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ÖZET 

Amaç: Akut lösemiler çocukluk çağının en sık görülen malignitesidir. 

GeçmiĢten günümüze tanı ve tedavi açısından birçok geliĢme sağlanmıĢ olmakla 

birlikte morbidite ve mortalitenin en sık nedeni tanı ve tedavi esnasında görülen 

komplikasyonlardır. Yeni tanı akut lösemi hastalarında erken dönem 

komplikasyonların tanınması ve tedavi edilmesi hastaların prognozu açısından büyük 

önem taĢımaktadır. Bu çalıĢmamız yeni tanı akut lösemi hastalarındaki risk 

faktörleriyle hastalık ve indüksiyon tedavisi iliĢkili erken komplikasyonların doğru 

ve etkin Ģekilde tanınıp tedavi edilerek hastalığın seyrinde sağ kalım oranınına olan 

etkisini araĢtırmayı amaçlamaktadır. 

Gereç ve Yöntem: ÇalıĢmamızda Ankara Etlik ġehir Hastanesi Çocuk 

Hematoloji ve Onkoloji Kliniği‟nde Kasım 2022 - Mart 2024 tarihleri arasında akut 

lösemi tanısı alan ve takip edilen 1ay - 18 yaĢ arası 45 hasta değerlendirilmiĢtir. 

Hastaların; tanı yaĢı, cinsiyeti, ve prenatal özellikleri, ailelerinin demografik 

özellikleri, baĢvuru Ģikayetleri, tanı anındaki fizik muayene bulguları, tanı anındaki 

laboratuvar tetkikleri ve periferik yayma bulguları, görüntüleme tetkikleri, tanı 

anındaki hastalık iliĢkili komplikasyonlar (metabolik bozukluklar, lökostaz, 

koagülopati, mediasten tutulumu, santral sinir sistemi tutulumu, göz tutulumu, kemik 

tutulumu), kemik iliği incelemesi, immün fenotip ve  sitogenetik testler, tanı anında 

risk grubu, tedavi protokolü, indüksiyon tedavisi iliĢkili komplikasyonlar (tümor lizis 

sendromu, akut böbrek hasarı, febril nötropeni ve iliĢkili enfeksiyonlar, kültür 

üremeleri, tedavi süresince yoğun bakım ünitesinde takip ihtiyacı ve yoğun bakım 

ünitesinde yatıĢ süresi, oral mukozit, tiflit, tromboz, katater iliĢkili komplikasyonlar, 

konvülzyon, nöropati, uygunsuz antidiüretik hormon salınım sendromu (SIADH), 

steroid kullanımı iliĢkili hiperglisemi, adrenal yetmezlik, transaminaz yüksekliği, 

hipertansiyon, ilaç alerjisi, transfüzyon ihtiyacı ve iliĢkili komplikasyonlar, davranıĢ 

ve uyum bozuklukları ve yönetimi), indüksiyon tedavisi sonrası kemik iliği 

değerlendirmesi ve minimal kalıntı hastalık (MRD) sonuçları, akut lenfoblastik 

lösemi hastalarında 8.gün steroid yanıtı, 15. gün kemik iliği incelemesi ve MRD 

sonuçları, indüksiyon tedavisi iliĢkili exitus durumu retrospektif olarak incelenmiĢtir. 
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Bulgular: ÇalıĢmamıza dahil edilen 45 olgunun 25‟i (%55,6) erkek 20‟si 

(%44,4) kızdı. Hastaların ortalama yaĢı 86,9±62,1 aydı. BaĢvuru Ģikayetlerinde en 

sık halsizlik (%55,6), ateĢ (%46,7) ve kas-eklem ağrısı (%33,3) gözlendi. Tanı öncesi 

Ģikayetlerinin ortalama 26,8±22,0 gün önce baĢladığı görüldü. Tanı esnasındaki fizik 

muayene bulgularında en sık hepatomegali (%66,7), splenomegali (%60), 

lenfadenopati (%57,8), solukluk (%55,6), peteĢi-purpura-ekimoz (%55,6), ateĢ 

(%44,4) ve kemik hassasiyeti (%31,1) saptandı. Hastaların baĢvuru anındaki beyaz 

küre sayısı ortanca 15370 (1350-895140)/mm
3
 olarak bulundu. Yedi (%15,6) 

hastanın baĢvuru anında beyaz küre sayısının 100.000/mm
3
‟in üzerinde olduğu 

görüldü. Sadece akut myeloid lösemi (AML) tanılı bir (%2,2) hastaya lökostaz 

nedeniyle lökoferez uygulandı. Hastaların baĢvuru anında hemoglobin değeri ortanca 

7,5 (3,7-14,7) gr/dl, trombosit sayısı ortanca 54000 (50-486000)/mm
3
 idi. Altı 

(%13,3) hastada tanı anında koagülasyon bozukluğu, iki (%5,6) akut lenfoblastik 

lösemi (ALL) tanılı hastada yaygın damar içi pıhtılaĢma (YDIP) izlendi. Tanı anında 

ALL tanılı dokuz (%20) hastada ürik asit, üç (%6,7) hastada kan üre azotu (BUN) ve 

üç (%6,7) hastada da kreatinin yüksekliği vardı. Toplam 36 (%80) hastada laktat 

dehidrogenaz (LDH) yüksekliği saptandı. On bir (%24,4) hastada tanı anındaki 

postero-anterior akciğer grafisi (PAAG) incelemelerinde mediasten geniĢlemesi 

mevcuttu.  On bir hastanın 9‟u (%25) ALL, 2‟si (%22,2) AML tanılı idi. . Sadece T-

ALL tanılı bir (%2,2) hastada mediasten basısı mevcuttu. Hastaların %60‟ında 

(n=27) hepatomegali, %66,7‟sinde (n=30) splenomegali saptandı. Yirmisekiz (%70) 

hastanın kemik grafisinde toplamda 45 patolojik görünüm mevcuttu. Sekiz (%17,8) 

akut lösemi tanılı hastada toplamda 12 oftalmolojik bulgu görüldü. Hastalarda en sık 

%15,6 (n=7) ile retinal kanama saptandı. Hastaların %73,3‟ü (n=33) santral sinir 

sistemi (SSS) 1, %8,9‟u (n=4) SSS 2 ve %17,8‟i (n=8) SSS 3 olarak kabul edildi. 

Kraniyal görüntüleme yapılan ALL tanılı hastaların ikisinde (%13,3), AML tanılı 

hastaların birinde (%33,3) lösemik tutulum saptandı. 45 hastanın 36‟sı (%80) ALL, 

9‟u (%20) AML olarak değerlendirildi. ALL tanılı hastaların 29‟unun (%80,6) B-

ALL, 7‟sinin (%19,4) T-ALL olduğu görüldü. Morfolojik olarak ALL hastalarında 

en sık (%52,8) pre B-ALL, AML hastalarında en sık (%33,3) AML-M2 ve AML-M5 

saptandı. ALL hastalarının %63,9‟u (n=23) orta risk grubu (MRG), %36,1‟i (n=13) 

yüksek risk grubu (HRG) olarak değerlendirildi. AML hastalarının %66,7‟si (n=6) 
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HRG, %22,2‟si (n=2) MRG ve %11,1‟i (n=1) standart risk grubu (SRG) olarak 

değerlendirildi. Tanı anında on iki (%26,7), takipte iki (%4,4) hastada yoğun bakım 

ünitesine (YBÜ) yatıĢ ihtiyacı geliĢti. Ġndüksiyon tedavisi sırasında hastaların 

yedisinde (%15,6) hiperürisemi, yedisinde (%15,6) hiperfosfatemi, altısında (%13,3) 

hipokalsemi ve dördünde (%8,9) hiperpotasemi geliĢtiği görüldü. Yedi (%15,6) 

hastada LDH değeri >1000 U/L idi. ÇalıĢmamızda yedi (%19,4) ALL ve üç (%33,3) 

AML tanılı olmak üzere toplamda 10 (%22,2) hastada indüksiyon tedavisi iliĢkili 

laboratuvara dayalı tümör lizis sendromu (TLS), T-ALL tanılı iki (%4,4) hastada 

klinik TLS geliĢtiği gözlendi. Hastaların %71,1‟inde (n=32); ALL hastalarının 

%63,9‟unda (n=23) ve AML hastalarının tümünde indüksiyon tedavisi esnasında 

febril nötropeni geliĢti. hastaların 16‟sında (%35,6) bir, yedisinde (%15,6) iki, 

dokuzunda (%20) üç ve üzeri febril nötropenik atak geliĢti. hastaların 17‟sinde 

(%37,8) kan kültüründe, 14‟ünde (%31,1) kateter kültüründe üreme saptandı; 

kültürlerden en sık Staphylococcus epidermidis izole edildi. Toplamda 11 (%24,4) 

hastada gram pozitif, 7 (%15,6) hastada gram negatif ve 3 (%6,7) hastada fungal 

kültür üremesi gözlendi. Ġndüksiyon tedavisi sırasında hastalarda en sık (%40) üst 

solunum yolu enfeksiyonu (ÜSYE) görüldü. ALL tanılı beĢ (%11,1) hastada ise 

invaziv fungal enfeksiyon saptandı; bir (%2,2) hastada septik Ģok görüldü. BeĢ 

(%11,1) hastada tiflit saptandı. Hastalara ortanca 2 (1-27) günde santral venöz kateter 

(SVK), 35 (1-50) günde port kateter takıldığı görüldü. Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili 

olarak ALL tanılı hastaların 20‟sinde (%55,6) nöropati, ikisinde (%5,6) hem nöropati 

hem de miyopati gözlendi; bir (%2,2) hastada konvülzyon geliĢti. ALL tanılı iki 

(%4,4) hastada SIADH geliĢtiği saptandı. 15 (%33,3) hastada geçici hiperglisemi 

gözlendi; iki (%13,3) hastada insülin tedavisi uygulandı. ALL tanılı 15 (%60) 

hastada kortizol düĢüklüğü gözlendi; iki (%5,6) hastada adrenal yetmezlik iliĢkili 

klinik bulgu geliĢtiği görüldü. Hastaların 38‟inde (%84) transaminaz yüksekliği 

saptandı. Transaminaz yüksekliğinin ortanca 9 (1-63) günde baĢladığı görüldü. 

Ġndüksiyon tedavisinin toplamda 16 (%35,6) hastada ciddi hepatobiliyer toksisiteye 

neden olduğu görüldü. ALL hastalarının 19‟unda (%52,8) hipertansiyon geliĢtiği, 

hipertansiyonun ortanca 4 (1-35) günde baĢladığı görüldü. Sekiz (%17,8) hastada 

indüksiyon tedavisi iliĢkili ilaç alerjisi geliĢtiği gözlendi. ALL hastalarında alerjik 

reaksiyon geliĢmesine en sık neden olan ilaç %50 (n=3) oranında L-asparajinaz idi. 
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Toplamda 22 (%48,9) hastada uyum bozukluğu geliĢtiği görüldü. Tanı ve indüksiyon 

tedavisi boyunca hastalara ortanca dört (1-13) kez toplamda 230 kez eritrosit 

süspansiyonu (ES) uygulandı. ES transfüzyonu yapılan ortalama hemoglobin değeri 

7,3±0,9 gr/dl (min: 3,6 gr/dl, max: 9,4 gr/dl) idi. 38 (%84,4) hastaya ortanca altı (1-

23) kez, toplamda 290 ünite trombosit süspansiyonu (TS) verildi. TS transfüzyonu 

gerektiren trombosit düzeyi ortalama 26879±13811/ mm
3
 (min: 1000/ mm

3
, max: 

89000/mm
3
) idi. 26 (%57,8) hastaya ortanca iki (1-14) kez taze donmuĢ plazma 

(TDP) transfüzyonu verildi. TDP transfüzyonu gerektiren fibrinojen düzeyi en düĢük 

65 mg/dl, en yüksek 131 mg/dl olmak üzere ortalama 87 ±16 mg/dl olarak saptandı. 

16 (%35,6) hastaya ortanca iki (1-6) kez kriyopresipitat transfüzyonu verildi. 

Kriyopresipitat transfüzyonu gerektiren fibrinojen düzeyi ortalama 84,4 ±15,4 mg/dl 

olarak saptandı. Akut lösemi hastalarının %4,4‟ünde (n=2) transfüzyon iliĢkili 

reaksiyon geliĢtiği görüldü. ALL hastalarında 8. gün periferik kanda mutlak blast 

sayısına göre hastalarda %88,9 (n=32) oranında prednizona iyi yanıt (PGR) görüldü. 

ALL hastalarında 15. günde kemik iliği 28 (%77,8) hastada M2; 15. gün MRD 

%63,9 (n=23) oranında <%0,1 ve 33. gün MRD %83 (n=29) oranında <%0,01 idi. 

AML hastalarında hem 1. hem 2. indüksiyon sonunda değerlendirilen MRD dört 

(%44,6) hastada ≤%0,1 idi. Ġndüksiyon tedavisi sonunda akut lösemi tanılı hastaların 

%93,2‟si (n=41); ALL tanılı hastaların %97,2‟si (n=35) ve AML tanılı hastaların 

%77,8‟si (n=7), remisyonda olarak değerlendirildi. ALL tanılı bir (%2,2) hasta 

indüksiyon tedavisi bitiminde invaziv fungal enfeksiyon (IFI) nedeniyle kaybedildi.  

Sonuç: Akut lösemi hastalarında riske dayalı tedavi planlaması prognozu ve 

sağkalımı önemli ölçüde artırmıĢtır. Ancak bu yoğun tedavi rejimleri hastalarda 

birçok komplikasyona da sebep olmaktadır. ÇalıĢmamızda akut lösemi hastalarının 

indüksiyon sonu remisyon oranı oldukça yüksektir; sadece bir hasta ek hastalık ve 

enfeksiyon sebebiyle kaybedilmiĢtir. Akut lösemi hastalarında uygulanan tedavi 

protokolleri birçok merkezde ortaktır. Hastaların prognozu ve sağkalımını 

iyileĢtirmedeki amaç, tanı anından itibaren ortaya çıkabilecek komplikasyonları 

öngörerek erken ve etkin Ģekilde müdahale etmek olmalıdır.  

Anahtar Kelimeler: Akut lösemi, Çocuk, Ġndüksiyon, Komplikasyon  
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ABSTRACT 

Aim: Acute leukemias are the most common malignancies in childhood. 

Despite significant advancements in diagnosis and treatment over the years, 

morbidity and mortality are predominantly driven by complications that occur during 

diagnosis and therapy. Early recognition and management of complications in newly 

diagnosed acute leukemia patients are pivotal for improving prognosis. This study 

aims to evaluate the impact of accurately and effectively identifying and managing 

early complications associated with the disease and induction therapy, alongside 

analyzing risk factors, on survival outcomes in newly diagnosed pediatric acute 

leukemia patients. 

Materials and Methods: In our study, 45 patients aged 1 month to 18 years 

who were diagnosed and followed up with acute leukemia at the Ankara Etlik City 

Hospital Pediatric Hematology and Oncology Clinic between November 2022 and 

March 2024 were retrospectively evaluated. Data collected included the patients‟ age 

at diagnosis, gender, prenatal characteristics, and demographic features of their 

families. Clinical information encompassed presenting complaints, physical 

examination findings, laboratory results, peripheral blood smear findings, imaging 

studies, and disease-related complications at diagnosis (e.g., metabolic disorders, 

leukostasis, coagulopathy, mediastinal involvement, central nervous system 

involvement, ocular involvement, and skeletal involvement). Diagnostic 

investigations such as bone marrow examination, immunophenotyping, and 

cytogenetic testing were reviewed, along with risk stratification at diagnosis and 

treatment protocols. Complications related to induction therapy, including tumor 

lysis syndrome, acute kidney injury, febrile neutropenia and associated infections, 

culture-proven infections, intensive care unit (ICU) admission requirements and 

duration, oral mucositis, typhlitis, thrombosis, catheter-related complications, 

seizures, neuropathy, syndrome of inappropriate antidiuretic hormone secretion 

(SIADH), steroid-induced hyperglycemia, adrenal insufficiency, elevated 

transaminases, hypertension, drug allergies, transfusion requirements and associated 

complications, as well as behavioral and adjustment disorders and their management, 
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were analyzed.Post-induction bone marrow evaluations and minimal residual disease 

(MRD) results were assessed. Additionally, for patients with acute lymphoblastic 

leukemia (ALL), steroid response on day 8, bone marrow examination on day 15, 

and MRD results were recorded. Finally, induction therapy-related mortality was 

also analyzed. 

Results: Among the patients, 25 (55.6%) were male, and 20 (44.4%) were 

female, with a mean age of 86.9±62.1 months. The most common presenting 

symptoms were fatigue (55.6%), fever (46.7%), and musculoskeletal pain (33.3%). 

The mean duration of symptoms prior to diagnosis was 26.8±22.0 days. On physical 

examination at diagnosis, hepatomegaly (66.7%), splenomegaly (60%), 

lymphadenopathy (57.8%), pallor (55.6%), petechiae-purpura-ecchymosis (55.6%), 

fever (44.4%), and bone tenderness (31.1%) were the most frequently observed 

findings. The median white blood cell (WBC) count at presentation was 15,370/mm³ 

(range: 1,350–895,140/mm³). Seven patients (15.6%) had WBC counts 

>100,000/mm³, and leukapheresis was performed in one patient (2.2%) with acute 

myeloid leukemia (AML) due to leukostasis. The median hemoglobin level was 7.5 

g/dL (range: 3.7–14.7 g/dL), and the median platelet count was 54,000/mm³ (range: 

50–486,000/mm³). Coagulation disorders were observed in 6 patients (13.3%) at 

diagnosis, including disseminated intravascular coagulation (DIC) in 2 patients 

(5.6%) with acute lymphoblastic leukemia (ALL). Hyperuricemia was found in 9 

(20%) ALL patients, while elevated blood urea nitrogen (BUN) and creatinine levels 

were observed in 3 (6.7%) patients each. Lactate dehydrogenase (LDH) levels were 

elevated in 36 patients (80%). Mediastinal widening was identified on chest X-ray in 

11 patients (24.4%), 9 (25%) of whom had ALL, and 2 (22.2%) had AML. Only 1 

patient (2.2%) with T-ALL had mediastinal compression. Hepatomegaly and 

splenomegaly were present in 27 (60%) and 30 (66.7%) patients, respectively. Bone 

radiographs showed 45 pathological findings in 28 patients (70%). Twelve 

ophthalmologic findings were identified in 8 patients (17.8%), with retinal 

hemorrhage being the most common (15.6%). Central nervous system (CNS) status 

was classified as CNS-1 in 33 patients (73.3%), CNS-2 in 4 patients (8.9%), and 

CNS-3 in 8 patients (17.8%). Leukemic CNS involvement was detected in cranial 

imaging of 2 ALL patients (13.3%) and 1 AML patient (33.3%). Of the 45 patients, 
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36 (80%) were diagnosed with ALL, and 9 (20%) with AML. Among ALL patients, 

29 (80.6%) had B-ALL, and 7 (19.4%) had T-ALL. Pre-B-ALL was the most 

common subtype of ALL (52.8%), while AML-M2 and AML-M5 were the most 

common subtypes of AML (33.3% each). ALL patients were stratified into 

intermediate-risk (63.9%) and high-risk (36.1%) groups. AML patients were 

stratified as high-risk (66.7%), intermediate-risk (22.2%), and standard-risk (11.1%). 

At diagnosis, 12 patients (26.7%) required intensive care unit (ICU) admission, with 

an additional 2 (4.4%) requiring ICU during follow-up. During induction therapy, 

hyperuricemia and hyperphosphatemia were observed in 7 patients each (15.6%), 

hypocalcemia in 6 (13.3%), and hyperkalemia in 4 (8.9%). Tumor lysis syndrome 

(TLS) was identified in 10 patients (22.2%), including laboratory TLS in 7 ALL 

(19.4%) and 3 AML (33.3%) patients, and clinical TLS in 2 T-ALL patients (4.4%). 

Febrile neutropenia occurred in 32 patients (71.1%), including 23 ALL (63.9%) and 

all AML patients. Among these, 16 patients (35.6%) experienced one febrile 

neutropenic episode, 7 (15.6%) had two, and 9 (20%) had three or more episodes. 

Blood cultures were positive in 17 patients (37.8%), catheter cultures in 14 (31.1%), 

and Staphylococcus epidermidis was the most commonly isolated pathogen. Positive 

cultures included gram-positive bacteria (24.4%), gram-negative bacteria (15.6%), 

and fungi (6.7%). Upper respiratory tract infections (40%) were the most common 

infections during induction therapy, with invasive fungal infections in 5 ALL 

patients (11.1%) and septic shock in 1 patient (2.2%). Neurological complications 

included neuropathy in 20 ALL patients (55.6%) and both neuropathy and myopathy 

in 2 patients (5.6%), with convulsions in 1 patient (2.2%). SIADH was observed in 2 

ALL patients (4.4%). Hyperglycemia occurred in 15 patients (33.3%), with insulin 

therapy required in 2 (13.3%). Transient cortisol deficiency was observed in 15 ALL 

patients (60%), and adrenal insufficiency was clinically evident in 2 (5.6%). Elevated 

transaminases were noted in 38 patients (84%), with hepatobiliary toxicity observed 

in 16 patients (35.6%). Hypertension developed in 19 ALL patients (52.8%), with a 

median onset of 4 days (range: 1–35). Drug allergies occurred in 8 patients (17.8%), 

most commonly related to L-asparaginase (50%). Adjustment disorders were 

observed in 22 patients (48.9%). Patients received a median of 4 erythrocyte 

transfusions (range: 1–13), with a mean hemoglobin trigger of 7.3±0.9 g/dL. Platelet 
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transfusions were administered to 38 patients (84.4%), with a median of 6 units 

(range: 1–23) and a mean platelet trigger of 26,879±13,811/mm³. Fresh frozen 

plasma (FFP) transfusions were given to 26 patients (57.8%), with a mean fibrinogen 

trigger of 87±16 mg/dL. Cryoprecipitate transfusions were given to 16 patients 

(35.6%), with a mean fibrinogen trigger of 84.4±15.4 mg/dL. Transfusion-related 

reactions occurred in 2 patients (4.4%). Good prednisone response (PGR) was 

observed in 32 ALL patients (88.9%) based on peripheral blast count on day 8. At 

day 15, bone marrow status was M2 in 28 ALL patients (77.8%), with MRD <0.1% 

in 23 (63.9%). At day 33, MRD <0.01% was observed in 29 patients (83%). Among 

AML patients, MRD ≤0.1% was observed in 4 patients (44.4%) after both induction 

cycles. At the end of induction therapy, 93.2% (n=41) of all patients achieved 

remission, including 97.2% (n=35) of ALL and 77.8% (n=7) of AML patients. One 

ALL patient (2.2%) succumbed to invasive fungal infection at the end of induction 

therapy. 

Conclusions: Risk-adapted treatment strategies have significantly improved 

prognosis and survival rates in patients with acute leukemia. However, these 

intensive therapeutic regimens are associated with a wide range of complications. In 

our study, the remission rate at the end of induction therapy was remarkably high, 

with only one patient succumbing to complications related to comorbidities and 

infections. Treatment protocols for acute leukemia are largely standardized across 

centers. The primary goal in improving prognosis and survival is to anticipate 

potential complications from the time of diagnosis and to implement early and 

effective interventions. 

Keywords: Acute Leukemia, Child, Complication, Ġnduction 
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1. GĠRĠġ 

 

Çocukluk çağı kanserleri nadir görülmekle birlikte 15 yaĢ altı ölümlerin 

önemli sebepleri arasındadır. Lösemiler çocukluk çağı kanserlerinin yaklaĢık %30-

40‟ını oluĢturur ve normal ilik fonksiyonunun bozulmasına yol açan anormal 

hematopoietik hücrelerin klonal proliferasyonundan kaynaklanır (1). Çocuklarda 

akut lösemi ALL ve AML olmak üzere 2 temel alt tipe ayrılır (2). Hem ALL hem de 

AML‟nin tedavi ve prognozu birbirinden farklıdır (3).  

Akut löseminin klinik belirtileri kemik iliğinin veya ekstramedüller alanların 

blastlar tarafından infiltrasyonu sonucu ortaya çıkar (4). AteĢ, halsizlik, yorgunluk, 

kemik ve eklem ağrısı, kanamaya eğilim en sık gözlenen semptomlardır (5). Hastalar 

tanı sırasında standart, orta veya yüksek riskli olarak sınıflandırılır. Tedavide, 

değiĢken prognoza sahip risk gruplarının belirlenmesi ve hastalara göre 

uyarlanmasıyla oluĢturulan çoklu kemoterapi ajanları kullanılır (6).  

Lösemili çocuklardaki erken tedavi baĢarısızlığının en sık nedeni, hastalık ve 

tedavinin erken döneminde görülen akut komplikasyonlarla iliĢkili ölümlerdir (7). 

Tedavi rejimlerindeki geliĢmelerle kür oranı %90‟a kadar yükselmiĢtir, ancak yoğun 

ilaç kullanımı nedeniyle birçok sistemi etkileyen akut komplikasyonlar görülmeye 

devam etmektedir (8). Hastalık iliĢkili komplikasyonlar genellikle tanıdan itibaren ilk 

haftalarda, tedavi iliĢkili komplikasyonlar sıklıkla ilk aylarda görülür. Hastalık iliĢkili 

komplikasyonlarda metabolik bozukluklar, mediastinal yapıların kompresyonu, 

koagülopati, lökostaz /hipervizkozite ve nörolojik bozukluklar görülürken, tedavi 

iliĢkili komplikasyonlarda tümor lizis sendromu, febril nötropeni ve iliĢkili 

enfeksiyonlar, oral mukozit, tifilit, tromboz, katater iliĢkili komplikasyonlar, 

konvülzyon, nöropati, uygunsuz antidiüretik hormon salınım sendromu (SIADH), 

steroid kullanımı iliĢkili hiperglisemi, adrenal yetmezlik, transaminaz yüksekliği, 

hipertansiyon, ilaç alerjisi, transfüzyon sıklığı ve iliĢkili reaksiyonlar, davranıĢ ve 

uyum bozuklukları görülebilmektedir (7). Komplikasyonları önlemek için risk 

faktörleri de göz önünde bulunrularak mümkün olan en kısa sürede tedaviye 

baĢlanmalıdır (6).  
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Yeni tanı akut lösemi hastalarında erken dönemde görülen komplikasyonların 

tanınması ve tedavi edilmesinin hastaların prognozu açısından büyük önem taĢıdığı 

bilinmektedir. ÇalıĢmamızda hastanemizde akut lösemi tanısı alan Çocuk Hematoloji 

ve Onkoloji Kliniği‟nde takip edilen hastaların tanı ve indüksiyon tedavisi sürecine 

ait dosyaları retrospektif olarak incelenmiĢtir. ÇalıĢmamız, hastaların  mevcut 

hastalık ve indüksiyon tedavisi iliĢkili komplikasyonlarını erken ve doğru Ģekilde 

tanımayı, etkin bir Ģekilde tedavi etmeyi ve sağ kalım oranına olan etkisini 

araĢtırmayı amaçlamaktadır. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1. AKUT LÖSEMĠLER 

2.1.1. Tanım 

Lösemi anormal hematopoietik hücrelerin klonal çoğalmasından kaynaklanır. 

Kemik iliğinin lösemik infiltrasyonu sonucu normal kemik iliği fonksiyonu bozulur 

(1). AteĢ, halsizlik, solukluk ve deri/mukoza kanamaları gibi kemik iliğinin blastlarla 

infiltrasyonuna bağlı kemik iliği yetmezliğini gösteren çeĢitli belirtilerle prezente 

olur (9). 

2.1.2. Tarihçe 

Löseminin klinik bulgularına iliĢkin tanımlama ilk olarak 1827 yılında 

Velpau tarafından yapılmıĢtır. Tanısal geliĢmeler ancak 1839 ile 1845 yılları arasında 

baĢlamıĢtır. Lösemi ilk kez 1845 yılında Carigie ve Bennett tarafından yaĢayan 

hastada tanımlanmıĢ, bunu 1846 yılında Virchow izlemiĢtir. 1847 yılında Virchow 

hastalığı “leukemia” olarak adlandırmıĢtır. Ġyi tanımlanmıĢ ilk akut lösemi vakası 

Friedreich'e (1857) atfedilse de 1889'da “acute leukemia” tanımını ilk kullanan 

Ebstein olmuĢtur. 1913 yılında Türk hematolog Hasan ReĢad Sığındı ve Schilling-

Torgau ise ilk monositik lösemiyi tanımlamıĢlardır (10, 11).  

 2.1.3. Epidemiyoloji 

Lösemi çocukluk çağında en sık görülen malignitedir ve tüm çocukluk çağı 

kanserlerinin yaklaĢık %30 - 40'ını oluĢturur. Akut lösemi (AL) insidansı ve 

hastaların hayatta kalma oranı histolojik alt tipe ve yaĢa bağlı olarak değiĢmektedir 

(6). ALL çocuk ve ergenlerde en sık görülen malign hastalıktır ve yeni tanı AL 

hastalarının dörtte üçünü oluĢturur. AML ise yetiĢkinlerde en sık görülen AL tipidir. 

ALL için ABD'de insidans 15 yaĢın altındaki her 100.000 çocukta 3-4‟tür (6, 12). 

Erkek cinsiyette daha sık görülür (12). ALL‟nin Türkiye‟deki yıllık insidansı ise 
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100.000‟de 1,5‟dir ve erkek cinsiyette 1,2 oranında daha sık görülür (13). ALL 2-5 

yaĢları arası pik yapar (14). Çocukluk çağı AML'de ise görülme oranı yaĢamın ilk 

yılında pik yapar, ardından 4 yaĢına kadar düzenli olarak düĢer ve çocukluk çağı 

boyunca nispeten sabit kalır. Kız ve erkek cinsiyet arasında insidans farkı yoktur 

(15). 

2.1.4. Etiyoloji ve Patogenez 

Akut lösemi çocuklarda en sık görülen kanserdir, ancak çoğu vakada 

hastalığın nedenleri bilinmemektedir. Bilinen nedenler arasında Down sendromu, 

Nörofibromatozis, Fanconi anemisi, Ataksi telenjiektazi, Bloom sendromu, 

Nijmegen kırılma sendromu gibi doğuĢtan genetik sendromlar; pestisit maruziyeti, 

iyonize radyasyon, maternal sigara-alkol kullanımı gibi çevresel faktörler ve 

çocukluk çağı enfeksiyonları yer alır (16, 17).  

Hem lösemi hem de diğer kanser türleri aynı biyolojik özelliği yani 

klonaliteyi paylaĢır. Malign hematolojik bir hastalığın geliĢmesi genellikle 

hematopoietik progenitörlerde hücre çoğalması, farklılaĢması ve/veya hayatta 

kalması için kritik bir gendeki mutasyonla iliĢkilidir. Çoğu lösemi mutasyonu 

edinseldir ve bir lenfoid hücre progenitöründe meydana gelir. Daha az sıklıkta 

mutasyona uğramıĢ genler kalıtsaldır (lösemilerin %1-5'i) ve trizomi 21 gibi bir 

kromozomal anormalliğe dayanır (18). 

Yapılan genetik çalıĢmalara göre tek yumurta ikizlerinin lösemiye yakalanma 

riski eğer ikizlerden birine 7 yaĢından önce tanı konmuĢsa genel nüfusa göre iki kat 

daha fazladır. Lösemili çocukların kardeĢlerinin lösemiye yakalanma riski 

kardeĢlerinde hastalık olmayan çocuklara göre daha yüksektir. Ayrıca birinci veya 

ikinci derece akrabalarda hematopoietik malignitelere iliĢkin pozitif bir aile öyküsü 

de çocukluk çağında ALL riskinde hafif bir artıĢla iliĢkilendirilmiĢtir (15). 

Yenidoğan kordon kanı örneklerinin taranmasıyla yenidoğanların %1'inde TEL-

AML1 (ETV6-RUNX1) füzyon genine sahip Ģüpheli lösemik klon saptanmıĢtır ve bu 

füzyon geni taĢıyan hastalarda çocukluk çağında ALL sıklığının 100 kat arttığı 

saptanmıĢtır (19). Guthrie kağıtları üzerinde çalıĢılan t(12;21) TEL-AML1, t(8;21) 
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AML1-ETO, inv (16) CBFB- MYH11 gibi birkaç yaygın translokasyon, ileride 

lösemi geliĢtiren çocuklarda mutasyonların doğumda yenidoğan kan örneklerinde 

aslında mevcut olduğunu göstermiĢtir; bu mutasyonların yalnızca bir kısmının 

lösemiye sebep olduğu bilinmektedir (16). 

Lösemi ile iliĢkili mutasyonlar hastalığa neden olması için tek baĢlarına 

yeterli değildir. Greaves tarafından tanımlanan “çift vuruĢ” hipotezine göre 

intrauterin dönemde kazanılan gizli prelösemik klon postnatal dönemde kazanılan 

ikinci bir vuruĢ ile lösemiye neden olur. Bu bağlamda sık karĢılaĢılan enfeksiyon 

ajanları ile gecikmiĢ karĢılaĢma anormal immün yanıta ve ALL geliĢimine yol 

açmaktadır (16). Çocukluk çağı lösemisi ve yaygın çocukluk çağı enfeksiyonlarının 

bağıĢıklık sisteminin en az geliĢtiği yaĢ grubu olan 2 ile 5 yaĢ arasındaki çocuklarda 

en sık görülmesi, bu yaĢ grubunda artmıĢ lösemi oranının muhtemelen 

enfeksiyonlara karĢı anormal bir bağıĢıklık yanıtı ile iliĢkili olduğunu 

göstermektedir. Epstein-Barr virüsü (EBV) ve insan T-hücresi lenfotropik virüsü 1 

(HTLV-1) gibi virüsler ALL için risk faktörü olarak kabul edilmektedir (15, 18). 

Lösemi etiyolojisinde insidans artıĢında etkili olan faktörler ve AML‟ye yatkınlığa 

neden olan edinilmiĢ durumlar Tablo 1 ve 2‟de gösterilmiĢtir (14, 20). 

Tablo 1. Lösemi etiyolojisinde insidans artıĢına neden olan faktörler (14) 

Genetik faktörler Çevresel faktörler 

Down sendromu 

Bloom sendromu 

Fanconi anemisi 

Konjenital agamaglobulinemi 

Poland sendromu 

Shwachman-Diamond sendromu 

Ataksi telenjiektazi 

LiFraumeni sendromu 

Nörofibromatozis 

Diamond-Blackfan anemisi 

Kostmann hastalığı 

Ġyonize radyasyon 

Kimyasallar 

Ġlaçlar  

Enfeksiyonlar 
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Tablo 2. Akut miyeloid lösemiye yatkınlık sağlayan edinilmiĢ durumlar (20) 

Akut myeloid lösemiye yatkınlık sağlayan edinilmiĢ durumlar 

Miyelodisplastik sendrom (MDS) 

Aplastik anemi 

Miyeloproliferatif sendrom 

EdinilmiĢ amegakaryositik trombositopeni 

Paroksismal nokturnal hemoglobinüri 

 

2.1.5. Sınıflandırma 

Çocuklarda akut löseminin ALL ve AML olmak üzere iki ana alt türü vardır. 

ALL daha yaygın olarak görülür. Kronik lösemiler ise yetiĢkinlerde çocuklara göre 

daha sık görülür. Akut lösemilere göre daha yavaĢ büyüme eğilimindedirler. Kronik 

lösemiler iki ana tipe ayrılır: kronik miyeloid lösemi (KML) ve kronik lenfositik 

lösemi (KLL). Juvenil miyelomonositik lösemi (JMML) ise akut veya kronik 

sınıflamasına girmeyen ve en sık dört yaĢın altındaki çocuklarda görülen bir lösemi 

türüdür. JMML miyeloid hücrelerden kaynaklanır, ancak AML kadar hızlı veya 

KML kadar yavaĢ büyümemektedir (1). 

Çocukluk çağı lösemisinin tanı ve tedavisinde ilk basamak lösemik hücrelerin 

tanımlanmasına dayanır. ALL ve AML'nin prognozu ve tedavisi çok farklıdır. Bu 

nedenle bu iki akut löseminin birbirinden ayırmak önemlidir (3). Akut lösemilerin 

tanısı morfolojik, sitogenetik ve immünofenotipik incelemeler ile konulur. 

OlgunlaĢma bozukluğu lenfosit evresindeyse hastalığa ALL, miyeloid evresindeyse 

hastalığa AML adı verilir. Akım sitometri ile immünofenotipleme yapılan hastaların 

büyük çoğunluğunda ALL, AML'den ayırt edilebilmektedir (1). 

2.1.5.1. Morfolojik sınıflama 

Morfolojik sınıflama French-American-British (FAB) ÇalıĢma Grubu 

tarafından ilk olarak 1976 yılında yayınlanan ve 1989 yılında modifiye edilen 

lösemik hücrelerin boyut, nükleus, nükleolus, sitoplazmik boyanma ve sitoplazmik 

elemanlarının mikroskopik incelemesine dayalı kriterlerle oluĢturulmuĢtur. ALL 
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hücreleri FAB kriterlerine göre üç morfolojik alt tipe ayrılır. L1 morfolojisine sahip 

lenfoblastlar %80-85 oranında en yaygın görülen alt tiptir ve daha iyi bir prognozla 

iliĢkilidir. L2 alt tipi vakaların %15'ini oluĢturmaktadır. ALL'li hastaların sadece %1-

2'si L3 morfolojisine sahiptir (1). ALL ve AML‟lerin FAB sınıflamasına göre 

morfolojik özellikleri Tablo 3 ve 4‟te gösterilmiĢtir (21). 

Tablo 3. Akut lenfoblastik lösemilerin FAB sınıflamasına göre morfolojik özellikleri 

(21) 

ALL alt tipi Morfolojik özellikleri 

L1 
Hücre boyutu küçük, nükleus/sitoplazma oranı yüksek, 

nükleolus görülmez. 

L2 
Hücre boyutu büyük, nükleus/sitoplazma oranı düĢük, 

nükleoluslar belirgin. 

L3 
Hücre boyutu büyük, homojen, derin bazofilik sitoplazma, 

sitoplazmik vakuol. 

 

Tablo 4. Akut myeloid lösemilerin FAB sınıflamasına göre morfolojik özellikleri 

(21) 

AML alt tipi Morfolojik özellikleri 

M0 Az diferansiye AML, blastlar myeloid seri antijenlerini içerir. 

M1 
Diferansiyasyon göstermeyen AML; son derece immatür 

myeloblastlar baskın. 

M2 
Diferansiyasyon gösteren AML; myeloblast ve 

promyeloblastlar baskın. 

M3 
Akut promyelositik lösemi; çok sayıda hipergranüler 

promyelositler, sitoplazma birden fazla auer çubuk içerir. 

M4 
Akut myelomonositik lösemi; myelositik ve monositik 

diferansiyasyon belirgin 

M5 
Akut monositik lösemi; monoblastlar ve promonositler 

baskın. 

M6 
Akut eritrolösemi; multinükleer megaloblastoid eritroblastlar 

baskın, (Di Guglielmo hastalığı). 

M7 
Akut megakaryositik lösemi; myelofibroz ile iliĢkili, trizomi 

21‟de sık 
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Akut lösemilerin FAB‟a göre morfolojik sınıflandırması immünofenotipik, 

sitogenetik ve moleküler özelliklerin değerlendirilmesi açısından yetersiz kalmıĢtır. 

IĢık mikroskopisi, immünofenotipleme ve sitogenetik lösemi alt tiplerin 

tanımlanması için gerekli testlerdir. Dünya Sağlık Örgütü'nün (WHO) lösemi 

sınıflandırması sitogenetik ve moleküler özelliklere dayanmaktadır (14).  

2.1.5.2. Ġmmünofenotipik sınıflama 

Bir antikor paneli kullanılarak yapılan immünofenotipleme miyeloid veya 

lenfoid, B veya T lenfoid vb. blastların kökenini belirlemek için kullanılır (14). 

Cluster of designation (CD) baĢta hematopoietik ve lenfoid hücreler olmak üzere 

hücre yüzey moleküllerinin tanımlanması ve araĢtırılmasına yönelik kullanılan bir 

sistemdir. CD molekülleri ligandlar, reseptörler, adezyon ve migrasyon molekülleri 

ya da sitokinler olabilir. CD belirteçleri akut lösemileri sınıflandırmak için yaygın 

olarak kullanılır. Akut lösemilerdeki CD belirteçlerinin ekspresyon Ģekilleri büyük 

ölçüde B, T ve miyeloid serilerin farklılaĢma ve olgunlaĢmasının normal aĢamalarına 

karĢılık gelir ve lösemiler ile lenfomaların immünolojik sınıflandırması için bir temel 

oluĢturur (3). Bu sınıflandırmaya göre ALL temel olarak B hücreli ve T hücreli 

olarak 2 sınıfa ayrılır. ALL'nin %80-85'i öncü B hücrelerinden, %15'i T 

hücrelerinden ve %1-2'si olgun B hücrelerinden geliĢir (1). WHO‟nun lösemi 

sınıflandırmasının 2016 ve 2022 yıllarındaki son revizyonlarında tüm çocukluk çağı 

lösemi vakalarının yaklaĢık %2'sini oluĢturan belirsiz kökenli akut lösemiler; karıĢık 

fenotipik akut lösemiler (MPAL) ve akut farklılaĢmamıĢ lösemi kategorilerine 

entegre edilmiĢtir. MPAL tedavisi hem ALL hem de AML bazlı rejimlerin 

kullanılmasıyla tartıĢmalı olmuĢtur. Ancak yapılan son çalıĢmalarda genel olarak 

MPAL hastalarının ALL ile benzer tedavi rejimlerine daha iyi yanıt verdiği 

görülmüĢtür (14, 22). ALL ve AML‟de immünolojik alt tipler Tablo 5 ve 6‟da 

gösterilmiĢtir (23, 24).  
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Tablo 5. ALL‟de immünolojik alt tipler ve klinik özellikleri (23) 

Alt tip Tipik markerlar Görülme 

oranı 

Klinik özellik 

Öncü B hücreli CD19+, CD22+, 

CD79a+, sIg±, 

ylgµ-, HLA-DR+ 

  

 Pro B CD10- %5 Yüksek lökosit 

sayısı, tanıda MSS 

lösemisi, psödoploidi, 

kötü prognoz 

 Erken pre B CD10+ %63 1-9 yaĢ grubu, düĢük 

lökosit sayısı, 

hiperploidi 

 Pre B  CD10±, sIg+ %16 Yüksek lökosit 

sayısı, psödoploidi, 

siyah ırk 

B hücreli CD19+, CD22+, 

CD79a+, sIg+, 

yIgµ+, sIgk+ veya 

sIgl+ 

%3 Erkek predominansı, 

tanıda MSS lösemisi, 

abdominal kitle, renal 

tutulum 

T hücreli CD7+, sCI3+   

 T hücreli CD2+, CD1±, 

CD4±, CD8±, HLA- 

DR-, TdT ± 

%12 Erkek predominansı, 

hiperlökositoz, ekstra 

medüller hastalık 

 Pre T hücreli CD2-, CD1-, CD4-, 

CD8-, HLA-DR±, 

TdT+ 

%1 Erkek predominansı, 

hiperlökositoz, 

ekstramedüller 

hastalık, kötü prognoz 

sCD3: Sitoplazmik CD3, sIg: Sitoplazmik immünglobulin, yIg: Yüzey immünglobulin, TdT: Terminal 

deoxynucleotidyl transferase. HLA: Human Leucocyte Antigen. MSS: Merkezi sinir sistemi. 

Tablo 6. AML‟de immünolojik alt tipler (24) 

Alt tip CD34 CD117 CD13 CD33 CD14 CD15 CD41 CD61 

M0 +/- +/- + + - + - - 

M1-2 + +/- + + - + - - 

M3 + +/- + + - + - - 

M4 + +/- + + + + - - 

M5 - +/- + + + + - - 

M6 + +/- + + - + - - 

M7 +/- +/- + + - - + + 

  CD: Cluster of designatio 
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2.1.5.3. Sitogenetik ve moleküler sınıflama 

Lösemide gözlenen sitogenetik ve moleküler anormallikler tanısal ve 

prognostik öneme sahiptir ve tedavinin sınıflandırılması üzerinde etkisi vardır (14). 

Lösemilerdeki genetik değiĢiklikleri araĢtırmak için kemik iliği örneğinde 

konvansiyonel sitogenetik, floresan in situ hibridizasyon (FISH) ve polimeraz zincir 

reaksiyon (PCR) testleri kullanılır. B hücreli ALL'de en sık görülen sitogenetik 

anormallikler; %25 oranında hiperdiploidi, %25 oranında t(12;21), %5 oranında 

MLL, %4 oranında t(9;22), %1-5 oranında ise hipodiploidi olarak sıralanır. ALL‟de 

hiperdiploidi varlığı, ETV6-RUNX1 füzyon geni t (12;21), trizomi 4 ve 10'un eĢ 

zamanlı varlığı gibi bazı kromozomal anormallikler iyi bir prognozla iliĢkilidir. 

Olgun B hücreli ALL'de t(8;14), infant lösemisinde t(4;11) ve Philadelphia 

kromozomunu (Ph) oluĢturan t(9;22) translokasyonu gibi ALL'deki spesifik 

kromozomal translokasyonlar ve hipodiploidi kötü prognoz ile iliĢkilidir. Olgun B 

hücreli ALL, erken B kökenli alt gruplarına göre daha kötü prognoza sahiptir (1). 

BCR-ABL füzyon geni t(9;22) pediatrik ALL vakalarının yalnızca %3'ünde görülür. 

Pediatrik ALL'deki t(9;22) genellikle ileri yaĢ, daha yüksek lökosit sayısı ve tanı 

sırasında sık SSS tutulumu ile iliĢkilidir. E2A-HLF (eski adıyla TCF3-HLF) füzyon 

geni t(17:19) yeni tanı hastaların yaklaĢık %1'inde görülür ve hiperkalsemi, YDIP ve 

kötü prognoz ile iliĢkilidir. Kromozom 11q23'teki KMT2A (eskiden; MLL) geni 

yeniden düzenlenmeleri infantil ALL vakalarının %80'ini, büyük çocuklardaki ALL 

vakalarının %3'ünü etkilemektedir ve kötü prognoz ile iliĢkilidir. Tek bir 

kromozomda en az dört RUNX1 kopyası olarak tanımlanan kromozom 21'in 

intrakromozomal amplifikasyonu (iAMP21) pediatrik B-ALL hastalarının yaklaĢık 

%2'sinde bulunur. Bu hastalar yoğun kemoterapi rejimleri ile tedavi edildiğinde 

prognozun daha iyi olduğu görülmüĢtür. T hücreli ALL vakalarının %50'sinden 

fazlasında normal T hücresi geliĢimini düzenleyen bir transmembran reseptörü 

kodlayan gen olan NOTCH1'i içeren aktive edici mutasyonlar vardır (14). 

Çocukluk çağı AML'nin moleküler özellikleri yetiĢkin AML'den farklıdır. 

GATA2, FLT3 ve CBC'deki mutasyonların yanı sıra NRAS, KRAS ve WT1'deki 

tekrarlayan mutasyonlar pediatrik AML'de yaygın görülür. AML hastalarının 

%15‟inde FAB M2 ile iliĢkili bir t (8;21) (q22;q22) bulunur ve RUNX1-RUNX1T1 
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füzyon geni oluĢturur. RUNX1-RUNX1T1 sıklıkla uzun süreli remisyon ile 

iliĢkilidir. AML vakalarının %15'inde görülen inv(16) ve t(16;16) kemik iliğinde 

anormal eozinofillerle birlikte miyelomonositik farklılaĢma ve iyi prognozla 

iliĢkilidir. FLT3-ITD mutasyonu pediatrik AML hastalarının %15-30'unda tespit 

edilmiĢtir. Bu mutasyon tanı sırasında yüksek lökosit sayısı ve sitogenetik olarak 

normal AML'nin yanı sıra artmıĢ blast oranı ile iliĢkili olması nedeniyle hastaların 

prognozu daha kötüdür (14, 20).  

2.1.6. Klinik Belirti ve Bulgular 

Hastalarda genellikle kemik iliğinin lösemik blastlarla infiltrasyonunu ve 

hastalığın ekstramedüller yayılımının boyutunu yansıtan belirti ve semptomlar 

görülür. Belirtilerin süresi günlerden aylara kadar değiĢebilir ve çoğu çocukta 

belirtiler 3 ile 4 hafta sonra ortaya çıkar. Löseminin kemik iliğinde çoğalması normal 

kan hücrelerinin üretiminin azalmasına ve bunlarla iliĢkili semptom ve belirtilerin 

görülmesine neden olur. AteĢ, halsizlik, yorgunluk, kemik ve eklem ağrısı, kanamaya 

eğilim en sık gözlenen semptomlardır. Löseminin en sık infiltre ettiği ekstramedüller 

organlar karaciğer, dalak ve lenf düğümleridir; bu sebeple baĢvuru esnasında 

hastaların birçoğunda fizik muayenede hepatomegali, splenomegali ve lenfadenopati 

saptanır. Lösemik hücreler daha az sıklıkla orbita, testis, tonsil ve adenoid dokuları 

infiltre eder. Kemik ağrısı hastaların üçte birinde, özellikle uzun kemiklerde görülür 

ve küçük çocuklarda topallamaya veya yürüme güçlüğüne yol açabilir. Kemik ağrısı 

periosteumun lösemik tutulumunu, kemik enfarktüsünü veya kemik iliği boĢluğunun 

lenfoblastlar tarafından geniĢletilmesini yansıtır. Kemik röntgenleri osteopeniyi, litik 

lezyonları, metafizyal radyolüsent bandları ve patolojik fraktürleri gösterebilir. Masif 

mediastinal lenfadenopatinin neden olduğu mediastinal kitle solunum sıkıntısı veya 

mediastinal lenf nodlarının büyümesine bağlı vena cava superiora bası yaparak vena 

cava superior sendromuna (VCSS) neden olabilir ve özellikle T-ALL hastalarında bu 

risk yüksektir. SSS tutulumu tanı anında nadir görülür. Genellikle kafa içi basınç 

artıĢı (baĢ ağrısı, kusma, papilödem) ve parankim tutulumu (konvülzyon, kraniyal 

sinir felçleri) belirti ve semptomları Ģeklinde ortaya çıkar. Lösemik infiltrasyona 

bağlı diĢ eti hiperplazisi AML hastalarında görülebilir. Kabarık ve kaĢıntısız döküntü 



12 

 

benzeri lezyonlara yol açan kutanöz infiltrasyon (leukemia cutis) AML hastalarında 

ALL hastalarına göre daha sık görülür (2, 5, 25, 26). 

2.1.7. Laboratuvar Bulguları 

Lösemiler sıklıkla tam kan sayımındaki anormal sonuçların ve periferik kan 

yaymasında blastların görülmesiyle teĢhis edilir. Tanı sırasında anemi, 

trombositopeni, nötropeni ve lökopeni/lökositoz görülebilir. Çocukların yaklaĢık 

yarısında beyaz küre sayısı (WBC) >10.000/mm
3
, %20'sinde ise >50.000/mm

3
'tür. 

Bununla birlikte lökosit sayısı normal veya düĢük olabilir. Periferik kan yaymasında 

sıklıkla blast hücreleri görülürken, lökopenisi olan çocuklarda çok az sayıda blast 

saptanır veya hiç saptanmaz. Nötropeni yaygın bir bulgudur ve enfeksiyon riskinin 

artmasıyla iliĢkilidir. Sepsis, Ģiddetli pnömoni gibi ağır enfeksiyonlar akut lösemili 

bir çocukta yaĢamı tehdit eden en önemli komplikasyonlardır. Sepsis riski 

nötropeninin Ģiddeti ile doğrudan iliĢkilendirilebilir; bu nedenle lökopenisi olan 

hastalarda mutlak nötrofil sayısı değerlendirmesi oldukça önemlidir. Lökosit 

sayısının >100.000/mm
3 

olması hiperlökositoz olarak tanımlanır ve lösemi 

hücrelerinin sayısındaki artıĢ beyin, akciğer ve karaciğer gibi hayati organlara giden 

damarlarda oklüzyona, bu organlarda infarkta ve kanamaya yol açabilir (2, 26). 

Löseminin ilk belirti ve bulgularının çoğu normal kan hücrelerinin üretiminin 

azalmasıyla iliĢkilidir. Hastaların yaklaĢık %80'inde anemi (hemoglobin < 10 g/dl) 

vardır; bu anemi genellikle normokromik ve normositiktir ve retikülosit sayısı 

düĢüktür. Trombositopeni ise %75 oranında görülür. Özellikle yeni baĢlayan 

trombositopeninin ayırıcı tanısında akut lösemi akılda tutulmalıdır. Trombosit sayısı 

20.000-30.000/mm
3
'ten az olan hastalarda spontan kanama meydana gelebilir, ancak 

ateĢ ve enfeksiyon olmadığında ciddi kanama nadirdir (5, 26).  

Her hastada hepatomegali, splenomegali, lenfadenopati, blastlar 

saptanamayabilir. Bu nedenle lösemiyi aplastik anemi veya miyelofibrozis gibi ciddi 

kemik iliği yetmezliği olan diğer hastalıklardan ayırt etmek gerekir. Aplastik anemili 

ve akut lösemili çocuklarda benzer seviyelerde Ģiddetli anemi, nötropeni veya 

trombositopeni ve sitopenilerin neden olduğu benzer klinik semptom ve bulgular 

olabilir (2). 
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Tanı anında sıklıkla baĢka anormal laboratuvar bulguları da gözlenir. Böbrek 

fonksiyonu böbrek parankiminin blastlar tarafından infiltrasyonu sonucu bozulabilir. 

Lösemi hücrelerinin parçalanması genellikle serumda ürik asit seviyelerinin 

artmasına neden olur ve bu da böbrek fonksiyonlarını daha da bozabilir. Çoğu 

hastada hızlı hücre döngüsü nedeniyle LDH seviyeleri yüksek saptanır. Serum 

potasyum düzeyi masif hücre lizisi olan çocuklarda, genellikle hiperürisemi ile 

birlikte yükselebilir. Hiperkalsemi kemiğin lösemik infiltrasyonundan veya anormal 

paratiroid hormonu benzeri bir maddenin üretiminden kaynaklanabilir. Hipokalsemi, 

hiperfosfatemiye ve lenfoblastlar tarafından kalsiyum bağlayıcı fosfat salınımına 

ikincil olabilir. Lösemik infiltrasyona bağlı karaciğer fonksiyon bozukluğu, 

hepatomegalinin derecesine bakılmaksızın genellikle hafiftir. PıhtılaĢma 

anormallikleri görülebilir. Ancak YDIP olan az sayıda hasta dıĢında genellikle 

hastalığın bir özelliği değildir. Lösemi ön tanısı olan hastalarda tam kan sayımı ve 

periferik kan yayması haricinde serum sodyum, potasyum, klorür, bikarbonat, 

kreatinin, kalsiyum, fosfor ve ürik asit düzeyleri ile koagülasyon testleri mutlaka 

incelenmelidir (2, 5, 25, 26).  

