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Plerixafor ile etkin mobilizasyon yontemleri ve algoritmalar

Just-in-time Algoritma Hedef CD34 ve ilk giin toplanan kok hiicre temelinde
G-CSF D5 gevre kani CD34*hucre sayisi

e Administer plerixafor at 5 pm
+ If CD34* count is <10 cells/uL and patient needs a e Continue G-CSF (10 ug/kg)
minimum CD34+ cell dose of 2.5 x 10%/kg e Perform collection of stem cells next morning (day 6) and assess need for more
plerixafor doses based on the collection

- If CD34* count is 10 cells/pL and ¢ No plerixafor given
patient needs a minimum CD34* cell dose of 2.5 x 106 e Perform a large-volume collection (approximately 4-6 BV)
e Perform a large-volume collection (approximately 4-6 BV)
+ If CD34+ is >10 but <20 cells/jL and patient needs ~ , Aarinister plerixafor that evening
a minimum CD34* cell dose of 5.0 x 10%/kg .

Continue collection the following morning and assess need for more plerixafor

doses
+ If CD34+ count is 20 cells/pL and patient needs a ¢ No plerixafor to be given
minimum CD34+ cell dose of 5.0 x 10%/kg e Perform a large-volume collection (approximately 4-6 BV)
Ilk aferez glnt toplanan urin
e Administer plerixafor that evening
- If on the first day of collection the collected product e Continue G-CSF
contains less than one-half of the desired dose e Perform collection the following morning
e Assess need for repeating plerixafor

S Abhyankar et al. Bone Marrow Transplantation 2012; 47: 483-487.

Plerixafor ile etkin mobilizasyon yontemleri ve algoritmalar

Based on CD34 targets and daily yield of CD34

For steady state disease;
*G-CSF 10 mg/kg sq; single dose 4 d.
*On Day 4, check blood CD34+. If <10/uL, add plerixafor 240 pg/kg. Collect on Day 5
Lymphoma For active relapse;
*Salvage chemotherapy + G-CSF.
*When WBC recovers >1x10%L check CD34+. If CD34+ <10/uL continue to check daily. If after 3 d CD34+
<10/pL, add plerixafor.

For steady state disease;
*G-CSF 10 pg/kg single dose x 4 d.
«If collecting for 1 transplant: if CD34+ <10/pL, add plerixafor dose as above.
Myeloma *If collecting for >1 transplant: if CD34+ <20/uL, add plerixafor.
If myeloma relapse or refractory to induction;
*Cy 1.5 g/m? x 2 d, begin G-CSF 5 pg/kg on Day 3, check CD34+ when WBC >1x10%/L.
*If CD34+ <10/puL continue to check for three consecutive days. If CD34 remains <10/uL begin plerixafor.

+ Ifday 1 yield <1.5 x10% CD34+/kg, add plerixafor.

i{“;{’frfl?a « Ifyield beyond day 1<0.5x106 CD34+/kg, add plerixafor.
mc})]biliza tion » If plerixafor is added and CD34+ cell yield <0.5x10° CD34+/kg on 2 consecutive days, patient is a

collection failure and all therapy ceases.

Morie GA. Br J Haematol 2010;150(6):647-62.

www.aferez.org www.daferezkongre.org www.daferezdijital.org




15 e ULUSAL

24-27 Aralik 2020

aHUS Yonetimi

Dr.Figen ATALAY
Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi

Trombotik
Mikroanjiopati

Mikroanjiopatik
Hemolitik Anemi

Trombositopeni
Damaged Red = .
Blood CE”‘\ Damag:; Endothelial Cells

Son organ hasari =

d

Vessel blocked by platelets
and damaged red blood cells
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TTP Hemolitik Uremik
sendrom

ADAMTS13 fonksiyonunun azalmasi
(<%10)

Sistemik bir hastalik
Multiorgan hasari
(SSS, kalp, daha az bobrek)

Hemolitik Uremik Sendrom

Tipik HUS
(STEC-HUS)

Atipik HUS
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Prior renal allograft No history of renal allograft

Prior TMA No prior TMA

Extrarenal manifestations No extrarenal manifestations

Anti-CFH autoantibodies No anti-CFH autoantibodies

Mutation in gene coding for CFH No complement gene mutation

(especially in exon 17, 19, or 20), except for isolated MCP mutation

C3, CFB, or CFl, or hybrid gene CFH mutations restricted to exons 9 and 15

Continue eculizumab for an
additional 3 to 6 mo

If patient still in CR, consider withdrawal Consider withdrawal of
of therapy with close, controlled monitoring therapy with close,
for 24 months. Consider continued use of controlled monitoring
eculizumab if the eGFR persists for 24 months.

