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P1

BEDEN KIiTLE INDEKSININ OTOLOG HEMATOPOIETIK KOK HUCRE
MOBILIZASYONU UZERINE ETKIiSi

Giil KOCAL, Funda SAYLAL Naime Meric KONARZ, Evren OZDEMIR?
1 Hacettepe Universitesi Onkoloji Hastanesi Eriskin Onkoloji KIT Unitesi

2 Hacettepe Universitesi Biyoistatistik Ana Bilim Dali

Amag

Kok hiicre mobilizasyonunu etkileyen faktorlerin tanimlanmasi ve beden Kitle indeksi
(BMI)’nin otolog kok hiicre mobilizasyonu izerine etkisi arastirildi.

Gerec YOontem

Hacettepe Universitesi Onkoloji Hastanesi KIT Unitesine 2015-2016 yillari
arasinda basvuran ve otolog hematopoietik kok hiicre nakli planlanan 58 hastanin verileri
retrospektif olarak incelendi. Tim hastalarda mobilizasyonu etkileyen faktorler yas, cinsiyet,
tan1, vucut Kitle indeksi (BMI), kemik iligi tutulumu, radyoterapi, LDH diizeyi, alkilleyici
ajan kullanimi, kemoterapi dize ve siklus sayisi, mobilizasyon rejimi ve ilk aferez guni
trombosit sayist olarak medyan degerlerine gore simiflandirildi.  Bu  degiskenlerin
mobilizasyon yetmezligi ile iliskisi tek degiskenli (univariate analysis) ve lojistik regresyon
analizleri ile incelendi.

Mobilizasyon yetmezligi saptanmayan 43 bireyin BMI’i normal (n:17, %39,5) ve
normalin Ustl (hafif sisman-obez, n:26, %60,5) olarak siniflandirildi. BMI’nin otolog kdk
hlcre toplama etkinligi Uzerine etkisinin degerlendirilmesi amaci ile aferez siklus sayis, ilk
aferez giini giris lokosit (WBC) (/ul), periferik kan giris CD34 (/ul), trin WBC (/ul), Uriin
CD34 (/ul), TNC (total nukleer cell), TMNC (total mono nukleer cell), trombosit (/ul) ve
urin CD34 (/kg) degerleri dikkate alinarak univariate ve lojistik regresyon analizleri
yapild.

Bulgular

Tim hastalarda mobilizasyon rejimi icin 10 pg/kg/gun fligrastim gunlik boliinmiis
dozlarda 5 gun kullanildi. 58 bireyin 54’tinde (%93,1) G-CSF tek basina kullanilirken 4
hastada kemoterapi (KT) + G-CSF (%6,9) kullanildi. G-CSF ya da KT+G-CSF kullanilmasi
sonucu Yyeterli sayida CD34 hiicreye ulagilamayan ve mobilizasyon yetmezligi gelisen 15



hastada Plerixafor 0.24 mg/kg/ gin dozlarda kullanilarak aferez islemi yapildi.

Calismaya alinan 58 hastanin ¢ogunlugunda Multipl Myeloma ve Lenfoma tanilari
mevcuttu. Medyan yas 50 olup (range:54, min:19-max:73) bu hastalarin 36’s1 erkek
(9%62,1) 22’si (%37,9) kadindi. Yukarida atfedilen degiskenler ile yapilan univariate ve
lojistik regresyon analizleri sonucuna gore mobilizasyon yetmezligini en ¢ok etkileyen
faktor LDH degiskeni oldu. LDH degeri yiiksek olan bireylerde mobilizasyon yetmezliginin
3,3 kat daha fazla oldugu saptandi.

Mobilizasyon yetmezligi gelismeyen ve Uriin toplanabilen 43 bireyde BMI (normal ve
normalin Gstu)’nin etkiledigi risk faktdrlerinin neler oldugunun belirlenebilmesi icin BMI
degiskeni ile BMI'nin etkiledigi diisiiniilen degiskenler arasinda bir iliski olup olmadigi

univariate analizle incelendi. Tek degiskenli analiz sonucunda BMI degerinin etkiledigi

faktorler olarak aferez siklus (p=0,026) ve trin CD34 (x106/kg) (p=0,042) saptanmustir.
Gok degiskenli lojistik regresyon analizi sonucunda aferez siklus sayisi primer etkilenen
faktor olarak belirlendi. BMI smifi normalin st olan dondrlerin, BMI’i  normal olan

donorlere oranla 4,7 kat daha fazla aferez yapildig: saptandi.
Sonuglar

LDH degiskeni, mobilizasyon yetmezligini etkileyen major risk faktori olarak
belirlenmistir. LDH degerlerinin mobilizasyon yetmezligi olusum riskini arttirdig:
saptanmistir (OR=3,306; %95). Mobilizasyon yetmezligi bulunmayan hastalar igin yapilan
analizde ise, BMI’i normalin Ustli olan dondrlerden, BMI’i normal olan dondrlere gére
yeterli miktarda CD34 hiicre toplayabilmek icin 4,762 kat daha fazla aferez sayisina ihtiyag
duyuldugu saptanmistir (p<0,05).

Anahtar Kelimeler: Beden Kitle indeksi, LDH, Hematopoetik K&k Hiicre Mobilizasyonu.
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TROMBOSIT DONORLERININ EMPATIK EGILIM DUZEYi iLE KIiSiSEL
DUYARLILIK DUZEYLERI ARASINDAKI ILISKININ BELIRLENMESI

Giilgin SEVIMLIGUL!, Erdogan DOGANZ2, Selda OZUM? Hatice TERZI®>, Mehmet
SENCANS?

1Cumhuriyet Universitesi Saglik Hizmetleri Uygulama ve Arastirma Hastanesi, Hemsirelik
Arastirma ve Proje Gelistirme Birimi, Sivas.

2Cumhuriyet Universitesi Saglik Hizmetleri Uygulama ve Arastirma Hastanesi, Transfiizyon
ve Aferez Merkezi, Sivas.

3Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi, [¢ Hastaliklart ABD, Hematoloji BD Sivas.

Amag

Empati, bir kisinin kendisini karsisindaki kisinin yerine koyarak olaylara onun bakis
acist ile bakmasi, o kisinin duygu ve diisiincelerini dogru olarak anlamasi, hissetmesi ve bu
durumu ona iletmesi strecidir. Kisilerarasi duyarlilik, bagkalarinin duygu ve davranislarina
yonelik agir1 farkindalik ve duyarlilik gosterme olarak tanimlanmistir. Bu nedenle empatik
egilim diizeyi yliksek kisilerin duyarliliklarinin da yiiksek olacag: yargisi olusmaktadir. Bu
calisma, trombosit bagisinda bulunan bireylerin empatik egilim diizeyi ile kisisel duyarlilik

diizeyleri arasindaki iligkiyi belirlemek amag¢lanmustir.
Gereg ve YOntem

Calismanin evrenini Cumhuriyet Universitesi Saglik Hizmetleri Uygulama ve
Arastirma Hastanesi’'nde trombosit bagisinda bulanan dondrler olusturmustur. Calismay1 3
Temmuz-31 Aralik 2013 tarihleri arasinda trombosit bagisinda bulunan, arastirmaya katilmay1
kabul eden bireyler olusturdu. Veriler anket formu ile elde edilmistir. Calismada 3 anket
kullanilmustir. Kisisel Bilgi Formunda sosyo-demografik ve kan-trombosit bagisina iligskin 19
soru, Empatik Egilim Olgegi (EEO) Dékmen (1988) tarafindan gelistirilmis olan 20 maddeden
olusan ve Kisisel Duyarlilik Olgegi (KDO) Boyce ve Parker (1989) tarafindan gelistirilmis ve
Dogan tarafindan 2011°de Tiirkgeye cevrilip gecerlilik ve giivenirlilik ¢caligmalart yapilmis
Olgek 30 maddeden olusmaktadir.



Bulgular

Calisma 65 hasta ile yiiriitildii. Donorlerin yas ortalamasi (18-45) 28.01+6.97dir.
Donorlerin % 95.4°1 erkek, %78.3’1i bekar, %23.1°1 ilkdgretim, %18.5’1 lise, %58.5’1
Universite mezunu, %7.7’si serbest meslek, %25.6’s1t memur, %32’si iiniversite 6grencisi
%35.4’1 1s¢1, %87.7’si1 ¢ekirdek aile tipindedir. En az bir defa kan bagisinda bulunanlarin oran
ise %78.5 olup %52.3’iide en az bir defa trombosit bagisinda bulunmus olduklar1 belirlendi.
Bagis yaptiklari hastalarin %18.5°1 akrabasi oldugunu, %43.1°1 arkadasinin yakini oldugunu

ve %38’inin hastay1 hi¢ tanimadigin belirtmislerdir.

Empatik Egilim Olgeginin Cronbach’s Alphs degeri 80 olup, dondrlerin Empatik
Egilim Puani ortalamasi 70.29+10.37 (55.00-96.00)’dir. Medeni durum ile Empatik Egilim ve
Oz-Duyarlilik Diizeyleri arasinda istatistiksel agidan bir farklilik yoktur. Empatik Egilim puani
ile Sosyal Ozgiiven Eksikligi (SOE) puani arasinda negatif yonlii bir iliski vardir (r=-0.60). Bir
yakinina trombosit veren dondrlerin Empatik Egilim Puanlar1 arkadagina veya tanimadigi
kisiye bagista bulunandan daha yiiksek oldugu bulunmustur. Kisisel Duyarlilik Olcegi
Cronbach’s Alphs degeri 78 olup, donérlerin Kisisel Duyarlilik Olgegi Puani ortalamasi
81.92+12.34 (54.00-116.00)’diir. Oz-Duyarliik Olgegi puanlar1 {ic bashk altinda
incelendiginde; Kisileraras1 Kaygi ve Bagimlilik (KKB) puan1 ortalamasi 45.58+9.60 (28.00-
70.00), Sosyal Ozgiiven Eksikligi (SOE) puan ortalamas1 12.53+3.13 (7.00-19.00), Atilgan
Olmayan Davraniglar (AOD) puan ortalamasi 23.80+4.72 (28.00-33.00)’dir (Tablo 1).

Gelir durumlarma gore degerlendirildiginde ise Kisisel Duyarlilik Olgegi Puam
arasinda istatistiksel olarak fark anlamli bulunmustur (p<0.005). Sosyo ekonomik gelir
diizeyinin diisiik oldugu bireylerde duyarliligin yiiksek olmasi, sosyal bag ve iliskilerin daha
sik1 oldugunu diisiindiirmektedir. Daha 6nce kan bagisi yapanlar ile kan bagis1 yapmayanlarin
Kisisel Duyarlilik Olgegi Puam arasinda anlaml farklilik vardir (p<0.05). Duyarlilik puan
yiiksek bireylerin kan bagis1 yapmis olmasi toplumlarda duyarlilifi artirmaya yonelik

planlamalarin yapilmasinin geregini hatirlatmaktadir.

Daha 6nce trombosit bagisist olanlar ile ilk defa trombosit verenlerin SOE puanlari
arasindaki farkin anlamli olmasi sosyal yonden daha 6z giivenli olan kisilerin trombosit
bagisinda bulunuyorken, ilk defa trombosit bagisinda bulunanlarin sosyal baski sonucu mu

bagista bulundugu sorusunu akla getirmektedir.



Sonuglar

Kan ve trombosit bagislarin1 arttirmak i¢in 6grenilebilen bir davranig olan empati
yeteneginin kiigiik yastan itibaren kazandirilarak toplumda duyarli kisilerin sayilarinin

arttirllmasi saglanabilir.

Tablo 1. Kisisel Duyarlilik Olgeginin Alt Boyutlari ile Ilgili Puan Ortalamalar1 (n=65)

Kisisel Duyarhlik Olcegi ve Alt

Min-Max X+SD
Boyutlarn
Kisisel Duyarlilik Olgegi Puan Ortalamasi 54.00-116.00 81.92+12.34
Kisileraras1 Kaygi ve Bagimlilik (KKB)  28.00-70.00 45.58+9.60
Sosyal Ozgiiven Eksikligi (SOE) 7.00-19.00 12.53+3.13
Atilgan Olmayan Davranislar (AOD) 28.00-33.00 23.80%4.72

Anahtar Kelimeler: Donér, Aferez Trombosit, Empati.
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AKDENIiZ UNIVERSITESI HASTANESI BIR YILLIK TERAPOTIK AFEREZ
UYGULAMALARI
0. Alphan Kiipesiz!, Giines Yigit?>, Sezer Kocagdz® Emine Kara? Sibel Kirtlar?, Zeliha

Aksoy?, Ozan Salim®, Levent Undar®
! Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji-Onkoloji Bilim Dali
2 Akdeniz Universitesi Hastanesi, Terapotik Aferez Merkezi
3 Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali
Amag

Akdeniz Universitesi Hastanesi Terapdtik Aferez Merkezi 2015 yili aktivitesini
degerlendirmeyi amagladik.
Gereg ve YOntem

Terapotik Aferez Merkezi’nde Ocak 2015-Aralik 2015 tarihleri arasinda yapilan aferez
islemleri aferez linitesi kayitlarina bakilarak retrospektif olarak degerlendirildi. Kok hiicre
aferezi, eritrosit exchange ve plazmaferez islemlerinde Cobe Optia, Fresenius Com.Tec. ve
Haemonetics MCS + cihazi, immunadsorbsiyon isleminde ise Ashai-Kasei cihazi kullanildu.
Bulgular

Bir yillik siirede en fazla Terapotik Plazma Degisimi (TPD) (1006 islem) olmak {izere
toplam 1310 terapotik aferez islemi yapildi. Bir hastalik seyrinde uygulanan ortanca TPD islem
sayis1 8 idi. Ayrica 102 periferik hematopoetik kok hiicre aferezi (87 otolog, 15 allojenik)
yapildi. 87 kok hiicre iirlinline ek olarak yurtdist merkezlerden gelen kok hiicreler ile birlikte
102 iirtinde kriyoprezervasyon islemi yapildi. Bu iiriinlerden 47°si otolog ve allojenik kok hiicre
naklinde kullanildi. Ayrica bir yillik stirede 4 immunadsorbsiyon, 1 dondr lenfosit aferezi, 2
I6koferez, 23 eritrosit exchange, 24 fotoferez islemi uygulandi. Yapilan islemlerde 24 (%1,8)
alerjik reaksiyon, 5 (%0,3) damar yolu problemi ve 1 (%0,07 ) cihaz problemi nedeniyle
toplam 30 islem (%2,3) etkin bir sekilde tamamlanamadi.
Sonuglar

Aferez islemlerimizde ASFA endikasyon kategori kilavuzlari rehber aliarak
kullanilmakla beraber TPD en ¢ok yapilan terapdtik aferez islemidir. Aferez teknolojilerindeki
geligsmelere bagli olarak endikasyon ve hasta popiilasyonu islem sayilarinda ciddi artisa neden
olmustur. Merkezimiz bir yilda terapdtik plazma degisimi ve kok hiicre aferezi ¢ogunlukta

olmak {izere basarili sonuglar elde etmistir. Hematolojik ve non-hematolojik hastaliklarin tani



ve tedavisinde deneyimlidir. Merkezimizdeki tiim islem verileri kayit altina alinmasina ragmen
ulusal bir veri bildirim bankas1 yoktur. Web tabanli vaka ve islem bildiriminin gelistirilmesi
verilerin toplanmasi ve islenmesini kolaylastiracaktir. Ulkemizde ulusal bir terapétik aferez

veri tabanina gereksinim giin gectikce artmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Terapotik Aferez, Plazmaferez, Eritrosit Degisimi.
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AKDENIiZ UNIVERSITESI HASTANESI TERAPOTIK AFEREZ MERKEZI
KRiYOPREZERVASYON UYGULANAN HUCRELERIN SAKLAMA SURELERI
ILE CANLILIKLARININ KARSILASTIRILMASI

Ozan Salim?, Giines Yigit?, Emine Kara?, Sibel Kirtlar?, Sezer Kocagoz?, Zeliha Aksoy?,

O. Alphan Kiipesiz®, Levent Undar?
! Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dal1
2 Akdeniz Universitesi Hastanesi, Terapotik Aferez Merkezi
3 Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji-Onkoloji Bilim Dali
Giris
Otolog/Allojenik Periferik Kok Hiicre (PKH) Grlnlerinin, transplantasyon veya nakil

hazirlik rejimlerinin gerektirdigi slire nedeniyle saklanmasi bir zorunluluk haline gelmistir.

PKH’ler siv1 azot iginde, alternatif olarak -80°C 'de mekanik dondurma ile muhafaza edilebilir.
Gereg ve YOntem

2004-2008 tarihleri arasinda Akdeniz Universitesi Hastanesi Terapotik Aferez
Merkezi’nde kriyoprezervasyon iglemi yapilan 52 PKH {iriinii saklama siiresi ve hiicre canliligi

arasindaki olasi iligki agisindan retrospektif olarak degerlendirildi.

PKH’lerden alinan numunelerde canlililk akim sitometri yontemi ile 7AAD
(7aminoactinomycinD) kullanilarak degerlendirildi. Istatistiksel analizler SPSS 16 paket
programi ile yapildi.

Bulgular

Calismaya 8 saglikli ve 44 otolog dondrden (%28 NHL, %23,1 MM, %21,2 HL, %3,8 AML, %3,8
ALL, vb.) PKH drint alindi. Cahismaya alinan saglikli ve otolog donérlerin 22(%42,3) si kadin,
30(%57,7)'u erkek olup, yaslari 38,5(0,5-71) idi.

Yapilan islemlerin 27(%51,9)sinde Fresenius Com. Tec cihazi, 25(%48,1)inde

Haemonetics MCS + cihazi kullanild.



Her aferez isleminde toplanan iirliniin dondurulmasi igin torba sayis1 4(1-6), torba

volimu 147(99-202)ml, her bir torbada bulunan DMSO miktari 8,6(6,9-9,5)ml idi.

Her aferez islem igin total mononiikleer hiicre sayis1 62300(7,5-99,3) /mm?3, I6kosit
miktar1 188000(9,9-363,6)/mm3, her bir torbadaki {iriin miktari igin kiloya diisen CD 34+ hiicre
sayis1 7,4 (0,2-35)kg/10°%, DMSO miktar1 12(7,3-17,9)ml, HES miktar1 32,3(21,5-77)ml idi.

Calismaya aldigimiz hiicrelerin canliligt %75(%37-%95) idi.

Yil Canhlik(min-max) | Uriin Sayisi
(n)

7 %78(%37-%92) 19

8 %75,5(%41-%95) 8

9 %77(%40-%89) 9

10 %72(%50-%80) 10

11 %73,5(%52-%84) 6

Saklama stiresi ile canlilik arasinda negatif yonde bir iliski oldugu, saklama siiresi
uzadik¢a canliliin diistigii, ancak anlami bir iliski olmadigi saptandi (P>0,05).

Torbadaki DMSO oraninin canlilig1 etkilemedigi, aralarinda anlami bir iligki olmadig1
gorulda (P>0,05).

CD34+ hiicre miktar1 artikca canliligin diistiigli, ancak aralarinda anlami bir iligki
olmadigi gorildi (P>0,05).
Sonuglar

Kriyoprezervasyonda siire sinirlamasi olmaksizin kok hiicre canliligint miimkiin olan
en yiiksek seviyede tutmak temel amag olmalidir. Bu sonuglar, PKH’lerin -80°C'de muhafaza
edilebilir oldugunu gostermektedir. Calismaya alinan tirtinler nakil edilmedigi i¢in engrafmana
etkisi ve klinik yansimasi hakkinda yorum yapilamamustir.
Bu durum bize gostermistir ki gelistirilmis dondurma teknikleri ile uygun dondurma ve
saklama kosullarinda PKH’lerin canlilig1 uzun siire korunabilir. Verilerimizin kisith olmasi
nedeni ile kesin bir yargiya varmak dogru degildir. Ancak ¢alismamizda mekanik dondurma
ve uygun saklama kosullarinda PKH’lerin uzun siire canliliklarin1 koruyabildigi sonucuna

varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Kriyoprezervasyon, Periferik Kok Hiicre, Canlilik.
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TERAPOTIK PLAZMA DEGISiMi: 2015 YILI TEK MERKEZ DENEYiMi
Giines Yigit!, Emine Kara?, Sibel Kurtlar!, Sezer Kocagdz!, Zeliha Aksoy?, Ozan Salim?,
0. Alphan Kiipesiz®, Levent Undar?

! Akdeniz Universitesi Hastanesi, Terapotik Aferez Merkezi

2 Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

% Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji-Onkoloji Bilim Dali

Amag

Terapotik plazma degisimi (TPD)’deki amag hastalik patogenezinde rol oynayan hiicre,
monoklonal proteinler ve otoantikorlarin uzaklastirilmasi ve yerine plazma bilesenlerinin
konulmasi esasina dayanir.

Gereg ve YOntem

Ocak - Aralik 2015 tarihleri arasindaki bir yillik siirede merkezimizde uygulanan TPD
islemleri retrospektif olarak incelenerek tedavi segenegi olarak oOnemi vurgulanmak
amaglanmistir.

640 islem i¢in Haemonetics MCS+, 267 islem Spectra Optia cihazi, 97 islem Fresenius Com.
Tec cihazi kullanildi.
Bulgular

Olgularimizin 59 (%48,7) erkek, 62 (%51,3) kadin olmak iizere toplam 121 olup, yas
ortalamas1 29 (min 6 - max 79). Isleme alinan hastalarin 104’ii eriskin, 17’si ¢ocuk idi.
Toplamda 1006 seans TPD islemi yapilmistir. Bir hastalik seyrinde uygulanan ortanca islem
sayist 8 (1 - 113) idi.

