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Amac: Calismamizda allogeneik kok hiicre nakli uygulanmayan sit cocugu akut lenfoblastik
|6semi olgularimizin demografik, klinik ve prognostik 6zelliklerini degerlendirmeyi amaclandi.
Hastalar ve Yontem: Bir yas alti akut lenfoblastik [6semi tanili olgularin klinik, sitogenetik 6zel-
likleri, tedaviye yanitlari ve sagkalim sureleri geriye donik olarak analiz edildi.

Bulgular: Calismaya medyan yasi 8 (2-11) ay olan 15 (10 kiz ve 5 erkek) hasta dahil edildi. 14
(%93) hasta B-ALL ve 1 (%7) hasta T-ALL tanisi aldl. Sitogenetik analiz sonuclari olan hastalarin
dérdiinde (%40) t (4; 11) saptand. indiiksiyon tedavisi sonrasi 13 (%87) hastada hematolojik tam
yanit elde edildi. Calisma stirecinde 7 (%47) hasta hayatini kaybetti.

Sonuc: Yogun kemoterapi uygulamalarina karsin stit cocuklugu ¢aginda akut lenfoblastik 16semi
olgularinin prognozu kétidr.

Anahtar Kelimeler: Akut lenfoblastik 16semi; Stt cocugu; Kemoterapi

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
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ve cocukluk cagi kanserlerinin %25'ini olusturur (1,2). Ginimuizde ¢ocukluk ¢cagr ALL
olgularinda ¢oklu ilag iceren tedavi kombinasyonlarinin akilcr kullanimi ve risk temel-
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li yaklasim sayesinde uzun donem sagkalim (SK) %85-90
diizeylerine ulasmistir (3). Cocukluk cagi ALL olgularinda
tani aninda yas ve l6kosit sayisi prognostik agidan belirle-
yicidir (4,5). Stt cocuklarinda ALL oldukca kotl prognoza
sahiptir ve olgularin yaklasik tcte ikisinde KMT2A genini
ilgilendiren 11923 translokasyonu ile iliskilidir (6,7). Sut
cocugu ALL olgularinda daha yogun kemoterapi rejimleri
uygulanmasina karsin uzun dénem SK sonuglari oldukca
kotudir ve bes yillik olaysiz sagkalim (OSK) orani %19-34
dizeylerindedir (8,9).

Calismamizda tek merkezde ALL tanisi ile takip ve te-
davi edilen ve tedavi siirecinde allogeneik kok hiicre nakli
uygulanmayan siit cocuklarinin klinik ve prognostik 6zel-
liklerini belirlemeyi amacladik.

HASTALAR ve YONTEM

Calismaya Ocak 2011-Mayis 2021 tarihleri arasinda tani
alan ve tek merkezde takip edilen ardisik stt cocugu ALL
olgular dahil edildi. Olgular ile ilgili tum demografik ve
klinik veriler hasta dosyalarinin geriye déniik taranmasi ile
elde edildi. Tum olgularda tani aninda yas, cinsiyet, akim
sitometrik immunfenotip, I6kosit sayisi, karyotip, FISH yon-
temiile t (4;11) degerlendirildi. Sayi, oran, medyan ve aralik
gibi tanimlayici istatistik yontemler kullanildi. Tedavi pro-
tokolui olarak 6 (%40) hastada Interfant-06 (10) ve 9 (%60)
hastada ALL IC-BFM 2009 (11) protokoli kullanildi.

BULGULAR

Calismaya indiksiyon tedavisi olarak Interfant-06 uy-
gulanan 6 ve ALL IC-BFM 2009 tedavisi alan 9 olmak lizere
toplam 15 hasta dahil edildi. Hastalara iliskin demografik
ve klinik 6zellikler Tablo 1'de 6zetlendi. Interfant-06 proto-
kolli uygulanan 5 (%83.3) hastada tam remisyon saglanir-
ken bu hastalarin biri izlem siirecinde niiks etti. Ote yandan

Tablo 1. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri

ALL IC-BFM 2009 tedavisi ile indiiksiyon sonrasi 8 (%88.9)
hastada remisyon elde edildi ve bu hastalardan biri siireg
icinde niiks etti. izlem siireci icinde Infant-06 kolunda 3
(%50) ve ALL IC-BFM 2009 4 (%44) hasta hayatini kaybetti.

indiiksiyon tedavisi sonrasinda 13 (%87) olguda hema-
tolojik tam remisyon saglandi. Bir hasta indiksiyon teda-
visinin t¢lincli guinl kaybedilirken, diger bir hasta tedavi-
ye yanit vermedi. Tam remisyon saglanan iki hasta (%15)
izlem siirecinde nuks etti. Niiks sirasinda bir hastada ALL,
diger hastada ise akut miyeloid I16semi saptandi. Calisma
strecinde 7 (%47) hasta hayatini kaybetti. Halen hayatta ve
remisyonda olan 8 olguda medyan izlem siiresi 45 (15-120)
ay olarak gozlendi.

