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Amag: Allojeneik hematopoietik kok hicre nakli (AHKHN) eriskin hematolojik malignitelerde
tedavi edici bir hiicresel yéntemdir. Tiirkiye Kok Hiicre Koordinasyon Merkezi (TURKOK), 2015
yilinda T.C. Saglik Bakanligi tarafindan kurulan yeni bir donor kayit sistemidir. Aktif ve 600'den
fazla AHKHN deneyimi olan bir transplant merkezi olarak hipotezimiz, lojistik acidan daha hizli
erisim ve HLA uyumsuzlugunda kendi vatandaslarimizin donér olabilmesi dolayisiyla TURKOK'{in
nakil kinetigi ve kayit sistemi temelli sonuglar Gizerinde olumlu etkileri oldugu yoniindedir.

Hastalar ve Yontem: Calismaya 2015-2019 yillari arasinda HLA-uyumlu akraba disi donér (MUD)
kullanarak AHKHN uygulanan 127 yetiskin (18-65 yas) hasta dahil edildi. Hastalarin tibbi kayit-
lan retrospektif olarak incelendi. MUD kullanilan AHKHN faaliyetimiz 2012 yilinda baslamistir.
MUD nakil gerceklestirilen 127 AHKHN sirasiyla, Alman Kemik iligi Kayit Sistem (DKMS) (n= 80),
TURKOK (n= 38) ve diger ulusal kayitlardan (DKMS olmayan) (n= 9) saglandi.

Bulgular: Dondrler sadece sitomegalovirlis (CMV) seropozitifligi tzerinde onemli farkhhklar

gosterirken, TURKOK'te pozitiflik %90'dan fazla, diger sistemlerde ise %55'ten az bulunmustur. Makale atifi: Arat M, Ozcelik N, Goren
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Eslesme orani, 9/10 ve 10/10 icin DKMS, TURKOK ve DKMS disi gruplarinda sirasiyla %60-40, e vt [saes) (UG M-
%66.7-33.3 ve %55.3-44.7 idi ve neredeyse ayniydi. Merkezimizde 2015 yilinda MUD AHKHN'nin si akraba disi hematopoietik kok hiicre
sadece %20'si TURKOK tarafindan saglanmis, 2018'de bu oranin %55'ten fazla oldugu gériilmiis- nakli etkinligimizi nasil etkiledi? Geriye

doniik tek merkez degerlendirmesi. LLM

tlr. DKMS, TURKOK ve DKMS disi icin dondr arastirmasinin baslamasindan kok hticre inflizyonu- Dergi 2020:4(2):28-31.

na kadar gecen ortalama siire (SD1) sirasiyla 176, 92 ve 123 giin olarak hesaplanmistir. iki yillik
genel sagkalim oranlari istatistiksel olarak anlamli bir farklilik géstermemistir (p= 0.24).

Sonug: TURKOK, yerel bagisci adaylari ve kolaylastiriimis lojistik sayesinde beklendigi gibi daha Yaz|§ma Adresi
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ABSTRACT

Objective: Allogeneic hematopoietic stem cell transplantation (AHSCT) is currently a curative cellular therapy approach in hematological
malignancies of adults. TURKOK is a new donor registry, established by Turkish Ministry of Health in 2015. As a single active center, having
performed more than 600 AHSCT, we analyzed the impact of TURKOK on our transplant kinetics and registry based outcome, hypothesiz-
ing faster kinetics for logistics and better survival using own citizens, who may have less disparity on HLA immunogenetics basis.
Patients and Methods: One hundred and twenty seven adult (18-65 years) patients who underwent AHSCT using matched unrelated
donors (MUD) between 2015 and 2019 were included in this study. Our AHSCT activity using MUD started in 2012, among 127 AHSCT
performed MUD were provided from German Bone Marrow Registry (DKMS) (n= 80), TURKOK (n= 38), from other national registries (non-
DKMS) (n=9).

Results: The donors differ significantly only on cytomegalovirus (CMV) seropositivity, in TURKOK more than 90%, whereas in others less
than 55%. Matching rate (%) 9/10-10/10 was nearly the same for DKMS, TURKOK and non-DKMS, 60-40%, 66.7-33.3% and 55.3-44.7%,
respectively. In 2015 only 20% of the MUD AHSCT were facilitated by TURKOK in our center whereas in 2018 more than 55%. Mean dura-
tion from start of the donor search to infusion of HSC for DKMS, TURKOK and non-DKMS was 176, 92 and 123 days, respectively. The overall
survival analysis at two years showed no statistical difference (p=0.24).

