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Hematoloji Uzmanhk Dernegi, the Leukemia & Lymphoma Society(LLS)'e 08.11.2010 tarihinde i
cevirisi yapilan Lenfoma kitapg¢igina yeniden basim izni verdigi icin minnetle tesekkiir eder. I
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Lenfoma, lenfatik sistemi etkileyen bir grup kanserin genel adidir. iki biiyiik lenfoma tipi Hodgkin
lenfoma ve non-Hodgkin lenfomadir. Hodgkin lenfomanin birgok formu yiiksek oranda tedavi
edilebilir.

Amerika Birlesik Devletlerinde 2008 yilinda yaklasik 8.220 kisinin Hodgkin lenfoma tanisi alacagi
tahmin edilmektedir. Hodgkin lenfoma 20 — 45 yas arasi kadinlarda sekizinci, ayni yastaki
erkeklerde on birinci en yaygin kanserdir (kaynak: Denetleme, Epidemiyoloji ve Nihai Sonuclar
[SEER] Programi; Ulusal Kanser Enstitlsi; 2008.)

Hodgkin Lenfoma kitapgigl hastalar, hasta aileleri ve bakicilarina bilgi sunmaktadir. Giris
boliminde normal kan, kemik iligi ve lenfatik sistem hakkinda kisa tanimlamalar bulunmaktadir.
Bu tanimlamalari Hodgkin lenfoma hakkinda detayl bilgi takip etmektedir. Bu kitapgik ayni
zamanda tedavi O6ncesi ve sonrasinda Hodgkin lenfomayla yasayan hastalarin yasam kalitesini
artiran 6nemli konular hakkinda bilgiler icermektedir. Bu bilgilerin yardimci olacagini Gimit ediyoruz
ve kitapgik hakkindaki yorumlarinizi bekliyoruz.

Bu kitapgik okuyucunun tibbi terimleri anlamasina yardimci olacak bir sézlik icermektedir. Bu
kitapgikta kullanilan bazi tibbi terimler saglk calisanlarinin kullandigl diger sozcikler veya
deyimlerle esanlaml olabilir. Bu kitapgikta kullanilan terimlerin sizin igin ifade ettiklerini
doktorunuza sorarak kontrol edin.
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Normal Kan, Kemik iligi ve Lenfatik Sistem

Kan ve Kemik iligi. Kan plazmadan ve plazma iginde yiizen hiicrelerden olusur. Plazma biiyiik
¢ogunlukla icinde birgok kimyasalin ¢6ziinmus halde bulundugu sudan olusmaktadir. Bu kimyasallar
sunlardir:

e Albumin gibi proteinler; asilama sonrasinda viicutta gelisen antikorlari da iceren antikorlar
(poliovirus antikorlari gibi); ve pithtilagsma faktérleri

¢ Tiroid hormonlari gibi hormonlar

e Demir, kalsiyum, magnezyum, sodyum ve potasyum gibi mineraller

¢ Folat ve B12 gibi vitaminler.

Plazma iginde yiizen hiicreler kirmizi kiireler, plateletler ve beyaz kirelerdir (nétrofiller, eozinofiller,
bazofiller, monositler ve lenfositler).

e Kirmizi kireler kanin yaklasik %40-45’ini olusturmaktadir. Bu hiicreler akcigerlerden oksijeni alan ve
oksijeni tim viicutta hiicrelere dagitan bir protein olan hemoglobinle doludur.

o Plateletler kirmizin kirelerin onda biri boyutunda kiclk hiicre parcaciklaridir ve vicuttaki
yaralanma bdlgesinde kanamayi durdurmaya yardim ederler. Ornegin bir kiside kesik olustugunda
kan tasiyan damarlar yirtilip acilir. Plateletler damarin yirtik ylizeyine tutunur, birlikte kiimelenir ve
kanama bolgesini tikarlar. Daha sonra kati bir pithti olusur. Ardindan pihti bélgesinde damar iyilesmesi
gerceklesir ve damar normal durumuna doner.

o Notrofiller (“polimorfoniikleer 16kositler,” “PMN” veya “poliler” olarak da adlandirilir) ve monositler
beyaz kiirelerdir. Bu hiicreler “fagositler” (yiyici hicreler) olarak adlandirilir, ¢iinki bakteriler veya
funguslari yer ve onlari éldururler. Kirmizi kiireler ve plateletlerin aksine beyaz kireler kani terk
ederler ve istilacl organizmalari yiyecekleri ve enfeksiyonla miicadeleye yardim edecekleri dokulara
girerler. Eozinofiller ve bazofiller allerjenlere cevap veren diger iki beyaz kiire tipidir.

 Bir diger beyaz kire tipi olan lenfositlerin cogu lenf nodlari, dalak (abdomenin sol (st kisminda yer
alan bir organ) ve lenfatik kanallarda bulunur, fakat bazilari kana girer. Ug biiyiik lenfosit tipi vardir: T
hicreleri, B hiicreleri ve dogal oldirici hiicreler. Bu hiicreler immiin sistemin anahtar pargalaridir.

Kemik iligi kemiklerin merkezindeki boslukta bulunan ve kan hicrelerinin yapildigi slingerimsi
dokudur. Yenidoganlarda tim kemiklerde aktif kemik iligi vardir. Birey geng eriskinlige ulastiginda el,
ayak, kol ve bacak kemikleri islevsel kemik iligine sahip degildir. Sirt kemikleri (vertebralar), kalga ve
omuz kemikleri, kaburgalar, gogis kemigi ve kafatasi eriskinlerde kan hicrelerinin yapildigi kemik iligi
icerirler. Kan kemik iliginden gecer ve dolasima katilacak olan kirmizi ve beyaz kiireler ve plateletleri
toplar.

Kan hicresi olusumu silireci “hematopoiezis” olarak adlandirlir. Kiicik bir hiicre grubu,
hematopoietik kok hiicreler “diferansiasyon” adi verilen sirecle kemik iliginde tim kan hicrelerine
donusarler (bakiniz Sekil 1).



Kan Hiicresi ve Lenfosit Gelisimi
KOK HUCRELER
| |
Multipotansiyel Multipotansiyel
Hematopoietik Hiicreler Lenfositik Hiicreler
Alti tip kan hiicresine donistr ve Ug tip lenfosite doéniisiir ve
olgunlasirlar olgunlasirlar
Kirmizi Kiireler Bazofiller T Lenfositler B Lenfositler
Notrofiller Monositler Dogal Oldiiriicii Hiicreler
Eozinofiller Plateletler

Sekil 1. Bu basitlestirilmis sema kok hiicrelerin fonksiyonel kan hicreleri (hematopoiezis) ve lenfatik
hiicrelere donlisim sirecini géstermektedir.

Tam olarak gelismis fonksiyonel hiicreler kemik iligini terk ederler ve kana girerler. Saglkli bireylerde
surekli olarak yeni kan hiicreleri yapmaya yetecek kadar kdk hiicre vardir. Bazi kok hiicreler kana girer
ve dolasima katilirlar. Olagan kan hiicresi sayimlarinda sayilamayacak veya tanimlanamayacak kadar
az sayida hiicre kan dolasimina katilir. Ancak bu hicrelerin kanda bulunmasi énemlidir. Eger uyumlu
donorden yeterli sayida hiicre toplanabilirse (6zel bir teknik kullanarak) bunlar kendi kék hiicreleriyle
yeni kan hicresi yapamayan alicilara aktarilabilir. Kemik iliginden kana ve tersine kok hiicre
sirklilasyonu fetusta da olmaktadir. Dogumdan sonra plasental ve umbilikal kord kani toplanabilir,
depolanabilir ve kok hiicre transplantasyonu kaynagi olarak kullanilabilir.

Lenfatik Sistem. Kemik iligi tek bir organda iki organ olarak gorev yapar. Birincisi kan yapan organdir.
ikincisi lenfosit yapan organdir ve immiin sistemin bir pargasidir.

Kemik iligi Ug tip lenfosit Uretir:

* Yabanci antijenlere 6zellikle mikroplara karsi antikor olusturan B lenfositleri (B hiicreleri).

e Timusta gelisen T lenfositleri (T hicreleri). T lenfositlerinin, istilaci bakteriler, virtsler veya diger
mikroplara karsi antikor olusturmalarinda B lenfositlerine yardim etmek gibi cesitli fonksiyonlari
vardir. Antikor mikroba yapisir ve diger beyaz kirelerin antikoru tanimasini ve yapistigi mikropla
birlikte hiicre igine almasini saglar. Ardindan beyaz kiire mikrobu 6ldirir ve sindirir.

e Antikorlara veya diger ilaglara ihtiya¢c duymadan, virisle enfekte olan hiicrelere saldiran dogal
oldiriici (DO) hiicreler. T hiicreleri ve DO hiicrelerinin diger fonksiyonlari da vardir ve lenfoma ve
diger kanserlerin tedavisine yonelik immiinoterapi arastirmalarinin dnemli pargalaridirlar.

Lenfositler, viicuttaki lenf nodlarini birbirine baglayan ve “lenfatikler” olarak adlandirilan kanallar
boyunca dolasir. Lenfatik kanallar, kan damarlari icine bosalan genis kanallara acilir. Lenfositler bu
kanallar araciligiyla kana girerler. Birgok lenfosit lenf nodlarinda ve deri, dalak, tonsiller ve adenoidler



(6zel lenf nodlari), bagirsagin i¢ duvari ve timus (gencglerde) gibi diger lenfatik sistem parcalarinda
bulunur (bakiniz Tablo 1).

Lenf nodlan Gastrointestinal lenf alanlan
Plazma hiicreleri Tonsiller ve adenoidler
Lenfatik kanallar Dogal oldiiriicii hiicreler

Dalak T lenfositleri
Lenfokinler Kemik iligi
B lenfositleri Immiinglobulinler

Hodgkin Lenfoma

Hodgkin lenfoma en iyi tedavi edilebilen kanser formlarindan biridir ve adini doktor Thomas
Hodgkin’den almaktadir. Dr. Hodgkin 1832 yilinda lenf nodlarini iceren kanser semptomlari olan
bircok vaka tanimladi. Bu hastalik yaklasik 170 yil boyunca “Hodgkin hastaligl” olarak adlandirildi.
Yirminci ylzyllin sonunda, hastaligin lenfosit DNA’sindaki hasardan kaynaklandigina dair kanitlar
ortaya ciktiginda resmi olarak “Hodgkin lenfoma” seklinde adlandirildi. DNA hasari kalitsal degil
kazanilmistir (dogumdan sonra ortaya ¢ikar). Lenfositteki DNA degisikligi kanser6z degisime neden
olur ve eger tedavi edilmezse kanseroz lenfositlerin kontrolsiiz artisiyla sonuglanir. Kanserdz lenfosit
birikimi lenf nodlarinda ve viicudun diger bolgelerinde bulunan timor kitlelerinin ortaya ¢ikmasina
neden olur (bakiniz Belirtiler ve Bulgular, sayfa 8).

Hodgkin lenfoma “Reed-Sternberg hiicreleri” (bu hiicreleri ilk kez tanimlayan bilim adaminin adiyla

anilmaktadirlar) ile diger lenfoma tiplerinden ayrilir. Hastalikla iligkili diger hicreler “Hodgkin
hicreleri” olarak adlandiriimaktadir.

insidans, Sebepler ve Risk Faktorleri

insidans. Hodgkin lenfoma en sik yirmili veya otuzlu yaslarini yasayan bireylerde gériiliir. Orta yastaki
bireylerde daha az gorilmektedir fakat 65 yas sonrasinda daha yaygin hale gelmektedir (bakiniz Sekil
2).
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Sekil 2. Yatay eksen 5 yillik araliklari gostermektedir. Dikey eksen yas gruplarina gore 100.000 kisi
basina yeni Hodgkin lenfoma vakalarinin sikligini géstermektedir. Hodgkin lenfoma insidansi 15 — 44
yaslarinda ve 60 yas ve Ustliinde zirve yapmaktadir (kaynak: Denetleme, Epidemiyoloji ve Nihai
Sonuglar [SEER] Programi; Ulusal Kanser Enstitlisi; 2008.)

Sebepler ve Risk Faktoérleri. Hodgkin lenfoma vakalarinin ¢ogu tanimlanabilir risk faktorleri olmayan
bireylerde ortaya ¢ikmaktadir; tanimlanabilir risk faktorleri olan bireylerin gogunda Hodgkin lenfoma
gelismemektedir. Risk faktorleri sunlardir.

e Serolojik olarak kanitlanmis enfeksiy6z mononiikleozis hikayesi genel populasyondan kaynaklanan
riskle karsilastirildiginda geng-eriskin Hodgkin lenfomada (¢ kat artisa neden olmaktadir.

e Human T-hiicreli lenfositotropik viriis (HTLV) veya human immiuin yetmezlik virlisi (HIV) ile enfekte
olan bireylerde Hodgkin lenfoma gelisme ihtimali ytksektir.

Bircok kanserde oldugu gibi nadiren aile kiimelenmesi vakalari goriilmektedir ve hastalarin
kardeslerinde Hodgkin lenfoma insidansi yiiksektir. Bu vakalara nadiren rastlanmaktadir, fakat zaman
zaman saglikli bireylerde ortaya ¢ikan Hodgkin lenfoma gelisiminde genetik yatkinligin rollnd
saptamaya calisan incelemeler yapilmaktadir.

Hodgkin lenfomanin sebeplerine iliskin ¢alisma sonuglari net degildir. Ornegin:

¢ Hodgkin lenfoma ile gevresel, ozellikle mesleki maruziyet arasinda iliski kurmaya cgalisan birgok
¢alisma yiritilmis, ancak net sonuglara ulasilamamustir.

e Epstein-Barr virlisii vakalarin yaklasik yarisiyla iligkili bulunmustur. Ancak, bu virisiin Hodgkin
lenfomaya neden oldugu kesin olarak kanitlanmamistir.