“American Society for Apheresis” (ASFA), 2010 Kategori | endikasyonu olan hasta
sayist 79 (%65,2) olarak saptandi.

TPD yapilan hastalarin %45,7’si renal transplantasyon rejeksiyonu, %7’si kronik
bobrek yetmezligi, %9’u hiperviskozite, %8,9’u karaciger transplantasyon sonrasi akut
rejeksiyon, %5’i fulminan hepatit, %5’i romatolojik hastaliklar (sistemik lupus eritematozus
ve vaskiilit), %3’ trombotik trombositopenik purpura, %6,6’s1 norolojik hastaliklar
(Miyastenia Gravis , Guillain Barre sendromu ,vb) %9,8’1 diger hastaliklar olusturmakta idi.
676 iglem kateter 192 islem periferik damar yolu, 137 islem fistiil kullanildi. Antikoagiilan
olarak, ACD-A(Asit Citrat- Dekstroz) kullanilmistir.



Islemler %54 organ nakli, %22,5 hematoloji, %9 yogun bakim iiniteleri ve %14,5 diger
klinik (noroloji, romatoloji, nefroloji, tibbi onkoloji, vb...) hastalarindan olugmakta idi.
Replasman sivist olarak taze donmus plazma ve %4-5’lik Human Albumin soliisyonlar1
kullanildi. TPD ile yapilan iglemlerde hastalara antihistaminik rutin olarak uygulanmasina
ragmen en sik goriilen komplikasyon alerjik reaksiyonlar ve damar yolu problemi idi.
Merkezimizde profilaktik kalsiyum replasmani yerine, hipokalsemik semptomlar gelistiginde
kalsiyum replasmami uygulandi. Islemlerin 21’inde allerjik reaksiyon ve 5’inde damar yolu

problemi yasanmis olup toplam 27 islem(%2,6) etkin bir sekilde tamamlanamadi.

Sonuglar

Giderek uzayan bir endikasyon listesine sahip ve hizla gelismekte olan TPD pek ¢ok
hastaligin tedavisinde etkili ve giivenilir bir yontemdir. Merkezimizde TPD islem sayis1 yillar
icinde giderek artis gdstermistir. Merkezimiz hematoloji hastalar1 disinda bir¢ok bilim dal1 ile
koordinasyon i¢inde ¢alismaktadir. Merkezimizde TPD 6zellikle organ nakli yapilan hastalarin
oraninin yiiksek olmasi nedeni ile halen en sik uygulanan terapotik aferez islemidir. Profilaktik
kalsiyum replasmani uygulanmamasina ragmen saptadigimiz %2 ’lik hipokalsemi insidansi

literatiirde kalsiyum profilaksisine ragmen bildirilen %]1’lik insidansina yakindir.

Anahtar Kelimeler: Terapotik Aferez, Plazma Degisimi
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TERAPOTIK AFEREZ SONUCLARIMIZ

lokAN FIRAT 0, 1GURHAN KADIKOYLU, 2EBRU SEVINC OK, SMURAT KILIC

OZEL KENT HASTANESI,IHEMATOLOJ, 2NEFROLOJI, SGENEL CERRAHI
KLINIKLERI-IZMIR

Amag

TerapoOtik aferez (TA); hematoloji, onkoloji, ndroloji, immunoloji, romatoloji,
dermatoloji, nefroloji ve endokrinolojide birincil ya da yardimc1 tedavide olarak kullanilan
etkin bir tedavidir. Karaciger, bobrek ve kemik iligi nakil merkezleri olan hastanemizde
yapilan 3 yillik TA endikasyonlar1 ve komplikasyonlar1 degerlendirildi.
Gerec ve YOntem

2013-2016 yillar1 arasinda 49 hastaya (27 erkek ve 22 kadin, yas ortalamasi 4615
yas) 292 TA islemi gerceklestirildi.

Bulgular

ASFA 2010 kriterlerine gore; Kategori-11 olan trombosit sayist >1.500.000/mm? olan
80 yasindaki polisitemia vera hastasina 4 kez terapotik tromboferez yapildi. Hiperlokostazli 6
akut 16semi hastasina (5’1 akut miyeloid l6semi=AML, 1’i akut lenfoblastik l6semi) 7
terap6tik I0koferez uygulandi. ASFA kriterlerine gore hepsi Kategori-1’de idi. 19 hastaya
111 terapotik plazma degisimi (TPD) yapildi. TPD dagiliminda en ¢ok islem 50 TPD ile
kronik bobrek yetersizligi ve bobrek nakli idi. Daha sonra karaciger yetersizligi ve karaciger
nakli (36 islem), plazma hiicre diskrazilerine bagli hiperviskosite ve bobrek yetersizligi (13
islem), diffliz buyuk B hicreli NHL iliskili transvers miyelit (7 islem) ve AML’li hastada
allogeneik kemik iligi nakli sonrasi gelisen akut graft versus host hastaligi (7 islem) idi.
ASFA’ya gore islemlerin %18’i Kategori 1, %46’s1 Kategori 2 ve %33’0 Kategori 3 iken
%4’(I kategorize degildi. 8 hastaya toplam 46 cift filtrasyon plazmaferez yapildi. Islem
dagilimlar1 familiyal hiperkolesterolemi (n=13), orak hucreli anemi (n=11), bdbrek
yetersizligi ve bobrek nakli (n=10), AML (n=7) ve AML’de trombosit direnci (n=5) idi.
ASFA’ya gore islemlerin ancak %29’i Kategori 1 iken digerleri kategorize degildi. 12
hastaya toplam 71 islem immunadsorbsiyon yapildi. Islem dagilimida en ¢ok bobrek

yetersizligi ve bobrek nakli (n=29), karaciger yetersziligi ve nakli (n=10), orak hticreli anemi



(n=9), familial hiperkolesterolemi (n=6), AML’de trombosit direnci (n=6) ve AML (n=1)
idi. Islemlerin ancak %9’u Kategori 1 iken digerleri kategorize degildi. AML, kronik miyeloid
I6semi ve orak hicreli anemili 3 hastaya yapilan allogeneik kemik iligi nakli sonras1 gelisen
kronik graft versus host hastaliginda toplam 55 ekstrakorporal fotoferez islemi yapildi ve
hepsi de ASFA’ya gore Kategori 2 idi. Damar yolu %78 islemde santral ven ve fistilda.
%51’inde degisim sivist alblmin ve %49’unda TDP kullanildi. %6.5 komplikasyon izlendi
ve %1’inde sonlandirilamadi. En sik ortaya ¢ikan komplikasyonlar hipotansiyon (%2.7),
ates, bulanti- kusma ve damar yolu sorunu (Her biri %2’ser) idi.

Sonug

Merkezimizde TA islemleri multidisipliner olarak, cogu ASFA kriterlerine uygun ve

diisiitk komplikasyon oranlariyla yapilmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Terapotik Aferez, Plazma Degisimi
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ERCIYES UNIVERSITESI HASTANELERINDE YILLARA GORE RANDOM
TROMBOSIT KULLANIM ETKINLIGI VE MALIYET ANALIZi

Mehmet Yay?, Biilent Eser?, Fatih Kip®, Musa Solmaz?, Esra Ermis Turak?
Erciyes Universitesi Kan Merkezi, Kayseri

2Erciyes Universitesi Hematoloji Bilim Dali1, Kayseri

Amag

Bu calismada; Erciyes Universitesi Kan Merkezi tarafindan iiretilen random
trombositlerin yillara gore kullanim etkinligi ve maliyet analizi hakkinda bilgi vermeyi
amacladik.
Gereg ve YOntem

Kan merkezimiz yillik ortalama 25 bin tam kanin komponentlerine ayrilarak
kullanildig1 bir Siireli Bolge Kan Merkezidir. Kan merkezimiz tarafindan iiretilen trombosit
siispansiyonlar1; oncelikle her yil ortalama 200'%e¢ yakin kok hiicre nakli yapilan KIT
Hastanesinde ki hastalar olmak tizere diger boliimdeki hastalar tarafindan da kullanilmaktadir.
Ozellikle KIT béliimdeki hastalarin ¢ogunlugu sehir disindan gelmektedir. Hastalarin
trombosit siispansiyonlar1 istekleri basta olmak gerekli biitlin kan irlinii ihtiyaglar1 kan
merkezimiz tarafindan ve goniillillerden karsilanmaya calisilmaktadir. Buna karsilik kan
merkezimizde 2009 yili oncesinde yillik elde edilen ortalama 20 bin random trombosit
stispansiyonunun sadece 5-6 bini (%25 - %30) kullanilmakta geri kalan (%75)'1 imha
edilmekteydi. O yillarda yillik ortalama Aferez trombosit kullanilan set sayist 3.000
civarindaydi. 2009 oncesinde, Klinisyenler ¢esitli sebeplerden ¢ogunlukla Aferez trombosit
siispansiyonu kullanmak istemekteydi. Yapilan arastirmalarda ise; kan merkezlerinde bir iinite
Aferez trombosit hazirlamanin, 4-6 inite random trombosit havuzunun hazirlanmasindan daha
pahali oldugunu kabul edilmekteydi. 2009 sonrasinda random trombositlerin kurumumuzda
daha aktif kullanimi saglamak amaci ile bir takim diizenlemeler yapildi. Oncelikle kan
merkezinde hazirlanan random trombositlerin kalitesini artiracak diizenlemelere gidilerek,
Uluslararas1 standartlarda 16kofiltrasyon-havuzlama islemleri yapilan {irlinlerin hastalara
ulastirtlmast saglandi. Hazirlanan random havuz trombositlerin daha etkin kullanilmast igin

Hastane Kan Transflizyon Komitesi toplantilarinda random trombosit kullanimi ile ilgili



kararlar alindi. Ozellikle trombosit siispansiyonu kullanilan boliimlere kan ve kan iiriinleri
kullanimlari ile ilgili el kitap¢i1g1 hazirlanarak, egitim ¢alismalar1 ve bilgilendirmeler yapildi.
Bulgular

2008 yilinda y1llik 3 bin set Aferez trombosit setine karsilik; elde edilen 20.145 random
trombositin sadece 6.031 (% 30) kullaniliyordu. Bu ¢alismalarin basladigi 2009 yili sonunda
ise elde edilen 20.354 random trombositin 9.024 (%45)'i kullanild1 ve kullanilan Aferez set
sayist ise 3 binden 2.600'lara kadar geriledi. Asagidaki tabloda 2008 — 2015 yillar1 arasinda
trombosit siispansiyonu elde edilme yontemleri ve sayilar1 hakkinda bilgi verilmistir. Bu
bilgiler dogrultusunda yillar agisindan toplamda trombosit toplama yontemleri arasinda
random trombosit sayisinin her yil artmasina karsilik Aferez set kullanim rakamlarindaki
degmeler; istatiksel olarak da anlamli bulunmustur ( X'2,3500: p:0,001 ). Calismalarin devam
ettigi 2012 yili sonrast hastanelerimiz biinyesinde tedavi goren nakil hasta sayis1 bir dnceki
yillara gore % 30 artis gostermis ve yillik trombosit ihtiyacit 6 bin— 6.500 {inite civarina
cikmistir. Bu durum igin ise; 2013 yili ile birlikte Aferez trombosit islemlerinde sistem
degisikligine gidilerek, onceleri yillarda % 10 olan ¢ift trombosit toplama oranini 2013 sonu
itibariyle % 80 lizerine ¢ikartilarak diizenlemeler yapilmistir. Bu sayede daha az bagisci ve
Aferez setinden daha fazla urdin elde edilmeye baslanmuistir.
Sonuglar

Gerek kan merkezimizde yapilan kalite ¢alismalari gerekse kurumuz genelinde
yiiriitiilen egitim ¢aligmalar1 sonrasinda; random havuz trombositlerin kullanim etkinligi birkag
yil icerisinde artarak 6 binlerden (% 25), 20 binlere (% 92) kadar ¢ikartilmistir. Yine ¢ok kisa
bir slre icerisinde Aferez trombosit set kullanim sayilar1 3 binlerden, 1.500( %50)'lere kadar
diisiis saglanmistir. Random havuz trombosit etkinliginin artirilmas: ve Aferez trombosit set
say1sinin azaltilmasi sayesinde; 2010 yilindan itibaren yillik ortalama 15.000 random trombosit
imha edilmeyip hastalara kullanilarak 15.000 X 44.50 TRL (RT SUT fiyat1) 667.500 TRL. gelir
elde edilmistir. Yine yillik ortalama 1.500 Aferez trombosit seti eksik aliarak 1.500 X 300
TRL (ortalama giincel set fiyat1) 450.000 TRL tasarruf saglanmistir. Elde edilen gelir ve
tasarruf toplami 1.117.500 TRL dir. Havuzlama ve 16kofiltrasyon i¢in ortaya ¢ikan ek masraflar

sonrasi yaklasik Bir milyon(1.000.000) TRL yillik tasarruf/ek gelir saglanmstir.




Tablo 1. Yillara Gore Trombosit Siispansiyonu Kullanim Oranlari

- Alman Random Trombosit Kullanilan Random Trombosit Kullanilan Aferez Set
lar

Sayisi Sayisi Sayisi
2008 20.145 6.031 (%30) 3.000
2009 20.354 9.024(%44) 2.600
2010 22.580 14.853(%66) 2.100
2011 22.013 18.992(%86) 1.800
2012 22.156 19.600(88) 1.700
2013 21.558 19.635(91) 1.600
2014 21.575 19.991(%92) 1.500
2015 21.742 20.082 (%92.3) 1.700

Anahtar  Kelimeler: Random  trombosit, = Aferez  trombosit, Maliyet, analiz
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TROMBOSIT AFEREZi SIRASINDA HiPOKALSEMIi SIKLIGI VE HIiPOKALSEMi
GELISIMINI ETKILEYEN NEDENLER

Nalan Isik, Sevda Altan, Elif Erbiyik, Pakize Topcu, Ferdane Alpaslan, Evren Ozdemir

Hacettepe Universitesi, Onkoloji Hastanesi Aferez Unitesi, Ankara

Amag

Hacettepe Universitesi Onkoloji Hastanesi Aferez Unitesi’ne basvuran goniillii saglikli
dondrler arasinda hipokalsemi insidansini belirlemek; yas, cinsiyet, egitim durumu ve toplanan
trombosit miktar1 ile hipokalsemi iligkisini arastirmaktir.
Gereg ve YOntem

Hastanemiz Aferez Unitesi’nde 1 Ocak 2015-30 Haziran 2016 tarihleri arasinda
trombosit aferezi uygulanmis goniillii saglikli vericiler arasinda hipokalsemi bulgular1 gelisen
dondrlerin verileri incelendi.
Bulgular

Aferez Unitemizde 01 Ocak 2015-30 Haziran 2016 tarihleri arasinda toplam 2171
trombosit aferez islemi uygulanmistir. Dondrlerin medyan yasi 35.5°tir (19-59). Dondrlerin
1969°u (%90.6) erkek, 202°s1 (%9.3) kadin idi. 2171 dondrden 42’sinde (%1.93) hipokalsemi
gelismistir. Bunlarin 34’1 erkek (%81), 8’1 kadindir (%19). Kadin dondrler arasinda
hipokalsemi goriilme orant %3.96 (n=8) iken, erkek donorlerde bu oran %1.7 (n=34) olarak
tespit edilmistir. Hipokalsemi gelisen gruptaki donérlerin %21.4°ii (n=9) ilk-Orta 6grenim
durumuna sahip iken; %78.6’sinin (n=33) Lise-Yiiksek 6grenim durumuna sahip oldugu tespit
edilmistir. Dondrlerde gelisen hipokalsemi; 9%35.7 (n=15) oraninda hafif, %52.4 (n=22)
oraninda orta ve %11.9 (n=5) oraninda siddetli derecededir. Hipokalsemi gelisen dondrlerden
%25.6’sinda (n=10) < 6 iinite trombosit toplanmis, %74.4’linde (n=29) > 6 {inite trombosit
toplanmistir. Ug dondr hipokalsemi semptomlar1 nedeniyle islemin sonlandirilmasini talep
ettiginden trombosit iirlinii elde edilememistir.
Sonug

Merkezimizde yapilan bu ¢alismanin verilerine gore kadinlarda hipokalsemi gorilme

orani erkeklere gore iki kat fazladir. Hipokalsemi goriilen dondrlerin ¢ogunlugunun yiiksek



O0grenim durumuna sahip oldugu belirlenmistir. Hipokalsemi gelisme olasiliginin toplanan

trombosit miktar1 ile dogru orantili oldugu goriilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Hipokalsemi, Aferez Trombosit, Dondr.
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DEVIC HASTALIGINDA PLAZMAFEREZ TEDAVISi

1

Serdar Esenl, Selen Yetkinelz, Fatih Kandemir~, Meltem Cigekdesl, Hicran Bengerl,

[lknur Kozanoglu1

1Ba$kent Universitesi Dr. Turgut Noyan Hastanesi Aferez Unitesi

2Baskent Universitesi Dr. Turgut Noyan Hastanesi Noroloji ABD

Giris

Noromiyelitis optika (NMO) adiylada anilan Devic hastaliginda 6zellikle g6z siniri
ve omurilik tutulumu izlenmektedir. Devic hastaligt g6z ve omurilik sinirlerinin
iltihaplanmasina bagl islevlerinin bozuldugu bir hastaliktir. G6z sinirinin tutulmasina bagli
olarak tek veya iki tarafli bulanik gérme yakinmasi olmaktadir. Omurilik tutulumu siklikla
daha agir seyredip kol ve bacaklarda gii¢ kaybi, uyusma, agri, idrar veya mesane kontroliinin
kayb1 gibi norolojik yakinmalar olusturmaktadir. Bu calismada Ocak 2016-Eylul 2016
tarihleri arasinda hastanemizde NMO tanis1 alan ve steroid tedavisine refrakter oldugu bilinen
4 hastanin plazma degisimi tedavilerine verdikleri yanit aragtirtlmigtir.

Gerec ve YOntem

Islemler devamli akim teknigiyle ¢alisan Spectra Optia (TerumoBCT, Lakewood, CO,
USA) ve COM-TEC 204 (Fresenius, GERMANY) cihazlariyla gergeklestirildi. Hastalarin
hematokrit diizeyi dikkate alinarak toplam plazma hacmi hesaplanip gerekli olan replasman
stvi miktar1 belirlendi. Her islemde en az 1 plazma hacmi degistirilmesi amaglandi.
Bulgular

Islemler santral venoz Kateter yardimiyla gergeklestirildi. Tim hastalara giin asir1 5
seans plazma degisimi islemi yapildi. Her islemde 4 (nite taze donmus plazma ve 2000 ml
%4’ 1k albumin kullanildi. Yas ortalamas: 36 olan bu 4 vakada ortalama islenen kan hacmi
5587ml, ortalama islem suresi 125 dakika, ortalama kullanilan ACD-A 325ml, ortalama
kullanilan replasman miktar1 2750ml, ortalama degistirilen hacim 3424ml' idi. Islem Gncesi
hastalardan gérme kayb1 ve kaslarda gii¢ kaybi vardi. Islem sonras1 2 hastada minimal cevap
varken diger 2 hastada tam cevap alind1. Islemler sirasinda komplikasyon gelismedi.

Sonuglar

Noromiyelitis optika multipl skleroz hastalig: ile benzerlikler gdstermesine ragmen



seyri ve tedavisi oldukca farklidir. Temel tedavi yaklasimi artmis bagisiklik sistemini
baskilamak Uzerinedir. Steroide cevapsiz hastalarda plazma degisimi islemi giivenli ve faydali

bir tedavi secenegi olabilir.

Anahtar Kelimeler: Noéromiyelitis Optika, Plazmaferez, Devic Hastaligi.
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COCUKLARDA LiPiT AFEREZINDE YASANAN SORUNLAR

Zafer Salcioglu', Burcak Ato', Kamuran Sanli?, Goniil Aydogan' , Ferhan Akict', Helen
Bornauns, Kazim Oztarhans

! Istanbul Kanuni Sultan Siileyman Egitim ve Arastrma Hastanesi, Cocuk Hematoloji-
Onkoloji Klinigi.

2[stanbul Kanuni Sultan Siileyman Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kan Merkezi.

sistanbul Kanuni Sultan Siileyman Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Kardiyoloji Klinigi.

