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bir-ok kimyasaleén =-°z¢l m¢gk durumda bul unduj u

AProteinler (karacijerde yapeélan albumin ve
eritropoietin gibi)

AHormonlar (tiroid hormonu ve kortizol gibi)

AMineraller (demir ve magnezyum gibi)

Avitaminler (folat ve vitamin B12 gibi)

AElektrolitler (kalsiyum, potasyum ve sodyum gibi)

AAk el ar |l antgiedaikleelr éndanti kor |l ar (kemi k i1
tarafendan yapélan poliovirus antikorl areée gi

PhPazma i -indelerdgeime z eplatelglar ke, ebreey a z (Ryofiller]l er di r
mongsitler, eainofiller, bazofiller velenfositler).

ma ve plazma i -1inde sél e olan hg¢ect

AKérméze ke¢reler kan hacmini yaréseéendan bira
t¢em vegcut hegcrelerine dajétanabidenpgrmoat diemogll

veegceout h¢cr el ert toplae nve né&fesw ebrochid]i borkiardoddeoksiti atan
akcijer.lere taker

APl atel etl er vegeocutt aki yaralanma b°l gesi nd
h¢crelerdir (keér mézjé, nker)eaiji inn olmidra il kil dd ¢l e
takéyan damarl ar yértelep a-¢€el er. Pl atel et
ve fibrin gibi kan peéehtél akma protelnlerl

b°l gesim.i Da&tkkamardanra kateé bir péehté olukur.
iyilekir ve norkaat dlugtulmurmn aayl?Péhezamanda yar
damaré ol ukumunu stimule .eden b¢gyegme fakt©orl
AN trofill erbewe zmdkneo seil telredri r . Bu he¢gcreler fnf
adl andeérel érl ar, -¢nk¢ bakteriler veya fungl
pl ateletlerin aksine monositler kanée terk

enfeksiyonla m¢gcadeleye yardém wedecekl eri

all erjenlere veya parazitlere cevap veren di
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Si stemin nahtar par-alarédéeér

Kemi kkahihgigicmeyaepelndé] &€ s¢ngeri msi dokudur .
bul unur . Yeni dojanlarda t¢m kemi kl erde akti
ul aktéejénda el , ayak, k ol ve bacak kemi kl e
Eri kkiomuergcae (vertebralar), kal -a ve omuz

kaf at as é kan h¢creleriniKanyapbgtdeés e @k mk Wn



Afhemat opoieziso ol arak adlandérel ér. K¢ - ¢k L

adeéeervilen s¢re-le kemik ilijbhadéredsadyfakan hecr
Sajl ekl e bireylerde s¢rekli ol arak yeni kan
Kan kemik ilijinden ge-er, tam ol arak gel ik
pl ateletleri toplayarak kan dol akéména katar

Kan Hiicresi ve Lenfosit Gelisimi

I

Al tip kan hiicresine donusur Uc tip lenfosite
ve olgunlasirlar ve olgunlasirlar

| |

Kirmizi Kiireler Bazofiller T Lenfositler
Notrofiller Monositler B Lenfositler
Eozinofiller Plateletler Dogal Oldiiriicii Hiicreler

kekil 1. Bu «kxekil hematopoiezis s¢recinin ©°
k°ken alanahomksi gloeeil e | enfati k hg¢gcrel eri
Bazé k°k h¢gcreler kanBolgakéemdwaestddd a& mtimh e kiah
sayél amayacak veya tanéml anam@@ymrl a&r elaedrairn ak
bul un mmlgie- Pmke; © z el bir tRkR&kma kfl ez Ita pK -k albd d
[ R terk etmesini ve kan dol akéména ka
toplanmaséneé sajlayBphery°myeml er doneYcdeénuryet
toplanabilirse bun ¢ c rael lyzearkt ar el abi | i r .

Kemi k ilijinden kana ve tersine k°k h¢cre s
sonra plasental veu mbi | i k al kord kane toplanabilir,
transplantasyonméekaypymaji& .ol arak kull a

¥zet ,&laar dlgcrel eri kitand rke lidri J K enldiel lyeampdil jéirnd e
gel dijinde bir-o]Ju kemi kKeéirimejzienik ¢treerlke re dveer p
vegcutta oksijen takéma kemhagd@nrleanmek.nkaryed
Beyaz Kng trofelér, emnonasitler, eazinofiller, bazofiller ve lenfositler) bakteriyal

pr°moni g b i enfeksiyonlarla savakmak ve dijer [
dokuyagirerlek® r nej i n )akci jerl er



Ik sistem v¢gcudun 0 mmglenfaskisstene kemik i n ° n
e kan h¢gcresi olukturan sistemle yake

f nodl aré | enf.aenk BOodleméndpartphey@dg e d a
e) .behbtoertler deri, dalak, tonsiller, ac
us gubu I enfatik sistemenfasitlrerpart amavw
|l ar éne birbirine bajl ayal anmeéeérféleannf ak a k al
akleeandfaat i k damar |l ar geni K kanall arda top
alLemlfarsi tl er bu kanall ar araceéel éjeyla kar

i - ana |l enfosit tipi varder

AKstilacé bakterilera wvevapletavakdaher kmi kg
h¢creleri). Kemi k ilijinde B lenfositler:i me

AKstilacé mikroplara karké antikor ol uktur ma
fonksiyonlaré ol an T | einsftoisliatclé rmi k(rTo bha¢ cyraepl

anti kovewaparan mi kropla birlikte h¢gcre 1 -
Ol d¢r ¢r.