BaĢlangıçta SSS tutulumu akut lösemi tanılı hastaların %5'inden azında 

görülür. Beyin omurilik sıvısı (BOS) örneğinde mikrolitrede beĢ veya daha fazla 

lökositin saptanması ve morfolojik olarak tanımlanabilir blast hücrelerinin varlığı 

SSS tutulumunun tanısı olarak kabul edilir. BOS bulgularına dayanarak, akut 

lösemide SSS tutulumu aĢağıdaki gibi tanımlandı: 

SSS-1: Tanı anında sitosantrifüjlenmiĢ BOS'ta blast hücresi yok ve <5 

WBC/mm
3 

SSS-2: BOS‟ta morfolojik olarak tanımlanabilir blast hücre varlığı ve <5 

WBC/ mm
3 

SSS-3: BOS‟ta blast hücre varlığı ve ≥5 WBC/ mm
3
, 

 

Kraniyal sinir felci, meningeal tutulum veya hemorajik olmayan SSS kitlesi 

veya kloroma BOS bulgularına bakılmaksızın SSS-3 olarak sınıflandırılır. 

Semptomatik çocuklarda kafa içi basınç genellikle artar. BOS‟ta protein yüksekliği 
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ve glukoz düĢüklüğü yaygındır. Travmatik lomber ponksiyon (TLP) blastlı veya 

blastsız (TLP+ veya TLP-) >10 eritrosit/mm
3 

içeren BOS olarak tanımlanır. TLP+ 

durumunda, BOS WBC‟sinin kandaki WBC‟ye oranı; BOS‟taki kırmızı kan hücresi 

sayısının (RBC) kandaki RBC‟ye oranından büyüktür (26, 27). Lösemi iliĢkili 

semptom ve bulgular Tablo 7‟de, lösemi tanısında gerekli temel incelemeler Tablo 

8‟de gösterilmiĢtir (4, 28). 

Tablo 7. Lösemi iliĢkili belirtiler, klinik ve laboratuvar bulgular (4) 

Ġnfiltrasyona 

bağlı kemik iliği 

yetmezliği 

Diğer organların 

infiltrasyonu 

Lökostaza 

bağlı 

Konstitüsyonel 

belirtiler 

Diğer 

Anemi- halsizlik, 

solukluk 

Trombositopeni- 
kolay morarma, 

peteĢi, ekimoz, 

mukozal 

kanamalar 

Nötropeni- 
enfeksiyonlar, 

sepsis 

Lenfadenopati 

Hepatomegali 

Splenomegali 

Mediastinal 

kitleler  (dispne, 

hipoksi, mental 

durum 

değiĢiklikleri, 

öksürük, dispne, 

göğüs ağrısı- 

özellikle T-

ALL‟de) 

DiĢ eti hipertrofisi 
(AML‟de) 

Kemik ağrısı 

Deri  (leukemia 

cutis) 

YumuĢak doku 

(kloromalar) 

Testis tutulumu 
(ağrısız 

testis/skrotal 

geniĢleme) 

MSS tutulumu 
(baĢ ağrısı, diplopi, 

kraniyal sinir 

felçleri (sıklıkla 6. 

ve 7. kraniyal 

sinirler) papilödem, 

bulantı, kusma) 

MSS- 

inmeler 

Akciğer- 

Pulmoner 

infiltratlar, 

hipoksemi 

AteĢ, terleme 

(yaygın) 

Kilo kaybı 

(nadiren) 

Ġntrakranyal 

kanama, 

YDIP (uzamıĢ 

PT, aPTT, 

düĢük 

fibrinojen) 

Tümör lizis 

sendromu 
(akut böbrek 

yetmezliği, 

asidoz, 

hiperkalemi, 

hiperfosfatemi, 

hipokalsemi, 

serum LDH ve 

ürik asit 

düzeyinde 

yükselme) 

ALL: Akut lenfoblastik lösemi AML: Akut myeloid lösemi MSS: Merkezi sinir sistemi. YDIP: Yaygın damar içi 

pıhtılaşma. PT: Protrombin zamanı. aPTT: Aktive  parsiyel tromboplastin zamanı. LDH: Laktat dehidrogenaz 
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Tablo 8. Çocukluk çağı lösemi tanısında gerekli temel incelemeler (28) 

Kan Testleri -Tam kan sayımı (trombositler, hemoglobin, 

kırmızı ve beyaz kan hücre sayısı) 

-LDH 

-Elektrolitler 

-Böbrek fonksiyonları (kreatinin, üre, ürik asit)  

-Karaciğer fonksiyon testleri 

-Koagülasyon parametreleri 

-Viral seroloji (EBV, varisella zoster virüsü, 

sitomegalovirüs, kızamık) 

Kemik Ġliği Ġncelemeleri -Kemik iliği aspirasyonu  

-Morfoloji 

-Ġmmünofenotipleme 

-Sitogenetik ve DNA içeriği; özellikle hipodiploid 

kromozom anormallikleri 

-Moleküler genetik; t(4;11) ve t(9;22) 

translokasyonları ve RUNX1 amplifikasyonu dahil 

olmak üzere  

Santral Sinir Sistemi 

Ġncelemeleri 

-BOS örneği (hücre sayımı, sitospin hazırlama, 

protein, glukoz düzeyi, kültür) 

-Kraniyal görüntüleme (BT / MRG)  

Kardiyolojik Tarama Ekokardiyografi 

Tanısal Görüntüleme -Göğüs radyografisi 

-Kemik radyografisi 

-Abdominal ultrasonografi (karaciğer, dalak, 

böbrek boyutları açısından) 

DNA: Deoksiribonükleik asit. BOS: Beyin omurilik sıvısı. BT: Bilgisayarlı tomografi. MRG: Manyetik rezonans 

görüntüleme 

 2.1.8. Tanı 

Akut lösemili hastaların %20‟sinde tanı anında dolaĢımda blast 

bulunmadığından ve periferik kandaki blastların morfolojisi kemik iliğindekilerden 

(KĠ) farklı olabileceğinden KĠ incelenmesi lösemi tanısı için esastır (29). KĠ 

örnekleri genellikle aspirasyon yoluyla alınır ve seçilmiĢ vakalarda biyopsi ile 

desteklenir. Normalde KĠ hipersellülerdir ve homojen bir lösemik hücre popülasyonu 

ile karakterizedir. Bazen KĠ‟deki blast yoğunluğu, KĠ fibrozisi, enfarktüsü veya 

nekrozuna bağlı olarak tanı anında KĠ aspirasyonu ile ürün elde etmek zor olabilir. 

Bu gibi durumlarda KĠ biyopsisi yapılması gerekir; aspirasyonun baĢarısız olması 
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halinde biyopsi örneğinin sitolojik incelemesi tanıya yardımcı olur (26). Löseminin 

tanısı ve sınıflandırılması Romanowsky (Wright, Wright-Giemsa veya May-

Grünwald-Giemsa) ile boyanmıĢ periferik kan ve kemik iliği örneklerinin havayla 

kurutulmuĢ yaymalarının ve/veya biyopsilerden elde edilen doku preparatlarının 

morfolojik analizi ile baĢlar. Periferik kandan alınan yaymaları analiz etmek için 

sıklıkla kullanılan Wright boyası granülleri zayıf boyadığı ve olgunlaĢmamıĢ 

hücrelerin uygun Ģekilde ayırt edilmesine izin vermediği için kemik iliği analizi için 

yeterli değildir. Hematoksilen-eozin boyaması ilik selüleritesinin, miyeloid ve 

eritroid hücre oranının, megakaryosit sayısının ve blastlar, lenfoma hücreleri, 

metastatik tümörler veya granülomatöz inflamasyon gibi anormal infiltratların 

varlığının genel bir değerlendirmesini sağlar. Akım sitometrik analiz için yeterli 

aspirat materyali yoksa monoklonal antikorlar [örneğin; miyeloperoksidaz, lizozim, 

terminal deoksinükleotidil transferaz (TdT), CD3 veya CD79a için spesifik 

antikorlar] kullanılarak yapılan immünohistokimyasal boyama tür belirlemede 

yardımcı olabilir (29).  

Löseminin morfolojik tanısı temel olarak iki adımdan oluĢur; lösemi tanısı ve 

lösemik klonu kökene ve farklılaĢma derecesine göre sınıflandırılması. Lösemi tanısı 

koymak için genellikle periferik kan ve kemik iliği örneklerindeki bulguların 

korelasyonu gerekir. Periferik kan sayımı löseminin türüne bağlı olarak değiĢken 

Ģekilde anormaldir. Displastik özelliklerin varlığı tipik olarak AML ve MDS ile 

iliĢkilidir (29). Kemik iliğinde %5'ten fazla blast varlığında lösemiden Ģüphelenmek 

gerekir (26). ALL için kemik iliğinde %25‟ten fazla lenfoblast varlığı gereklidir. 

Eğer malign lenfoblastlar %25'ten daha az ise hastalık kemik iliği tutulumu olan 

lenfoblastik lenfoma olarak sınıflandırılır ve tedavi edilir. AML için, FAB 

sınıflandırmasında kemik iliğinde en az %30 miyeloblast, WHO sınıflandırmasında 

ise en az %20 miyeloblast varlığı gerekmektedir. Miyeloblastlar ilik hücrelerinin 

%20 veya 30'undan azını oluĢturuyorsa, ayırıcı tanıda MDS, JMML ve bir 

miyeloproliferatif neoplazmın (KML gibi) hızlanmıĢ fazı göz önünde 

bulundurulmalıdır (29). 
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Morfolojik incelemede lenfoblastlar genellikle küçüktür (küçük lenfositlerle 

aynı veya iki katı büyüklükte) ve seyrek soluk mavi bir sitoplazmaya, yuvarlak, yarık 

veya hafif basık bir çekirdeğe, ince veya hafif kaba ve kümelenmiĢ kromatine ve 

belirsiz nükleollere sahiptir. Miyeloblastlar tür ve farklılaĢmaya bağlı olarak daha 

heterojen bir morfolojiye sahiptir. Genel olarak lenfoblastlardan daha büyüktürler. 

Yuvarlak veya basık çekirdeklere, ince kromatine, bir veya birkaç farklı nükleolusa, 

mavi veya mavi-gri sitoplazmaya ve değiĢken sayıda sitoplazmik granüle sahiptirler. 

Auer çubukları (kaynaĢmıĢ lizozomal granüllerden oluĢan uzun kırmızı kristal 

çubuklar) malign miyeloblastlar için patognomoniktir. Lösemilerin tanı ve 

sınıflandırması morfolojik inceleme, immünofenotipik (akım sitometrik) analiz, 

sitogenetik ve moleküler bulguların entegrasyonunu gerektirir (26, 29). Periferik kan 

yayması ve kemik iliği sitomorfolojisinden baĢlayarak akut lösemiden Ģüphelenilen 

her vakada çok parametreli akım sitometrisi ve metafaz sitogenetiği yapılması 

zorunludur. FISH ve ayrıca PCR analizi de eĢlik etmelidir (23). 

2.1.9. Ayırıcı Tanı 

Öykü ve klinik belirtiler ile lösemiden Ģüphelenildiğinde kan sayımının 

değerlendirilmesi ve özellikle kan yaymasının mikroskobik değerlendirmesi birçok 

vakada hemen tanı konulmasını sağlar. Bununla birlikte, normal kan tablosu ve 

normal kan yayması lösemiyi dıĢlamaz. Bu nedenle herhangi bir lösemi Ģüphesi 

varsa vakit kaybetmeden kemik iliği aspirasyonu yapılmalıdır. GeçmiĢte “romatizmal 

hastalık” tablosu olan birçok çocuk yanlıĢlıkla steroidlerle tedavi edilmiĢtir. Bu 

uygulamanın altta yatan tanıyı maskelediği, geçici remisyonlara ve ilaç direncine yol 

açtığı görülmüĢtür. Bu nedenle akut lösemi ayırıcı tanısındaki hastaları iyi tanımak 

gerekmektedir. Çocukluk çağı akut lösemisindeki ayırıcı tanılar Tablo 9‟da 

gösterilmiĢtir (28). 
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Tablo 9. Çocukluk çağı akut lösemisinde ayırıcı tanılar (28) 

Aplastik anemi ve diğer kemik ilik 

yetmezliği sendromları  

(örn. Fanconi hastalığı) 

Lösemiden daha nadir; tanı kemik iliği 

aspirasyonu ve DEB testi ile 

Romatizmal hastalık  

(örn. Still hastalığı, romatizmal ateĢ) 

Nadir; tanı kemik iliği aspirasyonu ile 

Osteomiyelit 

 

Tanı radyografi, iskelet sintigrafisi, kemik 

iliği aspirasyonu ile 

Farklı malignitelerin kemik iliği 

yayılımı  

(örn. nöroblastom, rabdomyosarkom) 

Tanı tümör belirteçleri, 

immünofenotipleme, kemik iliği 

aspirasyonu, immünohistokimya ile 

Miyeloproliferatif / miyelodisplastik 

sendrom 

Tanı kemik iliği aspirasyonu, kemik iliği 

sitogenetiği, hemoglobin F düzeyi ile 

Viral ve diğer enfeksiyonlar   

(örn. enfeksiyöz mononükleoz, 

sitomegalovirüs ve Leishmania) 

Tanı spesifik seroloji, kemik iliği 

aspirasyonu ile 

Lökomoid reaksiyon  

(örn. boğmaca, sepsis) 

Tanı kemik iliği aspirasyonu ile 

Çocukluk çağının geçici 

eritroblastopenisi 

Normal trombosit ve granülosit sayısı; tanı 

kemik iliği aspirasyonu ile 

Ġdiyopatik trombositopenik purpura 

 

Normal nötrofil ve kırmızı kan hücresi 

sayısı; tanı kemik iliği aspirasyonu ile 

DEB: Diepoksibütan 

2.1.10. Prognostik Faktörler ve Risk Sınıflaması 

Lösemiden ölüm oranı son yirmi yılda dramatik bir düĢüĢ göstermiĢtir. 

Özellikle ALL‟de yaklaĢık %90'lık olaysız sağkalım (EFS) oranıyla pediatrik 

onkolojide en tedavi edilebilir hastalıklardan biridir. Tarihsel olarak remisyon ilk 

indüksiyon kemoterapisinden sonra tek baĢına morfolojik analizle kemik iliğinde 

%5'ten az blast olması olarak tanımlanmıĢtır. Kemik iliği aspiratında %5 veya daha 

az blast varlığı ile tanımlanan tam remisyon (CR) elde edildiğinde kesin prognoz tam 

remisyonda geçirilen sürenin uzunluğuna bağlıdır. Tedaviye bağlı mortalite oranları 

yaĢ, anormal organ fonksiyonu ve yetersiz bakım durumu ile artar. Klinik 
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çalıĢmaların retrospektif analizi birçok önemli prognostik faktörü ortaya çıkarmıĢ ve 

bunlar daha sonra çocukları tedavi baĢarısızlığı risklerine göre farklı tedavi 

gruplarına ayırmak için prospektif olarak uygulanmıĢtır. Tanı sırasındaki çeĢitli 

klinik ve laboratuvar bulguları prognoz ile iliĢkilendirilmiĢtir. Akut lösemide 

prognozu öngörmek ve tedaviyi düzenlemek için birçok faktör incelenmiĢtir. En iyi 

belirlenmiĢ prognostik faktörler karyotip ve yaĢtır. Tanı konulduğunda hastalar 

Ulusal Kanser Enstitüsü kriterlerine göre standart riskli ya da yüksek riskli olarak 

sınıflandırılır. Standart riskli hastalar 1-10 yaĢ arasındadır, lökosit sayısı 

50.000/mm
3
'den azdır, B-hücresi kökenlidir ve SSS veya testis tutulumu yoktur. Tek 

bir uyumsuz kriter yüksek riskli hasta olarak kategorize edilmek için yeterlidir. BFM 

kriterlerine göre ise hastalar 1-6 yaĢ aralığındaysa, tanı anındaki lökosit sayısı 

<20.000/mm
3
 ise standart risk grubunda, <1 yaĢ ya da 6 yaĢ, lökosit sayısı 

20.000/mm
3
 ise orta risk grubunda değerlendirilir.  T-hücresi hastalığı fenotipine 

sahip tüm çocuklar orta ve yüksek riskli hastalar olarak kabul edilir. Tedaviye erken 

yanıt ve sitogenetik daha sonra baĢlangıçtaki risk grubu kategorizasyonunu 

değiĢtirmek için kullanılır. Hastalar, t(9;22) ve/veya BCR/ABL, hipodiploidi ve 

indüksiyon baĢarısızlığı gibi özelliklerden herhangi birine sahipse (baĢlangıçtaki risk 

grubundan bağımsız olarak) çok yüksek riskli olarak sınıflandırılır. Ġnfantil ALL‟de 

ise tedavi baĢarısızlığı riski çok yüksektir. Bu kısmen olumsuz, çok olgunlaĢmamıĢ 

pro B-ALL fenotipinin yüksek insidansından ve karıĢık soy lösemi (KMT2A) 

geninin yeniden düzenlenmelerinin varlığından kaynaklanmaktadır (4-6, 30, 31). T-

ALL çocukluk çağı ALL vakalarının yaklaĢık %12'sini oluĢturur ve genellikle 6-8 

yaĢ arası erkeklerde yüksek lökosit sayısı ile ortaya çıkar ve prognozu nispeten 

kötüdür. Bu çocuklar genellikle lokalize hastalığa (periferik lenfadenopati ile birlikte 

hepatosplenomegali) sahiptir, bazılarında ön mediastinal kitle vardır ve 

hiperlökositoz görülme sıklığı yüksektir (28). ALL‟li hastalarda risk grupları Tablo 

10‟da gösterilmiĢtir (32). 
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Tablo 10. Akut lenfoblastik lösemi risk gruplaması (32) 

 Standart Risk 

Grubu  

(SRG) 

(Tüm kriterler 

uymalıdır) 

Orta Risk Grubu 

(MRG) 

(SRG veya HRG 

grubu kriterlerine 

tam olarak uymayan 

hastalar) 

Yüksek Risk 

Grubu 

 (HRG) 

(En az bir kriter 

uymalıdır) 

Tanı yaĢı 1 yaĢ ya da <6 

yaĢ 

<1 yaĢ ya da 6 yaĢ  

Tanı anındaki beyaz 

küre sayısı (/mm
3
) 

 

<20.000 

 

20.000 

 

8. gün prednizolon 

yanıtı  

(periferik kanda blast 

sayısı/mm
3
) 

 

<1000 

 

<1000 

 

1000 

15. gün MRD  <%0,01 %0,1 - %10 >%10 

15.gün kemik iliği 

morfolojisi 

M1* veya M2* M1* veya M2* M3* 

33.gün kemik iliği 

morfolojisi 

M1* M1* M2* veya M3* 

Moleküler biyoloji  t(9;22) BCR-

ABL negatif 

veya  

t(4;11) negatif 

t(9;22) BCR-ABL 

negatif 

veya  

t(4;11) negatif 

t(9;22) BCR-ABL 

pozitif 

veya  

t(4;11) pozitif 

ya da  

hipodiploidi (≤45 

kromozom) 

SRG: Standart risk grubu. MRG: Orta risk grubu. HRG: Yüksek risk grubu. MRD: Minimal rezidüel hastalık. 
*M1: kemik iliğinde <%5 blast ve hematopoezin tam rejenerasyonu; M2: kemik iliğinde %5 - %25 blast ve/veya 

hematopoezin tam rejenerasyonu; M3: kemik iliğinde >%25 blast.  

Akut myeloid lösemili çocuklarda t(15;17) (q22;q12), inv(16) (p13q22) ve 

t(8;21) (q22;q22) gibi kromozomal anormallikler iyi prognoz belirleyicileridir. 

inv(16) pozitif AML hastaları daha yüksek CR oranlarına, daha iyi EFS'ye sahiptir 

ve nüks sonrası tedaviye daha iyi yanıt verirler. Sitogenetiği normal olan hastalar ve 

yukarıda tanımlananlar dıĢında kromozomal translokasyonları olan hastalar orta 

prognoza sahiptir. KMT2A geni 11. kromozomda (11q23) bulunur ve AML'deki 

translokasyonlarda sıklıkla yer alır. Ġki yaĢından önce AML tanısı konan çocukların 

%65'inde 11q23 translokasyonu vardır. KMT2A gen yeniden düzenlemelerinin 

prognozu inv(16) ve t(8;21) translokasyonları olanlara göre daha kötüdür. 11q23 

bölgesi ile 10p11-13 bölgesi arasındaki translokasyon özellikle kötü prognoza yol 
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açan bir translokasyon örneğidir. Bu translokasyona sahip hastalarda ilk CR süresi 

daha kısadır ve diğer AML hastalarına kıyasla çok daha yüksek oranda MSS nüksü 

görülür. Monozomi 7 veya uzun kolunun (7q-) spesifik delesyonlarının varlığı kötü 

prognoz ile iliĢkilendirilmiĢtir. Monozomi 5 ve del(5q) anomalileri pediatrik 

popülasyonda nadir görülmekle birlikte indüksiyon kemoterapisine daha az yanıt ve 

indüksiyona yanıt alınması halinde ilk CR süresinin kısalması ile kötü prognoza 

göstergesidir. Trizomi 8 mutasyonu hem izole olarak hem de kompleks karyotipik 

anormalliklerle birlikte görülür. Diğer sitogenetik anormalliklerle birlikte trizomi 8, 

tedaviye zayıf yanıt ve kötü EFS'ye neden olabilir. FLT3/ITD eksprese eden 

hastalarda remisyon indüksiyonu, AML'de Ģu anda %70-85 olan genel remisyon 

indüksiyon oranının aksine, %40 kadar düĢük olduğu bildirilmiĢtir (33).       

 Ġnfantil lösemiler çocukluk çağı ALL'sinin yaklaĢık %4'ünü ve çocukluk çağı 

AML'sinin yaklaĢık %10'unu oluĢturan bebeklik çağında en sık görülen 

malignitelerdir. Bir yaĢından önce tanı alırlar ve prognozları son derece kötüdür. 

Hastalarda remisyon sağlansa da genellikle kemik iliği veya ekstramedüller erken 

nüks sık gözlenir. Bu hastalar genellikle tanı anında yüksek WBC, masif 

organomegali, trombositopeni, SSS lösemisi gibi kötü prognostik faktörlere sahiptir. 

Hem AML hem de ALL olmak üzere bebeklerdeki lösemilerin çoğu, vakaların 

sırasıyla %50 ve %80'inde 11q23 ve çeĢitli bileĢenlerini etkileyen bir translokasyonla 

iliĢkilidir. Ġnfantil lösemiler ileri destekleyici bakımla birlikte çok yoğun tedavi 

gerektirir. Bu hastalarda 5 yıllık EFS oranı diğer lösemi tiplerine göre daha düĢüktür 

(14, 28). 

 Moleküler ve hücre biyolojisi çalıĢmaları morfolojik veya karyotipik 

analizlerden çok daha yüksek bir hassasiyetle, “lösemiye özgü” DNA/RNA veya 

“lösemi ile iliĢkili” antijenlerin tespitinin mümkün olduğu minimal kalıntı hastalık 

(MRD) kavramını tanımlamıĢtır. MRD analizi kemik iliğinde çok az miktarda 

lösemik blastın doğru bir Ģekilde tespit edilmesini sağlar. MRD'nin tüm lösemi alt 

tiplerinde güçlü bir prognostik gösterge olduğu gösterilmiĢtir. MRD değerlendirmesi 

için kullanılan en yaygın iki yöntem akım sitometri ve PCR MRD‟dir. Son yıllarda 

yeni nesil dizileme (NGS) analizi yöntemi MRD tekniği olarak kullanılmaya 

baĢlanmıĢtır. MRD‟de akım sitometri ile anormal immünofenotipleri temsil eden 
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hücrelerin tespiti ve PCR ile de BCR-ABL, TEL/AML1 gibi füzyon transkriptleri ile 

klon spesifik immünoglobulin ve T hücre reseptörü (TCR) gen yeniden 

düzenlemeleri gibi lösemi ile iliĢkili moleküler hedeflerin belirlenmesi amaçlanır. 

Akım sitometri rutin olarak kemik iliğinde %0,01 hassasiyette ölçülebilir lösemi 

hücresi saptanırken PCR tabanlı testler genellikle 10
4
-10

5
 normal hücrede bir lösemi 

hücresi tespit edilebilir. NGS MRD yöntemi ile de 10
6
 hassasiyette blastik hücrelerin 

tespiti mümkündür. MRD düĢük risk özellikleri gösteren hastalar da dahil olmak 

üzere tüm yaĢ gruplarında en güçlü prognostik faktördür ve her tedavi aĢamasının 

sonunda (indüksiyon sonrası ve konsolidasyon sonrası) değerlendirilmelidir. Tedavi 

sırasında MRD seviyelerinde istikrarlı bir düĢüĢ iyi bir prognozla iliĢkilendirilirken, 

sürekli yüksek seviyeler veya MRD pozitifliğinde artıĢ genellikle klinik nüks ile 

iliĢkilidir (6, 17, 33). Akut lenfoblastik lösemilerde prognostik faktörler Tablo 11‟de 

gösterilmiĢtir (14, 28). 

Tablo 11. Akut lenfoblastik lösemilerde prognostik faktörler (14, 28) 

Faktör Ġyi prognoz Kötü prognoz 

YaĢ 1–10 yaĢ < 1 yaĢ ve >10 yaĢ 

Cinsiyet Kız Erkek 

Beyaz küre sayısı (/mm
3
) < 50.000  50.000 

Ġlk 7 günlük prednizolon 

monoterapisine yanıt 
Ġyi yanıt* Kötü yanıt* 

Ġndüksiyon tedavisine yanıt (14. 

günde kemik iliği) 
M1** M2, M3** 

Ġmmünofenotip Prekürsör B-hücreli T- hücreli, matur B-hücreli 

Kromozom sayısı > 50 (hiperdiploidi) ≤ 45 (hipodiploidi) 

DNA indeksi  1.16 < 1.16 

Kromozomal translokasyonlar t(12;21) t(9;22), t(4;11) 

MSS tutulumu Yok Var 

Minimal rezidüel hastalık (33. 

gün yanıtı) 
<%0,01 >% 0,1 

5 yıllık olaysız sağkalım  > %80 %10-60 

* Blast sayısının 1 hafta sonrasında periferik kanda < 1000/mm3 olması iyi yanıttır; ** M1, kemik iliğinde <%5 

blast ve hematopoezin tam rejenerasyonu; M2, kemik iliğinde %5 - %25 blast ve/veya hematopoezin tam 

rejenerasyonu; M3, kemik iliğinde >%25 blast; MSS; Merkezi Sinir Sistemi. DNA: deoksiribonükleik asit 
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 2.2. TEDAVĠ 

2.2.1. Akut Lenfoblastik Lösemide Tedavi 

Çocuklarda ve ergenlerde ALL tedavisinde son yıllarda kaydedilen büyük 

geliĢmeler ile bu hastalığın prognozunu dramatik bir Ģekilde iyileĢmiĢtir. Tedavi 

1960'lara kadar tamamen palyatif iken Ģu anki mevcut tedavi protokolleri kürü 

amaçlamaktadır. Etkili ES ve TS desteği, geniĢ spektrumlu antibiyotikler, antifungal 

ve antiviral ilaçlar gibi destekleyici önlemlerin iyileĢtirilmesiyle birlikte yoğun 

bakım desteğinin artması ile giderek daha yoğun polikemoterapi protokolleri 

kullanılabilir hale gelmiĢtir. Tedavinin amacı lösemik hücre klonunun ortadan 

kaldırılması ve normal hematopoezin yeniden sağlanmasıdır. Toplam tedavi süresi 

yaklaĢık 2 veya 3 yıldır. ALL tedavi rejimleri remisyon indüksiyonu, konsolidasyon, 

reintensifikasyon, SSS lösemisinin önlenmesi ve idame tedavisi gibi belirli tedavi 

unsurlarını içerir. Tedavinin yoğunluğu risk grubu tanımlamasına göre 

bireyselleĢtirilir. Ph-pozitif ALL (BCR-ABL1 pozitif) ve infantil ALL çocukluk çağı 

lösemilerinin çok küçük bir yüzdesini oluĢturur; bu hastalar tedavinin erken 

dönemlerinde relaps gösterme eğilimindedir ve ayrı protokollerle tedavi edilir. 

ALL'li bir çocukta klinik durum stabilize edildikten sonra (metabolik değiĢikliklerin, 

enfeksiyonların, kanama komplikasyonlarının tedavisi gibi) remisyon indüksiyon 

polikemoterapisine gecikmeden baĢlanmalıdır (6, 14, 28). 

2.2.1.1. Remisyon indüksiyonu 

Ġndüksiyon kemoterapisi hastalık yükünü ortadan kaldırmayı ve CR elde 

etmek için normal hemopoezi geri kazanmayı amaçlar. Remisyon indüksiyonu üç 

veya dört ilaç (vinkristin, deksametazon/prednizon, asparaginaz, risk 

sınıflandırmasına bağlı olarak bir antrasiklin veya antrasiklin olmadan) ve intratekal 

kemoterapi ile sağlanır. Hastaların %95'inden fazlası 4-6 haftalık bu rejimden sonra 

tam remisyona ulaĢmaktadır. CR, ilik sellüleritesi <%5 blast ile normale 

döndüğünde, kan değerleri normal aralıkta olduğunda ve hastalığın tüm klinik belirti 

ve semptomları ortadan kalktığında genellikle 1 aylık tedaviden sonra elde edilir. 

Yoğun indüksiyon polikemoterapisi uzun vadeli sağkalımı artırabilir, ancak özellikle 

destekleyici bakım yetersiz ise mevcut hastalık ve tedavilerin toksisitesinden 
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kaynaklı komplikasyonlar, kısa vadeli morbidite ve mortalitede artıĢa neden olabilir 

(14, 17, 28, 34). 

2.2.1.2. Konsolidasyon 

Ġndüksiyon tedavisinden sonra, kalıntı lösemik hücreleri ortadan kaldırmak 

için konsolidasyon tedavisi baĢlar. Konsolidasyon, tedavi rejiminin ikinci adımıdır; 

genellikle sitarabin, yüksek doz metotreksat (MTX), vinkristin, asparaginaz, 

merkaptopürin ve glukokortikoidler ile 2 haftada bir, birkaç kısa ardıĢık kemoterapi 

küründen oluĢur. Bu diziyi, indüksiyon tedavisi sırasında kullanılan ilaçların benzer 

bir kombinasyonunu içeren bir geç yoğunlaĢtırma fazı (reindüksiyon tedavisi) izler 

(17, 34). 

2.2.1.3. Ġdame 

Diğer çocukluk çağı malignitelerinin çoğundan farklı olarak çocukluk çağı 

ALL'si tedavinin uzun süre devam etmesini gerektirir. Ġdame tedavisinde günlük 6-

merkaptopürin (6-MP) ve haftalık MTX standart bir kombinasyondur ve bazı idame 

tedavileri vinkristin ve steroid ile yoğunlaĢtırılır (17, 28, 34). 

2.2.1.4. Merkezi sinir sistemi koruyucu tedavi 

Merkezi sinir sistemi lösemisi tanı sırasında nadirdir, ancak sonraki SSS 

nüksünü önlemek için sistemik kemoterapi ile birlikte rutin SSS profilaksisi 

önerilmektedir. Fraksiyone profilaktik kraniyal ıĢınlama (12 Gy) uzun süredir 

standarttır. Ancak geç nörokognitif defisitler, endokrinopati, ikincil kanserler ve aĢırı 

geç mortalite ile iliĢkili olması nedeniyle baĢlangıçta çocuklarda ve daha sonra 

yetiĢkin hastalarda profilaktik kraniyal ıĢınlamadan kaçınılmaya baĢlanmıĢtır. Tedavi 

stratejileri artık tek baĢına MTX ile seri yoğun intratekal kemoterapiyi veya yüksek 

doz intravenöz MTX, sitarabin ve deksametazon/predinozon içermektedir (6, 17). 
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2.2.1.5. Hematopoietik kök hücre nakli 

Hematopoetik kök hücre transplantasyonu sağlıklı ve uygun bir donörü olan 

yüksek riskli hastalarda ve relaps ALL‟de konsolidasyon için standart tedavi olmaya 

devam etmektedir (17). 

2.2.2. Akut Myeloid Lösemide Tedavi 

Akut myeloid lösemi hızla ilerleyen bir hastalıktır. AML için sağkalım oranı, 

ALL ile aynı ölçüde olmasa da önemli ölçüde iyileĢmiĢtir. AML hastalarında 

relapssız sağkalım %60 civarındadır. Bu daha yoğun kemoterapi, kemik iliği 

nakillerinin uygun kullanımının belirlenmesi ve destekleyici bakımın iyileĢtirilmesi 

yoluyla elde edilmiĢtir. Uygun sitogenetik ve moleküler özelliklere sahip ve 

indüksiyondan sonra MRD-negatif olan hastalar 4 ile 5 kür kemoterapi ile tedavi 

edilir. Tedavi basamaklarını indüksiyon tedavisi (tam yanıt elde edebilmek için) ve 

konsolidasyon/idame (remisyonu derinleĢtirmek ve yanıt süresini en üst düzeye 

çıkarabilmek için) tedavileri oluĢturur. Birçok hastada ilk iki kürde sitarabin, 

etoposid ve idarubisin kombinasyonu kullanılır. Ġndüksiyon tedavisinden sonra 14 ile 

21. günlerde KĠ incelemesi yapılmalıdır. KĠ‟deki blast oranı ≥%5 ise ya ilk 

indüksiyon tekrarlanmalı ya da farklı dozlarda sitarabin içeren bir tedaviye 

geçilmelidir. Bir veya iki indüksiyon tedavisinden sonra tam remisyon elde edilirse 

konsolidasyon tedavisine baĢlanmalıdır. Konsolidasyon ve devamındaki tedavilerin 

temelini yüksek doz ve intratekal sitarabin oluĢturmaktadır. Ġntratekal olarak 

uygulanan sitarabin için SSS profilaksisi gereklidir. Ġki indüksiyon tedavisi sonrası 

tam remisyon elde edilemedi ise refrakter hastalık tedavi yaklaĢımı uygulanmalıdır. 

Olumsuz sitogenetik ve moleküler özellikleri olan veya indüksiyon tedavisine kötü 

yanıt veren hastalar kemik iliği nakli gerektirir. AML hastaları allojenik 

hematopoetik kök hücre transplantasyonu için en sık adaylardır. Ġlk remisyonda 

allojenik kök hücre nakli kararı, hastalığın sitogenetik ve moleküler genetik 

özellikleri, indüksiyon tedavisine yanıt ve hasta-donör ve naklin özelliklerinden 

kaynaklanan risk/yarar oranına dayanmalıdır. Tahmini nüks riski >%35-40 ise 

allojenik kök hücre transplantasyonu düĢünülmelidir. AML'li çocukların tedavisinde 

destekleyici bakım son derece önemlidir, çünkü tedavi çok toksik ve miyelosupresif 
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olabilir ve uzun süre transfüzyon bağımlılığına ve ciddi nötropeniye yol açabilir (6, 

35). 

2.3. KOMPLĠKASYONLAR 

Çocukluk çağı lösemili hastalar arasındaki erken tedavi baĢarısızlığının en 

yaygın nedeni löseminin kendisinin veya ilk tedavi esnasındaki akut 

komplikasyonlarından kaynaklanan ölümdür. Çocuklarda ALL tedavisinin artan 

yoğunluğuna rağmen destekleyici bakımdaki geliĢmeler akut komplikasyonlardan 

ölüm oranını son yıllarda %1'in altına düĢürmüĢtür ve bu geliĢmelerin olaysız 

sağkalım üzerinde önemli bir etkisi olmuĢtur. AML tedavisiyle iliĢkili toksik ölüm 

oranı da zaman içinde azalmıĢtır, ancak ALL‟ye göre hala yüksek oranlardadır (7).  

Akut komplikasyonlar erken ve tedaviye bağlı komplikasyonları içerir. Geç 

komplikasyonlar ise son kemoterapi dozundan sonra ortaya çıkan 

komplikasyonlardır. Erken komplikasyonlar genellikle löseminin kendisinden 

kaynaklanırken, tedaviye bağlı ve geç komplikasyonlar lösemi tedavisinin 

toksisitesini yansıtır. En sık görülen erken komplikasyonlar arasında metabolik 

bozukluklar [TLS, hiperkalsemi-oldukça nadir], merkezi hava yollarının sıkıĢması, 

pıhtılaĢma bozuklukları, hiperviskozite/lökostaz ve nörolojik iĢlev bozukluğu yer 

alır. Tedaviye bağlı komplikasyonlar ise hematolojik (tromboz), endokrin 

(hiperglisemi), gastrointestinal (GĠ) (mukozit, tiflit, pankreatit), hepatik (hepatit), 

iskelet (osteonekroz) ve nörolojik (ensefalopati, miyopati) bozukluklardır. Erken 

komplikasyonların görülme sıklığı hasta faktörlerine (yaĢ, beslenme durumu, eĢlik 

eden organ fonksiyon bozukluğu ve genetik etkiler), hastalık faktörlerine (lösemi 

hücre yükü, tümör kitlesi, lösemi tipi, lösemi hücre bölünme hızı ve hücre ölümü) ve 

tedavi faktörlerine (baĢlangıç tedavisinin yoğunluğu ve kullanılan ilaçlar) bağlıdır. 

Tedaviyle iliĢkili komplikasyonlar ise öncelikle kullanılan tedavi rejiminden ve 

hastanın farmakogenetiğinden etkilenir (7). 
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2.3.1. Tümör Lizis Sendromu 

Tümör lizis sendromu malign hücrelerin spontan veya kemoterapi kaynaklı 

yıkılması sonucu hücre içi içeriğin kan dolaĢımına salınmasından kaynaklanan 

metabolik sorunlar ve organlarda fonksiyon bozukluğuyla karakterizedir. Sıklıkla 

lösemik hücre ölümü ve hücre lizisine ikincil olarak kemoterapinin baĢlamasından 

12-72 saat sonra görülür. TLS'nin klinik belirtileri arasında bulantı, kusma, letarji, 

ödem, aĢırı sıvı yüklenmesi, kardiyak disritmiler, nöbetler, kas krampları, tetani, 

senkop, mental durum değiĢikliği ve/veya elektrolit anormalliklerine bağlı ölüm yer 

alabilir. TLS laboratuvar ve klinik olmak üzere ikiye ayrılır. Laboratuvar TLS 

(LTLS) kemoterapiden önceki üç gün içinde veya kemoterapiyi takip eden yedi güne 

kadar hiperürisemi (UA >8 mg/dl), hiperfosfatemi (P >6.5mg/dl), hiperkalemi (K 

>6meq/L) ve hipokalsemi (Ca <7mg/dl) gibi elektrolit bozukluklarından iki ya da 

daha fazlasının birlikte görülmesi veya bu elektrolit değerlerinde baĢlangıçtan 

itibaren %25'lik bir değiĢiklik olması durumudur. Klinik TLS ise LTLS ile birlikte 

TLS iliĢkili akut böbrek hasarı, konvülzyon, kardiyak aritmiler/ölüm gibi klinik 

komplikasyonlardan bir veya daha fazlasının görülmesidir. Yüksek lökosit ve LDH 

değerleri, mediastinal kitle veya obstrüktif üropati varlığı ve yüksek 

çoğalma/bölünme hızı olan lösemi alt tipleri TLS açısından risklidir. Agresif 

hidrasyon ve diürez intravasküler hacmi iyileĢtirmek, renal perfüzyonu korumak ve 

idrar akıĢını artırmak için TLS'nin ana tedavileridir. Hiperürisemi için agresif 

intravenöz (IV) hidrasyona ek olarak allopurinol (ksantin oksidaz inhibitörü) ve 

gerekli durumlarda rasburikaz (rekombinant ürat oksidaz) kullanılabilir. Hiperkalemi 

ve hipokalsemi varlığında kardiyak aritmiler, konvülzyon açısından dikkatli 

olunmalıdır. Hemodiyaliz hayatı tehdit eden hiperkalemi veya hiperürisemi 

durumunda potasyum ve ürik asidin hızlı bir Ģekilde temizlenmesi için tercih edilen 

bir yöntemdir (7, 36, 37). 

2.3.2. Mediastinal Kitleler ve Vena Cava Süperior Sendromu 

Anterior mediastinal kitleler T hücreli ALL'nin karakteristik özelliğidir. 

Mediastinal geniĢlemenin neden olduğu bu kitleler trakea ve/veya mediastinal 

damarların ve kalbin sıkıĢmasına neden olarak VCSS‟ye ve kardiyorespiratuar 
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bozukluğa yol açabilir. Superior vena kava baĢ, kollar ve üst gövdeden kalbe kan 

taĢır ve vücudun venöz dönüĢünün üçte birini sağlar. Bu damarın sıkıĢması vücudun 

üst kısmında venöz basıncın artmasına neden olarak baĢ, boyun ve kollarda ödemle 

sonuçlanır. Sıklıkla siyanoz, pletora ve yüzeysel damarların belirginleĢmesi, 

tromboz, serebral ödem ve/veya azalmıĢ venöz dönüĢe bağlı hemodinamik 

instabiliteye yol açar. Klinik bulgular arasında nefes darlığı, öksürük, stridor, 

solunum sıkıntısı, ortopne, dispne, göğüs ağrısı, senkop, ses kısıklığı ve disfaji yer 

alır. VCSS olan hasta yatar pozisyonda klinik olarak kötüleĢebilir. O yüzden oturur 

pozisyonda takip edilmesi önerilir. Yeni tanı konmuĢ akut lösemili hastaların 

muayenesinin bir parçası olarak mediastinal kitle varlığını değerlendirmek için arka-

ön ve yan göğüs grafileri mutlaka çekilmelidir (36). 

2.3.3. Koagülopati 

Koagülopati genel olarak hematolojik malignitelerin özellikle de akut 

löseminin son derece yaygın komplikasyonudur. Pediatrik popülasyonda yetiĢkinlere 

oranla koagülopati ve/veya YDIP görülme oranı çok daha düĢüktür. Ancak AML‟de 

daha sık görülür. Kanama ve koagülopati spektrumu tekrarlayan minör kanama, 

majör kraniyal kanama, YDIP ve majör trombozu içerir. Lösemi iliĢkili klinik olarak 

anlamlı koagülopatisi olan hastalarda PT ve aPPT‟de uzama, trombositopeni ve D-

dimer‟de yükselme gözlenir. YDIP altta yatan hastalıklardan kaynaklanan paradoksal 

bir kanama ve tromboz sürecidir. Akut lösemide kanamanın sık görüldüğü yerler 

arasında cilt, göz, burun, diĢ eti, gastrointestinal sistem ve intrakraniyal alan yer alır. 

AML her tür hematolojik malignitesi olan hastalar arasında en yüksek intrakraniyal 

kanama insidansına sahiptir. Tedavinin bir parçası olarak L-asparaginaz alan ALL 

hastalarında da kanama veya tromboz riski yüksek olabilir (5). Akut lösemilerle 

iliĢkili tromboz klasik olarak derin ven trombozu/pulmoner emboli Ģeklinde 

olabileceği gibi sinüs ven trombozu (SVT), arteriyel tromboz veya eĢ zamanlı YDIP 

ile birlikte bunlardan herhangi biri Ģeklinde de görülebilir. Tromboz için risk 

faktörleri arasında altta yatan lösemi yükü, SVK varlığı, kemoterapiye bağlı 

pıhtılaĢma bozuklukları ve/veya protrombotik kalıtsal risk faktörleri yer alır. Tombaz 

sıklıkla SVK‟da (genellikle üst ekstremitelerde) ve serebral venöz sinüslerde 
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görülmektedir. Katater iliĢkili trombozlar tipik olarak üst ekstremitede ağrı veya 

ĢiĢme ve SVK disfonksiyonu ile SVT‟de ise baĢ ağrısı, nöbet ve/veya akut nörolojik 

değiĢikliklerle kendini gösterir. ALL hastalarında tromboz en sık asparajinaz ve 

glukokortikoidlerin kullanıldığı indüksiyon tedavisi sırasında görülür (5, 36). 

2.3.4. Hiperlökositoz/Lökostaz 

Hiperlökositoz lökosit sayısının 100.000/mm
3
'ten fazla olması olarak 

tanımlanır. Hiperlökositozdan kaynaklanan semptomlar ve komplikasyonlar lösemik 

blastların vasküler sistemde birikmesi sonucu lökostaza ikincil olarak ortaya çıkar ve 

kan viskozitesinin artmasına, mikrovasküler tıkanıklığa ve/veya doku hipoksisine 

neden olur. Laboratuvar kriterleri belirlenmiĢ olsa da lökosit sayısı 100.000/mm
3
'ten 

fazla olan her hastada klinik görülmez. Hiperlökositoz ALL'de AML'den daha 

yaygın görülür. Ancak myeloblastlar daha büyük ve adeziv oldukları için 

hiperviskozite ve lökostaz daha düĢük lökosit sayılarında görülebilir. AML 

hastalarında bir yaĢından küçük bebekler, M1, M4 veya M5 FAB alt tipleri, 11q23'te 

kromozomal yeniden düzenlenmeler, inv(16) veya FLT3-ITD'ye sahip olmak; ALL 

hastalarında ise infantil ALL, mediastinal kitlesi olan T-hücreli ALL, t(4:11), t(1:19) 

ve t(9:22) translokasyonların varlığı hiperlökositoz ile iliĢkilendirilmiĢtir. 

Hiperlökositozlu hastalarda görülen yüksek erken morbidite ve mortalite oranları 

intrakraniyal kanama, pulmoner lökostaz sendromu (göğüs röntgeninde infiltratlar, 

takipne ve hipoksi), Ģiddetli TLS ve/veya YDIP ile iliĢkilidir. Bu nedenle lökosit 

sayısı 100.000/mm
3
‟ün üzerinde olan çocuklar solunum sıkıntısı, hipoksemi, yaygın 

interstisyel veya alveolar infiltratlar, bilinç bulanıklığı, baĢ ağrısı, baĢ dönmesi, 

görme alanı değiĢiklikleri, nöbetler, sağ ventrikül aĢırı yüklenmesi belirtileri, 

miyokardiyal iskemi, priapizm, akut ekstremite iskemisi, bağırsak infarktları ve renal 

ven trombozu gibi hiperlökositoz ve lökostaz belirtileri açısından dikkatle 

değerlendirilmelidir. Hastalarda göz dibi muayenesi tanıda yardımcıdır. Lökoferez 

lökositlerin periferik dolaĢımdan ve plazmadan hızla uzaklaĢtırıldığı, eritrositlerin ve 

trombositlerin ise kapalı devre hücre aferezi yoluyla hastaya geri verildiği hayat 

kurtarıcı bir prosedürdür. Ancak metabolik sorunları (örn. hiperfosfatemi, 

hipokalsemi ve hiperürisemi) düzeltmez. Lökoferezin asemptomatik hiperlökositozda 
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kullanımı tartıĢmalıdır ve pediatrik lösemide lökostazın önlenmesi için profilaktik 

kullanımı konusunda genel bir fikir birliği yoktur (5, 20, 36). 

2.3.5. Nörolojik Komplikasyonlar 

Akut lösemili hastalar ya löseminin kendisinden ya da tedavi için gereken 

ilaçlardan kaynaklanan SSS komplikasyonları açısından yüksek risk altındadır. 

Bunlar arasında arteriyel/venöz tromboz, intrakraniyal kanama (ĠKK), SSS lösemisi 

(genellikle hiperlökositoz ortamında), SSS'yi etkileyen kemoterapi ile iliĢkili 

toksisiteler, kraniyal ıĢınlama ve lösemi ile iliĢkili koagülopatiler veya enfeksiyon 

yer alır. ĠKK‟lı hastalar tipik olarak mental durum değiĢikliği, akut motor ve/veya 

konuĢma bozuklukları, baĢ ağrısı, kusma ve/veya nöbetlerle baĢvurur. Folat sentezini 

inhibe eden bir antimetabolit olan MTX SSS‟de folat homeostazının bozulması 

ve/veya sitotoksik ajanlardan kaynaklanan doğrudan nöronal hasar  ile lösemili 

hastalarda nörotoksisiteye neden olabilir. Hastalar geçici inme benzeri hemiparezi 

ve/veya güçsüzlük, ensefalopati, nöbetler, afazi ve duygudurum bozukluğu ile 

baĢvurabilir. Tipik olarak IV veya intratekal olarak MTX aldıktan 2-14 gün sonra 

geliĢir. AML'li hastalara yaygın olarak yüksek sistemik dozlarda veya intratekal 

tedavi olarak kullanılan bir pirimidin nükleozid analoğu olan sitarabin ile tedaviden 

2-5 gün sonra dizartri, nistagmus, ataksi, konfüzyon ve/veya somnolansın görüldüğü 

serebellar disfonksiyon ile karakterize akut bir ensefalopati görülebilir (36, 38). 

Lösemi tedavisinde posterior reversibl ensefalopati sendromu (PRES) da 

görülebilir. Bu geri dönüĢümlü nörolojik komplikasyon geçici baĢ ağrısı, konfüzyon, 

nöbetler ve görme bozuklukları ile karakterizedir. Tanıda kontrastlı ve difüzyon 

ağırlıklı MRG görüntüleme önemli yer tutar. Tanı elektroensefalogram (EEG) 

bulguları, tedavinin ilk aylarında ortaya çıkması ve arteriyel hipertansiyon varlığı ile 

desteklenebilir. Bu komplikasyon en sık, yüksek doz steroidin uygulandığı 

indüksiyon tedavisi sırasında ortaya çıkar. Ancak vinkristin, intratekal MTX, 

sitarabin ve asparajinaz dahil olmak üzere diğer kemoterapötik ilaçlarla da 

görülebilir (36).  
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Konvülzyonlar akut lenfoblastik lösemili çocukların yaklaĢık %10'unda 

görülür. Nöbetler hem izole bir semptom olarak hem SSS'nin diğer çeĢitli toksik 

etkileriyle birlikte (örn. ĠKK veya tromboz, PRES ve MTX ile iliĢkili inme benzeri 

sendrom), hem de enfeksiyonlara ve elektrolit (örn. vinkristine bağlı SIADH‟a ikincil 

hiponatremi) ve metabolik bozukluklara bağlı olarak ortaya çıkabilir (36, 38). 

Hastalarda periferik motor veya duyusal sinirlerin inflamasyonu veya 

dejenerasyonuyla karakterize periferik nöropati geri dönüĢümlü yaygın bir 

komplikasyondur ve genellikle vinkristinden kaynaklanır. Derin tendon reflekslerinin 

kaybı, hafif parestezi, uyuĢma veya ağrı, yürüme bozukluğu, ince motor görevlerini 

yerine getirememe gibi klinik bulgular görülür (36, 38). Vinkristin özellikle büyük 

çocuklarda parestezi veya paralitik ileus ile nörotoksisiteye neden olabilir (28). 

2.3.6. Enfeksiyonlar 

Akut lösemi tanısı olan çocuklarda sıklıkla enfeksiyon bulgularına rastlanır. 

Ancak sadece %15'inde enfeksiyon ciddi boyuttadır ve çoğu antibiyotik tedavisine 

yanıt verir. Lösemi tedavisi hem deri ve mukozal bariyerler gibi doğuĢtan gelen 

bağıĢıklığı, hem de patojene özgü B ve T hücre yanıtı gibi adaptif bağıĢıklığı etkiler. 

Lösemik infiltratlar veya kemoterapötik ajanlar mukoza zarlarının veya 

gastrointestinal (GĠ) sistemin özellikle oral mukoza ve perirektal dokuların 

ülserasyonuna yol açarak lokal bakterilerin penetrasyonuna ve apse oluĢumuna izin 

verebilir ve sepsis ile sonuçlanabilir. Mukoza zarı ve GĠ sistem ülserasyonu en sık 

MTX ile iliĢkilidir. Lösemili çocuklarda görülen enfeksiyonların çoğunluğu 

bakteriyeldir. En sık görülenler bakteriyemi, solunum yolu enfeksiyonları ve GĠ 

enfeksiyonlardır. Enfeksiyon riski tedavisinin evresine göre değiĢir; indüksiyon ve 

konsolidasyon aĢamalarında nötropeninin süresi ve derinliği idame aĢamasına göre 

daha Ģiddetlidir. Hastalarda indüksiyon ve konsolidasyon tedavileri esnasında 

genellikle kendi floralarından veya hastane ortamından kaynaklanan bakteriyel ve 

fungal enfeksiyonlar daha sık görülür, idame sırasında genellikle ayaktan tedavi 

edildikleri için toplum kaynaklı patojenler ve özellikle de virüslerden kaynaklı 

enfeksiyonlar sık görülür. Hastalara Pneumocystis jiroveci enfeksiyonu için mutlaka 

profilaksi baĢlanmalıdır. Profilakside genellikle trimetoprim-sülfametoksazol 
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kullanılır. Lösemi tedavisi boyunca sıklıkla gözlenen ve etkin Ģekilde müdahale 

edilmesi gereken bir komplikasyon olan febril nötropeni; ≥ 38.3 C tek bir oral ateĢ 

veya 1 saatten fazla devam eden veya 24 saatlik bir süre içinde iki kez meydana 

gelen ≥ 38 C bir oral ateĢ ile mutlat nötrofil sayısı (ANC) < 500/mm3 veya takip 

eden 48 saat içinde 500/mm3‟ün altına düĢmesi beklenen ANC < 1000/mm3  

Ģeklinde tanımlanır. Bu dönemde gram-negatif sepsis riski açısından hastalara 

psödomonal etkinliği de olan geniĢ spektrumlu ampirik tedavi hızlıca baĢlanmalıdır. 

