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Plazmanin
uzaklastiriimasi

Yerine kristaloid/
gerekirse kolloid
soliisyonu /

Hastanin kolloid+kristaloid

plazmasinin diger Kalan kismin
. kan hastaya geri
bilesenlerinden verilmesi
ayristinlimasi

" Plazmadaki bazi |
bilesenlerin
uzaklastinimasi

Plazma Degisiminin Etkin Bir Secenek
Olabilmesi icin:

Uzaklastiriimasi istenen madde:
* Yeterince biiyiik olmalidir.
* Yarilanma 6mrii uzun olmahdir.

* Akut olarak toksik olmal ve konvansiyonel
tedaviye direncli oimalidir .
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Uzaklastirlacak molekiiliin:

+ Sentez ve katabolizma hizi Viicuttaki 1gG’nin
« Dagilim hacmi %30’'u intravaskiiler
* Viicut komponentleri arasindaki alandadir. Geri kalam

denge hizi dokularda ve
intestisyel alandadir.
1 Islem sonrasi hizlica
tekrar birikir. Bu

nedenle ¢ok sayida
seans gerekir.

ASFA Kategori Tanimlari

« KATEGORI-1: Aferez ydnteminin tek basina veya bir bagka
tedavi modeliyle birlikte, ilk basamak tedavi olarak kabul
edildigi hastaliklar.

» KATEGORI-2: Aferez ydnteminin tek basina veya bir baska
tedavi modeliyle birlikte, ikinci basamak tedavi olarak
kabul edildigi hastaliklar

» KATEGORI-3: Aferez tedavisinin optimum rolii ortaya
konmamistir.

« KATEGORI-4: Yayinlarda aferezin etkisiz veya zararli
oldugunu gosteren hastaliklar (Bu durumlarda aferez
tedavisi uygulanacaksa, kurumsal inceleme heyetinin
onayi alinmasi tavsiye edilir).
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Sonug

* Plazma degisimi cocuk hastalarda, deneyimli merkezlerde, bir ¢cok
hastalikta kolay ve basaril bir sekilde uygulanabilen bir tedavi
seklidir.

* Deneyimlerin literatiire kazandinlmasi sonucunda «cocuk
hastalara 6zel endikasyon listeleri» hazirlanmahdir.
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GRAFT VERSUS HOST
HASTALIGINDA
EKTRAKORPOREAL FOTOFEREZ
UYGULAMALARI

AYNUR UGUR BILGIN
KORU ANKARA HASTANESi 2021

EKSTRAKORPOREAL FOTOFEREZ (ECP)

Dolagim.  sistemindeki bevaz  kan  hiierelerinin ferez islemi ile
planmast. istkla aktive olan 8-MOP varkiZmda bu bicrelenn wzun dalga

ECP ILK KEZ KUTAN(GZ T HOCRELI LENFOMA
(CTCL) TANILI HASTALARDA KULLANILMISTIR
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EKSTRAKORPEREAL FOTOFEREZ (ECP)
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EKSTRAKORPOREAL FOTOFEREZ (ECP)

YAYGIN KULLANILDIGI HASTALIKLAR::

CTHL-MUKOZiS FUNGOIDES-PSORIAZIS
OTOIMMUN HASTALIKLAR
SOLID ORGAN NAKILLERINDE //ORGAN REDDI (KALP—AC—BB)

Sonuclar olumiu

ANCAK GVHD Yi ONLEMEDE ECP NiN RUTIN
KULLANIMI iCiN HALEN YETERLi KANIT
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Terapétik Aferez Komplikasyonlan ve Yénetimi

Dr. Burak Daveci

Terapotik Aferez, hastahfa neden olan veya hastalik sonucu olusan kandaki patolojik maddelerin
{hiicre veya plazma/plazma komponenti) uzaklastinldigs ekstrakorporeal tedavi yéntemidir. Terapdtik
aferez, terapdtik plazma exchange {plazmaferez veva plazma degisimi de denilebilir) ve sitaferez
{hilcre aferezi) olmak Gzere iki gekilde vapilabilir. Terapétik plazma degisimi ile plazmanin veya
plazma fraksiyonlarinin bir kismi uzaklagtinlirken sitaferez ile anormal sayida ve/veya yapidaki
hicreler aynistinilarak kandan uzaklastirilir. Islemde uzaklastinlan iiriiniin yerine ismine “replasman
sivist” denilen sivi replasmani yapiimaktadir. Bu sivi ya plazma veya eritrosit gibl bir kan komponenti
va da albiimin gibi bir kolloidal soliisyondur. Ayrica dzellikle sitrat; kalsiyumu baglayarak gésterdigi
antiagregan etkisi nedeniyle islem sirasinda kullanilan bir bagka iiréinddr.

Her tedavl edici tibbi islemde oldugu gibi terapdtik aferez de bir takim komplikasyon risklerini
beraberinde getirmektedir. Bu komplikasyonlain goriilme olasih@ cesitli nedenlere bagh olarak
degisebilmektedir. Bu nedenler arasinda Hzellikle; hastanin genel durumu, arka arkaya yapilan iglem
sayisl, kullamlan replasman sivisi (alblmin veva plazma gibi) ve vendz erisim yolu savilabilir. Genel
olarak komplikasyonlar siniflandirilacak olursa, replasman sivisinin tirinden bagimsiz gorilebilen
komplikasyonlar: sitrat iligkili hipokalsemi, sitrat iligkili metabolik alkaloz, terapétik ajanlanin
uzaklastinlmasi ve vaskOler kateter komplikasyonlar seklinde sayilabilir. Plazma disi replasman
sivilariyla vapilan islemlerde goriilebilen komplikasyonlar; hipokalemi, hipokalsemi, koagulasyon
faktér deplesyonu, immunglobulin  deplesyonu wve ACE inhibitorid  kullarimi  ile  iligkili
komplikasyonlardir, Son grupta ise plazma veya eritrosit maruziyetine bagh komplikasyonlar yer
almaktadir ki bunlar da anafilaktik reaksiyonlar, dékintd/Grtiker, TRALI (transfilzyon iliskili akut
akciger hasari) ve plazma ve/veya eritrosit infiizyonu ile iligkili enfeksiyon riskidir.

Bu komplikasyonlara daha ayrintih bakacak clursak;

Sitrat lligkili Hipokalsemi: Sitrat iyonize kalsiyumu baglayarak ¢dzanebilir kalsiyum sitrata déndgtiirir
bdylece ivonize ve total kalsiyumu diisiirerek hipokalsemiye neden olur. Karaciger fonksiyonlan
normal olan kisilerde sitrat 1.5 saatte metabolize olur. Islemin siiresinin uzun oclmasi hipokalsemi
gelisme olasih@ini artinr. Semptomlar: Perioral veya distal ekstremitelerde parestezi ve uyugma. Ciddi
semptomlar; tetani, QT uzamasi, aritmi, hipotansiyon. Bu hastalarda monitdrizasyon wve uzun
islemlerde iyonize kalsiyum &lglimleri faydal olabilir. Profilaksi ve tedavi igin ise; exchange hizinin
azaltilmasi bir yaklagim olabilir. Ayrnica baganli bir profilaksi veya tedavi igin 10 mL %10 Kalsiyum
Kloriir islemin baglamasindan 15 dakika sonra 15-30 dakikada IV infiize edilir. islemin 1 saatten daha
uzun strdiigili durumlarda kalsiyum inflizyonu tekrarlanabilir. Bu yontemle semptomatik hipokalsemi
orani %9.1 den %1 e diismastir. Bir bagka tedavi stratejisi de 5-10 ¢c Kalsiyum Glukenatin 10-15
dakikada IV infiizyonudur. Ancak hiza dikkat edilmelidir zira infilzyon hizh olursa kas kramplan
olabilir. Alternatif olarak sitrat toksisitesinden korunmak igin 10 mL %10 kalsiyum glukonat 1000 mL
sivi iginde devamili Inflize edilir.

Sitrat lliskili Metabolik Alkaloz: Sikhikla bébrek yetmezli§i olanlarda {Anti GBM antikoru gibi)
goriliir.Yiksek miktarda sitratin metabolize olmasi sonucu bikarbonat olusur. Bobrek yetmezligi
nedeniyle bikarbonatin ekskresyonu azalacag icin bu grupta alkaloza egilim artar. Tedavi icin diyaliz
gerekebilir.
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llaglarin Uzaklastinlmasi: Plazma proteinlerine kuvvetli baglanan, dagiim hacmi disik olan ilaglar ile
terapdtik antikorlarin TPE ile uzaklastinima olasiligi daha yiiksektir.

Hipokalemi: Dilisyona bagh olarak plazma digi replasman sivilan plazma K konsantrasyonunu %25 e
kadar azaltabilir. Hipokalemi sliphesl var 1se mutlaka Islem sonrasi K dizey] dlgOimelidir.

Koagulasyon faktér deplesyonu: Albumin ve diger plazma disi replasman sivilani koagulasyon
faktorlerinde kanamaya egilim olusturabilecek kadar azalmaya neden olabilir. 1 hacim plazma
islendikten hemen sonra protrombin zamam %30 uzarken aPTT iki kat uzar. Sik islem yapilmasi isleme
bagh kanama diyatezi gelisme riskini arttinir {(haftada 3 veya daha fazla).

Immunglobulin Deplesyonu: Plazma disi replasman swilan lle tekrarlayan TPE Islemlerinde
immunglobulinler uzaklagtinlarak lgG diizeyleri digebilir. IgG diizeyi monitérizasyonunu etkileyen
faktorler; iglem sikhig, islemde kag kan voliimd islendigi, hastanin immun durumu ve Ig Gretme
yetenefidir, Immunglobulin ve kompleman uzaklastiriimas) hastada immun yetmezlik durumu
olusturup enfeksiyonlara duyarl hale getirir. Ardisik islem yapilan ve/fveya islem basina 2 veya 3 kan
volimd islenen hastalar 1gG dizeyleri ile takip edilmelidir.

ACE- Inhibltdrl Misklll komplikasyonlar: Nadiren ACE inhibitdril kullanan ve replasman sivisi olarak
albumin kullanilan hastalarda flushing, hipotansiyon, abdominal kramp gibi GIS semptomlarinin eslik
ettifi rapor edilmigtir. Mekanizma kesin bilinmemekle birlikte kininin sorumlu olabilecegi
disindimektedir. Kullanan hastalarda islemden 24 saat énce ilacin kesilmesi Snerilir,

Mortalite: 3-5/10.000 islemde bir olarak géralmektedir.198%’dan beri gergeklesen 50’den fazla éliim
incelenmis. En sik neden kardiyak ve/veya solunumsal. Siklikla kardiyak aritmi saptanmis. iyonize
kalsiyum diismesi oldugu disiniliiyor ancak neden-sonug iliskisi kanitlanmis degil. Solunumsal
nedenlerle Slimlerde, 8limden hemen &nce akut respiratuvar distress ve non kardiyojenik pulmoner
Sdem semptomlan gdzlenmis. Bu vakalann cogunda replasman sivisi olarak plazma kullamiimis.

Sonug olarak komplikasyon agisindan dikkatli olunmali, islem boyunca sik kan basinc &lglimii
yapiimahdir. Semptomatik hastada (hipotansiyon, solunum sikintisi, géglis aginsi vb.) derhal hasta
degerlendirilmelidir.
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CAR NK HUCRELER

Dr Erden Atilla
16. Ulusal Aferez Kongresi

NK hiicreleri (Dogal oldiiriicii hiicre) dogal immiinite elemam olan lenfosit hiicreleridir. Sitotoksik T
hiicrelerine iglevsel olarak benzerler fakat somatik olarak yeniden diizenlenmig ve antijene 6zgii bir TCR’dan
yoksundurlar. NK hiicre sitotoksisitesi aktive ve inhibe edici reseptorlerin regiilasyonu ile iligkilidir. NK hiicreleri
ayn1 zamanda CD16 ile antikor iligkili hiicrese] sitotoksisite de gosterirler. NK Hiicrelerinin alt tiplerinden kanda en
sik oranda bulunam1 CD56%* CD16" NK hiicrelerdir. NKp30, NKp44, NKp46 ve NKG2D reseptorleri iizerinden
enfeksiyona hizl yanit verirler. T hiicrelerden farkh olarak CD8e ve CD28 icermezler. Nakil sonrasi graft versus
losemide NK hiicrelerin etkileri agT hiicre deplesyonu yapilmig haploidentik nakillerde gosterilmigtir. Son dénemde
hafiza yamtlarinmn oldugu da tanimlanmagtir (Wang ve ark, Oncogene, 2021).

Birgok hematolojik malignitenin patogenezinde rol oynayan NK hiicreleri periferik kan, kordon kani,
indiiklenmig pluripotent hiicre veya hiicre serisinden (NK-92) elde edilerek adoptif olarak uygulandiklarinda NK
hiicrelerin ¢ogaltma yontemi, hazirlama rejimine, hastalia bagl olarak yanit oranlarinin defigken oldugu ve uzun
gtireli yamitlanin gézlenmedigi gosterilmigtir (Atilla ve ark, Biomedicines, 2021).

Kimerik antijen reseptorleri (CAR), hiicre yiizeyinde T hiicre aktivasyonunu taklit etmek iizere diizenlenmig
antijen tanima, mentege, transmembran ve hiicre i¢i yardime1 uyarict bolge igeren sentetik yapilardir (Caldwell ve ark,
Front.Immunol, 2021). CAR NK hiicreleri, CAR T hiicrelerden farkhi olarak DAP10/12 gibi farklt intraselliiler
yolaklar iizerinden de sitotoksisite gosterebilirler. Literatiirde preklinik CAR NK hiicre ¢alismalarninda farkh mentege
ve transmembran yapulart kullamlmighir. Lokoferez, yikama ve CD3 deplesyon/CD36 zenginlegtirme/CD34
seleksiyonuyla NK hiicreler elde edilir. CAR yapilart NK hiicrelere viral ve viral olmayan y6éntemlerle aktarilir. Klinik
uygulamada kullanilacak CAR NK hiicre tiretiminde bir¢ok kalite kontrol basamagt bulunmaktadir (Gong ve ark, J
Hematol Oncol, 2021). CAR ¢ahgmalarinda NK hiicrelerin T hiicrelere gore allojeneik kullanim imkam ve yan
etkilerin daha az olmasi1 gibi avantajlar1 vardir. Fakat NK hiicrelerinin sayilann T hiicrelere gére az olmas,
krivopreservasyona duyarh olmalan, ekspansivonlarinin zor ve uzun olmasi, kalict olmamalar1 ve etkilerinin T
hiicrelere gore az olmasi gibi dezavantajlart mevcuttur (Fernandez ve ark, Cancers, 2021).

Farkh hematolojik maligniteler tizerinde yapilmig preklinik CAR NK ¢aligmalannda etkinliklerinin sinirh ve
gegici oldugu gosterilmigtir (Bachiller ve ark, JITC 2021). Relaps refrakter AML’deki faz 1 ¢aligmada NK-92 hiicre
serisi kaynaklhi CD33 CAR NK hiicrelerinin tedavide etkisiz oldugu belirtilmigtir (Tang ve ark, Am J Cancer Res
2018). CAR NK hiicrelerinin etkinlifini arttirmak i¢in farkh stratejiler geligtirilmigtir: CAR yapisin spesifitesinin
arttinlmasi, ¢oklu infiizyon, sitokinler ile kalicihifm arttirilmasi, CD16 ile antikor iligkili sitotoksitenin arttirilmasi.
Kordon kam kaynakli NK hiicrelerin kullamildig ve IL15 ile kalicithiin arttirnldigt B hiicreli malignitelere yonelik
CD19 CAR NK ¢ahgmasimda hastalarin %73 tinde anlamh yanit gézlenirken, yan etki saptanmamigtir (Liu ve ark,
NEJM, 2020). Fakat ¢aligmada ¢ok farklh tamilarin dahil edilmesi, bazi hastalara konsolidasyon tedavisi uygulanmasi,
yanith hastalarda CAR NK hiicrelerin kalicthginin bir yildan uzun strdugiintin gosterilmesi gibi tartigmali konular
mevcuttur. Relaps refrakter B hiicreli lenfoma hastalarinin alindigi indtiklenmig pluripotent hiicre kokenli CD19 CAR
NK ¢aligmasinda etkinlik CD16 ve IL135 fiizyon reseptorii ile arttirilmig ve yiiksek dozlarda %72 hastada yanit
saglanirken, uygulama yan etkiler agisindan giivenli bulunmugtur (ASH 2021 abstract #823). CD70 antijeninin
hedeflenmesi, Logic Gated CAR NK hiicreleri, CAR benzeri NK hiicre immiinoterapisi gibi yaklagimlarin gelecekte
onem kazanmasi beklenmektedir.

