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Kutanoz T hiicreli lenfomalarda tedavinin amaci malin
T hicre klonunun ortadan kaldirilmasina yéneliktir.
Cesitli nedenlerle (bakteriyel, viral, kimyasal irritasyon
v.s) surekli stimule edilen T hucrelerinin monoklonal
proliferasyonu ve apoptozis strecinin bozulmasi has-
taligin temelini olusturdugundan tedavi apoptozisi
uyarmak ve malin T hticre klonunu elimine etmeye y6-
nelik olmalidir.

Kutanoz T hiicreli lenfomalarda tedavi secimi hastali-
gin bulundugu evre géz énline alinarak yapilir. Hasta-
ligin evre belirlemesi deri ve fizik muayene bulgulari,
kan sayimi ve periferik kanda atipik hticre arastirmasi,
laktikdehidrogenaz (LDH) duizeyi, lenf nodu muayene-
si, gogus, karin ve pelvis bilgisayarli tomografileri ile
belirlenir.

KTHL Evrelerini saptamak icin Tumér Nodil Metastaz
(TNM) ve Kan profilini ayri ayri gézden gecirip evre
saptamasi yaplilir.

T Evrelemesi

T1 : Deri ylzeyinin %10' undan daha az bir bélumun-
de yamalar veya plaklar

T2: Deri yUzeyinin %10' undan fazla bolimunde ya-
ma-plaklar

T3: Tumorler

T4: Eritrodermi

N Evrelemesi

NO: Palpabl nod yok

N1: Palpabl-histolojik tutulum yok
N2: Sadece histolojik tutulum var

N3: Palpabl histolojik tutulum var

M Evrelemesi

MO: Sistemik tutulum yok
M1: Sistemik tutulum var

B Evrelemesi

BO: Periferik kanda atipik hicre yok
B1: Periferik kanda %5 in Uzerinde atipik htcre var

Evre | A :T1 NO

Evre | B : T2 NO Erken Evre
Evrell A :T1-T2 N1

Evre Il B : T3 NO-N1

Evre lll : T4 NO-N1 Gec Evre
Evre IVA :T1-T4 N2-N3 MO

Evre IVB :T1-T4 NO-N3,MlI

Erken Evrede Tedavi

Erken evrede malin T hlicreleri sadece deriyi invaze et-
mis ve sistemik immun yanit bozulmamis oldugundan
deriyi hedef alan tedaviler secilmelidir. Sistemik kemo-
terapinin bu asamada yeri yoktur.

Erken evre tedavileri topikal potent kortikosteroidler,
topikal kemoterapi (topikal nitrojen mustard %0,01-
02, topikal karmustin) topikal retinoidler PUVA, ylize-
yel radyoterapi (electron-beam) yontemlerinden olu-
sur. Bu yontemlerle 6zellikle T1 hastalarindan cok iyi
yanit alinir?34s,

Sistemik ve lenf nodu tutulumu olmamasina ragmen
yaygin infiltre plaklari olan hastalarda bu tedaviler ye-
terli olmayabilir. O zaman interferon-a. (IFN-a) veya
beksaroten tedaviye eklenebilir. PUVA ya interferon
eklenmesiyle tek basina PUVA dan alinan tedavi yani-
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tindan cok daha tatminkar sonuclar alinabilir®. INF-o. mycosis
fungoides (MF) ve Sezary Sendromunda (SS) son derece etkili
biyolojik bir ajandir. IFN-a ve beksaroten kombinasyonun da
oldukca iyi sonuclar saglayan bir kombinasyon oldugu bildiril-
mektedir. IFN-o, hicresel aracili sitotoksisiteyi dogrudan etki-
leyerek etkisini gosterir. CD8 ve NK hucreleri CD69 regulasyo-
nu ile aktive olur. Keza Th2 sitokin yapimi da IFN-a tarafindan
inhibe edilir’.

Beksaroten, yakin zamanda MF/SS tedauvisi icin FDA(Food and
Drug Administration) tarafindan onaylanmis bir X-reseptor
spesifik retinoiddir. Malin T hlcre populasyonda apoptosisi
indtkleme etkisine sahiptir®. Kombinasyon tedavileri icinde
kullanilacak olursa (PUVA veya interferon ile) etkisi daha da
artmaktadir®®.

RAR spesifik diger retinoidler ise beksarotenin bu etkilerine
sahip degillerdir ancak onlar da beksarotende olmayan IFN-+
yapimini indikleyen etkilere sahiptir'.

