi ald1 ve bu hastalarin 4’inde tedaviye tam yanit
alinabildi. Tim tedaviler sonrasinda 3 hastanin klinik
bilgisine ulasilamamakla beraber 1 hastanin (%3) tedavi
yanit degerlendirimi icin bekledigi, 19 hastanin (%65)
hayatta ve tam yanith izlemde oldugu, 6 hastanin (%20)
ise tedavi iliskili veya komorbid hastaliklar:1 nedeniyle ex
olduklar1 anlasildi. (Tablo 3).

Tartisma ve Sonuc¢: Hassasiyetle ayirici taninin
yapilmas1 ve tedavi endikasyonu konulan hastalarda
kladribin tedavisi ile de birlikte THL hastalarinda normal
yasam sureleri beklenmektedir. Hastalarimizin demog-
rafik verileri literatlirde mevcut olan veriler ile paralel
olmakla beraber 1. basamak tedavide kaldribin ile bir-
likte gozlenen tam/parsiyel yanit oranlarimiz daha az
bulunmustur. Yanit alinamayan hastalarimizda ileri yas,
tan1 ani derin pansitopeni, dtistik performans statlisti ve
komorbid hastaliklar tedaviye yanitsizlikla iliskilendirilie-
bilir. Uzun dénemde hayatta kalan hastalarin gézlenmesi
ikincil malignite gelisimini de tespit etmek amach yol
gosterici olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Tlylt Hucreli Losemi, Kladribin

Tablo 1. Hastalarin klinik karakteristikleri.

Karakteristikler [ n (%)
Cinsiyet
Erkek 23 (%88)
Kadin 6 (%l12)
'Yas (median) 56
Tam am I\ lar
Halsizlik 13 (%a4)
Ateg, enfeksiyon 2 (%6)
Kanama diyatezi 4 (%12)
Erken doygunluk 1 (%3)
B semptomlan 2 (%6)
Nefes darlign 3 (%9)
Tnsidental T (%3)
Splenomegali
Var [13 (%45)
Yok 16 (%55)
Tep =
Var [4 (%l4)
Yok [25 (%86)
Lenfad ti
Yok 26 (%91)
Lokalize 3 (%9
Yaygn -
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Tablo 2. Hastalarin laboratuvar ozellikleri.

Tam am Median defer
Hemoglobin 9,8 g/dl
Trombosit 56.000/mm’
Lokosit 3000/mm*
Degier arahiklan n (%)
Anemi

Hb=10 g/dl 13 (%44)

Hb 10-12 g/dl 5 (%l7)

Hb>12 g/dl 4 (%l3)
Trombosit<100.000/mm”® 19 (%65)
Lokosit

<4000/mm’ 15 (%51)

=10000/mm” 4 (%ld)
Tam amnda bisitopeni 12 (%41)
Tam amnda pansitopeni 10 (%34)
Periferik yayma ozelligi

Tipik tiiylii hiicre 4 (%13)

Atipik lenfoid hiicre 9 (%31)

Normal 16 (%56)
Kemik iligi infiltrasyon tipi

Diffiiz 8 (%28)

Noduler -

Intersitisyel 6 (%20)
Kemik iligi fibrosis derecesi

Grade 0

Grade [ -

Grade 11 1 (%3)

Grade 111 -

Grade IV 9 (%31)

analizi (kemik iligi biyopsi)

CD20 18 (%62)

CDl1lc 1 (%3)

CD7% 13 (%at4)
TRAP pozitifligi 11 (%38)

Tablo 3. Tedavi, tedaviye yanit ve sagkahm oranlar

Uygulanan tedaviler n (%)
1.b k tedavi
Kladribin 27 (%94)
Interferon 1 (%3)
Steroid T (%3)
2.b k tedavi ihityaci duyan hastal 9 (%31)
Kladribin 6 (7620)
R-FC T (%3)
Tekli Rituksimab 2 (%6)
Tedaviye yamit degerlendirimi
Tam yamt 15 (%53)
Kismi yanit 8 (%27)
Yanitsiz 6 (%20)
Sag kahm
Hayatta 19 (%66)
EXsitus 6 (%21)
Degerlendirilemedi 4 (%13)

Abstract: 660 5S-050
HODGKIN (HL) VE HODGKINDISI LENFOMALI (HDL)
HASTALARDA TEDAVi SONRASI GEC DONEMDE
YUKSEK HEMATOKRIT DEGERLERI: HL ILE
ERITROSITOZ ARASINDA iLiSKi Mi VAR?. Berna
Atesagaoglu!, Pinar Ataca!, Gulseren Tuncay?, Sinem
Civriz Bozdag', Selami Kocak Toprak!, Meltem Kurt
Yuksel!, Pervin Topcuoglu!, Taner Demirer!, Onder
Arslan', Osman Ilhan!, Meral Beksac!, Hamdi Akan!’,
Gunhan Gurman!, Muhit Ozcan!. ‘Ankara Universitesi
Ty Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Ankara, ?Ankara
Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢c Hastaliklart Anabilim Dali,
Ankara

Amac: Kemoterapi sonrasi cevre kaninda kok hticre
artisi otolog kok hticre nakli felsefesinde kullanilan bir
gerceklik olmakla birlikte kemoterapi sonrasi eritrositoz
bilinen bir bulgu degildir. Biz bu ¢alismamizda kemote-
rapiden uzun slire sonra yapilan kontrollerde hematokrit

46

degerleri ytksek saptanan lenfomali hastalarin varligi
nedeniyle kendi lenfomali olgularimizi tedavi sonrasi
donemde hematokrit degisimleri acisindan irdeledik.

Gere¢ ve Yontem: Bilim dalimizda 2010-2015 yil-
lar1 arasinda lenfoma tanisi ile izlenen 215 hasta geriye
dontk degerlendirildi.Takip verileri yeterli olmayan 54
hasta degerlendirme dis1 birakildi. 181 hastadan teda-
visi tamamlanan 161 hasta (91 HL/ 70 HDL) degerlen-
dirmeye alindi. Hastalarin tanida ve tedavi sonrasinda
hemoglobin,hematokrit (Hct), eritrosit indeksleri belirlen-
di ve bunlarin hastalik evresi, B semptomu varligi, aldik-
lar1 tedavi ve kemik iligi tutulumu arasindaki iligkileri
incelendi.

Bulgular: Tanida Hct degeri = %45, 2 %47 ve 2%50
olan hasta sayilari sirasiyla HL icin 24 (%25), 11 (%11), 4
(%4) ve HDL icin 13 (%16), 6 (%7), 4 (%5) bulundu. Tedavi
bittikten sonraki takiplerinde hematokrit degerlerine gore
hastalar 3 gruba ayrildi.1. grup Hct 2 %50 (n=16), 2.
grup Hct %46 ve %49 arasi olanlar (n=38), 3. grup Hct
< %45 (n=107) olarak belirlendi (Tablo 1). Kadin hasta
sayisi, 3. grupta 1. gruba gore istatistiksel olarak fazla
saptandi(P=0.012). Eritrosit indeksleri a¢isindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak fark saptanmadi. 1. gruptaki
hastalarin yas ortalamasi 3. gruba gore anlamli olarak
dusukken (35.5 ile 46.7, P=0.013), 2. grup ile 3. grup
yas ortalamalar1 acisindan benzerdi. Tim gruplar tani
dagilimi, kemik iligi tutulumunun varlig, evre acisindan,
tan1 aninda LDH duizeyi agisindan benzerdi.B semptomu
varligi 3. grupla diger gruplar arasi benzerken, 2. gruba
gore 1. grupta istatistiksel olarak anlamli olarak dusuktt
(P=0.041). 3. gruptaki hastalarin tani anindaki Hct orta-
lamalar1 diger gruplarla karsilastirildiginda anlaml ola-
rak dusuktda (P=0.0001). Tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi
Hct degerleri arasinda HL ve HDL tanisi alan hastalar
arasinda tedavi sonrasi Hct degerleri ortalamas: ve Hct
yuksekligi siklig1 birbirine benzer bulunmustur. Hct icin
ortalama tepe degere ulasma sUresi 17,5£3,4 ay olarak
bulundu. Jak 2 mutasyonu incelenen ve EPO duzeyi
Olctilen 6 hastanin tamaminda Jak 2 mutasyonu negatif
saptandi ve EPO degerleri 7.5 £ 5.9 (normal sinirlarda)
bulundu.

Sonu¢: Bu calismamizda, o6zellikle lenfoma tanili
genc erkek hastalarda tedavi sonrasi ge¢c dénemde yuk-
sek hematokrit degerleri izlenmistir. flgin¢ olarak tedavi
sonrasinda Hct 2%50 olanlarda B semptomu daha az
siklikta gozlenmistir. Eritrositoz sikligi HL ve HDL hasta-
larinda birbirine benzerdir. Tedavi 6ncesi Het ytksekligi,
tedavi sonras: donemde devam etmektedir. Tedavi 6ncesi
donemde Hct yuksekligi lenfoma ile eritrositoz arasindaki
iliskinin daha derinlemesine ve prospektif caligsmalarla
arastirilmasini gerekli kilmaktadir.

Anahtar Kelimeler: lenfoma, eritrositoz

41. Ulusal Hematoloji Kongresi
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Grafik 1. Hastalanin tedavi dncesi ve sonrasi Hct degerleri arasindaki iligki

Tablo 1. Tedavi sonrasi remisyonda olan hastakarin Hct degerine gore ozellikleri
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Miyeloproliferatif Hastaliklar ve Kronik Miyelositer
Losemi

Abstract: 507 §S-051
LENTIiViRUS KULLANARAK ENDOTEL HUCRELERINDE
JAK2V617F MUTASYONU OLUSTURULMASI. Hilal
Hekimoglu!, ildeniz Uslu!, Cemre Ornek!, Selcuk
Sozer Tokdemir'. '‘Deneysel Typ Arastuma Enstitisd,
Istanbul

Amag: Janus Kinaz 2 geni bir tirozin kinaz olan
JAK2'yi kodlar. JAK2 hematopoietik hticrelerde sinyal
transdiiksiyonunda o6nemli olan buytme faktorleri ile
iliskilidir ve JAK-STAT sinyal yolaginda o6nemli yere
sahiptir. Ytksek kinaz aktivitesi ile STATlar aktive eder
ve hticrede transkripsiyona olanak saglar.JAK2’nin 617.
amino asitinin Valin’den Fenil Alanin’e doéntsmesiyle
JAK2Ve1™" mutasyonu olusur. Bu mutasyon MPN hasta-
larinin yaklasik olarak ucte ikisinde belirlenmistir. Bu
calismada amac; endotel hiicrelerinde JAK2V®'"F mutas-
yonu olusturmaktir. Bunun icin gen aktariminda kulla-
nilan lentiviral vektérler kullanildi.

Gere¢ ve Yontem: Bu calismada E.coli DHS5a irki
JAK?2 yabani tipi ya da JAK2V®'"" mutasyonunu tasiyan
lentiviral vektorler ile transforme edildi. Kontrol olarak
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kullanilan GFP (Green Fluorescent Protein) ve viral paket-
leme icin gereken plasmitler (pCIVSVG, pCPRDEnNv) elekt-
roporasyon yontemi ile transforme edildi. Transforme
olan koloniler tek tek secildi ve LB btiytime medyasi i¢in-
de uretildi. Baylyen bakterilerden plasmit DNA’lar izole
edildi. Izole edilen DNA’lar enzim restriksiyonu ile konfir-
me edildi. Daha sonra bu plazmit DNA’lar lipofektamin
araciligi ile HEK-293T (insan Embriyonik Bébrek) endotel
hticrelerine transfekte edildi. 36-72 saat sonra transfekte
edilen hticrelerden salgilanan virtisler toplanarak HUVEC
(Human umblical vein endotel hiicreleri) ‘e enfekte edildi.
Transfeksiyon ve enfeksiyon verimi akim sitometrisi ciha-
z1 ile kontrol edildi.

Bulgular: Restriksiyon enzim kesimi yoéntemi ile
uygun restriksiyon endontikleazlar kullanilarak plazmit
DNA’lar dogruland: ve agaroz jel elektroforezde gosterildi.
JAK?2 yabani tipi, JAK2V617F mutanti ve GFP icin %40
ve daha ytksek transfeksiyon verimi akim sitometrisi
cihaz1 ile saptandi. Transfeksiyon ile elde edilen viral
partikuller ultrasantrifuj ile supernatantlardan toplandi.
Ayrica yesil floresan proteinin yesil rengi 1s1tk mikroskopu
altinda belirlendi. Elde edilen supernatantlar HUVEC
huicrelerinin enfeksiyonu i¢in kullanildi. JAK2 yabani
tipi, JAK2V617F mutant ve GFP icin %30’un uzerinde
pozitiflik saptandi.

Sonug: Lentiviral vektoér plazmitleri basarili bir sekil-
de E.coli hucrelerine klonlandi. Ayrica lentiviral parti-
ktller 293T htcrelerinde uretildi ve endotel hiicrelerine
enfekte edildi. Bu metod JAK2V6!'"F mutasyonunun birey-
sel hiicre tiplerindeki etkilerini gérmek i¢in olanak saglar.
Bu calisma JAK2V6'"F mutasyonunun endotel hiicresi tize-
rindeki olas1 etkilerini anlamaya yarimci olabilir.

Anahtar Kelimeler: JAK2V617F mutation, Lentivirus, Endotel
hticre

Abstract: 47 85-052
BCR/ABL  NEGATIF MYELOPROLIFERATIF
NEOPLAZILERDE B-KATENININ ROLU;

IMMUNHISTOKIMYASAL CALISMA. Ayfer Geduk!, Elif
Birtas Atesoglu!, Pinar Tarkun!, Ozgiir Mehtap!,
Abdullah Hacihanefioglu', Esra Terzi Demirsoy’,
Canan Baydemir2. !Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi,
Hematoloji Bilim Dali, Kocaeli, 2Kocaeli Universitesi Tip
Fakiiltesi, Biyoistatistik ve Tip Bilisimi Anabilim Dal,
Kocaeli

Giris: WHO 2008 siniflamasina gore myeloproliferatif
neoplaziler 8 alt baslhkta incelenmektedir. U¢ ana bcr/abl
negatif MPN olan PV, ET ve PMF kemik iligi hiperseltleri-
tesi, Jak-2 mutasyonu, kanama ve tromboza egilim, uzun
dénemde l6semiye dontisim gibi bircok o6zelligi paylas-
maktadir. B-katenin, Wnt sinyal yolaginin merkezi efektor
molektlti olup yolagin disregtilasyonu kanser dahil olmak
lzere bircok hastaliga sebep olmaktadir. Normal hticrelerde
timorojenik oOzellikleri tetikleyen, kanser mikrocevresini
dtizenleyip, kanser hiicrelerinin proliferasyonunu ve yasam
suresini arttiran 3-kateninin KML dahil bircok hematolojik
hastaliktaki rolti bilinmektedir. Bu calismada (-kateninin
ber/abl negatif MPN’lerdeki rolii arastirilmstir.

