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Ankara Hematoloji ve Onkoloji Dernegi, bilimsel, egitsel ve organizasyonel basarilarini
uluslararasi platformlara tasimay1; ulusal ve uluslararasi diizeyde genis kitlelere
ulagmay1 hedefleyen, ¢agdas, saygin ve alaninda oncii bir kurum olma vizyonuyla
faaliyet gostermektedir.

29 Ocak — 1 Subat 2026 tarihleri arasinda, Antalya Papillon Zeugma Relaxury Otel,
Kongre Merkezi’'nde gerceklestirecegimiz “6. Uluslararas1 Katilimli Akademik
Hematoloji ve Onkoloji Kongresi” kapsaminda; hematoloji ve onkoloji uzmanlari, yan
dal asistanlari, bu alanlarda hizmet veren hemsireler ve teknisyenler bir araya gelerek
hematolojik ve onkolojik hastaliklar 6zelinde giincel gelismeleri

ve deneyimlerini paylasacaklardir.

Bilimsel igerigin yani sira sicak ve samimi bir ortamda gerceklesecegine inandigimiz
kongremize sizleri davet etmekten mutluluk duyuyoruz..

29 OCAK - 1 SUBAT 2026, ANTALYA




VI. Uluslararasi1 Katihmh, Akademik
Hematoloji ve Onkoloji Kongresi

29 Ocak - 1 Subat 2026, Antalya

KURULLAR
Diizenleme Kurulu
Kongre Baskani Dr. Fevzi Altuntas
Kongre 2. Baskani1 Dr. Ozgiir Ates
Kongre Sekreteri Dr. Bahar Uncu Ulu
Kongre Sekreteri Dr. Fatih Yildiz
Kongre Diizenleme Kurulu Dr. Cengiz Karagin
Kongre Diizenleme Kurulu Dr. Irem Kiigiiksahin
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BILIMSEL PROGRAM

30 0cak 2026, Cuma - 1. Giin - Onkoloji Programi

Acilig Konugmalar

e Altuntas, Oztiirk Ates

Meme Kanseri Oturumu -1

Oturum Bagkanlan: 0. Berna Cakmak Oksiizoglu, Nurullah Zengin, Cihangir Ozaslan

HR-Pozitif Meme Kanserinde Adjuvan Tedavide Giincel Yaklagimlar
Fatih Giirler

_Ugl(i Negatif Meme Kanserinde Perioperatif Tedaviler
Irem Bilgetekin

09.30-09.45

09.45-10.00

10.00-10.10 Soru, Cevap ve Tartisma

Multidisipliner Tiimor Konseyi

HER2-Pozitif Meme Kanserinde Perioperatif Tedavi Yaklasimlarina Giincel Bakig
Olgu Sunumu: Berkan Karabuga

Medikal Onkoloji: Hicran Anik

10.10-10.55 Cerrahi Onkoloji: Ahmet Karayigit

Patoloji: Zarife Melda Bulut

Radyasyon Onkolojisi: Giilcin Ertas

Genetik: Haktan Bagis Erdem

10.55-11.10 Kahve arasi

Meme Kanseri Oturumu -2

Oturum Bagkanlan: Mutlu Dogan, Ozlem Uysal Sonmez, Suat Kutun

11.10-11.25 HR-Pozitif Metastatik Meme Kanserinde Kisisellestirilmis ve Hedefe Yonelik Tedavi Stratejileri

Erkan Erdur

HER2-Poxitif ileri Evie Meme Kanserinde Degisen Tedavi Paradigmalan
11.25-11.40 .

Fatih Yildiz

Metastatik Ulii Negatif Meme Kanserinde Kisisellestirilmis Tedavi Yaklagimlari
11.40-11.55 o

Ayse Demirci

11.55-12.10 Soru, Cevap ve Tartisma
12.10-13.30 | Ogle yemegi

Uydu Oturumu — DEM ilag

Oturum Bagkani: Ulkii Yalgintas Arslan

Cerrahinin Otesinde BHK: Hedefe Yonelik Tedavide Odomzo
Serkan Yasar

13.30-14.00
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BILIMSEL PROGRAM

30 0cak 2026, Cuma - 1. Giin - Onkoloji Programi

Akciger Kanseri Oturumu -1

Oturum Bagkanlan: Goktiirk Findik, Saadettin Kilickap, Yasemin Adas

Erken Evre KHDAK'ta Biyobelirte Tabanli Tedavi Perspektifi

14.00-14.15 0zan Yazici

Erken Evre KHDAK'ta MRD ve ctDNA Takibinin Tedavi Kararina Etkisi

MAS1430 | akbik

14.30-14.40 Soru, Cevap ve Tartisma

Multidisipliner Tiimor Konseyi

Driver Mutasyonlan Negatif Erken Evre KHDAK'li Bir Olguda Perioperatif Tedavi Yaklagimlan
Olgu Sunumu: Sura Usta

Tartismaailar:

Medikal Onkoloji: Erkan Arpaci

14.40-15.25 Gogis Cerrahisi: Muhammet Ali Beyoglu

Gogiis Hastaliklan: Derya Yenibertiz

Patoloji: Nazan Bozdogan

Radyoloji: Nazan Ciledag

Radyasyon Onkolojisi: Ebru Atasever Akkas

15.25-15.40 Kahve arasi

Akciger Kanseri Oturumu — 2

Oturum Bagkanlan: Umut Demirci, Oztiirk Ates

EGFR Mutasyonlu Kiiciik Hiicre Disi Akciger Kanserinde Diren¢ Mekanizmalari ve Yeni Tedavi Secenekleri

BA155 i Kiiciiksahin

KHDAK'ta Standart Doz ve Diisiik Doz Immiinoterapinin Tedavi Sonuglarina Etkisi
15.55-16.10 : .

Denizcan Giiven
16.10-16.25 Yaygin Evre Kiiciik Hicreli Akciger Kanserinde Degisen Tedavi Paradigmalari

Burak Bilgin

16.25-16.40 Soru, Cevap ve Tartisma
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BILIMSEL PROGRAM

30 0cak 2026, Cuma - 1. Giin - Onkoloji Programi
Gen¢ Onkolog Oturumu
Oturum Bagkanlan: Burcin Budakoglu, Oktay Unsal, Cetin imamoglu
16.50-17.10 VAKA-1: Niiks Triple Negatif Meme Kanserli Bir Olgu

Recep Ak
17.10-17.30 VAKA—Z: EGFR-Mutant Akciger Kanserli Bir Olgu

Erdogan Seyran
17.30-17.40 VAKA3 Karacigere Sinirli Metastatik KRK'li Bir Olgu

Omiir Kaman

VAKA-4: ileri Evre Mesane Kanserinde idame 10 Alan Bir Olgu
17401800 1y ehmet Zabit Kartal

31 0cak 2026, Cumartesi - 2. Giin - Onkoloji Programi

Kolorektal Kanser Oturumu

Oturum Baskanlan: Biilent Yal¢in, Suayib Yal¢in

Kolorektal Kanserde Molekiiler Alt Tipler ve Biyobelirte¢ Tabanli Tedavi Stratejileri
09.00-09.15
Serkan Yasar
09.15-09.30 Kolorektal Kanserde Immiinoterapi ve Kombinasyon Stratejileri
Emrah Eraslan
09.30-09.45 Kolorektal Kanserde Lokal lleri Evrede Giincel Yaklasimlar
Hakan Taban
09.45-10.00 Soru, Cevap ve Tartisma

Non-Kolorektal Kanserler Oturumu

Oturum Bagkanlan: Ahmet Siyar Ekinci, Ahmet Ozet

Erken Evre Gastro-Ozofageal Kanserlerde Perioperatif Tedavi Yaklagimlan

10151030 gz Kurtindi

1030-10.45 | leri Evre ve Metastatik Hepatoseliler Karsinomda Sistemik Tedavi
Ayseqiil lIhan

10.45-11.00 Metastatik Ozofagus ve Mide Kanserinde Sistemik Tedavi Yaklasimlan

Havva Yesil

11.00-11.15 Soru, Cevap ve Tartisma

11.15-11.30 Kahve arasi
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BILIMSEL PROGRAM

31 0cak 2026, Cumartesi - 2. Giin - Onkoloji Programi

Uydu Oturumu - Roche

Oturum Bagkani: Berna Oksiizoglu

11.30-12.00

Her2(+) Meme Kanserinde Giincel Yaklasimlar ve Phesgoro'nun Yeri
Umut Demirci

12.00-13.30

Ogle yemegi

Genitoiiriner Kanserler Oturumu

Oturum Bagkanlan: Ummiigiil Uyetiirk, Halil Basar, Murat Koger

ileri Evre Renal Hiicreli Karsinomda Sistemik Tedavi Yaklasimlan

B301345 1 Ernre Vekediiz

13.45-1400 | 1eri Evre Mesane Kanserinde Sistemik Tedavi Yaklagimlari
[brahim Karadag

14.00-14.10 Soru, Cevap ve Tartisma

Multidisipliner Tiimor Konseyi

De-Novo Oligometastatik Prostat Kanserinde Lokal ve Sistemik Tedavilerin Entegrasyonu
Olgu Sunumu: Ergin Aydemir

Tartismaailar:

Medikal Onkoloji: Burak Yasin Aktas

el Uroloji: Fatih Hizli
Radyasyon Onkolojisi: Esra Kekilli
Radyoloji: Hasan Aydin
Niikleer Tip: Giilin U¢mak
15.10-15.25 Kahve arasi

Jinekolojik Kanserler Oturumu

Oturum Baskanlan: Funda Atalay, Zafer Arik, Yildiz Giiney

15.25-15.40

Ileri Evre Over Kanserinde Kisisellestirilmis Tedaviler

Musa Baris Aykan
Ileri Evre Endometrium Kanserinde Molekiiler Alt Tipler ve Biyobelirtec-Temelli Tedavi Yaklagimlar
15.40-15.55 "
Alper Tiirkel
Metastatik ve Rekiirren Serviks Kanserinde Sistemik Tedavi Yaklagimlan
15.55-16.10 I,
Nadire Kiiciikoztas
16.10-16.25 Soru, Cevap ve Tartisma
16.25-16.40 Kahve arasi
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BILIMSEL PROGRAM

31 0cak 2026, Cumartesi - 2. Giin - Onkoloji Programi

Uydu Oturumu - BMS

1. Basamak mKHDAK Tedavisinde Opdivo + Yervoy + 2 Kiir Kemoterapi

el Burak Bilgin

Sozel Bildiriler Oturumu

Oturum Bagkanlan: Hiiseyin Kanmaz, Kaan Helvac

Yapay Zeka Tarafindan Gelistirilen Melanio Skorunun Metastatik Melanomda immiinoterapi Yanitini Ongormedeki
17.10-17.20 Etkinliginin Gercek Yagam Verileri ile Validasyonu
Osman Bilge Kaya

PLR-NIVO: Nivolumab Alan KHDAK Hastalarinda Yapay Zeka Tabanli Yeni Bir Prognostik Skor
Berkan Karabuga

Kiiratif Kemoradyoterapi Uygulanan Anal Kanser Tanili Hastalarda Prognostik Faktdrlerin Degerlendirilmesi
Mustafa Erkam Demir

17.20-17.30

17.30-17.40

Nazofarenks Karsinomunda Goriintiileme Tabanli Masseter Kas Voliimii ve Temporal Kas Sarkopenisinin Onkolojik
17.40-17.50 Sonuglara Etkisi
Mevsim Elif Giintiilii Yilmaz

Vulva Kanserli Hastalarda Sistemik inflamatuar indeks (SII) ve Sistemik inflamatuvar Yanit indeksi (SIRI)'nin Lokal Niiks
17.50-18.00 ve Sagkalim Uzerine Etkisi
Emriye Giiler

Oligometastatik Kemik Metastazli Hastalarda Palyatif Radyoterapi Sonrasi Gegici Agri Alevlenmesi

18.00-18.10 Mustafa Olgun

Yogunluk Ayarli Radyoterapi Alan Prostat Kanseri Hastalarinda IPSS ve CTCAE Kriterlerine Gore Uriner ve
18.10-18.20 Gastrointestinal Semptomlarin Degerlendirilmesi
Aynura Haziyeva

Aktif Onkolojik Tedavi Alan Hastalarda Yorgunlugun Cok Boyutlu Degerlendirilmesi:
18.20-18.30 HIRAI Yorgunluk Ol¢egi

Eda Picak

Mide Kanseri Nedeniyle Opere Edilen Hastalarda PNi(Prognostik Nutrisyon Indeksi) Kullanimi
18.30-18.40

Ahmet Karayigit
18.40-18.50 Skalen Lenf Nodu Biyopsisi

Hiiseyin Cakmak
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BILIMSEL PROGRAM

1 Subat 2026, Pazar - 3. Giin - Onkoloji Programi

Akila ilag Oturumu

Akilcr ilag Kullanimi

0830-09.00 | cion Celenkoglu

Nadir Tiimorler Oturumu

Oturum Bagkanlan: Necati Alkis, Ulkii Yalgintas Arslan

Sarkomlarda Molekiiler Gelismeler ve Hedefe Yonelik Tedavi Yaklagimlari:
09.00-09.20 Giincel Standartlar ve Geligen Stratejiler
Pinar Kubilay Tolunay

ileri Evre Gastrointestinal Stromal Tiimérlerde Sistemik Tedavi: Giincel Standartlar ve Gelisen Stratejiler

09.20:0940 Necla Demir

Uveal ve Mukozal Melanomlarda Sistemik Tedavi Yaklagimlari: Giincel Standartlar ve Gelisen Stratejiler

09.40-10.00 Tugba Onder

Nadir Santral Sinir Sistemi Tiimérlerinde Molekiiler Tani ve Kisisellestirilmis Tedavi Yaklasimlan: Giincel Standartlar ve
10.00-10.20 Gelisen Stratejiler
Elif Sertesen

10.20-10.40 Soru, Cevap ve Tartisma

10.40 Kapanis ve Degerlendirme
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BILIMSEL PROGRAM

30 Ocak 2026, Cuma - 1. Giin - Hematoloji Programi

08.45-09.00 Acilis Konugmalari

Akut Myeloid Losemi (AML) Multidisipliner Tani Kursu

Oturum Bagkanlar: Fevzi Altuntag, Abdulkadir Bastiirk

Flowsitometri ile AML Tanisi, APL non-APL Ayrimi, Aberan Fenotipler, MRD Takibi

.00-09.1

00055 Cigdem Sonmez
AML Tanist, Zorluklar, Morfolojik ve Immunhistokimyasal Ozelliklere Gore Alt Tipler

09.15-09.30 :
Banu Ince Alkan

09.30-09.45 AML T?nl ve Takibinde Genetigin Rolij; Sitogentik, FISH, NGS ve PCR Teknikleri
Dilek Ozata

09.45-10.00 AML Tani ve Tedavisinde Hedefe Yonelik Ajanlar

Tahir Dar¢in

10.00-10.15 Soru, Cevap ve Tartisma

10.15-10.30 Kahve arasi

Multidispiliner Vaka Tartigmasi-1

AML, NPM1 ve FLT3-ITD Pozitif Olgu
Vaka Sunumu: Mert Seyhan
Tartismaailar:

10.30-11.15 (igdem Sonmez

Saadet Alan

Dilek Ozata

Tahir Dar¢in

Multidispiliner Vaka Tartismasi-2

AML, Geriatrik Yas Grubu IDH1 Pozitif Olgu
Vaka Sunumu: Mert Seyhan
Tartismaailar:

Derya Hazal Oztekin

Cigdem Sonmez

Tahir Dar¢in

Banu ince Alkan

Neslihan Kayahan Satis

11.15-12.00

12.00-13.30 | Ogle yemegi
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BILIMSEL PROGRAM

30 0cak 2026, Cuma - 1. Giin - Hematoloji Programi

Giincel Sagkalim—Yasam Kalitesi Yaklasimlari

Oturum Baskanlan: ilhami Berber, Liitfiye Secil Deniz Balyen

Sadece Sagkalim Degil --> Tedavisiz Donem + Yasam Kalitesi + Toksisite Minimizasyonu

13:30-13.45 Burcu Aslan Candir

Kongnitif Rezerv, Sosyal Destek ve Tedavi Yaniti: Geriyatriye Ozqii Yeni Prediktorler
13.45-14.00 ”

Neslihan Kayahan Satis
14.00-14.15 Maksimum Tolere Edilen Doz Yerine --> Hastaya Ozel Optimum Doz/Yogunluk

Elif Yarar Sayin

14.15-14.30 Soru, Cevap ve Tartisma

14.30-14.45 Kahve arasi

ASH 2025 — 10 Soru 10 Cevap - Losemiler

Oturum Bagkanlan: Bahar Uncu Ulu, Cigdem Sonmez

18451500 |10 Soru 10 Cevap: Akut Losemiler

Mehmet Hakan Akbulut
15.00-15.15 10 Soru 10 Cevap: MDS

Tahir Dargin
15.15-15.30 10 Soru 10 Cevap: Kronik Losemiler

Sema Segilmis

15.30-15.45 Soru, Cevap ve Tartisma

15.45-16.00 Kahve arasi

ASH 2025 - 10 Soru 10 Cevap — Lenfoplazmositer Hiicreli Hastaliklar

Oturum Bagkanlan: Giil ilhan, M.Hakan Akbulut

16.00-16.15 10 Soru 10 Cevap: Multiple Myeloma
Nuran Ahu Baysal

16.15-16.30 10 §oru ?0 Cevap: Agresif Lenfomalar
Emine Hidayet

16.30-16.45 10 Soru 10 Cevap: Hiicresel Tedaviler
Burcu Aslan Candir

16.45-17.00 Soru, Cevap ve Tartisma
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BILIMSEL PROGRAM

31 0cak 2026, Cumartesi - 2. Giin - Hematoloji Programi

Akut Losemiler Oturumu

Oturum Baskanlan: Bahar Uncu Ulu, Derya Ozbakir Oztekin

09.00-09.15 ALL Gelisiminde Genetigin Rolii

Derya Ozbakir Oztekin
09.15.0030 |AMLde Hedefe Yonelik Tedaviler: Umut Vaat Ediyor Mu?
Soykan Bicim
, Ut e -
09.30-09.45 Kompleman Aracili Hematolojik Hastaliklar: Klinik Pratikte Nerede Duruyoruz?

Mehmet Hakan Akbulut
09.45-10.00 Soru, Cevap ve Tartisma
10.00-10.15 Kahve arasi

Kronik Losemiler Oturumu

Oturum Bagkanlari: Sinan Demircioglu, Tahir Dar¢in

10.15-10.30 2026'da KLL Tedavisinde Neler Degisti? Kiir Mimkiin Mi?

Nazik Okumus
! H & . . .. . . ?
10.30-10.45 KMLde Risk Adaptif Tedavi Secimleri: Kilavuzlar Ne Oneriyor?
Kiirsat Tuna
10.45-11.00 KMLde Giincel Risk Siniflamasi ve Tedavi Algoritmasi

Liitfiye Secil Balyen

11.00-11.15 Soru, Cevap ve Tartisma

11.15-11.30 Kahve arasl

Agresif Seyirli Lenfomalar Oturumu

Oturum Bagkanlan: Giilin Ugmak, Mehmet Sinan Dal

Yiiksek Dereceli B-Hiicreli Lenfomalarda (HGBL) Patolojik Degerlendirme

N30-1145 |t

PET-BT Isiginda Non-Hodgkin Lenfoma: Evreleme, Yanit Degerlendirme ve Deauville Skoru Rehberligi, immiinoterapi
11.45-12.00 Sonrasi Psodoprogresyon
B. Biisra Demirel

Agresif Non-Hodgkin Lenfomada Yeni Bispesifik ve Trispesifik Antikorlar: Paradigmayi Degistiriyor Mu?

