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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 hastalhdidir. Bu hastaliklar 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 gorilen lenfoma gesidi Hodgkin lenfomadir. Mainz kentindeki
Alman Gocuk Kanserleri Veri Bankasinin acgiklamalarina gére, Almanya’da her sene 15 yags atindaki
yaklasik 80 gocuk ve gence ilk defa bir Hodgkin lenfoma tanisi konmaktadir. Onsekiz yas altindaki
hastalarin yillik sayisi 180 civarindadir. Dolayisiyla Hodgkin lenfomasi — gérilme yasi dikkate
alindiginda — ¢ocuk ve genclerde rastlanan kétl huylu hastaliklarin yaklasik % 4,5 -7,5 kadarini
olusturmaktadir.

Bebekler ve kiuguk ¢ocuklar (U¢lncu yasa kadar) Hodgkin lenfomasina ¢ok nadir yakalanirlar. Yas
ilerledikgce hastalik daha yiiksek oranda goériilmeye baslar. Sifir 17 yas arasi gocuk ve genglerde
hastaliga en sik 15 yas civarinda rastlanir. Ote yandan Hodgkin lenfoma bu hastalija erkek
cocuklarinda, kiz gocuklarina gére biraz daha sikg¢a gorulur.

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 olusturmadigi heniiz anlagilamamistir. Muhtemelen
bircok faktor bir araya gelip ortaklasa etki ettikten sonra bir Hodgkin lenfomasi olugsmaktadir.

Hastaliklarin ¢goguna beyaz irkta rastlandigi 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 yliksek oldugu da bilinmektedir.

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 giinimiizde arastirimaktadir. Ote yandan hastalarin
cogunda hastaligin meydana gelmesini tetikleyen faktorlerin 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 digimiinde biyimedir. Bu lenf diigiimleri yavas buyur ve cogunlukla agriya neden
olmazlar. Buyulyen lenf digumleri bojazda, ensede (en ¢ok burada gérilirler), koltuk altlarinda,
képrucuk kemiginin Ustindeki boslukta, kasiklarda veya vicudun bir¢ok yerinde es zamanl olarak
tespit edilebilirler.

Hastalik disardan gézle goérilmeyen veya ellenemeyen lenf digumu bélgelerinde de belirebilir,
ornegin goégus kemigi arkasinda veya karin veya pelvis boslugunda veya omurilik boyunca
gOrulebilir. Eger gégus boslugundaki lenf dagiumleri (6rnedin mediastinum diye adlandirilan iki
akciger arasindaki alanda bulunan lenf diigtiimleri) tutulursa, orada bulunan akciger ve hava yoluna
artan bir basing uygulanmis olur. Ust veya alt karin bélgesinde tutulan lenf digiimleri agriya, basing
hissine veya ishallere yol acgabilirler.

Lenfoma hucrelerinin saldirisi nedeniyle nadiren dalak ve karaciger buyume gdsterebilir
(splenomegali veya hepatomegali). Hastalik kemik iligine de yayilmissa, kirmizi kan hicrelerinin
sayisinda azalma gorulebilir. 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 ¢l lenfomali hastalarda siklikla birlikte gézlenir: Sebebi
bilinmeksizin 38°C lzerinde ates, geceleri cok terleme ve alti ay iginde toplam agirhgin % 10’'undan
fazla kilo kaybi. Bu semptom kombinasyonu B semptomatigi, belirtiler ise B semptomlari diye
adlandirilir.

