
Süt Çocuklarında Akut Lenfoblastik 
Lösemi: Geriye Dönük Tek Merkez 
Deneyimi
Infant Acute Lymphoblastic Leukemia: 
Retrospective Single-Center Experience

ÖZ

Amaç: Çalışmamızda allogeneik kök hücre nakli uygulanmayan süt çocuğu akut lenfoblastik 
lösemi olgularımızın demografik, klinik ve prognostik özelliklerini değerlendirmeyi amaçlandı.

Hastalar ve Yöntem: Bir yaş altı akut lenfoblastik lösemi tanılı olguların klinik, sitogenetik özel-
likleri, tedaviye yanıtları ve sağkalım süreleri geriye dönük olarak analiz edildi. 

Bulgular: Çalışmaya medyan yaşı 8 (2-11) ay olan 15 (10 kız ve 5 erkek) hasta dahil edildi. 14 
(%93) hasta B-ALL ve 1 (%7) hasta T-ALL tanısı aldı. Sitogenetik analiz sonuçları olan hastaların 
dördünde (%40) t (4; 11) saptandı. İndüksiyon tedavisi sonrası 13 (%87) hastada hematolojik tam 
yanıt elde edildi. Çalışma sürecinde 7 (%47) hasta hayatını kaybetti. 

Sonuç: Yoğun kemoterapi uygulamalarına karşın süt çocukluğu çağında akut lenfoblastik lösemi 
olgularının prognozu kötüdür. 
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ABSTRACT

Objective: We aimed to evaluate demographic, clinic and prognostic features of patients pre-
senting with infant acute lymphoblastic leukemia who did not receive allogeneic hematopoietic 
stem cell transplantation.

Patients and Methods: Clinic, cytogenetic, response and survival parameters of patients with 
infant acute lymphoblastic leukemia were retrospectively analyzed. 

Results: The study included a total of 15 patients (10 girls, 5 boys) with a median age of 8 (1-11) 
months. 14 (93%) and 1 (7%) patients were diagnosed with B-ALL and T-ALL, respectively. 4 
(%40) of patients with available cytogenetic data showed t(4; 11). 13 (87%) patients achieved 
hematological response to induction chemotherapy. Seven (47%) patients died during study 
period. 

Conclusion: Infants with acute lymphobalstic leukemia have poor prognosis despite intensive 
chemotherapy regimens.
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GİRİŞ

Akut lenfoblastik lösemi (ALL) çocukluk çağında en sık rastlanan habis hastalıktır 
ve çocukluk çağı kanserlerinin %25’ini oluşturur (1,2). Günümüzde çocukluk çağı ALL 
olgularında çoklu ilaç içeren tedavi kombinasyonlarının akılcı kullanımı ve risk temel-
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 li yaklaşım sayesinde uzun dönem sağkalım (SK) %85-90 
düzeylerine ulaşmıştır (3). Çocukluk çağı ALL olgularında 
tanı anında yaş ve lökosit sayısı prognostik açıdan belirle-
yicidir (4,5). Süt çocuklarında ALL oldukça kötü prognoza 
sahiptir ve olguların yaklaşık üçte ikisinde KMT2A genini 
ilgilendiren 11q23 translokasyonu ile ilişkilidir (6,7). Süt 
çocuğu ALL olgularında daha yoğun kemoterapi rejimleri 
uygulanmasına karşın uzun dönem SK sonuçları oldukça 
kötüdür ve beş yıllık olaysız sağkalım (OSK) oranı %19-34 
düzeylerindedir (8,9).

Çalışmamızda tek merkezde ALL tanısı ile takip ve te-
davi edilen ve tedavi sürecinde allogeneik kök hücre nakli 
uygulanmayan süt çocuklarının klinik ve prognostik özel-
liklerini belirlemeyi amaçladık. 