12.00-12.15 Bahar Uncu Ulu

12.15-12.30 Soru, Cevap ve Tartisma
12.30-13.30 [ Ogle yemegi

29 OCAK - 1 SUBAT 2026, ANTALYA




VI. Uluslararasi Katilimli, Akademik
Hematoloji ve Onkoloji Kongresi

29 Ocak - 1Subat 2026, Antalya

BILIMSEL PROGRAM

31 0cak 2026, Cumartesi - 2. Giin - Hematoloji Programi

Multiple Myeloma Oturumu

Oturum Bagkanlan: ilhami Berber, Burcu Aslan Candir

Multiple Myelomada Bispesifik Antikorlar ve CAR-T Hiicre Tedavisi: Rehberler Ne Oneriyor?
13.30-13.45 . 9

Filiz Yavasoglu

Multiple Myelomada Yeni Nesil Tedavi Ajanlari Caginda Otolog Kok Hiicre Nakli ve Allojenik Kok Hiicre Naklinin Yeri
13.45-14.00

Seda Yilmaz

Multiple Myelomada Yeni Nesil Tedaviler Doneminde Transfiizyon Yonetimi: Teoriden Pratige
14.00-14.15 . -

Sinan Demircioglu
14.15-14.30 Soru, Cevap ve Tartisma
14.30-14.45 Kahve arasi
KMPH/ MPN Oturumu

Oturum Bagkanlari: Nuran Ahu Baysal, M. Hakan Akbulut

Myelofibrozis'de Yeni Nesil Tedavi Cagi: Ruxolitinib, Momelotinib, Pacritinib ve Kombinasyonlar 5SN1K
14.45-15.00 o
Rafiye Ciftciler
15.00-15.15 Polls.teml Yerada Kisisellegtirilmis Tedavi: 2026 Giincelleme
Servihan Unal
15.15-15.30 Soru, Cevap ve Tartisma
15.30-16.00 Kahve arasi

Hodgkin Lenfoma Oturumu

Oturum Bagkanlari: Saadet Alan, Seda Yilmaz

16.00-16.15 HLde Fatolopk Alt Tipler: Klasik HL vs. Nodiiler LPHL
Banu Ince Alkan
Yeni Tani Hodgkin Lenfomada PD-1 Inhibitdrleri + AVD: Yeni Standart Olacak Mi?
16.15-16.30
Mert Seyhan
Hodgkin Lenfomada Otolog Kok Hiicre Nakil Oncesi ve Sonrasi idame Tedavileri: 2026 Giincelleme
16.30-16.45 o
Zekeriya Akoz
16.45-17.00 Soru, Cevap ve Tartisma
Akila ilag Oturumu

Oturum Bagkani. Sema Secilmis

16.00-16.15

Akilcr ilag Kullanimi - Sinem Kul
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BILIMSEL PROGRAM

1 Subat 2026, Pazar - 3. Giin - Hematoloji Programi

Yan Etki Yonetimi Oturumu

Oturum Baskanlan: Burcu Aslan Candir, Rafiye Ciftciler

Hematolojik Malignite + immiinsiipresyon: Pnémonide Mikrobiyolojik Yaklagim ve Empirik Tedavi
09.00-09.15 -
Derya Yenibertiz
09.15-09.30 Notropemk Ijastada Cerrahi: Giivenlik ve Etkinlik Icin Dogru Zamanlama
Ayse Gizem Unal
09.30-09.45 Ka.nsgrde NPtnsyon: lyilesmenin Anahtari, Tedavinin Eksik Parcasi
Arif Timuroglu
09.45-10.00 Kahve arasi

Sozlii Bildiriler Oturumu

Oturum Baskanlan: Tahir Dargin, Filiz Yavasoglu

Tiirkiye'de Hematologlarda Tiikenmislik ve Is Doyumu
10.00-10.10 ” :

Bagak Bostankolu Degirmenci

Miyeloproliferatif Neoplazi Tanili Olgularda Yeni Nesil Dizileme Analizi ile Saptanan Varyantlarin Incelenmesi
10.10-10.20 I

Dilek Ozata Aksoy
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Sozlii Bildiriler

OP-01. PLR-NIVO: Nivolumab Alan KHDAK Hastalarinda Yapay Zeka Tabanh Yeni Bir Prognostik Skor

Berkan Karabu@a®, MUSEAfa BUYTKKOT .........ccccviriiiiieietiietiietietestetit ettt ettt ettt es et ese s ese et essese s essesessesesesseseseesaseseesessesesseseesessesessereesens 2
OP-02. Kiiratif Kemoradyoterapi Uygulanan Anal Kanser Tanili Hastalarda Prognostik Faktorlerin Degerlendirilmesi

Irem Pinar Aydin'?, Mustafa Erkam Demir", Ahmet Kerem Uslu', Fatih Y1ldiz?, Esra KeKilli' ...........coccocvvoiiviieiieeeeeeeseeeeeeese s 4
OP-03. Nazofarenks Karsinomunda Goriintiileme Tabanli Masseter Kas Voliimii ve Temporal Kas Sarkopenisinin Onkolojik
Sonuclara Etkisi
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OP-01. PLR-NIVO: Nivolumab Alan KHDAK Hastalarinda Yapay Zeka Tabanh Yeni
Bir Prognostik Skor

Berkan Karabuga®, Mustafa Biiyiikkor
Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Onkoloji Klinigi, Ankara,
Tiirkiye
Amag: Immiin kontrol noktas1 inhibitdrlerinin etkinligi, klinik ve biyolojik heterojenite nedeniyle hastalar arasinda
degiskenlik gostermektedir. Bu ¢alismada, ikinci basamak nivolumab tedavisi alan kiigiik hiicreli dig1 akciger kanseri
(KHDAK) hastalarinda progresyonsuz sagkalimi (PFS) 6ngorebilecek, yapay zeka destekli olarak gelistirilen yeni ve
pratik bir skorlama sistemi olan PLR-NIVO skorunun prognostik degerini degerlendirmeyi amagladik.

Yontem: Bu retrospektif ¢aligmaya ikinci basamakta nivolumab tedavisi alan KHDAK hastalar1 dahil edildi.
PLR-NIVO skoru; karaciger metastazi varligi, PD-L1 ekspresyonu (0—49% / >50%), hedeflenebilir siiriicii mutasyon
varligl, serum LDH diizeyi ve platelet-lenfosit orani (PLR) kullanilarak olusturuldu. Skorun gelistirilmesi ve degisken
secimi slirecinde literatiir verileriyle birlikte yapay zeka destekli analitik bir yaklasim kullanildi. ROC analizi ile
optimal cut-off degeri belirlendi. Sagkalim analizleri Kaplan—Meier yontemi ile yapildi ve prognostik faktorler Cox
regresyon analizi ile degerlendirildi.

Bulgular: ROC analizinde PLR-NIVO skoru igin 6 aylik PFS’yi 6ngérmede optimal cut-off degeri 3 olarak
belirlendi (AUC: 0.666, p=0.005). PLR-NIVO skoru <3 olan hastalarda medyan PFS 17.4 ay, >3 olan hastalarda 10.2
ay idi (p=0.03). Medyan genel sagkalim (OS) PLR-NIVO skoru <3 olan hastalarda 28.4 ay, >3 olan hastalarda 12.6 ay
olarak saptandi (p=0.07). Multivaryant Cox regresyon analizinde PLR-NIVO skoru PFS i¢in bagimsiz bir prognostik
faktor olarak kaldi (HR: 2.4, %95 GA: 1.04-5.36, p=0.03). Diisiik riskli hastalarda herhangi bir yan etki goriilme
orani %32.9 iken yiiksek risk grubunda %10 idi. (p = 0.024)

Sonug: Yapay zeka destekli olarak gelistirilen PLR-NIVO skoru, ikinci basamak nivolumab tedavisi alan KHDAK
hastalarinda progresyonsuz sagkalimi 6ngérmede bagimsiz ve klinik olarak uygulanabilir bir prognostik aragtir. Bu
skor, immiinoterapi alan hastalarda risk siniflamasina katk1 saglayabilir; ancak prospektif ve ¢ok merkezli caligmalarla
dogrulanmasi gereklidir.

Tabloe 1. Hastalarin demografik ve klinikopatolojik 6zellikleri

Hasta sayisi N%
Yas <65 53 53
>65 47 47
Cinsiyet Kadin 12 12
Erkek 88 88
ECOG Ps Ps 0 24 24
Ps 1 66 66
Ps 2 8 8
Ps 3 1 1
Ps 4 1 1
Komorbidite <2 68 68
>2 32 32
KHDAK alt tip Adenokarsinom 57 57
SCC 43 43
Yan etki Yok 74 74
Grade 1-2 11 11
Grade 3-4 15 15
Tanida Evre Erken/lokal ileri 38 38
Denovo metastatik 62 62
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Tablo 2. Progresyonsuz sagkalim analizi i¢in multivaryant cox regresyon analizi

HR P degeri CI 95%
PLR-NIVO Skoru 24 0.03* 1.04 - 5.36
Tamda evre 0.5 0.10 0.23-1.14
Cinsiyet 0.5 0.18 0.16 —1.43
Yas 1.3 0.44 0.66 —2.55
Komorbidite 0.8 0.48 0.38 - 1.57
KHDAK alt tip 0.6 0.16 0.28 - 1.24
Karaciger metastaz 1.3 0.55 0.55-3.02
Beyin metastazi 1.3 0.45 0.645 -2.67
Grafik 1. 6 aylik PFS i¢in ROC analizi Grafik 2. PLR-NIVO skoruna gore PFS analizi
o . S
E 06
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Grafik 3. PLR-NIVO skoruna gore OS analizi
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OP-02. Kiiratif Kemoradyoterapi Uygulanan Anal Kanser Tanihh Hastalarda
Prognostik Faktorlerin Degerlendirilmesi

Irem Pmar Aydin'?, Mustafa Erkam Demir!", Ahmet Kerem Uslu', Fatih Yildiz}, Esra Kekilli!

!Ankara Dr. Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Radyasyon Onkolojisi Klinigi,
Ankara, Tiirkiye

2Ankara Yildirim Beyazit Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitiisii, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye

SAnkara Dr. Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Medikal Onkoloji Klinigi, Ankara,
Tiirkiye

Giris ve Amac¢: Anal kanser, nadir goriilen bir kanser tlirii olup primer tedavisi kemoradyoterapi(KRT)dir.
Onkolojik sonuglar agisindan prognostik faktorlerin bilinmesi, kisiye 6zel risk degerlendirilmesi a¢isindan dnemlidir.
Mevcut calismalar siklikla konformal radyoterapi (RT) ile tedavi edilen hastalart degerlendirmektedir. Giincel
radyasyon onkolojisi kliniginde siklikla tercih edilen Yogunluk Ayarlikli Radyoterapi (YART) ile tedavi edilen
hastalarda prognostik faktorleri degerlendiren ¢alismalara da ihtiyag vardir.

Arastirmamizin amaci, hastanemizde YART ile KRT uygulanmis olan anal kanser tanili hastalarda, hastaya ve
tedaviye bagl faktorlerin prognostik etkisi agisindan degerlendirilmesidir.

Yontem: 2016- 2025 yillar1 arasinda hastanemizde KRT uygulanmis anal kanser tanili hastalar retrospektif olarak
degerlendirildi. Hastalarin tan1 aninda rutin tam kan sayimi sonuglari, radyolojik goriintiileri, RT bilgileri, kemoterapi
(KT) protokolleri hastane veri sisteminden elde edildi. Anamnez ve fizik muayene bulgulara dair notlar, tedavi
sonras1 kontrol tetkikleri, varsa operasyon notlar1 degerlendirilerek onkolojik sonuglar degerlendirildi. Hastalarin
tedavi yaniti, lokal rekiirrens, metastatik hastalik durumu, hastaliksiz sagkalim ve buna etki eden faktorler analiz
edildi.

Bulgular: Anal kanser tanili, kiiratif KRT uygulanmis 7 kadin, 5 erkek olmak tizere toplamda 12 hasta ¢aligmaya
dahil edildi. Hastalarimizin ortalama tani yast 60 idi. 9 hastada helikal-YART, 3 hastada ark-YART teknigiyle RT
uygulanmustir. Yiiksek kardiyak riske bagli KT kontraendikasyonu olan bir hasta haricinde tiim hastalara RT es
zamanli KT uygulanmigtir. Hastalarin 2/3’si erken evreydi (n=8).

Hastalarimizin ortalama izlem siiresi 44,5 aydir. Hastalari %91°i (n=11) halen hayattadir. Yalnizca bir hasta lokal
niiks sonrasi hastalik progresyonu sebebiyle kaybedilmistir. 2 hasta, KRT sonrasinda kontrollerinde tedavi yaniti
gostermemis olup bir hastaya abdominoperineal rezeksiyon uygulanmuistir, diger hasta ise hekim takibinden ¢ikmustir.

Hastalarimizin 3 yillik hastaliksiz sagkalimi %63,6°dir. RT es zamanli mitomisinli KT protokolii ile hastaliksiz
sagkalim katkis1 gosterildi (92,9 ay vs 28,3 ay, p= 0.034).

Tiim 6rneklem degerlendirildiginde, tan1 aninda hemoglobin diizeyinin 11 g/dL ve iizerinde olmasiyla, hastaliksiz
sagkalimda iyilesme egilimi gosterildi (p=0.086). Benzer sekilde, tan1 aninda notrofil lenfosit oran1 (NLR) 5 veya
tizerinde olan hastalarda, hastaliksiz sagkalim siiresi kisalma egilimindedir (p=0.086).

Helikal-YART ile tedavi edilen ve hemoglobin diizeyi 11 g/dL iizerinde olan hastalarin tamaminda, NLR 5’ten
diisiik oldugu izlendi. Bu hasta grubunda hastaliksiz sagkalim stiresinde artis raporlandi (11,3 ay vs 92,9 ay, p=0.008).

Sonuc: Anal kanser, nadir bir tan1 olup primer tedavisi olan KRT nin optimizasyonu i¢in prognostik faktorlerin
tanimlanmasina ihtiya¢ vardir. Calismamiz, YART ile tedavi edilen anal kanser tanili hastalarda tani1 an1 hemoglobin
diizeyi ve NLR ile onkolojik sonuglarm iliskili olabilecegini gdstermistir. Ozellikle helikal-YART ile tedavi edilen
hastalarda, bu parametrelerin prognostik etkisinin daha yiiksek olabilecegi degerlendirilmistir. Calismamizin ana
kisitlayicisi, hasta sayisinin az olmasidir.

Anahtar Kelimeler: Anal kanser; anemi; kemoradyoterapi; yogunluk ayarlikli radyoterapi
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OP-03. Nazofarenks Karsinomunda Goriintiileme Tabanli Masseter Kas Voliimii ve
Temporal Kas Sarkopenisinin Onkolojik Sonuclara Etkisi

Mevsim Elif Giintiilii Yilmaz*, Umiis Ocalan, Emriye Giiler, Ebru Karakaya, Fatih Goksel
Dr.Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Radyasyon Onkolojisi

Giris ve Amag: Sarkopeni, bas boyun skuamoz hiicreli karsinomunda tedavi toksisitesi ve kitii onkolojik sonuglarla
iligkilidir. Lomber 3 seviyesine dayali 6l¢limler rutinde her hastada bulunmadigindan bas boyun goriintiilemesinde
kolay ve tekrarlanabilir kas parametrelerine ihtiyag vardir. Bu ¢aligmadaliteratiirdesarkopeni ile iliskisi olabilecegi
diisiiniilen tedavi oncesi temporal kas kalinligi ve masseter kas volimii 6l¢iimlerininklinikte kullanilabilirligi,
progresyonsuzsagkalimve genel sagkalim ile iliskisini degerlendirmeyi amagladik.

Yontem: 2014-2025 arasinda Nazofarinks kanseri tanisi ile definitifradyoterapi/kemoradyoterapi alan 79 hastanin
verileri, hastanenin elektronik veri seti, hastalarin radyoterapi dosyalar1 ve planlama tomografilerinden faydalanilarak
retrospektif olarak incelendi.

Tan1 aninda metastatik, sekonder kanser 6ykiisii olan, 18 yagin altinda, planlama tomografilerine ulagilamayan
veya artefakt sebebiyle kas 6lgiimleri yapilamayan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi.

Radyoterapi planlamasi i¢in ¢ekilen tomografi goriintiilemelerinden temporal kas kalinlig1, aksiyal kesitte orbita
tavani ve/veya rektusorbitalissuperior kasinin baslangi¢ kesidi referans alinarak sag ve sol temporalis kasinin kalinlig1
Olciildii. Masseter kas voliimiibilateralsegmentasyonla elde edildi. Kas dl¢timlerinin her hasta icin ortalama degeri
hesaplandi.Median veya ROC temelli esik degerler kullanilarak bu bulgularin hastalarin 6zellikleriyle beraber genel
sag kalim, progresyonsuzsagkalim, lokal kontroliine etkileri incelendi.

Istatistiksel analizlerde ROC analizi, Kaplan-Meier, ve ¢ok degiskenlianaliz igin Cox-Regresyon yd&ntemleri
kullanildi.

Bulgular: Tek degiskenli analizde hastalarin cinsiyeti, yasi, evresi, tiimdriin histolojisi, indiiksiyon veya es zamanl
kemoterapi alip almamasi, temporal kas 6l¢iimleri, masseter kas voliimleri incelendi. Bu faktorler genel sagkalim
veya progresyonsuzsagkalim agisindan anlamli bulunmadi, undifernasiye histoloji SCC ile karsilastirildiginda
progresyonsuzsagkalim agisindan anlamlilik yoniinde egilim gdstermistir (p=0,060).

Cok degiskenli analizde ise tek degiskenli analizde bakilan ve birbirleri ile 6nemli etkilesimde bulunmayan
faktorler, ek olarak temporal ve masseter kas ol¢iimleri ayr1 ayr1 ele alindi.

Genel sagkalim igin yapilan ¢ok degiskenli analizde tedavi yasi (<50 veya >50 yas, genc yas daha iyi olmak
iizere p=0,037) ve masseter kas voliimii (ortanca deger olan 23.4’¢ gore kategorize edildiginde, biiyiik voliim daha
iyi, p=0,048) anlamli bulunmustur. Temporal kas kalinligi ise hem tek hem de ¢ok degiskenli analizlerde anlamli
bulunmamustir.

Progresyonsuzsagkalim icin yapilan ¢cok degiskenli analizde ise bu faktorler anlamli bulunmamastir ancak ROC
analizinde ortalama masseter voliimii anlamlilik yoniinde egilim gostermistir (p=0,064).

