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Hodgkin Lenfomu (Kisa Bilgiler)

1.

3.

Hastalik tablosu

Adina Morbus Hodgkin lenfomasi (lenfomu) da denilen Hodgkin hastaligi, vicudun lenfatik
sisteminde rastlanan [lenfatik sistem] k6t huylu (malign) bir hastaliktir. Bu hastalik, lenf bezi kanseri
veya lenfogranulomatoz diye de adlandirilir. Bu hastalik malign lenfomalar grubundan bir hastaliktir.

,Malign lenfoma* kavrami ,k6tl huylu lenf bezi siskinligi” anlaminda kullanilir. Tip dilinde bundan
kasit, viicudun lenfatik sistemi hiicrelerinden kaynaklanan (lenfositler) ve esas belirti olarak lenf
digumlerinde siskinlik (lenfoma) olusturan buiyik bir kanser hastaliklari grubudur.

Malign lenfomalar iki biydk gruba ayrilir: Biri Hodgkin lenfomasi — Morbus Hodgkin diye de
adlandirilir — ve adini patolog bir hekim olan Dr. Thomas Hodgkin’den almigtir. Digeri de Non-
Hodgkin Lenfoma, NHL hastahdidir. Bu hastaliklari biribirinden ayirt etmek, ancak hastalikh
dokularin histolojik (mikroskopik) incelenmesiyle mimkinduir.

Morbus Hodgkin hastali§i, B-lenfositlerin kétli huylu degisiklie ugrayarak dejenere olmasidir
(kontrolden ¢ikmasi). B-lenfositler beyaz kan hucreleri grubu olup 6zellikle lenfatik dokuda yer
alirlar. Dolayisiyla bir Hodgkin lenfoma hastaligi, viicudun lenfatik dokularinin bulundugu her yerde
ortaya c¢ikabilir. Bu hastaliga en ¢ok lenf diigiimlerinde rastlanir ama karaciger, kemik iligi, akciger
veya dalak gibi diger organlarda da, dzellikle hastaligin ilerlemis devrelerinde rastlanabilir. Bu agir
hastalik tedavi edilmezse, hastanin genellikle 6limine sebep olur.

Gorulme sikhgi

Cocukluk ve genclik doneminde en sik goériilen lenfoma c¢esidi Hodgkin lenfomadir. Mainz'daki
Alman ¢ocuk kanseri veri tabanina gére, Alimanya'da her yil yaklasik 160 gocuk ve 18 yagin altindaki
ergene yeni Hodgkin lenfoma tanisi konulmaktadir. Bu, Hodgkin lenfomanin bu yas grubundaki
c¢ocuk ve ergenlerdeki malign (k6tl huylu) hastaliklarin yaklasik % 7,5'ini olusturdugu anlamina
gelmektedir.

Bebekler ve kiglk ¢ocuklar (lg¢lincl yasa kadar) Hodgkin lenfomasina ¢ok nadir yakalanirlar. Yas
ilerledikce hastalik daha yuksek oranda gorilmeye baglar. 15 ile 20 yas arasindaki yas grubunda
bu lenfomalar en sik goérilen timorler arasindadir. Cocukluk ve ergenlik donemi icinde (0-17 yas
araligi), hastaligin en sik gérilme yasi 15°dir. Hodgkin lenfoma erkek ¢ocuklarinda, kiz gocuklarina
gore biraz daha sikg¢a gorilur (erkek kiz orani 1,2:1).

Sebepleri

Hodgkin lenfomasinin olusma sebepleri ginimize kadar pek bilinmemektedir. Gergi bu hastaligin
lenfatik sistemin belirli hicrelerinin habis huylu degisikliJe ugramalari nedeniyle olustugu
bilinmektedir. Ayni zamanda bu kontrolden ¢ikma ile birlikte hiicrenin kalitiminda da (genetiginde)
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degisiklikler olustugu bilinen bir gercektir. Ama genetik degisikliklerin neden belirdigi ve bazi
¢ocuklarda hastalik olusturdugu ve digerlerinde olusturmadigir heniiz anlagilamamistir. Muhtemelen
bircok faktor bir araya gelip ortaklasa etki ettikten sonra bir Hodgkin lenfomasi olugsmaktadir.

Hastaliklarin goguna beyaz irkta rastlandidi icin, hastaligin olusmasinda etnolojik ve genetik
nedenlerin bir rol oynadigi tahmin edilmektedir. Bazi belirli kahtsal (6rnegin Wiskott-Aldrich
sendromu, Louis-Bar sendromu) veya sonradan kazanilan HI/V enfeksiyonu) bagdisiklik sistemi
bozukluklarina (immun sistem hastaliklari, bagisiklik sistemi bozuklugu) sahip gocuklarda Hodgkin
hastaligina yakalanma riskinin belirgin boyutta daha ylksek oldugu da bilinmektedir. AML gelisimini
kolaylastiran kalitsal hastaliklar, kansere yatkinlik yaratan sendromlan olarak da adlandirilirlar.

Ote yandan Epstein-Barr viriisii (EBV) sebebiyle olusan épliciik hastaligi infeksiyonu da Hodgkin
lenfomasinin olusumunda rol oynayabilir. Hodgkin lenfomasinin olusumuna bazi ¢evre zehirlerinin
(6rnegin pestisitler) de etki edip etmedigi glinimiizde arastirimaktadir. Ote yandan hastalarin
¢ogunda hastaligin meydana gelmesini tetikleyen faktoérlerin bulunup bulunmadidi konusu kesin
bilinmemektedir.

Hastalik belirtileri

Hodgkin lenfomasi hastaligi yavas ve sinsi bir sekilde baglar. ilk hastalik belirtileri genellikle bir veya
birkag tane lenf digimuinde blytumedir. Bu lenf ddgiimleri yavas blyUr ve gogunlukla agriya neden
olmazlar. Buyuyen lenf digumleri bogazda, ensede (en ¢ok burada gorillrler), koltuk altlarinda,
képrucik kemiginin Ustlindeki boslukta, kasiklarda veya viicudun birgok yerinde es zamanli olarak
tespit edilebilirler.

Hastalik disardan goézle goérilmeyen veya ellenemeyen lenf digimui bolgelerinde de belirebilir,
Ornegin goégus kemidi arkasinda veya karin veya pelvis boslugunda veya omurilik boyunca
gorulebilir. Eger gogus boslugundaki lenf digimleri (6rnedin mediastinum diye adlandirilan iki
akciger arasindaki alanda bulunan lenf digumleri) tutulursa, orada bulunan akciger ve hava yoluna
artan bir basing uygulanmis olur. Ust veya alt karin bolgesinde tutulan lenf dtigimleri agriya, basing
hissine veya ishallere yol acabilirler.

Lenfoma hiicrelerinin saldirisi nedeniyle nadiren dalak ve karaciger biyime gdsterebilir
(splenomegali veya hepatomegali). Hastalik kemik iligine de yayilmigsa, kirmizi kan hicrelerinin
sayisinda azalma gérulebilir. Bu durum anemi hastalijina yol agabilir. Fakat bu gelismeye pek ender
rastlanmaktadir.

Bunun yanisira ates, kilo kaybi, gece terlemesi ve solgunluk gibi genel ve spesifik olmayan
semptomlar da belirebilir. Bu semptomlarin Ggl lenfomali hastalarda siklikla birlikte gézlenir: Sebebi
bilinmeksizin 38°C lizerinde ates, geceleri ¢ok terleme ve alti ay iginde toplam agirhdin % 10’'undan
fazla kilo kaybi. Bu sempfom kombinasyonu B semptomatigi, belirtiler ise B semptomlari diye
adlandirihr.

