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OZET

Hodgkin lenfoma (HL), lenfatik sistemin nadir gérilen malign bir
neoplazisidir. Téim lenfomalarin yaklasik %10’unu olusturmaktadir.
Siklikla genglerde izlenmekle birlikte, daha az oranda yaslilarda da
gozlenmektedir. HL, germinal merkez B lenfositlerden kaynaklanan
ve timoral mikrogevrede belirgin inflamatuvar hiicre artisi ile
karakterize bir malignensidir. Klinik ve patolojik 6zellikleri farklt
olan klasik HL ve noddler lenfosit-predominant HL (NLPHL) olmak
iizere iki tipi mevcuttur. Klasik HL vakalarin %90-%95’ini, NLPHL
ise %5-10’unu olusturmaktadir. Kemoterapi ve/veya radyoterapi ile
hastalarin yaklasik %80’inde kiir saglanmaktadir. Bu derlemede
HL’nin epidemiyoloji, etiyoloji, patobiyoloji, klinik, tan1 ve tedavisi
iizerinde durulacaktir.

Anahtar Kelimerler: Hodgkin lenfoma, Klinik, Tani, Tedavi

ABSTRACT

Hodgkin lymphoma (HL) is a rare malignant neoplasm of the
lymphatic system. It accounts for approximately 10% of all
lymphomas. Although it is frequently observed in young people, it
is observed less frequently in the elderly. HL is a malignancy that
originates from the germinal center B lymphocytes and is
characterized by a marked increase in inflammatory cells in the
tumoral microenvironment. There are two types, classical HL and
nodular lymphocyte-predominant HL (NLPHL), which have
different clinical and pathological features. Classical HL accounts
for 90-95%, and NLPHL 5-10% of cases. Approximately 80% of
patients are cured with chemotherapy and/or radiotherapy. This
review will focus on the epidemiology, etiology, pathobiology,
clinic, diagnosis and treatment of HL.

Keywords: Clinic, Diagnosis, Hodgkin lymphoma, Treatment

Gelis Tarihi/Received Date: 10.07.2023

Kabul Tarihi/Accepted Date:  19.09.2023

28



GIRIS
Hodgkin lenfoma (HL) lenfoid sistemin nadir goériilen

bir malignensisidir. Klasik HL ve nodiler lenfosit
predominant HL (NLPHL) olmak iizere iki kisima
ayrilmaktadir.! Tedavi ile ylksek Kkir
sahiptir.?

1. Epidemiyoloji ve Etiyoloji

HL’nin goriilme sikhigi yilda 2-3/100.000 kisidir.?
Hastaligin ilk piki yasamin 3. dekatinda, ikinci piki ise
60 yas sonrasinda izlenmektedir.* Geng eriskinlerde
nodiiler sklerozan tip daha sik izlenirken, cocuk, yash ve
immiinsiipresif kisilerde mikst selliiler tip daha fazla
gozlenmektedir.®

HL gelisiminde genetik ve cevresel faktorlerin rol
oynadig1 diisiiniilmektedir. Tek yumurta ikizleri ve

oranlarina

immiinolojik fonksiyonlar1 diizenleyen genlerdeki

polimorfizime sahip olan kigilerde HL goriilme
sikligmmin fazla olmasit genetigin Onemli oldugunu
gostermektedir.® Diger taraftan Ebstein-Barr viris
(EBV) ve Human immin yetmezlik virtst (HIV) gibi
enfeksiyon ajanlarinin da HL goriilme riskini artirdig
sOylenmektedir. HL biyopsi 6rneklerinin %30-50’sinde
EBV genomu tespit edilmistir. EBV iliskili vakalar mikst
selliiler tip ve yaslilarda daha sik izlenirken, nodiiler
sklerozan tip ve geng¢ eriskinlerde daha az tespit
edilmektedir. HIV infeksiyonu HL gelisme riskini
yaklagtk 10-20 kat artirmaktadir.! Ayrica  belirli
sosyoekonomik ¢evredeki aligkanliklara sahip olanlarda
da HL goriilme oranmin arttig1 belirtilmektedir.®

