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Kok hiicre nedir?

o Mobilizasyon nedir?

0 Mobilizasyon 6ncesi hasta donor degerlendirme Kriterleri

O O O 0O

nelerdir?
Kok hiicre mobilizasyon metodlar
Allojeneik mobilizasyon
Otolog mobilizasyon
Kok hiicre kaynaklars;
v Periferik kok hiicre
v Kemik iligi kaynakli kok huicre
v Kord kani
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wce Kok Hiicre Nedir?

o Kendini yenileyebilen (Self-Renewal)

o Farkl huicrelere dontisebilen (Differentiation), bulundugu
dokuya 0zgu farklilasarak yeni hticreleri tiretebilme 0zelligine
sahip

0 Yamalanma yapabilen (Engraftment)

0 Klonal hiicrelerdir.

KOK HUCRE
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e KOk Hucre Mobilizasyonu
.00
0 Kemik iliginde bulunan hematopoetik kok hiicrelerin cevre
kanina gecisini saglayan metottur.

0 Periferik kanda CD34+ hitcrelerin bazal seviyesi
mobilizasyon metodu ile yaklasik 16-22 misli artmaktadir.
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Jags Optimal Mobilizasyon

EEEEEEEE

Hematopoietik yeniden yapilanmanin

desteklenmesi ve transplant sonrasi
iyilesmenin hizli olmasi icin az sayida
aferez islemi ile yeterli kok htuicre

toplanmasina imkan saglamalidir.
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Basarili bir engrafmanin saglanabilmesi i¢in yeterli
saylda canli kok hiicrenin inftize edilmesi gerekir.

h

OtOIOQ KHT> A”Ojeneik KHT> Kord Kani KHT>

CD34+ ~ CD34+ CD34+
hiicre/kg hicre/kg hiicre/kg
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arce Kok Hiicre Mobilizasyon Metotlar:
S

Kemoterapi (CY, Etoposid, ICE, DHAP, ESHAP vb.) periferik
kanda kok hiicre konsantrasyonunu 20-25 kat artar. -

Sitokin :(G-CSF)Filgrastim -Lenograstim

Kombinasyon (Kemoterapi + sitokin):Periferik kanda kok
hiicre konsantrasyonunu 100-160 kat arttirir. -
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sce KOk Hucre Kaynaklari

PERIFERIK
KAN
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aa:'?s Kok Huicre Nasil Tespit Edilir?
T

o Kok hiicreler yuizeyinde belirli protein eksprese ederler.
» CD 34+ hiicreler kok hiicre belirteci olarak kullanilmaktadir.
» Akim sitometri kullanilarak ol¢ulebilir.

CD34 + kok hiticrelerin sayisi

Tum cekirdekli hiicre sayisi

kemik iliginde % 3- % 5 periferik kanda % 0.03- % 0.05
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sce Periferik Kok Hiicre Toplama
.00
0 Aferez cihazlarinin ¢ekis hizi genellikle eriskinde 60-150
ml/dakikadir. (Cekirdekli hiicrelerin %0.03-0.05)

o Bu nedenle yuksek debili akima izin veren, stirekliligi olan
damar yoluna ihtiyac vardir.
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qaé'?e Damar Yolu Degerlendirilmeli!!

e

PERIFERIK VEN SANTRAL VEN

o Medyan kubital ven o Subklavyan ven
o Medyan sefalik ven | |o Internal juguler ven
o Basilik ver/ o Femoral vel .77
- Sefalik verfr 12 i L%
Gt N T
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sce Periferik Kok Hiicre Avantajlari
T
o Uygulama kolayliklars;
Genel anestezi gerektirmemesi
Hastaneye yatirilmadan, ayaktan yapilabilmesi
Daha az travmatik olmasi
Daha agrisiz olmasi
Aferez oncesi transflizyon gereksiniminin daha az olmasi
Nakil sonrasi engraftmanin daha hizl gerceklesmesi

O
O
o Trombosit siispansiyonu gereksiniminin daha az olmasi
o Hastanede kalis stuiresinin daha kisa olmasi