Amag

Familyal hiperkolesterolemi (FH) yiiksek kolesterol ve LDL (low density lipoprotein)
degerleri ile seyreden kalitsal bir hastaliktir. Terapotik lipit aferezi FH hastalarinda
kardiyovaskiiler hastalik riskinin azaltilmasini hedefleyen etkili bir yontemdir. Cocuklarda
plazma hacminin diisiik olmas1 ve damar yolu saglanmasi sorun yaratir. Islem esnasinda
gorlilen yan etkileri konu alan az sayida yayin bulunmaktadir. Bildirimizde hastanemiz
pediatrik terapotik aferez merkezinde eylil 2012 ile agustos 2016 arasinda gergeklestirilen

354 LDL aferezi islemi sirasinda goriilen yan etkilerin degerlendirilmesi amaglanmustir.
Gereg ve YOntem

Agustos 2012 ‘den gilinlimiize aferez programima alinan sekiz homozigot FH
olgusunun  ozellikleri, sorunlari, aferez deneyimi ve tedavi siiregleri gegmise doniik
degerlendirildi. Hasta bilgileri dosyalarindan ve elektronik bilgi islem ortamindaki
verilerden hazirlandi. Cocuk kardiyoloji ve metabolizma Kkliniklerinden Ginitemize sevk edilen
hastalar, uygun diyet ve antilipit tedavi almaktaydi. Merkezimizdeki LDL aferezleri 271
islemde poliakrilamid DALI®-Sistem (Fresenius) ve dekstran sulfat seltiloz Liposorber D®-
Sistem (Kaneka) kolonlar1 kullanilarak dogrudan kandan adsorbsiyon yontemi ile 83 islemde

ise doubl filtrasyon yontemi (Kaneka) ile gerceklestirildi.
Bulgular

Sekiz FH olgusunun altist erkek, ikisi kizdi. Yaglar1 10-15 yas arasinda (med. yas:
12), aferez programina alindiklari yaslar 6-15 yas (med. yas :8.5), LDL aferezi aldiklar

sure 4 ay-9 yil (med :4.5 yil ) arasinda degismekteydi. Tim aferez islemleri santral venoz



kataterlerden yapildi. Hasta basina islem sayist 1 ile 115 ve islenen plazma hacmi 600-
2600 cc ( Med: 1880 cc) arasinda degisiyordu. Elli iki islemde yan etkiler gozlendi (%14.7)
ve 12 islemde aferezin erken sonlandirilmasi gerekti (%3.4). Bes islemde damar yolu sorunu,
iki islemde hipertansiyon, iki islemde hipotansiyon, iki islemde siddetli bas agris1 ve bir
islemde ates sonlandirma gerekgeleri olarak saptandi. LDL aferezleri esnasinda en sik
komplikasyon olarak damar yolu sorunlari (% 5.6) ve bulanti-kusma (%3.7) go6zlendi.
Hipotansiyon (%2) bas agrisi (%]1.4), hipertansiyon (%0.8), gogiis agrist (%0.5), karin agris1
(%0.3), ates (%0.3) diger komplikasyonlar olarak goriildii.

Sonuglar

Lipit aferezi giivenli ve kolay uygulanabilir bir islemdir. Kiiciik c¢ocuklarda
ekstrakorporeal voliim ve damar yolu ile ilgili sorunlar yasanabilecegi, aferez program
uygulanirken de kardiyolojik sorunlarin ortaya ¢ikabilecegi ya da progresyon gosterebilecegi

unutulmamalidir.

Anahtar Sozcukler: Familyal hiperkolesterolemi, lipit aferezi, yan etki
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TROMBOTIK TROMBOSITOPENIK PURPURA’DA TERAPOTIK

PLAZMA DEGIiSiMi UYGULAMALARI :TEK MERKEZ DENEYiMi
Fatma Bakal Cifter, Esat Kog, Siikran Adanur, Halil Giines, Selin Merih Urlu,Funda

Ceran, Simten Dagdas, Gillsim Ozet

Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Kemik Iligi Transplantasyon Klinigi
Terapotik Aferez Merkezi , Ankara

Giris

Trombotik Trombositopenik Purpura (TTP) mikroanjiyopatik hemolitik anemi ve
trombositopeni ile karakterize olup ates, norolojik bulgular ve bobrek yetmezligi ile seyreden,
gliniimiizdeki standart tedavisi plazma degisimi olan bir hastaliktir. Bu ¢alismada Terapotik
Aferez Merkezimizde TTP hastalarina 2012-2016 yillar1 arasinda uygulanan plazma degisimi

islemlerinin tedavi agisindan istatistikleri verilmistir.
Gereg ve YOntem

Merkezimizde 2012-2016 yillar1 arasinda giinliik 1-2 volim plazma degisimi
tedavisi alan 23 TTP hastasinin geriye doniik verileri incelendi. Aferez islemlerinde iki giin

boyunca = 150X 10% pp sayisina ulasilmasi ilk asamada basar1 olarak tanimlandi.
Bulgular

Mevcut 5 erkek, 18 kadin olmak {izere 23 hastanin verileri gozlendi. Hastalarin
yaslar1 26-74 yas araliginda ortanca yas 47 idi. Tiim hastalarda TTP tanis1 sonrasi plazma
degisimine basland1. 23 olguda toplam 355 kez terap6tik plazma degisimi uygulandi. Tedavi
oncesi en diisiik trombosit degeri 8x10% en yiiksek deger 143x10° olarak saptanmustir.

Hastalara uygulanan ortalama islem sayist 15 olup, 18 hastanmn ilk 7 islemde , 3 hastanin 8-

10 islemde , 2 hastanin ise 11-15 islemde trombosit degerlerinin = L 103oldugu goriildi.



Hasta Saxis:
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t

Islemi Saxise
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Grafik : Basarnr icin Gerekli Minimuam
PD Savisi

Sonuglar

3
23 hastaya yapilan islem sonras1 ortalama 6 giin sonunda trombosit degerleri = LR

olmustur. Tedavi edilmeyen TTP vakalarinda mortalite orani yliksektir. TTP diisiiniilen tiim
olgularda zaman kaybetmeden hemen terapotik plazma degisimine baslanmalidir. Refrakter ve
niiks hastalikta plazma degisimi yogunlugunun artirilmasi, yiiksek doz prednizolon,
immunsupresif tedaviler, rituksimab (375/mg/m?/hafta), siklosporin, siklofosfamid veya
vinkristin ( 2mg/hafta 2- 14 hafta) verilmesi , yanit alinamayanlarda ise splenektomi
gerekebilmektedir. Plazma degisimi yapilan hastalarda aritmi, infarkt, kanama, tromboz,

enfeksiyon, sitrat toksisitesi ve alerjik reaksiyonlar gibi komplikasyonlar takip edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Trombotik Mikroanjiopati, Trombotik Trombositopenik Purpura,

Plazmaferez.
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ANKARA NUMUNE EGIiTiM VE ARASTIRMA HASTANESiI KEMIK iLiGi
TERAPOTIK AFEREZ UNITESI PERIFERIK OTOLOG KOK HUCRE
AFEREZIi DENEYIMIiMiZz

Fatma Bakal Cifter, Esat Kog, Siikran Adanur, Halil Giines, Selin Merih Urlu,Funda

Ceran, Simten Dagdas,Giilsiim Ozet

Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Kemik ligi Transplantasyon Klinigi
Terapotik Aferez Merkezi , Ankara

Amag

Otolog hematopoetik kok hticre nakli igin gerekli olan CD34 pozitif hicrelerin

toplanmasi
Gerecg ve YOntem

Calismada Ocak 2013-Ekim 2016 yillar1 arasinda periferik otolog kok hucre nakli igin
mobilizasyon yapilan 114 hasta degerlendirildi. Hastalarin aferez islemleri i¢in Fresenius
COM.TEC aferez cihaz1 kullanild1. Islemler hasta bazli olarak gruplandirildi ve islemlerle ilgili
veriler ve islem basaris1 degerlendirildi. Hastalarin 104’linde santral kateter, 10’unda ise periferik

damar yolu kullanildi.
Bulgular

Mevcut 62 erkek, 52 kadin toplam 114 hasta ¢alismaya alind1. 71 hasta multiple myelom,
21 hasta Non-Hodgkin Lenfoma, 14 hasta Hodgkin Lenfoma, 6 hasta Testis Ca, 2 hasta
Waldenstrom makroglobulinemisiydi. 81 hastaya Siklofosfamid+G-CSF(62 hasta multiple
myelom,11 hasta Non-Hodgkin Lenfoma,6 hasta Hodgkin Lenfoma, 1 hasta Waldenstrom
makroglobulinemisi, 1 hasta Testis Ca) Siklofosfamid+G-CSF protokolii ile basar1 saglanamayan
17 hastaya Plerixafor+G-CSF(2 hasta multiple myelom, 6 hasta Non-Hodgkin Lenfoma ,6 hasta
Hodgkin Lenfoma, 3 hasta Testis Ca) 14 hastaya G-CSF( 7 hasta multiple myelom,4 hasta Non-
Hodgkin Lenfoma, 1 hasta Waldenstrém makroglobulinemisi, 2 hasta Testis Ca) hastaya ICE+G-
CSF( 2 hasta Hodgkin Lenfoma) protokolii uygulandi. Multiple myelom tanili hastalarda ortalama
6,00x10%kg CD34 hiicre, lenfomalarda ise 3,00x10%kg CD34 hiicre sayisi hedef alindi.
Hastalardan hedef CD34 sayisin1 toplayabilmek i¢in toplamda 228 islem uygulandi. Hasta basi
ortalama 2 islem uygulandi.(min:1 , max:3) Siklofosfamid +G-CSF protokoli alan hastalardan
ortalama 8,03x10%kg CD34 hiicre, Plerixafor+G-CSF protokolii alan hastalardan ortalama
4,00x10%kg CD34 hiicre, G-CSF protokolii alan hastalardan ortalama 6.10x108/kg CD34 hiicre



ve ICE protokolii alan hastalardan ise ortalama 5,19x10%kg CD34 hiicre toplandi. 114 hastadan
islem basina ortalama 7,11x10%kg CD34 iceren iiriin topland1.Elde edilen iiriin miktarmin ortanca

degeri 190cc ve kullanilan DMSO 10 cc, plazma 27cc’idi.

T
80 9
= MULTIPLE
70 MYELOM
60+ m NON-HODGKIN m SIKLOFOSFAMID
LENFOMA +G-CSF
504
. m G-CSF
HODGKIN
40 LENFOMA
ICE+G-CSF
30 m TESTIS CA )
® PLERIXAFOR+G-
2 CSF
m WALDENSTROM
10 MAKROGLOBULI
NEMISi

GRAFIK 1: TANILARIN SAYISAL DAGILIMI : =
GRAFIK 2: PROTOKOLLERE GORE CD 34 ORTALAMASI

Sonuglar

Mobilizasyon sagladigimiz hastalarin tamamindan standart cihaz kullanarak yeterli
miktarda periferik kok hiicre toplamay1 basardik. Siklofosfamid+ G-CSF protokolii ile basar1
saglanamayan hastalar da plerixafor+G-CSf protokolii ile basari saglandi. Herhangi bir

komplikasyon yasamadik.

Anahtar Kelimeler: Periferik kok hiicre, Aferez, mobilizasyon.
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REFRAKTER KRONIK GRAFT VERSUS HOST
HASTALIGINDA RITUXIMAB TEDAVISININ

ETKINLIGIi: TEK MERKEZ DENEYIMi

Ali Hakan Kayal, Emre TengndUzl, Filiz Bekdemirl, Hikmetullah Batgil, Bahar Uncu Ulu?,
Tugce Nur Yigenoglul, Jale YildizL, Alparslan Merdinl, Seval Akplnarl, Serife Kogubabal,
Dicle iskenderl, Mehmet Sinan Dall, Merih Kizl (;akarl, Fevzi Altuntaslv2

LAnkara Onkoloji Hastanesi Hematoloji ve Kok Hiicre Nakil Klinigi

2y1ldirim Beyazit Universitesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali
Giris

AHKHN (allogeneik hematopoyetik kok hiicre nakli) uygulanmig hastalarda cGvHH
(kronik graft versus host hastaligr) uzun donem takipte niiks hastaliga bagli olmayan en 6nemli
mortalite ve morbitide nedenidir. Tedavide birinci basamak olarak steroid Onerilmektedir.
Steroide refrakterlik durumunda ise halen tam goriis birligine varilmig standart bir tedavi
yaklasimi bulunmamaktadir. Biz bu ¢alismada en az 3 basamak tedavi verilmis refrakter
cGvHH’da rituximab deneyimimizi paylasiyoruz.

Gereg ve Yontem

Haziran 2014 - Ekim 2016 tarihleri arasindaki merkezimizde takipli en az 3 basamak
tedaviye refrakter cGVHH gelismis hastalarda uyguladigimiz rituximab tedavisinin sonuglari

geriye donuk olarak incelendi. Hastalara rituximab 375 mg/mzdozunda haftada bir olmak
Uzere toplam 4 doz uygulandi.

Bulgular
Calismaya toplam 10 hasta dahil edilmis olup bu hastalara ait demografik veriler ve
nakil bilgileri Tablo 1’de 6zetlenmistir. Hastalarin ortanca yasi1 37 (17-58) idi. Hastalarin

timande tam uyumlu kardes vericiden periferik kan kaynakli olmak (zere ortanca 6,8x100

(2x100-9,9x108) CD34 pozitif kék hiicre ile HKHN uyguland:. Hastalara ait cGvHH’a ait
bulgular tablo 2’de 6zetlenmistir. ¢cGVHH baslangi¢ zamani ortanca 14. (6,5-36) aydi ve
tutulum olarak tum hasta grubunda sklerodermoid tip cilt cGvHH vardi. 4 hastada
beraberinde klinik olarak tanili bronsiolitis obliterans sendromu eslik ediyordu. En az 3 (1
hastada 5 basamak, 4 hastada 4 basamak ve 5 hastada ise 3 basamak tedavi) basamak tedavi
uygulanmasina ragmen halen refrakter cGvHH mevcuttu. 4 haftalik rituximab tedavisi sonrasi
3. ay degerlendirmesine gore bir hastada tam yanit (%10), 3 hastada %50 ve Uzerinde yanit
(%30) ve 3 hastada ise %50’ nin altinda yanit elde edildi (%30). 2 hastada yanit elde edilemedi
(%20), 1 hasta ise degerlendirilme yapilamadan kaybedildi. Kaybedilen hasta yanitsiz olarak
degerlendirildi. Rituximab tedavisi sonrasi toplam 7 hastada (%70) cGvHH bulgularinda
gerileme gozlendi. Medyan izlem suresi 8,3 (3,2-21,8) aydi. Rituximab uygulamasina baglh
inflzyon sirasinda 2 hastada tedaviyi engellemeyecek diizeyde alerjik reaksiyon gelisti, harici
grade 3-4 duzeyde yan etki gbzlenmedi.

Sonuglar
cGVHH, otoimmun hastaliklara benzer klinik ve histopatolojik Ozelliklere sahiptir ve



patogenezi tam olarak aydinlatilamamus bir tablodur. cGVHH etyolojisinde daha ¢ok T
lenfositler suclansada son yillarda B lenfositlerin de patolojide 6nemli rol oynadigi
saptanmustir. Bu agidan rituximab kullaniminin ¢cGvHH tedavisinde etkin olabilecegine dair
vaka sayist ok olmamakla birlikte yanit oranlarmin %40-60 arasinda oldugunu gosteren
literatlirde gesitli ¢alismalar vardir. Bizim vaka serimizde de diger klinik ¢alismalara benzer
sekilde yanit oran1 %70 olarak saptandi. Rituximab tedavisinin cGvHH da etkisine yonelik
kesin yargida bulunmak icin ylksek sayida olgu igeren, prospektif ¢alismalara ihtiya¢ vardir.



Tablo 1.Hastalarin dermografik ve nakil bilgileri

infiize

Hasta Nakil Cinsiyet Tam Transplanta Hazirlama Donér Hiicre GVHH
Am giris rejimi Tipi edilen kaynag profilaksisi
Yas yogunlugu hucre
(x106)
1 58 K AML CR1 RIC MRD 9,9 PK MTX-CSA
2 37 E MM VGPR RIC MRD 57 PK MTX-CSA
3 22 K T-ALL CR1 MYELO- MRD 6 PK MTX-CSA
ABLATIF
4 31 K MDS AKTIF MYELO- MRD 7,94 PK MTX-CSA
HASTALIK ABLATIF
5 46 K B-ALL CR1 MYELO- MRD 7,97 PK MTX-CSA
ABLATIF
6 42 E T-ALL CR1 MYELO- MRD 6,37 PK MTX-CSA
ABLATIF
7 24 E B-ALL | CR1 MYELO- MRD 8 PK MTX-CSA
ABLATIF
8 37 E AML CR1 MYELO- MRD 6,87 PK MTX-CSA
ABLATIF
9 17 E AML AKTIF MYELO- MRD 2 PK MTX-CSA
HASTALIK ABLATIF
10 37 E T-ALL AKTIF MYELO- MRD 6,8 PK MTX-CSA
HASTALIK ABLATIF
AML: Akut myeloid l6semi, MM: Multipl myeloma, ALL: Akut lenfoblastik

I6semi, MDS: Myelodisplastik sendrom, CR: Tam remisyon, VGPR: Cok iyi
kismi yanit, RIC: Yogunlugu azaltilmis rejim, MRD: Matched related donér, PK:
Periferik kan, MTX-CSA: Methotrexate-siklosporin




Tablo2. cGvHH’a ait veriler

Hasta Gegirilmis Akut Kronik Kronik Kronik | Verilmis olan Eotoferez Diger Yamt
akut GvHH GvHH GvHH GvHH immunsupresif tedaviler
GVHH genel Baslangi¢ tutulan evresi tedavi
evre Zamani organ
(ay)

1 Var 3 36 Cilt Agur- Steroid-CSA-MMF | 6 seans Otolog HKHN | Refrakter
CIDDI Kronik

2 Var 1- 18 Cilt- Agir- Steroid-CSA 12 seans Otolog HKHN | Refrakter
HAFIF Akciger Kronik

3 Var 3- 30 Cilt- Orta- Steroid-CSA-MMF 2 seans Yok Refrakter
CIDDI Akciger Kronik

4 Var 2- 6,5 Cilt Orta- Steroid-CSA 8 seans Yok Refrakter
ORTA Overlap

5 Var 2- 13 Cilt Orta- Steroid-CSA-MMF | 12 seans Yok Refrakter
ORTA Overlap

6 Var 2- 13 Cilt Orta- Steroid-CSA 18 seans Yok Refrakter
ORTA Overlap

7 Var - 15 Cilt Orta- Steroid-CSA 12 seans Yok Refrakter
CIDDI Overlap

8 Var 4- 16 Cilt- Agur- Steroid-CSA-MMF | YOK Yok Refrakter
HAYAT Akciger Overlap
|
TEHDIT
EDICI i

9 Var - 7 Cilt- Agir- Steroid-CSA 10 seans Yok Refrakter
ORTA Akciger Overlap

10 Var 3- 10 Cilt Agir- Steroid-CSA-MMF 12 seans Yok Refrakter
CIDDI Overlap

GVHH: Graft versus host hastaligi, CSA: Siklosporin, MMF:Mikofenolat mofetil,

HKHN:Hematopoyetik kok hiicre nakli

Anahtar Kelimeler: Greft Versus Host, Rituksimab, Allojemik Kok Hicre Nakli.
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OTOLOG HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLi PLANLANAN HASTALARDA
PERIFERIK KOK HUCRE MOBILIZASYONU YAKLASIMI: TURKIYE
HEMATOLOJIK ARASTIRMALAR VE EGITIM CALISMA GRUBU-HKHNO1
CALISMASI (ThREG-HSCTO01)

Emre Tekgiindiizt, Fatih Demirkan?, Filiz Vural®, Hakan Goker*, Hakan Ozdogu®, ilhami Kiki®,
fsmet Aydogdu’, Leylagiil Kaynar®, Mehmet Ali Erkurt®, Seckin Cagirgan'®, Sevgi Besisik?,
Simten Dagdas'?, Fevzi Altuntag %3,

! Ankara Onkoloji Hastanesi, Hematoloji ve K6k Hiicre Nakil Klinigi, Ankara

2Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dal,
Kemik iligi Transplantasyon Merkezi, izmir

3Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, ¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Kemik
iligi Transplantasyon Merkezi, [zmir

“Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dals,
Kemik iligi Transplantasyon Merkezi, Ankara

SBaskent Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dal,
Kemik Iligi Transplantasyon Merkezi, Adana

®Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dals,
Kemik Iligi Transplantasyon Merkezi, Erzurum

’Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dal,
Kemik Iligi Transplantasyon Merkezi, Manisa

®Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dal,
Kemik Iligi Transplantasyon Merkezi, Kayseri

®Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, ¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Kemik
[ligi Transplantasyon Merkezi, Malatya

OMedikalpark Hastanesi, Hematoloji ve Kemik 1ligi Transplantasyon Merkezi, Izmir

Histanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim
Dal1, Kemik Iligi Transplantasyon Merkezi, Istanbul

12Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi, Kemik iligi
Transplantasyon Merkezi, Ankara

13Y11dirim Beyazit Universitesi T1p Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim
Dali, Ankara.



Amag

Tum dinyada goézlenen egilime parallel olarak Tiirkiye’de de gerek allogeneik ve
gerekse otolog hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN) aktivitesi giin gectikce artmaktadir.
Otolog HKHN (OHKHN) planlanan eriskin hastalarda periferik hematopoetik kok hiicre
(PHKH) mobilizasyonu ile ilgili uygulamalar merkezler arasinda farklilik gosterebilmektedir.
Bu c¢aligmamizda iilkemizde oto-HKHN o6ncesi PHKH mobilizasyon yaklagimlarinin
degerlendirmesi planlanmustir.

Gereg ve YOntem

Calismaya katilan erigkin HKHN merkezleri konu ile ilgili olarak hazirlanan anketi
elektronik ortamda doldurdu. Merkezlerin PHKH mobilizasyonu yaklagimlarini belirlemek
amaci ile kendilerine 15 ¢oktan se¢cmeli soru yoneltildi. Alinan yanitlar mutlak say1 ve siklik
cinsinden tanimlayici istatistik olarak raporlandi.

