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W Trombosit Bozukluklar / Tromboz ve Antitrombotik Tedavi

TP-01 Referans Numarasi: 399

HOMOZIGOT ANTITROMBIN EKSIKLIGINDE RIVAROKSABAN
TEDAViSi: BiR OLGU SUNUMU VE LITERATUR TARAMASI
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Giris: Antitrombin (AT), faktor Xa ve diger koagulasyon faktorlerinin bir
kismini inhibe eden dogal bir antikoagilandir. Heterozigot AT eksikligi iyi
bilinen kalitsal trombofili nedenlerinden biri olsa da homozigot AT eksikligi
nadiren hayatla bagdasmakta ve etkilenen hastalar kiiclik yastan itibaren
hayati tehdit edici trombotik olaylarla karsilasmaktadir. AT eksikligi olan
hastalarin tedavisinde AT konsantreleriyle birlikte heparin turevleri, warfa-
rin, direkt oral antikoagulanlarin kullanilabilmektedir. Ozellikle homozigot
AT eksikligi olan hastalar icin uygun tedavi yonteminde uzlasi yoktur. Bu
yazida klinigimizde takip edilen homozigot AT eksikligi olan bir hastada
rivaroksaban deneyimimizi paylasmayi ve literatiirdeki diger benzer vaka-
larla konuyu tartismayi amagladik.

Olgu: 30 yasinda kadin hasta, homozigot AT eksikligi ve tekrarlayan
trombozlar nedeniyle 2019 yilinda diizenli taze donmus plazma (TDP)
transflizyonlan ve enoksaparin tedavisiyle izlenmekteydi. TDP transfiiz-
yonlari sirasinda siddetli alerjik reaksiyonlar gecirmesi lizerine tedavisi
degerlendirilen hastanin éyklstunde anne ve babasinin akraba olduklari
(amca ¢ocuklar) ve hayatin ilk yilindan itibaren cok sayida hayati tehdit
eden trombotik olay gecirdigi gozlendi. Bu trombotik olaylar icinde renal
ven trombozu, tekrarlayan mezenterik ven ve alt ekstremite derin ven
trombozlari (DVT) vardi. AT dizeyi ve Anti Faktor Xa aktivitesi tim deger-
lendirmelerde 6l¢tilebilir sinirin altinda kalmisti. Hasta; gegirdigi trombotik
hadiseler nedeniyle sag nefrektomi, intestinal rezeksiyon operasyonlari
gecirmisti. Efektif INR dizeyilerindeki warfarin tedavisi veya enoksaparin
tedavisi altinda gelisen trombozlari oldugu da gosterilmisti. Hasta; kisa
bagirsak sendromu nedeniyle malnitrisyon klinigindeydi ve tekrarlayan
staz Ulserleri ve staz dermatitleri yasamaktaydi. iki yildir devam eden
dizenli TDP transflizyonlar altinda enoksaparin tedavisiyle trombotik
olay yasamamisti ve Anti-Faktor Xa aktivitesi bu tedaviyle 0.21U/L olarak
saptanmisti. Hastanin yasadigi siddetli allerjik reaksiyonlar nedeniyle TDP
transflizyon planina devam edilemeyecegine karar verildi ve rivaroksaban
baslandi. Kisa bagirsak sendromu nedeniyle malabsorbsiyonu olan hasta-
da rivaroksabanin biyoyararlaniminin yetersiz olabilecegi endisesiyle glin-
lik doz ikiye boliinerek uygulandi (20mg/gin). Bu dozda gelisen ekimozlar
nedeniyle, rivaroksaban 15 mg/giin dozuna distildi.Bir yil sonunda vajinal
kanama ve epistaksis olmasi nedeniyle rivaroksaban dozu 7.5 mg/giin’e
inildi. Rivaroksaban baslandiktan sonraki 18 aylk siirede trombotik olay
gecirmeyen hastanin 7.5mg/giin rivaroksaban kullanirken bakilan 0.saat ve
3. saat Anti Faktor Xa aktiviteleri sirasiyla: 1.36 U/ml ve 2.06 U/ml saptandi.
Hasta bu yazinin yazildigi tarih itibariyle 1 yildir staz tilseri yasamamaktadir.
Kaybettigi viicut agirhgini geri alarak tekrar 50 kg lizerine ¢ikmis ve 7.5mg/
glin dozda rivaroksaban tedavisine devam etmektedir.

Tartisma: Olguda heparin tirevlerinin AT destedi (konsantre veya TDP)
olmadan basarisiz olmasi, bu ilaglarin AT bagimli mekanizmalarla etki
etmesine baglanmistir. Warfarin tedavisinin etkin olmayisinda, warfarinin
AT disindaki diger 6nemli iki dogal antikoaguilan olan protein C ve protein
S diizeylerini azaltmasi ve kisa bagirsak sendromunun warfarinin farma-
kokinetiginde yarattigi degisiklikler etken olmus olabilir. Direkt faktor Xa
inhibitorleri AT'den bagimsiz etki mekanizmalariyla, AT eksikligi olan has-
talarin tromboprofilaksisinde uygun secenekler olabilirler. Olgudaki has-
tanin enoksaparin ve warfarin altinda trombotik olaylar yasamis olmasina
ragmen, rivaroksaban ile 18 aydir tromboemboli gecirmemis olmasi, direkt
faktor Xa inhibitorlerinin AT eksikliginde etkili olabilecegini desteklemek-
tedir. Literatlirde AT eksikligi olan hastalarda edoksaban ve rivaroksaban
tedavileri ile etkili tromboz profilaksisi yapilan olgular bildirilmis olup AT
eksikliginde bu ilaglarin daha kapsamli arastirilmasini tesvik etmektedir.

Anahtar Kelimeler: rivaroksaban, AT eksikligi
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TRIGLISERIT AFEREZINDE FARKLI REPLASMAN SIVILARININ
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Gozde Kurtulus?, Tugrul Elverdi', Serdar $ahin?, Selin Kiigiikyurt Kaya', Ayse Salihoglu’,
Ahmet Emre Eskazan', Seniz Ongéren’, Pinar Kadioglu?, Muhlis Cem Ar'

stanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Hematoloji
2Istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklari
Sistanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Endokrinoloji

Ailesel hipertrigliseridemide en sik goriilen eksiklik lipoprotein lipaz
(apoC2) eksikligidir. Hipertrigliseridemi aferezinde plazmali (PRS) ve albu-
minli (ARS) replasman sivisinin trigliserit diistrtict etkinligi Gzerine karsi-
lastirmali calisma yoktur. Teorik olarak lipoprotein lipaz icermesi sebebiyle
PRS etkinliginin yliksek olmasi beklenirken, yan etki ve teknik problemler
sebebiyle sik tercih edilmemektedir. Bu calismayla PRS ve ARS arasinda
etkinlik farkinin arastiriimasi planlanmistir.

2012 - 2019 yillari arasinda tek merkezde 23 hastada farkli zamanlarda
yapilan toplam 109 aferez seansi 6ncesinde ve sonrasinda bakilan trigli-
serit dlizeyleri ve hipolipidemik tedaviler dosyalardan retrospektif olarak
cikariimistir. PRS, ARS (human albumin) ve her ikisinin de kullanildigi (MRS)
3 farkli replasman grubu tanimlanmistir. Non-parametrik testlerle islemin
verimi ve farkl replasman gruplari istatistiki olarak kiyaslanmistir. 3 grup
ve sonuglari tabloda 6zetlenmistir.

Ailesel hipertrigliseridemide en sik goériilen eksiklik lipoprotein lipaz
(apoC2) eksikligidir. Hipertrigliseridemi aferezinde plazmali (PRS) ve albu-
minli (ARS) replasman sivisinin trigliserit diistriict etkinligi Gzerine karsi-
lastirmali calisma yoktur. Teorik olarak lipoprotein lipaz icermesi sebebiyle
PRS etkinliginin yliksek olmasi beklenirken, yan etki ve teknik problemler
sebebiyle sik tercih edilmemektedir. Bu calismayla PRS ve ARS arasinda
etkinlik farkinin arastiriimasi planlanmistir.

2012 - 2019 yillari arasinda tek merkezde 23 hastada farkli zamanlarda
yapilan toplam 109 aferez seansi 6ncesinde ve sonrasinda bakilan trigli-
serit dlizeyleri ve hipolipidemik tedaviler dosyalardan retrospektif olarak
cikariimistir. PRS, ARS (human albumin) ve her ikisinin de kullanildigi (MRS)
3 farkli replasman grubu tanimlanmistir. Non-parametrik testlerle islemin
verimi ve farkl replasman gruplari istatistiki olarak kiyaslanmistir. 3 grup
ve sonuglari tabloda 6zetlenmistir.

Toplam 23 hastanin (10 kadin, 13 erkek) yas ortancasi 31 (20-57) idi. Tim
seanslar Fresenius Comtec 2010 aferez cihazi ile santifijle ve strekli akim
teknigi ile yapilmistir. Bilgi eksikleri sebebiyle sadece 96 islem incelen-
mistir. TUm hastalar omega3 yag asidi ve 1 hasta disindaki (miyotoksisite)
tiim hastalar fibrat kullanmaktaydi. islem 6ncesi her 3 grupta trigliserit
diizeyleri arasinda anlamli fark yoktu (p:0.278). Her 3 islemle de islem son-
rasi anlamli trigliserit duisisii saglanmustir. 3 farkli islem karsilastirmasi icin,
islem Oncesi ve sonrasi trigliserit farklarinin ortancalari arasinda anlamli
fark bulunmamistir. Karisik gruptaki plazma miktar degiskendi. insilin
inflizyonu alan ve almayan gruplarda 3 grup arasi anlamli farklilik gorul-
memistir. Trigliserit esigi 500-800 ve 1000 mg/dl nin altina diisen degerler
acisindan incelendiginde 3 grup arasinda farkhlik gortlmemistir. Sadece
ARS ile plazma olan gruplar arasinda anlamli fark bulunmamistir. ARS ve
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PRS gruplarinin tek baslarina anlamlilik gdsterecek istatistiki glice sahip
olmadigi gorilmastir.

Bu calismayla PRS inin trigliserit aferezinde avantaji olmadigi bulunmustur.
Daha fazla hasta sayisiyla, daha heterojen olmayan gruplarla ve insulin
infuzyonunun etkisi de katilarak yapilacak ¢alismalarla plazma kullanimi-
nin ek katkisi olup olmadigr arastiriimahdir

Anahtar Kelimeler: hipertrigliseridemi, plazma degisimi, replasman sivisi

Tablo 1.

PRS (n=13) ARS (n=14) MRS (n=69)
Tg once 1358 1375 (1303-2862) | 1293 (1151-1988)
(median-IQR25-75) (1140-1795)
Tg sonra 919(700-1104) | 1092 (630-1389) | 856 (625-1165)
(median-IQR25-75)
fark 533 (218-809) 669 (0-2065) 646 (189-1239) P=0.886
(median-IQR25-75)

p=0.002 p=0.008 p=0.000

W Kemik iligi Yetersizligi ve Myelodisplastik Sendromlar

TP-03 Referans Numarasi : 361

APLASTIK ANEMi HASTALARINDA iIMMUNSUPRESIF TEDAVi
DENEYiMi: TORKIYE COK MERKEZLi GERCEK YASAM VERISi
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Girig: Aplastik anemi(AA), pansitopeni, retikulositopeni ve kemik iligin-
de normal hematopoetik hiicrelerin yerini yag dokusunun almasi ile
karakterize bir kemik iligi yetmezligidir. Vakalarin ¢ogunda patogenez-
de immun mekanizmalar sorumludur ve bu nedenle immunsupresif
tedavi(IST) ve allojeneik kok hicre nakli(AKHN) tedavinin temelini olus-
turur. Calismamizda ATG+CSA tedavisinin aplastik anemi hastalarindaki
etkinlik ve guivenirliligini cok merkezli gercek yasam verisi olarak degerlen-
dirmeyi hedefledik.

Gereg / Yontem: Calismamiza aplastik anemi tanisi ile ATG+CSA tedavisi
alan 13 merkezden toplam 80 hasta dahil edildi. Hasta ve tedavi verileri
ilgili merkezlerin arsiv kayitlarindan tarandi.

Sonuglar: Calismaya dahil edilen 80 hastadan(45 erkek [%56.3], 35 kadin
[%43.7]) 68(%85) hasta primer, 12(%15) hasta ise sekonder AA tanisi ald.
Sekonder nedenler arasinda en sik hepatit iliskili AA mevcuttu. Hastalarin
ortanca yaslari 24(17-72)idi. 65 yas Ustl hasta sayisi ise 9(%11.2)'du. Tedavi
alan hastalarin %87.5'i(70 hasta) ciddi ve ¢ok ciddi AA iken 10 hastanin
(%12.5) ciddi olmayan AA tanisi mevcuttu. Ciddi olmayan AA hasta gru-
bunda tedavi endikasyonu derin trombositopeni, transflizyon ihtiyacina
neden olan anemi ve ndétropeni zemininde tekrarlayan nétropenik ates
oldugu gordldi. Tani aninda hastalarin ortanca nétrofil, hemoglobin ve
trombosit degerleri 450/microl(0-1880), 7.6gr/dI(3.6-11.7) ve 14000/mic-
rol(0-79000)idi. Kemik iligi selllaritesi ortanca %5(1-20) olarak saptandi.
Kemik iliginden sitogenetik analiz 72 hastada (%90) yapildi. Metafaz elde

edilen hastalarda sitogenetik anomali saptanmadi. PNH klonu hastalarin
%11.2'sinde pozitifti ve ortanca diizeyi %1.8 (0.5-7.2) idi.

Hastalarin aldigi tedaviler degerlendirildiginde 58 hasta (%72.5) ATG ve
CSA kombinasyonu + metilprednizolon alirken 3 hasta (%3.75) tekli tavsan
ATG, 16 hasta (%20) CSA + metilprednizolon ve 2 hasta CSA ve eltrombo-
pag kombinasyonu, bir hasta ise ATG + CSA + eltrombopag kombinasyonu
ile tedavi edildi. 65 yas Ustu 9 hastanin 4'U (%44.4) ATG +CSA kombinasyo-
nu alirken 2'si CSA +eltrombopag ile ve diger hastalar ise CSA + metilpred-
nizolon ile tedavi edildi.

Hastalarin %41'inde kismi yanit (KY) elde edilirken tam yanit (TY) orani
%18.75 idi. Hastalarin %35'i ise tedaviye refrakter idi. Diger hastalarda ise ilk
1 ay icin exitus olduklari veya takiplerine devam etmedikleri icin yanit deger-
lendirilmesi yapilamadi. ATG +CSA tedavisi alan hasta grubu degerlendiril-
diginde ise TY ve KY oranlari sirasi ile %20.6 ve %34.4 oldugu goraldi. Yanit
alinan hastalarin %32'sinde niiks gelisti ve 2.basamak olarak eltrombopag,
AKHN ve 1. basamakta tekli CSA veya ATG alan hasta grubunda kombinas-
yon tedavisi verildi. ikinci basamak tedavi sonrasi 3 hasta refrakter kabul
edilirken diger hastalarda en az KY elde edildi. Hastalarin takibinde sadece
bir hastada akut miyeloid 16semi’ye (AML) progresyon izlendi

Yan etki olarak hastalarda en sik enfeksiyon (31 hasta (%38.75)) izlendi. En
sik izlenen enfeksiyonlar ise pndmoni, sepsis cilt enfeksiyonlari idi. Grade
3/4 yan etki toplam 11 hastada (%13.8) izlendi. Sadece 2 (%2.5) hastada
invaziv fungal enfeksiyon (invazif akciger enfeksiyonu ve hepatosplenik
kandidiazis) mevcuttu. Diger izlenen yan etkiler hipertansiyon (2 hasta),
serum hastaligi (3 hasta), akut bobrek yetmezligi (17 hasta), dis eti hipert-
rofisi (3 hasta), karaciger toksisitesi (6 hasta) ve hirsutizm (1 hasta) olarak
raporland.

Oluim orani %33.75 (27 hasta) idi. Olen hastalarin %74l son kontrolde
refrakterdi. Oliim nedenleri bir hastada AML progresyonu, bir hastada ani
kardiyak arrest iken iki hastada bilinmemekteydi. Diger hastalarin ise 6lim
nedeni enfeksiyon idi.

Tartisma: ATG ve CSA iceren immunsupresif tedaviler halen AKHN yapi-
lamayacak hastalarda etkin bir tedavi secenegidir. Ancak IST icin uygun
olmayan ve relaps/refrakter hastalar icin etkin ve giivenilir tedavilere halen
ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: Aplastik anemi,immunsupresif tedavi, ATG+CSA
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DiFFUZ BUYUK B HUCRELi LENFOMA HASTALARINDA
TEDAVi ONCESi GERIATRIK BESLENME RiSK INDEKSININ
PROGNOSTIK ETKisi
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Girig: Kanser hastalarindaki kaseksi ile koti prognoz arasindaki iliski
calismalarla gosterilmistir. Diffiiz biiyiik B hiicreli lenfomali (DBBHL) hasta-
larda geriatrik beslenme risk indeksinin (GBRI) prognostik degeri az sayida
calismada ele alinmistir ve net degildir. Bu ¢alisma, DBBHL hastalarinda
GBRI'yi analiz etmek ve DBBHLdeki prognostik degerini arastirmak icin
tasarlanmistir.

Gerec ve Yontem: Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulundan ali-
nan onay sonrasi (tarih ve onay numarasi: 28/04/2021/KAEK-201), Akdeniz
Universitesi Hastanesi Hematoloji Boliim{'nde 2008-2020 yillari arasinda tani
konulmus DBBHL hastalarinin arsiv kayitlarn geriye donuk olarak incelendi.
18 yasin lizerinde, R-CHOP ile tedavi edilmis ve tam klinik verileri elde edilmis
206 DBBHL hastasi calismaya dahil edildi. Transforme DBBHL veya merkezi
sinir sistemi lenfomasi olan hastalar calisma disi birakildi. Hastalar beslenme
durumuna gére GBRI tabanli iki gruba ayrildi. GBRI: 1.489 x serum albiimin
seviyesi (g/L) + 41.7 x [gercek viicut agirhgi (GVA)/ ideal viicut agirhigi (IVA)
(kg)] formula ile hesaplandi. GVA, IVAdan yiiksekse, hesaplamalarimizda
GVA/IVA oranini 1 olarak kabul edildi. Youden endeksi tarafindan belirlenen
GBRi'nin optimal esik degeri <104.238 ve egrinin altindaki alan (AUC) degeri
0,603 (%95) olmustur (duyarlilik = %81.25, 6zgulluk = %38.1).

Konusma Metinleri u
ve Bildiri Ozetleri
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Sonuglar: Calismaya alinan 206 hastanin yas ortalamasi 58.57 + 13.86 yil
olup, bunlarin %54.4'G erkek, %45.6's1 kadindi. Hastalarin toplam %69,4'U
(n=143) GBRI <104.238 grubunda ve %30,6'si (n=63) GBRI >104.238 gru-
bundaydi. B semptomlari ve ekstranodal hastalik insidansi GBRI <104.238
grubunda daha yiiksekti (p <0.001). GBRi <104.238 grubundaki hastalarda
hemoglobin, mutlak lenfosit sayisi ve alblimin degerleri daha dustik iken
(p<0,001) C-reaktif protein (p<0,001), laktat dehidrogenaz (p<0,001) ve
beta-2 mikroglobulin (p=0,001) degerleri daha yiiksekti. GBRi ve R-IPI
arasinda istatistiksel olarak anlamli zayif bir negatif korelasyon gozlem-
lendi (p <0.001). 5 yillik progresyonsuz sagkalim (PS) oranlari <104.238
ve >104.238 gruplarinda sirasiyla %60,2 ve %69,8 idi. Gruplar arasinda PS
agisindan anlamli fark bulunmadi (p=0.361). 5 yillik genel sagkalim (GS)
oranlari £104.238 ve >104.238 gruplarinda sirasiyla %51.2 ve %78,5 idi ve
GNRI £104.238 olan hastalarin GS’si, GNRI >104.238 olan hastalarinkinden
anlamli derecede dusukti (p = 0.001).

Tartisma: Literatiirde, DBBHL hastalarinda GBRI'nin prognostik bir gos-
terge olup olmadigini arastiran uzak doguda yapilmis az sayida calisma
bulunmaktadir. 476 hastayla yapilan retrospektif Japon c¢alismasinda,
GBRI'nin DBBHL hastalarinda bagimsiz bir prognostik faktér oldugunu
gosterilmistir. ileri yastaki (>65 yas) 451 DBBHL hastasinin degerlendirildigi
baska bir calismada, bu hastalarda hem GBRIi hem de Charlson Komorbidite
indeksi prognostik gdstergeler olarak bulunmustur. Matsukawa ve ark.
tarafindan yapilan calismada 615 DBBHL hastasi degerlendirilmis ve
diisiik GBRI'nin NCCN-IPI'den bagimsiz olarak kétii bir prognostik gésterge
oldugu bildirilmistir. 228 hastayi iceren ve DBBHL hastalarinda GBRi ve sar-
kopeninin prognostik etkisini arastiran bir kohort calismasinda, kombine
bir GBRI ve sarkopeni modelinin NCCN-IPI'den bagimsiz olarak prognostik
bilgi saglayabilecegini gdsterilmistir. Ote yandan, 267 DBBHL hastasinin
malnitrisyon durumlarina gore gruplandirildigi ve degerlendirildigi bir Cin
calismasinda, tek degiskenli analizlerde malndtrisyon grubundaki hastala-
rinda koti GS oldugu; ancak bu anlamliligin, NCCN-IPI baglaminda tabakal
veya ¢ok degiskenli analizlerden sonra kaybodigu bildirilmistir. Yaptigimiz
nispeten biiyiik ve tek merkezli calismada, DBBHL hastalarinda GBRi'nin
prognostik rollinii arastirdik ve diisiik bir GBRI'nin kétii prognostik goster-
ge ile iliskili oldugunu saptadik. GBRI ucuz, invaziv olmayan ve kolay erisi-
lebilirdir; bu nedenle de klinik olarak yararh bir prognostik gosterge olabilir.
Anahtar Kelimeler: Diffliz BuyUlk B Hiicreli Lenfoma, Geriatrik Beslenme Risk
indeksi, Prognostik Gosterge
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TP-05 Referans Numarasi: 346

COVID -19 iLE iLiSKiLi DIRENGLI ITP OLGUSU VE TEDAViISi
Gizem Cilsaat', Selin Eyiipoglu', Yasemin Ozsiirekgi?, Sule Unal', Fatma Giimriik’

"Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji Bilim Dali
*Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Enfeksiyon Bilim Dali

Girig: Covid19 enfeksiyonunda erisklinlerde mortalite cogunlukla akut
respiratuar sendrom, kardiak komplikasyonlar ve tromboembolik olaylar
ile iliskili olmakla birlikte hem eriskin hem ¢ocukta g6zlenen hematolojik
komplikasyonlarin da mortaliteyi arttirdigi bilinmektedir. Covid19a ikincil
ITP vakalari literatlirde bildirilmistir. Burada Covid19 ile ilgili sistemik bul-
gusu olmayan; ancak direncli trombositopenisi bulunan ilging bir Covid19
ile iliskili direncli ITP olgusu ve tedavisi sunulacaktir.

Olgu: 17 yasinda saglikh kiz hasta; son 1 haftadir alt ekstremitelerinde
baslayan petesilerinin oral mukozasina da yayilmasi nedeniyle basvurdugu
merkezde trombositopenisi (PLT:7x109/1) saptanmasi (zerine tarafimiza
yonlendirildi. Fizik muayenede alt ekstremitelerde yogun; Ust ekstremite-
lerde daha az yogunlukta; oral mukoza dahil tim viicutta yaygin petesiler
saptandi; hepatosplenomegali ve LAP palpe edilmedi. Diger sistem muaye-
neleri de dogaldi. Hemograminda: Hb:13,3gr/dl; Htc: %38,7; WBC: 4,6x109/I,
PLT: 1x10 9/1; rtc: %2,74; PY'de trombositler nadir tekliidi, atipik hiicre yoktu
ve %82 parcali %16 lenfosit, %2 monosit izlendi. Trombositopeni etiyo-
lojisine yonelik yapilan tetkiklerde 6zellik saptanmadi; Covid PCR pozitif
saptanan hastanin PAAC'sinde retikiiler goriiniim vardi ancak hastada solu-
num sikintisi ve dinleme bulgusu gelismedi. Covid19 etiyolojsine yonelik
semptomatik gézlem disinda ek tedavi planlanmadi.

ITP 6n tanisi ile hastaya 1gr/kg dozunda (2giin) IVIG tedavisi baslandi, teda-
viye yanit alinamayan hastadan yapilan KiA degerlendirmesinde; matiir
megakaryositlerde belirgin artis ve her 3 seriye ait 6ncil ve ge¢ elemanlar
goruldi; malignite bulgusu saptanmadi. 3 giin 10 mg/kg/giin sonrasin-
da 4 glin 5mg/kg/glin yiiksek doz MPZ tedavilerine cevap alinamayan
hastanin steroid tedavisi 2mg/kg/giin olacak sekilde diizenlenip taburcu
edildi. Taburculugu sonrasinda menoraji sikayetiyle tekrar basvuran has-
taya yeniden yuksek doz MPZ ve IVIG birlikte verildi ancak yanit alinmadi.
Basvurusundan 20 giin sonra hastaya 25 mg dozunda eltrombopag teda-
visi baslandi; beraberinde 1mg/kg deltakortil tedavisi uygulanan hastanin
tedavi baslangicindan 1 hafta sonraki poliklinik kontroliinde trombosit
diizeylerinin yukselmeye basladigi goriildy; deltokortil dozlarinda azaltma
planina gecildi, tedavinin 2. haftasinda yapilan poliklinik muayenesinde
trombosit degeri 262x10 9/ saptandi.

Tartisma: Literatlirde Covid19 enfeksiyonu ile ITP birlikteligi gosteren 45
vakanin irdelendigi bir meta-analiz calismasinda 3 vaka (%7) pediatrik yas
grubunda olup, ¢ogunlugu orta-agir Covid enfeksiyonu tablosunda iken; 3
vaka (%8) asemptomatik idi. Vakalarin %20'sinde ITP bulgulari Covid semp-
tomlar basladiktan 3 hafta sonraki; 6 vakada iyilesme doneminde ortaya
cikmisti. Semptomatik, hastalarda Covid semptomlari ile ITP tanisi alma
arasinda ortalama 13 glin vardi. Vakalarin %31'inde tani aninda kanama
bulgusu saptanmamakla beraber; intrakranial hemoraji saptanan 4 vakadan
1'inde mortalite bildirilmisti. Hastalarin %29'unda sadece IVIG; %22'sinde
sadece steroid; %24,5'unda kortikosteroid ve IVIG kombinasyonu uygulan-
misti. 9 vakada 5 glin ile 3 hafta arasinda degisen surelerde ikincil ajan olarak
eltrombopag kullaniimisti. Kisa streli glukokortikoid ve IVIG tedavilerine
yanitin genel olarak iyi oldugu gozlenmis; 30 hastada (%67) tam; 8 hastada
(9018) kismi yanit; 4 hastada (%9) 28 ila 63 gtin arasi degisen sirelerde relaps
saptanmig; 3 hasta ise kaybedilmisti. Tedavi cevabi ortalama 5 gilinde (2-8
glin); tam yanit ortalama 8 (6-17 giin) guiinde ortaya ¢ikmist.