[

Morbidite ve mortalite oraninin daha diistk olmasi

Altuntas F, et al. Peripheral Blood Progenitor Cell Collection. Transfus Apher Sci. 2007;36(2):159-167
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srce Periferik Kok Hiicre Dezavantajlari
I T,
Vaskiiler giris yolu gerektirmesi
Mobilizasyon protokoline gereksinim duyulmasi
Toplama isleminin birkac giin (seans) stirebilmesi

O O 0O 0O

Sitokinlere veya aferez islemine bagli gorulebilecek
komplikasyonlar

o Dondurulmus Urunun infiizyonu sirasinda gortilebilecek
yan etKiler;

PKH iceriginin KI'ne gére yaklasik 10 kat daha fazla
T-lenfosit icermesi GVHH riskini arttirabilir. Akut
GVHH gelisimine etkisi yoktur.

Kronik GVHH insidansini arttirabilir.
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arce Allojeneik Kok Huicre Mobilizasyonu

DONORDEN
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% AKHN Donorleri Icin Periferik Kok
Hiicre Mobilizasyonu-1

.'IFII: E

1-Mobilizasyon programina giris (kayit)
2-Katilim Kriterleri (Donér se¢im Kriterlerinin sorgulanmasi)

0 Aday donor asagida belirtilen immiinolojik 6zelliklere sahip
olmaldir:

O

O
O
O

HLA uyumlu aile ici donor
HLA uyumsuz aile i¢i donor
Yas>18

18 yasindan kitictikler icin ebeveynleri ya da yasal
varislerinden onay alinarak cocuk hastaliklar1 uzmani
incelemesi sonrasi uygunluk belirlenir.

6 yasindan kuicik ve 20 kg'in altindaki donorler
yetiskinler icin verici olarak kabul edilmezler.

Yas <65
Kilo> 50 kg (Erigkin icin) — gm L
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% Mobilizasyon Programina
Dislanma Kriterleri

.'IFII: E

Yas > 75

Performans durumu (Karnofsky) <%60
Yasam beklentisi <3 ay

Siddetli psikiyatrik sendrom

Hamilelik

Siddetli ek hastalik

Kardiyak fonksiyon (EF< %50)

Akut hepatit varhgi

ONEMLI NOT: HBsAg, HCV veya HIV pozitif durumunda
yalnizca Etik Kurul tarafindan onaylh program uygulanir.
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% AKHN Donérleri Icin Periferik Kok

—FCIE

Hiicre Mobilizasyonu-2
*

3-Bilgilendirilmis olur alma ve donér kaydi

e Toplama prosediirtiine iliskin risk ve hasta icin
yararlar1 anlatilmali

Alternatif toplama metotlar1 hakkinda bilgi verilmeli

Periferden toplanamadig1 durumlarda kemik iligi
alinabilecegi vurgulanmali

Donortin ve alicinin sagligini korumak i¢in yapilan test
ve prosedurler hakkinda bilgi verilmeli

Test sonuclarini inceleme hakki verilmeli

e Bilgilendirme ve yapilan islemler sirasinda soru sorma
hakki taninmalidir.
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% AKHN Dondrleri Icin Periferik Kok
Hucre Mobilizasyonu-3

.'IFIE E

4-Mobilizasyon 6ncesi laboratuvar testleri

0 Secilen donor adayinin sorgulamasi yapildiktan sonra
eksiksiz bir klinik muayenesi yapilir.

o Buna ilave olarak da kan sayimi, biyvokimyasal tetkikler;
infeksiyon tarama testleri yapiimali (HBsAg, Anti-HCV,
anti-HIV, sifiliz serolojisi, CMV serolojisi) ve gerekli
gortlirse cihazll tetkiklerden (FKG, FKO,) gecmelidir.

0 Gerekli ise baska birimlerden konstiltasyon istenebilir.
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% AKHN Donérleri Icin Periferik Kok

||y — .. =1
- Hucre MOblllzaS OHU.'4

MOBILIZASYON

Filgrastim veya lenograstim enjeksiyonundan olusmaktadir.

NS

HLA-6zdes veya bir antijen uyumsuz donorlerde doz

10-16 mikrogram / kg / giindiir.

[lag, 5 glin stireyle her 12 saatte bir ikiye bollinmis gunliik dozlar
halinde deri altina uygulanir ve bu islem klinikte veya evde
gerceklestirilebilir.