<30 mL/min/1.73 m?%.
24 months in CR off eculizumab
Relapse off eculizumab
Routine clinical care. Close monitoring if a potent
complement-activating condition is encountered.

[ Reinstitute eculizumab. ‘

First relaps/ \Second or later relapse

[ Repeat course of eculizumab, ] [Consider lifelong treatment ]

as outlined above. with eculizumab.

Basic Discovery Epidemiology & Community Research Clinical Research

Policy & Regulations Patient Centered Research Translation to Patient Care

NEPHROLOGY
CARDIOLOGY \ ’ NEUROLOGY
Brain & CNS

0B / GYN DERMATOLOGY
Pregnancy & Pgstffa i

Collaboration among Specialists Yields Better aHUS Patient Outcomes
Basic Discovery Epidemiology & Community Research Clinical Research

Policy & Regulations Patient Centered Research Translation to Patient Care

((aHUS Alliance))
L " 2/

www.aHUSallianceAction.org ~ Global Advocacy for aHUS Patients

www.aferez.org www.daferezkongre.org www.daferezdijital.org




150 ULUSAL

AFEREZ KONGRESI

aTTP YONETIMI

Prof.Dr.Hava USKUDAR TEKE
ESOGUTEF i¢ Hastaliklart ABD
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m Trombotik trombositopenik purpura (TTP),

Nadir bir hematolojik hastalik
Prevelansi 10 vaka/milyonda
Insidans1 1-6 yeni vaka/milyonda/yil

- akut,
- hayati-tehdit edici,

- primer trombotik mikroanjiyopati ile karakterize

Thrombotic

Thrombocytopenic Physiology
Pu rpura Ultralarge VWF multimers
secreted from endothelial cells '
Circulating ADA:‘N:S1 37 Circulatin:
vwl_;:ltral?:ge ::‘ '-.: ADAMTS13 ‘ ' normal a
m Mikroanjiyopatik hemolitik anemi, o
. . X . ’amnmma 1 e

m trombosit mikrotrombiisleri nedenli © praserer e “oegs senistocyes

m organ iskemisi,

m derin periferal trombositopeni ve

m ciddi ADAMTSI13 (a disintegrin and metalloprotease with thrombospondin type I repeats, member
13) eksikligi (<%10) ile karakterizedir. ADAMTS13 eksikliginde VWF multimerleri par¢alanamaz.

Dane K. Hematology 2018
Coppo P. Res Pract Thromb Haemost 2019
Jolly BS. Blood 2017

Sonuc¢ olarak;

m aTTP nadir goriilen, 6litmciil bir hastaliktir.
m  Olgularin %40’1nda en az 1 relaps goriilmektedir.

m Acil olarak tedaviye baglamak i¢in Plasmic klinik tahmin skoru pratikte kullanilmalidur.

m Klasik baslangi¢ tedavisi TPE+KS’dir. KS dozu = risk simiflandirmasi!!!
m  Yeni tan1 aTTP hastasi yiiksek risk grubunda ise baslangic tedavisinde Caplacizumab endikedir.

m Baslangic tedavisinde Rtx kullanimi tartismali iken, direnc¢/relaps s6z konusu ise mutlaka

kullanilmalidir.

m ADAMTSI13 aktivitesi remsiyondaki hastalarda takip edilmeli, <%10 ise proflaktik/pre-emptif Rtx

tedavisi diistiniilmelidir.
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Kan; Degerli ve Faydali

* Tek kaynag1 insan
olan,

o Alternatifi heniiz
olmayan

* Yerinde
kullanildiginda hayat
kurtaran
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Karmasik transfiizyon gereksinimleri nedeni ile
alici, verici uygunsuzluguna gore uygun transfiizyon

Transfiizyon Merkezi ile iyi bir isbirligi gerekir
Akut ve gecikmis hemolizi takibi

Hastanin poliklinik takibinde kan grubu degisimi
izlenmelidir

— BT

Minor ve ¢ift yonli uyumsuz greftlerde genel
sagkalimi azalttigina dair yayinlar vardir

Gecikmis RBC engrafmani veya kirmizi kan
hiicresi aplazisi (PRCA).

