
eçici lösemi (GL) (geçici miyeloproliferatif hastalık), Down sen-
dromlu yenidoğanlarda %10 oranında görülür.1 Hepatosplenome-
gali, assit, perikardiyal efüzyon, anemi, lökositoz, trombositopeni,

periferik kanda blast sayısının kemik iliğinden fazla olması ile karakteri-
zedir. Down sendromlu olgularda GL 3 ay içinde kendiliğinden düzelirken
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Down Sendromlu Yenidoğanlarda
Geçici Lösemi

ÖÖZZEETT  Ge çi ci lö se mi (ge çi ci miye lop ro li fe ra tif has ta lık), Down sen drom lu ye ni do ğan lar da %10 ora -
nın da gö rü lür. Ol gu la rın ço ğu ken di li ğin den iyi le şir ken, %20’sin de ile ri de akut lö se mi (AMKL) ge -
li şe bi lir. Ge çi ci lö se mi de he pa tosp le no me ga li, ane mi, lö ko si toz, trom bo si to pe ni, pe ri fe rik kan da
blast la rın var lı ğı ka rak te ris tik bul gu lar dır. Biz, ye ni do ğan dö ne min de ge çi ci lö se mi ta nı sı alan Down
sen drom lu dört ol gu sunuyoruz. Bu ol gu lar dan Mo za ik Down sen drom lu bebek hid rops fe ta lis ile
doğ du. İlk haf ta için de ka ra ci ğer fonk si yon la rın da iler le yi ci bo zul ma ve pe ri fe rik kan da blast ar tı -
şı ne de niy le dü şük doz ARA-C (sitarabin) (10 mg/m2, 2 doz da, 7 gün) ve ril di. Du o de nal at re zi li bir
ol gu tü mör li zis sen dro mun dan kay be dil di. Di ğer iki ol gu 5 ve 10 yıl dan be ri sağ lık lı iz len mek te olup
akut lö se mi ge liş tir me miş ler dir. So nuç ola rak, ye ni do ğan dö ne min de ge çi ci lö se mi ta nı sı ile iz le nen
Down sen drom lu ol gu la rın te da vi siz iz le min de ken di li ğin den, ola sı komp li kas yon la rın ise des tek te -
da vi si ile dü ze le bi le ce ğini, iler le yi ci ka ra ci ğer bo zuk lu ğu ge li şen ler de dü şük doz ARA-C ke mo te -
ra pi si ile et kin te da vi sağ la na ca ğı nı vur gu la mak is te dik.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Down Sen dro mu; ge çi ci lö se mi; ye ni do ğan; GA TA1 mu tas yo nu

AABBSS  TTRRAACCTT  Tran si ent le u ke mi a (tran si ent mye lop ro li fe ra ti ve di se a se) is se en 10% of new borns
with Down Syndro me. Alt h ough it usu allly di sap pe ars spon ta ne o usly, 20% of the se chil dren will
de ve lop acute leukemia (AMKL). He pa tosp le no me galy, ane mi a, le u kocy to sis, throm bocy to pe ni a,
im ma tu re le u kocy tes in blo od sme ar are cha rac te ris tic signs. He re, we pre sent fo ur new borns ca -
ses of Down syndro me with tran si ent le u ke mi a. One of them has mo za ic form was born with hid -
rops fe ta lis. We ha ve gi ven low do se ARA-C (cytarabine) (10 mg/m2, 2 do ses, 7 days) to this ca se
be ca u se of prog res si ve li ver dysfunc ti on and in cre a sed blast co unt in pe rip he ral blo od that ca u sed
ra pid im pro ve ment. One ca se with du o de nal at re si a di ed be ca u se of tu mor lysis syndro me. Ot her
two ca ses ha ve be en fol lo wed up for fi ve and ten ye ars in go od he alth. In conc lu si on, tran si ent le -
u ke mi a in new borns with Down syndro me re sol ves with sup por ti ve the rapy in most pa ti ents but
early de ath and de ve lop ment of mye lo id le u ke mi a may oc cur. We want to emp ha si ze the im por -
tan ce of ca re ful eva lu a ti on of the se chil dren and ra re ne ed of the rapy with low do se cyta ra bi ne
ARA-C chemotherapy.