En sik gérilen semptomlar asagida 6zetle 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 digimleri
buyumesi (sismesi); bunlar 6érnegin siklikla bogazda ve ensede, koltuk altlarinda, kopricik
kemigi boslugunda, kasiklarda ve birgok 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
¢ogu Hodgkin lenfomasi ile hi¢ bir alakasi olmayan ve kismen pek ciddi sayilmayacak bazi
hastaliklarda ve enfeksiyonlarda da gérilebilir. Ozellikle gocuklarda lenf dugimleri sigkinligi
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 diguminin veya hastalikli diger bir dokudan 6rnek alinip
(biyopsi) incelenmesiyle konulur. Doku 6rnegi nin histolojik (mikroskopik), immunhistolojik ve
eger mUimkinse molekular genetiksel incelemesi ile hastanin gergcekten Hodgkin lenfomasi olup
olmadigi ve eger lenfoma s6z konusu ise hangi alt tiri oldugu hakkinda bir sonuca varmak
mimkanddr. Hastaligin alt tird, 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 igin 6nemlidir. Bu konuda bir kanaate varabilmek igin
cesitli gériintiileme ydéntemlerinden faydalanilir. Bu amagla érnegin ultrasonografi, rontgen tetkiki,
manyetik rezonans tomografi (MRT), bilgisayarli tomografi (CT) ve pozitron emisyon tomografisi
(PET) kullanilir. Tim viicut pet incelemesi standart olarak daima CT ile (kisaca PET-CT denir) ve/
veya manyetik rezonans goéruntileme ile (kisaca PET-MRT denir) kombine edilir. Radyasyon yuku
daha az oldugu icin 6zellikle MRT tercih edilir ama hastaligin yayginliginin incelenmesi igin ve/veya
akcigerde yayilim olup olmadiginin anlasiimasi igin CT’de ¢ok yararlidir. Kemik tutulumu olasiliginin
oldugu durumlarda ek olarak kemik sintigrafisi cekilmesi [iskelet sintigrafisi] de gerekebilir.

Simdiye kadar hastaligin kemik iligi iginde de yayilip yayllmadigini saptayabilmek icin ilerlemis
evrelerde ayrica kemik iligi biyopsisi yapilarak keimikiliginde lenfoma hicrelerinin varligi incelenirdi.
Yeni ugulanan EuroNet-PHL-C2 galismasi uyarinca olasi bir keikiligi tutulumunu géstermek igin
sadece PET kullaniimakta ve kemikiligi biyopsisi gerekliligi ortadan kalkmaktadir.

5.3. Tedavi oncesindeyapilacak tetkikler

Tedaviye 6n hazirlik amaciyla ayrica kalp fonksiyonlari kontrol edilir. Bu amagla elektrokardiyografi
(EKG) ve ekokardiyografi (ECHO) yapilir. Hastanin tedavi dncesi verilerine dayanilarak tedavi
boyunca belirebilecek muhtemel degisiklikleri daha iyi dederlendirebilmek mimkindir. Genis
kapsamli laboratuvar tetkikleri hastanin genel saglik durumunu kontrol etmeye yarar ve ayrica
bunun yanisira Hodgkin lenfomasi sebebiyle bazi organlarin (6rnegdin bobrekler ve karaciger)
fonksiyonlarinin etkilenip etkilenmedidi veya metabolizma bozukluklari olup olmadidi tespit
edilebilir. Bu durumlar ve dedgisiklikler tedaviden 6nce veya tedavi sirasinda Ozellikle dikkate
alinmalidir. Hastanin kan nakline ihtiyag duyabilecegi varsayilarak kan grubu da belirlenmelidir.

Onemli bilgi: Yukarida sayilan tim tetkiklerin her hastaya yapilmasi gerekli olmayabilir.
Tedavinin planlanmasi i¢in yetkili tedavi ekibiniz, hangi tanisal tetkiklerin size veya gocugunuza
uygulanmasinin gerektigi konusunda sizi bilgilendirecektir.

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.
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Onemli prognoz faktérleri ve dolayisiyla tedavi planini etkileyecek kriterler sunlardir:

* Hodgkin lenfomasinin histolojik alt tiirii: Hastanin hangi tedavi protokoluna veya hangi tedavi
iyilestirme ¢alismasi uyarinca tedavi edileceginin belirlenmesinde kullanilir.

