YAYGIN BUYUK B HUCRELi LENFOMA
(YBBHL)

Sikhik

Tum Hodgkin disi lenfomalarin %30-58’ini olusturur. Avrupa Birligi’'nde yilda 3-4/100.000
yeni olgu gorilmekte olup, insidansi yasla birlikte artis gostermektedir (35-59 yas arasinda

0.3 /100.000/y1l, 80-84 yas arasinda 26.6/100.000/yil) [1]
Tani

Tani icin eksizyonel lenf digimu biyopsisi tercih edilmelidir. Acil tedavi gerektiren nadir
olgularda biyopsi (core-bx) uygulanabilir. Patoloji preperatlari glvenilirlik agisindan
deneyimli hemato-patologlar tarafindan Diinya Saglk Orgiitii (DSO) son siniflamasina gore

verilmelidir. [2]
Evreleme ve Risk Degerlendirmesi
Evrelemede revize edilmis Ann Arbor sistemi kullanilir (Tablo 1). [3]

Evreleme amacgh Pozitron Emisyon Tomografisi-Bilgisayarli Tomografi (PET-BT) oOncelikli
tercih olmakla birlikte, kontrastli toraks ve abdominopelvik BT yapilmaldir. Kemik iligi
biyopsisi PET negatif ve hastanin tedavisini etkileyebilecek onemli eslik eden histolojik
patolojileri (folikiiler lenfoma gibi) saptamak icin gerekli olabilir. [3] Prognostik
degerlendirme icin uluslararasi prognostik indeks (IPI) ve yasa uyarlanmis-IPI hesaplanir [4]

(Tablo 2).



Tablo 1: Revize Ann-Arbor evreleme sistemi [3]

Evre Tutulum Ekstra nodal (E) tutulum
Erken Evre
I Tek lenf bezi veya komsu Nodal tutulum olmadan tek
lenf bezi grubu ekstranodal lezyonlar
] Diyaframin ayni tarafinda 2 Evre | veya Il nodal yayilimli
veya daha fazla tutulu lenf sinirl ekstranodal tutulum
nodu grubu
Il Kitlesel* Yukaridaki gibi kitlesel Uygulanamaz
lezyonla Evre Il hastalik
ileri Evre
]| Diyaframin her iki tarafinda  Uygulanamaz
nodal tutulum veya dalak
tutulumu ile beraber
diyafram Ustl nodal tutulum
v Komsu olmayan ekstra Uygulanamaz

lenfatik tutulum

Not: Hastalik yayilimi, FDG tutulumu olan lenfomalar igin PET-BT ile, olmayan lenfomalar

icinse BT ile belirlenir. Tonsiller, Waldeyer halkasi ve dalak nodal doku olarak kabul edilir.

Evre Il Kitlesel* hastalik sinirli veya ileri evre hastalik olarak tedavi edilse de histoloji ve

prognostik faktorlerin sayisina gore karar verilmelidir.

Kitlesel* (bulky) hastalik: Bliytik capt 10 cm’nin (izerinde olan kitle ya da 6n/arka akciger

grafisinde torakal 5-6 intervertebral disk diizeyinde hesaplanan en uzun transvers

transtorasik capin 1/3’Gnid asan mediastinal kitle.

Tablo 2: Uluslararasi Prognostik indeks (IP1)

Kotii risk faktorleri

Yas > 60 yas

Serum LDH > 1 x normal

Performans Durumu 2-4 (ECOG ol¢iitleri)
Evre llI-IV



Ekstranodal tutulum > 1 bélge

IPI Her risk faktori bir puan olarak degerlendirilir
Dustik 0-1

Diisiik-orta 2

Yiiksek-orta 3

Yiiksek 4-5

Tedavi 6ncesi degerlendirmeler

« Oykui ve fizik inceleme, sistemik semptomlarin varlig..

e Tam kan sayimi ve ¢evresel kan yaymasi.

e Eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) .

¢ Kan biyokimyasi: Glukoz, BUN, kreatinin, LDH, Urik asit, AST, ALT, ALP, albumin, bilirubin.
* Viral serolojik degerlendirme (HBV, HCV, HIV). Ozellikle immunokemoterapi sonrasi Hepatit
B reaktivasyon riski nedeniyle risk faktéri olmayan hastalarda HbsAg ve anti-HBc, risk
faktori olan ya da 6nceden hepatit B 6ykisu olanlarda HbeAg. Pozitiflik saptandiginda viral
yuk degerlendirilmeli ve gastroenteroloji ile konsiilte edilmelidir.

