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0z
Amag: Bu calismanin amaci, akut miyeloid 16semi (AML) tanisi almis cocuk hastalarin klinik 6zel-
likleri, tedavi sonuglari ve sagkalimlarini sunmaktir.

Hastalar ve Yontem: Calismaya 2016-2023 yillari arasinda AML tanisi ile tedavi edilmis 0-18 yas
araligindaki 65 hasta (erkek/kiz: 1.7) dahil edilmistir. Hastalarin demografik 6zellikleri, klinik ve
laboratuvar bulgulari ve tedavi sonuclari geriye déniik olarak incelenmistir. istatiksel yontem
olarak SPSS kullanilmistir.

Bulgular: Ortanca tani yasi 7.7 yildi (aralik= 0.9-17.2). Hastalar ortanca 21.5 ay (aralik= 0.7-89)
takip edildi. En sik izlenen AML alt tipi AML M4 ve AML M2 (%25 ve %23) iken, AML M3 sikligi
%14 tespit edildi. Sekiz hastada (%12) niiks etme gorildu, niikse kadar gecen ortanca siire 13.8
ay (aralik 4.1-28.3) olarak saptandi. iki yillik genel sagkalim (GS) ve olaysiz sagkalim (OS) sirasiyla
%71 £ 6.3 ve %67 + 6.2 iken, standart, orta ve ylksek risk gruplari icin GS ve OS sirasiyla %95,
%74, %40 ve %95, %74 ve %20 bulundu (p< 0.001 ve p< 0.001). Tani anindaki beyaz kiire (BK)
sayisinin (=50000/mm?) ve yasin GS'ye ve OS'ye etkisi yoktu (p= 0.492, p= 0.530 ve p= 0.840,
p= 0.634).

Sonug: Takip siiresi icinde GS ve OS oranlari gelismis Ulke verilerine yakindir. Sagkalim tzerinde
risk grubu etkinken, yas ve tani ani BK sayisi etkisiz bulunmustur. Standart risk grubunda sagka-
lim sonuglari iyi iken, 6zellikle yiiksek risk grubunda sagkalim oranlarinda belirgin dists dikkat
cekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Akut miyeliod 16semi; cocuklar; sagkalim

ABSTRACT

Objective: This study aims to present the clinical characteristics, treatment results, and survival
rates of pediatric patients diagnosed with acute myeloid leukemia (AML).

Patients and Methods: Sixty-five patients aged 0-18 years (boy/girl: 1.7) who were diagnosed
with AML and treated between 2016-2023 were included in the study. The demographic char-
acteristics, clinical and laboratory findings, and treatment results of the patients were examined
retrospectively. SPSS was used as the statistical method.

Results: Median age at diagnosis was 7.7 years (range= 0.9-17.2). The median follow-up period
of the patients was 21.5 months (range= 0.7-89). The most common AML subtypes were AML
M4 and AML M2 (25% and 23%), while the frequency of AML M3 was 14%. The remission rate
after the first induction was 78%. Relapse occurred in eight patients (12%), with a median time to
relapse of 13.8 months (range= 4.1-28.3). Two-year overall survival (OS) and event-free survival
(EFS) were 71 + 6.3% and 67 + 6.2%, respectively. OS and EFS for standard, medium, and high-
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Cocukluk Cagr Akut Miyeloid Losemi Sonuclari

risk groups were 95%, 74%, 40% and 95%, 74%, and 20%, respectively (p< 0.001 and p< 0.001). White blood cell (WBC) count at diagnosis
(>=50000/mm?) and age did not affect OS and EFS (p= 0.492, p= 0.530 and p= 0.840, p= 0.634).

Conclusion: During the follow-up period, OS and EFS rates are close to developed country data. While risk groups were effective on sur-
vival, age, and WBC at diagnosis were found to be ineffective. Although there were high survival rates in the standard-risk group, a serious

decrease in survival rates was detected in the high-risk group.