Sonu¢ olarak CAR NK uygulamalar1 bugiin halen gelisme siirecindedir. CAR NK ig¢in KIR aracili
alloreaktivite varlif1 bir avantajdir ve allojeneik off-the-shelf uygulamay1 cazip kilar. CAR yapularinin NK igin
optimizasyonu ve iiretim siirecindeki teknik yeniliklerin giivenirlii saglandiktan sonra CAR NK uygulamarinin
gergek potansiyeli verilere yansiyacaktir. Mevcut sinirh klinik verilerle CAR NK uygulamarnyla iligkili kesin kaniya
varmak mimkiin degildir.
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Kemik iligi nakli sonrasi ikincil maligniteler

Hiiseyin Saffet Bekoz, Medipol Universitesi T1p fakiiltesi, Erigkin Hematoloji ve KIT

Hematopoetik kok hucre nakli (HKHN) uzun zamandan beri, siklig1 giderek artarak,
maligitelerin ve malign olmayan hastaliklarin tedavisinde kullanilmaktadir. Her tedavide
oldugu gibi erken ve geg ortaya ¢ikan yan etkileri mevcuttur. Geg yan etkilerinden biri de
ikincil malignitelerdir.

Ikincil kanserlerin geligimi ile iligkili risk faktérleri caligmalar ile ortaya konmugtur. Bun
faktorler; Yas, Cinsiyet, Yagam Tarzi (sigara... ), Altta yatan malignite, Kemoterapi ve
radyasyona maruz kalma, Transplantasyon tipi (otolog / allo), Hematopoietik hiicrelerin
kaynag (PBSC vs BM), Miyeloablasyon i¢in TBI ve Yiksek doz KT, HLA uyumsuziugu,
HKHN sonras1 GvHD proflaksisi ve tedavisi i¢in immunsupresif ilag kullaniminin artirdigi
immun supresyon, Virislerle enfeksivon (EBV, HBV, HCV, HPV gibi) sayilabilir.

HSCT'den sonra ikinci kanser riskinin buyukligli, genel poptlasyonun 4 ila 11 kat1 arasinda
degismektedir. Ikincil malignitelerin rapor edilen kiimulatif insidanst: Allojenik Sonrast
HKHN 10 yilda %2,2 - %6,1 Lenfoma i¢in otolog HKHN sonrasi110 yilda %6,79 Miyelom
icin otolog HKHN sonras110 yilda %11,2 oldugu ¢aligmalar ile gosterilmigtir.

HSCT sonrasi ikincil neoplazi turleri: Transplant sonrasi lenfoproliferatif hastalliklar
(PTLD'ler), Tedaviye bagh miyeloid neoplazmalar (t-MDS, t-AML), Ikincil solid neoplaziler,
Donér huicre 16semisi (DCL)

En yaygin ikinci kanserler i¢in riskin nispi buyukliigii ve sikhig1 zamanla degigir HKHN'den
sonraki BLPD riski ilk 2 yil ile sinirl1 iken tedaviye bagh 16semi riski, HSCT'den sonraki ilk
10 yal ile sinirlidir. Solid timaér riski, uzun streli takip streleri boyunca yiksek kalmaya
devam etmektedir.

Ozetlemek gerekirse: HKHN, hematolojik ve hematolojik olmayan hastaliklar igin kabul
edilen bir tedavi yaklagmmdir Bu prosediirin givenligi zamanla iyilegtirildi ve HKHN
alicisinin daha uzun stire hayatta kalmasina katki sagladi. Bu durum, HKHN'den sonra yuksek
ikincil malignitelerin tanimlanmasina yol agmagtir. HKHN alicilarina bakan klinisyenler bu
ylksek riskin farkinda olmalidir. Bu hasta populasyonlarinda yagam boyu stirveyansi
surdurmeleri esastir. Pre-neoplastik ve kanserli lezyonlarin Erken Teghisi ve agresif tedavisi,
sonuglarin iyilegtirilmesi i¢in temel tag1 olmaya devam etmektedir.
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Cocuk Hastalarda Terapitik Plazmaferez Uygulamalar ve Komplikasyonlan

Ikbal Ok Bozkaya ! *
!: Ankara Sehir Hastanesi Cocuk Hastanesi Aferez Merkezi Sorumlusu
2: Ankara Sehir Hastanesi Cocuk Hematoloji Onkoloji Klinigi

Terapotik plazmaferez, 31 Temmuz 2019 tarihli 30848 say1 ile resmi gazetede
yaymlanan Terapotik Aferez Merkezleri ve Uniteleri Hakkinda Yonetmelikte su sekilde
tanimlanmigtir: Hastanmin kan plazmasinin, kanin tibbi bir cihazdan gegirilmek sureti ile diger
kan bilegenlerinden ayrildidi; plazmanin uzaklagtinldifi veya islenmek sureti ile igerisinden
bir takim bilegenlerin uzaklagtirildifn ve hastaya geri verildigi; gerektifinde yerine kolloid
sollisyonu albumin ve/veya plazma gibi degigim sivis1 ya da kristalloid/kolloid solisyonu
birlegiminin verildigi afereze dayal biitiin iglemler.

Amerikan Aferez Cemiyeti (American Society for Apheresis, ASFA) plazmaferez ile
tedavi edilen durumlan dért kategoriye aymwmugtr. Kategori I: Terapotik aferezin standart,
kabul edilebilir ve diger tedavilere ek olarak birinci basamak tedavi yOntemi oldugu
hastaliklar, Kategori II: Terapstik aferezin genellikle destekleyici rolii oldugu kabul edilen
hastahiklar. Kategori III: Terapétik aferezin net olarak etkinliginin gosterilemedigi, geligkili
sonuglarin oldugu veya risk-fayda orammn dokiimente edilemedifi hastaliklar. Kategori IV:
Terapdtik aferezin etkinlifinin olmadifimin gdsterildigi veya plazmaferezin zararh oldugu
hastaliklar.

Cocukluk yas grubundaki hastalarda uygulanan terapotik plazmaferez degisim (TPD)
iglemleri erigkinlerle benzerlik gosterse de kendine 6zgili zorluklarn bulunmaktadir.
Gocuklardaki TPD uygulamalar: erigkinden elde edilen verilere gdre planlansa da ¢ocukluk
yag grubunda aym yamtlar goriilmeyebilir. Cocukluk dénemindeki hastaliklar i¢in randomize
kontrollii galigmalardan ziyade olgu sunumlart ve retrospektif veriler oldugu igin ¢ocukluk
déneminde yapilan TPD uygulamalanmn ¢ogu ASFA kategori ITI simfindadir.

Aferez cihazlan yetigkinlere gore yapidifi igin gocuk hastalarda gerekli teknik
diizenlemelerin yapilmas: gerekmektedir. Iglemi gergeklegtirebilmek igin uygun damar yolu
ve belirli lmzda kan akimimn saflanmasi gerekir. Bunun igin gofunlukla santral katater
takilmaktadir. Hemodinamik olarak stabil olan kigilerde total kan hacminin (TKH) %]15’inden
fazla olmayan kayiplar sikintiya yol agmayabilir, Hastanin intravaskiiler hacmindeki azalma
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aferez sisteminin tutmgu viicut dig1 kan hacmine (ekstrakorporeal hacim) baghdir, Kullamilan
cihazin ektrakorporeal hacminin hastanin TKH’ nin ne kadar oldugu hesaplanmah ve iglem
oncesi sistemin kolloid wveya hematokriti ayarlannmg eritrosit siispansiyonuyla mm
dolduralacagmin karannm verilmesi gereklidir. Total kan hacmini, term yenidogan: 82-86
mL/kg, preterm yenidofan: 89-105 mL/kg, yenidofan sonrast 73-82 mL/kg olarak
hesaplanmalidir. Vicut agirhg: 30 kg’dan fazla olan gocuklarda iglem erigkinlere benzer
gekilde yiiriitiiliir. Daha kiigiik hastalarda giivenilir ve etkin bir TPD igin modifikasyonlar
yapmak gerekir. Giivenli TPD igin yeterli infravaskiler hacmin ve eritrosit kitlesinin iglem
boyunca saglanabilir olmas: gerekir.

Terapotik plazma defigimi esnasinda sitrata bagh hipokalsemi, pihtilagma
anormallikleri, enfeksiyon, protein igeren yedek sivilara (TDP, saflaghrilmig protein
fraksiyonu, albiimin) reaksiyonlar, elektrolit anormallikleri, vitamini uzaklagtirma,
hipotansiyon, ilaglanin uzaklagtirilmasi gibi komplikasyonlar gorilebilmektedir. Lu J. ve
arkadaglarmin 435 gocukda TPD incelediklerinde 1201 iglemin %12.7’sinde komplikasyon
gbzlenmis olup en sik replasman s1visina bagh kagint ve tirtiker bildirilmistir. Yag gruplarina
gore analiz ettiklerinde en sik 6-15 yag arahfiinda komplikasyon gbzlendigi bildirilmigtir.
Kara A. ve arkadaglar tarafindan 44 TPD dahil oldugu 50 terapotik islemde ikisi tirtiker
olmak iizere 4 iglemde komplikasyon gdzlenmigtir, Sirignano R.M. ve arkadaglarmin 298
hastada 1198 TPD isleminde 21 ekipman iligkili, hipokalsemi, hipotansiyon, ndbet,
pnomotoraks, hemorajik sok ve 6liim gibi 29 hasta iligkili komplikasyon bildirmiglerdir.

Sonug¢ olarak; ¢ocuk hastalarda gerekli endikasyonlarda deneyimli aferez ekibi ile
dogru planlamalar yapilarak bagarili iglemler yvapilabilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Terapstik plazmaferez, Cocuk, Komplikasyon
Kaynaklar:

1) Lu J, Zhang L, Xia C, Tao Y. Complications of therapeutic plasma exchange: a
retrospective study of 1201 procedures in 435 children. Medicine. 2019 Dec;98(50).

2) Kara A, Turgut S, Cagli A, Sahin F, Oran E, Tunc B. P-37 Complication experiences
of therapeutic apheresis in children. Transfusion and Apheresis Science. 2012 Sep
LAT(1):3.
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3) Sirignano RM, Paden ML, Fasano R, Meyer EK. Epidemiology of therapeutic

apheresis with a multidisciplinary approach at a high volume pediatric center. Journal
of clinical apheresis. 2018 Jun;33(3):297-302.
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Endotel fizyolojisi ve GVHD patogenezinde endotelin rolii
Dr, HNknur Kozanoglu
Bagkent Universitesi Adana Erigkin Kemik 1igi Nakil Merkezi
Endotel, damar duvanmn i¢ yiizeyini kaplayan ve damar sisteminin normal ¢aligmasi igin gerekli olan
hiicre tabakasidir. Dolagimdaki eritrositler, sivi kan bilegenleri ve doku metabolik firiinleri arasinda
fiziksel ve fonksiyonel bir filtre gérevi gdriir [1,2] Vaskiiler sistemin geligimi sirasinda, vaskiilogenez
ve anjivogenezi siirdiirmenin yam sira hiicresel yapismay1 ve damar duvan olugumunu diizenler [3].
Endotel hiicreleri (EC), eksojen uyaranlara heterojen olarak yamit verir ve vaskiller sistemin
homeostazim diizenlemede dnemli bir rol oynar [4]. EC'ler genellikle ergenlik boyunca sessiz kalir;
bummla birlikte, yaralanma veya patolojik kogullara yamt olarak yeni damar clugumunu hizla baglatma
kapasitesini de korurlar [5]. Endotel kaynakli vazodilatr ve vazokonstriktdr faktdrler, hiicre adezyon
molekiilleri, sitokinler ve kemokinler gibi gegitli aracilann diizenlenmesi yoluyla vaskiiler tonusu,
gegirgenligi, pthtilagmay: ve iltihab1 diizenleyebilir. Vaskiiler tonus ve pihtilagmaya ek olarak, lékosit
trafigini, besin ve elektrolit alimim ve hipoksik dokunun neovaskiilarizasyonunu diizenler [6]. Endotel
hiicreleri tarafindan hemostazin salanmasi i¢in belirli mediatérler salgilanir. Bunlar vazodilatasyon
saflayan nitrik oksit (NQ), endotelin-1 (ET-1), prostasiklin ile vazokonstriksiyona neden olan trombosit
aktivasyon faktorti (PAF) ve anjiyotensin II'dir [6-12].
Vaskiiler endotel, ateroskleroz ve kardiyovaskiiler hastalifin baglangicinda patojenik anahtar bir rol
oynar ve tersine anjiyoplasti, stentleme, diyabet, hipertansiyon ve imminolojik hasar gibi durumlardan
kaynaklanan vaskiiler yaralanmalar da endotel disfonksiyonuna ve endotel hasanna yol agabilir [7-12] .
Bu yazi, endotel fizyolojisini anlamay1 ve sagliklilarda endotelin homeostazdaki roliinii agiklamay: ve
hematopoetik kdk hiicre transplantasyonunda (HSCT) olugan endotel hasarina bagh komplikasyonlan
aciklamay1 amaglamaktadir.
Endotelin Fizyolojik Fonksiyonlar
Bariyer Olarak Endotel;
Endotelin diger iglevleri gibi, damar gegirgenlifindeki roli de damarin tipine ve konumuna baghdir,
Kilcal damarlar ve kilcal damar sonras: veniiller, dolagimun degigim kaplan olarak iglev goriir. Lipofilik
ve diiglik molekiiler agirlikh hidrofilik maddeler, kan ve dokular arasinda engellenmeden hareket
edebilir. Ancak damarlar, makromolekiiller i¢in se¢ici olarak gegirgen olabilir. Bu yan segici bariver,
intravaskiiler ve ekstravaskiiler siv1 dengesini korumak igin gereklidir. Enflamasyon, immiin yanit ve
yara iyilesmesi gibi olaylarin baglamasi ve siirdiiriilmesi igin antikorlarin, hormonlarn, sitokin
molekiillerinin interstisyel bogluga gegigi gereklidir [13-15].
Enflamasyon sirasinda nétrofillerin endotelyuma badlanmasi endotel hiicrelerinde hasara ve oksidan
olusumuna neden olarak gecirgenlifin artmasma neden olur [16]. Son zamanlarda, nétrofillerin
endotelyuma baglanmasimin, 18kosit CD18'in aracihik ettifi sinyal mekanizmasim tetikleyerek nétrofil
katyonik proteini serbest birakhj gdsterilmigtir. Diger bir inflamatuar mediatér trombin, endotel
hiicreleri iizerindeki reseptbrleri aktive ederek gesitli mekanizmalar (transseliiler vezikiiler gegirgenlik,
15
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parascliler gecirgenlikte artig, glikokaliks negatif vilkiinde degigiklik vb.) yoluvla endotel gegirgenlifini
artirabilir [17]. Akut inflamasyonda artan gegirgenlik igin varsayilan mekanizmalardan biri perisit
kontraktilitesi ile ilgilidir [18].