ABO, kok hiicre tirtintiniin, lenfositlerin veya
grantlositlerin engrafmanini etkilemez

Calismalar, ABO uyumsuzlugunun belirli
durumlarda daha biiytik 6liim riski oldugunu
bulmustur:

« Altta yatan hastalik durumuna gore

« Azaltilmis yogunluk hazirlama rejimi (RIC)

 Akraba dis1 greft almak.
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Bursa Uludag Universitesi’nde COVID-19 Pandemisi Siirecinde
Terapotik Aferez Aktivitesi

Fahir Ozkalemkas', Vildan Ozkocaman', {brahim Ethem Pmar!, Ali Giil>, Selver Aydlnz, Selin Uygunz,
Ridvan Ali'

" Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Bursa

? Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali,
Terapétik Aferez Unitesi, Bursa

Giris ve Amagc: Terapdtik aferez merkezlerinde ¢ok sayidaki tedavi iliskili islem yan1 sira kok hiicre
toplama islemi de yapilmaktadir. Bursa Uludag Universitesi Terapotik Aferez Merkezi de ¢ok sayidaki
disiplinle birlikte ¢caligmakta ve kok hiicre nakli ile ilgili aferez uygulamalarini gergeklestirmektedir. Bu
calismada 2020 iginde ortaya ¢ikan COVID-19 pandemisinin genel aferez aktivitesine etkisini gérmek
icin bu yil i¢indeki islem sayilarimizi 6nceki yillarla karsilagtirmay1 hedefledik.

Kok Hucre
Aferezi

: Secici Plazma Ekstra Korporeal |
LDL Aferezl Degisimi Fotoferez

Bulgular: Uludag Universitesi aferez aktivitesi Kasim-1993’de Trombosit Aferezi ile baslamustir.
Hemen ardindan lokoferez ve plazmaferez ve daha sonra IgG aferezi/kaskat filtrasyon/lipid aferezi
aktiviteleri eklenmistir. Agustos-2009°dan itibaren de hematopoetik kdk hiicre transplantasyonu ile
birlikte kok hiicre aferezi aktivitesi baglamistir; 2008-2009 yillarinda yillik Terapotik Aferez aktivitesi
yaklasik 400 islem civarinda seyretmistir. Terapotik Aferez Merkezleri Hakkindaki Yonetmelik
dogrultusunda Merkezimiz Saglik Bakanligi’nca 06.08.2010 tarihinde Terapotik Aferez Merkezi olarak
ruhsatlandirilmigtir. Agustos-2010 ile Ocak-2011 tarihleri arasinda 106 Terapotik Aferez islemi
gerceklestirilmistir; 2011 y1l1 iginde toplam islem sayis1 421, 2012 yilinda toplam islem sayis1 504, 2013
yil1 iginde toplam islem sayis1 752, 2014 yilinda toplam islem sayis1 739, 2015 yilinda toplam islem
sayis1 709, 2016 yili toplam islem sayis1 698, 2017 yili toplam islem sayis1 700, 2018 yili toplam islem
sayis1 984, 2019 yili toplam islem sayis1 1048, 2020 yil1 igerisinde gerceklestirilen terapotik islemlerin
dokiimii su sekildedir: Plazmaferez 787 Graniilosit aferezi 37, Ekstra korporeal fotoferez 32, Double
filtrasyon 20, Otolog k&k hiicre toplama 47, Allojeneik kok hiicre toplama 17, TURKOK hiicre toplama
38, Sitorediiktif I6koferez 15, Secici Plazma degisimi 9, Stokin Aferezi 14, DLI 4, Kok Hiicre
Deplesyonu 4, Eritrosit Aferezi 8. Terapotik islemler endikasyonlarina gore degismek iizere, Erigkin
Hematoloji, Cocuk Hematoloji, Noroloji, Nefroloji, Reanimasyon Yogun Bakim, Genel Cerrahi Yogun

Bakim (karaciger nakli olgular1) Eriskin Endokrinoloji, Cocuk Endokrinoloji, Dermotoloji birimleri ile
isbirligi halinde yiiriitiilmektedir.

