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kut promyelositik lösemi (APL) ilk kez 1957’de Hillestad tarafından tanım-
lanmıştır.1 1973’te ilk kez antrasiklin ile başarılı sonuçlar alınırken all-trans
retinoik asit (ATRA) ise ilk kez 1988’de kullanılmıştır.2,3 APL akut myelo-

id löseminin hedefe yönelik tedavi ile yüksek oranda kür sağlanan bir alt tipidir.
APL’de 15 ve 17. kromozomlar arasındaki (resiprokal) translokasyondan kaynakla-
nan PML (promyelosit) ve RAR-alfa (retinoik asit reseptör) transkript füzyonu var-
dır.4,5 Genç yaşda görülme sıklığı fazladır, AML tanısı almış hastaların yaklaşık
%10-15’ini oluşturmaktadır. Lökopeni tablosu sık olmasına rağmen çocuklarda ge-
nellikle beyazküre yüksekliği ile seyreder, bilinen en önemli klinik özelliği hayatı
tehdit edici koagülopatidir. APL’de yaklaşık %80-90 oranında indüksiyon tedavisi-
ne cevap ve tam remisyon (TR) vardır.6 Kan sayımında genellikle lökopeni tespit
edilirken periferik yaymada çok sayıda Auer rod ihtiva eden promyelositler görü-
lebilir. M3V’de de (mikrogranüler varyant) ciddi kanama diyatezi olabilir ve uy-
gun tedavi ile sonuçlar iyidir. Primer azurofilik granüller büyük oranda APL
düşündürse de spesifik değildir AML’nin diğer alt-tiplerinde de benzer durum ola-
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bi lir. Mor fo lo jik özel lik ler APL ’nin acil te da vi baş lan -
ma sı ge re ken bir lö se mi ti pi ol ma sı ne de niy le ta nı açı-
sın dan kri tik önem arz et mek te dir. Kli nik ola rak ve
pe ri fe rik yay ma ile APL ön ta nı sı dü şü nül dü ğün de si to -
ge ne tik ve ya mo le kü ler doğ ru la ma ya pıl ma dan AT RA
te da vi si ne baş lan ma lı ve ka na ma di ya te zi açı sın dan dik-
kat li olun ma lı dır. Er ken te da vi ile ka na ma ya (özel lik le
MSS, ak ci ğer, GİS gi bi) bağ lı ölüm ler azal tı la bi lir. APL -
’de ka na ma di ya te zi er ken ölüm se be bi nin ana se be bi -
dir.7 Er ken ölüm ora nı %10’nun üze rin de dir ka na ma lar
er ken ölüm le rin %50-60’ı nı oluş tur mak ta dır.7,8 Nüks
için risk de ğer len di ril me sin de be yaz kü re (BK) ve trom-
bo sit de ğer le ri kul la nıl mak ta dır; BK ≤10000/μl ve trom-
bo sit >40000/μl ise dü şük risk li, BK ≤10000/μl ve
trom bo sit= 40000/μl ise or ta risk li ve BK >10000/μl ise
yük sek risk li ka bul edi lir an cak bu  sı nıf la ma her has ta
için kul la nıl ma ya bi lir.9 Yük sek risk li has ta lar hem in-
dük si yon te da vi sin de yük sek mor ta li te ora nı na hem de
te da vi son ra sı yük sek nüks ora nı na sa hip tir. Yük sek risk -
li has ta lar da  tek ba şı na AT RA te da vi si lö ko si to za ne den
ola bi le ce ği için te da vi ye ke mo te ra pi ile bir lik te baş la -
nır.10 Mo le kü ler prog nos tik fak tör ler ye ni sı nıf la ma da ve
te da vi yön tem le rin de et ki li ola cak tır. 

