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Oz

Amag: Calismomizda, merkezimizde hematopoetik kok hicre
nakli (HKHN) yapilan ¢ocuk hastalarda santral sinir sistemi (SSS)
komplikasyonlar ve pozitif radyolojik bulgularin sagkalima efkisi-
nin degerlendirilmesi amagland:.

Gereg ve Yontem: Calismaya Agusfos 1998-Ocak 2014 yillan
arasinda merkezimizde HKHN yapilan 489 olgudan, nakil d&-
nemi veya sonrasinda nérolojik bulgu gelisen ve néroradyolojik
gorintileme yapilan 91 (%18,6) olgu alindi. Veriler geriye donik
olarak incelendi.

Bulgular: Olgular, radyolojik bulgu saptanan ve saptanmayan
olmak Uzere iki gruba ayrldi. Kirk yedi (%51,6) olguda radyo-
lojik bulgu saptanirken, 44'inde (%48,3) radyolojik bulgu sap-
tanmadi. Radyolojik bulgusu pozitif ve negafif olgularda SSS
komplikasyonlarina bagl slim oranlan karsilastinldi ve radyolojik
bulgu pozitif olgularda SSS komplikasyonuna bagli kaybedilme
orani anlaml olarok daha fazla saptandi (p=0,015). Radyolojik
bulgu varligina gére genel sagkalim siresi degerlendirildiginde
radyolojik bulgu sapfanan grupta 30,5+4,5 ay, radyolojik bulgu
saptanmayan grupta ise 68,6+10,1 ay olarak hesaplandi. Rad-
yolojik bulgu variginin sagkalim sirelerini anlamli olarak ozalr
makta oldugu saptandi (p=0,046). Sapfanan radyolojik bulgular
serebrovaskiler komplikasyonlar (kanama, iskemi, enfarki), beyaz
cevher tutulumu (posterior reversibl ensefalopati sendromu dahil)
ve enfeksiyonlar olarak 3 gruba halinde incelendiginde, en di-
stk sagkalim sirelerinin serebrovaskiler komplikasyon grubunda
oldugu gorildu (p=0,016).

Sonug: HKHN yapilan olgularda nérolojik komplikasyonlar nadir
degildir. Bu olgularda néroradyolojik degerlendirme mimkin ol
dugunca erken dénemde yapilmalidir. Bu olgularin yénetiminde
radyolojik pozitif bulgu varliginin, ézellikle serebrovaskiler komp-
likasyonlara ait pozifif radyolojik bulgulann sagkalimi belirgin
derecede azaltabilecegi goz dniinde bulundurulmalidir.
Anahtar kelimeler: Hematopoetik kok hicre nakli, nérolojik
komplikasyon, néroradyolojik gérintileme, sagkalim

Giris

Hematopoetik kok hicre nakli ([HKHN), cocukluk caginin
birgok malign ve benign hastaliginin fedavisinde giderek
arfan siklikta kullaniimakia olan ve kir saglayan bir tedavi
yontemidir. HKHN'nde temel prensip, olguya uygulanan
yiksek doz kemoterapiden sonra olgunun kendisinin veya
doku fipi uygun bir vericisinin hematopoietik kak hicrele-
rinin verilmesidir.

Abstract

Purpose: We evaluated the relation between positive radiologi-
cal findings and patient survival among patients who had HSCT
in our insfitution.

Material and Methods: We refrospectively evaluated records of
all the patients who had HSCT between August 1998January
2014 in our institution. There were total 489 patients who had
HSCT in this period and 91 (18.6%) of them had developed
neurologic symptoms and neuroradiologic evaluation.