Bulgular

Calismaya 12 merkez katildi. Sorular ve yanitlar Tablo-1’de verilmistir. Sonuglar bir
biitiin olarak degerlendirildiginde merkezlerin OHKHN planlanan erigkin hastalarda PHKH
mobilizasyonu i¢in ilk basamakta filgrastim tercih ettigi, mobilizasyon isleminin %92 oraninda
ilk 4 giinde tamamlandig1 gériildii. Tek transplant icin ideal kok hiicre miktarinin 4-5x10%kg
oldugu, multiple myelom olgulari i¢in ¢ogu merkezin (%83) iki transplanta yetecek miktarda
kok hiicre toplama egiliminde oldugu saptandi. Timor rediuksiyonu gerekmeyen olgularda
cogunlukla (%83) risk temelli mobilizasyon tercih edilirken, ¢ogu merkezde (%75) risk
belirlemesinin hasta 6zelinde bireysel olarak yapildig1 goriildii. Merkezlerin yaklasik olarak
yarist (%42) tek basina graniilosit-koloni uyarici faktoér (G-CSF) veya kemoterapi+G-CSF ile
yapilan mobilizasyonlarda, basarisizlik riskinin yiiksek oldugunun degerlendirildigi olgularda
plerixafor (just in time) uygulamasinin en iyi se¢cenek oldugunu bildirdi. Kemoterapi+G-CSF
kombinasyonunun basarisiz oldugu, tiimor rediiksiyonu gerekmeyen olgularda ise tiim
merkezlerin  (%100) secimi plerixafor+G-CSF lehine oldu. Kemoterapi+G-CSF ile
mobilizasyon basarisizlig1 yasanan hastalarda hi¢gbir merkez tek basina G-CSF uygulamasin
tercih etmedigini bildirdi. Tiim merkezlerin (%2100) I6koferez 6ncesinde periferik kanda CD34*
hiicre sayisim1 degerlendirdigi, tek basmna G-CSF veya G-CSF+plerixafor ile yapilan
mobilizasyonlarda CD34" hiicre sayisinin 4. veya 5. giin degerlendirildigi saptandi. Kok hiicre
aferezine baglamak icin periferik kanda CD34" hiicre sayisinin 10-20/uL olmasinin tercih
edildigi belirlendi.

Sonuglar

Mevcut sonuglar {ilkemizde OHKHN planlanan eriskin hastalarda PHKH
mobilizasyonu konusunda farkli merkezlerimizin deneyimini yansitmaktadir. Elde edilen
verilerin konu ile ilgili ulusal rehberlerin hazirlanmasi noktasinda bir baslangi¢c oldugu
degerlendirilmektedir.



Tablo-1. Sorular ve yanitlar

1

Erigkin hastalarda periferik kok hiicre mobilizasyonu (PKHM) i¢in ilk sirada
tercih ettiginiz myeloid biiyltime faktorii ve uygulama sekli hangisidir?

a) Filgrastim 10 pg/kg/giin tek doz (n:3; %25)

by Filgrastim 10 pg/kg/giin (iki doza boéliinmiis olarak) (n:9, %75)

o Lenograstim 10 pg/kg/giin

d diger

2)

Otolog hematopoetik kok hiicre nakli (OHKHN) planlanan eriskin hastalarda
maksimum kag giin PKHM yapiyorsunuz?

a) 2 (n:3; %25)

by 3 (n:5; %42)

o 4(n:3; %25)

d diger (n:1; %8)

3)

OHKHN planlanan eriskin hastalarda tek transplant i¢in gereken minimal kok
hiicre miktar1 nedir?

a2 x10%kg (n:11; %92)

b 3 x 10%kg (n:1; %8)

o 4 x10% kg

d diger

4 OHKHN planlanan erigkin hastalarda tek transplant i¢in hedeflediginiz kok hiicre
miktar1 nedir?
a) 3 x108kg (n:1; %8.3)
b 4 x 10%kg (n:3; %25)
o 5x108kg (n:7; %58.3)
d diger (n:1; %8.3)
55 OHKHN planlanan multipl myelom olgular1 i¢in PKHM sirasinda kag nakil i¢in
gerekli kok hiicre miktarina ulagsmayi planliyorsunuz?
a) 1(n:2; %17)
by 2 (n:10; %83)
9] 3
d diger
6) OHKHN planladiginiz, tiimor rediiksiyonu gerekmeyen eriskin hastalarda PKHM

icin hangi yaklagimi uyguluyorsunuz?

a 11k basamakta tek basina G-CSF, basarisizlik halinde kemoterapi+G-CSF. Bu
iki yontemle basarisizlik halinde iiclincli basamakta Plerixafor+G-CSF
(basamakli mobilizasyon)

b) Tek basina G-CSF ile mobilizasyon basarisizhig1r olasihgmmin yiiksek
oldugu degerlendirilen hastalarda ilk basamakta kemoterapi+G-CSF,
basarisizlik halinde plerixafor+G-CSF (risk temelli mobilizasyon) (n:10;
%083)

¢0 Risk degerlendirmesi yapmaksizin tiim hastalarda ilk basamakta
kemoterapi+G-CSF, basarisizlik halinde plerixafor+G-CSF (n:2; %17)

d diger

Tablo-1. Sorular ve yamitlar (devam)

7

Merkezinizde risk temelli mobilizasyon uyguluyorsaniz (6. soruya yanitiniz B
sikk1 ise) mobilizasyon basarisizligi igin yiiksek riskli hastalar1 nasil
belirliyorsunuz?

a) Yazih bir algoritma kullanarak (n:2; %17)




by Hasta temelinde bireysel karar (n:9; %75)
o diger (n:1; %8)

8)

OHKHN planladiginiz, tiimdr rediiksiyonu gerekmeyen eriskin hastalarda PKHM

icin hangi yaklasimin ideal oldugunu diisiiniiyorsunuz?

a Ilk basamakta tek basimna G-CSF, basarisizhk halinde kemoterapi+G-
CSF. Bu iki yontemle basarisizhk halinde iiciincii basamakta
Plerixafor+G-CSF (basamakl mobilizasyon) (n:4; %33)

b) Tek basina G-CSF ile mobilizasyon basarisizhig1r olasihgmmin yiiksek
oldugu degerlendirilen hastalarda ilk basamakta kemoterapi+G-CSF,
basarisizlik halinde plerixafor+G-CSF (risk temelli mobilizasyon) (n:3;
%25)

o Tek basina veya kemoterapi ile birlikte G-CSF uygulanan tum olgularda
mobilizasyon basarisizhgl riskinin yiiksek oldugu (diisiik periferik
CD34+ hiicre sayis1) veya ilk giin yapilan mobilizasyonda toplanan hticre
sayisimin yetersiz oldugunun degerlendirildigi durumlarda plerixafor
(Just-in time uygulama) (n:5; %42)

d diger

9

OHKHN planladiginiz, tiimor rediiksiyonu gerekmeyen erigkin hastalarda ilk
basamakta kemoterapi+G-CSF ile mobilizasyonda basarisizlik halinde ikinci
basamakta hangi yontemin uygun oldugunu diisiintiyorsunuz?

a) Plerixafor+G-CSF (n:12; %100)

by Tek basina G-CSF

¢ Farkli bir kemoterapi+G-CSF

d diger

10)

Asagidaki parametrelerden hangilerinin ideal bir mobilizasyon y&nteminin

basarisint degerlendirmede 6nemli oldugunu diislinliyorsunuz? (birden fazla

secenek mimkin)

a)  Maliyet (n:8; %67)

by Toksisite (n:8; %67)

c) Hastanede yatis gereksinimi (n:6; %50)

d Bir OHKHN uygulamasi icin gereken minimal kok hiicre miktarinin elde
edilmesi (n:6; %50)

e OHKHN icin arzulanan miktarda kok hiicrenin toplanmasi (n:11; %92)

f) Mobilizasyonun baslangicindan yeterli kok hiicre eldesine kadar gecen
sure (n:4; %33)

g) Diger (n:1; %8)

11)

Lokofereze baslamak igin periferik kan CD34" hiicre sayisin1 degerlendiriyor
musunuz?
a) Evet(n:12; %100) b) Hayir

12)

Tek bagina G-CSF ile yapilan mobilizasyonda periferik kanda CD34" hiicre
sayimina ne zaman basliyorsunuz?

a) G-CSF uygulamasinin 4. giinii (n:6; %50)

b) G-CSF uygulamasinin 5. giinii (n:6; %50)

o Diger

13)

Kemoterapi+G-CSF ile yapilan mobilizasyonda periferik kanda CD34* hiicre
sayimina ne zaman bagliyorsunuz?

a) Lokosit nadiri sonras1 WBC > 1000/mm? oldugunda (n:9; %75)

b) Lokosit nadiri sonras1 WBC > 5000/mm? oldugunda (n:3; %25)

¢ Lokosit nadiri sonrast WBC > 10000/mm? oldugunda

d Diger




14) Plerixafor+G-CSF ile yapilan mobilizasyonda periferik kanda CD34" hiicre
sayimina ne zaman basliyorsunuz?
a) G-CSF uygulamasinin 4. giinii (n:7; %58)
b) G-CSF uygulamasinin 5. giinii (n:5; %42)

o Diger
15) Lokofereze baslamak igin periferik kan CD34" hiicre miktarmiz nedir?
a >5/uL

b) > 10/pL (n:6; %50)
o > 20/pL (n.6; %50)
d Diger (agiklayimiz: )

Anahtar Kelimeler: Kok Hiicre Nakli, Mobilizasyon Yaklagimi.
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PERIFERIK HEMATOPOETIK KOK HUCRE
AFEREZINDE IKINCI VE UCUNCU GUN LOKOFEREZ
ISLEMLERININ TOPLANAN KOK HUCRE URUNU
UZERINE ETKISININ BELIRLENMESI

Emre Tekgindiizl, Seval Akpmnarl, Ali Hakan Kayal, Giilsen Sari2, Serife Kocubabal,
Jale Yildiz1, Alparslan Merdinl, Hikmetullah Batgil, Filiz Bekdemirl, Bahar Uncu Ulul,
Tugce Nur Yigenoglul, Dicle iskenderl, Mehmet Sinan Dall, Merih Kizil Cakarl, Fevzi
Altuntas3

1Ankara Onkoloji Hastanesi Hematoloji ve Kok Hiicre Nakil Klinigi
2Ankara Onkoloji Hastanesi Terapotik Aferez Merkezi
3Y1ldirim Beyazit Universitesi i¢c Hastaliklar: Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali

Giris

Gunlmizde hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN) icin ¢ogu olguda periferik
hematopoetik kok hiicre (PHKH) kullanilmaktadir. Basarili bir HKHN icin yeterli sayida
PHKH mobilizasyonu biyik 6nem tasimaktadir. Cogu hasta ve saglikli vericilerde
hedeflenen hicre sayisina tek lokoferez seansinda ulasilmakla birlikte, bazen I6koferez
islemi iki veya (¢ giin surebilmektedir. Efektif kok hiicre Griini toplanamayan uzamis aferez
islemleri donér iliskili riskleri artirdigi kadar aferez Unitesinde is guci kaybina da yol
agcmaktadir. Bu nedenle basarili bir PHKH mobilizasyonu planlamasi igin tekrarlayan
I6koferez islemlerinin PHKH Urini Gzerine etkisinin bilinmesi buyik dnem tasimaktadir.
Bu calismamizda saglikli vericiler ve otolog HKHN planlanan hastalarda ikinci ve Ggunci
giin yapilan PHKH aferez islemlerinin ilk gun toplanan Grin sayisin1 ne oranda artirdigi
degerlendirildi.

Gerec ve Yontem

Ankara Onkoloji Hastanesi terapotik aferez merkezinde 2014-2016 yillari arasinda
yapilan saglikli verici ve otolog HKHN planlanan hastalardan yapilan PHKH aferezi

islemleri geriye doniik olarak incelendi. Saghkli vericilerden G-CSF (Neupogen®,

Leucostim® ve Granocyte®), hastalardan ise tek basina G-CSF ve kemoterapi + G-CSF ile
yapilan PHKH aferez islemlerinde ikinci veya Uglncu giin yapilan islemlerin ilk gin
toplanan HKH Grinund ne oranda artirdigi degerlendirildi. Karsilastirma igin ilk gin
toplanan HKH 0riinli %100 olarak alindi, takip eden giinlerde toplanan kdk hiicre miktarlar
ilk glin elde edilen truniin ylzdesi cinsinden ifade edildi. Kategorik (siklik) ve kantitatif



(medyan-aralik) degiskenler i¢in tanimlayici istatistik kullanildi.

Bulgular

Calisma siireci icinde toplam 252 PHKH aferezi degerlendirildi. 123 islem tek glinde
tamamlanirken, 104 islem iki ve 25 islem (¢ gun sirdl. Saglikli verici ve hasta grubunda
elde edilen bulgular Tablo-1 ve Tablo-2’de &zetlenmistir.

Sonuglar

Saglikli verici ve kemoterapi+G-CSF ile mobilizasyon yapilan hastalarda PHKH
aferezi igleminin %98 oraninda ilk iki giinde tamamlandigi, tek basina G- CSF uygulanan
hastalarda ise %21,8 oraninda Uglinci giine sarktigi gortldu. iki ve Gglnct gun Urdn
toplama etkililigi degerlendirildiginde ilk gun toplanan PHKH miktarina kiyasla medyan
olarak saglikli vericilerde %130, tek basina G- CSF uygulanan hastalarda %107 ve
kemoterapi+G-CSF uygulanan hasta grubunda ise %153 oraninda PHKN toplanabildigi
goraldu. Tekrarlanan PHKH aferezi uygulamalarin verim beklentisi konusunda bilgi sahibi
olunmasi ilk glnde hedeflenen kdk hiicre Griniine ulasilamayan vericilerde PHKH aferezi
sliresinin planlanmasinda yol gosterici olacaktir.

Tablo-1. Gruplara gore aferez sureleri

PHKH AFEREZi SURESI (giin) 1 2 3

Saglikl verici (G-CSF) (n; %) 60 (%67,4) 27 (%30,3) | 2(%2,3)
Hasta (G-CSF) (n) 30 (%29,7) 49 (%48,5) | 22(%21,8)
Hasta (Kemoterapi+G-CSF) (n) 33 (%53,2) 28 (%45,2) | 1(%1,6)
Toplam (n) 123 104 25

Tablo-2. i1k giine kiyasla PHKH aferezi etkililigi

Gin 2 3

Saglikli verici (G-CSF) (medyan;aralik) %81 (38-290) %49 (44-55)
Hasta (G-CSF) (medyan;aralik) %60 (15-323) %47 (18-212)
Hasta (Kemoterapi+G-CSF) %92 (26-677) %62 (62-62)
(medyan;aralik)
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ULUDAG UNIVERSITESI
TERAPOTIK AFEREZ MERKEZI AKTIVITESI

Fahir Ozkalemkas, Vildan Ozkocaman, Ali Giil, Selver Aydin, Semure Zengi, Hilmi
Erdem Gozden, Tugcan Alp, Zafer Serenli Yegen, Ridvan Ali

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali

Giris

Terapdtik Aferez tiim diinyada giderek artan bir tedavi modalitesidir. Ulkemizde de son
yillarda Terapotik Aferez islemlerinde belirgin artis olmustur. Aferez islemleri genel olarak
Donér Aferezi ve Terapétik Aferez olarak ayrilmaktadir. Uludag Universitesi’ndeki terapotik
islemler I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali biinyesindeki Terapétik Aferez
Merkezi tarafindan vyiiriitilmektedir. Bu c¢alismada o6zellikle Uludag Universitesi’ndeki
Terapotik Aferez aktivitesinin tanitilmasi amaglanmaistir.

Double Kok Hicre

: Plazmaferez LDL Aferezi Segici Plazma Ekstra Korporeal
Filtrasyon Aferezi Degigimi Fotoferez

Bulgular: Uludag Universitesi aferez aktivitesi Kasim-1993’de Trombosit Aferezi ile
baslamistir. Hemen ardindan l6koferez ve plazmaferez ve daha sonra IgG aferezi/kaskat
filtrasyon/lipid aferezi aktiviteleri eklenmistir. Agustos-2009’dan itibaren de hematopoetik kok
hiicre transplantasyonu ile birlikte kok hiicre aferezi aktivitesi baglamistir; 2008-2009 yillarinda
yillik Terapotik Aferez aktivitesi yaklasik 400 islem civarinda seyretmistir. Terapotik Aferez
Merkezleri Hakkindaki Yonetmelik dogrultusunda Merkezimiz Saglik Bakanligi’nca
06.08.2010 tarihinde Terapdtik Aferez Merkezi olarak ruhsatlandirilmistir. Agustos-2010 ile
Ocak-2011 tarihleri arasinda 106 Terapotik Aferez islemi gerceklestirilmistir; 2011 yili i¢inde
toplam islem sayis1 421, 2012 yilinda toplam islem sayis1 504, 2013 yil1 iginde toplam islem
sayist 752, 2014 yilinda toplam islem sayis1 739, 2015 yilinda toplam islem sayis1 709, 2016



yil1 9 Aylik islem sayis1 542 dir. Son bir yil i¢inde (9 aylik) gerceklestirilen terapotik islemlerin
dokiimii su sekildedir: Plazmaferez 293, Grantilosit aferezi 24, Kaskat filtrasyon 13, Double
filtrasyon 39, Otolog kok hiicre toplama 37, Immiinoadsorbsiyon 2, Allojeneik kdk hiicre
toplama 10, Tiirk Kok hiicre toplama 17, Sitorediiktif 16koferez 16, Segici Plazma degisimi 69,
Stokin Aferezi 21, Eritrosit Aferezi 1. Terapdtik islemler endikasyonlarina gore degismek tizere,
Eriskin Hematoloji, Cocuk Hematoloji, Noroloji, Nefroloji, Reanimasyon Yogun Bakim, Genel
Cerrahi Yogun Bakim (karaciger nakli olgular1) Erigkin Endokrinoloji, Cocuk Endokrinoloji,
Dermotoloji birimleri ile igbirligi halinde yiiriitiilmektedir.

Sonug: Uludag Universitesi Terapdtik Aferez Merkezi aktivitesi yillar icinde giderek artis
gostermistir. Merkez, Terapotik Aferez modalitelerine gére Hematoloji hastalar1 disinda da bir
¢ok Bilim Dali ile koordineli olarak ¢alismaktadir.
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PLAZMA DEGISiMi YAPILAN HASTALARIN OZELLIiKLERiI VE HEMSIiRELIK
BAKIMI: 12 OLGU DEGERLENDIRMESI

Nurten Shtcl
Kog Universitesi Hastanesi Hemsirelik Hizmetleri, Transfiizyon Egitim Hemsiresi
Amag

Terap06tik Plazma degisimi, hastanin total plazmasinin uzaklastirilarak yerine replasman
stvisinin konulmasi islemidir. Isleme bagli olusabilecek komplikasyonalrin &nlenmesinde
hemsirelik bakimi 6nemli rol oynamaktadir.Bu ¢alismada Mart 2016- Eylil 2016 tarihleri
arasinda Kog Universitesi Hastanesi’nde plazma degisimi yapilan hastalarin ozellikleri,

hemsirelik bakimi ve siireci litaratiir bilgileri esliginde tartisilmast amaglanmistir.
Gereg ve YOntem

Plazma degisimi uygulanan hastalarin demografik 06zellikleri, endikasyonlari,
plazmaferez uygulama siklig1 ve toplam uygulama sayisi, komplikasyonlar1 ve Gordon’un
Fonksiyonel Saglik Oriintiileri modeli ve NANDA tanilama sistemi dikkate alinarak hemsirelik

bakimi ve siireci incelenmistir.
Bulgular

Mart 2016- Eylil 2016 tarihleri arasinda 12 hastaya ( 6’s1 kadin, 6’s1 erkek) toplam 100
plazma degisimi islemi uygulanmistir. 12 hastanin 3’ yetigkin, 9’u ¢ocuk hastadir. Hastalara
ortalama 8,4 (4-45) seans islem yapildi. Hastalarin yas araligi 10 aylik ile 56 yas arasinda
degismektedir.6 hasta Guillane Barre Sendromu, 2 hasta Transvers Miyelit, 1 hasta TTP, 1 hasta
hemofagositik sendrom, 1 hasta ensefalit, 1 hasta TAMOF tanisi ile takip edildi. 2 islem (%2)
sirasinda ayni hastada alerjik reaksiyon gelisti. 6 islemde replasman olarak Human Albumin (%
6) , 94 (%94) islemde TDP kullanildi. Plazma degisimi islemine bagl olarak gelisebilecek
komplikasyonlar1 &nlemek amaciyla Gordon’un Fonksiyonel Saglik Oriintiileri modeli ve
NANDA tanilama sistemine gore hemsirelik bakimi planlandi. model dogrultusunda olgularda
hemsirelik tanilar1 akut agri, yorgunluk, anksiyete, bulanti, siv1 elektrolit dengesizligi riski,

enfeksiyon riski, diisme riski, kanama riski, aktivite intoleransi, 6z bakim gereksinimlerini



yerine getirememe, deri biitiinliiginde bozulma, ylrimede bozulma, anksiyete tespit edildi,

hemsirelik girisimleri uygulanda.
Sonuglar

Hemsirelik bakimi, hastanin tedavisi sirasinda olusabilecek komplikasyonlarin erken
fark edilerek 6nlenmesi ve tedavinin basar1 oraninin artmasini saglamaktadir. Plazma degisimi
yapilan hastalarda, isleme bagli olarak gelisebilecek tiim riskler degerlendirilerek hemsirelik
bakimin planlanmasi gerekmektedir. Bu nedenle plazma degisimi gibi terapotik aferez
islemleri hakkinda saglik profesyonellerinin bilgi diizeyinin artirilabilmesi i¢in hizmet i¢i ya
da dis1 egitimleri diizenlenmelidir. Bu ¢alismada islem yapilan hastalarda siklikla goriilen
hemsgirelik tanilar1 ve girisimleri, NANDA ve Gordon’un Fonksiyonel Saglik Oriintiileri

modeli ¢er¢evesinde aciklanmistir.

Anahtar Kelimeler: Hemsirelik bakimi, plazmaferez, terapotik aferez.
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GUILLIANE BARRE SENDROMUNDA TERAPOTUK PLAZMA DEGIiSiMi ETKIN
Mi?