En sik gorilen semptomlar asagida ozetle belirtilmistir:
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4.1. Genel semptomlar

» Sebebi bilinmeksizin 38°C sirekli veya tekrarlayanizerinde ates (B semptomu)
» Geceleri ¢ok terleme (B semptomu)

» Sebebi bilinmeksizin alti ayda % 10’dan fazla kilo kaybi (B semptomu)

* Yorgunluk, genel halsizlik, isteksizlik, istahsizlik, kendini hasta hissetmek

* Tdm vicutta kuvvetli kasinti

4.2. Spesifik semptomlar

Sayfa 5

Hastalarin % 90’dan fazlasinda agrisiz, dokunmayla hissedilen yuzeysel lenf diigimleri
buyumesi (sismesi); bunlar 6érnegin siklikla bogazda ve ensede, koltuk altlarinda, kopricik
kemigi boslugunda, kasiklarda ve bir¢ok yerde ayni zamanda belirirler

Kronik 6ksuruk, solunum sikayetleri (lenf digumlerinin akcigerleri sikistirmasi veya gogus zari
yani plevranin hastalanmasi durumunda)

Karin agrilari, sirt agrilari, basing hissi veya ishal (lenf diigiimlerinin veya karin boélgesindeki
diger organlarin, érnegdin dalak ve karacigerin tutulmasi durumunda)

Kirmizi kan hdcrelerinin eksikligi (anemi; kemik iliginin tutulmasi durumunda) sebebiyle cilt

soluklugu

» Kemik ve eklem agrilari (kemiklerin tutulmasi durumunda)

Hodgkin lenfomasi hastalik belirtileri genellikle yavas geligirler. Bu gelisme haftalar veya aylar boyu

surebilir. Hastalik belirtileri hastadan hastaya ¢ok degisik bir gérinimde veya siddette olabilir.

Yararh bilgi: Ote yandan yukarida belirtilen hastalik isaretlerinin birinin veya birden fazlasinin
belirmesi, illaki bir Hodgkin lenfomasi oldugu anlamina gelmeyebilir. Bu hastalik belirtilerinin
c¢ogu Hodgkin lenfomasi ile hi¢ bir alakasi olmayan ve kismen pek ciddi sayilmayacak bazi
hastaliklarda ve enfeksiyonlarda da gérilebilir. Ozellikle gocuklarda lenf dugimleri siskinligi
genellikle bir enfeksiyon, 6zellikle bir viriis enfeksiyonu bulunduguna isarettir. Ama sikayetler
belirdiginde (6rnegin devamli 6ksirme durumunda), bunlarin sebebini agiklamak igin, mimkin
olan en kisa surede bir doktora danigsiimasi tavsiye edilir.

Tani

Doktor veya ¢ocuk doktoru muayene edilen kisinin hastalik ge¢misinde (anamnezi) ve fiziksel
muayene kapsaminda, muhtemelen kan tahlili, ultrasonografi ve/veya réntgen sonrasinda Hodgkin
lenfomasindan siphenilecek veriler elde ederse, hastayi 6zellikle gocuk ve genclerde kanser ve

kan hastaliklari uzmani bir klinige (pediatrik onkoloji ve hematoloji) havale edecektir.
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5.1. Doku ornegi alinmasi

Tani genellikle hastalikli bir lenf diguiminin veya hastalikli diger bir dokudan 6rnek alinip
(biyopsi) incelenmesiyle konulur. Doku 6rnegdi nin histolojik (mikroskopik), immunhistolojik ve
eger mimkinse molekular genetiksel incelemesi ile hastanin gergekten Hodgkin lenfomasi olup
olmadigi ve eger lenfoma s6z konusu ise hangi alt tird oldugu hakkinda bir sonuca varmak
mimkanddr. Hastaligin alt turd, yapilacak tedavi planlamasinda rol oynar.

5.2. Hastaligin yayilmasina iliskin muayeneler

Sayet gercekten bir Hodgkin lenfomasi oldugu belirlenmisse, hastaligin nerelere ve hangi organlara
yayildiginin bilinmesi tedavi planlanmasi i¢in dnemlidir. Bu konuda bir kanaate varabilmek igin
gesitli gériintiileme ybéntemlerinden faydalanilir. Bu amagla érnegin ultrasonografi, rontgen tetkiki,
manyetik rezonans tomografi (MRT), bilgisayarli tomografi (CT) ve pozitron emisyon tomografisi
(PET) kullanilir. Tim vicut pet incelemesi standart olarak daima CT ile (kisaca PET-CT denir) ve/
veya manyetik rezonans gorintileme ile (kisaca PET-MRT denir) kombine edilir. Radyasyon yuku
daha az oldugu icin 6zellikle MRT tercih edilir ama hastaligin yayginhginin incelenmesi igin ve/veya
akcigerde yayilim olup olmadiginin anlagiimasi icin CT’de ¢ok yararlidir. Kemik tutulumu olasiliginin
oldugu durumlarda ek olarak kemik sintigrafisi ¢cekilmesi [iskelet sintigrafisi] de gerekebilir.

Daha oOnceki yillarda kemik iliginin de hastaliktan etkilenip etkilenmedigini anlamak igin ileri
hastalik evresindeki hastalara kemik iligi biyopsisi yapilir ve biyopsi materyalinde lenfoma hucreleri
aranirdi. EuroNet-PHL-C2 tedavi iyilestirme galismasinin baslangicindan bu yana, olasi kemik
iligi tutulumu PET incelemesi ile saptanabildigi icin, artik kemik iligi biyopsisi yapma gerekliligi
ortadan kalkmaktadir. Bu durum tedavi iyilestirme c¢alismasinin sonlandiriimasindan sonra da
gegerli olacaktir.

5.3. Tedavi 6ncesindeyapilacak tetkikler

Tedaviye 6n hazirlik amaciyla ayrica kalp fonksiyonlari kontrol edilir. Bu amagla elektrokardiyografi
(EKG) ve ekokardiyografi (ECHO) yapilir. Hastanin tedavi 6ncesi verilerine dayanilarak tedavi
boyunca belirebilecek muhtemel degisiklikleri daha iyi degderlendirebilmek mumkindir. Genis
kapsamli laboratuvar tetkikleri hastanin genel saglik durumunu kontrol etmeye yarar ve ayrica
bunun yanisira Hodgkin lenfomasi sebebiyle bazi organlarin (6rnegin bobrekler ve karaciger)
fonksiyonlarinin etkilenip etkilenmedigi veya metabolizma bozukluklari olup olmadigi tespit
edilebilir. Bu durumlar ve degisiklikler tedaviden 6nce veya tedavi sirasinda 6zellikle dikkate
alinmalidir. Hastanin kan nakline ihtiya¢ duyabilecegi varsayilarak kan grubu da belirlenmelidir.

Onemli bilgi: Yukarida sayilan tiim tetkiklerin her hastaya yapilmasi gerekli olmayabilir.
Tedavinin planlanmasi igin yetkili tedavi ekibiniz, hangi tanisal tetkiklerin size veya ¢cocugunuza
uygulanmasinin gerektigi konusunda sizi bilgilendirecektir.
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6. Tedavi plani

Tani kesinlestikten sonra tedavi planlanir. Mimkin oldugunca hastanin sartlarina uygun (risk
adaptasyonlu) bir tedaviye baslayabilmek igin tedavi ekibi prognoza (tedavi basarisi) etki eden belirli
faktorleri (risk ve prognoz faktorlerini) dikkate alir.

Onemli prognoz faktérleri ve dolayisiyla tedavi planini etkileyecek kriterler sunlardir:

» Hodgkin lenfomasinin histolojik alt tiirii: Hastanin hangi tedavi protokoluna veya hangi tedavi
iyilestirme calismasi uyarinca tedavi edileceginin belirlenmesinde kullanilir.

» Hastalik evresi: Hastaligin lenfatik doku igindeki ve disindaki yayilimi, evrelemeyi etkileyen
diger faktorlerin olmasi veya olmamasi (6rnegdin B semptomlari, artmis sedimentasyon degeri,
cok buyuk tumor kitlesi) hastanin hangi tedavi grubuna dahil edileceginin belirlenmesinde
onemlidir. Ginimuzde bu kriterler géz 6niine alinarak ¢ tedavi seviyesi olusturulmustur: Erken,
orta ve ileri hastalik evresi. Tedavi bu seviyeye bagli olarak farkli yogunlukta gerceklestirilir.
Boylelikle ilerlemis evredeki hastalar i¢in de iyilesme sansina olumlu etki edebilmek mimkin
olabilir.