AAnti kora veya bakka bir yardéma ihtiya- duy

°l d¢DPHh g crel er

L° s e mi kemi k 11 i.D°Pr v e ahk an loRkaleneséik 1% ahip KLL)K
akut lenfositik 1° emi (ALL), kronik miyelgerf zI° emi (KML) ve akut myelogerf z
[°© emidir (AML).
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Kroni k | °semi -ok sayeda gelikmik h¢gcrenion
kanseridir Genelolarak daha ol gun ol an bu h¢creler nor n
yerine getirebilirler Ak u t | s emi weeyka | t a mmerhiak a k gel i K1
etkileyen ve daha hBul emgel ¢ keh;bi el carashat &

yerine getiremezler

D°rt ana | °semi tipi he¢cr Ierin spesi fik ©°ze
subtig n i bil mek doktorun hastaleéején hangi hezl
yapmaséna yardémceé ol ur. S ubtip °nemlidir
dej i ki kli k g°sterebilir.

i kémkk I hi‘b' i thl¢ecrriesioh d &

eri ve plateletl eri ol u



D¢nya Saj | ®IS¥ nfosigkt 13 s e ndi Ve d@idnfomd artée k bir S én¢

topl amaktadeéer . Bu kanserl erin her biri I er
sonucudur Bununla birlikte | enf osi t i k | ° s e mi ve |l enfoma v
k°ken Leafdsie K | ° s emi kemi k i1 i7i I Lenfomd &ehf i | en
nodunda, der i, gastrointestinal kanal veya

yapéda baxkl ar

Akut lenfositik [° emi (ALL) ve kronik lenfositik 1° emi (KLL) iki ana lenfositik [° emi

tipidir. KLL ve kK¢ - ¢k he¢ecreld l enfositik | enf oma
hastal @& én il erl emesi ve t8dbhvihastébéanédada b
| ©semi k l enfositler vV e doku aen denfosdlér [lve k | e r i
anor mal | i klBanunla blrlikte SaLyLn éhdeésrt al ar eénda daha f azl
doku tutulumu ve daha az ;Kemi kast alar @&edéaake
kan -ok daha fazla etkilenir

Kroni k | enfosiehkobk? semil tekkblr kn)mn &k eh igysindeki al a n
akkiz (doj umda vabDNAo | tha yraen)(rkutasypn) k ay na.k KLan ér
hastal arénén %956inde bu deKILLkh asltiakl aB é hénf ¢
%56i nde nor mal h¢creden | °semi k h¢gcreye d°ne
t a.kBa nedenlg¢, - t e me | l enf osi t(Thd riBgjgecnveis®¥ hangi
h¢gBle¢gcr el KLL ile iliwmkliignhasbalksébblramaaynoe
(bak &Kmhé x ki isayha2s t al ekl ar

Bilim adamlaré bu dejikiklije neykKienrmi kehdp jJo
h¢gcresi l ©semi k deji ki kl i] e KuLjhreacd é&jl éemrda bbgiyre¢
nor mal h¢cr el erzdaemma ndlaah an o-ronka |y ahk¢acrr el er i n yer |
Sonu-ta kemik i1lijinde KLL h¢gcreleri kontrol
artékéenaKhéddmasolatmar énén kemi k 11 ijnormadle ak ¢
kan he¢cresi sgretimini akut | enfosi t.iBu | °ser
°neml biKrL Ladynri éemdceé&rk en evresinin genellikle ¢
KLLf ar kl & bi - i miBarzde harstt ay a rile@hkettealiski aanl éhk¢ cyraevsa |
sayemenda mini mum diepnki khifbbetl eranshiyestkand
sayesénda az miktarda d neamak Atrofil va platadetsvag)yeas éh i -
yéll arca sbhiajpbed Klalkt abdai owlezl & il er loKilen has-
h¢gcrel eri kemi k ilijinde ve kanda ak¢igmegl e ol
d¢KeK. var deér

Hezl e ilerleyen KLL hastalarénda kunlar g°r ¢



AKomku organlarda kompdesygema¥Xrhreejboemeadeka n | e n

geni Kl emi K l enf nodl ar é gastrointestinal k
karéekabilir
ABazen d¢kek notrofil sayéeseéeyla birlikte gid

imm¢nglobuline k s i. k1 i ] i

Sebepler veRisk Fakterleri. KLL geneli k1 e her hangi bir -evresel
ekl i k et.macaikeWUltiedalr Bilim Akademi si Tép Enst
herbisidlerle KLL araséndaki A i [Turundu Etmenn  k an é
2002 G¢ncellektirmesi 0 raporunu yayénl ade
KLL hastalarénén birinci derece akrabal areéen
derece akrabaseidP may &dalt a.dhachkgrkiye nka déer k¢ - ¢ k
¥r nejKiLnhat as &dryam éndaki kardexi veya =-0CU]J UnNC
10. 000 diek8®8n, aile hikayesi ol mayan 60 yakeén
16rdi

Khsidans KLL 60 yak ve ¢s(harkea édsafed. KHypdy ad seiké an s é
30134 yak grubunda 100.0006de 1 iken 80 yacx
-ékmaktadeéer

Kronik Lenfositik Losemi
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kekil 2. Yatay aks Birlexkxi k Devletlerde KLL
anénda hastal arén vyakksn® yweélsltéeek meakk edriup | ari &
yeni KLL vakasé sayéséne g334dt ggrame lgtraidiurn.d aK Il
hale gel mekte (100.0006de O0.1) vanakHomear ak i 1
MJ, Ries LAG, Krapcho M, Neyman N, Aminou R, Howlader N, Altekruse SF, Feuer EJ,
Huang L, Mariotto A, Miller BA, Lewis DR, Eisner MP, Stinchcomb DG, Edwards BK (eds).
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SEER Kanser Kst al9758006, kIl lesra | KkharedBetmedaMB, t i t ¢ s ¢
http://seer.cancer.gov/ csr/ 1975 2006/ , Kas én
yél énda SEER web sitesine yerlexktirildi



KLL semptoml ar & genel | i kklLeL zhaansatnallaé jgéenl iekrikren d° ne|
hal.i czerinde azBmzé&tKbdahastkal gPaend&a&il hiekbir
fiziksel veya tébbi Il ncel emenin bir par-asé

kan testlerinden elde edil en phelenilebtiaBeyas on u - |
k¢re (lenfosit) sayéeséndaki artek doktorun
bulgudur