Sonug¢: Nazofarinks kanseri hastalarinda tedavi Oncesi Ol¢iilen masseter kas voliimii, rutin bas-boyun BT
goriintiilemelerinden kolaylikla dlciilebilen sarkopeniyi yansitan ve genel sagkalimi 6ngorebilen pratik bir belirteg
olarak kullanilabilir. Bu belirtecin daha kapsamli ¢aligmalarda degerlendirilmesi ile klinik risk siniflamasina entegre
edilmesi sarkopeniyi 6ngérme ve beslenme rehabilitasyonu miidahalelerinin daha erken donemde planlanmasina
katki saglayabilecegi diislincesindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Nazofarinks kanseri, Sarkopeni, Radyoterapi
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OP-04. Vulva Kanserli Hastalarda Sistemik inflamatuar index (Sii) ve Sistemik
Inflamatuvar Yanit index (Siri)’inin Lokal Niiks ve Sagkalim Uzerine Etkisi

Emriye Giiler’, Eda Picak, Ebru Atasever Akkas, Ebru Karakaya, Yasemin Giizle Adas, Fatma
Alioglu, Zafer Ozdogan, Bilgehan Karadayi, Gok¢ce Kaan Olcay, Fatih Goksel
Dr.Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Radyasyon Onkolojisi Klinigi

Amag: Vulva kanseri, yas ile goriilme siklig1 artan ve prognozu heterojen olan nadir goriilen jinekolojik
malignitelerden biridir. Timdriin evresi, stromal invazyonu ve lenfatik yayilimi prognostik agidan énemlidir.Klinik
evre temel prognostik belirleyici olmakla birlikte, ayni evre igerisindeki sagkalim farkliliklari ek biyobelirteglere olan
ihtiyaci ortaya koymaktadir. Bu ¢aligmanin amaci, vulva kanserinin demografik 6zellikleri ile birlikte sistemik immiin-
inflamatuvar indeksin (SII) ve sistemik inflamatuvar yanit indeksinin (SIRI) prognostik degerini degerlendirmektir.

Yontem: Bu tek merkezli retrospektif calismaya 2012-2025 yillar1 arasinda Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara
Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Radyasyon Onkolojisi kliniginde vulva kanseri nedeni ile tedavi almis 52
hasta dahil edildi. Belirlenen kriterleri saglayan 23 hasta degerlendirildi. Hastalara ait radyoterapi dncesi bakilan
hematolojik parametrelerden SII (trombositxnotrofil / lenfosit) ve SIRI (notrofilxmonosit / lenfosit) degerleri
hesaplandi.

Tiim veriler SPSS (version 27) istatistik programi kullanilarak analiz edildi. SII ve SIRI ile klinikopatolojik
ozellikler arasindaki iliskiyi belirlemek i¢in Ki kare testi veya Fisher exact testi kullanildi.Genel sagkalim (OS) ve
hastaliksiz sagkalim (DFS) oranlari Kaplan-Meier yontemi kullanilarak ve SII ve SIRI'nin OS ve DFS iizerindeki
etkisi Cox hazard ratio kullanilarak analiz edildi. SII, SIRI'nin kesim degeri i¢cin ROC analizi kullanildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 23 hastanin tani anindaki ortalama yast 70,9 £ 10,6 yil olup medyan yas 72
(47-89) y1l olarak saptandi. Hastalarin %65,2’si ECOG performans durumu 1 iken, FIGO evrelemesine gore en sik
evre I1IB (%52,2) idi.Hastalarin %56,5’ine vulvektomi uygulanmis, %26,1’ine cerrahi tedavi uygulanmamisti.

Radyoterapi 6ncesi hesaplanan indeksler icin ROC analizinde, OS agisindan SII cut-off degeri 935 (AUC=0,696, p
=0,098), SIRI i¢in 1,044 (AUC=0,755, p=0,017) olarak belirlendi. DFS i¢in ise SII cut-off degeri 935 (AUC = 0,667,
p =0,200) ve SIRI cut-off degeri 0,596 (AUC = 0,778, p = 0,009) idi.

Univaryant analizlerde, OS agisindan SII > 935 olan hastalarda medyan OS 13,9 ay iken, SII <935 olan grupta
49,5 ay olarak saptand1 (p=0,011). Benzer sekilde, SIRI > 1,044 olan hastalarda OS anlamli olarak daha kotiydii
(medyan OS: 24,0 ay vs 49,5 ay; p = 0,032). DFS analizinde ise hem yiiksek SII (p = 0,001) hem de yiiksek SIRI
(p = 0,030) ile anlaml1 derecede daha kisa DFS siiresi izlendi. Cerrahi uygulanmayan hastalarda hem OS hem DFS
sonuglart anlamli olarak daha koétiiydii (her ikisi i¢in p<0,001).

Sonug: Radyoterapi oncesi SII ve SIRI, vulva kanserinde kolay erisilebilir,degeri, hasta risk siniflamasinda ve
tedavi planlamasinda klinik karar diisiik maliyetli ve giivenilir bir prognostik biyobelirtegtir. Anatomik, histopatolojik
ve immiin-inflamatuvar parametrelerin birlikte degerlendirilmesi, vulva kanserinde bireysellestirilmis hasta yonetimini
giiclendirebilir.
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OP-5. Oligometastatik Kemik Metastazhi Hastalarda Palyatif Radyoterapi Sonrasi
Gecici Agr1 Alevlenmesi

Mustafa Olgun’, Berkay Anil, Mahmut Emre Kose, Yasemin Giizle Adas, Esra Kekilli, Giil¢cin Ertas
Dr. Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Ankara

Giris ve Amac: Calismada, kemik metastazi nedeniyle palyatif radyoterapi uygulanan hastalarda gecici agn
alevlenmesi gelisim sikligin1 degerlendirmek ve gegici agr1 alevlenmesi ile iligkili klinik ve tedaviye ait faktorleri
incelemek amaclandi.

Yontem: Bu prospektif calismaya kemik metastazi nedeniyle palyatif radyoterapi uygulanan toplam n=21 vaka
dahil edildi. Gegici agr1 alevlenmesi, radyoterapi sonrasi ilk 10 giin i¢inde analjezik kullanimindaki artis olsun ya da
olmasin, baslangi¢ VAS skoruna gore >2 puanlik gegici agri artis1 olarak tanimlandi. Hastalarin demografik 6zellikleri,
metastaz sayis1 (oligometastatik <3, polimetastatik >3), SINS ve MIRELS skorlari, radyoterapi fraksiyonasyonu,
toplam doz ve VAS skorlar1 kaydedildi. Gegici agr1 alevlenmesi gelisimi ile klinik degiskenler arasindaki iligkiler
univaryan analizlerle degerlendirildi. Kategorik degiskenler i¢in Ki-kare veya Fisher exact test, siirekli degiskenler
icin Mann—Whitney U testi kullanild1. Istatistiksel anlamlilik p<0.05 olarak kabul edildi.

Bulgular: Gegici agr1 alevlenmesi gelisimi ile cinsiyet (p=0.446), yas (p=0.591), fraksiyon biiylikliigl (p=0.202),
toplam doz (p=0.168), SINS skoru (p=0.455), MIRELS skoru (p=0.400) ve baslangic VAS degerleri (p=0.912)
arasinda istatistiksel olarak anlaml iliski saptanmadi. 21 vakanin sadece 3 tanesinde gegici agri alevlenmesi
gozlendi(%15). Metastaz sayisi ile pain flare gelisimi arasinda sinirda anlamli bir iligki izlendi (p=0.063). Pain flare
gelisimi yalnizca oligometastatik (<3 metastaz) hastalarda gozlenirken, metastaz sayisi >3 olan hastalarda pain flare
izlenmedi. Metastaz gruplar1 arasinda tam ayrim gézlenmesi nedeniyle lojistik regresyon analizi yapilamadi.

Sonuc: Bu calismada, palyatif radyoterapi sonrasi gecici agr1 alevlenmesinin 6zellikle oligometastatik hastalarda
daha sik goriildiigii izlenmistir. Bu bulgu, sinirli metastatik yiikii olan hastalarda radyasyon sonrasi inflamatuvar
yanitin daha belirgin olabilecegini diisiindiirmektedir. SINS ve MIRELS skorlari ile doz ve fraksiyonasyon gibi
tedaviye ait parametrelerin gecici agri alevlenmesi ile iligkili bulunmamasi, bu durumun daha ¢ok hastalik yiikii ile
iligkili olabilecegine isaret etmektedir. Bulgularin, daha genis hasta serileriyle dogrulanmasi gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: Agn alevlenmesi; palyatif radyoterapi; VAS skorlamasi
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OP-06. Yogunluk Ayarh Radyoterapi Alan Prostat Kanseri Hastalarinda
IPSS ve CTCAE Kriterlerine Gore Uriner ve Gastrointestinal Semptomlarin
Degerlendirilmesi

Aynura Haziyeva, Emriye Giiler, Esra Kekilli, Ebru Karakaya, Sema Akhan Demirbag, Semih Can
Kose, Siikran Ulger, Fatih Goksel
Dr. Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Ankara

Amagc: Radyoterapi (RT), prostat kanserinde hem definitif hem de adjuvan amagla yaygin olarak uygulanmakta
olup, onkolojik kontrol saglarken yasam kalitesini etkileyebilecek iiriner ve gastrointestinal (GiS) yan etkilerle
iliskilendirilebilmektedir. Uriner semptomlarin degerlendirilmesinde Uluslararas1 Prostat Semptom Skoru (IPSS),
irritatif ve obstriiktif semptomlar1 kapsayan gecerli bir 6l¢ektir. Tedaviye bagl toksisitelerin standart raporlanmasinda
ise Advers olaylar i¢in Ortak Toksisite Kriteriya versiyon 5. (CTCAE v5.0) kriterleri kullanilmaktadir. Bu ¢alismada,
RT alan prostat kanseri hastalarinda IPSS ve CTCAE kullanilarak iiriner ve gastrointestinal semptomlarin zaman
igindeki degisiminin ve klinik faktorlerle iligkisinin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Bu calismaya, klinigimizde prostat kanseri nedeniyle RT(Tomoterapi® helikal IMRT)
uygulanmis ve son iki ay i¢cinde kontrole gelen toplam 34 hasta dahil edilmistir. Hastalarin IPSS skorlar1 RT 6ncesi,
RT hemen sonrasi ve {igiincii aydan sonraki takiplerde degerlendirilmistir. IPSS toplam skoru ile birlikte irritatif
(frequency, urgency, noktiiri) ve obstriiktif semptom alt skorlar1 ayri-ayr1 degiskenler olarak analiz edilmistir. RT
sonrast iiriner ve gastrointestinal toksisiteler CTCAE v5.0 kriterlerine gore siniflandirilmistir. Yas ((<68 vs. >68), risk
grubu (diisiik ve orta risk versus yiiksek riskli), RT alani (sadece prostat vs. pelvik + prostat), cerrahi durumu(var vs
yok) ve RT endikasyonuna (definitif vs adjuvan) gore alt grup analizleri yapilmistir.

Bulgular: Tiim hasta grubunda RT sonrasi ve izlemde, IPSS ile degerlendirilen hem irritatif hem de obstriiktif
semptomlarda RT Oncesine kiyasla istatistiksel olarak anlamli azalma (iyilesme yoniinde) saptanmistir (sirasiyla
p=0,001 ve p=0,017). Irritatif ve obstriiktif alt skorlarin ikili karsilastirmalarinda, RT 6ncesine gore hem RT hemen
sonrasinda hem de ti¢iincii aydan sonraki takipte azalma izlenmis; ancak ii¢iincii aydan sonraki takip ile RT hemen
sonrasi arasinda anlamli fark bulunmamustir (Irritatif: sirastyla p=0,017, p=0,002, p=0,678, obstriiktif: p=0,060,
p=0,021, p=0,938). Risk gruplarina gore yapilan analizde, diisiik—orta risk grubunda IPSS skorlarindaki iyilesme
yiiksek risk grubuna kiyasla anlamli olarak daha fazla bulunmustur (her iki alt skor i¢in p=0,030). Buna karsin RT
alani, RT amaci ve cerrahi duruma gore IPSS skor degisiminde anlamli fark izlenmemistir.

CTCAE kriterlerine gore degerlendirilen iiriner ve GIS semptomlar acisindan yas, risk grubu, RT alani, cerrahi
durumu ve RT endikasyonu arasinda anlamli fark saptanmamuistir. Cerrahi uygulanmis hastalarda nonenfektif sistit
orani daha yiiksek olmakla birlikte bu fark istatistiksel anlamliliga ulagsmamistir (%50 vs. %28,6). Hicbir hastada grad
3 ve lizeri toksisite gdzlenmemistir, <gr2 toksisite orani tiim kriterlerde %40’1n altindadir.

Sonuc: RT, prostat kanseri hastalarimda IPSS ile degerlendirilen iiriner semptomlarda tedavi Oncesine kiyasla
iyilesme saglamaktadir. Bu etki diisiik ve orta riskli hastalarda daha belirgindir. CTCAE kriterlerine gore degerlendirilen
tiriner ve gastrointestinal toksisiteler diisiik oranda olup, ciddi yan etki saptanmamustir.

Anahtar Kelimeler: Prostat kanseri, yogunluk ayarl radyoterapi, Uluslararasi Prostat Semptom Skoru (IPSS),
iriner toksisite, gastrointestinal toksisite, CTCAE v5.0, yasam kalitesi
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OP-07. Aktif Onkolojik Tedavi Alan Hastalarda Yorgunlugun Cok Boyutlu
Degerlendirilmesi: HIRAI Yorgunluk Olcegi

Eda Picak’, Umiis Ocalan, Mevsim Elif Giintiilii Yilmaz, Ebru Karakaya, Fatih Goksel
Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Ankara

Amag: Onkoloji hastalarinda tedavi sirasinda gelisen yorgunluk, sik bildirilen, hastanin yasam kalitesini
kisitlayabilen ve tedavi uyumunu etkileyen dnemli bir sesmptomdur. Hastalarda izlenen yorgunlugun sistematik olarak
degerlendirilmesi, erken taninip izlenmesi semptom kontroliine ve destekleyici bakim stratejilerine katki saglayabilir.
Bu amagla uygulanabilen HIRAI Yorgunluk Olgegi ile yorgunlugun ¢ok boyutlu ve nicel degerlendirilmesine imkan
saglayan bir degerlendirme amacglanmaistir.

Yontem: HIRAI Yorgunluk Olgegi toplam 15 sorudan olusmaktadir ve her soru hastalar tarafindan 1-5 arasinda
skorlanmistir. Olgek fiziksel-zihinsel, bilissel ve aktivite ile iliskili yorgunluk diizeylerini belirtmekte ve skor arttikca
yorgunluk diizeyi artmaktadir.

Boliimiimiizde radyoterapi (RT) almakta olan 42 hastaya HIRAI Yorgunluk Olgegi anketi tedavi dncesi ve
tedavi sirasinda uygulandi. 28 hasta (%66.7) definitif veya adjuvan amacglh RT alirken 14 hasta (%33.3) palyatif RT
almaktaydi. Hastalarin median yasi 56 olup (27-84) 22’si (%52.4) kadin, 20’si (%47.6) erkektir. Hastalar hastane bilgi
sisteminde olan RT oncesi 1 ay igindeki hemoglobin degerlerine gore anemisi olan (14 hasta, %33,3) ve olmayan (28
hasta, %66,6) olarak kategorize edildi.

Hastalarin anket sonuglari normal dagilima uymamasi nedeniyle ayni hastalarda radyoterapi 6ncesi ve sirasinda
olan skorlar arasindaki farkin tespiti i¢in Wilcoxon testi kullamildi. Iki hasta grubu arasindaki farkin (RT dncesi ve
sirasindaki skorlardaki degisimin iki grupta farkli olup olmamasi agisindan) degerlendirilmesi i¢in de nonparametrik
Mann-Whitney U testi kulanildi.

Bulgular: Tiim hasta kohortunda fiziksel-zihinsel, aktivite ve biligsel yorgunluk skorlar1 RT ile istatistiksel olarak
anlamli artis gdstermistir (hastalarin ilgili fonksiyonlar1 gerilemistir, sirasiyla p=0,000, p=0,001, p=0,000). Hastalarin
RT 6ncesi median aktivite skoru 6 iken tedavi sirasinda 9.5; median bilissel skor RT 6ncesi 3, tedavide 4 ve fiziksel-
zihinsel yorgunluk skoru da RT 6ncesi 8 iken radyoterapi sirasinda 10.5 olarak goriilmiistiir.

Hastalarin radyoterapi sirasinda aldigi skorun kétiilesmesi metastatik hastaligin olup olmamasi, es zamanl
kemoterapi alinip alinmamasi, cinsiyet ve hemoglobin degerlerine gore anlamli farklilik géstermemistir.

Sonuc: Bu caligmada radyoterapi alan onkoloji hastalarinda yorgunlugun sik goriilen ve tedavi siireci boyunca artig
gosterebilen onemli bir semptom oldugu gosterilmistir. HIRAI yorgunluk dlcegi yapilan degerlendirmede hastalarin
fiziksel-zihinsel, biligsel ve aktiviteye bagl yorgunluk diizeylerinde tedavi siiresince istatistiksel olarak anlamli artig
saptanmistir. Bu ¢alismada radyoterapi siiresince hastalarin yorgunluk a¢isindan diizenli olarak izlenmesi destekleyici
yaklagimlarin erken donemde planlanmasinin 6nemini ortaya koymaktadir. HIRAI yorgunluk dlgegi klinik pratikte
yorgunlugun degerlendirilmesinde giivenilir ve pratik bir aragtir.
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OP-08. Mide Kanseri Nedeniyle Opere Edilen Hastalarda PNI (Prognostik Nutrisyon Indeksi)
Kullanim

Ali Toprak', Ahmet Karayigit**, Onur Can Giiler’, Fatma Erseven®

'Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji EAH, Genel Cerrahi Klinigi
’Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji EAH, Cerrahi Onkoloji Klinigi
SDr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji EAH, Yogun Bakim Klinigi

Giris: Mide kanseri, diinya ¢apinda en yaygin besinci kanser tiirii ve kanserle iligkili 6limlerin tiglincii en yaygin
nedenidir. Cerrahi tedavi, kiiratif yaklasimin temelini olusturur. Perioperatif morbidite ve mortalite oranlar1 yiiksek
olup mortalite riskini dngorebilecek belirteglere ihtiyag vardir. Prognostik niitrisyon indeksi (PNI) beslenme durumu
ve sistematik inflamasyonun prognostik etkisine yonelik bir belirtectir. Bu ¢calismanin amaci, gastrektomi uygulanan
mide kanseri hastalarinda postoperatif donemde hesaplanan PNI’nin kisa donem (1-6 ay) mortaliteyi 6ngérmedeki
prognostik degerinin belirlenmesidir.

Materyal ve Metot: Bu retrospektif kesitsel ¢aligma, 01 Ocak 2020 — 01 Nisan 2024 tarihleri arasinda mide
kanseri nedeniyle total/subtotal gastrektomi yapilan 269 hastay1r kapsamaktadir.Hastalarin yas, cinsiyet, cerrahi
tipi, CRP, albiimin, lenfosit ve postoperatif Prognostik Niitrisyon Indeksi (PNI) degerleri kaydedildi. PNI, formiil
ile hesaplandi:PNI/=(10xA4lbu~min[gldL] + (0.005 x Lenfositsayist [/mm3] PNI= (10xAlbu~min/gldL] + (0.005 x
Lenfositsayist [/mm3]). Mortalite durumu 1., 6. ayda “sag/ex” olarak siniflandirildi. Veriler IBM SPSS Statistics 26.0
programi ile analiz edildi.