Sonuc: Uludag Universitesi Terapotik Aferez Merkezi aktivitesi yillar i¢inde giderek artis gostermistir.
Merkez, Terapotik aferez modalitelerine gore hematoloji hastalar1 disinda da birgok Bilim Dali ile
koordineli olarak ¢aligmaktadir. Pandemi siirecinde terapotik aferez merkezimizin aktivitesi kesintisiz
devam etmistir ve bu siire i¢inde 6nceki yillarla karsilastirinca bir azalma gozlenmemistir.

www.daferez.org www.daferezkongre.org www.daferezdijital.org
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PEDIATRIDE GRANULOSIT TRANSFUZYONU
Dr. Sibel AKPINAR TEKGUNDUZ*

*Bagaksehir Cam ve Sakura Sehir Hastanesi Cocuk Hematoloji/Onkoloji Bolimi

OZET

Hematolojik/onkolojik maligniteler ve hematopoetik kok hiicre nakli seyrinde gelisen
enfeksiyonlar 6nemli bir mortalite nedenidir. Hastalarin notrofil diizeyleri spontan yiikselene
dek grantilosit transflizyonlari ile desteklenmesi uzun yillardir uygulanmasina karsin kanita
dayal1 veri kistlilig1 nedeniyle bu tedavi yonteminin yeri konusunda tartigmalar siirmektedir.
Ozellikle pediatrik yas grubunda graniilosit koloni stimiilan faktorlerin dekzametazon ile
birlikte uygulandigi dondr stimiilasyonu ile yeterli miktarda graniilosit igceren hiicresel
triinlerin aferez yontemi ile elde edilmesi miimkiin olmaktadir. Febril notropenik, genis
spektrumlu antimikrobiyal tedaviye yanitsiz, kanitlanmis bakteriyel/fungal infeksiyonu olan
ve kiiratif tedavi yapilan hastalarda grantilosit transfiizyonu hayat kurtarici olabilir. Bu yazida
pediatrik yas grubunda grantilosit transfiizyonu tedavisinin giincel konumu 6zetlenmistir.

Erigkin ve pediatrik yas grubunda hematolojik/onkolojik kanserler ve hematopoetik
kok hiicre nakli (HKHN) siireclerinde goriilen enfeksiyonlar dnde gelen mortalite nedenidir.
Son yillarda genis spektrumlu antibiyotik, antifungal ve antiviral ilaclarin devreye girmesi
yaninda destek tedavilerde 6nemli gelismeler olmasina karsgin febril nétropeni halen ciddi bir
sorun olmaya devam etmektedir. Notrofillerin bagisiklik sisteminin temel bilesenlerinden biri
olmasi nedeniyle hastalarin nétropenik donemden ¢ikana dek graniilosit transfiizyonu (GT) ile
desteklenmesi fikri akilci bir yaklagimdir. Ancak graniilosit koloni uyaric1 faktorlerin (G-
CSF) devreye girmesine kadar klinik fayda icin temel sart olan yeterli grantilosit
toplanmasinda yasanan zorluklar nedeniyle uzun yillar boyunca siirdiiriilen c¢aligmalarda
sagkalim {izerine anlaml1 bir etki goriilememistir. Bu durum GT tedavisinin giinliik pratikte
kullanimint sinirlandirmistir. G-CSF’lerin klinik kullanima girmesi ile arzu edilen dozlarda
GT yapilabilmesi son yillarda bu tedaviye olan ilgiyi artrmistir!. Bu yazida GT tedavisinin
pediatrik hasta grubunda kullaniminin yeri 6zetlenmistir.

Kimler graniilosit transfiizyonu icin adaydir?