Metod: B-katenin ekspresyonu 66 bcr/abl negatif MPN
tanili hasta ve 30 saglikh kontrolin kemik iligi biyopsi
orneklerinde immunhistokimyasal yontem ile degerlendi-
rildi. Hticre boyanma reaksiyonunun degerlendirilmesinde
immunreaktif skor kullanildi.(IRS=boyanma yogunlugu x
pozitif boyanan hticre ytizdesi)
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Sonug: Vaskiler endotelyal hucrelerin, megakar-
yositlerin ve immatir myeloid seri hucrelerinin hticre
membrani ve/veya sitoplazmasinda (-katenin boyanmasi
saptandi. Megakaryositlerin IRS’lerine bakildiginda en
yuksek deger PV grubunda 11£1.73 olmak Uzere siray-
la ET’de 10.56%2.47, kontrol grubunda 9.33% 2.7 ve
PMF’de 7.81+3.39 seklinde saptandi. PV ile PMF arasinda
(p=0.016), ET ile kontrol grubu (p=0.022) ve PMF (p=0.001)
arasinda istatiksel olarak anlaml fark saptandi. PV ile
kontrol grubu arasinda anlaml fark olmamas: PV gru-
bunun kucukltigtiine baglandi. Ayrica trombosit sayisi ile
IRSmega arasinda pozitif korelasyon saptand: (p=0.019).
Endotel huicrelerinin IRS’si kontrol grubu (8.13+3.4) ile
kiyaslandiginda bcr/abl negatif MPN’lerde (9.76+2.82)
anlamli olarak daha yuksekti (p=0.024). PMF’deki vasku-
ler IRS (11.5+1.37); kontrol grubu (8.13+£3.4;p=0.001), PV
(8.57+2.76;p=0.005) ve ET (9.3+2.99;p=0.006) ile kiyas-
landiginda anlamli olarak daha ytiksekti. Ber/abl negatif
MPN (3.33+2.64) ve kontrol grubu (3.5+2.74) arasinda
ve yine alt grup analizlerinde myeloid hucrelerin IRSleri
arasinda istatiksel olarak anlaml fark saptanmadi. Jak-2
mutasyonu ve kemik iligi retikilin fibrozis duizeyi ile
IRS’ler arasinda anlaml iligki tespit edilmedi.

Tartisma: PV ve ET'de megakaryositlerde saptanan
artmis B-katenin ekspresyonu ve P-katenin ile trombosit
sayis1 arasinda saptanan pozitif korelasyon, B-kateninin
trombopoezde 6nemli bir rol Ustlendigini gostermektedir.
PMFde artmis kemik iligi vasktlaritesi; hiperkatabolik
semptomlar, artmis dalak boyutu ve kot prognoz ile iliski-
lidir. PMF’de endotelde saptanan artmis -katenin ekspres-
yonu, B-kateninin anjiogenezdeki roltine isaret etmektedir.
Bu sonuclar 1s18inda ber/abl negatif MPN'lerde B-katenini
hedefleyen tedavilerin gelistirilebilecegini umuyoruz.
Anahtar Kelimeler: beta-katenin, myeloproliferatif neoplaziler

o St

Sekil 1. B-katenin ile gakaryosit ve miyeloi
hiicrelerde zayif B-kateninboyanmasi, kontrol grubu x100 (B) B-katenin boyanmasi
gostermeyen eritroid ve miyeloid seri hiicreleri, kontrol grubu x400 (C) Megakaryositlerde
kuvvetli B-katenin boyanmasi, PV x200 (D) Megakaryositlerde kuvvetli B-katenin
boyanmasi, ET x200 (E,F) Vaskiler endotelyal hiicrelerde kuvvetli p-katenin boyanmasi,
PMF x400, x200
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Tablo 1. Hasta ve kontrol grubunun dzellikleri

Kontrol grubu 31 [ PMF
(na30) {nea3) {ne7) (n=16) R
Medyan Medyan Medyan Medyan
[rmis ) mi ) (mi ) (mi 1
Yas tyil) 61(18-50) 57(22-96) 55(23.71) se3680) 0771
Cinsiyet(kadm/erkek) 20/10 26/17 s e 0195
3 Jak2 VE17F Mut Pos. (] 21.9(18) 57.1(4) 588(11) 0.202
. . . 7.085 105 109 11 0.009"
ARl 1,400, 2 wnb o) (1.32-17.86) (4 80-31.3) (6.25-32.8) (3.27-308) 0.038e
0.000¢
11865 133 188 10.17 0.000%
b [12.2-18.1 g/dl) 6217) (108179) (15:22.7) (682.142)  ooo1”
op0"
0,001
. N 256 756 631 315 s
PRI (AR SRRk} (80-1.120) 1470-1552) (160-898) (55 8-635) ek
0.0a0%
297 268 235 403 0.002¢
LDH (125-220U/1) [133-1102)  (130-1156) (170-304) [213584) 0002

P=0.05 istatiksel clarak aniami
*Kontrol vs ET, t Kontrol vs PMF, T PMF vs ET, * FMF vs PV, “Kontral vs PV

Tablo 2. immiinreaktif skorlann kontrol grubu, PV, ET, PMF arasinda karyilagtinimas:

IRSmega IRSmiyeloid IRSvas
Medyan Medyan Medyan
[min-max) [min-max) (min-max)
Kontrol grubu (n=30) 8(2-12) 2(1-9) B(8-12)
ET (n=43) 12 (2-12) 2(3-12) 8 (4-12)
PV (n=T7) 12 (8-12) 4(1-6) 8(4-12)
PMF (n=16) 8(0-12) 2(1-9) 12(8-12)
o027 0.0067
P 00017 0779 0.005*
0.016* 0.001¢
P<0 05 istatitse! olarak antamb
“Kontrol vs ET, ¥ Kontrol v PMF, ' PMF vs ET, * PMF vs PV
Abstract: 516 SS-053

POLISITEMIA VERA VE ESANSIYEL TROMBOSITOZ
HASTALARINDA DEMIR METABOLIiZMASININ
GDF15, HEPSIDIN VE MITOFERRIN 1 UZERINDEN
ARASTIRILMASI. Canan Albayrak'!, Pinar Tarkun?,
Esra Terzi Demirsoy?, Elif Birtas Atesoglu?, Ayfer
Gediik?, Ozglir Mehtap?, Abdullah Hacthanefioglu2.
1Kocaeli Universitesi I¢c Hastaliklart Anabilim Daly,
Kocaeli, 2Kocaeli Universitesi Ic hastaliklart Anabilim Dali
Hematoloji Bilim Dali, Kocaeli

Amag: Polisitemia vera (PV) ve esansiyel trombositoz
(ET), tim miyeloid seride artis ile kendini gOsterebilen
kronik miyeloproliferatif hastalik grubu (KMPH) icinde
yer alir. GDF15, hepsidin ve mitoferrin 1 sistemik demir
metabolizmasinda rol alan proteinlerdir. Bu calismada
PV ve ET hastalarinda demir metabolizmasini arastirmak
amaciyla serum GDF15, hepsidin ve mitoferrin 1 dtizey-
leri calisilmistir.

Method: Calismamiza, Kocaeli Universitesi Tip
Faktiltesi Hematoloji Bilim Dali poliklinigine Mart 2014
ile Ocak 2015 tarihleri arasi basvuran, 2008 DSO kri-
terlerine gbre yeni tani konulan, daha 6nce herhangi bir
tedavi uygulanmamis 10 PV ve 17 ET hastasi, saglikl
kontrol grubu olarak 27 kisi calismaya alindi. Serum
GDF15, hepsidin ve mitoferrin 1 dlizeyleri Elisa (Enzyme-
Linked ImmunoSorbent Assay) metoduyla calisildi.

Bulgular: KMPH grubunda serum GDF15 seviyeleri
saglikli kontrol grubundan ytliksek Sl¢ultirken (p:0,002),
serum hepsidin duzeylerinde fark goézlenmedi. Serum
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mitoferrin 1 dtzeyleri ise saglikli kontrol grubundan
dusuk o6lctlda (p:0,039). ET hastalarinda saglikli kontrol
grubundan anlamli distk mitoferrin 1 dizeyleri elde
edildi (p:0,038). PV ve ET gruplar arasinda GDF15,
hepsidin ve serum mitoferrin 1 dlizeyleri yéntinden fark
gbzlenmedi.

Sonug¢: KMPH grubunda serum GDF15 duzeylerinin
anlaml yluksek bulunmas:1 eritropoez artisina baglan-
mistir. GDF15 dtizeylerinin ve eritropoezin artigina rag-
men hepsidin duzeylerinin baskilanmadigl gortlmusttr.
KMPH grubunda serum mitoferrin 1 diizeylerinin anlamlh
duistik olctilmesi eritropoez artist nedeniyle olusan kul-
lanim artisina bagh olabilir. Ayrica, eritropoez artisinin
veya hiperviskozitenin olusturdugu tromboembolik olay-
larin 6nlenmesine karsi gelisen bir savunma mekaniz-
masi, hepsidin diizeylerinin baskilanmasini énleyebildigi
gibi mitoferrin 1 diizeylerini azaltabilir. Mitoferrin 1 ile
kompleks olusturan Abcb 10, ferroselataz proteinlerinin
veya bu kompleksin hentiz kesfedilmemis bir tyesinin,
mitoferrin tizerine direkt olarak inhibisyon yapmas: da
dusuk 6lctimtin sebebi olabilir. Bu mekanizmalarin aciga
cikarilmas: i¢in oOzellikle hepsidin ve mitoferrinin gen
expresyonlarinin calisildigl genis hasta populasyonlarini
iceren calismalara ihtiyac¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: PV; ET; GDF15, hepsidin, mitoferrin 1

Abstract: 86 S$S-054
KRONIK MIYELOPROLIFERATIF HASTALIKLARDA
LOKOSIT-TROMBOSIT AGREGAT VARLIGININ
DEGERLENDIRILMESI. Deniz Goéren Sahin!, Neslihan
Andi¢!, Hava Usktidar Teke!, Eren Guindiiz!, Olga
Meltem Akay'. !Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip
Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Eskisehir

Amagc: Arteriyel ve vendz tromboembolizm, esansiyel
trombositoz (ET) ve polistemia vera (PV) tanili hastalar-
da, 6nemli bir morbi-mortalite nedenidir. Bu hastalar-
da tromboembolizm gelisme mekanizmasini aciklamaya
yonelik teorilerden biri de lokosit-trombosit agregat
(LTA) varhigidir. Aktive polimorf ntiveli noétrofiller ve akti-
ve trombositler arasindaki etkilesim neticesinde ortaya
cikan LTA’lar, protrombotik sUrecin bir parcasi olan
platelet aktivasyonunun duyarli bir gostergesi olarak
kabul edilmektedir. Literatiirde miyokard enfarktisu,
fel¢ ve hemodiyaliz gibi ¢esitli durumlarda LTA’larin art-
tigin1 gosteren ¢alismalar vardir. Calismamizda amacimiz
kronik miyeloproliferatif hastaliklarda LTA duzeylerinin
tespitidir.

Gerec-Yontem: Calismamiza, Eskisehir Osmangazi
Universitesi Hematoloji kliniginde yeni tani almis, trom-
boz 6yktlisti ve herhangi bir ila¢ kullanimi olmayan bcr-
abl negatif kronik miyeloproliferatif hastalik tanis1 almis
42 hasta ve 24 saglikli kontrol dahil edildi. Olgulardan
alinan periferik kan oOrnekleri, PCS5 baglhh anti CD45
monoklonal antikoru ve floresan izotiyosiyanat bagli anti
CD41 monoklonal antikorlari ile boyandi. Analiz islemleri
BD FACSCalibur™ (San Jose, CA, USA) cihaz ile gercek-
lestirildi. Monosit, noétrofil ve lenfositler, CD45 floresan
yogunlugu ve yana sacilmadaki farkliliklar1 baz alinarak
kapilandi. Ardindan herbir kapilama yapilan hiicre grubu
ltizerindeki CD41 ekspresyonunun yuzdesi analiz edil-
di. Yine, CD41 ve CD62P birlikte ifade eden hucrelerin
yuzdesi (%aktivite) analiz edildi. Gruplararasi farkliliklar
icin, Student’s T test ve MannWhitney U testi kullanild.
P degeri<0.05 anlaml kabul edildi.

41. Ulusal Hematoloji Kongresi
Bildiri Ozetleri Kitabi

Bulgular: Calismamizdaki olgulardan 19 hasta ET,
14 hasta PV ve 9 hasta primer miyelofibrozis (PMF) tanis:
almisti. Hasta ve kontrol grubunun, demografik 6zellikle-
ri, tam kan sayimi parametreleri, koagtilasyon paramet-
releri ve p degerleri Tablol’de gosterilmistir. Bu paramet-
relerden beyaz kire, trombosit ve D-dimer duizeylerinin
hastalarda kontrol grubuna gére anlaml 6lctide yiuksek
oldugu ancak monosit-trombosit (MT), grantlosit-trom-
bosit (GT), lenfosit-trombosit (LT) agregat ve %aktivite
degerinin farklilik géstermedigi géralmustar. Yapilan alt
grup analizlerinde ise, ET hastalarinda LT ve MT agregat
(p degerleri sirasiyla 0.019 ve 0.01), PMF hastalarinda
GT agregat ylzdelerinin (p degeri: 0.000) kontrol grubu-
na gore anlamli diizeyde yliksek oldugu gosterilmistir.
Polistemia vera’li hastalarda ise LTA degerlerinde artis
izlenmis ancak istatistiksel anlamli bulunmamaistir.

Sonue¢: Calismamizda kronik myeloproliferatif has-
taliklardan ET ve PMF’de LTA’larin artmis oldugunu
saptadik. LTA’larindaki bu artis, ET ve PMF’li hastalarin
klinik seyri sirasinda gelisebilecek tromboembolik komp-
likasyonlardan sorumlu olabilir. Sonu¢ olarak, kronik
myeloproliferatif hastaliklarda tromboz riskini éngérmede
ve Ozellikle antiagregan tedavi i¢in aday hastalarin segi-
minde LTA varliginin degerlendirilmesi énemlidir.
Anahtar Kelimeler: 16kosit agregat, miyeloproliferatif hastalik

Tablo 1. Kronik miyeloproliferatif hastalik tanili ve saglikli kontrol grubunun demografik,
laboratuvar ve akim sitometrik 6lgimleri. (* ile igaretli parametreler normalize verilerdir.)

Hasta Grubu Kontrol Grubu p

(n=42) (n=24) degeri
Yas (yil) 63 38 0.000
Cinsiyet (Erkek/Kadin) 12/30 13/11 0.064
Hemoglobin (gr/dL) 138 14 0.54
*Hematokrit (%) 41.8 38.8 0.106
Beyaz kiire (x103/uL) 10.8 7.2 0.000
*Trombosit (x103/uL) 589 2231 0.000
Protrombin zamani (sn) 11.9 11.8 0.903
*Parsiyel tromboplastin zamani (sn) 334 29.8 0.059
Fibrinojen (mg/dL) 291 265 0.181
D-dimer (ng/mL) 0.420 0.215 0.000
Lenfosit-trombosit agregat (%) 6.3 49 0.363
*Monosit-trombosit agregat (%) 331 30.1 0.479
Granillosit-trombosit agregat (%) 13.4 16.6 0.430
Yiizde aktivite (%) 4.8 5.6 0.878
Abstract: 348 SS-055

MIYELOPROLIFERATIF NEOPLAZILERDE JAK2V617F
MUTASYONUNUN KANSER KOK HUCRELERINDE
ANALiZi. [ldeniz Uslu!', Hilal Hekimoglu!, Cemre
Ornek!, Akif Selim Yavuz?, Selcuk Sézer Tokdemir!.
fstanbul Universitesi Deneysel Tip Arastuma Enstitiisii
Genetik Anabilim Dali, Istanbul, ?Istanbul Tip Fakiiltesi,
I¢ Hastaliklari Anabilim Dali Hematoloji Boliimii, Istanbul

Amac: Miyeloproliferatif neoplaziler (MPN) fazla sayi-
da kan htcrelerinin olusturdugu, yiuksek tromboz riski
iceren ve buna bagh olarak morbidite ve mortalitesi ytk-
sek bir kok hiicre hastaligidir. JAK2V617F mutasyonu,
MPN’lerde %50-98 gibi ytiksek oranda goralur.
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Bu calismanin amaci; PV hastalarinin, monontkleer
ve hematopoietik kék hticrelerinde JAK2V617F mutasyo-
nunun karsilastirmali olarak analizidir.