Results: Fortyseven (51.6%) patients had positive findings and
44 (48.3%) patients had no radiologic findings. In the patients
with positive radiologic findings, the rafio of death due to neuro-
logic complications was significantly higher than the patients with
no radiologic findings (p=0.015). In the group of patients with
posifive findings, mean survival was 30.5+4.5 months, where-
as in patients with no findings, mean survival was 68.6+10.1
months. The presence of radiologic findings was significantly
decreasing the mean survival (p=0.046). When the findings
were divided into three groups as cerebrovascular complicati-
ons (bleeding, ischemia and infarction), white matter involvement
(including posterior reversible encephalopathy syndrome) and
infections, the shorfest mean survival was in the cerebrovascular
complication group (p=0.016).

Conclusion: Neurologic complications are not rare in patients
who had HSCT. In these patients, prompt neuroradiologic evalu-
ation is mandatory. In the management of these patients, it should
always be kept in mind that positive neuroradiologic findings may
considerably shorten the patients'survival.

Keywords: Hematopoietic stem cell transplantation, neurological
complications, neuroradiologic evaluation, survival

HemoTopoeTik kok hiicre nakli, kiratif bir tedavi olmakla
birlikte nakil sonrasi pek ¢ok sistemi ve sagkalimi etkileyen
cesitli komplikasyonlar olusabilmektedir. Transplantasyon
iliskili morbidite ve mortalitenin énemli nedenlerinden bi-
risi de santral sinir sistemi (SSS) komplikasyonlandir. Erken
tani, tedavi ve basarnli bir hasta yénefiminin sagkalim ize-
rine etkisi buyikiir ve erken tanida radyolojik gérintile-
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I Tablo 1. Olgular, hastaliklar ve bulgularin
dagilimlarn

Cinsiyet 42 Kiz/ 49 Erkek
Yas ortalamasi 9+0,56 yil
Primer tanilar Hasta sayisi
Aplastik anemi 19

AlL 17
Talasemi major 16
AML 8
Immun yetmezlik 7

KML 5
Metabolik hastalik 4
MDS 4

HLH 3
Néroblastom 2
Llenfoma 1
Diger selim hasfaliklar 5

Nakil dncesi hazirlik rejimleri

Busulfan igeren myeloablafif
rejim 51

TVl igeren miyeloablatif rejim 15

Non-miyeloablatif rejim 25
Nérolojik klinik bulgu

Konvulsiyon 34
Basagrisi 24

Meningeal irritasyon bulgusu 1

Hipertansiyon 2
Ani gérme kaybi 3
Ates 4
Diabetes insipidus 1
Ensefalopati 17
Kranial sinir tutulumu 5

Radyolojik bulgular

Beyaz cevher
tutulumu/PRES

Kanama 10
Enfarkt 8
Enfeksiyon 7
Hidrosefali 5
Primer hastalik tutulumu 3
Ekstraaksiyel effizyon 2

Wernicke ensefalopati
bulgular 1

Norolojik tanilar

PRES 18
Intrakranial kanama 10
SSS enfeksiyonu 8
Serebrovaskiler enfarkt 4
Primer hastalik tutulumu 3
Subdural effizyon 1
Wernicke ensefalopatisi 1
Miyastenia gravis 1
Hidrosefali 1

ALL; akut lenfoblastik [semi, AML; akut miyeloblastik
[6semi, KML; kronik miyeloid [&semi, MDS; miyel-
odisplastik sendrom, HLH; hemofagositik lenfositik
histiositoz, TVI; Total viicut 1sinlama, PRES; posterior
reversible ensefalopati sendromu; SSS; santral sinir
sistemi

I Resim 1. a, b. Posterior reversibl ensefalopati ta-
nili olguda, FLAR sekansinda elde edilmis MR ke-
sitlerinde, serebellumda (a) ve her iki frontoparyetal
alanlarda (b) intensite artislan izleniyor.

me Snemli role sahiptir. Biz de bu ¢alisma
ile, HKHN sonrasi norolojik bulgular gelisen
hastalarda gelisen norolojik komplikasyonlar
ve saptanan radyolojik bulgularin, infratekal
tedavi ve/veya SSS radyoterapi [RT) éykist,
hazirlik rejimi ve greft versus host hastaligi
(GVHH) profilaksisinde kullanilan ilaglar ile
iliskisi ile sagkalim Uzerine etkisini incelemeyi
amagladik.