+ Hastaligin kemoterapiye yaniti: Radyoterapinin (1sin tedavisi) gerekli olup olmadigina karar
vermek i¢in kullanilan bir kriterdir.

Asagida Hogkin lenfomalarinin histolojik 6zellikleri, hastalik evreleri ve B semptomlarina iligkin
bilgiler sunulmaktadir.

6.1. Hodgkin lenfomasinin tipleri

Hodgkin lenfomalari tani esnasinda belirlenen bazi belirli mikroskopik 6zelliklerine gore alt gruplara
ayrilirlar. Uzmanlar buna siniflama (klasifikasyon) demektedir. DSO siniflamasina gére gocuk ve
genclerde Hodgkin lenfomasinin bes degisik sekli belirlenmistir. Asagida anilan son dért Hodgkin
sekli, ,klasik Hodgkin lenfomasi“ denilen grupta ele alinirlar.

a. Lenfosit predominant (lenfositten zengin) Hodgkin lenfoma (LPHL)

b. Klasik Hodgkin lenfomasi

Nodiler sklerozan tip (NS)

* Lenfosit agirlikli tip (LR)

Karisik hicreli tip (MC)
» Lenfositten fakir tip (LD)

Hodgkin lenfomasi alt tiplerine degisik siklikta rastlanir. Alt tipler hastaligin seyri ve iyilesme
beklentisi bakimindan (prognoz) kismen birbirlerinden farkliliklar gosterirler. Bu durum 6zellikle
lenfositten zengin Hodgkin lenfomasi igin gegerlidir: Bu alt tip, artik kendi basina bir hastalik
tablosu olarak goérilmekte ve klasik Hodgkin lenfomasindan farkli bir tedavi protokoline gore tedavi



Hodgkin Lenfomu (Kisa Bilgiler) Sayfa 8

edilmektedir. Ote yandan batili Ulkelerde tim Hodgkin lenfomalari arasinda % 70 oranla en sik
gorilen alt tip noduler sklerozan Hodgkin lenfomadir.

6.2. Hastalik evreleri

Hastalik evresi tedavi planlamasi ve basari sansi agisindan ¢ok dnemlidir. Hastalik evresi tani
esnasinda Hodgkin lenfomasinin viicutta yayillma durumuna goére belirlenir: Bunda hastalanan lenf
dagumlerinin sayisi ve bulunduklari bdlgeler énemlidir. Ayrica lenfatik sistem disindaki organlarda
ve dokularda da tutulma olup olmadigi dikkate alinir. Hastalik organlara ve dokulara sigcramissa
(tutulmus olan lenf dGgumu veya lenf diGgimi boélgesi disinda lenfatik sisteme ait olmayan komsu
bir doku veya organa yayilim olmasi), bu durum ekstranodal evre diye adlandirilir (E evreleri).
Ekstranodal evre hastaliin seyrini olumsuz etkileyen ve bu nedenle daha yogun tedaviyi gerektiren
bir risk faktorudur.

Hodgkin lenfomasi glincellestiriimis Ann-Arbor siniflama sistemine goére dort degisik hastalik
evresine ayrilir:

Morbus Hodgkin hastaliginin Ann-Arbor siniflama sistemine goére hastalik evrelerine ayriimasi
(ekstranodal evrelerini de dikkate alarak)

Hastalik Tanimi

Evre | Tek bir lenf digimi boélgesinin hastaliga
tutulumu (Evre 1) veya: Tek bir lenf dGgim
bélgesinin tutulumunun yanisira lenfatik
olmayan komsu bir organin da hastalanmasi,
ornegin gogus duvari, perikard, akcigerler
(Evre IE)

Evre ll Diyafram tek bir lenf digimi boélgesinin veya
daha ¢ok lenf bolgelerinin hastalanmasi (Evre
II) veya: Diyaframin ayni tarafinda bulunan bir
veya iki lenf digimu bélgesinin tutulumunun
yanisira lenfatik olmayan komsu bir organin
da hastalanmasi, drnegin gégus duvari,
perikard ve akcigerler (Evre IIE)

Evre lll Diyaframin her iki tarafindaki lenf dUgimu
bdlgelerinin tutulumu (Evre lll) veya:
Diyaframin her iki tarafindaki lenf dUgimu
bdlgelerinin tutulumunun yanisira lenfatik
olmayan komsu bir organin da hastalanmasi
(Evre llIE) ve/veya bunlarin yanisira dalak
tutulumunda (Evre IIIES veya IIIS)

Evre IV Yakin veya uzakta bulunan lenf digumlerinin
tutulmasinin yanisira bir veya birden fazla
komsu ve lenfatik olmayan organin veya
dokularin da tutulmasi (6rnegin akcigerler,
karaciger, kemik iligi)

E: harfi ekstranodal anlamindadir = lenf ddgimlerinin disinda, lenfatik olmayan organ veya
dokularin hastaliga tutulmasi (yayilhm tutulmus olan lenf diigimi bélgesindendir).
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S: harfi Ingilizce dalak anlamina gelen spleen kelimesinin bas harfidir ve dalagin da hastaliga
tutulmasi anlamindadir.

Yukarida yazili hastalik evrelerinin her biri ayrica A veya B kategorisine ayrilir:

A: Genel semptomlarin bulunmamasi
B: Asagidaki genel semptomlarin bulunmasi (B semptomlari):

» Sebebi bilinmeksizin alti ayda % 10’dan fazla kilo kaybi ve/veya
» Sebebi bilinmeksizin veya tekrar eden 38°C lzerinde ates ve/veya
» Geceleri gok terleme (6rnegin saglarin veya pijamanin islanmasi)

Eger B semptomlari mevcutsa bulunan hastalik evresinin sonuna B harfi eklenir, bu semptomlar
yoksa A harfi eklenir (6rnegin 1B veya IA)

Evre belirlemesi igin diger kriterler:

EURONet-PHL-C2 calismasi, hastahidin yayilimini daha iyi belirlemek ve tedaviyi ona gore
sekillendirmek icin, E evreleri ve B semptomlari digina iki yeni dnemli kriteri de dikkate almaktadir:
yiiksek eritrosit sedimantasyon hizi ve tiimér kitlesinin biyikIGgi ingilizcede bulky disease, kisaca
bulk olarak adlandirilir). Tedavi planlamasinda her iki prognostik faktor de dikkate alinmaya devam
etmektedir.

Yararh bilgi: E evresi, B asemptomlarinin bulunmasi, belirli bir biiyliklikten daha fazla olan
timor kitlesi ve yuksek eritrosit sedimantasyon hizi hastaligin seyrini olumsuz yénde etkiler. Bu
nedenle bu risk faktorlerine sahip hastalar, risk faktorii bulunmayanlara gére daha yogun tedavi
edilmelidirler, yani daha ileri evre hastalik grubuna dabhil edilirler.

Tedavi

Hodgkin lenfomasindan slpheleniliyorsa veya bu stphe kanitlanmigsa, hasta derhal bir ¢ocuk
onkolojisi tedavi merkezine sevk edilmelidir. Oradaki yiksek kaliteli personel (doktorlar ve
bakim personeli) kanser hastasi ¢ocuklarin tedavisi konusunda uzmandir ve en yeni tedavi
yontemlerini tanimaktadir. Klinik doktorlari galisma gruplari ¢gercevesinde konunun uzmani diger
meslaktaslariyla daima yakin bir baglanti icerisindedir ve hastalarini beraberce gelistirdikleri ve
surekli iyilestirdikleri tedavi planlarina gére tedavi ederler. Hodgkin lenfomali hastalarin tedavisinin
amaci, mimkuin oldugunca yiksek oranda hastalari iyilestirmek ve bunun yanisira tedaviye bagli
yan etkileri mimkudn oldugunca diusuk tutabilmektir.