Covid19 enfeksiyon tablosuna eslik eden trombositopeninin HLH; DIK, sep-
sis; antibiyoterapi, heparin kullanimi ve tromboemboli seyrinde de gelis-
mesi bu hastalarda ITP tanisi konulmasini gliclestirebilmektedir. Olgumuz
hem cocukluk ¢aginda asemptomatik Covid iliskili ITP olmasi; hem de
tedaviye yanitsiz kalmasi ve eltrombopag ile basariyla tedavi edilmis olma-
st acisindan klinisyenlerde farkindaligr artirmak adina ilging bir olgudur.
Anahtar Kelimeler: ITP, Covid19, eltrombopag,
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W Myeloproliferatif Neoplaziler ve Kronik Myelositer Losemi

TP-06 Referans Numarasi: 391

COVID-19 PANDEMISiNDE KRONiK MIYELOID LOSEMILi
HASTALARIN TAKIP VE TEDAVi UYUMLARININ iNCELENMESi

Umut Yilmaz', Sertag Tung?, Selin Kiigiikyurt', Ahmet Emre Eskazan’

'istanbul Universitesi-cerrahpasa Cerrahpasa Tip Fakiiltesi ¢ Hastaliklars Anabilim Dah, Hematoloji Bilim
Dali
“Istanbul Universitesi-cerrahpasa Cerrahpasa Tip Fakiiltesi

Giris ve amag: Kronik faz kronik miyeloid 16semide (KF-KML) tirozin kinaz
inhibitérii (TKI) tedavisiyle cogu hastada 16semi kontrolii saglanirken
yasam kalitesi de korunmaktadir. Ulasilan bu standardin strdirilebilmesi
ve gelistiriimesi amaciyla hazirlanan rehberlerde takip planlari da yer
almaktadir. Molekduler yanitlarin elde edilme ve yan etkilerin kontrol altina
alinma surecinde daha sik olmak Uzere, cogu merkez U¢ ay aralikla klinik
ve molekiler degerlendirmeler yaparak KF-KML hastalarini izlemektedir.
COVID-19 pandemisi sirasinda elektif klinik bagvurularin ertelenmesi, seya-
hat yasaklari, raporlu ilaglarin hekim recetesi olmaksizin temin edilebilmesi
ve hastalarin tercihleri gibi nedenlerle KML hastalarinin klinik takiplerinin
dizensizlestigini gozlemledik. Bu dizensiz takibin yaratmis olabilecegi
klinik ve molekiiler sonuglari tanimlamay: ve takipler konusunda ne kadar
esnek davranilabilecegini tartismayi amacladik.

Materyal ve metod: Calisma, tek merkezde takip edilen tim KML hasta-
larinin dahil edildigi kesitsel bir arastirmadir. KML ve komorbiditelerle ilgili
klinik 6yku ve takip verileri hastanenin dosya arsivi ve dijital kayitlarindan
toplandi. Klinige basvuran hastalara yiiz yiize, digerlerine telefon tzerin-
den anket uygulandi. Bulgularin istatistiksel analizinde tek yonli varyans
analizi ve ki-kare yontemleri kullanildi.

Bulgular: 2019 yilinda merkezimizde aktif tedavi alan 210 KML hastasi
vardi. Mart 2020'de bu hastalarin 190" (%90,5) major molekdler yanitta
(MMY) tedavilerini surdiirmekteydi. Hastalarin 172'si (%81,9) imatinib
kullanmaktaydi. Tam sitogenetik yanita (TSY) ulasamamis 8 hasta vardi.
01/04/2019-31/03/2020 arasinda KML hastalarinin poliklinige toplam bas-
vuru sayisi 1131, bu siirede yapilan molekuler analiz (BCR-ABL1 QRT-PCR)
ise 689'du. 01/04/2020-31/03/2021 arasinda ise bu sayilarin sirasiyla 435 ve
314' indigi dikkat cekiciydi (Tablo 1, p<0.0001). Pandeminin ilk 12 ayinda
41 hasta (%19,5) klinige hi¢ basvurmamisti. Calismanin sonuglarinin deger-
lendirildigi 31/07/2021'de 206 hasta hayatta ve 205'i TKi tedavisine devam
etmekteydi. Anket uygulanabilen 187 hastanin 41'i (%21,9) pandemi énce-
sinde TKi tedavisini her zaman duizenli kullanamadiklarini belirtirken, bu
sayl pandemi déneminde azalarak 21%e (%11,2) inmisti. Pandemi donemin-
de TKi'ye erisimde zorluk yasadigini ifade eden hasta yoktu ve COVID-19
riskini artiracag endisesiyle TKi'den kacinan hasta saptanmadi. COVID-19'a
21 hastanin yakalandig, bunlarin 17'sinin enfeksiyon sirasinda TKi tedavisi-
ni stirdiirdig 6grenildi. COVID-19 nedeniyle yogun bakim ihtiyaci gelisen
ya da hayatini kaybeden hasta olmadi. Pandeminin ilk yilinda bir hasta
blastik donlistim, li¢c hasta da komorbidieteler nedeniyle hayatini kaybet-
misti. Pandemi baslangicindan hemen 6nce ve 12-15 ay sonraki molekuler
yanitlarina ulasabildigimiz 150 hastanin 4’ MMY'yi, biri TSY'yi kaybetmis
ve iki hastada blastik dénlisim gerceklesmisti. Ayni kohortun bir dnceki
yilki molekdler takipleriye kiyaslandiginda bu l¢ gelisme pandemi yilinda
daha sik olmakla birlikte istatistik anlam tasimamaktaydi. Blastik donlsim
gelisen ve TSY'yi kaybeden hastalarin kronik fazdaki son molekdler analiz-
lerinde uyari durumlarinda oldugu, fakat bu sonuglarin degerlendirilmesi
icin klinige basvurmadiklar gozlendi. Dikkat cekici olan bir bagka nokta ise,
Ui¢ hastanin klinige ulasamadigi ve yan etki stiphesiyle (dispne ve dokiintl)
hematolog denetimi olmadan TKi dozlarinin degistigi ya da tedavinin son-
landigiydi. Yan etki siiphesiyle TKi tedavisi kesilen hastanin derin molekiiler
yanitini kaybettigini gdzlemledik.

Sonug: Calisma, pandeminin ilk yiinda KML hastalarinin klinik ve molek-
ler takip dizeninin bozuldugunu ortaya koymakta ve bu degisikligin olgu-
lar bazinda olumsuz sonuclara neden olabilecegini distindiirmektedir.
Pandemi gibi olaganustii durumlarda, klinik takip planlari yeniden diizen-
lenmeden &nce islevsel bir hasta-hekim iletisim aginin saglanmasinin bu
donemlerde yasanabilecek aksamalarin 6niine gecebilecegi kanaatindeyiz.
Anahtar Kelimeler: Kronik Miyeloid Lésemi, KML, COVID-19, pandemi, molekdiler
takip
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Tablo 1: Pandemiden dnceki bir yil ile pandeminin ilk yilinda hastalarin poliklinik takip
verilerinin kargilastinimasi (*41 Hasta molekiiler analiz iin basvurmadi).

2019-2020 2020-2021 o degeri
n (%) n (%)
1131/4 435/1 «<0,00001
Arahk: (0=13) Aralik: (0=4)
689/3 314/1 <0,00001
(Aralik: 0 -8) (Aralik: 0= 4)
41(19,5) 21(9,8) 0,0059
kullanmayan hasta sayist ve aranm
Tam sitogenetik yortr almayan 8(39) 4(28) 028
hasta
3(1.4) 4(28) 071
Bla Gniigim 1{o.5) 2(1) 058

B Lenfomalar / Arastirmalar / Transplant Disi Tedaviler/Biyolojisi

TP-07 Referans Numarasi: 139

B:HUCR.ELi NHL TANILI HASTALARDA SUBKUTAN .
RITUKSIMAB TEDAVI SONUCLARININ DEGERLENDIRILMESI:
TEK MERKEZ DENEYIMI

Hava Uskudar Teke, Neslihan Andig, Nur Oguz Davutoglu, Fatih Yaman, Eren Giindiiz

Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltes, i¢ Hastaliklart Anabilim Dah, Hematoloji Bilim Dah,
Eskisehir

Giris: Non-Hodgkin Lenfoma, en sik goriilen hematolojik malignitedir.
NHL, pek ¢ok degisik alt tipi icermektedir. Diffiz Blyik B Hucreli Lenfoma
(DBBHL) en sik gortlen histolojik tip olmakla birlikte, her sene yeni tani
konulan olgularin %30’unu olusturmaktadir. 2.siklikta ise follikiler lenfoma
gorilmektedir (1-3). Rtx+CHOP tedavisi standart tedaviyi olusturmaktadir.
IV Rtx doz uygulamasi uzun inflizyon suresi (375 mg/m2 olup inflizyon
stiresi 90 dk ile 5-8 saat), infiizyonla iliskili reaksiyonlari da iceren yan etki-
ler yaninda hastalarin rahatsiz oldugu invazif prosediirleri de icermektedir
(4,5). Ayni etkinlige sahip olan subkutan rituksimabin uygulamast ise 5-7 dk
arasinda olup daha kolay bir uygulama yolu saglamakta, klinikte uygulama
surelerini kisaltmakta, hastanin memnuniyetini artirmakta ve hastane-
de kalig suresi ilgili maliyetleri azaltmaktadir (6-9). Calismamizin amaci,
DBBHNHL veya FL tanisi olup intravendz rituksimab sonrasi SC rituksimab
kullanan hastalarimizin demografik &zelliklerini, klinik bulgularini, tedavi
yanitlarini, varsa yan etkileri ve hastalarin memnuniyetini retrospektif
olarak degerlendirerek az sayidaki gercek yasam verileri ile karsilastirmaktir

Bulgular: Calismaya toplam 28 hasta alindi. Hastalarin 16's1 (%57) erkek,
yaslar 53,8+13,5 (26-78) yil idi. 19 (%68) hastanin tanisi DBBHL iken, 9'u
(%32) FL tanili idi. 5 hasta (%17.9) evre 1, 10 hasta (%35.7) evre 2, 6 hasta
(%21,4) evre 3 ve 7 hasta (%25) evre 4 idi. 28 hastanin 4’ (%14.3) takip-
lerde ex olmustu. 14 hastanin (%50) en az bir kronik hastaligi mevcuttu.
Hastalarin 21'inde (%75) ECOG performansi O iken, 7’sinde (%25) ECOG
1 idi. 1 hastanin (%3.6) HBsAg pozitifligi mevcutken, 12 hastanin (%42.9)
antiHBc-total pozitifligi mevcut olup bu nedenle Rtx 6ncesi antiviral bas-
landi. 3 hastanin ara yanit degerlendirmesinde kismi yanittan fazla yanit
mevcut olup, tedavi sonu yanit degerlendirmesinde 1 hastada progrese
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hastalik saptandi. Hastalar viicut ylizey alanlarina gore (BSA) disuk (<1.73),
orta (=1.74, £1.92) ve yiksek (=1.93) olarak 3 gruba ayrildiginda hastalarin
10'u (%35,7) disuk, 9'u (32.1) orta, 9'u (%32.7) ise yliksek grubunda idi.
Hastalarin hepsine hem IV hem de subkutan Rtx 6ncesi premedikason
uygulanmisti. 4 hastada ndtropeni goézlenmedi. 17 hastada (%60.7) IV Rtx
sonrasl, 4 (%14.3) hastada SC Rtx sonrasi, 3 (%10.7) hastada ise hem [V hem
de SC Rtx sonrasi nétropeni gelismisti. 1 hastada pnémoni, 4 hastada FEN
gelisti. 22 hasta R-CHOP, 3 hasta R-COP, 3 hasta R-Bendamustin tedavisi
almisti. IV Rtx ilk dzou tiim hastalarda 8 saatte infiize edildi. IV Rtx alan hig-
bir hastada infiizyon iliskili reaksiyon gelismedi. SC Rtx ile lokal reaksiyon
olarak enjeksiyon bolgesinde kizariklik, hafif 6dem ve agri disinda yan etki
go6zlenmedi.Hastalarin boyu 165.4+7.3 (150-177) cm, kilo 76.2 £14.7 (55-
106) kg, m2 ise 1.84+0.19 (1.52+2.20)idi. IV Rtx dozu 685.2+63,5 (580+790)
mg, uygulanan SC Rtx sayisi hasta bazinda 3.53+1.37 (1-5) doz, hastalarin
takip stiresi 20+8.2 (7-39) ay idi.

Tartisma: SABRINA calismasi rituksimab aktivitesinin uygulama yolundaki
degisiklikten etkilenmedigini gostermektedir. Subkutan Rtx'in fix doz
olmasi nedeniyle zayif hastalarda yan etkinin fazla olabilecedi, kilolu hasta-
larda ise etkinligin yetersiz olabilecegi akla gelebilen sorulardandir. Yapilan
calismalarda dusuk, orta ve yuiksek viicut yiizey alani (BSA) olanlarda fix
doz SC Rtx kullanimi ile, diistik BSA olanlarda daha ytiksek bir yan etki
gozlenmemistir. BSA diisuk, orta ve ylksek olarak siniflandirldiginda ise
etkinlik agisindan da fark saptanmamistir. Bizim calismamizda da dusk,
orta ve ylksek viicut ylizey alani (BSA) olanlarda fix doz SC Rtx ile yan etki
ve etkinlik acisindan fark saptanmamistir. Hicbir hastada SC Rtx'a bagl
lokal reaksiyon disinda yan etki gorilmedi.

Sonug: Hastalarin hepsi SC Rtx kullanimindan rahat ila¢ uygulamasi, daha
az duygusal sikinti, daha az enjeksiyon agrisi ve glinliik yasam hareketine
daha fazla etki en 6nemlisi de zaman tasarrufu nedeniyle memnun idi.

Anahtar Kelimeler: Lenfoma, subkutan rituksimab
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GRi PLATELET SENDROMUNUN OTOIMMUNITEYE BAKAN
YUZU: COK NADIR BiR HASTALIKTA UC OLGU DENEYiMi

Eren Miingen, Sule Unal, Fatma Giimriik
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hematolojisi Bilim Dali

Girig: Gri trombosit sendromu(GPS); makrotrombositopeni, miyelofib-
rozis, splenomegali, periferik kan yaymasinda trombositlerin buytk ve
gri goérinimu ile karakterize, ¢cok nadir gorilen ve NBEAL2 genindeki
mutasyonlarin yol actig kalitsal bir kanama bozuklugudur. Elektron mik-
roskobi trombositlerde a-grandillerin belirgin yoklugunu ortaya koyar. Bu
hastalarin trombositlerinde; PF4, vWF, fibronektin ve faktor V dahil olmak
lizere alfa-grandl proteinleri ya hi¢ yoktur veya belirgin sekilde azalmistir.
Bu calismada nadir gorilmeleri nedeniyle Gri trombosit sendromu tanisi
alan iki olgumuz son yillarda tanimlanan eslik eden immun bozukluklar ve
otoimmuniteye yatkinlik agisindan detayli incelenerek sunulmustur.

u Konusma Metinleri
ve Bildiri Ozetleri

Olgu 1: Onli¢ yasinda erkek hasta klinigimize trombositopeni ve splenome-
gali nedeniyle bagvurdu. Oykiisiinden bu bulgularin iki yasindan bu yasina
saptanarak otoimmun lenfoproliferatif sendrom tanisiyla takip edildigi
ogrenildi. Soygecmiste anne baba arasinda 2.derece kuzen evliligi mevcut-
tu. Fizik incelemede dalak subkostal 3 cm ele geliyordu. Tam kan sayiminda
Hb:11,3gr/dl, MCV:75 fl, RDW: %15,4, WBC:5,3x109/L, PLT:92x109/L bulun-
du. Periferik yaymasinda gri plateletler goriildi. Kemik iligi biyopsisinde
yaygin fibrozis izlendi. NBEAL2 geninde homozigot mutasyon saptandi.
Vitamin B12:>1500 ng/L olarak goruldi. TCR Alfa - Beta + CD4 - CD8 - %1,
c-Reaktif Protein(CRP):0,238 mg/dL, IgA(Kan):176 mg/dL, 1gG(Kan):1930
mg/dL (ytiksek), IgM(Kan):163 mg/dL, ANA:negatif olarak geldi.

Olgu 2: Onyedi yasinda kiz hasta menstriiasyon kanamalarinin yogun
olmasi nedeniyle basvurdu. Ozgecmiste 6zellik yoktu, soygecmisinde
anne baba 1.kusak kuzen evliligi mevcuttu. Fizik incelemede splenomegali
mevcuttu. Hbg:10,6gr/dl, WBC:5,7x103/pL, PLT:24x103/uL olarak bulundu.
Periferik yaymada gozyasi hiicreleri, eliptositler, gri trombositler saptandi.
Vitamin B12:>1500 ng/L olarak gorildi. Ki biyopsisinde diffiiz fibrozis
saptandi. Hastanin molekdler incelemesinde NBEAL2 geninde homozigot
mutasyon saptandi. Hasta su anda 43 yasinda olup, yapilan imminolojik
testlerinde ANA negatif, ANCA negatif, Anti kardiolipin antikor IgG negatif
GPL/mL, Anti kardiolipin antikor IgM negatif MPL/mL, Anti-TPO Ab 0,9 IU/
mL, Anti-triglobulin antikor < 0,9 IU/mL, ASMA negatif, Beta-2 glikoprotein
1gG negatif RU/mL, Beta-2 glikoprotein IgM 26,3 RU/mL, ENA (RNP, Sm,
SS-A, SS-B,Jo-1, Scl-70) negatif RU/mL, IgA (Kan) 278 mg/dL, IgG (Kan) 1520
mg/dL (yuksek), IgM (Kan) 297 mg/dL olarak geldi.

Olgu 3: Trombositopeni etiolojisi(plt 88x109/L) arastirilan kiz hastada
cocukluk doneminde NBEAL2 geninde homozigot mutasyon saptandi.
Hasta halen 35 yasinda olup, 20 yasinda eklem agrilari nedeniyle basvurdu-
gunda SLE tanisi konularak hidroksiklorokin ve steroid tedavileri baslandi.
Hastanin vitamin B12 diizeyi 1131 ng/mL olarak 6lculdd.

Tartisma: Yakin zamanda yapilan bir calismada GPS'li hastalarda immiin
sistemde bozukluk ve otoimmiin hastaliklarin normal popllasyonda bek-
lenenden ¢ok yiiksek oldugu bildirilmistir. Bu nedenle GPS'nin trombosit
bozuklugunun &tesinde immun sistemi de tutan daha genis kapsamli
sistemik bir hastalik oldugu dustnilmektedir. Splenomegali, trombosito-
peni, otoantikor pozitiflikleri ve ylksek B12 vitamini ve sFASL seviyeleri
olan hastalarda GPS olasi bir tani olarak diistintlmelidir. Atipik otoimmun
lenfoproliferatif sendrom Gri platelet sendromu ile siklikla karistirilabilir.
ikisinin aynminda anahtar inceleme periferik kan yaymasidir. Literatiirde
hematopoetik kok hiicre nakli ile ilgili veri sinirhdir ancak hastalardaki
immun bozukluklan da duzeltebileceginden uzun donemde tedavide
daha sik kullanilabilecegi 6ngorilebilir. Ayrica kemik iliginde fibrozis olan
trombositopenik hastalarda ayirici tanida gri patelet sendromu mutlaka
akilda bulundurulmalidir. Yiiksek vitamin B12 dUzetleri de hastaliga siklikla
eslik ettigi gortlmektedir. Cocukluk déneminde tani alan hastalarin uzun
donemde otoimmiin hastaliklar gelistirebilecegi akilda bulundurulmaldir.
Anahtar Kelimeler: gri platelet sendromu, otoimmunite
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TP-09 Referans Numarasi: 215

HEMATOLOJIK MALIGNITELi NOTROPENIK DONEMDEKI
HASTALARIN PERIANAL PATOLOJILERININ RETROSPEKTIF
INCELENMESI

Bedrettin Orhan’, Fahir Ozkalemkas', Vildan Ozkocaman’, Biisra Giirbiiz?, Tuba Ersal',
ibrahim Ethem Pinar', Cumali Yal¢in’, Omer Candar’, Ridvan Ali"

"Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, i Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dalr
*Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, ¢ Hastaliklan Anabilim Dal

Giris ve Amag: Perianal patolojiler, Fournier gangreni dahil, degisken
rekirrens ve mortalite oranlar ile, hizli tani ve midahale gerektiren
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ozellikle notropenik hastalarda hayati tehdit eden bir komplikasyondur Tablo 1: Hastalarin demografik verileri ve tani dzellikleri

[1]. Bu konudaki litaratlr verisi son derece azdir. Bu calismamizda Bursa

> - Tani Yasi; median (min-max) 63.6(39.4-85.8)
Uludag Universitesi Tip Fakiltesi (BUUTF) Eriskin Hematoloji kliniginde
tedavi gormis hematolojik maligniteli hastalarin anal patolojilerini ince- Cinsiyet Erkek 29 (%69.1)
lemeyi amacladik. Kadin 13 (%30.9)
Gereg ve Yontem: BUUTF Hematoloji Bélimiinde Ocak 2010-Mayis 2021 SO W R e Rl ey i) HER e
tarihleri arasi yatmis 480 hastanin verileri incelendi. Hastalarin cinsiyetleri, ol :T‘ 3; &E:;
yaslari, tanilari, tani ani tam kan sayimlari, biyokimyasal parametreleri, Burkitt Lenfoma 3 [%7.i}
perinanal patoloji tipleri, opere olup olmadiklari degerlendirildi. Bilgisayarh _ _ Multiple Meylim i (%2.5)
tomografi, manyetik rezonans goriintileme ve ultrasonografik gorinti- Tam Oncesi Anorektal Hikaye  Var 18 (%42.9)
leme ile perianal patoloji tespit edilen ve bu iic ydntemden en az biri ile Yok 24 (%57.1)
tani alan hastalar calismaya dahil edildi. istatistik analizleri SPSS 23 paket . Anal Abse 30 (%671.4)
programi ile yapildi.Gruplar arasi karsilastirmada Mann-Whitney U testi Anal Patoloji i”":i’_’“f_’{ : Ex;ﬁs‘f’
kullanildi. Kategorik veriler Ki-Kare testi ile degerlendirildi. istatistiksel E::‘er:;r}:'emomin‘ 5 t%2:5)
anlamhlik p < 0.05 olarak kabul edildi. ARG Hastalik Var 27 (%64.2)
Sonuglar: Calismaya toplam 42 hasta dahil edildi. Hastalarin demografik Vol L (:35'8]
verileri ve tedavi Ozellikleri Tablo 1'de g0sterilmistir. Perianal patoloji Jperasyn :f:; :g :%:g'ﬂ

goriilme orani %8.7 olarak bulundu. Hastalarin tani ani ortanca yasi 41

(18-70)di. Hastalarin 29'u erkek 13't kadindi. Hastalarin 31'i akut myeloid AMIz 2t wyeloid eersl; A | akut lénfoblastikIdseml; WHC: beyer biire s,
|6semi (AML), 7'si akut lenfoblastik 16semi (ALL), 3'G Burkitt lenfoma, 1'i

ise multipl myelomdu. Tani veya tedavi dncesi anorektal hastalik hikayesi

olanlarin sayisi 18, olmayanlarin 24'tii. Sitotoksik tedavi sonrasi gelisen Tablo 2: AML, ALL ve diger grup hastalarda anal apse goriilme durumu

perianal komplikasyonlarin 30'u anal abse, 7'si anal fistiil, 4G anal fissur, 1'i p degeri*
external hemoroid idi. Bu hastalarin 13'i opere olurken, 29 hastada operas- AML ALL Diger X degeri
yona gerek gorilmedi. Hastalarin 27'sinde aktif hastalik bulunurken, 15'i ‘
. . M Apse olma 25/31 17 4/4 p=0.001
-8 konsolidasyon tedavisi almaktaydi. Gruplar arasi karsilastirma yapildiginda N 3 A 1 . L
=l anal abse olusumu ile nétrofil sayisi, periferik blast sayisi, kemik ligi aspirat/ GG (a0} k) Rlo0y el
E imprint blast sayisi, nétropenide kalis stiresi, gegmis perianal patoloji hika-
3 yesi ile istatistiksel anlamlilik bulunamadi. Ancak hastalarin tanisi ile anal Pairwise comparisons (ikili karsilastirma)
= abse gelisimi arasinda AML lehine istatistiksel anlamhlik saptandi (p=0.002, Pp=0.002
o X2=11.638) (Tablo 2). Anal patoloji nedeniyle opere olan ve olmayan hasta- AML - ALL X3=11.638
"'l_" lar, tani ani beyaz kire sayisi (WBC) ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak s
78 anlamii bulundu (p=0.0209) (Sekil 1). AT — T s
= X=0.934
@l Tartisma: Notropenik hastalar herhangi bir anorektal komplikasyona p=0.015
=3 duyarlidir ve semptomatik anorektal patoloji hematoloji-onkoloji hastala- ALL — Diger Sl
8 rinin %2-32'sini etkilemektedir [1]. Calismamizda perianal patoloji gériilme — -
2« oraninin %8.7 olmasi ile hastalarin 29'unun erkek, 14'Gntn kadin olup a-be Ayllwziatudatfalkhharﬁrlaslyangruplararfxsi f'flrk1slaust|kse1olnrakan]mnlldlr(p&().ﬂ}}.
=8 crkek predominansinin olmasi, yapilan calismalar ile benzerlik géster- e
ﬁ mektedir [2,3]. Erkek predominansi calismamizda AML hastalarinin daha

cok olmasi ve AML insidansinin erkeklerde fazla olmasi ile agiklanabilir [4].
Calismamizda perianal komplikasyonlarin cogunlugunu anal apse olus- 1000000~ p=0.0209
turmaktadir ve hastalarin tanisi ile anal abse gelisimi arasinda AML lehine
istatistiksel anlamlilik saptanmistir (p=0.002).

|
t

Buyukasik ve ark. yaptiklan bir ¢alismada tani ani notrofil sayisinin anal
abse nedeniyle operasyon olma durumunu ve operasyon sonrasi kiir olasi- 100000 =
hgini etkiledigi gosterilmistir ancak I6kosit sayisindan bahsedilmemistir [3].
Calismamizda tani ani [6kosit sayilari ile operasyon olma durumu arasinda
istatistiksel anlamlilik saptanmistir (p=0.0209). Yiksek beyaz kiire sayisi
ile prezente olan hastalarda operasyon sikligi, diisiik beyaz kiire sayisi ile
prezente olanlara gore disik bulunmustur. Bu iliski literatiirde ilk kez gos-
terilmistir ve tartisilip dogrulanmasi gerekmektedir.