Gerec ve Yontem

Calismada, Agustos 1998-Ocak 2014 yil
lar arasinda merkezimizde HKHN' yapilan
489 hastadan, nakil dénemi veya sonrasinda
norolojik bulgu gelisen ve néroradyolojik de-
Gerlendirme yapilan @1 olgunun dosya verileri
geriye dénik olarak incelendi. Olgulanin de-
mografik ézellikleri, hastaligin fipi, kék hicre
nakline alinmadan énceki nérolojik durumu,
fani ve izlem sirecinde SSS'ne yonelik aldigi
infratekal tedavi ve/veya RT &ykisi not edildi.
Nakil hazirlik rejiminde kullanilan non-miyelo-
ablatif rejim alanlar, tofal viicut isinlamasi (TVI)
iceren miyeloablafif rejim alanlar ve yiksek
doz busulfan iceren miyeloablafif rejim alan-
lar olmak Uzere ¢ grup alfinda kaydedildi.
GVHH profilaksisi amaci ile siklosporin veya
facrolimus alanlar ve almayanlar olarak iki
grup alinda kaydedildi. Olgulann nakil son-
rasi izlemlerinde ortaya ¢ikan nérolojik klinik
bulgular, bulgunun ortaya ¢ikma zamani, néro-
radyolojik degerlendirme sonucu ve en son al-
digi norolojik tani kaydedildi. Her olgu igin,
norolojik bulgu gelistikien sonra yapilmis olan
néroradyolojik incelemeler (bilgisayarl tomog-
rafi, BT veya manyetik rezonans gérintileme,
MRG) dikkate alindi. Bu tetkiklerde saptanmig
olan, kanama, enfarkt, beyaz cevher hastalig
gibi pozitif bulgular degerlendirildi. HKHN &n-
cesinde de mevcut olan bulgular dikkate alin-
madi. Olgularin son durumlar 8ldi, yasiyor ve
ferk olarak kaydedildi. HKHN'den son goril
me farihine kadar gegen sire, hasta kaybedil
di ise alim sebebinin ndrolojik komplikasyon
nedeni ile olup clmadigi, yasiyor ise nérolojik
sekel varligr ve bu veriler 1siginda hastalarin
genel sagkalim sireleri hesaplandi ve pozitif
radyolojik bulgular ile nérolojik tanilarin sagka-
lima etkisi degerlendirildi.

Sirekli degiskenlerin normal dagilima uygun-
lugu Shapiro Wilk festi ile incelenmistir. Sirek-
li degisken\er belirfici istatistik olarak ortalama
+ standart sapma degerleriyle ifade edilirken
kategorik degiskenler ise frekans ve ilgili yiz
de degerleriyle birlikie raporlanmighir. Surekli
degiskenlerin gruplar arasinda yapilan kargr-
lastirmalarinda bagimsiz cift rneklem t festi
kullanilirken, kategorik degiskenlerin kikare
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ve Fisher'in kesin kikare testleri kullanilarak
analiz edilmistir. Sagkalim egrilerinin olus-
turulmasi  amaciyla  Kaplan-Meier  yontemi
kullanilmis olup  sagkalim sureleri logrank
testi kullanilarak karsilastinlmistir. Istatistiksel
analizler PASW 18 (SPSS/IBM, Chicago, L,
USA) programi kullanilarak gerceklestirilmis,
istatistiksel anlam dizeyi a=0.05 olarak be-
lirlenmistir.

Calisma  merkezimiz  Senato  Etik  Kurulu
tarafindan  onaylanmistr ~ (18.03.2014,
70904504,/ 120 Karar No: 159).

Bulgular

Calismaya  alinan 91 (%18,6) olgunun
47'sinde (%51,6) radyolojik bulgu pozitifli-
§i saptanirken, 44'tnde (%48,3) radyolojik
bulgu saptanmadi. Tim olgularin dermografik
ozellikleri, hastalik dagilimlan, nérolojik ve
radyolojik bulgulan Tablo 1'de ézeflenmistir.

