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S-1 Allojenik Nakil Sonrasi Niiks FIt3 Pozitif Akut Myeloid Losemide Gilteritinib Kul-

lanimi, Tek Merkez Deneyimi

Avybiike Olgun', El¢in Erdogan Yiicel', Ozge Ozer Kaya? Zehra Narh Ozdemir®, Oktay Bilgir'
'zmir Sehir Hastanesi Hematoloji Klinigi, 2izmir Sehir Hastanesi Genetik Klinigi
3TOBB ETU Tip Fakiiltesi Hastanesi Hematoloji Klinigi

AMAC

FLT3 mutasyonu akut myeloid l6semide (AML) yiiksek relaps riskiyle iliskilidir. Allojenik kok hiicre nakli
halen tek kiiratif tedavi secenegi olsa da, nakil sonras1 niiksler 6nemli bir klinik sorundur ve bu hastalarin
prognozu genellikle kotiidiir. Gilteritinib, FLT3 i hedefleyen ikinci kusak bir tirozin kinaz inhibitoriidiir.
FLTS3 pozitif relaps / refrakter AML’de gilteritinibin kurtarma tedavisine kiyasla daha yiiksek yanit oran1 ve
genel sagkalim sagladigi bilinmektedir. Bu ¢alismada nakil sonrasi niiks eden FLT3 pozitif AML hastalarinda
gilteritinib kullanimina ait ger¢ek yasam sonuglarinin degerlendirilmesi amag¢lanmistir.

YONTEM

Arastirmaya 01.06.2024-01.01.2026 arasina Izmir Sehir Hastanesi Erigkin Kemik iligi Transplantasyon Mer-
kezi’nde FLT3 pozitif AML nedeniyle allojenik kok hiicre nakli yapilmis ve nakil sonrast niiks nedeniyle
gilteritinib tedavisi verilmis olan 18 yas {stii, 8 hasta dahil edilmistir. Hastalarin demografik ve klinik verileri,
laboratuvar parametreleri retrospektif olarak incelenmistir.

BULGU

Olgularin 4’1 (%50) kadin 4’1 (%50) erkekti. Median yas 61,5 (34-69) olarak saptandi. Tiim hastalara birinci
tam remisyonda nakil yapildi. Nakilden niikse kadar gecen siire median 159 (62-395) giin olarak saptandi.
FLT3 pozitifligi 6 hastada kan/kemik iligi 6rneginde, 2 hastada beyin omurilik sivist ve beyin dokusunda
gosterildi. Gilteritinib 6 hastada monoterapi olarak, 1 hastada azasitidin-venetoclax ile kombine, 1 hastada
kraniyospinal radyoterapi ile kombine kullanildi. 3 hastada tam yanit, 2 hastada kismi yanit, 3 hastada prog-
resif hastalik saptandi. Tam yanit alinan hastalarda yanita kadar gegen siire median 35 (32-43) giindii. Tam
yanit alinan 3 hastanin birine niiks nedeniyle 3.sira tedavi verildi, biri molekiiler niiks nedeniyle preemptif
tedavi verilen hasta olup FLT3 negatifligi elde edildi. Ugiincii hastaya 2.tam remisyonda kiz kardesinden hap-
loidentik nakil yapildi. Gilteritinib tedavisine yanit alinamayan 3 hasta progresif hastalik / kurtarma tedavisi
siirecinde kaybedildi. Izole SSS niiksii olan 2 hastanin yanit degerlendirmesi nérolojik iyilesme ile subjektif
olarak degerlendirildi. 2 hastada da kismi norolojik iyilesme goriildii, 1 hasta halen tedavide olup diger hasta
radyoterapi ve tedavi iliskili pansitopeni siirecinde septik sok ile kaybedildi. Gilteritinib tedavisine yanit ali-
namayan hastalarin median sagkalimi 61 (39-78) giin olarak degerlendirildi. Gilteritinibe yanit alinan hasta-
larin median sagkalimi 54 (6-452) giindii. Gilteritinib tedavisi yeni baslanan ve halen devam eden 2 hasta
verisi ¢ikarildiginda median sagkalim 192(43-452) giin olarak hesaplandi. Tiim hasta grubunda median toplam
sagkalim 57,5 giindii (6-452).

SONUC

Allojenik kok hiicre nakli sonrast niiks gelisen FLT3 pozitif AML hastalarinda gilteritinib tedavisi bazi has-
talarda hizli ve anlaml1 yanit saglayabilmektedir. Caligmamizda hastalarin yarisinda yanit elde edilmis ve yanit
kisa siirede ortaya ¢ikmistir. Bulgularimiz gilteritinibin nakil sonrasi niiks eden FLT3 pozitif AML’de etkili
bir tedavi secenegi olabilecegini desteklemistir.
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S-2 Relaps/refrakter Akut Miyeloid Losemi Tanih Tiirk hastalarda Glasdegib ve
Diisiik Doz Sitarabin Kombinasyonunun Ger¢ek Yasam Sonuclari: Cok Merkezli
Retrospektif Kohort Calismasi

Hale Biilbiil Dilmen', Oktay Bilgir?, Istemi Serin®, Hande Tugba Karayel, Tahir Alper Cinli%, Elcin
Erdogan Yiicel', Ant Uzay$, Siireyya Yigit Kaya’, Senem Maral’, Leylagiil Kaynar’, Basak Bostankolu
Degirmenci®, Mehmet Hilmi Dogu’, Tayfur Topbas'’, Umut Yilmaz'!,, Ebru Pekgii¢!?, Sait Emre
Sahin'}, Volkan Karakus'

!'[zmir Sehir Hastanesi, Hematoloji Klinigi, Izmir, Tiirkiye? Izmir Sehir Hastanesi, Hematoloji Klinigi, Izmir,
TiirkiyeSaglik Bilimleri Universitesi, Izmir Tip Fakiiltesi, Izmir, Tiirkiye® Saglhk Bilimleri Universitesi, Ba-
saksehir Cam ve Sakura Sehir Hastanesi, Hematoloji Klinigi, Istanbul, Tiirkiye* Balikesir Atatiirk Sehir Has-
tanesi, Hematoloji Klinigi, Balikesir, Tiirkiye® Basaksehir Cam ve Sakura Sehir Hastanesi, Hematoloji Kli-
nigi, Istanbul, Tiirkiye®Acibadem Universitesi Atakent Hastanesi, Kemik iligi Nakil Unitesi ve Acibadem
Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Anabilim Dali, Istanbul, Tiirkiye’ Istanbul Medipol Universitesi Tip
Fakiiltesi, Hematoloji Anabilim Dali, istanbul, Tiirkiye®Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Anabilim
Dali, Ankara, TiirkiyeIstinye Universitesi Tip Fakiiltesi, Liv Hospital Ulus, Hematoloji Klinigi, Istanbul,
Tiirkiye'°Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1, Hematoloji Bilim Dal1, Istanbul,
Tiirkiye''Istanbul Universitesi-Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Hematoloji Bilim
Dali, Istanbul, Tiirkiye!*VKV Amerikan Hastanesi, I¢ Hastaliklar1 Boliimii, Hematoloji Bilim Dal1, Istanbul,
Tiirkiye'>Saglik Bilimleri Universitesi, Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi, Antalya,
Tiirkiye

AMAC

Relaps/refrakter akut miyeloid 16semi (R/R AML), 6zellikle yogun kurtarma kemoterapisine uygun olmayan
yaslh hastalarda oldukga kotii prognozla iliskilidir. Hipometilleyici ajanlar (HMA) ve venetoklaks temelli
rejimlerin basarisizligindan sonra tedavi secenekleri son derece simirhidir. Losemik kok hiicrelerin
devamliligin1 hedefleyen Hedgehog (Hh) yolak inhibitorii glasdegib, yeni tant AML’de etkinlik gostermistir;
ancak relaps/refrakter ortamda gergek yasam verileri sinirlidir. Glasdegib ile diisiik doz sitarabin (LDAC)
kombinasyonunun R/R AML hastalarinda sagkalim ve yanit oranlar1 lizerindeki etkisinin degerlendirilmesi
amaglanmistir.

YONTEM

Glasdegib ile LDAC kombinasyonu ile tedavi edilen 27 R/R AML hastasinin retrospektif ger¢ek yasam analiz
edildi. Klinik o6zellikler, tedavi yanitlari, sagkalim sonuglar1 ve tedaviye bagli komplikasyonlar
degerlendirildi. Genel sagkalim (OS) ve progresyonsuz sagkalim (PFS) analiz edildi ve yanit verenler ile
vermeyenler karsilastirildi.

BULGU

Medyan yas 77 yil (44-93) olup hastalarin ¢ogu 65 yas iizerindeydi. Hastalarin %63’ HMA, %37’si ise
venetoklaks ile dnceden tedavi edilmisti. Tedavi yanit1 18 hastada (%67) degerlendirilebildi. Genel yanit oran1
(ORR) %50 olup; tam remisyon (CR) %11,1, hematolojik iyilesmenin tam olmadigi tam remisyon (CRi)
%22,2 ve parsiyel remisyon (PR) %16,7 olarak saptandi. Medyan PFS 3,73 ay, tiim kohort i¢in medyan OS
ise 3,76 ay idi. Yanit veren hastalarda OS, yanit vermeyenlere kiyasla anlamli derecede daha uzundu (p
<0,001) ve yanit derinligi arttikca sagkalim avantaji belirginlesti. Febril ndtropeni hastalarin %51,9’unda
goriildii ve daha kotii OS ile anlamli sekilde iligkiliydi.

SONUC

Yash ve dncesinde yogun sekilde tedavi almis R/R AML hastalarindan olugan bu gercek yasam kohortunda
glasdegib temelli tedavi, sinirli ancak klinik olarak anlamli bir etkinlik gostermistir. Herhangi bir yanit elde
edilmesi, 6zellikle derin yanitlar, OS ile giiclii sekilde iligkili bulunmustur. Bununla birlikte genel sonuglar
halen yetersizdir ve relaps/refrakter AML’de Hedgehog yolak inhibisyonunun etkinligini artirmak i¢in daha
iyi hasta se¢imi ve rasyonel kombinasyon stratejilerine ihtiyag vardir.
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S-3 Relaps Refrakter Diffiiz Biiyiilk B Hiicreli Lenfomada Glofitamab-Gemox
Kombinasyonu ile Saglanan Tam Metabolik Yamt: Bir Olgu Sunumu

Ekin Ergiin Pehlivan', Zehra Narl Ozdemir',Oktay Bilgir!
[zmir Sehir Hastanesi Hematoloji Bilim Dali

GIRIS VE AMAC

Diffiiz Biiylik B Hiicreli Lenfoma (DBBHL), agresif seyirli non-Hodgkin lenfomalarin en yaygin tipidir.
Standart ilk basamak R-CHOP tedavisi ile hastalarin yaklasik %60-70'inde kiir saglanabilse de, geri kalan
grupta primer refrakter hastalik veya erken relaps gozlenmektedir (1). Ozellikle relaps/refrakter (R/R) evrede,
yiiksek doz kemoterapi ve otolog kok hiicre nakline uygun olmayan veya bu tedavilere direng gosteren hastalar
icin tedavi yanit1 kisithdir (2).