7.1. Tedavi yontemleri

Hodgkin lenfomasinin tedavisinde kemoterapi (ilagla tedavi), radyoterapi (isin tedavisi) ve
yuksek doz kemoterapiyi takip eden otolog kemikiligi nakli (kék hicre nakli) giindeme
gelmektedir.
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Hodgkin lenfoma tedavisinin merkezinde kemoterapi yer alir. Kemoterapi sitostatik diye adlandirilan
ve hlcre blylumesini frenleyen ilaglarla tedavi demektir. Lenfoma hicrelerini yok etmek i¢in imha
etmek icgin tek bir ilag yetmediginden, degdisik kemoterapi ilaglari bir arada (kombinasyon halinde
— polikemoterapi) kullanilir. Bdylelikle kétu huylu hicrelere kargsi mumkin olan en buyuk etkiye
ulasiimasi hedeflenir.

Hastalarin bir kisminda kemoterapinin ardindan hastalikli bdlgelere radyoterapi (radyasyon)
uygulanir. Son yillarda 1sin tedavisinin geg yan etkilerinden kaginmak igin 1sin tedavisinin kullanimi
oldukga azalmistir. Son yillarda sadece bazi 6zel durumlarda (6rnegin hastalik kemoterapiye iyi
yanit vermediyse) isinlama yapilmaktadir (bakiniz tedavi seyri).

Nadiren, 6rnegin hastalik normal kemoterapi ve radyoterapiye yanit vermezse veya niksetme
olursa, ayrica yiliksek doz kemoterapi se¢cenegi de bulunmaktadir. Bdyle bir uygulamada dayanikli
lenfoma hucrelerini de yok edecek yogunlukta yliksek dozda sitostatik ilag verilir. Ancak bu tedavide
kan olusturan kemik iligi hucreleri de zarar gérdiginden, ayrica kan kék hiicre nakli yapiimasi
gerekir. Nakledilecek kan kok hucreleri genellikle tedavi dncesinde hastanin kendisinden alinir ve
yuksek doz kemoterapi sonrasinda hastaya nakil yoluyla geri verilir (otolog kék hiicre nakli).

Onemli bilgi: Kemoterapinin hangi yogunlukta olacagi ve ne kadar sirecegi, radyoterapinin
gerekip gerekmedigi veya kok hiicre nakli yapilip yapilmamasi konusunda verilecek karar, tani
(diyagnoz) sirasinda hastaligin vicutta hangi derecede yayildigina (hastalik evresine) ve tedaviye
yanit vermesine (prognoz) baglidir. Cocuk ve geng yaslardaki hastalarda Hodgkin lenfomasinin
alt taranun tipi, uygulanacak tedaviyi belirlerken ¢ok buyuk dnem tagsimamaktadir. Bunun aksine
alt tur yetigkinlere uygulanacak tedaviyi belirlerken daha blylk 6énem tasimaktadir (bakiniz LPLH
farkliliklarr).

Lenfosit predominant (lenfositten zengin) Hodgkin lenfomasinin (LPHL) farkhliklar:

Lenfosit predominant Hodgkin lenfomali cocuk ve genclerde bazi tedavi farkliliklari s6z konusudur.
Klasik Hodgkin lenfomasinin aksine, LPHL'lI hastalarda, hastalik hentz erken bir evredeyse (IA
veya IlA), kemoterapi (ve radyoterapi) uygulamasindan feragat edilebilir. Bu durum ancak tek bir lenf
diguma tutulmussa ve bu lenf digimu hastayi tehlikeye atmadan ve buyulk zarar vermeden cerrahi
bir girisimle ¢ikarilabilecekse s6z konusu olabilmektedir; ancak tutulmus lenf digimuniin tamamen
alinmasi ¢ok 6nemlidir. Edinilen tecriibelere gostermistir ki bdyle hastalarin Ggte ikisi kemoterapi ve
radyoterapi uygulanmaksizin iyilesebilmektedir. Ama bu hastalar yakin muayene ve gézlem altinda
tutulmalidir (g6zlem ydntemi). Hastalik tekrarlarsa yeni bir tedavi uygulanir.

Reziduel timorli evre |A hastalar ve evre IIA hastalar, klasik Hodgkin lenfomasinin aksine,
baslangicta hafif bir kemoterapi alirlar. Daha fazla tedavi gereksiniminin olup olmadigi, hastahgin
uygulanan kemoterapiye ne kadar iyi yanit verdigine baglidir. Tedaviye yetersiz yanit s6z konusu
ise, daha fazla kemoterapi bloklari verilebilir ve gerekirse tedaviyi takiben radyasyon (1sin) tedavisi
uygulanabilir. Sadece daha ileri evre hastalidi (evre lll-IV) olan hastalar klasik Hodgkin lenfomada
oldugu gibi tedavi edilir. (COPDAC ile standart tedavi, asagidaki tedavi stireci béliimiine bakiniz).
Bununla birlikte, lenfosit baskin Hodgkin lenfoma hastalarinin codunlugu (%80 ila 85'in Gzerinde)
evre IA veya lIA doneminde tani alir.
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7.2. Tedavi sureci

Klasik Hodgkin lenfoma tedavisinin isleyisi asagida anlatiimaktadir. Bu tedavi semasi 31 Eylul
2020'ye kadar Hodgkin lefomali hastalarin dahil edildigi EuroNet-PHL-C2 calismasinin tedavi
Onerilerine dayanmaktadir (bakiniz giincel g¢alismalar ve veri tabanlarr). Tedavinin iki énemli
elemani kemoterapi ve 1sin tedavisidir [radyoterapi]. EJer 1sin tedavisi gerekli ise, bu tedavi
kemoterapinin bitiminden sonra uygulanir. Isin tedavisine gerek olup olmadidina tedavi yanitina
gore karar verilir (bakiniz asagisi).

EuroNet-PHL-C2 caligsmasi:

EuroNet-PHL-C2 c¢alismasi gergevesinde orta ve ileri hastalik evrelerine sahip hastalarda,
mevcut standart tedavi, umut vadeden baska bir tedavi yaklasimiyla karsilastiriidi. Hedef,
radyasyon tedavisinin kullanimini ve dolayisiyla gelecekte radyasyona bagl yan etkileri daha
da azaltmakti. Bu amagla, tedavi diizeyi 2 (orta) ve 3 (ileri) olan hastalar rastgele bir yontemle
2 ayn tedavi koluna (standart kol veya deneme/galisma kolu) alinmiglardir. Bu rastgele
ayirma yontemine randomizasyon (rastgelelestirme) denilmektedir. Her iki kolda kemoterapi
uygulamalarinda ve 1sin uygulamalarinda farkhliklar bulunmaktadir. Ekim 2020'den itibaren yeni
hasta kaydina hasta kapatilan ¢alisma su anda degerlendiriime agsamasindadir. Calismanin ilk
guvenilir sonuglar Agustos 2023'ten 6nce yayinlanmayacaktir. Calisma merkezleri yeni tani
alan hastalar i¢in standart tedavi veya deneme koluna goére bireysel tedavi dnerilerinde bulunur.

7.2.1. Kemoterapi

Klasik Hodgkin lenfoma hastalar icin kemoterapi prensip olarak birka¢ tedavi déngulsiinden
(kemoterapi bloklarindan) olusmaktadir. Déngu sayisi, dolayisiyla tedavi yogunlugu ve siresi
oncelikle hastalik evresine ve buna bagl olarak belirlenen hastalik tedavi evresine (TL) baghdir.

