LENFOMADA GUNCEL
YAKLASIMLAR: INOVATIF
_ TEDAVILER ve in
( KLINIK YONETIM

Hayat Kurtaran Sinyalleri Okumak: Biyolojik
Tedavilerde Hemsirelik ve Norolojik I1zlem

e

Dr. Pinar TARKUN
15.10.2026

——




Lenf
l Nodlari
e
Dalak
— Kemik
Iligi

Tanim

Lenfatik sistemin lenfositlerinden (B, T
veya NK hicreleri) koken alan malign
hematolojik neoplaziler. Agrisiz, lastik
kivaminda lenfadenopati (LAP) ile
karakterizedir.

B Belirtileri
(Prognostik Onem)

- Nedensiz 238.0°C ates.

- Gece yatak/giysi
degistirmeyi gerektiren
yogun terleme.

Lenfoma Tipleri

“”C Hodgkin Lenfoma (HL)
(%10-15):

Reed-Sternberg (RS) Dev
Hicreleri (Baykus gozu
goriiniimu). Geng erigkin
ve >55 yas.

- Son 6 ayda %10’dan
fazla istemsiz kilo kayb.

\ J
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Non-Hodgkin Lenfoma (NHL)
(%85-90):

>60 alt tip.

Indolent (yillarca izlenebilir) vs.
Agresif (DLBCL gibi, acil tedavi
gerektirir ancak kir sansi
yluksektir).
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Klasik Sitotoksik Kemoterapi ve KIT

Hodgkin Lenfoma Non-Hodgkin Lenfoma Kok Hiicre Nakli (KIT)
(Kemo-Immunoterapi)

ABVD Protokolu R-CHOP (Rituksimab Yuksek doz
(Doksorubisin, + CHOP). kemoterapi sonrasi
Bleomisin, Vinblastin, B hucreli lenfomalarda Otolog (kendi
Dakarbazin). devrim yaratan hucreleri) veya
standart bakim Allogeneik (vericiden)
kombinasyonu. .Y nakil. @

2

19

[ jﬁ‘ Not: Standart kemoterapi pasif yan etkiler (alopesi, bulanti, mukozit) yaratir. ]
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Yeni Nesil ve Inovatif Tedaviler

Kucuk Molekiiller &
Hedefe Yonelik llaclar

- BTK inhibitorleri (Ibrutinib,
Acalabrutinib, Zanubrutinib)
ve BCL-2 inhibitorleri
(Venetoklaks).

Antikor-ila¢ Konjugatlari
(ADC)

Brentuksimab vedotin (Anti-
CD30), Polatuzumab vedotin
(Anti-CD79b).

aniNesﬂ
Inovatif
Tedaviler

Monoklonal Antikorlar

Anti-CD20 (Rituksimab,
Obinutuzumab).

Hlicresel ve Bispesifik
Tedaviler

CAR-T Hucreleri ve Bispesifik
T-hucre baglayicilar (BiTE'ler).
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Inovatif Tedavi Modaliteleri (Mekanizmalar)

e,

BiTE'ler ADC'ler CAR-T

Bispesifik T-hlicre baglayicilar Antikor-lla¢ Konjugatlari. Genetik olarak yeniden
(Glofitamab, Epcoritamab, i i s programlanan otolog T hiicreleri
Mosunetuzumab). Ayni anda ( :ki?ﬁ ?aﬁ?l?rlrlll?:r?(te?(zﬂil;r{'uuaksn (Aksikabtagen siloleusel,

timaor hiicresini ve T hiicresini Tisagenlekleusel).
birbirine yaklastiran mekanizma. Laboratuvarda egitilmis hucresel
silahlar.
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Kritik Rol Degisimi: Paradigma Kaymasi

Eski Model - Sitotoksik Kemoterapi

Yeni Model - Biyolojik & Hedefe

- Standart yan etki yonetimi
(Alopesi, bulanti, mukozit,
notropeni).

- Reaktif yaklasim: Pasif
gozlemcilik.

- Rutin vital bulgu takibi.
- Hastane ici standart infuzyon.

Yonelik Ajanlar

- Proaktif klinik izlem ve guvenlik
koordinasyonu.

- Erken semptomdan acil taniya
gecis.

- Semptomatik derecelendirme
(Grading) siirecine gecis.