Son yillarda bispesifik antikorlar, bu direngli mekanizmalar1 kirmak i¢in umut verici bir strateji olarak 6ne
cikmigtir. CD20xCD3 yapisindaki Glofitamab’in, klasik kemoterapi rejimlerinden olan GemOx (Gemsitabin-
Oksaliplatin) ile kombinasyonu, hem antitimor etkinligi artirmayr hem de immiin sistemi tiimore karsi
yeniden aktive etmeyi hedeflemektedir. Bu olgu sunumunda, standart kurtarma rejimlerine yanitsiz kalip
Glofitamab-GemOx ile tam yanit alinan bir vaka sunulmustur.

OLGU

Altmis bes yasinda;bilinen tip 2 diyabet tanili ,oral antidiyabetik ila¢ kullanimi olan erkek hasta;halsizlik,is-
temsiz kilo kaybi ile bagvurdu. Yapilan tetkiklerinde lenfositoz saptanmasi iizerine periferik yayma yapildi,ge-
nis sitoplazmali atipik lenfositler goriildii.Lenfadenopati agisindan yapilan ultrasonografide tespit edilen sag
inguinal bolgede 18x8 mm boyutunda yagl hilusu belirgin lenf nodlarindan tanisal amacl eksizyonel biyopsi
yapildi,diffiiz biiyiik B hiicreli lenfoma tanisi aldi.Yapilan kemik iligi aspirasyonu ve biyopsisinde;lenfoma
kemik iligi tutulumu mevcuttu.

Evreleme amaciyla yapilan pet bt’ye gore hasta Evre 4S B olarak kabul edildi.Tan1 an1 IPI skoru 4 olarak
hesaplandi.Hastaya R CHOP kemoterapi protokolii planlandi.3 kiir sonras1 pet bt ile yapilan ara degerlen-
dirme;tam yanith olarak degelendirilen hastaya 3 kiir daha kemoterapi verildi 6 kiir R-CHOP sonrasi yapilan
pet bt;tam yanith olarak degerlendirildi.

Hasta 12.ay kontroliinde karin agrist ve istahsizlik nedeniyle yapilan abdomen bt de karacigerde 90x55x70
mm boyutunda igerisinde kistik-nektrotik alanlar barindiran agirlikli periferik heterojen kontrastlanan segment
5 de 20x18 mm boyutunda metastatik lezyonlar goriildii.

Karaciger tru-cut biyopsi diffiiz biiyiikk B hiicreli lenfoma olarak sonuglandi,kontrol pet bt;progresif hastalik
saptanmasi iizerine;2 kiir R-DHAP kemoterapi verildi,sonrasinda yapilan pet bt ile progresif hastalik olarak
kabul edildi.Hastada Glofit-GemOx protokolii planladi.3 kiir sonrasinda yapilan pet bt;metabolik tam tanit
olarak degerlendirilmis olup,yanitt devam etmektedir.

SONUC

Glofitamab-GEMOX protokolii, 6zellikle niiks eden veya tedaviye direngli DBBHL hastalarinda hem sagka-
lim1 uzatan hem de derin yanitlar saglayan, kemo-immiinoterapinin en giiglii kombinasyonlarindan biridir.
Bispesifik antikor sinerjisi ile glofitamab, T-hiicrelerini (CD3) dogrudan lenfoma hiicrelerine (CD20)
yonlendirerek, kemoterapiye direngli klonlar1 immiin sistem araciligiyla yok edebilmektedir. GemOx bileseni,
timor yiikiinii azaltarak bispesifik antikorun etkinligini optimize etmekte ve olas1 bir sitokin salinim sendromu
riskini azaltmaktadir.

STARGLO c¢alismasinda belirtildigi gibi, Glofitamab-GemOx kombinasyonunun, nakil aday1 olmayan veya
coklu tedavi almig R/R DBBHL hastalarinda standart kemoterapilere gore genel sagkalimi (OS) anlamh
diizeyde iyilestirdigini ortaya koymaktadir (3). Bizim vakamizda da 3 kiir sonunda elde edilen ve halen devam
eden tam yanit, bu protokoliin direncli vakalarda bir "kurtarma tedavisi" olmanin 6tesinde, kalic1 bir hastalik
kontrolii saglama potansiyelini desteklemektedir.
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S-4 Yeni Nesil Dizilemenin Miyelodisplastik Sendrom Uzerindeki Prognostik Etkisi:
Tek Merkez Deneyimi

Hale Biilbiil !, Ozge Ozer Kaya 2, Fatma Keklik Karadag !, Aybiike Olgun !, Ziihal Demirci 3, Cengiz
Ceylan '1. Hematoloji Klinigi, Izmir Sehir Hastanesi, Bayrakly/izmir, Tiirkiye2. Genetik Tam1 Merkezi,
Izmir Sehir Hastanesi, Bayrakly/izmir, Tiirkiye3. Hematoloji Anabilim Dah, Ege Universitesi Tip
Fakiiltesi, Izmir, Tiirkiye

AMAC

Myelodisplastik sendromlar (MDS), sitopeni, bozulmus hematopoietik farklilasma, klonal hematopoez ve
akut miyeloid 16semiye (AML) doniisiim riski ile karakterize, klinik ve biyolojik agidan oldukga heterojen bir
hastalik grubudur. Giincel prognostik skorlama sistemleri somatik mutasyonlar1 heniiz tam olarak i¢cerme-
mekle birlikte, bu mutasyonlarin hastaligin klinik seyri ve fenotipi lizerinde belirleyici rolii giderek daha iyi
ortaya konmaktadir. Yeni nesil dizileme (NGS) teknolojilerinin yayginlasmasi ile birlikte, basta TP53,
DNMT3A, NRAS, NPM1, RUNXI1 ve FLT3 olmak iizere bir¢ok gende tekrarlayan mutasyonlar tanimlana-
bilmektedir. Bu baglamda, ¢alismamizda klinik pratikte NGS kullanimimin MDS hastalarinda genel sagkalim
ve hastalik prognozu iizerindeki etkisinin kapsamli olarak degerlendirilmesi amaglanmaistir.

YONTEM

Bu c¢alismaya MDS tanis1 almis toplam 56 hasta dahil edilmistir. Hastalara ait kemik iligi aspirat drnekleri,
genis gen paneli kullanilarak NGS yontemi ile analiz edilmistir. Elde edilen gen mutasyon profilleri; hemato-
lojik parametreler (sitopeniler), revize uluslararast prognostik skorlama sistemi (IPSS-R), MDS alt tipleri,
sitogenetik bulgular, AML’ye doniisiim ve genel sagkalim ile iliskilendirilerek kapsamli sekilde degerlendi-
rilmistir.

BULGU

Toplamda ASXL1, TET2, SRSF2, EZH2, CSF3R, NRAS, ETV6, SETBP1, RUNXI, DDX41, U2AF1, JAK2,
FLT3-ITD, SF3B1, DNMT3A, PHF6, TP53, CEBPA, CBL, IDH2 ve GATA2 dahil olmak iizere 21 farkl
gende mutasyon saptanmistir. Hastalarin %64,2’sinde, normal sitogenetik profile sahip hastalarin %58,3’iinde
en az bir somatik nokta mutasyon varligi gosterilmistir. Ozellikle SF3B1 dis1 mutasyonlarin trombositopeni
(P =0,016), anemi (P = 0,018), azalmis genel sagkalim (P = 0,017) ve artmis AML’ye doniisiim riski (P =
0,023) ile anlamli diizeyde iligkili oldugu gosterilmistir. Bu bulgular, molekiiler degisikliklerin yalnizca biyo-
lojik degil, ayn1 zamanda klinik sonuglar tizerinde de belirleyici rol oynadigini desteklemektedir.

SONUC

MDS, somatik gen mutasyonlar ile yiiksek oranda iligkili olup, bu mutasyonlar hastaligin klinik seyrini ve
prognozunu anlamada kritik 6neme sahiptir. Bulgularimiz, NGS panellerinin 6zellikle klasik sitogenetik ola-
rak normal kabul edilen hastalarda dahi gizli molekiiler riskleri ortaya koyarak prognostik degerlendirmeyi
derinlestirdigini gostermektedir. Bu nedenle, gelecekte MDS yonetiminde NGS tabanli molekiiler analizlerin
prognostik siniflama ve tedavi karar siireglerinin ayrilmaz bir parcasi haline gelmesi beklenmektedir.
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S-5 Akut Myeloid Losemi Hastalarinda Prognostik Beslenme Indeksi (PNI) Skorunun

Risk Simiflamasi ile iliskisinin Degerlendirilmesi

Yazgiilii Cansu Ozkan', Mustafa Kemal Yeniay', Oktay Bilgir!, Cengiz Ceylan !

zmir Sehir Hastanesi, Hematoloji Klinigi

AMAC

Prognostik beslenme indeksi (PNI); beslenme durumu, inflamatuvar kosullar ve genel prognozu yansitmasi
acisindan ¢esitli hastaliklar i¢cin dngoriicii bir faktor olarak kabul edilmektedir, ancak akut myeloid 16semi
hastalarinda risk skorlamastyla olan iliskisi heniiz netlik kazanmamistir. Bu ¢alismanin amaci, akut myeloid
16semi hastalarinda PNI skorunun risk degerlendirmesindeki roliinii ve hasta bazli hastalik yonetimine olas1
katkilarini aragtirmaktir.

YONTEM

Calismanmiza Izmir Sehir Hastanesi Hematoloji Klinigi’nde 01.01.2024-31.12.2025 yillar1 arasinda takipli
olan 126 akut myeloid 16semi tanist almis, 18 yas lizeri hasta dahil edilmistir. Hastalar European LeukemiaNet
( ELN) risk skorlamasina gore favourable, adverse ve intermediate risk olarak siniflandirilmistir. PNI skoru;
hastalarin tan1 anindaki laboratuar degerleri kullanilarak serum albiimini (g/L) + 5 x periferik kan lenfosit
sayis1 (10%/L) formiilii ile hesapland: ve kaydedildi. Demografik ve klinik veriler incelendi. ELN risk skorla-
mast ile PNI skorunun iliskisi incelendi.

