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ONSOZ

Degerli Meslektaslarim,

Geng hematologlara yonelik olarak ilk kez diizenleyecegimiz THD Genglik Kongresi 8-9 Mayis 2026
tarihlerinde HiltonSA Otel, Ankara'da gerceklestirilecektir.

Bilimsel programimizda hizla degisen, gelisen ve bu nedenle hepimizin yakindan izlemek
durumunda kaldigi konularda egitim oturumlari yer almaktadir. Kongremizde bulusmak Gzere
saghkli gunler diler, kongre organizasyon komitesi adina en iyi dileklerimi sunarim.

Prof. Dr. Ozgiir Mehtap

Tiirk Hematoloji Dernegi Baskani
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BILIMSEL PROGRAM

SAAT

A SALONU

08:15-08:30

ACILIS

08:30-09:50

AML OTURUMU

Oturum Bagkanlari: Mehmet Baysal, Sevil Sadri

Panelistler: Abdulkadir Karismaz, Giilten Korkmaz, Simge Erdem

- Yash - Unfit AML Olgusu: Ramazan Erdem

- FLT-3 (+) AML Olgusu: Boran Yavuz

- APL Olgusu: Emine Merve Savas

- Literatiir Esliginde Vakalarin Degerlendirilmesi: ibrahim Ethem Pinar
- Tartisma, Soru-Cevap

09:50-10:00

KAHVE ARASI

10:00-11:20

ALL OTURUMU

Oturum Baskanlari: Ferda Can, Tugcan Alp Kirkizlar

Panelistler: Ahmet Yigitbasi, Fatih Yaman, Osman Akidan

- Ph(+) ALL Olgusu: Aybiike Olgun

- Burkitt Losemi/Lenfoma Olgusu: Murat Kagmaz

- T-ALL Olgusu: Fatma Aykas

- Literatiir Esliginde Vakalarin Degerlendirilmesi: Serkan Unal

11:20-11:30

KAHVE ARASI

11:30-12:30

DESTEK TEDAVILER OTURUMU

Oturum Baskanlari: Murat Yildinm, Demet Cekdemir

Panelistler: Nurgiil Ozgiir Yurttas, Selim Sayin, Bugra Saglam

- Akut Lésemi ve invazif Fungal Enfeksiyon Olgusu: Asena Dikyar
- Sekonder immun Yetmezlik Olgusu (IVIG): Elcin Erdogan Yiicel

- CMV Pozitif Transplant Yonetimi Olgusu: Ebru Kili¢ Glines

12:30-13:30

OGLE YEMEGi

13:30-14:15

ALEXION UYDU SEMPOZYUMU

Paroksismal Nokturnal Hemoglobiniiri (PNH) ve Ravulizumab Tedavisi
Oturum Bagkani: Muhlis Cem Ar

Konusmaci: Zeynep Tugba Karabulut, Ufuk Demirci

ALEXIiON

14:15-14:30

KAHVE ARASI

14:30-15:50

HODGKIN LENFOMA OTURUMU

Oturum Baskanlan: Ozlem Candan, Esra Turan Erkek

Panelistler: Deniz Ozmen ibis, Umut Yilmaz, Ece Vural

- Erken Evre Hodgkin Lenfoma Olgusu: Hakan Kalyon

- ileri Evre Hodgkin Lenfoma Olgusu: Gaye Kalaci Katayifci

- Relaps Refrakter Hodgkin Lenfoma Olgusu: Hande Tugba Karayel

- Literatiir Esliginde Vakalarin Degerlendirilmesi: Meral Ulukdyli Mengti¢

15:50-16:00

KAHVE ARASI

16:00-17:20

KRONIK LENFOSITER LOSEMi OTURUMU

Oturum Bagkanlari: Selda Kahraman, Abdulkerim Yildiz

Panelistler: Zafer Serenli Yegen, Abdiilkadir Ercaliskan, Merve Ecem Erdogan Yon
- Diusiik Risk KLL Olgusu: Betil Kiibra Tliziin

- Yiiksek Risk KLL Olgusu: Birsen Sahip

- Relaps Refrakter KLL Olgusu: Merve Kakgl

- Literatiir Esliginde Vakalarin Degerlendirilmesi: Selin Kiiclikyurt Kaya

17:20-17:30

KAHVE ARASI

17:30-18:50

KEMIK iLiGI YETMEZLIKLERi OTURUMU

Oturum Bagkanlari: Fehmi Hindilerden, Glven Yilmaz

Panelistler: Olgu Erkin Cinar, Derya Demirtas, Neslihan Mandaci Sanh
- Dusiik Risk MDS Olgusu: Taha Ulutan Kars

- Aplastik Anemi Olgusu: ilknur Nizam Ozen

- PRCA Olgusu: Nurcan Alhan

- Literatiir Esliginde Vakalarin Degerlendirilmesi: Oykii Arslan

19:00-20:30

ATATURK VE BiLiM
Konusmaci: Mustafa Cetiner
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BILIMSEL PROGRAM

SAAT A SALONU

08:30-09:50 | NON-HODGKiIN LENFOMA OTURUMU

Oturum Baskanlari: Giilsah Akyol, Serife Solmaz

Panelistler: Unal Atas, Tayfun Elibol, Duygu Nurdan Avc

- Folikiiler Lenfoma Olgusu: Ahmet Mert Yanik

- Mantle Cell Lenfoma Olgusu: Ufuk Gordiik

- Primer Mediastinal B Hiicreli Lenfoma Olgusu: Semih Con

- Literatiir Esliginde Vakalarin Degerlendirilmesi: Omer Seker
09:50-10:00 KAHVE ARASI
10:00-11:20 | MULTiPL MYELOM OTURUMU

Oturum Baskanlari: Demet Kiper, Berna Afacan Oztiirk

Panelistler: Hilmi Erdem Gézen, Miifide Okay Ozgeyik, Metban Mestanzade
- Yeni Tani Myeloma Olgusu: Miinevver irem Kok

- Birinci Niiks Myeloma Olgusu: Merve Yenihayat

- ileri Niiks Myeloma Olgusu: Osman Can Oztiirk

- Literatiir Esliginde Vakalarin Degerlendirilmesi: Tahir Alper Cinli
11:20-11:30 KAHVE ARASI
11:30-12:30 | HEMOFiLi OTURUMU

Oturum Bagkanlari: Neslihan Caliskan, Defne Ay

Panelistler: Veysel Gok, Zeliha Giizelkii¢lik, Mehmet Onur Candir

- inhibitorlii Hemofili Olgusu: Dilek Kacar

- Hemofilide Cerrahi Yonetim: Seda Sahin

- VWH Olgusu: Mehmet Azizoglu

12:30-13:30 | HEMTUYEK OTURUMU

(Ogle Yemegi) | Oturum Baskanlari: Nilgiin Sayinalp, Meltem Kurt Yiiksel
HEM-TUYEK Ulusal Yeterlik (Board) Sinavlarinin Tanitimi: Ahmet Muzaffer Demir
13:30-14:10 | ASTRA ZENECA UYDU SEMPOZYUMU

Oturum Baskani: istemi Serin AstraZeneca
Konugmaci: Cem Selim

14:10-15:30 | MIYELOPROLIFERATIF NEOPLAZILER OTURUMU - 1

Oturum Bagkanlari: Fatma Yilmaz, Serkan Gliven

Panelistler: Damla Ortaboz, Sureyya Yigit Kaya, Atakan Erol

- PV Olgusu: Meral llgaz

- ET Olgusu: Emine Eylem Geng¢

- MF Olgusu: Sercan Unal

- Literatiir Esliginde Vakalarin Degerlendirilmesi: Sinan Mersin
15:30-15:40 KAHVE ARASI
15:40-17:00 | MiYELOPROLIFERATIF NEOPLAZILER OTURUMU - 2

Oturum Baskanlari: Merih Reis Aras, Tuba Bulduk

Panelistler: Cenk Sunu, Vildan Giirsoy, Hayrunnisa Albayrak

- KML Olgusu: Nihan Alkis

- Eozinofili Olgusu: Derda Gokge

- KMML Olgusu: Fatih Yaman

Literatiir Esliginde Vakalarin Degerlendirilmesi: Fazil Cagr Hunutlu
17:00-17:10 KAHVE ARASI
17:10-18:10 | SITOPENILER OTURUMU

Oturum Bagkanlari: Sude Hatun Aktimur, Osman Kara

Panelistler: Hasan Goze, Dilek Ozden Ozliik, Cemaleddin Oztiirk

- ITP Olgusu: Ayse Kaya

- Gaucher Olgusu: Oznur Aydin

- PNH Olgusu: Derya Deniz Kiirekgi
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Bildiri Ozetleri

Yuksek Riskli KLL Vakasi
Tartisma Metni

Dr. Abdiilkadir ERCALISKAN

ve/veya unmutated IGHV varligi ile tanimlanmaktadir. Bu hasta grubunda progres-

yonsuz sagkalimin daha kisa olmasi, kemoterapi yanitlarinin yetersiz seyretmesi,
klonal evrim ve Richter transformasyonu riskinin artmis olmasi nedeniyle tedavi yaklagimi
standart KLL olgularindan farklhlk gostermektedir.

Y Uksek riskli kronik lenfositik [6semi (KLL) olgulari; 17p delesyonu, TP53 mutasyonu

Gincel kilavuzlar yiksek riskli KLL hastalarinda birinci basamakta iki tedavi yaklasimi
6nermektedir:

1. ikinci jenerasyon Bruton tirozin kinaz (BTK) inhibitérleri ile siirekli tedavi,

2. Anti-CD20 monoklonal antikor kombinasyonlu venetoklaks ile zaman sinirli tedavi
(1,2).

Bu hasta grubunda temel hedef progresyonsuz ve genel sagkalimi uzatmaktir. Hastalik
biyolojisine ait genetik 6zellikler, hastalik evresi, yas ve komorbiditeler prognozu belirleyen
onemli faktorler olmakla birlikte; klinisyen agisindan degistirilebilir en dnemli parametre-
lerden biri tedavi sonrasi minimal rezidiiel hastalik (MRD) negatifliginin saglanabilmesidir.

CLL14 calismasinda gosterildigi Gzere anti-CD20 monoklonal antikor ve venetoklaks kom-
binasyonu yliksek oranda MRD negatifligi saglayabilmektedir (3). Tedavinin sire sinirli
olmasi ve yaklasik bir yillik uygulama sonrasinda sonlandirilabilmesi, bu yaklagimin klinik
pratikte 6ne cikmasini saglamistir. Venetoklaks, etki mekanizmasi geregi KLL hiicresini
dogrudan apoptoza yonlendirerek hiicre 6limini saglamaktadir. Buna karsin BTK inhibi-
torleri, KLL hiicresinin mikrogevre ile olan etkilesimini ve hayatta kalim sinyallerini bozarak
hiicreyi dolayli bicimde baskilamaktadir. Bu mekanistik farklilik nedeniyle BTK inhibitorleri
genellikle MRD negatifligi olusturamamakta; ancak stirekli kullanim sayesinde KLL klonu-
nun uzun siire kontrol altinda tutulmasini saglayabilmektedir.

Yuksek riskli KLL hastalari bircok klinik calismada ya dislanmis ya da oldukga sinirli sayida
temsil edilmistir. Anti-CD20 ve venetoklaks kombinasyonlarini degerlendiren calismalarda,
yuksek riskli hastalarin progresyonsuz sagkalim egrilerinin diger gruplardan daha erken
ayristigi dikkat cekmektedir (1). Bu hasta grubunda en uzun takip verileri halen BTK inhibi-
térlerine aittir. ibrutinib icin RESONATE, akalabrutinib icin ELEVATE-TN ve &zellikle zanub-
rutinib icin SEQUOIA calismalarinda, stirekli tedavi yaklasiminin KLL klonunu baski altinda
tutarak uzun progresyonsuz sagkalim sireleri sagladigi gosterilmistir. Bununla birlikte, bu
veriler dogrudan karsilastirmali calismalardan degil, dolayli analizlerden elde edilmistir.

Glncel verileri yayinlanan faz Ill CLL17 calismasi, ilk kez ibrutinib ile obinutuzumab-ve-
netoklaks kombinasyonunu dogrudan karsilastirmasi agisindan 6nem tasimaktadir (4).
Yaklasik ¢ yillik medyan takip stiresinde yuksek riskli hastalarda progresyonsuz sagkalim
orani ibrutinib kolunda ytiksek risk tasimayan hastalara benzer sekilde yaklasik %80 diize-
yinde izlenirken, obinutuzumab-venetoklaks kolunda yaklasik %60 seviyesinde kalmistir.
Calismanin genel sonuclari degerlendirildiginde, zaman sinirli tedavinin tiim KLL popu-
lasyonunda BTK inhibitorlerine benzer etkinlik gosterdigi ve ylksek MRD negatifligi oran-
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lari sagladigr goriilmektedir. Ancak yuksek
riskli alt grupta progresyonsuz sagkalimin
daha dusuk seyretmesi dikkat cekici bir
bulgudur.

Sonug olarak, ytiksek riskli KLL olgularinda
MRD negatifliginin uzun dénem progres-
yonsuz sagkalima katkisi halen net degil-
dir. Bunun temel nedenlerinden biri, bu
hastalarin klinik ¢alismalarda sinirli sayida
temsil edilmesidir. Glincel veriler, 6zellikle
ikinci jenerasyon BTK inhibitorleri olan aka-
labrutinib ve zanubrutinibin daha giivenli
yan etki profilleri esliginde surekli teda-
vi yaklasimiyla KLL klonunu baski altinda
tutabildigini ve bunun niiks ile klonal evrim
riskini azaltabilecegini distindiirmektedir.
Bu nedenle EHA kilavuzlarn da glincel pra-
tikte 17p delesyonu ve/veya TP53 mutasyo-
nu bulunan hastalarda 6ncelikli olarak BTK
inhibitorlerini &nermektedir (4).

Diger yandan GLOW, CAPTIVATE, AMPLIFY
ve SEQUOIA calismalarinda (D kolu) gibi
calismalar, hem MRD negatifligi saglamak
hem de sirekli klonal kontrol olusturabil-
mek amaciyla venetoklaks-BTK inhibitori
kombinasyonlarini degerlendirmektedir
(5-8). Bu calismalardan sadece CAPTIVATE
ve SEQUOIA calismalarinda yiksek riskli
KLL vaka grubu temsil edilmektedir. Faz 2
CAPTIVATE calismasinda sabit sireli ibru-
tinib-venetoklaks tedavisi uygulanan ve
TP53 mutasyonu ve/veya del(17p) tasiyan
29 hastada, medyan 5.7 yillik takip sonun-
da 5.5 yillik progresyonsuz sagkalim (PFS)
orani %36 olarak bildirilmistir; ayni calis-
mada TP53 bozuklugu bulunmayan has-
talarda bu oran %70'tir (6). Buna karsilik,
strekli BTK inhibisyonunun degerlendiril-
digi SEQUOIA Arm C kohortunda yalnizca
del(17p) tasiyan hastalar yer almis ve yak-
lasik 5 yillik takipte PFS orani %72.2 olarak
rapor edilmistir. Daha yakin donemde, has-
talarin %58'inin TP53 mutasyonu ve/veya
del(17p) tasidigi SEQUOIA Arm D kohortun-
da zanubrutinib-venetoklaks kombinasyo-
nu ile medyan 38.5 aylik takipte 36 aylk
PFS oranlari TP53-aberran ve TP53-normal
hastalarda sirasiyla %87 ve %89 olarak
bildirilmistir (8). Bununla birlikte, ¢calisma-
lar arasindaki hasta populasyonlari, takip
sureleri ve tedavi stratejileri 5nemli dlclide
farkliik géstermektedir. Ozellikle CAPTIVA-
TE gercek anlamda sabit siireli bir yaklasi-
mi degerlendirirken, SEQUOIA Arm D'de
hastalarin buyiik bolimiinde zanubrutinib
tedavisi devam etmektedir. Bu nedenle

Konusma Metinleri ve
Bildiri Ozetleri

mevcut veriler BTK inhibitéri-venetoklaks
kombinasyonlarinin daha derin remisyon-
lar ve yiiksek MRD negatifligi saglayabildi-
gini distindurse de, yiiksek riskli hastalar-
da sirekli BTK inhibitdrii monoterapisine
kiyasla uzun dénem PFS ustlnligu sag-
ladigi henliz gosterilmis degildir. Glincel
kanitlar, venetoklaks eklenmesinin yiksek
riskli biyolojinin olumsuz etkisini azaltabi-
lecegine isaret etmekle birlikte, 6zellikle
TP53-aberran hastalarda bunun kalici bir
sagkalim avantajina doénistip déniismeye-
cegi daha uzun takipli randomize calisma-
larla netlesecektir.
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Akut Lésemi ve invazif Fungal
Enfeksiyon Olgusu

Dr. Asena DIKYAR
Ankara Etlik Sehir Hastanesi, Ankara

Olgu Sunumu

Direncli AML ve Komplike Fungal Enfeksiyon Sireci Yonetimi
Tani: AML (M0-M1), Yiiksek Risk.
Genetik/Molekiiler: FLT-3 pozitif
Aralik 2024: 7+3 + Midostaurin indiiksiyon kemoterapisi.
Yanit: Kemik iligi <%5 blast (MRD+).
Baslangigta Posakonazol profilaksisi ile takip edildi.

Subat 2025 (Konsolidasyon): IDAC + Midostaurin sonrasi direncli ates ve derin
boyun enfeksiyonu gelisti. Amfoterisin B (Lipozomal) tedavisi ile 2 haftada klinik yanit
alind.

Birinci Nakil
Haploidentik Nakil (Nisan 2025):
Dondr: Babasindan haploidentik nakil.

Engraftman: +13. gliinde nétrofil, +14. giinde trombosit engraftmani basariyla
saglandi.

Sekonder Posakonazol profilaksisi altinda izlem.

Erken Niiks (+82. Giin - Temmuz 2025):
Diffliz infiltrasyon ve molekiler niiks.
Kurtarma Tedavisi: Gilteritinib + Venetoclax + Vidaza kombinasyonu baslandi.

Tedavi altinda derin pansitopeni gelisti.

Fungal Enfeksiyonda Komplike Tablo

Enfeksiyonun ilerlemesi (Eyliil - Ekim 2025):
Agiz ici/dil kenari lezyonlari ve ciltte yaygin makulopapdler dokintdler.
Hepatosplenik Kandidiyazis stiiphesiyle Anidilofungin baslandi.
Kan kultiriinde Fusarium proliferatum tremesi saptandi.

Tedaviye Amfoterisin B + Vorikonazol kombinasyonu ile devam edildi.
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ikinci Nakil Siireci (Aralik 2025);

Hazirhik Rejimi: Fludarabin / Treosul-  Post-Op ve Engraftman Sonrasi Durum
fan /TBI (Disik doz). (Ocak 2026):

Multidisipliner Yaklasim ve ikinci Sonug ve Giincel Durum

Nakil

Mukormikoz ve Cerrahi Miidahale

(Kasim 2025):

Dis eti lezyonundan alinan biyopsi
sonucunda “Mukormikoz” (Mucormy-
cosis) saptandi.

KBB ekibi tarafindan agresif cerrahi
debridman uygulandi.

Donér: 9/10 uyumlu akraba digi donér
(MMUD).

Antifungal Destek: Amfoterisin B kilit
(lock) tedavisi ve sistemik kombinas-
yon devam ettirildi.

Hematolojik Yanit: +14. giinde not-
rofil engraftmani saglandi. Tam donér
kimerizmi ve molekiler remisyon
(MRD-) teyit edildi.

Enfeksiyon Yaniti: Cilt lezyonlari geri-
ledi, cerrahi alanlar iyilesme sirecine

irdi.
Amfoterisin B dozu yiiksek doza (7 mg/ 9

kg/giin) cikarildi. Taburculuk: Hasta, Posakonazol teda-

visi planlanarak taburcu edildi.
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ITP Olgusu

Dr. Ayse KAYA

Kocaeli Sehir Hastanesi, Kocaeli

30 yasinda bilinen hastaligi olmayan erkek hasta
Bacaklarda morluk sikayeti ile dis merkeze bagvurmus.
PLT 22 bin saptanmasi izerine hematoloji poliklinigine yonlendirildi.
Kullandigi ilag: yok
Ailede DM var.
FiZIK MUAYENE: GKS: 15 TA:130/70 nabiz: 64 sat: 94
Batin rahat ele gelen HSM yok, LAP yok
PTO: -/-
LABORATUVAR: WBC: 8380 HGB:15.2 MCV:91.9 PLT:17000 NE:5560
Ferritin:99 Folat:7.5 Vitamin B12:373
Periferik Yayma: plt her alanda 1-2 tane, atipik hiicre yok, fragmantasyon yok

Glukoz: 141 Kreatinin: 0.95 BUN: 21 Urik Asit: 5.72 AST: 15 ALT: 18 LDH: 223 ALP: 55
CRP: 0.3 Albumin: 43 Protein: 71 Total Bilirubin: 0.43 Direkt Bilirubin: 0.12 Kalsiyum: 9
Sodyum: 139 Potasyum: 4.3

Hepatit belirtecleri: Negatif ANA: negatif
Abdomen USG de dalak ve karaciger normal olarak saptandi.

Hastaya ITP tanisiyla deksametazon 4 giin 40 mg/giin dozundan baslandi. Yanit alin-
masl Uzerine 5. Glinde plt: 84 bin olarak taburcu edildi.

10 giin sonra kontrol plt 70 bin saptandi, sikayeti yok.

2 hafta sonra plt 10 bin saptanmasi ve agiz icinde kanama olmasi nedeniyle IVIG 400
mg/kg/giin dozundan 3 giin verildi. 4.glin Plt: 155 bin saptanmasi nedeniyle ek doz
verilmedi, hasta taburcu edildi.

15 giin sonra kontrolde plt: 121 000, sikayeti yok

1 ay sonra plt: 50 bin, sikayeti yok, takip edilmekte.
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Bildiri Ozetleri

Allojeneik Kok Hucre Nakli Sonrasi
CMV Enfeksiyonu YOonetimi

Dr. Bugra SAGLAM

"Medicalpoint Gaziantep hastanesi, hematoloji klinigi

Soru 1: Profilakside valasiklovirin yeri nedir? Dozu nedir?

Valasiklovir 2x500 mg yani 1g/glin HSV/VZV profilaksi dozudur — CMV icin anti-viral akti-
vite saglamak Uzere yetersizdir. Literatlr cok daha yiliksek dozlar gerektirdigini gosteren
sinirli ve retrospektif veri bulunmakta ancak daha iyi secenekler elimizde de bulunmamakta

Hawks ve ark. (2023): 1g 3x1 — CMV reaktivasyonu %57'den %18'e diistii (p=0.0004)
Douglas ve ark. (2022): 2g 3x1, +7 ile +100. glin — yuksek riskli hastalarda etkin
Kara ve ark. (2022 — Tiirk calismasi): 3g/gtin ara doz — 70 AKHN hastasinda uygulandi

Sonug: 1g/giin dozu yetersizdir. CMV i¢in minimum 2-3g/glin gerekir. Ancak hasta uyumu
ise 6 tablet/gtin ile gercek bir sorundur.

Hawks et al. Transplant Cell Ther 2023
Douglas et al. Transplant Infect Dis 2022
Kara et al. Med Sci Disc 2022

ECIL-7 2019

Soru 2: Gansiklovir dozunu 2x10 mg/kg’a ¢cikarmanin kanit dayanagi nedir?

Standart indiiksiyon dozu 2x5 mg/kg'dir ve bu doz icin gti¢lii kanit mevcuttur. 2x10 mg/
kg icin randomize kontrolli calisma bulunmamaktadir. Geriye donik bakildiginda bu
karar yerine erken genotipik direnc testi istemek daha dogru olurdu. Ancak Turkiye'de bu
test rutin olarak mevcut degildir. Bu Nedenle ilag¢ direnci dustinilerek ve alternatif ilag-
larin kullanim zorluklarn distiniilerek alinan bir karardir. Foskarnet'e daha erken gegmek
distnulebilir

ECIL-7, Lancet Infect Dis 2019

How | Treat CMV Reactivation, Blood 2020

Soru 3: Valgansiklovir profilaksisi neden diistintlebilir mi?

Valgansiklovir bazi vakalarda denenmekle birlikte miyelosupresyon &zellikle sitopeniye
yatkin bu hastalar icin gercekten biytik bir problem. Bu nedenle letermovire erisim imkani
olmayan bizler icin vaka da oldugu gibi PCR monitdrizasyonu ile pre-emptif tedavi halen
en uygulanabilir secenek olarak durmaktadir

EBMT 2020 anketi: Avrupa merkezlerinin yalnizca %17'si valgansiklovir profilaksisini kulla-
niyor ve temel gerekge miyelosupresyon

EBMT IDWP Survey, BMT 2022

ECIL-7 2019

THD Genclik Kongresi

8-9 Mayis 2026, ANKARA




Soru 4: Profilakside valgansiklovir kulla-
niminin kanit diizeyi nedir? Optimal dozu
nedir?

Onemli ayrim: Profilaksi ve preemptif teda-
vi dozlari farkhdir.

Kullanim Doz GCV Egdegeri
Profilaksi . IVGCV 2.5
(disiik doz) 450 mg/giin mg/kg
Profilaksi .

(standart) 900 mg/giin IV GCV 5 mg/kg
Preemptif 900 mg 2x1 IVGCV 10
tedavi (1800 mg/giin) mg/kg

Kanit diizeyi: ECIL B-II.

Profilakside 450 mg/giin yeterli etkinlikle
daha az miyelosupresif. 2x900 mg preemp-
tif tedavi dozudur, profilaksi dozu degildir.

Kliem et al. CID 2011
Li et al. Ther Adv Hematol 2021

ECIL-7 2019

Soru 5: Optimal preemptif tedavi basla-
ma CMV PCR cut-off degeri ne olmahdir?_

Yiksek riskli hasta grubunda >500 IU/mL,
disuk riskli hastalarda >1000 1U/mL veya
log artis. Bu vakada ilk pozitif deger 200 U/
mlde saptandi, valasiklovir profilaksisiy-
le izleme devam edildi. Sonraki 6lgimde
2000 IU/mLYyi gegince preemptif tedaviye
gegildi.

Bu yaklasim literattirle uyumlu ve savunu-
labilir. 200'den 2000'e hizli artis hem esigi
hem de viral kinetik kriterini karsiliyor.

ASTCT 2025: Yiksek riskli hastalarda 137
IU/mLde bile baslanabilir

EBMT 2020: Avrupa merkezlerinin cogunlu-
gu >1000 IU/mL esigi kullaniyor

GETH-TC 2024: Letermovir profilaksisi altin-
da breakthrough icin 1500 IU/mL

Sadowska-Klasa ve ark. (JID 2024): 2-3
log10 IU/mL araliginda baslanan tedaviler-
de benzer CMV hastaligi oranlari

Soru 6: Yanitsizlik halinde neler diisiinil-
meli? Hangi testler calisiimali?

2 haftalik uygun doz tedaviye ragmen
>1 log azalma saglanamamasi veya viral
yukiin artmasi.

Konusma Metinleri ve
Bildiri Ozetleri

Ulasilabilseydi mutlaka diren¢ c¢alismasi
yapllir ve ideal tedaviye yonlenilirdi.

Maribavir elimizde olmadigindan foskarnet
secildi (mecburiyetten)

Bu vakada GCV + Foskarnet + Sidofovi-
re yanitsizlik - UL54 mutasyonu en olasi
senaryo. Maribavir UL27 hedefli oldugun-
dan UL54 direncinde aktif kalir.

Direng testi yapilamasa bile klinik senaryo-
lar su sekilde yonetilmeli:

UL97 mutasyonu siiphesi - Foskarnet
veya maribavir (Gansiklovir direnci (fosfori-
lasyon bozulur)

UL54 mutasyonu siiphesi - Maribavir
(gansiklovir + foskarnet + sidofovire capraz
direng)

UL56 mutasyonu siiphesi -> Gansiklovir
veya Foskarnet (Letermovir direnci, (termi-
naz kompleksi))

Pan-direngli siiphe - Maribavir tek ger-
cek secenek

ECIL-10 2024

How | Treat CMV, Blood 2020
GETH-TC Consensus 2024

Maertens et al. SOLSTICE NEJM 2022

Soru 7: BALda CMV PCR pozitifligi tek
basina CMV pnémonisi icin yeterli tani
kriteri midir?

BALda CMV viremisi yeterli degil, BALda
CMV PCR pozitifligi kolonizasyonu da
yansitabilir zaten dokuda da gostererek
kesinlestirdik. BAL yonlendirici ve tamam-
layici olabilir ama mutlak CMV pnémonisini
gostermez.

TAVIF Consensus Definitions Update
Clin Infect Dis 2024

ECIL-7 2019

Soru 8: Maribavir bu vakada kullanilabilir
miydi? Katkisi ne olurdu?

Kesinlikle katki saglardi tam bu hastalik
icin bilimsel veri ve diren¢ tahminimiz bu
yonde. Ancak basvuru ve dogrudan temin
yollari su an icin kapali.

UL54 direnci dusindldiginde mariba-
vir tek gercek secenekti. Maribavir UL27
(pUL97 kinaz) genini hedef alir. UL97 ve

THD Genclik Kongresi
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UL54'ten tamamen farkli mekanizma.
Genis capraz direncten etkilenmez.

SOLSTICE calismasi (NEJM 2022): Refrak-
ter CMV'de maribavir, investigator choice’a
%55.7 vs %23.9 viral klirens ile Ustln

Soru 9: Renal yetmezligi olan hastada
sidofovir baglamak mantikli miydi?
Caresizlik diyelim — gondil rahathgiyla segi-
len bir yol degil. Ancak yeterli hidrasyon,
probenesid esliginde sidofovir kullanimi ve
yakin takiple kar-zarar orantisi g6z onuine
alinarak secilen bir yol.

How | Treat CMV, Blood 2020: Son secenek
olarak bu kosullarda sidofovir kullanilabilir

How | Treat CMV Reactivation, Blood 2020

Soru 10: Tedavide spesifik olmayan IVIG
kullanimi 6nerilir mi?

Bu hastaya sekonder enfeksiyon profilaksisi
ve immuinkompromize olan hastayi destek-
lemek amaciyla kullanildi — CMV {izerine
net etkisi beklenmedi. Ama yine ayni ya da
benzer vakada kullanirim.

ECIL-7 2019

Soru 11: Tedavide spesifik CMV IG (hipe-
rimmiin globulin) kullanimi ve yeri nedir?

Bilimsel agidan bakarsak hiicre ici yerle-
simli bir patojene karsin IVIG vermek olasi
viremiye sinirli katki saglar ancak dokudaki
enfeksiyon Uzerine etkisi olmaz. 1gG vasifli
olmasi nedeniyle viicut salgilarina gecisi de
g0z ardi edilebilir diizeyde olacaktir.

IgG antikorlari:

Dolagimdaki serbest viriyonlari noétralize
edebilir (viremi fazinda sinirl etki)

Doku icindeki CMV'ye ulasamaz
Hiicreden hiicreye gecisi engelleyemez

Vicut salgilarina minimal gecer — slgA
degil IgG

CMV pndmonisinde virlis zaten akciger
dokusuna yerlesmis — CMVIG'in etkisi
teorik olarak sinirlidir. CMVIG (Megalotect/
Cytotect) solid organ transplantasyonunda
onaylh endikasyona sahip, AKHN'de rutin
onerilmez.

How We Treat CMV, Blood 2009
ECIL-7 2019
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Bildiri Ozetleri

Soru 12: Bu vaka o6nlenebilir bir 6liim
miiydii? (Letermovire ulasilamayan Tirki-
ye sartlarinda)

Bu hasta icin sonradan sdylemek ¢ok basite
indirgemek olacaktir. Ancak valgansiklovir
profilaksisi kullanmis olmak isterdim. ‘Onle-
nebilir miydi?’ sorusuna cevabim duriist
olarak‘yok’ — clinkii valgansiklovirin etkin-
lik kanit diizeyi de sinirl, ayni zamanda
miyelosupresyon etkisi de trkatici.

Marty ve ark. NEJM 2017 faz Il — D+/
R+ seropozitif alicilarda %38 vs %61 CMV
reaktivasyonu

Su ve ark. CID 2022 — letermovir profilaksi-
si 1 yilhik mortaliteyi anlamli azaltiyor

Letermovir Turkiye'de ruhsatli degil

Letermovir direng testi yapilamiyor, mari-
bavir erisimsizligi
Hastaligin kendisi: CMV pnémonisi optimal

kosullarda bile %50-80 mortalite

Elimizdeki silahlarla yapilabileceklerin sini-
rina gelindi

Bu vaka onlenebilir miydi?

Belki kismen. Ama daha dnemlisi — bu
vaka Turkiye'de ka¢ hastanin ayni kaderi
yasadigini ve sistemin bu acigi kapatmasi
gerektigini gozler dniine seriyor.
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Bildiri Ozetleri

Polisitemia Vera Olgusuna lliskin
Degerlendirme

Dr. Damla ORTABOZ

tozun ancak JAK2 ekzon 12 mutasyon analizi sonrasinda net olarak siniflandirila-

bilmesidir. Hastanin gecmis verilerinde polisitemia vera lehine bir¢ok ipucu bulun-
masina ragmen tanisal stirecin tamamlanamamis olmasi, eritrositoz degerlendirmesinde
sistematik yaklagimin 6nemini géstermektedir.

B u olguda tanisal agidan en dikkat ¢ekici nokta, uzun siiredir mevcut olan eritrosi-

Onceki yillara ait kayitlar incelendiginde yalnizca hemoglobin ve hematokrit yiiksekligi
degil, eslik eden I6kositoz ve trombositoz da dikkati cekmektedir. Bunun yaninda eritropo-
etin diizeyinin baskilanmis olmasi, sekonder eritrositoz nedenlerinden uzaklastiran dnemli
bir bulgudur. Buna ragmen JAK2 V617F mutasyonunun negatif saptanmasi sonrasinda ileri
incelemelerin yapilmamis olmasi taninin gecikmesine neden olmustur. Gunlik pratikte
V617F negatiflii zaman zaman polisitemia vera olasiligini geri plana itebilmekle birlikte,
ozellikle dusuk eritropoetin diizeyi olan hastalarda tanisal arastirmanin burada sonlandi-
rilmamasi gerekir.

Bu olgu ayni zamanda demir eksikliginin polisitemia veradaki klinik etkilerini gostermesi
acisindan da dikkat cekicidir. Hastada demir eksikligi saptanmasi tizerine replasman teda-
visi baslanmis, sonrasinda hemoglobin diizeylerinde belirgin yiikselme ve hiperviskozite
semptomlarinda artis gézlenmistir. Burada 6nemli olan nokta, demir eksikliginin yalnizca
eslik eden bir laboratuvar bozuklugu olarak degerlendiriimemesi gerektigidir. Polisitemia
verada demir eksikligi cogu zaman hastaligin biyolojik aktivitesini maskeleyebilir. Demir
depolarinin yerine konulmasiyla birlikte eritroid proliferasyonun daha belirgin hale gel-
mesi beklenen bir durumdur. Bu nedenle agiklanamayan eritrositozu bulunan hastalarda
demir tedavisi planlanirken altta yatan miyeloproliferatif siire¢ mutlaka g6z 6niinde
bulundurulmahdir.

Basvuru anindaki hematokrit diizeyi ve semptomlar birlikte degerlendirildiginde hastanin
temel sorununun yalnizca tani koymak olmadigi, ayni zamanda akut trombotik komplikas-
yon riskini azaltmak oldugu goriilmektedir. Bas agrisi ve kulak ¢inlamasi gibi yakinmalar
mikrovaskiler dolasim bozukluguna bagli hiperviskozite bulgulari olarak degerlendirile-
bilir. Bu nedenle flebotominin tanisal stire¢ tamamlanmadan baslanmis olmasi yerinde
bir yaklasimdir. Klinik uygulamada bazen kesin tani beklenirken tedavi gecikebilmektedir;
ancak bu olguda semptom yiiki ve hematokrit dlizeyi g6z 6niine alindiginda 6nceligin
hematokrit kontrolii olmasi gerektigi aciktir.

Tedavi plani agisindan bakildiginda yas faktori belirleyici olmustur. Altmis yas Gzerindeki
polisitemia vera hastalari trombotik risk nedeniyle ylksek risk grubunda kabul edil-
mektedir. Bu nedenle flebotomi ve asetilsalisilik aside ek olarak hidroksilire baglanmasi
glincel yaklasim ile uyumludur. Tedavi sonrasinda hematolojik parametrelerin hedef
degerlere ulasmasi ve semptomlarin gerilemesi, uygulanan stratejinin etkin oldugunu
gOstermektedir.

Olguda ayrica kemik iligi biyopsisinin yapilamamis olmasi dikkat cekmektedir. Ginim{izde
kemik iligi degerlendirmesi tanisal stirecte 6nemli yer tutsa da her hasta igin ayni dl¢lide
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belirleyici degildir. Bu vakada belirgin erit-
rositoz, baskilanmis eritropoetin diizeyi ve
JAK2 ekzon 12 mutasyon pozitifligi birlikte
degerlendirildiginde tani agisindan yeterli
kanit bulundugu soéylenebilir. Dolayisiyla
biyopsi eksikligi tanisal belirsizlikten cok,
hastaligin morfolojik 6zelliklerinin ayrin-
tih olarak degerlendirilememesine yol
acmistir.

Bu olgudan c¢ikarilabilecek en 6nem-
li mesaj, eritrositoz degerlendirmesinde
laboratuvar verilerinin bir biitlin olarak ele
alinmasi gerektigidir. Dlslk eritropoetin
diizeyi bulunan ve sekonder nedenlerle
aciklanamayan eritrositoz varliginda, JAK2

Konusma Metinleri ve
Bildiri Ozetleri

V617F negatif olsa bile polisitemia vera
tanisi dislanmamalidir. ikinci olarak, demir
eksikligi ve demir replasmaninin bu hasta
grubundaki etkileri dikkatle yorumlanma-
lidir. Son olarak, uygun zamanda baslanan
flebotomi ve sitorediiktif tedavi ile belir-
gin hiperviskozite tablosunun kisa siirede
kontrol altina alinabilmesi, erken ve dogru
miidahalenin hasta sonuglar Gzerindeki
etkisini gostermektedir.