(5]
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Sonug olarak anal patolojinin seyrini, operasyon gereksinimini éngorebil-
mek ve uygun tedavi verebilmek adina daha fazla hasta ile biyiik clcekli

randomize yapilmis calismalara ihtiyag vardir. 1000 =
Anahtar Kelimeler: nétropeni, I6semi, apse :l
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$Sekil 1. Operasyon olan ve olmayan anal apse vakalarinda tani ani WBC diizeyleri.
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W Pediatrik Akut Losemiler

TP-10 Referans Numarasi: 226

AKUT LENFOBLASTIK LOSEMi TANISIYLA TEDAVI EDILEN
COCUKLARDA KEMiK SAGLIGININ DEGERLENDIRILMESI

Rabia Coban', Funda Tekkesin?, Ulkii Miray Yildinm?, Begiim Sirin Kog?, Selime Aydogdu?,
Heves Kirmizibekmez?, Suar Caki Kili¢?

Sbii Umraniye Egitim ve Aragtirma Hastanesi Cocuk Sagiligi ve Hastaliklar
2Sbii Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Hematoloji ve Onkoloji
3Sbii Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Endokrinoloji ve Metabolizma

Giris: Akut lenfoblastik l16semi (ALL), pediatrik hastalar arasinda en
yaygin kanserdir ve tim l6semi vakalarinin %75'ini olusturmaktadir.
Glukokortikoidler, tedavi protokollerinde en cok kullanilan ilaclardir, uzun
stireli ve tekrarlayan yiiksek doz kullanimlari kemik saghigini bozmaktadir.
Osteoporozun hastalarin yasam kalitesini ve fizik aktivitelerini biytk 6l¢i-
de etkilemesi nedeniyle tedavinin 6nemli bir geg yan etkisidir.

Amag: Calismamizda ALL tedavisinde sistemik steroid kullaniminin sonug-
larini belirlemeyi, osteoporozdan korunma ve erken tedavi yaklasimlarini
gelistirmeyi planladik.

Materyal metod: Calisma grubumuz Mayis 2017 ile Haziran 2021 tarihleri
arasinda hastanemizde ALL tanisiyla takip ve tedavisi devam eden 1 yas-18
yas arasindaki 34 (21 erkek, 13 kiz) hastadan olusmaktaydi. Hastalarin yas
ortalamasi 91.2 ay olup en kiictigii 24 ay, en biiyigul 206 ay idi. BFM ALL IC
2009 kemoterapi (KT) protokolii alan ve tedaviye devam eden hastalardan
ilk 33 glin kortikosteroid tedavisini (indiiksiyon KT) tamamlayanlar ¢alisma-
ya alindi. S.B.U Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulu'ndan
onay alindi. Hastalar tani tarihine gore KT donemleri dikkate alinarak 5
gruba ayrildi. Buna gore;

1. Grup: Tedavinin ilk 33 glinini tamamlayan idame tedavisine gecilmemis
2. Grup: idamenin ilk 6 ayi icinde
3. Grup: idamenin 6 ay ile 1 yili icinde

4, Grup: Idamenin 1 yilini tamamlamis ve idame sonuna kadar olan
dénemde

5. Grup: Tim tedavisi sonlanmis ve kontrole gelenler

Hastalarin hematolojik bulgulari, biyokimyasal degerleri, D vitamini diizey-
leri ve DXA yontemi ile kemik yogunlugu degerlendirildi. DXA gordintiile-
mesi ile lomber vertebralarin (L1-L4) ve femur boynunun kemik mineral
yogunlugu g/cm?’ olarak hesaplandi. Elde edilen deger Z skoru olarak
hesaplandi. ALL tanili her ¢ocuk i¢in DXA ile yapilan Z skoru 6l¢im, kendi
yas grubuna goére heaplanarak degerlendirildi. Z skoru degerleri -1 ile -2
arasinda ise osteopeni, -2 altinda ise osteoporoz olarak tanimlandi.

istatistik: Veriler SPSS 25.0 paket programi kullanilarak analiz edildi.
Tanimlayici istatistiksel metodlarin (ortalama, standart sapma, frekans)
yanisira parametrik veriler icin Ki Kare analizi kullanildi. Mann-Whitney U,
Pearson lineer korelasyon testi testi kullanildi. P degeri < 0.05 saptanan
sonuclar anlamli kabul edildi.

Bulgular: Calismamizda kiz cinsiyet, Tanner evre, VKi'nin kemik yogunlugu
ile dogru orantili ve istatistiksel olarak anlamli oldugu saptandi. Agri var-
iginda daha diisiik BMD Z skor ortalamasi elde edildi, istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi. Yiiksek PTH dizeyleri BMD Z skorunun daha diisiik
olmasini destekledi, istatistiksel olarak anlamli degildi. Vitamin takviyesi
alan hastalarin almayanlarla BMD Z skor ortalamalari yakin degerler olarak
hesaplandi. Tedavisini bitirmis ve kontrole gelen hastalarin olusturdugu
grupta BMD Z skorunun en yiiksek oldugu goriildi. Yogun glukortikoid
tedavisinden 12-18. ay sonrasini kapsayan G4 grubunun en diisiik BMD Z
skoruna sahip oldugu gorilda.

Tartisma ve Sonug: ALL tedavisi alan tiim hastalara kemik mineral icerigini
glclendirici 6nlemler alinmali ve vitamin D profilaksisi baslanmalidir. ALL
tanisi alan hastalarda tedavi baslangicinda alinan rutin tetkikler arasinda
PTH, 25-OH vitamin D degerlerinin de dahil edilmesi ayrica DEXA 6l¢U-
minin yapilmasi ilerde karsimiza ¢ikabilecek osteoporoz, osteonekroz ve
kiriklarn 6nlemek icin egzersiz yapmaya yonlendirme ve vitamin D profi-
laksisi acisindan yol gosterici olacaktir. ALL tedavisinin 6. Ayindan itibaren
belirli araliklarla DEXA ile BMD Z skor 6l¢timlerinin yapilmasi, osteoporoz,

u Konusma Metinleri
ve Bildiri Ozetleri

osteonekroz ve kiriklari 6nlemek icin ise fiziksel egzersizlere yonlendirme
kemik yapiminin hizlandigi adolesan déneminde biyiik 6nem tasimakta-
dir. ALL tanisi konulan hastalara nutrisyonel acidan destek verilmesi obezi-
tenin 6nlenmesi gereklidir.

Anahtar Kelimeler: 16semi, steroid, osteoporoz
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$Sekil 2. D Vitamini Takviyesine Gore BMD Z Skoru Degerleri

B Lenfomalar / Arastirmalar / Transplant Disi Tedaviler/Biyolojisi

TP-11 Referans Numarasi: 379

R-ICE KURTARMA TEDAVISINiN FARKLI DIFFUZ BUYUK B
HUCRELI LENFOMA ALT GRUPLARINDA ETKINLIGi
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Bilim Dal

Girig: Niks/direncli diffiz buylk B hicreli lenfomada (DBBHL) en uygun
kurtarma tedavisi hakkinda az bilgi bulunmaktadir. Koken aldigi hiicreye
go6re DBBHL kabaca germinal merkez B hiicre benzeri (GMB) ve aktive
B-hiicre benzeri (ABH) olarak siniflandirilabilir. GMB alt grubunda rituk-
simab, deksametazon, yiksek doz sitarabin, sisplatin (R-DHAP) kurtarma
tedavisinin rituksimab, ifosfamid, karboplatin, etoposid (R-ICE) kurtarma
tedavisine oranla daha uzun bir progresyonsuz sagkalim sagladigina dair
bilgiler mevcuttur. Bir rejimin digerine Usttinligu kontrolli calismalar ile
gOsterilmemistir. Bu ¢alismada niiks/direncli ABH ve GMB DBBHL hastala-
rinda R-ICE uygulanmasi sonrasi otolog nakil olan ve olmayan hastalarin
yanitlari ve akibetleri incelenmistir.
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Metod: Bu calismada Subat 2008 ile Subat 2020 arasinda tani alan, en az 19
ay takip siresine sahip, birinci nlkste ve/veya direncli hastalik varliginda,

Tablo 1: Hastalarin demografik ve klinik ozellikleri (ABH, Aktive B hiicre benzeri; GMB,
Germinal merkez B-hiicre benzeri; IPI, Uluslararasi Prognostik indeks; R/R, relaps/

kurtarma rejimi olarak R-ICE ve ICE alan (3 hasta) 37 DBBHLli hasta geriye refrakter; CR, tam yanit
donik olarak incelendi. Lenf bezi biyopsi 6rnekleri imminhistokimya Farameire Toglam aBh GMB 7 dege
ile degerlendirildi, Hans algoritmasina gore hastalar GMB ve ABH olarak a— Lkl b i
siniflandinldi. Ilk sira tedavi altinda hastaligi ayni kalan veya ilerleyen has- Erizk 24 [543 13513) T 0566
talar direncli olarak kabul edildi. Hastalarin tani anindaki IPI (Uluslararasi b i i, e
Prognostik Indeks) skoru hesaplandi. R-ICE sonrasi nakil olan ve olmayan rtinca {Asabk] A5 ite= 1) 48 {1571 a4 18- 55]
hastalar belirlendi. Sagkalim analizi icin Kaplan Meier analizi kullanildi. Ll . =
40 yay 13 [35.1) 7(13.3) 6 {37.5) 07
Sonuglar: Calismaya alinan 37 hastanin tani anindaki ortanca yasi 45 (16- gm ?.T:.;J ?r,l::.ln? T,?::.I '
71) idi. Hastalarin 13t kadin, 24'ti erkek idi. Hastalarin 6zellikleri Tablo 1'de e PSR S SRE S e
ozetlenmistir. Hastalarin %89.2'sinin ilk sira tedavisi R-CHOP idi. Hastalarin m‘:fm_nm A [104) 4100} o
%35.1'inde (n:13) niiks hastalik, %64.9'unda (n:24) direncli hastalik mev- [ — BEsy BiSLa) 5563
cuttu. Nitkseden 11 hastadan niiks sirasinda biyopsi alindi. Sadece 2 has- = by it e o
tada tani anindaki ve niiks sirasindaki DBBHL alt gruplari farkli idi. Direnli _::;‘:;::""::‘i-l Ll 5 0 LTILE 0] 2L
hastaligi olanlarin %50'sinden (n:12) biyopsi alindi, 1 hastada tani anindaki Erkien evre [Evee 19 FTFCE] gET (75l | oaer
ve niiks sirasindaki DBBHL alt gruplari farkli idi. Toplam 21 hasta (%56.7) mm‘:" e [Fom M) i ] wie2st |
ABH, 16 hasta (%43.2) GMB DBBHL olarak degerlendirildi. Niiks eden 13 olpuan Ok 17 453 3428] HE:]
hastanin 4G (%10.8) ilk 12 ay icinde niiks eden hastalardi. Bu hastalarin 2'si Skt Wl 2t il e
GMB, 2'si ABH alt grubuna sahipti. Ortanca IPl GMB grubunda 1,5 (0 - 3); M-ﬁpm”-‘-“-‘“-"‘* S1RT LB -~
ABH grubunda 2 (0 - 4) olarak hesaplandi. Otuz bir (%83.8) hastaya otolog Biice By P2 B 0435
kok hucre transplantasyonu uygulandi. Bir hastada kemorefrakter olmasi Relaps Bt — e £
nedeniyle allogeneik kdk hiicre nakli yapildi. Nitkseden/Direngli hastalik ienaa i il i
sonrasi ortanca 28 aylik takip stiresinde her iki grupta toplam sagkalim ;rﬁ;n:;fml:;ﬂ* —— 24 [645) 13 (61.9) 11160} 0,666
farki saptanmadi. dm s W b -
s 15 [40.5) 10 §47.6] 54313
Tartisma: Rituksimab sonrasi bile DBBHLi hastalarin %10-15'i tam yanit s e prpe—
E elde edememektedir. Niiks/direncli DBBHLi hastalarin tekrar edilen biyop- e s e i il am
=8 silerinde 3 hastada DBBHL alt grubunun degistigi goézlenmistir. ABH Owdarban dirimmeyan 1R ] 1i63)
=B alt grubu GMB'ye gére daha kétii bir sagkalima sahiptir. Otolog kdk wmf-:xﬂm 31835 13357] 13813 aris
= hiicre transplantasyonu uzun siiren hastalik kontrolii saglayabilmektedir. T sl EN62 A dudd
Iy Merkezimizde kurtarma tedavisi olarak cogunlukla ayaktan uygulanabilen i ey 3:;“;‘ :E:g' 8765
oc R-ICE tedavi protokoli kullanilmakta oldugundan R-ICE ile R-DHAP tedavi-
"',_" lerinin karsilastirilmasi s6z konusu olmamistir.
w
g ABH alt tipinin GMB'ye gére daha kéti bir gidisata sahip oldugu bilinmek- Surylval Functions
@ tedir. Bu olumsuzlugun yani sira calismaya katilan ABH'l hastalarin ortanca § i ak<1_geh?
=4l Pl skorunun GMB'ye gdre daha yiiksek olmasi géz dniine alindiginda her L | ik
— iki grupta sagkalim farkinin olmamasi ABH'da R-ICE'in gegerli bir kurtarma ! :;l:;::::ﬂeﬂ
24l rejimi oldugunu disiindirmistir. R-ICE kurtarma tedavisine tam yanit 5 L\]
E orani GMB grubunda %50 iken, ABH grubunda %38.1dir. R-ICE kurtarma —
f_‘ tedavisi alan bu hasta grubunun R-DHAP uygulanmis hastalar ile karsilas- o U O "
tinlmasi planlanmaktadir. T g ——
Anahtar Kelimeler: diffiiz blytk B hiicreli lenfoma, germinal merkez B-hiicre ben- E
zeri, aktive B-hlicre benzeri, rituksimab, ICE n
0,2 p=0.497
oo
3 ® & & 100
o5

Sekil 1. iki grupta R-ICE kemoterapisi sonrasi toplam sagkalim Karsilastirmasi
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POLISITEMIA VERA'DA (PV) RUXOLITiNiB DENEYiMi:
TURKIYE VERISi
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Giris: Polisitemia vera (PV) miyelofibrozise ve akut [6semiye déntsme riski
tasiyan, eritroid dizinin ekspansiyonu ile karakterize bir miyeloproliferatif
bozukluk olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Yiiksek tromboemboli riski tastyan
bu hastalik, genellikle 6. dekad ve sonrasinda tani almaktadir. Vakalarin
%95'i JAKV617F mutasyonu tasimaktadir. PV tedavisi hematokrit diizeyinin
%45 altinda tutulmasi amaciyla aralikli flebotomi ve disiik doz aspirinden
olustmaktadir. Yiiksek riskli olarak tanimlanan hastalarda ise(60 yas tzeri
ve trombohemorajik olay varligi)sitoreduktif tedavi endikasyonu mevcut
olmaktadir. Sitoredulksiyon icin 6nerilen ilk ajan hidrositire(HU) olup, en
fazla tecriibe HU icin mevcuttur. Ruxolitinib, JAK-STAT yolunu hedefleyen
JAK1/2'nin kiiciik molekilli bir inhibitéridir.RESPONSE 1 ve RESPONSE
2 calismalari ile HU intoleran veya HU yanitsiz hasta grubunda etkinligi
kanitlanmistir. Bu calismada amacimiz, PV'de tedavi secenegi olarak ruxo-
litinibin kullanimi ile elde edilen sonuglarin ve yan etki profilinin ortaya
konulmasi idi.

Materyal-metod: Calismaya 18 farkli merkezden toplam 34 PV tanili hasta
dahil edilmistir. Hastalarin baslangi¢c demografik verilerinin (yas, cinsiyet)
yaninda, baslangi¢ dalak ve karaciger boyutu, laboratuar degerleri(lokosit,
hemoglobin, trombosit), baslangi¢c ruxolitinib dozu, takip streleri, yan
etki profili ve alinan yanitlar kaydedildi. Hastalarin tamami, ruxolitinib
oncesi hidroksitire tedavisine maruz kalmislardi. Ruxolitinibe hidroksitire
intoleransi, massif splenomegali, ciddi ve tedavi yanitsiz konstitlisyonel
semptomlar, kontrol altinda olmayan polisitemi veya ciddi kasinti nedeniy-
le gecilmistir. Ruxolitinib altindaki yanitin degerlendirilmesinde baslangi¢
boyutuna gore splenomegalideki gerileme (splenomegali boyutunda
>%35)ve hematokritin kontrol altina alinmasi (<%45)olarak belirlendi.
Herhangi bir yan etki goriilen hastalar (Grade 0-5) kayit altina alinmistir.

Sonuglar: Calismaya alinan toplam 34 hastanin 21'i kadin(%61,8), 13’
erkek(%38,2) idi. Ruxolitinib 6ncesi median tedavi basamagi 1,5 (aralik: 1-3)
idi. Medyan baslangi¢ dozu 30 (aralik: 20-40) idi. Ruxolitinib baslangicinda
en sik endikasyon HU intoleransi idi (15 hasta, %44,1). Median takip stresi
13,5 (aralik: 7-61) olarak gorildi. Tedavinin 3. ayinda hem splenomegali
hem de hematokrit kontrolii saglanan hasta sayisi 19 (%55,9) iken, 6. ayda
3. aya gore degerlendirildiginde bu say1 10 (%29,4) idi. Baslangi¢ dozu her-
hangi bir gerekge ile azaltilan hasta sayisi toplamda 4 idi (%11,7); bu hasta-
larin 2'si anemi, 1'i trombositopeni;1'i ise her ikisi sebebiyle doz azaltilmistir.
En sik goriilen yan etkiler ise 8'er hasta ile (%23,5) trombositopeni ve kons-
tipasyon olmustur. 3-6. yanitlari ve baslangi¢ parametreleri agisindan yapi-
lan istatistiki analizde; 3. ay splenomegali gerilemesi elde edilen grubun
onceden aldigi tedavi sayisinin anlamli olarak daha az oldugu saptanmistir
(p= 0,017). Yapilan istatistiksel analizde, yan etki sayisi splenomegalideki

u Konusma Metinleri
ve Bildiri Ozetleri

gerileme ile negatif korele iken (Spearman’s rho-.365;p=0,034); hematokrit
dislsu pozitif yonlu (Spearman’s rho=0.375; p=0,029) korele olarak sap-
tanmistir. 3. Ay splenomegalide gerileme olanlarda ayni zamanda kons-
tipasyon da azalmis; splenomegalide gerileme olmayanlar ise daha fazla
konstipasyon yasamislardir (ki-kare=5.988; Fisher’s Exact Test p=0.033). T

artisma ve Sonug: Gercek yasam verileri iceren calismamiz ile PV'de ruxo-
litinib kullanim sonuclari ortaya konulmustur. En sik goriilen hematolojik
yan etki trombositopeni, en sik non-hematolojik yan etki ise konstipasyon
olmustur. Yan etki sayisi splenomegalide gerileme ile negatif korele iken;
hematokrit kontrolu ile pozitif yonli korele olarak saptanmistir. 3. Ay sple-
nomegalide gerileme olanlarda ayni zamanda konstipasyon da azalmis;
splenomegalide gerileme olmayanlar ise daha fazla konstipasyon yasa-
mislardir. PV'de ruxolitinib kullanimi ve splenomegalinin 6nemi agisindan
daha blytik hasta gruplu ¢alisma planlarina isik tutmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Polisitemia vera, ruxolitinib, gercek yasam verileri, yan etki,
etkinlik
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Tablo 1: Tedavi-yanit tablosu

Dalak | Karaciger Hb Likosit | Trembesit | Takip Yag Tedavi
boywiu | boywiu | grdl) | () {fmmt ) witrest hasamag
) ki) 1AY)
3ay Yk Oralama | 18735 | 15854 1387 1419 IXATEY 19 [ 215
Splenome
galide
Var 201.7% | 1721 1473 11540 364238 14 B 143
Mann | p 0938 | @131 0215 0529 D446 0887 [ DEIT | 0837
Whitn
ey U
3 ay | Wik Ortalama | 241.25 | 143 133 iz 238500 13 63 128
Hematoh
it Dy
| var 19025 | 16943 1455 181% 39400 16 66 LT7
| Mana | p 0.708 0077 O4ET 0556 0438 0321 0.377 | 0.232
Whitn
ey U
b, my Yok Ortalama | 179.92 | 16721 1504 =14 33263 12 [ 1.74
Splenome
galide
ar 216.93 | 166.53 1361 12914 424333 bl } 67 167
| Mann | p 0.068% TS 0103 0435 0150 0.149 0305 | 0925
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B Koagiilasyon ve Fibrinoliz Bozukluklari

TP-14 Referans Numarasi: 265

EDINSEL HEMOFiLi A OLGULARININ RETROSPEKTIF
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Giris: Edinsel hemofili A (EHA), Faktor Viil'e karsi gelisen otoantikorlarin,
FVIII aktivitesini notralize etmesiyle kanamaya yol acabilen nadir bir kana-
ma hastaligidir. Sikh@i yasla artar. Olgularin yarisinda idiopatiktir. EHA'da
yumusak doku, abdominal ve retroperitoneal kanama daha siktir. EHA has-
talarinda kanama, FVIII aktivitesi ve inhibitor titresi korelasyon gésterme-
yebilir. EHA'da tedavi, akut kanama icin bypass edici ajanlarla hemostatik
tedaviyi, FVIIl inhibitor antikorlarini yok etmek icin immunsupresif tedaviyi
(IST) ve varsa, altta yatan hastaligin tedavisini icerir. EHA hastalari, inhibitor
antikorlar tamamen ortadan kalkana kadar ciddi kanama riski altindadir.

Metod: Calismaya 2003-2021 yillari arasinda merkezimizde FVIII diizeyleri
<50 IU/dL ve FVIII inhibitor antikor diizeyleri >0.6BU/mL olup EHA tanisi
alan >18 yas hastalar dahil edildi. Hastalarin demografik 6zellikleri, komor-
biditeleri, aldiklar tedaviler ve tedavi yanitlari gibi klinik verileri geriye
donik olarak manuel ve elektronik tibbi kayitlardan elde edildi. MSS gibi
hayati organ kanamalari ve/veya hemoglobin diizeyinde =2 g/dL azalma
ve/veya >2 Unite eritrosit transflizyon yapilmis olmasi major; bunun disin-
daki kanamalar mindr kanama olarak tanimlandi. Tam remisyon (CR), FVIII
inhibitor antikorlarin saptanmamasi ve <20 mg/giin metilprednizolon
disindaki diger immunsupresiflerin kesilmesi olarak tanimlandi. Kismi
remisyon (PR), FVIII seviyesi =50 IU/dLye yiikselmesi ve hemostatik tedavi
kesildikten sonra > 24 saat aktif kanama olmadigi durum olarak tanimlan-
di. Niiks, CR veya PR elde edildikten sonra FVIII seviyesinin <50 |U/dL'ye
dismesi olarak tanimlandi. Toplam takip siresi; tani anindan son poliklinik
basvurusuna kadar gegen sure olarak tanimlandi.

Bulgular: Calismaya toplam 9 hasta dahil edildi. Hastalarin %66.6si (n: 6)
kadin ve tanida ortanca yas 41 (26-77) idi. Olgularin %33.3'linde altta yatan
bir hastalik saptanmadi (Tablo 1). FVIII diizeyi 7 hastada %1'in altinda; 5
hastada inhibitor titresi 220 BU/mLnin Ustlindeydi. %44’ major olmak
Uzere olgularin tamami kanama ile basvurdu.

ilk kanama ataginin kontroliinde cogunlukla FEIBA olmak (izere hastalarin
%77.8'inde bypass edici ajan kullanildi. Desmopressin alan hasta olmadi.
Bir hastaya plazmaferez ve embolizasyon yapildi. Olgularin %66.7'si baslan-
gicta tek basina metilprednizolon ile tedavi edildi (Tablo 2).

Bir hastada tek basina FEIBA alirken popliteal ven trombozu gelisti. iki
hasta hayatini kaybetti, bir hasta takipten ciktigi icin nedeni 6grenile-
medi, digeri travma sonrasi retroperitoneal kanama nedeniyle vefat etti.
Hastalarin timiinde ilk sira iST ile kismi veya tam yanit elde edildi, kismi
veya tam yanita ulasma siiresi ortanca 60 gilin (44 — 480 guin) idi. Toplam
takip slresi ortanca 20 ay (2-156 ay) idi. Hastalarin %44.4'U (n:4) niks etti,
bunlardan 2’si birden fazla kez niiks etti ve tekrar yanit elde edilemedi.

Tartisma ve Sonug: Bizim kohortumuzda tani sirasindaki yas dnceki calis-
malara gore daha gencti ve etyolojik nedenin saptandigi hastalarda tedavi
yanitlari daha iyiydi.

Literatiirle uyumlu olarak tani sirasinda FVIIl inhibitor titresi <20BU/ml olan
4 hastadan 3'linde kisa stirede CR elde edildi.

Edinsel hemofili A nadir hematolojik acillerden biridir. Kendisinde veya aile-
sinde kanama egilimi 6ykusu olmayan eriskin bir hastada uzamis aPTT sap-
tandiginda, kanama olup olmamasina bakilmaksizin karisim testi yapiimali
ve faktor seviyesi calisilmalidir. Altta yatan nedenin saptandidi hastalarda
kalici yanit elde etmek daha mimkiin goriinmektedir, bu yiizden nedene
yonelik tetkiklerin yapilmasi 6nemlidir. FVIII dlizeyi ve inhibitor titre tayini-
nin sinirl merkezde calisiimasi ve geg sonuglanmasi hem tani stirecini hem
de baslangictaki IST ydnetimini olumsuz etkilemektedir.