Vaskiiler tonusun kontrolii;

Endotel hiicreleri tiim damarlarin intimasinda yer alir ancak damar tipine gore farkh yapilar ve fenotipler
gosterirler [19]. Vaskiiler tonusun kontrolii esas olarak NO, PGI2 ve endotel kaynakh hiperpolarize edici
fakttr (EDHF) gibi endotel tarafindan firetilen vazodilatérlere dayamr ve vazokonstriktdrler-endotelin-
1 ile siiperoksit arasindaki denge &nemlidir [20]. Trombosit agregasyonunun inhibisyonunum yam sira
NO ve PGI2 ayrica vazodilatdr olarak da iglev g6riir. Vaskiiler tonusu dilzenleyen bir difer onemli faktor
de siiperoksit iyvonlandir. Bu serbest radikallerin kaynag, endotel veya iltihaph bblgede hasar goren
veya toplanan iltihaph hiicreler gibi. Siiperoksit radikalleri ile NO arasindaki etkilegim, peroksi-nitrit
olusumuna ve NO konsantrasyonunda azalmaya neden olur [21]. Peroksi-nitrit, diigiik yogunlukiu
lipoproteinlerin oksidasyonuna ve difer proteinlerin ters modifikasyonuna neden olarak endotel
disfonksiyonuna neden olur, Artan siiperoksit olusumu, PGI2 sentezini inhibe eder, ancak TxA2
sentezini etkilemez. NO'ya ¢k olarak, endotel fonksiyonu, ¢ofu ctkilesime giren difer biyoaktif
maddeler tarafindan diizenlenir [22].

endotelin (ET), wviicutta ET-1, ET-2 ve ET-3 olmak iizere ti¢c izoformda ifade edilen bir
vazokonstriktérdir [23]. Endotel hiicreleri sadece ET-1 salgilar. ET-1 tretiminin diizenlenmesi ve
serbest birakilmasi, interl6kinler gibi inflamatuar hiicreler tarafindan uyarnhr.

Endotel reseptirlerinin aktivasyonu ve ardindan Ca2+ seviyelerindeki artig, hiicre tarafindan K+ gikigina
neden olur. Diiz kas hiicresi, hiicre digt K+ seviyelerindeki degigikliklere yamt verir ve diiz kas
hiicresinden K+ salarak hiperpolarizasyona neden olur. Diiz kas hiicresinin membran potansiyelindeki
degigiklik, hiicre igi Ca2+ diizeylerini azaltarak gevgemeye neden olur [25-26].

Pihtilasmayr Onleyici Yiizey Olarak Endotel;

Endotel hiicreleri hemostaz ve tromboz mekanizmasinda énemli bir yere sahiptir (Sekil 1). Fizyolojik
kogullar altinda endotel, trombosit agregasyonunun inhibisyonu, pithtilagma aktivasyonunun inhibisyonu
ve fibrinoliz fonksiyonlar ile antikoagiilan bir yiizey olugturur. Tersine, endotel hasar gérdiifiinde veya
inflamatuar kogullar altinda prokoagiilan hale gelir [27].

Prostasiklin, aragidonik asit metabolizmasimin bir {iriinii olarak vaskijler endotelyal ve diiz kas hijcreleri
tarafindan sentezlenir, Prostasiklin, trombosit aktivasyonunu, salgilanmasim ve agregasyonunu ve
ayrica monositlerin endotel ile etkilegimini inhibe eder. NO benzer gekilde trombosit adezyonunu,
aktivasyonunu ve agregasyonunu inhibe eder. Endotel hiicresinden salinan NO'nun énemli bir kasmu
endotel altindaki diiz kas {izerine etki ederek vazodilatasyona neden olur. Bir miktar NO limene geger
ve trombositleri etkiler [28].

Endotel hiicreleri tarafindan pithtilagmanin inhibisyonunda dért mekanizma rol oynar:
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1) Endotel hiicrelerinin ylizeyindeki trombomodulin, trombini baglar. Bu kompleks, trombinin
pihtilagtine: dzellifini inhibe eder ve protein C'ye olan afinitesini arttinr ve protein C'yi aktive eder
[29,30].

2) Endotelyal hiicreler tarafindan sentezlendigi diigiiniilen Protein S, protein C'nin bir kofaktorii olarak
gorev yapar, Ayrica aktive protein C olmaksizin antikoagiilan dzelliklere sahiptir ve dogrudan faktirler
Vave VIla ile etkilegime girer [30].

3) Heparan siilfat proteoglikanlar, endotelin luminal yiizeyine ve subendotelyal bolgelering salimar,
Heparan siilfat, antittombine baflanir ve onu aktive eder. Bévlece bir prokoagiilan olan trombin,
aktivasyon faktorii Xa ve faktdr IXa'y1 mzlandinir [31,32].

4) Doku faktorii yolu inhibitoriiniin (TFPI) endotel hiicrelerinin apikal graniillerinde bulundugu ve
bunlardan salgilandifx gdsterilmigtir. TFPI tarafindan inhibe edilen doku faktdri-faktdr VIla-faktdr-Xa
kompleksi [33].

Ek olarak, pihtilagma ve trombesit fonksiyonu igin gerekli olan von Willebrand faktirii (vWF)
endotelden elde edilir [34].

Hematopoetik koK hiicre transplantagyonunda endotel disfonksiyonu ile flgili kKlinik duramiar
HSCT yapilan hastalarda endotel hasarina neden olabilecek birgok faktér vardir, Ek olarak miyelom,
lenfoma ve léseminin kendisi transplantasyondan bafimsiz olarak ED'ye neden olabilir [46, 47].
Transplantasyon sirasinda kondisyonlama rejimi igin kullamilan kemoterapdtik ilaglar, endotel
hiicrelerini ve inflamatuar siiregleri aktive eder [48]. Toplam wviicut 1ginlamasi {TBI) aynica endotelyal
hiicre apoptozunu indtkler ve ICAM seviyelerini yiikseltir [49]. Bircok caligma, kondisyonlama
rejiminin yogunlugu, transplant tipi ve endotel hasan arasimda bir iligki oldugunu gostermektedir [50].
Engraftrasyon sirasinda, hasarh dokulardan salgilanan sitokinler, endotelyal hasari abartti [51]. Ek
olarak, enfeksivonlar ve imminosupresif ajanlar, endotelyal hasar giiglendirir [52, 53]. Kbk hiicre
transplantasyonundan sonra yiiksek doz takrolimus ile endotel hasarina bagh komplikasyonlarda artig
arasinda bir korelasyon bulundu [53].

Literatiir gozden gegirildiginde HKHT sonras:1 endotel disfonksiyonuna bagh komplikasyonlar igin
birgok risk faktsriinden sbz edilmektedir. Kondisvonlama rejimi, TBI knllanim, nakil tipi ve sayisi,
diisiik performans, ileri yag, HLA uyumsuzlufunun derecesi, nakil oncesi komorbiditelerin varlif,
dondr tipi en gok tammlanan risk faktdrleridir [45,47].

Literatiirde endotel disfonksiyonu ile iligkili birgok klinik bozukluk rapor edilmigtir: graft- versus-host
hastalify, posterior geri déniigiimlii ensefalopati sendromu, erken siv1 retansiyonu, erken bilirubinemi,
hepatik veno-tikayici hastalik, transplantla iligkili trombotik mikroanjiyopati ve yaygn alveolar kanama
[45], 47, 54, 55, 56]. Bunlar arasinda agagida ayrintihi olarak agiklanan dort Snemli klinik durum, graft-
versus-host hastalify, hepatik veno-tikayici hastahk, transplantla iligkili trombotik mikroanjiyopati ve
idiyopatik pnémoni sendromu/yaygin alveolar kanamadir.

Graft-versus-host hastalif
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Graft-versus-host hastahfi (GvHD), dontr T lenfositlerinin alicimn dokulanna immiin saldinsindan
kaynaklanan bir hastaliktir [57]. Allojenik HSCTyi takiben akut GvHD insidans: %30-50 civanndadir
ve genel mortalite aralifn GvHD derecesine gore defisen %16 ile %92 arasindadir [57, 58].
Transplantasyon sirasinda, kondisyonlamadan sonra alicinin dokusuna verilen hasar, proinflamatuar
sitokin salmimina neden olur ve konakgimin antijen sunan hiicrelerini aktive eder. Konak antijenleri
dondr T lenfosiflerine sunulur ve daha fazla doku ile sonuglanan alloreaktivite geligir,

Gelecek igin ¢ikarimlar

Endotel, kardiyovaskiiler sistemde yer alan ve damarlarin i¢ duvarlarimi ¢evreleyen mezodermden kéken
alir. Bir yetigkin insan, viicut kiitlesinin yaklagik %1,5'ini olugturan yaklagik on milyar EC'ye sahiptir.
Tek katl yass: epitel hiicrelerinden olugur ve bu hiicreler tarafindan geygitli fakttrlerle sentezlenir. Doku,
damar tomusunun diizenlenmesinde, hiicre yapigmasinda, iltihaplanmada, damar gecirgenlifinde ve
pihtilagma kontroliinde 6nemli bir rol oynar.

Saglam endotelin fizyolojisini ve endotelin akut inflamasyondaki rollerini anlamaya ydnelik ¢aligmalar
arttikca, birgok hagtahifin patogenezi hakkindaki bilgilerimiz de artrmghr, Bynunla birlikte, transplant
sonuclarm etkileyen faktorlerin daha iyi tanmmlanmasi ve diigik vogunluklu gartlandirma rejimlerinin
yaygin olarak kullanilmasi nedeniyle allojenik kk hiicre transplantasyonu uvgulanan hasta ve hastalik
sayist artmaktadir. Bununla birlikte, nakil sonrasi komplikasyonlar hala yiiksek bir morbidite ve
mortalite oramna sahiptir. Bu olaylarin patofizyolojisinde endotelin ortak rolii, EC'leri kék hiicre
transplantasyonu komplikasyonlan igin terapétik miidahale igin umut verici bir hedef haline getirir.
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Kan Bilesenlerinin Transfiizyon Disi Kullanimi

Uz. Dr Nil Banu PELIT

Kan bilesenlerinin her birinin transfiizyon endikasyonu farklidir. En basit
tanimlama ile dokularin oksijen ihtiyacinin kargilanmasi amaciyla eritrosit
siispansiyonu, trombosit eksikligi ya da fonksiyon bozukluguna bagh
kanamanin onlenmesi veya durdurulmasi icin trombosit siispansiyonu,
faktér eksikligi sebebiyle bozulan pihtilagmanin saglanmasi icin ise plazma
ve/veya  kriyopresipitat  kullanilacag  bilinirr  Bunlarin  disinda;
transfize/inflze edilmeden, ilk kez 11.Diinya Savagi sirasinda kuru plazmalar
yaralara toz halde kullamimigtir. Bu kenuda 1970°den beri adindan en gok
soz edilen ve halen giincelligini koruyan bilesen ise PRP’dir (platelet rich
plasma — trombositten zengin plazma-). ilk baslarda biyik ve pahali
cihazlarin kullanimini gerektirmesi, 450 cc kan alinmasi, ameliyathane
sartlarinda islem yapilmasi gibi sebepler yogun kullamimini etkilemistir.
1990’larin basindan beri 6zellikle GFs (growth factors — bliylime faktorleri -)
maksillofasiyal dental, periodontal cerrahi, dermatoloji, kozmetik cerrahi ve
deri greftleri konularinda yara iyilesmesinde elde ettigi dramatik bagansi ile
vayinlarda vyerini almigtir. 2000’lerin baginda ise kemik greftlerinin ve
kiriklarin iyilesmesindeki 6nemi ile ortopedi alanina girmistir. Ardindan spor
hekimliginde bag doku onariminda kullanimi kronik tendon hastaliklarina bir
¢6zim sunmustur. Bdylece PRP, bir trombosit kaynag olarak kan
merkezlerinin raflarindan cikmig giicli bir adheziv ve hemostatik ajan,
zengin GF kaynagi olarak kullanilan bir hiicresel tedavi Grini haline
gelmistir. Kullanimin artmasiyla daha kiglik, tasinabilir, cok sayida cihaz
ortaya cikmistir. Pek ¢ok firma kiiclik hacimlerde, belli slire ve
konsantrasyonda PRP haazrrlayacak kitler yapmis, maliyeti diisirmek
amaciyla bazi merkezler Griinlerini kendi kan merkezlerinde hazirlatmaya
baglamigtir. Tim bu {irinlerin ortak noktasi, standart bir Grinin tanimli
olmamasidir ve {irlinlerin hepsinin avantaj/dezavantajlar bulunmaktadir.

Trombositlerin GF kaynag olarak kullanilmaya baslamasindaki temel
etken; aktive olan trombositin degranilasyonu ile agiga c¢ikan ¢ok sayida
protein molekiiliidiir. Hemostaz ve vyara iyilesmesinde 30’un iizerinde
bioaktif protein rol oynarken fibrin, fibronektin ve vitronektin doku adezyon
molekiilleri olarak gbrev yaparlar. Bu GF'lerin baglicalar; PDGF {platelet
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derived GF), TGF (transforming GF), VEGF (vascular endothelial GF), EGF
(epidermal GF), FGF (fibroblast GF), CTGF (connective tissue GF}, IGF'dir
(instillin like GF). Kimisi sadece trombositlerden salinirken kimisi indirekt
olarak bagka hiicrelerden de salinir. Dohan Ehrenfest ve ark., 2009 yilinda
PRP’yi hiicre (6zellikle 16kosit} ve fibrin icerigine gire 4 gruba ayirmigtir: 1)
P-PRP: Saf veya I6kositsiz PRP, aktivasyon sonrasi diisiik dansiteli fibrin agi 2)
L-PRP: Lékositi bol PRP, aktivasyon sonrasi disiik dansiteli fibrin ag (ticari ve
deneysel sistemlerin ¢ogu bu gruptadir) 3) P-PRF: Lokosittten fakir,
aktivasyon sonrasi yiiksek dansiteli fibrin agl (jel formasyonu, enjekte
edilmez, fibrin glue gibi kullanilmaz) 4) L-PRF: Lokosittten zengin, aktivasyon
sonrasi yliksek dansiteli fibrin agi (Il. Jenerasyon kitler). Bu siniflamaya yakin
zamanda Mishra ve ark. da |8kosit icerigi, aktivasyon durumu, trombosit
konsantrasyonuna gore bir siniflama yapmistir.

Otolog PRP’'ler hazirlanis sekline gore Ug grupta incelenebilir: a) hasta
kaninin antikoagiilanh bir tiipe alimip herhangi bir santriflijde cevrilmesiyle
hazirlanan PRP b) hasta kaninin antikoagiilanh 6zel bir tiipe (medical
devices) alinip herhangi bir santrifiijde ¢evrilmesiyle hazirlanan PRP c) hasta
kaninin antikoagiilanl 6zel bir tiipe (medical devices) alindiktan sonra bu ise
6zel imal edilen cihazda santrifiij edilmek zere sekonder tiipe aktarilarak
hazirlanan PRP. Farkl sekillerde hazirlanan bu Grinlerle ilgili pek ¢ok
karsilagtirmali  ¢alisma bulunmaktadir. Bu c¢alismalarda; trombosit
konsantrasyonu, l6kosit igerigi, GF miktan, santrifiij hizi/siiresi, kullanilan
antikoagiilan cinsi, Griiniin aktivasyon gerektirme durumu, gibi pek ¢ok
parametre karsilagtinlmistir. Ancak halen standart Grin tanimi ve wrin
hazirlama ydntemi belirlenememistir. Klinik ¢calismalarda Grin etkinliginden
bahsedilmekle birlikte farkl Uriinlerin kargilastirmah klinik ¢alismasi ve etkin
bulunan Uriinlerin icerikleriyle ilgili calismalar bulunmamaktadir.

