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S1- VON WILLEBRAND HASTALARINDA KOLLAJEN-EPINEFRIN, KOLLAJEN-ADP VE
RiISTOSETIN KOFAKTOR DUZEYi ILE VON WILLEBRAND FAKTOR DUZEYi
ARASINDAKI iLiSKi

Elif isbilen’, Aysegiil Biiyiikbebeci’, Sinan Akbayram?, Vahap Okan®

'Gaziantep Universitesi Tibbi Biyokimya ABD, *Gaziantep Universitesi Pediatrik Hematoloji ve Onkoloji
BD, *Gaziantep Universitesi Hematoloji BD

Amag : Von Willebrand hastaligi (vWH) von Willebrand faktériniin (vVWF) kantitatif veya kalitatif
bozuklugu nedeniyle olusan ve sik goriilen bir kalitsal kanama bozuklugudur. Laboratuvar sonuglarina
gore genel popilasyonun %1’ni etkiler. Von Willebrand faktoriniin (VWF) eksik veya defektif olmasiyla
karakterize olup, etkilenmis bireylerde mukokitan6z kanama gibi hafif ile orta derecede kanama
semptomlarina yol agar. VWF icin tiim olasi anormalliklerin saptanmasini iceren tek bir laboratuvar testi
yoktur. Bu nedenle vWH tanisina yardimci olmak tzere vWF diizeyi, fonksiyonu ve yapisini karakterize
eden bircok test vardir. aPTT, kanama zamani veya kollajen-Epinefrin, kollajen-ADP gibi tarama testleri,
bazi VWH hastalarinda normal olabilir ve bunlarin normal olmasi taniyi dislamaz. Tarama testleri anormal
olsa da baz spesifik VWF testleri gerekebilir. Kollajen-Epinefrin ve Kollajen-ADP testleri ile trombosit
agregasyonu Olcllerek trombosit yanitlari degerlendirilir. Bu ¢alismanin amaci Von Willebrand Hastaligi
tanisi ile takip edilen hastalarin mevcut laboratuvar sonuclari degerlendirilip tarama yéntemi olarak
kollajen-Epi ve kollajen-ADP testlerinin vVWF ve vWF: RCo(RcoF) dizeyleri ile arasindaki iliskiyi
degerlendirmektir.

Yontem: Gaziantep Universitesi Sahinbey Arastirma ve Uygulama Hastanesi Pediatrik ve Eriskin
Hematoloji Kliniginde Ocak 2019- Aralik 2021 yillari arasinda Von Willebrand Hastalig tanisiyla takipli,
yaslari 1-65 arasinda degisen 40 hastanin retrospektif olarak mevcut laboratuvar sonuglari incelenmistir.
Bu hastalarda kollajen-Epi( Chrono-Log, Diagnostica Stago, USA), kollajen-ADP( Chrono-Log, Diagnostica
Stago, USA), vWF:Ag(immunoturbidimetric assay,Diagnostica Stago, USA) ve vWF:Rco( Chrono-Log,
Diagnostica Stago, USA) dizeyi degerlendirildi. Parametreler arasindaki iliski Pearson korelasyon
katsayisi kullanilarak analiz edildi.

Bulgu: 40 hastanin 13’'G (%32.5) erkek, 27'si (% 67.5) kadindi. 16 pediatrik hasta grubu icin yas
ortalamasi 7.4, 24 eriskin hasta grubu icin yas ortalamasi 35.3 idi. Hastalarin kollajen-Epi, kollajen-ADP,
VWF: Ag, vWF: RCo dizeyi degerlendirildi. vWF:Ag diizeyi<30-40 1U/dL(en az 3 &l¢im) ve VWF: RCo
dlizeyi<30 IU/dL olan hastalar degerlendirildi. Yapilan taramada 40 hastadan 30’unda her iki testte de
(kollajen-Epi ve kollajen-ADP) uzama gorildi. Hastalarda kollajen-Epi ile kollajen-ADP arasinda, vWH’de
her iki testte de uzama olabilmesi nedeniyle beklenen, anlamli bir pozitif korelasyon(r = 0.52, p = 0.01)
bulundu. vWF ile vWF:Rco dizeyi arasinda anlamli bir korelasyon bulunmadi(p > 0.05). kollajen-Epi
degerleriyle vWF(r = -0.56, p = 0.01) ve vWF:Rco arasinda (r = -0.32, p = 0.05) arasinda anlamli bir negatif
korelasyon bulundu. Ayrica kollajen-ADP degerleriyle vVWF(r = -0.55, p = 0.01) ve vWF:Rco(r =-0.36, p =
0.05) arasinda anlaml bir negatif korelasyon vardir.

Sonug: Von Willebrand hastaligi tanisi, dogal olarak degisen vVWF protein konsantrasyonlari ve tek basit
bir tanisal testin olmamasi nedeni ile zordur. VWF molekilindeki bozuklugun tipine gore farkli 6zellikler
gosterir. kollajen-Epi, kollajen-ADP testleriyle anlamli bicimde tani testleri olan vVWF ve vWF:RCo ile
arasinda negatif korelasyon bulunmustur. kollajen-Epi, kollajen-ADP testleri vVWH igin tarama testi olarak
kullanilabilir. von Willebrand hastaliginin mutlak tanisi icin spesifik testler (VWF: RCo, vVWF: Ag)
gerekmektedir. Ek olarak, multimer jel elektroforezi, kollajen baglanma testi(VWF:CB) ve gen analizi
VWH tanisi icin ileri tetkiklerdir. Ancak daha fazla hastayi iceren ileri calismalara ihtiyag vardir.
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S2- ADOLESAN VE ERiSKiN HEMOFiLiLi HASTALARDA SUNNET VE
KOMPLIKASYONLAR: CUKUROVA DENEYiMi

Utku Aygiines,Barbaros Sahin Karagiin',Hatice ilgen $asmaz’,Biilent Antmen,Atilla
Aridogan?,Duygu Tiirksoy*

'Acibadem Adana Hastanesi, Pediatrik Hematoloji-Onkoloji ve Kok Hiicre Transplantasyon
Birimi, 2Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi, Uroloji Anabilim Dali

Amag : Siinnet, dini ve geleneksel baskilar nedeniyle diger islam (lkelerinde oldugu gibi diinyada ve
ozellikle Turkiye'de de hemofili hastalarinda en eski ve en sik uygulanan cerrahi islemdir. Diinya saglhk
orgltiinin adolesan tanimi 10 ile 19 yas arasindaki bireyleri kapsamaktadir. Ulkemizde adolesan ve
eriskin hemofili hastalarinda toplumsal baskilar ¢ok glclidir. Bu ¢alisma ile, 1994-2022 yillari arasinda
Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi ve Acibadem Adana Hastanesi’nde hemofili tanili toplam 41 adolesan
ve eriskin hastada slinnet deneyiminin rapor edilmesi amacland..

Yontem: Siinnet operasyonu gegirmis 38 inhibitorsiz ve 3 inhibitorli hemofili hastasinin tibbi kayitlari
retrospektif olarak incelendi. 2000 yilindan 6nce faktor konsantreleri siinnet éncesi ve sonrasi 6-7 giin
sireyle verilmisti. 2000 yilindan sonra fibrin yapistirict kullanimi ile birlikte sadece 3 gilin faktoér
konsantresi uygulandi. inhibitérlii hemofili hastalarinda siinnet icin bypass edici ajanlar kullanildi.

Bulgu: Merkezimizde 41 hemofili hastasindan, lokal anestezi uygulanan 3 hasta disinda tamami genel
anestezi altinda siinnet edildi. inhibitér olmayan 38 hemofili hastasinin dokuzunda (%24) (6’sinda hafif
ve 3’lnde orta olmak (zere) kanama komplikasyonu vardi. Yeterli faktor replasmanina ragmen bazi
hastalarda ciddi kanama goriildi. inhibitérli Gic hemofili hastasinin ikisinde hafif kanama komplikasyonu
oldu.

Sonug : Deneyimlerimiz, hemofili hastalarinda slinnetin hemofili merkezlerinde uygun kosullarda

cerrahlar ve hematologlar tarafindan dikkatli bir sekilde yapilmasi gerektigini gostermistir. Siinnet;
kapsaml hemofili bakim merkezlerinde, deneyimli ekiplerle komplikasyonsuz glivenle yapilabilmektedir.
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$3- UZATILMIS YARI OMURLU RFVIIIFC FUZYON PROTEINININ (EFMOROCTOCOG
ALFA) iINSANi AMAGLI ERKEN ERISiIM PROGRAMI iLE HEMOFiLi A
HASTALARINDA PROFILAKSIiSI VE KANAMA TEDAVISINDE KULLANIMI TURKIYE
GERGEK YASAM VERILERI

Canan Albayrak®’,Cem Ar?Selin Aytag®, Tiraje Celkan? Alphan Kiipesiz*,Fahri Sahin’,
ilgen Sasmaz‘,Biilent Ziilfikar>

*Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, 2istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, *Hacettepe
Universitesi Tip Fakiiltesi, ‘Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, *Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, “Cukurova
Universitesi Tip Fakiiltesi

Amag: Hemofili A faktor VIII (FVIII) eksikliginden kaynaklanan hemartroz ve hematom ile karakterize
nadir bir kalitsal kanama bozuklugudur. Esas tedavi eksik olan, FVIII'in yerine konmasidir. Uzatilmis yari
omre sahip faktorlerle daha az inflizyon sayisi ile daha etkili profilaksi saglanabilir, hastalarin profilaksiye
uyumu ve yasam kalitesi artar. Tirkiye'de uzatilmis yariomurli FVIII preparatlari klinik arastirmalar
kapsaminda kullanilmaktadir, rutin kullanimda yoktur. Ulkemizde uzatilmis yariémre sahip faktérler ile
ilgili daha 6nce bildirilmis gergcek yasam verisi bulunmamaktadir. Bu ¢alismanin amaci, Tirkiye'de insani
amach erken erisim programi ile kullanilan rekombinant FVIIIFc flizyon proteininin (rFVIIIFc,
efmoroctocog alfa) gercek yasam verilerinin degerlendirilmesidir.

Yontem: Tiirkiye de sekiz merkezde etik kurul onayi ve Saglik Bakanligi onayi alinarak insani amacli erken
erisim programi ile rFVIIIFc kullanilmaktadir. Bir vakanin verileri uyumsuz kullanim nedeniyle
degerlendirme disi birakildi. Diger yedi hasta iki yili askin stredir bu preparati kullanmaktadir. Yillik
kanama hizi (ABR), rFVIIIFc tiketimi ve rFVIIIFc tedavisinden 6nce ve sonra haftalik inflzyonlar
degerlendirildi. Hastalara uygulanan Kisa Form 36 Saglik Anketi (SF-36) puanlari kaydedildi.

Bulgu: Tim hastalar erkekti, medyan yas 11 (5-57) idi. Hastalarin hicbirinde inhibitér gelisme oykisi
yoktu. Baslangicta medyan FVIII seviyesi %0,10 (0,01-0,40) idi. Bes hastada 6nemli kanama o6ykisd,
dordiinde ameliyat 6ykisi ve dordiinde hedef eklem vardi. ABR, rFVIIIFc kullanilan vakalarin 5'inde
sifirdi. rFVIIIFc tedavisi, daha Oncesine kiyasla ABR, haftalik inflizyonlar ve haftalik faktér tiketiminde
onemli bir diisise neden olmustur. SF-36 ile 6lglilen yasam kalitesinin tim alt boyutlarinin rFVIIIFc
kullanimindan sonra iyi diizeyde oldugu bulundu. Hastalar toplamda 14 hasta yili izlenmistir, inhibitor
gelisimi olmamistir.

Sonug: Tirkiye'de uzatilmis yari marli faktorlerle ilgili bu ilk gercek yasam verileri degerlendirmesinde;
rFVIIIFC nin kullanimi ile haftalik infizyon sikhginda 6nemli azalma, ABR ve FVIII tiketiminde azalma
gosterilmistir. Yasam kalitesi Olgegiyle tim alt boyutlarda iyilesme gosterilmistir. Bulgularimiz, daha
biylk hasta gruplarinda uzun vadeli takip sonuglarini inceleyen gelecekteki ¢alismalarla desteklenebilir.
Agiklama beyani: Ozetimiz, rFVIIIFc icin insani amagli erken erisim programindaki hemofili A hastalarinin
gercek yasam verileridir ve bu nedenle burada sunulan veriler bu hastalarla sinirhdir. Faz galismasi
verilerini yansitmaz.
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S4- BiR ERGENiIN KANAMA HiKAYESi: FAKTOR VII EKSiKLiIGi VE TEKRARLAYAN
ILIOPSOAS KANAMASI

Sifa Sahin’, Serap Karaman, Aysegiil Uniivar’, Celal Caner Ercan?, Gokhan Polat’,
Mustafa Bilici’, Deniz Tugcu?, H.Giilsah Tanyildiz*, Zeynep Karakas*

tistanbul Universitesi istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji-Onkoloji Bilim Dali, ?istanbul Universitesi
istanbul Tip Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dali, *istanbul Universitesi istanbul Tip Fakiiltesi Ortopedi ve
Travmatoloji Anabilim Dali

Amag: Faktor VIl eksikligi, nadir faktor eksikliklerinden diinyada ve (ilkemizde en sik gorilenidir. Kanama
klinigi faktor dizeyinden bagimsizdir ve etkili hemostaz icin gerekli diizey, hastadan hastaya degisir.
Diger faktor eksikliklerinde oldugu gibi, faktor VII eksikliginde de tedavi basarisinin en blyik sarti hasta
uyumudur. Bu vakada addlesan yasta erkek hastada tekrarlayan iliopsoas kanamasi sunulmus; tedavi
uyumunun 6nemine ve faktor VII eksikliginin diizeyden bagimsiz kanamalara neden olabilecegine dikkat
cekilmek istenmistir.

Bulgu: Vaka: Onalti yasindaki erkek hasta; sol kasikta agri sikayeti ile acil servise basvurdu. Oykiisiinden
5 glin 6nce basketbol oynarken bacagini zorladigi ve agrisi oldugu Ogrenildi. Fizik muayenede sol
kalgasini koruyarak ylrtdigi, kasik bolgesinde agri ve hassasiyet oldugu gorildi. Diger sistem
muayeneleri dogaldi. Ozgegmisinden siinnet sonrasi uzun siiren kanama ve tekrarlayan burun
kanamalari nedeniyle tetkik edildigi ve faktor VII eksikligi tanisi aldigi 6grenildi (F VII diizeyi: %27-53 arasi
idi). Ayrica FMF tanisi nedeniyle romatolojiden takipli olup kolsisin ve anakinra kullaniyordu.
Soygecmisinde anne ve baba akraba olup (kuzen), anne meme kanseri nedeniyle takipliydi, babanin FVII
dizeyi % 42 iken, anneninki normal bulundu. Laboratuar tetkiklerinde tam kan sayimi normal, INR:1.29,
FVII:%27 olarak saptandi. Diger faktor diizeyleri normal bulundu. Batin USG’de iliopsoas igine kanama
oldugu saptandi. Batin tomografisinde de sol iliak fossada, ileopsoas kasi komsulugunda 17 mm kalinlikta
hematom gorildi. Hastaya rFVila (Novoseven) tedavisi baslandi. Toplam 14 giin yatarak tedavi alan
hastaya ilk iki glin alti saat arayla 30 pgr/kg, 3-5. glinler arasinda 12 saatte bir, devamindaki 5 gin
boyunca gilinde bir kez rFVIla uygulandi. Diger gilinler glin asiri faktor tedavisi ile taburcu edildi. Kontrol
USG’de 1 cm’lik organize hematom mevcuttu. Novoseven, haftada 3 gilin olacak sekilde devam edildi.
Ancak hasta bir ay sonra tekrar sol bacakta agri ile poliklinigimize basvurdu. Sorgulandiginda beden
egitimi dersinde kostugu ve bacagini tekrar zorladigi 6grenildi. Faktorl uygulandiktan sonra cekilen
USG’de, ayni yerde yaklasik 7 cm boyutunda hematomun tekrarladigi gérildi. On gin tekrar yatarak
tedavi alan hastanin hematomu 1 cm’e kadar geriledi. Taburcu edilen hasta, haftada li¢ kez faktor
tedavisi almakta ve germe egzersizlerine devam etmektedir.

Sonug: Faktor VIl eksikliginde faktor diizeyinden bagimsiz ve heterojen bir kanama klinigi géralir. Dizey
>%20 ise, hastalarin genellikle asemptomatik oldugu bildirilmistir. Hayati tehdit eden kanamalari olan
hastalarda ise diizey, genellikle %2’nin altindadir. iliopsoas kanamasi, hayati tehdit eden bir kanama
olup, genellikle agir hemofili A ve B hastalarinda gordilir. Literatiirde hastamizdaki gibi ilman faktoér
diizeyine sahip olup, iliopsoas kanamasi olan FVII eksikligi olgusuna rastlanmamistir. iliopsoas
kanamasinin, hastanin sistemik hastaliginin kontrol altinda olmamasi, yliksek kanama riskli sporlari
tercih etmesi ve faktor tedavisini aksatmasina bagh olabilecegini diisiindiik. Bu durum, 6zellikle ergenlik
doéneminde tedaviye uyumun 6nemini birkez daha vurgulamaktadir.
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S5- KALITSAL PLAZMiNOJEN EKSiKLIGi VAKALARIMIZ: 12 VAKA

Canan Albayrak’,Davut Albayrak?

'Ondokuz Mayis Universitesi, 2Samsun Medicalpark Hastanesi

Amag: Plazminojen, intravaskiler ve ekstravaskiler fibrinolizin yani sira, yara iyilesmesi, hlicre goc,
doku olusumu, anjiyogenez ve embriyogenezde yer alan bir proteindir. Plazminojen esas olarak
karacigerde ve ayrica korneada sentezlenir. Vicudun tim membran ylzeyi, fibrinolitik aktiviteyi
fibrinden tireten plazminojen tarafindan temizlenir ve nemlendirilir. Plazminojen eksikligi, mukoza
zarlarinda fibrin agisindan zengin yalanci membranlarin gelisimi ile karakterize ¢ok nadir gorilen bir
coklu- sistem bozuklugudur. Otozomal resesif kalitim gostermektedir. Vicuttaki disitk plazminojen
seviyesi nedeniyle fibrin ve fibrinojen temizliginde ve yara iyilesmesinde bozulma, iltihaplanmanin
tetiklendigi bir kisir dongu ile sonuglanir ve zarlarin giderek kalinlasmasina neden olur. Goérme
bozukluguna veya goérme kaybina neden olabilen lign6z konjonktivit, bildirilen en sik semptomdur.
Etkilenen sistemler; solunum yolu, orofarinks, dis eti, orta kulak, kadin Greme sistemi, bobrek toplama
sistemi, cilt ve merkezi sinir sistemidir. Tedavi edilmeyen plazminojen eksikligi, potansiyel yasami tehdit
eden komplikasyonlarla birlikte yasam kalitesinde 6nemli diisiise neden olabilir.

Yontem: Bu ¢alismada klinigimizde tani ve tedavi goren plazminojen eksikligi vakalarimiz geriye doniik
olarak degerlendirildi. Hasta dosyalari ve elektronik kayit sisteminden bilgiler alindi.

Bulgu: Klinigimizde tani alan 12 vaka vardi. Hastaneye basvuru yaslari 1 ay -4 yas arasinda degisiyordu.
Tani yaslar ise 1 yas- 7 yas arasinda idi. Siklikla odunsu konjuktivit tanisi alarak goéz kliniginden
bolimimize gonderilmislerdi. Bir aylik bir hasta ndbet ile gelmis hidrosefali nedeniyle acilen sant
operasyonu gecirmistir. Dis etlerinde odunsu gingivit bulgulari olan iki hastamiz vardir. Bir kiz hastamiz
adblesan yasta imperfore hiymen nedeniyle opere edilmistir. Hepsinde solunum sikayetleri ve
tekrarlayan akciger enfeksiyonlari mevcuttu. Bir hastamiz agir akciger enfeksiyonu ile kaybedilmistir.
Tedavi olarak sisitemik ve lokal taze dondurulmus plazma, lokal heparin tedavileri ve cerrahi islemler
uygulanmistir. Genetik mutasyon calismasi yapilan bir hastamizda plazminojen geninde polimorfizm
tespit edildi.

Sonug: Plazminojen eksikligi olan hastalar ¢ok farkl klinik bulgularla basvurabilir, bir ¢ok sisteme ait
sikayetleri olabilir. Cok nadir bir hastalik olarak tanimlanmakta ancak akraba evlilikleri nedeni lilkemizde
fazla sayida hasta oldugunu tahmin ediyoruz. Etkili ve kiratif bir tedavisi olmamasi nedeniyle tekrarlayan
hastaneye yatislar, enfeksiyon tedavileri ve cerrahi islemler nedeniyle yasam kaliteleri oldukga diisliktir.
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$6- GENC HEMOFiLi HASTALARI VE BAKIM VERENLERINDE COVID-19 iLE iLiSKiLi
ZORLUKLAR VE PSiKiYATRIK BELIRTILER: ON SONUCLAR

Ecem Selin Akbas Aliyev’,Tuna Cak Esen*,Selin Aytag?

'Hacettepe Universitesi Cocuk ve Ergen Ruh Saglig ve Hastaliklari, ZHacettepe Universitesi Cocuk Saghgi
ve Hastaliklari, Cocuk Hematoloji Unitesi

Amag: Yeni Koronavirls Hastaligi (COVID-19) pandemisi sadece fiziksel saglik lizerinde olumsuz etkilere
sahip olmakla kalmayip olumsuz psikososyal sonuglarla da hepimizi etkilemistir. Sosyal mesafe ve
izolasyonun etkisiyle tip merkezlerine ve ilaglara erisimin kisitlanmasi ile birlikte pandemi déneminde
ozellikle kronik hastaligl olan gruplarda psikiyatrik belirtilerin daha sik gorildigi kaydedilmistir. Geng
hemofili hastalari ve onlarin bakim verenleri, faktor tedavisine ve hastane bakimina erisimde sorunlar
yasayabilmekte ve olumsuz psikososyal sonuglar ve ruh saghgi sorunlari agisindan bir risk grubu olarak
degerlendirilebilmektedir. Bu ¢alisma ile hemofilili geng hastalarda ve ebeveynlerinde COVID-19 ile iliskili
psikososyal guicllkleri ve psikiyatrik semptomlari arastirmayi amacladik.

Yontem: Calismaya 7-21 yaslari arasinda Hemofili A, Hemofili B, Von Willebrand Hastaligi (VWD) ve
Faktor X Eksikligi olan 21 hasta (19 erkek, 2 kiz) ve ebeveynleri dahil edildi. Calismaya katilan
cocuklardan/ergenlerden Cocuklar icin Durumluk-Stirekli Kaygi Envanteri ve Gugler ve Gugliikler Anketini
doldurmalari istendi. Yetiskinler tarafindan doldurulan oOlgekler arasinda Glgler ve Glglikler Anketi-
Ebeveyn formu, Beck Depresyon Envanteri, Beck Anksiyete Envanteri, Koronaviriis Anksiyete Olcegi ve
arastirmacilar tarafindan gelistirilen COVID-19 ve saglikla ilgili zorluklari degerlendiren bir anket yer aldi.

Bulgu: On alti katilimci diizenli faktor tedavisi aliyordu ve bu tedavileri pandemi sirasinda da devam etti.
21 hastadan Ggl COVID ile ilgili zorluk yasadigini bildirdi (zorluklarin tanimi: ailede/hastada COVID
enfeksiyonu 6ykisi, hemofili tedavisine erisimde zorluk, saghk hizmetlerine erisimde zorluk) ve bu 3
hastada da eklem i¢i kanama vardi. Tim 6rneklemde, pandemi sirasinda eklem igi kanamasi olan yedi
hasta bulunmaktaydi ve bu hastalarin anksiyete seviyeleri (p= 0.030 z= -2.170), emosyonel gliclik (p=
0.039 z= -2.065) ve genel psikiyatrik semptom diizeyleri daha yuksekti (p= 0.035 z= -2.104). Ek olarak
hem annelerin hem de babalarin anksiyete ve depresyon puanlari ile ¢cocuklarin/ergenlerin psikiyatrik
belirtileri birbiriyle iliskiliydi (p: < 0,001-0,008; r:0,677-0,798).

Sonug: COVID-19 pandemisinin kanama bozukluklarinin takibi ve yonetimi lzerinde cesitli olumsuz
etkileri bulunmaktadir. Diger kronik hastaliklari olan kisiler gibi bu hastalar da COVID-19 ile iliskili endise
yasamaktadir. Calismamizin bu 6n sonuglari, pandemi silrecinde bazi gliglikler yasayan hastalarin
psikolojik destege ve degerlendirmeye ihtiyac¢ duyabilecekleri konusunda bize bir ipucu vermektedir.
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S7- GLANZMAN TROMBASTENISi; KOCAELi UNIVERSITESI OLGULARIMIZ

Hasim Atakan Erol’,Hayrunisa Albayrak’,Emel Merve Yenihayat!,Merve Gék¢en Polat’,Kemal
Aygiin, Ayfer Gediik',0zgiir Mehtap',Pinar Tarkun!,Abdullah Hacihanefioglu*

*Kocaeli Universitesi Hematoloji Bilim Dali

Amag: Glanzman Trombastenisi (GT), trombosit membranindaki glikoprotein (GP) llb-llla kompleksinin
eksikligi veya azalmis fonksiyonu nedeniyle olusan, otozomal resesif kalitilan bir kalitatif trombosit
hastaligidir. Akim sitometri incelemesinde CD 41 ve CD61 monoklonal antikorlari kullanilarak belirlenen
GPllIb-llla dizeylerine gore hastalik tip I, Il ve lll olmak Gzere (g alt tiptir. GP diizeyi normalin %5’inden az
olan olgular tip I, % 5-20 arasinda olan olgular tip Il olarak siniflandirilirken; Tip Il varyantinda ise GP
dizeyleri normal/ normale yakin olmakla beraber disfonksiyonel resept6r varligi mevcuttur. Agir
kanamalarda trombosit transfiizyonlari ile kontrol saglanabilir. Ancak alloantikorlar geliserek trombosit
transflizyonlarina karsi direncg olusturabilir. Bu nedenle, trombosit transflizyonu konusunda hassas
davraniimali ve HLA uygun trombosit kullanimina 6zen gosterilmelidir. Fibrinolizi engelleyen ilaglar ve
lokal uygulamalar da (trombin veya basi gibi) kanama kontroliinde yardimci olabilir. Rekombinant faktor
Vlla GT’li hastalarin kanama ataklari ve operasyonlarinda kullanilabilecek alternatif bir tedavidir.

Yontem: 2013-2021 yillari arasinda retrospektif dosya taramasi yapildiginda Kocaeli Universitesi Tip
Fakiltesi, Hematoloji Bilim Dali’'na kayith Glanzman Trombastenisi tanili 7 hasta saptandi. Yas, cinsiyet,
basvuru sikayetleri, akraba evliligi varlig, aile oOykisi , demir replasman ihtiyaclari, kanama
durumlarinda uygulanan tedaviler kayitlardan elde edildi.

Bulgu: Glanzman Trombastestenili 7 hastanin en kiigligl 23 en biyligu 57 yasindaydi. Hastalarin tani
yaslarina bakildiginda ise en kiictigli 1 yasinda en bliylgi 42 yasinda tani almisti. 4 hasta erkek 3 hasta
kadindi. Akraba evliligi 6ykisi olan hasta sayisi 1 iken; aile 6ykistine sahip hasta sayisi ise 4 idi. 1 olgu
sinnet, 1 olgu dogum sirasinda tani almisken; tim olgular arasinda en sik kanama nedenli basvuru
sikayeti burun kanamasiydi; ayrica 3 hasta ise preoperatif tetkikler sirasinda anormal test sonuclariyla
yonlendirilmisti. Bu 7 hastadan dizenli takiplerine devam hasta sayisi 3 olup; 1 tanesinin 3 ayda 1
ortalama 2-3 kez olan dis eti kanamasi veya 1-2 kez olan burun kanamasi sikayeti mevcut olup diizenli
antifibronilitik ve oral/iv demir tedavisi almasina ragmen bunun yaninda yilda 2-3 kez de rekombinant
faktor Vlla ihtiyact olmustur. Bir kez de Hb <5 altina diismesi nedenli ES ve TS replasman ihtiyaci
olmustur. 2. Hastada ise ortalama 3-4 ayda 1 burun kanamasi sikayeti olup dizenli antifibronilitik
tedavisine ihtiya¢c duymamistir; ancak demir tedavisini dizenli kullanmaktadir. Hi¢c rekombinant faktor
Vlla ihtiyact olmamistir. Dlzenli takiplere devam eden 3. hastamizda ise Ozellikle dis eti kanamasi
sikayeti mevcutken sikligi ise 2-3 ayda 3-4 kez olan ve kendiliginden genelde duran kanamalar seklinde
olup arada antifibronilitik ihtiyaci olmaktaymis. Yine bu hastamiz da diizenli demir tedavisi almaktadir. 1
kez dis ¢ekimi 6ncesi 1 kez de kalga operasyonu oncesi olmak Uzere 2 kez rekombinant faktor Vlla
preoperatif uygulanmistir.

Sonug¢: Glanzman trombastenili olgularda hasta-hasta yakini-hekimin dikkat ve deneyimleri ile ciddi
kanamalar onlenebilir; ayrica hastalara uygulanan destek tedavileri ile de kanama kontroli saglanabilir.
Boylece hastalarin normal ve sirdirilebilir bir yasam tarzina kavusmasi miimkin kilinabilir. Takipli hasta
sayisi azligl nedeniyle deneyimler kisitli olup hem hastane igi konsiltasyon ile iletisim hem de hastaneler
arasi koordinasyon ile bunun Ustesinden gelinebilir.
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S$8- ERiISKiN HEMOFiLiK BIREYLERDE KANSER SIKLIGI: TEK MERKEZ DENEYiMi

Fatma Keklik Karadag,Zuhal Demirci’,Nur Soyer’,Giiray Saydam:,Fahri Sahin*

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezi, izmir, Tiirkiye

Amag: Glinimiuzde tedavi ve bakim hizmetlerindeki gelismelerle birlikte hemofili A ve B hastalari da
hemofili olmayan toplum bireyleri ile benzer sekilde yaslanmaktadir. ilerleyen yasla birlikte hemofili
hastalari kalitimsal kanama bozukluguna bagli gérilen artropati, hepatit gibi morbiditelerin disinda yas
ile dogrudan iliskili olan kardiyovaskiler hastaliklar, kanser gibi cesitli kronik hastaliklarla da karsi karsiya
kalmaktadirlar. Bu calismada klinigimizde takipli olan kanserli hemofili olgulari sunulmustur.

Yontem: Ege eriskin hemofili ve tromboz merkezinde takip edilmekte olan hemofili a ve b hastalari
degerlendirilmis olup kanser tanisi olan hastalar ¢alismamiza dahil edilmistir. Kanser tanisi olan 13
hastanin geriye donik olarak dosyalari incelenerek sosyodemografik durumlari, hemofili tipi, faktor
dizeyleri, faktor replasman durumlari, komorbiditeleri, aldiklari kanser tani ve tipi, verilen tedaviler ve
son kontrol tarihleri kaydedilmistir.

Bulgu: Yas araligi 42-70 yil olan kanser tanili 3 hemofili B ve 10 hemofili A hastasinin verileri (tablo-1)
degerlendirilmistir. Hastalarin hicbirinde inhibitor saptanmamistir. Gastrointestinal sistem kanserleri
(kolon, mide, pankreas) en sik rastlanan kanserler olup 5 hastada (%38.4) izlenmistir. Bu hastalardan 3’
Unde kolon kanseri olup her 3’ (i de basarili cerrahi sonrasi kemotrapi ile izlemde olup halen hayattadir.
Hastalardan 2’ sinde akciger kanseri; 2’ sinde nazofarinks karsinomu; 2’ sinde de hepatit C
enfeksiyonuna bagl hepatoselliiler kanser saptanmistir. Bir hastada (70 yas, olgu-10) prostat kanseri
saptanirken faktor replasmani ile basarili cerrahi sonrasi kir elde edilmistir. Yalnizca bir hastada
hematolojik malignite goérilmis olup akut myeloid |6semiye yonelik remisyon indiksiyon ve
konsolidasyon rejimleri sonrasinda remisyonda takip edilmektedir. Kaybedilen hastalardan biri hepatit C’
ye bagh karaciger sirozu ile takipte olup agir hemofili a taniliydi (olgu-4) ve Child-c karaciger sirozu olan
bu olgu hepatik yetmezlik ve sepsis nedeni ile kaybedildi. Diger olgu ise kanadikca tedavi alan hemofili a
hastasi olup kranial kitle ile basvurdu. Kranial kitlenin rezeksiyon materyali kiiclik hiicreli akciger kanser
metastazi olarak degerlendirildi. Kraniotomi sonrasi genel durumu toparlamayan hasta kemoterapi
alamadan hayatini kaybetti.

Sonug: Cagimizda giderek artan siklikta gorilen kanser yaslanan hemofili hastalarinda da daha sik olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Tani igin gerekli olan tetkikler esnasinda, cerrahi siirecinde veya tedavi icin gerekli
olan kemoradyoterapi siirecinde bu hastalarda kanama sikligi artmaktadir. Hemofili tanilh kanser
hastalarinin yénetimi mutlaka multidisipliner olarak deneyimli merkezlerde titizlikle yurttilmelidir.
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S9- PANDEMIDE HEMOFiILI HASTALARININ PROFILAKSIYE UYUMU

Ziihal Demirci',Fatma Keklik Karadag?,Lale Aydin Kaynar’,Aydan Akdeniz‘,0zgiir Mehtap®,
Sinan Mersin®, Mehmet Sonmez®,Merve Kestane®

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji BD, Ege Erigskin Hemofili ve Tromboz Merkezi, 2Ege Universitesi
Tip Fakiiltesi Hematoloji BD, Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezi, *Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Hematoloji BD, ‘Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji BD, *Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi
Hematoloji BD, *Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji B.D

Amag: Profilaktik tedaviye uyum, hemofili hastalarinda kanama oranlarinin azalmasini saglar. Covid 19
pandemisi sirasinda saglik sistemine ulasmak ve yénetmek tim diinya icin zorlu bir siire¢ oldu. Bu glinler
hemofili hastalari icin daha zor gortintiyor. Saglik politikasi, hastalar icin kesinlikle gerekli degilse yiiz
ylze iletisimden kacinilmasi gerektigini 6nermektedir. Diger kronik hastaliklarda oldugu gibi hemofili
hastalarinin da kanama durumlarinda polikliniklere ve acil servislere kabulli zorlasmistir. Pandemide
profilaktik tedavi altinda takip edilen eriskin hemofili hastalarinda profilaksi uyumunu degerlendirmek.

Yontem: Bu kesitsel calisma, Tirkiye'deki bes merkezde profilaksi olarak faktor replasman tedavisi alan
104 yetiskin, agir/orta hemofili hastasi ile yapilmistir. VERITAS-Pro &lgegi 5°li likert tipi bir Olcektir.
Hastalarin tedavi inanclarini, uyumunu degerlendirmek icin uygulanmaktadir. VERITAS-Pro anketi, her
biri dért maddeden olusan toplam alti alt dlcek (Zaman, Doz, Planlama, Hatirlama, Atlama ve iletisim)
icerir. Dustik puanlar daha yiksek uyumu yansitir. Ayrica yillik kanama sayisi, yas, tani, hedef eklem gibi
veriler hasta dosyalarindan kaydedilmistir. Kendi kendine algilanan uyum, VERITAS-Pro anketi sonuclari
ile karsilastirildi. Uyum orani ile tedavi, klinik ve demografik 6zellikler arasindaki iliski arastirildi. Verilerin
degerlendirilmesinde SPSS 25 yazilim programindan yararlaniimistir. P<0,05 istatistiksel olarak anlamli
kabul edilmistir.

Bulgu: Calismaya medyan yasi 38 (min:18- max:69) olan 104 eriskin hemofili hastasi katilmistir.
Hastalarin %72,5’i agir ve % 27,5’i orta hemofiliydi. Hastalarin % 22,8’inde son (¢ ayda 3’ln Uzerinde
kanamasi oldugu ve % 83,2 sinin en az bir hedef eklemi oldugu saptanmisti. Hastalarin %87,2 sinde
hemofilik artropati vardi. VERITAS-Pro toplam puan ortalamasi 38,16+12,06 (min: 22 - maks: 98) olup, bu
da katilimcilarin %92'sinin tedaviye uyumunun oldugunu gostermekteydi. Hastalara kendi uyumlarini
nasil algiladiklar soruldu. Tedavilerine diizenli uyum sagladigini sdyleyen hastalar %62,1 oraninda,
genellikle uyum saglarim diyen hastalar %34 olarak saptanmisti. Kendi kendine algilanan uyum ile
VERITAS-Pro puani arasinda disiik, anlamli ve negatif korelasyon vardi (Rho:-0,391 p<0,01). Hastalarin
%43'U profilaksi dozlarini ne zaman uygunsalar o anda yaptiklarini ifade etmislerdi. Hastalarin %43,7'si
ise faktéor konsantresini dogru zamanda, vyani glne baslarken uyguladiklari saptandi.

Sonug: VERITAS-Pro, farkli Glkelerden farkh verilerle dogrulanmis gegerli ve givenilir bir ankettir. Daha
once Tirkce gecerlilik ve glivenirliligini yapmis oldugumuz VERITAS-Pro tedavi uyumu degerlendirme
Olgegi, bu ¢cok merkezli calismamizda da Covid-19 pandemisi sirasinda uygun oldugunu gostermistir.
Tesekkiir: Katkilarindan dolayi SOBI ilag firmasina tesekkiir ederiz.
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S10- NADIR FAKTOR EKSIKLIKLERi: TEK MERKEZ KLINiK DENEYiMi

Yeter Diizenli Kar?,Nilgiin Eroglu’,Hilal Susam Sen*, Tiilay Kéken? ibrahim Eker*

‘Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji Bilim Dall,
Afyonkarahisar, *Afyonkarahisar Saglk Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali,
Afyonkarahisar

Amag: Nadir faktor eksiklikleri; otozomal resesif kalitilan, 500 binde bir ile, 2 milyonda bir arasindaki
sikhkta gorilebilen pihtilasma faktora eksiklikleridir. En sik gorilen kalitsal kanama bozukluklari olan von
Willebrand Hastaligi (vWH), hemofi li A ve hemofili B olgulari biitin kalitsal koagiilopatilerin %95-97’sini
olustururlarken, nadir faktor eksiklikleri olarak adlandirilan Fibrinojen, Fll (faktor II), FV, FV+FVIII, FVII,
FX, FXI ve FXIII eksiklikleri ise tim kaltsal faktor eksikliklerinin % 3-5’ini olusturmaktadirlar (1,2).
Hastalar, asemptomatik olabilecegi gibi siddetli kanama klinigi ile de basvurabilirler. Ozellikle {ilkemiz
gibi akraba evliliginin sik goruldigu tlkelerde, nadir faktor eksikliklerinin erken taninmasi, etkin tedavi ve
profilaksi yaklasimi agisindan dnemli olup, morbidite ve mortaliteyi azaltacaktir (2). Calismamizda; nadir
faktor eksiklikleri tanisi alan hastalarin klinik 6zelliklerini ve kanama karakterlerini degerlendirerek, konu
ile ilgili farkindalik olusturmak istedik.

Yéntem: 2016-2022 yillari arasinda Afyonkarahisar Saghk Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk
Hematolojisi-Onkolojisi klinigimizde takip ve tedavi edilen 26 hasta, retrospektif olarak degerlendirildi.
Hastalarin 16’si kiz (%61,6), 10’u erkekti(%38,4). Hastalarin yaslari 3-22 yas arasindaydi. Hastalarin
demografik 6zellikleri, basvuru yaslari, kanama 6zellikleri ve operasyon yapilmasi durumunda uygulanan
yaklasimlar kaydedildi. Hastalarin kanama klinikleri, klinik bulgu ve ciddiyetine gore dort kategoride
siniflandinldi(3).

Bulgu: Yirmi alti hastanin; 10’unda FVII eksikligi (%38,4) saptanmis olup, en sik gozlenen faktor eksikligi
idi. Dort hastada FXI, dort hastada FV, lg¢ hastada FXIIl, bir hastada FV+FVIIIl eksikligi birlikteligi, bes
hastada FXII eksikligi saptandi. Nadir faktor eksikligi tanisi alan asemptomatik hastalarin besi FXII
eksikligi, altisi FVII eksikligi tanisi almisti. Semptomatik hastalarin 11’inde grade Il (%42,3) , dérdiinde
grade lll (%15,4) kanama semptomlari gorildi. FXII eksikligi tespit edilen hastalarimizdan ikisi kardes
idi, kardeslerden ikisi de tekrarlayan hemartroz nedenli proflaksiye alindi, ancak bir tanesi proflaksisini
dizenli almadig1 bir donemde santral sinir sistemi kanamasi gecirdi. FXIII eksikligi tespit edilen Gglinci
olgu ise yine tekrarlayan hemartroz nedenli kriopresipitat ve/veya FXIIl konsantresi ile proflaksi altinda
takip edilmektedir(Tablo 1). FXIII eksikligi olan (i¢ hastamiz da FXIIlI konsantresi ile birer kez operasyon
gecirdi, Faktor VII eksikligi olan iki erkek hastanin birisi Taze Donmus Plazma ile birisi FVII konsantresi
(rFVlla ) ile siinnet operasyonu gegirdi, herhangi bir komplikasyon izlenmedi. Hastalarin saptanan faktor
eksikligine gére kanama Kklinikleri Tablo 2’de verilmistir. FV, FV+VII, FVII, FXI eksikligi tespit edilen
hastalarimizin literatir ile uyumlu olarak daha siklikta cilt ve mukozal kanamalar ile basvurdugu gorildu.

Sonug: Calismamizda da goruldiigu gibi, nadir faktor eksiklikleri de diger sik goriilen kanama diyatezleri
gibi agir kanama klinigi ile prezente olabildiginden bu hastalarin erken tani almasi etkin tedavi ve
proflaksi yaklasimi agisindan 6nem kazanmaktadir. Kalitsal faktor eksikliklerinin erken tanisi ile baslanan
erken tedavi hastalarin hayat kalitelerini arttirmaktadir. (1,3). Faktor aktivite dizeyleri %30-35’in altina
dismedikce genellikle aPTT ve PT degerlerinde uzama saptanmayabilir. Diger faktorlerin aksine FVII
eksikliginde kanamanin siddeti faktor dizeyi ile dogru orantili olmayabilir (1,4). FVII aktivitesi %5 ve
altinda olan bir kiside hi¢ kanama semptomu goriilmezken faktor aktivitesi normale yakin diizeylerde
olsa bile agir kanama klinigi gorulebilir. Bu nedenle hastanin aPTT-PT degerleri normal saptansa bile
bilinen bir neden olmaksizin spontan cilt, mukoza, yumusak doku ve eklem kanamasi veya travma-
cerrahi sonrasi anormal kanama durumlarinda kalitsal kanama hastaliklari akla getirilmeli, bunlara
yonelik ileri testler planlanmalidir.
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S11- INHIBITORLU HEMOFILIiLi HASTALARDA CERRAHiI DENEYiIMiMiz

Utku Aygiines',Barbaros Sahin Karagiin’,Hatice ilgen $asmaz:,Biilent Antmen’,
Atilla Aridogan?,Cem Dogan?,Duygu Tiirksoy*

'Acibadem Adana Hastanesi, Pediatrik Hematoloji-Onkoloji ve Kok Hiicre Transplantasyon
Birimi, 2Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi, Uroloji Anabilim Dali, *Cukurova Universitesi Dis Hekimligi
Fakdltesi

Amag: Faktor VIII veya faktor IX inhibitor gelisimi, hemofili tedavisindeki en ciddi komplikasyonlardan
biridir. inhibitérli hemofili hastalarinda kanama sikligi artmazken, ciddi kanama oldugunda kontrolii zor
olup sonuglarini tahmin etmek giictiir. Ayrica cerrahi islemlerden sonra kanama komplikasyonlari riski de
artar. Bu calismada inhibitorli 16 hemofili hastasinda cerrahi deneyimimizi sunuyoruz.

Yontem: Minor ve major cerrahi gerektiren inhibitorli 16 hemofili hastasinin tibbi kayitlarini geriye
donuk olarak inceledik. Aktive edilmis prothombin kompleksi konsantrelerine (aPCC) 75 U/kg'lik bir
yukleme dozu ve ardindan her 12 saatte bir ikiye bélinmus dozlarda 150 U/kg/glin verildi. Rekombinant
faktor Vlla (rFVIla) ameliyattan 6nce ve sonra her 2 saatte bir 90 mcg/kg verildi.

Bulgu: Bu siire icinde, yaslari 5 ay ile 23 yas arasinda degisen (ortalama 9,7 yil) 16 inhibitorli hemofili
tanili hastaya 24 cerrahi islem uygulandi. Aktive prothombin kompleks konsantreleri (aPCC) kullanilarak;
kanal tedavisi, total agiz protez tedavisi ve dis ¢cekimi olmak Uzere 3 dental tedavi, iki venoz port kateter
yerlestirme (CVAD replasmani), 1 siinnet, 1 kasik fitigi ameliyati ve siinneti, 1 perkitan nefrolitotomi, 1
cekic parmak icin acik fleksor tenotomi uygulandi. Rekombinant faktér Vila (rFVIla) kullanilarak; bir
intraserebral ve subdural hematom drenaji, 5 slinnet, 1 katarakt ekstraksiyonu, iki vendz port kateter
takilmasi (CVAD replasmani), 1 tonsil koterizasyonu ve bronkoskopi ile pihti aspirasyonu, 1 dis ¢ekimi ve
4 radyoizotop sinovektomi yapildi. Bir hasta intrakraniyal kanama ile postoperatif donemde kaybedildi.
Tromboembolik komplikasyon olmadi. 3 hastaya kan transflizyonu yapild.

Sonug: inhibitérli hemofili hastalarinda cerrahi prosediirler, artan kanama komplikasyonu riski ve
ameliyat sirasinda veya sonrasinda kanamayi kontrol etmedeki potansiyel zorluk nedeniyle bir zorluk
teskil edebilir. Dolayisiyla bu hastalarin kapsamli hemofili tedavi merkezlerine ihtiyaci vardir. ideal
olarak, cerrahi geciren bu hastalar icin operasyon 6ncesi, sirasi ve sonrasinda bir dizi spesifik tedbirin
alinmasi gerekmektedir.
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S12- HEMOFILIi A TASIYICISI BIR OLGUDA MENSTRUEL KANAMA YONETIMi

Betiil Kiibra Tiiziin*, Tural Pashayev’,Giiray Saydam?,Fahri Sahin!,Can Balkan>

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali, 2Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji
Bilim Dali

Amag: Hemofili A, faktor VIII kan diizeyinin distkligi ile seyreden X'e bagh resesif gecisli bir kanama
bozuklugu olup yaklasik 5.000-10.000 erkek dogumunda bir olarak gorilmektedir. Kanama bulgularinin
agirhg faktor VII'in eksiklik derecesiyle dogrudan iliskilidir. Faktor aktivitesi<%1 olan hastalar “agir
hemofili” klinigi gosterirken, %1-5 arasinda olanlar “orta hemofili” ve >%5 olanlar “hafif hemofili” klinigi
gosterirler. Oglu agir hemofili A hastasi olan ,taslyici olmasina ragmen uzun siiren kanama ve sik
transflizyon 6ykisi bulunan hemofili A tasiyicisi olgumuzu sunmak istedik.

Bulgu: 39 yas kadin hastada 6 yil 6nce hemofili A tasiyiciligl saptanmis olup kanama diyatezi nedeni ile
tarafimiza yonlendirildi. Rinoplasti sonrasi 20 giine kadar siiren kanama ve travma sonucu gelisen kafada
genis cilt alti hematomu 6ykisi mevcut. Ayrica her menstriiasyon periyodunda asiri kanama nedeni ile
stk sik anemi gelismekte ve aralikli demir tedavisi almakta oldugu 6grenildi. 9 kez 2000 Unite/glin faktor
8 kullanim 6ykistu oldugu 6grenildi, progesteron ve menstrilasyon donemlerinde traneksamik asit
kullanimi mevcut idi. Tetkiklerinde APTZ uzun(36.3 sn) ve faktor VIII aktivitesi distik bulundu( %4,5 ve
%11,4).Son bakilan hemograminda ferritin:8.5 mg/L, hemoglobin:10,6 g/Dl idi. Oglunun genetik
incelemesi  sonucunda X kromozomunda iki ayri hemizigot mutasyon varligi tespit
edildi.(1.hemizigot,missense,c.6977 G>T,Patojenik 2.hemizigot,missense,c.4921 A>G ,VUS). Agir mens
kanamalari ve sik gelisen anemi tablosu nedeni ile hastaya her ay 3-4 giin siireyle kullaniimak tzere
2.000 Unite/glin Faktor VIl tedavisi baslandi. Hasta mevcut tedavi ile sorunsuz izlenmektedir.

Sonug: Hemofili A siklikla eklem ici ve kas i¢i kanamalarla kendini gostermekte iken, semptomatik
Hemofili A tasiyicilarinda menoraji, dismenore, postpartum hemoraji ,perimenopozal kanama ve travma
veya cerrahi girisim sonrasi anormal kanama daha sik gézlenmektedir. Artmis ve uzun sliren menstriel
kanamasi olan taslyicilarda Ostrojen, progesteron, progestrin iceren tedaviler ve traneksamik asit gibi
oral antifibrinolitik ajanlar kullanilabilir. Diisiik faktér 8 veya faktor 9 aktivitesine sahip tastyicilarin ,
erkek hemofili hastalari gibi tedavi edilmesi dnerilmektedir. Hemofili A tasiyicilarinin tani aldiktan sonra
faktor aktivitesi/dizeyinden bagimsiz olarak Hemofili tedavi merkezine yonlendirilmesi; yasam
kalitelerinin artmasi ve kanama sirecinin yonetiminde oldukca 6nemlidir.
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$13- COCUKLUK CAGI HEMOFiLi HASTALARINDA iINTRAKRANIAL KANAMA:
CUKUROVA DENEYiMi

Defne Ay Tuncel,H. ilgen $asmaz?,A.Biilent Antmen®,Utku Aygiines’,
Barbaros Sahin Karagiin®,DuyguTiirksoy?

'SBU Adana Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Hematoloji Bilim Dali, 2Cukurova Universitesi,
Acibadem Adana Hastanesi, *Acibadem Adana Hastanesi

Amag: Hemofili, faktér VIII veya faktor IX eksikligi sonucunda gelisen nadir bir kalitsal kanama
bozuklugudur. Hemofili A’da Faktor VI eksikligi, Hemofili B de ise faktor IX eksikligi sorumludur.
Emekleme , ylrime doneminde kanamalar baslamaktadir. Siklkla ekimozlar, eklem ici ve kas igi
kanamalar gorilmektedir. Hemofilinin nadir ve en onemli komplikasyonlarindan biri intrakranial
kanamalardir. Mortalite ve morbidite riski bu grupta oldukca ylksektir. Bu retrospektif calismada nadir
gorilen ve hemofilinin en 6nemli komplikasyonlarindan biri olan intrakranial kanamalari cok merkezli bir
calisma ile deneyimlerimizi paylasmayi planladik.

Yontem: Retrospektif olan bu ¢alismaya Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji Bilim Dali,
SBU Adana Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Hematoloji Bilim Dali ve Acibadem Adana
Hastanesi Cocuk Hematoloji Unitesinde takip edilen intrakranial kanamasi olan hemofili hastalari dahil
edildi. 1995'ten 2022'yve kadar intrakranial kanama tanisi konulan 32 hemofili hastasinin kanama
ataklari, fizik muayene, BT veya MRG bulgulari ve cerrahi miidahaleleri iceren tedavi stratejileri
retrospektif olarak degerlendirildi.

Bulgu: intrakranial kanamasi olan 1 giin ve 24 yas arasi 29 Hemofili A ve 3 Hemofili B hastasi calismaya
dahil edildi. U¢ hasta yenidogan dénemindeydi. Agir Hemofili A’li hastalarin besinde yiiksek titreli
inhibitor mevcuttu. Hastalarin 21’inde yakin dénemde travma Oykisu saptandi. Bes Hemofili A
hastasinda rekiirren intrakranial kanama atagl gorildi. Tekrarlayan kanamasi olan bu hastalarin
dordinde yiksek titreli inhibitér mevcuttu. Subdural ve intraserebral hematom daha sik géraldi. En sik
gorilen semptomlar konviilsiyon ve biling kaybiydi. Dort hastada hematom cerrahi olarak bosaltildi. Bes
hemofili A hastasi intrakranial kanama nedeni ile 6lim goériildi. Olen hastalarin ikisinde inhibitor
mevcuttu. iki hastada ge¢ donemde sekel goriildii.

Sonug: intrakranial kanama c¢ocukluk c¢aginda kalitsal kanama bozukluklarinin en ciddi
komplikasyonudur. Kanamalar sonrasi ¢ocuklarin yasaminda davranissal sorunlar, hemipleji/parezi,
epilepsi gibi komplikasyonlar ile karsilasilabilmektedir. Acil olarak tani konulmasi ve faktér replasmani
yapilarak tedaviye hizli bir sekilde baslanmasi zorunludur. Ancak bu hasta grubunda hizli tedaviye
ragmen 6lim ve geg sekel gorulebilmektedir.
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S14- HEMOFiLi HASTALARIMIZIN ANALIzi: TEK MERKEZ DENEYiMI

Miizeyyen Aslaner AK!

'Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilm Dali

Amag: Hemofili, faktor VIII veya IX eksikligi sonucunda gelisen nadir bir kalitsal kanama bozuklugu olup,
eklem ici (hemartroz) ve kas ici (hematom) kanamalarla kendini gésteren bir grup hastaliktir. Faktor VI
eksikligi Hemofili A, faktor IX eksikligi ise Hemofili B olarak adlandirilir. Hemofili A yaklasik 5.000-10.000
erkek dogumunda bir olarak goriilirken, sikhg Hemofili B'ye gore 5-6 kat daha fazladir. Hastalarin uygun
takip ve tedavisi yasam kalitesi agisindan blyik 6nem tasir.

Yontem: Retrospektif calismamizda 38 hemofili hastamizin 2011-2021yillari arasindaki kayitlarini
inceledik ve hastalarin demografik verilerini, faktér ve inhibitor dizeylerini ve aldiklar tedavileri
degerlendirdik.