2. Patofizyoloji

Klasik HL, germinal merkez B hiicre kaynakli bir
lenfomadir.® Malign hiicreler olan Hodgkin Reed-
Sternberg (HRS) hucreleri biyopsi materyalinin %1-51ik
kismini olusturmaktadir.! Bu hiicrelerde CD19, CD20,
CD79a ve CD79D gibi klasik B hiicre markirlarinin kayb1
s0z konusudur. Klasik HL’de NF-KB, JAK-STAT ve
aberran kinaz aktivitesini gsteren yolaklar gibi hiicre igi
sinyal yol aktivasyonu mevcuttur ve bu yolaklar hiicre
proliferasyonu ve apopitoz direnci sonucunda malign
hiicrelerin olusmasmi saglamaktadir.” HRS hiicreleri
bilobule c¢ekirdekli, belirgin eozinofilik cekirdekcik ile
karakterizedir. Bu hiicrelerin etrafinda klasik HL
histolojik subtipine goére degisen klonal olmayan
lenfosit, nétrofil, eozinofil, histiosit, plazma hiicresi ve
fibroblastlar igeren inflamatuvar hiicreler
bulunmaktadir. Buna gore klasik HL’nin nodiiler
sklerozan, mikst sellliler, lenfosit zengin ve lenfosit fakir
tip olmak Gzere 4 tipi mevcuttur. Noduler sklerozan tip
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fibroblast benzeri hiicreler ve fibrozis, mikst selllier tip
inflamatuvar hiicrelerin oldugu polimorfik reaktif
infiltrasyon, lenfosit zengin tip artmig lenfositler ve lenf
nodunun mantle ve marjinal bolgesinde izlenen HRS
hiicreleri ve lenfosit fakir tip azalmig lenfositler ve artmis
HRS hiicrelerinin varligi ile karakterizedir.! Klasik
HL’de HRS hiicreleri ile immiin hiicreler karsilikli yakin
iligki igerisinde olup, salgilanan sitokin ve kemokinler
otokrin ve parakrin etki ile timor hicresinin daha da
biiyiimesine neden olmaktadir. Ayrica HRS hiicreleri
immiin hiicrelerin taninmasi ve diizenlenmesinde rol
oynayan genlerdeki mutasyonlar sonucunda immin
sistemden kagabilirler. HRS hicrelerinde 9p24.1
kromozom iizerinde bulunan proglamlanmig 6liim
reseptor ligandi (PDL)1 ve PDL2 gen eksresyonunun
artig1 gozlenmektedir. Bu sayede dogal oSldiiriicii ve
sitotoksik T lenfositlerin
kacabilmektedir.’

NLPHL’de izlenen malign lenfosit predominant (LP)

immiin  yanitindan

hiicreler de, klasik HL’ye benzer sekilde germinal
merkez B hiicrelerden kaynaklanmaktadir. LP hiicreler
patlamig musir goriintiisiine  benzemektedir. Bu
hiicrelerin yaninda folikiiler dendritik hiicreler ve
histiositlerde tiimor mikrogevresinde yer almaktadir.™’
Gen ekspresyon ¢alismalarinda LP hiicrelerin hem HRS
hiicrelerine hem de malign B hiicrelerine benzedigi tespit
edilmistir.® NLPHL’de de NF-KB ve aberran kinaz

aktivitesini gosteren yolaklarin aktivasyonu
mevcuttur.t’

3. Klinik ve Laboratuvar

Klasik  HL’li  hastalarn  yaklasitk  %30’unda
konstitlisyonel semptomlar izlenmektedir. B

semptomlar1 agiklanamayan 38°C {izerinde olan ates,
aciklanamayan asir1 gece terlemesi ve agiklanamayan 6
ay icinde viicut agirhigmin %10’undan fazla olan kilo
kayb1 olarak tanimlanmaktadir. Ates siklikla diizensiz ve
hafiftir, fakat nadiren Pel-Ebstein atesi denilen 1-2
haftalik  siklik  periyodlarla ates de
goriilebilmektedir. HL hastalarin bir kisminda yaygin
kasintt ve alkol kullamimindan sonra gelisen
lenfadenopati (LAP) agris1 olabilmektedir. Toraks
bolgesinde blyiik Kitleleri olan hastalarda ise 6ksurik,
gboglis agrisi, nefes darligt ve nadiren hemoptizi
izlenebilmekedir. Klasik HL’li hastalarin yaklagik %80-
85’inde supradiyafragmatik LAP, %10-15"inde ise
infradiyafragmatik LAP mevcuttur. Siklikla servikal ve
supraklavikular bolgede izlenen LAP komsuluk yolu ile
yayilim gostermektedir. LAP’lar siklikla
olmayan, lastik kivamindadir. Nadiren vena kava