Bu vaka, klasik tanisal algoritmalarin 6tesin-
de klinik stiphenin degerini hatirlatmakta
ve Ozellikle JAK2 V617F negatif eritrositoz
olgularinda ekzon 12 mutasyon analizinin
kritik 6nemini vurgulamaktadir.
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Bildiri Ozetleri

Eozinofili: Olgu Sunumu

Dr. Derda GOKCE

Yildinm Beyazit Universitesi Yenimahalle Egitim ve Arastirma Hastanesi, Ankara

Basvuru ve dzgecmis

51 yasinda erkek hasta dermatoloji polikliniginden yénlendirilmistir.

Basvuru sikayetleri
+ 6 aydir devam eden halsizlik ve yorgunluk

«  Govde ve ekstremitelerde kasinti (antihistaminiklere kismi yanit)
- Efor kapasitesinde hafif azalma

« 4 kg istem disi kilo kaybi

Ozge¢mis

+  Kronik hastalik ve diizenli ilag kullanimi yok

+  Sigara: 20 pak/yil (birakmis); meslek: ofis calisani

+  Toksik maruziyet yok; soygecmiste hematolojik malignite yok

Fizik muayene

Genel durum iyi ve aktif olan hastada ates 36.8°C, kardiyopulmoner muayene dogal, EKG nor-
mal sinis ritmi olarak degerlendirilmistir. Hepatomegali ve lenfadenopati saptanmamistir.

Patolojik bulgular
+  Splenomegali: +3 cm kot alti

«  Cilt: Yaygin urtikeryal lezyonlar

Laboratuvar ve goriintiileme bulgular

Tam Kan Sayimi

Parametre Sonug Referans Araligi
WBC 28.400/uL 4.000-11.000/uL
Eozinofil (%64) 18.200/uL 11 (en az 7 aydir >1.500) 100-500/uL
Hemoglobin 124 g/dLy 13.0-16.5 g/dL
Trombosit 312.000/uL 150.000-450.000/uL

Biyokimya ve Diger Tetkikler

Parametre Sonug Referans
Serum B12 1.540 pg/mL 1 200-900 pg/mL
Serum Triptaz 17.2 ng/mL t <11.4 ng/mL
LDH 42U/L1 140-280 U/L
KC Fonksiyonu / Kreatinin Normal —

IgE Normal —

ANA / ANCA Negatif —
Troponin ve Pro-BNP Normal —
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Goériintiileme ve kardiyolojik

degerlendirme

«  Toraks BT: Normal

- Ekokardiyografi: EF %65, kapak pato-
lojisi yok, endomiyokardiyal fibrozis
bulgusu saptanmadi

« Parazit serolojisi klinik olarak disiik
olasilikli; diskida parazit x2: Negatif

Sekonder eozinofili ekartasyonu

Etiyoloji Degerlendirme Sonug
Paraziter Digkida parazit x2 negatif, Ekarte
klinik bulgu yok v
ilag Diizenli ilag kullanimi yok, ilag Ekarte
Reaksiyonu hipersensitivitesi Oykuisi yok v
Atopi / Alerji | IgE normal; astim, rinit, Ekarte
egzama yok v
Otoimmiin ANA ve ANCA negatif; Churg- | Ekarte
Strauss icin astim/graniilom v
bulgusu yok
Solid Tiimér/ | Toraks BT normal, LAP yok Ekarte
Lenfoma v
Lenfositik Akim sitometrisi yaplamadi - T | Eksiklik
Varyant HES | hiicre klonalitesi calisilamadi AN

Kemik iligi biyopsisi
Aspirasyon bulgulari

« Hiperselller ilik

«  Eozinofil ve prekirsorleri: %35

« Displazi yok; blast orani %2; mast hiic-
resinde hafif artis

Biyopsi bulgulari

+  Selularite: %90 — hiperseliiler

«  Eozinofilde belirgin infiltrasyon

«  Fibrozis: MF-1 (hafif retikilin artisi)

+ [HKCD117: Mast hiicre artisi; kiime yapi-
mi1 YOK - Sistemik mastositoz ekarte

PDGFRA analizi

FIP1L1-PDGFRA: POZITIF

+  Yontem: Kemik iligi 6rneginden FISH

«  Konvansiyonel karyotip:46,XY (normal)
« BCR/ABL p210 PCR (t(9;22)): Negatif

Not: 4g12 delesyonu konvansiyonel karyotip-
le gériinmez; FISH veya RT-PCR zorunludur.

Konusma Metinleri ve
Bildiri Ozetleri

Tani

Myeloid/Lenfoid Neoplazi ile Eozinofili ve
FIPTL1-PDGFRA Yeniden Dizenlenmesi
(WHO 2022 siniflamasina gore)

HES ile neoplazi ayrimi
Ozellik idiyopatik HES FIP1L1-PDGFRA Neoplazisi v/
Tedavi Steroid, hidroksitire imatinib 100 mg/giin
Yanit Degisken, sik relaps %95+ tam yanit
Prognoz Organ hasarina bagh Gok iyi (erken tanida)
Takip hedefi Klinik izlem Sitogenetik/Molekiler remisyon

HES bir dislama tanisidir. FIP1L1-PDGFRA pozitifligi saptandiginda tani WHO 2022'ye gére neoplazi olarak yeniden

siniflandinimalidir.

Tedavi ve tedavi yaniti

Tedavi: imatinib 100 mg/giin bagland..

Zaman Eozinofil FIP1L1-PDGFRA / FISH Yanit Diizeyi Klinik
Baglangig 18.200/uL — — Halsizlik, kaginti
" Semptomlar belirgin
1. Ay 1.200/uL — Hematolojik yanit geriled
. Tam hematolojik + .
3. Ay 380/uL v Negatif Sitogenetik Asemptomatik
6. Ay KiBx Negatif Devam eden tam yanit Asemptomatik

Tartisma ve 6grenme noktalar

Erken taninin 6nemi

Kardiyak tutulum (endomiyokardiyal fibro-
zis) gelismeden tani konulmusg; imatinib ile
tam yanit elde edilmistir. Eozinofili sapta-
nan her hastada erken evrede kardiyolojik
degerlendirme yapilmalidir.

HES # tani

HES, farkh etiyolojileri kapsayan bir sem-
siye kavramdir. FIP1L1-PDGFRA pozitifligi
varhginda tani, WHO 2022 ve ICC 2022
siniflamalarina goére PDGFRA yeniden
dizenlemesi olan Myeloid/Lenfoid Neopla-
zi (MLN-PDGFRA) olarak kabul edilmelidir.

Sistemik mastositoz ekartasyonu:

Serum triptaz ylksekligi dikkat cekici
olmakla birlikte, kemik iliginde kiime yapi-
mi olmamasi, triptazin 20 ng/mL altinda
seyretmesi ve atipik mast hiicre morfolo-
jisinin bulunmamasi nedeniyle SM ekarte
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edilmistir. KIT D816V mutasyonu calisila-
mamis olmasi eksiklik olarak not edilmistir.

Konvansiyonel karyotip yetersizligi

FIP1L1-PDGFRA fiizyonuna yol agan 4q12
delesyonu, standart karyotip analiziyle tes-
pit edilemez. Bu nedenle eozinofilili hasta-
larda FISH veya RT-PCR ile molekdler analiz
zorunludur.

imatinib dozu ve tedavinin
sonlandirilmasi

FIP1L1-PDGFRA pozitif hastalarda etkin
doz 100 mg/giin olup imatinib bu endikas-
yonda 400 mg gerektirmez. Derin ve kalici
molekiiler remisyon saglandiktan sonra (=2
yil) tedavinin sonlandiriimasi gtincelligi-
ni koruyan bir tartisma konusudur; uzun
doénem molekiiler takip dnerilmektedir.
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Bildiri Ozetleri

CMV Pozitif Transplant YOonetimi
Olgusu

Dr. Ebru KILIC GUNES

SBU, Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi, Ankara

CMV vakasi

SK, 25 yas kadin

Tani: Standart Risk AML
Tani Tarihi: Aralik 2024
Komorbidite: 6zellik yok

3+7 Rem-indiiksiyon tedavisine refrakter olmasi (izerine FLAG-IDA kurtarma sonrasi
remisyon elde edilen hastaya 2 kir IDAC konsolidasyon sonrasi

Nisan 2025'de TURKOK 9/10 erkek vericiden Allojenik kék hiicre nakli yapild

AKHN 6ncesi kemik iligi kontrolii remisyondaydi

Nakil verileri

Nakil tarihi: 30.4.2025

HCT-CI : 0, PRA negatif

Donér 38 yas erkek TURKOK 9/10 (A mismatch DPB1 permisif), kan grubu uyumlu
Dondr ve hasta CMV |G G pozitif

Hazirlama rejimi Bu-Cy (MAC)

GVHD Profilaksisi: Siklosporin, MMF, Post-Cy

Fresh 5.9 x10°/kg periferik CD34 kok hiicre ile nakli saglandi

Nakil sonrasi takip

Nakil yatisinda grade 3 mukozit, febril n6tropeni nedeniyle alinan kiiltiirlerin-
den kanda Kleb.Pneu. ve staf. Aureus iremeleri nedeniyle meronem+ targocid

Notrofil engrafmani:+18.Giin
Trombosit engrafmani: +20. Giinde saglandi

Nakil +20. giin Grade 2 cilt GVHD olmasi nedeniyle 1 mg/kg prednol iv tedavi baglandi.
Dokiintllerin hizla yanit vermesi lizerine 4-6 hafta icinde kesilmesi planlandi

Naklin +24.glinde siklosporin + mmf+ 0,8 mgr kg prednol ile taburcu edildi
1.ay (Ki) kimerizm: %100

6.6.2025 tarihide Naklin +37.glintinde siklosporin + prednol 48mgr altindayken
asemptomatik CMV DNA pozitifligi saptanmasi izerine hospitalize edilerek gansiklovir
(2x5 mg/kg) baslandi. Prednol tedavisinde hizli doz azaltimina gecildi.
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06.06.2025 12:18:58
11.06.2025 09:52:01
13.06.2025 09:51:39
17.06.2025 10:42:45
19.06.2025 16:27:49
25.06.2025 09:45:06
02.07.2025 09:42:33
02.07.2025 09:42:33
04.07.2025 10:07:36
11.07.2025 13:54:40

2,142E+03 POZITIF
3,288E+04 POZITIF
5,647E+04 POZITIF
1,944E+04 POZITIF
7,932E+03 POZITIF
4,628E+03 POZITIF
5,414E+03 Positive
2,335E+03 Positive
2,708E+03 POZITIF
1,639E+03 POZITIF

Konusma Metinleri ve
Bildiri Ozetleri

Acil pulmoner arterlere yonelik bt
anjiografi incelemesinde

Bilateral pulmoner arter ve dallari patent
olup belirgin emboliyi diistindiirecek gori-
num saptanmamistir.

Yatis paag

(6.6.2025)

06.06.2025 12:18:58
11.06.2025 09:52:01
13.06.2025 09:51:39
17.06.2025 10:42:45
15.06.2025 16:27:49
25.06.2025 09:45:06
02.07.2025 09:42:33
02.07.2025 09:42:33
04.07.2025 10:07:36

11.07.2025 13:54:40

2,142E+03 POZITIF
3,288E+04 POZITIF
5,647E+04 POZITIF
1,944E+04 POZITIF
7,932E+03 POZITIF
4,628E+03 POZITIF
5,414E+03 Positive
2,335E+03 Positive
2,708E+03 POZITIF
1,639E+03 POZITIF

18.07.2025 14:50:46
22.07.2025 09:58:42
25.07.2025 09:47:22
29.07.2025 14:40:57
01.08.2025 10:34:57
05.08.2025 09:21:18
27.08.2025 11:07:41
09.09.2025 10:10:13
19.09.2025 13:34:24
03.10.2025 13:46:39
08.10.2025 09:51:37
10.10.2025 13:27:04
17.10.2025 13:46:22
24.10.2025 13:37:05
31.10.2025 15:39:40

2,067E+03 POZITIF
1,058E+03 POZITIF
3,844E+02 POZITIF
3,071E+02 POZITIF
1,585E+03 POZITIF
8,274E+02 POZITIF
9,236E+03 Positive
4.646E+04 Positive
3,458E+05 Positive
3,057E+05 Positive
2,257E+06 Positive
1,812E+06 Positive
8,138E+05 Positive
1,567E+04 Positive
1,447E+06 Positive

Yatiginin 13. gliniinde naklin +50.glintinde
(19.6.2025) ates, nefes darligi, dinleme bul-
gular gelismesi ve afr progresyonu nede-
niyle toraks bt cekildi. Hastanin goériintu-
lemeleri pndmoni ile uyumluydu. Spontan
oda havasinda s02: 88%, 2 It nazal ile 95%.

lab:crp:78 wbc:1,5 /1.2 hgb:7,4 kan gazinda res
alkaloz

Acil kontrastsiz toraks BT
incelemesi

Her iki acde alt lob dependan kesimlerde
daha belirgin olmak tizere yaygin subp-
levral retikiiler dansite artimlari ve yer yer
plevral cekintiler izlendi.

Her iki acde bliyligi sag orta lobta 7.5 mm
ebatli olmak Uzere birka¢ adet nodiler
opasite izlendi.

Akciger parankim alanlarinin degerlendiril-
mesinde her iki acde sagda daha belirgin
silik sinirli yamasal BCO’leri izlendi.

Goruntilemede pnémonisi olmasi ve
CMV DNAemi sebat etmesi nedeniy-
le 19.06 da enfeksiyon hastaliklarina
rekonsulte edilen hastanin onceki
Uremeleri g6z 6nline alinarak mero-
nem+oseltamavir eklendi, CMV DNA-
emi sebat etmesi nedeniyle gansik-
lovir tedaviside 2x10 mg/kg iv doz
yikseltildi. Tarafimizca da I1G G diizeyi
180 saptanan hastaya IVIG profilaksisi
baslandi.

Gansiklovir tedavisi ile izlenirken gcsf
ve haftalik es replasmani ihtiyaci gelisti
(wbc 800\400, hgb 5.7)

2.ay (Ki) kimerizm: %100

Kemik iligi biopsisi tekrarlandi. Remis-
yonda olan hastada siklosporin +98.
glinde stoplandi

25.6'da enfeksiyon hastaliklarinca CMV
DNA diizeyinde anlamli diigme sagla-
namayinca gansiklovir tedavisi stopla-
narak foscarnet tedavisine gegildi.

GOgus hastaliklari tarafindan da deger-
lendirilen hastanin; alt solunum yolu
multipleks pcr paneli negatif, GM
negatif, ARB tetkikleri negatifti. Anti-
biyoterapi ile klinik yanit elde edilmesi
nedeniyle bronkoskopi planlanmadi.
Balgam kultlriinde klebsiella Gremesi
olan hastanin meronem tedavisi 14
gline tamamlanarak kesildi.(3.7.2025)

3. ay (Ki) kimerizm: %100
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Foscarnet tedavisi de 14 gline tamam-
lanan hastada CMV DNA diizeyinde
anlamli diistis saglanamamakla birlik-
te kreatin degerleri hastanin progrese
oldu (bazal n foscarnet sonrasi 2,1).
11.07'de foscarnet tedavisinin yanina
gansiklovir eklendi.

ikili antiviral tedavi altinda CMV DNA
diizeyi tekrar ylikselmeye baslayan
hastada 25.8.2025'de (naklin +119.
glintiinde) dispne, ates, oksurik yakin-
masi gelisti .

Genel durum orta, biling agik, oryante,
koopere, ciddi takipneik-dispneik idi.

4 |t nazal oksijen ile sp02:91, nabiz:144

Lab: wbc: 900/ 500 hg: 6.1 plt:87
crp:130




Konusma Metinleri ve

Bildiri Ozetleri

18.07.2025 14:50:46
22.07.2025 055842
25072025 094722
29.07.2025 14:40:57
0108 2025 10:34:57
0505, 2025 09:21:18
27082025 11:07:41
0909, 2025 10:10:13
19.09.2025 13:34:24
03.10.2025 13:46:39
0810, 2025 09:51:37
10.10.2025 13:27:04
17.10.2025 13:46:22
24.10.2025 13:37:05

31.10. 2025 15:39:40

2,067E+03 POZITIF
1,058E+03 POZITIF
3,844E+02 POZITIF
3,071E+02 POZITIF
1,585E+03 POZITIF
8,274E402 POZITIF
9,235E+03 Pesitive
4. 648E+04 Positive
3,458E+05 Positive
3,057E+05 Positive
2,257E+05 Pesitive
1,812E+06 Positive
8,138E405 Positive
1.567E+04 Positive
1, 447E+06 Positive

+  Meronem, tekosit, vorikonazol, foscar-
net, gansiklovir tedavileri altinda klinik
diizelme elde edilemeyen hastanin AC
doku biopsisinde CMV histopatolojik
olarak dogrulandi.

«  Enfeksiyon hastaliklari 6nerisi ile mero-
nem + pcp ye yonelik tedavi baslandi
(TMP SMX 4x3 ampul+ steroid tedavisi
baslandi. Metilpredinzolon ilk 5 glin 40
mg 2x1 po, 6-10.giin 40 mg 1x1, 11-21.
glin 1x20 mg toplam 21 giin alacak
sekilde)

Oksijen ihtiyaci artan, genel durumu kéta-
lesen hastada sidofovir mevcut bft deger-
lerinde 6nerilmemekle birlikte; gansiklovir
ve foskarnet direncli kanitlanmig CMV pn6-
monisinde, hastanin hayati riskinin oldukca
yiksek olmasi lzerine probenesid esligin-
de 9.9.2025 tarihinde baslanildi.

«  Go6guls hastaliklari tarafindan Bronkos-
kopi ile CMV acisindan 6rnekleme, BAL
yapilarak baldan pcp pcr, cmv pcr, tbe
tetkikler ve fungal 6rneklemeler alindi.

«  Klinigi progrese olmaya devam eden
hasta 7.10.2025'de entibe oldu.

+  28.08 kan kx tek sise gram + kok sinyali
alinmasi Gizerine targocid eklendi.

«  Bronkoskopi ile alinan BAL 6rnekleme-
lerinde Streptococcus parasanguinis
tiremesi saptandi (targocid duyarhydi)

«  Bal mikobacteri PCR negatif, ARB nega-
tif, klltdr negatif,

- BAL orneklemesinde CMV PCR
4,577E+04 wu/ml POZITIF saptandi

« PCP PCR negatif saptanmasi Uzerine
PCP tedavisi stoplandi

- Quantiferon sonucu belirsiz olarak
raporlandi

+  Sidofovir tedavisi ile de yanit elde edi-
lemeyen dialize alinmaya baslanan
hasta 31.10.2025 de naklinin 6.ayinda
remisyonda exitus oldu.
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Bildiri Ozetleri

ET Olgusu

Dr. Emine Eylem GENC

Dr. [smail Fehmi Cumalioglu Sehir Hastanesi, Tekirdag

Olgu

75y erkek,

Halsizlik, parmaklarda sogukluk yakinmasi ile basvurdu (2022 yilinda),
Evli, 3 cocuk babasi, ciftci

Sigara tliketimi var, alkol tuketimi yok,

Kronik Hastalik: Diabetes Mellitus, Koroner arter hastaligi ve stenti mevcut (5 yil 6nce),
Periferik damar hastaligi iskemik Serebrovaskiiler olay (SVO) (2 yil énce) sorasinda Hemo-
rajik transformasyon,

ilag: Rosuvastatin, Ramipril, Dapagliflosin, Metoprolol, Asetilsalisilik Asit, Cilostazol (PDE3
inh.)

Fizik muayene: Solunum sesleri dodal, ral ronkis duyulmadi. Kalp ritmik mitral odakta
sistolik Ufirim. Palpe edilebilen lenfadenopati yok. Hepatosplenomegali palpe edilmedi,
pretibial 6dem:+/+, periferik nabizlar palpabl.

Laboratuar / Goriintiileme / Genetik

Whbc: 8.47 10°/L, Neu: 3.2 10°/L, Hb: 14.0 g/dL, Htc: 42, Plt: 1024 10°/L (e nabiz: 4 yil 6nce
550 10%/L), ESR: 9 mm/h, LDH: 233 U/L, Demir: 84 ug/dL, CRP: 2,7 mg/L, ELISA: - Ferritin: 32
ng/mL, RF: 10 PT: 11.8 sn, APTT: 30 sn, VWF: 110 %, RICOF: 65 % Eritropoetin: 4.9

Periferik yayma: Forml I6kosit uyumlu, eritrositler normokrom normositer, trombositoz
mevcut.

Boyun-Toraks-Abdomen BT: Hepatosplenomegali veya trombositozu aciklayacak ek
bulguya rastlanmadi

Periferik Arter Doppler: On tibial arterde %40 oraninda stenoz.
Periferik Ven6z Doppler: Vendz tromboz bulgusu yoktu.

On tani: Kronik Myeloproliferatif Hastalik, Esansiyel Trombositemi? kemik iligi biyopsisi
yapildi.

Periferik Kan: JAK2 V617f mutasyonu, CALR (exon 9 delesyon veya insersiyon mutas-
yonu, MPL(NM_005373.3) 10. ekzonda 515. kodon varyantlarn (W515L ie W515K), FIS-
H_t(9;22) BCR/ABL tespit edilmemistir.

Kemik iligi: Konvansiyonel Sitogenetik inceleme 20 metafaz normal (2023 yili hastane-
mizde NGS yapilmiyordu)
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Patoloji

Kemik iligi: Hiperselller kemik iliginde
Myeloid dizi (MPO boyama): Normal, kesin-
tisiz olgunlasma ve maturasyon, blast artisi
yok, eozinofil artisi yok

Eritroid dizi (Glikoforin): Olgunlasmasi
normal

Myeloid / Eritroid oran: Myeloid lehine
artma

Megakaryositler: Artma, displazi var, mul-
tiple cekirdek izlenmistir.

Retikiiler lif artisi(Retikiilin boyama):
Derece 1,

immunohistokimya: - CD34: %2-4 oranin-
da boyanma ve damarlanma artisi izlendi
- CD117: %2-3 oraninda boyanma -

Konusma Metinleri ve
Bildiri Ozetleri

Tani: Hiperselliiler kemik iligi, eritroid seri-
de normoblastik maturasyon, megakaryo-
sitlerde artis ve displazi bulgulari, derece 1
retikuler lif artisi, kemik iligi biyopsi

YORUM: Bulgular Myeloproliferatif Neop-
lazi ile uyumludur. Esansiyel trombositoz
veya Prefibrotik Myelofibrozis ayriminda
klinik degerlendirme 6nerilir.

Hastaya Triple (-) Esansiyel Trombositemi
tanisi kondu.

Revised IPSET: High (Tromboz)

Hastaya Hidroksilire 2x500 mg olarak bas-
landi, trombositoz kontrolii icin 3x500mg’a
cikildi ancak Plt >600 10%L ve ayak bile-
ginde ylizeyel Ulser (evre 2) gelisti. Miyelo-
fibrozis donlisim bulgusu yoktu. Hidrok-
sitire kesildi. Ulser geriledi ancak o bélgede
ciltte kizariklik devam etti.
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KVC ile gorisulerek Cilostazol kesilmesi ve
Anagrelide denenmesine karar verildi.

Takipte Anagrelide doz artis ihtiyaci oldu
PI1t:450-500 10°%/L ancak carpinti yakinmasi
gelisti. EKG sinis ritminde ve QTC normaldi.

Cilostazol kesilince klodikasyon yakinmasi
artti.

PEG-IFN Alfa temin problemi sebebiyle
denenemedi.

Ruxolutinib (Endikasyon disi basvuru) bas-
lanmasi planlandi (MAJIC ET trial).

Bu arada tedavisini diizenli kullanmayan
hasta tekrar SVO gecirmesi sonrasi palya-
tif bakim hastasi oluyor. Hasta mutliple
komorbiditeler sebebiyle kaybediliyor.
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Bildiri Ozetleri

Kronik Miyelomonositik
Lésemi Olgusu

Dr. Fatih YAMAN

Tokat Devlet Hastanesi, Tokat

78 yas erkek hasta, halsizlik, bel agrisi ve bas dénmesi sikayetleri ile bagvurdu. Ozge¢misin-
de fibrosarkom nedeniyle operasyon ve radyoterapi 6ykis, lomber disk hernisi nedeniyle
operasyon ve osteoporoz tanisi vardi. Fizik muayenesinde 6zellik yoktu. Lenfadenopati ve
hepatosplenomegali saptanmadi.

Hemogram incelemesinde hemoglobin: 10.6 g/dL, MCV: 72 fL I6kosit: 16 x10%/L, nétrofil:
9.89 x10°/L, monosit: 3.18 x10%/L (%20), trombosit: 531x10°/L saptand. Biyokimya ve anemi
parametreleri normaldi. Hepatitler serolojileri negatifti. Batin ultrasonografisinde karaciger
14 cm dalak 11,4 cm saptandi. Periferik yaymada eritrositler normokrom normositer 6zellik-
teydi. Dev trombositler, miyeloblastlar, hipo- ve hipersegmente notrofiller gorilda.

Hastaya kemik iligi aspirasyonu ve biyopsisi yapildi. Aspirasyonda kemik iligi hiperseliler
olup megakaryositlerde artis, tek ¢ekirdekli megakaryositler, miyeloid hiperplazi, monosit
artigi ve tek cekirdekli normoblastlar izlendi. Kemik iligi biyopsisisi de hipersellilerdi. Miyeloid
hiperplazi, eritroid seride niukleer diizensizlikler ve miyeloid seride megaloblastik displastik
degisiklikler mevcuttu. Blast orani %5, retikuilin fibrozis grade 1 olarak degerlendirildi.

Genetik incelemelerde JAK2 ve BCR-ABL negatif saptandi. FISH AML paneli normaldi. P210,
P190 ve P230 negatifti. NGS panelinde SRSF2 (+) ASXL1 (+) SETBP1 (+) PTPN11 (+) mutas-
yonlari saptandi.

Kemik iligi biyopsisi ve genetik bulgular birlikte degerlendirilerek hastaya Kronik Miye-
lomonositik Losemi-1 tanisi konuldu. CPSS-Mol risk skoru 4 olup yiksek risk grubunda
degerlendirildi.

Hastaya azasitidin basland.. iki kiir azasitidin sonrasi hemoglobin: 8.7 g/dL , I6kosit:
2.7 x10%/L, nétrofil: 1.27 x10%/L ve trombosit: 16x10°/L olarak saptandi. Anemi ve trombo-
sitopeni nedeniyle kemik iligi biyopsisi tekrarlandi ve blast saptanmadi. Azasitidin 5 giin
100 mg olarak devam etmesi planlandi.

Poliklinik kontroliinde g6gis agrisi gelisen hasta icin kardiyoloji konsultasyonu istendi ve koro-
ner anjiografi planlandi. Trombositopeni nedeniyle hematolojiye danisildi. Trombosit degeri 16
x10%/L olup antiagregan/ antikoagiilan tedavi uygun bulunmadi; trombosit>50 X10%L olacak
sekilde transfiizyon sonrasi koroner anjiografi yapilmasi énerildi. iki Ginite eritrosit suspansi-
yonu dort Uinite havuzlanmis trombosit suspansiyonu sonrasi hemoglobin:10 g/dL trombo-
sit:103x10%/L'ye yiikseldi. Asetilsalisilik asit 300 mg ve klopidogrel 300 mg yiikleme dozlar
verilerek koroner anjiografi yapildi. Anjiografide LAD'de %99 darlik saptandi ve stent uygulandi.
Antikoagtilan tedavi agisindan tekrar hematolojiye danisildi. Trombositopeninin hematolojik
hastaligina bagh grade 4 (trombosit <25x10°%L) olmasi nedeniyle dual antiagregan tedavi
dnerilmedi. Disiik doz aspirin trombosit >10x10%L olmasi durumunda 6nerildi.

Trombositopeni nedeniyle hastaya endikasyon disi basvuru ile eltrombopag baslandi ve
azasitidin tedavisine devam edildi. Eltrombopag tedavisinin ikinci ayinda trombosit degeri
255x10°/L'ye yiikseldi ve tedavi kesildi.

Hasta toplam dért kiir azasitidin aldi. Son hemogramda I6kosit:6.7x10%/L, hemoglobin:10.4
g/dL ve trombosit:192x10%/L olarak saptand. Azasitidin tedavisi devam etmektedir.

KMMLde sitopeniler tedavi siirecini zorlastirabilmektedir. Acil invaziv islemler hasta yone-
timini daha da gliclestirmektedir. Eltrombopag gibi destek tedaviler secilmis hastalarda
dustnulebilir.
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Bildiri Ozetleri

KMML: Olgu Temelli Tartisma

Dr. Hayrunnisa ALBAYRAK

birlikte tasiyan, tanisinda persistan monositoz, kemik iligi displazisi ve klonal mole-

kiler bulgularin birlikte degerlendirildigi heterojen bir hematolojik neoplazidir. Bu
olguda 78 yasinda erkek hastada mutlak monosit sayisinin 3.18 x 10°/L, monosit oraninin
%20 olmasi, 16kositoz, trombositoz, kemik iligi displazisi ve SRSF2 ile ASXL1 mutasyon bir-
likteligi KMML tanisini gli¢li bicimde desteklemistir. Reaktif monositoz nedenleri arasinda
yer alan tliberkiloz, sarkoidoz, kronik enfeksiyonlar, otoimmn hastaliklar ve solid timér-
ler klinik baglama gore dislanmalidir; ancak bu olguda taninin temel dayanagini klonal
hematolojik bulgular olusturmustur.

Kronik miyelomonositik 16semi, miyelodisplastik ve miyeloproliferatif ozellikleri

Tanisal strecte atipik kronik miyeloid [6semi, prefibrotik primer miyelofibrozis ve PDGF-
RA, PDGFRB veya FGFR1 yeniden diizenlenmeleri ile iliskili miyeloid/lenfoid neoplaziler
ayirici tanida degerlendirilmistir. Atipik KMLde belirgin nétrofilik I6kositoz, periferik kanda
immatir granilosit artisi ve notrofilik disgraniilopoez daha 6n planda iken, bu olguda
baskin mutlak ve relatif monositoz KMML lehine yorumlanmistir. SETBP1 mutasyonunun
varligi taniyi atipik KMLye yonlendirmekten ¢ok, KMML icinde proliferatif fenotip ve kéti
prognoz ile iliskili ylUksek riskli biyolojiye isaret etmektedir. Prefibrotik miyelofibrozis ile
Ortlsebilecek 16kositoz, trombositoz, megakaryosit artisi ve hafif retikilin artisi gibi bul-
gulara ragmen, baskin monositik tablo ve KMML ile uyumlu molekdler profil ayirici tanida
belirleyici olmustur.

Hastanin CPSS-Mol skorunun 4 olmasi yuksek riskli hastalik kategorisini desteklemis ve
tedavi kararinda 6nemli rol oynamistir. KMMLde tedavi secimi hastaligin proliferatif veya
displastik/sitopenik fenotipine, blast oranina, molekiiler risk profiline, semptom ytikiine,
komorbiditelere ve hastanin performans durumuna gére bireysellestirilmelidir. Proliferatif
KMMLde hidroksitire 16kositoz ve splenomegali kontroli icin pratik bir sitorediiktif sece-
nek olmakla birlikte, bu olguda blast oraninin yaklasik %5 olmasi, yiiksek riskli molekiiler
profil ve CPSS-Mol yiiksek risk kategorisi nedeniyle hipometile edici ajan tedavisi rasyonel
bir yaklasim olarak degerlendirilmistir. Azasitidin sonrasi gelisen derin sitopeniler, erken
doénemde tedavi iliskili miyelosupresyon, biyolojik yanit veya hastalik progresyonu agisin-
dan dikkatle izZlenmelidir. iki kiir sonrasi kemik iliginde blast artisinin olmamasi, akut I6semi
transformasyonundan ¢ok tedavi iliskili hematolojik toksisite veya asir miyelosupresyon
olasiligini desteklemistir.

Destek tedavileri agisindan eritropoez uyarici ajanlar, 6zellikle dusuk riskli, serum erit-
ropoetin diizeyi duslik ve transflizyon ihtiyaci sinirli hastalarda distnilebilir; ancak bu
olguda yiiksek riskli KMML nedeniyle ESA tek basina yeterli bir hastalik yonetimi saglamaz.
Luspatercept icin ring sideroblast varligi, SF3B1 mutasyonu veya MDS/MPN-RS-T fenotipi
gibi destekleyici bulgular bulunmadigindan gticli bir endikasyon izlenmemistir. G-CSF ise
KMML4de rutin 6nerilmemekle birlikte, febril nétropeni, ciddi enfeksiyon veya gecici tedavi
iliskili agir nétropeni durumlarinda kisa sureli ve dikkatli bicimde kullanilabilir.

Olguyu o6zel kilan dnemli bir diger unsur, agir trombositopeni ile birlikte gelisen ciddi
koroner arter hastalhigidir. LAD'de kritik darlik saptanmasi nedeniyle iskemik risk ¢ok
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yuksek degerlendirilmis, islem Oncesinde
trombosit transfizyonu ile glivenli esik
hedeflenerek koroner girisim ve stent
uygulanmistir. Ancak takipte grade 4 trom-
bositopeni nedeniyle uzun sireli dual
antiagregan tedavi kabul edilemez kana-
ma riski tasimistir. Bu nedenle trombosit
diizeyi gozetilerek diisiik doz aspirin ile
devam edilmesi, hematoloji ve kardiyoloji
disiplinlerinin ortak karariyla dengelenmis
bir yaklagim olarak 6ne ¢ikmistir. Bu olguda
tedavi basarisi yalnizca hematolojik yanit
elde edilmesiyle degil, ayni zamanda kar-
diyak tedavinin glvenli bicimde surddrile-
bilecegi hematolojik dengeye ulasilmasiyla
degerlendirilmelidir.

Konusma Metinleri ve
Bildiri Ozetleri

Sonug olarak bu olgu, KMMLde tanisal ayi-
rict taninin yalnizca morfolojik bulgularla
degil, klinik tablo, monosit diizeyi, kemik
iligi ozellikleri ve molekdiler profilin birlik-
te yorumlanmasiyla yapilmasi gerektigini
goOstermektedir. Yiksek riskli ve prolifera-
tif biyolojiye sahip hastalarda hipometile
edici ajanlar uygun bir hastalik modifiye
edici secenek olabilir; ancak tedavi iliskili
sitopeniler, enfeksiyon riski, transflizyon
ihtiyaci ve eslik eden kardiyovaskiiler has-
taliklar tedavi hedeflerinin yeniden tanim-
lanmasini gerektirir. ileri yash ve komor-
biditesi ylksek hastalarda gercekgi hedef,
maksimum hematolojik yanitin 6tesinde
hastalik kontrol, yasam kalitesinin korun-
masi, kanama ve iskemik riskin birlikte
yonetilmesi ve hasta bazl glvenli tedavi
dengesinin saglanmasidir.
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Bildiri Ozetleri

Literatiir Esliginde Vakalarin
Degerlendiriimesi

Dr. ibrahim Ethem PINAR

Bursa Uludag Universitesi, Bursa

Giris

Akut miyeloid |6semi (AML), 6zellikle yasli ve/veya yogun kemoterapiye uygun olmayan
(unfit) hastalarda tedavi agisindan zorluklar sunan heterojen bir hastaliktir. Son yillarda,
molekiiler hedefli tedaviler ve disik yogunluklu rejimlerin gelistirilmesiyle unfit AML,
FLT3 mutasyonlu AML ve akut promyelositik I6semi (APL) yonetiminde énemli ilerlemeler
kaydedilmistir (Kantarjian et al., 2021; Gangat & Dinardo, 2025; Bystrom & Levis, 2023; Pal-
mieri et al., 2025; Perl, 2024; Bose et al., 2017; Yilmaz et al., 2022; Magee & Grunwald, 2025;
Abaza et al., 2024).

FLT3 mutasyonlari, 6zellikle ITD tipi, kot prognozla iliskilidir ve yeni nesil FLT3 inhibitorleri
ile kombinasyon tedavileri umut vaat etmektedir (Short et al., 2024; Perl, 2024; Yilmaz et
al., 2022; Alsouq;i et al.,, 2023; Loschi et al., 2021; Short et al., 2023). Unfit hastalarda vene-
toklaks ve hipometilleyici ajanlar (HMA) kombinasyonu standart yaklasim haline gelmis;
FLT3 inhibitorlerinin eklenmesiyle triplet rejimler yliksek yanit oranlari gdstermistir (Short
et al., 2024; Gangat & Dinardo, 2025; Yilmaz et al., 2022; Alsouqi et al., 2023; Marrero-Ledn
et al.,, 2025). APL ise all-trans retinoik asit (ATRA) ve arsenik trioksit (ATO) ile yuksek kiir
oranlarina ulagmistir (Kantarjian et al., 2021; Yilmaz et al., 2021; Cicconi & Lo-Coco, 2016;
Sanz et al., 2019).

Unfit AML'de Tedavi Yaklasimlan

Unfit veya yash AML hastalarinda venetoklaks + HMA kombinasyonu giincel standarttir
(Kantarjian et al., 2021; Gangat & Dinardo, 2025; Palmieri et al., 2025; Magee & Grunwald,
2025; Wakita, 2025). Molekiiler profilleme ile IDH1/2 veya FLT3 gibi hedeflenebilir mutas-
yonlar saptanan hastalarda ilgili inhibitorlerin tedaviye eklenmesi 6nerilmektedir (Bystrom
& Levis, 2023; Magee & Grunwald, 2025). Ozellikle triplet rejimler (6rnegin; azasitidin +
venetoklaks + gilteritinib), %90-96 gibi oldukca yliksek tam remisyon oranlari, derin mole-
kiler yanitlar ve uzamis sagkalim verileri saglamistir (Short et al., 2024; Gangat & Dinardo,
2025; Yilmaz et al., 2022; Alsouqi et al., 2023; Marrero-Ledn et al., 2025).