İNDÜK Sİ YON TE DA Vİ Sİ

AT RA akut lö se mi de mo le kü ler he de fe yö ne lik ilk te da -
vi dir. Lö se mik prom ye lo sit ler AT RA (te da vi si) son ra sı
di fe ran si yas yon gös te rir ken ar se nik tri ok sit (ATO) son-
ra sı ise hem di fe ran si yas yon hem de apo pi toz gö rül mek -
te dir.11,12 Çok dü şük oran da da ol sa PML-RAR-al fa
eks pre se eden hüc re le rin var lı ğı nük sü ko lay laş tır mak -
ta dır. AT RA ile “lö se mi yi baş la tı cı ” hüc re ler ta ma men
or ta dan kal dı rı la ma mak ta dır. Bu ne den le te da vi ye ke-
mo te ra pi ek len me li dir.13 Tek ajan AT RA ile ilk kez
1988’de Shan ga i’ de ya pı lan ça lış ma da %85 ora nın da tam
re mis yon (TR) göz le nir ken, North Ame ri can In ter gro -
up yap tı ğı ça lış ma da ise tek ajan AT RA ile %70 ora nın -
da TR el de edil miş tir.3,14 APL ’de gü nü müz de ki te da vi
yak la şı mı AT RA+an tra sik lin te mel li ke mo te ra pi şek lin -
de dir.12 Eu ro pan APL gru bu nun yap tı ğı ça lış ma da AT -
RA ile bir lik te ke mo te ra pi ve ri len grup ile AT RA son ra sı
ke mo te ra pi ve ri len grup kar şı laş tı rıl dı ğın da her iki grup-
ta da TR ora nı nın %92 ol du ğu gö rü lür ken iki yıl içe ri -
sin de nüks ora nı nın bir lik te te da vi alan grup ta %6
ar dı şık te da vi alan grup ta ise %16 ola rak tes pit edil miş -
tir.15,16 GI ME MA ça lış ma sın da AT RA+ida ru bi sin te da vi -
si ile çok iyi so nuç lar el de edil miş tir.17,18 Genç AML
has ta la rın da ida ru bi si nin da u no ru bi si ne gö re ha fif bir sağ
ka lım avan ta jı sağ la dı ğı gös te ril miş ol ma sı na rağ men
APL ’de bu nun la ilg li ran do mi ze ça lış ma yok tur.19 PET-

HE MA LPA94  ça lış ma sın da in dük si yon te da vi sin de sa-
de ce AT RA + İda ru bi sin kul la nıl mış ve %95 ora nın da
TR el de edil miş tir.20 Bu du rum  ARA-C’nin APL in dük -
si yon te da vi sin de ge rek li olup ol ma dı ğı so ru su nu gün-
de me ge tir miş tir. Fran sız APL2000 ça lış ma sın da ise
ARA-C alan yük sek risk li grup ta ARA-C al ma yan gru ba
gö re TR ora nı nın ve 3 yıl lık sağ ka lım ora nı nın da ha
yük sek ol du ğu göz len mi şi tir.21,22 GAMLCG ça lış ma sın -
da da yük sek doz ARA-C’nin yük sek risk li has ta lar da
olum suz fak tör le rin önü ne geç ti ği bil di ril miş tir.23

APL te da vi sin de sep sis ve ya ha ya tı teh dit edi ci en-
fek si yon yok sa mye lo id bü yü me fak tö rü öne ril me mek -
te dir.24 t(15;17) ha riç ek kro mo zom ano ma li le ri, CD56
eks pres yo nu, kı sa PML/RAR-al fa izo form var lı ğı çe şit li
kö tü prog nos tik fak tör ler ol ma sı na rağ men AT RA+ke -
mo te ra pi (an tra sik lin) te da vi si son ra sı bu fak tör le rin
prog noz üze ri ne et ki si gös te ri le me miş tir.25 Bu nun la bir-
lik te ile ri yaş (özel lik le >70 yaş), FLT-3 in ter nal tan dem
dub li kas yon prog no zu olum suz et ki le mek te dir.26,27 Yük-
sek risk li has ta lar da  ste ro id prof lak si si, DMAH uy gu la -
ma sı, te da vi ye FLT-3 in hi bi tö rü ek len me si ve ilk tam
re mis yon son ra sı OKİT ya pıl ma sı gi bi ye ni te da vi stra te-
ji le ri üze rin de du rul mak ta dır. İkin ci tam re mis yon son-
ra sı OKİT ’in et kin bir te da vi yön te mi ol du ğu bi lin mek -
te dir.28,29