HASTAlAR ve YÖNTEM

Çalışmaya Ocak 2011-Mayıs 2021 tarihleri arasında tanı 
alan ve tek merkezde takip edilen ardışık süt çocuğu ALL 
olguları dahil edildi. Olgular ile ilgili tüm demografik ve 
klinik veriler hasta dosyalarının geriye dönük taranması ile 
elde edildi. Tüm olgularda tanı anında yaş, cinsiyet, akım 
sitometrik immunfenotip, lökosit sayısı, karyotip, FISH yön-
temi ile t (4;11) değerlendirildi. Sayı, oran, medyan ve aralık 
gibi tanımlayıcı istatistik yöntemler kullanıldı. Tedavi pro-
tokolü olarak 6 (%40) hastada Interfant-06 (10) ve 9 (%60) 
hastada ALL IC-BFM 2009 (11) protokolü kullanıldı.

BUlGUlAR

Çalışmaya indüksiyon tedavisi olarak Interfant-06 uy-
gulanan 6 ve ALL IC-BFM 2009 tedavisi alan 9 olmak üzere 
toplam 15 hasta dahil edildi. Hastalara ilişkin demografik 
ve klinik özellikler Tablo 1’de özetlendi. Interfant-06 proto-
kolü uygulanan 5 (%83.3) hastada tam remisyon sağlanır-
ken bu hastaların biri izlem sürecinde nüks etti. Öte yandan 

ALL IC-BFM 2009 tedavisi ile indüksiyon sonrası 8 (%88.9) 
hastada remisyon elde edildi ve bu hastalardan biri süreç 
içinde nüks etti. İzlem süreci içinde Infant-06 kolunda 3 
(%50) ve ALL IC-BFM 2009 4 (%44) hasta hayatını kaybetti. 

İndüksiyon tedavisi sonrasında 13 (%87) olguda hema-
tolojik tam remisyon sağlandı. Bir hasta indüksiyon teda-
visinin üçüncü günü kaybedilirken, diğer bir hasta tedavi-
ye yanıt vermedi. Tam remisyon sağlanan iki hasta (%15) 
izlem sürecinde nüks etti. Nüks sırasında bir hastada ALL, 
diğer hastada ise akut miyeloid lösemi saptandı. Çalışma 
sürecinde 7 (%47) hasta hayatını kaybetti. Halen hayatta ve 
remisyonda olan 8 olguda medyan izlem süresi 45 (15-120) 
ay olarak gözlendi. 

TARTIŞMA ve SONUç

Olgularımızda indüksiyon tedavisi ile %87 oranında 
tam yanıt alınmasına karşın, uzun dönem takipte sağka-
lım oranının düşük (%53) olduğu görüldü. Bu durum süt 
çocukluğu döneminde görülen ALL olgularının çocukluk 
çağı ALL içinde özellikle kötü prognoz ile ilişkili olduğunu 
ortaya koymaktadır. Süt çocukluğu dönemimde görülen 
ALL oldukça nadir olmasına karşın, tanı anında yüksek lö-
kosit sayısı, merkezi sinir sistemi tutulumu, KMTA2 geninde 
yeniden düzenlenme ile karakterize olan ve uzun dönem 
yaşam beklentisinin düşük olduğu bir ALL türüdür (12). Süt 
çocukluğu dönemi ALL hastalarının dahil edildiği en geniş 
ölçekli, çok merkezli, gözlemsel Interfant-99 çalışmada 
dört yıllık OSK %47 olarak gerçekleşmiştir. Benzer şekilde 
iki farklı çalışmada süt çocukluğu ALL olgularında beş yıllık 
OSK oranlarının %19 ve %34 düzeylerinde olduğu görül-
müştür (8,9). Halen tam remisyonda izlenmekte olan sekiz 
hastanın medyan izlem süresinin 45 ay olduğu dikkate 
alındığında uzun dönem SK oranımızın literatür verileri ile 
benzerlik gösterdiği görülmektedir. 