® ECOG performans degerlendirmesi.

e Dogurganlk ¢agindaki kadinlarda gebelik testi.

e Elektrokardiyografi (EKG) ve kardiyak islevlerin degerlendirilmesi (sol ventrikil ejeksiyon
fraksiyonu).

e Merkezi sinir sistemi (MSS) tutulumu kuskusu olan hastalarda beyin omurilik sivisi (BOS)
incelemesi ve kranyal Manyetik Rezonans (MR).

e Fertilite riski nedeniyle geng hastalarda Greme ile ilgili gerekli danismanliklar.

* Protein elektroforezi (tercih edilir).

¢ TSH, serbest T3 ve T4.

Tedavi

Tedavi stratejileri hastanin yasina, yasa uyarlanmis IPI'ye ve doz yogun tedavi yaklasimlarinin



uygulanabilirligine goére yapilmalidir. Olgular uygun oldugunda ve gerektiginde klinik
¢alismalara dahil edilebilmelidir.

Yiksek timor yiku olan olgularda ve 6zellikle performansi kot ileri yas hastalarda Metil-
prednizolon ile 6n faz tedavisi yapilarak performans durumu tekrar degerlendirilir ve timor
lizis sendromundan kaginmak igin gerekli dnlemler alinmahdir. [5]

Kiratif tedavi sirasinda olusan febril nétropeni tedavisinde ve dnlemesinde G-CSF
kullanilabilir. Zorunlu olmadik¢a doz azaltimi 6nerilmemektedir.

70 yasina kadar performansi iyi olan hastalarda tam doz tedavi 6nerilmektedir. Hasta yasi 70
Ustl ve/veya hastanin performansinin kotu olan olgularda Meguro ve ark. R-CHOP doz
modifikasyon semasi (rituximab disinda %70 doz) [6], 80 ve Usti yasta olup tedavi alacak
hastalarda R- mini CHOP onetrilir. [7]

Sol ventrikdl islevi bozuk olan hastalarda Rituximabla birlikte CEPP, EPOCH veya CEOP
kullanilabilir[8-10].

Erken Evre (Evre I-1l)
Kitlesel* hastalik erken evrede bile ileri evre protokoli ile tedavi edilmelidir. [11]
Erken evre hastalara yaklasim bir kag sekilde olabilir:

e SWOG galismasinda 3 kiir R-CHOP + tutulu alan radyoterapisi (RT) uygulandiginda geg
nikslere isaret edilmistir. [12]

e British Columbia Grubu PET-BT klavuzlugunda 3 kiir R-CHOP sonrasi PET (-) olanlara bir
kiir daha kemoimmunoterapi ilave ederek 4 kiir ile tedaviyi sonlandirmakta, PET (+)
olanlara ise tutulu alan RT (30-36 Gy) uygulamaktadir. [13]

e Geng performansi iyi ve RT alaninin yan etkiler agisindan riskli oldugu hastalara 6 kiir R-

CHOP uygulanabilir. [14]

ileri Evre (Evre HI-IV):

R-CHOP protokolii 21 giinde bir 6-8 kiir uygulanir. U¢-dort kiir KT sonrasi tam ya da kismi

yanith (Tablo 4) hastalarda planlanan tedavi tamamlanirken tedavi sonunda parsiyel



remisyona ulasamayan ya da direngli veya ilerleyici hastaligi olan hastalara ikinci sira tedavi

uygulanir .

British Columbia Grubu’nun yaptigi calisma, tedavi sonu degerlendirmede (baslangi¢c 10 cm’i
assin veya asmasin) 2 cm’i asan artik kitlesi olan hastalarda PET-BT pozitif ise radyoterapi

uygulanmasini, negatif ise tedavinin sonlandirilmasini 6nermektedir. [15]

Primer Direngli, Tekrarlayan Hastalik

izlemler sirasinda olgularin %30’undan fazlasinda niiks gézlenmektedir. Niiks olgularda
histolojik dogrulama gereklidir. Ozellikle Rituximab uygulanan hastalarda ilk tanidan 12 ay
sonraki nikslerde CD20 pozitifliginin gdsterilmesi gerekir.

Kiratif tedavi sansi olan olgularda tani anindaki degerlendirmeler ayni sekilde

tekrarlanmalidir.