Conclusion: Turkish national donor registry, TURKOK is serving faster as expected due to native donor candidates and facilitated logistics.
The CMV donor positivity is clearly different in TURKOK. The HLA disparity is nearly the same on all three groups and survival analysis
did not any significance. We concluded that TURKOK is serving faster and with similar impact on our alternative donor AHSCT activity in
comparison with international registries.
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GiRiS HASTALAR ve YONTEM

Kanser insanoglunun Gzerinde son iki ytzyildir en fazla
arastirdigi konularin basinda gelmektedir. Hematopoie-
tik kok hiicre nakli 1950’ler sonrasi bagslattigi ataginin 50.
yilini doldurmus, 1.000.000 islem sayisi asilmistir (1). Allo-
jeneik hematopoietik kdk hiicre nakli (AHKHN) hemato-
loji kanserleri ve 6zellikle akut I6semi ve direncli lenfoma
olgularinda kdratif etkinligini kanitlamis durumdadir (2).
Tarihi gelisiminde tek yumurta ikizleri ile baslayan dene-
yim, takiben kardes vericiler, HLA tanimlanmasi ile birlikte
de HLA uyumlu akraba ve akraba disi vericilerin kullanimi
hiz kazanmistir (3). Yirmi birinci ylzyilda haplotip uyum-
lu nakillerin de devreye girmesi, giivenilirlik ve etkinligini
kanitlamasi, gecen ytizyilda var olan HLA engelini de or-
tadan kaldirmis, verici bulunabilme yiizdesi %90'lar ize-
rine tasinmistir (4). Gonalli verici bankalar hem ulusal
hem de uluslararasi ortamda tiim dlkelerin hematopoietik
kok hiicre verici ihtiyacini gidermek icin kurulmustur (5).
Ulusal gondilli hematopoietik kok hticre verici bankasi
TURKOK 2015 yilinda T.C. Saglhk Bakanligi himayesinde

Calisma icin Demiroglu Bilim Universitesi Etik Kurulun-
dan onay alindi (Karar No: 18022020/2020-04-03).

Calismaya 2015-2019 yillar arasinda merkezimiz kap-
saminda AHKHN gerceklestirilmis 127 hematolojik kanser
olgusu, sirali olarak alindi. Hastalarin yas ortalamasi 30.1 yil
(arahk: 18-65), kadin/erkek orani 70/57 idi. Akut 16semiler
69 olgu, lenfomalar 17 olgu, miyelodisplastik sendromlar
15 olgu ile ana nakil endikasyonlarini olusturuyordu. Tim
olgular nakil endikasyonu olarak yiiksek veya cok ytiksek
risk tasiyordu. Tum hastalara EFl akredite HLA doku tiplen-
dirme merkezimizde tiplendirildikten sonra, dnce kardes
taramasi yapildi, 9/10 ve 10/10 uygun verici bulunamayan
olgularda akraba disi tarama baslatildi. TURKOK disi tara-
malar TRIS, TURKOK taramalari ise 2015 sonrasi T.C. Saghk
Bakanhgi aracihigiyla yarittldi. Alman kemik iligi verici
bankasi (DKMS) aracili 80, TURKOK aracili 38 ve kalan do-
kuz olguda diger verici bankalarindan gerceklestirildi. Has-
talarin bagvurusundan nakile kadar gegen siire ve sagka-

kurulmus olup, glincel 600.000' asan verici sayisi ile hem
ulusal hem de uluslararasi hizmet vermektedir (6). TURKOK
kurulmasini takiben akraba disi verici temini agirhgi tlke
icine kaymis ve verici sayisi artisi ile orantili olarak, TURKOK
1500'tin Uzerinde nakil islemi icin verici saglamistir (6). Bu
tek merkez analizinde, 2012'den beri akraba disi AHKHN
etkinligimiz binyesinde verici bankasi kaynadi ile nakil
kinetigi ve basarisini degerlendirmeyi hedefledik. Hipote-
zimiz TORKOK kullanimi ile nakil kinetiklerinin hizlanacag,
basarinin da benzer hatta HLA etnik kdken ve uyumu dola-
yisiyla daha da fazla olacagi seklinde kuruldu.

lim analizleri yapild.
istatistiksel Analiz

Analiz icin SPSS 22 for MAC yazilimi kullanildi. Anlam-
lihk degeri olarak p< 0.05 kabul edildi. Sagkalim egrileri
icin Kaplan-Meier yontemi, analizler icin de log-rank test
kullanildi.

BULGULAR
Donor Ozellikleri

Donor verileri merkezlere gore karsilastirildiginda si-
tomegaloviriis (CMV) seropozitifligi disinda cinsiyet, yas
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TURKOK’tin Akraba Disi Nakile Etkisi

Tablo 1. Kayit sistemleri bazinda donér karakteristikleri

TURKOK Non-DKMS
DKMS (Alman verici bankasi)  (Tiirk ulusal verici bankasi) (DKMS disi verici bankalari)
Sayi (n) 80 38 9
Ortalama yas (aralik) 30.9 (19-60) 30 (19-46) 31.22 (19-44)
CMV seropozitifligi (pozitif/negatif) 43/37 34/4 3/6
Cinsiyet (kadin/erkek) 28/52 18/20 5/4
HLA uyum (9/10)-(10/10) 48-32 21-17 6-3
ve HLA uyumu agisindan hi¢bir anlamli fark izZlenmemistir. TARTISMA ve SONUC

Ulkemizde bélgesel CMV seropozitifligi %90'in iizerinde
seyrederken, yurt disi vericilerden DKMS'de bu oranin %54
(43/80), DKMS disi verici bankalarinda ise %33 (3/9) oldugu
g6zlenmistir (Tablo 1).