Nurten Sutciit, Ayfer Ardug Akcay?, Murat Zahir!, Serhan Kalan® , Ebru Ustiinel*, Demet

Demirkol®

!Kog Universitesi Tip Fakiiltesi, Aferez Unitesi

2 Kog Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Noroloji Boliimii

3 Kog Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Yogun Bakim Unitesi
Amag

Akut demyelinizan inflamatuvar poliradikiilondropati olarak tanimlanan Guillian Barre
sendromu, hizli ilerleme gosterebilen ve paraliziye yol acabilen énemli klinik tablodur. Bu
yazida Kog¢ Universitesi Hastanesi Cocuk Yogun Bakim Unitesi’ne bagvuran Guillian Barre
sendromu tanisi ile terapdtik plazma degisimi islemi yapilan bes cocuk hastanin bilgileri geriye

donik incelendi.

Sonuglar: Bes ¢ocuk hastanin 3’0 kiz, 2’si erkekti. Hastalarin yas araligi 10 ay ile 12 yil
arasinda degismekteydi. Tiim hastalarda yardimci ventilasyon uygulandi. Hastalarin biri harig
digerleri ekstremitelerde gii¢ kaybi, yiiriime giicliigii ve solunum yetmezligi yakinmalar ile
basvurdu, bir olguda ise HIN1 enfeksiyonuna ikincil solunum yetmezIligi tanisi ile bir ay ¢ocuk
yogun bakim {iinitesinde yardimci ventilasyon uygulanmis, ventilatorden ayrilamadigi igin
kurumumuza sevk edilmisti; yatis aninda ARDS ve flask paralizi mevcuttu. Dort hasta
ventilatdrden ayrilarak taburcu oldu, bir hastanin yogun bakim tedavisi devam etmektedir. Dort
hastanin hastanede kalis siireleri 7 ile 39 giin arasinda (ortalama 17 giin) degismektedir. Uzun
yatigt olan hastanmiz, HIN1 infeksiyonuna ikincil ARDS ve Guillian Barre tanili olgu idi. Ug
olguya bes kez, iki olguya alti kez terapétik plazma degisimi uygulandi. Terap6tik plazma
degisimi 1 olguda filtrasyon yontemi ile, 4 olguda santrifiigasyon yontemi ile yapildi. Semptom
baslangici ile klinik cevap arasinda gecen siire 4 giin ile 16 giin arasinda degisti. Terapotik

plazma degisimi uygulamalar1 sirasinda ciddi yan etki gorulmedi.

Tartisma: Ciddi seyirli Guillian Barre sendromu tanili hastalarda terapotik plazma degisiminin

diger tedavilerden iistiin oldugu ile ilgili kanit diizeyi giderek artmaktadir. Invazif girisim



gerektiren bir uygulama olmasina karsin etkinligi, maliyeti ve nadir yan etki varlig
distintildiiglinde yardimci ventilasyon gerektiren kritik ¢cocuk hastalarda ilk basamak tedavi

olarak uygulanmasi gerektigine inantyoruz.
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GRANULOSIT TOPLAMA iSLEMINDE ERITROSIT SEDIMENTE EDIiCi AJAN
KULLANARAK VE KULLANMADAN YAPILAN TOPLAMA ISLEMLERININ
ETKINLIGININ KARSILASTIRILMASI

Mehmet Oztekin, Musa Solmaz, Serpil Baysal, Biilent Eser, Serdar Sivgin, Ali Unal,
Mustafa Cetin, Leylagtl Kaynar

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Terapotik Aferez Unitesi
Giris

Son yillarda hematolojik maligniteli hastalarda uygun antibiyotik ve antifungal tedaviye
ragmen kontrol altina alinamayan febril nétropeni tedavisinde graniilosit transfiizyonu etkin
olarak kullanilmaktadir. Modern aferez cihazlar1 ve biyoteknolojik gelismeler sonucunda
eritrosit sedimente edici ajan % 6 lik hidroksi etil nisasta (molekiiler agirlig: :450.000 molar)
(HES) kullanarak terapotik olarak etkili ve yeterli miktarda grantlosit toplamak mumkin
olmaktadir. Ancak eritrosit sedimente edici ajan olarak kullanilan % 6 lik HES in {iretimi
durduruldugu i¢in son yillarda Avrupa’da dahil olmak iizere iilkemizde de kullanilmamaktadir.
Bu ¢alismada; eritrosit sedimente edici ajan kullanilarak toplanan granilosit stispansiyonu ile
eritrosit sedimente edici ajan kullanilmadan toplanan graniilosit siispansiyonlarinin eritrosit,

trombosit, lenfosit kontaminasyonlarinin, toplama etkinliklerinin ve siirelerinin
karsilastirilmas1 amag¢lanmustir.

Gerec ve YOntem

Erciyes Universitesi Terapotik Aferez Unitesinde 2012-2016 yillar1 igerisinde yapilan
graniilositaferez islemleri retrospektif olarak analiz edildi. Yapilan 1010 toplama islemi ardisik
olarak degerlendirildi. Toplama isleminde SPECTRA OPTIA cihazi ve FRESENIUS
COM.TEC cihazlar1 kullanildi. Yapilan islemlerin 505’inde eritrosit sedimente edici ajan
olarak % 6 lik varihes kullanildi. 505 islem ise eritrosit sedimente edici ajan kullanilmadan
gergeklestirildi. Verici se¢iminde kronik rahatsizligi olmayan, diizenli olarak ilag kullanmayan
18-55 yas arasi1 saglikli-goniillii kan bagislama kriterlerini karsilayan vericiler kullanildi.
Vericilere islemden 16 ve 8 saat dnce GCSF (4 pg/kg) 14-8 ve 4 saat 6nce metilprednizolon
(16 mg) ile premedikasyon uygulandi. Veriler SPSS 15.0 programinda nicel verilerin dagilimi
x + sd olarak gosterildi. iki grup arasindaki farka ise student t testi kullanilarak bakildi. Dért
grup arasindaki fark ise One-Way Anova testi kullanilarak bakildi. Nitel verilerin dagilimu ise
% olarak gosterildi iki grup arasindaki farka ise chi-sguare (x?) testi kullanilarak analiz edildi
anlamlilik seviyesi 0,05 olarak alindu.

Bulgular

(Calismamizda gruplar arasinda verici 6zellikleri bakimindan yas ve cinsiyet disinda
anlamli fark yoktu (Tablo1). HES ile graniilosit toplanan vericilerden %35.7’si kadin, % 94.3’i
erkek; yas ortalamasi 30 (£8,4); verici kilo ortalamas1 79,4 (£12,9) idi. Eritrosit sedimente edici
ajan kullanmadan graniilosit toplanan vericilerden % 11.1°1 kadin % 89.9’u erkek; yas
ortalamasi 31,6 (£9,1); verici kilo ortalamas1 77,8 (+ 13,39) idi.



Tablo 1: Verici Ozellikleri

Eritrosit sedimente edici | Eritrosit sedimente edici
ajan kullanilan ajan kullamlmayan P
n=505 n=505
X *sd X *sd
Verici yas (yil) 30+84 316+9,1 0,02
Verici cins(K/E) n 29-476 56-449 0,003
Verici kilo (kg) 79,4+£129 77,8+13,3 0,051
Verici beyaz kiire (x10%) | 37,2+8,5 37,8+85 0,44
Verici notrofil (x10%) 351+8,2 358+8,3 0,19
Verici trombosit (x10%) | 266 + 60 261,4 +57,4 0,18
Verici hematokrit (%) 457131 45,57 + 3,3 0,40
Tablo2: HES kullanilan ve kullanilmayan islemlerde iiriin ve islem bilgileri
HES kullamlan | HES kullanilmayan | P
islemlerde islemlerde
n=505 n=505
X £sd X £sd
Total beyaz kiire pl x 10%° | 52+1,9 4,04+1,5 0,0001
Total trombosit pl x 10 | 6,3+2,0 53+0,8 0,0001
Total lenfosit pl x 10° 42+16 42+19 0,64
Islem siiresi (dk) 2252+ 27,5 215 + 36,7 0,001
Islenen kan hacmi ml 9708 + 1143 9446 + 1448 0,001
Uriin volum ml 377,9 £ 90,7 358 £ 99,7 0,001
Total Grandilosit X10%° 42+18 31+14 0,0001

Uriin total nétrofil degerleri agisindan baktigimizda Eritrosit sedimente edici ajan
kullanilan iiriinlerde anlamli oranda yiiksek nétrofil toplanmistir [4,2 x 101°+1,8 & 3,1 x 10%°
+1,4 P<0,05].Alloimmiinizasyon riskini artirabilen trombosit kontaminasyonu bakimindan
karsilagtirdigimizda Eritrosit sedimente edici ajan kullanilan ile kullanilmayan arasinda anlamli
fark tespit edilmistir (P<0,05). GVHH riskini artirabilecek lenfosit kontaminasyonu
bakimindan karsilastirildiginda her iki islem arasinda anlamli fark saptanmadi. [4,2 x10° + 1,6
& 4,2 x10°+ 1,9 (P>0,05)]. islemlerde islenen kan miktarlari arasinda anlamli fark oldugu tespit

edildi (P<0,05)




Tablo 3: Donér bilgileri

Fresenius Hes | Fresenius Hes | Spectra Hes Spectra Hes
Kullanilan Kullanilmayan | Kullanilan Kullanilmayan
n=471 n=419 n=34 n=86
X % sd X £ sd X £ sd X £ sd
Verici yas (yil) 30,3+£8,5 31,4+9,1 305+8 32,2+£9,2
Verici kilo (k&) 79,5+129 77,9+ 134 77,7+12,6 77,1+13,3
Verici beyaz | 37,0 £ 8,5 37,5+8,3 38977 39,8+9,0
kiire(x10%)
Verici nétrofil (x10%) | 34,9+8,3 354+8,1 37,1+6,8 37,5+8,9
Vericitrombosit (x10%) | 264,8 + 59,8 262,2 + 57,6 286,8 + 60,1 257,3 + 56,6
Verici hematokrit (%) | 45,7 £ 3,1 45,57 £ 3,3 46,3 £3,2 4558 + 3,1
*P:Gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmadi.
Tablo 4: Uriin Bilgileri ve Islem bilgileri
Fresenius Fresenius Spectra Spectra
HES HES HES HES
Kullanilan Kullanilmayan | Kullanilan Kullanilmayan | P
n=471 n=419 n=34 n=86
x*sd X % sd x*sd X % sd
Total beyaz kirex |5+1,7 39+13 79+27 46 +2 0,0001
1010
Total trombosit x10'! | 6,5+ 1,8 58+1,9 2,2+0,8 29+15 0,0001
Total lenfosit x10° | 4,2+1,6 44+18 36+1,1 3,7+23 0,005
Islem siiresi (dk) 228 + 25,8 223,8 £ 32,2 186,2+ 18,6 | 172,28 +25,9 | 0,0001
Islenen kan hacmi | 9712 + 1090 | 9487 + 1365 9661 + 1747 | 9247 £ 1795 0,006
(ml)
Uriin volumi ml 368,3+855 |341,41+91,2 |510,56 * | 440,3+99 0,0001
47,3
Granilosit 101° 4+16 3+£1.2 7+27 39+£19 0,0001




Cihazlar acisindan baktigimizda iiriin total notrofil degerleri Spectra Optia cihazinda
anlaml1 oranda ytiiksek notrofil toplanmistir [HES 7 x 1019427 -3,9x 10+ 1,9 & HES 4 x10%°
(+ 1,64 - 3x10° + 124 (P<0,0001)]. Alloimmiinizasyon riskini artirabilen trombosit
kontaminasyonu bakimindan karsilagtirdigimizda Fresenius Com.Tec cihazinda anlamli olarak
yiiksek tespit edildi [HES 6,5 x10'! +1,8 - 5,8 x10* +1,9 & HES 2,2x10* +0,8 - 2,9 x10'! +1,5 (
P<0,0001)]. GVHH riskini artirabilecek lenfosit kontaminasyonu bakimindan karsilastirildiginda
Fresenius Com.Tec cihazinda anlamli olarak yiiksek tespit edildi [HES 4,2x10° +1,6- 4,4x10° +1,8
& HES 3,6x10°+1,1 - 3,7x10°+2,3 (P<0,005]. islemlerde islenen kan miktarlar1 arasinda anlamli
fark vardi [HES 9712 +£1090- 9487 £1365 & HES 9661 £1747- 9247 +1795 P<0,06)], Spectra
Optia cihazi ile toplanan iiriinlerin volimii anlaml olarak yiiksek idi [HES 510,56 +47,3- 440,3
199 & HES 368,3 £85,5- 341,1 £91,2 (P<0,0001)] Islem siiresi agisindan baktigimizda Spectra
Optia cihazi ile yapilan islemlerin siiresinin daha kisa oldugu [HES 186,2 £18,6 -172,28 +25,94
& HES 228 +25,89- 223,8 +32,2 P<0,0001] tespit edildi.

Sonuglar

Kullanilan her iki makinada da eritrosit sedimente edici ajan kullanildiginda graniilosit
toplama oranlariin yiiksek oldugu saptanmistir. Spectra Optia cihazi Fresenius Com.Tec cihazi
ile karsilastirildiginda diisiik trombosit kontaminasyonu ile daha kisa siirede yiiksek graniilasit
toplama kapasitesi agisindan Spectra Optia cihazinin daha etkin ve verimli oldugu gdzlenmisir.
Fresenius Com.Tec cihazi ile yapilan islemlerde ise {iriin voliimiiniin Spectra Optia cihazi ile
yapilan islemlere oranla daha diisiik oldugu tespit edilmistir. Ozellikle pediatrik hastalarda tercih
edilebilir.

Sonug olarak her iki cihazda da HES kullanmilmadan hedef doz olan 1x10% granilosit
toplama degerlerine ulagilmigtir.

Anahtar Kelimeler: Terapodik Aferez, Lokoferez, Hidroksietil Nisiasta.
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TRANSVERS MYELIT OLGUSUNDA TEKRARLAYAN PLAZMAFEREZ
UYGULAMASI

Peren PERK*, Alper /brahim DAI*, Mehmet YILMAZ**, [brahim ASLAN***

*Cocuk Norolojisi Bilim Dali, Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, GAZIANTEP
**Hematoloji Bilim Dal1, Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, GAZIANTEP
##% A ferez Unitesi, Gaziantep Universitesi, GAZIANTEP

Giris

Transvers myelit (TM); omuriligin immun-aracili segmental inflamasyonu olarak
tanimlanmaktadir. Etiyoloji degisken olup en sik enfeksiyonlar suglanmaktadir. Klinik
bulgular arasinda parapleji, duyu kaybi, otonomik disfonksiyon, seviye veren duyu kusuru

sayilabilir.

Olgu

Oncesinde herhangi bilinen rahatsizligi olmayan 6 yasinda erkek hasta ani baslayan
yiriime bozuklugu, kollarda ve sirtta agr1 nedeniyle Cocuk Norolojisi poliklinigine basvurdu.
Alt ekstremite derin tendon reflekslerinin alinmadigi, anal sfinkter tonusunun kaybi, meme
bas1 hizasindan itibaren desendan his kusuru oldugu go6zlendi. Spinal MRG’de C3-T7
vertebralar diizeyinde spinal kordda ekspansiyon ve belirgin sinyal artist saptandi. BOS
incelemesinde 1gG indeksi 0,79 (0.30-0.60) idi. Yuksek doz steroid tedavisi ardindan,
intravendz immunglobulin ve plazmaferez uygulamalarina baslandi. Toplam Gg¢ siklus, her
siklusu giin asir1 5 kez, dort defa alblmin, bir defa taze donmus plazma ile olacak sekilde
plazmaferez uygulanip, aralikli olarak yikim koagulopatisi icin fibrinojen ve kanama profili
kontrolleri yapildi. Fizik tedavi ve rehabilitasyon programi sdrdlrilen hastamizin son
muayenesinde; hipoaktif derin tendon refleksleri, ile birlikte vibrasyon ve agri1 duyusunun geri

dondiigii anal sfinkter tonusunun diizeldigi gozlendi.



Tartisma

Akut transevers myelit (ATM); eriskinlerde yaygin gortilmesine ragmen, tim vakalarin
%20’sinin ¢ocuk oldugu bilinmektedir (1). Tipik klinik bulgulart; sirt agrisi sonrasinda gelisen
motor ve duyusal kayiplardir. Mortalite solunum yetmezligi ve yiliksek spinal kord

lezyonlartyla iliskili olmakla birlikte, en sik sekel mesane disfonksiyonu ve his kusurlaridir.

Standart ampirik tedavi yiiksek doz metilprednizolon (max 1gr /gln, ort 3-5 glin) olarak kabul
edilmistir. Plazmaferez tedavisi bir diger secenek olup, steroide yanit alinamayan vakalarda
kullanilmaktadir. Genellikle 6nerilen plazmaferez protokoller 5-7 kez yapilan 1.1-1.5 plazma

volim degisimi hedeflenen uygulamalardir (2).

Sonuclar

Toplam dg siklus, her bir siklusu 5 plazma degisimini kapsayan uygulamalarin ardindan,
sikayetlerde azalmanin g6zlenmesi plazma degisimin bu gibi steroide direncli vakalarda etkili
bir tedavi oldugunu gostermekte, yogun ve sik degisimin yapilmasi klinige olumlu etkilerde
bulunabilmektedir. Literatire katkis1 olmasi amaciyla pediatrik hastalarda daha fazla

calismanin yapilmasi gerekmektedir.

Kaynaklar

1. Pidcock FS, Krishan C, Cowford TO, Salorio CF, Trovato M, Kerr DA. Acute
transverse meyelitis in childhood: center based analysisi of 47 cases. Neurology 2007;
68:1474-1480

2. Bigi S, Banwell B, Yeh EA. Outcomes after early administration of plasma exchange
in pediatric central nervous system inflammatory demyelination. J Child Neurol
2015;30:874-880

Anahtar Kelimeler: Transvers Myelit, Pediatrik, Plazmaferezis.
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GAZIANTEP UNIVERSITESI SAHINBEY ARASTIRMA VE UYGULAMA
HASTANESI TERAPOTIK AFEREZ MERKEZI (01 EKIiM 2015 — 30 EYLUL 2016) 12
AYLIK DENEYIMIi

Ibrahim Ozaslan, I.Halil Giirbiiz, Hakan Tebir, isa Tosun, Y1ildiz Karani, Mehmet Y1ilmaz

Gaziantep Universitesi, Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Terapotik Aferez Merkezi

Amag

Gilinlimiizde ¢ok sayida hastalik grubuna terapotik aferez uygulanmaktadir. Amag hastalik
patogenezinde rol oynayan hiicre, monoklonal proteinler ve otoantikorlarin uzaklastirilmasi ve
yerine eksik hiicre veya plazma bilesenlerinin (TDP veya %4’liikk albumin) konulmasi esasina
dayanir. Bu yazida merkezimizin son bir yilda gerceklestirdigi terapotik aferez faaliyetlerini
sayisal degerler ve grafikler ile sunmay1 amagladik.

Gerecg ve YOntem

Merkezimizde yapilan aferez islemleri; Plazma exchange, 16koferez, eritrosit exchange,
terapotik trombosit aferezi, grantlosit aferezi, lipit aferezi, 1gG aferezi, sitokin aferezi, sellektif
plazmaferez, I6kosit absorbsiyonu, fotoferez, otolog hematopoetik hiicre toplama, allojenik
hematopoetik hiicre toplama, DLI toplama

Bulgular

Merkezimizde 01.10.2015-30.09.2016 tarihleri arasinda 12 aylik siire igerisinde toplam
476 hastaya 2375 terapétik aferez islemi yapilmistir. Yapilan bu islemlerin dagilimi su sekildedir;
180 hastaya 854 Plazma exchange, 51 hastaya 130 lI6koferez, 4 hastaya 5 eritrosit exchange, 18
hastaya 34 terapotik trombosit aferezi, 12 hastaya 43 granllosit aferezi, 49 hastaya 761 lipit
aferezi, 31 hastaya 194 IgG aferezi, 21 hastaya 92 Sitokin aferezi, 1 hastaya 1 Sellektif
plazmaferez, 8 hastaya 138 fotoferez, 48 hastaya 65 otolog hematopoetik hiicre toplama, 26
hastaya 30 allojenik hematopoetik hiicre toplama, 26 hastaya 26 DLI toplama islemi yapilmistir.

Sonug

Tedavi modalitesinde Ulusal Terapotik Aferez Rehberi ve ASFA’y1 rehber alan
merkezimizde yaklagik 7,067,623 (31.12.2015 TUIK niifus ve yerlesim verilerine gére) nufusun
aferez tedavi ihtiyaci karsilanmakta olup son 12 aylik donem igerisinde 476 hastaya 2375 terapdtik
aferez islemi yapilmistir. Bu rakamlara gore her 100.000 kisiye 33,6/y1l terapétik aferez islemi
uygulanmistir. Merkezimiz her gecen giin hasta sayisi artti1 gibi ¢esitliligi de artmakta olup,
merkezler ve bilimdallar1 arasindaki multidisipliner yaklasimlar; terapdtik aferez iglemlerinde
artiga ve dolayisi ile hasta tedavilerinde tedavi edilebilirlik oranini arttirmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Terapotik Aferez, Plazmaferez, Lokoferez.
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TALASEMI TASIYICILIGI ILE DEMIR EKSIKLIGI ANEMIiSI HASTALARI
ARASINDAKI MCH VE MCHC FARKLILIGI

! Fatma Avci Merdin, 2 Alparslan Merdin

! Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, I¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali, Antalya
2Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, I¢ Hastaliklar1 Klinigi

Giris

MCH(Mean Corpuscular Hemoglobine) kirmizi kan hiicrelerindeki hiicre basina diisen
ortalama hemoglobin miktarin1 ifade eder. Genelde MCH seviyesinin 26 pikogramin altinda
olmasi diisiikk olarak kabul edilir. MCHC(Mean Corpuscular Hemoglobine Concentration) ise
kirmiz1 kan hiicrelerindeki hiicre basina diisen ortalama hemoglobin konsantrasyonunu ifade
eder. Bu calismada talasemi tasiyicisi olan hastalar ile demir eksikligi anemisi hastalar arasinda
MCH ve MCHC degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olup olmadigini incelemeyi
amacladik.