1zlenen

hassas



stiperiora bas1 yaparak yiizde 6dem, boyun ve {ist gogiis
kismindaki venlerde belirgenlesmeye neden
olabilmektedir.>®

NLPHL’de ise hastalarin ¢gogunda servikal, aksiler veya
ingliinal bolgede lokalize LAP izlenmektedir. B
semptomlari, bulky hastalik (En uzun ¢apt 10 cm
Uzerinde olan ya da on/arka akciger grafisinde torakal 5-
6 intervertebral disk dizeyinde hesaplanan en uzun
transvers transtorasik capin 1/3’{inii asan mediastinal
kitle) ve mediastinal tutulum oldukca nadirdir.®

HL hastalarin tam kan sayimlarinda nétrofili, eozinofili,
lenfositopeni, anemi ve trombositoz izlenebilmektedir.
Eritrosit  sedimentasyon hizi (ESH) ve laktat
dehidrogenaz (LDH) yiiksekligi tespit edilebilmektedir
ve bu hastalik prognozu ile iligkilidir. Bazi hastalarda
HRS hucrelerinin 1,25-dihidroksivitamin D
salgilanmasina baglh olarak
gozlenebilmektedir.>6°

4. Tani ve Evreleme

hiperkalsemi

HL tanisinda altin standart eksizyonel lenf nodu
biyopsisidir. Alternatif olarak ulasilmasi zor, sinir veya
damar gibi dokularla yakin iliskisi olan LAP igin tru-cut
biyopsisi de kullanilabilmektedir. Biyopsi materyalinin
morfolojik ve immunohistokimyasal olarak
degerlendirilmesi gereklidir. Klasik HL’de morfolojik
olarak lenfosit, histiosit, notrofil, eozinofil, plazma
hiicresi ve fibroblastlarin oldugu inflamatuvar
infiltrasyon ile birlikte HRS hicreleri g6zlenir.
Immiinohistokimyasal olarak HRS hiicrelerinde %95-
100 oraninda CD30, %75-85 oraninda CD15 pozitiftir.
CD20, OCT2, BOB.1 gibi B hticre belirtegleri ve CD3,
ALK gibi T hiicre belirtecleri ise negatiftir. in situ
hibridizasyon yontemiyle hastalarin %30-40’mda EBV
pozitif olarak saptanir. NLPHL ise morfolojik olarak LP
veya patlamig misir goriiniimlii hiicreler izlenmektedir.
LP hicreler CD20, PAX5, OCT2 ve BOB.1 pozitiftir.
CD30, CD15 ve EBV ise negatiftir.>6°

HL hastalarinda tan1 aninda hikaye, fizik muayene,
laboratuvar  tetkikleri, 18FDG-pozitron emisyon
tomografi (PET)/BT ve/veya kontrastli bilgisayarl
tomografi (BT) iceren radyolojik gorintlleme
yontemleri yapilmalidir. Ayrica ileri yas ve/veya kalp
hastalik ykiisii olan hastalara ekokardiyografi ve ileri
yas ve akciger hastalagi olan ve bleomisin planlanan
hastalara ise solunum fonksiyon testleri uygulanmalidir.
Baz1 klavuzlarda PET/BT’de kemik iligi tutulumu
izlenmeyen hastalara kemik biyopsi (KiB)
yapilmasina gerek olmadigi belirtilmektedir. Fakat
PET/BT’de multifokal hipermetabolik kemik lezyonlar1

iligi
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ve agiklanamayan sitopenisi olan hastalara KiB
uygulanmalidir. HL’nin evrelemesi modifiye Ann-Arbor
siniflamasina gore yapilmaktadir (Tablo 1).2% Erken
evre hastalik evre I-II, ileri evre hastalik evre III-IV
olarak tammlanmaktadir.>®