KKeeyy  WWoorrddss::  Down Syndro me; tran si ent le u ke mi a; new born; GA TA1 mu ta ti on
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%20 ora nın da ilk 4 yaş ta akut lö se mi ge li şe bi lir.2

Ka ra ci ğer de fib ro zis, hid rops ben ze ri bul gu lar,
mi yo kard da lö se mik in fil tras yon ya şa mı teh dit
eden komp li kas yon lar dır. Has ta lık ta ken di li ğin -
den iyi leş me sık gö rül mek le bir lik te na di ren ke-
mo te ra pi ve ri len ol gu lar da bil di ril miş tir.3

1998-2007 yıl la rı ara sın da bö lü mü müz de Down
sen dro mu ve GL ta nı sı ile iz le nen dört ol gu su nul-
muş tur.

OL GU SUNUMU

OLGU 1

Otu z i ki ya şın da ki an ne nin 4. ge be li ğin den, 2800
gr ola rak, 35 haf ta lık do ğan er kek be bek; pre ma tu -
ri te, res pi ra tu var dis tres sen dro mu ve in tra u te rin
32 haf ta lık ken sap ta nan du o de nal at re zi ne de niy le
ye ni do ğan yo ğun ba kım da iz le me alın dı. Fi zik mu -
a ye ne de hi po to ni, si ya noz, ta kip ne, bu run kö kü ba-
sık lı ğı, epi kan tal kat lan tı, si mi an çiz gi si ve
he pa tosp le no me ga li var dı.

La bo ra tu var de ğer len dir me sin de he mog lo bin
(Hb): 16.7 g/dL, be yaz kü re (BK): 110 x 106/L, trom-
bo sit (Tr): 359 x 106/L idi. Pe ri fe rik yay ma da %76,
ke mik ili ği as pi ras yo nun da %67 ba zo fi lik si top laz -
ma lı, 2-4 nük le o lus lu, yer yer sa çak lı blast lar iz len -
di. Ürik asit: 16.8 mg/dL, ALT: 103 U/L, LDH: 9837
U/L, Ca: 7.4 mg/dL, P: 6.5 mg/dL, kar yo tip ana li zi
47 XX + 21 olarak sap tan dı. Üçün cü gün den iti ba -
ren be yaz kü re sa yı sı yük sel di, Hb (12.5 g/dL) ve
Tr (50 x 106/L) de ğer le ri düş tü, ürik asit yük sel di,

iki kez lö ko fo rez amaç lı kan de ği şi mi ya pıl dı. Hi pe-
rü ri se mi, hi per fos fa te mi, oli gü ri, kre a ti nin 3.7
mg/dL ol ma sı ne de niy le pe ri ton di ya li zi açı lan has -
ta se ki zin ci gün de kay be dil di.

OL GU 2

Otuz  se kiz ya şın da ki an ne nin be şin ci in vit ro fer ti -
li zas yon (IVF) ge be li ğin den, 1800 g ola rak, se zar -
yen ile 33 haf ta lık do ğan, hid rops fe ta lis ve de rin
ane mi ne de ni ile iz le nen 3 gün lük kız ol gu da, fi zik
mu a ye ne de; so luk gö rü nüm, 1/6 de re ce den sis to lik
üfü rüm, hi po to ni, bu run kö kü ba sık lı ğı, epi kan tal
kat lan tı, si mi an çiz gi si ve he pa tosp le no me ga li sap-
tan dı. 

La bo ra tu var de ğer len dir me sin de Hb: 11 g/dL,
BK: 14 x 106/L, Tr: 89 x 106/L, pe ri fe rik yay ma:
%56, ke mik ili ği as pi ras yo nun da %26 ba zo fi lik si-
top laz ma lı, 2-4 nük le o lus lu, yer yer sa çak lı blast-
lar gö rül dü (Resim 1). 