DES TEK TE DA Vİ Sİ

APL te da vi sin de  ko a gü lo pa ti, hi per fib ri no liz, pro te o liz
ve DİK gi bi çe şit li yan et ki le re dik kat edil me li dir.30 Er -
ken dö nem de özel lik le trom bo si to pe ni, hi po fib ri no je -
ne mi açı sın dan des tek te da vi si çok önem li dir. Ya kın
tam kan sa yı mı, fib ri no jen dü ze yi, PT, aPTT ta ki bi öne-
ril mek te dir. Trom bo sit de ğe ri >30.000/μl, fib ri no jen dü-
ze yi >150 mg/dl ola cak şekil de trom bo sit ve kryop re -
si pi tat/ta ze don muş plaz ma des te ği ya pıl ma lı dır. Ha ya -
tı teh dit edi ci ka na ma ris ki yük sek li ği ne de niy le yaş lı -
lar da, hi per lö ko si toz olan lar da ve se rum kre a ti nin
de ğe rin de  yük sel me olan has ta lar da des tek te da vi si da -
ha yo ğun ya pıl ma lı dır.31 Fib rin yı kım ürün le ri ve D-Di -
mer dü zey le ri çok gü ve ni lir de ğil dir. AT RA te da vi si ile
bir lik te hi per fib ri no liz hız la dü ze lir ken in tra vas kü ler
ko a gü las yon bir kaç haf ta da ha de vam et mek te dir.30 AT -
RA te da vi si nin geç dö ne min de ay nı za man da trom boz
ris ki de mev cut tur.32 APL te da vi sin de he pa rin, tra nek -
sa mik asit, di ğer an ti ko a gü lan kul la nı mı nın ve fib ri no -
li tik te da vi nin ye ri tar tış ma lı dır.30,33 AT RA te da vi si nin
kli nik pra tik te kul la nıl ma ya baş lan dı ğı 1988 yı lı na ka -
dar ka na ma önem li bir mor ta li te ne de ni iken des tek te-
da vi si ile bir lik te ka na ma ya bağ lı ölüm oran la rın da
azal ma ol muş tur, bu nun la bir lik te ka na ma ya bağ lı
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ölüm ler ha len er ken ölüm le rin önem li bir kıs mı nı oluş-
tur mak ta dır.34,35

AT RA kul la nan has ta la ra da AT RA sen dro mu (AS),
Swe et sen dro mu, dö kün tü, ke mik ili ği nek ro zu, pan kre -
a tit ve hi per kal se mi da ha sık ol mak üze re çe şit li yan et-
ki ler gö rü le bi lir.12,25 Dü şük-or ta risk gru bun da APL
di fe ran si yas yon sen dro mu ris ki az iken yük sek risk gru-
bun da bu oran da ha faz la dır/çok tur/yük sek tir.36

AT RA SEN DRO MU (AS)