G-CSF uygulamasinin dordiincu ve besinci giinlerinde, sabah  G-CSF
dozlari verildikten sonra 2 CBC tlipti icinde 6rnekleme gerceklestirilir.
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% AKHN Donérleri Icin Periferik Kok

||y — .. =1
- Hucre MOblllzaS OHU.'S

4. glin 0rnegi tam kan sayimi icin hematoloji laboratuarina, 5. giin
ornekleri hem tam kan sayimi icin hematoloji laboratuvarina hem de
CD34 + sayimi i¢in akim sitometri laboratuarina gonderilir.

NS

Sayim sonucuna gore donorun izlenmesi kisminda belirtilen tedbirler
alinir.

S

Besinci giin sabah dozu cift veya tek (toplama tnitesi direktoru talimatina
gore) doz olarak uygulanir ve hiicre toplama islemi bu uygulamadan 2-3
saat sonra baslatilir.
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% AKHN Donorleri Icin Periferik Kok
Hiicre Mobilizasyonu-6

.'IFII: E

5-Donoriin izlenmesi

o 5 guinluk uygulama sirasinda, komplikasyonlarin
gozlenmesi acisindan donor dogrudan dogruya veya eger
tedavi evde uygulaniyorsa, telefon baglantisi yoluyla
izlenir.

o Donor gunlik olarak mesai saatleri icerisinde aferez
doktorunu telefonla arayip durumu hakkinda bilgi verir.

0 Minor yan etkiler olmasi durumunda parasetamol
kullanilabilir.

o En yaygin yan etkiler: ates, bas agrisi, kas ve kemik agrisi,
bitkinlik, bulanti, kusma, ishal, degisik viicut bolgelerinde
uyusmalar, kabizlik, allerjiler, uykusuzluk, istahsizliktir.
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“FACIE
T
Ciddi yan etkilerin olusmasi durumunda tedaviyi azaltin
veya durdurun:

Tedavinin durdurulmasi:
Analjeziklerle azalmayan siddetli
bas agrisi, parasetamol ile
diismeyen ve 24 saat devam eden

Dozun % 50 azaltilmast:
Lokosit sayisinin 50
000/ul’den ytiksek olmasi

39°C ve Uzeri ates, bogazda sisme v ey
veya anafilaktik sok gibi ciddi platelet sayisinin
alerjik reaksiyonlar, 100,000/pl’den dustik
olmasi

16kosit > 70,000/ul olmasi.
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ace Otolog Kok Hiicre Mobilizasyonu

HASTADAN
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% Kok Hiicre Mobilizasyon Isteginin
Yapilmasi

.'IFII: E

0 Mobilizasyon guntuide dahil olmak tizere toplama hedefleri

O

o 0O o o O O

[lac

Uygulama glinleri

Doz

G-CSF baslama tarihi
Tahmini toplama tarihi ve
Hedef CD34 + dozu

Hasta ve donore ait kimlik bilgileri, kan grubu, yas,
boy, kilo vb. bilgiler forma klinik doktoru tarafindan
doldurularak aferez tinitesine bildirilir.
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arce Otolog Kok Hiicre Mobilizasyonu

e

Mobilizasyon islemi basladiginda hasta
remisyon evresindedir. Bu nedenle timor
kontaminasyonu s6z konusu degildir.

Son kemoterapi ile mobilizasyon tedavisi
arasindaki sure, ilave spesifik faktorlerin hesaba
katilmasi gerekmedigi stirece yaklasik dort
haftadir.
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v
arce Otolog Kok Hiicre Mobilizasyonu

e
Monoklonal antikorlar (protokollere dayal olarak) ve
toksisiteden kacinma amachi kemoterapi uygulamasindan

sonra, hastadan gin asiri, kan sayimi ve rutin biyokimya
degerleri gonderilmeli ve takip edilmelidir.

N4

Notropeniye girip 10kositleri yuikselen hastalarda 16kosit sayisi
1000/mikrolitreyi astiginda periferik kanda CD34 + hiicre piki
gorulur.