Bulgular ve Sonug: Hastalarin yag ortalamasi 63,4 + 10,4 yil olup, %66,2’si erkekti. Ortalama postoperatif PNI
34,9 + 13,3 olarak saptandi. Diistik PNI degerleri, erken donem mortalite ile anlamli olarak iligkili bulundu. ROC
analizine gore PNI < 29, erken mortaliteyi gii¢lii bicimde 6ngdrmekteydi (1. ay AUC = 0,797; 6. ay AUC = 0,726).
PNI < 29 olan hastalarda mortalite riski 1. ayda 7,3 kat, 6. ayda 6,0 kat artmist1 (p < 0,05). Bu ¢alisma, Prognostik
Niitrisyon indeksi (PNI)’nin mide kanseri cerrahisi sonrasi erken dénemde mortaliteyi ongdérmede giilii bir belirteg
oldugunu gostermistir. PNI < 29 olan hastalarda 1. ve 6. ay mortalite riski anlamli derecede yiiksekti. Hastalarin erken
6liim oranini tahmin etmek, kritik bakim yonetiminin 6nemli bir pargasidir.Kolay hesaplanabilir, ucuz ve erisilebilir
bir parametre olan PNI, postoperatif donemde erken risk siniflandirmasi, beslenme destegi planlamasi ve yogun
bakim izlemi i¢in klinik olarak degerli bir arag¢ olabilir. Bu ¢aligma, mide kanseri nedeniyle opere edilen hastalarda
PNI’nin erken postoperatif mortaliteyi 6ngormede anlamli bir belirteg oldugunu gostermistir. PNI degerlendirmeleri
rutin klinik uygulamaya entegre edilerek, yiiksek riskli hastalar belirlenebilir.
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1.Ayda PNI 29.08 den yiiksek olan | mortalite azalmak 6. Ayda PNI degerinin 29.04 ve iizeri olmas1 mortaliteyi azaltmakta
1.Ayda 6lim orani ile PNI arasinda negatif bir iligki olup; 1. ayda 6. Ayda PNI arttik¢a mortalite azalmaktadir
PNI degeri yikseldikge liim riski azalmaktadir (yasa ve cinsiyete gore diizeltilmis OR: 0.83 p:0.01 C1%95 0.75-0.93)

(yasa ve cinsiyete gore diizenlemis OR:0.77 p: 0.001 CI%95: 0.67-0.89)
Sekil 2:
29 OCAK - 1 SUBAT 2026, ANTALYA




VI. Uluslararasi1 Katilimli, Akademik
Hematoloji ve Onkoloji Kongresi

29 Ocak - 1 Subat 2026, Antalya

Tablo 1
Yas ortalamasi 63,4+10,4 y1l
Cinsiyet(Erkek/Kadin) %66,2 / %33.8
Cerrahi Prosediir (Total/Subtotal) %56,5/ %43,5
Cerrahi Tiirii (Agik/Laparoskopik) 70,3/ %29,7
Ortalama PNI 34,9
Medyan PNI 33,6 (IQR 6,47)

Anahtar Kelimeler: mide kanseri, mortalite, Prognostik Nutrisyon Indeksi
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OP-09. Skalen Lenf Nodu Biyopsisi

Hiiseyin Cakmak
Dr. A. Yurtarslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Gogiis Cerrahisi Klinigi

Giris: Skalen lenf nodu biyopsisi, supraklavikiiler bolgede, 6zellikle 6n ve orta skalen kaslar komsulugunda
yer alan skalen (supraklavikiiler) lenf nodlarmin cerrahi olarak ¢ikarilarak histopatolojik incelemeye gonderilmesi
islemidir. Bu biyopsi yontemi en sik akciger kanseri, mediastinal timorler, lenfomalar ve graniillomatdz hastaliklarin
tan1 ve evrelemesinde kullanilir. Ozellikle mediastinal lenfadenopatisi olan ve daha invaziv girisimlerden nce tanisal
bilgi saglamak amaciyla tercih edilen, nispeten basit ve diisiik morbiditeli bir cerrahi tan1 yontemidir.

Hastalar ve Yontem: 2023 ve 2025 yillar1 arasinda Dr. Abdurrahman Yurtarslan Ankara Onkoloji
Egitim ve Arastirma Hastanesinde 26 hastaya skalen lenf nodu biyopsisi uygulandi. Hastalarin 23’1 erkek
(%88,5) ve 3’1 kadin (%11,5) olup yas ortalamas1 57,3(21-81) idi. Biyopsi sonuglari, 10 adet (%38,4)
akciger karsinom metastazi, 4 adet (%15,3) lenfoma ve 12’sinde de (%46,3) lenfadenit olarak saptandi. 5
hastada hafif diizeyde yara infeksiyonu ve hematom disinda diger hastalarda komplikasyon gozlenmedi.

Teknik: islem genellikle lokal anestezi altinda, supraklavikiiler kiiciik bir insizyonla gerceklestirilir ve
ortalama 15-30 dakika stirer.

Sonug: Skalen lenf nodu biyopsisi, dogru hasta se¢imiyle, minimal invaziv, diisiik morbiditeli, yiiksek
tanisal dogruluga sahip bir cerrahi tan1 yontemidir. Ozellikle ileri evre akciger kanseri siiphesinde, tedavi
stratejisini belirlemede kritik rol oynar.

Anahtar Kelimeler: Biyopsi; kanser; skalen.
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OP-10. Yapay Zeka Tarafindan Gelistirilen Melanio Skorunun Metastatik
Melanomda Immiinoterapi Yamtim1 Ongérmedeki Etkinliginin Gercek Yasam
Verileri ile Validasyonu

Osman Bilge Kaya®, Oztiirk Ates
Dr. Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Onkoloji Klinigi, Ankara, Tiirkiye

Giris ve Amac: Biiyiik dil modelleri (LLM), tibbi literatiirii sentezleme ve klinik karar destek araglari gelistirme
potansiyeline sahiptir. Bu ¢alismada, bir yapay zeka dil modeli tarafindan literatiir sentezi yoluyla 6nerilen MELANIO
(MELANom Immiinoterapi Outcome) skorunun metastatik melanomda immiinoterapi yanitini 6ngdrmedeki
etkinligini gergek yasam verileri ile degerlendirmeyi amagladik.

Yontem: MELANIO skoru, bir yapay zeka modeli tarafindan PubMed ve ilgili veritabanlarindaki meta-analizlerin
taranmasi sonucunda Onerilmistir. Model, immiin kontrol noktasi inhibitdrleri (ICI) alan metastatik melanom
hastalarinda prognostik degere sahip bes parametre belirlemis ve havuzlanmis hazard oranlarina gore agirliklandirma
Onermistir: viseral metastaz (sadece beyin: +1 puan, sadece karaciger: +2 puan, her ikisi: +3 puan), eozinopeni (+1
puan), laktat dehidrogenaz (LDH) yiiksekligi (1-2x tist normal limit: +1 puan, >2x {ist normal limit: +2 puan), diigilk
alblimin (+1 puan) ve yiiksek nétrofil lenfosit oran1 (NLR) (+2 puan). Bu skor, retrospektif olarak ICI alan metastatik
melanom hastalarinda degerlendirildi. Progresyonsuz sagkalim (PFS) ve genel sagkalim (OS) i¢in Kaplan-Meier,
Cox regresyon, ROC analizi ve C-indeks hesaplamalar1 yapildi.

Bulgular: Toplam 44 hasta tarandi, eksik verileri olanlar diglandup 27 hasta analize dahil edildi. Yas ortalamasi
58,4 yil olup hastalarin %59,3’1 erkekti. Hastalarin %44,4’linde primer tiimor ekstremite kaynakliydi. Hastalarin
%606,7’sinde karaciger veya beyin metastazi yoktu. Bes hastada BRAF mutasyonu saptandi. Median takip siiresi 16
aydive izlem siiresince 11 hastada progresyon veya oliim gerceklesti. Median MELANIO skoru 1 olarak bulundu.
MELANIO skoruna gore disiik risk (<3) ve yiiksek risk (>3) gruplar1 arasinda PFS agisindan anlamli fark saptandi.
Diistiik risk grubunda medyan PFS’ye ulasilamazken, yliksek risk grubunda medyan PFS 4,8 aydi (log-rank p<0,001).
Cox regresyon analizinde MELANIO skoru hem PFS (HR=2,04; %95 GA: 1,45-2,88; p<0,001) hem de OS (HR=3,10;
%95 GA: 1,60—6,00; p=0,001) igin bagimsiz prognostik faktor olarak bulundu. ROC analizinde 12 aylik AUC degeri
PFS i¢in 0,835 (%95 GA: 0,662—1,000) ve OS i¢in 0,911 (%95 GA: 0,741-1,000) olarak saptandi.

Sonug: Yapay zeka modeli tarafindan literatiir sentezi yoluyla onerilen MELANIO skoru, metastatik melanom
hastalarinda immiinoterapi yanitin1 6ngérmede giiclii bir prognostik performans gostermistir. Bu ¢alisma, biiytik dil
modellerinin klinik olarak uygulanabilir prognostik araclar gelistirme potansiyelini ortaya koymakta ve bu araglarin
gercek yasam verileri ile valide edilebilecegini gdstermektedir. Bulgularin dogrulanmasi i¢in daha genis, ¢cok merkezli
ve prospektif calismalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Iimmiinoterapi; melanom; prognostik; skorlama; yapay zeka
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OP-11. Miyeloproliferatif Neoplazi Tanili Olgularda Yeni Nesil Dizileme Analizi ile
Saptanan Varyantlarin incelenmesi

Dilek Ozata Aksoy', Emine Ipek Ceylan', Dicle Iskender?, Ozge Ozalp', Fevzi Altuntas>
! SBU Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Genetik Klinigi, Ankara,
Tiirkiye
2SBU Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi, Ankara,
Tiirkiye

Giris-Amac: Myeloproliferatif neoplaziler (MPN) olgun myeloid hiicrelerin klonal proliferasyonu ile karakterize
hematopoetik bozukluklardir. Klinik olarak esansiyel trombositemi (ET), polistemia vera (PV) ve myelofibrozis (MF)
alt gruplarin1 icermektedir ve fenotipik olarak oldukga heterojenite gostermektedir. JAK2, CALR ve MPN genleri
bu hastaliklar i¢in bilinen siiriicli genler olsa da her bir hastalifin klinik seyri birbirinden farklidir. Biitiin MPN alt
gruplarinda ayrica ASXL 1, EZH2, IDH1/2, SRSF2 ve U2AF I genlerinde varyantlar bildirilmistir. Bu genlerde saptanan
somatik varyantlar prognostik 6neme sahiptir. Yapilan ¢alismalarda TET2, SRSF2, TP53 ve IDHI/2 genlerindeki
mutasyonlarin MPN sonrasi gelisen Akut Myeloid Losemi (AML) vakalarinda goriilebildigi kaydedilmistir. Tiim
MPN alt tiplerinde tan1 aninda disiik varyant alel frekansina (VAF) sahip molekiiler degisiklikleri belirlemek
icin yliksek duyarliliga sahip RT-PCR/ddPCR veya multigenik yeni nesil dizileme (YND) analizi yontemleri ile
degerlendirme onerilmektedir.

Yontem: Bu ¢aligmada, Ekim 2023-Aralik 2025 tarihleri arasinda myeloproliferatif neoplazi ile Tibbi Genetik
poliklinigimizde degerlendirilen, Yeni Nesil Dizileme yontemi ile custom dizayn hematolojik malignite paneli analizi
yapilan 33 olgu sunulmustur. Bu grupta, 8 olgu primer myelofibrozis (PMF), 9 olgu post-ET Myelofibrozis, 3 olgu
post-PV Myelofibrozis, 8 olgu Esansiyel Trombositoz (ET), 4 olgu Polistemia Vera (PV), 1 olgu ET sonras1t AML
tanilar ile poliklinigimize yonlendirildi. Olgulara ait periferik kan veya kemik iligi drneklerinden elde edilen DNA
kullanilarak hedeflenmis yeni nesil dizileme yontemi ile hematolojik malignite paneli ¢alisildi. Saptanan varyantlar
AMP/ASCO/CAP kilavuzuna gore degerlendirildi ve TIER I-II varyantlar raporlandi.

Bulgular: Analiz sonucunda 33 olgunun 22’sinde (%66.6) JAK2: ¢.1849G>T p. (Val617Phe) (p.V617F)
mutasyonu, 5’inde (%15.15) CALR: c.1154 1155insTTGTC p. (Lys385fs) (TIP 2) mutasyonu, 2’sinde (%6.06)
CALR: ¢.1099 1150del p. (Leu367ThrfsTer46) (TiP 1) mutasyonu saptandi. Olgularm higbirinde MPL mutasyonu
gbzlenmedi. Varyant saptanan diger genler ASXLI, DNMT3A, EZH2, IDH2, RUNXI, SRSF2, TET2, TP53, ZRSR2
olarak kaydedildi. 1 olguda JAK2 V617F mutasyonu ile birlikte JAK2 geni 12. ekzonda c.1611_1616del tespit edildi.
13 olguda birden fazla gende varyant saptandi; bu grupta en sik mutasyon birlikteligi saptanan genler TET2 (%21.21)
ve ASXL1 (%]12.12) olarak belirlendi. Saptanan varyantlarin tan1 alt gruplarina gére prognostik dnemi degerlendirildi.

Tartisma: Bu bildiride MPN olgularinda yapilan YND temelli analizlerin ve saptanan mutasyonlarin risk
siniflamasina olan katkisini vurgulamak ve verilerimizin literatiir ile karsilastirmali olarak tartigilmasi amaglanmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Myelofibrozis, Myeloproliferatif Neoplazi, Yeni Nesil Dizileme
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OP-12. Tiirkiye’de Hematologlarda Tiikenmislik ve Is Doyumu

Basak Bostankolu Degirmenci
Ankara Atatiirk Sanatoryum Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Bilim Dali, Ankara

Giris ve Amac: Tiikenmislik ve is doyumu, 6zellikle hematoloji gibi yiiksek stresli uzmanlik alanlarinda ¢alisan
saglik profesyonelleri i¢in 6nemli sorunlardir. Onkolojiyle benzerliklerine ragmen, hematologlara 6zgii titkkenmislik ve
is doyumu konularinda yapilan arastirmalar sinirlhidir. Bu ¢alisma ile hematologlar arasinda tiikenmislik ve is doyumu
diizeylerini degerlendirme ve bu degiskenlerin sosyodemografik 6zelliklerle iligkisini inceleme amaglanmustir.

Yontem: Kesitsel tasarima sahip bu ¢alismaya Tirkiye’de gorev yapan 139 hematolog katilmistir. Katilimcilar
sosyodemografik bilgi formu, Maslach Tiikenmislik Envanteri (MTE) ve Is Doyumu Olgegi (IDO) ile
degerlendirilmistir.

Bulgular: Caligmaya katilan 139 hematologun %61,2’si kadin (n=85), %38,8’1 erkek (n=54) bireylerden
olusmaktadir. Katilimcilarin yas ortalamasi 40,95+6,86 yildir. Katilimeilarin 9%74,8’inin uzmanlik alaninin erigkin
hematolojisidir. %90,6’s1min bu bdliimii kendi istegiyle tercih ettigi gézlemlenmistir. Katilimeilarin sosyodemografik
ozellikleri ve klinik dlceklere ait puanlar Tablo 1°de sunulmaktadir. Is doyumu ve duygusal tiikenmislik diizeyleri
Sekil 1’de gosterilmektedir.

Tiikenmisligin temel bileseni olan duygusal tiikenme, genel is doyumu ile anlamli diizeyde negatif korelasyon
gostermistir (r = -0.404, p < 0.001). Kisisel basar1 puanlari, artan yas (r=0,265, p=0,002) ve hematoloji alaninda
caligma siiresi (r=0,272, p=0,001) arasinda pozitif yonde anlamli iligki saptanmistir. Ruhsal sikint1 yagayan bireylerde
MTE-Duygusal Tiikenmislik (19,9+£5,9 / 17+6,9, p=0,015) ve MTE-Duyarsizlasma (5,6+3 / 4,3£3,1, p=0,006)
puanlar1 digerlerine kiyasla anlamli diizeyde daha yiiksek; buna karsilik IDO-Isin Yapis1 (17,1£3,7 / 18,4+3.5,
p=0,034) ve IDO-iletisim (13,6+3,5 / 15,4+4,1, p=0,021) puanlar1 daha diisiiktiir. Hematoloji alaninda calismay1
isteyerek secen bireylerde MTE-Duygusal Tiikenmislik puan1 (18,3+6,2 / 23,9+7,7, p=0,013) anlaml1 diizeyde daha
diisiik bulunmustur. s Doyumu Anketi alt boyutlar1 arasinda “isin yapis1”, “performansa dayali ddiillendirme” ve
“iletisim”, kisisel basari ile pozitif iligkili bulunmustur.

Sonuc: Tiikkenmislik, hematologlar arasinda yaygin bir sorundur ve 6zellikle duygusal tiikkenme, is doyumu ile
yakindan iligkilidir. Kisisel motivasyon ve mesleki deneyim tiikenmisligi azaltic1 etkenler olarak 6ne ¢ikmaktadir.
Kurumsal destek ve bireysel bas etme becerilerini gelistirmeye yonelik miidahaleler, hematologlarin ruh sagligini
korumada etkili olacaktir.
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Tablo 1. Sosyodemografik Ozellikler ve Klinik Ol¢ek Puanlar

Universite/Devlet Hastanesi/Ozel Hastane/Diger

N (%)

Cinsiyet

Kadin/Erkek 85 (61,2) /54 (38,8)
Medeni Durum

Bekar/Evli 36 (25,9) / 103 (74,1)
Uzmanlik Alani

Eriskin/Pediatri 104 (74,8) / 35 (25,2)
Kurum

60 (43,2) /63 (45,3)/7(5)/ 9 (6.5)

Hastane Basamak Diizeyi

1./2./3. 5(3,6)/ 12 (8,6) /122 (87,8)
Ruhsal Sikinti

Evet/Hayir 84 (60,4) / 55 (39,6)
Psikiyatrik Tedavi (Halen)

Evet/Hayir 18 (12,9) /121 (87,1)
Alan Isteyerek Segme

Evet/Hayir 126 (90,6) / 13 (9,4)

Bas Etmeye Yonelik Egitim Alma

Evet/Hayir 17 (12,2) /122 (87,8)
Ortalama£SS Ortanca

Yas 40,95 £ 6,86 40

Hematoloji Alaninda Calisma Siiresi (y1l) 8,25+ 6,42 6

Klinik Ol¢ekler

MTE Tiikenmislik Diizeyi (%)

Yiiksek Orta Diisiik
Duygusal Tiikenme 18,82 + 6,5 21,6 66,2 12,2
Duyarsizlasma 5,04 £3,13 0,7 30,2 69,1
Kisisel Basari 21,64 + 3,45 0 0,7 99,3
Is Doyumu Diizeyi (%)
Diigiik Doyum Kararsiz Yiiksek

IDO toplam 115,27 + 23,08 Doyum
Ucret 8,26 +3,1 38,8 50,4 10,8
Terfi 13,17 £ 4,02 89,9 9,4 0,7
Denetim 14,42 5,26 41 34,5 24,5
Sosyal Haklar 9,93 +£3,67 33,8 28,1 38,1
Performansa Dayali Odiillendirme 12 +3,41 74,1 20,9 5
Isin Yapilma Sekli 11,1 +2,81 554 353 9,4
Calisma Arkadaslar1 14,45+ 4,11 66,2 3L7 2,2
Isin Yapist 17,63 £3,65 23,7 48,2 28,1
[letisim 14,32 + 3,85 9,4 20,9 69,8

31,7 40,3 28,1
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Sekil 1. a) Is Doyumu Seviyesi. b) Duygusal Tiikenmislik Seviyesi.

is Doyumu Seviyesi Duygusal Tiikenmislik
Seviyesi

B Diisiik

m Yiiksek
m Kararsiz

m Orta
B Yiiksek

m Disiik

Anahtar kelimeler: Hematolog; hematoloji; is doyumu; tiikenmislik
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PP-01. ALK Pozitif NSCLC Hastada Neoadjuvan Alektinib: Vaka Sunumu

Sedef Tatar Bolat", Oztiirk Ates
Saghik Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji Hastanesi Onkoloji Klinigi Ankara, Tiirkiye

Giris ve Amag: Anaplastic Lymphoma Kinase (ALK) rearanjmani, kiigtik hiicreli dis1 akciger kanserli (NSCLC)
hastalarin yaklasik %3-5” inde goriilmektedir. Ileri evre ALK pozitif NSCLC hastalarda ikinci kusak tirozin kinaz
inhibitorleri (TKI), standart ilk basamak tedavi olarak kabul edilmektedir. (1) Ancak, lokal ileri evre hastalarin
neoadjuvan donemde hedefe yonelik tedavilerle yOnetimi ve cerrahiye yoOnlendirilmesi tlizerine veriler hala
olgunlagmaktadir. (2,3) Bu sunumda, mediastinal ve hiler lenf nodlar1 tutulumu olan lokal ileri evre bir hastada
Alektinib ile saglanan dramatik patolojik tam yaniti (pCR) ve giincel literatiir 1s5181inda adjuvan tedavi yonetimini
tartismay1 amagladik.