Bi yo kim ya sal tet kik le rin de LDH yük sek li ği
(1394 U/L) dı şın da pa to lo ji sap tan ma dı. Te le kar di -
yog ra fi de kar di yo me ga li, eko kar di yog ra fi de pa tent
fo ra men ova le, pe ri kar di yal efüz yon gö rü len has-
ta nın ba tın ul tra so nog ra fi sin de he pa to me ga li, sple-
no me ga li ve yay gın ser best sı vı sap tan dı. Kar yo tip
ana li zi: 47 XX+21 mo za ik ola rak tespit edildi. 

Pe ri fe rik kan yay ma sın da %56, ke mik ili ğin -
de %26 blast ol ma sı ne de ni ile Down sen dro mu ve
ge çi ci miye lop ro i fe ra tif has ta lık ola rak de ğer len di -
ril di. Ol gu nun iz le min de ka ra ci ğer en zim le ri nor-

RESİM 1: Periferik yayma: Bazofilik sitoplazmalı, 2-4 nükleoluslu, yer yer saçaklı blastlar (Wright boyası, x100).



ma lin 10 ka tı na, bi li ru bin de ğer le ri 5 ka tı na, BK 99
x 106/L’ye yük sel di . Ka ra ci ğer fonk si yon la rın da
bo zul ma, BK ve blast sa yı sın da ki ar tış ne de ni ile
dü şük doz ARA-C (10 mg/m2, 2 doz da, 7 gün) ve-
ril di. Ke mo te ra pi son ra sı assit ve pe ri kar di yal efüz-
yon ge ri le di, BK sa yı sı ve pe ri fe rik kan da blast
ora nı gi de rek azal dı. Te da vi bi ti min den 15 gün
son ra ka ra ci ğer ve da lak ta kü çül me olur ken, pe ri -
fe rik yay ma da blast iz len me di. Ol gu bir yıl dır ge nel
du ru mu iyi ola rak takip edilmektedir.

OL GU 3

Yir mi iki ya şın da ki an ne nin ikin ci ge be li ğin den,
2800 g ola rak, nor mal spon tan va ji nal yol la 38 haf-
ta lık do ğan kız ol gu nun do ğu mun da he pa tosp le no -
me ga li si ve tüm vü cu dun da en bü yü ğü 1 x 1 cm,
ma vi-mor renk li de ri den ka ba rık dö kün tü le ri var -
dı. 

La bo ra tu var de ğer len dir me sin de Hb: 16.6
g/dL, BK: 13.6 x 106/L, Tr: 43 x 106 /L idi. Pe ri fe rik
yay ma da %33, ke mik ili ği as pi ras yo nun da %10
blast gö rül dü. Kro mo zom ana li zi 47 XX t21 ola rak
sap tan dı. Ge nel du ru mu iyi, bi yo kim ya sal de ğer le -
ri nor mal di. Cilt lez yon la rın dan ya pı lan bi yop si de
ma lign tü mör in fil tras yo nu sap tan dı ve GL dü şü -
nül dü. Bu lez yon lar ken di li ğin den iki haf ta da dü-
zel di. Ol gu ye di yıl dır so run suz iz len mek te dir.

OL GU 4

Otuz  se kiz ya şın da ki an ne nin IVF ge be li ğin den
1500 g ola rak, 35 haf ta lık do ğan er kek ol gu nun fi -
zik mu a ye ne sin de hi per te lo rizm, mik rog na ti ve he-
pa tosp le no me ga li sap tan dı. La bo ra tu var de ğer len -
dir me sin de Hb: 14.4 g/dL, BK: 36 x 106/L, Tr: 25 x
106/L olarak ölçülen ol gu nun pe ri fe rik yay ma sın da
%36, ke mik ili ği as pi ras yo nun da %25 blast var dı.
Pre na tal kro mo zom ana li zin de 47 XX t21 tes pit
edi len Down sen drom lu ol gu da has ta da GL dü şü -
nül dü. Has ta nın he ma to lo jik pa ra met re le ri ve kli-
nik du ru mu te da vi siz bir ay da dü zel di. Ol gu üç
yıl dır so run suz ola rak iz len mek te dir.