» Hastalik evresi: Hastaligin lenfatik doku igindeki ve digindaki yayilimi, evrelemeyi etkileyen
diger faktorlerin olmasi veya olmamasi (6rnegin B semptomlari, artmis sedimentasyon degeri,
¢cok buyuk tumor kitlesi) hastanin hangi tedavi grubuna dahil edileceginin belirlenmesinde
onemlidir. Ginimuzde bu kriterler gbz 6niine alinarak Ug¢ tedavi grubu olusturulmustur: Erken,
orta ve ileri hastalik evresi. Tedavi bu evrelemeye bagli olarak farkli yogunlukta gergeklestirilir.
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 icin 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 gére alt gruplara
ayrilirlar. Uzmanlar buna siniflama (klasifikasyon) demektedir. DSO siniflamasina gére gocuk ve
genglerde Hodgkin lenfomasinin bes degisik sekli belirlenmistir. Asagida anilan son doért 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 hacreli tip (MC)

» Lenfositten fakir tip (LD)

Hodgkin lenfomasi alt tiplerine degisik siklikta rastlanir. Alt tipler hastahigin seyri ve iyilesme
beklentisi bakimindan (prognoz) kismen birbirlerinden farkhliklar gdsterirler. Bu durum 6&zellikle
lenfositten zengin Hodgkin lenfomasi igin gecerlidir: Bu alt tip, artik kendi basina bir hastalik
tablosu olarak gérilmekte ve klasik Hodgkin lenfomasindan farkl bir tedavi protokoliine gore tedavi
edilmektedir. Ote yandan batili tlkelerde tiim Hodgkin lenfomalari arasinda % 70 oranla en sik
gOrulen alt tip noddler sklerozan Hodgkin lenfomadir.

6.2. Hastalik evreleri

Hastalik evresi tedavi planlamasi ve basari sansi agisindan ¢ok dnemlidir. Hastalik evresi tani
esnasinda Hodgkin lenfomasinin viicutta yayilma durumuna gére belirlenir: Bunda hastalanan lenf
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digumlerinin sayisi ve bulunduklari bélgeler 6nemlidir. Ayrica lenfatik sistem disindaki organlarda
ve dokularda da tutulma olup olmadigi dikkate alinir. Hastalik organlara ve dokulara sigramissa
(tutulmus olan lenf digumu veya lenf digimi boélgesi disinda lenfatik sisteme ait olmayan komsu
bir doku veya organa yayilim olmasi), bu durum ekstranodal evre diye adlandirilir (E evreleri).
Ekstranodal evre hastaligin seyrini olumsuz etkileyen ve bu nedenle daha yogun tedaviyi gerektiren
bir risk faktoridur.

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

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

Hastalik Tanimi

Evre | Tek bir lenf digiimU bdlgesinin hastaliga
tutulumu (Evre 1) veya: Tek bir lenf digim
bdlgesinin tutulumunun yanisira lenfatik
olmayan komsu bir organin da hastalanmasi,
drnegin gégus duvari, perikard, akcigerler
(Evre IE)

Evre Il Diyafram tek bir lenf digumu bdlgesinin veya
daha ¢ok lenf bdlgelerinin hastalanmasi (Evre
II) veya: Diyaframin ayni tarafinda bulunan bir
veya iki lenf digimu bdlgesinin tutulumunun
yanisira lenfatik olmayan komsu bir organin
da hastalanmasi, drnegin gégus duvari,
perikard ve akcigerler (Evre |IE)

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

Evre IV Yakin veya uzakta bulunan lenf digimlerinin
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 (yayihm tutulmus olan lenf diigimi bélgesindendir).

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
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» Sebebi bilinmeksizin veya tekrar eden 38°C (izerinde 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 IB veya IA)

Gincel tedavi iyilestirme ¢galigmasinin 6zellikleri

EURONet-PHL-C2 calismasi, hastaligin yayilimini daha iyi belilemek ve tedaviyi
sekillendirmek igin, E evreleri ve B semptomlari yaninda ilk defa yliksek eritrosit sedimantasyon
hizini ve biiyiik timér kitlesi gibi iki faktor(i de dikkate almaktadir (ingilizcede bulky disease,
kisaca bulk olarak adlandirilir).