Genel olarak asagida tanimlanan kemoterapiler uygulanir:

» Erken evredeki hastalar (tedavi evresi 1 - TL1): iki veya ¢ kemoterapi blogu
» Orta evredeki hastalar (tedavi evresi 2 - TL2): dért kemoterapi blogu

« lleri evredeki hastalar (tedavi evresi 3 - TL3): alti kemoterapi blogu

induksiyon tedavisi (hiicum tedavisi) denilen dénemde standart olarak Prednison, Vincristin,
Adriamycin (Doxorubicin) ve Etoposid (kisaca: OEPA adini alan blok) isimli ilaglarin kombinasyonu
kullanihr. Diger bloklarda, yani konsolidasyon (pekistirme) déneminde Prednison, Vincristin,
Siklofosfamid ve Dacarbazin (kisaca COPDAC adini alan block) isimli ilaglarin kombinasyonu
kullanihir. Bloklar arasinda yaklasik iki hafta ara verilir. Tedavi sirasinda veya bitiminde niks
olmazsa, kemoterapinin toplam suresi iki ile alti ay arasindadr.
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EuroNet-PHL-C2 caligmasinin farkliliklar

ileri evre hastalarda (tedavi evresi 2 ve 3) mevcut standart konsolidasyon (pekistirme tedavisi-
COPDAC kombinasyonu) tedavisi daha yodun bir pekistirme tedavisi ile karsilastiriimaktadir:
Standart tedavi koluna segcilen hastalar 28 glinde bir COPDAC tedavisini (kisaca COPDAC-28)
almakta iken, deneme kolundaki hastalar bu tedaviye ek olarak etoposid ve doksorubisin isimli
iki ilag daha almaktadirlar. Bu kombinasyona DECOPDAC adi adi verilmistir ve bu tedavi 21
gunde bir tekrarlanmistir (kisaca DE-COPDAC-21).

Su anda asagidakiler gecgerlidir: Veri tabani gergevesinde, her galisma merkezi standart
tedaviyi uygulayabilir, ancak bireysel durumlarda deney kolu (arastirma kolu) da segilebilir.
Hangi tedavinin tercih edilecegi karari, tedaviyi uygulayan merkeze birakiimistir. Tedaviyi yapan
hekimler konsolidasyon tedavisi i¢in (pekistirme tedavisi igin) her iki tedavi segenegini de
ebeveynler/hastalarla goriismeli ve tedavi hakkinda birlikte karar vermelidirler.

7.2.2. Radyoterapi

Giincel tedavi onerisi cercevesinde (EuroNet-PHL-C2 Calismasi ve veri tabani) hastalarin
yarisindan azina kemoterapiyi takiben isin tedavisi (radyoterapi) gerekmektedir. Daha dOnce
uygulandigindan farkli olarak 1sin tedavisinin gerekliligi veya gereksizligi hakkindaki karar hastanin
hastalik evresine gore degil, hastaligin kemoterapiye verdigi yanita gére alinmaktadir.

Standart tedavi onerisi (galismanin standart kolu) igin gegerli:

+ Iki kemoterapi blogundan sonra gekilen pozitron emisyon tomografisi (PET) sonucuna gore
tedaviye iyi yanit vermis olan hastalara i1sin tedavisi uygulanmaz. Bu karar alinirken hastaligin
tani aninda ne kadar ilerlemis oldugu veya hastanin hangi hastalik evresinde oldugu dikkate
alinmaz.

» Ik iki kir kemoterapiye iyi (yeterli) yanit vermemis hastalara tim kemoterapinin bitimini takiben
ISIn tedavisi uygulanir.

"ly yanit"demek, ilk tani aninda saptanan tiimériin artik canli timér hiicre igermemesi, yani PET
negativ olmasi ve bununla birlikte en az %50 oraninda kii¢ilmuis olmasidir.

Radyoterapi genellikle kemoterapiden iki hafta sonra baslar (yani hastaligin baslangic evresine
gore 2 veya Ug¢ (TL-1), 4 (TL-2) veya 6 (TL-3) blok sonra.) Standart toplam 1sin dozu tani aninda
tutulmus olan tim lenf digimu bdlgeleri icin (hassas organlarda daha az ama bazi organlarda
daha fazla olacak sekilde) 20 Gy olarak belirlenmistir. Radyoterapi uygulanan bélgenin etrafindaki
saglikh dokuyu koruyabilmek amaciyla, toplam 1sin dozu tek bir kerede verilmez; dozlar max 1,8
Gy olacak sekilde kiiglk porsiyonlar halinde 1,8 Gy verilir. Isinlama suresi 1sin seansi basina iki ile
Uc¢ hafta kadar surer. Hafta sonlarinda kural olarak isinlama yapilmaz.
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EuroNet-PHL-C2 caligmasinin 6zellikleri

Yukarida tanimlanmis olan isin tedavisi COPDAC-28 kolundaki standart isin tedavisi
hastalarina (evre 1-3) uygulandi. Deneme kolundaki, yani DE-COPDAC-21 kolundaki hastalar
sadece tedavi sonunda hala canli timor varsa (yani PET positifse 1sinlandilar. Ek olarak geriye
kalan timor dokusu 1 cm den buyik olmamaliydi. Kural olarak uygulanacak isin dozu ise 30 Gy
olarak belirlenmisti. Deneme kolunda amag, daha énceki ¢alismada elde edilmis iyi basaridan
odun vermeksizin 1gIn tedavisinin azaltilabilecegini kanitlamakti.

Su anda, asagidakiler gegerlidir: Calisma merkezi, veri tabaninin bir pargasi olarak;
tedavi eden doktorlarin, c¢alisma sonuglari agiklanana kadar hangi tedavi secgeneginin
uygulanacagina, ebeveynlerle birlikte karar vermelerini tavsiye etmektedir. Radyasyon tedavisi
uygulanan kemoterapiye baghdir (standart kol veya arastrma/deneme kolu, kemoterapi
béliimiine bakiniz).

8. Tedavi iyilestirme arastirmalan

Almanya’da hodgkin lenfomasi bulunan tim cocuk ve gengler tedavi iyilestirme arastirmalari
cercevesinde tedavi edilirler. Bu kontrolli ¢alismalar ile amag hastalari gincel bilgiler 1s1ginda
tedavi etmek ve tedavi segeneklerini daha iyi hale getirmek, yeni tedavi olanaklari saglamaktir.
Calismalara bir ¢ok klinik katildid1 igin, bu ¢calismalara ¢ok merkezli calisma da denilmektedir.

Hastalik tanisi kondugu anda devam etmekte olan bir tedavi iyilestirme calismasi yoksa veya hasta
bir calismaya kabul edilmek igin gerekli 6n sartlara sahip degilse kayit sistemine (veri tabanina)
kayit edilir. Bu durumda tedavi tedavi merkezinin dnerileri dogrultusunda sekillendirilir. Bdylece
hasta o an i¢in mevcut olan en optimal (uygun) tedavi segenegi ile tedavi edilmis olur.

Halen Almanya’da (uluslararasi katilimla) Hodgkin lenfomali cocuk ve ergenlerin tedavisi igin
asagidaki veri tabanlari/tavsiyeler mevcuttur:

* Register GPOH-HD (2020): Hodgkin ¢alisma grubunun alt tipi ne olursa olsun ¢gocuk ve ergenler
icin olusturdugu veritabani. Veri tabani, klinik ¢alismalarin olmadigi dénemler de bile Hodgkin
hastalarinin en iyi sekilde tedavilerinin saglanmasi amaciyla EuroNet-PHL-C2 calismasina
hasta kaydinin sona ermesinden sonra 1 Ekim 2020'de acildi. Veri tabanina ilk tani ve hastalidi
niks eden klasik veya lenfosit baskin Hodgkin lenfoma (LPHL) hastalari alinmaktadir. Daha
Onceki galismalardan gelen hastalar da kayitlara dahil edilebilir. Calisma merkezi, EuroNet-PHL-
C2 ve Euro-Net-PHL-LP1 galismalarina dayali tedavi énerileri sunar (asadiya bakiniz).