Bulgu: Hastalarimizin ortalama yasi 32+11.8 idi. Hastalarin 34'G (% 89.5) Hemofili A, 4'i Hemofili B (%
10.5) hastasiydi. Hemofili A hastalarinin 13'G (%34.3) agir, 5'i (% 13.1) orta ve 20’si (%52.6) hafif hemofili
olarak degerlendirildi. Agir hemofili hastalarinin hepsi, orta hemofili hastalarinin ise 2 tanesi profilaksi
tedavi alirken, hafif hemofili hastalarinin ise higbiri profilaksi tedavi almadig gorildi. 2 tanesi agir, 1'i
orta olmak lizere Hemofili A hastalarin 3’inde inhibitor pozitifligi saptandi. Hemofili B hastalarimizin
hicbirinde inhibitor gelismedigi gorildii. Ulkemizde Kavakli ve arkadaslari yaptiklari cok merkezli bir
¢alisma ile toplulumuzda hemofili hastalarinda inhibitér gelisme prevalansini arastirmislardir. Toplam
1226 hastada inhibitdr taramasi yaparak hemofili A’da %11.2, agir Hemofili A’da %15.8 inhibitor
gelisimini saptarken, Hemofili B hastalarinda ise %1.9 saptamislardir. Calismamizda olgu sayimiz az
olmasina ragmen benzer sonuglar gorilmustur.

Sonug: Hemofili hastalarinda, kanama sirasinda yapilan faktér tedavisi, sadece kanamayi durdurmakta
ve dokuda meydana gelen hasari 6nlememektedir. Doku hasarini 6nlemenin tek yolu, hastanin
plazmasinda sirekli olarak faktér dizeylerinin yiksek olmasi ve boylece hastanin kanamamasidir.
Profilaktik tedavi bu yilzden giderek 6nem kazanmaktadir. Her yasta uygulanan profilaksi eklem
kanamalarinin miktarini ve sikligini azaltarak hastalarin fiziksel ve psikolojik olarak rahatlamasini saglar,
agir hemofiliklerin yasamlarini kokli bir sekilde degistirir ve yasam kalitesini artirir. Kaynaklar: 1-Kaan
Kavakli, Gllten Aktuglu, Sabri Kemahli, Zafer Baslar, Mehmet Ertem, Can Balkan, Cem Ar, Deniz Yilmaz
Karapinar, Basri Bilenoglu, Muhterem Giilseven, Ceyda Girman. Inhibitor screening for patients with
hemophilia in Turkey. 2006; 23(1): 25-32 2- Eriskin Hemofiliklerde Kanamadan Koruma Tedavi Kilavuzu.
M. Cem Ar, Muzaffer Demir ve THD Hemofili Calisma Grubu-2012
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S15- GENETiIK YONTEMLERLE KALITSAL TROMBOSITOPENi TANISI KANITLANMIS
23 HASTA: TEK MERKEZ DENEYiMi

Veysel Gok:,Firdevs Aydin',Alper Ozcan',Ebru Yilmaz',Atil Bisgin>,Musa Karakiikgii’,
Ekrem Unal*

‘Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Bilim Dali, Pediatri Anabilim Dali,
Kayseri, Tuirkiye, *Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali, Adana, Tiirkiye

Amag: Kalitsal trombositopeniler (KT), trombosit sayisindaki azalmaya ve trombosit fonksiyonunda
degisiklik olup olmadigina bagh olarak her tiirli siddette kanama ile iligkilidir. Tanisal zorluklar nedeniyle
KT sikligi muhtemelen beklenenden daha diisiik saptanmaktadir. Semptomlardaki benzerlik, immin ve
kalitsal trombositopeniyi ayirt etmeyi zorlastirir. Bu sebeple, kronik trombositopeni ile takip edilen klasik
yontemler ile tanisi konulamayan hastalarda genetik calisma zaruri bir test haline gelmistir. Bu
calismada, kalitsal trombositopeni farkindaligini arttirmak, ayirici tanida genetik calismanin 6nemini
vurgulamak ve yeni tespit ettigimiz varyantlari literatlire sunmayi hedefledik.

Yontem: Erciyes Universitesi Cocuk Hematoloji kliniginde kronik trombositopeni ile takip ettigimiz 23
hastaya farkl genetik merkezlerde tiim ekzom dizileme yapild.

Bulgu: Tim ekzom dizileme sonucunda kalitsal trombositopeni iliskili on iki gen tespit edildi. Bunlar;
ABCGS5, ETV6, FYB1, MYH9, GP1BA, ITGB3, NBEAL2, WAS, VWF, GNE, CDC42, IKZF1 genleridir. En sik
Wiskott Aldrich sendromu (WAS) geninde biri yeni (c.655G>T) olmakla beraber sekiz varyant tespit
edildi. WAS mutasyonuna sahip on hastadan sadece biri kiz olup X inaktivasyonu nedeniyle klasik WAS
semptomlari sergiliyordu. ABCG5 (sitosterolemi hastaligi) geninde ¢.904+5G>C, ETV6’da (trombositopeni
5 hastaligl) c.1229A>G, FYB1’de (trombositopeni 3 hastaligl) c.1515+6G>A, GP1BA’da (Bernard soulier
hastaligl)) c¢.1591dupC, ITGB3’te (Glanzman trombastenisi 2) c.1394C>G, NBEAL2'de (gri platelet
sendromu) ¢.3795dupC varyantlari literatiirde daha 6nce tanimlanmamis olup yeni tespit edildi. WAS
tanili yedi hastaya allojenik hematopoetik kék hiicre nakli yapildi. Nakil sonrasi sadece bir hasta nakil
oncesi mevcut enfeksiyonundan dolayl kaybedildi. Sitosterolemi tanili hastanin ezetimibe tedavisi
sonrasi trombositleri normallesti. IKZF1 gen mutasyonuna sahip hastanin pansitopeni ve immin
yetmezlik klinigi de gelisince allojenik nakil yapildi, nakil sonrasi enfeksiyon nedeniyle kaybedildi. Tim
hasta ailelerine genetik danismanlik verildi.

Sonug: Kalitsal trombositopeniler, basvuru sikayetleri, klinik 6zellikleri ve molekiler etiyolojileri
bakimindan farkhlik gosterir. Bireylere uygun tedavinin yani sira aile tGyelerine danismanlik saglamak icin
dogru bir teshis gereklidir. Tum ekzom dizilimi, kaltsal trombositopeni siphesinde ilk teshis araci
olabilir.
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S16- CRISPR-CAS9 TEKNOLOJIiSI iLE iIN VITRO F8 GENININ FONKSIYONUNUN
BOZULMASININ SAGLANMASI

Mahdi Shekari’,Cumhur Giindiiz>, Tahir Atik*,Sunde Yilmaz Siisliier?, Serif Sentiirk®,
Esra Isik’,Ferda Ozkinay’

‘Ege Universitesi, Biyoteknoloji B6liim{, ’Ege Universitesi, Tibbi Biyoloji Ana Bilim Dall, *Ege Universitesi,
Cocuk Genetik Hastaliklari Bilim Dali, *izmir uluslararasi Biyotip ve Genom Enstitiisii Genom Bilimleri ve
Molekiiler Biyoteknoloji Anabilim Dali

Amag: F8 geni yaklasik 186 kbp uzunlugunda bir bolgedir ve 26 ekzondan olusmaktadir. Bu genin
kodlanan dizisinin toplam uzunlugu 9 kbp'dir. F8 geninin ekspresyonu, dokuya 6zgidir ve ¢ogunlukla
karaciger hicrelerinde gorilir. Bu arastirmada CRISPR-Cas9 ile erkek THLE-2 epitelyal karaciger hiicre
hattinda F8 geninin belirledigimiz bdlgesinden ¢ift sarmalli DNA’y1 kesip F8 proteinin yapimini
engellemeyi ve ilgili geni knock-out etmeyi amaclamaktayiz. Bu amacla ¢alismamizda Streptococcus
pyogenes (SpCas9)'dan elde edilen ve yaygin olarak kullanilan bir endoniikleaz olan SpCas9 kullanildi. Bu
calisma sonucunda Hemofili A’li insan karaciger hiicre hatti elde edilmis oldu

Yontem: ilk asamada doért farklh gRNA’lar tasarlandi ve sgRNA iretimi igin 56-58 niikleotidlik DNA
sablonu tasarlandi. Onbes dakikalik bir inkiibasyon sonrasinda rekombinant Cas9 ve olusturulan
sgRNA’lari birbirine baglanarak CRISPR Cas9 sistemi olusturuldu. THLE-2 karaciger hiicrelereinden izole
edilen DNA’da PCR kullanilarak F8 geninden hedef amplikonlar olusturuldu. Hedef diziler hazirlanmis
olan CRISPR Cas9 sistemiyle kesildi ve agaroz jel lizerinde incelendi. Kesim gosterildikten sonra ikinci
asama olan transfeksiyon ve klonlama asamasina gecildi. sgRNA’larin klonlama asamasinda mutasyon
gecirmedikleri ve kusursuz bir sekilde vektérlere baglandiklari Sanger metoduyla DNA sekansi yapilarak
tespit edildi. Ardindan sgRNA, Cas9 ve kirmizi florsan protein kodlayan plazmid vektoérler HEK293
hiicrelerine transfekte edildi. Gergeklesen ekspresyon sonucunda olusturulan CRISPR-Cas9
nanovezikilleri hiicre ortamina salindi. Olusturulan CRISPR-Cas9 sistemi THLE-2 hiicrelerine transfekte
edilmeden o6nce, bu hiicrelerin F8 gen ekspresyonunun ve protein sentezinin varligl gosterildi. Elde
edilen nanovezikiller THLE-2 hiicrelerine transfekte edildi. Transfeksiyonun gergeklestirildigi
gosterildikten sonra, ayni hiicrelerde F8 ekspresyon ve protein sentezinin degistigi gosterildi.

Sonug: Bu calisma ile literatlrde ilk kez CRIPSR-Cas9 sistemi kullanilarak erkek karaciger hiicresinde

Hemofili A hiicre hatti olusturularak, hiicre hatlarinda arastirma yapabilmek ve cesitli tedavi
yontemlerini denemek icin Hemofili A karaciger hiicre modeli gerceklestirildi.
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S17- VON WILLEBRAND FAKTOR EKSiKLiGi ve GEBELIK YONETiMi: TEK MERKEZ
DENEYiMi

Fatma Keklik Karadag’,Zuhal Demirci*,Giiray Saydam?,Fahri Sahin*

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezi, izmir, Turkiye

Amag: Von Willebrand hastaligi (VWH) von Willebrand faktérin (vWF) kantitatif veya kalitatif bozuklugu
nedeniyle olusan, otozomal gecis gosteren kalitsal bir kanama bozuklugudur. Eksik veya defektif vWF,
karakteristik olarak etkilenmis bireylerde mukokiitan6z kanama gibi hafif ve orta derecede kanama
semptomlarina neden olur. Ancak tip 3 vWH hastalarinda eklem kanamalari, hayati tehdit edici
kanamalar ve major cerrahi operasyonlarda komplikasyonlar gézlenebilmektedir. VWH olan bireylerde
gebelik ve postpartum donemde hayati tehdit eden kanamalar olabilecegi gibi gebelik ile iliskili olarak
hiperkoagtilasyonun da artmasi nedeni ile tedavi yonetimi zorlasmaktadir. Bazi ¢calismalarda vWH olan
gebelerde yaklasik 10 kat artmis kanama riski gosterilirken, uterin kanama sikliginin normal popilasyon
ile benzer oldugunu bildiren ¢alismalar da vardir.

Yontem: Calismamizda Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezinde VWH nedeni ile takip edilen ve
2019-2021 yillari arasinda gebe kalmis olan hastalar g¢alismaya dahil edilmistir. Hastalarin gebeligin
baslangicindaki ve gebelik siiresince vWF Antigen (VWF Ag), VWF Ristosetin kofaktor (Ricof), Faktor VI
(FVIl) ve FVII inhibitor dizeyleri retrospektif olarak kaydedilmistir. Gebelik sliresince ve dogum
sirasindaki kanama sikligi ve miktari degerlendirilmis olup faktor replasmani verilen hastalarda tedavi
sikhg1 ve dozu analiz edilmistir.

Bulgu: Gebelik ve peripartum takibi yapilan ve ortanca yaslari 30 yil (26-37) olan 8 hasta retrospektif
olarak degerlendirilmistir. Hastalarin tamami kadin ve merkezimize basvurmadan 6nce tani almis olan
hastalardi. Hastalardan 3’ (i tip 1; 2’ si tip 2, 3’ O tip 3 VWH tanili idi. Hastalarin tamamina gebelik
baslangicinda ve gebeligin 32. haftasinda vWF ag, vVWF ricof ve FVIII diizeyi bakildi. Yalnizca bir hasta (tip
3 VWH tanil) gebelik siiresince profilaktik Faktor VIII+vWF iceren preperatlar ile haftada 3 giin profilaksi
tedavisi aldi. Hastalarin 4’inde gebelik siiresince kanama bulgusu izlenmez iken 4’ inde mindr kanama
bulgulari (epistaksis, hafif vajinal kanama) izlendi. Hicbir hastada kanama nedeni ile hastane yatisi
gereksinimi olmadi ve kanamalar traneksamik asit ile kontrol altina alindi. Tip 3 VWH olanlarda gebeligin
32. haftasinda bakilan faktér dizeyleri degismez iken tip 1 ve tip 2 VWH olan hastalarda vVWH Ag
dizeyleri ve F VIII dlzeyleri sirasiyla en az 1.8 kat ve 1.9 kat artis gostermistir. Hastalarin tamaminda
sezaryen ile planh dogum eylemi gerceklestirilmis olup yalnizca 1 hastada dogum sonrasi uterin atoni
nedeni ile uzamis kanama izlenmistir.

Sonug: Tip 3 VWH olanlarda gebelikte FVIIl, vWF dizeyi artisi beklenmez. Cogunlukla vajinal kanama
nedeni ile gebelik siiresince faktér replasmani gereksinimi olur. Onceden profilaksi alan hastalarda
profilaksiye devam edilmesi ve dogum sonrasi 5-7 giin Hedef FVIII ve vVWF diizeyi >50% olacak sekilde
faktor replasmani yapilmasi énerilir. Uglincii trimestr siiresince en az bir kez F VIII ve vWF diizeyi 6lgiimii
onerilir. vWH olanlarda peripartum hemoraji %20-51 iken normal poplilasyon %19 olarak bildirilmistir.
Faktor diizeyi <%30-60 olanlarda profilaksi tedavisi verilmeli ve bazal FVIII, vWF diizeyi>%30 olanlarda
gebelik sirasinda faktor dizeyinde artis izlendigi icin gebelik boyunca vVWF diizeyi ve klinik bulgulari takip
edilmelidir. Ayrica dogum esnasinda neonatal kanama sikliginda artis olabilecegi icin VWH olan
bireylerde dogum eylemi multidisipliner bir yaklasim ile planlanmalidir.
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$18- FAKTOR X EKSIKLiGi: COK MERKEZLi DENEYiM SONUCLARI

Defne Ay Tuncel',Aydan Akdeniz’,Ekrem Unal’, Tekin Giiney,Nihal Ozdemir®,Yilmaz Ay,
Fatma Keklik’,ilgen Sasmaz’

'SBU Adana Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Hematoloji Onkoloji Klinigi, 22 Mersin Universitesi
Hematoloji Bilim Dali, *3 Erciyes Universitesi Cocuk Hematoloji Onkoloji Bilim Dali, “‘SBU Ankara Sehir
Hastanesi Hematoloiji Klinigi, *Ege Universitesi Cocuk Hematoloji Bilim Dali, ‘Pamukkale Universitesi
Cocuk Hematoloji Cocuk Hematoloiji Bilim Dali, ’Ege Universitesi Hematoloji Bilim Dali, *Cukurova
Universitesi Cocuk Hematoloji Bilim Dali

Amag: Faktor X eksikligi, otozomal resesif gecis gosteren nadir bir kanama bozuklugu hastaligidir.
insidansi 1/ milyonda goériilmektedir. Ortak yolun ilk enzimidir. Faktér X geni 13 kromozomdadir.
Hemostazda intrensek ve ekstrensek yollardaki ortak bir proteaz olan Faktor X, klinikte asemptomatik
olarak gorulebildigi mukokutan6z kanamalar halinde epistaksis, hematiiri olarak; hedef eklem hastaligi
hemartrozlar ile de klinikte gorilmektedir. Hayati tehdit eden ciddi umbilikal kanama, intrakranial
kanamalar, gastrointestinal kanamalar da gorilebilmektedir.Bu c¢alismada Faktor X eksiligi olan
hastalarimizin ¢ok merkezli verilerini degerlendirmeyi amagladik.

Yontem: Faktér X eksikligi olan Tirkiye’nin farkli hematoloji merkezlerinde takip edilen toplam 19
hastanin dosyalari retrospektif olarak degerlendirildi. Tani yaslari, ailede FX ekskligi olmasi ve yakinhk
dereceleri ;faktor X diizeyleri; tani aninda hasta semptomatik bulgulari, kanama yeri, tani aninda aPTT,
INR degerleri ;yillik kanama sayilari, ciddi kanamalar(intrakranial, GiS, hematom, hemartroz, umblikal
kord kanamasi gibi), yillik mukokutan6z kanama sayisi, kanama tedavisinde kullanilan tedavi stratejileri
(TDP, Kriospitat, Kofact), hospitalize edilden kanamalar cerrahi veya dogum miidahaleleri ,cerrahi
proflaksi tedavisi verilmesi, perioperatif kanama, takip edilen hastalarin takip siireleri ve son
durumlari(yasiyor/ex) hakkinda degerlendirmeler yapildi.

Bulgu: Hastalarin tani yaslari 4 giin ve 21 yas arasinda idi. Anne baba arasi akrabalik 12 hasta akraba iken
7 hastada akrabalik yoktu. Akraba evliligi olan hastalarin kardeslerinde de Faktor X eksikligi tespit edildi.
Faktor X dlzeyleri 17 hastada agir ,1 hastada orta ,1 hastada hafif idi.Tani aninda hastalarin
semptomatik bulgulari 2 hasta burun kanamasi,2 hasta umblikus,3 hasta beyin kanamasi,1 hastada
histerektomi,3 hastada mukozal, 1 hastada ayak bilegi kanamasi,3 hastada intrakranial kanama odaklar
idi. Tani aninda tiim hastalarin a PTT, INR degerleri uzun bulundu. Mukokutan6z kanama gecire hastalar
17 hastada gorildii. Kanama tedavilerinde 15 hastada TDP,1 hastada kriyospitat,11 hastada cofact
kullanimi mevcuttu. Hastanede yatirilan hastalar ciddi kanama ve cerahi islemlerden dolayi yatirildi.
Cerrahi olan 4 hasta; dogum yapan 1 hasta , Cerrahi dncesinde 5 hasta cofact ,2 hasta TDP profilaksi
tedavisi aldi perioperatif ddSnemde kanama 12 hastada kanama gériilmedi.intrakranial kanama gegiren 4
hasta cofact profilaksi tedavisi altinda yasamlarini devam ettirmektedir.Herhangi bir sekel bulgular
yoktur.Takip edilen 19 hastanin hepsi yasamakta olup, hi¢ ex hasta yoktur.

Sonug: Faktor X eksikligi cok nadir gorilen bir koagtlilasyon faktor bozuklugu olmasi nedeni ile 6zellikle
de mukokutandz kanamalar ile kendini belirten olgularda teshis gbézden kagmaktadir. Hayati etkileyen
ciddi kanamalarda ve tekrarlayan kanama atagi geciren kisilerin, hematoloji bélimtine konsiilte edilmesi
ile genellikle teshis konmaktadir. Bu tarz kanama 6ykusi olan hastalara tani arastirmasi sirasinda, Faktor
X eksikliginin de duslinlilmesi gerekmektedir. Tedavide TDP veya protrombin kompleks konsantresi
kullanilmaktadir.Ozellikle hayati tehdit eden kanama gegirmis hastalarda primer profilaksi haftada bir
veya iki glin protrombin konsantre kullanimi tekrar kanama gecirmelerini dnlemektedir Hastalarin
dizenli takip altinda olmalari ve akut kanamalarda hizli, etkili tedavi edilmeleri ile kaliteli yasamlarina
devam etmeleri saglanmaktadir. KAYNAKLAR 1.Nadir Faktor Eksiklikleri Tani ve Tedavi Kilavuzu , Turk
Hematoloji Dernegi 2013 2.Uprichard J, Perry DJ, Factor X deficiency.Blood Rev. 2002; 16:97-110.
3.Fisgin T, Balkan C, Tiraje T, et al. Rare coagulation disorders: A retrospective analysis of 156 patients in
Turkey. Turk J Hematol 2012: 48-54.
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$19- FAKTOR EKSiKLiGi/VWF HASTALARININ GiRiSIMSEL iSLEM YONETIMI, TEK
MERKEZ, RETROSPEKTIF DEGERLENDIRMESI

Ferda Can',Tekin Giiney?,Sema Akincr’,imdat Dilek’

TC Ankara Sehir Hastanesi Hematoloji Bélimii, 2SBU TC Ankara Sehir Hastanesi Hematoloji
BSlUmd, *Yildinm Beyazit Universitesi TC Ankara Sehir Hastanesi Hematoloji Bdlimii

Amag: Hemofili A,B ve diger faktor eksiklikleri ile daha sik goérilen VWF eksikligi hastalarinda cerrahi-
girisimsel prosediirler kanama riski nedeniyle dikkatli ve multidisipliner bakim gerektiren sireclerdir.
Calismada nadir goriilen bu hastalik grubu icin yonetimi zor olan bu sirecler hakkinda bilgi sunulmasi
hedeflenmistir.

Yontem: Calismada merkezimizde cerrahi prosedir uygulanmis faktor/VWF eksikligi olan hastalar
retrospektif olarak incelenmistir.

Bulgu: Merkezimizde girisim uyugulanan ve girisim 6nce ve sonrasi tedavileri tarafimizca diizenlenen 10
hasta degerlendirildi. 4 hastanin FVII eksikligi, 2 hastanin FXI eksikligi, 2 hastanin hemofili A tanisi, 1
hastanin FX eksikligi, 1 hastanin VWF hastaligi mevcuttu. Hastalarin 6’ si erkek, 4’ (i kadin idi. Hastalarin
ortanca yas! 44 idi (20-84). Hastalarin faktor dizeyleri %1-18 arasinda idi. Sadece agir hemofili A hastasi
profilaktik tedavi aliyordu. Hastalarin cerrahi girisim 6ncesi ve sonrasinda 3 hastada transamin kullanildi.
Hastalarin 4’ Gine Urolojik islem, 1’ ine appendektomi, 1’ ine gastrektomi, 1’ ine retina cerrahisi, 1’ ine ise
sezaryan ile dogum, 1’ ine rinoplasti ve 1’ ine ortopedik girisim uygulandi. Girisim ©6ncesi 4 hastaya
eptacog alfa, 2 hastaya TDP, 2 hastaya faktor VIII kontrantresi, 1 hastaya faktor VIII+VWF konsantresi, 1
hastaya protrombin kompleksi verildi. Hastalarin demografik bilgileri, cerrahi 6ncesi koaglilasyon
testleri, bazal faktor diizeyleri, girisim donce ve sonrasi kullanilan (riin ve doz bilgileri Tablo 1’ de
gosterilmistir. Girisim sonrasi 5 hastada replasman tedavisi devam edildi. islemler sonucunda sadece 1
hastada operasyon yerinde kanama devam etti. Bu hasta agir hemofili A hastasi idi ve operasyon oncesi
bakilan inhibitor negatif olmasina ragmen ve uygun dozda faktér tedavisine ragmen kanamasi olmasi
Gzerine tekrarlanan inhibitor testi pozitif gelmesi lizerine bypass edici ajan tedavisine gecildi. Bu tedavi
ile kanama devam etmedi.

Sonug: Tedavi ve tibbi tani-bakim stireclerindeki ilerlemelerle birlikte eskiden kisa siireli sagkalima sahip
olan kanama bozuklukluklu hastalar gliniimiizde erken tani ve tedavi ile kendi yasitlariyla ayni hayat
surelerine sahip olmaktadirlar. Bu nedenle cerrahi girisim ihtiyaclari, kronik hastalarinda artis ile birlikte
cerrahi Oncesi -sonrasi yonetim, kronik hastaliklardan o6zellikle antiaggregan-antikoagtilan kullanim
zorunlulugu durumlarinda bu hastalarin kanama acisindan yakin ve uygun takipleri gerekmekteddir.
Uygun multidisipliner yaklasimlar ile bu hastalarda kanama riski oldukc¢a disiktir. Nitekim bizim hasta
grubumuzda da uygun tedavi yaklasimlariyla postoperatif beklenmeyen kanama goriilmemistir.
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$20- COVID-19 PANDEMi DONEMINDE HEMOFiLi HASTALARININ HASTALIKLARI
VE TEDAVILERI iLE iLGiLI DAVRANIS VE BEKLENTILERI

Gamze Aksu*,Kamuran Karaman*

Wan Yiziinci Yil Universitesi, Hematoloiji Klinigi, Van, Tirkiye

Amag: SARS-CoV-2 enfeksiyonunun neden oldugu kiiresel pandemi tiim diinyada saglik sistemi izerinde
biyilk bir yak olusturmustur. Virtsin yayllmasini 6nlemek icin alinan mesafe ve kapatma gibi dnlemler
diger kronik hastaliklara sahip tliim hastalar gibi hemofili hastalari igin de hastaneye/doktora ulasimda
glclikler ve rutin kontrollerinin aksamasi dahil bircok sorunu birlikte getirmistir. Bu ¢alismada hemofili
hastalarinin pandemi doneminde saglik hizmetlerine ulasmada yasadiklari glglikler, pandeminin tedavi
uyumu Uzerine olan etkileri ve hastalarin pandemi sonrasi saglik sistemi ile ilgili beklentilerinin
incelenmesi amaglanmistir.

Yontem: Bu tek merkezli kesitsel anket ¢alisma Nisan 2021-Ekim 2021 tarihleri arasinda Van Yizlinci Yil
Hematoloji Klinigi'nde takip edilen hemofili hastalari ile gerceklestirildi. Arastiricilar tarafindan
yapilandiriimis anket poliklinige basvuran hastalara yiiz yiize uygulanmistir, hastalar sorulari kendileri
cevaplamistir. istatistiksel analiz icin PASW 18.0 for Windows programi kullanildi. Tanimlayici
istatistikler, kategorik degiskenler icin sunuldu.

Bulgu: Calismaya toplam 33 hasta dahil edildi. Hastalarin 24’inde (%72,7) Hemofili A, 9’'unda (%27,3)
Hemofili B hastaligi oldugu tespit edildi. Anket sonuglarina gore 23 (%69,7) hasta profilaktik tedavi
almaktaydi; 8 (%40) hastada profilaktik tedavi siresi 3 yildan fazlaydi. Profilaktik tedavi alan 23 hastanin,
22’si profilaksi amaciyla uygulanan haftalik inflizyon sikhgini bildirmis olup hastalarin yaklasik yarisi
(n=10; %45,5) haftada 2 uygulama yapildigini belirtmistir. Profilaksi amaciyla uygulanan haftalik inflizyon
sikligi Hemofili A (n=19) ve Hemofili B (n=3) hastasi olanlarda incelendiginde, haftada 2 uygulama yapilan
hastalarin timiinin (n=10) Hemofili A hastasi oldugu gorilmistir. Hemofili B hastasi olan 3 hastanin
haftada 1 kez inflizyon aldigi gérilmustir. Takip amaciyla bir saghk kurulusuna/hekime basvuru sikhgini
“1-3 ayda bir” olarak belirten hasta orani (n=20; %62,5) yiksekti. Hastalarin yarisindan fazlasi (n=20,
%60,6) son 3-4 ay igerisinde tedavilerinde aksama olmadigini belirtti. Tedavisini aksatan 13 hastanin
%46,2'si COVID-19 pandemisi nedeniyle hastaneye gidemedigini (pandemi nedeniyle hastaneye gitmek
istememek ve hastaneye erisimde problem yasamak) ve %15,4’U ise ekonomik nedenlerle tedavisini
aksattigini bildirdi. Hastalarin blylk ¢ogunlugu bu siregte ilag temini (%69,7) veya uygulanmasinda
(87,9%) bir sorun yasamadiklarini belirtti. ilag temini veya uygulanmasinda yasanan sorunlarin en sik
nedeni pandemi nedeniyle korktuklari i¢in hastaneye gidememeleri olarak belirlendi. Yirmi yedi (%84,4)
hasta tedavi agisindan takip altinda oldugunu, 20 hasta bu takibin doktorlari tarafindan yapildigini
bildirdi. Hastalarin tamamina yakini (%90,9) hasta dernegi tarafindan da takip edilmek istediklerini
belirtti. Toplamda 28 (%84,8) hasta “Tedaviyi gerceklestirmek amaciyla deneyimli bir saglik personelinin
evinize gelerek uygulama yapmasini ister miydiniz?” sorusuna “evet” olarak yanit verdi.

Sonug: COVID-19 pandemisi dogrudan etkisinden ¢ok dolayl etkileri nedeniyle hemofili hastalarinda
tedavinin aksamasina neden olabilir. Hastalarin ¢ogu pandemi ddneminde tedavisini aksatmamis
olmakla birlikte, tedavi uyumsuzlugunun en énemli nedeni pandemi siirecinde yasanan korku nedeniyle
hastane basvurularinda azalma gibi goriinmektedir. Hastalarin pandemi ve korunma ile ilgili
bilgilendirilmelerinin ve pandemi doneminde kronik hastaliklari ile ilgili tedavi ve kontrolleri nasil
surdirecekleri  konusunda danismanlik verilmesinin  bu sorunu blylk O6lclide giderecegini
disinmekteyiz.
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S21- ADOLESAN HEMOFiLi HASTALARINDA FizZiKSEL AKTIVITE DUZEYININ VE
YASAM KALITESININ ARASTIRILMASI

Volkan Deniz*,Nevin A. Giizel®
'Gazi Universitesi

Amag: Bu calismada; birincil amag, addlesan hemofili hastalariyla saglikl adélesanlar arasinda fiziksel
aktivite diizeyi ve yasam kalitesi arasindaki farklarin belirlenmesidir. ikincil amag ise adélesan hemofili
hastalarinda eklem saghiginin fiziksel aktivite dizeyi ve yasam kalitesi Uzerine olan etkilerinin
arastirilmasidir.

Yontem : Calisma kontrolli ve kesitsel olarak tasarlandi. Calismada yer alan bireyler Hemofili Grubu (HG)
ve Kontrol Grubuna (KG) ayrildi. Veri toplama araglari olarak; Uluslararasi Fiziksel Aktivite Skoru- kisa
formu (IPAQ), Cocuklar icin Yasam Kalitesi Olgegi-ergen ve ebeveyn formu (PedsQol) ve Hemofilide
Eklem Saghgi Skoru (HJHS) kullanildi.

Bulgu: Calismaya yas ortalamasi 16.5+2.3 olan 40 birey (HG=20, KG=20) dahil edildi. Sosyodemografik
verilerde iki grup arasinda anlaml fark yoktu (p>0.05). HG’de yer alan bireylerin HJHS puanlari 3.9+4.3
olarak tespit edildi. Siddetli fiziksel aktivite [Ortalama fark -%95 CI:719 (320, 1119)] ve toplam fiziksel
aktivite dlzeyleri [Ortalama fark- %95 Cl:290(74, 1256)] KG’de HG’ye goére daha yuksekti. (p<0.05).
Adolesan hemofili hastalarinda, eklem saghg ile fiziksel aktivite dizeyi arasinda anlamli-zit bir iligki
bulunmaktaydi (r2=0.200, p=0.006). Yasam kalitesi skorlari KG’de, HG’ye gére daha [Ortalama fark-%95
Cl:8.1 (0.3, 15.9) ] yuiksekti p<0.05). Adélesan hemofili hastalarinda eklem saglhgi ile saghkla iliskili yasam
kalitesi arasinda anlamli-zit bir iliski tespit edildi (r2=0.246, p=0.003).

Sonug: Addlesan hemofili hastalarinin, fiziksel aktivite diizeyi ve yasam kalitesi ayni yas grubunda olan

saglikh bireylerden daha distktiir. Adélesan hemofili hastalarinda eklem saghgi, fiziksel aktivite diizeyini
ve saglikla iligkili yasam kalitesini olumsuz etkilemektedir.
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P1- KOMBINE FAKTOR V VE VIII EKSiKLIGi OLAN GEBE: OLGU SUNUMU

Dervis Murat Akkurd',Handan Haydaroglu Sahin',Abdi ibrahim Halil Sonmez},
Ali Tekbas!,Zeynep Kagmaz!,Vahap Okan’

‘Gaziantep Universitesi Sahinbey Arastirma ve Uygulama Hastanesi Hematoloji BD.

Amag: Kombine faktér V (FV) ve faktor VIII (FVII) eksikligi, otozomal resesif genetik gecis gosteren,
nadir, hafif-orta siddette kanama ile karakterize faktor eksikliklerinden birisidir. Biz de faktor V ve VI
eksikligi ile saptanip, dogum yapan bir olgumuzu sunarak literatiire katki sunmak istedik.

Yontem: S.0., 21 yasinda kadin hasta, Kasim 2018’de ilk dogumunda diisiik yapma sonrasinda devam
eden sizinti seklinde kanamalar ve morluk ile hematoloji poliklinigine ileri tetkik amacgh yonlendirilmis.
Dizenli kullandigi ilag ,demir destegiymis. Hastanin tetkiklerinde Trombosit sayisi: 154000, INR:2 , aPTT:
87,4 gelmesi lizerine hastadan faktor diizeyleri gonderildi. Faktor VIII diizeyi iki defa ¢ahsildi, %5 ve %9
saptandi. Faktor V dizeyi ise %3 ve %4 geldi. Hastaya Kombine Faktor V ve VIII eksikligi tanisi konuldu.
Sonrasinda kanama veya morluk sikayetleri olmayinca hasta, kontrole gelmemis. Subat 2020’de 26
haftalik gebelik sirasinda gelisen hafif kanama ile acil servise basvurup , kadin dogum tarafindan
gebelikle ilgili sorun olmadigi saptanip acillerin egitimi ve poliklinik kontroli ile taburcu edilmis.
Takiplerinde sikayeti olmayan hasta dogum 6ncesi , preoperatif tarafimiza yeniden danisildi. 70 kg hasta
, faktor inhibitor dizeyi negatif , hedef faktor diizeyi %50 olacak sekilde Faktor VIII, 2000 Unite yikleme
ve dogum sonrasinda 3 x1000 Unite /gin idame , FV icin ise 20 ml/kg TDP yiikleme ve sonrasinda 2x
6ml/kg idame verilmesi onerildi. Tedavisi iki hafta sonrasina kadar doz azaltilarak devam edildi.
Komplikasyon gelismedi. Hemoglobin seviyesi 8.5-9.5 araliginda olan hastanin eritrosit slispansiyonu
replasman ihtiyaci olmadi

Bulgu: Kombine faktor V (FV) ve faktor VIII (FVIII) eksikligi, nadir gérilen ve hafif-orta siddette kanama
ile karakterize faktor eksikliklerinden birisidir. Otozomal resesif gecis gosteren genetik bir bozukluktur.
Normal trombosit dizeyi; hem PT, hem aPTT’de uzama ile karakterizedir (1). Tedavi kanama
kontrolunun saglanmasi seklinde olur. Bunun icin taze donmus plazma (TDP), desmopressin, spesifik
FVIII konsantreleri (plazma kbkenli veya rekombinant) kullanilabilir. Bizim hastamiza da gebelik ve
dogum siirecine kadar tani konulmamis olup , diisik yapma sonrasinda kanama durmamasi (zerine
saptanan faktor eksiklikleri, ikinci gebeliginde faktor VIII ve Faktér V (TDP) replasmanlari ile yonetilerek
saghkli dogum gerceklesebilmistir. Gebelikte FV seviyesinde ¢ok degisiklik olmazken, FVIII'in seviyesinde
artis izlenir. Bu nedenle dogum sirasi ve sonrasinda olan kanama daha ¢ok FV diizeyine bagl olacaktir. 3.
trimester’de FV ve FVIII dizeylerine bakilmalidir. Dogum icin FVIII seviyesi 50 IU dL-1’ in Uzerine, FV ise
15 IU dL-1’in Gzerine gikarilmalidir. FV seviyesi 15 IU dL-1’ in altinda olanlarda sezaryen yapilacaksa yara
iyilesmesi olana kadar FV replasmanina devam edilmesi gereklidir. FVIII seviyesi 50 IU dL-1’ in Gzerinde,
FVise 15 IU dL-1’in Gzerindeyse epidural yapilabilir (1,2,3).

Sonug: Kaynaklar 1. Spreafico M, Peyvandi F. Combined FV and FVIII deficiency. Haemophilia
2008;14:1201-1208. 2. Bolton-Maggs PH, Perry DJ, Chalmers EA, et al. The rare coagulation disorders-
review with guidelines for management from the United Kingdom Haemophilia Centre Doctors’
Organisation. Haemophilia 2004;10:593-628. 3. Koluman, B. U., Albayrak, M. & Okutan, H. (2014). Nadir
gorilen birliktelik: Kombine faktor V ve VIII eksikligi . Journal of Clinical and Experimental Investigations ,
5(2),.DOI: 10.5799/ahinjs.01.2014.02.0413
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P2- BERNARD-SOULIER SENDROMU TANILI HASTADA RFVII KULLANIMI: OLGU
SUNUMU

Handan Haydaroglu Sahin*,Dervis Murat Akkurd:Ali Tekbas?,
Abdi ibrahim Halil S6nmez:,Zeynep Kagmaz',Vahap Okant

'Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Hematoloiji Bilim Dali

Amag: Otozomal resesif gecisli nadir bir hastaliktir. Tipik bulgulari uzamis kanama zamani, ileri derecede
blylk trombositler ve trombositopenidir. Purpuralar, burun kanamasi, agiz ve dis eti kanamasi olur. Biz
de Bernard-Soulier sendromu (BSS) tanisi olan olgumuzu sunarak literatiire katki sunmak istedik.

Yontem: I.N, 20 yasinda erkek hasta , Ocak 2020’de dis eti kanamasi ile basvurdu. Bilinen komorbid
hastaligi ve dizenli kullandigi ilag yoktu. Hastanin bakilan tetkiklerinde hemoglobin:11,4 gr/dL, platelet:
35000/mL ferritin 4,2 ml/ng geldi. PT, aPTT normaldi. Hastanin periferik yaymasinda dev trombositler
goruldi. Ristositatin diizeyi %1 ve %0 olarak geldi. Ristosetin kofaktor aktivitesi %82 , vVWF diizeyi : %94 ,
Faktor VIII dizeyi %140 geldi. Bernard-Soulier sendromu tanisi konuldu. Tekrarlayan aferez trombosit
replasmanlarina ve traneksamik asit yanit alinamadi. Hastada anti-trombosit antikor pozitif saptaninca
hastaya rekombinant faktor Vlla raporu ¢ikarildi. 55 kg olan hastaya 2 saatte bir 2 mg, 3 defa rFVlla (90
mcg/kg) verildi. Kanamasi kontrol altina alindi. Yan etki gézlenmedi. Hasta , poliklinik kontrolii 6nerileri
ile taburcu edildi.

Bulgu: BSS'li hastalarda rFVIla’nin zamaninda uygulanmasinin kanamayi azaltmaya veya durdurmaya
yardimci olabilecegi gosterilmistir (3,4). Biz de traneksamik asit ve aferez trombosit replasmanina yanit
alinamayan dis eti kanamasi devam eden BSS olgumuzda rFVlla kullanimi sonrasinda kanamasini kontrol
altina aldigimiz, yan etki gbzlenmeyen olgumuzu sunarak literatiire katki sunmak istedik

Sonug: 1. Lambert MP, Poncz M. Inherited Platelet Disorders. In: Orkin SH, Fisher DE, Ginsburg D, Look
AT, Lux SE, Nathan DG (eds). Nathan and Oski’s Hematology and Oncology of Infancy and Childhood. 8th
ed. Philadelphia: Elsevier Saunders, 2015:1167-203. 2. Diz-Klglkkaya R. Inherited platelet disorders
including Glanzmann thrombasthenia and Bernard-Soulier syndrome. Hematology Am Soc Hematol Educ
Program 2013;2013:268-75. 3. Almeida AM, Khair K, Hann |, Liesner R. The use of recombinant factor
Vlla in children with inherited platelet function disorders. Br J Haematol. 2003 May;121(3):477-81. doi:
10.1046/j.1365-2141.2003.04286.x. PMID: 12716372. 4. Ozelo, M.C., Svirin, P. & Larina, L. Use of
recombinant factor Vlla in the management of severe bleeding episodes in patients with Bernard-
Soulier syndrome. Ann Hematol 84, 816—822 (2005). https://doi.org/10.1007/s00277-005-1080-y
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P3- NADIR BiR FAKTOR EKSiKLiGi: FAKTOR X1l EKSiKLiGi, OPERASYON
ONCESINDE VE SIRASINDA YONETIMI

Nur Soyer,Fatma Keklik Karadag’,Zuhal Demirci*,Giiray Saydam?,Fahri Sahin’
‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali, izmir, Tiirkiye

Amag : Faktér Xl (Hageman factor), serin proteaz grubundan olup disreggiilasyonunda tromboz,
herediter anjioddem ve noroinflamasyon ile iliskilidir. FXIl eksikligine sahip hastalar siklikla
asemptomatik olup cerrahi 6ncesinde yapilan rutin tetkiklerde aktive parsiyel trombosplastin zamaninin
(aPTZ) uzamis olmasi ile farkedilirler. Uzamis aPTZ, 6zellikle cerrahi brans hekimler tarafindan kanamaya
yatkinlik olarak degerlendirilse de bu hastalarda tromboemboli goriilme olasiligl daha yliksektir.

Yontem: Eriskin yasta faktor Xl eksikligi tanisi alan bir hastanin preop degerlendirilmesi ve operasyon
sonrasl yonetimine dair vaka sunumu yapilmistir.

Bulgu: Kalca protez ameliyati planlanan 40 yasinda kadin hasta, operasyon 6ncesi yapilan tetkiklerinde
uzamis aPTZ nedeni ile degerlendirildi. Fizik muayenede kanama bulgusu izlenmedi. International
Society on Thrombosis and Haemostasis Bleeding Assessment Tool (ISTH-BAT) degerlendirmesinde
kanama skoru normal (1 puan) bulundu. Hastanin 6zgecmis sorgulamasinda daha 6nce 3 kez vajinal yolla
dogum yapmis oldugu, bir kez dis cekimi yapildigi ve bu girisimler esnasinda kanama kontroli ile ilgili
sorun yasamadigi 6grenildi. Laboratuvar tetkiklerinde hemogram ve biyokimya normal izlenirken aPTZ:
150 sn (normal aralik 22.5 — 31.3) protrombin zamani: 10.9 sn (10.9- 14.7) olarak saptandi. aPTZ karisim
testinde 0. saat 27 sn iken 2. Saat 37.8 sn olarak olguldi. Faktér VII: %147 (70- 150) ; Faktor IX: %89 (70-
120). Faktor VII, IX inhibitéri ve lupus antikoagllani negatif olarak saptandi. Faktor Xl dizeyi
Olclilemeyecek kadar distk saptandi. Faktor Xl eksikligi tanisi konulan hastaya ek tedavi verilmeksizin
sag kalga protez ameliyati basari ile yapildi. Postop 2. Glinde mobilize edilerek taburcu edildi ve hastaya
antikoagiilan tedavi verilmedi. Hastanin 3. ay ve 6. ay poliklinik kontroliinde kanama ya da
tromboemboli bulgusuna rastlanmad:.

Sonug: Faktor Xll eksikligi nadir rastalanan bir hastalik olup aPTZ disindaki tim tetkikler normal olarak
saptanir. Karisim testinde aPTZ testinde genellikle diizelme beklenirken heterozigot mutasyonu olan
hastalarda bir miktar uzama olabilecegi unutulmamalidir. Tedaviye gerek duyulmazken bu hastalarin
tromboemboli yoniinden takip edilmesi 6nerilmektedir.
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P4- VON WILLEBRAND HASTALIGINDA PROFILAKSi VAKASI: OLGU SUNUMU

Abdi ibrahim Halil S6nmez!,Zeynep Kagmaz',Ali Tekbas',Dervis Murat Akkurd*,Vahap Okan:

‘Gaziantep Universitesi Hematoloji Bilim Dali

Amag: Von Willebrand hastaligi (vWH) en sik gérilen kalitsal kanama bozuklugudur. Tedavisi hastaligin
tipine, kanamanin yerine ve siddetine gore degisir. Desmopressin, antifibrinolitik ajanlar (aminokaproik
asit, traneksamik asit), VWF replasmani tedavide kullanilan ajanlardir. Kronik ya da tekrarlayan
kanamalarda profilaktik VWF replasmani 6nerilmektedir. Burada profilaksi basladigimiz bir vWH tip llI
tanili hastamizi sizlerle paylasmak istedik.

Yontem: Klinigimizde takip edilen tip Il vVWH tanili hastamizda tekrarlayan GIS kanamalari sonrasi
profilaktik vVWF replasmani yaptigimiz hastamizi retrospektif olarak sunduk.

Bulgu: Y.K, 68 erkek, tip Ill vVWH tanili hasta melena sikayetiyle acil servisimize basvurdu. Oykisiinde
2016 ve 2019 vyillarinda GIS kanama oykisi oldugu o6grenildi. Orali kapatilarak PPI inflizyonu ve
hidrasyon baslanan hastamizin yapilan laboratuar testlerinde: aptt 54 sn, fibrinojen: 382 mg/dl, INR:0,99
VWF dizeyi:%1, faktor VIII dizeyi:%0,9 saptandi. Tip Il vVWH tanili hastamiza plazma kaynakli
vWF+faktor VI replasmani 50 U/kg yapildi. Aptt ve hemogram takibi yapilan hastamiza 3000 IU yikleme
sonrasl 12 saatte bir 1500 IU idame tedavi 7 giin sireyle uygulandi. GIS kanama bulgulari belirgin
gerileyen, melenasi olmayan ve laboratuvar degerleri normale donen hastamizin klinigi stabillesti.
Hastamizin tekrarlayan GIS kanama 6ykisi olmasi nedeniyle bakanliktan onay alinarak 3x1500 IU/hafta
profilaksi tedavisi baslandi. Genel durumu dizelen hasta ayaktan poliklinik kontroll 6nerisiyle taburcu
edildi. 6 aylk takipte herhangi bir kanama komplikasyonu olmayan hastamizin takibi devam etmektedir.

Sonug: VWH farkl tiplerden olusan heterojen bir hastaliktir. Kronik ya da tekrarlayan kanamalar hemofili
hastaligindaki gibi kanama komplikasyonlarina yol acabilir (hemartroz, kas i¢ci kanama, mukozal
kanamalar gibi). Ozellikle tip Ill vWH’nda tekrarlayan yogun kanamalar profilaktik VWF replasmani
gerektirir. Burada tekrarlayan GIS kanamalari olan hastamiza profilaktik vVWF replasmani yaparak ek
kanama ve komplikasyon gelisimini engellemeye calistik. Bu vakamizi sunarak literatiire katki sunmak
istedik. KAYNAKLAR 1. Sharma R, Flood VH. Advances in the diagnosis and treatment of Von Willebrand
disease. Blood. 2017 Nov 30;130(22):2386-2391. doi: 10.1182/blood-2017-05-782029. PMID: 29187375;
PMCID: PMC5709787. 2. Abshire T, Cox-Gill J, Kempton CL, et al. Prophylaxis escalation in severe von
Willebrand disease: a prospective study from the von Willebrand Disease Prophylaxis Network. J
Thromb Haemost. 2015 Sep;13(9):1585-9. doi: 10.1111/jth.12995. Epub 2015 Jul 14. PMID: 25930155. 3.
Holm E, Carlsson KS, Lévdahl S, et al. Bleeding-related hospitalization in patients with von Willebrand
disease and the impact of prophylaxis: Results from national registers in Sweden compared with normal
controls and participants in the von Willebrand Disease Prophylaxis Network. Haemophilia. 2018
Jul;24(4):628-633. doi: 10.1111/hae.13473. Epub 2018 Apr 6. PMID: 29626372. 4. Fogarty H, Doherty D,
O'Donnell JS. New developments in von Willebrand disease. Br J Haematol. 2020 Nov;191(3):329-339.
doi: 10.1111/bjh.16681. Epub 2020 May 12. PMID: 32394456; PMCID: PMC7658042.
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P5- ANORMAL UTERIN KANAMA KLIiNiGi iLE BASVURAN FAKTOR V EKSIKLIiGi:
OLGU SUNUMU

V. Hiilya Uzel',Murat Soéker:
Dicle Universitesi Cocuk Hematolojisi Ve Onkolojisi

Amag: Giris: Faktor V (FV); hepatositlerde ve megakaryositlerden sentezlenen pihtilasma faktorlerinden
biri olup,aktive formu protrombinden trombin olusumu icin mutlaka gereklidir. FV eksikligi olduk¢a nadir
gorilen kanama bozuklugu sebebidir. FV eksikliginde kanamalar genelde deri ve mukoza kanamalari
seklindedir ve dogumu takip eden ilk yillar icinde gortlir.Ancak daha gec yaslarda da tani alan hastalar
mevcuttur.Bu yazida adolesan déneminde anormal uterin kanama(AUK) etyolojisi arastirilirken tani alan
FV eksikligi olgusu sunulacaktir.

Bulgu: Olgu: 14 yasinda kiz hasta, bes ay 6nce adet gérmeye baslamis. Kanamasi li¢ giin stirliyormus
.Son iki adet doneminde kanama miktari ve siiresi artan hastanin son bir haftadir halsizlik sikayeti
baslamis. Dis merkezden anormal uterin kanama nedeniyle ¢cocuk endokrin birimine sevk edilen hastanin
O0zgecmis ve soygecmisinde 6zellik yoktu. Daha 6nceden kanama klinik bulgusu olmayan hastanin fizik
muayenesinde  solukluk  disinda  o6zellik  yoktu.  Yapilan laboratuar  incelemelerinde
;WBC:12,09,hgb:7.04gr/dl,trombositler 304.7/mm3,demir:17,demir baglama kapasitesi:499,ferritin
9,7,PT: 41,1 saniye (sn) (10-14,5) INR: 3,89(0.8-1.2) aktive parsiyel tromboplastin zamani (APTT): 59.2 sn
(28.1-42.4) fibrinojen dizeyi:245 mg/dl saptandi.Periferik yaymasinda trombositler normal biyuklikte
ve yeterli kiimeliydi. Atipik hilicre gorilmedi. Hastaya K vitamini L.V. yapildi. Demir tedavisi baslandi.
Kontrol koaglilasyonda uzama devam eden hastanin bakilan faktor diizeylerinde faktor V diizeyi % 1.9
(70-120) ,diger faktor dizeyleri normal olarak saptandi. Menorajisi devam eden hastaya Taze donmus
plazma ( TDP) destegi verildi. Kanamasi olmayan hastanin iki hafta sonraki kontrol tetkikleri
;WBC:8,12,hgh:9,9gr/dl,trombositler 205.5/mm3, PT: 42,8 saniye (sn) ,INR: 3,62, aktive parsiyel
tromboplastin zamani (APTT): 74,5sn,FV:%2.8 olarak sonuglandi. Hastaya Faktor V eksikligi tanisi
konularak kanama durumlarinda TDP verilmesi planlandi. Hasta bir yildir menstruasyon dénemlerinde
TDP destegi almakta olup sorunsuz olarak izlemdedir.

Sonug: Tartisma : AUK,adolesan donemde saglik kuruluslarina basvurunun sik goérilen nedenlerinden
biridir. AUK etyolojisinde bircok neden goriilse de kanama diatezleri arastiriimalidir.Koagilasyon
testlerinde PT ve APTT yiksekliginde FV eksikligi akilda tutulmalidir. Faktér V konsantreleri heniz
piyasada bulunmadigi icin,tek tedavi yaklasimi taze donmus plazmadir.
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P6- F 9 EKSiKLiGi TEDAVi VE PROFLAKSiI YONETiIMi: TEK MERKEZ DENEYiMi

Hiiseyin Avni Solgun',0zlem Terzi*,Sibel Tekgiindiiz},Ali Aygcicek:

'SBU Basaksehir Cam ve Sakura Hastanesi Cocuk Hematolojisi ve Onkolojisi

Amag: Hemofili B, faktor IX'un aktivite diizeyine gore hafif, orta veya siddetli olarak siniflandirilir. Hafif
vakalarda kanama semptomlari ancak ameliyat, yaralanma veya disle ilgili bir islemden sonra ortaya
cikabilir. Bazi orta ve en siddetli vakalarda, kiiclik bir yaralanmadan sonra veya spontan olarak, yani
tanimlanabilir bir neden olmaksizin kanama semptomlari ortaya cikabilir. Hemofili B, F9 genindeki
mutasyonlardan kaynaklanir. F9 geni, X kromozomu lzerinde bulunur ve bu nedenle X'e bagli ¢ekinik bir
ozellik olarak kalitilir. Yeni hemofili B vakalarinin yaklasik %30'unda, degistirilmis gen, daha 6nce bir aile
Oykisi olmaksizin kendiliginden olusur.

Yontem: 2018-2020 yillari arasi pediatrik hematoloji klinigimiz takibinde olan Faktor IX eksikligi tanisi
almis 6 hastanin demografik verileri, siire¢c boyunca yapilan takip sayilari, klinik semptomlari, kanama
sayl ve yerleri; gelisen komplikasyonlar, inhibitoér var ise dizeyleri, komplikasyon ve gegirilmis
operasyonlari, tedavi ve proflaksi yaklasimlari hasta foyiline kayit edilerek; retrospektif degerlendirildi.

Bulgu: Hastalarin yas ortalamasi 12,8 idi. Tim hastalar erkek idi. Hastalarin higbirisinde inhibitor geligsimi
tespit edilemedi. En dislik faktor 9 dizeyi % 0,3 olup , ortalama % 0,6 idi. Hastalar 2018-2020 yillari
arasinda ortalama yilda 3 kez takibe gelmislerdir. Hastalarin takip slreci icersinde 1’inde 1 kez ayak
bilegine, 1’inde ayda 1-2 kez dis eti kanamasi, 1’inde el parmaklarinda kanama tespit edildi. Hastalarin
2’sinde hi¢ major kanama tespit edilemedi. 5 hasta rekombinat Faktor 9; 40 Unite/kg haftada 2 kez
seklinde en az son 6 aydir kullanmakta idiler. Hastalarda kronik komplikasyonlar gelistirmis 2 hasta vardi.
Bunlarin ilki su an 4 yasinda olup; takip sireci 6ncesinde henliz 2 aylikken iken gecirdigi intrakranial
kanama nedeniyle gelismis olan sol hemipleji mevcut idi. Diger ise 13 yasinda olup; infantil donemde
gecirdigi hedef eklem kanamalarina bagl sol kol dirsek eklemde artropatiye sekonder fonkisyon kisitlilig
mevcut idi. Hastalardan su an 17 yasinda olani ise 1 yasinda yataktan diisme sonrasi intrakranial
hematom ile opere edilmisti. Ancak hastanin herhangi bir nérolojik defisiti mevcut degildi. Hastalarin
timinde inhibitor negatif olarak saptanmistir. Hastalarin kayitlarindan genetik mutasyonu bilgilerine
ulasilamamistir. Ancak hastanin ailesinde yakin akrabalarda Faktor 9 eksikligi bilgisi alinmistir.

