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OZET

AMAG: immiinofenotipleme, B hiicre malignitesi teshisi icin
kritik 6neme sahiptir. Bu calismada klinik ve morfolojik olarak
Kronik Lenfositik Losemi (KLL) tanisi almis vakalarimizda akim
sitometri yontemi ile hiicre ylizey antijen ekspresyon yiizdeleri-
ni ve yogunluklarini degerlendirmeyi amacladik.

GEREC VE YONTEM: 33 KLL hastasinin (12 kadin / 21 erkek)
periferik ven6z kanina ait akim sitometri sonuglari geriye do-
niik incelenmistir. ilk olarak CD45-Side Scatter grafigi tizerinde
lenfositler isaretlendi ve bu populasyondaki antikor ekspresyon
yuizdeleri ve yogunluklari belirlendi.

BULGULAR: Tum hastalarda klasik paternde oldugu gibi CD5,
CD19, CD20, CD23, CD200 ve CD43 antijen ekspresyonlarinin
mevcut oldugu gorilmistir. Klasik paternden farkli olarak eks-
presyonu beklenmeyen FMC7'nin sekiz hastada ekspresyonu
%30 un Uzerindedir. Vakalarin 6'si kappa, 15'i lambda monok-
lonalitesi gosterirken 11 vakada da her iki hafif zincir ekspres-
yonunun %30’un altinda oldugu goérildi. ZAP 70 ekspresyonu
U¢ vakada (%16, %23, %42) rastlanmistir. Tum vakalarin anti-
jen ekspresyonlarinin ortalama yiizdelerine bakildiginda CD5,
CD19, Cd20, Cd23, CD200 ve CD43 {in %80'nin tUzerinde oldugu
gorilmektedir.

SONUC: KLL tanisinda bakilmasi dnerilen yuizey antijen eks-
presyonlari her vakada tanimlanan kurallara uymayabilir. Bu va-
kalarda tani algoritmasina girecek daha spesifik ek hiicre mar-
kirlarinin arastiriimasina ihtiyac ortaya ¢ikmaktadir.

ANAHTAR KELIMELER: Kronik lenfositik 16semi, Akim sitomet-
ri, Hlicre yuzey antijeni
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ABSTRACT

OBJECTIVE: Immunophenotyping is critical for the diagnosis of
B cell malignancy. In this study, we aimed to evaluate the cell
surface antigen expression percentages and densities by flow
cytometry method in patients diagnosed with Chronic Lymp-
hocytic Leukemia (CLL) clinically and morphologically.

MATERIAL AND METHODS: Flow cytometry results of perip-
heral venous blood of 33 CLL patients (12 females / 21 males)
were retrospectively analyzed. First, lymphocytes were marked
on the CD45-Side Scatter chart and antibody expression per-
centages and densities in this population were determined.

RESULTS: It was observed that all patients had CD5, CD19,
CD20, CD23, CD200 and CD43 antigen expressions as in the
classical pattern. Unlike the classical pattern, the expression
of FMC7, which is not expected is over 30% in eight patients.
While 6 of the cases showed kappa monoclonality, 15 of them
showed lambda monoclonality, it was seen that both light cha-
in expressions were below 30% in 11 cases. ZAP 70 expression
was found in three cases (16%, 23%, 42%). Looking at the ave-
rage percentage of antigen expressions of all cases, it is seen
that CD5, CD19, CD20, CD23, CD200 and CD43 are above 80%.

CONCLUSIONS: Surface antigen expressions recommended
to be checked in the diagnosis of CLL may not follow the rules
defined in each case. In these cases, there is a need to search
for more specific additional cell markers to enter the diagnostic
algorithm.

KEYWORDS: Chronic lymphocytic Leukemia, Flow cytometry,
Cell surface antigen
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GiRiS