Notropeniye girmeyen hastalarda l6kosit sayis1 en dustik
diizeyden ytikselmeye basladiginda periferik kandan CD34 +
hiicre sayimi yapilir. Hiicre sayis1 >20/mikrolitre oldugunda
toplama islemi baslanir.
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arce Otolog Kok Hiicre Mobilizasyonu
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0 Hastanin Takibi Ve Uygulama Sonrasi Bakim
0 Toplama islemi sona erdikten sonra hasta klinikte
yatiyorsa klinige gonderilir.

o Klinik yatis1 yoksa iki saat toplama tinitesinde
takip edilen hastanin kliniginde degisiklik yoksa
ilgili doktor tavsiyeleri ile taburcu edilir.
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Y Kok Hiicre Toplanamayan
Hastalarda Yapilacak Uygulamalar

.'IFIE E

o <2x10°/kg CD34 + hiicre toplanan hastalar failer
olarak degerlendirilir .

Bu hastalarda izlenebilecek yollar agagidaki gibidir:
0 Kemik iliginden hiticre toplanmasi

0 5ug/ kg /gin x 2 G-CSF ile stimiilasyon ve besinci
glinde toplama

0 Gunlik olarak G-CSF 5 pg / kg x 2 ile stimulasyon ve
kemik iliginin ti¢lincu giinde alinmasi

............................
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Y Kok Hiicre Toplanamayan
Hastalarda Yapilacak Uygulamalar

.'IFII: E

0 4 gun suireyle 10-15ug/kg giin G-CSF deri altina uygulama
yapilir.

0 4. Gun aksam islemden 11 saat 6ncesinde 0.24ug/kg
pleriksefor derialtina uygulanir. Ertesi gin hiicre sayimi
yapilir.

o Mikrolitrede 20 veya lizeri hiicre sayisina ulasildiginda
hiuicre toplanir.

0 Yeterli huicre saglanamazsa G-CSF ve pleriksefor ayni
dozlarda devam edilir.

0 Maksimum 3 glin suireyle ilaclar birlikte uygulanir

>
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Y Kemik Iligi Kaynakli K6k Hiicre
.'IFIEIE
Toplama

Alicinin kilogrami
basina ~10-20 ml
ilik materyali alinir.

/

...........................
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KEMIK iLIGi ASPIRASYON SETi (Thomas igneleri)







VERICIDEN AMELIYATHANEDE KEMIK
ILIGI TOPLANMASI

< 8




JH?E Kord Kani

T O

GvHH olasiligi
. : Sitokin yanit diisuk
Yelﬁgi{érel k(_ej;r:k dusuk mismatch nakil
dah%l imrgn AT lenfositlerin yapilabilir
hiicreler alloreaktif orani Cekirdekli
daha az hiicrelerin %

0.3
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Kordon Kanindan Kok Hiicre

Toplama
_

O

O

Bilgilendirilmis onam formu alinmasi

Kord Kani toplanmadan 6nce annenin infeksiy0z ve
genetik hastaliklar acisindan sorgulanmasi

Gerekli testlerin yapilmasi gereKkir.

Kordon kani plasenta uterusta iken veya dogumdan sonra
elde edilir.

Bebek dogduktan sonra kord klemplenir.
Umblikal kord antiseptik soliisyon ile silinir.
Plasenta ve umbilikal kortta kalan 40-100 ml kan alinir.

Toplama islemi 2-4 dakika stiirmektedir.

Rl
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% Kordon Kanindan Kok Hiicre
Toplama

.'IFII: E

o Toplanan kord kanindan kiltir icin 6rnek alinir.

Anne kanindan:

o HIV, HBV, HCV, CMV, sifiliz, toksoplazma ve diger prevalansi
yuksek hastalik testleri calisilir.

0 Kordon kanindan:

0 Genetik testler ve HLA doku gruplar

=3
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v Kordon Kani Nerede,

:EE Ne kadar Siure Saklanabilir?
T

o Bilgisayarli kademeli dondurucuda dondurulup -196°C de
siv1 azot tankina aktarilir.

o Kordon kanindaki hiicre canliligi 10 yillik stirede yeterli
diizeyde korunabilmekte

o En uzun 10 yillik kord kani basarili bir sekilde nakilde
kullanilmis.
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