Boliim 6

ERISKINLERDE AKUT LENFOBLASTIK LOSEMI

Serhat CELIK!

Giris: Akut Lenfoblastik Lenfoma (ALL), olgunlasmamis lenfoid hiicrelerin
agresif neoplazmidir. Tiim yetiskin lenfoid malignitelerin % 5’ini olusturur. Eris-
kin yas grubunda insidans1 1-2/100.000 arasinda degismektedir. Erkek kadin ora-
n1: 1,4/1dir. Kiir oranlar1 ¢ocuklarda %80’lerde iken eriskinlerde bu oran %35- 40
olarak gozlenmektedir. Ancak son yillarda ¢ocukluk ¢ag1 protokollerinin eriskin
yas grubunda uygulanmaya baslamasi ile kiir oranlar1 %50- 60’lara ulagmuistir.
Kan, kemik iligi ve lenfoid dokuya ek olarak karaciger, testis ve merkezi sinir sis-
temi(MSS) gibi bolgelerin tutulumu da gozlenebilir.

Tani: Ayrintili anamnez ve fizik muayene sonrast ALL tanisi periferik kan
ve kemik iliginde lenfoblastlarin gosterilmesiyle dogrulanir. Kemik iliginde-
ki blastik hiicreler %20’nin tizerindedir. Bu oran %20’nin altinda ve lenf nodu
ya da solid ekstranodal kitle 6n planda ise Lenfoblastik Lenfoma olarak ad-
landirilir ancak ALL gibi tedavi edilmesi gerekir. Blastlarin morfolojisi FAB
sistemine gore 3 grupta siniflandirilir (L1,L2,L3) (Tablol).

Tablo.1 : Fransiz-Amerikan-ingiliz Siniflamas1 (FAB)

f::;)fiipi Olgu % Morfoloji

L1 75 Homojen blastlar, minimal sitoplazma

L2 20 Artmus niikleer heterojenlik, belirgin niikleoluslar
L3 5 Bazofilik sitoplazma ve belirgin vakuolizasyon

Ancak bu siniflandirma, prognostik olarak 6nem tasimamaktadir ayrica ALL
siniflandirmasindan ¢ikarilan olgun B hiicreli hastalik (Burkitt Lenfoma)’y1 da
icermektedir. Diinya Saghk Orgiiti(DSO-2016) siniflamasinda ise ALL, Akut
Lenfoblastik Lenfoma ile birlikte ele alinmis ayrica kaynak aldig hiicreler immu-
nofenotip ve sitogenetik olarak siniflandirilmistir. (Tablo2.)
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bunda pediatrik tabanli tedaviler ile olduk¢a iyi sonuglar alinmaktadir. Yash
(>60 yas) hasta grubunda ise antrasiklin ve alkilleyici ajanlardan kaginan daha
az yogun rejimler uygulanmaktadir.

ALLde Ph kromozomu tespiti ¢ok 6nemli ve elzemdir. Eriskinlerde en sik goz-
lenen genetik bozukluktur. Siklig1 yasla birlikte artmakta ve kétii prognozla
iliskilidir. 1/3 oranda p210 kDa proteini olusurken 2/3 oraninda p190 kDa
proteini olugur. Tespit edilir edilmez hemen TKI’ler baslanmalidir. imatinib
tedavisine yanit alinamazsa mutasyon analizi yapilmali ve Dasatinib, Nilo-
tinib gibi 2. Kusak TKI'lere gecilmelidir. Ancak baslangicta MSS tutulumu
varsa ilk tercih Dasatinib olmalidir. T315I mutasyonu varliginda ise tek etkili
TKI, Ponatinib'tir.

Ph benzeri ALLde Ph kromozu negatiftir ancak Ph + ALLye benzer bir gen
ekspresyonu mevcuttur. Prognozu oldukgea koétiidiir. Tedavide ABL1 sinifinda
Dasatinib, CLRF2 ve JAK2 yolaginda Ruksolitinib etkilidir.

AHKN, YR hastalarinda ilk TR sonrasi, SR hastalarinda ise > 2 TR sonra-
s1 agikga iyi bir tedavi se¢enegidir. Hazirlik rejiminde Total viicut 1sinlamasi
daha iyi anti-l6semik aktiviteye sahiptir. RIC, yasli YR hastalarda veya MAC
i¢in kontrendikasyonu olanlarda giderek daha fazla kabul edilmektedir.

KT dis1 yaklagimlarda; Rituksimab, Ofatumumab, Blinatumumab, Inotuzu-
mab Ozogamisin gibi monoklonal antikorlar ve CAR-T hiicreleri bulunmak-
tadur.

R/R ALL tedavisinde ¢apraz diren¢ olusturmayacak KT protokolleri ve Klo-
farabin tercih edilir. Bir niikleozid analogu olan Nelarabin R/R T-ALLde kul-
lanilmaktadir. Ayrica bcl-2 inhibitorii olan Venetoklaks ve Navitoklaks da
denenmektedir.

Anahtar Kelimeler: Allojeneik Hematopoetik Kok Hiicre Nakli, Akut Len-

foblastik Losemi, Blinatumumab, Kimerik antijen reseptor T (CAR-T) hiicreleri
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