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OZET

Amac: Bu retrospektif galismada bes yillik bir sirecte akut [6semi tanisi ile takip ve tedavi edilen hastalarin epidemiyolo-
jik, Klinik ve laboratuvar 6zellikleri ile ortaya ¢ikan komplikasyonlarin degerlendirimesi planlanmig ve bu sekilde hastalarin
tedavi yaklasimlarina katkida bulunulmasi amaglanmistir.

Gerec ve Yoéntemler: Calismamizda, Dr. Sami Ulus EQitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Kliniginde 01.01.2004-
31.12.2008 tarihleri arasinda akut 16semi tanisiyla takip edilen 97 hastanin tani sirasindaki demografik, klinik, laboratu-
var, radyolojik ve ekokardiyografik 6zellikleri incelendi. Ayrica 94 hastada, kemoterapi aldiklar sUre igerisinde gelisen tim
sistemik komplikasyonlar degerlendirildi.

Bulgular: Olgularin yas ortalamasi 6.0+4.1 yil (2 ay-17 yag)'di (en kiguk - en blydk). Olgularin %64.9’u erkek, %35.1'i
kiz; %84.5'i ALL, %15.5’i AML di. Hastalar en sik ates (%63.9) ve halsizlik (%57.7) yakinmasi ile bagvurmuslardi. Fizik
muayenede en sik %77.3 ile hepatomegali ve %68 ile solukluk tespit edilmisti. Olgularda kemoterapi sUresince goérilen
baglica komplikasyonlar incelendiginde %90 olguda en az bir kez febril ndtropenik atak, %82.9 olguda karaciger en-
zimlerinde en az bes kat artis, %43.6 olguda mukozit, %28.7 olguda L-asparaginaz alerjisi, %9.5 olguda ise hastaliga
uyum sorunu goraldu.

Sonug: Cocukluk ¢agr I6semileri hem hastalidin dogal seyri, hem de kullanilan kemoterapi ilaglarina bagl olarak birgok
sistemi ilgilendiren komplikasyonlara yol acabilme potansiyeline sahip olan ve multidisipliner yaklasimla takip ve tedavi
edilmesi gereken bir hastaliktir.

Anahtar Sézciikler: Akut I6semi, Cocuk, Kemoterapi, Komplikasyonlar

ABSTRACT

Objective: Our aim was to retrospectively analyze the epidemiological, clinical and laboratory features of patients who
were diagnosed as acute leukemia and received chemotherapy in our hospital in a five-year period. All the systemic
complications of these patients were also reviewed in order to contribute to the therapeutic approaches to such patients.

Material and Methods: A total of 97 patients who were followed by the pediatric hematology department between
January 2004 and December 2008 were included in our study. The patients’ demographic, clinical, laboratory,
radiological and echocardiographic characteristics at the time of diagnosis were documented. Finally, 94 of these
patients were evaluated in terms of their systemic complications.

Results: The mean age was 6.0+4.1 (2 months -17 years) (min - max). Males made up 64.9% and females 35.1%
of all cases. The diagnoses were acute lymphoblastic leukemia in 84.5% and acute myeloid leukemia in 15.5% of the
patients. While the most common complaints were fever (63.9%) and fatigue (57.7%), the most common findings on
physical examination were hepatomegaly (77.3%) and pallor (68%) at the time of diagnosis. The complications observed
during chemotherapy in the patients were at least one episode of febrile neutropenic attack in 90%, five-fold increase in
hepatic enzymes in 82.9%, mucositis in 43.6%, allergy to L-asparaginase in 28.7%, and compliance problems in 9.5%.

Conclusion: Childhood leukemia has a potential to cause complications in many organ systems due to both the disease
itself and the chemotherapeutics used for the treatment. Multidisciplinary management and follow-up are required in the
follow-up of children with acute leukemia.
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GiRIS

Akut 16semiler ¢cocukluk cadi kanserleri igerisinde %25-30’nu
olusturan ve en sik gérulen kanser taraddr. Yillik insidanst Amerika
Birlesik Devletleri'nde ve Bati Avrupa Ulkelerinin gogunda 3,5-
4/100.000°t0r (1). Ulkemizdeki veriler de benzer dogrultudadir.
Turk Pediatrik Hematoloji Dernegi’nin 2005 yilinda agikladigi
kayitlarinda c¢ocukluk cagdi kanserlerinin %27.2°sini 16semiler
olusturmaktadir (2).