Belirtiler ve Bulgular |

Hodgkin lenfomanin en erken belirtisi bir veya daha fazla agrisiz sis (genislemis) lenf nodudur.
Hodgkin lenfoma hastalarinin blyiik ¢ogunlugunda viicudun Ust kismindaki, genellikle boyun ve
gogsin Ust kismindaki lenf nodlari etkilenmistir. Bazen etkilenmis lenf nodu koltuk alti, karin veya
kasikta yer almaktadir. Viicutta yaklasik 600 lenf nodu vardir (bakiniz Sekil 3,)

Hodgkin Lenfoma ve Lenfatik Sistem

Lenf nodlan
vicudun her
yerinde bulunur.

Lenfatik sistem immiin sistemin bir parcasidir. Normal immiin sistem
viicudu enfeksiyondan korumaya yardim eder. Kemik iligi, lenf
nodlar, lenfositler ve dalak immiin sistemin bazi parcalandir.

Tiim viicutta yaklasik 600 lenf nodu vardir.

Sekil 3. Lenfomada tutulan lenf nodlari ve diger lenfoid dokular kulak ve ¢ene etrafinda, tonsiller ve
adenoidlerde, boynun 6nilinde ve arkasinda, kdpriicik kemiginin Ustlinde ve altinda, koltuk altinda,
dirsegin yaninda, goguste, karinda, pelviste ve kasikta bulunmaktadir. Dalak, malign hale gelen ve
blyliyen ve dalagin da bilylmesine neden olan bir¢ok lenfosit kiimesi igerir. Bagirsakla iliskili
(intestinal) lenf nodlari lenfomanin gelistigi bolgeler olabilir.

Diger Hodgkin lenfoma bulgulari
o Ates
* inatgi 6ksiiriik ve nefes darligi (Hodgkin lenfoma gdgiiste lokalize oldugunda)



* Terleme, Ozellikle gece terlemesi (sadece boyun ve gogsi degil, tiim viicudu islatan terleme)

¢ Kilo kaybi

e Kasinti.

Hodgkin lenfoma hastalari alkol aldiktan sonra lenf nodu agrisi hissedebilirler—bu bulgu yaygin degil
ama 6zgiln bir bulgudur. Dalak genisleyebilir.

I

Gorintiileme. Hastanin tibbi hikayesi veya fizik muayenesi olasi bir Hodgkin lenfoma tanisina isaret
ediyorsa doktor ilk olarak goriintileme testleri isteyebilir (bakiniz Evrelendirme bolimiinde
gorintileme calismasi, sayfa 11). Gorlntiileme testleri goglste veya karinda veya her ikisinde
genislemis lenf nodlar gosterebilir. Akciger, kemik veya diger dokularda lenf nodlari disinda timoér
kitleleri ortaya cikabilir.

Lenf nodu biyopsisi. Hodgkin lenfoma tanisini koymak zor olabilir ve biyopsi slaytlarinin deneyimli
hematopatologlar (kan ve kemik iligi hastaliklarinin neden oldugu fiziksel degisiklikleri yorumlayan ve
tani koyan doktor) tarafindan incelenmesi gerekebilir. Hodgkin lenfoma gesitli non-Hodgkin lenfoma
tipleriyle karisabilir—tedavileri farklidir ve mutlak tani gereklidir. Eger tani hakkinda siphe varsa
ikinci bir hematopatologun fikri gerekli olabilir.

Hodgkin lenfoma tanisini dogrulamak igin tutulan lenf nodunda veya diger timor bolgelerinde
biyopsi yapilmasi gereklidir. Lenf nodunun igne biyopsisi kesin tani icin genellikle yeterli degildir. Lenf
nodu veya lenf nodunun bir pargasi cerrahi olarak ¢ikarilir ve hematopatologa kesin tani koymak igin
yeterli doku sunulur.

Biyopsi yapilacak lenf nodu dokusu genellikle lokal anestetik kullanilarak alinir. Tani igin zaman zaman
gOgis veya karin cerrahisi ve genel anestezi kullanilmasi gerekebilir. “Laparoskop” adi verilen ince,
1sikli tip kullanilarak gerceklestirilen yeni minimal olarak invaziv yaklasimlar viicut bosluklari icinde,
blyuk kesiler ve miidahaleler yapilmadan biyopsi yapilmasina imkan saglamaktadir.

Hematopatologlar dokuyu prezervatif icine yerlestirip boyayarak biyopsi 6rneklerini iceren slaytlar
hazirlarlar. Slayt Gzerindeki hiicreler mikroskop altinda incelenir. Hodgkin lenfomaya 6zel lenf nodu
degisikliklerine ait ayirict ornekler mikroskop altinda gorilebilir ve patologun hastadaki Hodgkin
lenfomayi cesitli alt tiirlerden birinde kategorize etmesine yardim eder (bakiniz Tablo 2, sayfa 10).

immiinofenotipleme. “immiinofenotipleme” olarak adlandirilan teknik Hodgkin lenfomayi diger
lenfoma tiplerinden ve diger nonkanser6z durumlardan ayirmak icin kullanilir. Hematopatologlar
Hodgkin lenfoma tanisini dogrulamak icin Reed-Sternberg ve Hodgkin hicrelerinin varligini
arastirirlar.



Hodgkin Lenfoma Alt Tipleri ;

Hastanin alt tipinin bilinmesi tedavi kararinin verilmesi agisindan énemlidir. iki ana Hodgkin lenfoma
alt tipi vardir (bakiniz Tablo 2, page 13). Hodgkin lenfoma hastalarinin %95’inde klasik Hodgkin
lenfoma vardir. Diger ana tip nodiler lenfosit-baskin Hodgkin lenfomadir.

Klasik Hodgkin lenfoma da alt gruplara ayrilabilir. Klasik Hodgkin lenfomanin nodiler skleroz alt tipi
genc eriskinlerde (15-34 yas) en sik rastlanan tiptir. Klasik Hodgkin lenfomanin karma hiicreli alt tipi
cocuklar (0-14 yas) ve yaslilarda (55-74 yas) daha sik gortlmektedir. Her iki tip de yiksek oranda
tedavi edilebilir.

Klasik Hodgkin Lenfoma. Klasik Hodgkin lenfomanin dort biyiik alt tipi tanimlanmistir:

e Nodiiler Skleroz. Nodiler skleroz en yaygin rastlanan alt tiptir ve Hodgkin lenfoma vakalarinin
yaklasik %60-70’ini olusturmaktadir. Geng hastalarda bu tipe rastlama olasihigl daha yiiksektir. ilk
etkilenen nodiiller gogsiin merkezinde (mediastinum) yer alan noddllerdir. Bu nodiller mikroskop
altinda Hodgkin hiicreleri arasinda goriilen fibréz doku ile karakterizedir. Bu tip doku skar olusturur
ve bazen tedavi sonrasinda kiiclik yumrular gibi kalict anomaliler ortaya c¢ikabilir. Bu anomaliler
benign olabilir ve hastalik hiicreleri elimine edildikten sonra kalan skar dokusundan (“rezidiel
fibrozis” olarak da adlandirilir) olusur.

e Karma Hiicreli. Karma hiicreli en sik rastlanan ikinci alt tiptir. Hastalarin %25’inde, cogunlukla yasli
hastalar, ¢ocuklar ve AIDS gibi immin bozuklugu olan hastalarda ortaya c¢ikar. Nodiler skleroz
Hodgkin lenfoma gibi tedavi edilebilir olmakla birlikte daha agresif bir alt tiptir.

o Lenfositi-Tlikenmis. Lenfositi tikenmis alt tip hastalarin yaklasik %4’lGnde, neredeyse tamamen yasli
hastalarda ortaya cikar. Goreceli olarak zayif bir gériinime sahip kapsamli bir hastaliga isaret eder ve
yanlislikla non-Hodgkin lenfoma tanisi konabilir.

» Lenfositten-Zengin Klasik. Bu alt tip nodiler lenfosit-baskin Hodgkin lenfomaya benzer fakat klasik
Hodgkin lenfoma ile daha fazla ortak 6zellige sahiptir.

Nodiiler Lenfosit-Baskin Hodgkin Lenfoma. Nodiiler lenfosit-baskin (NLBHL) alt tip hastalarin yaklasik
%5'inde ortaya cikar. NLBHL'de goriilen ve “lenfositik” ve “histiyositik” olarak bilinen hiicreler klasik
Reed-Sternberg B hiicrelerinden farklidir. Bu alt tipe sahip hastalarda hi¢bir bulgu olmayabilir ve
genellikle hastalik ¢ok sinirliyken tani konur. En sik gen¢ erkeklerde gorilir. NLBHL alt tipi yavas
blylr ve uzun sureli slirviye sahiptir. Ancak, bu alt tipin non-Hodgkin lenfomaya dénme riski %3’tir.
Bu alt tipin tedavisi diger alt tiplerin tedavisinden farkhdir (bakiniz Nodiiler Lenfosit-Baskin Hodgkin
Lenfoma Tedavisi, sayfa 15).

Tablo 2. Hodgkin Lenfoma Alt Tipleri

Klasik Hodgkin lenfoma

Nodiiler skleroz Hodgkin lenfoma

Karma hiicreli Hodgkin lenfoma
Lenfositi-tiikenmis Hodgkin lenfoma
Lenfositten-zengin klasik Hodgkin lenfoma
Nodiiler lenfosit-baskin Hodgkin lenfoma

Tablo 2. Diinya g¢apinda hastalik siniflandirmasinda etkili olan Diinya Saglk Orgiiti (DSO) cesitli
Hodgkin lenfoma alt tipleri belirlemistir.
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Hastaligin yayihimini saptamak icin fizik muayene ve goérintileme testleri (“diagnostik radyoloji”
olarak da adlandirilir) kullanilir. Buna “evreleme” denir. Evreleme tedavi planlamasi agisindan énemli
bilgiler saglar. Hodgkin lenfoma igin yaygin olarak kullanilan evreleme sistemi Modifiye Ann Arbor
Evreleme Sistemidir.

Fizik Muayene ve Goriintiileme Testleri. Fizik muayene ve goriintileme yontemleri doktorun
asagidaki konularda degerlendirme yapmasina yardim eder:

¢ Lenf nodu blylimesinin yeri ve dagilimi

¢ Lenf nodu disinda kalan organlarin tutulup tutulmadigi

¢ Bir bolgede veya digerinde ¢cok biyulk timor kitleleri olup olmadigi.

Gorintiileme testleri

® GOgUs x-ray

® GOgus, karin ve pelvisin bilgisayarl tomografi (BT) taramasi

* Manyetik rezonans goriintileme (MRI)

» [18F] Florodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografi (FDG-PET) (tiim viicut).

Bircok merkezde diger hastalik alanlari olup olmadigini gérmek icin lenf nodlarinin mevcut oldugu
tim alanlarda, boyun, g6gus, karin ve pelviste BT taramalari yapilir. BT taramasi akcigerler, karaciger
ve diger organlarda tutulum olup olmadigini da gosterir ve evreleme agisindan yararh bilgiler sunar
(bakiniz Tablo 3, sayfa 11 ve Sekil 4, sayfa 12).

Hodgkin lenfoma tedavisinde PET veya PET/BT taramalarinin kullanimi giderek daha yaygin hale
gelmektedir. Ginlimiizde tedavinin tamamlanmasindan sonra tedavi cevabinin degerlendirilmesinde
PET yaygin olarak kullaniimaktadir. Tedavi 6ncesi degerlendirme ve tedavi sirasinda cevabin
degerlendirilmesinde daha az kullanilmaktadir. PET Hodgkin lenfoma evrelemesinde BT taramasi veya
kemik iligi biyopsisinin yerini alamaz. Bununla birlikte tamamlayici bilgi sunar.

Tablo 3. Hodgkin Lenfoma Evreleri ve Kategorileri

Evrel
Tek bir lenf nodu bolgesinde veya kemik gibi tek bir organda belirgin tutulum.

Evre ll
Birbirine yakin iki veya Ug¢ lenf nodu bolgesinde tutulum; 6rnegin hepsi boyunda veya gogiliste veya hepsi karinda ve
diyaframin (akcigerlerin altinda ince bir kas) ayni tarafinda.

Evre 111
Boyun, goégis ve karinda (diyaframin her iki tarafinda) ¢ok sayida lenf nodu bolgesi tutulumu.

Evre IV
Diyaframin her iki tarafinda ve akciger, karaciger ve kemik gibi diger organlarda yaygin lenf nodu tutulumu.

A ve B Kategorileri. Hodgkin Lenfomanin dort evresi A ve B kategorilerine ayrilabilir.
o A kategorisi ates, asiri terleme ve kilo kaybinin olmadigi durumlara isaret eder.
« B kategorisi hastada ates, asiri terleme ve kilo kaybi oldugunu gosterir. Ornegin evre 1IB hastada
e Hastalik tutulumu olan birbirine yakin iki lenf nodu bélgesi (6rnegin, boyunda ve kopriiciik kemiginde veya
boyunda ve koltuk altinda genislemis lenf nodlari)
* Ates, asiri terleme ve kilo kaybi oldugunu gosterir.
B kategorisindeki hastalar igin daha agresif tedaviler gereklidir.

Tablo 3. Evre ve var olan belirtiler tedavi igin radyasyon tedavisi, kemoterapi veya her ikisinin birden
tavsiye edilip edilemeyecegini gosterir (bakiniz Tablo 4,).
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Hodgkin Lenfoma Evreleri

Sekil 4. Bu ¢izim her evre igin viicutta Hodgkin lenfoma lokalizasyonunu géstermektedir. Evreler Tablo
2’de tanimlanmaktadir.

Kan ve Kemik iligi Testleri. Hastaligin siddetini gdsteren belirtegleri kontrol etmek amaciyla kan
hiicresi sayimi ile kandaki protein seviyesi, Urik asit seviyesi, eritrosit sedimentasyon hizi (ESR) ve
karaciger fonksiyonlari gibi diger kan testleri yapilir.