BULGU

Olgularin 64 ‘i ( % 50,8) erkek, 62’ si ( %49,2 ) kadindi. Median yas 55,5 ( 18-82 ) saptandi.Tan1 aninda
median albiimin diizeyleri 3,9 ( 2,2-5,2) gr/dl ,hemoglobin 8,8 ( 2,7-16,7) gr/dl, 16kosit say1s1 28073/mm3 (
350-382980 ) , trombosit sayis1 71,4 / 10"3mm 3 ( 4-363) , lenfosit sayis1 2030/mm3( 210-59020) saptanda.
Tan1 aninda 20 hasta ( %15,87 ) favourable, 54 hasta ( %42,86) intermediate, 52 hasta ( %41,3) adverse
risk tasidig1 saptandi. Toplamda tam remisyon ( CR ) ve Hematolojik iyilesme olmadan morfolojik remis-
yonda olan ( CRi ) 109 hasta(%86,5) saptandi. 13 hastanin( %10,3) refrakter oldugu saptandi.4 hastanin (
%3,17 ) ise aktif kemoterapi almakta olup yanit durumu bilinmiyordu.Tiim hastalarda median PNI skoru 52,3(
31,65-330,1) saptandi. Favourable risk hastalarda PNI skoru median 48,87 ( 37,9-72,4) , intermediate risk
hastalarda 55,3 ( 35-286,9) , adverse risk hastalarda 47,55 ( 31,65-330,1) saptandi. 6 hastada kompleks kar-
yotip eslik ettigi goriildii. Kompleks karyotip eslik eden hastalarda median PNI skoru 54,45 ( 31,85-144,75)
saptandi. CR ve CRi yanith hastalardaki median PNI skoru 52,65( 31,85-330,1) , refrakter olan 13 hastada
median PNI skoru 46,6 ( 31,65-292,8) saptandi.

TARTISMA VE SONUC
Preoperatif PNI, intrakraniyal kanamali hastalarda postoperatif akut bobrek hasar1 ve pndémoni gelisimini,
ayrica hepatoseliiler karsinom nedeniyle yapilan acgik hepatotomilerde cerrahi sonuglar1 6ngéren dnemli bir

belirtectir. Hematolojik hastaliklarda ise PNI; allojenik HSCT sonrast akut graft-versus-host hastalig: ile
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diffiiz biiyiik B-hiicreli lenfoma, anjioimmiinoblastik T-hiicreli lenfoma ve primer santral sinir sistemi lenfo-
mast gibi alt tiplerde prognostik deger gostermektedir. Akut myeloid 16semi hastalarinda heniiz niitrisyonla
ilgili caligmalar sinirhidir. Calismamizda refrakter, kompleks karyotip eslik eden ve ELN risk gruplari arasinda
PNI skorlarinin benzer oldugu goriildii.

19922024 yillar arasinda ¢ogu retrospektif olan 42 ¢alismada; malniitrisyon, kilo kaybi, sarkopeni, bobrek
fonksiyon bozuklugu, diyabet, vitamin eksiklikleri, mukozit, disfaji ve istah azalmasinin saglik ve yasam ka-
litesi lizerinde olumsuz etkileri gdsterilmis; bu faktorlerin fonksiyonel durum, klinik komplikasyonlar, komor-
biditeler ve mortalite ile anlamli iligkili oldugu bulunmustur( 1-6) .

Akut miyeloid 16semi hastalarinda tani aninda belirlenen PNI skorunun, hastalik prognozunun 6ngdriilme-
sinde potansiyel olarak degerli bir biyobelirteg olabilecegi diisliniilmektedir. Bununla birlikte, mevcut bulgu-
larin genellenebilirliginin artirilabilmesi ve PNI’nin prognostik giiciiniin daha net ortaya konulabilmesi i¢in,
daha genis 6rneklem biiyiikliigiine sahip, prospektif tasarimli ve ¢ok merkezli ¢alismalara ihtiya¢ bulunmak-

tadir.

KAYNAKLAR

(1) Tangl,RanF, LiG, Jiang L, Wang L, Wang Y, Feng Y, Chen X, Zhang X. Association between the prognostic nutritional index and
early mortality of AML patients after allogeneic HSCT: a retrospective cohort analysis. Front Oncol. 2026 Feb 4;16:1754463. doi:
10.3389/fonc.2026.1754463. PMID: 41717408; PMCID: PMC12913105.
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11;72:102630. doi: 10.1016/j.clnesp.2025.06.054. Epub ahead of print. PMID: 40945583.

(6) Zahran AM, Riad KF, Elsayh KI, Elmasry HM, Rayan A. Role of pretreatment inflammatory indicators in pediatric acute leukemias;
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S-6 Relaps Refrakter Niiks Geriatrik Aml Hastasinda Kladrabin-Sitarabin-
Venotoklaks Ile Saglanan Remisyon Olgu Sunumu

Ayse ipek Ergin,, Cengiz Ceylan

[zmir Sehir Hastanesi Hematoloji Bilim Dali

GIRIS VE AMAC

Akut myeloid 16semi hastalarinda allojenik hematopoietik kok hiicre nakli ,uzun siireli sagkalim saglayabilen
en etkili tedavi yontemidir. Bununla birlikte nakil sonrasi ge¢ donemde relaps gelisimi,ozellikle yash
hastalarda tedavi seceneklerinin sinirli olmasi nedeniyle Onemli bir klinik sorun olusturmaktadir. Yogun
kemoterapi uygun olmayan ileri yas hastalarda hipometilleyici ajanlar ile venotoklaks kombinasyonu sik
kullanilan bir tedavi segenegi olup,bu tedaviye yanitsiz veya relaps gelisen olgularda standart bir kurtarma
tedavisi planlanmamistir.Kladrabin ve sitarabin i¢eren kombinasyon rejimleri,diisiik yogunluklu kurtarma
tedaviler arasinda yer almaktadir.

OLGU

70 yasinda kadin hastaya Subat 2017°de akut miyeloid 16semi (AML) tanist konuldu. Hastaya indiiksiyon
tedavisi olarak sitarabin ve idarubisin (7+3) rejimi uygulandi, ancak remisyon saglanamamasi tizerine EMA
tedavisi verildi. EMA tedavisi sonrasi remisyon elde edilen hastaya tam uyumlu kardes dondrden allojenik
hematopoietik kok hiicre nakli yapildi.

Aralik 2025’e kadar remisyonda izlenen hasta, halsizlik sikayeti ile acil servise bagvurdu. Yapilan tetkiklerde
pansitopeni saptanmasi tlizerine kemik iligi aspirasyonu ve biyopsisi yapildi. Akim sitometrik inceleme AML
ile uyumlu olarak degerlendirildi. Hastaya yas1 ve performans durumu g6z éniinde bulundurularak azasitidin
ve venetoklaks tedavisi planlandi. Yapilan genetik incelemede patolojik mutasyon saptanmadi.

Azazitidin-venetoklaks indiiksiyon tedavisi sonrasi yapilan kemik iligi aspirasyon ve biyopsisinde blast
orani %22 olarak tespit edildi ve yanit alinamadig1 degerlendirildi. Bunun {izerine hastaya kladribin (CLAD),
diistik doz sitarabin (LDAC) ve venetoklaks kombinasyon tedavisi planlandi. Kladribin 5 mg/m?*/giin 5 giin,
sitarabin 20 mg giinde iki kez 10 giin subkutan ve venetoklaks 400 mg/giin olacak sekilde uygulandi.

Tedavi sonras1 yapilan kemik iligi aspirasyonu ve biyopsisinde morfolojik remisyon elde edildigi saptandi.
SONUC
Kok hiicre nakli sonrasinda niiks eden hastalarin prognozu daha kétiidiir. Ozellikle ileri yas performansi diisiik

hastada tedavi secenegi sinirlidir. Yapilan ¢aligmalar sonucu kladribin bazli rejimlerin venotoklaks ile birlikte
uygulanmasi tedavi edilen geriatrik hastalarda ytiksek oranda kalici remisyon ve sagkalim saglamaktadir.
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S-7 Yiiksek Riskli Miyelodisplastik Sendromlu Hastalarda Tamdaki Kemik iligi Fibro-

zis Derecesinin Prognostik Onemi

Yasar Aslan ', Eray Arslan ', Alev Garip Acar’, Tugba Cetintepe ', Hatice Demet Kiper Unal',Serife Solmaz'

1 izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji Klinigi
GIRIiS

Miyelodisplastik Sendrom (MDS), sitopeniler ve morfolojik olarak displazi bulgulari ile karsimiza ¢ikan, de-
gisken kemik iligi selliileritesi olan ve 16semik doniisiim riski tastyan heterojen bir kok hiicre hastaligidir.
MDS hastalarinda bilindigi tizere IPSS, R-IPSS ve WPSS gibi birtakim prognostik skorlamalar kullanilmakla
beraber genetik verilerde yetersizliklerden kaynakli baz1 merkezlerde pratikte kullanimlarinda kisithiliklar ya-
sanmaktadir. Biz de bu ¢alismamizda yiiksek riske sahip MDS hastalarimizda kullanilan IPSS, R-IPSS, WPSS
skorlamalarinin yaninda tan1 aninda elde ettigimiz kemik iligi fibrozis (BMF) derecesindeki artisin prognostik

onemini arastirmay1 planladik.
MATERYEL METOD

Son 15 yilda hastanemiz hematoloji klinigine bagvurmus, ayaktan ve yatarak tedavi almis, tedavi ve takip
siireci hastanemizde devam etmis olan hastalar ¢aligmaya dahil edilecektir. Hastalarin tedavi ve takip siirecin-
deki klinik, laboratuvar bulgulari, sagkalim durumlari ile kemik iligi fibrozis derecesinin sag kalim iizerine