GT tedavisinden fayda gérmesi muhtemel hasta popiilasyonu konusunda tam bir uzlasi
olmamakla birlikte asagida sayilan kriterleri tastyan hastalarda kullanimi dnerilmektedir?:
- Kronik graniilomatdz hastalik haricinde mutlak ndtrofil sayis1 < 500/mm?
- Kanitl1 bakteriyel veya fungal infeksiyon
- En az 48 saatlik antimikrobiyal tedaviye yanitsizlik veya hayati tehdit eden enfeksiyon
varligi
GT tedavisinin nedeni bilinmeyen ates, ndtropeni veya ndtrofil disfonksiyonunun eslik
etmedigi sepsis ya da palyatif amacl olarak kullanimi ise 6nerilmez.

G-CSF doneminde pediatrik yas grubunda graniilosit transfiizyonu deneyimi

Pediatrik yas grubunda GT en sik kemoterapi veya HKHN seyri sirasinda goriilen
notropeninin tedavisinde kullanilmaktadir. Bununla birlikte konu ile ilgili randomize, faz-3
calisma yetersiz oldugu gibi giinliik pratikte kullanimi smirlidir’.

RING caligmasi konu ile ilgili olarak yapilmis az sayida giincel, faz-3, randomize
calismadan biridir. Kesin veya yiiksek olasilikli bakteriyel/fungal enfeksiyonu olan agir
ndtropenik (ndtrofil <500/mm?) eriskin/pediatrik hastalarin dahil edildigi ¢calisma katilan 114
hastadan 97 hasta ¢alismay1 tamamlamistir. Primer birlesik sonlanim noktas1 randomizasyon
sonrast 6. haftada sagkalim ve mikrobiyal yanit olarak belirlenen c¢alismada standart

1
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antimikrobiyal kol ile buna eklenen GT tedavisi karsilastirilmistir. Primer birlesik sonlanima
GT kolunda %42 ve kontrol grubunda %43 ulasilmis, gruplar arasinda fark goériilmemistir. GT
kolunun post-hoc analizinde yiiksek graniilosit dozu uygulananlarda (en az 0.6x10°/kg) tedavi
etkililiginin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir®.

Kemoterapi veya HKHN iligkili nétropeni olgularinda enfeksiyon proflaksisinde GT
etkililiginin degerlendirildigi bir metaanalizde (11 ¢aligma ve toplam 653 hasta) GT
tedavisinin 30 giinliik mortalite ve genel infeksiyon oranlar1 agisindan fark yaratmadigini
ortaya koymustur®. Ote yandan proflaktik GT ile bakteriyemi ve fungemi riski azalirken, >
10x10'%/giin graniilosit dozlarinin daha etkili oldugu saptanmustr.

Aplastik anemili 32 hastanin 11 yil siireyle degerlendirildigi retrospektif bir analizde
GT sonras1 genel sag kalim %58, invaziv fungal infeksiyonu olan hastalarda ise %44 olarak
gerceklesmistir®.

Az sayida kiigiik calisma ve olgu raporlar1 GT tedavisinin invaziv aspergilloz gelisen
kronik graniilomatdz hastalik olgularinda etkili olabilecegine isaret etmektedir’®,

Neonatal sepsis olgularinda yapilan bir metaanaliz GT tedavisinin etkililigi konusunda
heniiz yeterli veri olmadig1 sonucuna varmistir’,

Teknik konular ve uygulama

GT uygulamasi i¢in dondrlerin kan bagist i¢in gereken asgari kriterleri kargilamalari,
ABO/Rh uyumu, son 1 ay i¢inde yapilmis enfeksiyon testlerinin negatif olmasi, steroid ve
nisasta uygulamasina engel durum bulunmamasi (allerji, diyabet, hipertansiyon, glokom)
gerekir. Dondr uyarimi i¢in Onerilen tedavi 5 mikrogram/’kg G-CSF ve 8 mg
dekzametazondur®. Dondriin 18kosit sayist > 50000/mm?® diizeyine yiikselirse G-CSF
uygulamasina bu esik degerin altina inene kadar ara verilir. Dondriin aksam uyarilmasi ve 12
saat sonra sabah aferez islemine baglanmasi 6nerilir'®. Toplama siklig1 ve toplam donasyon
sayis1 konusunda bir rehber olmamakla birlikte trombosit aferezinde uygulanan yaklagim
benimsenebilir. Buna gore bir dondrden iki donasyon arasi en az 48 saat olmak ve haftada 2
donasyonu gegmemek sartiyla yilda toplam 24 toplama islemi yapilabilir.