Tanilara gére radyolojik bulgu saptanma sik-
ligina bakildiginda en fazla akut lenfoblastik
lésemi [ALL) (%23,4), ikinci siklikia ise aplastik

anemi (%21,3) ve falasemi major (%21,3)
tanili hastalarda pozitif bulgu saptandi. Ok
gularda  nakil yapildikian  sonra  nérolojik
bulgu gelisene kadar gegen ortalama sire
87,4+14,4 gin idi. En erken nakilden 1 gin
sonra, en geg ise 912 gin sonra nérolojik
komplikasyon gelismisti.

Hazirlik rejim icerigi (p=0,755), GVHH pro-
filaksisinde kalsindrin inhibitéri [siklosporin
veya facrolimus) kullanma durumu (p=0,665)
ile radyolojik bulgu pozitifligi agcisindan ya-
pilan karsilastirmada istatiksel olarak anlamli
fark saptanmad:.

En sik sapfanan nérolojik klinik bulgu konvul-
siyon (%37,4] olup, bas agnisi (%26,4) ikinci
siklikia gorilmusti. Radyolojik bulgu dagilimr-
na bakildiginda ise en sik saptanan bulgu 22
olgu ile beyaz cevher tutulumu (%46,8) idi ve
bunlarin da 18'ini (%81,8) posterior reversibl
ensefalopati sendromu (PRES) (Resim 1) olus-
turmaktaydi. kinci siklikia gérilen radyolojik
bulgu ise 10 (%21,2) olgu ile intrakranial
kanama idi.

I Tablo 2. Hasta populasyonuna ait parametrelerin radyolojik bulgu pozitifligine gére

sagkalima etkilerinin istafistiksel degerlendirnesi

Radyolojik bulgu

Radyolojik bulgu

pozitif negatif

(n=47) (n=44) p
Yas (ortalamal) 8,9+0,81 yas 9,2+0,79 yas 0,783
Noakil &ncesi nérolojik bulgu 3 1 0,617
Intratekal tedavi éykisi 15 15 0,825
SSS RT 8ykisi 6 4 0,742
SSS komplikasyonu nedeni ile
kaybedilen olgu 8 0
SSS komplikasyonu disi nedenlerle
kaybedilen olgu 21 19 0,015
Cenel sagkalim 30,5+4,5 ay 68,6+10,1 ay 0,046

SSS; santral sinir sistemi, RT; radyoterapi
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I Sekil 1. Radyolojik bulgu pozitifligine gére sag-
kalim analizleri

I Sekil 2. Radyolojik bulgu gruplarina gére sagka-
lim analizleri

Nakil &ncesi nérolojik bulgu varligr, infratekal
fedavi dykist ve SSS'ne RT dykist ile radyolo-
ik bulgu pozitifligi karsilastinldiginda, istatiksel
olarak anlamli fark saptanmadi (Tablo 2).

Nakil yapilan ve nérolojik  komplikasyon
gelisen olgulardan 48'inin (%52,7) &ldigu
saptandr. Alti [%6,6) olgu ise takipten cikng
icin son durum degerlendirilmesi yopilamadi.
Kaybedilen olgularda élim nedenlerinin SSS
komplikasyonlarina bagl olup clmadigi de-
Gerlendirildi. Radyolojik bulgusu pozitif ve ne-
gatfif olgularda SSS komplikasyonlarina bagl
slum oranlari karsilastinldi ve radyolojik bulgu
pozifif olgularda SSS komplikasyonuna bagl
kaybedilme orani anlamli olarak daha fazla

saptandi (Tablo 2).

Yasayan olgular nérolojik sekel varligr agisin-
dan degerlendirildiginde, sadece 2 olguda
norolojik sekel gelistigi saptandi. Bu olgu-
lardan birinde hidrosefali, digerinde ise tok-
soplasma ensefalitine ikincil yaygin serebral
hasar gelismisti. Norolojik sekel gelisimi ile
radyolojik bulgu varligi karsilastnldiginda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmad

(0=0,187).