Sonug: Hemofili, X'e bagh resesif gecis gdosteren dogumsal bir kanama bozuklugudur. Hastaligin agirlik
derecesi ve karsilasilan travmayla iliskili olarak yenidogan déneminde vakum uygulamasina bagli kafa igi,
subdural veya periostal kanamalar olabilir. FVIII ve IX geni X. Hastalarin takip sireci igerisinde 1’inde 1
kez ayak bilegine, 1'inde ayda 1-2 kez dis eti kanamasi, 1’inde el parmaklarinda kanama tespit edildi.
Hastalarin 2’sinde hi¢c majér kanama tespit edilemedi. 5 hasta rekombinat Fakt6r 9; 40 Unite/kg haftada
2 kez seklinde en az son 6 aydir kullanmakta idiler. Hastalarda kronik komplikasyonlar gelistirmis 2 hasta
vardi. Bunlarin ilki su an 4 yasinda olup; takip siireci dncesinde heniiz 2aylik iken gegirdigi intrakranial
kanama nedeniyle gelismis olan sol hemipleji mevcut idi. Diger ise 13 yasinda olup; infantil donemde
gecirdigi hedef eklem kanamalarina bagh sol kol dirsek eklemde artropatiye sekonder fonkisyon kisitlihg
mevcut idi. Kanama aninda acil uygulamada rekombinant faktér IX preparatlari 100 Unite/kg dozdan
tercih edildi. Akut kanama kontrolli sonrasi tim hastalar en az haftada 2 kez 40 Unite/kg dozdan
rekombinant faktor IX preparatlari ile proflaksiye alinmistir. En az son 6 aydir proflaksi almakta olan bu
hastalarda yeni akut major kanama yada ilgili komplikasyonlar hi¢ saptanmamistir. Sekil 1 de; su an 4
yasinda olan ve 2 aylik yenidogan déneminde gecirdigi intrakranial kanama sonrasi beyin parankiminde
ensefalomalazi gelisen ve ciddi néromotor gelisme geriligi ve sol hemiplejisi olan Faktor 9 eksikligi
hastasinin beyin bilgisayarli tomografisi gortntileri gérilmektedir. Sonug olarak; yapilan calismalar az
sayidaki eklem kanamalarinin bile geriye donisi olmayan eklem hasarlanmasini baslatabildigini
gostermistir. Bu nedenle bu calismamizda belirtildigi gibi; 6zellikle agir Faktor 9 eksikligi hastalarinda
profilaksi tedavisiyle, degil ise zamaninda ve yeterli dozda uygulanmasi kalici eklem sakatliklarini ve diger
morbidite faktorlerini 6nleyecek veya en aza indirecektir.
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P7- NADIR FAKTOR EKSIKLIKLERINDE TEDAVI SECIMLERI VE KLINIK DENEYiM

Hiiseyin Avni Solgun',0zlem Terzi*,Duygu Ozkorucu Yildirgan',Ali Aygicek:

'SBU Basaksehir Cam ve Sakura Hastanesi Cocuk Hematolojisi ve Onkolojisi

Amag: Diinya genelinde ¢ok az insani etkileyen kandaki pihtilasma faktorlerinin eksiliginden kaynaklanan
nadir hastaliklar veya bozukluklar olarak tanimlanir. Nadir kanama bozukluklari (RBD'ler), fibrinojen,
protrombin, faktoér V, VII, X, XI veya XllI (sirasiyla FV, FVII, FX, FXI veya FXIll) ve kombine faktor V ile
karakterize heterojen bir pihtilasma bozukluklari grubudur. + VIII ve K vitaminine bagl protein
eksiklikleri, tim kanama bozukluklarinin kabaca %5 ini temsil eder.

Yontem: 2018-2020 yillari arasi pediatrik hematoloji klinigimiz takibinde olan Nadir faktor eksikligi ( FV,
FVII, FX, FXI veya FXIIl) tanisi almis 5 hastanin demografik verileri, siire¢ boyunca yapilan takip sayilari,
klinik semptomlari, kanama sayi ve vyerleri; gelisen komplikasyonlar, inhibitor var ise dizeyleri,
komplikasyon ve gegirilmis operasyonlari, tedavi ve proflaksi yaklagimlari hasta foyline kayit edilerek;
retrospektif degerlendirildi.

Bulgu: Hastalarin yas ortalamasi 14,4 idi. 3 hasta erkek, 2 hasta kiz idi. 2 hasta Faktor 5 eksikligi, 1'er
hasta Faktor 7, Faktor 10 ve Faktor 13 eksikligi idi. Hastalarin higbirisinde inhibitor gelisimi
saptanmamistir. Hastalarin ortalama faktor diizeyi % 1,05 olup; en dislik diizey Faktor 10 eksikligi olan
hastada %0,2 diizeyi idi. Hastalar ortalama yilda 4 kez takip muayenesine gelmislerdir. Faktor 7 eksikligi
olan hasta son 1 yildir proflaksi olarak Novoseven 15-30 mcg/kg dozdan haftada 2 glin koaglilasyon
faktor 7a preparati olarak kullanmaktaydi. Diizenli proflaksisini alan ve her ay diizenli muyaneye gelen
bu hastanin son 1 yilda hi¢ kanama atagl olmadi. Hastanin genetik testlerine sistem kayitlarindan
ulasilamamistir. Faktoér 10 eskikligi olan hasta 16 yas erkek olup; son 2 yil icerisinde her iki ayak bilegine
ayri zamznlarda toplam 10 kez eklem ici kanama atagi gecirdi. Takip slireci 6ncesinde 3 yasta iken batin
ici kanama nedeniyle 1 kez yogunbakimda 2 hafta yatmis. Aktif kanama tedavisinde ve proflaksisinde
insan protrombin komplksi preparati(= Faktor 11/VII/IX/ X) kullaniimistir. Hastanin her iki ayak bilegi
artropatisi nedeni ile takibi yapiilmaktadir. Hastada 2 kez proflaksi almakta iken son 3 aydir kanama atagi
olmammasi Uzerine haftada 1 doza gecilmistir. Hastanin genetik testlerine FV geninde null mutasyon
saptanmistir. Faktor 5 eksikligi olan 2 hastadan ilk vaka; su an 10 yasinda olup; 4 yasinda iken subdural
hematom nedeniyle opere edilerek yogunbakimda 1 ay kadar yatmis. Hasta ayda 2 kez dizenli Taze
donmus plazma ile proflaksi alamkta. Son 1 yildir aktif kanamasi olmadi. 2. VAKA iSE 16 yasinda olup; 2
yildir ayda 2 taze donmus plazma ile proflaki aldigi donem boyunca hig aktif kanamasi olmaid. Her iki
hastaninda ailede Faktor5 eksikligi olan akraba 6ykiisii mevcut idi. Faktor 13 eksikligi olan erkek hastanin
oykistinde ise yenidogan doneminde 1 kez skalp hematomu, yd gdébek baginda diiserken uzamis kanama
ve kalca ekleminde yine diisme sonrasi kanama sonrasi hematomu olmus. Faktor diizeyi %1,25 ile F13
tip | eksikligi tanisi almis. Son 1 yilda; 1 kez uzayan dis eti kanamasi nedeniyle kriyopresipitat ve
transeksamik asit ile kanama kontroli yapilmistir. Aktif kanama doéneminde F13 geninde missens
mutasyonu saptanmistir.
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P8- LUPUS ANTIKOAGULAN POZITiFLIGi OLAN MORTAL SEYREDEN COVID 19
VAKASI

Fadime Ersoy Dursun? Aysu Tanrivermis:, Elif Gizem Karanfil*

listanbul Gdztepe Prof. Dr. Siileyman Yalgin Sehir Hastanesi

Amag: Coronavirus hastaligi 2019 (COVID-19), 6limcil tromboembolik olaylara yol acabilen prokoagiilan
bir durumla karakterizedir. Birka¢ ¢alisma, COVID-19'un prokoagiilan profilini en azindan kismen
aciklayabilen yuksek bir lupus antikoagiilan prevalansi belgelemistir. Bununla birlikte, COVID-19'daki
lupus antikoagilani ve trombotik komplikasyonlar arasindaki iliski halen tartismalidir. Bu olguda lupus
antikoagiilan pozitifligi olan ve komorbid hastaliklarina sekonder trombositopenisi nedenli covid-19
enfeksiyonu sirasinda antikoagilan tedavi alamamis genc¢ hastada mortaliteye gidisin hizli seyri
sunulmaktadir.

Bulgu: Bilinen KAH, NHL ( 5 sene/mide diffiz buyutk b hiicreli lenfoma, R-CHOP almis, son kemoterapisi
2016'da, kir) tanilari olan Kasim 2021'deki kemik iligi biyopsi sonucunda blast goriilmeyen hasta acil
servise karin agrisi ve ates yiksekligi sikayeti ile basvurmus. Yapilan tetkiklerinde WBC - 2,2 10*3/ul,HGB
- 9,2 g/dl,PLT - 54 10”~3/uL,NEUT - 0,83 1073/uL,PT - 15,2 sn,INR - 1,18 ,PT % - 79 ,APTT - 49,2 sn
saptanmis. Cekilen batin tomografisinde apendiks vermiformis kalibrasyonu distan disa 10mm olup
[imeni kapali olarak gorilmis. Akut apandisit olarak degerlendiriimis. Hastanin preoperatif
hazirliklarinin yapildigi esnada kontrol tetkiklerinde pt:15,6 APTT:40,6 INR:1,21 olarak goriilmesi Uizerine
hastadan karisim testi gonderilmesi planlandi. Karisim testinde diizelme goérilmedi. Faktor ve faktor
inhibitor dizeyleri ile lupus antikoagtilan testleri ¢alisildi. Faktor dizeyleri normal aralikta sonuglanan ve
faktor inhibitor negatifligi olan hastada lupus antikoagulani:58.9 olarak goruldi. Lupus antikoagilani
tarama ve dogrulama testi:1.4, pozitif olarak sonuglandi. Hastada mevcut aptt yuksekligi lupus
antikogiilani pozitifligi ile iligkili distinildl. Hastaya genel cerrahi klinigince laparoskopik appendektomi
operasyonu yapildi. Operasyon sirasinda ve sonrasinda herhangi bir komplikasyon gelismedi. Lupus
antikoagtilan pozitifligi olan hastada romatolojik markerlar calisildi. ANA:+1 AMA: zayif pozitif ASMA:
zayif pozitif anti dsDNA:negatif ena profili ve c-ANCA p-ANCA negatif olarak sonuclandi. Romatoloji
klinigi 6nerisince lupus antikoagilan testinin 12 hafta sonra tekrarlanmasi planlanarak hasta taburcu
edildi. iki hafta sonra yapilan kemik iligi biyopsi sonucu MDS RAEB olarak gériildii. Patoloji raporunun
sonuglanmasindan 3 giin sonra hastada covid-19 pozitifligi gértilmesi nedeniyle hastanin covid servisinde
takibine baslandi. Hastaya covid-19 pozitif olmasi sebebiyle kemoterapi uygulanamadi. Takiplerinde
plt:15-30 bin arasinda seyretmesi nedeniyle hastaya enoksaparin tedavisi uygulanamadi.yatisinin
7.glnlinde solunum sikintisi gelismesi nedeniyle devredildigi yogun bakim Unitesindeki takiplerinin
4.gininde 2li inotrop inflizyonu altinda orotrakeal entlibe edilen hastanin hipotansif seyretmesi ve
kardiyak arrest gelismesi sonrasinda hasta exitus kabul edildi.
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P9- TiP 3 VON WILLEBRAND FAKTOR EKSiKLiGi OLAN GEBE HASTADA COViD 19
ENFEKSIYONU

Cansu Atmaca Mutlu*,Fatma Keklik Karadag?,Zuhal Demirci,Giiray Saydam? Fahri $ahin?

tizmir Demokrasi Universitesi Buca Seyfi Demirsoy Egitim ve Arastirma Hastanesi, ’Ege Eriskin Hemofili ve
Tromboz Merkezi

Amag: Von Willebrand hastaligi (VWH) en sik gorilen kalitsal kanama bozuklugu olmasina karsin Tip 3
olarak tanimlanmis formu vakalarin %5’ inden azini olusturmaktadir. Tip 3 VWH olan bireylerde, hafif
mukozal kanamalar ve artmis menstriiel kanamalar disinda spontan hematom, hemartroz veya hayati
tehdit eden kanamalar gorilebilir. Tip 3 VWH ile takip edilen gebe bir hastamizda dogum sirasinda
saptanan covid 19 enfeksiyonu ve tedavi yaklasiminin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Yontem: Kanama riski artmis olan Tip 3 VWH olan hastada, gebelige bagh hiperkoagilasyon ve covid 19
enfeksiyonu ile iliskili artmis trombotik slireclerin birlikte yonetildigi vaka takdimi yapilmistir.

Bulgu: Dokuz aylikken intramuskiiler enjeksiyon sonrasi hematom gelismesi (zerine degerlendirilen
hastaya Tip3 VWH tanisi konulmustur. Hasta 30 yasinda iken 8 haftalik gebe olarak poliklinigimize
basvurdu. Gebeligin basinda yapilan tetkiklerinde APTZ: 48 ms, vVWF Antijen: %1, vVWF ristosetin
kofaktor: %10, Faktor VIII: %2.1 olarak saptandi. Ayda 2-3 kez olan epistaksis disinda kanama bulgusu
yoktu. Kanama durumlarinda traneksamik asit ile kanama kontrolii saglanan hastanin daha oOnce
profilaksi tedavi almamis oldugu ve dis cekimi 6ncesinde faktor VIII ve VWF iceren preparatlar kullanmis
oldugu o6grenildi. Gebelik izleminde ayda bir vWF AG, VWF ricof ve FVIII diizeyi 6l¢ildi. Hastanin 32.
Haftada bakilan tetkikleri APTZ: 47.6 ms, vVWF Antijen: %1, VWF ristosetin kofaktor: %15, Faktor VIII:
%0.3 seklinde izlendi. Sezaryen ile dogum planlanan hastanin dogum sirasinda hedef diizeyi %80-100
olacak sekilde replasman tedavi ayarlandi. Dogum ©6ncesi bakilan covid 19 pcr testi pozitif saptandi.
Asemptomatik olup enfeksiyon bulgulari izlenmeyen hastada planlandigi sekilde dogum eylemi
gerceklestirilerek 14 giin slre ile izole edilmesi planlandi. D-dimer dizeyi 1545 pg/L (normal degeri
<550) olan hastaya profilaktik diisik molekil agirlikli heparin tedavisi verilmesi uygun goérildi. Hastanin
hedef diizeyi %40-60 arasinda tutulacak sekilde dizenli Faktér VIII ve Von Willebrand Faktor igeren
tedavisi ve beraberinde enoksaparin sodyum 0.4 |U giinde bir kez subkutan uygulandi. Mevcut tedavi ile
hasta 2 hafta izlendi. Tedavisi tamamlanan hastanin kanama ya da tromboz bulgusu gézlenmedi.

Sonug: Tip3 VWH olan bireyler artmis kanama riski nedeni ile cerrahi veya travma durumlarinda
cogunlukla faktor replasmani yapilmasi gerekmektedir. Kanamanin 6ntine gecilmek icin verilen faktor
replasman tedavileri bu hastalarda tromboemboliye yatkinlik olusturmaktadir. Ayrica covid 19
enfeksiyonu da artmis tromboembolik olaylar ile iligkili bulunmustur. Bu hastalarda profilaktik
antikoagtlan tedavi ile birlikte faktor replasman tedavilerinin birlikte verilerek klinik durumun basari ile
yonetilebilecegi vakamizda gosterilmistir.
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P10- KONJENITAL FAKTOR 12 EKSiKLiGi OLAN PRIMER MYELOFiBROZ
OLGUSUNDA EDINSEL VON WILLEBRAND HASTALIGI

Dilek Keskin*,Cagla Tezduyan? Aysun Gonderen®

'SBU istanbul Kanuni Sultan Siileyman Egitim Arastirma Hastanesi, Hematoloji BD., 2SBU Kiitahya Evliya
Celebi Egitim Arastirma Hastanesi, ic Hastaliklari ABD., *SBU Kiitahya Evliya Celebi Egitim Arastirma
Hastanesi, Hematoloji BD.

Amag: 73 yasinda erkek olgu derin anemi ve belirgin trombositoz ile 2019 yilinda Hematoloji
poliklinigine basvurdu. 2017 yilinda dis merkezde, kemik iliginde artmis retikiilin fibroz, megakaryositer
ve myelositer seride hiperplazi ile yiksek allel yikli JAK2V617F (%61.8) pozitif primer myelofibroz tanisi
almisti. Yakinlari zayifladigini, halsizlestigini ve yaygin agridan yakindigini soyledi. Daha evvel ruxolitinib
denendigi ancak hastanin sik enfeksiyon gecirdiginden ilaci kullanmayi reddettigi 6grenildi. Takiplerini
aksatan olgu frajildi, inguinale uzanan masif splenomegalisi ve soluklugu mevcuttu. Herhangi bir kanama
yakinmas! yoktu. Serum LDH: 925 |U/L, APTT:43.2 sn, PT: 13.7 sn olarak tespit edildi. Folik asit: 0.9
ng/ml, ferritin: 8 ng/ml idi. Periferik yaymasinda lokoeritroblastik tablo ve goz yasi hiicreleri, belirgin
trombositoz dikkati cekmekteydi. Oncelikle demir ve folik asit replasmanina baslandi. Lupus
antikoagiilani yoktu, faktor 12 aktivitesi <%1 olarak bulundu. Onceki APTT degerlerinin uzun olmasi, en
son yapilan invaziv girisimi kemik iligi biyopsisi olup herhangi bir kanama sorunu yasamamasi konjenital
faktor 12 eksikligini destekledi. Hematinik eksiklikleri icin endoskopi yapilmasi onerildi, ancak hasta
reddetti. Portal sistem vendz doppler US ile portal hipertansiyonu gosterildi. 36 cm splenomegaliye 20
cm hepatomegali eslik etmekteydi. Ekstramediiller hematopoezin karacigerde de basladigi distunalda.
Endoskopi yapilamasa da portal tip varislerinin olabilecegi, demir eksikliginden sorumlu olabilecegi farz
edildi. Bu nedenle anemi tedavisi i¢in agresif bir yaklasimdan vazgegildi. Trombositozu igin hidroksilire ve
asetilsalisilat baslanarak yakin takibe gelmesi, gastroenteroloji’ ye gitmesi tavsiye edildi. izleminde
trombositozu kontrol altina girdi ve anemisi transflizyon sinirinin lizerinde seyretti. Splenomegalisi ve
konstitisyonel semptomlari icin ruxolitinib yeniden onerildi ancak kabul etmedi. Yaklasik 2 yil sonra acile
makroskopik hematuri ile gelmesi Gzerine yatirildi. Lokosit: 8820/mm3, Hb: 9.4 gr/dl, plt: 169 bin/mm3,
PT: 12.5 sn, APTT: 44 sn, fibrinojen: 431 mg/dl idi. Uriner US de hafif prostat biiyiikligi olup olgunun
dizlirisi ya da prostatizmi yoktu. Travma olmadigini iddia etti. Asetilsalisilat kesildi ve yatak istirahati
yapildi, hidrate edildi. Faktoér 8,9,10,11 aktivitesi ve vWT antijeni, vWf ricof aktivitesi gonderildi. vWf
antijeni: % 50.2, vWf ricof: % 16.7 olarak tespit edildi. Diger faktor aktiviteleri yeterliydi. Vitalleri stabil
gidip hematokritinde disme olmadigi icin konservatif gidildi. Olgu kisa siirede hematurisi diizelerek
taburcu edildi.

Sonug: Olgunun kanamayla kendini gosterdigi hafif vWh' nin destek yapilmaksizin kendini sinirlandirmis
olmasi, asetilsalisilatin kesilmesi ve mevcut faktér 12 eksikliginden kaynaklanabilir. Akilda tutulmasi
gereken bir diger unsur, masif splenomegalinin sol bobregi itip, sol renal vende konjesyon yaratip aralikli
hematiiri sebebi olabilecegidir. Yatak istirahati, hidrasyon bu olasi etkiyi geriletmis olabilir. Edinsel vWh
tablolari i¢in ilk akla gelen fizyopatolojik yol trombositoz varliginda karsilanmamis vWf dir. Ancak baska
mekanizmalar ile de edinsel vWh gelistigi bilinmektedir. Trombositoz olmadan da gorildigind bildiren
vaka serileri mevcuttur. Geriye donip bakildiginda 6nceden de edinsel vWh’nin olabilecegi,
gastrointestinal demir kaybinin sebebi olabilecegi disliniilebilir. Hikayesi nedeniyle APTT uzunlugunun
sebebi faktor 12 eksikligi olarak distnuldiginden klinige kabulliinde edinsel vWh igin arastirilmamistir.
Konjenital vWh agisindan elimizde veri olmayisi tartismaya aciktir. Ancak kanamaya egilimli bir
hikayesinin olmamasi edinsel tip i¢in destekleyici unsur olabilir. Vakamiz konjenital ve edinsel
koagilasyon faktor eksikliginin yan yana gelmesi agisindan ilging olup ayrica trombositozun olmadigi bir
dénemde gosterilmis olmasi yoniiyle de hekimlerin dikkatli olmasi gerektigini diistindlirmektedir.
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P11- OLAGAN SUPHELILER: BiR TROMBOZ OYKUSU

Pinar Tighoglu’,idris ince’,Mesut Tiglioglu,Sinan Mersin®
'Dr. Ersin Arslan Egitim ve Arastirma Hastanesi

Amag: Vendz tromboembolizm (VTE), vendz sistemde fizyolojik olmayan sebeplerle, baska bir deyisle
patolojik pihti olusumudur. En sik alt ekstremitelerde derin ven trombozu (DVT) seklinde presente olur.
DVT olusumunda yas, cinsiyet, immobilizasyon, cerrahi, oral kontraseptif kullanimi, hamilelik ve kanser
onemli risk faktorleri arasinda kabul edilmektedir. Biz de immun trombositopeni (iTP) tanisi ile takip
edilen ve takipte tromboz gelisen, etyolojik tetkikler sonucunda da diffiiz blylik B hicreli lenfoma
(DBBHL) tanisi alan hastamizi sunmak istedik.

Bulgu: 43 yasinda, bilinen herhangi bir sistemik hastalik 6ykiisii olmayan erkek hasta bacaklarda ve
kollarda morarma sikayeti ile basvurdu. Bakilan hemogram degerinde trombosit diizeyi 6 x 10°9/L
saptandi. Periferik yaymasinda trombosit degeri hemogram ile uyumlu olmasi Uzerine immun
trombositopeni (ITP) &n tanisi ile hematoloji servisine yatirilarak metilprednizolon 1 mg/kg dozunda
baslandi. Steroid tedavisine yanit veren hastanin, bu arada ITP etyolojisine yonelik yapilan kan
tetkiklerinde hepatit serolojisi negatif; helikobakter pylori antijeni negatif; antinikleer antikor negatif,
TORCH paneli negatif saptandi. Hemogram tetkikinde anemisi yoktu, l6kosit, notrofil, lenfosit sayilar
normal aralikta idi. Lenfoproliferatif hastaliklar acisindan da boyun, abdomainal ve aksiller-inguinual
yuzeyel ultrasanografi (USG) randevulari tedavinin 3. gliniide 60 x 1079/L trombosit sayisi ile taburcu
edildi. Steroid tedavisinin 5. gliniinde poliklinige kontrole gelen hastanin sol bacakta sisme ve agri
sikayeti vardi. Fizik muayenede, bacaklarda cap farki olan hastaya yapilan alt ekstremite doppler USG'de
sol ana ve ylizeyel venlerde parsiyel; popliteal vende komplet trombis saptandi. Bunun Uzerine hastaya
2 x 0.6 cc diisiik molekil agirlikli heparin (DMAH) baslandi. Bu arada iTP agisindan bakilan hemogrmda
trombosit sayisi 80 x 1079/L idi. Hasta ITP + derin ven trombozu (DVT) tanilari ile ayaktan takibi devam
eden hasta, iTP etyolojisi icin istenilen USG sonuglari ile basvurdu. Sag aksillada 20x11 mm ve 17x14 mm
boyutunda patolojik lenf nodlari (LN) izlenmesi lizerine yapilan eksizyonel LN biyopsisi yapilan hastanin
patoloji sonucu: DBBHL olarak geldi. Evre 3 olarak degerlendirilen hastaya R-CHOP kemoterapisi
baslandi. Takiplerinde ITP acisidan 6 haftalik steroid sonrasi trombosit sayisi normal sinirlarda seyretti,
tedavisiz izleme alindi. DVT acisidan 3 aylik DMAH tedavisi ile trombis rezorbe oldu tedavi 6 aya
tamamlandi. DBBHL agisidan ise 6 kiir kemoterapi sonrasi tam remisyon ile takibe alindi.

Sonug: VTE, yas ile beraber artar ve birgok genetik ve kazanilmis risk faktorlerinin etkilesmesi olusumuna
zemin hazirlar. Hastamizda TP tanisi ile takip edilirken, heniiz trombositopenik déneminde tromboz
gelismesi ilging olmakla beraber, ITP, kortikosteroid kullanimi ve en son saptanan lenfoma, tromboz
gelisiminde suclanabilir. Ozellikle malignitelerin VTE gelisiminde &nemli bir risk faktérii oldugu
bilinmektedir. Yapilan ¢alismalarda lenfomada bildirilen VTE %5- %59.5 arasinda degismektedir. Bununla
beraber, literatiirde, iTP hastalarinin ayrica vendz ve arteriyel trombotik olaylar agisindan risk faktorii
olabilecegi belirtiimekte, patogenezinde ise dolasimdaki trombosit-lokosit-monosit agregatlari, endotel
aktive edici antikorlar ve artan trombosit mikropartikiiller suglanmaktadir. Yine, yapilan baska bir
¢alismada oral glukokortikoid kullanicilarinda, kullanmayanlara kiyasla VTE riskinin 3 kat arttig
gostermistirilmistir ve bu sonug glukokortikoidlerin pihtilasma faktorleri ve fibrinojen dizeylerini
arttirmasina baglanmistir. Sonug¢ olarak o6zellikle geng yasta veya disik riskli hastalarda tromboz
gelistiginde maligniteler akilda tutulmahdir.
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P12- EDINSEL HEMOFiLi, NADIiR AMA MORTAL BiR VAKA- DIGER BRANSLAR iCiN
DE FARKINDALIK SART!

Ferda Can',0zge Soyer K6semehmetoglu', Tekin Giiney?,Sema Akinci*
TC Ankara Sehir Hastanesi Hematoloji B6liimi, 2SBU TC Ankara Sehir Hastanesi Hematoloji Bélimii

Amag: Edinsel hemofili, siklikla faktor VIl nadiren de olsa diger faktorlere karsi gelisen antikor varligi ile
karakterize kazanilmis bir kanama bozuklugudur. 1 milyonda 1 siklikta gorilen edinsel hemofili
vakalarinin %50’sinde altta yatan bir neden tespit edilememektedir. Gebelik sonrasi dénemde gorilen
edinsel hemofili vakalari tim vakalarin %7’ sini olusturmaktadir. Nadir gérilen bu durum igin biz de
postpartum donemde tani konulan bir edinsel hemofili vakamizi sunmak istedik

Bulgu: 25 yasinda kadin hasta Agustos 2021’ de normal vajinal yolla ilk dogumunu gerceklestirmis.
Dogum oncesi bakilan aPTT:26,5 sn olan hastanin dogum sonrasi problemi olmadan taburcu edilmis.
Postpartum 40. Glinde vajinal kanamasi hafif de olsa baslayan hasta kasim 2021’ de bulanti, kusma, yan
agrisi nedeniyle degerlendirilmis. Ureteronefroz tespit edilen hastaya sol lireterosistoskopik biyopsi
yapilip Double J katater takilmis. Ameliyat sirasinda 3 (nite eritrosit stispansiyonu (ES) ve 2 Unite taze
donmus plazma (TDP) verilmis.Biyopsi sonucu papiller Greteryal neoplazi olarak raporlanmasi zerine
kasim ayl sonunda preoperatif aPTT: 96 saniye olan hastaya sol nefrektomi yapilmis. Nefrektomi
materyalinin patolojik degerlendirmesinde malignite bulgusuna rastlanmamis. 10 gilin sonra siddetli
vajinal kanamasi olan hastaya vajinal bolgeye siitir atilmis ancak kanama devam edince tekrar
ameliyathaneye alinarak yeniden onarim yapilmis. Kanamanin devam etmesi nedeni ile vajinal tampon
konularak hasta stabilize edilmeye ¢alisilmis. 6 (inite ES, 6 Unite TDP ve 1 {inite tam kan transflizyonu
yapilmis. Hipovolemik sok nedeni ile hastanemize sevki yapilmis. Kabuliinde batin i¢i yaygin hematom
alanlari olan hastaya tanisal laparotomi + vajen duvar onarimi ve hipogastrik arter ligasyonu yapihyor.
aPTT: 60 sn, PT: 13 sn, fibrinojen 6,46 g/L, trombosit sayisi 336x10 9/L, hemoglobin 5,9 gr/dl idi. Karisim
testinde 0.dakika aPTT: 27 sn, 2. Saat aPTT:34 sn tespit edildi. FVIII diizeyi %3, FVIII antikoru 3 BU tespit
edildi. Hastaya eptakog alfa 90 mcg/kg, transamin, metilprednizolon 1 mg/kg baslandi. 5 mg ilk doz
eptakog alfa 3 saat sonra 4 mg verildi. Kanamasi kontrol altina alinan hasta steroid ve transamin ile
taburcu edildi. Hematoloji polikliniginden takipleri devam etmektedir.

Sonug: Edinsel hemofili; olduk¢a nadir goérilse de ekimoz, hematom, ciddi mukozal kanamalarin
gorildigi, ciddi kanama durumunda 6liimciil seyreden bir hastaliktir. Tedavisi altta yatan durum tespit
edilirse bu duruma yonelik tedavi, altta yatan neden bulunamadigi durumda inhibitorin steroid ve/veya
immunsupresif tedavi ile yok edilmesidir. Vakada dogumdan sonra gelisen olduk¢ca masif kanama ve
kritik klinik seyri olan bir hasta sunulmustur. ilk operasyon éncesi aPTT uzunlugu oldugu gézlenen
hastanin hematoloji disi branslarda mutlak farkindalik ile koagiillasyon test bozukluklarinin
yorumlanmasinin gerekliligini géstermektedir. Devaminda kritik kanamalari olmasina ragmen hastanin
edinsel hemofili tanisinin yaklasik 2 hafta geciktigi ve hastanin hipovolemik sok gibi mortal bir durumla
karsi karsiya kaldigi gorGlmistiir. Oysaki edinsel hemofilide klinik bulgular ve karisim testi ile
desteklendigi hastalarda hemodinamasi stabil olmayan hastalarda bypass edici ajanlarla hizli tedaviler
hayat kurtaricidir. Olgumuzda da bypass edici bir ajan ile kanama kontrol altina alinabilmis es zamanl
inhibitdr icin immunsupresif tedavi de baslanmistir. Sonug¢ olarak, edinsel hemofili kritik klinik
durumunda hematolojik bir acildir. Tim brans hekimlerinin bu durum igin farkindalig sarttir.
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P13- PANHEMOFILIK KANAMALI BiR MULTIPL MYELOMA OLGUSU

Aysun Gonderen',Dilek Keskin?,Can Ozliit,Adalet Yilmaz’

*Kiitahya Saglk Bilimleri Universitesi Evliya Celebi E.A.H. Hematoloji, ’Kanuni Sultan Sileyman Egitim ve
Arastirma Hastanesi Hematoloji, *Kiitahya Saghk Bilimleri Universitesi Evliya Celebi E.A.H. i¢ Hastaliklar

Amag: 57 yasinda erkek hasta intramuskiler enjeksiyon sonrasi gluteal bélgede ciddi hematom
gelismesi lzerine hematoloji poliklinigine yonlendirilmisti. Bilinen herhangi bir hastaligi olmayan yakin
zamanda pnémoni geciren olgunun pansitopenisi olup total proteininin yiiksek, albiiminin disik oldugu
gorildi. Hasta hematoloji basvurusu 6ncesi gluteal abse 6n tanisi ile direnaj icin genel cerrahi tarafindan
gorilmis, hematom oldugu anlasilinca sekonder iyilesmeye birakilmisti. Gluteal alanda sizinti seklinde
multiple kanama alanlari vardi. Lokosit:3450/mm3, Hb:9.2gr/dl plt:46bin/mm3 total protein:11.1 gr/dl,
albumin: 2 gr/dl, kreatinin:1.02mg/dl Ca:7.4mg/dl ESH: 76 mm/saat PT: 20 sn, APTT: 38 sn, fibrinojen:
249 mg/dl, 1gG: 83gr/L, IgM: 0.42gr/L IgA: 0.27gr/L serum kappa: 9.7mg/L serum lambda: 29.4mg/L
,lupus antikoagulani 67.5 sn saptandi. Serum protein elektroforezinde M bandi, serum immunfiksasyon
elektoforezinde IgG lambda klonal proteini saptanan hastada 6n planda myelom iliskili koagtlopati
distnuldu. Traneksamik asitli pansuman ve deksametazon 40 mg/giin ile sistemik tedaviye gecildi. TDP
ile kanama kontrol altina alinamayinca hipervizkoziteye sekonder olasi kanamayi da bertaraf etmek icin
plazmaferez ile inhibitér antikorlarin uzaklastiriimasina karar verildi. Bir hafta glinliik plazma degisimi,
aferez sonrasinda iV deksametazon ve endikasyon disi onam ile temin edilen rekombinant FVlla
uygulamasi ile koagulasyon parametreleri normale cekilerek kemik iligi aspirasyonu ve biyopsisi
yapilabildi. Kemik iliginde %70 oraninda atipik plazma hiicre infiltrasyonu saptanan hastaya multipl
myeloma tanisi ile bortezomib, siklofosfamid ve dexametazon (VCD) kombinasyon kemoterapisi
baslandi. Hastanin kanamali déneminde plazma degisimi ve TDP 6ncesi istenen FVII: %33*, FVIII: %3%*,
FIX: %11%, FXI: %2%*, FXIl: %18* dlsuk aktiviteli, FXIII, vWf ve ricof normal olarak sonuclandi. FV ve FX
aktiviteleri eldeki olanaklar nedeniyle gorilemedi. Mevcut bulgular ile hastada MM kaynakli edinsel
hemofili disinlldi. Hastanin anti-myelom tedavisi sonrasi PT ve APTT degerleri normal seviyelere
geriledi. Tedavi altinda 1gG dlzeyi PR benzeri yanit seviyesine geriledi ancak 4. kiir VCD esnasinda
biyokimyasal yanit kaybi ile spontan subskapuler yeni hematomu belirdi. Hem bu sebeple hem de otolog
kok hicre nakil adayr olan olguda yanit derinligini artirmak icin 2 kir bortezomib, lenalidomid,
deksametazon kombinasyon kemoterapisi verildi. Hastanin kontrol serum IgG:12g/L, serum
lambda:25.9mg/L T.protein:6,7g/dL albliimin:2,9g/dL ve koagulasyon parametreleri normal oldugu
gorildu. Ek bir kanama bulgusu yokken hastaligin VGPR ye yakin yanit alindigi bu dénemde lupus
antikoagulani (44.5sn) yine pozitif olarak yakalandi, FVII: %50, FVIII: %29, FIX: %66, FXI: %52, FXIl: %58
olarak sonuglandi. Hasta mobilizasyon igin refere edilecekken kaynagi tespit edilemeyen enfeksiyon ve
erken dénemde baglanan genis spektrumlu antibiyotik tedavisine ragmen gelisen DiK tablosu geliserek
kaybedildi. Tartisma: Hastanin eski tetkik sonuglarinda hemostaz parametrelerinin normal olusu, daha
once bir kanama 6ykisi olmamasi konjenital faktor eksikliklerini dislamistir. Kanamasinin TDP ile kontrol
altina alinamamasi, ancak plazmaferez ve rekombinant FVIla sonrasi PT ve aPTT nin dizelmesiyle
kanamanin durmasi MM zemininde paraproteinlerin yarattig inhibitér antikor gelistiginin bir
gostergesidir. Ayrica MM tedavisi ile de koagulasyon parametrelerinde goriilen diizelme bu dislinceyi
desteklemektedir. Ayni zamanda hareketlenen hastalik ile yeni hematom belirmesi neden sonug iliskisini
glclendirmistir. Multiple myelom seyrinde kanama ile prezente edinsel hemofili gelisen bu hasta;
aciklanamayan kanama durumlarinda paraprotein varliginin mutlaka akla gelmesi gerektigini gosteren,
nadir goriilen ama atlanmamasi, iyi yonetilmesi gereken ve yol gosterici nitelikte olmasi nedeniyle dnem
arz etmektedir.
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P14- KOZMETIK DUNYASINDA HEMOFiLi HASTALARI

Mesut Tighoglu',Bugra Saglam? Pinar Tighoglu',idris ince’,Sinan Mersin*

*1. Dr. Ersin Arslan Egitim ve Arastirma Hastanesi, 2. Sanliurfa Mehmet Akif inan Egitim ve Arastirma
Hastanesi

Amag: Hemofili B, faktor 9 eksikligi ile karakterize, X'e bagh gecis gosteren kalitimsal bir koagllasyon
bozuklugudur. Hastalar genis yelpazede bir klinik seyir gosterebilir. Kanamalarin ciddiyeti faktor
dizeyiyle yakindan iliskilidir (1-2). GlUnidmiz saglik imkanlarinin gelismesiyle beraber Hemofili B
hastalarinin yasam siresi ve hayat kalitelerinde 6nemli gelismeler yasanmaktadir. Bununla beraber
hastalarin glinlik yasaminda 6nceden varolan gekinceler azalmakta ayni zamanda sosyal, sportif ve
kiltirel faaliyetlerde artma s6z konusudur. Dolayisiyla, Hemofili B hastalarinda da hastalarin giincel
sosyal gereksinimlerinin her ayrintisi g6z dniinde bulundurulmali gerekirse anamnez derinlestirilmelidir.
Klinigimizde takip ettigimiz vakamizi literatlre katkisi olacagi inanciyla sunuyoruz.

Bulgu: 23 yasinda sosyo-kiiltiirel dizeyi yiksek, hemofili B tanh; kanadik¢a tedavi alan, faktor 9 diizeyi
%0,7 ve inhibitori negatif olarak izlenen hastamiz ylizde yaygin ekimoz ve st dudakta hematom tablosu
ile tarafimiza basvurdu. Hastanin egzersiz, travma, ila¢ basta olmak Uzere ayrintii anamnezi
degerlendirildi ancak mevcut tabloya neden olabilecek Oykii saptanmadi. Hedef eklemi olmayan
hastanin eklem muayenesi normaldi, fizik muayenede ek patoloji saptanmadi. Glinlik hayatta koruma
Onerilerine uyan ve zanaatkar olarak calismakta olan hastamizda anamnez derinlestirildiginde
sikayetlerinin; kozmetik sorunlari nedeniyle tarafimizin Onerilerini almadan bir glzellik merkezine
basvurmasi ve orada yapilan cilt uygulamalari sonrasinda basladigi tespit edildi. Hasta, Kisa Form Saglik
Anketi (SF36) ile degerlendirildi ve emosyonel problemler, sosyal kisitlanma, agri durumunda artma ve
genel saglik durumunda koétilesme saptandi (Sekil-1). Hastaya 3 glinlik faktor 9 replasmani baslanmasi
sonrasinda klinik sikayetleri geriledi, ek miidahale ve tedavi ihtiyaci kalmadi Hastaya sonraki dénemler
icin ek uyarilarda bulunularak rutin takiplerine devam edilmesi planlandi.

Sonug: Faktor kullanimi, profilaksi ihtiyaci, genetik mutasyon cesitliligi gibi bircok nedene baglh olarak
elde edilen veriler, FIX eksikliginin klinik olarak FVIII eksikliginden daha az siddetli oldugunu dislindiirse
de; Hemofili B hastalari da ciddi klinik seyir gosterebilmektedir (3). Yiksek yaralanma riski olan
faaliyetlere baslamadan 6nce pihtilasma faktori konsantrelerinin profilaktik olarak uygulanmasi 6nemli
bir destek yontemidir ve tavsiye edilmektedir (4). Artan imkanlar degisen sosyal yapi ile beraber
hemofilik hastalarda da yasam tarzi degisiklikleri gelisecek ve ihtiyaglar degisecektir. Ancak bunun
sonucunda morbiditeye neden olabilecek yeni birgok mindér ve major travma kaynaklari ortaya
¢ikmaktadir. Hemofilik hastalarin takibinde poliklinik rutini igerisinde kas iskelet sistemi, agiz dis
problemleri gibi ilk etapta ortaya ¢ikabilecek problemler sorgulansanda bu hastalarin da toplumun diger
bireyleri ile ayni ihtiyaglari veya talepleri olabilecegi akilda tutulmahdir. Bu ihtiyaglarin yaratacagi
major/min6r travma ve morbiditeler de takip ve tedavi kapsaminda géz 6niinde bulundurulmal, hasta
ve doktor iletisiminde uyarilmasi gereken noktalarin giderek ¢esitlenmekte oldugu akilda tutulmahdir.
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P15- INTRAKRANIYAL KANAMA iLE PREZENTE OLAN FAKTOR 13A1 HOMOZIGOT
MIiSSENSE MUTASYONLU iKi OLGU

Fadime Ersoy Dursun’,Miray Kosten’,Cansu Tiifek’,Filiz Ozen:

‘istanbul Medeniyet Universitesi Prof.Dr.Siileyman Yalgin Sehir Hastanesi

Amag: Olgular Faktor 13 eksikliginin ciddi, hayati tehdit edebilecek intrakraniyal kanama ile prezente
olabilecegi, molekiiler genetik analizin 6nemi ve bu konu hakkinda farkindalik olusturma amaciyla
sunulmustur.

Yontem: Kalitsal Faktor 13 eksikligi nadir gorilen fakat ¢ok ciddi kanama diyatezine neden olabilen bir
hastaliktir. Akraba evliliginin sik oldugu toplumlarda daha sik gorilmektedir. Faktor 13 dizeyi %1’in
altinda olan hastalar agir hemofili olarak degerlendiriimekte olup intrakraniyal kanama riski ¢ok
yuksektir ve dmiir boyu profilaksi gerektirir. Cerrahilerden dnce %50'den fazla faktoér 13 diizeyi, hastalar
icin glvenli sinir olusturmaktadir. Taze donmus plazma ve kriyopresipitat , Faktér 13 yoninden zengin
kan Grlnleridir. Acil durumlarda ve profilaksi icin tGlkemizde kullanilir.

Bulgu: 23 yasinda erkek hasta acil servise bulanti, kusma ve bas agrisi sikayeti ile basvurdu. Bilinen
kahtsal Faktér 13 eksikligi olan hastanin yapilan beyin goérintilemesinde intraserebral hematom
saptandi. Beyin Cerrahisi klinigi tarafindan acil dekompresyon ve kranioplasti operasyonu planlanan
hastanin operasyon dncesi bakilan trombosit degeri: 226.000, INR: 0.99, PT: 13.4, APTT: 30.9; bobrek ve
karaciger fonksiyon testlerinde patoloji goriilmedi. Post operatif yogun bakimda takip edilen hastada
Faktor 13 diizeyi %4 saptandi. Ginlik profilaksi igin taze donmus plazma ve kriyopresipitat verilen hasta
sifayla taburcu edildi. Hastada ileri inceleme amaciyla bakilan molekiiler genetik analizde, klinik ekzon
dizileme teknigi kullanilarak Faktér 13A1 geninde missense homozigot mutasyon saptandi. 38 yasindaki,
halasinin oglunda benzer sekilde kalitsal Faktér 13 eksikligi ve intrakraniyal kanama- dalak riptiri
nedeniyle operasyon Oykisl oldugu 6grenildi. Halasinin oglundan génderilen genetik analizde de ayni
mutasyon saptandi.

Sonug: Faktor 13 eksikligi nadir goriilen hayati tehdit edebilen kanama ile prezente olabilen kalitsal ve
edinsel formlari bulunan bir hastaliktir. Faktér 13 diizeyi %1’in altinda olan hastalar agir hemofili olarak
degerlendirilmekte olup intrakraniyal kanama riski ¢cok yiksektir. Sundugumuz vakalar agir hemofili
olmamalarina ragmen intrakraniyal kanama ile prezentasyon gosterdiler. Bu durum, hastalarin faktoér 13
diizeylerine ek olarak molekiler genetik Ozelliklerine de dikkat etmemizi gerektirebilir. Bu durumun
genis klinik calismalarla desteklenmesinde fayda vardir.
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P16- UROLOJIK OPERASYON SIRASINDA KANAMA iLE PREZENTE OLAN EDINSEL
HEMOFILi OLGUSU

Fadime Ersoy Dursun’Elif Pala’,Zeyneb Nehar Toprak:
'Goztepe Prof.Dr. Sileyman Yalgin Sehir Hastanesi

Amag: Edinsel hemofili A (EHA) daha 6nceden koagulasyon testleri normal olan kisilerde , faktor Vlil'e
karsi gelisen inhibitor sonucu FVIIl'in islevinin bozulmasina bagh nadir gorilen bir kanama hastalig
olarak tanimlanir.insidansi milyonda 1.30-1.50 olarak bildirilmistir. Sikhgi yasla birlikte artar.Klinik olarak
kalitsal hemofiliye gore daha nadir rastlanan, yasli ve produktif donem kadinlarda daha sik goriilen, aile
oykilsi saptanmayan ve genellikle altta yatan baska bir hastalik ile tetiklenen , kalitsal hemofilide siklikla
gordligiimiz kas-eklem ici kanamadan ¢ok yumusak doku,deri ve mukozal kanamalarla prezente olan
,klinik bulgularin FVIII inhibitér diizeyinden bagimsiz oldugu ve FVIII diizeyinin orta-hafif dizeyde disuk
gorildiga bir tablodur .Labaratuvar olarak PZ normal APTZ uzamis olarak saptanir. Bu durumda karisim
testi yapmak gerekir . APTZ degerinde %50’den fazla diizelme olmamasi durumunda inhibitor varligindan
siphelenilmelidir. Kanamasi olmadan tek basina APTZ uzamasi saptanan olgularda eger lupus
antikoagilani (LA) varsa FVIII dizeyinde distklik gorilebilir ve yanhishkla EHA tanisi konabilir. Burada
prostat ca nedenli TUR-P operasyonu yapilan ve operasyon sirasinda ve postoperatif donemde masif
transflizyon ihtiyaci olup edinsel hemofili distnilerek rekombinant faktor Vila tedavisi ile kanama
kontroli saglanan olgumuzu nadir goériilmesi nedenli bildirmek istedik.

Bulgu: Seksenbes yasinda erkek hasta Uroloji kliniginde takip edilmekteyken TUR-P operasyonu sirasinda
ve sonrasinda makroskobik hematiiri nedeniyle hematoloji klinigine konsulte edilmistir. Hastanin
Oncesinde koroner by-pass ,barsak rezeksiyon oykiisi (operasyon sirasinda ve sonrasinda kanama
oykusi yok )mevcut. Herhangi bir antiagregan/antikoagulan ila¢ kullanimi yok.Eski tetkiklerinde
APTZ:31,2 sn, PZ:13,4 sn seklinde goéraldi. Labaratuvarda ; HGB:10,2 g/dl , PLT:245,000, APTZ:42,6 sn ,
PZ:14,7 sn . Karisim testi sonrasi APTZ normale gerilemedi. FVIII dizeyi : % 8.9 , FVIII inhibitor dizeyi :
6.84 BU idi. Kan UrinU replasmani ile kanama kontroli saglanamayan hastada rekombinant FVlla
replasmani sonrasinda kanama kontroli saglandi.PZ, APTZ degerleri normal araliga geriledi.

Sonug: Yasl ve postpartum donemde APTZ uzunlugu kanama ile ile prezente olan olgularda karisim testi
ile APTZ de diizelme saglanamiyorsa edinsel hemofili ayirici tanilar arasinda dusinilmelidir. FVIII ve FVIII
inhibitér diizeyi mutlaka 6lgiilmelidir. inhibitér gelismesine yol acan neden genellikle idiyopatiktir.
Sonrasinda sikhk sirasina gore kollagen doku hastaliklari ve otoimmun hastaliklar,hematolojik
maligniteler,solid organ timorleri ,gebelik , dermatolojik hastaliklar,enfeksiyonlar gelir .Hastalar asikar
kanama veya kanamaya sekonder anemi tablosu ile basvurabilirler ve taninin akla gelmemesi nedenli
kanamaya bagli mortalite kalitsal hemofilisi olup inhibitor gelisen kisilere gore daha fazladir. Kalitsal
hemofili A ile EHA arasindaki kanama bulgulari farklihk gosterir. Kas-eklem ici kanama EHA ‘da nadir olup
daha cok cilt/yumusak dokular ve mukoza kanamalari gozlenir. Bazen kanama bulgusu olmadan
labaratuvar testleri ile de tani koyulabilir. Tedavi ; kanama kontroliiniin saglanmasi ve inhibitor
gelisiminin durdurulmasina yoneliktir. Kanama kontroliinde en ¢ok rekombinant faktér Vila ve aktive
protombin kompleks konsantreleri kullanilir. inhibitére yénelik en sik kullanilan iki tedavi ;
kortikosteroidler ve kortikosteroid-siklofosfomid kombinasyonudur. IV immunglobulin, siklosporin A,
azatiopurin de kullanilabilir. Rituksimab; direncli olgularda yeni tedavi se¢eneklerindendir.Sonug olarak
EHA nadir akla geldiginden klinik siphe durumunda hematoloji hekimine yonlendirilmelidir ve tedavi
endikasyonu varsa ivedilikle tedavi edilmesi gereken bir durumdur .
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P17- 1GG MGUS ESLIK EDEN VON WILLEBRAND HASTALIGI

Emel Merve Yenihayat',0zgiir Mehtap',Ayfer Gediik’,Merve Gékgen Polat’,
Hayrunnisa Albayrak’,Sinan Mersin',Kemal Aygiin',Atakan Hasim Erol’,Serkan Unal’,
Pinar Tarkun',Abdullah Hacihanefioglu®

Kocaeli Universitesi

Amag: Edinsel von Willebrand hastaligi, genetik von Willebrand hastaligina benzer klinik semptomlara
sahip nadir gorilen kanama bozuklugudur (1). Tanida o6yklinin o6nemi bayilktlr, laboratuvar
bulgularindan disik ristosetin kofaktor aktivitesi, faktor 8 diizeyi ve von Willebrand antijeninin yaninda;
hastada daha 6nce kanama bozuklugunun bulunmamasi, aile 6ykisiiniin olmamasi ve nispeten daha
yash bireylerde gorilebilmesi taniyi desteklemektedir. Edinsel von Willebrand hastaligi en cok
lenfoproliferatif ve myeloproliferatif hastaliklar, kardiyovaskiler ve otoimmun bozukluklar, solid
maligniteler ve bazi ilaglarin kullanimina sekonder gelisebilmektedir (2).

Yontem: Bizde bu vakada IgG MGUS’a (monoclonal gammopathy of undetermined significance)
sekonder von Willebrand hastaligini sunmak istedik.

Bulgu: 57 yas erkek 3 giindiir olan spontan dis eti kanamasi ile bagvurdu. Ozge¢miste bilinen kanama
bozuklugu yoktu. 5 yil 6ncesinde kolesistektomi ve inguinal herni operasyonu sirasinda ve sonrasinda
herhangi bir kanama bozuklugunu distndiirecek kanamasi olmamisti. Ailesinde kanama hastaligi
bulunmayan hastaya son 6 aydir kullanmakta oldugu amlodipin 5 mg disinda yeni bir ila¢ tedaviye
eklenmemisti. Fizik muayenesinde sizinti seklinde dis eti kanamasi vardi, ancak petesi, pupura, ekimoz ve
ele gelen periferik LAP, organomegali yoktu. Koaglilometri testlerinde protrombin zamani normal, aktive
parsiyel tromboplastin zamani(aPTT) 40 saniyeydi(N:25-35). Karisim testinde aPTT normal gelmesi
Uzerine faktorlere karsi gelisen inhibitorden uzaklasildi. Hemoglobin: 11,8 gr/dl 16kosit:10800/mm3
lenfosit:1800/mm3 plt:322 bin idi. Periferik yaymada dev trombositler tekli ve yeterli, atipik lenfositler
ve reaktif lenfositler gorildi. Ristosetin kofaktor dizeyi: 1, faktor 8 diizeyi ise %18, VWF: %9, kollajen
ADP/Epinefrin agregasyon testlerinde uzama vardi. Laboratuvar bulgulari ve 6zgecmisi beraber ele
alindiginda hastaya edinsel von Willebrand hastaligi tanisi kondu. Sekonder sebepleri arastirmak amacli
yapilan goriintilemede malignite bulgusu yoktu. Protein elektroforezinde gama bandinda M piki, serum
immunfiksasyon elektroforezinde ise IgG kappa monoklonal bant gorildi. Hastaya plazma hicre
diskrazilerinin ekartasyonu amagli yapilan kemik iligi aspirasyonunda plazma hiicre orani %6 bulundu, M
Proteini <3 gr/dl olmasi ve es zamanli myelom tanimlayici olay bulunmamasi nedeni ile MGUS’a
sekonder edinsel von Willebrand hastaligi dusinulda. Takiplerde bir sene icinde 4 kez faktor 8/VWf
preperatini kullanmasini gerektirecek dis eti kanamasi oldu. Yiksek doz IVIG verilen hastanin tedavi
esnasinda ve tedaviden sonraki 1 yil iginde kanamasi tekrarlamadi. Hastanin myelom transformasyon
acgisindan takibi devam etmektedir.

Sonug: Edinsel von Willebrand hastaliginin tedavisi altta yatan hastaligin tedavisi ve kanama kontroliini
saglayacak antifibrinolitik, desmopressin, faktér 8/vwf iceren preperat ve rekombinant active faktor 7
kullanimidir (3). Literatirde IgG iliskili edinsel yapilmis prospektif bir calismada yliksek doz IVIG alan
hastalarin kanama zamaninda kisalma ve faktor 8/vwf aktivitelerinde artis daha uzun sireli olmasi
nedeni ile daha etkili bulunmustur (4). Biz de vakamizda stk mukoza kanamasi olan hastaya yiiksek doz
IVIG tedavisi ile akut kanama sikhiginda azalma gozlemledik.
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P18- PRIMER AMILOIDOZ VE FAKTOR X EKSIiKLiGi

Ayse Uysal’,Mustafa Merter*
'Firat Universitesi Hematoloji Bilim Dali

Amag: Primer amiloidoz (hafif zincir amiloidoz; AL)’ da faktor X eksikligi %6,3-14 oraninda gorulir.
Nedeni ise amiloid fibrilleri tarafindan adsobsiyona ugramasi ve yari dGmriiniin buna bagl kisalmasidir.
Biz de bu calismada AL amiloidoz ile takip ettigimiz ve faktor X eksikligi saptanan 2 vakamizi sunmayi
amacgladik.