Cocukluk cad akut lésemilerinde son yillarda uygulanan
yogun kemoterapi protokolleri ve destek tedavileri ile erken
6lumler azalmig, sag kalim orani %80’lere kadar yUkselmistir.
Bununla birlikte, tedaviye bagl erken ve ge¢ komplikasyonlarin
gortlme orani da artmakta ve hastalar I16semiden ziyade tedavi
stresince gelisen komplikasyonlardan dolayr kaybedilmektedir.
Akut |6semilerin tedavisi sUresince sik olarak enfeksiyoz,
gastrointestinal  (GIS), renal, nérolojik ve endokrinolojik
sistemlere ait komplikasyonlar gérlimektedir (3,4). Bunlarin
icinde enfeksiydz komplikasyonlar morbidite ve mortalitenin
onemli bir sebebi olarak kargimiza gikmaktadir (5).

Bu calismada, akut I6semi tanisi almig hastalarin tani anindaki
demografik 6zellikleri ile tedavileri sirasinda ortaya ¢ikan hastalik
ya da tedavi iligkili komplikasyonlarinin degerlendirimesi ve bu
sekilde hematoloji kliniklerinde tedavi verilecek ve takip edilecek
I6semili hastalara yaklasimda katkida bulunulmasi amagland.

GEREC ve YONTEM

Calismamizda Dr. Sami Ulus Egitim ve Arastirma Hastanesi
Hematoloji Klinigine 01 Ocak 2004-31 Aralk 2008 tarihleri
arasinda basvuran ve akut l6semi tanisi alan 97 hastanin
dosyalar tani anindaki demografik dzellikler ve takipte gelisen
hastallk veya tedaviye bagll komplikasyonlar agisindan
retrospektif olarak degerlendirildi. Ug hasta indiksiyon
sirasinda baska merkezlere devir oldugundan komplikasyonlar
agisindan degerlendirilemedi. Hastalar kemik iligi aspirasyon
incelemesi, immun fenotiplendirme ve genetik galismalar ile
akut lenfoblastik 16semi (ALL) veya akut myeloid [6semi (AML)
tanisi almiglardi. Akut lenfoblastik 16semi tanisiyla takip edilen
hastalara kemoterapi protokoll olarak St. Jude Total Xill
tedavi protokold, AML tanisi alan hastalara ise AML-BFM 93
protokolU uygulanmisti (6,7). Calismaya dahil edilen hastalarin
dosyalarindan yas ve cinsiyetleri, bagvuru anindaki yakinmalari
ve fizik muayene bulgular, tam kan sayimlar, biyokimyasal
parametreleri, tam idrar tetkikleri, viral hepatit serolojileri, beyin
omurilik sivisi (BOS) incelemesi, postero-anterior akciger ve
tim kemik grafileri, abdominal ultrasonografi ve ekokardiyografi
bulgulan geriye donuk olarak arastinldi. Hastalarin kemoterapi
aldiklar suregte gelisen gastrointestinal, enfeksiyéz, renal,
norolojik, kardiyolojik, endokrinolojik, kas-iskelet sistemi ve
diger komplikasyonlari degerlendirildi.
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istatistiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS for Windows 11.5 paket programi
kullanilarak yapildi. Tanimlayici istatistikler kesikli ve surekli
sayisal degiskenler ortalama + standart sapma (en kiguk-
en bulyUk) seklinde gdsterildi. Kategorik degiskenler ise olgu
sayisi ve yUzde (%) olarak ifade edildi. Kategorik degiskenlerin
karsilastinimasinda Pearson’un Ki-Kare veya Fisher’'in Kesin
Sonugclu Ki-Kare testi kullanildi. p<0,05 igin sonuglar istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Hastalarin 82’si ALL (%84.5) ve 15’i AML (%15.5) tanisi ald..
ALL ve AML vakalarinda vyillar iginde goérdlme insidansinda
belirgin bir farkliik yoktu (p>0,05). Olgularin %64.9’u erkek,
erkek / kiz orani: 1.7°di. Olgularin yas ortalamasi 6.0+4.1 yil (2
ay -17 yas)'di. ALL ve AML gruplarinin cinsiyet ve yas gruplarina
gbre dagiimi benzerdi (p>0,05). Sekil 1’de olgularin yas dagilimi
gbrulmektedir.

Basvuru sirasinda en sik gortlen yakinma ates ve halsizlikti.
ALL olgularinda bunlari sirasiyla kemik agrisi (%40.2), kilo kaybi
(%30.4), istahsizlk (%30.4) ve kanama (%12.1) yakinmalari
izlerken, AML olgularinda bunlar sirasiyla kilo kaybi (%53.3),
kanama (%46.6) ve istahsizlk (%33.3) yakinmalar izledi.
AML grubunda, ALL grubuna gdre halsizlk ve kanama daha
sk gorllmekteydi (p<0.05). Hastalarin basvuru sirasindaki
yakinmalari Tablo I'de g&rtlmektedir. Losemi tanisi ile ilk
belirtilerin ortaya ¢lkma zamani arasindaki iliski incelendiginde;
olgularimizin %49.4°UG  sikayetlerinin bagladigl ik ay iginde,
%50.6’sise bir aydan sonra tani almiglardi. ALL ve AML hastalari
arasinda sikayetlerin baslama zamani ydninden istatistiksel
olarak anlamli farklilik yoktu (p>0.05).

