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NAKIL OLAN HASTALARDA GRANULOSIT SUSPANSIYONU KULLANIMI

Ebru Yilmaz!, Alper Ozcan?, Leylagiil Kaynar?, Ekrem Unal®, Tiirkan Patiroglu!, Musa
Karakiikci!

! Erciyes Universitesi Tip Fakdiltesi, Pediatrik Hematoloji-Onkoloji B.D, Pediatri Kemik iligi Nakil
Merkezi, Kayseri, Tlrkiye

2Erciyes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Hematoloji B.D, Eriskin Kemik iligi Transplantasyon Unitesi,
Kayseri, Trkiye

AMACG: Hematopoetik kék hiicre nakli (HKN) yapilan hastalarda, yogun kemoterapiye bagh
notropeni iliskili enfeksiyonlar Gnemli morbidite ve mortalite nedenlerinden biridir. Grantlosit
koloni stimile edici faktor (G-CSF) kullanilarak saglikli dondrden elde edilen grandlosit
suspansiyonlari nétropeni ve / veya notrofil disfonksiyonu olan hastalarda hayati tehdit eden
enfeksiyonlari 6nlemek ve / veya tedavi etmek igin yaygin olarak kullanilmistir (1). Bu
calismada kok hiicre nakli olan ve engraftman oncesi granilosit transflizyonu yapilan
hastalarin verileri paylasiimistir.

GEREC VE YONTEM: Erciyes Universitesi Pediatri Kemik iligi Nakil Merkezi'nde 2012-2019
yillari arasinda myeloablatif hazirlama rejimi kullanilarak HKN yapilan 30 hasta ¢alismaya dahil
edildi. Hasta dosyalarindan tani, nakil yasi, kok hiicre kaynagi, nakil tipi, notrofil engraftmani,
grandilosit stispansiyonu icerigi, verilme glinleri, verilme nedenleri ve klinik yanitlarina ulasildi.

BULGULAR: Calismaya dahil edilen hastalarin (13’G kiz, 17’si erkek) ortanca yaslari 3.09 (0,5-
15.24) yil idi. Ug hastaya familyal hemofagositik lenfohistiyositoz, 9 hastaya solid timér
(néroblastom, Ewing sarkomu), 6 hastaya immun yetmezlik, 2 hastaya agir aplastik anemi, 8
hastaya relaps |[6semi, bir hastaya ise Fankoni aplastik anemi tanisiile HKN yapildi. Kok hiicre
kaynagi olarak 13 hastada kemik iligi, 17 hastada periferik yol (9 hasta otolog kok hiicre nakli)
kullanildi. Hastalarin 23’tGne tedaviye yanit vermeyen febril notropeni (%77), 3’lne
bakteriyemi (%10), 4’Une (%13) ise invaziv mantar enfeksiyonu tanilariyla grantlosit
sispansiyonu desteginde bulunuldu. Genis spektrumlu antibakteriyel ve antifungal tedaviye
ragmen atesi devam eden ve ortanca mutlak nétrofil sayisi 15 (0-380)/mm?3 olan hastalara
ortalama total graniilosit icerigi 3.5+1.9x 10'° ve kilogram basina icerigi ortanca 1.8 (0.3-8.8)x
10° olan 58 uygulama yapildi. Terapétik graniilosit transfiizyonu nakil sonrasi ortalama
6.5+3.1. glinlerde gergeklestirildi. Premedikasyon ile transfiizyon sonrasi 58 uygulamanin
5’nde febril reaksiyon gozlenirken diger uygulamalarda ciddi reaksiyon gézlenmedi. Yirmi sekiz
(%93) hastada klinik olarak yanit ( atesin dismesi, semptomlarin ve inflamatuvar testlerin
diizelmesi) alindi. Nakil sonrasi notrofil engraftmani ortalama 13%4,7 ve trombosit
engraftmani 24+10. glnlerde gercgeklesti. Hastalarin higbirinde graft yetmezligi veya
rejeksiyonu gorilmedi.

SONUC:

Kemoterapiye bagh gelisen nétropenide enfeksiyonun kontrol altina alinmasi ve mukozitin
dizelmesinde grantlosit transflizyonlarindan yararlaniimaktadir (2,3). Nakil hastalarinda
engraftmani etkilememekle birlikte aplazi periyodunda, enfeksiyonlar, enfeksiyon iligkili
morbidite ve mortalitenin azaltilmasi igin granilosit stispansiyonu kullanilabilir.

Literatiir:

1.Aktekin E, Bay A, Yilmaz M. Granulocyte Transfusion Therapy in Childhood. Indian J Hematol
Blood Transfus. 2017 Sep;33(3):417-420.

2.Nikolajeva O, Mijovic A, Hess D, Tatam E, Amrolia P, Chiesa R, Rao K, Silva J, Veys P. Single-
donor granulocyte transfusions for improving the outcome of high-risk pediatric patients with
known bacterial and fungal infections undergoing stem cell transplantation: a 10-year single-
center experience. Bone Marrow Transplant. 2015 Jun;50(6):846-9.

3. Berglund S, Watz E, Remberger M, Garming Legert K, Axdorph-Nygell U, Sundin M, Uhlin M,
Mattsson J. Granulocyte transfusions could benefit patients with severe oral mucositis after
allogeneic hematopoietic stem cell transplantation. Vox Sang. 2019 Oct;114(7):769-777.



14. ULUSAL AFEREZ KONGRESI

;
=
(=
<
-
==
—_—
(4
-
(=]
=
i
w
=<
-
-
=)
=
=
<
—
S~
—
v
=g
=
(2e]
flﬂ
o~
o~

Orak hiicreli anemili eriskin hastalarda eritrosit degisim islemi icin periferik arter

kullanimi: tek merkez deneyimi

[lknur Kozanoglu'?, Funda Pepedil Tanrikulu®, Nurhilal Biiyiikkurt’, Serdar Esen!, Can Boga® Hakan Ozdogu®
! Baskent Universitesi, Adana Uygulama ve Arastirma Merkezi, Apheresis Unitesi, Adana, Tiirkiye
?Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Ana Bilimdali, Ankara, Tiirkiye

3 Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dal1, Ankara, Tiirkiye

Amag: Orak hiicreli anemi (OHA), oraklagsmis eritrositlere bagli vazookliizif krizler ile
seyreden bir hastaliktir. Aferez yontemi kullanilarak hasta eritrositlerin saglikli donor
eritrositleri ile degistirilmesine eritrosit degisimi (ED) denir ve bu sayede oraklagmaya bagh
komplikasyonlarin 6nlenmesi miimkiindiir. Ancak, islemin yapilabilmesi i¢in siirekli kan
akimi saglayacak bir vaskiiler yol gereklidir ve periferik venler yeterli olmadiginda siklikla
santral katetere ihtiya¢ duyulur. Diger bir yol santral kateter yerine vaskiiler akimin gelisi igin
radyal arter, hastaya geri doniisii i¢in ise periferik venin kullanimidir. Merkezimizde ED igin
her 3 yol da kullanilmakta ve islem Oncesi bir is akis semas1 yardimi ile en uygun vaskiiler yol
secilmektedir. Calismamizda, OHA’li hastalarda ED islemi i¢in vaskiiler yol olarak radyal
arter kullanilmasinin etkinlik ve komplikasyonlar agisindan incelenerek periferik ven ve

santral kateter kullanimi ile kiyaslanmasi amac¢lanmistir.

Gerec¢ ve yontem: Aferez iinitemizde 2010-2018 yillar1 arasinda ED yapilmis olan erigkin
OHA'’li hastalar retrospektif olarak incelendi. Veriler islem sirasinda kullanilan vaskiiler yol
secimine gore; radyal arter, periferik ven ve santral kateter olmak iizere {i¢ grupta incelendi.
Radyal arter yolu ile islem yapilan hastalar ile diger gruplar islem sayis1 1:3 olacak sekilde
yasa ve cinsiyete gore eslestirildi. Tiim gruplar i¢in prosediir boyunca kaydedilmis olan teknik
veriler ve komplikasyonlar aferez {initesi tarafindan islenmis olan hasta dosyalarindan;
demografik veriler ve klinik bilgiler retrospektif olarak hastanemizde hasta takibi icin
kullanilmakta olan elektronik bilgi sisteminden alindi. Istatiksel analizler icin SPSS 17.0

paket programi ile ANOVA testi ve Post-Hoc test kullanildi.

Bulgular: Radyal arter yolu ile 19 hastada n=48 ED islemi yapilmis oldugu goriildii.
Randomizasyon sonrasi ¢alismaya periferik ven grubu i¢in 74 hastada yapilan n=152 islem ve
santral kateter grubu i¢in 76 hastada yapilan n=150 iglem dahil edildi. Gruplar iglem siiresi,
islem Oncesi ve sonrast hemoglobin S (HbS) ve hemotokrit (Htc) degerleri icin

karsilastirildiginda anlamli fark olmadigi goriildi (Tablo 1). Radyal arter yolu kullanilan
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hastalar komplikasyonlar agisindan incelendiginde ise, sadece 2 islem sirasinda arter giris

yerinde agri not edildigi ancak higbir hastada komplikasyon nedeni ile islemin

sonlandirilmadig: gorildi.

Tartisma ve sonuglar: ED isleminde vaskiiler yol olarak periferik ven kullanilacak ise uygun
2 vene ihtiyag¢ vardir, ancak her zaman islem i¢in uygun ven bulunamayabilir. Bu durumda
siklikla tercih edilen santral katater takilmasidir. Santral kateterizasyon uygulanmasi ciddi
komplikasyonlara neden olabilir. Kullandigimiz is akis semasi ile her bir hasta vaskiiler yol
secimi agisindan degerlendirilmektedir. Calismamizda, erigkin OHA’li hastalarda ED
isleminin radyal arter kullanilarak yapilmasinin diger yollar kadar etkin ve giivenli oldugu
gorliilmiistiir. Literatlir incelendiginde, konuyla ilgili arastirmalar ¢ocuk hastalarda kok hiicre
aferezi ile smirhdir. Erigkin OHA’li hastarin dahil edildigi herhangi bir ¢alismaya
rastlanmamis olup, bulgularimiz bu yoniiyle degerlendirildiginde ozgiindiir. Radyal arter
yolunun kliniklerde daha sik kullanilmasina ve daha biiyiik 6lgekli prospektif arastirmalara

oncli olacag1 diistiniilmektedir.

Anahtar kelimeler: Orak hiicreli anemi, Eritrosit degisimi, Radyal arter

Kaynaklar

1. Yeral M, Boga C, Oguzkurt L, Asma S, Kasar M, Kozanoglu I. Short-term central venous
catheter complications in patients with sickle cell disease who undergo apheresis. J
Thrombo Thrombolysis. 2014;37 (2):97-101

2. Bambi F, Fontanazza S, Messeri A, Lippi A, Tucci F, et al. Use of percutaneous radial
artery catheter for peripheral blood progenitor cell collection in pediatric patients.