Tablo 1. Modifiye Ann-Arbor evrelemesi

Evre
| Tek lenf nodu bélge tutulumu (1) veya lokalize tek
ekstralenfatik organ veya doku tutulumu (IE)

1 Diyafragmanin tek bir tarafinda iki veya daha fazla lenf
nodu bdlge tutulumu (II), diyafragmanin tek bir tarafinda
siirl ve bitisik ektralenfatik organ veya doku tutulumu
(1E)

Il Diyafragmanin her iki tarafinda lenf nodu bolge tutulumu

v Bir veya daha fazla yaygin ektralenfatik organ veya doku
tutulumu

Modifiye edici dzellikler

A Asemptomatik

B Agiklanamayan 38°C iizerinde olan ates, agiklanamayan
asir1 gece terlemesi ve agiklanamayan 6 ay i¢inde viicut
agirhigmin %10’undan fazla olan kilo kayb1

E Tek bitisik ektranodal alan tutulumu

Dalak tutulumu

5. Klinik Prognostik Faktorler
Erken evre HL, European Organization for Research and

Treatment of Cancer (EORTC), German Hodgkin Study
Group (GHSG) ve National Comprehensive Cancer
Network (NCCN) sistemlerine gore olumlu ve olumsuz
olmak iizere iki gruba ayrilmaktadir (Tablo 2).%%? Ileri
evre HL ise International Prognostic Score (IPS)
sistemine gore risk degerlendirilmesi yapilmaktadir
(Tablo 3).12

Tablo 2. Erken evre HL prognostik faktorleri

EORTC GHSG NCCN
MTO0>0.35 MTO0>0.33 MTO0>0.33
ESH>30 mm/h (B ESH>30 mm/h (B B semptom
semptom varlig1) semptom varlig1) varligt
ESH>50 mm/h (B ESH>50 mm/h (B ESH>50
semptom yoklugu)  semptom yoklugu) mm/h

>3 nodal alan >2 nodal alan >3 nodal alan
tutulumu tutulumu tutulumu

Yas >50/y1l Ekstranodal tutulum  Kitle >10 cm

Herhangi bir risk faktoriiniin varlig1 olumsuz risk grubu
olarak degerlendirilir.

EORTC: European Organization for Research and Treatment of Cancer,
GHSG: German Hodgkin Study Group, NCCN: National Comprehensive
Cancer Network, MTO: Mediastinal torasik oran, ESH: eritrosit
sedimentasyon hizi.



Tablo 3. ileri evre HL prognostik faktorleri

IPS
Yas >45/y1l
Erkek cinsiyet
Evre 4
Lokosit sayis1 >15x10°%/L
Mutlak lenfosit sayis1 <0.6x10°/L veya <%8
Hemoglobin <10.5 g/dL
Alblimin < 4 g/dL
Her bir faktoér 1 puan
IPS: International Prognostic Score.

6. Tedavi

Klasik HL ve NLPHL tedavileri ayr1 olarak
degerlendirilecektir. Klasik HL’de erken evre-olumlu
HL, erken evre-olumsuz HL ve ileri evre HL olmak (izere
3 farkh sekilde ele alinacaktir.

6.1. Birinci basamak klasik HL tedavisi

Klasik HL’li hastalarda risk adaptif tedavi yapilmasi
Onerilmektedir. Hastalarin  tan1  anindaki
prognostik faktorler ve komorbititeleri dikkate alinarak
tedavi planlanmalidir.’

6.1.1 Erken evre-olumlu risk klasik HL tedavisi

Erken evre klasik HL’nin uzun donem sonuglar1 oldukga
iyidir. Fakat tedavi ile iligkili sekonder kanser, kalp ve
akciger hasari ile iligkili uzun dénem toksisiteler endise
yaratmaktadir. Bu hastalarda 2 kiir doksorubisin,
bleomisin, vinblastin, dakarbazin (ABVD) ve tutulu
alana 20 Gray (Gy) konsalidasyon radyoterapisi (RT)
verilmesi Onerilmektedir. HD10 ¢aligmasinin 10-y1illik

evresi,

progresyonsuz sag kalim (PSK) oran1 %87, toplam sag
kalim (OS) oram1 %94 olarak tespit edilmistir. Bu
calismanin uzun donem takiplerinde %8 oraninda
sekonder kanser gelistigi gdzlenmistir.22416