etkisi degerlendirilecektir.
BULGULAR

MDS tanist alan 75 hastanin medyan yas 70 olup (minimum 36 - maksimum 91), 50’si (%67) erkek, 25’1
(%33) kadind1. 65 yas tistii 59 hasta (%79) olup, 65 yas alt1 16 hasta (%21) oldugu goriildii. Erkeklerde sag
kalim 43+6 ay (30-56 ay), kadmlarin sag kalim siireleri ise 3616 ay (24-49 ay) arasinda olup istatistiksel
anlamlilik yoktu (p=0.55). 65 yas alt1 ve {istii yas durumuna gore alt gruplara ayrildiginda; 65 yas alt1 hastalarin
sag kalim siiresi 4019 ay (21-58 ay) ve 65 yas istii hastalarin ise sag kalim siiresi 40165 ay (30-50 ay) olup,
iki grup arasinda istatistiksel anlamda fark yoktu (p=0.96). Kemik iligi biyopsi sonuglar1 irdelendiginde 39
hastanin (%52) hiperselliiler ilige sahip oldugu, 10 hastanin (%13) ise hiposelliiler ve 26 hastanin ise (%35)
normoselliiler iligi oldugu gozlendi. Hiperselliiler iligi olanlarda OS 45£7.9 ay (30-61 ay), normoselliiler iligi
olanlarda 40+4.7 ay (26-54 ay), hiposelliiler iligi olanlarin ise OS 28+5.5 ay (17-39 ay) olup hiposelliiler iligi
olan grupta sagkalim daha kisa olmakla beraber istatistiksel anlamda fark saptanmadi (p=0.46). Kemik iligi
fibrozis derecesi (BMF) ne gore siniflandiginda; 25 hasta BMF 0 (%33), 19 hasta BMF 1 (%25), 28 hasta
BMF 2 (%38) ve 3 hasta (%4) da BMF 3 olarak degerlendirilmisti. Kemik iligi fibrozis derecesi (BMF) ne

gore sagkalim durumlar incelendiginde; BMF 0 olan grubun sagkalimi 5749 ay (40-74 ay), BMF lolanlarin
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median sag kalimi 3516 ay (23-46 ay), BMF 2 /3 olanlarin sag kalim 25+4 ay (15-34 ay) olup BMF arttik¢a
istatistiksel olarak anlamli sekilde sagkalim siiresi kisalmisti. 3 yillik OS sirasiyla BMF 0 grubunda %59,
BMF 1 olanlarda %43, BMF 2-3 olanlarda ise %20 saptand1 (p=0.005). Sagkalim agisindan IPSS, R-IPSS,
WPSS, MDS alt tip ve kemik iligi fibrozis derecesi (BMF) cox regresyon analizi ile multivariete analize alin-
diginda BMF’nin sag kalimi 6ngormedeki etkisi hala devam etmekteydi (p=0.002), diger parametrelerin ise
istatistiksel anlamlilig1 yoktu (p=0.27, p=0.63, p=0.72, p=0.72).

SONUC

Sonug olarak oldukc¢a degisken seyri olan ve ileri yas hastalig1 olarak karsimiza ¢ikan Myelodisplastik Send-
rom tanisinin konulmasi kadar tan1 aninda tetkik sonuglarinin yorumunun da 6nemi biiyiiktiir. Hastalarin tani
anindaki laboratuvar verilerinden ve genetik sonuglarindan yararlanilarak elde edilen risk skorlamalar: hasta-
larin prognostik durumu ve tedavi stireci agisindan bizlere yol gdstermektedir. MDS’de prognozu belirleme
adina; IPSS, R-IPSS, WPSS gibi prognostik skorlamalar gelistirilmistir. Calismamizda, bu skorlamalarin di-

sinda kemik iliginden elde edilen BMF derecesinin de prognozu éngdrmede etkisini gosterdik.
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S-8 Geng¢ Yasta Koroner Arter Hastahigi Tamis1 Alan Hastalarda Hiperkoagiilabilite
Belirteclerinin Etiyolojideki Onemi

Hatice Helvacy, Zeynep Altin;, Mehmet Can Ugur:

1 Saglik Bilimleri Universitesi Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali, Izmir, Tiirkiye

2 Saglik Bilimleri Universitesi Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Bilim Dali, Izmir, Tiirkiye

AMAC

Geng yasta akut koroner sendrom (AKS) gelisimi, uzun donem mortalite ve morbidite agisindan 6nemli klinik
sonuglara yol agmaktadir. Bu hasta grubunda klasik aterosklerotik risk faktorlerinin yani sira trombotik yat-
kinlik, otoimmiin hastaliklar ve nadir metabolik nedenlerin rolii giderek daha fazla 6nem kazanmaktadir. Geng
yasta AKS’de trombotik ve otoimmiin faktorlerin katkisin1 degerlendirmeyi amagladik.

YONTEM

Bu prospektif gézlemsel ¢calismada, ilk AKS olayin1 45 yas ve altinda geg¢irmis 114 hasta incelendi. Demog-
rafik ozellikler, kardiyovaskiiler risk faktorleri, laboratuvar bulgulari, otoimmiin ve genetik trombofili testleri
ile koroner anjiyografi sonuglar1 kaydedildi. Siirekli degiskenler ortalama+SS veya medyan (IQR), kategorik
degiskenler say1 ve ylizde olarak sunuldu. Normal dagilim Shapiro—Wilk testi ile degerlendirildi. Gruplar aras1
karsilastirmalarda Mann—Whitney U ve Kruskal-Wallis testleri, kategorik verilerde ki-kare veya Fisher exact
testleri kullanildi. Korelasyon analizleri Pearson veya Spearman yontemleriyle yapildi. p<0,05 anlamli kabul
edildi.

BULGU

Hastalarin %82,5’i erkekti ve yas ortalamas1 41,5+4,9 yildi. Beden kitle indeksi (BKI) siiflari ile cinsiyet
arasinda anlaml iligki saptandi. Obezite sikliginin kadin hastalarda daha yiiksek oldugu gosterildi (p=0,008).
Genetik panel uygulanan 45 hastada en sik saptanan varyantlar Metilentetrahidrofolat Rediiktaz (MTHFR)
C677T mutasyonu %42,2, MTHFR A1298C mutasyonu ise %46,7 oraninda izlenmistir. Faktor V Leiden
(FVL) mutasyonu toplam %11,1 siklikta belirlenmistir. Protrombin (Faktor I1 G20210A) mutasyonu yalnizca
1 hastada (%2,2, homozigot) saptanmustir. Plazminojen Aktivatdr inhibitdrleri-1 (PAI-1 4G/5G) ve Faktor
XIII V34L mutasyonlar ise diisiik—orta siklikta izlenmistir. JAK2 V617F testi yapilan 3 hastanin 2’sinde
(%66,7) pozitiflik saptanmistir. Bir hastada Fabry hastaligi tanis1 dogrulanmistir. Antintikleer antikor (ANA)
pozitifligi saptanan ii¢ hastada, ileri incelemeler sonucunda sistemik lupus eritematozus (SLE), dermatomiyo-
zit ve bag dokusu hastalig1 tanilar1 konulmustur.

SONUC

Geng yasta AKS etiyolojisi heterojendir ve yalnizca klasik risk faktorleriyle agiklanamaz. Trombofilik yat-
kinlik, otoimmiin siire¢ler ve nadir metabolik hastaliklarin sistematik olarak arastirilmasi, altta yatan neden-
lerin ortaya konulmasina ve bireysellestirilmis tedavi stratejilerinin gelistirilmesine katki saglayabilir.
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S-9 Yeni Tam ve Niiks Etmis iImmiin Trombositopeni Hastalarinda Notrofil/Lenfosit
Oraninin Kortikosteroid Tedavi Yanitina Etkisi
Mustafa Kemal Yeniay!, Cengiz Ceylan?
1izmir Sehir Hastanesi, Hematoloji Klinigi, mustafakemalyeniay(@gmail.com
2[zmir Sehir Hastanesi, Hematoloji Klinigi, ceylanceng@hotmail.com

GIRIS VE AMAC
Immiin trombositopeni (ITP), izole trombositopeni ile karakterize edilen, artmis trombosit yikimi ve azalmis

trombosit liretimine bagli edinsel otoimmiin bir hastaliktir. Birinci basamak tedavide kortikosteroid tedavisi
kullanilmaktadir. Glinimiizde NLR, ¢esitli enfeksiyonlu ve enfeksiyon dist uyaranlara kars1 bagisiklik tepki-
sinin gilivenilir ve kolayca elde edilebilen bir gostergesi olarak neredeyse tiim tip disiplinlerinde yaygin olarak
kullanilmaktadir. Calismamizda immiin trombositopeni hastalarinda nétrofil/lenfosit oraninin kortikosteroid

tedavi yanitina etkisini degerlendirilmesi amag¢lanmustir.

YONTEM

Calismaya Izmir Sehir Hastanesi Hematoloji kliniginde 01.10.2024 ve 31.12.2025 tarihleri arasinda yeni tani
alan ve ITP tanisi ile izlenip niiks olan, 18 yas iizeri, steroid tedavisi baslanan 72 olgu dahil edildi. Demografik
ve klinik veriler, laboratuvar parametreleri, kanama skorlari, steroid tedavi yanitlar1 retrospektif olarak ince-

lendi. Hastalarda tedaviye yanit trombosit sayist >30000/mm3 olmasi veya tani anindan 2 kat artig olarak

kabul edildi. NLR 2,5 sinir kabul edilerek hastalar degerlendirildi.

BULGULAR

Olgularin 27°si (%37,5) erkek, 45 ‘i (%62,5) kadindi. Median yag 48,5(18-83) saptandi. Olgularin 55’1 (%76)
yeni tani, 17°si (%23) niiks hastalik olarak saptandi. Olgularin tiimiine tan1 ve niiks aninda steroid verilmis
olup, hastalarin 25’1 IVIG tedavisi aldi. Olgularin 18’inde (%25) kanama saptanmazken, geri kalan olgularda
(%75) kiigiik ya da siddetli kanama saptandi. Olgularin median 16kosit sayis1t 6990/mm3 (1230-14910), he-
moglobin diizeyi 13,05 g/dl (6,1-17,4), trombosit sayist 9000/mm3 (1000-35000) saptandi. Olgularin
NLR(No6trofil/Lenfosit Ratio) oran1t median 2,74 (0,37-21,7) saptandi. Hastalarin 10°u(%13,8) ilk tedaviye
yanit vermedi. Yanit vermeyen hastalarin sadece 1 tanesinde bagvuru aninda kanamasi yoktu. NLR 2,5 sinir
alindiginda tedaviye yanit vermeyen hastalarda NLR >2,5 olan hasta sayis1 7 (%70), tedaviye yanit veren

hastalarda ise NLR>2,5 olan hasta sayis1 31 (%50) saptandi.