Yontem: Bu calismada AL amiloidoz tanisi olup faktor X eksikligi olan 2 olgu sunulmustur.

Bulgu: Olgu-1: Bilinen hastalik hikayesi olmayan 55 yasinda erkek hasta 5 aydir sliren diyare ve anemi
nedeniyle hematoloji poliklinigine basvurdu. Gastroskopi ve kolonoskopisi normal olup ve mide ve
kolondan alinan biyopsilerde patoloji saptanmandi. Laboratuvarinda Hb:8,7 g/dL, PLT:151000/mm3,
karaciger ve bdbrek fonksiyon testleri normal, PT:24sn INR:1,43 ve APTT:19,1sn idi. immiinfiksasyon
elektroforezinde lambda hafif zincir gammopati saptanmasi Uzerine yapilan kemik iligi biyopsisinde
lambda pozitifligi olan %10 plazma hicresi izlendi. Yapilan gorintilemelerde servikal, mediastinal,
abdominal ve inguinal en blytuginin ¢api 3,5 cm’ e ulasan lenfadenopatiler (LAP), hepatomegali, plevral
efflizyon ve asit mevcuttu. Sag inguinal LAP biyopsisi yapildi ve biyopsi sonrasi sag femoral bolgede 9 cm
capinda hematom gelismesi Uizerine tekrarlanan koaglilasyon testlerinde aPTT 56,6 sn, PT 30,3 sn ve INR
2,51 saptandi. Karisim testinde PT ve aPTT tamamen diizeldi ve koagiilopati etiyolojisine yonelik yapilan
testlerde faktor I, V, VII diizeyleri normal sinirlarda saptanirken faktér X diizeyi %11,8 saptandi. LAP
biyopsisi ile AL amiloidozis tanisi aldi. Hastaya taze donmus plazma ve K vitamini destegi verildi ancak
yanit alinamayinca protrombin kompleks konsantresi (PCC) ve bortezomib, siklofosfamid ve
deksametazon (VCD) tedavisi es zamanl baslandi. Bu tedaviler ile INR 1,43’e geriledi ve aPTT normale
geldi. Hematom tamamen geriledi. Firsatci enfeksiyon ve sepsis nedeniyle tanidan 2 ay sonra kaybedildi.
Olgu-2: Bilinen hastalik hikayesi olmayan 53 yasinda erkek hasta 10 aydir olan gévde ve ekstremitelerde
ekimozlar nedeniyle basvurdu ve laboratuvarinda Hb: 10,4 gr/dL ve PLT: 513000/mm3, PT: 25,9 sn, aPTT:
50,5 sn ve INR:2,02 saptandi. Anemisi olan hastanin immiinfiksasyon elektroforezinde kappa hafif zincir
gammopati olmasi Gzerine yapilan kemik iligi biyopsisinde plazma hiicre artisi ve amiloid birikimi
saptanmadi. Koaglilopati icin bakilan faktor Il, V, VII dizeyleri normal sinirlarda saptanirken faktor X
diizeyi %12,4 saptandi. Karisim testinde PT ve aPTT diizelme izlendi. Batin USG’ de hepatosplenomegali
olmasi lzerine PCC desteginde yapilan karaciger biyopsisinde AL tipi amiloidozis saptandi. Dort kir VCD
tedavisi verildikten sonra otolog kok hiicre nakli yapilan hastanin gammopatisi kayboldu fakat
koagililasyon testleri diizelmedi. Hasta tanin 14. ayinda kafa travmasina bagh intrakraniyal kanama
nedeniyle kaybedildi.

Sonug: AL amiloidoz’ da faktdor X eksikligi sonucu koagillasyon sisteminde ortak yolda gorevli
koagililasyon faktorii olmasindan dolayl hem PT hem de aPTT de uzama olur ve karisim testinde ise hem
PT hem de aPTT diizelir. Kanamanin ciddiyeti ise faktor seviyesinden bagimsizdir. Kalitsal faktor X
eksikliginde faktor seviyesi<%10 oldugunda ciddi kanamalar olurken amiloidozda daha yiiksek faktor
seviyelerinde de agir kanama tablolari olabilir. Bunun sebebi ise amiloid infiltrasyonuna bagh vaskuler
frajilite artisi, diger pihtilasma faktorlerin eksiklikleri, anormal fibrin polimerizasyonu, trombositopeni ve
trombosit fonksiyon bozuklugudur. AL amiloidozda goriilen faktér X eksikliginde faktér replasman
tedavilerine yanit azdir. Amiloid fibrinlerinin azaltilmasi yani primer hastaligin tedavisi tedavideki ana
hedeftir ancak akut kanamalarda TDP, APCC ve rekombinant faktor VII kullanilabilir.
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P19- EDINSEL KOMBINE FAKTOR EKSIKLIGINiN ESLiK ETTiGi MULTIPLE MYELOM
OLGUSU

Fadime Ersoy Dursun’,Batuhan Giiney’,Melike Beyin’,Miray Kosten*

‘istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe EAH

Amag: Olgu; edinsel faktor eksikliginin multiple myeloma eslik edebilecegi ve ortaya ¢ikabilecek kanama
bozukluklarinin multiple myelom tedavisi ile dizelebilecegini vurgulamak amaciyla sunulmustur.

Bulgu: 56 yasinda erkek hasta ortopedi poliklinigine sag kol ve kalga agrisi ile basvurdu. Cekilen MR
gorintlilemesinde sag humerus proksimalinde ve iliak kanatta litik kitleler saptandi. Operasyon
planlanarak ortopedi servisine yatisi yapildi. Preoperatif istenen koagllasyon testlerinde; PT: 24.4 sn
(11.5-15.5) ve APTT: 52.5 sn (25.6-35.2) gorilmesi (zerine hematoloji konsiltasyonu istendi. Serum
protein elektroforezinde M piki gorilmesi, anemisi ve sedimentasyon yuksekligi olmasi nedenli multipl
myelom &n tanisi ile kemik iligi biyopsisi yapildi. Patoloji sonucu %80 oraninda kappa pozitif monoklonal
plazma hicre infiltrasyonu olarak sonuglandi. Multiple myelom tanisi konulan hastanin es zamanl
gonderilen tetkiklerinde faktor dizeyleri; faktor V: 15.8 (70-120), faktor VII: 55.3 (70-120), faktér VIl
17.5 (70-150), faktor X: 31.8 (70-120) gorildi. Karisim testi sonucunda faktor inhibitort saptanmadi.
VCD kemoterapisi planlanan hastanin ilk kiir sonrasi degerleri; PT: 16.3 (11.5-15.5), APTT: 29.2 sn (25.6-
35.2), faktér V: 35.2 (70-120), faktor VII: 103.2 (70-120), faktér VIII: 80.8 (70-150), faktdr X: 99 (70-120)
olacak sekilde belirgin iyilesme goruldi. 2. Kir sonrasi ise koaglilasyon parametreleri ve faktor dizeyleri
normal araliklarda saptandi.

Sonug: Multiple myelom tanili hastalarda koagiilasyon parametrelerinde bozulma olmasi durumunda
faktor eksiklikleri akla gelmelidir. Faktor eksiklikleri izole veya kombine olabilir. Ayrica faktor eksikligi
saptanan olgular da diger laboratuvar ve klinik bulgulariyla plazma hicresi diskrazileri agisindan
degerlendirilebilir. Olgumuzda da oldugu gibi, hastaligin tedavisiyle hem faktor seviyelerinde hem de
koagllasyon parametrelerinde iyilesme saglanabilir.
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P20- HEMORAJIK DISSEMINE iINTRAVASKULER KOAGULOPATI iLE GELEN PRIMER
PLAZMA HUCRELi LOSEMiI

Dilek Keskin',Banu Bahar?,Aysun Génderen®,Can Ozlii

'SBU istanbul Kanuni Sultan Siileyman Egitim Arastirma Hastanesi, Hematoloji BD., 2SBU Kiitahya Evliya
Celebi Egitim Arastirma Hastanesi, ic Hastaliklari ABD., *SBU Kiitahya Evliya Celebi Egitim Arastirma
Hastanesi, Hematoloji BD.

Amag : Tiketim koagllopatisi klinikte sik goriilen ve yonetimi zor acillerdendir. Nedeni ortadan
kaldirilmadiginda fatal seyredebilir. Kanamayla gelen ve primer plazma hicreli 16semi (PPHL) tanisi
konulan olgumuzu bildirmeyi amacladik. Olgu: 63 yasinda erkek olgu biling bulanikhgi, genel durum
bozuklugu ile acile getirilmisti. Hipovolemik sok, akut bobrek yetersizligi, derin metabolik asidoz
saptanarak yogun bakim Unitesine alinmisti. Yaygin ekimozlari, petesileri olup rektal tusede melana
saptanmisti. Wbc:6.040/mm3, Hb:2.8 gr/dl, plt:32.000/mm3, MCV:94 fl, Gire:178 mg/dI, kreatinin:3.17
mg/dl, urik asit:13 mg/dl, Ca:10.9 mg/dl, LDH:751 IU/L, total protein:8.5 gr/dl, albumin:1.9 gr/dl, ESH:56
mm/saat, CRP:6.7 mg/L, PT:28.2 sn, APTT: 38 sn, d-dimer:763 ng/ml, fibrinojen: reaksiyon gelismemis
idi. Periferik yaymada l6koeritroblastik tablo, %30 oraninda atipik plazma hicresi ve trombositopeni
mevcuttu. Dissemine intravaskiiler koagiilopati (DiK) dustiniilen olguya eritrosit ve trombosit
siispansiyonu, taze donmus plazma verilerek hemodinami saglanabilmisti. Endoskopide kanamasi
durmus temiz tabanli Glseri vardi. Gorlintilemelerinde baska kanama odagi yoktu. Multiple myelom
(MM) o6n tanisiyla tetkikleri istenerek hiperkalsemisi igin hidrasyona ilaveten yogun bakim Unitesinde IV
deksametazon baslanip zoledronik asit uygulandi. Hasta Hematoloji servisine alindi. Fibrinojen:112
mg/d|, PT:13.4 sn, APTT:35 sn idi. Serumda IgA lambda, idrarda lambda hafif zincir tespit edildi. Kemik
iligi aspirasyonu ve biyopsisi alindi. Biyopsi yapilirken sag uylukta ekimoz, sag bacak fleksiyonunda
kisitlihk fark edildi. Karin US’ de 15 cm sag iliopsoas hematomu goriildii. Kemik iligi aspiratinda %90’a
yakin anaplastik plazma hiicreleri mevcuttu. Suur bulanikhgl nedeniyle yeniden kranial gorintiilemesi
yapildi. Merkezi sinir sistemi tutulumu icin radyolojik kanit yoktu. Hipervizkozite distnulerek
plazmafereze baslandi. Ardisik 3 aferezle bilinci acildi, kanamasi sinirlandi. Lomber ponksiyon
disinidlmedi. Ayni dénemde bortezomib, siklofosfamid, deksamatazon (VCD) tedavisine de baslandi.
Zaman zaman TDP verildi. Sonrasinda alinan anamnezde son zamana kadar sikayetinin olmadigi, sag
klavikulasinin kirildigi ve omuz bandajiyla naproksen kullandigi 6grenildi. Pozitron emisyon tomografisi
VCD tedavisinden on bes giin sonra gekilebildi. iliopsoas kanamasi 12 cm’e gerilemisti, kemik lezyonu
yoktu. Olgu PPHL olarak degerlendirildi. Alti siklus VCD ve zoledronatla ¢ok iyi kismi yanit yakalanarak t
(4;14) ve dell7p pozitif yliksek riskli olgu otolog kdk hiicre nakline génderildi.

Sonu¢: Primer PHL nadir gorilmektedir. Hizlh seyretmesiyle, boylelikle heniiz u¢ organ hasari
yapmamaslyla MM’ dan ayrilabilmektedir. Periferik kanda belli miktarda plazma hiicre artisinin klonal
oldugunun akim sitometrisiyle gésterilmesi tani igin gereklidir. Olgumuzun periferik kanda yeterli oranda
plazma hicresi gorilse de klonalitesine bakilamamistir. Ancak hizli ve giriltili klinigi, 6ncesinde MM
tanisinin olmamasi PPHL'yi desteklemistir. idrarda hafif zincir olsa da kemoterapi almadan bobrek
yetersizliginin gerilemesi tablonun hasar birakacak zamana erisememesiyle iliskilendirilmistir.
Hiperkalsemiyle gelmesine ragmen kemik lezyonlarinin gosterilemeyisi, PET oncesi aldig1 tedavilerden
kaynaklanabilir. Bu nedenle u¢ organ hasarinin oldugu da olmadigl da séylenemez. Diger essiz noktasi
DIK ile gelmesidir. Refrakter MM olgularinda DiK beklenebilir bir sondur. Ancak literatiirde DIK ile
prezente plazma hiicre diskrazileri son derece azdir. Baslangigta fibrinojenin okunamayacak kadar diisik
olmasi, TDP ile eksilen faktorlerin yerine konulmasina galisilsa da basarili olunamamasi, destege ragmen
yeni kanamalarin olmasi ve altta yatan hastaligin tedavisiyle diizelmesi DIiK igin tipik senaryolardir.
iliopsoas kanamasi gelis goriintilemelerinde yoktur. Yeni gelismesi, DiK icin beklenen kanama tipi
olmamasi, plazmaferez ile kanamanin sinirlanmasi gosterilemeyen inhibitor antikorlarinin varligini akla
getirmistir. Ancak kanitlanamayacagindan varligindan s6z edilmesi tartismali olacaktir.
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P21- KOMBINE FAKTOR EKSiKLiGi OLAN HASTADA KATATER ENFEKSiYONU ve
YONETIMI

Talha Oztiirk’,Fatma Keklik Karadag?,Zuhal Demirci?,Giiray Saydam?,Fahri Sahin?

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari Ana Bilim Dali, 2Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji
Bilim Dali

Amag: Kombine Vitamin K bagimli faktor eksikligi (VKDCFD) Faktor 1l, VI, IX, X ve diger vitamin K-bagiml
proteinlerin azalmis aktivitesi ile karakterize olup herediter ya da edinsel olarak gorulebilmektedir. Daha
yaygin olarak goriilen edinsel form, ileri yas grubunda gastrointestinal (barsak, karaciger) hastalk,
diyette K vitamin eksikligi, malabsorbsiyon ya da ila¢ kullanimina sekonder olarak goérilebilmektedir.
Herediter form ise; y-glutamil karboksilaz(tip 1 VKDCFD) protein veya Vitamin K epoksid reduktaz
protein subunit 1 defekti(tip 2 VKDCFD) nedeniyle olusan, otozomal resesif kalitilan ve son derece nadir
gorilen bir durumdur. Vertebral osteomyelit cogunlukla uzak bir odaktan bir veya daha fazla vertebra
govdesinin hematojen yayilim ile tutulumuna bagli ortaya cikar. Erkek cinsiyette kadinlara oranla 2 kat
daha sik goérilmekte ve yasla sikligi artmaktadir. Spondilodiskit nedeniyle hastaneye yatis insidansi ABD
verilerine gore 1998-2013 yillari arasinda 2.9/100.000’den 5.4/100.000’e yukselmis olup insidanstaki
artisin nedenlerinden biri de santral vendz katater (SVK) kullanimina sekonder artan bakteriyemi
oranlaridir. Edinsel kombine faktor eksikligi ile SVK ile aPCC profilaksisi altinda izlenen hastada
spondilodiskit gelismistir. Bu vakayi sunarak nadir gorilen edinsel kanama bozukluklarina dikkat cekmek
ve SVK iligkili komplikasyonlara yonelik farkindaligi arttirmayi amacladik.

Yontem: Olgu sunumu: Hastane verilerinin degerlendirilmesi, dosya taramalari

Bulgu: 71 yasinda erkek, 2015 yilinda (65 yas) epistaksis ve agiz i¢ci kanama sikayetleri nedeniyle
basvurdu. Yapilan tetkiklerinde PZ/INR, aPTZ uzunlugu saptandi, karisim testinde diizelme >%50 olarak
gorildu, ileri tetkiklerinde Fll %3.1, FVII %1.5, FIX %7, FX %3 saptanmasi (zerine kanama yoéniinden
anlamli aile 6yklsi olmayan hastaya etiyolojisi belirsiz edinsel kombine faktor eksikligi tanisi koyuldu. Sik
kanamalari mevcut olan hastaya K vitamini verildi, yanit alinamadi. Profilaktik APCC haftada 3 glin olacak
sekilde planlandi. Periferik damar yolu ulasimi zorlugu olan hastaya tedavisinin uygulanmasi amaciyla
port katater takildi. Katater takilmasini takiben 5. ayda ates, katater yerinde agri, sislik ve katater
yerinden akinti sikayetleri ile hastaneye basvuran hastanin santral katater kdiltiiriinde
Stenotrophomonas maltophilia Gremesi gorildi, hastanin port katateri ¢ekilerek faktoér profilaksisine
periferik damar yolu ile devam edildi, hastaya etkene yonelik uygun antibiyoterapi verildi. Tedaviyi
takiben periferik damar yolu ulasim zorlugu olmasi lzerine tekrar port katater takildi. Hasta yaklasik 1.5
yil sonra aralikli ates ve yaygin eklem agrisi sikayetleri ile degerlendirildiginde periferik kan kiltlriinde
Escherichia coli Uremesi gortldi ve idrar yolu enfeksiyonu/sistit saptandi. Antibiyotik tedavisi ile ates ve
CRP yaniti goriilmesine karsin eklem agrilarinin devam etmesi nedeniyle cekilen yiksek rezolusyonlu
akciger tomografisinde goérintileme sahasina giren alt torakal vertebra diizeyinde spondilodiskit
yoninden silipheli lezyon izlendi. Torakal ve lomber vertebral magnetik rezonans goériintilemede T8-9
vertebralar diizeyinde spondilodiskit bulgulari, sagda interkostal diizeyde mikroabse odaklari ve T7
vertebra korpus posterior kesimde spondilit bulgulari saptandi. Katatere sekonder spondilodiskit olarak
degerlendirilen hastanin port katateri cekildi, hasta 6 hafta antibiyoterapi(Seftazidim + Tekioplanin)
altinda izlendi. Klinik ve laboratuvar olarak iyilesme saglandi.

Sonug: Profilaksi tedavisi ile izlenen kanama bozuklugu olan hastalarda, santral vendz damar yolu
kullanim kolayligi saglamakta ve hastalarin yasam kalitesini arttirmaktadir. Ancak enfeksiyon sikhigindaki
artis 6nemli bir komplikasyondur. Bu hastalarda abselere yonelik girisimsel islemler, kataterin g¢ikariimasi
veya yeniden takilmasi gibi cerrahi girisimler yeterli doz ve slirede faktor replasmani verilerek basarih
sekilde yonetilebilir. Tedavi ve takipte enfeksiyon hastaliklari, kalp damar cerrahisi ve hematoloji
uzmanlari ile birlikte multidisipliner yaklasim énemlidir.
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P22- REKURREN KANAMALARI OLAN KARACIGER YETMEZLiGi OLGUSUNDA
FIBRINOJEN iLE SEKONDER PROFILAKSI

Olgu Erkin Cinar’,Batuhan Erdogdu’,Mine Karadeniz},Salih Aksu*

'Hacettepe Universitesi

Amag: Karaciger yetmezliklerinde hem prokoagilan hem antikoagiilan mekanizmalarin etkilenmesi
sonucunda daha ¢ok hemorajik olmak (izere koagilopatik komplikasyonlarin sikhg artmaktadir.
Karaciger nakli yapilamayan hastalarda uzun dénem yoénetimin ne oldugu yiiksek kanit diizeyi ile
bilinememekte ve hastaya 0zgli pek cok klinik problem kararlari etkileyebilmektedir. Biz de definitif
tedavi alamayan ve yonetimi zor boyle olgularla ilgili deneyimimizi paylasmayi amagliyoruz.

Yontem: Vaka sunumu.

Bulgu: Yirmi dort yasindaki Wilson hastaligi tanili kadin hasta, burun ve diseti kanamalari nedeniyle eyldl
2021'de hastaneye yatirildi. Hastanin 9 yasinda sarilik ile arastirilarak Wilson hastaligi tanisi aldigi,
ilaclarini diizenli kullanamadigi ve 2010 yilinda baslamak tizere kanama problemleri nedeniyle sik yatisi
oldugu gorildiu. Daha 6nce li¢ kez varis kanamasi ile yatirilan ve cesitli girisimsel kanama kontroli
modaliteleri uygulanan hastanin acil masif kanama sonrasi hepatoportal hemostatik uygulamalar
nedeniyle karaciger nakli sansini kaybettigi 6grenildi. Bagsvurusunda derin anemisi, 6lglilemeyecek kadar
yuksek protrombin zamani (PTZ) testi ve 30 mg/dL fibrinojen diizeyi saptanan hastaya taze donmus
plazma ve kriyopresipitat destegi verildi ve 3 giin vitamin K replasmani baslandi. Child-Pugh evrelemesi
C, MELD skoru 33 olan ve fibrinojen dizeyi >100 mg/dL olarak tutulamayan hastaya fibrinojen
konsantresi verildi. 100-120 mg/dL arasi degerler elde edilene kadar sik faktér replasmani alan hastada
kanama kontroli saglandi. INR degerleri 6nce olclilebilir araliga girdi ve fibrinojen diizey stabilizasyonu
saglandiginda 2.5-3 araliginda seyrettigi gorildi. Gastroenteroloji tarafindan hastanin bakir selasyon
tedavisi dizenlendi. Mukozal kanamalari sonlanan hasta ayaktan kontrol planiyla taburcu edildi fakat 2
gln sonra tekrar oksirikle kan gelmesi yakinmasiyla acil servise basvurdu. INR ve fibrinojen testleri
Olcllemeyecek aralikta olan hastaya tekrar fibrinojen destegi baslandi ve 100-120 araligi hedeflendi.
Benzer sekilde birka¢ kez daha mukozal kanamalarla basvuran, eritrosit ve faktor destekleri verilen
hastanin stk kanama basvurusu ve definitif tedavi sansi olmamasi nedeniyle sekonder profilaktik
fibrinojen konsantresi, haftada 3 giin 2 gr/doz ile izlemine karar verildi. Yaklasik 8 haftadir INR degeri 2.4
ila 3.5 araliginda ve fibrinojen diizeyi 60-140 mg/dL araliginda izlenen hastada rekiirren kanamalarin
kontrol altina alindigi gorildi. Yakin donem mortalite riski yiksek ve yasam beklentisi ~1 yil olan
hastanin geng ve ailesiyle beraber tedavi uyumunun iyi olmasi nedeniyle rutin sekonder profilaksisine
devam ediliyor.

Sonug: Karaciger yetmezlikli hastalarda faktor yetmezlikleri, artmis fibrinoliz, disfibrinojenemi ve
nutrisyonel eksiklikler, kullanilan ilaglar gibi pek cok faktor koagilopatiye neden olmakta ve boyle
hastalarin yonetimi karmasik olabilmektedir. Definitif tedavi sansi olmayan hastalarda kisiye 6zgli tedavi
modelleri, altta yatan hakim problemin tespitiyle kararlastirilabilecektir. Hemorajik diyatezi belirgin ve
hipofibrinojenemisi olan hastalar sik kanamalarla basvuruyorsa "proaktif" miidahaleler gerekli onaylar
alindiktan sonra degerlendirilebilir.
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P23- AGIR HEMOFILIDE NADIR BiR KOMPLIKASYON; MiYOZiTiS OSSiFiKANS

Emine Tiirkkan*,Emine Beril Berberoglu’,Aysenur Levent®

'Prof.Dr.Cemil Tascloglu Sehir Hastanesi

Amag: Hemofili A, faktor VIII eksikligi sonucunda gelisen, genelde eklem ve kas ici kanamalarla presente
olan herediter bir kanama bozuklugudur. Bu sunumda kas ici kanamalarin en risklilerinden biri olan
iliopsoas kanamasi ve bunun nadir bir komplikasyonu olan miyozitis ossifikans ‘a dikkat cekmek
amaglandi

Yontem: Travma sonrasi sag kalca ve bacakta agri ve ylrime glicligi ile basvuran agir hemofili A hastasi
sunuldu.

Bulgu: 2 yasindan beri hemofili A tanisi ile izlenen, 5 yasindan beri sekonder profilaktik faktor tedavisi
kullanan 14 yasinda erkek hastaninl giin 6nce merdivenden distiigli ve batin bdélgesine kiint travma
oldugu ve arkasindan sag kalga ve bacakta agri ve buna bagh yirime gigligu gelistigi 6grenildi. Fizik
muayenesinde;sag kalcada hareket kisithligi, kalca hareketlerinde agri, bu nedenle yirime giclUgi
oldugu, sag kalcanin ve sag dizin fleksiyon postiiriinde tutuldugu saptandi. Faktor 8 %0.9 bulunan ve
inhibitor tespit edilmeyen hastada batinda; derin palpasyonla sag alt kadranda agri saptandi. Batin
ultrasonunda orta hatta sag parasantralde109x48x43 mm boyutlarinda psoas hematomu olarak
yorumlanan alan goriliince ¢ekilen tomografide sag iliak kemikte fraktir, iliak kemik medialinde sag
psoas kasina dogru uzanan hematom ve sag femurda avilsiyon fraktlirii saptandi. Hasta interne
edilerek10 glin byunca 12 saat ara ile 50 U/kg/doz faktor 8 ve yatak istirahati uygulandi. Sonrasinda
glnde tek doz ile 4 giin daha replasmana devam edildi. 14 giin sonunda haftada 3 gilin faktor 8 ile
profilaksiye gecildi.4 hafta sonunda agri azalma ve . ultrasonda hematom boyutlarinda kigilme
saptandi. Fizik tedavi uygulanan hastaya 2. ayda ¢ekilen kontrol pelvik MRI da ; Femurdaki fraktirde
iyilesme olmasina . ragmen kalca hareketlerinde kisitlilik, kalcada fleksiyon postiirii ve ylrimedeki
aksamanin tam diizelmedigi gézlendi. Pelvik ve sag femur BT de sag femur proksimalinde kortikal ylizden
abduktor kas gruplarina uzanan 4 cm uzunlugunda lineer formda kalsifik odaklar (myozitis ossifikans)
izlendi. Hemofili konseyinde durumu tartisilan hastanin, profilaktik faktor tedavisi altinda fizik tedavisine
devam ederek konservatif yaklasimla izlenmesine karar verildi. 8 haftalik fizik tedavi programi sonunda
hastanin kalga hareketleri, postiirii ve yiriimesi normale geldi.

Sonug: Myozitis ossifikans; kas dokusunda meydana gelen heterotopik kemik olusumudur. En sik
quadriceps kas grubunda ve brakial kaslarda goriilmekle beraber, viicudun herhangi bir yerinde de
gorulebilir. Olgularin %60-70’inde travma bildirilmistir (major travma veya tekrar eden minér travmalar).
Ayrica genetik, idiopatik ,nérolojik bazi hastaliklarda ve cerrahi sonrasi donemde (immobilizasyon)
gorilir. Hemofili hastalarinda bildirimi nadir bir durumdur. Bizim olgumuzda travma ve sonrasindaki
inmobilizasyon myozitis ossificans igin risk faktori olusturmustur. Bizim olgumuzda hem psaoas
kanamasi hem de myozitis ossificans cerrahi gerekmeden konservatif yontemle tedavi edilerek ,faktor
replasmani altinda fizik tedavi ile deformite gelisimi engellenmistir. iliopsoas kanamalar diger kas-doku
ici kanamalara gore oldukga riskli kanamalardir. Uygun tedavi edilmezse yasami tehdit eden
kanamalardan kalici hareket kisithligina varan spektrumda sonuglar dogurabilir.
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P24- INTRAKRANIYAL KANAMA ILE BASVURAN HAFiF HEMOFiLi A VAKASI:OLGU
SUNUMU

Kemal Fidan!,Mustafa Baydar’,Serhat Celik’,Zeynep Tugba Giiven!,Nesibe Taser Kanat’,
Giilsah Akyol',Neslihan Mandaci Sanlit,Ali Unal',Muzaffer Keklik

‘Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi

Amag: Hemofili A (faktor VI [8] eksikligi) agirlikh olarak erkekleri etkileyen kalitsal X'e bagh resesif
kanama bozuklugudur. Hemofili A, yaklasik 4000'de 1 ile 5000 canli erkek dogumda 1'de gorullr. Siddet,
biyilk olgide faktor aktivite dlizeyine baghdir ve siddetli hastalik normalin < %1'i,orta derecede hastalik
% 1-5 ve hafif derecede hastalik >%5’'i olarak tanimlanir. Siddetli hemofili, dogumla baslayabilen
yaralanma derecesi ile orantili olmayan, kii¢lik travmalardan sonra ya da kendiliginden kanamaya neden
olur.Buna karsilik, hafif hemofili, yalnizca 6nemli bir travma veya ameliyat sonrasi ortaya cikabilir. Yaygin
kanama bolgeleri arasinda eklemler ve yumusak dokular, kaslar, oral mukoza,gastrointestinal sistem ve
intrakraniyal kanama bulunur. Hemartroz en sik kanama yeridir(tim kanamalarin %80'i).intrakraniyal
kanama nadir gorilir ancak en tehlikeli ve yasami tehdit eden olaylardan biridir. Burada Aralik 2019
tarihinde Erciyes Tip Fakiiltesi Hastanesi Acil Servise bas agrisi ve kusma sikayeti ile basvuran hastada
intrakaraniyal kanama tespit edilen hafif derecede Hemofili A tanili vakayi sunacagiz.

Bulgu: Hafif derecede(faktor VIII diizeyi:%14.9) hemofili A tanili 40 yasinda erkek hasta bir giin 6nceden
baslayan bas agrisi ve kusma sikayeti ile hastanemiz acil servisine basvurmus. Hastanin gelis esnasinda
Glaskow Koma Skalasi 15’idi.Biling agik,oryante ve koopere idi.Norolojik muayenesinde herhangi bir
defisti yoktu.Kan tetkiklerinde;aPTT:39.3 sn,INR:0.95,Platelet:268 WBC:6.93 HB:16.3 gr/dl'idi.Herhangi
bir travma 0Oykisi olmayan hastaya cekilen beyin tomogrofisinde;sagda pariyetooksipital bolgede ~2cm
Olclisiinde intraparankimal kanama alani ile uyumlu goriiniim,lateral ventrikil atriyumu diizeyinde sagda
ventrikil igerisinde de hiperdens kanamaya ait goriiniimler ve intraparankimal kanama komsulugunda
O0dematdz dansite degisiklikleri izlendi.Beyin Cerrahi Klinigine danisilan hastaya cerrahi midahale
diistiniilmedi,yattigi klinikte suur ve pupil takibi énerildi.i¢c Hastaliklari Yogun Bakim Servisine yatirilan
hastaya klinigimizin onerisiyle(hedeflenen faktér diizeyi %100 tutularak)3500 IU yikleme,12 saat
sonrasinda 1500 IU faktor VI replasmani yapildi.Yatisindan 24 saat sonra Beyin Cerrahi Kliniginin
Onerisiyle cekilen beyin tomografisinde anlanmh degisiklik saptanmadi,Beyin Cerrahi Klinigi cerrahi
miidahale diisiinmedi,takipi ®nerdi.Hastaya 2.giin 2x1500 1U,3.giin 2x1500 1U,4.giin 2x1000 10,5.giin
1x1000 1U ve o giin icin faktdr tedarik edilemedigi icin 5 U TDP,6.giin 2x500 1U,7.giin 2x500 iU faktér VIl
replasman tedavisi verildi.Takiplerinde herhangi bir nérolojik patoloji gelismeyen hasta yatisinin 11.
giinii sekonder proflaktik faktér VIII tedavisi(6 ay boyunca haftada 3 kez, 3x1500 1U/hafta) 6nerilerek
taburcu edildi.Taburculuk sonrasi 10.giinde c¢ekilen Beyin MR’da sag ventrikil posterior hornu
komsulugunda en genis yerinde 30x20x25mm boyutlarda ge¢ subakut hemoraji alani ve komsulugunda
vazojenik 6dem mevcuttu.Taburculuk sonrasi 6.ayda c¢ekilen kontrol Beyin MR’da sag lateral ventrikiil
atriumu komsulugunda T1, T2 ve FLAIR imajlarda hipointens alan varligi(daha 6nce gecirilmis hemorojiye
sekonder kan Grlnleri?) olarak degerlendirildi.

Sonug: MSS kanamasi hemofilide en dnemli morbidite ve mortalite nedenidir.Tiim kafa travmalari ve
siddetli bas agrisi 6ncelikle kafa ici kanamasi gibi acil olarak tedavi edilmelidir.Klinik ve radyolojik
degerlendirmeyi beklemeden siiphe durumunda hemen faktor replasmani verilmelidir.Faktér VIII 50
i0/kg(hedef faktér diizeyi 80-100 IU/dl)olacak sekilde hemen baslaniimali sonraki doz uygulamalari
hastanin radyolojik gériintileri ve klinigine gére ayarlanmalidir. intrakraniyal kanamalarda faktor VIII
aktivitesi ilk 1-7 giin 80-100 |U/dl,sonraki giinlerde (8-21) 50 iU/dl olmalidir.Akut dénem tedavisi sonrasi
kanama tekrarlanmasini énlemek icin en az 6 ay sekonder proflaksi (faktér VI 20-40 1U/kg,glin asiri
olacak sekilde) verilmelidir.
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P25- HEMOFiILi A VE B TANILI HASTALARIN KLiNiK SEYIiRLERi iLE ABO KAN
GRUPLARI ARASINDAKI iLiSKi

Mehmet Can Ugur’,Zuhal Demirci?,Cansu Atmaca Mutlu’,Fatma Keklik Karadag? Fahri $ahin?

'Afyonkarahisar Devlet Hastanesi, *Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezi, *Buca Seyfi Demirsoy Egitim
ve Arastirma Hastanesi

Amag: Bu calismada hemofili A ve B tanili hastalarin klinik seyirleri ile ABO kan gruplari arasindaki iliskiyi
arastirmayi amagladik.

Yontem: Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezi’nde takipli hastalarin dosyalari retrospektif incelendi.
Hastalar ABO kan gruplarina gére O ve non-O olarak iki gruba ayrildi. Veriler istatistiksel yontemlerle
analiz edildi.

Bulgu: Calismada 97 hasta O kan grubu, 135 hasta non-O kan grubunda yer aldi. Gruplarin yas ortalamasi
siraslyla 48,8 ve 46,7 idi. Hastalarin hemofili tipleri, inhibitor 6ykisi, artropatik eklem sayisi, ortopedik
cerrahi 6yklsu parametrelerinde gruplar arasinda anlamli istatiksel fark saptanmadi. Ancak aile 6ykisu
O grubunda, non-O grubuna gore daha fazlaydi (%75,2 vs %67,4) ve aradaki fark istatistiksel olarak
anlamliydi (p=0,022). Hastalarin artropatik eklemlerinin gruplara gore dagilimi analiz edildiginde
istatistiksel olarak anlamli bir sonug elde edilmemistir.

Sonug: Calismamizda ABO kan gruplart ile hemofilinin klinik seyri arasinda anlamli bir iliski

saptanmamistir. O kan grubuna sahip hemofiliklerde ailede hemofili dykisinin daha sik bulunmasinin,
insidental bir bulgu olup olmadigi daha iyi planlanmis genis ¢alismalarla arastiriimalidir.
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P26- INTRAKRANIYAL KANAMA GECIREN HAFIF HEMOFiLi A VAKASI:OLGU
SUNUMU

Kemal Fidan!,Mustafa Baydar’,Serhat Celik’,Zeynep Tugba Giiven!,Nesibe Taser Kanat’,
Giilsah Akyol',Neslihan Mandaci Sanlit,Ali Unal',Muzaffer Keklik:

‘Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi

Amag: Hemofili A (faktor VIII [8] eksikligi) agirhkl olarak erkekleri etkileyen kalitsal X'e bagl resesif
kanama bozuklugudur. Hemofili A, yaklasik 4000'de 1 ile 5000 canli erkek dogumda 1'de gorullr. Siddet,
biyilk olgide faktor aktivite dlizeyine baghdir ve siddetli hastalik normalin < %1'i,orta derecede hastalik
% 1-5 ve hafif derecede hastalik >%5’'i olarak tanimlanir. Siddetli hemofili, dogumla baslayabilen
yaralanma derecesi ile orantili olmayan, kii¢lik travmalardan sonra ya da kendiliginden kanamaya neden
olur.Buna karsilik, hafif hemofili, yalnizca 6nemli bir travma veya ameliyat sonrasi ortaya cikabilir. Yaygin
kanama bolgeleri arasinda eklemler ve yumusak dokular, kaslar, oral mukoza,gastrointestinal sistem ve
intrakraniyal kanama bulunur. Hemartroz en sik kanama yeridir(tim kanamalarin %80'i).intrakraniyal
kanama nadir gorilir ancak en tehlikeli ve yasami tehdit eden olaylardan biridir. Burada Erciyes Tip
Fakiltesi Hastanesi Acil Servise bas agrisi ve kusma sikayeti ile basvuran ve intrakaraniyal kanama tespit
edilen hafif derecede Hemofili A tanili vakayi sunacagiz.

Bulgu: Olgu sunumu:Hafif derecede(faktor VIII dizeyi:%14.9) hemofili A tanili 40 yasinda erkek hasta bir
glin 6nceden baslayan bas agrisi ve kusma sikayeti ile hastanemiz acil servisine basvurmus. Hastanin
gelis esnasinda Glaskow Koma Skalasi 15’idi.Bilin¢ acik,oryante ve koopere idi.Norolojik muayenesinde
herhangi bir defisiti yoktu.Kan tetkiklerinde;aPTT:41.5 sn,PT:11.4 sn,INR:0.95,Platelet:268x
103/uL,WBC:6.93x103/uL,HB:16.3 gr/dl'idi.Herhangi bir travma 6ykiisii olmayan hastaya cekilen beyin
tomogrofisinde;sagda pariyetooksipital bolgede ~2cm Olglisiinde intraparankimal kanama alani ile
uyumlu goriiniim, lateral ventrikiil atriyumu diizeyinde sagda ventrikiil icerisinde de hiperdens kanamaya
ait gorinimler ve intraparankimal kanama komsulugunda 6demat6z dansite degisiklikleri izlendi.Beyin
Cerrahi Klinigine danisilan hastaya cerrahi miidahale diisiinilmedi,yattigi klinikte suur ve pupil takibi
onerildi.ic Hastaliklari Yogun Bakim Servisine vyatirilan hastaya (hedeflenen faktér diizeyi %100
tutularak)3500 IU yiikleme,12 saat sonrasinda 1500 IU faktor VIII replasmani yapildi.Yatisindan 24 saat
sonra Beyin Cerrahi Kliniginin 06nerisiyle c¢ekilen beyin tomografisinde anlamh degisiklik
saptanmadi,Beyin Cerrahi Klinigi cerrahi midahale disliinmedi,takip 6nerdi.Hastaya 2.giin 2x1500
IU,3.glin 2x1500 1U,4.giin 2x1000 1U,5.glin 1x1000 IU ve o giin icin faktdr tedarik edilemedigi icin 5 U
TDP,6.glin 2x500 IU,7.glin 2x500 IU faktoér VIII replasman tedavisi verildi.Takiplerinde herhangi bir
norolojik patoloji gelismeyen genel durumu iyi olan hasta yatisinin 11. glint (sekonder proflaksi) faktor
VIl tedavisi(6 ay boyunca haftada 3 kez, 3x1500 IU/hafta) onerilerek taburcu edildi.Taburculuk sonrasi
10.giinde c¢ekilen Beyin MR’da sag ventrikiil posterior hornu komsulugunda en genis yerinde
30x20x25mm boyutlarda ge¢ subakut hemoraji alani ve komsulugunda vazojenik ddem mevcuttu.Alti ay
sonra ¢ekilen kontrol Beyin MR’da sag lateral ventrikil atriumu komsulugunda T1, T2 ve FLAIR imajlarda
hipointens alan varligi(daha 6nce gegirilmis hemorojiye sekonder kan Urinleri?) olarak degerlendirildi.

Sonug: MSS kanamasi hemofilide en dnemli morbidite ve mortalite nedenidir.Tiim kafa travmalari ve
siddetli bas agrisi oncelikle kafa i¢ci kanama gibi acil olarak tedavi edilmelidir.Klinik ve radyolojik
degerlendirmeyi beklemeden siiphe durumunda hemen faktor replasmani verilmelidir.Faktér VIII 50
IU/kg (hedef faktor dizeyi 80-100 IU/dl) olacak sekilde hemen baslanilmali sonraki doz uygulamalari
hastanin radyolojik gériintileri ve klinigine gére ayarlanmalidir. intrakraniyal kanamalarda faktor VIII
aktivitesi ilk 1-7 glin 80-100 IU/dl,sonraki giinlerde (8-21) 50 1U/dl olmalidir.Akut dénem tedavisi sonrasi
kanama tekrarlanmasini 6nlemek icin en az 6 ay sekonder proflaksi (faktor VIII 20-40 1U/kg,glin asiri
olacak sekilde) verilmelidir.
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P27- HER YONUYLE ZOR BiR VAKA: APCC PROFILKASISi ALTINDA CiDDi
KANAMALARI OLAN HEMOFiLi VAKASI

Bugra Saglam?,Pinar Tighoglu?,Mesut Tiglioglu:

Sanliurfa Mehmet Akif inan Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi,, >Dr. Ersin Arslan Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi

Amag: Hemofili a X'e baglh kalitim gosteren hayati 6neme haiz kanamalarla seyredebilen bir koagilasyon
bozuklugudur. Hemofilinin takip ve tedavisine de ise inhibitor gelisimi bash basina ayri bir zorluktur.
inhibitér gelisimi faktér islevine miidahale eden nétrolizan antikorlardir. Hemofili a ve b’de infiize edilen
faktorlere karsi gelismis allo-antikorlardir. Genel popilasyonda da hemofilik bireylerde de pihtilasma
faktorlerine karsi noétrolizan olmayan antikorlar gorilebilmektedir (1-3). Sizlere literatire katkisi
olacagina inandigimiz inhibitorli hemofili a hastasini sunuyoruz.

Bulgu: 18 yasini yeni doldurmus olan milteci bir erkek hasta acil servise karin agrisi halsizlik sikayeti ile
basvurdu. Basvurusunda aPCC (Feiba®) tedavisi altinda oldugu 6grenilen daha 6nce hastanemize
basvurusu olmayan ve miilteci olmasi nedeniyle kayitlarina ulasilamayan hastanin batin goriintilemesi
yapilmasi sonrasinda psoas kanamasi (resim-1) ve hemoglobin diizeyinin 6.8g/dl olarak gorilmesi
sonrasinda hasta ileri tetkik ve tedavi amaciyla yatirildi. Hastanin yatisi ile faktor diizeyi 6rnekleri alindi
inhibitor dlzeyi il genelinde ¢alisilamiyor olmasi nedeniyle sadece karisim testi yapilarak aPTT'de
diizelme olmamasi nedeniyle inhibitor varligi dogrulanabildi (F VIII: %0,5 aPTT 0.sa:66,4sn, 1.sa: 76,9sn,
2.sa: 79sn). Hastanemizde bulunan eptocog- a (NovoSeven®) 90ug/kg dozunda 6ncelikle 2h ara ile
baslandi. Takiplerinde tedavi araliklari artirilarak devam edildi toplam 10 giin boyunca tedavi
uygulanarak kanamasi kontrol altina alindi. Tedavi ve takip amaciyla mutlak gerekli olan faktor inhibitor
dizeyi calisilabiliginde 7BU olarak sonuclandi. Milteci olmasi nedeniyle anamnezi ve tibbi gecmisi
ayrintili alinamasa da hastanin birden fazla psoas kanamalari olmasi ve son birkaginin profilaksi altinda
olmasi nedeniyle endikasyon disi onam alinarak hafta 3 giin 90ug/kg dozunda eptocog- o (NovoSeven®)
profilaksisi baslanarak tedaviye devam edildi.

Sonug: Hemofili takip ve tedavisi 6zen isteyen tek elden yakin takip gerektiren bir hastalik olmasina
karsin var olan sosyo-ekonomik ve toplumsal degisimler bu takip ve tedaviler ¢cok daha glic hale
getirmektedir. ilaglara, laboratuvar imkanlarina ulasim saglikli tibbi kayitlar varlig bu tedavi takibin
vazgecilmez bir pargasidir. inhibitér gelisimi hemofilik bireylerin takibinde her zaman aklimizda tutulmasi
gerektigi gibi laboratuvar imkanlarina ulasabilmek i¢in saglik otoritelerini de her zaman bilgilendirmek,
bilinclendirmek gerekiyor.
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P28- HEMOFiLi TANILI OLGULARDA INTRAMUSKULER ENJEKSIYON SONRASI
GELISEN GLUTEAL HEMATOMLAR VE YONETIMI

Tugba Mermer?,Fatma Keklik Karadag?, Tural Pashayev? Zuhal Demirci’,Giiray Saydam?,
Fahri Sahin?

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, ’Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji
Bilim Dali, *Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezi

Amag: Hemofili A ve B sirasiyla Faktor VIII (FVIII) ve Faktor IX (FIX) eksikligine bagl gelisen kanama
bozuklugudur. Hemofili hastalari genellikle erken c¢ocukluk déneminde spontan veya travmatik
ekimozlar, eklem/kas i¢i kanamalarla basvururlar. Hemofili tanisi konulmadan 6nce veya uygun profilaksi
uygulanmaksizin kontrolstizce yapilan intramuskuler (IM) enjeksiyonlar major kanamalara ve kas igi
hematomlara neden olmaktadir. Yazimizda IM enjeksiyon gibi invaziv islemlerin hemofili hastalarinda
nasil komplikasyonlara yol acabilecegine dikkat cekmek istedik.

Yontem: IM enjeksiyon sonrasi gluetal bolgede gelisen hematomlar nedeniyle izlenen hemofili A tanihi 3
hasta ve hemofili B tanili 1 hasta sunulmustur.

Bulgu : Olgu-1. 37 yasindayken varis operasyonu oncesi yapilan degerlendirmede FVIII %4.9 (orta)
saptanarak hemofili A tanisi alan hasta; 2021 yili Ocak ayinda (50 yasinda) diisme, bel agrisi nedeniyle
acil servise basvurdugunda intramuskuler analjezik uygulanmis.Bir hafta sonra gluteal bolgede ekimoz ile
basvurdu; sag gluteal bolgede 4x5 cm boyutlarinda palpable hematom saptanan hastaya hedef faktor
diizeyi %40-60 olacak sekilde 3 giin slirecinde faktor replasmani yapildi. Takipte hematom geriledi. Olgu-
2. Hemofili A tanisiyla takipli 62 yasindaki erkek hasta Aralik 2021’ de rutin kontrole geldiginde sag
gluteal bolgede ele gelen kitle saptandi. Ultrasonografide (USG) sag gluteal bolge kas icinde derin
yerlesimli 52x40 mm heterojen hipoekoik lezyon saptandi. Hastanin 3 hafta dnce, her iki gluetal bolgeye
IM enjeksiyon yapildigi 6grenildi. Bakilan FVIII dizeyi %5,1 ve FVIII inhibitori negatif saptandi. FVIII
diizeyi %40-60 araligi hedeflenerek 3 giin siliresince 12 saat araliklarla FVIII tedavisi uygulandi. Bir ay
sonraki kontrolde halen gluteal bélgede sislik izlenince tekrar USG yapildi ve gluteal kas grubu iginde
32x30 mm boyutlarinda heterojen; nekrotik i¢ yapida, periferi dlizensiz kapstlli apse ile uyumlu lezyon
saptandi. Uygun doz ve siirede faktor tedavisi verilerek hastaya apse drenaj operasyonu uygulandi. Olgu-
3. inhibitér pozitif (18 BU/ml) hemofili A nedeniyle izlemde olan 60 yasindaki erkek hasta, IM ilag
uygulamasi sonrasi sag bacaginda ve belde agri ile basvurdu. Fizik muayenesinde dusik ayak ve gluteal
ekimoz saptandi. Cekilen bilgisayarli tomografide (BT) sag gluteal bdlgede cilt alti hemorajik vasifl sivi
kolleksiyonu izlendi. inhibitdr varligi bilinen olguda aktive Protrombin Kompleks Konsantresi (aPCC) 12
saat arayla uygulandi. Tedavinin 3. giininde yakinmalari belirgin olarak azaldi ve nérolojik bulgusu
kayboldu Olgu-4.. Hemofili B tanisi ile izlenen 37 yasinda erkek hasta belinden bacagina dogru uzayan
agri nedeni ile degerlendirildi. Hemartroz nedeni ile immobil olan hastaya acil servis basvurusunda IM
analjezik uygulandigi 6grenildi. Cekilen BT’ de solda psoas kasinin arkasinda 152X106 mm boyutunda
heterojen kitle gortiinimi ve gluteal bolgede yaklasik 102X58 mm boyutunda psédotiimor izlenimi veren
lezyon gorintilendi. Hastaya 3 glin boyunca hedef diizey %80 olacak sekilde FIX tedavisi baslandi ve
profilaktik faktér tedavisine gecildi. izlemde hematom bélgesinden cilde fistiil seklinde drenaj ve apse
olusmasi Uzerine opere edildi. Sol uyluk mediyalinde halen yaklasik 4 cm boyutunda kronik hematomu
bulunan hasta hematom komplikasyonlariyla genel cerrahi ve hematoloji tarafindan izlemdedir.

Sonug: Hemofili hastalari spontan veya travmatik kanamalara yatkindirlar; IM enjeksiyonlar major kas ici
hematomlara sebep olabilir. Hematom iliskili komplikasyonlarin yonetilmesi, hemofili hastalarinda
girisimsel islemlerin yapilmasi daha gli¢ oldugu i¢in zordur ve multidisipliner yaklasim gerektirmektedir.
Hemofili hastalarinda IM enjeksiyondan olabildigince kag¢inilmali ve mutlak yapilmasi gereken
durumlarda profilaktik faktor tedavisi verilmelidir.
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P29- KANAMA BOZUKLUGU OLAN HASTALARDA COViD-19 ASILANMA
SIKLIGININ VE ASI iLiSKiLi KANAMA DURUMLARININ DEGERLENDIRILMESi

Zuhal Demirci’,Fatma Keklik Karadag’,Ajda Giines’,Giiray Saydam*,Fahri Sahin*
‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezi, izmir, Tirkiye

Amag: 2019 yilinda baslayan ve diinya genelinde pandemiye yol agan siddetli akut solunum sendromu
koronaviriis 2 (SARSCoV-2), Diinya Saghk Orgiitii tarafindan Covid-19 olarak adlandiriimistir. Ates,
Oksliriik ve bogaz agrisi gibi Ust solunum yolu bulgulari ile seyreden Covid-19 enfeksiyonunda yaygin
damar ici pihtilasma (DIC) tablosu gelisimi, morbidite ve mortaliteye neden olan en dnemli tablodur.
Ocak 2021’ den itibaren iilkemizde covid-19’ a karsi asilama programina baslanmistir. intramuskuler
olarak uygulanan asi islemi sirasinda ve sonrasinda faktor eksikligi bulunan hastalarda asi yerinde veya
sistemik kanama bulgularinin  ve asi Oncesi profilaktik faktér replasman uygulamalarinin
degerlendirilmesi amaglanmistir.

Yontem: 2021 yili icerisinde Ege Eriskin Hemofili ve tromboz merkezine basvuran hemofili A ve B, von
willbrand hastaligi (vVWH) ve diger faktor eksiklikleri olan hastalarin covid asilanma durumlari
sorulmustur. Asi uygulamasi sirasinda ve sonrasinda gelisen olan kanama durumlari kaydedilmistir.
Ayrica hastalarin asi uygulamasindan 6nce aldiklari faktor doz ve uygulama stireleri kaydedilmistir. Bu
veriler retrospektif olarak degerlendirilmis olup SPSS ile analiz edilmistir.

Bulgu : Calismamiza dahil edilen 114 hastanin medyan yasi 39,5 (dagihm araligi: 20- 71). Hastalarin
%69.3" i hemofili A % 14.0° 1 hemofili B, %6.1 i vWH ve %10.5’ i diger faktor eksiklikleri tanisi takip
edilmektedir. Hemofili hastalarini (A ve B) % 16.8 i hafif, % 17,9 u orta ve %65.3 U agir hemofili
grubundadir ve %71.9 2 u profilaksi tedavisi almaktadir. Hastalarin % 87.7’ si covid-19’ a karsi en az bir
doz asi yaptirmistir. mRNA asisi olanlarin %26.7 si 3 doz, %60.5" i 2 doz ve %12,8 i 1 doz asl
yaptirmisken bu oranlar sinovac asisi olanlarda sirasiyla % 34,5 ; % 62.1 ; % 3.4’ diir. Hem mRNA hem de
sinovac olan hastalar %13.2 (n:15) dir. Hastalardan 14’ i (%12.3) herhangi bir asi yaptirmamistir.
Hastalarin %52.5" inde kol agrisi, %6.12 inde asl yerinde sislik, %4’ (inde ekimoz izlenmistir. 51 (%47.7)
hasta profilaksi aldigl icin asi Oncesi ek faktor yaptirmamisken hastalarin %22’ si asi oncesi faktor
uygulamistir. Yas gruplarina gore asilama sikligl karsilastirildiginda 65 yas Uzeri tim hastalar (n:10)
asilanmistir, 50-64 yas araliginda (n:22) olan hastalarin %9’ u asi olmamis 31-50 yas araliginda olan 59
hastanin %5’ i agi olmamisken 30 yas alti hastalarin %39,1’ i hi¢ asi olmamistir (p<0.05).

Sonug: Faktor eksikliklerine bagli kanama bozuklugu olan bireylerdeki covid-19 asilanma sikliginin
degerlendirildigi caismamizda diger yas gruplari ile kiyaslandiginda 30 yas altindaki hastalarin covid-19’
a karsi asilanma sikliginin daha az oldugu gortlmiustir. Hemofili hastalari cogu zaman kanama endisesi
ile invaziv islemlerden sakinmaktadir. Ancak hastalarin biylik bir cogunlugunda komplikasyonsuz ya da
hafif, yonetilebilir komplikasyonlar ile asilama yapildigi gésterilmistir.
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P30- ILERi YASTA HAYATI TEHDIT EDEN TEKRARLAYICI ANJIYODISPLAZIK
GASTROINTESTINAL KANAMA iLE TANI ALAN VWF EKSiKLiGi OLGUSU

Ece Vural’,Unal Atas',F. Nurcan Alhan,Utku lltar,0Orhan Kemal Yiicel’,0zan Salim?,
Levent Undar:

‘Akdeniz Universitesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali

Amag: Vaskiller malformasyon ile von Willebrand Hastahg (vWH) iliskisi ilk defa 1960 yilinda
burunlarinda telenjiektaziler tarif eden bir grup hastanin farkedilmesi ile bildirilmistir. Sonrasinda
gastrointestinal sistem, tirnak yatagi, prostat ve ciltte anjiyodisplaziler ile prezente olan vakalar da
literatlrde bildirilmistir. vWH iliskili oldugu disinilen anjiodiplazi patogenezinde hipoksi ile indiiklenen
faktor (HIF-1a) ve vaskiler endotelyal blylime faktori (VEGF) gibi ajanlar sorumlu tutulmaktadir.
Yazimizda, ileri yasta tekrarlayici hayati tehdit eden gastrointestinal sistem (GIS) kanamalarla basvuru
sonrasinda tani alan bir vWH hastasi sunulmustur.