Anahtar Kelimeler: edinsel hemofili, kanama, bypass edici ajan, immuinsupresif
tedavi

Tablo 1: Hastalarin demografik ve klinik dzellikleri (FVIII, Faktdr VIII)

Parametre Toplam
{n: 9)

Cinsiyet, n (%)

Erkek 3 (%33.3)

Kadin B (%B6.7)
Tam sirasinda yas, yil

Ortanca (Aralik) 41 (26=T78)
Yas kategorisi, n (%)

> 60 yag 2 [%22.2)
Altta yatan hastalik

idiopatik 3 (%33.3)

Ctoimmin hastalik 2 (%22.2)

Gebelik 4 (%44.4)

Tam sirasinda hemoglobin (g/dL)
Ortanca (Aralik)

Tani sirasinda FVII diizeyi {IU/dL)
Ortanca (Aralik)

Tam sirasinda FVII inhibitor titresi (BU/mL)
Ortanca (Aralik)

Tam sirasinda kanamanin siddeti, n (%)

10.2(5.8- 14.7)

0.6 (0.1-5)

32 (1.06-104.4)

Major 4 [%d44.4)
Minor 5 (%55.6)
Tami sirasinda kanayan balge sayisi, n (%)
1 2 [%22.2)
22 7 [%77.8)
Tam sirasinda kanayan bélge sayisi, tiimi, n (%)
Cilt ve cilt alts 6 [%33.3)
Mukoza 2 [%11.1)
Eklem 2 [%l11.1)
Kas 5 (%27.8)
Gastrointestinal sistem 1 [%5.6)
Genitolriner sistem 2 [%11.1)
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Tablo 2: Hastalanin klinik ozellikleri, aldiklar tedaviler ve tedavi yanitlan (CR, tam yanit;
(TX, siklofasfamid; IST, immiinsupresif tedavi; MP, metilprednizolon; PR, kismi yanit; RTX,
rituksimab)

Wata | tam | A | Mot Biinci ra Birieci s anita Wik | Beciveys | icivye Toplim
Mo | v | vatan | mewer Hemostatik sy Ry goiion | Yart | Kadiwgwen | Somakitia | Somshiswa | vamd | Takip

hantaltk | Gamama Tedr i [ —— Sdrest
Todant tadar

1 77 | Bater | waer

pamngai T 24y . wma 15ay

3 | a1 | \dnpetk | waer R CTE
ok v 1 ay) 18 0y Y 2my rs vanmse | 158ay

3 30 | Gevele | Wanor o WAL ]
1ay o | o sm
T % | e | e | s e s )
FuEgn) | Pz Tz e s [ o | som fena oo
s
5 ) Gebelk ASnor FERA [6 gin) MPZ {335 ay) Tay [ 15 gun FERA
2w
o[ | wew | wiw | rewapsm | e g | e | T FoS
pemngais w | ema | wezeen | ginoe | sser
7 34 | idapitk | Wanor [ W+ cBan 160 gin ] wmed Tay

| 12y @

® | @ | Geoam | wanor | wvesizgun P ey aage E e T

% | A1 | Gebeik | wne

FEA 1 gan] WPZ (3 0] aagan @ wma 18y
evia 2 gun|

W Lenfomalar / Arastirmalar / Transplant Disi Tedaviler/Biyolojisi

TP-15 Referans Numarasi: 344

DiFFUZ BUYUK B HUCRELi LENFOMA HASTALARINDA
FERRITIN DUZEYi VE TROMBOZ iLiSKiSi

Bugra Saglam', Murat Albayrak', Abdiilkerim Yildiz2, Piar Tighioglu', Mesut Tighoglu',
Merih Reis Aras’, Fatma Yilmaz', Hacer Berna Afacan Oztiirk'
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Amag: Kanser, tedavisi ve takibi ile iliskili stirecleri iyi bilinen ve tromboz ris-
kini arttiran durumlardir. Solid timoérlerde oldugu gibi lenfomalarda 6zel-
likle de ytliksek dereceli B hiicreli lenfomalarda venz tromboemboli (VTE)
riski oldukga yuksektir. Bu grubun da en 6nemli parcasi diffiiz blyik B hiic-
reli lenfoma (DBBHL) hastalaridir. Calismamizin amaci DBBHL hastalarinda
tani aninda ki ferritin diizeyinin tromboz lizerine etkisini belirlemektir.

Metod: Bu retrospektif calismaya 2009-2018 yillari arasinda SBU Diskapi
Yildinm Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji klinigine bas-
vurmus ve DBBHL tanisi almis 112 hasta dahil edildi. Hastalarin demografik
ozellikleri, hastalik ile iliskili bulgulari, santral venéz katater varligi ve labo-
ratuvar sonuglari kayit altina alind.

Sonug: Calismaya dahil edilen hastalarin medyan yasi 62.63+15.16 yil idi.
Hastalarin 58'i erkek 54'UG kadin, tani aninda evre 0-1: 20 hasta, evre 2-4:
92 hasta vardi. Medyan takip stiresi 17,2 (0,2-109,2) ay olarak hesaplandi.
Hastalarin toplam 14’iinde tromboz gozlendi. Tromboz gozlenen ve goz-
lenmeyen grup arasinda medyan ferritin diizeyleri sirasiyla 331,5 ug/L ve
108,5 ug/L olarak gozlendi (p:0,029). Tromboz varligi acisindan incelenen
ferritin degeri ROC analizi sonucu 207,5 ug/L olarak belirlendi. Yapilan
logistic regresyon analizinde de ferritin diizeyi 2207,5 ug/L olanlarda trom-
boz gelisme riski 7 kat daha yuksek olarak gézlendi

Tartisma: Hiperferritinemi DBBHL hastalarinda tromboz gelisimi icin
bagimsiz bir risk faktort olabilir. Hastalarda hiperferritinemi gorilmesi
halinde tromboprofilaksi baglanmasi uygun bir yaklasim olabilir.

Anahtar Kelimeler: DBBHL, ferritin, tromboz
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YENi TANI MULTIPL MYELOM HASTALARINDA KEMiK
TUTULUMUNUN B-2 MiKROGLOBULIN-WBC iNDEKSI iLE
iLiSKiSi VE SAGKALIMA ETKisi

Merve Ergin, Erman Oztiirk, Isil Erdogan Oziinal

Prof. Dr. Siileyman Yal¢in Sehir Hastanesi

Amag: Multipl myelom tanisi alan hastalarin tedavilerinin planlanmasi ve
sagkalimin ongoérilmesinde prognostik faktorlerinin degerlendirilmesi
onem tasir. Bu calismada amag, yeni tani almis multipl myelom hastalarinda
tanidaki kemik tutulumu varliginin ve seklinin beta-2 mikroglobulin-16kosit
indeksi, prognoz, tedavi yaniti ve sagkalima olan etkisini arastirmaktir.

Gereg ve Yontem: Klinigimizde Ocak 2015 ile Aralik 2020 tarihleri arasinda
multipl myelom tanisi almis, tanida kemik tutulumunun degerlendirilmesi
icin PET/BT, BT ve/veya MR goriintiilemeleri yapilmis 98 hasta calismaya
dahil edildi. Demografik bilgiler, performans durumu, tam kan sayimi, kara-
ciger ve bobrek fonksiyon testleri, eritrosit sedimentasyon hizi, serum kal-
siyumu, serum beta-2 mikroglobulin, Urik asit, serum laktat dehidrogenaz
seviyeleri hasta dosyalarindan geriye doniik olarak incelendi. Hastalarin
beta-2 mikroglobulin-l6kosit indeksi beta 2 mikroglobulin x globdilin /
I6kosit formuliine gore hesaplandi ve ROC analizi yapilarak sagkalima etki-
sini degerlendirmek icin cut-off degeri belirlendi.

Bulgular: Calismaya alinan 98 hastadan 56'si (%57.1) erkekti, yas dagilimi
38 ile 85 yil arasindaydi. Medyan yas 66'ydi (aralik: 38-85) ve %56's1 65
yas ve Uzerindeydi. Medyan takip siresi 19 aydi (aralik 0-110). Hastalarin
demografik ozellikleri ve laboratuvar degerleri tablo 1 ve 2'de &zetlen-
mistir. ISS'ye gore hastalarin 18'i (%19) erken evre (evre |) 77'si (%81) ileri
evreydi (evre Il ve Ill).

PET/BT-BT ve MR sonuglarina gére 66 hastada tanida kemik tutulumu
varken (%68), 31hastada (%32) kemik tutulumu yoktu. Kemik tutulum sekli
17 hastada (%25.7) plazmositom, 43 hastada litik lezyon (%65), 21 hastada
fraktir (%31.8) seklindeydi. 17 (%25) birden fazla sekilde kemik tutulumu
mevcuttu (2 hastada plazmositom + fraktir, 11 hastada litik lezyon + frak-
tlr, 4 hastada plazmositom + litik lezyon). Fraktur saptanan 11 hastada kirik
vertebrada ¢okme fraktirl iken, 10 hastada vertebra disi alanlarda (6rn;
humerus, clavikula, skapula) patolojik kirik seklindeydi. Kemik tutulumuna
yonelik tedavi icin hastalara bisfosfonat, lokal radyoterapi, vertebroplasti,
protez, internal veya eksternal stabilizasyon uygulanmisti.

Beta 2 MG-l6kosit indeksi (BLI) beta 2 mikroglobulin x globiilin / l16kosit
formli ile tanida beta 2 MG diizeyi bakilmis olan 88 hastada hesaplandi.
ROC analizine gore cut-off deger 3,92 olarak belirlendi (sensitivite %54 spe-
sifite %53). Medyan BLi degeri 3.92 olarak saptandi. BLI 44 hastada (%50)
diisiikken 44 hastada (%50) yiiksek bulundu. BLI ile kemik tutulum paterni
arasinda anlamli iliski bulunamadi (p=0.443). Hastalar I1SS'ye gore erken
(evre 1) ve ileri evre (evre II+ll) seklinde gruplandiriidiginda evre ile kemik
tutulumu varligi arasinda istatistiksel anlamli iliski bulunmazken (p=0.8)
BLi'nin yiiksekliginin ileri evre ile iliskili oldugu gériildii (p<0.05). Kemik
tutulumu ve sagkalim arasinda da istatistiksel anlamli iliski saptanmadi
(p=0.744). BLi ile sagkalim arasinda anlamli iliski bulunamadi (p=0.612).

Yasa gore yapilan degerlendirmede hastalar 70 yasin alti ve Ustl olacak
sekilde 2 gruba ayrildi, ileri yasin ileri evre ile iliskili oldugu gorildu
(p=0.007). ileri yas ile kemik tutulumu arasinda anlamli iliski bulunamadi
(p=0.408). BLi ile yas arasinda da istatistiksel anlamli iliski saptanmadi
(p=0.513).

Sonug: Multipl myelomda kemik hastaligi yikici bir komplikasyondur.
Calismamizda kemik tutulumu ile sagkalim arasinda istatistiksel anlamh
iliski saptanmamustir. Ancak BLi'nin ileri evre ile iliskili oldugu dikkati ¢ek-
mistir. Gelistirilen farkl tedavi yontemleri ile myelom tanili hastalarin sag-
kaliminin uzamasi, kemik hastaligina yonelik medikal ve cerrahi tedavilerin
varligr hasta grubumuzda bu yikict komplikasyonun sagkalima olan etkisini
iyilestirmis olabilir.

Anahtar Kelimeler: Multipl myelom, kemik tutulumu, indeks, prognoz, beta 2

mikroglobulin

(-
i
—r
o=
(=]
=
(--]
(-
[~
—
w
(=]
(-9
|
=1
—
Ay
—
(-
=3
—




(-
i
—
(-]
(=]
=
(-]
(-
ki
—
v
(=]
(-9
-
=
=
o
-
=
(=

Tablo 1. hastalarin demografik ve tanisal ozellikleri
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toplam hasta sayisi 98
cinsiyet kadin 42 (%43)
cinsiyet erkek 56 (%57)
Yas (medyan/aralik) 66 (38-85)
1SS evre | 18 (%19)
ISSevrell 41 (%43)
1SS evrelll 36 (%38)
agir zincir tipi IgG 48 (%62)
agir zincir tipi IgA 26 (%34)
agir zincir tipi gD 3 (%4)
hafif zincir tipi kappa 49 (%50)
hafif zincir tipi lambda 48 (%49)
non sekretuar MM 1(%1)
kemik tutulumu var 66 (%68)
kemik tutulumu yok 31(%32)
kemik tutulum sekli:
plazmositom 17 (%25,7)
litik lezyon 43 (%65)
fraktiir 21(%31,8)
birden fazla kemik tutulum sekli 16 (%24)
Toplam sagkalim (medyan/aralik) 19y (0-110)
EC0GO 24 (%29)
ECOG 1 15(%18)
EC0G2 18 (%22)
ECOG3 18(%22)
EC0G 4 7(%8,5)
ECOG bilinmiyor 16 (%19,5)

Tablo 2. Laboratuar Verileri
Parametre Medyan Aralik
Hemoglobin (g/dL) 9,6 (4,6-15,2)
Lokosit (hiicre/mikroL) 6,4 (1,6-18,3)
Lenfosit (hiicre/mikrol) 2,0 0,4-3,9)
Kalsiyum (mg/dL) 9,5 (7,6-17,2)
Kreatinin (mg/dL) 1,2 (0,6-16,4)
B12 (pg/mL) 301 (68-2000)
LDH (IU/L) 190 (84-1248)
Urik asit (mg/dL) 6,4 (2,5-20,2)
Beta 2 mikroglobulin (g/L) 4870 (1320-31800)
Albiimin (g/dL) 35 (1,8-5)
Sedimentasyon (mm/sa) 51 (2,140

B Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklar
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OTOLOG KOK iLiGi NAKLI UYGULANAN MIiYELOM
HASTALARINDA TANI ANINDA KEMIK iLiGi FIBROZiSi
VARLIGININ ONEMi
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Girig: Multiple miyelom hastalarinda yeni ilaglarin kullanima girmesi
ile yanit oranlar ve yasam siresinde olumlu gelismeler elde edilmistir.
Bununla birlikte otolog kdk hiicre nakli (OKHN) genc ve secili yasl hastalar-
da standart tedavi olarak yerini korumaktadir(1,2). Kemik iliginden perifer
kana CD34+ kok hicre salinmasinda cesitli sitokinler, stromal faktorler ve
adhezyon molekailleri rol oynar. Mobilizasyon basarisizligi trombositopeni,
ileri yas (>60), radyoterapi ve fazla tedavi 6ykusu ile iliskilendirilmistir. Bu
calismamizda miyelom hastalarinda tani aninda kemik iliginde fibrosis
varliginin OKHN Uizerine etkisini arastirmayi amagladik.

Materyal-metod: iki merkezde takip edilen, bortezomib bazli protokol ve
ardisik olarak OKHN ile tedavi edilen yeni tani miyelom hastalari calismaya
dahil edildi. Hastalarin tani anindaki kemik iligi fibrosis diizeyi patolo-
ji ornekleri tek bir patoloji uzmani tarafindan yeniden degerlendirildi.
Ornekler Avrupa Uzlagi metodu esas alinarak fibrosis diizeyine gére 0-3/3
arasi 4 gruba ayrildi. Hastane kayitlarindan hastalarin demografik 6zel-
likleri, aldiklari tedaviler, yanit durumu, nakil verileri elde edildi. Fibrozis
durumuna gore toplama basarisi, engraftman suresi, yanit ve niiks durumu
iliskisi arastirildi.

Sonug: Calisma dahilinde yas ortalamasi 57.58+7.16 olan 73 (48 erkek,23
kadin) myelom hastasi degerlendirildi. Hastalara indiiksiyon sirasinda
ortanca 4 siklus (2-7 siklus) bortezomib iceren tedavi uygulanirken, 8 hasta-
da (11%) yanitsizlik nedeni ile lenalidomide iceren ek tedavi uygulanmisti.
Mobilizasyon sirasinda %74 (n:54) hastada GCSF+siklofosfamid uygula-
nirken, 5 hastada yetersiz mobilizasyon nedeni ile plexiafor kullanilmisti.
Toplanan CD34+ kok hiicre ortanca sayisi 7.10x106/kg iken gruplar arasin-
da istatistiksel farklilik saptanmadi (p=0.99).Ancak fibrozis dizeyi yuksek
olan hastalarda yeterli kok hiicre toplanmasi icin uygulanan aferez sayisi
anlaml olarak yiiksek bulundu (p=0.04).Coklu analizlerde, aferez sayisina
etkili olabilecek faktorler (fibrosis duzeyi, indiksiyon tedavisi, induksi-
yon yanit durumu, mobilizasyon rejimi, lenalidomide maruziyeti) iliskisi
irdelendiginde disuk fibrosis diizeyi olan vakalarda aferez sayisi anlamli
distk bulundu. Gruplar arasinda nétrofil ve trombosit engraftman streleri
agisindan farklilik saptanmadi (p = 0.15 ve 0.49). Benzer sekilde nakil 6ncesi
ve sonrasi 100. giin yanitlan gruplar arasinda benzer bulundu. Ortanca
hastaliksiz sag kalim stiresi 24.80 (95% Cl:18.66-30.63) ay iken, ortanca sag
kalim 41.93 (95% Cl: 36.72-47.35) ay olarak belirlendi. Niiks agisindan ince-
lendiginde, yiiksek dereceli fibroz (derece 3/3) saptanan hastalarda niiks
gorilmesi arasinda anlamli iliski saptandi (p=0.007).

Tartisma: Calismamizda fibrozis diizeyinin hedeflenen sayida kok hiicre top-
lama basarisi tizerine etkisini gozlemlemedik. Fakat hedeflenen kok hiicrenin
toplanmasi icin uygulanan aferez sayisinin artmis olmasinin, islem iliskili yan
etki gelisimi agisindan olumsuz etkiler yaratacagini duistintiyoruz. Ayrica bu
olgularda genis voliim aferez ihtiyaci dogabilir. Bu durum da hemoglobin ve
trombosit dlsusd, elektrolit dengesizligi ve kardiyak aritmi gibi yan etkilerin
gelismesine yol acabilir(3,4). Ayrica kok hiicre inflizyonu esnasinda volum
yliklenmesini 6nlemek amagli ¢oklu seansta infiizyonlar uygulanmasi, hasta
ve nakil ekibi acisindan dezavantaj olusturmaktadir. Onceki calismalar kemik
iligi fibrozis durumu ile hastalarin sagkalimi arasinda iliski olmadigini ortaya
koymustur(5). Calismamizda fibrozis diizeyi ile hastalik niiksu arasinda iligki
gozlemledik. Fakat hastalik nlksiine etki edebilecek 6nemli unsur olan sito-
genetik risk faktorlerinin hastalarimizda calisiimamis olmasi calismamizin
sinirlayici kismi olarak yer almaktadir.

Sonug: Tani aninda kemik iliginde fibrozis saptanan hastalarda, kok hiicre
toplama ve koék hiicre nakli sirasinda sikinti yasanabilecegdi akilda tutul-
mali, tedavi planlamasi yapilirken bu durumun g6z 6niinde tutulmasi
gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: multiple miyelom, kok hiicre nakli, kemik iligi fibrozisi
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Tablo 1: Modiillere gore tespit edilen etkilesimlerin ciddiyet siniflamasina gdre sayilan

Modiil/ciddiyet Uptodate Micromedex Drugs.com  Epocrates
Kontrendike 17 18 5 g
Majir 101 268 144 172
Orta 433 118 637 489
Minér 95 8 119 210
Aralannda etkilegim yok ] 0 0 0
Etkilesim veritabaninda yok 745 961 442 466
Ilag veritabaninda yok 0 27 53 53
Terapitik avanta) 0 0 0 2

B Koagiilasyon ve Fibrinoliz Bozukluklari
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HEMATOPOIETIK KOK HUCRE NAKLi OLAN HASTALARDA
iLAG ETKILESIM MODULLERININ UYUMUNUN FLEiSS KAPPA
FORMULU iLE HESAPLANMASI

Ayse Giinay', Ali Unal?, Eren Demirpolat'

'Erciyes Universitesi Eczacilik Fakiiltesi, Klinik Eczacilik Anabilim Dali
*Freiyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

Giris: ilac-ilac etkilesimleri hematopoietik kok hiicre nakli siirecinde siklikla
karsimiza cikar (1). ilac-ila¢ etkilesimlerini belirlemek icin cesitli yazilimlar
piyasaya strlmustdr. Klinisyenler ve klinik eczacilar ilag-ilag etkilesimi tes-
pit modiillerinden siklikla yararlanmaktadir, ancak modiiller arasinda ciddi
farkliliklar goze carpmaktadir (2).

Metot: Calismamiza 50 allojenik kok hiicre nakli hastasi ve 50 otolog kok
hiicre nakli hastasi dahil edilmistir. Hastalarin nakil dncesi, nakil glinii ve
nakil sonrasi olmak lzere toplam 21 gtinlik ilaglar 4 ayr modilde ince-
lenmistir. Bu amacla Uptodate, Micromedex, Drugs.com ve Epocrates’e
ait moddiller kullaniimistir. Moddllerin etkilesimlere atadiklar ciddiyet
skorlari kaydedilmistir. Elde edilen veriler Fleiss kappa formilu kullanilarak
yorumlanmistir.

Bulgular: 100 hastada tedavileri suiresince 1400 farkl etkilesim gorilmus-
tar. Etkilesimlerin hepsini tespit eden modul olmamistir. En fazla etkilesim
saptayan modul Drugs.com‘a aittir ve 1400 etkilesimin 905'ini tespit etmis-
tir. Ardindan 881 etkilesim tespiti ile Epocrates’e ait modl ve 655 etkilesim
tespiti ile Uptodate’e ait modiil gelmektedir. En az etkilesimi Micromedex'e
ait modul saptamistir ve 412 etkilesim raporlamistir. Modiillerin ciddiyet
skorlamasi acisindan uyumu Fleiss kappa formuli ile hesaplanmistir ve
sonug 0,12 olarak bulunmustur. Bu deger 6nemsiz derecede uyuma isaret
eder (3). Analizde p degeri 0 olarak tespit edilmistir ve <0,05'lik giiven
araliginda yer almaktadir.

Yorum: ilac-ilag etkilesimlerinin dogru ve klinik olarak yararl olarak
saptanmasi ilag-ilac etkilesim tespit yazimi kullanicilari icin énemlidir.
Calismamizda incelenen 4 modulin etkilesimleri ayni oranda raporlama-
digi ve birbiriyle ciddiyet skorlamasi acisindan uyum gostermedigi sap-
tanmistir. Etkilesimlerin modadillerce listelenmesi faydali olsa da bazen asiri
uyari kullanicilarin duyarsizlasmasina neden olabilir. Modyiller klinik olarak
anlamli ilag-ilag etkilesimlerini listelemeli ve kullanicilar tedavi kararlarini
literatlir 1s1ginda vermelidir. Etkilesimlerin modiillerce listelenmesi faydali
olsa da bazen asiri uyar kullanicilarin duyarsizlasmasina neden olabilir.
Modailler klinik olarak anlamli ilag-ilag etkilesimlerini listelemeli ve kullani-
cilar tedavi kararlarini literattr 1siginda vermelidir.

Anahtar Kelimeler: HKHN, kemik iligi nakli, ilag-ilag etkilesimleri, fleiss kappa
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iMMUN TROMBOSITOPENILIi HASTALARDA DALAK
SEKESTRASYON CALISMASININ YERIi

Alev Cinar
Giilhane Eah.niikleer Tip Klinigi

Girig: Splenektomi, glukokortikoidlerin basarisiz oldugu kronik primer
immin trombositopeni (ITP) hastalarinda ikinci basamak tedavi olarak
kabul edilir. Trombositopeninin birincil mekanizmasinin hizli yikim oldugu
hastalarin dalagin cikariimasindan bulyuk olctide fayda sagladigini var-
sayllmakta, ancak trombosit 6mri azalmis ve Uretimi bozulmus hastalar
splenektomiden fayda gérememektedir. Radyoaktif isaretli trombositlerin
enjeksiyonundan sonra farkli zamanlarda elde edilen dalak/karaciger
indeksleri, splenektomi sonucunu tahmin etmek icin en cok kullanilan
parametreler olmustur.

Materyal-Metod: Sintigrafik parametreleri kullanarak ITP hastalarinda
splenektominin basarisini dngorebilecek parametreyi belirlemeyi amacla-
yan toplam 25 hastaya ait sintigrafik gortintilere retrospektif bir 6n deger-
lendirme yaptik.Tc-99m HMPAO isaretli denatiire trombositler ile yapilan
dalak sekestrasyon calismasinda, Dalak/Karaciger orani ve zaman igerisin-
de azalma/artma egilimi (1.4.,24. saatlerde), dalak boyutu, ekstrasplenik
hipersplenizm ile uyumlu olabilecek patolojik aktivite tutulumu bakilmistir.

Sonuglar: Sonuclarimiza gore, Dalak/Karaciger orani1. ve 4.saat indeksleri
arasinda belirgin fark izlenmemis olup, ortalama 10.7 degeri splenektomi
basarisini 5ngérmede faydali oldugunu distindiirmustir. Bu deger, karaci-
gerde normal bir alim ile birlikte dalakta artan ve ilerleyici trombosit biri-
kimini temsil etmekte olup, isaretli trombositlerin baskin yikim bdlgesinin
dalak oldugunu gostermektedir.

Tartisma: Trombosit isaretlenerek elde edilen sintigrafik indeksler, trom-
bosit yikiminda artis olup olmadigini ve yikim paterninin esas olarak dalak
olup olmadigini bilmek icin yillardir kullaniimaktadir. ITP hastalarinda
splenektomiyi takiben tromboembolizm ve sepsis riskinde artis, sepsise
yol acan enfeksiyonlarin artmis insidansi nedeniyle splenektomi yapilma-
sina yonelik son karar, hem trombosit yikim paterni hem de klinik durum
dikkate alinarak verilmelidir. Dalak sekestrasyon calismasi ideal sartlarda
Cr-51 isaretli eritrositler ile yapilmaktadir. Olgularda, dalak/karaciger akti-
vite oraninin dalak lehine artisi hipersplenizmi disiindiirmekle birlikte,
belirli bir cut-off degeri bulunmadigindan bulgularin hastanin klinigi ile
korele edilmesi,6nerilmektediR (1,2). Splenektomiden fayda gorecek ITP'li
olgularda dalak karaciger orani 3,3+/-1,4 olarak; In-111-oxine isaretli trom-
bositler ile yapilan ¢alismada 4. Saatte bu oranin 12.3 olarak bulundugu
calismalar literatlirde mevcuttur.Literatiirlerde tanimlanan indekslerden
24. saat indeksindeki Dalak/Karaciger degeri >3 oldugunda splenektomi
icin iyi bir prognostik gosterge olarak belirtilmistir. Bu 6n calismamiz
iTP hastalarinda sintigrafik parametrelerin splenektomi sonucunu tah-
min etmede yardimci olabilecegini gdstermis, 1 ve 4. Saatlerde yapilan
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degerlendirme arasinda fark bulunmadigindan tek bir cekimin yeterli ola-
bilecegi degerlendirilmistir.

Anahtar Kelimeler: ITP, DALAK SEKESTRASYON, HMPAO, SPLENEKTOMI

Kaynaklar

1. Indium-111 OXINE scintigram in children with cITP: clinical usefulness for indicating
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Hematol. 2008 Mar;87(2):233-235. doi: 10.1007/512185-008-0022-6. Epub 2008 Jan
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2. Platelet destruction in autoimmune thrombocytopenic purpura: kinetics and
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W Transfiizyon Tibbi / Aferez / Hiicre islenmesi

TP-20 Referans Numarasi: 239

ERITROSITLERE KARSI ALLOIMMUNIZASYONUN
ETYOPATOGENEZINDE HASTALIK, TRANSFUZYON VE
DIiGER NEDENLERIN DEGERLENDIRILMESI

Akin Hizmetgi, Tugba Ten, Eyiip Naci Tiftik
Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi

Eritrosit alloimmunizasyonu, eritrositlerin Gzerinde olmayan antijenlere
karsi antikor gelismesidir. Bu calismada, eritrositlere karsi alloimmdinizas-
yonun etyopatogenezinde hastalik, transfiizyon ve diger nedenleri retros-
pektif olarak analiz etmeyi amacladik.