Kronik Lenfositik Lésemi (KLL), Diinya Saglik Or-
gltinldn hematopoetik neoplazi siniflamasinda
“Mature B cell neoplasm (MBCN)” sinifinda yer
almaktadir. KLLyi bu sinifta yer alan diger len-
foproliferatif hastaliklardan ayirmak klinik 6ne-
me sahiptir. Bu ayinmda periferik yaymanin de-
gerlendirmesi, periferdeki lenfositlerin genetik
Ozelliklerinin belirlenmesi ve immunfenotiple-
me analizleri yardimci olmaktadir (1). immiinfe-
notipleme, B hiicre malignitesi teshisi icin kritik
Oneme sahiptir. KLL tanisinda immunfenotiple-
me analizi ile normal B hiicresinden farkli olarak
KLL hiicre ylizeyinde eksprese olan antijenlerin
varligini gostermek hem National Comprehen-
sive Cancer Network (NCCN), hem International
Workshop on Chronic Lymphocytic Leukemia
(IWCLL) hem de European Society of Medical
Oncology (ESMO) nin ortak kararlari arasindadir
(1 - 3). Immunfenotipleme akim sitometre yon-
temi ile yapilabildigi gibi molekuler yontemler
ile de yapilabilmektedir. Ulasilabilirliginin daha
fazla olmasi ve daha hizli sonug verilebilmesi
nedeni ile akim sitometri yontemi daha fazla
tercih edilmektedir. NCCN, akim sitometri anali-
zi ile immiuinofenotipleme icin, kappa / lambda,
CD19, CD20, CD5, CD23 ve CD10 hicre yuzeyi
markirlarinin kullanilmasini énermektedir (1).
KLL htcreleri, T hiicre ylizey antijeni CD5'i ile B
hicresiantijenleriCD19,CD20 ve CD23 i birlikte
eksprese eder. Yizey immunoglobulinleri, CD20
ve CD79b seviyeleri, normal B hiicrelerinde bu-
lunanlara kiyasla karakteristik olarak dusuktur.
Her bir 16semi hiicre klonu ya kappa hafif zincir
ya da lambda hafif zincir eksprese eder. Tani igin
CD19, CD5, CD20, CD23, kappa ve lambda nin
yeterli oldugu yaygin kabul gormektedir. Sinir-
da vakalarda CD43, CD79b, CD81, CD200, CD10
ve RORT1 taniyi desteklemede yardimci olabilir
(4). Bu calismada klinik ve morfolojik olarak KLL
tanisi almis vakalarimizda akim sitometri yon-
temi ile hiicre ylizey antijen ekspresyon ylizde-
lerini ve yogunluklarini degerlendirerek, klasik
olarak beklenen immunefenotip paternin hangi
oranda gorildigini bulmayr amagladik.

GEREC VE YONTEM

Bu calismada Afyonkarahisar Saglk Bilimleri
Universitesi Uygulama ve Arastirma Merkezi
Hematoloji kliniginde, klinik, morfolojik ve im-

munfenotipik bulgular ile tani almis 33 KLL has-
tasinin (12 kadin / 21 erkek) periferik venoz ka-
nina ait akim sitometri sonuclari geriye donutik
incelenmistir.

Akim Sitometri Analizi

Etilendiamintetraasetik asit (EDTA) iceren tiple-
re alinan periferik venoz kan 6rnekleri 24 saat
icerisinde isleme alinan hastalarin sonuglar ¢a-
hismaya alinmistir. KLL immunfenotipleme pa-
nelinde yer alan (CD5, CD19, CD20, CD23, CD2,
CD200, CD43, FMC7, ZAP-70, kappa ve lambda
hafif zincir) antikorlarin uygulanmasi ve lysing
prosediriinden sonra elde edilen orneklerin
okuma sonuclari degerlendirildi. Okumalar Be-
ckman Coulter, (Miami, USA) firmasina ait Na-
vios Ex model cihazinda, yine ayni firmaya ait
antikorlar kullanilarak gerceklestirildi. ilk olarak
CDA45-SSC (yan dagihm) grafigi Gzerinde len-
fositler isaretlendi. Bu populasyondaki antikor
ekspresyon yuzdeleri ve yogunluklari belirlen-
di. Lenfosit poplilasyonunda %30 un {izerinde-
ki ekspresyonlar pozitif olarak degerlendirildi
(5). Herhangi bir antijenin ekspresyon yogunlu-
gu hafif, orta, siddetli olarak kategorize edildi.
incelenecek hiicresel popiilasyondaki antijen
yogunlugunun derecelendirilmesi, benign ola-
rak karsilik gelen deger ile yani uygun negatif
bir kontrol ile karsilastirilarak yapildi. Zayif eks-
presyon, negatif kontrol ile karsilastirildiginda
hafif artmis, orta siddette ekspresyon, negatif
kontrolden daha parlak ve en az bir logaritmik
dekad fazla, parlak ekspresyon ise negatif kont-
role gore en az iki logaritmik dekad fazla floure-
sans yogunlugu olarak tanimlandi (6). Lenfosit
populasyonunun antijen ekspresyon yogunlu-
gu FSC (ileri dagilim) eksenleri Gizerinde logarit-
mik skalalari kullanilarak belirlendi (Sekil 1).
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Sekil 1: Hiicre yuizey antijenlerinin ekspresyon yogunlugunun
degerlendirilmesi:

(A) Parlak yogunlukta ekspresyon (B) Orta yogunlukta ekspres-

yon (C) Zayif yogunlukta ekspresyon



Etik Kurul

Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi Kli-
nik arastirmalar etik kurulunun 2011-KAEK-2
kodlu etik kurul 2020/292 sayili karari ile onay
alinmistir.

istatistiksel Analiz

KLL hicrelerinin yuzeyinde eksprese olan an-
tijenlerin ekspresyon ytzdeleri akim sitometri
cihazinin verilerinden elde edilmistir. Bu calis-
mada amag yuzey antijen yogunluklarinin her
birinin KLLde dedgerlendirilmesi seklindedir.
Karsilastirma yapacak bir istatistik bu anlamda
kullanilmamis, her bir ylizey antijeni icin orta-
lama deger hesaplanmistir. Ortalamalar excel
programi ile hesap edilmistir.

BULGULAR

Otuz Ug vakanin KLL hiicrelerinin eksprese etti-
gi antijen yuzdeleri Tablo 1 de verilmistir. T4m
hastalarda klasik patern de oldugu gibi CD5,
CD19,CD20, CD23, CD 200 ve CD43 antijen eks-
presyonlarinin mevcut oldugu goérilmektedir.
Klasik paternden farkh olarak ekspresyonu bek-
lenmeyen FMC 7'nin sekiz hastada ekspresyonu
%30 un Uzerindedir. Vakalarin 6’'si kappa, 15'i
lambda monoklonitesi gosterirken 11 vakada
da her iki hafif zincir ekspresyonunun %30'un
altinda oldugu goruldi. ZAP-70 bir vakada %16
(14. hasta), bir vakada %23 (19. hasta) ve bir va-
kada da %42 (26. hasta) oraninda eksprese et-
mistir.

Tablo1: 33 vakanin KLL hiicrelerinin eksprese ettigi antijen yliz-

deleri
Hasta CD5 CD19 CD20 CD200 CD23 FMC7 sigk slgl CD43 ZAP 70
NO
1 97 98 94 97 91 0 0 97 100 0
2 93 80 81 81 80 0 2 70 98 0
3 99 97 92 95 94 30 7 87 100 0
4 93 95 85 95 90 0 0 77 100 0
5 83 54 60 58 56 0 0 20 98 0
6 98 98 93 95 38 52 0 98 100 0
7 93 75 75 76 75 0 3 75 100 0
98 98 90 98 98 0 0 82 100 0
9 92 76 70 78 75 0 0 68 100 0
10 98 91 95 96 95 45 0 87 100 0
11 98 98 94 98 98 47 0 98 100 0
12 95 100 100 98 64 82 0 93 51 0
13 94 58 58 64 63 0 3 58 100 0
14 99 98 97 98 98 18 86 0 100 16
15 96 77 78 78 76 0 3 76 100 0
16 99 99 96 96 95 0 0 96 96 0
17 95 84 70 86 81 9 4 87 100 0
18 97 80 90 90 89 32 77 0 100 0
19 94 92 88 93 92 0 23 4 100 23
20 95 86 91 90 90 30 33 0 100 0
21 97 86 76 91 96 0 26 0 100 0
22 91 78 76 79 78 42 25 9 100 0
23 95 78 80 79 79 16 38 0 100 0
24 98 94 85 92 91 0 20 0 98 0
25 96 88 85 86 82 0 85 0 100 0
26 99 98 96 98 97 26 55 0 100 42
27 99 98 97 97 98 23 27 0 100 0
28 88 72 75 80 78 0 0 0 100 0
29 97 88 87 88 87 8 7 5 100 0
30 99 91 90 91 87 0 0 7 100 0
31 94 77 68 73 52 0 0 0 100 0
32 97 89 78 91 89 0 13 0 100 0
33 86 49 62 63 61 0 3 0 98 0

CD (Farklilasma_ kimesi); bir grup_monoklonal antikor tarafindan taninan belirli bir farklilasma asamasinin tamimlayan yiizey
isaretleyicisidir.