Transfusion. 2003;43:254-258
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Tablo 1. Farkli vaskiiler yol tercihleri ile yapilan eritrosit degisimi islemlerinin ve

hastalarin karsilastirilmasi

Vaskiiler yol Radyal arter Periferik Santral kateter
venoz

Islem sayis1 (n) 48 152 150

Vaka sayisi 19 74 76

Cinsiyet (n, K/E) 12/36 40/112 72/78

Yas , ortalama (min-max) 26 (22-37) 27 (18-46) 27 (18-46)

HDBS giris, ortalama (%) = SS 64,7+ 8,9 61,0+ 15,5 64,9+ 134

HDBS ks, ortalama (%) £ SS 243+ 8,6 22,0+09,1 21,24+9,0

Htc girig, ortalama (%) + SS 283+3,5 26,6 4.4 25,6 +4,1

Htc ¢, ortalama (%) = SS 29,8 +2,6 28,3+33 272429

Islem siiresi, ortalama (min-max)(dk)

101 (70-132)

101 (55-148)

104 (44-151)

HbS: Hemoglobulin S; Htc: Hematokrit; SS: Standart sapma; min: minimum; max:maksimum
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Trombotik Mikroanjiopatilerde Mortalite Belirteclerinin Retrospektif

incelenmesi
Stikriyve Miray Kilinger Bozguil },Firat Caglar Celik , Mahmut Tébi % Glines Ak¥*Omer Emgin® Devrim Bozkurt!

1Ege Universitesi Tip Fakdltesi i¢ Hastaliklari Anabilim Dali
2 Ege Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali
’ Ege Universitesi Tip Fakdiltesi Klinik Biyokimya Anabilim Dali

ANAHTAR KELIMELER: Trombotik mikroanjiopati, terapétik plazma degisimi, trombotik
mikroanjiopatilerde mortalite

GIRIS

Trombotik mikroanjiopatiler (TMA), nadir goriilen ancak hayati tehdit eden, mikrodolasimda olusan
trombdsler nedeniyle gelisen hemolitik anemi, trombositopeni ve organ iskemi bulgulariyla seyreden,
komplike bir hastalik grubunu olusturur . TMA, primer ve sekonder olmak lzere iki gruba ayrilir.
Primer grupta; TTP, HUS, metabolizma iligkili, koagilasyon iliskili ve ilag iliskili TMA’lar yer alirken;
sekonder grupta ise gebelik, otoimiin hastaliklar, malignite, kemik iligi transplantasyonu yer
almaktadir . Bu ¢calismada i¢ hastaliklari yogun bakim {initesine TMA tanisi ile yatan hastalarin
retrospektif olarak incelenerek mortalite belirteclerinin saptanmasini i amacladik.

Gereg ve Yontem: Bu ¢alisma; Ocak 2010- Aralik 2018 tarihleri arasinda Ege Universitesi Tip Fakdiltesi
Hastanesi i¢ Hastaliklari Anabilim Dali yogun bakim birimine TMA tanisi ile yatirilan hastalarin (n=35)
dosyalari retrospektif incelenerek yapildi. Calismaya; 18 yas ve Ustli, TMA tanili hastalar alindi. TMA
tanisi koymak igin gerekli 6n kosul olarak tam kan sayiminda trombositopeni ,anemi ve periferik
yaymada fragmante eritrositlerin gorilmesi esas alindi. Tedavi baslangicinda tiim hastalarin ADAMTS
13 aktivitelerinin saptanmasi igin 6rnek gdénderildi ve TTP tanisi test sonucuna gore belirlendi.
Hastalarin basvuru aninda ve sonlanim (6lim veya taburculuk) anindaki laboratuvar degerleri
kaydedildi. Demografik 6zellikleri kaydedildi. TMA etyolojisi, tani anindaki, eslik eden santral sinir
sistemi, renal ya da kardiyak semptom varligi, hemodiyaliz ihtiyaci ve yatis slireleri kaydedildi. Akut
bobrek hasarlanmasi NKF-KDOQI, Ulusal Bébrek Birligi tani kriterlerine gore belirlendi.

BULGULAR

TMA etyolojik siniflandirmasinda klinigimizde en sik trombotik trombositopenik purpura (TTP) ve
sekonder sebepler saptanirken en az oranda da atipik hemolitik iremik sendrom (a HUS) e rastlandi.
Tim hasta grubunda mortalitemiz %20 iken TTP grubunda %7,1, sekonder grupta %42,6 ve aHUS
grubunda %0 olarak saptandi. Sag kalan grup ile 6len grup arasinda, baslangi¢ ve sonlanim esnasinda

bakilan laboratuvar degerlerinin degisimi (A), incelendiginde; serum kreatinin, hemoglobin,

trombosit, LDH ve NTproBNP degerlerinde, istatiksel anlamli farklilk saptandi.
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Hasta (n)

%

TTP

aHUS

Sekonder TMA

Toplam

14

14

35

40,0

20,0

40,0

100,0

Tabo 1:Trombotik Mikroanjiopati etyolojik dagilim

TTP aHUS Sekonder TMA | Toplam
0 13(%46,4) 7(%25,0) 8(%28,6) 28(%100)
Mortalite
1 1(%14,2) 0 6(%85,8) 7(%100)
Tablo 2: Mortalite-TMA etyoloji dagilimi
aHUS Sekonder TMA TOPLAM
(n=14) (n=7) (n=14)
CNS %33(4) %8,3(1) %58,7(7) %100(12)
AKI %27,8 (5) %38,9 (7) %33.3 (6) %100(18)
HF %40(2) %60(3) %100(5)

Tablo 3: Organ tutulumu-TMA dagilimi
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Sag kalan grup

Mortal grup

AKreatinin
AHg

APLT
ALenfosit
APMNL
ANLR
ARDW
AMonosit
AMLR
ANRBC
ALDH
Al.Bilirubin
APCT
ACRP
AAlbiimin
ANt-proBNP
AFerritin

AFibrinojen

Mean+Std Deviation

-1,01+2,63
0,5242,56

159,107+131,959

0,413+1,185
-1,065+7,124
-2,69+6,76
-1,56%5,53
-0,0270,74
10,075+0,348
-0,0630,504
-1018,5+1019,3
-1,389+0,689
-3,0145,78
-2,79+4.82
2,21£11,35
-2098,3+3388,9
-1933,5+4987.8
32,21+£179,93

Mean+Std Deviation

0,20+1,95
-2,36+2,74
-1.00+43,5
0,056+1,105
-5,073+£20,383
16,76+39,82
2,93+6,91
-0,245+0,606
-0,36+0,91
1,640+2,832
3659,5£9900
2,716,64
-0,9144,32
-5,04+4.48
0,2620,59
38735461594
-1028+411
-59,50+12,02

0,038
0,017
0,001
0,288
0,752
0,124
0,498
0,231
0,651
0,273
0,034
0,095
0,427
0,114
0,483
0,009
0,206
0,231

Tablo 4: Tedavi dncesi-sonrasi laboratuvar sonuglar kargilastirmasi
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A Kreatin | APLT |AMLR | ANLR | ANT ProBNP | A Ferritin | A LDH
AKreatin | RR | 1,000 0,187 | 0,308 0,084 | 0,350 -0,356 0,158
P 0,290 | 0,076 0,637 |0,184 0,147 0,374
APLT RR | -0,187 1,000 |-0,167 |-0,245 |-0,397 -0,026 -4617
p |0,290 0,344 0,163 [0,128 0,919 0,006
AMLR |RR |0,308 0,167 | 1,000 0,278 | -0,085 -0,325 -0,060
p 10,076 0,344 0,112 |0,753 0,188 0,736
ANLR |RR |0,084 -0,245 |0,278 1,000 |.571 0,094 0,219
p |0,637 0,163 |0,112 0,021 0,711 0,213
ANT- RR | 0,350 -0,397 |-0,085 |.571" 1,000 -0,127 526"
Probnp
p |0,184 0,128 |0,753 0,021 0,709 0,036
AFerritin | RR | -0,356 0,026 |-0,325 |0,094 |-0,127 1,000 0,079
p 0,147 0,919 |0,188 0,711 | 0,709 0,754
ALDH |RR |0,158 ~461%* | -0,060 |0,219 |.526* 0,079 1,000
p |0,374 0,006 | 0,736 0,213 |0,036 0,754

Tablo 5: Laboratuvar degerlerinin zamansal degisiminin korelasyon analizi (Spearman
Correlation)
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AKreatin APLT AMLR ANLR ANT_ProBNP AFerritin ALDH

AKreatinin R 1,000 0,028 0,269 -0,034 0,382 -0,583 -0,129
p 0913 0,280 0,893 0,276 0,099 0,610
APLT R 0,028 1,000 -0,265 -0,278 -0,418 0,083 -626**
p 00913 0,287 0,265 0,229 0,831 0,005
AMLR R 0,269 -0,265 1,000 0,209 0,055 -0,450 0,143
p 0,280 0,287 0,404 0,881 0,224 0,570
ANLR R -0,034 -0,278 0,209 1,000 0,370 0,067 0,247
p 0,893 0,265 0,404 0,293 0,865 0,324
ANT-ProBNP R 0,382 -0,418 0,055 0,370 1,000 -0,429 0,418
p 0276 0,229 0,881 0,293 0,337 0,229
AFerritin R -0,583 0,083 -0,450 0,067 -0,429 1,000 -0,117
p 0,099 0,831 0,224 0,865 0,337 0,765
ALDH R -0,129 -626 0,143 0,247 0,418 -0,117 1,000
p 0,610 0,005 0,570 0,324 0,229 0,765

Tablo 6: Bobrek yetmezligi olan grupta (n=18) laboratuvar degerlerinin zamansal degisiminin
korelasyon analizi (Spearman Correlation)

TARTISMA VE SONUC

TMA; klinik pratikte, cogunlukla yakalanamayan durumlarin basinda gelir. Erken ve etkin, terapotik
plazma degisimi (TPD) ve/veya anti-kompleman tedavi, direkt hasta sag kalimi ile iliskilidir. TTP ve
aHUS grubundaki mortalitemizin distikliigiiniin nedeninin, TPD tedavisinin, hizli ve etkin baslanmasi
oldugunu disiiniiyoruz. Olen ve sag kalan gruplar arasinda bakilan A kreatinin, hemoglobin,
trombosit, laktat dehidrogenaz (LDH) ve N-terminal probrain natriliretik peptit (NTproBNP)
degerlerinde istatiksel olarak anlamli saptadik ve bu parametrelerin TMA tedavi takibi sirasinda
prognoz belirleyicisi olarak takip edilmesinin dogru olacagini diisiiniiyoruz. Sonug olarak, hasta sayisi
azhgi ve klinik izlemde tani konulamadan 6len hastalarin bircogunun, dogru tani alamamis
olmasindan dolayi, hastaligin gergek prevelansindan ¢ok uzakta oldugumuzu dislinliyoruz. Giderek
artan tanili hasta ve izleminin, gelecekte ¢ok daha fazla parametreyi daha iyi ve etkin
gosterebilecegini disinmekteyiz.