Calismamizda Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kan Merkezinde
2007-2019 yillari arasinda indirekt coombs pozitifligiyle (IC+) takip edilen
141 (714 test) ve indirekt coombs negatifligi olan 2485 (40738 test) hasta-
nin klinik bulgulari ve laboratuvar tetkikleri degerlendirildi.

Calismamizdaki hastalarin erkek/kadin orani 50/91'dir. Ortanca yas 61 (18-
90) di. Genel olarak iC+'ligi %5,3 olarak bulundu. Hastaliklar tanilarina gére
hemoglobinopatiler (HEP), hematolojik kanserler (HEK), onkolojik kanser-
ler (ONK), otoimmiin hastaliklar (OiH) ve diger hastaliklar (DIG) olarak 5 ana
gruba ayrildi. Ana gruplar da hastalik tiplerine gore alt gruplara ayrildi. Her
ana gruptaki alloimmunizasyon oranlari HEP'te %15, HEK'te %8, ONK'da
%5, OiH'da %9 ve DiG'de %2 idi. Bu oranlar Orak hicreli anemi (OHA) has-
talarinda %20, talasemi hastalarinda ise %3'tu. Hasta basina disen eritrosit
transfiizyon sayisi IC + hastalarda 8,7 iken, iC- hastalarda 5,9'dur. Bu oran
HEP-OHA hastalarinda iC+ grubunda 20,8 iken, IC- grubunda 39,4'tir.
HEP-TAL hastalarinda ise bu oranlar 14 karsilik 104,2 dir. IC+igi ile direkt
coombs (DC) +'liginin birlikte goriilme oranlari; HEP'te %81, HEK'te %89,
ONK'da %66, OiH'da %88 ve DiG'de %60'dir. Bazi hastalarda birden ¢ok
defa tespit edilmekle birlikte toplamda 40 hastada antikor tespit edilmistir.
Bunlar icinde siklik sirasina Lutheran sistemi Lu? (36), Lu®(1), Kell sistemi K
(26), k (3), Rh sistemi c (7), e (3), C (2), E (2), KIDD sistemi Jk? (2), Jk® (1), MNS
sistemi (1) ve Duffy sistemi FY? (1) kez bulunmustur. immiinsupresif ilaglarin
iC+'1igini negatiflestirme oranlari %20 ile %42 arasinda degismektedir.

Sonug olarak cinsiyet, hastalik ve transflizyonla ile indirekt coombs pozitif-
ligi arasinda direkt iliski bulunmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Alloimmunizasyon, alloantikor, indirekt coombs testi, eritrosit
antijenleri

Tablo 1: indirekt coombs pozitif ve negatif hastalanin gruplarindaki toplam hasta sayisina
gore yiizdeleri

indirekt coombs (+) hasta | indirekt coombs (-) hasta
Tani Grubu sayisi ve yiizdesi sayisi ve yiizdesi
Hemoglobinopati (HEP) 16(%15) 90(%85)
HEP-OHA 15 (%20) 58(%80)
HEP-TAL 1(%3) 32(%97)
Hematolojik Kanserler 31 (%8) 337 (%92)
(HEK)
HEK-MYE 12(%6) 164(%94)
HEK-LEN 19(%10) 173(%90)
Onkolojik Kanserler (ONK) 12 (%5) 202 (%95)
Otoimmiin Hastaliklar 44 (%9) 444 (%91)
(OIH)
OiH-HEM 23(%20) 87(%80)
0iH-DiG 21(%5) 357(%95)
Diger Hastaliklar (DIG) 38 (%2) 1412 (%98)
DIG-HEM 13(%2) 431(%98)
DIG-DIG 25(%2) 981(%98)
Toplam 141 2485

Tablo 2: indirekt coombs pozitif ve indirekt coombs negatif hastalarin hasta bagina diisen
eritrosit sayilarinin tablosu

ic(+)Ert/ | ic(-)Ert/ Medyan
Tani Grubu Hasta Hasta deger Min | Max
Hemoglobinopati (HEP)
HEP-OHA 20,8 394 24 0 43
HEP-TAL 14 104,2 14 14 14
Hematolojik Kanserler (HEK)
HEK-MYE 21 134 19 2 73
HEK-LEN 72 71 5 0 26
Onkolojik Kanserler (ONK) 10 79 6,5 1 33
Otoimmiin Hastaliklar (OIH)
OiH-HEM 45 3,9 3 0 31
0IH-DIG 32 1,2 2 0 21
Diger Hastaliklar (DIG)
DiG-HEM 1,9 23 2 0 7
DIG-DIG 84 23 4 0 38
ORTALAMA ERITROSIT SAYISI 87 59

Tablo 3: indirekt coombs pozitif hastalarin hastalik grubuna gére direkt coombs verileri

Tani Grubu DC(+) | DC(-) | Bakilmamis Hasta Sayisi Hasta Sayisi
Hemoglobinopati

HEP-OHA 12 3 0 15
HEP-TAL 1 0 0 1
Hematolojik Kanserler

HEK-MYE 10 1 1 12
HEK-LEN 15 2 2 19
Onkolojik Kanserler 8 4 0 12
Otoimmiin Hastaliklar

OIH-HEM 22 1 0 23
0iH-DiG 17 4 0 21
Diger Hastaliklar

DIG-HEM 4 9 0 13
DiG-DiG 17 5 3 25
Toplam 106 29 6 141

Konusma Metinleri u
ve Bildiri Ozetleri
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B Myeloproliferatif Neoplaziler ve Kronik Myelositer Losemi

TP-21 Referans Numarasi: 266

LANGERHANS HUCRELI HiSTIOSITOZLU HASTA VERILERINIiN
RETROSPEKTIF iNCELENMESi, TEK MERKEZ DENEYiMi

Aydan Akdeniz', Mehtap Bozkaya?, Gozde Pempe?

"Mersin Universitesi Hematoloji Bilim Dali
Mersin Universitesi i Hastaliklar Anabilim Dah

Girig: Langerhans hiicreli histiyositozis (LHH) dentritik hurelerden koken
alan, daha ¢ok cocuklarda gorilen, kemiklerde osteolizis, organ hasarlari ve
kitlesel lezyonlar ile karakterize nadir bir hastaliktir. Yillik insidansi bilinme-
mekle beraber 1 milyonda 0.5-5.4 oldugu dislintlmektedir. Patogenezde
viral enfeksiyonlar (HHV-6, CMV, parvoviris), immin disreglilasyon ve
genetik faktdrler sorumlu tutulmaktadir (1). Ozellikle kemik, cilt, tirnak,
lenf nodlari, agiz mukozasi, endokrin organlar, santral sinir sitemi tutulu-
mu daha siktir. Hematopoetik sistem, karaciger ve/veya dalak tutulumu;
riskli organ tutulumu olarak tanimlanir ve kéti seyirle iliskilidir. BRAFV600E
mutasyonu hastalarin yarisindan fazlasinda pozitiftir. Semptom ve bulgu-
lar tutuldugu bolgeye gore degismektedir. Tutulu alandan alinan biyopsi
materyalnde, eozionofiller, nétrofiller ve kiiglk lenfositler ile brlikte CD1a,
$100, and CD207 (langerin) pozitif boyanan ve birbeck graniilleri iceren
multintikleer dev hiicreler olusturan histiositler tipiktir (1).

Biz de olduk¢a nadir gorilen bu tani ile klinigimizde takipli hastalarin
demografik verileri, klinik semptomlari ve tedavi yanitlarini incelemeyi
amacladik.

Metod:Hastanemizde 2000 ile 2021 yillar arasinda LHH ile takipli hasta-
larin dosyalari retrospektif incelendi. Demografik verileri, klinik, patolojik,
genetik ozellikleri, aldiklari tedaviler, tedavi yanitlar kaydedildi. Literattir
esliginde degerlendirildi.

Bulgular:Ucii kadin, 13't erkek 16 hasta degerlendirildi.Tani yas ortalamasi
42 ,ortalama takip stiresi 49.9 ay idi. Hastalardan 10'u sistemik tutulum
nedeniyle, 1 hasta vertebral tutulum ve kollaps riski nedeniyle sistemik
tedavi aldi. Hastalara ait ozellikler Tablo-1'de 6zetlenmistir. Vinblastin-
prednizolon tedavisi alan hastalarin ortalama takip suresi 51 ay idi, 2'si
(%33.3) tedaviye direng¢ nedeniyle kladribin tedavisi aldi, 1 hasta olumlu
yanit verdi. Yanitsiz olan, BRAFV600E pozitifligi ve LHH/Erdheim Chester
overlap sendromu olan hastaya vemurafenib tedavisi baslandi, yanit alindi.
Sitarabin alan hastalarin ortalama takip stiresi 47 ay idi, 2'si (%50) tedaviye
diren¢ nedeniyle vinblastin-prednizolon tedavisi aldi, ikisi de yanit verme-
di. Allojenik kemik iligi nakli olan 1 hastada nakil sonrasi karaciger sirozu
gelisti. Hastalardan biri hastalik progresyonu ile, digeri COVID enfeksiyonu
nedeniyle eks oldu.

Tartisma: LHH'li hastalar, taninin geciktigi ve hematoloji 6ncesi farkli
bélimlerce tetkik edilen hasta grubunu olusturur. Baska malignitelerin
eslik ettigini gosteren calismalarin aksine sadece 1 hastada cilt kanseri
mevcuttu (2,3). Biyopsi materyalleri CD1A negatif olan LHH/ECD overlap
sendromlu 1 hastaninki hari¢ tani ile uyumlu idi. Bu hastada BRAFV600E
mutasyonu pozitifti, klinik, patolojik, ve radyolojik 6zellikleri, vemurafenib
ile olumlu sonuglar, literatiirde az sayidaki vaka ile ortusmekteydi (5).
Hastalarimizdaki diisik BRAFV600E mutasyon pozitiflik orani bazi calisma
sonuglarini desteklese de bu sonug; teknik ve sosyoekonomik nedenlerden
dolayi tim hastalarda arastirlamamasi ve bazilarinda hematopoetik tutu-
lum olmamasina ragmen periferik kan 6rnegi incelenerek yanlis negatif
sonuglanmasiyla iliskilendirildi (6,7). Etyolojide rolli olabilecek sigara, alkol,
kimyasal maruziyeti gibi bilgiler yetersiz dosya kaydi nedeniyle degerlen-
dirilemedi (8). Hastalarin %62'sinde literatiire benzer sekilde multisistemik
tutulum vardi ancak riskli organ tutulum orani daha sikti (9). ilk basamak-
ta vinblastin-prednizolon tedavisi alan hastalarda takip stresi sitarabin
alanlardan 4 ay daha uzundu ve bu kombinasyonun 6nerildigi ¢alismalari
desteklemektedir (10).
Anahtar Kelimeler: Langerhans hiicreli histiyositozis ,vemurafenib, BRAFV600E
Kaynaklar
1. Eriskin Baslangicli Langerhans Hiicreli Histiyositoz.Turk J Dermatol 2014;8:236-239
2. Langerhans cell histiocytosis Associated With Renal Cell Carcinoma Is a Neoplastic
Process:Clinicopathologic and Molecular Study of 7 Cases. Am J Surg Pathol. 2020
Dec;44(12):1658-1665.PMID:32910018.

u Konusma Metinleri
ve Bildiri Ozetleri
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Tablo1:

Tani biyopsisinin alindigi organ

7 hastada lenf nodu

9 hastada kemik biyopsisi

1 hasta cillte bazal hucreli karsinom
3 hastada diabetes mellitus

2 hastada Hipertansiyon

1 hastada Kr bronsit

1 hastada Erdheim Chester sendromu |
Sistemik tutulum olan hasta sayisi 10
Dalak tutulumu olan hasta sayisi
Karaciger tutulumu olan hasta sayisi
Iskelet sistemi tutulumu olan hasta sayis
Cilt mukoza tutulumu

Malignite eslik eden hasta sayisi
Malignite diginda eslik eden dider
hastaliklar

4
0
9 (5'inde kalvaryum tutulumu mevcut)
8

1. basamak sistemik tedavi alan hasta 1"

sayisl (7 Vinl
(4 Sit )

Allojenik kemik iligi nakli olan hasta sayisi | 1

Eks olan hasta sayisi 2

2. basamak sistemik tedavi alan hasta 5

saylsl (2 Kladribin)
(1 i

ib)
(2 Vinblastin-prednizolon)
BRAFV600E Mutasyonu (Pozitif Toplam 310
hasta sayisi)

B Koagiilasyon ve Fibrinoliz Bozukluklari

TP-22 Referans Numarasi: 64

GCOCUKLUK CAGINDA KALITSAL ANTITROMBIN EKSIKLIGi:
COK MERKEZLI BiR ANKET CALISMASI

Aysegiil Uniivar"2, Nazan Sarper’, Ugur Demirsoy?, ibrahim Eker*, Nilgiin Eroglu’,
Namik Ozbek®, Nese Yarali®, Ziihre Kaya®, Deniz Aslan®, Nihal Karadas’, Kaan Kavaklr’,
Aylin Canbolat?, Tiraje Celkan’, Melike Evim?, Serap Karaman'2, Hale Oren®>

stanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematolojisi ve Onkolojisi Bilim Dali; Tphd-hemostaz,
Tromboz ve Hemoffili Alt Komitesi

“Tphd-hemostaz, Tromboz ve Hemofili Alt Komitesi

SKocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematolojisi ve Onkolojisi Bilim Dali

“Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji Bilim Dali

SAnkara Sehir Hastanesi, Cocuk Hematoloji Bilim Dali

SGazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematolojisi ve Onkolojisi Bilim Dali

"Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematolojisi ve Onkolojisi Bilim Dali

SMedeniyet Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematolojisi ve Onkolojisi Bilim Dali

Sistanbul Universitesi-cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematolojisi ve Onkolojisi Bilim Dalr

"“Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi, Gocuk Hematolojisi ve Onkolojisi Bilim Dali; Tphd-hemostaz,
Tromboz ve Hemoffili Alt Komitesi

Kalitsal antitrombin (AT) eksikligi, ciddi ve hayati tehdit eden tromboz-
ozellikle vendz tromboz- gelisimi icin nadir, fakat guglu kalitsal risk
faktorlerinden biridir. Bu kalitsal trombofili risk faktord ile ilgili literattir-
deki veriler ¢ok kisitlidir, 6zellikle bu hastalarin yonetimiyle ilgili kanita
dayali veri yoktur, 6zellikli bir tromboz tedavi yaklasimi ve hasta izlemi
gerekmektedir. Bu calismanin amaci; ulusal, cok merkezli bir ¢alisma ile
llkemizde kalitsal AT eksikligi ile izlenen hastalarimizin ayrintili verilerini
bir araya getirmek, sonuclarini paylasmak ve bu konudaki farkindaligi
artirmaktir. Tirk Pediatrik Hematoloji Dernegi (TPHD)- Hemostaz, Tromboz
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ve Hemofili Alt Komitesi tarafindan 15 sorudan olusan bir anket formu
hazirlandi ve dernege kayitli tim uzmanlara e-mail yoluyla gonderildi.
Dokuz merkezden, Ocak 1991-Subat 2021 tarihleri arasinda ilk basvurusu
olan, toplam 19 kalitsal AT eksikligi (AT aktivite diizeyleri <%70) olan vaka
bildirildi (ikisi kardesti). ilk basvuruda akut tromboz ve kalitsal AT eksikligi
tanisi ile 16 hasta (9 kiz, 7 erkek) ve aile 6yklsu nedeniyle 3 asemptomatik
kiz cocuk (ilk basvuruda 5.5, 7 ve 11 yasinda) takibe alinmisti. ilk tromboz
atagi sirasinda en kuiciik yas 8 giin, en blyuk yas 17.5 yas idi. Tromboz
yas dagiimina bakildiginda pik yaptigr iki dénem goérildi: Yenidogan/
sutcocuklugu ve addélesan donem. En disik AT diizeyi %2, en yiliksek %62
olarak bildirildi. Aile dykiisti, 19 cocugun 11inde pozitifti. ilk tanida 14
hasta derin ven trombozu (DVT), iki hasta arteriyel (serebral ve brakiyal
arter) trombozla basvurmustu. DVT yerlesimleri: alt ekstremite DVT (n:5),
serebral sinovendz tromboz (n:4), renal ven (n:3, biri vena cava inferior
trombozu ile birlikte), sol hepatik venlerden vena kava inferiora uzanim
gOsteren DVT (n:1) ve Ust ekstremite DVT (n:1). Dokuz trombozlu hastada
enfeksiyon,kateter, travma ya da sigara kullanimi gibi tromboz icin edin-
sel risk faktorleri de mevcuttu ve bir hasta post-partum 10. gliniindeydi.
Kalitsal diger tromboz risk faktorlerinin de soruldugu ankette trombozla
basvuran ve laboratuvar tetkikleri yapilabilen hastalarda; heterozigot pro-
tein C eksikligi (n:1) ve MTHFR polimorfizmleri (n:4, birinde PAI heterozigot
mutasyonu ile) saptanirken sadece aile Oykiisii nedeniyle izleme alinan
cocuklardan birinde protrombin G20210A heterozigot mutasyonu, dige-
rinde MTHFR A1298C, PAI heterozigot mutasyonlari ve ACE D/D genotip
mutant birlikteligi de vardi. Hastalarin son durumlari degerlendirildiginde;
hicbir hastada mortalite gelismedigi (ancak 5 hastanin aile 6ykistinde 40
yas altinda ciddi tromboza bagli 6limler vardi), bir hastanin halen akut
tromboz tedavisi aldig), bir hastanin tedavisinin baska bir merkezde devam
ettigi, trombozla basvuran vakalardan 5'inin, aile 6ykiisii nedeniyle izlenen
vakalardan ikisinin izlem disi oldugu saptandi. Tim trombozlu hastalar
izlemleri stresince degerlendirildiginde; 10 hastada trombozlariyla iliskili
komplikasyonlar gelismisti: Post-trombotik sendrom (PTS, n:2), ekstremite
amputasyonu, tek tarafli nefrektomi ve PTS, tek tarafli nefrektomi, PTS ve
barsak rezeksiyonu, renal atrofi, hafif psikomotor retardasyon, hemiparezi,
osteonekroz. Ayrica, izlemde U¢ hastada pulmoner emboli ile birlikte farkl
venlerde ya da intrakardiyak ikinci tromboz atagi ile trombozun tekrarladi-
g1 ve post-partum dénemde tani alan hastanin daha sonra iki gebeliginin
24 haftalik intrauterin 6lim ve disukle sonlandigi bildirildi. Akut tromboz
tedavisi tamamlanmis 14 hastanin 10'u farkli antikoagdlan ilaclarla 6mir
boyu tromboz profilaksisi programina alinmisti. Sonug olarak; kalitsal
antitrombin eksikligi 6zellikle ¢cocukluk ¢aginda, gebelik ve post-partum
doénemde ciddi, hayati/organi/uzvu tehdit eden ve tekrarlama riski tasiyan
tromboz gelisimi icin glcli bir kalitsal trombofili risk faktortdur, tromboz
tedavisinin akut dénem ve uzun dénem yonetiminin bu konuda dene-
yimli merkezlerde yapilmasi 6nemlidir, 6zel bir tedavi yaklasimi ve izlem
gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Antitrombin eksikligi, Kalitsal, Tromboz

W Lenfomalar / Arastirmalar / Transplant Disi Tedaviler/Biyolojisi
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NODULER LENFOSIT PREDOMINANT HODGKIN
LENFOMA TEDAVIiSINDE R-CHOP VE ABVD REJIMLERININ
KARSILASTIRILMASI

Fatma Keklik Karadag', Zuhal Demirci', Derya Demir?, Nur Soyer', Fahri $ahin’,
Filiz Vural', Mahmut Tobii', Giiray Saydam’

'Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Hematoloji Bilim Dali, [zmir, Tiirkiye
*Fge Uiniversitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Tibbi Patoloji Bilim Dall, izmir, Tiirkiye

Girig: Nodduler lenfosit predominant hodgkin lenfoma (NLPHL), Hodgkin
lenfomalarin (HL) %S5'ini olusturan ve HLdan oldukca farkli nadir bir
hastaliktir. Klasik hodgkin lenfomaya gore daha yavas seyirli ve daha iyi
prognozludur. Erken evre (Ann-Arbor evre 1-2) hastalar sadece radyoterapi
(RT) ya kemoterapi ile kombine RT ile tedavi edilirken ileri evre (Ann-Arbor
evre 3-4) hastalarin tedavisinde ABVD, CHOP, CVP ya da bu rejimlerin rituk-
simab (R) ile kombine edilmis hali kullanilmaktadir. NLPHL hastalari énceki
yillarda HL gibi tedavi edilirken son yillarda bu hastalarin tedavisinde tek
basina R ya da R eklenmis rejimlerin uzun donem katkilari glindeme gel-
mistir. Bu calismada kendi merkezimize ABVD alan tarihsel kontrol grubu

ile R-CHOP alan NLPHL hastalarinin verilerinin karsilastirilarak degerlendi-
rilmesi amaclanmistir.

Materyal ve metot: Ocak 2010-Ekim 2020 arasinda Ege Universitesi hema-
toloji bilim dalinda NLPHL tanisi ile izlenen 27 hasta degerlendirilmistir.
Hastalardan 3'U yeterli klinik veriye ulasilamadigi icin 1'i sadece RT ile takip
edildigi icin calismaya dahil edilmemis olup 23 hasta ¢alismamizda analiz
edilmistir. NLPHL tanil hastalarin tani sirasindaki sosyodemografik verileri,
hastalik evresi, aldiklari tedaviler, tedaviye yanitlari ve biyopsi materyalin-
deki immunhistokimyasal bulgular ve sag kalim verileri retrospektif olarak
kaydedilmistir. ilk sira tedavi olarak R-CHOP alan 9 hasta ile ABVD alan 14
hastanin klinik verileri karsilastiriimistir.

Bulgular: NHPL tanisi ile izlenen 23 hastanin ortanca yasi 47 (dagilim arahdi
21-72) saptanmis olup ortanca takip suresi 33 aydir (dagilim araligi 3-124).
R-CHOP alan grup ile ABVD alan grubun ortanca yaslar sirasiyla 40 ve 56
olup benzerdir (p=0,524) (tablo-1). R-CHOP alan 9 hastanin 5'i (%55,6) erkek;
4'li (%44,4) kadin cinsiyette iken, ABVD alan 14 hastada kadin ve erkek hasta
sayis esittir. Her iki grupta ileri evre hastaligi (Ann-Arbor evre 3-4) olan hasta
sayisi benzerdir (sirasiyla 7/9 (%77,7) ve 12/14 (%85, 7)). ABVD alan grupta b
semptomlari olan hasta sayisi %50 iken R-CHOP grubunda %22,2'dir. Kemik
iliginde hastalik infiltrasyonu olan yalnizca bir hasta olup ABVD alan hasta
grubundaydi. R-CHOP alan hasta grubunda medyan takip suresi 28 ay (12-
78) olup; 43,5 ay (3-124) olan ABVD alan hasta grubuna gére daha kisadir
ancak fark anlamli bulunmamistir (p=0,344). R-CHOP alan hasta grubunda
niks gelisen hasta goriilmemisken ABVD alan grupta niiks olan 4 hasta
izlenmis olup ortanca niks siresi 45 ay'dir (4-96). Niks gelisen 2 hastaya
2. Sira tedavi olarak R iceren rejimler (R-bendamustin ve r-chop) verilmis
ve tam yanit alinmistir. Hayatini kaybeden 5 hastanin tamami ABVD alan
hasta grubundaydi (p=0,043). 5 yillik sag kalim tim hastalarda %81; R-CHOP
kolunda hayatini kaybeden hasta yokken ABVD kolunda %71, 4 (p=0,088)
saptanmistir (grafik-1). R-CHOP kolunda niiks izlenen hasta olmamis olup
ABVD alan hasta grubunda 5 yillik progresyonsuz sag kalim %74 saptanmis-
tir (p=0,262) (Grafik 2).

Tartisma: NLPHL, nadir olmasi ve yavas seyirli bir hastalik olmasi sebebi ile
ideal bir tedavi semasi heniiz tanimlanmamistir. Tedavide kullanilan ajanla-
ra bagli akciger toksisitesi, norotoksiste, infertilite g6z dntinde bulunduru-
larak erken evrelerde tek basina R kullaniminin ve ileri evre hastalikta teda-
viye R eklenmesinin etkili oldugunu goésteren calismalar vardir. R-CHOP
alan hastalarda progresyonsuz sag kalimin daha uzun oldugunu ve toplam
sag kalimin daha yiiksek oranda oldugu bildirilmistir. Ancak yine tedavi
Ustlinligunu gostermek icin daha fazla hasta sayisina sahip prospektif, cok
merkezli ve karsilastirmali calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: nodiiler lenfosit predominant hodgkin lenfoma, sag kalim,
progresyonsuz sag kalim, hodgkin lenfoma, rituksimab

Kaynaklar

. Nogov4, L ve ark. Lymphocyte-Predominant and Classical Hodgkin's Lymphoma:
A Comprehensive analysis from the German Hodgkin study group. J. Clin. Oncol.
2008, 26, 434-439.

. Borchmann S, ve ark. Active surveillance for nodular lymphocyte-predominant
Hodgkin lymphoma. Blood. 2019 May 16;133(20):2121-2129. doi: 10.1182/blood-
2018-10-877761. Epub 2019 Feb 15. PMID: 30770396; PMCID: PMC7022227.

