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Miyelodisplastik sendromdan gecisli akut
myelomonositik 16semi olgusunda monozomi 7
sitogenetik anomalisi
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Ozet

Myelodisplastik sendrom sitopeni ile karakterize, hematopoietik kok hiicrelerin klonal bir
hastaligidir. Hastalarda kemik iliginde hiicre yapilmamasina bagli komplikasyonlardan, akut
l6semiye kadar genis bir yelpazede risk tanimlanir. Myelodisplastik sendromda ve/veya akut
l6semilerde prognozu belirleyen en 6nemli kriterlerden biri kemik iligi 6rneklerinin sitogenetik
incelemesidir. Burada myelodisplastik sendromdan transforme akut myelomonositik 16semi (Akut
miyelositik 16semi-M4) tanist almis bir olgu sunulmaktadir. Diseti kanamasi, halsizlik ve kilo
kayb1 sikayetleri ile klinige basvuran 57 yasindaki erkek olguda, kanda yiiksek l6kosit sayisi
dikkat cekmistir. Kemik iligi analizinde olguya akut myelomonositik 16semi tanist konmustur.
Kemik iligi sitogenetik analizinde monozomi 7 ile uyumlu karyotip drnekleri tespit edilmis olup
“kotii prognoz belirteci” olarak yorumlanmistir. Hastada kemoterapi siirmekte olup, halen
remisyon elde edilmis durumdadir.

Anahtar sozciikler: Akut miyelomonositik 16semi, miyelodisplastik sendrom, monozomi 7,
kromozomal anomali

Abstract

The myelodysplastic syndrome is a diverse group of clonal hematopoietic stem cell disorders
characterized by cytopenia. Patients have a risk of developing acute leukemia though most
succumb to complications of low blood counts. One of the most important criteria in
myelodysplastic syndrome and/or acute leukemia which represent prognosis is the cytogenetic
analyses of bone marrow. Here we presented an acute myelomonocytic leukemia case (Acute
melocytic leukemia-M4) transferred from myelodysplastic syndrome. A 57 year-old male patient
with gingival bleeding, fatigue, weight loss complains had high leucocyte count level. In his bone
marrow analyses revealed myelomonocytic leukemia diagnosis. Monosomy 7 was observed in his
bone marrow cytogenetic analyses result which was accepted as “poor prognostic criteria”. The
patient still has treated and is in remission phase now.
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Giris

Miyelodisplastik sendrom (MDS), kemik iliginin baskilanmasina bagli inefektif
eritropoez ve sitopeni ile tanimlanan bir hastalik gurubudur. Olgularm énemli bir kism
kemik iligi yetmezligine bagli komplikasyonlardan kaybedilir. Bir kisim olgu da akut
miyeloid l6semiye (AML)’ ye donisiim gosterir veya dogrudan bu tani ile karsimiza
gelebilirler [1]. MDS’ de en fazla tespit edilen kromozom anomalileri genellikle AML
olgularinda da tanimlanmakta olup, bu anomaliler; monozomi 5, kromozom 5’ in uzun
kolunun kaybi, trizomi 8, monozomi 7, kromozom 7’ nin uzun kolunun kaybi, inversiyon
11, t(2;11), t(11;21) yeniden diizenlenmeleri, kromozom 20’nin uzun kolunun kaybi ve
13 numarali kromozomun trizomisidir [2, 3]. Olgularda o6zelikle 5 ve 7 numaral
kromozomlara ait anomaliler kotii prognostik belirte¢ olarak kabul edilirler. AML
olgularinda bu anomalilerin tanimlanmasi MDS’ den transforme (gegisli) AML olarak
kabul edilir [2-4].

Yazimizda MDS’ den gegisli bir akut miyelomonositik 16semi (AML M4) olgusu
sunulmakta ve kemik iligi sitogenetik analizinde saptanan monozomi 7 sitogenetik
anomalisinin prognoz yoniinden énemi tartisilmaktadir.