SONUC

Calismamizda tedaviye yanit vermeyen hastalarda NLR oraninin daha yiiksek oldugu, tedaviye yanit veren
hastalarda ise NLR oraninin benzer oldugu bulundu. Literatiir verileri tarandiginda bazi ¢aligmalarda NLR ve
tedavi yanit1 ile iliski bulunmazken, bagka bir calismada NLR’nin hastalarin hastaneye yatis siiresi ile kore-
lasyonu, bu endeksin hastaligin seyrini ve hastane ile ilgili siirecleri tahmin etmedeki 6nemini vurgulamakta-

dir. SLE hastalarinda goriilen immun trombositopenide NLR oraninin tedavi etkinligi iel pozitif korelasyon
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gosterdigi bulunmustur. Caligmamizin tek merkezli olmasi, popiilasyon biiyiikliigliniin sinirli olmasi nede-
niyle sonugclar etkilenmis olabilecegi diisliniilmektedir. Daha genis hasta gruplarinda ¢alismalarin yapilmasi

ongordiiriicii sonuglar ¢ikmasina katkida bulunabilir.

KAYNAKLAR
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S-10 Uzams Notropeni Zemininde Gelisen Dissemine Fusarium Enfeksiyonu: Allojenik
Nakil Sonrasi Fatal Seyirli Bir Olgu

Berke Han Orhan!, Aybiike Olgunl, Sebnem Cahkz, Oktay Bilgirl, Zehra Narli Ozdemir!
1.

Izmir Sehir Hastanesi Hematoloji Klinigi ve Kemik iligi Nakil Unitesi

2. fzmir Sehir Hastanesi Enfeksiyon Bilim Dali

GIRIS VE AMAC

Invaziv kiif mantar1 enfeksiyonlari igin baslica risk faktorleri arasinda organ nakli, hematolojik maligniteler,
yogun bakimda uzun siireli yatig, uzamis antibiyotik kullanimi ve kortikosteroid tedavisi yer almaktadir (1).
Invaziv mantar enfeksiyonlar: arasinda Aspergillus, Zygomycetes ve Fusarium tiirleri dnemli bir yer
tutmaktadir. Fusarium tiirleri, immiinsiiprese hastalarda cesitli mikotoksinler iireterek keratit ve onikomikoz
gibi yiizeyel enfeksiyonlarin yani sira dissemine ve hayati tehdit eden invaziv enfeksiyonlara neden
olabilmektedir (2,3).

Bu olguda, akut miyeloid l6semi (AML) tanili bir hastada gelisen invaziv Fusarium enfeksiyonunun mortal
seyri sunulmustur.

OLGU

Sitopeni nedeniyle dis merkezden yonlendirilen 27 yasindaki erkek hasta miyelodisplastik sendroma (MDS)
sekonder AML tanist aldi.

Sitarabin ve idarubusin igeren 7+3 indiiksiyon kemoterapisi ile tam remisyon (TR) elde edildi. indiiksiyon
tedavisi sirasinda gelisen ciddi enfeksiyonlar ve uzamisg sitopeniler nedeniyle yiiksek doz sitarabin yerine 2
kiir azasitidin-venetoklaks ile nakile koprii tedavisi verildi. MDS zemininde AML olmas1 nedeniyle 9/10
akrabadisi vericiden TR1’de, miyeloablatif busulfan—siklofosfamid (BuCy) hazirlama rejimi ve graft versus
host hastaligi (GVHH) profilaksisi olarak +3 ve +4. giinlerde 50 mg/kg siklofostfamid (PTCy) ve +5. giinde
3 mg/kg/giin dozunda siklosporin uygulandi. Nakil 6ncesi donemde panel reaktif antikor negatif saptandi.
Notrofil engraftmani +15. giinde, trombosit engraftman1 +16.giinde gergeklesti. +30. giiniinde kimerizm
%96,6 olarak saptandi. Naklin 40. giiniinde sitomegaloviriis pozitifligi nedeniyle valgansiklovir tedavisi
baslandi.

Nakil oncesi donemde hasta uzun siire notropenik kaldi ve altmisinct giinde kimerizm kaybi saptanmasi
izerine ikinci nakil planlandi. Hastaya ayni vericiden non-miyeloablatif rejim ile ikinci kok hiicre inflizyonu
yapildi. ikinci nakilden sonra 12. giiniinde de 38.3°C iizeri ates gelismesi iizerine kan ve kateter kiiltiirleri
alindi, genis spektrumlu antibiyotik ve antifungal tedavi baslandi. Izlemde bilateral iist ekstremitelerde ve
sacli deride cevresi hiperemik, ortasi soluk lezyonlar gelisti (resim 1,2). Dermatoloji tarafindan biyopsi alind1.

Ates etyolojisini aragtirmak amaciyla yapilan goriintiilemelerde sol akcigerde yaklasik 2 cm ¢apinda,
cevresinde buzlu cam dansitesi bulunan nodiiler lezyon saptandi (resim 3). Paranazal siniis tomografisinde
mukozal kalinlasma izlenmesi iizerine kulak burun bogaz konsiiltasyonu yapildi. Nazal muayenede hif
yapilarinin goriilmesi iizerine hasta acil operasyona alindi, debridman yapilarak biyopsi alind1.

Mevcut tedaviye ek olarak amfoterisin B tedavisine posakonazol eklendi. Operasyondan iki giin sonra kan
kiiltiirlinde Fusarium iiremesi saptandi. Dermatolojik ve nazal biyopsilerde hif yapilar1 gézlendi.Bu siirecte
hastada engraftman saglanamadi ve kimerizm kaybina bagli uzamis nétropeni devam etti. Klinik durumu
kotiilesen hasta sepsis nedeniyle yogun bakim {initesine devredildi ve kisa siire sonra eksitus oldu.
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SONUC
Fusarium tiirleri, 6zellikle hematolojik maligniteli ve uzamis notropenisi olan hastalarda nadir goriilmekle
birlikte yiiksek mortalite ile seyreden invaziv fungal enfeksiyon etkenleridir. Allojenik kok hiicre nakli sonrasi
gelisen derin immiinsiipresyon ve engraftman gecikmesi, dissemine enfeksiyon gelisimi i¢in dnemli risk fak-
torleridir.

Olgumuzda da gorildiigii lizere, invaziv Fusarium enfeksiyonlar1 cilt, siniis ve akciger tutulumu ile
multisistemik seyredebilmekte ve erken donemde taninmasina ragmen hizli klinik kétilesmeye yol
acabilmektedir. Mevcut antifungal tedavilere ragmen sagkalimin smirli olmasi, bu enfeksiyonlarin
yonetiminde erken tani, agresif antifungal tedavi ve miimkiin olan en kisa siirede immiin rekonstriiksiyonun
saglanmasinin kritik 6nemini gostermektedir.

Bu olgu, 6zellikle uzamis notropenisi olan nakil hastalarinda persistan ates ve tipik cilt lezyonlar1 varliginda
Fusarium enfeksiyonunun mutlaka ayirici tanida diisiiniilmesi gerektigini vurgulamaktadir.

RESIMLER:

Resim 1: Etrafi hiperemik, ortas1 nektrotik, merkezinde hif barindan lezyon

Resim 2:
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Resim 3: sol akcigerde alt lob anterior bazal segmentte, tabani fissiire komsu,2 cm boyutunda periferinde
buzlu cam barindiran top seklinde konsalide alan

KAYNAKLAR
1- Colombo AL, de Almeida Junior JN, Slavin MA, Chen SC, Sorrell TC. Candida and invasive mould

diseases in non-neutropenic critically ill patients and patients with haematological cancer. Lancet
Infect Dis. 2017;17(11):e344-56. [CrossRef]
2- Nucci M, Anaissie E. Fusarium infections in immunocompromised patients. Clin Microbiol Rev.
2007 Oct;20(4):695-704. doi: 10.1128/CMR.00014-07. PMID: 17934079; PMCID: PMC2176050.
3- Tupaki-Sreepurna A, Kindo AJ. Fusarium: The versatile pathogen. Indian J Med Microbiol.
2018;36(1):8-17. [CrossRef]
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S-11 Multiple Myelom Hastalarinda Tan1 Aninda Beta-2 Mikroglobulin Diizeyinin Sitogenetik Risk
Ile Tliskisi: Tek Merkez Deneyimi
Derya Selim Batur’, Mustafa Kemal Yeniay', Oktay Bilgir'

!“{zmir Sehir Hastanesi Hematoloji Klinigi

GIRIS VE AMAC

Multiple myelom (MM) bir plazma hiicre diskrazisi olup, hematolojik malignitelerin en sik nedenidir, Hasta-
ligin seyri genellikle tahmin edilemez ve genel hayatta kalma siiresi birkag¢ ay ile 10 yildan fazla bir siireye
kadar degisir. Bu nedenle, tiimor agresifligini veya kiitlesini yansitan prognostik belirteler aranmigtir. MM
icin iyi bilinen bir prognostik belirte¢ serum beta-2-mikroglobulindir (32m). Ayrica gerek konvansiyonel ge-
rekse molekiiler sitogenetik, semptomatik MM hastalarinda en giiclii prognostik faktorlerden biridir. Birkag
bagimsiz prognostik faktoriin birlesik degerlendirmesi hastalarin daha iyi evrelendirilmesini saglar. Serum
B2m, hem tek bir parametre olarak hem de diger parametrelerle birlestiginde hastalar, 6nemli dl¢iide farkl

prognostik kategorilere ayrilabilir.
GEREC VE YONTEMLER

Calisma, Aralik 2023-Ekim 2025 tarihleri arasinda klinigimizde yeni tan1 alan MM hastalarinin verilerinin
retrospektif olarak incelenmesi ile olusturulmustur. Calismaya tan1 aninda f2m diizeyi Ol¢lilmiis olanlar ve
sitogenetik incelemesi (FISH) yapilmis hastalar dahil edildi. FISH analizinde del(17p), t(4;14), t(14;16), 1q

kazanci ve 1p delesyonu yiiksek risk sitogenetik olarak tanimlandi.
BULGULAR

Calismaya Aralik 2023-Ekim 2025 tarihleri arasinda yeni tani alan 65 MM hastasi dahil edildi. Medyan yas
67’ydi. Hastalarin 35’1 kadin, 30’u erkekti. Hastalarin 16’s1 IgG kappa(%24), 13’1 IgG lambda (%20), 9’u
IgA lambda (%13), 7’°si IgA kappa(%10), 14’1 Kappa hafif zincir (%21), 5’1 Lambda hafif zincir (%7) ve 1
hasta I[g M lambda tipindeydi. Hastalarin 15’inde (%23) f2m diizeyi 3.5mg/L’nin altinda iken, 27 (42) hastada
3.5-5.5mg/L, 23(%35) hastada ise 5.5mg/L ve lizerinde saptandi. Calismaya dahil edilen 65 hastanin 10 tanesi
(%15) yiiksek riskli sitogenetik dzellik gdsterirken, 55 (%85) hasta standart risk grubundaydi. FISH ile deger-
lendirilen sitogenetik risk gruplarina gore, standart riskli hastalarda ortalama f2m diizeyi 4.91mg/L, yliksek

riskli hastalarda ise 8.5 mg/L olarak saptandi.
SONUC

Calismaya dahil edilen 65 MM hastasinin FISH sitogenetik risk gruplarina gore 2m diizeyleri degerlendirildi.
Yiiksek riskli grubun f2m diizeylerinin belirgin sekilde daha yiiksek oldugu gézlendi.
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S-12 Relaps/Refrakter TTP de Bortezomib ile Remisyon Miimkiin