Hodgkin lenfoma tanisi alan birgcok hastaya, hastaligin kemik iligine yayilmadigindan emin olmak igin
kemik iligi biyopsisi yapilir. Hastaligin erken evrede olan ve klinik 6zellikleri distk riskli olan
hastalarda (ates, gece terlemeleri, kilo kaybi veya yer isgal eden hastalik [genis lenfosit kitleleri]
belirtileri olmayan) kemik iligi biyopsisi gerekli olmayabilir.

e

Hodgkin lenfoma hastalarinin tedavisinde amag iyilesmeyi saglamaktir. Hodgkin lenfoma tanisi alan
hastalarin %75’den fazlasi bugiinkii tedavi yaklasimlariyla iyilesebilirler. lyilesme orani tiim geng
hastalarda %90’a ulasmaktadir.

Tedavi Planlamasi. Hodgkin lenfoma hastalarinin tedavi planlamasi faktérleri
¢ Hastaligin alt tipi

¢ Hastalik evresi ve kategorisi

o Refrakter veya relaps gosteren hastalik
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e Hastanin yasi ve eslik eden hastaliklar veya durumlar (6rnegin, siddetli anemi, kalp veya bobrek
hastaligi, diabet).

Hodgkin lenfoma hastalarinin diger prognostik gostergelerini tanimlayan klinik calismalar
sirmektedir. Sayfa 17’de Arastirmalar ve Klinik Calismalar bélimine bakiniz.

Tedavi Oncesi Hususlar. Cocuk dogurma cagindaki eriskinler ve Hodgkin lenfoma tanisi alan
cocuklarin ebeveynleri infertilite riskini azaltabilecek bilgiler igin doktorlarina danismahidirlar.

Tedavi Yaklasimlari. Hodgkin lenfomada en yaygin tedavi yaklasimi “tutulmus alan” radyasyon
tedavisi ile kemoterapidir (bazen “kombine tarz tedavi” olarak adlandiriimaktadir). Tutulmus alan
radyasyon tedavisi belirgin lenfoma hiicre kitlelerini hedef almaktadir ve komsu lenfoma hiicrelerini
oldirmek icin kemoterapi kullanilmaktadir.

Radyasyon tedavisinde Hodgkin lenfoma hiicrelerini dldiirme yetenegine sahip yliksek enerji 1sinlari
lreten 6zel makineler kullanilir. Radyasyon tedavisi uygulayan aygitlardaki strekli gelismeler tedavi
alanlarinin daha hassas bir sekilde hedeflenmesini saglamistir. Buna ilaveten akciger, karaciger ve
reprodiktif organlar gibi tutulmayan organlar tedavinin yan etkilerini minimalize etmek amaciyla
perdelenir.

Yaygin hastalik, ates, yogun gece terlemeleri ve/veya kilo kaybi olan hastalara radyasyon tedavisi
verilmeden kemoterapi verilebilir (bakiniz Tablo 4).

Tablo 4. Hodgkin Lenfomada Bazi Tedavi Yaklagimlari ve Eken Maddeler

e Tutulmus alan radyasyonu ile birlikte veya radyasyon verilmeden kombinasyon kemoterapi
e Kemoterapi kombinasyonlari

e ABVD

e BEACOPP

e Stanford V, doksorubisin, vinblastin, vinkristin, bleomisin, etoposid ve prednizon

e Yiiksek-doz kemoterapi ile kdk hiicre transplantasyonu

Bakiniz Tedavi Yan Etkileri, sayfa 17.

Kemoterapi genellikle kombine olarak verilen en az dért ilag igerir. ilaglar sivi icinde ¢ézilir ve
genellikle periferik intravenoz (1V) yolla uygulanir. Bazi Hodgkin lenfoma hastalarinda port, santral yol
veya perkltan olarak yerlestirilen santral ven6z kateter—PICC veya PIC yolu olarak bilinmektedir—
kullanilabilir.

Tedavi Ortami. Radyasyon tedavisi ve kemoterapi onkoloji merkezinin ayaktan tedavi kliniginde
uygulanabilir. Bazen hastayi kisa bir siire hastaneye yatirmak gerekebilir. Ornegin 6zellikle yogun
tedavi uygulanirsa kirmizi kiire, beyaz kiire ve/veya platelet sayilarinda uzun sireli veya siddetli
disusler olabilir. Uygun kan Grlnlerinin transflizyonu veya kan hicresi tretimini artirmak amaciyla
kan hicresi biyime faktorlerinin uygulanmasi gerekebilir. Bu durumda bile ayaktan tedavi uygun
olabilir. Otolog kok hiicre transplantasyonu yapilan hastalarin hastaneye yatiriimalari gerekebilir.
Allojenik kok hiicre transplantasyonu yapilan hastalar hastaneye yatirilir.

Evre | ve Evre Il Hodgkin Lenfoma. Evre | ve Il Hodgkin lenfomada kiir oranlari %95’in Ustlindedir.
GulnlUmuzdeki tedavi yaklasimi kemoterapi ile birlikte azaltilmis miktarda radyasyon verilmesidir. Bu
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yaklasim toksisitede azalma sonuglarda iyilesmeye neden olmustur. ABVD kemoterapi gereken
eriskin hastalar igin ilk tercihtir. Bu rejim bugiline kadar uygulanan en etkili ve en az toksik rejimdir.
ABVD diger eriskin kombinasyonlarina gére daha az |6semi veya infertilite riskine sahiptir.

Guncel uygulama kilavuzlari %95’in Ustlinde erken evrede distk riskli Hodgkin lenfoma hastasinin iki
kir ABVD ve dislik doz radyasyonla uygulanan tutulmus alan radyasyonu ile iyilesebileceklerini
gostermektedir. Bazi klinik ¢alismalarin sonuglari evre | ve Il Hodgkin lenfoma hastalarinin biyik
cogunlugunun tek basina kemoterapiden fayda saglayabilecegine ve iyilesme oraninin %85 olduguna
dikkat cekmektedirler.

Yiksek riskli evre | ve Il hastalarinda genellikle en az dért — alti ABVD siklusu ve ardindan tutulmus
alan radyasyonu gereklidir.

Bu alt tip hakkinda daha fazla bilgi icin sayfa 15’te Nodiiler Lenfosit-Baskin Hodgkin Lenfoma
Tedavisine bakiniz.

ilerlemis Hodgkin Lenfoma. Hodgkin lenfoma ileri evrelerde potansiyel olarak tedavi edilebilir. Genel
olarak evre Il veya IV hastalar alti — sekiz kir ABVD veya BEACOPP gibi kombinasyon
kemoterapileriyle tedavi edilirler.

BEACOPP iyi bir kiir orani saglar fakat kiiclik de olsa 16semi ve diger ikincil kanser riski tasimaktadir.
Bu nedenle Amerika Birlesik Devletleri ve Kanada’da daha az kullaniimaktadir. Oldukga agresif olan
ilerlemis Hodgkin lenfoma vakalarinda kullanilabilir.

Radyasyon tedavisi ile birlikte veya radyasyon tedavisi olmadan uygulanan Stanford V ilerlemis
Hodgkin lenfoma vakalarinda kullanilan diger bir kombinasyon tedavisidir. ABVD’den daha kisa
sirede fakat daha sik verilir. Bu rejim yaygin ve ilerlemis hastalikta etkilidir. Ancak ABVD ve diger
tedavilerden daha Ustiin olup olmadigini 6grenmek icin daha fazla veri gereklidir.

ilerlemis Hodgkin Lenfomada Uluslararasi Prognostik Faktorler. Birkac yil &nce uluslararasi bir
konsorsiyumda hasta verileri bir havuzda toplandi ve ilerlemis Hodgkin lenfoma hastalarinda yedi
faktore dayall prognoz skoru tanimlandi. Bu faktorler yilksek riskli hastalarda kok hiicre
transplantasyonunu da iceren daha ¢ok veya daha az agresif tedavilerin tavsiye edilmesi baglaminda
bir temel olusturmaktadir. ilerlemis Hodgkin Lenfomada Uluslararasi Prognostik Faktérler klinik
¢alisma tasarimi ve degerlendirmesinde tekbicimliligi tesvik etmektedir (bakiniz Tablo 5).

Tablo 5. ilerlemis Hodgkin Lenfomada Uluslararasi Prognostik Faktorler

Yiiksek risk yedi faktorle iliskilidir—faktorler arttikga risk artmaktadir.

Hasta

* Erkek

® 45 yas veya Ustiinde.

Hastada

e Evre IV hastalk

¢ 10.5 g/dI'nin altinda hemoglobin

¢ 15,000/ul veya daha fazla beyaz kire (BK) sayisi

* 600/ul’'nin altinda ve/veya toplam BK sayisinin %8’inin altinda lenfosit sayisi
¢ 4 g/dI’nin altinda albumin.

Tedavi Cevabinin izlenmesi. FDG-pozitron emisyon tomografisi (PET) tedavi cevabinin
degerlendiriimesinde BT taramasindan daha net sonuclar verir, ¢linkli PET goriintileri timor ile fibroz
dokuyu birbirinden ayirmaktadir.
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Tedavi Sonrasi Gozetim. Hodgkin lenfoma hastalar tedaviden sonra vyillarca rekiirrens agisindan
periyodik olarak incelenmelidirler. Hastalik relapsini saptamak icin gogus rontgenleri ve abdomen
tomografileri kullanilir. PET ile rutin gozetimin standart goézetim yontemlerinden Ustin olup
olmadigini saptamak icin klinik, biyokimyasal ve radyografik olarak hastalik belirtisi olmayan
vakalarda tedavi sonrasi gbzetimde PET’in rollini arastiran ¢alismalar yapiimalidir.

Hastalar tedavinin uzun siireli ve gec etkileri agisindan da incelenmelidir.

Relaps Goésteren veya Refrakter Hodgkin Lenfoma. ABVD hastalarin biyik ¢ogunlugunda hastaligin
gerilemesini saglar. Bununla birlikte hastalarin kigik bir ylzdesi ilk tedaviye cevap vermeyen
hastaliga sahiptir (“refrakter Hodgkin lenfoma” olarak adlandirilir). Hastalarin %10’undan azi ABVD
tedavisine kisa bir slire cevap verir veya hic cevap vermez ve hastalik ilerler. Bu hastalar icin yiksek
doz kemoterapi ile kok hiicre transplantasyonu gerekir.

Tedavi sonrasi relaps gosteren hastalarda bile Hodgkin lenfoma potansiyel olarak tedavi edilebilir.

Yiiksek-doz Kemoterapi ile Kok Hiicre Transplantasyonu. Kok hicre transplantasyonu relaps
gosteren bazi Hodgkin lenfoma hastalarinda kiir saglayabilir.

Gunlmuzde yliksek-doz kemoterapi ile kok hilicre transplantasyonu baslangi¢ tedavisi olarak
onerilmemektedir, ¢clinki

¢ Baslangicta ABVD veya BEACOPP ile tedavi sonuglari oldukga iyidir

e Yiksek-doz kemoterapi ve kdk hiicre transplantasyonu 6nemli miktarda toksisite gosteren yiiksek
riskli tedavilerdir.

Otolog Kok Hiicre Transplantasyonu. Yiiksek-doz kemoterapi ile otolog kdk hiicre transplantasyonu
ilk kez relaps gosteren birgok hastada rutin olarak kullaniimaktadir. Bu tedaviyle 5 yilda hastaliksiz
sirvi oranlarinin  %40-50'ye ulasmasi ve transplant mortalitesinin %5’in altinda kalmasi
beklenmektedir.

Allojenik K6k Hiicre Transplantasyonu. Birden fazla relaps gosteren bazi Hodgkin lenfoma hastalari
allojenik kok hticre transplantasyonu ile basariyla tedavi edilmislerdir. Ancak, bu tedavi anlamli bir
mortalite riskine sahiptir. Relaps gosteren hastalarin “azaltiimis-yogunlukta kdk hiicre transplanti”
olarak adlandirilan allojenik transplant formuyla tedavi edilmesine dair klinik ¢calismalar sirmektedir.
Hodgkin lenfoma hastalarinda bu tedavinin etkinligini saptamak icin daha fazla ¢alisma gereklidir.

Nodiiler Lenfosit-Baskin Hodgkin Lenfoma Tedavisi. Hodgkin lenfomanin bu alt tipine sahip hastalar
klasik Hodgkin lenfomali hastalardan farkli bir tedaviye ihtiya¢ duyarlar. Nodiler lenfosit-baskin
Hodgkin lenfoma hastalarinin yaklasik %80’ine evre | hastalik tanisi konmaktadir.

Bu alt tip Hodgkin lenfomanin yavas ilerleyen formudur. Yizde yiize yakin uzun sireli siirviye sahiptir
ve bu hastalarin asir tedavi almamalari 6nemlidir. Bugiin i¢cin nodiler lenfosit-baskin Hodgkin
lenfoma hastalarinin tedavisinde tek basina alan radyasyonu kullaniimaktadir. Her ne kadar hastalar
kemoterapiye cevap verirlerse de hastalik kemoterapiden sonra daha sik tekrarlama egilimindedir.

Cocukluk Cagi Hodgkin Lenfoma. Cocuklarda ve 20 yas alti genglerde Hodgkin lenfoma insidansi 2005
yili verilerine gére 100.000’de 1.1’dir (mevcut olan en glincel veri). Yirmi yas altindaki hastalarda 5
yillik stirvi orani %95'tir.

Hodgkin lenfoma tanisi alan ¢ocuklarin ebeveynleri ve geng eriskinlerin onkoloji ekibinin Gyeleriyle
asagidaki konularda konusmalari 6nem tasimaktadir:
e Hastaligin evresi (bakiniz sayfa 11)
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¢ Hastaligin spesifik alt tipi (bakiniz sayfa 10)
e Belirli laboratuar test degerleri gibi diger potansiyel risk faktoérleri
* Doktorlarin PET ve PET-CT gibi gorlintiileme yontemlerini kullanarak 6lctiikleri tedavi cevabi orani.