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

7. Tedavi

Hodgkin lenfomasindan slipheleniliyorsa veya bu siphe kanitlanmigsa, hasta derhal bir ¢ocuk
onkolojisi tedavi merkezine sevk edilmelidir. Oradaki ylksek kaliteli personel (doktorlar ve
bakim personeli) kanser hastasi g¢ocuklarin tedavisi konusunda uzmandir ve en yeni tedavi
ydntemlerini tanimaktadir. Klinik doktorlari ¢calisma gruplari ¢ergevesinde konunun uzmani diger
meslaktaslariyla daima yakin bir baglanti igerisindedir ve hastalarini beraberce gelistirdikleri ve
surekli iyilestirdikleri tedavi planlarina gére tedavi ederler. Hodgkin lenfomali hastalarin tedavisinin
amacli, mimkun oldugunca ylksek oranda hastalari iyilestirmek ve bunun yanisira tedaviye bagh
yan etkileri mimkin oldugunca disik tutabilmektir.

7.1. Tedavi yontemleri

Hodgkin lenfomasinin tedavisinde kemoterapi (ilagla tedavi), radyoterapi (isin tedavisi) ve
yiksek doz kemoterapiyi takip eden otolog kemikiligi nakli (kdk hiicre nakli) glindeme
gelmektedir.

Hodgkin lenfoma tedavisinin merkezinde kemoterapi yer alir. Kemoterapi sitostatik diye adlandirilan
ve hiicre blyUmesini frenleyen ilaglarla tedavi demektir. Lenfoma hiicrelerini yok etmek icin imha
etmek icgin tek bir ilag yetmediginden, degdisik kemoterapi ilaglari bir arada (kombinasyon halinde
— polikemoterapi) kullanilir. Bdylelikle kétli huylu hiicrelere karsi mimkiin olan en biyik etkiye
ulasiimasi hedeflenir.

Hastalarin bir kisminda kemoterapinin ardindan hastalikli bdlgelere radyoterapi (radyasyon)
uygulanir. Son yillarda 1sin tedavisinin geg¢ yan etkilerinden kaginmak igin i1sin tedavisinin kullanimi
oldukga azalmistir. Son yillarda sadece bazi 6zel durumlarda (6rnedin hastalik kemoterapiye iyi
yanit vermediyse) I1sinlama yapilmaktadir (bakiniz tedavi seyri).
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Nadiren, 6rnegin hastalik normal kemoterapi ve radyoterapiye yanit vermezse veya niiksetme
olursa, ayrica yiliksek doz kemoterapi se¢cenegi de bulunmaktadir. Bdyle bir uygulamada dayanikli
lenfoma hiicrelerini de yok edecek yodunlukta yiiksek 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 yodunlukta olacadi ve ne kadar siirecegi, radyoterapinin
gerekip gerekmedigi veya kok hiicre nakli yapilip yapilmamasi konusunda verilecek karar, tani
(diyagnoz) sirasinda hastaligin viicutta hangi derecede yayildigina (hastalik evresine) ve tedaviye
yanit vermesine (prognoz) baglidir. Cocuk ve geng¢ yaslardaki hastalarda Hodgkin lenfomasinin
alt tirinun tipi, uygulanacak tedaviyi belirlerken ¢ok buyuk édnem tagimamaktadir. Bunun aksine
alt tur yetigkinlere uygulanacak tedaviyi belirlerken daha blylk énem tasimaktadir (bakiniz LPLH
farkliliklarr).

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

Lenfosit predominant Hodgkin lenfomali gocuk ve genclerde bazi tedavi farkliliklari s6z konusudur.
Klasik Hodgkin lenfomasinin aksine, LPHL'lI hastalarda, hastalik hentz erken bir evredeyse (IA
veya lIA), kemoterapi (ve radyoterapi) uygulamasindan feragat edilebilir. Bu durum ancak tek bir
lenf dGgUuma tutulmussa ve bu lenf digumi hastay tehlikeye atmadan ve blylk zarar vermeden
cerrahi bir girisimle ¢ikarilabilecekse s6z konusu olabilmektedir; ancak tutulmus lenf digimuniin
tamamen alinmasi ¢ok énemlidir.

Edinilen tecribelere gostermigtir ki boyle hastalarin Ugte ikisi kemoterapi ve radyoterapi
uygulanmaksizin iyilesebilmektedir. Ama bu hastalar yakin muayene ve gézlem altinda tutulmahdir
(g6zlem yontemi). Niksetme durumunda gereken tedavi uygulanir.