Enfektif komplikasyonlar AML‟lerde ALL‟lerden daha sık görülür. AML‟li 

hastalarda tedavinin ilerleyen dönemlerindeki mortalitenin en yaygın nedeni 

enfeksiyonlardır. AML tedavisinde yüksek oranda miyelotoksik kemoterapi 

kullanılması nedeniyle çocukların %70 kadarı her AML tedavisi sırasında bakteriyel 

enfeksiyon geçirmektedir. Uzun süreli (>7-10 gün) ve derin (ANC <100/mm3) 

nötropenisi olan hastalar IFI geliĢimi açısından risk altındadır. IFI hastaların yaklaĢık 

%20'sinde görülür. Bu nedenle persistan ateĢi olan nötropenik hastalara ampirik/pre-

emptif antifungal tedavi baĢlanmalıdır (20, 39-41). 

2.3.7. Tiflit 

Nötropenik enterokolit olarak da bilinen tiflit akut lösemili hastaların 

%10‟unda görülen karın ağrısı, ateĢ ve nötropeni ile karakterize önemli bir GĠ 

komplikasyondur. Abdominal distansiyon, diyare, bulantı, kusma ve GĠ kanama 

görülebilir. Semptomlar tipik olarak nötrofil düzeyinin yükselmesiyle ile hızla 

düzelir. AML'li hastalarda ALL'li hastalara kıyasla daha sık görülür. Tiflitin 

patogenezinde kemoterapi, eĢlik eden immünosupresyon, mukozit, bağırsaklara 

vasküler kan akıĢının bozulması ve/veya bağırsak duvarı ödemi, mukozal ülserasyon 

ve nekroza yol açan bakteriyel aĢırı çoğalma ve translokasyon gibi faktörler yer alır. 

Tifilit en sık çekum ve transvers kolonu etkiler. Ancak kolonun diğer bölgeleri ve 

rektum da tutulabilir. Klinik olarak veya bağırsak duvarı ödeminin ve ileri 

aĢamalarda pnömatoz ve/veya abdominal serbest havanın görüntülenmesi [abdominal 

ultrasonografi (USG) veya BT ile] yoluyla teĢhis edilebilir. Bakteriyemi ve sepsis 

tiflitin yaygın komplikasyonları arasındadır ve en olası etkenler Pseudomonas türleri, 

Escherichia coli, Clostridium türleri, Staphylococcus türleri, Streptococcus türleri ve 
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Enterococcus türleridir. Akut lösemili bir çocukta görülen tiflit konservatif tedavi ile 

baĢarılı bir Ģekilde tedavi edilebilir. Ancak erken tanı ve tedavi potansiyel mortaliteyi 

azaltmak için kritik önemini korumaktadır (36). 

2.3.8. Oral Mukozit 

Oral mukozit lösemi tedavisinin en yaygın yan etkilerinden biridir. Mukozit 

kemoterapi ve radyoterapi (RT) nedeniyle GI mukozal yüzeyin hasar görmesine 

ikincil olarak ortaya çıkar. Sınırlı, hafif ağrılı eritematöz mukozadan psödomembran 

oluĢumuyla birlikte yaygın ağrılı ülserasyon alanlarına kadar bir süreklilik gösterir. 

Hastalarda ateĢ, ağrı, yutma güçlüğü, enfeksiyona yatkınlık, kemoterapi ve RT'nin 

verilmesinde gecikme, malnütrisyonla sonuçlanan anoreksi ve nazogastrik tüple 

beslenme veya total parenteral beslenme ihtiyacı, hastaneye yatıĢ süresinde artıĢ ve 

genel yaĢam kalitesinde azalma gibi zorlayıcı durumlara neden olur (41). 

2.3.9. Pankreatit 

Akut lenfoblastik lösemi tedavisinde önemli bir kemoterapötik ajan olan 

asparajinaz ile tedavi edilen hastaların %2-18'inde önemli bir morbidite nedeni olan 

akut pankreatit geliĢir. Pankreatit tipik olarak asparajinaza maruziyetten sonraki 2 

hafta içinde ortaya çıkar. Hastalar karın ağrısı, bulantı, kusma, ateĢ, sırt ağrısı, 

hipotansiyon, yüksek serum amilaz ve lipaz (normalin üst sınırının en az üç katı) 

ve/veya abdominal görüntülemede pankreatitin karakteristik bulgularını içeren bir 

dizi semptomla baĢvurur. Asparajinaz ile iliĢkili pankreatitin geç komplikasyonları 

arasında pankreatik psödokist geliĢimi, insüline bağımlı diyabet ve kronik/nükseden 

pankreatit veya karın ağrısı yer alır. Asparajinaz ile iliĢkili pankreatitin doğrudan 

mortalitesi düĢüktür. Ancak asparajinaz tedavisinin kesilmesine neden olarak nüks 

riskini artırabilir (36, 38). 

2.3.10. Hepatotoksisite 

Hem ALL hem de AML'li çocuklarda tedavi esnasında transaminaz 

yüksekliği veya hiperbilirubinemi görülebilir. Löseminin tedavisiyle hepatopatinin 
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bir hafta içinde düzelmesi beklenir. Özellikle belirgin sarılığı olan hastalarda viral 

hepatit açısından dikkatli olmak gerekir. Hastalardaki hepatotoksisite sıklıkla 

kemoterapi ve lösemi tedavisi sırasında kullanılan ilaçlardan kaynaklanır. AML‟de 

sitarabin, etoposid ve idarubisin ile ALL‟de ise yüksek doz MTX ve 6-MP ile 

transaminazlarda öngörülebilir artıĢlar gözlenir. Ancak hastalar nadiren 

semptomatiktir ve bu geçici karaciğer enflamasyonu genellikle kalıcı karaciğer 

fonksiyon bozukluğuna yol açmaz. Hepatotoksisitenin tedavisi destek tedavidir (7). 

2.3.11. Adrenal Yetmezlik 

Akut lenfoblastik lösemide ardıĢık 28 gün boyunca glukokortikoid ile tedavi 

edilen hastalarda tedavinin kesilmesinden sonra adrenal yetmezlik görülebilir. 

Ġnsidans glukokortikoid tedavisinin dozuna, süresine ve ilacın kesilme periyoduna 

bağlıdır. Adrenal yetmezlik genellikle enfeksiyon, kemoterapiye bağlı toksisite veya 

ameliyat gibi metabolik stres dönemlerinde ortaya çıkar. Hastalarda halsizlik, 

yorgunluk, güçsüzlük, iĢtahsızlık, bulantı, kusma, kilo kaybı, karın ağrısı, ishal, 

hipotermi veya hipertermi, hipotansiyon, mental durum değiĢikliği gibi semptomların 

varlığında adrenal yetmezlik açısından dikkatli olmak gerekir. Laboratuvar 

bulgularında hiponatremi, hipoglisemi, hiperkalemi, metabolik asidoz ve prerenal 

azotemi saptanabilir. Hipotalamik-hipofiz-adrenal (HHA) aks fonksiyonunun 

iyileĢmesi günlerden aylara kadar sürebileceğinden, oral kortikosteroidlerle idame 

tedavisi bireyselleĢtirilmelidir (7). 

2.3.12. Diğer Komplikasyonlar 

Hem asparajinaz hem de glukokortikosteroidler hiperglisemi ve geçici 

hipertrigliseridemiye neden olabilir. Asparajinaz aynı zamanda hastalarda alerjik 

reaksiyona en sık sebep olan ajandır (38). 

Akut lösemi hastalarında hiponatremi çoğunlukla kemoterapi ile birlikte IV 

yolla aĢırı hipotonik sıvı verilmesinden kaynaklanır. Ancak arka hipofiz bezinden 

aĢırı anti diüretik hormon sürekli salınımı ile karakterize edilen SIADH‟dan da 

kaynaklanabilir. Bu hormon renal su retansiyonuna ve bunun sonucunda serum 
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hipoosmolaritesine neden olur ve ALL tedavisinde yaygın olarak kullanılan 

vinkristin tedavisinin bilinen bir komplikasyonudur. Adrenokortikal yetmezlik de 

sekonder SIADH'ye yol açabilir. UyuĢukluk, halsizlik, baĢ ağrısı, oligüri ve kilo 

alımı SIADH'nin erken belirtileridir ve konfüzyon, nöbetler, koma ve ölüme kadar 

ilerleyebilir. Ġdrar çıkıĢı, idrar sodyumu ve idrar osmolalitesinin değerlendirilmesiyle 

dilüsyonel hiponatremiden ayırt edilmelidir (7). 

Osteonekroz ağırlık taĢıyan eklemlerin harabiyetiyle birlikte glukokortikoid 

(özellikle yüksek doz deksametazon) tedavisinin bir yan etkisidir. Çoğunlukla 10 

yaĢından büyük kız hastaları etkiler. Tanıdan 20 yıl sonrasına kadar tedavinin tüm 

aĢamalarında kemik mineral yoğunluğunda azalma ve osteoporoz gözlenmiĢtir. Bu 

durum kas-iskelet sistemi ağrısı, kompresyon kırıkları, kifoz ve lordoza yol 

açmaktadır (42). 

Arteriyel hipertansiyon özellikle antilösemik tedavinin ilk aylarında 

yaygındır. Sistolik ve/veya diyastolik kan basıncının üç veya daha fazla kez cinsiyet, 

yaĢ ve boy için 95. persentilde veya daha yüksek olması Ģeklinde tanımlanır. Yüksek 

doz MTX‟in ciddi nefrotoksisiteye sebep olduğu bilinmektedir (38). 

Akut myeloid lösemi tedavisinin temel taĢı olan antrasiklinler akut ve geç 

kardiyotoksisite ile iliĢkilidir ve bu etki kümülatiftir. Hastalar her kürün 

baĢlangıcında ekokardiyografi ile izlenmelidir (20, 28). 

Santral venöz kateter lösemi tedavisi alan hastalarda kemoterapi ve 

destekleyici ilaçların infüzyonlarına ve transfüzyonlarına verimli, uygun maliyetli ve 

güvenli bir Ģekilde uygulanmasına olanak tanır. Kalıcı bir SVK'dan kaynaklanan 

enfeksiyon ve oklüzyon SVK'ların en sık görülen iki önemli komplikasyonudur (41). 

Çocukluk çağı lösemisi tedavisinden sonra hastalar kardiyak 

komplikasyonlar, nörobiliĢsel sorunlar, endokrin ve metabolik bozukluklar, obezite 

ve ikincil maligniteler dahil olmak üzere tedavinin birçok uzun süreli etkisi açısından 

risk altındadır. Yakın izlem ve takip gerektirirler (14). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1. ARAġTIRMANIN AMACI VE TÜRÜ 

ÇalıĢmamız hastanemizde akut lösemi tanısı alan hastaların Çocuk 

Hematoloji ve Onkoloji Kliniği‟ndeki takiplerinde mevcut hastalık ve indüksiyon 

tedavisi iliĢkili komplikasyonların, erken ve doğru Ģekilde tanınıp etkin bir Ģekilde 

tedavi edilerek sağ kalım oranına olan etkisini araĢtırmayı amaçlayan tanımlayıcı bir 

çalıĢmadır.   

3.2. VERĠLERĠN TOPLANMASI VE HASTA SEÇĠMĠ 

ÇalıĢmamızda Ankara Etlik ġehir Hastanesi Çocuk Hematoloji ve Onkoloji 

Kliniği‟nde Kasım 2022 - Mart 2024 tarihleri arasında akut lösemi tanısı alan ve 

takip edilen 1ay - 18 yaĢ arası 45 hasta değerlendirilmiĢtir. 

3.2.1. Dahil Edilme Kriterleri 

 Akut lösemi tanısı alan ve indüksiyon tedavisi boyunca hastanemizde takip 

edilen hastalar 

 1 ay-18 yaĢ aralığında olan hastalar  

3.2.2. Dahil Edilmeme Kriterleri 

 Solid tümörü olan hastalar  

 Belirtilen tarih aralığında tanı almayan akut lösemi hastaları  

 Tanı ve indüksiyon tedavisi sırasında sevk edilen hastalar  

 Yenidoğan ve 18 yaĢından büyük hastalar  
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3.3. VERĠLERĠN TOPLANMASI VE VERĠ TOPLAMA ARAÇLARI 

Hasta bilgileri hastane bilgi iĢletim sisteminden ve hasta dosyalarından 

retrospektif olarak incelenerek hasta değerlendirme formuna kaydedildi. Hastaların; 

tanı yaĢı (ay olarak), cinsiyeti, milliyeti, doğum haftası, doğum ağırlığı, küvözde 

kalma öyküsü, eĢlik eden ek hastalıkları, anne yaĢı, annenin mesleği, annenin eğitim 

durumu, baba yaĢı, babanın mesleği, babanın eğitim durumu, kardeĢ sayısı, ailede 

malignite öyküsü, tanı öncesi enfeksiyon öyküsü, baĢvuru Ģikayetleri, baĢvuru 

Ģikayetlerinin tanıdan ne zaman önce baĢladığı, tanı anındaki fizik muayene 

bulguları, kan grubu, tanı anındaki laboratuvar tetkikleri (tam kan sayımı, 

biyokimyasal, nutrisyonel ve vitamin parametreleri) ve periferik yayma bulguları, 

görüntüleme tetkikleri (PAAG, USG, MRG, kemik survey), tanı anındaki hastalık 

iliĢkili komplikasyonlar (metabolik bozukluklar, lökostaz, koagülopati, mediasten 

tutulumu, santral sinir sistemi tutulumu, göz tutulumu, kemik tutulumu), tanı anında 

yoğun bakım ünitesinde takip ihtiyacı, yoğun bakım ünitesinde yatıĢ süresi, kemik 

iliği incelemesi, immün fenotip (B-ALL, T-ALL, AML), sitogenetik testler, tanı 

anında risk grubu (SRG, MRG, HRG), tedavi protokolü (TURK-ALL, AML-BFM 

2019), indüksiyon tedavisi iliĢkili komplikasyonlar (tümor lizis sendromu, akut 

böbrek hasarı, febril nötropeni ve iliĢkili enfeksiyonlar, kültür üremeleri, tedavi 

süresince yoğun bakım ünitesinde takip ihtiyacı ve yoğun bakım ünitesinde yatıĢ 

süresi, oral mukozit, tiflit, tromboz, katater iliĢkili komplikasyonlar, konvülzyon, 

nöropati, SIADH, steroid kullanımı iliĢkili hiperglisemi, adrenal yetmezlik, 

transaminaz yüksekliği, hipertansiyon, ilaç alerjisi, transfüzyon ihtiyacı ve iliĢkili 

komplikasyonlar, davranıĢ ve afektif bozukluklar ve yönetimi), indüksiyon tedavisi 

sonrası kemik iliği değerlendirmesi ve MRD sonuçları, ALL hastalarında 8.gün 

steroid yanıtı (PGR/PPR), ALL hastalarında 15. Gün kemik iliği incelemesi ve MRD 

sonuçları, indüksiyon tedavisi iliĢkili exitus durumu hasta değerlendirme formuna 

kaydedildi.  

Hastalar, demografik özellikleri incelenirken postnatal öykülerine göre, 37. 

gebelik haftasından önce doğduysa prematür doğum; 2500 gramın altında doğduysa 

düĢük doğum ağırlıklı olarak WHO‟nun tanımlamaları doğrultusunda gruplandı (43). 
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Hastaların tanı anındaki Ģikayet ve fizik muayene bulguları lösemik blastların 

infiltre ettiği kemik iliği ve ekstramedüller organlardaki etkilenimlere göre belirlenip 

gruplandı. Fizik muayene esnasında nefes darlığı, halsizlik, bilinç bulanıklığı vb. 

bulgularla birlikte pulse oksimetre ile bakılan oksijen saturasyonunun <%92 olması 

hipoksi olarak kabul edildi. Tanı anında hipotansiyon, hipoglisemi, hiponatremi, 

bilinç düzeyinde değiĢiklik gibi bulguları olan hastalar adrenal yetmezlik açısından 

değerlendirildi. 

ÇalıĢmamızda kullanılan hemogram tetkiki „Sysmex XN-1000S‟, biyokimya 

ve hormon tetkikleri „Roche Cobas 702‟ ve koagülasyon testi „Roche Cobas T71‟ 

cihazları ile çalıĢıldı. Akım sitometri incelemelerinde „BD FACS Lyric‟ cihazı 

kullanıldı. 

BaĢvuru anındaki laboratuvar tetkik incelemelerinde yaĢa göre anemi 

değerlendirmesi yapılırken hemoglobin değeri; 3-6 ay arası için 9,5 gr/dl, 6 ay-2 yaĢ 

arası için 10,5 gr/dl, 2-12 yaĢ arası için 11,5 gr/dl, >12 yaĢ kızlar için 12 gr/dl, >12 

yaĢ erkekler için 13 gr/dl sınır olarak kabul edildi. Herhangi bir yaĢta hemoglobinin 

≤ 7 gr/dl olması derin anemi olarak değerlendirildi. Hastalarda beyaz küre sayısının  

>100.000/mm
3 

olması hiperlökositoz olarak değerlendirildi. 
 
Trombositopeni için 

sınır 100.000/mm
3
 olarak belirlendi. Mutlak nötrofil sayısının <1 yaĢ için 

<1000/mm
3
, >1 yaĢ için <1500/mm

3
 olması nötropeni; mutlak lenfosit sayısının 

<1yaĢ için <3000/mm
3
, >1 yaĢ için <1500/mm

3
 olması lenfopeni olarak 

değerlendirildi. Koagülopati değerlendirmesinde tüm yaĢ gruplarında PT için 10,6 

sn, aPTT için 32,2 sn ve International Normalized Ratio (INR) için 1,27 değeri üst 

sınır olarak kabul edildi. Hastaların tanı anında bakılan PT, INR ve aPTT 

değerlerindeki anormallik koagülopati olarak, koagülopatiye ek olarak trombosit ve 

fibrinojen düĢüklüğü, d-dimer yüksekliği ile kanama/tromboz bulgularının olması 

YDIP olarak kabul edildi (5). Lipid panel parametrelerinden total kolesterolün >200 

mg/dl, düĢük yoğunluklu lipoproteinin (LDL) >130 mg/dl, trigliseridin ilk 9 yaĢta 

>100 mg/dl, 9 yaĢ sonrası >130 mg/dl, yüksek yoğunluklu lipoproteinin (HDL) <40 

mg/dl olması dislipidemi olarak kabul edildi (44). Hastaların 25-OH vitamin D3 

düzeyleri; <12 µg/L ise eksiklik, 12-20 µg/L arasındaki ise yetersizlik, >20 µg/L ise 

normal olarak değerlendirildi (45). Vitamin B12 düzeyinin <200 ng/L olması 

eksiklik olarak kabul edildi (46). Hastaların tanı anındaki diğer laboratuvar 
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parametreleri Etlik ġehir Hastanesi Biyokimya Laboratuvarı referans değerlerine 

göre değerlendirildi. Hastalar tanı anında hemofagositik lenfohistiyositoz (HLH) tanı 

kriterleri açısından ayrıntılı incelendi. HLH ile uyumlu moleküler tanı (gösterilmiĢ 

genetik defekt) veya bu hastalık için tanımlanmıĢ 8 kriterden en az 5‟inin varlığı 

HLH olarak kabul edildi. Bu kriterler Ģöyledir: a. ateĢ ≥38,5 C, b. splenomegali, c. ≥ 

2 sitopeni  (hemoglobin <9 g/dL, trombosit <100.000/mm
3
, mutlak nötrofil sayısı 

<1000/mm
3 

4haftanın altındaki infantlarda hemoglobin <10 g/dL ), d. 

hipertrigliseridemi (açlıkta >265 mg/dL) ve/veya hipofibrinojenemi (<150 mg/dL), e. 

Kemik iliğinde veya dalakta veya lenf düğümlerinde veya karaciğerde 

hemofagositoz, f. naturel killer (NK) hücre aktivitesi düĢüklüğü veya yokluğu, g. 

ferritin >500 ng/mL, h. çözünür CD25 yüksekliği (47).  

Hastalara tanı anında iki yönlü akciğer grafisi, abdominal USG ve 

ekokardiyografi tetkikleri uygulandı. Kemik ağrısıyla baĢvuran hastalara osteopeni, 

radyolüsen metafizyal band, osteolitik, fibrotik, kistik lezyonlar ve kırık gibi lösemik 

tutulumları değerlendirmek açısından kemik survey grafisi çekildi. Skrotal tutulum 

Ģüphesi olan hastalara skrotal USG yapıldı. Retinal lösemik infiltrasyon, retinal 

hemoraji, papil ödem varlığını araĢtırmak amacıyla oftalmolojik muayene göz 

hastalıkları kliniği tarafından yapıldı. Tanı anındaki belirti ve bulgulara, göz dibi 

incelemesine ve BOS bulgularına göre SSS tutulumu Ģüphesi olan, hiperlökositoz 

nedeniyle LP yapılamayan, TLP+ olan hastalara kraniyal MRG çekildi. SSS durumu 

Ģu Ģekilde değerlendirildi: 

SSS-1: Tanı anında sitosantrifüjlenmiĢ BOS'ta blast hücresi yok ve <5 

WBC/mm
3 

SSS-2: BOS‟ta morfolojik olarak tanımlanabilir blast hücre varlığı ve <5 

WBC/ mm
3 

SSS-3: BOS‟ta blast hücre varlığı ve ≥5 WBC/ mm
3
  veya kraniyal MRG 

ve/veya BT‟de MSS kitlesi ya da net leptomeningeal infiltrasyon veya ekstraserebral 

durumlar neden olmadıysa kraniyal sinir palsilerinin varlığı 
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Hastalarda lösemi tanısı ve immün fenotiplendirme için yapılan akım 

sitometrik incelemesinde TdT, MPO, CD19, CD10, CD34, cyCD79a, CD117, 

cyCD3, sCD3, CD14, CD11b, HLA-DR, CD15, CD11a, CD33, CD13, CD9, CD81, 

CD123, CD22, CD66c, CD20, CD38, CD73, CD58, cyIgM, CD45, CD3, CD56, 

CD45RA, CD7, CD99, CD123, CD11c, CD64, CD4, CD16, CD2, Anti Glycophorın 

A, CD61, CD36, CD71, CD44, CD300e yüzey antijenleri kullanıldı. 

Hastalarda genetik değiĢiklikleri araĢtırmak için kemik iliği örneğinde 

kromozom analizi, FISH ve PCR testleri çalıĢıldı. ALL hastalarında FISH yöntemi 

ile t(1;19;7), t(1;19), IGH, trizomi/monozomi 17, IKZF1, BCL6, t(11;19), t(9;11), 

t(4;11), t(8;14), t(9;22), t(12;21), CDKN2A, DLEU, MLL, MYC, trizomi/monozomi 

10; PCR yöntemi ile de t(1;19), t(12;21), t(9;22), t(4;11) tetkikleri çalıĢıldı. AML 

hastalarında FISH yöntemi ile FLT3-ITD, trizomi/monozomi 8, trizomi/monozomi 7, 

t(8;21), t(12;21), TP53, inv(16), 17p13, t(15;17), 7q31, 5q del, DEK/NUP 214, 

11q22.3 del(ATM); PCR yöntemi ile de WT-1 expresyonu, t(8;21), NPM1, t(15;17), 

inv(16), t(1;19), t(9;22), t(4;11) tetkikleri uygulandı. 

Kemik iliği aspirasyon yaymalarının değerlendirilmesi sonucu akut lösemi 

tanısı alan hastalar morfolojik, immünofenotipik, sitogenetik olarak sınıflandırıldı ve 

risk grupları belirlendi. ALL ve AML hastaları için risk gruplaması ġekil 1 ve Tablo 

12‟de verilmiĢtir. 

ġekil 1. Akut lenfoblastik lösemi hastalarının risk grubu dağılımı (48) 
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Tablo 12. Akut myeloblastik lösemi hastalarının risk grubu dağılımı (49) 

SRG AĢağıdaki sitogenetik anormalliklere sahip hastalar: 

-Inv(16)(p13.1q22 

-t(16;16)(p13;q22) 

-t(8;21)(q22;q22) 

-t(1;11)(q21;q23):  

-Normal karyotip ve NPM1 mutasyonu 

-Normal karyotip ve CEBPA (çift mutasyon)  

MRG De-novo AML tanısı almıĢ, standart risk grubuna veya yüksek risk grubuna 

dahil olmayan tüm hastalar. 

HRG AĢağıdaki sitogenetik anormalliklere sahip hastalar: 

-Kromozom 12p anormallikleri / t(2;12) 

-Monozomi 5 / 5q- 

-WT1mut ve FLT3-ITD 

-Monozomi 7 (ancak olumlu prognostik MLL anormallikleriyle birlikte değil). 

-t(4;11)(q21;q23); MLL/AF4  

-t(5;11)(q35.3;p15); NUP98/NSD1  

-t(6;11)(q27;q23); MLL/AF6  

-t(10;11)(p12;q23); MLL/AF10  

-t(6;9)(p23;q34) 

-t(7;12)(q36;p13) 

-t(9;22)(q34;q11) 

-Kompleks karyotip (en az üç anormalliği içeren, bir yapısal anormalliği de 

kapsayan, ancak olumlu genetik özellikler veya MLL yeniden düzenlemeleri 

içermeyen karyotip) 

-inv(3)(q21q26.2)/t(3;3)(q21;q26.2) 

-t(16;21)(p11;q22); FUS/ERG  

-inv(16)(p13.3q24.3); CBFA2T3-GLIS2  

 

ALL tanısı alan 36 hastaya TURK-ALL 2023 protokolü, AML tanısı alan 9 

hastaya AML-BFM 2019 protokolü baĢlandı. TURK-ALL 2023 ve AML-BFM 2019 

indüksiyon protokolleri Tablo 13 ve Tablo 14‟te verilmiĢtir. 
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Tablo 13. TURK-ALL 2023 protokolü indüksiyon tedavisi (48) 

TURK-ALL 2023 Protokol IA 

Prednizon/Prednizolon 60 mg/m
2
/gün  1- 28. Gün 

Vinkristin 1,5 mg/m
2
/gün 8, 15, 22, 29. Gün (4 doz) 

Daunorubisin 30 mg/m
2
/gün  

SRG: 8, 15. gün (2 doz) 

MRG ve HRG; 8, 15, 22, 29. 

gün (4 doz) 

L- asparaginaz 5.000 IU/m
2
/gün  

12, 15, 18, 21, 24, 27, 30, 33. 

gün (8 doz) 

Ġntratekal Metotreksat 
YaĢa göre ayarlanmıĢ 

dozlarda*  

1, 12, 33. Gün  

SSS 3 ise 18, 27. Gün ek doz  

* <1 yaş için 6 mg, ≥ 1 ile < 2 yaş için 8 mg, ≥ 2 ile < 3 yaş için 10 mg, ≥ 3 yaş için 12 mg 

Tablo 14. AML-BFM 2019 1. ve 2. Ġndüksiyon Tedavi Protokolleri (49) 

AML-BFM 2019 1. ve 2. Ġndüksiyon 

İndüksiyon-1 

AIE 

Sitarabin: 100 mg/m
2
/gün; 24 saatlik infüzyon  1, 2. Gün 

Sitarabin: 100 mg/m
2; 

12 saatte bir  3, 4, 5, 6, 7, 8. gün  

Ġdarubisin: 12 mg/m
2
/gün 3, 5, 7. gün 

Etoposid: 150 mg/m
2
/gün  6, 7, 8. gün 

Ġntratekal sitarabin, metotreksat, 

prednizolon**   

1, 8. gün; 

SSS 3 ise 1, 8, 15. gün  

İndüksiyon-2 

HAM* 

Sitarabin: yüksek doz (3 gr/m
2
); 12 saatte bir  1, 2, 3. gün 

Mitoksantron: 10 mg/m
2
/gün  3, 4. gün 

Ġntratekal sitarabin ***   1. gün 

*İnv(16): + olan düşük risk grubu hastalarda 2. İndüksiyonda HAM yerine AI ( sitarabin ve idarubisin) tedavileri 

verilir **sırasıyla <1 yaş için 16 mg, 6mg, 4mg,  ≥ 1 ile < 2 yaş için 20 mg 8mg, 6mg, ≥ 2 ile < 3 yaş için 26 mg, 

10 mg, 8mg,  ≥ 3 yaş için 30 mg, 12mg, 10mg *** <1 yaş için 20 mg, ≥ 1 ile < 2 yaş için 26 mg, ≥ 2 ile < 3 yaş 

için 34 mg, ≥ 3 yaş için 40 mg  

Akut lenfoblastik lösemi tanılı hastalarda 7 gün prednizon ve bir doz 

intratekal metotreksat tedavilerinden sonra sekizinci gün periferik kandaki mutlak 

blast sayısına göre prednizon yanıtı değerlendirildi. Periferik kanda mutlak blast 

sayısı <1000/μL ise PGR, periferik kanda mutlak blast sayısı ≥1000/μL ise 

prednizona kötü yanıt (PPR) kabul edildi. On beĢinci günde akım sitometriye (FCM) 

göre MRD ≥%10 blast hücresi tespit edilen hastalar  HRG‟de tedavi edildi. MRD 
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<%0.1 blast hücresi tespit edilen hastalarda ise aynı risk grubunda tedaviye devam 

edildi. Otuz üçüncü günde kemk iliği aspirasyonunda >%5 blast hücresi tespit edilen 

hastalar non-remisyon kabul edildi (48). Akut myeloid lösemi tanılı hastalarda birinci 

indüksiyon tedavisi sonrası <%5 blast olanlar remisyon olarak değerlendirildi. 

Birinci indüksiyon tedavisi sonrası ≥%10 blast veya ikinci indüksiyon tedaisi sonrası 

≥%5 blast olan hastalar non-remisyon olarak değerlendirildi (49). 

Hastalar kemoterapiden önceki üç gün içinde veya kemoterapiyi takip eden 

yedi güne kadar hiperürisemi (UA >8 mg/dl), hiperfosfatemi (P >6.5mg/ dl), 

hiperkalemi (K >6 meq/L) ve hipokalsemi (kalsiyum <7mg/dl) gibi elektrolit 

bozukluklarından iki ya da daha fazlasının birlikte görülmesi veya bu elektrolit 

değerlerinde baĢlangıçtan itibaren %25'lik bir değiĢiklik olması durumunda LTLS; 

LTLS ile birlikte TLS iliĢkili akut böbrek hasarı, konvülzyon, kardiyak 

aritmiler/ölüm gibi klinik komplikasyonlardan bir veya daha fazlasının bulunması 

halinde klinik TLS olarak kabul edildi (36, 37). Bazal kreatinin değerinin 1,5 kat 

artıĢı ve en az 6 saat boyunca idrar çıkıĢının 0,5cc/kg/saat‟ten az olması akut böbrek 

hasarı olarak değerlendirildi (50). Derin anemi ile baĢvuran, hiperlökositoz/lökostaz 

bulguları olan,  yüksek TLS riski olan veya TLS bulguları geliĢen hastalar tanı 

esnasında yoğun bakım ünitesinde takip edildi. 

Hastalar takiplerinde ≥38 C tek bir timpanik ateĢ veya 1 saatten fazla devam 

eden veya 24 saatlik bir süre içinde iki kez meydana gelen ≥37,7 C timpanik ateĢ ile 

ANC <500/mm
3
 veya takip eden 48 saat içinde 500/mm

3
‟ün altına düĢmesi beklenen 

ANC <1000/mm
3
 varlığında febril nötropeni olarak değerlendirildi (41). Vücut 

ısısının >38,5°C ya da <36°C olması, WBC sayısının yaĢa göre normalin üzerinde ve 

altında veya immatür parçalı oranının >%10 olması (bu iki kriterden en az biri 

mutlaka olmalı), baĢka sebeplerle açıklanamayan taĢikardi ya da bradikardi olması, 

takipne veya baĢka sebeplerle açıklanamayan mekanik ventilatör ihtiyacının 

geliĢmesi gibi durumlardan en az ikisinin varlığı, sistemik inflamatuvar yanıt 

sendromunu (SIRS) olarak kabul edildi. SIRS‟ın olası veya doğrulanmıĢ bir 

enfeksiyonla birlikteliği sepsis; sepsisin kardiyovasküler iĢlev bozukluğuyla 

birlikteliği septik Ģok olarak değerlendirildi (51). 
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ALL tanılı hastalarda indüksiyon tedavisi sonunda adrenal baskılanmayı 

değerlendirmek amacıyla sabah 08.00‟da bazal kortizol ve adrenokortikotropik 

hormon (ACTH) düzeyleri değerlendirildi. Altı aylıktan büyük infant ve çocuklarda 

sabah kortizol düzeyinin <3 μg/dl olması adrenal yetersizlik olarak değerlendirildi. 

Sabah kortizol düzeyinin >13 μg/dl olması halinde  adrenal yetmezlik dıĢlandı. 

Kortizol düzeyleri 3-13 μg/dl aralığında olan hastalara çocuk endokrinoloji 

konsültasyonu ile HHA aksı değerlendirmek için 1 µg düĢük doz kısa ACTH testi 

uygulandı. Test ile kortizol yanıtının <16 μg/dl olması adrenal yetmezlik lehine 

değerlendirildi; >22 μg/dl olması durumunda adrenal yetmezlik dıĢlandı. Adrenal 

yetmezlik kabul edilen hastalara hidrokortizon tedavisi baĢlandı. Tanı ve tedavi 

boyunca hipotansiyon, hipoglisemi, hiponatremi ve bilinç düzeyinde değiĢiklik 

görülen hastalar da adrenal yetmezlik açısından ayrıntılı değerlendirildi (52). 

Akut lenfoblastik lösemi hastalarında vinkristin iliĢkili SIADH tanısı için Ģu 

kriterler kullanıldı: 1) plazma Na duzeyi < 130 mEq, 2) idrar Na duzeyi > 20 mEq/L 

3) serum osmolalitesi <270 mOsm/L 4) idrar osmolalitesi >300 mOsm/L ve 5) klinik 

olarak dehidratasyon veya odem olmaması 6) normal böbrek fonksiyonu (48, 53). 

Ulusal Kanser Enstitüsü (NCI) kanser tedavisi alan hastalarda organ 

toksisitesinin ciddiyetini tanımlamak amacıyla, Advers Olaylar için Ortak 

Terminoloji Kriterleri (CTCAE) olarak bilinen standartlaĢtırılmıĢ tanımlar 

yayınlamıĢtır. Hastalarda tedavi esnasında geliĢen hepatobiliyer toksisite 

değerlendirmesinde, Kasım 2017'de yayınlanan ve Nisan 2018'de yürürlüğe giren 

NCI CTCAE sürüm 5.0 kullanılmıĢtır. Hastalarımız hepatobiliyer toksisite açısından 

bu kriterlere göre değerlendirildi. NCI CTCAE sürüm 5.0 hepatobiliyer toksisite 

derecelendirmesi Tablo 15‟te gösterilmiĢtir (54). 
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Tablo 15. NCI CTCAE sürüm 5.0 hepatobiliyer toksisite derecelendirmesi (54) 

 Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade 4 

ALP 

artıĢı 

üst sınırın 2,5 

katından fazla veya 

bazal değerin 2 ila 

2,5 katından fazla 

üst sınırın 2,5 ila 5 

katından fazla veya 

bazal değerin 2,5 ila 

5 katından fazla 

üst sınırın 5 ila 20 

katından fazla 

veya bazal 

değerin 5 ila 20 

katından fazla 

üst sınırın 20 

katından fazla 

veya bazal 

değerin 20 

katından fazla 

ALT 

artıĢı 

üst sınırın 3 

katından fazla veya 

bazal değerin 1,5 ila 

3 katından fazla 

üst sınırın 3 ila 5 

katından fazla veya 

bazal değerin 3 ila 5 

katından fazla 

üst sınırın 5 ila 20 

katından fazla 

veya bazal 

değerin 5 ila 20 

katından fazla 

üst sınırın 20 

katından fazla 

veya bazal 

değerin 20 

katından fazla 

AST 

artıĢı 

üst sınırın 3 

katından fazla veya 

bazal değerin 1,5 ila 

3 katından fazla 

üst sınırın 3 ila 5 

katından fazla veya 

bazal değerin 3 ila 5 

katından fazla 

üst sınırın 5 ila 20 

katından fazla 

veya bazal 

değerin 5 ila 20 

katından fazla 

üst sınırın 20 

katından fazla 

veya bazal 

değerin 20 

katından fazla 

Serum 

bilirubin 

artıĢı 

üst sınırın 1,5 

katından fazla veya 

bazal değerin 1 ila 

1,5 katından fazla 

üst sınırın 1,5 ila 3 

katından fazla veya 

bazal değerin 1,5 ila 

3 katından fazla 

üst sınırın 3 ila 10 

katından fazla 

veya bazal 

değerin 3 ila 10 

katından fazla 

üst sınırın 10 

katından fazla 

veya bazal 

değerin 10 

katından fazla 

GGT 

artıĢı 

üst sınırın 2,5 

katından fazla veya 

bazal değerin 2 ila 

2,5 katından fazla 

üst sınırın 2,5 ila 5 

katından fazla veya 

bazal değerin 2,5 ila 

5 katından fazla 

üst sınırın 5 ila 20 

katından fazla 

veya bazal 

değerin 5 ila 20 

katından fazla 

üst sınırın 20 

katından fazla 

veya bazal 

değerin 20 

katından fazla 

ALP: Alkalen fosfataz, AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, GGT: gama-glutamil 

transferaz 

Tedavi esnasında total bilirubin düzeyi <5 mg/dL iken direkt bilirubin 

düzeyinin >1 mg/dL olması; total bilirubin düzeyi >5 mg/dL iken direkt bilirubin 

düzeyinin total bilirubinin %20‟sinden fazla olması durumunda veya abdominal USG 

ile görüntülemede kolestaz ile uyumlu bulguların olması durumunda hastalar 

kolestaz olarak değerlendirildi (55).  

Yüksek doz metotreksat ve yüksek doz sitarabin içeren rejimler, özellikle 

mukozalar üzerinde ciddi hasara neden olmaktadır. Febril nötropeni dönemlerinde 

hastalar, oral alamama, yutkunmada zorlanma, karın ağrısı, kusma, ishal, abdominal 

distansiyon vb. belirti ve bulgular varlığında oral mukozit ve tiflit açısından 

değerlendirildi (7).  
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Takiplerde sistolik ve/veya diyastolik kan basıncının, üç veya daha fazla kez 

cinsiyet, yaĢ ve boy için 95. persentilde veya daha yüksek olması durumunda hastalar 

hipertansif olarak değerlendirilerek tedavi baĢlandı (38).  

Hastalarda özellikle kemoterapötik ve antibiyoterapide kullanılan ilaçlar ile 

kan ürünü transfüzyonları sonrası dakikalar ve saatler içinde geliĢen yaygın urtiker, 

kasıntı, kızarıklık, dudaklar/dil/uvula sisligi gibi cilt ve mukoza bulgularına ek 

olarak; solunum sıkıntısı, hıĢıltı/bronkospazm, stridor, hipoksemi gibi solunum 

bulguları veya hipotoni/kollaps, senkop, inkontinans gibi kan basıncında azalma veya 

uç organ disfonksiyonu bulguları veya kramp tarzı karın ağrısı, tekrarlayan kusma 

gibi inatçı GĠ semptomlardan en az birinin varlığı anafilaksi olarak değerlendirildi 

(56). 

3.4. ETĠK ONAY 

ÇalıĢmanın etik kurul onayı AEġH-BADEK-2024-267. karar numarası ile 

Ankara Etlik ġehir Hastanesi Bilimsel AraĢtırmalar Değerlendirme ve Etik 

Kurul‟undan alınmıĢtır. Etik kurul onam formu Ek-1‟dedir. ÇalıĢmamız Helsinki 

bildirgesi kararlarına ve etik kurallara uygun Ģekilde yapılmıĢtır. 

3.5. ĠSTATĠKSEL ANALĠZ 

Kategorik verilerin tanımlanmasında sayı ve yüzde kullanılmıĢtır. Sayısal 

verilerin normal dağılıma uygunluğu Kolmogorov–Smirnov testi ile 

değerlendirilmiĢtir. Sayısal verilerin tanımlanmasında, normal dağılıma uyan veriler 

ortalama ± standart sapma, normal dağılıma uymayan veriler ortanca ve çeyrekler 

arası açıklık (IQR) ile gösterilmiĢtir. Sayısal verilerin ikili karĢılaĢtırmasında, normal 

dağılıma uyan sayısal veriler student-t testi, normal dağılıma uymayan sayılsal 

veriler Mann Whitney U testi kullanılmıĢtır. Kategorik verilerin birbirleri ile 

karĢılaĢtırılmasında ki kare ve Fisher Exact testi kullanılmıĢtır. p<0,05 değeri 

istatistiksel olarak anlamlı kabul edilmiĢtir. Analizlerde “IBM Corp. Released 2013. 

IBM SPSS Statistics for Windows, Version 22.0. Armonk, NY: IBM Corp” programı 

kullanılmıĢtır. 
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4. BULGULAR 

4.1. HASTALARIN DEMOGRAFĠK ÖZELLĠKLERĠ 

 ÇalıĢmamızda hastaların ortalama yaĢı 86,9±62,1 aydı. ALL tanısı olan 36 

hastasının (%80) ortalama yaĢı 84,3±60,3 ay, AML tanısı olan dokuz (%20) hastanın 

ise 97,3±72,0 ay olarak saptandı. Akut lösemi hastalarının üçü (%6,7) bir yaĢından 

küçük, 20‟si (%44,4) 1-6 yaĢ aralığında, yedisi (%15,6) 6-10 yaĢ aralığında, 15‟i 

(%33,3) 10 yaĢından büyüktü. ALL tanılı hastaların biri (%2,8) bir yaĢından küçük, 

18‟i (%50) 1-6 yaĢ aralığında, altısı (%16,7) 6-10 yaĢ aralığında, 11‟i (%30,5) 10 

yaĢından büyüktü. AML tanılı hastaların ikisi (%22,2) bir yaĢından küçük, ikisi 

(%22,2) 1-6 yaĢ aralığında, biri (%11,1) 6-10 yaĢ aralığında ve dördü (%44,4) 10 

yaĢından büyüktü. ALL hastalarının 20‟si (%55,6) ve AML hastalarının 5‟i (%55,6) 

olmak üzere hastaların 25‟i (%55,6) erkek; ALL hastalarının 16‟sı (%44,4) ve AML 

hastalarının 4‟ü (%44,4) olmak üzere toplamda 20 (%44,4) hasta kızdı. Erkek kız 

oranı 1,25 saptandı. 

Akut lenfoblastik lösemi hastalarının 34‟ü (%94,4) ve AML hastalarının altısı 

(%66,7) toplamda 40 hasta (%88,9) T.C. vatandaĢı iken, beĢ hasta (%11,1) yabancı 

uyruklu idi. Yabancı uyruklu hastaların dördü (%80) Suriye vatandaĢı iken biri 

Somali vatandaĢı idi. Üç AML ve bir ALL tanılı hastanın Suriye vatandaĢı olması 

nedeniyle Suriye vatandaĢı olan AML‟li hasta sayısının ALL‟li hasta sayısına göre 

anlamlı olarak daha fazla olduğu görüldü (p=0,021). T.C. vatandaĢı olanlarda bu iki 

hastalığa sahip birey sayısında anlamlı bir farklılık gözlenmedi (p>0,05).  

Hastaların doğum haftasına bakıldığında; beĢ hastanın (%11,1) 37. gebelik 

haftasının altında doğduğu saptandı. Bu hastaların dördü (%11,1) ALL tanılı, biri 

(%11,1) AML tanılı idi. Otuz altı ALL hastanın 32‟sinin, 9 AML hastasının 7‟sinin 

doğum ağırlıklarına dair bilgi edinildi. ALL tanılı hastaların 2‟sinin (%6,2) 2500 

gramın altında doğduğu saptandı. AML tanılı hastaların ise düĢük doğum ağırlığı 

öyküsü yoktu. Akut lösemi tanılı hastaların %5,1 (n=2) oranında düĢük doğum 

ağırlığı öyküsü mevcuttu. Toplamda üç hastanın (%6,8) küvözde kaldığı, bu 
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hastaların da ALL tanılı olduğu saptandı. Postnatal öyküsüne dair bilgi alınamayan 1 

hasta hariç AML hastalarının küvözde kalma öyküsü yoktu. 

Akut lenfoblastik lösemi hastalarının altısının (%16,7) ek hastalığı varken 

hiçbir AML hastasının ek hastalığı yoktu. Ek hastalığı olan ALL hastalarında down 

sendromu, hipotiroidi, serebellar hipoplazi, mastositoz, tip 1 diyabetes mellitus 

(DM), atopik dermatit ve sol gözde pitozis olduğu saptandı. YaĢa, cinsiyete, doğum 

haftasına, doğum ağırlığına, kuvözde kalma durumuna ve ek hastalık varlığına göre 

AML ve ALL hastaları arasında anlamlı bir farklılık saptanmadı (p>0,05). Hastaların 

demografik özellikleri Tablo 16‟da gösterilmiĢtir. 

Tablo 16. Hastaların demografik özellikleri  

 ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi.  

 

Hastaların Demografik 

Özellikleri 

ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 
p 

YaĢ (ay) (ort±SD) 84,3±60,3 97,3±72,0 86,9±62,1 0,766 

<1 yaĢ,  n (%) 

≥1 yaĢ - <6 yaĢ,  n (%) 

 ≥6 yaĢ- <10 yaĢ, n (%) 

≥10 yaĢ, n (%) 

1 (2,8) 

18 (50) 

6 (16,7) 

11 (30,5) 

2 (22,2) 

2 (22,2) 

1 (11,1) 

4 (44,4) 

3 (6,7) 

20 (44,4) 

7 (15,6) 

15 (33,3) 

0,117 

Cinsiyet n (%) 

Kız  

Erkek  

 

16 (44,4) 

20 (55,6) 

 

4 (44,4) 

5 (55,6) 

 

20 (44,4) 

25 (55,6) 

1 

Uyruk n (%) 

Türkiye  

Suriye 

Diğer 

 

34 (94,4) 

1 (2,8) 

1 (2,8) 

 

6 (66,7) 

3 (33,3) 

- 

 

40 (88,9) 

4 (8,9) 

1 (2,2) 

0,021 

Doğum Haftası n (%) 

<37 hafta  

≥37 hafta 

 

4 (11,1) 

32 (88,9) 

 

1 (11,1) 

8 (88,9) 

 

5 (11,1) 

40 (88,9) 

1 

Doğum Ağırlığı n (%) 

<2500 gram  

≥2500 gram  

 

2 (6,2) 

30(93,7) 

 

- 

7 (100) 

 

2 (5,1) 

37 (94,9) 

1 

Küvözde kalma n (%) 

Yok 

Var 

 

33 (91,7) 

3 (8,3) 

 

8 (100) 

- 

 

41 (93,2) 

3 (6,8) 

1 

Ek hastalık n (%) 

Yok 

Var 

 

30 (83,3) 

6 (16,7) 

 

9 (100) 

- 

 

39 (86,7) 

6 (13,3) 

0,323 
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4.2. HASTALARIN SOYGEÇMĠġ ÖZELLĠKLERĠ  

Akut lösemi tanılı hastaların ortalama anne yaĢı 35,7±6,4 yıl, ortalama baba 

yaĢı 38,4±8,9 yıl; ALL tanılı hastaların ortalama anne yaĢı 35,7±6,4 yıl, ortalama 

baba yaĢı 40,0±9,0 yıl; AML tanılı hastaların ortalama anne yaĢı 32,7±7,9 yıl ve 

ortalama baba yaĢı 35,9±8,4 yıl olarak bulundu. Tüm hastalar için annelerin %22‟si 

>40 yaĢ iken babaların %44,4‟ü >40 yaĢ idi. Akut lösemi tanılı hastaların annelerinin 

öğrenim durumları karĢılaĢtırıldığında 26‟sının (%57,8) ilkokul/ortaokul, 8‟inin 

(%17,8) lise ve 11‟inin (%24,4) üniversite mezunu olduğu görüldü. Bu kiĢilerin tanı 

esnasında 34‟ünün (%75,6) çalıĢmadığı, 11‟inin (%24,4) çalıĢtığı öğrenildi. 

Hastaların babalarının öğrenim durumları karĢılaĢtırıldığında ise 19‟unun (%42,2) 

ilkokul/ortaokul, 14‟ünün (%31,1) lise ve 12‟ sinin (%26,7) üniversite mezunu 

olduğu görüldü. Bu kiĢilerin tanı esnasında üçünün (%6,7) çalıĢmadığı, 42‟sinin 

(%93,3) çalıĢtığı öğrenildi. ALL ve AML hastalarının kardeĢ sayıları ortanca 2 

olarak benzer bulundu.  

Akut lenfoblastik lösemi tanılı hastaların 15‟inin (%41,7) ailesinde malignite 

öyküsü, 9 (%25) hastanın ailesinde ise ikiden fazla malignite öyküsünün olduğu 

görüldü. AML tanılı beĢ (%55,6) hastanın ailesinde malignite öyküsü, iki (%22,2) 

hastanın ailesinde ise ikiden fazla malignite öyküsü mevcuttu. Akut lösemi tanılı 

hastaların 20‟sinin (%44,4) ailesinde malignite öyküsü, 11‟inin (%24,4) ailesinde 

2‟den fazla malignite öyküsü mevcuttu. Anne-baba yaĢına, kardeĢ sayısına, ailede 

malignite öyküsü ve ailede ikiden fazla malignite öyküsü varlığına göre AML ve 

ALL‟li hasta sayısı arasında anlamlı bir farklılık yoktu (p>0,05). Hastaların 

soygeçmiĢ özellikleri Tablo 17‟de gösterilmiĢtir.   
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Tablo 17. Hastaların soygeçmiĢ özellikleri 

Hastaların Aile Özellikleri ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 

p 

Ailede malignite öyküsü 

Yok 

Var 

 

21 (58,3) 

15 (41,7) 

 

4 (44,4) 

5 (55,6) 

 

25 (55,6) 

20 (44,4) 

0,482 

Ailede >2 malignite öyküsü 

Yok 

Var 

 

27 (75,0) 

9 (25,0) 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

34 (75,6) 

11 (24,4) 

1,000 

Anne yaĢı (yıl) 

Ortalama±SS 

 

35,7±6,4 

 

32,7±7,9 

 

35,1±6,7 

 

0,393 

Anne mesleği 

ÇalıĢmıyor 

ÇalıĢıyor 

 

27 (75,0) 

9 (25,0) 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

34 (75,6) 

11 (24,4) 

1,000 

Anne eğitimi 

Ġlkokul/ortaokul 

Lise 

Üniversite 

 

20 (55,6) 

8 (22,2) 

8 (22,2) 

 

6 (66,7) 

- 

3 (33,3) 

 

26 (57,8) 

8 (17,8) 

11 (24,4) 

0,878 

Baba yaĢı (yıl) 

Ortalama±SS 

 

40,0±9,0 

 

35,9±8,4 

 

38,4±8,9 

 

0,262 

Baba mesleği 

ÇalıĢmıyor 

ÇalıĢıyor 

 

1 (2,8) 

35 (97,2) 

 

2 (22,2) 

7 (77,8) 

 

3 (6,7) 

42 (93,3) 

0,173 

Baba eğitimi 

Ġlkokul/ortaokul 

Lise 

Üniversite 

 

15 (41,7) 

12 (33,3) 

9 (25,0) 

 

4 (44,4) 

2 (22,2) 

3 (33,3) 

 

19 (42,2) 

14 (31,1) 

12 (26,7) 

0,891 

KardeĢ sayısı  

Ortanca (IQR) 

 

2 (0-8) 

 

2 (1-8) 

 

2 (0-8) 

 

0,964 

 ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. SS: standart sapma. 

4.3. HASTALARIN BAġVURU ġĠKAYETLERĠ VE ÖZELLĠKLERĠ 

Akut lösemi hastalarının baĢvuru Ģikayetlerinde en sık halsizlik (%55,6), ateĢ 

(%46,7) ve kas-eklem ağrısı (%33,3) gözlendi. Bu Ģikayetleri solukluk (%20), kilo 

kaybı (%20), ÜSYE semptomları (%20) izledi. Hastalarda baĢvuru anında hem 

ALL‟de (%55,6) hem AML‟de (%55,6) en sık halsizlik Ģikayeti saptandı. ALL 

hastalarında tanı öncesi en sık halsizlik (%55,6), ateĢ (%50), kas-eklem ağrısı 

(%41,7); AML hastalarında ise en sık halsizlik (%55,6), ateĢ (%33,3), solukluk 
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(%33,3) ve kilo kaybı (%33,3) Ģikayetleri mevcuttu. ALL hastalarının 29‟unda 

(%80,6), AML hastalarının 7‟sinde (%77,8), toplamda 36 (%80) hastada baĢvuru 

anında ikiden fazla Ģikayet vardı. Akut lösemi tanılı hastaların tanı öncesi 

Ģikayetlerinin ortalama 26,8±22,0 gün, ALL hastalarının ortalama 28,1±23,1 gün, 

AML hastalarının ise ortalama 21,9±17,1 gün önce baĢladığı görüldü. ALL tanılı 

hastalarda baĢvuruda kas eklem ağrısı Ģikayeti AML tanılı hastalara göre daha 

yüksek oranda görüldü (p=0,032). ALL tanılı 16 (%44,4) hastada, AML tanılı beĢ 

(%55,6) hastada olmak üzere toplamda 21 (%46,7) hastada tanı öncesi enfeksiyon 

öyküsü mevcuttu. Tanı öncesi enfeksiyon varlığına, tanı öncesi Ģikayetlere, baĢvuru 

anında ikiden fazla Ģikayet varlığına ve Ģikayetlerin baĢlama zamanına göre AML ve 

ALL‟li hasta sayısı arasında anlamlı bir farklılık yoktu (p>0,05). Hastaların baĢvuru 

Ģikayetleri ve özelliklerine ait veriler Tablo 18‟de gösterilmiĢtir.  