JAK2V617F’in kanser kok hucrelerindeki etkinligini
ogrenmek icin hematopoietik koék hticre antijeni olan
CD133 ve CD34 yuizey antikorlar1 kullanilmistir. CD133,
kanser kok huicreleri icin biyolojik belirtec olarak kullani-
lan bir transmembran proteinidir. CD34, hematopoietik
progenitér hiicre antijenidir.

Gerec ve Yontem: PV tanist konmus 9 hastadan
flebetomi ile alinan periferal kanlarindan fikol- gradient
santriflj teknigiyle monontikleer htcreleri izole edil-
mistir. Bu hucreler grup hicre yuzey belirtecine gore
boyanarak hticre ayirici ile ayrimi saglanmistir. Oncelikle
CD45- olan htucreler kapilanir ve ardindan CD133-CD34",
CD133*CD34*, CD133-:CD34", CD133*CD34 hticre kom-
partmanlarinin hiicre ayirici ile ayrimi saglanmastir.

JAK2V617F mutasyonunu analiz etmek amaciyla
mononukleer huicreler ve izole edilmis hiicre kompart-
manlarinda allel spesifik nested PCR yapilmistir.

Bulgular: PV hastalarin monontkleer ve CD133-
CD34*, CD133*CD34*, CD133'CD34, CD133*CD34
hticre kompartmanlarindaki JAK2V617F analiz sonuglart
karsilastirilmistir. Ancak planlanmis olmasina ragmen
CD133*CD34 kompartmaninda yeterli sayida hiicre elde
edilemediginden degerlendirmelere dahil edilememistir.

Bu karsilastirmaya gore;

Hasta 1’den izole edilen monontikleer hticrelerde
JAK2V617F mutasyonu heterozigot karakter gosterir-
ken izole edilmis hiicre kompartmanlarinda homozigot
mutant allel yogunlugu goértilmektedir.

Hasta 2, monontukleer hiicrelerde JAK2V617F mutas-
yonu heterozigot karakterde olmasina karsin izole edilmis
hticre kompartmanlarinda yabanil tip allel yogunlugu-
nun mutant allele gére daha fazla oldugu gértlmustur.

Hasta 4 ve hasta 5 monontkleer hticrelerinde
JAK2V617F mutasyonu heterozigot olarak goérultirken,
izole edilmis htcre kompartmanlarinda mutant allel
yogunlugunun daha fazla oldugu gérilmustur.

Hasta 6 monontikleer hiicrelerinde heterozigot olarak
gorulen JAK2V617F mutasyonu CD133-CD34* kompart-
maninda diger hticre kompartmanlarina gére mutant
allel dominantlig1 gézlenmistir.

Mutasyon tasimayan diger hastalarin monontkleer
hiicrelerinde ve izole edilen hticre kompartmanlarinda
JAK2V617F mutasyonu goérilmemistir.

Sonug: Yapilan bu analizler, Polisitemia vera hastala-
rinda immunofenotipine gére ayrilmig hiicre gruplarinin
secilmemis hiicrelere gore farkli mutasyon karakteri tasi-
diginmi gdstermistir. Ozellikle kék hiicre karakteri tasiyan
CD133-CD34* hticre gurubunda mutasyonun daha belir-
gin oldugu goézlenmistir. Bu bulgu MPN’lerin kok hticre
orijinli oldugunu destekler niteliktedir.

Bu c¢aligma sinirl sayida hasta grubu ile yapilmistir,
kesin sonugc icin hasta sayisini arttirmak gerekmektedir.
Anahtar Kelimeler: Polisitemia Vera, Kanser Kok Hticresi,
JAK2V617F
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Multiple Miyelom ve Plazma Hiicre Hastaliklan

Abstract: 88 S5S-058
MULTIPL MiYELOMA HASTALARINDA TUMOR HUCRE
ANTIiJENLERI iLE YUKLENMiS DENDRITIK HUCRE
ASI UYGULAMASININ UZUN DONEM SONUCLARI.
Nergiz Erkut!, Mehmet Sonmez'. Karadeniz Teknik
Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Trabzon

Multipl Miyelomali (MM) hastalarda yeni gelistirilen
ilaclarin kullanima girmesi ve otolog hematopoetik kék
hicre nakli (OHKHN) ile ytiksek tedavi yanit oranlarina
ulasilmasina ragmen, halen uzun sUreli tam kir sag-
lanma oranlar oldukc¢a dusuktir. Bu nedenle OHKHN
sonrasit minimal rezidtiel hastaliga yénelik immuinoterapi
uygulamalar: miyelom tedavisinde kullanilmaya baslan-
mistir. Bu calismada MM timoér antijenleri ile ytiklenmis
dendritik hiicre (DH) asis1 yapilan 8 MM’li hastanin uzun
donem sonuclar bildirildi.

Gerec-Yontem: Temmuz 2007-Eyltl 2009 tarihle-
ri arasinda yeni tam1 almis 8 MM’li hastaya 2 ya da 3
kur vinkristin-adriamisin-deksametazon (VAD) ve 2 kur
bortezomib-siklofosfamid-deksametazon (VED) kemote-
rapisini takiben cok iyi parsiyel yamt (CIPY) veya par-
siyel yanit (PY) varhiginda OHKHN (Melfalan 200mg/
m?) yapildi. OHKHN sonrasi1 hastalardan lokoferez ile
periferik kandan monontkleer hticreler (MNH) elde edil-
di, sitokinler ve buyume faktorleri eklenerek DH’lere
dontstimu saglandi. Ardindan DH’ler Mage-1, Mage-3 ve
NY-ESO-1 antijenleri ile inktibe edilerek MM asis1 elde
edildi. Hastalara MM tamoér antijenleri ile ytiklenmis DH
asisinin ilk dozu OHKHN’den 1 ay sonra olmak tizere 15
glinde bir 4 doz olarak uygulandi.

Bulgular ve Sonuclar: DH asisi yapilan hastalarin
7’si erkek, 1’i kadin ve yas ortalamasi 56+4 olup 41 IgG
lambda, 2’si IgG kappa, 1’ IgA kappa ve 1’i non sekretuar
idi. Hastalarin OHKHN é&ncesinde 5’inde PY, 3*inde CIPY
izlenirken, OHKHN sonrasinda 3%inde PY, 5’inde CIPY
gézlendi. DH as1 sonrasinda ise hastalarin 7’sinde CIPY,
l’inde PY izlendi. Takip sonrasinda DH asisi yapilan has-
talarin OHKHN sonras1 3inde 8 ay, digerlerinde ise sira-
siyla 9, 14, 15, 23 ve 48 ay sonra progresyon saptandi. DH
asis1 sonrasinda 6nemli bir yan etki izlenmedi. Progresyon
izlenen 6 hastaya immunomodulatuar ajan (lenalidomid)
iceren tedavi rejimleri uygulanmas: sonras1 3inde PY,
2’sinde CIPY izlenirken 1 hasta yanitsiz idi. Diger 2 hasta
ise protezeom inhibitérii (bortezomib) iceren tedavi reji-
mine yanitsizdi. Lenalidomid iceren tedavi rejimi altinda
progresyon gozlenen hastalara bortezomib iceren tedavi
rejimleri baslandi. Hastalarin 3*i cevapsiz iken, 2’sinde PY
izlendi. Bortezomib iceren tedavi rejimi altinda progresyon
gozlenip lenalidomid tedavisi verilen 2 hastanin 1’inde PY,
digerinde CIPY gozlendi. Takiplerde hastalarin 6’s1 exitus
olurken, bir hasta progresif hastalik olarak, bir hasta ise
halen remisyonda izlenmektedir. Hastalarin klinik 6zellik-
leri ve tedavi yanitlari tablo’da gosterilmistir.

Sonug olarak, DH asisinin MM’li hastalarda OHKHN
sonrasinda idame tedavi olarak etkin ve glivenli ola-
rak kullanilabilecegi, DH as1 uygulamas: sonrasi veya
es zamanli immunomodulator ilaclarin kullanilmasinin
etkinligini artirabilecegi kanaatine varildi.

Anahtar Kelimeler: Multiple Myeloma, Immitinoterapi
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Tablo 1. DH agisi yapilan hastalarin klinik 6zellikleri ve tedavi yanitlari

DH ag1  DH agi sonrasi Progresyon OHKHN sonrasi
Yag MM  sonrasi  progresyon sonrasi tedavive  toplam yagam
Hasta Cinsiyet  tipi yamt zamani yamit siiresi

Lenalidomid PY 8 ay

Non ; Hayatta
1 58/E GIPY 48 ay sonra progresyon,
sekratuar Bortezomib yanitsiz (78 ay) PH
1gG ; Bortezomib yanitsiz, ~ Hayatta (62 ay)
2 56/ kappa ¢lpY ey Lenalidomid GIPY Remisyon
e . Lenalidomid PY 21
3 57/E Kanpa GlpY 15ay ay sonra progresyon, 48 ay Exitus
PP Bortezomib cevapsiz
10G ) Bortezomib yanitsiz,
4 59/E Ian?bda GIPY 8 ay Lenalidomid PY 7 ay 39 ay Exitus
sonra progresyon
Lenalidomid GiPY 16
1gG ; ay sonra progresyon, .
5 AT/ lambda GlpY 2By Bortezomib PY 13 ay 57 ay Bxitus
sonra progresyon
G ) Lenalidomid GiPY 17
6 59/E | arr?h da GIPY 8 ay ay sonra progresyon, 35 ay Exitus
Bortezomib yanitsiz
1gG ; - .
7 54/K lambda GIPY 8 ay Lenalidomid yanitsiz 15 ay Exitus
Lenalidomid PY 15
IgA ay sonra progresyon, .
8 S6/E lambda PY 9ay Bortezomib PY 8 ay 41 ay Bitus
sonra progresyon
Abstract: 333 §S-059

SUBKUTAN BORTEZOMIB UYGULAMASI INTRAVENOZ
UYGULAMAYA GORE DAHA AZ NOROTOKSIK VE

BENZER ETKINLIKTEDIR. Berna Atesagaoglu!, Pinar
Ataca', Selami Kocak Toprak!, Pervin Topcuoglu!,
Gunhan Gurman!, Meral Beksag!. !Ankara Universitesi
Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Ankara

Girig: Bortezomib malign plazma htcrelerine karsi
kanitlanmis potent aktivitesi olan bir proteozom inhibi-
tortudur. Periferik polinéropati (PNP) bortezomibin en sik
gorulen, hematolojik olmayan yan etkilerinden (YE) biri
olup genellikle doz modifikasyonu veya tedavi kesilmesini
gerektirir.

Amag: Ik olarak Moreau ve ark. calismalarinda
gosterdikleri subkutan (s.c.) bortezomib uygulamasinin
guvenlik ve avantajlari ruhsat alinmasina katkis: olmus-
tur. Ancak bu uygulama yolu tlkemizde yaygin olarak
kullanilmamaktadir . Calismamizda iki onaylanmis uygu-
lama yolunu karsilastirarak bortezomib iliskili néropati
(BIN) siklig ile ilgili deneyimimizi sunmay1 planladik.

Metod: Klinigimizde kullanim 6nerisi oldugu gibi 2012
sonrasinda s.c. uygulama BIN ile prezente olan hastalarda
doz rediiksiyonuna ek olarak uygulanan bir yaklasimdir.
Haftalik uygulama PNP diizelme olmazsa izlenen ikinci
basamaktir . 2013 sonrasinda s.c. uygulama yeni tam
multiple myeloma hastalarinda da tercih edilen uygulama
yolu oldu. Retrospektif olarak 2008-2013 yillar1 arasin-
da Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim
Dali’'nda multiple myelom tanis: almis, tanida veya relaps
da en az 3 kuir bortezomib iceren protokolli tamamlayan
156 hastay1 taradik. BIN sikhigimi belirlemek, bortezomib
iligkili YE bagl doz duizenlemelerini ve sonuclari degerlen-
dirmek icin hastane kayitlar1 tarandi.Bortezomib tedavisi
baslananlarda s.c. uygulama, intravenéz (i.v.) uygulama
ve i.v. uygulamadan s.c. uygulamaya gecenler arasinda YE
siklig1 ve tedavi sonuglarim kiyasladik.

Sonuclar: Bazal dermografik oOzellikler, hastalik
karakteristikleri, 6nceki tedavi siras: sayilan s.c. , i.v. ve

41. Ulusal Hematoloji Kongresi
Bildiri Ozetleri Kitabi

i.v. den s.c. uygulamaya dénen gruplar arasinda benzer
goruldt (Tablo 1). Bortezomib s.c. uygulanan 68, i.v.
uygulanan 71 ve BiN nedeniyle veya uygulama yolu poli-
tikasi degisikligi nedeniyle i .v. uygulamadan s.c. uygula-
maya gecilen 17 hasta olarak toplam 156 hasta incelendi.

Herhangi bir evrede polindropati gelisimine kadarki
ortalama kumtulatif bortezomib dozlar1 gruplar arasinda
anlamli bulunmadi. Norolojik yan etkiler Tablo 2’de 6zet-
lendi. Herhangi evrede gelisen polindropati s.c. grupta
daha az goértldt. Norotoksisiteye bagli doz rediiksiyonu
ve tedavinin kesilmesi i.v. grupta daha sik olmakla bera-
ber istatiksel anlamli bulunmadi. S.c. uygulamaya bagh
hastalarin hicbiri ciddi YE yasamad: ve tedavi kesilmesi
gerekmedi. Enjeksiyon boélgesinde rash en sik gorilen YE
olup maksimum Uc¢ glin icinde sonlanip, kolaylikla tolere
edilebildi . Progresyonsuz sagkalim ve toplam sagkalim
gruplar arasinda benzer bulundu.

Ozet: Sonuclarimiz bortezomib’in s.c. ve i.v uygu-
lamasinin glvenlik ve esit etkinligini konfirme etti.
Sonuclarimiza dayanarak nérotoksisite ile iligkili doz
azaltimi ihtiyacini ve tedavi kesilmesinden kacinmak icin
s.c. uygulamay1 6neriyoruz .