TAR TIŞ MA

Down sen drom lu ol gu la rın %10’un da ye ni do ğan dö-
ne min de GL ge li şir ken bu ol gu la rın %20’sin de mi-

ye lo id lö se mi ortaya çıkar.1 Ol gu la rın bir kıs mı
asemp to ma tik tir. Bir kıs mın da ise he pa tosp le no me -
ga li, efüz yon, pe te şi, pur pu ra gi bi bul gu lar göz le ne -
bi lir. GL ta nım ola rak üç ay da dü ze lir. Na di ren
ka ra ci ğer fib ro zi si, ka ra ci ğer yet mez li ği, pe ri kar di -
yal ve plev ral efüz yon gi bi fa tal sey re de bi len komp-
li kas yon lar ya da bi rin ci ol gu da gö rül dü ğü gi bi
tü mör li zis sen dro mu ge li şe bi lir.2 Kli nik bul gu lar,
me ga kar yob last la rın, pe ri fe rik kan, ke mik ili ği, cilt
ve ka ra ci ğer de bi rik me si so nu cun da meydana gelir.
Mul ti or gan in fil tras yon, özel lik le he pa tik in fil tras -
yon, ka ra ci ğer fib ro zi si ne ne den ol du ğu için ölüm-
cül dür. Hid rops fe ta lis, in tra u te rin dö nem de
baş la yan ağır ane mi, pe ri kar di yal ve ya plev ral efüz-
yon, yay gın ödem ve he pa tosp le no me ga li ile sey ret -
mek te olup, ağır GL’nin gös ter ge si dir.3-7 Mo za ik tip te
ise kli nik bul gu lar nor mal ola bi le ce ği gi bi, Down
sen dro mu na ait tüm özel lik le ri de gös te re bi lir. Mo-
za ik Down sen drom lu ol gu da (ol gu 2) kli nik bul gu -
lar ha fif ol ma sı na rağ men (epi kan tus, tek ta raf lı
si mi an çiz gi si) hid rops fe ta lis ile doğ muş tu. 

De ri lez yon la rı has ta lı ğın en sık (% 30) ve baş-
lan gıç bul gu su olup, sub kü tan no dül ler ve ya ma-
vim si-mor renk te ma kü lo-pa pü ler lez yon lar
şek lin de gö rül mek te dir.8 An cak spe si fik ol ma yan
de ri lez yon la rı da ola bi lir. Üçün cü ol gu da, GL’nin
ka rak te ris tik bul gu la rın dan olan de ri lez yon la rı
var dı.

Ül ke miz de Kı lıç ve ar k. nın bir ça lış ma sın da 51
Down sen drom lu olgunun %1.9’un da akut lö se mi
tes pit edil miş tir.9 GL olan Down sen drom lu olgu -
lar da ise dört yıl da %19 ora nın da akut me ga kar yo -
si tik lö se mi ge li şir.3

He ma to po ez de dü zen le yi ci ro lü olan 21. kro-
mo zo mun tri zo mi/mo za iz mi ve GA TA-1 gen mu-
tas yo nu bir lik te li ğin de; in tra u te rin dö nem de
he ma to poi e tik kök hüc re de ge çi ci ol gun laş ma bo-
zuk lu ğu oluş tu ğu, an cak ye ni do ğan dö ne min de
reg res yo na uğ ra dı ğı ve ilk 4 yaş ta ortaya çıkan baş -
ka bir ek mu tas yon so nu cu akut lö se mi ge liş ti ği öne
sü rül mek te dir.10

GA TA-1 he ma to po i e tik trans krip si yon fak tö -
rü olup, kök hüc re nin erit ro sit ve me ga kar yo sit se-
ri si ne öz gü dö nü şü mün de ve ol gun laş ma sın da
önem li rol oy nar.11 Tek ba şı na GA TA-1 mu tas yon -
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la rı, erit ro id ve me ga kar yo si tik se ri de ol gun laş ma -
yı en gel le ye rek ön cül hüc re le rin ar tı şı na ne den
olur.10 Ön cül ler de ki bu kon trol süz ar tış, 21. kro-
mo zo mun tri zo mi si var lı ğın da ve ya mo za ik tip
Down sen drom lu ol gu lar da ma lign dö nü şüm için
ze min ha zır la mak ta dır.11,12 Pi ne ve ark., 585 Down
sen dro mu olgusunun 22 (%3.8)’sin de GA TA-1 mu-
tas yo nu sap ta mış, bu ol gu la rın da iki sin de AMKL
ge liş ti ği ni bil dir miş tir.13