FLT3 (+) AML'de Giincel Stratejiler

FLT3-ITD mutasyonunun varligi kot prognoz gostergesidir; ancak midostaurin, gilteritinib
ve quizartinib gibi yeni nesil FLT3 inhibitorleri hem geng¢ hem de unfit hastalarda etkin bir
sekilde kullanilmaktadir (Bystrom & Levis, 2023; Perl, 2024; Loschi et al., 2021). Unfit hasta-
larda HMA + venetoklaks + FLT3 inhibitori (triplet) kombinasyonlari umut verici sonuglar
verse de, direng gelisimi 6nemli bir sorun olmaya devam etmektedir (Short et al., 2024;
Yilmaz et al., 2022; Lam & Leung, 2020; Eguchi et al., 2020).
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Diren¢ Mekanizmalari ve Zorluklar

FLT3 inhibitorlerine karsi hem on-target
(6rn. F691L mutasyonu) hem de off-target
diren¢ mekanizmalari tanimlanmistir (Lam
& Leung, 2020; Eguchi et al., 2020). Vene-
toklaks tabanli rejimlerde ise en sik karsi-
lasilan diren¢ mekanizmasi, klonal evrimle
ortaya ¢ikan RAS mutasyonlari gibi yeni
sinyal yolaklarinin aktivasyonudur (Dinardo
et al., 2020). Ayrica triplet rejimlerin kul-
lanimiyla birlikte nétropeni ve enfeksiyon
oranlarinda artis gibi toksisite riskleri de
g6z 6niinde bulundurulmalidir (Short et al.,
2024;Yilmaz et al., 2022).

Akut Promyelositik Losemi (APL)

APL yonetiminde ATRA+ATO kombinasyo-
nu, daslk riskli olgularda kemoterapisiz
kir saglayabilmektedir (Yilmaz et al., 2021;
Cicconi & Lo-Coco, 2016; Sanz et al,, 2019).
Yuksek riskli olgularda ise bu rejime antra-
siklin eklenmesi dnerilmektedir (Kantarjian
etal,, 2021). Modern protokollerle kiir oran-
lar %80'in lizerine ¢ikmis olsa da, erken
Oliim riski halen mevcuttur ve bu nedenle
hizli tani ile tedaviye baslanmasi hayati
Onem tasir (Sanz et al,, 2019; Yilmaz et al.,
2021).

Sonucg ve Gelecek Perspektifleri

Unfit AML ve FLT3-mutant AMLde kisisel-
lestirilmis tedavi yaklasimlari hizla gelis-
mekte olup triplet rejimler gelecedin anah-
tari olarak gorilmektedir. Bununla birlikte,
bu rejimlerin uzun dénem givenligi ve
etkinliginin genis hasta gruplarinda dogru-
lanmasi gerekmektedir (Short et al., 2024;
Yilmaz et al., 2022). Gelecekteki calismala-
rin, direng mekanizmalarini asmaya yonelik
yeni ajanlar ve ‘frailty’ (kinlganlk) skorlarina
gore optimize edilmis tedavi secimleri Gize-
rine odaklanmasi beklenmektedir.

Konusma Metinleri ve
Bildiri Ozetleri
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PV Olgusu
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Kirikkale Yiiksek ihtisas Hastanesi, Kirikkale

61 yas erkek
Basvuru tarihi: 05/02/2026

Basvuru sikayeti: Basagris

Hikaye

Hasta hemoglobin yiiksekligi ve basagrisi sikayetleri ile 2 giin énce ic Hastaliklari Polik-
linigine bagvurmus. Hastanin Hb: 21,4 g/dl; hct: 72% olmasi nedeni ile 1 Unite flebotomi
yapilmis ve ardindan Hematoloji Poliklinigi'ne yonlendirilmis.

Hastanin yaklasik 4-5 yil dnce kan degerleri yiiksek oldugu icin arastirilmaya baslandig
ancak ardindan takibe devam etmedigi 6grenildi. Hastanin sigarayi 10 yil 6nce biraktig,
daha 6ncesinde 30paket x yil dykiisii oldugu 6grenildi. Son 1 yila kadar 3-4 ayda 1 flebo-
tomi yaptiriyormus ancak son 1 yildir takiplerine devam etmemis. Son 2 aydir basagrisi
kulak ¢inlamasi sikayetleri ¢cok artmis. 2 ay dnce dahiliyeye basvurusunda Hb:17.2 gr/dl
TS:9%5 ferritin:8 mg/L olunca hastaya oral +2 degerlikli demir tedavisi verilmis. Bu tedavi
baslandiktan sonra ise sikayetlerinde ciddi artis olmus. Bu tedavi sonrasinda da Hb 20g/
dLlye kadar yukselmis. Demir eksikiligi acisindan yapilan endokolonda patoloji izlenmemis.

Takip

Eski yapilan tetkiklerine ulasildiginda EPO: 1,2 mIU/L gelmis ancak JAK2V617 mutasyonu
saptanmamis. Daha ileri arastirmalarin yapilmadigi, hastanin takibe gitmedigi 6grenildi.
2023 tetkiklerine ulasildiginda l6kositoz (14-15bin) trombositoz (550-600bin) ve polisitemi
(Hct>50) oldugu gorild.

Fizik muayenede hepatosplenomegali, LAP saptanmadi. Ek patolojik muayene bulgusu da
yoktu. Usg'de dalak boyutu 12,5x9 cm olarak saptand..

Hasta, kronik myeloproliferatif hastalik agisindan arastiriimaya baslanirken ¢ok ytiksek hct
ve hb degeri ile hiperviskozite semptomlari da oldugu icin kontrollli flebotomi programina
alindi, demir tedavisi kesildi.

Periferik yaymada belirgin eritrosit artigi, cogu kiimeli ve Ustliste binmis, ayrintih morfoloji
degerlendirilmesi gli¢ ancak goriilebildigi kadariyla normokrom normositer eritrositler,
trombosit sayisi cbc ile uyumlu her alanda iri dev trombositler mevcut, atipik hiicre yok
blast yok. n6t:%60 Inf:30 mono:%6 e0:%2 dnclilhlicre %2 olarak saptandi.

Flebotomi, haftalik olarak planlandi. Hidrasyon esliginde flebotomileri baslandi.
Edinsel vWH acisindan tetkik edildi, saptanmadidi icin ASA tedavisine devam edildi.
Hidroksitre tedavisi baglandi (25 mg/kg/giin dozundan 1.5 gr/giin).

EPO diizeyi<1 mlU/L olarak geldi. JAK2 ekzon 12 mutasyonu pozitif saptandi. PV tanisi
kesinlestirilen hastanin da istegi ile kemik iligi biyopsisi yapilmadi.

Flebotomi+hidroksitire+ASA tedavisi ile hastanin 2 aylik takibinde Hct<48 saglandig
icin flebotomi 5.den sonra kesildi, hidroksitire dozu 500 mg/giin'e kadar azaltildi. Glincel
degerleri hb 14.3 gr/dl, Hct:46% WBC:6200 PLT:380000 olarak takip edilmektedir.
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Yeni Tan1 Multiple Miyelom
Olgusunda Tani, Risk Siniflamasi ve
Tedavi Yaklasimi

Dr. Metban MASTANZADE

istanbul Universitesi, Istanbul

nal immunoglobulin tretimi ile seyreden, kemik, bobrek, hematolojik sistem ve

immuin sistem Uzerinde ¢ok yonli etkiler olusturan bir hematolojik malignitedir.
Hastalik cogu zaman ileri yas grubunda goriilmekle birlikte, tekrarlayan kiriklar, kemik agri-
si, hiperkalsemi, anemi veya aciklanamayan yiiksek total protein gibi bulgularla da ortaya
cikabilir. Bu olguda 55 yasinda bir erkekte tekrarlayan spontan kiriklar, vertebral ¢c6kme
kiriklari, yaygin kemik agrisi ve hiperkalsemi 6n planda olup, bu tablo miyelom agisindan
ileri arastirmayi gerekli kilmistir. Ozellikle gencg sayilabilecek bir hastada osteoporozla acik-
lanamayacak derecede coklu kiriklarin bulunmasi, altta yatan plazma hiicre diskrazisini
distndiren énemli bir ipucudur.

M ultiple miyelom, klonal plazma hiicrelerinin kemik iliginde ¢cogalarak monoklo-

Multiple miyelomda klinik stiphe cogu zaman kemik hastaligi Gizerinden gelisir. Hastalarda
omurga kompresyon kiriklari, litik lezyonlar, yaygin osteopeni, boy kisalmasi, hareket kisit-
lihgr ve agri yakinmalari sik gorilir. Multiple miyelomda gorilen kemik kiriklari ile primer
osteoporozda gelisen kiriklarin ayirt edilmesi klinik acidan blyik 6nem tasimaktadir.
Osteoporotik kiriklar genellikle ileri yasta, 6zellikle postmenopozal kadinlarda gordlirken,
multiple myeloma bagh kiriklar daha geng yaslarda veya osteoporoz acisindan beklenme-
yen hasta gruplarinda ortaya ¢ikabilmektedir. Osteoporozda kiriklar siklikla duisiik enerjili
travma sonrasi gelisen vertebra, kalca ve distal radius kiriklar seklinde goérilirken, multip-
le miyelomda kemik iliginin plazma hticreleri tarafindan infiltrasyonu ve buna bagli oste-
oklast aktivasyonunun artmasi sonucunda litik kemik lezyonlari ile iliskili patolojik kiriklar
gelismektedir. Miyeloma bagl kiriklarda vertebral ¢c6kme kiriklari cogu zaman birden fazla
seviyede bulunabilir ve eslik eden kaburga, pelvis veya kraniyal kemiklerde litik lezyonlar
saptanabilir. Gorlintlileme ydntemlerinde osteoporoz genellikle yaygin kemik mineral
yogunlugu kaybi ile karakterize iken, multiple myelomda “punched-out” olarak tanimlanan
iyi sinirli litik lezyonlar, fokal kemik destriiksiyonu ve kemik iligi infiltrasyonuna ait bulgular
on plandadir. Ayrica osteoporozda biyokimyasal incelemeler cogunlukla normal sinirlarda
bulunurken, multiple myelom hastalarinda monoklonal protein varligi, serbest hafif zincir
anormallikleri, anemi, hiperkalsemi ve yiiksek beta-2 mikroglobulin diizeyleri gibi ek labo-
ratuvar bulgular taniya 6nemli katki saglamaktadir. Bu nedenle 6zellikle erkek hastalarda,
beklenenden geng yasta gelisen ¢oklu vertebra kiriklari, eslik eden litik lezyonlar veya acik-
lanamayan hiperkalsemi varliginda multiple myelom mutlaka ayirici tanida distnilmelidi

Tanida ilk basamakta serum protein elektroforezi, immiinfiksasyon ve serbest hafif zincir
analizi biiytk 6nem tasir. Monoklonal protein varliginin gosterilmesi, plazma hiicre diskrazisi
lehine 6nemli bir bulgudur. Bu olguda serum protein elektroforezinde M spike saptanmis,
serum immiinfiksasyonunda IgA kappa bandi izlenmis ve serbest kappa/lambda oraninda
bozulma bulunmustur. IgA tip multiple miyelom, IgG tipine gére daha az siklikta gorilmekle
birlikte, cogu zaman daha yiiksek timor yiikd, belirgin kemik tutulumu ve daha agresif klinik
seyir ile iliskilendirilebilir. Total protein artisi ve albimin dustikligli de monoklonal protein
yiikiinii ve hastalik aktivitesini destekleyen laboratuvar verileri arasindadir.

Kemik iligi incelemesi taninin dogrulanmasinda temel basamaktir. Akim sitometrisinde CD38
ve CD138 gibi plazma hiicre markerlarinin parlak pozitifligi, CD45 negatif alanda kiimelenme
ve kappa klonalitesi, klonal plazma hiicre poptlasyonunu destekler. Kemik iligi aspirasyo-
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nu veya biyopsisinde ytizde 10'un lzerinde
klonal plazma hiicresi varligi multiple miye-
lom tanisi icin 6nemlidir. Olgumuzda kemik
iligi flow sitometrisinde yaklasik ylizde 46
oraninda klonal plazma hiicresi saptanmasi
ve aspirasyonda plazma hiicre infiltrasyonu
gorilmesi, tantyi glicli sekilde dogrulamak-
tadir. Periferik yaymada plazma hiicresinin
izlenmemesi miyelomu dislamaz; ¢uinki
hastallk cogu zaman kemik iligi ile sinirh
kalabilir ve periferik kanda plazma hicresi
go6rmek nadirdir.

Multiple miyelom tanisinda yalnizca
monoklonal protein varhigr yeterli degil-
dir; organ hasarini gosteren CRAB kriterleri
ve miyeloma 6zgli olaylar da degerlendi-
rilmelidir. CRAB; hiperkalsemi, renal yet-
mezlik, anemi ve kemik hastaligini ifade
eder. Bu olguda hiperkalsemi, anemi ve
belirgin kemik tutulumu mevcuttur. Krea-
tinin dizeyinin ileri derecede bozulmamis
olmasi bébrek fonksiyonlarinin su asamada
korunmus oldugunu disiindiirse de, miye-
lomda renal hasarin hizla gelisebilecegi
unutulmamalidir. Ozellikle yiiksek monok-
lonal protein yiku, dehidratasyon, hiper-
kalsemi ve hafif zincir tasinmasi bobrek
hasarini artirabilir. Bu nedenle hidrasyon,
nefrotoksik ajanlardan kaginma ve yakin
bdbrek fonksiyon takibi tedavi siirecinde
onemlidir.

Goruntileme yontemleri miyeloma bagli
kemik hastaligini ortaya koymada kritik rol
oynar. Diiz radyografi gliniimiizde giderek
yerini daha duyarli yontemlere birakmis
olsa da, BT ve PET-CT kemik lezyonlarinin
degerlendirilmesinde degerlidir. Olgumuz-
da lomber vertebralarda yiikseklik kaybi,
kontur diizensizligi ve kompresyon kiriklari
izlenmis; PET-CT'de kraniyumda litik lez-
yonlar, vertebralarda kompresyon kirikla-
r ve kemik iliginde diffiz FDG tutulumu
saptanmistir. Bu bulgular aktif kemik iligi
infiltrasyonunu ve yaygin iskelet tutulu-
munu disiindiirmektedir. Ozellikle L4 ver-
tebrasinda artmis FDG tutulumu, hem aktif
hastalik hem de frakturle iliskili inflamatu-
var slirec acisindan dikkat cekicidir. Goriin-
tilemede saptanan osteoporotik gériinim
ise cogu zaman miyelomun kemik destriik-
siyonu ile birlikte gorilebilir; ancak primer
osteoporoz ile karismamasi icin sistematik
degerlendirme gereklidir.

Olgunun dikkat ceken bir baska yonu
sitogenetik risk profilidir. FISH analizinde
del(17p) ve 1921 pozitifligi saptanmistir.

Konusma Metinleri ve
Bildiri Ozetleri

Bu iki anomali multiple miyelomda yiksek
riskli hastalik grubunu isaret eder. Del(17p),
TP53 gen bozuklugu ile iliskili olup agresif
seyir, tedaviye direng ve erken relaps agI-
sindan kotl prognostik 6neme sahiptir.
19 kazanimi da hem hastalik progresyonu
hem de sagkalim Uzerine olumsuz etki
gosteren bir diger yiksek risk belirtecidir.
Bu nedenle olguda yalnizca tani degil, ayni
zamanda biyolojik risk siniflamasi da 6nem
tagimaktadir. R-ISS, ISS ve sitogenetik risk
bir arada degerlendirildiginde hastanin
ileri risk grubunda yer aldigi gortilmektedir.
Buna karsin R-MCI skorunun diisiik olmasi,
genel komorbidite yukiinin sinirli oldugu-
nu ve intensif tedaviler acisindan uygun bir
aday olabilecegini diisiindiirmektedir.

Evrelendirme agisindan olgu Durie-Salmon
Evre 3A, ISS Il ve R-ISS Il olarak siniflandiril-
mistir. Durie-Salmon sistemi kemik lezyon
yukl, hemoglobin diizeyi, kalsiyum ve M
protein miktarina dayanirken; ISS albiimin
ve beta-2 mikroglobulin lzerinden has-
talik ylkind yansitir. Beta-2 mikroglobu-
linin ylksek olmasi, timor yikiinin ve
boébrek fonksiyonu disi prognostik riskin
artmasi ile iliskilidir. Olgumuzda beta-2
mikroglobulinin belirgin yiiksek olmasi ISS
Il evresini desteklemektedir. R-ISS ise ISS
ile birlikte LDH ve yiiksek risk sitogenetik
degisiklikleri birlestirerek daha rafine prog-
nostik bilgi sunar. Bu hasta, yiksek risk
sitogenetik profil nedeniyle R-ISS Il olarak
degerlendirilmistir.

Tedavi yaklasimi hastanin yasina, perfor-
mans durumuna, organ fonksiyonlari-
na ve nakil uygunluguna gére planlanir.
Transplantasyon adayi hastalarda indik-
siyon tedavisi sonrasi otolog kok hiicre
nakli giiniimizde standart tedavi yakla-
simini olusturmaktadir. Son yillarda anti-
CD38 monoklonal antikoru daratumuma-
bin indiksiyon tedavilerine eklenmesiyle
derin yanit oranlarinda ve minimal rezidiel
hastalik (MRD) negatiflik oranlarinda belir-
gin artis saglanmistir. Bu nedenle 6zellikle
transplant adayi ve yuksek riskli sitogene-
tik ozelliklere sahip hastalarda daratumu-
mab iceren dort ilagl kombinasyonlar 6n
plana cikmaktadir. Olgumuzda saptanan
del(17p) ve 1921 kazanci gibi yuksek riskli
sitogenetik anomaliler dikkate alindiginda,
daratumumab, bortezomib, lenalidomid
ve deksametazondan (Dara-VRd) olusan
induksiyon tedavisi giincel kilavuzlarla
uyumlu glicli bir secenek olarak degerlen-
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dirilebilir. PERSEUS ve GRIFFIN calismalari,
Dara-VRd rejiminin standart VRd tedavisine
kiyasla daha yliksek tam yanit, daha yiiksek
MRD negatifligi ve daha uzun progres-
yonsuz sagkalim sagladigini gostermistir.
Bu nedenle hastamizda daratumumab
eklenmesi, ozellikle yiiksek riskli biyolojik
ozelliklerin varhigi g6z 6niinde bulundurul-
dugunda hastalik kontroliini artirabilecek
ve erken relaps riskini azaltabilecek rasyo-
nel bir yaklasim olarak degerlendirilebilir.
Bununla birlikte yuksek riskli hastalarda
tedavi yanitinin yakindan izlenmesi, otolog
kok hicre nakli sonrasi uygun idame teda-
visinin planlanmasi ve niiks agisindan dik-
katli takip edilmesi gerekmektedir. Kemik
komplikasyonlarinin yénetiminde bisfosfo-
nat tedavisi, agr kontrol(, vertebroplasti ve
rehabilitasyon uygulamalari da multidisip-
liner tedavinin ayrilmaz bilesenleridir.

Bu olguda vertebroplasti uygulanmis
olmasi, coklu kompresyon kiriklarina
bagl mekanik agn ve stabilite sorunlarini
yonetmek agisindan anlamlidir. Miyelomda
kemik agrisi yalnizca analjeziklerle kontrol
edilemeyebilir; yapisal destek gerektiren
durumlarda girisimsel tedaviler yasam kali-
tesini artirabilir. Ancak bu tlr girisimlerin
onkolojik tedavi ile uyumlu sekilde zaman-
lanmasi ve hematolojik durum gozetilerek
yapilmasi gerekir. Plevral eflizyon ve nazo-
farenkste FDG tutulumu gibi ek goriintu-
leme bulgular, tim PET anormalliklerinin
dogrudan miyeloma ait olmayabilecegini
gOstermesi acisindan da onemlidir. Nite-
kim nazofarenks biyopsisinde reaktif len-
foid hiperplazi saptanmis, bdylece ek bir
malignite olasihgi dislanmistir.

Sonug olarak bu olgu, geng sayilabilecek
yasta tekrarlayan spontan kiriklarla bas-
vuran bir hastada multiple miyelomun
akilda tutulmasi gerektigini gdstermek-
tedir. Kemik agnisi, hiperkalsemi, monok-
lonal protein varligi, kemik iligi plazma
hiicre infiltrasyonu ve yiiksek risk sitoge-
netik degisiklikler taniyr destekleyen temel
unsurlardir. Olgu ayni zamanda osteoporoz
ile miyelom iliskili kemik hastaliginin ayi-
rici tanisinda dikkatli olunmasi gerektigi-
ni, ileri goriintiileme ve molekdler incele-
melerin prognostik ve terapdtik kararlari
belirledigini ortaya koymaktadir. Yeni tani
multiple miyelomda erken tani, dogru risk
siniflamasi ve uygun tedavi plani hastalik
kontrolii ve yasam kalitesi agisindan kritik
onemdedir.
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Saf Eritroid Aplazi (PRCA)

Dr. Nurcan ALHAN

Alanya Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Antalya

64 yas kadin, son 2 aydir giderek artan yorgunluk ve efor dispnesi sikayeti ile i¢ hasta-
liklarina bagvuruyor. HT tanisi mevcut olan hasta tek antihipertansif ile regile izlemde.
Onemli bir tibbi ge¢misi yok. Onceki kan sayimlari e-nbz sisteminde tamamen normal.
Fizik muayenede anemik goriinimde ve konjonktivalarda belirgin solukluk mevcut olup
organomegali yoktu. Laboratuvar incelemesinde hemoglobin 5,8 g/dL, MCV 82,7 fL, mut-
lak retikilosit sayisi <10.000/uL ve duzeltilmis retikilosit orani %0.1 olan hastanin, kan
sayiminda WBC ve trombosit sayilari normal saptandi. PY da atipik hc/blast izlenmedi,
displazi bulgulari yoktu. Yatirilarak ES replasmani baslanan hastanin detayl tetkikleri basla-
tildi (Viral / Romatizmal / Nutrisyonel panlleri / Parvoviriis ve CMV PCR/PEF, Ig’'ler) Malignite
ekartasyonu icin cekilen Torax ve Tim Abd BT de malignite saptanmazken, timoma da
ekarte edilidi. MDS? PRCA? 6n planda distinilen hastaya Kemik iligi asp ve biyopsi islemi
yapildi. Ki biyopsisinde Eritrositer seri izlenmedi,hiicresellik %70, diger seriler olagan ola-
rak raporlandi . Flow sitometri ile LST de klonalite saptanmadi, LGL ile uyumlu flow dagilimi

goézlenmedi. MDS FISH analizi normal, KIKA 46XX saptandi. Sonuglar tamamlanana kadar 1
mg/kg /giin prednizon baslandi ve 2 hafta icinde kismi yanit alinan hastanin ES replasmani
ihtiyact olmadi . TUm tetkikleri tamamlanan hastaya idiopatik PRCA tanisi konuldu. Steroid
tedavisine yanitli hastada, 6 hafta sonra tam yanit elde edildi ve prednizon doz azaltilarak
kesildi. Steroid kesiminden 2 ay sonra hasta tekrar semptomatik anemi - retikilositopeni
ile yeniden basvurdu. Tekrar Parvoviriis PCR calisildi (-) saptandi. Niiks olarak kabul edildi
ve tedavisi Siklosporin (2x3 mg/kg) + Prednol (16 mg 1x2) olarak diizenlendi. Klinik yanit
elde edilen hastada Siklosporin dozu azaltildi, prednol kademeli kesildi. Suan Siklosporin
(100+50 mgq) ile 5.ci ayinda ve Hb: 13,3 ile sorunsuz izlemde.

PRCA /Saf kirmizi hiicre aplazisi

Saf kirmizi hiicre aplazisi, (PRCA) eritropoez yetersizligine bagl anemi ile seyreden nadir
bir hastaliktir. Siddetli normokromik, normositik veya makrositik anemi ile birlikte reti-
kulositopeni tablosu ile prezente olan, Ki incelemesinde eritroblastlarin yoklugu veya
proeritroblast asamasinda olgunlasma duraklamasi ile karakterizedir. PRCA, trombosit ve
I6kosit prekirsorlerinin korunmus olmasiyla aplastik anemiden ayrilir. Bu nedenle PRCA'da
periferik kanda trombosit ve l6kosit sayilari ile morfolojileri normaldir. Eger PRCA, LGL
veya baska bir lenfoproliferatif bozukluga ikincil olarak gelismisse, kemik iliginde lenfositik
infiltrasyon gordldr.

Saf kirmizi hiicre aplazisi kalitsal ya da edinsel olabilir. Diamond-Blackfan sendromu konje-
nital PRCA tipidir. Edinsel PRCA ise ¢ok ¢esitli nedenlere bagli gelisebilir

Konjenital PRCA (Diamond-Blackfan anemisi): En sik sporadik olgular (%55-%60) gori-
Itr; bunu otozomal dominant kalitilan olgular (yaklasik %40-%50) izler. Ribozom biyogene-
zi genlerindeki otozomal dominant mutasyonlardan kaynaklanan kalitsal ve nadir bir PRCA
formudur. Bulgular gecikmis ortaya ¢ikabilse de, DBA olgularinin ¢cogu degisken siddette
olmak uizere bebeklik ya da erken cocukluk déneminde tani alir.
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Edinsel PRCA

Edinsel PRCA primer veya sekonder olabilir.
Primer edinsel PRCA idiyopatiktir; sekonder
edinsel PRCA ise tanimlanabilir bir nede-
ne baghdir. Spesifik etiyolojiye bagl ola-
rak tedavi stratejileri immunsupresif tedavi,
antiviral ilaclar, sorumlu ilacin kesilmesi veya
degistirilmesi ve timoma ya da malignite
gibi iliskili durumlarin tedavisini icerebilir.
Anemiyi diizeltmek ve semptomlari hafiflet-
mek icin kan transfiizyonlari ve EPO uyarici
ajanlar gibi destek tedavileri gerekebilir

Primer Edinsel PRCA nedenleri: idiyop-
atik (Otoimmiin)/ MDS'nin ilk prezenta-
syonu/Cocukluk caginin gegici eritroblas-
topenisi iken,

Sekonder PRCA sebepleri arasinda Otoim-
mun veya kollajen doku hastaliklari (SLE, RA,
inflamatuvar bagirsak hastaligi), Losemiler,
Lenfoproliferatif hastaliklar (Kronik lenfositik
I6semi (KLL) (sik), Buylk graniler lenfositik
[6semi (LGL) (sik), HL, NHL, MM, Castleman
hastaligi, Waldenstrom makroglobulinemisi),
ABO uyumsuz kék hiicre nakli, Solid timorler
(Timoma, Meme, Safra yollari, Mide, Akciger,
Tiroid, Renal hiicreli, Primeri bilinmeyen kar-
sinom) Virtsler (Parvoviris B19 (en sik); gecici
aplastik krize yol acabilir, HIV, insan T-hiicreli
|6semi-lenfoma virtisti-1 (HTLV-1), EBV Hepa-
tit A, B, C ve E, CMV), Bakteriyel enfeksiyonlar,
ilaclar ve gebelik yer alir.

idiyopatik PRCA, Eritroid énciil hiicrelere
yonelik immun saldin, otoantikorlar veya
diger otoimmiin surecler tarafindan tetik-
lenebilir. immiin aracili PRCA'da spesifik
hedef, erken eritroid veya progenitor hiicre
seviyesinde ifade edilen bir antijen iken,
Parvoviris kaynakli PRCA'da ise hedef, dog-
rudan progenitor hiicredir.

Cocukluk Caginin Gegici
Eritroblastopenisi

Cocuklarda gecici eritroblastopeni, bebek-
lerde ve kiiclik cocuklarda goriilen edinsel
bir PRCAdir. Etkilenen hastalar genellikle
6 ile 36 ay arasindadir. Aneminin derecesi
degisken olmakla birlikte ciddi hale gele-
bilir ve hafif nétropeni de eslik edebilir.
Ayirici tanida Diamond-Blackfan anemisi
(genellikle MCV yiiksektir) ve parvoviris
B19 enfeksiyonu yer alir. Patofizyolojisi tam
olarak aydinlatilamamis olsa da, vakalarin
cogunun eritroblastlara karsi olusan bir
antikorun (IgG) etkisinden kaynaklandi-
g1 distnulmektedir.Durum haftalar veya
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aylar icinde kendiliginden, sekelsiz iyilesir.
Tedavi destekleyicidir ve transflizyon yal-
nizca semptomatik hastalarda kullanilir.

Miyelodisplazinin Bir Bulgusu
Olarak PRCA

Ozellikle 5q delesyonlu miyelodisplastik
sendrom (MDS) hastalarinda, NRAS nokta
mutasyon aktivasyonu ve RPS-14 gen
kaybi PRCA'ya yol acar. MDS'ye bagli PRCA,
immin aracili kemik iligi yetmezliginden
farklidir. Immiin aracili kemik iligi yetme-
zliginde burst-forming unit-erythroid
korunmustur; MDS'de ise korunmamistir.

Gegici Aplastik Kriz ve Parvoviriis
B19 Enfeksiyonu

Gegici aplastik kriz, kanda yiiksek par-
voviris B19 konsantrasyonu oldugunda
gelisir. Parvovirlis B19, ¢ocuklarda yaygin
bir enfeksiyondur ve eritema infeksiyozum
(besinci hastalik) nedenidir. 50 yasindan
blyik yetiskinlerin %75'inden fazlasinda
bu virlise karsi noétralizan antikorlar bulu-
nur. Tim enfekte hastalarda, virls eritroid
oncillerinde eksprese edilen kan grubu P
antijenine baglanir ve enfekte hiicrelere
sitotoksik etki gosterir. Normal bagisikhg
olan hastalarda, yiiksek diizeyde parvovi-
ris kan ve kemik iliginde 2-3 hafta boyunca
kalicidir ve sonrasinda temizlenir. Kirmi-
z1 kan hicresinin normal émrl 120 giin
oldugundan, enfeksiyon hemen belirgin
bir hemoglobin diistisiine yol agmaz.

Buna karsilik, immunsupresif hastalarda
(6rnegin, HIV'li hastalar veya organ nakli
aliclan) ya da kirmizi kan hiicresi dmri
kisalmig hastalarda (6rnegin, orak hicreli
anemi veya herediter sferositoz) Parvoviris
enfeksiyonu gecici aplastik krize yol acabil-
ir Gecici aplastik krizin, virise karsi IgM
antikorlari ve diisiik ya da saptanamayacak
diizeyde viral yuk ile karakterize besinci
hastaliktan farkli oldugu unutulmamahdir.
Ayrica artrit, artralji ve “tokatlanmis yanak
gorinimu” besinci hastalikta antikor-virls
immiin kompleksine baglidir. Parvoviris
B19, genellikle iyi seyirli olan hemofagosi-
tik sendromu da tetikleyebilir.

Otoimmiin Hastaliklarla iligkili PRCA

Romatoid artrit, sistemik lupus eritemato-
zus, miyastenia gravis, otoimmiin hemoli-
tik anemi, edinsel hipogammaglobulinemi,
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otoimmiin poliglandiiler sendrom ve timo-
ma gibi otoimmuin hastaliklarda gorilen
PRCA'nin merkezinde immiin aracili eritro-
poetik yetersizlik yer alir. Laboratuvar ver-
ileri, eritropoezin baskilanmasinda hem
antikor aracili hem de hiicresel mekanizma-
larin bulundugunu agikca gostermektedir.
Sekonder edinsel PRCA'nin plazmaferez
ve anti-CD20 tedavileri gibi yaklasimlara
yanit vermesi de otoimmiin mekanizmayi
desteklemektedir.

Timoma ve PRCA

PRCA, timoma hastalarinin yaklasik %5'inde
ortaya cikar ve tersi olarak, PRCA ile basvuran
hastalarin yaklasik %10’'unda timoma sap-
tanir. Bu olgularda timomektomiye verilen
yanit degiskendir; hastalarin az bir kisminda
rezeksiyondan sonra tam remisyon saglanir.

Lenfoproliferatif Hastaliklarla
iligkili PRCA

KLL, PRCA ile en sik iliskili lenfoproliferatif
hastaliktir. Eritropoez baskilanmasi ¢ogun-
lukla antikor aracili degil, T-hiicre aracih
mekanizmalara baglanmaktadir. Klonal
sitotoksik CD8+ hiicre aktivasyonuna ve
eritropoez baskilanmasina yol acan STAT3
gen mutasyonlari, PRCA’li hastalarda
tanimlanmistir. Arastirmalar ayrica, idiyop-
atik PRCA ve KLL, LGL, timoma, lenfoid
maligniteler, EBV ve HTLV-1'e sekonder
PRCA tanisi alan hastalardan elde edilen
lenfositlerin, koloni testlerinde eritropoezi
baskiladigini géstermistir. LGL belirgin bir
lenfositoz olmadan da mevcut olabile-
ceginden, idiopatik PRCA'l hastalara bu
maligniteyi degerlendirmek icin lenfosit
immunfenotipleme yapilmasi onerilir.

ABO Uyumsuz Nakil ile iligkili PRCA

ABO uyumsuz kemik iligi nakli yapilan has-
talarda, alicya ait izohemaglutininler, 6zel-
likle de anti-A, donoér eritrositlerine karsi
olustugunda yaklasik %20 oraninda uzun
stireli eritrosit aplazisi gelisir. Genellikle bu
durum, zaman icinde ya da graft-versus-
host hastaliginin gelismesiyle birlikte diize-
lir. Anemi siddetli veya yasami tehdit edici
diizeyde oldugunda, dondr tipi plazma ile
plazma degisimi ve yilksek dozda rekom-
binant insan ESA’larinin kullaniimasi bazi
hastalarda etkili olmaktadir. Bircok farkli
ilacin PRCA'ya neden oldugu bildirilmistir
ve ilacin kesilmesiyle durumun diizelmesi
mumkindur.




EPO ile iliskili Antikorlarin PRCA’ya
Yol A¢masi

PRCA, rekombinant insan ESA'lari ile tedavi
sirasinda anti-EPO antikorlarinin gelismesi
sonucu nadiren tanimlanmistir; bu durum
oncelikle Amerika Birlesik Devletleri disin-
da piyasaya suriilen bir EPO-a Urlini olan
Eprex’in subkutan uygulanmasindan sonra
gorilmistar. ESA'ya bagh PRCA vaka sayisi
2001 yilinda zirve yapmis ve bunun ardin-
dan Eprex‘in Uretim, dagitim, depolama
ve uygulanmasinda yapilan degisikliklerle
birlikte azalmistir.

Tam

Edinsel PRCA, aneminin siddetine bagli
semptomlarla ortaya ¢ikar. Solukluk disin-
da, edinilmis primer PRCA'da fizik muayene
genellikle normaldir. Edinilmis sekonder
PRCAda ise, altta yatan hastaliga bagh
hepatomegali, splenomegali veya lenfade-
nopati gibi bulgular mevcut olabilir.

Edinsel PRCA tanisi 6ncelikle normokro-
mik, normositik veya makrositik anemiyle
birlikte retikllositopeni (mutlak retikilosit
sayisi <10.000/pL) saptanmasiyla distinG-
Iir. Beyaz kan hiicresi ve trombosit sayilari
genellikle normaldir. Kemik iligi biyopsisi
ve aspirasyonu taniyi kesinlestirir. PRCA'da
kemik iligi ¢cogunlukla normosellilerdir
ve sitogenetik inceleme normaldir. Soma-
tik mutasyon panelleri genellikle miyelo-
id neoplazilere 6zgl lezyonlar agisindan
negatiftir; ancak test edilen gen panelinin
kapsamina gore mutasyon sikligi %53'e
kadar cikabilir. Ozellikle LGL ile iliskili olgu-
larda, LGL icin tipik olan STAT3 mutasyonla-
ri (6rn. Y640F, D661Y, D661V, N6471) sapta-
nabilir. Parvoviriis B19 enfeksiyonunda, ilik
aspiratinda dev pronormoblastlar goriile-
bilir. Temel degerlendirme kapsaminda,
olasi bir MDS'yi arastirmak amaciyla rutin
karyotip ve FISH paneli de dahil edilme-
lidir. Timoma degerlendirmesi icin Toraks
BT mutlaka istenmelidir. Nutrisyonel eksik-
likler, Romatolojik ve Viral seroloji paneli
cahsilmali, 6zellikle de PCR ile parvovirls
B19 DNA testi yapiimahdir.

Tedavi

PRCA'nin altta yatan nedeninin anlasiimasi,
tedavi stratejisinin belirlenmesi agisindan
kritiktir. Spesifik etiyolojiye bagli olarak
tedavi stratejileri immdinsupresif tedavi,
antiviral ilaglar, sorumlu ilacin kesilmesi
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veya degistirilmesi ve timoma ya da malig-
nite gibi iliskili durumlarin tedavisini ice-
rebilir. Anemiyi diizeltmek ve semptomla-
rn hafifletmek icin kan transfiizyonlari ve
EPO uyarici ajanlar gibi destek tedavileri
gerekebilir.

Timoma ile iliskili PRCAtimektomiye yanit
verebilir. Timoma veya timik hiperplazisi
saptanmayan PRCA hastalarinda normal
timusun ¢ikarilmasinin herhangi bir fayda
sagladigina dair bir kanit yoktur.

Uyusmayan kok hiicre nakli ile iliskili PRCA
Dondr eritrositleri ve eritroid prekirsorleri
hedefleyen anti-donér izohemaglutinin-
lerin 2 aydan uzun siire devam etmesi
kotli prognostik isarettir. Bu stireden sonra
spontan remisyon olasiligi azalr. immiin-
stipresif rejimin ayarlanmasi, dondr I6kosit
inflzyonu, plazma degisimi ve rituksimab
kullanilir

Gegici PRCA Gegici PRCA, parvoviriis B19
enfeksiyonu veya otoimmin reaksiyon
sonucu gelisebilen, kendi kendini sinirla-
yan bir durumdur. Parvoviriis B19’a bagli
gecici PRCAda enfeksiyonun kontrol alti-
na alinmasindan ve semptomlarin diizel-
mesinden humoral badisiklik sorumludur.
Bagisikhk 2 hafta icinde gelisir ve omur
boyu siirer; bu nedenle yeniden enfeksi-
yon gelismez. Persistan enfeksiyonu olan
hastalarda 5 giine bélinmis toplam 2 g/
kg IVIG, parvoviris iligkili PRCA'y1 hasta-
larin %93'linde dlzeltir. Ancak hastalarin
%42'sine kadarinda 4,3 ay icinde relaps
gérilebilir .immunsupresif hastalarda par-
voviris B19'un neden oldugu PRCA ise
IVIGile tedavi edilir.