- Evde tedavi, hasta takibi ve
guclendirme yonetimi.



Tedavi Grubu, Kritik Toksisite ve Hemsirelik Oncelikleri

Tedavi Grubu Kritik Toksisite Hemsirelik Oncelikleri
o - yp | Ates takibi (ilk bulgu),
Bispesifik Antikorlar & CAR-T SSlt(()jkm Sal(lcr:lgg) hipotansiyon izlemi. Grade
e %% | 1-4. Tocilizumab hazirda.
" i ICE skoru takibi (yazi
CAR-T & Bazi Bispesifikler No(r;)éxhss'i'te yazdirma, oryantasyon).
Nobet profilaksisi.
- | X Uyusma, dugme ilikleme AN
ADC'ler Periferik Noropati /¢ zorlugu sorgulamasi. Erken
O doz modifikasyonu. &
Kanama / Tumor Lizis ‘ S b v

BTK / BCL-2 inhibitorleri

Sendromu (TLS)

6d

Kademeli doz (ramp-up), aresf
hidrasyon, urik asit kontrolu.




Kritik Ayrim: Infiizyon lliskili Reaksiyon (IRR) vs.
Sitokin Salinim Sendromu (CRS)

infiizyon iliskili Reaksiyon (IRR)

Sitokin Salinim Sendromu (CRS)

56 s Hte s ve
Monoklonal antikorlar (Rittuksimab%)W GO uldygu CAR-T, Bispesifik antikorlar (BiTE)
Tedaviler
T hiicrelerinin kitlesel uyariimasi, , o ,
Tip | asiri duyarlilik, histamin salinimi Patofizyoloji masif pro-inflamatuar sitokin £

S
oJ4Lo

firtinasi (IL-6, TNF-alpha)

Urtiker, ciltte kizariklik, nefes darlii

Kardinal (ilk)
Belirti

Ates (2 38.0°C) @

Anafilaksi, laringospazm

Hayati Tehdit

Yaygin endotel hasari, kapiller kagis,
multiorgan yetmezligi @g

llac verilince hizla geriler

infiizyon
Kesilince

Sitokin patlamasi devam eder,
kendiliginden gerilemez

69




CRS ve IRR Ayriminda Kritik Klinik Ipuclari

& Ates Esigi ] %% Cilt Bulgular

Ates yoksa CRS tanisi konmaz. IRR’de Yaygin dokuntu, bogazda dugumlenme
titreme olsa da, CRS’nin resmi tani ve hapsirma on plandaysa yuksek
kriteri >38.0°C ile baslar. ihtimalle klasik alerjik reaksiyon (IRR).

|19 Direngli Hipotansiyon Gozlem Siiresi
Sivi yuklemesine ragmen IRR ilk 15-120 dakika icinde olur.
duzelmeyen tansiyon ve oksijen Tedavi sonrasi 2. gun baslayan
ihtiyaci CRS’nin Grade 2’ye atladigini titreme ve ates alerji deqildir; tipik
gosterir. Standart alerji ilaclari hucresel tedavi iliskili CRS tablosudur.
(Antihistaminik/Adrenalin) yanit
vermez.




Sitokin Salinim Sendromu (CRS) Yonetimi

Uyari:
A llk ve en kritik belirti atesi (= 38.0°C) basit enfeksiyon gibi
degerlendirmeyin; hipotansiyon ve hipoksi hizla derinlesebilir.

m Laboratuvar:
ﬁﬁﬁ |o Cok yuksek Ferritin, CRP, IL-6; koagulopati

(fibrinojen dusikligu, D-dimer artist).

L\

Birincil Tedavi (Gumus Kursun):
Tocilizumab (Anti-IL-6 reseptor antagonisti)
+ Kortikosteroidler (Deksametazon).




Immiin Kompleks Toksisitelerin Yonetimi: ICANS
Sinyal Kaybini Tespit Etmek

® ¥ T . - o o5 S o hEg )
P e P ICANS (Immiin Efektor Hiicre lligkili
o . g v P Norotoksisite) yonetiminde rutin biling
.\ "o e takibi (nasilsiniz sorusu) yetersizdir.
“ ’t'L,;,::' \\;ifr“* AE o e \
T o UA K Objektif ICE Skorlamasi her vardiya basinda
g8 2 LN a T bazal durumu bilmek i¢in zorunludur.
g ol L7
. o\a f / . . )
‘//////,:'_s - Erken uyar isareti: Konusabilen hastada
\\\\ dahi saatler dncesinden ortaya cikan el

yazisinda bozulma (disgrafi) ve kelime
bulma guclugu.