Tedavi
Hematopoietik komorbidite endeksi diistik, 70 yasina kadar hastalarda kok hiicre destekli

yiksek doz kemoterapi (YDK) uygulanabilir. [16]

ilk sirada yeterli Rituximab + antrasiklin bazl kemoterapi almis olgularda asagidaki
uygulamalar yapilr:

1) Yuksek doz kemoterapiye uygun hastalara 3 kiir platin tabanli (DHAP/ICE/GDP) rejimler
uygulanir. [17] Rituximab protokollere dahil edilebilir. Kurtarma tedavisi olarak germinal
merkez alt tipindeki hastalarda R-DHAP, non-germinal B hiicre fenotipli hastalarda R-DHAP
veya R-ICE tedauvisi tercih edilebilir. [18, 19] Birinci kurtarma rejimine yanit vermeyen
hastalarda diger kurtarma rejimleri 6r: GDP (Gemcitabin, Dexametazon, Cisplatin) rejimi
Onerilir. [19] Tam ya da kismi yanit elde edilen olgularda YDK ve takiben otolog
hematopoietik kék hiicre nakli (OKIT) uygulanir. Yiiksek doz tedavi secimi merkezin
deneyimine géredir. En sik kullanilan rejim BEAM'dir. ikinci sira tedavi sonrasi en az kismi
yanit elde edilemeyen ya da direncli olgularda palyatif RT ve destek tedavileri uygulanabilir.
Bu hastalar klinik calismalara da yonlendirilebilir. Secilmis olgularda allojenik hematopoietik
kék hiicre nakli (Allo-KiT) uygulanabilir.

2) YDK’ye uygun olmayan hastalara 6 kiir benzer ikinci sira tedavi uygulanabilir. Bu hastalar

klinik calismalara da yoénlendirilebilir.



3)Yasl direncli-tekrarlayan hastaligi olan, baslangicta Rituximab tedavisi alan hastalarda
kurtarma tedavilerinin basarisi azalir. Bu hasta grubunda yiiksek doz tedavi sonrasi ancak
%20 hastada uzun dénemli tam remisyon saglanabilmektedir. Bu nedenle R-Gem-Ox

uygulanabilir. [20] Bu hasta grubu deneysel ¢alismalara yonlendirilebilir.
Nakile Uygun Olmayan Direngli, Tekrarlayici Hastalarda Yeni Tedaviler

Var olan tedavi seceneklerine yanit vermemis hastalarin tedavileri bu yonde olusturulan
arastirma protokollerindeki yeni ajanlar ile denenebilir. Bendamustin ile Rituximab
kombinasyonu hematolojik yan etkileri de gozetilerek kullanilabilir. [21] Gemsitabin bazli
tedaviler (GDP [22], Gem-P [23], R-GemOx [24]) kurtarma tedavileri arasinda sayilabilir.
Aktive B hiicre fenotipli YBBHL'da BCR sinyal yolaginda etkili olan Syk (spleen tyrosine kinase)
inhibitorleri (Fostamatinib) [25] ve geri donlissliz bruton kinaz inhibitori olan Ibrutinib [26]
kullanilabilir. immiin diizenleyici ilaglardan Lenalidomid &zellikle non-germinal hiicre
fenotipli YBBHL da etkili olabilir. [27] Yash direngli, tekrarlayici hastaligi olan, klasik
kemoterapiye uygun olmayan, performansi kot hasta grubuna distik doz oral metronomik

tedavi yontemleri (6r: PEP-C) uygulanabilir. [28]
Primer Testis YBBHL

Testis tutulumu olan hastalarda 6-8 kir R-CHOP tedavisi ve tedavi tamamlandiktan sonra
karsi testise radyoterapi 6nerilmektedir (25-30 Gy). Adi gecen c¢alisma intratekal (IT)
Metotrexatin (MTX) bu hasta grubunda MSS korumasinin sinirl oldugunu géstermektedir.

[29, 30] Bu nedenle yiiksek doz MTX profilakside 6nerilebilir.
Primer Mediastinel YBBHL

Primer mediastinel YBBHL optimal tedavisi standart YBBHL dan farkliliklar gosterir. Blylik

mediastinel kitle ile ortaya ¢ikan hastalik tedavi secenekleri arasinda:

1. 6 kir R-CHOP + tutulu alan RT,
2. 4 kir R-CHOP’u takiben 3 kir ICE +/-R, [31]
3. 6 kir doz ayarlanmis R-EPOCH bulunmaktadir.