Olgularda en sik rastlanilan fizik muayene bulgusu hepatomegali
(%75), solukluk (%66), splenomegali (%60) ve lenfadenopati
(LAP) (%54)'di. AMLde en sik solukluk (%73) ve ALL'de ise
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Sekil 1: Olgularin yas araliklarina gére dagilimi.
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hepatomegali (%81) mevcuttu. Petesi (%33.3) ve ekimoz
(%26.6) AML’de daha sik gortimekteydi. ALL grubunda AML
grubuna gore hepatomegali gbrilme sikigi anlamli olarak daha
ylksek bulundu (p<0.05). ALL grubunda AML grubuna gore
splenomegali ve LAP goérilme sikigi daha yuksek olmasina
ragmen gruplar arasinda anlamii fark bulunmadi (p>0.05).
Tablo I’de olgularin bagvuru sirasinda saptanan fizik muayene
bulgular gérilmektedir.

Olgularin  basvuru sirasindaki  hemoglobin  degerleri  U¢
grup altinda incelendi (Tablo Ill). Olgularin %53.6’sinda tani
anindaki hemoglobin degeri <8gr/dl saptandi. ALL'li olgularin
%51.2’sinde, AMLli olgularin %66.6’sinda hemoglobin degeri 8
gr/dl’nin altindaydi. Akut myeloblastik I[dsemili olgularin timtinde
hemoglobin degeri 11.5 gr/dI'nin altinda iken ALLi olgularin
%12.4’0 tani aninda anemik yoktu. Akut lenfoblastik 16semili
olgularda ortalama hemoglobin degeri 8.0+2.5 (3.1-13.6) gr/
dl; AML olgularda ortalama hemoglobin degeri 7.2+2.4 (3.8-11)
gr/d'di. Tani anindaki ortalama hemoglobin degerleri agisindan

Tablo I: Olgularin basvuru yakinmalari.

AML ve ALLli olgular arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmadi (p>0.05).

Olgularin bagvuru sirasindaki beyaz kire sayr degerleri bes
grup altinda incelendi (Tablo lll). ALLli olgularin %32’sinde tani
sirasinda beyaz kilre sayisi (BK) <10.000/mm? ve %24’Unde
beyaz klre sayisi >50.000/mm?3 bulundu. ALLli olgularin
yaklasik %10’unda hiperldkositoz (BK>100.000/mm?) varken,
hicbir AML hastasinda hiperldkositoz saptanmadi. Akut
myeloblastik 16semili olgularin %46.6'sinda beyaz kire sayisi
<10.000/mm3,%20’sinde ise beyaz kire sayisi >50.000 /mm?3
bulundu.

Olgularin bagvuru sirasindaki trombosit sayr degerleri dort
grup altinda incelendi. Olgularin %82.4°l trombositopenikti.
ALLli olgularin %45’inde, AMLli olgularin %73’Unde trombosit
degeri <50.000 /mm?3 altinda olup, aradaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p<0.05). Tablo IlI’'de hastalarin bagvuru
sirasindaki tam kan sayimi bulgulan gértlmektedir.