Tablo 18. Hastaların baĢvuru Ģikayetleri ve özellikleri  

Hastaların Tanı Öncesi ġikayetleri ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 

p 

Tanı öncesi enfeksiyon 

Yok 

Var 

 

20 (55,6) 

16 (44,4) 

 

4 (44,4) 

5 (55,6) 

 

24 (53,3) 

21 (46,7) 

0,713 

Tanı öncesi Ģikayetler 
Halsizlik 

AteĢ 

Kas-Eklem ağrısı 
Solukluk 

Kilo kaybı 

ÜSYE semptomları 

Boyunda ĢiĢlik 

YumuĢak dokuda ĢiĢlik 

Karında ĢiĢlik 

Morarma 

Kanama 

Döküntü 

BaĢ dönmesi 

BaĢ ağrısı 

Gece terlemesi 

Görme problemi 

Sarılık 

Ġshal 

 

20 (55,6) 

18 (50,0) 

15 (41,7) 

6 (16,7) 

6 (16,7) 

7 (19,4) 

5 (13,9) 

5 (13,9) 

4 (11,1) 

4 (11,1) 

3 (8,3) 

3 (8,3) 

1 (2,8) 

1 (2,8) 

1 (2,8) 

1 (2,8) 

1 (2,8) 

0 (0) 

 

5 (55,6) 

3 (33,3) 

0 (0) 

3 (33,3) 

3 (33,3) 

2 (22,2) 

1 (11,1) 

1 (11,1) 

0 (0) 

0 (0) 

1 (11,1) 

0 (0) 

2 (22,2) 

1 (11,1) 

1 (11,1) 

0 (0) 

0 (0) 

1 (11,1) 

 

25 (55,6) 

21 (46,7) 

15 (33,3) 

9 (20,0) 

9 (20,0) 

9 (20,0) 

6 (13,3) 

6 (13,3) 

4 (8,9) 

4 (8,9) 

4 (8,9) 

3 (6,7) 

3 (6,7) 

2 (4,4) 

2 (4,4) 

1 (2,2) 

1 (2,2) 

1 (2,2) 

 

 

 

0,032 

 

BaĢvuru anında 2’den fazla Ģikayet 

Yok 

Var 

 

7 (19,4) 

29 (80,6) 

 

2 (22,2) 

7 (77,8) 

 

9 (20,0) 

36 (80,0) 

1 

ġikayetlerin tanıdan önce baĢlama 

süresi (gün) 

Ortalama±SS 

 

 

28,1±23,1 

 

 

21,9±17,1 

 

 

26,8±22,0 

 

 

0,689 

ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. ÜSYE: Üst solunum yolu enfeksiyonu. SS: standart 

sapma. 
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4.4. HASTALARIN TANI ANINDAKĠ FĠZĠK MUAYENE 

BULGULARI 

Tanı esnasındaki fizik muayene bulgularında en sık hepatomegali (%66,7), 

splenomegali (%60), lenfadenopati (%57,8), solukluk (%55,6), peteĢi-purpura-

ekimoz (%55,6), ateĢ (%44,4) ve kemik hassasiyeti (%31,1) saptandı. AML 

hastalarında solukluk (%66,7) ve ateĢ (%55,6) ALL hastalarına göre daha sık izlendi. 

ALL hastalarında hepatomegali (%72,2), splenomegali (%63,9), lenfadenopati 

(%58,3) ve kemik hassasiyeti (%36,1) AML hastalarına göre daha sıktı. PeteĢi-

purpura-ekimoz görülme sıklığı hem ALL (%55,5) hem de AML‟de (%55,5) 

benzerdi. Hastalar arasında testiste büyüme, gözde ĢiĢlik ve dıĢa bakıĢ kısıtlılığı 

bulgusu olan ALL tanılı birer hasta mevcuttu. AML hastalarının sadece birinde 

kemik hassasiyeti vardı. Tanı anında hiçbir hastada hipoksi görülmedi. Sadece AML 

tanılı bir (%2,2) hastada tanı anında adrenal yetmezlik bulguları saptandı. Tanı 

anındaki fizik muayene bulguları açısından ALL ve AML tanılı hastalar arasında 

anlamlı bir fark gözlenmedi (p>0,05). Hastaların tanı anındaki fizik muayene 

bulguları Tablo 19‟da gösterilmiĢtir.  
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Tablo 19. Hastaların tanı anındaki fizik muayene bulguları 

Hastaların Tanı Anındaki 

Fizik Muayene Bulguları 

ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 

p 

AteĢ 

Yok 

Var 

 

21 (58,3) 

15 (41,7) 

 

4 (44,4) 

5 (55,6) 

 

25 (55,6) 

20 (44,4) 

0,482 

Solukluk 

Yok 

Var 

 

17 (47,2) 

19 (52,8) 

 

3 (33,3) 

6 (66,7) 

 

20 (44,4) 

25 (55,6) 

0,710 

Lenfadenopati 

Yok 

Var 

 

15 (41,7) 

21 (58,3) 

 

4 (44,4) 

5 (55,6) 

 

19 (42,2) 

26 (57,8) 

1 

Hepatomegali 

Yok 

Var 

 

10 (27,8) 

26 (72,2) 

 

5 (55,6) 

4 (44,4) 

 

15 (33,3) 

30 (66,7) 

0,135 

Splenomegali 

Yok 

Var 

 

13 (36,1) 

23 (63,9) 

 

5 (55,6) 

4 (44,4) 

 

18 (40,0) 

27 (60,0) 

0,449 

Testiste büyüme 

Yok 

Var 

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

1 

PeteĢi 

Yok 

Var 

 

29 (80,6) 

7 (19,4) 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

36 (80,0) 

9 (20,0) 

1 

Purpura 

Yok 

Var 

 

31 (86,1) 

5 (13,9) 

 

8 (88,9) 

1 (11,1) 

 

39 (86,7) 

6 (13,3) 

1 

Ekimoz 

Yok 

Var 

 

28 (77,8) 

8 (22,2) 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

35 (77,8) 

10 (22,2) 

1 

Kemik hassasiyeti 

Yok 

Var 

 

23 (63,9) 

13 (36,1) 

 

8 (88,9) 

1 (11,1) 

 

31 (68,9) 

14 (31,1) 

0,236 

Gözde ĢiĢlik/bakıĢ kısıtlılığı 

Yok 

Var 

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

43 (95,6) 

2 (4,4) 

1 

Hipoksi 

Yok 

Var 

 

36 (100) 

0 (0) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

45 (100) 

0 (0) 

- 

Tanı anında adrenal yetmezlik  

Yok 

Var 

 

36 (100) 

0 (0) 

 

8 (88,9) 

1 (11,1) 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

 

0,200 

Diğer 

Yok 

Ödem 

Solunum bulgusu 

Kitle lezyonu 

Cilt lezyonları 

 

30 (83,3) 

1 (2,8) 

2 (5,6) 

2 (5,6) 

1 (2,8) 

 

4 (44,4) 

1 (11,1) 

1 (11,1) 

0 (0) 

3 (33,3) 

 

34 (75,6) 

2 (4,4) 

3 (6,7) 

2 (4,4) 

4 (8,9) 

- 

ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. 
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 4.5.  HASTALARIN TANI ANINDAKĠ LABORATUVAR DEĞERLERĠ 

Akut lösemi hastalarının tanı anındaki tam kan sayımı değerleri 

incelendiğinde; hastaların baĢvuru anındaki beyaz küre sayısı ortanca 15370 (1350-

895140)/mm
3
, ALL hastalarının 14380 (1520-895140)/mm

3
, AML hastalarının ise 

50580 (1350-189260)/mm
3
 olarak saptandı. Akut lösemi tanılı hastaların %53,2‟sinin 

(n=24) baĢvuru anındaki lökosit sayısı 0-20.000/mm
3
, %15,6‟sının (n=7) 20.000-

50.000/mm
3
, %15,6‟sının (n=7) 50.000-100.000/mm

3
 aralığında iken, %15,6‟sının 

(n=7) 100.000/mm
3
‟in üzerinde olduğu görüldü. 

 
ALL hastalarının % 58,3‟ünün 

(n=21) beyaz küre sayısı 20.000/mm
3
‟in altında iken, AML hastalarının %44,4‟ünün 

(n=4) beyaz küre sayısı 50.000-100.000/mm
3
 aralığında idi. Altı ALL ve bir AML 

olmak üzere toplamda yedi (%15,6) hastanın baĢvuru anında beyaz küre sayısının 

100.000/mm
3
‟in üzerinde olduğu görüldü. Sadece AML tanılı bir (%2,2) hastaya 

lökostaz nedeniyle lökoferez uygulandı. Akut lösemi tanılı hastaların baĢvuru anında 

%51,1 (n=23) oranında nötropeni, %15,6 (n=7) oranında lenfopeni olduğu görüldü. 

ALL tanılı hastaların mutlak nötrofil sayısı ortanca 875 (50-241000)/mm
3
 ve bu 

hastaların %55,6‟sı nötropenik iken; AML hastalarının mutlak nötrofil sayısı ortanca 

18250 (140-109120)/mm
3
 ve bu hastaların %33,3‟ünün nötropenik olduğu saptandı. 

Hastaların baĢvuru anında hemoglobin değeri ortanca 7,5 (3,7-14,7) gr/dl, ALL 

hastalarının hemoglobin değeri 7,4 (3,7-14,7) gr/dl, AML hastalarının 8 (5,2-9,3) 

gr/dl olarak saptandı. 16 (%44,4) ALL, dört (%44,4) AML tanılı toplamda 20 

(%44,4) hastanın hemoglobin değerleri ≤7 gr/dl idi. Hastaların %86,7‟si (n=39), 

ALL hastalarının %83,3‟ü (n=30), AML hastalarının tümü tanı anında yaĢa göre 

anemikti. Hastaların baĢvuru anında trombosit sayısı ortanca 54000 (50-

486000)/mm
3
, ALL hastalarının 66500 (4000-486000)/mm

3
 ve AML hastalarının 

43000 (24000-195000)/mm
3
 olarak saptandı. ALL hastalarının 26‟sının (%72,2), 

AML hastalarının yedisinin (%77,8) olmak üzere toplamda 33 (%73,3) hastanın tanı 

anında trombositopenik olduğu görüldü. AML hastalarının tanı anında %55,6‟sında 

(n=5) makrositoz varlığı mevcuttu. ALL hastalarının tanı anındaki periferik yayma 

incelemesine bakıldığında blast yüzdesi ortanca 85 (6-100), AML hastalarının ise 

ortanca 75 (30-100) idi. Sadece AML tanılı bir hastada direkt coombs pozitifliği 

mevcuttu. Hastaların tanı anında tam kan sayımı ve periferik yayma incelemelerine 

bakıldığında ALL ve AML hastaları arasında anlamlı bir farklılık görülmedi 
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(p>0,05). Hastaların tanı anındaki tam kan sayımı ve periferik yayma özellikleri 

Tablo 20‟de gösterilmiĢtir.  

Tablo 20. Hastaların tanı anındaki tam kan sayımı ve periferik yayma özelikleri 

Hastaların tanı anı tam 

kan sayımı ve periferik 

yayma değerlendirmesi 

Ortanca (IQR) 

ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 
p 

Lökosit sayısı (/mm
3
) 

14380 

(1520-895140) 

50580 

(1350-189260) 

15370 

(1350-895140) 
0,461 

0- 20.000 

20.000- 50.000 

50.000- 100.000 

>100.000 

21 (58,3) 

6 (16,7) 

3 (8,3) 

6 (16,7) 

3 (33,3) 

1 (11,1) 

4 (44,4) 

1 (11,1) 

24 (53,2) 

7 (15,6) 

7 (15,6) 

7 (15,6) 

0,209 

Hemoglobin değeri 

(gr/dl) 
7,4 (3,7-14,7) 8 (5,2-9,3) 7,5 (3,7-14,7) 0,921 

Hemoglobin değeri 

≤ 7 gr/dl 
16 (44,4) 4 (44,4) 20 (44,4) 1,000 

Trombosit sayısı (/mm3) 
66500 

(4000-486000) 

43000 

(24000-195000) 

54000 

(50-486000) 
0,609 

Mutlak nötrofil sayısı 

(/mm
3
) 

875 (50-241000) 
18250 (140-

109120) 
910 (50-241000) 

0,059 

 

Lökostaz varlığı 0 (0) 1 (11,1) 1 (2,2) 0,200 

Lökoferez ihtiyacı 0 (0) 1 (11,1) 1 (2,2) 0,200 

YaĢa göre anemi varlığı 30 (83,3) 9 (100) 39 (86,7) 0,323 

Trombositopeni varlığı 

(<100.000/mm
3
) 

26 (72,2) 7 (77,8) 33 (73,3) 0,661 

Nötropeni varlığı 20 (55,6) 3 (33,3) 23 (51,1) 0,284 

Makrositoz varlığı - 5 (55,6) - - 

Periferik yaymada blast 

oranı (%) 
85 (6-100) 75 (30-100) 85 (6-100) 0,511 

ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi.  

Akut lösemi tanılı hastaların baĢvuru anındaki laboratuvar sonuçlarına göre 

ALL hastalarının dördünde (%11,1), AML hastalarının ikisinde (%22,2) koagülasyon 

bozukluğu mevcuttu. Ġki (%5,6) ALL tanılı hastada koagülopatiye ek olarak 

trombositopeni, fibrinojen düĢüklüğü ve D-dimer yüksekliğiyle ile YDIP tablosu 

izlendi. Hastaların %40‟ı (n=18) A Rh (+), %26,7‟si (n=12) 0 Rh (+) ve %13,3‟ü 

(n=6) AB Rh (+) kan grubundandı. ALL hastalarının %38,9‟unda (n=14) A kan 

grubu, %27,8‟inde (n=10) O kan grubu; AML hastalarının %44,4‟ünde (n=4) A kan 

grubu, %22,2‟sinde (n=2) O kan grubu saptandı. Tanı anında koagülopati, YDIP 

varlığı ve kan grupları açısından ALL ve AML tanılı hastalar arasında anlamlı farka 
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rastlanmadı (p>0,05). Hastaların tanı anındaki koagülasyon parametreleri Tablo 

21‟de ve kan gruplarının dağılımı Tablo 22‟de gösterilmiĢtir.  

Tablo 21. Hastaların tanı anındaki koagülasyon parametreleri  

 ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 

p 

Koagülopati varlığı 4 (11,1) 2 (22,2) 6 (13,3) 0,583 

Tanı anında YDIP varlığı 2 (5,6) 0 (0) 2 (4,4) 1,000 

ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. IQR: Çeyrekler arası aralık. YDIP: Yaygın damar içi  

pıhtılaşma 

 

 

Tablo 22. Hastaların tanı anındaki kan gruplarının dağılımı 

Kan grupları 
ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 

p 

A Rh (+) 14 (38,9) 4 (44,4) 18 (40,0) 

0,251 

A Rh (-) 0 (0) 2 (22,2) 2 (4,4) 

B Rh (+) 4 (11,1) 0 (0) 4 (8,9) 

B Rh (-) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 

AB Rh (+) 5 (13,9 1 (11,1) 6 (13,3) 

AB Rh (-) 1 (2,8) 0 (0) 1 (2,2) 

0 Rh (+) 10 (27,8) 2 (22,2) 12 (26,7) 

0 Rh (-) 2 (5,6) 0 (0) 2 (4,4) 

Hastaların tanı anındaki biyokimyasal parametreleri incelendiğinde; ürik asit 

düzeyi ortanca 4,2 (0,8-17,4) mg/dl; ALL hastalarında ortanca 5 (0,8-17,4) mg/dl ve 

AML hastalarında ortanca 2,6 (2,1-4,3) mg/dl olarak saptandı. Hastalarda BUN 

düzeyi ortanca 21 (2,1-61,1) mg/dl; ALL hastalarında ortanca 23,3 (7-61,1) mg/dl ve 

AML hastalarında ise ortanca 13 (2,1-23) mg/dl olarak saptandı. ALL hastalarında 

AML hastalarına göre baĢvuru anındaki serum ürik asit (p=0,003) ve BUN (p=0,005) 

düzeyleri anlamlı olarak daha yüksek bulundu. Toplamda ALL tanısı olan dokuz 

(%20) hastada ürik asit, üç (%6,7) hastada BUN ve üç (%6,7) hastada da kreatinin 

yüksekliği vardı. Hastalarda LDH düzeyi ortanca 551 (136-6254) U/L, ALL 

hastalarında ortanca 548 (234-6254) U/L ve AML hastalarında ortanca 490,5 (136-

994) U/L idi; ALL‟li hastaların %83,3‟ünde (n=30), AML‟li hastaların %66,7‟sinde 

(n=6), toplamda 36 (%80) hastada LDH yüksekliği saptandı. Hastaların sodyum 

düzeyi ortanca 138 (130-143) mmol/L, potasyum düzeyi ortanca 4,1 (2,9-5,1) 
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mmol/L, fosfor düzeyi ortanca 4,4 (1,7-6,2) mg/dl, kalsiyum düzeyi ortanca 9,4 (7,8-

11,4) mg/dl, albümin düzeyi ortanca 4 (2,7-5,1) g/L olarak saptandı. Hastaların 

hiçbirinde tanı anında hiperpotasemi, hiperfosfatemi, hipokalsemi yoktu. Hastaların 

ALP düzeyi ortanca 133 (46-514) U/L, AST düzeyi ortanca 30 (8-1122) U/L, ALT 

düzeyi ortanca 12 (2-894) U/L, GGT düzeyi ortanca 18 (6-373) U/L, total bilirubin 

düzeyi ortanca 0,3 (0,07-6,1) mg/dl, direkt bilirubin düzeyi ortanca 0,14 (0,01-4,1) 

mg/dl idi. 

Toplamda 30 akut lösemi hastasından bakılan prealbumin düzeyleri ALL‟li 

hastalarda ortanca 0,17 (0,08-0,93) g/L, AML‟li hastalarda 0,13 (0,06-0,21) g/L 

olarak bulundu. Buna göre tanı anında akut lösemi hastalarında %66,7 (n=20) 

oranında prealbumin düĢüklüğü mevcuttu. Hastaların tanı anında C-reaktif protein 

(CRP) düzeyi ortanca 15,4 (0,39-308) mg/L idi.   Toplamda 39 akut lösemi 

hastasında tanı anında sedimantasyon düzeyine bakıldı; sedimantasyon düzeyi 

ortanca 43 (2-140) mm/saat idi. ALL‟li hastaların %74,2‟sinde (n=23), AML‟li 

hastaların %87,5‟inde (n=7), hastaların %77‟sinde (n=30) tanı anında sedimantasyon 

yüksekliği saptandı. ALL ve AML hastaları arasında tanı anında sedimantasyon 

yüksekliği açısından anlamlı bir fark bulunamadı (p>0,05).  

Hastaların lipid paneli parametreleri incelendiğinde; trigliserid düzeyi ortanca 

158 (38-398) mg/dl, total kolesterol düzeyi ortanca 133 (61-270) mg/dl, LDL düzeyi 

ortanca 74 (12-198) mg/dl, HDL düzeyi ortanca 24 (9-70) mg/dl, VLDL düzeyi 

ortanca 31 (8-80) mg/dl olarak saptandı. Bu parametreler ALL ve AML hastaları 

arasında karĢılaĢtırıldığında total kolesterol düzeyi (p=0,002) ve LDL düzeyi 

(p=0,007) ALL hastalarında anlamlı olarak daha yüksek bulundu. Akut lösemi tanılı 

hastaların %20‟sinde (n=9) total kolesterol yüksekliği, %17,8‟inde (n=8) LDL 

yüksekliği mevcuttu; total kolesterol ve LDL yüksekliği saptanan hastaların tümü 

ALL tanılı idi. Hastaların %71,1‟inde (n=32) tanı anında trigliserid yüksekliği 

görüldü.  Akut lösemi hastalarının HDL düzeylerine bakıldığında, ALL hastalarının 

%86,1‟inde (n=31), AML hastalarının tümünde olmak üzere akut lösemi hastalarının 

%88,9‟unda (n=40) tanı anında HDL düĢüklüğü mevcuttu. Tanı anında hiçbir 

hastada hemofagositoz bulgusu yoktu. Hastaların tanı anındaki biyokimyasal 

parametrelerinin dağılımı Tablo 23‟te gösterilmiĢtir.  
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Tablo 23. Hastaların tanı anındaki biyokimyasal parametrelerinin dağılımı  

Hastaların biyokimyasal 

değerleri # 

ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 
p 

Ürik asit (mg/dl) 5 (0,8-17,4) 2,6 (2,1-4,3) 4,2 (0,8-17,4) 0,003 

BUN (mg/dl) 23,3 (7-61,1) 13 (2,1-23) 21 (2,1-61,1) 0,005 

Kreatinin (mg/dl) 0,43 (0,17-1,54) 0,4 (0,15-0,71) 0,43 (0,15-1,54) 0,287 

LDH (U/L) 548 (234-6254) 490,5 (136-994) 551 (136-6254) 0,630 

Sodyum (mmol/L) 138 (130-143) 137 (134-141) 138 (130-143) 0,313 

Potasyum (mmol/L) 4,2 (3,2-5,1) 3,9 (2,9-4,6) 4,1 (2,9-5,1) 0,124 

Fosfor (mg/dl) 4,4 (2,1-6) 4,5 (1,7-6,2) 4,4 (1,7-6,2) 1,000 

Kalsiyum (mg/dl) 9,5 (7,8-11,4) 8,8 (8,06-10,2) 9,4 (7,8-11,4) 0,150 

ALP (U/L) 134,5 (63-514) 133 (46-145) 133 (46-514) 0,419 

AST (U/L) 31,5 (8-1122) 28 (15-45) 30 (8-1122) 0,129 

ALT (U/L) 15 (2-894) 12 (4-47) 12 (2-894) 0,233 

GGT (U/L) 18 (6-373) 13 (8-39) 18 (6-373) 0,505 

Total bilirubin (mg/dl) 0,32 (0,15-6,1) 0,22 (0,07-1,1) 0,3 (0,07-6,1) 0,250 

Direkt bilirubin (mg/dl) 0,16 (0,07-4,8) 0,1 (0,01-0,4) 0,14 (0,01-4,1) 0,048 

Albumin (gr/L) 4 (2,8-5,1) 4,2 (2,7-4,9) 4 (2,7-5,1) 0,876 

Prealbumin (gr/L) 0,17 (0,08-0,93) 0,13 (0,06-0,21) 0,16 (0,06-0,93) 0,169 

CRP (mg/L) 17,6 (1,15-308,8) 2,9 (0,39-183) 15,4 (0,39-308) 0,094 

Sedimentasyon (mm/h) 52 (2-140) 35,5 (3-68) 43 (2-140) 0,233 

Trigliserid (mg/dl) 181 (38-398) 120 (64-230) 158 (38-398) 0,065 

Total kolesterol (mg/dl) 158 (81-270) 102 (61-145) 133 (61-270) 0,002 

LDL (mg/dl) 82 (19-198) 52 (12-96) 74 (12-198) 0,007 

HDL (mg/dl) 23,5 (9-70) 25 (10-34) 24 (9-70) 0,755 

VLDL (mg/dl) 33 (8-80) 24 (13-46) 31 (8-80) 0,125 

Ürik asit yüksekliği  9 (25,0) 0 (0) 9 (20,0) 1,000 

BUN yüksekliği 3 (8,3) 0 (0) 3 (6,7) 1,000 

Kreatinin yüksekliği 3 (8,3) 0 (0) 3 (6,7) 1,000 

LDH yüksekliği 30 (83,3) 6 (66,7) 36 (80,0) 0,623 

Hiperpotasemi 0 (0) 0 (0) 0 (0) - 

Hiperfosfatemi 0 (0) 0 (0) 0 (0) - 

Hipokalsemi 0 (0) 0 (0) 0 (0) - 

Prealbumin düĢüklüğü 15 (75,0) 5 (83,3) 20 (66,7) 0,633 

CRP yüksekliği 30 (83,3) 4 (44,4) 34 (75,6) 0,028 

Sedimentasyon yüksekliği 23 (74,2) 7 (87,5) 30 (77) 0,653 

Trigliserid yüksekliği 27 (75,0) 5 (55,6) 32 (71,1) 0,411 

Total kolesterol yüksekliği 9 (25,0) 0 (0) 9 (20) 0,169 

LDL yüksekliği 8 (22,2) 0 (0) 8 (17,8) 0,179 

HDL düĢüklüğü 31 (86,1) 9 (100) 40 (88,9) 0,566 

VLDL yüksekliği 19 (52,8) 3 (33,3) 22 (48,9) 0,459 

Hemofagositoz varlığı - - - - 

#Ortanca (IQR). ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. BUN: Kan üre azotu. LDH: Laktat 

dehidrogenaz. ALP: Alkalen fosfataz. AST: Aspartat aminotransferaz. ALT: Alanin aminotransferaz. GGT: Gama 

glutamil transferaz. CRP:C-reaktif protein.LDL: Düşük yoğunluklu lipoprotein. HDL: Yüksek yoğunluklu 

hemoglobin. VLDL: Çok düşük yoğunluklu lipoprotein.   

 Tanı anında 43 hastanın D vitamini değerleri incelendiğinde; D vitamini 

eksikliği (<12 µg/L) olan 23 (%53,5) hasta, D vitamini yetersizliği (12-20 µg/L) olan 

17 (%39,5) hasta olduğu görüldü; üç (%7) hastanın D vitamini düzeyi normaldi. 

ALL hastalarının 17‟sinde (%48,6) D vitamini eksikliği, 16‟sında (%45,7) D 

vitamini yetersizliği; AML hastalarının altısında (%75) D vitamini eksikliği, birinde 
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(%12,5) D vitamini yetersizliği saptandı. D vitamini eksikliği ve yetersizliği olan 40 

(%93) hastaya vitamin D tedavisi baĢlandı. Hastaların parathormon (PTH) düzeyi 

ortanca 24 (5,2-397) ng/L idi. Akut lösemi tanılı hastaların B12 düzeyi ortanca 288 

(120-3270) ng/L idi. Tanı anında hastaların %28,9‟unda (n=13) B12 eksikliği 

saptandı. Folik asit düzeyi bakılan 44 hastanın dokuzunda (%20,5) folik asit eksikliği 

saptandı. Homosistein düzeyine bakılan 34 hastanın 21‟inde (%61,8) homosistein 

yüksekliği izlendi. ALL hastalarının baĢvuru anında bakılan vitamin B12 düzeyi 

ortanca 269 (120-1786) ng/L, folik asit düzeyi 4,8 (1,6-20) g/L, homosistein düzeyi 

13,2 (4,7-32) mol/L; AML hastalarında vitamin B12 düzeyi ortanca 566 (158-327) 

ng/L, folik asit düzeyi 5,3 (1,7-20) g/L, homosistein düzeyi 13,9 (7,8-32) mol/L 

olarak bulundu. Ġstatiksel olarak anlamlı olmasa da ALL hastalarında AML 

hastalarına göre vitamin B12 düzeyi düĢük saptandı. ALL hastalarının %27,8‟inde 

(n=10), AML hastalarının %33,3‟ünde (n=3) vitamin B12 eksikliği; ALL 

hastalarının %20‟sinde (n=7), AML hastalarının %22,2‟sinde (n=2) folik asit 

eksikliği saptandı.  

Tanı anında akut lösemi tanılı hastaların ferritin düzeyi ortanca 353 (14-1781) 

g/L, demir düzeyi 113 (21-390) g/dl, demir bağlama kapasitesi (DBK) 140 (1-

365) olarak saptandı. Vitamin A düzeyi 38 hastada çalıĢıldı. Hastaların %68,4‟ünde 

(n=26), ALL hastalarının %67,7‟sinde (n=21) ve AML hastalarının %71,4‟ünde 

(n=5) A vitamini eksikliği görüldü. 24 hastanın selenyum düzeyleri incelendiğinde; 

selenyum düzeyi ortanca 76 (44,3-141) ug/L idi; hastaların %33,3‟ünde (n=8) 

selenyum düĢüklüğü mevcuttu. Hastaların tanı anında bakılan tiroid fonksiyon 

testlerinin normal değer aralığında olduğu gözlendi.  

Hastaların immunglobulin (Ig) düzeylerine bakıldığında; Ig G düzeyi ortanca 

931 (135-2056) g/L, Ig A düzeyi ortanca 104,5 (13-337) g/L, Ig M düzeyi ortanca 91 

(34-294) g/L, Ig E düzeyi ortanca 90,1 (1- 2000) IU/ml olarak bulundu. ALL tanılı 

hastaların dördünde (%8,9) Ig G, üçünde (%6,7) Ig A, birinde (%2,2) Ig M 

düĢüklüğü saptandı. Ig E düzeyi bakılan 44 hastada %56,8 (n=25) oranında Ig E 

yüksekliği mevcuttu. Hastaların tanı anında nutrisyonel, hormonal ve vitamin 

parametrelerine iliĢkin veriler Tablo 24‟te gösterilmiĢtir. 
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Tablo 24. Hastaların tanı anında nutrisyonel, hormonal ve vitamin parametrelerinin 

dağılımı  

Hastaların nutrisyonel, 

hormonal ve vitamin 

parametreleri # 

ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 
p 

Vitamin D (µg/L) 

<12(eksiklik) 

12-20(yetersizlik) 

>20(normal) 

 

17 (48,6) 

16 (45,7) 

2(5,7) 

 

6 (75) 

1(12,5) 

1 (12,5) 

 

23 (53,5) 

17 (39,5) 

3 (7,0) 

0,213 

Vitamin D tedavisi 

BaĢlanmadı 

BaĢlandı 

 

2 (5,7) 

33 (94,3) 

 

1 (12,5) 

7 (87,5) 

 

3 (7) 

40 (93) 

0,553 

PTH (ng/L) 20,9 (5,2-155) 58 (10,7-397) 24 (5,2-397) 0,158 

Vitamin B12 (ng/L) 269 (120-1786) 566 (158-327) 288 (120-3270) 0,245 

Folik Asit (µg/L) 4,8 (1,6-20) 5,3 (1,7-20) 5,1 (1,6-20) 0,782 

Homosistein (µmol/L) 13,2 (4,7-32) 13,9 (7,8-32) 13,3 (4,7-32) 0,503 

Ferritin (µg/L) 323 (14-1781) 599 (275-1073) 353 (14-1781) 0,069 

Demir (µg/dl) 116 (21-390) 93 (58-184) 113 (21-390) 0,514 

DBK (µg/dl) 141 (1-365) 134 (17-229) 140 (1-365) 0,712 

Vitamin A (µg/L) 462 (153-777) 411 (130-706) 451 (130-777) 0,925 

Selenyum (ug/L) 78 (44,3-141) 72 (52- 116) 76 (44,3-141)  0,749 

TSH (mIU/L) 2,2 (0,37-9,6) 2,3 (1,15-4,2) 2,2 (0,37-9,6) 0,831 

T3 (ng/L) 2,4 (0,94-4,5) 2,9 (1,87-4,1) 2,5 (0,94-4,5) 0,063 

T4 (ng/L) 1,3 (0,75-2) 1,35 (0,36-1,7) 1,36 (0,36-2) 0,495 

Ig G (gr/L) 924 (135-1570) 1231 (530-2056) 931 (135-2056) 0,094 

Ig A (gr/L) 96 (13-337) 154 (61-326) 104,5 (13-337) 0,054 

Ig M (gr/L) 87,5 (34-294) 97 (36-184) 91 (34-294) 0,599 

Ig E (IU/ml) 91 (1-2000) 88,4 (4,8-613) 90,1 (1- 2000) 0,873 

Vitamin B12 eksikliği 

Yok  

Var 

 

26 (72,2) 

10 (27,8) 

 

6 (66,7) 

3 (33,3) 

 

32 (71,1) 

13 (28,9) 

0,704 

Folik Asit eksikliği 

Yok  

Var 

 

28 (80) 

7 (20) 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

35 (79,5) 

9 (20,5) 

1,000 

Homosistein yüksekliği 

Yok 

Var 

 

10 (38,5) 

16 (61,5) 

 

3 (37,5) 

5 (62,5) 

 

13 (38,2) 

21 (61,8) 

1,000 

Vitamin A düĢüklüğü 

Yok 

Var 

 

10 (32,3) 

21 (67,7) 

 

2 (28,6) 

5 (71,4) 

 

12 (31,6) 

26 (68,4) 

1,000 

Çinko düĢüklüğü 

Yok 

Var 

 

12 (70,6) 

5 (29,4) 

 

5 (83,3) 

1 (16,7) 

 

17 (73,9) 

6 (26,1) 

1,000 

Ig G düĢüklüğü 

Yok 

Var 

 

32 (88,9) 

4 (11,1) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

41 (91,1) 

4 (8,9) 

0,569 

Ig A düĢüklüğü 

Yok 

Var 

 

33 (91,7) 

3 (8,3) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

42 (93,3) 

3 (6,7) 

1,000 

Ig M düĢüklüğü 

Yok 

Var 

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

1,000 

Ig E yüksekliği 

Yok 

Var 

 

16 (45,7) 

19 (54,3) 

 

3 (33,3) 

6 (66,7) 

 

19 (43,2) 

25 (56,8) 

0,712 

#Ortanca (IQR) ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi.. PTH: Parathormon. Ig: 

İmmunglobulin. TSH: Tiroid  stimülan hormon. DBK: Demir bağlama kapasitesi.  

 



61 

 

 

4.6. HASTALARIN TANI ANINDAKĠ RADYOLOJĠK 

GÖRÜNTÜLEME        BULGULARI 

Akut lösemi tanılı 45 hastanın 11‟inin (%24,4) tanı anındaki postero-anterior 

akciğer grafisi (PAAG) incelemelerinde mediasten geniĢlemesi mevcuttu. On bir 

hastanın 9‟u (%25) ALL, 2‟si (%22,2) AML tanılı idi. PAAG‟de mediasten 

geniĢlemesi olan ALL hastalarına bakıldığında ise 7‟sinin T-ALL tanılı olduğu 

görüldü. Sadece T-ALL tanılı bir (%2,2) hastada mediasten basısı mevcuttu. 

Hastaların 8‟inde (%17,8) parankim infiltrasyonu vardı. Hiçbir hastada vena cava 

superior sendromuna rastlanmadı. Hastaların tanı anında yapılan abdomen USG 

bulgularına göre; hastaların %60‟ında (n=27) hepatomegali, %66,7‟sinde (n=30) 

splenomegali saptandı. Hepatomegali ALL‟li hastaların %69,4‟ünde (n=25), AML‟li 

hastaların da %22,2‟sinde (n=2); splenomegali ise ALL‟li hastaların %75‟inde 

(n=27), AML‟li hastaların %33,3‟ünde (n=3) görüldü. ALL‟li hastalarda AML‟li 

hastalara göre hem hepatomegali (p=0,019) hem splenomegali (p=0,042) anlamlı 

olarak fazla saptandı. ALL tanılı iki (%4,4) hastada renomegali, dört (%8,9) hastada 

asit saptandı. Tanı anında ekokardiyografi (EKO) yapılan hastaların 14‟ünde 

patolojik sonuç mevcuttu. Bu hastaların 6‟sında (%42,8) eser düzeyde kapak 

yetmezliği, 4‟ünde (%28,6) minimal perikardiyal efüzyon ve 4‟ünde (%28,6) patent 

foramen ovale (PFO) olduğu görüldü. Üç T-ALL tanılı erkek hastaya testiküler 

tutulum açısından skrotal USG yapıldı. Bir (%5) hastada testiküler tutulum izlendi. 

Hastanın indüksiyon tedavisi sonunda bakılan kontrol skrotal USG‟sinde testis 

bulgularında gerileme gözlendi. Kemik grafisi çekilen 40 hastanın 12‟sinde (%30) 

patolojik bulguya rastlanmadı. Yirmisekiz (%70) hastanın kemik grafisinde toplamda 

45 patolojik görünüm mevcuttu. Anormal radyografik bulgu olarak en sık %48,9 

osteopeni, %17,8 sklerotik değiĢiklikler, %15,6 litik değiĢlikler, %13,3 radyolüsen 

band, %4,4 fibrotik görünüm ve %2,2 kistik görünüm izlendi.  Tanı anında 18 

hastaya kraniyal MRG yapılmıĢ olup bu hastaların 3‟ünde (%16,7) lösemik tutulum 

olduğu görüldü. Hastaların tanı anındaki radyolojik görüntüleme bulguları Tablo 

25‟te gösterilmiĢtir.  
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Tablo 25. Hastaların tanı anındaki radyolojik görüntüleme bulguları 

Radyolojik Görüntüleme 

Bulguları  

ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 
p 

PAAG’de mediasten geniĢlemesi 

Yok 

Var 

 

27 (75,0) 

9 (25,0) 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

34 (75,6) 

11 (24,4) 

1 

Mediasten basısı 

Yok 

Var 

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

1 

Parankim infiltrasyonu  

Yok 

Var  

 

30 (83,3) 

6 (16,7) 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

37 (82,2) 

8 (17,8) 

0,651 

Vena cava superior sendromu 

Yok 

Var  

 

36 (100) 

0 (0) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

45 (100) 

0 (0) 

- 

Abdomen USG’de hepatomegali  

Yok 

Var 

 

11 (30,6) 

25 (69,4) 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

18 (40,0) 

27 (60,0) 

0,019 

Splenomegali 

Yok 

Var 

 

9 (25,0) 

27 (75,0) 

 

6 (66,7) 

3 (33,3) 

 

15 (33,3) 

30 (66,7) 

0,042 

Renomegali  

Yok 

Var 

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

43 (95,6) 

2 (4,4) 

1 

Assit  

Yok 

Var 

 

32 (88,9) 

4 (11,1) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

41 (91,1) 

4 (8,9) 

0,569 

EKO’da patolojik bulgu 

Eser düzeyde kapak yetmezliği 

Minimal perikardiyal efüzyon 

PFO 

 

5 (50,0) 

4 (40,0) 

1 (10,0) 

 

1 (25,0) 

0 (0) 

3 (75,0) 

 

6 (42,8) 

4 (28,6) 

4 (28,6) 

0,062 

Skrotal tutulum 

Yok 

Var 

 

19 (95) 

1 (5) 

 

5 (100) 

0 (0) 

 

24 (96) 

1 (4) 

- 

Kemik survey 

Normal 

Osteopenik 

Sklerotik 

Litik 

Radyolüsen band 

Fibrotik 

Kistik görünüm 

 

8 (22,2) 

19 (47,5) 

8 (20) 

6 (15) 

5 (12,5) 

2 (5) 

1 (2,8) 

 

4 (44,4) 

3 (60) 

0 (0) 

1 (20) 

1 (20) 

0 (0) 

0 (0) 

 

12 (30) 

22 (48,9) 

8 (17,8) 

7 (15,6) 

6 (13,3) 

2 (4,4) 

1 (2,2) 

- 

Tanı anında kraniyal MRG çekimi 

Yok 

Var 

 

21 (58,3) 

15 (41,7) 

 

6 (66,7) 

3 (33,3) 

 

27 (60,0) 

18 (40,0) 

0,721 

Kranyal MRG’de lösemik tutulum 

Yok 

Var 

 

13 (86,7) 

2 (13,3) 

 

2 (66,7) 

1 (33,3) 

 

15 (83,3) 

3 (16,7) 

0,442 

ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. PAAG: Posteroanterior akciğer grafisi. USG:    

Ultrasonografi. EKO: Ekokardiyografi. PFO: Patent foramen ovale. MRG: Manyetik rezonans görüntüleme. 
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4.7. HASTALARIN TANI ANINDAKĠ KEMĠK ĠLĠĞĠ ASPĠRASYON 

YAYMALARI, KEMĠK ĠLĠĞĠ BĠYOPSĠ, BEYĠN OMURĠLĠK SIVISI 

ĠNCELEMELERĠ VE OFTALMOLOJĠK MUAYENE BULGULARI 

Hastaların tanı anındaki kemik iliği aspirasyon yayma bulgularına 

bakıldığında; ALL hastalarının blast yüzdesi ortanca 100 (41-100), AML hastalarının 

ise 63 (44-100) idi ve ALL hastalarının AML hastalarına göre kemik iliği aspirasyon 

yaymalarında blast yüzdelerinin anlamlı oranda yüksek olduğu görüldü (p=0,041). 

Beyin omurilik sıvısı (BOS) örnekleri incelendiğinde; üç (%6,7) hastada 

BOS‟ta anlamlı sayıda hücre görüldü, 3 (%6,7) hastanın BOS örneği travmatize 

olarak değerlendirildi; bu 6 hasta ALL tanılı idi. Diğer 39 (%86,7) hastanın BOS 

örneğinde hücre görülmedi. Hastaların BOS biyokimya parametrelerine 

incelendiğinde BOS glukoz düzeyi ortanca 65 (45-103) mg/dl, BOS protein düzeyi 

ortanca 174 (2,8-658) mg/L olarak saptandı. Sekiz (%17,8) akut lösemi tanılı hastada 

toplamda 12 oftalmolojik bulgu görüldü. Hastalarda en sık %15,6 (n=7) ile retinal 

kanama saptandı, bunu %4,4 (n=2) ile retinal lösemik infiltrasyon ve %4,4 (n=2) ile 

retinal venlerde geniĢleme izledi. ALL tanılı 1 hastada altıncı sinir paralizisi 

nedeniyle dıĢa bakıĢ kısıtlılığı vardı. Retinal lösemik infiltrasyon bir (%2,8) ALL, iki 

(%22,2) AML tanılı hastada; retinal hemoraji dört (%11,1) ALL, üç (%33,3) AML 

tanılı hastada; retinal venlerde geniĢleme iki (%4,4) ALL tanılı hastada mevcuttu. 

BOS bulguları, baĢvuru Ģikayetleri, oftalmolojik ve nörogörüntüleme bulgularına 

göre değerlendirildiğinde, hastaların %73,3‟ü (n=33) SSS 1, %8,9‟u (n=4) SSS 2 ve 

%17,8‟i (n=8) SSS 3 olarak kabul edildi. ALL hastalarının %77,8‟i (n=28) SSS 1, 

%8,3‟ü (n=3) SSS 2 ve %13,9‟u (n=5) SSS 3 olarak sınıflandırıldı. AML hastalarının 

ise %55,6‟sı (n=5) SSS 1, %11,1‟i (n=1) SSS 2 ve %33,3‟ü (n=3) SSS 3 olarak 

sınıflandırıldı. Tanısal lomber ponksiyonu (LP) travmatize olarak değerlendirilen 

hastalar SSS 2 kabul edildi. ALL tanılı 15 (%41,7) ve AML tanılı bir (%33,3) 

hastaya baĢvuruda kraniyal MR görüntüleme yapıldı; ALL tanılı hastaların ikisinde 

(%13,3), AML tanılı hastaların birinde (%33,3) MRG‟da lösemik tutulum saptandı. 

BeĢ ALL ve üç AML tanılı hasta BOS bulgusu olmadan, nörogörüntüleme bulgusu 

ve oftalmolojik bulgulardan herhangi birine sahip olması nedeniyle SSS 3 kabul 
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edildi. Hastaların kemik iliği aspirasyon yayma ve biyopsi, BOS ve oftalmolojik 

bulguları Tablo 26‟da gösterilmiĢtir. 

Tablo 26. Hastaların tanı anındaki kemik iliği aspirasyon yayma ve biyopsi 

bulgularına, BOS bulgularına ve oftalmolojik bulguları 

 ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 

p 

Kemik iliği aspirasyon 

biyopsisinde blast yüzdesi  
100 (41-100) 63 (44-100) 100 (41-100) 0,041 

BOS hücre sayısı 

0 

>0 

Travmatize  

 

30 (83,3) 

3 (8,3) 

3 (8,3) 

 

9 (100) 

0 (0) 

0 (0) 

 

39 (86,7) 

3 (6,7) 

3 (6,7) 

0,695 

BOS glukoz (mg/dl) 

Ortanca (IQR) 
65 (45-103) 56 (49-77) 63 (45-103) 0,110 

BOS protein (mg/L) 

Ortanca (IQR) 
174 (2,8-658) 153 (70-223) 167 (2,8-658) 0,363 

Tanıda SSS evrelemesi 

1 

2 

3 

 

28 (77,8) 

3 (8,3) 

5 (13,9) 

 

5 (55,6) 

1 (11,1) 

3 (33,3) 

 

33 (73,3) 

4 (8,9) 

8 (17,8) 

0,727 

Retinal lösemik 

infiltrasyon 

Yok 

Var 

 

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

 

42 (93,3) 

3 (6,7) 

0,364 

Retinal kanama 

Yok 

Var 

 

32 (88,9) 

4 (11,1) 

 

6 (66,7) 

3 (33,3) 

 

38 (84,4) 

7 (15,6) 

0,131 

Retinal venlerde geniĢleme 

Yok 

Var 

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

43 (95,6) 

2 (4,4) 

1,000 

ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. BOS: Beyin omurilik sıvısı. SSS: Santral sinir sistemi. 
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4.8. HASTALARIN MORFOLOJĠK VE SĠTOGENETĠK SINIFLAMA, 

ĠMMÜN FENOTĠPLEME ÖZELLĠKLERĠ VE RĠSK GRUPLARI DAĞILIMI 

Akut lösemi tanılı 45 hastanın 36‟sı (%80) ALL, 9‟u (%20) AML olarak 

değerlendirildi. ALL‟li hastalar immünofenotip açısından sınıflandırıldığında 

29‟unun (%80,6) B-ALL, 7‟sinin (%19,4) T-ALL olduğu görüldü. ALL tanılı 

hastaların 19‟u (%52,8) pre B ALL, dokuzu (%25) common B-ALL, biri (%2,8) pro 

B-ALL olarak; üçü (%8,3) T-ALL, üçü (%8,3) kortikal T-ALL ve biri (%2,8) pre T-

ALL Ģeklinde sınıflandırıldı. AML tanılı hastaların üçü (%33,3) AML-M5, üçü 

(%33,3) AML-M2, biri (%11,1) AML-M0, biri (%11,1) AML-M1 ve biri (%11,1) de 

AML-M4 olarak sınıflandırıldı. 

Akut lenfoblastik lösemi hastalarının sitogenetik incelemelerinde %42,4 

(n=14) bölgesel hiperdiploidi, %18,1 (n=6) t(12;21), %12,1 (n=4) CDKN2A, %6 

(n=2) t(1;19) ve %6 (n=2) oranında IGH; %3‟er (n=1) oranda t(9;22), 

KMT2A(MLL), AFF1 ve C-MYC saptandı. Hastaların %27,8‟inde (n=10) 

sitogenetik negatifti. AML hastalarının sitogenetik incelemelerinde iki hastada 

(%22,2) MLL; birer hastada (%11,1) bölgesel hiperdiploidi t(8;21), NPM1, FLT-3 

ITD, inv(16), t(9;11), t(9:22) ve 17p13(p53) saptandı. Bir hastada ise (%11,1) 

sitogenetik anormallik saptanmadı.  

Risk gruplarına göre hastaların %55,6‟sı (n=25) MRG, %42,2‟si (n=19) HRG 

ve %2,2‟si (n=1) SRG olarak kabul edildi. ALL hastalarının %63,9‟u (n=23) MRG, 

%36,1‟i (n=13) HRG olarak değerlendirildi. AML hastalarının %66,7‟si (n=6) HRG, 

%22,2‟si (n=2) MRG ve %11,1‟i (n=1) SRG olarak değerlendirildi. MRG grubunda 

değerlendirilen ALL tanılı hasta sayısının AML tanılı hasta sayısından anlamlı olarak 

daha fazla olduğu görüldü (p=0,016). Hastaların morfolojik, sitogenetik sınıflama, 

immün fenotipleme, risk gruplarına iliĢkin veriler Tablo 27‟de gösterilmiĢtir.  
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Tablo 27. Hastaların morfolojik, sitogenetik sınıflama, immün fenotipleme, risk 

gruplarına iliĢkin verilerin dağılımı  

 ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 

p 

ALL 

Pre B-ALL  

Common B-ALL  

Pro B-ALL  

T-ALL  

Pre T-ALL 

Kortikal T-ALL 

 

19 (52,8) 

9 (25) 

1 (2,8) 

3 (8,3) 

1 (2,8) 

3 (8,3) 

   

AML 

AML-M0  

AML M1 

AML-M2  

AML-M4 

AML-M5  

 

 

 

1 (11,1) 

1 (11,1) 

3 (33,3) 

1 (11,1) 

3 (33,3) 

  

Ġmmün fenotipleme 

AML 

B-ALL 

T-ALL 

 

- 

29 (80,6) 

7 (19,4) 

 

9 (100) 

- 

- 

  

ALL Sitogenetik 

sitogenetik negatif    

bölgesel hiperdiploidi 

t (12:21) 

t (1;19;17) 

t (9;22) 

KMT2A (MLL) 

CDKN2A 

AFF1 

CMYC 

IGH   

 

10 (30,3) 

14 (42,4) 

6 (18,1) 

2 (6) 

1 (3) 

1 (3) 

4 (12,1) 

1 (3) 

1 (3) 

2 (6) 

   

AML Sitogenetik 

sitogenetik negatif 

bölgesel hiperdiploidi 

t(8;21) 

NPM1 

FLT-3 ITD 

inv(16) 

MLL 

t(9;11) 

t(9:22) 

17p13(p53) 

 

 

1 (11,1) 

1 (11,1) 

1 (11,1) 

1 (11,1) 

1 (11,1) 

1 (11,1) 

2 (22,2) 

1 (11,1) 

1 (11,1) 

1 (11,1) 

  

Tanı anında risk grubu  

SRG 

MRG 

HRG 

 

- 

23 (63,9) 

13 (36,1) 

 

1 (11,1) 

2 (22,2) 

6 (66,7) 

 

1 (2,2) 

25 (55,6) 

19 (42,2) 

0,016 

ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. SRG: Standart risk grubu. MRG: Orta risk grubu. 

HRG: Yüksek risk grubu. YBÜ: Yoğun bakım ünitesi.  
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Akut lenfoblastik lösemi tanılı hastaların 10‟u (%27,8) tanı anında, ikisinin 

de (%5,8) takipte yoğun bakım ünitesine (YBÜ) yatıĢ ihtiyacı oldu. YBÜ‟de kalma 

süreleri tanı anında ortalama 5,7±3,7 gün, takip esnasında ise ortalama 5,0±2,8 gün 

olarak saptandı. AML hastalarının tanı anında ikisinde (%22,2) YBÜ‟ye yatıĢ 

ihtiyacı oldu. YBÜ‟de kalma süresi ortalama 4,0±2,8 gün olarak saptandı. Takipte 

hiçbir AML‟li hastanın YBÜ‟de yatıĢ ihtiyacı geliĢmedi. Akut lösemi hastalarının 

%26,7‟sinde (n=12), baĢvuru anında derin anemi, hiperlökositoz/lökostaz , 

laboratuvar ve klinik TLS tanıları ile takipte ise tedavi iliĢkili komplikasyonlar 

nedeniyle YBÜ‟de takip edildi. Tanı anında ve takipte yoğun bakıma yatıĢ ihtiyacı 

durumuna göre AML ve ALL‟li hasta sayısı arasında anlamlı bir farklılık yoktu 

(p>0,05). Hastaların tanı anında ve takipte yoğun bakım ünitesinde yatıĢ ihtiyacına 

iliĢkin veriler Tablo 28‟de gösterilmiĢtir. 

Tablo 28. Hastaların tanı anında ve takipte yoğun bakım ünitesinde yatıĢ ihtiyacına 

iliĢkin verilerin dağılımı 

 ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 

p 

Tanı anında YBÜ yatıĢ 

ihtiyacı 

Yok  

Var 

YatıĢ süresi (gün)# 

 

 

26 (72,2) 

10 (27,8) 

5,7±3,7 

 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

4,0±2,8 

 

 

33 (73,3) 

12 (26,7) 

5,4±3,5 

 

 

1 

Takipte  YBÜ yatıĢ 

ihtiyacı 

Yok  

Var 

YatıĢ süresi (gün)# 

 

 

34 (94,4) 

2 (5,8) 

5,0±2,8 

 

 

9 (100) 

0 (0) 

- 

 

 

43 (95,6) 

2 (4,4) 

5,0±2,8 

 

 

1 

# Ortalama ± standart sapmA 

ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. YBÜ: Yoğun bakım ünitesi.  
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4.9. HASTALARIN  LABORATUVAR VE KLĠNĠK TÜMOR LĠZĠS 

SENDROMU BULGULARI 

Ġndüksiyon tedavisi sırasında hastaların yedisinde (%15,6) hiperürisemi, 

yedisinde (%15,6) hiperfosfatemi, altısında (%13,3) hipokalsemi ve dördünde (%8,9) 

hiperpotasemi geliĢtiği görüldü. ALL hastalarının yedisinde (%19,4) hiperürisemi 

geliĢirken AML hastalarının hiçbirinde ürik asit yüksekliği görülmedi. ALL (%5,6) 

ve AML (%22,2) hastalarının ikisinde hiperpotasemi gözlendi. ALL hastalarının 

beĢinde (%13,9) ve AML hastalarının ikisinde (%22,2) hiperfosfatemi görüldü. ALL 

hastalarının dördünde (%11,1) ve AML hastalarının ikisinde (%22,2) ise hipokalsemi 

izlendi. Hastaların kreatinin düzeyi ortalama 0,58±0,39 mg/dl olarak saptandı. LDH 

değeri hastaların 20‟sinde (%44,4‟) <500 U/L, 18‟inde (%40) 500-1000 U/L ve 

yedisinde (%15,6) >1000 U/L olduğu görüldü. ÇalıĢmamızda yedi (%19,4) ALL ve 

üç (%33,3) AML tanılı olmak üzere toplamda 10 (%22,2) hastada indüksiyon 

tedavisi iliĢkili laboratuvara dayalı TLS geliĢtiği gözlendi. Ġki (%4,4) hastada akut 

böbrek hasarı ve beraberinde diyaliz ihtiyacı geliĢti. Ortalama diyaliz süresi 8,5±2,1 

gün olarak saptandı. T-ALL tanılı bu iki hasta klinik TLS olarak kabul edildi. Hiçbir 

hastada TLS iliĢkili aritmi, konvülzyon  gözlenmedi. TLS geliĢen ALL hastalarının 

üçü T-ALL, dördü B-ALL tanılıydı. ALL hastalarında ortalama kreatinin değeri 

0,60±0,42 mg/dl, AML hastalarında 0,50±0,22 mg/dl olarak bulundu. TLS geliĢen 

ALL hastalarına bakıldığında B-ALL tanılı 4 hastanın LDH düzeyi 500-1000 U/L 

aralığında, T-ALL tanılı bir hastanın ise >1000 U/L idi ve bu hastada klinik TLS 

geliĢti. TLS geliĢen üç AML hastasının tümünün LDH düzeyi 500-1000 U/L 

aralığında idi. LTLS geliĢen bir T-ALL ve bir AML tanılı hastanın baĢvuruda 

hiperlökositozu mevcuttu. Laboratuvar ve  klinik TLS geliĢimine göre AML ve 

ALL‟li hasta sayısı arasında anlamlı bir farklılık yoktu (p>0,05). Ġndüksiyon tedavisi 

sonrası laboratuvar ve klinik tümor lizis sendromu iliĢkili biyokimyasal parametreler 

Tablo 29‟da gösterilmiĢtir.  
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Tablo 29. Ġndüksiyon tedavisi sonrası laboratuvar ve klinik tümor lizis sendromu 

iliĢkili biyokimyasal parametreler 

Ġndüksiyon tedavisi sonrası 

TLS geliĢimi  

ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam  

(n=45) 

p 

Hiperürisemi 

Yok  

Var 

 

29 (80,6) 

7 (19,4) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

38 (84,4) 

7 (15,6) 

0,315 

Hiperpotasemi  

Yok  

Var 

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

41 (91,1) 

4 (8,9) 

1 

Hiperfosfatemi 

Yok  

Var 

 

31 (86,1) 

5 (13,9) 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

38 (84,4) 

7 (15,6) 

0,614 

Hipokalsemi 

Yok  

Var 

 

32 (88,9) 

4 (11,1) 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

39 (86,7) 

6 (13,3) 

0,583 

Kreatinin (mg/dl) 

Ortalama±Standart sapma 
0,60±0,42 0,50±0,22 0,58±0,39 0,989 

LDH (U/L) 

<500 

 500-1000 

 >1000 

 

16 (44,4) 

13 (36,1) 

7 (19,4) 

 

4 (44,4) 

5 (55,6) 

0 (0) 

 

20 (44,4) 

18 (40,0) 

7 (15,6) 

0,420 

Laboratuvara dayalı TLS  

Yok  

Var 

 

29 (80,6) 

7 (19,4) 

 

6 (66,7) 

3 (33,3) 

 

35 (77,8) 

10 (22,2) 

0,393 

Akut böbrek hasarı 

Yok  

Var 

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

 

9 (100) 

0(0) 

 

43 (95,6) 

2 (4,4) 

 

1 

Diyaliz ihtiyacı 

Yok  

Var 

Diyaliz süresi  

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

8,5±2,1 

 

9 (100) 

0 (0) 

- 

 

43 (95,6) 

2 (4,4) 

8,5±2,1 

1 

TLS iliĢkili aritmi 

Yok  

Var 

 

36 (100) 

0 (0) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

45 (100) 

0 (0) 

 

1 

Konvülziyon 

Yok  

Var 

 

36 (100) 

0 (0) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

45 (100) 

0 (0) 

1 

Klinik TLS 

Yok  

Var 

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

43 (95,6) 

2 (4,4) 

1 

ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. LDH: Laktat dehidrogenaz. TLS: Tümör lizis 

sendromu.  
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4.10. HASTALARIN ĠNDÜKSĠYON TEDAVĠSĠ ĠLĠġKĠLĠ 

ENFEKSĠYON KOMPLĠKASYONLARI 

Hastaların %71,1‟inde (n=32); ALL hastalarının %63,9‟unda (n=23) ve AML 

hastalarının tümünde indüksiyon tedavisi esnasında febril nötropeni geliĢti. AML‟li 

hastalarda febril nötropeni geliĢiminin ALL‟li hastalara göre daha fazla olduğu 

görüldü (p=0,042). Febril nötropeni atak sayıları incelendiğinde; hastaların 16‟sında 

(%35,6) bir, yedisinde (%15,6) iki, dokuzunda (%20) üç ve üzeri febril nötropenik 

atak geliĢti. ALL‟li hastaların 16‟sında (%44,4) bir, altısında (%16,7) iki ve birinde 

(%2,8) ise üçten fazla atak görüldü. AML‟li hastaların ise birinde (%11,1) iki atak, 

sekizinde (%88,9) üçten fazla atak görüldü. Febril nötropeni atak sayısı AML‟li 

hastalarda ALL‟li hastalara göre anlamlı olarak daha fazlaydı (p<0,001). AteĢli 

geçirilen gün süreleri tüm hastalarda ortalama 3,1±1,9 gündü. ALL ve AML hastaları 

arasında ateĢ süreleri arasında anlamlı farklılık yoktu (p>0,05). ALL‟li hastalarda 

ortalama pik ateĢ değeri 38,3±0,4 C iken AML‟li hastalarda 39,9±1,1 C olarak 

görüldü. Pik ateĢ değeri AML‟li hastalarda ALL‟li hastalara göre daha yüksekti 

(p=0,008).  