Hastalarda kitlesel* lezyon yoksa ve tedavi sonrasi kontrolde PET-BT negatif ise RT

uygulanmayabilir. Ozellikle 2. ve 3. tedavi secenekleri RT’nin uygulanmadigi seceneklerdir.



Tedavi sonrasi PET-BT’de FDG aktivitesi olan kitle varsa ve bu nedenle ek tedavi planlaniyorsa

kitlenin biyopsi ile degerlendirilmesi dnerilir.
Merkezi Sinir Sistemi (MSS) Profilaksisi

MSS profilaksisi ylksek riskli hatalara uygulanmalidir. Bu hastalari belirlemek amaciyla yeni
bir prognostik model belirlenmis (Tablo 3) ve 4-6 risk faktori olan hastalarda 2 yilda MSS
niksu riski %17 olarak saptanmustir. [32, 33] Yiksek riskli hasta grubuna MSS profilaksisi
uygulanmalidir fakat optimal MSS profilaksisi konusunda fikir birligi olusmamustir. intratekal
MTX 6neren gruplar [30] olmakla birlikte yliiksek doz MTX 6neren gruplar da vardir. MTX

sistemik olarak kullanilacaksa 3 gr/m? veya uzerinde dozlarda kullanilmalidir. [34-36]

Tablo 3:MSS lenfomasi igin risk degerlendirmesi

Yas > 60 yas

Serum LDH > 1 x normal
Kotii risk Performans Durumu>1 (ECOG ol¢iitleri)
faktorleri Evre llI-IV

Ekstranodal tutulum > 1 bolge

Bobrek veya siirrenal bezi tutulumu

Her risk faktoéru bir puan olarak

MSS-IPI
degerlendirilir
Diistik risk 0-1
Orta risk 2-3
Yiiksek risk 4-6

Yukarida bahsedilen riskler disinda paranazal sinis, goz, epidural kitle, kemik iligi, testis ve

meme tutulumu olan hastalarda MSS tutulumu riski artmistir. [37]
Primer Merkezi Sinir Sistemi Lenfomasi

Guvenle gikartilabilen kitlelerin cerrahi eksizyonu progresyonsuz sag kalimi olumlu
etkilemektedir. [38] Steroid tedavisi acil degilse tanisal islemler sonrasina ertelenmelidir.

Tanida steriotaktik biyopsi, beyin omurilik sivisinin (BOS) patolojik ve akim sitometrisi



incelemesi birlikte kullanilabilir. MSS lenfomasi tanisi konan hastalara MR incelemesi
oncelikli goriintlileme yontemidir. Sistemik tutulum acgisindan PET-BT gorlintilemesi, goz
muayenesi, BOS tutulumu varsa spinal MR incelemesi, testis muayenesi ve goriintilemesi
yapilmalidir. Tek basina tiim beyin radyoterapi (TBRT) uygulamalari lokal hastalig
tedavisindeki yetersizlik, uzak metastazlari 6nleyememesi ve yan etkileri nedeniyle ilk tercih
olmamalidir. Olgu azlig1 nedeniyle tek randomize calisma Ferreri ve ark’larina aittir ve MTX +

Cytarabine kombinasyonunun tek basina MTX’e GstunlGgini gostermistir. [39]

Tedavide ylksek doz MTX igeren kemoterapi protokolleri uygulanir:

MTX, Cytarabine ile kombine edilebilir. [39]

e R-MPV (Rituximab, Metotrexat, Vinkristin, Procarbazine) 5 kiir uygulama sonrasi tam
remisyon saglanmasi durumunda diisiik doz TBRT uygulamasi ve yiiksek doz Cytarabin ile
konsolidasyon tedavisi basarili sonuglar vermistir. [40]

e Metotrexat 8 gr/m?, Rituximab ile kombinasyonu bir secenek olabilir. [41]

e Yasl hasta grubunda yliksek doz MTX + Temozolomide kombinasyonu onerilebilir.[42]

Yiksek doz MTX ile Ifosfamid, Temozolomide veya Prokarbazine diger kombinasyon

seceneklerindendir. [43-45]

Eger BOS incelemesi pozitif ise IT kemoterapi degerlendirilebilir. Gz tutulumu mevcutsa
goze RT veya intraokuller kemoterapi degerlendirilir. Hastalar indiksiyon kemoterapisine

aday degilse TBRT uygulanabilir.