Gerec ve YOntem

Calismaya 40 hasta alindi. 21 hastada demir eksikligi anemisi (DEA) ve 19 hastada ise
beta talasemi tasiyiciligt mevcuttu. Demir eksikligi grubundan olan hastalarin hemoglobin
diizeyleri 12 mg/dI’nin altinda ve ferritin diizeyleri diislik sinirlardaydi. Talasemi grubundaki
hastalarin hemoglobin elektroferezinde HBA?2 diizeyleri artmis bulunmakta idi. Hastalar Antalya
Egitim ve Arastirma Hastanesi’'ne ait bir semt polikliniginden Subat-May1s 2016 doénemlerinde
tanisi ile ilgili yeterli veri bulunan poliklinik bagvurularinin retrospektif incelenmesi ile segilerek
analiz edildi. Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde ilgili donemde tiim poliklinik
hastalarinin kan sayimmi olgiimiinde kullanilan hemogram ( tam kan sayimi) 6l¢lim cihazlar
HORIBA ABX Pentra XL 80, HORIBA ABX Mikro ES 60 ve Beckmann Coulter LH780 CBC
idi. Hastalarmn MCH ve MCHC degerleri analiz edildi. Demir eksikligine anemisi hastalari ile
talasemi tasiyiciligi olan hastalar da MCH ve MCHC diizeylerine gore karsilastirildi.
Karsilastirma i¢cin Mann-Whitney U testi kullanildi.

Bulgular

Talasemi tasiyicis1 olan hastalarin medyan MCHC degeri 32,1 g / dL olarak saptandi.
Talasemi tastyicist olan hastalarin ortalama MCHC degeri ise 31,97 g/ dL olarak bulundu.
Demir eksikligi anemisi olan hastalarin medyan MCHC degeri 33,2 g/ dL olarak saptandi. Demir
eksikligi anemisi olan hastalarin ortalama MCHC degeri ise 33,44 g / dL olarak bulundu.
Talasemi tasiyiciligi olan hastalarin medyan MCH degeri 20,7 pg olarak saptandi. Talasemi
tastyiciligr olan hastalarin ortalama MCH degeri ise 20,24 pg olarak bulundu. Demir eksikligi
anemisi olan hastalarin medyan MCH degeri 25,1 pg olarak saptandi. Demir eksikligi anemisi
olan hastalarin ortalama MCH degeri ise 24,6 pg olarak bulundu. MCH degeri demir eksikligi
anemisi olan hastalarda talasemi hastalarina gore istatistiksel olarak anlamli derecede ytiksek
oldugu bulundu(p<0,005). MCHC degerinin de demir eksikligi anemisi olan hastalarda, talasemi
hastalarina gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek oldugu bulundu (p<0,005).

Sonuglar
Sonug olarak, demir eksikligi anemisi olan hastalarda hem MCH hem MCHC degerleri daha

yiiksek bulunmustur. Klinik bulgular1 birbirine ¢cok benzeyen bu iki hastaligin birbirinden ayirt
edilebilmesinde bu 6zellik agisindan da hastalar degerlendirelerek dogru tan



Konulmasinda ileri tetkiklere gerek kalmadan fayda saglanabilir.

Anahtar Kelimeler: Talasemi Tasiyiciligi, Demir Eksikligi, Anemi.
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TURKIYE’DE TROMBOTIK MiKROANJiYOPATI ON TANISI ALAN VE PLAZMAFEREZ
ONERILEN ERiSKiN HASTALARIN DEGERLENDIRILDiGi KAYIT CALISMASI ON
SONUCLARI

Emre Tekgundiizt, Volkan Karakus?, Mehmet Ali Erkurt®, Bahriye Payzin®, Mehmet Yilmaz®, Leylaguil
Kaynar®, Orhan Ayyildiz’, Rahsan Yildirmg, ismet Aydogdu®, Mehmet Turgut', Fatih Demirkan®?
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8Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali

9Celal Bayar Universitesi Tip Fakliltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali
190ndokuz Mayis Universitesi Tip Fakdiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali

Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dall

GIRIS: Trombotik mikroanjiopati (TMA) trombotik trombositopenik purpura (TTP), atipik hemolitik
tiremik sendrom (aHUS), hemolitik iiremik sendrom (HUS) ve ikincil patolojilere bagl olarak ortaya
cikabilen (sekonder TMA) mikroanjiopatik hemolitik anemi (MAHA) ve trombositopeni ile seyreden
klinik tablolar1 tanimlamak i¢in kullanilan ortak terimdir. Klinik benzerliklerine karsin TMA tablosuna
neden olan hastaliklarin tedavisi dnemli farklar i¢erdiginden, ayirici tani biiyiik onem tagimaktadir. Burada
Tiirkiye’de TMA 06n tanisiyla plazmaferez Onerilen hastalarin degerlendirildigi ¢caligmanin 6n sonuglari
paylasilmaktadir.

MATERYAL-METOD: Cok merkezli, girisimsel olmayan, prospektif ve gozlemsel ozellikli bu
calismaya Coombs negatif MAHA ve trombositopeni saptanan 18 yas ve tizeri hastalar dahil edildi.
Calismaya katilan merkezlerden hastalarin klinige ilk basvuru aninda ve bir aylik ileri degerlendirme siireci
sonundaki ayirici tanilarini belirtmeleri istendi. Merkezlerin tani sirasinda ve birinci ay sonunda yapilan
tiim degerlendirmeleri elektronik veri tabanina kayit edilerek incelendi. Bagvuru sirasinda kreatinin > 1.5
mg/dl olmasi renal yetmezlik, ardisik 2 giinde kreatinin diizeyinin > 0.5 mg/dl artmas1 veya kreatinin > 4
mg/dl ve diyaliz ihtiyaci olmasi agir renal yetmezlik olarak tanimlandi. Norolojik bulgular ise minimal
(basagrisi, gecici konfiizyon) ve agir (gecici fokal anomaliler, nobet, inme, koma) olmak iizere iki
kategoride degerlendirildi. Caligmaya katilmadan 6nce tiim hastalardan yazili onam formu alindi. Caligma
Malatya Universitesi Etik Kurulu tarafindan onaylandi.



BULGULAR: Calismaya Ekim 2015-Ekim 2016 arasindaki 1 yillik donemde 12 merkezden toplam 39
hasta dahil edildi. Hastalarin demografik ve klinik verileri Tablo-1’de 6zetlenmistir.

SONUC: TMA klinik ve laboratuvar bulgular1 benzerlik gosteren ¢ok cesitli klinik durumlar
tanimlamaktadir. Bagvuru sirasinda ¢ogu olguda ayirici taninin kesin olarak belirlenmesi gii¢ oldugundan,
idiyopatik TTP olasilig1 ilk bakista dislanamadigindan giinliik pratikte TMA saptanan olgulara terapétik
plazma degisimi (TPE) baslanmaktadir. Ancak TMA tablosuna neden olan klinik durumlarin ¢esitliligi
nedeniyle uzun dénem tedavisinin hastaliga yol agan temel patoloji hedeflenerek yapilmasi biiyiik 6nem
tagimaktadir. Bu ¢calismamizda iilkemizde TMA tanist ile terapotik aferez merkezlerine TPE tedavisi amaci
ile yonlendirilen hastalarda bagvuru sirasinda ve ileri incelemelerin tamamlanmasi sonrasi birinci ay
degerlendirmede ayirici tanilarin dagilimmin saptanmasi amaglanmistir. Calismaya katilan merkezler
tarafindan birinci ay degerlendirmelerin sonuglandirildigi 29 hasta tizerinden yapilan incelemede %52 olgu
idiyopatik TTP, %28 olgu ise sekonder TMA olarak degerlendirilmistir. Ote yandan hastalarin %17 sinde
aHUS ve %3’iinde ise HUS saptanmistir. Calismanin 2017 yili sonunda tamamlanmasi planlanmaktadir.
Hasta sayisinin artmasi ile TMA ayirici tanisina giren hastaliklarin dagilimi konusunda daha saglikli bir
veriye ulasilmast miimkiin olacaktir.

Hasta (n)

44

Cinsiyet (Kadin-Erkek; %)

Kadin 27 (%61); Erkek 17 (%39)

Yas (medyan-aralik) 37 (22-76)
Tam sirasinda klinik bulgular (n; %)

Ates (n:44) 15 (%34)
Akut renal yetmezlik (n:42) 12 (%29)
Renal yetmezlik (n:42) 3 (%7)
Minimal nérolojik anomali (n:41) 14 (%34)
Agir norolojik anomali (n:41) 6 (%15)
Besli pentad (n:44) 6 (%14)

Tamni sirasinda laboratuvar bulgular:
Hb (medyan-aralik) (g/dL) (n:43)

9.35 (6.8-18.8)

Trombosit (medyan-aralik) (1000/mm?®) (n:43) 43 (7-397)
LDH (medyan-aralik) (U/L) (n:40) 717 (195-2952)
ADAMTS13 aktivitesi < %10 (n:25) 14 (%56)
Tam aninda degerlendirme (n: 42)

Idiyopatik TTP 18 (%43)
aHUS 9 (%21)
HUS 5 (%12)
Sekonder TMA 10 (%24)
Birinci ay degerlendirme (n: 29)

Idiyopatik TTP 15 (%52)
aHUS 5 (%17)
HUS 1 (%3)
Sekonder TMA 8 (%28)
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PD-1 VE PD-L2 EKSPRESYONU: AKUT LOSEMIi, MULTIiPL MYELOMA VE KRONIK
LENFOSITIK LOSEMi VAKALARINDA PROGNOSTIK ONEME SAHIP MiDiR?

Serdal Korkmaz!, Omer Akca?, Ebru Akay®, Erdem Arzu Tasdemir®, Hatice Karaman?®, Selahattin
Erdem?, Muzaffer Keklik!
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Kayseri, Turkiye.
Amag

Kanser gelisiminde immun sistemin énemli bir role sahip oldugu ve kanserogenezde ¢ok
fazla sayida hiicre i¢i sinyal yolaginin aktif oldugu giintimiizde kabul edilen bir gercektir. Solid
timorlerde Programmed Death-1 (PD-1) olarak adlandirilan immun kontrol noktasi yolaginin
tiimdr hiicrelerinin immun sistemden kagisinda 6nemli bir mekanizma oldugu kanitlanmis ve bu
yonde tedaviler sekillenmeye baslamistir. Ancak, kemik iligini tutan hematolojik kanserlerde bu
yolagin 6nemi heniiz net ortaya konabilmis degildir. Bu noktadan yola ¢ikarak, ¢esitli hematolojik
kanser vakalarina ait kemik iligi 6rneklerinde PD-1 ve Programmed Death Ligand 2 (PD-L2)
ekspresyon oranini belirlemeyi, boylelikle bu yolagin ne derece aktif oldugunu ve de prognostik

bir 6neme sahip olup olmadigini ortaya koymay1 amacladik.
Gereg ve YOntem

Calismaya merkezimizce izlenen akut 16semi, multipl myelom (MM) ve kronik lenfositik
16semi (KLL) olgulart alindi. Hastalara ait demografik, klinik ve laboratuvar veriler hastanemiz
otomasyon sisteminden elde edildi. Merkezimiz Tibbi Patoloji arsivindeki vakalara ait parafin
bloklardan hazirlanan kesitlerde immunhistokimyasal yontemle PD-1 ve PD-L2 antikorlar1 ve bu
antikorlara uygun boyama kiti kullanilarak immun boyama yapildi. Hazirlanan preparatlar iki ayri
patolog tarafindan 151k mikroskobunda incelendi. Boyamalarin sonucu; pozitif-negatif, boyanan
hiicre sayis1 ve orani seklinde belirlenmistir. Buna gore 0: negatif, 1: zayif boyanma, 2: orta
derecede boyanma, 3: kuvvetli boyanma oldugunu gostermektedir. Tiim sagkalim hastaligin tani

tarihinden 6liime kadar gegen siire veya hastanin son goriilme tarihi esas alinarak hesaplandi.



Bulgular

Calismaya toplam 42 MM, 21 akut 16semi ve 20 KLL tanili (29 kadin - % 34.9; 54 erkek
- % 65.1) 83 vaka dahil edildi. Hastalarin yas ortalamalar1 multipl myelom grubunda 71 (49-101),
akut I6semi grubunda 65.6 (17-94) ve KLL grubunda 66.7 (38-94) idi. MM grubunda VAD ve
MP primer indiiksiyon rejimleri iken sadece 2 hastada VCD rejimi uygulanmisti. Akut 16semi
grubunda AML vakalarinda standart 7+3 kemoterapi rejimi ve ALL vakalarinda tiimii Ph
oldugundan Vincristine + Dexametazon uygulanmisti. KLL grubunda ise R-FC ve R-Klorambusil
en ¢ok tercih edilen rejimlerdi. 42 MM vakasinin %73.8’1 IgG kappa, %19.1°1 IgA ve %7.1°1 de
hafif zincir myelom idi. 21 akut I6semi vakasinin 17’1 AML ve 4’4 ALL idi. Hiperviskozite
semptomlar1 bulunan 3 akut 16semi hastasina 16koferez islemi uygulandi. Yine hiperviskozite
semptomlari ile basvuran 5 MM hastasina da plazmaferez islemi uygulandi. MM grubunda 15
(%35.7) hastanin; akut 16semi grubunda 7 (%33.3) hastanin ve KLL grubunda 7 (%35) hastanin
exitus oldugu bilinmektedir. PD-1 ve PD-L2 ekspresyon oranlar1 tablo 1°de ayrintili olarak
Ozetlenmistir. Tablo 2°de her bir hastalik grubuna ait 3 yillik tiim sagkalim (OS), 5 yillik OS ve
ortalama sagkalim ile birlikte hastalik gruplarina ait PD-1 ve PD-L2 ekspresyon diizeyleri ile

ortalama sagkalim arasindaki iliski 6zetlenmistir.
Sonuglar

PD-1 olarak adlandirilan immun kontrol noktasi yolaginin tiimér hiicrelerinin immun
sistemden kacisinda 6nemli bir mekanizma oldugu diistiniilmektedir. PD-1 reseptortnin, PD-L1
ve PD-L2 reseptor ligandlari ile etkilesimi, aktive T lenfositlerin apopitozu ile sonuglanan bir dizi
streci indiklemektedir. PD-1 yolaginin 6nemi, meme, kolon, 6zofagus, akciger, pankreas, bobrek
ve cilt kanseri gibi solid tiimdrlerde gosterildiginden pidilizumab, nivolumab, pembrolizumab gibi
monoklonal antikorlar solid tlimdrlerin tedavisinde kullanilmis ve etkili bulunmustur. Ayni
zamanda PD-1 yolagi hematolojik kanserler i¢in gelecekte potansiyel bir hedef olma vasfi
tagimaktadir. Bu konuda yurt disinda bir kisim ¢alismalarin baslatildig1 ve yakin gelecekte anti-
PD-1 monoklonal antikor tedavisinin hematolojik kanserlerde de rol alabilecegini 6ngdrmek
yanlis olmayacaktir. Ancak, literatiir incelendiginde bu yolagin ¢ok az sayida hematolojik kanser
tipinde (plazma hiicreli myeloma, akut myeloid 16semi, kronik lenfositik 16semi gibi) ¢alisildigi
ve hematolojik kanserlerde etkinligi ile ilgili sinirli sayida literatiir verisi bulundugu
goriilmektedir. Biz ¢alismamizda PD-1 ekspresyonunun ozellikle KLL grubunda (%60.0) daha
yogun oldugunu, PD-L2 ekspresyonunun ise MM grubunda (%61.9) artmis oldugunu gosterdik.
Yine MM grubunda diisiik diizeyde de (%26.2) olsa PD-1 ekspresyonunun artmis oldugunu
saptadik. Mevcut bulgularimiz esliginde her bir hastalik grubunda da PD-1 ve PD-L2
ekspresyonunun prognostik dnemini net olarak ortaya koyamadik. Ancak, sinirl sayidaki literatiir

incelendiginde bu hastalik gruplarinda PD-1 ve PD-L2 ekspresyonunun prognostik éneme sahip



olup olmadigi yoniinde geliskili yayinlar bulunmaktadir. Sonug olarak, PD-1 de novo hematolojik

hastaliklar agisindan iyi bir terapotik hedef olma potansiyeli tasimaktadir ve niiks/direngli

hastalikta ekspresyon oranlarinin belirlenmesi farkli bir ¢aligmanin konusu olabilir. Ayrica,

iilkemizde bu konu ile ilgili benzer bir c¢alismanin olmamasi da arastirmamizin degerini

artirmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Akut Lésemi, Multipl Myeloma, Kronik Lenfositik Losemi, PD-1, PD-L2,

Prognoz.
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Tablo 1. Calisma populasyonuna ait PD-1 ve PD-L2 immun boyama sonuglari

0: negatif, 1: zayif boyanma, 2: orta derecede boyanma, 3: kuvvetli boyanma

AML: Akut myeloid I6semi, ALL: Akut lenfoblastik 16semi, KLL: Kronik lenfositik 16semi

PD-1 PD-L2

Hematolojik

Malignite 0 1 2 3 0 1 3
Multipl Myeloma 31 11 - - | 16 18 -
(n=42)

AML (n=17) 16 1 - - |15 2 -
ALL (n=4) 4 - - - |3 1 -
KLL (n=20) 8 3 7 2 |18 2 -

PD-1: Programmed Death-1, PD-L2: Programmed Death Ligand 2

Tablo 2. MM, AML/ALL ve KLL hasta gruplarina ait 3 yillik tim sagkalim (OS), 5 yillik OS ve
ortalama sagkalim ile birlikte, hastalik gruplarina ait PD-1 ve PD-L2 ekspresyon dizeyleri ile

ortalama sagkalim arasindaki iliski

0S-3y 0S-5y OS (ay) PD-1* PD-L2*
(%) (%) Median (range) (n, %) (n, %) p degeri p degeri
MM 60.4 544 50,18 (38,82- 11(26.2) 26(61.9) p'®=0,69 p'*=0,54
61,55) 1 6
AML/A 714 714 54,57 (40,73- 1(4.8) 3(14.3) p%*=0,55 p?=0,27
LL 68,41) 2 3
KLL 523 262 40,85 (29,55- 12(60.0) 2(10.0) p*=0,31 p**=0,19
52,15) 9 9

MM: Multipl Myelom, AML: Akut myeloid 16semi, ALL: Akut lenfoblastik 16semi, KLL: Kronik

lenfositik 16semi

PD-1: Programmed Death-1, PD-L2: Programmed Death Ligand 2

p'2: MM grubunda PD-1 ekspresyon diizeyleri ile ortalama sagkalimin karsilastiriimasi

p**: MM grubunda PD-L2 ekspresyon diizeyleri ile ortalama sagkalimin karsilastirilmasi

- Akut 16semi grubunda PD-1 ekspresyon diizeyleri ile ortalama sagkalimin karsilastirilmasi
- Akut 16semi grubunda PD-L2 ekspresyon diizeyleri ile ortalama sagkalimin karsilagtirilmasi
: KLL grubunda PD-1 ekspresyon diizeyleri ile ortalama sagkalimin karsilagtirilmasi

: KLL grubunda PD-L2 ekspresyon diizeyleri ile ortalama sagkalimin karsilastirilmasi
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TERAPOTIK LOKOFEREZ: 7 YILLIK TEK MERKEZ DENEYIMi

Mehmet Sinan Dal*, Hikmetullah Batgit, Merih Kizil Cakar!, Ali Hakan Kaya', Filiz Yavasoglu',
Tugge Nur Yigenoglu', Dicle iskender', Alparslan Merdin', Jale Yildiz', Bahar Uncu Ulu?, Seval

Akpmar’, Ali Kiling’, Giilsen Sar12, Mustafa Karadeniz, Emre Tekgiindiiz', Fevzi Altuntas!
! Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji ve K6k Hiicre Nakil Klinigi
2 Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Terapotik Aferez Merkezi
Giris

Hiperlokositoz periferik kanda 16kosit sayisimin 100x10%L olmast durumu olarak
tanimlanir. Hiperlokositoz yiiksek morbidite ve olasi 16kostaz (bas agrisi, bas donmesi, sersemlik,
bulanik gérme, papil 6dem, takipne, dispne, akciger hipoksisi) gelisimi, tiimor lizis sendromu ve
/ veya yaygin damar i¢i pihtilagsma ile ilgili mortalite ile iligkilidir. Lokostaz, ilerleyici ve 6liimciil
seyirli bir klinik tablodur ve akut l6semi hastalarinda erken donem mortalitesi %20-40
civarindadir. En sik 6liim nedeni kafa i¢i kanama ve solunum yetmezligidir. Lokoferez islemi

hiperlokositoza bagli metabolik ve vaskiiler komplikasyonlarini azaltmak i¢in kullanilan hizli ve

etkin bir tedavi seklidir.
Gereg ve YOntem

Bu ¢aligmaya, Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji ve Kok Hiicre
Nakil Klinigi’nde, 2009-2016 yillar1 arasinda lokostaz semptomlar1 ile 16koferez islemi

uygulanan 26 hasta degerlendirmeye alinmistir.
Bulgular

Onbes kadin (%58), 11 erkek (%42) olmak (zere toplam 26 hastaya lokoferez islemi
yapildi. Hastalarin yas ortalamalari 54 y1l (16-80) olarak bulundu. Biitiin 16koferez islemleri optia
spectra apheresis system (TerumoBCT, USA) cihazi ile gergeklestirildi. Lokoferez islemi
sirasinda hastalarin total kan voliimii hesaplanmis ve her hastada 2 defa islenmistir. Lokoferez
yapilan hastalarin 17’°si Akut Myeloblastik Losemi (AML) (%66), 3’1t Akut Lenfoblastik Losemi
(ALL) (%11), 3’0 Kronik Lenfositer Losemi (KLL) (%11), 1’i Akselere faz Kronik Miyeloid
Losemi (%4), 1’i Kronik Miyelomonositik Ldsemi (KMML) Tipl (%4), 1'i Kronik
Miyeloproliferatif Hastalik (%4) idi. AML hastalarinin morfolojik alt tipleri FAB siiflamasina
gore; 1 hastada MO, 1 hastada M1, 4 hastada M2, 7 hastada M4, ve 4 hasta AML-M5 olarak tespit
edildi. ALL vakalarmin 2’side B-ALL, 1’inde T-ALL saptandi.