Anahtar Kelimeler: Bortezomib, Toksisite

Tablo 1. Klinik karakteristikler

Intravendaden
Subkutan Intravends subluting
donenler

nehl n=71 n=17 r
Ortalama yas 57.0441,2 61918146 | 549442,13 0,012
Cimsivet (E/K) 41°27 V7R 1047 <06
1SS 1/ POl LL) 1326730 636 <06
Vertebwal lexyonlar

6153 50 6 0.7
Teduni fan
Indisiyon S8 4] 11
Relaps 3 10 2 «0 ]
Induksiyon - Relags 7 20 4
Dncedl tedavi saras)
1/2/3/4/5/6 1145371 | a3s16g6 600 | 127450710 07
Inddisiyona yame

Wb W16 »i9 [ )
CIKY WA 52 WA
KY W19 W25 %12
Stabd Wl Wl w"o

| Bregres b ] %5 %0
Baxalde PN 4 [%h) 9 [W13) 3 [%18) 02
3 yilldk oplam safiahm: | 4774724 6922691 | THO£2533 02
ay
(tamidan itibaren)
Fyillik topam safkatim
{hurrtiepom ity BALITI 50,1114,18 | 39958901 008
kullammindan ititaren)-
™~
3 yillsk progresynesus
suikalim 38,3£7,52 33562454 | 5152225 0.5
[borteromib
keullammmendan itvbaren)-
LY
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Tablo 2. Nérolojik yan etkilerin kiyaslanmasi

[ Sublkuatan Tatravenos Intravenceden
subkutana
dilenlir
n=hil n=T1 n=17 [
Semorial phropati |
of 20(%33) 15(%24) #(%27) UL ]
Monnm
niropati /- I9(%60) 4B{%73) 1 O[Héh]) 02
Polindropati +/- | 17(%25) A0{ M54 12{%Ta) 0,001
PP kadar
ortalima | 15208111 16.5911.47 14AELss | 07
kumulatif dox |
[mg/m2)
Ortalama
imialatil | 19402115 2224171 18.3321.77 03
dox[mg/mZ)
Nl losisiteye |
haigh dox %13 12(%17) 4(%24) oS
reduioiyony
Drtastatic
hipatamsiyos | 15(%23) 14(%22) (% 28) 0.8
Gastrointestinal
semptomlar 17(%26) 11(%17) 1{%71) 02
Gradez?
Telksisiteyw hagh
ledavd kesilmesi | 3(%4) HWw13) 0% 0,08

Abstract: 163 S5S-060
RENAL HASAR iLE BASVURAN MULTIPLE MiYELOMLU
HASTALARA AIT OTOLOG NAKIL SONUCLARININ
DEGERLENDIRILMESI. Deniz Géren Sahin!, Eren
Gundiiz!, Neslihan Andi¢c!, Hava Usktidar Teke!,
Banu Kara Kivang?, Olga Meltem Akay'. !Eskisehir
Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim
Dali, Eskisehir, 2Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip
Faktiltesi, I¢c Hastaliklar Anabilim Dali, Eskisehir

Amagc: Multiple miyeloma tanili hastalarda renal
hasar en sik gorulen komplikasyonlardan biri olup,
tan1 aninda %20-40 olguda gérulmektedir. Bu olgularin
ortalama %J5’inde ise diyaliz gereksinimi s6z konusudur.
Multiple miyelomada renal hasara, hafif zincir kast nef-
ropatisi, direk proksimal tibtl hasari, intersitisyel nefrit,
hiperkalsemi, hipertirisemi ve dehidratasyon gibi bir¢cok
faktortin katkida bulundugu bilinmektedir. Bununla bir-
likte bu hastalarin klinik takiplerinde otolog kék hticre
naklinin renal hasara ve/veya diyaliz gereksinimi tizerine
olan etkisi konusunda yeterli calisma bulunmamaktadair.
Bu calismada amacimiz, otolog nakil 6ncesi renal hasari
olan miyelom hastalarinin nakil sonrasi klinik seyrinin
ortaya konulmasidir.

Gerec-Yontem: Bu retrospektif calismaya 2008-
2013 yillan arasinda Eskisehir Osmangazi Universitesi
Hematoloji kliniginde multiple miyeloma tanisi ile otolog
kok huicre nakli yapilan ve bagvuru kreatinin seviyeleri
2 mg/dl ve Uzeri olan hastalar dahil edildi. Hastalarin
demografik 6zellikleri, Durie-Salmon’a gore evreleri, kan
sayimi ve biyokimyasal parametreleri, diyaliz gereksinim-
leri, aldiklar tedaviler ve otolog nakil tarihleri kaydedildi.
Ayrica takiplerinde ntiks gelisip gelismedigi, ntikse kadar
gecen sure (NS) ve toplam sagkalim (TS) verileri deger-
lendirildi. Diger verilerin bu surelere etkileri univariate
Cox-Regresyon ve Kaplan-Meier analizleri ile test edildi.
Testlerde p degeri <0.05 anlamli kabul edildi.

Bulgular: Calismaya alinan 25 hastanin demografik
ozellikleri Tablo1’de verilmistir. Calismadaki tim hastalarin
Melphalan dozu kreatinin klirensine gére ayarlandi. Toplam
9 hastanin(%36) tanmida diyaliz gereksinimi mevcuttu. Bu
hastalarin izlemlerinde tekrar diyaliz ihtiyaclarinin kalma-
dig1 goruldu. Hastalarda NS ve TS’a etkisi degerlendirilen
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parametreler Tablo2’de 6zetlenmistir. Buna goére istatistik-
sel anlaml etki eden tek parametre nakil sonrasi 100. glin-
deki remisyon durumu olup, tam remisyon (TR) saglanmis
hastalarda, ¢ok iyi parsiyel yanmitl hastalara gére, NS 4.2
kat (63.7 aya karsihik 15.7 ay) az saptanmustir (p:0.009)
(Sekil 1). Ayni sekilde TS icin ise risk 2.6 kat (97.3 aya
karsihik 37.9 ay) olarak saptanmistir. (p:0.01) (Sekil 2).
Istatistiksel anlamh olmamakla birlikte nakil éncesi remis-
yon durumunun TR olmasi, miyelom tipinin hafif zincir
olmas1 ve yine tanida evrenin IIB (evrelllB ye gore) olmasi
belirgin uzun NS ve TS streleri ile birliktedir. Hastalarda
agir ilac toksisite bulgusu veya takiplerinde hayati tehdit
eden bir febril nétropeni atag gérulmemistir.

Tartigsma: Multiple miyeloma’da renal hasar varligi
kotti prognoz ile iliskilendirimistir. Ancak renal hasarh
veya diyaliz bagimli olgularda azaltilmis melphalan dozu
ile birlikte yapilan otolog nakilin renal koruyucu ve efek-
tif bir yéntem oldugunu gdsteren calismalar mevcuttur.
Calismamiz, bu tezi dogrulamakta, yanisira bu hastalar-
da nakil sonrasi 100. gtin elde edilen tam remisyonun NS
ve TS Uizerine anlaml etkisini vurgulamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Diyaliz, Multiple miyelom, Otolog Nakil

Survival Functions
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Sekil 1. Renal hasari olan multiple miyelomali olgularin otolog nakil sonrasi 100. giindeki
remisyon durumunun, Kaplan-Meier analizi ile niikse kadar gegen sire tizerine etkisi.
(Sekilde yer alan CR: Tam yanit (TR), VGPR: Cok iyi parsiyel yanit (GIPY) karsiliktir
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Sekil 2. Renal hasari olan multiple miyelomali olgularin otolog nakil sonrasi 100.
gin remisyon durumunun, toplam sagkalima etkisi. (Sekilde yer alan CR: Tam yanit
(TR), VGPR: Gok iyi parsiyel yanit (GIPY) karsiliktir.)
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Tablo1. Galigmamiza alinan renal hasarl multiple miyeloma olgularinin demografik
ozellikleri

Hasta grubu (n:25)
Yas (yil) 56.6
Cinsiyet (Kadin/Erkek) (%) 10/15 (40/60)

Multiple miyeloma tipi Kappa hafif zincir: 11 (%44),
Lambda hafif zincir: 5 (%20), 19G: 7(%28), IgA: 2 (%8)

Evre IB: 3 (%12), Evre IIB: 14 (%56), Evre IIB: 8 (%32)

Evre (Durie-Salmon)

Tanida kreatinin diizeyi (mg/dL) 4.3 (2-8.8)
Otolog nakil dncesi 1.7 (0.4-4.4)
kreatinin (mg/dL)

Otolog nakilin 100. giiniinde 1.58 (0.3-3.9)

kreatinin (mg/dL)

Tanida Kalsiyum diizeyi (mg/dL)
Tanida LDH seviyesi (IU/mL)
Tanida hemoglobin diizeyi (g/dL)

11.6 (8.3-14.5)
424.6 (222-623)
9.5 (5.4-13)

Tanida trombosit sayimi (x103/uL) 159 (55-289)

Otolog nakil sayisi

(tek nakil/cift nakil) (%) 22/3 (88/12)

Tablo 2. Renal hasari olan multiple miyelomali olgularda niikse kadar gegen siire ve
toplam sagkalimi etkileyen klinik parametreler

Niikse kadar  Niikse kadar P Toplam Toplam sagkalim  p
gecen siire  gegen siire risk degeri sagkalim igin risk orani  degeri
(ay) orant (Hazard Ratio)
(Hazard Ratio)
Otolog nakil TY: 54.9, CiPY-TY: 1.8, 0.187 TY. 86.5, CiPY-TY: 40,  0.066
oncesi GIPY: 20.5, PY-TY: 3.2 GIPY: 44.2, PY-TY: 4.9
remisyon PY: 14.6 PY: 27.3
durumu

Otolog nakilin TY:63.7, GIPY-TY: 4.2 0.004 TY:97.3, GIPY-TY: 148 0.001

100. giininde ~ GiPY: 15.7 GiPY: 37.9
remisyon
durumu
Multiple Kappa hafif ~ Lambda-Kappa: 0.498 Kappa hafif zincir: ~ Lambda-Kappa: ~ 0.304
miyeloma zincir: 48.6, 0.7, 72.2, 0.7,
tipi Lambda hafif 1gG-Kappa: 1.8, Lambda hafif zincir:  1gG-Kappa: 1.3,

zincir: 43.2,  IgA-Kappa: 2.3 53.7, IgA-Kappa: 4.0

IgG: 14.5, IgA: lgG: 58.3, IgA: 26

14.4

*Evre 1B:35.2, 1IB: ~ B-1B:2.3  0.083 1IB: 57.6, lliB: 37.6 I1B-11B: 1.4 0.575

(Durie-Salmon) 16.6

*Evre IB olan hastalarin higbirinde niks gorimediginden analizlere dahil edilmemistir.
TR: Tam remisyon, GIPY: Gok iyi parsiyel yanit, PR: Parsiyel yanit

Pediatrik Akut Losemiler

Abstract: 236 SS-061
PEDIATRIK ALL HASTALARINDA KALSiYUM VE D
VITAMINI DESTEGININ KEMiK MINERAL YOGUNLUGU
UZERINE ETKiSi. Ugur Demirsoy', Nazan Sarper!,
Sema Aylan Gelen', Emine Zengin', Tugba Kum?,
Hakan Demir. !Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi,
Cocuk Hematoloji Bilim Dali, Kocaeli, 2Kocaeli Universitesi
Ty Fakiiltesi, Klinik Biyokimya Anabilim Dali, Kocaell,
3Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Niikleer Tip Anabilim
Dali, Kocaeli

Amagc: Akut lenfoblastik 16semi (ALL) tedavisi sira-
sinda gelisen kemik mineral yogunlugundaki (KMY)
degisiklikler patolojik kiriklara, osteonekroza neden ola-
bilmektedir. Kortikosteroid, metotreksat, radyoterapi,
dustik miktarda kalsiyum (Ca) alimi, D vitamini (vit D)
eksikligi, fiziksel aktivitede azalma ve 16seminin kendisi
KMY’nin azalmasindan sorumlu tutulmaktadir. Yeni tani

41. Ulusal Hematoloji Kongresi
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almis ALL hastalarina kemoterapi ile beraber Ca ve vit
D destegi verildi. Gecmis yillarda tedavi olmus ancak bu
destegi almamis ALLli hastalarla KMY skorlarinin karsi-
lastirilmasi amagclandi.

Gerec ve Yontem: Mart 2013 ve Kasim 2014 arasin-
da yeni tan1 almig 1-18 yas aras1 ALL hastalar1 (Grup I)
ile yogun ALL tedavileri tamamlanmis hastalar (Grup II)
calismaya alindi. Grup II'deki hastalarin yakin yastaki
kardesleri de kontrol grubunu (Grup III) olusturdu. Grup
I'deki hastalara tanidan itibaren kemoterapiyle (ALLIC-
BFM 2009) beraber oral Ca (500 mg/gtin <8yas; 1000
mg/gin >8 yas) ve vit D (400 IU/gtin) destegi verildi.
Grup I'e tan1 aninda (D1) ve idame tedavisinin basinda
(D2) olmak tizere 2 kez, Grup II'de ise 1 kez Ca, Mg, alka-
len fosfataz (ALP), paratiroid hormon (PTH), 25-OH vit D
ve DEXA ile KMY 6l¢imu yapildi. Grup II hastalar tani-
dan sonra gecen stireye gore 3 alt gruba ayrildi. Saghkh
kardeslerin bir kez Ca, Mg, ALP, PTH, 25-OH vit D duzeyi
calisildi. Vit D diizeyi < 20 ng/mlL ise vit D eksikligi olarak
kabul edildi.

Bulgular: Grup I’de 34 yeni tani alan hasta (16 erkek,
18 kiz), grup II'de 64 poliklinik izlemindeki hasta ve grup
III'te 22 saglikli kardes olmak lzere calismaya 120 kisi
katildi. Grup I'deki 3 hasta enfeksiyon/direncli hastalik
nedeniyle kaybedildi, 5 yas altindaki hastalar KMY 6lcti-
mune uyum saglamadiklar1 ve sedasyon gerektigi icin
sadece 5 yasin Ustlindeki 11 hastanin KMY’si 6lctildt.

Tum gruplar icin 25-OH vit D dlizeyi ortalamasi <20
ng/mL idi ve yaz aylarinda kis aylarina goére anlamh
dtizeyde yuksekti (22.74+10.79 ng/mL ve 18.19+£9.23 ng/
mL, p=0.008). Erkekler ve kizlarda vit D ortalamalarinin
benzerdi. 25-OH vit D diizeyi D2’de D1’e goére anlaml
dtizeyde ytksekti(Tablo 1). Tim viicut (p=0.003) ve TBLH
(total body less head) (p=0.003) KMY D2’de D1l’e goére
dustktt. KMY Z skorlar1 Grup Ila, Grup Ilc ile kiyaslan-
diginda dusuktd (tim vicut p=0.004 ve TBLH p<0.001)
(Sekil 1-2). Tam vicut ve TBLH KMY Z skorlar1 Grup I
icin D1’de Grup Ila ve Grup Ilb’ye gore anlamh dizeyde
yuksekti. Osteoporotik hasta orani Grup Ila’da %63 iken,
Grup Ilc’de %5’e dismustur.