3. Fanale MA, ve ark. Encouraging activity for R-CHOP in advanced stage nodular
lymphocyte-predominant Hodgkin lymphoma. Blood. 2017 Jul 27;130(4):472-477.
doi: 10.1182/blood-2017-02-766121. Epub 2017 May 18. PMID: 28522441; PMCID:
PMC5578726.
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Tablo 1. Hastalarin Demografik ve Klinik Ozellikleri
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Grafik-1. R-CHOP ve ABVD Rejimleri Hastalarda Toplam Sag Kalim Egrisi TP-24 Referans Numarasi: 18

HIPOMETILE EDiCi AJAN KULLANAN AML VE MDS
HASTALARININ ENFEKTiF SURECLER AGISINDAN
DEGERLENDIRILMESi

Tugay Avar', Hava Uskiidar Teke?, Neslihan Andic?, Fatih Yaman?, Nurettin Erben?,
Eren Giindiiz*

'Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi ¢ Hastaliklar Anabilim Dah
*Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali
3Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi infeksiyon Hastaliklari Anabilim Dah

Amag: Miyelodisplastik sendrom (MDS) ve akut miyeloid 16semi (AML),
anormal DNA metilasyonunun patogenezde kritik rol oynadigi hastalikla-
ridir. Molekdiler biyoloji arastirmalarinin ¢igir agmasiyla birlikte, hipometile
edici ajanlar (HMA) MDS ve AML tedavisi icin kullanima girmislerdir. MDS
tedavisinde etkinligi kanitlanmis iki hipometile edici ajan 5-azasitidin ve
5-aza-2'-deoksisitidin (desitabin)'dir. Yiiksek doz tedaviye uygun olmayan
hastalarda sagkalimi arttirdiklari gosterilmistir. Azasitidin ve desitabinin
AML hastalarinda da genel sagkalim avantaji saglayan dustik yogunluklu
tedaviler olarak kullanilmaktadir. Klinik uygulamada, miyelosupresyon
HMA tedavisine bagli sik goriilen bir yan etki olup doz azaltiimasina veya
tedavi kesilmesine neden olabilmektedir. Buna ek olarak HVIA tedavisi alan
hastalarda agir nétropeni ve buna sekonder febril nétropeni (FEN) ataklari
gorilebilmektedir. Yapilan calismalarda HMA alan hastalarda %1-50'sinde
oraninda FEN bildirilmistir. Calismamizda HMA tedavisi alan hastalarda
gelisen enfektif stireclerin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Gereg ve Yontemler: Calismaya Agustos 2010-Subat 2020 tarihleri ara-
sinda WHO 2008 AML ve MDS tani kriterlerine gore tanisi konmus, en az
4 siklus HMA tedavisi alan, 18 yas Ustli 120 hasta dahil edildi (Tablo 1).
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Hastanin aldigi toplam HMA kdr sayisi, varsa HMA 6ncesi aldigi tedaviler,
tedavi sirasinda G-CSF kullanimi, tedavi sirasinda FEN gelisip gelismedigi,
kacinc kir sonrasi FEN gelistigi, FEN sirasinda kullanilan antibiyotikler,
kdltir Gremesi olup olmadigi (Tablo 2), tedavi siresince gelisen FEN atak
sayisi, tant ile 6ltim arasinda gegen sure retrospektif olarak degerlendirildi.
Veriler SPSS 22.0 istatistik programi ile analiz edildi.

Bulgular: Hastalarin 74'G (%61.7) erkek, 46's1 (%38.3) kadindi. Tanilar 63
(%52.5) hastada MDS, 57 (%47.5) hastada AML idi. Tani aninda hastalarin
yas ortalamasi 69.9+12 yil idi. Hastalarin 64’ (%53.3) azasitidin, 8'i (%6.7)
desitabin ve 48’ (%40) ardisik azasitidin ve desitabin tedavisi almisti.
Hastalarin 96'sinda (%80) FEN gelisirken desitabin alan hastalarda FEN sik-
Ig), azasitidine gore anlamli derecede ytiksekti (%66.9 vs %87.5, p=0.008).
FEN atagi en sik 1.kiir sonrasi gelismis olup azasitidin alan hastalarin
44'linde (%58.6), desitabin tedavisi alan hastalarin ise 28'inde (%57.1) 1.kur
sonrasinda FEN gelismisti. FEN gelisen hastalarin tamami degerlendirildigi-
ne bu hastalarda ortalama 2+1.7 kez FEN atagi gelistigi goruldu. FEN sira-
sinda hastalarin 96's1 (%80) sadece antibakteriyel ajan almisken, 60" (%50)
ek olarak antifungal ajan da almisti. Azasitidin-desitabin ardisik alan hasta-
larda sadece azasitidin ve sadece desitabin alan hastalara oranla FEN atagi
anlamli derecede daha yiksekti (sirasiyla %93.8, %70.3 ve %75, p=0.005)

Sonug: HMA tedavisi AML ve MDS hastalarinda disiik yogunluklu teda-
viler olarak kullaniimakla beraber hastalarda hematolojik yan etkiler
ve FEN gelisebilmektedir. Calismamizda desitabin alan hasta grubunda
azasitidine oranla daha sik FEN atagi gorildiigu ve ataklarin her iki ajanla
da en sik 1.kir sonrasinda gelistigi saptandi. FEN ataginin varligi ve sayisi
artmis mortaliteyle iliskiliydi. Sonuglarimiz hastane florasi ve kliniklerin
anti-enfektif tedavi pratiklerine bagli degiskenlik gésterebileceginden ¢ok
merkezli ve prospektif calismalarla desteklenmesi 6nem arz etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Akut miyeloid I6semi; miyelodisplastik sendrom; azasitidin;
desitabin; hipometile edici ajanlar, febril nétropeni

Kaynaklar
1. Schoofs T, Berdel WE, Miiller-Tidow C. Origins of aberrant DNA methylation in acute
myeloid leukemia. Leukemia. 2014;28(1):1-14.

2. Ali AM, Weisel D, Gao F, Uy GL, Cashen AF, Jacoby MA, et al. Patterns of infectious
complications in acute myeloid leukemia and myelodysplastic syndromes patients
treated with 10-day decitabine regimen. Cancer medicine. 2017;6(12):2814-21.

3. Fenaux P, Mufti GJ, Hellstrom-Lindberg E, Santini V, Finelli C, Giagounidis A, et al.
Efficacy of azacitidine compared with that of conventional care regimens in the
treatment of higher-risk myelodysplastic syndromes: a randomised, open-label,
phase lll study. Lancet Oncol. 2009;10(3):223-32.

Tablo 1: MDS ve AML Hasta Ozellikleri

Ozellik MDS (n=63) AML (n=5T) p degeri
20 (%31L.7) kadu 26 (%45.6) kads
Cinsiyet ; adm ¢ " 0.17
43 (2068.3) erkek 31 (%54.4) erkek
Yas (yil) 6824133 T71.7£10.1 0.18
34 (%54) Azasitidin 30(%52.6) Azasitidin,
Tedavi 7 (%11.1) Desitabin 1 (£4L.8) Desitabin -
22 (%34.9) Azasitidin | 26 (%45.6) Azasitidin, :
ve desitabin ve desitabin
Tedavi baglama siiresi (giin) 52437 5128 0.86
Tedavi Oncesi ortiss ortss
*  Hemoglobin (g/dl) 9£2.15 8.9+2.2 0.80
*  MCV () 94.8+7.8 93+9.34 0.25
* Likosit (x10%L) 4.740+5.580 31.13041 <0.001
«  Nitrofil (x10°L) 2.42044.760 114704 18.800 0.02
*  Trombosit (x10%L) 109.800+ 120 79.640+ 72.750 0.22
FEN ata@n varh 44 (2269.8) 52 (%491.2) 0.007
FEN sayisi 1.57+1.8 2416 =<0.001
Azasitidin kiir sayis1 7.545.6 T4+£5.2 0.80
Desitabin kiir sayis 1.9+4.5 1.8+2.65 0.51

Tablo 2: Kiiltiir Uremeleri
Kiiltiirde saptanan fireme n (%)
*  Escherichia coli 23 (%19.2)
*  dcinetobacter tiirleri 19 (%15.8)
*  Candida, tirleri 18 (%15)
*  Staphylococcus epidermidis 13 (2010.8)
*  Klebsiclla pnewmoniae. 13 (2410.8)
s Enterococcus fagcalis ve faecium 12 (%10)
*  Staphyloceccus hominis 12 (%10)
*  Staphylococcus haemelyticns 5 (%4.2)
¢ Staphylococcus aureus 5 (%d.2)
*  Pseudomonas aeruginosa 5 (34.2)
o Stenotrophomonas maltophilia 4 (%%3.3)
o Streptococcus tirleri 3 (425
o Aspergillus tirleri 1 (%0.8)
o Proteus vulgaris 1 (%0.8)

B Hematopoetik Kok Hiicre Nakli ve Yiiksek Doz Tedaviler

TP-25 Referans Numarasi: 25

HEMATOPOIETIK KOK HUCRE NAKLI HASTALARINDA iLAG
ETKILESIM MODULLERININ UYUMUNUN COHEN’S KAPPA
FORMULU iLE HESAPLANMASI

Ayse Giinay', Ali Unal?, Eren Demirpolat'

"Erciyes Universitesi Eczacilik Fakiiltesi, Klinik Eczacilik Anabilim Dali
*Frciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dal

Giris: Hematopoietik kok hiicre nakli ilag-ilag etkilesimlerinin sik gorilda-
§u zorlu bir siirectir (1). Ucretli ve icretsiz ilag-ilag etkilesimi tespit yazilim-
lari piyasaya strlilmustir ve son yillarda yaygin bicimde kullaniimaktadir.
Bu yazilimlarin birbiriyle icerik yoniinden uyum géstermedigi bircok calis-
mada vurgulanmistir (2).

Metot: Hematopoietik kok hiicre nakli yapilan 100 hastanin nakil 6ncesi,
nakil glinu ve nakil sonrasi olmak tizere toplam 21 gunluk stirede kullan-
diklari ilaglar Ucretli yazihmlar olan Uptodate ve Micromedex’e ait modiil-
lerde ve Ucretsiz yazilimlar olan Drugs.com ve Epocrates’e ait modullerde
etkilesim yoniinden test edilmistir. Etkilesimlere atanan ciddiyet ve litera-
tur destegi skorlari Cohen’s kappa ile incelenmistir. Sonuglar %95 guvenlik
araligi ile yorumlanmistir.

Sonuglar: 100 hastada 1400 birbirinden farkl etkilesim saptanmistir.
Calismada yer alan modadller incelendiginde, bu etkilesimlerin hepsini
birden saptayan modul bulunmamaktadir. Drugs.com’a ait modil 1400
etkilesimden 905'ini saptayarak calismada yer verilen moduiller arasinda
en c¢ok raporlama yapan modul olmustur. Epocrates’e ait modul 881 etki-
lesimi saptarken Uptodate’e ait modul 655 etkilesim tespit etmistir. En az
etkilesim ise Micromedex’e ait modiil tarafindan tespit edilmistir ve 412
etkilesim raporu bulunmaktadir. Modiller Cohen’s kappa formili ile ikili
olarak karsilastinimistir. Micromedex ve Uptodate'e ait modiillerin ciddiyet
skorlamasi agisindan Cohen’s kappa degerleri 0.236 olarak hesaplanmistir.

Kappa degerleri Micromedex-Drugs.com icin 0,202, Uptodate-Drugs.com
icin 0,138, Micromedex-Epocrates icin 0,132, Uptodate-Epocrates icin 0,081
ve Drugs.com-Epocrates icin 0,051 olarak hesaplanmistir. Micromedex
ve Uptodate’e ait modiiller literatlir skorlamasi yoniinden kiyaslanmis-
tir ve Cohen’s kappa degeri 0,258 olarak bulunmustur. Micromedex ve
Uptodate'ye ait modiiller ciddiyet ve literatiir destegi skorlamasi yoniinden
orta derecede uyum gostermektedir. Diger moddil ciftleri ise ciddiyet sevi-
yesi yonuinden 6nemsiz derecede uyum gostermistir (3).

Yorum: ilag-ilag etkilesimlerinin belirlenmesi hematopoietik nakil has-
talari gibi riskli gruplarda 6nem teskil eder. Parali ve parasiz yazilimlar
siklikla kullanilmaktadir ve her kullanici her modiile esit oranda erise-
meyebilir. Calismamizda incelenen modullerden iki Ucretli modul olan
Micromedex ve Uptodate'ye ait modiiller diger modil ciftlerine goére
en ylksek uyumu sergilemistir. Ucretsiz hizmet veren Drugs.coma ait
moddlin tcretli modiillerle uyum derecesi dikkat cekmistir. Sonug olarak
kullanicilarin modiller arasindaki farkliliklari dikkate almasini ve hastalarin
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etkilesimlerini en az iki moddilde test etmesini tavsiye ediyoruz. Etkilesimler
multidisipliner yaklasimla ve yalnizca modiillere sadik kalinmadan, literattir
destegi ile incelenmelidir.

Anahtar Kelimeler: HKHN, kemik iligi nakli, ilag etkilesimleri, kappa
Kaynaklar

Gholaminezhad, S., Hadjibabaie, M., Gholami, K., Javadi, M. R., Radfar, M., Karimzadeh,
1, & Ghavamzadeh, A. (2014). Pattern and associated factors of potential drug-drug
interactions in both pre-and early post-hematopoietic stem cell transplantati-
on stages at a referral center in the Middle East. Annals of hematology, 93(11),
1913-1922.

Bossaer, J. B, & Thomas, C. M. (2017). Drug interaction database sensitivity with
oral antineoplastics: An exploratory analysis. Journal of oncology practice, 13(3),
e217-e222.

. Landis, J. R, & Koch, G. G. (1977). The measurement of observer agreement for
categorical data. biometrics, 159-174.
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Tablo 1: Cohen’s kappaya gdre modiillerin uyum derecesi

Modiil Modiil Kappa Standart hata Alt deger Ust deger
Micromedex Uptodate 0,236 0,017 0,203 0,269
Micromedex Drugs. Com 0,202 0,015 0,174 0,231
Uptodate Drugs.Com 0,138 0,019 0,101 0,175
Micromedex Epocrates 0.132 0,015 0.103 0,161
Uptodate Epocrates 0,081 0,018 0,047 0,116
Drugscom Epocrates 0,051 0,019 0,014 0,087

Tablo 2: Modillere gre tespit edilen etkilesimlerin ciddiyet siniflamasina gdre sayilar

Modiil/ciddiyet Uptodate Micromedex Drugs.com  Epocrates
Kontrendike 17 18 5 8
Majér 101 268 144 172
Orta 433 118 637 489
Minér 95 8 119 210
Aralannda etkilegim yok 9 0 0 0
Etkilesim veritabamnda yok 745 961 442 466
[lag veritabaninda yok 0 27 53 53
Terapiitik avantaj 0 0 0 2

W Trombosit Bozukluklari / Tromboz ve Antitrombotik Tedavi

TP-27 Referans Numarasi: 108

GLANZMANN TROMBASTENILi HASTALARDA KLINiK
OZELLIKLER VE GENETIK VARYANTLARIN GOSTERILMESi

Nazan Sarper', Emine Zengin', Sema Gelen', Nezihe Koker?, Sevil 0zsoy?,
Mustafa Yavuz Koker

"Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji Bilim Dali
*Freiyes Universitesi Tip Fakiiltesi, immunoloji Anabilim Dal

Girig: Glanzmann trombastenisi (GT), mukoza kanamalarinin hastanin
yasam kalitesini onemli derecede bozdugu, trombosit agregasyonunun
kusurlu oldugu, ITGA2B veya ITGB3 genlerinde mutasyon sonucu ortaya
¢ikan ve otozomal resesif olarak kalitilan bir hastaliktir.

Amag: GT'ne yol acan genetik varyantlarin belirlenerek, hastalik tanisinin
desteklenmesi, prenatal tani ve preimplantasyon genetik taniya olanak
saglanmasi.

Yontem: Merkezimizde tani alip izlenen sekiz aileden 13 hastanin kan
drnekleri Erciyes Universitesi, immiinoloji Anabilim Dalina génderilip,
flow sitometrik analiz ile CD41a ya da CD61 antijen kaybi arastirildi. Hasta
orneklerinde Sanger yontemi ile varyantlar belirlendi ve Paris'te bir merke-
zin de isbirligi ile varyantlarin hastalik olusumuna etkisi arastirildi.

Sonug: Hastalarin timu kiiciik yaslarda baslayan, evde durdulamayan
burun kanamalar, dis etinden sizinti seklinde kanamalar, asiri adet kana-
malari ve eslik eden siiregen demir eksikligi anemisi ile basvurdular. Ug
ve dort numarali ailelerin ¢ocuklarindan sirasiyla dort tanesi ve Ug tanesi
etkilenmisti. TUm ailelerde akraba evliligi mevcuttu. Tam kan sayiminda
trombosit sayisi normal, periferik yaymada trombosit morfolojisi normal,
protrombin zamani, aktive parsiyel tromboplastin zamani, trombin zama-
ni, von Willebrand faktor ve fibrinojen diizeyi normal sinirdaydi. Kanama

u Konusma Metinleri
ve Bildiri Ozetleri

zamani (PFA-100) uzamis ve lumiagregometre ile ADP, kollagen ve arasi-
tanmisti. Akim sitometri ile trombosit ylzey antijenleri calisildiginda, 1-6
nolu ailelerden 11 hastada CD41a antijenlerin ifade edilmedigi saptanmis,
7,8 nolu ailelerden iki hastada ise CD41a ve CD61antijenlerinin zayif ifade
edildigi bulunmustur.

Hastalarin kanamalarinda traneksamik asit, trombosit slspansiyonu,
rekombinan aktive Faktor VII kullanildi. Sik sik demir iceren ilaglarla anemi-
leri tedavi edildi. Ergen kizlarin menorajileri nedeniyle dogum kontrol habi
ve eritrosit stispansiyonu destegi gerekti. Yasam kalitesi adet kanamalari
nedeniyle ¢cok bozulan ve yilin {gte birini hastanede yatarak tedavi almak
zorunda kalan 9 numarali hastaya 18 yasindayken tam uyumlu annesinden
kok hticre nakli yapildi. Hastanin hemostazi dizeldi ancak ciddi kronik
graft versus host hastaligi gelisti. Hastalarda beyin kanamasi gorilmedi
ve dis ¢ekimi, varikosel gibi kuiclk cerrahi girisimler destek tedaviler ile
gerceklestirildi.

Genetik analizler yeni nesil dizileme ile yapildi ve Sanger yontemi ile dog-
rulandi. ITGA2B geni her iki alelinde gordlen 3 farkli ve ITGB3 geninin her
iki alelinde bulunan bir homozigot mutasyon saptandi. (Tablo 1) Yapilan
islevsel testler ile mutasyonlarin patogenik oldugu gésterildi. Tumii izmitte
yasayan hastalardan dort aileden 11 hastanin kékeninin dogu Anadolu
(Mus, Agri, Kars), iki ailenin Karadeniz bolgesindeki iki komsu il (Samsun,
Ordu) ve iki ailenin izmit oldugu &grenildi. Mutasyon dagiliminin bélgesel
ozellik gosterdigi saptandi.

Sonug: Ulkemizde GT tanili hastalarda islevsel ve genetik analizlerin yapil-
masl, en sik bulunan mutasyonlarin belirlenmesi, taniya ve saghkh kardes-
lerin dogmasina yardimci olabilecektir. Calismamiz ile GT'de tanimlanan
iki yeni mutasyon literatiire eklenmistir. Diger merkez hastalari da dikkate
alindiginda NM_000419.3:c.1752 + 2 T > C ve NM_000212.2:c.1697 G >
A, varyatlarinin Turkiyede en sik gorilen ve Glanzmann trombastenisine
neden olan varyantlar oldugu gosterilmistir

Bu olgular asagidaki yayinlarda mevcuttur.

Koker MY, et al. New allbB3 variants in 28 Turkish Glanzmann patients;
Structural hypothesis for complex activation by residues variations in I-EGF
domains. Platelets. 2021 doi: 10.1080/09537104.2021.1947481

Saraymen B, et al. Flow cytometric analysis of platelet surface glycop-
roteins in the diagnosis of thirty-two Turkish patients with Glanzmann
Thrombasthenia: a multicenter experience. Turk J Med Sci. 2021 doi:
10.3906/sag-2006-107

Anahtar Kelimeler: Glanzmann thrombasteni, mutasyonlar, genetik varyantlar
Kaynaklar

1. Karaman K, Yurekturk E, Geylan H, et al. Identification of three novel pathogenic

ITGA2B and one novel pathogenic TGB3 mutations in patients with hereditary
Glanzmann'’s thrombasthenia living in Eastern Turkey. Platelets 2021;32:238-242.

2. Pillitteri D, Pilgrimm A-K, Kirchmaier CM. Novel mutations in the gpiib and gpiiia
genes in Glanzmann thrombasthenia. TransfusionMedicine and Hemotherapy
2010;37(5):268-277.

Tablo 1: Glanzmann trombastenili hastalarin trombosit antijen ekspresyonlari ve
mutasyon analizleri
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Tablo 1: Hastalarin klinikopatolqjik ozellikleri
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duzey.ler.l, u.ygu!anan tgqayller, tedavi yanitlar ve toplam genel sag kalim Hasta sayist n=32 Fm
(TS) bilgileri degerlendirildi. Cinsiyet
Bulgular: Calismaya dahil edilen, yaslari 21-71 (ortanca yas 57,5) arali- Kadin ﬁ i‘E
ginda degisen 32 hastanin 18'i kadin (%56), 14'i erkekti (%44). Hastalarin Erkek
kliniko patolojik ozellikleri ve dagilimlar Tablo 1 ve 2'de &zetlenmistir. Medyan yag 57,5(21-71)
Hastalarin %44't 60 yasinin Uzerindeydi. Klinik semptom olarak en sik E::fc:lmr . .
gorilen basagrisi, denge bozukluklari, y'L'lr(J‘me, konusma guigliigu ve fokal ilas-z 14 43:?
norolojik defisitler saptandi. Hastalarin 1i HIV pozitif, 1'i de renal transplant Klas-3 11 343
hastasiydi. Tani cogu hastaya stereotaktik biyopsi ile konulmustu. Histolojik Lenfemaalt tipi
subtiplere bakildiginda 2 hasta lenfoblastik lenfoma, 1 hasta intravaskuler DBBHL 20 20,6
biyuk B hiicreli lenfoma, digerleri diffliz biytk B hiicreli lenfoma idi. Ki-67 Lenfoblastik kenfoma, Z 52
proliferasyon indeksi ulasilabilen 24 hastadan 2’si %20, 22'si >%30 ve 13'U Intrayvaskiler biyik 6 hisereli lenfoma, 1 51
ise >%80 saptandi. Tedavide yiiksek dozlu Metotreksat (HD-MTX) bazli Indiksiyen tedavisi
rejimler kullanildi. MTX genellikle vinkristin ve rituksimab (RTX) ile kombi- HD-MTX 2 6,2
. . . . .. HO-MTX+ Wing 15 45,8
ne edilmisti. On sekiz hastaya tim beyin radyoterapisi (WBRT) uygulandi. O T BT 2 .
U¢ hast.aya o.tolog kok hqsre_nakli.(OKHN)"yalplldL QKHN U){gulan.an hasta- HD-MTs VinGETX 5 15,6
larin; 1i naklin 6. guind, digeri naklin 14. glini sepsis nedeniyle exitus oldu. HO-MTX+ Ving: FTA+ARAL 2 6,2
OKHN uygulanan 3. hastamiz ise 41. ayda hayatta olup takiplerine devam MATRIX 5 18,7
edilmektedir. Kemoterapi yanitlarimiz, 11 hastada tam yanit, 10 hastada Radyoterapi alan 18 56,25
ise kismi yanit, 1 hastada tedavi altinda progresyon seklindeydi. Dokuz konsolidatif E 25
hastada sistemik tedavi sirasinda erken 6liim, 1 hastada da tedavi reddi .B.E.I_ldf-! 4 125
nedeni ile yanit degerlendirilemedi. Ortanca izlem siiresi 7,2 (0,2-93,8) ve mm%& . a 12,5
Kaplan Meier analizinde TS 29,9 ay idi. TS Memorial Sloan Kettering Cancer KT ancesl - 124 453*2:'5
Center (MSKCC) prognostik skoruna gore degerlendirildiginde klas-1 icin tadyoterapi almayan :
30,8, klas-2 icin 26,6 ve klas-3 icin de 6,6 ay bulundu. Yirmi ¢ hasta (%72) Er::jl:nan 5 .
eksitus oldu ve 9 hasta (%28) yasiyor. Uyzulanmayan 0 20,6
Tartisma ve Sonug: Son 20 yilda PMSSL icin tedavi 6nemli élctde ilerle- Son durumu
mistir ve radyoterapili veya radyoterapisiz HD-MTX bazli kemoterapiden Eksitus = TLE
Hayatta 2 28,2

sonra hastalarin yaklasik %15-20'sinde uzun sireli sagkalim gézlemlenmis-
tir. Bununla birlikte, niiks yaygindir ve uzun sireli sagkalim halen kotudar.
MSKCC ve Uluslararasi Ekstranodal Lenfoma Calisma Grubu (IELSG) gibi
klinik prognostik skorlamalara ragmen, daha fazla prognostik parametreye
ihtiyag vardir. Birka¢ calisma, hematolojik laboratuvar parametrelerindeki
degisiklikler ile PMSSLi hasta sonuclar arasinda iliski oldugunu goster-
mistir. Calismamizda tek degiskenli analizde serum LDH dizeyi énemli
olctide TS ile iliskiliydi. Diger kan testi parametrelerinin hicbiri (ALC, AMC,
RDW) veya oranlari(ALC/AMC, PLR, NLR) TS ile iliskili bulunmadi. Anemi ile
paradoksik bir iliski bulundu. Tek degiskenli analiz olmasi ve vaka sayisinin
azhgr bunun nedeni olabilir. Bu sonuglarin dogrulanmasi ve hematolojik
parametrelerin PMSSL'deki prognostik rolii icin daha fazla calisma ve aras-
tirma yapilmasi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: primer santral sinir sislemi lefomasi(PMSSL), prognoz, hemato-
lojik parametreler
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Tablo 3: Genel sagkalim icin degisken analizler

TS {C1%95) B
Yas
<tD 20,8 (1,3-60,4) 0,862
=5 19,6 [11-28,1)
Yas
<60 29,7 (11,5-48) 0,876
=60 19,5 (8,3-30,7)
LDH
Mormal 51,2 (26,476 0,05
Yiiksek 12,2 [4,6-19,8)
Lenfopeni
Var 14,5 (3,7-25,3) 0,196
Yok 38,6 [18,7-58,5)
M i -
Var 19,6 (2,8-30,3) 0,867
Yok 339 (12,4-55,4)
Anemi
Var 82,2 (61,2-103,2) 0,002
Yok 11,8 (5,5-18,1)

W infeksiyon ve Destek Tedaviler

TP-29 Referans Numarasi: 323

KOK HUCRE NAKLI YAPILAN HEMATOLOJIK MALIGNITELI
COCUKLARDA NAKIL SONRASI iLK 100 GUNDE GORULEN
KAN AKIMI ENFEKSIYONLARI

Emine Algiil*, Funda Tayfun Kiipesiz', Elif Giiler', Tugge Tural Kara®, Alphan Kiipesiz'

"Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji Onkoloji Bilim Dal
*Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dalr
3Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi (ocuk Enfeksiyon Hastaliklan Bilim Dali

Giris: Allojenik kok hiicre nakli, 6zellikle akut I6semiler olmak tizere bircok
hematolojik malignite icin tedavi edici bir secenek olarak kabul edilir. Kan
akimi enfeksiyonunun etiyolojisi ve antibiyotik duyarlihgindaki egilimlerin
bilinmesi ¢ok dnemlidir, ciinkli etkin antibiyotik tedavisine kadar gecen
slire hastalarda sag kalim ile yakindan iligkilidir.