Semptoml aré ol an KLL hastalaré daha kol ay

sayeseé) nedeniaklta vg g rel ¢ské rfaiszZinlkdsae Kiketf aehs adzaar |l nég

vel/ veya enerji kul |l anéméndakKLL agete@(® smke deni y
lenfositler) bi r i ki mi nedeni vyl e l enf .nkondn¢anrgel o b el i
seviyeskpkleke d¢trofil sayél aréendaki artecxkerl
dijer b°lgelerde enfeksiyon gelikebilir

Kan H¢gcresi SaykKisle tven&ne edemelslii kl e kan hy¢c
incelemesi sonucunda konuKLL hast asénda | enf Bbatelsatyésayaeé

kermezeée k¢re sapaséattejdpkekkehakbivietlerinde
hafif-e.d¢gkmegkt gr

Kemi k KIliJilKLKnctedreée&s i koymak 1 -in gewveel | i kil
bi yopsi si g Bunumlk birliktedepiel di1 k1l e tedavi bakl ama
yapéel madéstSoeuil are daha sonra tedavi et ki

verileMekanpthayan kemi k il idjaivi bisyonp saisléenrdia
Zzaman s¢recinde i yil exkmesi bekl enmeyen k an
tedaviyle ilikkili sebeplerin ayrél masénda
KLL hastalaréenda kemi k il i7Ji i ncel emelag i k e mi
nor mal kemi k h¢cKeme kbiyogis pthgk d ar @° KiL &

R
dert karakteristi k © znedldr, inferstaye, danmalvayaliff¢nzi g° st e

Kmm¢nofenotipleme

Lenfositlerin  fimmgnofenotplemesd kanser h ¢ cr el er i ni nor mal [
karkeéel akt érarak KLL ve dijer | °semi ve | enf (
bir s dests-otniur-|l aré bireyin | enfositlerinin
derive edil en) arl Blp ulmauw épP ae &l igdist e - ¢ nkyg
nadiren g°r ¢l en nonkanser ©z &Krainjdiarklii |leenrffocss i
hafif bir arttesk zged dti &rl cei J°inredrenskbieroiplemekkit a d ér
h¢crel ergraeisn Beli ki mindeki ehesjcirkeiskil 1 ek nkim
deji ki klikten mi k a y ribaakkl chneékdeshytanDy. BgP s b ke r e Kt
hasBhgeér e. Thegml KLL hakk énda sapfa 2aeiKIl i kki |l iaHast a
bakéeneéez

Knm¢nofenoipleme fia k ésitometed ol ar ak adl andérkard \aeya kemkgéeét | a
ilijinden alénan h¢cre °rneji h¢cre y¢gzeyin
H¢ecreler akem sitometr esijhnéec regitikdras p evsei fliakz eyr¢ z

©zelli]j,jékttkk sywaoraga ve sayeéeléerlar



Lenfosit Gelisimi

Kok Hiicre

Lenfosit Progenitor

Erken Ozellesen Lenfositler

Tam Olarak Gelismis
Ozellesen Lenfositler

® © O
l l
© O O

B Hiicreleri T Hicreleri DO Hiicreler

Imm¢nglobulin - Seviyeleri. Kanda immg¢nglobulin (gamma globulin)konsantrasyonu

kekil 3. Erken °zelleken | enfositler oluxktu]j
ti pinden birine farkl élaktéejénda DNA mut asy
olarak B hg¢gcreleri, T h¢gcrel eri -hvgograe Dt¥i phi¢nce
KLL vardeér.

°1l - ¢m¢g bir di.Kmengngldbulidensl aj Itéeksltét ilri reyl erde vg¢c

korumak i-in B h¢gcreleri taraf én ¢pataiderndiap €1 an
KLL h greleri etkin antikorlar yapamaXLL h¢cr el er i geride kal an
antikor yapma Wer.tSeonneuj-i no | adrea k e nKgLeL 6 | i bireyl
seviyesi d¢kektegr ve hastalarén enfeksiyon r

Evreleme KLL evr el emesi hem hastal @&jén nasel [
pl anené gel i dtoikrt ma ak o/maildevradese sistémierinde dikkate
al eénanl ar «kxunl ardér

AKan ve kemik iliji I°semik I
ALenf nodlarénén boyutu ve da
ADalak boyutu

AMAnemi derecesi ve kan platelet sayéseéndaki

(o]
3
(o]
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Tablol

Rai Evreleme Sistemi

Tani Aninda Evre ve Bulgular
Duslik Risk—0

Dolasan kanda ve kemik iliginde

lenfosit sayisinin anormal artisi

Orta Risk—I & I
Dolasan kanda ve kemik iliginde
lenfosit sayisinin anormal artisi ve
lenf nodlari genislemesi veya
Dolasan kanda ve kemik iliginde
lenfosit sayisinin anormal artisi ve
dalak ve/veya karaciger buyumesi

Yuksek Risk—IIl & IV
Dolasan kanda ve kemik iliginde
lenfosit sayisinin anormal artisi ve
anemi (hemoglobin <11 g/dL) veya
Dolasan kanda ve kemik iliginde
lenfosit sayisinin anormal artisi ve
platelet sayisi dlstkltgu
(plateletler <100,000/uL)

Binet Evreleme Sistemi
Tani Aninda Evre ve Bulgular

A
Dolasan kanda lenfosit sayisinin
anormal artisi ve <3 alanda
palpe edilebilir genislemis
lenfoid doku

B
Dolasan kanda lenfosit sayisinin
anormal artisi ve >3 alanda
palpe edilebilir genislemis
lenfoid doku

C
B ile ayni niteliklerin yani sira
anemi (erkeklerde hemoglobin
<11 g/dL veya kadinlarda
hemoglobin <10 g/dL) veya
disiik platelet sayisi
(platelet <100,000/uL