He ma to po i e tik bü yü me fak tö rü nü kod la yan
GA TA-1’de ki so ma tik mu tas yon lar, Down sen-
drom lu GL ve AMKL ’li ol gu lar da bil di ril miş tir.7 Li-
te ra tür de Down sen drom lu GL’li ol gu lar da tri zo mi
21 dı şın da  kro mo zo mal anor mal lik ler gös te ril me -
miş tir. An cak GL son ra sı AMKL ge li şen ol gu lar da
baş ka mu tas yon la rın var lı ğı ve tri zo mi 8, tri zo mi
19, par si yel tri zo mi 1q, par si yel tri zo mi 7q, mo no -
zo mi 1, der(7),t(1;7) gi bi kro mo zo mal anor mal lik -
ler ta nım lan mış tır.10,14 Su nu lan ol gu lar da tri zo mi
21 dı şın da kro mo zom ano ma li si ne rast lan ma mış
olup uzun sü re li iz lem le rin de de ma lig nen si ge liş -
me miş tir.

He ma to po i e zi sin GA TA1 mu tas yon la rı nın, 
fe tal ka ra ci ğer de yer alan he ma to po i e tik hüc re de,
in tra u te rin dö nem de baş la dı ğı, he ma to po i e zi sin fe -
tal ka ra ci ğer den ke mik ili ği ne geç me si ile bir lik te,
ge çi ci lö se mi de ken di li ğin den dü zel me ol du ğu bil-
di ril miş tir.7, 15

Ge çi ci lö se mi, ken di li ğin den dü zel mek le bir-
lik te; ka ra ci ğer yet mez li ği, blast sa yı sı nın pe ri fer de

art ma sı, has ta nın ge nel du ru mu nun bo zul ma sı gi -
bi du rum lar da te da vi ge rek ti re bi lir. 

Ge çi ci lö se mi te da vi sin de dü şük doz ARA-C
kul la nı lır. An cak ye ni do ğan dö ne min de ke mo te ra -
pi te da vi si nin kul la nı mı na dir ve sı nır lı dır. Mas sey
ve ark. 1984-1989 yıl la rı ara sın da ke mo te ra pi uy-
gu la nan 12 GL’ li Down sen drom lu has ta nın be şin -
de tam iyi leş me iz le miş tir.3 Di ğer bir ça lış ma da da
Down sen dro mu ve GL’ si olan 148 has ta da %66
spon tan dü zel me iz le nir ken, %19 has ta da dü şük
doz ARA-C ile re mis yon sağ lan mış tır.16 Mo za ik tip
Down sen dro mu ile iz le nen ol gu 2’ye ilk haf ta için -
de pe ri fe rik kan da blast sa yı sın da ar tış, ka ra ci ğer
fonk si yon la rın da kö tü ye gi diş, ge nel du ru mun da
bo zul ma ol ma sı ne de niy le  dü şük doz ARA-C (10
mg/m2, 2 doz da, 7 gün) ve ril di. He ma to lo jik ve kli-
nik ola rak dra ma tik iyi leş me gö rül dü.

Ye ni do ğan dö ne min de GL ta nı sı ile iz le nen
Down sen drom lu ol gu la rın te da vi siz iz le min de
ken di li ğin den dü zel me gö rü lür ken, iler le yi ci ka ra -
ci ğer bo zuk lu ğu ge li şen ler de dü şük doz ARA-C ke-
mo te ra pi si ile et kin te da vi sağ la na bi lir.

Down sen drom lu ye ni do ğan lar da özel lik le ti -
pik cilt lez yon la rı, kan sa yı mın da lö ko si toz, pe ri fe -
rik kan da blast, trom bo si to pe ni ve he pa to-
sp le no me ga li var lı ğın da ge çi ci lö se mi ola bi le ce ği
ak la gel me li ve bu ol gu lar da ilk 4 yaş ta AMKL ge-
li şi mi ris ki nin yük sek ol ma sı ne de ni ile dik kat li iz -
lem ya pıl ma lı dır.
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