10 PUANLIK ICE SKORLAMASI (ICANS Takibi)

Onkoloji ve Hematoloji Hemsireleri icin Klinik Degerlendirme Araci

10 Puanhk Skorlama ICE Skoruna Gore Klinik Derecelendirme
ORYANTASYON Yil, ay, sehir, bulunulan hastane : ETE b
(4 Puan) sorgusu (Her dogru yanit 1 puan) Skor 10: Normal (Yesil) - Norotoksisite yok.
ADLANDIRMA Kalem, saat, bardak gibi 3 nesneyi o . Ny
(3 Puan) adlandirma (Her dogru yanit 1 puan) Skor 7 — 9: Grade 1 (Hafif / Sari) - Sik takip, hekim bildirimi.
KOMUT TAKIBI o E AL e [N =18 Skor 3 - 6: Grade 2 (Orta / Turuncu) - Acil hekim bildirimi,
(1 Puan) motor komut deksametazon hazirlig.
YAZI YAZMA Standart bir cimleyi eksiksiz A : G .
(1 Puan) yazabilme (rm: "Bugiin hava cok giizel") Skor 0 - 2: Grade 3 (Agir / Kirmizi) - Yogun bakim / steroid.
DIKKAT : D : : ’ o
(1 Puan) 100'den geriye 10’ar sayma Skor 0: Grade 4 (Cok Agir / Koyu Kirmizi) - Nobet / koma riski.
TOPLAM: 10 PUAN

Klinik ipucu

Climle Testi Kurali: Yazdirilan ciimle tek bir kelimeden ("Ahmet", "Evet") olusmamalidir; en az bir isim ve bir fiil barindirmalidir.
Afazi Riski: Hasta sorulari yanitlayamiyor ancak komutlari anliyorsa motor afazi yoniinden dikkatle izlenmelidir.
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Degerlendirme Alani ve Puanlama Kriterleri

Oryantasyon (4 Puan): Yil, ay, sehir, hastane. (Her dogru: 1 Puan).

Adlandirma (3 Puan): 3 standart nesneyi adlandirma (Orn: Saat, Kalem,
Bardak). (Her dogru: 1 Puan).

Komut Takibi (1 Puan): "lki parmaginizi havaya kaldirin" veya "Gozlerinizi
kapatip acin". (Eksiksiz: 1 Puan).

Yazi Yazma (1 Puan): Standart bir ciimleyi yazma (Orn: "Bugiin hava cok
guzel"). Anlaml ve okunakli: 1 Puan. Harf atlama/titreme: 0.

RNE| Y|

N
W

Dikkat (1 Puan): 100'den geriye 10'ar sayma. (Eksiksiz: 1 Puan).




Klinik Vaka: Sinyal Kaybi Baslangici

Patient Profile:

58 yasinda erkek hasta, Nuks DLBCL. CAR-T hucre infuzyonunun 4. gunu.

The Trap |

Genel Durum: Gozleri acik, yatakta oturuyor. “Nasilsiniz?” sorusuna “lyiyim, bir

sorun yok” yanitini veriyor.

Vital bulgulari stabil (Ates: 36.8 °C, TA: 120/75, Sp02: %97).

Infiizyon Oncesi Bazal Durum (10/10)

Kusursuz oryantasyon, akicli iletisim,
aninda komut takibi.

-

BuauN HAVA COK GuzgL.