Akut lenfoblastik lösemili hastaların 18‟inde (%50), AML‟li hastaların ise 

tümüne kombine antibiyotik tedavisi uygulandı. Kombine antibiyotik tedavisinin 

AML‟li hastalarda ALL‟li hastalara göre daha fazla kullanıldığı görüldü (p=0,007). 

ALL tanılı 13 (%36,1) ve AML tanılı 4 (%44,4) olmak üzere toplam hastaların 

17‟sinde (%37,8) kan kültüründe üreme saptandı. Toplamda 17 hastada 20 kan 

kültürü üremesi görüldü. Hastaların sekizinde (% 40) Staphylococcus epidermidis, 

üçünde (%15) Escherichia coli, ikisinde (%10) Klebsiella pnömonia izole edildi. 

Kültürlerde birer kez (%5) Staphylococcus aureus, Staphylococcus hominis, Candida 

albicans, Candida parapisilosis, Pichia kudriavzevii, Saccharomyces ve Saprochaete 

clavata üremesi mevcuttu. Akut lösemi hastalarının 14‟ünde (%31,1); ALL tanılı 

hastaların 10‟unda (%27,8) ve AML tanılı hastaların 4 „ünde (%44,4) katater 

kültürlerinde üreme gözlendi. Toplamda 14 hastada 17 kateter kültürü üremesi 

görüldü. Kateter külütürlerinin yedisinde (%41,2) Staphylococcus epidermidis, 

ikisinde (%11,7) Staphylococcus hominis, ikisinde (%11,7) Klebsiella pnömonia ve 

birer kez de (%5,9) Staphylococcus aureus, Staphylococcus hominis, Escherichia 
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coli, Candida albicans, Pichia kudriavzevii, Saccharomyces ve Saprochaete clavata 

izole edildi. Üç (%6,7) hastanın idrar kültüründe üreme mevcuttu. Bu kültürlerden 2 

(%50) kez Escherichia coli, 1 (%25) kez Klebsiella pnömonia ve 1 (%25) kez 

Proteus vulgaris izole edildi. Ġki AML hastasının gaita kültürlerinde Enteropatojenik 

Escherichia coli (EPEC) ve Sapovirüs üremesi görüldü. Gaita kültürü diğer kültür 

üremesi olarak değerlendirildi; bu nedenle AML‟li hastalarda diğer kültür üremesi 

ALL‟li hastalara göre anlamlı olarak fazla bulundu (p=0,036). Tüm hastalar 

değerlendirildiğinde toplamda 11 (%24,4) hastada gram pozitif, 7 (%15,6) hastada 

gram negatif ve 3 (%6,7) hastada fungal kültür üremesi gözlendi. ALL‟li hastaların 

üçünde (%8,3), AML‟li hastaların dördünde (%44,4) gram negatif kültür üremesi 

saptandı. AML‟li hastalarda gram negatif bakteri üremesinin ALL‟li hastalara göre 

daha fazla olduğu görüldü (p=0,034). Vitamin A, Vitamin B12 ve folik asit eksikliği 

olan hastalarda enfektif komplikasyon geliĢimi arasında iliĢki saptanmadı. Kan, 

katater ve idrar kültürlerinde üreme varlığı, kültürlerde üreyen mikroorganizmalar 

açısından AML ve ALL‟li hasta sayısı arasında anlamlı bir farklılık yoktu (p>0,05). 

Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili enfeksiyon komplikasyonları Tablo 30‟da gösterilmiĢtir.  
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Tablo 30. Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili enfeksiyon komplikasyonları 

Enfeksiyon komplikasyonları ALL (n=36) AML (n=9) Toplam (n=45) p 

Febril nötropeni 

Yok 

Var 

 

13 (36,1) 

23 (63,9) 

 

0 (0) 

9 (100) 

 

13 (28,9) 

32 (71,1) 
0,042 

Febril nötropeni atak sayısı 
1 

2 

3 ve üzeri 

 

16 (44,4) 

6 (16,7) 

1 (2,8) 

 

0 (0) 

1 (11,1) 

8 (88,9) 

 

16(35,6) 

7 (15,6) 

9 (20,0) 

<0,001 

AteĢ süresi (gün)# 2,8±1,7 3,5±2,1 3,1±1,9 0,190 

Pik ateĢ değeri ( C)# 38,3±0,4 39,9±1,1 38,5±0,7 0,008 

     Antibiyotik tedavisi 
Tekli 

Çoklu 

 

18 (50,0) 

18 (50,0) 

 

0 (0) 

9 (100) 

 

18 (40,0) 

36 (60,0) 
0,007 

     Kan kültüründe üreme  

Yok  

Var 

 

23 (63,9) 

13 (36,1) 

 

5 (55,6) 

4 (44,4) 

 

28 (62,2) 

17(37,8) 

0,711 

Kan kültüründe üreyen 

mikroorganizmalar 

Staphylococcus epidermidis 

Staphylococcus aureus 

Staphylococcus hominis 

Escherichia coli 

Klebsiella pnömonia  

Proteus vulgaris 

Candida albicans 

Candida parapisilosis 

Pichia kudriavzevii 

Saccharomyces 

Saprochaete clavata 

 

 

7 (43,75) 

1 (6,25) 

1 (6,25) 

2 (12,5) 

0 (0) 

0 (0) 

1 (6,25) 

1 (6,25) 

1 (6,25) 

1 (6,25) 

1 (6,25) 

 

 

1 (25,0) 

0 (0) 

0 (0) 

1 (25,0) 

2 (50,0) 

0 (0) 

0 (0) 

0 (0) 

0 (0) 

0 (0) 

0 (0) 

 

 

8 (40,0) 

1 (5,0) 

1 (5,0) 

3 (15,0) 

2 (10,0) 

0 (0) 

1 (5,0) 

1 (5,0) 

1 (5,0) 

1 (5,0) 

1 (5,0) 

 

Katater kültüründe üreme 

Yok 

Var 

26 (72,2) 

10 (27,8) 

5 (55,6) 

4 (44,4) 

31 (68,9) 

14 (31,1) 
0,428 

Katater kültüründe üreyen 

mikroorganizmalar 

Staphylococcus epidermidis 

Staphylococcus aureus 

Staphylococcus hominis 

Escherichia coli 

Klebsiella pnömonia  

Proteus vulgaris 

Candida albicans 

Candida parapisilosis 

Pichia kudriavzevii 

Saccharomyces 

Saprochaete clavata 

5 (38,4) 

1 (7,7) 

2 (15,4) 

1 (7,7) 

0 (0) 

0 (0) 

1 (7,7) 

0 (0) 

1 (7,7) 

1 (7,7) 

1 (7,7) 

2(50,0) 

0 (0) 

0 (0) 

0 (0) 

2 (50,0) 

0 (0) 

0 (0) 

0 (0) 

0 (0) 

0 (0) 

0 (0) 

7 (41,2) 

1 (5,9) 

2 (11,7) 

1 (5,9) 

2 (11,7) 

0 (0) 

1 (5,9) 

0 (0) 

1 (5,9) 

1 (5,9) 

1 (5,9) 

 

Ġdrar kültüründe üreme 

Yok  

Var 

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

 

8 (88,9) 

1 (11,1) 

 

42 (93,3) 

3 (6,7) 

0,497 

Ġdrar kültüründe üreyen 

mikroorganizmalar 

Escherichia coli 

Klebsiella pnömonia  

Proteus vulgaris 

 

 

2 (66,7) 

0 (0) 

1 (33,3) 

 

 

0 (0) 

1 (100) 

0 (0) 

 

 

2 (50,0) 

1 (25,0) 

1 (25,0) 

 

Diğer kültür üremeleri 

Yok  

Var 

 

36 (100) 

0 (0) 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

43 (95,6) 

2 (4,4) 
0,036 

Kültür üremeleri  
Gram pozitif 

Gram negatif 

Fungal 

 

9 (25) 

3 (8,3) 

3 (8,3) 

 

2 (22,2) 

4 (44,4) 

0 (0) 

 

11 (24,4) 

7 (15,6) 

3 (6,7) 

 

0,034 

#Ortalama ± standart sapma.  ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi.  
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4.11. HASTALARIN ĠNDÜKSĠYON TEDAVĠSĠ ESNASINDA 

GÖRÜLEN ENFEKSĠYON KOMPLĠKASYONLARINA AĠT KLĠNĠK 

BELĠRTĠ VE BULGULAR 

Ġndüksiyon tedavisi sırasında 18 (%40) hastada ÜSYE, 12 (%26,7) hastada 

alt solunum yolu enfeksiyonu (ASYE) ve 4 (%8,9) hastada hipoksi görüldü. ALL 

tanılı bir hastada CMV pnömonisi, bir hastada invaziv pulmoner aspergilloz 

saptandı. Toplamda altı (%13,3) hastanın solunum yolu viral panelinde (SYVP) 

üreme saptandı. Ġki (%33,3) hastada Rhinovirüs, birer (%16,7) hastada ise İnfluenza 

B, Respiratuvar sinsityal virüs (RSV), Coronavirüs-OC43 ve Parainfluenza tip3 

izole edildi. Covid PCR örneği alınan 45 hastanın sadece AML tanılı üç (%6,7) 

hastada pozitiflik görüldü. Covid PCR pozitifliği AML‟li hastalarda ALL‟li hastalara 

göre daha fazla idi (p=0,036). Üç (%6,7) hastada üriner sistem enfeksiyonu gözlendi. 

ALL tanılı beĢ (%11,1) hastada ise IFI saptandı. Diğer taraftan ALL tanılı bir (%2,2) 

hastada septik Ģok görüldü. On bir (%24,4) hastada ishal mevcuttu, bu hastaların 

dokuzu (%81,8) AML tanılı idi. ALL‟li hastaların ikisinde (%5,6), AML‟li hastaların 

üçünde (%33,3) olmak üzere toplam hastaların beĢinde (%11,1) fizik muayene ve 

abdomen görüntülemeler doğrultusunda tiflit saptandı. ALL hastalarının dokuzunda 

(%25) ve AML hastalarının sekizinde (%88,9) olmak üzere toplam 17 (%37,8) 

hastada oral mukozit vardı. Bu veriler doğrultusunda AML‟li hastalarda ishal 

(p<0,001), oral mukozit (p<0,001) ve tiflit (p=0,047) görülme oranı ALL‟li hastalara 

göre anlamlı olarak daha fazla görüldü. ALL tanılı bir (%2,8) hastada artrit gözlendi. 

ALL tanılı ve kontrolsüz Tip 1 DM, tanı anında böbrek yetmezliği olan bir (%2,2) 

hasta indüksiyon tedavisi sonunda invaziv fungal enfeksiyon nedeniyle exitus oldu. 

Ġndüksiyon tedavisi esnasında görülen enfeksiyon komplikasyonlarına ait klinik 

bulgular Tablo 31‟de gösterilmiĢtir.  
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Tablo 31. Ġndüksiyon tedavisi esnasında görülen enfeksiyon komplikasyonlarına ait 

klinik bulgular 

Enfeksiyon ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 

p 

Hipoksi  

Yok  

Var 

 

33 (91,7) 

3 (8,3) 

 

8 (88,9) 

1 (11,1) 

 

41 (91,1) 

4 (8,9) 

1 

Septik Ģok 

Yok  

Var   

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

1 

Ġshal  

Yok  

Var 

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

 

0 (0) 

9 (100) 

 

34 (75,6) 

11 (24,4) 

<0,001 

ÜSYE 

     Yok 

Var 

 

24 (66,7) 

12 (33,3) 

 

3 (33,3) 

6 (66,7) 

 

27 (60,0) 

18 (40,0) 

0,126 

ASYE 

Yok 

Var 

 

26 (72,2) 

10 (27,8) 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

33 (73,3) 

12 (26,7) 

1,000 

Üriner sistem enfeksiyonu  

Yok  

Var 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

8 (88,9) 

1 (11,1) 

42 (93,3) 

3 (6,7) 
0,497 

IFI 

Yok 

Var 

 

31 (86,1) 

5 (13,9) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

40 (98,9) 

5 (11,1) 

0,566 

COVID PCR pozitifliği  

Yok  

Var 

 

36 (100) 

0 (0) 

 

6 (66,7) 

3 (33,3) 

 

42 (93,3) 

3 (6,7) 

0,036 

SYVP’de üreme 

Yok  

Var  

 

33 (91,7) 

3 (8,3) 

 

6 (66,7) 

3 (33,3) 

 

39 (86,7) 

6 (13,3) 

0,084 

SYVP’de üreyen 

mikroorganizmalar 

Ġnfluenza B 

RSV 

Rhinovirüs  

Coronavirüs OC43   

Parainfluenza tip 3 

 

 

1 (33,3) 

1 (33,3) 

1 (33,3) 

0 (0) 

0 (0) 

 

 

0 (0) 

0 (0) 

1 (33,3) 

1 (33,3) 

1 (33,3) 

 

 

1 (16,7) 

1 (16,7) 

2 (33,3) 

1 (16,7) 

1 (16,7) 

1 

Oral mukozit   

Yok  

Var 

 

27 (75,0) 

9 (25,0) 

 

1 (11,1) 

8 (88,9) 

 

28 (62,2) 

17 (37,8) 

0,001 

Tiflit  

Yok  

Var 

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

 

6 (66,7) 

3 (33,3) 

 

40 (88,9) 

5 (11,1) 

0,047 

Artrit 

Yok  

Var  

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

1 

ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. ÜSYE: Üst solunum yolu enfeksiyonu. ASYE: Alt 

solunum yolu enfekisyonu. PCR: Polimeraz zincir reaksiyonu. RSV: Respiratuar sinsityal virüs. SYVP: Solunum 

yolu viral panel. IFI: İnvaziv fungal enfeksiyon  
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4.12. HASTALARDA KATETER VARLIĞI VE KATETER ĠLĠġKĠLĠ  

KOMPLĠKASYONLAR 

Akut lösemi tanılı 45 hastanın 41‟ine (%91,1) indüksiyon tedavisi 

baĢlangıcında ya da tedavinin ilerleyen günlerinde kateter iĢlemi uygulandı. Kateteri 

olan hastalar değerlendirildiğinde; ALL‟li hastalarda %36,1 (n=13), AML‟li 

hastalarda %66,7 (n=6) olmak üzere toplamda %42,2 (n=19) oranında port kateter; 

ALL‟li hastalarda %69,4 (n=25), AML‟li hastalarda %55,6 (n=5) olmak üzere 

toplamda % 66,7 (n=30) oranında SVK takıldığı saptandı. Hastalara ortanca 2 (1-27) 

günde SVK, 35 (1-50) günde port kateter takıldığı görüldü. SVK takılma süresi, ALL 

tanılı hastalarda ortanca 2 (1-7) gün, AML tanılı hastalarda 7 (1-27) gün olarak 

gözlenirken; port kateterin takılma süresi, ALL hastalarında ortanca 29 (1-50) gün, 

AML hastalarında 42,5 (33-49) gün idi. AML‟li hastalarda port kateter takılmasının 

ALL‟li hastalara göre daha ileri tarihte olduğu saptandı (p=0,022). Kateteri olan 

hastaların 13‟ünde (%31,7) kateter kültüründe üreme saptandı. Ġki (%4,8) hastada 

kateter iliĢkili aritmi görüldü; bu hastalar ALL tanılı idi. Toplamda 14 (%34,1) 

hastanın kateterinde trombüs, 1 (%2,2) hastada ise intrakraniyal tromboz mevcuttu; 

10 (%24,4) hastaya antikoagülan tedavi baĢlandı. Hastalarda tanı anında bakılan 

homosistein düzeyi yüksekliği ile tromboz geliĢimi arasında anlamlı bir iliĢki 

bulunmadı.  Hastalarda kateter varlığına ve kateter iliĢkili görülen komplikasyonlara 

ait  veriler Tablo 32‟de gösterilmiĢtir.  
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Tablo 32. Hastalarda kateter varlığına ve kateter iliĢkili görülen  komplikasyonlara 

ait özelliklerin dağılımı  

Kateter varlığı ve iliĢkili 

komplikasyonlar 

ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 

p 

Kateter 

Yok 

Var 

 

2 (5,6) 

34 (94,4) 

 

2 (22,2) 

7 (77,8) 

 

4 (8,9) 

41 (91,1) 

0,173 

Port 

SVK 

13 (36,1) 

25 (69,4) 

6 (66,7) 

5 (55,6) 

19 (42,2) 

30 (66,7) 
 

SVK takılma günü# 2 (1-7) 7 (1-27) 2 (1-27) 0,203 

Port kateter takılma günü # 29 (1-50) 42,5 (33-49) 35 (1-50) 0,022 

Kateterde trombüs 

Yok 

Var   

 

23 (67,6) 

11 (32,4) 

 

4 (57,1) 

3 (42,9) 

 

27 (65,9) 

14 (34,1) 

0,673 

Kateter kültür üremesi  

Yok 

Var  

 

25 (73,5) 

9 (26,5) 

 

3 (42,9) 

4 (57,1) 

 

28 (68,3) 

13 (31,7) 

0,181 

Kateter iliĢkili aritmi  

Yok 

Var  

 

32 (94,1) 

2 (5,9) 

 

7 (100) 

0 (0) 

 

39 (95,1) 

2 (4,9) 

1,000 

Ġntrakraniyal tromboz  

Yok 

Var  

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

1,000 

Antikoagülan tedavisi  

Yok 

Var 

 

27 (79,4) 

7 (20,6) 

 

4 (57,1) 

3 (42,9) 

 

31 (75,6) 

10 (24,4) 

0,393 

# Ortanca (IQR).  ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. SVK: Santral venöz kateter. 

4.13. HASTALARIN ĠNDÜKSĠYON TEDAVĠSĠ ĠLĠġKĠLĠ 

NÖROLOJĠK KOMPLĠKASYONLARI 

Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili olarak ALL‟li hastaların 20‟sinde (%55,6) 

nöropati, ikisinde (%5,6) hem nöropati hem de miyopati gözlendi. AML tanılı 

hastalarda nöropati ve miyopati izlenmedi. Nöropati olarak değerlendirilen 20 

(%55,6) hastaya da tedavi olarak B6 vitamini baĢlandı. ALL tanılı bir (%2,8) hastada 

eĢ zamanlı paralitik ileus görülmesi nedeniyle tedavide ek olarak pridostigmin de 

verildi. Sadece bir (%2,2) hastada konvülzyon geliĢti. Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili 

nörolojik komplikasyonları Tablo 33‟te gösterilmiĢtir.  
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Tablo 33. Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili nörolojik komplikasyonları 

Nörolojik 

Komplikasyon 

ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 
p 

Konvülzyon 

Yok 

Var 

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

1 

Nöropati 

Yok 

Var 

 

16 (44,4) 

20 (55,6) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

25 (55,6) 

20 (44,4) 

0,135 

Miyopati  

Yok 

Var 

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

43 (95,6) 

2 (4,4) 

1 

EMG yapıldı mı 

Hayır 

Evet  

 

15 (75) 

5 (25) 

 

0 (0) 

0 (0) 

 

15 (75) 

5 (25) 

 

Tedavide vitamin B6 

kullanımı 

Yok 

Var 

 

 

16 (44,4) 

20 (55,6) 

 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

 

23 (51,1) 

22 (48,9) 

0,135 

ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. EMG: Elektromiyografi. 

4.14. HASTALARIN ĠNDÜKSĠYON TEDAVĠSĠ ĠLĠġKĠLĠ 

ENDOKRĠNOLOJĠK KOMPLĠKASYONLARI 

Ġndüksiyon tedavisi süresince ALL tanılı 10 (%27,8), AML tanılı üç (%33,3) 

olmak üzere toplamda 13 (%28,9) hastada hiponatremi ve ALL tanılı iki (%4,4) 

hastada SIADH geliĢtiği saptandı. Hiçbir hastada diyabetes insipidus geliĢmedi. ALL 

tanılı hastaların 12‟sinde (%33,3) ve AML tanılı hastaların üçünde (%33,3) olmak 

üzere toplamda 15 (%33,3) hastada geçici hiperglisemi gözlendi. Hastaların 13‟ünde 

(%86,7) diyabetik diyet ile normoglisemi sağlanırken ALL tanılı iki (%13,3) hastada 

insülin tedavisi uygulandı. Hiperglisemik saptanan iki AML hastasının aktif 

enfeksiyon dönemlerinde oldukları görüldü. 
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Ġndüksiyon tedavisi sonrası ALL tanılı 25 hastanın ACTH düzeyi ortanca 

16,7 (0,1-77,2) ng/L, kortizol düzeyi 6,4 (0,05-22,5) µg/dL idi. Bu hastaların 15‟inde 

(%60) kortizol düĢüklüğü gözlendi. Ġki (%5,6) hastada adrenal yetmezlik iliĢkili 

klinik bulgu geliĢtiği görüldü. Kortizol düĢüklüğü olan hastalarda adrenal yetmezlik 

iliĢkili klinik bulgu geliĢimi %13,3 (2/15) olarak saptandı. Bu hastaların 14‟üne 

(%93,3) hidrokortizon tedavisi baĢlandı. Üç (%8,3) hastada steroid tedavisi iliĢkili ek 

komplikasyon görüldü. Hastaların birinde steroid iliĢkili sinüs bradikardisi ve 

steroidin indüklediği akneiform erüpsiyon birlikte gözlenirken, diğer 2 hastada 

steroide sekonder hepatit ve steroidin indüklediği akneiform erüpsiyon ayrı ayrı 

görüldü. AML tanılı 2 (%22,2) hastaya; birine tanı esnasında adrenal yetmezlik 

iliĢkili bulguların görülmesi, diğerine de tedavi esnasında genel durum bozukluğu 

geliĢmesi sonucu bakılan ACTH ve kortizol düzeylerinin düĢük olması nedeniyle 

hidrokortizon tedavisi baĢlandı. Endokrinolojik komplikasyon geliĢimi açısından 

ALL ve AML hastaları arasında anlamlı fark bulunmadı (p>0,05). Ġndüksiyon 

tedavisi iliĢkili endokrinolojik komplikasyonlar Tablo 34‟de gösterilmiĢtir.  
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Tablo 34. Hastaların indüksiyon tedavisi iliĢkili endokrinolojik komplikasyonlarına 

ait özelliklerinin dağılımı ve bu özelliklerinin karĢılaĢtırılması 

Endokrinolojik Komplikasyon ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45)  

p 

SIADH geliĢimi  

Yok 

Var 

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

43 (95,6) 

2 (4,4) 

1 

Hiponatremi  

Yok 

Var  

 

26 (72,2) 

10 (27,8) 

 

6 (66,7) 

3 (33,3) 

 

32 (71,1) 

13 (28,9) 

0,704 

DI geliĢimi  

Yok 

Var 

 

36 (100) 

0 (0) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

45 (100) 

0 (0) 

 

Hipernatremi  

Yok 

Var  

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

43 (95,6) 

2 (4,4) 

1 

Hiperglisemi  

Yok 

Var  

 

24 (66,7) 

12 (33,3) 

 

6 (66,7) 

3 (33,3) 

 

30 (66,7) 

15 (33,3) 

 

Ġnsülin ihtiyacı  

Yok 

Var  

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

43 (95,6) 

2 (4,4) 

1 

Diyabetik diyet  

Yok 

Var  

 

24 (66,7) 

12 (33,3) 

 

6 (66,7) 

3 (33,3) 

 

30 (66,7) 

15 (33,3) 

 

Steroid tedavisi sonrası ACTH 

(ng/L)# 

 

16,7 (0,1-77,2) 

 

0,15±0 

 

14,9 (0,1-77,2) 
0,109 

Kortizol (µg/dl)# 6,4 (0,05-22,5) 5,6±0 6 (0,05-22,5) 0,947 

Kortizol düĢüklüğü  

Yok 

Var 

 

10 (40,0) 

15 (60,0) 

 

0 (0) 

1 (100) 

 

10 (38,5) 

16 (61,5) 

 

Adrenal yetmezlik iliĢkili bulgu 

geliĢimi  

Yok 

Var  

 

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

 

 

8 (88,9) 

1 (11,1) 

 

 

42 (93,3) 

3 (6,7) 

0,497 

Hidrokortizon tedavisi 

baĢlanması  

Yok  

Var 

 

 

22 (61,1) 

14 (38,9) 

 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

 

 

29 (64,4) 

16 (35,6) 

0,456 

Steroid tedavisi iliĢkili ek 

komplikasyon  

Yok 

Var 

 

 

33 (91,7) 

3 (8,3) 

 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

 

42 (93,3) 

3 (6,7) 

1 

Steroid tedavisi iliĢkili sinüs 

bradikardisi 

 

Steroidin indüklediği 

akneiform erüpsiyon 

 

Steroide sekonder hepatit 

1 (33,3) 

 

 

2 (66,7) 

 

 

1 (33,3) 

0 (0) 

 

 

0 (0) 

 

 

0 (0) 

1 (33,3) 

 

 

2 (66,7) 

 

 

1 (33,3) 

 

# Ortanca (IQR). ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. SIADH: Uygunsuz antidiüretik 

hormon salınım sendromu.. ACTH: Adrenokortikotropik hormon. DI: Diyabetes insipidus 



80 

 

4.15. HASTALARIN ĠNDÜKSĠYON TEDAVĠSĠ ĠLĠġKĠLĠ 

GASTROENTEROLOJĠK KOMPLĠKASYONLARI 

Akut lösemi tanılı hastaların 38‟inde (%84) transaminaz yüksekliği saptandı. 

Hastalarda AST düzeyi ortanca 116 (3-1282) U/L, ALT düzeyi ortanca 144 (31-894) 

U/L, GGT düzeyi ortanca 71 (12-339) U/L, total bilirubin düzeyi ortanca 1,3 (0,16-

6,1) mg/dl ve direkt bilirubin düzeyi ortanca 0,41 (0,03-4,8) mg/dl olarak saptandı. 

Transaminaz yüksekliğinin baĢladığı günler karĢılaĢtırıldığında; ALL tanılı 

hastalarda ortanca 9 (1-36) gün, AML‟li hastalarda ortanca 11 (6-63) gün olarak 

saptandı. Tüm hastalar değerlendirildiğinde transaminaz yüksekliğinin baĢlaması 

ortanca 9 (1-63) gün olarak saptandı. Bir (%2,2) hastada transaminaz yüksekliği ile 

eĢ zamanlı albümin düĢüklüğü görüldü. Hipoalbuminemi T-ALL tanılı hastada 

indüksiyon tedavisinde deksametazon kullanımı ile iliĢkilendirildi. Hiçbir hastada 

karaciğer yetmezliği iliĢkili koagülasyon bozukluğu görülmedi. Altı (%13,3) hastada 

safra çamuru, beĢ (%11,1) hastada kolestaz, bir hastada (%2,2) safra taĢı saptandı. 

Toplamda 31 (%68,9) hastada destek tedavi ihtiyacı geliĢti. Bu hastalara tedavide 

%58,9 (n=30) oranında ursodeoksikolik asit (UDCA), %23,5 (n=12) oranında n-

asetil sistein (NAC) ve %17,6 (n=9) oranında deve dikeni ekstratı (silmarin) 

uygulandı.  NCI-CTCAE hepatobiliyer toksisite sınıflamasına göre 13 (%28,9) hasta 

grade-3, 3 (%6,7) hasta grade-4 olarak değerlendirildi. Ġndüksiyon tedavisinin 

toplamda 16 (%35,6) hastada ciddi hepatobiliyer toksisiteye neden olduğu görüldü. 

Hiçbir hastada pankreatit izlenmedi. Bir (%2,2) hastada GI kanama, beĢ (%11,1) 

hastada konstipasyon, bir (%2,2) hastada ileus geliĢtiği görüldü. Gastroenterolojik 

komplikasyon geliĢimi açısından ALL ve AML hastaları arasında anlamlı fark 

bulunmadı (p>0,05). Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili gastroenterolojik komplikasyonlar 

Tablo 35‟te gösterilmiĢtir.  
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Tablo 35. Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili gastroenterolojik komplikasyonlar 

Gastroenterolojik 

komplikasyon 

ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 

p 

Transaminaz yüksekliği 

Yok 

Var  

 

5 (13,9) 

31 (86,1) 

 

2 (22,2) 

7 (77,8) 

 

7 (15,6) 

38 (84,4) 

0,614 

Hepatobiliyer toksisite 

NCI-CTCAE  
Grade 0 

Grade 1 

Grade 2 

Grade 3 

Grade 4 

 

 

7 (19,4) 

6 (16,7) 

8 (22,2) 

12 (33,3) 

3 (8,3) 

 

 

3 (33,3) 

2 (22,2) 

3 (33,3) 

1 (11,1) 

0 (0) 

 

 

10 (22,2) 

8 (17,8) 

11 (24,4) 

13 (28,9) 

3 (6,7) 

0,118 

AST (U/L) # 132 (3-1282) 68 (28-216) 116 (3-1282) 0,268 

ALT (U/L) # 171 (32-894) 105 (31-373) 144 (31-894) 0,086 

GGT (U/L) # 83 (15-339) 58 (12-201) 71 (12-339) 0,410 

Total bilirubin (mg/dL) # 1,2 (0,16-6,1) 0,68 (0,5-1,7) 1,3 (0,16-6,1) 0,059 

Direkt bilirubin (mg/dl)# 0,44 (0,03-4,8) 0,3 (0,09-0,6) 0,41 (0,03-4,8) 0,063 

Transaminaz yüksekliği ile 

eĢ zamanlı 

hipoalbuminemi  

Yok 

Var 

 

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

1 

Transaminaz yüksekliği 

geliĢme zamanı # 

 

9 (1-36) 

 

11 (6-63) 

 

9 (1-63) 
0,076 

Destek tedavi ihtiyacı  

Yok 

Var 

 

10 (27,8) 

26 (72,2) 

 

4 (44,4) 

5 (55,6) 

 

14 (31,1) 

31 (68,9) 

0,428 

UDCA 

Deve dikeni 

NAC 

26 (57,8) 

8 (17,8) 

11 (24,4) 

4 (66,6) 

1 (16,7) 

1 (16,7) 

30 (58,9) 

9 (17,6) 

12 (23,5) 

 

Kolestaz  

Yok 

Var 

 

31 (86,1) 

5 (13,9) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

40 (88,9) 

5 (11,1) 

0,566 

Safra taĢı geliĢimi   

Yok 

Var 

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

1 

Safra çamuru geliĢimi  

Yok 

Var 

 

33 (91,7) 

3 (8,3) 

 

6 (66,7) 

3 (33,3) 

 

39 (86,7) 

6 (13,3) 

0,084 

Pankreatit 

Yok 

Var   

 

36 (100) 

0 (0) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

45 (100) 

0 (0) 

 

GI kanama  

Yok 

Var  

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

1 

Konstipasyon  

Yok 

Var  

 

31 (86,1) 

5 (13,9) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

40 (88,9) 

5 (11,1) 

0,566 

Ġleus  

Yok 

Var  

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

1 

# Ortanca (IQR)ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. NCI-CTCAE: Ulusal Kanser 

Enstitüsü-Advers Olaylar için Ortak Terminoloji Kriterleri. AST: Aspartat aminotransferaz. ALT: Alanin 

aminotransferaz. GGT: Gama glutamil transferaz. UDCA: Ursodeoksikolik asit. NAC: N-asetil sistein. GI: 

Gastrointestinal. 
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4.16. HASTALARIN ĠNDÜKSĠYON TEDAVĠSĠ ĠLĠġKĠLĠ 

NEFROLOJĠK KOMPLĠKASYONLARI 

Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili ALL hastalarının 19‟unda (%52,8) hipertansiyon 

geliĢtiği görüldü. Hiçbir AML hastasında hipertansiyon geliĢmedi. Hipertansiyonun 

ortanca 4 (1-35) günde baĢladığı görüldü. Hipertansiyon geliĢen hastaların tümüne 

antipertansif tedavi baĢlandı. ALL‟li hastalarda tedaviye bağlı hipertansiyon geliĢimi 

ve tedavi baĢlanması anlamlı olarak yüksekti (p=0,006). Hastaların tümü tekli 

antihipertansif tedavi ile kontrol altına alındı. Hiçbir hastada hemorajik sistit 

gözlenmedi. Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili  nefrolojik komplikasyonlar Tablo 36‟da 

gösterilmiĢtir.  

Tablo 36. Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili nefrolojik komplikasyonlar 

Nefrolojik komplikasyon ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam  

(n=45) 

p 

Hipertansiyon  

Yok 

Var 

 

17 (47,2) 

19 (52,8) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

26 (57,8) 

19 (42,2) 

0,006 

Hipertansiyonun geliĢtiği 

süre (gün) 

Ortanca (IQR) 

 

4 (1-35) 

 

- 

 

4 (1-35) 
- 

Antihipertansif tedavi 

uygulaması  

Hayır 

Evet 

 

 

17 (47,2) 

19 (52,8) 

 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

 

26 (57,8) 

19 (42,2) 

0,006 

Antipertansif tedavi  

Tekli  

Çoklu 

 

19 (100) 

0 (0) 

 

0 (0) 

0 (0) 

 

19 (100) 

0 (0) 

- 

Hemorajik sistit geliĢimi  

Yok 

Var 

 

36 (100) 

0 (0) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

45 (0) 

0 (0) 

- 

ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. 

4.17. HASTALARIN ĠNDÜKSĠYON TEDAVĠSĠ ĠLĠġKĠLĠ ALLERJĠK 

KOMPLĠKASYONLARI 

Hastaların sekizinde (%17,8) indüksiyon tedavisi iliĢkili ilaç alerjisi geliĢtiği 

gözlendi. ALL tanılı beĢ (%13,9) hastada altı kez ilaç alerjisi geliĢti. Alerjik 

reaksiyon geliĢmesine en sık neden olan ilaç %50 (n=3) oranında L-asparajinaz idi. 
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ALL‟de alerjik reaksiyona neden olan diğer ilaçlar; %16,7 (n=1) daunorubisin, 

%16,7 (n=1) piperasilin-tazobaktam ve %16,7 (n=1) vankomisindi. AML tanılı iki 

(%66,7) hastada meropenem, bir (%33,3) hastada piperasilin-tazobaktam ile alerjik 

reaksiyon geliĢtiği görüldü. ALL‟li hastalarda daha sıklıkla indüksiyon tedavisinde 

kullanılan ilaçlarla alerjik reaksiyon geliĢirken, AML‟li hastalarda kullanılan 

antibiyotiklerle alerjik reaksiyon geliĢtiği saptandı. Alerjik reaksiyonlarda %17,8 

(n=8) oranda en sık cilt bulgusu görüldü. Bir hastada cilt, solunum bulguları ve 

hipotansiyon ile, bir hastada cilt ve GI bulgular ile toplamda iki ALL tanılı (%4,4) 

hastada anafilaksi geliĢtiği gözlendi. Allerjik komplikasyonlar açısından 

karĢılaĢtırıldığında ALL‟li ve AML‟li hasta sayıları arasında anlamlı fark yoktu 

(p>0,05). Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili alerjik komplikasyonlar Tablo 37‟de 

gösterilmiĢtir.  

Tablo 37. Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili allerjik komplikasyonlar 

Alerjik komplikasyon ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 

p 

Ġlaç alerjisi geliĢimi  

Yok 

Var  

 

31 (86,1) 

5 (13,9) 

 

6 (66,7) 

3 (33,3) 

 

37 (82,2) 

8 (17,8) 

0,354 

Ġlaçlar 

L-asparajinaz 

Daunorubisin 

Piperasilin-tazobaktam 

Vankomisin 

Meropenem 

 

3 (50) 

1 (16,7) 

1 (16,7) 

1 (16,7) 

0 (0) 

 

0 (0) 

0 (0) 

1 (33,3) 

0 (0) 

2 (66,7) 

 

3 (33,3) 

1 (11,1) 

2 (22,2) 

1 (11,1) 

2 (22,2) 

 

Cilt bulgusu  

Yok 

Var 

 

31 (86,1) 

5 (13,9) 

 

6 (66,7) 

3 (33,3) 

 

37 (82,2) 

8 (17,8) 

0,354 

GĠ bulgu 

Yok 

Var  

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

1 

Solunum bulgusu  

Yok 

Var  

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

1 

Hipotansiyon  

Yok 

Var  

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

1 

Anafilaksi geliĢimi  

Yok 

Var  

 

34 (94,4) 

2 (5,6) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

43 (95,6) 

2 (4,4) 

1 

ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. Gİ: Gastrointestinal. 
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4.18. HASTALARIN ĠNDÜKSĠYON TEDAVĠSĠ ĠLĠġKĠLĠ UYUM 

BOZUKLUKLARI  

Ġndüksiyon tedavisi süresince ALL tanılı 19 (%52,8), AML tanılı üç (%33,3) 

olmak üzere toplamda 22 (%48,9) hastada uyum bozukluğu geliĢtiği görüldü. ALL 

hastalarındaki bu durum steroid iliĢkili afektif bozuklukla iliĢkilendirildi. Dokuz 

(%40,9) hastaya çocuk psikiyatristinin önerisiyle medikal tedavi baĢlandı, diğer 

hastaların ailelerine davranıĢ terapileri önerildi. Psikiyatrik komplikasyon geliĢimi ve 

tedavi baĢlanması açısından göre AML ve ALL‟li hastalar arasında anlamlı bir 

farklılık yoktu (p>0,05). 

4.19. HASTALARIN ĠNDÜKSĠYON TEDAVĠSĠ SONUNDA 

TEDAVĠYE YANITLARININ VE REMĠSYON DURUMLARININ 

DEĞERLENDĠRMESĠ 

Akut lenfoblastik lösemi tanılı hastalarının 8. gün periferik kan örnekleri 

değerlendirildiğinde; mutlak blast sayısı (ABS) <1000/ l olan hasta sayısı 32 

(%88,9), >1000/ l olan hasta sayısı 4 (%11,1) idi. 8. gün periferik kanda ABS‟ye 

göre hastalarda %88,9 (n=32) oranında PGR ve %11,1 (n=4) oranında PPR görüldü. 

15. gün KĠ‟da blast yüzdelerine bakıldığında, KĠ durumu 28 (%77,8) hastada M2, 6 

(%16,6) hastada M1 ve 2 (%5,6) hastada M3 olarak değerlendirildi. Hastalarda 15. 

gün MRD; %63,9 (n=23) oranında <%0,1, %27,8 (n=10) oranında %0,1-10 ve %8,3 

(n=3) oranında >%10 olarak ölçüldü. 33. gün KĠ‟de blast yüzdeleri, %97,2 (n=35) 

oranda <%5, %2,8 (n=1) oranda >%5 olarak değerlendirildi. Hastalarda 33. gün 

MRD, %83 (n=29) oranında <%0,01, %17 (n=6) oranında >%0,01 olarak ölçüldü. 

Akut myeloid lösemili hastaların 1. indüksiyon sonunda değerlendirilen 

MRD; dört (%44,6) hastada ≤%0,1, beĢ (%55,4) hastada >%0,1 olarak ölçüldü. 2. 

indüksiyon sonunda değerlendirilen MRD; dört (%44,6) hastada ≤%0,1, beĢ (%55,4) 

hastada >%0,1 olarak ölçüldü. 

Ġndüksiyon tedavisi sonunda akut lösemi tanılı hastaların %93,2‟si (n=41); 

ALL tanılı hastaların %97,2‟si (n=35) ve AML tanılı hastaların %77,8‟si (n=7), 
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remisyonda olarak değerlendirildi. ALL tanılı bir (%2,2) hasta indüksiyon tedavisi 

bitiminde IFI nedeniyle kaybedildi. Hastaların indüksiyon tedavisi sonunda tedaviye 

yanıtları ve remisyon durumları karĢılaĢtırıldığında ALL ve AML‟li hastalar arasında 

anlamlı fark yoktu (p>0,05). Hastaların indüksiyon tedavisi sonunda tedaviye 

yanıtları ve remisyon durumlarına iliĢkin bilgiler Tablo 38‟de gösterilmiĢtir.  

Tablo 38. Hastaların indüksiyon tedavisi sonunda tedaviye yanıtları ve remisyon 

durumları 

ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: Akut myeloid lösemi. ABS: Mutlak blast sayısı. Kİ: Kemik iliği. MRD: 

Minimal rezidüel hastalık. PGR: Prednizona iyi yanıt. PPR: Prednizona zayıf yanıt.  

Ġndüksiyon tedavisi sonrası 

tedaviye yanıt ve remisyon 

değerlendirmesi 

ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 

p 

8. gün periferik kanda ABS  

<1000/ l 

>1000/ l 

 

32 (88,9) 

4 (11,1) 

 

- 
 - 

Steroid yanıtı 

PGR 

PPR 

 

32 (88,9) 

4 (11,1) 

 

 

- 

 - 

15. gün KĠ  

M1 (<%5) 

M2 (%5-%25) 

M3 (>%25) 

 

6 (16,6) 

28 (77,8) 

2 (5,6) 

 

 

 

- 

 - 

15. gün MRD 

< %0,1   

% 0,1-10  

> %10 

 

23 (63,9) 

10 (27,8) 

3 (8,3) 

 

 

 

- 

 - 

33. gün KĠ blast yüzdesi 

<%5 

>%5 

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

 

- 

 - 

33. gün MRD 

<%0,01 

>%0,01 

 

29 (83,0) 

6 (17,0) 

 

 

- 

 - 

1. indüksiyon sonrası MRD 

≤%0,1 

>%0,1 

 

 

4 (44,4) 

5 (55,6) 

  

2. indüksiyon sonrası MRD 

≤%0,1 

>%0,1 

 

 

4 (44,4) 

5 (55,6) 

  

Nonremisyon 

Remisyon 

1 (2,8) 

35 (97,2) 

2 (22,2) 

7 (77,8) 

3 (6,7) 

42 (93,3) 
0,108 

Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili 

ölüm  

Yok 

Var  

 

 

35 (97,8) 

1 (2,2) 

 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

 

44 (97,8) 

1 (2,2) 

1,000 
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4.20. HASTALARA TANI ANI VE ĠNDÜKSĠYON TEDAVĠSĠ 

ESNASINDA YAPILAN TRANSFÜZYONLARIN ÖZELLĠKLERĠ 

Tanı ve indüksiyon tedavisi süresince yapılan transfüzyonlar 

değerlendirildiğinde hastalara ortanca dört (1-13) kez toplamda 230 kez ES 

uygulandı. ES transfüzyonu yapılan ortalama hemoglobin değeri 7,3±0,9 gr/dl (min: 

3,6 gr/dl, max: 9,4 gr/dl) idi. ALL tanılı hastalara ortanca dört (1-10) kez, toplamda 

149 kez ES tranfüzyonu uygulandı. AML hastalarında ise ortanca dokuz (8-13) kez 

toplamda 81 kez ES tranfüzyonu uygulandı. ALL hastalarında ortalama 7,2±1,0 

gr/dl, AML hastalarında ortalama 7,3±0,8 gr/dl hemoglobin değerine ES 

transfüzyonu yapıldı.  

Akut lösemi tanılı 38 (%84,4) hastaya ortanca altı (1-23) kez, toplamda 290 

ünite TS verildi. TS transfüzyonu gerektiren trombosit düzeyi ortalama 

26879±13811/ mm
3
 (min: 1000/ mm

3
, max: 89000/mm

3
) idi. ALL tanılı 29 (%(80,6) 

hastaya ortanca beĢ (1-23) kez, toplamda 177 kez TS verildi. ALL hastalarında TS 

transfüzyonu gerektiren trombosit düzeyi ortalama 26372±13289 / mm
3
 (min: 1000/ 

mm
3
, max: 89000/mm

3
) olarak saptandı. AML tanılı hastalara ortanca 12 (7-21) kez, 

toplamda 113 ünite TS tranfüzyonu uygulandı. AML hastalarında TS transfüzyonu 

gerektiren trombosit düzeyi ortalama 27672±14673/ mm
3
 (min: 2000/ mm

3
, max: 

70000/mm
3
)olarak saptandı.  

Akut lösemi tanılı 26 (%57,8), ALL tanılı 22 (%61,1) ve AML tanılı 4 

(%44,4) hastanın tanı ve indüksiyon tedavisi süresince TDP transfüzyonuna ihtiyacı 

oldu. ALL tanılı hastalara iki (1-14) kez, AML tanılı hastalara iki (1-3) kez, tüm 

hastalarda ortanca iki (1-14) kez TDP transfüzyonu verildi. TDP transfüzyonu 

gerektiren fibrinojen düzeyi en düĢük 65 mg/dl, en yüksek 131 mg/dl olmak üzere 

ortalama 87 ±16 mg/dl olarak saptandı. ALL hastalarında TDP transfüzyonu 

gerektiren fibrinojen düzeyi en düĢük 65 mg/dl, en yüksek 131 mg/dl olmak üzere 

ortalama 86,6 ±15,8 mg/dl olarak saptandı. AML hastalarında TDP transfüzyonu 

gerektiren fibrinojen düzeyi en düĢük 78 mg/dl, en yüksek 117 mg/dl olmak üzere 

ortalama 92,6 ±21,2 mg/dl olarak saptandı. Akut lösemi tanılı 16 (%35,6), ALL tanılı 

15 (%41,7) ve AML tanılı bir (%11,1) hastanın tanı ve indüksiyon tedavisi süresince 

kriyopresipitat transfüzyonuna ihtiyacı oldu. Hastalara ortanca iki (1-6) kez, ALL 
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tanılı hastalara bir (1-6) kez, AML tanılı bir hastaya iki kez kriyopresipitat 

transfüzyonu verildi. Kriyopresipitat transfüzyonu gerektiren fibrinojen düzeyi 

ortalama 84,4 ±15,4 mg/dl olarak saptandı. ALL tanılı hastalarda ortalama 82,7 

±14,8 mg/dl olarak saptandı. AML tanılı bir (%11,1) hastaya iki kez kriyopresipitat 

verildi. Kriyopresipitat verilen fibrinojen düzeyleri sırasıyla 110 ve 97 mg/dl idi. 

Akut lenfoblastik lösemi tanılı bir (%2,8), AML tanılı bir  (%11,1) hastada olmak 

üzere akut lösemi hastalarının %4,4‟ünde (n=2) transfüzyon iliĢkili reaksiyon 

geliĢtiği görüldü. Akut lenfoblastik lösemi ve AML hastaları transfüzyon özellikleri 

bakımından karĢılaĢtırıldığında, transfüzyon alma oranları ve transfüzyon 

öncesindeki kan değerleri arasında istatistiksel olarak fark saptanmadı (p>0,05). 

Hastalara tanı anı ve indüksiyon tedavisi esnasında yapılan transfüzyonlara ait veriler 

Tablo 39‟da gösterilmiĢtir. 
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Tablo 39. Hastalara tanı anı ve indüksiyon tedavisi esnasında yapılan 

transfüzyonlara ait özelliklerin dağılımı ve bu özelliklerinin   karĢılaĢtırılması  

Hastaların Transfüzyonları 
ALL 

(n=36) 

AML 

(n=9) 

Toplam 

(n=45) 
p 

ES transfüzyonu 

Yok 

Var 

 

0 (0) 

36 (100) 

 

0 (0) 

9 (100) 

 

0 

45 (100) 

- 

Toplam ES transfüzyon sayısı 149 81 230  

Toplam ES transfüzyonu 

sıklığı 

Ortanca (IQR) 

4 (1-10) 9 (8-13) 4 (1-13)  

ES transfüzyonu 

EĢik Hemoglobin değeri 

(gr/dl)# 

7,2±1,0 

(4-9,4) 

7,3±0,8 

(3,6-8,7) 

7,3±0,9 

(3,6-9,4) 
0,618 

TS transfüzyonu 

Yok  

Var  

 

7 (19,4) 

29 (80,6) 

 

0 (0) 

9 (100) 

 

7 (15,6) 

38 (84,4) 

0,315 

Toplam TS transfüzyon sayısı 177 113 290  

Toplam TS transfüzyonu 

sıklığı 

Ortanca (IQR) 

5 (1-23) 12 (7-21) 6 (1-23)  

TS Transfüzyonu 

EĢik Trombosit değeri (/mm
3
) 

26372±13289 

(1000-89000) 

27672±14673 

(2000-70000) 

26879±13835 

(1000-89000) 
0,573 

TDP transfüzyonu 

Yok  

Var  

 

14 (38,9) 

22 (61,1) 

 

5 (55,6) 

4 (44,4) 

 

19 (42,2) 

26 (57,8) 

0,461 

Toplam TDP transfüzyonu 

sıklığı 

Ortanca (IQR) 

2 (1-14) 2 (1-3) 2 (1-14)  

TDP Transfüzyonu 

EĢik Fibrinojen değeri 

(mg/dl)# 

86,6 ±15,8 

(65-131) 

92,6 ±21,2 

(78-117) 

87 ±16 

(65-131) 
 

INR değeri  
1,76±0,66 

(1,3-4) 

3,98±2,97 

(1,4-8) 

2,27±1,79 

(1,3-8) 
 

Kriyopresipitat transfüzyonu 

Yok  

Var  

 

21 (58,3) 

15 (41,7) 

 

8 (88,9) 

1 (11,1) 

 

29 (64,4) 

16 (35,6) 

0,127 

Toplam kriyopresipitat 

transfüzyonu sıklığı 

Ortanca (IQR) 

1 (1-6) 2 (0) 2 (1-6)  

Kriyopresipitat Transfüzyonu 

EĢik Fibrinojen değeri 

(mg/dl)# 

82,7 ±14,8 

(64-118) 

103,5±6,5 

(97-110) 

84,4 ±15,4 

(64-118) 
 

Transfüzyon iliĢkili reaksiyon 

geliĢimi 

Yok  

Var 

 

 

35 (97,2) 

1 (2,8) 

 

 

8 (88,9) 

1 (11,1) 

 

 

43 (95,6) 

2 (4,4) 

0,364 

# Ortalama ± standart sapma (min-max) ALL: Akut lenfoblastik lösemi. AML: akut myeloid lösemi. ES: eritrosit 

süspansiyonu. TS: trombosit süspansiyonu. TDP: taze donmuş plazma. INR: International Normalized Ratio. 
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5. TARTIġMA 

Lösemi dünya nüfusunu etkileyen en yaygın malign hastalıklardan biridir. 

Tüm çocukluk çağı kanserlerinin yaklaĢık %40'ını oluĢturmaktadır. ALL çocuklarda 

ve ergenlerde en sık görülen malign hastalıktır. Yeni tanı konulan akut lösemi 

hastalarının yaklaĢık %75‟i ALL iken AML yetiĢkinlerde daha sık görülmektedir 

(12, 57). Karbuz ve ark. (58) 2016 yılında Ankara‟da yaptıkları bir çalıĢmada 

hastaların %84,5‟i ALL, %15,5‟i AML tanısı almıĢtır. Töret ve ark. (59) 2019 yılında 

102 akut lösemi olgusunu dahil ettikleri çalıĢmada hastaların %85‟i ALL, %14‟ü 

AML ve %1‟i bifenotipik lösemi olarak bildirilmiĢtir. Pérez-Saldivar ve ark. (60) 

2006-2007 yılları arasında 228 olguyla Meksika‟da yaptığı bir çalıĢmada hastaların 

%85,1‟i ALL, %12,3‟ü AML, %1,7‟si KML ve %0,9‟u tanımlanmamıĢ lösemi 

tanılarıyla izlenmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda ise akut lösemi tanılı 45 hastanın 36‟sı 

(%80) ALL, 9‟u (%20) AML tanılarıyla takip edildi. ÇalıĢmamız ALL ve AML 

hasta dağılımı literatürle benzerlik göstermekteydi. 