Hastalarda tedavi ile remisyon saglanirsa diisiik doz RT ile konsolidasyon veya performansi iyi

hastada yiiksek doz kemoterapi (YDK) ile OKIT tedavisi dnerilebilir. [46]
Niiks durumunda:
a) Onceki tedavisinde OKIT ve/veya TBRT uygulanmamis hastalar

e 12 aydan daha geg niiks etmeleri durumunda yiiksek doz MTX ile tedavi tekrarlanir veya
YDK-OKIT tedavisi yapllir.

e Oniki aydan daha kisa siirede niiks ettiyse TBRT, YDK-OKIT tedavileri degerlendirilir.

b) Daha 6nce OKIT yapilmis olan hastada



e Oniki aydan sonra niiks izlenirse YDK-OKIT tekrari veya sistemik kemoterapi tedavisi

degerlendirilir.

e Eger 12 aydan 6nce niiks etmisse TBRT veya palyatif tedaviler degerlendirilir.

c) indiiksiyon tedavisinde TBRT uygulanmis hastada niiks gériilmesi durumunda sistemik KT

veya YDK-OKIT tedavisi degerlendirilir.

Yanit Degerlendirmesi

Baslangic donemindeki patolojik gorlintiileme yéntemleri 3 ya da 4 kiir sonrasi ve tedavi

sonunda tekrarlanmalidir. (Tablo 4)

Baslangicta kemik iligi tutulumu olan hastalarda tedavi sonrasi aspirasyon ve biyopsi

yinelenmelidir.

Tablo 4:Lugano revize yanit kriterleri [47]

Yanit

PET-BT iliskili yanit

BT iliskili yanit

Tam remisyon

Lenf digumleri ve lenf dUglimu
digi tutulumlar

Olgiilmemis lezyonlar

Organ blyumesi

Tam metabolik remisyon

5ND* de rezidiel kitle ile birlikte veya
degil Skor 1, 2 veya 3*

Bu gostermektedir ki Waldayer
halkasinda veya ekstranodal bolgenin
yuksek fizyolojik tutulumu; dalak veya
kemik iliginin aktivasyonu
(6r:kemoterapi etikisi veya G-CSF
kullanimi) normal mediasten ve/veya
karaciger tutulumundan (uptake) daha
fazla olabilir. Doku yiiksek fizyolojik
tutulum (uptake) gosterse dahi
baslangi¢ tutulu alandaki tutulum
(uptake) cevre normal dokudan fazla
degilse tam metabolik yanittan
bahsedilir.

Uygulanamaz

Uygulanamaz

Tam radyolojik yanit (Asagidakilerin
hepsi)

Hedef lenf digumleri/lenf diguimu
kitleleri LDi'de = 1,5 cm altina
kiigtlmelidir.

Lenf digumi disi alanda hastalik
olmamalidir.

Yok

Normale kiiglilmus

Yeni lezyon Yok Yok
Kemik iligi Kemik iliginde FDG tutulu hastalik Morfoloji ile normal, karar verilemez
tizerine kanit yok ise IHK negatif olmahdir
Parsiyel Parsiyel metabolik cevap Parsiyel remisyon (asagidakilerin

Lenf diglimi veya lenf dUgimii
disi alanlar

Baslangica gore azalmis skor 4 veya 5*
tutulum (uptake) ve herhangi boyutta
arta kalan kitle.

Ara degerlendirmede bu bulgular
hastalik yanitini gosterir

Tedavi sonu degerlendirmede bu
bulgular arta kalan hastalig gosterir

hepsi)

Alti 6lgllebilir lenf dUglim ve lenf
digumu disi bolgenin SPD'de 2%50
kiigtilmesi

Lezyon BT'de 6lgmek igin gok kiigiikse
5x5 mm olarak kabul edin.

Ortadan kaybolduysa 0x0 mm

5x5 mm'den biyik fakat normalden
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Olgiilemeyen lezyonlar
Organ blyumesi

Yeni Lezyonlar
Kemik iligi

Yanitsiz veya stabil hastalik

Hedef lenf dugiimleri/lenf digimu
kitleleri, lenf diigimu disi lezyonlar

Olgiilmemis lezyonlar
Organ tutulumu

Yeni lezyonlar

Kemik iligi

Uygulanamaz
Uygulanamaz

Yok

Baslangi¢ degerlendirmeye gore
azalmis fakat normal kemik iligine gére
artmis arta kalan tutulum (uptake)
(kemoterapiye bagli reaktif diffiiz
tutulum). Eger kemik iliginde lenf
digiminde yanita ragmen devam
eden fokal tutulum varsa MR, biyopsi
veya tekrar taramaile
degerlendirilmelidir.