Graniilosit aferezi yaklagik 2.5-3 saat siire icinde 7-10 litre kan islenir. Transfiizyon
iligkili graft versus host hastaligin1 (TA-GvHD) o6nlemek i¢in iirlin transfiizyon dncesinde
mutlaka 25 Gy doz ile isinlanmalidir. G-CSF stimiilasyonu sonrasi toplanan graniilosit
slispansiyonlarinin oda 1sisinda 24 saatten uzun siireyle canliligii ve fonksiyonlarini
koruduklar1 gdsterilmis olmasina karsin prensip olarak beklemeksizin transfiizyon 6nerilir'.

Genel olarak enfeksiyonun klinik belirti/bulgularinin - kaybolmasi, 3  giinliik
uygulamaya karsin hastanin nétrofil sayisiin < 500/mm? seyretmesi ve palyatif tedavi karari
alinmas1 durumunda GT tedavisi sonlandirilmalidir.

Komplikasyonlar

Genel olarak GT seyrinde transfiizyon reaksiyonlarina eritrosit silispansiyonu
transflizyonuna kiyasla daha fazla rastlanir. Bir olgu serisinde GT sonras1 %5 olguda dksiiriik,
dispne ve hipoksi gibi pulmoner komplikasyonlara rastlanmistir'>. TA-GvHD iiriinlerin
1sinlamast ile {irlinlin fonksiyonlar1 etkilenmeksizin bu komplikasyon onlenebilir. CMV
periferik 16kositler i¢inde kolonize oldugundan GT ile CMV bulasi riski diger kan {irlinlerine
kiyasla yiiksektir. CMV seronegatif hastalar i¢in CMV seronegatif donoérlerin kullanilmasi ya
da bu miimkiin olmuyor ise hastalarin CMV viremisi i¢in izlemi ve gerektiginde preemptif
tedavi baglanmasi Onerilir. Aplastik anemi olgularinda yapilan bir ¢aligmada GT sonrast %17
oraninda anti-HLA antikoru gelisimi bildirilmistir®.

12
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Sonuc

Kanita dayal1 veri sinirli olmakla birlikte 6zellikle kilo basina yeterli sayida graniilosit
sayilarina ulasilma potansiyeli olan pediatrik yas grubunda secilmis olgularda GT basari ile
uygulanabilir. GT tedavisinin yeri konusunda daha fazla randomize ¢aligmaya ihtiya¢ oldugu
aciktir.
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COCUK HASTALARDA DONDURULMUS KOK HUCRE URUNLERI
HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLININ KLINIK SONUCLARINI ETKILER Mi?

Ozlem Arman Bilir !, Yasin Koksal 2

! Ankara Sehir Hastanesi, Pediatrik Kemik Iligi Nakil Unitesi
2Ankara Sehir Hastanesi, Kok Hiicre Laboratuvari

Anahtar Kelimeler: Dondurulmus kok hiicre iirtinii, hematopoetik kok hiicre nakli, Cocuk

Giris

Koronavirtiis hastalig1 2019'un (COVID-19) kiiresel bir pandemi olarak ortaya ¢ikmasi, diinya
capinda bir saglik krizine sebep olmus ve uluslararasi ve iilkeler i¢inde seyahati aksatmistir.
Ayrica, allojeneik hematopoietik kok hiicre nakli (allo-HKHN) i¢in dondriin zamaninda
degerlendirilmesi, hiicre toplanmasi ve toplanan hiicrelerin taginmasi i¢in de Onemli engeller
yaratmigtir. Bu da planlanan transplantasyon giinlinde hedeflenen alicilara taze donor
hiicrelerinin ulastirilmasinda giigliiklere neden olmustur. Tiim bu sebeplerden dolayr bu
donemde hazirlik rejimi baslanmadan akraba dis1 donér {iriinlerinin teslim edilmesi ve
kriyoprezervasyon yapilmasi gerektigine dair tavsiyeler yaymlanmistir. Biz merkezimizde
benzer sorunlarin akraba ic¢i dondrlerde de yasanabilecegini 6ngorerek pandemi doneminde
akraba i¢i dondrlerde de ayni islemi uyguladik.