Hazirlanmasi ve uygulamasi basit, ucuz bir iriin olmasina ragmen PRP
etkinliginin, kargilagtirmal calismalarla ortaya konmasi dnemlidir. Bu amagla
otolog yerine allojenik driinlerin i¢erik tanimlan yapilarak kullaniimasi,
tedavi sirasinda zaman kazandirici, standart, etkin ve diistk riskli olacaktir.
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Infeksiydz Komplikasyonlar
CMV

Dr. Nur Soyer
26/12/2021

Sitomegalovirts (CMV)

* CMV, herpes viris ailesinden DNA virUlsii
* Asemptomatik—— hayati tehdit eden hastalik

* Primer infeksiyon sonrasi genelde |I6kositlerde
latent kalir (monosit, lenfosit, CD34+ hiicre, dendiritik ht']cre)

Curr Traat Options Infiact Dis. 2021:1-18.
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Sitomegaloviriis (CMV)

« immunsupresyonda reaktive olur

Allo nakilde CMV reaktivasyonu:

Sag kalimda azalma

Bakteriyel ve fungal infeksiyonda artis
GVHH’da artis
NRM’de artis ile iliskili

Curr Treat Options Infect Dis, 2021:1-18,

CMV seropozitifligi

_‘1'_.
Sy S5
1 e
UEIlE Tl e

Genel populasyonda % 83, donérlerde % 86
Tirkiye'de % 90, Avrupa’da % 66

Rev Med Virol. 2019;29;22034,
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Erken Donemde Riskli Hastalar

o W [P am S
Alic ve verici CMV W e — T Cond Blosd
serodurumu P I e Kok hiicre kaynag e

[ e R L ]

In "i‘:’/ vitro T hiicre ___,: dhem B Hezrtame rejimi  RRUTR ALY
eplesyonu

b = R L. _ g% __J

S | e Uiy S
HLA Uyusmazhg e e
Send b e M

o (el T 1V

VirusDis. 202 1; 32{3):422-434
Sitomegaloviris Tani, Tedavl Udas Raporu EKMUD 2021

Gec Donemde Riskli Hastalar

CD4+ T- hiicre sayisinin nakil sonrasi Total lenfosit sayisinin nakil senrasi
100. giinde 50 hiicre/mcL altinda 100. glinde 100 hiicre/mcL altinda
olmasi olmasi

CMV spesifik T hiicre yaniti alinamayan SVHE peilmis v yOke s fox

ol (2mg/kg/glin) steroid ihtiyaci olan
hastalar

Erken donemde 2'den fazla CMV Lenfoid maligniteler
reaktivasyonu gésteren hastalar &

VirusDis. 2021; 32{3):422-434
Sitomegaloviris Tam, Tedavi Uzag Raporu EKMUD 2021
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Son Sozler

* Pre-emptif tedavi standart
* Gansiklovir ve valgansiklovir 1.sira tedavi
* Letermovir profilaksisi umut verici

* Hiicresel tedavilerde donor iligkili viriis spesifik
T hicreleri, multispesifik virlis T hiicreleri,
CMV spesifik islenmis T hiicreleri

* Asl heniiz erken..
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ALLOJENIK NAKIL SONRASI RELAPS
ALL’DE TEDAVI STRATEJILERI

|. SIKLIK VE PROGNOZ

* ALL tedavisi konvensiyonel KT ile gocuklarda gok bagarih { 5yl ©OS: %87-30)
* Allo-HKHN gocuklarda ¢ok yiiksek risk ALLde standart tedavi
* HLA-tam uyumlu donérden nakil yapilan hastalarda %70-75 sag kalim {CR1/CR2)

| Peters et al, fournal of Clincal Oncology, 2015 |

* Relaps disi mortaliteyi en uygun dondr secim ve destek tedavileri stratejileri ile
azaltma cabalar

* Buna ragmen alle-nakil sonrasi I6semik relapslar tedavi yanitsizliginin en onemli
nedeni (kiimiilatif risk:%20-25)

* Nakil 6ncesi hastalik ve remisyon durumu énemli

Peters et al, Journal of Clinical Oncofogy, 2015
Schrauder et al, foumal of Cinicol Oncology, 2015

16. Ulusal Aferez Kongresi

28

_ www.aferez.org www .aferezkongre.org _




‘I ULUSAL AFEREZ KONGRESI

W i i e )

AFEREZ KONGRESI ANA BILIMSEL PROGRAMI SUNUM OZETLER]

|. SIKLIK VE PROGNOZ

* Erigkinlerde ALL tedavi yaniti gocuklara gore gok daha diigiik

= CR oranlar %85
* 3 yil genel sag kalim ve hastaliksiz sag kalim: < %45

* Erigkinlerde allo-HKHN ~%50 hastada ilk tedavi secenegi

| CreAngelo Dj,et al ASCO Educational Book, 2020 |

16, Ulusal Aferez Kongresi

Il. RELAPS GELISIMINDE ONEMLI RiSK
FAKTORLERI

= HKHN 6ncesi ve sonrasi hastalik durumu..
Minimal kalint: hastahii!!

= Graft versus host hastalifi @ Graft versus [6semi etkisi!l!
* [k tanida S55 pozitifligi

*  Performans skoru

*  Hazirhk rejimi

* Sitogenetik

*  Remisyon stiresi

«  Nakil zamani

= Losemi tipl...

16, Uhisal Aférez Kongresi | BarretAjal, Expert ey Hemato, 2010 |
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IIl. TEDAViI STRATEJiLERI

L Immunsupresyonun kesilmesi . . . .
= Sitotoksik tedavi igin hematopoetik rezerv kalmamas

2. Donf’:r Ienfosi.t inflizyonu « Performansin dﬁq.‘jk olmasi
3. immiinoterapi Komorbid hastalildar

4. Hedeflenmis tedaviler Direncli hastalik

5. Yeni kemoterapdtik ajanlar Yeni tedavilere ulagimda zorluk '

6.ikinci allojeneik kok hiicre nakli
» Sosyal/lekonomik zorluklar

L}

o e

16. Ulusal Aferez Kongresi

SONUC
Allo-HKHN sonrasi relaps gelisen hastalar...

« Genel olarak kotii prognoz
* Kigiye ve lilke kosullarina gore farkh tedavi yaklagimlari
= Devam eden bir cok klinik caligma

» Nakil 6ncesi ve sonrasi MRD takibi onemli

= Terapdtik DLI bagari orani diigiilk ama preemptif/profilaktik DLI bagari orami daha yiiksek
+ immunoterapi (CAR-T hiicre, monoklonal antikor) ilk tedavi segenegi olabilir
* Immunoterapi sonrasi relaps/refrakter olgularda 2.allo-HKHN

16. Ulusal Aferez Kongresi
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KOK HUCRE DONDURMA -

SAKLAMA VE INFUZYON
Bio. Canan CANSUN

Bagkent Universitesi Adana Hm, rkberz'i Turgut Noyan Uygulama ve

Adana Erigkin Kemik 1ligi Nakil Merkezi
ARALIK/2021

SICAKLIK VE HUCRELERIN SAKLANMASI

% 0°C’ nin iizerinde hiicrelerin saklanmasi sinirh-
Dir (72-96 saat).

@ gi—ssrqoc ‘de Na-K pompasi bozulur ve hiicreler
Enzim aktiveleri bozulur

pH degisir

+ Hizla sogutmada termal sok etkisi

+ -79 °C’ ye kadar hilcrenin metabolik saati

durmaz.
VIABILITE 1
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ONEMLI NOKTALAR
Dondurma

Soliisyon etkileri

Termal sok

Faz gegis zamant etkileri
Donma sonrasi sogutma hizi
Saklama-depolama

Cozme
Rekristalizasyon
Dilisyon soku

o Torbalarin patlamasi

LA R

e @

NASIL YAPILMALI?

<+Su molekilerini baglayarak, su
kristalizasyonunu yavaslatmak ve
soliitlerle es zamanli donmasim saglamak

<Bu amagla gliserol veya DMSO gibi
kolligatif ajanlar kullanmak

“Penetran bir kryoprotektif ajan, donma
islemi esnasinda hiicre icine gegerek
internal kristalizasyonun dniine geger.
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DIKKAT EDILMESL GEREKEN
NOKTALAR

< Tek basina kullenildiginda en ideal ajan
DMSO.

% %b5-10 oraminda DMSO etkin koruma
saglamaktadir.

(Galmes A. Et al. Transfusion 1996:36:794-7.)

% DMSO toksitesinin azaltilmas: igin, DMSO
direk hiicre siispansiyonu izerine
konmamali.

< Ayrica buz kalibi veya masa dstii sogutucu
kullaniimal:.

SAKLAMA-DEPOLAMA

+ Bu doneme kadar iirin kayipsiz
hazirlanmis ise bundan sonra hiicresel bir
hasar olugmast -80°C’ nin {zerinde
beklenmez.

+ Kritik deger olan -79°C’ nin altinda
saklanmasi halinde 5 sene kadar {riiniin
saklanabilecegi rapor edilmistir. (Valeri CR,
Pivacek LE: Transfusion 36:303-308:1996 ve
Galme A et al; Transfusion 36:794-

797:1996. )

33

_ www.aferez.org www .aferezkongre.org _




‘I ULUSAL AFEREZ KONGRESI

0/ 24-26 Aralik 2021 / SANAL KONGRE

HEKIM VE HEKIM DI§I AFEREZ PERSONELINE YONELIK TEMEL EGITIM KURSU PROGRAMI SUNUM OZETLER!

Saklama-Depolama

Eger iUriin azot tankinda saklanmas: s6z
konusu ise koruyucu kilifinin da bulunmasi
faydalidir.

+Azot tankinda teorik olarak {riinin
sonsuza kadar saklanabilecegi kabul edilir.

DONDURULMUS HUCRELERIN
¢OZULMESL

Hiicreler ¢oziilirken 3 dnemli sorun;

¢ 1. Isinm nda hii icin istal ol
oy gl A R by g o
agar.

+« 2. Donma su'asglda eliﬁn ola\r‘larfg tam tersinin

cozlilme sirasin gegi ekleserek ektrasellller
alanin hipotonik karakter kazanmasidir.

+ 3. Isinma sirasindg 3:!]:’!1?"\0 ancesi hazirlik

dénemin b mis olan anin
ggnies elyeseﬁqgrggyl patfafrhsasol.c avant

34

_ www.aferez.org www .aferezkongre.org _




‘I ULUSAL AFEREZ KONGRESI ‘

W i e )

HEKIM VE HEKIM DI§I AFEREZ PERSONELINE YONELIK TEMEL EGITIM KURSU PROGRAMI SUNUM OZETLER!

NASIL YAPILMALI?

“Eritmenin, dondurmanin aksine ¢ok hizli
yapilmasi.
(Kubota S. Et al: Cryobiology: 13:455:1976. )

“»Hiicreleri ¢oziinme sirasindaki ozmotik sokta
(Diliisyon soku) koruyabilmenin bir diger yolu
hiicre digi osmolaritenin korunabilmesi igin
nonpenetran (HES gibi) kryoprotektanlarn,
penetran kryoprotektanlarla beraber
kullaniimasidir.
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™"2021 16.ULUSAL AFEREZ KONGRESY
AFEREZDE FATURALANDIRMA

AFYONKARAHISAR SAGLIK BILIMLERI
UNIVERSITESI SAGLIK UYGULAMA VE
ARASTIRMA MERKEZI HASTANESi

TERAPOTIK AFEREZ MERKEZ]

Biyolog CEM PERDECIER

SAGLIKLI iSLEM NASIL GERCEKLESIR ?
1-HASTAYA UYGUN TESHIS

2-HASTAYA UYGUN AFEREZ ISLEMI

3-YAPILAN ISLEME UYGUN FATURALANDIRMA
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FATURALANDIRMA NASIL YAPILIR?

Maliye Bakanhginca 01/07/2016 tarihli gikarilan 8 sira
no’ lu Uygulama Tebligine gbre;

1. Hizmet Bagi Odeme

2. Vaka Basi Odeme

3. Taniya Dayall Odeme
seklinde gerceklesmektedir.

FATURALADIRDA FIYATLAR HANGI
KURUM BELIRLER?

» Saghk kuruluslarinda (Sadlik Bakanligina bagl
Hastaneler, Universite Hastaneleri, Vakif Hastaneleri
ve Ozel Saglik Kuruluslari ) yapilan hizmetin, ilacin,
malzemenin nasll fiyatlandiracagi, kime nasil 6deme
yapilacagi Maliye Bakanlig tarafindan yayinlanan
biitce uygulama talimatina veya tebligine gore yapilir.

W
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AFEREZE FATURALANDIRILAN TIBBI
MALZEMELER
SUT Hematoloji— Onkoloji Bransina Ait Tibbi
Malzemeler Ek 3/O da Aferez islemlerinde kullanilan
e Antikogulan Soliisyonlan ( ACD ,HEPARIN )
e igne ( FISTUL IGNEST )
» Transfer Torbasi
FATURA EDILEMEZ.
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Terapotik Eritrosit Degigimi ve Deplesyonu

Duygu Nurdan AVCI

Anormal/hastalikli eritrositlerin bir aferez cihazi yardimiyla uzaklagtiriimasi,
yerine sadlikli dondrlerden alinmig eritrositlerin verilmesi iceren bir sitaferez
iglemidir. En yaygin olarak orak hiicreli anemide (SCA) kullanilir. Ulkemizde
hemoglobinopatiler ile ilgili ilk caligmalar, M. Azsoy tarafindan 1950l yillarda
Cukurova bélgesinde, Eti Turklerinde yapiimigtir. SCA ile ilgili yapilan diger
tarama caligmalari, bu genetik hastaliin bazi bblgelerde yiksek oranlarda
oldugunu géstermektedir. Ozellikle Adana, Mersin ve Hatay gibi gliiney
illerimizde SCA hastasi ve tagiyicisi sayisi yuksektir. Babesiosis, Malarya,
Eritropoetik protoporfiri, Eritrosit alloimmunisazyonu , Karbonmonoksit (CO)
zehirlenmesi, Methemoglobinemi diger endikasyonlar arasinda yer
almaktadir. Eritrosit degigim igleminde temel amag oraklagmig eritrositleri bir
aferez cihazi yardimiyla uzaklagtirmak ve yerine saglikli vericilerden
hazirlanmig olan eritrosit sispansiyonlarini hastaya inflize etmektir. Bu tedavi
sekli akut komplikasyonlarin yénetilmesinde ve gerekse kronik
komplikasyonlarin azaltimasinda hastaya énemli faydalarsadlamaktadir.
Gilnimuizde tedavi edici eritrosit dedigim iglemi yeni nesil aferez cihazlari
yardimi ile glvenli bir gekilde yapilabilmektedir. Ancak aferez iglemleri ve kan
degisimi konusunda deneyimli personel gerekliligi ve iglemlerin cogu zaman
santral vendz kateter ararciligi ile yaplimak zorunda olmasl ve kan Griind
kullanimina bagl komplikasyonlarin geligimi 6nemli dezavantajlaridir.
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TERAPOTIK AFEREZDE

ACIL TERAPOTIK AFEREZ UYGULAMALARI
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FOTOFEREZ
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SITAFEREZ

Kanin hiicresel elemanlarinin aynlip, kalaninin hastaya veya dondre geri verilmesi islamidir.

Dolagimda bulunan agin miktardaki veya anormal yapiya sahip hiicresal elemanlarin azaltiimasi
amaciyla kullanilir.

Terapétik sitaferez endikasyonunda genellikle anormal hiicrelerin hizli bir gekilde azaltimasi
gerekmaktedir.

Y
PLAZMAFEREZ

Plazmaferezi hasta kanindaki plazmay, diger kan bilesenlerinden ayirmak igin, tibbi bir cihazdan
gegirildigi terapdtik prosedir olarak tarumlayabiliriz.

Bu prosediir, her zaman gikartilan plazmamin degistirilmesini gerektirmez!l!

Plazmaferez terimi, pratikte genel bir tabir olarak kullanilsa da klinik olarak iki farki
UYGULAMAY! icermektedir.
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EKSTRAKORPOREAL FOTOFEREZ

Psaralen ile etkilesime girmig periferik
kan mononiikleer hiicrelerinin
ultaviyole-A {UVA) ile

isinlandiktan sonra hastaya geri verilmesi
islemidir.

Sonug olarak;

Terapotik Aferez strekli gelisen dinamik yapisiyla hastalara umut 151g1 olmaktadir. Dogru
endikasyonlarda, dogru zaman, dogru yéntem ve egitimli, deneyimli uygulayicilar ile istenilen
verimli sonuglara ulasmak miimkiin girinmektedir.