26 hastaya toplam 46 l6koferez islemi uygulanip ve 16koferez sayis1 (min 1- max 4) olarak
bulundu. Lokoferez islemlerinden dnce ortalama 16kosit degeri 145x10%L iken 1. I6koferez
isleminden sonra ise 105x10%L olarak kaydedildi. 1. islem sonras1 I6kosit degeri ortalama %30
oraninda diisiis gosterdi. Islem oncesi LDH ortalamas1 1181 IU/L iken islem sonrasi ortalamasi
975 TU/L olarak belirlendi. islem &ncesi ve sonrasi kreatinin degerleri arasinda anlamli fark
bulunmadi. Islem dncesi trombosit degeri ortalama 63x10%L iken islem sonras1 51x10%L saptandi
ve trombosit degerinde ortalama %19’luk azalma saptandi. Lokoferez islemine devam edilen 7
hastanin 2. islem sonrasi 16kosit degeri ortalama %24 diisiis saptandi. 13 hasta %50 (10 hasta
AML, 1 hasta KML Akselere faz, 1 hasta KMML, 1 hasta KMPH) tedaviye ragmen ilk 1 ay
icerisinde kaybedildi.

Sonuglar

Hiperlokositoz mortalite ve morbiditesinin yiiksek olmasi nedeniyle acil klinik sendrom
olarak kabul edilir. Bu durumda altta yatan hastalifa bagh tedavinin yan sira l6koferez islemi
yapilmasi hayat kurtarici olabilmektedir. Bu ¢alismada 26 hastadan 4’iinde (%15) 16koferez islemi
sonrasinda uygun kemoterapi tedavisi ile sagkalim saglanmistir. Sonug olarak, terapotik 16koferez
islemi 16kosit yiiksekligi ve buna bagli semptomlarla bagvuran hastalarda hizli ve etkin bir tedavi

yontemidir.

Anahtar kelimeler: Hiperlékositoz, Lokostaz, Lokoferez
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FEBRIL NOTROPENILI HASTALARDA GRANULOSIT TRANSFUZYONU:

TEK MERKEZ DENEYIMi

Mehmet Sinan Dal*, Hikmetullah Batgit, Merih Kizil Cakar!, Ali Hakan Kaya', Filiz Yavasoglu',
Tugge Nur Yigenoglu', Dicle iskender!, Alparslan Merdin!, Jale Yildiz!, Bahar Uncu Ulu?, Seval

Akpmar', Ali Kiling’, Giilsen Sar12, Mustafa Karadeniz', Emre Tekglindiizt, Fevzi Altuntas'
! Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji ve Kok Hiicre Nakil Klinigi
2 Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Terapotik Aferez Merkezi
Giris

Febril nétropeni tiim proflaksi ve genis spektrumlu antibiyotiklere ve hematopoetik
biiylime faktorlerinin kullanimina ragmen hematolojik maligniteli hastalarda artmig mortalite ve
morbiditenin 6nemli bir nedenidir. Graniilosit transfiizyonu, uzun yillardan beri nétropenik
hastalarda siddetli enfeksiyonlar1 6nlemek ve tedavi etmek i¢in enfeksiyon tedavisine ek olarak
kullanilmaktadir. Etkinligini gosteren ¢alismalara ragmen tedavideki rolii heniiz net olarak ortaya

konmamustir. Bu ¢alismada febril ndtropenili hematolojik maligniteli hastalarda graniilosit

transfiizyonunun giivenligini ve etkinligini degerlendirmek amacglandi.
Gereg ve YOntem

Bu calismaya, Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji ve Kok Hiicre
Nakil Klinigi’nde 2010-2015 tarihleri arasinda hematolojik malignite tanis1 olan ve nétropenik

ates nedeni ile grantilosit transfiizyonu verilen 16 yas ve iizeri 24 hasta degerlendirmeye alindi.
Bulgular

Hastalarin 13’1 erkek, 11°1 kadin olup ortanca yas 35 yil (16-63) idi. Hastalarin 22’sinde
(%92) akut 16semi, 1’inde (%4) Hodgkin Lenfoma, 1’inde (%4) Burkitt Lenfoma tanist mevcuttu.
Hastalarda en sik goriilen enfeksiyon odagi pnomoni (%65) idi. Sadece bakteriyal iiremesi olan
hasta sayis1 14 (%58) ve fungal liremesi olan hasta sayis1 2 (%8) bulunmus olup 2 (%8) hastada
her ikiside mevcuttu. Graniilosit transfiizyonu 6ncesi hastalarin ortanca notropenik (<0,5 x 10°
/Imm?) giin sayis1 18 ve ortanca nétrofil degeri 0,1 x10° mm3 idi. Verilen ortanca granilosit
transfiizyon yapilan giin sayis1 4 giin (1-10) ve ortanca ortalama graniilosit miktar1 4x10°(0,4-
11x10°) tespit edildi. Transflizyon sonrasi ilk 30 giinde enfeksiyona bagl mortalite gelisen vaka

sayist 11 (%45), tiim nedenlere bagli mortalite gelisen vaka sayist ise 28 (%62) idi.



Enfeksiyona bagli mortalite gelisen vakalar ile yasayanlar arasinda verilen ortalama graniilosit
miktarinda istatistiki agidan anlamli fark yoktu. Graniilosit transfiizyonu hastalar tarafindan iyi

tolere edilmis olup ciddi herhangi bir yan etki gozlenmedi.
Sonuclar

Granulosit transflizyonu nétropenik, uygun antimikrobiyal ajanlara direncli enfeksiyonu
olan hastalarda etkili bir yardimci tedavi yontemi olarak diisliniilebilir. Daha fazla klinik

calismalar ile bu tedaviden fayda saglayabilecek olasi hastalar1 tanimlamaya ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: Febril nétropeni, Granilosit transflizyonu
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AKUT MIiYELOID LOSEMi VE MiYELODISPLASTIK SENDROM

HASTALARINDA DESITABIN KULLANIMI

Filiz Yavasoglu', Merih Kizil Cakar', Hikmetullah Batgi', Mehmet Sinan Dal’, Ali Hakan Kaya',

Tugge Nur Yigenoglu!, Dicle Iskender', Alparslan Merdin', Jale Y1ldiz', Bahar Uncu Ulu?, Seval
Akpinar', Emre Tekgiindiiz', Fevzi Altuntas’

! Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji ve Kok Hiicre Nakil Klinigi
Giris

Desitabin, DNA hipometile edici ajanlardan biridir. DNA metilasyonunu giiglii bir sekilde
inhibe eder. AML tedavisinde desitabinin destek tedavisinden iistiin oldugu gosterilmistir. Bu
calismada klinigimizde Akut Miyeloid Lésemi (AML) ve Miyelodisplastik Sendrom (MDS) tanisi

ile desitabin tedavisi alan hastalarda tedavinin yanit ve sagkalim iizerine etkisini incelemeyi

amagladik.
Gerecg ve YOntem

Bu calismaya, Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji ve Kok Hiicre
Nakil Klinigi’nde, May1s 2015 ile Ekim 2016 tarihleri arasinda desitabin tedavisi alan toplam 20

MDS ve AML hastalarimizin tedavi sonuglarini retrospektif olarak degerlendirdik.
Bulgular

Hastalarimizin 3 tanesi MDS, 17 tanesi AML tanisiyla desitabin tedavisi almigtir. Hastalar,
minimum 1 kiir maksimum 11 kiir tedavi almistir. MDS tanist olan hastalarin 2 tanesi kadin, 1
tanesi erkekti. Tim MDS hastalarimiz ilk basamak tedavi olarak desitabin tedavisi ald.
Hastalardan birisi, 1. kiir desitabin tedavisi sonrasi febril nétropeni ve sepsis nedeniyle kaybedildi.
Ikinci hastada 4 kiir desitabin tedavisi sonras1 yanit elde edilemedi, sepsis ve kafa ici kanama
sonrasi kaybedildi. Ugiincii hastanin halen tedavisi devam etmekte olup en son 3.kiir desitabin
tedavisini aldi. Heniiz daha yanit degerlendirmesi yapilmadi. AML tanisiyla desitabin tedavisi
alan 17 hastanin 11°i erkek, 6's1 kadin olup median yas 70 (31- 85) idi. 5 hasta MDS'ye sekonder
AML idi. Hastalarin 6's1 ilk basamak tedavi olarak desitabin tedavisi aldi. Bu 6 hastanin 1'i febril
notropeni nedeniyle kaybedildi. 2 hasta takip dis1 kaldi. Diger 3 hastanin tedavisi halen devam
etmektedir. Bu 3 hastadan biri 84 yasinda 11. kiir desitabin tedavisini almis ve remisyonda
izlenmektedir. Bir hasta 2. kiir, diger hasta da 3. kiir tedavisini aldi. Her iki hastada da heniiz yanit
degerlendirmeleri yapilmadi. Diger 11 hastamiz decitabin tedavisi dncesi en az bir basamak tedavi

almistir (minimum 1 basamak maksimum 5 basamak). Bunlardan iki hastaya, allojenik nakil



sonrasi niiks olmalar1 nedeniyle 1 kiir decitabin tedavisi uygulayabildik fakat hastalar1 sepsis

nedeniyle kaybettik.

Diger 9 hastanin da 4’{inli sepsis nedeniyle kaybettik. Geri kalan 5 hastanin 2'sinin tedavisi
progresif hastalik nedeniyle kesildi 3"liniin tedavisi devam ediyor. Bu 3 hastanin 1’1 7 kiir decitabin
tedavisini ald1 ve 4. kiir sonras1 remisyonda idi. Diger 1’1 10. kiir decitabin tedavisi sonrasi stabil
blast sayisiyla izlenmekte. Diger 1°1 4.kiir decitabin tedavisini aldi, heniiz yanit degerlendirmesi
yapilmadi. Desitabin tedavisi alan 20 hastanin 7'si halen tedaviye devam etmektedir. Desitabin

tedavisi sonrasi en ¢ok izlenen yan etki febril nétropeni olmustur.
Sonuglar

Genel olarak hastalarin tedaviye uyumu ve tolerebilitesi oldukga iyi oldugu gozlendi. Her
ne kadar tedavinin etkinligini degerlendirmek i¢in hasta sayisi az ve takip siiresi kisa olmakla
birlikte; desitabin tedavisi hem MDS hem de ileri yas, performans ve komorbidite gibi nedenler
nedeniyle yogun tedaviler i¢in uygun olmayan AML hastalarinda bir tedavi secenegi olarak

diistiniilebilir.

Anahtar Kelimeler: Akut Miyeloid Losemi, Miyelodisplastik Sendrom, Desitabin
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RELAPS/REFRAKTER LENFOMA HASTALARINDA

MOBILIiZASYON REJiMi OLARAK OLARAK GEMSITABIN,

DEKSAMETAZON, SISPLATIN (GDP): TEK MERKEZ DENEYIMi

Hikmetullah Batgi', Mehmet Sinan Dal!, Merih Kizil Cakar!, Ali Hakan Kaya', Filiz Yavasoglu',

Tuggee Nur Yigenoglu!, Dicle Iskender', Alparslan Merdin', Jale Y1ldiz', Bahar Uncu Ulu?, Seval
Akpmar', Ali Kiling’, Emre Tekgiindiiz!, Fevzi Altuntas'

! Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji ve K6k Hiicre Nakil Klinigi
2 Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Terapotik Aferez Merkezi
Giris
Relaps/refrakter lenfoma olgularinda otolog kok hiicre nakli (OKHN) etkin bir tedavi
secenegidir. Bu g¢alismanin amaci relaps/refrakter lenfoma olgularinda kurtarma kemoterapi

protokoli olarak Gemsitabin, Deksametazon, Sisplatin (GDP) uyguladigimiz hastalarin kok hiicre

mobilizasyon deneyimimizi paylasmak istiyoruz.
Gereg ve YOntem

Temmuz 2014 ile Eyliil 2016 arasinda Relaps/Refrakter Hodgkin lenfoma (HL) ve
Hodgkin dis1 lenfoma (HDL) tanil1 39 hastanin verileri geriye doniik degerlendirildi. Hastalarin
demografik ve klinik 6zellikleri Tablo 1’de 6zetlendi. Tim hastalara GDP (1. ve 8. ginlerde
damar yoluyla Gemsitabin 1000 mg/m?, 1.giinde Cisplatin damar yoluyla 75 mg/m?, 1-4. Giinler
agizdan Deksametazon 40 mg/giin) kemoterapisi uygulandi. 2 kiir ve lizeri GDP kemoterapisini

alan ve kemosensitif olan 23 hastamiz1 G-CSF destegi ile kok hiicre toplama islemi yapildi.
Bulgular

GDP rejimi sonrasi yapilan yanit degerlendirmesinde kemosensitif hastalarda G-CSF ile
mobilizasyon rejimi uygulandi. Ortalama 14.giin (11-18) kok hiicre toplandi. Yirmiiig
kemosensitif hastamizin tamaminda kok hiicre toplandi. Ortalama 10x10%/kg CD34* (4,5x106-
34,28x10°) kok hiicre toplandi. 17 hastamiza OKHN yapildi, 3 hastamiz progresyon olmasi nedeni
ile allogeneik kok hiicre nakli (AKHN), 3 hastamiz ise OKHN ig¢in hazirliklar1 devam etmektedir.

Sonuglar

Ideal bir kurtarma tedavisinden beklenilen diisiik toksisite, etkin tiimér eradikasyonu ve

kok hiicre mobilizasyonu beklenir. Hastalarimizda GDP ile hemotolojik ve non-hematolojik



diisiik toksisite izlenmektedir. 23 hastada basarili kok hiicre mobilizasyonu yapilmasi ve 17

hastaya OKHN uygulanabilmesi dikkat cekicidir.

Ote yandan diisiik toksisite profili GDP kurtarma rejiminin yeterli destek tedavisi ve yakin izlem
altinda poliklinik sartlarinda da uygulanabilecegini gostermektedir. Bulgularimiz GDP rejiminin
kok hiicre mobilizasyonunu olumsuz etkilemedigini diisiindiirmektedir. GDP rejimi ile tiim
hastalarimizda hedefledigimiz 3x10°%/kg CD34" kok hiicre miktarina ulasilmistir. Relaps/refrakter
lenfoma hastalarinda diisiik toksisite, etkin timor rediiksiyonu ve basarili kok hiicre

mobilizasyonu nedeniyle kurtarma tedavi olarak uygulanabilecegini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: GDP, Relaps/refrakter Lenfoma, Mobilizasyon, Kok hiicre nakli.

Tablo 1. Hastalarin Demografik ve Klinik Ozellikler

Tam HL(n:19), DBBHL(n:15), PTHL(n:3),
MZL (n:1), FL(n:1)

Yas 22-74 (Ortanca yas:53)

Cinsiyet Erkek (n:26), Kadin (n:13)

Hastalik statiisii

Relaps (n:20), Refrakter (n:19)

Radyoterapi Oykusi

Var (n:5), Yok (n:34)

Daha once aldig1 kemoterapi sayisi

1 dize (n:33), 2 dize (n:1), 3 dize (n:1), 4dize(n:3)

GDP/R-GDP

GDP (n:22), R-GDP(n:17)

mobilizasyonu

GDP/R-GDP o6ncesi  Ann  Arbor | Evre 1(n:1); Evre 2(n:2); Evre 3(n:13) Evre4(n:23)
Evresi

GDP/R-GDP Kkiir sayisi 2 kiir(n:20), 3kir(n:15), 4 kiir(n:4)

GDP/R-GDP ile kok hiicre | n:23

Kok hiicre miktari

4,5 x108- 34,28 x10° (Ortalama:10x10°6 )

GDP/R-GDP sonrasi kok hiicre nakli

OKHN (n:17); AKHN (n:3)

HL: Hodgkin Lenfoma, DBBHL: Diffliz Buyuk B Hucreli Lenfoma, PTHL: Periferik T Hucreli
Lenfoma, MZL: Marjinal Zon Lenfoma, FL: Folliktler Lenfoma
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NEFROLOJI PRATIGINDE PLAZMAFEREZ ETKINLIiGININ
DEGERLENDIRILMESi: TEK MERKEZ DENEYIMi

Orhan Ozdemir!, Ozlem Usalan?, Celalettin Usalan?, Ibrahim Ozaslan®, Mehmet Y1lmaz®

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali,Nefroloji? Hematoloji® BD,
Gaziantep

Giris

Plazmaferez genellikle destek tedavisi olarak kullanilmakla beraber bir¢ok nefrolojik,
norolojik ve hematolojik hastalikta primer tedavi segenegi haline gelmistir. Nefroloji pratiginde
siklikla renal transplantasyon, hemolitik {iremik sendrom, anti GBM hastalig1 ve hizli ilerleyen
glomeriilonefrit gibi hastaliklarda kullanilmaktadir. Calismamizda Gaziantep Universitesi Tip
Fakiiltesi Nefroloji Bilim Dal1 ve Terapotik aferez linitesinin ortak ¢calismasi ile son 5 yilda (2011-
2016) plazmaferez tedavisi uygulanan hastalarin retrospektif olarak incelenmesi ve plazmaferez
etkinliginin degerlendirilmesi amacglanmustir.

Bulgular: Calismaya plazmaferez tedavisi uygulanan 81 hasta (43 erkek,38 bayan) alindi.
Hastalarin 44’1 (%54,32) post transplant rejeksiyon, 12’si (%14,8) hemolitik tGremik sendrom
(HUS), 8’1 (%9,87) kresentik glomeriilonefrit (RPGN), 7’si (%8,64) multipl miyelom (MM), 6’s1
(%7,40) antiglomeruler bazal membran hastaligi (Anti-GBM), ve 2’ser (%4.97) vaka fokal
segmental glomeriiloskleroz (FSGS) ve membranoproliferatif glomeriilonefrit (MPGN) tanisi ile
takip edilmekteydi. Merkezimizde yapilan aferez islemlerinde Fresenius COM.TEC ve Spectra
Optia, cihazlar1 kullanilmistir. Antikoagiilan olarak ACD-A kullanilmistir.

Sonug: Plazmaferez gittikce yaygimlasan bir endikasyon listesine sahiptir. Genelikle destek
tedavisi olarak kullanilmakla beraber Goodpasture sendromunu da igeren bir¢ok nefrolojik,
norolojik ve hematolojik hastaliklarda primer tedavi segenegi haline gelmistir. Plazmaferez
uyguladigimiz hastalarda hastaliklarin  patogenezinde rol oynayan immiinkomplekslerin,
immiinglobulinlerin ve makromolekiillerin uzaklastirilmasi ile tedaviden yarar gordiiklerini, daha
iyi prognoz saglandigini ve mortalitenin azaldigini saptadik. Sonug olarak plazmaferez nefroloji
pratiginde immunsiipresif tedavi ile yanit alinamayan vakalarda basvurulan seckin ve etkili bir
tedavi secenegidir.
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GAZIANTEP UNIVERSITESI SAHINBEY ARASTIRMA VE UYGULAMA
HASTANESI TERAPOTIKAFEREZMERKEZI (01 EKIiM 2015 - 30EYLUL
2016) 12 AYLIK DENEYIMI

Ibrahim C")zaslanl, [.Halil GUrbUzl, Hakan Tebirl, Isa Tosunl, Mehmet Yilmaz!
Gaziantep Universitesi, Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, TerapotikAferez
Merkezi

Giris

Terapotikaferez, kanin hizli ve seri bir sekilde bilesenlerine ayrilmasi ve hastalik
streclerini olumlu etkileyebilecek bir sekilde yeniden bicimlendirmesi olayidir.
Gunumizde cok sayida hastalik grubuna terapotik aferez uygulanmaktadir, amag hastalik
patogenezinde rol oynayan hiicre, monoklonal proteinler ve otoantikorlarin uzaklastirilmasi ve
yerine eksik hiicre veya plazma bilesenlerinin (TDP veya %4’lik albumin) konulmasi1 esasina
dayanir.Bu yazida merkezimizin son bir yilda gergeklestirdigi terapotik aferez  faaliyetlerini
sayisal degerler ve grafikler ile sunmay1 amagladik.

Gerec ve YOntem

Merkezimizde yapilan aferez islemleri; Plazma exchange, Iokoferez, eritrosit exchange,
terapotik trombosit aferezi, granilosit aferezi, lipit aferezi, 1gG aferezi, sitokin aferezi, sellektif
plazmaferez, lI6kosit absorbsiyonu,fotoferez, otolog hematopoetik hiicre toplama, allojenik
hematopoetik hiicre toplama, DLI toplama.