Bulgu: Bazilari hayati tehdit edici olan yaklasik 15 defa anjiodisplazi kaynakl GiS kanama 8ykiisii bulunan
58 yasinda bir erkek hasta olasi kanama bozukluklari nedeniyle hematoloji klinigimize yonlendirilmis.
Cocukluk caginda kanama 6ykiisii olmayan hastanin eriskin yasta gecirdigi pilonidal sinls operasyonu
sonrasi ek midahale gereken kanama sorunu oldugu ve dis ¢ekimi islemlerinde kanamasinin uzadigi
dgrenildi. Son 15 yilda aralikli vaskiiler malformasyon kaynakli GiS kanamalari oldugu ve bu nedenle
defalarca kriyoterapi uygulandigi 6grenildi. Kendisi gibi kanama problemi yasayan bir aile bireyi yoktu.
Laboratuvar incelemelerinde; hemoglobin: 9,8 gr/dL, |6kosit: 6740/mm3, trombosit: 264000/mm3, PTZ:
13,4 ve APTZ: 40,5 saniye olarak bulundu. Biyokimyasal parametreleri normal saptandi. APTZ karisim
testinde 0 ve 2. saatte yeterli diizelme izlendi. Oncelikle faktodr eksikligi oldugu distiniilen hastanin
faktor 8 dlizeyi %7 idi ve faktor 8 inhibitdri saptanmadi. Anjiyodisplazi varligiyla birlikte faktor 8 eksikligi
saptanan hasta vVWH agisindan da arastirildi. von Willebrand faktér (VWF) antijen diizeyi %5 ve ristosetin
kofaktor diizeyi <%5 olarak saptandi. Hastaya tip 3 vWH tanisi konuldu. Hastaya vWF igerigi yliksek olan
faktor 8 preparati ile haftanin 3 giiniinde olacak sekilde proflaksi baslandi. Yaklasik 4 ay kadar proflaksi
altinda takip edilen hastanin yeniden GiS kanama 6ykiisii olmadi ve hemoglobin diizeyi 13,4 gr/dL’ye
kadar ylkseldi. Hastada uzun zamandir olan gérme bozuklugu bilateral santral ser6z koryoretinopatiye
baglandi. Mevcut bulgularin da vaskiler malformasyonlar kaynakh oldugu diisiinilerek anti-anjiyogenez
amacli hastaya talidomid, lenalidomid ya da bevacizumab gibi bir ajan baslanmasi disiinildi. Ancak 4 ay
profilaksi altinda kanamasi olmamasi ve retinopatilerin iyilesmekte olmasi nedeniyle bu tedaviler
ertelendi. Kendi istegi ile 5. ayda profilaksi uygulamasini birakan hasta yeniden burun kanamasi ile acil
servise basvurdu. Ayni preparat ile kanamasi kontrol altina alinan hastanin rutin profilaksi programina
yeniden baslandi.

Sonug: VWH ile birliktelik gdsteren anjiyodisplazilere bagli GiS kanamalarin siddeti ve agirligi yasla
birlikte artmaktadir. Endoskopik islemler gecici diizelme saglasa da etkin ve altta yatan nedene yonelik
tedaviler esastir. Akut kanamada VWF replasmani etkindir ancak profilaksiler kanamalari énlemede
yetersiz kalabilir. Yalnizca serum vWF dizeyleri degil, kanama kontroliinde goérevli olan endotel,
trombositler ve subendotelyal matriks gibi bazi elemanlardaki vWF diizeyleri de kanama kontroliinde
onemlidir. Olgumuzda profilaksi altinda 4 ay boyunca kanama gézlenmemis ve koryoretinit tablosu
gerilemistir; yan etki profilleri g6z 6nline alinan anti-anjiyogenezis 6zelligi olan talidomid ve yiksek doz
atorvastatin gibi ajanlarin kullanimi simdilik dislinlilmemistir. Kanama problemleri olan hastamizda
antiagregan/antikoagulan proflaksisisi gerektiren talidomidin kullanimi daha riskli bulunarak mevcut
profilaksiyle takibine devam edilmistir. Beklenenden fazla, tekrarlayici kanamalari olan anjiyosdisplazi
saptanmis hastalarda vWH akilda tutulmal ve tani konulan hastalara uygun profilaksi ya da anti-
anjiyojenik tedavi uygulamalari distnilmelidir.
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P31- INTRAKRANIYAL KANAMA iLE iLERi YASTA TANi ALAN HEMOFiLi B OLGUSU

Unal Atas',Ece Vural',F. Nurcan Alhan',Utku lltar,Orhan Kemal Yiicel',0zan Salim;,
Levent Undar:

‘Akdeniz Universitesi, i¢c Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali

Amag: Hemofili B, X’'e bagh kaltilan, c¢ogunlukla erkekleri etkileyen genetik bir faktor eksikligi
hastaligidir. Sikhgi 15,000-30,000 dogumda 1’dir ve bunlarin yarisina yakini ciddi faktor eksikligi ile erken
yasta tani alir. Erken yasta tani alan vakalarda uzun donemde gelisen ge¢ komplikasyonlara bagh
morbiditeler 6nem kazanirken, ge¢c dénemde hayati tehdit edici kanamalarla tani alan vakalarda bu
beklenmedik kanamalar ciddi sonuglar dogurabilir. Yazida 47 yasinda intrakranyal kanama ile tani alan
bir hemofili B vakasini sunmayi amacladik.

Bulgu: 47 yasinda bilinen ek bir hastaligi olmayan bir erkek hasta 2 giin icerisinde gelisen bas agrisi ve
biling kaybi ile acil servise basvurdu. Travma 6ykisi olmayan hastanin gorintilemelerinde sag frontal
lobda bir hematom alani ve cevresinde parankimal kanama alanlari, sag paryetal ve oksipital alanda da
yaygin epidural kanama sahalari tespit edildi. Dekompresyon cerrahisi yapilmasi planlanan hastanin
preoperatif laboratuvar tetkiklerinde hemoglobini 15,6 g/dl, |6kosit sayisi 11,4x10°%/L, trombosit sayisi
350x10°%/L, PTZ 11 ve APTZ 46 saniyeydi. Tekrarlanan tekiklerinde APTZ yiksekligi dogrulanan hastadan
yapilan karisim testleri faktor eksikligi lehineydi. Herhangi bir ila¢ ya da madde kullanmayan, daha 6nce
anormal kanama Oykisli olmayan hastanin 2 teyze ¢ocugundan birinin erken yasta hemofili A tanisi
aldigi, digerinin ise 20 yasindan sonra dis ¢ekimi sonrasi anormal kanama ile hemofili B tanisi aldigi
ogrenildi. Acil operasyon plani olan hastadan faktor dizeyleri gonderildi ve hasta taze donmus plazma ve
rekombinant faktor 7a esliginde operasyona alindi. Faktor 9 dizeyi %6 ve faktor inhibitori negatif
saptanan hastada diger faktor ve von Willebrand antijen diizeyleri normaldi. Hastaya postoperatif faktor
9 konsantresi uygulamalari ile hedeflenen faktor dizeylerine ulasildi ve kanama kontroll basari ile
saglandi. Faktor 9 proflaksisi ile devam edilen hastaya, bir ay sonra sitlir hattindan yeniden bir
kanamanin olmasi (zerine ek operasyon planlandi. Perioperatif hedef diizeylerine uygun faktor
uygulamalari yapildi ve operasyon basariyla tamamlandi. Hayati tehdit eden kanama ile basvurmus ve
ileri yasta tani almis hemofili B hastamiz hala klinigimizde profilaksi altinda sekelsiz olarak izlenmektedir.

Sonug: Hemofililerde genellikle tani, yasamin ilk yillarinda konulmaktadir. Tani yasini belirlemeye yonelik
yapilmis 13,399 kisilik bir calismada ortalama olarak hafif, orta ve agir hemofililerde ortalama tani yaslari
sirasiyla 1,8 ve 36 ay olarak bildirilmistir. Aksine 10 kisiden olusan hafif hemofililerle yapilmis bir
calismada ise yas araligl 14-62 yas olarak bildirilmistir ve Ugcte biri hayati boyunca ya hi¢ kanamamis ya
da travma/cerrahi benzeri indikleyici faktorler neticesinde kanama gecirmistir. Faktor duzeyleri %30-
40’1n altina diismeden APTZ’yi uzatmadigl bilinmeli ve minimal uzamalarin bile bu nedenle hayati tehdit
edici kanamalara neden olabilecegi gdziiniine alinmalidir. Olgumuz daha dnce siinnet ve dis ¢ekimi gibi
operasyonlara ragmen kanama gecirmemis ancak travma olmaksizin spontan intrakranyal kanama ile
prezente olmustur. Hemofilili hastalarda intrakranyal kanama igin risk faktorleri; travma, agir hemofili
varhigi, inhibitor pozitifligi, yasin 50’nin tGzerinde olmasi ve insan immunyetmezlik virusu (HIV) sayilabilir.
Ancak, literatirde hemofili hastalarinda spontan kanamalarin travma ile iliskili olanlardsan daha sik
oldugu gosterilmistir. Profilaksi ile kanamanin azaldigina dair kuvvetli kanitlar mevcuttur. Olgumuz bu
risk faktorlerinden hig birini tasimamakla birlikte, bir defa da olsa hayati tehdit eden kanama o6ykdsii
nedeniyle profilaksi altinda izlenmektedir.
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P32- TEK AJAN STEROID TEDAVISINDEN YARAR GOREN BiR KAZANILMIS
HEMOFiILi A OLGUSU

Utku lltar’,Ece Vural',Unal Atas,F. Nurcan Alhan',Orhan Kemal Yiicel*,0zan Salim’,
Levent Undar:

‘Akdeniz Universitesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali

Amag: Kazanilmis pihtilasma faktor inhibitorleri, faktorlerin aktivitesini inhibe etmek ya da klirensini
artirtmak yoluyla kanamalara neden olabilirler. Genellikle bu durumdan otoreaktif CD4+ T lenfositler
sorumlu tutulur. Postpartum dénem, sistemik romatizmal hastaliklar, maligniteler, fenitoin ve fludarabin
gibi bazi ilaglar bu tabloya neden olabilir. Hayati tehdit eden kanamalara neden olabileceginden hizla
tespit edilip acil midahale gerektiren bir antite olarak akilda tutulmahdir. Bu yazida 85 yasinda hayati
tehdit eden kanama ile kazanilmis hemofili A tanisi alarak steroidden belirgin fayda goren bir olgu
tartisilacaktir.

Bulgu: Kazanilmis pihtilasma faktor inhibitorleri, faktorlerin aktivitesini inhibe etmek ya da klirensini
artirtmak yoluyla kanamalara neden olabilirler. Genellikle bu durumdan otoreaktif CD4+ T lenfositler
sorumlu tutulur. Postpartum dénem, sistemik romatizmal hastaliklar, maligniteler, fenitoin ve fludarabin
gibi bazi ilaglar bu tabloya neden olabilir. Hayati tehdit eden kanamalara neden olabileceginden hizla
tespit edilip acil midahale gerektiren bir antite olarak akilda tutulmalidir. Bu yazida 85 yasinda hayati
tehdit eden kanama ile kazanilmis hemofili A tanisi alarak steroidden belirgin fayda géren bir olgu
tartisilacaktir.

Sonug: Yiksek titreli inhibitorii olan vakalarda kanama tedavisi standart olarak bypass edici ajanlar
rekombinant FVlla (rFVlla) ya da aktive protrombin kompleks konsantresi (aPCC) ile yapilmakta olup,
olgumuzdaki kanama bu tedaviyle basariyla kontrol altina alinmistir. Uluslararasi AHA (acquired
hemophilia A) 2020 rehberinde imminsupresif tedaviler F8 dilizeyi ve inhibitdr titresine goére
bicimlendiirlmistir. Buna gére F8>%1 ve inhibit6ri <%20 BU/ml olan vakalarda 3-4 hafta yalnizca steroid
onerilirken faktor dizeyinin %1’den daha az ve inhibitérinin 20 BU/ml’den yiiksek oldugu durumlarda
steroidin siklofosfamid ya da rituximab ile kombinasyonu 6nerilmektedir. EACH-2 verileri kombinasyon
tedavisinin remisyona ulasma siresini kisalttigini gésterse de Birlesik Krallik siirveyans calismasi bunu
desteklemememistir. GTH-AH 01/2010 calismasinda 23 hastanin faktér 8 ve inhibitor dizeylerinde
diizelme olsa da tek ajan steroid ile ilk 3 haftada kismi remisyon saglanamadigi ve ortalama 29 giin sonra
kismi remisyona ulasildigi bildirilmistir. Onceki kazanilmis inhibitérlii olgularimizdan farkli olarak bu
olgumuzda tek ajan steroid tedavisiyle dramatik sekilde klinik ve laboratuvar tam remisyon saglanmistir.
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P33- GEBELIKTE FAKTOR X EKSiKLiGi PROFILAKTIK TEDAVI VE YONETiMi

Merve Gokcen Polat’,Kemal Aygiin',Emel Merve Yenihayat',Hayrunnisa Albayrak’,Hagim
Atakan Erol’,Sinan Mersin',Serkan Unal',Ayfer Gediik’,Ozgiir Mehtap*,Pinar Tarkun’,
Abdullah Hacihanefioglu®

Kocaeli Universitesi Hastanesi

Amag: Pihtilasma siirecinde ortak yolun ilk enzimi olan Faktér X'un (FX) eksikligi nadir gorilen ancak
ozellikle agir formlari yasami tehdit eden kanamalara yol acabilen bir kanama bozuklugudur. Konjenital
formu, otozomal resesif kalitilir ve insidansi 1:1000000dir. FX eksikligi diizeyi ile kanama bozuklugunun
ciddiyeti arasinda her zaman dogrudan bir iliski olmasa da dislik FX dizeyleri genellikle hemorajik
komplikasyonlar i¢in daha yliksek bir risk olusturur.

Yontem: FX eksikligi, dlstk, erken dogum ve gebelik déneminde kanama gibi olumsuz gebelik
sonuglariyla iliskilendirilmistir. FX eksikligi saptanan gebelerin takip ve tedavi protokolleri Gizerinde tam
bir fikir birligi yoktur. Olgumuzda FX eksikligi ile takip edilen gebe hastamizin profilaksi tedavisi ve klinik
izleminden bahsedecegiz.

Bulgu: Pediatrik donemde tekrarlayan burun kanamasi sikayeti ile tetkik edilirken izole konjenital FX
eksikligi tanisi konan 19 yasindaki hasta (FX seviyesi tani aninda <%1) bir yil 6ncesine kadar sadece
gerekli durumlarda taze donmus plazma (TDP) replasman tedavisi almis. Son bir senedir menoraji ve
diseti kanamalarinda artis olmasi nedeni ile protrombin komplex konsantresi (PCC) (Faktor ILVILIX,X) ile
haftada 1500 IU profilaksi baslanmis (Kilo : 50 kg ).Pediatrik takibi biten hasta eriskin hematoloji
klinigimize basvurdu. Ozgecmisinde; 6zellik yoktu. Soy gecmisinde; anne-baba akraba evliligi
yapmisti.izlemde haftalik profilaksilerine devam edildi. Kanama ya da baska bir komplikasyon olusmadi.
Daha 6nce gebelik planlamasi halinde risklerle ilgili bilgi verilmesine ragmen, hastamiz takiplere ara
verdigi bir donemde 15 haftalik gebe iken tekrar basvurdu. Bu siiregte PCC profilaksisini son 2 hafta
aksatmakla birlikte cogunlukla aldigi 6grenildi. Bu siirecte birka¢ kez dis eti kanamasi disinda sikayeti
olmamisti. Yapilan FM ‘de tim sistemler normal olarak degerlendirildi. Laboratuar bulgulari; PTT 69sn
(11,5-15,5 sn), APTT 53,7 sn (26,5-40) ve FX kan diizeyinin <%2 olmasi disinda normal sinirlar icindeydi.
Obstetrik USG'de Fetal bulgular ve gelisimi normaldi.ilk trimesterda bir komplikasyon gelismemisti. PCC
tedavisi kesilerek 15 ml /kg dozunda haftada 2 giin TDP replasmani yapildi. Hasta gebeligi boyunca
haftalik diizenli gebelik muayenesi disinda PTT, aPTT ve Faktor X dizeyleri ile takip edilerek TDP dozu
ayarlandi. Hastamiz 19. Gebelik haftasinda, komplikasyonsuz takip edilmektedir.

Sonug¢: Hemostazin saglanmasi icin gereken FX miktari bilinmemektedir, ancak>%10 diizeylerinin yeterli
oldugu disunilmektedir. Gebelik ve dogum sirasinda, FX eksikligi olan kadinlar kanamaya daha
duyarlidir. Saghkli kadinlarda FX, normal gebelik sirasinda giderek artar. FX seviyeleri 12—30. gebelik
haftalarinda ve dogumdan sonra yaklasik 6. gilinde zirve yaparak postpartum 6 hafta icinde gebelik
oncesi degerlere geri doner. Her ne kadar gebelik sliresince FX diizeylerinin ylikselmesi beklense de ciddi
FX eksikligi olan ve daha dnce gebelik komplikasyonu yasamis kisilerde gebelik boyunca faktor yerine
koyma tedavisi onemlidir. Rekombinan FX konsantreleri, PCC ve TDP tedavileri profilakside
kullanilabilmektedir. Ancak bu tedavilerin tromboz riski yaratabilecegi akilda tutulmali, 6zellikle de FX
disindaki pihtilasma faktorlerini de iceren PCC kullanildiginda dikkatli olunmalidir. Olgumuzda ilk
trimesterda PCC ile FX seviyelerinde bir artis saptamadik. Fakat tromboz riski nedeniyle TDP
replasmanina gegis yaptik. Bununla birlikte ilk trimester i¢cin PCC profilaksisinin bizim vakamiz agisindan
glvenli bir segenek oldugunu gozlemledik. Sonug olarak literatiirdeki sinirh bilgiler dogrultusunda Faktor
X eksikligi olan her gebenin kendine 6zgi bir klinik seyri vardir ve bireysel olarak yonetilmeli, yakin takip
edilmeli ve profilaksinin 6nemli oldugu unutulmamalhdir.
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P34- VON WILLEBRAND HASTALIGINDA MAJOR OPERASYONA HAZIRLIK VE
POSTOP TEDAVi YAKLASIMI

Didem Koca’,Fatma Keklik Karadag? Zuhal Demirci?,Giiray Saydam? Fahri $ahin?

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, *Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji
Bilim Dali, Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Ege Eriskin Hemofili Ve Tromboz Merkezi

Amag: Von Willebdand hastaligi (vWh), von Willebrand faktérinin (vWf) eksikligi veya fonksiyon
bozukluklarina bagh gorilen otozomal gecisli ve en sik goriilen kanama bozuklugudur. vWf, plateletlerin
endotel alti dokuya adezyonununu ve trombis olusturmasini saglayan, ayrica faktér VIl icin tasiyici
gorevi yapan bir proteindir. vWh olan birylerde trombis olusumu bozuldugu icindzellikle mukozal
ylzeylerde minor travmalarla kanamalar olur. vWh alttaki molekiler bozukluga gbére once Tip-1
vWh,Tip2 vWh ve Tip-3 vWh olmak Uzere 3 ana tipte siniflandirilir. Tip 1 vWh : Normal vWf nin kismi
eksikligi , Tip 3 vWh : Normal vWf niin tam eksikligi , Tip 2 vWh: vWf niin yapisal anormalliklerine bagl (
kalitatif) bozukluklari ile gérilmektedir ve 4 ayri alt tipi vardir. vWh tedavisi, vWf ve Faktor VIII (FVIII)
diizeyine gore ve klinik bulgular gére degismektedir. vWh olan hastamizda major operasyon
oncesi/sonrasi vVWf+FVIIl uygulamasinin 6nemine deginilmesi amaglanmstir. Tip 1 vWF eksikligi olan bir
hastada servikal disk operasyonu dncesinde profilaktik faktor replasman tedavisi ve postop tedavi sireci
retrospektif olarak anlatiimistir.

Yontem: Ege Universitesi Hastanesi Hematoloji/Eriskin Hemofili ve Tromboz polikliginde takipli bir hasta
olgusu kullaniimistir.

Bulgu: Hemoptizi nedeni ile arastirilirken merkezimize yonlendirilen 37 yasinda kadin hasta
degerlendirildi. Hastanin kanama skorunun hesaplanmasi igin yapilan sorgulamada, 12 yasinda itibaren
hipermenoresi oldugu, dis cekimi sonrasinda yaklasik 1 hafta devam eden kanamalar oldugu ve normal
vajinal dogum sonrasinda 3-4 ay boyunca vajinal kanamasinin oldugu 6grenildi. Yaklasik 10 yildir ayda en
az 8-10 kez olan hemoptizi ve epistaksis yakinmalari var. Kanama skoru yiksek olan hastanin laboratuvar
incelemelerinde FVIII:%38, VWF Ag:%66.2, RiCof:%50.2 Trombosit:257000, PZ:12.1 saniye(sn), APTZ:35.5
sn olarak izlenmistir. Hastaya tip 1 vWH tanisi konularak menstriiel dongiide ve kanama durumlarinda
traneksamik asit ile birlikte vWf+FVIIl iceren prepartlar verilerek izleme alindi. Hastamiz 47 yasinda iken
servikal 5-6 diskinde protlizyon saptanmasi lizerine beyin cerrahisi tarafindan operasyon planlandi.
Hastaya operasyon Oncesinde hedef faktor dizeyi %100 olacak sekilde operasyon 6ncesi VWf+FVIII
iceren preparat 2500 (nite, 12 saat sonra 1500 (nite, operasyon sonrasi 1. ve 2. glinde sabah aksam
1000 tnite olarak uygulanmis ve kanama iliskili komplikasyon izlenmemistir. Postop 1 hafta daha hedef
diizey %40-60 olacak sekilde profilaktik faktor replasmanina devam edilmistir.

Sonug: VWF eksikligi olan hastalar kanama takibi acisindan aralikh izlenmekte olup kanama bulgularina
Gzerine tedavi sikligi ve dozu dizenlenmektedir. Tipl vWh’ nin gorece olarak daha az ve hafif
kanamalarla seyrettigi bildirilmis olsa da hastamizda oldugu gibi sik kanamalarin gorildigi vakalar da
mevcuttur. Bu hastalarda ozellikle girisimsel islemlerin planli bir sekilde yeterli doz ve sirede faktor
replasman tedavileri ile yapilmasi 6nemlidir.
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P35- HEMOFiLi TANILI HASTADA MALIGNITE SAPTANMASI VE SONRASINDA
TEDAVI SURECININ YONETiMI

Ozgiir Aydin',Fatma Keklik Karadag?, Tural Pashayev?,Zuhal Demirci’,Giiray Saydam?,
Fahri Sahin?

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, ’Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji
Bilim Dali, *Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezi

Amag: Hemofili A, Faktér VIII' in eksikligi sonucu ortaya cikan kanama bozuklugudur. Cogunlukla
hemartroz ve hematomlarin gorilmesi ile erken cocukluk ¢aginda tani konulur. Faktor replasman
tedavilerinin heniz kullanima girmedigi yillarda hemofili hastalarinin biyik cogunlukla 2. Veya 3.
Dekattan 6nce kanamalar sebebi ile hayatini kaybederken giinimizde hemofili hastalarinin beklenen
yasam sliresi normal bireyler ile aynidir. Hemofilik bireylerin daha uzun yasamasi ile birlikte bu
hastalarda yasa bagli komplikasyonlarin sikliginda da artis gérilmektedir. Kanser sikligi yasla birlikte
hemofili hastalarinda artmakta ve bu hastalarda da kanser taramalarinin yapilmasi gereklidir. Ayrica
hemofili hastalarinda bu sirecte taniya giderken girisimsel prosedirler (endoskopi-kolonoskopi), major
cerrahi girisimler ve tedavide radyoterapiye sekonder komplikasyonlari 6nlemede profilaksinin ne denli
onemli oldugunu olgumuzda sunmayi amacladik.

Yontem: ileri yas erkek bireyde saptanan demir eksikligi sonucu incelemelerde malignite tanisi alan
hastanin tedavi siireci ve major cerrahi islem 6ncesinde faktor replasman tedavisi retrospektif olarak
degerlendirilmistir

Bulgu: Hemofili A tanili 66 yasinda erkek hastada, rutin kontrolleri sirasinda demir eksikligi anemisi
saptaniyor. Aktif olarak kanamasi olmayan hastanin rutinlerinde aPTZ uzun (aPTZ 39, normal aralik 22-
31s), PTZ:11.5 s, INR 1, trombosit sayisi 440.000 //uL ve hemoglobin 10 g/dl ve ferritin duizeyi 3 olarak
Olcildi. Hastanin Faktor VIII duzeyi %5,6 ve faktor VIl inhibitér < 0,6 BU/ml olarak bulundu. Endoskopi-
kolonoskopi planlanan hastaya hedef diizey %100 olacak sekilde islem 6ncesi 3000 Unite ve 12 saat
sonrasi 1500 0, diger iki giin iginse sabah 1500ii ve aksam 1000 uygulandi. islem sirasi ve sonrasinda
komplikasyon gelismedi. Kolonoskopide rektosigmoid bileskeden alinan biyopsinin histopatolojik
incelemesi adenokarsinom olarak degerlendirildi. Operasyon 6ncesi radyoterapi (RT) tedavisi uygun
gorilda. Hafif hemofili oldugu icin profilaksi tedavisi baslanmayan hastanin bir kez hematokezyasi oldu,
3 giunlik faktér replasman tedavisi ve traneksamik asit ile kontrol altina alindi. RT sonrasi hastaya
laparoskopik low anterior rezeksiyon ve ileostomioperasyonu planlandi. Preop hedef diizey %100 olarak
hastaya faktor replasmani yagpildi ilk 3 glin %80; ardindan hedef diizey %40-60 olacak sekilde faktor
replasman tedavisi 14 gline tamamlandi. Operasyon sirasinda ve sonrasinda beklenmeyen kanama
izlenmedi. Hastaya onkoloji tarafindan kapesitabin tedavisi ile izlem altindadir

Sonug: Hemofili hastalarinda kanamalara bagli demir eksikligi anemisi gorilebilir. Ancak bu hastalarda
kanama durumu ozellikle sorgulanmali ve 06zellikle gastrointestinal sistem kanamalarinda malignite
taramalari mutlaka yapilmalidir. Yeterli doz ve silrede faktor replasmani yapilarak bu hastalarda
malignitelere yoenlik girisimsel islemler ve kanama komlikasyonlari yodnetilebilir. Maligniteye bagh
artmis tromboz riskinin yaninda uygulanan fazla miktarda faktor tedavisinin de tromboemboliye sebep
olabilecegi de g6z oOnlinde bulundurularak bu hastalarin yonetimi deneyimli hekimlerce ve
multidisipiliner yaklasim yapilabilen merkezlerde yapilmaldir
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P36- COCUK HASTADA HEMOFiLi TANISI KOYMAK HER ZAMAN ZOR MUDUR?
OLGU SUNUMU

Begiim Sirin Ko¢',Funda Tekkesin*,Ulkii Miray Yildinm',Selime Aydogdu?,Suar Gaki Kilig*

‘Umraniye Egitim Arastirma Hastanesi, Cocuk Hematoloji-Onkoloji Klinigi

Amag: Hemofili A, X’e baglh resesif kalitilan bir hastaliktir. Hastalarin %30’unda aile 6ykilsi olmadan de
novo mutasyon ile hastalik olusmaktadir. Aile 6yklst olan bebekler, daha hi¢ kanama yasamadan,
koagllasyon testleri ile erken tani almaktadir. Aile 6ykisi olmayan bebeklerde ise hemofilinin nadir bir
hastalik olmasi sebebiyle tani glgclikleri ve tanida gecikmeler yasanabilmektedir. Bu olgu da
hematolojiden 6nce genel pediatri, cocuk néroloji, ortopedi klinikleri tarafindan tetkik edilmis, tani ve
tedavide gecikmeler yasamis olmasi nedeniyle sunulmustur.

Bulgu: Yedi aylik erkek bebek, sag bacaktan asi uygulamasindan 3 hafta sonra sag bacagini oynatmama
sikayeti ile dis merkeze gotirilmuis. Cocuk doktorunun degerlendirmesi sonucu asi sonrasi sag bacakta
glc kaybi ve sag kalgada ekstansiyon kisithligi nedeniyle ¢cocuk nérolojiye yonlendirilmis. Cocuk néroloji
uzmani tarafindan beyin MR ve kalga MR goriintiileme istenmis. Beyin MR normal raporlanmis. Sag kalga
ekleminde sivi saptanmasi Uzerine septik artrit+ néropati 6n tanisiyla hasta ortopediye sevkedilmis.
Ortopedi kliniginde septik artrit dislintilmis ve hastadan eklem ici aspirasyon yapilarak kiltlre
gdnderilmis. Aspirasyonda yogun hemorajik icerik gelmis. islem sonrasi hastanin kalga ekleminde sislik
artmasi ve takip eden ginlerde Hb:5 g/dl ye diismesi Uzerine pt ve aptt konroli yapilmis. PT: 14sn ve
Aptt:90 sn saptanan hasta yatisinin 6.giiniinde tarafimiza konsilte edildi. Hastaya taze donmus plazma
(TDP) ve eritrosit siispansiyonu verilmesi, plazma 6ncesi ayrilan kandan faktor VI, IX, XI, vwf Ag dizeyi
calisilmasi 6nerildi. Ayni giin icinde hastanemize yatirildi. Faktor diizeyleri heniiz bilinmediginden tedavi
olarak giinde 2 kez TDP, toplam 4 glin boyunca aldi. Hastanin faktor VIl diizeyi: %0.7 saptandi. Hastaya
agir hemofili A tanisi konuldu, ardindan hemofili A genetigi gonderildi. Hasta kalga eklemi kanamasi
sirasinda TDP aldigi icin plazma kaynakli faktér VIII konsantresi ile haftada bir giin 250 IU (40 1U/kg)
olarak profilaksi baslandi. 5. faktér uygulama gininde hastada inhibitor negatif iken 10. faktér uygulama
bakilan inhibitor titresi 84 BU saptandi. Hastada faktor VIl inhibitor bypass edici ajan (aktive protrombin
kompleks konsantresi, haftada iki gin, 75 1U/kg) ile profilaksiye devam edildi. Profilaksi altinda bir kez
gluteal kas icine kanamasi oldu. Eklem kanamasi tekrarlamadi. inhibitér testi 9 ay sonra negatiflestikten
sonra hastanin profilaksi tedavisi rekombinant FVIII konsantresi ile haftada iki gin, 25 IU/kg olarak
diizenlendi. Hasta profilaksi tedavisi altinda kanamasiz olarak izlenmektedir.

Sonug: Aile 6ykilsi olmayan hemofili hastalarinda eklem i¢i kanamalar septik artrit ile karisabilmektedir.
Olgumuzda oldugu gibi eklem sikayetiyle basvuran tim kicik cocuklarda, hemofili gibi akla gelmesi zor,
nadir kanama bozukluklarinin erken tani almasi icin pt ve aptt rutin testler icine dahil edilmelidir.
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P37- GLANZMANN TROMBASTENILI OLGUDA PREOPERATIF TROMBOSIT
TRANSFUZYONU TEDAVISI

Rabia Yelli*,Fatma Keklik Karadag?,Giiray Saydam? Fahri $Sahin?

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari Ana Bilim Dali, 2Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji
Bilim Dali

Amag: Glanzmann trombasteni (GT) trombosit agregasyonu icin gerekli olan bir fibrinojen reseptori
trombosit membran glikoproteini llb/llla (integrin allbB3) niceliksel ve niteliksel kusurunun neden
oldugu, milyonda bir insidansi olan nadir goriilen otozomal resesif bir hastaliktir, ancak akraba evliliginin
yaygin oldugu bolgelerde insidans 1/200.000 e kadar gikabilir, genetik kusur kromozom 17 de bulunan
ITGA2B veya allb ve B3 (i kodlayan ITGB3 geninden kaynaklanir. GT deki kanamalar degiskendir, siddetli
ve tahmin edilemez olabilir,tedavide trombosit replasmani ve rekombinant faktor 7a (rFVlla) siklikla
kullanilmaktadir.

Yontem: Ege Universitesi Hematoloji Bilim Dalinda poliklinik takipli olgu retrospektif olarak
incelenmistir.

Bulgu: 65 yasinda kadin hasta, 6 sene 6nce baslayan spontan ekimozlar sikayeti ile basvurdu, hasta
premenapozal donemde mentriel sikluslarinin menoraji seklinde gegtigini ve dis tedavisi sonrasi kanama
kontrolliniin zor ve gec saglandigini tariflemektedir. Hastanin ailesinde akraba evliligi bulunmamaktadir.
Hastanin basvuru esnasinda yapilan tetkiklerinde APTZ :23 sn, INR:0,9, PZ:10,9 sn , trombosit
sayis1:299,000 ul, periferik yaymasi olagan saptanmistir. Hasta trombosit fonksiyonlarinin incelenmesi
icin ileri tetkik edilmistir. Trombosit agregasyonu invitro ortamda incelenen hastada; ADP:29, kollajen:
28, epinefrin:0, ristosetin:77, arasidonik asit:2 olarak bulunmus, trombosit agliitinasyonu sadece
ristosetin ile saglanmistir, PFA COL/EPI>300A, PFA COL/ADP:123 sonuglanan hasta Glanzmann
Trombasteni tanisi almistir. Tani sonrasi cesitli branslardan preoperatif hematoloji konsultasyonu
istenen hastaya; bilateral alt ekstremite vendz yetmezligi icin varis operasyonu-ven ligasyonu oncesi 2
Uinite aferez trombosit, sag diz unilateral osteoartit nedeniyle protez operasyonu éncesi 2 Unite aferez
trombosit, anjiografik-lazer ile varis operasyonu 6ncesi 1 (inite aferez trombosit, postmenapozal vajinal
kanama nedeniyle kiretaj icin preoperatif 2 (inite aferez trombosit verilmistir. Hastanin postoperatif
tim cerrahi girisimler sonucunda kanama kontroli saglanmistir. Kanama kontroll saglanmasi igin rFVlla
uygulanmasina ihtiya¢ duyulmamustir.

Sonug: Glanzmann trombastenisinin mevcut standart tedavisi olarak trombosit transflizyonlari 6n
planda vyer almaktadir, trombositler nonimmun kalitatif ve kantitatif trombosit fonksiyon
bozukluklarinda dogal etkilidir. Trombosit transfliizyonunun alerjik ve immun reaksiyonlara ek olarak(
anafilaksi ve transfiizyona bagli akut akciger hasari en ciddi olanidir) transflizyon iliskili diger potansiyel
riskler kan yoluyla bulasan patojen iletimi ve bagisiklama yer alir.Transflizyonlarin HLA uyumlu tek donér
ve lokosit filtrelenmis aferez trombosit olarak yapilmasi gerekmektedir.integrin allbB3 fizyoloji
agonistler tarafindan indiklenen trombosit agregasyonuna aracilik etmektedir, fibrin-pihti retraksiyonu
icin onemli bir fibrinojen reseptori- heterodimerik molekiler bir komplekstir. GT hastalarinda trombosit
zarina karsi antikor gelisebilir, bu antikorlar muhtemelen allbf3 fonksiyonunun inhibisyonu ve allbf3
taslyan trombositlerin hizlandirilmis klirensi ile sonuglanabilir. Trombosit transflizyonunun dezavantaji
olarak HLA ve/veya allbB3 integrine karsi antikor gelistiren hastalarin tedaviye direncli olmasi ile rFVila
uygulamasi refrakter hastalarda tedavide 6n siralarda yer almaktadir. Su anda rFVila nin kullanimi
trombosit antikorlari ve trombosit refrakterligi olan hastalar icindir ancak refrakterlik bagimsiz rFVlla
tedavisinin cerrahi olmayan ve cerrahi kanamalarda ylksek etkinlik orani ve sik kullanimi bildirilmistir.
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P38- AFIBRINOJENEMILi BIR OLGUDA MAJOR CERRAHIi ONCESi VE SONRASI
YONETIMI

Esra Nur Durmazer’,Fatma Keklik Karadag? Giiray Saydam?,Fahri Sahin?

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, *Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji
Bilim Dali

Amag: Herediter afibrinojenemi, olduk¢a nadir gorilen bir koaglilasyon bozuklugudur. Otozomal resesif
gecis gosterir. insidansi 1/1.000.000’dur. Afibrinojenemi fibrinojenin {i¢ polipeptit zincirini kodlayan
dordiincti kromozomdaki li¢ genden (FGA, FGB, FGG) birindeki mutasyon sonucu ortaya ¢ikmaktadir
(1,3). Bu mutasyonlar; fibrinojenin sentez, hiicre ici etkilesimler, salgilanma veya kararlihigini
bozmaktadir (1). Kanamaya egilim c¢ocukluk c¢agindan itibaren vardir ve kanama spektrumu minimal
kanamadan hayati tehdit eden kanamaya kadar degisir. Tedavide fibrinojen konsantresi kullanilir (1,4).
Biz tekrarlayan hemorajiler nedeni ile degerlendirilen ve nadir gorilen bir hastalik olan afibrinojenemi
tanisi koydugumuz hastamizin cerrahi islem 6ncesi ve sonrasindaki yonetimi ile ilgili deneyimimizi
paylastik.

Yontem: Dis ¢cekimi sonrasinda uzayan kanama ile basvurup konjenital afibrinojenemi tanisi alan eriskin
yas hastanin gonartroz nedenli ¢oklu cerrahi girisimleri sirasinda fibrinojen konsantresi ile kanama
kontroli saglandi ve tedavi edildi. Hastanin verileri retrospektif olarak degerlendirildi.

Bulgu: 49 yasinda erkek hasta; 28 yasinda iken dis cekim islemi sonrasinda uzayan kanama nedeni ile
tetkik edilerek afibrinojenemi tanisi almistir. Sag dizde gonartroz nedeniyle diz protez operasyonu
planlanarak preop degerlendirildi. Ozgecmisinde siinnet ve dis ¢ekimi sonrasi uzayan kanamalar oldugu
ve daha 6nce tromboembolik olay yasamadigi 6grenildi. Laboratuvar degerlerinde Protrombin zamani
(PTZ): sliresiz uzun (11-14 sn), aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTZ): slresiz uzun (normal aralik
22-31 sn), fibrinojen:0 hemoglobin (hb) 17,4 g/dL, trombosit 234 10”3/uL saptandi. Preop fibrinojen
dizeyi >100 mg/dL tutmak icin vicut agirhg 70 kg olan hastaya 5 gr fibrinojen konsantresi ve 30 dk
sonra fibrinojen kontroll onerildi. Fibrinojen:58 mg/dL goruldi. Kanama agisindan yiiksek risk ile opere
edildi. Operasyon sirasinda kanama olmasi nedeni ile intra-op 1 gr daha fibrinojen konsantresi verildi.
islem sonrasi degerleri fibrinojen:33 mg/dL inr:1.4 aPTZ:29 sn, ve hemoglobin degeri stabil izlendi.
Postop siiregte hedef fibrinojen >50 mg/dL olacak sekilde ve fibrinojen, PTZ, aPTZ, inr, hemogram takibi
yapilarak fibrinojen konsantresi uygulandi. izlemde kanama komplikasyonu yasanmadi aptz degeri 34-38
sn; Inr dizeyi 1.4-2 araliginda seyretti. Hasta basarili cerrahi sonrasi taburcu edildi.

Sonug: Fibrinojen, trombinin etkisiyle fibrine donisip pihti olusumunda o6nemli rol oynar (2).
Afibrinojenemide; PZ, aptz uzar ve kanda fibrinojen yoktur (2). Travma ve cerrahi girisim sonrasi kanama
gorilmesine karsin, kendiliginden gelisen kanamalar nadir olmakla birlikte yumusak doku ve mukozal
kanamalar, menoraji, diseti kanamalari, agiz i¢i kanamalar goérulebilir (5). Afibrinojenemili hastalarda
kanama ataklari fibrinojen konsantreleri, kriyopresipitat ve taze donmus plazma ile tedavi edilir (4,6).
Fibrinojen konsantreleri havuzlanmis insan plazmasindan hazirlanir ve sulandiriimis liyofilize tozlar
olarak mevcuttur. Major cerrahi icin >100 mg/dL ve mindr cerrahi icin >50 mg/dL'lik bir hedef fibrinojen
diizeyi kanama kontroll saglanmasi icin yeterlidir (4). Ameliyat sonrasi hemostaz saglanincaya kadar
firinojen duzeyi >50 mg/dL' nin Gzerinde tutulur. Birgcok klinisyen hemostazi saglayabilmek igin yiiksek
fibrinojen diizeyine ulasmayi hedeflemektedir, ancak bu tedavi yaklasimi ayni zamanda tromboz riskini
arttirmaktadir (2). Afibrinojenemi olgularinda kanama oldugu gibi tromboza da egilim bilinmektedir (2).
Ayrica tedavide kullanilan konsantrelerle birlikte antifibrinolitik ilag kullanimi da tromboza egilim
nedenidir. Bu nedenle nadir gorilen bir hastalik olan afibrinojenemide tedavi yonetimi bu agidan
onemlidir ve deneyimli kisiler tarafindan yonetilmelidir. Hastamizda total diz protez gibi major bir
operasyon kanama yoniinden komplikasyonsuz olarak yonetilmistir.
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P39- RETINA DEKOLMANI GELISEN HAFiF HEMOFiLi A OLGUSUNUN OPERASYON
ONCESi VE SONRASINDA YONETIMI

Denis Bozer,Fatma Keklik Karadag*,Zuhal Demirci},Giiray Saydam*,Fahri $ahin*
'Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezi, izmir, Turkiye

Amag: Hemofili A, X’e bagli, resesif gecis gosteren Faktoér VI (FVII) eksikligi sonucu gelisen, nadir
gorilen bir hastalik olup eklem igi, kas ici kanamalar ve operasyonlar sonrasi devam eden kanamalarla
seyreden agir bir hastaliktir. Faktér replasman tedavilerinin yaygin olarak kullanima girmesi ve hemofili
bakimindaki iyilesmelerle hemofili hastalarinda beklenen yasam siiresi uzamistir. Onceki yillarda hemofili
hastalarinda sadece ortopedik girisimlerin yonetimi s6z konusu iken glinimiizde kozmetik girisimlerden
by-pass cerrahisine kadar pek cok farkl sebeple operasyon yapilmaktadir. Ayrica hemofili hastalarinda
da normal poplilasyonda oldugu gibi ile yasa bagl gelisen komorbiditeler (hipertansiyon, koroner arter
hastaligi, katarakt gibi) ve invaziv girisim gerektiren durumlar artmaktadir. Retine dekolmani nedeni ile
acil operasyon yapilmis olan hafif hemofili a tanili olgumuzun yénetimi ve takibi sunulmustur.

Bulgu: 49 yasinda, erkek hasta ¢ocuklugunda siinnet sonrasi uzun kanama, tekrarlayan dis eti kanamalari
ve epistaksis Oykisi var. 2018 yilinda sag uylukta hematom nedeni ile hastanemize basvuru sirasinda
bakilan tetkiklerinde FVIII dizeyi: % 6,8 izlenmis olup hafif Hemofili A tanisi almistir. Merkezimizde
takibe alinan hasta birkag kez dis eti kanamasi nedeni ile faktor replasman tedavisi almis olup kanadikg¢a
tedavi verilerek izlenmektedir. Cogunlukla mindr kanamalar yasamakta ve traneksamik asit tedavisine iyi
yanit alinmaktadir. Kasim 2021’ de hastaya retina dekolmani cerrahisi planlanmis olup preoperatif tedavi
plani igin poliklinigimizde degerlendirmistir. Laboratuvar tetkiklerinde FVIII dizeyi %3.2, FVIII inhibitori
dizeyi negatif (<0.6 BU/ml) saptanmistir. Vicut agirhgi 110 kg olan hastaya preoperatif 5500 Unite,
islemden 12 saat sonra 2000 Unite faktor VIII uygulandi. Operasyon sirasinda ve sonrasi herhangi bir
kanama bulgusu olmayan hastaya cerrahi sonrasi 2 giin daha hedef diizey %40-60 olacak sekilde faktor
replasmani uygulandi ve postoperatif ikinci glinde taburcu edildi.

Sonug: Hemofili A hastalarinda miimkin oldugunca cerrahi islemlerin planh bir sekilde ve hematolog
sorumlulugunda multidisipliner yaklasim ile yapilmasi 6nerilir. Hastamizda oldugu gibi acil cerrahi
gerektiren durumlarda dahi preoperatif hazirlik yapilmasi gereklidir. Retina dekolmani, gérme kaybina
neden olabilen, acil cerrahi gerektiren bir durum olmasina ragmen mutlaka hematoloji hekiminin oldugu
bir merkezde uygun doz ve slrede faktor replasmani uygulanarak tedavi edilmelidir.
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P40- INHIBITOR POZITiF HEMOFiLi A HASTASINDA MAJOR CERRAHiI SIRASINDA
GELISEN HEMATURI VE YONETIMI

Onur Ozan Arslan’,Fatma Keklik Karadag*,Zuhal Demirci*,Giiray Saydam?,Fahri Sahin*

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi

Amag: Hemofili A, faktor Vllleksikliginin neden oldugu X'e bagh resesif kalitilanbir hastaliktir. Hemofili A
5.000-10.000 erkekten 1'ini etkiler. Hemofili hastalarindahematiiri sik goriilmekle birlikte genellikle iyi
huylu olarak kabul edilir ve konservatif tedavi ile yonetilebilir. Cerrahi tedavi gerektiren ciddi hematdri
nadiren bildirilmistir. Ortopedik cerrahi icin yatirilan hemofili A tanili hastada gelisen hematirinin
tedavisi ve yonetimin anlatilmasi amaglanmistir.

Yontem: Basarili cerrahi girisim sonrasinda beklenmeyen masif Urolojik kanamanin gelistigi inhibitorli
agir hemofili A vakasi sunulmustur.

Bulgu: 44 vyas erkek hasta ortopedi tarafindan planlanan total diz protez ameliyati 6ncesinde
merkezimizde degerlendirilmistir. Hastanin 13 yasinda iken dis eti ve burun mukozasinda tekrarlayan
kanamalar nedeni ile tetkik edildigi ve uzamis aktive parsiyeltromboplastin zamani 52sn (aPTZ)(normal
aralik 22.5- 31.3 sn), FVIII diizeyi <%1 (normal aralik %50-100) saptanarak hemofili A tanisi aldigi ve aile
bireylerinde (dayilarda ve kiz kardesinin erkek ¢ocuklarinda) hemofili A oldugu 6grenildi. Diizenli takip ve
tedaviyi red eden hastanin fizik muayenesinde her iki alt ekstremite diz eklemlerinde hemartroz
nedeniyle fleksiyonkontraktiiri ve sag dizde total protez varligi izlendi. Sol diz protez ameliyati
oncesinde bakilan aPTZ diizeyi 39,2 sn ve FVIII diizeyi %1 ve FVIII inhibitéri%0.8 (BU/ml) olup operasyon
dncesi hedef faktor diizeyi %100 olacak sekilde 4000 (nite (U) ve 12 saat sonra 20000 FVIII uygulandi.
Post-operatifl. giinde hastanin aPTZ 44-51s Uzerinde saptandi. inhibitor varhg disiinilerek diizeyi
istendi. FVIIl inhibitérii 1.6 (+)BU/mL olarak sonuglandi. Faktér replasman tedavi kesilerek bypass edici
ajan olan aktive protrombin kompleksi ile (aPCC) (2x50U/kg dozunda) ile tedaviye devam edildi.
Operasyon sahasi ve herhangi bir viicut bolgesinde kanamasi olmadi. Takipte yapilan laboratuvar
tetkiklerinde aPTZ:43,1 sn F8 dizeyi:%0,9 Faktér VI inhibitéri 3.2 (+) pozitifBU/mL olarak
sonuglandi.aPCC tedavisi ile izlenirken post-operatif 9. glinde hastanin pihtilimakroskobikhematdrisi
oldu. Hipotansiyon, tasikardi ve anemi nedeni ile transflizyon gereksinimi de olan hastaya eritrosit
sispansiyonu verilerek aPCC tedavisi kesildi ve rekombinant Fakt6r Vlla (rFVlla) tedavisine gecildi. 4- 6
saatte bir 90 pg/kg dozundarFVlla uygulandi. Hematirinin devam etmesi Uizerine hastaya bilgisayarl
tomografi esliginde Urografi cekildi. Mesanede difflizbelirgin duvar kalinlik artisi izlendi. Sistoskopi
yapilan hastadamesane icinde masif hematiri izlenmediancak mesane duvarindan aktif sizinti seklinde
kanama oldugu gorildi. Mesena icerigi yikanarak temizlendi ve sonda ile hastaya 5 glin boyunca dizenli
yikama yapildi. izlemde hematiirisi gerileyen hastanin tedavisine aPCC50Uxkg dozunda 2x1 olarak ile
devam edildi.Taburculuk éncesi bakilan FVIII inhibitérii negatif (<0.6 BU/mL) olarak izlendi.Hematiirisine
yonelik olarak antifibrinolitik ajanlarin kullaniimasindan kaginildi.

Sonug: Agir hemofili A hastalarinda beklendigi tGizere kanamalarin kontroll ve yonetilmesi zordur. Ancak
inhibitérlii hastalarda durum ¢ok daha komplike ve zor hale gelebilir. inhibitér pozitifligi saptandigi anda
tedavide etkili hemostaz saglamak amaciyla hedefe yonelik tedaviler en kisa siirede baslanmalidir.
Gerekirse hemostazi saglamak igin invaziv prosedirlere basvurulabilir. Hastamizda gorildigi gibiby-pass
edici ajanlara ragmen kanama kontroli saglanamamis ancak trolojik kanama sistoskopik olarak yapilan
miidahale sonrasinda kontrol altina alinabilmistir.
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P41- GEBELiIK SONRASI KANAMANIN NADIR BiR NEDENI, EDINSEL HEMOFiLi A:
OLGU SUNUMU

Tuba Ersal,Fahir Ozkalemkas?,Vildan Ozkocaman*,0Omer Candar?,Sinem Cubukgu’,
Cumali Yalgin,Bedrettin Orhan',ibrahim Ethem Pinar, Tuba Giillii Koca,Ridvan Ali

'Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari Ana Bilim Dali, Hematoloji Bilim Dali

Amag: Edinsel hemofili A (EHA), pihtilasma faktort Vill'e (FVIII) karsi otoantikorlarin neden oldugu nadir
fakat siklikla siddetli bir kanama bozuklugudur. Vakalarin %50'den fazlasi idiyopatiktir [1], bununla
birlikte malignite [2], otoimmin bozukluklar [3] ve ilaca maruz kalma [4] dahil olmak lizere EHA ile
sikhkla iliskilendirilen birka¢c durum vardir. Peripartum donemdeki kadinlar arasinda bir EHA formu
tanimlanmistir. [5-7]. EHA son derece nadir gorildigiinden, gebelikle iliskili EHA'nin gecikmis teshisi
sikhkla kanamayla iliskili komplikasyonlarla birlikte ciddi kanama riskine yol acar. Burada nadir olmasi
nedeni ile postpartum dénemde EHA tanisiyla basarili sekilde tedavi edilen bir olgu sunulmustur.

Bulgu: Yirmi sekiz yasinda kadin hasta sezaryen ile saglikli bir bebek diinyaya getirmis. Taburculugundan
3 glin sonra karin agrisi sikayetiyle acil servise basvurmus. Basvurusunda hemoglobin (Hg) 5g/dL
saptanmis. Hasta acil operasyona alindiginda batin ici kanama saptanmamis ama insizyonel kanamasi
varmis. Toplamda 3 kez daha operasyona alinmis ve masif kan transflizyonu yapilmis. Kanamasi
durmayan hasta hastanemize sevk edilmis. Postpartum 7. glinde yeniden operasyona alinan hastanin
batin i¢i sizinti seklinde yaygin kanamasinin oldugu goérilmuis. Bu sirada aPTT diizeyinin yiksek olmasi
nedeni ile hematolojiye konsiilte edildiginde aPTT 59,6sn, PT 12,6sn idi. Hastanin dykistnde kendisinde
ve ailesinde kanama bozuklugu tariflemedi. Karisim testinde aPTT 0. saat 28,7sn iken 2. saatte 49,2sn idi.
Hastada inhibitor varligi ve gebelikle iliskili EHA 6n planda dislintldd. Lupus antikoagillani negatifti.
Aktive rekombinan faktor VIl a (rFVIla) ve prednizon tedavisi baslandi. Prednizon 500mg/giin (2 giin) ve
rFVIla 90 pg/kg 2 saatte bir baglandi. FVIII %0.25, FVIII inhibitérii 11.2 Bethesta Unitesi (BU) saptanan
hastanin tanisi kesinlestirildi. Bu tedavi ile birlikte kanamasinin azalmasi nedeniyle doz araliklari artirildi.
Kontrol FVIII diizeyi %0.70, FVIII inhibitéri 35 BU idi. Hastada steroid ve rFVlla tedavisine devam edildi.
Bir aylik steroid tedavisinin sonunda bakilan FVIIl %0.93 ve FVIII inhibitérii 8 BU olarak élgiilen hasta
parsiyel yanith kabul edilerek tedavisine siklofosfamid (2 giin 500 mg iv, sonrasi 8 giin 100 mg/gln oral)
eklendi. Kanamanin devam etmesi Uzerine rFVila kesilerek aktive protrombin kompleks konsantresi
(aPCC) (12 saatte bir, 50iU/kg) baslandi. Ancak bu tedavi ile de kanamanin devam etmesi nedeni ile
rituksimab baslandi. Rituksimab tedavisinden sonraki kontroliinde FVIIl %13.6 ve FVIII inhibitéri 0.7BU
geldi. Kanama bulgusu olmayan hasta takibe alindi.