HKHN' yapilmis ve nérolojik komplikasyon
gelismis olgularin  genel sagkalim  stresi
52,5+7,2 ay olarak hesaplandi. Radyolojik
bulgu varligina gére genel sagkalim deger-
lendirildiginde, sagkalim siresi radyolojik bul-
gu sapfanan grupta 30,5+4,5 ay, radyolojik
bulgu sapfanmayan grupta ise 68,6+10, 1
ay olarak hesaplandi. Radyolojik bulgu var-
ligi sagkalim sirelerini anlomli olarak azalt-

maktaydi [p=0,0406) (Sekil 1).

Saptanan radyolojik bulgular serebrovaskiler
komplikasyonlar (kanama, iskemi, enfarki),
beyaz cevher tutulumu (PRES dahil) ve enfek-
siyonlar (6rnek, toksoplazmozis) olarak 3 gru-
ba aynlarak incelendiginde en disik sagka-
lim strelerinin serebrovaskiler komplikasyon
grubunda oldugu goriildi (p=0,016] (Sekil
2) (Resim 2).

Nadir nérolojik tanilar arasinda ise, birer
olgu ile subdural effizyon, miyastenia gravis,
hidrosefali ve Wemicke ensefalopatisi tanilar
yer almakia idi (Resim 3).

Tarhisma

Hematopoetik kok hicre nakli, cocukluk ¢a-
ginin birgok malign ve selim hematolojik has-
taliklari ile bazi dogumsal hastaliklarda kir
saglayabilen bir tedavi yontemidir. HKHN

immunolojisinin doha iyi anlasilmis olmasina,
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I Resim 2. a-d. Toksoplazmozis tanili olgunun aksiyal T2-agirlikli (a) ve FLAIR (b) MR kesitlerinde, lezyon-
lara ait intensite artislan izleniyor. En biytk capli lezyon sag frontal lob yerlesimlidir ok). Kontrastli aksiyal
Tl-agilikli kesitte (c) en biytk lezyondaki zayif kontrasflanma izleniyor (ok]. Ayni olgunun uzun dénem
takip kontrastli aksiyal T1-agirlikli MR kesitinde, belirgin serebral atrofi bulgulari ile serebral hemisferleri
cevreleyen subdural efizyon (ok) ve dural kentrastlanma meveut.,

I Resim 3. a, b. Wernicke ensefalopatisi tanili olguda, aksiyal FLAIR MR kesitlerinde her iki ventral talamus-
ta [oklar, a) ve mamiller cisim-hipotalamik bélgede (ok, b) intensite artislan izleniyor.

GVHH  profilaksisindeki  gelismelere, daha
ivi bir destek tedavisi verilmesine karsin hala
HKHN ile ilgili mortalite ve morbidite dnem-
li bir sorun olusturmaya devam etmekiedir.
Ginimizde cocukluk cagi malign hastalik-
larinda sagkalim oranlannin artmis olmasinin
nedeni HKHN'nin daha yiksek oranda uy-
gulanabiliyor olmasidi. HKHN yapilan olgu
sayisinin artmis olmasi da nakile bagli olusan
komplikasyonlar ile daha ¢cok karsilasmamiza
neden olmakiadir.

Noérolojik - komplikasyonlar,  transplantasyon
ile iliskili morbidite ve mortaliteyi artirmalarn
nedeni ile dnemlidirler. Yapilan ¢alismalarda
bu komplikasyonlarin insidansi %11-59 ara-
sinda degismekle birlikie SSS komplikasyon-
larina bagh mortalite orani %10'un izerinde
saptanmishr [1, 2]. Mortalitesi yiksek bir
hastaliga HKHN ile kir saglanitken, olusan
komplikasyonlar ve olusturdugu kalicr hasar
lar nedeni ile yasam kalitesinde belirgin bir
azalma gorilebilir. Ozellikle SSS komplikas-
yonlar hasta agisindan ¢ok daha dramatik
bir sonuc olusmasina neden olabilir. Dikkatli
bir takip, erken tani, dogru yonetim ve erken
tedavi ile komplikasyonlara bagl morbidite
ve mortalite azaltlabilir.