Yakinma ALL n (%) AML n (%) Toplam n (%)
Ates 53 (64.6) 9 (60.0) 62 (63.9)
Halsizlik 43 (52.4) 13 (86.6) 56 (57.7)
Kemik Agrisi 33 (40.2) 3(20.0) 36 (37.1)
Kilo Kaybi 5 (30.4) 8 (53.3) 33 (34)
istahsizhik 5(30.4) 5(38.3) 30 (30.9)
Morarma 4 (17.0) 4 (26.6) 18 (18.5)
Kanama 0(12.1) 7 (46.6) 7(17.5)
Gece Terlemesi 3(15.8) 1(6.7) 14 (14.4)
Karin Agrisi 9(10.9) 3 (20) 12 (12.3)
Eklem Agrisi 2 (14.6) - 12 (12.3)
Boyunda Sislik 0(2.1) 1(6.7) 11 (11.3)
Yiirliyememe 8 (9.7) - 8(8.2)
Karinda Sislik 6 (7.3) 1(6.7) 7(7.2)
Oksiiriik 5 (6.0) - 5 (5.1)
Bas Agrisi 2 (2.4) 2(13.3) 4(4.1)
Nefes Darligi 3 (3.6) 6.7) 4(4.1)
Dokiintii 4 (4.8) - 4 (4.1)
Topallama 3 (3.6) - 3 (81)
Cabuk Yorulma 3 (3.6) - 3 (3.1)
Viicudunda Beze 2 (2.4) 1(6.7) 3(3.1)
Bogaz Agrisi 3 (3.6) - 3(3.1)
Bel Agrisi 2 (2.4) 5 2(2)
Goz Cevresi Kitle (13.3) 2(2)
Agiz-Dilde Yara 2 (2.4) - 2 (2
Yiizde Sislik 1(1.2) - 1(1)
Parmaklarda Sislik 1(1.2) - 1(1)
Sik Enfeksiyon 1(1.2) - 1(1)
Sararma 1(1.2) - 1(1)
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Olgular kemik bulgular agisindan bagvuru aninda ¢ekilen
ve radyoloji bélimince raporlanan tUm kemik grafileri ile
degerlendirildi. Yirmi U¢ olguda c¢esitli nedenlerden dolayi
kemik grafilerinin sonuglarina ulasilamadi. Kemik grafisi rapor
sonuglarina ulagilabilen 74 olgunun %67.5°i normal olarak
degerlendirildi. En sik osteopeni (%20) rapor edildi. Bunu %17.6
ile metafizyel band izledi. ALL ve AML arasinda radyolojik kemik
bulgular agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi
(p>0.05). Olgularin kemik ve eklem klinik belirdi ve bulgulari
ile kemik radyografik bulgular arasindaki iliski incelendiginde;
kemik agns! ile basvuran olgularin %19.4’Unde, eklem agrisi ve
yUrlyememe nedeniyle basvuran olgularin %25’inde anormal
radyografik bulgu tespit edildi. Fizik muayenesinde kemik
hassasiyeti olan olgularin ise % 8.3’Unde anormal bulgu vardi.

Tablo IlI: Olgularin basvuru anindaki fizik muayene bulgulari.

Olgularda tedavi suresince ortaya cikan komplikasyonlar
Tablo V'te gosterilmistir. Gastrointestinal sistemi ilgilendiren
komplikasyonlar icinde en sk hepatotoksisite (%82.9) tespit
edildi. Bunu 41 olgu (%43.6) ile mukozit izledi. Yirmi bes olguda
safra tagsi, kolesistit gibi safra kesesi ile ilgili komplikasyonlar
goruldu. Gastrointestinal sistem kanamasi, pankreatit, peritonit,
asit, konstipasyon ve anal fisstir GiS'i ilgilendiren diger kompli-
kasyonlar idi. Olgularin %90.4’Unde en az bir febril nétropenik
atak, %26.6’sinda en az 4 kez febril ndtropenik atak, %7.4
olguda ise yedi ve Uzerinde febril n6tropeni atagl saptandi.
Altmis olguda (%63.8) alt solunum yolu enfeksiyonu, 35 olgu-
da fungal enfeksiyon, 28 olguda herpes labialis ve 27 olguda
idrar yolu enfeksiyonu goruldd. Tiflitis, cilt-yumusak doku
enfeksiyonlari, sepsis- bakteriyemi, sugicedi, hepatit A, hepatit

Fizik Muayene ALL n (%) AML n (%) Toplam n (%)
Hepatomegali 67 (81.0) 8 (563.0) 75 (77.3)
Solukluk 55 (67.0) 1(73.0) 66 (68.0)
Splenomegali 54 (65.0) 6 (40.0) 60 (61.8)
LAP 49 (60.0) 51(83:8) 54 (55.6)
Kemik Hassasiyeti 22 (27.0) 2(13.3) 24 (24.7)
Ufiirim 8 (22.0) 3 (20.0) 21 (21.6)
Ekimoz 6 (19.5) 4 (26.6) 20 (20.6)
Petesi 4 (17.0) 5(33.9) 19 (19.5)
Gozde Sislik 1(1.0) 2(13.9) 3(3.1)
Artrit 2 (2.0 0 2 (2.0)
Dis Eti Hipertrofisi 0 1(1.0) 1(1.0)
Farenks hiperemi 1(1.0) 0 1(1.0)
Hidrosel 1(1.0) 0 1(1.0)
Tablo IlI: Olgularin basvuru sirasindaki tam kan sayimi degerleri.
ALL n (%) AML n (%) Toplam n (%)

Hemoglobin (gr/dl)

3.1-7.9 42 (51.2) 10 (66.6) 52 (563.6)

8.0-11.4 33 (40.2) 5(33.3) 38 (39.1)

>11.5 7 (8.5) ©) 7(7.2)
Lokosit Sayisi (/mm?)