TESEKKURLER
R |
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Kanin Yapisi ve

Fizyoloijisi

Uzm. Dr. Funda Pepedil Tanrikulu

Kanin gorevleri nelerdir?

Gazlar, besinler ve atiklar tasir:

* Akcigerden solunan 02 ve gastrointestinal kanaldan emilen besinler
dokulara tasinir.

» Dokulardan aldig1 CO2’i akcigere gétiiriir, metabolizmanin viicuttan
atilmasi gereken Uriinlerini bébreklere gétiriir.

Bir organda liretilip diger organlara ulasmasi gereken maddeleri tasir:

* Hiicre islevlerini diizenleyen hormonlari, enzimleri ve diger ajanlari
viicuda dagitir.
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Vicut isisi,

asit-baz dengesi ve
ozmotik dengenin dizenlenmesinde gérev alir:

* Kanin bilesimi ve fiziksel 6zellikleri i¢ ortami ve i¢c ortamdaki
degisiklikleri yansitir. Kandan i¢ ortamda degisiklik olduguna dair bir
mesaj alindiginda sinir sistemi ve endokrin sistem devreye girerek
durumu diizeltecek organlara gerekli emirleri génderir.

Hemostaz ve
bagisiklik sistemlerinin calismasi kan ve bilesenleri tarafindan yonetilir.

Kan gruplar

* Eritrosit membrani
kan grubu antijenlerini icerir: aglutinojen

* En Gnemli ve en iyi bilinen antijenler A ve B antijenleri

* Tip A bireyler A antijeni, tip B bireyler B antijeni, tip AB bireyler ise her iki antijeni tagirlar.
* O kan gruplu bireylerde ise higbir antijen bulunmaz.
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Lokosit Aferezi

Hastanin ya da goéndlli vericinin kaninin tibbi bir cihazdan gecirilmek sureti ile
kanindaki beyaz kan hiicrelerinin (6rn. 16semik blastlar veya grandilositler) ayriidig;
secilmis hiicrelerin toplanarak kolloid ve/veya kristalloid sollisyon gibi degisim sivisi
eklenerek ya da eklenmeden tekrar dolagima déndirildigi bir islemdir. Bu iglem
terapotik olarak ya da kan bilesenleri hazirlamada kullanilabilir.

= Terapotik Lokoferez (Lokosit Deplesyonu)

® Granulosit aferezi

Ulusal Teraptitk Aferez Rehberd
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Terapotik Lokoferez (Lokosit Deplesyonu)

Akut hiperlokositozda, I6kositler olgulasma ve farklilagma olmadan

kontrolsiiz bir sekilde cogalmasi sonucunda iki tip problemle karsilasilir;

= | 6kostaz

® TUmor lizis sendromu

Lokoferez proseduiri

Lokoferezde zamanlama énemlillll

Optimal terap6tik I6koferez prosedirinin etkinligi genellikle prosediriin
endikasyonlari, hastanin bireysel oGzellikleri, ¢ikarilacak hiicre tipleri ve hicre
ayiricinin teknik 6zellikleri nedeniyle oldukca degiskendir

= Terapotik I6koferez icin hedef 1,5- 2 kan hacminin islenmesidir
= Hayati tablo devam ediyorsa giinde iki kez uygulanabilir.
= Replasman sivisi olarak Serum fizyolojik, Albumin, TDP kullanilabilir
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Granulositler

Granllosit hicrelerinin fagositoz yetenegi mevcuttur. Mikroorganizmalar fagosite
ederek vezikiillerin icine oksidan maddeler, enzimler, katyonik proteinler
salgilayarak yok eder. Kandaki 6mri 4-8 saat ,dokularda 4-5 ginddir.

= Notrofillerin - birincil fonksiyonu basta bakteri olmak U(zere primer defans
olusturur.

= Ezonofiller antikor —antijen birliklerini tanir. Parazit ve alerjik durumlarda artar.

= Bazofillerin grandllerinde heparin, histamin benzeri maddeler bulunur. Bu
hiicreler IgE ile iligkili tipteki hipersensitivite reaksiyonlarinda gérev alir. Allerjik
reaksiyonlarda ,diyabet ve l6semide sayisi artar.

Granulosit Aferezi Prosediiru

Granulosit aferezi icin, bagis¢l sorgulamasi ve izlenebilirlik didger badiscilaria ayni
uygulamaya tabf olup kan hizmet biriminde gergeklestirilir.

Hazirlama siirecinin dzellikleri nedeniyle bagis¢inin aferez islemine uygunlugunun
degerlendirilmesi ve islem icin hazirlanmasi bileseni talep eden klinisyen tarafindan yapilir.
Bu amacla ilag kullanimina baglamadan, bagiscinin bilgilendirilmesi ve onayinin alinmasi
zorunludur.

Grandilosit konsantresi bileseninin hazirlanmasi ise islem standartlarina uygun olarak
Terapdtik Aferez Merkezinde yapilir. Hazirlanan bilesen &zellikleri itibari ile Kan Hizmet
Birimleri igin Ulusal Standartlar Rehberinde ver alan esaslari karsilamalidir.

Ulusal Kan Ve Kan Bllesenler Hazidama, Kullamim Ve Kalite Givencesl Rehber! 2016
Terapitil Aferez Yénatmalil EE-5 /A
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GranUlosit aferezinde temel noktalar

= Genellikle alici ve verici arasinda ABO ve Rh uygunlugu aranmaktadir.
= Graniilosit Slispansiyonu calkalanmamals

= CMV Enfeksiyonu gegisi olabilir CMV seronegatif alicilar icin CMV seronegatif diriinler tercih
edilmelidir.

= Transfiizyon reaksiyonu riski yiiksek oldugundan éncesinde premedikasyon

= Transflizyon sirasinda por blylkligli 170 mikron olan filtreleri iceren standart kan setleri
kullaniimali, lékosit filtreleri asio kullaniimamalidir.

= 30 kg alti cocuklarda 10-20 mi/kg dozunda olmalidir
= Uriin 2 saaticinde_transfiize edilmelidir

= Transflizyon reaksiyonu gelisirse inflizyon hemen durdurulmalidir

= Uriin hemen imha edilmemeli, kan bankasina bilgi verilmelidir

Imha karar mutlaka hekim karari olmalidir.
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TEKNIK PERSONEL EGITiMI

10 Mart 2010 GARSAMBA Resmi Gazete

YOMETMELIK

Saghk Bakanhimdan:
TERAPOTIK AFEREZ MERKEZLERI HAKKINDA YONETMELIK

- ‘h-‘_lﬁ lf-‘—lr - im0 G e e
BIRINCI BOLTUM ey —
Amag, Kapsam, Dayanak ve Tarmmlar 'E__ -.—_-4.__. - : — ey

- e S e
MADDE 1 — (1) Bu Tonetmeligin amacy, terapétik aferez uyz
agilmalanna, faalivetlerine, denetlerumelerine, J00 T E T B S AR IEEREN S

saflik personelinin efitom ve sertifikalandinbmalanna iliskin usul ve esal

Kapsam

MADDE 2 — (1) Bu Yénetmealk, terapitik aferez merkez agacak kanm Juram ve Jarubuglan ile gergek
kigiler ve Gzel houk tizel kigilerin ve terapitik aferez hizmeti ile ilgili faaliyetleri kapsar.
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38 saat teorik
300 saat pratik

Eaifimi
Degerlendirilmesi
SINAV

Sertifikalann tescil igin
11 saghk Madiiliigine
96nderilnies
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- Ebeler
- Saghik Memurlan

51

_ www.aferez.org www .aferezkongre.org _




ASFA REHBERI

MUNIRE TURKYILMAZ
Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Terapotik Aferez Unitesi Teknik Sorumlusu

e * ASFA’min, amaci hastalar,
ASFA TANIM bagiscilar ve uygulayicilar
icin; egitim, kamta dayali
) . uygulama, arastirma ve
American Society for savunuculuk yoluyla aferez

Apheres‘ls tibbin ilerletmektir
* ASFA, donor aferezi,
transplantasyonda aferez ve
terapotik aferez ile ilgili
genis bir profesyonel
yelpazesini temsil eder.

Q00 00§ towion ooy pheres
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*Terapotik Aferez
Kategorileri

Kategori 2

Aferezin bagimsiz bir tedavi olarak veya
diger tedavi yontemleriyle birlikte ikinci
basamak tedavi olarak kabul edildigi
bozukluklar

Tablo-1 Derecelendirme Onerileri, Kanttin Giicii ve Kalitesi

ONERI  ACIKLAMA  DESTEKLEYICI KANITLARIN ETKILERI
METODOLOJIK KALITESI

1A Giclu Onemli sinirlamalan olmayan veya  Gliclli 8neri, cogu
SINIFI  tavsiye gozlemsel caligmalardan elde durumda cekincesiz
yuksek edilen cok glicli kamitlar RKC'ler codu hasta icin
kaliteli gecerli olabilir
kamt
1B Gicll Onemli sinirlamalan olan {tutarsiz ~ Gliclii 6neri, cofiu
SINIFI  ©neri, orta sonuclar, metodolojik kusurlar, durumda cekincesiz
kalitede  dolayli veya kesin olmayan) RKC'ler cogu hasta icin
kant veya gbzlemsel calismalardan gecerli olabilir
olaganiistii gliclii kanitlar -
1C Glclu Gozlemsel caligmalar veya vaka Glicll 6neri, ancak
SINIFI  ©neri, serileri daha yliksek
diisiik kalitede kamtlar
kaliteli elde edildiginde
veya cok degisebilir
diigiik
kaliteli
kamt
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ACIKLAMA | DESTEKLEYICI KANITLARIN ETKILERI
METODOLOJIK KALITESI

Smif 2A Zayif éneri, Onemli siirlamalar olmay an veya Zayif éneri, en iyi
vitksek kaliteli  gozlemsel ¢aligmalardan elde edilen eylem, kogullara
kamit cok giiglil kamtlar RKC'ler ‘veya hastalarin,

' ' toplumsal
degerlerine bagh
olarak degigebilir

2B Simmfi Zayif éneri, Onemli sinirlamalari olan (tutarsiz Zayif oneri, en iyl
orta kalitede sonuglar, metodolojik kusurlar, dolayli  eylem, kogullara
kanit veya kesin olmayan) RK(C'ler veya veya hastalarin

gozlemsel ¢aligmalardan olagantstii toplumsal
gliglii kamtlar degerlerine bagh
olarak degigebilir

Suuf 2C Zayif tneri, Gozlemsel galigmalar veya vaka Cok zayif
digilk kaliteli  serileri oneriler; diger
veya ¢ok digitk alternatifler egit
kaliteli kanit derecede makul

olabilir

* Amerikan Aferez
Dernegi'nin 2019
yonergeleri: Yeni
ne var?

Apheresis (ASFA), 30 yili askin
bir suredir Journal of Clinical
Apheresis (JCA) Ozel Sayisinda
terapotik aferez kullamimina
iliskin uygulama kilavuzlan
yayinlamaktadir.

*Bu kilavuzlarda yeni
endikasyonlann eklenmesi,
baz eski endikasyonlarn
kullanimdan kaldirilmasi ve
yeni yayinlanms literatiire
dayal1 olarak mevcut
endikasyonlann
glncellemesi yapilmistir.

*Kamta dayali ASFA
kategorilerinin bu en son
yinelemesi, giincel
literatiiriin sik1 bir
incelemesine, kanit
kalitesinin analizine ve bu
kanittan elde edilen
onerinin guciine
dayanmaktadir.
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* ASFA ENDIKASYON
LISTESI

Endikasyon listeleri, Son 12
yilda, mevcut kanita dayal
aferez uygulamalarimn bir
yansimasim saglamak i¢in her
3 yilda bir giincellenmekte ve
kilavuzlar yayinlanmaktadr.

* Amerikan Aferez
Dernegi'nin 2019
yonergeleri: Yeni
ne var?

*2019 baskisinda listelenen
terapotik aferez icin yeni
endikasyonlar yoktur, ancak
onerilen kategori
degisiklikleri ve gostergeler
vardir.

*Bazi bilgi sayfalarimin
yeniden adlandinlmasiyla
birlikte organizasyonel
degisikliklerde vardir.

* En son KLAYUZ 2019'da
giincellenmistir.

*Tablo- 5 de: gésterilen
hastaliklar icin henuz yeterli
calisma ve kanit olmadig
icin endikasyon kategorileri
belirlenmemistir. Calismalar
devam etmektedir.

*Yeterli kamt ve calismalar
tamamlandhginda,
onumiizdeki yilarda
yayinlanacak olan asfa
listelerinde bu hastaliklan
eklenmis oarak gorebiliriz.
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HASTA VE DONOR BAZLI
TROMBOSIT AFEREZI

NiZAMETTIN BEKTAS
ERCIYES UNIVERSITESI
AFEREZ MERKEZI

' AFEREZ TROMBOSITTE DONGR

Kimler trombosit aferezi bagisgisi olabilir

KAN BAGISINDA BULUNABILECEK HERKES AFEREZ

BAGISCISI OLABILIR.

® Damar yapist uygun olan

* Son 5 giin icinde aspirin veya tiirevi bir ilac¢ ve 48 saat icinde Non-steroid
anti inflamatuar bir ilag (baz1 agn kesici ve atey diigiiriicii ilaglar)
kullanmayan
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lusal Rehber Temel Kriterler

Nabiz:
Duzenli Ve 50-100/Dk Arasinda Olmalidir.

Vicut Sicakligi:

37,5 C’nin Uzerinde Olmamalidir.

Agirlik:
En Az 50 Kg Olmalidir.

Tansiyon:
Sistolik Basing, 90-180 mmHg'yi

Diastolik Basing, 60-100 mmHg’y1 Agmamalidir.

Hemoglobin:
Erkekler: En Az 13,5 g/dL, En Cok 18,0 g/dL
Kadinlar: En Az 12,5 g/dL, En Cok 16,5 g/dL

Ulusal Rehber Temel Kriterler

* Bagigcilar a¢ olmamali, tercihen kan bagigindan iki-lc
saat 6nce tam bir 6gan yemis olmalidir.

» Kan alma bélgesinde lokalize egzama gibi herhangi bir
lezyon olmamalidir.

* 12 saat oncesine kadar alkol alinmamalidir.

* Kas ici veya damar igi kullanilan yasadigi uyusturucu
aldigina dair kuvvetli siiphe uyandiranlar, sorgulamada
mental Iytinden tam kooperasyon saglayamayanlar
kalici olarak reddedilmelidir. p

di
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T
T —

" TARAMA TESTLERI

» Tam kan bagiginda oldugu gibi yapilmasi zorunlu olan testler (CBC,
HBsAg, HCV, HIV ve Sifilis) aferez bagiglarinda da saglanmalidir

» Tarama testlerinin, sik bagig yapan dondrlerde 10 giin (AABB) veya 30
giin (FDA) araliklarla tekrarlanabilecegi ifade edilmektedir

¢ Ulusal Rehbere gore ise her bagista tekrarlamak gerekmektedir..

e ———

= AFEREZ TROMBOSIT

ok sires| Mulaniban efhara ive degipmekle tirkkte ortalama
oo s o
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-

T

P—""  saKLAMA

* Oda sicakliginda, 20-24 o C'de 5 giin saklanabilir.

» Shaker cihazlarinda 30/dk sallama hizinda bekletilir.

59

_ www.aferez.org www .aferezkongre.org _




ULUSAL AFEREZ KONGRESI

0/ 24-26 Aralik 2021 / SANAL KONGRE -

HEKIM VE HEKIM DI§I AFEREZ PERSONELINE YONELIK TEMEL EGITIM KURSU PROGRAMI SUNUM OZETLER!

Aferezde JACIE Standartlan

Songlil TEPEBASI
Bagkent Unlversitesl, Adana

16. Ulusal Aferez Kongresi

Hekim Ve Hekim Digi Aferez Personeline Yonelik Temel Egitim Kursu Programi
24 Aralik 2021

AN

- Hiicresel Tedaviler
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Klinlk Kemik liifjl Toplama Perlferdlk K&k Hiicre Toplama Kk Hilcre Iglems
B1 Gensel CM1 Genel C1 Genel D1 Genel

B2 Klinlk Unite ci2 kemik [B§l Toplama €2 Kok Hucre Toplama Unkteal D2 lglema Unitasl
Unites!