Key Words: Acute myeloid leukemia; children; survival rate

GiRiS

Akut miyeloid |6semi (AML), miyeloid kdkenli hemato-
poetik progenitor hiicrelerinin farklilasma yeteneklerinin
bozulmasi ve klonal proliferasyonu sonucunda olusan,
heterojen morfolojik ve sitogenetik ozellikler tasiyan bir
kanser tlrtdir. Dinya genelinde tim ¢ocukluk ¢agi 16se-
mileri icinde akut lenfoblastik I6semiden (ALL) sonra ikinci
sirada yer alr. Tim I6semilerin yaklasik %15-20'sini olustu-
rur ve ALL ile kiyaslandiginda daha kotu sagkalim oranlari-
na sahiptir (1,2). AMLIi ¢cocuk hastalarda tedavi sonuglari
daha 6nceki yillarda ylz guldurici olmasa da glincel kli-
nik calismalarda genel sagkalim (GS) oranlarinin %70-
80'lere, olaysiz sagkalim (OS) oranlarinin %50-60'lara ulas-
g1 bildirilmistir (3-5). Artan tedavi basarisinin nedenleri
arasinda, hastalarin risk gruplarinin erken kemoterapi
yaniti ve sitogenetik calisma sonuglarina gore belirlenmesi
ve tedavinin risk gruplarina gore dizenlenmesi, destek
tedavisindeki iyilestirmeler, hematopoetik kék hiicre nakli
(HKHN) deneyimlerindeki artis ve molekiler hedef tedavi-
lerinin ve kurtarici tedavi rejimlerinin gelistirilmesi sayila-
bilir (5-8). Mortaliteyi etkileyen ana unsurlar; tedavi yanit-
sizligl, niks ve yogunlastinlmis tedavinin beraberinde
getirdigi toksisite ve enfeksiyonlardir (9-11). Tedavi sonug-
larinda; tedavi yaniti, risk grubu, minimal kalinti hastalik
(MKH) gibi hastahgin kendi 6zellikleri disinda, irk ve sosyo-
ekonomik durumunun da etkin faktorler arasinda oldugu
bildirilmistir (12).

Bu calismada, AML tanili ¢ocuk hastalarin klinik 6zellik-
lerini, tedavi ve sagkalim sonuglarini sunmayr amacladik.

HASTALAR ve YONTEM
Hastalar ve Tedavi Protokolleri

Calismaya Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Klinigimizde
2016 Ocak-2023 Aralik tarihleri arasinda AML tanisi almis
0-18 yas arasi hastalar dahil edildi. Bifenotipik 16semi
(n=2), daha 6nce baska bir kanser nedeniyle tedavi almis
hastalar (n= 3), henlz tedavisine baslaniimadan vefat
eden hastalar (n= 2), baska merkezde tedavi almak lzere
takipten ¢ikan ve yetersiz verisi olan hastalar (n=4) calisma
disi birakildi. Hastalarin klinik &zellikleri ve laboratuvar
bulgularina ait veriler hasta dosyalari ve hastane bilisim
sistemi kayitlarindan geriye donik olarak toplandi.
Hastalara ait demografik 6zellikler, sikayetler, tani anindaki
beyaz kiire (BK) sayilari, santral sinir sistemi (SSS) tutulum
durumu, miyeloid sarkom (MS) varligi, tedavi yanitlari,
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takip siresi ve tedavinin nihai sonuclari kaydedildi.
Hastalik tanisi ve alt gruplarinin tayini kemik iligi aspiras-
yonu ve ¢evre kan 6rneklerinden morfolojik ve akim sito-
metrisi ile imminfenotipik degerlendirmeyle French-
American-British (FAB) ve Diinya Saghk Orgiiti (DSO)
siniflamasina gére yapildi (13,14). indiiksiyon tedavisinin
baslangictan itibaren 28. gliniinde kemik iligi aspirasyon
orneklerinden morfoloji ve akim sitometrisi ile indiksiyon
tedavi yaniti degerlendirmesi yapildi. Tani anindaki kemik
iligi aspirasyon drneginde >%20 miyeloid blast olmasi ve
niiks durumunda ise kemik iligi aspirasyon drneginde >%5
miyeloid blast olmasi tanisal kabul edildi. Tani anindaki
kemik iligi aspirasyon érneklerinden asgari olarak, t (8;21),
inv (16) ya da t (16;16), t (15;17), FLT-3 (FLT3-ITD) ve MLL
geni translokasyonlarinin varligi, floresan in situ hibridizas-
yon (FISH) ve/veya revers-transkriptaz polimeraz zincir
reaksiyonu (RT-PZR) yontemleriyle arastirnldi. Risk gruplari
sitogenetik/molekdiler bulgulara, ilk ve ikinci indiksiyon
tedavi yanitina gore belirlendi. SSS tutulumu beyin omuri-
lik sivisinda >5 [6kosit/mm? ve blast izlenmesi ya da kranial
sinir tutulumlarinin olmasi durumunda kabul edildi.