Lenfosit predominant Hodgkin lenfomali hastalar ilk tani sirasinda yaklasik % 80-85 oraninda
henlz IA veya IIA evrelerinde bulunurlar. Daha ileri hastalik evrelerinde olanlara klasik Hodgkin
lenfomasinda uygulanan tedavinin aynisi uygulanir.

7.2. Tedavi sureci

Asagida EuroNet-PHL-C2 calismasi gergevesindeki veya bazi 6zel durumlarda veri bankasinin
ongordugl (bakiniz giincel galismalar ve veri tabanlari) klasik Hodgkin lenfomasinda uygulanan
tedavi sireci aktariimaktadir. Tedavinin iki 6nemli elemani kemoterapi ve 1sin tedavisidir
[radyoterapi]. Eger 1sin tedavisi gerekli ise, bu tedavi kemoterapinin bitiminden sonra uygulanir. Isin
tedavisine gerek olup olmadidina tedavi yanitina gore karar verilir (bakiniz agsagisi).
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EuroNet-PHL-C2 caligmasi:

Bu cgalisma cergcevesinde amag¢ mevcut standart tedavinin, i1sin tedavisinin uygulamadan
cikarilimasi ve bdylece isin tedavisinin sebep olabilecedi ge¢ yan etkilerin 6énlenmesi igin
olusturulmus ve gelecek vaat eden bir tedavi ydontemimin karsilastiriimasidir. Bu gergevede orta
ve ileri evre hastalar (Tedavi evresi 2 ve 3) rastgele bir ydntemle 2 ayr tedavi koluna (standart
kol veya deneme kolu) dahil edilmektedirler. Bu rastgele ayirma yéntemine randomizasyon
denilmektedir. Her iki kolda kemoterapi uygulamalarinda ve i1sin uygulamalrinda farkhliklar
bulunmaktadir.

7.2.1. Kemoterapi

Klasik Hodgkin lenfoma hastalari icin kemoterapi prensip olarak birka¢ tedavi dénguisiinden
(kemoterapi bloklarindan) olusmaktadir. Déngu sayisi, dolayisiyla tedavi yogunlugu ve siresi
Oncelikle hastalik evresine ve buna bagli olarak belirlenen hastalik tedavi grubuna (TG), tedavi
grubu evresine (TL) baghdir.

Genel olarak asagida tanimlanan kemoterapiler uygulanir:

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

+ lleri evredeki hastalar (tedavi evresi 3 - TG/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
kullanilir. Diger bloklarda, yani konsolidasyon (pekistirme) déneminde Prednison, Vincristin,
Siklofosfamid ve Dacarbazin (kisaca COPDAC adini alan block) isimli ilaglarin kombinasyonu
kullanilir. Bloklar arasinda yaklasik iki hafta ara verilir. Tedavi sirasinda veya bitiminde niks
olmazsa, kemoterapinin toplam siresi iki ile alti ay arasindadr.

TGITL hakkinda ek bilgi: EuroNet-PHL-C1 tedavi iyilestirme arastirmasi protokoll ¢ergevesinde
,tedavi grubu’ terimi kullaniimaktaydi. Su an kullanilan EuroNet-PHL-C2 kapsaminda tedavi evresi
terimi kullanilmaktadir. Tedavi grubu ve tedavi evresi sadece tanim olarak degil, ayrica igerik olarak
da farkhlik gésterir. Yani hastanin farkh risiko faktorleri dikkate alinir. Bu nedenle burada her iki
terim de belirtilmistir.
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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 yogun 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 verilmektedir ve 21 giinde bir
tekrarlanmaktadir (kisaca DECOPDAC-21).

7.2.2. Radyoterapi

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

Onerilen standart tedavi (Galismanin standart kolu igin énerilen):

« Iki kemoterapi blogundan sonra gekilen pozitron emisyon tomografisi (PET) sonucuna gore
tedaviye iyi yanit vermis olan hastalara 1sin tedavisi uygulanmaz. Bu karar alinirken hastaligin
tani aninda ne kadar ilerlemis oldugu veya hastanin hangi hastalik evresinde oldugu dikkate
alinmaz.

