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OZET

Akut promiyelositer losemi kemik iliginde ¢ok sayida atipik pro-
miyelositlerle karakterize nadir bir akut losemi tipidir. Bu makalede
yaygin damar igi pihtilasmasimin beraber bulundugu bir vak’a tokdim
edildi ve ilgili literatiir gozden gegirildi.

Akut promiyelositer 16semi ilk defa
1949 da Croizat ve Favre-Gilly tara-
findan tanimlanan, agir kanamalar,
kanda diisiik fibrinojen seviyesi, peri-
ferik kan ve kemik iliginde promiye-
lositlerin varligt ile beraber giden bir
akut 16semi tipidir (1). Kemik iliginde
miyeloid hiperlazi mevcuttur ve genis,
nukleusv miyeloblast ile promiyelosit
arasinda geligme gosteren, stipolazmasi
degisik boyanan ve c¢esitli biiyiiklikte
graniilleri olan atipik promiyelositler
hakimdir. Hastalarda bariz anemi, 16-
kopeni, hipofibrinojenemi ve trombo-
sitopeni dikkati ¢eker. Ayrica prot-
rombin, faktor V ve faktor XIII ek-
sikligi de bildirilmistir (2,3). Hastaligin
klinik seyri stiratlidir. Tanidan sonra
ortalama yasama siiresi 4 ay kadardir.

Oliim g¢ogunlukla agir gastrointestinal
ve merkezi sinir sistemi kanamalar1 ile
ilgili olup vakalarmm bir kisminda yay-
gin damari¢i pihtilagmasma baghdar.

Bu yazinin amact Klinigimizde
yaygin damarigi pihtilagmasi tesbit etti-
gimiz bir akut promiyelositer 16semi
vakasini takdim etmektir.

Vaka: Mehmet Temel (Protokol
712-722/72) Dokuz yasinda erkek ¢o-
cugu, ates, burun kanamasi ve viicu-
dundaki mor lekeler gikayetiyle yati-
rildi. Hikayesinden bir aydir istahinin
kesildigi, zaman zaman burun kanama-
larinin oldugu ve son giinlerde arttigi,
soldugu, viicudunda mor lekeler husule
geldigi ve bir haftadir atesinin ytiksel-

(x) Tirk Hematoloji Cemiyetinin VIII. Kongresinde, 26-28 Nisan 1973 izmir’de tebligi edilmistir.
(xx) Atattirk Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk Sagligt ve Hastaliklari Klinigi Dogenti.

(xxx) Aymi Klinik Dogenti.
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Fizik Muayenede: Agirlik 25 kg.,
boy 129 cm,, ates 38 C. derece, nabiz
200/dak., teneffiis 40/dak., tansiyon
90/60 mm. Hg. Genel durum bozuk,
renk ileri derecede soluktu, ayakta du-
ramiyordu, burun kanamasi mevcuttu.
Boyunda ve inguinal bolgede mikro-

lenfadenopati ve bacaklarda  miite-
addit ekimozlar tesbit edildi. Karaciger
2 cm. ele geliyordu. Diger sistemler
normaldi fResim 1).

Labratuvar Bulgulari: Hemoglo-
bin % 3.5 gm., beyaz kiire 6000/mm3.,
trombosit 12 000/mm3., periferik kan

tetkikinde promiyelositler gorildi, t-
rombosit yoktu, eritrositler hipokro-
mikti, formiilde 9 90 promiyelosit,
% 6 pargali 16kosit, % 4 lenfosit mev-
cuttu. (Resim 2). Kemik iliginde sahaya
bol miktarda pembe ve mor graniilleri
olan promiyelositler hakimdi. Nadir
eritroid seri elemanlarma rastlandi.
Megakaryositler tesbit edilemedi (Re-
sim 3). Protrombin zamani 21 saniye
(aktivite 9 30), kismi tromboplastin
zamani 3 dakikadan uzun, faktor II
% 35, faktor V 9 20, faktor VII %
100, faktér VIII 9 40, fibrinojen %
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Resim:

1

100 mg., fibrinojen pargalanma tiriinleri
menfi idi. Idrar muayenesi normaldi.