Dondurulmus kok hiicreler, otology nakillerde basariyla kullanilmaktadir. Literatiirde donmus
kok hiicrelerin allojeneik transplantasyon sonuglarina etkisi tartismalidir. Bu ¢alismamizda,
donmus ve taze kok hiicre iriinlerinden yapilan allojenik kok hiicre nakillerinin klinik
sonuclarini karsilastirmay1 amagladik.

Gereg ve Yontem

Calismamiz Nisan 2017 - Mayis 2020 tarihleri arasinda Ankara Sehir Hastanesi Pediatrik
Kemik Iligi Nakil Unitesinde yapilan allo-HKHN’lerinin hasta dosyalarmin retrospektif
olarak incelenmesiyle yapilmistir. Toplam 34 hasta calismaya dahil edilmistir. On yedi
hastaya dondurulmus iiriin ¢ozdiiriilerek, 17 hastaya da taze kok hiicre iirlinli infiizyonu
yapildi.

SONUCLAR

Dondurulmus allograft ve taze allograft verilen 2 grup arasinda hasta yasi, donor yasi,
hastaligin tanisi, ABO uygunsuzlugu, dondr tipi, verilen iriin seklib(perifer/kemik 1iligi),
verilen {iriiniin hiicre icerigi agisindan anlamli farklilik bulunmamaistir(Tablo1). Dondurulmus
triiniinlerde canlilik bir miktar azalmisti ancak engrafmani etkilememistir. Transplantasyon
sonras1 izlemdeki Ozelliklerine bakildiginda, her iki grup arasinda noétrofil engrafmani,
trombosit engrafmani zamani arasinda anlamli fark bulunmadi. Ayrica ik grup arasinda HSCT
sirasinda gelisebilecek komplikasyonlar arasinda da anlamli fark bulunmadi(Tablo2)
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Tartisma

Dondurulmus ve taze kemik iligi kullanilan nakilleri karsilastiran ¢alismalarda, her iki
stratejiyle de benzer klinik sonuglar bildirilmistir. Bir ¢alismada, dondurulmus iiriin ile
yapilan allojenik kemik iligi nakillerinde akut GVHH insidansinin 6nemli 6l¢iide daha diistik
oldugu gosterilmistir. Calismamizda iki grup arasinda akut ve kronik GVHH agisindan
anlaml fark bulunmamistir. Kok hiicrelerde canlilik, tirtinlerde T ve NK hiicrelerinin kayb1 ve
tim bu faktorlerin engrafman {izerindeki olumsuz etkileri nedeniyle donmus allogreft
kullanim1 konusunda endiseler vardir. Calismamizda donmus iirlinlerdeki canlilik kaybinin
miyeloid ve trombosit engrafmani lizerine olumsuz bir etki yaratmadigini gordiik .Ayrica
donorden yetersiz kok hiicre toplanmasi, dondriin fikrini degistirmesi/hastalanmasi ve akraba
dis1 nakillerde iiriiniin nakil merkezine tasinmasi ozellikle COVID-19 pandemisi gibi
durumlarda sorun yaratabilir. Bu durumda dondurulmus iirtinlerin kullaniminin avantaj
saglayabilecegini diislinmekteyiz. Sonu¢ olarak, donmus kok hiicre iiriinlerinde canliligin
daha diisiik olmasina ragmen, donmus kok hiicre iiriinlerinin otolog nakillerdeki gibi herhangi
bir komplikasyona neden olmadan kullanilabilecegini 6nermekteyiz.
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Tablo1. Hastalarin Demografik Ozelliklerin K6k Hiicre Tipine Gére Dagilhimi
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Fresh Allograft Dondurulmus

Ozellikler n=17 Allogreft p
n=17
Alici Yag 8,85+5,05 7,14+4,99 0,33
Donor Yas 19,5+12,6 18,0+11,3 0,57
ABO uygunsuzlugu 0,083
Uyumlu 11 5
Major uyumsuz 5 6
Minor uyumsuz 4
Major/Mindr uyumsuz 1 2
Tani 0,36
ALL 9 7
AML 0 1
immiin Yetmezlik 3 2
Talasemi Major 2 5
Osteopetrozis 0 1
Aplastik Anemi 3 1
Donér Tip 0,52
MRD 12 10
MUD 5
Haploidentik 0 1
Verilen iriin sekli 0,48
Perifer 6 8
Kemik iligi 11 9
Verilen Uriin 6zellikleri
CD34+ hiicre (x 10%/kg) 4,61+0,97 4,39+1,01 0,2
Total cekirdekli hiicre (x 108/kg) 4,42+1,7 4,63+2,1 0,75
Uriiniin Canliig 100+0 97,3+1,83 0,00