Gebelikte PRCA: Cogu vakada, dogumla
birlikte duzelir. Birincil tedavi transfiizyon
destegi ancak bazen glukokortikoidler de
kullanihr

idiopatik/immun aracih PRCA

Ajan secimi, altta yatan hastalik tespit edil-
misse ona gore yaplilir, bir immdinsipresif
ajanin digerine Gstiinligind destekleyecek
prospektif randomize klinik calisma verisi
yoktur

idiyopatik PRCA icin en etkili birinci basa-
mak tedavi, béllinmis dozlarda giinlik 2-6
mg/kg baslangi¢ dozu ile siklosporin Adir
(CsA). Yuksek doz kortikosteroidler olduk¢a
etkili olabilse de kalici yanit saglamaz ve
uzun dénem o6nemli yan etkilere sahip-
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tir .Siklikla Siklosporin ile kombine steroid
(prednizon20- 30 mg/giin) kullanilir.Bildi-
rilen genel yanit orani yaklasik %65-87'dir.

Kalsindrin inhibitorlerinin  nefrotoksik
potansiyeli nedeniyle bébrek fonksiyonlari
dizenli izlenmelidir. Ayrica sitokrom P450
izoenzimlerindeki bireysel farkhlklar ve ilag
etkilesimleri géz oniline alinarak CsA kan
dizeyleri izlenmeli; hedef terapétik dizey
150-250 ng/mL olacak sekilde doz ayar-
lanmalidir. Bununla birlikte bu duzeylere
ulasilmadan da yanit goriilebilir. Kortikos-
teroid ile yanit daha erken baglayabilse de
stabil yanit genellikle tedavi baslangicin-
dan 6 hafta ile 3 ay arasinda oturur.

Hemoglobin diizeyi kalici bicimde normale
dondlgunde (1-2 ay), tedaviyi ek 1-2 ay
strdirilmelidir. Ardindan niikst 6nleyen en
duisuk etkili idame dozunu saptamak ama-
clyla CsA yavasca azaltilir. idame tedavisinde
CsA yer almalidir; steroid kombinasyonunun
niikssiiz sagkalimi daha iyi gosterdigi bildi-
rilmistir (103 aya karsi 33 ay).

Genel olarak relapslar siktir ve CsA'nin dik-
katli azaltilmasi erken niiks saptanmasini
saglar. Tedaviyi uygun azaltma olmadan
birakan hastalarda ila¢ kesildikten sonra
medyan 3 ay icinde relaps riski vardir. Uzun
doénem iyatrojenik komplikasyonlari sinir-
lamak icin dikkatli izlem ve en diisiik idame
dozunun bulunmasi énemlidir.

Tekrarlayan veya tedaviye direncli hastalar-
da tedavi secenekleri ise: Sirolimus, Siklo-
fosfamid , Azatiyoprin, Rituksimab (¢cogun-
lukla KLL iliskili sekonder PRCA vakala-
rinda), Daratumumab, ATG, Alemtuzumab,
Hematopoietik KHN seklindedir.

Prognoz

Saf eritrosit aplazisi prognozu; altta yatan
nedene, hastaligin baslangic yasina, eritro-
id baskilanmasinin siddetine ve en 6nemlisi
tedaviye verilen yanita bagh olarak biyik
Olclide degiskenlik gosterir. Japon PRCA
Collaborative Study Group’un uzun dénem
izlem verileri, idiyopatik, timoma ile iliskili
ve LGL ile iliskili alt tipler arasinda genel
sagkalim agisindan fark géstermemistir.Bu
durum, uzun vadeli riski belirleyen temel
unsurun baslangictaki hastaliktan ziyade
immun disregilasyonun kontrolii oldugu-
nu disiindirmektedir.

Tedaviye yanit vermeyen hastalardaki
6lim nedenleri arasinda enfeksiyon, demir




yuklenmesi veya kardiyovaskiler olaylar
bulunur. Siddetli semptomatik anemisi
olan hastalar transfiizyon tedavisiyle teda-
vi edilir ve bu durum demir ylklenmesi
ve alloantikor olusumu gibi iligkili riskleri
beraberinde getirir.

Ozetle, erken teshis, uygun immiinsiip-
resyon ve komplikasyonlarin (enfeksiyon
ve demir ylki) proaktif yonetimi PRCA
hastalarinda yasam siiresini ve kalitesini
belirleyen en kritik unsurlardir

Ozet

PRCA, konjenital veya edinsel olabilen
nadir bir patolojidir. Bu durumla ilgili akilda
tutulmasi gereken bazi 6nemli noktalar
sunlardir:

«  PRCAdaki en sik bulgu, retikilosito-
peni ile birlikte izole anemidir. Kemik
iligi incelemesinde eritroblast orani
%1'in altindadir.

- Diamond-Blackfan anemisi, kalitsal
PRCA'nin en sik formudur. Kraniyo-
fasiyal ve basparmak anomalileri sik
gorilir; ancak tim hastalarda mevcut
degildir.

Konusma Metinleri ve
Bildiri Ozetleri

Steroidler, kronik transfiizyon tedavi-
si ve HSCT, Diamond-Blackfan send-
romlu hastalarin yonetiminde en etki-
li yaklasimlardir. Konjenital PRCA'da
HSCT erken dénemde diistiniiimelidir.

Cocuklukta gegici eritroblastope-
ni, genel olarak saglikli bebeklerde
ve kiicik ¢ocuklarda ortaya cikar ve
genellikle birkag¢ ay icinde kendiligin-
den duizelir. Tedavi destekleyicidir

Gegici PRCA en sik parvoviriis B19
enfeksiyonu sonucu gelisir. lyilesme
spontandir ve parvovirlise karsi bagi-
siklik dmir boyudur. Parvoviris iliskili
PRCA'nin, IgM antikorunun 6n planda
oldugu besinci hastaliktan farkli oldu-
gu unutulmamalhdir.

immiinsiiprese bireyler parvoviriise
karsi humoral bagisiklik gelistiremez;
bu nedenle kronik enfeksiyon ve yine-
leyen PRCA gelisebilir.

Edinsel PRCA hem antikor aracili hem
T-hiicre aracili olabilir.
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PRCA ile en sik iliskili lenfoproliferatif
hastaliklar KLL ve LGLdir.

Edinsel PRCA ile iliskili bircok ilag var-
dir; bu ilaglar tedavi baslanmadan
once kesilmelidir.

Siklosporin, en yiiksek yanit oranlari-
na sahip oldugundan PRCA'da en etki-
li ilactir. Siklosporin idamesi, genellik-
le ilacin tamamen kesilmesiyle gelisen
relapsi 6nler.

Steroidler siklosporine etkili bir alter-
natiftir; ancak yanit oranlari daha
dustk, relaps oranlar daha ytksektir.
Faydalarini artirmak icin genellikle sik-
losporinle kombine edilir.

Kronik eritrosit transfiizyonlar demir
yiklenmesi ve hemosiderozis ile iliski-
lidir. Demir selasyonuna tedavi sireci-
nin erken déneminde baslanmalidir
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Bildiri Ozetleri

lleri Niiks Myeloma Olgusu

Dr. Osman Can OZTURK

Bing6l Devlet Hastanesi, Bingél

Aralik 2017 T2 vertebra plazmasitom ve kappa hafif zincir myelom

01.2018 VCD + Zoledronik Asit(24 ay)(=>4 kir VCD sonrasi 25.07.2018 tarihinde VGPR yanit
ile OKIT

OKIT sonrasi 100.giin K/L orani normal, IF ve SPEP hafif zincir M pro yok, PET PR ile uyumlu
05.2021->Biyokimyasal ve klinik niiks(anemi ve Kemik tutulumu)

06.2021-> KRD baslanmis 07.2022->KRD altinda biyokimyasal ve klinik progresyon(kemik
ve anemi)

08.2022->Daratumumab + elranatamab 12.2024->Progresyon nedeniyle Dara-pom-Dex
baslandi.

04.2025->Progresif hastalik nedeniyle 1 Kiir D-PACE

06.2025 D-PACE tedavisi sonrasi plazmasitomlarda progresyon nedeniyle Selinexor-Borte-
zomib-Deksametazon tedavisine gecildi.

Selinexor 40 mg(hasta vorikonazol aldigi i¢in) baslandi.

03.07.2025 tarihinden itibaren sol iliak kanattaki plazmasitoma 12 fraksiyonda 30 gy pal-
yatif RT aldl.

4 haftalik SVD sonrasi ¢ekilen PET-BT Kismi yanith

Vorikonazol kesildikten sonra 06.08.2025 tarihinden itibaren selinexor dozu 80 mg yapildi.
Grade 2 trombositopeni nedeniyle 80 mg tolere edilse de 100 mg yapilamadi. Eltrombo-
pag endikasyon disi basvuruldu.

Tedavi 6ncesi Kappa hafif zincir diizeyi 195 mg/It
1 kiir tedavi sonrasi 72 mg/l olarak gorildi.

05.11.2025 tarihinde SIFE-> m proteini saptanmadi, Kappa hafif zincir diizeyi 47 mg/It,
lambda hafif zincir dlizeyi 2,49 mg/It

Tedavi takibi esnasinda m proteini diisiik takip edilen hastanin goriintileme ile de takibi
yapilmaktaydi.

10.12.2025 Tarihinde cekilen BT kemik survey—> Kismi yanit ile uyumlu olarak raporlandi.
izlemde pansitopeni ve eslik eden sol bacak agrisi gelisti.

24.12.2025 tarihli Kalca ve Uyluk MRG—>Sag ve sol iliyak kanatta yumusak doku kompo-
nenti de olan litik lezyonlarda progresyon gorildi.

Bendamustin tedavisi planlanan hastanin o dénemde enfeksiyonu olmasi nedeniyle tedavi
ertelendi, sonrasinda kendi istegiyle taburcu olan hasta 25.01.2026 tarihinde vefat etti.
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Bildiri Ozetleri

Dusuk Riskli Miyelodisplastik
Sendromilar, Edinilmis Aplastik Anemi
ve Pur Red Cell Aplazi YOnetiminde
Gulncel Yaklasimlar

Dr. Oykii ARSLAN

Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi, istanbul

Kemik iligi yetmezligi sendromlari, patofizyolojik mekanizmalarin molekdiler diizeyde
aydinlatilmasi ve hedefe yonelik yeni ajanlarin klinik kullanima girmesiyle birlikte 6nemli
bir degisim sireci icerisindedir. Dislk riskli miyelodisplastik sendromlarda (LR-MDS),
IPSS-M gibi molekdler temelli risk siniflamalari ve luspatercept gibi yeni maturasyon ajan-
lari tedavi standartlarini yeniden tanimlamaktadir. Agir aplastik anemide (SAA), “Triple
IST” (At ATG + Siklosporin + Eltrombopag) yaklasimi hematolojik yanit oranlarini ve hizini
belirgin sekilde artirmistir. Edinilmis Pure Red Cell Aplasia (PRCA) vakalarinda ise STAT3
mutasyonlarinin tanida kullanimi ve nakil sonrasi direncli olgularda daratumumab gibi
yeni secenekler umut vericidir. Bu makalede, glincel literatir 1siginda bu (g antiteye yone-
lik modern yonetim stratejileri sentezlenmistir.

Diisiik riskli MDS

Molekiiler risk siniflandirmasi ve anemi yénetimi

LR-MDS yonetiminde, Revised International Prognostic Scoring System (IPSS-R) yerini
daha hassas bir prognostik model olan IPSS-M (Molecular IPSS) sistemine birakmaktadir.
31 slrlici gen verisinin entegre edilmesi, hastalarin yaklasik yarisinda risk grubunun
degismesine ve tedavinin daha erken dénemde optimize edilmesine olanak saglamakta-
dir. Ozellikle SF3B1 mutasyonu, Diinya Saglik Orgiitii (WHO) ve International Consensus
Classification (ICC) siniflamalarinda artik ring sideroblast varligindan bagimsiz olarak ayri
bir genetik alt tip seklinde tanimlanmaktadir ve genellikle luspatercept yaniti ile iliskilidir.

Tedavi alaninda en 6nemli gelisme, COMMANDS Faz 3 calismasi ile luspaterceptin ESA-naif
hastalarda epoetin alfaya kiyasla anlamli oranda daha yiksek transfiizyon bagimsizligi
(%58.5 vs %31.2) sagladiginin kanitlanmasidir. ESA direncli veya uygun olmayan transfiiz-
yon badimli hastalarda ise telomeraz inhibitorl imetelstat, IMerge calismasiyla transfiiz-
yon bagimsizligi basarisini gostermis ve Haziran 2024'te FDA onayi almistir.

Edinilmis aplastik anemi

Immiuinsiipresif tedavide standart degisimi

Agir aplastik anemi (SAA) tanisinda, kalitsal kemik iligi yetmezligi sendromlarinin ve
hipoplastik MDS'nin diglanmasi kritik dnemdedir. Glincel BSH 2024 kilavuzu, tani aninda
PNH klonu taramasini ve klonal evrim riskini belirlemek icin DNMT3A, ASXL1 ve BCOR gibi
somatik mutasyonlarin takibini 6nermektedir.

Tedavi secimi hastanin yasi ve donér durumuna gore sekillenmektedir. HLA-uyumlu kardes
vericisi (MRD) bulunan 40 yas alti fit hastalarda upfront allo-HSCT 6nceligini korurken;
diger hastalarda Horse ATG ve Siklosporin (CsA) kombinasyonuna eltrombopag (EPAG)
eklenmesi (Triple IST) yeni standart haline gelmistir. RACE calismasi, bu li¢lii kombinas-
yonun sadece IST alan gruba gore 6. ayda anlamli derecede yiiksek toplam yanit (%68 vs
%41) ve daha hizli iyilesme sagladigini gdstermistir.
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Pure red cell aplazi

Etiyoloji ve nakil sonrasi yonetim

Edinilmis PRCA, normositik anemi ve kemik
iliginde eritroid oncillerin secici yoklu-
gu ile karakterizedir. Patogenezde STAT3
mutasyonlari, ézellikle CD8+ T-hiicre ara-
clli olgularda ve LGL I6semi ile iliskili vaka-
larda tanisal bir biyomarker olarak 6ne
citkmaktadir.

Birinci basamak tedavide Siklosporin A
(CsA), %74-83 yanit oranlaryla ana omur-
gayl olusturmaya devam etmektedir.
CsA'ya direncli vakalarda mTOR inhibitora
sirolimus, %87 gibi yliksek toplam yanit
orantyla glclu bir alternatiftir. Major ABO
uyumsuz allo-HSCT sonrasi gelisen direncli
PRCA olgularinda ise, host plazma hiicrele-
rini hedefleyen anti-CD38 antikoru daratu-
mumab, isoaglitinin titrelerini dusurerek
eritroid iyilesmeyi tetikleyebilen yeni bir
strateji olarak dikkat cekmektedir.

Konusma Metinleri ve
Bildiri Ozetleri

Sonug

Kemik iligi yetmezligi sendromlarinda
modern yaklasim, morfolojik taniyr mole-
kiler profilleme ile birlestirerek tedaviyi
kisisellestirmeyi hedeflemektedir. LR-M-
DS'de transflizyon bagimsizhgi lzerinden
yasam Kkalitesini maksimize etmek, SAA'da
ise Ucli tedavi ile kalici iyilesme saglamak
temel hedeflerdir. PRCA yonetiminde ise
etiyoloji odakh yaklasim ve yeni hedefe
yonelik tedaviler klinik pratigi sekillendir-
meye devam edecektir.
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Bildiri Ozetleri

Gaucher Olgusu

Dr. Oznur AYDIN

Samsun Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

Giris

Gaucher hastaligi (GH), B-glukoserebrosidaz enzim eksikligine bagli gelisen ve nadir goru-
len bir lizozomal depo hastaligi olup, multisistemik ve heterojen bir klinik seyir géstermek-
tedir (1). Klinik olarak en sik splenomegali, anemi ve trombositopeni ile prezente olmakla
birlikte, bu bulgularin non-spesifik olmasi tanida gecikmelere yol acabilmektedir. Ayrica
hastalik, klinik ve laboratuvar 6zellikleri agisindan hematolojik maligniteler ile 6rtlsebildi-
ginden ayirici tanida dikkatli degerlendirme gerektirir (1).

Bu yazida, basvuru aninda klinik bulgular dogrultusunda Gaucher hastaligi 6n tanisi da
g6z 6ntinde bulundurularak ileri incelemelere yonlendirilen ve tanisi dogrulanan bir olgu
sunulmakta; erken klinik stiphenin tani stirecine katkisi vurgulanmaktadir.

Olgu

Elli dokuz yasinda erkek hasta, Temmuz 2025 tarihinde pansitopeni nedeniyle merkezimize
yonlendirildi. Hastanin 6zge¢misinde diabetes mellitus mevcuttu. Soyge¢cmisinde ebevey-
nler arasinda akraba evliligi oldugu ve bir kuzeninde splenomegali dykulsi bulundugu
ogrenildi.

Fizik muayenede splenomegali saptandi (dalak uzun aksi: 146 mm).

Laboratuvar incelemelerinde hemoglobin 6.6 g/dL, I6kosit 2.73 x10°/L ve trombosit 56
x10%/L olarak degerlendirildi ve pansitopeni ile uyumlu bulundu.

Ayirici tanida hematolojik maligniteler, hipersplenizm ve lizozomal depo hastaliklari 6n
planda disunildi. Yapilan kemik iligi incelemesinde, sitoplazmasi karakteristik “kirisik
doku kagidi” gériiniimiinde olan Gaucher hiicreleri izlendi. Taniyr dogrulamak amaciyla
yapilan enzim analizinde 3-glukoserebrosidaz aktivitesinin belirgin derecede diisiik oldu-
gu saptandi (0.65).

Hastaya enzim replasman tedavisi kapsaminda imiglucerase 60 U/kg dozunda baslandi.
Tedavi sonrasi izlemde belirgin hematolojik yanit elde edildi; hemoglobin diizeyi 12.1 g/
dl'ye, trombosit sayisi 140 x10°/L'ye ve |&kosit sayisi 3.52 x10°/L'ye yiikseldi.

Tartisma

Gaucher hastaliginda tani dogrulandiktan sonra degerlendirme siireci, hastaligin siddeti-
nin belirlenmesi ve eslik edebilecek komorbid durumlarin ortaya konmasina odaklanir. Bu
kapsamda baslangi¢ laboratuvar incelemeleri tam kan sayimi, biyokimyasal parametreler,
karaciger fonksiyon testleri, demir metabolizmasi gdstergeleri ve koagtilasyon testleri-
ni icermelidir. Hastalarda en sik trombositopeni ve anemi saptanmakta olup, karaciger
enzimlerinde hafif ylikselme ve serum anjiyotensin donstiirlicii enzim dizeylerinde artis
gorilebilmektedir (2). Hiperferritinemi sik olup, hastalik yiikii ve organomegali ile iliskili
bulunmustur (3).

THD Genclik Kongresi

8-9 Mayis 2026, ANKARA




Gaucher hastaliginda ozellikle paraprote-
in varliginda hematolojik bulgular dikkat-
le degerlendirilmelidir. Bu hasta grubunda
monoklonal ve poliklonal gamopati sikhiginin
arttigl bilinmekte olup, eslik eden plazma
hiicre diskrazilerinin dislanmasi amaciyla ileri
hematolojik incelemeler gerekebilmektedir
(4). Bu durum, Gaucher hastaliginin hemato-
lojik maligniteler ile klinik 6rtiismesini agikla-
yan 6nemli mekanizmalardan biridir.

Son yillarda biyobelirtecler hastalik takibin-
de 6nemli yer kazanmustir. Glukozilsfingozin
(lizo-Gb1), hastalik aktivitesi ile korelasyon
gosteren, tedavi yanitini izlemekte kullanila-
bilen ve enzim replasman tedavisi ile diizeyi
azalan guvenilir bir biyobelirte¢ olarak 6ne
ctkmaktadir (5). Ayrica kitotriyozidaz diizey-
leri de hastalik yuki ile iliskili olup yaygin
kullanilan bir diger biyobelirtectir; ancak
genetik eksiklik varliginda alternatif belirtec-
lerin kullanilmasi gerekmektedir (6,7).

Radyolojik degerlendirme, 6zellikle kemik
tutulumu ve komplikasyonlarin ortaya kon-
masinda énemlidir. Distal femurda gorilen
Erlenmeyer flask deformitesi karakteristik
olmakla birlikte 6zgl degildir ve sinirli bir
ayiricl taniya sahiptir (8). Kemik iligi infilt-
rasyonu, osteonekroz ve kemik enfarktlar
gibi bulgular hastaligin ileri evrelerinde
ortaya ¢ikabilmekte ve dnemli morbiditeye
yol acabilmektedir (8).

Gaucher hastaliginda tedavi yaklagimi, has-
taligin tipi ve klinik siddetine gore bireysel-
lestirilmelidir. Klinik bulgular minimal olan
veya asemptomatik seyreden Tip 1 Gaucher
hastaligi olgularinda yakin izlem altinda teda-
visiz takip mimkiin olmakla birlikte, hastalik
progresyonu acisindan diizenli degerlendir-
me gereklidir (9). Semptomatik hastalarda ise
tedavinin temel amaci semptomlarin kont-
rolli, geri dontsiimstiz komplikasyonlarin
onlenmesi ve yasam kalitesinin artinlmasi
olup, enzim replasman tedavisi (ERT) birinci
basamak tedavi secenedini olusturmakta-
dir (10). ERT ile hematolojik parametrelerde
diizelme ve organomegalide gerileme sagla-
nabilmektedir (11). Substrat rediiksiyon teda-
vileri ise uygun eriskin hastalarda alternatif
bir secenek olarak degerlendirilebilir (12). Far-
makolojik tedavi genellikle uzun siireli olup,
tedaviye yanitin diizenli izlem ile degerlendi-
rilmesi 6nerilmektedir. Bu kapsamda hastala-
rin klinik bulgular, hematolojik parametreler,
biyobelirtecler ve radyolojik degerlendirme-
ler ile periyodik olarak izlenmesi gerekmek-
tedir (13).

Konusma Metinleri ve
Bildiri Ozetleri

Bu olguda da benzer sekilde pansitopeni ve
splenomegali ile basvuran hastada Gaucher
hastaligi erken donemde ayirici tanida diist-
nilmis ve yapilan ileri incelemeler ile tani
dogrulanmistir. Ozellikle hematolojik malig-
niteler ile klinik 6rtismenin belirgin oldu-
gu bu hasta grubunda, erken klinik stiphe
tani siirecini hizlandirmis ve uygun tedavinin
gecikmeden baslanmasini saglamistir. Enzim
replasman tedavisi sonrasinda hastada belir-
gin hematolojik iyilesme izlenmesi, Gaucher
hastaliginda erken tani ve tedavinin prognoz
Uzerindeki olumlu etkisini desteklemektedir.

Sonuc

Gaucher hastaligi nadir goriilmekle birlik-
te, non-spesifik klinik bulgularla prezente
olabilir ve hematolojik maligniteler ile kari-
sabilir. Ozellikle pansitopeni ve splenome-
gali ile basvuran hastalarda ayirici tanida
g0z 6nlinde bulundurulmasi, erken tani ve
uygun tedavi ile belirgin klinik ve hema-
tolojik iyilesme saglanabilmesi agisindan
biyik 6nem tasimaktadir.
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AML Oturumu

Dr. Simge ERDEM

degisimleri tartismak agisindan oldukca 6gretici olan olgunun tani anindaki

akim sitometrik bulgularina baktigimizda, hastada gii¢li miyeloid immatir
fenotip mevcuttur. MPO, CD33 ve CD117 ekspresyonlarinin belirgin pozitif olmasi APL ile
uyumludur. Bununla birlikte klasik hipergraniiler APLde bekledigimiz CD34 ve HLA-DR
negatifligi sunulan hastada goriilmemektedir. Hastada belirgin CD34 pozitifligi ve HLA-DR
ekspresyonu bulunmakta, ayrica CD7 aberan ekspresyonu dikkat cekmektedir. Bu nedenle
immiinfenotip tamamen tipik olmamakla birlikte, 6zellikle mikrograniiler varyant veya
daha immatiir fenotip gésteren APL olgularinda benzer bulgular gérilebilmektedir. Sonug
olarak akim sitometrisi taniy1 desteklemekle birlikte, kesin tani icin mutlaka PML:RARA
fuizyonunun molekiiler olarak dogrulanmasi gerekmektedir.

A kut promiyelositik 16semi (APL) tani ve tedavisinde son yillarda yasanan énemli

Tedavi agisindan degerlendirildiginde, hastanin tani anindaki I6kosit sayisi 450/uL oldu-
gundan dustk riskli yani non-high-risk APL grubunda yer aldigi gorilmektedir. Glnu-
muzde bu hasta grubunda standart yaklasim biyik 6l¢lide ATRA ve arsenik trioksit (ATO)
kombinasyonudur. Bu yaklasim, antrasiklin kullanimini azaltmasi, daha disik uzun dénem
toksisite saglamasi ve relaps oranlarini diisiirmesi nedeniyle 6n plana ¢ikmistir. Bu nedenle
glincel bilgiler 1s1ginda bakildiginda, hastanin indiksiyon tedavisinde ATRA ve ATO kul-
lanilmasi uygun bir secenek olabilirdi. Ancak hastanin tedavi aldigi dénemdeki merkez
pratigi ve ilag erisim kosullari g6z 6niine alindiginda idarubisin ve ATRA temelli yaklasim
da kabul edilebilir bir tedavi se¢enegidir. Benzer sekilde konsolidasyon tedavisi acisindan
da gliniimiizde ATRA ve ATO temelli yaklagim tercih edilmektedir. Modern tedavinin temel
amaci kiir sansini korurken kemoterapi yiikiinu ve kardiyotoksisiteyi azaltmaktir. Bu hasta-
da kemoterapi agirlikli konsolidasyon uygulanmis olsa da, sonrasinda erken relaps gelismis
olmasi nedeniyle geriye déniik olarak degerlendirildiginde ATRA ve ATO temelli bir yaklasi-
min daha avantajli olup olmayacag tartigilabilir.

APLde molekiler izlemin 6nemi 6zellikle vurgulanmalidir. Tani aninda PML::RARA mut-
laka RT-PCR veya esdeger yontemlerle dogrulanmalidir. indiiksiyon sonunda saptanan
PCR pozitifligi tek basina tedavi basarisizigi anlamina gelmez. Ozellikle ATRA ve ATO
tedavisi sonrasinda terminal diferansiasyon nedeniyle molekiiler temizlenme gecikebilir.
Bu nedenle esas kritik degerlendirme konsolidasyon sonunda yapilmakta ve bu asama-
da molekiiler remisyon hedeflenmektedir. Takip déneminde 6zellikle ilk iki yil boyunca
U¢ ayda bir PCR degerlendirmesi yapilabilir. Disuk riskli ve konsolidasyon sonunda PCR
negatif hale gelen hastalarda yogun minimal kalinti hastalik (MRD) izleminin katkisi sinirli
olmakla birlikte, yiksek riskli veya kemoterapi agirlikh tedavi alan hastalarda molekdler
takip daha biyik 6nem tasimaktadir.

Glnumizde ATRA ve ATO kombinasyonunun yayginlasmasiyla birlikte idame tedavinin
rolli de 6nemli 6l¢lide degismistir. Gegmiste ATRA, metotreksat ve 6-merkaptopdirin iceren
idame tedavileri yaygin olarak kullanilmaktaydi. Ancak ATRA ve ATO ile elde edilen yiiksek
molekiiler remisyon oranlari nedeniyle 6zellikle diisiik riskli hastalarda rutin idame tedavisi
artik cogu merkezde uygulanmamaktadir. Bu olguda ATRA temelli idame verilmis olmasi
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doénemin uygulamalari agisindan anlasi-
labilir olmakla birlikte, erken relaps gelis-
mesi idamenin tek basina yeterli koruma
saglamadigini gostermektedir. APLde dog-
rulanmis molekdiler relaps, yaklasmakta
olan hematolojik relapsin gticlii bir haber-
cisidir. Bu nedenle hematolojik relaps bek-
lenmeden tedavi baslanmalidir. Oncelikle
PCR pozitifligi dogrulanir, ardindan ATO
ve gerekirse ATRA ile yeniden molekiiler
remisyon hedeflenir. Erken miidahale saye-
sinde tam hematolojik relaps gelismeden
hastalik kontrol altina alinabilir.

Relaps sonrasinda transplant secimi yapilir-
ken en 6nemli belirleyiciler relaps zamani,
molekiler yanit durumu, relaps sayisi, has-
taligin biyolojik davranisi ve dondér varhgi-
dir. Klasik yaklasimda ikinci tam remisyon-
da ve PCR negatif olan hastalarda otolog
kok hicre nakli tercih edilmektedir. Bunun
nedeni daha dustk transplant iliskili morta-
lite ve oldukga basarili uzun dénem sonug-
lardir. Bu olguda ATO tedavisi sonrasinda
PCR negatif ikinci remisyon elde edilerek
otolog nakil yapilmis olmasi son derece
uygun bir yaklasimdir. Otolog nakil sonra-

Konusma Metinleri ve
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sinda kisa stirede yeniden relaps gelismesi
hastaligin daha agresif biyolojik 6zellikler
tasidigini distindiirmektedir. Bu nedenle
HLA tam uyumlu kardes vericiden allojenik
kok hiicre nakli yapilmasi gii¢li ve dogru
bir stratejidir. Gliniimizde allojenik nakil
ozellikle MRD pozitifligi devam eden hasta-
larda, otolog nakil sonrasi relaps gelisenler-
de, coklu relapslarda veya ekstramediiller
tutulum bulunan olgularda daha 6n plana
cikmaktadir.

ATO tedavisi sirasinda yan etki yonetimi
son derece dnemlidir. Ozellikle QTc uzama-
si agisindan diizenli EKG takibi yapilmali,
potasyum ve magnezyum diizeyleri hedef
araliklarda tutulmaldir. QT uzatan ilaglar-
dan mimkin oldugunca kaginilmalidir.
Bunun yaninda hepatotoksisite, |6kositoz
ve differansiasyon sendromu acisindan
glinlik degerlendirme gereklidir. Differan-
siasyon sendromunun en erken bulgulari
¢ogu zaman agiklanamayan ates ve hizl
kilo artisidir. Dispne, pulmoner infiltrasyon,
o6dem veya I6kositoz gelistiginde agir klinik
tablo beklenmeden deksametazon tedavi-
sine baslanmalidir.
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Son olarak APL biyolojisinin yalnizca PML::-
RARA flizyonundan ibaret olmadigi unutul-
mamalidir. Ozellikle FLT3-ITD mutasyonu
yiiksek |6kosit sayisi, CD34 pozitifligi, mik-
rograniiler morfoloji ve daha agresif bas-
langi¢c ozellikleri ile iliskilendirilmektedir.
Bu olguda goérilen atipik immunfenotip,
belirgin CD34 ekspresyonu ve erken relaps
nedeniyle altta yatan FLT3 mutasyonlu
veya BCR3 transkriptli bir biyoloji olasihgi
tartisilabilir. Bununla birlikte glinimiizde
prognozu belirleyen en 6nemli faktorler
hald baslangi¢ 16kosit sayisi, molekiiler
yanitin derinligi, MRD durumu ve relaps
zamanidr.

Sunulan olgu, APL tedavisinin kemoterapi
agirlikli yaklasimlardan ATRA ve ATO temel-
li tedavilere evrilmesini, molekdler izlemin
onemini ve relaps sonrasinda transplant
stratejilerinin nasil sekillendirildigini gos-
termesi acisindan oldukca odgretici bir
ornek olusturmaktadir.
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Inhibitérsiiz Hemofili Hastasinda
Cerrahi Yaklasim: Guncel Profilaksi,
Inhibitdér Takibi ve Perioperatif
Yonetim

Dr. Veysel GOK

Erciyes Universitesi, Kayseri

Judur. Giinimiizde temel tedavi yaklasimi profilaksi uygulamalaridir. Ozellikle
diizenli profilaksi sayesinde hem spontan kanamalar azaltiimakta hem de hemo-
filik artropati gelisimi 6nlenmektedir. Glincel yaklasimda primer, sekonder ve tersiyer

H emofili A, faktor VI (FVIII) eksikligi ile karakterize kalitsal bir kanama bozuklu-

profilaksi kavramlari 6nem tasimaktadir. Primer profilaksi, ilk eklem kanamasi gelismeden
veya en geg ikinci eklem kanamasindan 6nce baglanan koruyucu tedaviyi ifade eder
ve temel amacl eklem hasarini tamamen 6nlemektir. Sekonder profilaksi kanamalar
basladiktan sonra uygulanirken, tersiyer profilaksi kronik eklem hasar gelistikten sonra
uygulanmaktadir.

Glnumiizde hem standart yari Smurli (SHL) hem de uzatilmis yari émarla (EHL) FVIII kon-
santreleri kullanilmaktadir. Standart yari dmurli Griinlerde yari 6mir yaklasik 8-12 saat

oldugundan 6zellikle major cerrahilerde 8-12 saatte bir faktor uygulamasi gerekebilir. EHL
Urlinlerde ise daha uzun yari Smiir sayesinde genellikle 24 saatte bir, bazi hastalarda ise
daha seyrek uygulama mimkiin olabilmektedir. Bunun yaninda, emicizumab gibi subku-
tan uygulanan non-faktdr ajanlar profilakside dnemli bir yer kazanmistir. Ozellikle damar
yolu problemi olan ¢ocuklarda yasam kalitesini artirmaktadir. Ancak cerrahi siirecte tek
basina yeterli olmayip ek FVIII replasmani gerekebilmektedir.

Profilaksi planlanirken farmakokinetik analiz giderek daha fazla 6nem kazanmaktadir. Her
hastanin FVIIl yari dmri ve klirensi farkli oldugundan, bireysellestirilmis tedavi yaklagimi
onerilmektedir. Amag yalnizca standart doz uygulamak dedil, hastanin fiziksel aktivitesi,
kanama fenotipi ve hedef trough diizeyine gére optimal korumayi saglamaktir. Ozellikle
cerrahi planlanan hastalarda farmakokinetik analiz sayesinde daha dogru dozlama yapila-
bilmekte ve gereksiz faktor tiiketimi azaltilabilmektedir.

Hemofili hastalarinda inhibitor gelisimi en dnemli komplikasyonlardan biridir. Risk 6zellikle
ilk 50 maruziyet glini (exposure days, ED) icinde yuksektir. Bu nedenle inhibitr taramasi
ilk 20 ED boyunca her 3-5 uygulamada bir, 20-50 ED arasinda daha sik araliklarla yapilma-
lidir. 50-150 ED arasinda yaklasik 6 ayda bir, sonrasinda ise yillik takip yeterli olabilir. Ancak
cerrahi, enfeksiyon, yogun FVIII kullanimi ve faktor degisikligi gibi durumlarda ek inhibitor
degerlendirmesi 6nerilmektedir. Ozellikle ilk 50 ED déneminde (riin degisiklikleri ve infla-
matuvar durumlarin inhibitor gelisimini tetikleyebilecegi dustiniilmektedir.

inhibitdr gelisimi acisindan plazma kaynakli ve rekombinant FVIII (iriinleri arasindaki fark
uzun yillardir tartisiimaktadir. Bu konuda en dikkat cekici calisma 2016 yilinda yayimlanan
SIPPET Study calismasidir. Bu randomize ¢alismada daha 6nce tedavi almamig agir hemofili
A hastalarinda rekombinant FVIIl kullananlarda inhibitor gelisimi yaklasik %44,5 iken, plaz-
ma kaynakl FVIII/vWF iceren Uriinlerde bu oran yaklasik %26,8 olarak bulunmustur. Yiiksek
titre inhibitor gelisimi de rekombinant Uriinlerde daha yiksek saptanmistir. SIPPET &nce-
sinde RODIN Study ve CANAL Study gibi 6nemli gdzlemsel calismalar mevcuttu; ancak
SIPPET randomize tasarimi nedeniyle dnemli bir déniim noktasi olarak kabul edilmektedir.
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Cerrahi yaklasimda girisimin mindr veya
major olmasi buyik 6nem tasir. Minor cer-
rahiler arasinda dis cekimi, stinnet, port
islemleri ve kiclk biyopsiler yer alirken,
appendektomi, biliylik abdominal cerrahi-
ler, ortopedik girisimler ve nérosirlirji major
cerrahi olarak degerlendirilir. Min&r cerrahi-
lerde genellikle preoperatif FVIII dlizeyinin
%50-80e cikarilmasi ve 1-3 giin destek
tedavisi yeterli olabilir. Major cerrahiler-
de ise operasyon oOncesi FVIII dizeyinin
%80-100 olmasi hedeflenir ve genellikle
7-14 giin replasman gerekir. ilk ginlerde
FVIII diizeyinin %80'in lGzerinde tutulmasi
onerilir.

Stinnet, hemofili hastalarinda 6zel 6nem
tastyan minor cerrahilerden biridir. Tirki-
ye'de farkli merkezlerde farkli uygulama-
lar bulunmaktadir. istanbul yaklasimi daha
yogun faktér kullanimini savunurken, izmir
yaklasimi daha kisa sireli ve disiik doz
destek ile traneksamik asit kullanimini 6n
plana cikarmaktadir. Temel amag giivenli
hemostaz saglamaktir.

Cerrahi surecte lokal hemostatik ajanlar da
onemli destek saglar. Fibrin glue, okside
selliloz, jelatin stinger, topikal trombin ve
kollajen bazli ajanlar kanama kontroliine
katkida bulunabilir. Ozellikle dis cekimi ve
stinnet gibi mukozal girisimlerde traneksa-
mik asit oldukga faydalidir. Ancak traneksa-
mik asidin bazi kontrendikasyonlari vardir.
Ozellikle subaraknoid kanama, Griner sis-
tem kanamalari ve aktif tromboz durum-
larinda dikkatli olunmalidir. Ayrica masif
hemoptizi varlhiginda hava yolu obstriiksi-
yonu riski nedeniyle kullanim tartismalidir.

Hemofili hastalarinda akut karin tablosun-
da ayiricl tani oldukca dnemlidir. Ozellik-
le iliopsoas kas kanamasi apandisiti taklit
edebilir. Bu nedenle gereksiz cerrahi giri-
simlerden kaginmak icin goriintiileme yon-
temleri dikkatli degerlendirilmelidir.

Konusma Metinleri ve
Bildiri Ozetleri

Son yillarda FVIiI'nin yalnizca hemos-
taz Uzerinde degil, kemik metabolizmasi
Uzerinde de etkili oldugu gosterilmistir.
FVIII eksikliginde osteoklast aktivitesinin
arttigi ve kemik mineral yogunlugunun
azaldigi dusindlmektedir. Tekrarlayan
hemartrozlar ve immobilite de bu sre-
ci derinlestirmektedir. Dizenli profilaksi
sayesinde yalnizca kanamalar degil, uzun
donem eklem ve kemik komplikasyonlari
da azaltilabilmektedir.