Olgu Sunumu: 37 yasinda kadin hasta, Oksiiriik ve bogaz agrisi sikayetleriyle dis merkez basvurusunda
yapilan Toraks bilgisayarli tomografi ve PETCT incelemelerinde sol akciger {iist lob lingular segmentte 17x13 mm
boyutlarinda spikiiler konturlu nodiiler lezyon (SUVmax: 10.6) olarak goriilen primer kitle ile birlikte, mediastende
subkarinal alanda yaklagik 20x13 mm boyutlarinda (SUVmax: 13.95) ve sol hiler alanda yaklasik 30x16 mm
boyutlarinda (SUVmax: 12.56) hipermetabolik konglomere lenfadenopatiler saptandi. PETCT incelemesinde uzak
organ metastazi saptanmadi. Hastaya yapilan endobronsial ultrasonografi esliginde biyopsi ve immiinohistokimyasal
inceleme ve molekiiler analizler sonucunda "ALK rearanjmani pozitif Akciger Adenokarsinomu" tanisi konuldu.

Hasta, multidisipliner tiimor konseyinde degerlendirilerek lokal ileri evre kabul edildi ve Haziran 2025 tarihinde
klinigimiz tarafindan neoadjuvan alektinib tedavisi baslandi.

Tedavi Siireci: Hastaya neoadjuvan Alektinib (600 mg, giinde 2 kez) baslandi. 3 kiirliik tedavi siireci sonrast
Agustos 2025 tarihinde yapilan PETCT incelemesinde primer kitlede belirgin regresyon ve lenf nodlarinda tam
metabolik yanit izlendi. Hasta 16 Eyliil 2025 tarihinde Sol Lobektomi ve Lenf Nodu Diseksiyonu operasyonuna
alind1.

Radyoloji: Hastanin neoadjuvan tedavi dncesi ve sonrast PETCT goriintiileri Sekil 1° de karsilastirilmistir.

Sekil 1: Hastanin neoadjuvan tedavi dncesi ve sonrast PETCT goriintiileri;

Patoloji: Rezeksiyon materyalinin ve diseke edilen lenf nodlarinin histopatolojik incelemesinde viable timor
hiicresine rastlanmadi. Olgu "Tam Patolojik Yanit" (ypTONO) olarak raporlandi.
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Izlem: Post-operatif dénemde komplikasyon izlenmeyen hastaya, ALINA caligmasi verileri dogrultusunda
adjuvan Alektinib tedavisi baslandi. Hasta adjuvan siirecte takibinin 3. ayida olup hastaliksiz izlemdedir.

Tartisma ve Sonug: Lokal ileri evre ALK pozitif NSCLC’ de standart yaklasim geleneksel olarak kemoradyoterapi
veya kemoterapi olsa da, yeni nesil TKi’ lerin neoadjuvan kullanim1 umut verici sonuglar dogurmaktadir. Literatiirde
ALNEO gibi faz II ¢alismalar, Alektinib’ in cerrahi dncesi kullaniminin yiiksek RO rezeksiyon ve pCR oranlari
sagladigini desteklemektedir. (2,4)

Vakamizda elde edilen pCR, ALK pozitif hastalarda hedefe yonelik tedavilerin neoadjuvan stratejilerde
downstaging saglama giiciinii gostermektedir. Ayrica ALINA ¢aligsmasiyla kanitlanan adjuvan Alektinib kullaniminin
kemoterapiye kiyasla sagkalimda %76 oraninda risk azaltimi saglamasi, olgumuzda oldugu gibi neoadjuvan asamada
yiiksek yanit alinan olgularda uzun dénem sagkalimi1 korumak adina umut verici sonuglardir. (1)

Sonug olarak; ALK pozitiflokal ileri evre olgularda multidisipliner bir yaklagimla uygulanan Alektinib indiiksiyonu,
kiiratif cerrahiye olanak saglayan ve pCR oranlarini arttiran gii¢lii bir tedavi segenegidir.

Referanslar

1. Solomon BJ, et al. Adjuvant Alecinitib in Resected ALK-Positive Non-Small Cell Lung Cancer (ALINA). New England
Journal of Medicine. 2024;390(14):1265-1276.

2. Zhang C, et al. Neoadjuvant Alectinib in Locally Advanced ALK-Positive Non-Small Cell Lung Cancer: A Phase II Trial.
Journal of Thoracic Oncology. 2022;17(9):S65-S66.

3. Leonetti A, et al. Neoadjuvant and Adjuvant Targeted Therapy in Resectable Non-Small Cell Lung Cancer: A New Era.
Nature Reviews Clinical Oncology. 2023;20:581-601.

4. Wu YL, et al. Targeted Therapy as Neoadjuvant and Adjuvant Treatment for Resectable Lung Cancer. Cancer Journal.
2021;27(3):214-221.
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PP-02. Endometrioid Tip Endometriyum Kanserinde Eslik Eden Kutanoz Bulgularla
Seyreden Nadir Bir Olgu

Umiis Ocalan*, Ebru Karakaya*,Fatih Goksel*
*Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi

Endometrium kanseri, postmenopozal donemde en sik goriilen jinekolojik malignitedir. [ 1] Hastaligin klinik seyri
genellikle tiimoriin histopatolojik 6zellikleriyle iligkilidir; ancak bazi olgularda eslik eden sistemik veya dermatolojik
bulgular tan1 ve tedavi siirecini karmasiklastirabilmektedir. [2,4] Bu yazida, endometrium karsinomu tanisi alan, tedavi
siirecinde belirgin kutan6z lezyonlar nedeniyle multidisipliner degerlendirme gerektiren bir olgu sunulmaktadir.

Olgu Sunumu: Elli sekiz yasinda kadin hasta, postmenopozal dénemde gelisen anormal uterin kanama
nedeniyle basvurdu. Ozgeg¢misinde yaklasik 20 yil 6nce tan1 almis porfiria kutanea tarda dykiisii mevcuttu. Hastada
fotosensitivite, biilloz cilt lezyonlar1 ve koyu renkli idrar tariflenmekteydi. Bu nedenle dermatoloji tarafindan takip
edilmekteydi.

Endometrial kiiretaj materyalinde miisindz diferansiyasyon gosteren endometrioid adenokarsinom (FIGO Grade
2) saptandi. Immiinohistokimyasal incelemede tiimdr ER/PR pozitif, p53 wild-type 6zellikteydi.

Hastaya total abdominal histerektomi ve bilateral salpingooferektomi uygulandi. Patolojik incelemede tlimoriin
miyometriyumun %50’den fazlasini invaze ettigi, servikal stromal tutulum ve lenfovaskiiler invazyon varlig1 saptandi.
Bu bulgular dogrultusunda hasta yiiksek riskli endometrium kanseri olarak degerlendirildi.

Adjuvan tedavi planlanirken, hastanin dermatolojik Oykiisii ve kirillgan cilt yapist nedeniyle multidisipliner
degerlendirme yapildi. Hastaya adjuvan olarak haftalik karboplatin—paklitaksel kemoterapisi ile birlikte eksternal
pelvik radyoterapi (45 Gy/25 fraksiyon) uygulandi. Takiben vajinal brakiterapi (toplam 10 Gy) verildi. Ancak tedavi
stirecinde ileri derecede miyelosupresyon (grade 3—4) gelisti.

Hematoloji ve dermatoloji konsiiltasyonlar1 sonrasi, altta yatan porfiria cutanea tarda zemininde gelisen artmis
kemik iligi baskilanmas1 ve inflamatuvar yanit diigiiniildii. Hastaya sistemik kortikosteroid (deksametazon) baslandi.
Steroid tedavisi sonrasi hematolojik parametrelerde hizli ve belirgin diizelme gozlendi; notrofil ve trombosit degerleri
normale dondii. Klinik stabilizasyon saglandiktan sonra tedavi kontrollii sekilde tamamlandi.

Bu olgu, altta yatan genetik veya metabolik cilt hastaliklarinin onkolojik tedavi siirecini anlamli Olgiide
etkileyebilecegini ve 0Ozellikle radyoterapi—kemoterapi kombinasyonu uygulanan hastalarda multidisipliner
yaklagimin hayati 6nem tasidigini géstermektedir.

Tartisma

Endometrium kanserinde tedavi yaklasim1 histopatolojik risk faktorlerine gore belirlenmektedir. [2,3] Ancak eslik
eden nadir dermatolojik tablolar, 6zellikle radyoterapi ve kemoterapi toleransim etkileyebilmektedir. [4] Bu olguda
oldugu gibi, kutandz bulgularin varligi multidisipliner yaklagimi zorunlu kilmistir. Mevcut literatiir gz Oniinde
bulunduruldugunda, porfiria kutanea tarda dykiisii bulunan bir hastada, es zamanli olarak endometrium kanseri tanisi
alip tedavi sirasinda belirgin miyelosupresyon gelisen olgularin son derece nadir oldugu diistiniilmektedir.[4]

Referanslar

1. Concin N, et al. ESGO/ESTRO/ESP Guidelines for the management of endometrial carcinoma. Int J Gynecol Cancer. 2021.
2. Colombo N, et al. ESMO-ESGO-ESTRO consensus conference on endometrial cancer. Ann Oncol. 2016.
3. Leon-Castillo A, et al. Molecular classification of endometrial carcinoma. J Pathol. 2020.

4. Gadalla SM, et al. Genodermatoses and cancer predisposition. ] Am Acad Dermatol. 2014.
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PP-03. Radyoterapi Sonrasi Gelisen Meme Anjiosarkomu: Olgu Sunumu

Ilknur Deliktas Onur®, Fatih Yildiz
Dr. Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji EAH, Ankara

Giris: eme koruyucu cerrahi sonrasi uygulanan adjuvan radyoterapi, erken evre meme kanserinde lokal kontrol
ve sagkalimi artirmaktadir. Ancak nadir de olsa, uzun donem takipte radyasyon iliskili sekonder maligniteler
gelisebilmektedir. Meme anjiosarkomu, radyoterapi sonrasi ortaya ¢ikabilen, agresif seyirli ve prognozu kotii nadir
bir yumusak doku sarkomudur.

Olgu Sunumu: 27 yas kadmn hasta, 2014 yilinda sag meme invaziv duktal karsinom tanis1 ile meme koruyucu
cerrahi yapildi. T2ZNOMO, ER/PR (+) HER2(+), Grade 3 olan hastaya adjuvan 3 kiir adriamisin+siklofosfamid sonras1
3 kiir dosetaksel +trastuzumab uygulandi. Adjuvan trastuzumab 1 yila tamamlandi. Sag gégiis duvarina, ve axillaya 25
fraksiyonda toplamda 50 gy adjuvan radyoterapi uygulandi. Adjuvan tamoksifen+goserelin 5 y1l uygulanip kesildi.
Takipte 7.yilinda sag memede cilt ve meme dokusunda gelisen lezyonlar saptandi. Truc cut biyopsi anjiosarkom ile
uyumlu seklinde raporlandi. (Resim-1) Immiinohistokimyada; CD31 (+)CD34 (+)ERG (+) pozitifti. Tamamlayici
mastektomi yapildi. Hastaya adjuvan adriamisin- ifosfamid-mesna onerildi fakat hasta tedaviyi red etmesi lizerine
ilagsiz izleme alind1.

Resim-1: Anjiosarkom histopatolojisi

Tartisma: adyasyon iligkili meme anjiosarkomu genellikle radyoterapiden 5—10 yil sonra ortaya ¢ikar ve siklikla
radyasyon alani i¢inde geligir. Klinik olarak morarma, cilt kalinlasmas1 veya hizla biiyliyen kitle seklinde prezente
olabilir. Tan1 siklikla gecikmekte olup prognoz kotiidiir. Erken tan1 ve genis cerrahi rezeksiyon en 6nemli tedavi
yaklagimidir.

Sonug: Radyoterapi Oykiisli olan meme kanseri hastalarinda, meme cildi veya dokusunda gelisen atipik lezyonlarda
sekonder anjiosarkom mutlaka akilda tutulmalidir. Uzun dénem takip ve klinik farkindalik hayati 6neme sahiptir.
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KM-01. 10 Soru 10 Cevap: Hiicresel Tedaviler (ASH 2025)

Burcu Aslan Candir
Ankara Onkoloji Egitim ve Aragstirma Hastanesi Hematoloji Klinigi

Soru 1. AYA-AML hastalarinda optimal miyeloablatif hazirhik rejimi hangisidir?

TBI icermeyen miyeloablatif rejimler, 6zellikle TBF ve Bu—Flu, sagkalim ve toksisite acisindan daha avantajlidir.
EBMT Acute Leukemia Working Party tarafindan yiiriitiilen genis kayit analizinde, 18—40 yas AYA-AML hastalarinda
TBF, Bu—Flu, Bu—Cy ve TBI bazli rejimler karsilastirilmistir. TBF rejimi iki yillik OS (%81.2) ve PFS (%71.6) ile en
iyi sonuglar1 saglamis, relaps ve NRM oranlari en diisiik bulunmustur. Bu—Flu rejimi ise daha diisiik akut ve kronik
GVHD oranlariyla dengeli bir profil sunmustur (1).

Soru 2. Post-transplant siklofosfamid (PTCy), GvL etkisini GVHD’den ayirabilir mi?

PTCy ile GVHD gelismeden antildsemik etki korunabilmektedir. 9/10 MMUD AML hastalarinda yapilan EBMT-
ALWP analizinde, PTCy ve ATG bazli GVHD profilaksileri karsilastirilmistir. Relaps oranlart benzer bulunurken,
PTCy grubunda NRM anlamli derecede daha diisiik ve 16semisiz sagkalim daha yiiksek saptanmistir. PTCy kolunda
GVHD varligi relaps ile iliskili bulunmamaistir (2).

Soru 3. Ruxolitinib, kronik GVHD’de uzun donem etkili ve steroid kesilmesini saglayan bir tedavi midir?

Ruxolitinib, gercek yasam pratiginde gii¢lii ve kalici steroid tasarrufu saglamaktadir. ABD gergek yasam verilerinde
1147 kronik GVHD hastas1 degerlendirilmis, bir yil sonunda hastalarin yaklagik %90’ 1nda kortikosteroid tamamen
kesilmis veya diigiikk doza indirilmistir. Tedavi siirekliligi ve giivenlik profili kabul edilebilir bulunmustur (3).

Soru 4. Ruxolitinib-refrakter kronik GVHD’de belumosudil + ruxolitinib kombinasyonu etkili midir?

Bu kombinasyon agir ve ¢oklu organ tutulumlu hastalarda dahi yliksek yanit oranlari saglamaktadir. Cok merkezli
retrospektif caligmada li¢ aylik ORR 9%54.8, en iyi ORR %76.2 olarak bildirilmis, grade >3 toksisite oranlar1 diigiik
bulunmustur (4).

Soru 5. Pre-engraftment donemde diisiik doz cidofovir CMYV profilaksisi icin giivenli midir?

Haftalik diisiik doz cidofovir, 6zellikle yiiksek riskli hastalarda giivenli ve etkilidir. Tek merkezli calismada renal
toksisite izlenmemis, CMV reaktivasyonu kabul edilebilir oranlarda kontrol altina alinmistir ve engraftman gecikmesi
gozlenmemistir (5).

Soru 6. ikinci basamak R/R DBBHL’de lisocabtagene maraleucel uzun dénem Kiir potansiyeli saglar m?

TRANSFORM faz 3 calismasmin uzun donem sonuglari, liso-cel’in kalici hastalik kontrolii sagladigini
gostermektedir. 48 aylik OS %61.5 olarak raporlanmis, ge¢ donem ciddi toksisite veya CAR-T iliskili mortalite
saptanmamuistir (6).

Soru 7. Allo-HSCT’ye uygun olmayan B-ALL hastalarinda CAR-T konsolidasyonu etkili midir?

Inaticabtagene autoleucel ile derin MRD negatifligi ve yliksek 16semisiz sagkalim elde edilmistir. Bir yillik LFS
%90, OS %100 olarak bildirilmis, CRS ve ICANS cogunlukla diistik dereceli bulunmustur (7).

Soru 8. Off-the-shelf CAR-NK hiicre tedavisi R/R AML’de giivenli ve etkili midir?

SENTI-202 faz I ¢alismasinda ORR %50 ve MRD-negatif yanitlar elde edilmistir. Doz sinirlayici toksisite
izlenmemis, CRS yalnizca diisiik derecede goriilmiistiir (8).
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Soru 9. Dual CD19/CD22 CAR-T + OKHN, TP53-altere agresif B-NHL’de uzun dénem sagkalimu iyilestirir
mi?

OKHN ile kombine CAR-T uygulamasi 5 yillik OS ve PFS oranlarint anlamli sekilde artirmistir. Tedaviye bagl
NRM ve sekonder malignite oranlar1 diisiik bulunmustur (9).

Soru 10. R/R DBBHL’de CAR-T ve bispesifik antikorlar arasinda enfeksiyon riski a¢isindan fark var
midir?

Ciddi (grade >3) enfeksiyon riski iki tedavi yaklagiminda benzer bulunmustur. Buna karsin CR, PFS ve OS
oranlart CAR-T lehine daha yiiksek raporlanmistir (10).

Kaynaklar- ASH 2025.

. EBMT Acute Leukemia Working Party. High-intensity myeloablative conditioning regimens in AYA-AML.
. EBMT Acute Leukemia Working Party. Post-transplant cyclophosphamide uncouples GvL from GVHD.

. US Real-World Claims Analysis Group. Ruxolitinib in chronic GVHD.

. Multicenter cGVHD Consortium. Belumosudil plus ruxolitinib in refractory cGVHD.

. Single-Center Allo-HSCT Experience. Low-dose cidofovir CMV prophylaxis.

. Kamdar M, et al. TRANSFORM long-term follow-up.