6.1.2. Erken evre-olumsuz risk klasik HL tedavisi

Bu hastalarda genellikle 4 kiir kemoterapi ile birlikte
tedavi yanitt ve tedavi yogunluguna bagli olarak
konsalidasyon RT verilmesi 6nerilmektedir. Dort kir
ABVD ve tutulu alana 30 Gy konsalidasyon RT’si bir
tedavi segenegidir.!"*® Erken evre-olumsuz risk HL
hastalarina 4 kir ABVD ve tutulu alana 30 Gy
konsalidasyon RT sonrasinda 10 yillik PSK oran1 %84
olarak bulunmustur.’® GHSG HD14 ¢alismasinda 4 kiir
ABVD veya 2 kir bleomisin, etoposid, doksorubisin,
siklofosfamid, vinkristin, prokarbazin ve prednizon
(eBEACOPP) ardindan 2 kiir ABVD tedavileri ve
ardindan her iki gruba konsalidasyon RT’si verilmistir.
Iki kiir eEBEACOPP ve 2 kiir ABVD alan hastalarda, 4
kir ABVD alan hastalara gére PSK’nin daha iyi oldugu,
sekonder malignensi ve OS agisindan bir fark
edilmistir. %2  GHSG HD17

izlenmedigi tespit
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calismasinda, 2 kiir eBEACOPP ve 2 kiir ABVD tedavisi
sonrasinda PET-BT negatif ise konsalidasyon RT’nin
gerekmedigini belirtilmistir.?? Bu nedenle 2 kir
eBEACOPP ve 2 kiir ABVD diger bir tedavi se¢enegidir.
Fakat 4 kir ABVD sonrast konsalidasyon RT’nin
verilmemesi etkiledigi
gosterilmistir.t®

6.1.3. Ileri evre klasik HL tedavisi

fleri evre HL’de daha yiiksek oranda relaps ve
refrakterlik izlenmesinden dolay1 daha yogun tedavilerin
verilmesi onerilmektedir. Ginlimizde birgok ulkede ileri
evre HL’de 6 kiir ABVD kemoterapi ve tani aninda

sonuglari olumsuz

bulky lezyonu veya tedavi sonrasinda rezidiiel lezyonu
bulunan hastalara RT verilmektedir.!? Bazi bati
llkelerinde ise daha yogun bir tedavi olan eBEACOPP
kemoterapisi uygulanmaktadir. Ileri evre hastalarda
ABVD ve eBEACOPP kemoterapi rejimlerin
karsilastirildigt  bir metaanalizde, eBEACOPP’nin
ABVD’ye gore sag kalim avantajinin %7 oraninda daha
fazla oldugu tespit edilmistir.?* Buna karsin eBEACOPP
kemoterapisinin sitopeni ve sekonder kanser gibi yan
etkilerinin daha fazla olmasi endiseye neden
olmaktadir.”® Bu nedenle bir taraftan timor kontroliin
saglamak, diger taraftan yan etkileri azaltmak amaciyla
eskale ve deeskale tedaviler gelistirilmistir. Eskale tedavi
yaklagiminda, 2 kiir ABVD kemoterapisi sonrasi gekilen
interim PET-BT negatif ise 4 kiir ABVD veya bleomisin
iligkili akciger toksisitesinden kaginmak i¢in 4 kiir AVD,
interim PET-BT pozitif ise 6 kir eBEACOPP
kemoterapisi uygulanmaktadir.?®?" Deeskale yaklagim
ise 2 kir eEBEACOPP kemoterapisi sonrasi interim PET-
BT negatif ise tedavi toksisitesini azaltmak icin 4 kir
ABVD tedavisi 6nerilmektedir.?® Tleri evre klasik HL
hastalarmin birinci basamak tedavisinde yeni ajanlar da
girmeye baglamistir. Brentuksimab vedotin (BV) anti-
CD30 monoklonal antikoru ve monometil aurostatin E
iceren bir antikor-ilag konjigat ajandir. Ileri evre klasik
HL hastalarinda, ABVD ile BV-AVD’yi karsilastiran
ECHELONI1 c¢alismasinda, 3 yillik PSK orant ABVD
alan hastalarda %76, BV-AVD alan hastalarda %83
olarak tespit edilmistir. Ayrica bu ¢aligmada BV-AVD
alan hastalarda, ABVD alan hastalara gore relaps orani
%7 daha az izlenmistir. BV-AVD kemoterapisinde
periferik néropati ve nétropeni daha fazla izlenmesine

ragmen, bu yan etkilerin ydnetilebilir oldugu

gozlenmistir, 230
Tedavi sonrasi remisyona giren hastalar ilk 2 yil 3-6 ayda
bir kez, sonraki 3 y1l 6-12 ayda bir kez ve 5 y1l sonrasinda

yilda bir kez takip edilmesi dnerilmektedir.