+ Ik iki kiir kemoterapiye iyi (yeterli) yanit vermemis hastalara tim kemoterapinin bitimini takiben
Isin tedavisi uygulanir.

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

Radyoterapi genellikle kemoterapiden iki hafta sonra baslar (yani hastaligin baslangi¢ 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 dGgUima bdlgeleri igin (hassas organlarda daha az ama bazi organlarda daha
fazla olacak sekilde) 20 Gy olarak belirlenmistir.

Radyoterapi uygulanan bolgenin etrafindaki saglikl dokuyu koruyabilmek amaciyla, toplam i1sin
dozu tek bir kerede verilmez; dozlar max 1,8 Gy olacak sekilde ki¢ik porsiyonlar halinde 1,8 Gy
verilir. Isinlama siiresi 1sin seansi basina iki ile G¢ 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) uygulanir. Deneme kolundaki, yani DECOPDAC-21 kolundaki hastalar
sadece tedavi sonunda hala canli timor varsa (yani PET positifse isinlanirlar. Ek olarak geriye
kalan timor dokusu 1 cm den biyuk olmahdir. Kural olarak uygulanacak isin dozu ise 30 Gy dir.
Deneme kolunda amag, daha onceki ¢calismada elde edilmis iyi basaridan 6diin vermeksizin
Isin tedavisinin azaltilabilecegini kanitlamaktir.

8. Tedavi iyilestirme arastirmalan

Almanya’da hodgkin lenfomasi bulunan tim gocuk ve gengler tedavi iyilestirme arastirmalari
cercevesinde tedavi edilirler. Bu kontrolli g¢alismalar ile amag hastalari giincel bilgiler i1siginda
tedavi etmek ve tedavi seceneklerini daha iyi hale getirmek, yeni tedavi olanaklari saglamaktir.
Calismalara bir ¢ok klinik katildigi i¢in, bu galismalara ¢ok merkezli galisma da denilmektedir.

Halen Almanya’da cocuk ve genglerde uygulanmakta olan (baska Ulkelerin de katihmi ile)
Hodgkin tedavi iyilestirme ¢alismalari sunlardir:

* EuroNet-PHL-C2 arastirmasi: Uluslararasi ¢cok merkezli yeni tani konmus ¢ocuk ve geng
Hodgkin lenfoma hastalari igin tedavi iyilestirme ¢alismasi (18 yas alti cocuklar igin, bazi avrupa
Ulkelerinde 25 yas altiigin). Ekim 2016 yilindan beri aktif olan bu ¢alisma, 2012 yilinda sonlanmis
olan ve 2012 yilindan beri veri tabani olarak surdirtlmekte olan EuroNet-PHL-C1 g¢alismasinin
devami niteligindedir. Bu yeni ¢calismaya Almanya genelinde bir cok gocuk hematoloji onkoloji
merkezinin yaninda Avrupa i¢i ve disindan da bir ¢ok Ulke katilmaktadir.

* EuroNet-PHL-LPI arastirmasi: Uluslararasi gok merkezli noduler lenfosit predominant Hodgkin
lenfomali erken evre (IA ve IIA evrelerindeki) 18 yasina kadar olan hastalari kabul eden bir
¢alismadir. Dikkat: bu calisma kasim 2014’den beri Almanya’da yeni hasta kabul etmemektedir.
Diger Avrupa Ulkelerinde hasta kayidi 2018 yili sonuna kadar devam etti. Calismanin sonuglari
su an degerlendirme asamasindadir. Almanya’da daha Once bu calismaya alinmis olan
hastalarin takip ve tedavisi daha énce oldugu gibi bu protokol ¢ercevesinde devam etmektedir.
Yeni tani alan hastalar igin ise tedavi merkezi tarafindan éneriler verilmektedir.