Sonug olarak, inhibitérstiiz hemofili has-
tasinda cerrahi yaklasim multidisipliner
planlama gerektirir. Cerrahi 6ncesi inhibitor
diizeyi ve FVIIl diizeyi mutlaka degerlen-
dirilmeli, uygun faktér replasmani plan-
lanmali ve miimkinse bireysellestirilmis
farmakokinetik yaklasim kullanilmalidir.
Modern profilaksi stratejileri ve yeni teda-
vi ajanlar sayesinde hemofili hastalarinda
cerrahi girisimler glinimiizde ¢ok daha
glivenli sekilde uygulanabilmektedir.
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P-01 Referans Numarasi: 2

RELAPS AKUT MIiYELOID LOSEMi HASTASINDA
VENETOKLAKS-AZASITiDiN TEDAVISI iLE HIZLI MiNiMAL
REZIDUEL HASTALIK NEGATIF DERiN REMiSYON: NPM1
MUTASYONU POZIiTiF OLGU SUNUMU

Giilnar Rehimova
Devlet Sinir Hizmetleri Askeri Hastanesi

Amag: Akut miyeloid 16semi (AML) eriskinlerde goriilen en sik akut [6semi
tiplerinden biridir. Relaps hastalik durumunda prognoz genellikle koti
olup tedavi secenekleri sinirhdir. Ozellikle ileri yas ve ya yogun kemote-
rapiye uygun olmayan hastalarda alternatif tedavi yaklagimlarina ihtiyag
duyulmaktadir. Son yillarda BCL-2 inhibitorii venetoklaksin hipometil-
leyici ajanlarla kombinasyonu bu hasta grubunda umut verici sonuglar
gOstermistir. Bu olgu sunumunda relaps AML hastasinda venetoklaks ve
azasitidin kombinasyonu ile elde edilen hizl ve derin remisyonun sunul-
masi amaglanmistir.

Olgu: Altmis sekiz yasinda erkek hasta halsizlik ve kolay yorulma sikayetle-
ri ile bagvurdu. Laboratuvar incelemelerinde hemoglobin 8,1 g/dL, I6kosit
22x10%/L ve trombosit 34x10%/L olarak saptandi. Periferik yaymada blast
orani %38 olarak degerlendirildi. Kemik iligi aspirasyonunda blast orani
%60 bulundu ve imminfenotiplemede CD34, CD117 ve MPO pozitifligi
saptandi. Sitogenetik inceleme normal karyotip olarak degerlendirildi.
Molekiler analizde NPM1 mutasyonu pozitif, FLT3 mutasyonu negatif
olarak saptandi.Hastaya akut miyeloid I6semi tanisi konuldu ve standart
indlksiyon kemoterapisi sonrasi tam remisyon elde edildi. Ancak yaklasik
sekiz ay sonra yapilan takipte kemik iliginde relaps gelistigi saptandi.
Hastanin ileri yasi ve komorbiditeleri nedeniyle yogun salvage kemo-
terapi uygun gériilmedi. Bu nedenle hastaya azasitidin (75 mg/m’ giin
1-7) ve venetoklaks (400 mg/giin) kombinasyonu baslandi. ikinci tedavi
siklusu sonrasi kemik iliginde morfolojik remisyon elde edildi. Uctincii
siklus sonrasi yapilan minimal rezidiel hastalik degerlendirmesinde akim
sitometrisi ve NPM1 RT-PCR ile MRD negatifligi saptandi.On iki aylk takip
stiresince hastada relaps izlenmedi ve MRD negatif remisyon devam etti.

Sonug: Venetoklaks ve azasitidin kombinasyonu relaps veya yogun
kemoterapiye uygun olmayan AML hastalarinda etkili ve iyi tolere edilen
bir tedavi secenedi olabilir. Sunulan olguda kisa stirede MRD negatif derin
remisyon elde edilmesi bu tedavinin etkinligini desteklemektedir. Son
yillarda yapilan klinik calismalar venetoklaksin hipometilleyici ajanlarla
kombinasyonunun o6zellikle ileri yas AML hastalarinda ylksek remisyon
oranlari saglayabildigini gostermistir. Venetoklaks azasitidin kombinasyo-
nu ile %60-70'e varan remisyon oranlari bildirilmistir. Ayrica bazi hastalar-
da MRD negatif remisyon elde edilebildigi gosterilmistir. Sunulan olguda
relaps AML hastasinda kisa stirede MRD negatif remisyon elde edilmesi
literatdr ile uyumludur.

Anahtar kelimeler: Akut miyeloid 16semi, Relaps AML, Venetoklaks+Azasitidin,
Minimal rezidlel hastalik (MRD), NPM1 mutasyonu

W Lenfomalar / Arastirmalar / Transplant Disi Tedaviler/Biyolojisi
P-02

GCOKLU SIRA TEDAVI REFRAKTER LENFOMADA GLOFITAMAB
YANITI VE FUNGAL SEPTIK ARTRIT

Fazil Burak Dilek, Umut Yilmaz

Referans Numarasi: 3

[stanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi

Giris: Folikller lenfoma (FL) zemininde diffuz bulytiik B hiicreli lenfoma
(DLBCL) transformasyonu agresif seyirli ve koti prognozliudur. Relaps/
refrakter (R/R) B hiicreli lenfomalarda CD20xCD3 bispecifik antikorlar
yeni tedavi secenegidir. Glofitamab, CD20'ye bivalan, CD3'e monovalan
baglanan 2:1 yapih bispesifik monoklonal antikordur . R/R DLBCL'de %52
objektif yanit ve %39 tam yanit orani bildirilmektedir. Tumor flare, imm-
noterapi sonrasi gegici timor bliylimesi ile karakterize nadir bir durumdur.

Olgu: 2018'de FL zemininde DLBCL transformasyonu tanisiyla 6 kir
R-CHOP sonrasi remisyona giren hasta 2023'te nuks ile degerlendirildi.
2 kir R-ICE sonrasi Kasim 2024'te BEAM protokollinde otolog kok hiicre
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nakli yapildi. Austos 2025'te PET-BT'de servikal ve abdominal niiks sapta-
narak obinutuzumab-+lenalidomid baslandi. Refrakter seyir izerine bend
amustin+gemsitabin+vinorelbin verildi. Grade 3 pansitopeni gelisen has-
taya Aralik 2025'te glofitamab-gemox baslandi (glofitamab 2,5 mg->10
mg->30 mg doz eskalasyonu).

Bulgular: Aralik 2025'teki hipermetabolik lenf nodlarn Subat 2026'da
tama yakin kayboldu. Ancak Ocak 2026'da servikal ve mediastinal geri-
lemeye karsin abdominal lenf nodlar "timoér flare" ile blytdi,Subat'ta
regrese oldu. Bu stiregte t.bilurubin 13 mg/dl ye yiikseldi sonra geriledi.
Mart 2026'da sol el bilegi ve sag bacakta agri gelisen hastaya sag diz
eklem aspirasyonu ve artroskopik debridman yapildi. Eklem 6rneginde
Candida tropicalis Uredi. Anidulafungin baslanan hastanin sikayetleri
Nisan 2026'da geriledi.

Tartisma: Bu olgu, multiple tedavi hatlar almis refrakter lenfoma hasta-
sinda glofitamab ile saglanan yaniti gostermektedir. Literatuirde glofita-
mab sonrasi %63 CRS(sitokin salinim sendromu), %38 enfeksiyon oranlari
bildirilmektedir. Tumor flare bispesifik antikorlarla %4 oraninda gériilebilir.
Bu olgudaki abdominal flare, immiin aktivasyona bagl inflamatuar yanit-
tir. Candida enfeksiyonu, derin immiin stipresyon ve CRS sonrasi sitopeni-
lerle iliskili bir firsat¢l enfeksiyondur.

Sonug: Bu olgu ¢ok sira tedaviye refrakter agresif lenfomada bispesi-
fik antikor temelli kombinasyonlarin etkinligini desteklemekle birlikte
bu tedavilerin firsat¢i enfeksiyonlara zemin hazirlayabildigine dikkat
cekmektedir.

Anahtar kelimeler: Folikiiler lenfoma, diffiiz biiytik B hiicreli lenfoma, transformas-
yon, glofitamab, bispecifik antikor, timor flare, Candida tropicalis, fungal enfeksi-
yon, imminoterapi, otolog kok hiicre nakli, relaps/refrakter lenfoma, sitokin salinim
sendromu

Kaynaklar

. Dickinson MJ, Carlo-Stella C, Morschhauser F, et al. Glofitamab for Relapsed or
Refractory Diffuse Large B-Cell Lymphoma. N Engl J Med. 2022;387(23):2220-2231.
doi:10.1056/NEJM0a2206913

. Grisariu S, Avivi |, Gurion R, et al. Efficacy and safety of Glofitamab in pati-
ents with R/R DLBCL in real life setting- a retrospective study. Hematology.
2024;29(1):2295735. doi:10.1080/16078454.2024.2295735

. Cheson BD, Fisher RI, Barrington SF, et al. Recommendations for initial evaluation,

staging, and response assessment of Hodgkin and non-Hodgkin lymphoma:
the Lugano classification. J Clin Oncol. 2014;32(27):3059-3068. doi:10.1200/
JC0.2013.54.8800

4. Lee DW, Santomasso BD, Locke FL, et al. ASTCT Consensus Grading for Cytokine
Release Syndrome and Neurologic Toxicity Associated with Immune Effector Cells.
Biol Blood Marrow Transplant. 2019;25(4):625-638.doi:10.1016/j.bbmt.2018.12.758

. Budde LE, Sehn LH, Matasar M, et al. Safety and efficacy of mosunetuzumab, a
bispecific antibody, in patients with relapsed or refractory follicular lymphoma:
a single-arm, multicentre, phase 2 study. Lancet Oncol. 2022;23(8):1055-1065.
doi:10.1016/51470-2045(22)00335-7

6. Thieblemont C, Phillips T, Ghesquieres H, et al. Epcoritamab, a novel, subcu-
taneous CD3xCD20 bispecific T-cell-engaging antibody, in relapsed or refrac-
tory large B-cell lymphoma: dose expansion in a phase I/Il trial. J Clin Oncol.
2023;41(12):2238-2247. doi:10.1200/JC0O.22.01725

7. Wagner-Johnston ND, Link BK, Byrtek M, et al. Outcomes of transformed follicular
lymphoma in the modern era: a report from the National LymphoCare Study
(NLCS). Blood. 2015;126(7):851-857. doi:10.1182/blood-2015-02-628339

8. Gleeson M, Hawkes EA, Peckitt C, et al. Outcomes for transformed follicular
lymphoma in the rituximab era: the Royal Marsden experience 2003-2013. Leuk
Lymphoma. 2017;58(8):1805-1813. doi:10.1080/10428194.2016.1254280
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Aralik 2025 ve subat 2026 tarihli PET BT goriintiisii
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P-03 Referans Numarasi: 5
KLL/SLL OLGUSUNDA RENAL PARANKIMAL TUTULUM: NADIR
BIR KLINIK PREZENTASYON

Rana Berru Ozince, Elif Dilara Yirmili, Arda Bayar, Fatma Temiz, Ceren Uzunoglu Giiren,
Semih Ozerol, Fatma Arikan, Elif Saka, Tayfur Toptas, Asu Fergiin Yilmaz, Isik Atagiindiiz

Marmara Universitesi Pendik Egitim Ve Arastirma Hastanesi

Giris: Kronik lenfositik 16semi/small lenfositik lenfoma (KLL/SLL) indolent
seyirli bir B hicreli lenfoproliferatif hastalik olup ekstranodal tutulum
nadirdir. ilk bagvuruda akut bébrek hasari, aniiri ve nefrotik diizey protei-
niri ile prezente olan, renal biyopsi ile KLL/SLL infiltrasyonu gésterilen bir
olgu sunulmustur.

Olgu Sunumu: Bilinen kronik hastaligi olmayan 76 yasinda erkek hasta
halsizlik, alt ekstremitelerde 6dem, ortopne ve oligiri ile basvurdu.
Kan basinct 160/100 mmHg idi. Fizik muayenede +3 pretibial 6dem,
hepatosplenomegali ve bilateral inguinal lenfadenopatiler saptandi.
Laboratuvarda kreatinin 6,6 mg/dl, potasyum 5,6 mmol/L, albiimin 2,7 g/
dl idi. Hemoglobin 9 g/dl, trombosit 80.000/uL, lenfosit 4500/pL saptandi.
idrarda +3 proteiniiri ve spot idrarda = 4 g/giin proteiniiri izlendi. Hemoliz
parametreleri, romatolojik belirtecler negatifti. Batin ve toraks BT'de
yaygin lenfadenopatiler ile hepatosplenomegali saptandi. Diliretiklere
yanitsiz voliim yiki nedeniyle hemodiyaliz baslandi. PET/BT'de yaygin
dislk-orta SUVmax degderli lenfadenopatiler izlendi. Anti-PLA2R negatif,
C3 dusuk bulundu. Serum protein elektroforezinde monoklonal bant
saptanmadi. inguinal lenf nodu biyopsisi KLL/SLL ile uyumluydu. Renal
biyopside amiloid negatif, direkt immdinfloresan incelemede ise Cl1q -,
C3 +1, kappa ve lambda negatif bulundu. Yaygin CD20, CD23 ve CD5
pozitif lenfosit infiltrasyonu renal parankimal KLL/SLL infiltrasyonu lehine
degerlendirildi.

17p delesyonu negatif, IgHV unmutated klon saptanan hastaya obinutu-
zumab ve venetoklaks tedavisi baslandi. izZlemde tiimér lizis sendromu
gelismedi. Hastanin hemodiyaliz gereksinimi devam etmekle birlikte has-
tanin klinigi belirgin toparlamis ve sitopenileri tamamen diizelmistir. 4. kiir
tedavisini tamamlayan hastanin takip ve tedavisi sirmektedir.

Tartisma: KLL/SLLde renal tutulum nadir goriilmekle birlikte, biyopsi
yapilan hastalarda heterojen patolojiler saptanmaktadir (1,2). KLL/MBL
hastalarinin dahil edildigi genis bir kohort calismasinda (Mayo Clinic;
n=4024), hastalarin yalnizca %1.2'sine renal biyopsi yapilmis olup biyop-
si endikasyonlar akut bobrek hasari ve/veya nefrotik sendromdur. Bu
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biyopsilerde en sik saptananlar glomeriler patolojiler (MPGN n=10, MCD
n=5), KLL interstisyel infiltrasyonu (n=6), trombotik mikroanjiyopati (n=6)
olarak bildirilmistir. Veriler, klinik olarak belirgin renal tutulum gelisen
hastalarda dahi izole infiltratif lezyonlarin sinirli oldugunu ve nefrotik
sendromun daha cok glomerdler patolojilerle iliskili oldugunu géstermek-
tedir (1). KLL/SLLde renal parankimal infiltrasyon ¢ogunlukla interstisyel
yerlesimli kiictik mattir lenfositlerden olusur ve siklikla asemptomatiktir.
Klinik olarak akut bobrek hasari ile prezente olan infiltratif tutulum olgu-
lari literatlrde sinirli sayida bildirilmistir (3). Poitou-Verkinder ve arkadas-
larinin serisi de, KLL/SLL hastalarinda monoklonal lenfoid infiltrasyon ile
glomertiler lezyonlarin sik eslik ettigi ve nefrotik sendromun cogunlukla
glomeriiler patolojilerden kaynaklandigini géstermektedir (4).

Sonug: KLL/SLL nadiren akut bobrek hasari, aniiri ve nefrotik diizeyde
proteiniri ile prezente olabilir. Bu olguda renal biyopsi ile saptanan paran-
kimal infiltrasyon taniyi netlestirmis ve tedaviye yon vermistir. Bu olgu,
KLL/SLL tanili hastalarda erken biyopsi ve farkindaligin bobrek fonksi-
yonlarinin korunmasindaki belirleyici nemini agikca ortaya koymaktadir.

Anahtar kelimeler: Kronik lenfositik [6semi, small lenfositik lenfoma, renal paranki-
mal infiltrasyon, akut bobrek hasari, proteiniiri

Kaynaklar

1. Strati P, Nasr SH, Leung N, et al. Renal complications in chronic lymphocytic leu-
kemia and monoclonal B-cell lymphocytosis: the Mayo Clinic experience. Leuk
Lymphoma. 2015.

2. Wanchoo R, et al. Kidney disease in hematologic malignancies. Nat Rev Nephrol.
2018.

3. Xiao X, et al. Renal interstitial infiltration in chronic lymphocytic leukemia: clinico-
pathologic features and outcomes. Diagn Pathol. 2021.

4. Poitou-Verkinder AL, et al. The spectrum of kidney involvement in B-cell lymphop-
roliferative disorders: a 25-year study. Kidney Int. 2015.

B Koagiilasyon ve Fibrinoliz Bozukluklari

P-04 Referans Numarasi: 11

VON WIiLLEBRAND HASTALIGI TiP 11l: OLGU SUNUMU

Mehmet Azizoglu
Kocaeli Sehir Hastanesi / Cocuk Hematolojisi Ve Onkolojisi Klinigii

Amag: Bu olgu sunumunda, agir kanama ile basvuran ve ileri tetkikler
sonucunda Tip Ill Von Willebrand hastaligi tanisi alan bir pediatrik hasta
ele alinmaktadir.

Olgu: Term dogum 0Oykisi ve bilinen bir hastaligi bulunmayan 53 giin-
lik erkek hasta, agizdan sizinti tarzinda kanama sikayeti ile dis merkeze
basvurmus. Laboratuvar incelemelerinde hemoglobin (Hb) diizeyi 8,6 g/
dL, hematokrit (Hct) %26,7, 16kosit sayisi 13.610/mm? ve trombosit sayis
477.000/mm? olarak saptanmis. Dért saat sonra tekrarlanan tetkiklerde
Hb'nin 5,8 g/dl'ye ve Hct'nin %16,4%e distligu, trombosit sayisinin ise
249.000/mm? oldugu gériilmis ve koagiilasyon parametrelerinde INR
1,29, PT 11,8 saniye ve belirgin uzamis aPTT (85,2 saniye) degeri dikkat
cekmis. Agiz ici kanama odagdi acisindan yapilan kulak burun bogaz deger-
lendirmesinde patolojik bulgu saptanmamis.

Bu bulgular Gzerine hastaya sivi tedavisi (200 cc SF), vitamin K (1 mg),
eritrosit stispansiyonu (60 cc ) ve taze donmus plazma (60 cc) verilmis, ileri
tetkik ve tedavi amaciyla merkezimize sevk edilmistir. Ust gastrointestinal
sistem endoskopisinde de duodenum bulbusuna kadar kanama odagi,
hemanjiyom veya anormal vaskiiler yapi izlenmedi. Aile dykiistinde ebe-
veynlerin birinci derece kuzen oldugu, ancak bilinen bir kanama diyatezi
Oykustintn bulunmadigi 6grenildi.

Fizik Muayene Bulgulari: Hastanin genel durumu orta-kotl olarak
degerlendirildi Viicut agirhg 6100 g (%76 persantil), boyu 57 cm (%36
persantil) olarak o6lculdi. Nabiz 170/dk, solunum sayisi 42/dk, oksijen
satlirasyonu %97 ve kan basinci 75/45 mmHg (25-50 persantil) olarak
saptandi. Kardiyak muayenede 2/6 sistolik Gftirimi mevcutty, cilt soluk
goriinimde olup orofarenkste aktif sizinti seklinde kanama izlendi. Batin
muyaesinde hepatomegali veya splenomegali saptanmadi.

Tani ve izlem: Hastaya yapilan ileri koagiilasyon tetkiklerinde Kollajen
Epinefrin Agregasyonu> 259 sn, Kollajen ADP Agregasyonu> 239 sn, Von
Willebrand Faktor: %3, Von Willebrand Faktor ricof: %4 Faktor VII: %3
olarak saptandi. Klinik ve laboratuvar bulgular birlikte degerlendirilerek
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hasta Tip Ill Von Willebrand hastaligi olarak kabul edilmistir. ilk iki yil
boyunca yaki gézlem ve kanama oldukca tedavi yaklasimi benimsendi,
hastada eklem kanamasi goriilmedi ve yillik ciddi kanama sayisinin licten
az oldugu gézlemlendi. Bu siirecte tedavide Von Willebrand Faktor/
Faktor VIIl konsantresi (1/2.4 F8/vWF preparatlar) ve antifibrinolitik ilaglar
kullanildi.

izlem siirecinde kanama sikhiginda artis olmasi {izerine haftada iki giin
profilaktik tedavi baslandi ve daha sonra haftada (g gtine ¢ikarildi. Ancak
tedaviye uyum sorunlari gézlendi. Takiplerde iki ciddi kanama atagi (epis-
taksise bagli) gelismis, bu ataklar sirasinda hemoglobin diizeyleri sirasiyla
1,8 g/dL ve 1,3 g/dLye kadar diismistiir. ilk epizod sonrasi yapilan trans-
fuzyon komplikasyon olarak transflizyon iliskili dolasim yiklenmesine
(TACO) yol agmis ve hasta cocuk yogun bakim initesinde izlenmistir. ikinci
epizod uygun transflizyon protokolii ile yonetilmis ve hasta stabil olarak
taburcu edilmistir.

Sonug: Bu olgu, erken siit cocuklugu doneminde ciddi kanama ile bas-
vuran hastalarda nadir ancak agir seyirli bir koagiilopati olan Tip Ill Von
Willebrand hastaliginin akilda tutulmasi gerektigini gostermektedir. Tani
strecinde uzamis aPTT onemli bir ipucu olabilir. Hastalarin izleminde
bireysellestirilmis tedavi yaklasimi, profilaksi gereksiniminin dogru belir-
lenmesi ve tedavi uyumunun saglanmasi, morbiditeyi azaltmada kritik
6neme sahiptir (1,2).

Anahtar kelimeler: von Willebrand Hastalig tip 3, Profilaksi, izlem

Kaynaklar

1. Abshire TC, Federici AB, Alvarez MT, et al. Prophylaxis in severe forms of von
Willebrand's disease: results from the von Willebrand Disease Prophylaxis Network
(VWD PN). Haemophilia. 2013;19(1):76-81. doi:10.1111/j.1365-2516.2012.02916.x

2. van Kwawegen CB, Leebeek FWG. Prophylaxis in von Willebrand disease with von
Willebrand factor concentrate and nonfactor therapies. Res Pract Thromb Haemost.
2024;8(8):102599. Published 2024 Oct 28. doi:10.1016/j.rpth.2024.102599

B Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastaliklar
P-05

NUKS HAIRY CELL LOSEMIDE PLEVRAL EFUZYON iLE
PREZANTASYON: NADIR BiR EKSTRANODAL TUTULUM

Ege Giirlii", Abdullah Demir?, Cilga Kiran', Hazal Yasar', Burcu Aslandere Dariai', Melis
Ayca Burniku Berber', Beyzanur Durak’, Lidya Aden Caglar', Meral Ulukdylii Mengiic®,
Elif Birtas Atesoglu®, Giilderen Yanikkaya Demirel?, Figen Atalay®

"Veditepe Universitesi Tip Fakiiltesi I Hastaliklan Anabilim Dah

?Yeditepe Universitesi Tip Fakiiltesi Immiinoloji Anabilim Dal

*Yeditepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali

Referans Numarasi: 13

Amag: Hairy cell 16semi (HCL), post-germinal merkez hafiza B hiicrele-
rinden koken alan, nadir ve indolent seyirli bir B-huicreli lenfoproliferatif
hastaliktir (1). Klinik olarak cogunlukla pansitopeni ve splenomegali ile
prezente olurken, ekstranodal tutulum nadirdir (2). Plevral efiizyon gibi
serdz bosluk tutulumu ise oldukca seyrek bildirilmistir (3). Bu calismada,
niks sirasinda plevral efiizyon ile prezente olan nadir bir HCL olgusunun
sunulmasi amaglanmistir.

Olgu Sunumu: Seksen yedi yasinda erkek hasta, bilinen hairy cell [6semi
tanisi ile takip edilmekteyken nefes darligi, halsizlik, istahsizlik ve genel
durum bozulma sikayetleri ile bagvurdu. Hastanin 6zge¢misinde atriyal
fibrilasyon, konjestif kalp yetmezligi ve hipertansiyon mevcuttu. 2017
yilinda konulan HCL tanisi kemik iligi incelemesi ve immiinfenotipleme
ile dogrulanmisti (1).

Tani sonrasi baslangicta tedavisiz izlenen hastaya progresif anemi gelis-
mesi Uzerine kladribin tedavisi uygulanmis ve remisyon saglanmistir.
Daha sonraki relaps déneminde kladribin ve rituksimab tedavisi verilmis,
ardindan yaklasik dort yil tedavisiz izlenmistir (4).

Basvuru sirasinda fizik muayenede solunum seslerinde azalma ve spleno-
megali saptandi. Laboratuvar incelemelerinde Hb 12 g/dL, I16kosit 11.900/
mm? ve trombosit 84.000/mm? olarak bulundu.

Goriintlileme tetkiklerinde bilateral plevral efiizyon, kompresyon atelek-
tazisi ve abdominopelvik bdlgede yaygin asit saptandi. Kardiyak degerlen-
dirmede ejeksiyon fraksiyonu normal olup eflizyonu agiklayacak belirgin
kardiyak neden bulunmadi.
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Periferik yaymada hairy cell morfolojisi gésteren hucreler izlendi. Kemik
iligi aspirasyonunda %78 oraninda infiltrasyon ve HCL ile uyumlu bulgular
saptandi. Kemik iligi aspirasyonu ve plevral sivi drneklerinin imminfe-
notipik analizlerinde farkli pozitif belirte¢ paternleri saptanmistir. Kemik
iligi aspirasyon Orneginin %52'si CD11c*CD19*CD20*CD22*CD25*CD10
3*CD200* hiicrelerden olusurken, plevral sivi 6rneginde %61 oraninda
CD5*CD10*CD38*CD103*CD200* hiicreler saptanmistir. Boylece klasik
HCL imminfenotipi dogrulandi (2). Plevra sivisinin sitolojik incelemesi de
bu bulgulari destekledi.

Hasta niiks HCL olarak degerlendirilerek rituksimab tedavisi planlandi.
Ancak tedavi slrecinde gram negatif bakteriyel enfeksiyon gelisti ve
septik sok tablosu ortaya ciktl. Yogun bakim takibine alinan hasta, tim
tedavilere ragmen kaybedildi. Kemik iliginde saptanan BRAF mutasyonu
nedeniyle hedefe yonelik tedavi planlanmis olmakla birlikte uygulanama-
mistir (5).

Bulgular: Bu olguda hairy cell I6seminin relapsinin nadir bir sekilde
plevral efiizyon ile prezente oldugu gosterilmistir. Plevral sivinin immi-
nofenotipik analizi ile malign infiltrasyonun dogrulanmasi tani agisindan
kritik rol oynamistir (3).

Sonug: Hairy cell I6semi nadiren plevral efiizyon ile prezente olabilir ve
bu durum relaps gostergesi olabilir. HCL tanili hastalarda gelisen plevral
eflizyonlarin ayirici tanisinda malign infiltrasyon mutlaka dustintlmeli ve
plevral sivinin imminofenotipik incelemesi yapiimalidir.

Bu olgu, HCL'nin atipik prezentasyonlarina dikkat cekmekte ve klinik far-
kindahgin artirilmasi gerektigini gostermektedir.

Anahtar kelimeler: Hairy cell [6semi, Plevral eflizyon

Kaynaklar

1. WHO Classification of Tumours of Haematopoietic and Lymphoid Tissues
2. Else M, ve ark. Blood

3. HCL ve plevral eflizyon vaka bildirimleri

4. Grever MR, ve ark Blood

5.Tiacci E, et al. N Engl J Med
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W Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastaliklar

' P-06 Referans Numarasi: 15
KRONIK LENFOSITIK LOSEMI iLiSKiLi PEMFIGUS VULGARIS:
OLGU SUNUMU

Semih Ozerol, Isik Atagiindiiz, Tayfur Toptas, Asu Fergiin Yilmaz, Fatma Arikan,
Elif Saka, Arda Bayar, Fatma Temiz, Ceren Uzunoglu Giiren, Rana Berru Ozince, idil
Pekpergel

Marmara Universitesi Pendik Egitim Arastirma Hastanesi

Giris: Kronik lenfositik 16semi (KLL), klonal B lenfosit proliferasyonu ve
belirgin immn disregllasyon ile seyreden bir hematolojik malignitedir.
Hastalikta gelisen immiin yetmezlik ve otoimmiinite egilimi en sik otoim-
Plevra yayma goriintiisii miin hemolitik anemi ve immiin trombositopeni ile iligkilidir. Otoimmiin
billoz deri hastaliklan ise nadir olup, KLL hastalarinin %1‘inden azinda
gorulir. Pemfigus vulgaris, epidermal adezyon molekiillerine karsi gelisen
otoantikorlarla olusan, intraepidermal billerle karakterize, potansiyel ola-
rak hayati tehdit edebilen bir dermatozdur. KLL ile birlikteligi son derece
nadir olup, altta yatan B hiicre disregiilasyonu ile iliskilidir.

Olgu Sunumu: Kirk bes yasinda erkek hasta, Haziran 2025'te servi-
kal lenfadenopati ile bagvurdu. Hemogramda |6kositoz (WBC: 418.000/
mm?) ve lenfositoz saptandi. Gériintiilemelerde yaygin lenfadenopati ve
hafif hepatosplenomegali izlendi. Periferik kan akim sitometrisinde CD5,
CD19, CD20, CD23 pozitif klonal B hiicre poptilasyonu, FISH analizinde
17p delesyonu saptandi. Hasta Rai evre 2 KLL olarak izleme alindi. Subat
2026'da govdede makiilopapuler dokiinti ile basvurdu. Yakin zamanda
amoksisilin- klavunat kullanimi mevcuttu. Dermatolojik degerlendirmede
eritemli papul ve yamalar, oral erozyonlar ve konjonktival hiperemi izlen-
o di. Viral erlipsiyon 6n tanisiyla semptomatik tedavi baslandi ve biyopsi
Plevra yayma goriintiisii alindi. Kisa stirede lezyonlarda artis, dispne ve disfaji gelismesi (izerine
yeniden basvurdu. Muayenede yaygin eritem, bulloz lezyonlar, pozitif
Nikolsky bulgusu ve mukozal tutulum saptandi, TEN skoru 4/7 idi. Hastaya
sistemik steroid, siklosporin ve IVIG tedavisi baslandi. Solunum yolu pane-

linde SARS-CoV-2 pozitifligi saptandi. Direkt immunofloresan incelemede
" epidermiste intersellller 1gG birikimi izlendi. Histopatolojide suprabazal
akantolitik bl olusumu ve inflamatuar infiltrasyon saptandi. Serolojik
incelemede desmoglein-1 ve desmoglein-3 pozitif bulundu. Bulgular
pemfigus vulgaris ile uyumlu degerlendirildi. Steroid, siklosporin ve IVIG
. tedavisine ragmen lezyonlarin gerilememesi tizerine tablo KLL iliskili pem-
figus olarak degerlendirildi. Tedavinin 12. giiniinde siklosporin kesilerek
obinutuzumab ve venetoklaks baslandi. Obinutuzumab (100 mg giin 1,
900 mg gtlin 2, 1000 mg giin 8) sonrasi cilt lezyonlar ve lenf nodlarinda
belirgin regresyon izlendi.

Tartisma ve Sonug: KLL iliskili otoimmin komplikasyonlarda temel
mekanizma immiuin disregtilasyondur. Pemfigus vulgariste otoantikorlarin
hedefi desmoglein 1 ve 3'tiir. Bu hastalarda yalnizca immunsupresif teda-
viler yerine hedefe yonelik tedaviler daha etkili olabilir. Obinutuzumab
temelli tedaviler literatlrde etkili bulunmakla birlikte, geri 6deme kosullari
nedeniyle bu olguda obinutuzumab-venetoklaks kombinasyonu tercih
edilmistir. Bu yaklagimin hem KLL hem de eslik eden otoimmiin siire¢
izerine etkili olabilecegi disuinilmekte olup hasta tedavi yaniti acisindan
izlenmektedir.

Anahtar kelimeler: kronik lenfositik 16semi, pemfigus vulgaris
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P-07 Referans Numarasi: 21

SIDDETLI iSHAL iLE BASVURAN FOLLIKULER LENFOMA
Ali Ahadzade, Umut Yilmaz

Istanbul Universitesi-cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, ic Hastaliklan Anabilim Dali, Hematoloji
Bilim Dah

Giris: Duodenal tip follikiler lenfoma (DTFL), genellikle indolent seyirli ve
¢ogunlukla duodenumla sinirl nadir bir lenfoma alt tipidir. Ekstraduodenal
tutulum oldukg¢a nadir olup, 6zellikle kolonik tutulum literattirde sinirli
sayida bildirilmistir. Bu calismada, kolonik tutulum ile prezente olan t
(14;18) negatif nadir bir DTFL olgusu sunulmaktadir.

Olgu Sunumu: Yirmi U¢ yasinda erkek hasta, yaklasik 6 yildir devam
eden kronik aralikl diyare sikayeti ile bagvurdu. Son 6 ay icerisinde diyare
sikhgr ve siddetinde belirgin artis olmasi Uzerine ileri tetkik planlandi.
Laboratuvar incelemelerinde kan sayimi, biyokimyasal tahliller, nutrisyo-
nel parametreler normal sinirlarda saptandi.

Kolonoskopide terminal ileum ve komsu kolonik segmentlerde yer yer
milimetrik mukozal kabarikliklar izlenerek biyopsiler alindi. Histopatolojik
incelemede kolon mukozasinda iyi sinirli lenfoid noddller saptanmis olup,
bu nodiillerin yuvarlak, kivrintili niikleuslu matir lenfositlerden olustugu
gériildi. immiinohistokimyasal boyamada hiicrelerin CD10 (+), Bcl-2
(+), Bcl-6 (+) ve CD5 (-) oldugu, Ki-67 proliferasyon indeksinin ise distik
oldugu belirlendi.

Bu bulgularla duodenal tip follikiiler lenfomanin nadir bir prezentasyonu
olarak kolonik tutulum disinuldi ve t (14;18) translokasyonu agisindan
FISH analizi yapildi. FISH sonucu negatif olarak saptandi. Ust gastrointes-
tinal sistem endoskopisinde ve PET/MR goriintiilemede sistemik tutulum
lehine bulgu saptanmadi. Tiim bulgular birlikte degerlendirildiginde olgu,
kolonik tutulumlu t (14;18) negatif duodenal tip follikiiler lenfoma olarak
kabul edilmistir.

Hastanin yasam kalitesini olumsuz etkileyen diyare sikayetleri nedeniyle
rituksimab monoterapisi planlandi. ilk uygulama sonrasinda diyarede
belirgin azalma gozlendi, haftalik 4 kir rituksimab tedavisi sonrasinda ise
sikayetler neredeyse tamamen geriledi.Tedavi Oncesi diyare nedeniyle
evden disarlya ¢ikamayan ve psikolojik olarak etkilenen hasta ilk uygula-
ma sonrasinda iyilesme gosterdi. Tedavi sonrasi kontrol goriintilemeleri
8-10 hafta sonrasina planlandi.

Tartisma: DTFL genellikle duodenumla sinirli seyreden, iyi prognozlu bir
lenfoma alt tipidir. Bu hastalarda genelde tedavisiz izlem tercih edilmek-
tedir. Indolan seyire sahip olan bu hastalik nadiren tedavi gereksinimi
olmaktadir. Ayrica t (14;18) negatif olgular daha da nadir goriilmekte olup,
tanisal acidan dikkat gerektirmektedir. Olguda dokuda bcl-2 poztifiligi
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olmasina ragmen FISH ile dogrulanamamasi muhtemelen bcl-2 asir eks-
presyonunun mbr veya mcr disinda bir kirlma noktasindan gerceklesti-
ginden mevcut yontem ile saptanamamistir. Bu olgu, atipik yerlesim ve
genetik ozellikleri ile DTFL spektrumunun genisligini gostermesi agisin-
dan 6nemlidir.

Sonug: Duodenal tip follikller lenfoma genellikle klasik folliktler lenfoma-
dan farkl biyolojik ve klinik 6zellikler gosteren, cogunlukla lokalize seyirli
bir antitedir. Bununla birlikte, bu olguda oldugu gibi kolonik tutulum ve
t (14;18) negatiflik gibi atipik 6zellikler, hastaligin heterojenitesini ortaya
koymakta ve tanisal siirecte dikkatli histopatolojik ve immiinfenotipik
degerlendirmeyi zorunlu kilmaktadir.

Ozellikle diisiik proliferasyon indeksi, germinal merkez belirteclerinin
pozitifligi ve sistemik tutulumun sinirli olmasi, klasik nodal follikiiler lenfo-
madan ayrimda 6nemli ipuglari sunmaktadir. Bu tiir olgularda dogru sinif-
landirma, gereksiz agresif tedavilerin 6nline gecilmesi ve uygun tedavi
stratejisinin belirlenmesi agisindan kritik 6Gneme sahiptir.

Anahtar kelimeler: DTFL-Duodenal Tip Follikiiler Lenfoma

B Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklari
P-08

ES ZAMANLI SANTRAL SiNiR SISTEM VE PLEVRA
TUTULUMUYLA RELAPS EDEN AGRESIF MULTIPL MiYELOM:
OLGU SUNUMU

Berrin Senkaya, Gokhan Sami Aydin, Edanur Kése, Cem idrisoglu, Fehmi Hindilerden
Saglik Bilimleri Universitesi Hamidiye Tip Fakiiltesi Bakirkdy Dr Sadi Konuk Suam Hematoloji Klinigi

Referans Numarasi: 23

Giris: Ekstramediiller hastalik (EMH), yeni tani ve relaps Multipl Miyelom
(MM) icin agresif hastalik gostergesidir. EMH seklinde santral sinir sistemi
(SSS) ve plevra tutulumu nadirdir; sikliklar sirasiyla <%1 ve %6'dir.