Doktorlar en etkin tedaviyi saptamak icin hastalikla ilgili bu bilgileri kullanirlar. Son zamanlarda
tedavideki esas gelisme remisyona ulasmak icin gereken tedavi miktarini sinirlayan tedavi planlarinin
gelistirilmesidir. Planlanan tedaviyi, ilaglar, potansiyel yan etkiler, uzun sireli etkiler ve tedavi semasi
baglaminda onkoloji ekibinin tiyeleriyle tartismak dnemlidir. Bakiniz Tedavi Oncesi Hususlar sayfa 13.

Hodgkin lenfomali cocuklar ve geng eriskinler genellikle kombinasyon kemoterapisi ile tedavi edilirler
ve bazen hastaligin lokal kontrollii icin bu tedaviye radyasyon tedavisi de eklenir. Kullanilan
kombinasyonlarin bazilari asagida gorilmektedir:

e COPP

* ABVD

e COPP-ABV

e CHOP.

BEACOPP ve Stanford V (bakiniz Tablo 4, sayfa 13) iceren diger kombinasyonlar da kullanilabilir.

Cocukluk ¢agi Hodgkin lenfoma tedavisinde kiir oranlarini ve yasayanlarin yasam kalitesini artirmak
yoluyla saglanan gelismeler biliyik oranda pediatrik isbirligi gruplarinin arastirmalarina baghdir.
Devam eden arastirmalar ve klinik calismalar asagidaki konulara odaklanmaktadir:

e Evre llIB ve evre IV gibi ilerlemis Hodgkin lenfomali ¢cocuklarda kiir oranlarini artirmak

e Tedaviyle iliskili uzun sireli ve geg etki riskini minimuma indirmek (6rnegin, infertilite, kardiyak
fonksiyon bozuklugu ve ikincil kanserler).

Tedavi Sonug Ozeti. Bircok Hodgkin lenfoma hastasi ilk tedaviden sonra iyilesir. Rekiirrens veya
relaps gosteren az sayida hastada bazen kok hiicre transplantasyonu ile kombine olarak verilen
kemoterapi ile ilave tedavi genellikle basarilidir. Yeniden tedavi rejimine alinan bu hastalarin biyik

bolimi iyilesirler veya uzun sire hastaliksiz bir doneme girerler.

Tum Hodgkin lenfoma tiplerinin tedavisi icin sayfa 17’de Arastirmalar ve Klinik Calismalara bakiniz

Tedavinin Yan Etkileri

Enfeksiyonlar. Hodgkin lenfomanin 6nemli ozelliklerinden biri immin sistem fonksiyonundaki
azalmadir. Iimmiin sistem hiicreleri normal reaksiyon vermezler. Bu durum hastalari bazi enfeksiyon
tiplerine karsi duyarl hale getirebilir. Herpes zoster (“zona” olarak da bilinir) Hodgkin lenfoma
hastalarinda artan siklikta goérilen viral hastaliklara 6rnektir. Kemoterapi ve radyasyon tedavisi
immin htiicre fonksiyonunun baskilanmasina katkida bulundugundan enfeksiyonlara duyarliligi
artirirlar. Artik daha az uygulanan dalak cikarilmasi siddetli enfeksiyon riskine katkida bulunur.
Bununla birlikte hasta iyilestiginde immiin fonksiyonu da iyilesebilir. Buna ilaveten, Hodgkin lenfoma
hastalarinin tedavisindeki ilerlemeler, enfeksiyon hastaliklari riskine iliskin farkindahgin artmasi ve
daha iyi antimikrobiyal tedavilerin ortaya ¢ikmasi enfeksiy6z komplikasyonlarin hastalar agisindan
daha az tibbi sorun olusturmasini saglamistir.

Diger yan etkiler kemoterapinin yogunluguna ve tipine, radyasyon tedavisinin lokalizasyonuna,
hastanin yasina ve es zamanli hastaliklara (diyabet, kronik bobrek hastaligi ve digerleri) baghdir. Son
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zamanlarda yeni ilaglar doktorun bulanti, kusma ve diger yan etkileri kontrol etme yetenegini
artirmistir.

Suprese Kan Hiicresi Formasyonu. Kemoterapi alan hastalarda kan hiicrelerinin sayisi disebilir ve
kan transfizyonu gerekebilir. Eger beyaz kire sayisi ciddi sekilde ve uzun sire diserse hastada
enfeksiyonlar gelisebilir ve antibiyotik tedavisi gerekebilir. Hastanin kan degerlerini tedavinin
etkilerinden kurtarmak icin kemoterapi dozlari veya kemoterapi sikluslari arasindaki siire degistirilir
veya granilosit-koloni stimule edici faktor gibi ilaglar verilir.

Fertilite Uzerine Etkileri. Hastalar tedaviden sonra daha az dogurgan olabilirler. infertilite riski
tedavinin yapisina goére degiskenlik gosterir—kemoterapi tipi ve miktari, radyasyon tedavisinin
lokalizasyonu ve hastanin yasi. infertilite riski tasiyan erkekler tedaviden énce sperm bankasina
basvurabilirler. Tedavi sonrasinda over yetmezligi olusan kadinlarda prematiir menopoz gelisebilir ve
bu kadinlara hormon replasman tedavisi verilebilir. Partnerlerden birinin tedavi aldigi dogurganhk
yasindaki ciftlerde fetal kayip insidansi ve yenidoganin saghgi saglikh ciftlerle cok benzerdir.

Diger Etkiler. Tedavi, bulanti, kusma, diyare, asiri yorgunluk, ates, 6ksiiriik ve kilo kaybina neden
olabilir. Bunlar ve diger potansiyel etkiler kullanilan ilaglar ve dozlara ve hastanin bireysel
duyarhligina baghdir. Yan etkilerin ¢ogu gecicidir ve tedavi sona erdiginde kaybolur. Belirli ilaglarin
spesifik olarak belirli dokulari etkileme egilimi vardir (6rnegin, vincristin sinir dokusunu etkileme
egilimindedir ve bleomisin akcigerleri etkileyebilir).

Arastirmalar ve Klinik Caligmalar

Losemi ve Lenfoma Dernegi Arastirma (LLS) Programi. LLS Hodgkin lenfoma ve diger kan
kanserlerinde hem temel hem de onaylanmis arastirma programlari igin arastirma fonlari
olusturmaktadir. LLS genc eriskinlerde gorilen Hodgkin lenfomada immiin cevabi yoneten genleri ve
hiicre proteinlerini tanimlamak amaciyla populasyon tabanli calismalari finanse etmektedir. Bu
calisma dusuk riskli ve yiliksek riskli Hodgkin lenfomanin daha iyi anlasilmasini saglayabilir. Hodgkin
lenfoma hiicrelerinin vicudun immin cevap mekanizmalarindan nasil kactigini arastiran ve LLS
tarafindan finanse edilen diger bir ¢alisma siirmektedir. Bu calisma hedefe yonelik yeni tedavilerin
belirlenmesine neden olabilir.

Klinik Calismalar. Yeni tedavilere yonelik multifaz klinik ¢alismalar doktorlar ve tibbi arastirmacilar
tarafinda ydritilen dikkatle planlanan ve izlenen arastirma calismalaridir. Faz 1 calismada yeni
tedavinin doz, hasta toleransi ve akut toksik etkilerini degerlendirmek icin relatif olarak az sayida
hasta lzerinde calisma yapildi. Faz 2 ¢alismada dozaj, etkiler ve toksisite konusunda ilave bilgiler
edinmek amaciyla daha fazla hasta ¢alismaya alindi. Faz 3 ¢alismasinda mevcut olan en iyi tedaviyi
veya yeni (lUzerinde c¢alisilan) tedaviyi almak tizere randomize olarak ayrilan biliylk sayida hastalar
karsilastirildi. Faz 4 calismalari Gida ve ilag Dairesi (FDA) onayi almis yeni ilaglar ve tedaviler igin
ylrataldi. Bu tedavilerde hedeflenen ilag veya tedavinin i¢in ek kullanimlarini tanimlamak, biyik
hasta gruplarinda givenlik ve etkinlige iliskin ilave bilgiler toplamak ve belirli hasta alt gruplarinda,
ornegin 65 yas Ustl yashlarda etkinlik olusturmaktir.

Yeni tani konan veya relaps gosteren veya refrakter hastaligl olan vakalar Gzerinde yirutilen klinik

¢alismalar devam etmektedir. Klinik g¢alismalar hastalari yeni yollarla tedavi etmek i¢in Uzerinde
¢alisma yapilan yeni ilaglar, yeni kombinasyonlar veya onaylanmis ilaglari icermektedir.
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Hodgkin lenfoma tedavisinde ilerlemeyi hedefleyen cesitli calisma tirleri sebepler, risk faktorleri ve
yasam kalitesini konu alan c¢alismalari icermektedir. Bu ¢alismalarda cevaplanmaya c¢alisilan soru
ornekleri Tablo 6’da gosterilmektedir.

Tablo 6. Hodgkin Lenfoma Klinik Calismalarinda Ele Alinan Sorular

¢ Tedavinin uzun sireli ve geg etki risklerini nasil azaltabiliriz?

¢ Hodgkin lenfoma sebepleri, risk faktorleri ve daha az toksik tedaviler hakkinda daha fazla bilgi
sahibi olmamizi saglayacak olan biyomarkirlar ve genetik sebepler (ailesel kimelenme) hakkinda
ne 6grenebiliriz?

¢ Hodgkin lenfomayla birlikte yasayan bir¢ok kisinin yasam kalitesini nasil artirabiliriz?

e ilerlemis, relaps gdsteren veya refrakter Hodgkin lenfoma vakalarinda daha etkili ve daha az
toksik tedaviler gelistirebilir miyiz?

e Kok hiicre transplantasyonundaki yeni yaklasimlar 6zellikle yasl ve diskin vakalarda bu
tedaviyi daha guivenli kilar mi?

¢ Vaksin tedavisinin Hodgkin lenfoma tedavisindeki roll nedir?

Tablo 6. Devam eden ¢alismalarda bircok farkli soru ele alinmaktadir. Hasta katilimi gereklidir.

Tedavinin Uzun Siireli ve Geg Etkileri. Erken dénem Hodgkin lenfoma hastalarinin tedavisinde tek
basina kemoterapi kullanimina dair buylk bir ilgi vardir. Tek basina kemoterapi kullaniminin uygun
bir yaklasim oldugunu gosteren ¢ok sayida ¢alisma yuritilmistir. Bu alandaki ¢calismalar

e Tek basina kemoterapi ile kombine tarz tedavi (kemoterapi ile tutulmus alan radyasyon tedavisi)
kullanimina ait sonuglari karsilastirmaktadir

e ABVD ve tutulmus alan radyasyon tedavisine ait verileri toplamakta ve analiz etmektedir.

Kemoterapinin Ayarlanmasinda Karar Aygiti Olarak Gegici PET/CT. ABVD ve BEACOPP gibi farkli
kemoterapi rejimlerini karsilastiran son ¢alismalar, doktorlarin daha yogun tedavilerden en fazla
fayda saglayacak olan hastalari tanimalarina yardim edecek klinik ve biyolojik prognoz faktérlerinin
belirlenmesini saglamistir. Bireysel olarak ele alinan hastalarda spesifik tedavilerin (riski uyarlanmis
tedaviler) faydalarini degerlendirmek amaciyla PET kullanimina dair ¢alismalar siirmektedir.

Biyomarkirlar ve Genetik Sebepler. Kanser hicreleri tarafindan salinan ve “biyomarkir” olarak
adlandirilan yiksek seviyedeki biyolojik markirlari tanimlama c¢alismalari devam etmektedir.
Biyomarkirlar kanser hiicrelerinin varligi ve seviyesi hakkinda bilgi almak i¢in kullanilabilir. Hodgkin
lenfomada incelenen biyomarkirlar

e Hicrelerin ylizeyine baglanan CD44 molekili. Yuksek CD44 seviyeleri daha agresif hastalik gosterir.
e Bir immin faktor olan interldkin (IL) 10. Yiksek IL10 seviyesi relatif olarak kot gorinime isaret
eder.

Hodgkin lenfomanin genetik sebeplerini daha iyi anlamak i¢in familyal Hodgkin lenfoma c¢alismalari
surdiridlmektedir. Amag bireyde Hodgkin lenfoma gelisimi riskini 6ngdérmek amaciyla genetik
degisiklikleri tanimlamaktir.

Yasam Kalitesi Calismalari. Sadece Amerika Birlesik Devletlerinde Hodgkin lenfomayla yasayan
100.000’den fazla kisi vardir. Bircok ¢alismada bu kisilerde ikincil kanser, kalp hastaligi ve depresyon
gibi uzun sireli etkiler tanimlanmigtir. 1987’den 6nce tani konan ve tedavi edilen Hodgkin lenfomanin
gec etkileri konusunda bir hayli sey bilinmektedir. Elde edilen bu bilginin sonucunda 1980lerin
sonunda uzun sireli etki riskini azaltmak amaciyla tedavi kismen degistirilmistir. Arastirmacilar son 20
yil icinde tedavi edilen hastalarda uzun sireli ve gec etkiler konusunda bilgi toplamaktadirlar.

18



Hedef standart tedavinin kir oranlarini siirdirirken veya iyilestirirken gelecekte tani konan hastalar
icin daha az toksik tedaviler gelistirmektir. Bu bilgi lenfomayla yasayanlarin uzun siireli takipleri igin
ilkeler olusturulmasinda da kullanilacaktir. Calismaya katilanlarin tibbi durumlari ve yasam kaliteleri
(enerji seviyesi, hayata bakis acgisi ve hastaligi uzun sireli fiziksel etkileri) konusundaki anketleri
doldurmalari istenebilir.

ilerlemis, Relaps Gosteren veya Refrakter Hodgkin Lenfoma. ilerlemis, relaps gosteren veya
refrakter hastalikta hedefe yonelik tedavilerle birlikte veya bu tedaviler olmadan uygulanan birgok
kemoterapi rejiminin etkinlik ve gilivenligi degerlendirilmistir. Bu ¢alismalarda yeni ilaglar veya
antikorlarla birlikte veya bu ajanlar olmadan kullanilan birgok kemoterapi kominasyonunun sonuglari
arasinda karsilastirmalar yapilmistir. Kemoterapi rejimlerine yeni ajanlarin ilave edilmesi hastanin
daha az miktarda kemoterapi alacagi, bu nedenle yan etkilerin daha az olacagi anlamina gelebilir.