<4.000 10 (12.1) 3 (20.0) 13 (13.4)

4.000-9.999 17 (20.7) 4 (26.6) 21 (21.6)

10.000-49.999 35 (42.6) 5(33.3) 40 (41.2)

50.000-99.999 12 (14.6) 3(20.0) 15 (15.4)

>100.000 8(9.7) 0 (0) 8(8.2)
Trombosit Sayisi (/mm?)

<20.000 12 (14.6) 6 (40.0) 18 (18.5)

20.000-49.999 25 (30.4) 5(33.3) 30 (30.9)

50.000-150.000 29 (35.3) 3 (20.0) 32 (32.9)

>150.000 16 (19.5) 1(6.6) 17 (17.5)
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Tablo IV: Sk gorilen komplikasyonlar.

Komplikasyon n (%)
Gastrointestinal
Hepatotoksisite 78 (82.9)
Mukozit 41 (43.6)
GIS Kanama 19 (20.2)
Safra tagl 14 (14.8)
Safra kesesi hidropsu 7 (7.4)
Kolesistit-kolanijit 4 (4.2)
Ozofajit 7 (7.4)
Diger 25 (26.5)
Noérolojik
Periferik néropati 15 (15.9)
Norojenik mesane 6 (6.3)
Konvulsiyon 6 (6.3)
Kranial sinir felci 4(4.2)
Araknoidit 3 (38.1)
Vertigo 3 (38.1)
intrakranial kanama 2 (2.1)
Diger 29 (30.8)
Renal
Hidronefroz 21 (22.3)
Hipertansiyon 8 (8.5)
Tubulointerstisyel nefrit 6 (6.3)
Urolitiasis 2 (2.1)
Diger 23 (24.4)
Enfeksiy6z
Alt solunum yolu enfeksiyonu 60 (63.8)
Fungal enfeksiyon 35 (37.2)
Herpes labialis 28 (29.7)
Uriner enfeksiyon 27 (28.7)
Cilt- yumusak doku enfeksiyonu 26 (27.6)
Tifilitis 9(20.2)
Bakteriyemi 2(12.7)
Sepsis 6 (6.3)
Sugicedi 11 (12.7)
Zona 6 (6.3)
Diger 28 (29.7)

B enfeksiyonlari, kabakulak, parotitis ve orsit diger enfeksiyoz
hastaliklar olarak dikkati ¢ekti. Tedavi stresince en sik gorilen
renal komplikasyon 21 olgu ile hidronefroz (%21.6)’idi. Ylzde
8.5 olguda hipertansiyon, %6.3 olguda tubulointerstisyel nefrit,
%6.3 olguda akut bdbrek yetmezIigi izlendi. Renal parankimal
hastallk, tUmor lizis sendromu, Urolitiyazis, renal tutulum ve
renal skar diger saptanan komplikasyonlardi.

Olgularda tedavi sUresince en sik tespit edilen ndrolojik
komplikasyon 15 (%15.9) olgu ile periferik ndropatiydi. Alti
olguda norojenik mesane (%6.3) ve alti olguda konvdilziyon

(%6.3) gordldi. Ayrica kranial sinir tutulumu, hidrosefali,
ensefalopati, araknoidit, hidrosefali, intrakranial kanama, vertigo
gibi diger nérolojik komplikasyonlar da izlendi.

Olgularda tedavi stiresince %7.4 olguda tromboz, % 4.3 olguda
tromboflebit izlendi. On dort olguda (%14.8) kardiyak kompli-
kasyon gorlldu. En sik saptanan durum %4.2 sol ventrikdl dis-
fonksiyondu. Perikardiyal eflzyon, aritmi, sol ventrikdl hipertrofi-
si ve kardiyomiyopati nadir gérilen kardiyak komplikasyonlardi.

Olgularda endokrin komplikasyon olarak en sik 22 olgu (%23.4)
ile hiperglisemi saptandi. Dislipidemi ve osteoporoz diger en-
dokrin komplikasyonlardi. Olgularda tedavi suresince osteosk-
leroz, kemik kingi, sakroileit, tendinit, sinovit ve osteonekroz gibi
kas-iskelet sistemi ile ilgili komplikasyonlar da izlendi.

Kirk U¢ olguda (%45.7) alerjik reaksiyonlar gelisti. En sik gortilen
alerjik reaksiyon 27 olgu ile L-asparaginaz alerjisi (%28.7)di.
Bunu 9 olgu ile metotreksat (% 9.5) ve %8.5 olgu ile muhtelif ilag
erupsiyonlar izledi. Hastalarin 16’sinda (%17) cilt alti nekrozu,
Sweet sendromu, eritema nodosum ve toksik epidermal
nekrozis gibi dermatolojik komplikasyonlar géraldu.

Olgularda tedavi stresince saptanan diger komplikasyonlar
arasinda hastaliga uyum sorunu % 9.5 olgu ile en sik gérlltrken,
bunu %7.4 olgu ile depresyon izledi.