Sonug¢: Grup I'de Ca ve 25-OH vit D dtizeylerindeki
artisin verdigimiz Ca ve vit D destegiyle gerceklestigini
dustunmekteyiz. Ca ve vit D artis1 KMY da artis saglama-
mis, tim vicut ve TBLH KMY Z skorlar1 yogun kemo-
terapi tamamlandiginda anlamli diizeyde dusmusttr.
Tanidan iki yil gectikten sonra KMY’da kendiliginden
iyilesme gortlmektedir.

Sonugta, ALL kemoterapisi sirasinda vit D ve Ca
desteginin KMY’daki diististi 6nlemeye yeterli olmadigini
dustunmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Pediatrik ALL, kemik yogunlugu, D vitamini
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Sekil 1. Grup | (D1 ve D2) ve Grup II'nin alt gruplannin tim viicut KMY Z skorlarinin
kargilagtirmasi
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Sekil 2. Grup | (D1 ve D2) ve Grup II'nin alt gruplarinin lomber bélge (L1-L4) KMY Z
skorlannin kargilagtirmasi

Tablo 1. Grup | (D1 ve D2), Grup Il ve Grup lII'te laboratuar degerleri

Grup I-D1

(ortalama+SD)  Grup 1-D2 Grup Il Grup Il ANOVA
Ca (mg/dL) 8.97 +0.8* 9.47+0.42% 9.39+0.43 9.48+0.46  p<0.01
Mg (mg/dL)  2.19+0.33#  1.95+0.21# 2.15+0.23 2.09+0.25 p<0.01
ALP (UL) 132.79+64.01  165.04+62.7 203.13+110.58 196.64+72.95
PTH (pg/mL)  38+31.75 36.88+21.72  52.9+42.76  40.33+20.75
25-0H vitD . . _
(ng/mL) 18.72+10.54  25.09+9.23 18.65+9.74 19.54+10.12 p=0.04
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Abstract: 264 §5-062
PEDIATRIK AKUT LOSEMILERDE TROMBOSIT
MEMBRAN YAG  ASIT KOMPOZiSYONUN
ARASTIRILMASI. Gulsen Arslan Atay', Necmettin
Yilmaz?, Lale Olcay®. 'Ahi Evran Universitesi, Saglik
Yiiksekokulu, Ebelik Bélimii, Kirsehir, *Gaziosmanpasa
Universitesi, Fen Edebiyat Fakiiltesi, Molekiiler Biyoloji
Boliimti, Tokat, SBaskent Universitesi, Tip Fakiiltesi, Cocuk
Hematoloji ve Onkolojisi Béliimti, Ankara

Giris — Amag: Losemideki trombosit fonksiyon bozuk-
luklari, trombosit membranlarininin %65’ini olusturan
yag asit degisimlerinden kaynaklanmaktadir. Cocukluk
doneminde aktivite artisi gosteren lenf sistemi ile tasinan
yag asitlerinin, bu bozukluklar tizerine olan etkisini belir-
lemek amaci ile yasa, cinsiyete, 16semi tlirti ve tedavisine
gore platelet membran yag asitlerinin karsilastirilmasi
yapilmistir.

Gere¢ ve Yontem: 2012-2013 yillarinda, Dr.
Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Hastanesi,
Cocuk Hematolojisi Servisi'nden 25 Akut Lenfoid Losemi
(ALL) ve 5 Akut Miyeloid Losemi (AML)1li (15 kiz, 15
erkek; yas ort.=2,3+0.3 yil) cocuk hasta grubu olarak ve
30 saglikli cocuk (15 kiz, 15 erkek; yas ort.=2,9+0.1 yil)
kontrol grubu olarak sec¢ilmistir. Tan1 ve idame tedavisi
stirecinde, serolojik numunelerde platelet membranlarin-
daki fosfolipit miktar1 spektrofotometre ve TLC ile, yag
asit miktar1 GC ile 6lctilmuistiir. Olctimler arasindaki fark
eslestirilmis t-testi ile degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismamizda membran gecirgenliginin
artmasini saglayan fosfotidilkolinin, 16semili ¢ocuklarin
trombosit membranlarinda azaldigi, fosfotidiletanolami-
nin ise arttig tespit edilmistir. SFA’lar asir1 yukselmis,
MUFA ve PUFA’lar ise dusmustiur (p<0,01). Bununla
birlikte stearik, palmitik ve miristik asitler artmis, EPA
ve DHA basta olmak uzere, margarik, nervonik, kap-
rik, linoleik ve kaprilik asitler de anlamli derecede
azalmistir(Sekil 1). En fazla ®-9 olmak Uzere losemili
cocuklarda, ®-3 ve ©-6 yag asitleri 6nemli dtizeyde dtsuk
bulunmustur. Diger hastalik ve kanserlerden farkli ola-
rak l6semide; arasidonik asidin p<0,05 dtlizeyinde fazla
miktarda arttigt ve EPA'nin p<0,01 diizeyinde azaldig:
belirlenmistir. Cinsiyet etkisine gore 16semili erkeklerde-
ki yag asit degisimlerinin, kizlardan daha fazla oldugu
belirlenmistir (Stearik asit = %46,4—%42,2; Arasidik
asit = %1,98—5%0,14). Kokenine gore degerlendirildiginde
SFA, AML’de ALL’den daha fazla, MUFA ve PUFA ise daha
az bulunmustur (p<0,01) (Sekil 2). Losemi hastalarina
uygulanan tedavilerden sonra platelet membranlarinda
ozellikle doymamis yag asitlerinde artis ile palmitik asit
ve DGLA’da ise azalmalar goézlenmistir. TGim tedaviler
g6z 6nune alindiginda genel olarak yag asitlerindeki en
iyi iyilesme TRALL-BFM P2F1 tedavisiyle elde edilmistir
(Sekil 3).

Sonug: Pediatrik Akut Losemilerde platelet membran-
larinin, 6nemli degisimler gdsterdigi ve bu degisimlerin
miyelositer ve lenfoid tir siniflandirmasinda kullanila-
bilecek kadar 6nem arz ettigi belirlenmistir. S6z konusu
degisimlerin 16semi riskinin belirlenmesinde ve erken
teshiste 6nemli bir parametre olabilecegi ve gtincel olarak
uygulanmakta olan tedavi protokollerinin etkinliginin
degerlendirilmesinde de kullanilabilecegi dtisintlmekte-
dir. Ayrica MUFA ve PUFA suplementasyonu, bozulmus
pihtilagsma testlerini iyilestirmede kullanilabilir ve uygu-
lanmakta olan tedavilerin yan etkisi olan agregasyon
bozukluklarini giderebilir.

Anahtar Kelimeler: Platelet, Cocukluk cagi kanseri, Yag asitleri
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Sekil 2. Doymus ve doymamig yag asitlerinin ALL ve AMLdeki dagilimlar
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Sekil 3. Losemide uygulanan tedavilere gore membran yag asit degisimleri
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Tablo 1. Losemili ve saglikli gocuklarin trombosit membran yag asitleri

Yag asidi tiri Saglikli gocuk trombosit Lésemili gocuk trombosit  Gnem
membranlarindaki % membranlarindaki %  derecesi
miktart miktari
SFA 54,01 81,06 p <001
(Doymus yag asitleri)
MUFA 23,75 9,08 p<0,01
(Tekli doymamis yag asitleri)
PUFA 23,00 10,60 p < 0,01
(Coklu doymamis yag asitleri)
®-9 20,34 6,14 p<0,01
-3 18,04 6,52 p <001
-6 5,65 4,08 p < 0,05
Stearik Asit 23,80 50,05 p<0,01
Plamitik Asit 11,00 26,38 p<0,01
Miristik Asit 0,12 2,82 p<0,05
EPA 6,81 0,54 p <0,05
DHA 10,23 1,63 p<0,01
Margarik Asit 9,05 2,81 p<0,01
Nervonik Asit 3,62 0,20 p<0,05
Heneikosanoik Asit 1,37 0,01 p<0,05
Kaprik Asit 1,18 0,02 p<0,01
Linolenik Asit 1,05 0,85 p < 0,05
Kaprilik Asit 1,80 0,59 p < 0,01
Aragidonik asit 0,10 0,36 p <005
Abstract: 552 . . SS-063
ANTRASIKLIN ALAN COCUKLARDA

KARDIYOTOKSISITE DEGERLENDIRMESI, KARNITIN
VE OKSIDAN SISTEMIN ROLUNUN ARASTIRILMASI.
Cem Cicek!, Aziz Polat!, Mustafa Dogan?, Yasemin
Isik Balci!, Mehmet Akin!, Yasar Enli}, Ozcan Erel®.
1Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Hematoloji
Bilim Dali, Mugla, Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi,
Pediatrik Kardiyoloji Bilim Dali, Mugla, °*Pamukkale
Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dals,
Mugla, *Yildinm Beyazit Universitesi Tiyp Fakiiltesi, Tibbi
Biyokimya Anabilim Dali, Ankara

Giris ve Amagc: Antrasiklinler cocukluk cag l6semi,
lenfoma ve solid timorlerin tedavisinde kullanilan kemo-
terapotik ilaglardir. Kardiyotoksisite olusturduklar: bilin-
mesine ragmen mekanizmasi tam olarak ac¢iklanamamais-
tir. Bu calismanin amaci; antrasiklin alan cocuklarda
akut donemde Pro-BNP, troponin-I, karnitin dtizeylerini
saptamak ve EKO degisimlerini incelemektir. Ayrica kar-
diyotoksisitenin sebebi olarak 6ne strtlen oksidatif stresi
total antioksidan kapasite (TAK) ve total oksidan stres
(TOS) 6l¢timleriyle arastirmaktir.

Gerec¢ ve Yontem: Calismaya 0-18 yas araligindaki
antrasiklin grubu ila¢ alan 24 cocuk hasta ile antrasiklin
dist kemoterapi alan 20 cocuk hasta alindi. Tedavi pro-
tokollerine gore hastalara antrasiklin olarak doxorubisin
(25- 40 mg/m? ve daunomisin (25- 30mg/m? verildi.
Antrasiklin grubunda 9 hasta 1 kar, 12 hasta 2 kur, 3
hasta ise 3 kur tedavi aldi. Ortalama ktimtulatif antrasik-
lin dozu 67.91 mg/m? idi (50-120 mg/m?). Hastalardan
kemoterapi Oncesinde ve 72 saat sonrasinda alinan
serumlarda Pro-BNP, Troponin-I, karnitin, TOS, TAK
olculdt. Hastalar her tedavi 6ncesi ve sonrasinda kon-
vasyonel ekokardiyografi ve doku dopler ekokardiyografi
ile ayn1 kardiyolog tarafindan degerlendirildi.
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Bulgular: Calismaya alinan 44 hastanin 26’s1 (%59)
kiz, 1871 (%41) erkek idi. Antrasiklin grubundaki cocuk-
larin yas ortalamas: 5,9 + 3,3 yil ve kontrol grubundaki
cocuklarin yas ortalamasi ise 6,9 + 5,4 yil idi. Antrasiklin
alan grupta ve kontrol grubunda tedaviden sonra Pro-
BNP ve karnitin diizeylerinde belirgin artis tespit edildi.
Pro-BNP duzeyindeki artis antrasiklin grubunda daha
fazla, karnitin diizeyindeki artis kontrol grubunda daha
fazla bulundu. Antrasiklin grubu ve kontrol grubundaki
cocuklarin kemoterapiden 6nce 6lctilen TAK, TOS ve OSI
degerleri arasinda fark bulunmadi. Bir kur kemoterapi
aldiktan sonra olgtilen TAK1,TOS1 ve OSI1 degerleri,
kontrol grubundaki cocuklarin degerlerinden daha yuk-
sek bulundu. Hasta grubundaki 15 cocuk 2. kiir antra-
siklin tedavisi aldi. Tkinci kiir tedavi alan ¢cocuklarin TOS2
ve OSI2 degerleri, kontrol grubundaki ¢ocuklarin 1. kir
tedavi sonrast TOS1 ve OSI1 degerlerinden anlamli ola-
rak daha yuksek saptandi. 3. kir antrasiklin alan hasta
sayist 3 idi. TOS3 ve OSI3in, TOS1,TOS2,0S8I11,08I2
den belirgin ytiksek oldugu gérulda. Iki grupta M-mode
EKO ile o¢lctilen LVSDG, LVEDG, EF, FS degerleri, pulse
Doppler EKO ile olctilen E velositesi, A velositesi, E/A
oranlar1 ve doku Doppler ile 6l¢tilen (E’) velositesi, (A))
velositesi , (E’/A’) oranlarn arasinda fark saptanmadi.
Fakat doku Doppler ile 6lctilen sol ve sag ventriktl diyas-
tolik fonksiyon gostergelerinden MPI (Tei indeksi) deger-
leri arasinda anlaml fark saptandi.

Sonug: Antrasiklin tedavisi alan hastalarda akut
donemde oksidatif stresin, serum Pro-BNP ve karnitin
dtizeylerinin arttigir gériildti. Bu hastalarda kardiyotoksi-
siteyi erken dénemde tespit etmede MPI(Tei indeksi) daha
duyarli oldugu sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: antrasiklin, kardiyotoksisite, oksidan
sistem

Tablo 1. Pro-BNP, Troponin-I ve karnitin diizeyleri

Pro-BNP (ng/ml)  Troponin-l  (pg/ml) Karnitin (ng/ml)

Tedavi 6ncesi  0,15+0,06 0,11+0,02 0,54+0,46 0,31+0,27 1,02+0,27 1,36+0,37
Tedavi sonras  5,63+6,09 3,03+3,12 0,86+0,91 0,67+0,63 597+387 8,68+3,10

Tablo 2. TOS (total oksidan stres) ve TAK (total antioksidan kapasite) diizeyleri

Antrasiklin grubu Kontrol grubu p

T0S-bazal 2,75+ 1,28 2,27 = 1,09 0,141
TOS-1 571 +1,19 3,00 = 1,01 0,0001
T0S-2 9,31 1,50 3,00 = 1,01 0,0001
T0S-3 10,79 = 0,46
TAK-bazal 1,90 £ 0,27 1,89 = 0,24 0,841
TAK-1 2,02 0,20 1,90 £ 0,19 0,041
TAK-2 1,79 £ 0,25 1,90 + 0,19 0,171
TAK-3 1,81 0,21
Tablo 3. Sol ve sag ventrikiillerin Tei indeksleri

Antrasiklin Kontrol p Antrasiklin Kontrol p

grubu (LV) grubu (LV) grubu (RV)  grubu (RV)
Tedavi 6ncesi 0,35 0,05 034+003 03 034=x005 032=x005 024

1.kirsonrasi 0,39 + 0,06 0,34+0,03 0,002 037003 033=+003 001

2.kirsonrasi 0,39 = 0,03 0,34 +0,03 0,001 037=x006 033003 0,009

3.kir sonrast 0,42 + 0,02
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Transfiizyon Tibbi / Aferez / Hiicre islenmesi

