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Gecici Anormal Miyelopoezis Gelisen Mozaik Down Sendromlu
Yenidogan Olgusu
Transient Abnormal Myelopoiesis in a Newborn with Mosaic Down
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& E’» Down Sendromlu (DS; trizomi 21) infantlar, yenidogan déneminde Transient Anormal Miyelopoez (TAM) olarak da bilinen,
h gegici myeloproliferatif hastalik gelisimi agisindan risk altindadir. Transient Anormal Miyelopoez, DS klasik belirteglerine
sahip olan hastalarda gorulebildigi gibi, Down Sendromu klasik belirteclerine sahip olmayan mozaisizm gdsteren
hastalarda da ortaya cikabilir. DS’lu yenidoganlarin %4- 10’unda TAM gelismektedir. TAM’li bebeklerin cogu remisyona
girer ve herhangi bir tedavi gerekmez. Bu sunumda, kusma ve kanli diskilama sikayeti ile bagvuran ve ileri degerlendirmeler
sonucu; Mozaik Down Sendromu ve TAM tanilar konan yenidogan olgusuna dikkat gekmek amaglanmistir.

Anahtar Sézciikler: Mozaik Down Sendromu, Remisyon, Transient Anormal Miyelopoez

ABSTRACT

Infants with Down Syndrome (DS; trisomy 18) are under the risk for development of Transient Abnormal Myelopoiesis
(TAM) during newborn period. TAM is mostly seen in classical form of DS but also might be seen in infants with mosaic
type of DS. 4-10 % of infants with DS develop TAM. Most of infants with TAM, do not need any treatment and go into
remission. Here, we tried to arouse interest on a newborn who has been consulted with compaints of vomiting and

bloody stool and diagnosed as DownSyndrome with TAM.
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GiRIiS

Down Sendromlu (DS; trizomi 21) infantlar yenidogan déneminde
Transient Anormal Miyelopoez (TAM) olarak da bilinen, gecici
myeloproliferatif hastallk gelisimi agisindan risk altindadir.
Transient Anormal Miyelopoez, DS klasik belirteclerine sahip olan
hastalarda gorulebildigi gibi, Down Sendromu klasik belirteclerine
sahip olmayan mozaisizm gdsteren hastalarda da ortaya ¢ikabilir.
DS’luyenidoganlarin %4-10’unda TAM gelisebildigi bilinmektedir
(1). Etiyolojide, dncelikli olarak; fetal karacigerde hematopoezin
trizomi 21’e baglh olarak bozulmasi, GATA-1 mutasyonlar ve
hematopoetik mikro ¢evre rol oynamaktadir. Son dénemde IGF
(insdlin like growth faktér) sinyal yolagindaki bozuklugun da, TAM
gelisimine neden olabildigi gosterilmistir (2). TAM’ll bebeklerin
¢ogu remisyona girer ve herhangi bir tedavi gerekmez. Hepatik,
renal, kardiyak ve akciger tutulumu olan olgularda ise, kisa sureli
dUsUk doz sitozin arabinozid tedavisi dnerilmektedir.

Bu sunumda, kusma ve kanli digkilama sikayeti ile ¢ocuk acile
basvuran ve ileri degerlendirmeler sonucu; Mozaik Down
Sendromu ve TAM tanilari konan yenidogan olgusunu sunmak
istedik.

OLGU

28 yasindaki annenin 4. gebeliginden 2.yasayan, 38 haftalik,
3100 gr olarak normal spontan vajinal yol (NSVY) ile dogan
bebek (1. dakika Apgar skoru 9,5. dakika Apgar skoru: 10)
postnatal 21. gunUnde kanli gayta, kusma ve huzursuzluk
sikayeti ile hastanemize bagvurdu. Fizik incelemesinde, anal
fissUr ile birlikte, tek elde simian gizgisi (+) disinda patolojisi
saptanmadi (Resim 1).

Tam kan sayiminda; Hb: 15.8 gr/dl, trombosit: 236.000/mm?,
beyaz kire: 54000/mm3, Laktat Dehidrogenaz LDH : 1500
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Resim 3: Kemik iliginde blastlar

U/l, Fosfor (P): 6.5 mg/dl ve Potasyum (K): 6.5 mg/dl olarak
saptandi. TORCH (Toksoplazma, Rubella, CMV, Herpes
Simplex Virus) serolojisi negatifti. Direk Coombs (-), retikllosit
sayisl % 0.5°di. Hastanin periferik yaymasinda % 61.5 oraninda
blast goruldi (Resim 2). Kemik iligi degerlendirmesinde, %33
oraninda, buylk bizzare nukleuslar olan ve sitoplazmalar bleb
yapmis blastlar saptandi (Resim 3).