Tedavi protokolleri olarak uluslararasi Berlin-Frankfurt-
Minih (BFM) calisma grubu 2012, 2019 protokoll (n= 61)
ve daha az sayida hastada (n= 4) olmak Ulzere Birlesik
Krallik Tibbi Arastirma Konseyi (Medical Research Council
2012/MRC AML-12) protokoli kullanildi. Down sendromu
tanisi olan hastalar ile AML M3 tanisi ile izlenen hastalar
AML BFM grubunun bu hasta gruplarindaki onerilerine
gore modifiye edilmis protokolleri ile tedavi edildi. Niiks
gelisen hastalar icin pediyatrik niiks AML protokolli 2010
(pediatric relapse AML 2010/01) kullanildi. Yiiksek risk gru-
bunda olan ya da niiks etmis ve uygun kemik iligi donori
olan tiim hastalarda HKHN yapildi.

Tedavi Yaniti Tanimlamalari ve Risk Gruplari

Tam remisyon (TR) normal hematopoez ile birlikte
kemik iliginde blast oraninin <%5 olmasi, cevre kaninda
blast izlenmemesi ve ekstramediiller hastaligin olmamasi
olarak tanimlandi. Parsiyel yanit (PY) indiksiyon tedavisi-
nin ilk kirin sonunda kemik iligindeki blast oraninin
%5-25 arasinda olmasi, tedavi yanitsizigi (TY) ise induksi-
yon tedavisinin ilk kiiri sonrasi kemik iliginde blast orani-
nin %25'in lzerinde veya indiksiyon tedavisinin ikinci
kiiri sonrasi kemik iliginde blast oraninin %5'in Gizerinde
olmasi olarak tanimlandi.
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GS tani anindan itibaren, 6lim ya da son kontrole
kadar gegen siire; OS tani anindan son takibe kadar ya da
ilk olay gelisimine kadar siire (olay tanimi; niks, tedavi
yanitsizligi, ikincil kanser gelisimi, herhangi bir nedenden
kaynakh 6liim); erken 6liim (EQ) tedavinin ilk alti haftasin-
da izlenen 6lim olarak tanimlandi.

Risk gruplari sitogenetik degisikler ve indiiksiyon teda-
visinin yanitina gore diizenlendi: Kemik iligi aspirasyon
orneginde t (8;21), inv (16), t (15;17), t (1;11) saptanmasi
halinde hastalar standart risk grubuna (SRG), monozomi
5/5g-, WT3 ve FLT-ITD, monozomi 7, t (4;11), t (5;11), t
(6;11),t(10;11), 1 (9;22), kompleks karyotip, inv (3), t (16;21)
saptanmasi halinde yiksek risk grubuna (YRG) dahil edildi.
Tanimlanan sitogenetik degisikliklerin saptanmadigi has-
talar orta risk grubuna (ORG) dahil edildi. Tedavi yanitina
gore ise, ilk indiiksiyon sonrasi (28. giin) TR saglanamama-
si durumunda hastalar SRG'den, ORG'ye ve ORG'den
YRG'ye yiikseldi. ikinci indiiksiyon sonrasi remisyonun
saglanmadigr tim hastalar YRG'ye dahil edildi.