Akut lösemi geliĢiminin yaĢ, cinsiyet, gestasyonel yaĢ, anne-baba yaĢı, anne-

baba eğitim durumu, ailede malignite öyküsü ile iliĢkisi birçok çalıĢmada 

değerlendirilmiĢtir. ALL erkek cinsiyette daha sık görülür. Ülkemizde de yapılan 

çalıĢmalarda erkek cinsiyette 1,2 oranında daha sık görüldüğü tespit edilmiĢtir. 

AML‟de ise kız ve erkek cinsiyet arasında insidans farkı yoktur (12, 13, 15). Töret ve 

ark. (59) yaptığı çalıĢmada erkek/kız oranı 1,1 olarak saptanmıĢtır. Karbuz ve ark. 

(58) yaptığı çalıĢmada erkek/kız oranı 1,7 olarak bulunmuĢtur. Bizim çalıĢmamızda 

da ALL tanılı 20 ve AML tanılı 5 olmak üzere toplamda 25 hasta erkek, ALL tanılı 

16 ve AML tanılı 4 olmak üzere toplamda 20 hasta kız cinsiyetteydi. Erkek/kız oranı 

literatürle uyumlu olarak 1,2 olarak bulundu. 

Akut lenfoblastik lösemi 2-6 yaĢ arasında daha sık görülürken AML sıklığı 0-

2 yaĢ ve adölesan yaĢ grubunda pik yapmaktadır (61). Karbuz ve ark. (58) 

çalıĢmasında akut lösemili hastaların yaĢ ortalaması 6,0±4,1 yıl (2 ay -17 yaĢ) olarak 

bulunmuĢtur. Bajel ve ark. (62) 2007 yılında ALL tanılı 15 yaĢ altındaki 307 hastayla 

yaptıkları çalıĢmada ortanca yaĢ 6 yıl (1-14) olarak saptanmıĢ ve bu hastaların 

%70,4‟ünün 1-9 yaĢ aralığında, %29,6‟sının 10-14 yaĢ aralığında olduğu 
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bildirilmiĢtir. Radhakrishnan ve ark. (31) 2015 yılında Hindistan‟da 72 AML 

olgusuyla yaptıkları çalıĢmada ortanca yaĢ dokuz yıl (1-17) olarak bulunmuĢtur. 

Bizim çalıĢmamızda 45 akut lösemi hastasının ortalama yaĢı 86,9±62,1 ay, ALL 

hastalarının ortalama yaĢı 84,3±60,3 ay ve AML hastalarının ortalama yaĢı 

97,3±72,0 ay olarak saptandı. ALL hastalarının %66,7‟sinin 1-10 yaĢ aralığında ve 

%30,5‟inin 10 yaĢından büyük, AML hastalarının %33,3‟ünün 1-10 yaĢ aralığında ve 

%44,5‟inin 10 yaĢından büyük olması literatürde bildirilen çalıĢmalara benzerdi. 

Yapılan birçok çalıĢmada çocukluk çağı lösemilerinin lenfoid ve myeloid 

hücrelerin tam olarak farklılaĢmadığı ve malign transformasyona özellikle duyarlı 

olduğu intrauterin dönemde baĢlayabileceği gösterilmiĢtir. 2008 yılında Boston‟da 

ALL‟li 10964 ve AML‟li 1832 olguyu içeren 32 çalıĢmanın dahil edildiği bir meta-

analizde ALL ile yüksek doğum ağırlığı arasında anlamlı iliĢki saptanmıĢken; AML 

ile hem düĢük hem yüksek doğum ağırlığı iliĢkili bulunmuĢtur. Bu farklılığın, ALL 

ve AML‟nin ayrı hücrelerden köken alması ve intrauterin dönemde bu hücrelerin 

uyaranlara farklı yanıtlar vermesiyle iliĢkili olduğu düĢünülmüĢtür (63). Bizim 

çalıĢmamızda, doğum bilgilerine ulaĢılabilen 32 ALL hastasının sadece 2‟sinin 2500 

gramın altında doğduğu, yine doğum bilgilerine ulaĢılabilen yedi AML hastasının da 

tümünün doğum ağırlıklarının 2500 gramın üzerinde olduğu görüldü. ÇalıĢmamızda 

hastalar düĢük doğum ağırlığı açısından değerlendirildi ve hasta sayısının az olması 

nedeniyle doğum ağırlığı ve lösemi geliĢmesi arasında anlamlı bir iliĢki bulunmadı. 

Milne ve ark. (64) 2006 yılında Avustralya‟da <15 yaĢ altında tanı almıĢ olan 

243 ALL ve 36 AML olgusuyla yaptıkları çalıĢmada gestasyon haftasının 37 haftanın 

altında olmasının özellikle ALL geliĢimi açısından risk oluĢturduğu belirtilmiĢtir. 

Bizim çalıĢmamızda dört ALL ve bir AML hastasının 37 haftanın altında doğduğu 

görüldü. Ancak düĢük doğum haftasına sahip hasta sayısının az olması nedeniyle 

lösemi geliĢimi arasında anlamlı bir iliĢki gösterilemedi.   

2015 yılında 77 çalıĢmanın dahil edildiği bir meta-analizde ileri anne yaĢı, 

anne yaĢındaki her 5 yıllık artıĢ için çocukluk çağı ALL riskinde %5'lik bir artıĢla 

iliĢkili bulunmuĢtur. Hem çok daha ileri hem de daha genç anne yaĢının AML 

geliĢiminde artmıĢ risk ile iliĢkili olduğu görülmüĢtür. ALL‟li hastalarda baba 

yaĢındaki her 5 yıllık artıĢ için %4'lük bir risk artıĢı gözlemlenirken, daha genç baba 
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yaĢının çocukluk çağı AML geliĢiminde %28‟lik artmıĢ risk ile iliĢkili olduğu 

görülmüĢtür. Bu çalıĢmayla ileri ebeveyn yaĢının germ hücrelerinde biriken genetik 

etkiler nedeniyle lösemi insidansında artıĢa neden olduğu; AML‟de genç yaĢ baba 

riskinin ise bu kiĢilerde aynı yaĢtaki kadınlara göre germ hattı mutasyon oranlarının 

daha yüksek olmasıyla iliĢkili olduğu düĢünülmüĢtür (65). Bizim çalıĢmamızda ALL 

hastalarında anne yaĢı ortalama 35,7±6,4 yıl, baba yaĢı ortalama 40,0±9,0 yıl; AML 

hastalarında anne yaĢı ortalama 32,7±7,9 yıl, baba yaĢı ortalama 35,9±8,4 yıl olarak 

saptandı. Tüm hastalar içinde annelerin %22‟si >40 yaĢ iken babaların %44,4‟ü >40 

yaĢ idi. ÇalıĢmamız bu açıdan ileri baba yaĢının lösemi riskini arttırdığı hipotezi 

desteklemektedir.  

Nematollahi ve ark. (66) 2022 yılında Ġran‟da yaptıkları 195 akut lösemi 

olgusunu dahil ettikleri çalıĢmada düĢük eğitim seviyesine sahip anneleri olan 

çocuklarda ALL geliĢme riski arasında anlamlı bir iliĢki bulunmuĢtur. Anneleri 

çalıĢan çocuklarda anneleri ev hanımı olanlara kıyasla ALL riskinde artıĢ 

gözlenmiĢtir. Aksine, babaları çalıĢan çocuklar için risk daha düĢük bulunmuĢtur. Bu 

durum, çalıĢan annenin mesleki tehlikelere maruziyeti sebebiyle yüksek risk ile, 

çalıĢan babanın ise sosyoekonomik düzeyi artırması nedeniyle düĢük risk ile iliĢkili 

olabileceği Ģeklinde yorumlanmıĢtır. 2014 yılında Ġsveç‟te yapılan bir kohort 

çalıĢmasında ebeveynlerin eğitim durumlarının ALL geliĢiminde bir etkisi olmadığı 

bulunmuĢtur (67). Bizim çalıĢmamızda tanı anında akut lösemi hastalarının annelerin 

34‟ünün (%75,6) ev hanımı olduğu; 26‟sının (%57,8) ilkokul/ortaokul, 11‟inin 

(%24,4) üniversite mezunu olduğu görüldü. Babaların ise 42‟sinin (%93,3) çalıĢtığı; 

19‟unun (%42,2) ilkokul/ortaokul, 12‟sinin (%26,7) üniversite mezunu olduğu 

görüldü. ÇalıĢmamızda ebeveynlerin yarısına yakınının eğitim düzeyinin düĢük 

olması bu hipotezi desteklerken, annelerin 3/4‟nün ev hanımı olması ve babaların 

yüksek oranda çalıĢıyor olması ise bu hipotezle ters düĢmektedir. Her ülkenin 

sosyokültürel ve eğitim düzeyi farklı olduğu için bu konuda farklı ülkelerin yer aldığı 

geniĢ katılımlı çalıĢmalara ihtiyaç vardır.  

2001 yılında Paris‟te yapılan bir vaka-kontrol çalıĢmasında solid tümör aile 

öyküsü ile çocukluk çağı lösemi riski arasında anlamlı bir iliĢki gözlenmiĢtir. Ailede 

hematolojik malignite öyküsü varlığı özellikle AML riski ile iliĢkili bulunmuĢtur 
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(68). H. Zierhut ve ark. (69) 2011 yılında yaptıkları bir vaka-kontrol çalıĢmasında 

ailede kanser öyküsü varlığının özellikle de hematolojik kanserlerin çocukluk çağı 

ALL geliĢimiyle iliĢkili olabileceği bulunmuĢtur. Bizim çalıĢmamızda, ALL 

hastalarının 15‟inde (%41,7), AML hastalarının 5‟inde (%55,6), toplamda 20 hastada 

(%44,4) ailede malignite öyküsü mevcuttu; ALL hastalarının 9‟unda (%25), AML 

hastalarının 2‟sinde (%22,2), toplamda 11 hastada (%24,4) ailede ikiden fazla 

malignite öyküsü vardı. Buna göre lösemi geliĢiminde ailede malignite öyküsünün 

varlığı tek baĢına etkili olmamakla birlikte genetik ve çevresel risk faktörleri arasında 

değerlendirilmesi gereken bir durumdur. Ayrıca ailede ikiden fazla malignite öyküsü 

olanların ailesel kanser sendromları açısından araĢtırılması gerekmektedir. Yeni tanı 

lösemi hastaları değerlendirilirken ailede kanser öyküsünün sorgulanmasının önemini 

çalıĢmamız da vurgulamıĢtır.  

Löseminin klinik bulguları malign hücrelerin kemik iliği ve diğer organlarda 

çoğalmasının etkilerinden kaynaklanır. Hastalar solukluk, yorgunluk, kanama, 

morarma, karaciğer, dalak ve lenf düğümlerinde büyüme, kas-eklem ağrısı gibi 

Ģikayetlerle baĢvurabilir ve bazen de asemptomatik olabilirler (2). Clarke ve ark. (70) 

2016 yılında 3084 hastayı kapsayan bir meta analiz çalıĢmasının sonucunda 

hastaların %50‟sinden fazlasında görülen yakınmalar solukluk (%54), ateĢ (%53) ve 

morarma (%52) iken, hastaların üçte biri ile yarısı arasında bir oranda görülen 

yakınmalar ise tekrarlayan enfeksiyonlar (%49), yorgunluk (%46), kas-eklem ağrısı 

(%43), lenf düğümlerinde ĢiĢlik (%41), kanama eğilimi (%38) ve döküntü (%35) 

olarak bulunmuĢtur. Karbuz ve ark. (58) çalıĢmasında baĢvuru sırasında olgularda en 

sık görülen yakınma ateĢ ve halsizliktir. ALL olgularında bunları sırasıyla kemik 

ağrısı (%40,2), kilo kaybı (%30,4), iĢtahsızlık (%30,4) ve kanama (%12,1) 

yakınmaları görülürken AML olgularında bunları sırasıyla kilo kaybı (%53,3), 

kanama (%46,6) ve iĢtahsızlık (%33,3) yakınmaları saptanmıĢtır. AML grubunda 

ALL grubuna göre halsizlik ve kanama daha sık görülmüĢtür. 2019‟da Konya‟da 167 

ALL olgusuyla yapılan bir çalıĢmada ise en yaygın Ģikayet ateĢ (%30) olmuĢtur ve 

bunu yorgunluk (%20) ve boyun ĢiĢliği (%10,8) izlemiĢtir (71). Bizim çalıĢmamızda 

ise hastaların en sık baĢvuru Ģikayetleri halsizlik (%55,6) ve ateĢ (%46,7) idi. 

ALL‟lerde devamında sıklıkla kas-eklem ağrısı (%41,7), ÜSYE semptomları 

(%19,4), solukluk (%16,7) ve kilo kaybı (%16,7) gözlenirken, AML‟lerde solukluk 
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(%33,3), kilo kaybı (%33,3) ve ÜSYE semptomları (%22,2) gözlendi. ALL 

hastalarında baĢvuruda kas-eklem ağrısı AML hastalarına göre anlamlı olarak daha 

fazlaydı. ÇalıĢmamızda löseminin klinik bulguları literatüre benzer oranda saptandı. 

Ancak çalıĢmamızda kanama Ģikayeti özellikle de AML tanısı olan hastalarda 

literatüre oranla daha az saptanmıĢtır. Bu durum hastaların tanı anında trombosit 

değerlerinin çok düĢük olmaması ile iliĢkilendirilmiĢtir. Ayrıca ALL hastalarında 

kemik eklem ağrılarının AML tanısı olanlara göre anlamlı yüksek çıkması literatüre 

de ek katkı sağlamıĢtır. 

Lösemide hastalığın belirti süresi günlerden aylara kadar değiĢebilir. Çoğu 

çocukta belirtiler 3 ile 4 hafta sonra ortaya çıkmaktadır (26). Clarke ve ark. (72) 2014 

yılındaki çalıĢmasına göre Ģikayetlerin baĢlangıcından lösemi tanısı alana kadar 

geçen süre ALL‟de en az 5 gün, en çok 5 ay; AML‟de en az 3 hafta, en fazla 6 ay 

bulunmuĢtur. Bizim çalıĢmamızda ALL hastalarının Ģikayetlerinin baĢlangıcıyla tanı 

alma arasında geçen süre ortalama 28,1±23,1 gün, AML hastalarının ise ortalama 

21,9±17,1 gün olarak bulundu. Klinik bulguların ortaya çıkıĢ süresi literatürle 

benzerlik göstermektedir.  

Karbuz ve ark. (58) 2016 yılında 97 akut lösemi olgusu ile yaptıkları 

çalıĢmada olgularda en sık rastlanılan fizik muayene bulgusu hepatomegali (%75), 

solukluk (%66), splenomegali (%60) ve lenfadenopati (%54) olarak saptanmıĢtır. 

AML‟de en sık solukluk (%73), ALL‟de en sık hepatomegali (%81) bildirilmiĢtir. 

PeteĢi (%33.3) ve ekimoz (%26.6) AML‟de daha sık görülmüĢtür. Clarke ve ark. 

(70) yaptığı bir meta analiz çalıĢmasına göre fizik muayenede en sık hepatomegali 

(%64), splenomegali (%61), solukluk (%54), peteĢi (%42), lenfadenopati (%41) 

görülmüĢtür. Herpani ve ark. (73) Nepal‟de 2011 yılında 58 akut lösemi olgusuyla 

yaptıkları çalıĢmada ise fizik muayenede en sık splenomegali (%89,6), hepatomegali 

(%84,5) ve kardiyak üfürüm (%43,1) gözlenmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda, tanı anında 

fizik muayene bulgularında en sık hepatomegali (%66,7), splenomegali (%60), 

lenfadenopati (%57,8), solukluk (%55,6), peteĢi-purpura-ekimoz (%55,6), ateĢ 

(%44,4) ve kemik hassasiyeti (%31,1) saptandı. AML hastalarında solukluk (%66,7) 

ve ateĢ (%55,6) ALL hastalarına göre daha sık gözlendi. ALL hastalarında 

hepatomegali (%72,2), splenomegali (%63,9), lenfadenopati (%58,3) ve kemik 
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hassasiyeti (%36,1) AML hastalarına göre daha sıktı. PeteĢi-purpura-ekimoz görülme 

sıklığı hem ALL (%55,5) hem de AML‟de (%55,5) benzerdi. ÇalıĢmamızda fizik 

inceleme bulguları literatüre benzer saptandı. Ancak peteĢi-purpura ve ekimoz 

görülme oranları hem ALL, hem de AML de benzer oranda saptanırken diğer 

çalıĢmalardan bu konuda ayırıldığı görüldü. 

Töret ve ark. (59) çalıĢmasında hastaların baĢvuru ortanca hemoglobin değeri 

7,6 gr/dl (3,6-14,4), beyaz küre 27.800 /mm3 (700-320.000), trombosit 79.000/mm3 

(5000-379.000) olarak bildirilmiĢtir. Karbuz ve ark. (58) çalıĢmasında ise ALL‟li 

olgularda ortalama hemoglobin değeri 8.0±2.5 (3.1-13.6) gr/dl; AML olgularda 

ortalama hemoglobin değeri 7.2±2.4 (3.8-11) gr/dl‟dir. Olguların %53.6‟sında tanı 

anındaki hemoglobin değeri <8gr/dl‟dir. ALL‟li olguların %51.2‟sinde, AML‟li 

olguların %66.6‟sında hemoglobin değeri 8 gr/dl‟nin altında bulunmuĢtur. ALL‟li 

olguların %32‟sinde tanı sırasında beyaz küre sayısı <10.000/mm3 ve %24‟ünde 

beyaz küre sayısı >50.000/mm3 bulunmuĢ; ALL‟li olguların yaklaĢık %10‟unda 

hiperlökositoz saptanırken, hiçbir AML hastasında hiperlökositoz saptanmamıĢtır. 

AML‟li olguların %46.6‟sında beyaz küre sayısı <10.000/mm3, %20‟sinde ise beyaz 

küre sayısı >50.000 /mm3 bulunmuĢtur. Olguların %82.4‟ü trombositopeniktir; 

ALL‟li olguların %45‟inde, AML‟li olguların %73‟ünde trombosit değeri <50.000 

/mm3 altındadır. Bizim çalıĢmamızda, hastaların baĢvuru hemoglobin değeri ortanca 

7,5 (3,7-14,7) gr/dl, ALL hastalarının hemoglobin değeri 7,4 (3,7-14,7) gr/dl, AML 

hastalarının 8 (5,2-9,3) gr/dl olarak saptandı. On altı (%44,4) ALL, dört (%44,4) 

AML tanılı toplamda 20 (%44,4) hastanın hemoglobin değerleri ≤7 gr/dl idi. 

Hastaların %86,7‟si (n=39), ALL hastalarının %83,3‟ü (n=30), AML hastalarının 

tümü tanı anında yaĢa göre anemikti. Hastaların baĢvuru anında trombosit sayısı 

ortanca 54000 (50-486000)/mm
3
, ALL hastalarının 66500 (4000-486000)/mm

3
 ve 

AML hastalarının 43000 (24000-195000)/mm
3
 olarak saptandı.  ALL hastalarının 

26‟sının (%72,2), AML hastalarının 7‟sinin (%77,8) olmak üzere toplamda 33 

(%73,3) hastanın tanı anında trombositopenik olduğu görüldü. Hastaların tanı 

hemogram parametrelerin değerlendirilmesi literatür ile benzerdi. 

Tanı anındaki beyaz küre sayısı prognostik açıdan oldukça önemlidir. ALL‟li 

hastaların %10-15‟inde, AML‟li hastaların ise %15-20‟sinde hiperlökositoz 
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(>100.000/mm
3
) görülebilir (74). ÇalıĢmamızdaki 45 hastanın baĢvuru anındaki 

beyaz küre sayısı ortanca 15370 (1350-895140)/mm
3
, ALL hastalarının 14380 

(1520-895140)/mm
3
, AML hastalarının 50580 (1350-189260)/mm

3 
olarak bulundu. 

Akut lösemi tanılı hastaların %53,2‟sinin (n=24) baĢvuru anındaki beyaz küre sayısı 

0-20.000/mm
3
, %15,6‟sının (n=7) 20.000-50.000/mm

3
, %15,6‟sının (n=7) 50.000-

100.000/mm
3
 aralığında iken, %15,6‟sının (n=7) 100.000/mm

3
‟in üzerinde olduğu 

görüldü. ALL hastalarının %58,3‟ünün (n=21) beyaz küre sayısı 20.000/mm
3
‟in 

altında iken, AML hastalarının %44,4‟ünün (n=4) beyaz küre sayısı 50.000-

100.000/mm
3
 aralığında idi. Altı (%16,7) ALL ve bir (%11,1) AML olmak üzere 

toplamda yedi (%15,6) hastanın baĢvuru anında beyaz küre sayısının 

100.000/mm
3
‟in üzerinde olduğu görüldü.  Sadece AML tanılı bir (%2,2) hastanın 

lökostaz nedeniyle lökoferez ihtiyacı geliĢti. ALL ve AML hastaları arasında baĢvuru 

anındaki tam kan sayımı parametreleri açısından anlamlı farklılık yoktu. BaĢvuru 

anındaki tam kan sayımı parametreleri literatürle uyumlu bulunmuĢtur.  

Kittivisuit ve ark. (75) 2023 yılında Tayland‟da 483 ALL ve 207 AML 

olgusuyla yaptıkları çalıĢmada baĢvuru anında ALL hastalarında serum ürik asit 

düzeyi ortalama 6.1 (3.5) mmol/L, LDH düzeyi 2776.3 (5339.4) U/L, kalsiyum 

düzeyi 9.6 (1.1) mmol/L, fosfor düzeyi 4.8 (1.3) mmol/L; AML hastalarında serum 

ürik asit düzeyi 5.0 (2.1) mmol/L, LDH düzeyi 2035.6 (2210.0) U/L, kalsiyum 

düzeyi 9.3 (0.7) mmol/L, fosfor düzeyi 4.6 (1.2) mmol/L olarak bulunmuĢtur. 

Harpani ve ark. (73) yaptıkları çalıĢmada akut lösemi tanılı hastalarda %100 

oranında LDH yüksekliği ve %91,4 oranında serum ürik asit yüksekliği saptanmıĢtır. 

Akın ve ark. (76) Aydın‟da 62 akut lösemi olgusuyla yaptıkları çalıĢmada olguların 

tanı anındaki biyokimyasal parametrelerine göre ortanca ürik asit 5,2 (1,2-12,3) 

mg/dL, fosfor 4,3 (1,7-5,7) mg/dL, potasyum 4,1 (3,2-6,1) mmol/L, kalsiyum 9,0 

(7,1-10,5) mg/dL, LDH 619 (201-8810) U/L olarak saptanmıĢtır. Lösemi alt tiplerine 

göre yapılan değerlendirmede ALL‟de hiperürisemi sıklığının daha fazla; AML‟de 

ise LDH yüksekliği sıklığının daha fazla olduğu bulunmuĢtur. Bizim çalıĢmamızda 

hastalarda ürik asit düzeyi ortanca 4,2 (0,8-17,4) mg/dl; ALL hastalarında 5 (0,8-

17,4) mg/dl ve AML hastalarında 2,6 (2,1-4,3) mg/dl olarak saptandı. Hastalarda kan 

üre azotu (BUN)  düzeyi ortanca 21 (2,1-61,1) mg/dl; ALL hastalarında 23,3 (7-61,1) 

mg/dl ve AML hastalarında 13 (2,1-23) mg/dl olarak saptandı. ALL hastalarında 
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AML hastalarına göre baĢvuru anındaki serum ürik asit (p=0,003) ve BUN (p=0,005) 

düzeyleri anlamlı olarak daha yüksek bulundu. Toplamda ALL tanılı 9 (%20) 

hastada ürik asit, 3 (%6,7) hastada BUN ve 3 (%6,7) hastada kreatinin yüksekliği 

vardı. Hastalarda LDH düzeyi ortanca 551 (136-6254) U/L, ALL hastalarında 

ortanca 548 (234-6254) U/L ve AML hastalarında ortanca 490,5 (136-994) U/L idi; 

ALL‟li hastaların %83,3‟ünde (n=30), AML‟li hastaların %66,7‟sinde (n=6), 

toplamda 36 (%80) hastada LDH yüksekliği mevcuttu. Hastaların hiçbirinde tanı 

anında hiperpotasemi, hiperfosfatemi ve hipokalsemi yoktu. ÇalıĢmamızda 

biyokimya parametreleri literatür ile uyumlu idi. Ancak LDH değerleri hem AML ve 

hem de ALL‟de benzer olarak yüksek bulundu. Bu durum literatürden farklı idi. 

Obezite ve metabolik iĢlev bozukluğu çocukluk çağı ALL hastalarında 

önemli bir rol oynamakta ve yaĢamları boyunca morbidite ve mortalite riskinin 

artmasına yol açmaktadır. ALL tedavisi öncesinde anormal lipid seviyeleri 

indüksiyon tedavisine yanıtta ve olaysız sağkalımda azalma ile iliĢkilendirilmiĢtir. 

Ancak değiĢen lipid metabolizmasının mekanizması henüz aydınlatılmamıĢtır. 

Danimarka‟da 2019 yılında yapılan bir çalıĢmada hastaların %99'unda ALL teĢhisi 

konduğunda dislipidemi tespit edilmiĢ, HDL seviyelerinde azalma (%98) ve hafif 

hipertrigliseridemi (%61) saptanmıĢtır. LDL düzeyleri hastaların %86'sında normal 

iken ve %13'ünde azalmıĢ ve %1'inde artmıĢ olarak bildirilmiĢtir (77). Bizim 

çalıĢmamızda ALL hastalarının baĢvuruda trigliserid düzeyi ortanca 181 (38-398) 

mg/dl, AML hastalarının 120 (64-230) mg/dl; ALL hastalarının total kolesterol 

düzeyi ortanca 158 (81-270) mg/dl, AML hastalarının 102 (61-145) mg/dl, ALL 

hastalarının LDL düzeyi ortanca 82 (19-198) mg/dl, AML hastalarının 52 (12-96) 

mg/dl, ALL hastalarının HDL düzeyi ortanca 23,5 (9-70) mg/dl, AML hastalarının 

25 (10-34) mg/dl olarak bulundu. ALL hastalarının ortalama total kolesterol ve LDL 

düzeylerinin AML hastalarına göre anlamlı derecede daha yüksek olduğu görüldü. 

ALL hastalarının %94‟ünde (n=34) baĢvuruda dislipidemi mevcuttu. ALL‟li 

hastalarda %75 (n=27) oranında trigliserid yüksekliği, %25 (n=9) oranında total 

kolesterol yüksekliği, %22,2 (n=8) oranında LDL yüksekliği ve %86,1 (n=31) 

oranında HDL düĢüklüğü saptandı. ÇalıĢmamızda literatüre benzer oranda 

dislipidemi oranları yüksek bulunmuĢtur. Dislipidemi ile ALL indüksiyon tedavisi 

yanıtında azalma bildirilmiĢ olsa da çalıĢmamızda ALL indüksiyon tedavisi sonrası 
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remisyon oranları %97,2 saptanmıĢtır ve tedavi yanıtında azalma görülmemiĢtir. 

Lipid metobalizması ile lösemi patogenezi ve tedavisi arasındaki iliĢkiyi göstermek 

için ileri çalıĢmalara ihtiyaç vardır. Ayrıca ALL ve AML hastalarının tanı anındaki 

dislipidemi açısından farklılıkları da incelenmesi gereken baĢka bir konudur. 

ÇalıĢmamız bu konuda farklılığı göstererek literatüre katkı da sağlamaktadır.  

Lösemili çocuklarda enfeksiyon için çok sayıda risk faktörü iyi bildirilmiĢtir. 

Ancak riskin önemli bir kısmı hala açıklanamamıĢtır. Genel pediatrik popülasyonda 

diyet, cilt rengi, güneĢe maruz kalma, yaĢam tarzı veya genetik faktörler gibi 

faktörlerden etkilenen D ve A vitamini eksiklikleri yaygındır. D vitamini eksikliği, 

lösemi teĢhisi veya tedavisi sırasında sıklıkla görülmektedir ve yapılan çalıĢmalarda 

bazı gruplarda tedaviye kötü yanıt arasında bir iliĢki olduğu gösterilmiĢtir. Penkert ve 

ark. (78) 2024 yılında ALL tanısı almıĢ 378 olguyla vitamin D ve vitamin A 

eksikliğinin indüksiyon tedavisi esnasındaki enfeksiyon geliĢimine etkilerini 

araĢtıran bir çalıĢma yapmıĢtır. Bu çalıĢmada hastaların %17‟sinde vitamin D 

eksikliği, %43‟ünde vitamin A eksikliği olduğu görülmüĢtür. Vitamin eksikliği olan 

hastalara replasman verilmemiĢtir. A vitamini eksikliği daha düĢük sepsis riski ile 

iliĢkilendirilirken, D vitamini eksikliği febril nötropeni ve yaygın enfeksiyon 

komplikasyonları riskinde artıĢ ile iliĢkilendirilmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda da ALL 

hastalarının %48,6‟sında (n=17) D vitamini eksikliği, %45,7‟sinde (n=16) D vitamini 

yetersizliği; AML hastalarının %75‟inde (n=6) D vitamini eksikliği, %12,5‟inde 

(n=1) D vitamini yetersizliği saptandı; D vitamini eksikliği ve yetersizliği saptanan 

hastalara vitamin D desteği baĢlandı. ALL hastalarının %67,7‟sinde (n=21) ve AML 

hastalarının %71,4‟ünde (n=5) A vitamini eksikliği görüldü. ÇalıĢmamızda tanı 

anında D vitamini eksik olan hastalara replasman tedavisi baĢlandığı için enfeksiyon 

ve D vitamini iliĢkisi çalıĢılamamıĢtır. Hastalarımızda A vitamini eksikliği ile 

enfeksiyon komplikasyonları arasında anlamlı bir iliĢki bulunmadı. Ancak 

indüksiyon tedavisinde olduğu gibi yoğun kemoterapi tedavisi alan çocuklarda 

optimal vitamin seviyelerinin sağlanmasının, bu hastalar için morbidite ve mortalite 

açısından büyük öneme sahip olduğu bilinmektedir. Bu konunun aydınlığa 

kavuĢturulması için ileri çalıĢmalara ihtiyaç vardır.  
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Vitamin B12 ve folik asit DNA sentezi, onarımı ve metilasyonu için önemli 

mikro besin maddeleridir. DüĢük ve orta gelirli ülkelerde yaĢayan birçok çocukta, 

yetersiz beslenme nedeniyle folik asit ve vitamin B12 eksikliği görülmektedir. 

Yüksek vitamin B12 düzeyinin artmıĢ kanser riskiyle iliĢkili olduğu, hastalarda folat 

replasmanın nüks riskini artırabildiğiyle ilgili çalıĢmalar vardır. Folat eksikliğinin 

malignite geliĢimini tetikleyen kromozomal hasara neden olabileceğine dair 

çalıĢmalar da devam etmektedir (79-81). 2020 yılında Köse ve ark. (77) 88 ALL 

olgusuyla tedavi öncesi folat ve B12 vitamini eksikliklerinin komplikasyon sıklığı ve 

periferik kan iyileĢmesi üzerindeki etkisini değerlendirmeyi amaçladıkları çalıĢmada; 

indüksiyon öncesi bakılan ortalama folat düzeyi 6,12 ± 4,3 ng/mL, B12 düzeyi 

274,92 ± 210,2 pg/mL, homosistein düzeyi 15,93 ± 10,5 mol/L olarak ölçülmüĢtür. 

Kırk hastada (%45) vitamin B12 eksikliği ve 21 hastada (%23) folat eksikliği 

saptanmıĢtır. Bu çalıĢmada indüksiyon öncesi düĢük serum B12 vitamini ve folat 

düzeylerinin hastalık/tedavi iliĢkili komplikasyonlar ve indüksiyonda periferik kan 

değerleri üzerinde istatistiksel olarak anlamlı bir etkisi olmamasına rağmen, febril 

nötropeni sıklığı ve ateĢli gün sayısı her iki eksiklik ve folat eksikliği olan hastalarda 

sırasıyla daha yüksek bulunmuĢtur. Bizim çalıĢmamızda ALL hastalarının baĢvuru 

anında bakılan vitamin B12 düzeyi ortanca 269 (120-1786) ng/L, folik asit düzeyi 

4,8 (1,6-20) g/L, homosistein düzeyi 13,2 (4,7-32) mol/L; AML hastalarında 

vitamin B12 düzeyi ortanca 566 (158-327) ng/L, folik asit düzeyi 5,3 (1,7-20) g/L, 

homosistein düzeyi 13,9 (7,8-32) mol/L olarak bulundu. ALL hastalarının 

%27,8‟inde (n=10), AML hastalarının %33,3‟ünde (n=3) vitamin B12 eksikliği; ALL 

hastalarının %20‟sinde (n=7), AML hastalarının %22,2‟sinde (n=2) folik asit 

eksikliği saptandı. Ancak bizim çalıĢmamızda vitamin B12 ve folik asit eksiklikleri 

olan hastalarda artmıĢ febril nötropeni ve iliĢkili enfeksiyon komplikasyonlarında 

artıĢ saptanmadı. Kanserli olgularda Vit B12 düzeyi yüksek beklenirken Vit B12 

eksikliği olan hastalarda lösemi geliĢimi ve indüksiyon tedavisine etkisi üzerine  yeni 

çalıĢmalara ihtiyaç vardır.  

Lösemide blastik hücrelerin çeĢitli hemostatik proteinler ve endotel 

üzerindeki etkisine bağlı olarak trombin ve fibrin oluĢumuna dair laboratuvar 

bulguları bildirilmiĢtir. Sehgal ve ark. (82) 2015 yılında Hindistan‟da 65 yeni tanı 

ALL olgusuyla 30 sağlıklı çocuğun olduğu kontrol grubunu karĢılaĢtırdıkları 
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çalıĢmada; PT hastaların %7,7‟sinde uzamıĢ ancak kontrol gurbu ile benzer 

bulunmuĢtur. APTT ise hastaların %21,5‟inde uzamıĢ ve kontrol grubuna kıyasla 

anlamlı Ģekilde daha uzun olarak saptanmıĢtır. D-dimer seviyeleri de anlamlı Ģekilde 

yüksek bulunmuĢtur. Hastaların hiçbirinde tromboembolizm ile iliĢkili klinik 

bulguya rastlanmamıĢtır. Ribeiro ve ark. (83) 1000 akut lösemi olgusuyla yaptıkları 

çalıĢmada, 805 ALL tanılı çocuğun 25'i (%3,1) ve 195 AML tanılı çocuğun 27'sinde 

(%13,8) tanı sırasında koagulopati bildirmiĢlerdir ve koagülopati varlığının remisyon 

indüksiyon oranını etkilemediği görülmüĢtür. Bizim çalıĢmamızda ise ALL 

hastalarının %11,1‟inde (n=4), AML hastalarının %22,2‟sinde (n=2) baĢvuruda 

koagülasyon bozukluğu mevcuttu. ÇalıĢmamızda da literatüre benzer Ģekilde 

koagülasyon bozuklukları remisyon indüksiyon oranlarını etkilememiĢtir. Ayrıca 

tanısı sırasında hastalarımızda tromboembolik olay da gözlenmemiĢtir.  

ABO kan grupları çeĢitli malignitelerin ve hastalıkların değiĢen riskleriyle 

iliĢkilidir. Yapılan çalıĢmalarda gastrik karsinomla A kan grubunda artmıĢ insidans, 

duodenal ülserle O kan grubunda artmıĢ insidans iliĢkilendirilmiĢtir. Hematolojik 

malignitelerle kan grupları arasındaki risk iliĢkisi hala araĢtırılmaktadır (84). Alavi 

ve ark. (85) 2006 yılında 12 yaĢından küçük 682 ALL ve 224 AML olgusuyla 

yaptıkları çalıĢmada ALL hastalarının %55,7‟sinde O kan grubu, %23,8‟inde A kan 

grubu; AML hastalarının %47,8‟inde A kan grubu, %29,4‟ünde O kan grubu 

saptanmıĢtır. 2004 yılında Hindistan'da Vadivelu ve ark. (84) 522 ALL ve 116 AML 

olgusuyla yaptıkları çalıĢmada ise ALL hastalarının %44,3‟ünde O kan grubu 

saptanmıĢ, AML hastalarının ise ABO dağılımında normal popülasyonla anlamlı bir 

fark göstermediği bildirilmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda ise, ALL hastalarının 

%38,9‟unda A kan grubu, %27,8‟inde O kan grubu; AML hastalarının %44,4‟ünde A 

kan grubu, %22,2‟sinde O kan grubu saptandı. ÇalıĢmamızda literatürden farklı 

olarak ALL hastalarında A kan grubu daha sık saptanmıĢtır. AML hastalarında ise 

literatür ile benzer Ģekilde A kan grubu daha sık bulunmuĢtur. ÇalıĢmalar arasında 

lösemi alt tiplerine göre kan gruplarının farklılık göstermesi farklı etnik köken ve 

coğrafi dağılım ile açıklanabilir. Kan grubu ve lösemi geliĢmesi arasındaki iliĢkinin 

gösterilmesi için daha geniĢ çalıĢmalara ihtiyaç vardır.  
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Akut lösemi ön tanısıyla izlenen hastalara lösemik hücrelerin ekstramedüller 

organ infiltrasyonlarını değerlendirmek amacıyla baĢvuru yakınmaları ve fizik 

muayene bulguları doğrultusunda birtakım görüntüleme tetkikleri yapılmaktadır. 

Ekstramedüller doku infiltrasyonu nedeniyle visseromegali (hepatomegali, 

splenomegali, nefromegali, pankreas büyümesi), polilenfadenopati, merkezi sinir 

sistemi, böbrek ve testis sistemi tutulumu gözlenebilir. (86). Robazzi ve ark. (87) 

2008 yılında 273 ALL ve 81 AML olgusuyla yaptıkları çalıĢmada; 216 hastaya 

abdominal ultrasonografik görüntüleme yapılmıĢ, buna göre hastaların %33,6‟sında 

hepatomegali, %28,5‟inde splenomegali, %2,4‟ünde renomegali ve %2‟sinde assit 

saptanmıĢtır. Ġrfan ve ark. (88) 2023 yılında 73 yeni tanı ALL olgusuyla yaptıkları 

çalıĢmada abdominal ultrasonografi incelemelerinde, hastaların 49‟unda (%67,1) 

hepatomegali, 43‟ünde (%58,9) splenomegali, 39‟unda (%53,4) hepatosplenomegali, 

20‟sinde (%27,4) lenfadenopati, 13‟ünde (%17,8) asit, 7‟sinde (%9,6) nefromegali 

tespit edilmiĢtir. Ojala ve ark. (89) Finlandiya‟da 92 ALL tanılı olguyla yaptıkları 

çalıĢmada; abdomen USG‟de 55 (%60) hastada hepatomegali, 54 (%59) hastada 

splenomegali, 17 (%18) hastada renomegali saptanmıĢtır. Bizim çalıĢmamızda, tanı 

anında yapılan abdomen USG bulgularına göre; hastaların %60‟ında hepatomegali, 

%66,7‟sinde splenomegali saptandı. Hepatomegali ALL‟li hastaların %69,4‟ünde, 

AML‟li hastaların %22,2‟sinde; splenomegali ise ALL‟li hastaların %75‟inde, 

AML‟li hastaların %33,3‟ünde görüldü. Ġki (%4,4) hastada renomegali, 4 (%8,9) 

hastada assit mevcuttu. Bu oranlar doğrultusunda abdomen USG‟de, ALL‟li 

hastalarda AML‟li hastalara göre hem hepatomegali hem de splenomegali anlamlı 

olarak fazla saptandı. Yapılan çalıĢmalara ve literatüre benzer Ģekilde bizim 

hastalarımızda da tanı anında löseminin en sık ekstramedüller tutulumu hepatomegali 

ve splenomegali olarak bulundu ve ALL hastalarında daha sık görüldü. Diğer 

taraftan çalıĢmamızda renomegali literatürde bildirilen oranlara göre daha az sıklıkta 

görülmüĢtür. Bu bulgular ekstramedüller yayılımda organların infiltrasyonu 

açısından farklı mekanizmaların olabileceğini ve ileri çalıĢmalar ile aydınlantılması 

ihtiyacı olduğunu düĢündürmüĢtür.   

Anterior mediastinal kitleler T-hücreli ALL'nin karakteristik özelliğidir. 

Timik geniĢlemenin neden olduğu bu kitleler, trakea ve/veya mediastinal damarların 

ve kalbin sıkıĢmasına neden olarak vena cava superior sendromuna ve 
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kardiyorespiratuar tehlikeye yol açabilir (36). Kashif ve ark. (90) 2018 yılında 

Ģüpheli mediastinal kitle ile baĢvuran 51 çocuk hasta ile yaptıkları çalıĢmada; 

hastaların %35 oranında (n=18) en sık T-ALL tanısı aldığı görülmüĢtür. Hastalarda 

komplikasyon olarak en sık %35,3 havayolu tıkanıklığı, %19,6 perikardiyal efüzyon, 

%13,7 plevral efüzyon ve %13,7 vena cava superior sendromu geliĢtiği gözlenmiĢtir. 

Smith ve ark. (91) 2020 yılında ALL tanılı 985 olgunun baĢvuru anındaki göğüs 

grafilerini değerlendirdiği çalıĢmada; 107 (%10,9) hastada mediastinal kitle, 46 

(%4,7) hastada trakeal deviasyon/bası, 109 (%11,1) hastada plevral 

efüzyon,kalınlaĢma ve 159 (%16,1) hastada pulmoner infiltrasyon belirlenmiĢtir. 

Mediastinal kitle, trakeal devaisyon/bası ve plevral efüzyon T-ALL hastalarında 

anlamlı olarak daha fazla saptanmıĢtır. Bizim çalıĢmamızda akut lösemi tanılı 11 

(%24,4), ALL tanılı 9 (%25) ve AML tanılı 2 (%22,2) hastanın tanı anındaki 

posteroanterior akciğer grafisi (PAAG) incelemelerinde mediasten geniĢlemesi 

mevcuttu. PAAG‟de mediasten geniĢlemesi olan ALL‟li hastalara bakıldığında ise 

7‟sinin T-ALL tanılı olduğu görüldü. Sadece T-ALL tanılı bir (%2,2) hastada 

mediasten basısı mevcuttu. Toplamda 8 hastada (%17,8) PAAG‟de parankim 

infiltrasyonu vardı. Hiçbir hastada vena cava superior sendromuna rastlanmadı. 

ÇalıĢmamızda literatürle uyumlu olarak mediastinal kitle ve bası T-ALL‟li hastalarda 

daha sık görüldü. ÇalıĢmamız T-ALL hastaların tanı anında mediasten basısı 

açısından yakından değerlendirilmesinin önemini bir kez de vurgulamıĢtır.   

Testiküler tutulum ALL tanılı erkek hastalarda %1,1 ile %2,4 sıklıkta 

görülmektedir. Fizik muayenede testis boyutlarında artıĢ, düzensiz ĢiĢlik ve/veya sert 

kıvam ile teĢhis edilir. (92). Hijiya ve ark. (93) 2005 yılında ALL tanılı 811 erkek 

olgu ile yaptıkları çalıĢmada %2,3 oranında testiküler tutulum saptanmıĢtır. 

Testiküler hastalık erken dönemde kötü genel sağkalım ve artmıĢ nüks insidansı ile 

iliĢkilendirilmiĢtir. ÇalıĢmamızda T-ALL tanılı bir (%5) hastada testiküler tutulum 

izlendi. Testiküler tutulum oranının literatüre göre yüksek olması hasta sayısının az 

olmasına bağlandı.  

Akut lösemi tanısı alan hastalarda kas-iskelet sistemi ağrıları hastaların %21 

ile %59‟unda görülmektedir. Kemik radyografik anormallikleri ise tanı sırasında 

%41 ila %70 oranında rapor edilmektedir. Radyografik bulgular arasında radyolüsen 



102 

 

metafizyal bandlar (%7,5-70), periosteal reaksiyon (%2–19), osteolitik lezyonlar 

(%19–38), osteopeni (%13–40), kırıklar (%2–10) yer almaktadır (94, 95). Riccio ve 

ark. (96) 328 akut lösemi olgusuyla yaptıkları çalıĢmada baĢvuruda kas-iskelet 

sistemi semptomları olan 73 hastanın radyografik bulguları incelenmiĢ ve %75,3 

oranında iskelet grafilerinde patolojik bulgular görülmüĢtür. Bulgular sırasıyla; 

osteoporoz (%40), radyolüsent metafizyal bantlar (%5,4), patolojik kırıklar (%20), 

osteoliz (%18,1), osteoskleroz (%9), periosteal reaksiyonlar (%7,2) Ģeklinde 

raporlanmıĢtır. Karbuz ve ark. (58) 97 akut lösemi olgusuyla yaptıkları çalıĢmada 

kemik grafisi raporu olan 74 olgunun %67.5‟i normal olarak değerlendirilmiĢ, 

patolojik bulgu olarak en sık osteopeni (%20) ile metafizyel band (%17.6) rapor 

edilmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda kemik grafisi çekilen 40 hastanın 12‟sinde (%30) 

patolojik bulguya rastlanmadı. Yirmi sekiz (%70) hastanın kemik grafisinde 

toplamda 45 patolojik görünüm mevcuttu. Anormal radyografik bulgu olarak en sık 

%48,9 osteopeni, %17,8 sklerotik değiĢiklikler, %15,6  litik değiĢlikler, %13,3 

radyolüsen band, %4,4 fibrotik görünüm ve %2,2 kistik görünüm izlendi. Lösemi 

iliĢkili patolojik kemik değiĢiklikleri literatüre benzer Ģekilde yüksek saptanmıĢtır. 

Lösemi tedavisi ve özellikle kortikosteroidler kemik komplikasyonlarına sebep 

olduğu için tanı anında bu bulguların saptanması hastaların morbidite oranlarını 

etkilemektedir. Özellikle osteopenik ve osteoporotik kemik bulguları olan hastalara 

replasman tedavilerinin baĢlanması önemlidir.   

Orbital ve oftalmolojik lezyonlar akut löseminin meninksler ve testislerden 

sonra en sık görülen üçüncü ekstramedüller tutulum bölgesidir (97). Göz 

semptomları sistemik hastalığın ilk belirtisi veya daha sonraki bir nüksün göstergesi 

olabilir (98). Lösemi doğrudan infiltrasyon, kanama veya iskemik değiĢiklikler ile 

göz dokusunu etkileyebilir (99). Lösemik retinopati, lösemi hastalarında görülen 

anemi, trombositopeni ve artmıĢ kan viskozitesine bağlı olarak geliĢen fundus 

bulgularını tanımlamak için en sık kullanılan terimdir (98). Orhan ve ark. (100) 2015 

yılında 120 akut lösemi olgusuyla yaptıkları çalıĢmada; 41 (%34,2) hastada toplamda 

58 oftalmolojik bulgu tespit etmiĢlerdir. Hastaların 32‟sinde (%26,7) bu bulgular tanı 

anında, 9‟unda (%7,5) tanıdan sonra saptanmıĢtır. Hem tanı hem de tedavi 

aĢamasında en sık retinal bulgu görülmüĢtür. Bu çalıĢmada oftalmolojik bulgular 

AML hastalarında ALL hastalarına göre daha sık gözlenmiĢtir ancak istatiksel açıdan 
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anlamlı bulunmamıĢtır. Russo ve ark. (101) 2008 yılında 174 akut lösemi olgusunu 

dahil ettikleri çalıĢmada 86 (%49,4) hastada tanı anında oftalmolojik lezyon 

saptanmıĢtır. Bu lezyonlar spesifik ve nonspesifik olarak sınıflandırılmıĢtır. Spesifik 

lezyonlardan papil ödem (%3,4), Roth spot (%2,3), ekzoftalmus (%5,8), optik 

solukluk (%1,1) olarak bildirilmiĢtir. Spesifik olmayan lezyonlar retinal hemoraji 

(%8,1), subkonjonktival hemoraji (%3,4), palpebral ödem (%9,3) ve konjonktival 

hiperemi (%3,4)  olarak saptanmıĢtır. Oftalmolojik tutulum AML hastalarında ALL 

hastalarına göre istatistiksel açıdan anlamlı olarak daha fazla saptanmıĢtır. Bizim 

çalıĢmamızda, 8 (%17,8) akut lösemi tanılı hastada toplamda 12 oftalmolojik bulgu 

mevcuttu. Hastalarda en sık %15,6 (n=7) ile retinal kanama saptandı; bunu %4,4 

(n=2) ile retinal lösemik infiltrasyon ve %4,4 (n=2) ile retinal venlerde geniĢleme 

izledi. ALL tanılı 1 hastada 6. sinir paralizisi nedeniyle dıĢa bakıĢ kısıtlılığı saptandı. 

Bizim çalıĢmamızda diğer çalıĢmalardan farklı olarak ALL hastalarında AML 

hastalarına göre daha fazla göz tutulumu mevcuttu ancak istatistiksel açıdan anlamdı 

değildi. Lösemi tanısında oftalmolojik muayene yapılması tedavi yönetimi açısından 

çok önemlidir. ÇalıĢmamızdaki bulgular ile lösemi hastalarında tanı anında 

oftalmolojik muayenenin önemini tekrar vurgulamak istiyoruz.   

Tanı anında merkezi sinir sistemi tutulumu akut lösemi tanılı hastaların 

%5'inden azında görülür. BOS örneğinde mikrolitre baĢına beĢ veya daha fazla 

lökositin saptanması ve morfolojik olarak tanımlanabilir blast hücrelerinin varlığı 

SSS tutulumunun tanısı olarak kabul edilmiĢtir (26, 27). Risk sınıflamasına dayalı 

SSS profilaksisini de içeren etkili kemoterapilerin kullanımı hastalarda olaysız 

sağkalım insidansını artırmıĢtır (102). Çocukluk çağı akut miyeloid lösemisinde tanı 

sırasında merkezi sinir sistemi hastalığının varlığı oldukça yaygındır. Bildirilen 

insidans oranı %6–29 arasında değiĢmektedir ve genellikle kötü prognozla 

iliĢkilendirilmiĢtir. SSS tutulumu tanı sırasında AML hastalarında, ALL hastalarına 

göre daha sık görülür (103-105). Johnston ve ark. (106) 2009 yılında 1607 AML 

olgusuyla yaptıkları çalıĢmada, hastaların %76‟sı SSS1, %13‟ü SSS2 ve %11‟i SSS3 

olarak sınıflandırılmıĢtır. Ranta ve ark. (102) 2016 yılında 1877 ALL olgusunu dahil 

ettikleri bir kohort çalıĢmasında; %3,5 oranında SSS tutulumu tespit edilmiĢtir. Bu 

hastaların %53‟ünde sadece BOS bulgularına dayanılarak SSS tutulumu saptanmıĢtır. 

SSS tutulumu olan hastaların %54,5‟inin asemptomatik, %45,5‟inin semptomatik 
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olduğu görülmüĢtür. Bürger ve ark. (107) 2002 yılında 2012 ALL olgusuyla 

yaptıkları çok merkezli bir çalıĢmada, hastaların %80‟i SSS1, %2,8‟i SSS3 olarak 

belirlenmiĢtir. Diğer hastalar %5 SSS2, %6,7 TLP+ ve %5,5 TLP- olarak 

gruplanmıĢtır. SSS3 olarak belirlenen 58 hastanın 6‟sı yalnızca nörogörüntüleme 

bulgusu SSS lösemisi tanısı almıĢtır. Bu çalıĢmada TLP+ hasta grubunun düĢük 

olaysız sağkalımla iliĢkili olduğu görülmüĢtür; bu durumun bu gruptaki bazı 

hastaların aslında tanı sırasında gizli SSS3 hastası olmaları, ancak baĢlangıçta 

tanımlanmamıĢ olmalarıyla iliĢkili olabileceği düĢünülmüĢtür. Bizim çalıĢmamızda 

BOS bulguları, baĢvuru Ģikayetleri, oftalmolojik ve nörogörüntüleme bulgularına 

göre değerlendirildiğinde, hastaların %73,3‟ü (n=33) SSS 1, %8,9‟u (n=4) SSS 2 ve 

%17,8‟i (n=8) SSS 3 olarak kabul edildi. ALL hastalarının %77,8‟i (n=28) SSS 1, 

%8,3‟ü (n=3) SSS 2 ve %13,9‟u (n=5) SSS 3 olarak sınıflandırıldı. AML hastalarının 

ise %55,6‟sı (n=5) SSS 1, %11,1‟i (n=1) SSS 2 ve %33,3‟ü (n=3) SSS 3 olarak 

sınıflandırıldı. ÇalıĢmamızda baĢvuruda hiperlökositozu olan hastalar tanısal lomber 

ponksiyon (LP) yapılamaması nedeniyle yüksek riskli olmaları açısından SSS3 kabul 

edildi. ALL tanılı 15 (%41,7) ve AML tanılı 1 (%33,3) hastaya baĢvuruda kraniyal 

MRG yapıldı, ALL tanılı hastaların 2‟sinde (%13,3) AML tanılı hastaların 1‟inde 

(%33,3) MR‟da lösemik tutulum saptandı. Altı ALL, üç AML tanılı hasta BOS 

bulgusu olmadan, nörogörüntüleme bulgusu, hiperlökositoz ve oftalmolojik 

bulgulardan herhangi birine sahip olması nedeniyle SSS3 kabul edildi. Bizim 

çalıĢmamızda ALL hastalarında AML hastalarına göre daha fazla SSS tutulumu 

belirlendi ancak istatistiksel açıdan anlamlı değildi. ÇalıĢmamızda ALL hastalarının 

daha yüksek oranda SSS tutulumu hiperlökositöz ve genel durum bozukluğu 

nedeniyle ilk 48 saatte LP yapılamamasına bağlı olduğu düĢünüldü. 48 saatten sonra 

yapılan incelemelerde tedavi ile BOS temizlenebileceğinden SSS1 olsa da hastalar 

SSS3 olarak kabul edilmelidir. Ayrıca çalıĢmamızda BOS bulguları normal olan 

ancak beyin MR ve oftalmolojik bulgu ile SSS tutulumu gösterilmiĢtir. Lösemi tanı 

esnasında oftalmolojik bulgunun ve nörogörüntülemenin önemini tekrar vurgulamak 

istiyoruz. Bu açıdan çalıĢmamızın ulusal literatüre ve hasta takibine katkı 

sağlayacağını düĢünüyoruz.  
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Akut lenfoblastik lösemiler immünofenotipik sınıflandırmaya göre temel 

olarak B hücreli ve T hücreli olarak 2 sınıfa ayrılır. ALL'nin %80-85'i öncü B 

hücrelerinden, %15'i T hücrelerinden ve %1-2'si olgun B hücrelerinden geliĢir (1). 