Takip semptom, fizik muayene ve kan tetkikleri ile
yapilmalidir. Ates, kilo kaybi, gece terlemesi, oksiiriik,
lokalize kitle ve agris1 olan hastalar radyolojik olarak
degerlendirilmelidir. Asemptomatik olan hastalarda
rutin PET-BT yapilmas1 6nerilmemektedir.'?

6.2. Relaps ve refrakter klasik HL tedavisi

Birinci basamak tedavi sonrasi relaps veya refrakter
klasik HL hastalarda yogun kurtarma tedavisi sonrasi
yiksek doz kemoterapi ve otolog kok hicre nakli
(OKHN) yaklasik %50 oraninda kiir saglamaktadir. Bu
hastalarda OKHN’ye remisyonda girmek sag kalim
agisindan 6nemlidir.32 Bu nedenle hastalara 2 veya 3
kir sisplatin veya gemstabin temelli kemoterapi rejimleri
onerilmektedir. Gilnimizde siklikla deksametazon,
yiksek doz sitarabin, sisplatin (DHAP), ifosfamid,
karboplatin, etoposid (ICE), gemstabin, deksametazon,
sisplatin (GDP), gemstabin, vinoralbin, lipozomal
doksorubisin (GVP), etoposid, metilprednizolon, yuksek
doz sitarabin, sisplatin (ESHAP) ve ifosfamid,
gemstabin, vinoralbin, prednizon (IGEV) kemoterapi
rejimleri kullanilmaktadir. Bu rejimler hem yeterli yanit
saglamakta, hem de kemik iligi kok hiicre mobilizasyonu
icin engel olusturmamaktadir. Yapilan c¢alismalarda
oranlar1 ag¢isindan karsilastirildiklarinda  bu
rejimlerin birbirine herhangi bir istiinligli tespit
edilmemistir.®* OKHN o6ncesinde yiiksek doz kemoterapi
olarak karmustin, etoposid, sitarabin, melfalan (BEAM)
tercih edilmektedir.®? Tiim viicut 1smlamas: sekonder
kanser riskini belirgin bir sekilde artirdigindan dolay1
giiniimiizde artik tercih edilmemektedir. Fakat tam

yanit

aninda bulky lezyonu olan veya persistan lokalize
lezyonu olan hastalarda lokalize RT uygulanabilir.’
Relaps ve refrakter hastalarda OKHN yanitlarim
gosterebilen bir prognostik sistem gelistirilmigtir. Buna
gore birinci basamak tedaviden sonra ilk 3 ay icinde
relaps, relaps aninda evre IV hastalik ve >5 cm lezyon,
ECOG =1 olan ve ikinci basamak tedavi sonrast komplet
yanit izlenmeyen hastalarda prognozun daha kétii oldugu
gosterilmigtir.®®

OKHN o0ncesinde negatif PET-BT olmasi uzun dénem
sag kalim acisinda oldukc¢a 6nemlidir. BV’nin yogun
kemoterapi rejimlerine eklenmesi, OKHN &ncesinde
remisyona katki saglayabilmektedir.3*® Ayrica primer
refrakter hastalik, erken relaps ve ekstranodal hastalik
varligmi iceren yiiksek riskli klasik HL hastalarinda
OKHN sonrasi konsalidasyon tedavisi olarak 16 kiir BV
kullanilmasinin