Abstract: 659 SS-064
KRIOPREZERVE TROMBOSIT SUSPANSIYONLARININ
KLINIK KULLANIMINA ULKEMIZDE DE
BASLANMASININ ZAMANI GELMEDI Mi?. Ibrahim
Eker', Riza Ayta¢ Cetinkaya?, Soner Yilmaz?, Aysel
Pekel*, Aytekin Unlii5, Orhan Gfrsel!, Sebahattin
Yilmaz?, Ismail Yasar Avcis, Ferit Avcu®, Ugur
Musabak?, Ahmet Pekoglu?, Zerrin Ertas®, Ahmet
Emin Kurekgi'. !Giilhane Askeri Tip Akademisi, Cocuk
Hematolojisi Bilim Dali, Ankara, *Gtilhane Askeri Tip
Faktiltesi, Kan Egitim Merkezi ve Kan Bankast Mtidtirliigti,
Ankara, 3Gtilhane Askeri Tip Fakliltesi, Hemotoloji Bilim
Dali, Ankara, *Gtilhane Askeri Tip Faktiltest, fmmiinoloji ve
Allerji Hastaliklart Bilim Dali, Ankara, SGiilhane Askeri Tip
Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklart ve Klinik Mikrobiyoloji
Anabilim Dali, Ankara, °Giilhane Askeri Tip Fakliltesi,
Genel Cerrahi Anabilim Dali, Ankara

Kan bankaciligl ve transflizyon tibb1 uygulamalarinda
sik¢a kullanilan aferez trombosit ststpansiyonlar: ile
ilgili yasanan en 6énemli sikint1 tirtin elde edildikten sonra
kullanim stiresinin 5 ila 7 glin ile sinirli olmasidir. Aferez
trombosit stispansiyonlarinin raf émriintin kisa olmasi,
fazla sayida saklandiginda tirtinlerin imha edilmesi, imha
ile beraber olusan ytksek maliyet ve is gtctu kaybi gibi
nedenlerden dolay: bu trunlerin daha uzun sureler sak-
lanabilmesi 6nem arz etmektedir. Aferez trombosit sis-
pansiyonlarinin dondurulmasi ile ilgili yaklasik 40 yildan
beri stiregelen calismalar bulunmaktadir. Calismalarda
en sik kullanilan kriyoprotektan bilesen hticre i¢inde
etkisini gosteren dimetil stilfoksit (DMSO)’tir. DMSO kul-
lanarak iki farkli yontemle dondurma islemini yapmak
mumkindur. ik yéntemde trombositler %5 DMSO ile
sivi nitrojen ve 1s1 kontrolli dondurucular ile dakikada
1°C dondurulup,sivi nitrojenin gaz fazinda -135°C’de
en az 3 yil saklanabilir. Diger yontemde ise %6 DMSO
kullanilarak -80°C’lik derin dondurucularda trtnler 2
yil saklanabilmektedir.lkinci yéntem ucuz, depolama
icin ek maliyet ve alan gereksinimin olmamasi ve Urtin
transportunun daha kolay yapilabilmesi nedeniyle daha
cok tercih edilmektedir. Literattirde durumu stabil olan
trombositopenik hastalarda ve kardiyopulmoner bypass
olan hastalarda %6 dimetil stlfoksit (DMSO) ile don-
durulup eritilen trombosit stispansiyonlarinin gtivenligi
ve etkinligini arastiran calismalar mevcuttur. Amerika
Donanmasi Laboratuvarlarinda bu konuyla ilgili calis-
malar faz 1 klinik calisma seviyesindedir. Bu hastalarin
verileri FDA’a sunulmustur ve 2015 yili sonu itibari ile
hastalarda kullanilmak Uzere onaymn alinmasi plan-
lanmaktadir. Dondurulmus trombosit stispansiyonlari
duinya genelinde halen sadece Alman ordusu tarafindan
aktif olarak kullanilmaktadir. Trombosit sltspansiyon-
larinin dondurulmasi gerek hastane sartlarinda ihtiyac
sahibi hastalara tUrtin saglanabilmesi, gerekse de savas,
dogal afet ve benzeri durumlarda hazir bulundurulup
kullanilabilmesi nedeniyle tlkemiz i¢in blyuk Oneme
sahip bir konudur. 1 Agustos 2013 tarihinde GATA Etik
Kurul Bagkanligi 'ndan %6’hik DMSO yontemi ile trom-
bosit stspansiyonlarini dondurulmas: ve in vitro olarak
fonksiyonlarinin incelenmesi konusunda onay alinmis
olup, ulkemizdeki bu konudaki ilk ¢alisma baslatilmis
ve calismanin 6n sonuglari, 2013 yilinda Antalya’da
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yapilan VI. Ulusal Kan Merkezleri ve Transflizyon Tibbi
Kongresi'nde sunulmustur. Bunun devami olarak Turk
Hematoloji Dernegi'mizin proje destegi ile tamamladigi-
mi1z, dondurma islemi sonrasinda trombositlerin viabilite-
si ve hemostatik aktivitelerini akim sitometri ve trombin
jenerasyon testi ile degerlendirerek, platelet kaynakl
mikropartikiller ile iliskilerini inceledigimiz calismamizin
cok ilgi cekici olan sonuclari, tim hematoloji camiasiyla
41. Ulusal Hematoloji Kongresi'nde paylasilacaktir.

Bu calisma 2014-8 onay numarasi ile Tirk Hematoloji
Dernegi’nin destekleri ile yapilmistir.
Anahtar Kelimeler: Krioprezerve trombosit, mikropartikiil,
hemostaz

Abstract: 298 $S-065
TURKIYE’DEKI KAN BAGISCILARINDA PARVOVIRUS
B19 SEROPREVELANSI. Idil Yenicesu!, Seniz Goéral
Ozdemir!, Aylin Altay', Guilendam Bozday:'. !'Gazi
Universitesi Tip Fakiiltesi, Ankara

Parvovirtis B19 ilk kez 1975 yilinda kan bagiscila-
rinin hepatit B antijeni ac¢isindan taranmasi sirasinda
kesfedilmistir. Besinci hastalik, romatizmal yakinmalar,
hidrops fetalis, hemolitik anemili hastalarda aplastik
kriz gibi tablolara yol acabilir. Kan transflizyonu ihtiyaci
olan hastalarin gtvenli ve etkili kan bilesenine ulasimi
bu konu ile ugrasan profesyonellerein temel ugrasisi-
dir. Parvovirtis uzun zamandir bilinmesine ragmen kan
transflizyonu agisindan olusturdugu tehtid son yillarin
poptiler konularindandir. Ozellikle plazma havuzlarindan
elde edile kan Urtnleri PVB19 bulasi acisindan 6nem
tasimaktadir. Bu nedenle kan bagiscilarinda parvoviriis
seroprevalansini gésteren bu calisma gerceklestirilmistir.

Ara¢ ve Yontem: Kan merkezimize basvuran ve
bagis icin engeli bulunmayan 988 kan bagiscisindan
alinan 6rneklerde ELISA yontemi ile parvoviris B 19 Ig
G ve Ig M calisilmistir. Kan bagiscilarindan alinan kan
ornekleri Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulunun
184 nolu onayiyla hazirlanmis onam belgesi esliginde
alindi. Calismamiz Gazi Universitesi BAP-01/2011-33
desteklenmistir.

Bulgular: Kan bagiscilarinin %3.9unda Ig M,
%58.9’'unda Ig G pozitif bulunmustur. Ig M pozitifligi en
sik 41-50 yas grubunda (p=0.045), G pozitifligi 31-40 yas
grubundadir(p<0.001). Ig G pozitifligi kadinlarda daha
yuksek oranda izlenmistir(p=0.041).

Tartisma: Calismamizda elde edilen sonuglar genel
olarak Avrupa tulkelerine benzer o6zelliktedir. Su ana
kadar ulkemizde gerceklestirilmis olan en genis katilimh
calisma olup 6zellikle plazma fraksinasyon endustrisinin
kurulus asamasinda oldugumuz bu glinlerde yol gésterici
nitelikte oldugu yadsinamaz.

Anahtar Kelimeler: Kan Bagiscisi, parvoviriis seroprevalansi
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Abstract: 655 SS-066
BAGISCI ANKSIYETESININ AFEREZ TROMBOSIT
KAZANIMI UZERINE ETKIiSiNIN DEGERLENDIRILMESI
PSIKOLOJIK ARASTIRMA. Elif Elci!, Zerrin Ertas!,
Ibrahim Eker?, Ahmet Tirker Cetin!, Orhan Gursel?,
Soner Yilmaz?, Riza Ayta¢ Cetinkaya?®, Aytekin Unli4,
Umit Savasci?, Mustafa Kavacik?, Sebahattin Yilmazs,
Adem Balikers, Cengizhan Acikel®, Ismail Yasar Avcr’.
!Gtilhane Askeri Tip Fakliltesi, Hemotoloji Bilim Dali,
Ankara, *Giilhane Askeri Tip Fakiiltesi, Cocuk Hemotolojisi
Bilim Dali, Ankara, °Giilhane Askeri Tip Fakiiltesi, Kan
Egitim Merkezi ve Kan Bankast Mtdirliigi, Ankara,
‘Gtilhane Askeri Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi Anabilim
Dali, Ankara, °Giilhane Askeri Tip Fakiiltesi, Ruh Sagligt
ve Hastaliklart Anabilim Dali, Ankara, °Gtilhane Askeri
T Fakiiltesi, Biyoistatistik Bilim Dali, Ankara, "Gtilhane
Askeri Tip Fakitiltesi, Enfeksiyon Hastaliklart ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Ankara

Giris: Bu calismada, bagiscilarin donasyon sirasinda-
ki durumluk ve stirekli kayg: dtizeyleri ile bunlarin aferez
trombosit verimi Uizerine etkisini arastirdik. Hipotezimiz,
aferez trombosit bagisci anksiyetesinin trtin kalitesini
arttirdigl tizerinedir.

Yontemler: Bu hipotezi incelemek icin 2 Subat2015-
02 Mart2015 tarihleri arasinda Gulhane Askeri Tip
Akademisi, Kan Merkezine gonulli olarak basvuran,
saglikli ve herhangi bir psikiyatrik rahatsizligi olmayan
63 erkek aferez trombosit bagiscisi ile prospektif kohort
calismasi gerceklestirildi. Bagistan 6nce bu bagiscilarin
Stirekli Anksiyete Olctimleri (SAO) ve Durum Anksiyete
Olcim (DAO) kayitlar1 degerlendirildi. Btuittin aferez
islemleri ayni hiicre ayristiricisi kullanilarak ayni teknis-
yen tarafindan yapildi.

Sonugclar: Bagiscilarn ortalama yasi 25 (19-52) ve
ortalama bagis sikligi 2 (1-30) idi Bagiscilarin ortala-
ma DAO ve SAO degerleri sirasiyla 28+7,2 (20-52) ve
3617,7 (16-54) idi. Bagiscilarin ortalama trombosit sayisi
255x10°t50 (173-424)/ul, ve ortalama trombosit verimi
5,56+-1,1x10" (4,3-7,5') olarak 6l¢tildii. SAO ortalama
degeri ve ortalama trombosit Urint arasinda oldugu
gibi, (Pearson r=0,404; p<0,001) ortalama trombosit
urtind ve DAO ortalama degeri (Pearson r: 0,273; p=0,03)
arasinda da istaitksel olarak onemli pozitif dogrusal
korelasyon vardi. Hem ortalama DAO hem de ortalama
SAO degerlerinin ikisi de bagiscilarin ortalama trombosit
sayist (Pearson r=0,392; p<0,001 ve Pearson r=0,395,
p=0,001, sirasiyla) ve ortalama lokosit sayisi (Pearson
r=0,375; p=0,002 ve Pearson r=0,261; p=0,039) istatiksel
olarak 6nemli olacak sekilde pozitif koreleydi. Oratalama
DAO degerleri ve ortalama SAO degerleri arasindaki
istatiksel olarak o6nemli olan dogrusal korelasyon gibi
(Pearson r=0,594; p<0,001); SAO degerleri yliksek olan
bagiscilarda ayni zamanda DAO degerleri de yuksekti.
DAO ve SAO degerleri ile donasyon sikligi arasinda bir
baglant: bulunamadi. Aferez 6ncesi yas, agirlik, uzunluk,
donasyon sikligi, vital 6lctimler, viicut ktitle indeksi, sos-
yo-ekonomik durum, spor yapma, sigara kullanimi, SAO
skoru, DAO skoru ve bagiscinin bazal trombosit sayisi
gibi degiskenlerin trombosit verimi ile iligkileri backward
eliminasyon yoéntemi kullanilarak multivaryant lineer
regrasyon analizine tabi tutuldu. Cok degiskenli model
olusturularak yapilan degerlendirmeye gore bagiscilarin
bazal trombosit sayis1 bagimsiz bir faktérdur.

Sonug: Bildigimiz kadariyla bu calisma bagisci anksi-
yetesinin aferez trombosit verimine etkisi degerlendirilen
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ilk calismadir. Sonuclarimiz stresin trombosit sayisini,
hareketliligini ve immun-modutlatér kapasitesini artirdi-
gin1 gostermektedir. Buna neden olabilecek altta yatan
olas1 mekanizmanin ketakolomin kaynakli trombosit
aktivasyonu olabilecegini diistinmekteyiz. Trombosit veri-
minde, trombosit aktivasyonu ve sekresyonuyla bagisci
anksiyetesi ve bunun klinik sonuclar arasindaki iliskinin
arastirildig daha ileri calismalara ihtiyac duyulmaktadir.
Anahtar Kelimeler: Trombosit aferezi, Aferez bagis, Anksiyete

Abstract: 56 SS-067
ILK KEZ VE TEKRARLAYAN CiFT DOZ ERITROSIT
AFEREZI DONORLERINDE HEPSIDIN DUZEYI,
DEMIR PARAMETRELERI VE OKSIDATIF STRES
DUZEYLERININ KARSILASTIRILMASI. Abdullah
Tokug!, Emine Guchan Alanoglu?, Efkan Uz? Seden
Sert Zayif’, Ersan Kaya*. 'Antalya Egitim ve Arastuma
Hastanesi, I¢ Hastaliklart Uzmani, 2Stileyman Demirel
Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢c Hastaliklart Anabilim Dali,
Hematoloji Bilim Dali, 3Siileyman Demirel Universitesi
Twp Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, *Stileyman
Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi, Transfiizyon Merkezi

Amac: Kan bagisi demir eksikligi nedenlerinden
biridir. Cift doz eritrosit aferezi yonteminin geleneksel
tam kan bagisina gore bircok artisi olmasina ragmen
donorler ytksek miktarlarda demir kaybedebilmektedir.
Daha o6nce aferez yontemiyle toplanan kan hticrelerinde
oksidatif stresin arttigi gosterilmistir. Bildigimiz kada-
riyla calismamizin sonlandigi aralik 2014 tarihine kadar
literaturde cift doz eritrosit aferezi sonrasinda donoérde
olusabilecek oksidatif strese dair bir calisma yoktu. Bu
nedenle donoérii olusabilecek yan etkilerden korumak icin
tekrarlayan kan bagisinin demir parametrelerine etkisini
saptamak ve bunun yaninda isleme bagli donorde olusa-
bilecek oksidatif stresi literattirde ilk kez degerlendirmek
amaciyla bu calismay: tasarladik.