. Single-Center Prospective Study Group. Inaticabtagene autoleucel in B-ALL.
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KM-02. Kognitif Rezerv, Sosyal Destek ve Tedavi Yamit1: Geriatriye Ozgii Yeni
Prediktorler

Neslihan Kayahan Satis
S.B.U. Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji EAH, Geriatri Klinigi

Hematolojik malignitelerde yash hasta sayisiin artmasi ve bu popiilasyonun heterojenitesi, klinik gidisatin
izleminin daha da 6nemli hale gelmesini saglamaktadir. Bu degiskenligin 6nemli bir kismi, hastanin tedaviyi tagima
kapasitesi ile bakim siirecini yonetme kapasitesinin birbirinden farkli olabilmesinden kaynaklanir. Bu nedenle tedavi
yanitini yalniz remisyon ve sagkalim {lizerinden okumak yerine; islevsellik, semptom yiikii, yasam kalitesi ve bakim
gereksinimi gibi hasta odakli sonuglarla birlikte ele almak gerekir. Hematolojide sik kontrol, enfeksiyon riski ve
transflizyon bagimlilig1 gibi unsurlar, bu ¢ok boyutlu okumanin klinik karsiligini daha da gii¢lendirir. Bu ¢ercevede
kognitif rezerv ve sosyal destek, tedaviye uyum ve toksisite yonetimini belirleyen iki 6nemli degerlendirme
parametresi olarak gdze ¢arpmaktadir.

Kirilganlik kavrami, yalniz fiziksel performansin azalmasi degil; bilissel durum, fonksiyonel bagimsizlik ve
sosyal kaynaklar gibi alanlarin toplamindaki kirilma tizerinden anlagilir. Biligsel kirillganlik ve sosyal kirilganlik,
hastanin randevu devamliligindan ilag yonetimine kadar uzanan siiregleri etkileyerek tedavi toleransini dolayl
bigimde sekillendirir. Bu alanlarin klinikte standart bi¢imde 6l¢lilmesi, heterojenligi agiklayan goriinmez katmanlari
yakalamak icin kritik goriilmektedir. Biyobelirte¢ ¢alismalariin isaret ettigi ortak biyolojik izler, bilissel ve fiziksel
bozulmanin ayni1 zeminde birikebilecegini diisiindiiriir. Dolayisiyla geriatrik degerlendirme, hematolojik malignitede
“riskin yalniz tlimorle sinirli olmadigi” fikrini klinik pratige tasir.

Kanserle iliskili bilissel bozulma, tedavi dncesinde var olabilen ya da tedavi sonrasi belirginlesebilen ve giinliik
yasam yOnetimini zorlagtiran bir tablo olarak ele alinir. Dikkat, bellek, yiiriitiicii iglevler gibi alanlarda ortaya ¢ikan
degisimler, 6z yonetimi ve semptom izlem kapasitesini dogrudan etkileyebilir. Mekanizmalarin ¢oklu olmasi, klinik
karakterizasyon ve yonetimde ortak bir dile duyulan ihtiyaci artirmaktadir. Prospektif izlem drneklerinde, kapsamli
geriatrik degerlendirme ile birlikte biligsel tarama kullanildiginda bilissel kotiilesmenin azimsanmayacak siklikta
goriildigi bildirilmistir. Kirillganlhigin bilissel diisiis olasiligini belirgin artirmasi, tedavi kararlarinin yalniz protokol
uygunlugu ile degil bilissel seyrin ongoriisii ile birlikte kurulmasi gerektigini diistindiiriir.

Kognitif rezerv, anlik test performansinin 6tesinde, stres altinda telafi iiretme ve islevi siirdiirme kapasitesini
tarif eder. Egitim, yasam boyu zihinsel etkinlikler, mesleki karmasiklik ve sosyal katilim gibi 6geler rezervin
“altyapisini” olugturarak ayni hastalik yiikiinde farkli sonuglara zemin hazirlayabilir. Bu kapasite CRIq gibi araglarla
derecelendirildiginde, klinik risk katmanlamasina ek bir eksen kazandirir. CRIq (Cognitive Reserve Index
questionnaire), egitim, mesleki karmasiklik ve bos zaman etkinlikleri gibi yasam boyu deneyim alanlarindan
puan iireterek kognitif rezerv diizeyini nicellestiren bir 6lcektirr MMSE, MoCA ya da BOMC gibi taramalarla
biligsel durumun; CRIq ile rezerv diizeyinin birlikte goriilmesi, karar verme siirecine daha biitiinciil bir ¢cergeve saglar.
Ayrica antikolinerjik yiik, sedatifler ve opioidler gibi modifiye edilebilir ilag etkenlerine odaklanmak, rezerv kaybini
hizlandirabilecek faktorleri pratik diizeyde azaltmanin dogrudan yoludur.

Sosyal destek, yalniz “birinin varligi” degil; duygusal, aragsal, bilgi ve eslik boyutlariyla tedavi siirecinin lojistigini
tasiyan islevsel bir kaynaktir. MOS Sosyal Destek Olgegi ile destek diizeyi goriiniir kilindiginda, randevu yénetimi,
ulasim, ila¢ erisimi ve semptom bildirimindeki kirilgan halkalar daha erken yakalanabilir. MOS Sosyal Destek
Olgegi (MOS Social Support Survey), bireyin algiladig1 sosyal destegi duygusal, aragsal, bilgi, eslik alt boyutlarinda
sorgulayan ve toplam puanla destek diizeyini standart bigimde 6zetleyen bir 6zbildirim aracidir. Pratik siniflama ile
diisiik destek grubu tanimlandiginda, ayn1 giin sosyal hizmet entegrasyonu ve bakim veren plani gibi hedefli adimlar
tedavi giivenligini artirabilir. Toplam puan yiiksek olsa bile alt alanlardan birindeki ciddi diisiikliik, miidahalenin
hedefe yonelik tasarlanmasi gerektigini vurgulamaktadir. Kognitif rezerv ile sosyal destegin birlikte ele alinmasi,
hematolojide yanit1 yalniz biyomedikal gostergelerden degil, hastanin rezerv kapasitesi ve bakim ekosisteminden
okuyarak daha giivenli kisisellestirme olanagi sunar.
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KM-03. Polistemi Vera’da Kisisellestirilmis Tedavi Yaklasimlari

Servihan Unal
Ankara Yenimahalle Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji

* PV, kemik iligi kok hiicrelerinde JAK2’nin edinsel somatik mutasyonu sonucu gelisen asir1 klonal
eritositozla karakterize,

*  BCR:ABLI negatif, JAK-2 mutasyonu pozitif MPN

* JAK2 V617F %93-95, JAK2 ekzon 12 %2-4

Polisitemia Vera-Klinik

* Hastalik cogu zaman yapilan tam kan sayimindaki Hb veya Hct yliksekligi ile farkedilir.

*  Mikrovaskiiler rahatsizliklar (Bas donmesi, bulanik gérme, ¢arpinti, gégiis agrisi eritromelalji, distal
parestezi)

Kagiti(%48) (akuajenik)
*  Splenomegali(%36)

*  Minor mukokiitandz kanama veya major kanama(%4)

Tromboz(%25) (PV de en sik 6liim sebebidir!)

POLISITEMIA VERAIGIN DSO TANI KRTERLERI

MAJOR KRITERLER

I. Hb diizeyinde artis (erkeklerde >16.5 gr/dL, kadinlarda >16 gr/dL) Hct artisi (erkeklerde >%49, kadinlarda
>%48)

2. Pleomorfik olgun megakaryositlerle belirgin eritroid, graniilositik ve megakaryosit proliferasyonu dahil
olmak iizere iig seride biiyiime ile birlikte yasa gore hiperseliiler kemik iligi biyopsisi

3. JAK2 V6I7F veya JAK2Ekzon |2 mutasyonu varligi

MINOR KRITERLER

Serum eritropoietin seviyesinin normal referans araliginin altinda olmasi

PV TANISIICIN 3 MAJOR KRITERIN HEPSININ VARLEI VEYAILK iKi MAJOR KRITERIN MINOR KRITERLE
BIRLIKTE VARLI5I GEREKIR
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MORFOLOJi
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The trephine core shows a hypercellular marrow for age with
- panmyelosis (proliferation of the erythroid, granulocytic, and

An image from a peripheral blood smear showing a thick smear with an abundant re i :
blood cells and platelets often seen in polycythemia vera, 100x oil immersion. From MLS megakaryocytic lineages).Megakaryocytes are increased and

Collection, University of Alberta, https: /doi.org,/10.7939/R3WH2DW3X include frequent hyperlobated forms.

Risk Simiflandirmasi
* PV tedavisi risk siiflamasina gore yapilir
* eDiisiik risk — Yas <60 ve daha dnce tromboz ykiisii yok
* eYiiksek risk — 60 yas iistii veya tromboz 6ykiisii var
Tedavi
* Amag, semptomlarin kontrolii ve PV ile iligkili komplikasyonlarin dnlenmesidir.
*  Htc kontrolii — Flebotomi ve/veya sitorediiktif tedavi

*  Htc hedefi — daha uzun yasam siiresi ve trombotik olaylarin azalmasi g6z 6niine alindiginda, hematokrit
(Hct) degerini %45'in altinda

*  Semptomlarin azaltilmasi1 — Aspirin ve/veya sitorediiktif tedavi.

* Komplikasyonlar: 6nlenmesi — Kardiyovaskiiler (KV) risk faktorlerini azaltin ve secilmis vakalarda
sitorediiktif tedavi

Diisiik Riskli PV
»  Sitorediiktif tedavi yerine htc kontrolii i¢in diisiikk doz aspirin ve periyodik flebotomi
* Diisiik doz aspirin;
*  mikrovaskiiler semptomlart,
* kardiyovaskiiler ve tromboembolik nedenli 6liimleri azaltir.

* iyi tolere edilir ve 6nemli bir yan etkisi yoktur.
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Yiiksek Riskli PV

*  Yiiksek riskli PV hastalar1 arasinda 60 yas iistii ve tromboz Oykiisii
Baslangic tedavisi

* Sitorediiktif bir ajan ve diisiik doz aspirin

*  Flebotomi — Hematokrit (Hct) sitorediiktif bir ajanla yeterince kontrol altina alinana kadar terapotik
flebotomi yapilir.

*  Venoz tromboz — Daha 6nce vendz tromboz gecgirmis PV hastalari, sitorediiktif ajan ve antikoagiilan ile
tedavi edilmelidir.

Sitorediiktif Ajan Secimi

*  Gebelik olasihigi yok — Yiiksek riskli PV'nin sitorediiktif tedavisi i¢in diisiik
doz aspirin art1 hidroksiiire veya [FNa ,

*  Gebelik olasihi@1 var —Sitorediiksiyon i¢in IFNa ve diislik doz aspirin, Hidroksilire gebelerde
kontrendikedir.

*  Tedaviye yanit, kan sayimlar1 ve semptomlarin periyodik klinik degerlendirmesi ile izlenmelidir.
»  Diisiik riskli PV — Sadece diisiik doz aspirin ile tedavide yilda bir veya alt1 ayda bir kontrol

*  Yiiksek riskli PV — Sitorediiktif tedavi ve/veya sistemik antikoagiilasyon ile tedavide, tedaviye yanitlarina
ve kan sayimlari ile antikoagiilasyonun stabilitesine gore degerlendirilir.

Ozel Klinik Durumlar

* Hemogramda beklenmedik bir degisiklik varsa MF veya l6semik doniisiim acisindan kemik iligi asp.
biyopsisi yapilmalidir.

* Edinilmis von Willebrand sendromu — PV hastalarinda kanama ve/veya >1000 x 10° trombosit/L
(>1.000.000/mikroL) degerleri varsa - edinilmis von Willebrand sendromundan (aVWS) siiphelenilmelidir .

*  Aspirin, aVWS hastalarinda dikkatli kullanilmali veya hig¢ kullanilmamalidir.

*  Aspirin kullanamayan diisiik riskli PV hastalarinda vazomotor semptomlari kontrol altina almak ve
trombotik riski azaltmak i¢in sitorediiktif tedavi kullanilabilir.

Hidroksiiireye Direnc-intolerans
* PV hastalarmin yaklasik %15-30'u HU'ya kars1 direng veya intolerans gelistirir ve birakma orani %4,1
* 3 aylik en az 2 g/giin hidroksiiireden sonra hematokriti <%45 tutmak icin flebotomi ihtiyaci,
* Kontrolsiiz miyeloproliferasyon ( trombosit sayis1 >400 x 109/L VE WBC sayis1 >10 x 109/L)

*  Masif splenomegali palpasyonla (kot alt1 10 cm ve iizeri) lgildiigiinde >%50 azaltilamadi ,splenomegali
ile ilgili semptomlar tamamen giderilemedi,

*  Mutlak nétrofil sayis1 <1,0 x 109/L VEYA trombosit sayis1 <100 x 109/L VEYA tam veya kismi bir klinik
hematolojik yanit elde etmek i¢in gereken en diisiik hidroksiiire dozunda hemoglobin <10 g/dL,

*  Herhangi bir hidroksiiire dozunda bacak iilserlerinin veya mukokutan6z belirtiler, GI semptomlari,
pndmonit veya ates gibi diger kabul edilemez HU ile iligkili hematolojik olmayan toksisitelerin varligi

Ruxolitinib

*  Ruxolitinib, PV ile iliskili semptomlari kontrol edebilen bir Janus kinaz inhibitéridiir (JAKi), malign klonu
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veya hastalik ilerlemesini azalttig1 gosterilmemistir.
*  Semptomatik splenomegali veya hidroksiiire ve IFNa’ya yanitsiz siddetli kagit1 varsa
*  Hidroksiiireye direngli veya intoleransi olan hastalarin tedavisinde FDA tarafindan onaylanmistir.
PV tamili 2369 hastada ruksolitinib tedavisinin siiresi ve flebotomi ihtiyacina etkisi

* RESPONSE ¢aligmasinda RUX tedavisinin ortalama siiresi yaklasik 5 yildi. Bu ¢alisma, gercek diinya
ortaminda uzun siireli takip temelinde PV'li hastalarda RUX tedavi siiresini inceleyen retrospektif bir
calismadir.

*  PV'li yash hastalar ortalama 3,6 yil boyunca RUX tedavisine devam etmistir.

* RUX dozu giinde iki kez 10 mg idi. Baglangicta flebotomiye ihtiya¢ duyan hastalarin cogu, RUX tedavisine
bagladiktan sonraki 6 ay i¢inde flebotomiden kurtulmustur.

PV tedavisinde TMPRSS6 antisens inhibitorii sapablursen'in degerlendirilmesi: imprssion ¢alismasinin
sonuclari

* Sapablursen karacigere yonelik, ligand konjugeli bir antisens oligoniikleotittir ve transmembran serin
proteaz 6'y1 (TMPRSS6) baskilayarak hepcidin liretimini artirir, boylece demir kullanilabilirligini
kisitlayarak eritrositozu azaltir.

* PV hastalarimin sapablursen ile tedavisi, serum hepcidin diizeyini artirdi, Het'yi kontrol altina aldi,
flebotomi ihtiyacini azaltti ve doz bagimli bir sekilde yasam kalitesini iyilestirdi.

* Devam eden acik etiketli faz 2 ¢aligmasi olan IMPRSSION c¢aligsmasi PV hastalarinda Het kontrolii ve
flebotomi oraninin azaltilmasi igin sapablursen'in giivenligini ve etkinligini degerlendirmektedir.

PV hastalarinda sitorediiktif tedaviye direncli veya intolerans gosterenlerde LSD1 inhibitorii
bomedemstat'in etkinligi ve giivenligi: Faz 2 shorespan-004 ¢alismasi

* Bomedemstat, megakaryosit ve eritrosit olgunlagsmasinin diizenlenmesinde rol oynayan epigenetik bir
degistirici olan lizin-spesifik demetilaz 1'in (LSD1) irreversible inhibitoriidiir.

* Bomedemstat, MF ve ET dahil olmak {izere diger MPN'lerde yonetilebilir giivenlik ve aktivite gostermistir.

*  Shorespan-004 >1 sitorediiktif tedaviye direncli veya intolerans gosteren PV’li hastalarda bomedemstati
degerlendirmek tizere tasarlanmis agik etiketli, faz 2 bir ¢alismadir.

* Bomedemstat, daha dnce tedavi gormiis PV hastalarinda yonetilebilir giivenlik ve etkinlik gostermistir.

* Tiim hastalarin yarisinda, flebotomi yapilmadan hematokrit <%45'e diismiis ve bu diigiis >12 hafta
surmiistiir.

*  Bu veriler, bomedemstat't PV i¢in uygulanabilir bir tedavi segenegi olarak onermektedir.
PV’DE uzun siireli rusfertid tedavisi: Faz 2 THRIVE uzatma calismasinin ilk sonuclar:

* Faz 2 REVIVE c¢alismasinda rusfertid,terapotik flebotomiye (PHL) bagimli olan PV hastalarinda
htc seviyelerinin %45'in altina diisliriilmesinde, flebotomi ihtiyacinin azaltilmasinda veya ortadan
kaldirilmasinda plaseboya gore iistiinliik gostermistir.

» Rusfertid ve PHL'nin sitorediiktif tedavi (CRT) ile veya CRT olmadan birlestirilmesi eritrositozu kontrol
altina aldi, uzun siireli Het kontrolii ve ortalama yillik PHL oraninda 8 kattan fazla bir azalma sagladi.

* Amag REVIVE'a katilan ve THRIVE'a gecis yapan PV'li hastalarda rusfertidin uzun siireli yanit kaliciligini
ve giivenlik profilini tanimlayan ilk sonuglar1 gdstermekti.

+ THRIVE'a gegisten sonra, CRT ile veya CRT olmadan rusfertid ile devam eden tedavi,baslangic
degerlerine kiyasla daha diisiik terapotik PHL'lerle tutarli, uzun vadeli Het kontrolii géstermistir.
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PV icin mevcut standart bakim ile birlikte rusfertid veya plasebo uygulamasinin degerlendirildigi faz 3
VERIFY calismasinin sonuclari

* Faz 3 VERIFY c¢alismasi, PV hastalarinda hepcidin taklit¢isi rusfertid ile plaseboyu karsilastirdi.

* Rusfertide, demir hemostazinin baglica diizenleyicisi olan endojen hormon hepcidin’in sc. uygulanan bir
peptit mimetigi,

* PV'de hasta tarafindan bildirilen sonuglar1 prospektif olarak arastiran ilk faz 3 ¢aligmasi olan VERIFY'de,

rusfertid, hasta tarafindan bildirilen semptomlarda plaseboya kiyasla istatistiksel olarak anlamli
iyilesmelere yol agmistir.

* Rusfertid, yorgunlugu ve genel semptom yiikiinii 6nemli 6l¢iide azaltmis ve baslangicta orta ila siddetli
semptomlar1 olan hastalarda, temel PV semptomlarinda ve konsantrasyon sorunlarinda plaseboya kiyasla
anlamli iyilegsmeler saglamis, bu da rusfertidin PV'deki klinik etkinligini dogrulamaktadir.

Ropeg-IFN alfa-2b ile tedavi edilen PV hastalarinda erken donemde elde edilen tam ve uzun hematolojik
yanitin korunmasinin klinik 6nemi

*  Uzun etkili mono-pegile ifn olan Ropeg-ifn alfa-2b, PROUD/CONTINUATION-PV c¢alismasinda kalici
tam hematolojik yanit (CHR) ve molekiiler yanit (MR) elde edilmistir.

* Bu c¢alisma, ropeginterferon alfa-2b'min hizli doz artirma stratejisinin, sitorediiktif tedaviye ihtiya¢ duyan
PV hastalarinda yiiksek oranlarda hem CHR hem de MR'nin elde edilmesini ve kalic1 yanit sagladigini
gostermektedir.

Ropeginterferon alfa-2b ile tedavi edilen PV hastalarinda hizh JAK2 V617F diisiisii, yanitin kaliciligini
ongorityor

*  Ropeg-ifn alfa-2b kullanan birgok hastada JAK?2 azalmakta,
* JAK?2'deki azalmayi izlemek i¢in ropeg-ifn alfa-2b tedavisinin en az 1,3 yil siirdiiriilmesi dnerilmektedir.