* EuroNet-PHL-C2 arastirmasi temelinde tedavi tavsiyeleri: Yeni klasik Hodgkin lenfoma
tanisi alan cocuklar ve ergenler (18 yas alti). Ekim 2020'den beri mevcut GPOH-HD veri
tabanina dahil edilebilmektedirler (yukariya bakiniz). Veri tabaninda &énerilen tedavi, Ekim
2016'dan Eylil 2020'ye kadar hasta kabuliine agik olan uluslararasi tedavi iyilestirme EuroNet-
PHL-C2 cgalismasina dayanmaktadir. Almanya genelinde ve diger Avrupa ve Avrupa disi
Ulkelerde ¢ok sayida c¢ocuk hastanesi ve pediatrik onkolojik tedavi merkezi bu calismaya
katilmistir. Calisma sonuglari su anda degerlendiriime asamasindadir..
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* EuroNet-PHL-LPI cgalismasinin sonuglari dogrultusunda tedavi onerisi: Erken evre
lenfositten baskin Hodgkin lenfoma (LPHL, hastalik evresi IA veya IIA) olan gocuklar ve ergenler
(18 yas alti) Ekim 2020'den beri mevcut GPOH-HD veri tabanina dahil edilebilmektedirler
(yukariya bakiniz). Uluslararasi ¢gok merkezli nodler lenfosit predominant Hodgkin lenfomali
erken evre (IA ve IlA evrelerindeki) 18 yasina kadar olan hastalari kabul eden bir ¢alismadir.
Veri tabani uyarinca tedavi Onerisi, Kasim 2014'te Almanya'da ve 2018'in sonunda diger
Avrupa Ulkelerinde hasta kabuliine kapatilan EuroNet-PHL-LP1 tedavi iyilestirme ¢alismasinin
Onerilerine dayanmaktadir.

EuroNet-PHL c¢alismasinin; ulusal ve uluslararasi veri tabaninin galisma merkezi Giessen
Universite klinigindeki cocuk sagligi ve hastaliklari anabilim dalinda bulunmaktadir; arastirma
baskani Prof. Dr. med. Dieter Koérholz'dur. EuroNet-PHL Avrupa pediatrik Hodgkin Lenfoma
network (European Network Paediatric Hodgkin’s Lymphoma) kelimelerinin kisaltmasidir.

9. Tedavi basarisi (Prognoz)

ik tani sirasinda tedavi basari olasihigi

Hodgkin lenfomali gocuk ve gengclerin iyilesme sanslari (prognoz) ¢ok iyi sayilir. Hodgkin lenfomali
hastalarin tani esnasinda hastaligin evresine bakilmaksizin, % 97’si, yani on hastanin en
az dokuzu, bugin uygulanan modern arastirma ve inceleme yontemleriyle ve yogun standart
kombinasyonlu kemoterapiler yardimiyla uzun streli olarak iyilestiriimektedir. Bu hedefe ancak
hastanin bulundugdu tedavi grubuna ve hastalik durumuna uygun sekilde yodunlugu ayarlanmig
(kemoterapi blok sayisi, radyoterapi) tedavi iyilestirme c¢alismalari gergcevesinde uygulanacak
tedaviler ile ulasilabilmektedir. ileri evrelerdeki hastalarda (tedavi grubu Il ve lll) bu hedefe
ulasabilmek igin erken evre hastalara gore (tedavi grubu 1) daha yogun tedavilere ihtiyac vardir.

Hastaligi tekrar eden hastalarda tedavi basari olasiligi

Giessen’deki Morbus Hodgkin Arastirma Merkezinin verilerine gére Hodgkin lenfomali hastalarin
(18 yasindan kucguk) yaklasik % 11 kadarinda rezidiv yani niks veya tedaviye ragmen hastalikda
ilerleme (progresyon) gorilmektedir. Buna ragmen nilks durumunda bile da uzun vadeli prognoz
(tedavi basarisi) ve iyilesme hedefine ulasilabilmektedir. Bu durumdaki hastalarda tedavinin
basarisi niksun zamanlamasi ve ilk tedavide uygulanan tedavinin yogunlugu ile dogrudan iligkilidir.

Geg niiksi olan hastalarda (yani niks tedaviden sonraki bir seneden sonra ortaya ¢ikmigsa) ikinci
bir kemoterapi ve radyoterapi uygulamasi, ¢ok iyi tedavi basari sanslari bulunmaktadir (on yillik sag
kalim % 90 (izerinde). ik tani sirasinda hastaligi erken evrede olan (tedavi evresi 1) olan ve/veya
ilk tedavi sirasinda radyoterapi uygulanmamis hastlarda da niiks durumunda bile prognoz iyidir.

Erken niksu (rezidiv) olan hastalarda (tedavi bitiminden sonraki ilk 3-12 ay arasinda) ve ilk tedaviye
cevabl iyi olmayan, hatta tedavi altinda hastaliginda ilerleme olan hastalarda konvansiyonel
kemoterapi ve isin tedavisi ile basari oranlari dusuktir (10 yilhk sagkalim yaklasik % 50-75
arasindadir). Benzer sekilde ilk tedavi sirasinda hastaligin ileri evre olmasi nedeni ile yogun
kemoterapi ve 1sin tedavisi gérmus olan hastalarda hastalik niks ettiginde ikinci tedavinin basarisi
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disitk olmaktadir. Bu gruptaki hastalarda ancak 6zel bir tedavi yontemi ile (yiksek doz kemoterapiyi
takiben otolog kék hiicre nakli) iyilesme mimkin olabilmektedir.

Uyari: Yukarida s6zu edilen iyilesme oranlari istatiksel verilerdir. Bunlar Hodgkin lenfomali
cocuk ve genglerin blyutk bélimi i¢in yalnizca genel anlamda 6nemli ve gergege uygun bir
ifadedir. Bir hastanin iyilesecegi veya iyilesmeyecedi konusunda istatistige dayanarak bir sey
sOylemek mimkin degildir. Ama burada sunulan istatistik veriler, iyilesme ihtimalini gergekci
olarak tahmin edebilmede yararli olabilir.
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Hastallk gegmisi, &ykusu; hastalik belirtilerinin - gelismesi;
hastaligin mevcut durumu ve gecmigiyle ilgili bilgilerin
tumu. Doktorun hastasiyla yapacagi anamnez konusmasinda,
sikayetlerinin baslamasi, seyri ve risk faktorleri (6rnegin irsi
hastalik durumu s6z konusu olup olmadigi) sorulur, arastirilir ve
aciklanir.

Kansizlik; kirmizi kan boya maddesinin (hemoglobin) ve/veya
kirmizi kan pargalarinin (hematokrit) hasta yasi icin gegerli norm
degerlerinin altina dismesi ve eksikligi.

Ozellikle Hodgkin lenfomu ve Non-Hodgkin lenfomlari gibi malign
lenfomlari siniflamada kullanilan bir sistemdir.

Lenfositlerin bir alt grubudur; kemik iliginde (ingilizcesi: bone
marrow) olusurlar; hastalik unsur ve tetikgilerinin taninmasindan
ve bunlara karsi antikor olusturulmasindan sorumludurlar.

Vicuda zararh maddelerin ve anormal hucrelerin (6rnegin
kanser hicrelerinin) saglkh organizma tarafindan bertaraf
eden sistem; bu sistem vicudun kendi hucrelerini yabanci
hlcrelerden; yararli hucreleri zararli hicrelerden ayirabilme
Ozelligine sahiptir. Bu sistemde 6ncelikle lenfatik sistem, tim
viicuda yayilmis olan hicreler (6rnegdin I6kositler) ve molekdller
(6rneg@in immunglobulinler) yer alirlar.

Vicudun kendine 6zgu korunma sistemini zayiflatan, dogustan
gelen veya sonradan olusan bagisiklik yani immin sistem
yetersizligi. Bu yetersizlik sebebiyle enfeksiyonlara karsi viicudun
savunmasi ya uygun sekilde gerceklesmez veya yetersiz kalir.

Rontgenle  diyagnostik  teshis  yontemidir;  goruntileme
metodudur. Vicudun bir kisminin veya bir organin cesitli
acllardan c¢ekilen rontgen filmlerinin  bilgisayar destekli
degerlendiriimesini saglar. Bu ydntemle vicudun degisik
kesimlerinden tomogram denilen uzunlamasina veya gapraz kesit
goruntuler elde edilir.

Mikroskopik inceleme amaciyla doku numunesi alinmasina
biyopsi denir. Biyopsi islemi 6rnegin igi bos bir igne ile ponksiyon
seklinde, pense, sonda veya benzeri doku koparici 6zel bazi
tibbi enstrimanlarin kullaniimasiyla veya skalpel (kuguk bisturi)
ile ameliyat yoluyla gergeklestirilir.
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Dinya Saglik Orguti (WHO = World Health Organization)
tarafindan belirlenen ve cesitli (kétd huylu) hastaliklarin
siniflandiriimasina (klasifikasyonuna), teshisine ve farklarini
tesbit etmeye yarayan uluslararasi standartlar.