Kaynaklar :
1-George JN, Nester CM. Syndromes of thrombotic microangiopathy. N Engl ) Med 2014;371:654

2-Tsai HM. Untying the knot of thrombotic thrombocytopenic purpura and atypical hemolytic uremic
syndrome. Am J Med 2013;126:200-9.

3-Arnold DM, Patriquin CJ, Nazy |. Thrombotic microangiopathies: a general approach to diagnosis
and management. CMAJ 2017;189:153-9.

4-A multicenter experience of thrombotic microangiopathies in Turkey: The Turkish Hematology
Research and Education Group (ThREG)-TMAO1 study. Transfus Apher Sci. 2018 ve 20., 57(1):27-30.
doi: 10.1016/j.transci.2018.02.012. Epub 2018 Feb
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OTOLOG HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLIXAPILAN MULTiPLE MYELOMA
HASTALARINDA iNFUZE EDILEN CD34+ HUCRE SAYISININ ENGRAFTMAN ZAMANI VE
SAGKALIM UZERINE ETKiSi

Elifcan Aladag', Haluk Demiroglu?l, Fatma Tekin?, Yahya Biiyiikasik?, Hakan Goker!
1Hacettepe Universitesi i¢c Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali

Amag: Multiple Myeloma (MM)’da uygun hastalarda yliksek doz melfalan ve otolog
hematopoetik kok hiicre nakli standart bir tedavi stratejisidir. Genellikle yeterli engrafman
saglanmasi icin verilmesi 6nerilen CD34+ kok hiicre miktari 2x108/kg ve Gizeridir. CD34+
hicreler genellikle periferik kandan I6koferez islemi ile toplanmaktadir. Mobilize edilebilen
CD34+ kok hiicre miktari hastaligin durumu, hastanin yasi, daha 6nce aldig1 kemoterapilerin
siiresi gibi faktorlere gore degisebilmektedir. Bu calismanin amaci Hacettepe Universitesi Tip
Fakiltesi Hematoloji Bilim Dali’'nda otolog kok hiicre nakli yapilan hastalarin verilen CD34+
kok hicre miktarlari ile hastalarin sagkalimlari arasindaki iliskinin degerlendirilmesidir.

Gereg ve Yontem: Bu calismaya Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim
Dali’'nda otolog kok hiicre nakli yapilan 271 MM hastasi alinmistir. Hastalar retrospektif
olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Tim hastalarin median yaslari 55 (33-76) yil idi. Hastalarin 101 (%37.3)’i kadin ve
170 (%62.7)’si erkekti. infiize edilen median CD34+ hiicre diizeyi 5,9x 106 /kg (1,47-59 x 10°)
idi. Hastalarin median izlem siiresi 45 (4-212) aydi. Hastalarin %6,6 si tam remisyon, %15,5’i
¢ok iyi kismi yanit, %60,5’, kismi yanit, %14,4’( aktif hastalikla otolog kok hiicre nakline
alindi. %3 hastanin nakil dncesi hastalik degerlendirmesine ulasilamadi. Tim hastalarin
median toplam sagkalim siresi 138,6ay olarak izlendi. Median notrofil engrafman zamani 10
(8-24) ve median trombosit engrafman zamani 11 (7-40) glindl. Hastalarin %37 sine

5x10 ® nin altinda ve %61,6’sina 5x10 ® nin Gizerinde CD34+hiicre inflizyonu yapildi. CD34+
hiicre diizeyi ile notrofil ve trombosit engrafman sireleri arasinda negatif anlamli korelasyon
oldugu izlendi (r: -0,27, p:<0.001; r:-0.24, p:<0.001). Transplante edilen CD34+ hiicre dizeyi
<5x 10° olan hastalarda 5 yillik ve 10 yillik sagkalim %69 ve %41 olarak izlenirken, >5x
10°olan hastalarda sirasiyla %81 ve %71 olarak izlendi. CD34+ hiicre diizeyine gére degisen
sagkalm farki istatistiksel olarak belirgin derecede anlamli bulundu (p: 0.005)(Figir 1).

Tartisma ve Sonug: Multiple myeloma hastalarinda, performans durumu yiksek doz
kemoterapi icin uygun olan hastalarda, otolog hematopoetik kdk hiicre nakli uzun yillardir
basarili bir seklide uygulanmaktadir. Klinigimizde takip edilen hasta verilerine bakildiginda
inflize edilen CD34+ hematoloetik kék hiicre diizeyinin 5x 10 6/kg’in (izerinde olmasinin
notrofil ve trombosit engrafman siiresinin kisalttigl ve sagkalim siiresini anlamli bir sekilde
uzattigr gosterilmistir.

Sagkalim

CD34+ hucre
diizeyi
<5
S35

Kiimilatif Sagkalim

0 20 40 60 B0 100 120 140 60 180 200 220 240 260

siire(ay)
Figur 1: Transplante edilen CD34+ hiicre diizeyine gore sagkalim farkinin Kaplan-Meier
grafigi ile ifadesi
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AKDENIiZ UNIVERSITESIi HASTANESI EKSTRAKORPOREAL FOTOFEREZ TEDAVISI

2018 YILI DENEYiMi

Hatice Kus?,Glines Yigit?, Sibel Kirtlar!, Zeliha Aksoy?!, Emine Atmaca Gugul',Melek Kara, O.
Alphan Kipesiz3, Ozan Salim?

1 Akdeniz Universitesi Hastanesi, Terapotik Aferez Merkezi
2 Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dall
3 Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji-Onkoloji Bilim Dali

Giris

Ekstrakorporeal Fotoferez Tedavisi(ECP), Psoraleniile etkilesime girmis periferik kan
monontkleer hiicrelerin Ultraviyole-A (UVA) ile 1sinlanmasi ile yapilan I6koferez temelli bir
terapidir. Kutandz T hicreli lenfoma, Graft Versus Host Hastaliginin (GVHD) tedavi ve
profilaksisi, allojeneik kalp nakli rejeksiyonu, solid organ transplantasyonu rejeksiyonunu
onleme ve birgok otoimmiin hastaligin tedavisinde kullanilmaktadir.

GVHD allojenik kok hiicre nakli sonrasi sik gelisen verici kokenli T-lenfositlerin aracilik ettigi,
alicida siddetli immunolojik reaksiyon sonucu organ fonksiyon bozuklugu ile seyreden
kompleks bir klinik sendrom olup 6nemli bir mortalite nedenidir. Cilt, karaciger ve
gastrointestinal sistem hticrelerinde hasar Kolusumu ile karakterizedir. ECP, hemX akut helX
de kronik GVHD tedavisinde steroidle beraber birinci basamak tedavide yer almaya
baslamistir. Akdeniz Universitesi Hastanesi Cocuk ve Eriskin Kok Hiicre Nakil Unitelerinde
allojenik kok hiicre nakli sonrasi akut ve kronik GVHD nedeni ile 2018 yilinda ECP yapilan
hastalar retrospektif Hlarak incelendi. Ayrica sezary sendromu ile takip edilen bir hasta
calismaya dahil edildi. Calismamizda, allojenik kemik iligi nakli yapilan ve akut -kronik GVHD
gelisen hastalarda ECP’nin GVHD kontroliine etkisini incelemek amaglandi.

Materyal-Metod:

1 Ocak 2018 ve 31 Aralik 2018 tarihleri arasinda Akdeniz Universitesi Hastanesi Terapotik
Aferez Merkezi'nde uygulanan toplam 416 ECP islemi retrospektif olarak incelendi. ECP
tedavisi icin 36 islemde TherakosCellex (USA), 380 islemde I6kosit toplama
SpectraOptia(TerumoBCT, Lakewood, CO, USA) kullanilarak i1sinlama igin 342 islemde PIT
KIT(Germany) ve 38 islemde Macopharma (France) cihazi kullanildi. Antikoagilan olarak ise,
tim islemlerde ACD-A (Anticoagulant Citrate Dextrose Solution A) kullaniimistir. istatistiksel
analizler ortalama, ortanca (maksimim-minimum), kategorik degiskenler icin sayi ve yilizde
kullanilarak yapildi.
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Bulgular:

Merkezimizde belirtilen tarihler arasinda 20 hastaya toplam 416 ECP islemi yapilmistir. Bu
olgularin 16’s1(%80) erkek,4’l (%20) kadin hasta olup yas ortalamasi 11,4 (min:2-max:69) idi.
Hastalarin ortalama agirliklari 40,55(min:10,5-max:75kg) idi. islem yapilan 18 hasta pediatri
hematoloji (%90) 1 hasta eriskin hematoloji (%5), 1 hastada dermatoloji (%5) bolimi
tarafindan takip edilmekte idi. Hastalar 17 akut GVHD, 2 kronik GVHD, 1 sezary sendromu
(%5)ile takip edilmekte idi.

Merkezimizde standart ECP protokollerinin disinda hasta ve tedaviye verdigi yanita gore
islem sayi ve sikhgl degiskenlik gostermektedir. GVHD nedeni ile 15 Hasta ECP tedavisi ile
tam veya kismi olarak yanit, 4 hasta yanit alinamamistir. Calismaya alinan 6 hasta hastalik
progresyonu nedeni ile exitus olmustur. Hasta tanilari Tablo 1’de, GVHD hastaligi tutulum
bolgeleri ve hasta sayilari Tablo 2’de, Hastalarin giris, ¢ikis ve tGriin hemogram verileri Tablo
3’ de, islem ile ilgili veriler Tablo 4’de verilmistir.

Tablo-1

Tani Hasta sayisi

Aplastik Anemi 4

Talasemi 4

ALL 4

AML 2

KML 1

MDS 1

Kombine immiin Yetmezlik 1

Orak Hicreli Anemi 2

Sezary sendromu 1

Tablo-2

Tam/kismi | Yanitsiz
GVHD/Bolge Hasta Sayisi % yanit

CiLT 4 21 4

GIS 3 15,7 2 1
CiLT+GIS 6 31,57 6

AKCIGER 1 5,2 1
AKCIGER+CILT 1 5,2 1
CiLT+GiS+KARACIGER 1 5,2 1
CILT+GiS+G0z 1 5,2 1

EKLEM 2 10,5 2
Tablo-3

Giris hemogram Uriin hemogram Cikis hemogram

Hgb 10,4 (6,7-15,1) 0,7 (0-5,9) 9,8 (6,5-15)
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Hct 32 (19,5-47,1) 4,6 (1,9-20,8) 29,6 (18,5-45,3)
Whc 4,32 (0,31-33,5) 41,6 (5,35-181,7) 3,62 (0,29-35.74)
Plt 135 (34-725) 741 (74-5506) 94  (19-583)

Lenfosit%

20,2 (2,5-74,9)

48,5 (0-82,6)

18,95 (0 -75,6)

Monosit% 7,7 (0,6-22,9)

17,7 (0,6-68,6)

7,6  (0,4-28,9)

Veriler ortanca (minimum-maksimum) olarak alinmistir.