Olgu sunumu

Daha 6nce sikayeti olmayan 57 yasindaki erkek olgu dis eti iltihab1 ve bunu takiben
yiiksek ates, halsizlik, ¢cabuk yorulma, istahsizlik ve kilo kaybi sikayetleri ile hastaneye
basvurmustur. Lokosit sayisinin 59.000 /mm3 olarak bulunmasi {izerine hematoloji
klinigine yonlendirilmistir. Hastanin tetkiklerinde anemi, trombositopeni ve 16kositoz
saptanmig, periferik yaymasinda % 65 oraninda miyeloid yapida blast gozlenmistir.
Kemik iligi 6rneginin immunofenotiplendirilmesi sonucu, % 34 oraninda anormal hiicre
populasyonu saptanmis olup; CD11c, CD13, CD14, CD15, CD33, HLA DR, CD13++
HLA DR+, CD45++CD14+, sitoplazmik MPO molekiilerinin ekspresyonlar1 bakimindan
akut miyelomonositik 16semi (AML-M4) olarak degerlendirilmistir. Olgunun sitogenetik
analizinde tiim alanlar1 tutan monozomi 7 sitogenetik anomalisi (Sekiller 1 ve 2)
tanimlanmustir [5-7]. Olguya AML indiiksiyon kemoterapisi baslanmis olup, remisyon
elde edilmistir. Olguda halen konsolidasyon kemoterapileri devam etmektedir.
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Sekil 1. Olgunun metafaz 6rnegi, 45, XY,-7.
Tartisma

MDS ve AML olgularinda sitogenetik anomali, sik tanimlanan bir bulgudur. Genellikle
her iki hastalikta da benzer kromozomal anomaliler tanimlanmakta olup, en sik
tanimlanan anomaliler -5, del (5q), -7, del (7q), +8, inv 11, t(2;11), t(11;21), del (20q), +
13 diir. Kromozom 5 ve 7’ ye ait anomaliler kotii prognoz belirteci olarak yorumlandig
gibi AML olgularinda tanimlandiginda da olgunun MDS’ den transforme oldugu kabul
edilir. Genellikle bu sitogenetik anomali ¢ocukluk ¢agi l6semilerinde ve geng erigkin ¢agi
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l16semilerinde saptanan anomalidir [4, 8, 9].
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Sekil 2. Olgunun karyotip érnegi, 45, XY,-7.

Monozomi 7 ve 7g- sitogenetik anomalisi MDS ve AML olgularinda en sik rastlanan
bulgudur. Bu anomali tanimlanmis olgularda artmig genetik instabilite ve
miyelosupresyon ve immiinosiipresyon vardir. Bu da olgulardaki k6t prognozun
nedenleri arasindadir [10]. Kromozom 5 ve 7 anomalilrine sahip olgularda kematerapiye
yanit en diisiik diizeydedir. 660 olguyu iceren bir AML serisinde tam remisyon orani %47
olarak bulunmustur. Bu seride t(8; 21) ve +21 sitogenetik anomalisini tagiyan olgularda
tam remisyon oranlari swrasi ile %77 ve %73 oraninda tanimlanirken 7 numarali
kromozoma ait anomalileri tagiyan olgularda bu oran sadece %20 olarak bulunmustur [4,
11]. Olgumuzda tedavi daha baslangi¢ evresindedir. Literatiir verileri 1s1ginda bu olguda
kotii prognoz beklenmelidir.

AML olgularinin MDS’den gegisli olanlar1 (seconder AML-s AML), de novo AML
olgularina gore daha kotii prognoza sahiptir. Ancak onceden tani konmamig bir MDS
veya ani gelisen bir transformasyon sonucu, olgu bizde oldugu gibi AML tanisi ile gelir.
Bu olguda oldugu gibi AML’nin s AML oldugunu gosteren yegane laboratuar bulgusu
sitogenetik verilerdir [4]. Johansson ve ark. [12] s AML olgularinda monozomi 7 goriilme
oraninin %38 oldugunu bu oranin de novo olgularda %12 ye diistiigiinii gdstermistir. Bu
nedenle olgumuz MDS gegisli AML olarak kabul edilebilir.

Elde edilen sonug, tiim hematolojik malignitelerde sitogenetik ¢aligmanin gerekliligini,
ileri genetik testler yapmanin 6nemini ortaya koymaktadir. Analiz sonuglar ile tani,
tedavinin yonlendirilmesi ve prognozun belirlenmesi miimkiin olmaktadir.
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