Kalbin ultrasonla muayenesi; Kalp fonksiyonunu degerlendirmek
hedefiyle ultrasonla yapilan bir muayenedir; bundan kasit,
kalp kapakgiklarinin konumunu, kalp kasinin duvar kalinhgini,
pompalanan kani hacmini vesaire dlgmektir.

Kalbin elektriksel aktivitesini 6lcme metodu.

Ornegin bakteri, virlis ve mantar gibi en kigik organizmalarin
viicuda girip orada ¢ogalmalari. Viicuda giren bu organizmalarin
Ozelliklerine ve kisinin savunma durumuna gére enfeksiyonlari
takiben degisik enfeksiyon hastaliklari olugabilir.

Pfeiffer bez (gudde) hastaligina sebep olan bir virlstir; bazi
belirtileri enfeksiyon ve yiiksek atestir.

tani yani teshise ydnelik muayenelerin énemli bir unsurudur.
Vucudun bazi organlarini ellemek veya dinlemek ve ayrica bazi
refleksleri kontrol etmek seklinde gerceklesir. Amag olasi hastalik
belirtilerinin, hastalidin ve seyrinin tespitidir.

Genlerin irsilik yani kalitsallik 6zelligi; irsiyet

Vicudun i¢ kesimlerinden goéruntl elde edilmesini saglayan
muayene metodlari. Bunlarin bazilari érneg@in ultrasonografi ve
réntgen muayeneleri, bilgisayar tomografisi, manyetik rezonans
tomografisi ve sintigram metodlaridir. Bunlarin bazilari érnegin
ultrasonografi ve réntgen muayeneleri, bilgisayar tomografisi,
manyetik rezonans tomografisi ve sintigram metodlaridir.

Vicudun dokulariyla ilgili; bir histolojik muayenede (hassas
dokusal incelemede) doku 6rnekleri 6zel bir hazirliktan sonra
(doku kesitleri alinir ve 6zel bir ydntemle boyanir) mikroskop
altinda incelenir.

ingilizce "human immunodeficiency virus" (insanda immiin
zayifigi olusturan viris) teriminin bas harfleri. HIV retrovirisler
cinsinden virslerdir. Bulasici bir hastaliktir, bulastiktan sonra
genelde birka¢ yil slren inkubasyon devresi sonunda AIDS
hastali§i olusturur (ingilizcesi: acquired immunodeficiency
syndrome). immiin sisteminde zayiflik yaratan bu hastalik heniiz
iyilestirilememektedir.
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Organizmalarin en kiiglk yapi tasi ve fonksiyon birimidir;
metabolizma 6zelligine sahiptir; uyarilara cevap verebilme, irade
disi kas hareketi yapabilme ve ¢ogalabilme 6zelligine sahiptir.
Her hlcrenin bir hiicre gekirdegdi ve zitoplazma denilen bir hiicre
vicudu vardir; disariya karsi diyafram gibi bir hiicre zariyla
sinirhidir.

immunhistolojik  veya  immunhistokimayasal yoéntemlerle
isaretlenmis antikorlar (6rnegin boya maddeleri ile) proteinler,
diger hicre ve doku yapilari gériantr hale getirilir.

Radyoaktif isaretlenmis maddelerin zerkedilmesi yardimiyla
ic organlarin veya dokularin igini goéruntileyen ve bunlarin
fonksiyonlarini yani aktivitelerini gorilebilir hale getiren bir nikleer
tip muayene ydntemidir; goruntileme Ornedin bir rontgen filmi
Uzerinde gerceklesebilir. Bu suretle elde edilen siyah beyaz
resimlerin kaydedilip incelenebilir hale getiriimesine sintigram
denir. Muayene edilecek organa ve zerkedilecek kimyasal
maddeye bagli olarak degisik sintigrafi gesitleri bulunmaktadir.

Kani olusturan maddelerin, kan ve diger doku hicrelerindeki
hlcre zarlarinin irsi ve genellikle stabil yani dayanikli yapisal
Ozellikleri (6rnegin AB sifir kan grubu). Kan maddelerinin
her naklinden 6nce, érnegin l6semili veya anemili hastalarda,
bagislanan kanin grubunun, hastanin kaniyla uyusup uyusmadigi
kontrol edilmelidir; aksi takdirde uyusmazlik ve kabullenmeme
reaksiyonu olabilir. Kan uyusmazligi halinde, kendisine kan nakli
yapilanin kirmizi kan pargaciklari, nakledilen kanin serumuna
temas edince pihtilasir ve topaklanir (antigen antikor reaksiyonu).

Tam kanin veya kanin bazi maddelerinin (6rnegin eritrosit
veya trombosit konsantresinin) bir bagis¢idan diger bir insana
nakledilmesi.

Kansere yakalanma riskini arttirmanin yaninda, bir ¢cok gelisimsel
bozukluga veya zihinsel gerilie sebep olan genetik (kaltsal,
dogustan gelen) hastaliklardir. Glincel bilgilerimize gére gocukluk
ve genclik caginda kansere yakalanan hastalarin yaklasik %10
kadarinda kalitsal bir degisim veya kansere yatkinligi arttiran
bir sendrom bulunmaktadir. Kansere yatkinligi arttiran bazi
sendromlar sunlardir: Louis-Bar sendromu (= Ataksi telenjiektazi),
Beckwith-Wiedemann sendromu, Down sendromu, Hippel-
Lindau sendromu, Li-Fraumeni sendromu, MEN sendromu,
Norofibromatozis ve ve WAGR sendromu. Retinoblastomlarin
ailevi (genetik, kalitsal) olan tipi de bu grupta sayilabilir.
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Kan olusturulan yer. ici bos kemiklerin icini dolduran (6rnegin
omurga, legen ve bacak kemiklerinde, kaburgalarda, gégus ve
kopriclik kemiklerinde bulunan) siingerimsi ve ¢ok kanli bir doku.
Kemik iligindeki ilkel kan hucrelerinden (kan kdk hicrelerinden)
olgun kan hiicrelerinin tim cesitleri olusur.

Hicre muayenesi amaciyla kemik iligi dokusundan numune
alinmasi. Bu biyopside zimba benzeri 6zel bir alet yardimiyla
ici bos, kalinca 6zel bir igneyle kemige ve kemik iligine girilir,
takriben 2 cm uzunlugunda silindir seklinde bir doku numunesi
alinir. Bu cerrahi muadahale, narkoz altinda gergeklestirilir.
Kemik iligi biyopsisi, kemik ili§i ponksiyonuna ek olarak
veya sayet bu yontemle incelenmeye yeterli doku numunesi
alinmasi mumkun gérinmiyorsa, onun yerine esas islem olarak
gerceklestirilebilir. Kemik iligi biyopsisi, kemik iligi ponksiyonunda
oldugu gibi, genellikle legen kemiginin arka kismindan numune
alinarak gerceklestirilir. Bu boélgede kemik iligi ancak ince
bir kemik tabakasiyla ciltten ayriimis sekilde bulunmaktadir.
Dolayisiyla buyuk bir risk s6z konusu olmadan 6rnek alinmasi
gerceklestirilebilir.

Organizmadaki timor hdcrelerinin -~ frenlenmesi  amaciyla
kemoterapdétik veya sitostatik denilen tirden ilaglarin kullaniimasi.

Kan olusturan (hematopoetik) kdk hicrelerin kemoterapi
yuluyla 6n hazirlanmalarindan, isinlanmalarindan veya
imminsuprasyondan sonra aliciya nakledilmesi. Kok hucreleri
kemik iliginden veya kan damarlarindan elde edilirler. Kemik
iliginden elde edilen kdk hicrelerin nakline kemik iligi kdk hlcre
nakli denir. Kan damarlarindan elde edilen kok hicrelerinin
nakline ise perifer kdk htcre nakli denir. Nakledene yani
bagislayana bagl olarak iki kok hiicre nakli sekli bulunmaktadir:
Allogen ve otolog kok hilicre nakli.