Derya Ustiin Eroglu!, Elcin Erdogan Yiicel', Yazgiilii Cansu Ozkan', Ziileyha Can Erdi', Cengiz
Ceyalan'!, Oktay Bilgir!, Zehra Narl Ozdemir!
'1zmir Sehir Hastanesi Hematoloji Klinigi, Tiirkiye

GIRIS

Immiin trombotik trombositopenik purpura (TTP), von Willebrand faktdriinii parcalayan proteaz olan
ADAMTS13'e kars1 otoantikorlardan kaynaklanan ve siddetli ADAMTSI13 eksikligine (aktivite <%10) yol
acan bir trombotik mikroanjiyopatidir. Parcalanmamis von Willebrand faktorii (VWF) multimerleri birikir ve
trombositlere baglanarak spontan mikrotrombiis olusumuna neden olur ve sonug olarak mikroanjiyopatik he-
molitik anemi, trombositopeni ve organ iskemisine yol agar. Bir hasta yillar boyunca birden fazla niiks ile
gelebilir.

AMAC

Niiksler TTP hastalar1 i¢in mortalite ve morbidite nedeni olup, relaps/refrakter vakamizin bortezomib ile re-
misyona girmesi TTP yonetiminde umut olmustur. Literatiirde sinirli sayida vaka olup, proteozom inhibitorii
ile remisyonda olan vakamiz bu nedenle dikkat ¢ekicidir.

OLGU

44 yas kadin hasta eyliil 2024 acil servisimize halsizlik ve morarma yakinmasi ile geldi. 2015-2019-2023
yillarinda TTP tanisi ile tedavi aldig1 ve 2018’den bu yana SLE ile takipli oldugu 6grenildi. Tam kan sayi-
minda 16kosit 4.060 uL., hemoglobinin 7,1 g/dL ve trombositlerin 3.000/ uL ve periferik yaymasinda %S5 sis-
tosit trombosit 3 bin ile uyumlu goriildii. Ayrica negatif direkt Coombs testi, 904 TU/L laktat dehidrogenaz
(LDH), 0,81 mg/Dl, serum kreatinin, haptoglobilin<10, indirek biliruin artis1 2,7 mg/dl, retikiilositoz %3,5
idi. Hastamiz TTP atak ile Img/kg prednizolon baslanip ADAMS TS 13 i¢in kan alinarak plazmafereze alindi,
giinliik plazmaferezler ile plt 100 bin iizeri saglanan hasta giin asir1 plazmafereze alind1 Idh normale gerileyen
plt 130 bin civari seyreden hasta prednol 60 mg ve enoksaparin 6000 iinite ile eksterne edildi, ilk yatisinda
alinan 6rnekte ADAMSTS-13 aktivitesi %0,63, 0.011U/mL ile diisiik seviyede ve ADAMS TS13 inhibitor
41,4 saptanan hasta edinsel TTP olarak degerlendirildi. Ancak 1 hafta sonra kontrole geldiginde plt 18 bin
biyokimyasal hemoliz bulgular1 olan hasta hematoloji servisine yatirildi, glinliik plazmaferez uygulandi ancak
hastanin plazmafereze ragmen istenen trombosit artist ve Idh diisiis gerceklesmedi, endikasyon dis1 onay ile
hastaya 375 mg/m2 den rituksimab haftalik olmak iizere 4 hafta uygulandi. Yatisi devam eden hastanin rituk-
simab uygulamasina ragmen trombositopenik ve hemoliz bulgularinin devam etmesi iizerine endikasyon dis1
onay ile 2 kasim 2024 de bortezomib (1,3 mg/m2/ hafta) 2 kiir (toplam 8 hafta) onay alindi, 1 kiir sonunda
keft artis1 ile notropenik olan hastada CMV aktivasyon tespit edildi, valgansiklovir enfeksiyon hastaliklar
onay1 ile baglandi, takipte cmv negatifligi saglandi. Bir kiir bortezomib tedavisi sonras1t ADAMSTS-13 akti-
vitesi %55,18 (40.00-130.00), inhibitdér 0.55 1y/ml (0.40-1.30) olan hasta, 2 kiir bortezomib tedavisi tamam-
landi. Halen remisyonda poliklinik takibimizdedir.

SONUC

Relaps/refrakter TTP tedavisinde bortezomibin hastaligin kontroliinde akla gelmesi gerektigini gostermekte-
dir. Vakamiz bortezomib sonrasi remisyonda poliklinik takibimize devam etmekte olup, bortezomibin
TTP'deki uzun vadeli etkilerinin daha fazla aydinlatilmas1 gerekmektedir.
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S-13 Koagiilopati ile Prezente Olan Waldenstrom Makroglobiilinemisi:
Nadir Bir Klinik Sunum
Bahrive CELIK'
'izmir Sehir Hastanesi, Hematoloji Klinigi

GIRIS

Waldenstrom makroglobiilinemisi (WM), kemik iliginde klonal lenfoplazmasitik hiicre infiltrasyonu ile bir-
likte monoklonal immiinoglobulin M (IgM) paraproteinemisinin varligiyla karakterize, lenfoplazmasitik len-
foma spektrumunda yer alan nadir bir B-hiicreli neoplazmdir.

Klinik seyri heterojen olup hastalar asemptomatik olabilecegi gibi anemi, lenfadenopati, hepatosplenomegali
ve B semptomlart ile prezente olabilir. Bunun yani sira, [gM paraproteinine bagl gelisen hiperviskozite send-
romu, periferik noropati, kriyoglobulinemi ve soguk agliitinin hastalig1 gibi komplikasyonlar da klinik tabloda
onemli yer tutmaktadir.

Waldenstrom makroglobiilinemisinde koagiilasyon bozukluklar1 daha nadir goriilmekte olup genellikle edin-
sel von Willebrand sendromu veya paraprotein iliskili mekanizmalarla iligkilidir. IgM paraproteininin koagii-
lasyon faktorleri ve fosfolipid bagimli reaksiyonlar {izerindeki inhibitor benzeri etkisi, nadiren belirgin PT ve
aPTT uzamas: ile seyreden ciddi koagiilopati tablolarina yol acabilmektedir. Bu tiir atipik prezentasyonlar,
tanisal siiregte giicliik olusturabilmekte ve klinik farkindalik gerektirmektedir.

AMAC

Bu olgu ile, baslangicta belirgin koagiilopati ile prezente olan ve yapilan ileri incelemeler sonucunda Wal-
denstrom makroglobiilinemisi tanisi alan bir hastanin sunulmasi amaglanmistir. Bu olgu araciligiyla, WM’de
nadir goriilen paraprotein iligkili koagiilopati mekanizmalarina dikkat ¢cekmek, tanisal yaklasimda bu durumun
g6z onilinde bulundurulmasinin 6énemini vurgulamak ve uygun tedavi ile koagiilasyon bozuklugunun geri do-
niistimlii olabilecegini ortaya koymak hedeflenmistir.

OLGU

Seksen bir yasinda kadin hasta, halsizlik ve yorgunluk yakinmalar ile bagvurdu. Fizik muayenesinde belirgin
hepatosplenomegali saptandi. Laboratuvar incelemelerinde hemoglobin 8.1 g/dL, MCV 85 fL, trombosit
137.000/mm?, 16kosit 5.850/mm?* ve nétrofil 2.250/mm? olarak bulundu. Eritrosit sedimentasyon hizi belirgin
yiiksek (126 mm/saat) idi. Serum IgM diizeyi 11.15 g/L olarak saptandi. Serum serbest hafif zincir analizi
kappa/lambda oran1 150/41.7 olarak bulundu. Serum protein elektroforezinde (SPE) 5.3 g/L diizeyinde mo-
noklonal M proteini izlendi. Bagvuru sirasinda hastada dikkat ¢ekici bulgu, belirgin koagiilopati tablosu idi.
Koagiilasyon parametrelerinde ciddi bozulma saptandi (INR: 5.83, PT: 58.9 sn, aPTT: 92.5 sn). APTT miksing
testi ile diizelme olmadi. Faktor VIII inhibitorii ve lupus antikoagiilani negatif olarak sonuglandi. Bu bulgular,
koagiilasyon bozuklugunun klasik inhibitor varligina bagl olmadigini, daha ¢ok paraprotein iliskili bir meka-
nizmay1 diisiindiirdii.

Gorilintiilemelerinde hepatosplenomegali saptanmdi. Abdomen tomografisinde karaciger 22.8 cm ve dalak
22.7 cm olarak olciildii. Koagitilopatisi olmasi nedeniyle tanisal kemik iligi incelemesi 6ncesi hastaya metilp-
rednizolon 1 mg/kg/giin tedavisi basland1 ve 2 haftada INR degeri <1.5 diizeyine geriletildi. Koagiilasyon
parametrelerindeki bu hizli diizelme, altta yatan mekanizmanin immiin/paraprotein iliskili olabilecegini des-
tekledi. Takiben yapilan kemik iligi aspirasyon ve biyopsi incelemesi sonucunda hasta Waldenstrom makrog-
lobiilinemisi tanist aldi. Hastanin ileri yas1 gdz o6ntinde bulundurularak DRC (dexametazon, rituksimab, sik-
lofosfamid) rejimi baslandi. Tedavi sonras1 degerlendirmede hemoglobin diizeyinin 12.8 g/dL’ye ytikseldigi,
IgM diizeyinin 0.33 g/L’ye geriledigi ve kappa/lambda oraninin 19/25 normal araliga dondiigii saptandi. Se-
rum protein elektroforezinde M proteini izlenmedi ve serum immiinofiksasyon elektroforezinde monoklonal
bant saptanmadi. Splenomegali belirgin gerileyerek dalak boyutu 13.5 cm olarak 6l¢iildii. Koagiilasyon para-
metrelerinde de tam diizelme saglandi.(PT: 9.5 sn, aPTT: 24.7 sn, INR: 1 Bu olgu, Waldenstréom makroglo-
biilinemisinin nadir olmakla birlikte siddetli ve yaygin koagiilopati ile prezente olabilecegini, ayrica uygun
tedavi ile bu bozuklugun tamamen geri doniisiimlii olabilecegini gostermektedir.