Olgu: Glincel yasi 67 olan erkek hasta, multipl plazmositomlarla seyreden
IgG lambda MM (DS: Evre I, R-ISS: Evre 1) tanisi aldi. Alti kiir VCD tedavisi
sonrasi ¢ok iyi kismi yanit elde edilmesi Gizerine otolog hematopoietik kok
hiicre nakli (OHKHN) uygulandi. Nakil sonrasi tam yanit (CR) saglandi ve
femur ile servikal vertebra bolgelerine konsolidatif radyoterapi uygulandi.
Nakil sonrasi idame tedavisi verilmedi.

OHKHN sonrasi 37. ayda patolojik femur fraktiiri ile hastalik niksi sap-
tandi. Dért kiir VRD ve radyoterapi sonrasi 2.0HKHN uygulandi. ikinci
OHKHN sonrasi 3. ayda CR saglanmasi Uzerine lenalidomid idamesi ve
aylik zoledronik asit baslandi. ikinci OHKHN sonrasi 26.ayda CR devam
ettiginden zoledronik asit kesildi. ikinci OKHN sonrasi 41. ayda ikinci MM
nuiksu saptandi ve daratumumab-bortezomib-deksametazon (DVD) teda-
visi baglandi. Dort kiir DVD sonrasi kismi yanit elde edildi. Besinci kiir DVD
sirasinda hasta suur bulanikligi tablosuyla basvurdu. Kan sayiminda I6ko-
sit 1800/mm?, nétrofil 750/mm?, hemoglobin 5 g/dL ve trombosit 29.000/
mm? saptandi. PA grafide tek tarafli plevral efiizyon izlendi. Plevral sivi
ve beyin omurilik sivisinin sitopatolojik incelemesinde kappa hafif zincir
monoklonalitesi gosteren plazma hiicre infiltrasyonu tespit edildi. Yaygin
EMH ile niiks MM olgusunda daratumumab-pomalidomid-deksametazon
(DPd) baslandi. Es zamanl haftada iki kez tilii intratekal tedavi uygulandi.
Dort ardisik intratekal uygulama sonrasi suur durumu tamamen dizeldi
ve kontrol BOS incelemesinde plazma hticresi saptanmadi. Haftalik ¢ ek
doz intratekal tedavi verildi. DPd'nin 28. giiniinde I&kosit 2200/mm?, nét-
rofil 1000/mm? ve trombosit 50.000/mm? saptandi ve 2. kiir DPd baslandi.
ikinci kiriin 17. giiniinde nétropenik pnémoni nedeniyle yatirildi. PA
grafide sol akcigerde total atelektazi izlendi. Bronkoskopide sol ana brons
girisinden baglayarak Ust lob ayrim karinasina uzanan, ana brongs duvarini
infiltre eden, hiperemik ve yaygin nekrozlu mukozal infiltrasyon gozlen-
di; lezyonlar orta ve alt lob girisine kadar uzanmaktaydi. Bronkoskopik
biyopside 45 derece a¢l yapan mantar hifleri goriildi. Serum galakto-
mannan testi pozitif idi. invaziv Pulmoner Aspergilloz tanisiyla intraven6z
vorikonazol baslandi. ikinci kiir DPd’nin 26. giiniinde sepsis tablosunda
eksitus oldu.

Tartisma: MM'de EMH icin standart bir tedavi yaklasimi bulunmamakta-
dir. Ozellikle SSS tutulumu, es zamanl intratekal tedavi, radyoterapi ve
immunmodulator icerikli sistemik tedavinin birlikte baslanmasini gerek-
tirir. Daratumumab ve pomalidomidin ekstramediiller hastalikta etkinligi
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gosterilmis olup, olgumuzda kombinasyon tedavisi ile elde edilen erken
yanit agresif ekstrameddller relapsta DPd etkinligini desteklemektedir.

Daratumumab ve pomalidomid ile iliskili invaziv kif enfeksiyonlari nadir
bildirilmistir. Mevcut invaziv aspergilloz gelisimi, uzun siiren nétropeni ve
agir hipogammaglobulinemi ile iliskili gérinmektedir.

Anahtar kelimeler: Multiple Miyelom, Ekstrameduller hastalik, Daratumumab,
Pomalidomid

W Trombosit Bozukluklar / Tromboz ve Antitrombotik Tedavi
P-09 Referans Numarasi: 25
HOMOZiGOT MTHFR MUTASYONU OLAN

HIPERHOMOSISTENEMILi VE MULTiPL EMBOLILERLE
SEYREDEN NADIR BiR OLGU

Ebru Kavak Yavuz, Kiibra Yazar, Vehbi Demircan, Abdullah Karakus, Orhan Ayyildiz
Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali

Venoz ve arteriyel tromboz birlikteligi, 6zellikle geng hastalarda altta
yatan trombofilik durumlarin arastirilmasini gerektiren énemli bir klinik
tablodur. Hiperhomosisteinemi, plazma homosistein diizeyinin 15 pmol/L
Uzerinde olmasi olarak tanimlanir ve hem ven6z tromboembolizm hem de
arteriyel olaylar icin bagimsiz bir risk faktoriidiir. Homosistein, metiyonin
metabolizmasi sirasinda olusur ve folat, B12 ve B6 vitaminlerine bagimli
enzimatik yollarla metabolize edilir. Bu basamaklardaki bozulma sonucu
homosistein birikimi; endotel hasari, oksidatif stres artisi, nitrik oksit azal-
masi ve koagtilasyon aktivasyonu yoluyla tromboza yatkinlik olusturur.

MTHFR enzimi, homosisteinin yeniden metilasyonunda kritik rol oynar. En
sik gériilen polimorfizmler C677T ve A1298C dir. Ozellikle C677T homo-
zigot mutasyonunda enzim aktivitesi azalir ve homosistein dizeyi artar.
Ancak giincel kilavuzlara gére, homosistein diizeyi normal olan bireylerde
tek basina MTHFR mutasyonu klinik olarak anlamli bir trombofili nedeni
degildir. Klinik risk, mutasyondan c¢ok hiperhomosisteinemi ile iliskilidir.
Bu olgu, hiperhomosisteinemiile iliskili MTHFR homozigot mutasyonunun
venoz ve arteriyel trombozdaki roliinii vurgulamak amaciyla sunulmustur.

Vaka: Otuz yedi yasinda, bilinen hastaligi olmayan erkek hasta; sol bacak-
ta sislik, agr ve nefes darligi ile bagvurdu. Fizik muayenede dispne, tasikar-
di ve sol alt ekstremitede Homans pozitifligi saptandi. Derin ven trombozu
ve pulmoner emboli 6n tanisiyla diisiik molekil agirhkli heparin tedavisi
verilerek taburcu edildi. Dort ay sonra biling bulanikligi, sag hemipleji ve
konusma bozuklugu ile tekrar bagvuran hastada kraniyal diflizyon MR'da
sol frontotemporal enfarkt ve BT anjiyografide sol MCA dallarinda okltiz-
yon saptandi. Antikoagulan ve antiagregan tedavi baslandi.

Trombofili incelemesinde rutin biyokimyasal parametreler, antitrombin lll,
protein C/S, lupus antikoagdilani ve diger testler normal bulundu. Genetik
analizde homozigot MTHFR mutasyonu saptandi. Homosistein diizeyi 40
pumol/L olarak yiiksek bulundu. Tedaviye uyumsuzluk nedeniyle hastada
rekirren DVT ve pulmoner emboli gelisti ve dmir boyu yeni oral antikoa-
glilan tedavi planlandi.

Tartisma: Geng¢ hastalarda vendz ve arteriyel tromboz birlikteligi nadir
olup altta yatan trombofiliyi dustindirmelidir. Hiperhomosisteinemi,
endotelyal disfonksiyon ve koagiilasyon aktivasyonu yoluyla tromboza
egilim olusturur. Olgumuzda klasik trombofili testleri normal olmasina
ragmen belirgin hiperhomosisteinemi saptanmis olup tromboz acisindan
temel belirleyici faktor olarak degerlendirilmistir.

MTHFR mutasyonu tek basina gucli bir risk faktorii degildir; ancak homo-
sistein yuksekligi ile birlikte klinik 6nem kazanir. Hiperhomosisteinemi
tedavisinde folat ve B vitamini replasmani homosistein diizeyini diistirse
de tromboz rekiirrensine etkisi net degildir. Bununla birlikte genc ve agik-
lanamayan tromboz olgularinda 6nerilmektedir.

Sonug olarak, geng hastalarda vendz ve arteriyel tromboz birlikteliginde
hiperhomosisteinemi mutlaka degerlendirilmelidir. Antikoagulan tedavi-
ye uyumsuzluk rekiirrens icin 6nemli bir risk faktorudar.

Anahtar kelimeler: MTHFR; Hiperhomosisteinemi; Tromboz
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W Friskin Akut Losemiler
P-10

UZAMIS VE REKURREN DIFERANSIASYON SENDROMU,
PAROTIS TUTULUMU VE FATAL MASIF HEMOPTIZi iLE
SEYREDEN YUKSEK RiSKLi AKUT PROMYELOSITiK LOSEMi:
DERIN VEN TROMBOZU iLE BASLAYAN NADIR VE OLUMCUL
BiR OLGU

Kiibra Yazar, Ebru Kavak Yavuz, Abdullah Karakus, Vehbi Demircan, Orhan Ayyildiz

Referans Numarasi: 26

Dicle Universitesi

Akut promyelositik l6semi (APL), PML:RARA flizyonu ile karakterize, erken
donemde ciddi koagulopati ve diferansiasyon sendromu ile seyreden bir
akut miyeloid 16semi alt tipidir [1,2]. Genellikle kanama ile prezente olsa
da trombotik baslangi¢ nadirdir [3,4]. Bu yazida derin ven trombozu (DVT)
ile bagvuran, t(15;17), PML:RARA bcr3 ve FLT3-ITD mutasyonu pozitif yiik-
sek riskli APL tanili 38 yasinda kadin hasta sunulmaktadir.

ATRA ve idarubisin ile tedavi baslanan hastada ikinci glinde diferansiasyon
sendromu gelismis, steroid tedavisine ragmen ATRA doz artisi ile rekir-
rens izlenmistir.

Konsolidasyon sirasinda gelisen parotis sisligi ve amilaz ytiksekligi pank-
reatit dislanarak diferansiasyon sureci ile iliskilendirilmis ve steroid ile dra-
matik dlizelme saglanmistir. Taburculuk 6ncesinde gelisen masif hemop-
tizi sonrasi hasta kaybedilmistir. Olay sirasinda normal koagulasyon para-
metreleri, 6lumin diferansiasyon sendromuna bagh vaskiler-endotelyal
hasar ile iliskili olabilecegini diistindiirmektedir.

Bu olgu, APLde tromboz ve kanamanin birlikte gorilebilecegini, diferansi-
asyon sendromunun uzamis ve rekirren seyredebilecegini ve atipik organ
tutulumlari ile fatal komplikasyonlara yol acabilecegini gostermektedir.

Girig: Akut promyelositik 16semi (APL), t(15;17) sonucu olusan PML:RARA
flizyon geni ile karakterize olup miyeloid diferansiasyon blokajina yol acar
[1,2]. ATRA ve arsenik trioksit tedavileri ile ylksek kir oranlari elde edilse
de erken mortalite 6nemli bir sorundur [5,6].

APL cogunlukla kanama diyatezi ile iligkilendirilse de trombotik kompli-
kasyonlar da gorlebilir ve nadiren ilk bulgu olabilir [3,4]. Diferansiasyon
sendromu ise ATRA/ATO tedavisi sirasinda gelisen, inflamasyon ve kapil-
ler kacak ile karakterize potansiyel olarak 6limcil bir tablodur [7,8].
Genellikle erken donemde gorilmekle birlikte nadiren uzamis veya rekdr-
ren seyredebilir [8,9].

Olgu Sunumu: 38 yasinda kadin hasta alt ekstremitede agr ve sislik ile
basvurdu ve DVT tanisi aldi. Laboratuvarda agir sitopeniler saptandi ve
kemik iligi incelemesi ile APL tanisi konuldu. Molekdler incelemelerde
t(15;17), PML:RARA bcr3 ve FLT3-ITD mutasyonu pozitif bulundu.
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ATRA ve idarubisin ile tedavi baslandi. ikinci giinde gelisen dispne, 6dem
ve kilo artisi diferansiasyon sendromu olarak degerlendirildi ve steroid
baslandi. Klinik yanit alinmasina ragmen ATRA doz artisi ile semptomlar
tekrarladi. Diferansiasyon sendromu yaklasik 45 gtin stirdi ve dalgali seyir
gosterdi.

Konsolidasyon doneminde diferansiasyon sendromu devam etti ve paro-
tis sisligi ile amilaz yuksekligi gelisti. Pankreatit dislandi ve steroid ile hizli
diizelme saglandi.

Taburculuk planlanirken ani masif hemoptizi gelisti ve hasta kaybedildi.
Olay sirasinda koagtilasyon parametreleri normaldi.

Tartisma: Bu olgu, APL'de tromboz ve kanamanin birlikte goriilebilecegini
ve diferansiasyon sendromunun uzamis ve rekurren seyir gosterebilecegi-
ni ortaya koymaktadir. Bcr3 izoformu ve FLT3-ITD mutasyonu daha agresif
klinik seyir ve inflamatuvar yanit ile iliskilidir [10,11]. Parotis tutulumu
nadir olup diferansiasyon sendromunun atipik bir yansimasi olabilir. Masif
hemoptizi ve normal koagilasyon parametreleri, olayin klasik DIC'den
ziyade diferansiasyon sendromuna baglh endotelyal hasar ve alveoler
hemoraji ile iliskili oldugunu diistindiirmektedir [8,12,13].

Sonug: APLde diferansiasyon sendromu uzamis ve rekurren seyredebilir,
atipik organ tutulumlari gosterebilir ve fatal olabilir. Klinik olarak stabil
hastalarda dahi dikkatli izlem gereklidir.

Anahtar kelimeler: Akut promyelositik I6semi; diferansiasyon sendromu; all-trans
retinoik asit; derin ven trombozu
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B Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklari

P-11 Referans Numarasi: 28

MULTIiPL MiYELOM HASTALARINDA NLR, PLR VE RDW GiBi
HEMATOLOJIK PARAMETRELERIN PROGNOSTIK ONEMi: TEK
MERKEZLi GERCEK YASAM VERILERI

Necla Gokge Senocak

Samsun Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dah

Amag: Multipl miyelom (MM), klinik seyri oldukca heterojen olan bir
hematolojik malignitedir ve hastalar arasinda sagkalim stireleri belirgin
farklilik gosterebilmektedir. Glinimuzde prognostik degerlendirmede
Uluslararasi Evreleme Sistemi (ISS) ve Revize ISS (R-ISS) yaygin olarak
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kullanilmakla birlikte, gercek yasam pratiginde sitogenetik verilerin her
zaman elde edilememesi bu sistemlerin uygulanabilirligini sinirlayabil-
mektedir. Bu nedenle, kolay erisilebilir ve dlistik maliyetli prognostik belir-
teclere ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu calismada, multipl miyelom hastalarinda
tani anindaki notrofil-lenfosit orani (NLR), trombosit-lenfosit orani (PLR) ve
eritrosit dagilim genisligi (RDW) gibi inflamatuvar hematolojik parametre-
lerin prognostik degerinin degerlendirilmesi amaclanmistir.

Gereg ve Yontem: Bu retrospektif, tek merkezli calismaya 1 Ocak 2015 ile
31 Aralik 2024 tarihleri arasinda multipl miyelom tanisi almis toplam 72
hasta dahil edilmistir. Tim hastalar Uluslararasi Miyelom Calisma Grubu
(IMWG) kriterlerine gore tani almistir. Tani anindaki demografik, klinik ve
laboratuvar verileri retrospektif olarak analiz edilmistir. NLR ve PLR, tam
kan sayimi parametrelerinden hesaplanmis; RDW ise dogrudan odlcilen
deger olarak degerlendirilmistir.

Calismanin birincil sonlanim noktasi genel sagkalim (OS), ikincil sonlanim
noktasi ise progresyonsuz sagkalim (PFS) olarak belirlenmistir.
istatistiksel analizlerde

- Kaplan-Meier yontemi ile sagkalim analizleri

« Log-rank testi ile grup karsilastirmalari

« ROC egrisi ile cut-off belirlenmesi

- Tek ve ¢ok degiskenli Cox regresyon analizleri kullaniimistir

istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edilmistir.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 72 hastanin medyan yasi 65 yil olup,
hastalarin %62.5'i erkekti. Hastalarin %50'si ISS evre 3 grubunda yer
almaktaydi.

Tani anindaki laboratuvar degerlendirmesinde medyan NLR 2.12, medyan
PLR 122.1 ve medyan RDW %15.3 olarak saptandi. Medyan PFS 8 ay, med-
yan OS ise 24 ay olarak bulundu.

Yapilan analizlerde:

« Yiksek PLR degerlerinin artmis mortalite ile iliskili oldugu saptandi
« NLR ve RDW'nin tek basina prognostik degeri sinirli bulundu

« Ancak bu parametrelerin kombinasyonu ile olusturulan inflamatuvar
skorun sagkalim ile daha guglu iliskili oldugu gosterildi

Yiiksek inflamatuvar skor grubunda:
- Oliim orani belirgin olarak daha yiiksek
« Genel sagkalim anlamli derecede daha disiik bulundu (p=0.015)

ROC analizinde PLR'nin diger parametrelere kiyasla daha iyi ayirt edici
performans gosterdigi gozlendi.

Cok degiskenli Cox regresyon analizinde yalnizca yas bagimsiz prognostik
faktor olarak anlamli bulundu (HR: 1.068, p=0.003).

Otolog kok hiicre nakli uygulanan hastalarda hem PFS hem de OS'nin
anlaml derecede daha uzun oldugu saptandi.

Sonug: Bu calisma, multipl miyelom hastalarinda inflamatuvar hemato-
lojik parametrelerin prognostik degerini ortaya koymaktadir. Ozellikle
PLR’nin prognostik agidan éne ¢ikan bir belirte¢ oldugu, NLR ve RDW'nin
ise tek basina sinirli katki sagladigr géralmustar.

Bununla birlikte, bu parametrelerin birlikte degerlendirilmesiyle olustu-
rulan inflamatuvar skorun daha gliclu bir risk stratifikasyonu sagladig
gOsterilmistir.

Rutin klinik pratikte kolaylikla elde edilebilen bu parametreler, 6zellikle
sitogenetik verilerin bulunmadigi veya eksik oldugu durumlarda klinik
karar strecine katki saglayabilir.

Daha genis 6rneklemli ve prospektif calismalar ile bu bulgularin dogru-
lanmasi gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: Multipl miyelom, NLR, PLR, RDW, inflamasyon, prognoz,
sagkalim

Kaynaklar
1. Luo M, Qin L, Li Y, Mei Q, Wu Q, Feng X. Inflammatory markers from routine blood

tests predict survival in multiple myeloma: a systematic review and meta-analysis.
Front Immunol. 2025;16:1669878.

2. Carlisi M, Presti RL, Plano F, Mancuso S, Siragusa S, Caimi G. Changes in RDW
according to prognostic predictors in newly diagnosed multiple myeloma. Sci Rep.
2024;14:2832.

POSTER BILDIRILER

w

. Ayhan EY, Pinar IE, Ozkocaman V, Ozkalemkas F. Red cell distribution width at
diagnosis reflects advanced disease while dynamic changes predict survival in
multiple myeloma. Cureus. 2024;16(12):75662.

4. Szudy-Szczyrek A, Mlak R, Mielnik M, Szczyrek M, Nowaczyriska A, Homa-
Mlak |, et al. Prognostic value of pretreatment neutrophil-to-lymphocyte and
platelet-to-lymphocyte ratios in multiple myeloma patients. Ann Hematol.
2020;99:2885-2895.

wv

. Li X, et al. The prognostic value of the platelet-to-lymphocyte ratio in multiple
myeloma patients treated with bortezomib-based regimen. Sci Rep. 2025.

B Myeloproliferatif Neoplaziler ve Kronik Myelositer Lisemi
P12 Referans Numarasi: 29

IZOLE SPLENOMEGALI VE TROMBOSITOPENI iLE PREZANTE
OLAN BiR TANGIER HASTALIGI OLGUSU

Fatma Temiz, Elif Sakci, Semih Ozerol, Arda Bayar, Ceren Uzunoglu Giiren, Rana Berru
Ozince, idil Pekpergel, Asu Fergiin Yilmaz, Tayfur Toptas, Isik Atagiindiiz

Marmara Universitesi Pendik Egitim Ve Arastirma Hastanesi

28 yasinda erkek hasta, rutin saglik taramasinda saptanan polisistemi,
hafif trombositopeni ve ultrasonografik olarak dogrulanan splenomegali
nedeniyle Hematoloji poliklinigimize basvurdu. Hastanin cocukluk cagin-
da da splenomegalisi oldugu ve anne-babasinin akraba oldugu 6grenildi.
Enfeksiyoz etiyolojilere ve romatolojik hastaliklara dair sorgulamasinda
ozellik yoktu. 5 paket yil sigara kullanimi olan hastanin tromboz 6ykisu
yoktu ve hiperviskozite semptomu tariflemiyordu. Fizik muayenesinde
dalak kot alti 2-3 cm palpable idi. Hastanin laboratuvar tetkiklerinde izole
trombositopenisinin oldugu gorildi (Tablo 1). Periferik yaymasinda atipik
bir hiicre saptanmadi. Viral etkenlere dair serolojik testler, romatolojik
belirtegler, sarkoidoz ve amiloidoz agisindan gonderilen testleri negatif
olarak sonuglandi. Portal doppler ultrasonografisinde tromboz saptanma-
di, dalak 165 mm 6l¢ilildi ve aksesuar dalak izlendi.

Kronik myeloproliferatif hastaliklara yonelik génderilen JAK2 mutasyonu
negatifti. Anne ve babasinin akraba olmasi ve ¢ocukluk ¢agindan basla-
yan bir dykiintin olmasi nedeni ile lipozomal depo hastaliklari agisindan
tarama testi gonderildi ve hastaya kemik iligi biyopsisi yapildi. Kemik iligi
biyopsisinde toplam poptilasyonun yaklasik %50 sini olusturan interstisyel
alanda yer yer kimeler ve gruplar olusturan veya tek tek dagilim gosteren
ince vakuole sitoplazmali koplksu histiyositik hiicreler ve grade 2 retikdilin
fibrozu gorildu. Lipid panelinde HDL degerinde belirgin dusuklik sapta-
nan hastanin lipozomal hastaliklar tarama testi negatif olarak sonuglandi.
Lipid birikim hastaliklar agisindan gonderilen genetik panelinde ABCA
geninin 9. ekzonunu kapsayan bdlgede homozigot delesyon ile uyumlu
ile sinyal kaybi izlendi. Otozomal dominant kalitimli ailesel HDL eksikligi
Tip 1 (Tangier) hastaligi tanisi alan hasta metabolizma hastaliklarina
yonlendirildi. Hastamizin orofarenks muayenesinde kolesterol birikimine
bagh olarak goriilen turuncu/sari tonsil mevcuttu. Tangier hastaliginin
diger spesifik bulgularindan olan néropati hastamizda saptanmadi.

Tangier hastaligi (TD), 9931 lokusunda yer alan ABCA1 genindeki mutas-
yonlar sonucu gelisen, hucresel kolesterol ve fosfolipid ihracatindaki
eksiklik ile karakterize, oldukca nadir gorulen otozomal resesif bir meta-
bolik bozukluktur. Kuresel prevalansi allel frekanslarina gore 640.000'de 1
olarak tahmin edilse de, literaturde yalnizca 150 civarinda olgu bildirilmis
olmasi, hastaligin bircok vaka tarafindan tani alamadigini gostermektedir.
ABCAT1 islev kaybi, lipidsiz apolipoproteinlerin (Apo-A-l) hucresel lipidleri
kazanamayarak plazmada hizla yikilmasina ve retikuloodotelyal sistemde
masif kolesterol birikimine (kopuk hucreleri) yol acar. Olgumuzda sapta-
nan splenomegali ve trombositopeni, bu infiltrasyonun tipik bir sonucu
olup Gaucher hastaligi gibi depo hastaliklarini taklit etmektedir. Fizik
muayenede izlenen patognomonik turuncu veya sari hipertrofik tonsiller
ile olculmeyecek kadar dusuk HDL seviyeleri (genellikle 5 mg/dL alti), TD
tanisinin temel taslaridir. Guncel calismalar, TD'de HDL tukenmesinin yani
sira VLDL/IDL klerensinde bozulma ve dusuk LDL seviyelerinin de tabloya
eslik ettigini gostermektedir.
Anahtar kelimeler: Tangier Hastaligi, Depo hastaligi
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Resim 1

W Pediatrik Akut Losemiler
P-13 Referans Numarasi: 31

RELAPS AML'DE 5Q DELESYONU VE KOPRU TEDAViISi
OLARAK VENETOCLAX+AZASITIDIN+DLI DENEYIMI: OLGU
SUNUMU

Azize Ceren Kila, Fatma Burcu Belen Apak, Pamir Isik

Baskent Universitesi Ankara Hastanesi Pediatrik Kit Unitesi

Girig: Allojenik hematopoetik kok hiicre nakli sonrasi relaps olan akut
miyeloid 16semi (AML) hastalarinin yonetimi, pediatrik onkolojinin en
zorlayici alanlarindan biridir. Nakil sonrasi erken donemde (ilk 6 ay) gelisen
nikslerde 2 yillik sagkalim %20'nin altindadir. Glincel tedavi secenekleri
arasinda yogun kemoterapi, dondr lenfosit inflizyonu (DLI), ikinci nakil
veya hipometile edici ajanlar (HMA) ile kombine venetoclax protokol-
leri yer almaktadir. Ozellikle kompleks karyotip ve del(5q) gibi yiiksek
riskli genetik mutasyonlara sahip vakalarda direngli seyir beklenen bir
durumdur.

Olgu Sunumu: On yasinda erkek hastaya Agustos 2024'te AML-M2 tanisi
konulmustur. Basvuru aninda %68 blast orani saptanan hastada t(15,17),
t(8,21), inv(16), NPM1 ve FLT3 mutasyonlari negatif izlenmistir. AML-BFM
2013 protokolli kapsaminda uygulanan 3 kiir kemoterapiye ragmen
remisyon saglanamamis; direngli hastalik nedeniyle IDA-FLAG rejimi
sonrasl Haziran 2025'te tam uyumlu kardesten alloHKHN uygulanmistir.
Hazirlama rejiminde Busulfan-Melfalan-Siklofosfamid kullanilmistir.

Nakilden sadece iki ay sonra Eyliil 2025'te hastada kemik agrisi, nefes darli-
g1 ve hepatosplenomegali ile niiks gelismistir. Periferik yaymada %61, flow
sitometride %73 blast saptanmistir. Toraks BT'de bilateral noddler infilt-
rasyon ve buzlu cam manzarasi (I6semi infiltrasyonu ve fungal enfeksiyon
stphesi) izlenmistir. Sitogenetik analizde; del(5)(q31.2) iceren kompleks
karyotip [46 XY, der(2), del(5), der(7), der(14), t(14;16)] tespit edilmistir.

Kimerizm orani %10'a diisen hastaya kurtarma tedavisi olarak Venetoclax
(400 mg/giin), Azasitidin (75 mg/m?/giin, 5 giin) ve ARA-C (100 mg/m?*/
giin, 5 giin) baglanmistir. ilk kiir sonrasi ekim baginda 5x10%kg dozunda
DLI uygulanmustir. Bu tedaviyle blast orani MRD seviyesine (1x10~*) geri-
lemis, kimerizm %88'e yiikselmis ve klinik semptomlar (kemik agrisi, HSM)
duizelmistir. Ancak guinler icinde tekrar niiks gelismesi Uzerine kimerizm
%75'%e diismis ve ikinci doz DLI (1x107/kg) uygulanmstir. Uglincii kiir
kemoterapi ve daha yiiksek doz DLI (5x107/kg) denemesine ragmen
hastalik direng gdstermis; blast orani %57'ye cikarken kimerizm %12'ye
gerilemistir. Son asamada %16 blast ve %60 kimerizm ile kismi yanit
alinmis, aile sosyoekonomik nedenlerle tedaviye kendi tilkesinde devam
etme karari almistir.

Tartisma ve Sonug: Bu vaka, FLAG-IDA ve alloHKHN gibi agresif tedavilere
direncli, del(5q) mutasyonlu AMLde Venetoclax+HMA+DLI kombinas-
yonunun gegici de olsa bir remisyon saglayabildigini gostermektedir.
Venetoclax'in BCL-2 inhibisyonu tizerinden sagladigi sinerji, nakil sonrasi
nikslerde umut verici bir kdpri tedavi secenegidir. Ancak erken niiks ve
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kompleks karyotip varliginda, greft-versus-leukemia (GVL) etkisini indiik-

lemek icin DLI uygulansa dahi kalici remisyon saglamak oldukca gtictir.

Sonug olarak, erken relaps gosteren yuksek riskli pediatrik AML vakalarin-

da, yogun kemoterapi yerine dondr immdnitesini uyaran hedefe yonelik

tedavilerin optimizasyonu icin daha genis calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: Allojenik hematopoetik kok hiicre nakli, relaps
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W Hematolojik Malignitelerde Sitogenetik ve Molekiiler Biyoloji /
Immunofenotipleme
P-14

iZOLE OROFARENGEAL TUTULUM iLE PREZENTE OLAN
ERDHEIM-CHESTER HASTALIGI

Hanan Altahir Ahmed Alsayd, Ulviye Hasanzade , Sevgi Besisik

Referans Numarasi: 32

Istanbul Tip Fakiiltesi

Girisg: Erdheim-Chester hastaligi (ECH), nadir gorilen non-Langerhans
hiicreli histiyositoz olup genellikle kemik, retroperitoneal alan, kardiyo-
vaskiiler sistem ve santral sinir sistemi tutulumu ile seyretmektedir. Bas-
boyun bélgesi tutulumu olduk¢a nadir olup, klinik ve radyolojik olarak
maligniteleri taklit edebilmesi tanisal guicliik yaratmaktadir.

Olgu Sunumu: Kirk yasinda kadin hasta, yaklasik yedi aydir devam eden
sag orofarengeal bolgede agrisiz sislik ile birlikte yutma gucligu, ses
kalinlasmasi ve bas agrisi sikayetleri ile dis merkez Kulak Burun Bogaz
poliklinigine basvurdu. Fizik muayenede sag orofarenkste kitle lezyonu
saptandi. Laboratuvar incelemelerinde tam kan sayimi ve hormon profili
normal sinirlarda bulundu.

Boyun-yiiz kontrasth manyetik rezonans goriintilemede sag orofarenkste
4,5 x 2,5 cm boyutlarinda, hava siitununu belirgin sekilde daraltan, yer
yer nekrotik alanlar igeren, difiizyon kisitlamasi gésteren ve postkontrast
heterojen kontrastlanan kitle lezyonu izlendi. Pozitron emisyon tomogra-
fisi-bilgisayarli tomografi (PET-BT) incelemesinde sag orofarenkste 42 x
26 mm boyutlarinda, yogun FDG tutulumu gosteren (SUVmax: 53,6) kitle
lezyonu saptanirken, servikal ve submandibuler lenf nodlarinda patolojik
FDG tutulumu ve uzak organ tutulumuna ait bulgu izlenmedi.

Lezyondan alinan biyopsinin histopatolojik incelemesinde pleo-
morfik hicrelerden olusan malign mezenkimal neoplazm izlendi.
immiinohistokimyasal degerlendirmede CD68 pozitif, S-100, CD1a ve lan-
gerin negatif saptandi. Ki-67 proliferasyon indeksi yaklasik %30-35 olarak
degerlendirildi ve BRAF V600E mutasyonu saptanmadi. Klinik, radyolojik
ve histopatolojik bulgular birlikte degerlendirilerek Erdheim-Chester
hastaligi tanisi konuldu.
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Tedavi ve Sonug: BRAF V600E mutasyonu negatif saptanan hastada
sitarabin (cytarabine) tedavisi planlandi. Erdheim-Chester hastaligi, nadir
gorilmesine ragmen izole orofarengeal kitle ile prezente olarak maligni-
teleri taklit edebilir. Bu nedenle atipik bas-boyun kitlelerinde Erdheim-
Chester hastaliginin ayirici tanida akilda tutulmasi, erken tani ve uygun
tedavi agisindan 6nemlidir.

Anahtar kelimeler: Erdhiem chester hastalik
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P-15 Referans Numarasi: 33

REMISYONDA AKUT MYELOID LOSEMi HASTASINDA ORTAYA
CIKAN MYELOID SARKOM OLGUSU

Yasar Aslan, Serife Solmaz, Hatice Demet Kiper Unal, Tugba Cetintepe, Kemal Aygiin,
Eray Arslan

lzmir Atatiirk Egitim Ve Arastirma Hastanesi

Myeloid sarkom (diger adiyla granilositik sarkom ya da kloroma); mye-
loid 16semi hucrelerinin kemik iligi disinda, viicudun cesitli yumusak
dokularinda olusturdugu nadir gorilen kotu huylu bir timordur. Tumor
parcalandiginda icerdigi myeloperoksidaz enzimi nedeniyle yesilimsi bir
renk alabildigi icin "kloroma" (Yunanca chloros - yesil) olarak adlandiril-
mistir. Genellikle Akut Myeloid Losemi (AML) ile birlikte goralir. Ayrica
Kronik Myeloid Lésemi (KML) veya diger myeloproliferatif bozukluklarin
bir parcasi olarak da ortaya cikabilir. Myeloid sarkom sistemik bir tutulum
gostergesi oldugu icin genellikle sistemik kemoterapi ve radyoterapi ile
tedavi edilir. Cerrahi ise sadece tani icin uygulanir.

Akut 16koz, anemi ve akut bobrek yetmezligi tablosunda hastanemiz
acil servisine basvuran 38 yasindaki erkek hasta 1. Basamak genel yogun
bakim Unitesine interne edildi. Takibinde yapilan tetkikler sonrasinda AML
tanisi alan hasta hematoloji servisine nakil alinarak hastaya 3+7 idarubisin
(idarubisin + Sitarabin) protokolii uygulandi. Sonrasinda yanit degerlen-
dirme icin yapilan kemik iligi biyopsisinde blastik hiicre artisinin stirmesi
lizerine FLT-3 pozitifligi de saptanan hastaya refrakter AML tanisiyla 3+7
mitoksantron (Mitoksantron + Sitarabin) + Midostaurin protokolu uygu-
landi. Bu tedavi sonrasinda yapilan kemik iligi remisyonda gortilen has-
taya HLA tam uyumlu kardes dondrden allojenik kok hiicre nakli yapildi.

Allojenik kok hiicre nakli sonrasi cilt GVHD'si olan hasta bir stire immun-
supresif tedavi ile izlendi. Yaklasik 4 yillik remisyonda tedavisiz izlemi
takiben ekstremite agrisi ve ndropatik yakinmalari baslayan hastanin
yapilan MRG goriintlemesinde “L5-S1 ve sakral diizeyde kanali dolduran,
foramenlere ve presakral alana uzanan, S1 ve S2 korpusu posterior yiiziin-
de erozyon olusturan, T2 hafif hiperintens lezyon” raporlanmasi lizerine
hastaya olasi niiks agisindan PET-CT planlandi. Cekilen pet-ct'de mrg rapo-
runda belirtilen lezyon disinda artmis FDG tutulumu saptanmadi. Hastaya
ilgili bolgeden doku biyopsisi ve kemik iligi biyopsisi plani yapildi. Yapilan
kemik iligi biyopsisinde blastik hiicre saptanmazken CT kilavuzlugunda
yapilan kemik biyopsisi “Myeloid sarkom ve ekstramediiller akut myeloid
16semi” olarak raporlandi.

Myeloid sarkom nedeniyle yeniden servisimize interne edilen hastaya
FLAG-IDA (Fludarabin + idarubisin + Sitarabin) protokolii uyguland.
Radyasyon onkolojisi ile gorusilerek 10 giin sakral bolgeye radyoterapi
uygulandi. FLAG-IDA 2. kiir tedavisi icin randevu verilerek poliklinik kont-
roliine caginidi.

Anahtar kelimeler: Kloroma, Sarkom, Myelom, Lésemi

W Lenfomalar / Arastirmalar / Transplant Disi Tedaviler/Biyolojisi

P-16 Referans Numarasi: 34

IGA NEFROPATISI iLE PREZENTE OLAN TAFRO SENDROMU:
NADIR BiR OLGU SUNUMU VE LITERATUR DERLEMESi

Ebru Kavak Yavuz, Kiibra Yazar, Orhan Ayyildiz
Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali

TAFRO sendromu; trombositopeni, anasarka, ates, retikilin fibrozis ve
organomegali ile karakterize, nadir ve ¢ok sistemli bir inflamatuvar hasta-
liktir. Ginuimiizde idiopatik multisentrik Castleman hastaliginin (iMCD) bir
alt tipi olarak degerlendirilmektedir. Etiyolojisi tam olarak bilinmemekle
birlikte, ciddi organ disfonksiyonlarina yol agabilmektedir. Bu calismada
IgA nefropatisi ile birlikte seyreden nadir bir TAFRO sendromu olgusu
sunulmustur.

Vaka: Yetmis yasinda erkek hasta; halsizlik, ates, yaygin édem ve morarma
sikayetleri ile basvurdu. Laboratuvar incelemesinde anemi (Hb: 9.7 g/dL),
trombositopeni (29x10%/uL), yilksek CRP (40 mg/L), ferritin yiiksekligi ve
belirgin proteiniri saptand. Periferik yaymada atipik lenfositler izlenirken,
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kemik iligi biyopsisinde ileri derecede retikiilin fibrozis (grade 3+) ve art-
mis hiicresellik gézlendi. Fizik muayenede anasarka, pretibial 6dem, asit
ve plevral eflizyon mevcuttu. Goriintiilemelerde hepatomegali ve yaygin
lenfadenopatiler saptandi.

Etyolojiye yonelik otoimmiin ve enfeksiyoz testler buylk 6lctide negatif
olup yalnizca CMV dustik diizey pozitif bulundu; antiviral tedaviye ragmen
klinik yanit alinamadi. Artan proteindri ve kreatinin degerleri tizerine bas-
lanan kortikosteroid tedavisi ile belirgin klinik diizelme saglandi. Ancak
tedavi kesildikten kisa siire sonra relaps gelisti. Bu donemde IL-6 dlizeyinin
yiiksek bulunmasi ve klinik bulgularin birlikteligi ile TAFRO sendromu
tanisi diistinildi. Renal biyopside mezangial IgA birikimi ile uyumlu IgA
nefropatisi saptandi. Tedaviye kortikosteroid ile birlikte tosilizumab eklen-
di ve hasta klinik olarak diizeldi.