Amag: Bu calismada son 20 yil icerisinde kok hticre nakli yaptigimiz has-
talarimizda gelisen kan akimi enfeksiyonlari ve bu enfeksiyonlarla iliskili
olabilecek kolaylastirici faktorleri taradik. Elde ettigimiz veriler 1s1ginda
hastanemizin mikrobiyal florasini ngérerek kok hiicre nakli sonrasi uzun
streli imminsupresif tedavi verilen hastalarda olasi bir enfeksiyon duru-
munda antibiyoterapi revizyonunda erken davranip hastalarin mortalite ve
morbiditesini azaltmayr amacladik.

Method: Bu calismaya 6 Ocak 2000 ve 6 Haziran 2021 tarihleri arasinda
Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Kok Hiicre Nakil Unitesinde hema-
tolojik maligite tanisiyla allojenik kdk hiicre nakli yapilmis 159 ¢ocuk has-
tanin tibbi kayitlari retrospektif olarak incelendi. Bu hastalar ilk 100 glinde
kan akimi enfeksiyonlari ve iliskili risk faktorleri agisindan degerlendirildi.

Sonuglar: Hastalarin ortalama yasi 8.78,7+4,8 (min:0; maks:18) yil, kadin
erkek orani 1.17:1, ortalama nétrofil engraftman giini 13 glin olarak
tespit edildi. Nakilde kok hiicre kaynadi olarak %51 kemik iligi, %42
periferik kok hicre, %6 kordon kani kullanildi. Hastalarimizin %68'inde
(107 hasta) HLA tam uyumlu nakil gerceklestirildi. Hastalarin 49°unda
(%30) kan akiminda bakteriyemi gézlenmis olup bunlarin 20'sinde (%12)
engraftman oncesi, 19'unda (%12) engraftman sonrasi ve 10’'unda (%6)
hem engraftman 6ncesi hem de sonrasi bakteriyemi gézlenmistir. Viremi
enfeksiyonu tespit edilen 60 (%37) hastanin 20'sinde (%12,6) engraftman
oncesi, 39'unda (%24,5) engraftman sonrasi ve bir kiside hem engraftman
éncesi hem de sonrasi viral enfeksiyon oldugu belirlenmistir. U¢ hastada
(%1,9) kan kiltirinde mantar Gremesi olup hepsi engraftman sonrasi
gorulmustur. Engraftman oncesi hastalarda mantar enfeksiyonu gozlen-
mezken, engraftman sonrasi bir hastada Candida spp, bir hastada fusari-
um ve bir hastada da candida guillermondii gérilmdistir. Calismamizda
49 hastada 79 adet mikrobiyolojik kanitlanmis bakteriyemi saptandi.
Hastalarimizda 61 tane gram pozitif bakteri,18 tane gram negatif bakteri
Gremesi tespit edildi. Engraftman oncesi en sik gorilen bakteri tirleri
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siraslyla; Koagulase-negative Staphylococci (KNS) (%53), E.coli (%16) ve
Enterococcus faecium (%13) olarak belirlenmistir. Bunlarin 38'i (%48) eng-
raftman oncesi ve 41'i (%52) engraftman sonrasi gézlenmistir. Engraftman
sonrasl en sik gorllen bakteri turleri sirasiyla; KNS (%54) ve E.coli (%7)
bakterisidir. Hazirhk rejimi olarak busulfan-etoposid-siklofosfamid uygu-
lanan hastalarda bakteriyemi riskinin daha yiksek oldugu gézlenmistir
(p=0,009). Hastalarda notrofil engraftman zamaninin bakteriyemi sikligi ile
iliskisi yoktu. Trombosit engraftmani ilk 30 glinde gorilmeyen hastalarda,
ilk 30 glinde gorilenlere gore bakteriyemi gelisme orani daha yuksekti
(p=0,023). Kemik iligi kaynakli kék hiicre kullaniminda bakteriyemi daha
az, kordon kani kullaniminda ise bakteriyemi daha sik gorildi. Steroid
(p=0,009) ve ATG (p=0,027) tedavisi alan hastalar ile akut Greft Versus Host
Hastaligi gelisen hastalarda viral enfeksiyon daha ytiksekti (p<0,001).

Tartisma: Hastanemizde kan akim enfeksiyon etkenlerinde gram pozitif
bakterilerin 6n planda oldugu saptanmistir. Gram negatif mikroorganiz-
malarin heniiz karbapenem direncinin yaygin olmadigi gelistirmedigi
gorilmustur. Bakteriyeminin mortal komplikasyonlarinin bu sartlarda
uygun antibiyoterapi revizyonu ile dnlenebilir olmasi hastanemiz acisin-
dan buyuk avantajdir.

Kan akimi enfeksiyonlarinin uygun tedavi ile mortalite ve morbiditesi
6nemli dlglide azaltilabilir, bu konuda her tinitenin kendi mikrobiyal flora-
sini bilmesinde buyuk yarar vardir.

Anahtar Kelimeler: Anahtar Kelimeler: hematolojik malignite, kok hticre nakli, kan
akimi enfeksiyonlari
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B Eriskin Akut Losemiler

TP-30 Referans Numarasi: 74

ERiSKiIN YENi TANI AKUT LOSEMi HASTALARINDA
PRIMER ANTIFUNGAL PROFILAKSININ iNVAZiF FUNGAL
iNFEKSIYONLAR UZERINE ETKisi

Esra Hanedar', Meltem Kurt Yiiksel, Serdar Sezer®

"Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dali
*Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, ic Hastaliklan Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali
*Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi, Romatoloji Bilim Dali

Akut I6semilerde yeni tedavi modalitelerine ragmen 5 yillik sagkalim
AMLde %28.3, ALL de %68.6 olup eriskin hastalarda bu oran ¢ok daha
dusiktdr. Yeni antibiyotik-antifungallerin kesfine ragmen, enfeksiyonlar
mortalite nedenlerinin basinda gelmektedir. invazif fungal infeksiyonlar(iFi)
hematolojik malignitelerde 6nemli bir mortalite ve morbidite nedenidir.
Yiiksek iFi riski tasiyanlara antifungal profilaksi 6nerilmektedir(1).

Bu calismada akut 16semi tanili hastalara indiiksiyon déneminde verilen
profilaktik antifungal tedavinin etkinligini degerlendirmeyi amacladik. 1
Kasim 2015- 31 Aralik 2020 tarihleri arasinda akut [6semi tanisi alan, 18 yas
lizerinde ve indiiksiyon tedavisini AUTF Hematoloji B6limii Yatan Hasta
Servisinde almis olan hastalar ¢alismaya dahil edildi (n=187). AML(n=124)
ve ALL(n=50) tanili hastalar iFi tedavisi alanlar ve almayanlar olarak ve
EORTC-MSG 2020 revizyon kriterlerine gére kuvvetle muhtemel iFi (KM-iFi)
ve kanitlanmis iFi (K-iFi) saptanan ve saptanmayanlar olarak iki gruba ayri-

lip antifungal profilaksi alma agisindan degerlendirildi(2).
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124 AML tanil, profilaksi alan-almayan hastalarda iFi tedavisi tablodaki
gibidir (tablo1) (p=0,160). 50 ALL tanil, profilaksi alan-almayan hastalar-
da IFi tedavisi sikligi tablodaki gibidir. Bu verilerle antifungal profilaksi
kullaniminin ALLde IFi tedavisi sikhgini anlamli &lciide azalttigi saptandi
(p=0,024).

AML ve ALL hastalarinda KM/K-iFi sikligi tablodaki gibi olup, istatiksel ana-
lizde sirasiyla p=0.259 ve p=1,000'dir.

Tartisma: AMLde primer antifungal profilaksi uygulamasi kilavuz ve lite-
ratlr calismalarindan farkh olarak bizim calismamizda antifungal tedavi
sikhdini azaltmada istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir(3). Bu sonu-
cun bir ¢cok nedeni olabilir. Bunlar; profilaksi almayan hasta sayisinin (n=23)
profilaksi alan (n=101) hasta sayisina gorece az olmasinin p degerinin
givenilirligini azaltmis olmasi, hastalara IFi tedavisi baslamada ampirik
tedavi oranlarinin yiiksek olmasi, tim hastalarda posakonazoliin emilimini
etkileyebilecek PPI kullaniimis olmasi, istahsizlik-bulanti-kusmanin sik
goziktiigi hastalarimizda yagh yiyeceklerle-yemeklerle birlikte alinmasi
onerilen posakonazoliin ilag diizeyine bakilmamasi nedeniyle antifungal
profilaksi etkin olarak kullanilmamis olmasi olabilir (4,5). AMLde iFinin
ortanca 3 ayda gorilmesi de profilaksi etkisinin goriilmesi icin indlksiyon
doneminin erken olabilecegini distindiirmektedir.

ALL tanili hastalarda yapilan analizde antifungal profilaksi kullaniminin,
literattir ile benzer sekilde iFi tedavisi sikigini anlamli 8lciide azalttigi sap-
tanmistir(6). Kilavuzlarda ALL hastalarinda rutin profilaksi verilememesinin
nedeni ilac ilag etkilesimidir. Calismamizda gostermis oldugumuz ALL
hastalarinda antifungal profilaksinin antifungal tedavi sikhgini azaltma
Uizerine olumlu etkisi nedeniyle -ortaya cikabilecek toksisiteler géz 6niin-
de bulundurularak- profilaksi verilmesinde klinisyenlerde daha istemli bir
tutuma neden olabilir.

Calismamizdaki AML ve ALL tanili hastalarda profilaksi alma durumu ile
KM/K-IFi sikhigi arasinda da istatistiksel olarak anlamli baginti saptanma-
mistir. Bu sonucun literatiir ve Avrupa kilavuz onerileriyle (ECIL 7, IDSA)
celismesinin (6,7) nedenleri profilaksi almayan gruptaki hasta sayisinin
gorece az olmasidir; diger nedenler ise hastanemizde KM-iFi tanisi icin
gereken mikolojik kriterler icin gerekli tetkiklerin yeterince yapilmamasi
olabilir.

Sonug: Calismamizda profilaksinin literatiirden farkli olarak AMLde iFi
sikligini istatistiksel olarak azaltmamis olmasi, antifungal seciminde, anti-
fungal tedavi baslama endikasyonlarinda ve uygulama seklinde daha
dikkatli olunmasi, iFi'de etyolojiye yénelik tedavi icin mikolojik kriterlere
yonelik tetkiklerin artirilmasi 6nerilmektedir. Bireysel bazda degerlendirme
yaparak, gerekirse profilaksi etkinligi acisindan terapétik ila¢ diizeyi moni-
torizasyonu yapmamizin faydal olacagini distindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Akut 16semi, akut myeloid 16semi, akut lenfoblastik [6semi, pri-
mer antifungal profilaksi, antifungal tedavi, invazif fungal infeksiyonlar
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Tablo 1: iFi tedavisi baglanan AML tanili hastalarda antifungal profilaksi alma
durumunun degerlendirilmesi

IFi Tedavisi IFi Tedavisi
AML hastalani Baslanmayan (n=54) Baslanan (n=70) p=0,160
Profilaksi Alan (n=101) 47 54
Profilaksi Almayan 7 16
(n=23)

Tablo 2: iFi tedavisi baslanan ALL tanili hastalarda, antifungal profilaksi alma
durumunun degerlendirilmesi

IFi Tedavisi IFi Tedavisi
ALL hastalan Baslanmayan (n=26) Baslanan (n=24) p=0,024
Profilaksi Alan (n=9) 8 1
Profilaksi Almayan 18 23
(n=41)

Tablo 3: AML- ALL tanili hastalarda, KM/K-iFi saptanan hastalarin profilaksi alma
yoniinden incelenmesi

Kuvvetle muhtemel/ kanitlanmis |  Kuvvetle muhtemel/

AML IFi saptanmayanlar (n=111) | kanitlanmus I (n=13) | p=0,259

Profilaksi Alan 92 9

(n=101)

Profilaksi 19 4

Almayan (n=23)

ALL Kuvvetle muhtemel/ kanitlanmig iFi Kuvvetle muhtemel/ p=1,000
saptanmayanlar (n=43) kanitlanmis IFl (n=7)

Profilaksi Alan 8 1

(n=9)

Profilaksi 35 6

Almayan (n=41)

B Hematopoez/ Sitotokinler / Biiyiime Faktorleri, Reseptorleri /
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TP-31 Referans Numarasi: 109

LOSEMi KOK HUCRELERINDE MEIS1 iFADE PROFILINiN
BELIRLENMESIi VE MEIS1 INHIBITORLERIN ETKISININ
iINCELENMESi

Neslihan Merig', Esra Albayrak?, Fatih Kocabas', Zafer Giilbas®

"Yeditepe Universitesi; Ozel Anadolu Sagilik Merkezi Hastanesi
219 Mayss Universitesi
30zel Anadolu Saglik Merkezi Hastanesi

Akut I6semi (AL), I6semik blastlara gore farklh alt tiplere ve immiinofeno-
tipik 6zelliklere sahip, zayf, ilerleyici direncli bir hematolojik hastalktir. AL
genetik degisikliklerin ve muhtemelen prognozunu ile dayanikliligini belir-
leyen Losemi Kok Huicre (LKH)'lerinin neden oldugdu bir hastaliktir. LKH'ler,
malign bir dénlisim gecirmis Hematopoietik Kok Hicre (HKH)lerden
turevli hiicrelerdir. LKH sayisi az olsa da kendini yenileme, kemoterapiye
direng ve 16semi relapsi 6zelliklerine sahiptirler. MEIS1 (Miyeloid Ekotropik
Entegrasyon Sitesi-1) proteini, Homeodomain (HD) proteinlerinin TALE (Ug
Amino Asit Dongl Uzantisi) ailesinin bir Gyesidir ve DNA'ya baglanabilir.
Calismalar, MEIS1 proteininin asir ekspresyonunun bircok kanserin timor
olusumuna neden olabilecegini kanitlamistir. Akut Lenfoblastik Losemi
(ALL) ve Akut Miyeloid Losemi (AML) hastalarinda MEIS1 proteininin artan
ekspresyonu belirlenmistir. Yiksek MEIST ekspresyonu olan 6rneklerde
konvansiyonel kemoterapiye diren¢ gézlenmistir. MEIST proteininin kiiciik
molekdl inhibitorleri, kemoterapi direncinin MEIS1 proteininin I6semi ve
LKH'leri Uzerindeki etkisini ortadan kaldirmak icin kullanilabilir. Bu ¢alis-
mada, 16semi gelisiminde etkili oldugu bilinen ve LKH’lerde tekrarlayan
MEIST proteinlerinin arastiriimasi ve yeni gelistirilen ilac yapili MEIS1
inhibitérleri (MEISTi) ile MEIS aktivitesinin hedeflenmesi amaclanmistir.
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AML/ALL (n=65) hastalarindan alinan Ki-PK numunelerinin bu calisma-
sinda, MEISTi'nin MEIS protein aktivitesi, LKH'lerinin hayatta kalmasi ve
apoptotik yol lzerinde olumsuz bir etkisi oldugunu kesfettik. MEIS1i-1
ve MEIS1i-2 inhibitorleri, hasta 6rneklerinde kanser blytmesi ve hayatta
kalma ile baglantili oldugu bilinen genlerin ekspresyon seviyelerini de
azaltmistir. Bu calismada ayrica MEIS1 gen ekspresyonunun 16semi niiksti
ve kemoterapi tedavisine direncte dnemli bir rol oynadigini kesfettik. Bu
calismalarda elde edilen bulgular, gelecekteki hayvan modelleri ve klinik
oncesi calismalar icin temel olusturacaktir. Bu hedeflerin basariyla tamam-
lanmasi, |6semiye etkili MEISTi gelistirmesini saglayacaktir; boylece 16semi
tedavileri icin alternatif bir ilacin gelistiriimesine katki saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: Lésemi kok hiirresi, MEISi, Kemoterapi
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DOUBLE VE TRIPLE HIiT LENFOMA: TEK MERKEZ DENEYiMi
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Amag: Non-hodgkin lenfoma (NHL) en sik goriilen hematolojik malignite-
dir. Diffiz buytk B hiicreli lenfoma (DBBHL) eriskindeki NHLlerin %30'unu
olusturan en yaygin histolojik tiptir. FISH veya sitogenetik incelemede myc
ve bcl-2 gen rearrangment birlikteligi double hit lenfoma; bunlara bcl-6
geninin de eklenmesi triple hit lenfoma olarak adlandirilir. Calismamizda
klinigimizde takip edilen double ve triple hit lenfomalarin klinik 6zellikleri-
nin belirlenmesi amaglanmistir.

Gereg ve Yontem: Klinigimizde Aralik 2018 - Haziran 2021 tarihleri arasin-
da DBBHL tanisi alan hastalar retrospektif olarak degerlendirilmis ve bunlar
arasindan FISH ile double hit (DHL) ya da triple hit lenfoma (THL) oldugu
teyit edilenler calismaya dahil edilmistir.

Bulgular: DBBHL tanili 47 hastadan 7 tanesinin DHL ve 3 tanesinin de
THL oldugu belirlendi. Hastalarin yas ortalamasi 65.7+11.66 (48-84) yil
olarak hesaplandi. Kadin/erkek orani 1 idi. DHL grubundaki hastalardan bir
tanisi tani aldiktan 25 gilin sonra hen(iz tedavisi baslanmadan ex olmustu.
Hastalarin aldigi ilk sira tedaviler R-EPOCH (n=4), R-CHOP (n=1), R-COP
(n=3) ve tek ajan rituksimab (n=1) idi. ikinci sira tedavi ihtiyaci gésteren
1 hastaya R- Bendamustin ve 1 hastaya da radyoterapi uygulanmisti.
Hastalarda ekstranodal tutulum oraninin yiksek oldugu dikkat cekti.
Ekstranodal tutulum alanlarinin pankreas, stirrenal, mide, kemik iligi, cilt ve
plevra oldugu gorildi. DHL ve THL ile takipli hastalarin klinik ve laboratu-
var 6zellikleri Tablo 1'de belirtilmistir.

Sonug: Calismamiz az sayida hasta lizerinde yapilmis kesitsel 6zellikte olup
vakalarin genel 6zellikleri belirtilmistir. Prognoz ve tedavi rejimleri tizerinde
yorum yapmak icin yeterli verimiz bulunmamakla birlikte literatiirde tedavi
yaklasimlari, ilk remisyonda otolog nakil yapilmasi, santral sinir sistemi
profilaksi uygulamalar konusundaki gérisler net olmayip daha genis pros-
pektif calismalarin ve ¢cok merkezli retrospektif verilerin toplanmasinin bu
konuda yararli olacagi diistincesindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Non Hodgkin lenfoma, double hit, triple hit
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Tablo 1: Hastalarin Klinik ve Laboratuvar Ozellikleri
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RELAPS/REFRAKTER PRIMER SANTRAL SiNiR SiSTEMi
LENFOMADA iBRUTiINiB MONOTERAPISi: BES VAKADA
TEK MERKEZ DENEYiMi

Serkan Giiven, Boran Yavuz, Aylin Fatma Karatas, Elcin Erdogan Yiicel, Fatih Demirkan,
Hayri Giiner Ozsan, Erdener Ozer, inci Alacacioglu
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Giris: Primer merkezi sinir sistemi lenfomasi (PCNSL), agresif klinik seyirli ve
kétl sonuglarr olan nadir bir serebral malignitedir [1]. Bruton tirozin kinaz
(BTK) inhibitord ibrutinib, sinifindaki ilk FDA onayli ilactir ve PCNSLde tek
ajan aktivitesi gostermistir. Niikseden/refrakter PCNSLde ibrutinib monote-
rapisi ile ilgili Faz | ve Faz Il calismalari, %81'e varan yanit oranlariyla umut
verici sonuglar ortaya koymustur. Ancak klinik yanitlar genellikle eksik veya
gegcicidir, bu da yeni bir kombinasyon tedavisi yaklasimina ihtiya¢ oldugu-
nu distndurdr. Terapétik ajanlarin (yani rituksimab ve metotreksat) Faz |
calismalarinda basarili oldugu kanitlanmistir [2]. Yogun coklu ilag kemote-
rapi rejimleri ile kombinasyon da etkinlik géstermistir, ancak bu kombinas-
yonlar firsatgi mantar enfeksiyonlari da dahil olmak tizere potansiyel olarak
doz sinirlayici toksisite profilleri sergilemistir [3]. PCNSLde ibrutinib icin
yapilan klinik calismalarin sayisi cok azdir. Bu calismada, tek ajan ibtutinib
ile tedavi edilen niiks/refrakter PCNSLli 5 olguyu takip etme deneyimimizi
paylasmak istiyoruz.

Yéntem: 01.06.2018-15.04.2021 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil Universitesi
Hastanesi'nde PCNSL tanisi alan bes eriskin hasta incelendi. Tim hasta-
lara sistemik lenfomayi dislamak icin pozitron emisyon tomografisi veya
tlim vicut bilgisayarli tomografisi ve kemik iligi biyopsisi yapildi. HIV ile
ilgili vakalar da hari¢ tutulmustur. Turkiye'de ibrutinib bu endikasyon icin

onaylanmadigindan, ibrutinib’in endikasyon disi kullanimi icin her hasta
icin Turkiye Saglik Bakanligi'ndan onay alinmistir.

Sonuglar: ibrutinib baslangicinda hastalarin medyan yasi 60'ti. Bes has-
tanin dordi kadindi. 2 hastanin ECOG performans skoru 2'nin altinda, 3
hastanin ECOG performans skoru 2'nin lzerindeydi. Sadece bir hastada
basvuru aninda B semptomlari vard. Birinci basamak tedavi icin iki hasta-
ya yiksek doz metotreksat (HD-MTX) arti rituksimab (R), bir hasta yiiksek
doz metotreksat arti radyoterapi ve bir yasl hasta sadece radyoterapi
aldi. Baslangi¢ tedavisinden sonra iki hasta da kismi yanit (PR) elde edildi
ve diger U¢ hasta stabil hastalik (SD) olarak degerlendirildi. 5. hasta ciddi
klinik durumla basvurdu ve sadece radyoterapi aldi ancak kisa bir stire
sonra progresyon gosterdi ve bdylece ibrutinib tedavisine gecildi. Ancak
progresyon devam etti ve l¢ ay sonra 6ldi. HD-MTX+R ile PR elde eden iki
hasta otolog kok hiicre nakli (ASCT) ile konsolide edildi. Hasta 1, ASCT'den
sonraki ilk ay icinde klinik ve radyolojik olarak ilerledi ve ibrutinib’e bas-
landi, ancak tedavinin ilk ayinda 6ldu. ASCT ile de konsolide edilen hasta
4'Un seyri stabil ve su anda 5 ay once baslanan ibrutinib tedavisi ile takip
ediliyor. Baslangicta MATRix rejimi (yluksek doz metotreksat, yiiksek doz
sitarabin, rituksimab, tiotepa) alan hasta 2, ASCT tedavisini reddetmis ve
ibrutinib tedavisine baglamistir. ibrutinib tedavisiyle 21 aydir stabil olarak
izlenmektedir. Tim hastalar doz olarak gtinde 560 mg ibrutinib aldi. Ciddi
bir yan etki gzlenmedi. iki hastamiz hayatinin kaybetmisken, 3 hasta stabil
olarak hayatini devam ettirmektedir.

Tartisma: Ozetle, son calismalara bakacak olursak PCNSL hastalarinda
ibrutinib tedavisi ile ylksek genel tedavi yanit oranlar gosterilmistir. Tek
ajan olarak etkili gibi goriinse de baslangi¢ tedavisinde ibrutinib tedavisi-
nin, kombinasyon tedavisinin bir parcasi olmasinin daha faydali olacagini
disiindik. Kombinasyon tedavilerinin icin dnlimuizdeki en buylik engelin
olasi yan etkiler oldugunu distiinmekteyiz. Relaps Refrakter hastalarda has-
tanin genel durumu g6zéniinde bulundurularak ibrutinib tedavisini iceren
bir tedavi planinin yapilmasini uygun gérmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Primer Santral Sinir Sistemi Lenfomasi, ibrutinib
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Tablo 1: Hastalarin klinik ozelikleri ve ibrutinib tedavisinin sonuglari

Hastal Hasta 2 Hasta 3 Hasta 4 Hasta
Yag 56 k] 69 56 75
g Jecs —tm —— —
ECO6 I} 4 2 o 3
performance
SEONE
8 semptomlan | Hayr Hayr Hayir Evet Hayr
(EvatyHayir)
Tar | Germinal GC Non-G.C Mon-GC GiC
Mierkoz
“Baglangic HOMTE  + | MATEx HO-MTH+RT | HO-MTE  + | &T
Tedavisi Rituximab TEgImEn Rituamab
MTE  kullsnim | 7 ] a L]
SIS
Baglangiy PR S0 L] PR S0
tedavizine
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yanit
Kansalidasyon | Autologous - RT Avtalapoud
tedivisi ST SCT
IErutinik doqd | 560 mg 360 mg SEQ Mg 350 mg S50 Mg
lbrutinit Evet Eves Hayr Hapir Ewet
tedavisi 28 gln
igerisinge
stesenid ald mi
{Evet/Hayir]
|brutinik tedae | 1 1 14 11 3
siires [Ayh
Hayatta kaima Olmilly Hayatta Hayatta Hayatta Cllrrv.l;

Kealtmalar: K: Kadin, E: Erkek, ECOG: Eastern Cooperative Orcology Grown, HOWMTX High dose methotresate, A
Radiocherapy, PR: Fartial Aosponse, SO0: Stable Disease, 5.0 Germinal Center, SCT: Stem call transplant

W infeksiyon ve Destek Tedaviler

TP-34 Referans Numarasi: 117

136 SVK'de (n=100 port, n=36 Hickman katater) es zamanli veya farkh
donemlerde tekrarlayan komplikasyonlarinda eklenmesiyle 157 kompli-
kasyon gelismistir. Kataterlerin 117'sinde tek komplikasyon, 17’sinde iki kez
tekrarli komplikasyon, 2'sinde (g kez tekrarli komplikasyon gorilmustir.
Enfeksiyoz komplikasyon 91 (%58), vaskuler komplikasyon 35 (%22,3),
cerrahi komplikasyon 19 (%12,1) ve mekanik komplikasyon 12 (%7,6)
defa gortlmustir. En sik enfeksiydz nedene bagli olmak Uzere toplam 78
SVK (%57,3) cikariimistir. Katater komplikasyonuna bagh 5 (%1,9) 6lim
gorilmustir. Hickman katater takilan grupta mekanik komplikasyonlar
anlamli oranda daha yiiksek saptanmis (p<0,01); enfeksiyoz, cerrahi ve vas-
ktler komplikasyonlar arasinda ise anlamli farkhlik gortilmemistir (p>0,05).
Komplikasyon olan ve olmayan grup yas acisindan karsilastirildiginda
komplikasyon olan grupta komplikasyon anindaki yas anlamli oranda daha
disik saptanmistir (p=0,044). SVK'lerin anatomik yerlesim yeri, materyal
cinsi, katater ve tambur boyutu agisindan anlamli farkhlik saptanmamistir
(p>0,05). Sadece cerrrahi komplikasyonlarda sag eksternal jugulere takilan
kataterlerde, sag internal jugulere takilan kataterlere gére anlamli oranda
cerrahi komplikasyon daha fazla gériilmustir (p<0,01). SVK cinsine (Port/
Hickman) gore komplikasyon hizlari incelendiginde enfeksiyoz, vaskiiler,
cerrahi ve mekanik komplikasyonlarda hiz sirasiyla 1000 katater giinde
0,33/1,4;0,13/0,47; 0,08/0,13 ve 0,004/0,7 olarak hesaplanmistir.