Tablo-4

islem ile ilgili veriler

Toplanan Uriin Miktari 60 (20-176)
Isinlama HCT. Orani 3 (1-6)
Kullanilan izotonik miktari 80 (20-230)

8-mop miktari

1,7 (0,9-4,42)

Toplam tedavi miktari

140 (60-290)

Isinlama joule

12,9 (2-79,21)

islenen Total kan hacmi

2899 (73-7678)

inlet

35 (10-55)

islem siiresi

115 (5-235)

Veriler ortanca (minimum- maksimum) olarak alinmistir.

ECP islemlerinin etkin bir sekilde yapilabilmesi i¢cin 19 hasta da santral vendz kateter tercih
edilmistir(%95). Bir eriskin hastada tedavi protokoliniin 15 giinde bir ve damar yolunun
uygun olmasi nedeni ile periferik vendz kateter kullanilmistir(%5). Yapilan 13 islemde

damaryolu problemi yasanmis olup, baska bir komplikasyon gézlenmemistir.

Sonug: Merkezimizde ECP islemleri 6zellikle allojenik kemik iligi transplantasyonuna bagh
gelisen GVHD basta olmak (zere cesitli
Calismamiza dahil ettigimiz hastalarimiza 6 ay ile bir yil arasinda,1’ine 2 yil, islem yaparak
basarili sonuclar elde ettik ve hala islemlerine devam ettigimiz hastalarimiz bulunmaktadir.

Fotoferez tedavisi deneyimli Kmerkezlerde uygulandigi zaman yan etkisi cok az Kolup

hastanin hayat kalitesini belirgin olarak diizeltmektedir.

hastaliklarin tedavisinde kullanilmaktadir.
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TERAPOTIK PLAZMA DEGIiSiMi: 7 YILLIK TEK MERKEZ DENEYiMi

Seval Akpinar
Namik Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 AD, Hematoloji BD

GIRIS: Son yillarda tiim diinyada terapétik plazma degisimi (TPE) uygulamalar ve
endikasyonlar1 artis gostermektedir. Buna paralel olarak iilkemizde de TPE
uygulamalarinda 6zellikle son 10 yilda biiylik bir ivme oldugu dikkati ¢ekmektedir.
Bu c¢alismamizda merkezimizde TPE uygulamalarinin yillar i¢indeki degisimini
Ozetlemeyi amacladik.

MATERYAL-METOD: Namik Kemal Universitesi Terapotik Aferez Merkezi’nde
(TAM) Ocak 2012-Ekim 2019 déneminde TPE tedavisi uygulanan hastalar geriye
doniik olarak degerlendirildi. Sonuglar tanimlayici istatistiksel yontemler kullanilarak
Ozetlendi. Tedavi endikasyonlar1 i¢in kategorilerin tanimlanmasinda ASFA-2019

rehberi kullanildi.

BULGULAR: Calisma donemi boyunca medyan yas1 56 (18-83) olan toplam 63 (26
erkek; 37 kadin) hastaya toplam 438 seans TPE uygulandi. Hasta bagina medyan 3 (1-
25) seans TPE isemi yapildi. En sik hematolojik (n:31; %49) ve ndrolojik (n:25; %40)
endikasyonlarda TPE uygulandig1 goriildii. Ote yandan 5 (%8) hastaya endokrinolojik
ve 2 (%3) hastaya ise romatolojik hastaliklar nedeniyle islem yapildi. TPE
islemlerinde replasman sivist olarak taze donmus plazma (n:33; %52) ve %5 albumin
(n:30;  %48) kullanildi. ASFA-2019 rehberine gore hastalik kategorileri
degerlendirildiginde 55 (%87) olguya kategori-I, 6 olguya (%9.5) kategori-II ve 2
olguya (%3.5) kategori-IIl endikasyonlarla TPE uygulandigi gorildi. 2012-2016
yillarina kapsayan 5 yilda toplam 23 hastaya TPE wuygulanirken, 2017-2019
doneminde ise TPE uygulanan hasta sayisinin 40’a ytikseldigi goriildii.

SONUC: Merkezimizde TPE uygulamalarinin yillar icinde genel egilimlere uygun
olarak artis gosterdigi, hematoloji dist endikasyonlarda da uygulamalarin
yayginlagtigi goriilmektedir. Hemen tiim olgularda (%96.5) TPE endikasyonlarinin
ASFA-29019 rehberine gore kategori-I veya II diizeyinde olmasi kanita dayali
uygulama yapildiginin nesnel gostergesidir.
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TERAPOTIK PLAZMA DEGiSiMi: 5 YILLIK TEK MERKEZ DENEYiMi

Zeliha Aksoy?,Guines Yigit!, Sibel Kirtlar?, Hatice Kus?, Emine Atmaca Gugul*, Melek Kara?,

Unal Atas?, Orhan Kemal Yiicel?, Ozan Salim?, O. Alphan Kiipesiz?,

1 Akdeniz Universitesi Hastanesi, Terapotik Aferez Merkezi
2 Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali
3 Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji-Onkoloji Bilim Dali

Giris

Terapotik plazma degisimi (TPD) basta hematolojik, nefrolojik ve norolojik hastaliklar olmak

Uzere, pek cok hastalikta ilk secenek ya da destekleyici tedavi olarak kullanilmaktadir.
TPD’nin amaci, otoantikorlari, patojenik molekdlleri, immiin kompleksleri, toksinleri, yiksek

konsantrasyonlu lipoproteinleri ve patolojik proteinleri plazmadan uzaklastirmaktr.

TPD'nin yillar icerisindeki sayi, komplikasyon oranlari ve endikasyonlari ile ASFA “American

Society for Apheresis” (ASFA) 2016 endikasyon kriterlerine goére merkezimizin TPD

aktivitesini sunmayi amagladik.

Gereg¢ ve Yontem

Ocak 2014 — Aralik 2018 tarihleri arasinda merkezimizde ASFA kilavuzu rehber alinarak
uygulanan 747 hasta, 5960 islem retrospektif olarak incelendi. Ocak 2014-Ekim 2015 tarihleri
arasinda Haemonetics (USA) ve Fresenius Com. Tec (Germany) cihazlari, Ekim 2015-Aralik 2018
tarihleri arasinda ise Cobe Optia (Terumo BCT, USA) cihazi kullanildi.

Bulgular

Yillara gore islem sayilari Tablo 1’de gosterilmistir.

Tablo 1: Yillara gére TPD islem ve hasta sayisi dagilimi

YIL 2014 2015 2016 | 2017 2018 TOPLAM
HASTA 147 116 146 146 192 747
SAYISI

ISLEM SAYISI | 1060 1002 1239 | 1298 1361 5960

Galismamiza aldigimiz hastalarin 427’si (% 57.1) erkek, 320'si (% 42.9) kadin, yas (min:6ay-

max:86yas) kilo (min:6kg-max:150 kg) idi. islemlerin  %87’si eriskin, %130 pediatrik

hastalardan olusmakta idi. Toplam 105 (% 14) hastaya yogun bakim Unitesinde yatak basi

islem yapildi.

islemlerde vaskiiler girisim yeri olarak %80,1 ninde santral vendz kateteri,

%13,3 AV fistll ve %6,6 periferik venler kullaniimistir. Antikoagiilan olarak ise, ACD-A(Asit
Citrat- Dekstroz), replasman sivisi olarak biylik oranda %92,8 taze donmus plazma
(TDP)kullaniimistir.

Merkezimiz ASFA TPD endikasyon Kategorilerine gére hastalar 7 gruba ayrildi: Bu gruplardaki

hasta tanilari,

hasta ve islem sayilari ile ylzdelik dagilimlari tablo 2 de gosterilmistir.
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Tablo 2: ASFA Tani Kriterlerine Gore Plazmaferez Endikasyonlari

Toplam Topla Endik Hastah
Hastalik ASFA Tani Kriterlerine Gore Plazmaferez Hasta Hasta m islem Kate c') Kanit k
grubu Endikasyonlar sayisi % islem % rig diizeyi grubu
sayisi %
" Bobrek nakli, ABO uyumlu
Nefrolojik R .
Antikor aracili reddetme veya Desentizas 403 53.94 2872 48.18 | 1B 54.2
hastaliklar N
yonu, canli donor
Anti-glomeriler bazal membran hastaligi 2 0.26 16 0.26 B- 1C
(Goodpasture sendromu)
Hematolojik , .
TMA’lar (TTP-HUS) 56 7,4 1052 17,65 -1l 1A-2C
HAstaliklar
Hiperviskoziteye sahip monoklonal
gamopatiler (Multipl Myelom) 42 5.62 303 5.08 IB-IC
rituximab igin profilaksi, Semptomlarin
tedavisi
Otoimmuin Hemolitik Anemi
Soguk Aglitinin Hastalig 10 1.33 203 3.40 I 2C 18,9
Kriyoglobulinemi
Hematopoetik hicre nakli, major ABO
uyumsuzlugu (alici anti-A veya anti-B
antikorlarina sahiptir) 21 2.81 54 0.90 1I-11 1B-2B
ABO-uyumsuz kok hiicre transplantasyonu
HLA Desentizasyonu (plazma AB, RBC 0)
Hemofag05|hk lenfositoz (HLH); makrofaj ) 0.26 7 011 i 2C
aktivasyon sendromu
Sepsis + DIC 10 1.33 37 0.62 1l 2B
" Karaciger nakli, antikor aracili reddetme
H lojik ! 1l 2
epatolojik | AB0 ve HLA'Y! igerir) 55 7.36 484 8.12 ¢ 11,6
hastaliklar . | 1C
Desentizasyon
Wilson hastaligy, fulminan 32 4.28 204 3.42 | Ic
Hiperbiluribinemi
Romatolojik Silistemlk Iupus eritematozus Nefrit Siddetli 20 267 69 1.15 T 1B-2C 361
hastaliklar (6r. Serebrit, yaygin alveoler kanama)
Vaskiilitler inflamatuvar Myopatiler
idiyopatik poliartiter nodoza (PAN) 7 0.93 >l 0.85 v B
Nérolojik . .
hastaliklar Myastenia gravis 19 2.54 104 1.74 | 1B
Multjlpl .Skleroz akut SSS inflamatuar 2 267 36 1.44 I 18
demiyelizan hastalik
Guillain-Barre Sendromu 13 1.74 60 1 | 1A
ANC.A |!? |.I|§k|I| hizli prqgre5|f g?pmerulor\efrlt 5 0.66 37 062 | 1A-1C 9,9
(polianjiitis [Wegener] ile graniilomatozis)
Demiyelinizan noropatiler / kronik edinsel
demiyelinizan polinéropatiler ( IgA-G-M) 3 0.40 = 0.25 l 1B
Rasmusen ensefaliti 2 0.26 14 0.23 I 2C
Anh—NMPA (Anti-metil-D-aspartat) reseptor 1 013 7 011 | 1c
ensafaliti
DEViC sendromu (Néromiyelitis Optika) 3 0.40 14 0.23 Il 1B
Dermatomyozit/ polimyozit 8 1.07 46 0.77 [I-Iv 1B-2B
Endokrinve | 5 el Hiperkolesterolemi 4 053 48 0.80 I 1c 0.1
metabolik
Tiroid firtinasi 4 0.53 21 0.35 1] 2C
intoksikasyon | ilag asiri dozu ve intoksikasyonlar 5 0.66 8 0.13 1] 2C 0.06
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TPD islemine bagli akut komplikasyonlar ve yiizdelik oranlari Tablo 3’te verilmistir.