Kar di yo res pi ra tu var dis tres sen dro mu dur %4-26 ora nın -
da gö rül mek te dir.12,30 AT RA ve ATO’ nun tek ajan ola-
rak ve ya kom bi ne ola rak uy gu lan ma sın da gö rü lür.
Dik kat li ol mak ve şüp he len mek ta nı koy du rur. AS ge-
nel lik le hi per vo le mi ye bağ lı ak ci ğer prob le mi şek lin de
bir tab lo ola rak dü şü nü lür. Plev ral ef füz yon, pnö mo ni,
ak ci ğer öde mi ve ya dif füz al ve o lar he mo ra ji ile ka rı şır
ve bun la rın ay rı mı zor dur/zor ola bi lir.  Ateş, ki lo ar tı şı,
ök sü rük, ne fes dar lı ğı, ak ci ğer de in fil tras yon, plev ral ve
pe ri kar di yal ma yi, tek rar la yan hi po tan si yon var lı ğın da
AS ta nı sın dan şüp he le nil me li dir.30,37 Te da vi si gün de iki
kez 10 mg in tra ve nöz dek sa me ta zon uy gu la ma sı dır. AT -
RA te da vi si ile bir lik te ke mo te ra pi uy gu lan ma sı ve ilk
bul gu nun var lı ğın da ste ro id te da vi si ne baş lan ma sı AS
sık lı ğı nı ve mor ta li te si ni azalt mak ta dır. Prof lak tik ste-
ro id uy gu la ma sı nın fay da sı he nüz ka nıt la na ma mak la
bir lik te ba zı ça lış ma lar da BK sa yı sı yük sek olan has ta -
lar da prof lak tik ola rak ste ro id uy gu lan ma sı nın mor bi di -
te ve mor ta li te yi azalt tı ğı gös te ril miş tir.38 An cak BK
sa yı sı 30000/μl, üze rin de olan has ta la ra her han gi bir
kon tren di kas yon ol ma ma sı du ru mun da prof lak tik ola-
rak dek sa me ta zon baş lan ma sı öne ri lir.38 Semp tom ve
bul gu lar cid di ise tüm bul gu lar dü ze lin ce ye ka dar AT -
RA ve/ve ya ATO ke sil me li dir. Da ha son ra ste ro id te da -
vi si al tın da AT RA/ATO te da vi si ne de vam edil me li dir.12

Ste ro id te da vi si alan has ta lar da in fek si yon açı sın dan dik-
kat li olun ma lı dır. Fran sız APL-93 ça lış ma sın da AS ge li -
şen has ta lar da sağ ka lı mın da ha kı sa ol du ğu ve nüks
ora nı nın da ha yük sek ol du ğu gös te ril miş tir.39 Ay nı ça-
lış ma da AT RA son ra sı KT alan has ta lar da AT RA ile bir-
lik te KT alan has ta la ra gö re da ha faz la/sık AS ge liş ti ği
gös te ril miş tir.

Hİ PER LÖ KO Sİ TOZ

AT RA ve ATO te da vi sin de has ta la rın yak la şık %50 ora-
nın da hi per lö ko si toz gö rül mek te dir.40 M3V’da gö rül me
hi per lö ko si toz sık lı ğı faz la dır.12 Lö ko a fe rez es na sın da 
lö se mik hüc re le rin ve di ğer hüc re le rin yı kı mı na bağ lı
ko a gü lo pa ti ar tır mak ta dır ve bu na bağ lı ölüm le rin gö-
rül me si ne de niy le bu uy gu la ma dan vaz ge çil miş tir.41 