EuroNet-PHL calismasinin Almanya ve uluslararasi calisma merkezi Giessen Universite
Klinigindeki Cocuk Saghgi ve Hastaliklari anabilim dalinda bulunmaktadir; arastirma bagkani
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 genclerin iyilesme sanslari (prognoz) ¢ok iyi sayilir. Hodgkin lenfomali
hastalarin tani esnasinda hastaliyin evresine bakilmaksizin, % 95’inden fazlasi yani on hastanin
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en az dokuzu, buglin uygulanan modern arastirma ve inceleme yontemleriyle ve yogun standart
kombinasyonlu kemoterapiler yardimiyla uzun sdreli olarak iyilestiriimektedir. Bu hedefe ancak
hastanin bulundugu tedavi grubuna ve hastalik durumuna uygun sekilde yogunlugu ayarlanmis
(kemoterapi blok sayisi, radyoterapi) tedavi iyilestirme g¢alismalari ¢ergevesinde uygulanacak
tedaviler ile ulasilabilmektedir. ileri evrelerdeki hastalarda (tedavi grubu Il ve lll) bu hedefe
ulasabilmek icin erken evre hastalara gore (tedavi grubu I) daha yogun tedavilere ihtiyag vardir.

Hastaligi tekrar eden hastalarda tedavi basari olasiligi

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

Geg niksi olan hastalarda (yani niks tedaviden sonraki bir seneden sonra ortaya ¢ikmissa) ikinci
bir kemoterapi ve radyoterapi uygulamasi, ¢ok iyi tedavi basari sanslari bulunmaktadir (on yillik sag
kalim % 90 (izerinde). ilk tani sirasinda hastali§i 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 disuktur (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
disik olmaktadir. Bu gruptaki hastalarda ancak 6zel bir tedavi yontemi ile (yiiksek doz kemoterapiyi
takiben otolog kék hiicre nakli) iyilesme mimkin olabilmektedir.

Ahnliches gilt auch fiir Patienten, die bereits im Rahmen der Erstbehandlung aufgrund ihres
fortgeschrittenen Krankheitsstadiums eine sehr intensive Chemo- und Strahlentherapie erhalten
haben. Bei diesen Patienten besteht aufgrund des hohen Riickfallrisikos oft nur eine gute Aussicht
auf Heilung, wenn eine besonders intensive Form der Therapie (Hochdosis-Chemotherapie und
autologe Stammzelltransplantation) durchgefihrt wird.

Uyari: Yukarida s6zu edilen iyilesme oranlari istatiksel verilerdir. Bunlar Hodgkin lenfomali
cocuk ve genglerin blyutk bélimi igin yalnizca genel anlamda 6nemli ve gergege uygun bir
ifadedir. Bir hastanin iyilesecegi veya iyilesmeyecedi konusunda istatistide dayanarak bir sey
sdylemek mumkin degildir. Ama burada sunulan istatistik veriler, iyilesme ihtimalini gercekci
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.

Kan olusturulan yer. ici bos kemiklerin igini dolduran (érnegin
omurga, legen ve bacak kemiklerinde, kaburgalarda, gégus ve
kopricik kemiklerinde bulunan) stingerimsi ve ¢ok kanli bir doku.
Kemik iligindeki ilkel kan hticrelerinden (kan kok hicrelerinden)
olgun kan hucrelerinin tum cesgitleri 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 miidahale, narkoz altinda gergeklestirilir.
Kemik iligi biyopsisi, kemik iligi ponksiyonuna ek olarak
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veya sayet bu yontemle incelenmeye yeterli doku numunesi
alinmasi mimkun gérinmiyorsa, onun yerine esas islem olarak
gergeklestirilebilir. Kemik iligi biyopsisi, kemik iligi ponksiyonunda
oldugu gibi, genellikle legen kemiginin arka kismindan numune
alinarak gercgeklestirili. Bu bodlgede kemik iligi ancak ince
bir kemik tabakasiyla ciltten ayriimis sekilde bulunmaktadir.
Dolayisiyla bliylk bir risk s6z konusu olmadan 6rnek alinmasi
gerceklestirilebilir.

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

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

Vicudun kendine has korunma sistemine ait kiiglik organlar;
mercimek veya fasilye blyutkligindeki bu organlar viicudun
bircok yerlerinde gorulurler. Vicut doku sivisinin (lenf sivisi)
filtreleme istasyonlari olarak gorev yaparlar; immin (bagisiklik)
sisteminin hiicrelerini 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) igin kullanilan toplam terimdir.

Degisik nedenlere bagli olarak lenf dugimlerinde gorilen
sigkinliklere verilen isim.