Ge¢ Donem MF/SS Tedavisi

Erken dénem olgularin aksine bu hastalarda tim immin ya-
nit sistemi bozulmustur. Antitimor yanit yetersiz hale gelmis-
tir. Bu yUzden de daha agresif tedavilere gereksinim vardir.
Tek veya kombine kemoterapiler bu dénem hastalar icin kul-
lanilmaktaysa da tedavi yaniti yetersiz kalmakta konagin im-
mun statusu da olumsuz etkilenmektedir. Metotreksat, klo-
rambusil, purin analoglari, COPP bu tedavi secenekleri arasin-
da sayilabilir.

Kemoterapide kullanilan ajanlarin p53 G inaktive eden etkile-
ri apoptozise direnc gelistirdiginden 6nemli bir dezavantaj
olarak karsimiza cikmaktadir. Oysa KTHL tedavisindeki esas
amac apoptozisi uyaracak sitotoksik etkiyi saglamaktir. Bu
yuzden de gec donemde de immunmodulatérler vazgecilmez
ajanlari olustururlar.

Periferik kanda %5 in Uzerinde atipik hticre saptanan ve T4
deri tutulumu ile basvuran hastalar icin en uygun yéntem
ekstrakorporeal fotoferezdir (EKF). Bu tedavi SS icin FDA tara-
findan da onaylanmistir. Ekstrakorporeal fotoferezde hasta-
dan alinan periferik kan htcreleri (1010 kadar) 8-metoksipso-
ralenle islemden gecirilir daha sonra fotoferez cihazinda UVA
Isinlanmasina tabi tutulduktan sonra hastaya geri verilir'®.
Ekstrakorporeal fotoferez 3-4 hafta aralikla ardisik 2 gtin uy-
gulanir. Tedavinin stresi konusunda kesin bir gorus birligi ol-
mamasina ragmen genellikle klinik dizelme baz alinir.
CD4/CD8 sayisina gore de tedavinin siresi belirlenebilir. Ekst-
ra korporeal tedavinin yeterli dizelmeyi saglamadigr durum-
larda IFN-a kombinasyonundan yararlanilabilir. EKF ile sadece
malin T hicrelerinin apoptozisi degil monositlerin de apopto-
tik timér antijenleri olusturabilen dendritik hicrelere dénu-
sumuU de saglanmaktadir. EKF'i takiben granulosit-makrofaj
kolon istimulan faktor iceren uygulamalarla da tedavi takviye
edilebilir.

Yeni Tedavi Yontemleri

Monoklonal Antikorlar

Denileukin diftitox (Ontak, Onzar)

Anti CD 52 (Campath)

Yapilan calismalarda oldukca iyi sonuclar alindigi bildirilmek-
tedir. Antitimor yaniti giclendirirler'.

Gelecek Tedaviler

Dendritik hacre asilari

Sitokinler: IL-12, IL-15

¢ Granulosit makrofaj koloni stimulan faktor

¢ Allojenik kemik iligi transplantasyonu

Bu tedaviler henliz deneysel asamadadir'®'”8',

Takip

o lyi klinik yanit mutlaka histolojik olarak dogrulanmalidir

e Yavas seyirli neoplaziler olmalari nedeni ile 3 ayda bir kont-
rol edilmeleri yeterlidir.

¢ Her muayenede mutlaka lenf bezi muayenesi yapiimal

e Gerek gorulirse bilgisayarli tomografi ile mediasten, pelvis
kontrol edilmelidir.

e Anaplastik transformasyon yéninden immunhistokimyasal
calisma yapilmahdir

e Periferik kan muayenesi gerekirse kemik iligi muayenesi ih-
mal edilmemelidir.

Hasta, dermatoloji-dermatopatoloji-hematoloji ekibi tarafin-
dan takip edilmelidir.

Sonug ve Ozet

Kutanoz T hiicreli lenfomalarin halen kuratif bir tedavileri bu-
lunmamakla birlikte bu lenfomalarin immunolojik davranis
bicimleri hakkinda bilgilerimiz gelistikce yeni biyolojik tedavi-
ler de umut olarak ortaya cikmaktadir. Ancak kesin bir tedavi
bulununcaya kadar hastaya zarar vermeden etkili ve palyatif
tedavileri kullanmak zorundayiz.
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