Gere¢ ve Yontem: Bu calismaya SDU tip fakil-
tesi hastanesi kan bankasina cift doz eritrosit aferezi
donasyonu igin basvuran 30 ilk kez ve 30 tekrarlayan
cift doz eritrosit aferezi veren saglikli erkek donoér alindi.
Donorlerden islem o6ncesinde, hepsidin, ferritin, CRP,
total antioksidan kapasite (TAC), total oksidan seviye
(TOS), serum demir ve demir baglama kapasitesi icin kan
alindi. fslem sonrasinda yine TAC, TOS icin kan alin-
di. Alinan kanlar yarim saat bekletildikten sonra Nuve
NF1200R (Turkiye) markali santriftij cihazinda 3000
rpmde 10 dakika santrifiij edildi. Elde edilen serumlar
porsiyonlanarak calisma zamanina kadar -80 derecede
(Wise Cryo. Germany) muhafaza edildi.

Bulgular: Her iki grubun yas ortalamasi benzerdi.
Serum demiri, Demir baglama kapasitesi, transferrin
saturasyonu ve hepsidin degerleri her iki grupta benzer-
di. Her iki grupta ferritin dlizeyi normal aralikta olmakla
birlikte tekrarli grupta daha dustkta. Her iki grupta da
aferez islemi 6ncesine gore islem sonrasinda TAC deger-
leri azalirken TOS ve OSI degerlerinde ise artis saptandu.
Fakat oksidatif stres dtizeyleri a¢isindan iki grup arasin-
da istatistiksel olarak anlamh fark yoktu.

Sonug: Sonucg olarak bu iki grup karsilastirildiginda
6 aylik donem ferritin diizeylerinin kan bagis1 6ncesin-
deki degerlere gelmesi icin yeterli goziikmemektedir.
Dono6rt korumak icin demir replasmani ve donérde
olusan oksidatif stresi 6nlemek icin antioksidanlar kulla-
nilabilir. Fakat hangi miktarda, ne kadar stire ile demir
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replasmani ile ne aralikta kan bagisi yapilabilecegi ve
antioksidan uygulamasinin faydali olup olamayacagina
dair cok sayida donoértn katildigi, genis capli prospektif
calismalara ihtiya¢ vardir.

1- Mast AE, Foster TM, Pinder HL, Beczkiewicz CA, Bellissimo
DB, Murphy AT, et al. Behavioral, biochemical, and genetic
analysis of iron metabolism in high-intensity blood donors.
Transfusion. 2008;48(10):2197-204

2- Kim M, Kim HS, Kim YH, Choi JS, Yang HJ, Hwang SJ, et al.
Comparison of whole blood collection and double-unit erythrocy-
tapheresis in preoperative autologous blood donation. Transfus
Apher Sci. 2013;49(3):542-7.

3- Amer J, Frankenburg S, Fibach E. Apheresis induces oxidati-
ve stress in blood cells. Ther Apher Dial. 2010;14(2):166-71.
Anahtar Kelimeler: Hepsidin, Eritroferez, Oksidatif stres

Tablo 1. Donér Gruplarinin Yas ve Hematolojik parametreler agisindan kargilagtirimasi

ilk Kez Tekrarli P degeri
Sayi 30 30
Yag dagiimi (yil) 19-52 20-53
Yag median (yil) 29,83 30,1 >0,05
Hemoglobin(g/dL) 15,95 £ 0.71 15,87 = 0,86 0,71
Hemotokrit(%) 46,03 = 2,17 46,65 = 2,38 0,294
MCV(fL) 86,87 = 3,71 87,74 = 4,24 0,4
RDW(%) 12,94 = 0,47 13,50 = 0,71 0,001
RBC(10 " 6/uL) 5,28 + 0,29 5,35 = 0,39 0,415
Lokosit(10 ~ 3/uL) 7.356,7 = 1.447,6 7.590 = 1.390,2 0,527

Trombosit(10 ~ 3/uL) 241.900 = 55.138 233.233 = 63.078 0,573

Tablo 2. Donér gruplarinda serum demir parametrelerinin kargilastinimasi

ilk Kez Tekrarli P degeri
Serum Fe(mg/dL) 76,06 = 22,43 74,47 = 24,92 0,796
TDBK(ug/dL) 246,50 = 52,27 262,552 + 56,49 0,258
TS(%) 34,22 + 12,15 29,63 = 11,94 0,145
Ferritin(ng/mL) 95,27 + 58,19 59,72 = 43,32 0,009
Hepsidin(pg/mL) 33.206,03 + 8.093,38 36.363,43 = 10.853,76 0,207

Tablo 3. Dondr gruplarinda iglem dncesi ve sonrasi oksidatif stres diizeylerinin
karsilagtirimasi

itk kez gift doz islem éncesi  Islem sonrasi P degeri
eritrosit aferezi veren donérler

TAC 1,89 £ 0,13 1,76 £ 0,15 <0,001
T0S 13,8 = 6,58 17,17 £ 7,59 <0,001
oSl 7,28 = 3,30 9,74 = 4,01 <0,001
CRP (mg/L) < 3mg/dL < 3mg/dL

gﬁ:;:zgll:};alg rgiz’; g:; » dondrier Islem Oncesi  iglem Sonrasi P degeri
TAC 1,86 = 0,16 1,75 0,18 <0,001
T0S 14,39 + 5,30 19,54 + 7,90 <0,001
(o8] 7,79 = 3,15 11,39 = 5,38 <0,001
CRP (mg/L) < 3mg/dL < 3mg/dL
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Trombosit Bozukluklari / Tromboz ve Antitrombotik
Tedavi

Abstract: 391 SS-068
ULUSLARARASI iMMUN TROMBOSITOPENI CALISMA
GRUBUNUN BELIRLEDiGi YENI KRITERLERE GORE
KRONIK IiTP OLGULARININ DEGERLENDIRILMESI: 36
YILLIK TEK MERKEZ DENEYIiMi. Begiim Sirin Kog!,
Nihal Ozdemir!, Javid Alakbarli!, Hilmi Apak!, Tiraje
Celkan!, Inci Yildiz!. ‘Istanbul Universitesi Cerrahpasa
Tip Fakiiltesi, Istanbul

Giris: ImmUin trombositopeni (ITP) cocukluk caginda
genellikle birkac¢ hafta ya da ayda kendiliginden dtizelebi-
len edinsel bir kanama bozuklugudur. Kroniklesme, yeni
tan1 ITP olgularinin %20 kadarinda gértiltir. Uluslararasi
calisma grubu (IWG) tarafindan belirlenen yeni termino-
loji ve tanimlamalar 1s181inda 36 yil icinde takip ettigimiz
kronik ITP olgularini geriye déntik olarak degerlendirmeyi
amacladik.

Materyal ve Metot: 1978-2014 yillar1 arasinda ITP
tanisiyla izlenmis 564 hastanin dosyalar: incelendi. IWG
kriterlerine gére kronik ITP (n:86) kabul edilen olgularin
verileri degerlendirmeye alinda.

Bulgular: ik basvuru esnasindaki ortanca yas 6(1-16
yas), ortanca trombosit sayis1 10x10°/L ve erkek/kiz cinsi-
yet oraru 1,09 idi. Bagvuruda cilt kanamalari (%86), burun
kanamalar (%24), diseti/agiz ici kanamalar (%15), hema-
tari (%3,5), gastrointestinal kanama (%2,3), subkonjunkti-
val kanama(%1) ve agir menoraji (%1) izledi. Intrakraniyal
kanama hicbir hastada tani sirasinda ve takipte gozlen-
medi. Ortalama Hb degerleri basvuru trombosit sayisi
<20x10°/L olanlarda 11.6 g/dl iken, plt:20-50x10°/L
arasi grupta 12 g/dl ve >50x10°/L olan grupta 13 g/dl idi.
Etiyolojik acidan yapilan testlerde direkt coombs testi %8,
anti-nukleer antikor %8 ve anti-kardiyolipin antikorlar ise
%1 hastada pozitif saptandi. Iki hastada enfeksiyonla ilis-
kili olarak HbsAg (n:1) ve Helicobacter pylori antijeni (n:1)
pozitif saptandi. Takipte dort hasta sistemik lupus erite-
matoz ve bir hasta Evans sendromu tanisi aldi. Hastalar
mukozal kanama ve/veya trombosit sayis1 <20x10°/L
oldugunda tedavi aldilar. Direncli olgularin tedavisinde
rituksimab(n:5), dapson(n:3), danazol(n:2), darapirim(n:1)
ve vinkristin(n:1) kullanildi. Rituksimab, danazol, dara-
pirim ve vinkristinle belirgin yanit alinamadi, dapson ile
trombosit sayis1 2-3 hafta icinde 40-50x10°/L’e yukseldi.
Hastalarin %29unda (n:25) splenektomi olmaksizin trom-
bositler >100x10°/L ulasarak ITP diizelmistir. Splenektomi
yapilmadan iyilesen ve iyilesmeyenler arasinda tombositle-
rin >100.000’ ulastig1 glin sayilar agisindan anlaml fark
bulunamadi(p=0.58). Splenektomisiz dlizelme (trombosit
sayist >100x10°/L) orani %28 ve ortanca dlizelme suresi
3 yil (25.per 1.5, 75.per 6) idi. Splenektomi 20 hastaya
(%23) yapildi, %90’ 1inda trombosit sayis1 >100x10°/L oldu.
iki hastada ise trombositler splenektomi sonrasi ytikselip
takipte tekrar diisti. Splenektomi yapilmadan iyilesen ile
iyilesmeyen hastalarin basvuru trombosit sayilari, yas ve
cinsiyetleri agisindan anlaml fark yoktu(p=0.198).

Sonug: Kronik ITP’de etiyolojiyi aciklamak zordur.
Baslangic trombosit sayisi, ilk aldigi tedavi ve trom-
bositlerin >100x10°/L’e ulastif1 giin sayisi, kronik ITP
hastalarinin iyilesme oranlari arasinda fark yaratma-
maktadir. Hastalarin 1/3inde yaklasik 3,5 yil sonra
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diizelme goruldtiginden splenektomi mumkinse bu
slirenin sonuna ertelenmelidir.
Anahtar Kelimeler: trombositopeni, kronik ITP, cocuk

Abstract: 555 §5-069
MAKROTROMBOSITOPENIiLI AILEDE MYH9 VE
TUBB1 GENINDE ILK KEZ SAPTANAN MUTASYON
BIRLIKTELiGi. Didem Torun Ozkan*', Abdullah
Abdulwaheed*?, Ayten Kandilci?, Nejat Akar®. '‘Okan
Universitesi, Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu,
Istanbul, 2Gebze Teknik Universitesi, Molekiiler Biyoloji ve
Genetik Boliimii, Gebze, Kocaeli, ’TOBB-ETU Hastanesi,
Cocuk Sagligt ve Hastaliklart Anabilim Dali, Ankara

*Calismaya esit katkida bulunmuslardur.

Giris: Makrotrombositopeni’nin (Dev trombosit send-
romu) de yer aldigi nadir gérilen hematolojik hasta-
liklarin genel populasyonda gértilme sikhigi 1/500000
- 1/iki milyon arasinda degismekte olup bu hastaliklar
akraba evliliklerinin ytiksek oldugu toplumlarda 6nemli
klinik ve sosyal sorun olarak kendini gostermektedirler.
Makrotrombositopeni’nin otozomal dominant bir hasta-
lik oldugu ve MYH9 (Myosine Heavy Chain 9) genindeki
mutasyonlar sonucu meydana geldigi daha 6nce yapilan
calismalarla ortaya konulmustur. Alfa ve beta tubulin
heterodimerlerinden olusan mikrotiibullerdeki defekt-
le makrotrombositopeni arasindaki iligki de, Tubulin
beta 1 (TUBBI1) geninde meydana gelen defektlerle
aciklanabilmektedir.

Materyal - Method: Calismamizda anne, baba ve
cocuktan olusan bir ailede MYH9-TUBB1 gen taramasi
yapilmistir. Bireylerin kanindan klasik fenol/kloroform
yontemiyle DNA izole edilerek, PCR yontemiyle MYH9’a
ait 7 ekzonun (ekzon 1,16,25,26,30,38,40), TUBB1’e ait
1 ekzonun (ekzon 4) amplifikasyonu gerceklestirilmis,
amplifiye tirtinler PCR purifikasyon kiti ile temizlendikten
sonra DNA Dizi Analizi yapilmistir.

Sonug: Aile bireylerinden anne ve cocukta MYH9
geninde ilk kez tamimlanan iki yeni mutasyon ortaya
konulmustur. Bunlardan ilk’i 26. ekzonda 3756. nuk-
leotitte meydana gelen C>T degisimi olup, bu degisim
proteinde 1156. kodonda Losinden Metiyonin aminoasi-
dinin kodlanmasina neden olmaktadir. Bir diger mutas-
yon ise ayni bolgede 6 ntikleotit ileride 3762. ntikleotitte
meydana gelen G>A degisimidir ve bu degisim 1182.
kodonda Glutamik asit yerine Lizin aminoasidi kodlan-
masina neden olmaktadir (Sekil 1). Cocukta goértilen iki
yeni mutasyon birlikteligi gértilen mutasyonun “de novo”
mutasyon olabilecegi diistincesiyle DNA babalik testi
tayini yapilmistir (1). Analiz sonuclarinda %99,9 oranin-
da babanin, cocugun babasi oldugu sonucuna varilmistir
(Tablo 1).

Ayni ailede TUBB1 gen mutasyonlarina bakildiginda
4. ekzonda anne ve cocukta 821. nukleotidde meyda-
na gelen C>T degisiminin proteinde 244. pozisyonda
Treoninden- Metiyonine degisime neden oldugu sonu-
cuna varilmistir. Bir diger degisim aymi ekzonda 99
nukleotit ilerde 920. nukleotidte olusan ve MYH9 genine
benzer olan G>A degisimidir. Bu degisim proteinde 307.
pozisyonda Arginin amino asidi yerine Histidin kodlan-
masina yol agcmaktadir. TUBB1 geninde buldugumuz bu
degisimler literattirde daha 6nce farkli hastaliklarda bil-
dirilmis olmakla birlikte, makrotrombositopeniyle iliskisi
hentiz bilinmemektedir (Sekil 2).
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MYH9 ve TUBB1 mutasyonlarinin ayni hastada bir-
likte gorulme durumu simdiye kadar yapilan calisma-
larin hicbirinde gosterilmemis olup ilk kez bu arastirma
ile ortaya konulmustur. Ayni zamanda Human Gene
Mutation Database’de (HGMD) yer almayan, ilk kez bu
calisma ile ortaya konulan “de novo” mutasyon varligi da
gosterilmistir.

*Bu calisma TUBITAK- 3001-Baslangic Ar-Ge
Projelerini Destekleme Kapsaminda (214S601 no’lu proje)
desteklenmektedir.

Anahtar Kelimeler: Makrotrombositopeni, MYH9, TUBB1

l GLATCOCCGGOCTCCACTCTGAGGGGATTTCTCTGTCC
A CGTCAAAACGTGAGCAGGAGGTGAACATCCTGAAGAAGACC! TGGAGLIAGGAGS)

[KCAAGACCCACGAGGLICAGATCCAGGAGATGAG GCAGAAGLACTCACAGGLLGTG
IGAGGAGLTGGLGGAGCAGCTGGAGLAGACGAAGLGG: TC

Sekil 1. MYH9 gni ekzon 26 iki yeni mutasyon birlikteligi (3756 C>A (p.L 1176M)
+ 3762 G>A (p. E1182K))

270 GBGGCCATGBAGTGBGBGCAAAC

s80 580
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Sekil 2. TUBB1 geni ekzon 4’de iki degisim (Forward ve Reverse Primerlerle
gosterimi) (821C>T (p. T244M)+ 920 G>A (p.A307H))

Tablo 1.