ATO TE DA Vİ Sİ

Gü nü müz de APL ol gu la rı nın stan dart te da vi si AT RA +
an tra sik lin te mel li ke mo te ra pi dir. APL ’de uzun dö nem
ta kip te AT RA+an tra sik lin kul la nım son ra sı nüks anın da
eks tra-me dül ler tu tu lum, ikin cil ma lig ni te, mye lo disp -
las tik sen drom ve ge cik miş kar di om yo pa ti gö rü le bil -
mek te dir ki AT RA’ ya bağ lı re ver sib le kar di ak
dis fonk si yon ra por edil miş tir.42 Ya kın za man lar da an tra -
sik li nin in dük si yon re ji min den çı ka rıl ma sı ama cıy la ça-
lış ma lar ya pıl mak ta dır. ATO hem di fe ran si yas yon hem
de apo pi to tik özel li ği olan bir ajan dır.43 ATO kul la nı mı
ile AT RA te da vi si es na sın da gö rü len ba zı komp li kas yon -
lar en gel le ne bil mek te dir. ATO ile il gi li ilk ça lış ma Çin’ -
de ya pıl mış bu nun la il gi li so nuç lar Çin ce ya yın lan mış,
da ha son ra ise nüks APL va ka la rın da ATO te da vi si ile il-
gi li İngi liz ce ya yın lar ya pıl mış tır. ATO+AT RA kom bi -
nas yon te da vi si nin nüks ve ye ni ta nı APL has ta la rın da
fark lı et ki le ri ola bi le ce ği dü şü nül se de her iki grup ta da
ba şa rı lı so nuç lar var dır.12,30 Shen ve ark.nın ye ni ta nı APL
has ta la rın da tek ajan AT RA ve tek ajan ATO ve ATO +
AT RA kom bi nas yon te da vi si nin kar şı laş tı rıl dı ğı ça lış ma -
da her üç grup ta da TR ora nı %90’ın üze rin de tes pit edi-
lir ken kom bi nas yon te da vi si alan grup ta ise
PML/RAR-al fa füz yon pro te i ni PCR öl çü mün de be lir gin
bir dü şüş iz len miş tir.44 Kom bi nas yon gru bun da he ma to -
lo jik re mis yon da ha hız lı sağ la nır ken 18 ay lık nük süz sağ-
ka lım da ha iyi idi. MD An der son’ da ya pı lan bir ça lış ma da
ise yük sek risk li has ta lar da ve ya te da vi es na sın da be yaz -
kü re de ğer le ri >10000 olan has ta lar da AT RA + ATO +
“ke mo te ra pi ve ya gem tu zu mab ozo ga mi sin (GO)” te da -
vi si son ra sı %90 TR, %90 has ta lık sız sağ ka lım, %85 ge nel
sağ ka lım gö rül müş tür.45 AT RA + KT ve ATO ara sın da
ran do mi ze kon trol lü ça lış ma lar ya pı la na ka dar ATO ilk
sı ra te da vi se çe ne ği de ğil dir.33 Kalp has ta lı ğı var lı ğın da,
da ha ön ce mak si mal an tra sik lin do zu nu al mış has ta lar da,
yaş lı lar da AT RA + ATO te da vi si uy gu la na bi lir. AT RA +
stan dart KT alan has ta lar da ol du ğu gi bi ATO alan has ta -
lar da da FLT-3 mu tas yo nu var lı ğı ve ya ikin cil si to ge ne tik
de ği şik lik ler te da vi so nu cu nu de ğiş tir mek te dir.46

AT RA + ATO muh te me len an tra sik lin te mel li ke-
mo te ra pi nin ye ri ni al ma ya ve stan dart te da vi se çe ne ği
ol ma ya aday dır. Çin’ de ya pı lan ça lış ma da oral tet ra ar se-
nik tet ra-sül fid kul la nı mın da da ba şa rı lı so nuç lar el de
edil miş tir.47 ATO kul la nı mın da QT uza ma sı ve bu na bağ -
lı Tor sa de Po in tes ti pi  fa tal ven tri kü ler ta şi kar di gö rü -
le bi lir. ATO kul la nan has ta lar da K+ ve Mg++ de ğer le ri
nor mal sı nı rın üze rin de tu tul ma lı dır  bu has ta lar da hi po-
ka le mi, hi perg li se mi de gö rü le bi lir.25,48
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KON SO Lİ DAS YON TE DA Vİ Sİ

Kon so li da yon te da vi si nin te mel ama cı mor fo lo jik ve si-
to ge ne tik re mis yo nun ka lı cı mo le kü ler re mis yo na dö n-
üş tü rül me si dir. Ta nı anın da ki risk sı nıf la ma sı na gö re
kon so li das yon te da vi si uy gu lan mak ta dır. Fran sız APL
2000 ça lış ma sın da has ta la ra ARA-C içe ren ve içer me yen
kon so li das yon te da vi si ve ril di ğin de 2 yıl lık has ta lık sız
sağ ka lı mın ARA-C alan grup ta da ha yük sek ol du ğu tes-
pit edil miş tir.22 1. TR’da olan dü şük ve or ta risk li has ta -
lar için 2 ve ya 3 sik lus an tra sik lin te mel li ke mo te ra pi
uy gu lan mak ta dır. Her kon so li das yon sik lu su için 1-2
haf ta AT RA te da vi si uy gu la nır. North Ame ri can In ter -
gro up ça lış ma sın da TR’a gir miş ve en az iki kür AT RA +
da u no ru bi sin al mış yük sek risk li has ta lar da 25 gün lük (5
gün/haf ta) 2 kür ATO te da vi si be lir gin ola rak yük sek
olay sız sağ ka lım ve ge nel sağ ka lım ora nı sağ la mış tır.49