Çelik ve ark. (108) yaptığı çalıĢmada akım sitometrik incelemede 180 (%73,5) 

hastanın common B ALL, 31 (%12,7) hastanın TALL, 29 (%11,8) hastanın 

proBALL, dört (%1,6) hastanın pre BALL ve bir (%0,4 ) hastanın My+ALL olduğu 

görülmüĢtür. Akın ve ark. (76) yaptığı çalıĢmada, 30 (%65,2) hasta Pre B-ALL, yedi 

(%15,2)  hasta common B-ALL, dört (%8,7) hasta Pro B-ALL, beĢ (%10,9) hasta Pre 

T-ALL olarak saptanmıĢtır.  ÇalıĢmamızda ALL tanılı hastaların 19‟u (%52,8) pre B 

ALL, 9‟u (%25) common B-ALL, 1‟i (%2,8) pro B-ALL olarak; 3‟ü (%8,3) T-ALL, 

3‟ü (%8,3) kortikal T-ALL ve 1‟i (%2,8) pre T-ALL Ģeklinde sınıflandırıldı. 

ÇalıĢmamızda ALL tanılı hastalarda literatüre benzer olarak B-ALL daha sık 

görülmüĢtür. 

Akut miyeloid lösemiler blast yüzdesi, hücre olgunluk seviyesi ve miyeloid 

prekürsörlerin soy bağlılığı esas alınarak sekiz alt tipe ayrılmaktadır (M0'dan M7'ye 

kadar) (109). Çelik ve ark. (108) yaptığı çalıĢmada morfolojik ve akım sitometrik 

incelemelere göre, dört hasta (%7,1) AML-M0, bir hasta (%1,8) AML-M1, 19 hasta 

(%33,9) AML-M2, 12 hasta (%21,4) AML-M3, 12 hasta (%21,4) AML-M4 , beĢ 

hasta (%8,9) AML-M5, üç hasta (% 5,4) AML-M7 olarak saptanmıĢtır. Akın ve ark. 

(76) yaptığı çalıĢmada, üç (%25) hasta AML-M2, ikiĢer (%16,7) hasta AML-M0 ve 

AML-M1, birer (%8,3) AML-M3, AML-M4, AML-M6 ve AML-M7 olarak 

sınıflandırılmıĢtır. ÇalıĢmamızda morfolojik olarak, AML tanılı hastaların %33,3‟ü 

(n=3) AML-M5, %33,3‟ü (n=3) AML-M2, %11,1‟i (n=1) AML-M0, %11,1‟i (n=1) 

AML-M1 ve %11,1‟i (n=1) AML-M4 Ģeklinde sınıflandırıldı. ÇalıĢmamızda 

hastalarda en sık AML-M2 ve AML-M5 eĢit oranlarda saptandı. ÇalıĢmamızda 

literatüre uyumlu olarak en sık AML-M2 görülmüĢtür. Bununla birlikte 

çalıĢmamızda monoblastik lösemi literatüre oranla daha sık göülmüĢtür. Bu durum 

hasta sayısının azlığına ve hasta dağılımına bağlı olabilir.  

Lösemilerde sitogenetik inceleme tedavi öncesi risk grubu belirleme ve 

prognoz açısından oldukça önemlidir. B hücreli ALL'de en sık görülen sitogenetik 

anormallikler; %25 oranında hiperdiploidi, %25 oranında t(12;21), %5 oranında 
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MLL, %4 oranında t(9;22), %1-5 oranında ise hipodiploidi olarak sıralanır (1). 

Yümlü ve ark. (61) çalıĢmasında 136 ALL olgusunun onunda (%6,6) t(9:22), beĢinde 

(%3,3) hiperdiploidi, üçünde (%2) t(12:21) ve bir hastada (%0,6) t(4:11) saptanmıĢ 

olup; sitogenetik çalıĢma yapılan 117 hastada (%78) ise herhangi bir sitogenetik 

anomali saptanmamıĢtır. Öztürk ve ark. (110) yaptığı çalıĢmada tanı konulan ALL 

olgularının %4‟ünde t(9;22), %1,5‟inde t(4;11) pozitifliği bildirilmiĢtir. 

ÇalıĢmamızda 36 ALL hastasının 33‟ünde tanı anında sitogenetik inceleme yapılmıĢ 

olup; hastalarda %42,4 (n=14) bölgesel hiperdiploidi, %18,1 (n=6) t(12;21), %12,1 

(n=4) CDKN2A, %6 (n=2) t(1;19;17) ve %6 (n=2) oranında IGH; %3‟er (n=1) 

oranda t(9;22), KMT2A(MLL), AFF1 ve C-MYC saptandı. Hastaların %27,8‟inde 

(n=10) sitogenetik negatifti. ÇalıĢmamızda hiperdiploidi ve t(12;21) en sık görülen 

sitogenetik değiĢiklikler olup literatür ile uyumlu idi. ÇalıĢmalar arasında farklılık 

olması kullanılan genetik testlerin farklılığına ve sıklığına bağlı olabilir. Gün 

geçtikçe genetik testlerde görülen geliĢmeler ile genetik testlere ulaĢılabilirlik 

arttıkça genetik heterojenitenin artacağına ve lösemi risk sınıflandırmasında yeni 

genetik değiĢiklikler ile özellikle T-ALL baĢta olmak üzere gelecekte 

güncelleneceğini düĢünmekteyiz.  

Akut myeloid lösemi hastalarında görülen sitogenetik anormallikler; t(8;21), 

inv(16)/t(16;16), 11q23 kromozomunda MLL gen yeniden düzenlenmeleri, t(15;17), 

NRAS, KRAS, FLT3, KIT, PTPN11, RUNX1, MLL, NPM1, CEBPA ve TP53 gibi 

genlerdeki nokta mutasyonları veya kopya sayısı değiĢiklikleridir (111). Yümlü ve 

ark. (61) yaptığı çalıĢmada üç hastada (%8,3) inv16, üç hastada (%8,3) t(8:21), iki 

hastada (%5,5) FLT-3 mutasyonu, bir hastada da (%2,7) t(15:17) saptanmıĢ olup, 25 

hastada (%75) sitogenetik anomali saptanmamıĢtır. Çelik ve ark. (108) yaptığı 

çalıĢmada sitogenetik inceleme yapılabilen 56 olgunun %73,2‟si normal olup, 

%26,8‟sinde kromozom bozukluğu tespit edilmiĢtir. AML tanılı olgularda RT-PCR 

ile dokuz (%29) hastada t(8;21), iki (%9,5) hastada inv-16, 12 (%31,5) hastada 

t(15;17) ve bir (%33,3) hastada 11q23 pozitifliği bildirilmiĢtir. Hiçbir hastada 

monozomi 5 ve monozomi 7 saptanmamıĢtır. ÇalıĢmamızda AML hastalarının 

tümüne sitogenetik inceleme yapılabildi; %22,2 (n=2) oranında MLL, %11,1‟er 

(n=1) oranda bölgesel hiperdiploidi, t(8;21), NPM1, FLT-3 ITD, inv(16), t(9;11), 

t(9;22), 17p13(p53) saptandı. %11,1 (n=1) oranında sitogenetik negatifti. 
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ÇalıĢmamızda AML tanılı hastalarda görülen sitogenetik değiĢiklikler literatür ile 

uyumlu idi. Diğer taraftan çalıĢmamızda sitogenetik negatif saptanan hasta sayısı 

literatüre göre daha düĢüktü. Bu durum genetik testlere ulaĢabilirlik ile iliĢkili 

olabilir. Özellikle AML tanılı hastalarda risk sınıflaması sitogenetik temelli olduğu 

için hastaların optimum genetik testlere ulaĢması tedavi yönetimi açısından oldukça 

önemlidir. 

Akut lösemilerin tedavisinde riske dayalı tedavi yaklaĢımları ile sağ kalımda 

artıĢ sağlanmıĢtır. Hastalarda yaĢ, cinsiyet, tanı anındaki beyaz küre sayısı, 

immünofenotip, sitogenetik anormallikler, tedaviye yanıt gibi özellikler risk grubu 

belirlemede kullanılan faktörlerdir. YaĢ ve tanı anındaki lökosit sayısı, ALL için en 

önemli prognostik faktörlerdir (1). 2014 yılında Bursa ve Ġzmir‟deki 343 ALL 

olgusunun dahil edildiği çalıĢmada hastaların %13‟ü SRG, %66‟sı MRG ve %21‟i 

HRG değerlendirilmiĢtir (112). Hazar ve ark. (113) 2010‟da Antalya‟da 142 ALL 

olgusuyla yaptıkları çalıĢmada hastaların %38‟i SRG, %43,7‟si MRG ve %18,3‟ü 

HRG olarak kabul edilmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda ALL tanılı hastaların %63,9‟u 

(n=23) MRG ve %36,1‟i (n=13) HRG olarak değerlendirildi. ÇalıĢmamızda yüksek 

risk grubunun yüksek çıkması uyguladığımız yeni tedavi protokülünde, indüksiyon 

sonunda MRD ile risk sınıflaması yapılmasına bağlı olduğu düĢünüldü. Ayrıca ALL 

tanılı hastalarımızda SRG hasta saptanmadı. Yeni tedavi protokollerinde önerilen 

tüm genetik testler ülkemizde/kliniğimizde yapılamadığı için hastalar SRG dahil 

edilmedi. ArslantaĢ ve ark. (114) 2024 yılında Ġstanbul‟da 65 AML olgusuyla 

yaptıkları çalıĢmada, hastaların %31‟i SRG, %48‟i MRG, ve %15‟i HRG olarak 

değerlendirilmiĢtir. Hindistan‟da 2015 yılında 65 AML olgusunun dahil edildiği bir 

çalıĢmada, 44 hastaya sitogenetik analiz yapılabilmiĢ ve buna göre hastaların %41‟i 

SRG, %32‟si MRG ve %27‟si HRG olarak sınıflandırılmıĢtır (31). Bizim 

çalıĢmamızda AML tanılı hastaların %11,1‟i SRG, %22,2‟si MRG ve %42,2‟si HRG 

olarak değerlendirilmiĢtir. ÇalıĢmamızda AML hastalarında HRG hasta sayısının 

yüksek bulunması indüksiyon sonu iki hastanın non-remisyonda olmasına ve hasta 

sayısının az olmasına bağlı olduğu düĢünülmüĢtür.  
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Lösemi hastalarında agresif kanser tedavilerinin kullanımı sağkalıma katkı 

sağlarken, aynı zamanda YBÜ yatıĢı gerektiren komplikasyonlar ve yaĢamı tehdit 

eden olaylarla da iliĢkilidir (115). Ranta ve ark. (116) 2021 yılında yayınladıkları 637 

ALL olgusunun dahil edildiği çalıĢmada, hastaların %28‟inin en az bir kez YBÜ‟ye 

yattığı görülmüĢtür. Yoğun bakım yatıĢı olan hastaların %48‟i indüksiyon tedavisi 

sırasında yoğun bakım ünitesine kabul edilmiĢ ve kötü genel sağkalım ile 

iliĢkilendirilmiĢtir. T-ALL tanılı veya SSS lösemisi olan hastaların yoğun bakım 

ünitesine yatıĢ için risk altında oldukları bildirilmiĢtir. Yine Ranta ve ark. (117) 2022 

yılında yayınladıkları 126 AML olgusuyla yaptıkları çalıĢmada, 58 (%46) hasta için 

toplamda 94 yoğun bakım yatıĢı bildirilmiĢtir. Hastaların %10‟unda tanıdan hemen 

önce veya tanı günü yoğun bakım ihtiyacı geliĢmiĢ, %17‟si tanıdan sonraki ilk ayın 

sonuna kadar YBÜ‟ye yatırılmıĢtır. YBÜ‟ye yatırılan hastalarda ciddi enfeksiyon 

oranın yüksek olduğu görülmüĢtür. ÇalıĢmamızda ALL tanılı hastaların %27,8‟inde 

(n=10) tanı anında, %5,8‟inde (n=2) takipte yoğun bakıma yatıĢ ihtiyacı olduğu 

görüldü; yoğun bakımda kalma süreleri tanı anında ortalama 5,7±3,7 gün, takipte 

ortalama 5,0±2,8 gün olarak saptandı. AML hastalarının tanı anında %22,2‟sinde 

(n=2) yoğun bakıma yatıĢ ihtiyacı olduğu ve yoğun bakımda kalma sürelerinin 

ortalama 4,0±2,8 gün olduğu görüldü. Takipte hiçbir AML‟li hastanın yoğun bakıma 

yatıĢ ihtiyacı geliĢmedi. Hastalarda, derin anemi varlığı, hiperlökositoz/lökostaz 

bulguları geliĢmesi, tümör lizis sendromu geliĢme riskinin yüksek olması veya 

laboratuvar TLS/klinik TLS geliĢmesi nedenleriyle baĢvuru anında, tedavi iliĢkili 

komplikasyonların görülmesi nedeniyle de takipte yoğun bakıma yatıĢ ihtiyacı 

geliĢtiği görüldü. Tanı anında ve takipte yoğun bakıma yatıĢ ihtiyacı durumuna göre 

AML ve ALL‟li hasta sayısı arasında anlamlı bir farklılık yoktu. Hem ALL hem 

AML tanılı hastalarda yüksek riskli hasta gruplarının tedavileri sırasında 

YBÜ‟deizlenme sıklıkları diğer gruplara göre daha yüksektir. ÇalıĢmamızdaki 

hastaların da YBÜ‟ye yatıĢ nedenleri yapılan çalıĢmalara benzer bulundu. 

ÇalıĢmamızda YBÜ‟de takip edilen hastalardan sadece yüksek riskli ve ek 

komplikasyonları olan bir hastanın exitus olması lösemi tedavisi sırasında yoğun 

bakım desteğinin önemini bir kez daha göz önüne getirmiĢtir.  
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Çocukluk çağı lösemili hastalar arasındaki erken tedavi baĢarısızlığının en 

yaygın nedeni löseminin kendisinin veya ilk tedavi esnasındaki akut 

komplikasyonlarından kaynaklanan ölümdür. Akut komplikasyonlar erken ve 

tedaviye bağlı komplikasyonları içerir. Erken komplikasyonların görülme sıklığı 

hasta faktörlerine (yaĢ, beslenme durumu, eĢlik eden organ fonksiyon bozukluğu ve 

genetik etkiler), hastalık faktörlerine (lösemi hücre yükü, tümör kitlesi, lösemi tipi, 

lösemi hücre bölünme hızı ve hücre ölümü) ve tedavi faktörlerine (baĢlangıç 

tedavisinin yoğunluğu ve kullanılan ilaçlar) bağlıdır. En sık görülen erken 

komplikasyonlar arasında metabolik bozukluklar [TLS, hiperkalsemi-oldukça nadir], 

merkezi hava yollarının sıkıĢması, pıhtılaĢma bozuklukları, hiperviskozite/lökostaz 

ve nörolojik iĢlev bozukluğu yer alır. Tedaviye bağlı komplikasyonlar ise 

hematolojik (tromboz), endokrin (hiperglisemi), GĠ (mukozit, tiflit, pankreatit), 

hepatik (hepatit), iskelet (osteonekroz) ve nörolojik (ensefalopati, miyopati) 

bozukluklardır (36).  

Tümör lizis sendromu (TLS) malign hücrelerin spontan veya kemoterapi 

kaynaklı yıkılması sonucu hücre içi içeriğin kan dolaĢımına salınmasından 

kaynaklanan metabolik sorunlar ve organlarda fonksiyon bozukluğuyla 

karakterizedir. Sıklıkla lösemik hücre ölümü ve hücre lizisine ikincil olarak 

kemoterapinin baĢlamasından 12-72 saat sonra görülür (36). ÇalıĢmalar, çocukluk 

çağı hematolojik malignitelerinde TLS insidansının %4.4 ile %53.6 arasında 

değiĢtiğini ve TLS‟ye bağlı mortalite oranının %21.4‟e kadar çıktığı bildirilmiĢtir 

(118). Truong ve ark. (119) 2007 yılında Kanada‟da 328 ALL olgusuyla yaptıkları 

çalıĢmada 74 olguda (%22,6) TLS meydana gelmiĢtir. Bu çalıĢmada 54 (%16,5) 

hastada hiperürisemi, 52 (%15,9) hastada hiperfosfatemi, 33 (%10,1) hastada 

hiperpotasemi, 148 (%45,1) hastada hipokalsemi saptanmıĢtır. TLS görülen 2 

hastada diyaliz ihtiyacı geliĢmiĢtir. T-ALL fenotipinde %32,4 oranında TLS geliĢtiği 

saptanmıĢtır. Hastaların %26,5‟inde ve TLS görülen hastaların %58,1‟inde LDH 

düzeyinin ≥2000 U/L olduğu görülmüĢtür. 2020 yılında Çin‟de 5537 ALL olgusunun 

dahil edildiği çok merkezli bir çalıĢmada 79 (%1,4) hastada TLS saptanmıĢtır. En sık 

görülen anormallik hiperfosfatemi, en az görülen ise hiperkalemi olmuĢtur. TLS 

saptanan 6 hastada (%7,5) aritmi, 3 hastada (%3,8) konvülzyon, 33 hastada (%41,7) 

kreatinin yüksekliği ve 8 hastada (%10,1) oligüri gözlenmiĢtir. TLS insidansının 
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diğer çalıĢmalara göre oldukça düĢük olmasını etkin hidrasyon ve yakın 

biyokimyasal parametre takibi gibi TLS önleyici önlemler ile iliĢkilendirmiĢlerdir 

(120). Naeem ve ark. (37) 2019 yılında Pakistan‟da 91 ALL olgusuyla yaptıkları 

çalıĢmada, 57 (%62,6) hastanın laboratuar TLS kriterlerinin karĢıladığı görülmüĢtür. 

%82,4 ile hiperürisemi, %73,6 ile hiperfosfatemi en sık görülen biyokimyasal 

bozukluklardır. 57 hastanın 8‟inde (%14) klinik TLS saptanmıĢtır. Klinik TLS kabul 

edilen hastaların tümünde akut böbrek hasarı mevcuttur; ancak hiçbirinde TLS 

iliĢkili aritmi veya konvülzyon görülmemiĢtir. Akut myeloid lösemi hastalarında 

TLS geliĢimi sıklıkla hiperlökositoz ile iliĢkilendirilmiĢtir (121). Sung ve ark. (122) 

2012‟de yayınlanan 1108 AML olgusuyla yaptıkları çalıĢmada indüksiyon tedavisi 

esnasında hiperlökositozu olan 256 olguyu değerlendirmiĢlerdir. Bu çalıĢmada 

hiperkalemi, hiperfosfatemi, hiperkreatinemi ve hiperürisemi genel olarak nadir 

görülmüĢtür. Hiperfosfatemi ve hiperürisemi anlamlı Ģekilde hiperlökositoz ile 

iliĢkilendirilmiĢ; ancak TLS geliĢimi açısından net bir sayı belirtilmemiĢtir. Chen ve 

ark. (123) 2013 yılında Tayvan‟da 74 AML olgusuyla yaptıkları çalıĢmada 17 

hastada hiperlökositoz saptanmıĢtır. Hiperlökositozu olan hastalar erken 

komplikasyonlar açısından incelendiğinde 2 hastada TLS geliĢtiği, 1 hastada akut 

böbrek hasarı nedeniyle periton diyaliz tedavisi uygulandığı belirtilmiĢtir. Kishimoto 

ve ark. (124) 2014 yılında Japonya‟da 41 AML olgusunu dahil ettikleri çalıĢmada 7 

(%17) hastada TLS geliĢtiği görülmüĢtür. Biyokimyasal anormallik olarak en sık 

%90 hiperfosfatemi ve %88 hiperürisemi saptanmıĢtır. Hiçbir hastada klinik TLS 

görülmemiĢtir. Bizim çalıĢmamızda, indüksiyon tedavisi sırasında hastaların 

yedisinde (%15,6) hiperürisemi, yedisinde (%15,6) hiperfosfatemi, altısında (%13,3) 

hipokalsemi ve dördünde (%8,9) hiperpotasemi geliĢtiği görüldü. ÇalıĢmamızda yedi 

(%19,4) ALL ve üç (%33,3) AML tanılı olmak üzere toplamda 10 (%22,2) hastada 

indüksiyon tedavisi iliĢkili laboratuvara dayalı TLS geliĢtiği gözlendi. Ġki (%4,4) 

hastada akut böbrek hasarı ve beraberinde diyaliz ihtiyacı geliĢti. Hiçbir hastada TLS 

iliĢkili aritmi, konvülzyon gözlenmedi TLS geliĢen ALL hastalarına bakıldığında B-

ALL tanılı 4 hastanın LDH düzeyi 500-1000 U/L aralığında, T-ALL tanılı bir 

hastanın ise >1000 U/L idi ve bu hastada klinik TLS geliĢti. TLS geliĢen üç AML 

hastasının tümünün LDH düzeyi 500-1000 U/L aralığında idi. LTLS geliĢen bir T-

ALL ve bir AML tanılı hastanın baĢvuruda hiperlökositozu mevcuttu. TLS lösemi 
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tedavisi esnasında morbidite ve mortalite ile yakın iliĢkilidir. Etkin sıvı yönetimi ile 

tedavi modifikasyonları ile görülme oranları her geçen gün azalmaktadır. 

ÇalıĢmamızda yüksek risk özellikleri taĢıyan sadece iki hastada klinik TLS 

saptanmıĢtır. Bu açıdan sonuçlarımız güncel literatür ile uyumludur. ÇalıĢmamız 

sonuçları ile TLS sıvı yönetiminin önemini tekrar vurgulamak istiyoruz. 

Çocukluk çağı lösemilerinde enfeksiyonların insidansı ve spektrumu lösemi 

türüne bağlı olarak değiĢiklik göstermektedir. AML hastalarında ALL hastalarına 

göre enfektif komplikasyonların görülme insidansı daha yüksektir. AML hastalarının 

yoğun kemoterapi tedavileri daha ciddi ve uzun süreli nötropeniye neden olur, bu da 

çocukları enfeksiyonlara karĢı daha duyarlı hale getirir. Kemoterapinin yoğunluğu, 

nötropeni süresi, kortikosteroid kullanımı, antimikrobiyal profilaksi uygulanması 

hayatı tehdit eden enfeksiyon riskini etkileyen faktörlerdir (125). Bochennek ve ark. 

(126) 2015 yılında 405 AML olgusuyla yaptıkları çalıĢmada, hastaların %70,8‟i 

HRG olarak kabul edilmiĢtir. HRG grubunda enfeksiyon epizotları yaklaĢık 2,5 kat 

daha fazla olarak saptanmıĢtır. Hastalardan alınan kültürlerde çoğunlukla gram 

pozitif patojenler izole edilmiĢtir. Zengin ve ark. (127) 2017 yılında Kocaeli‟nde 49 

AML olgusuyla tedavi boyunca enfeksiyöz komplikasyonları inceledikleri bir kohort 

çalıĢmasında, 176 febril epizodun 103‟ü indüksiyon tedavisi sırasında gözlenmiĢtir. 

Ġndüksiyon esnasında hastaların enfeksiyon epizodlarını sıklıkla (%51,4) klinik 

olarak belgelenmiĢ oluĢturmuĢtur. Bu çalıĢmada %33,3 oranında gram pozitif, %53,3 

oranında gram negatif ve %13,3 oranında da fungal patojen kültürlerden izole 

edilmiĢtir. Miller ve ark. (128) 2017 yılında 105 AML‟li olgunun indüksiyon tedavisi 

esnasındaki solunumsal komplikasyonlarını incelemiĢlerdir. Hastalarda  %42,9 

oranla en sık hipoksi görülmüĢtür. Klinik olarak kanıtlanmıĢ enfeksiyonlardan en sık 

(%57,1) PCR pozitif viral solunum yolu enfeksiyonları tespit edilmiĢtir. Kan 

kültürlerinde en sık  (%38,9) viridans streptokoklar izole edilmiĢtir. Afzal ve ark. 

(129) 2009 yılında Kanada‟da 425 ALL olgusunu dahil ettikleri çalıĢmada, 

indüksiyon dönemi boyunca en sık gram pozitif patojenlerle enfeksiyon görülmüĢtür. 

Hastaların %83,1‟i indüksiyon sırasında ateĢlenmiĢtir. Sekiz (%1,9) hasta enfeksiyon 

nedeniyle YBÜ‟de takip edilmiĢ; üç hasta enfeksiyon nedeniyle kaybedilmiĢtir. Meir 

ve ark. (130) 2000 yılında 137 ALL olgusunun indüksiyon tedavisi esnasındaki febril 

nötropenik ataklarını değerlendirdikleri çalıĢmada 33 (%24) hastada sadece bir atak, 
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53 (%39) hastada iki atak, 51 (%37) hastada üç veya daha fazla atak görülmüĢtür. 

Solunum sistemi, epizotların %17‟sinde en sık etkilenen bölge olarak tespit 

edilmiĢtir. Ataklarda alınan kültürlerden %37 oranında patojen tespit edilmiĢtir. Ġzole 

edilen organizmalar en sık %54 gram pozitif koklar, %39 gram negatif basiller, %7 

fungal etkenler Ģeklindedir. Bu çalıĢmada, enfeksiyonun doğrudan veya dolaylı 

sonuçları nedeniyle 7 hasta (%3) hayatını kaybetmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda ALL 

hastalarının %63,9‟unda (n=23) ve AML hastalarının tümünde; toplamda 32 (%71,1) 

hastada indüksiyon tedavisi esnasında febril nötropeni geliĢti. Febril nötropeni 

geçiren AML‟li hasta oranı ALL‟li hasta oranından daha fazlaydı (p=0,042). Febril 

nötropeni atak sayıları incelendiğinde; hastaların 16‟sında (%35,6) bir, yedisinde 

(%15,6) iki, dokuzunda (%20) üç ve üzeri febril nötropenik atak geliĢti. ALL‟li 

hastaların 16‟sında (%44,4) bir, altısında (%16,7) iki ve birinde (%2,8) ise üçten 

fazla atak görüldü. AML‟li hastaların ise birinde (%11,1) iki atak, sekizinde (%88,9) 

üçten fazla atak görüldü. Febril nötropeni atak sayısı AML‟li hastalarda ALL‟li 

hastalara göre anlamlı olarak daha fazlaydı (p<0,001). ALL‟li hastalarda febril atak 

dönemindeki ateĢli geçirilen gün süresi ortalama 2,8±1,7 gün, AML‟li hastalarda 

3,5±2,1 gün olarak bulundu. AML‟li hastalarda ortalama pik ateĢ değeri 

(39,9±1,1 C) ALL‟li hastalara göre (38,3±0,4 C ) daha yüksekti (p=0,008). ALL‟li 

hastaların %50‟sinde (n=18), AML‟li hastaların ise tümünde çoklu antibiyotik 

tedavisi uygulandı. Çoklu antibiyotik tedavisinin AML‟li hastalarda ALL‟li hastalara 

göre daha fazla kullanıldığı görüldü (p=0,007). ALL tanılı 13 (%36,1), AML tanılı 

dört (%44,4) toplamda 17 (%37,8) hastanın kan kültüründe üreme vardı. ALL‟li 

hastalarda 16, AML‟li hastalarda dört olmak üzere toplamda üreme görülen 20 kan 

kültüründe % 40 oranında en sık Staphylococcus epidermidis, %15 oranında 

Escherichia coli, %10 oranında Klebsiella pnömonia izole edildi. Lösemi alt tiplerine 

göre kan kültürü üremelerine bakıldığında, ALL‟li hastalarda %43,75 

Staphylococcus epidermidis, %50 Klebsiella pnömonia en sık izole edilen 

patojenlerdi. ALL tanılı 10 (%27,8), AML tanılı dört (%44,4) olmak üzere toplamda 

14 (%31,1) hastada katater kültüründe üreme gözlendi. ALL‟li hastalarda 13, AML‟li 

hastalarda dört olmak üzere toplamda üreme görülen 17 kateter kültüründe %41,2 

oranında en sık Staphylococcus epidermidis, %11,7 oranında Klebsiella pnömonia ve 

%11,7 oranında Staphylococcus hominis izole edildi. iki (%5,6) ALL, bir (%11,1) 
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AML tanılı toplamda üç (%6,7) hastada idrar kültüründe üreme mevcuttu. Ġdrar 

kültürlerinde, ALL‟li hastalarda %66,7 oranında Escherichia coli, %33,3 oranında 

Proteus vulgaris, AML‟li hastalarda görülen tek üremede ise Klebsiella pnömonia 

izole edildi. Ġki AML hastasının gaita kültürlerinde Enteropatojenik Escherichia coli 

(EPEC) ve sapovirüs üremesi saptandı. Tüm hastalar değerlendirildiğinde toplamda 

on bir (%24,4) hastada gram pozitif, yedi (%15,6) hastada gram negatif ve üç (%6,7) 

hastada fungal kültür üremesi gözlendi. ALL‟li hastaların %8,3‟ünde (n=3), AML‟li 

hastaların %44,4‟ünde (n=4) gram negatif kültür üremesi mevcuttu; buna göre 

AML‟li hastalarda gram negatif bakteri üremesinin ALL‟li hastalara göre daha fazla 

olduğu görüldü (p=0,034). ÇalıĢmamızda hiçbir AML tanılı hastada fungal 

enfeksiyon tespit edilmedi; üç (%8,3) ALL tanılı hastada fungal kültür üremesi 

mevcuttu. ÇalıĢmamızda literatürle uyumlu olarak AML hastalarında febril 

nötropenik atak sıklığı, ateĢli geçirilen gün sayısı, kültürde gram negatif patojen 

üremesi ve çoklu antibiyotik kullanımı gibi enfeksiyon komplikasyonları daha fazla 

görüldü. Yine literatürle uyumlu olarak kültürlerden en sık gram pozitif patojen elde 

edildi. ALL‟li hastalarında daha yüksek fungal enfeksiyon görülmesi indüksiyon 

fazında yüksek doz glukokortikoid kullanılması ile febril nötropeni rehberlerinde 

düĢük ve orta risk grubunda antifungal profilaksi önerilmemesiyle iliĢkili olduğunu 

düĢünmekteyiz. AML hastalarında mantar enfeksiyonu oranlarının düĢük olması ise 

rutin olarak antifungal profilaksi kullanılması ile iliĢkilidir. Güncel febril nötropeni 

rehberlerinde AML ve yüksek riskli ALL hastalarına antifungal profilaksi önerilirken 

düĢük ve orta risk grubundaki ALL hastalarına önerilmektedir. Ancak merkezlerin 

IFI görülme oranlarına göre antifungal profilaksiyi kiĢiselleĢtirmesi gerekmektedir. 

ÇalıĢmamız bu konuda antifungal profilaksinin önemini ve hasta bazında 

değerlendirilme yapılması gerektiğini de vurgulamaktadır. Ayrıca yüksek febril 

nötropeni oranlarına rağmen sadece yüksek riskli T ALL tanısı olan ve kontrolsüz 

Tip 1 diyabetes mellitus gibi ek risk faktörleri bulunan bir hastanın IFI nedeniyle 

eksitus olması indüksiyon döneminde febril nötropeni yönetiminin de uygun 

yapıldığını göstermektedir.  

Santral venöz kateterler (SVK), kanserli hastalarda kemoterapi, destekleyici 

ilaçlar, infüzyonlar ve transfüzyonların güvenli ve etkili bir Ģekilde uygulanmasını 

sağlar. Periferik yerleĢtirilen santral kateter, eksternal tünelli SVK ve implante 



114 

 

edilmiĢ port Ģeklinde türleri vardır. YaĢ, vücut tipi, verilecek tedavi yoğunluğu, 

destekleyici bakım ihtiyaçları gibi faktörlere bakılarak hangi tür kateterin 

kullanılacağına karar verilir. Tünelli SVK‟larda implante kateterlere kıyasla 

enfeksiyon ve tromboz riski daha yüksektir; günlük heparin yıkaması gerektirir. Port 

kateterde günlük aktiviteler kısıtlanmaz. Kateter iliĢkili komplikasyonlar arasında 

enfeksiyon, tıkanmalar, kateter iliĢkili tromboz en sık görülenlerdir. Kateter 

yerleĢtirme sırasında pnömotoraks, hemotoraks gibi mekanik komplikasyonlar sık 

görülürken, nadir de olsa kardiyak aritmiler de meydana gelebilir (41, 131). Loh ve 

ark.  (132) 2007 yılında Singapur‟da port kateter takılan 80 akut lösemi olgusunu 

incelemiĢlerdir. Olguların 68‟i ALL, 12‟si AML tanısı almıĢtır. Port takılma süresi 

ortanca 7 (2-48) gün olarak belirlenmiĢtir. Katater kaynaklı enfeksiyon %17,6 oranda 

saptanmıĢtır. Kateter kültür üremelerinde en sık metisiline dirençli Staphylococcus 

epidermidis (MRSE) ve Pseudomonas aeruginosa izole edilmiĢtir. Bu çalıĢmada 

aynı zamanda port yerleĢtirilmesi öncesi bakılan trombosit değerleri <50.000/mm
3 

ve 

≥50.000/ mm
3
 olan iki grup karĢılaĢtırılmıĢ; kateter iliĢkili komplikasyonlar 

açısından iki grup arasında anlamlı fark bulunmamıĢtır. Handrup ve ark. (133) 2009 

yılında Danimarka‟da 98 ALL olgusuyla yaptıkları çalıĢmada, indüksiyon tedavisi 

için 63 hastaya eksternal tünelli kateter, 35 hastaya implante edilmiĢ port 

yerleĢtirilmiĢtir. Eksternal kateterlerin 55‟i (%87,3) ilk 20 günde, 8‟i (%12,7) 20 

günden sonra; implante portların 19‟u ( %54,3) ilk 20 günde, 16‟sı (%45,7) 20 

günden sonra yerleĢtirilmiĢtir. 54 (%55,1) hastada 93 kateter iliĢkili enfeksiyon tespit 

edilmiĢ; bunların 69‟u (%74) tünelli eksternal kateter kullanan hastalarda, 24‟ü 

(%26) ise implante edilmiĢ port kullanan hastalarda görülmüĢtür. Tünelli eksternal 

kateter kullanan hastalarda kateter iliĢkili enfeksiyon görülme oranı implante edilmiĢ 

port kullanan hastalardakine göre anlamlı olarak daha yüksek bulunmuĢtur. Bizim 

çalıĢmamızda, akut lösemi tanılı 45 hastanın 41‟ine (%91,1) indüksiyon tedavisi 

baĢlangıcında ya da tedavinin ilerleyen günlerinde kateter takılma iĢlemi uygulandı. 

Kateteri olan hastalar değerlendirildiğinde, indüksiyon tedavisinin herhangi bir 

anında ALL‟li hastalarda %36,1 (n=13), AML‟li hastalarda %66,7 (n=6) olmak 

üzere toplamda %42,2 (n=19) oranında port kateter; ALL‟li hastalarda %69,4 

(n=25), AML‟li hastalarda %55,6 (n=5) olmak üzere toplamda %66,7 (n=30) 

oranında SVK takıldığı saptandı. Hastalara ortanca 2 (1-27) günde SVK, 35 (1-50) 
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günde port kateter takıldığı görüldü. SVK takılma süresi, ALL tanılı hastalarda 

ortanca 2 (1-7) gün, AML tanılı hastalarda 7 (1-27) gün olarak gözlenirken; port 

kateterin takılma süresi, ALL hastalarında ortanca 29 (1-50) gün, AML hastalarında 

42,5 (33-49) gün idi. AML‟li hastalarda port kateter takılmasının ALL‟li hastalara 

göre daha ileri tarihte olduğu saptandı (p=0,022). AML hastalarında port kateter 

takılma zamanının daha ileri tarihte olması, operasyon öncesi kemik iliği 

rejenerasyonunun beklenmesiyle birlikte klinik ve laboratuvar uygunluk açısından 

sıklıkla 2. indüksiyon öncesinde planlanmasıyla açıklanabilir. Kateteri olan 

hastaların 13‟ünde (%31,7) kateter kültüründe üreme saptandı; patojen olarak en sık 

Staphylococcus epidermidis izole edildi. 2 (%4,8) hastada kateter iliĢkili aritmi 

görüldü; bu hastalar ALL tanılı idi. Toplamda 14 (%34,1) hastanın kateterinde 

trombüs, kateterinde trombüs olan 1 (%3) hastanın aynı zamanda  intrakraniyal 

trombozu mevcuttu; 10 (%24,4) hastaya antikoagülan tedavi baĢlandı. Homosistein 

düzeyindeki yüksekliklerin tromboza yatkınlık oluĢturduğu bilinmektedir. 

ÇalıĢmamızda hastalarda tanı anında bakılan homosistein düzeyi yüksekliği ile 

tromboz geliĢimi arasında anlamlı bir iliĢki bulunmadı. ÇalıĢmamızda yeni açılan bir 

Ģehir hastanesinde yapıldığı için port takılma ile ilgili prosedürlerin iyileĢmesi 

açısından ilk olarak SVK tercih edilmiĢtir. Daha sonra port kateter kullanımı 

yaygınlaĢtırılmıĢtır. ÇalıĢmamızda indüksiyon döneminde SVK kullanımı ile port 

kateterlerine göre tromboz oranları yüksek bulunmuĢtur. Ġndüksiyon tedavisinde 

tromboz görülme oranları yüksek olsada çocukluk çağı lösemilerinde rutin olarak 

antikoagülan profilaksi önerilmemektedir. ÇalıĢmamız gerekli vakalarda 

antikoagülan profilkasi kullanımının gerekli olduğunu göstermektedir. Diğer 

tarafatan çalıĢmamız hastalara klinik olarak en uygun dönemde, en uygun kateter tipi 

ve ulaĢılabilir kateter kullanımının önemini tekrar vurgulamıĢtır.   

Lösemi hastalarında kanserin doğrudan etkileri, metabolik bozukluklar, organ 

yetmezlikleri, enfeksiyonlar ve tedaviye bağlı toksisitelerden kaynaklanabilen çeĢitli 

nörolojik belirtiler ortaya çıkabilir (134). Yoğun tedavi protokolleri sağ kalımda 

artıĢa neden olurken aynı zamanda kısa ve uzun dönem yan etkilere de neden olur. 

Özellikle ALL tedavisinde kullanılan kortikosteroidler, metotreksat ve vinkristinin 

nörolojik açıdan ciddi yan etkileri mevcuttur. Akut dönemde bildirilen nörolojik 

komplikasyonlar çoğunlukla periferik nöropati, serebrovasküler olaylar ve 
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konvülzyonları içermektedir (135, 136). Rahiman ve ark. (137) 2019 yılında 

yaptıkları çalıĢmada, 923 ALL olgusunda tedavi iliĢkili akut nörolojik 

komplikasyonlar değerlendirilmiĢ; toplamda 90 (%9,7) akut nörolojik olay 

saptanmıĢtır. Bu komplikasyonların 38‟i (%42,2) indüksiyon fazında görülmüĢtür. 

Ġndüksiyon fazında 3 hastada status epileptikus, 7 hastada konvülzyon, 10 hastada 

nöroenfeksiyon, 7 hastada PRES, 4 hastada intrakraniyal kanama ve 1 hastada 

hidrosefali saptanmıĢtır. Konvülzyon, nöroenfeksiyon, PRES ve intrakraniyal 

kanama sıklıkla indüksiyonda gözlenmiĢtir. Köker ve ark. (138) 2020 yılında Ġzmir 

Behçet Uz Çocuk Hastanesi‟nde, vinkristin iliĢkili nöropati geliĢen 23 ALL tanılı 

olguyu incelemiĢlerdir. 19 (%82,6) hastada vinkristin iliĢkili nöropati  indüksiyon 

fazında (protokol I), 4‟ü (%17,4) reindüksiyon fazında (protokol II) saptanmıĢtır. 23 

hastanın 20‟sinde (%77) derin tendon reflekslerinde değiĢiklikler (azalma veya 

kayıp) gözlemlenirken, 12 hastada (%52.2) aĢil refleksi kaybı tespit edilmiĢtir. 15 

(%65.2) hastada kas tonusu kaybı gözlemlenmiĢtir. En yaygın motor disfonksiyon, 

19 hastada (%82.6) görülen yürüme bozukluğu, özellikle distal parezi (%39.1) ve 

proksimal kas güçsüzlüğü (%47.8) olarak saptanmıĢtır. 21 hastaya pridoksin ve 

pridostigmin tedavileri verilmiĢtir. Elektrofizyolojik incelemede, 22 hastanın 11'inde 

alt ekstremitelerde ciddi aksonal tutulum gözlemlenmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda 

indüksiyon tedavisi iliĢkili olarak ALL‟li hastaların 20‟sinde (%55,6) nöropati, 

ikisinde (%5,6) hem nöropati hem de miyopati gözlendi. AML tanılı hastalarda 

nöropati ve miyopati izlenmedi. Nöropati olarak değerlendirilen 20 (%55,6) hastaya 

da tedavi olarak B6 vitamini baĢlandı. Sadece bir (%2,2) hastada konvülzyon geliĢti. 

ÇalıĢmamızda literatürle uyumlu olarak özellikle vinkristin kaynaklı nöropati geliĢim 

oranı yüksek bulundu. Bu durum hastaların genetik polimorfizmine ve kullanılan 

biyobenzer ilaçlara bağlı geliĢmiĢ olabilir. Ayrıca indüksiyon tedavisi sırasında yakın 

nörolojik muayenenin yapılması ve fizyoterapi egzersizlerinin önemini bir kez daha 

vurgulamak istiyoruz.   

Akut lenfoblastik lösemi hastaları kritik hastalığın oluĢturduğu akut stres, L-

asparajinaz gibi kemoterapötik ajanlar ve yüksek doz kortikosteroid kullanımı 

nedeniyle hiperglisemi geliĢimi açısından yüksek risk altındadır. Yapılan 

çalıĢmalarda indüksiyon tedavisi sırasında görülen hiperglisemi, özellikle tedavinin 

ilk yılında enfektif komplikasyonların oranlarında artıĢ ile iliĢkilendirilmiĢtir (139). 
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Hipergliseminin, AML tanılı yetiĢkinlerde hastane mortalite oranlarında artıĢ ile 

iliĢkili olduğu bildirilmiĢtir (140). Sonabend ve ark. (141) 2009 yılında 167 ALL 

olgusuyla, hipergliseminin sağkalımla iliĢkisine yönelik yaptıkları çalıĢmada, 

hiperglisemi kriterlerini 97 (%58) hasta karĢılamıĢ; bu hastaların 41‟inde orta 

derecede hiperglisemi, 56‟sında ise ciddi hiperglisemi tespit edilmiĢtir. Ġndüksiyon 

sırasında 11 hasta insülin tedavisi almıĢtır. Eghbali ve ark. (142) 2023 yılında 192 

ALL olgusuyla yaptıkları vaka-kontrol grubu çalıĢmasında 44 olguda hiperglisemi 

(%22,9) geliĢmiĢtir. Kontrol grubuna göre hiperglisemik olan hastalar, uzamıĢ 

hastanede kalıĢ süresi, kemoterapi gecikmesi ve hastane enfeksiyonları ile 

iliĢkilendirilmiĢtir. Ancak, remisyon ve sağkalım açısından gruplar arasında anlamlı 

bir fark bulunmamıĢtır. Bizim çalıĢmamızda indüksiyon tedavisi sırasında ALL tanılı 

hastaların 12‟sinde (%33,3) ve AML tanılı hastaların 3‟ünde (%33,3) olmak üzere 

toplamda 15 (%33,3) hastada geçici hiperglisemi gözlendi; bu hastalara diyabetik 

diyet verildi. 13 (%86,7) hastada diyabetik diyet ile normoglisemi sağlanırken; ALL 

tanılı 2 (%13,3) hastada insülin tedavisi ihtiyacı geliĢti. Hiperglisemik değerleri olan 

AML hastaları incelendiğinde; 2‟sinin aktif enfeksiyon dönemlerinde oldukları 

görüldü. ÇalıĢmamızda indüksiyon tedavisinde kullanılan yüksek doz kortikosteroid 

ve L-asparaginaz tedavisi iliĢkili geçici hiperglisemi komplikasyonu literatürle 

benzer oranda bulunmuĢtur. Hastalarımızda yakın takiple uzun süreli insülin tedavisi 

gerektiren ciddi hiperglisemi geliĢme oranı düĢük saptanmıĢtır. Akut lösemi tedavisi 

uygulanan hastalar hiperglisemi açısından yakın takip edilmelidir. Bu hastaların diyet 

uyumunun artırılması insülin kullanımını azaltabilir. Ayrıca çalıĢmamızda 

gösterildiği gibi enfeksiyon dönemlerinde hipergliseminin iyi yönetilmesi morbidite 

ve mortalite oranlarını da azaltacaktır.  

Akut lenfoblastik lösemi hastalarında SIADH en yaygın nedeni genellikle 

vinkristin tedavisidir (143). Seetharam ve ark. (144) 2019 yılında, 166 ALL olgusunu 

indüksiyon tedavisi sırasında  hiponatremi açısından inceledikleri bir çalıĢmada 

toplamda 29 hastada (%17,4) hiponatremi saptanmıĢtır. 18 (%10,8) hastada 

hiponatreminin SIADH kaynaklı olduğu belirlenmiĢtir. SIADH geliĢen 1 (%5,6) 

hastada hiponatremi nedeniyle konvülzyon görülmüĢtür. Janczar ve ark. (145) 

Polonya‟da 84 ALL olgusuyla yatıkları tek merkezli çalıĢmada, tüm kemoterapi 

süreci boyunca ciddi hiponatremi insidansı %11,9 (n = 10) olarak rapor edilmiĢtir. 
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Bu hastaların 7‟sinde hiponatremi vinkristin tedavisi sonrası geliĢmiĢtir. Ciddi 

hiponatremi epizotlarının 4‟ü indüksiyon tedavisinde sırasında gözlenmiĢtir. Bizim 

çalıĢmamızda indüksiyon tedavisi süresince ALL tanılı 10 (%27,8), AML tanılı 3 

(%33,3) olmak üzere toplamda 13 (%28,9) hastada hiponatremi; 2 (%4,4) hastada 

SIADH geliĢtiği saptandı. SIADH geliĢen hastalarımızın 1‟inde (%50) hiponatremik 

konvülzyon gözlendi. ÇalıĢmamızda SIADH görülme sıklığı diğer çalıĢmalara göre 

daha düĢüktür. Bu durum hastalara uygun ve kontrollü sıvı desteği verilmesi ve yakın 

elektrolit takibi ile iliĢkilendirilebilir. ÇalıĢmamızın hiponatreminin erken 

saptanmasının ve yönetilmesinin morbidite üzerine olan etkisinin önemini 

vurgulaması nedeniyle önemli olduğunu düĢünmekteyiz. 

Akut lenfoblastik lösemide ardıĢık 28 gün boyunca kortikosteroid ile tedavi 

edilen hastalarda tedavinin kesilmesinden sonra adrenal yetmezlik görülebilir. 

Hastalarda halsizlik, yorgunluk, güçsüzlük, iĢtahsızlık, bulantı, kusma, kilo kaybı, 

karın ağrısı, ishal, hipotermi veya hipertermi, hipotansiyon, mental durum değiĢikliği 

gibi semptomların varlığında adrenal yetmezlik açısından dikkatli olmak gerekir. 

Laboratuvar bulgularında hiponatremi, hipoglisemi, hiperkalemi, metabolik asidoz 

ve prerenal azotemi saptanabilir (7). Einauidi ve ark. (146) 2007 yılında 64 ALL 

tanılı olguyu dahil ettikleri çalıĢmada yüksek doz glukokortikoid tedavisi düĢük doz 

ACTH testi sonrası bakılan sabah kortizol düzeyleri  40 (%62,5) hastada <6 mcg/dL 

bulunmuĢtur; bu hastaların 35‟inde (%87,5) kortizol düzeyi 3 mcg/dL‟den düĢüktür. 

Mahachoklertwattana ve ark. (147) 2003 yılında Tayland‟da 24 ALL olgusuyla 

yaptıkları çalıĢmada steroid tedavisi bitiminden 2 hafta sonra yapılan düĢük doz 

ACTH testi sonucu hastaların %46‟sında adrenal baskılanma saptanmıĢtır. 

Hastalarda 4 hafta sonra %38, 8 hafta sonra %29 ve 20 hafta sonra %13 oranında 

baskılanma devam etmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda indüksiyon tedavisi sonrası ALL 

tanılı 25 hastanın ACTH düzeyi ortanca 16,7 (0,1-77,2) ng/L, kortizol düzeyi 6,4 

(0,05-22,5) µg/dL idi. Bu hastaların %60‟ında (n=15) kortizol düĢüklüğü gözlendi. 

Ġki (%5,6) hastada adrenal yetmezlik iliĢkili bulgu geliĢtiği görüldü; kortizol 

düĢüklüğü olan hastalarda adrenal yetmezlik iliĢkili bulgu geliĢimi %13,3 (2/15) 

olarak saptandı. Bu hastaların 14‟üne (%93,3) hidrokortizon tedavisi baĢlandı. ALL 

tanılı iki (%22,2) hastaya; birine tanı esnasında adrenal yetmezlik iliĢkili bulguların 

görülmesi, diğerine de tedavi esnasında genel durum bozukluğu geliĢmesi sonucu 
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bakılan ACTH ve kortizol düzeylerinin düĢük olması nedeniyle hidrokortizon 

tedavisi baĢlandı. Özellikle ALL tedavisi sırasında kullanılan yüksek doz 

kortikosteroid tedavisi adrenal yetmezlik için risk oluĢturmaktadır. Bu hastalarda 

semptomlar açısından yakın takip edilmelidir. Özellikle enfeksiyon, sepsis ve cerrahi 

giriĢim gibi vücudun stres ile karĢılaĢtığı dönemlerde adrenal yetmezliğin iyi 

yönetilmesi gerekmektedir. ÇalıĢmamızın ülkemizde lösemi tedavisinde adrenal 

yetmezliğin önemini vurgulayan ilk çalıĢmalardan biri olması nedeniyle literatüere 

katkı sağladığını düĢünmekteyiz.  

Akut lenfoblastik lösemi tedavisinde en sık görülen doz sınırlayıcı tedavi 

iliĢkili toksisitelerden ikisi hepatotoksisite ve pankreatittir. Bu toksisiteler, tedavi 

süresince yaygın olarak kullanılan L-asparajinaz ve antimetabolit kemoterapi 

ajanlarının kullanımıyla iliĢkilendirilmiĢtir (148). Denton ve ark. (149) 262 ALL 

olgusunu dahil ettikleri kohort çalıĢmasında, hastalarda NCI (CTCAE) v4.03 

kullanılarak hepatotoksisite ve pankreatit geliĢimi araĢtırılmıĢtır.  Tüm tedavi 

süresince 71 (%27) hastada hepatotoksisite, 28 (%11) hastada pankreatit geliĢmiĢtir. 

Hepatotoksisite vakalarının yaklaĢık %25‟i (18/71) ve pankreatit vakalarının %25‟i 

(8/28) yalnızca indüksiyon evresinde ortaya çıkmıĢtır. Teksas‟ta 2006-2014 yılları 

arasında Lösemi Elektronik Kayıt Özetleme Ağı (LEARN) verileri kullanılarak, ALL 

tanısı almıĢ 1-21 yaĢ arası 782 olgunun dahil edildiği çalıĢmada, hastalarda NCI 

(CTCAE) v5.0 kullanılarak tedavi iliĢkili ciddi hepatotoksisite araĢtırılmıĢtır. 

Ġndüksiyon sonrası hastaların %15,9‟unun (n=110) en az bir tedavi iliĢkili 

hepatotoksisite epizodu yaĢadığı görülmüĢtür (150). Bizim çalıĢmamızda akut lösemi 

tanılı hastaların %84‟ünde (n=38) transaminaz yüksekliği saptandı. Transaminaz 

yüksekliğinin baĢladığı günler karĢılaĢtırıldığında; ALL tanılı hastalarda ortanca 9 

(1-36) gün, AML‟li hastalarda ortanca 11 (6-63) gün olarak bulundu; tüm hastalar 

değerlendirildiğinde transaminaz yüksekliğinin baĢlaması ortanca 9 (1-63) gün  

olarak saptandı. Bir (%2,2) hastada transaminaz yüksekliği ile eĢ zamanlı albümin 

düĢüklüğü görüldü; hipoalbuminemi T-ALL tanılı hastada indüksiyon tedavisinde 

deksametazon kullanımı ile iliĢkilendirildi. Hiçbir hastada koagülasyon bozukluğu 

görülmedi. BeĢ (%11,1) hastada kolestaz, bir (%2,2) safra taĢı, altı (%13,3) hastada 

safra çamuru saptandı. NCI-CTCAE v5.0 hepatobiliyer toksisite sınıflamasına göre 

13 (%28,9) hasta grade-3, üç (%6,7) hasta grade-4 olarak değerlendirildi. Ġndüksiyon 
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tedavisinin toplamda 16 (%35,6) hastada ciddi hepatobiliyer toksisiteye neden 

olduğu görüldü. Hiçbir hastada pankreatit görülmedi. Özellikle ALL‟nin indüksiyon 

tedavisi sırasında hepatotoksisite ile sık karĢılaĢılmaktadır. Bu hastaların evreleme 

yöntemleri kullanılarak sınıflandırılması hem morbidite hem de kemoterapi 

devamlılığın sağlanması açısından çok önemlidir. ÇalıĢmamızda evreleme yöntemi 

kullanılarak hastalar sınıflandırılmıĢ ve kemoterapi yönetimi sağlanmıĢtır. Bu açıdan 

çalıĢmamız evreleme yöntemlerinin kullanılmasının önemini bir kez daha 

vurgulamaktadır.  

Akut lenfoblastik lösemi tanılı hastalarda indüksiyon fazında yoğun 

kortikosteroid kullanımının hipertansiyon geliĢimini tetiklediği bilinmektedir. 