Burun kanamasint durdurmak {izere
arka ve 6n burun tamponu konuldu.
Plastik torba i¢inde taze kan verildi.
Kanamalar durmadi.  Tansiyon 65
mm. Hg. idi. Konjonktivalar ve dis
kulak yolundan kanama basladi. He-
moglobin % 2.3 gm. a disti. Intra-
vendz Vincristin (2 mg./M2), prednison
(120 mg./M2) ve her 4 saatte bir kilo
basina 100 finite heparinle tedaviye
alindi. Kanamalar azaldi, protrombin
zamani 15 saniye (aktivite % 90), kis-



Resim: 2

\\\&\\

Resim: 3

mi tromboplastin zamam 40 saniye, giremeden agir gastrointestinal kana-
fibrinojen % 180 mg. idi. Bunun iizerine malar oldu ve yattiginin 5 nci giinii
heparin kesildi, fakat hasta remisyona vefat etti.
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Tartisma

Akut promiyelositer 16semi nadir
gorillen bir losemi geklidir. Karaca ve
arkadaglarina gore 1967 yilina kadar
leteratiirde yayinlanan vaka sayist 72
dir ve bunlarmn bilyiik bir ¢ogunlugu
yetiskin vakalardir (2). Hastalik ge-
nellikle ¢ok fulminan bir gidis gosterir.
Cogn kere hastaligin baslangicindan iti-
baren 15 ay igerisinde Olim husule
gelir. Hastamiz Vincristine ve Predni-
son kombinasyonu ile tedaviye baslandi
fakat cevap alinamadan tanidan bir
hafta sonra kaybedildi. Bu gibi has-
talarda 6lim genellikle vakamizda ol-
dugu gibi massif gastrointestinal ka-
namalar veya merkezi sinir sistemi
kanamalariyla ilgilidir (2-6).

D:gar akut 16semi tiplerinde peri-
ferik kanda goriilen blastlarin yerini
promiyelositer 16semide promiyelositler
almistir. Bunlarin nukleusu immatir-
diir, nukleolus ihtiva eder. Stoplazma
hafif bazofiliktir, fazla miktarda pembe,
mor renkte graniiller goriiliir. Bazi
promiyelositlerin stoplazmasinda Auer
cisimciklerine rastalanirsa da (7). biz
hastamizda Auer cisimciklerini tesbit e-
demedik.

Akut promiyelositer 16semide ka-
namalara meyil ¢ok fazladir. Diger
akut tip losemilerdeki kanamalar mi-
yelofitizise veya kemoterapinin tok-
sik etkisiyle ortaya ¢ikan trombosi-
topeniye beglidir. Akut promiyelositer
16semilerde ise kanama sebebi olarak
trombositopeni diginda gesitli koagii-
lasyon defektleri de tesbit edilmistir.
Orneg'n Rosenthal 17 vakalik bir se-
risinde vakalarin hepsinde hipofibri-
nojenemi tesbit etmistir (4). Hipofibri-
nojenemiye ilaveten ayrica faktdr II
ve faktor V eksikligi (2). Karaca ve
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arkadaglarinin takdim ettikleri bir va-
kada da faktor XIII eksikligi bildiril-
migtir  (3).

Koagulasyon faktorlerindeki ek~
siklik iki mekanizma ile izah edilebilir.
Bunlardan birisi fibrinolitik mekaniz-
manin artmasi, digeri yaygin damarigi
pihtilagmasidir. Digardan verilen fib-
rinojenin kandan siiratle kaybolusu fib-
rinolitik aktivitenin artmasina baglan-
mak istenmigtir fakat yapilan tetkik-
lerde fibrinolizinler tesbit edilememis-
tir (7). Son zamanlarda akut promi-
yelositer 16semilerdeki hipofibrinojemi
ve gesitli faktor eksikliklerinin nedeni
olarak yaygin damari¢i pihtilagmasi
tizerinde durulmaktadir (8, 9). Akut
promiyelositer 16semi diginda akut mi-
yeloblastik 16semi ve akut stem cell
16semilerde de yaygin damari¢i pih-
tilagmast bildirilmigtir (10, 11).

Promiyelositer 16semi dahil 16se-
milerde yaygin damarigi pihtilagmasina
Ulutinin de diisiindiikleri gibi 18semik
hiicrelerden agiga ¢ikan tromboplastik
maddelerin yol agtigt sanilmaktadir (12,
13). Bizim vakamizda protrombin za-
mani, kismi tromboplastin zamani u-
zamig, faktor II, faktor V ve faktdr
VIII aktiviteleri azalmigti, fibrinojen
seviyesi diigmiistii, trombositopeni mev-
cuttu. Hasta heparin ile tedaviden is-
tifade etti. Trombositopeni hari¢ koa-
gulasyon testleri normale yaklasti. Ka-
namalar gozle farkedilir bir sekilde a-
zaldi. Bunun tizeiine heparin kesildi.
Fakat hasta bir giin sonra agir gast-
rointestinal kanamalarla kaybedildi.

