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OZET

Kemoterapi ve destekleyici tedavi alaninda meydana gelen gelismeler sonucunda akut myeloblastik 16semide (AML)
yasam siiresinin uzamasiyla beraber ekstramediiller rolapslarda da artis gézlenmistir. Bununla beraber kemik iligi
tutulumu olmadan izole santral sinir sistemi (SSS) rélapsi nadir goriilen bir durumdur.

Biz AML idame kemoterapi protokoliiniin 30. haftasinda sadece dispne ile prezente olan ve izole SSS rolaps: tanisi
konan 7 yaginda bir hasta sunduk. Olgumuz acil servisimize solunum sikintis1 yakinmasi ile bagvurdu. Fizik muayane,
laboratuar ve radyolojik tetkiklerinde solunum yolu enfeksiyonu veya bagka bir patoloji saptanamadi. Klinik takipte
solunum sikintis1 diizelmeyen hastaya santral sinir sistemi patolojisini ekarte etmek i¢in lumber ponksiyon yapildi
(LP).Beyin omurilik sivis1 (BOS) incelemesinde ¢ok sayida blastik hiicre goriilmesi ile izole SSS rolapst tanist kondu.
Beyin MRI incelemesinde bulbus ve ponsda tutulum saptandi. Reindiiksiyon kemoterapisi ve IT tedavi baslanan olgu-
muzun solunum sikintis1 kisa siirede diizeldi.
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ABSTRACT

A Case of Isolated CNS Relaps with Atipik Clinical Presentation in an Acute Myeloblastic Leukemia Patient
After the recent advances in chemotherapy and supportive care, survival and the number of extrameduller relaps have
increased in childhood acute myeloblastic leukemia (AML). However isolated central nervous system (CNS) relaps
is a rare event in AML.

We reported a 7 years old child, who presented with dyspnea, diagnosed isole CNS relaps at the 30th week of main-
tance chemotherapy protocol of AML. He admitted to our emergency service with the complain of dispne. Respira-
tory track infection or other pathology was not found on phsycal examination and labaratuary tests. On follow up, lum-
bar puncture was performed to the patient having no any improvement in dispne to evaluate the CNS disorders. Cere-
bro spinal fluid examination showed a lot of blastic cell and thus isolated CNS relaps was diagnosed. Cranial MRI
showed an enlargement at pons and bulbus corresponding leukemic infiltration. Dispne were resolved just after the
beginning of administration intratechal and systemic reinduction chemotherapy.
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GIRIS

Kemoterapi ve destekleyici tedavi alaninda mey-
dana gelen gelismeler sonucunda akut myeloblastik
losemide (AML) yasam siiresinin uzamasiyla
beraber ekstramediiller rolapslarda da artig gozlen-
migtir. Fakat kemik iligi tutulumu olmadan SSS
rolapsi nadir goriilen bir durumdur (1).

THOD Sayi/Number: 1  Cilt/ Volume: 15 Yil/ Year: 2005

Bu yazida AML idame tedavi protokoliiniin 30.
haftasinda sadece takipne ile prezente olan ve
yapilan BOS incelemesinde c¢ok sayida blastik
hiicre goriilmesi sonucu izole SSS rolaps: tanisi
konan 7 yaginda bir hasta sunulmaktadir.
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OLGU SUNUMU

