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GIRIS - AMAC

Kronik myeloproliferatif hastaliklar (KMPH) kemik iliginde bir ya da daha fazla myeloid seri hiicrelerinin
kontrolstiz cogalmasi ile karakterize ve 16semik transformasyon riski olan klonal kdk hiicre hastaligidir.
Polistemia vera (PV), esansiyel trombositoz (ET) ve primer myelofibrozis (PMF) bu hastalik grubundan
olup bcr-abl negatif myeloprolifertif neoplazilerdir. JAK2V617F mutasyonun kesfinden sonra
myeloproliferatif hastalik siniflamasi degismis olup bu mutasyonun varlig Dinya Saglik Orgiti tani
kriterleri arasina alinmistir. Bundan sonra sirasiyla MPL ve kalretikilin mutasyonlarinin  KMPH
patogenezinde tanimlanmasi ile KMPH' larin DSO 2016 revizyon siniflamasinda tani kriterleri arasinda
yerini almistir

METOD

Bu calismada Temmuz 2017 ve Subat 2018 tarihleri arasinda Trabzon Kanuni Egitim Arastirma
Hastanesi Hematoloji poliklinige basvuran ve bcr-abl negatif KMPH tanisi konulan hastalar tani
anindaki demografik 6zellikler, alt tip, risk durumu ve mutasyon analizi agisindan irdelendi
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BULGULAR

Yirmi hastaya KMPH tanisi konuldu. Hastalarin 11’ | (%55) PV, 9’ u (%45) ET tanisi almisti. Hastalarin 11’
i (%55) kadin, 9" u (%45) erkek ve yas ortancasi 51 (38-82) yil idi. Hastalarinin hemoglobin (hb),
hematokrit (htc), |6kosit ve trombosit ortancalari sirasiyla PV grubunda 18 (14,2-20,4) gr/dL, %55,3
(44,4-65,2), 12900/mm? (5300-18900) ve 420000/mm?3(151000-609000), ET grubunda 13,4 (12-16,4)
gr/dL, %40,6 (36-48,9), 10000/mm? (6700-21800) ve 758000/mm?* (518000-1500000) idi. 11 (%55)
hastada [6 (%55) =PV, 5 (%45) =ET] splenomegali mevcuttu. PV tanisi alan 9 (%81,8) hasta ve ET tanisi
alan 6 (%66,6) hasta olmak Uzere toplam 15 hastada JAK2617F mutasyonu pozitif saptandi. JAK2617F
negatif olan ve ET tanisi alan 2 (%66,6) hastada kalretikilin mutasyonu pozitif saptandi. MPL W515K/L
mutasyonu tiim hastalarda negatifti. U hastada hicbir mutasyon saptanmadi yani triple negatifti. Tani
aninda 12 (%60) hasta yiksek riskli olup bu hastalara sitoreduktif tedavi baslandi. PV tanisi alan 2
hastada tani aninda portal ven trombisli mevcuttu ve bunlarda JAK2617F mutasyonu pozitif idi.
JAKV617F mutasyonu pozitif olan 5 hastanin dykiisiinde tromboembolik olay (4 hasta koroner arter
hastasl, 1 hasta iskemik serebrovaskuler olay) dykisi mevcuttu.

SONUC

Son yillarda bazi genetik mutasyonlarin kesfi ile KMPH' larin patogenezi, siniflandiriimasi ve risk
grubunun belirlenmesi iyi karakterize edilmistir. Bu mutasyonlarin ilki olan JAK2617F somatik
mutasyonu PV’ de yaklasik %95, ET ve PMF' de yaklasik %50-60 pozitif saptanir iken kalretikilin ve MPL
mutasyonlari PV de gorilmez. Literatiirde ET ve PMF’ de kalretikiilin mutasyonu sirasiyla yaklasik %25
ve %17 pozitif iken MPL mutasyonu yaklasik %6 ve %10" dur. JAK2V617F mutasyonu pozitif bulunan
olgular trombotik olaylar acisindan daha riskli kabul edilmektedir. Buna karsin kalretikilin pozitifligi
daha dusik tromboz riski ile iliskili saptanmasina ragmen daha dusik hb/htc ve daha yiksek trombosit
dizeyi ile iligkili bulunmustur. Bizim de tromboz 6ykisu olan tiim hastalarimiz JAK2V617F mutasyonu
agisindan pozitif idi. Hicbir mutasyonun 16semik transformasyon ve survi lGzerine etkisi net degildir.
JAK2V617F, CALR ve MPL KMPH patogenezinde en sik saptanan somatik mutasyonlar olup bunlar
hastaligin tani risk siniflamasi ve takibinde artik énemli yer tutmaktadir ve hastalarin tedavilerinin
bireysellestiriimesinde 6nem kazanmaktadir.
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