Etik Kurul

Bu calisma icin Basaksehir Cam ve Sakura Hastanesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan onay alinmistir (Tarih:
14.03.2022, Karar no: KAEK/2022.03.82). Calisma Helsinki
Bildirgesi‘nin insan deneklerinin yer aldidi tibbi arastirma-
larailiskin etik ilkelere uygun olarak yiriitiildi. Hastalardan
calisma icin onam alindi.

istatistik

istatistiksel analizler Windows IBM SPSS siiriim 23.0
(IBM Inc., Armonk, NY, ABD) kullanilarak yapildi. Niceliksel
veriler icin ortalama + standart sapma veya ortanca (aralik)
kullanilirken kategorik veriler icin siklik ve ylzde kullanil-
mistir. GS ve OS analizleri icin Kaplan-Meier hayatta kalma
analizleri kullanilirken, GS ve OS egrileri icin degiskenlerin
Oneminin tahmininde log-rank testi kullanildi. P< 0.05
olmasi istatiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Hastalarin (erkek/kiz): 1.7/1 iken, tani ani ortanca yas
7.7 (sinir 0.9-17.2) yildi. Bagvuru aninda BK sayisi ortanca
23.375/mm?* (sinir  750-430000/mm?) iken, hastalarin
%17'sinde (n= 11) tani aninda BK> 100000/mm?® saptandi.
Takip slresi ortanca 21.5 ay (sinir 0.7-89 ay) bulundu.
Basvuru sikayetleri icinde en sik gorilenler halsizlik, istah-
sizlik (%34) iken bunlari trombositopeniye ikincil kanama
semptomlar, morarma ve petesiyal dokintiler izliyordu
(%32). Ates, karin agrisi-kusma, asikar kitle ya da kitleye
ikincil sikayetler, lenfadenopati ve dis eti hipertrofisi diger
nadir basvuru nedenleri olarak kaydedildi. Hastalarin %6'si
(n=4) Down sendromu tanisiyla takipliydi. Fanconi anemisi
(n= 1), norofibromatozis (n= 1) ve muskdler distrofi (n= 1)
AMLye eslik eden diger tanilardi. Tani aninda hastalarin

%9.2'sinde (n= 6) SSS tutulumu saptandi ve %9.2'sinde
(n= 6) miyeloid sarkom (orbita, spinal kanal, kranial yerle-
simli) mevcuttu. En sik izlenen AML alt tipleri; AML M4
(%25), AML M2 (%23), AML M3 (%14) iken, t (15;17) ve t
(8;21) (%14 ve %12) en sik izlenen genetik yeniden diizen-
lenmelerdi. Hastalarin %48'i (n=31) ORG, %31'i (n=20) SRG
ve %15'i (n= 10) YRG'ye dahil oldu. Dért hastada (%6) EO
gerceklesmesi nedeniyle risk grubu degerlendirmesi yapi-
lamadi. Hastalarin %12'sine (n=8) HKHN yapildi. Hastalarin
demografik ozellikleri ve hastalik 6zelliklerine dair bilgiler
Tablo 1'de gosterilmistir.

Tablo 1. Hastalara ait temel 6zellikler

Hastalar
Yas (Ortanca, Aralik, Yil) 7.7 (0.9-17.2)
Beyaz Kiire Sayisi (Ortanca, Aralik, mm?) 23375 (750-430000)
n (%)
Erkek 41 (63)
Kiz 14 (37)
FAB Alt Grubu
MO 3(4.6)
M1 5(7.6)
M2 15 (23)
M3 9(14)
M4 16 (25)
M5 8(12)
M6 0(0)
M7 6(9.2)
Bilinmeyen 3 (4.6)
Sitogenetik
t(15;17) 9(14)
t(8;21) 8(12)
inv (16) 5(7.7)
FLT 3 mutasyonlari 5(7.7)
MLL mutasyonlari 5(7.7)
Kompleks karyotip 1(1.5)
Diger sitogenetik anomaliler 6(9.2)
Saptanmamig 26 (40)
Bilinmeyen 3(4.6)
Risk Grubu
Standart risk 20(31)
Orta risk 31 (48)
Yiiksek risk 10 (15)
Tanimlanmamig 4 (6)
Miyeloid sarkom 6(9.2)
SSS tutulumu 6(9.2)
HKHN 8(12)