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

Kalitsal bir hastalktir. Belirtilerinden bazilari dzellikle sunlardir:
Merkezi sinir sisteminde (MSS) dejenerasyon, immin sisteminde
etkilenme (immdn bozukluklar), daha yuksek kanser riski,
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g6z damarlarinda ve vicut ylzeyindeki (ciltteki) kilcal
damarlarda genisleme (telangiektasia). Merkezi sinir sisteminin
dejenerasyonu cesitli norolojik arizalara sebep olur, 6rnegin
hareket bozukluklar (ataksi) ve anormal g6z hareketleri gibi.
immiin arizasi ise, sikca tekrarlayan enfeksiyonlara yol acar.

Bir goérintileme metodudur; organizmanin i¢ kesimlerinin
Isinlama yapmaksizin goérintilenmesini saglar. Manyetik alanlar
yardimiyla vicudun kesitler halinde goérintileri olusturulur.
Bu kesit resimleri yardimiyla bircok organlarin ve organ
degisikliklerinin degerlendiriimesi mimkin olur.

Go6gls alaninin, iki akciger kanadi arasinda ortada kalan kesimi.

Hucrelerin ve hicre yapi taglarinin (6rnegin nukleik asit, protein)
yapisi, olusumu, meydana gelmesi, gelismesi, fonksiyonu ve
karsilikh etkilesimleri bakimindan molekiler agidan ele alinmasi
anlamindadir. Molekiler genetiksel incelemelerin odak noktasini
ndkleik asitlerde (DNA ve RNA) hafizalanan kalitsal bilgilerin
analizi, bunlarin protein sentezi ve gen reglilasyonu agisindan
islenmesi olusturur.

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

Cocuk ve geng eriskinlerde oldukga sik gérilen ve Epstein-
Barr virisu (EBV) nedeni ile olusan, ozellikle de lenfatik
sistemin (6rnegdin lenf bezleri ve dalak) tutuldugu bir enfeksiyon
hastaligidir. Genellikle tipik kan degisikliklerine (kirmizi, beyaz
kan hicrelerinde ve kan pulcuklarinda azalma) sebep olur.

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

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

Ongérii; hastaligin olasi gelismesine yénelik tahmin veya
beklenti; tedavi basari dngorisu.

Hastaligin muhtemel gelismesini kestirebilmeye yardimci 6ngéri
faktorleri (belirleyicileri)

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

Roéntgen 1sinlar kullanarak organlarin veya organ kesimlerini
goruntileme yontemi.

Ozel bir dlgiim pipeti iginde kirmizi kan hiicrelerinin bir dakika
icinde ne kadar ¢dktigunun tespiti icin kullanilan bir ydntemdir.
Yuksek degerler 6rnegin vicuttaki bir iltahabi olay isaret edebilir.
Cesitli hastaliklarda eritrosit sedimantasyon hizi normale gore
yuksek veya dusuk olabilir.

hastalik belirtisi

Hucre buyUmesini onleyici ilaglar; sitostatik ilaglar, ¢cok cesitli
tirdeki hicrelerin metabolizmasina etki ederek bu hicrelerin ya
ortadan kaybolmasina ya da gogalmasina neden olurlar. Ozellikle
hizli codalan hiicreler sitostatik ilaglardan daha ¢ok etkilenirler.

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

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

VirGsler kendine has metabolizmasi bulunmayan enfeksiyonlu
hastalik partikelleridir ve taneciklerdir; ¢cogalabilmek igin konak
hlcrelere ihtiya¢c duyarlar; bu hicrelere ¢cogu zaman hastalik
tetikleyici olarak etki ederler ve onlari enfeksiyonlara yol acarlar.

Kan pihtilasmasinda ve vicudun immin sisteminde arizaya
sebep olan dodustan gelen bir hastaliktir. Belirtilerinden bazilari
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sunlardir: Cilt kanamalari, daha ylksek 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
goérdugunden, bu tedavinin ardindan hastanin kendisinden alinan
(otolog) veya bir bagis¢idan alinan (allogen) kan kok hiicrelerinin
nakli gerekmektedir.
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