K6k Hiicre Transplantasyonu. Bir dizi calismada ilerleme kaydedilmistir. Rekiirren veya refrakter
Hodgkin lenfoma tedavisinde gemsitabin ve vinorelbin, ardindan karmustin, etoposid ve
siklofosfamid ve otolog kok hiicre transplantasyonu incelenmistir.

Yiksek riskli Hodgkin lenfoma ve diger lenfoma tirleri olan hastalarda allojenik koék hiicre
transplantasyonundan dnce bortezomib kullanimi Gizerine ¢alismalar yapilmaktadir.

Allojenik kok hiicre transplantasyonu yapilan hastalarda graft-versus-host hastaligini énlemek icin
“sinyal transdiiksiyon inhibitorleri” olarak adlandirilan imminsupresif ilaglar—temsirolimus,
takrolimus ve sirolimus gibi—Uzerinde ¢alismalar yapilmaktadir.

Hodgkin lenfomayi da igine bir¢cok kan kanserinde yash ve diiskliin hastalarin tedavisinde azaltilmis-
yogunlukta allojenik kdk hiicre transplantasyonunun (nonmiyeloablatif allojenik transplantasyon)
yararhligini saptamaya calisan klinik ¢alismalar strdirilmektedir. Sonug olarak 60 — 70 yasindaki
hastalarda transplantasyon bir segenek olabilir. Azaltilmis yogunlukta transplant igin uygun olan
hastalar transplanta hazirlanirken disik doz kemoterapi ve/veya radyasyon tedavisi alirlar.

Graftin rejeksiyonunu onlemek icin immiuinsupresif ilaglar kullanilir ve donériin immin hiicrelerinin
melezlesmesi bu hicrelerin hastaliga hiicum etmesine imkan saglar. Azaltilmis yogunlukta
transplantasyonun etkinligi yliksek doz kemoterapiden ziyade donériin lenfositlerinin graft-versus-
lenfoma etkisine baghdir.

Vaksin Tedavisi. Bilim adamlari lenfoma hicrelerinin artisiyla savasmak ve bu artisi suprese etmek
amaciyla immiun sistemi stimule edecek olan vaksinler gelistirmektedirler. Klasik vaksinlerin aksine,
bu vaksinler hastaligi énlemez fakat kalan lenfoma hiicrelerine saldiracak immin sistemi stimule
etmek amaciyla ilk kusak tedaviden sonra kullanilirlar. Vaksinler biyik ¢ogunlukla follikiiler lenfoma
calismalarinda kullanilmislardir, fakat Hodgkin lenfoma hiicreleri de vaksinin potansiyel olarak karsi
duracagi timor antijenleri olusturmaktadirlar.
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[
Sosyal ve Duygusal Etkiler ]

Hodgkin lenfoma tanisi hastalar, aile Uyeleri ve arkadaslar arasinda glicli bir duygusal cevap
olusturmaktadir. Her ne kadar bu hastalik biyik oranda tedavi edilebilirse de insanlar anksiyete,
korku ve depresyonla reaksiyon gosterebilirler. Higbir cevap evrensel veya umulmadik degildir. Birgok
Hodgkin lenfoma hastasi baslangicta kabul edilmesi zor olan bu taniyla basa c¢ikabilir. Zamanla ve
edinilen bilgilerle birlikte bir¢ok kisi tedavi slirecine ve iyilesme umuduna odaklanir. Zaman iginde
hastalikla birlikte yasayan bircok kisi “kiiclik seyler” konusunda artik daha az endiseli olduklarini ve
aile, is ve diger insanlarla iliskilere daha fazla 6nem verdiklerini soylerler.

Hastalar baslangicta Hodgkin lenfoma ve tedavisi konusunda daha fazla sey 6grenmek isteyebilirler.
Hastalar ve bakim verenlere, hastanin doktorlari, hemsireleri, sosyal hizmet uzmanlari ve onkoloji
ekibinin diger Uyeleriyle hastaligi ve tedavisini tartismalari, sorular sormalari ve korku ve endiselerini
iletmeleri 6nerilmektedir. Saglik hizmeti ¢alisanlari hastayla zaman gegirir, sorulari yanitlar, duygusal
destek verir ve diger yararl kaynaklara yonlendirirler.

Bazi hastalar tedavi sirasinda ve sonrasinda arkadaslari, aile tiyeleri ve bakicilarinin onkoloji ekibinde
yer alan doktorlar ve diger ekip Uyelerinden bilgi almasini isteyebilirler. Diger bir kisinin varhgi
hastanin stresini azaltmaya yardim edebilir. Bu kisi hastanin soru sormasina, bu bilgileri
kaydetmesine ve korumasina da yardim edebilir. Hastanin bu tip bir destek almasi her zaman
mimkiin olmadigindan, hasta diger yollara basvurabilir—o6rnegin, yerel veya internet destek gruplari
bir tartisma forumu yaratabilirler. Hodgkin lenfoma hastalari genellikle birbirlerini tanirlar ve bu
arkadaslik hastalara destek saglar.

Bazi hastalar saglk hizmeti veren ekibin Gyeleriyle destekleyici iliskiler kurarlar.

Hodgkin lenfoma tedavisi en azindan bir siire igin glinlik yasamda degisiklik anlamina gelmektedir.
Tedavi ve tedavinin yan etkileri, hastanede yatislar, iyilesme, finansman ve is veya aile yasami
konusundaki endiseler kisinin kendi degeri veya kimligini sorgulamasina neden olabilir. Bu konular
yakin bile olsa iliskileri etkileyebilir. Bu duygularin normal ve bir¢cok yan etkinin gecici oldugunun
bilinmesi gliven verici olabilir. Korkular ve endiselerle ilgili acik, dirist bir iletisim ¢ok yararh olabilir.

Finansman. Gelir kaybinin yani sira ilaglar ve islemlerin ¢ok pahali olmasi nedeniyle tedavi birgok
birey veya aile i¢cin mali bir sorun haline gelebilir.

Depresyon. Hastanin ruh hali zamanla degismezse, 6rnegin hasta iki haftalik bir sirecte her giin
deprese hissederse, tibbi yardim almak énem kazanir. Depresyon, hasta lenfoma tedavisine alinsa
dahi tedavi edilmesi gereken bir hastaliktir. Kanserle birlikte yasayan hastalarda depresyon
tedavisinin faydalari kanitlanmistir. Hastalar ve bakicilar icin bircok yardim kaynagi mevcuttur. Saghk
hizmetinin tedavi secenekleri olusturmak, tibbi bakim i¢in zaman ve para bulmak ve aile tyeleri ve
arkadaslarla iliski kurmak gibi yonleri stres yaratabilir.

Cocuklarin Endiseleri. Hodgkin lenfoma tanisi konan bircok cocuk iyilesmeyi bekler. Bu ¢ocuklar
egitimlerini bitirmeyi, ise baslamayi, evlenmeyi ve anne/baba olmayi Umit ederler. Cocukluk ¢agi
Hodgkin lenfoma tanisi alan her aile bilinmeyen bir tedavi ve takip dlinyasina atilir. Cocuk, ebeveynler
ve kardeslerin destege ihtiyaci vardir. Unutmayin ki yardim etmek miimkindir. Psikolog, sosyal
¢alisma uzmani veya ¢ocuk yasam uzmani ile birlikte galissaniz bile gocugunuz, kendiniz veya diger
aile Gyeleriniz icin yardim istemekten ¢ekinmeyin. Bircok aile ekstra destekten fayda gorecektir.
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Cocugunuza hastalik ve tedavi hakkinda yasina uygun bilgi vermek hem size hem de tedavi ekibine
gliven duymasina yardim edecek ve korkularini ve endiselerini dile getirmek konusunda daha rahat
hissetmesini saglayacaktir.

Sagkalim ‘

Tedavinin Uzun Siireli ve Geg Etkileri. Bugiin Hodgkin lenfoma tedavisinin spesifik tipleri ile ikincil
kanserlerin gelisimi gibi uzun sireli ve geg etkiler hakkinda ¢ok sey bilinmektedir. Son birkag yil igcinde
Hodgkin lenfoma tedavisi degismistir ve gelismeye devam etmektedir. Erken evre Hodgkin lenfoma
hastalarina artik rekirrens riskini azaltmak amaciyla profilaktikgenisletiimis alan radyasyonu
uygulanmamaktadir. ABVD 20 yildan uzun siiredir yaygin olarak kullanilmaktadir ve dnceki tedavilerle
karsilastirildiginda belirgin bir I6semi veya infertilite riski tasimamaktadir. Ancak, kemoterapinin uzun
sureli etkileri konusunda radyasyonun uzun sireli etkileri icin oldugu gibi net veriler mevcut degildir
ve daha ileri degerlendirmeler gereklidir.

On bes — yirmi yil 6nce tedavi edilen hastalar evre | ve Il hastalik icin agresif radyasyon tedavisi
almiglardir. Bu tedavi ikincil kanser gelisimini de kapsayan uzun sireli ve gec¢ etkilere neden
olmaktadir. ikincil kanser gelisimi riskinin derecesi radyasyon tedavisinin genisligi ve dozuyla iliskilidir.
Meme, akciger, mide, kemik ve yumusak doku kanserlerini kapsayan ikincil kanserlerin radyasyon
tedavisinden sonra en erken 5 yilda ve en ge¢ 30 yilda ortaya ciktigi bildirilmistir.

Memeye radyasyon alan 30 yas altindaki genc kizlar veya kadinlar Hodgkin lenfoma igin uygulanan
radyasyon tedavisinden 15 — 20 yil sonra meme kanseri gelisimi riski tasirlar. Cocukluk ¢agi
kanserinden sonra sag kalan erkekler de ikincil kanser gelisimi agisindan risk altinda olabilirler.
Bununla birlikte meme kanseri gelisimi riski cocukluk ¢agi kanserinde sonra sag kalan disilerle ayni
oranda degildir.

Radyasyon tedavisi, 6zellikle bleomisin (ABVD’deki B) ile birlikte verildiginde akcigerlere hasar verir ve
gOgls radyasyonu alan hastalar akciger kanseri gelisimi acgisindan risk altindadirlar. Bu risk
grubundaki kisiler sigaranin riski daha fazla artirdigini bilmelidirler. Bu hastalara sigaraya
baslamamalari veya sigarayl birakmalari 6nerilmelidir. Sigara igmeyen ancak Hodgkin lenfoma
nedeniyle 10 — 20 yil 6nce gogis radyasyonu alan kisilerde akciger kanseri gelisme olasiliginin genel
populasyondan dort kat fazla oldugunu gosteren kuvvetli bilimsel kanitlar mevcuttur. Sigara icen ve
Hodgkin lenfoma nedeniyle gogis radyasyonu ile tedavi edilen kisilerde akciger kanseri riski, tek
basina radyasyon veya ayni zamanda kemoterapi alip almamalarina bagli olarak 25 — 40 kat artmustir.

Gogse yonelik radyasyon tedavisi, kalbi cevreleyen kesenin (perikardium) inflamasyonu veya
miyokard enfarktlsini (klasik kalp krizi) iceren kalp hastaligiyla da iliskilidir. Radyasyon tedavisi tiroid

bezini de zedeleyebilir ve tiroid fonksiyonunun azalmasina neden olabilir (hipotiroidizm).

1970ler ve 1980lerde, Hodgkin lenfoma tedavisinde MOPP kombinasyon tedavisi kullaniimistir. Bu
tedavi [6semi riskinde artisa neden olmustur.

Yorgunluk, kemoterapi, radyasyon tedavisi veya kombine kanser tedavisi alan bircok kiside sik
rastlanan bir uzun sireli etkidir.

Takip Bakimi. Hodgkin lenfoma gecirdikten sonra sag kalanlara sunlar énerilir
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¢ Tedavi sona erdikten sonra potansiyel saglik sorunlarini takip eden doktorlara yardim etmek icin
aldiklari tedavi kayitlarini muhafaza etmeleri.

e GOgus radyasyonu almislarsa kolesterel seviyesini 6lcen kan testlerini her 5 yilda bir yaptirmalari.

e Diizenli kalp hastaligi muayenesi yaptirmalari.

e Diizenli kanser muayenesi yaptirmalari. ilk tedaviden sonra en erken 5. yilda meme, akciger, mide,
kemik ve yumusak doku kanserlerinin gelistigi bildirilmistir.

e Cocukluk cagi veya eriskin donemde gelisen Hodgkin lenfoma nedeniyle tedavi edilen ve gogis
radyasyonu alan kadin hastalarin kendi kendine meme muayenesi yapmalari, erken dénemde
mamografi ¢ektirmeleri (tedaviden sonra 10 yil icinde veya 25 yasa kadar) ve her 2 — 3 yilda bir
mamografiyi tekrarlamalari. Her ne kadar bazi kadinlarda Hodgkin lenfoma tedavisinden sonra meme
kanseri gelisebilirse de bu kanser erkenden saptanabilir ve tedavi edilebilir ve kiir sansi saglanabilir.

e GOgus radyasyonu alan hastalarin diizenli akciger kanseri taramasi yaptirmalari. Sigara, akciger
kanseri riskini ve akut miyelojen6z 16semi ve miyelodisplastik sendromlar gibi diger kanser tipleri
riskini daha cok artirir.

¢ Dlizenli tiroid fonksiyonu kontrolleri yaptirmalari.

® Gerekirse yorgunluk, depresyon ve diger uzun siireli etkiler icin tibbi ve psikososyal destek almalari.

ot |

Mutlak Nétrofil Sayisi (MNS)
Bireyin enfeksiyonla micadele etmek igin sahip oldugu nétrofil (bir cins beyaz kiire) sayisi. Notrofil
ylzdesi ile beyaz kan hiicrelerinin toplam sayisi ¢arpilarak hesaplanir.