Sonug: SVK kullanimi hastalarin hayat kalitesinde énemli bir rahatlik sagla-
misken SVK uygulanmasi veya kullaniimasi sirasinda gelisen komplikasyon-
lar dnemli bir morbidite ve mortalite sebebi olabilmektedir. Multidisipliner
tedavi protokolleri ve profesyonel ekipler sayesinde komplikasyonlarin
azaltilabilecegi dustnilmektedir. Saglik ¢alisanlar; SVK takilmasi ve baki-
muyla ilgili kurallar ve enfeksiyon kontrol 6nlemleri konusunda egitilmelidir
ve guincel kilavuzlar konusundaki bilgisi ve bu kilavuzlara uyumu periyodik
olarak degerlendirilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Port, Hickman, Pediatrik I6semi, Komplikasyon.
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COCUK HEMATOIrOJiDE TEDAViI GOREN HASTALARIN
KATATER KOMPLIKASYONLARININ RETROSPEKTIF
INCELENMESI

Giilce Yoriik', Melike Sezgin Evim?, Salih Giiler?, Ayse Parlak®, Fatih Celil’, Birol Baytan?,
Adalet Meral Giines?

"Wludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklan Ana Bilim Dalr
“Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji Bilim Daly
3Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Cerrahi Bilim Daly

Girig: Santral venoz kateterizasyon (SVK); kalbe direk katilan bir vene
kateter yerlestirilmesi islemidir. Glinimuzde 6nemli bir yeri ve yaygin
kullanim alani olan SVK'ler 16semili hastalarda takip ve tedavi esnasinda
degisik endikasyonlar icin kullaniimaktadir. Ancak SVK'lerin kullanimi
esnasinda erken dénem ve ge¢ dénem komplikasyonlar gorilebilmektedir.
Bu calismada pediatrik 16semi hastalarina takilan kalict SVK'larin kullanimi
sirasinda gelisen komplikasyonlar, risk faktorleri ve komplikasyonlarin
yonetiminin degerlendirilmesi amacglanmistir.

Materyal-Method: Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji
Bilim Dali'nda Ocak 2010 - Ocak 2018 tarihlerinde akut |6semi tanisi alan
veya relaps olan 0-18 yas arasindaki 262 hastaya Cocuk Cerrahisi Anabilim
Dali tarafindan bir veya birden ¢ok defa yerlestirilen 310 SVK'de gelisen
komplikasyonlar; port ve Hickman katater takilan gruplar ile komplikasyon
olan ve olmayan gruplar belirlenen parametreler agisindan karsilastirmali
incelenmistir.

Bulgular: Toplam 198 hastada akut lenfoblastik 16semi, 64 hastada akut
myeloblastik 16semi tanisi mevcut iken 72 hasta relaps 16semi nedeniyle
tedavi almaktaydi. izZlemde 221 hastaya bir defa, 34 hastaya iki defa, 7
hastaya U¢ defa SVK takilmistir. Toplamda 310 SVK'de (n=250 port, n=60
Hickman katater) 225.296 katater glinu degerlendirilmistir. SVK kiim{latif
kalim stiresi medyan 661,5 glin (1-2636 gun)dir. SVK kiimdalatif kalim
stiresi port katater takilan grupta Hickman katater takilan gruba gore
anlamli oranda daha yiiksek saptanmistir (median 939,5 (3-2636) gline
143,5 (1-1890) giin, p<0,01). Calismada erkek cinsiyet (%59,2) daha faz-
ladir. Medyan yas 58,2 (3,4-216,8) aydir. Calismadaki 118 hastaya takilan
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CILTALTI KLADRIBIN SACLI HUCRELi LOSEMIDE
INTRAVENOZ KLADRIBIN KADAR ETKiLi MiDiR

Ekin Kircali, Giildane Cengiz Seval, Cemaleddin Oztiirk, Hiilya Yilmaz, Giil Yavuz Ermis,
Biilent Karakaya, Sinem Civriz Bozdag, Selami Kocak Toprak, Meltem Kurt Yiiksel,
Pervin Topguoglu, Onder Arslan, Taner Demirer, Osman ilhan, Giinhan Giirman,

Meral Beksac, Muhit Ozcan

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

Giris ve Amag: Ginumude sach htcreli 16semi (SHL), kladribin (2CdA)
tedavisiyle cok uzun sireli remisyonlar saglanabilen, ve tam iyilesme (sifa)
olasihgr olmayan nadir bir hastaliktir. intravenéz (iv) yoldan yaklasik 30
yildir basariyla kullanilmakta olan kladribinin cilt alti formulasyonu yakin
zamanda kullanima girmis olup genis capl yaygin verisi yoktur.

Gereg ve Yontem: Subat 1999- Mart 2021 tarihleri arasinda merkezimizde
SHL tanisi ile iv veya cilt alti 2CdA (Ocladra) tedavisi almis 91 hastanin
verileri geriye yonelik olarak Universitemizin elektronik sistemi ve hasta
dosyalari kullanilarak toplanmistir. ilk basamak disi 2CdA tedavisi alan has-
talar ile SHL- varyant hastalar calisma disi birakilmistir. Yanit degerlendirme
“Consensus guidelines for the diagnosis and management of patients with
classic hairy cell leukemia” baslikli yayindaki onerilere gore yapilmistir.
Analizlerde SPSS ver. 20.0 kullanilmistir.

Bulgular: Tedavi 6ncesi yas, cinsiyet, ECOG performans skoru, tani ani kan
sayimi ve dalak boyutu acilarindan iv ve cilt alti tedavi gruplari arasinda
anlamli fark bulunmamigstir (Tablo 1). Iv 2CdA alan hastalarin 13’tine 5 glin
boyunca 2 saatlik inflizyonla 0,14 mg/ kg/ giin ilag verilmisken, 25'ine 7
glin boyunca 0,1 mg/ kg/ giin 24 saatlik inflizyonla uygulanmistir. Cilt alti
2CdA alan hastalarin 16'sina 5 giin 0,14 mg/ kg/ giin, 37'sine 7 giin boyunca
0,1 mg/ kg/ glin uygulanmustir. ilk basamakta cilt alti veya iv 2CdA ile tedavi
edilen iki grupta da, tek kiir ilagla tam remisyon + 6lcilebilir kalinti hastalik
oranlari benzerdir (p= 0,242) (Tablo 2). Benzer sekilde, Kaplan- Meier ana-
lizinde iki uygulama yolunun 10 yillik takibinde, sagkalim oranlari arasinda
da anlamli fark goriilmemistir (p=0,051) (Sekil 1). ikinci sira splenektomiye
ihtiyac duyulma orani cilt altt 2CdA uygulanan hastalarda %3,7 (s= 2), iv
tedavi uygulananlarda %28,9 (s= 11) olarak saptanmistir(p=0,001).
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ilk basamak tedaviden sonra, hastalarin %15,3'inde (s= 14), ortanca 65,3
(11,7- 265,8) ay sonra tedavi gerektiren niiks gelismis, bu hastalarin 11/
(%28,9) iv ilag grubundan, 3'U (%5,6) cilt alti ila¢ grubundan ¢ikmis olup
bu cilt alti ilag grubunda niks orani anlamli olarak disuk bulunmustur (p= ¥ —+
0,013). Tanidan 24 ay sonra niiks gelisen 2, 36 ay sonra niiks gelisen 4 hasta
olmustur. Tanidan 36 ay sonra niiks eden 4 hastanin ortanca yasi 49 olup
(29-76) niiks etmeyen hasta grubunun ortanca yasindan anlaml disukttir
(p=0,01). Yine bu 4 hastanin tanidaki ortanca I6kosit sayimi 10.520 (2.180-
25.150) olup niiks olmayan gruptan anlamli yiiksektir (p= 0,035). Tedavinin
ilk 6 ayinda 1, 6- 12 ay arasinda 1 diger hasta febril notropeni sebebiyle
vefat etmislerdir. Her iki hasta geriatrik yasta olup (79 ve 81) tani aninda
ECOG skorlari 1dir.

2CdA Formulasyonuna Gére Sagkalim

—intravendz
~T1Citt att

087
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Her iki ilag formulasyonunun ates/ febril nétropeni, myelosupresyon, cilt
dokiintusit yan etki oranlar benzer olup bu oranlar arasinda istatistiksel
anlamli fark tespit edilmemistir (p= 0,17). IV 2CdA grubunun takiplerinde
ikincil malignite izlenmemisken, cilt alti 2CdA grubunda birer adet kolon
Ca, parotiste pleomorfik adenom, tiroidde premalign follikiiler nodul gelis-
mis ve bu hastalara uygun yontemlerle miidahale edilmistir. Her 3 vaka da
hayattadir.

027

004

Sonug: 22 yillik bu tek yillik merkez takibine gore, cilt alti kladribin iv
kladribinle benzer remisyon oranina ve sagkalima sahiptir. Splenektomi 0
ihtiyacini anlamli sekilde azaltabilir ve ikinci basamak tedavi gereksinimi
yaratacak nuiksl azaltabilir. Cilt alti tedavinin kolay uygulanma, hastaneye

T T T T
80,0 80,0 100,0 120,0

Takip (Ay)
Sekil 1. Cilt altr ve iv 2CdA sag kahm edrileri

20,0 40,0

yatis gerektirmeme, dama yolu ihtiyacini gidermesi gibi dnemli Gsttinlik-
leri g6z 6niine alindiginda verilerimiz cilt alti uygulamanin tercih edilmesi
gerektigini desteklemektedir. Geriye yonelik ve az sayida hastayla yapilmis
olan calismamizin verileri prospektif kontrolli calismalarla teyit edilmeye
agiktir.

Sekil 1. Cilt alt ve iv 2CdA sag kalim egrileri

Anahtar Kelimeler: sacli hiicreli 16semi, kladribin
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Tablo 1: Demografik ve tedavi dncesi dzellikler
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IV (s= 38, % 41,7) Cilt alts (s= 53, % 58,3) P degeri

Kadin/ erkek 8/ 31 11/ 41 0,576
Ortanca Yas 50 (31- 79) 52,5 (26- 81) 0,406
ECOG

0 29 (% 74,4) 34 (% 65,4)

1 10 (% 25,6) 15 (% 28,8) 0,274

2 0 3 (% 5.8)
Tanida l6kosit 5100 {1500- 20100) 5120 (290- 25150) 0,986
Tanida hemoglobin 12,8(7,5-17,5) 11,7 (8- 15,6) 0,07
Tanida trombaosit 128.100 (15.000- 358.000) | 72.800 (25.000- 255.000) 0,057
Tamida LDH 192 (109- 400) 154 (90- 329) 0,06
Dalak dikey élgiimii 15,3 (11- 24) cm 16,7 (10- 30) cm 0,2

Tablo 2: Tedavi yanitlari
IV (s= 38, % 41,7) Cilt alts (s= 53, % 58,3) P degeri
Yanitsiz 0 1
OkH 5 16 0,242
TY 33 36
OkH: Olgilebilir kalinty hastalik TY: tam yanit
Tablo 3: 2CdA formulasyonuna gdre splenektomi dagilimi

Splenektomi IV (s= 38, % 41,7) Cilt alt: (s= 53, % 58,3) p degeri
Yapilmang 27 (% 71,1) 51 (% 96,3) 0,001
Yapilmig 11 (% 28,9) 2(% 3,7)
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Mustafa Merter9, Sibel Kabukçu Hacıoğlu4, Metin Bağcı10, Murat Albayrak6, 
Serdal Korkmaz11, Mehmet Ali E
	1Sağlık Bilimleri Üniversitesi, İstanbul Eğitim ve Araştırma Hastanesi, Hematoloji Kliniği
2İstinye Üniversitesi, İç Hastalıkları ve Hematoloji Kliniği, Liv Hospital Ulus
3Sağlık Bilimleri Üniversitesi, Gazi Yaşargil Eğitim ve Araştırma Hastanesi, Hematol




	Koagülasyon ve Fibrinoliz Bozuklukları
	TP-14	Referans Numarası: 265
	EDİNSEL HEMOFİLİ A OLGULARININ RETROSPEKTİF DEĞERLENDİRİLMESİ: 9 HASTA, TEK MERKEZ
	Selin Küçükyurt1, Umut Yılmaz1, Duygu Seyhan2, Abdülkadir Erçalışkan1, 
Tuba Özkan Tekin1, Damla Ortaboz1, Tuğrul Elverdi1, Zafer Başlar1, Muhlis Cem Ar1
	1İstanbul Üniversitesi-Cerrahpaşa, Cerrahpaşa Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı, Hematoloji Bilim Dalı
2İstanbul Üniversitesi-Cerrahpaşa, Cerrahpaşa Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı




	Lenfomalar / Araştırmalar / Transplant Dışı Tedaviler/Biyolojisi
	TP-15	Referans Numarası: 344
	DİFFÜZ BÜYÜK B HÜCRELİ LENFOMA HASTALARINDA FERRİTİN DÜZEYİ VE TROMBOZ İLİŞKİSİ
	Buğra Sağlam1, Murat Albayrak1, Abdülkerim Yıldız2, Pınar Tığlıoğlu1, Mesut Tığlıoğlu1, Merih Reis Aras1, Fatma Yılmaz1, Hacer Berna Afacan Öztürk1
	1Sağlık Bakanlığı Üniversitesi, Dışkapı Yıldırım Beyazıt Eğitim ve Araştırma Hastanesi Hematoloji Bölümü
2Hitit Üniversitesi Erol Olçok Eğitim ve Araştırm Hastanesi, Hematoloji Bölümü




	Multipl Myelom ve Plazma Hücre Hastalıkları
	TP-16	Referans Numarası: 354
	YENİ TANI MULTİPL MYELOM HASTALARINDA KEMİK TUTULUMUNUN B-2 MİKROGLOBULİN-WBC İNDEKSİ İLE İLİŞKİSİ VE SAĞKALIMA ETKİSİ
	Merve Ergin, Erman Öztürk, Işıl Erdoğan Özünal
	Prof. Dr. Süleyman Yalçın Şehir Hastanesi




	Multipl Myelom ve Plazma Hücre Hastalıkları
	TP-17	Referans Numarası: 144
	OTOLOG KÖK İLİĞİ NAKLİ UYGULANAN MİYELOM HASTALARINDA TANI ANINDA KEMİK İLİĞİ FİBROZİSİ VARLIĞININ ÖNEMİ
	Senem Maral1, Murat Albayrak1, Gülten Korkmaz3, Simten Dağdaş3, 
Hacer Berna Afacan Öztürk1, Aynur Albayrak4, Ünsal Han2, Merih Reis Aras1, Gülsüm Özet3
	1Ankara Dışkapı Yıldırım Beyazıt Eğitim ve Araştırma Hastanesi,hematoloji Kliniği
2Ankara Dışkapı Yıldırım Beyazıt Eğitim ve Araştırma Hastanesi,patoloji Kliniği
3Ankara Şehir Hastanesi ,hematoloji Kliniği
4Ankara Şehir Hastanesi ,patoloji Kliniği




	Hematopoetik Kök Hücre Nakli ve Yüksek Doz Tedaviler
	TP-18	Referans Numarası: 24
	HEMATOPOİETİK KÖK HÜCRE NAKLİ OLAN HASTALARDA İLAÇ ETKİLEŞİM MODÜLLERİNİN UYUMUNUN FLEİSS KAPPA FORMÜLÜ İLE HESAPLANMASI
	Ayşe Günay1, Ali Ünal2, Eren Demirpolat1
	1Erciyes Üniversitesi Eczacılık Fakültesi, Klinik Eczacılık Anabilim Dalı
2Erciyes Üniversitesi Tıp Fakültesi, Hematoloji Bilim Dalı




	Koagülasyon ve Fibrinoliz Bozuklukları
	TP-19	Referans Numarası: 11
	İMMÜN TROMBOSİTOPENİLİ HASTALARDA DALAK SEKESTRASYON ÇALIŞMASININ YERİ
	Alev Çınar
	Gülhane Eah.nükleer Tıp Kliniği




	Transfüzyon Tıbbı / Aferez / Hücre İşlenmesi
	TP-20	Referans Numarası: 239
	ERİTROSİTLERE KARŞI ALLOİMMUNİZASYONUN ETYOPATOGENEZİNDE HASTALIK, TRANSFÜZYON VE 
DİĞER NEDENLERİN DEĞERLENDİRİLMESİ
	Akın Hizmetçi, Tuğba Ten, Eyüp Naci Tiftik
	Mersin Üniversitesi Tıp Fakültesi




	Myeloproliferatif Neoplaziler ve Kronik Myelositer Lösemi
	TP-21	Referans Numarası: 266
	LANGERHANS HÜCRELİ HİSTİOSİTOZLU HASTA VERİLERİNİN RETROSPEKTİF İNCELENMESİ, TEK MERKEZ DENEYİMİ
	Aydan Akdeniz1, Mehtap Bozkaya2, Gözde Pempe2
	1Mersin Üniversitesi Hematoloji Bilim Dalı
2Mersin Üniversitesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı




	Koagülasyon ve Fibrinoliz Bozuklukları
	TP-22	Referans Numarası: 64
	ÇOCUKLUK ÇAĞINDA KALITSAL ANTİTROMBİN EKSİKLİĞİ: ÇOK MERKEZLİ BİR ANKET ÇALIŞMASI
	Ayşegül Ünüvar1, 2, Nazan Sarper3, Uğur Demirsoy3, İbrahim Eker4, Nilgün Eroğlu4, 
Namık Özbek5, Neşe Yaralı5, Zühre Kaya6, Deniz Aslan6, Nihal Karadaş7, Kaan Kavaklı7, Aylin Canbolat8, Tiraje Celkan9, Melike Evim2, Serap Karaman1, 2, Hale Ören10, 2
	1İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, Çocuk Hematolojisi ve Onkolojisi Bilim Dalı; Tphd-hemostaz, Tromboz ve Hemofili Alt Komitesi
2Tphd-hemostaz, Tromboz ve Hemofili Alt Komitesi
3Kocaeli Üniversitesi Tıp Fakültesi, Çocuk Hematolojisi ve Onkolo




	Lenfomalar / Araştırmalar / Transplant Dışı Tedaviler/Biyolojisi
	TP-23	Referans Numarası: 235
	NODULER LENFOSİT PREDOMİNANT HODGKİN LENFOMA TEDAVİSİNDE R-CHOP VE ABVD REJİMLERİNİN KARŞILAŞTIRILMASI
	Fatma Keklik Karadağ1, Zuhal Demirci1, Derya Demir2, Nur Soyer1, Fahri Şahin1, 
Filiz Vural1, Mahmut Töbü1, Güray Saydam1
	1Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi, Hematoloji Bilim Dalı, İzmir, Türkiye
2Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi, Tıbbi Patoloji Bilim Dalı, İzmir, Türkiye




	İnfeksiyon ve Destek Tedaviler
	TP-24	Referans Numarası: 18
	HİPOMETİLE EDİCİ AJAN KULLANAN AML VE MDS HASTALARININ ENFEKTİF SÜREÇLER AÇISINDAN DEĞERLENDİRİLMESİ
	Tugay Avcı1, Hava Üsküdar Teke2, Neslihan Andıç2, Fatih Yaman2, Nurettin Erben3, 
Eren Gündüz2
	1Eskişehir Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı
2Eskişehir Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Hematoloji Bilim Dalı
3Eskişehir Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi İnfeksiyon Hastalıkları Anabilim Dalı




	Hematopoetik Kök Hücre Nakli ve Yüksek Doz Tedaviler
	TP-25	Referans Numarası: 25
	HEMATOPOİETİK KÖK HÜCRE NAKLİ HASTALARINDA İLAÇ ETKİLEŞİM MODÜLLERİNİN UYUMUNUN COHEN’S KAPPA FORMÜLÜ İLE HESAPLANMASI
	Ayşe Günay1, Ali Ünal2, Eren Demirpolat1
	1Erciyes Üniversitesi Eczacılık Fakültesi, Klinik Eczacılık Anabilim Dalı
2Erciyes Üniversitesi Tıp Fakültesi, Hematoloji Bilim Dalı




	Trombosit Bozuklukları / Tromboz ve Antitrombotik Tedavi
	TP-27	Referans Numarası: 108
	GLANZMANN TROMBASTENİLİ HASTALARDA KLİNİK ÖZELLİKLER VE GENETİK VARYANTLARIN GÖSTERİLMESİ
	Nazan Sarper1, Emine Zengin1, Sema Gelen1, Nezihe Köker2, Sevil Özsoy2, 
Mustafa Yavuz Köker2
	1Kocaeli Üniversitesi Tıp Fakültesi, Çocuk Hematoloji Bilim Dalı
2Erciyes Üniversitesi Tıp Fakültesi, İmmunoloji Anabilim Dalı




	Lenfomalar / Araştırmalar / Transplant Dışı Tedaviler/Biyolojisi
	TP-28	Referans Numarası: 236
	PRİMER MERKEZİ SİNİR SİSTEMİ LENFOMALI HASTALARIN PROGNOSTİK PARAMETRELER VE TEDAVİ SONUÇLARI İLE DEĞERLENDİRİLMESİ
	Tuba Ersal, Fahir Özkalemkaş, Vildan Özkocaman, İbrahim Ethem Pınar, Bedrettin Orhan, Cumali Yalçın, Ömer Candar, Rıdvan Ali
	Uludağ Üniversitesi Hematoloji Bilim Dalı




	İnfeksiyon ve Destek Tedaviler
	TP-29	Referans Numarası: 323
	KÖK HÜCRE NAKLİ YAPILAN HEMATOLOJİK MALİGNİTELİ ÇOCUKLARDA NAKİL SONRASI İLK 100 GÜNDE GÖRÜLEN KAN AKIMI ENFEKSİYONLARI
	Emine Algül2, Funda Tayfun Küpesiz1, Elif Güler1, Tuğçe Tural Kara3, Alphan Küpesiz1
	1Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Hematoloji Onkoloji Bilim Dalı
2Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Anabilim Dalı
3Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Enfeksiyon Hastalıkları Bilim Dalı




	Erişkin Akut Lösemiler
	TP-30	Referans Numarası: 74
	ERİŞKİN YENİ TANI AKUT LÖSEMİ HASTALARINDA PRİMER ANTİFUNGAL PROFİLAKSİNİN İNVAZİF FUNGAL İNFEKSİYONLAR ÜZERİNE ETKİSİ
	Esra Hanedar1, Meltem Kurt Yüksel2, Serdar Sezer3
	1Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları Anabilim Dalı
2Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları Anabilim Dalı, Hematoloji Bilim Dalı
3Ankara Eğitim ve Araştırma Hastanesi, Romatoloji Bilim Dalı




	Hematopoez/ Sitotokinler / Büyüme Faktörleri, Reseptörleri / 
	İlaç Farmakolojisi / Apopitoz
	TP-31	Referans Numarası: 109
	LÖSEMİ KÖK HÜCRELERİNDE MEIS1 İFADE PROFİLİNİN BELİRLENMESİ VE MEIS1 İNHİBİTÖRLERİN ETKİSİNİN İNCELENMESİ
	Neslihan Meriç1, Esra Albayrak2, Fatih Kocabaş1, Zafer Gülbaş3
	1Yeditepe Üniversitesi; Özel Anadolu Sağlık Merkezi Hastanesi
219 Mayıs Üniversitesi
3Özel Anadolu Sağlık Merkezi Hastanesi




	Lenfomalar / Araştırmalar / Transplant Dışı Tedaviler/Biyolojisi
	TP-32	Referans Numarası: 389
	DOUBLE VE TRİPLE HİT LENFOMA: TEK MERKEZ DENEYİMİ
	Merve Apaydın1, Eren Gündüz2, Beyhan Durak Aras3, Hava Üsküdar Teke2, 
Neslihan Andıç2, Fatih Yaman2, Serap Işıksoy4
	1Eskişehir Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı
2Eskişehir Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Hematoloji Bilim Dalı
3Eskişehir Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıbbi Genetik Anabilim Dalı
4Eskişehir Osmangazi Üniversite




	Lenfomalar / Araştırmalar / Transplant Dışı Tedaviler/Biyolojisi
	TP-33	Referans Numarası: 162
	RELAPS/REFRAKTER PRİMER SANTRAL SİNİR SİSTEMİ LENFOMADA İBRUTİNİB MONOTERAPİSİ: BEŞ VAKADA 
TEK MERKEZ DENEYİMİ
	Serkan Güven, Boran Yavuz, Aylin Fatma Karataş, Elçin Erdoğan Yücel, Fatih Demirkan, Hayri Güner Özsan, Erdener Özer, İnci Alacacıoğlu
	9 Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi




	İnfeksiyon ve Destek Tedaviler
	TP-34	Referans Numarası: 117
	ÇOCUK HEMATOLOJİDE TEDAVİ GÖREN HASTALARIN KATATER KOMPLİKASYONLARININ RETROSPEKTİF İNCELENMESİ
	Gülce Yörük1, Melike Sezgin Evim2, Salih Güler2, Ayşe Parlak3, Fatih Çelik3, Birol Baytan2, Adalet Meral Güneş2
	1Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi, Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Ana Bilim Dalı
2Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi, Çocuk Hematoloji Bilim Dalı
3Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi, Çocuk Cerrahi Bilim Dalı




	Erişkin Akut Lösemiler
	TP-35	Referans Numarası: 155
	CİLTALTI KLADRİBİN SAÇLI HÜCRELİ LÖSEMİDE İNTRAVENÖZ KLADRİBİN KADAR ETKİLİ MİDİR
	Ekin Kırcalı, Güldane Cengiz Seval, Cemaleddin Öztürk, Hülya Yılmaz, Gül Yavuz Ermiş, Bülent Karakaya, Sinem Civriz Bozdağ, Selami Koçak Toprak, Meltem Kurt Yüksel, 
Pervin Topçuoğlu, Önder Arslan, Taner Demirer, Osman İlhan, Günhan Gürman, 
Meral Beksaç,
	Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi, Hematoloji Bilim Dalı