Metabolik yanit yok

Ara veya tedavi sonu degerlendirmede
baslangica gore anlaml degisim
olmayan skor 4 veya 5 FDG tutulum
(uptake)

Uygulanamaz

Uygulanamaz

Yok

Baslangica gore degisiklik yok

kiguk lenf digumleri icin hesaplama
icin giincel boyutlarini kullanin.
Yok/normal, kiigilmus fakat biyime
yok

Dalak normalden biiylk fakat
%50’den fazla kuglilmis

Yok

Uygulanamaz

Stabil hastalik

6 ana olgiilebilir lenf digumu ve lenf
digumu disi alanda baslangica gore
<%50 kugulme, ilerleyici hastalk
kriterlerinin olusmamasi

ilerleyici artisin olmamasi

ilerleyici artisin olmamasi

Yok

Uygulanamaz

ilerleyici hastalik
Tek hedef lenf dugimu/lenf
digumau kitleleri
Lenf diiglimu digi lezyonlar

Olgiilmemis lezyonlar

Yeni Lezyonlar

Kemik iligi

ilerleyici metabolik hastalik

Baslangica gore artmis skor 4 veya 5
tutulum (uptake) ve/veya

Ara veya tedavi sonu degerlendirmede
yeni FDG tutulu alan.

Yok

Baska etyolojilerden ziyade lenfoma ile
ilgili yeni FDG tutulu odak (Or:
infeksiyon, inflamasyon). Yeni
lezyonun etyolojisi kesin degilse
biyopsi veya aralikli tarama ile
degerlendirilmelidir.

Yeni veya tekrarlayan FDG tutulumlu
odak

En az asagidaki 1 PPD ilerlemesi olmali

Tek lenf diiglimi/lezyon asagidakilerle
anormal olmali:

LDi>1,5 cm ve

PPD 2%50 artma ve

LDi veya SDi’de artis

<2 cm lezyonlar igin 0,5 cm

>2 cm lezyonlar igin 1 cm

Dalak buyukligu durumunda dalak
boyutu baslangigtaki artisina gére
>%50 artmali (6r: 15 cm’lik dalak >16
cm’e blyltmeli). Eger daha 6nce dalak
blyuklGgi yoksa baslangica gore en az
2 cm biyumeli

Yeni veya devam eden dalak
bayuklagu

Yeni veya 6nceki 6lglilmemis lezyona
gore acik blylime.

Daha once kaybolan lezyonun tekrar
olusmasi.

Yeni gelisen >1,5 cm lenf dUgimi
Yeni gelisen >1cm lenf dGgumu disi
lezyon; eger <1cm ise varligi kesin ve
lenfomaya bagh olmalidir

Yeni veya tekrarlayan tutulum

Kisaltmalar: 5ND, 5 nokta degerlendirme; BT, bilgisayarl tomografi, FDG, fluorodeoxyglucose; IHK, immin histokimya; LDi, lezyonun

transfers capinin en uzun dlciisii; PPD, LDi ve dikey ¢apin carpimi; SDi, LDi’ ye en kisa dikey ¢izgi; SPD, coklu lezyonlar icin dikey &lciilerin

toplami.

* Ozellikle ara degerlendirmeyse 3 skoru standart tedavide pek ¢ok hasta igin iyi prognoz isaretidir. PET igeren ve tedavi azaltimin

degerlendiren galismalarda skor 3 yetersiz yanit olarak kabul edilebilmektedir (yetersiz tedaviden kaginmak igin). Ana lezyonun

élgimiinde: iki capta dlgmek icin altiya kadar secilmis en genis lenf diigiimleri, lenf diigiimii kitleleri ve lenf digiimii disi kitleler segilmistir.

