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Bölüm 6

ERİŞKİNLERDE AKUT LENFOBLASTİK LÖSEMİ

Serhat ÇELİK1

Giriş: Akut Lenfoblastik Lenfoma (ALL), olgunlaşmamış lenfoid hücrelerin 
agresif neoplazmıdır. Tüm yetişkin lenfoid malignitelerin % 5’ini oluşturur. Eriş-
kin yaş grubunda insidansı 1-2/100.000 arasında değişmektedir. Erkek kadın ora-
nı: 1,4/1’dir. Kür oranları çocuklarda %80’lerde iken erişkinlerde bu oran %35- 40 
olarak gözlenmektedir. Ancak son yıllarda çocukluk çağı protokollerinin erişkin 
yaş grubunda uygulanmaya başlaması ile kür oranları %50- 60’lara ulaşmıştır. 
Kan, kemik iliği ve lenfoid dokuya ek olarak karaciğer, testis ve merkezi sinir sis-
temi(MSS) gibi bölgelerin tutulumu da gözlenebilir.

Tanı: Ayrıntılı anamnez ve fizik muayene sonrası ALL tanısı periferik kan 
ve kemik iliğinde lenfoblastların gösterilmesiyle doğrulanır. Kemik iliğinde-
ki blastik hücreler %20’nin üzerindedir. Bu oran %20’nin altında ve lenf nodu 
ya da solid ekstranodal kitle ön planda ise Lenfoblastik Lenfoma olarak ad-
landırılır ancak ALL gibi tedavi edilmesi gerekir. Blastların morfolojisi FAB 
sistemine göre 3 grupta sınıflandırılır (L1,L2,L3) (Tablo1).

Tablo.1 : Fransız-Amerikan-İngiliz Sınıflaması (FAB)
FAB 
subtipi Olgu % Morfoloji

L1 75 Homojen blastlar, minimal sitoplazma

L2 20 Artmış nükleer heterojenlik, belirgin nükleoluslar

L3 5 Bazofilik sitoplazma ve belirgin vakuolizasyon

Ancak bu sınıflandırma, prognostik olarak önem taşımamaktadır ayrıca ALL 
sınıflandırmasından çıkarılan olgun B hücreli hastalık (Burkitt Lenfoma)’yı da 
içermektedir. Dünya Sağlık Örgütü(DSÖ-2016) sınıflamasında ise ALL, Akut 
Lenfoblastik Lenfoma ile birlikte ele alınmış ayrıca kaynak aldığı hücreler immu-
nofenotip ve sitogenetik olarak sınıflandırılmıştır. (Tablo2.)
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bunda pediatrik tabanlı tedaviler ile oldukça iyi sonuçlar alınmaktadır. Yaşlı 
(>60 yaş) hasta grubunda ise antrasiklin ve alkilleyici ajanlardan kaçınan daha 
az yoğun rejimler uygulanmaktadır.

• ALL’de Ph kromozomu tespiti çok önemli ve elzemdir. Erişkinlerde en sık göz-
lenen genetik bozukluktur. Sıklığı yaşla birlikte artmakta ve kötü prognozla 
ilişkilidir. 1/3 oranda p210 kDa proteini oluşurken 2/3 oranında p190 kDa 
proteini oluşur. Tespit edilir edilmez hemen TKİ’ler başlanmalıdır. İmatinib 
tedavisine yanıt alınamazsa mutasyon analizi yapılmalı ve Dasatinib, Nilo-
tinib gibi 2. Kuşak TKİ’lere geçilmelidir. Ancak başlangıçta MSS tutulumu 
varsa ilk tercih Dasatinib olmalıdır. T315I mutasyonu varlığında ise tek etkili 
TKİ, Ponatinib’tir.

• Ph benzeri ALL’de Ph kromozu negatiftir ancak Ph + ALL’ye benzer bir gen 
ekspresyonu mevcuttur. Prognozu oldukça kötüdür. Tedavide ABL1 sınıfında 
Dasatinib, CLRF2 ve JAK2 yolağında Ruksolitinib etkilidir.

• AHKN, YR hastalarında ilk TR sonrası, SR hastalarında ise ≥ 2 TR sonra-
sı açıkça iyi bir tedavi seçeneğidir. Hazırlık rejiminde Total vücut ışınlaması 
daha iyi anti-lösemik aktiviteye sahiptir. RIC, yaşlı YR hastalarda veya MAC 
için kontrendikasyonu olanlarda giderek daha fazla kabul edilmektedir.

• KT dışı yaklaşımlarda; Rituksimab, Ofatumumab, Blinatumumab, İnotuzu-
mab Ozogamisin gibi monoklonal antikorlar ve CAR-T hücreleri bulunmak-
tadır.

• R/R ALL tedavisinde çapraz direnç oluşturmayacak KT protokolleri ve Klo-
farabin tercih edilir. Bir nükleozid analogu olan Nelarabin R/R T-ALL’de kul-
lanılmaktadır. Ayrıca bcl-2 inhibitörü olan Venetoklaks ve Navitoklaks da 
denenmektedir.

Anahtar Kelimeler: Allojeneik Hematopoetik Kök Hücre Nakli, Akut Len-
foblastik Lösemi, Blinatumumab, Kimerik antijen reseptör T (CAR-T) hücreleri
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