FAB: French-American-British siniflandirmasi; SSS: Santral sinir sistemi;
HKHN: Hematopoetik kok hiicre nakli.
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ilk indtksiyon yanitlar 28. giinde yapilan kemik iligi
aspirasyonu ile degerlendirildi ve hastalarin %78'inde (n=
51) TR elde edilirken, TY orani %9.2 (n= 6) ve PY %3 (n=2)
saptandi. Hastalarin %9.2'sine (n= 6) EO ve/veya klinik
durumun elverisli olmamasi nedenleriyle 28. giin kemik
iligi aspirasyon degerlendirmesi yapilamadi. Hastalarin
%12'si (n= 8) niiks etti, tanidan nikse kadar gecen sire
ortanca 13.8 ay (aralik 4.1-28.3) olarak kaydedildi. Olim
orani %29 (n=19) iken, EQ %6.1 (n=4) oraninda izlendi. EO
gelisen dort hastanin Ulglinde DS tanisi vardi ve hastalik
gruplarina ozellestirilmis tedavi alan bu hastalar indiksi-
yon sonuna erisemeden &lddler. Diger bir hasta ise hasta-
neye status epileptikus ile basvurmustu. Basvuru sirasinda
intrakraniyal kanamasi vardi. Diger 6ltiimler incelendiginde
1/19'u hentiz TR saglanmadan ve ikinci indiksiyon yaniti
izlenemeden sepsis nedeniyle ve 3/19'u remisyonda iken
sepsis nedeniyle gerceklesirken, kalan 11/19 6lim hasta-
likli olarak ve bunlarin 5/11'i de HKHN sonrasinda gercek-
lesti. AML M3 tanili hastalarin (n=9) tedavi sonuglari ayrica
incelendiginde ortanca 33 aylik (aralik 11.1-89) takip stire-
since hi¢bir hastada niiks hastalik ve 6lim izlenmedi. Tani
aninda BK> 100000/ mm? olan hastalarin tedavi sonuclari
ayrica incelendiginde ise, sonuclar genel hasta poptilasyo-
nuna benzerdi, bu hastalarda ortanca 39.3 ay (aralik 6.3-
51.8) takip suresince niiks hastalik 1/11 (%9) ve 6lim 3/11
(%27) oraninda izlendi.

iki yillik GS ve OS sirasiyla %71 + 6.3 ve %67 * 6.2 idi
(Sekil 1A,1B). Risk gruplarina gore standart, orta ve yiiksek
risk gruplari icin GS ve OS sirasiyla %95, %74.2 ve %40 ve
%95, %74.2 ve %20 idi (p< 0.001 ve p< 0.001) (Sekil 2A, 2B).
Tani ani BK= 50000/mm? olan hastalar ile <50000/mm? olan
hastalar karsilagtirildiginda GS ve OS sirasiyla %77.3, %67.4
ve %72.7, %65.1 bulundu (p= 0492 ve p= 0.530),
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Sekil 1A. Calismaya katilan hastalarin genel sagkaliminin
incelenmesi.
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Sekil 1B. Calismaya katilan hastalarin olaysiz sagkaliminin
incelenmesi.
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Sekil 2A. Calismaya katilan hastalarin risk gruplarina gore
genel sagkaliminin incelenmesi.

yas gruplarina gére <10 yas ve =10 yas GS ve OS sirasi ile
%69.2, %73.1 ve %69.2, %65.4 (p= 0.840 ve p=0.634) bulun-
du. Hasta alt gruplarinin GS ve OS'ye dair verileri Tablo 2'de
ozetlendi.

TARTISMA ve SONUC

Cocukluk cagi AML tedavisinde temel hedef en az
toksisite ve en distk niiks sikligi ile en iyi hayatta kalma
oranlarina ulagmaktir ve bu hastaligin optimal yonetimi
ile mimkinddr. Hastalik yonetiminde dort ana unsurdan
ilki morfolojik degerlendirme, akim sitometri, genetik
arastirma ve evreleme ile yapilan tanisal ve biyolojik sinif-
lama; ikincisi risk gruplarina gore belirlenmis induksiyon,
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Sekil 2B. Calismaya katilan hastalarin risk gruplarina gére
olaysiz sagkaliminin incelenmesi.