Sonug: EHA’da 6lim orani %7,9-%22’dir ve hastalar ilk semptomlarin gelismesinden sonraki ilk hafta
icinde 6lmektedir [8-10]. EHA'da etiyoloji tedaviye yanitta rol oynamasa da, gebelikle iliskili EHA, diger
durumlarla iliskili EHA'dan daha iyi bir prognoza sahiptir. Gebelige bagh EHA'nin bu iyilestirilmis
prognozu, hastalarin daha genc¢ yasindan ve genellikle eslik eden malignite veya otoimm{in hastaliklarin
olmamasindan kaynaklanabilir [11]. EHA’nin kesin tedavisi, otoantikorun immuinsupresyon yoluyla yok
edilmesini icerir, ancak hastalar agir ve 6limcil kanama riski altinda oldugu igin, eradikasyon tedavisi
basarili olana kadar kanamalarin tedavisi icin hemostatik tedavi gereklidir. Hastalarin %70-80’inde tam
remisyon saglayan en yaygin kullanilan tedavi stratejisi, tek basina steroidler ve siklofosfamidden
olusmaktadir [12]. Kortikosteroid ve immunosupresif ilaclarla yanit alinamayanlarda anti-CD20
monoklonal antikoru olan rituksimabin kullanilmasi 6nerilir. Hemostatik tedavi igin, by-pass edici
ajanlardan rFVlla veya aPCC birinci basamak tedavi olarak kullaniimahdir [13]. Peripartum EHA,
postpartum kanamayla ortaya cikabileceginden, Jinekologlarin klinik semptomlari ve laboratuvar
bulgulari konusunda farkindahigini artirmak énemlidir.
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P42- SPONTAN EPIDURAL HEMATOM GELISEN KONJENITAL AFiBRINOJENEMILI
HASTA

Bekir Ay',Salim Ekici’,Sevcan ipek’,Can Acipayam?

'KSU Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Kahramanmaras, Tiirkiye, 2kSU Tip
Fakdltesi, Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Bilim Dali, Kahramanmaras, Turkiye

Amag: Konjenital afibrinojenemi ender rastlanan bir hastalik olup 1-2/1.000.000 prevelans ile seyreden,
otozomal resesif kalitilan herediter kanama bozukluklarindadir. Olgumuzda intrakranial kanama ile gelen
konjenital afibrinojenemili 2 yasinda bir hastayi sunmayi amagladik.

Yontem: iki yasinda kiz hasta, son ti¢ giindiir baslayan bulanti kusma ile son bir giindiir eslik eden uykuya
meyil sikayeti ile cocuk acil servisimize basvurdu. Hastanin 6ykisinde tekrarlayan dis eti kanamasi ve
venoz kan alindiktan sonra uzamis kanama sikayetinin oldugu ve bu yonde tetkiklerinin devam ettigi
ogrenildi.

Bulgu: Hastanin fizik muayenesinde genel durum orta-kotd, vital bulgular stabil saptandi. Boy, agirlik ve
bas cevresi yasina uygun olarak normal persentil sinirlari icinde. Norolojik muayenesinde;GKS:13-14 ve
biling diizeyinin letarjik oldugu gorilmistiir. Meninks irritasyon bulgulari olmayan hastanin, pupil i1sik ve
derin tendon reflexleri normal saptanmistir. Hastanin diger sistem muayeneleri normal sinirlardadir.
Hastanin 6zgecmis ve soy gecmisinde Ozellik bulunmadi. Hastanin labaratuvar tetkiklerinde
hemogramda;WBC:6470/mm3, MNS:1940/mm3, HGB:11,5 g/dl, HCT:%33,6, MCV:74,3 fL
PLT:225000/mm3, PTsec, INR ve APTT olclilemeyecek diizeyde uzun, fibrinojen ise 6lclilemeyecek
dizeyde distk gorilip, hastada afibrinojenemi tanisi dislnilmuistiir. Hastanin gorintilemesinde:
Beyin BT:Sol posterior parietalden oksipital lob inferioruna uzanan en genis yerinde 21 mm odlcilen yer
kaplayici lezyon (Epidural hematom?). Beyin MR:Sol oksipital ekstraaksiyel alanda en kalin yerinde 18
mm Olgilen, kontrast tutulumunun izlenmedigi epidural hematom alani. Takiplerinde kliniginde dizelme
olmayan hastaya beyin cerrahi tarafindan epidural hematom drenaji yapildi. Hastaya operasyon dncesi
ve sonrasl taze donmus plazma, kriyoprespitat ve fibrinojen (Haemocomplettan P 1 g flakon) destegi
verildi. Klinigi dizelen hastaya haftada bir giin 1 g fibrinojen konsantresi (Haemocomplettan P 1 g
flakon) profilaktik verilerek ¢cocuk hematoloji takibine alindi. Olgumuzda; FGA geni c.934.del mutasyonu
homozigot ve F12 geninde heterozigot c.130G>A mutasyonu saptanmistir. Anne ve babada FGA geni
c.934.del mutasyonu heterozigot olarak saptanmistir. Aileye genetik danismanlk verilmistir.

Sonug: Konjenital afibrinojenemi oldukca nadir gorilen bir koagiilasyon bozuklugu olup cogu vakada
spontan kanama gorilmemekte olup tani molekiler genetik yontemlerle koyulmaktadir. Yenidogan
doneminde gbbek kanamasi; sonraki dénemlerde spontan dis eti ve burun kanamasi, ciltte ekimoz,
uzamis menstriasyon kanamasi, cerrahi operasyon ve travma sonrasi ciddi kanama, kas-iskelet
kanamalari ve kafa travmasi siddeti ile uyumsuz beyin kanama 6ykisu varliginda afibrinojenemi tanisi
klinisyenlerin  aklinda olmahdir. Olgumuzda saptadigimiz intrakraniyal kanama konjenital
afibrinojeneminin yasami tehdit edici ender rastlanan basvuru seklidir. Bu vakalarin tespiti;travma veya
operasyon sonrasl olusabilecek siddetli kanamalari 6nlemede klinisyenlere dnemli derecede katki
saglayacaktir.
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P43- HEMOFiLi A’DA KANAMA SIKLIGI VE YERi: TEK MERKEZ DENEYiMi

Kemal Fidan*,Mustafa Baydar’,Nesibe Taser Kanat',Serhat Celik’,
Zeynep Tugba Giiven',Neslihan Mandaci $anli,,Giilsah Akyol*,Ali Unal’,Muzaffer Keklik

‘Erciyes Universitesi Tip fakiiltesi Mehmet Kemal Dedeman Hematoloji-Onkoloji Hastanesi

Amag: Hemofili A (faktor VIII [8] eksikligi) erkekleri etkileyen kalitsal X'e bagl resesif kanama
bozuklugudur. Hemofili A yaklasik 5000 canli erkek dogumunda bir gorilir.Tim hemofililerin %85’ini
hemofili A olusturur.Kanama bulgularinin agirhg faktor VI eksiklik derecesiyle dogrudan
iliskilidir.Siddet, blylik Olcide faktor aktivite dizeyine baglidir ve siddetli hastalik(agir derecede)
normalin < %1'i,orta derecede hastallk % 1-5 ve hafif derecede hastalik >%5’i (%5-%40) olarak
tanimlanir.Hemofili A hastalarin yarisi ila Ggte ikisi ciddi hastaliga sahiptir. Siddetli hemofili, dogumla
baslayabilen yaralanma derecesi ile orantisiz kiigiik travmalardan sonra spontan kanamalara (eklem igi
veya kas i¢i) neden olur. Orta hemofili A hastalarinda ara sira spontan kanama, minér travma veya
ameliyat sonrasi uzun siren kanama olur. Buna karsilik, hafif hemofili, yalnizca major bir travma veya
ameliyat oldugunda ortaya ¢ikabilir. Yaygin kanama bolgeleri arasinda eklemler ve yumusak dokular,
kaslar, oral mukoza, gastrointestinal sistem ve intrakraniyal kanama bulunur. Hemartroz en sik kanama
yeridir(tiim kanamalarin %70-80’i).En sik diz eklemi(%45),sonrasinda sirasiyla dirsek, ayak bilegi, omuz,el
bilegi,kalga ekleminde kanama gelisir.Kas ve yumusak doku kanamalari(%10-20),%5-10 civarinda ise
agiz,dis eti,burun ve genitoliriner sistem kanamasi gorilir.Sindirim sistemi,boyun,bogaz ve Uclnci
bosluk kanamalari nadir gelisir.intrakraniyal kanama <%5 oraninda goriiliir,ancak tehlikeli ve yasami
tehdit eder.

Yontem: 2013-2021 yillari arasinda Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi i¢ Hastaliklari Hematoloji
Kliniginde takip edilen 24 hemofili A hastasinin faktoér diizeyleri, inhibitér durumu, proflaksi tedavisi,
kanama yeri ve sikligi geriye doniik incelendi.

Bulgu: Bu hastalardan 14’lUnde (%58.3) agir (<%1),4’linde (%16.7) orta(%1-5),6’sinda(%25) hafif (>%>5)
derecede faktor eksikligi mevcuttu. Faktor VIl inhibitér durumu tim hastalarda negatifti. Agir derecede
faktor eksikligi olan hastalarin 4’G primer proflaksi,2’si sekonder proflaksi aliyorken,8'i(%57.15)
kanadikca tedavi(tersiyer proflaksi) aliyordu.Proflaksi tedavisi alan hastalarda toplam gelisen kanama
sayisi 6 iken(eklem i¢i kanama:4, ekimoz-hematom:1,hematiiri:1),proflaksi almayanlarda gelisen kanama
sayisi 31’idi(eklem ici kanama:17,hematom-ekimoz:9,GIS kanama:1,kesi-travma sonrasi kanama
durmamasi:4).Proflaksi alan hastalarin kanama sikhg proflaksi almayanlara goére daha azdi.Orta
derecede faktor eksikligi olan hastalarimizdan birine sag kalca artropatisinden dolayi fizik rehabilitasyon
verilmesi lzerine 6 ay boyunca sekonder proflaksi verildi.Fizik rehabilitasyon boyunca herhangi bir
kanama gelismedi.Orta derecede faktor eksikligi olan diger 3 hasta ve hafif derecede faktor eksikligi olan
6 hasta da proflaksi almiyordu.Faktér proflaksisi almayan orta derecede faktor eksikligi olan
hastalarimizin birinde 1 defa gastrointestinal(GIS) kanamasi,3 defa da driner sistem kanamasi
gelisti.Hafif derecede faktor eksikligi olan hastalarin birinde ¢ok nadir gorilen intrakraniyal kanama,iki
hastada ise 1 defa kas i¢i hematom gelisirken,diger 3 hastada herhangi bir kanama gelismedi.

Sonug: Hemofili A’da kanama sikligi ve yeri faktoriin derecesi ile iliskilidir. Bizim ¢alismamizda da agir
hemofililerde kanama sikhgi artmisti ve en sik eklem igi kanama gorildi. Agir hemofililerde goriilen
toplam kanama atak sayisi 37 iken,orta hemofililerde 4,hafif hemofililerde ise 3’tli. Ayrica toplam gelisen
37 kanama odaginin 22’si eklem ici kanama olarak gelisti.Yalniz hafif hemofili A vakalarimizdan birinin
takibinde nadir gorilen spontan MSS kanamasi gelisti. Kalitsal pihtilasma faktor eksikliginde temel tedavi
yaklasimi eksik olan faktoriin yerine konmasidir.Replasman tedavisi ya hastalar kanayinca(kanadikca
tedavi) ya da kanama sikhgini azaltmak amacli(koruma tedavisi-proflaksi) olarak yapilir.Proflaksinin
basarisi hemofilik cocuklarda ve yetiskinlerde gosterilmistir.Calismamizda da proflaksi alan hastalarda
kanama sayisi daha az gorildi(proflaksi alan agir hemofili A hastalarda kanama sayisi 6 iken,proflaksi
almayanlarda ise kanama sayisi 31).
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P44- DiL KOKU HEMATOMUYLA BASVURAN, YUKSEK iNHIBITOR DUZEYi
TASIYAN HEMOFiLi A OLGUSUNDA KANAMA YONETIMI

Bahar Sevgili’,Zuhal Demirci*,Denis Sabriye Bozer,Tural Pashayev’,
Fatma Keklik Karadag®,Betiil Kiibra Tiiziin},Ajda Giines’,Giiray Saydam*,Fahri $ahin*

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali, Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezi

Amag: Hemofili olgularinda agiz i¢i kanamalar nadir olmamakla birlikte hava yolu obstriiksiyonu,
aspirasyon riski nedeniyle acil miidahele gerektiren klinik tablolardir. inhibitdr gelismis hastalarda hizli
kanama kontrolii ve hava yolunun glivence altina alinmasi gerekmektedir. Olgumuzda yiksek inhibitor
titresine sahip hemofili A olgusunda travmatik dil kokl kanamasi yonetimimizi sunmayi amacladik.

Yontem: bilinen Hemofili A tanili 42 yasinda erkek hasta; acil servise, ylziine yabanci cisim isabet
ettikten sonra dil kokinde sisme yakinmasiyla basvurdu. Nefes darligi, hematemez, tanimlanmadi ancak
dil kékinde basi ve hiriltili solunum tanimlandi. 2 yasinda merkezimizde kanama diyatezi nedeniyle
tetkik edilen hasta, faktor VIII diizeyi %1 saptanmasi lizerine hemofili A tanisiyla izleme alindi. 1999
yilindan bu yana faktor profilaksisi alan hastanin 2017 yilinda faktér replasmanina direncli hemartroz
gelismesi Uzerine yapilan FVIII inhibitor 6lgimi 13 BU/ml saptandi. Faktor VIl inhibitort pozitif agir
hemofili A tanisiyla izleme alindi.

Bulgu: Acil serviste kulak burun bogaz hekimi tarafindan yapilan endoskopik direkt bakida hava yolu
pasajini daraltan dil kokii hematomu tespit edildi. Kanama kontroli saglanabilmesi amaciyla hastanin
elinde mevcut bulunan aktive protrombin kompleks konsantresi (aPCC) 60 U/kg uygulandi. Takibinin 3.
Saatinde kanama kontrollii saglanamayan ve hiriltili solunumu artan hastaya rekombinan faktor VII
(Novoseven) 4x45 mcg/kg 6 saatte bir hemostaz saglanana dek uygulanmasi planlandi. 36 saatlik izlem
sonunda toplam 270 mcg/kg novoseven uygulamasiyla kanama kontrolii saglandi. Hemostaz
saglandiktan sonra kulak burun bogaz tarafindan hematom bosaltilmasi amaciyla ponksiyon denendi;
ancak drenaj saglanamamasi nedeniyle soguk uygulama ile izlemi planlandi. Ponksiyon sonrasinda tekrar
kanama veya (st hava yolu obstriiksiyonu bulgusu izlenmeyen hasta acil durumlar anlatilarak poliklinik
kontrol dnerisiyle taburcu edildi.

Sonug: Dil koki ve farinks kanamalari, hava yolu obstriksiyonu riski nedeniyle hemofili olgulari icin bir
acil durumdur. Hemofilik olgularin agiz i¢i travmalardan korunmasi icin bilgilendirme ve egitimin yani sira
agiz ici kanamanin erken taninmasi ve erken midahalesi i¢in hastalar ve ailelerinin bilgilendirilmesi
gereklidir. Hava yolunun glivenliginin saglanmasi i¢in cerrahi midahaleler kadar hemostatik ajanlarin
optimal doz ve diizeyde kullanilmasi hayati &nem arz etmektedir. inhibitérlii hastada hemostaz takibi
icin standart bir takip 6nerisi bulunmamakla birlikte erken bypass edici ajan kullanimi ve multidisipliner
bir ekiple yakin hava yolu takibi 6nerilmektedir.
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P45- HEMOFILi KAPSAMLI BAKIM MERKEZINDE TAKiPLi HASTALARIN EKLEM
SAGLIGININ RETROSPEKTiF OLARAK DEGERLENDIRILMESi

Zihal Demirci’,Fatma Keklik Karadag*,Aysenur Arslan?,Nur Soyer’,Gliray Saydam’,Fahri Sahin*
'Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezi, 2Osmaniye Devlet Hastanesi

Amag: Eklem kanamasi hemofili hastalarinin hala en biiylik medikal sikintisi olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
Eklem saghginin izlemi erken dénemde dejenerasyonlari saptamak eklem harabiyetlerini en aza
indirmeye hatta onlemeye yardimci olacaktir. 5-10 yillik izlemde eklem saglhgindaki degisiklikleri
tanimlamak ve hemofili hastalarinda eklem sagliginin bozulmasiyla iliskili faktorleri belirlemekti.

Yontem: Calismamiza Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezinde takipli yaslari 21 ile 69 olan 91
hemofili hastasi dahil edilmistir. Hastalarin tani yasi, yillik kanama sayisi, tedavi uyumlari, hastalara
yapilan ortopedik girisimler, profilaksi yasi, profilaksi kullanim durumlari degerlendirilmistir. Hastalarin
eklem degerlendirmesi Hemophilia Joint Health Score (HJHS) ile degerlendirilmis. Ginlik yasam
aktivitelerini yapabilme durumlari icin Hemofili Fonksiyonel Bagimsizlik Skoru (FISH) ile kullaniimistir.
Spss 15 kullanilmistir. P <0.5 istatistiksel anlamli kabul edilmistir

Bulgu: Calismamiza dahil edilen hastalarin medyan yasi 38 (21-69) olarak saptanmistir. Tani aldiklari yas
medyani 2 (0-30 ), ve profilaksiye baslama yasi medyani 27 (1-62) bulunmustur. Yillik kanama sayisi
ortalama 11,06+7,0 (0-35) ve bir yilda kanayan eklem sayisi medyani 2 (0-6) olarak saptandi. En az 1 ay
ve (zeri slire icinde profilaksi doz artimi yapilan hastalarin doz arttirmadan 6nceki kanama sayilar
ortalama 20,06+10,7dir. Hastalarin % 53,8 i dizlerde kanama, %54,6 si ayak bilegi kanamasi, % 47,3 U de
dirsek kanamasi yasamaktadir. Hastalarin (n:16) doz artimi dncesi ve sonrasi kanama sayilari arasinda
yapilan analizde aralarinda istatistiksel olarak anlamh fark oldugu saptanmistir (p<0,007). HJHS-ilk (n:
78)puani ortalama 34,43+22,11 (1-95) ve FISH ilk (n: 87) puani ortalama deger 25,08+5,1 (12-32)
bulunmustur. HJHS ve FISH bazi hastalara tekrar uygulanmis ve HJHS son (n:30) ortalama deger 38,6+19
(7-98), FISH son (n:68) 23,1945,4(11-32) bulunmustur. Profilaksiye baslama yasi ile FISH ve HJHS puanlari
karsilastirildiginda istatistiksel olarak aralarinda anlamli fark saptanmis olup (p<0,05) ne kadar geg
profilaksiye baslanmis ise eklem acikhg kayiplari ve fonksiyonel durumlar o kadar kot olarak
bulunmustur. Takip ettigimiz hastalarin yaslari arttikga profilaksiye baslama yaslarinda da artis
gorlilmastiir. Geng hastalarda profilaksiye erisim yasi daha kiiclik yaslarda oldugu gorilmistiir. Hastalar
Baby boomer, X,Y,Z kusaklarina gore siniflandirildiklarinda eklem acikliklari puani ve fonksiyon durum
puanlari arasinda istatiksel olarak anlamli fark oldugu gorilmistir (p<0,05). Profilaksi uyumlari ile HJHS
ilk ve FISH ilk puanlari arasinda istatistiksel olarak anlamh fark bulunmamistir (p>0,05). Hastalarin % 35,2
si RAS, % 15,4 { total diz protezi, % 9,9 u artroskopi olmus. Total diz protezi ve RAS uygulamasi ile
kusaklar arasinda yapilan analizde istatistiksel olarak anlamli fark bulunmus olup sirasiyla p: 0,03, p: 0,01
saptanmigstir. Baby Boomer kusagi hastalarin %25 i, X kusagi hastalarin %29,6 si ve y kusaginin %5,8 i
protez operasyonu olmustu. En fazla Y kusagi hasta grubuna (%49,01) RAS uygulanmistir.

Sonug: Calismamizda 6zellikle alt ekstremite eklemleri en sik kanayan eklemler olarak bulunmustur.
Erken profilaksiye erisimin hemofili hastalarinda eklem saghgini olumlu yonde etkiledi gézlemlemis olup,
profilaksi uyumu iyi olan fakat ge¢ profilaksiye ulasmis olan bayb boomer ve X kusagi icin yasa bagli
eklem harabiyetlerinin de artmasinin HJHS ve FISH puanlarini olumsuz etkiledigi sonucuna varilmaktadir.
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P46- YUKSEK FAKTOR DUZEYINE RAGMEN UROTRORAJI iLE GELEN BiR HEMOFiLi
B OLGUSU

Meryem irem Toksoy Sentiirk’,Fatma Keklik Karadag? Tural Pashayev’,Giiray Saydam?,
Fahri Sahin?

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi,i¢ hastaliklari Anabilim Dali, 2Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezi

Amag: Hemofili B, Faktor IX (FIX) eksikligi nedeniyle gelisen kalitsal bir pthtilasma bozuklugudur. Kanama
bulgularinin agirhgr FIX" un eksiklik derecesiyle dogrudan ilgilidir. Ozellikle hafif hemofili B hastalarinda
kanamalar genellikle ciddi travmalar veya cerrahi girisimler sonucunda gelisir. Kanamayla basvuran ve
yeterli faktor tedavisine ragmen kanama kontroli saglanamayan hastalarda faktor IX seviyeleri dlgtlmeli
ve inhibitor diizeyi bakilmaldir. Uygun doz ve siirede FIX ile tedavi edilen ve inhibitor negatif hastalarda
kanamanin devam etmesi beklenen bir durum degildir. Bu nedenle yiksek faktér replasmanina ragmen
devam eden kanamalarda, kanamaya neden olabilecek mekanik, anatomik ve travmayla iliskili
nedenlerin de géz 6nlnde tutulmasi gerekmektedir.

Yontem: Faktér replasmanina ragmen kontrol altina alinamayan hematiiri nedeni ile yatirilan hafif
hemofili B tanili vaka sunulmaktadir.

Bulgu: Ailede faktor eksikligi olmasi Uzerine tarama yapilan ve FIX diizeyi %43.6 olan 42 yasinda erkek
hasta kanama semptomlari olmaksizin izlemdedir. Ocak 2021’ de ata biner tarzda diisme sonrasi penil
meatustan kan gelmesi nedeniyle acil servise basvurdu. Laboratuvar tetkiklerinde aktive parsiyel
tromboplastin zamani (APTZ):31.9 sn, INR:1, Hb:16.1 g/dl, PIt:213.000 /ml saptandi. Cekilen retrograg
Uretrografide ekstravazasyon izlendi. Hasta posterior liretrada komplet yaralanma nedeniyle yatirildi ve
suprapubik sistostomi acildi. 65 kg olan hastaya operasyon 6ncesi faktor diizeyi %80-100 hedeflenerek
2400 unite(U) FIX verildi. Operasyon sonrasindaki bir hafta boyunca hedef diizey %60-80 olacak sekilde
giinliik 20000 FIX uygulandi. Operasyon sonrasi 7. giinde kanamasi olan hastaya ek faktér tedavisi
uygulandi, bakilan APTZ diizeyi 28 sn ve FIX inhibitori negatif saptandi. Kanama kontroll saglanan ve
hemogrami stabil seyreden hastaya giinde 10000 faktér replasmani planlanarak taburcu edildi.
Taburculugun 4. giiniinde hem {riner sondadan hem penil meatustan kan gelmesi nedeniyle tekrar
basvurdu. Hasta tekrar yatirilarak hedef diizey %100 olacak sekilde FIX tedavisine baslandi ancak ylksek
doz faktor replasmanina ragmen kanama kontroll saglanamadi. Tetkiklerinde APTZ normal aralikta, FIX:
%67.3 ve FIX inhibitori yine negatif sonuglandi. Hastada faktor eksikligi ile iliskili kanama diistiniilmedi
ve yapilan sistolretroskopik bakisinda urolojik acidan kanamayi aciklayacak bulgu izlenmedi. Cekilen
bilgisayarl tomografide penis sag yariminda posttravmatik kavarnézal arter ile kavarnoz sinls arasinda
arteriovendz fistll ile uyumlu goériinim izlendi ve 6zellikle ereksiyon sonrasi kanama oldugu 6grenildi.
AV fistlle yonelik girisim planlanmadi ancak yara yeri iyilesme siiresince ereksiyonun olmamasi icin
hastaya Uroloji tarafindan medikal tedavi verildi ve Onerilerde bulunuldu. Takipte faktor replasmani
verilmemesine ragmen kanama izlenmedi.

Sonug: Ozellikle hafif hemofili hastalarinda gériilen ciddi kanamalar genellikle siddetli travmalar veya
cerrahi girisimler sonucunda gelisir. Kanama ile basvuran ve yilksek faktor dizeyleri saptanan
hastalardaki bazi kanamalar hemofili ile iliskili olmayabilir. Yiiksek faktor replasmanina ragmen devam
eden kanamalarda, inhibitor diizeyine bakilmali ve negatifse kanamaya neden olabilecek mekanik,
anatomik ve travmayla iliskili nedenlerin de g6z 6niinde bulundurulmasi gerekmektedir.
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P47- INHiBITORLU HEMOFILi A HASTASINDA HAYATI TEHDIT EDEN KANAMA:
ILIOPSOAS KANAMASI

Mehmet Ertas’,Kamuran Karaman*,Ahmet Faik Oner:

Van YYU Tip Fakiiltesi

Amag: Hemofili A hastalarinda tedavide uygulanan FVIII proteinine karsi “antikor-alloantikor” gelisebilir.
Bu antikorlarin tedavide kullanilan faktor proteininin islevini engellemesi s6z konusu oldugunda
“inhibitor” olarak tanimlanir. Burada yiiksek titreli inhibitore sahip Hemofili A’li bireydeki ilopsoas
kanamasi sunulmustur.

Yontem: 20 yasinda agir hemofili A tanisiyla takipli olan hasta topallama, yirirken kalgada agn
sikayetiyle tarafimiza basvurdu. Hastanin yaklasik 2 glin 6nce sikayetlerinin basladigi o6grenildi.
Oykiisiinde travma 6ykiisiiniin olmadigi ve agrinin spontan olarak olustugu 6grenildi. Agir ‘Hemofili A’
tanisi ile cocuk hematoloji polklinigimizde takipli olan olgu 6ykisiinde yilksek titreli inhibitér nedeniyle
uzun siire by-pass ajan ile proflaksi tedavisi aldigi saptandi. inhibitdr testi negatiflesen ve recovery test
ile de inhibitor yoklugu dogrulanan olgu yaklasik son bir yildir FVIII preperati ile proflaksi aldigi 6grenildi.
Fizik muayenesinde; genel durum orta-iyi, vital bulgular stabil olarak tespit edildi, sol uylukta extansiyon
hareket kisithhgr mevcuttu. Hastaya batin USG istendi. Sol iliopsoas kasi icerisinde yaklasik 5x3,5 cm
ebatlarinda kas dokusuna gore hiperekoik oval sekilli anekoik alanlar iceren diizensiz sinirl heterojen
belirgin vaskiilarite kodlanmayan gorinim izlendigi rapor edildi (Hematom?). Hastaya kontrastli batin
MR c¢ekildi, hematom olarak yorumlandi. Hemogram, biyokimya, koagiilasyon ,FVIII ve FVIII inhibitor
diizeyi caligildi. Bakilan tetkiklerinde APTT:94,PT:13,INR:1 saptandi. Hayati tehdit eden iliopsoas
kanamasi olan olguya, FVIII dizeyi %80-100 olacak sekildi FVIII replasmani yapildi. Hastanin agrisinda
azalma olmamasi ve kontrol koaglilasyonda APTT uzun (zerine recovery testi yapildi. l.saat FVIII
diizeyi:2 , 2.saat FVIII diizeyi:1 gelmesi lizerine hastada inhibitor gelistigi disliniilip rekombinant faktor
VIl 90mcg/kg’dan 2 saatte giinde 12 doz olacak sekilde baslandi. Tedavisi faktor replasman tedavisi,
istirahat ve fizik tedavi egzersizi olarak devam edildi. ilk olarak bypass ajan ile replasman tedavisinin
ikinci dozundan sonra agrisi tamamen geriledi. Takiplerinde hematomda belirgin kigcilme ve klinik
bulgularda tamamen diizelme saptandi. Hastanin inhibitér diizeyi sonucu pozitif( Bethesda:15) olarak
sonuglandi.Takiplerinde sikayetleri tamamen dlzelen hastaya haftada 3 giin proflaksi tedavisi
diizenlenip sifaen taburcu edildi.

Sonug: Sonug olarak; Tum ciddi kanamalar hastane ortaminda tedavi edilmeli ve uygun dozda faktér
Grina kullanilmasina ragmen kanamasi kontrol altina alinamayan hastalarda inhibitér varligi mutlaka
arastinlmalidir. inhibitérlii hastalarda hemostazi saglayabilecek temel tedavi yaklasimi bypass edici
ilaclarin kullanilmasidir.
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P48- FXIII EKSiKLIGi VE SPONTAN iNTRAKRANIYAL KANAMALI iKi OLGU

Kardelen Bilgili*,Fatma Keklik Karadag?,Denis Bozer? Betiil Tiiziin%Ziihal Demirci?,
Giiray Saydam? Fahri Sahin?

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢c Hastaliklari Anabilim Dali, izmir, ’Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Ege
Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezi, Hematoloji Bilim Dali, izmir

Amag: Faktor XIll, koagilasyon kaskatinin son basamaginda fibrin stabilizasyonundan sorumlu bir
transglutaminaz enzimidir. Kalitsal veya edinsel olabilen pihtilasma testlerinde bozulma olmadan
kanama, yara iyilesmesinde gecikme ve gebelik sorunlari (dusikler) gibi klinik bulgularla karsimiza ¢ikan
cok nadir bir faktor eksikligidir. Kalitsal eksikligin erken bulgusu gdbek kordonunda gecikmis tip
kanamadir. Hemofili ve tromboz merkezine sahip lglincli basamak bir hastanede, ayni tarihlerde beyin
cerrahisi yogun bakim Unitesinde kafa ici kanama nedeniyle izlenen ve ¢ok ender gorilen faktor Xlll
eksikligi olan iki hastanin klinik seyriyle postoperatif bakim siireglerini sunmak istedik.

Bulgu: Olgu 1. 32 yas erkek hasta 12 gilinliikken gobek kordonunda kanama nedeni ile yapilan ileri
tetkiklerle Faktor Xl eksikligi tanisi almis. Olgu 08 Ocak 2022 de bas agrisi biling kaybi nedeniyle ailesi
tarafindan acil servise getiriliyor. Gelis sirasinda Glaskow koma skalasi (GKS): M4/V6/E5 ve kraniyal BT
goruntilemesinde; sag frontopariyetal ve sag temporal alanda en kalin yerinde 4 cm’e ulasan hematom
ve hemoraji sahalari, sag frontal bolgede hematom igerisinde dulsiik dansiteli alanlar, aktif kanama
saptandi. Hastaya 6 (inite kriyopresipitat transflizyonu sonrasi acil cerrahi yapildi. Sonrasinda
postoperatif birinci glin 6 Unite kriyopresipitat, postoperatif ikinci glin 3 Unite kriyopresipitat olmak
lizere toplam 15 Unite transfliizyon yapildi. Hemoglobin disikliglu olmayan ve bilinci acik olan hasta
izleminin dordiincl gind yatakl servise alindi. Hastanin besinci glinde de dreni c¢ekildi. Hastaya omir
boyu uygulanacak profilaktik tedavi olarak 3 haftada bir 10 Unite/kg Taze Donmus Plazma (TDP)
planlandi. Olgu 2. 25 yasinda erkek hasta 6 aylikken sag frontal hematomu olmasi (zerine yapilan
tetkiklerle Faktor Xl tanisi almis. Daha 6nce ara ara TDP replasman 6ykisi olan hastanin, son 5 senedir
TDP replasman oOykisl yoktu. 1 Ocak 2022 de sabah saatlerinde bas agrisi daha sonrasinda kusma ve
biling bulanikligi olmasi Uzerine acile getirilmis. ilk degerlendirmede GKS: M4/V3/E3 ve kraniyal BT
gorintlilemesinde; posterior fossada sagda yaklasik 4.5 cm boyutunda icerisinde hiperdens sahalar
iceren hematom saptandi. Hastaya 7 Unite kriyopresipitat transflizyonu sonrasi acil cerrahi uygulandi.
Postoperatif birinci ve ikinci giin 6 Unite kriyopresipitat transflizyonu yapildi ve Uglincl glin gonderilen
Faktor Xl dizeyi normal izlendi. Hastaya yatisi boyunca toplam 19 Unite kriyopresipitat yapilmis oldu.
Hastanin dérdiinci giiniinde dreni cekildi ve komplikasyon izlenmedi. Hastaya 6émir boyu uygulanacak
profilaktik tedavi olarak 3 haftada bir 10 Ginite/kg TDP planlandi.

Sonug: Faktor Xl eksikligi intrakraniyal kanama ile sik iliskilidir ve vakalarin %30’unda gorilirken
%15’inde Olimle sonuglanmaktadir, tedavisinde TDP veya kriyopresipitat transfiizyonu 6nerilmektedir.
Faktor Xl eksikligiyle intrakraniyal kanama izlenen iki olgumuzda da kriyopresipitat ile komplikasyonsuz
iyilesme saglanmistir ve kraniyal kanama nedeni ile profilaktik olarak 3 haftada bir TDP tedavisi
planlanmistir.
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P49- TiP 11l VONWILLEBRAND HASTALIGI; TEDAVISi BU KADAR GUC MU?

Selime Aydogdu’,Begiim Sirin Kog',Funda Tekkesin®,Ulkii Miray Yildirim*,Suar Caki Kilig!

*Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Klinigi

Amag: Agir kanama diyatezi olan hastalar uygun faktoérlerini klinik durumlarina gore kanadik¢a veya
proflaktik olarak alirlar.Etkin bir proflaksi komplikasyonlarin dnlenmesi icin ¢cok 6nemlidir.Proflaksiye
uyum hastaligin kiimalatif maliyetini azaltmakta ve hastanin hayat kalitesini artirmaktadir (1).Hastalarin
tedaviye uyum sorunlari tedavi seceneklerinin gelistirilmesi ve kolaylastirilmasina ragmen giincel bir
sorundur.Bu yazida agir vonWillebrand faktor(vWf) eksikligi ile tedavi ettigimiz(etmeye c¢alistigimiz)
ancak tedavi uyum sorunlari nedeniyle kronik sekel gelismesini 6nlemeyedigimiz adelosan yastaki bir
hastadan bahsedilmistir.

Yontem: Ug yasindayken tekrarlayan burun kanamalari nedeniyle yapilan tetkiklerinde vonWillebrand
Tip Il eksikligi tanisi almis, 13 yas erkek hasta Subat 2018’de diz eklemi kanamasi ile acil poliklinigine
getirildi. Bagvurudan 2 yil 6nce bisikletten diisme sonrasi sag diz eklemine kanamasi olmus,yogun faktor
replasmani ile sislik gerilemis hareket kisithigi devam ediyordu.Ayni dizde sonraki 2 yilda 8-10 kez
kanama olmus, bir kismina midahale edilip tedavi verilmisti.Proflaksi o6nerilmis ancak
uygulanamamisti.Sag dizde hematomu saptanan hastaya faktor replasmani yapilarak proflaksiye
gecilmesi planlandi.Ancak taburculuk sonrasi poliklinik kontrollerine getirilmedi. FVI1%1.9, vW{f:Ag %10,
FVII inhibitéri negatifti.Alti ay sonra (ist GIS kanamasi ile yogun faktdr replasmani yapildi haftada 2 giin
olacak sekilde Hemate P proflaksisi baslandi.Kontrollere getirilmeyen hasta 1 ay sonra tekrar sag dizde
hematom kanama ile basvurdu.Proflaksinin verilmedigi 6grenildi. Sag diz MR’da kronik sinovit bulgulari
saptandi.Aile tekrar faktér proflaksisinin dnemi konusunda bilgilendirildi, proflaksiye devam &nerildi.iki
ay sonra tekrar sag dizde hematomla basvuran hastanin proflaksiye devam etmedigi 6grenildi.Sekiz ay
sonra sag quadriseps kasinda kanama bulgulari ile acil serviste gorildi, 2 haftadir proflaksi almadigi,
aralikli sag dizinde sislik oldugu &grenildi.iki ay sonra tekrar sag diz ekleminde hematom ile basvurdu, 3
glnlik faktor replasmani uygulandi, haftada 2 giin proflaksi Onerisi ile hasta evine gonderildi.Dort ay
sonra ayni sikayetlerle tedavi verildi.Hastanin ebeveyni evinin hastanemize uzak olduguve self inflizyon
yapamadigl icin evlerine yakin hastanede proflaksilerini almak istedi.ilgili merkezle goérisilerek
proflaksilerini orada almasi saglandi.Dokuz ay boyunca hasta goriilmedi.Ocak 2021de basvurusunda
gelmedigi sire icinde icinde 4 veya 5 kez dizinde kanama oldugu belirtildi.Mart 2021’de poliklinik
kontroliine getirildi.iki hafta énce 3 ginlik faktér uygulamasi aldigi, proflaksiyi diizenli almadig
Ogrenildi.Kontrol diz MR’da kronik sinovit bulgulari devam ettigi gorlldu.FVIII %2, vWf:Ag%3,
Wf:RcoF%16 saptandi.Hasta Tirkiye Hemofili Dernegi tarafindan yapilan deneyimli ortopedist ve Cocuk
Hematoloji uzmanlarinin katildigi Hemofili Konseyi'nde degerlendirildi.Eklemde belirgin dejeneratif
degisikliklerin tam gelismedigi ve radyoaktif sinovektomiden fayda gorebilecegi belirtildi.Radyoaktif
maddenin lilkemizde olmayisi nedeniyle haftada 3 kez olacak sekilde yogun proflaksiye alinmasi 3 ay
sonra tekrar degerlendirilmesi kararlastirildi.Fizik tedavi ve egzersiz Onerildi.Dlizenli proflaksilerine
getirilen ve fizik tedavi programina alinan hastanin kontrol muayenelerinde eklem hareketlerinin
rahatladigi belirtildi.izlemine devam edilmektedir.

Sonug: Hemofili hastalarinin tedaviye uyumunu degerlendirmek amaciyla yapilan ¢alismalarda farkh
sonuglar elde edilmistir.Schrijvers ve ark.'nin(2) yaptigl arastirmada, teda-viye uyum orani %58,8,
Torres-Ortufio A.ve ark.’nin(3)calismasinda %56 ve E.G. Kazanci ve ark.’nin Turkiyedeki yaptigi ¢alismada
tedaviye uyum orani %66 olarak saptanmistir(4).Yas ve sosyoekonomik durum gibi hasta iliskili nedenler;
kanama siklig1, ven6z damar yolu ve ila¢ dozu gibi tedavi iliskili nedenler; maliyet ve sosyal glivence gibi
saghk sistemi iliskili nedenler tedavi uyumunu etkilemektedir(5).Bizim hastamizda annenin self inflizyon
O0grenemeyisi, yolparasi maliyetini karsilama glcligl gibi sosyal nedenler daha 6n planda
gorinmektedir.Self inflizyon tedavisinin ogretilebilmesi ve desteklenmesi tedavi uyumunun artmasi
etkileyecegi duslinGlmustur.
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P50- FAKTOR X1l EKSIKLIGi OLAN BiR COCUK HASTADA MANDIBULA FRAKTURU

Mustafa Cemaloglu’,Sevde Karataslioglu’,Selin Aytag?

'Hatay Egitim ve Arastirma Hastanesi, 2Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklari
Pediatrik Hematoloji Bilim Dali

Amag: Kalitsal Faktor Xl eksikligi, milyonda 1-3 siklikta gorilen nadir rastlanan otozomal resesif gegisli
bir kanama hastaligidir. Akraba evliliginin sik gorildigl toplumlarda daha sik gorilebilmektedir.
Cocuklarda gorilen baslica kanamalar, yenidogan déneminde gdbekten kanama, intrakranial kanama,
travma veya cerrahi girisim sonrasi kanama ve yara iyilesmesinde gecikmedir.

Yontem: Onbes yasindaki erkek hasta, travma sonrasi sag yanakta sislik ve agri sikayeti ile Antakya
Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne basvurdu. Fizik muayenesine sag yanakta sislik ve kizariklik sikayeti
vardi. Tam kan sayimi, biyokimyasal parametreleri ve koagulasyon testleri normaldi. Hastanin
O0zgecmisinde yenidogan doneminde uzamis gobek kanamasi sikayeti ile kanama diyatezi acisindan
degerlendirildigi ve alti yasina kadar cesitli merkezlerce tetkik edildigi, kanamalari oldukca taze donmus
plazma tedavisi aldig, ailenin kendi istegi (izerine basvurdugu Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Hematoloji Bilim Dalinda yapilan tetkikler sonucunda Faktor Xl eksikligi (faktor Xlll: <%1 ) tanisi
konuldugu 6grenildi. Anne ve baba arasinda akrabalik olan ailede kanama diatezi ile izlenen baska hasta
olmadigi 6grenildi. Hastanin tekrarlayan epistaksis ve dis eti kanamalari olmasi ve eritrosit transfliizyonu
gereksinimi gosteren ve/veya Hb degerinde 2gr ve lzerinde diismeye yol acan kanamalari olmasi
nedeniyle Hacettepe Universitesi Cocuk Hematoloji Bilim Dal’nda 9 yasindayken 10 -20 (inite/kg dozda
plazma kaynakl FXIIl ile her 3-4 haftada bir profilaksi tedavisi baslandigi, profilaksiyi dizenli kullandigi ve
profilaksi tedavisi altinda hi¢ kanamasi olmadig 6grenildi. FXIII eksikligi olan hastaya 10 linite/kg dozdan
faktor Xl replasmani yapildi ve bilgisayarli tomografi incelemesinde sag mandibula korpusundan inferio-
posteriordan antero-superiora dogru uzanan deplase fraktlir hatti gortildii. Mandibula ekstraoral barton
bandaji uygulamasi ile atele alindi. Giinliik poliklinik kontrollerinde sisligin geriledigi, kanama bulgusunun
olmadigi goruldu faktor ve faktor Xl replasmanina 5 tinite/kg/glin dozunda iki glin daha devam edildi.
iki hafta sonraki kontrolde bandaj atel ¢ikarildi.

Sonug: Faktor Xl (fibrin stabilize edici faktoér) pihtilasmanin son asamasinda rol oynayan bir
protransglutaminazdir. Kalitsal veya edinsel nedenlerle ortaya cikan eksikliklerde pihtilasma testlerinde
bozulma olmadan kanama, yara iyilesmesinde gecikme gibi klinik bulgularla karsimiza ¢ikmaktadir. Agir
FXIIl eksikliginde (<%1 ) spontan kanama ve kafa i¢i kanama riski olduk¢a yiksektir. Bu hastalarda
profilaksi, hem etkili-givenli, hem de FXIll yarilanma ©6mrinin uzun olmasi nedeniyle kolay
uygulanabilmektedir. Plazma kaynakli FXIIl konsantresi, 10-20 U/kg/doz 3-4 haftada bir dozda bircok
hastada faktor diizeyini %5 ve Uzerine ¢ikarmakta ve spontan kanama riski azalmaktadir. Faktor
diizeyinin %3-10 arasinda olmasi tekrarlayan kanama ataklarini engellemeye vyeterli olacagi
disinidlmektedir. Faktor diizeyi %1-4 arasinda olan olgulara da eger major kanama gegirmislerse
kanamadan koruyucu tedavi 6nerilmelidir. Tekrarlayan dozlarda FXIII verilmesinin tromboz ve alerjik
reaksiyonlar acisindan riskli oldugu da akilda tutulmalidir. Hastamiz, ilk giin 10 Unite/kg/doz olacak
sekilde faktor replasman destegi almis, faktér temini ile igili sikintilar nedeniyle sirasiyla ikinci ve Gglnci
gunlerde 5 U/kg/doz’dan akut kanama tedavisi ile fayda gérmustiir. Hastamizda, herhangi ek bir
komplikasyona rastlanmamis; son kontrolde sisligi tamamen diizelmis, dil ve konusma fonksiyonlarinda
herhangi engellilik durumu saptanmamistir.
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P51- HEMOFiLi B TANILI HASTADA GASTROINTESTINAL SiSTEM TUTULUMU iLE
PREZENTE OLAN COViD 19 ENFEKSiYONU

Ozge Ucuz',Fatma Keklik Karadag’,Giiray Saydam?,Fahri Sahin?
'EUTF i¢ Hastaliklari A.B.D, 2EUTF Hematoloji Bilim Dali

Amag: Hemofili B, faktor IX (FIX) eksikligine bagh gelisen kalitsal bir hastaliktir. Tim hemofili olgularinin
%15’ ini icerir. Siklikla eklem bosluguna ve kas icine kanamalarla prezente olur. Kanama bulgularinin
agirhg FIX dizeyi ile dogrudan iliskilidir. Hemofili hastalarinda sindirim sistemi kanamalari nadir goralur
ancak yasami tehdit edebilir. Genellikle tromboembolik olaylar ile seyreden covid-19 enfeksiyonunun
hemofili hastalarindaki seyri ile ilgili veriler oldukca azdir. Hemofili hastalarinda kanamaya yatkinlk
olusturup olusturmadigi net olarak bilinmemektedir.

Yontem: Bu makalede hafif hemofili B nedeni ile takipli olan hastada goriilen gastrointestinal kanamaya
sebep olan covid 19 enfeksiyonunun takip ve tedavi siireci retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Bulgu: 33 yas erkek hasta hemofili B nedeniyle takipli olup kanadik¢ca faktor replasman tedavisi
uygulanmaktadir. Hastanin tani anindaki FIX dizeyi %7.1 ve Faktor IX inhibitdri negatiftir. Hasta
hematokezya nedeni ile acil serviste degerlendirildi. Alt gastrointestinal sistem (GIS) kanamasi nedeni ile
yatirildi. Hastanin 6ykisi derinlestirildiginde son bir hafta icinde covid 19 enfeksiyonu olan birey ile
temas etmis oldugu ve 3 glindir diyare oldugu 6grenildi. Hastaya yapilan covid-19 pcr testi pozitif
saptandi. Cekilen batin bilgisayarli tomografisinde distal ileal anslar diizeyinde uzun segment konsantrik
duvar kalinhk artisi submukozal 6dem mezenterik engorjman ve pelvik yer yer hafif yiksek dansiteli
serbest sivilar izlenmistir. Radyolojik goriiniim enfeksiydz enflamatuar sireglerle iliskilendirilmis olup
Covid-19 enfeksiyonunun gastro intestinal tutulum bulgulari olarak degerlendirilmistir. Hedef faktor
dizeyi %80 olacak sekilde viicut agirhg 57kg olan hastaya 3600 Unite (U) faktor IX replasmani yapildi.
Hastanin oral alimi kesilerek 4x1 proton pompa inhibitéri baslanmis ve 4-6 saatte bir hemogram takibi
yapilmistir. 24 saat sonra yapilan tetkiklerinde hemoglobin 15.3’ den 12 g/dl'ye gerilemis oldugu izlendi
ve Aktive parsiyel tromboplastin zamani: 81.4 sn (normal aralik.... ) FIX diizeyi %5.5 olarak sonuglandi.
Takip eden iki giin boyunca hedef faktor diizeyi %60 olacak sekilde 2400 U FIX uygulandi. Klinik ve
hemogram bulgulari stabil olan hastaya girisimsel islem planlanmadi. Covid 19 enfeksiyonuna yonelik
olarak hastaya ek olarak 3 giin 250 mg pulse prednol, colchium dispert ve GIS tutulumu nedenli flagyl
tedavisi verildi. Takipte kanamasi olmayan hasta taburcu edildi.

Sonug: Covid-19 hastalarinin %3 ila %79’ unda GIS semptomlari gorilebilir. Eriskinlerde en sik ishal ve
karin agrisi gériilmekle birlikte hastaligin ciddi seyrettigi olgularda, GIS kanamalarina %4-%13.7 oraninda
rastlanabilir. Hemofili hastalari covid-19 enfeksyonu seyri sirasinda kanama ile basvurabilmektedir,
ancak spontan GIS kanama hemofilide sik degildir. Covid-19 hastaliginda artmis trombotik olaylar
bilinmektedir ancak hemofili hastalarinda kanama gorilebilmektedir. Hastaligin yonetimi hemofili B
hastalarinda uygun doz ve siirede faktor replasman tedavilerinin yaninda standart GIS kanama
protokoliyle aynidir.
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P52- FV+FVIII EKSiKLIGi, NADIR GORULEN FAKTOR EKSIKLiKLi BiR VAKA

Ferda Can',Tekin Giiney?,Sema Akincr’,imdat Dilek:

‘TC Ankara Sehir Hastanesi Hematoloji Bélimii, 2SBU TC Ankara Sehir Hastanesi Hematoloji
BSlimd, *Yildirnm Beyazit Universitesi TC Ankara Sehir Hastanesi Hematoloji Balimii

Amag: FV+FVIII eksikligi; milyonda 1 siklikla gorilen, otozomal resesif gecisli olmasi nedeniyle akraba
evliligi sik olan toplumlarda daha sik bildirilmis bir nadir faktor eksiklik durumudur. Bu kombine eksikligin
tek bir gendeki bozukluktan kaynaklandigi gésterilmistir. Genelde timh bir kanama klinigi de gorilse de
cerrahi, dis ¢cekimi, travma sonrasi, kadinlarda menstruel kanamalar ve dogum sonrasi kanamalar siklikla
gorilir. Bu nedenle hastalarin tanisi géz 6niine alindiginda hem FV hem FVIII replasmaninin 6nemli
oldugu bilinmelidir.

Bulgu: 25 yasinda kadin hasta, dis islemi sonrasi kanamasi olmasi Uzerine faktor VI eksikligi oldugu
soylenen hasta yeni yapilacak dis islemi 6ncesi poliklinigimize basvurdu. Hastanin 6ykisinde adet
kanamalarinda uzama ile birlikte ailede anne ve ablada hemofili tasiyiciligl, abide hemofili hastalig
oldugu séylenmisti. Hastanin basvuru tetkiklerinde aPTT: 45.7 sn, PT: 21.7 sn, INR: 2, fibrinojen: 3.62 g/L,
trombosit sayisi: 304 x 109/L, FVIII duzeyi %24, vWF Ri:Co %117 idi. Hastanin hem aPTT hem PT uzamasi
olmasi lizerine istenen FV dlizeyi % 5.4, FX diizeyi %81 tespit edildi. Hastaya FV+FVIII eksikligi tanisi
konuldu. Dis tasI temizleme isleme lokal ve sistemik traneksamik asit tedavisi ile yaptirildi. Kanama tespit
edilmedi. Hasta diger islemler dncesi mutlak hematoloji basvurusu onerilerek takibe alindi.

Sonug: Nadir gorilen, tek tek olan faktor eksikliklerinden farkli klinik seyir ve tedavisi olan FV+FVIII
eksikligi; hafif hemofili A’nin FV eksikligi ile birlikte oldugu durumdan ayrit edilmelidir. Temelde genetik
gecis farklihg ve kanamalarin tipine gére aile ve hasta oykusilyle ayrim yapilabilen bu durumlar igin
bazen hastamizda oldugu gibi karisikliklar karsimiza gikabilecektir. Bu durumda hastanin aPTT uzamasi
yanisira PT uzunlugu da varda mutlaka ortak yolak faktorlerinde olan ve en sik gorilen FV+FVIII
bozuklugu durumunun akla gelmesi gerekmektedir. Nitekim hastalarin kanama durumunda tedavi
sekilleri degisecektir. Klinik kanamalar, Faktér V'in tek kaynagi olan taze dondurulmus plazma (TDP) ile
kontrol edilebilir. Yine cerrahi islemler 6ncesi TDP ile profilaksi gereklidir.
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P53- HEMOFiLi C: NADIR BiR KANAMA BOZUKLUGUNUN OLGU SUNUMU

Hayrunnisa Albayrak’,Merve Gok¢en Polat’,Kemal Aygiin’,Emel Merve Yenihayat’,Hasim
Atakan Erol’,Serkan Unal,Sinan Mersin*,Ayfer Gediik’,Ozgiir Mehtap*,Pinar Tarkun’,
Abdullah Hacihanefioglu®

*Kocaeli Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi

Amag: Faktor Xl eksikligi kadinlari ve erkekleri etkileyen otozomal resesif gecisli ayni zamanda otozomal
dominant gegis de gosterebilen bir kanama bozuklugudur. Yahudi olmayan genel popiilasyonda Faktor XI
eksikligi yaygin degildir ve yaklasik gorilme sikhgi 1/1 milyondur. Faktor eksikligi bulunan hastalarda
spontan kanamalar nadirdir, ancak cerrahi midahaleler ve travma sonrasi 6nemli kanamalar
mimkiindir. izole uzamis aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTT) degerleri faktér XI eksikligi icin
uyarici olmalidir. Tedavide temel yontem eksik olan faktoriin yerine koyulmasidir. Bu olguda Faktoér Xl
eksikligi (hemofili C) tanisi alan olgunun kanama diyatezi agisindan yonetimi sunulmustur.

Bulgu: 20 yasinda erkek hasta, sol uylukta agri, sislik sikayetiyle basvurdu. 2 yil 6nce basketbol maginda
darbeye bagli ayni bolgede hematom oOykiisii vardi. Ailesinde kanama hastaligi bulunmayan hastanin
kullanmakta oldugu bir ila¢ yoktu. Fizik muayenede sol uylukta hafif sislik, ancak petesi, pupura, ekimoz,
periferik LAP ve organomegali yoktu. Acil yapilan ylizeyel usg’de sol rektus kasi icerisinde 3,5 cm ve 2 cm
capli hematom saptandi. Koagilllometri testlerinde protrombin zamani normal, aktive parsiyel
tromboplastin zamani 92 saniye olup uzamisti (N:25-35 saniye). Karisim testinde aptt normal gelmesi
Uzerine faktorlere karsi gelisen inhibitorden uzaklasildi. Hemoglobin: 14,6 gr/dl l6kosit:7920
lenfosit:1970 plt:293000 idi. Lupus antikoagilani negatif, faktor 8 diizeyi %78, faktor 9 dizeyi %99,
faktor XI duzeyi %4 idi. Hastaya faktor XI eksikligi (Hemofili C) tanisi koyuldu. 10 ml/kg’dan TDP
replasmani yapildi. TDP uygulamasindan 6 saat sonra olc¢lilen aPTT normaldi. Takiplerinde hematom
boyutu gerileyen hastanin 2 yillik takibinde tekrar kanamasi olmadi.

Sonug: Faktor XI eksikligi yeterince taninmayan bir antite olmasina ragmen, kanama calismalari ile zayif
korelasyonu ve klinik prezentasyonda genis degiskenligi olan nadir bir kanama bozuklugu olmaya devam
etmektedir. Faktor eksikligi belirlenen hastalarda temel tedavi eksik faktoriin yerine konmasidir.
Hemostaz icin gerekli minimum plazma faktor XI diizeyi 15-30 mg/d| olarak bildiriimektedir. Ancak, fazla
replasman sonrasinda tromboz gelisebilme riskine dikkat edilmelidir. Konsantre faktér XI hazirlanmasi
zor ve pahalidir. Bu nedenle, rin replasmani yapilmasi gereken durumlarda ilk tercih TDP kullanimidir.
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P54- APENDEKTOMIi SONRASI TRAVMA GECIREN HEMOFiLi B HASTASI VE
SUCLULUK PSiKOLOJiSi

Mustafa Bilici’,Serap Karaman',Aysegiil Uniivar’,$ifa Sahin',Furkan Adem Canbaz?,Deniz
Tugcu’,Hikmet Giilsah Tanyildiz,Zeynep Karakas*

Yistanbul Tip Fakultesi, Cocuk Hematoloji Onkoloji Bilim Dali, ?istanbul Tip Fakultesi, Cocuk Cerrahi Ana
Bilim Dali

Amag: Hemofili hastalarinda duzenli profilaksi tedavisine ragmen cerrahi olaylar/travmalar hastalik
yonetimini komplike hale getirmekte ve hastalar ¢ocukluk yas grubunda oldugundan kendilerini suglu
hissedebilmektedirler. Bu nedenle yeterli giiven iliskisi saglamak kanama etyolojisinin anlasiimasinda
onem kazanmaktadir.