Tablo2. K6k Hiicre Tipine Gére Transplantasyon Ozellikleri

Dondurulmus
Allogreft p
n=17

Fresh Allograft
n=17

Ozellikler
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Notrofil Engrafmani, median(min-max),giin 14(12-18) 14(10-24) 0,35
Trombosit Engrafmani, median(min-max),giin 19(13-42) 20,5(11-45) 0,94
Uriin verilirken gelisen komplikasyon,n(%) 0 1 1,00
Engrafman Sendromu,n 1 1 1,00
Veno-oklusive Hastalik,n 2 1 1,00
Hemorajik Sistit,n 1 1 1,00
Akut GVHD,n 2 5 0,17
Kronik GVHD,n 1 0 1,00
ilk 100 giin icinde 6liim,n 0 3 0,11
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COK KULLANILAN AZ BILINEN
HEMATOLOJIK PARAMETRELER

Prof. Dr. Suar Caki Kilig
SBU Umraniye EAH Cocuk Hematoloji-Onkoloji-KIT

S

DOGRU ADIMLAR DOGRU SONUCLAR

* Testlerin dogru belirlenmesi

* TUplerin dogru olmasi
* Laboratuvara uygun zamanda ulastirilmasi
* Uygun kosullarda saklanmasi

* Sonuglarin dogru verilmesi
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ANTIKOR TARAMA-TANIMLAMATESTLERI

* Bireyde eritrosit antijenlerine karsi antikor olup olmadigini tespit etmek

* Antikorlar hangi kan grup sistemiiile iliskili oldugunu ve hangi eritrosit antijenine karsi
gelistigini tespit etmek

* Antikor tarama tUm transfizyon oncesi ve antenatal (gebelikle ilgili) test 6rneklerinde
uygulanir.

ANTIKOR TARAMA

« indirekt coombs yontemi

« iki veya UglU (ticari olarak satilan) O grubu ve Rh (DCcEe), Kell (Kk), Kidd (Jka,Jkb), Duffy, MNS
(M,N,S,s) gibi bir dizi antijenik yapisi bilinen eritrosit sispansiyonu ile karsilastirihr

* Bagiscida antikor tarama: ilk kez kan bagisinda bulunan tim badiscilara ve son kan bagigindan
sonra gebelik veya transfizyon gecirmis bagis¢ilara kan grubu tayini ile beraber uygulanmalidir.

* Alicida antikor tarama: Alicinin her eritrosit transfizyonu oncesinde serum veya plazmasinin allo-
antikor gelisimi bakimindan taranmalidir

Son transfizyon Uzerinden 72 saatten uzun bir sire gegmediyse dnceki antikor tarama gegerlidir

19
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ANTIKOR TANIMLAMA

* Antikor tarama testi pozitif ¢cikan hastalarda calsilir

* Hastadan alinan serum/plazma 6rnegi en az 11 ¢esit antijenik yapisi tanimlanmis O grup eritrosit ile
karsilastirilir.

* Eritrosit ile hasta serum/plazmasinin verdigi aglitinasyon reaksiyonu ve reaksiyonun enzim ve isi ile
gosterdigi degisiklikler degerlendirilir.

* Antikorun hangi eritrosit antijenine karsi oldugu arastirihr.

* Oto ve allo-antikorlarin bir arada bulundugu durumlarda adsorbsiyon yontemleri ile otoantikorlar
ortamdan uzaklastirildiktan sonra allo-antikor tanimlama ¢alismalari tekrarlanir.

* Allo-antikoru olan hasta 6-8 haftadan yakin bir zamanda ilgili antijen pozitif (uygunsuz) transfizyon
aldiysa da otokontrol pozitif ¢ikabilir.
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