Tablo 3: TPD iliskili Akut Komplikasyonlari

Komplikasyon Seans sayisl Toplam islem %
(5960)
Allerjik Reaksiyon 230 %3.8
Sitrat Toksisitesi 14 %0.2
Damar Yolu Problemi 39 %0,6
Vazovagal Komplikasyonlar 15 %0.2
Cihaz Problemi 1 %0.01
Toplam Komplikasyon Seans Sayisi 299 %5
SONUC

Calhsmamiz 747 hasta Uzerinde gergeklestirilmis ve toplamda 5960 TPD prosediri incelenmistir.
islem ve hasta sayilari Tablo 1’de gériildiigi gibi yillar icerisinde artis gdstermistir. TPD'nin %89.15'i
(666 hasta) ASFA kategori | / Il endikasyon kriterlerine uygun islemlerdi.

TPD merkezimizde halen en sik uygulanan terapotik aferez islemi olmakla beraber TPD pek ¢ok
hastaligin tedavisinde etkili ve glivenilir bir yontemdir.
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MOBILIZASYON SURECINDEKi HASTALARIN KOK HUCRE TOPLAMA iSLEMINE ALINMADAN

BiR GUN ONCE AGRI DEGERLENDiRMESi

Diirdane Dogan Dilmag?, Sibel Yalgin?, Fisun Gediz Kobak?, Evin Timur?, Yasemin Demir?,
Emine Avci?, Selin Asan?, ilknur Kirgicek?

1-S.B.U izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi, Terapotik Aferez Birimi
2-S.B.U izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kemik iligi Nakil Unitesi
GiRiS:

Mobilizasyon periferik kandaki kok hicre igerigini artirmak igin hastaya biyime
faktorleri verilerek CD34+ hiicrelerin kemik iliginden kana ge¢mesini saglayan yontemdir. Bu
amagla kullanilan ilaglara mobilizasyon rejimi denir. Bu ¢alismada mobilizasyon rejimi olarak;
GCSF, KT+GCSF ve PLERIXAFOR kullanilmistir.GCSF  kullanimina bagh hastalarda
miyalji,ates, kirginlk,eklem,kemik ve bas agrilari gérilebilmektedir.

YONTEM:

Gahsmada Ocak 2018-Eylul 2019 tarihleri arasinda mobilizasyonu yapilan 44 hastanin
aferez islemine alinmadan bir glin 6nce agri puanlarinin yapilan islem sayisina etkisi
degerlendirilmistir. Calismaya alinan hastalarin ginliik agri degerlendirmeleri s6zliu/vizuel
agri Olcegi Uzerinden; agr yok( Opuan), hafif agri(1-2puan), orta siddette agri(3-4puan),
siddetli agri(5-6puan), cok siddetli agri(7-8puan) ve dayanilmaz agri(9-10puan) seklinde
degerlendirilmistir.

BULGULAR:

Mevcut calismaya 44(28E, 16K) hasta alindi. 35(%80) hasta Multple Myelom, 8(%18)
hasta Non-Hodgkin Lenfoma ve 1(%2) hasta Hodgkin Lenfoma olarak tespit edilmistir.
Hastalarin yas ortalamasi 55,6(36-71) bulunmus, mobilizasyon rejimi olarak GCSF(n:2),
Kemoterapi+GCSF(n:38), GCSF+plerixafor(n:4) kullanilmistir. Calismaya alinan hastalarda ¢ok
siddetli ve dayanilmaz agn tarifleyen olmamistir. Hastalarin GCSF kullanimina bagh tarif
ettikleri agrinin yeri; kalca, bel, sirt,boyun,g6gs,eklem ve bas agrisi olarak belirtilmistir.

Kok hicre toplama islemine alinan 44 hastanin 3’Gnde(%6,8) siddetli agri(5-6p),
13’lUnde (%29,6) orta siddette agri(3-4p), 11'inde(%25) hafif agri(1-2p) ve 17’sinde(%38,6)
agri yok (Op) olarak saptanmistir. Hastalara en az 1 en fazla 4 islem yapilmistir. Agri olmayan
17 hastanin 3't(%17,6) 1 islemde, 10'u(%58,9) 2 islemde, 3'i(%17,6) 3 islemde ve 1'i(%5,9) 4
islemde, hafif agrisi(1-2p) olan 11 hastanin 4’'i(%36,3) 1 islemde, 5’i(%45,5) 2 islemde, 1'i
(%9,1) 3 islemde ve 1'i(%9,1) 4 islemde, orta siddette agrisi(3-4p) olan 13 hastanin 6’si
(%46,15) 1 islemde, 6 ‘si(%46,15) 2 islemde ve 1'i(%7,7) 3 islemde tamamlanmistir. Orta
siddette agrisi olan hastalarda 4. islem yapilmamistir. Siddetli agrisi(5-6p) olan 3 hastanin
tamaminda (%100) tek islemde yeterli kok hiicre toplanmistir.44 hastanin 21'i(%47,7) 2
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islemde, 16’s1(%36,6) 1 islemde, 5'i(%11,2) 3 islemde ve 2’si(%4,5) 4 islem yapilarak yeterli
kok hicre toplanmigtir. Bulgular, tablol, tablo2 ve grafik1l’de gosterilmistir.

Tablo 1: Hastalarin tani ve mobilizasyon rejimi

VERILER 02.01.2018-22.09.2019 YUZDE
Hasta sayisi 44
Cinsiyet (E/K) 28E/ 16K
Yas ( Min —Max /Ortanca) 36-71 /55,6
Multple Myelom 35 %80
Non Hodgkin Lenfoma 8 %18
Hodgkin Lenfoma 1 %2
GCSF 2 %5
KT+GCSF 38 %86
GCSF+PLERIXAFOR 4 %9
Tablo2: Agrinin islem sayisina etkisi
AGRI YOK | HAFiF ORTASIDDETTE | SIDDETLI TOPLAM
AGRI(1-2P) AGRI(3-4P) AGRI(5-6P)
1iSLEMDE 3 4 6 3 16(%36,6)
YETERLIURUN
2iSLEMDE 10 5 6 0 21(%47,7)
YETERLIURUN
3iSLEMDE 3 1 1 0 5(%11,2)
YETERLIURUN
4iSLEMDE 1 1 0 0 2(%4,5)
YETERLIURUN
TOPLAM 17(%38,6) 11(%25) 13(%29,6) 3(%6,8) 44
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Grafik 1: Agn siddetine gore yapilan islem sayisi
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sayisli

%46,15
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%100 2 ISLEMDE YETERLI URUN
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(5-6P)

SIDDETLI AGRI

SONUC:

Mobilizasyonu saglanan 44 hastanin sonuclarina bakildiginda; agrisi olmayan ve hafif

agri tarifleyen hastalarda 4.kez islem yapilirken, orta siddette agri tarifleyen hastalarda 3.kez

ve siddetli agri tarifleyen hastalarda tek islemde yeterli kdk hiicre toplanmistir. Cok siddetli

(7-8p) ve dayanilmaz agri (9-10p) bildiren hasta olmamistir. Agrinin siddeti arttik¢a islem

sayisinda azalma oldugu mevcut sonuglarimizla tespit edilmistir.



ULUDAG UNIVERSITESI
TERAPOTIK AFEREZ MERKEZi AKTIVITESI

Fahir Ozkalemkas , Vildan Ozkocaman, Ali Giil, Selver Aydin, Tugce Bozkurt, Selin Keskinoglu,
ibrahim Ethem Pinar, Vildan Girsoy

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali

Giris ve Amag: Terapotik Aferez tim dlnyada giderek artan bir tedavi modalitesidir.
Ulkemizde de son yillarda Terapétik Aferez islemlerinde belirgin artis olmustur. Aferez islemleri
genel olarak Donér Aferezi ve Terapdtik Aferez olarak ayrilmaktadir. Uludag Universitesi'ndeki
terapotik islemler i¢c Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali blinyesindeki Terapétik
Aferez Merkezi tarafindan yiiriitilmektedir. Bu galismada 6zellikle Uludag Universitesi'ndeki
Terapotik Aferez aktivitesinin tanitiimasi amaglanmistir.