Yontem: Agir hemofili B tanili bir olguda apendektomi sonrasi izlem ve travma sonrasi gelisen
komplikasyonun yénetimi irdelendi.

Bulgu: On iki yasinda erkek hasta, yedi aylik iken intramuskuler enjeksiyon sonrasi bacak 6n dis yliziinde
sislik ve kanama nedeni ile tetkiklerinde agir hemofili B (Faktor IX: % 0.4) tanisi konularak izleme alind.
Genetik incelemede hemizigot c.304T>C (p.Cys102Arg) mutasyonu mevcuttu. ilk eklem kanamasi 2.5
yasinda sol dirsekte hemartroz seklinde idi. Oncesinde 3-4 kez baldir ve kolda ufak travmalar sonrasinda
hematomlar gelismisti. Eklem kanamasindan sonra plazma kaynakl FIX preperati ile haftada bir kez
profilaksi baslandi (42 unite/kg). Bes yasina kadar ciddi kanama atag olmayan hastanin 5-6 yas
arahginda sag dirsekte ve sol ayak bileginde hemartroz, diisme sonrasi dis kirilmasi ve alt dudak
kanamasi sikayetleri olmasi ve hiperaktif bir hasta olmasi nedeni ile haftada 2 kez rekombinan FIX ile
profilaksi (50 tnite/kg) baslandi. On bir yasinda haftada 2 kez profilaksi altinda iken hasta kusma ve karin
agrisi sikayetleri ile ¢ocuk acile basvurdu. Batin muayenesinde istemsiz defans mevcuttu. Batin
ultrasonografide apendiks limen ¢api 8 mm Olglimesi nedeni ile hastaya batin BT de c¢ekildi, akut
apandisit tanisi konuldu. Cocuk cerrahisi tarafindan yatirilan hastaya operasyon éncesi traneksamik asit
10 mg/kg/doz x 3 ve 2500 Unite (70 Gnite/kg) faktor IX preparati verildi. Operasyon sirasinda herhangi
bir kanama gdzlenmedi. ilk dozdan 18 saat sonra 2000 {inite (55 iinite/kg) ve devaminda 24 saat ara ile
1500 Unite (40 Unite/kg) FIX tedavisi 7 gin devam edildi ve kanamasi olmayan hasta ayaktan izlenmek
Gzere taburcu edildi. Apendektomiden 14 giin sonra diskida taze kan sikayeti ile hasta tekrar basvurdu.
Batin BT'de ¢ekumda intraluminal yerlesimli 20x23 mm hematom saptandi. Hasta tekrar yatirilarak FIX
tedavisi baslandi. Anamnez derinlestirildiginde hastanin ameliyat sonrasi evde istirahat etmesi
gerekirken kardesi ile birlikte koltukta zipladigi, ziplarken kardesinin elinin apendektomi oldugu bolgeye
carptig1 6grenildi. ilk basvuruda 12 saat ara ile 2000 {inite (55 tinite/kg) iki kez, devaminda 12 saat ara ile
1000 unite (27.5 Unite/kg) iki kez verildikten sonra, tglncu gun tekrar rektal kanama olmasi Uzerine
giinde 2000 (inite (55 tinite/kg) U¢ giin daha devam edildi. izleyen bes giin boyunca 24 saat ara ile 1000
Unite (27.5 Unite/kg) uygulandi. Tedavinin dordinci gliniinden sonra diskida kan gorilmedi. Bir hafta
sonra ¢ekilen BT de hematom gerilemisti. On ginliik faktor tedavisinden sonra ilk hafta, haftada 3 kez;
daha sonra haftada 2 kez faktor IX tedavisine devam edildi. Hasta halen, haftada 2 kez faktor tedavisi
almakta olup, sorunsuz izlemine devam edilmektedir.

Sonug: Cocukluk déneminde hastalar ¢ok hareketli oyunlar oynadiklarindan; fark etmeden ufak
travmalara maruz kalabilmektedir. Kanamalar siklikla kas i¢i ya da eklem igi kanamalar seklinde
olmaktadir. Vakamizda apendektomi sonrasi travmanin tetikledigi GIS kanamasi nedeniyle 10 giin daha
tedavi gereksinimi ortaya c¢ikmistir. ilk anamnez alindiginda hasta sugluluk psikolojisi ile olay!
anlatmamis, anamnez derinlestirildiginde dogru o6ykd anlasiimistir. Maliyet de dislinilerek;
operasyonlar sonrasinda ilk 1-3 aylik dénemde harekette sinirlama saglanmalidir.
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P55- ATROPATI VE EGZERSIiz

Ebru Atas*

‘Bagkent Universitesi

Amag: Hemofili en sik gorilen, en ciddi konjenital koagllasyon faktor eksikligidir. (1) Kanin pihtilasma
islemi icin gerekli olan faktor 8 veya faktor 9 adli proteinlerde eksiklik veya kusurlu yapimla karakterize,
X'e bagl olarak tasinan herediter bir hastaliktir. (2)

Yontem: Hemofili hastalarinda en 6nemli ve en sik gozlenen komplikasyon kas iskelet sistemine ait
kanamalardir. Cogunlukla eklem kanamasi seklinde olan bu kanamalar zamanla eklem vyapisinda
dejeneratif degisikliklere neden olarak hemofilik artropati gelismesine yol agmaktadir. Hemartrozun agir
hemofili hastalarinda gorilme sikligi %75-90 civarindadir. (3,4) En sik olarak diz eklemi tutulur, bunu
sirasiyla dirsek, ayak bilegi, kalga ve omuz eklemi takip eder. (5,6)

Bulgu: Sadece hematolojik tedavi, kas iskelet kanamasini 6nlemek ve tedavi etmek icin yeterli degildir.
Bu tir hastalarda hemofilik artropatiyle birlikte gelisen sedanter yasam tarzi genellikle, azalmis kas
kuvveti, zayif denge ve koordinasyon, artmis obezite riski gibi hareketsizlikle ilgili sorunlara yol
acmaktadir. Bu problemler instabiliteye ve eklem vyiiklerinde degisikliklere, boylece yeni kanamalarin
ortaya ¢ikmasina ve eklem hasarinin artmasina neden olur. (7)

Sonug: Sportif aktiviteler fiziksel, mental ve duygulanim agisindan kislileri rahatlatir, yasam kalitelerini
artirir. Hemofilili hastalarin genel saglik, eklemlerinin korunmasi ve kaslarinin gliglendirilmesi igin dizenli
egzersiz yapmalari cok 6nemlidir. (8)

~85 ~

18-20 Subat 2022 | 8. Hemofili Vakalarla Egitim Sempozyumu | Royal Seginus Hotel - Antalya



P56- HEMOFiLi B OLGUSUNDA SAC EKiMi iSLEM YONETIMI

Tural Pashayev’,Ziihal Demirci’,Fatma Keklik Karadag®,Bahar Sevgili’,Nur Akad Soyer?,
Giiray Saydam®,Fahri Sahin*

‘Ege Universitesi Hematoloji BD

Amag: Hemofili B (Faktor IX eksikligi) X kromozomuna bagh resesif gecis gosteren dogumsal bir kanama
bozuklugudur. En sik kanama sekli hemartroz ve hematomlardir. Tibbin gelisimi ile yeni uygulanan
profilaktik tedaviler (faktor replasmani, gen tedavileri) ve kanama- komplikasyonlarin iyi yonetimi
hemofili ile takipli hastalarin genel sagkaliminda uzama saglamistir. Orta yas gruplarinda 6nemli
sorunlardan olan estetik kaygi sorunu 6nemli hale gelmistir. Bizim vakamizda da sa¢ ekim estetik
cerrahisi uygulanmustir.

Bulgu: Hastamiz 41 yasinda erkek. Hasta 20 yasindayken dis cekiminde uzayan kanama ile merkezimize
basvurmus. Rutin tetkiklerinde aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTZ) uzun saptanmasi Uzerine
hastaya bakilan FIX dlzeyi %16.4, kontroliinde ise %7.1 saptanmistir. Hasta hafif Hemofili B ile izleme
alinmistir. Hasta 2 ay once sac ekimi plani ile tarafimiza basvurdu. Bakilan FIX dizeyi %9.4 ve FIX
inhibitori negatif saptandi. Sa¢ ekim isleminde median olarak 13-14 ampil lokal anestetik
kullanildigindan ve islem 8 saat civarinda sirdigilinden kafa cildinden kanama riski yiksek olarak
degerlendirilmistir. Kanamanin fazla olmasi sa¢ ekimi islemin siresini uzattigindan ve lokal anestezi
gereksinimini arttirdigindan dolayi islem 6ncesi hedef faktor diizeyi %100 olarak belirlendi ve islem
oncesinde 7000 lnite FIX replasmani uygulandi. Sonraki iki glin ise 24 saat arayla 4000 (inite FIX
replasmani yapildi. islem basariyla tamamlandi ve hastada beklenen kanama disinda kanama uzamasi ve
ya artisi gozlenmedi.

Sonug: Estetik cerrahiler glinimiiz estetik dinyasinda ¢ok fazla uygulanmaktadir. Hemofili hasta
popilasyonunda yasam standartinin yikselmesi ile estetik cerrahi istegi artmistir. Sag cildi ¢cok fazla sinir
ucuna sahip oldugundan ve kanlandigindan sa¢ ekimi hem agrili hem de kanamali islemdir. Agri fazla
oldugundan dolayr 14-15 ampiil lokal anestetige ihtiya¢ duyulmaktadir. Yeni sa¢ ekim metodlarinin
gelisimi (FUE-sapfir yontemi) bu islemi hizlandirsa da islem ortalama 8 saat stirmektedir. Tim bunlardan
dolayr kanamali hastaligi olan hastalarda islem o©ncesi ve sonrasinda yeterli replasman yapilarak
kanamanin kontrollii 6nem arzetmektedir. Sag estetiginin giderek popiler olmasi nedeniyle 6nimizdeki
yillarda kilavuzlarda islem oncesi faktor diizeyi ile ilgili bilgilerin yer almasi gerekecektir.
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P57- MASIF EPiISTAKSIS ILE BASVURAN GLANZMAN TROMBASTENILI OLGUNUN
REKOMBINANT FAKTOR Vlla iLE BASARILI TEDAVISI

Hale Biilbiil',Cengiz Ceylan*
"Tepecik Egitim Arastirma Hastanesi Hematoloji Klinigi

Amag: Glanzmann trombasteni, trombosit integrin allbp3 (6nceden glikoprotein [GP]lIb/Illa olarak
bilinir) eksikligi veya azalmis fonksiyonu ile karakterize otozomal resesif kalitilan kalitatif bir trombosit
fonksiyon bozuklugudur. Klinik belirtiler cogunlukla mukokutan6z kanama ile sinirhdir. Normal trombosit
sayisi ve gorinimine ragmen parmak ucu bakilan periferik kan yaymasinda trombositlerin
kiimelesmemeleri dikkat ¢eker. Coklu trombosit transflizyonu alan hastalarda integrin allbB3 ve/veya
insan l6kosit antijeni (HLA) antijenlerine karsi antikorlar ortaya cikabilir. Bu durum transflizyona direngli
kanama ile sonuglanabilir.

Bulgu: E.O, 25 yasindaki kadin hasta klinigimize masif epistaksis nedeni ile yatirildi. 8 aylikken glanzman
trombastenisi (GT) tanisi alan hastanin oOykisiinden dis merkezde kulak burun bogaz tarafindan
epistaksisi icin burun ici kanamali bélgeye koterizasyon islemi uygulanip ekstrafor tampon yerlestirildigi
ve bu miidahaleden sonra kanamasinin daha da arttigi 6grenildi. Fizik muayenesinde burun igi aktif
kanama odaklari, kol ve bacaklarda ekimozlar izlendi. Laboratuvarinda |6kosit: 16,4 x 103/uL, notrofil:
13.3x103/uL, hemoglobin:6,6 gr/dl, hemotokrit: %22, trombosit: 360x103/uL, ure: 34 mg/dl, kreatinin:
0,7 mg/dl, AST:16 U/L ALT: 10 U/L INR:1,03 sn, APTZ:20,7 sn ve fibrinojen: 250 mg/dl olarak tespit edildi.
Hastaya trombosit transflizyonu ve beraberinde traneksamik asit ampul 3x1 tedavisi planlandi. Isinh
aferez trombosit transflizyonuna ragmen kanamasi kontrol altina alinmayan ve hemogram duslsi
devam eden hastada trombosit alloimmunizasyonu distnildid. Bu nedenle ilk olarak birinci derece
yakinlarindan trombosit transflizyonu yapildi. Ancak bununla da kanamasi kontrol altina alinamadi. Yatisi
boyunca toplam 6 (inite aferez trombosit, 8 linite random trombosit ve 8 Uinite de eritrosit transflizyonu
verildi. Daha 6nceden hayati boyunca faktor replasman tedavisi verilmeyen hastaya giinde toplam 3 kez
olacak sekilde 2 saat araliklarla 90 mcg/ kg’ dan (maksimum 270 mcg/kg) rekombinant faktor Vlila
tedavisi planlandi. Bu tedaviden 12 saat Oncesinden traneksamik asit tedavisi stoplandi. 78 kg
agirhgindaki hastanin tedavisi, 2 mg hk ampullerden 2 saat araliklarla 3x3.5 ampul (3x7 mg) olarak
diizenlendi. Yatisi boyunca aralikli olarak toplam 12 giin fakt6ér replasman tedavisi aldi. Kanamasi kontrol
altina alinan hastada herhangi bir yan etki gézlenmedi. Klinigi ve vitalleri stabil olan hasta onerilerle
taburcu edildi.

Sonug: GT’ li hastalarda kanamalarin durdurulmasi ve invazif girisimlerin yénetimi cok zor olabilir. islem
Oncesinde hastaya mutlaka trombosit transflizyonu yapilmalidir. Ancak bizim hastamizda miidahale
Oncesi trombosit veya faktor replasmani gibi herhangi bir profilaksi verilmeden islem yapildigi icin ciddi
kanama sorunu yasanmistir. Lokal uygulamalar, desmopressin (DDAVP), steroid ve traneksamik asit gibi
antifibrinolitik ajanlar tedavi icin yararli olabilir. Masif kanamalarin durdurulmasinda sik olarak trombosit
transfiizyonunun tercih edilmesi sonucu, alloimmiinizasyon riskinin yiksek olmasi nedeniyle tedaviye
yanit alinamayan bir durum gelisebilir. Alloimmd{inizasyon gelisimi %30-70 oraninda bildiriimektedir. Bu
nedenle, trombosit transflizyonu konusunda hassas davraniimali ve HLA uygun trombosit kullanimina
cahsilmalidir. Rekombinant faktor Vlla yan etkisi az olan, GT’ i hastalarin kanama ataklari ve
operasyonlarinda kullanilabilecek alternatif bir tedavidir. Bizim olgumuzda da bebeklik ¢agindan bu yana
kanamalarina trombosit transflizyonu ile midahale edilmesi sonucunda alloimmunizasyon gelistigi
disindldi. Rekombinant faktor Vlla tedavisi ile kanamasi herhangi bir yan etki gértilmeden basarili bir
sekilde kontrol altina alindi. Sonug¢ olarak trombosit replasmanina refrakter kanamali olgularda
alloimmunizasyon mutlaka akilda tutulmali ve faktor Vlla tedavisine ge¢ kalinmadan baslanmalidir.
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P58- AGIR HEMOFiLI A’LI BIR COCUKTA TEKRARLAYAN OMUZ CIKIGI

Irmak Ustiindag Albayati’,Sirma Karamercan',Ziihre Kaya*

‘Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji BD

Amag: Literatlirde en kapsamli sistematik derleme ve meta analize gére 18 yas alti ¢cocuklarda travma
sonrasi tekrarlayan omuz cikiginin; epifizi kapall 14 yas Ustl erkek cocuklarda, epifizi acik 14 yas alti
cocuklara gore daha sik goraldiga bildirilmistir.1 Hemofilik olgularda ise su ana kadar 2 olguda omuz
cikigi bildirilmistir.2,3 ilk olguda omuz cikigi tekrarlayan hemartrozlarla iliskili bulunurken 14 yasindaki
ikinci olguda tekrarlayan omuz cikigl sonucu eklemde kilitlenme izlenmistir. Biz de 4 yas 11 aylik agir
tipte hemofili A tanisiile izlenen erkek ¢ocukta tekrarlayan omuz ¢ikigi deneyimimizi sunduk.

Bulgu: Alin bdlgesine travma sonrasi 1.5 yasinda agir tipte hemofili A tanisi (FVIII: C 0.9%, inhibitor (-))
alan hastanin FVIII konsantresi ile tedavisi sonrasi damar yolu sorunu da oldugundan yakin izleme alindi.
Hastanin izleminde farkl zamanlarda sag dirsek hemartrozu, sol biseps kas i¢i hematomu ve sag dizde
hemartrozu gelismesi (izerine 3.5 yasindan itibaren hastaya haftada 1 gin 1x1000 IU faktor VI
profilaksisi baslandi. Hasta faktor profilaksisi altinda iken 1 ay 6nce okulda diismesi sonrasi sol omuzda
cikik ve sol suprakondiler bdlgede fraktiir hatti saptanmasi Uzerine oncesinde 50 IU/kg faktor VI
tedavisi ile rediiksiyon islemi yapilarak kolu atele alindi. Ug giin boyunca faktér tedavisi alan hastanin
sonrasinda haftada 3 glin FVIII profilaksi programina alindi. Ancak damar yolu sorunu olmasi nedenli
haftada 3 profilaksi, 4 hafta boyunca uygulanabildi. Tekrar haftada bir kez 50 1U/kg FVIII profilaksisine
alindi. ilk omuz cikigindan 6 hafta sonra hastanin ayni ekleminde tekrar ¢ikik tespit edildi. Yizeyel
ultrasonda es zamanli hematroz saptandi. Faktor tedavisi altinda ikinci kez rediksiyon yapilan hastada
inhibitdr negatif olup 3 ginlik tedavi sonrasi faktor profilaksisi haftada 2 kez uygulanmaya baslandi.
Yaklasik 1 aydir faktor profilaksisi altinda olan hastada kanama ve omuz ¢ikigi tekrarlanmadi.

Sonug: Sundugumuz olgu, literatir taramasinda bu kadar kiclk yasta tekrarlayan omuz cikiginin
hemofilik olgularda ilk kez bildirildigine ve hemofilik hastalarda omuz cikiginin hemartrozla iliskili
olabilecegine ve dizenli profilaksi almalari gerektigine isaret etmektedir. Kaynaklar 1.0lds M, Donaldson
K, Ellis R, Kersten P. In children 18 years and under, what promotes recurrent shoulder instability after
travmatic anterior shoulder dislocation? A systematic review and meta-analysis of risk factors. Br J
Sports Med. 2016;1135-1141 2.McCuskey WH. Subluxation of the humeral head associated with
hemarthrosis in a patient with hemophilia. AJR Am J Roentgenol 1991; 157:648 3.Heim M, Horoszowski
H, Martinowitz U. Hemophilic arthropathy resulting in a locked shoulder. Clin Orthop Relat Res.
1986;202:169-172.
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P59- TEK MERKEZDEKi NADIR FAKTOR EKSIKLIKLERININ iNCELENMESI VE
FARKINDALIK OLUSTURULMASI

Talha Akdogan’,Ziihal Demirci’,Tural Pashayev’,Fatma Keklik Karadag:,Nur Akad Soyer:,
Giiray Saydam’,Fahri Sahin*

‘Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Eriskin Hemofili Ve Tromboz Merkezi

Amag: Nadir faktor eksiklikleri(NFE) Faktor(F) VILFIX ve von Willebrand faktor eksikligi disindaki
eksikliklerin timine verilen ortak isimdir.Bu eksiklikler fibrinojen,FIl,FV,FVILFX,FXLEXILFXIII VE K
vitaminine bagl faktorlerdir.NFE tim faktor eksikliklerinin yaklasik olarak %3-5’ini olusturmaktadir.NFE
otozomal resesif gecis gdsterdigi icin erkek ve kadinlarda goriilebilmektedir.Ulkemizde akraba evliligi sik
gorildigi icin bu hastaliga karsi farkindaligin arttiriimasi gerekmektedir.

Yontem : Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezine basvurup nadir faktor eksikligi tanisi alan 126 hasta
verisi retrospektif olarak incelenmistir.

Bulgu: Ege Eriskin Hemofili ve Tromboz Merkezinde nadir faktor eksikligi tanili 126 hasta takip
edilmektedir.Hastalar incelendiginde en sik faktor eksikligi %46 oraniyla FVII eksikligidir.Hastalarmizin
medyan yasi 39’dur (min 19- max 82). Hastalarimizin %59.5 kadin %40.5 erkektir. Hastalarimizin %33.1 i
invaziv islem Oncesi yapilan tetkiklerle, %15.3" U rutin tetkiklerde tespit edilerek tani almistir. Hastalarin
%40 gobek kordonu kanamasi sonrasinda ve %36.3 U ekimoz,epistaksis ve diger mukokutandz kanama
sonucu tani almistir. Takipte 5 hasta intrakranial kanama gegcirmistir.. Hastalarimizin %31.4’ Unin
ailesinde faktor eksikligi oykisi mevcut, %4.2" sinde ise kanama diyatezi 6ykisi vardi. Hastalar
degerlendirildiginde %71.9 unda ekimoz, dis eti kanamasi, menometroraji gibi kanama diyatezi
belirtmislerdir. Hastalar tedavi acisindan incelendiginde %45.6 ‘si tedavisiz olarak izlenmekte olup
%15.2" sine faktor replasman tedavisi, %27.2° sine tdp transflizyonu ve %6.4l(ne tdp ve faktor
replasmani birlikte uygulanmistir.Profilaktik tedavi ile takip edilen hastalarin orani %8.7idi.Hastalarin
%35.8inin ek hastaligi ( en sik HT, DM) bulunuyordu.Faktér 11, VII, IX, X eksikligi olan 2 hastada insan
Protrombin Kompleksi proflaksisi, FVII eksikligi olan 2 hastada rFVlla profilaksisi, Afibrinojenemi tanili 4
hasta da konsantre insan fibrinojeni proflaksisi uygulanmaktadir. K vitaminine bagli kombine faktor
eksikligi olan 2 hasta diizenli K vitamini replasmani uygulanmaktadir.

Sonug: NFE seyrek goriilmesi nedeniyle basvuru aninda dislnilmesi ve tani konulmasi gibi bazi
problemleri de beraberinde getirmektedir. Hastalarimiz incelendiginde pek ¢cogu pre-operatif yapilan
tetkikler ve rutin yapilan tetkikler sonrasinda tarafimiza yonlendirilme sonucu tani almistir.Hastalarin
tetkikleri degerlendirilirken INR-APTZ testlerinde uzama gorildigld zaman hastalarin  hematoloji
poliklinigine yonlendirilmesi 6nem tasimaktadir.NFE tanisi konulmadigi taktirde hastalarda intrakranial
kanamaya kadar varan genis yelpazede kanama diyatezi meydana gelmektedir.Bu hastaliklara karsin
farkindalik arttirilarak Glkemizde gelistirilecek ulusal kayit sistemi nadir faktor eksiklikleri olan hastalarin
tani almasini, etkin tedavi edilebilmelerini ve herseyden onemlisi hayati tehdit eden kanamalardan
kayiplarin azaltilmasini saglayabilir.
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P60- INHIBITORLU BiR HEMOFiLi HASTASINDA PORT KATETERi TAKILMASI
SONRASI GELISEN HEMATORAKS VE YONETIMI

Sinan Mersin',Merve Gokgen Polat,Serkan Unal’,Kemal Aygiin,Emel Merve
Yenihayat?,Hayrunnisa Albayrak?Hasim Atakan Erol>,Ozgiir Mehtap? Ayfer Gediik’,
Pinar Tarkun Tiirkmen?,Abdullah Hacihanifioglu?

'Dr. Ersin Arslan EAH Gaziantep, *Kocaeli Universitesi EUH, *Kastamanu EAH

Amag: Hemofili tanili hastalarda cerrahi girisimler uygun faktor replasmani olmasina ragmen riskli
islemlerdir. Bu hastalarda basta major cerrahiler olmak Uzere her islem sonrasi cerrahi alanda kanama
riski vardir. inhibitorii olan hastalarda ise bu risk yénetimi daha zor olup bu konu ile ilgili net belirlenmis
kilavuzlar bulunmamaktadir. Biz de bu sebep ile inhibitorli bir hemofili A hastasinda replasman tedavisi
sebebi ile takilan port kateteri sonrasi gelisen hemotoraks vakasini sunmayi planladik.

Yontem: Vaka Raporu

Bulgu: Yaklasik 3 yasinda iken agir hemofili A tanisi alan (Faktor diizeyi <%1) ve 7 yasindan beri inhibitor
olusmasi sebebi ile (BETHESDA (nitesi degisen araliklar ile 3-13 arasi) takip edilen yaklasik 60 kg
agirhgnda 23 yasindaki erkek hasta diizenli olarak Faktor 8 by-pass tedavisi, aktiflesmis protrombin
kompleksi konsantresi (FEIBA) kullanmakta. Bu tedavinin dozu en son haftada 3 kez 3500 U olarak
diizenlenmis. Hastanin daha oOnceki hikayesinde ise bircok kanama hikayesi ile (Yogun bakim
gerektirecek Uist GIS kanama dahil) inhibitdr gelismesi sonrasi pediatrik hematoloji servisinde bircok kez
yatirilmis ve farkli tedavileri denenmis. Bu tedaviler arasinda immiin tolerans tedavisi, yliksek doz Faktor
8 tedavisi ve domuz kaynakli faktér 8 tedavisi bulunmaktaymis fakat higbirinden yanit alinamamis.
Hastanin bakim evinde kalmasi ve damar yolu problemleri yasamasi sebebi ile hastaya son olarak port
kateteri takilmis ve profilaksi tedavilerini buradan almaktaymis. Hasta port kateteri takildiktan yaklasik 3
ay kadar sonra ates sikayeti ile pediatri servisine yatirilmis ve hastaya yapilan yiizeyel ultrasonografide
port etrafinda koleksiyon izlenmesi sebebi ile kateter enfeksiyonu dustnilerek 1V antibiyoterapi
(meropenem, vankomisin ve mikafungin) baslanmis. izlemlerinde cekilen toraks tomografisinde port
takilan sag tarafta 6 cm kalinhginda hematoraks izlenmesi {izerine hastaya profilaksi dozu yerinde 12
saatte bir 4500 Unite FEIBA baslanmis. Takipne gelismesi ve ateslerinin tekrarlamasi lizerine hastaya
once ornekleyici torasentez (10 ml hemorajik mayi) ve sonrasinda tiip torakostomi uygulanmis. Tip
torakostomi sonrasi hastanin tedavisi FEIBA 2x3000 IU ve faktér 7 (Novoseven) 2x4 mg olarak tekrar
diizenlenmis. 3 giin sonra takiplerinde drenden geleni olmamasi lizerine faktér 7 dozu 2x3 mg a dusilda.
Sonrasinda tlp c¢ekilmesi planlanmis ve operasyon giinii faktér 7 tedavisi 6x4 mg alan hastanin tipU
kanama olmadan cekilmis. izlemlerinde alinan higbir kiiltiirde (ireme olmayan hastada port enfeksiyonu
disinidlmemis ve hasta tekrar profilaksi dozunda FEIBA alacak sekilde taburcu edilmis.

Sonug¢: Hemofilili hastalar i¢in cerrahi islemler islem sonrasi kanama riski yaratmasi disinda sonraki
donemlerde de nadiren kanamaya sebep olabilir. Bu hastalarda hastaya uygun profilaksi tedavisi
verilmesi icin cesitli kilavuzlar bulunmakta fakat inhibitorli hastalarda vaka raporlari disinda kanit diizeyi
ylksek calismalar bulunmadigi icin klinikte takip eden hematologun tecriibesi bu konuda yénlendirici
olmaktadir. Ayrica damar yolu agilmasinin rutin profilaksi alan hastalar i¢in olusturdugu zorluklar nadiren
kateter agilmasi gibi riskli islemlere de sebep olabilir. Bu vakanin olusmasi ve sonrasindaki yonetimi
bundan sonraki vakalar icin tecriibe edindirebilir fakat yine de bu vakalarin toplandigi derleme
¢ahismalarina ihtiyag bulunmakta.
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P61- INHIBITOR POZIiTiF HEMOFILi A HASTASINDA DEV HEMATOM

Buket Avci’,Fatma Keklik Karadag?, Tural Pashayev?,Zuhal Demirci?,Giiray Saydam? Fahri Sahin:

'Ege Universitesi Hastanesi, i¢ hastaliklari Anabilim Dali, izmir, Tirkiye, ’Ege Universitesi Hastanesi,
Hematoloji Bilim Dali, izmir, Tiirkiye

Amag: Hemofili A ve B hastalarinda inflize edilen faktore yonelik bir antikor olan ve faktorin islevini
engelleyen inhibitdr goriilebilir. inhibitérlerin gelisimi, sinirli tedavi segenekleri nedeniyle hemofilik
hastalarda ciddi komplikasyonlara ve 6nemli klinik zorluklara yol acabilmektedir. Artmis inhibitor titresi,
genellikle mL basina > 0,6 Pihti bazli Bethesda birimi (BU) diizeyi olarak tanimlanir. inhibitérler hemofili
A'da hemofili B’'ye gore daha yaygindir ve hemofilide inhibitor prevalansinin %3.6 ila %25 arasinda
degistigi bildirilmistir. inhibitdrli hastalarda kanama ataklari, morbidite ve mortalite artmistir.
Turkiye'de inhibitér pozitif hemofili hastalarinin tedavisi igcin rekombinant insan aktive FVII ve plazma
kaynakl aktive protrombin kompleks konsantresi (FEIBA) mevcuttur

Yontem: Travma sonrasi sirtinda masif hematom ile basvuran inhibitorli hemofili A hastasinin yénetimi
sunulmaktadir.

Bulgu: 28 yasinda erkek, sirtinda sislik sikayeti ile basvurdu. 1 yasindayken morarma sonrasi siddetli
hemofili A teshisi konulmustu. Ailesinde herhangi bir kanama bozuklugu 6ykisii yoktu. 14 yasindayken
inhibitor tespit edildi ve FEIBA (faktor sekiz inhibitér bypass ajani) gibi aktiflestirilmis protrombin
kompleks konsantresi (aPCC) ile profilaksi uygulamaya basland. ihtiyac halinde haftada {i¢c kez FEIBA
1500 IU olarak tedavisini aliyordu. Ocak 2021'de kapi ¢arpmasi sonrasi sol kolunda ve sirtinda buyik
hematom olusan hasta acil serviste degerlendirildi. (Resim-1). Fizik muayenede kan basinci (KB) 90/50
mmHg; nabiz 105/sn olarak 6lg¢lldi. Laboratuvar testlerinde hemoglobin diizeyi 6 g/dl, aktif parsiyel
tromboplastin zamani 48 sn idi. Diisiik tansiyon nedeniyle eritrosit transfiizyonu baslandi. FEIBA 50 U/kg
dozundan 2500U verildi. 8 saat sonra hastanin hemodinamisi stabil oldu ve KB= 100/60 mmHg olarak
olciildii ve FEIBA 50U/kg dozundan uygulandi. Hasta 7 giin hastanede kaldi. FEIBA 1. giinde 3 kez 50U/kg
dozundan verildi. 2. giinde Hb diizeyi tekrar 6,7mg/d| diizeylerine diistii ve FEIBA 6 saatte bir 50U/kg
dozundan verildi. Hasta FEIBA 2x2500U ile taburcu edildi. 5 giin sonra hematomu kiiciilen hastaya 1
hafta boyunca FEIBA 1500 U/giin dozundan verildi. Bir hafta sonra FEIBA 1500 U giin asiri olarak
uygulandi.

Sonug: Beklenmeyen ve siddetli kanama ataklari inhibitor pozitif hemofilik hastalarda hayati tehdit edici

olabilir. Hemofili merkezi ve deneyimli hemofili personelinin iyi ve erken midahalesinin mortaliteyi
onemli Olcude azalttigi bilinmektedir.
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P62- OLGU SUNUMU: PANDEMi DONEMINDE FAKTOR 12 EKSiKLiGi OLAN
HASTANIN COViD-19 ASI UYGULAMASI

Ozde Elver’,Nevin Alayvaz Aslan’,Nil Giiler*
'Pail Tip Fakultesi Hematoloji Bilim Dali

Amag: Pandemi doneminde faktor eksikligi olan bireylerde asilanmasi normal poplilasyondaki bireyler
kadar onem arz etmektedir. Ancak Faktor 12 eksikligi hastalarinda tromboembolik olay sikligi %1-8
oldugu icin, covid enfeksiyonu veya asilanma sonrasinda bu hastalarda tromboz sikliginda artis olup
olmadigi bilinmemektedir. Bu yazimizda faktér 12 eksikligi ile takip edilen hastanin covid 19
asllanmasinin yonetimini paylasacagiz.

Bulgu: Kasim 2019 yilinda Faktor 12 eksikligi tanisi alan 21 yasinda kadin hasta Covid-19 pandemi
doneminde asilanma konusunda bilgilenmek icin hematoloji polklinigine basvurdu. Covid19
asisi(sinovac) Oncesi labrotuvar testleri; APTT:68.4, PT:11.5, INR:0.98, d-dimer:147 ng/mL ve
fibrinojen:256 mg/dL olarak tespit edildi. Hastanin aktif sikayeti olamamasi Uzerine; covid-19
asisi(sinovac) 15 Eylil 2021’de yapildi. Hastanin covid-19 asisi(sinovac) sonrasi 3. ve 7.giin d-dimer ve
fibrinojen takip yapildi. Hastanin 3.giin; d-dimer: 148 ng/mL, fibrinojen:282 mg/dL ve 7.giin; d-dimer:119
ng/mL, fibrinojen:269 mg/dL olarak tespit edildi. Hastanin covid-19 asi sonrasi kontrollerinde tromboz
dahil ek problemi olmadi. Hastaya 2.doz covid-19 asisi(sinovac) d-dimer takibi yapilmadan 27 Ekim
2021’de uygulandi. Hastanin takiplerinde herhangi bir sorun yasanmadi.

Sonug: Diinyada yaklasik 9.7 milyar asi yapilmistir; ancak faktor 12 eksikligi olan hastalarin normal

popllasyona gore tromboz riskinin yiksek oldugu géz oniine alindiginda covid-19 enfeksiyonunun ve
astlarinin takip verilerinin kayit altina alinmasi ve sonuclarin analiz edilmesi 6nerilir.
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P63- OLGU SUNUMU: COViD-19 ASISI (M-RNA) SONRASI TROMBOFLEBIT ATAGI
ILE TROMBOFiLi TESPIT EDILEN OLGU

ismail Can Kendir',Nevin Alayvaz Aslan’,Nil Giiler*

'PAU Tip Fakultesi Hematoloji Bilim Dali

Amag: Aralik 2019'da Cin’de baslayan covid-19 pandemisi Mart 2020’de kiiresel bir salgin haline geldi.
Dinya genelinde 338 milyondan fazla vaka ve 5.5 milyondan fazla 6liim nedeniyle nemli bir halk saghgi
sorunu olarak 6nemini korumaktadir. Tum Dinyada yapilan asi sayisi 9.7milyar olarak saptanmistir.
Turkiye’de ise simdiye kadar 140 milyon 87 bin asi yapilmistir. Su an kullanimda olan covid-19 asilari ile
ilgili 6nemli bir yan etki bildiriimemistir. Bu yazi ile covid-19 asisi sonrasi gelisen tromboz olgusunu
paylasacagiz.

Bulgu: 40 yasinda kadin hasta 07 Temmuz 2021 tarihinde 3.doz covid-19(m-RNA) asisi sonrasi kolda
kizarikhk ve agri sikayeti ile hematoloji polikligine basvurdu. Ek hastalik ve ila¢ kullanima 6ykiisi olmayan
hastanin m-RNA asisi 6ncesinde asetilsalisilik asit 100 mg 5 giin kullandigi 6grenildi. Hastanin 6ykisinde
asidan 24 saat sonra yaygin myalji ve 39 derece atesi olmasi lzerine; hidrasyon amaci ile damar yolu
acildigi saptandi. Atesi olan hastanin basvurusunda bakilan; wbc:7050 K/uL, nétrofil:4440 K/uL, hbg:13.5,
plt:200bin, CRP: 12.4 mg/L, d-dimer: 275 ng/mL ve fibrinojen:350 mg/dL olarak tespit edildi. Hidrasyon
sonrasi sikayetleri gerileyen hastanin damar yolu cekilerek taburcu edildigi 6grenildi. Damar yolu
girisiminden 7 glin sonra damar yolu trasesinde kizariklik, 1si artisi ve agrisi olmasi lGizerine hematoloji
klinigine basvuran hastanin tetkikleri tekrarlandi. Wbc: 8240 K/uL nétrofil:3850 K/uL, hbg:13.9,
plt:259bin, CRP:3.01 mg/L, d-dimer:391 ng/mL ve fibrinojen:380 mg/dL oldugu tespit edildi. Ust
ekstremite doppler USG’de sefalik vende 15 cm’lik hat boyunca tama yakin tromboz ve tromboflebit
tespit edildi. Kalp damar cerrahisi tarafindan da degerlendirilen hastaya diisiik molekdler agirlikli heparin
(enoxaparin) 1mg/kg dozunda 12 saatte bir subkutan uygulanmaya baslandi. Hematolojik acgidan
hastadan trombofili paneli, protein c ve s, antitrombin Ill, antifosfolipid ve antikardiolipid antikorlar,
lupus antikoagilani gonderildi. Tedavi ile hastanin ilk ayinda sikayetleri geriledi. Kontrol Ust ekstremite
dooplerde sefalik vende 3 cm’lik parsiyel tikaniklik gorildi. Hastanin génderilen tetkiklerin arasinda;
Faktér V Leiden ve Protrombin gen mutasyonunu saptanmistir. Diger tetkikleri normal olan hastanin
disik molekiler agirlikh heparin tedavisi 3 aya tamamlandi. Ancak 4.doz covid-19 asisi (m-RNA asisi)
oncesinde tekrar disik molekiler agirlikh heparin baslandi. Hastada Herediter trombofili risk faktori
saptanmasi sebebi ile 4.doz asi sonrasi disik molekiler agirlikli heparine 1 ay daha devam edilmesi
planlandi.

Sonug¢: Covid-19 salginin giincelligini korudugu bu dénemde covid-19 asilanma oranlari artmasi ile
salginin 6niine gegilebilecektir. Covid-19 asisi (m-RNA asisi), asemptomatik trombofili hastalarinda minoér
trombis gelismesini tetikleyebilir. Ancak Covid enfeksiyonun kendisinin mortal seyreden ve major
tromboembolik komplikasyonlara neden olan bir durum oldugu disinildiginde; salginin kontroli ve
asilanmanin énemi asikardir.
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P64- INHIBITORLU HEMOFILI A TAKiBi SONRASI iNHIBITORUN KAYBOLMASIYLA
YAPILAN SAC EKiMi

Ferda Can',Tekin Giiney?,Sema Akinci’,imdat Dilek:
'‘Ankara Sehir Hastanesi Hematoloji Bilim Dali, 2SBU Ankara Sehir Hastanesi Hematoloji Bilim Dali

Amag: Hemofili A hastalari glincel tedavi yaklasimlari ile neredeyse yas gruplariyla ile ayni yasam
siresine ulasmaktadir. Hastalarin sadece kendilerini kanamalardan korumak yaninda akranlari ile ayni
hayat kalitesine uygun yasama istegi gortilmektedir. Bu amacla yasam kalitesini artirmak icin, yapilan
calismalar yeni tedavi secenekleri ile de bazal faktor dizeylerini hafif hemofili diizeylerinin (izerinde
takip etmeyi hedeflemektedir.

Bulgu: 36 yasinda erkek hasta, 1 yasinda burun kanamasi ile agir hemofili A tanisi almis. Ailede abi
siinnette ayni tani ile kanama nedeniyle kaybedilmis, yegeni ise hemofili A tanili. Profilaksi almadigi
donemde hedef eklem gelisen hastaya tersiyer profilaksi 2013 yilinda baslanmis. 2015 yilinda travma
sonrasl batin ici kanama nedeniyle yogun faktor kullanimini takiben inhbitér gelisen hastanin pik
inhibitér diizeyi 8 BU olarak saptanmis. Hastaya haftalik 2 kez olacak sekilde aPCC 30 U/kg inite
profilaksi verilmis. Son 3 yildir haftada 30 U/kg aPCC ile profilaksi tedavisi almakta olan hastanin ayda bir
hemartrozu mevcut iken poliklinigimize takip amacli basvurdu. ilk basvuruda fizik incelemede sag dizde
belirgin olmak tzere her iki dizde hedef eklem bulgulari mevcuttu. Faktor VIII diizeyi <%1, FVIII inhibitor
1 BU idi. Hastanin sa¢ ekim istegi olmasi lizerine hastaya 50 i/ kg iinite aPCC sonrasi islem yapildi.
islemden sonra 1-2 saat siiren kanama nedeniyle dis merkeze basvuran hastaya TDP verilmisti. Hasta
takipte sag¢ ekiminin ikinci seans islemi ©ncesi poliklinig§imize basvurdu. Dis merkez referans bir
laboratuara génderilen FVIII inhibitdr diizeyi 0,7 BU olarak tespit edildi. Hastanin inhibitér negatif olmasi
nedeniyle sa¢ ekimi islem dncesi 30 U kg U FVIII konsantresi ve transamin verildi. islem sonrasi kanama
gozlenmedi. Hastanin kullanmakta oldugu aPCC profilaksisi inhibitor negatif olmasi lizerine kesilerek
haftada 2 giin 1500 Unite FVIII kontsantresi ile profilaksiye devam edildi. Birinci ay kontroliinde, hastanin
1 kez tek doz faktér uygulamasi ile duran hemartroz atagi gecirdigi 6grenildi. Hasta poliklinigimizde
takibe devam etmektedir.

Sonug: Hemofili hastalarinda inhibitor gelisimi istenmeyen ve yonetimi oldukga zor olan bir durum olup
inhibitor titreleri hastanin kanama klinigi ile korelidir. Dlsuk titreli hastalarin inhibitorleri gecici
olabilmekte, takip-tedavileri yliksek inhibitorli hastalara gore nispeten daha iyi yonetilebilir olmaktadir.
Bu nedenle hemofili hastalarin inhibitér acisindan 6-12 ayda bir taramasinin yani sira inhibitéri olan
hastanin inhibitor titrelerinin belli araliklarla takibi 6Gnem tasimaktadir. Hastamizda oldugu gibi zaman
icinde azalan hatta kaybolan inhibitér durumu hastalarin yonetimini degistirebilir. Hemofili hastalarinda
inhibitér olsun olmasin cerrahi ve girisimler oncesi mutlak uygun tedavi plani ile hastalarin
kanamalarinin engellenmesi de énemli bir konudur. Biz de bu vakamizla, hem giderek artan kozmetik
girisimler 6ncesi uygun tedavi gerekliligini vurgulamak hem de zaman iginde inhibitér durumunun
degisiminin 6nemini vurgulamak istedik.
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P65- KONJENITAL FAKTOR VII EKSIKLiGi VE GEBELIK

Veysel Erol',Nevin Alayvaz Aslan*,Nil Giiler*
‘Pamukkale Universitesi Hastanesi-Hematoloji BD

Amag: Faktor VIl eksikligi, plazma faktér VII seviyeleri ile zayif korelasyon gosteren genis klinik
spektrumda kendini gosteren bir hastaliktir. Faktér VIl aktivite dizeyleri > %10 oldugunda kanama
olasihg diisiik olmakla birlikte faktor diizeyi saptanamayacak olan asemptomatik vakalar da mevcuttur.
Hastaligin toplumdaki sikhigi 1/ 300.000 —500.000 olarak bildirilmistir. Burun ve dis eti kanamalari gibi
mukozal kanamalar, viicutta kolay morarmalar, eklem i¢i kanamalar, kadinlarda menoraji sik gozlenen
kanama bulgularidir. Uzamis protrombin zamani ve FVII diizeyinin diistklGga tani icin 6nemli laboratuvar
bulgularidir. Tedavide tdp, pcc, plazma kaynakl FVII ve rekombinant FVlla preparatlari kullaniimaktadir.
Sezaryen ve benzeri major cerrahi sonrasi kanamasi olan hastalarda rFVIla'nin riski, potansiyel faydalari
ve optimal dozu, randomize, plasebo kontrolli calismalarla standardize edilememis, lokal tecriibeler
dogrultusunda yaklasimlar gelistirilmistir.

Yontem: Olgu: Konjenital faktor 7 eksikligi nedeniyle takipli olan 26 yasinda kadin hasta, hematoloji
poliklinigine INR de uzama olmasi nedeniyle 12 haftalik gebe iken yonlendirildi. Hastaya 2018 ve 2019
yillarinda ara ara durmayan menorajileri nedeniyle hastaya rFVII tedavilerinin verildigi 6grenildi. Yapilan
tetkiklerinde INR 2,46 sn olarak raporlanan hastadan faktor 7 dizeyi istendi ve %59 olarak raporlandi.
Gelis laboratuvar degerleri WBC:6640 k/ul, NEU:4850 k/ul, HB:11,2 gr/dI, PLT:230000 k/ul, APTT:26,7 sn,
INR:2,46 sn, AST:13 1u/l, ALT:9 /I, LDH:153 u/l, CRP:26,6 u/l olan hasta aylik takibe alindi. Daha dnceki
sikayetleri ile uyumsuz raporlanan FVII diizeyi gebeliginin 15.haftasinda tekrarlandi ve %30 olarak
sonuglandi. Gebeligin 29.haftasinda, olasi k vitamini eksikligine sekonder faktor eksikligini dislamak igin
F2,7,9 ve 10 duzeyleri istendi ve sirasiyla %81,%48,%150 ve %56 olaraksonucu geldi. Miad gebelik
surecine kadar ek bir sikayeti ve bulgusu olmayan hastaya sezaryen planlandi. Daha 6nce rFVII tedavisi
gerektirecek yogun kanamalarinin oldugunu sdyleyen hastanin FVII diizeyinin %30 olmasina ragmen,
hemostatik dlzeyi saglamadigi distnildi. Dogum eylemi sirasinda rFVII profilaksisi uygulamasi
planlandi. Kilosu 90 kg olan hastaya, preop 30 dk 6nce 20 mcg/kg (2 mgr) , 4 saatlik aralarla protrombin
zamani takibi ve, post-op 0.,1.,2.,3. ve 4.giinlerde PTZ deki uzama dogrultusunda 1 mg lik toplam 9,5 mg
rFVII uygulanmistir. Verilen dozlar dogrultusunda ginliik 13.2 mcg/kg ortalama rFVII dozu uygulanmustir.
Post-op 4.gliini kanamasi olmayan hasta hematoloji poliklinik kontroll onerilerek taburcu edilmistir.
Sezeryan glini (1. GUn): 2 mg (INR:2,77) ve 1,5 mg (INR:1,79), 2. giinii: 1 mg (INR 1,99), 3. giinii 1 mg
(INR:1,77)+ 1 mg (INR:2,32), 4. gini 1 mg (INR:1,32) ve 5. giini 1 mg (INR:2,04) INR diizeyi
dogrultusunda uygulanmustir.

Bulgu: Tartisma: Olgumuzda standart 4-6 saatlik aralarla rFVII uygulamasi yerine hastaya PTZ degerinde

uzama ve kanama sikayetleri dogrultusunda rFVlla tedavisi uygulanmis ve hastada herhangi bir
komplikasyon ve siradisi bir kanama gelismemistir.
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P66- EDINILMiS COKLU FAKTOR EKSIKLiGi (VITAMIN K iLiSKiLi Fl1, FVII, FIX, FX)
SAPTANAN HASTADA TEDAVi YONETIMI

Osman Akidan',Merve Kestane',Nergiz Erkut’,0zlen Bektas’,Mehmet Sonmez:

'Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji B.D.

Amag: Vitamin K bagh pihtilasma faktorlerinin edinilmis eksikligi nadir izlenen bir koagulasyon
bozuklugudur. Klinik bulgular asemptomatik hastaliktan ciddi kanamalara kadar degiskenlik
gosterebilmektedir. Edinilmis K vitamini eksikligi oral antikoagiilan kullanimi, antibiyotik tedavisi sonrasi
bagirsak florasi degisimi, siddetli ishalin eslik ettigi enteropatiler, safra sekresyonunun azalmasi veya
yokluguna yol acan safra yolu obstruksiyonu gibi yetersiz biyoyararlanimlar, siddetli karaciger hastalgi,
HCV enfeksiyonunda peginterferon ve ribavirin birlikte kullanimi ve otoimmiin hastaliklara bagli olarak
gelisebilmektedir. Bu vaka takdiminde edinilmis K vitamini eksikligi gelisen bir hastada tedavi yaklasimi
sunuldu.

Yontem: vaka takdimi

Bulgu: 31 yasinda kadin hastada 2020 agustos ayinda COVID19 enfeksiyonu siirecinde ibubrofen,
klorfeniramin, oksolamin, parasetamol, distik molekil agirhikh heparin ve asetil salisilik asit kullanimi
sonrasl burun, kulak ve agiz ici kanamasi gelisiyor. 2016 yilinda kolunda morarma nedeniyle yapilan
tetkiklerinde koagiilasyon parametreleri normal sinirlarda iken, COVID19 enfeksiyonu sonrasi trombosit
315.000 /mm3, PT:57 sn, aPTT:54 sn INR:5,8 olarak saptaniyor. Yapilan mixing testide PT, APTT, INR
degerlerinin normale geldigi izleniyor. Takiben bakilan FlI, FVII, FIX, FX, protein S ve protein C dizeyi
dislik saptaniyor. K vitamini ve Faktor Il diizeyi bakilamayan hastaya K vitamini baslandi. K vitamini ile
PT, APTT, INR degerlerinin normal sinirlarina geriledi, ancak 15 glinde bir vitamin K replasmani gereksimi
olan olan hastada ikinci ayda tedaviye yanitsizlik gelisti. Tedavi koagiilasyon faktori 11,VIILIX,X (Cofact
2000 (nite) olarak degistirildi. Cofact ile koagulasyon parametreleri dizeldi, 43 gln tedavi ihtiyaci
olmayan hastanin sonrasinda tedavi ihtiyaci 10 gline kadar distl, takiben tedaviye yanitsizlik gelisti.
Tedavi 6ncesi gonderilen vitamin K epoxide reductase complex subunit 1 (VKORC1) ve gamma-glutamyl
carboxylase (GGCX) enzim dizeyleri normal olarak saptandi. Metil prednisolon 2x16 mg baslanan
hastanin tedavisi doz azaltarak bir aya tamamlandi. Hastanin koagiilasyon degerlerinde tekrar diizelme
izlendi.

Sonug: Bu vaka bize nadir gérilen edinilmis K vitamini eksikligine yaklasimi ve steroid tedavisi ile diizelen

hastada enzim diizeyinde gelisebilecek ve mevcut tetkiklerle saptanamayan antikorlar agisindan dikkatli
olunmasi gerektigini ve patogenezde COViD19 enfeksiyonunda olabilecegini gdstermekteydi.

~06 ~

18-20 Subat 2022 | 8. Hemofili Vakalarla Egitim Sempozyumu | Royal Seginus Hotel - Antalya



P67- POSTOPERATIF DURDURULAMAYAN KANAMA iLE TANI ALAN, KALICI
EKLEM HASARI GELiISMIS iKi KARDES HEMOFiLi A

Ayse Simsek*,Hiiseyin Tokgdz',Umran Caliskan?
'Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi, 2KTO Karatay Tip Fakiiltesi

Amag: Hemofili, faktor VIII veya IX eksikligi sonucunda gelisen nadir bir kalitsal kanama bozuklugu olup,
eklem ici (hemartroz) ve kas i¢i (hematom) kanamalarla kendini gosteren bir grup hastaliktir. Hemofili A
yaklasik 5.000-10.000 erkek dogumunda bir olarak gorilir. Bu dogumsal kanama bozuklugunun tanisi
yasla birlikte artar. Faktor aktivitesi <%1 olan hastalar “agir hemofili” klinigi gosterirken % 1-5 arasinda
olanlar “orta hemofili” ve >%5 olanlar “hafif hemofili” klinigi gosterirler. Hemofiliye bagh eklem igi
kanamalarin nispeten daha ileri yaslarda da goriilerek hastalarin tani almasini saglayabilir. Bu olgu
sunumu bu agidan 6zglin ve nadir olmasi nedeni ile sunulmustur.

Yontem: Literatir esliginde nadir iki olgunun sunumu

Bulgu: Daha o6nce bilinen hastaligi olmayan 6 yasinda erkek hasta dis merkezde sag dizinden artoz
nedeniyle opere edilmis. Postoperatif 2.glin eklem icine kanama nedeniyle tekrar opere reopere edilmis.
Kanama sonucu Hgb degerinin 4,4’e diismesiyle hasta tarafimiza kanama bozuklugu acisindan danisildi.
Hastaya eritrosit slispansiyonu hazirlanmis ama verilmeden tarafimiza gonderildi. Hastanin hikayesi
derinlestirildiginde 2 yil dnce Ozbekistan’da siinnet oldugu 1 aydan daha uzun siiren kanamasinin oldugu
ogrenildi. Eklemlerinde de travma sonrasi sislikler oldugu belli bir sire eklem hareketlerinin azaldigi
sonra normal hayatina devam ettigini ailesi soyledi ayrica sag diz sol ayak bileginin kalici eklem hasari ve
sigligi oldugu aksayarak ylirlidigli ve abisinin de ayni sekilde slinnet sonrasi durdurulamayan kanamasi
oldugu, sol dirsek ve sag dizinde hareket kisithligi oldugu, eklem kanamalarinin oldugu da o6grenildi.
Muayenesinde sagdiz ¢api sol dize gore 4 cm artmisti, ve suture yerlerinden sizinti seklinde kanama
vardi. Sol uyluk bolgesinde belirgin sislik ve sertlik vardi ve bu bélgeden IM enjeksiyon yapildigi 6grenildi,
sol ayak bileginde sislik vardi, buradan da ponksiyon yapildigi 6grenldi. Yapilan tetkiklerinde WBC:13800
ANS: 10400 Hgb: 9,5 PLT: 101000 idi. INR: 0,98 APTT: 88,7 Karisim testi 0. Dk: 88,7 10. Dk: 30,9 ve 45. Dk:
31,2 Faktor VIII: 0,1 Faktor IX: 93,9 Faktor VI inh: Kan grubu B Rh pozitifti. Hastaya ES transfliizyonu
yapildi. Faktor VIII diizeyi hizli calistirilarak yarim saatte sonug alindi ve hastaya 8 saat arayla 50 1U/kg
faktor tedavisi baslandi. Ortopedi boélimimuizle hastayr konsilte ettik, acil cerrahi operasyon ve
ponksiyon yapmayi distinmediler, faktér destegi, soguk uygulama ve elevasyon onerdiler. Takiplerinde
kanamasi duran, dizdeki sisligi ve uyluktaki sertlik gerileyen hastanin taburcu etmeden dnce tetkik etmek
icin abisini de cagirdik. Abisi geldiginde sol dirsekte aktif kanamasi mevcuttu yatirarak tetkik ve tedavi
planladik. WBC: 4340 ANS: 2230 Hgb: 10,2 PIt: 295000 INR: 1,04 APTT: >120 Karisim testi 0. Dk: >120 10.
Dk: 36 ve 45. Dk: 34 Faktor VIII: 0,1 Faktor IX: 71,3 idi.