KromozomDej i ki MBlaizlel e&krriomozom deji ki kIl ikl eri dok
baze tedavi tiplerinden fayda sajlayabil ece
edebiirKLL hastalarénén yaklakek yanedéndyg°imnGe
t est edil dijinde kromozom anomall | bBast &lud rué
yakl akeék %800i nde Afl oresan i n situ hibrid
yapéldéjenda kromozom anomal il eri saptanmakt
Akaj] éda daahnaa ns ékkr ornacsztom anomal il erinden baze
Del 13¢q

Kromozom 1306¢n uzun (dédt d3guenrd alsie k d elassd y am an

anomalisidir B a kK k a hi-bir Kkromozom bir

daha ol umlne deon w-l Imarka adeér

a elolBgaelaiif larakl e
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Tri zomi 12

Hast al ar én -2y0adksliankdéek o%lndasé gerekti i gi bi [
kromozom 12 (tri zomi 1 2. rizamalR @ty derecedielrigkli KL, cr e | e
il e 1 1Dikjkerl i ldin o moz om k&ter gideratizam 12t e kK| dbakénhki tr

126den daha fazla risk takémaktadeér

Del 11q

KLL hastalarénén %206ye varan b°l ¢m¢gnde KLL
del esyo(del Itp.Petildqo | an KLL hastal ar eéneényg¢bkisrekb© |
riskili hast.al ék takéemaktadeéer

Kromozom 14veyaKromozom 6

KLL h¢ cr e fromozorm Hevkyikronkozom 6y a p éasomdli e r i yé¢ksek r
hastal éja i.karet etmektedir
Del 17p

KLL hastalarénén vyaklakeéek %l106unda k(debmozom
17p).Bu b°l gede ti pi k olriak gerkTP5®et! PeelslypolaaKLIu ] r ay a
hastal arénda y¢ksek ri skl hastal élkkakljardgeani
tedavisine cevap vermezler

Dijer faktorler hezlée ilerleyen hastal é&j én
yakén takibinin gereé&klniejoindujuna i kKkaret edeb

Kan | enfosilten-fiofstilte ksneeyséskatbhéma y-édkan-ikKldle h
yée¢ksek ri skl KLL vardeér vestbabihlask all amr €lne ryf
relati f olarak d¢kek riske i karet etmektedir

B2ZM KLL hg¢crel eri nden yeauymehleta énikrbglolulin peviyesdine i n = o |

yeksekl i ji hastal €] én . Rliarh-ao kf a-BiANaeybyddal d €] & n
diefserummad®& ar @énén s¢rvi o ve progresyonsuz S¢rvi
bul unmBkt umar kér |l ar a ait testl er s$tadmada@mneinz
tedavisindeki rel atif dejerini belirl emek i

yereéetel mel i dir

CD38CDi mm¢n he¢egcre y¢zeyindeki spesifik mol ekyg
kull anélan ndk¢me | karkltl oh g cerrea lne GhB8nfgdesersian d en

yé¢ksek ri skl KLL g°stergesi ol abil ir
Mutas y ona uj kgdvnMutestyko na ujimngmgbuléhna] € r zincir de
bol gellgtyeyreik sek ri skl i hastal ék ol aseéel éj éna ik
ZAP-7T0ZAP-70 (zeta | e prbteik/RQaritieké ye¢ksek riskli hast a
ZAP-70dej erl endi r mesi ni Zas70,LCDIBakspregonueve neutesyoak Vv e
uj ramghv@mir KLL hastal arénén tedavi sini nas el
fazlak I i ni k -al ék.ma y¢r et el mel i dir

12



gé¢nke¢e tedaviler KLL hastalaréné i yilexktirrm
z t edav.KlLer t maawut teuwn akajedakil eri i -ern
AGe zl e ve bekl e

ATek veya lombinasyoni | tadavisi

AKan hyg¢cr efakPrierb ¢ y ¢ me

A Rayin teavisi

A S (kiord n e

AKI ini k -alékma i-inde tedavi

-Yeni ila-1lar veya yeni il a- kombinasyonl ar é
-Y ¢ k sdezkemoterapve allojenik k © tk gre transplantsyonu.

KLL tedavisininhedefleri

AKLL h¢crelerinin bgyemesini yavakl at mak
AUzun s¢reli rei sybul gal daemabby madhasémdar v e
aktivitelerini yerine getirmek konusunda yeterince iyi hissettiklefjinde

AEnfeksiyon, hal si zlolka nv ehyaas tdailjaerré ns ednaphtao ml yair
etmektir.

Baze KLL hastal ar é hastal ék il erl emeden °

izlenebilirlerKLL hastasénén tedavi (bkaakr&abes). bi r di zi

KLL hast ashlEemaplegveyaonkoléglt ear af éndan Hastdalvvar &dl P B
tedavisinde wuzmanl akmeéck bir doktora daneéekme
°nerilip ©°nerilmedif9ji de dahil ol mak ¢zere
doktorbdtauvembhake. tavsiye edilir

Tablo 2. KLL Hastalarini Tedavi Etme Kararini Etkileyen Bazi Faktorler

Kan lenfosit sayisinda relatif olarak hizli artig
Lenf nodlar biiyiimesi

Dalak biiyiimesi

Aneminin kétiilesmesi

Platelet sayisinin diigmesi

*Bu faktorlerin bazilan ayni anda mevcuttur.