Calismamizda nérolojik bulgulanin gérilme
zamani, nakilden sonra ortalama 82 giin ola-
rak saptandi. En erken olusan komplikasyon
nakilden 1 giin sonra, en geg olusan ise 912
gun sonra idi. Yapilan baska bir ¢alismada
bu sireg, en erken nakilden 22 giin ve en
ge¢ 912 gin sonra olarak belirtilmisti [3].
Komplikasyonlar oldukca ge¢ dénemlerde
ortaya ¢ikabildiginden mimkin oldugunca
uzun dénem yakin ve dikkatli bir takip éne-
rilmektedir. Bizim ¢alismamizda da nakilden
sonra 912, ginde bile komplikasyonlarin
olustugunun saptanmasi bu éneriyi destekle-
mekfe idi.

Yapilan ¢alismalarda HKHN sonrasi en sik
gorilen nérolojik bulgu konvulsiyon olarak
belirtilmistir. Transplantasyon yapilan olgula-
nn %6,9-11,7'sinde, nérolojik komplikasyon
olusan olgularin ise %52,6-75'inde konvulsi-
yon gorilmektedir [3, 4]. HKHN sonrasi gé-
rilen konvulsiyonlar yitksek mortalite oranlar
ile seyretmektedir [5]. Eriskin hastalarda yao-
pilan bir calismada, allojenik HKHN sonrasi
konvulsiyon gegiren olgularda benzer morta-
lite oranlan saptanmistir [4]. Nérolojik bulgu
gelisen 11 hastadan olusan bir calismada,
en sik gorilen nérolojik bulgu 7 hasta ile kon-
vulsiyon olup, bunu 4 hasta ile kranial sinir
felcleri takip etmekteydi [1]. Baska bir calis-
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mada, 12 olgu degerlendirilmis ve 9 hasta
ile en sik gérilen nérolojik bulgu konvulsiyon
olarak saptanmistir [2]. Bizim calismamizda
do, literatire benzer olarak en sik konvulsiyon
(n=34) ve ikinci siklikia da bas agnsi (n=24)
bulgular ile néroradyolojik gérintileme yapil-
digi saptandi.

Konvulsiyon gegiren olgularda néroradyolojik
géruntileme agisindan yapilan bir ¢alisma-
da, 28 olgudan 26'sina gérintileme yapil
mis ve iki olgu disinda hepsinde beyin BT ve/
veya beyin MRG'de radyolojik bulgu saptan-
digr belirtilmistir [5]. Bizim ¢alismamizda da
konvulsiyon gegiren 34 olgunun 22'sinde
(%46,8) radyolojik bulgu saptandi. Bas agris|
ikinci sikliktaki nororadyolojik degerlendirme
nedeni olup, 24 olgunun sadece O'sinda
(%12,8) pozitif radyolojik bulgu saptanmistir.