Sonug: Hemofili glinimizde erken donemde heniz eklemler kalici hasar almadan tanisi koyulabilen ve
uygun proflaksi ile basari ile yonetilebilen bir hastaliktir. Ancak klasik tani yasindan daha ileri yaslarda
kronik eklem hasari ile tani alabilen hastalar da vardir. Bu durum nadir olmasi nedeni ile akla gelmedigi
takdirde ciddi sonuglara yol agabilir.

~97 ~

18-20 Subat 2022 | 8. Hemofili Vakalarla Egitim Sempozyumu | Royal Seginus Hotel - Antalya



P68- TURKIYE'NIN KUZEYINDE AGIR KALITSAL FAKTOR XIII EKSIKLiGi

Canan Albayrak*

Amag: Agir kalitsal Faktor Xl eksikligi, nadir gorilen otozomal resesif gecisli bir hemostaz bozuklugudur.
Tarama testlerinin normal olmasi, tani konulmasini zorlastirabilir. Calismamizin amaci, klinigimizde tani
alan agir kahtsal Faktor Xlll eksikligi hastalarinin klinik, laboratuvar 6zelliklerini ve genetik sonuglarini
belirlemektir. Hastanemizde tani alan ve tedavi edilen alti hasta geriye doniik olarak degerlendirildi.

Yontem: Hastanemizde tani alan ve tedavi edilen alti hasta geriye donik olarak degerlendirildi.

Bulgu: Hastalarimizin hepsinde PT, APTT testi normal sinirlarda olup, Faktér XllI'Un plazmasindaki
aktivitesi %1'den azdi. Dort erkek, iki kiz olmak Gzere alti hasta tani aldi. Ortanca tani yasi 3.5 yildi (en
erken 6 aylik, en gec 23 yas). Hastalarin hepsinin anne ve babasi akrabaydi. Hepsinde yenidoganda
gbbek kanamasi vardi. Bu nedenle hastaneye basvurmuslar ancak tarama testleri normal bulunmus ve
bu dénemde tani almamislar. Dort hastada intrakraniyal kanama vardi, birinde sekiz ve on yaslarinda iki
kez beyin kanamasi oldu. Bir hasta yenidogan donemindeki beyin kanamasindan sonra beyin felci
tanisiyla izlenmis, ylariyemeyen konusamayan hasta, zaman zaman agiz i¢i kanamalarla acil olarak
hastaneye gelmis, eritrosit siispansiyonu verilerek eve dénmuis, ileri tetkik yapilmamistir. Bir kiz hasta 11
yasinda iliops6as hematomu ile basvurmus operasyon éncesi tani almis ve taze donmus plazma ile opere
edilmistir. Adet kanamalari traneksaminik asit ile kontrol altina alinmaktadir. Mandibulasinda hematom
olan bir hasta vardir. Bes yasinda slinnet sonrasi kanama ile gelen bir hasta ileri tetkiklerle tani almistir.
Beyin kanamasi sonrasi taze donmus plazma ile profilaksi alan l¢ hasta vardir. Genetik analiz ile iki
hastada faktor XllI'lin A alt biriminde biri novel, digeri bilinen iki farkli homozigot mutasyon tanimlandi.

Sonug: Faktor Xl eksikligi nadir gorilen bir kanama bozuklugudur. Akraba evliliginin sik oldugu

toplumlarda sikhgi artmaktadir. Ozellikle hayati tehdit eden veya sakat birakan intrakraniyal kanamalarla
iliskilidir. Gobek kanamasi ile bagvuran hastalarda ileri tetkiklerle tani konulmalidir.
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ANTI-TFPI MOLEKULLER

Elif Giiler Kazanci
Hemofili A Tedavisi Tarihi:

1950 yili 6ncesine kadar Hemofili-A ‘nin tedavisi maalesef imkansizdi. Bu nedenle de hastalarin
ortalama yasam omdrleri 15 yil olarak verilmekteydi. 50 ‘lilerin ortasinda hemofilide kanama ile
miucadelede tam kan replasmani kullanilmaya baslamasiyla hastalarin yasam omdurleri de uzamaya
baslamistir. 1970 yihna gelmeden tedavide kriyopresipitatlar ve plazma kaynakl faktor
konsantrasyonlari kullanilmaya baslanmistir. Bununla birlikte plazma kaynakhh HCV ve HIV gibi viral
enfeksiyonlarda goriilmeye baslanmistir. Bu enfeksiyonlar Faktor VIII ve Faktor IX ‘un rekombinant
teknolojiyle tiretilmesine yonelik klonlama calismalarina hiz vermistir. Sonunda 1990’larda rekombinant
faktor konsantrasyonlari tedavi girmistir. 2000’lerde ise primer profilaksi standart tedavi olmustur.
Rekombinant teknolojiye ragmen hemofili tedavisi maalesef 2010 lara kadar zorlugunu devam
ettirmekteydi. Yari 6mri uzatilmis faktorlerin Gretilmesi ile tedavinin takibindeki zorluklarda azalma
hedeflenmistir (1). 2015 yih ile birlikte sadece faktor lzerinden degil koagulasyon kaskadinin diger
parcgalarinin hedef alindigi, molekiiler diizeyde ve gen diizeyinde yeni tedavi yontemleri gelistiriimeye
baslanmistir (2).

Hemofili A’nin Medikal Tedavisi:

Tedavinin temelini eksik olan faktor VIII in yerine konmasi olusturur. Bununla birlikte Hemofili
A’nin medikal tedavisi ¢ bashk altinda incelenir.

I

[
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Rekombinant teknoloji sayesinde eksik olan faktorlerin tedavide kullanilmasi hastalarin beklenen
ortalama yasam siirelerini uzatmistir. Faktér replasman tedavisi uygulamasi tedavi uygulama sikligi,
damar yolu agilma ihtiyaci gibi nedenlerden dolayl basta hasta olmak lzere, hasta yakini ve saglik
personelinin de dahil oldugu tedavi yorgunlugu olarak adlandirabilecegimiz bir durum s6z konusu olur.
Bu nedenle de faktor disi uygulamalar konusunda yeni tedavi, yontemlerinin gelistirilmesine sebep
olmustur. Replasman disi tedavilerde hedef koagulasyon kaskadinda yer alan diger ara elemanlardir.
Bunlarda giinimiizde de en umut verici olan da Doku Faktér inhibitérii ne karsi gelistirilen ilaglardir.

Doku Faktorii ve Doku Faktorii inhibitorii:

Doku faktori koagulasyon kaskadinda ekstrinsink yolakta gérev alan faktor VII ‘e bagli faktor X’ u
aktive eden Class 2 bir sitokin reseptorii olan transmemrenal bir glikoproteindir. Doku faktord,
hemostazdan sorumlu ekstraseluler bolge, stabilizasyondan sorumlu transmembranal bélim ve gorevi
tam bilinmeyen sitoplazmik bolim olarak 3 bolgeden olusur (3,4).

Doku Faktér inhibitéri ise o ve B subiinitlerden olusur. Faktor VII ‘e baglanan K1, faktor X ‘a

baglanan K2 ve agregasyondan sorumlu K3 boliimleri olmak iizere {i¢ farkli bolgesi vardir. Ant-TFPI
ilaglarda hedef bu bolgelerdir (4,5).

Anti-TFPl ilaglar:

Doku faktoérinin tedavide kullanilip kullanilamayacagl konusunda ilk ¢alisma 1991 yilinda
Nordfang ve ark.(6) tarafindan yapilmistir. invitro olarak tromboplastin zamanin kisaldig1 gdsterilmistir.
Daha sonrasinda 1995 yilinda Erhardtsen ve ark.(7) Hemofili li tavsanlarda TFPI blokaji yaparak kanama
zamaninin 26 dakikadan 11 dakikaya indirebilmislerdir. Bu calismalari takiben bu giine kadar toplam 5
molekil Gizerinde ¢ahsiimistir.

*Bax499:

Takeda firmasi calismalar yonetmistir. Calismalarda eski adi ARC-19499 olarak da bilinir.
Preklinik calismalarda hemofili plazmasinda %70 inhibisyon yapmistir. Ancak Faz | ¢alisma sirasinda
kanama olaylarinda artma nedeniyle 2010 yilinda ¢ok erken bir dénemde ¢alisma sonlandirildi (8).

*Befovacimab:

Bayer firmasi ¢alismalari yonetmistir. BAY-1093884. Kunitz tip | ve tip2 reseptorler spesifik 1gG2
yapida monoklonal antibodidir. Preklinik ¢alismalarda 2015 yilinda prokoagulan etki gosterilmis, Faz |
¢ahsmalari Hemofili A ve Hemofili B li hastalarda yapilmis farmakokinetik ve farmakodinamik ¢alismalar
sonucunda etkili gorilmiis ve Faz 2 calismalara gecilmistir. Ancak 3 hastada santral sinir sisteminde
tromboz gelismesi tizerine ¢alismalar sonlandiriimak zorunda kalinmistir (9,10).

*Marsatacimab:

Pfizer firmasi calismalari ylritmektedir. PF-06741086. Kunitz tip 2 bolgesine spesifik 1gG1
yapisinda monoklonal antikorlardir. Preklinik ¢alismalari Parng ve ark. Tarafindan 2018 vyilinda
yayinlanmistir. Cardinal ve ark. Faz | calismalarini yénetmis, 42 glinliik takipler sonucunda ilacin glivenilir
bir farmakodinamik ve farmakokinetige sahip oldugu gosterilmistir. 3 farkli 10 farkli sehirde yapilan ¢ok
merkezli diger bir Faz I/ b calismasinda ise Mahlangu ve ark. hastalari 114 giin takip etmis, 6 ay dnceki ve
¢alisma sirasindaki 6 ayda kanama oranlarinda %80-96 azalma elde etmislerdir. Faz 3 ¢alismalari hala
devam etmektedir (11).
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*Concizumab:

Nova-Nordisk firmasi tarafindan galismalar yiritilmektedir. MAb-2021. Kunitz tip 2 bolgesine
spesifik 1gG4 yapisinda monoklonal antibodilerdir. Lauritzen ve ark. 2012 yilinda preklinik ¢alismasinda
exvivo olarak, hemofilili tavsanlarda doza bagimli olarak azalmis epidermis kanamasi oldugu ve 5
dakikada azalmis kan kaybi miktari oldugunu géstermistir (12). Concizumab ile ilgili Faz | ¢alismalar
Explorer 1 ve Explorer 3 adi altinda, Faz 2 galismalar Explorer 4 ve Explorer 5, Faz 3 ¢alismalari ise
Explorer 7 ve Explorer 8 adi altinda yurttilmastir (13). En son olarak 3 hastada nonfatal trombotik olay
gelismesi izerine ¢alismalara ara verilmisti. Gegtigimiz gilinlerde galismalara tekrardan devam edilmesi
karari verildi. Mevcut durumda da en umut verici Anti-TFPI molekiil Concizumab olarak goérilmektedir.

*MG1113:

2020 yihinda ilk verileri paylasilan en yeni monoklonal antibodidir. Kunitz 2 bdlgesine spesifik
IgG4 yapisindadir. Greencross firmasi tarafindan galismalari yiratiilmektedir (14).

Sonuc¢ olarak hentiz tamamlanmis bir molekiil yoktur. Hala altin standart profilaktik replasman
tedavisidir.
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HEMOFILi VE BIYOBENZERLER

Funda Tayfun Kiipesiz

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji B.D, Antalya

Biyoteknoloji, biyolojik bilimler (biyokimya, biyoloji, mikrobiyoloji) ve teknoloji arasindaki
etkilesimler sonucu, canh doku ve hiicrelerin kullanilarak yeni Grinlerin elde edildigi multidisipliner bir
bilim ve teknoloji daldir.ila¢ endiistrisinin en hizli gelisen alanidir. Biyolojik tibbi (iriin; etkin madde veya
maddeleri biyolojik bir kaynakta (bitki ve hayvan hiicreleri, bakteri, virtis, mantar) tretilen ya da biyolojik
bir kaynaktan saflastirilan, kalitesi, imalat sireci ve kontrolleri fizikokimyasal ve biyolojik testler ile
birlikte gosterilen tibbi Grindir. Biyolojik Griinler; sitokinler, enzimler, hormonlar, pihtilasma faktorleri,
astlar, monoklonal antikorlar, hiicresel tedavi trinleri, oligoniikleotidler ve peptit terapotikler olarak

gruplandirilabilir.

Biyobenzer tibbi Grin ise ruhsatli bir biyolojik tibbi Grine (referans tibbi Griin) ylksek dizeyde
benzerlik gésteren Urlinlerdir. Referans tibbi lrlinlere; kalite 6zellikleri, biyolojik aktiviteleri, glivenlilik ve
etkililik agisindan benzer olmahdir. Benzerlik karsilastirilabilirlik ¢alismalari ile gosterilmelidir. Hedef

Uriin Kalite Profili (HUKP) ve molekiil 6zellikleri referans tibbi tiriinle karsilastirilabilir olmaldir.

Biyolojik Grlinlerin karmasik yapisi nedeniyle, biyobenzer irinlerin ruhsatlandirima standartlari
jenerik ilaclardan farklidir. Biyobenzer trin gelistiriimesi ayri bir denetleme ve onay yontemi gerektiririr.
Ruhsatlandirma standartlari; Amerika Birlesik Devletleri Gida ve ilag Kurumu (FDA), Avrupa ilag Kurumu
(European Medicine Agency, EMA) ve Tirkiye ilagc ve Tibbi Cihaz Kurumu (TiTCK) tarafindan yapilir.
Biyobenzer ilaglarda ‘Karsilastirilabilirligin’ gosterilebilmesi icin; farmasotik kalite calismalari,
karsilastirmali kalite calismalari, karsilastirmali preklinik calismalar, karsilastirmali klinik ¢alismalar ve risk

yonetim plani yapilmasi gereken calismalardir.

Biyobenzerler orijinal referans biyolojik Uriinlerin patent siiresi dolduktan sonra Uretilen benzer
versiyonlaridir. AB farmasoétik mevzuatina gore; biyobenzer ilaglar referans (irlinle en az 10 yillik klinik

ve diizenleyici deneyimden sonra pazara girerler.
Koagiilasyon faktorlerinin biyobenzerleri

Pihtilasma faktori konsantrelerinin gelistirilmesi, hemofili tedavisinde bir devrim yaratmistir. Plazma
kaynakh faktor konsantreleri kanamalarin tedavisinde ve 6nlenmesinde hastalarin yasamini iyilestirdi.
Ancak bu yerine koyma tedavisinin, antikor (inhibitdr) olusumu, her bir konsantre Grlin partisi icin
kullanilan ¢ok sayida plazma bagiscisi gerekliligi ve plazma kaynakh transflizyonla bulasan enfeksiyon

gorllmesi gibi bazi dezavantajlari vardi. Bu dezavantajlari asabilmek icin Faktor VIII ve IX 'un icin
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gelistirilen Uretim slreclerinde; faktor konsantrenin safligini, ¢6ziinme profilini arttirildi. Enjeksiyon
hacimleri azaltildi. Plazma tiirevli konsantrelerin viral inaktivasyonu transflizyonla bulasan enfeksiyon

riskinin neredeyse ortadan kaldirilmasini saglandi. Rekombinant faktér konsantreleri gelistirildi.

Hemofili A ve B nadir gorilen bozukluklardir. Her 10.000'de 5'inden daha azinda gorilirler. Nadir
hastaliklarin tedavisine yénelik ilaglar (faktdr drinleri) “Nadir ilag” statiisiinde kabul edilir. Nadir
hastaliklarin genellikle hastaligi tedavi edebilecek birkag Grind vardir. Ancak hemofili A ve B‘de bu
durum farkhdir. Piyasada kullanimda olan pek ¢ok faktér replasman GrGnd (plazma kaynakl,
rekombinant, yari 6mri uzatilmis modifiye faktoér replasman Urinleri) yaninda; monoklonal antikorlar,
kticik molekiller mevcut olup gen tedavisi gibi Grlinler de gelistiriime asamasindadir. Hemofili A ve B
tedavi ajanlarinin pazarlama ruhsati basvurusu igin gerekli gereksinimleri, ilag ¢alismalari igin gerekli
hasta sayisini belirleyen 6zel kilavuzlar mevcuttur. Tibbi Grlinler kalite, giivenlik ve etkililik bazinda
ruhsatlandirilir. Kalite diger Urinlerle ayni sekilde degerlendirilebilir. Ancak; nadir hastaliklar-ilaglarin
glvenlik ve etkililik degerlendirmesinde bazi zorluklar vardir. Glvenlik ve etkililik icin cok sayida hasta
Gzerinde deneme yapilmasi gerekir ki hasta populasyonunun sinirli olmasi nedeniyle bu mimkin
degildir. Faktor konsantreleri, ister plazmadan elde edilmis olsun ister rekombinant teknoloji ile tretilmis

olsun, biyolojik trinlerdir.

Tum biyolojik Grilinler, canli organizmalardan (retildikleri icin dogal bir degiskenlige sahiptir. Bu
degiskenlik; hem seriler icinde hem de (irlin partileri arasinda ve tiim Uretim sireglerinde gorilebilir.
Tedavi edilecek hasta popllasyonunda ilag glvenligi ve etkinligi dogru ve givenilir olarak tahmin
edebilmek igin; yliksek kaliteli ve tutarli bir Griin saglamak gerekir. Bunun igin de degiskenligin dikkatli bir
sekilde kontrol edilmesi sarttir. Biyobenzerler ile iligkili istenmeyen yan etkilerin tespit edilmesi,
degerlendirilmesi ve 6nlenmesi icin; siki ruhsatlandirma, pazarlama sonrasi devamli izlem ve genis 6lcekli

farmakovijilans uygulanmaldir.

Farmakovijilans "gunliik klinik uygulamada ilaglarin giivenligi ile ilgili klinik verilerin toplanmasi, ilag
uygulamasinda karsilasilan sorunlarin takibi, sorumlu nedenlerin saptanmasi, taninmasi, arastiriimasi,

kaydedilmesi, duyurulmasi ve gerekli 6nlemlerin alinmasi" seklinde tanimlanabilir.

inhibitérler, hemofiliklerde halen éngdrillemeyen risk olusturmaktadir. Bir biyobenzer iiriin, baska
yonlerden benzer dahi olsa, imminojenisite riski agisindan referans tibbi Urlinle ayni olmayabilir.
Biyobenzer referans tibbi Grine kiyasla daha imminojenik olmamasinin saglanmasi gerekir. Biyobenzer
koagtilasyon faktorleriyle iliskili immiinojenisite riski halen bilinmiyor. Bir baska endise kaynagi da
imm{nojenisitenin klinik ¢alisma ortami disinda tespit edilememesidir. Biyobenzer koagtilasyon

faktorleri agisindan aktif pazarlama sonrasi farmakovijilans degerlendirilmesini gerektirebilir.
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Hemofilide Biyobenzerlere ihtiyacimiz Var mi?

Hastalarin tibbi bakima erisimin esitligi saglayabilmek ve saglik sistemlerini strdurilebilir kilmanin
yolu bir yolu; ilaglarin maliyetlerinin disirilmesi ve ilag Uretiminin artirnlmasini desteklemektir.
Biyobenzer ilaglarin gelistirilmesi; maliyeti diisirme, erisilebilirligi artirma ve Uretimin sdrekliligini
saglama potansiyeline sahiptir. Hemofili nadir gorilen bir hastalik olmasina ragmen, bircok faktor

konsantresi mevcuttur ve ufukta baska yenilikgi Girtinler de bulunmaktadir.
Standart faktor VIl ve IX konsantreleri igin biyobenzerlerin avantajlari net degildir.

Piyasada hali hazirda ¢ok sayida faktor konsantresi var olup; ilaca erisim zor degildir. Bu ilaglarinda
patent hakki en az 10 yil olacaktir. inhibitdr gelistirme riski olmayan ya da disiik olan bir yeni Uriine

ihtiyag vardir. Bu ihtiyacin da biyobenzer ilaglar gelistirilerek giderilmesi olasi degildir.

Faktor replasman tedavisi AR-GE alani mevcut konsantreler igin biyobenzer triin gelistirmek yerine
yeni nesil Grlinler ve eski faktor konsantrelerinin yerini alan “biyo-iyilestiriciler” gelistirmek Uzerine

calismaktadir.

rVlla icin bir biyobenzer lisansini almak avantajli gériinmektedir. inhibitdr pozitif hemofili hasta sayisi
hemofili hasta sayisindan daha azdir. Konjenital faktor VII eksikligi olan hasta sayisi daha da azdir. rVlla
patent hakki 10 yilini agsmis durumdadir. rFVlla igin biyobenzer gelistirme ¢alismalari sonucunda referans
tibbi Grin Eptococ alfa (NovoSeven)'nin biyobenzer Griini AryoSeven 2012 yilinda ruhsatmanmis ve
iran'da kullanima girmistir. Yapilan calismalar ile inhibitérlii hemofili A hastalarinda biyobenzer
Uriintiniin profilaksi ve kanama tedavilerinde etkililik, glivenlik ve yan etki profili agisindan referrans tibbi
Urln ile karsilastirilabilir diizeyde oldugu gosterilmistir. Ruhsatlandirma sonrasi gézlemsel ¢alismada da

yan etkiler agisindan referans uriin ile karsilastirilabilir oldugu gosterilmistir.
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OLGU SUNUMU: INHIBITORLU OLGUDA CERRAHI

Lale Aydin Kaynar

Ankara Sanatoryum Atatlirk Egitim ve Arastirma Hastanesi
Olgu 1(Duslk yanith inhibitorli cerrahi olgusu )

23 yasinda, erkek, agir hemofili tanisiyla takip edilen hastanin ayni zamanda romatizmal kalp
hastaligl nedeniyle NHYA sinif 3 Kalp yetmezligi de mevcut. Hastada nefes darligi ve carpinti sikayeti ile
tetkik edilirken aort kapak replasmani cerrahisini gerektiren ciddi aort yetersizligi saptandi. Kalp damar
cerrahi, hematolog, anestezist, transflizyon hekimi, yogun bakim uzmani, fizyoterapist ve hemsireden
olusan multidisipliner bir ekip tarafindan hastaya operasyon planlandi. Preop rekombinant faktor VIII
temin edildi. Baslangic Faktor VIII diizeyi < %1 , inhibitdr diizeyi 2.8 BU olarak saptanan hastaya 2000 U
FVIII baslangic dozu olarak verildi. Anamnestik yanit izlenmeyen hastaya preop 6000 IU FVIII tedavisi
verildi. 15. dk da bakilan Faktor VIII diizeyi %83.7 olarak bulundu. Hasta ekstrakorporeal dolasim destegi
ile ameliyata alindi. Ameliyat sonrasi uzun siireli antikoagiilasyondan kacinmak icin hastanin deforme
olan kapagi biyo-protez kapak ile degistirildi. Ameliyattan sonra 2.000 U faktor VIII dozu daha verildi.
Faktor VIl seviyeleri glinliik olarak 6lcildi ve buna gore faktor VI dozu titre edildi. Ameliyat sonrasi ilk
3 giin kendisine glinde iki kez 2.000 IU faktor VIII verildi ve daha sonra iyilesmesine bagl olarak sonraki
10 glin boyunca doz azaltildi. Hasta ilk 4-5 glinde %80'in Uzerinde bir faktor VIII diizeyi ile yonetildi ve
sonraki 5 glin boyunca faktor VIII dizeyi yaklasik %40'ta tutuldu. Komplikasyon olmaksizin hizli iyilesme
gorilen hastada faktor VIl dozlar azaltilarak, 10. glinden itibaren faktor VIII seviyesinin %5'in Gzerinde
kalmasi saglandi. Hastaya toplam 38158 IU rekombinant faktor VIII kullanildi. Hastaya ameliyat sonrasi
14. giintine kadar traneksamik asit verildi. Hastaya ilk 48 saat IV Heparin inflizyonu verildi . Sonraki 10
gln boyunca DMAH tedavisi verildi. Ameliyatin 1. glinlinde dren cikarildi ve 10 giin igcinde sternotomi
yarasinin iyilestigi gorildi. Hasta postoperatif 15. glinde stabil durumda taburcu edildi. Hasta taburcu
olurken herhangi bir antikoagililasyon yapilmadi. Ameliyattan 1 yil sonra hastanin herhangi bir

komplikasyon olmaksizin normal aort kapak fonksiyonu ile iyi durumda oldugu goraldii(1).
Olgu 2 (Yuksek yanitli inhibitorlii olguda cerrahi)

69 yasinda, erkek, agir hemofili tanisiyla izlenmekte olan hasta 40 yasindan sonra ilk kez faktor
tedavisi ile karsilasti. 25 inflizyon sonrasi inhibitor gelisti (5 BU). Yiiksek yanith inhibitor pozitif olan hasta
(3686BU) klinik olarak ihtiya¢c olduk¢ca aPCC (aktive protrombin kompleks konsantresi) ile tedavi
edilmekteydi. Melena ile basvuran hastaya yapilan endoskopide lilser ve yapilan biopsi sonucunda da
mide kanseri tanisi koyuldu. Endoskopi 6ncesinde 112ug/kg rFVlla verilen hastaya islem sonrasi 90 pg/kg
,sonrasinda da her (g saatte bir 75 pg/kg toplam 4 doz daha inflizyon yapildi. Endoskopi sirasinda

dzofagus Ulserlerinden orta derecede kanama disinda kanama izlenmedi. Major cerrahi 6ncesi inhibitér
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titresi 128 BU olarak bulundu. Laparatomi oncesi 112ug/kg rFVila verildi. Total gastrektomi,
omentektomi ve distal 6zofagusun rezeksiyonu ve ayrica perigastrik ve ¢olyak lenf nodlarinin ¢ikarilmasi
islemleri yapildi. Ozofago-jejunostomi ile ameliyat tamamland.. Biri karina, digeri toraksa olmak lizere iki
adet drenaj tlipl yerlestirildi. Ameliyat sirasinda ¢ok az kanama oldu . 92ug/kg rFVlla, ilk inflizyondan 2
saat sonra tekrar verildi. Ameliyattan sonra ilk 12 saat 2 saatte bir, 24 saate kadar 3 saatte bir ,48 saate
kadar 4 saatte bir, 3-8 giin 80ug/kg seklinde tedaviye devam edildi. 7.giin drenajlar gekildi, enteral
beslenmeye gecildi. 8.glinde melena gorilmesi Gizerine rFVIla 92ug/kg cikildi. Hg:6.5mg/dl ye dismesi
nedeniyle 4 U eritrosit tx yapildi. Melena 10 giin strdd. rFVlla azaltilarak 28.glinde kesildi. Tedavi iliskili

yan etki izlenmedi. 35.glinde taburcu edildi (2).

Bu tir inhibitoérlere sahip hemofilik hastalarda acil ya da elektif cerrahi yonetimi énemli bir
zorluk teskil etmektedir. Bir¢ok galisma, ylksek yanitli inhibitorleri olan hemofili hastalari igin cerrahide
birinci basamak tedavi olarak rFVlla ve aPCC kullanimini desteklemektedir. Hangi bypass edici ajan,
hangi dozda kullaniimali; uygulanacak cerrahi islem(major,minér) tiirii, hastanin daha dnceki yaniti, ilgili
merkezin deneyimine gore tedavi bireysellestirilmelidir. Her turli girisim, hemofili konusunda deneyimli
merkezlerde yapilmali, girisimlerden 6nce inhibitor testi istenmelidir. Faktor ve bypass edici ajanlara
ulasilabilirlik saglanmalidir. Bypass edici ajan tedavisi uygulanan hastalarda klinik cevap yaninda,
tromboz yoniinden izlem de gereklidir. Dislik titreli inhibitori olan hastalarin cerrahi girisimlerinde
yiksek dozlarda ve sik araliklarda faktér konsantresi verilmesi ile hemostaz saglanabilir(1. OLGU). Yiksek
cevapli inhibitdri olan hastalarda yapilacak olan cerrahi veya tibbi girisimlerde bypass edici ilaglar
kullanilir(2.0LGU).Tek bypass edici ajan ile etkili sonug alinamazsa ardisik tedavi uygulanir. Genel olarak
her iki bypass edici ajan kiguk cerrahi girisimlerde 1-5 glin ve blylik cerrahilerde 10-14 giin kullanilir.
Yiiksek titrede inhibitorli hastalarda aPCC ve rFVlla ile yapilan tedavilerde tromboemboli , YDP ve akut

myokard infarktiisi gibi trombotik komplikasyonlar gorilebilir(3).
Emicizumab profilaksi alan inhibitérlii hastalarda cerrahi

Major cerrahi gerekliliginde dustk yanith inhibitérll hastalarda Faktor VIII konsantreleri, faktor
seviyesi Olgimleri ile izlenerek kullanilabilir. Anamnestik yanita dikkat edilmelidir. YUksek yanitli
inhibitorli hastalarda bypass edici ajanlar tercih edilebilir. TMA riski nedeniyle bypass edici ajanlardan
oncelikle rFVIla kullaniimahdir. aPCC kullanan olgularda 100 U/kg/glin ve lzerindeki dozlarda tromboz
riski belirgin olarak artmaktadir. RFVIla tedavisine cevap vermeyen aPCC kullanimi zorunlu olan
olgularda aPCC dozunun 50 IU/kg’yi gecmemesi Onerilir. Min6r cerrahi sirasinda faktér tedavisi

gerekmeyebilir ya da gerektiginde disik dozlarda kullanilabilir(3).

Deneyimli merkezlerde inhibitorli olgularda da atik cerrahi islemler daha glivenilir olarak

yapilabilmektedir.
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KOMBINE FAKTOR EKSiKLiGi OLAN OLGUDA CERRAHi

Fatos Dilan Atilla
Bakircay Universitesi Cigli Egitim ve Arastirma Hastanesi

Pihtilasma faktorleri fibrinojen, protrombin, faktor (F) V, kombine FV ve VIII, FVII, FX, FXI, FXIII ve K
vitamini eksikligine bagh multipl faktorlerin eksiklikleri de dahil olmak tizere nadir koagllasyon
bozukluklari, genellikle otozomal resesif sekilde aktarilir. Toplum genelinde nadir faktor eksikligi
insidansi dlistiktir ve homozigot ya da c¢ift heterozigot eksiklikler FVII eksikliginde 500.000’de 1 iken
protrombin (FIl) ve FXIII eksikliklerinde 2 milyonda 1’e kadar degisiklik gostermektedir. FVII (%38) ve FXI
(%27) eksiklikleri en yaygin gorilen nadir faktor eksiklikleridir. Bunlari fibrinojen, FV ve FX (%8-9), FXIII
(yaklasik %6) ve kombine FV ve FVIII (yaklasik %3) eksiklikleri takip eder. En nadir faktor eksikligi %1
oranla Fll eksikligidir.

Nadir faktor eksikliklerinin cok ender olusu, onlarin dogal tarihi hakkindaki bilgilerimizi
sinirlandirmaktadir. Her nadir faktor eksikliginin mindr travma sonrasi kanamalardan, cok agir vakalara
kadar degisebilen, dogumda ya da hayatin geri kalaninda ortaya ¢ikabilen bircok kanama semptomlari
sergileyebildigi artik ¢cok iyi bilinmektedir. FV ve FVIII'in kombine eksikligi, her iki koagilasyon faktoriiniin
aktivite ve antijen dizeylerinin birlikte disiikligi (genellikle %5-20) ile karakterizedir. iki koagiilasyon
bozuklugunun bir arada bulunmasi, her bir bozuklukta ayri ayri gézlenen hemorajik egilimi
glclendirmemektedir. Hafif-orta siddette klinik kanamalar gorilir. Bu nadir kanama bozuklugu 1954
yilinda Oeri ve arkadaslari tarafindan tanimlanmistir. Otozomal resesif kalitim gosterir. Tiim diinyada
100-150 arasinda aile tanimlanmistir. Milyonda 1-2 vaka; akraba evliligi ile iliskisi gdsterilmistir.
Sephardic Yahudileri (Tunus Yahudileri) ve orta dogu kokenlilerde siktir. Cogunlukla kolay morarma,
epistaksis ve dis cekimini takip eden kanama seklinde beliren semptomlar genellikle hafiftir.

Hastaliktan etkilenen kadinlarda menoraji ve postpartum kanama rapor edilmistir. Hemartroz ve
umblikal kord kanamasi gibi daha siddetli semptomlar ¢ok nadir g6zlenmis, GIS ve SSS kanamalari sadece
birkag¢ hastada rapor edilmistir. Yumusak doku hematomlari ise olagan disidir.

Genetik sebebi arastirildiginda, 1988 yilinda, her iki faktériin naklinde hiicre igi saperon gorevi olan ve
bir 53-kDa tip 1 transmembran proteini olan lektin mannoz-baglayan proteinini (6ncesinde ERGIC-53
olarak adlandirilan) kodlayan LMAN1 genindeki mutasyon ile nedensel olarak iliskilendirilmistir. 2003
yilinda etkilenmis ailelerin %15’inin LMAN1’lerinde hicbir mutasyon olmadan, eksiklik ile iligkili baska bir
lokis tanimlanmistir. Buna, multipl koagiilasyon faktor eksikligi 2 (Multiple Coagulation Factor
Deficiency; MCFD2) proteinini kodlayan MCFD2 geni adi verilmis olup, 6zel olarak endoplazmik
retikulumdaki uygun sekilde katlanmis FV ve FVIII'i islemekte ve LMAN1’in kofaktori olarak hareket
etmektedir.

FV-FVIII eksikligi cogunlukla kanadikca (on-demand) tedavi edilir ve diizenli profilaksi gereksinimi
olmaz. Cok nadir hastada profilaksi gerekebilir. Hem FV hem FVIIl iceren tedavi taze donmus plazmadir.
Bunun yaninda hafif FVIII eksikliginde desmopressin (DDAVP) verilebilir. Orta-agir FVIII eksikliginde ise
FVIII konsantreleri tercih edilmelidir.
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BIREYSELLESTIRILMIiS TEDAVIDE EHL URUNLER

Yilmaz Ay

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Cocuk Hematoloji Bilim

Dali, Denizli, Turkiye

Son alti dekatta hemofili tedavisinde 6nemli gelismeler oldu. Gulvenli ve etkili faktor
konsantrelerine ulasilabilmesi kolaylasti, hemofili tedavi merkezleri ile multidisipliner bakim gelisti,
ayrica eklem sagligini koruyan ve kanamalari engelleyen profilaktik replasman tedavisi yayginlasti. Eklem
hastaligina bagli morbidite azaldi ve vital kanamalarin engellenmesi ile mortalite diistii. Ancak bitiin bu
gelismelere ragmen halen hastalarin clizim bekledigi bazi problemleri devam etmektedir. Eklem
kanamalari tamamen engellenememekte ve bazi hastalarda progresif eklem hasari halen
gorilebilmektedir. Bununla birlikte, akut kanamalarda ve profilakside kullanilan standart faktérlerin yari
omdrlerinin kisa olmasi nedeniyle sik inflzyon ve intravenéz uygulama zorunlulugu hemofiliklerin
tedaviye uyumunu negatif yonde etkilemektedir. Ayrica, hemofili tedavisinin en biylik sorunu inhibitér
gelisimi devam etmektedir. Bu sorunlari ¢cézmek icin; uzun yari émdarla faktérler (EHL) (1,2,3,4), trombin

olusumunu restore eden ajanlar ve gen tedavisi lGizerinde ¢alismalar sirmektedir.
Uzun yar1 6miirlii faktorler (EHL)
Rekombinan faktor iiriinlerinin yari dmiirlerini uzatma stratejileri.

1. Klirens reseptorleri ile etkilesimin azaltilmasi (PEGylation): Pegilasyonda polietilen glikol FVIII
veya FIX’a kovelan baglanir, boylece faktoériin farmakokinetigi ve farmakodinamiginde iyilesme
olur. Ayrica molekillerin immunolojik 6zellikleri de degisir. Pegilasyon, pegile proteinin klirens
reseptorlerine baglanmasini azaltarak FVIII ve FIX'un yari dmrini uzatir. Pegile molekiillerin
genellikle immunojenitesi daha diistktir (5-9).

2. Fc reseptorleri araciligiyla intraselliler degradasyon yolagindan kurtarma (Fc flzyon proteinler,
Albumin flizyon proteinler): Human immunglobulin G1 (IgG1)’ in Fc domain’i ile terapotik
proteinin rekombinan teknoloji araciligiyla flizyonu, dolasan 1gG’ nin yari 0mrini uzatan
neonatal Fc reseptorle sayesinde avantaj saglar. Fc flizyon molekiilleri endositoz yoluyla hiicreye
alinir. Daha sonra, endozom icindeki Fc domain asidik pH da neonatal Fc reseptére baglanir.
Notral pH da neoantal Fc reseptord, Fc flizyon molekillinG tekrar plazma membranina tasir ve
dolasima salinir. Béylece Fc flizyon molekiili lizozomal degradasyondan korunur, klirensi gecikir
ve fonksiyonel plazma yari dmrii uzar. Ayni koruyucu mekanizma endojen albumin ile de

kullanilir. Albumin ile rekombinan flizyon FIX’ un yari 6mri uzatan bir diger stratejidir (10-15).
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3. XTEN flzyonu: EHL FVIII yari dmrinin beklentinin altinda kalmasi FVIII'i tasiyan von willebrand
faktorin (VWF) yari émri (15-19 saat) ile iliskilidir. Bu nedenle rFVIIIFc'ye ek olarak tasiyici
proteini olan vWFe XTEN moleklli baglanarak (rFVIIIFc-vWF-XTEN) yari omir 3-4 kat
uzatilmistir (16)

EHL Grilnlerle ilgili 6nemli klinik calismalardaki profilaksi rejimlerinde 4 strateji uygulanmis (3,4);

1) Sabit doz ve aralik; FIX i¢in haftada bir, FVIIl igin haftada 2
2) PKtemelli; sabit aralik, hedef dip degere gére doz ayarlama
3) Fenotip temelli; Kanama paterni ve aktiviteye gore degisken doz ve aralk

4) Kolayhk ve uyum temelli; Daha yiksek doz, daha uzun uygulama aralig

EHL faktorlerle yapilan klinik ¢alismalarin sonuglarina baktigimizda; FVIII’ in yari émrinin 1,2-1,5
kat (rFVIIIFc-vWF-XTEN molekiilinde 3-4 kat), FIX" un yari dmrinin ise 3-5 kat uzadigi saptandi. PTP
(daha 6nce cok kez faktorle karsilasmis) hastalarinda inhibitor gelismedigi ve bu Urlinlerin iyi tolere
edildigi goruldi. Ancak PUP (daha Once faktor uygulanmamis) hastalarda inhibitor gelisimi standart
faktorlerle benzer bulunmus. Kanamalarin tedavisinde ve 6nlenmesinde etkili oldugu saptanmistir.
Standart faktorlere goére farmakokinetik avantaj saglayan EHL Urinleri sayesinde; daha az siklikta faktor
uygulama, kateter gereksiniminde azalma, tedaviye uyumda artma, kanadik¢a tedaviden profilaksiye
gecis, daha aktif yasam, yillik kanama sayilari ve subklinik eklem kanamalarinda azalma ve uzun dénem

eklem saghginin iyilesmesi ile hastalarin yasam kaliteleri artabilir (2,4).
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OLGU UZERINDEN iNHiBITORLU HEMOFiLi HASTASINDA KANAMA TEDAVISI

Neslihan Karakurt
Sancaktepe Sehit Prof. Dr. ilhan Varank EAH

Hemofilide inhibitor, hastaya uygulanan faktor VIII/ IX e karsi gelisen, 1gG yapisinda, uygulanan
faktoriin etkisini notralize eden alloantikordur. Agir hemofili A’da sikligi %20- 30dir. inhibitér gelisen

hastada kanama sikligi artmaz ancak hemostazi saglamak zorlasir.

On gilnlikken antekubital bolgeden kan alma sonrasi gelisen hematom nedeniyle alinan
tetkikleri sonucu agir hemofili A tanisi alan hastada bes aylikken inhibitor gelisti (6,4 BU/mL)
Aktiflestirilmis protrombin kompleks konsantresi (aPCC) ile profilaksi baslandi (70 U/kg/doz, haftada 2).
Sosyal nedenlerle dizenli tedavi almayan ancak belirgin kanamasi da gelismeyen hasta 2,5 yasinda
iliopsoas kanamasi tanisi aldi. Hasta acilen hospitalize edildi. Yatak istirahatine alindi. Giincel inhibitor
dizeyi bilinmeyen hastanin tedavisine yiksek doz Faktor VIII verilerek baslandi. Ancak toparlanma
testinde FVIII dizeyi %30 saptanan, inhibitér dizeyi 9 BU/mL saptanan hastanin tedavisine aPCC ile
devam edildi. Tedavinin dérdiinci glinlinde kanamasi tekrarlayan ve hemoglobin diizeyi diisen hastanin
tedavisine rekombinan Faktor Vlla (rFVIIA) ile devam edildi. Sekiz glinlik faktér replasman tedavisi
sonunda hematomun sinirlandigi tespit edilen, agrisi gegen ve yiriimesi diizelen hasta taburcu edildi ve
aPCC ile profilaksiye alindi. iki ay sonraki kontroliinde ultrasonda hematomun tamamen rezorbe oldugu

goralda.

Yiksek titreli inhibitorler (25 BU/mL)genelde kalici olma egilimindedir, tedavide by-pass edici
ajan tercih edilmektedir. rFVIla ve aPCC uzun yillardir kullanimda olan by-pass edici ajanlardir. Etkinlikleri
ve glivenilirlikleri birbirine benzerdir. Ancak tedaviye cevapta bireysel farkliliklar olabilmektedir.
Kanamanin tek ajanla kontrol altina alinamadig durumlarda ardisik tedavi tercih edilebilir. Ardisik
tedavinin tecriibeli merkezlerde vyapilmasi ve hemostaz laboratuvar takibinde mimkinse
tromboelastografi kullanilmasi o6nerilir. Ardisik tedavide siklikla onerilen dozlar lger saat arayla

donlstimli olarak aPCC 50 U/kg/doz (glinlik maksimum doz 200 U/kg) ve rFVlla 90 pg/kg/dozdur.
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FAKTOR VII EKSiKLiIGi VE CERRAHI: OLGU SUNUMU

Basak Adakli Aksoy

Faktor VII serin proteaz ailesinden bir glikoprotein olup baslica karacigerden sentezlenir. Plazma yari
omri yaklasik 4 saat olup koagiilasyon kaskadi, ekstrinsik yolagin basinda bulunur. Doku faktori ile
girdigi etkilesim ile aktifleserek faktér X'un aktiflenmesine ve bdylece fibrinojenden fibrin olusumuna
katkida bulunur. Faktér VII eksikligi nadir goriliir ve konjenital veya edinsel olabilir ancak bu sunumda
konjenital eksikligi olan bir vaka paylasilacaktir.

Olgumuz 6 vyasinda bir erkek hasta olup bilateral inguinal herni operasyonu oncesi yapilan
degerlendirmede Protrombin zamani (PT) ve INR degerlerinde uzama tespit edilerek tarafimiza
danisilmistir. Oykiisii sorgulandiginda; yiriimeye basladigi zamandan itibaren 6zellikle travmaya acik
ekstremite bolgelerinde zaman zaman ekimotik alanlar oldugu, asi uygulamalarinda goérece bulyuk
ekimozlar gelistigi hatta bir uygulama sonrasi kas igi kii¢lik bir hematom olustugu ve lokal dnlemlerle
geriledigi ve doktora basvurulmadigi 6grenilmistir. Kendisinde veya ailesinde baska bir kanama —
pihtilasma bozuklugu dastindirir 6yki olmayan hastamizin fizik muayenesinde patolojik olarak; alt
ekstremitelerinde birden ¢ok, govdede bir adet farkli cap ve yaslarda ekimoz saptanmistir.
Ozetle;Hastanin hayat tehdit eden kanamasi yok, 4 yasinda uygulanan KKK asisi sonrasi kolunda
hematom gelismis olup, eslik eden bir hastaligi, enfeksiyon bulgusu yok ve ailede bilinen kanama /
kanamali hastalik ve akrabalik yoktur. Pediatrik cerrahi tarafindan gerceklestirilecek bilateral inguinal
herni ve sirkumsizyon operasyonu dncesi yapilan tetkiklerinde hemogrami normalken PT: 33 sn, INR: 1,7
ve aPTT normal gérilmistir. ikinci kontrol sonuclari benzer saptanmistir. Ayrintili tetkiklerinde; diger
tetkiklri normalken Plazma FVII: C seviyesi % 5.8 (dUsiik) gorilmustir.

Human Genom Mutation Database’e gore 13. kromozomda yer alan FVII geninde 330 kadar mutasyon
mevcuttur ve halen yenileri tanimlanmaya devam etmektedir. Bu mutasyonlarin homozigot veya
compound heterozigot olmasi orta veya agir kanamalara sebep olabilir. Konjenital Faktor VII eksikligi
otozomal resesif kalitilir, 1/500.000 sikhginda gorulir ve E:K orani teorik olarak esittir(1). Ancak
kadinlarda 6rnegin tani almayan uzamis adet kanamalari gibi kanamalar ile bildirilen oranlara gére
erkeklerde daha sik gorilir. Farkli mutasyonlarin varligi nedeniyle asemptomatik bireylerden agi
kanamalara kadar genis bir klinik spektrumda gorilebilir. Ayrica diyet yag icerigi, yas, obezite, seks
hormonlari plazma FVII diizeyini etkiler. Konjenital Faktor VIl eksikliginin iki tipi olup; Tip 1: Plazma
seviyesi disukllgi, Tip 2: Sentezlenen F VII'nin defektif olmasi ve F VII: Antijen diizeyinin normal olmasi
ile karakterizedir. Prenatal genetik tani agir kanamali ailelerde miimkiindir, genetik tani yapilamiyorsa
17-21. Haftalar arasi kordosentez ile elde edilen kanda pihtilasma ¢alismalari yapilabilir. Klinik bulgulart;
burun/ dis eti kanamasi, menoraji, kolay berelenme, post-operatif kanama, hematom, hemartroz,
hematiri, gastrointestinal kanama, santral sinir sistemi kanamasi olabilir. Laboratuvarda; PT ve INR
uzunken, aPTT ve trombosit sayilari normaldir. Plazma Faktor VII:C seviyesi dislik olup Tip 2'nin tayini
icin antijenik calisma gerekebilir.

Olgumuz gibi konjenital FVII eksikligi tanisi alan olgularda hastanin ve ailesinin tibbi ge¢cmisi cok dnemli
olup kanama riskinin saptanmasinda dikkatle degerlendirilmelidir. Ozellikle cerrahi planlanan olgularda
sorulmasi gereken sorular; Faktor VII eksikliginin ciddiyeti nedir?, Planlanan cerrahi girisimlerin kanama
riski nedir?, Operasyon sonrasi kanama riski ve yara iyilesmesi hizi nedir?, Hastanin faktor replasman
ihtiyaci nedir?, Faktor replasmani uygulanacaksa dozu, sikligi ve siiresi ne olmalidir?, Bu hasta profilaktik
replasman tedavisi almali midir? seklinde 6zetlenebilir.
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IRF7(Internal Registry of F7) ve STER(Seven Treatment Evaluation Registry) calismalarinin sonuglarina
bakilacak olursa plazmada bulunan Faktor VII ‘nin %25’in lzerinde olmasi hemostazin saglanmasi igin
yeterlidir. Ancak ayni zamanda klinik bulgular ile FVII dlizeyi arasinda net bir korelasyon yoktur. %10’un
lzerinde faktor dizeyleri ile ciddi kanama gorulen olgular bildirilebildigi gibi %10’un altinda faktor
duzeyleri olup hayati tehdit eden bir kanama gecirmemis olgular da mevcuttur. Genel olarak %1’in
altinda ciddi kanama riski, %10’un altinda spontan kanama riski ve %20’nin altinda travma ve cerrahi ile
kanama riski oldugu kabul edilir. Kanama derecesi asemptomatik, major veya mindr kanama olabilir(
tablo 1: kanamalarin siniflandiriimasi).

IK derecesi T $t
Asemptomatik Kaydedilmig kanama olmamas
Mindr kanama Deri, mukoza, yumugak doku

kanamalan (ekimoz, dig eti

ve burun kanamas:, menoraji,

hematiiri-GIS kanamas: hari¢)
Major kanama Tehlikeli organ kanamalan

(kas-eklem kanamass, GIS ve
MSS kanamasi)

Ulkemizden Oymak ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada faktér diizeyi %2 ve 3 olup intrakranial
kanama ile basvuran iki olgu bildirilmistir(2). Yine Kog ve arkadaslarinin ¢alismasinda kanama riski ile
diizey arasinda tam bir korelasyon olmadigi gosterilmistir(3).

Yapilacak cerrahi girisimin ne oldugunun ve tekniginin tam olarak bilinmesi kanama riski ve miktar
hakkinda bilgi edinilmesini boylece alinacak énlemlerin dogru saptanmasini saglar. Major cerrahi olarak
bilinen Ortopedik, KVC, norolojik sistem, agik batin operasyonlari ve mindr cerrahi olarak bilinen
Endoskopik girisimler, biyopsi ve dis islemleri icin alinmasi gereken oOnlemler farkh olacaktir.
Operasyonlarda kanama riskini azaltmak icin mimkin olan en kisa, kanama riski diisiik hatta mimkiinse
laparoskopik girisimler tercih edilmeli, sttir ve koter teknikleri ile kanama kontroliine 6zen gosterilmeli,
kesi mimkin oldugunca kiguk olmali, postoperatif yakin izlem ve pansuman ile yara yerinin enfekte
olmasi 6nlenmeli, lokal ve sistemik traneksamik asit kullanimi ile fibrin stabilizasyonu saglanarak kanama
riski azaltilmali ( 40-60 mg/kg/glin) ve cerrahi sonrasi erken mobilizasyon, varis corabi gerekirse LMWH
kullanimi planlanmalidir. Bizim olgumuzda planlanan cerrahi islem laparoskopik transabdominal
preperitoneal bilateral inguinal herni (TAPP) ve sirkumsizyon islemleri olup her iki islem igin de yogun
kanama beklentisi yoktu. Ancak hastanin daha 6nce asi gibi bir minor girisim ile kanamis olmasi ve
spontan ekimozlari nedeniyle yine de islem Oncesinden baslayarak faktor VII uygulamasi yapilmasina
karar verildi.

Faktor replasmani icin ilk secenek rekombinant FVlla (rFVila) konsantresidir. Ulkemizde siddetli kanama
ve cerrahi operasyon durumunda 12 doza kadar hematoloji hekimlerince recete edilebilmekte ve geri
odemesi yapilmaktadir. Ancak ne dozda ve ne kadar siireyle kullanilacagl konusunda tam bir uzlasma
yoktur. Wiszniewski ve arkadaslarinin ¢alismasinda 2002-2011 yillari arasinda farkl cerrahi operasyonlar
gecirecek 17 hasta icin rFVlla kullanilmis olup operasyon oncesi 1. saat 30 mcg/kg/doz, operasyon
sonrasi 12. saat 30 mcg/kg/doz, operasyon sonrasi 1. giin 12 saatte bir 15 mcg/kg/doz ve 2-3-4. giinler
guinde tek doz 15 mcg/kg olacak sekilde uygulanmis ve hicbir hastada ciddi kanama yasanmamistir. Ayni
zamanda cerrahiyi takip eden 3. glinde bile PT degerleri normale tamamen dénmemis olup bu durum
acil durumlarda faktor uygulamasi yapilarak hastalarin opere edilebilecegi PT degerlerinin normale
donmesinin beklenmesi gerekmedigi seklinde yorumlanmistir(4). Yine STER kayitlari ile yapilan
degerlendirmelere gore; 61 major, 49 mindr operasyon gegiren 110 hasta incelendiginde kanama riski
acisindan tek gercek belirleyicinin hastanin 6nceki kanama o6ykiisi oldugu sonucuna varilmis,
perioperatif 20 mcg/kg civarinda rFVlla dozlarinin kanamayi dnlemede yeterli oldugu, yiksek riskli
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operasyonlarda ise 8 enjeksiyona kadar uygulanabilecegi belirtilmistir(5). Biz hastamizda rFVlla
uygulamasini operasyon oncesi 1. saat, operasyon sonrasi 1. Saat ve operasyon sonrasi 4. saatte 90
mcg/kg/doz olarak uyguladik ve uygulamamiza operasyon sonrasi 1. giin 60 mcg/kg/doz — 3 doz,
operasyon sonrasi 2. gin 30 mcg/kg/doz — 3 doz ve operasyon sonrasi 3. giin 15 mcg/kg/doz — 2 doz
olacak sekilde uyguladik, bu uygulama literatlir 6nerisinden fazla sayida ve yiiksek dozda uygulama
icermekle birlikte nadir gorilen bu faktor eksikligi ile ilgili literatlirde mevcut bilgi birikiminin ve
deneyimin azligl nedeniyle glivenli olmasi amaciyla bu seklide uygulandi ve hastamizda higbir kanama
gozlenmedi. Kanamali hastalarda duizenli profilaksi agisindan dusindldiginde; F VIl ve FVIla’nin kisa
yarilanma omri nedeniyle uzun dénem profilaksi rutin énerilmez. Daha 6nce SSS, GIS kanamalari,
tekrarlayan hemartroz ve gebelikte kanama Oykisi olan hastalarda ise haftalik 2-3 kez total 90
mcg/kg/doz olacak sekilde profilaksi verilebilir. Diger tedavi segenekleri arasinda Plazma kaynakh faktor
VIl konsantresi, Protrombin kompleks konsantreleri (PCC) bulunur ancak bu bilesenler kullanilirken
tromboembolik komplikasyon riski akilda tutulmalidir. Benzer sekilde acil durumlarda o6zellikle elde
rFVila bulunmadiginda tercih edilebilecek taze donmus plazma ile enfeksiyon, TRALI ve TACO gibi
komplikasyon riskleri mevcuttur.
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