B3 Personel CMB3 Personel C3 Personel D3 Personel
B4 Kallte Y onetiml Ch4 Kallte Yonetdml C4 Kallte Yonetdml D4 Kallte Yonetdml

B5 Polidka ve CM5 Polltlka ve C5 Polldka ve Prosedurler D5 Polltdka ve Prosediifer
Prosedurer Prosedurler

CM? Hucresel Urlinun C7 Hilcresel lirlinilin kedianmas: ve | D7 Hucresel Uriiniin
| kodianmagi ve stlketloms | etlketleme kadisnmas: ve atlkstlemns

§ cMS Hucresel Tedavl €9 Hiicresel Teday] Uriinin D9 Saklama
Drdndn Sakianmasi Saklanmasi

CM10 Hiicresel Tedavl C10 Hiicresel Tedaw Uriiniiniin D10 Transportation,
Uriininun transport transport edlimes] ve gondetimuasl Shipping, and Recelpt
edlimesl ve gonderimesl

CM11 Kayitinr C11 Kaytiar

CM12 Klinlk Programa €12 Klinlk Programa Direkt Dafjibm
Direkt Dagrimi

YOL HARITASI

e Standartlan Incele

o Merkeze Ozgii isleyisi Yansitan Kalite Yonetim Plam Olugturma
» Oncelik siras1 belirle

» Direktorlerle fikir alig verigi yap

e Unitelerden siirece aktif destek verecek personelleri belirle

e Kalite Yonetimi Planin Egitimleri Diizenle

o Aksakliklar gozle, diizelt

. o
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AFEREZ iSLEMLERINDE
KULLANILAN
ANTIKOAGULANLAR
ve YAN ETKILERI

Hacettepe Universitesi Eriskin
Hastanesi Terapotik Aferez Merkezi
Hemgsire Siitheyla ERTAS

23 Arahk 2021

AFEREZ iSLEMLERINDE
ANTIKOAGULAN TEDAVI

* Ekstrakorporeal dolasimda bulunan kanin
pthtilasmasini engellemek ve hiicrelerin birbiri
uzerine kimelenmesini 6nlemek amaciyla
sisteme antikoagtllan eklenir.
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AFEREZ ISLEMLERINDE
ANTIKOAGULAN TEDAVI

» SITRAT

» HEPARIN (immiinoadsorbsiyon, lipoprotein
aferezi, double filtrasyon, sitrata
reaksiyonlarda ve ¢ocuklarda)

* Sitrat-Heparin kombinasyonu

islem @ncesi

Hemogram, PT, a-PTT
fyonize Ca{gocuklarda )

ANTIKOAGULANLAR

ACD {Asit Sitrat Dekstroz)

Heparin
Artilan: Artilan :

Karaciger tarafindan hizh bir
sekilde bikarbonata
metabolize olur ve sistemik
etkisi azdur.

Yarilanma émrii 18-36 dk'dir
Eksileri:

Gecici sistemik hipokalsemiye
neden olabilir (sitrat
toksisitesi)

Peri-oral karincalanma
Tetani

Kramp, uyusma

EKG degisiklikleri

Sitrat dozunu azaltmak
Hipokalsemiyi 6nlemek

Kisa siireli sistemik
antikoagtilasyon

Eksileri:

Heparin iliskili Trombositopeni
riski

Yaklasik 90 dk. yarilanma émri
ile heparin daha ge¢
metabolize olur.
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« Sitrat, aferez islemlerinde tercih edilen bir

antikoagilandir. Sitrat toksisitesinin semptomlari
genellikle semptomatik hipokalsemiye baghdir.
Hipokalsemi iyonize kalsiyumun diizeyi ve hasta
semptomlarinin izlenmesi yoluyla énlenebilir.

SONUC

» Profilaktik oral kalsiyum takviyesi veya IV
kalsiyumun siirekli inflzyonu, yuksek riskli
prosediirler sirasinda sitratin neden oldugu
semptomlarin gérilme sikligini azaltmada etkili
olabilir.

* Heparin, yiksek kan akisi gerektiren prosediirler
icin (membran bazli plazma degisimi veya LDL
aferezi) veya sitrat toksisitesi semptomlarini en
aza indirmek icin sitrat ile birlikte kullanilabilir.
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Ve ...

* Sonug olarak her aferez ekip lyesi her aferez
isleminde hasta veya donoéru holistik olarak ele
alir.

» Aferez islemi sirasinda ve sonrasinda
olusabilecek bitiin riskleri hesaba katarak
islemi glivenli bir sekilde tamamlar.
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3 ANKARA SEHIR
N HASTANESI

Ankara SThir Hastanesi Kok Hicre Laboratuvan

At Fotoferez
. | Psoralen ile =
~ etkilesime girmis @ w
periferik kan 5 o L £
mononiikleer I s
hiicrelerinin I,,’ |
ultaviyole-A (UVA) /'
ile iginlanmasidir. “'g,,r
ﬂmu&:{: Hastansel K&k Hlcre
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'BASARI iCIN DIKKAT EDILECEK 4 ONEMLI NOKTA

» Yok edilmek veya proliferasyonu durdurulmak

istenen hedef hiicreler

»>Isikla aktive olan ve hiicrelere penetre
ozelligine sahip ilag (MOP)

» Ultraviyole kaynagi (UVA)

» Giivenli reinfiizyon

'~ SONUC

» Fotoferez etkinligini klinik gozlemlerin yani sira
laboratuvar verileri olarak da belirlemek miimkiindiir.

b "7 A

- Bu yapilan ¢aligmalar etkili bir tedavi yontemi olan
fotoferezin en dogru ve hatasiz yapilmasini
saglayacagi gibi aym zamanda

»Kime ?

»Ne zaman ?

»Hangi stireyle 7 Vs...
Sorularina cevap da arayacaktir.

4
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@

FPREDAATRIM HOK HUCHE
MARIL AERRCEED

EGE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
PEDIATRIK KOK HUCRE NAKIL MERKEZI

PEDIATRIK TRANSPLANT HASTASININ MERKEZE 62GU AGIZ
BAKIM PROTOKOLU

HEMS. AYLIN YUKSEL

ICERIK
2 Oral Mukozit Nedir?
£ Oral Mukozit Degerlendirmesi

2 Oral Mukozitte Derecelendirme

£ Oral Mukozitte Merkeze Ozgii Hemgirelik Bakimi
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EEEEEEEEEEEEE
KT/RT, kanserli = GgEEEEEEEER N

hiicrelerin geligmesini ® m SaFlikli hiicrelere g
de zarar

ChIMES(Uluslararasi Cocuk Mukozit

Degerlendirme Olcedi)

IIIIIIIII..

ChIMES 6 Tiim maddeler ,

béliimden cevaplandiginda Fkisi,

olugmakte olgekten alinacak

maksimum puan 23'tiir. nedeni,

Olgekten alinan toplam gu
puanin yiiksek olmasi
mukozit derecesinin B

. v i verilen

cevaba bag arttiging : ile
" degerlendiriln. gostermektedir.  #TEEA T LY

degerlendiriime:. . yiiksek 1 puan ile
I degerlendiriimektew.
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Mukozitten Korunmada En Onemli

Basamaklar

Agiz
bakiminda
amag

Bu ydzden,
Sivt-elektrolit dengesinin saglanme
Yeterli ve dengeli beslenme,
Hidrasyon, S
Tedavi dncesinde periodental degerlendirmenin ve tedavinin yapilmasi sq
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COCUKLUK CAGI AKUT LOSEMILERINDE KOK HUCRE NAKLI ENDIKASYONLARI
Dr. Ayse Ceyda Oren
Gaziantep Universitesi Tip Fakiltesi, Pediatrik Hematoloji-Onkoloji Bilim Dali

Cocukluk ¢aginda kanserlerin yaklagik %35’ ini l6semiler olugturmaktadir, Akut 16semiler,
Tiirkiye’ de yilda yaklagik 1.000 cocugu etkilemektedir. Akut l6semiler tiim ¢ocukluk ¢ag1 16semilerinin
%97 sini olugtururlar. Akut 16semilerin (AL) %80° ini akut lenfoblastik 16semiler (ALL), akut
lenfoblastik 16semilerin de %85’ ini B hiicreli %15° ini ise T hiicreli ALL’ ler olugturmakta olup AL’
lerin geri kalan %15’ lik kismumi akut myeloblastik 16semiler (AML, diger bir deyisle akut non-
lenfoblastik 16semiler: ANLL) ve %2 oramnda ambigus yani belirsiz kokenli 16semiler meydana
getirmektedir. Kronik ldsemiler tim gocukluk ¢afi l5semilerinin %63° iinii olugtururlar. Cocukluk
caginda gorlilen kronik 1&semilerin denilince ise akla Philadelphia kromozomu pozitif olan myeloid
I6semiler ve juvenil myelomonositer 16semiler gelmektedir.

Akut Lenfoblastik Lgsemiler:

Insidans1 3-4/100.000 olup ABD’ de 2.500-3.000 clgu/yil bildirilmigtir, Hastalik 2-5 yaglar aras1 pik
yapar ve ¢ocukluk ¢afi kanserlerinin yaklagik %25-30° unu olugturur. Klinigi kemik ilifinin iggaline
bagh her ii¢ seride de azalmaya bagh olarak kanama, enfeksiyon ve halsizlik seklinde karsimiza
gikabilir.

Akut lenfoblastik 16semiler ve ambigus kékenli 18semiler Diinya Saghk Orgiitii tarafindan
kéken aldig: hiicre tipi ve farkhilagma derecelerine gire simflandinlmiglardir (Tablo-1).

Tablo- 1
el wi LULL #d Abige Lilases 01" el bl n
R e walaa
B idenl s S S L N | sl
§eStasi femm ety ¢ LAl By e i
b pddead wvemy gfs w12 2wl ¢80 THL-ALE | (ITVERUSE D d St
B oA R e s g ek pediade
T ATt el e A BpTyeal )
§ inSdsry b et |7 V3041 Al ILVIGH nife
B emtend Seem eamee B 1 Vigs 341 10 TOFS XD e
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Tedavisinde ABD (St. Jude protokolii ve ¢ocuk onkoloji grubu- COG protokolii) ve Avrupa
(B erlin-Frank furt-Miinster protokolii) kékenli ¢egitli protokoller kullanmilmakla birlikte merkezimizde de
iilkemizde yaygin olarak Berlin-Frankfurt-Miinster protokolii tercih edilmektedir. Genel olarak bu
protokollerde tedavi risk simflamas: esasina dayanmakta ve hastalarda tam beyaz kiire sayisi, tutulum
yeri, hticre alt tipi, mevcut translokasyon pozitiflii ve kromozom sayis1 gibi genetik statiisii ile kemik
iligi aspirasyonundan elde edilen émeklerden bakilan minimal rezidiiel hastalik (MRD) ve morfolgjik
degerlendirme sonucunda yapilan tedavi cevabma gore risk derecelendirmeleri yapilmakta tedavi
gidigine gdre allojenik hematopoeetik kék hiicre transplantasyonu (HKHN) karan verilmektedir.

Alcut lenfoblastik 16semide hastalar HKHN® e, ilk tedavide MRD ile tedavi cevabi ve ilk relapsta
relapsin zamani ve yerine gore Onerilmekle birlikte ikinci relaps durumunda tiim hastalarda allojenik
HKHN yapilmasi1 gereklilifi ortaya ¢ikmaktadir,

Avrupa Kemik iligi Nakli (EBMT)’ nin 2019 énerilerine gére;

» Sadece gok yiiksek veya yiiksek relaps riski tasiyan ¢cocuklar ve ergenler allo-HKHN igin birer
aday olmalidir. Relaps riskinin aciklamasi, 16semik fenotipe; kemoterapive cevap ve eger
uygunsa relapsin zaman ve yerine gore degigir.

* Kemoterapi sirasinda ama bir de HKHN Oncesi ve sonrast MRD tespiti, HKHN sonrast sonuglar
icin griclu birer prediktordur.

* Baz 6zel durumlar diginda hazrlama rejimi &ncesi morfolojik olarak remisyona girmemis
hastalar allojenik HKHN” e verilmemelidir,

*  Miyeloablatif hazirlama rejimi ALL’ 1i gocuklara dnerilir. ALL’ de tiim viicut 1ginlama (TVT)
ilk secenek, kemoterapi ile kiyaslandiinda ALL 8zelinde daha iyi, AML de TVI' I1 rejim
kullamlmamaktadir,

Akut miveloblastik 16semi:

ABD’ de 500 olgu/yl bildirilmis olup yenidogan ve adslesan déneminde pik yapar ve ¢ocukluk
cad1 akut losemilerinin yaklagik %20” sini olugturur.

Akut miyeloid 16semiler ve miyeloid neoplazmlar Diinya Saglk Orgiitii tarafindan mevcut
translokasyon, displazi, eslik eden trizomi 21 ve farklhilagsma derecelerine gére simflandimlmiglardir.
(Tablo-2).

Avrupa Kemik Iligi Nakli (EBMT)’ nin 2019 énerilerine gére;

»  Sadece gok yiiksek veya yiilksek relaps riski tagiyan gocuklar ve ergenler allo-HKHN igin birer
aday olmalidir, Relaps riskinin agiklamasi, losemik fenotipe; kemoterapiye cevap ve eger
uygunsa relapsin zaman ve yerine gore degigir.

» Kemoterapi sirasinda ama bir de HKHN 6ncesi ve sonrasi MRD tespiti, HKHN sonrasi sonuglar
icin griclu birer prediktordur.

* Bazn ézel durumlar diginda hazirlama rejimi éncesi morfolojik olarak remisyona girmemis
hastalar allojenik HKHN e verilmemelidir.

*  Miyeloablatif hazirlama rejimi ALL’ li gocuklara dnerilir. ALL’ de TVI ilk segenck, KT ile
kiyaslandifinda ALL &zelinde daha iyi, AML de TVI’ h rejim kullamimamaktadar.
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Tedavisinde ABD (gocuk onkoloji grubu- COG protokolid) ve Avrupa (Berlin-Frankfurt-
Miinster protokolii, Medical Research Council Working Partieson Leukemia in Adults and Children
AML trial 15) kokenli ¢egitli protokoller kullamilmakla birlikte merkezimizde ALL tedavisindeki gibi
yaygmn olarak Berlin-Frankfurt-Miinster protokolti tercih edilmektedir. Bu protokolin yeni
versiyonlarinda genetik baz alinarak risk simflamasina gidilmekte olup standart ve yiiksek riske ek
olarak orta risk grubu belirlenmekte morfolojik degerlendirmenin yam sira tedavi cevabinda MRD
énemli bir rol oynamaktadir. Hastalarin yiiksek risk grubunda kategorize edilenlerin tamami birinei
remisyonu takiben allojenik HKHN® e yonlendirilmekle birlikte birinci ve sonraki relapslarda allojenik
HKHN tek tedavi segenegi olarak kargimza ¢ikmaktadir. Bunun yaninda rehberlerde erigkinden farkh
olarak otolog HKHN g¢ocukluk ¢agi AML olgularinda genellikle 6nerilmemektedir.

Sonuc:

Literatiirde, ¢ocukluk cagi losemilerindeki HKHN’ nin roliinii tarhigilmakta olup nakil
endikasyonlarn analiz galigmalan meveut olup hazirlama rejimlerinin iyilestirilmesi ve MRD takibine
gore miidahaleler yapilmasi nakil sonuglarim iyilegtirmede son donem en umut vaad edici stratejilerdir.

Kaynakca:
1) Apak H. Cocukluk ¢aff1 1dsemileri. Tiirk Pediatri Argivi 2006; 41: 189- 156.
2) Algeri M, Merli P, Locatelli F, Pagliara D. The Role of Allogeneic Hematopoietic Stem Cell
Transplantation in Pediatric L.eukemia. J. Clin. Med. 2021, 10, 3790.
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6) Luiza de Melo Rodrigues A, Bonfim C, Seber A, et al. Allogeneic Hematopoietic Stem Cell
Transplantation for Children and Adolescents with Acute Myeloid Leukemia in Brazil: A
Multicentric Retrospective Study. Cell Transplantation 2020, 29: 1-10.