Vicudun kendine has korunma sistemine ait kiiglk organlar;
mercimek veya fasilye buyutkligundeki bu organlar viicudun
bircok yerlerinde gorulirler. Viicut doku sivisinin (lenf sivisi)
filtreleme istasyonlari olarak gérev yaparlar; immuan (bagisiklk)
sisteminin hicrelerini bulundururlar.

Lenfatik damarlar, lenfatik damar kokleri, lenfatik bogumlar,
lenfatik dokular (bag dokusu, mukoza ve bezelerdeki lenfositler)
ve lenfatik organlar (dalak, genizdeki bademcikler, kemik iligi,
timUs bezesi) i¢in kullanilan toplam terimdir.
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Degisik nedenlere bagli olarak lenf dugimlerinde gorilen
siskinliklere verilen isim.

Akyuvar denilen ve vicudun savunmasindan, 6zellikle virislere
kargl korunmasindan sorumlu beyaz kan pargaciklarinin bir alt
grubu. B ve T lenfositler bulunmaktadir. Bunlar kemik iliginde
olusturulurlar, ama ancak lenfatik doku icerisinde (6rnegin lenf
bogumlarinda, dalakta, timis bezesinde) tam islev gorecek
sekilde olgunlasirlar. Lenf yollariyla kana karisirlar ve orada esas
gOrevlerini yerine getirirler.

Kalitsal bir hastaliktir. Belirtilerinden bazilari 6zellikle sunlardir:
Merkezi sinir sisteminde (MSS) dejenerasyon, immun sisteminde
etkilenme (immdn bozukluklar), daha yiksek kanser riski,
g6z damarlarinda ve vicut vyuzeyindeki (ciltteki) kilcal
damarlarda genigleme (telangiektasia). Merkezi sinir sisteminin
dejenerasyonu gesitli norolojik arizalara sebep olur, 6rnegin
hareket bozukluklar (ataksi) ve anormal g6z hareketleri gibi.
immiin arizasi ise, sikga tekrarlayan enfeksiyonlara yol acar.

Bir goérintileme metodudur; organizmanin i¢ kesimlerinin
Isinlama yapmaksizin goriintiilenmesini saglar. Manyetik alanlar
yardimiyla vicudun kesitler halinde goérintileri olusturulur.
Bu kesit resimleri yardimiyla birgok organlarin ve organ
degisikliklerinin degerlendirilmesi mumkun olur.

Gogus alaninin, iki akciger kanadi arasinda ortada kalan kesimi.

Hucrelerin ve hiicre yapi taglarinin (6rnegin nikleik asit, protein)
yapisi, olusumu, meydana gelmesi, gelismesi, fonksiyonu ve
karsilikli etkilesimleri bakimindan molekiler agidan ele alinmasi
anlamindadir. Molekuler genetiksel incelemelerin odak noktasini
nikleik asitlerde (DNA ve RNA) hafizalanan kalitsal bilgilerin
analizi, bunlarin protein sentezi ve gen regulasyonu agisindan
islenmesi olusturur.

Vicudun lenfatik sisteminin, esas belirtilerinden biri olarak lenf
bogumlarinda siskinliklere neden olan, buaydk bir kétd huylu
hastalik grubuna verilen isimdir. NHL hastaliklari, Hodgkin
lenfomunda oldugu gibi, maligne yani kot huylu lenfomlardir.
Cocuk ve genc¢ yastaki koti huylu hastaliklarin takriben % 7
kadarini olustururlar.

Cocuk ve geng eriskinlerde oldukga sik goriilen ve Epstein-
Barr virisi (EBV) nedeni ile olusan, Ozellikle de lenfatik
sistemin (6rnegin lenf bezleri ve dalak) tutuldugu bir enfeksiyon
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hastaligidir. Genellikle tipik kan degisikliklerine (kirmizi, beyaz
kan hlcrelerinde ve kan pulcuklarinda azalma) sebep olur.

insanin kendisinden kazanilan hiicre bagisi; henliz remisyon
evresindeyken kemik iliginden veya kandan alinan kék hucreler
hastaya tekrar verilir.

Kanserlerin tanisinda ve metastazlarinin gosterilmesinde
kullanilan sintigrafik TUmorlerin gosterilmesi i¢in radoaktif olarak
isaretlenmis seker icerikli bir madde kullanilir. Tamdrler saglikli
dokulara gore daha yuksek metabolizmaya sahip olduklarindan,
bu seker icerikli madde timoér dokusu tarafindan tutulur.timor
dokusu tarafindan tutulan radyoaktif maddenin génderdigi
sinyaller PET SCANNER denilen 6zel bir kamera ile kaydedilir ve
daha sonra film- tomografi olarak basilabilir.

Ongoéri; hastaligin olasi gelismesine yonelik tahmin veya
beklenti; tedavi basari 6ngorisa.

Hastaligin muhtemel gelismesini kestirebilmeye yardimci 6ngéri
faktorleri (belirleyicileri)

Isin tedavisi; kotl huylu hastaliklarin tedavisi amaciyla iyonize
edici isinlarin kontrolll kullanilimalari.

Réntgen 1sinlar kullanarak organlarin veya organ kesimlerini
gorintileme yontemi.

Ozel dik bir 8lgim pipeti (tipl) iginde kirmizi kan hicrelerinin
(eritrositlerin) bir saat icinde ne kadar ¢oktigiinin tespiti igin
kullanilan bir ydntemdir. Yiksek degerler 6rnegin vicuttaki
bir iltahabi olay: isaret edebilir. Cesitli hastaliklarda eritrosit
sedimantasyon hizi normale gore yiksek veya dusuk olabilir.

hastalik belirtisi

Hucre biyUmesini onleyici ilaglar; sitostatik ilaglar, ¢ok c¢esitli
tirdeki hiicrelerin metabolizmasina etki ederek bu hiicrelerin ya
ortadan kaybolmasina ya da gogalmasina neden olurlar. Ozellikle
hizli gogalan hiicreler sitostatik ilaglardan daha ¢ok etkilenirler.

Hastalarin en iyi dizeyde tedavisini hedefleyen ve ayni zamanda
tedavi imkanlarinin iyilestiriimesine ve gelistiriimesine yarayan
kontrollu klinik arastirmalari. Terapi iyilestirme arastirmalari bir
yandan hastayi iyilestirme sansini arttirmayi hedefler, 6te yandan
tedaviye bagli yan ve geg etkilerin azaltiimasini saglamaya galisir.

Muayene edilecek organlara cilt Gzerinden ultrason denilen ses
dalgalari yoneltilerek gériinti elde etme yontemidir. Ses dalgalari,
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doku ve organ sinirlarinda yani bitim noktalarinda geri yansir
(refleksiyon edilir), bir alici tarafindan alinip bilgisayara iletilir ve
bu suretle gorinti elde edilir.

VirUsler kendine has metabolizmasi bulunmayan enfeksiyonlu
hastalik partikelleridir ve taneciklerdir; ¢odalabilmek i¢in konak
hlcrelere ihtiyag duyarlar; bu hiicrelere ¢gogu zaman hastalik
tetikleyici olarak etki ederler ve onlari enfeksiyonlara yol agarlar.

Kan pihtilasmasinda ve vucudun immin sisteminde arizaya
sebep olan dogustan gelen bir hastaliktir. Belirtilerinden bazilari
sunlardir: Cilt kanamalari, daha yilksek enfeksiyon yatkinhgi,
ekzama benzeri cilt degisiklikleri ve alerjik reaksiyonlara yatkinlik.

Kanserli hicrelerin  hepsini imha etmek hedefiyle hicre
blylmesini frenleyici bir veya birden fazla ilacin (sitostatiklerin)
yogun ve yuksek bir dozajda vicuda zerkedilmesi. Bu islem
esnasinda kemik iligindeki kan olusturma sistemi de bundan zarar
gorduguinden, bu tedavinin ardindan hastanin kendisinden alinan
(otolog) veya bir bagis¢idan alinan (allogen) kan kok hiicrelerinin
nakli gerekmektedir.
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