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Amag: Allojeneik hematopoietik hiicre nakli (AHHN) sirasinda kullanilan yiiksek doz kemoterapi
ve/veya tim viicut isinlama yontemi tiroid fonksiyonlarinda degisikliklere neden olabilmektedir.
Bu calisma, AHHN uygulanan hastalarda nakil sonrasi dénemde gelisebilecek tiroid fonksiyon bo-
zukluklarini tanimlamak amaciyla yapildi.

Gereg ve Yontem: Ortalama takip siresi 16 ay (1-38 ay) olan 68 olgu retrospektif olarak incelendi.
Bulgular ve Sonug: Nakil sonrasi ilk alti ay icerisinde li¢ hastada antikor negatif tirotoksikoz gelis-
tigi goruldi. Bunlarin ikisi diisik, biri ise yliksek uptakeliydi.

Anahtar sozciikler: allojeneik hematopoietik hiicre nakli, tiroid fonksiyon testleri, tirotoksikoz
Purpose: High dose chemotherapy and total body irradiation during allogeneic hematopoietic
stem cell transplantation (AHCT) may cause changes on thyroid functions. This study aims to de-
fine thyroid dysfunction may occur during posttransplant period.

Materials and Methods: 68 cases with a median follow-up time of 16 months were examined
retrospectively.

Results and Conclusion: It is observed that three patients have developed antibody negative

thyrotoxicosis in first six mounts of the posttransplant period. Two of these patients were associ-
eted with a low uptake an one of them was with a high uptake.
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llojeneik hematopoietik hiicre nakli (AHHN) iilkemizde hematolojik

malignitelerin tedavisinde hem erigkin, hem de ¢ocuk hastalarda kullanil-

makta olan bir yontemdir. Bu islemde kullanilan yiiksek doz kemoterapi
ve/veya tiim viicut 1sinlama yontemi tiim organ sistemlerini etkileyebilmektedir.
Endokrin bezlerde klinik veya subklinik bir¢ok etki beklenebilir. Hematopoietik
hiicre nakli uygulanan hastalarda tiroid fonksiyonlarindaki degisiklikler bugiine
kadar pek ¢ok calismada incelenmistir. Cogu seride en sik goriilen durumlar
hipotiroidizm ve hasta 6tiroid sendromu olarak kaydedilmistir. Bu ¢alismadaki
amacimiz AHHN uygulanan hastalarimizda nakil sonrast dénemde gelisebilen
tiroid fonksiyon bozukluklarini tanimlamakuir.

Gerecg ve Yontem

Calismamizda Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Ibn-i Sina Hastanesi, He-
matoloji B.D. Kok Hiicre Nakli Unitesi’'nde 1999-2002 yillari arasinda AHHN
uygulanan 68 olgunun retrospektif olarak islem 6ncesi ve sonrast tiroid statii-
leri degerlendirilmistir. Hastalar, transplant 6ncesi ve sonrast Endokrinoloji ve
Metabolizma Hastaliklari B.D. tarafindan konsiilte edilmisler, sorunlu has-
talar da izleme alinmigtir. Ele alinan 68 olgunun ortalama yaglar1 32(14-50),
erkek/kadin orani 38/30°dur. Hastalara HLA tam uygun kardes vericilerinden,
Endoksan (120mg/kg)-Busulfan (16mg/kg) hazirlik rejimi kullanilarak, kemik
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Tablo 1. Tirotoksikozlu ti¢ olgunun Klinik bilgileri

Degiskenler Olgu-1 Olgu-2 Olgu-3
Yas 31 31 43
Cinsiyet K K E
Tani KML KML KML
Kok hiicre kaynagi Periferik kok hiicre Kemik iligi Kemik iligi
Kronik GVHH Var var var
Tirotoksikoz tanisi konan ay 6. ay 2. ay 5.ay
Qtiroid duruma geldigi ay 10.ay 6.ay 7.ay
TSH 0,01 0,004 0,039
Tirotoksikoz tanisi ol e o b2
kondugu sirada SI 24,73 16,4 19,7
Tiroid Sintigrafisi Yiiksek uptake Diislik uptake Diistik uptake

KML: kronik miyelositer ldsemi, GVHH: graft versus host hastaligi

iligi (n=31) ve periferik kék hiicre (n=37) nakli uygulan-
mugtir. Hastalarin rutin takipleri sirasinda, nakil oncesi ve
sonrast sensitif TSH (sTSH), serbest T3 (sT3), serbest T4
(sT4) diizeyleri, tiroid otoantikorlart degerlendirilmis,
gerektiginde tiroid ultrasonografi (USG) ve sintigrafileri
istenmistir. Ortalama, nakil sonrasi takip siireleri 16 ay

(1-38)’dur.