Hastanin karyotip analizi yapildi, FISH teknigi ile yanak
mukozasindan alinan somatik htcrelerde, 21. kromozoma ait
% 3 trizomi saptandi. Immiinfenotipik degerlendirmesi (CD19:
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Resim 2: Periferik blastlar

% 0.3, CD7: % 61, CD13: % 0.2, CD64: % 0.6, CD33: %
52.7, CD34: % 86, CD14: % 0.6, CD11b: % 0.5, CD45: %
90, CD15: % 0.2, CD117: % 78, CD41a: % 55.9, CD61: %
63.2, HLA DRC: %3.1), AML M7 ile uyumlu saptandi. Hastanin
GATA-1 mutasyonu pozitifti. Yatis stresince, dizenli olarak tam
kan sayimi takibi yapilan hastanin beyaz kire sayisi, yatisinin
3.glndnde 23.670/mm®’e, 8.glnlnde 17.480/mm?®e geriledi.

Hastanin periferik blast oraninin % 61, kemik iligi blast oraninin
% 33 olmasi, beyaz kiire seyrinin disus trendinde olmasi, blast
morfolojisinin M7 ile uyumlu olmasi, blastik ve somatik hicreler
birlikte karyotip ve FISH analiz sonucu degerlendirildiginde;
hastaya Down Sendromu (Mozaik) ve TAM tanilari kondu. Beyaz
kUre sayiminin disme egiliminde olmasi, hepatosplenomegali
ve organ tutulumu olmamasi ve solunum sikintisinin olmamasi
nedeniyle tedavi verilmedi. Yatisinin 8. gntinde taburcu edilen
hastanin ayakta ve remisyonda izlemi stirmektedir.

TARTISMA

Transient Anormal Miyelopoez, ¢ogunlukla DS’lu olgularda
gordlir.  Yenidoganlarda % 4-10 arasinda rastlanir (1,3).
Cocuklarda tam insidansi  bilinmemektedir.  Yenidogan
déneminde tespit edildigi gunler, ortanca: 3-7 gtndur. Oxford
Imperial Down Syndrome Cohort Study, TAM tanisi icin %
10’dan fazla blast ile birlikte GATA-1 mutasyon pozitifliginin
gerektigini belirtmistir (4). Hastamizda, GATA-1 pozitifliginin yani
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sira, periferik yayma degerlendirmesinde % 61 blast saptanmasi
ile TAM tanisi konulmustur.

Hastalarda en sik gérulen sikayet ve semptomlar, hepatomegali
(% 60), splenomegali (% 35-40), sarlik (%15), perikardiyal
ve/veya plevraleffizyon (%10-15), asit (% 10), solunum
distresi (%10), kanama (% 10)’dir. Hastalarin % 10-25’i non-
semptomatiktir. Hastamizin bagvuru tanisi kanli digskilamaydi, bu
sikayetinin anal fissUre bagl olarak gelistigi dusunuldu.

Laboratuvar bulgular olarak en sk I6kositoz (Vakalarin %20
-30’unda 100 000/mm? ve Ustl), trombositopeni (%40) ve
periferik dolasimda artmig blastlar saptanir. Hastamizin bagvuru
degerleri literatUr ile uyumluydu.

Hastalarin %80’i, 3 ay icinde spontanremisyona girerken; %
20’sinde, 4 yil icinde Akut Megakaryoblastik Losemi (AMKL)
gelisir. Hastalarn gogu, tedavisiz olarak izlenir. Hastamiz, kisa
strede remisyona girdi, tedavi endikasyonu gelismedi.

Sonug olarak, Down Sendromu olgularinda TAM gelisebilecegi
akilda tutulmalidir. Hastamizda da remisyon dénemi dncesinde
tani konulmasit ileri dénem izlemi agisindan énem tasimaktadir.
Bu olgularini ¢ogu, herhangi bir tedavi gereksinimi olmayan
ve kendiliginden remisyona giren olgular olsa da, bir kisminda
ilerleyen yillarda AMKL gelisebilecegdi akilda tutulmalidr.
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