Calismomizda olgularin nakil ncesi SSS'ne
yonelik aldiklar tedavilerin radyolojik bulgu
pozitifligine etkisi de degerlendirilmistir. Ozel-
likle intratekal tedavi uygulanmis olmasi ve
SSS'ne RT ykust dikkate alindi. Radyolojik
bulgu pozitifligi acisindan intratekal tedavi
alan olgular ile almayan olgular arasinda
anlamli bir fark saptanmadi (p=0,825). Ben-
zer sekilde, radyolojik bulgu pozififligi agr-
sindan SSS'ne RT alan olgular ile almayan
olgular arasinda anlamli fark saptanmadi
(p=0,742). Akut lenfoblastik ldsemi (ALL) ta-
nisi ile infratekal mefotrexate, sistemik yiksek
doz methotrexate tedavisi ve/veya SSS'ne RT
alan olgular ile yapilan bir ¢alismada, 118
hastanin 61'ine (%51,7) kranial gérintile-
me yapilmis ve her U¢ tedavinin de SSS'ni
etkiledigi, SSS'ne RT uygulanmasinin yalniz
kemoterapi alan hastalara gére beyinde mor-
folojik degisiklikler olusmasi agisindan ¢ok
doha fazla risk olusturdugu éne sirilmistir
[6]. Bizim calismamizda ise, SSS'ne RT ve/
veya intratekal fedavi uygulanmasinin radyo-
lojik bulgu pozififligi acisindan farklilik yarat
madiginin gérilmemesinin nedeni; olgularin
RT veya intratekal tedavi alma zamanindan
HKHN'ne kadar gecen sire, RT'de uygula-
nan 1sin dozu, infratekal tedavi sayisi ve kulla-
nilan kemoteropatikler gibi parametrelerin bu
calisma kapsaminda degerlendiriimeye alin-
mamas! ve grup icinde heferojenite olmasina
baglanabilir.

HKHN'de, GVHH profilaksisi ve/veya teda-
visinde immunsupresif ilaglar kullanilmakiadir.
Bunlardan &zellikle birer kalsindrin inhibitori
(CNI) olan CsA ve tacrolimus siklikla kullanil-
makiadir. Yapilan calismalarda CsA'ya bagl
norofoksisite %20-40 arasinda gorilmektedir.

En sik gérilen nérolojik komplikasyon fremor,
en ciddi nérolojik komplikasyon ise PRES'dir
[7]. Serum ilag dizeylerinin yiksek olmasi
foksisiteyi arttirmakla birlikte normal serum di-
zeyinde de nérolojik komplikasyonlar gérile-
bilir. HKHN sonrasi konvulsiyon geciren ve/
veya ani gérme kaybi gelisen ve CNI kullan-
makta olan hastalarda PRES akla gelmelidir.
Yapilan calismalarda, CNI kullanan, allojenik
HKHN yapilmis olgularda PRES gérilme sik-
ligr %5,9-7,2 olarak saptanmistir [8]. Baska
bir calismada HKHN sonrasi nérolojik komp-
likasyon gelisen 11 olgunun &'si (%54,5)
PRES tanisi almisti [1]. Bizim c¢alismamizda
da 18 (%39,1) olgu PRES tanisi aldi. Bu
olgularin hepsi CNI kullanmakia idi. Fakat
norolojik bulgu gelisen donemdeki serum ilag
dizey kayitlannin yetersizligi nedeniyle, ilag
dizeyleri ile karsilastirma yapillamadi. PRES
tanist alan olgulanmizda en sik gérilen bulgu
konvulsiyon idi. Bir olguda ani gérme kaybi
mevcuttu. Olgulann hepsinde radyolojik bul-
gu sapfandi. CNI, PRES etyolojisinde &nemli
bir yere sahip olmasi ve her PRES vakasinda
radyolojik bulgu saptanmasina ragmen bizim
calismamizda rod\/o\oiik bulgu poziﬂﬂigi agr
sindan CsA, tacrolimus kullanan ve kullanma-
yan olgular arasinda kargilashrma yapildigin-
da istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi

(0=0,6065).