7) Oztirk G, Atay D, Akcay A. Akut lenfoblastik 16semi. Cocuklarda Kok Hiicre Nakli. 1. Baski.
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8) Peters C, Locatelli F, and Bader P. Acute Lymphoblastic Leukemia in Children and
Adolescents. The EBMT Handbook Hematopoietic Stem Cell Transplantation and Cellular
Therapies, 2019; 539-546.
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Hematology and Oncology 7th edition: 413-437.

10) Redner A, Kessel R. Acute myeloid leukemia. Lanzkowsky’ s Manual of Pediatric Hematology
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IMMUNSUPRESIF ILACLAR VE
YONETIMINDEKI ZORLUKLAR

Esra BAYRAK

Hematopoetik Kok Hiicre Naklinde Immiinosupresif

Tedavinin Yeri

Hematolojik kanserlerde hematopoetik kdk hticre

nakli (HKHN) hastanin sagkalimini uzatmada
onemli bir tedavi yaklagimidir. Bu tedavi

sUrecinde; indiksiyon, idame ve kurtarma

tedavisi dahil olmak (zere transplant alicisinin
dondr organ veya dokusuna kargl immin yanitini

module etmek icin immunosupresif ilaclar verilir.

Alfson, T. L (2096). fm it o fue thermpy b b Nersbg Chrkes, 51(1), 107-
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Hematopoetik K&k Hiicre Naklinde immiinosupresif

Tedavinin Yeri

Antijenlerin taninmasindan baglayarak hiicre proliferasyonu ve sitokin yapimina kadar
uzanan agamalarda etki gosterirler.

IL-2 gen aktivasyonunun

inhibisyonu 4 s

= ¢
T ve B hiicre N jf ¢ . ,j N

inhibisyonu ~

Sitokilerin yapimina ya dasitokin- - ] ——
mm “m aktvasyona ve ‘. > —— b —

klonizasyona engel olur o
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llag-besin _ ) _
Etkilegimier! Nefrotoksisite Hiperipldeml Hipertansiyvon
Fungal Bakterlyel ) »
Enfekslyonlar ‘enfekslyonlar ki bt PivEels asiids
Nakll sonrasi
Malignesiler Clit Kanserd lenfoproliferatif Akelgor Karsinoma
bozukduk
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Graft reddini dnler,
Sag kalim
sUresini uzatir,
Enfeksiyon riski
azalir,

Baganli nakil

77

_ www.aferez.org www .aferezkongre.org _




ULUSAL AFEREZ KONGRESI

5. HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI HEMSIRELIGI EGITIM PROGRAMI SUNUM OZETLERI

immiinosiipresif Tedavide Nelere Dikkat Edilmeli

i llag dizeyinin takibi ve énemi hakkinda hasta ve yakini detayl bilgilendirilmelidir,

v llacin her giin ayni saatlerde alinmasi gerektigdi ve dizenli ilac kullanimi lovrarch
bilgilendiriimeli ve hastanin zamaninda ilaci aldigindan emin olunmali,

u Duzenli kan basinei kontrolleri yapilimalidir, gerekirse uygun antihipertansif tedavi
baslanmalidir,

U Uzun sureliilag kullanan hastalann enfeksiyona yatkinhigi arttig icin dizenli enfeksiyon
belirtileri hakkinda hasta bilgilendirilmeli ve profilaktik tedaviler kullaniimaldir,
U Duzenli kan lipid dizeyleri takip edilmelidir, uygun diyet duzenlenmesi yapilmalidir,

U Magnezyum dizeyi takip edilmelidir, hipomagnezemide nérolojik semptom/belirtiler icin
yakin takip edilmelidir. Gerekirse magnezyum takviyesi yapilr,

iImmiinosiipresif Tedavide Nelere Dikkat Edilmeli

U Bébrek fonksiyon bozuklugu agisindan hastalar yakin takip edilmeli, gerekli hidrasyon
saglanmalidr,

U Genel hijyen konusunda hasta bilgilendirilmeli, dis ve dig eti enfeksiyonu agisindan
dizenli bakim ve kontrolleri yaptinimahdir,

i lag-ilag, llag-besin etkilegimlerine dikkat edilmeli,

U Hemogram ve biyokimya tetkiklerinin belirli periyodlarda yapiimasi

U Kanda siklosporin ve takrilimus duzeylerinin duzenli takibinin yapilarak, ila¢ dozlarinin

dizenlenmesi,

0 Kan 6rnekleri alinirken; Immiinstipresif tedavilerin v uygulandigi limenlerindiginlan
kateter lUmenleri kullaniimali
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APLASTIK ANEMILER
Ozlem Arman Bilir !

'Saglik Bakanhg Ankara Sehir Hastanesi, Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Klinigi

Aplastik anemi (AA), hipoplastik veya aplastik kemik iligi ve ii¢ ana hiicre serisinden en az
ikisinde (eritrosit, 16kosit ve/veya trombositler) degisken derecede yetersizligin kombinasyonu
i¢in kullamlan tamimlayic: bir terimdir. Kemik iliginde hematopoetik kdk hiicre sayis1 azalr,
her 3 hiicre serisinde belirgin azalma ve yag dokusunda artig goriiliir.

Epidemiyoloji

Aplastik aneminin tahmini insidans orani y1lda 2-2_3 vaka/milyondur. Asya'daki insidans iki ila
{i¢ kat daha yiiksektir ve yilda 7.4 vaka/milyona ulagir. Hemen hemen tiim popiilasyona dayali
galigmalarda cinsiyet oram 1:1'e yakindir. Geng yetigkinlerde (20-25 yag) ve yaghlarda
sikhginda artiy goriilmektedir. Cocuklar ve ergenler arasinda medyan tan1 yag1 8-9'dur.

Patofizyoloji
Aplastik anemi geligiminden sorumlu tutulan ii¢ ana mekanizma vardr:
1-Dogrudan hasar: Kemik iligi hasari, kemoterapi ve radyoterapide olduffu gibi ivatrojenik ve
ilaglara bagh olabilir ve bu da, hematopoezin baskilanmasiyla sonuglamir. Hepatit ile iligkili
AA, genellikle akut hepatit epizodundan 2-3 ay sonra geligir, siklikla seronegatiftir ve tiim AA
vakalarimin %10'unu olugturur.
2- Immiin aracili: Coju AA vakasinm agik bir nedeni yoktur ve idiyopatik olarak ifade edilir.
Sitotoksik T hiicrelerinin, ya dogrudan (Fas/FasL yolu aracihifiyla apoptoz aktivasyonu) ya da
dolaylh olarak (artan INF-y, TNF-a {iretimi) hematopoietik kok hiicreleri yok ederek
immindisregiilasyonun merkezinde yer aldifs gorillmektedir. Regulatuvar T-hiicreleri
idiyopatik AA'h1 hastalarda azalir ve etkili tedavi ile artar. Bu da immiin aragh mekanizmayi
destekleyen bir durumdur.
3-Kalitsal kemik iligi yetmezligi sendromlan: Aplastik anemi ve klonal miyeloid displaziye
ilerleme riskinin artmasiyla iligkili olan kalitsal durumlardir. Bu tiir durumlara &rek olarak,
Fankoni Anemisindeki DNA onanmindaki defekt ve diskeratozis konjenitadaki telomer onarim
defektine neden olan germ line loss of function mutasyonlardir.
Aplastik anemiye yol agan edinsel nedenler agagida siralanmgtir,

= Idiyopatik

»  Sitotoksik ilaclar ve radvasyon
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= Kanger tedavisi
Haclar

= Antiepileptik ilaglar: Karbamezepin, Fenitoin. ..
Antibiyotikler: Kloramfenikol, Siilfonamidler
Nonsteroid anti inflamatuvar ilaglar: Fenilbutazon, indometazin
Antitiroid ilaglar: Metimazol, propiltiyourasil
Altin

= Arsenik
Toksik Kimyasallar

=  Benzen, solvent
Viral Enfeksivoniar

= EBV

=  Hepatitler

= HIV

=  Diger Herpes virlisler
Immiin Hastahklar

= FEozinofilik Fasiit

= SLE

= GVHH

Klinik Bulgular ve Tam

Hastalar tipik olarak halsizlik, yorgunluk, solukluk ve anmemi ile birlikte bag agrs1 gibi
sitopeniden kaynaklanan spesifik olmayan semptomlarla bagvururlar; trombositopeni ile iligkli
mukozal kanama, ekimoz/petesi, menoraji ve ndtropeni ile iligkili spesifik enfeksiyon kamti
olan veya olmayan ateg gorilir.

Ayrintih dykii ve fizik muayene, olas1 bir gevresel veya genetik nedenin saptanmasinda
ozellikle onemlidir. Ailede agiklanamayan fetal &liimler, gelisme gerilifi ve fenotipik
anormallikler (yani bagparmak yoklugu, anormal tirnaklar) klinisyeni bir kalitsal kemik iligi
yetmezligi sendromu olasilifina karg: uyarmahdar.

Hem kemik ili3i aspirasyonu hem de kemik iligi biyopsisi yapilmasi tamy: koymak igin
zorunludur. Hipoplastik veya aplastik kemik iligi, AA tamsim destekler ancak kalitsal kemik
iligi yetmezlii sendromu veya hipoplastik MDS'den ayirt etmekte yeterli olmayabilir. Floresan
in situ hibridizasyonu (FISH) igeren sitogenetik ¢aligmalar, tamy1 aydinlatmaya yardimei
olabilir, Yeni nesil dizileme (NGS) panelleri, tam koymada giderek daha énemli hale gelmigtir,
Viral enfeksiyon, otoimmiin hastalik, vitamin eksiklikleri ve malign hastalik gibi sitopeninin
alternatif nedenlerini diglamaya yonelik periferik kan tetkikleri de yapilmahdir. Lenfosit alt
gruplan ve immiinoglobulin seviyeleri, primer immiin yetmezlikleri diglamak i¢in gereklidir.
Paroksismal nokturnal hemoglobiniiri klonlan, akig sitometrisi ile kolayca tespit edilebilir.
Fanconi anemili hastalarda artmi§ kromozomal kiriklar diepoksibiitan (DEB) testi yapilarak
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saptanabilir. Telomer uzunlugu cahgmalan, diskeratoz konjenitanin bir ézelligi olan kisa
telomerlerin tespiti igin siirh sayida merkezde yapilmaktadir.

Tedavi

Aplastik anemiye neden olan bir ajan saptanabildiyse oncelikle giipheli nedenin (ilag, kimyasal
madde) uzaklagtirilmasi gerekmektedir. Allollojenik hematopoietik kék hiicre transplantasyonu
kalhtsal kemik ili§i yetmezligi sendromlu hastalar ve miyelodisplatik sendromlu hastalar igin
tek tedavi segenegidir. Agir idiyopatik AA, kemik iligi fonksiyonunu yeniden kazandirmayi
amaglayan hizhi tedavi gerektirir, Afir olmayan AA hagtalarin {igte ikisi afir AA'va
ilerleyeceginden diizenli ve uzun siireli takip gerektiric. Hematopoetik stem cell
transplantasyonu (HSCT) ve immiinsiipresif tedavi (IST) idiyopatik AA (IAA) i¢in ana tedavi
secenekleridir. Baglangigta IST ile tedavi edilen hastalarm %15'inde ortaya gikan MDS ve AML
gibi ge¢ klonal bozukluklar géz éniinde bulunduruldugunda iAAh hastalar i¢in tercih edilen
tedavi segenegi HSCT dir. HLA uyumlu kardes donSrden yapilan nakillerde diigiik graft versus
host hastalifs riski ve kiigiik gocuklarda %90'n iizerinde, adolesanlarda %80°lerde miikemmel
safkalim oranlan elde edilmektedir. Akraba i¢i uyumlu donorii olmayan gocuk hastalarda tam
u u akraba dig1 dondrden nakiller de bagarih bir gekilde yapilmaktadsr,

Transplant hazirhk rejimlerindeki ilerlemeler ve T hiicre deplesyonu gibi donér hiicre
manipiilasyonlarindaki son geligmelerle haploidentik donérler kemik iligi transplantasyonu igin
potansiyel bir kaynak haline getlmigtir. Sagkalim oranlan cesaret verici olsa da GVHH oram
ve olas1 geg yan etki potansiyeli hala yitksektir. Haploidentik nakiller, yalmzca en az bir IST
kiiri bagaris1z olan ve uygun uyumlu akraba dig1 veya kordon kam dondrleri olmayan hastalarda
digliniilmelidir.

Uygun kemik iligi donorii olmayan hastalarda at anti-timosit globiilini ve siklosporin A’dan
clugan immiinsiipresif tedavi, iAA i¢in ilk tedavi segenedi olmaya devam etmektedir,
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Hemsirelik Egitimi
Farkliliklar / Benzerlikler (&&=

Aralik 2021, Istanbul

Uzmanhk alanlarina gore

Gnvanlan; Hemsirelerin Genisletilmis
yashlik hastaliklan bilimi, . .

aie, N Kariyer Rolleri

yenidogan,

gocuk,

kadin saghg,
toplumsaghg,
ruh saghg .
klinikte ayaktan bakim,

' ,"‘*—-—L -+ Pratisyen Hemgire (NP: Nurse Practitioner ): Yiksek lisansin ardindan
, Ph.D { DNP egitimi almistir

* bireylerin saghk anamnezlerini alir,

» fizik muayene yapar,

* birgok akut ve kronik sorunu teshis ve tedavi de rol alir, laboratuvar
sonuglarini ve radyolojik sonuglar yorumlar,

* ilaglari ve diger tedavileri regeteler ve yonetir,

* hastaliklarin 6nlenmesini saglar ve

+ saghk egitimi yapar

* destekleyici damgmanhk saglar

 gerektiginde bireyleri diger saglik profesyonellerine yonlendirir
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Bir birimde, sistemde veya bdlgede » 8 . " "
doktor ve diger saglik ekibi ile bidikte Hem§|reler|n Gen|§letllm|§
galigarak tOm hastalarin ve ailelerinin en

yiksek bakim kalitesine ulagmalarina Kariyer RO"eri

yardimci olur e

lleri dizey uygulama hemsiresinin
klinisyen hemsire roli_Av ya'da Klinik Uzman Hemgire (CNS: Clinical Nurse Specialist ): belirli
Klinik Danigman Hemgire veying de . bir klinik alanda ek uzmanlik bilgisi ve yetenegi olan yiksek
lleri dizey Pratisyen rold ile ayhy lisans derecesine sahip profesyonel bir hemgiredir.

lleri derecede uzmanlida sahiptir
fizyolojik ve psikolojik gereksinimleri kargilama,
danigmanlik,

rehberik,

yorumlama,

degerlendirme,

aragtirma,

kanita dayali uygulama,

editim,

profesyonel liderlik, is birligi

etik karar alma yéntemlerini etkili kullanir

Hemgirelerin Genigletilmis

Saghgin korunmasi, gelistirilmesi
tanilama

farmakolojik

nonfarmakolojik uygulamalar
ilag receteleme

hasta sorunlarinin yonetlmlm uygun sekilde
yiiriitebilmektedir. :

Kariyer Rolleri

lleri diizey Uygulama Hemsiresi (APN: Advance Proctice
Nurse): egitim ve uygulama yoluyla hemsirelik rollerinin
genisletiimesini tammlamak i¢in kullambir ve rolleri

* hemgslre pratisyeni (NP),
* klinik uzman hemsireyi {CNS),
* sertifikall hemsire ebeyi (CNM),

* sertifikall anestezist hemsireyi (CRNA) kapsayan genisletilmis
rol olarak tanimlamaktadir
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—— Karsilagtirma
ilkemizdeki hemsire
rol ve sorumluluklar Hem yurt diginda hem iilkemizde hemgirelik egitimi, sertifika, 6n
isindaki hemsireler lisans ve lisans pregramlari olarak bir kag kategoriye ayriimistir.
Yo d ? cax e wrEIE Farkli seviyelerden mezun olan hemsireler farkli roller
kadar Ustlenmektedir.
genisletilmis ve yeterli __
degildir. Yurt diginda 6zellikle ileri dizey uygulama hemsireligi alaninda
doktora egitimini tamamlayan hemgireler ~ hem bakimda
kaliteyi arttirmis hem de meslegin gelisimine katki saglamigtir.
® @
Ulkemizdeki lisans ve lisansistii hemgirelik egitim mifredatlan yurt
: digindaki egitim modellerinden tiiretilmistir.