FMC 7: molekiiler agirhg 105 kDa olan bir transmembran glikoproteindir. Bu antijen CD20 geni tarafindan kodlanan bir proteinin
6zl bir konformasyonudur.

slgk: yiizey immunglobulin kappa
slgl: yiizey immunglobulin lambda

ZAP-70, normalde lenfositlerin yiizey zarinin yakininda eksprese edilen bir proteindir.
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Tum vakalarin antijen ekspresyonlarinin ortala-
ma yulzdelerine bakildiginda CD5, CD19, CD20,
CD23, CD200 ve CD43 uUn %80'nin Uzerinde
oldugu (sirasi ile %95, %85, %83, %82, %87 ve
%98) gorilmektedir (Sekil 2).
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Sekil 2: Tim vakalarin antijen ekspresyonlarinin ortalama yuz-
deleri

Lenfosit poplilasyonunda, FSC ekseni lizerinde
log skalalar kullanilarak yapilan yogunluk de-
gerlendirmesinde 3 hastada (%9) CD5, 1 hasta-
da (%3) CD19, 6 hastada (%18) CD23, 7 hastada
(%20) CD200'un zayif oldugu gorilmektedir.
CD20, 21 vakada zayif eksprese ederken 12 va-
kada orta duizeyde eksprese etmistir. Kappa ve
lamda hafif zincir ekspresyonlari da klasik pa-
ternden farkli olarak 5 vakada zayif eksprese et-
mistir (Tablo 2).

Tablo 2: Lenfosit popiilasyonunda yogunluk degerlendirmesi

ANTIJEN EKSPRESYON % (/N)
YOGUNLUGU
D5 Zayf 9 (3/33)
orta 91 (30/33)
Parlak 0 (0/33)
€19 Zayf 3 (1/33)
orta 97 (32/33)
Parlak 0 (0/33)
D20 Zayf 64 (21/33)
orta 36 (12/33)
Parlak 0 (0/33)
cp23 Zayf 18 (6/33)
orta 82 (27/33)
Parlak 0 (0/33)
€D200 Zayf 21 (7/33)
orta 79 (26/33)
Parlak 0 (0/33)
FMC7 Zayf 21 (7/33)
orta 3 (1/33)
Parlak 0 (0/33)
sligk Zayif 18 (6/33)
orta 0 (0/33)
Parlak 0 (0/33)
slgl Zayf 30 (10/33)
orta 15 (5/33)
Parlak 0 (0/33)
D43 Zayif 0 (0/33)
orta 100 (33/33)
Parlak 0 (0/33)
ZAP-70 Zayf 3 (1/33)
orta 0 (0/33)
Parlak 0 (0/33)

CD (Farkllasma_ kiimesi); bir grup_monoklonal antikor tarafindan taninan belirli bir farklilasma asamasinin tammlayan yiizey
isaretleyicisidir.

FMC 7: molekiiler agirhg 105 kDa olan bir transmembran glikoproteindir. Bu antijen CD20 geni tarafindan kodlanan bir proteinin
6zel bir konformasyonudur.

slgk: yiizey immunglobulin kappa

slgl: yiizey immunglobulin lambda

ZAP-70, normalde lenfositlerin yiizey zarimin yakininda eksprese edilen bir proteindir.
n: antijeni eksprese eden vaka sayisi

N:Tiim vaka sayisi

TARTISMA

Akim sitometrisi ile immunofenotipleme MB-
CN’larin 6zellikle de KLL'nin tanisi ve siniflandir-
masi icin gerekli bir islemdir (4). Klinik tablo ve
tedaviye yanit KLL ve diger MBCN arasinda fark-
hhk gosterdiginden, kesin tani cok 6nemlidir.
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Her ne kadar KLL nispeten spesifik bir immiino-
fenotipik profile sahip olsa da bazi antijen eks-
presyonlarinda farkhliklar gérilebilmektedir. Bu
calismada retrospektif olarak 33 KLL hastasinin
immunfenotip analizleri degerlendirilerek bu
farkhhklari gérmeyi amacladik. B hiicreye 6zgu
olarak CD19, CD20 antijen ekspresyonlarini de-
gerlendirdigimizde CD19'un en gli¢lii eksprese
olan antijen oldugu gorildd. Bu sonug, KLL im-
munofenotip analizinde CD19'u en iyi antijen-
den biri olarak segen literatir verileri ile uyum-
ludur (4, 7). Dusuk CD20 ekspresyonu KLL igin
karakteristik olarak kabul edilmektedir (8). Has-
ta grubumuzun %64 Gnde CD20 zayif eksprese
ederken %36'sinda orta duizeyde eksprese et-
tigi goruldu. lvancevi¢ ve arkadaslari hastalari-
nin %70'inde zayif, %21'inde orta, %9’unda da
parlak ekspresyonlar gosterdigini bulmuslardir
(9). Yuksek CD20 ekspresyonu, hem anti-CD20
bazli tedavilerin degerlendirmesinde hem de
iyi prognoz gostergesi olarak degerlendirilmek-
tedir (9, 10).