Nakil Kinetikleri

DKMS, DKMS disi ve TURKOK vericileri ile yapilan AH-
KHN'de basvurudan nakile kadar gecen ortalama stire sira-
siyla 176 giin, 123 giin ve 92 giin olup, TURKOK anlamli ola-
rak daha kisa stirede nakilin gerceklesmesini saglamistir.

Sagkalim

Tum olgularda yapilan degerlendirmede iki yillik genel
sagkalim her ¢ grupta benzer kalmistir (Sekil 1). DKMS,
DKMS disi ve TURKOK vericileri ile yapilan AHKHN'de iki yil-
lik genel sagkalim sirasiyla 35/80 (%44), 3/9 (%33) ve 18/38
(%42)dir.

Merkezimizde gergeklestirdigimiz geriye donik bu
analizde akraba disi gonillu verici bankalari ile AHKHN ba-
sarisi ve hizi iliskisi arastinlmistir. Hipotezimizde diisiindi-
glmuz gibi transplant hizi anlamli olarak artmis ve hastaya
TURKOK ile daha cabuk nakil yapilabilmistir. Sagkalim aci-
sindan énemli bir fark olmadigi gorilmistr.

TURKOK 2015 yilinda, diger bankalara gére gec aktive
olmasina ragmen, genc ve hizli biylyen bir banka olarak
vericilerin hepsinin bes lokiis ve dort rakam, NGS ile yuk-
sek ¢ozlinurlikte tiplendirildiginden, dolayli olarak biytk
avantaj saglamistir. Bu nakillerde yiiksek rezollisyon ile ar-
tan basari Lee ve arkadaslari tarafindan CIBMTR veri tabani
sonuglarinda da gosterilmistir (7). Verici bankalarinda ken-
di vatandaslarn disinda diger uluslardan da gondillu verici-
lerin katihmi hatta 6zendirilmesi uzun yillardan beri DKMS
glindemindedir (8). Ulusal verici bankasi artan verici sayisi
havuzu ile birlikte verici bulunma ylzdesini de yildan yila
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Sekil 1. Donér kayit sistemlerine gére Kaplan-Meier egrilerini gésteren grafik.
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artirmakta olup gtlincel 9/10 ve 10/10 %55'lere ulasmistir.
Kurulma hedefi lizerine ge¢mis ve merkezimizde glincel
kullanim orani 2019 itibariyle %60'a ulasmistir.

Calismamizda tek merkez ve ardisik sirali analiz gticli
yanlar olustururken, hastalarin komorbidite skorlarinin
verilmemesi, hastalik kontrollerinin analize katilmamasi ve
gorece érnekleme sayisi azligi zayif yanlarini olusturmakta-
dir. DKMS ile 2012'den beri calisilirken, 2015'te TURKOK'{in
devreye girmesi heniiz her 6rneklemde, DKMS ve TURKOK
hasta takip suresi farkliigini ortaya koymaktadir. Bu durum
sagkalim analizinde bir dengesizlik olusturmaktadir (Sekil
1.

Sonuc olarak TURKOK hizli ve giivenilir olarak AH-
KHN'de akraba disi verici sunumu yapabilmektedir. Veri-
lerimiz ile de bu durum uyusmaktadir. Kendi verilerimizin
takibinin olgunlasmasi ve diger transplant basarisini etki-
leyen unsurlarin da katilarak yapilacak genis kapsamli cok
merkezli bir degerlendirmeye ihtiyag vardir.

TURKOK 2015 yili sonrasi iilkemizde AHHHN akraba
disi etkinligine olumlu katkida bulunmustur. Geriye doniik
analizimizde sagkalim ve basarinin benzer, vericiye ulasim
ve transplant gerceklestirmenin daha hizli oldugu ortaya
konulmustur.

ETiK KURUL ONAYI

Calisma icin Demiroglu Bilim Universitesi Etik Kurulun-
dan onay alindi (Karar No: 18022020/2020-04-03).
CIKAR CATISMASI

Yazarlarin ¢ikar ¢catismasi bulunmamaktadir.
MALI ACIKLAMA

Galisma icin dogrudan veya dolayli mali destek alinma-
di. Calismaile ilgili herhangi bir firma veya kisi ile ilgili ticari
baglanti yoktur.
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