Double Kok Hiicre
Filtrasyon Aferezi Degisimi Fotoferez

Plazmaferez LDL Aferezi Secici Plazma Ekstra Korporeal

Bulgular: Uludag Universitesi aferez aktivitesi Kasim-1993'de Trombosit Aferezi ile baslamigstir.
Hemen ardindan |6koferez ve plazmaferez ve daha sonra IgG aferezi/kaskat filtrasyon/lipid
aferezi aktiviteleri eklenmistir. AgJustos-2009'dan itibaren de hematopoetik kék hilcre
transplantasyonu ile birlikte kok hicre aferezi aktivitesi baslamistir; 2008-2009 vyillarinda yillik
Terapotik Aferez aktivitesi yaklasik 400 islem civarinda seyretmistir. Terapotik Aferez Merkezleri
Hakkindaki Yoénetmelik dogrultusunda Merkezimiz Saglik Bakanliginca 06.08.2010 tarihinde
Terapotik Aferez Merkezi olarak ruhsatlandiriimistir. AJustos-2010 ile Ocak-2011 tarihleri
arasinda 106 Terapdtik Aferez islemi gergeklestiriimistir; 2011 yili iginde toplam islem sayisi 421,

2012 yilinda toplam islem sayisi 504, 2013 yili iginde toplam islem sayisi 752, 2014 yilinda
toplam iglem sayisi 739, 2015 yilinda toplam islem sayisi 709, 2016 yilinda toplam islem sayisi

698, 2017 yilinda toplam islem sayisi 700, 2018 yilinda toplam islem sayisi 986, 2019 toplam

islem sayisi 788’ dir. Son bir yil icinde gergeklestirilen terapdtik islemlerin dokimu su sekildedir:
Plazmaferez 486, Granulosit aferezi 22, Kaskat filtrasyon 2, Double filtrasyon 46, Otolog kok
hiicre toplama 45, Imminoadsorbsiyon 18, Allojeneik kdk hiicre toplama 17, Donér Lenfosit
inflizyonu 3, Sitorediktif I6koferez 26, Terapétik Eritrositaferez 5, Segici Plazma degisimi 33, Tiirk '
Kok Hucre toplama 26, Stokin Aferezi 18, Fotoferez 31, Kemik iligi deplesyon 10, Terapdtik
islemler endikasyonlarina gére degismek Uzere, Eriskin Hematoloji, Cocuk Hematoloji, Noroloji,
Nefroloji, Reanimasyon Yogun Bakim, Genel Cerrahi Yodun Bakim (karaciger nakli olgular)
Erigskin  Endokrinoloji, Cocuk Endokrinoloji, Dermotoloji birimleri ile isbirligi halinde
yuruttlmektedir.
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Sonug: Uludag Universitesi Terapotik Aferez Merkezi aktivitesi yillar iginde giderek artig
gOstermistir. Merkez, Terapétik Aferez modalitelerine gére Hematoloji hastalari diginda da bir
cok Bilim Dali ile koordineli olarak ¢alismaktadir. Her yil artarak giden aktivitemiz mevcuttur. Bir
onceki yila gore olan artis % 41 olmustur.
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AKDENIiZ UNIVERSITESI HASTANESi TERAPOTiK AFEREZ MERKEZI BiR YILLIK TERAPOTIK AFEREZ

UYGULAMALARI

Melek Kara?, Giines Yigit!, Sibel Kirtlar?, Zeliha Aksoy?, Hatice Kus', Emine Atmaca Giigiil?, Giilen Tiiysiiz Kintrup?,
Orhan Kemal Yiicel?, Ozan Salim3, O. Alphan Kiipesiz?

* Akdeniz Universitesi Hastanesi, Terapotik Aferez Merkezi
2 Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji-Onkoloji Bilim Dali

3 Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dall

Girig: Terapotik Aferez (TA), hastalardan kan bilesenlerini uzaklastiran ekstrakorporeal bir
tedavidir. Ginimizde terapotik aferez islemleri hematolojik ve non-hematolojik hastaliklar olmak Uzere
bircok hastalikta (ASFA kriterleri) birincil terapidir ve bir¢ogu ikincil veya yardimci tedavi olarak dustnalur.
Teknolojideki gelismeler ve klinik arastirmalarin artmasi ile yeni endikasyonlarin kabul edilmesi, TA islem
sayilarinda ve gesitliliginde ciddi artisa neden olmustur. Bu ¢alismada merkezimizin ASFA kilavuzu rehber
alinarak 2018 yilinda gerceklestirilen TA faaliyetleri ve komplikasyonlari ile bir yillik aktivitesi
degerlendirildi.

Materyal-Metod: Merkezimizde 1 Ocak — 31 Aralik 2018 tarihleri arasinda 12 aylik sire igerisinde toplam
360 hastaya 2128 terapotik aferez islemi gercgeklestirildi. Veriler aferez Unitesi kayitlarina bakilarak
retrospektif olarak degerlendirildi. Aferez islemlerinde Cobe Optia (Terumo BCT, USA), Ashai-Kasei (Japan)
Therakos CELLEX (USA), Macopharma (France) ve Pit-Kit (Germany) cihazlari kullanildi.

Bulgular: Calismada 1 Ocak — 31 Aralik 2018 tarihleri arasindaki 1 yilik donemdeki hasta ve islem verileri
Tablo-1'de 6zetlenmistir.

Tablo-1
KALSiYU vicut
. HASTA SAYISI . iSLEMIN YAPILDIGI YOL 18YAS M iNF. YAS AGIRLIGI
ISLEM ADI ISLEM ALTI KUL (min (kg) KOMPLIKASYON
ERKE | SAYISI . FiSTU | KATETER HASTA I N ;
KADIN K PERIFER KATETER L +PERIFER | SAYISI iSLEM max) (min-
SAYISI max)
Alerjik reaksiyon:103
Damar yolu: 17
TPD 68 124 1363 84 1056 201 22 36 235 9ay-85y 6-110 Sitrat toksisitesi-2
Hipotansiyon:8
ECP 4 16 416 24 392 - - 14 85 2-69 10,5-75 | Damar yolu: 13
OTO-PBSC 16 29 80 17 63 - - 15 66 2-71 12,7-96 | Damar yolu: 2
ALLO-PBSC 7 19 26 21 5 - - - 12 39-61 55-100 | -
DLI - 1 1 1 0 67 80 -
LiPiD AFEREZi 1 1 10 10 0 3 28-59 63-90 Sitrat toksisitesi: 1
iMMUNADSOR -
BSIYON 1 0 2 0 2 38 65
. - - 18ay-
LOKOFEREZ 3 11 30 10 20 6 25 8ay 11-109
RBC-EXCHANGE 2 9 24 16 8 - - 1 22 15-51 35-85 -
KEMIK iLiGI 1 ] : } } ] B
iSLEME
KRIYOPREZERV
ASYON 113
0TOLOG KOK
HUCRE NAKL 9 14 23 - - - - 5 - 3-71 12,7-96
ALLOJENIK KOK 6 ay-
HUCRE NAKL 10 15 29 - - - - 16 - 67y 6,8-86
TOPLAM 121 239 2128 183 1546 201 22 93 448 6 ay-85y 6-110 | 144
Alerjik reaksiyon:%4,8
% %33,6 | %66,3 | %100 %9,4 %793 | %10,2 %1,1 %25,8 %21 Sitrat toksisitesi: % 0,14
Damar yolu:%1,4
Hipotansiyon:%0,3
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Bu verilerin disinda 2018 yili icerisinde yapilan TA islemlerinde 6zellikle organ nakli hasta sayisindaki artis

TPD sayilarinin yillar icinde giderek artis gostermesine neden olmaktadir. Merkezimizde TPD halen en sik
uygulanan terapotik aferez islemidir. TPD islemlerinde %90,2 oraninda TDP kullanilmis, %77,4 islemde
hemodiyaliz kateteri kullaniimistir. Toplam 192 hasta ve 1363 islem in %51,4’( organ nakli kliniginden olup
2. Sirada %12,3 ile hematoloji klinigi bulunmaktadir. Merkezimizde TPD islemlerinde ASFA kategori 1
diizeyindeki tanilardan Boébrek Nakli Sonrasi ABO Uyumlu Antikor Aracili Reddetme veya Desentizasyonu,
112 hastaya toplam 804 islem, TTP tanilh 8 hastaya toplam 170 islem yapilmistir. Ayrica, kategori 1
dizeyinde norolojik hastaliklarda toplam 22 hastaya 104 islem uygulanmistir. TPD islemlerinde TDP
cogunlukla kullanildigi icin en ¢ok gelisen komplikasyon dogal olarak % 4,8 ile alerjik reaksiyonlardir.
Profilaktik kalsiyum replasmani uygulanmamasina ragmen saptadigimiz %0,16 ‘lik hipokalsemi insidansi
literatlirde bildirilen %1’lik insidansin ¢ok altindadir. Bu durumu islem 6ncesi hastalarin iyonize kalsiyum

degerinin hesaplanarak isleme alinmasi ile agiklanabilir.

Merkezimizde en distk agirlikli hasta tecriibemiz 9 aylik 6 kg bir hastaya yapilan TPD islemidir. ECP islemi
yapilan 20 hastanin 14’0 364 islem ile 18 yas alti cocuk hastadir.

Sonug

Aferez endikasyonlarinin derecelendiriimesinde ve siniflandiriimasinda kanita dayali yaklasimlarla
Amerikan Aferez Dernegi (ASFA) tarafindan olusturulan rehberler referans alinarak etkin ve giivenilir tedavi
secenekleri her gecen giin hasta popllasyonu islem sayi ve cesitliliginde ciddi artisa neden olmustur.
Merkezimizde yapilan 2128 islem eriskin ve pediatrik hastalarin tedavi modalitesinde ASFA endikasyon
kategori rehberleri referans alinmistir.

Terapotik Aferez Merkezleri iglincli basamak referans merkezlerinin en 6nemli tedavi tnitelerinden biridir.
Aferez teknolojisindeki gelismeler, hasta gilivenligini maksimuma g¢ikaran hasta dostu cihazlarin kullanimi
etkin tedaviye katki saglamaktadir. Merkezler ve bilim dallari arasindaki multidisipliner yaklasimlar;
terapotik aferez islemlerinde artisla beraber disiplinler arasi koordinasyonu zorunlu kilmaktadir.

islem sayilarindaki artisa ragmen komplikasyon oranlarinin olduk¢a diisiik olmasi TA islemlerini tedavi

secenegi olarak cazip hale getirmistir.
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ALLOJENiK KOK HUCRE NAKLI YAPILAN ALL HASTALARINDA iNFUZE EDILEN CD34+ HUCRE
SAYISININ SAGKALIM UZERINE ETKiSi

Elifcan Aladag!, Haluk Demiroglu?, Yahya Biiyiikasik', Hakan Goker!
1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari Anabilim Dali Hematoloji Bilim Dali

Amag: Akut lenfoblastik [6semilerin yaklasik 1/3’U eriskin cagda gorilmekte ve hastaligin
insidansi 1-2/100000 oranlarinda degisebilmektedir. Hastalara verilen kemoterapiler ile
yaklasik %80 oraninda remisyon saglanmakta ancak remisyonun devami ancak %20 hastada
saglanmaktadir. Bu hastalarda kiiratif bir tedavi secenegi allojenik kék hiicre nakli uzun
stredir yaygin olarak uygulanmaktadir. Allojenik kok hiicre naklinde verilen hazirlik rejimleri,
inflize edilen CD34+ ve mononukleer hiicre sayilarinin hastalarin sagkalimlari tizerine
etkilerini gosteren birgok ¢alisma yapilmistir. Bu ¢alismanin amaci kilnigimizde uygulanan
allojenik kok hiicre nakli sirasinda transplante edilen CD34+ hiicre sayisi ile toplam sagkalim
ve progresyonsuz sagkalim arasindaki iliskiyi arastirmaktir.

Gereg ve Yontem: Bu calismaya Hacettepe Universitesi Hematoloji Bilim Dalinda 2003-2019
yillari arasinda allojenik kok hiicre nakli yapilmis olan 84 ALL hastasi alinmistir.