Tartisma: TAFRO sendromu tanisi, 6zgll olmayan bulgular ve ¢ok sistemli
tutulum nedeniyle zordur. Tanida trombositopeni, anasarka ve ates gibi
major kriterlerin varligi dnemlidir. Lenf nodu biyopsisi tanida yardimci olsa
da, cogu hastada klinik durum nedeniyle yapilamamaktadir.

Renal tutulum genellikle membranoproliferatif glomerilonefrit seklinde
gorilurken, IgA nefropatisi oldukca nadirdir. Bu durum, hastaligin patoge-
nezinde IL-6 aracili immiin aktivasyonun rol oynayabilecegini distindr-
mektedir. Artmis IL-6 dlzeyleri, anormal IgA Uretimi ve immiin kompleks
birikimine yol acabilir.

Tedavide kortikosteroidler temel yaklasim olmakla birlikte, &zellikle relaps
veya direncli olgularda IL-6 inhibitorleri (tosilizumab) etkili bir secenek
olarak 6ne ¢cikmaktadir.

Sonug: TAFRO sendromu nadir ve heterojen bir hastaliktir. IgA nefropatisi
ile birlikteligi oldukca nadir olup, bu olgu hastaligin renal tutulum spekt-
rumunun genisligini gostermektedir. Erken tani ve uygun immdunsupresif
tedavi, hastalik seyrini olumlu yonde etkileyebilir.

Anahtar kelimeler: Ig A nefropatisi; TAFRO Sendromu; Retikdlin fibrozis
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B Koagiilasyon ve Fibrinoliz Bozukluklari

P17
HOMOZIiGOT FAK_TbR Vv LEiDEN’DA OBEZITE VE 'CINSIYET
UCURUMU': KLINIK BIR ANALIZ

Fatma Zehra Atalay, Esra Turan Erkek
Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi

Referans Numarasi: 37

Giris ve Amag: Degerli katimcilar, bugiin sizlere nadir gérilen ancak kli-
nik sonuglari oldukca agir olan Faktor V Leiden (FVL) homozigot mutasyo-
nu Uzerine yaptigimiz ¢alismayi sunacagim. Vendz tromboembolizm (VTE)
riskini yaklasik 80 kat artiran bu mutasyon, aktive protein C direncine
yol acarak agresif bir hiperkoagulabilite tablosu olusturur [1, 2, 3]. Temel
hematoloji literatlri, bu riskin sadece venéz sistemle sinirli kalmayip
arteriyel olaylara da zemin hazirlayabildigini vurgulamaktadir [4]. Biz bu
calismada, Kartal Dr. Lutfi Kirdar Sehir Hastanesi'ndeki 10 homozigot vaka
lizerinden; obezite, yas ve cinsiyet temelli tanisal gecikmelerin rekiirrens
(tekrarlama) Gizerindeki etkisini incelemeyi amagladik.

Gereg ve Yontem: Hastanemizde 2009-2026 yillari arasinda tromboem-
bolik olay sonrasi FVL homozigot tanisi alan 10 hasta retrospektif olarak
incelendi. Hastalarin demografik verileri, VKi (BMI) degerleri, ilk olay
yaslari, tani sureleri ve kullandiklar antikoagulan tedaviler alt gruplara
ayrilarak analiz edildi.

Bulgular: Calisma grubumuzun yas ortalamasi 44.9 olup, %60'i fazla kilolu
veya obez kategorisindeydi. ilk klinik bagvurularin %60' DVT, %10'u SVO
ve %10'u habitlel abortus (tekrarlayan dusuk) ile gerceklesmisti.

Bulgularimizda ¢ kritik nokta 6ne ¢ikmaktadir:

Tanisal Gecikme ve Cinsiyet: Hastalarin %50'si ilk olaydan ancak 2 yil
veya daha uzun sire sonra tani alabilmistir. Bu gecikmenin %60 kadin
hastalardan olusmaktadir. Literatiirdeki "Yentl Sendromu” ile paralellik
gosteren bu durum, kadinlardaki semptomlarin siklikla sadece lireme
saghgr kapsaminda degerlendirildigini gostermektedir [6, 7].

Obezite ve Yas Etkisi: Genel rekiirrens oranimiz %60 iken; bu oran obez/
kilolu hastalarda %66.6'ya, ilk olayi 40 yas altinda yasayanlarda ise %70'e
yukselmektedir. Bu veriler, obezitenin genetik ylk Uzerine ikincil bir
"metabolik darbe" vurdugunu dogrulamaktadir [3,5].

ilag Etkinligi (DOAC Paradoksu): Tedavi sonuclari oldukca carpicidir.
Rekirrens oranlari ASA ve Dabigatran grubunda %100, Rivaroksaban gru-
bunda %75 iken; Warfarin ve Apixaban kullanan hicbir hastada rekirrens
izlenmemistir [8].

Tartisma ve Sonug: Sonug olarak, FVL homozigotlugu, 6zellikle obezite
ve erken baslangi¢ yasi ile birlestiginde ¢ok ylksek bir rekirrens riski tasi-
maktadir. Z6ller ve arkadaslarinin vurguladigi "kombine risk" modeli bizim
verilerimizle de desteklenmektedir [3]. Ancak klinik pratikteki en blyuk
engel, kadin hastalarda gordtigimuz "tanisal gériinmezlik" ve gecikmedir.
Bu durum saglikta cinsiyet hakkaniyeti acisindan ciddi bir sorundur [7].

Tedavi agisindan Rivaroksaban ile gordiigiimiiz yiiksek rekirrens orani,
bu agresif fenotipte vitamin K antagonistlerinin veya spesifik DOAC
profillerinin daha guvenilir olabilecegini dustindirmektedir. Homozigot

vakalarda émiir boyu antikoagiilasyon ve agresif VKi yénetimi standart
bakim stratejisi olmalidir.

Anahtar kelimeler: Faktor 5 Leiden, Homozigot, Obezite, Ven6z Tromboemboli,

Cinsiyet Yanlligi, Antikoagtilasyon
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W Myeloproliferatif Neoplaziler ve Kronik Myelositer Losemi

P-18 Referans Numarasi: 38

ESANSIYEL TROMBOSiTQZ iLiSKiLi NADIR KOMPLiKASYON:
MEMBRANOPROLIFERATIF GLOMERULONEFRIT ZEMININDE
NEFROTIK SENDROM

Cem idrisodlu, Edanur Kose, Berrin Senkaya, Gokhan Sami Aydin, Fehmi Hindilerden
[stanbul Bakirkdy Sadi Konuk Egitim Ve Arastirma Hastanesi

Giris: Kronik miyeloproliferatif neoplazi (KMPN) seyrinde glomertilopa-
ti ge¢ donem komplikasyonu olarak bildirilmistir. KMPN'de salgilanan
blylme faktorleri PDGF ve TGF-B mezangiyal hiicre proliferasyonu ve
mezangiyal matriks sentezini tetikleyerek ve mezangiyal hiicrelerden kol-
lajen ve fibronektin salgilatarak KMPN-iliskili glomerulopati gelismesine
neden oldugu 6ne stirtilmustir. KMPN seyrinde erken donem glomerdler
hastalik nadir g6zlenmektedir.

Olgu: Bilinen hastaligi olmayan 23 yasinda kadin nefrotik dizeyde
proteinuri (4.5 gram/gun) agisindan arastirilirken kan sayiminda lokosit:
10600/mm?3, Hb:11 g/dL, trombosit: 1275000/ mm? saptanamsi Uzerine
hematoloji poliklinigine yonlendirildi. Fizik maueyenede yumusak gode
biraken pretibial 6dem disinda bulgu saptanmadi. Biyokimyasal testlerde
kreatinin: 0,75 mg/dl, LDH: 276 |U/L, total protein: 5,7 mg/dl, albumin:3.4
mg/dl, LDL:188 mg/dl ve ferritin: 39 ng/ml saptandi. Batin USG'de 6zellik-
sizdi. Anti-DNA, P-ANCA, C-ANCA ve anti- GBM negatif saptandi. Reaktif
trombositoz nedenleri ekarte edilen hastada Von Willebrant faktor antijeni
ve Ristosetin kofaktor aktivitesi &gt;30 saptandi ve hemostatik onlemler
altinda bobrek biyopsisi yapildi. Bobrek biyopsisi membranoproliferatif
nefrit ile uyumlu olarak rapor edildi. Periferik kanda Cal-Retikulin mutas-
yonu pozitif saptandi. Kemik iligi biyopsisi esansiyel trombositoz (ET)
ile uyumlu saptandi. Sitorediiktif tedavi olarak Peginterferon Alfa- 2a 90
ug/hafta SC yurtdisindan temin edildi. Nefrotik sendrom konvansiyonel
tedavisi diizenledni. Pegile interferon Alfa-2a tedavisinin 5.ayinda lokosit:
4900/mm?, Hb:13.2 g/dL, trombosit: 412000/ mm? saptandi. Spot idrarda
total protein/kreatinin: 1 gram/giin saptandi. Pegile interferon Alfa-2a
tedavisine tam hematolojik yanith ET olgusunda es zamanli nefrotik
duzeyde proteinurinin gerilemesi altta yatan membranoproliferatif has-
taligin ET'ye sekonder oldugunu dustndirdd. Pegile interferon Alfa-2a
tedavisine devam edildi.

Tartisma: KMPN iliskili glomerulopati nadir olgu serilerinde tanimlanmis-
tir. Sunulan olgudaki ayirici 6zellik KMPN erken doneminde glomertilonef-
rit saptanmasidir. KMPN-iliskili glomerulopati ayirici tanisinda diyabetik
glomeruloskleroz, primer fokal segmental nefroskelroz, trombotik mik-
roanjiopati ve kronik membranoproliferatif glomerulonefrit vardir. KMPN
seyrinde glomerulopati sikligi ve seyiri ve uygun tedavi yaklasiminin belir-
lenmesi icin ek vaka bildirimlerine ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar kelimeler: Kronik miyeloproliferatif hastalik, glomerulopati

B Kirmizi Hiicre Fizyolojisi ve Bozukluklari

P-19 Referans Numarasi: 40

YENIiDOGAN HEREDITER SFEROSITOZ OLGUSUNDA SPTB
NONSENSE MUTASYONU

Nihan Bayram', Duran Canatan?

"Bezmialem Vakif Universitesi, Cocuk Hematolojisi Ve Onkolojisi, [stanbul
*Antalya Genetik Hastaliklar Degerlendirme Merkezi, Antalya

Amag: Herediter sferositoz, fenotipi asemptomatik olgulardan transfiiz-
yon bagimli formlara kadar ¢ok genis spektrumda seyreden bir eritrosit
membran hastaligidir. Eritrositler membran proteinlerinden ankrin, alfa ve
beta-spektrin, band-3 ve protein 4,2 proteinlerindeki mutasyonlar sonu-
cunda membran kirilganlasir ve dalakta yikilir. Tani fenotipin agirligina
gore herhangi bir yasta konulabilir. Biz bu raporda yenidogan déneminde
sarilik ve derin anemi ile bulgu veren ve SPTB geninde saptanan mutasyon
ile tanisi konulan bir yenidogan herediter sferositoz olgusunu sunmayi
amacladik.

Olgu sunumu: iki ay 10 giinliik hasta solukluk ile basvurdu. Ozgecmisinde,
annenin ilk gebeliginden 36 gestasyonel haftada 2300 g, C/S ile dogdugu
ve yenidogan sariligi nedeniyle (i kez fototerapi icin YYBU'ye yatirildigi

POSTER BILDIRILER

ogrenildi. ABO/Rh uyusmazhgr yoktu. Anne 35, baba 46 yasinda saglikliy-
di; akraba evliligi ve ailede anemi dykuisii yoktu.

Fizik muayenede solukluk, ikter ve tasikardi saptandi. Tam kan sayimin-
da Hb 5,2 g/dl, MCV 78 fL, MCHC 34,5 g/dl olup diger seriler normaldi.
Retikiilosit 250.000/mm? (%12) idi. Periferik yaymada polikromazi, sfero-
sitler ve akantositik sferositler izlendi. Serumda total bilirubin 3,11 mg/dl,
direkt bilirubin 0,6 mg/dl ve LDH 342 U/L bulundu. Coombs testi negatifti.

Eritrosit enzim diizeyleri ve hemoglobin elektroforezi icin 6rnek alindi.
Uygun cross-match sonrasi 15 ml/kg eritrosit stispansiyonu ile transfiiz-
yon yapilds; ertesi giin Hb 6,7 g/dl saptandi. Hidrasyon sonrasi ikinci kez 15
ml/kg eritrosit siispansiyonu verildi. Kontrol Hb 9,4 g/d|, retikiilosit %6 ve
total bilirubin 2,5 mg/dl olan hasta, folik asit ve 2 mg/kg demir profilaksisi
baslanarak taburcu edildi.

Takiplerinde Hb 8-9 g/d|, retikilosit %6-10 ve indirekt bilirubin 2-3 mg/
dl diizeylerinde seyretti. NGS analizinde SPTB geninde otozomal domi-
nant herediter sferositoz ile uyumlu heterozigot nonsense mutasyon
saptandi. Altinci ayda EMA ile yapilan flow sitometrik analiz HS ile uyum-
luydu (hasta/kontrol orani: 0,73; <0,8). Demir profilaksisinin 1 yasina kadar
stirduriilmesi planlandi. Splenomegali gelismedi ve tekrar transfiizyon
gereksinimi olmadi. Hasta 10 aylik olup izlem altindadir.

Ebeveynlerde genetik analiz yapilamadigindan mutasyonun de novo veya
kalitim paterni netlestirilemedi.

Tartisma: Neonatal dénemde bulgu veren herediter sferositozlarin yone-
timinde siklikla ciddi hemoliz nedeni ile transfiizyon gereksinimi dogar.
Ancak hastalarin buytk kismi ilk yas icerisinde transflizyon bagimsiz
hale gelir. Herediter sferositoz olgularinin yaklasik 2/3Gnde ankrin, beta-
spektrin veya band-3 proteininde otozomal dominant kalitimli mutasyon
saptanirken; 1/3'inde alfa-spektrin ya da protein 4,2'nin otozomal resesif
kalitilan ya da de novo mutasyonlari s6z konusudur. Olgumuzun anne ve
baba mutasyonlarina bakilamadigi i¢in, mutasyonun de novo mu otozo-
mal resessif mi veya dominant mi oldugunu bilmiyoruz

Sonug: Ozet olarak bu ¢alismada bir neonatal herediter sferositoz olgusu
sunulmustur. Hastada anemi ve hiperbilirubinemi semptomlari vardi
ancak MCHC ya da baska gostergelerde anormallik, veya aile dykusu
yoktu. Tani genetik calisma ile kondu. Neonatal sferositozlarda dogru
taniyl glgclestiren non-spesifik laboratuvar ve klinikten dolayi, genetik
calismalar 6nem kazanmaktadir.

Anahtar kelimeler: Herediter sferositoz, SPTB mutasyonu, hemolitik anemi

W Infeksiyon ve Destek Tedaviler
P-20

DURUMU KRiTiK OLAN YENIDOGANLARDA SEPSis
TANISINDA ISKEMI MODIFIYE ALBUMININ ONEMI

Yegana Qasimova, Nezrin Hiiseynova
K.y.ferecova Adina Arastirma Pediatri Enstitiisii

Referans Numarasi: 41

Amag: Son yillarda iskemi modifiye albumin (IMA) hassas bir biyobelirteg
olaraq doku perfuziyonu ve iskemiyi tanimlamagq icin kullaniimaktadir.
IMA dokularda kan akiminin bozuklugu (iskemi) ile seyr eden durumlar-
da, 6rnegin sepsis zamani erken tani icin kullanila bilir. Bu calisma sepsis
nedeniyle kritik durumdaki yenidoganlarda IMA dizeyini belirlemeyi
amacladi.

Yontem: Prospektiv yapilmis bu calismaya gebeliyin son haftalarinda
yuksulk ates bulqusu olan annelerden dogan ve erken sepsis siibhesi olan
25 preterm yenidogan alinmistir. Gebelik yasi agisindan eglestirilmis ve
saglikh anneden dogulan, 1. ve 5. dakikalarda Apgar skoru >7 olan 15 sag-
liklr yenidogan kontrol grubuna dahil edildi. IMA, dogumdan sonraki ilk
30 dakika icinde alinan gobek kordonu kan 6rneklerinde enzim baglantili
immunosorbent testi (ELISA) kullanilarak belirlendi.

Bulgular: Hastalarda sepsis tanisinda CRP, prokalsitonin diizeyi, orqan yet-
mezliyi 6nemli olmustur. 11 (44%) bebekde-hipotermi, 10 (%40)-inleme
ve yardimci solunum kaslarinda ¢ekilme ve bradikardi, 18( %72)-periferik
dolasim bozuklugu ve hipotansiyon saptanmis ve en sik erken belirtiler
arasindaydi. Sepsis stibhesile calismaya alinan yenidoganlarin gébek kor-
donundan alinan kanda IMA diizeyi, kontrol grubuna gore daha yiksekti
(49,71 + 23,0 U/ml'ye karsilik 11,08 + 2,3 U/ml). Daha sonra, elde edilen
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verilere dayanarak, IMA ile kandaki laktat diizeyi ve kapiller dolum zama-
ni arasinda bir korelasyon olup olmadigini degerlendirdik. Calismanin
sonuglarina gore, IMA ile laktat dlizeyi ve kapiller dolum zamani arasinda
pozitif korelasyon saptanmisti (sirasiylar: 0,572, P < 0,05; r: 0,623, P < 0,05)

Sonug: Yenidogan Yogun Bakim Unitesine yatirilan, infeksyon siibhesi
olan tiim bebeklerden tam kan sayimi, periferik yayma, CRP, PCT istenme-
li, kan ve BOS kiiltiir érnekleri mutlaka alinmali, ve ek olarak IMA diizeyi
olciile bilir ve artan serum IMA duzeyleri, multiorgan yetmezliyi ve infla-
masyonun siddetiyle iliskili bir isaret olarak kabul edilebilir

Anahtar kelimeler: erken sepsis, yenidogan, iskemi

W Trombosit Bozukluklar / Tromboz ve Antitrombotik Tedavi

P-21 Referans Numarasi: 42

STEROIDE DIRENGLi iMMUN TROMBOSITOPENIDE
INTRAVENOZ iMMUN GLOBULIN UYGULAMASI SONRASINDA
UZAMIS$ YANIT MUMKUN MU? OLGU SUNUMU

Bahar Sevgili
T.c. Sagilk Bakanlidj, iskenderun Devlet Hastanesi, Hematoloji Klinigii

Giris: Immun trombositopenik purpura (ITP), trombositlerin antikor aracili
yikimiyla karakterize bir tablodur. 1. Basamakta kullanilan steroid dozu-
nun 12. Haftada halen azaltlamadigi veya 12. Haftada steroid ile yeterli
yanit alinamayan olgular; persistan ITP olarak tanimlanmaktadir. Ciddi
trombositopeni ya da hayati tehdit eden kanama durumunda intravenoz
immunglobulin (IViG), trombosit degerinin hizl yiikselmesini saglamakta;
ancak bu yanit immunglobulin G (igG) yar émriyle orantili olarak kisa
siirmektedir. Bildirimizde, steroide direncli ITP olgusunda grade 3 trombo-
sitopeni nedeniyle acil kosullarda uygulanan IViG sonrasi uzun siireli yanit
elde edilen bir olgu sunmayi amacladik.

Olgu: Bilinen kronik hastalik dykusii olmayan 57 yasinda erkek hasta, acil
servise Kasim 2025'te diseti kanamasi ile basvurdu. Laburatuvar anali-
zinde trombosit degeri 5000/l saptanmasi Uzerine tarafimiza danisildi.
Oykiisiinde yakin zamanli (ist solunum yolu enfeksiyonu disinda kayda
deger 6zellik saptanmadi. Fizik muayenede vitalleri stabil, st ekstremi-
tede yaygin petesiler ve disetinde sizinti kanama disinda bulgu saptan-
madi. Periferik yaymada formil 16kosit ve eritrosit mofrolojisi olagandi.
Trombositler azalmig, <10000/pl uyumlu ve iri trombositler gortildi. Atipik
hiicre veya displazi saptanmayan hasta iTP 6n tanisiyla kanama kontrolii
saglanmasi amaciyla yatirildi. Hastaya 1 mg/kg/g metilprednizolon proto-
kole uygun baslandi. Trombosit yaniti elde edilen hastada kan seker yiik-
sekligi de gelismesi nedeniyle steroid doz azaltimi planlandi. 18. Glinden
itibaren trombosit degerleri tekrar disen hastada steroid doz azaltimi
yapilamadi. Kan seker yiiksekligi nedeniyle metilprednizolon kullanimi-
na devam etmek istemeyen hastada kisa sureli deksametazon denendi,
ancak yanit alinamad.. izlemde plt<10000 ve diseti kanamasi gelisen
hastaya kanama kontrolii de saglanabilmesi amaciyla IViG 2g/kg 2 giinde
bélinmis dozda uygulandi. iVIG sonrasi 5. Giinde trombosit degerleri
normal araliga geldigi goruldi. Periyodik izlemde 3. Ayda halen yanitin
korundugu gorildi. (bkz resim 1) Sekonder nedenlere ve ayirici taniya
yonelik yapilan biyokimyasal analizlerde, gorintiilemelerde de patoloji
saptanmayan hasta iTP kabul edildi. Halen merkezimizde remisyonda
izlemi devam etmektedir.

Tartigma: iTP'de IVIiG kullanimindaki mekanizma, esas olarak dalak mak-
rofajlarindaki Fc reseptorlerini bloke ederek trombosit yikimini 6nleme-
sine baglidir. Uzun streli remisyon, daha ¢ok ¢ocuklarda goriilmektedir.
IVIG ayrica immiinmodiilatér etkiye de sahiptir. Calismalarda otoantikor
Uretimini azaltma, duzenleyici T hicrelerini (Treg) artirma ve B hiicresi
aktivitesini degistirme gibi etkilerle ITP patogenezinde remisyonun siirdii-
riilebilir olabilecegi diistiniilmektedir. ilcemiz kosullarinda immun panele
yonelik testler yapilamamasi, sunumun en énemli kisithhigidir. Ancak IViG
sonrasi uzamis yanit, IViGin ¢alisma mekanizmasina gore gériilebilmesi
s6z konusudur.

Anahtar kelimeler: immun trombositopeni (ITP), intravenéz immunglobulin
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W Infeksiyon ve Destek Tedaviler

P-22
YENIDOGANLARDA NEONATAL BAKTERIAL ENFEKSIYON
SONUGLARININ ONGORULMESi

Nezrin Hiiseynova, Naile Rehimova, Yegana Qasimova
K.y.ferecova Adina Arastirma Pediatri Enstitiisii

Referans Numarasi: 43

Amag: Enfeksiyon gelismis yenidoganlarda mortaliteyi ve coklu organ yet-
mezligini tahmin etmek icin bir dizi puanlama sistemi gelistirilmistir. Bu calig-
ma NEOMOD ©&lceyini kullanarak yenidoganlarda bakteriyel enfeksiyonlar
zamani organ yetmezliginin klinik seyrini ve yapisini incelemeyi amagladi.

Yéntem: Calismaya Yenidodan Yogun Bakim Unitesine (YYBU) yatiri-
lan 147 yenidogan dahil edildi. Grub I'i bakteriyel enfeksiyon gelismis
toplam 108 yenidogan olusturdu (tani olarak pnémoni- 47, sepsis- 61
bebekte saptandi). Bebeklerin 36's1 (%24,5+1,8) zamaninda dogmusg, 111'i
(%75,5+1,8) pretermdir. Kontrol grubu ise enfeksiyon belirtileri olmayan,
goriinuste saghkl 39 yenidogand olusturmustu.

Bulqular: YYBU tim bebeklerin durumu ilk 72 saat icinde NEOMOD
Olceyi kullanilarak degerlendirildi. NEOMOD 6lcegindeki ortalama toplam
puan 4,71+0,27 (minimum 0, maksimum 11) olarak saptandi ve daha ylk-
sek puanlar, siddetli coklu organ yetmezligini yansitdi. 46 yenidoganda
solunum fonksiyon bozuklugu goézlemlendi: 18 (%39,1) bebek 1 puan, 28
(%60,9)- 2 puanla degerlendirildi. 49 yenidoganda kardiyovaskdler fonk-
siyon bozuklugu gozlemlendi: 21 bebek (%42,9) -2 puan, 28'i (%57,1)- 3
puanla degerlendirildi. Gastrointestinal sistem bozuklugu, 94 yenidogan-
da -1 puan ve 10 yenidoganda 2 puanla belirlendi. idrar sistemi disfonk-
siyonu 46 vakada saptandi: 30'unda (%65,2) 1 puan ve 16'sinda (%34,8)
- toplam 2 puan alindl. Asit-baz dengesizligi 44 vakada kaydedildi: 38'inde
(%86,4) 1 puan ve 6'sinda (13,6) toplam 2 puan alindi.

NEOMOD o6lcegine gore, bakteriyel enfeksiyon gelisen yenidoganlarda
minimal organ disfonksiyonu (0-2 puan) 4 hastada (%3,7), orta derecede
organ disfonksiyonu (3-6 puan) 57 hastada (%52,8) ve siddetli multiorgan
yetmezIigi (>6 puan) 47 hastada (%43,5) kaydedilmistir.

Sonug: NEOMOD olceyi sonuglarina goére, sepsis ve pnémoni gelismis
yenidoganlarda miiltiorgan disfonksiyonu solunum yetmezligi, hemo-
dinamik instabilite ve santral sinir sistemi bozukluklarile seyredir ve
ongorilebilir.

Anahtar kelimeler: bakteriyel enfeksiyonlar, yenidoganlar, NEOMOD
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W Kirmizi Hiicre Fizyolojisi ve Bozukluklari

P-23 Referans Numarasi: 44

VITAMIN B12 EKSiK!.iC'-:i‘NE BAGLI D]ERiN PANSITOPEN::
HEMATOLOJIK MALIGNITE BENZERI PREZENTASYON

Neslihan Hiisiiliiogullan’, Sedat Acar', Giilce Pelin Yilmaz', Abdulkerim Yildiz2, Samet Yaman?

Hitit Universitesi Tip Fakiiltesi I Hastaliklari Abd
*Hitit Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklan Abd Hematoloji Bd

Giris: Vitamin B12 ve folat, 6zellikle hizli bolinen hiicrelerde DNA sen-
tez icin zorunlu kofaktorlerdir. Eksiklik durumunda nikleer- sitoplazmik
olgunlasma uyumsuzlugu gelisir ve bunun sonucunda; makrositoz, hiper-
segmente notrofiller, kemik iliginde megaloblastik degisiklikler ve farkli
derecelerde sitopeniler ortaya cikar. En sik anemi ile prezente olmakla
birlikte, agir olgularda tablo derin pansitopeni, yliksek LDH diizeyleri ve
indirekt hiperbilirubinemi ile seyredebilir. Bu durum, klinik ve morfolojik
olarak hematolojik maligniteler veya mikroanjiopatik hemolitik anemilerle
karismasina sebep olabilir.

Olgu Sunumu: 51 yasinda erkek hasta, 3 haftadir devam eden bulanti,
kusma, halsizlik ve ishal sikayetleri ile acile servise basvurdu. Yapilan tet-
kiklerde hemoglobin 2,6 g/dl, mcv 147 Fl, mutlak nétrofil sayisi 210 ulL,
beyaz kiire sayist 1000 ul, LDH 3100 U/L, indirekt bilirubin yiiksekligi olan
hasta derin anemi ve pansitopeni nedeniyle hematoloji servisine servise
yatirildi. Hastanin bakilan retikulosit sayimi: % 17, direkt-indirekt coombs
negatif, vitamin B12 diizeyi: <100 pg/ml, folat diizeyi: 6.9 ng/ml bulundu.
Bakilan periferik yayma: Eritrositler anizositer, I6kopeni ile uyumlu, atipik
hiicre izlenmedi. Trombositler her alanda 5-6 adet olarak izlendi. Hastaya
Siyanokobalamin im baslandi ev tedavisine folik asit eklendi. Yapilan tetkik-
lerinde Antipariyetal Antikor (Apa) testi 1/160 U/ml, homosistein 36.2 umol
/L olarak yliksek tespit edildi. Takiplerinde sitopenileri gerileyen hastanin
B12 tedavisi poliklinik kosullarindan devam etmesi planlarak taburcu edildi.

Tartisma: Vitamin B12 eksikligi, bazi olgularda klinisyeni yaniltacak ol¢i-
de dramatik ve agresif bir tablo ile prezente olabilir. Ozellikle derin pan-
sitopeni ile seyreden vakalar, hematolojik maligniteleri taklit edebilecek
kadar carpici bulgular ortaya koyarak tanisal stireci zorlagtirmaktadir. Bu
tablo geri dontsumlu bir kemik iligi yetmezligi nedenidir ve erken tani
konulmasi, gereksiz invaziv girisimlerin ve agresif tedavilerin dnlenmesi
acisindan biylk dnem tasir.

Anahtar kelimeler: Makrositer anemi, Pansitopeni, Vitamin B12

B Multipl Myelom ve Plazma Hiicre Hastaliklani

P-24 Referans Numarasi: 47

RENAL BiYOPSIDE NODULER GLOMERULOSKLEROZ iLE TANI
ALAN MULTIPLE MIYELOM OLGUSU

Giilce Pelin Yilmaz', Nihal Aydemir?, Aysel Colak?, ibrahim Dogan*, Banis Eser,
Abdulkerim Yildiz®

Hitit Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklar Anabilim Dal, Corum, Tiirkiye
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Girig: Multipl miyelom (MM), klonal plazma hiicre proliferasyonu ile
seyreden bir plazma hiicre diskrazisi olup, bébrek tutulumu hem ilk bas-
vuru bulgusu olabilir hem de prognozu belirgin bicimde etkileyebilir. Hafif
zincir cast nefropatisi MM'de en sik gorilen renal lezyon olmakla birlikte,
daha nadir paraprotein iliskili paternlerle de karsilasilabilir.

Olgu Sunumu: 49 yasinda erkek hasta bacaklarda ¢dem sikayeti ile
basvurdu yapilan tetkiklerde tire 159 mg/dL, kreatinin 4.2 mg/dL ve pro-
teiniri 3.4 g/glin saptanarak eski kreatinin degerleri normal olan hasta
akut bobrek hasari 6n tanisiyla yatirildi. Hastanin hemoglobin diizeyi 10.4
g/dL, I8kosit 9.89x10°/L ve trombosit 156x10°/L olup, kreatinin 5.2 mg/
dlye progrese olan hasta serum kalsiyum 9.8 mg/dL, total protein 76
g/L ve albumin 42 g/L idi. Tam idrar tetkikinde eritrosit 3+ ve protein 2+
saptanirken, idrar kiltirinde Ureme izlenmedi. Renal ultrasonografide
bobrek boyutlari ve toplayici sistem normal bulundu. Etyolojiye yonelik
olarak gonderilen ANA, anti-dsDNA, C3, C4, HBsAg, anti-HCV, p-ANCA ve
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c-ANCA sonuglari negatifti. Renal biyopside nodiler glomeriiloskleroz
saptanmasi Uzerine yapilan ileri incelemelerde serum immiin elektro-
forezinde monoklonal gammopati tespit edildi ve hastaya kemik iligi
biyopsisi yapildi. Biyopside plazma hticreli neoplazi (“Multiple Myelom”ile
uyumlu) saptandi. Kemik iligi aspirasyon yaymalarinda selllerite artmis,
megakaryositler yeterli idi. Yaklasik %60-70 oraninda atipik plazma hiicre
infiltrasyonu izlendi. Hastanin kemik surveyde nérokranyumda ve tim
kemik yapilarda ¢ok sayida litik lezyonlar izlendi. Takiplerinde hemodiyaliz
ihtiyaci gelisen hasta hemodiyalize alindi. Takip ve tedavisinin devami
acisindan hematoloji bélimuine yénlendirildi.

Tartisma: Akut bobrek hasari, belirgin proteiniiri ve hematuri birlikteligin-
de, obstriiktif ve immuinolojik nedenler dislandiktan sonra bobrek biyop-
sisi tanisal algoritmanin merkezinde yer alir. Nodiler glomertiloskleroz
paterni klasik olarak diyabetik nefropati ile iliskili olsa da, diyabet dykuisu
olmayan hastalarda paraprotein iliskili nefropatiler basta olmak tizere
diyabet disi etiyolojiler mutlaka dislanmalidir. Bu baglamda, immiinflo-
resan ve elektron mikroskopisi ile desteklenen ayrintili inceleme ve es
zamanli monoklonal gammapati taramasi, altta yatan plazma hiicre disk-
razisinin erken tanisi ve zamaninda tedavi agisindan kritik 5neme sahiptir

Anahtar kelimeler: nodiiler glomeriloskleroz, multiple myelom, plazma hicre
diskrazisi, monoklonal gammopati

Kaynaklar
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W Lenfomalar / Arastirmalar / Transplant Disi Tedaviler/Biyolojisi

P-25 Referans Numarasi: 48
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P-26 Referans Numarasi: 49

Bi_l,ATER!-\L SURRENAL KITLE: NADIR BiR DIFFUZ BUYUK B
HUCRELI LENFOMA OLGUSU

Sedat Acar', Nazl Yorulmaz', Neslihan Hiisiiliiogullan’, Abdulkerim Yildiz2, Samet
Yaman?

Hitit Universitesi Tip Fakiiltesi ic Hastaliklar Abd
*Hitit Universitesi i Hastaliklan Abd, Hematoloji Bd

Girig: Diffliz bliyuk B hticreli lenfoma (DBBHL), olgun B lenfositlerinden
koken alan ve non-Hodgkin lenfomalarin en sik goriilen alt tipidir. Klinik
olarak agresif seyirli olup hizli progresyon, niiks ve mortalite ile iliskilidir.
Primer adrenal lenfoma (PAL), nadir goriilen bir ekstranodal lenfoma olup
genellikle bilateral adrenal tutulum ile karsimiza cikar. TUm non-Hodgkin
lenfomalarin %1‘inden azini olusturur ve en sik histolojik alt tipi DBBHLdir.

Olgu Sunumu: 55 yasinda erkek hasta; oksuruk, gece terlemesi, istahsizlik
ve istemsiz kilo kaybi sikayetleri ile bagvurdu. Gortintilemede sag surrenal
bezde 72x40 mm, sol slrrenal bezde 60x40 mm boyutlarinda hipo-
dens kitle lezyonlari saptandi (Sekil 1). Endokrinolojik degerlendirmede
hormonal olarak aktif lezyon diistiintilmedi. PET-CT'de bilateral siirrenal
bezlerde yogun FDG tutulumu (SUVmax: 24.5) izlenirken ek ekstranodal
ya da nodal tutulum saptanmadi. Sol sirrenal bezden yapilan tru-cut
biyopsi sonucu: Agresif B hticreli lenfoma (DBBHL, aktive B hiicre tipi),
BCL-2: yaygin giiclii pozitif, BCL-6: sinirh pozitif, CD30: zayif pozitif, Ki-67
proliferasyon indeksi: %60-70 olarak tespit edildi. Kemik iligi biyopsisi ve
BOS sitolojisinde tutulum izlenmedi. Hastaya R-CHOP kemoterapi proto-
kolii (21 guinde bir, toplam 6 kiir) baslandi. SSS profilaksisi amaciyla 1 kez
intratekal sitarabin uygulandi. 3 kiir sonrasi PET-CT'de belirgin anatomik
ve metabolik regresyon saptandi (kismi yanit). 6 kiir sonunda yapilan
PET-CT'de patolojik FDG tutulumu izlenmedi ve tam metabolik yanit elde
edildi. Takiben SSS tutulumu riskine yonelik profilaktik 2 kiir ylksek doz
metotreksat tedavisi uygulandi. Hasta tam remisyonda takip edilmektedir.

Tartisma: Primer adrenal DBBHL nadir ve agresif bir lenfoma alt tipidir.
Bilateral adrenal kitle varhiginda ayirici tanida mutlaka distndlmelidir.
Erken tani, uygun immiinokemoterapi ve secilmis hastalarda SSS profilak-
sisi ile basarili tedavi yanitlari elde edilebilir.