sonuglart olumlu yo6nde etkiledigi

gosterilmistir.*®
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OKHN sonrasi relaps olan veya OKHN yapilamayan
hastalarda BV ve PD-1 inhibitorleri (nivolumab,
pembrozilumab) tedavi segenekleri arasindadir. Klasik
HL’de PD-1 ve PD-2 genlerinin kodlandigi 9p24.1
kromozomun uyarildig: tespit edilmistir. T hiicrelerin
inhibisyonu ve antitimér immiin yanitin bozulmasina
neden olan PD-1 sinyal yolun inhibisyonunu saglayan
PD-1 inhibitérleri gelistirilmistir.® OKHN sonrasi relaps
olan klasik HL hastalarin BV tedavisi sonrasinda yanit
orant %75, ortalama PSK siresi 5.6 ay olarak tespit
edilmistir.>’” OKHN ve BV tedavisi sonrasi relaps olan
hastalarda nivolumab ve pembrolizumab kullanimi ile
yanit oranit %70 ve ortalama PSK 15 ay olarak
gozlenmistir.®83 Ayrica relaps ve refrakter klasik HL
hastalarinda BV ve PD-1 inhibitér kombinasyonu umut
vaat etmektedir.

Relaps ve refrakter klasik HL hastalarinda allojenik
hematopoetik kdk hicre nakli (AHKHN) graft versus
lenfoma etkisine neden olmaktadir. Fakat graft versus-
host hastaligi gibi yan etkileri nedeniyle kullanimi
kisithdir. Yan etkisi fazla olan miyeloablatif hazirlama
rejiminden ziyade, azaltilmis yogunluklu hazirlama
rejimi tercih edilmektedir. Son zamanlarda yeni ajanlarin
gelistirilmesiyle AHKHN tedavideki yeri azalmigtir.®
6.3. Noduler lenfosit predominant HL tedavisi
Olumlu-risk evre TA NLPHL hastalarinda tutulu alana
RT verilmesi yeterlidir.**! Diger olumlu-risk erken evre
NLPHL hastalarma ise 2 kiir ABVD ve tutulu alana RT,
olumsuz-risk ileri evre NLPHL hastalarina ise 4 kiir
ABVD ve tutulu alana RT verilmesi 6nerilmektedir.®
Erken evre hastalara anti-CD20 monoklonal antikorun
tedaviye eklenmesinin yarari net degildir. ileri evre
NLPHL hastalarinda ise eBEACOPP, CHOP veya
bendamustin  tedavilerine  anti-CD20  monoklonal
antikorun eklenmesi  Gnerilmektedir.*?#4 fleri evre
NLPHL hastalarinda ABVD yanitlarmin kétii oldugu
tespit edilmisgtir.*®

Relaps ve refrakter NLPHL hastalarinda standart bir
tedavi yaklagimi yoktur. Oncelikle bu hastalarda agresif
B-hicreli Non-Hodkign lenfoma (NHL)
transformasyonu agisindan doku biyopsisi yapilmalidir.
Biyopsi sonucu NLPHL ile uyumlu gelirse anti-CD20
monoklonal antikoru, tutulu alana RT veya bu iki tedavi
kombinasyonu verilebilir. Siklikla klinik olarak yavas
seyirli lenfomaya benzemesinden dolay1 yogun kurtarma
tedavisi sonras1 yiiksek doz kemoterapi ve OKHN’ye
gerek yoktur. Fakat yiksek riskli hastalarda agresif
tedavi gerekebilmektedir.4647



HL, tiim lenfomalarin yaklasik %10’unu olusturan nadir
bir lenfatik sistem neoplazisidir. Kemoterapi ve/veya
radyoterapi ile hastalarin yaklasik %80’inde kiir
saglanmaktadir. Son zamanlarda gelistirilen hedefe
yonelik tedaviler ile yanit oranlarinda daha fazla artis
gozlenmektedir. HL ’nin 6zellikle de erken evrede tani
konulup tedavi edilmesi sagkalimi artirmaktadir. Bu
nedenle hastalarin hizli bir sekilde degerlendirilmesi ve
tedaviye baglanmas1 gerekmektedir. Yanitsiz veya
hastaligr tekrarlayan uygun hastalarda OKHN bir
secenektir.

Yazarhk katki beyani

Konsept ve dizayn:NE.

Makale yazimi:NE.

Yazar cikar catismasi

Yazarin potansiyel bir ¢ikar ¢atigmasi yoktur.

Destek

Bu arastirma i¢in herhangi bir mali destek alinmamustir.
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