Albumin

Enfeksiyonlarla savasta ve kas dokusunun tamirinde rol oynayan kandaki esas protein. Normal
albumin aralg 3.5 - 5.5 g/dl'dir (desilitre basina gram). Optimal seviye 4 g/dl'dir. Test sonugclar
laboratuarlar arasinda c¢ok kicilk farkhliklar gosterebilir ve laboratuarin kan o6rnegini islemede
kullandigi yontemden etkilenebilir.

Allojenik Kok Hiicre Transplantasyonu

Hastanin kemik iligini ve kok hicrelerini yeniden olusturmak amaciyla dondériin koék hicrelerini
kullanan tedavi. Lenfomay! tedavi etmek ve hastanin immin sistemini “kapatmak” icin ilk olarak
“kosullandirma tedavisi” (ylksek-doz kemoterapi veya yiksek doz kemoterapi ile tim vicut
radyasyonu) verilir, boylece donoriin kok hiicreleri reddedilmez. “Nonmiyeloablatif” transplant (veya
“mini” transplant) olarak adlandirilan transplant tipi Gzerinde halen ¢alisiimaktadir. Bu tedavide daha
duslik dozlarda kosullandirma tedavisi kullanilir ve bu tedavi 6zellikle yash hastalarda daha glivenilir
olabilir.

Anemi

Kanda kirmizi kiire sayisinin ve buna bagl olarak hemoglobin konsantrasyonunun diismesi. Sonug
olarak kanin oksijen tasima yetenegi azalir. Siddetli anemi soluk cilt, halsizlik, yorgunluk ve eforla
gelen nefes darligina neden olur.

Antikorlar

Plazma hiicrelerinden (B lenfositlerinden elde edilen) salinan; ve “antijen” olarak adlandirilan 6zel
yabanci maddeleri taniyan ve onlara baglanan proteinler. Antikorlar, bakteriler ve virlisler veya zararl
toksinler gibi yabanci partikilleri kaplar, yikilmalari igin isaretler ve inaktive eder. Antikorlar iki yolla
laboratuarda da Uretilebilir. Eger bir tirden digerine bir materyal enjekte edilirse, ikinci tir bunu
yabanci olarak algilar ve ona karsi antikor yapar. Bu antikorlar genellikle poliklonal antikorlardir, yani
birden fazla hedefe (antijenlere) karsi reaksiyon gosterirler. Monoklonal antikor olarak bilinen
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spesifik antikor ise 6zel bir laboratuar teknigiyle Uretilir. Monoklonal antikorlar tek bir hedefe
(antijen) karsi reaksiyon gosterirler ve bircok ©nemli sekilde kullanilirlar. insan |6semilerini
tanimlamakta ve siniflandirmakta kullanilabilirler veya antikor-aracili imminoterapide faydal olacak
sekilde degistirilebilirler.

Antijenler

Yutuldugunda, nefesle alindiginda veya cilt ya da mukoz membranlarla temas ettiginde immiin cevabi
stimule eden yabanci madde, genellikle bir protein. Bakteriler, virisler veya allerjenler antijenlere
ornektir. Antijenler antikorlari liretmek Uizere plazma hiicrelerini stimule ederler.

Antionkogen Bakiniz Timor Supresor Geni.

Aferez

Donoérin kanindaki bilesenlerin ¢ikarilmasi ve gereksiz parcalarin donoére geri verilmesi islemi. Bu
islem (“hemaferez” olarak da adlandirilir) bir aygit araciligiyla donérden kani stirekli sirkiilasyonla alir
ve ardindan donoére geri verir. Bu islem genis hacimdeki kandan istenen elementlerin alinmasina
imkan saglar. Plateletler, kirmizi kiireler, beyaz kiireler ve plazma ayri ayri alinabilir. Ornegin bu
teknikle tek bir dondrden (alti — sekiz farkh donér yerine) transflizyon icin yeterli miktarda platelet
elde edilebilir. Bu sayede, platelet alicisi daha az donoérle karsilasir veya tek bir akraba donérden
HLA'sI eslestirilmis plateletler verilebilir. Bu teknik ayni zamanda transplantasyon icin kemik iligindeki
kok hiicreler yerine dolasimda bulunan ve dondurulabilen, depolanabilen ve daha sonra kullanilabilen
kok hiicrelerin ¢ikarilmasinda da kullanilir.

Otolog Kok Hiicre infiizyonu

Genellikle “otolog kok hiicre transplantasyonu” olarak bilinen ve 1) kandan veya kemik iliginden
hastanin kok hiicrelerinin toplanmasi; 2) bunlarin daha sonra kullanilmak {izere dondurulmasi; ve 3)
hastaya yogun kemoterapi veya radyasyon tedavisi verildikten sonra bu hiicrelerin ¢ozilerek kalic
kateter yoluyla inflize edilmesini iceren tekniktir. Kan veya kemik iligi akut miyelojen6z I6semi gibi bir
kemik iligi hastaligi olan hastadan, hasta remisyonda iken veya kemik iligi ya da kan belirgin sekilde
anormal 6zellikler gostermediginde (6rnegin lenfomada) alinabilir. Teknik olarak bu islem bir kisiden
(donor) dokunun alinmasi ve bir baska kisiye (alici) verilmesi anlamina gelen transplantasyon degildir.
Bu islemin amaci yogun tedavi sonrasinda hastanin kalan kemik iligi ciddi hasara ugradiktan sonra
korunan ve yeniden inflize edilen kok hiicrelerden yeniden kan hiicresi olusturmaktir. Bu islem kemik
iligi veya kandaki kok hiicreler kullanilarak uygulanabilir. Kandaki kék hiicreler hemaferezle toplanir.

Biyopsi

Tani i¢in doku alma islemi. Bircok vakada dokuyu elde etmek icin 6zel igneler kullanilir. Bazi vakalarda
cerrahi olarak biiyik bir doku parcasi gikarilabilir. Mevcut olabilecek lenfoma tipini siniflandirmak igin
lenf nodu goértiinimi 6nemli oldugundan, kabarik lenf nodu veya nodlarinin bir bitin seklinde cerrahi
olarak c¢ikarilmasi gereklidir (lenf nodu biyopsisi). Doku patolog tarafindan koruyucu madde igine
yerlestirilir, boyanir ve mikroskop altinda incelenir.

Kemik iligi

Kemigin kan hicrelerinin yapildigi delikli santral kavitesindeki slingerimsi doku. Puberteye kadar
omurga, kaburgalar, gogis kemigi, kalca, omuz ve kafatasindaki kemik iligi kan hicrelerinin
olusumunda en aktif bolgelerdir. Eriskinlerde eller, ayaklar, bacaklar ve kollar kan yapici kemik iligi
icermezler. Bu bolgelerde kemik iligi yag hiicreleriyle doludur. Kemik iligi hiicreleri olgunlasarak kan
hicrelerini olusturdugunda kemik iligi icinden gecen kana girerler ve tiim viicut boyunca tasinirlar.
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Kemik iligi Aspirasyonu

Hiicre anormalliklerini saptamak amaciyla kemik iligi hticrelerini inceleyen test. Kemik iligi 6rnegi
genellikle hastanin kalga kemiginden alinir. Cildi uyusturmak igin ila¢ verildikten sonra kemik yoluyla
kemik iligi icine yerlestirilen 6zel bir igne kullanilarak 6rnek alinir. Ornek mikroskop altinda incelenir
ve anormal hicreler aranir. Elde edilen hicreler sitogenetik analiz ve diger testler icin de
kullanilabilir.

Kemik iligi Biyopsisi

Hicre anormalliklerini saptamak amaciyla kemik iligi hiicrelerini inceleyen test. Bu test genellikle
kalga kemiginden kemik iligiyle dolu kiglk bir kemik pargasinin gikarilmasi nedeniyle kemik iligi
aspirasyonundan farklidir. Cildi uyusturmak igin ilag verildikten sonra kemik iligi iceren kemik
cekirdeginin c¢ikarilmasi igin 6zel bir biyopsi ignesi kullanilir. Anormal hiicrelerin mevcut olup
olmadigini saptamak icin kemik iligi mikroskop altinda incelenir. Kemik iligi aspirasyonu ve biyopsi
doktorun ofisinde veya hastanede yapilabilir. Bu iki test genellikle birlikte yapilir. Her iki test tedaviyle
oldurilen kan kanseri hiicrelerinin oranini saptamak amaciyla tedaviden sonra da yapilr.

Kemik iligi Transplantasyonu Bakiniz Allojenik K&k Hiicre Transplantasyonu; Otolog Kok Hiicre
inflizyonu.

Santral Yol (Kalici Kateter)

Go6gsin Ust kisminda genis bir ven icine yerlestirilen 6zel boru sistemi. Zaman zaman “kalici kateter”
olarak da adlandirilan santral yol yerinde sabit olarak kalmasi icin gégis derisinin altinda bir kanala
yerlestirilir. Kateterin dis ucu ilaglar, sivilar ve kan Griinlerinin verilmesi veya kan érneklerinin alinmasi
icin kullanilabilir. Titiz bir bakimla santral yollar gerekli oldugunda uzun bir siire (birka¢ ay) yerinde
kalabilir. Hasta taburcu edildikten sonra kateterin ucu kapatilarak yerinde birakilabilir ve ayaktan
tedaviyle kemoterapi ve kan Grlinlerinin uygulanmasinda kullanilabilir. Yogun kemoterapi veya besin
destegi alan hastalarda cesitli kateter tipleri (6rnegin, Groshong®, Hickman® ve Broviac®)
kullanilabilir. Santral yol bazi Hodgkin lenfoma hastalarinda da kullanilabilir.

Kemoterapi

Malign hicreleri oldirmek igin kimyasallarin (ilaglar) kullanilmasi. Bu amagla ¢ok sayida kimyasal
gelistirilmistir ve bircogu hicrelerin DNA’sini harap ederek etki gosterir. DNA harap oldugunda
hiicreler blylyemez ve yasayamaz. Basarili kemoterapi malign hiicrelerin kimyasallara bir sekilde
normal hiicrelerden daha duyarl olmasi gercegine dayanmaktadir. Kemik iligi, intestinal kanal, deri ve
kil folliktli hucreleri bu kimyasallara en duyarli yapilar olduklarindan, bu organlardaki tahribat
kemoterapinin en yaygin yan etkilerini olusturur; érnegin agiz yaralari ve sa¢ dokilmesi.

Kromozomlar

Esas olarak, DNA’'nin spesifik uzantilari olan genleri yapan ve tiim insanlarda bulunan 46 yapidan biri.
“Genom” bir organizmanin tiim DNA seti icin kullanilan terimdir. insan genomunun yaklasik 30.000
gen icerdigi tahmin edilmektedir. X ve Y kromozomlarindaki—seks kromozomlari—genler
cinsiyetimizi belirler: iki X kromozomu disi olusturur ve X ve Y kromozomu erkek olusturur.
Kromozom kirilmasi ve yeniden dizenlenmesi nedeniyle (translokasyon) lenfoma hiicrelerinde
kromozomlarin sayisi ve boyutu degisebilir.

Klonal

Donlslim geciren tek bir ebeveyn hiicresinden elde edilen hiicre populasyonunun belirlenmesi.
Neredeyse tiim kanserler DNA hasari olan (mutasyon) tek bir hiicreden koéken alirlar ve bu nedenle
monoklonaldirler. Lésemi, lenfoma ve miyeloma klonal kanserlere 6rnektir; yani tek bir anormal
hiicreden kaynaklanan kanserlerdir.

Koloni-Stimule Edici Faktor Bakiniz Sitokinler.
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Kombine Tarz Tedavi

Hastaligl tedavi etmek amaciyla iki veya daha fazla tedavi tipi donisimli olarak veya ayni anda
kullanilir. Ornegin kemoterapi ile tutulmus alan radyasyon tedavisi Hodgkin lenfoma hastalarinin
tedavisinde kullanilan kombine tarz tedavidir.

Bilgisayarli Tomografi (BT) Taramasi

Vicut dokulari ve organlarini gériintileyen teknik. X-ray verilerini sentezleyen bilgisayar kullanilarak
x-ray iletileri detayh goriintiilere dénisttrilir. Goruntiler bastan ayaga kadar viicudun herhangi bir
seviyesindeki capraz kesitler olarak gosterilir. G6glis veya abdomenin BT taramasi genislemis lenf
nodu, karaciger veya dalagin saptanmasina imkan saglar. BT taramasi tedavi sirasinda ve sonrasinda
bu ve diger yapilarin boyutunu 6lcmek icin kullanilabilir.

Kord Kani K6k Hiicreleri

Plasenta veya umbilikal korddan gelen ve kanda bulunan kok hiicreler. Bu kék hiicreler uygun alicinin
kemik iliginde yeniden hiicre populasyonu olusturma ve kan hiicresi liretme kapasitesine sahiptirler.
Dondurulmus kord kani HLA-eslestirmesi yapilan alicilara yapilacak transplantasyon icin donor kdk
hicre kaynagidir. Bircok kord kani transplantlari eslestirilmis veya hemen hemen eslestirilmis akraba
olmayan dondrler tarafindan verilir.

BT Taramasi Bakiniz Bilgisayarli Tomografi.

Tedavi Siklusu

Yogun, kiimelenmis kemoterapi (ve/veya radyasyon tedavisi) periyodu tayini. Tedavi birkag glin veya
hafta verilebilir ve bu zaman periyodu bir tedavi siklusunu gosterir. Tedavi plani iki, Gi¢ veya daha fazla
tedavi siklusunu ifade edebilir.

Sitogenetik Analiz

Hicrelerin kromozomlarinin sayisini ve boyutunu analiz etme siireci. Bazi vakalarda kromozom
degisikliklerinin saptanmasinin yani sira etkilenmis mevcut genleri tanimlamak da mimkinddr. Bu
bulgular spesifik 16semi ve lenfoma tiplerinin saptanmasinda, tedavi yaklasimlarinin belirlenmesinde
ve tedavi cevabinin izlenmesinde ¢ok yararlidir. Kromozomlari hazirlayan ve inceleyen ve sonuglari
yorumlayan kisi “sitogenetisist” olarak adlandirilr.