5 yasinda erkek hasta, istahsizlik, solukluk, viicutta
mor renkte lekeler ¢cikmasi gikayeti ile klini§imize
basgvurdu. Hastanin 6ykiisiinden daha 6nce higbir
sikayetinin ~ olmadigi,  istahsizliginin  ve
soluklugununl ay once basladigi, 2 giin 6ncede tiim
vucutta mor renkli dokiintiilerinin ¢ikmast iizerine
klinigimize l6semi 6n tanist ile sevk edildigi
ogrenildi. Fizik muayenede tiim viicutta en biiytigi
3x2 cm ¢apinda olan c¢ok sayida ekimotik lezyon
saptandi. Splenomegalisi olmayan hastanin 3 cm
hepatomegalisi mevcuttu. Diger sistem bulgulari
dogaldi. Tam kan sayiminda; Hb:9.1 g/dl, Beyaz
kiire: 1400/mm’, trombosit: 12.000/mm’ idi. Sedi-
mantasyon hizi 24 mm/saatti. Periferik yaymada
atipik hiicre saptanmayan hastanin biyokimyasal
incelemesi LDH yiikseklii (1200 IU/L) diginda
normal sinirlardaydi. TORCH, hepatit paneli ve
HIV testi negatif olarak saptandi. Kemik iligi aspi-
rasyonunda %40 oraninda myeloblast goriilen has-
tanin BOS incelemesinde hiicre saptanmadi. Flow
cytometri incelemesinde CD33 ve CDI13 yiizey
belirleyicileri pozitif bulunan hastaya AML tanisi
kondu. Indiiksiyon kemoterapisinde ARA-C (150
mg/m’ 19-22. ve 38-40. giinlerde, 10mg/m2 4-11.
giinlerde), mitoksantron (10mg/m* 4,5,19 ve 26.
giinlerde), vepesid (150 mg/m2 4,5,38,39. giinlerde)
ve prednizolondan olusan sistemik kemoterapi ve
ARA-C, Metotreksat ve prednisolondan olusan
intratekal tedavi protokol kullamildi. Indiiksiyon
kemoterapisi sonucunda remisyona giren hastaya
ARA-C 1.5 g/m’ 3 giin ve daunomycine 3 0 mg/m’
2 giin iceren 2 kiir konsolidasyon tedavisi verildi.
Daha sonra 12 haftada bir degisen ARA-C, 6-
tioguanin ve siklofosfamid ve ARA-C, 6 —merkap-
topiirin ve metotreksattan olusan ve arada 5 giinliik
mitoksantron ve yiiksek doz metil prednisolon
iceren reinforcement tedavisinden olusan idame
kemoterapisine gecildi.

Idame kemoterapisinde 30. haftaya kadar herhangi
bir sorun yasamayan hasta, son iki giindiir olan
soluk alip vermede zorluk yakinmasi ile hematolo-
ji poliklinigine bagvurdu. Atesi, oksiiriigii, burun
akintis1 olmayan hastanin fizik muayenesinde sol-
unumu sikintilryd: ve interkostal ¢ekilmeleri vardi.
Her iki akciger solunuma esit katiliyordu ve oskiil-
tasyonda ral veya ronkiis yoktu. Diger sistem bul-
gularinda patoloji saptanmayan hastanin g¢ekilen
akciger grafisi normal sinirlarda idi. Tam kan
sayiminda Hb:11.8 g/dl, beyazkiiresi: 6.000/mm’,
trombosit: 120.000/mm’ idi ve periferik yaymada
atipik hiicre saptanmadi. Solunum sikintisinin
psikolojik nedenlerden veya viral enfeksiyonlardan
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Resim 1. T2 agirlikli sagital MR kesitinde bulbus

siiperioru ve ponsu diffiiz olarak genigleten ve pos-
teriorda bazal sisternalar1 oblitere eden kitle lezyon
goriilmektedir

kaynaklanabilecegi diisliniildii ve hasta takibe
alindi. On giinliik izlemde solunum sikintisinda
diizelme olmayan hastada santral nedenleri ekarte
edebilmek i¢in beyin MR ¢ekildi. MR da bulbus
stiperioru ve ponsu diffiiz olarak genisleten ve pos-
teriorda bazal sisternalar1 oblitere eden kitle lezyon
saptand1 (Resim 1). MSS rolaps1 olabilecegi
diigtiniilen hastaya LP yapildi ve cok sayida
myeloblast karakterinde blastik hiicre goriildii
(Resim 2). Bu bulgularla ekstramediiller izole SSS
relapsi tanisi konan hastaya sistemik kemoterapi
beraberinde BOS temizleninceye kadar haftalik IT
kemoterapi baglandi. Bu kemoterapi rejimiyle
tekrar remisyona giren hastanin kemoterapisine
halen klinigimizde devam edilmektedir.