TARTISMA ve SONUC

Olgularimizda indiiksiyon tedavisi ile %87 oraninda
tam yanit alinmasina karsin, uzun dénem takipte sagka-
lim oraninin disitik (%53) oldugu gorildd. Bu durum siit
cocuklugu déneminde goriilen ALL olgularinin ¢ocukluk
cadi ALL icinde ozellikle kotu prognoz ile iliskili oldugunu
ortaya koymaktadir. Siit ¢cocuklugu donemimde gorilen
ALL oldukca nadir olmasina karsin, tani aninda yuksek 16-
kosit sayisi, merkezi sinir sistemi tutulumu, KMTA2 geninde
yeniden diizenlenme ile karakterize olan ve uzun dénem
yasam beklentisinin diistik oldugu bir ALL turiGdur (12). Sut
cocuklugu dénemi ALL hastalarinin dahil edildigi en genis
Olcekli, cok merkezli, goézlemsel Interfant-99 calismada
dort yillik OSK %47 olarak gerceklesmistir. Benzer sekilde
iki farkh calismada stit cocuklugu ALL olgularinda bes yillik
OSK oranlarinin %19 ve %34 dlzeylerinde oldugu goril-
mstir (8,9). Halen tam remisyonda izlenmekte olan sekiz
hastanin medyan izlem siresinin 45 ay oldugu dikkate
alindiginda uzun dénem SK oranimizin literatiir verileri ile
benzerlik gosterdigi gorilmektedir.

Yas (ay) (medyan; aralik)
Cinsiyet (kiz; erkek) (n; %)

immiinfenotip (n; %)
Tani aninda I6kosit sayisi (/mm?3) (n; %)

Sitogenetik/FISH (n; %)

Kemoterapi protokoli (n; %)
indiiksiyon tedavisi sonrasi hematolojik tam yanit (n; %)

Nuks (n; %)

Sag ve tam remisyonda (n; %)

8(2-11)

Kiz (n=10; %67)
Erkek (n=5; %33)

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

>50000/mm? (10; %67)
<50000/mm? (5; %33)

t(4;11) (n=4; %27)
t(4;17) (n=1; %7)
Normal (n=5; %33)
Veri yok (n=5; %33)

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

Evet (n=13; %87)
Hayir (n=2; %13)

n=2(%15)
8 (%53)
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Siit Cocuklugunda ALL

Hastalarimizin imminfenotipik degerlendirmesinde
B-ALL olgularinin (%93) agirlikta olmasi diger calisma so-
nuglari ile uyumludur. Genel olarak siit cocuklugu ALL ol-
gulari icinde T-ALL orani %5'in altinda gorilmektedir (12).
Bir yas Gizerinde akut I6semi gelisen ¢ocuklarda erkek agir-
lig1 olmasina karsin, stit cocuklugu ¢agi I6semilerine kiz co-
cuklarda daha sik rastlanmaktadir (13). Bizim calismamizda
da olgularin %67'sinin kiz olmasi beklenen bir bulgu olarak
degerlendirildi. Ote yandan 10 (%67) hastanin tani aninda
I6kosit sayisinin 50000/mm? olmasi yiiksek I6kosit sayilari
ile seyreden stit cocuklugu ALL olgulari icin beklenen bir
durumdur.

Sut cocuklugu ALL olgularinda KMT2A geninin yeniden
diizenlenmesine yol acan 11923 translokasyonuna olgula-
rn %70-80'inde rastlanmaktadir. Calismamizda sitogene-
tik/FISH verisi olmayan 5 hasta bulunmaktadir. Sitogenetik/
FISH verisi olan hastalar dikkate alindiginda olgularimizin
%40'1nda (n= 4) t(4; 11) saptanmigstir. Turkiye kaynakli 13
stit cocugu ALL olgusunun geriye donuik degerlendirildigi
bir baska calismada sitogenetik degerlendirme yapilan ol-
gularin besinde (%45) t(4; 11) pozitif bulunmustur (14). Li-
teratir verilerine kiyasla t(4; 11) anomalisinin gorece daha
disik saptanmasi cografi degisikliklerle iliskili olabilecegi
gibi KMT2A yeniden diizenlenmesine saptama konusunda
yeni jenerasyon sekanslama gibi daha hassas yontemlerin
kullanilmamasi nedeniyle bazi olgularda bu anomalinin
yalanci negatif cikmasina da bagh olabilir.

Geriye donik tasarim, sinirl hasta sayis, iki farkl ke-
moterapi protokoliiniin kullanilmasi ve hastalarin Ulgte
birinde sitogenetik verilere ulasilamamasi ¢alismamizin
dnemli eksiklikleri olarak karsimiza cikmaktadir. ilk tam
remisyonda allogeneik kok hiicre naklinin tedavi sonug-
lari Uizerine etkisi halen tartismalidir. Allogeneik kok hiicre
nakli ile konsolidasyon yapilmamasina karsin uzun dénem
sonuglarimiz literatdr ile uyumludur. Mevcut verilerimiz bir
yas alti cocukluk cagi ALL olgularinda tedavi sonuglarinin
halen beklenen diizeyde olmadigi ve bu yas grubunda
daha fazla ileriye doniik ¢alismaya ihtiya¢ duyulduguna
isaret etmektedir.
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