Literatiirde 16semiye bagli olarak
ortaya ¢ikan yaygin damari¢i pihti-
lasmast ve heparinle tedaviden iyi so-
nuglar alindigi bildirilmistir  (9-14).
Promiyelositer 16semilerde diger tiplere



oranla yaygin damati¢i pihtilagmasina
daha sik olarak rastlanir. Vakalarin
bir kisminda oliim sebebi yaygin da-
marig¢i pihtilasmast nedeni ile ortaya
¢ikan agir kanamalardir. Bu nedenle

promiyelositer 16semili hastalarm yay-
gin damari¢i pihtilagmas: y6niinden
arastirilmasi ve tani konulanlarda te-
daviye heparin eklemesi yerinde ola-
caktir.

SUMMARY

ACUTE PROMYELOCYTIC LEUKEMIA AND DISSEMINATED INT-
RAVASCULAR COAGULATION

Acute promyelocytic leukemia is
a rare form of acute leukemia cha-
racterized by a preponderance of aty-
pical promyelocytes in bone marrow.

In this article a case of acute promye-
locytic leukemia with disseminated int-
ravascular coagulation is  presented
and pertinent literature is reviewed.

Kavnaklar

1. Croizat, P., Favre-Gilly, j.: Les
aspects du syndrome hemorragique
des leucemies. Sang 20: 417, 1949.

2. Didisheim, P., Trombold, j. S.,
Vanderwoot, R. L. E., Misbashan,
R. S.: Acute promyelocytic leu-
kemia with fibrinogen and factor
V deficiencies. Blood 23: 717, 1964.

3. Karaca, M., Tartaroglu, N., Ya-
vuzgil, C., Kabakei, T., Kocabay,
A: Acute promyelocytic leukemia
with fibrinogen and factor XIII
dificiencies. New Istanbul Contri-
ribution to Clinical Scinece, 10:
1, 1971.

4. Rosenthal, R. L.: Acute promye-
locytic leukemia associated with
hypofibrinogenemia. Blood 21: 495,
1963.

5. Ulutin, O. N., Ozcan, E., Bayrak,
G., Akman, N., Miiftiioglu, A. U.:
Acute promyelocytic leukemia. New
fstanbul Contribution to Clinical
Science 8: 65, 1965.

6. Berkol, B.: Akut promyelositer 16-
semi. Ankara Univ. Tip Fak. Mec.,
27: 127, 1964.

7. Wintrobe, M. M.: Acute promye-
locytic leukemia. in Clinical He-
matology, Lea and Febiger, Phila-
delphia, Sixth Edition, 1967, pp.
1023.

8. Ekert, H.: Disseminated intravas-
cular coagulation. Aust. Paediat.
j, 5: 219, 1969.

9. Phillip, L. L.: Alterations in the
blood clotting system in dissemi-
nated intravascular coagulation. Am.
j. Cardiol. 20: 174, 1967.

10. Edson, j. R., Krivit, W., White,
j. G., Sharp, H. L.: Intravascular
coagulation in acute stem cell leu-
kemia successfully treated with he-
parin. j. Pediat., 71: 342,1967.

11. Baker, W. G., Bang, N. V., Naeh-
man, R. L., Raafat, F., Horowitz,
H. I.: Hypofibrinogenemic hemorr-
hage in acute myelogenous leukemia

109



treated with heparin. Ann. Int.
Med., 61: 116, 1964.

12. Streiff, R, Larcan, A., Peters, A.:

110

A.: Le syndrome de coagulation int-
ravasculaire dissemineée; Coagula-
tion de consommation; Syndrome
de defibrination. Presse Méd., 75:
1885, 1967.

13. Ulutin, $. B., Ulutin, O.: Yaygn
damarigi pihtilasmasi, sarf olunma
koagulopatisi ve fibrinolizis. Tiirk
Tip Alemi Tip Dergisi, 5: 16, 1971.

14. Abildgaard, C. F.: Recongition
and treatment of intravascular coa-
gulation. j. Pediat., 74: 163, 1969.