İDA ME TE DA Vİ Sİ

Ara lık lı ve ya de vam lı ida me te da vi si nin fay da sı gös te ril -
mek le bir lik te sü rek li AT RA ida me te da vi si be lir gin tok-
si si te ile iliş ki li dir.33 GI ME MA ça lış ma sı na gö re ise
mo le kü ler 1.TR son ra sı AT RA te da vi si, AT RA + dü şük
doz KT, dü şük doz KT ve ya ta kip ara sın da sağ ka lım açı-
sın dan an lam lı fark bu lu na ma mış tır.50 Yük sek risk li has-
ta lar da 1-2 yıl ara lık lı AT RA ve dü şük doz KT + 6
mer kap to pü rin + me tot rek sat te da vi si nin olum lu so nuç
ver di ği gös te ril miş tir.38 Te da vi sü re si ile il gi li ran do mi ze
ça lış ma yok tur bu ne den le tok si si te ge liş me di ği sü re ce
ida me te da vi si 2 yıl uy gu la nır. İda me te da vi si nin in dük -
si yon ve kon so li das yon te da vi sin den fay da gö ren ler de
da ha az et ki li ol du ğu öne sü rül mek te dir.33

CE VAP DE ĞER LEN Dİ RİL ME Sİ/MO Nİ TO Rİ ZAS YON

PML/RAR-al fa trans krip si yon var lı ğı kar yo tip ana li zi ile
ve ya RT-PCR ile tes pit edil mek te dir. RT-PCR ile PML/
RAR-al fa mo ni to ri zas yo nun kli nik öne mi çe şit li ça lış -
ma lar la gös te ril miş tir. Kon so li das yon te da vi si ve ya yo -
ğun in dük si yon te da vi si son ra sı PML/RAR-al fa %90-95
ora nın da ne ga tif leş mek te dir. Ke mik ili ği (Kİ) mor fo lo -
jik de ğer len dir me si ya pı la bil mek le bir lik te esas de ğer -
len dir me mo le kü ler ola rak ya pıl mak ta dır. İndük si yon
te da vi si son ra sı, lö se mik hüc re ler de ma tu ras yon ta mam-
lan ma dı ğı için, ge nel lik le mo le kü ler ola rak po zi tif so nuç
el de edil mek te dir bu ne den le te da vi son ra sı de ğer len -
dir me 4-6 haf ta son ra ya pıl ma lı dır.12,30,33 İndük si yon te-
da vi si son ra sı mo le kü ler ola rak po zi tif so nu cun prog -
nos tik bir öne mi ol ma mak la bir lik te kon so li das yon te-
da vi si son ra sı mo le kü ler re mis yo nun prog nos tik öne mi

var dır.51 Kon so li das yon te da vi si son ra sı RT-PCR ile
PML/RAR-al fa’ nın po zi tif tes pit edil me si he ma to lo jik
nüks ile iliş ki li bu lun muş tur.52 İda me te da vi si sı ra sın da
or ta ve yük sek risk li has ta lar için 3 ay lık pe ri yot lar la 2
yıl bo yun ca RT-PCR ile PML/RAR-al fa mo ni to ri zas yo -
nu öne ril mek te dir. Te da vi son ra sı mo le kü ler nüks oto log
ve ya al lo je ne ik kök hüc re nak li için yol gös te ri ci ola bi -
lir. GI ME MA ça lış ma sı na gö re mo le kü ler nük se ba kı la -
rak %70 ora nın da he ma to lo jik nük sü tah min et mek
müm kün dür.52