Glukokortikoidler mineralokortikoid reseptörünü aĢırı uyarır. Bu durum böbreklerde 

sodyum tutulumuna, ardından hacim geniĢlemesine ve sonuç olarak kan basıncında 

artıĢa neden olur (151). Malhotra ve ark. (152) 2017 yılında 208 ALL olgusuyla 

yaptıkları çalıĢmada, 61 (%29) hastada indüksiyon tedavisi sırasında antihipertansif 

tedavi gerektiren hipertansiyon geliĢtiği görülmüĢtür. Bakk ve ark. (153) 2017 

yılında 5578 ALL olgusuyla yaptıkları çalıĢmada, %14.7 (n=820) oranında 

hipertansiyon geliĢtiği bildirilmiĢtir. Bu çalıĢmada özellikle 1 yaĢ altındaki hastalarda 

steroid iliĢkili hipertansiyon görülme oranı anlamlı olarak yüksek bulunmuĢtur. 

Bizim çalıĢmamızda ALL hastalarının %52,8‟inde (n=19) hipertansiyon geliĢtiği 

görüldü. Hipertansiyon ortanca dört (1-35) günde baĢladı. Hipertansiyon geliĢen 

hastaların tümüne antipertansif tedavi baĢlandı; tekli antihipertansif tedavi, takipte 

yeterli oldu. ÇalıĢmamızda hipertansiyon oranları literatüre oranla fazla görülmüĢtür. 

Bu durumun diyet uyumuna, kullanılan kortikosteroid türüne, etnik değiĢkenliklere 

ve hasta sayısına bağlı olabileceğini düĢünmekteyiz.   

Asparajinaz tedavisi ALL hastalarında özellikle yüksek risk gruplarında 

sağkalımı artırmak ve nüks riskini azaltmak için hayati öneme sahiptir. Ancak, 

hipersensitivite reaksiyonları ve diğer toksisiteler gibi yan etkileri nedeniyle dikkatli 

kullanım ve yakın takip gerektirir (154). Schmidt ve ark. (155) 2021 yılında 165 

ALL olgusuyla L-asparaginaz toksisitesini inceledikleri çalıĢmada 40 (%24.1) 

hastada klinik hipersensitivite görülmüĢtür. Hastalarda en sık cilt tutulumu 

mevcuttur. Battistel ve ark. (156) 2019 yılında 98 ALL olgusuyla yaptıkları 
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retrospektif kohort çalıĢmasında, 16 (%16,3) hastada L-asparaginaz kullanımıyla 

alerjik reaksiyon geliĢmiĢtir. 22 hastaya intravenöz (IV), 48 hastaya intramuskuler 

(IM) ve 28 hastaya hem IV hem IM yolla L-asparaginaz verilmiĢtir. Tüm alerjik 

reaksiyonlar CTCAE'ye göre 2. veya 3. derece olarak sınıflandırılmĢtır. Üç hastada 

(%18,6) 2. derece alerjik reaksiyon (semptomatik ilaç tedavisine ve/veya infüzyonun 

kısa süreli kesilmesine yanıt veren), 12 hastada ise (%75) 3. derece alerjik reaksiyon 

(semptomatik ilaç tedavisine ve/veya infüzyonun kısa süreli kesilmesine hızlı yanıt 

vermeyen) görülmüĢtür. Alerjik reaksiyon geliĢen 10 (%62,5) hastaya IV yolla L-

asparaginaz verilmiĢ olması nedeniyle, IV  yol kullanımı alerjik reaksiyonlarla 

iliĢkilendirilmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda hastaların %17,8‟inde (n=8) indüksiyon 

tedavisi iliĢkili ilaç alerjisi geliĢtiği gözlendi. ALL tanılı beĢ (%13,9) hastada altı kez 

ilaç alerjisi geliĢti; alerjik reaksiyon geliĢmesine en sık neden olan ilaç %50 (n=3) 

oranda L-asparaginaz idi. ALL‟de alerjik reaksiyona neden olan diğer ilaçlar; %16,7 

(n=1) daunorubisin, %16,7 (n=1) piperasilin-tazobaktam ve %16,7 (n=1) 

vankomisindi. AML tanılı iki (%66,7) hastada meropenem, bir (%33,3) hastada 

piperasilin-tazobaktam ile alerjik reaksiyon geliĢtiği görüldü. ALL‟li hastalarda daha 

sıklıkla indüksiyon tedavisinde kullanılan ilaçlarla alerjik reaksiyon geliĢirken, 

AML‟li hastalarda kullanılan antibiyotiklerle alerjik reaksiyon geliĢtiği saptandı. 

Alerjik reaksiyonlarda %17,8 (n=8) oranda en sık cilt bulgusu görüldü. Bir hastada 

cilt, solunum bulguları ve hipotansiyon ile, bir hastada cilt ve GI bulgular ile 

toplamda iki ALL tanılı (%4,4) hastada anafilaksi geliĢtiği gözlendi. ÇalıĢmamızda 

literatürle uyumlu olarak hastalarda en sık L-asparaginaz ile hipersensitivite 

reaksiyonu gözlenmiĢ, en sık cilt bulgusu ile prezente olmuĢtur. ÇalıĢmamızda L-

asparaginaz kaynaklı alerji oranları literatüre göre daha düĢük saptanmıĢtır. Bu 

durum L-Asparaginaz alerjilerinin indüksiyon döneminde daha az görülmesi ile 

iliĢkilendirilmiĢtir.  

Kanser tanısı alan çocuklar tedavi sırasında uyum problemi yaĢamaktadır. 

Hem hastalar hem aileler için hastalığı kabullenme sürecinde psikolojik desteğe 

ihtiyaç duymaktadır. Sharan ve ark. (157) yaĢları 6 ile 12 arasında değiĢen 30 ALL 

olgusuyla yaptıkları çalıĢmada, hastaların üçte birine depresyon, anksiyete, davranıĢ 

bozukluğu ve psikotik semptomlar gibi psikiyatrik tanılar konulmuĢtur. 2008 yılında 

41 ALL olgusuyla yapılan çalıĢmada steroid kullanım dönemlerinde hastalarda 
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duygu-durum bozukluklarının daha sık gözlendiği, yaĢam kalitesinin düĢtüğü 

bildirilmiĢtir (158). Bizim çalıĢmamızda indüksiyon tedavisi süresince ALL tanılı 19 

(%52,8), AML tanılı üç (%33,3) olmak üzere  toplamda 22 (%48,9) hastada uyum 

bozukluğu geliĢtiği görüldü. ALL hastalarındaki bu durum steroid iliĢkili afektif 

bozuklukla iliĢkilendirildi. Dokuz (%40,9) hastaya çocuk psikiyatristinin önerisiyle 

medikal tedavi baĢlandı, diğer hastaların ailelerine davranıĢ terapileri önerildi. 

ÇalıĢmamızda hastalarımızın çoğunluğu 1-6 yaĢ ve adölesan yaĢ grubunda dağılım 

göstermiĢti. Hastalarımızda literatürle uyumlu olarak benzer oranda ve benzer yaĢ 

gruplarında davranıĢ ve uyum bozuklukları görülmüĢtür. Lösemi hasta, hasta yakını, 

doktor ve diğer sağlık çalıĢanlarının birlikte  uyum içinde olmalarını gerektiren, 

multidisipliner ve yıpratıcı tedavi yaklaĢımları görülen kritik bir hastalıktır. Bu 

süreçte hem hasta hem de ailesine psikolojik açıdan gereken her anda destek 

verilmelidir. Özellikle deksametazon kullanan adölesan çocuklarda steroid iliĢkili 

afektif bozukluğa dikkat çekmek istiyoruz. 

Kronik tüketim nedeniyle oluĢan hemositopeni ve kemoterapinin neden 

olduğu kemik iliği baskılanması nedeniyle akut lösemili çocuklarda sıklıkla kan 

transfüzyonuna ihtiyaç duyulmaktadır (159). Sun ve ark. (160) 2019 yılında 163 

ALL olgusuyla indüksiyon sırasındaki kan ürünü transfüzyonlarını inceledikleri bir 

çalıĢmada toplam 643 ünite ES ve 377 ünite TS kullanıldığını bildirmiĢlerdir. Sadece 

dört hasta hiçbir kan ürünü almamıĢtır. Hastalarda yedi alerjik transfüzyon 

reaksiyonu ve beĢ febril nonhemolitik transfüzyon reaksiyonu geliĢmiĢtir. Alkayed 

ve ark. (161) 2012 yılında 136 ALL olgusuyla yaptıkları çalıĢmada, indüksiyon 

döneminde 121 hasta (%89) ES, 79 hasta (%58) TS, 15 hasta (%11) TDP 

transfüzyonu almıĢtır. Her bir hasta için ES transfüzyon sayısı ortanca 2 (0-21), TS 

transfüzyon sayısı ortanca 1 (0-25) olarak bulunmuĢtur. Çoklu tranfüzyon öyküsünün 

sağkalıma olan etkisi anlamlı bulunmamıĢtır. Bizim çalıĢmamızda hastalara ortanca 

dört (1-13) kez toplamda 230 kez ES uygulandı. ES transfüzyonu yapılan ortalama 

hemoglobin değeri 7,3±0,9 gr/dl (min: 3,6 gr/dl, max: 9,4 gr/dl) idi. ALL tanılı 

hastalara ortanca dört (1-10) kez, toplamda 149 kez ES tranfüzyonu uygulandı. AML 

hastalarında ise ortanca dokuz (8-13) kez toplamda 81 kez ES tranfüzyonu 

uygulandı. ALL hastalarında ortalama 7,2±1,0 gr/dl, AML hastalarında ortalama 

7,3±0,8 gr/dl hemoglobin değerine ES transfüzyonu yapıldı. Akut lösemi tanılı 38 
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(%84,4) hastaya ortanca altı (1-23) kez, toplamda 290 ünite TS verildi. TS 

transfüzyonu gerektiren trombosit düzeyi ortalama 26879±13811/ mm
3
 (min: 1000/ 

mm
3
, max: 89000/mm

3
) idi. ALL tanılı 29 (%(80,6) hastaya ortanca beĢ (1-23) kez, 

toplamda 177 kez TS verildi. ALL hastalarında TS transfüzyonu gerektiren trombosit 

düzeyi ortalama 26372±13289 / mm
3
 (min: 1000/ mm

3
, max: 89000/mm

3
) olarak 

saptandı. AML tanılı hastalara ortanca 12 (7-21) kez, toplamda 113 ünite TS 

tranfüzyonu uygulandı. AML hastalarında TS transfüzyonu gerektiren trombosit 

düzeyi ortalama 27672±14673/ mm
3
 (min: 2000/ mm

3
, max: 70000/mm

3
) olarak 

saptandı. Akut lösemi tanılı 26 (%57,8), ALL tanılı 22 (%61,1) ve AML tanılı 4 

(%44,4) hastanın tanı ve indüksiyon tedavisi süresince TDP transfüzyonuna ihtiyacı 

oldu. ALL tanılı hastalara iki (1-14) kez, AML tanılı hastalara iki (1-3) kez, tüm 

hastalarda ortanca iki (1-14) kez TDP transfüzyonu verildi. TDP transfüzyonu 

gerektiren fibrinojen düzeyi en düĢük 65 mg/dl, en yüksek 131 mg/dl olmak üzere 

ortalama 87 ±16 mg/dl olarak saptandı. ALL hastalarında TDP transfüzyonu 

gerektiren fibrinojen düzeyi en düĢük 65 mg/dl, en yüksek 131 mg/dl olmak üzere 

ortalama 86,6 ±15,8 mg/dl olarak saptandı. AML hastalarında TDP transfüzyonu 

gerektiren fibrinojen düzeyi en düĢük 78 mg/dl, en yüksek 117 mg/dl olmak üzere 

ortalama 92,6 ±21,2 mg/dl olarak saptandı. Akut lösemi tanılı 16 (%35,6), ALL tanılı 

15 (%41,7) ve AML tanılı bir (%11,1) hastanın tanı ve indüksiyon tedavisi süresince 

kriyopresipitat transfüzyonuna ihtiyacı oldu. Hastalara ortanca iki (1-6) kez, ALL 

tanılı hastalara bir (1-6) kez, AML tanılı bir hastaya iki kez kriyopresipitat 

transfüzyonu verildi. Kriyopresipitat transfüzyonu gerektiren fibrinojen düzeyi 

ortalama 84,4 ±15,4 mg/dl olarak saptandı. ALL tanılı hastalarda ortalama 82,7 

±14,8 mg/dl olarak saptandı. AML tanılı bir (%11,1) hastaya iki kez kriyopresipitat 

verildi. Kriyopresipitat verilen fibrinojen düzeyleri sırasıyla 110 ve 97 mg/dl idi. 

Akut lenfoblastik lösemi tanılı bir (%2,8), AML tanılı bir  (%11,1) hastada olmak 

üzere akut lösemi hastalarının %4,4‟ünde (n=2) transfüzyon iliĢkili reaksiyon 

geliĢtiği görüldü. Akut lenfoblastik lösemi ve AML hastaları transfüzyon özellikleri 

bakımından karĢılaĢtırıldığında, transfüzyon alma oranları ve transfüzyon 

öncesindeki kan değerleri arasında istatistiksel olarak fark saptanmadı (p>0,05). 

ÇalıĢmamızda özellikle ES ve TS tranfüzyon sıklığı diğer çalıĢmalara göre daha 

yüksek bulundu. Bunun nedeni derin anemik ve trombositopenik hasta 
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yoğunluğunun fazla olması olabilir. ÇalıĢmamızda hemoglobin eĢik değerlerinin 

ortalama 7,3 gr/dl olması rehberlere uygun yönetildiğini düĢündürmüĢtür. Diğer 

taraftan trombosit eĢik değerlerimizin 26879/mm
3
 olması rehberlerde önerilen eĢik 

değerlere göre yüksek bulunmuĢtur. Bu durum hastaların febril nötropeni 

dönemlerinin sıklığı, giriĢimsel iĢlemler öncesi trombosit düzeylerinin belirli bir 

seviyede tutulmak istenmesi ve kullanılan kemoterapi ajanlarının kanamaya yatkınlık 

yaratması gibi olaylara bağlı olduğu düĢünülmüĢtür. TS transfüzyoları hastanın ateĢ, 

enfeksiyon, kanama ve kemoterapi uygulama dönemlerine göre kiĢiselleĢtirilmelidir. 

Diğer taraftan çalıĢmamızda transfüzyon iliĢkili alerjik reaksiyonu diğer çalıĢmalara 

göre düĢük bulunmuĢtur. Hastalara verilen her kan ürünü alerjik reaksiyon açısından 

risk oluĢturmaktadır. Ġstenmeyen olayların bildirilmesi ve yakın takibi hastaların 

transfüzyon yönetiminde önemlidir. Yoğun kemoterapi rejimlerinin uygulandığı 

indüksiyon döneminde kemik iliği baskılanması nedeniyle hastaların kan 

transfüzyonu ihtiyaçlarının da arttığı görülmüĢtür. Hastalara yakın klinik ve 

laboratuvar takipleriyle mümkün olan en az sayıda ıĢınlanmıĢ ve filtrelenmiĢ kan 

ürünlerinin verilmesi tedavi sürecinde destekleyici olacaktır. 

Akut lenfoblastik lösemi hastalarında sağkalım oranı %80‟in üzerindedir 

(162). Tedavi baĢarısızlığının en önde gelen nedeni relaps olup, bununla iliĢkili 

birçok risk faktörü tanımlanmıĢtır. Bu faktörler arasında yetersiz tedavi en 

önemlilerinden biridir (163). Ġndüksiyon sonunda hastalardan çok küçük bir 

yüzdesinde tam remisyon sağlanamaz. Bu hastalar yüksek risk grubuna dahil edilerek 

allojenik hematopoietik kök hücre nakli için aday olurlar (164, 165). Hazar ve ark. 

(113) 2010 yılında BFM-TR ALL 2000 protokolünü kullanarak 146 ALL olgusunu 

dahil ettikleri çalıĢmada, indüksiyon sırasında bir hasta tedaviyi bırakmıĢtır. 124 

hasta (%87,9) prednizolon tedavisine iyi yanıt vermiĢtir. 9 hastada (%6,4) 33. günde 

M2 veya M3 kemik iliği tespit edilmiĢtir. Üç hasta (%2,1) indüksiyon sırasında 

enfeksiyon nedeniyle hayatını kaybetmiĢtir. Ġndüksiyon protokolü sonrasında 129 

hasta (%91,5) indüksiyon remisyonu elde edilmiĢtir. Jovanovska ve ark. (166) 2019 

yılında ALL IC BFM 2002 protokolünü kullandıkları 64 ALL olgusuyla yaptıkları 

çalıĢmada, 57 (%89,1) hasta prednizolona iyi yanıt vermiĢtir. 64 hastanın 37‟sinde 

(%57,8) indüksiyon tedavisi sonunda MRD negatif (<%0,01), 27 hastada ise (%42,2) 

MRD pozitif (≥%0,01) bulunmuĢtur. Nath ve ark. (167) 2023 yılında ALL IC BFM 
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2009 protokolünü kullandıkları 75 ALL olgusuyla yaptıkları çalıĢmada, hastaların 

%86‟sı 8. günde iyi steroid yanıtı elde etti. Hastaların %73‟ü ve %38‟i, sırasıyla 15. 

günde kemik iliği M1 yanıtı  ve MRD <%0,1 elde etti. Hastaların %97‟si ve %77‟si, 

sırasıyla 33. günde M1 kemik iliği yanıtı ve MRD <%0,01 elde etti. Bizim 

çalıĢmamızda hastalarının 8. gün periferik kan örnekleri değerlendirildiğinde; ABS 

<1000/ l  olan hasta sayısı 32 (%88,9), >1000/ l olan hasta sayısı 4 (%11,1) idi. 8. 

gün periferik kanda ABS‟ye göre hastalarda %88,9 (n=32) oranında PGR ve %11,1 

(n=4) oranında PPR görüldü. 15. gün KĠ‟da blast yüzdelerine bakıldığında, KĠ 

durumu 28 (%77,8) hastada M2, 6 (%16,6) hastada M1 ve 2 (%5,6) hastada M3 

olarak değerlendirildi. Hastalarda 15. gün minimal kalıntı hastalık (MRD); %63,9 

(n=23) oranında <%0,1, %27,8 (n=10) oranında %0,1-10 ve %8,3 (n=3) oranında 

>%10 olarak ölçüldü. 33. gün KĠ‟de blast yüzdeleri, %97,2 (n=35) oranda <%5, 

%2,8 (n=1) oranda >%5 olarak değerlendirildi. Hastalarda 33. gün MRD, %83 

(n=29) oranında <%0,01, %17 (n=6) oranında >%0,01 olarak ölçüldü.ALL tanılı  

hastaların %97,2‟si (n=35) indüksiyon sonunda remisyondaydı. ÇalıĢmamızda 8. gün 

ABS‟ye göre PGR oranı literatürle uyumlu bulunmuĢtur. Ġndüksiyon tedavisi sonrası 

remisyon oranlarımız literatüre benzerdi. ÇalıĢmamızda sadece yüksek riskli T ALL 

hastamızda indüksiyon tedavisi sonrasında remisyon elde edilemedi. ÇalıĢmamızda 

15. ve 33. gün MRD negatifliği diğer çalıĢmalara göre daha yüksekti. ALL‟de 

indüksiyon tedavisi sonrasında remisyon değerlendirilmesi ve MRD sonuçlarının 

analizi risk sınıflamasında önemli olduğu için uygun rejeneratif kemik iliği 

örneklerinde değerlendirilmelidir.  

Tedavilerdeki güncel yaklaĢımlarla AML hastalarında genel sagkalım 

oranlarının %70-80‟lere, olaysız sagkalım oranlarının %50-60‟lara ulastıgı 

bildirilmistir. Son çalıĢmalarda AML hastalarında tedavi yanıtını belirlemede kemik 

iliği MRD değerlendirmesinin, morfolojik yanıt değerlendirmesinden üstün olduğu 

doğrulanmıĢtır (168). ArslantaĢ ve ark. (114) 2023 yılında 65 AML olgusuyla 

yaptıkları çalıĢmada, 61 hastada AML BFM 2012,2019 protokolü, 4 hastada Birlesik 

Krallık Tıbbi Arastırma Konseyi (Medical Research Council 2012/MRC AML-12) 

protokolu kullanılmıĢtır. 51 (%79) hasta ilk indüksiyon sonunda tam remisyona 

ulaĢmıĢ, 8 (%12) hasta parsiyel yanıt/ tedavi yanıtsızlığı olarak değerlendirilmiĢtir. 6 

(%9) hastaya genel durum bozukluğu nedeniyle 28. günde kemik iliği 
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değerlendirilmesi yapılamamıĢtır. Bizim çalıĢmamızda ALL tanılı hastaların 1. 

indüksiyon sonunda değerlendirilen MRD; dört (%44,6) hastada ≤%0,1, beĢ (%55,4) 

hastada >%0,1 olarak ölçüldü. 2. indüksiyon sonunda değerlendirilen MRD; dört 

(%44,6) hastada ≤%0,1, beĢ (%55,4) hastada >%0,1 olarak ölçüldü. 

Ġndüksiyon tedavisi sonunda akut lösemi tanılı hastaların %93,2‟si (n=41); 

ALL tanılı hastaların %97,2‟si (n=35) ve AML tanılı hastaların %77,8‟si (n=7), 

remisyonda olarak değerlendirildi. 

Sonuç olarak, akut lösemi tedavisinin temeli indüksiyon tedavisiyle baĢlar ve 

tedavi seyrini belirleyen komplikasyonlar sıklıkla bu dönemde görülür. Bizim 

çalıĢmamızda da diğerlerinde olduğu gibi indüksiyon döneminde hastalık ve tedavi 

iliĢkili akut komplikasyonlar görülmüĢtür; ancak bu komplikasyonlara doğru ve etkili 

bir yaklaĢımla müdahale edilerek hastalarda %90‟ın üzerinde remisyon sağlanmıĢ, 

yalnızca bir hasta ek hastalıklar ve enfeksiyonlar nedeniyle kaybedilmiĢtir. Akut 

lösemi tedavi protokolleri pek çok merkezde benzer Ģekilde yürütülmektedir. 

Hastaların prognozunu ve sağkalımını artırmak için, tanı anından itibaren 

oluĢabilecek komplikasyonların öngörülmesi ve bunlara yönelik erken ve etkili 

müdahalelerin uygulanması temel bir yaklaĢım olarak benimsenmelidir. 
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6. SONUÇLAR 

1. ÇalıĢmamıza dahil edilen 45 akut lösemi hastasının yaĢ ortalaması 

86,9±62,1 aydı. ALL tanısı olan 36 hastasının (%80) ortalama yaĢı 

84,3±60,3 ay, AML tanısı olan dokuz (%20) hastanın ise 97,3±72,0 ay 

olarak saptandı. ALL tanılı hastaların biri (%2,8) bir yaĢından küçük, 

18‟i (%50) 1-6 yaĢ aralığında, altısı (%16,7) 6-10 yaĢ aralığında, 11‟i 

(%30,5) 10 yaĢından büyüktü. AML tanılı hastaların ikisi (%22,2) bir 

yaĢından küçük, ikisi (%22,2) 1-6 yaĢ aralığında, biri (%11,1) 6-10 yaĢ 

aralığında ve dördü (%44,4) 10 yaĢından büyüktü. 

2. ALL hastalarının 20‟si (%55,6) ve AML hastalarının 5‟i (%55,6) olmak 

üzere hastaların 25‟i (%55,6) erkek; ALL hastalarının 16‟sı (%44,4) ve 

AML hastalarının 4‟ü (%44,4) olmak üzere toplamda 20 (%44,4) hasta 

kızdı. Erkek kız oranı 1,25 saptandı. 

3. BeĢ hastanın (%11,1) 37. gebelik haftasının altında doğduğu saptandı. Bu 

hastaların dördü (%11,1) ALL tanılı, biri (%11,1) AML tanılı idi. ALL 

tanılı hastaların 2‟sinin (%6,2) 2500 gramın altında doğduğu saptandı. 

AML tanılı hastaların ise düĢük doğum ağırlığı öyküsü yoktu.  

4. Akut lösemi tanılı hastaların ortalama anne yaĢı 35,7±6,4 yıl, ortalama 

baba yaĢı 38,4±8,9 yıl; ALL tanılı hastaların ortalama anne yaĢı 35,7±6,4 

yıl, ortalama baba yaĢı 40,0±9,0 yıl; AML tanılı hastaların ortalama anne 

yaĢı 32,7±7,9 yıl ve ortalama baba yaĢı 35,9±8,4 yıl olarak bulundu. Tüm 

hastalar için annelerin %22‟si >40 yaĢ iken babaların %44,4‟ü >40 yaĢ 

idi. 

5. Akut lenfoblastik lösemi tanılı hastaların 15‟inin (%41,7) ailesinde 

malignite öyküsü, 9 (%25) hastanın ailesinde ise ikiden fazla malignite 

öyküsünün olduğu görüldü. 

6. Akut lösemi hastalarının baĢvuru Ģikayetlerinde en sık halsizlik (%55,6), 

ateĢ (%46,7) ve kas-eklem ağrısı (%33,3) gözlendi. Bu Ģikayetleri 

solukluk (%20), kilo kaybı (%20), üst solunum yolu enfeksiyonu (ÜSYE) 

semptomları (%20) izledi. 
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7. Hastalarda baĢvuru anında hem ALL‟de (%55,6) hem AML‟de (%55,6) 

en sık halsizlik Ģikayeti saptandı. 

8. ALL tanılı hastalarda baĢvuruda kas eklem ağrısı Ģikayeti AML tanılı 

hastalara göre daha yüksek oranda görüldü (p=0,032). 

9. Akut lösemi tanılı hastaların tanı öncesi Ģikayetlerinin ortalama 

26,8±22,0 gün, ALL hastalarının ortalama 28,1±23,1 gün, AML 

hastalarının ise ortalama 21,9±17,1 gün önce baĢladığı görüldü. 

10. Tanı esnasındaki fizik muayene bulgularında en sık hepatomegali 

(%66,7), splenomegali (%60), lenfadenopati (%57,8), solukluk (%55,6), 

peteĢi-purpura-ekimoz (%55,6), ateĢ (%44,4) ve kemik hassasiyeti 

(%31,1) saptandı. 

11. ALL hastalarında hepatomegali (%72,2), splenomegali (%63,9), 

lenfadenopati (%58,3) ve kemik hassasiyeti (%36,1) AML hastalarına 

göre daha sıktı. AML hastalarında solukluk (%66,7) ve ateĢ (%55,6) 

ALL hastalarına göre daha sık izlendi. 

12. Hastaların baĢvuru anındaki beyaz küre sayısı ortanca 15370 (1350-

895140)/mm
3
, ALL hastalarının 14380 (1520-895140)/mm

3
, AML 

hastalarının ise 50580 (1350-189260)/mm
3
 olarak saptandı. ALL 

hastalarının % 58,3‟ünün (n=21) beyaz küre sayısı 20.000/mm
3
‟in altında 

iken, AML hastalarının %44,4‟ünün (n=4) beyaz küre sayısı 50.000-

100.000/mm
3
 aralığında idi. 

13. Altı ALL ve bir AML olmak üzere toplamda yedi (%15,6) hastanın 

baĢvuru anında beyaz küre sayısının 100.000/mm
3
‟in üzerinde olduğu 

görüldü. Sadece AML tanılı bir (%2,2) hastaya lökostaz nedeniyle 

lökoferez uygulandı. 

14. Hastaların baĢvuru anında hemoglobin değeri ortanca 7,5 (3,7-14,7) 

gr/dl, ALL hastalarının hemoglobin değeri 7,4 (3,7-14,7) gr/dl, AML 

hastalarının 8 (5,2-9,3) gr/dl olarak saptandı. 16 (%44,4) ALL, dört 

(%44,4) AML tanılı toplamda 20 (%44,4) hastanın hemoglobin değerleri 

≤7 gr/dl idi. 

15. Hastaların baĢvuru anında trombosit sayısı ortanca 54000 (50-

486000)/mm
3
, ALL hastalarının 66500 (4000-486000)/mm

3
 ve AML 
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hastalarının 43000 (24000-195000)/mm
3
 olarak saptandı. ALL 

hastalarının 26‟sının (%72,2), AML hastalarının yedisinin (%77,8) olmak 

üzere toplamda 33 (%73,3) hastanın tanı anında trombositopenik olduğu 

görüldü. 

16. ALL hastalarının dördünde (%11,1), AML hastalarının ikisinde (%22,2) 

koagülasyon bozukluğu mevcuttu. Ġki (%5,6) ALL tanılı hastada 

koagülopatiye ek olarak trombositopeni, fibrinojen düĢüklüğü ve D-

dimer yüksekliğiyle ile YDIP tablosu izlendi. 

17. Toplamda ALL tanısı olan dokuz (%20) hastada ürik asit, üç (%6,7) 

hastada BUN ve üç (%6,7) hastada da kreatinin yüksekliği vardı. ALL 

hastalarında AML hastalarına göre baĢvuru anındaki serum ürik asit 

(p=0,003) ve BUN (p=0,005) düzeyleri anlamlı olarak daha yüksek 

bulundu. ALL‟li hastaların %83,3‟ünde (n=30), AML‟li hastaların 

%66,7‟sinde (n=6), toplamda 36 (%80) hastada LDH yüksekliği 

saptandı. Hastaların hiçbirinde tanı anında hiperpotasemi, hiperfosfatemi, 

hipokalsemi yoktu. 

18. Akut lösemi tanılı hastaların %20‟sinde (n=9) total kolesterol yüksekliği, 

%17,8‟inde (n=8) LDL yüksekliği mevcuttu; total kolesterol ve LDL 

yüksekliği saptanan hastaların tümü ALL tanılı idi. Hastaların 

%71,1‟inde (n=32) tanı anında trigliserid yüksekliği görüldü.  ALL 

hastalarının %86,1‟inde (n=31), AML hastalarının tümünde olmak üzere 

akut lösemi hastalarının %88,9‟unda (n=40) tanı anında HDL düĢüklüğü 

mevcuttu. Bu parametreler ALL ve AML hastaları arasında 

karĢılaĢtırıldığında total kolesterol düzeyi (p=0,002) ve LDL düzeyi 

(p=0,007) ALL hastalarında anlamlı olarak daha yüksek bulundu. 

19. Tanı anında 43 hastanın D vitamini değerleri incelendiğinde; D vitamini 

eksikliği (<12 µg/L) olan 23 (%53,5) hasta, D vitamini yetersizliği (12-

20 µg/L) olan 17 (%39,5) hasta olduğu görüldü.  

20. Homosistein düzeyine bakılan 34 hastanın 21‟inde (%61,8) homosistein 

yüksekliği izlendi.  

21. ALL hastalarının %27,8‟inde (n=10), AML hastalarının %33,3‟ünde 

(n=3) vitamin B12 eksikliği; ALL hastalarının %20‟sinde (n=7), AML 
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hastalarının %22,2‟sinde (n=2) folik asit eksikliği saptandı. Ġstatiksel 

olarak anlamlı olmasa da ALL hastalarında AML hastalarına göre 

vitamin B12 düzeyi düĢük saptandı. Hastaların %68,4‟ünde (n=26), ALL 

hastalarının %67,7‟sinde (n=21) ve AML hastalarının %71,4‟ünde (n=5) 

A vitamini eksikliği görüldü. 

22. Akut lösemi tanılı 45 hastanın 11‟inin (%24,4) tanı anındaki postero-

anterior akciğer grafisi (PAAG) incelemelerinde mediasten geniĢlemesi 

mevcuttu. On bir hastanın 9‟u (%25) ALL, 2‟si (%22,2) AML tanılı idi. 

PAAG‟de mediasten geniĢlemesi olan ALL hastalarına bakıldığında ise 

7‟sinin T-ALL tanılı olduğu görüldü. Sadece T-ALL tanılı bir (%2,2) 

hastada mediasten basısı mevcuttu. Hiçbir hastada vena cava superior 

sendromuna rastlanmadı. 

23. Hastaların tanı anında yapılan abdomen USG bulgularına göre; hastaların 

%60‟ında (n=27) hepatomegali, %66,7‟sinde (n=30) splenomegali 

saptandı. Hepatomegali ALL‟li hastaların %69,4‟ünde (n=25), AML‟li 

hastaların da %22,2‟sinde (n=2); splenomegali ise ALL‟li hastaların 

%75‟inde (n=27), AML‟li hastaların %33,3‟ünde (n=3) görüldü. ALL‟li 

hastalarda AML‟li hastalara göre hem hepatomegali (p=0,019) hem 

splenomegali (p=0,042) anlamlı olarak fazla saptandı. 

24. Üç T-ALL tanılı erkek hastaya testiküler tutulum açısından skrotal USG 

yapıldı. Bir (%5) hastada testiküler tutulum izlendi. 

25. Kemik grafisi çekilen 40 hastanın 28‟inde (%70) kemik grafisinde 

toplamda 45 patolojik görünüm mevcuttu. Anormal radyografik bulgu 

olarak en sık %48,9 osteopeni, %17,8 sklerotik değiĢiklikler, %15,6 litik 

değiĢlikler, %13,3 radyolüsen band, %4,4 fibrotik görünüm ve %2,2 

kistik görünüm izlendi. 

26. Tanı anında 18 hastaya kraniyal MRG yapılmıĢ olup bu hastaların 3‟ünde 

(%16,7) lösemik tutulum olduğu görüldü. 

27. Beyin omurilik sıvısı (BOS) örnekleri incelendiğinde; üç (%6,7) hastada 

BOS‟ta anlamlı sayıda hücre görüldü, 3 (%6,7) hastanın BOS örneği 

travmatize olarak değerlendirildi; bu 6 hasta ALL tanılı idi. 
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28. Sekiz (%17,8) akut lösemi tanılı hastada toplamda 12 oftalmolojik bulgu 

görüldü. Hastalarda en sık %15,6 (n=7) ile retinal kanama saptandı, bunu 

%4,4 (n=2) ile retinal lösemik infiltrasyon ve %4,4 (n=2) ile retinal 

venlerde geniĢleme izledi. ALL tanılı 1 hastada altıncı sinir paralizisi 

nedeniyle dıĢa bakıĢ kısıtlılığı vardı. 

29. BOS bulguları, baĢvuru Ģikayetleri, oftalmolojik ve nörogörüntüleme 

bulgularına göre değerlendirildiğinde, hastaların %73,3‟ü (n=33) SSS 1, 

%8,9‟u (n=4) SSS 2 ve %17,8‟i (n=8) SSS 3 olarak kabul edildi. BeĢ 

ALL ve üç AML tanılı hasta BOS bulgusu olmadan, nörogörüntüleme 

bulgusu ve oftalmolojik bulgulardan herhangi birine sahip olması 

nedeniyle SSS 3 kabul edildi. 

30. Akut lösemi tanılı 45 hastanın 36‟sı (%80) ALL, 9‟u (%20) AML olarak 

değerlendirildi. ALL‟li hastalar immünofenotip açısından 

sınıflandırıldığında 29‟unun (%80,6) B-ALL, 7‟sinin (%19,4) T-ALL 

olduğu görüldü. 

31. ALL tanılı hastaların 19‟u (%52,8) pre B ALL, dokuzu (%25) common 

B-ALL, biri (%2,8) pro B-ALL olarak; üçü (%8,3) T-ALL, üçü (%8,3) 

kortikal T-ALL ve biri (%2,8) pre T-ALL Ģeklinde sınıflandırıldı. 

32. AML tanılı hastaların üçü (%33,3) AML-M5, üçü (%33,3) AML-M2, 

biri (%11,1) AML-M0, biri (%11,1) AML-M1 ve biri (%11,1) de AML-

M4 olarak sınıflandırıldı. 

33. Akut lenfoblastik lösemi hastalarının sitogenetik incelemelerinde %42,4 

(n=14) bölgesel hiperdiploidi, %18,1 (n=6) t(12;21), %12,1 (n=4) 

CDKN2A, %6 (n=2) t(1;19) ve %6 (n=2) oranında IGH; %3‟er (n=1) 

oranda t(9;22), KMT2A(MLL), AFF1 ve C-MYC saptandı. Hastaların 

%27,8‟inde (n=10) sitogenetik negatifti.  

34. AML hastalarının sitogenetik incelemelerinde iki hastada (%22,2) MLL; 

birer hastada (%11,1) bölgesel hiperdiploidi t(8;21), NPM1, FLT-3 ITD, 

inv(16), t(9;11), t(9:22) ve 17p13(p53) saptandı. Bir hastada ise (%11,1) 

sitogenetik anormallik saptanmadı.  
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35. ALL hastalarının %63,9‟u (n=23) MRG, %36,1‟i (n=13) HRG olarak 

değerlendirildi. AML hastalarının %66,7‟si (n=6) HRG, %22,2‟si (n=2) 

MRG ve %11,1‟i (n=1) SRG olarak değerlendirildi. 

36. Akut lenfoblastik lösemi tanılı hastaların 10‟u (%27,8) tanı anında, 

ikisinin de (%5,8) takipte yoğun bakım ünitesine yatıĢ ihtiyacı oldu. 

Yoğun bakım ünitesinde kalma süreleri tanı anında ortalama 5,7±3,7 gün, 

takip esnasında ise ortalama 5,0±2,8 gün olarak saptandı. AML 

hastalarının tanı anında ikisinde (%22,2) yoğun bakım ünitesine yatıĢ 

ihtiyacı oldu. Yoğun bakım ünitesinde kalma süresi ortalama 4,0±2,8 gün 

olarak saptandı. Takipte hiçbir AML‟li hastanın yoğun bakım ünitesinde 

yatıĢ ihtiyacı geliĢmedi. Akut lösemi hastalarının %26,7‟sinde (n=12), 

baĢvuru anında derin anemi, hiperlökositoz/lökostaz , laboratuvar ve 

klinik TLS tanıları ile takipte ise tedavi iliĢkili komplikasyonlar 

nedeniyle yoğun bakım ünitesinde takip edildi. 

37. Ġndüksiyon tedavisi sırasında hastaların yedisinde (%15,6) hiperürisemi, 

yedisinde (%15,6) hiperfosfatemi, altısında (%13,3) hipokalsemi ve 

dördünde (%8,9) hiperpotasemi geliĢtiği görüldü. ALL hastalarının 

yedisinde (%19,4) hiperürisemi geliĢirken AML hastalarının hiçbirinde 

ürik asit yüksekliği görülmedi. ALL (%5,6) ve AML (%22,2) 

hastalarının ikisinde hiperpotasemi gözlendi. ALL hastalarının beĢinde 

(%13,9) ve AML hastalarının ikisinde (%22,2) hiperfosfatemi görüldü. 

ALL hastalarının dördünde (%11,1) ve AML hastalarının ikisinde 

(%22,2) ise hipokalsemi izlendi. LDH değeri hastaların 20‟sinde 

(%44,4‟) <500 U/L, 18‟inde (%40) 500-1000 U/L ve yedisinde (%15,6) 

>1000 U/L olduğu görüldü. 

38. ÇalıĢmamızda yedi (%19,4) ALL ve üç (%33,3) AML tanılı olmak üzere 

toplamda 10 (%22,2) hastada indüksiyon tedavisi iliĢkili laboratuvara 

dayalı TLS geliĢtiği gözlendi. Ġki (%4,4) hastada akut böbrek hasarı ve 

beraberinde diyaliz ihtiyacı geliĢti. Ortalama diyaliz süresi 8,5±2,1 gün 

olarak saptandı. T-ALL tanılı bu iki hasta klinik TLS olarak kabul edildi. 

Hiçbir hastada TLS iliĢkili aritmi, konvülzyon  gözlenmedi.  
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39. TLS geliĢen ALL hastalarının üçü T-ALL, dördü B-ALL tanılıydı. TLS 

geliĢen B-ALL tanılı 4 hastanın LDH düzeyi 500-1000 U/L aralığında, T-

ALL tanılı bir hastanın ise >1000 U/L idi ve bu hastada klinik TLS 

geliĢti. TLS geliĢen üç AML hastasının tümünün LDH düzeyi 500-1000 

U/L aralığında idi. LTLS geliĢen bir T-ALL ve bir AML tanılı hastanın 

baĢvuruda hiperlökositozu mevcuttu. 

40. Hastaların %71,1‟inde (n=32); ALL hastalarının %63,9‟unda (n=23) ve 

AML hastalarının tümünde indüksiyon tedavisi esnasında febril 

nötropeni geliĢti. AML‟li hastalarda febril nötropeni geliĢiminin ALL‟li 

hastalara göre daha fazla olduğu görüldü (p=0,042). Hastaların 16‟sında 

(%35,6) bir, yedisinde (%15,6) iki, dokuzunda (%20) üç ve üzeri febril 

nötropenik atak geliĢti.  

41. ALL‟li hastaların 16‟sında (%44,4) bir, altısında (%16,7) iki ve birinde 

(%2,8) ise üçten fazla atak görüldü. AML‟li hastaların ise birinde 

(%11,1) iki atak, sekizinde (%88,9) üçten fazla atak görüldü. Febril 

nötropeni atak sayısı AML‟li hastalarda ALL‟li hastalara göre anlamlı 

olarak daha fazlaydı (p<0,001). 

42. AteĢli geçirilen gün süreleri tüm hastalarda ortalama 3,1±1,9 gündü. ALL 

ve AML hastaları arasında ateĢ süreleri arasında anlamlı farklılık yoktu 

(p>0,05).  

43. ALL‟li hastalarda ortalama pik ateĢ değeri 38,3±0,4 C iken AML‟li 

hastalarda 39,9±1,1 C olarak görüldü. Pik ateĢ değeri AML‟li hastalarda 

ALL‟li hastalara göre daha yüksekti (p=0,008).  

44. Akut lenfoblastik lösemili hastaların 18‟inde (%50), AML‟li hastaların 

ise tümüne kombine antibiyotik tedavisi uygulandı. Kombine antibiyotik 

tedavisinin AML‟li hastalarda ALL‟li hastalara göre daha fazla 

kullanıldığı görüldü (p=0,007). 

45. ALL tanılı 13 (%36,1) ve AML tanılı 4 (%44,4) olmak üzere toplam 

hastaların 17‟sinde (%37,8) kan kültüründe üreme saptandı. Toplamda 17 

hastada 20 kan kültürü üremesi görüldü. Hastaların sekizinde (% 40) 

Staphylococcus epidermidis, üçünde (%15) Escherichia coli, ikisinde 

(%10) Klebsiella pnömonia izole edildi. 
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46. Akut lösemi hastalarının 14‟ünde (%31,1); ALL tanılı hastaların 10‟unda 

(%27,8) ve AML tanılı hastaların 4 „ünde (%44,4) katater kültürlerinde 

üreme gözlendi. Toplamda 14 hastada 17 kateter kültürü üremesi 

görüldü. Kateter külütürlerinin yedisinde (%41,2) Staphylococcus 

epidermidis, ikisinde (%11,7) Staphylococcus hominis, ikisinde (%11,7) 

Klebsiella pnömonia izole edildi. 

47. Tüm hastalar değerlendirildiğinde toplamda 11 (%24,4) hastada gram 

pozitif, 7 (%15,6) hastada gram negatif ve 3 (%6,7) hastada fungal kültür 

üremesi gözlendi. ALL‟li hastaların üçünde (%8,3), AML‟li hastaların 

dördünde (%44,4) gram negatif kültür üremesi saptandı. AML‟li 

hastalarda gram negatif bakteri üremesinin ALL‟li hastalara göre daha 

fazla olduğu görüldü (p=0,034).  

48. Ġndüksiyon tedavisi sırasında 18 (%40) hastada üst solunum yolu 

enfeksiyonu (ÜSYE), 12 (%26,7) hastada alt solunum yolu enfeksiyonu 

(ASYE) ve 4 (%8,9) hastada hipoksi görüldü. ALL tanılı bir hastada 

CMV pnömonisi, bir hastada invaziv pulmoner aspergilloz saptandı. 

49. ALL tanılı beĢ (%11,1) hastada ise invaziv fungal enfeksiyon saptandı; 

bir (%2,2) hastada septik Ģok görüldü. 

50. On bir (%24,4) hastada ishal mevcuttu, bu hastaların dokuzu (%81,8) 

AML tanılı idi. ALL‟li hastaların ikisinde (%5,6), AML‟li hastaların 

üçünde (%33,3) olmak üzere toplam hastaların beĢinde (%11,1) fizik 

muayene ve abdomen görüntülemeler doğrultusunda tiflit saptandı. ALL 

hastalarının dokuzunda (%25) ve AML hastalarının sekizinde (%88,9) 

olmak üzere toplam 17 (%37,8) hastada oral mukozit vardı. 

51. AML‟li hastalarda ishal (p<0,001), oral mukozit (p<0,001) ve tiflit 

(p=0,047) görülme oranı ALL‟li hastalara göre anlamlı olarak daha fazla 

görüldü.  

52. ALL tanılı ve kontrolsüz Tip 1 DM, tanı anında böbrek yetmezliği olan 

bir (%2,2) hasta indüksiyon tedavisi sonunda invaziv fungal enfeksiyon 

nedeniyle exitus oldu. 

53. Akut lösemi tanılı 45 hastanın 41‟ine (%91,1) indüksiyon tedavisi 

baĢlangıcında ya da tedavinin ilerleyen günlerinde kateter iĢlemi 
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uygulandı. ALL‟li hastalarda %36,1 (n=13), AML‟li hastalarda %66,7 

(n=6) olmak üzere toplamda %42,2 (n=19) oranında port kateter; ALL‟li 

hastalarda %69,4 (n=25), AML‟li hastalarda %55,6 (n=5) olmak üzere 

toplamda % 66,7 (n=30) oranında SVK takıldığı saptandı. 

54. Hastalara ortanca 2 (1-27) günde SVK, 35 (1-50) günde port kateter 

takıldığı görüldü. SVK takılma süresi, ALL tanılı hastalarda ortanca 2 (1-

7) gün, AML tanılı hastalarda 7 (1-27) gün olarak gözlenirken; port 

kateterin takılma süresi, ALL hastalarında ortanca 29 (1-50) gün, AML 

hastalarında 42,5 (33-49) gün idi. AML‟li hastalarda port kateter 

takılmasının ALL‟li hastalara göre daha ileri tarihte olduğu saptandı 

(p=0,022). 

55. Toplamda 14 (%34,1) hastanın kateterinde trombüs, 1 (%2,2) hastada ise 

intrakraniyal tromboz mevcuttu; 10 (%24,4) hastaya antikoagülan tedavi 

baĢlandı. 

56. Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili olarak ALL‟li hastaların 20‟sinde (%55,6) 

nöropati, ikisinde (%5,6) hem nöropati hem de miyopati gözlendi. AML 

tanılı hastalarda nöropati ve miyopati izlenmedi. Nöropati olarak 

değerlendirilen 20 (%55,6) hastaya da tedavi olarak B6 vitamini baĢlandı. 

57. Ġndüksiyon tedavisi süresince ALL tanılı 10 (%27,8), AML tanılı üç 

(%33,3) olmak üzere toplamda 13 (%28,9) hastada hiponatremi ve ALL 

tanılı iki (%4,4) hastada uygunsuz ADH sendromu (SIADH) geliĢtiği 

saptandı. 

58. ALL tanılı hastaların 12‟sinde (%33,3) ve AML tanılı hastaların üçünde 

(%33,3) olmak üzere toplamda 15 (%33,3) hastada geçici hiperglisemi 

gözlendi. Hastaların 13‟ünde (%86,7) diyabetik diyet ile normoglisemi 

sağlanırken ALL tanılı iki (%13,3) hastada insülin tedavisi uygulandı. 

59. Ġndüksiyon tedavisi sonrası ALL tanılı 25 hastanın ACTH düzeyi ortanca 

16,7 (0,1-77,2) ng/L, kortizol düzeyi 6,4 (0,05-22,5) µg/dL idi. Bu 

hastaların 15‟inde (%60) kortizol düĢüklüğü gözlendi. Ġki (%5,6) hastada 

adrenal yetmezlik iliĢkili klinik bulgu geliĢtiği görüldü. Kortizol 

düĢüklüğü olan hastalarda adrenal yetmezlik iliĢkili klinik bulgu geliĢimi 
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%13,3 (2/15) olarak saptandı. Bu hastaların 14‟üne (%93,3) 

hidrokortizon tedavisi baĢlandı. 

60. Akut lösemi tanılı hastaların 38‟inde (%84) transaminaz yüksekliği 

saptandı. Transaminaz yüksekliğinin baĢlaması ortanca 9 (1-63) gün 

olarak saptandı. Toplamda 31 (%68,9) hastada destek tedavi ihtiyacı 

geliĢti. Bu hastalara tedavide %58,9 (n=30) oranında ursodeoksikolik asit 

(UDCA), %23,5 (n=12) oranında n-asetil sistein (NAC) ve %17,6 (n=9) 

oranında deve dikeni ekstratı (silmarin) uygulandı. 

61. Bir (%2,2) hastada transaminaz yüksekliği ile eĢ zamanlı albümin 

düĢüklüğü görüldü. Hipoalbuminemi T-ALL tanılı hastada indüksiyon 

tedavisinde deksametazon kullanımı ile iliĢkilendirildi. Hiçbir hastada 

karaciğer yetmezliği iliĢkili koagülasyon bozukluğu görülmedi. 

62. NCI-CTCAE hepatobiliyer toksisite sınıflamasına göre 13 (%28,9) hasta 

grade-3, 3 (%6,7) hasta grade-4 olarak değerlendirildi. Ġndüksiyon 

tedavisinin toplamda 16 (%35,6) hastada ciddi hepatobiliyer toksisiteye 

neden olduğu görüldü. Hiçbir hastada pankreatit izlenmedi. 

63. Ġndüksiyon tedavisi iliĢkili ALL hastalarının 19‟unda (%52,8) 

hipertansiyon geliĢtiği görüldü. Hipertansiyonun ortanca 4 (1-35) günde 

baĢladığı görüldü. Hastaların tümü tekli antihipertansif tedavi ile kontrol 

altına alındı. 

64. Hiçbir AML hastasında hipertansiyon geliĢmedi. ALL‟li hastalarda 

tedaviye bağlı hipertansiyon geliĢimi ve tedavi baĢlanması anlamlı olarak 

yüksekti (p=0,006). 

65. Hastaların sekizinde (%17,8) indüksiyon tedavisi iliĢkili ilaç alerjisi 

geliĢtiği gözlendi.  

66. ALL tanılı beĢ (%13,9) hastada altı kez ilaç alerjisi geliĢti. Alerjik 

reaksiyon geliĢmesine en sık neden olan ilaç %50 (n=3) oranında L-

asparajinaz idi. AML tanılı iki (%66,7) hastada meropenem, bir (%33,3) 

hastada piperasilin-tazobaktam ile alerjik reaksiyon geliĢtiği görüldü. 

67. Alerjik reaksiyonlarda %17,8 (n=8) oranda en sık cilt bulgusu görüldü. 

Bir hastada cilt, solunum bulguları ve hipotansiyon ile, bir hastada cilt ve 
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GI bulgular ile toplamda iki ALL tanılı (%4,4) hastada anafilaksi geliĢtiği 

gözlendi. 

68. Ġndüksiyon tedavisi süresince ALL tanılı 19 (%52,8), AML tanılı üç 

(%33,3) olmak üzere toplamda 22 (%48,9) hastada uyum bozukluğu 

geliĢtiği görüldü. ALL hastalarındaki bu durum steroid iliĢkili afektif 

bozuklukla iliĢkilendirildi. Dokuz (%40,9) hastaya çocuk psikiyatristinin 

önerisiyle medikal tedavi baĢlandı, diğer hastaların ailelerine davranıĢ 

terapileri önerildi. 

69. Hastalara ortanca dört (1-13) kez toplamda 230 kez eritrosit 

süspansiyonu (ES) uygulandı. ES transfüzyonu yapılan ortalama 

hemoglobin değeri 7,3±0,9 gr/dl (min: 3,6 gr/dl, max: 9,4 gr/dl) idi.  

70. Akut lösemi tanılı 38 (%84,4) hastaya ortanca altı (1-23) kez, toplamda 

290 ünite trombosit süspansiyonu (TS) verildi. TS transfüzyonu 

gerektiren trombosit düzeyi ortalama 26879±13811/ mm
3
 (min: 1000/ 

mm
3
, max: 89000/mm

3
) idi. 

71. Akut lösemi tanılı 26 (%57,8) hastanın tanı ve indüksiyon tedavisi 

süresince taze donmuĢ plazma (TDP) transfüzyonuna ihtiyacı oldu. 

Hastalarda ortanca iki (1-14) kez TDP transfüzyonu verildi. TDP 

transfüzyonu gerektiren fibrinojen düzeyi en düĢük 65 mg/dl, en yüksek 

131 mg/dl olmak üzere ortalama 87 ±16 mg/dl olarak saptandı. 

72. Akut lösemi tanılı 16 (%35,6) hastanın tanı ve indüksiyon tedavisi 

süresince kriyopresipitat transfüzyonuna ihtiyacı oldu. Hastalara ortanca 

iki (1-6) kez kriyopresipitat transfüzyonu verildi. Kriyopresipitat 

transfüzyonu gerektiren fibrinojen düzeyi ortalama 84,4 ±15,4 mg/dl 

olarak saptandı. 

73. Akut lenfoblastik lösemi tanılı bir (%2,8), AML tanılı bir  (%11,1) 

hastada olmak üzere akut lösemi hastalarının %4,4‟ünde (n=2) 

transfüzyon iliĢkili reaksiyon geliĢtiği görüldü. 

74. Akut lenfoblastik lösemi tanılı hastalarının 8. gün periferik kan örnekleri 

değerlendirildiğinde; mutlak blast sayısı (ABS) <1000/ l olan hasta 

sayısı 32 (%88,9), >1000/ l olan hasta sayısı 4 (%11,1) idi. 8. gün 

periferik kanda ABS‟ye göre hastalarda %88,9 (n=32) oranında 
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prednizona iyi yanıt (PGR) ve %11,1 (n=4) oranında prednizona kötü 

yanıt (PPR) görüldü. ALL hastalarında 15. günde kemik iliği 28 (%77,8) 

hastada M2; 15. gün MRD %63,9 (n=23) oranında <%0,1 ve 33. gün 

MRD %83 (n=29) oranında <%0,01 idi. 

75. AML hastalarında hem 1. hem 2. indüksiyon sonunda değerlendirilen 

MRD dört (%44,6) hastada ≤%0,1 idi. 

76. Ġndüksiyon tedavisi sonunda akut lösemi tanılı hastaların %93,2‟si 

(n=41); ALL tanılı hastaların %97,2‟si (n=35) ve AML tanılı hastaların 

%77,8‟si (n=7), remisyonda olarak değerlendirildi.  
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