Merkezimizde yapilan aferez islemlerinde Fresenius COM.TEC, SpectraOptia, AsahiKASEI,
UVA PIT cihazlar1 kullanilmastir.

Antikoagulan olarak terapdtik aferez isleminin niteligine gore ACD-A veya heparin
kullanilmustir.

Bulgular

Merkezimizde 01.10.2015 - 30.09.2016 tarihleri arasinda 12 aylik siire icerisinde toplam
476 hastaya2375 terapotik aferez islemi yapilmistir. Yapilan bu islemlerin dagilimi su
sekildedir; 180 hastaya 854 plazma exchange, 51 hastaya 130 I6koferez, 4 hastaya 5 eritrosit
exchange, 18 hastaya 34 terap6tik trombosit aferezi, 12 hastaya 43 granulosit aferezi, 49
hastaya 761 lipit aferezi, 31 hastaya 194 1gG aferezi, 21 hastaya 92 sitokin aferezi, 1 hastaya
1 sellektif plazmaferez, 8 hastaya 138 fotoferez, 48 hastaya 65 otolog hematopoetik hiicre
toplama, 26 hastaya 30 allojenik hematopoetik hiicre toplama, 26 hastaya 26 DLI toplama islemi
yapilmustir. islemler sirasinda replasmana bagl alerjik reaksiyonlar ve hipotansiyon gézlenmis,
hasta ve/veya cihaza gerekli miidahaleler yapilarak islemler saglikli bir sekilde tamamlanmistir.
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SONUGC: Tedavi Modalitesinde Ulusal Terapotik Aferez Rehberi ve ASFA’YI rehber alan
merkezimizde yaklasik 7,067,623 (31.12.2015 TUIK niifus ve yerlesim verilerine gore) nufusun
aferez tedavi ihtiyacini karsilamakta olup son 12 aylik dénem igerisinde 476 hastaya 2375 terapotik
aferez islemi yapilmigtir. Bu rakamlara gore her 100.000 kisiye 33,6/y1l terapotik aferez iglemi
uygulanmistir. Merkezimiz her gegen giin hasta sayisini arttirdigi gibi cesitliligide artmakta olup,
merkezler ve bilimler arasindaki multidisipliner yaklagimlar terapotik aferez islemlerinde artisa ve
dolayisi ile hasta tedavilerinde tedavi ediebilirlik oraninda artisa yol agacaktir. Verilerimiz SLE,
Wegener  Graniilomatozu, inklizyon body miyozit, yilan ve  karbonmonoksit
zehirlenmelerininkategorilendirilmesinde umut vaad etmektedir.
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ONDOKUZ MAYIS UNIVERSITESI TIP FAKULTESI TERAPOTIK AFEREZ
MERKEZI iISLEM ETKINLIKLERI

Prof. Dr. Canan Albayrak, Prof. Dr. Davut Albayrak

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji Béliimii ve Terapotik Aferez

Merkezi, Samsun
Giris

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Terapdtik Aferez Merkezinde 31.08.2012
tarihinde ruhsat alinarak islem yapilmaya baslanmistir. Ondokuz May1s Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi toplam bes milyon niifusu iceren Samsun ve ¢evre illere (Sinop, Ordu, Amasya, Tokat)
hizmet eden bdlge hastanesi olup Uclincii basamak referans merkezidir. Terapotik Aferez

Merkezinde 31.08.2012 ile 31.08.2016 tarihleri arasinda yapilan terapétik islemler geriye doniik

olarak degerlendirildi.
Gereg ve Yontemler

Hastanemiz Terapdtik Aferez Merkezindeki islemler ii¢ adet Trima Optia cihazlan ile
yapildi. Islem bilgileri hastane otomasyon sistemi ve Terapdtik Aferez Merkezi kayitlarindan

toplandi.
Bulgular

Son dort yi1lda yapilan toplam islem sayis1 2040 olup yillik ortalama 510 islem yapilmistir.
Islemlerin dagilimi asagida verilmistir. Plazma-exchange 1502 islem, Periferik Kok Hiicre aferezi
140 islem, Extracorporeal Fotoferez 134 islem, Double Filtrasyon 106 islem, Lékoferez 59 islem,

Immiin Absorbsiyon 49 islem, Graniilosit Toplanmas1 41 islem, Eritrosit-exchange aferez: 6 islem
Sonuglar

Hastanemiz Terapotik Aferez Merkezinde dort yillik siirede en fazla yapilan islem plazma-
exchange olup ¢ogunlukla trombotik trombositopenik purpura hastalarina yapilmistir. Periferik
kok hiicre aferezi hastanemiz Cocuk Kok Hiicre Nakil Unitesinde otolog ve allogeneik kok hiicre
nakilleri i¢in verici veya hastalardan gerceklestirilmistir. Extracorporeal fotoferez islemleri kok
hiicre nakli yapilmis kronik graft versus host hastaligi gelismis direngli hastalar i¢in uygulanda.
Double Filtrasyon islemi hiperlipidemi vakalarina uygulandi. Lokoferez hiperldkositoz klinigi ile

basvuran 16semi hastalarina yapilmistir. Immiin absorsiyon, multiple skleroz ve Gulian Barre



hastalig1 gibi otoimmiin hastaliklarda yapildi. Graniilosit toplanmasi febril notropenili
agraniilositozlu hastalar i¢in goniillii vericilere uygulandi. Eritrosit-exchange aferez islemleri;

sitma, babesiozis, tacrolimus zehirlenmesi ve orak hiicreli anemideki agrili krizlerde uygulandi.

Terapo6tik Aferez Merkezleri bolge hastanesi ve tg¢unct basamak referans merkezlerinin
en onemli tedavi merkezlerinden biridir. Yogun Bakim Uniteleri, organ ve kdk hiicre nakil

merkezleri olan hastanelerin siirekli isbirligi ile ¢alismasi gereken hayat kurtarici tnitelerdir.

Anahtar Kelimeler: Terap6tik Aferez, plazmaferez, I6koferez.
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KRiYOGLOBULINEMI’DE PLAZMAFEREZ TEDAVISI

Serdar Esen1 1

1

1

, Oner GUIcanz, Fatih Kandemir—, Meltem Cicekdes™, Hicran Bengerl, [lknur

Kozanoglu

1Baskent Universitesi Dr. Turgut Noyan Hastanesi Aferez Unitesi

2Baskent Universitesi Dr. Turgut Noyan Hastanesi Kardiyovaskiiler Cerrahi ABD

Giris

Kriyoglobdlinler, vicut sicakliginin altinda reversibl olarak presipite olan
immunoglobdlinlerden olusmaktadir. Kriyoglobilin kiimeleri kiiciik damarlarda birikebilir ve
komplemani aktive etmesini takiben bolgeye toplanan l6kositler tarafindan hasar olusturulur.
Alt ekstremiteler daha disiik 1stya maruz kaldiklarindan bu durum daha sik gorilmektedir.
Kriyoglobilinemiye sekonder semptomlar: asemptomatikten siddetli semptomatige kadar
degiskenlik gosterir. Kriyoglobdlinemi; lenfoproliferatif hastaliklar, otoimmin hastaliklar ve

viral infeksiyonlar (6rn: hepatit B ve C) gibi ¢ok gesitli hastaliklarla iliskili olabilir.

Olgu

Hastanemizde kardiyovaskiler cerrahi servisinde yatmakta olan kalp kapakgigi ve
bypass operasyonu planlanan 75 yasinda kadin hastanin agliinitasyonu olup ayrica hastada
kriyoglobiilinemi gelistiginden, plazmaferez islemi icin aferez tnitesine konsiilte edildi. islem
devamli akim teknigiyle calisan Spectra Optia (TerumoBCT, Lakewood, CO, USA)cihazla
gerceklestirildi.Hastanin hematokrit dlizeyi dikkate alinarak toplam plazma hacmi
hesaplanip gerekli olan replasman sivi miktar1 belirlendi. Her islemde en az 1 plazma hacmi
degistirilmesi amaglandi.Kriyoglobulinemisi oldugu bilinen hastay1 isleme hazirlamak
amaciyla; islem yapilacak oda, replasman sivilari, alis ve doniis hatlari 1sitildi. Islemler santral
venodz kateter yardimiyla gergeklestirildi. Hastaya 2 seans ardisik plazma degisim islemi
yapildi.Her islemde10 (nite taze donmus plazmakullanildi. islemin baslangicinda prime igin
kullanilan izotonik solusyon ve islem sirasinda kullanilan antikoagilan olarak ACD-A
isitilarak prime yapildi. Ortamin 1sis1, hasta yatagi ve replasman sivilari isitilarak islem
tamamland1.islemler sirasinda ve sonrasinda komplikasyon gelismedi. Hasta 2. islemden sonra
ertesi giin operasyon icin kardiyovaskuler cerrahi bolumine devredildi. Ameliyat sirasinda

ve sonrasinda Kriyoglobilinemia’ye baglh komplikasyon gelismedi.



Sonuglar

Kriyoglobulinemili hastalarda  plazmaferez  tedavileri  antikorlarin  hizla
uzaklastirilmasin1  sagladigindan, diger tedavileri icin kopri gorevi gorebilir. Baglangic
islemlerine yanit veren hastalarda tekrarlayan semptomlari 6nlemek amaciyla haftalik/aylik
idame tedavisinin oldugu bildirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Kriyoglobulinemi, Plazmaferez, Terapotik Aferez.
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B HUCRELI PROLENFOSITIiK LOSEMIi: NADIiR BiR OLGU SUNUMU

Alparslan Merdin?, Jale Yildiz!, Mehmet Sinan Dal*, Merih Kizil Cakart, Hikmetullah Batgi?,
2

Aykut Onursever<, Ali Hakan Kaya?, Filiz Bekdemir?, Tugge Nur Yigenoglu', Dicle

Iskender’, Bahar Uncu Ulu?, Seval Akpmar', Emre Tekgiindiizt, Fevzi Altuntas'

1-Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji ve Kok Hiicre Nakil Klinigi
2-Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Patoloji Klinigi

Giris

Prolenfositik 16semi (PLL) hicreleri olgunlasmamis lenfositlerdir. PLL lenfositik
I6semilerin nadir bir tipidir. PLL, T hucreli prolenfositik 16semi (T-PLL) ve B hucreli
prolenfositik 16semi (B-PLL ) olarak iki alt gruba ayrilir. T-PLL hcrelerinin CD2, CD3,
CD5, CD7 hucre yizey belirtecleri vardir. Diger taraftan, B-PLL hicre hucreleri tUzerinde
CD19 ve CD20 belirteglerine sahiptir. Dolasimdaki lenfositlerin % 55’inden daha fazlasinin
prolenfositler olmas: prolenfositik I6seminin gostergesidir. Bu oran kronik lenfositik 16semi
(KLL) ile B-PLL ayirimindada kullanilir. B-PLL son derece nadir gorilen bir hastaliktir. Bu
olgu sunumunda yorgunluk, I6kositoz ve hafif anemi ile basvuran 80 yasinda bir kadin B-PLL

hastasin1 sunmay1 amagladik.
Olgu

Seksen yasindaki bayan hasta halsizlik ile acil servise basvurdu. Fizik muayenesinde
dalak kosta altinda 2 cm ele geliyordu, hepatomegali saptanmadi. Labaratuvar tetkiklerinde
Beyaz kire: 115.000 mm?3 (4200-11000), nétrofil: 7780 mm3 (1900-8000), lenfosit: 25,440
mm?3 (1500-3500), Hgb: 11.2 (12-18) gr / dl, trombosit: 260.000 mm3 (130,000-400,000),
LDH : 243 (125-220) U/L ve beta-2 mikroglobulin: 5.3 mg/L (0,7-1,8) saptandi. Periferik
kan yaymasi ve kemik iligi aspirasyonu degerlendirilmesinde tek belirgin niikleoluslar1 olan
atipik genis lenfositleri gorildi. (Sekil 1, Sekil 2). Flow sitometri analizinde atipik
lenfositlerde CD5, CD19, CD20, CD22, CD11c, CD25, CD79a ve CD79b pozitif saptandi.
Kemik iligi biyopsi patolojisinde yaygin interstisyal dagilim gosteren oldukca iri nikleuslu
ve belirgin niikleollii atipik hticreler gériilmekteydi. Immiinohistokimyasal boyamada diffiiz
CD20, PAX5, CD5, BCL2 pozitifligi ve kismi CD23 pozitifligi gdzlendi.



Sonuglar

B-PLL nadir gorilen bir 16semi subtipi olmaklar birlikte diger bazi1 16semi formlar1 ile
benzer klinik bulgularla prezente olabilir. T-PLL, KLL, hairy cell 16semi varyant (HCI-
variant), splenik marjinal zon lenfoma ve mantle hicreli lenfoma B-PLL ayirici tanisinda ilk
akla gelen hastaliklardandir. T-PLL’de akim sitometrisinde T hticre markirlar1 gorulurken, B-
PLL de CD19 ve CD20 gibi B hiicre markerlar1 gorultr. Her hastaligin Klinik takip ve tedavi
yaklasimlari ile genel sagkalim sureleri farkliliklar gosterdiginden dogru taniyr koymak
hayatidir. Dogru tan1 koymak igin, periferik yayma, akis sitometri teknigi, kemik iligi biyopsisi

ve goruntuleme yontemlerinden yararlanilabilir.

Sekil 1: Periferik kan yaymasi Sekil 2 : Kemik iligi yaymasi

Anahtar Kelimeler: Akut Losemi, B-prolenfositik Ldsemi.
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TROMBOZ ILE BASVURAN DIRENCLI TTP OLGUSUNDA RITUKSIMAB
TEDAVIiSi: OLGU SUNUMU

Nurten Siitcii, Murat Zehir, Serhan Kalan, Erman Oztiirk, Olga Meltem Akay, Mustafa Cetiner,

Burhan Ferhanoglu
Kog Universitesi Hastanesi Hematoloji Bélumii
Giris

Trombotik trombositopenik purpura (TTP), trombositopeni, mikroanjiopatik hemolitik
anemi, norolojik bozukluklar, bobrek yetersizligi ve ates ile karakterize nadir goriilen bir
hastaliktir. Hastalarin tedavisinde plazma degisimi ve bagisiklig1 baskilayici tedaviler 6n planda

kullanilmaktadir. Bu 6zette Kog Universitesi Hastanesi Hematoloji Klinigi’nde direncli TTP tanis

ile tedavi edilen bir hasta sunulucaktir.
Olgu

1990 ve 2008 yilinda TTP hikayesi olan 51 yasinda erkek hasta acil klinigine sol kolda
gii¢siizliik, yiizde kayma yakinmast ile bagvurdu. Tetkiklerinde Lok:14400/mm?® N6t:11000/mm?3
Hb:11,7 g/dL MCV:85 fl PIt: 48000/mm? LDH: 279 U/L, Retikiilosit: %1,38 Kreat: 1,03 mg/dl
ve periferik yaymada sistositler goriildii. Hastaya TTP tanis1 konarak 0,8 mg/kg metil prednisolon
tedavisi ve 1/1 volim plazma degisimi islemi baslandi. Hastada yaygin sag MCA enfarkti
saptandi. 10 seans plazma degisimi islemi sonrasinda LDH degeri diistii (279 U/L). Trombosit
sayis1 3. islem sonras1 216000/mm®e yiikseldi. 4. islem sonras1 sol iist extremite kas kuvvetinde
diizelme meydana geldi. Hasta remisyonda taburcu edildi. 10 guin sonraki kontrolinde LDH 524
U/L trombosit sayis1 128000/mm? tespit edilmesi Gzerine TTP niiksu olarak kabul edildi ve
plazma degisimi tekrar baslandi. Ug giin 1 gr pulse prednol ve siklofosfamid uygulamasina
baslandi. Diziirisi ve atesi olan hastanin hematiirisi saptandi ve hemorajik sistit olarak
degerlendirildi. Hidrasyon ile hemorajik sistit kontrol altina alindi. Plazmaferez islemleri sirasinda
trombositopeni (plt:75000/mm?), LDH yiiksekligi, retikiilositozu devam eden hasta refrakter TTP
olarak degerlendirilerek 1/1,5 voliim plazmaferez islemi yapildi. Hastaya haftalaik 4 doz
rituksimab uygulandi. Solunum sikintisi, ates sikayeti olmasi nedeniyle yapilan Toraks BT de
pulmoner emboli saptandi. Rituximab ile immiinsupresyon sonrasi trombositopenisinin diizelmesi
nedeniyle plazmaferez islemi azaltilarak sonlandirildi. Hastaya toplamda 45 seans plazma
degisimi islemi, 4 doz rituximab uygulandi. Hasta antikoagiilan tedavisi altinda siklofosfamid

tedavisi 6 kire tamamlanmak Uizere taburcu edildi.



Sonuclar

Refrakter TTP 6liimciil olabilen ve tedavisi zor bir hastaliktir. Bu hastamizda oldugu gibi
hastalarda tromboza yatkinlik olabilmektedir ve 6nemli bir morbidite etkenidir. Tedavisinde 6n
planda plazma degisimi yer almakla birlikte direngli hastalarda plazma degisim volimii ve
immiinsupresif tedavi arttirllmalidir. Refrakter TTP hastalarinda agresif plazma degisimi ile

birlikte rituksimab onde gelen bir tedavi segenegidir.

Anahtar Kelimeler: Trombotik Trombositopenik Purpura, Plazmaferez, Rituksimab.
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Giris

Multiple Miyeloma (MM) klonal plazma hiicre hastaligi olup anormal plazma hiicre artis
sonucu gelisen monoklonal antikorlar araciligi ile anemi, bobrek yetmezligi gibi bulgulara yol
acabilir. MM hastalarinda kemik tutulumuna bagli kemiklerde litik lezyonlar ve deformasyonlar
goralebilir. Kronik lenfositik 16semi (KLL) periferik kanda 5.000 mm3 tzerinde monoklonal B
lenfosit olmasi ile karakterize hastaliktir. Biz burada MM ve KLL birlikte olan bir olguyu

sunmay1 amagladik.
Olgu

Ellialt1 yasindaki erkek hasta halsizlik ile poliklinige basvurdu. Bilinen kronik hastaligi
yoktu. Fizik muayenesinde dalak kosta altinda 2cm ele geliyordu ve kii¢iik inguinal lenf nodlar1
mevcuttu. Labaratuvar degerleri: WBC:60.670 mm? (4200-11000), nétrofil: 6830 mm3 (1900-
8000), lenfosit: 45.670 mm3 (1500-3500) Hgb: 4,9 gr/ dl (12-18), PIt: 53.000 mm3 (130,000-
400,000), kreatinin: 0.73 (0,57-1,11), drik asit: 5,8 mg/dl (2,6-6), B12: 311 pg / ml (180-914),
folik asit: 5.24 ng/ ml (3,1-20), ferritin: 1084 ng/ ml (22-322), LDH : 492 U/L (125-220), Beta-
2 mikroglobulin: 12,2 mg/L (0,7-1,8), kalsiyum: 11,6 mg/dl (8,4-10,2), parathormon: 6,24 pg/ml
(16-65) albumin: 3,7g/dL (3,5-5,5), total protein: 6 g/dL (6,2-8) saptandi. Serum ve idrar
immiinfiksasyon elektroferezinde kappa monoklonal gamopati mevcuttu. Periferik kan yaymasi
%75 olgun lenfositleri goriiliirken kemik iligi aspirasyonu degerlendirilmesinde %60 plazma
hiicrelerini goriildi (Sekil 1, Sekil 2). Hastanin kemik filmlerinde her iki humerusta, sol femurda
ve sag 5-6 arka kotlarda litik lezyonlar mevcuttu. Hastanin kemik iligi flow sitometri analizinde
CD45/SSC grafiginde % 2,3 CD38/CD138 %100 pozitif plazma hicresi ve % 75 lenfosit goralda.
CD19 pozitif hiicre oran1 % 70 olarak goriildii. B lenfositler ise CD5, CD19, CD23 pozitif olup;



FMC7, CD10 ve CD38 negatif olarak izlendi. Hastanin periferik kandan yapilan flow sitometri
analizinde ise CD45/SSC grafiginde %69 lenfosit gozlenmis olup %72 si B lenfosittir. CD5/CD19
birlikteligi %35 oraninda CD5/CD23 birlikteligi ise %22 olarak goriilmistiir. Kemik iligi biyopsi
patolojisinde CD138 ve MUMI ile yer yer tabakalar olusturan ve bazi alanlarda interstisyal
dagilim gosteren, seliiler alanlarin %80’ini kapsayan plazma hiicre infiltrasyonu goriildi. Tiroid
sintigrafisinde aktif sicak nodiil bulunan hastaya antitiroid tedavi baglanildi. Hastaya MM i¢in de
siklofosfamid ve yliksek doz steroid tedavisi baglanildi.

Sonuglar

MM ve KLL birlikteligi klinikte nadir goriilen bir durumdur. Plazma hiicreleri de B hiicre
kokenli hiicreler olduklar icin ortak atasal bir genetik veya epigenetik bir bozukluk her iki
hastaliga da sebep olmus olabilecegi gibi iki farkli hastalik es zamanli farkli mekanizmalar ile

gergeklesmis olabilir.
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Sekil 1: Periferik kan yayma degerlendirmesinde yaygin olgun lenfositler

Sekil 2: Kemik iligi aspirasyonu yaymasinda goriilen yaygin plazma hiicreleri

Anahtar Kelimeler: Multipl Myelom, Kronik Lenfositik Losemi, Senkron Malignite
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