Qed Bilimsel Calismalar

Bakima ozel konular

Balacinin Bakirmi
s o Tamamlayici =
s *  Yagam Kalitesi, Geg Etkiler, Hayatta Kalma Bakimi ve
Saghg Geligtime
Semptom Yonetimi
Yeni Tedavilerin - i
Hasta Bakimina [ Edjitim ve Ojretim CAR-T veya Bagigiklik Etkileyici Hicre
Etkisi
Ayakta Tedavi .
Yonetim Gelismeleri ve Palg:rt‘r: ;?I:riam
Ayakta Bakim HKHN Hemsireliinde Dijital C6zim
Pediatrik Bakim

Kalite Yonetimi ve JACIE
o etz Agilama, Sosyal Yardim Programi
Hietd (Biu:::hg' K Psiko-sosyal Enfeksiyon Y g
& Sorunlar Kontroli ve
Standartlan Al
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E=td Ozetle;

1- Genel;
hemsirelik egitiminde mifredat benzer ancak Ulkemizdeki
hemsire rol ve sorumluluklan yurt disindaki hemsireler kadar
genisletilmis ve yeterli degildir.

2- Alana dzel;

KIT hemsire rol ve sorumluluklan yurt disindaki hemsgireler
kadar alt gruplara aynlmig degildir.

3- Bilimsel ¢caligmalar;

Yurt diginda ve ilkemizde bilimsel ¢alisma bagliklar bakima 6zel
konular benzerdir ancak Ulkemizde kaliteye yonelik galismalara
rastlanmamaktadir.

86

_ www.aferez.org www .aferezkongre.org _




ULUSAL AFEREZ KONGRESI

24-26 Arahk 2021 / SANAL KONGRE

5. HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI HEMSIRELIGI EGITIM PROGRAMI SUNUM OZETLERI

TALASEMILER

Dr. Sibel Akpinar Tekgilindiiz
Bagaksehir Cam ve Sakura $ehir Hastanesi - Cocuk Hematoloji ve Onkoloji
Klinigi

Talasemi hastah@min klinigi ilk kez 1925 yilinda ABD’de, hayatlarinin ilk
yillarinda derin anemi ve splenomegalisi olan bebekleri tanimlayan pediatrist
Thomas Cooley tarafindan tarif edilmistir. Nobel 6diillii patolog George Whipple
ve pediatri profesérii WL Bradford bu hastalarin Yunan veya Italyan kékenli
olmalari nedeniyle ilk kez Talasemi veya Akdeniz anemisi ismini kullanmstir
(Eski Yunanca Thalassa = Deniz Thalassemia=Deniz anemisi )

Hemoglobinde alfa (a), beta (B), gama (y), delta (8) olarak tamimlanan globin
zincirinin veya zincirlerinin az sayida yapimi veya hi¢ yapillamamasi ile gelisir.
Alfa zincir yapimi azlifh a talasemiye, B zincir yapim azhf ise B talasemiye neden
olmaktadir. Beta zincir yapim hi¢ yoksa B0 , B zinciri az da olsa yapiliyorsa B+
talasemi adi verilen formlar1 goriilmektedir. Otozomal resesif geciglidir. Alfa
globin genleri 16. Kromozomda, diger globulin genleri 11. Kromozomdadir.
Embriyonal donemde: Gower I ( {2 £2), Gowerll («2{2), Portland({2 y2)

Fetal dénemde: Hb F(a2 vA 2]
Erigkin dénemde: HbA (aZf2) %96-98 , HbF (a2yZ) %0,5-2 , HbAZ (x282)
%61,5-3,5 oraninda bulunmaktadir

Talasemi Akdeniz kiyilarindan, Arap Glkeleri, Tiirkiye, iran, Hindistan ve
Tayland, Kambogya ve Giiney Cin'i iceren Giiney Asya da sik goriiliir. Bu
bélgelerde talasemi tasityicihifi prevalans: % 2.5-15 aralifinda yer almaktadir.
Tiirkiye‘de talasemi tagiyicihf %2,1°dir. Yaklagik 4500 talasemi vakasi vardir. 1
Kastm 2018 ‘den itibaren tiim illerimizde ‘Evlilik Oncesi Hemoglobinopati
Tarama Program1’ uygulanmaktadir.

Klinik

a Talasemi Klinik

-Sesslz tasiyicl: a-/aa

Anemi yok; mikrositoz yok; genetik olarak tespit edilebilir
-a talasemi tagiyic1 : o- /a-

Mikrositoz, hipokromi, hafif anemi

-Hemoglobin H hastahg: o- /- -

Mikrositoz, hipokromi, transfiizyon ihtiyac olabilir
-Hidrops fetalis : - - /- -, Hb Barts(y4)

in utero yada dogum sonrasi kisa siirede ex

B Talasemi Klinik

- Sessiz tagiyici:

Hematolojik olarak normaldir. HbA2 diizeyleri ve periferik yaymalan
normal.Yiikselmis ortalama kirnmzi hiicre sayisi ile birlikte MCV hafif diigiik
olabilir.

-Talasemi minér (tasiyic, heterozigot)

Hafif hipokrom mikrositer anemi vardir. Beta talasemi tagiyicilifinda;
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1. Yiiksek HbA2 diizeyi ile olan B talasemi tagiyicihg: En fazla gorilen tiptir,
HbA2=%43,5-8 arasinda, HbF=%1-5 arasindadir.

2. Normal HbA2 diizeyi ile olan B talasemi tasiyicilifi: Sessiz tagiyicilardan farka,
hipokrom mikrositer aneminin olusudur, HbA2 seviyesi normal ya da sinirda
saptanir.

izlemde herhangi bir tedavi vermeye gerek yoktur. Ancak genetik damigmanlik
mutlaka verilmelidir. Hastanin anne, baba ve kardegleri tagiyialik ydniinden
taranmalidir.

-Talasemi intermedia (hasta, homozigot):

Homozigot talasemidir, ancak klinik bulgular beta talasemi major kadar agr
degildir. Enfeksiyon, cerrahi durumlarda Hb=6-10 g/dL diizeyindedir. izlemde
hastanin biiylime-gelismesi, kemik degisiklikleri ve splenomegali gelisimi takip
edilir. Transfiizyon karar hastaya gore verilir. llerleyen yasla birlikte kemik
iligindeki genislemeye bagh kemik degisiklikleri goriliir. Ekstramediiller
hematopoeze bagh bulgular saptanabilir. Artan demir emilimi sonucu demir
birikimi bulgulan goriilebilir. Hemoglobin elektroforezinde; HbA diigiik (%10-20
arasinda), HbF %70-80 arasinda ve HbA2 dizeyi artmig bulunur. Molekiiler
(DNA-PCR} yontemlerle anne ve babada beta talasemi tagiyicilifimin gosterilmesi
taniya yardimeidir.

-Talasemi major {(hasta, homozigot):

Transfiizyona bagimhdirlar. Klinik bulgular genellikle alu ay-iki yas arasinda
ortaya gikar, ilk dért-althh ayda anemi ve anemiye bagh bulgular gériiliir. Hasta
soluktur, biiyiime geriligi ve hepatosplenomegaliye bagh kannda sislik
mevcuttur. Hafif sarnihk goze c¢arpar. Kisa boy, biiyiiyen kafa kemikleri,
inspeksiyonda belirginlesmis abdomen saptamir. Maksiller hipertrofi wve
hiperplazi, dental deformite, frontal ve zigomatik kemiklerde hipertrofi, uzun
kemiklerde patolojik kiriklar, cilt renginde demir birikimine bagh degisiklik
hastalarda goriilen iskelet bozukluklaridir. Laboratuvar bulgulan genelde beta
talasemi intermedia ile aymdir. Ancak hemoglobin elektroforezinde genellikle
HbA sentezinin daha az ve HbF total hemoglobinin %80'inden fazlasi oldugu
tespit edilir.

Tedavi

Talaseminin kiiratif tedavisi hematopoetik kok hiicre nakli olmakla birlikte,
uygun vericisi olmayan hastalar i¢in kan transfiizyon uygulamalarn yasamsal
oneme sahiptir

Uygun yapilmig kan transfiizyonlar, inefektif eritropoezin baskilanmasim
saglar. Inefektif eritropoezin etkin sekilde baskilanmas1 progresif
splenomegaliyi, yiiz kemiklerindeki degisiklikleri, gastrointestinal sistemden
demir emilimini, kemik fraktiirlerini, osteopeniyi, safra tas1 olugumunu ve
tromboz gibi ekstramediiller hematopoez komplikasyonlarini engeller. Cocuk
hastalar icin ise erigkin hastalardan farkl olarak normal biiylime ve gelismeyi
saglayabilmek de bir diger 6nemli hedeftir

Talasemi tanis1 kesinlegtirildikten sonra ilk transfiizyon kararim verirken,
hastanin laboratuvar ve Kklinik dzellikleri dikkate alinmalidir. Eger transfiizyon
kararmn Hb degerine goére verilecekse ve enfeksiyvon gibi diger etkenler
diglandiktan sonra Hb degeri 7 g/dL nin altinda en az iki kez transfiize edilenler
diizenli kan transfiizyon programi baslatilmahdir. Ancak transfiizyon kararini
vermek i¢in Hb degieri tek bagina yeterli olmayabilir. Hastanin Hb degeri 7
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g/dL'nin {izerinde olmasina ragmen yiiz degisiklikleri (burun kokii basikhg,
frontal belirginlesme, maksiller genisleme, kule kafa), biiyiime geriligi, kinklar,
inefektif eritropoez bulgular1 ve progresif splenomegali bulgulan varsa diizenli
transfiizyon programi baslatiimahdir.

Talasemili gocuklarda eslik eden bagka bir hastalik yoksa biiyiime-gelisme ve
kemik gelisimi tamamlanana kadar transfiizyon éncesi Hb degerinin 9-10,5 g/dL
arasinda tutulmasi ve ortalama Hb diizeyinin 12 g/dL (maksimum 14 g/dL)
olmas1 saglanmalidir. Transfitzzyon araliklar1 belirlenirken Hb seviyesindeki
diigiis, hastanin klinik bulgulan ve saglik merkezine ulagim durumu gibi sosyal
kogullarm da gdzetilmelidir. Her transfiizyonda 15-20 mL/kg eritrosit
siispansiyonu verilebilir. Tolere edilmesi durumunda, aynm1 giin i¢cinde 3 iinite
eritrosit slispansiyonu transfiize edilebilir. Transfiizyona bagh olugabilecek
komplikasyonlar1 (enfeksiyon, alloimmiinizasyon gihi) azaltabilmek icin
milmkiin oldugunca tam iinite ile transfiizyon tercih edilmelidir. Hastalar en
fazla 14 giinliik ve lokositi azaltilmig eritrosit siispansiyonu ile transfiize
edilmelidir. Hastalar alloimmiinizasyonu énlemek icin fenotip uygun ABQ, Rh (C,
¢, E, e), Kell antijen uygun eritrosit siispansiyonu ile transfiize edilmelidir.
Miimkiinse genigletilmis fenotip uygun (D, C, ¢, E, e, K + duffy, kidd, lewis, MNS)
eritrositler ile transfiize edilmelidir.

Demir birikimi genel olarak kalp, karaciger, pankreas, tiroid ve merkezi sinir
sistemini etkiler. Viicutta etkin demir atthimi olmadi@ igin talasemi hastalarinda
demir diizeyi giivenli aralhkta tutulmahdir. Serum ferritin 1000 pgr/L
ulagtiginda selasyon tedavisine baglanmalidir ve ferritin degerini 500-1000
pgr/L arasinda tutacak sekilde gselasyona devam edilmelidir.

Kullamimda olan ii¢ selatér ajan vardir;

-Deferoksamin
-Deferiprone
-Deferasirox

Talasemide Kok Hiicre Nakli

Tek kesin tedavi yOntemi allojenik hematopoietik kok hiicre
transplantasyonu (HKHT)dur. Talasemi major hastalarinda allojenik HKHT
uygulamalarimin amaci, transfiizyon ihtiyacini sonlandirarak hastahfn dogal
seyrinde kag¢inilmaz olan geri déniigsiiz organ hasarlarini &nleyebilmektir.
Tiirkiye'de, bugiine kadar 1.605 talasemi majérlii hastaya HKHT yapilmugstir.
Gegmis donem deneyimlerine gére éncelikli tercih, tam uyumlu kardes vericidir.
Tam uyumlu kardes vericisi olmayan ailelere preimplantasyon genetik tam
(PGT) ydntemi ile hem saghkh hem de dondr olabilecek yeni bir gebelik
onerilebilir. Ulkemizde basari ile uygulanan bu yéntemle birgok talasemi majorlii
hastamiza HKHT sans1 verilmistir. Ulkemizde Tiirkék kayitlarinda da hizh artis
saglanmasi, akraba dig1 verici bulma sans1 arirmigtir. Haploidentik nalkdllerde de
basarih sonuglar bildirilmektedir. Ancak heniiz rutin uygulama sbéz konusu
degildir

HKHT i¢in tercih edilen kok hiicre kaynag kemik iligidir. Alternatif kok hiicre
kaynagh olarak akraba disi kordon kam kullanimi ile de basanl sonuglar
yayimlanmis Ancak engrafman gecikmesi ve greft yetmezligi riskinin yiiksek
olmasi en énemli kisitlayia faktérlerdir. Allojenik greftin engrafmani igin gerekli
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hiicre sayisina ulagamama olasihig nedeni ile talasemi majorli hastalarda akraba
disi kordon kani kullanilmasi énerilmemektedir.

Beta talasemi majorli olgularda, nakil Gncesi dinemde ¢ok sayda
transfiizyon aldiklan ve kemik iliginin hiperplazik oldugu géz dniinde tutularak
hazirhk rejimi olarak miyeloablatif rejimler tercih edilmelidir.

Kahca mikst kimerizm gelisen olgularda greft rejeksiyonu gelisme olasihg
cok diisiiktiir. Bu hastalar transflizyon ihtiyaa olmaksizin yasamin siirdiirebilir.

Demir yiikii fazla olan ve HKHT sonrasi genellikle selatérler birinci yildan
sonra baglanmaktadir
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PEDIATRIK KOK HUCRE NAKLINDE
BESLENME VE DESTEK URUNLER

* EBMT-TURKIYE
HEMSIRE GRUBU

YENIYUZYIL ONIVERSITESI OZEL GAZIOSMANPASA HASTANESI

PEDIATRIK KOK HUCRE NAKIL UNITESI

SORUMLU HEMSIRESI YASIN KARAKUS

(e HKNH BESLENME

» Hematopoetik kék hiicre nakli (HKHN) beslenme ihtiyaclarin arttiran ve
desteklenmesi gereken bir siregtir.

« Ozellikle allogeneik kdk hiicre transplantasyonunda ve daha az olmak Uzere
de otolog nakil yapilan hastalarda uzun ya da kisa bir dénem beslenmenin

desteklenmesi gerekmektedir.
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Gcd BESLENME DESTEGININ ONEMI

Kok hiicre nakli 6ncesinde beslenme durumu bozulmus olmasi nakil
sonrasl olumsuz prognostik faktor olup, beslenme durumu iyi olan
hastalarda engraftman siresi daha kisadir.

EBMT Handbook/2012

Qm"a‘dﬁ Nakil SUrecinde Destekler

Nz
la' Protein: Oral beslenme, Enteral ve Parenteral besin destegi
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