Marker Baba (A.C.) Anne (F.C.) Hasta / Cocuk (M.H.C.)
D851179 210/218 206/218 206/210

T™OI 333/338 338/346 333/346
D355818 251/255 246/246 246/251

D18551 461/465 461/472 461/472
D351358 193/197 193/197 193/193

D21511 183/191 191/191 183/191

FGA 293/297 297/305 297/305
Abstrﬁct: 166 . 5S-070
PSODOEKSFOLIASYON SENDROMUNDA

GORULEN TROMBOZ EGILIMININ ROTASYONEL
TROMBOELASTOGRAFi ILE IRDELENMESIi. Deniz
Goren Sahin', Afsun Sahin? Olga Meltem Akay'.
!Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi,
Hematoloji Bilim Dali, Eskisehir, ?Eskisehir Osmangazi
Universitesi Tip Fakiiltesi, G6z Hastaliklart Anabilim Dals,
Eskisehir

Amagc: Psodoeksfoliasyon sendromu (PES), goz, deri,
kalp, akciger, karaciger ve damar duvarinda gri-beyaz
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renkli fibrograntiler psodoeksfoliasyon materyali adi
verilen maddenin birikmesi ile karakterize bir patoloji-
dir. Tamis1 ayrintili bir oftalmolojik muayene ile konulur.
Sistemik bir hastalik olan PES’de tromboz egiliminin
arttiginin gosteren cok sayida calisma vardir. Bu calis-
malarda endotelyal disfonksiyon oldugu gosterilmistir.
Ancak herhangi bir hematolojik bozuklugun tromboza
yol acip acmadigi konusunda yeterli calisma yoktur. Bu
noktadan hareketle calismamizin amaci PES’li hastalarda
rotasyonel tromboelastografi bulgularini irdelemektir.

Gerec-Yontem: Calismaya 22 PES’li, 21 saglikli kont-
rol birey dahil edildi. Tim olgular ayrintili bir géz mua-
yenesinden gecirildi. Glokomu, diyabeti, sigara ve kan
sulandirici ila¢ kullanimi ve tromboz 6yktisti olan olgular
calismaya dahil edilmedi. Calismaya dahil edilen 42
olgudan periferik kan 6rnekleri alinarak tam kan sayimi
ve standart cihaz (Pentapharm GmbH, Muinih, Almanya)
kullanilarak rotasyon tromboelastometri (ROTEM) calisil-
di. Tromboelastografide 2 yontemle (in-TEM ve ex-TEM)
CT (prthtilasma zamani), CFT (pitht1 olusma zamani), MCF
(maksimum piht1 sertligi) parametreleri degerlendirildi.
Gruplararasi ortalama farkliliklar: T-test yardimiyla ana-
liz edildi ve p degeri <0.05 anlamli olarak kabul edildi.

Bulgular: PES’li olgularin ortalama yasi 66.5%8.3,
kontrol grubunun ortalama yast 65.9+9.5 idi (p=0.8).
Olgularin ROTEM ile elde edilen (in-TEM ve ex-TEM) CT
(pthtilasma zamani), CFT (pithti1 olusma zamani), MCF
(maksimum piht1 sertligi) degerleri Tablo-1’de gdsteril-
mistir. ex-TEM CT degerinin PES’li olgularda istatistiksel
anlamli olarak daha kisa oldugu goéruldu (79.8+19 vs
98.0+25, p=0.01). Diger parametrelerde anlamli degisiklik
saptanmadi.

Sonug¢: Psddoeksfoliasyon sendromu olan olgular-
da tromboelastografik parametrelerden CT’nin anlaml
olarak kisalmasi, bu olgulardaki tromboz gelisiminin,
koagtilasyonun gértinmeyen kismi olan fibrinojen olusu-
muna kadar gecen strecte sekil aldigina isaret etmekte-
dir. Dolayisiyla bu bulgu 6nceki calismalarda gosterilen
endotelyal disfonksiyonu indirek olarak destekleyebillir.
Bu dogrultuda altta yatan mekanizmalarin aydinlatilmasi
icin daha yeni molekuler calismalara gereksinim vardir .
Anahtar Kelimeler: Psodoeksfoliasyon, Tromboelastografi,
Tromboz

Tablo 1. Psddoeksfoliasyon sendrom (PES) ve kontrol olgularinin ROTEM degerlerinin
karsilagtinimasi.

PES (ortalama+SD) Kontrol (ortalama+SD) p degeri
EX-TEM CT (sn) 79.8+19 98.0+25 0.01
Ex-TEM CFT (sn) 89.7+24 83.0+21 03
Ex-TEM MCF (sn) 65.0+4.1 63.4x5.3 0.2
In-TEM CT (sn) 193.0+52 207.2+63 0.4
In-TEM CFT (sn) 84.7+26.6 86.3=27 0.8
In-TEM MCF (sn) 62.4+4.2 61.8+4.8 0.6

CT: Pihtilasma zamani, CFT: Pihti olusma zamani, MCF: Maksimum pihti sertligi
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Yasam Kalitesi / Etik / Hukuk / Sosyal icerikler

Abstract: 468 $S-071
HEMATOLOJI HASTALARINDA ALTERNATIF VE
DESTEKLEYICI URUN KULLANIMI EGILIMININ
INCELENMESIi. Turan Bayhan!, Sule Unal!, Pinar
Kahyaoglu?, Ozlem Cimen?, Fatma Gumrik!, Mualla
Cetin!. 'Hacettepe Universitesi Ty Fakiiltesi, Cocuk
Hematolojisi Bilim Dali, Ankara, 2Hacettepe Universitesi
Twp Fakiiltesi, Cocuk Saglgt ve Hastaliklart Anabilim Dali,
Ankara

Amag: Alternatif ve destekleyici tirtinler (ADUler) ola-
gan tibbi uygulamada kullanilan trtnlerin disinda olan
cok cesitli gida veya tedavi edici etkisi oldugu distintilen
urtinu igerir. Bu Urlnlerin kullanim sikligi ve kullani-
lan Urlnlerin cesitleri tlkelerin gelenek ve inanclarina
gore degismektedir. Calismada amacimiz Unitemizde
izlenen kronik hematoloji hastalarinda ADU kullanim
sikligini ve ailelerin ADU kullanimi konusunda egilimleri
incelemektir.

Yontem: Calisma Hacettepe Universitesi Cocuk
Hematoloji Boélumu’nde takip edilmekte olan kronik
hastalar tizerinde yapilmistir. Ocak 2014 ve Ocak 2015
tarihleri arasinda hastalara veya ailelerine ADU kullani-
mu ile ilgili 20 soru igeren anketler verilip cevaplamalari
istenmistir.

Sonugclar: Calismaya 115 hasta katildi. Calismaya
katilan hastalarin yas ortancasi 11 (1-41) yildi. Hastalarin
buytk cogunlugunu ALL tanili hastalar olusturmaktaydi
(%53). Diger tanilarin sikligi Tablo 1’de goOsterilmistir.
Hastalarin 57’sinin (%49,6) ADU kullandig: goéraldi. 22
hasta birden fazla alternatif rtin kullanmisti. 20 cesit
alternatif trtintintin kullanilmis oldugu bulunuldu. En
cok kullanilan on Urun; keci boynuzu (27), ar1 sttt (12),
polen (6), pekmez (6), 1sirgan otu (5), tzim cekirdegi
surubu (5), Gzam c¢ekirdegi ekstresi (4), balik yag (2),
maydanoz suyu (2) ve papatya cay: (2)ydi. Hastalarin
birine képek balig1 eti yedirildigi birine de kaplumbaga
kani icirildigi 6grenildi. Urtin kullanan hastalarin 25%
(%43,9) takip olduklar: hekimin bilgisi disinda bu Grtinle-
ri kullanmisti. 32 (%56) hasta kullandig1 tirtintin olumlu
etkisi oldugunu dustintirken sadece bir hastada olumsuz
etki goruldugt belirtilmisti. Olumsuz etki olarak koépek
balig1 eti yedirilen hastada karaciger fonksiyon testle-
rinde bozulma goérulmus, hastaneye yatisi gerekmeden
diizelmis. Urtinlerin hastalara maliyeti sorgulandiginda
maliyetsiz teminle 3000 tl arasinda degistigi gérulda.

Akut 16semi hastalarinin verileri incelendiginde has-
talarin %62,5’inin alternatif Grtn kullandigr géralda.
Urtintin  kullanim zamani sorgulandiginda induksiyon
doéneminde 3, konsolidasyon déneminde 4, idame tedavi-
de 23 ve rolaps déoneminde 3 hastanin Grtind kullandigi
o6grenildi.

Tartisma: Calismamizda hastalarin %49,6’sinda
ADU kullanildig1 gériildd. Daha éncesinde farkli tilkeler-
de hematoloji/onkoloji hastalar: tizerinde yapilan calis-
malarda da ADU kullanimi sikliginin %41,7-49 arasinda
degistigi gosterilmistir. Ozellikle onkolojik hastaliklarda
ADU kullanimi daha siktir. Calismamizda da l6semi tani-
i hastalarda ADU kullanimi %62,5%¢ ¢ikmistir. ADU’ler
hem yan etkilere neden olabilir hem de kemoterapi
ilaglarin metabolizmasini etkileyebilir. Ancak hastalarin
%561 ADU’lerden fayda gérdigiini diistintirken sadece
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bir hasta olumsuz bir etkiyle karsilastigini bildirmistir.
ADU kullanan hastalarin %43,9’unun takip eden hekim-
lerinden habersiz olarak bu urtinleri kullanmasi da has-
talarin bu konuda daha fazla bilgilendirilmesi gerektigini
gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Alternatif ve destekleyici tirtinler, 16semi

Tablo 1. Hastalarin genel dzellikleri

Ortanca (aralik) / n (%)

Yas 11yl (1-41)
Tanilar

Akut lenfoblastik I6semi 61 (53)
Betatalasemi major ve intermedia 18 (15,6)
immiin trombositopenik purpura 9(7,8)
Hemolitik anemi 4 (3,6)
Herediter sferositoz 3(2,6)
Trombofili 3(2,6)
Akur myeloid 16semi 3(2,6)
Kronik melositik [6semi 2(1,7)
Fankoni aplastik anemisi 2(1,7)
Kanama diyatezi 2(1,7)
Digerleri* 8(7,1)
Alternatif ve destekleyici driin kullanimi 57 (49,6)

Hekim Onerisi diginda riin kullanimi 25 (43,9, iriin kullananlarin)

Uriiniin olumlu etkisi oldugunu diigiinen 32 (56, driin kullananlarin)

*Diamond Blackfan anemisi, Gorham sendromu, konjenital diseritropoetik anemi, kronik demir
eksikligi, kronik nétropeni, mastositoz, primer trombositoz

Abstract: 500 SS-072
TRAKYA BOLGESINDEKI HEMATOLOJIK HABIS
HASTALIKLARIN DEMOGRAFIK OZELLIKLERININ
DEGERLENDIRILMESI. Yusuf Sapuk!, Ali Cem
Yekdes!, Elif Giilsim Umit?, Volkan Bas!, Ahmet
Muzaffer Demir2. Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic
Hastaliklari Anabilim Dali, Edirne, *Trakya Universitesi
Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Edirne

Giris: Kanserler cagimizin en buyutk saglik sorun-
larindan biri olup gelismis ve gelismekte olan ulkelerde
kalp hastaliklarindan sonra ikinci 6nemli 6lim nedeni-
dir. Hematolojik kanserler ise tim kanserlerin yaklasik
%9unu olusturmaktadir. Calismanin amaci; Trakya
bolgesindeki hematolojik habis hastalik profilinin ortaya
cikarilmasidir.

Metod: Trakya Universitesi Hematoloji kliniginde
izlenen hematolojik habis hastaligt olan 1412 hasta
geriye donuk olarak incelendi. Hastaliklarin 5 yillik insi-
dansi (100000°de) hesaplandi. Insidans Edirne’de %22,7,
Kirklareli'nde %13,9, Tekirdag’da ise %5,1 saptandi.
Edirne’de ikamet eden hastalarin, hastaliklara gére ayri
ayr1 insidansi saptanarak “GLOBOCAN 2012” Turkiye
verileriyle kiyaslandi.

Sonuclar: Calismaya 2008-2012 yillar1 arasinda
Trakya Universitesi Hematoloji Kliniginde yatirilan 1412
habis hematolojik hastaligi olan hasta dahil edildi. En sik
gorullen hematolojik habis hastalik NHL iken, onu sira-
siyla AML, Ph (-) KMPN, MM, KLL, HL, MDS, KML, ALL
ve aplastik anemi izlemekte idi. Hastalarin %10,5-14,3"a
hematolojik habis hastalik nedeniyle takip edilmekteydi.
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Hematolojik habis hastaliklarin alkol ve sigara kullanimi
ile birlikteligi dikkat cekici bulundu. Cevresel ve mes-
leksel madde maruziyeti ile aplastik anemi birlikteligi
gozlendi. Ikincil habis hastaligi olan hastalarin yaklasik
yarisinda antrasiklin kullanim 6ykiist izlendi.

Hastaliklarin yillik insidanslari Sekil 1’de o6zetlen-
mistir. Hastaliklarin cinsiyete gore dagilimi Sekil 2’de
Ozetlenmistir. Literattirle uyumlu olarak en sik gérilen 3
hematolojik kanserin NHL, AML ve Ph (-) KMPN oldugu
ve hematolojik kanserlerin erkeklerde 1,4 kat daha sik
goruldugu saptandi. HBV prevalans: Turkiye verilerinden
daha yuksek saptanirken, HCV prevalans: Turkiye veri-
leriyle benzer bulundu. Hematolojik habis hastaliklarin
alkol ve sigara ile birlikteligi anlamli saptandi. Sigara
kullanimu ile birlikteligi kullanim miktarindan bagimsiz
iken alkol kullanimi ile birlikteligi miktar arttikca daha
da anlam kazanmaktadir. Ikincil kanseri olan hastalarin
%>53,3inde antrasiklin kullanim 6yktisti olmasi da dik-
kat cekici bulundu.

Tartisma: Ulkemizde genellikle solid kanser alt tip-
lerine gore bir kayit sistemi uygulanmakta ve hemato-
lojik habis hastaliklara yoénelik ayr1 bir degerlendirme
yapilamamaktadir. Tam kanser tipleri siniflamasinda
sadece NHL kendine yer bulmakta ve diger alt tiplerle
ilgili demografik verilere ulasilamamaktadir. Bu calisma
Uctnct basamak bir Universite hastanesi veri tabani
dikkate alinarak geriye dontik veri incelenmesine gore
kurgulanmistir. Ancak Utlkemizde bu konuda yapilmis
ilk calisma oldugunu dustinmekteyiz. Her bolgeye 6zgl
verilerin eldesi ile tilke verilerine ulasilmasi ve bolgesel
farkliliklarin saptanmasi gerekmektedir. Saglik otoritesi-
nin ulusal veriler arasinda hematoloji habis hastaliklarin
ayr1 baslik altinda incelemesi gerektigi kanisindayiz.
Anahtar Kelimeler: Hematolojik habis hastaliklar
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