konsolidasyon ve idame kemoterapisi ve secili gruplarda
HKHN ile tedavi; Gglinclst kan Grlinlerinin transfiizyonu,
beslenme, enfeksiyon proflaksisi ve tedavisi, psikososyal
destek ile destekleyici bakim ve ayrica goriintileme, akim
sitometri, RT-PZR ve yeni gelisen tekniklerle minimal
kalinti hastalik ve tedavi yanitinin takibidir (11). Yogun
kemoterapinin temel ajanlarini antrasiklinler ve sitozin
arabinozid kombinasyonlari olustururken yiksek riskli
genetik aberasyonlar veya kemoterapiye yetersiz yanitta
veya niiks gelismesi halinde HKHN giindeme gelir.

Tablo 2. Hasta alt gruplarinin yasam verilerine dair bilgiler

Bu calismada Tuirkiye'deki tG¢lincii basamak bir merkez-
den AML tanili cocuk hastalarimizin klinik 6zelliklerini ve
tedavi sonuclarini sunduk. Hastalarimizin ortanca yasi 7.7
yildi ve erkek cinsiyeti kiz cinsiyetine oranla daha yuksekti.
Hem yas grubu hem de hafifce yliksek erkek cinsiyet orani,
¢ocukluk cagi AML hastalarinin sonuglarinin sunuldugu
hem gelismis hem de gelismekte olan Ulkelerde yapilmis
diger bir cok calisma ile benzerdir (10,15-17).

Hastalarimizin %78’ ilk indiiksiyon sonrasi TR’ye ulasti.
iki yillik GS ve OS sirasi ile %71 ve %67, niiks orani %12
bulundu. AML BFM ¢alisma grubu 1987-2012 arasinda tani
alan ve tedavi goren pediyatrik AML hastalarini geriye
donik inceledikleri calismada, GS ve OS'de yillar icinde
anlamli iyilesme oldugunu goésterdiler ve bes yillik GS'nin
%49'dan (1987-1992), %76'ya (2010-2012) yiikseldigini,
bes yillik OS'nin %41'den (1987-1992) %50'ye yikseldigini
bildirdiler (8). Avusturya'da yapilan 249 ¢ocuk ve adelosa-
na ait sonuglarin sunuldugu AML calismasinda, tiim hasta-
lar AML-BFM protokollerine gore tedavi edilmisti. Bes yillik
kiimulatif niiks orant AML-BFM 93, AML-BFM 98 ve AML-
BFM 2004 protokollerine gore sirasiyla %40, %21 ve %39
iken, bes yillik GS sirasiyla %57, %75 ve %62, OS sirasiyla
%48, %61, %50 saptanmisti ve hem GS'de hem de OS'de
protokollere gore anlamli farkhlik yoktu. Ayrica niks disi
olum oranlari AML-BFM 93'ten AML BFM 2004 dogru
azalarak sirasiyla %712, %9 ve %5'e gerilemistir (18). 1996-
2019 yillari arasinda tani alan ve tedavi edilen 860 AML
tanili gocuk hastanin verilerinin bélinmiis zaman periyot-
larina goére (1996-2001, 2002-2007, 2008-2012 ve 2013-
2019) sunuldugu bir calismada (ikincil AML, DS ve AML

Hastalar (n, %) Genel Sagkalim (%) p Olaysiz Sagkalim (%) p
Yas
<10yas 39 (60) 69.2 0.864 69.2 0.634
>10 yas 26 (40) 73.1 65.4
Cinsiyet
Kiz 24 (37) 70.8 0.695 68.3 0.874
Erkek 41 (63) 70.7 66.7
Risk Grubu
DR 20 (31) 95 95
OR 31(48) 74.2 <0.001 74.2 <0.001
YR 10 (15) 40 20
Tanimsiz 4 (6) 0 0
Beyaz Kiire
<50000/mm? 43 (66) 67.4 0.492 65.1 0.530
>50000/mm? 22 (34) 77.3 72.7
FAB Alt Tipi
AML M3 9(14) 100 0.045 100 0.035
Diger 56 (86) 66.1 62.5
28. Gun Yaniti
TR 51(79) 80.4 80.4
PY yadaTyY 8(12) 50 <0.001 25 <0.001
yapilamayan 6(9) 16.7 16.7