Bulgular: AHKHN yapilan hastalarin 36 (%42.9) kadin ve 48 (%57.1) erkekti. Hasta grubunun
median yasi 30.5 (minimum 17- maksimum 60) idi. AHKHN sonrasi niks izlenen hasta sayisi
24 (%28.6) olarak izlendi. Hastalarin %42.9 unda myeloablatif, %57.1’'inde azaltiimis
yogunluklu hazirlik rejimleri uygulandi. Tim hastalara koék hiicre kaynagi olarak periferik kan
kullanildi. Hastalarin median takip sliresi 43 (2-199) aydi. Hastalara inflize edilen CD34+
hiicre sayisi median 7.4 x 1076 (1.4-30) olarak izlendi. Hastalarin %27.4 (ine 5x10 ® nin
altinda, %72,6 sina ise 5x10 © nin lizerinde CD34+ hiicre inflizyonu yapilmisti. <5 olan
hastalarin %26.1 inde, >5 olan hastalarin ise %29.5 inde niiks izlendi. CD34+ hiicre
diizeylerine gore niks sayisi istatistiksel anlaml bir farkhlik géstermedi (p:0.7). Hastalarin
median sagkalim siiresi 163,7 ( 98-228) aydi. CD34+ hiicre diizeyi <5 ve >5x 10° olarak infiize
edilen hastalarin 5 yillik toplam sagkalimlari sirasiyla %68 ve %57 olarak izlendi. Yine ayni
sekilde CD34+ hiicre diizeyi <5 ve >5x 10°olarak infiize edilen hastalarin 3 yillik
progresyonsuz sagkalimlari %68 ve %67 olarak izlendi (Figiir 1). infiize edilen CD34+ hiicre
miktari ile nétrofil engrafman siiresi arasinda negatif anlamli korelasyon oldugu izlendi (R:-
0.2; p:0.02). Yine inflize edilen CD34+ hiicre diizeyi ile trombosit engrafman siiresi arasinda
negatif korelasyon oldugu izlendi ancak korelasyon istatistiksel anlamliliga ulagsmadi (R:-0,11;
p:0.15)

Sagkalim
Lo D34
: dilzeyi
n <5x|n‘§
1 =610

Kimilatif Sagkalim

siire (ay)

Figur 1: infiize edilen CD34+ hiicre diizeyine gore hastalarin sagkalim oranlarinin Kaplan
Meier grafigi ile ifadesi (p:0.29).

Tartisma ve Sonug: Literatiirde inflize edilen CD34+ diizeyinin artisinin toplam sagkalim ve
progresyonsuz sagkalim oranlarini artirdigini gdsteren calismalar oldugu gibi ; 11x10 ®ve
Gizeri CD34+ hiicre vermenin sagkalimi azaltabildigi de gosterilmistir. Bizim galismamizda
verilen CD34+ hiicre diizeyinin 5x 10° degeri sinir alindiginda toplam ve progresyonsuz
sagkalim Gzerine anlamli etkisinin olmadigi ancak verilen CD34+ hiicre diizeyinin artisinin
notrofil engrafman siresini anlamli olarak kisalthigi izlendi.
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KEMIK iLIGINDEN RBC-DEPLESYONU: DEPLESYON ONCESi VE SONRASI PERFORMANS
DEGERLENDiIRMESi

Giines Yigit?, Zeliha Aksoy?,Sibel Kirtlar!, Hatice Kus?, Emine Atmaca Gugil!, Melek Kara?,
Gulen Tiysuiz Kintrup?, Ozan Salim?, O. Alphan Kiipesiz?

1 Akdeniz Universitesi Hastanesi, Terapotik Aferez Merkezi
2 Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji-Onkoloji Bilim Dal
3 Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

Allojenik kok hiicre transplantasyonlarinda ABO uyumsuz (major, minor veya ¢ift yonll) nakiller basta
olmak Uizere transplantasyon veya kriyoprezervasyon dncesi hacmi azaltmak icin siklikla kemik iliginin
islenmesi (Kii) gerekir. Ozellikle diisiik viicut agirhkli (<35 kg) hasta grubu, asiri sivi yiiklenmesinden
dolayi olasi kardiyovaskiiler komplikasyonlar konusunda kirilgandir. Ayrica, akut intravaskiler
hemolizden kaynaklanan boébrek hasari hem boébrek fonksiyonunu hem de transplant sonucunu ciddi
sekilde etkileyebilir. Bu nedenle Eritrosit (RBC) deplesyonu, ABO ile uyumlu olmayan kemik iligi nakli
icin standart bir greft manipilasyon teknigidir.

Bu calisma Akdeniz Universitesi Terapotik Aferez Merkezi’'nde 2018 Mayis ayinda basladigimiz Kii ile
RBC deplesyon éncesi ve sonrasi verileri paylasarak, Kii RBC-deplesyon protokollerini gelistirmek,
optimize etmek icin yapilmistir

GEREC VE YONTEM

Mayis 2018 ve Agustos 2019 tarihleri arasinda merkezimizin protokoliine gore direkt olarak
toplanmis veya baska merkezlerden gelen otolog (n = 2) ve allojenik (n = 19) kemik iligi (Ki) Griinii ile
yapilan Kii RBC deplesyonu islemleri retrospektif olarak degerlendirildi. Yapilan tim islemlerde
Spectra Optia (Terumo BCT, USA) IDL set ile BMP seti kullanildi. Olgularin demografik, klinik ve
laboratuvar 6zellikleri igin tanimlayici istatistikler kullanildi. Uriin kalitesi, hacim, RBC ve I6kosit icerigi
islemden 6nce ve sonra degerlendirildi; RBC-deplesyonu ve kok hiicre (CD34 + hicreleri) geri
kazanimi buradan hesaplandi. Normal dagilim gosteren ve gostermeyen degiskenler icin ortalama,
ortanca (min-max), kategorik degiskenler icin sayi ve ylizde verilmistir. RBC hacmi (mL) hematokrit
yuzdesi ve Urin hacmi carpilarak hesaplandi. RBC deplesyonu (%), islem o6ncesi ve sonrasi RBC
hacminin fark ylzdesinden hesaplandi. CD34 + hiicre geri kazanimi (%) ve hacim azalmasi (%), islem
oncesi ve sonrasi toplam CD34 + hicre dozu veya hacimlerinden benzer sekilde hesaplandi. CD34+/kg
Hicre dozlari, nakil sirasinda alici agirligi kullanilarak hesaplandi. % 100'den biyik degerler, islemden
Once ve sonra numune varyasyonuna baglandi ve ¢alismaya dahil edildi.

BULGULAR

Calismaya alinan 21 hastanin tim pediatrik hasta grubu olup hastalarin demografik verileri ve
tanilari tablo 1’de verilmistir.

Tablo 1

Minimum Maximum Hasta sayisi
Yas 9 ay 17 yas 21
Kilo 7.2 kg 46 kg 21
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CiNSIYET

Kadin 10
Erkek 11
TANI

Talasemi Major 8
Hurler Sendromu 1
Griscelli Sendromu 3
AML 2
Fanconi anemia 2
MDS 2
ALL 2
immun Yetmezlik 1

Merkezimizde Kii ile eritrosit deplesyonu yapildiktan sonra nakil yapilan 9 aylik 7.2 kg ile en kiigiik
hastadir. Ayrica en ¢ok Kii yapilan talasemi major hastalari %38 ile birinci sirada yer aldi. Yapilan

islemlerde ABO uyum eslesmesi ile ilgili olarak, tablo 2 de verilmistir.

Tablo 2

Major Minoér Uyumsuzluk Say1
Uyumlu 6
Mimor 5
Major 7
Cift Yonlu 1
TOPLAM 19

istatistikleimize gére % 68.5 oraninda iiriin ABO uyumsuzdu. Deplesyon islemi éncesi ve sonrasi

veriler Tablo 3’te verilmistir.

Tablo 3
Parametreler Minimum Maximum Median Mean islem
(Ortanca) (Ortalama) Sayis1
Deplesyon Oncesi
Volume (ml) 551 1800 800 906 21
RBC volume (ml) 156.6 673.2 273.6 305.6 21
Hct (%) 26,1 39.5 33.6 33.2 21
Total MNC (x108) 0,16 3.19 1.53 1.59 21
Total TNC (x108) 1.06 17.18 6.99 7.53 21
CD34 kg (x10°) 1,84 25.32 5.95 7.06 21
Total CD34 59 472 150 190 21
Trombosit BiN/mm3 15 206 102 110 21
Viabilite 89 99 97 96.47 21
Deplesyon Sonrasi
Volume (ml) 100 220 120 139 21
RBC volume (ml) 1.32 22.14 7.32 9.74 21
Hct (%) 1.1 16.5 6 7 21
Total MNC (x108) 0,47 2.35 0.95 1.15 21
Total TNC (x10%) 1.47 11 3.98 4.17 21
CD34 kg (x10°) 1.6 28.2 5.1 6.58 21
Total CD34 303 2857 923 1027 21
Trombosit BIN/mm?3 65 1779 534 586 21
Viabilite (%) 87 99 97 96.6 21
Voliim Azalma (%) 72 91.6 84.42 83 21
RBC Deplesyon % 88.15 99.53 97.07 96.31 21
CD34 Kazanim % 62.84 111.37 90.17 90.01 21
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SONUC

islem sonrasi RBC hacmi sadece 7.32( 1.32-22.14)ml idi; Eritrosit deplesyonu ile %97.07 (% 88.15-
99.53) RBC'leri uzaklastirirken, CD34+ hiicrelerini % 90.17 (% 62.84-111.37) koruyarak 120 (100-220
ml) Griin verdi (Tablo 1). islem sonrasi hiicre canliligi % 97 (87-99) idi.

Deplesyon sonrasi sonuglarimizda yiiksek RBC hacmi (22.14 ml) ile etkin islem yapilmadigi disiinilen
Grinlin yurtdisindan gelmesi (Brezilya), 24 saat sonra islenmesi, kismen CD34+ progenitor
hicrelerinin, lenfositlerin ve buffy-coat katmanindaki monositlerin farkl pozisyonlarini etkileyen
ozgll agirliktaki varyasyonuna, bekleyen iriindeki trombosit kiimelenmesine, Uriin tasinma ve
saklama kosullari ve ¢evresel faktorlere baglanabilir.

islem sonrasi 3.98(1.,47-11)x108/kg toplam cekirdekli hiicrelerdi. Calismamizda ml’deki HCT orani
%,6(1.1-16.5) olarak hesaplanmistir. (Ki) Griin hacmi %84.42(72-91.6) azaltilmistir. Buda ABO
uyumsuz nakillerde eritrositin uzaklastirilmasi, yliksek volime bagh olusabilecek komplikasyonlarin
engellenmesi ve kriyoprezervasyonda kullanilan DMSO ve malzemenin minimuma indirilmesine fayda
saglamistir.