NÜKS APL HAS TA LA RIN DA TE DA Vİ STRA TE Jİ LE Rİ

Dü şük ve or ta risk li has ta lar da nüks bek len mez ken yük-
sek risk li has ta lar da nüks ha len önem li bir prob lem dir.
Kon so li da yon son ra sı mo le kü ler ola rak PML/RAR-al fa
po zi tif li ği tes pit edi len ve ya mo le kü ler nüks ge li şen has-
ta lar da tek ajan ATO te da vi si nin he ma to lo jik ve mo le -
kü ler re mis yon sağ la dı ğı gös te ril miş tir.43,44 Mor fo lo jik
ola rak nüks tes pit edi len has ta lar da 25 gün lük te da vi ler
şek lin de en az 2 kür ATO ve ril me li dir.53,54 2 kür ATO
alan has ta lar da me di an 2.TR sü re si 8 ay iken me di an ta -
kip sü re si ise 17 ay dır.55 ABD ’de ya pı lan çok mer kez li bir
çalş ma da 2.TR el de edi len va ka lar da ek ola rak 4 kür
ATO uy gu lan mış tır. 18 ay lık has ta lık sız sağ ka lım %56,
ge nel sağ ka lım %66 tes pit edil miş tir.54 Ba zı ça lış ma lar da
ATO te da vi si ne KT ek len me si nin tek ba şı na ATO te da -
vi si ne gö re da ha iyi so nuç ve re bi le ce ği bil di ril mek te dir.53

Nüks APL va ka la rın da ge nel lik le ATO te da vi si ne AT RA
ek len me si öne ril me mek te dir. Mo le kü ler nüks olan va-
ka lar da da yak la şım ben zer dir. 2-4 haf ta aray la alı nan
ör nek ler de RT-PCR po zi tif li ği ge rek li dir. Sa de ce mo le -
kü ler nüks olan va ka lar da ATO ile 2. mo le kü ler TR re-
mis yon son ra sı te da vi ge rek me mek te dir.12

İKİN Cİ RE MİS YO NUN KON SO Lİ DE EDİL ME Sİ

2. sı ra ke mo te ra pi son ra sı mo le kü ler TR sağ la nan has ta -
lar da en iyi so nuç lar yük sek doz ke mo te ra pi son ra sı
OKİT ile sağ lan mak ta dır; OKİT ile 7 yıl lık sağ ka lım %75
iken AKİT ya pı lan grup ta %52 sağ ka lım el de edil miş -
tir.28 Mo le kü ler re mis yon sağ la nan has ta lar da OKİT son-
ra sı ce vap iyi iken PCR po zi tif olan has ta lar da OKİT
son ra sı ce vap iyi de ğil dir.30 İkin ci mo le kü ler re mis yon
el de edi le me yen has ta lar da AKİT te da vi se çe ne ği dir.28

Yük sek doz ARA-C ile hüc re top lan ma sı ay nı za man da
MSS için de iyi bir ko ru yu cu te da vi se çe ne ği dir. 

APL blast la rın da yük sek oran da CD33 eks pres yo -
nu ol ma sı ne de niy le OG (an ti CD33) önem li bir te da vi
se çe ne ği dir. Nüks olan has ta lar da OG ol duk ça et kin bir
te da vi se çe ne ği ol ma sı na rağ men ke mik ili ği nak li ya pı -
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la cak has ta lar için ve no ok lu zif has ta lık/si nü zo i dal obs-
truk si yon sen dro mu açı sın dan risk oluş tur mak ta dır.56,57

NCCN kla vu zu na gö re ATO te da vi si son ra sı 6 ay için de
nüks eden va ka lar da OG öne ril mek te dir. Ben zer yak la -
şım mor fo lo jik ola rak nüks olan has ta lar için de ge çer li -
dir. 2 sik lus 25 gün ATO te da vi si nin ar dın dan 4 haf ta
in tra te kal te da vi uy gu la nır ve da ha son ra OKİT plan la -
nır. OKİT için uy gun ol ma yan has ta la ra in dük si yon te-
da vi si son ra sı 4 kür da ha ATO ve ri le bi lir. Sa de ce ATO
alan has ta lar da or ta la ma ya şam sü re si 17 ay tes pit edil-
miş tir.54