TARTISMA

Cocukluk caginda akut I16semilerin %75-80'ini ALL, %11-15’ini
AML olgulan olusturmaktadir. ALL 2-5 yas arasinda daha sik
gorulirken, AML yasamin ilk yili icerisinde ve ergenlik dénemine
dogru daha sik saptanmaktadir. ALL, 6zellikle T hdcreli ALL
basta olmak Uzere, erkeklerde daha sik rastlanmaktadir. Akut
myeloblastik I6semi de ise kiz ve erkek cinsiyet arasinda belirgin
bir farkliik yoktur (1,8,9). Calismamizda her iki grup igin de erkek
cinsiyet Ustunligu saptandi. Galismamizda ALL olgularinin
%51.2’si 2-5 yas arasinda, AML olgularinin ise yarisindan fazlasi
9 yasindan buUyuktd.

Akut 16semi hastalarinda, hastaligin baslangic belirti  ve
bulgulan cesitlidir. Ancak ¢ogu hastada baslangic akuttur ve
baslangic semptomlari genelde kemik iligi yetmezlik derecesine
veya ekstrameduller yaylmanin genigligine bagl olarak
degismektedir (9). Klinik semptomlar rutin tam kan sayiminda
saptanan asemptomatik olgulardan, hayati tehdit eden kanama
ve enfeksiyonlara kadar genis bir aralikta karsimiza gikmaktadir.
Sik gérulen semptomlar arasinda ates, halsizlik, kemik agrisi ve
kilo kaybi yer almaktadir (10,11). Yapilan galismalarda kanama
semptomlarinn AML'de daha sk gortldigu bildiriimektedir
(12). Calismamizda da AML grubunda halsizlik ve kanama
semptomlar daha sik saptandi. Bu durum AMLli hastalarimizin
daha ciddi oranda trombositopenik olmalari ile agiklanabilir.

Akut I6semilerde fizik muayene bulgular arasinda normal hema-
topoezin baskilanmasina bagl solukluk, petesi, ekimoz, kemik
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tutulumuna bagl kemik hassasiyeti ve ekstrameduller tutuluma
bagl hepatomegali, splenomegali ve LAP yer almaktadir. Kemik
iligi cesitli oranlarda blastik hucrelerle infiltredir ve hastalar degi-
sik derecelerde anemi, trombositopeni ve I6kosit sayilar ile kar-
simiza ¢ikmaktadir (1,10-13). Calismamizda ortalama hemog-
lobin degerleri agisindan AML ve ALL'li hastalarda anlamli bir
fark saptanmadi. Akut Idsemi hastalarinda beyaz kire sayisi
0-1.500.000/mm?® arasinda degismekte idi. ALLli hastalarin
%10-15’inde, AMLli hastalarin ise %15-20’sinde hiperldkositoz
(>100.000/mm3) olabilir (13). Calismamizda, higcbir AML olgu-
sunda hiperlékositoz saptanmamasi, AML olgularinin sayica az
olmasi ile agiklanabilir.

Akut 16semilerde AML'de daha az oranda olmakla birlikte
iskelet sistemi tutulumunun Klinik ve radyolojik bulgularina sik
rastlanimaktadir. ALLli hastalarin 1/3’Gnde &zellikle de klglk
¢ocuklarda kemik tutulumu ile ilgili olarak kemik agrisi, eklem
agrisina bagl olarak topallama ya da yUrimeyi reddetme ola-
bilmektedir (13). Kemik degisiklikleri kemik iliginin aktivitesi ve
¢ogalan l6semik hlcrelerin kemik dokusuna dogru ilerleme-
sine baglanmaktadir (13,14). Genel olarak, akut l6semilerde
kemik agrsi %13.9-34.4, ilgili radyolojik kemik bulgular ise
%18.4-43.9 olarak bildirilmektedir. Losemik hastalarda oste-
olitik lezyonlar, metafiziyel bandlar, periost reaksiyonu, diffliz
osteoporoz ve osteoskleroz gibi anormal radyolojik gortntulere
rastlanabilmektedir (15-17). Radyolojik kemik degisikliklerinin
tedaviyi degistirecek prognostik bir Snemi olmadidi bildirimekte
ve kemik grafilerinin rutin olarak cekilmesi 6nerilmemektedir.
Ancak klinigimizde kemik grafileri rutin olarak degerlendirilmek-
tedir. Galismamizda da kemik grafisi sonuglarina ulasilabilen 74
olgunun %67.5’i normal, %20 olguda osteopeni, %17.6 olguda
metafiziyel band rapor edilmisti. Kemik ve eklem yakinmasi ile
basvuran hastalarin sirasiyla %20 ve %25’inin kemik grafilerinde
patolojik bulgu saptanmisti. Kemik mineral dansitometrik analiz-
ler ile kemik mineral yogunlugunun azalmasi I[dsemi hastalarinda
sik tespit edilmektedir. Azalmis kemik mineral dansitesi (KMD)
akut morbiditeye yol agmamakla birlikte, eriskin dénemde bek-
lenenden daha erken yasta fraktir olusma riskini artirmaktadrr.
GUnUmUz tedavi rehberleri methorexate, steroid tedavisi alan
veya kemik iligi nakli yapilan hastalarda KMD deg@erlendiriimesi
yaplimasini énermektedir (3). Kemik mineral densitesi ile kemik
yogunlugunun degerlendirimesi ise bu galisma sonrasi bizim
|6semi rutin tetkikleri igerisine dahil edilmigtir.