KLL tanisinda CD5 ekspresyonu dnemli bir belir-
tectir. CD5 normalde T hiicrelerinde bulunan bir
glikoprotein olmakla birlikte immunoglobulin
M (IgM) sekrete eden B-1a olarak bilinen B hic-
relerinin (11) yani sira regulatory B hiicreleride
de bulunmakla birlikte (12) saglikli yetiskinlerin
periferik kanindaki B hiicrelerinde bulunmaz.

Her ne kadar KLL hastalarinda B-hiicresi popu-
lasyonlari tipik olarak ytksek CD5 ekspresyonu-
na sahip olsa da %7-%20 sikhkta CD5 eksprese
etmeyen B hiicrelerine sahip KLL hastalarn bil-
dirilmistir (13). Bu ¢cahismada hasta gurubumu-
zun timinde KLL hicrelerinin CD5 eksprese
ettigi, blyuk cogunlugunda da orta yogunlukta
oldugu gériildi. Ulkemizde yapilan baska bir
calismada Demir ve ark. 124 KLL hasta popdilas-
yonunda 19 hastanin CD5 eksprese etmedigini
(%15) gostermislerdir (14). Bizim hasta grubu-
muzda oldugu gibi ylksek oranda CD5 ekspre-
yonu gosteren raporlara da rastlanmaktadir.

Ivancevic¢ ve ark. %99 (8), Deneys ve ark. da %98
oraninda CD5 ekspresyonu gostermislerdir (15).
KLL identifikasyonunda kullanilan bir diger
markir CD23 diir. Transmembran dusuk afiniteli
IgE Fc reseptori olup, IgM ve IgD eksprese eden
B lenfositlerinde bulunur. CD23, KLL vakalarinin
¢ogunda eksprese eder (16) ve mantle hicre-

li lenfoma (MCL) ile ayirici tanida giivenilir bir
belirte¢ olarak kabul edilir (17). Ancak MCLde
CD23 ekspreyonu beklenmez. Ancak CD23 eks-
prese eden MCL vakalari (18) ve CD23 eksprese
etmeyen KLL vakalari da bildirilmistir (19). CD
23 ekspresyon duzeyleri prognozile de iligkilen-
dirilmis; bazi arastirmacilar, CD23 ekspresyonu
seviyesini iyi prognozla iliskilendirir iken (20),
bazi arastirmacilar da koti prognoz ile iliskilen-
dirmistir (21). Calismaya alinan tiim vakalarimiz-
da beklendigi gibi CD 23 ekspresyonu gorildu
ve bunlarin blylk cogunlugu da orta intensite-
de idi. CD200 (OX2), KLLyi diger MBCN’lardan
ayirmada kullanilan membran glikoproteinidir.

T hicrelerinde, CD19+ B lenfositlerinde (NK
hicreleri harig), dendritik hicrelerde ve sinir
dokusunda eksprese olur (22). Ayrica myeloma
plasma hiicrelerinde (23) ve akut miyeloid l6se-
mide de (24) eksprese ettigi rapor edilmistir.

CD200, Ozellikle KLLyi; MCLden ayirt etmede
diyagnostik 6neme sahiptir (25). Pek ¢ok calis-
mada oldugu gibi (25 - 26) KLL hastalarimizin
timundn CD200 eksprese ettigi gorildi. FMC7;
KLLyi diger B hicreli lenfoproliferatif hastalik-
lardan o6zellikle de mantle hiicreli lenfomadan
ayiran bir ylzey antijenidir (5). Literatiirde FMC7
negatifligi KLL hastalarinda tani sirasinda tipik
bir bulgudur. Bazi KLL vakalarinda FMC7 eks-
presyonunda pozitiflikler de gorilebilmektedir
(27). Reddy ve arkadaslar (28) 1848 KLL vakasi-
nin 286'sinda (%15), Delgado ve ark. (2) da 512
KLL vakasinin 89'unda (%13), Criel ve arkadasla-
rda(29) 21 vakanin 11'inde (%52) FMC7 pozitif-
ligi gostermislerdir. Bu calismada da 33 vakanin
8'inde (%24) FMC7 pozitifligi gorilmustir.