MER KE Zİ Sİ NİR SİS TE Mİ 
NÜKS TE DA Vİ Sİ/PROF LAK Sİ Sİ

APL has ta la rın da MSS nük sü na dir bir du rum dur. Eu ro -
pan APL ve PET HE MA ça lış ma la rın da AT RA baz lı te da -
vi son ra sı 3 yıl lık ta kip te ilk nüks de MSS tu tu lu mu %1
ola rak tes pit edil miş tir.55 Bu ça lış ma da MSS nük sü nün
yük sek BK de ğe ri, bcr3 PML-RAR-al fa izo form var lı ğı
ve  ya şın 45’den kü çük ol ma sı ile iliş ki li bu lun muş tur.
Bu nun la bir lik te mul ti va ri a te ana liz ler de MSS nük sü nün
sa de ce BK yük sek li ği ile iliş ki li ol du ğu tes pit edil miş tir.
Yük sek risk li has ta la rın te da vi si ha len önem li bir prob-
lem oluş tur mak ta dır %5 ora nın da MSS nük sü gö rül -
mek te dir.55 Yük sek risk li has ta lar da ve ya te da vi es na-
sın da be yaz kü re de ğer le ri >10000 olan has ta lar  tam re-
mis yon sağ lan dık tan son ra MSS prof lak si si açı sın dan de-
ğer len di ril me li dir. 4 haf ta dö nü şüm lü ola rak in tra te kal
me tot rek sat ve ARA-C öne ri lir. İntrak ra ni al be lir gin bir

yer kap la yı cı klo ro ma tes pit edil me dik çe RT öne ril mez.
BOS te miz le nin ce ye ka dar haf ta da iki kez da ha son ra
haf ta lık  4 haf ta ve son ra da ay lık 4-6 ay in tra te kal KT
ve ri lir.12

ÇO CUK LAR DA APL TE DA Vİ Sİ

Ço cuk lar da AT RA+an tra sik lin ile ya pıl mış bi li nen dört
ça lış ma var dır. So nuç lar eriş kin de ki so nuç la ra ben zer
özel lik gös ter miş tir.33 Özel lik le psö do tü mör se reb ri baş -
ta ol mak üze re yan et ki le ri azalt mak ama cıy la AT RA do-
zu nun 45 mg/m2’den 25 mg/m2’ye dü şül me si öne ril mek -
te dir. Psö do tü mör se reb ri ge liş me si du ru mun da AT RA
ke si lir ve ya do zu azal tı lır, dek sa me ta zon, os mo tik di ü -
re tik ve anal je zik baş la nır.33

GE BE LER DE APL TE DA Vİ Sİ

İkin ci tri mes ter den iti ba ren AT RA ve KT uy gu la na bi lir.
Sı kı fe tal mo ni to ri zas yon ya pıl ma lı dır. AT RA alan ge be-
ler de ge ri dö nü şüm lü fe tal arit mi gö rü le bi lir bu ne den -
le özel lik le fe tal kar di ak mo ni to ri zas yo na dik kat
edil me li dir. AT RA ile il gi li spe si fik te ra to je nik ak ti vi te
bi lin me me si ne rağ men re ti no ik asi din bi li nen te ra to je -
nik et ki sin den do la yı ilk tri mes ter de kul la nıl ma sı öne ril-
mez. ATO’ nun hay van ça lış ma la rın da em bri yo tok sik
ol du ğu gös te ril miş tir. bu ne den le ha mi le ka dın lar da kul-
la nıl ma ma lı dır. Ge be lik po tan si ye li olan çift ler ATO kul-
la nır ken et ki li kon tra sep si yon uy gu la ma lı ve ATO
kul la nan an ne ler be bek em zir me me li dir.33
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