Anahtar kelimeler: Bilateral stirrenal kitle, DBBHL (diffiiz biiytik b hiicreli lenfoma),
R-CHOP

Bilateral adrenal kitle

I:Z_RisKi!\l LANGERHANS HUCRELI HiSTiOSiTQZDA KLINIK
OZELLIKLER, TEDAVI YAKLASIMLARI VE SAGKALIM
SONUCLARI: TEK MERKEZ RETROSPEKTIF ANALIZ"

Esin Oduz Kozan, Eyiip Naci Tiftik, Pelin Aytan
Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali

Langerhans Hucreli Histiositoz (LHH), monosit-dendritik hiicre kokenli,
nadir ve klinik olarak heterojen seyirli bir hastaliktir. Tek sistem tutulu-
mundan multisistem ve hayati tehdit eden organ tutulumlarina kadar
genis bir spektrumda izlenebilir. Cocukluk ¢aginda daha sik goérilmesine
ragmen eriskin olgular giderek daha fazla tanimlanmakta ve bu grupta
klinik seyir ile tedavi yaniti farklilik gésterebilmektedir.LHH patogenezinde
MAPK yolu mutasyonlar 6nemli rol oynamakta olup, 6zellikle BRAF V600E
mutasyonu hastaligin neoplastik dogasini desteklemekte ve hedefe yone-
lik tedavilere olanak saglamaktadir. Eriskin hastalarda en sik kemik, akci-
ger ve lenf nodu tutulumu izlenir; pulmoner tutulum ile sigara kullanimi
arasinda iliski bilinmektedir.Bu calismada eriskin LHH hastalarinin klinik
ozellikleri, tedavi yaklagimlari ve sagkalim sonuglarinin degerlendirilmesi
amaclandi.Calismaya 13 hasta dahil edildi; 3'G kadin, 10'u erkek olup
ortalama yas 40,5 yil idi. Alti hasta sigara icmekteydi ve bunlarin yarisin-
da akciger tutulumu mevcuttu. En sik tutulum kemik ve lenf nodunda
(n=8), ardindan akciger (n=5) olarak saptandi. Multisistem tutulum 9
hastada gorildi. Dalak ve kemik iligi tutulumu ikiser hastada izlenirken
karaciger tutulumu saptanmadi. Uc hastada diabetes insipidus gelisti.
Patolojik olarak 10 hastada CD1a, CD68 ve S100 birlikte pozitifti. BRAF
V600E mutasyonu 3 hastada pozitif, 8 hastada negatif bulundu.Tedavi
yaklasimlari heterojendi. Alti hastada sitarabin, alti hastada kladribin ve
yedi hastada vinblastin + prednizolon kullanildi. U¢ hasta Vemurafenib
aldy, iki hasta yalnizca bifosfonat tedavisi gordu. Bir hastaya radyoterapi
uygulandi, U¢ hastaya allojenik kok hticre nakli yapildi ve remisyonda
izlendi. Hastalarin cogunda birden fazla tedavi hatti kullanildi.Takipte 7
hastada relaps gelisti. iki hasta eksitus olurken, 11 hasta yagamaktaydi.
Genel sagkalim 49 ay, progresyonsuz sagkalim 39,9 ay olarak bulundu.Bu
calisma, eriskin Langerhans Huicreli Histiositoz'da heterojen klinik seyir ve
tedavi cesitliligini ortaya koymaktadir. Erkek predominansi ve yas dagilimi
literatlirle uyumludur (1). Sigara ile pulmoner tutulum arasindaki iliski
bilinse de (2), bizim serimizde bu iliski sinirli bulunmustur.Kemik ve lenf
nodu tutulumunun 6n planda olmasi beklenen bir bulgudur. Multisistem
hastalik oraninin yuksekligi, hasta grubunun daha komplike olgulardan
olustugunu dustindiirmektedir. BRAF V600E mutasyonu oraninin distik
bulunmasi 6rneklem buyukligi ile iliskili olabilir (3).Tedavi sonuglar,
hastaligin rekiirren dogasini acikca gostermektedir. Sitarabin ve kladribin
eriskin LHH'de etkili ajanlar olup (4), vinblastin + prednizolon ise yaygin
kullanilan ancak erigkinlerde degisken yanith bir rejimdir (5). Coklu teda-
vi hatlarinin kullanilmasi, hastalhigin direncli seyrini desteklemektedir.
Vemurafenib o6zellikle refrakter hastalikta etkili bir secenek olarak 6ne
cikmaktadir (6). Ayrica allojenik kok hiicre nakli yapilan hastalarda remis-
yon saglanmasi, bu yaklagimin uygun olgularda etkili olabilecegini gos-
termektedir (7).Yuksek relaps oranina ragmen genel sagkalimin iyi olmasi,
hastaligin kronik seyirli oldugunu dustuindirmektedir (8). Sonug olarak
eriskin LHH'de tedavi bireysellestiriimeli ve molekiler hedefli tedaviler 6n
planda degerlendirilmelidir.

Anahtar kelimeler: Histiocytosis, Langerhans-Cell , Vemurafenib, Cladribine
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COKLU BASAMAK TEDAVIYE DIRENCLi NAZOFARENKS
KAYNAKLI DiFFUZ BUYUK B HUCRELi LENFOMA: OLGU
SUNUMU

Aycan Erkenekli, Enver Tekin, Eyiip Naci Tiftik
Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi

Giris ve Amag: Diffliz Blytik B Hicreli Lenfoma (DBBHL), heterojen yapisi
ve agresif seyri ile bilinen bir non-Hodgkin lenfoma alt tipidir ve tim
non-Hodgkin lenfomalarin yaklasik %25 ila %30'unu olusturan en yaygin
lenfoma turtidiir(1).Bu sunumda, Sjégren sendromu ve vaskilit zemininde
gelisen, alti farkl tedavi rejimine direng gosteren ve terminal doneme iler-
leyen bir DBBHL vakasinin klinik ve laboratuvar dinamikleri sunulacaktir.

Olgu Sunumu: 44 yasinda kadin hasta, Haziran 2025'te otit sikayetiyle
basvurmus ve nazofarenkste saptanan kitleden yapilan biyopsi ile DBBHL
tanisi almistir. immiinohistokimyasal analizde tiimér hiicrelerinin PAX
5, Bcl-2, Bcl-6 ve MUM1 pozitif; Siklin D1 negatif oldugu saptanmistir.
Hastanin 6zge¢misinde 2019'dan beri Sjogren sendromu ve 2022'den beri
vaskiilit 8ykiisii mevcuttur. ilk evreleme de PET-BT sonucu Evre 4B olarak
belirlenmistir.

Birinci ve ikinci Basamak (Haziran-Agustos 2025): 1 kiir R-CHOP ve 2
kiir DA-EPOCH-R uygulanmustir. Eylil 2025'te progresyon mevcut.

Ugiincii Basamak ve ilk Niiks (Eyliil-Ekim 2025): 2 kiir R-ICE sonrasi ceki-
len kontrol PET-BT'de anatomik ve metabolik niiks saptanmistir.

Dordiincii Basamak ve besinci Basamak (Kasim 2025-Ocak 2026):
R-DHAP (2 kiir) ve R-GEMOX rejimleri altinda hastalik progresyonu devam
etmistir.

Altinci Basamak (Subat 2026): Progresif seyir nedeniyle hastaya 2 kur
VIPOR protokolii uygulanmistir.

Hastanin 2 kiir ViPOR sonrasinda son tetkikleri, coklu organ tutulumunu
ve kritik tabloyu ortaya koymaktadir. Labortuvar tetkiklerinde derin pan-
sitopeni (HGB: 7.2 g/dL, WBC: 0.73 x10°/uL, PLT: 14.000/uL) mevcuttur.
LDH seviyesi 4361 U/L ile asir ylksek seyretmekte bizi tiimér yukini
gostermektedir. Crp (237.9 mg/L) ve prokalsitonin (3.19 ng/mL) degerleri
ciddi inflamatuar sreci yansitmaktadir. Ayrica akut bobrek hasari bulgu-
lari (Ure: 119 mg/dL, Urik Asit: 7.84 mg/dL) ve belirgin NT-ProBNP (7434
pg/mL) yiiksekligi kardiyak etkilenime isaret etmektedir.Bu siirecte hasta
multiorgan yetmezligine ilerlemistir.

Sonug ve Tartisma: Bu vaka, sjogren sendromu gibi otoimmiin hastalik-
larin lenfoma gelisimindeki riskini artirdigini (2) ve DBBHL'nin tedaviye
direngli alt tiplerinde karsilasilan terapotik gliclikleri vurgulamaktadir.
Ayrica hastamizin lenfomasi otoimm{in zeminde gelismesi ve PAX 5, Bcl-2,
Bcl-6 ve MUM1 pozitif olmasi daha agresif bir rota cizmesine neden olan
temel faktordur. Alti farkh kemoterapi rejimine ragmen durdurulamayan
progresyon ve gelisen multiorgan yetmezligi tablosu, bu hastalarin yone-
timinde yeni biyobelirteglere ve hedefe yonelik tedavilere olan ihtiyaci bir
kez daha gostermektedir.

Anahtar kelimeler: lenfoma,sjogren,otoimmun,tedaviye direng
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CQKLU]N!MQN SITOPENILERDE STEROID YAN ETKILERININ
YONETIMI: BIR EVANS SENDROMU OLGUSU
Zehra Demirci', Zeynep Ash Durak’, Ali Ahadzade?, Umut Yilmaz?

'Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Istanbul Universitesi-cerrahpasa, Istanbul, Tiirkiye
“Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, ¢ Hastaliklar: Anabilim Dah, Hematoloji Bilim Dah, Istanbul Universitesi-
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Girig: Evans sendromu ¢oklu immdin sitopenilerin-immiin trombosito-
peni (ITP), immiin hemolitik anemi (AIHA) veya immin noétropeni- es
zamanli ya da ardisik birlikteligi olarak tanimlanan nadir bir hastaliktir.
Calismalarda yillik insidansi milyonda 1-9 vaka olarak saptanmis ve olgu-
larin yarisindan fazlasinda altta yatan baska sebeplere sekonder gelistigi
vurgulanmistir. Bu calismada, sicak AIHA tanisi ile prednizolon tedavisi
altindayken ITP tanisi almis ve siddetli miyopati gelistirmis olan, altta
sekonder bir sebep bulunmayan Evans sendromu olgusu sunulmaktadir.

Olgu Sunumu: 72 yasinda bilinen diabetes mellitus, hipertansiyon ve
astim tanili kadin hasta; genel durumunda bozukluk, halsizlik sikayetleri-
nin gelismesi lzerine yapilan tetkiklerle sicak tip AIHA tanisi aldi ve Tmg/
kg/glin‘den 80 mg prednizolon tedavisine baslandi.

iki ay boyunca yapilan rutin kan tetkiklerinde trombosit degerlerinin
dusmesi ve palatal petesilerinin olusmasi ile ITP tanisi da alan hasta, Evans
sendromunun sekonder etiyolojilerinin varligi icin tetkik edildi; laboratu-
var incelemelerinde, gortintiilemelerinde, kemik iligi biyopsisinde herhan-
gi bir patoloji saptanmadi.

ITP tanisi aldigi donemde, kan sayimlarindaki bozulmalarin yani sira; alt
ekstremitede gelisen, mobilizasyonunu tamamen kisitlayan proksimal
miyopatiyle prezente olan hastada ilk olarak steroid iliskili miyopati duisti-
nildi. Diger olasi miyopati sebepleri yapilan tetkiklerle dislandi.

Hastanin miyopatisinin ¢ok siddetli olmasi ve steroide direng gostermesi
(PLT 10 x 10A9/L, HGB 9.5 g/dL) nedeniyle rituksimab tedavisi planlandi.
Prednizolon dozunu hizli disurebilmek ve trombosit degerlerini de bu
surecte daha hizli yiikseltebilmek adina eltrombopag da baslandi. 4 kir
rituksimab tedavisi sonrasi yanit alinmasi tizerine eltrombopag kademeli
olarak azaltildi ve kesildi, prednizolon ise 4 mg'a kadar disuralda. Bu
surecte hastanin sikayetlerinde belirgin bir azalma gozlendi.

Tartisma: Evans sendromu; es zamanli veya ardisik olarak gelisen ITP ve
AIHA ile karakterize, nadir gortilen bir kombine imm{in sitopeni tablosu-
dur. Bu sendromun tedavisi ITP ve AIHA'nin klasik tedavilerini icermekte-
dir. ITP'nin ilk basamak tedavisi prednizolondur. AIHAda ise; sicak tipte
steroid tedavisi, soguk tipte rituksimab dncelendirilmektedir. Yiiksek niiks
oranlari veya hastalarin yiiksek doz steroidi tolere edememeleri alternatif
tedavilerin varligini gerektirmektedir. Bu alternatifler; hastanin klinik duru-
mu, altta yatan neden ve AIHA'nin alt tipine gore rituksimab, IVIG, splenek-
tomi ve kemik iligini stimiile edici ilaglar (6rn: eltrombopag) olabilir. Sicak
tip AIHA ve ITP’si olan olguda yliksek doz prednizolona yanit alinamamasi
ve steroid kaynakli miyopati gelismesi tizerine rituksimab ve eltrombopag
baslanmis, hastanin kliniginin diizeldigi gortlmustir. Bu olgu, nadir gézu-
ken bir durum olan Evans sendromunda steroide alternatif bir yaklasim
sergilemesi acisindan 6nemlidir.

Sonug: AIHA ve ITP gibi immiin sitopenilerin tedavisinde yiksek doz ste-
roid ilk basamak olarak tercih edilmektedir. Ancak bu olguda da oldugu
gibi tolere edilebilirligi ve etkinligi her zaman yiiksek degildir.

Bu olgu gerek izole gerekse kombine seyreden direncli immun sitope-
nilerde rituksimab ve eltrombopag kullaniminin, hem sitopenilerin hizli
kontroliinde hem de steroidlerin dozunun glivenli seviyelere indirilmesin-
de etkili bir alternatif tedavi stratejisi sundugunu vurgulamaktadir.
Anahtar kelimeler: Evans sendromu, otoimmiin hemolitik anemi, immi{in trombo-
sitopeni, kortikosteroid, miyopati, eltrombopag, rituksimab
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KiST HIDATIKLi RELAPS REFRAKTER B-ALL TANILI HASTADA

ALLOJENIK KOK HUCRE NAKLi YONETiMi, BIR OLGU SUNUMU

Ziileyha Can Erdi', Aybiike Olgun ', Sebnem Calik?, Zehra Narli Ozdemir’

'izmir Sehir Hastanesi, Hematoloji Klinigii
*[zmir Sehir Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklan Ve Kiinik Mikrobiyoloji Klinigi
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Giris: Erigkin B-hticreli akut lenfoblastik 16semi(B-ALL) kemoterapi, immu-
noterapi ve allojenik kok hiicre nakli(AKHN) gerektirebilen hematolojik
bir malignitedir. Eslik eden enfeksiyoz karaciger lezyonlari, kemoterapi
ve nakil planlamasini guiclestirebilir. Bu olguda, philadelphia kromozo-
mu negatif (Ph-) B-ALL tanisi alan, tedavi siirecinde relaps gelisen ve es
zamanli karaciger kist hidatigi nedeniyle yakin izlem gerektiren bir hasta-
nin yonetim stireci sunulmustur.

Olgu: 28 yasinda erkek hasta Mart 2025te dis merkezde Ph- B-ALL
tanisi alarak Berlin-Frankfurt-Munster(BFM) indlksiyon kemoterapisi
sonrasinda tam remisyon 1 (TR) ile AKHN icin merkezimize yonlendi-
rildi. Tedavisine Modifiye Linker protokolii 1B kolu ( Etoposid 400 mg/
m2 1-4.glnler, Sitarabin 2000 mg/m2 1-4.glinler) ile devam edildi.
Abdomen ultrasonografisinde parankim icerisinde sag lobta yaklasik
4x3cm boyutlu icerisinde septasyonlar barindiran kistik lezyon izlendi.
Total echinococcus antikoru (IHA) >1/2560 titrede pozitif saptandi. Kist
hidatik icin 2019 yilinda Perkiitan Aspirasyon-Enjeksiyon-Reaspirasyon
(PAIR) islemi yapilmis olan hasta dinamik karaciger manyetik rezonans
goriuintileme ile Gharbi evre 3 olarak degerlendirildi. Lezyon PAIR isle-
mine uygun gorilmedi ve ruptir riski nedeniyle albendazol tedavisi
baslanmadi. Hasta takip edilerek Modifiye Linker 1C (220mg/m?2 yiikle-
me ve 60mg/m2/saat idame 36 saatlik metotreksat inflizyonu 1. ve 15.
gtlinlerde) koluna gecildi ve sonrasindaki minimal kalinti hastalik(MRD)
5x10-4 saptandi. Tam uyumlu erkek kardesinden AKHN planlandi. Hasta
10 glin sonrasinda halsizlik ve nefes darligi ile basvurdu, Lokosit 247590/
pL, Notrofil:9180/uL, Lenfosit 159130/uL, Monosit:78890/uL, Hb:9,7 g/
dL, trombosit:65000/uL saptandi. Hastaya |I6koferez yapildi. Nuks anin-
da flowsitometride %94 blast izlenirken genetik testlerinde daha 6nce
saptanmamis olan P16(CDKN2A) delesyonu, MLL yeniden dlizenlemesi,
t(1;19) lokusunda E2A (19p13.3) delesyonu izlendi. FLAG-IDA kurtarma
tedavisi sonrasinda blast orani %10'a geriledi. Flowsitometride CD19
ekspresyonu %99 olup Blinatumumab tedavisi baslandi. Tedavinin 21.
glininde PAIR islemi icin yeniden degerlendirildi ve albendazol profi-
laksisi baglandi. Ancak lezyon isleme uygun gorilmedi ve albendazol 4.
glintinde kesildi. 1. kirr blinatumumab sonrasinda B-ALL MRD 1x10-4 'e
geriledi ve genetik tetkiklerinde mutasyon izlenmedi. Relaps refrakter
ALL tanili hastaya TR2'de 10/10 uyumlu kan grubu uyumlu kardesinden
Siklofosfamid(Cy)-Total Body Irradiation(TBI) ile posttransplant Cy ve
siklosporin A miyeloablatif protokolu ile Ekim 2025te AHKN yapildi.
immunsupresif tedavisi tedrici olarak azaltilirken naklinin +60. giiniinde
B-ALL MRD diizeyi 1.8x10-3 olmasi Uzerine 1 kiir daha blinatumumab
verildi ve 2 kez dondr lenfosit infiizyonu (DLI) yapildi. Kontrolde B-ALL
MRD diizeyi 1x10-4 goriildi. Ardindan karaciger enzimleri ylkseldi ve
karaciger kalin igne biyopsisi GVHD ile uyumlu saptandi.

Sonug: ALL ve kist hidatik birlikteligi nadir gériilmektedir. Olgumuz
MRD temelli ALL izleminin ve hedefe yonelik immunoterapinin bireysel-
lestirilmis tedavideki 6nemini vurgulamaktadir. Ote yandan karaciger
kist hidatigi varligi, 16semi tedavisinin ve nakil zamanlamasinin yalnizca
hematolojik yanita gore dedil, kistin morfolojisi, riptur riski ve girisim
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uygunluguna gore degerlendirilmesini gerektirmistir. Bu agidan bakil-
diginda, olgumuzdaki dikkatli yénetim multidisipliner karar vermenin
onemini vurgulamaktadir.

Anahtar kelimeler: akut lenfoblastik I6semi, kist hidatik, minimal kalinti hastalik
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AKCIGER MALIGNITESI iLE BENZERLIK GOSTEREN
PULMONER NODULER AMILOIDOZIS VAKASI

Sebnem Sentiirk, ibrahim Ethem Pinar, Vildan Ozkocaman, Fahir Ozkalemkag
Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi ¢ Hastaliklan Ana Bilim Dali; Hematoloji Bilim Dali
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Girig: Pulmoner amiloidoz, amiloid fibrillerinin akcigerde birikimi ile
karakterize nadir bir hastaliktir. Diffiiz alveoler-septal, trakeobronsiyal ve
nodiiler olmak tizere (¢ klinik formda izlenir (1,2). Nodiiler pulmoner ami-
loidoz genellikle lokalize seyirli ve asemptomatik olup, radyolojik olarak
primer akciger malignitesi veya metastatik lezyonlar taklit edebilir(1,3).
Bazi olgularda altta yatan indolen B hiicreli lenfoproliferatif hastaliklarla,
ozellikle MALT lenfoma ile iliskili olabilir(4). Bu nedenle tani yalnizca his-
topatolojik dogrulama ile degil, eslik edebilecek hematolojik hastaliklarin
dislanmasi agisindan da 6nemlidir. Bu olguda baslangi¢ta malignite 6n
tanistyla degerlendirilen, ancak lokalize noduler pulmoner amiloidoz
tanisi alan bir hasta sunulmustur. Olgu: 59 yasinda kadin hasta, 6ksurik
ve gogus agrisi nedeniyle yapilan toraks BT'de sol Ust lobda kitle saptan-
masi lizerine degerlendirildi. Ozgeg¢misinde tip 2 diyabet ve hipertansiyon
disinda ek hastalik yoktu. On paket/yil sigara Oykiisii mevcuttu. Ates,
gece terlemesi ve kilo kaybi yoktu. PET-CT'de sol st lob apikoposterior
segmentte yaklagik 8 mm boyutunda, dlizensiz konturlu, metabolik akti-
vite artigi gosteren lezyon izlendi. Erken SUVmax 1,7, ge¢ SUVmax 4,9 idi.
Malignite lehine degerlendirilerek wedge rezeksiyon yapildi. Patolojide
pulmoner nodiler amiloidoz ile uyumlu bulgular saptandi. Kristal violet
pozitif ve Kongo red boyasinda kiremit kirmizisi boyanma ve polarize isik
altinda yesil birefringans izlendi. Sistemik amiloidoz ve klonal hastalik
agisindan yapilan incelemelerde kemik iligi biyopsisi yetersizdi; serum
protein elektroforezi, imminfiksasyon ve serbest hafif zincir analizleri nor-
maldi. Bulgular sistemik amiloidoz lehine degildi. Olgu lokalize noddler
pulmoner amiloidoz olarak kabul edildi ve olasi lenfoproliferatif hastalik
riski nedeniyle izleme alindi. Tartisma: Noddler pulmoner amiloidoz, pul-
moner amiloidozun nadir ve genellikle tesadiifen saptanan lokalize bir
formudur(1,3). Ancak bu olguda oldugu gibi diizensiz konturli nodler
goriiniim ve PET-CT'de artmis metabolik aktivite nedeniyle primer akciger
malignitesi ile karisabilir(3). Radyolojik bulgular ayirici tani icin tek basina
yeterli degildir ve tani histopatolojik incelemeye dayanir(1). Kongo red
ile boyanma ve polarize 151k altinda yesil birefringans tani icin esastir(5).
Ayrica bazi olgularda lokalize imminoglobulin birikimi ile iliskili olup
indolen B hucreli lenfoproliferatif hastaliklarla birlikte goérilebilir(4). Bu
nedenle tani sonrasi sistemik amiloidoz ve klonal siirecler arastirilmali-
dir(2,4). Sonug: Nodiler pulmoner amiloidoz, akciger malignitesini taklit
edebilen nadir bir antitedir. Tanida histopatoloji belirleyicidir. Sistemik
amiloidoz ve klonal hastaliklar agisindan degerlendirme yapilmali ve
uygun hastalarda uzun dénem izlem planlanmalidir.

Anahtar kelimeler: Pulmoner Amiloidoz ,Nodiiler Pulmoner Amiloidoz , Akciger
Noduli, MALT Lenfoma, Lenfoproliferatif Hastalik
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YUKSEK DOZ SITARABIN (HDAC) SONRASI GELISEN
REVERSIBL AKUT KALP YETMEZLIGi: AKUT MYELOID
LOSEMILi BiR OLGU

Sengiil Baran Yerlikaya

Sbii Gazi Yasargil Eah Hematoloji Birimi

Olgu Sunumu: Otuz sekiz yasinda kadin hasta, akut myeloid [6semi tanisi
ile klinigimizde takip altina alindi. Hastanin 6zge¢misinde bilinen kardiyak
hastalik, hipertansiyon, diyabetes mellitus veya baska bir kronik hastalik
oykust bulunmamaktaydi. Tani aninda yapilan transtorasik ekokardiyog-
rafide sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (EF) normal sinirlarda (%55-60)
saptandi.

Hastaya standart 7+3 indiiksiyon kemoterapisi (sitarabin ve antrasiklin)
uygulandi ve tedavi sonrasi tam remisyon elde edildi. Ardindan konsoli-
dasyon tedavisi amaciyla ylksek doz sitarabin (HDAC) baslandi.

HDAC tedavisini takiben hasta, akut baslangicli dispne ve genel durum
bozuklugu ile degerlendirildi. Fizik muayenede bilateral akciger bazalle-
rinde raller ve solunum sikintisi mevcuttu. Gortintiileme yontemlerinde
masif plevral efliizyon (+++) saptandi. Transtorasik ekokardiyografide sol
ventrikil ejeksiyon fraksiyonunun %30'a dustugl goriildi ve hastada akut
kalp yetmezligi bulgular tespit edildi.

Ayiric tanida; sepsis iliskili kardiyomiyopati, antrasiklin ge¢ dénem kardi-
yotoksisitesi, pulmoner emboli ve akut miyokardit dislandi. Klinik zaman-
lama, oncesinde normal kardiyak fonksiyonlarin bulunmasi ve HDAC
sonrasi hizli gelisen tablo g6z 6niine alindiginda, HDAC iliskili kardiyak
toksisite 6n tanisi konuldu.

Bu nedenle HDAC tedavisi kesildi ve hastanin sonraki konsolidasyon
tedavisinde sitarabin bazli olmayan alternatif bir tedavi rejimine gecildi.
Kardiyoloji konsultasyonu esliginde standart kalp yetmezIigi tedavisi (dit-
retik, ACE inhibitorl ve beta-bloker) baslandi.

Yaklasik 1,3 aylik izlem sonunda hastanin klinik bulgularinda belirgin
dizelme izlendi. Kontrol ekokardiyografide EF'nin %50'ye yikseldigi
saptandi. Plevral efiizyonun buylk oranda geriledigi ve hastanin kardiyak
acidan stabil oldugu goézlendi.

Tartisma: Sitarabin, ozellikle ylksek dozlarda kullanildiginda nadiren
ciddi kardiyak yan etkilere yol acabilmektedir. HDAC iliskili kalp yetmez-
liginin patofizyolojisi net olarak bilinmemekle birlikte; sitokin salimimi,
endotelyal hasar ve gecici miyokard disfonksiyonu gibi mekanizmalar suc-
lanmaktadir. Literattrde bildirilen olgularin énemli bir kisminda kardiyak
disfonksiyonun reversibl oldugu dikkat cekmektedir.

Sunulan olguda, gen¢ yasta ve Oncesinde bilinen kardiyak hastahg
olmayan bir hastada, HDAC sonrasi kisa surede gelisen ciddi sol vent-
riktl disfonksiyonu dikkat ¢ekicidir. Ayrica sitarabin kesilmesi ve uygun
kardiyak tedavi ile ejeksiyon fraksiyonunda anlamli diizelme saglanmasi,
toksisitenin gegici olabilecegini desteklemektedir.

Bu olgu, HDAC tedavisi planlanan hastalarda yalnizca bazal degil, tedavi
stirecinde gelisebilecek kardiyak semptomlar agisindan da dikkatli olun-
masi gerektigini gostermektedir.

Sonug: Yiiksek doz sitarabin, nadir de olsa yasami tehdit edebilen akut
kalp yetmezligine neden olabilir. Onceden kardiyak hastalik éykisinin
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olmamasi bu riski tamamen ortadan kaldirmamaktadir. Erken tan, ilacin
kesilmesi ve uygun kalp yetmezligi tedavisi ile kardiyak fonksiyonlarda
belirgin dlizelme saglanabilir. Hematologlarin bu nadir ancak ciddi komp-
likasyon konusunda farkindahginin artiriimasi nemlidir.

Anahtar kelimeler: Akut myeloid I6semi, sitarabin, yliksek doz sitarabin, kalp yet-
mezligi, kardiyotoksisite

Kaynaklar

. Tallman MS, Wang ES, Altman JK, et al. Acute myeloid leukemia, version 3.2023,
NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology. J Natl Compr Canc Netw.
2023;21:503-540.

N

. Lowenberg B, Downing JR, Burnett A. Acute myeloid leukemia. N Engl J Med.

1999;341:1051-1062.

Estey EH. Acute myeloid leukemia: 2019 update on risk-stratification and manage-

ment. Am J Hematol. 2018;93:1267-1291.

. Pai VB, Nahata MC. Cardiotoxicity of chemotherapeutic agents: incidence, treat-
ment and prevention. Drug Saf. 2000;22:263-302.

. Yeh ETH, Bickford CL. Cardiovascular complications of cancer therapy. J Am Coll
Cardiol. 2009;53:2231-2247.

6. Gertz MA, Kyle RA. Reversible cardiomyopathy associated with cytarabine therapy.
Cancer. 1988;61:2343-2345.

. Ghosh AK, Walker JM. Cytarabine-induced cardiomyopathy: a rare adverse effect.
Leuk Lymphoma. 2003;44:525-527.

8. Zamorano JL, Lancellotti P, Rodriguez Mufoz D, et al. 2016 ESC Position Paper on
cancer treatments and cardiovascular toxicity. Eur Heart J. 2016;37:2768-2801.

w

N

wv

~N

W Kronik Lenfositer Losemi ve Kronik Lenfoproliferatif Hastaliklar
P-32

KUTANOZ TUTULUMLU KRONIK LENFOSITIK LOSEMi OLGU
SUNUMU VE SIRALI BRUTON TiROZIN KiNAZ iNHIBITORU
KULLANIMI

Tahacan Aydin', Gzkan Kaya', Tayfun Elibol', Isil Erdogan Oziinal', Mesut Tighoglu’,
Pinar Tiglioglu™2, Erman Oztiirk"2

'Géiztepe Prof. Dr. Siileyman Yal¢in Sehir Hastanesi, i Hastaliklan- Hematoloji Klinigi, Istanbul, Tiirkiye
Zstanbul Medeniyet Universitesi, ig Hastaliklan Abd, Hematoloji Bd, [stanbul, Tiirkiye

Referans Numarasi: 57

Giris: Kronik lenfositik [6semi (KLL), eriskinlerde en sik gorilen indolen
B-hiicreli 16semidir. Hiicresel patolojide delesyon(17p) veya TP53 mutas-
yonu varligi, kemo/immiinoterapiye direncle birlikte kisa sag kalim stiresi,
erken progresyon ve ekstranodal tutulum ile iliskilidir [1].

KLL hastalarinin % 4-20’ sinde cesitli cilt bulgularn ortaya ciksa da l6semi
kutis (leukemia cutis) olduk¢a nadirdir ve ¢ogunlukla hastahgin ileri
evrelerine veya Richter donlsimiine eslik eden bir bulgudur [2]. Biz de
del(17p) pozitifligi olan ve ibrutinib tedavisi altinda ekstranodal kutanéz
progresyon gelisen bir olgu ile Bruton Tirozin Kinaz inhibitorleri (BTKi)
arasinda degisim etkisini sunmayi amacladik.

Olgu Sunumu: Tanida 59 yasinda olan kadin hasta lenfositik I6kositoz,
splenomegali ve batin icinde en blyuglu 37x29 mm olan multipl lenfa-
denopatiler saptanmasi Uzerine yapilan tetkikleri sonucunda KLL tanisi
almis. Tanidan bes yil sonrasinda B semptomlari ve lenfosit ikiye katlanma
hizi sebebiyle tedavi endikasyonu olusmasi Uzerine FCR (Fludarabin,
Siklofosfamid, Rituksimab) kemoimmdinoterapisi uygulanmis. Tedaviden
dort yil sonra B semptomlari ve yeni gelisen lenfadenopatiler ile basvuran
hastada Richter donlsiimi 6n tanisiyla yapilan lenf nodu eksizyonu CD20,
CD5, CD23 ve diffliz Bcl-2 ekspresyonu gosterirken siklin-D1 negatif, ki-67
skoru %30-40 olarak sonuglandi. KLL olarak degerlendirilen hastanin
sitogenetik incelemesinde ise floresans in situ hibridizasyon (FISH) ile
%17 oraninda del(17p) saptanmasi (izerine birinci nesil BTKi ibrutinib 420
mg/giin olarak baslandi. izleminde hipogamaglobulinemiye ikincil sik
tekrarlayan enfeksiyonlar igin intravenéz imminglobulin (IVIG) destegi
verildi. Yedi yillik hematolojik remisyon sonrasi, alt ekstremitelerde yanma
hissi ve multipl papuler deri lezyonlari (Fotograf 1) gelismesi tizerine 6n
planda ibrutinib ilag yan etkisi diistiniilerek bir baska birinci nesil BTKi
olan acalabrutinibe 2 x 100 mg/giin dozunda gecildi ve dokiintiide kismi
regresyon saglandi (Fotograf 2). Deg@isim oncesi alinan biyopside dermiste
CD20, CD5, CD23 ve Bcl-2 pozitifligi gosteren Ki-67 indeksi ~%15-20 olgun
lenfosit infiltrasyonu saptanarak KLL cilt tutulumu olarak degerlendirildi.

Tartisma: Olgumuzda ibrutinib ile uzun remisyon saglanmasina ragmen
ge¢ donemde cilt tutulumu ile progresyon goézlenmistir. Bu bulgu, mutant
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del(17p) klonunun zamanla agresiflestigine yonelik destekleyici 6zellik
olmakla beraber yiiksek sitogenetik risk profiline sahip KLL vakalarinda
yeni gelisen deri lezyonlarinin ekstranodal tutulum acisindan dikkatle
degerlendirilmesinin ve taninin biyopsiyle dogrulanmasinin 6nemini
gOstermektedir.

Birinci nesil BTKi ibrutinib, acalabrutinib ve zanubrutinib, BTK enziminin
Cys481 kalintisina geri donulgssuz kovalent baglanirlar. C481S nokta mutas-
yonu, bu ajanlarin hedef proteine baglanmasini engelleyerek molekiiler
dizeyde direng mekanizmasi gelistirir. Bu benzerlik nedeniyle, kovalent
BTKi tedavisi altinda progresyon gosteren Cys481-mutant olgularda, sinif
ici capraz diren¢ 6ngorilduglinden [3], bir baska kovalent inhibitdre gecis
genellikle 6nerilmez [4]. Ote yandan ibrutinib tedavisine karsi gelisen
intolerans durumlarinda acalabrutinibe gegisin, klinik tolerabiliteyi sagla-
yarak ila¢ uyumunu artirdigr da bildirilmistir [5]. Bu bilgiler 1s1ginda, olgu-
muzda hastalik progresyonu halinde BTK direng analizlerinin yoklugunda
ibrutinibten acalabrutinibe tedavi degisikliginin etkili olabilecegini isaret
etmektedir.

Anahtar kelimeler: Kronik Lenfositik Lésemi, Lésemi Kutis, ibrutinib, Acalabrutinib
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Fotograf 1. ibrutinib altinda gelisen cilt lezyonlan
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Fotograf 2. Tedavi degisimi sonrasi regresyon gsteren lezyonlar

W Lenfomalar / Arastirmalar / Transplant Disi Tedaviler/Biyolojisi
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CiDDi KARACIGER DiSFONKSIYONU iLE BASVURAN
HODGKIN LENFOMA HASTASINDA GEMSITABIN "KOPRU"
TEDAVISi VE TAM YANIT: OLGU SUNUMU

Burcu Altindag Ava
Tekirdagj Dr. ismail Fehmi Cumaliogilu Sehir Hastanesi

Referans Numarasi: 60

Giris: Klasik Hodgkin Lenfoma (HL) vakalarinda karaciger tutulumu bas-
langicta %5-8 oraninda gorilmekte olup, hafif disfonksiyondan akut kara-
ciger yetmezligine kadar degisen bir spektrumda seyredebilir. Karaciger
tutulumu kétu prognoz gostergesidir ve standart tedavi olan ABVD
(adriamisin, bleomisin, vinblastin, dakarbazin) protokoliindeki antrasiklin
ve vinka alkaloidlerinin karacigerden metabolize olmasi nedeniyle tedavi
yonetimini zorlastinr. Bu tip vakalarda karaciger fonksiyonlar dizelene
kadar "kopru" tedavisi stratejileri hayati 6nem tasir.

Olgu Sunumu: Altmis yasinda kadin hasta; ates, gece terlemesi, iki ayda
alti kilogram kayip ve skleral ikter sikayetleriyle basvurdu. Laboratuvar
incelemesinde total bilirubin 6.5 mg/dL (direkt: 6.4), AST: 157 U/L, ALT: 471
U/L, ALP: 974 U/L, GGT: 592 U/L, LDH: 279 U/L, albumin 38 g/L ve kalsiyum
12.6 mg/dL saptandi. Tam kan sayiminda hemoglobin 8.9 g/dL, I6kosit
3.400/pL (lenfosit: 530/uL) ve trombosit 160.000/pL olarak belirlendi. MR
kolanjiyografide obstriiktif patoloji saptanmadi. PET/CT goriintiileme-
sinde; mediastinal (SUVmax: 11.0), parakardiyak ve retrokrural alanlarda
hipermetabolik lenf nodlari ile batin icinde periportal ve iliak istasyon-
larda konglomere lenf nodlar (SUVmax: 26.5) izlendi. Karacigerin her iki
lobunda (SUVmax: 5.9) ve dalakta (SUVmax: 8.4) yaygin tutulum saptandi.
Kemik iliginde de minimal FDG tutulumu (SUVmax: 1.9) mevcuttu. Aksiller
lenf nodu biyopsisi ile "Mix Selltler Tip Klasik Hodgkin Lenfoma" tanisi
konulan hasta Evre IVB olarak degerlendirildi.

Ciddi hiperbilirubinemi nedeniyle ABVD protokoll baslanamayan hasta-
ya, gemsitabin 600 mg/m2 (1 doz) ve 60 mg/giin metilprednizolon képrii
tedavisi olarak uygulandi. Tedavinin 10. gliniinde total bilirubin 2.4 mg/
dL seviyesine geriledi; transaminazlarda belirgin diizelme izlendi (AST:
36, ALT: 126). Bu iyilesme sonrasi hastaya tam doz ABVD protokoll bas-
landi. ABVD 1b kiirli 6ncesinde bilirubin seviyeleri tamamen normallesti
(T. Bilirubin: 0.7 mg/dL). iki kiir ABVD sonrasi yapilan ara PET/CT'de tam
metabolik remisyon saptandi. Hasta, tedaviyi 6 kiir ABVD'ye tamamlayarak
takibe alindi.

Tartisma: HlL'de ciddi karaciger yetmezligi varliginda sitotoksik tedavi
secimi oldukca sinirhdir. Gemsitabin, karaciger veya bobrek disfonksi-
yonu olan hastalarda bilirubin veya kreatinin seviyelerinden bagimsiz
olarak doz ayarlamasi gerektirmeksizin gtivenle kullanilabilen bir ajandir.
Literatiirde, bilirubin diizeyi 9.22 mg/dL'ye ulasan benzer bir HL vakasinda
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gemsitabinin karaciger fonksiyonlarini hizla diizelterek hastay standart
ABVD tedavisine hazirladigi bildirilmistir. Bu vakada da gemsitabin, hiper-
bilirubinemi tablosunu hizla gerileterek hastanin potansiyel hepatotoksik
etkileri olan standart kemoterapiyi tam doz almasina olanak saglamistir.
Ayrica PET/CT, biyopsinin riskli oldugu karaciger tutulumu vakalarinda
taniy1 desteklemek ve tedavi yanitini izlemek icin kritik bir aractir.

Sonug: Ciddi karaciger disfonksiyonu ile prezente olan HL vakalarinda
gemsitabin, diistk toksisite profili ve yiiksek etkinligi ile basarili bir képri
tedavisi secenegidir. Hastamizda gozlenen hizli biyokimyasal diizelme ve
ardindan gelen tam remisyon, bu stratejinin tedavi edici rejimlere geciste-
ki basarisini kanitlamaktadir.

Anahtar kelimeler: Anahtar kelimeler: Hodgkin Lenfoma, Karaciger Yetmezligi,

Gemsitabin, Koprii Tedavisi, Tam Yanit.
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