G°zle vKaBekhgéménda mini mum dejikikliklIler

KLL hastal aré gen.eBul iykdkel askaédre chea sitzall eénjiérnl esrt a
il erl emekte mi ol duj umwa ykeanrearv ev ep enreiky oid-iikn t
i -erme®@Rr*=zlde rve bekle yakl akéméyla tedavi ed
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enfeksiyon ya da hastal ék bel iHagt alrée k giell e li

bakl arsa veynifileedadi yée nbakla&neéer

Bireyl er KLL tanéseée aldeéeklarénda genell ikl e
bakl amayacakl.a&&%°&né& ©°jeremekll er yakl akéméneén K
deji ki klikler olan ve hi-birisegpnheomlt bBtulhodt
yakl akemé ol duj uBiur -bok me&l @xmmanda dd gk ¢k ri skl
ve bekle yakl akéméyl a er kBeung ¢theed akvaid ay a kdl ¢akkeekm ¢
hastal arénda erken eadauirniork f-ay dasma dlasstterli
ol an vakalarda alkilleyici ajan .Bempaoemane
ol mayan KLL hastal arénda tedavinin ertel ent
-al ékxkmal ar da éxgramekl taen éadléan - al

Kl a- Tedavil eri

Akaj édaki tedavi | ek, relapsg P s tt Elrh evpyakradrakten UKKL K

hastal arénée tedavibaktdmdElpis- IGR sk elr leansayay i IRief
16).

Orta derecede veyat aykiékysaenk hrai sstlkahbiteraphvegsstnael | €l ki k

mondklonal antkor terapisiyle tedavi edilirler¥ ner i | en tedavi se-eneji
genel sajl ék durumu ve h.asatka |lbéajzeén teevdraevsii ntei |
faktor. ol abilir

Kemoterapi. Fludarabin (FludaraRKLL tedavisinde uygulanan en etkin kemoterapilerden
biri olarak kabul edilmektedifFludarabinve siklofofamid (CytoxanR) FC; fludarabinve

rituksmab (RituxanR) FR; fludarabin, siklofofamid ve ritiksmalbd FCRO i - er en i | a
kombinsyon ageenel | i kl e orta derecede veya y¢ksek
kul |l . dre&l drak én tedabidiilerCaeglai n exki t | i FCR rejimler
karkeéel akt ér an -al exmal ar k omhviinase g iohhmetne kka v |
hastal arénda tam cevap sékl éej énbeaklEbadavzr gi n |
C e v aebTakipsayfa ). Hanghast al ar én FCR tedavisinden bu

KLL tedavilerinden fayda sajlayabilecejini s
gereklidir. Buna ilavetenfludarabiniledi j er il a-1l aré kombine eden
-al earmalal en y¢er ¢t ol mektedir

Bendamustin (TreandaRLL t edavi si nde onayl| aBeadamustim j er b
ile rituksimab ve lenalidomid (RevlimidR)g i b i d i ] eombinsyora hdlea kliaikhh  k
-al ékmal arda KLL hastatadéenén tedavisinde ku

Monoklonal Antikor Tedavisi. Mondklonal antkorlarl abor at uar da bi yomg¢ghe
edilenproteiderdir Her monokl| onal anti kor tedavi si h¢c
tanéeml amak ¢ z er dondlanal amtkdoratetdanisimb hd &g | ¢ hedef a
h¢creye yapékmakta ve h¢gcrenin °1 ¢gmgne neden

Mondklonal antkor tedavileri rituksimab (Rituxan)ve alemtuzumab(CampathR)KLL

hastal arénée tedavi e(b amk &abid 3 sayfa Gk RituksimabkKLL ma kt a d
h¢cresi GD20ageyi hddef alemluzumdb CRERE ir h.Akkmtdzlnmal
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KLL tedavisinde t ek.Hamrituksmabhenrdealemtuwuimalp | a n mk K t €
KLL hastasénén tedavi edil mesinde -ok etkild:@
KIinik - ablue ktmad av idlaer | e i Il gil.iDa-hal eé’kmmad at e &k
edi | memi K vV e refrakter veya r el eofatsmungab st er e
(ArzerraR) ve lumiliksmab gi b i dijer yeni monokl onal ant
kemoterapiilk o mbi ne ol arak kull anéméeyl a idagkdneézkl i
Klinim¢ a | & kK sagal. r

Bir -eméterdpn or mal doku h¢gcrel erinin .Wandkbwnals ér a K
antkorte davi si bazé normalf akaehf dsitlrerbii reoki lhe\y
Her ne kadar hastanén veni i -ine monokl onal
baséncé d¢kmesi n,.ebireples demailikleomomoklondl iantikoretedalisinde
kemoterapidenvemihai ayamsé&tekhit eyakarl ar . KLL

i | aTFabloBrsayfaBdoag® st er i.l mektedir

Kan H¢cresi B¢ yklrne tFeakawirdierde¢ek ek kérmeze Kky
k¢re sayéséenée artermak i -1i nulkaannmals@&nr&ansii- ely £\b
h¢cresi b¢yeme faktorleriyle tedavi KLL ha:
et kil eri tol er e e mé&Kampikasyenlary KLL degalLL dadawidi i | i r
sayfa Bb).

Radyasyon Tedavisi. Lenf nodu kitleleriniv e b° br ek, gastrointestina
komku vg¢gcut par-asénén fonksiyonunu engell e
kull.anél ér

Splenktomi. KLL h ¢ cr el er i dal akta Dbirikebilir. ve ba
tok b¢galmaiken cer r ah(spleodtomiykaskn -héikcarreéslimassady € s € |
Bu yaklakém se-ici bir tarzda kull aneéel eéer - ¢

yarar.l € ol ur
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Tablo 3. Kronik Lenfositik Ldsemi Tedavisinde Kullanilan Bazi ilaglar

Kemoterapi Monoklonal Antikor Tedavisi
Bendamustin Alemtuzumab

Klorambusil Lumiliksimab*

Kladribin Ofatumumab *

Siklofosfamid Rituksimab*

Doksorubisin

Fludarabin Diger ilaglar

Prednizon Flavopiridol [kinaz inhibitor]*
Vinkristin Lenalidomid* [imminmodulator]