Sitokinler

Cesitli tipteki hiicrelerden salinan ve diger hiicrelerin fonksiyonlarini stimule veya inhibe ederek etki
gosteren hicre- (sito-) derivesi kimyasallar. Lenfositlerden elde edilen kimyasallar “lenfokinler”
olarak adlandirilir. Lenfositlerden elde edilen ve diger beyaz kiireler Gzerinde etkili olan kimyasallar
“interlokinler” olarak adlandirilir; yani iki tip 16kosit arasinda etkilesim gosterirler. Bazi sitokinler ticari
olarak yapilir ve tedavide kullanilabilirler. Granilosit-koloni stimule edici faktor (G-CSF) ve granilosit-
makrofaj koloni stimule edici faktér (GM-CSF) bu tip sitokinlere 6rnektir. Bu sitokinler nétrofil
Gretimini stimule eder ve kemoterapi sonrasinda disiik notrofil sayisi sliresini kisaltirlar. Hicre
blylmesini stimule eden sitokinler zaman zaman “biyime faktorleri” olarak adlandirilirlar.

Diferansiasyon

Kok hicrelerin, tek bir kan hicresi dizisinin fonksiyonel hiicrelerini olusturdugu siire¢. Kok hiicre
diferansiasyonu kirmizi kireler, plateletler, notrofiller, monositler, eozinofiller, bazofiller ve
lenfositleri olusturur.

DNA
Hiicredeki genetik materyal. DNA'nin bilimsel adi deoksriboniikleik asittir, seker-fosfat omurga ile
plrin ve pirimidinlerin olusturdugu merdiven tarzinda “basamaklar’dan (nikleik asitlerin yapi
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bloklari) olusur. DNA’daki piirin ve pirimidinlerin dizilisi hlicre bolinmesi slirecinde genetik bilginin
yeni hicrelere aktarilmasindan, lGreme sirasinda genetik bilginin bir jenerasyondan sonrakine
gecisinden ve daha sonra hiicrenin temel fonksiyonlarini tasiyacak olan yapi proteinlerine ait bilgileri
sunmaktan sorumludur. Mutasyon DNA’nin plrin ve pirimidin dizilisindeki degisiklik veya kayiptir.
Mutasyonlar hiicre olimiine, hiicre fonksiyonlarinda degisiklige ve bazi vakalarda kansere vyol
acabilir.

Eozinofil
Allerjik reaksiyonlarda yer alan ve bazi parazitik enfeksiyonlarla savasmaya yardim eden bir beyaz
klre tipi.

Eritrositler Bakiniz Kirmizi Kiireler.

Floresan in Situ Hibridizasyon (FISH)

Dokuda farkl dalga boylarindaki i1sig1 (ve farkh renkleri) yayinlayan floresan molekiilii ile isaretlenmis
DNA problarinin kullanildigi teknik. Problar hiicre icindeki kromozomlarla eslesir ve kromozomlar
renkli floresan Uretir. FISH dokuda kromozom c¢alismasi anlamina gelmektedir.

G-CSF (Graniilosit-Koloni Stimule Edici Fakt6r) Bakiniz Sitokinler.
GM-CSF (Graniilosit-Makrofaj Koloni Stimule Edici Faktér) Bakiniz Sitokinler.

Graft-Versus-Host Hastaligi (GVHD)

Dondrin kemik iligi veya kan hicreleri suspansiyonundaki lenfositlerin (graft) alicinin dokularina
(host) karsi immiin saldirisi. Bu reaksiyonda yer alan immin hiicrelerin ¢ogu kdk hiicrelerin kaynagi
olan donoriin kaninda veya kemik iliginde bulunan dondér T lenfositleridir. Esas olarak zedelenen
bolgeler deri, karaciger ve gastrointestinal kanaldir. Tek yumurta ikizlerinde bu reaksiyon ortaya
cikmaz. lyi eslesme gosteren bireylerde reaksiyon minimal olabilir veya iyi eslesmeyen bireylerde
siddetli olabilir. Bu reaksiyonlara kismen major HLA sistemi icinde olmayan ve transplant 6ncesinde
eslesmeyen antijenler aracilik etmektedir. Ornegin, kadin kék hiicre donérii ve erkek alici durumunda
Y kromozomundaki genler tarafindan Uretilen faktorler, kadin donériin Y kromozomu Uzerindeki
genleri paylasmayan hiicreleri tarafindan yabanci olarak gorilebilirler. Bu gercek karsi cinsten donor
ve alicilar olmasini engellemez, fakat immiuin reaksiyon riskini artirir.

Graniilosit
Hiicre govdesinde ¢ok sayida granil iceren bir beyaz kire tipi. Notrofiller, eozinofiller ve bazofiller,
granilosit tipleridir.

Biyuime Faktorleri Bakiniz Sitokinler.
Hemaferez Bakiniz Aferez

Hematolog
Kan hicresi hastaliklarinin tedavisinde uzmanlasan doktor. Bu kisi eriskinleri tedavi eden bir i¢
hastaliklari uzmani veya cocuklari tedavi eden bir pediatrist olabilir.

Hematopatolog Bakiniz Patolog.

Hematopoiezis

Kemik iliginde kan hiicresi gelisimi siireci. Kemik iliginde en az gelisme gosteren hiicreler kok
hiicrelerdir. Kan hiicresi gelisimi siirecini baslatirlar. Kok hiicreler gesitli tirde kirmizi kiireler veya
beyaz kiireler gibi gen¢ veya immatir kan hiicrelerine dogru gelismeye baslarlar. Bu slireg
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“diferansiasyon” olarak adlandirilir. Ardindan gen¢ ve immatir hicreler tam olarak fonksiyon
goOsteren kan hiicrelerine dogru gelisirler.

Bu siire¢ “maturasyon” olarak adlandirilir. Ardindan hicreler kemik iligini terk ederler ve kana girerler
ve tim vicutta dolasirlar (bakiniz Sekil 1, sayfa 5). Hematopoiezis tim yasam boyunca aktif olan
sureklilik gosteren bir slrectir. Bunun nedeni kan hiicrelerinin biyik boliminin kisa slire yasamasi
ve slrekli olarak yenilenmelerinin gerekliligidir. Kirmizi kireler dért ayda, plateletler 10 giinde ve
notrofillerin ¢ogu iki veya (g glinde 6liirler. Her glin yaklasik 500 milyar kan hiicresi yapilir. Yeni kan
hiicreleri ihtiyacinin sirekliligi kemik iligi kanser hiicreleriyle doldugu zaman kan hiicresi sayisindaki
yetmezligin siddetini aciklar.

HLA

“Human I6kosit antijen” teriminin kisaltilmis halidir. Bu proteinler bircok doku hiicresinin yiizeyinde
bulunur ve bireye essiz doku tipini verir. HLA faktorleri anne ve babadan kalitimla alinir ve
kardeslerde ayni HLA tipinin olmasi olasiligl cok yiksektir. Ortalama olarak dort kardesten birinin ayni
HLA tipini paylasmasi beklenir. HLA faktorleri icin yapilan test “doku tiplemesi” olarak adlandirilir. Alti
blytk HLA grubu vardir: A, B, C, D, Dr ve Dq. Hiicre ylizeyindeki bu proteinler diger bireye, aliciya
bagislandiginda (transplante edildiginde) antijen olarak davranirlar. Donor hiicresindeki antijenler
ayni (6rnegin, tek yumurta ikizleri) veya cok benzerse (6rnegin, HLA-eslestirilmis kardesler),
transplantin (bagislanan kok hicreler) alicida yasama olasiligl daha yiksektir. Ayrica, alicinin kan
hicrelerinin bagislanan immin hicrelerin saldirisina ugrama olasiligi azalir (bu sonug “graft-versus-
host hastaligi” olarak adlandirilir).

immiinofenotipleme

Kan hiicreleri, kemik iligi hiicreleri veya lenf nodu hicrelerinde spesifik hiicre tipini saptamak
amaciyla antikorlarin hiicre antijenleriyle reaksiyonunu kullanan yontem. Antikorlar hiicre ylzeyinde
spesifik antijenlerle reaksiyona girerler. Etiket antikora baglanir bdylece saptanabilir. Etiket test icin
kullanilan laboratuar ekipmani tarafindan tanimlanabilir. Kendi antijen dizilerini tasiyan hicreler
spesifik antikorlarla etiketlendiginden tanimlanabilirler. Normal lenfositler Reed-Sternberg ve
Hodgkin hiicrelerinden ayrilabilirler.

Kalici Kateter Bakiniz Santral Yol.

Karyotip

Gorilntileri kullanarak en kisadan en uzuna boya ve diger Ozelliklere gore eslestirilmis 22 cift
(anneden ve babadan) kromozomu esas alarak hiicredeki 46 insan kromozomunun sistematik
dizenlemesi. Bu 22 c¢ift “otozomlar” olarak adlandirilir. Seks kromozomlari ayri bir cift olarak
gosterilir (ya XX ya da XY). (Bakiniz Floresan in Situ Hibridizasyon).

Lokositler Bakiniz Beyaz Kireler.

Lokopeni
Kan |6kositleri (beyaz kiireler) konsantrasyonunun normalin altina diismesi.

Lenfadenopati
Lenf nodlarinin genislemesi.

Lenfatik Sistem

Lenf nodlari, timus gland (yasamin ilk birkag¢ on yilinda), lenfatik kanallar, kemik iligi lenfatik dokusu,
gastrointestinal kanal, deri ve dalak ile bu bélgelerde bulunan T, B ve DO lenfositlerden olusan
sistem.
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Lenf Nodlari

Cok sayida lenfosit iceren ve “lenfatik” olarak adlandirilan kiigctk kanallarla birbirine baglanan fasulye
blyaklGgiinde kiguk yapilar. Bu nodlar tim vicuda yayilmistir. Lenfoma ve bazi lenfositik |6semi
tipleri olan hastalarda malign lenfositler artar ve lenf nodlarini blytir, bdylece lenf nodlari genisler.
Genislemenin derecesi ve lokalizasyonuna bagl olarak bu lenf nodlari genislemesi gorilebilir,
hissedilebilir veya bilgisayarl tomografi (BT) veya manyetik rezonans goriintileme ile dlgilebilir.

Lenfosit

Viicudun immiin sisteminde temel hiicre tipi olan beyaz kiire tipi. U¢ biyik lenfosit tipi vardir:
Bakteriler, virlsler ve mantarlar gibi enfeksiydz ajanlarla miicadele etmek icin antikor Ureten B
lenfositleri; antikor yapmak icin B lenfositlerine yardim etmek gibi gesitli fonksiyonlara sahip T
lenfositleri; ve virlisle enfekte olan hiicreler veya tiimér hiicrelerine saldiran dogal 6ldiiriict hiicreler.

Lenfokinler Bakiniz Sitokinler.
Makrofaj Bakiniz Monosit.

Manyetik Rezonans Gériintiileme (MRI)

Vicut yapilarinin detayh goriintistiini sunan teknik. Hastanin x-ray’e maruz kalmamasiyla BT
taramasindan ayrilir. MRl makinesi tarafindan Uretilen manyetik alana cevap olarak dokularda
sinyaller olusturulur. Ardindan bu sinyaller bilgisayar tarafindan viicut yapilarinin goriintilerine
donustdardlir. Bu nedenle lenf nodlari, karaciger ve dalak gibi organlarin ve timor kitlelerinin boyutu
veya boyut degisikligi olgllebilir. Bu teknik viicut yapilarinin detayh gérintilerini sunar.

ilik Bakiniz Kemik iligi.

Minimal Rezidiiel Hastalik (MRH)

Tedaviden sonra kan ve kemik iligi normal goziikebilir. “Minimal rezidiel hastalik” tedaviden sonra
kalabilen ve sadece sensitif molekiiler teknikler veya goriintiileme ile saptanabilen kiiglik miktarda
kanser hiicresini tanimlamak icin kullanilan terimdir.

Monoklonal Bakiniz Klonal.

Monosit

Normal insan kaninin yaklasik %5-10"unu olusturan beyaz kire tipi. Monosit ve nétrofil kandaki iki
blylk mikrop vyiyici ve mikrop 6ldiricl hiicredir. Monositler kani terk edip dokuya girdiklerinde
makrofajlara donerler. Makrofaj eylem halindeki monosittir, dokularda enfeksiyonla savasir, oli
hicreleri yutar (bu fonksiyonu gosteren hiicre “¢opcli hicre” olarak adlandirilir) ve immiin
fonksiyonlarinda lenfositlere yardim eder.

MRI Bakiniz Manyetik Rezonans Goriintiileme.

Coklu ilag Rezistansi (CiR)

Hicreyi farkli ilag siniflarinin etkilerine direngli kilan 6zelligi. Cesitli ilag rezistansi formlari vardir.
Hilcrenin kimyasala nasil cevap verecegini yonlendiren genler tarafindan belirlenirler. Coklu ilag
rezistanslarindan (CiR) biri bircok ilaci hiicre disina itme yetenegini igerir. Hiicrenin dis duvari veya
membrani kimyasallari disari atan ve bu kimyasallarin toksik konsantrasyona ulasmasini engelleyen
bir pompa icerir. ilag direnci, bu ilaglarin malign hiicreler lizerinde etki géstermesini énleyen cok
miktarda protein olusumunu yonlendiren genlerin ekspresyonunda izlenebilir. Eger slrece katilan
gen veya genler eksprese edilmezse veya ¢ok zayif eksprese edilirlerse hiicreler ilacin etkisine daha
duyarh olurlar. Eger genler blyik oranda eksprese edilirlerse hiicreler ilacin etkisine daha az
duyarhdir.
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Mutasyon

Geni temsil eden DNA uzantisinin bir kisminda meydana gelen degisiklikten kaynaklanan gen
degisimi. “Germ hiicresi mutasyonu” yumurta veya spermde ortaya ¢ikar ve ebeveynden g¢ocuga
iletilebilir. “Somatik hiicre mutasyonu” spesifik hiicre dokusunda ortaya c¢ikar ve spesifik doku
hicresinin timor seklinde biylumesiyle sonuglanir. Bircok kanser somatik mutasyonun ardindan
baslar. Lésemi, lenfoma veya miyelomada, primitif kemik iligi veya lenf nodu hiicresi somatik
mutasyona (veya mutasyonlara) ugrar ve timor olusumu ortaya cikar. Losemi, lenfoma veya
miyeloma vakalari primitif kemik iligi (kan yapici) veya lenfatik sistem hicrelerindeki somatik
mutasyondan kaynaklanir. Eger mutasyon translokasyon gibi major kromozom anomalilerinden
kaynaklanirsa sitogenetik incelemeyle saptanabilir. Bazen gendeki degisim daha gii¢c algilanir ve
onkogeni (mutasyona ugramis gen) saptamak icin daha duyarli testler yapilmasi gerekir.