* JAK?2'de hizli bir azalmaya neden olan bir tedavi stratejisinin uzun vadeli remisyon igin dnemli olabilecegi
diistiniilmektedir.
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KM-04. Sadece Sagkalim Degil: Tedavisiz Donem, Yasam Kalitesi ve Toksisite
Minimizasyonu
Hematolojik Malignitelerde Cagdas Tedavi Paradigmasi

Burcu Aslan Candir
Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji Klinigi

Giincel kilavuzlar (NCCN, EHA, ASH), 6zellikle kronik seyirli hematolojik hastaliklarda derin molekiiler
yanitlar elde edilen hastalarda tedavi de-eskalasyonu ve hatta tedavi kesintisini, dikkatli izlem kosuluyla, kabul
edilebilir bir hedef olarak tanimlamaktadir.

Kronik miyeloid 16semi (KML), tedavisiz yasam kavraminin onciisiidiir. BCR::ABL1 diizeyinin en az iki yil
boyunca MR4 diizeyinde seyretmesi ve yakin molekiiler izlem kosullarinda tirozin kinaz inhibitorti (TKI) kesilen
hastalarin yaklasik %50’sinde kalic1 tedavisiz remisyon saglanabilmektedir. Niikslerin ¢ogu ilk alt1 ayda ortaya
¢tkmakta olup, yeniden TKI baslanmastyla hizli yanit alinmaktadir (1).

Kronik lenfositik l6semide (KLL), asemptomatik erken evre hastalarda “bekle-gor” yaklagimi standarttir. Tedavi
gerektiren olgularda ise sinirlt siireli (fixed-duration) rejimler 6n plana ¢ikmigtir. Venetoklaks-obinutuzumab (12 ay)
ve ibrutinib-venetoklaks (15 ay) kombinasyonlari, derin MRD-negatifligi ve uzun tedavisiz donemler saglamaktadir
(2, 3). MRD negatiflik, KLL’de uzun tedavisiz donemin temel belirleyicisidir.

Multipl miyelomda, otolog kok hiicre nakli sonrasi idame tedavisi halen standart olmakla birlikte, stirekli MRD-
negatif hastalarda idamenin kesilmesi aragtirma konusudur. CASSIOPEIA ve GRIFFIN c¢alismalari, daratumumab
iceren rejimlerin daha derin ve kalict MRD-negatiflik sagladigini gostermistir (4,5). MASTER calismasi, standart ve
orta riskli hastalarda MRD’ye gore tedavi kesiminin miimkiin olabilecegini; ultra yiiksek riskli hastalarda ise erken
progresyon riski nedeniyle bu yaklagimin uygun olmadigini ortaya koymustur (6).

CAR-T hiicre tedavileri (ide-cel, cilta-cel), relaps/refrakter multipl miyelomda tek infiizyonla uzun siireli remisyon
potansiyeli sunmaktadir. ilk aylarda gériilen CRS ve nérotoksisiteye ragmen, 3—6 ay sonrasi yasam kalitesi belirgin
olarak diizelmekte ve uzun tedavisiz donem avantaji saglanmaktadir (7). Buna karsin bispesifik antikorlar (BiTE)
stirekli tedavi gerektirir ve enfeksiyon riski agisindan yakin izlem zorunludur.

Akut miyeloid 16semide (AML), allojenik nakil sonrasi MRD-negatif hastalarda yakin izlem ile idamesiz
yaklasim se¢ilmis olgularda miimkiindiir. MRD pozitiflesmesi durumunda erken miidahale (DLI, hipometilasyon
ajanlar1 = venetoklaks veya hedefe yonelik ajanlar) onerilmektedir (8). Yaslt AML hastalarinda azasitidin-venetoklaks
kombinasyonu standart olup, derin yanit elde edilen ve toksisite yiikii yiiksek hastalarda tedavi kesintisi deneysel
olarak uygulanabilmektedir.

FLT3-ITD pozitif AML’de, nakil sonras1 hedefe yonelik idame (6zellikle sorafenib) niiks riskini anlamli bigimde
azaltir (9). Gilteritinib idamesi ise secilmis alt gruplarda fayda gostermekte olup, idame siiresi genellikle 1-2 yil
olarak bireysellestirilir (10).

Akut lenfoblastik 16semide (ALL), Ph-negatif hastalarda nakil sonrasi MRD-negatiflik durumunda idamesiz
yakin izlem benimsenirken, Ph-pozitif ALL’de TKI idamesi en az 2—3 yil siireyle 6nerilmektedir (11). MRD izlem,
erken miidahalenin temelini olusturur.

Lenfoma alt tiplerinde tedavi sonrasi izlem stratejileri farklilik gosterir. Diffiiz biiyiik B-hiicreli lenfomada
(DLBCL) standart tedavi sonrasi idame yoktur ve ilk iki y1l en yiiksek niiks riskinin oldugu dénemdir. Folikiiler
lenfoma kronik seyirli bir hastalik olup, tedavisiz izlem doénemleri uzun olabilir; rituksimab idamesi seg¢ilmis
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hastalarda PFS avantaji saglasa da yagam kalitesi ve toksisite dengesi gozetilmelidir.

Hodgkin lenfomada PET-adapted yaklasimlar ve brentuksimab vedotin igeren rejimler, toksisiteyi azaltirken
etkinligi artirmaktadir. Relaps/refrakter hastalarda otolog nakil ve BV idamesi 6nemli bir se¢enektir; CAR-T hiicre
tedavileri ise gelecekte tedavi paradigmasini degistirebilecek potansiyele sahiptir.

Yasam kalitesi degerlendirmesinde EORTC QLQ-C30, FACT ve PRO-CTCAE gibi hasta bildirimi temelli dlgekler
giderek daha dnemli hale gelmistir (12). Oral ve subkutan tedaviler, hastane yatig1 gerektirmemeleri nedeniyle yagam
kalitesini daha iyi korurken; sinirl siireli tedaviler kiimiilatif toksisiteyi azaltmaktadir.

Sonug olarak, hematolojik malignitelerde tedavi basarisi artik yalnizca sagkalim ile degil; tedavisiz donemlerin
uzatilmasi, yasam kalitesinin korunmasi ve toksisitenin minimize edilmesi ile birlikte degerlendirilmelidir.
Kisisellestirilmis, MRD rehberli ve hasta tercihini merkeze alan yaklasimlar, gelecegin tedavi stratejilerinin temelini
olusturmaktadir.
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KM-05. 10 Soru 10 Cevap: Kronik Losemiler

Sema Sec¢ilmis
S.B.U. Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji EAH, Ankara

Kronik lenfositik 16semi (KLL), ¢ogu hastada indolent seyir gosteren ve modern hedefe yonelik ajanlarla uzun
stireli hastalik kontroliiniin miimkiin oldugu bir B-hiicre neoplazisidir. Tedavi seceneklerinin artmasiyla birlikte, ilk
basamakta tedavi karariin biyolojik risk profili, komorbiditeler ve hasta tercihleri temelinde bireysellestirilmesi
gerekliligi daha belirgin hale gelmistir. Bu ger¢cevede minimal rezidiiel hastalik (MRD), tedavi sonrasi geride
kalan diisiik diizey hastalik yiikiinii tanimlayan, yanit derinligini 6l¢en ve 6zellikle siire-kisithi rejimlerde prognozu
ongormede giderek daha fazla Gnem kazanan bir biyobelirteg olarak 6ne ¢ikmaktadir.

KLL’de tedavi secimi dncesinde biyolojik ve genetik belirteclerin degerlendirilmesi kritik oneme sahiptir. FISH
ve NGS ile TP53 mutasyonu ve/veya del(17p) varligi, IGHV mutasyon durumu ve kompleks karyotip, hastaligin
prognostik siniflamasinda en belirleyici parametrelerdir. mIGHYV ile birlikte izole del(13q) iyi prognostik grubu
temsil ederken, TP53 mutasyonu ve/veya del(17p) varligi (6zellikle kompleks karyotip esliginde) en kotii prognostik
grubu olusturmaktadir. Bunun yaninda komorbiditeler, kardiyak risk, enfeksiyon riski, sitopeniler, yas ve performans
durumu gibi hasta iligkili faktorler ile hastanin tedavi hedefi (siirekli tedavi vs siire-kisitli tedavi) klinik karar siirecinin
ayrilmaz pargasidir.

MRD, tedavi sonrasinda klinik olarak saptanamayacak kadar diisiik diizeyde kalan malign hiicre yiikiinii ifade
eder. MRD’nin temel kullanim alani, tedavi yanitinin derinligini objektif olarak degerlendirmek ve klinik seyri
ongormektir. KLL nin tamamen “kiiratif”” olmaktan ¢ok kronik bir hastalik olmasi1 nedeniyle, ardigik hedefe yonelik
tedavilerle derin remisyonlarin elde edilmesi ve bu remisyonlarin MRD ile izlenmesi modern KLL yonetiminde
o6nemli bir yer tutmaktadir. Direng mutasyonlar1 (6rnegin BTK C481S) tedavi yoniinii belirleyebilmekte; hiicresel
tedaviler (CAR-T) ise derin yanit elde etmede giderek daha fazla 6nem kazanmaktadir.

KLL’de MRD derinligi standart olarak logaritmik esiklerle tanimlanir. MRD4, <10 diizeyini yani 10.000 hiicrede
1’den az malign hiicreyi (<%0,01) ifade ederken; MRDS5 <107° (<%0,001) ve MRD6 <107° (<%0,0001) diizeylerini
tanimlar. Gliniimiizde 6zellikle IgNGS gibi yiiksek duyarlilikli yontemlerle MRD6 diizeyine kadar degerlendirme
yapilabilmesi, tedavi yanitini1 daha derin bir biyolojik perspektifle yorumlamay1 miimkiin kilmaktadir.

MRD olgiimiinde en yaygin yontem g¢ok-parametreli akim sitometrisidir. Klinik erisilebilirligi ytiksek olup
baseline 6rnek gerektirmemesi onemli bir avantajdir; duyarliligi ¢ogunlukla MRD4-MRDS5 bandindadir. ASO-
PCR yontemi, hasta-spesifik IGH yeniden diizenlenmesine dayalidir ve MRDS5 diizeyine ulasabilir; ancak baseline
timor Ornegi ve hasta-spesifik primer gereksinimi nedeniyle uygulanabilirligi daha sinirhidir. IgNGS ise universal
primerlerle IGH amplifikasyonu ve biyoinformatik takip ile ¢alisir; yeterli DNA girisi ile MRDG6 diizeyine kadar
cikabilir. Karsilagtirmali analizlerde, akim sitometrisi ile negatif bulunan 6rneklerin bir kisminda daha diistik diizey
hastaligin IgNGS ile saptanabildigi vurgulanmaktadir.

Periferik kan ve kemik iligi MRD sonuglar1 arasinda 6zellikle akim sitometrisi agisindan yiiksek korelasyon
bildirilmistir. Pratikte periferik kan ile seri izlem daha uygulanabilir ve daha az invazivdir. Bununla birlikte kemik
iligi, ozellikle klinik ¢alismalarda veya ¢ok derin MRD hedeflenen durumlarda daha duyarli bir kompartman olarak
tercih edilebilir. Kompartman sec¢imi, kullanilan rejime ve hedeflenen duyarlilik diizeyine gore bireysellestirilmelidir.

uMRD kavrami en anlamli sekilde stire-kisith ve MRD-kilavuzlu tedavi stratejilerinde kullanilir.
Kemoimmiinoterapi doneminde CLL8 ve CLL10 gibi ¢alismalar, uygun segilmis geng ve iyi riskli hastalarda FCR
ile derin ve kalict uMRD remisyonlarinin miimkiin oldugunu goéstermistir. Hedefe yonelik tedavilerin gelismesiyle
birlikte MRD baz1 ¢alismalarda sekonder sonlanim noktasi, bazi ¢alismalarda ise tedavi siiresini yonlendiren bir
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arag olarak kullanilmistir. Ozellikle venetoklaks bazli siire-kisitli rejimlerde uMRD elde edilmesi daha uzun PFS ile
iligkili bulunmustur. CLL14 ¢aligmasinda venetoklaks + obinutuzumab sabit siire rejiminde uMRD ile daha uzun
PFS arasindaki iligki net bicimde gdsterilmistir. FLAIR c¢aligsmasit ise MRD-kilavuzlu tedavi sonlandirma stratejilerini
kullanarak, uMRD elde edilen hastalarda 6zellikle ibrutinib + venetoklaks kolunda daha erken tedavi kesilebildigini
ve bunun daha iyi PFS/OS sonuglariyla iligkili oldugunu ortaya koymustur. CLL13 ¢alismasi da venetoklaks temelli
yeni kombinasyonlarla uMRD derinliginin daha da artirilabildigini géstermistir.

Relaps/refrakter KLL’de MRD’nin en giiglii klinik 6rneklerinden biri MURANO ¢alismasidir. Faz 3 randomize bu
calismada venetoklaks + rituksimab, rituksimab + bendamustin ile karsilastirilmis ve MRD ikincil sonlanim noktas1
olarak degerlendirilmistir. uMRD, MRD4 diizeyinde negatiflik (<107*) olarak tanimlanmis; ol¢iimler 4. kiirde,
kombinasyon tedavisi sonunda (EOT), EOT’dan 2-3 ay sonra ve sonrasinda 3 ayda bir yapilmistir. Yiiksek riskli
sitogenetige sahip hastalarda sonuglar daha kotii olmakla birlikte, sitogenetik durumdan bagimsiz olarak sagkalim
venetoklaks + rituksimab Iehine bulunmustur. Progresyon olmadan 2 yil venetoklaks tedavisini tamamlayan ve uMRD
elde eden hastalarda belirgin sagkalim avantaji saptanmis; EOT sonrast medyan PFS uMRD grubunda 52,5 ay iken
MRD pozitif grupta 18 ay olarak raporlanmistir. Ayrica uMRD elde edip daha sonra progresyon gelisen hastalarda
MRD pozitifligine doniisiimiin klinik progresyondan medyan 28,3 ay dnce gerceklestigi gosterilmistir.

Stirekli BTKi tedavisi altinda MRD degerlendirmesi yapilan ¢alismalarda uMRD oranlarinin zamanla plato
yaptig1 ve derin remisyonlarin miimkiin olmakla birlikte sinirh diizeyde kaldigi goriilmistiir. Buna karsilik 2 yil
stireli sabit ibrutinib + venetoklaks yaklagiminda, akim sitometrisi ile MRD4 diizeyinde uMRD oranlarimin belirgin
diizeylere ulasabildigi; [gNGS ile MRDG6 diizeyinde uMRD saptanan hastalarda ise uzun siireli progresyonsuzlugun
daha belirgin oldugu gosterilmistir. CAR-T caligmalarinda da MRD’nin prognostik giicii dikkat ¢ekicidir. Liso-cel
CAR-T calismasinda IgNGS ile +30. giinde bakilan MRD degerlendirmesinde uMRD oranlar1 periferik kanda %63,
kemik iliginde %59 olarak bildirilmis; kompartman uyumu %96 diizeyinde bulunmus ve uMRD olan hastalarda
PFS’nin anlamli derecede daha uzun oldugu gosterilmistir.

MURANO ¢aligmasinda MRD pozitifligine doniisiimiin klinik progresyondan yaklasik 28 ay dnce saptanabilmesi,
teorik olarak relapsin erken 6ngoriilmesini miimkiin kilmaktadir. Ancak KLL’nin indolent dogas1 ve tedaviye yalnizca
klinik endikasyon olustugunda baslanmasi nedeniyle, MRD’nin bu kadar erken saptanmasinin gergek klinik faydasi
tartismalidir. Aksine bu yaklasim hasta anksiyetesinde artisa, gereksiz goriintiileme ve testlere ve klinik sonucu
etkilemeyen yogun izlem siireglerine yol agabilir. Bu nedenle MRD, hastaligin biyolojisine ve uygulanan tedavi
stratejisine bagli olarak yorumlanmalidir. Yiiksek riskli sitogenetik 6zelliklere sahip, hizli progresyon 6ykiisii olan ve
agresif biyoloji gosteren hastalarda erken MRD saptanmasi daha anlamli olabilirken, indolent seyirli hastalarda ayni
bilgi klinik fayda saglamayabilir. Sonug¢ olarak MRD’yi tedavi baslatma, tedavi yogunlastirma, tedavi durdurma veya
izlem sikligini azaltma kararlarin1 yonlendiren prospektif ¢alismalara ihtiyag devam etmektedir.

Devam eden klinik ¢alismalar, daha yiiksek duyarlilikli MRD y6ntemlerini, daha derin remisyon tanimlamalarini
ve modern kombinasyon stratejilerini bir araya getirmektedir. Bispesifik antikorlar ile hedefe yonelik ajanlarin
kombinasyonlari, non-kovalent BTK inhibitorleri ile BCL2 inhibitorleri, BTK degrader’lari ve CAR-T hiicre
tedavileri gibi yeni nesil yaklagimlar, MRD’yi KLL’de giderek daha merkezi bir biyobelirte¢ haline getirmektedir.
Bu baglamda “yeni tan1 KLL’de tek dogru tedavi yoktur” yaklasimi, genetik risk, hastalik biyolojisi, komorbiditeler,
toksisite profili, hasta tercihleri ve tedavi siiresi hedefi iizerinden sekillenen bireysellestirilmis karar siirecini en iyi
sekilde 6zetlemektedir.

KLL’de MRD, 6zellikle venetoklaks bazli siire-kisitli rejimler ve CAR-T gibi derin yanit hedeflenen yaklagimlarda
giiclii bir prognostik belirtegtir ve uMRD elde edilmesi daha uzun progresyonsuz sagkalim ile iliskilidir. Bununla
birlikte MRD’nin rutin klinik pratikte tek basina tedavi baglatma veya erken miidahale kararlarini yonlendirmesi
heniiz standart degildir. MRD’nin klinik faydasini netlestirecek olan, MRD-kilavuzlu tedavi stratejilerini dogrudan
test eden prospektif caligsmalarin sonuglari olacaktir,
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KM-06. 10 Soru 10 Cevap: Agresif Lenfomalar

Emine Hidayet
Malatya Egitim ve Aragtirma Hastanesi, Hematoloji

Soru 1: “Agresif B hiicreli lenfomalar hangi bashca alt tipleri kapsar?”

Agresif B hiicreli Lenfomalar B hiicrelerinin farkli gelisim asamalarinda ortaya ¢ikan heterojen bir timor grubudur.

Diffiiz Biiyiik B Hiicreli Lenfoma (DBBHL) ve varyantlari
High-grade B Hiicreli Lenfoma (HGBL)

Primer Mediastinal B Hiicreli Lenfoma (PMBCL)

Burkitt Lenfoma (BL)

Mantle cell Lenfoma (MCL) (agresif formu)

6. B Hiicreli Akut Lenfoblastik Lenfoma/ Losemi (B-ALL/LBL)

A

Soru 2: “Agresif B hiicreli lenfomalarda immiinfenotipik belirtecler ve karakteristik kromozomal
translokasyonlar tam1 ve ayirici tamda nasil yol gosterir? ”

Imminofenotipik Belirtegler
CD19+, CD20+ (8 hucre ketanini)

Klimik ipucu

Lenfoma Al Tipi

Karakteristik W}Muldﬂﬁhrﬁmlik
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e T
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T
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prakferasyon

MYC rearra ngemenl
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prognozu kdtd

MUMI1t jz0n germinal merkes fakkre B hocre marken, ASC tipd)
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Soru 3: DBBHL’nin hiicre kokeni (cell of orijin,COO) nedir?