*Klinik caligmalarda Gzerinde ¢alisma yapilmaktadir

RelapsG° erén veyaRefrakter KLL . i Rg ?eeplkSl L tedaviye cevap veren fakat

altée ay veya daha sonr a teendia % R ekierelvaasbtea | @ lkkr a
remi syonla sonu-lanmayan (fakat stabil ol an)
kot ¢l eken hastal ék i-in kullanélan terimdir

refrakter KLL tedavi si a

Rd aps g°ster eya
sgg?steremepr KLL hastal arénén
a

st en
remi syon yéREha
tané konan hast

ren tedavisiyle aynéder

Kl k tedavisas osngrraesdéen dpar okger esyon g°st eelgé7p ref r :

ol an KLL h¢creleri takéyan hastalar .Buenel | i
hastal ar a, klinik -alékma i-indeki tedavi ni
doktorl aréyl a konuk m&ll agedagler tveya alojepie k °ekd i h gne k ¢ e
transplantayonui - i n kl ini k inceleme protokdddké&néazyd

KIini k ¢sayfaBBxk mal ar

Enfeksiyon. Enfeksyonl ar KL L hast al aaomplikasyan & réAkie ar] aésdtalka nl aer
enfeksiyon riskinde artéka neden ol ur

AHastanén KLL he¢crelerinin enfeksiyonlarl a
ol mamasé
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AKanda enfeksiyonls avakan bazé h¢gcrelerin °zellikle
azalmaya neden olan kemoterapi etkisi

Hastal éjéen seyri sérasénda bakteriyal ve fu
antibiyotik tedavisi gerekirRe k ¢ r r en eenf ekanyoknlkarl er I mmy¢ n
d¢ezeltil mesi i -1 n d {gammalglobuliod rajr eakks ii ynanry Inayr e baill
KLL i1ile ilixkkil:i d¢kéek kan s ay 8umenlaKdaber t edav
beyaz k¢re begyeéeme fiaketr® rd cemrria klud yamn élmegr € eday
kal an hastal aBdgayakagréeebglygmel fakt°rg¢ °rnek
ANotrofil S a yag losit-kobn dimule éedial fiakt®rg (G-CSF) [filgrastim

(NeupogenRyeya pedfilgrastim (NeulastaR)]

ANot rofil Vv e mo n oasylosit-makifyg) dobor@-stidule adictfakt?r §GM- g
CSF)[sargramostim (LeukineR)].

Anemi. Anemi K €ér mée z é k¢re saykRematar apiikngikn osl érka s E
etkisidrBazé KLL hastal arartkerma&k éi Kigmekamay€saén:t
kermeze k¢re begyéeme fakt©r | erAranegspR (darpegaetina n ma s
alfa) ve ProcritR (epoetinalfa) k ér mézée ke¢re begyemEBLU akasS8Stralkear
kér méezé kdrakt bglyemenin kull anéel déej é tedavin
doktorl aréyl.a konukmal éderl ar

Richter Transformasyonu. KL L hastal arénén yakl akeéek %3 0

°czelli klerindeki dej i ki kl i kt enBudodndyRé chaetr al
transformayonuo ol ar ak adl andér él ér . Bu KLL tipinin
geni kKl emi k |l enf nodl areén,f atoedku wed kKkéinldoa kkaay baén
da |l enfosit t.gm°rleri gelikebilir

Prolenfositler. KLL has't al ar énén yakl akeéek %150i nde | en
adlandeéerélan bir dijer beyaz kg¢r dbnai kné nkéazr nkaeskéi
4, Panel D)Bu KLL ti pi ol an hastalarén -ojunda h
seyrine bazerdir Bununla birlikte b u tip KLL hastal ar @&énén re
bel ¢m¢gnde kan hg¢gcrel eri e s;adsa | mlka rdaakh ap rf ;alzd maf d
ve hastalék tedavi yBu dadlaalaar écne vikalpi nvigdr edba |l @
tedavinin potansiyel faydalarée konusunda dok
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Lenfositler

kekil 4 . Panel A sajl ékle bireyin kan fil mi
hastasénén kan filminde |l enfPanel fCefgansend:e
l enf ositik | © s e mi hastaséndaki geni K gr anyg
k¢mel erine 1 Karet et mektedir) ve Panel D, P
olan ve n¢kleusunda fAn¢i¢kliremlkls o adlammaall okadl i
prolenfositik | °semi h¢egcrelerini g°ster mekt
primitif h¢gcre gPstergesidir.

Otoimm¢n Hemolitik Anemi.Baz é KLL hastalarénda kendi h ¢ C
bir tip antikor ol k ..Bu fotoantkorlarogenel | i kl e hastanén Kkeér mézé
kér meze k¢relerin hézl a .k@t@ndhgmhenoitike&knh eamim@a s é n
ol ar ak adl andéreéel an b u durum zaten d¢gkek ol
kot ¢l.etoiarnitri kor | ar &€ A amtniéegn| cabmeyki AnG o- bi emb $00 t est
kul | . Dmadlaée a zantka pldteketk @ rae  &eair Knihendrédmbeit o p eatarala 0
adlandéerélan bu durum platel etnadua@@mnmgmen be
hemoltik anemi ve imm¢n trombgitopenia tedavisinde bazemrednizon ve siklosporin
kull.anél éer

Kkinci Kkhinlsehdaetral ar énda i kinci bir kanser
daha y¢kmsektekr g°r ¢ enmelankmanyaimu k a k sakbrodk gir
kolorektal karser, a k c i Kamseri, skuan? z h¢ cr edmsei va bazal h gleli
karsnomad éTed av i sonraseé azal he¢ececreldi kar si noma
karkel aktéreldeéejénda tKKLLhasatanyeleneedaaé alda
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genel populasyondaf0 k a t f.denmh ®dbh@ edilen hem de tedavi edilmeyen KLL

h ast akbkatm§ehojerf 2° emiveya myelodsplastk sendroml ar g e Fudatabib i | i r
tedavisinin ikinci kanserriskilh r t €ér ép art ér madéj éené saptamak
gereklidir. Bununla birliktea | ki | | ey i ci ajanl arla yapélan t
kanser riskini arterabilir