Olgiilmemis lezyonlar:Ol¢iimii alinmamis herhangi lezyon. Bu lezyonlar herhangi lenf diigiimd, lenf diigiimi kitleleri, lenf dGgimii digi
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kitleler olabilir veya plevral eflizyon, asit, kemik lezyonlari, leptomeningeal hastalik, abdominal kitleler ve diger kitleler gibi 6lgtilme
gerekliligi olmayan fakat hastaliga bagli olup anormal olarak kabul edilen lezyonlar olabilir. Waldeyer halkasi veya lenf diigimi digi alanlar
(6r: Gl sistem, karaciger, kemik iligi), FDG tutulumu tam metabolik yanitta dahi mediastenden daha fazla olabilir fakat cevreleyen normal
dokunun fizyolojik tutulumundan (uptake) daha fazla olmamalidir (6r:kemoterapi veya G-CSF sonrasi kemik iligi aktivasyonu).

+PET 5 ND: 1, arka alandan daha fazla tutulum (uptake) yok; 2, tutulum (uptake) < mediasten; 3, tutulum (uptake)>Mediasten fakat
<karaciger; 4, tutulum (uptake) orta > karaciger; 5, tutulum (uptake) karacigerden belirgin yiiksek ve/veya yeni lezyonlar; X, lenfomaya
bagl durmayan yeni tutulum (uptake) alanlari

Ara degerlendirme BT veya PET-BT ile yapilmali ve kismi yanith hastalarda (>%50 yanit)
tedavinin tamamlanmasi planlanmalidir. PET-BT ile degerlendirilen hastalarda yalanci
pozitiflikler olacagindan biyopsi veya bir baska yontemle dogrulama disindlebilir. Tedavi
altinda progrese oldugu kanitlanmis hastalarda tedavi sonlandirilir ve kurtarma rejimine
gegcilir.

izlem

Tedavinin tamamlanmasindan sonra ilk 2 yil 3 ayda bir, sonraki 3 yil 6 ayda bir ardindan yilda
bir izlem gerceklestirilir. Hastanin tedavi sonrasi bulgularina dayali olarak oykd, fizik
inceleme, laboratuvar testleri ve gerekirse goriintiileme yapilir. Bilgisayarli tomografi ve PET-
BT rutin izlemde 6nerilmez. [47-49] Boyuna radyoterapi alan olgularda tiroid islev testlerinin
izlemi 6nerilir. Uzun dénem komplikasyonlar agisindan kalp ve akciger fonksiyonlari
degerlendirilmelidir. izlemde ikincil habis hastalik riski nedeniyle kanser tarama programlari
diizenli olarak yapiimalidir.

Anti-CD20 Monoklonal Antikor (Rituksimab) Tedavisi Uygulanan Hastalarda Viral

Reaktivasyon

Rituksimab uygulanacak tim hastalarda Hepatit B icin Hepatit B ylizey antijeni (HBsAg) ve
Hepatit B kor antikoru (HBcAb) testleri bakilmalidir. Tarama testlerinden birinde pozitiflik var
ise, polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile hepatit B viral yliki degerlendirilmelidir. HBsAg ya
da HBcAb pozitifligi olan her hastaya kemoterapi ile birlikte ampirik antiviral tedavi
uygulanmalidir. Tedavi slresince her ay, sonrasinda 3 ayda bir PCR ile hepatit B viral yik ve

ALT izlenmelidir.

a. Viral yuk negatif ise, tedavi profilaktiktir.
b. Viral yukte azalma yok ise, gastroenteroloji ile konstlte edilmelidir.

Kemoterapi sona erdikten sonra 12 aya kadar profilaksiye devam edilmelidir.
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Profilakside Entakavir Lamivudine gore daha etkin bir yontemidir.

Aktif Hepatit B’si olanlarda tedavinin siresi gastroenterolog tarafindan degerlendirilmelidir.

*Bulky hastalik terimi kitlesel hastalik olarak kullaniimistir.

R-CHOP x 3
PET (-) ise + 1 R-CHOP R-CHOP x 6-8 R-CHOP x 6-8
PET (+)ise RT PET-BT (+)>2 cm kitle=> +RT PET-BT (+)>2 cm kitle> + RT
PET-BT (-) < 2 cm kitle=> izlem PET-BT (-) < 2 cm kitle=> izlem

R-CHOP x 6

R-CHOP (%70 doz azaltimi)
R-mini CHOP CEOP x6

Metronomik tedavi

Destek tedavisi

R-DHAP x3 R-DHAP x6
Yanit veren
_ R-ICE x6
- hastava OKIT
RACEx3 R-GemOX

Allo-KiT Yeni ajanlar
Klinik calhisma Klinik calisma
Metronomik tedavi

Destek tedavisi
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