Akut 16semi olgularinin buytk bir kismi 40-50 yil énce kaybe-
dilirken, bugin ¢ok sayida kemoterapétik ilag ile olusturulan
modern kemoterapi protokolleri sayesinde 5 yillik sagkalim ora-
ni ALL icin %80-85’lere ¢ikmistir. Ancak gelismis ve gelismekte
olan Ulkelerdeki cocuk kanserlerinin yasam sureleri arasinda
belirgin farkliliklar bildirilmektedir. Bunun baglica nedeni teda-
vide yeni gelismelerin uygulanamamasi ve daha da onemlisi
tedavi sirasinda gelisen komplikasyonlarin zamaninda taninip
uygun tedavi edilememesi veya komplikasyonlarin yeterince
oOnlenememesidir (1,4).

Febril nétropeni I6semi tedavisi sirasinda sik gérdlen acil ve mul-
tidisipliner yaklasim gerektiren bir Kklinik tablodur. Calismamizda
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olgularin %90.4°Unde en az bir febril ndtropenik atak tespit
edildi. Fungal enfeksiyon sikligi %37.2 olarak saptandi. Yogun
kemoterapi, mukozal bariyerlere zarar vererek siklikla Herpes
simplex ve Candida iligkili mukozit ve gingiviti iceren ciddi oral
inflamasyon ve enfeksiyona zemin hazirlamaktadir. Calismalar-
da mukozit prevalansi %2-52 arasinda rapor edilmigtir (4,18).
Galismamizda en sik gorilen komplikasyonlardan biri de muko-
zit idi. Akut 16semi hastalarinda yogun kemoterapinin yasami
tehdit eden en ciddi komplikasyonlarindan biri olan nétropenik
enterokolitis de ¢alismamizda %20 olguda goértldd. Tam bilin-
memekle birlikte, ndtropenik enterokolitisin sikigl %1-26 oran-
larinda rapor edilmistir (19,20).

Gocukluk cagdi ALL lerinin yaklasik %20’sinde konvdilsiyon, peri-
ferik néropati ve serebrovaskdler olaylar gibi diger akut nérolojik
toksisiteler gelisebilmektedir (4,21). Canbolat ve ark. (22) ALL
tanill gocuklarda konvdlsiyon sikligini %14.8 olarak tespit etmis,
periferik ndropati, ellerde tremor ve pitosizi ise yaygin gortlen
diger norolojik bulgular olarak bildirmiglerdir. Calismamizda en
sk saptanan norolojik komplikasyon periferik ndropati olup,
konvllziyon hastalarin sadece %6.3’'Unde tespit edilmigtir.
Losemili hastalarda gelisen akut noérolojik toksisiteden kranial
radyoterapi, intratekal kemoterapi ve ylksek doz metotreksat
tedavisi ve vinkristin gibi ilaclar sorumlu tutulmaktadir (4).

ALL hastalarinda hipertansiyon (HT) renal tutulumdan ¢ok teda-
viye ve 6zellikle steroid tedavisine baglanmaktadir (11). Calis-
mamizda, %8.5 oraninda HT saptanirken, Canbolat ve ark.
(22) cocuk ALL olgulariniiceren galismalarinda %13.3 oraninda
hipertansiyon saptanmis ve bu durum kortikosteroid kullanimi ile
iliskilendirmigstir. Losemili cocuklarda tromboz sikigl %1.1-36.7
arasinda degismekte olup, ortalama %3.2’dir. ALL’de kullanilan
ilaglardan 6zellikle steroidler ve L- asparaginaz artmis tromboz-
dan suglanan ajanlardir (4,23-25). Canbolat ve ark. (22) %7.03
oraninda serebral tromboz, tromboflebit ve pulmoner embolizm
gibi trombotik olaylar bildirirken galismamizdaki ALL olgularinda
%7.4 oraninda tromboz ve %4.3 oraninda tromboflebit sap-
tanmistir. AML olgularimizda ise hi¢ trombotik komplikasyona
rastlaniimamistir. ALL hastalarinda hastaligin kendisi ve kullani-
lan kemoterapotikler gibi akkiz risk faktorleri yani sira %20-30
olguda kalitsal protrombotik risk faktorl tesbit edilmistir (26).
Calismamizda ise tromboz saptanan hastalardaki kalitsal prot-
rombotik risk faktorleri degerlendirilmemistir.