AML M3: Akut miyeloid I6semi M3; TR: Tam remisyon; PY: Parsiyel yanit; TY: Tedavi yanitsizligi.
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FAB M3 hastalar dahil edilmemistir) son zaman periyodun-
da en yiksek sagkalim sonuglari elde edilmis, bes yillik
GS'nin gittikge iyileserek %38'den %60'a, bes yillik OS'nin
ise %33'den %55'e yukseldigi bildirilmistir (7). Hastalarin
yaklasik yarisinin son periyotta oldugu ve BFM protokolle-
rine gore tedavi edildigi baska bir calismada ise tg yillik
GS'nin artarak %34'ten son periyotta %75%¢, OS'nin ise
%31'den %67'ye yiikseldigi bildirilmistir (19). Caismamizin
zaman araligi gorece olarak kisa olmasindan dolayi, tedavi
sonuglarimiz boliinmis zaman periyotlarinda verilmemis-
tir. Ancak uzun periyotlarda yapilmis pediyatrik AML ¢alis-
malarmin sonuglari birbirine paralel sekilde zamanla artan
tedavi basarisindaki olumlu gelismeleri desteklemektedir.
Bu durumda tedavi protokollerinin etkin kemoterapi ajan-
lari ile gelistirilmesi ve standartlastirilmasi, genetik cahs-
malardaki ilerlemeler, destekleyici bakimdaki gelismelerin
roll buyuktdr.

Daha dustik gelirli ve gelismekte olan ulkelerde ise
pediyatrik AMLde heniiz sagkalim oranlari gelismis tlke
verilerine ulagamamistir. Ginlimiizde ge¢mis donemlere
gore standartlastirimis yogun kemoterapiler ile tedavi
sonuclarinda iyilesme kaydedilmis ve bu kemoterapi
rejimleri ulasilabilir olsa da, gelismekte olan ulkelerde des-
tek tedavideki yetersizlikler halen yiiksek mortalite ile ilgi-
lidir. Ayrica genetik calismalar, kalinti hastalk takibi ve
HKHN'inde katedilmesi gereken yollar, optimal yanita
ulasmada engel gériinmektedir. Pakistan'da yapilan bir
pediyatrik AML calismasinda ortanca 40.96 aylik bir takip
ile bes yillik GS ve hastaliksiz sagkalim oranlari %40.6 ile
%38 olarak bildirildi (17). Gupta ve arkadaslan El
Salvadorda yaptiklari ¢alismalarinda hem ALL hem de
AML hastalarinin sonuglarini paylasmistirlar. Calismalarinda
AML tanil 78 hasta icin iki yillik ve bes yillik GS'yi sirasiyla
%34 ve %26, OS'yi ise sirastyla %28 ve %23 bulmuslardir
(20). Ulkemizde Zengin ve arkadaslari Haziran 2005-Subat
2016 arasinda tani alan 49 AML tanili cocuk ile yaptiklari ve
tedavi protokoll olarak (MRC) AML-10 kullandiklari calis-
malarinda, remisyon oranini ilk basamak kemoterapi ile
%85.7 olarak bildirmislerdir. Tedavi sonuclari gelismekte
olan llke verilerine gore daha iyi bulunmustur ve alti yilhk
GS ve OS sirasiyla %61.2 ve %42.9 olarak bildirilmistir (21).

Galismamizda hem tani ani BK'nin= 50000/mm?3 olmasi
hem de tani yasinin =10 yil olmasi sagkalima etkisizdi.
BK'nin sagkalima etkinliginin arastinldigi diger pediyatrik
AML calismalarinda farkli sonuglar elde edilmistir. Gaffor ve
arkadaslar basvuru sirasinda BK> 50000/mm? olanlarda
anlamli disitik GS ve OS saptandigini bildirirken, diger bir
pediyatrik AML calismasinda sonuglar bizim calismamizla
benzerdir; tani ani BK'nin ve tani yasinin hem GS hem de OS
Uzerinde anlamli etkisi yoktur (16,17). Pession ve arkadasla-
n tani aninda BK> 100000/mm? olan AMLIi cocuklarda
daha disik OS ile tedavi sonuglarinin daha koti oldugunu,