KIinik -al exmal ar ar lyaernéin é t evdeaviell eri nvayam

bekl enebil ecejini saptamak konusunda doktor
yeéer et eol.Blekt atlekmal arda KLL hastal aréna daha
yakam kalitesnnyenyil éatl amekhedefe y°nelik
h¢cre transplantasyonu. Yyeank | atkeedrd vair € y d knlceed é&m
oranéné artérmak ve KLL i-in iyilextirici te
Yen i Kedawilteri. KI i ni k - al ékmal arda yeni Il a-1ar ve
-al ékmal ar s Améér (HmMe kit ednr daha et kKha-teda
firmal ar é, akademi k sajl ek merkezleriyle ikl
yeni il a-1 arBagzwenrkd kthnd kér-ladréek mal arda mevcut |
Kemal arda kull anémé konukluinmdiak --adle&kmad laar dyaa f
i -in kullanélan spesifik yeni ila- tedaviler
Ofatumumab (Arzerra). Ofatumumab CD2 006 vy i hedef al an, ar ack

mondklonal antikordur CD20KLL t edavi si nde anahtar hedef't
h¢gcrelerinin - ojFbAGHalojikkKkIsag-r eF anitasii@DDAC) Krzerra
il e yekrlgitrgilken- al ékmal ardan el de déRudalapve v er

alemtuzumab(Campath)t edavi si ne refrakter KLL hast al

sajl ayabilecejine.ikaret ettijini belirtmickt
Lumili ksimab. LumiliksmabK L L h ¢ ¢ r etymdekiCGDR3d ¢, yhedef |l eyen a
Faz || ve faz | | fludaredinjsiklofddamidad rituksmabl (BCREile d a
birlikte kullanélarak relaps g°steren KLL
incelendi

Flavopiridol. Azsayéda standart tedaviye cevap ver
KLL hastlavbpiridoE¢inzdear i fnd e - al é k.rRladarabinergfrakigréeKLLma k t
veya KLL6den kaynakl anan prolenfositiak | ©°
s¢rder ¢l mektedir

nwaqg @
® o>

Lenalidomid (Revlimid). Lenalidomidmi y el oma hastal ar énéoledavi

il aHagranén I mm¢gn si stemini kanser h¢ecrel eri
imm¢nomodulatier ila-té.rKd a me t e d avearsiil ekne kll @ madlei dvo mi di n

kalitesini ve s¢gresini iyilektirmede ge¢veni l
[0 -al ekmaséneé da i -eren -ekKi. Blui -l ieximla d &
lenalidomidn etkileriyle plasebonunet ki | er i kaAywelkbarmt &KrLél alcaktt &

e

n

i ki nci kukak enakddnadk uy i anh @ ke b & n lsgsrudh¢drag, |- nael két kentk

Mi ni mal ol arak tedavi edi | e n lenalelomideflddarabin e d i

ve rittksmab kombinasyonununi | er | emi Kk r el aps g°%steren vey:
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lenalidomid, fludarabin ve siklofodamid k o mbi nasyonunun kull aneéel dEé
mevcuttur

Kk H¢cre Transplanta&yVyonukdalil éKhat hedtal ai

transplantasyonu Il e Flhgi | ymakt ey mae md keir |
transplantasyon toksisitesini azal tmak 1 -1imn
i-in tedavi y°ntemleri bul maya -al é&kmaktader

Al l ojeni k kP&nthgsye®enu rainjseer standart tedavil
KLL hastal ar énda arakter ma akamak®hda ¢, kmue |
don°r¢yle eklexktirilebilen dikkatle se-il mik

fiKn di r gyeori nuingl vaylk fi a oigetoablatioc  gehid lo° k ¢ c trapsplantayonu
ol arak adl an dlejeni&lka h ¢ otaesplantaygne di | er tedavil er

ver meyen KLL hastalaré i -1 n.Komidri rdyi@fewinkturka ras
transpl ant i -in hazérlanan hastal ar, all oj e
karkeéel akt éréldejénda daha d¢k¢k dozDanfa ken
k°k h¢gcrelerinin r emmensupresy oinlualud rdenl | dermlevke id-oi nn°® |
h¢e¢crelerinin mel ekzULe khréecsri e Ibeur i hnéec rsed ledré-rnma s é n
versust ¢ mo° r etkisi o Bhdrayempmihbhokdeaclteamnspl ant
teor.i transpl ant ° nceariuzd akhal aanz vt¢ockusdiukn itkrlael
dayanabil eceji g°r¢k¢ne dayanmaktadér. Ancak
e

(o]
istenen graft versus t¢gmer etkisi ortaya -eéek

Tedavi Sonu-1ar e
KLLOI i hastsadnu-élnartee dbacvyi¢ k dej i ki kI i kl er ge°
yé¢ksek ri skl hastaléekla i1 1ikkild@ -eki tli f

dur umu Ve dijer faktorl apadlekn enahéwmoaluarl a
kombinasp nl ar & ve yakl akéemlarén s¢r vkhLlLs ¢hraesstianliar
potansi yel bireysel sonu-lar konusunda dokto

Ulusal KarserEnstit;, s ¢ t ar af eéndan Grisut eKklLe nteend atva Isé@ nman
tanéml eama&ky |l ambazée kBayvtal @ddPaewymirktailran Talt
°czeti s u nbuul nfazketta diélra- - al ékmal ar énén sonu-1 a

bilgilendirilmi k tedavi kararl aré vermek i st
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Tablo 4. KLL Tedavisi Sonuglari

Tam Cevap (CR)

e Tedavi sona erdikten sonra en az iki ay hastalik belirtisi yok ve
kan sayimi normal (bir mikrolitre kanda en az 1.500 nétrofil,
100.000 platelet ve <4,000 lenfosit)

e Transflizyon olmadan hemoglobin >11 g/dL

e KLL semptomlari veya lenf nodu vaya dalak genislemesi yok

Parsiyel Cevap (PC)