SONUC

Bu olgu, Waldenstrom makroglobiilinemisinin nadir olmakla birlikte belirgin ve yaygin koagiilopati ile pre-

zente olabilecegini gostermektedir. Spesifik faktor inhibitorlerinin ve lupus antikoagiilaninin negatif
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saptanmasina karsin ciddi PT, aPTT ve INR yiiksekligi bulunmasi, altta yatan mekanizmanin IgM paraprote-
inine bagli fonksiyonel ve immiin aracili bir koagiilasyon bozuklugu olabilecegini diigiindiirmektedir. Metilp-
rednizolon tedavisi ile koagiilasyon parametrelerinde hizli diizelme saglanmasi, bu bozuklugun geri donii-
stimlii ve paraprotein iligkili oldugunu desteklemektedir. Ayrica, Waldenstrom makroglobiilinemisine yonelik
uygulanan DRC tedavisi sonrasi koagiilopati tamamen diizelmistir.

Bu bulgular 15181nda, Waldenstrdm makroglobiilinemisi hastalarinda agiklanamayan koagiilasyon bozukluk-
larinda paraprotein iliskili mekanizmalarin géz onilinde bulundurulmasi gerektigi ve uygun tedavi ile bu tab-
lonun tamamen geri doniisiimlii olabilecegi sonucuna varilmistir.
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S-14 B Hiicreli Non-Hodgkin Lenfoma Tanmih Hastalarda Ileri Akciger Kanseri
Inflamasyon Indeksinin (Advanced Lung Cancer Inflammation Index - Al)
Prognoz Ile Iliskisi
‘ Burcu Ucuz Akansel 1. Eray Arslan?, Kemal Aygiin?, Serife Solmaz?
1 Izmir Katip Celebi Universitesi Atatlirk Egitim ve Arastirma Hastanesi I¢ Hastaliklar: Klinigi

2 Izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji Klinigi
AMAC

Non-Hodgkin lenfomalar (NHL), klinik seyirleri ve biyolojik davraniglari son derece heterojen olan malign
lenfoid neoplaziler grubunu olusturmaktadir. Bu hastalik grubunda prognozu 6ngdrebilmek ve uygun tedavi
stratejilerini belirleyebilmek i¢in ¢esitli klinik ve laboratuvar temelli prognostik indeksler gelistirilmistir. Gii-
niimiizde klasik olarak kullanilan Uluslararas1 Prognostik Indeks (IPI) yaninda, sistemik inflamasyon ve bes-
lenme durumunu birlikte degerlendiren yeni biyobelirtegler de onem kazanmaktadir. Advanced Lung Cancer
Inflammation Index (ALI), baslangicta akciger kanserinde tanimlanmis olup, sonrasinda farkli solid tiimorler
ve hematolojik malignitelerde prognostik belirte¢ olarak aragtiritlmaya baglanmistir. ALI indeksi; beden kitle
indeksi (BK1I), serum albiimin diizeyi ve nétrofil/lenfosit oranini (NLR) icermekte, bdylece hem hastanin nut-
risyonel durumunu hem de inflamatuvar yanitin1 yansitmaktadir. Bu ¢aligmanin amaci, Non-Hodgkin lenfoma
tanil1 hastalarda ALI indeksinin prognostik 6nemini degerlendirmek ve sagkalim iizerine etkisini aragtirmak-
tir. Ayrica, ALI indeksinin klasik prognostik skorlamalar (6rnegin IPI) ile karsilastirilarak prognostik degeri-
nin ortaya konmasi hedeflenmektedir.

YONTEM

Bu ¢alisma Non-Hodgkin Lenfoma tanili hastalarin BMI, Albumin , Né6trofil , Lenfosit degerleri kullanilarak
ALI indeksleri analiz edilmis ve prognoz ile iliskisi incelenmistir. Katilimeilar, Mart 2009 ve Aralik 2024
tarihleri aras1 hastanemiz Hematoloji kliniginden takip edilen hastalar arasindan seg¢ilmistir. Verilerin deger-
lendirilmesi i¢in Statistical Package for Social Science (SPSS) 20.0 programi kullanildi. Tiim istatistikler i¢in
anlamlilik siirt p<0.05 anlamli kabul edildi.

BULGULAR

NHL tanis1 alan 260 hastanin ortanca yasi 61 olup (22-94), hastalarin 159’u (%61) erkek,101°1 (%39) kadindu.
151 hasta (%58) Diffiiz Biiyiik B Hiicreli Lenfoma, 54 hasta (%21) Folikiiler Lenfoma, 30 hasta (%11.5)
Marjinal Zon Lenfoma, 20 hasta (%7.5) Mantle Cell Lenfoma ve 5 hasta (%2) lenfoplazmasiter Lenfoma
tanisina sahipti. 177 hasta (%68) hasta sag ve 83 hasta (%32) hasta yasamini yitirmigti. Toplam sagkalim
(TS) stiresi 102 aydi1 (91-112 ay). 5 yillik Toplam Sagkalim %65 olarak saptandi. Progresyonsuz Sagkalim ise
51 aydu.

Hastalarimizin ALI Skorlar1 diisiik (N=97) ve yiiksek (N=163) olmak iizere iki gruba ayrildi.Diisiik ALI sko-
runa sahip 97 hastanin 71’1 kaybedilmis, ALI skoru yiiksek olan 163 hastadan ise 12’si kaybedilmisti. Diigiik
ALI skorlu grupta TY 42 ay (34-51 ay), yiiksek ALI skoru olanlarin ise TS 147 ay (140-154 ay) olup istatis-
tiksel anlaml sekilde diigiik ALI skoruna sahip olanlarda sagkalim daha kisaydi (p=0.0001). PFS agisindan
incelendiginde de diisiik ALI Skorlu grupta PFS 37 ay (18-57 ay), Yiiksek ALI grubunda 64 ay (43-86 ay)
olup istatistiksel anlamli sekilde diisiik ALI skoruna sahip olanlarda PFS daha kisa bulundu .(p=0.024)

SONUCLAR

(Calismamizda Non-Hodgkin Lenfoma tanili hastalarin BMI, Albumin , Notrofil , Lenfosit degerleri kullanila-
rak ALI indeksleri analiz edilmistir. Bulgularimiz ALI indeksinin bagimisiz ve NHL i¢in anlamli bir prognos-
tik belirteg olabilecegini gdstermistir. Diigiik ALI indeksine sahip hastalarda toplam sagkalimin belirgin olarak
daha kisa oldugu; yiiksek ALI indeksine sahip hastalarda ise daha uzun sagkalimlar izlenmistir. Kolay uygu-
lanabilir ve diisiik maliyetli bir yontem olan ALI, klasik prognostik indekslere (IPI, FLIPI, MIPI) ek olarak
klinik pratikte kullanilabilecek degerli bir biyobelirtectir.
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IMMUN TROMBOSITOPENIPENI

_ Dr.Miizeyyen Aslaner’
'Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Klinigi,Zonguldak

ITP(immun trombositopeni ) Platelet sayis1 <100.000 .Edinsel, oto-immiin bir hastalik. Dislama tanisidir.
Spesifik bir test yok. Insidans :2,5- 6,1 /100.000, K>E. Hipokrat ve Galen gibi hekimler tarafindan Greko-
Romen doneminden itibaren klinik bir belirti olarak kabul edilmis ve bu durum, veba atesleriyle iligkili kirmizi
"cikintilar" veya lekeler olarak tanimlanmis. ITP, 1735°te tanimlanmis ve uzun yillar yalnizca bir kanama
hastalig1 olarak goriilmiistiir.” 1916 ylinda ilk splenektomi yapilmistir. 1735'te Werlhof'un klinik gozlemiyle
baslayan bu yolculuk, 1951'de Harrington'in cesur deneyiyle yon degistirmis; bugiin ise hiimoral ve hiicresel
immiinitenin karmasik bir disregiilasyonu olarak modern tedavi algoritmalarimizi sekillendirmistir." Giinii-
miizde ITP patofizyolojisi; karmasik ve cok katmanli bir immiin disregiilasyon tablosuna evrilmistir.

1- Periferik Yikim:Trombosit yiizeyindeki glikoproteinlere kars1 gelisen IgG tipi otoantikorlardir. Trombo-
sitler, dalaktaki makrofajlarin ylizeyinde bulunan Fc\gamma reseptorleri tarafindan taninir=»dalak ve karaci-
gerde prematiire sekilde yikilmasina neden olur.

2. Kemik [ligi Disfonksiyonu: ITP sadece bir "yikim" hastalig1 degil; ayn1 zamanda bir "yetersiz iiretim" so-
runudur.Megakaryosit Hasar1: Otoantikorlar sadece matiir trombositlere degil, Ki’deki megakaryositlere de
saldirir=» megakaryosit matiirasyonunu bozar ve apoptozu artirir.Rdlatif TPO Eksikligi: Trombosit say1s1 ¢ok
diisiik olmasina ragmen, dolasimdaki TPO seviyeleri beklenmedik sekilde normal veya sadece hafif yiiksek
seyreder.

3. Hiicresel Immiinite: Sitotoksik T Hiicreleri ve Tregler:Sitotoksik T Lenfositler (CTL): Antikorlardan ba-
gimsiz olarak dogrudan trombositleri lizis yoluyla pargaladigi ve megakaryosit tiretimini baskiladig1 gosteril-
mistir. Treg/Th17 Dengesi:Immiin toleransi saglayan Tregler sayica az/ islevsel olarak kusurludur. Buna kar-
silik pro-inflamatuar Th1 ve Th17 yanitlar1 baskindir. ITP de klinikte purpurik deri lezyonlari, mukozal kana-
malar, nadiren i¢ organ kanamalar1 ve hayati tehdit eden kanamalar goriiliir. Trombosit sayis1 ile kanama riski
arasindaki korelasyon zayif olup dolasimdaki trombositler daha genctir ve daha fazla hemostatik etkinlige
sahip olabilir.ITP'li hastalarda kanama bulgulari, kemik iligi baskilanmasina bagl gelisen trombositopeniye
gore daha az siddetlidir.