Literatirde hazirlik rejiminde kullanilan TV,
busulfan ve non-miyeloablafif rejimlerin néro-
lojik komplikasyonlar ile iliskisini inceleyen
¢ok sayida ¢alisma bulunmakiadir. Yapilan
bir ¢alismada yiksek doz TVI'nin, HKHN
sonrasi ik 100 ginlik dénemde nérolojik
komplikasyonlar igin istafistiksel olarak an-
lamli (p=0,0008) yiksek risk olusturdugu
saptanmistir [9]. Baska bir ¢alismada hazirlik
rejiminde kullanilan busulfanin, nérotoksisitesi
nedeni ile norolojik komplikasyon gelismesi
agisindan risk olusturdugu belirtilmistir [10].
Fakat bizim ¢alismamizda, TVI veya busulfan
iceren miyeloablafif rejim, non-miyeloablatif
rejim ile radyolojik bulgu pozitifligi karsilagtinl-
diginda istatistiksel olarak anlamli fark saptan-
madi [p=0,755). TVl alanlarda da radyolojik
bulgu arasinda isfafistiksel olarak anlamli bir
iliskinin saptanmamast beklenmedik bir sonug
olarak karsimiza cikii. Ancak daha énce be-
lirtilen calismanin eriskin grupta oldugu géz
éninde bulundurulursa, TVI ve miyeloablatif
rejimlerin cocukluk caginda nérolojik kompli-
kasyonlar agisindan eriskinlerdeki kadar risk
olusturmadigi konusunda spekilasyon yapr-
labilir. Cocuk yas grubunda yapilan baska
bir calismada, yiksek doz TVI'nin nérolojik
komplikasyonlar agisindan risk olusturmadr-

ginin saptanmis olmasi bizim sonuglanmizi
destekler niteliktedir [11].

Calismamizda kaybedilen olgulann 8lim se-
beplerinin SSS komplikasyonuna bagl olup
olmadigr degerlendirildi. Radyolojik bulgusu
pozifif ve negafif olgularda SSS komplikas-
yonlarina bagl élim oranlar karsilashnldi ve
radyolojik bulgu pozitif olgularda SSS komp-
likasyonuna bagli kaybedilme orani anlaml,
olarak daha fazla saptandi (p=0,015). Lite-
ratirde nérolojik komplikasyonlarin mortaliteyi
arthirdigini belirten ¢alismalar bulunmakiadrr,
fakat radyolojik bulgu pozitifligi ile mortalite
arasindaki i\i§ki\/i gosteren calisma bulunma-
maktadir. Calismamizin bu sonucu ile literati-
re katkida bulundugunu disinmekteyiz.

Radyolojik bulgu variginin sag kalima efkisi
degerlendirildiginde, genel sagkalim siresi-
nin pozitif radyolojik bulgu saptanan olgular
da, saptanmayan olgulara gére anlamli ola-
rak daha disik oldugu gérildi (p=0,046).
Literatirde eriskin ve cocukluk ¢oginda rad-
yolojik bulgu pozififliginin sagkalima etkisini
degerlendiren bir calismada, radyolojik bul-
gu varlgr ve yoklugunun sagkalim siresine
etkisi gosterilememistir [12]. Ayni calismada
serebrovaskiler  komplikasyonlarin - mortalite
oranini anlamli olarak arttirdigr saptanmistir
([p<0,05). Biz de ¢alismamizda, radyolojik
bulgulan  serebrovaskiler  komplikasyonlar
(kanama, iskemi, enfarki), beyaz cevher tu-
tulumu [PRES dahil) ve enfeksiyonlar olarak
3 gruba ayirdik. Bu gruplann sagkalima et-
kisi kor§||o$hr||d|g|ndo, bizim calismamizda
do serebrovaskiler bulgulann en distk sag
kalim gésteren grup oldugu gériildi. Bu fark
istatistiksel olarak da anlamliydr (p=0,016).
Calismamiz, literatirde  gocukluk  ¢aginda
radyolojik bulgu pozitifliginin sagkalimi an-
lamli olarak azalhgini gésteren ilk ¢alisma
dzelligini gdstermektedir.

Sonug

HKHN yapilan olgularda nérolojik kompli-
kasyonlar nadir degildir. Bu olgularda néro-
radyolojik degerlendirme mimkin oldugunca
erken dénemde yapilmalidir. Bu olgulann y&-
netiminde radyolojik pozitif bulgu varliginin,
ozellikle serebrovaskiler komplikasyonlara ait
pozifif radyolojik bulgulann sagkalimi belirgin
derecede azaltabilecedi géz éninde bulun-
durulmalidir.
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