DBBHL mature B lenfositlerden koken almaktadir. DBBHL, tek bir hastalik degildir. Farkli biyolojilere sahip
hastaliklarin genel adidir. Bu nedenle “DBBHL hangi evredeki B hiicresinden gelisti?”” sorusunun cevabi énemlidir.
Bu nedenle hiicre kdkeni siniflamasi bize bunun cevabini verir. Biyolojik olarak iki ana alt tipe ayrilir:

1. Germinal Center B hiicre tipi (GCB tipi): Germinal merkez B hiicresinden koken almaktadir. Olgunlagsmanin
erken fazidir. 5 yillik sagkalim %70- 75, R-CHOP’a iyi yanit verir. Double/triple hit veya ekspresor lenfoma GCB
olmasina ragmen R-CHOP yanit1 ve prognozu kotiidiir.

2. Aktive B hiicre tipi (ABC tipi / non-GCB tipi): Post-germinal merkez, aktive B hiicresinden kdken alir. NF-
kB yolunun siirekli aktivasyonuna neden olur. 5 yillik sagkalim = %50, R-CHOP’a yanit zayifitr.
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GCB ve ABC tipi arasindaki ayrim Gene Expression Profiling (GEP)’te DNA mikroarray ile tiimoriin gen
ekspresyon paterni incelenerek yapilir. Pahali ve teknik altyapr gerektirmesi nedeniyle rutin klinikte yaygin
kullanilamamaktadir. Bir ¢cok merkez GEP’e %80 uyumu (concordance) olan Hans algoritmasi kullanilmaktadir.
Hans algoritmas1 CD10, BCL 6, MUM1 (IRF4) kullanilarak olusturulmustur.

GCB Non - GCB
+ +
CcD10 MUM1 — GCB
+
BCL6 > Non - GCB

CD10 +: GCB kabul edilir.
CD10 -: BCL 6 ve MUMI1 bakilir. BCL 6 +, MUM1 -: GCB, MUMI1 sadece +: ABC tipi kabul edilir.

Bu ayrim GCB tipinin iyi sagkalima, ABC tipinin ise daha kotii sagkalima sahip olmasi nedeniyle 6nemlidir.
Tedavide standart hala R-CHOP’tir ama ABC’de R-CHOP yamitlarinin koétii olmasi nedeniyle BTK inhibitorleri,
Lenalidomid, NF-«B hedefli yaklasimlar denenmektedir.

Soru 4: “Relaps DBBHL’de ikinci basamak tedavi seciminde (CAR-T veya OKIT) karar degistirici temel
faktor relaps zamam midir, yoksa salvage kemoterapiye duyarhhik midir?”

Yillarca 2. basamak standart yaklasim: Salvage KT — Yanit (+) — OKIT, Yanit (-) — Kétii prognoz
Ama artik heterojen bir hastalik grubu olmasi nedeniyle her hasta ayni kabul edilmiyor.
Erken relaps # Geg relaps olmamasi nedeniyle belirleyici temel faktor relaps zamanidur.

Relaps refrakter DBBHL da tedavi yaklagimi:

=12 ay relaps / primer refrakter > =12 ay relaps >
2. basamak ilk tercih CAR-T (axi-cel, Liso-cel, tisa-cel) 2. basamak ilk tercih salvage KT
Yanit varsa OKiT Yamit yoksa CAR-T, Bi-spesifik
antikorlar(epcoritamab,
glofitamab), diger secenekler

Soru 5: “Agresif lenfomalarda tedavi basarisini belirleyen sey tiimoriin kiigiilmesi mi? Yoksa metabolik yanitin
derinligi midir?”

Agresif lenfomalarda morfolojik kii¢clilmede 6nemli olmakla birlikte tedavi basarisini en iyi belirleyen parametre
metabolik yanitin derinligidir. Ciinkii PET-CT’de FDG tutulumu aktif hastalik gostergesi olan canl tiimor
hiicresini gostermektedir. PET negatif rezidiiel kitle ¢ogu zaman inaktif dokudur. CT, sadece boyut gosterir.
Lezyonun skar m1? Fibrozis mi? Nekroz mu? ayirt edemez. Ayrica metabolik degisim anatomik kiiciilmeden 6nce
oldugu i¢in FDG diisiisii hiicre 6liimiiniin erken bir gostergesidir. Bu 6zelligi nedeniyle interim degerlendirmede
PET-CT prognostik 6neme sahiptir. Lugano’ya gore PET-CT’de :

Deauville 1-3— Komplet metabolik yanit kabul edilir. CT de 2-3 cm rezidiiel kitle bile olsa, PET negatifse cogu
zaman skar dokusudur ve iyi PFS/OS gostergesidir.

Deauville 4-5— Yiiksek relaps riski olarak kabul edilir ve mutlaka biyopsi ile korele edilmelidir.
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PET-CT ile metabolik yanit {istiin olsa da CT takibinin énemli oldugu durumlar vardir. Bunlar:

v Bulky hastalik: Lokal kontrol yapmak i¢in CT ile takibi dnerilmektedir.

v PET’in yalanci pozitifligi: Enfeksiyon, inflamasyon, G-CSF etkisi, timus rebound gibi durumlar PET’i boz-
abilir. Bu yiizden Deauville 4-5 her zaman “kesin rezidiiel lenfoma” degildir. Gerekirse biyopsi ile korelas-
yon sonrasi CT ile takibi uygundur.

v FDG-avid olmayan tiimérler veya PET in giivenilir olmadigi 6zel durumlar (Hiperglisemi, teknik sinirliliklar)
CT takibi Onerilir.

v" Tedavi sonu kararlarinda rezidiiel kitle varsa CT takibi énerilir.
Lugano’nun temel mantig1 Lenfoma FDG-avid ise PET-CT ana belirleyici, CT destekleyicidir.

Soru 6: “Primary mediastinal B-cell lenfomada (PMBCL), genc¢ hastalar1 gec radyasyon toksisitelerinden
korurken kiir sansimi artiran tedavi stratejisi nedir?”

PMBCL, meduller timik B hiicrelerinden gelisir. Nodiiler sklerozan Hodgkin lenfoma benzeri molekiiler 6zellikler
gosterirler. CD20+, CD30 zayif + ve CD15- ‘tir. Cogunlukla PMBCL, mediastinal yerlesimli evre I/II , geng (30-40
yas) , kadinlan etkileyen agresif bir lenfomadir. Bu grup i¢in RT nin meme kanseri, kardiotoksisite, koroner arter
hastalig1, akciger toksisitesi ve tiroid disfonksiyonu riski vardir. Bu radyasyon toksisitesi nedeniyle radyoterapisiz
prospektif calismalara ihtiya¢c duyuldu. Yapilan prospektif c¢aligmalar gosterdiki DA-EPOCH-R (Doz ayarl
Etoposid, Prednizon, Vinkristin, Siklofosfamid, Doksorubisin + Rituksimab) ile uzun dénemde radyoterapisiz de
cok yiiksek PFS ve OS’ye sahip oldugu gosterildi.

Ayrica PMBCL’de siklikla 9p24.1 amplifikasyonu olup PD-L1 ve PD-L2 overekspresyonu goriiliir. Bu nedenle
relaps/refrakter hastalikta PD-1 inhibitorlerininde etkili olabilecegi bilinmektedir.

Soru 7: “Burkitt lenfomasinda tam1 kondugu anda hangi iki kritik adim gecikmeden atilmahdir?”

Burkitt lenfoma agresif bir lenfomadir. En sik olarak t(8;14) — MY C—IgH (%80) olup daha az olarak t(2;8) — «
light chain ve t(8;22) — A light chain’in neden oldugu MYC asir1 ekspresyonu ile karakterizedir. MY C’nin asir1
ekspresyonu kontrolsiiz proliferasyona neden olmaktadir. Biyopside tiimor hiicrelerinin gokyiizl, makrofajlarin yildiz
benzeri goriiniimii nedeniyle “Starry sky” mevcuttur. Immiinfenotipik olarak; CD19+, CD20+, CD10+, BCL6+,
BCL2 genelde negatif olup tipik germinal center fenotipine sahiptir. Burkitt Lenfoma MYC asir1 ekspresyonu
nedeniyle ¢ok yiiksek proliferasyon ve apopitoz oranina sahiptir. Bu hizli proliferasyon ve apopitosiz nedeniyle
Burkitt lenfomada tan1 kondugu anda iki kritik adim gecikmeden atilmalidir. Bunlar;

1. Zaman kaybetmeden SSS profilaksisi dahil yogun kemoterapiye baslanmalidir.(Risk-adapted CODOX-M/
IVAC: 2 yillik EFS %92, DA-EPOCH-R: 5-y1l EFS >%90, daha iyi tolere edilebilir, 6zellikle yasllarda tercih
edilir).

2. Burkitt Lenfoma ¢ok yliksek bir proliferasyon indeksine sahip olup tiimor lizis sendromu (TLS) tedaviye
baslamadan da gozlenebilecegi unutulmamalidir. Ve hemen TLS profilaksisi baslamahdir.

Ttimdr Lizis Sendromu profilaksisinde hemen yapilmasi gerekenler:
v Agresif iv hidrasyon
v' Rasburikaz (yiiksek riskte allopurinol yeterli degil)
v" Sik elektrolit ve bobrek fonksiyon takibi
v" Yakin monitérizasyon (gerekirse yogun bakim)

*  Ginler i¢inde timdr yiikii ¢ok hizli katlanarak arttig1 i¢in tedavi gecikmesi prognozu olumsuz etkiler.

Soru 8: “Primer SSS lenfomasinda, tiim beyin radyoterapisi yerine OKIiT’in konsolidasyonda tercih
edilmesini destekleyen temel veriler nelerdir?”
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Primer SSS Lenfomast, sistemik tutulum olmadan beyin, spinal kord, leptomeninks veya gozde gelisen lenfomadir.
%95°1 DBBHL dir. Cogu ABC tipidir. Tedavi temel prensibi: SSS penetrasyonu i¢in, Yiiksek doz metotreksat (HD-
MTX): 3-8 g/m? Primer SSS Lenfomasi’nda temel tedavi, SSS’ye gecen yiiksek doz metotreksat ve sitarabine
dayanir; protokole gore diger ajanlar protokole gore + rituksimab + temozolomid / tiotepa eklenir. Eski yaklasim
tim beyin RT (WBRT) idi. Yiiksek ilk yanit orani (~%90) sahipti. Ancak median OS = 12 ay, ciddi norokognitif
toksisite ve 6zellikle yaslilarda belirgin demans, yiiriiyiis bozukluguna neden olmaktaydi. OKIT ile tiim beyin RT’yi
karsilastiran calismalarda 2 yilhk PFS benzer bulundu. Hatta OKIT kolunda nérotoksisite daha diisiik oranda
goriildii. Ozellikle Tiotepa bazli OKIT ile yiiksek kiir oranlar1 (%40-77) elde edildi. CALGB 51101 ¢alismasinda
konsolidasyonda OKIT, non-miyeloablatif KT ye (etoposid/sitarabin) gore daha iyi PFS ile iliskilendirilmis ve
transplant yaklasimini gliclendirmistir.

Soru 9: “Mantle hiicreli lenfomada, neden ‘tek tip tedavi’ yerine Kisisellestirilmis yaklasim zorunludur?”

MCL, tiim NHL lerin %5-8’ini olusturur ve ¢ogu ileri evrede tan1 alir. GIS tutulumu siktir (lenfomatdz polipozis).
t(11;14) — Siklin D1 overekspresyonu olur. CD5+, CD23— (KLL’den ayriminda 6nemlidir), CD10— fenotipe
sahiptir.

+TP53 mutasyonu + ¥ 50X11 negatif
¥ Blastoid/pleomorfik varyant ¥ Splenomegali +
v Yiiksek Ki-67 orani ¥ Periferik lenfositoz
¥ Kemorezistan olanlar ¥ Nen-nodal, [Gsemik varyant
agresif seyreder ve median 05 = 1.8 yildin indolan seyretmekte olup yillarca stabil zayredebilir

Ki-67, MIPI, TP53 durumu,hastanin yasi, performansi ve morfolojisine bagli prognoz degiskendir. Bu heterojenlik
nedeniyle “tek tip tedavi” zorlagmaktadir. MCL’nin tek tip tedaviden uzaklagsmasina neden olan heterojen yapisinin
nedenleri:

1. Biyolojik heterojenlik: TP53-mutasyonlu ve blastoid varyantlar kemorezistandir. SOX11-negatif formlar
indolent olup watch & wait ile takip edilmektedir.

2. Klinik heterojenlik : 40 yas fit hasta # 80 yas komorbid hasta ile es prognozda seyretmez. Tedavi toleransi ve
hedefleri farklidir. Gen¢—fit hasta: ARA-C iceren yogun kemoterapi, OKIT ve Rituksimab idame ile uzun PFS/OS
saglanir. Yasli/ komorbid hasta: R-Benda gibi daha tolere edilebilir rejimler ile yasam kalitesi ve hastalik kontrolii
saglanir.

3. Yanit ve prognoz degiskenligi: Bazi hastalarda watch & wait miimkiin iken TP53 mutasyonu olan hastalarda
kemosensitif olmasina ragmen klasik kemoterapi yaniti dahi zayiftir.

4. Tedavi seceneklerinin genisligi: Yogun KT + OKIT, BTK inhibitérleri, immiinomodiilatorler ve CAR-T hiicre
tedavileri gibi genis bir tedavi aginin olmasi tedavinin bireysellestirilmesini kolaylagtirmaktadir.

Soru 10: Yash hastada agresif lenfoma tedavisi nasil modifiye edilir?

Yasli hastada kiiratif tedavi hedefini korurken tedavi toksisitesini azaltmak onemlidir. Yash hastada amag:
tolerabiliteyi optimize etmektir. Dose azaltilmig R-mini-CHOP yasli veya frail hastalarda kullanilmigtir. Dose
azaltilmis R-mini-CHOP daha az toksisite ve kabul edilebilir etkinlik elde edilmistir. 2 yillik PFS = %47 olup uygun
hastalarda 6nerilmektedir. Yagl hastalarda faydasi gosterilemedigi i¢in R-CHOP-14 veya R-CHOP-21 gibi yogunluk
arttirmak Onerilmez. Kombinasyon “intensification” kaginilmalidir (R-CHOP + lenalidomid / ibrutinib / bortezomib
). Bulky hastalikta (>7.5 cm) konsolidatif RT diisiiniilebilir. Yinede fit yash # frail yash olmadig1 i¢in hastanin
frajilite, performans, komorbiditleri ve kardiak rezervine gore karar verilmelidir.

Kaynaklar

1. American_Society of Hematology Self Assessment Program, 9th edition
2. NCCN 2023. 3 versiyon
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KM-07. AML Tam ve Takibinde Genetigin Rolii: Sitogenetik, FISH, NGS ve PCR
Teknikleri

Dilek Ozata Aksoy
SBU Dr Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali

Akut miyeloid 16semi (AML), biyolojik olarak son derece heterojen bir hastalik olup son on yilda patofizyolojik
anlayistaki derinlesme ve teknolojik gelismelerle birlikte tani, risk degerlendirmesi ve tedavi yonetiminde dramatik bir
degisim gecirmistir. Bu siiregte hedefe yonelik yeni tedavilerin basarisi, AML'yi genetik temelli ve kisisellestirilmig
tedavilerle yonetilen bir hastalik grubuna doniistiirmiistiir (1). 2022 yilinda yayimlanan Diinya Saglik Orgiitii (WHO)
5. Baski1 ve International Consensus Classification (ICC) kilavuzlari, hastaligin siniflamasinda molekiiler bulgular
merkeze almaktadir (2,3). Genetik tetkiklerin rolii; tani, takip ve tedavi yanit1 siirecinde her gecen giin daha fazla
onem arz etmektedir.

Tan1 aninda risk simniflamasinin dogru yapilabilmesi i¢in genetik tetkiklerin es zamanli olarak planlanmasi kritik
bir dneme sahiptir. Tan1 aninda tiim hastalardan alinan kemik iligi 6rneginde; kromozom analizi, gen yeniden
diizenlenmeleri ile FLT3, TP53, CEBPA, NPM1, IDHI, IDH2 ve miyelodisplazi iliskili diger molekiiler genetik
degisikliklerin degerlendirilmesi gerektigi géz oniinde bulundurulmalidir (4).

ELN 2022 kilavuzu, giincel genetik veriler 15181nda risk kategorilerinde birtakim giincellemeler yapmistir: CEBPA
mutasyonlar1 6zellikle bZIP bolgesindeki in-frame (¢ergeve igi) mutasyonlarin varligi, mutasyonun monoalelik
veya bialelik olmasina bakilmaksizin "iyi risk" olarak tanimlanmaktadir. FLT3-ITD mutasyonu artik allel yiikiinden
bagimsiz olarak degerlendirilmektedir. FLT3-ITD mutasyonu rutin pratikte siklikla kapiller elektroforez yontemi
ile analiz edilmektedir. Miyelodisplazi ile iliskili genlerdeki mutasyonlar (ASXL1, BCOR, EZH2, RUNXI, SF3BlI,
SRSF2, STAG2, U2AF1, ZRSR2) ve TP53 mutasyonlar1 (VAF >%10) artik dogrudan olumsuz risk faktorii olarak
kabul edilmektedir (4). Miyelodisplazi iligkili genetik degisikliklerin varyant allel frekans1 (VAF) degeri ile dogru
degerlendirilebilmesi i¢in Yeni Nesil Dizileme (YND/NGS) yontemi ile analiz edilmeleri gerekmektedir.

Yogun kemoterapi almayan hastalar i¢in farkli bir risk siniflandirmasi getirilmis olup; burada NPM 1, IDHI ve IDH?2
mutasyonlari (sinyal yolak aktivasyon genlerindeki mutasyonlarin yoklugunda) olumlu sonuglarla iligkilendirilmistir

(5).

Olgiilebilir kalint1 hastaligi (MRD), sadece bir izlem araci degil, tedavi kararlarinin belirlenmesinde hayati éneme
sahip dinamik bir biyobelirtectir. MRD takibi; molekiiler diizeyde derin remisyonun saptanmasi, relaps dngoriisi,
tedavi yaniti degerlendirmesi ve erken miidahale sansi saglamaktadir. NPM1, CBFB::MYHI11, RUNXI1::RUNXITI,
KMT2A::MLLT3, DEK::NUP214 gibi molekiiler belirtegler, kantitatif PCR (qPCR) ile izleme uygun gostergelerdir.
Giliniimiizde MRD takibinde qPCR altin standart olarak kabul edilirken, ultra yiiksek hassasiyetli NGS ve dijital PCR
(dPCR) teknikleri, gelecekte ¢cok daha yiiksek hassasiyet ile MRD takibi imkani saglayacaktir (6).

Ozellikle FLT3 inhibitorleri gibi hedefe yonelik tedavilerin rutin pratige katilmasi, "Mevcut genetik profilde
hangi tedaviyle en ¢ok fayda saglanir?" sorusunu giindeme getirmektedir. Bu sebeple genetik tetkikler, hastaligin
yOnetim siirecinin ayrilmaz bir pargasidir. AML yOnetiminde gelinen noktada kullanilan tetkik yontemlerinin her biri
ayr1 ayr1 onem arz etmektedir. Her genetik yontemin birbirlerine tistiinliikleri olabilecegi gibi yontem kisitliliklar1
da goz oniinde bulundurulmalidir. Genetik tetkiklerin gerek tanisal gerekse takip siirecinin vazgecilmez bir unsuru
oldugu unutulmamalidir.
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