Notropeni
Bir tip beyaz kiire olan nétrofil konsantrasyonunun normalin altina diismesi.

Notrofil

Kandaki esas fagosit (mikrop-yiyici hiicre). Bu kan hiicresi enfeksiyonlarla savasan esas hiicredir.
Kemoterapiden sonra genellikle yeterli miktarda bulunmaz. Siddetli nétrofil yetmezligi hastanin
enfeksiyona duyarlihgini artirir. Notrofilin nlkleusu ¢ok sayida lob icerdiginden, nétrofil “poli”
(polimorfonikleer noétrofil) veya “seg” (segmente notrofil) olarak adlandirilir.

Onkogen
Kansere sebep olan mutasyona ugramis gen. Akut miyelojeniz 16semi, akut lenfositik 16semi ve
lenfomanin gesitli alt tipleri ve hemen hemen tiim kronik miyelojendz 16semi vakalari onkogenle
iliskilidir.

Onkolog

Kanser hastalarina tani koyan ve tedavi eden doktor. Onkologlar genellikle eriskinleri tedavi eden i¢
hastaliklari uzmanlari veya cocuklari tedavi eden pediatristlerdir. Radyasyon onkologlari kanseri
tedavi etmek igin radyasyon kullaniminda uzmanlasmislardir ve cerrahi onkologlar kanser tanisi
koymak ve tedavi etmek amaciyla cerrahi teknikleri kullanirlar. Bu doktorlar hasta icin en iyi tedavi
planini (cerrahi, radyasyon tedavisi, kemoterapi veya imminoterapi) olusturmak amaciyla isbirligi
yaparlar.

Oportunistik Enfeksiyonlar

Kanser tedavisi géren hastalarin immin sistemlerinin suprese olmasi nedeniyle duyarli hale geldikleri
alsilmamis enfeksiyonlar. “Oportunistik” terimi normal immin sisteme sahip bireylerin duyarl
olmadig bakteri, virlis, mantar veya protozoa enfeksiyonlarini tanimlamak icin kullanilan bir terimdir.
Bu organizmalar, 6zellikle tedaviden veya hastaligin kendisinden kaynaklanan beyaz kiire sayisinin
dusakluglyle bir araya geldiklerinde, immiin yetmezligin sundugu firsattan yararlanirlar.

Pansitopeni
Ug ana kan hiicresi tipinin konsantrasyonlarinin normalin altina diismesi: kirmizi kireler, beyaz
kireler ve plateletler.

Patolog

Mikroskop altinda dokulari inceleyerek hastaligi tanimlayan doktor. Hematopatolog periferik kan
yaymalari, kemik iligi aspiratlari ve biyopsileri, lenf nodlari ve diger dokulari inceleyerek ve Hodgkin
lenfoma gibi hastaliklari tanimlama konusundaki deneyimini kullanarak kan hicreleri hastaliklari
Uzerinde calisan patologdur. Hematopatolog en dogru taniyi koymak icin mikroskoba ilave olarak
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laboratuar degerleri, akim sitometrisi ve molekiler tani testlerini kullanir. Hematopatolog hastayi
gbren ve taniya dayanarak en iyi tedaviye karar veren hematolog/onkologla birlikte calisir.

Perkiitan Olarak Yerlestirilen Santral Ven6z Kateter (PICC veya PIC Hatti)

Koldaki ven igine yerlestirilen kateter tipi. Hodgkin lenfomayi tedavi etmek igin prednizon gibi bazi
ilaglar agiz yoluyla verilir. Diger bircok ilag intravendz (IV) olarak uygulanir ve bu ilaglari vermek igin
PICCler kullanilir. PICCler besin maddeleri ve kan hicrelerini vermek ve gerekirse kan 6rnegi almak
icin de kullanilabilir.

Fagositler

Bakteri ve mantar gibi mikroorganizmalari kolaylikla yiyen (yutan) ve bunlari éldurerek viicudu
enfeksiyonlara karsi koruyan hiicreler. iki ana fagosit tipi notrofiller ve monositlerdir. Kani terk eder
ve enfeksiyon gelisen dokulara girerler. Yogun radyoterapi ve/veya kemoterapi alan hastalarda
enfeksiyon duyarliiginin temel sebebi kan dolasimindaki fagositlerin sayisindaki siddetli dusustar.
Tedavi kemik iliginde kan hiicresi tretimini suprese eder ve bu fagositik hiicrelerin eksikligine neden
olur (Bakiniz Oportunistik Enfeksiyonlar).

Plateletler

Kan damarinin hasarlanan bolgesine yapisan, bir araya toplanan ve kanamayi durdurmak igin hasarli
kan damarini tikayan kicglk hicre parcgaciklari (kirmizi kiire hacminin onda biri kadar). “Trombosit”
plateletle es anlamlidir ve trombositopeni (cok az) veya trombositemi (¢cok fazla) gibi platelet
bozukluklarini tanimlayan terimlerde genellikle 6n ek olarak kullanilir.

Platelet Transfiizyonu

Hodgkin lenfoma tedavisini desteklemek amaciyla donér plateletleri transflizyonu. Plateletler akraba
olmayan ¢ok sayida donérden alinir ve havuzlanmis, rastgele dondr plateletleri olarak verilir. Alicida
platelet sayisini belirgin sekilde ylikseltmek icin alti linite kan bagisindan elde edilen platelet gerekir.
“Aferez” olarak bilinen islemle bir dondrden yeterli sayida platelet elde edilebilir. Bu teknik aferez
makinesinden gecgen biylk hacimdeki kandan plateletleri ayirir. Kirmizi kiireler ve plazma dondre geri
verilir. Plateletlerin tek donérden alinmasinin avantaji hastanin farkl antijenlere maruz kalmamasi ve
donor plateletlerine karsi antikor gelistirme olasiliginin diisiik olmasidir. HLA doku tipi ayni veya ¢ok
benzer olan akraba don6rden alinan HLA-eslestirilmis platelet transflizyonu verilebilir.

Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR)

Eser miktarda DNA veya RNA’yi bliylitme, boylece spesifik DNA veya RNA tipini arastirma veya
saptama teknigi. Bu teknik mikroskop kullanilarak gorilemeyecek kadar az olan ¢ok duslik
konsantrasyondaki rezidiiel I6semi veya lenfoma hicrelerinin saptanmasinda yararlidir. PCR 500.000
— bir milyon nonlésemik hiicre icinde tek bir I6semik hiicrenin varligini saptayabilir. PCR [6semik veya
lenfomatoz hicrelerde, rezidiel anormal hicrelerin tanimlanmasinda kullanilacak, onkogen gibi
spesifik bir DNA (veya RNA) anormalligi veya markirina ihtiyag¢ duyar.

Port

Vene girmek icin santral yolla (kateter) birlikte kullanilan kiiclik bir aygittir. G6gus cildinin altina
yerlestirilir. Bélge iyilestikten sonra pansuman veya 6zel ev bakimi gerekmez. Doktor veya hemsire
ilag veya gida vermek veya kan ornegi almak icin cilt yoluyla port icine igne yerlestirir. Port
kullanilmadan 6nce cilt Gzerine uyusturucu krem siirtlebilir. Port bazi Hodgkin lenfoma hastalarinda
da kullanilabilir.

Pozitron Emisyon Tomografi (PET) Taramasi

Lenfoma kitlelerini lokalize etmeye yarayan goriintileme teknigi. PET bazen lenfoma kitlelerinin kesin
lokalizasyonunu saptamak amaciyla CT taramasi ile birlikte kullanilir. Diger goriintileme
yontemleriyle karsilastirildiginda PET kiiclik lenfoma kitlelerinin saptanmasinda oldukca spesifiktir.
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FDG-pozitron emisyon tomografi taramalari (FDG-PET) FDG ([18F] florodeoksiglukoz, radyoaktif
madde) kullanarak degisen doku aktivitesini 6lger. FDG hastaya IV (intravendz) yolla verilir. Lenfoma
hicreleri normal hiicrelerden daha fazla FDG tutar ve hiicrelerdeki FDG konsantrasyonu olgilir. FDG-
PET primer lenfoma ve rekiirren hastaligin saptanmasinda etkin bir aractir. Bu teknik skar dokusu ile
lenfoma kitleleri arasinda ayrim yapilmasini saglar. Hastanin tedavi cevabi konusunda duyarli ve
relatif olarak hizl bir degerlendirme sunar ve evrelendirme igin de kullanilabilir.

Radyasyon Tedavisi (Radyoterapi)
Tedavide x-ray ve diger radyasyon formlarinin kullanimi. Radyoterapi, lokalize lenfomalar, 6zellikle
Hodgkin lenfoma, santral sinir sistemi lenfoblastik I6semi ve lokalize miyeloma tedavisinde yararlidir.

Radyoaktif izotop

Radyasyon yayan molekil formu. Belirli radyasyon tipleri kanser hiicrelerine zarar verebilir. Doktorlar
kanser tedavisinde antikora izotop baglamak gibi cesitli yollarla radyoaktif izotoplari kullanirlar.
Antikorlar kanser hiicresine baglanir ve radyasyon hiicreyi harap eder.

Rekiirrens veya Relaps
Hastaligin tedaviyi takiben remisyona girdikten sonra tekrar ortaya ¢ikmasi.

Kirmizi Kiireler
Oksijen baglayan ve oksijeni dokulara tasiyan hemoglobini tasiyan kan hicreleri (eritrositler). Kirmizi
kiireler saghkli bireyde kan hacminin yaklasik %40-45’ini olusturur.

Remisyon

Genellikle tedavinin sonucu olarak hastalik belirtisinin ortadan kalkmasi. “Remisyon” terimini
nitelemek icin “tam” ve “parsiyel” terimleri kullanilir. Tam remisyon hastaligin tim belirtilerinin
ortadan kalktigini gosterir. Parsiyel remisyon tedaviyle hastaligin belirgin sekilde iyilestigini, fakat
hastaliga ait bazi belirtilerin halen mevcut oldugunu gésterir. Ozellikle akut l6semi veya progresif
lenfomalarda uzun siireli yarar tam remisyonu gerektirir.

Tedavi Direnci

Normalde hiicreleri oldiiren ilaglara maruz kaldiklari halde hiicrelerin bliyimeye devam etmeleri.
Refrakter 16semi malign hiicrelerin bir kisminin ila¢ veya ilaglarin zarar verici etkisine direndigi
durumdur. Hiicreler gesitli yollarla ilag rezistansi gelistirirler. (Bakiniz Coklu ila¢ Rezistansi.)

Dalak

Abdomenin sol (st tarafinda, diyaframin sol tarafinin hemen altinda bulunan organ. Lenfosit kiimeleri
icerir ve eski veya parcalanmis hiicreleri kandan temizler. Lenfositik I6semiler ve lenfomalarda siklikla
etkilenir. Dalak buyimesi “splenomegali” olarak adlandirilir. Dalagin cerrahiyle cikariimasi
“splenektomi” olarak bilinir. Bazi hastaliklarin tedavisi icin dalak ¢ikarilir. Dalak fonksiyonlarinin ¢ogu
lenf nodlari ve karaciger gibi bircok organ tarafindan yerine getirilebilir, fakat dalagi cikarilan kisi
enfeksiyon acisindan yiksek risk altindadir. Ates gibi bir enfeksiyon belirtisi ortaya ¢iktigi anda
hastaya antibiyotik tedavisi verilir.

Kok Hiicreler

Kemik iliginde bulunan ve kirmizi kireler, beyaz kiireler ve plateletleri olusturan primitif hiicreler. Kok
hiicreler esas olarak kemik iliginde bulunur, fakat bazilari iligi terk eder ve kanda dolasir. Kandaki kok
hiicreler 6zel teknikler kullanilarak toplanabilir, dondurularak saklanir ve daha sonra ¢ozilerek kok
hiicre tedavisinde kullanilir. (Bakiniz Hematopoiezis.)
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Trombositopeni
Dolasimdaki plateletlerin sayisinin normalin altina diismesi.

Toksin

Hicreler icin zehir olan ve dogal olarak elde edilen madde. Toksin, kanser hiicrelerine baglanan
antikorlara baglanabilir. Toksin kanser hiicrelerini 6ldirebilir.

Translokasyon

Kemik iligi veya lenf nodu hiicrelerinde kromozomun bir parcasi kirildiginda ve diger bir kromozomun
ucuna yapistiginda ortaya cikan kromozom anomalisi. Dengeli translokasyonda genitik materyal
hicbir genetik bilgi kazanci veya kaybi olmadan iki farkli kromozom arasinda degistirilir. Translokasyon
ortaya c¢iktiginda kirilmanin meydana geldigi gen degisir. Bu form geni onkogene geviren somatik
mutasyon formudur (Bakiniz Mutasyon).

TUmor Supresor Geni

Hiicre blylUmesini engelleyen gen. Eger bu gende geni “kapatan” bir mutasyon gelisirse birey
mutasyonun ortaya ciktigl dokuda kanser gelisimine daha duyarh hale gelir. Timor supresor geninin
diger adi “antionkogen”dir.

Beyaz Kiireler

Lokositler. Kanda bes ana tip beyaz kire vardir: nétrofiller, eozinofiller, bazofiller, monositler ve
lenfositler.
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