Ancak Aferez teknolojisi, diisiik hacimli pediatrik Ki Griinlerde yeterli degildir. Merkezimizdeki cihazlar
Ki Grininde minimum 125 ml'lik RBC hacmine ihtiyac duydugundan, pediatrik dondrlerden
toplanacak kiglik hacimlerinin islenmesi mimkin olmamaktadir. Bu nedenle disik volim ve
hemotokrit iceren Urinlerin islenmesinde ikinci bir teknolojinin gelistirilmesine ihtiyag vardir.

Sonuglarimiza gére merkezimizde son bir yilda yapilan 21 islemde, ilk deneyimlerimizde Kii ile optimal
kok hicre geri kazanimi, etkili RBC deplesyonu ve hacim azaltma ile ilgili basarili sonuglar elde
edilmistir.

Kii, RBC'nin deplesyonu ve Ki'nin hacminin azaltlmasi icin saglam ve verimli bir teknolojidir ve
neredeyse tam RBC deplesyonu ve CD34 + hiicre geri kazanimi saglar. Ayrica atik torbasindan kalan
MNC'ler, daha sonraki bir hiicre terapisi icin (DLI ) geri kazanilabilir.
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Giris

Yogun Bakim Uniteleri, yasam fonksiyonlari ileri derecede bozulmus olan veya her an
bozulma riski tasiyan kritik hastalarin bulundugu hastanelerin 6zel teknoloji ile donatiimis
birimleridir. Hastalar kritik streclerden gecer ve dogru ve etkili tedavi hayat kurtaricidir.
Yogun bakimlarin multidisipliner yapisi Bu Unitelerde terapotik aferez islemlerinin sayi ve
etkinligini giin gectikce artirmaktadir. Bu yazida merkezimizin yogun bakimlarda son bes yilda
gerceklestirdigi terapotik aferez faaliyetleri geriye doniik olarak degerlendirildi.

Gereg ve yontem

Merkezimizde 2014- 2018 arasinda yogun bakimlarda 115 hastaya yapilan 400 terapotik aferez
islemleri; Terapotik Plazma Degisimi (TPD), |6koferez, fotoferez, Double flitrasyon ve immiin
adsorbsiyon. veriler Terapotik Aferez Merkezi kayitlarindan toplandi.

Bulgular: Son bes yilda hastanemiz yogun bakim Unitelerinde 115 hastaya toplam islem sayisi 400
olup yillik ortalama 80 islem yapilmistir. Olgularin ortanca yasi 37(9 ay-85) bulundu. Kadin erkek orani
62/53 (%53.9/%46.1) idi. Damar yolu olarak tim hastalara santral venoz kateter kullaniimistir.
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Yogun bakimlarda yillara gore yetiskin ve pediatrik hasta ve islem ile komplikasyon sayilari Tablo 1'de

verilmistir.
Tablo 1
YIL 2014 | 2015 | 2016 2017 2018 | TOPLAM
PEDIATRIK HASTA/ISLEM 9/16 6/14 5/22 6/22 9/29 35/103 |
ERISKIN HASTA/ISLEM 22/81 | 12/30 | 18/59 | 17/81 | 11/46 | 80/297 !'l:
GENEL HASTA /ISLEM SAYISI 31/97 | 18/44 | 23/81 | 23/103 | 20/75 | 115/400
KOMPLIKASYON 3 - - 1 - 4

Tablo 2: Terapotik aferez islemlerinin yogun bakimlara gére dagilimi
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2014 2015 2016 2017 2018
Klinik Hasta | islem | Hasta | islem | Hasta | islem | Hasta | islem | Hasta | islem
Dahiliye yogun bakim 15 55 6 15 6 14 6 21 3 26
Anestezi yogun bakim 7 26 5 12 12 45 10 54 8 20
GO6gUs cerrahi yogun bakim 1 6
Koroner yogun bakim 1 3
Pediatri yogun bakim 9 16 6 14 5 22 6 22 9 29
islemlerin yogun bakimlara dagilimi degerlendirildiginde, islemlerin cogunlugu dahiliye ve
reanimasyon yogun bakim lnitelerinde gerceklestirilmistir.
Terapotik aferez islemlerinin yillara gére dagilimi Tablo 3’de verilmistir.
Tablo 3:
ISLEMLER 2014 | 2015 | 2016 |2017 | 2018 | Toplam | GENEL %
TPD 96 44 79 90 71 380 95
LOKOFEREZ 1 1 1 3 6 1.5
DFPP 1 4 5 1.25
FOTOFEREZ 8 8 2
iIMMUN ADSORBSIYON 1 1 0.25
TOPLAM 97 44 81 103 75 400 100

*DFPP: Double filtrasyon plazmaferezi

Terapotik aferez islemleri degerlendirildiginde en yiiksek orani TPD islemi olusturmaktadir. Yogun
bakimlarda TPD en sik hematolojik (32 hasta, %33.7) nedenlerle yapilirken, 18 hasta (%18.9)
hepatolojik, 23 hasta (%24.2) norolojik, 12 hasta (%12.6) nefrolojik, 5 hasta (%5.3) romatolojik, 2
hasta(%2.1) endokrinolojik, 3 hasta (%3.2) intoksikasyon nedeni ile yapiimistir.

Olgular ASFA siniflandirma kategorilerine gore, 79 (%68.7) kategoril, 11 (%9.6) kategori 2, 19 (%16.5)
kategori 3, 6 (%5.2) tanesi kategori 4’tl. Bitlin aferez islemleri komplikasyon acisinda da
degerlendirilmis olup cok az komplikasyon karsilasiimis 4 islemde (alerjik reaksiyon 3, hipotansiyon 1)
goralmastir.

Sonug

Bizim merkezimizde terapotik aferez islemi en ¢ok (%68.7) ASFA kategori 1 hasta grubunda
uygulanmistir. Bu grupta Terapotik aferezin ya basli basina primer tedavi olarak ya da diger baslangig
tedavi modellerinin ilk sira tamamlayicisi olarak standart ve kabul edilebilir bir tedavi yontemi oldugu
hastaliklar bulunmaktadir.

Terapotik aferez islemleri glivenli bir islem komplikasyon oranlari oldukga az olup bizim merkezimizde
gerceklestirilen aferez islemlerinde komplikasyon oranlari literatlire oranla daha disuktdr.

Sonug olarak; merkezler ve bilim dallari arasindaki multidisipliner yaklasimlar; terapotik aferez
islemlerinde artisa ve dolayisi ile hasta tedavilerinde tedavi edilebilirlik oranini arthirmaktadir.
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BiR KRONIK MYELOID LOSEMi VAKASINDA LOKOSTAZA BAGLI GELISEN
INTRAKRANIAL KANAMANIN LOKOSIT AFEREZI ILE TEDAVISI
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Giris

Kanama ve tromboz, kronik myeloproliferatif hastaliklarda izlenebilen, agir organ
hasarlari ile mortaliteye neden olabilen iki 6Gnemli komplikasyondur. Burada

intrakranial kanama nedeni ile takip edilen, I6kosit aferezi ve tirozin kinaz inhibitori
ile tedavi edilen bir kronik myeloid |0semi hastasi sunulacaktir.

Olgu Sunumu

33 yasinda erkek hasta, 8 yil dnce tam kan sayiminda izlenen Iokosit yuksekligi
nedeni ile dis merkezden klinigimize yénlendirildi. Hastanin fizik muayenesinde
herhangi bir patolojik bulgu izlenmedi. Yapilan tam kan sayiminda lokosit
150.000/mm? hemoglobin 11.8 mg/dl, trombosit 201000/mm? olarak izlendi. Lokosit
alt gruplarina bakildiginda %90.8 natrofil, %1,5 monosit, %1,6 eozinofil oldugu
goruldu. Yapilan kemik iligi aspirasyonunun hiperseluler oldugu izlendi ve myeloid
hdcre orani %90 olarak goruldd. Yapilan kromozom analizinde 1(9,22) bcr-abl kimerik
geninin pozitif oldugu goéruldid. Bunun Uzerine hastaya kronik myeloid 16semi kronik
faz tanisi konularak imatinib gunde 400 mg olacak sekilde tedaviye baslandi.

6 yiIl boyunca takiplerine gelen ve major molekuler hastalik yaniti olan hasta, 2 yil
once duzenli takibe gelmeyi birakti. Yaklasik 6 ay dnce senkop, biling degisikligi ve
anlamsiz konusma sikayeti ile hastanemizin acil servisine basvurdu. Hastanin alinan
OykuUsunde imatinib tedavisini kendi iradesi ile biraktigi 6grenildi. Acil sartlarda
cekilen beyin manyetik rezonans goértintilemesinde frontal, parietal ve temporal
alanda fokal kanama odaklari goruldu (figur 1). Yapilan tam kan sayiminda I6kosit
409.000/mm3 hemoglobin 6.8 mg/dl, trombosit 140.000/mm? olarak izlendi. Bakilan
periferik kan yaymasinda 2% blast, 5% promyelosit, 15.5% myelosit, 8.5%
metamyelosit, 14.5% band, 40% segment, 2 eozinofil%, 4% bazofil, 7% lenfosit ve
1.5% monosit goruldu. Hastaya 70 mg dasatinib ve 1000 mg hidroksitre tedavisi
sabah ve aksam olarak baslandi. Hastaya acil sartlarda bir defa I0kosit aferez islemi
uygulandi. Beyin cerrahisi tarafindan degerlendirilen hastaya acil cerrahi girisim
disunidlmedi. Yogun bakim Unitesinde takip edilmekte olan hastanin 1 hafta sonra
cekilen kontrol beyin tomografisinde hemorajik odaklarin geriledigi gozlendi, hastanin
klinik olarak oryantasyonu duzeldi (figir 2). Hasta dasatinib tedavisi ile taburcu edildi.
Hastanin duzenli poliklinik kontrollerine devam edilmektedir.
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Tartisma

Hiperlokositoz intrakranial hemoraji, pulmoner I0kostaz tablolari, tumor lizis
sendromu gibi komplikasyonlara mortalite ve morbiditeye neden olabilmektedir.
Lokosit artigi, mikrovaskuler sistemde staza neden olarak oncelikle beyin ve akciger
olmak Uzere tum organ sistemlerine hasar verebilir. Lokostasis ile iligkili hemorajik
komplikasyonlar akut I6semi ve kronik miyeloid [6semi akselere ve blastik fazda daha
sik gorulmekle beraber, kronik fazda da gozlenebilir. Bu hastalarda hemorajinin
trombositopeni olmadan da gelisebilecedi akilda tutulmalidir. Erken I6kosit aferezi ve
sitotoksik tedavi bu hastalar igin hayat kurtarici olabilir.

it

Figlr 1: Hastanin acil servise gelisinde yapilan kranial manyetik rezonans goriintilemesinde i
frontal, temporal ve parietal alanda gortlen kanama odalari ‘
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Figlr 2: Lokosit aferezi ve dasatinib tedavisinden 1 hafta sonra izlenen beyin tomografisi
goruntusu