Antrasiklinler ve radyoterapi akut ve uzun dénemde kardiyo-
toksisitenin potansiyel sebebi olmaktadir. Kardiyak zedelenme,
konjestif kalp yetmezligi, sol ventrikll kontraktilite disfonksiyonu,
aritmi, uzamig QT intervali, artmig ani 6lUm riski ve ge¢ kardiyak
iliskili 6lim seklinde karsimiza ¢cikmaktadir. Doksorubisin iligkili
aritmiler ventrikUler, supraventrikiler olabilmekte veya nonspesi-
fik elektrokardiografik anormalliklere yol agabilmektedir. Yasami
tehdit eden aritmi nadirdir. Dilate kardiomyopati, doksorubisin
inflzyonu sonrasinda genellikle en az bir yil igerisinde gortlen
en ciddi komplikasyondur. Subklinik kardiyotoksisite sikliginin
%0-57 oldugu bildirilmektedir (3,4,27-29). Galismamizda olgu-
larin %9.5’inde kardiyotoksisite tespit edildi. En sik sol ventrikdl
disfonksiyonu saptandi. Bir hastada kardiyomiyopati gelisti.
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ALL’de remisyon-indUksiyon tedavisi sirasinda steroid ve
L-asparaginaz gibi ilaglara bagl olarak, yaklask %10 oranin-
da hafif glukoz intoleransindan 6limcul diyabetik ketoasidoz
durumuna kadar degisebilen gegici hiperglisemiler gorulebil-
mektedir (4,25). Calismalarda hiperglisemi insidansi, sadece
L-asparaginaz kullanilan hastalarda %1-14, prednizolon ile
birlikte kullanilanlarda %2-11 ve sadece prednizolon kullanan
hastalarda %0.2 olarak tesbit edilmistir (30,31). L-asparaginaz
iceren kemoterapi protokolleri ile tedavi edilen 16semi hastala-
rinda hiperglisemi risk faktorleri olarak; 10 yasin Ustinde olmak,
ailede diyabet dyklst, Down sendromu, obezite, baslangic
beyaz kire sayisinin 20.000/mm?3nin Uzerinde olmasi bildiril-
mistir (32). Calismamizda hiperglisemi gelisen olgularin %18’i
10 yasin Uzerindeydi. Hiperglisemi gelisen olgularin %31’inde
ise tani aninda 16kosit sayisi 20.000/mm?’in Uzerinde bulundu.

Osteonekroz kanser tedavisinin nadir gorilen ancak potansiyel
olarak kalici sekel birakan komplikasyonlarindan birisidir.
Siklikla yUksek doz kortikosteroid kullanimi ile iligkili bir sorun
olan osteonekroz, ylksek doz metotreksat ve doxorubicin
tedavisi sonrasi da nadir olarak bildirilmektedir. Yas buytdukge
gortlme sikligr artmakta olup, blytk yas bilinen énemili bir risk
faktérudur. Osteonekroz olusumu genel olarak ALL tedavisinin
baslamasindan 1-2 yil sonra géruldr (3,33,34). Calismamizda bir
olguda muhtemel risk faktori ylksek doz kortikosteroid tedavisi
oldugu dtsuntlen femur basi avaskuler nekrozuna rastlanildi.

Kanser tanisi ve tedavi sUrecinin hem hastalar hem de ailele-
ri Uzerinde belirgin ruhsal etkileri olmaktadir. Kanser tanisi alan
hastalarin yaklasik %50’sinde psikiyatrik belirtiler saptanmakta-
dir. Genellikle de uyum bozuklugu, depresyon, anksiyete bo-
zuklugu ve deliryum gortlmektedir (35,36). Calismamizda ise
%7.4 oraninda depresyon izlenmis, ancak kagina ila¢ tedavisi
baslandigi retrospektif bir galisma oldugundan tam olarak tespit
edilememistir. Benzer bir calismada da hastalarinin %5.46’sinda
antidepresan ilag kullanimi gerekli oldugu bildirilmistir (22).

Sonug olarak, cocukluk cagi l16semileri hem hastaligin dogal
seyri hem de kullanilan kemoterapotik ilaglara bagl olarak birgok
sistemi ilgilendiren komplikasyonlara yol agabilme potansiyeline
sahip olan ve multidisipliner yaklagimla takip ve tedavi edilmesi
gereken bir hastaliktir.
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