YENI TANI ITP... <3 AY,

* PERSISTANITP...3-12 AY

= KRONIKITP........ >12 AY

= TAM YANIT : >100.000 trombosit sayis1 (7 giin arayla 2 6l¢iim) ve kanama olmamasi
= YANIT : >30.000 trombosit sayis1 ve 2 katindan fazla artis ve kanama olmamast

= ERKEN YANIT : PLT >30.000 ve bazale gore en az 2 kat artmasi ( 1 hf)

= DEVAMLI YANIT : PLT >30.000 ve bazale gore en az 2 kat artmasi ( 6 ay)

= REMISYON : Plt >100.000 ,12 ay siireyle

= REFRAKTER ITP : Splenektomi sonrasi gelisen ciddi ITP ya da splenektominin tedavi secenegi ol-
madig1 tedavi gerektiren hastalar.
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Tedavide ANA HEDEF ->Kanama komplikasyonunu 6nleyecek giivenli trombosit sayisina ulagmaktir.
Tedavi hedefleri igin oneriler(IC-2019):

1-Tedavi hedefleri hastaya ve hastaligin evresine gore bireysellestirilmelidir.

2-Tedavi ile kritik ve siddetli kanama ataklarini 6nlemelidir.

3-Tedavi ile semptomatik hastalar i¢in en azindan 20-30.000 hedef trombosit seviyesini korumalidir(¢iinkii
major kanama riski bu seviyenin altinda artar).

4-Tedavi minimum toksisite ile yapilmalidir.

5-Tedavi saglikla ilgili yagsam kalitesini (HRQoL) optimize etmelidir.

Kimleri tedavi edelim?
Hizl bir klinik degerlendirme;
» Trombosit sayisi

» Kanama durumu ve siddeti

» Diger kanama risk faktorleri (ileri yas-60 yas<, daha 6nce kanama 6ykiisii, antikoagiilan veya antiag-
regan ila¢ kullanimi, ko-morbideteler/kc ve bobrek hastaligi olanlar)

ASH guideline 2019;trombosit sayis1 <30 x 10°/L ve asemptomatik /mindr mukokutandz kanamasi olan ye-
tiskinlerde=» g6zlem yerine kortikosteroidler ile tedavi dnermektedir.

IC kilavuzu: Trombosit fonksiyon bozuklugu veya bagka bir nedene bagli kanama yok=»trombosit sayisi >
20 x 10°/L olan hastalarda tedavi nadiren endikedir.

ASH guideline;Yeni tan1 ITP_;trombosit sayis1t < 20 x 10° /L ,asemptomatik/mindr mukokutandz kana-
masi(+)=>hastaneye yatisDaha 6nce ITP tanisi (+); Trombosit sayis1 < 20 x 10° /L olan, Asemptomatik/ mindr
mukokutandz kanamasi(+)=»ayaktan tedavi Trombosit sayis1 > 20 x 10° /L olan, Asemptomatik/mindr muko-
kutandz kanamasi(+)=»ayaktan tedavi onerir. Yeni tani ITP hastalarinda 1.basamak tedavide GLUKOKOR-
TIKOIDLER= Standart tedavi=» Treg ve B-hiicre fonksiyonunu inhibe eder ve FcR fonksiyonunu modiile
eder. Yaklasik 2/3’linde trombosit sayisini arttirir. Yanit 2-5 giin i¢inde ortaya ¢ikar. 2 haftaya kadar siirebi-
lir.Predniso(lo)ne=»0,5-2 mg /kg (max 80 mg )-2 hafta/max 3 hafta. Yanit varsa 6 haftada azaltilarak kesil-
melidir. ( max 8 hafta ). Dexametazon=240 mg/giin oral veya intraven6z,4 giin,14-28 giinde bir,3-4 kez.
Pulse metilprednizolon=» 1 gr/giin 3 giin.Kritik veya siddetli kanamalarda kullanilabilir. Glukokortikoid-
ler arasindaki se¢im bireysellestirilmistir, baz1 klinisyenler deksametazonu tercih ederken, digerleri predni-
zonu tercih etmektedir. Ciddi trombositopenik bir hasta i¢in deksametazon daha iyi bir se¢im olabilir;bunun
disinda birinin digerine gore etkinlik avantaji yoktur.

INTRAVENOZ IMMUN GLOBULIN (IVIG): Makrofajlar ve diger immiin hiicreler {izerindeki aktive
edici Fcy reseptorlerine baglanarak bu reseptorleri bloke eder=»oto-antikorlarla kapli trombositlerin bu resep-
torler araciligiyla taninmasini ve fagosite edilmesini engeller. Trombosit sayisinda daha hizl bir artiga ihtiyag
duyan,Glukokortikoidlerle trombosit sayis1 artis1 olmayan ya da tolere edemeyen kisiler i¢in uygundur. Kritik-
siddetli kanamasi olan, acil ameliyat ihtiyacinda diger tedavilere ek olarak trombosit sayisini 12-24 saat i¢inde
artirabilir; etkisi genellikle 2-6 hafta boyunca devam eder. Doz;1 gr/kg/giin,2 giin/ 0,4 gr/kg/giin 5 glin gibi
alternatif dozlama da kullanilabilir.

Anti-D immiin globulin (anti-D, WinRho, RhoGAM, Rho [D] immiin globulin) bazen kan grubu RhD pozitif
olan hastalar igin geleneksel IVIG tedavisine alternatif olarak kullanilir (ciddi hemolitik transfiizyon reaksi-
yon riski!!! ).2.Basamak ve sonraki tedaviler: ASH 2019 ITP kilavuzu=»Tanidan 3 ay sonra 2. basamak
tedavi uygun.1.basamak tedaviye yaniti olmayan veya 1.basamak tedaviye yanit sonrasi niiks yasayan hasta-
larda 3 aydan once 2. basamak tedaviye baslamak gerekebilir.2.basamak tedaviye gegmeden 6nce->Kalitsal
trombositopeni , MDs, ilaca bagli trombositopeni gibi diger olasiliklar1 tekrar degerlendirilerek ITP tanisin
dogrulanmali. Kortikosteroidlere ve/veya IVIg'ye yanit vermeyen ve kanama riski tastyan ITP hastalarinda2.
basamak tedavide kullanilan tedaviler etki mekanizmalari, tedavi yanitlar: farklilik gosterir.Hangisinin kulla-
nilmasi konusunda giiclii kanit yok.
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https://www.uptodate.com/contents/dexamethasone-drug-information?search=ITP&topicRef=6677&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/prednisone-drug-information?search=ITP&topicRef=6677&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/prednisone-drug-information?search=ITP&topicRef=6677&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/immune-globulin-intravenous-subcutaneous-and-intramuscular-drug-information?search=ITP&topicRef=6677&source=see_link

SPLENEKTOMI: Anti-trombosit antikorlarin iiretilmesinden sorumlu dalakta bulunan lenfositlerin yani
sira antikor kapl1 trombositlerin ana fagositoz bolgesini ortadan kaldirir. Tek bir cerrahi prosediirle daha uzun
stireli yanit almak isteyen hastalar i¢in tedavi segenegi olabilir. Splenektomiye olumlu bir yanit 6ngoren tek
klinik parametre hasta yasidir; Geng hastalarda yanit oran1 daha yiiksektir, ancak splenektominin en etkili
oldugu spesifik bir yas sinir1 belirlenememistir. Spontan remisyon olasilig1 oldugundan tanidan sonra en az
12 ay beklenmelidir(2019 ASH ITP)Erken yanit oran1 ~ %80. Yanitlar genellikle hizlidir. Trombosit sayilari
tipik olarak postoperatif olarak ilk 2 hafta i¢inde yiikselir, 8 hafta veya daha uzun siiren gecikmis yanitlar
gozlenmistir.

RITUXIMAB: CD20'ye yonelik kimerik bir mAb. B hiicrelerini apopitoz, antikor bagiml sitotoksisite ve
kompleman aracili lizis yoluyla ortadan kaldirdig: diistiniilmektedir. Cerrahi ya da uzun siire ila¢ kullanmak
istemeyen kisiler i¢in bir se¢cim olabilir. Yanitlar genellikle 1 hafta i¢inde ortaya ¢ikar(8 hf kadar da siirebilir).
Trombosit sayist iizerindeki etkileri geciktiginde diger tedavilerle kombinasyon halinde uygulanabilir.Tek
ajanlt rituximab tedavisinin genel yanit orant %40-60.TPO-RA: Trombopoietin (TPO) ve trombopoietin re-
septor agonistlerinin (TPO-RA) hiicresel etki mekanizmalari. Ligandin (TPO / TPO-RA) megakaryosit iize-
rindeki c-MPL reseptoriine baglanmasi, reseptorde konformasyonel degisiklige neden olur, bu da JAK2 /
STATS, PI3K / AKT, ERK dahil olmak {izere ¢esitli sinyal yollarinin asag1 akis aktivasyonuna neden olur ve
sonucta trombosit liretiminin artmasina neden olur.

FOSTAMATINIB :2018’de FDA onayli.Fc reseptor (FcR) sinyal yolunda yer alan bir tirozin kinaz olan
Syk’nin(spleen tirozin kinaz) inhibitoriidiir. Etki mekanizmasi—>Fc aktive edici reseptorler ve B-hiicre resep-
torii yoluyla sinyal iletiminin inhibisyonu araciliiyla, makrofajlar tarafindan otoantikorlarla kapli plateletle-
rin fagositozunu ve yikimini azaltarak gerceklesir. immiinosupresyon ve cerrahiden kaginmak isteyen kisiler
icin iyi bir se¢cimdir. Tromboz oranini artirmadigindan tromboz riski olan bireyler =»iyi bir se¢im . Tek
ajanlara yanit vermeyen ciddi ve semptomatik trombositopeni nedeniyle tedaviye ihtiya¢ duyan bazi hasta-
larda=¥»kombinasyon tedavileri etkili olabilir. Bir TPO-RA 6zellikle fostamatinib, rituximab veya bir gluko-
kortikoid gibi trombosit klirensini inhibe eden bir ajanla ¢esitli kombinasyonlar.

YENI AJANLAR: Neonatal Fc reseptor antagonistleri, Bruton's tirozin kinaz (BTK) inhibitérleri, B hiicresi
farklilagmasi ve proliferasyonunu hedefleyen ajanlar,Kompleman antagonistleri,Plazma hiicrelerini hedefle-
yen tedaviler ve diger yenilik¢i molekiiller.
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