Tablo 1. Hastaların demografik ve klinik özellikleri

Yaş (ay) (medyan; aralık) 8 (2-11)

Cinsiyet (kız; erkek) (n; %) Kız (n= 10; %67)
Erkek (n= 5; %33)

İmmünfenotip (n; %) B-ALL (n= 14; %93)
T-ALL (n=1; %7)

Tanı anında lökosit sayısı (/mm3) (n; %) >50000/mm3 (10; %67)
≤50000/mm3 (5; %33)

Sitogenetik/FISH (n; %) t(4;11) (n= 4; %27)
t(4; 17) (n= 1; %7)

Normal (n= 5; %33)
Veri yok (n= 5; %33)

Kemoterapi protokolü (n; %) Interfant-06 (n= 6; %40)
ALL IC-BFM 2009 (n= 9; %60)

İndüksiyon tedavisi sonrası hematolojik tam yanıt (n; %) Evet (n= 13; %87) 
Hayır (n= 2; %13)

Nüks (n; %) n= 2 (%15)

Sağ ve tam remisyonda (n; %) 8 (%53)
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 Hastalarımızın immünfenotipik değerlendirmesinde 
B-ALL olgularının (%93) ağırlıkta olması diğer çalışma so-
nuçları ile uyumludur. Genel olarak süt çocukluğu ALL ol-
guları içinde T-ALL oranı %5’in altında görülmektedir (12). 
Bir yaş üzerinde akut lösemi gelişen çocuklarda erkek ağır-
lığı olmasına karşın, süt çocukluğu çağı lösemilerine kız ço-
cuklarda daha sık rastlanmaktadır (13). Bizim çalışmamızda 
da olguların %67’sinın kız olması beklenen bir bulgu olarak 
değerlendirildi. Öte yandan 10 (%67) hastanın tanı anında 
lökosit sayısının 50000/mm3 olması yüksek lökosit sayıları 
ile seyreden süt çocukluğu ALL olguları için beklenen bir 
durumdur. 

Süt çocukluğu ALL olgularında KMT2A geninin yeniden 
düzenlenmesine yol açan 11q23 translokasyonuna olgula-
rın %70-80’inde rastlanmaktadır. Çalışmamızda sitogene-
tik/FISH verisi olmayan 5 hasta bulunmaktadır. Sitogenetik/
FISH verisi olan hastalar dikkate alındığında olgularımızın 
%40’ında (n= 4) t(4; 11) saptanmıştır. Türkiye kaynaklı 13 
süt çocuğu ALL olgusunun geriye dönük değerlendirildiği 
bir başka çalışmada sitogenetik değerlendirme yapılan ol-
guların beşinde (%45) t(4; 11) pozitif bulunmuştur (14). Li-
teratür verilerine kıyasla t(4; 11) anomalisinin görece daha 
düşük saptanması coğrafi değişikliklerle ilişkili olabileceği 
gibi KMT2A yeniden düzenlenmesine saptama konusunda 
yeni jenerasyon sekanslama gibi daha hassas yöntemlerin 
kullanılmaması nedeniyle bazı olgularda bu anomalinin 
yalancı negatif çıkmasına da bağlı olabilir. 

Geriye dönük tasarım, sınırlı hasta sayısı, iki farklı ke-
moterapi protokolünün kullanılması ve hastaların üçte 
birinde sitogenetik verilere ulaşılamaması çalışmamızın 
önemli eksiklikleri olarak karşımıza çıkmaktadır. İlk tam 
remisyonda allogeneik kök hücre naklinin tedavi sonuç-
ları üzerine etkisi halen tartışmalıdır. Allogeneik kök hücre 
nakli ile konsolidasyon yapılmamasına karşın uzun dönem 
sonuçlarımız literatür ile uyumludur. Mevcut verilerimiz bir 
yaş altı çocukluk çağı ALL olgularında tedavi sonuçlarının 
halen beklenen düzeyde olmadığı ve bu yaş grubunda 
daha fazla ileriye dönük çalışmaya ihtiyaç duyulduğuna 
işaret etmektedir. 
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