B hiicre popiilasyonunda hafif zincir restriksiyo-
nunun gosterilmesi genellikle monoklonalite-
nin bir kaniti olup malinitenin de bir gostergesi
olarak kabul edilmektedir. Son dénemde yapi-
lan calismalar hem her iki hafif zinciri birlikte
eksprese eden (dual) (30) hem de her iki hafif
zinciri eksprese etmeyen B hicrelerin malini-
te isareti oldugunu ortaya koymustur (31). Bu
retrospektif calismada KLL vakalarinda lambda
restriksiyonuna kappa restriksiyonundan daha
stk oranda rastlanmistir. Literatiir de ise kappa
restriksiyonu daha fazla gorilmektedir. Alves
ve ark’larinin yaptiklari immunfenotipleme ca-
hismasinda kappa hafif zincir ekspresyonunun



lambda ekspresyonundan daha sik rastlandigi-
ni gostermislerdir (32). Pavia ve ark. ise KLL va-
kalarinin % 86'sinin kappa hafif zincir, %14'Gnln
de lambda hafif zincire sahip bir monoklonal B
hicresi proliferasyonuna sahip oldugunu gos-
termislerdir (33). Kappa hafif zincir restriksiyo-
nunun daha fazla goraldigi diger bir calismada
da tim hastalarin %54.5 nin kappa, %45.5 inin
de lambda monoklonaliteye sahip oldugu gos-
terilmistir (34). Bhola ve ark. 42 KLL vakasinda
yaptiklari calismalarinda 5 vakanin (%11.9) KLL
hicrelerinde her iki hafif zincirin de eksprese et-
medigini gostermislerdir (31). slg’lerin zayif eks-
presyonu KLL tani kriterlerinden olup calisma-
mizda da sadece bir vaka disinda tiim vakalarda
zayif ekspresyon goruldi. Criel ve ark. 111 KLL
vakalarinin arasinda atipik immunfenotipleme
gosteren 21 vaka oldugunu bildirmislerdir. Bu
vakalarin 6’sinda parlak slg ekspresyonu goriil-
mustir (29). Bir baska ¢calismada da 37 vakanin
4'inde (%10) parlak bulunmustur (35). KLL hiic-
relerinde eksprese edilen immunoglobulin agir
zincir degisken bolgelerinde (IgVH) somatik
mutasyonlarin varligi veya yoklugu, prognostik
bilgi saglar. Mutasyona ugramamis IgVH bol-
geleri eksprese eden hastalarin siklikla progre-
sif hastaliga sahip oldugu, mutasyona ugramis
olanlarin da daha uzun sag kalim suirelerine sa-
hip oldugu gosterilmistir (36). Yapilan ¢calisma-
lar, ZAP-70'in ekspresyonunun IgVH mutasyon
durumunu yansitabilecegini gostermistir (37).

Yaygin olarak ZAP-70 ekspresyonunun KLL hiic-
relerinin %20 den fazlasinda gorilmesi pozitif
olarak kabul gérmektedir (38). Bu ¢alismada da
%20’nin Uzerinde ekspresyon gosteren 2 vaka-
da (%6) gorildu. Yapilan bir meta analizinde
11 farkli Glkeden ¢alismalar degerlendirilmis ve
KLL vakalarinda ZAP-70 pozitifliginin %19.35 ile
%59.09 arasinda degistigi gosterilmistir (39). Bu
meta analizinde yer alan calismalarda vaka sayi-
larinin yiiksek olmasi ve irk farkhhklarinin olma-
st ZAP70 ekspresyonunda gorilen cesitliligin
sebebi olabilir.

Sonug olarak KLL tanisinda bakilmasi 6nerilen
yuzey antijen ekspresyonlari her vakada tanim-
lanan klasik kurallara uymaya bilmektedir. Bu
vakalarda tani algoritmasina girecek daha spe-
sifik ek hiicre markirlarinin arastirllmasina ihti-
yac ortaya ¢ikmaktadir.
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Calismanin Kisithihg:

Yeni kurulan bir merkez olmamiz nedeniyle
KLLli hasta sayimiz azdr.
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