TARTISMA

AML’1i ¢ocuklarda izole SSS relapsi ¢ok nadirdir
(1). Ekstramediiller relaps (EMR) ic¢in bildirilen
risk faktorleri; ilk tani aninda yiiksek beyaz kiire
sayis1 ve deri invazyonunun olmasi, promyelositik
l6semide all-trans retinoic asid kullanimi, M4/5 alt
tipi, t(8:21), inv(16) gibi karyotipik anomaliler, t
hiicre (CD2, CD4, CD7) veya CD56 yiizey
markirlari tasimasidir (2-5). Son zamanlarda AML’
li hastalarda ekstramediiller rolapsin ortalama
olarak ilk tanidan 4.5 ay (1.5-74) ay sonra
goriildiigi ve erkek/kiz oranmnin 4.3/1 oldugu
bildirilmigtir (1). Bizim olgumuzda SSS rolaps: ilk
tanidan 9 ay sonra saptandi ve risk faktorlerinden
higbirisi yoktu.

SSS relapsinin sik goriilen klinik bulgular1 bag
agrisi, bulanti-kusma, laterji, iritabilite, ense
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Resim 2. BOS wright boyamada blastik hiicreler
goriilmektedir.

sertligi, papil 6demi ve intrakraniyal basing artigina
bagli diger belirtilerdir. Kraniyal sinirlerden ensik
3.,4.,6.ve 7. sinirler tutulur ve bunlara bagli lokal
belirtiler goriilebilir. Optik sinir tutulumuna bagh
gorme kaybi, 8. sinir tutulumuna bagl kulak ¢inla-
masi, bas donmesi ve sagirlik gelisebilir. Dilek ve
ark. santral diabetes insipitus ile prezente olan 2
olgu bildirmislerdir (6). Cok nadiren hipotalamik
tutuluma bagli hiperfaji ve patolojik kilo alim ile
seyreden hipotalamik obezite sendromu ile SSS
relaps1 prezente olabilir. Bizim olgumuzda SSS
rolapsinin ilk klinik bulgusu dispne ve takipne idi
ki, literatiirde daha 6nce boyle bir pezentasyon
rapor edilmemistir.

Genellikle EMR kemik iligi rolapsinin habercisi
sayilir. EMR’nin dogal seyri kotiidiir ve 7-10 ay
icinde sistemik losemiye ilerler (7). Bizim olgu-
muzda EMR’nin nedeni tam belli degildir. Fakat
cocukluk cagi AML’de SSS l6semik hiicreler i¢in
cok iyi bir saklanma yeridir (8). Santral sinir siste-
minden 16semi hiicrelerinin eradike edile-
memesinin sebebi SSS radyoterapisinin kullanil-
muyor olmast olabilir.

Izole SSS rolapsh hastalarda tedavi tartismalidir ve
birkac secenek vardir. Bunlar kok hiicre transplan-
tasyonu, lokal veya sistemik kemoterapi, radyoter-
api ve immunoterapidir. Genellikle izole SSS
rolaps tedavisinde lokal intratekal tedaviyi takiben
minimal rezidiiel 16semi hedeflenerek sistemik
kemoterapi ve kraniyal radyoterapi kullanilir.
Remisyona girdikten sonra da kok hiicre nakli
yapilmasi da onerilmektedir (9). Sistemik kemoter-
api EMR eradikasyonunda katki saglarken getirdigi
ek toksisite de hesaba katilmalidir. Pui ve ark. EMR
olan 4 hastayr sadece IT kemoterapi ve RT ile
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tedavi ettiklerini bildirmiglerdir (10). Pek ¢ok izole
SSS rolapsi RT ye iyi cevap verir fakat RT nin uzun
donem sonuclart yaymlanmamisgtir.

Sonu¢ olarak AML hastalarinda nedeni agiklana-
mayan solunum sikintist ve takipne gelistiginde
kemik iligi remisyonda olsa bile SSS rolaps1 ola-
bilecegi unutulmamalidir.
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