¢ Kan lenfositleri sayisinda ve lenf nodu ve dalak bliyimesinde
en az %50 azalma

e Asagidakilerden biri veya birkagi en az iki ay stirdtrtlmelidir:
100.000/ul’den fazla platelet; hemoglobin >11 g/dL; veya
transflizyon yapilmadan kirmizi klire veya platelet sayisinda
tedavi dncesine gore %50 iyilesme

Nodiiler Parsiyel Cevap
e TC ile ayni fakat kemik iliginde persistan lenfositik noduller var

Progresif Hastalik

Asagidakilerden en az biri bulunmalidir:

e Mutlak lenfosit sayisinda en az %50 artis veya yuksek riskli
hastaliga dontsim

e Karaciger veya dalak boyutunda en az %50 artis veya yeni

karaciger veya dalak blylimesi gorinimu

e iki hafta arayla yapilan iki ardisik muayenede en az iki lenf
nodunun Uridn toplaminda en az %50 artis

¢ Yeni genislemis lenf nodlari gorinimu

Stabil Hastalik
e Progresif hastalik olmadan TC veya PC olmamasi
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Taki p Bakeéemeé

KLL hastalaréna tedavi t amaml an dEelavilmtams onr a
et ki sini dejerl endirmek ve ilave tedavi ger
tanémlamak ©°nemlidir

Minimal Rezid¢ eHa s t .8Bla&Zkk KLL hastal arénda tedavi S C
incel emel er i gi bi ol aj an K1 iniKk testlerl e

h¢gecreleri kal ér . Bu dumi nm mdeHeh a & BtadlviRK).n € 1 an

Anor mal Wacil €lf @mién saptamak i -i.KLdatasday amlé
MRHO Y i saptamak i -1 n-rekkih} aanké&nanmeti yepolimeean! er d
zincir reksiyonudur (PCR). PCRONni n yararé testin KLL he¢cr
d¢zenlteamegyabi | meYeynetdeme jdi¢dziern] eme PCR tar af
°l - ¢l en Dbir mar KBu tod kamriakkl eirk | rears tga®lréckr r el ap

yeni den bakl ama konusunda doktora yardémceé o

KLL vel/l vekyanscirjl emr i -1n tedavi al an bireyl
muhafaza et mel eri k.Bruu skuanydeat | tae kv i kh eend itleidral vei
tedavi sona erdi kten sonra hastanén genel sa
fikirdir. Der i , kol orektal, meme ve dijer kanser
izl enmesi °neril mektedir

Bu bel ¢mde s°z edil en hastal ékl ar bir tip
kaynak]| a;nesaskdasmkkéermi k 1 O T T k an vV e dal akt a
ake¢gmegl asyon(pagdaabessalfae2k i r

Hemat ol og onkol ojun her bir hastaleéejée taném
g

kanser h¢cr el erimmgnofanotm; °hre & gmhegerr nvaal k emi k

he¢gcresi gel i Ki mi gveer i mgdaerkd | edreajni kb °%kb reetkk ielrer
sistemi gibi dijer v¢gcut. par-alaré ¢zerindek
Hastal ékl ar far kB® Kildadetk arn abdabitclareaknaylabcer uc u
veya yéllarca, bazen de s¢resiz olarak ki d
Aral éjén dijer ucunda tané anénda ortaya -¢€ek
gzl em gerektiren Dblaézkél asro rvuanridaérrl a i | i kki | i h
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T-H¢ @lf KLL. T-H¢ ¢ r e | iT-h ¢gfdl brolenfositik 1° emi, g e ngrargler lenfositik

[° emive Sezary sendromu gibiukar? ZT-h greli lenfomd ar & 1 - elr gor eliij elr© sTe
veya | enfoma varyantnlaarn & ir-aisndea.Mgdgwmoled n chérsd.
hastal arénda beyaz k¢re sayésé yegksektir V €
nodl ar éné dBH¢ectrkeillie ykelblidd en dBumumla biregkebaz el er |
hastalarda progradifa st al ék g°r ¢l meyebilir .ve uzun sg¢re

Alkilleyici ajanlar gibi BH¢ cr el tiedkalvLi si nde yar alH¢{ @r eollianKlbla
hastal arénén tedavi si ndAncakl@dmauzuaatiCampatilnem!| i k g°
T he¢gemel ehrem de B hy¢ cTeHeslcerreilnee Kelalli dé mele ¢ aeni t
sonu-1| ar or.tKiadrkbinvé fudarahindetddgiviite g° st er eb-HEcr éleir f
KLL hast al ar éneé-H¢ ¢ realdivaisktian daer éBid anT-dHadhr&elaiz et k

ol an gen- hastalarda y¢ksek doz kemoterapini
yararl.e ol abilir

Prolenfositik L° emi.Bu h aB-h ad e&lITih ;e e g & i tipte olabilir
lenfositle karakterize ediliBu lenfositlerr K LL h¢cr el erine yakeén ol an
akut l enf ositik | °semi h¢crelerine yakeén C
k ar é k @and dlaakprolenfositik [° emi kronik lenfositikl® emif or mundan, daha
fakat akut formdan dahayava g eDiijkerr | enf osi ti k | °semi tipl
il a-1ar | aBunezidwtenpr etdiehfositi k | °semide yeni 1
-al éekmal ar yapeéelan bir dizi klini k -al é&kma v

Ge n Gran¢ler Lenfositik (GGL) L° emi. GGL I° emil enf osi t |l erin bir b
| s emiKaindinmi kroskop alténda incelendijinde g
i -eren geni kK |l enfhbakikielkarl| e,k ax@atketinelr@ rz esdaiyriea |
ti pl eri ndnek® z ehl¢lcirkeGQ@eriPi sBmidyaeT-hi ¢l cdrierl i t i-hpggcer eyla d
tiptedrr KLL6de kan | enfosit .HArcgkeGsGEL Hers eamnamdan gy al
nor mal vey@Gld ¢k kemirde karacijer ve dal ak
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