62 | LLM Dergi 2024;8(2):57-64

tani yasinin ise tedavi sonuglarina etkili olmadigini bildir-
mislerdir (15). Benzer diger ¢alismada yazarlar tani ani BK>
100000/mm? olan hastalarin digerleriyle karsilastirildiginda
TR oranlarinin benzer oldugunu ancak 10 yilik OS’nin
anlamli olarak daha diislik oldugunu bildirdiler (22). Bizim
olgularimizda hem GS hem de OS, BK> 100000/mm?® olan-
larla digerleri icin benzerdir (p=0.773 ve p= 0.872).

Calismamizin risk grubuna gore yapilan sagkalim ana-
lizinde, baslangicta YR 6zellikleri tasiyan hastalarin digerle-
rine gére anlamli olarak diisiik GS ve OS oranlari oldugunu
go6zlemledik, bu diger calismalarla benzerdir (15,16,23).
Niks eden hastalarin hepsi 6ldi. Nuks gelisen hastalarda
gelismis tlke sagkalim oranlari da benzer sekilde diisuktdr.
AML-BFM ve COG'un ortak calismasinda bu hastalarda
besinci yilda GS, AML-BFM grubunda %42, COG'da ise %35
verilmis ve sagkalima olumsuz etkili iki faktoriin baslangig-
ta YR kriterlerine sahip olma ve niiks siresinin kisaldig
belirlitmistir; tanidan itibaren ilk bir yil icinde niiks edenle-
rin sagkalimlari anlaml oranda diistktir (%29'a %55) (24).
Bizim kohortumuzda niiks zamani ortanca 13 ay ve niiks
edenlerin %38'i tanidan itibaren <12 ayda niks etmistir.
Ayrica niiks eden hastalarin 2/8'i ylksek risk grubuna
dahildi ve bunlardan biri tanidan itibaren 15. ayda, digeri
17. ayda niiksetmistir. Bununla birlikte niiks olan hastalarin
6/8'inin AMLye eslik eden ciddi enfeksiyonlarinin olmasi,
bu hasta grubunda beklenenden daha duisiik basari orani-
ni agiklayabilir.

Miyeloid sarkom, myeloblastlardan koken alan, deri ve
orbita en sik olmak tzere; kemik, periost, lenf nodlari, gast-
rointestinal sistem, merkezi sinir sistemi gibi yaygin bir
yerlesim alanina sahip ekstrameddller timordir. Tek basi-
na ya da AML, myelodisplastik sendrom ya da myeloproli-
feratif hastaliklara eslik edebilir, yeni tani olarak ya da niiks
hastalik sirasinda ortaya cikabilir. Cocuklarda MS goriilme
sikligi eriskinlere gore daha yiksektir ve literatiirde
%40'lara ulasan yiiksek oranlar bildirilmistir (25,26). Bizim
kohortumuzda hastalarimizin %9.2'sinde (n= 6) MS sapta-
dik. Bu hastalarin timiinde MS ve AML birlikteydi ve litera-
tlrle uyumlu olarak MS'nin en sik yerlesim yeri orbitaydi
(4-6). Diger bir ekstramediiller tutulum alani olan SSS
tutulumu, cocukluk cagr AML'sinde ALL'ye gére daha nadir
goriilse de ve prognostik dnemi tartismali olsa da halen ilk
tani sirasinda rutin olarak dederlendirilmektedir.
Calismalarda SSS tutulum sikhgi %5 ile %16 arasinda bildi-
rilmistir (10,27,28). Bu calismada tani ani SSS tutulumu
sikhigr %9.2 (n= 6) bulundu ve bu hastalarin hi¢birinde
takipleri sirasinda niiks hastalik ve 6lim gorilmedi.

Sonuglarimiz AML tanili cocuk hastalarda disiik ve
orta risk grubunda gelismis tilke verilerine yakin iken, yuk-
sek risk hastalarda tatmin edici degildi. Yiiksek risk grubun-
da ve niiks eden hastalarda yeni tedavi seceneklerine ihti-
yag vardir.
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