Sonuglar

Hastalarin nakil 6ncesi degerlendirmesinde bir olguda
klinik hipertiroidi, iki olguda sT3 dusiikliigt, bir olguda
antitiroglobulin antikor (antiTg) ve bir olguda da antitiro-
id peroksidaz antikor (antiTPO) yiiksekligi saptanmistir.
Hastalarin nakil sonrast dénemde yapilan degerlendirme-
lerinde 14 olguda sTSH dusiikliigii gozlendi. Bunlarin
1l’inde sTSH diizeylerindeki supresyon 0.1-0.35 mIU/L
degerleri arasindaydi. Bu durum hastalarin kullandig ti-
roid dist medikasyonun etkisi, kronik hastalik, depresyon
ve anksiyete gibi sebeplere baglandi. Bu onbir olgunun ta-
kibinde sTSH’ nin spontan diizeldigi gozlendi. Ug olguda
posttransplant 2, 5 ve 6. aylarda ilk ikisi diisiik uptake’li,
sonuncusu yiiksek uptake’li tirotoksikoz gelisti. Ug olguda
da otoantikorlar negatif olarak saptandi. (Tablo 1) Diisiik
uptake’ li iki olgunun sadece beta bloker ile takibi sonucu
2-4 ay icinde 6tiroid olduklari ve 6tiroid kaldiklart izlendi.
Yiiksek uptake’li olgunun tiroid parankimi minimal hetero-
jendi. Bu hastaya karaciger fonksiyon bozuklugu sebebi ile
antitiroid tedavi verilemedi ve ii¢ ay iginde spontan olarak
otiroid oldugu izlendi. Bunlardan baska iki olguda anti-Tg
ve bir olguda da anti-TPO yiiksekligi saptandi. Anti-TPO
yiiksekligi olan hastanin tiroid USG sonucu kronik tiroidit
ile uyumluydu ve nakil 6ncesi de kronik tiroiditli bir hasta
oldugu gozlemlendi.

Tartisma

Literatiirde, AHHN sonrasi tiroide ait en sik goriilen anor-
mallikler hipotiroidi ve “hasta 6tiroid sendromu’dur (1-4).
Takip stiresi arttik¢a hipotiroidi goriilme siklig1 da artmakeadir
(5). Hazurlik rejimi olarak radyoterapi (RT) alanlarda hipotiro-
idi daha sik goriilmektedir (3-5). Bizim serimizdeki hastalarin
hi¢birinde hazirlik rejimi olarak RT kullanilmamustr. Bir ya-
yinda hasta 6tiroid sendromunun kétii prognoz isareti oldugu
rapor edilmistir (1). Kendi serimizde hig hasta 6tiroid sendro-
mu saptamadik. Bugiine kadarki yaymnlarda tirotoksikozdan
daha az s6z edilmektedir. Tirotoksikozlarin hepsi AHHN son-
rast gortilmiis olup, cogunlukla nakil sonrasi ilk 6 aylik siirede
saptanmustir (6). Nakil sonrasi erken donemleri kapsayan calig-
malarin sayist ¢ok azdur. Bir calismada hastada gelisen tirotok-
sikozun kronik GVHH (Tiirkgelestilecek)’ ye baglt olabilecegi
soylenirken, 57 hastadan 8’inde tirotoksikoz goriilen diger bir
calismada GVHH ile bir iliski kurulamamistir (6). Calismamiz-
da saptanan 3 tirotoksikozluda da kronik GVHH gelismistir.
Yiiksek uptake’li tirotoksikoz bulunan tek olguda antikorlarin
negatif olmasi beklenmeyen bir durumdur. Hastada kullanilan
yitksek doz immiinsipresif tedavi ya da gelismis olan kronik
GVHH antikor negatifliginden sorumlu olabilir. Literatiirde
posttransplant antikor porzitif tirotoksikozlu olgular da bulun-
makeadir (7). Diisiik uptakelli tirotoksikozlar, hastalarda sik
tekrarlanan goriintiileme yontemleri ve/veya cerrahi antisepsi
amact ile kullanilan iyotlu kontrast ve/veya antiseptik maddele-
re bagli olabilir. Ulkemizde baslatilan iyot profilaksisinin de bu-
rada etkisi olabilir. Tirotoksikozlarin kronik GVHH ile iliskisi
olup olmadiginin anlagilmasinda, otolog hematopoietik hiicre
nakli uygulanan hastalarin da incelenmesi faydali olacakur. Ay-
rica hastalarda erken donemden baglayarak sik araliklarla tiroid

fonksiyonlarinin takibinin yapilmast da saptanan fonksiyon bo-
zukluklarini daha iyi agiklayacakuar.
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