A Gemini Notebook



Sozel ve Mekansal Farkindalikta Parcalanma

INFUZYON ONCESI (BAZAL)

Oryantasyon (4/4) Adlandirma (3/3)

Hepsini bildi Eksiksiz ve akici soyledi

(2026, Ekim, Kocaeli, EAH) (Kalem, Saat, Bardak)

1
i
r |
Oryantasyon (2/4) - Sehir/Hastane Kayb1 | Adlandirma (2/3) - Ekspresif Afazi :
: !
Yili ve ayi bildi. Sehri unuttu. Hastane : Kalem ve saat dogru. Bardaga bakip :
soruldugunda hasta yaniti: - duraksadi. Hasta yaniti: '
i
i
i

“Evdeyim galiba” “Sey... suicilen...” &=



Motor Kontrol ve Yiiriitiicii Islevlerde Cokiis
Dikkat Komut Takibi Yazi Yazma

Baseline Baseline Baseline

100, 90, 80... Aninda yerine

hatasiz. (1/1) getirdi. (1/1)

ﬁsz el %a/zm

(1/1) Dlzgun el yazisi

)
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I
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100, 90, 70...
“unuttum” diyerek
karistirdi. (0/1)

duraksayarak da
olsa tamamladi..
(1/1 - Korunan tek
parametre)

———————————————

Disgrafi/titreme: Kalemi tutamadi. (0/1)

’----—-

———————————————




10

10

-2
B |(Oryantasyon
Kaybi)

5/10

(Adlandirma
Glicliigi)
Disgrafi)
(Dikkat
Daginikhig)

Bazal

Oryantasyon  Adlandirma  Yazi/Disgrafi Dikkat
Kaybi Guclugu Daginikhig

ICE Skor Selalesi ve Grade 2 ICANS Teghisi

« 96 saat icinde bilissel
fonksiyonlarda %50 ani
dusus.

* ICE skoru < 6 olmasi,

direkt olarak GRADE 2
ICANS teshisini dogrular.

* Niteliksel bulgular, acil
norolojik mudahale
gerekliligini
gostermektedir.
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Grade 1-4 ICANS Tedavi Yaklasimi (Medikal Mudahale)

Grade4 (ICE0Q) ©

Grade 3 (|CE 0-2) + — Koma/Status epileptikus

BN @ —> Yuksek Doz
Metilprednizolon (Pulse):

Grade 2 (ICE 3-6) = Gl 1000 mg/giin IV (3 giin)
c‘,} s @ \l?ee;(:ametazon: 10-20mg IV —> Acil mekanik ventilasyon
; Metilprednizolon: - Begin odemi varsa basin
Grade 1(ICE7-9)  [+] ' Konfiizyon, belirgin disgrafi 1-2 mg/kg/giin IV Ry O
g . iperosmolar tedavi.
Deksametazon: 10 mg IV Yogun Bakim (YBU) yatis!. :
w = A, (her 6 saatte bir)

Hafif disgrafi Dizelince doz azaltilarak

Kortikosteroid baslanmaz, (taper) kesilir.

yakin takip (2-4 saatte bir ICE)
Eslik eden CRS varsa Tocilizumab.
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Hemsirelik Yonetimi ve Hasta Guvenligi

-2

Nobet Onlemleri
(Seizure Precautions)

e Yatak kenarliklarinin
kaldirilmasi ve yumusak
pedlerle kaplanmasi.

e Oksijen ve aspirasyon
sisteminin yatak basinda
hazir tutulmasi.

e Dusme riskine karsi hastanin
yalniz kalkmasinin
engellenmesi.

Aspirasyon Riski

Bilissel fonksiyonlari ve
yutma refleksi bozulan
(Grade 2+) hastalarda
oral alim hemen
durdurulmah (NPO);
aspirasyon pnomonisi
onlenmelidir.

Goruntuleme Hazirhgi

Intrakraniyal kanama veya
enfeksiyonu ekarte etmek
amaciyla acil Beyin MR/BT ve
gerekirse Lomber Ponksiyon
(LP) hazirhklan eksiksiz
yurutulmelidir. (ICE takip sikhg
2-4 saatte bire indirilir).



Butuncul Savunma: TLS ve Polifarmasi Yonetimi

é

o

Tumor Lizis Sendromu Oral Tedaviler ve Polifarmasi
(BCL-2 Inhibitorleri) (BTK Inhibitorleri)
Kademeli doz artis (ramp-up) Q Kardiyak Risk: Atriyal fibrilasyon ve
takvimine kesin uyum. nabiz takibi.

Kanama Riski: Trombosit normal olsa
da fonksiyon bozulabilir; cerrahi/dis
cekimi oncesi ila¢c kesilme plani.

Q Agresif hidrasyon (1.5-2 L/m?/giin)
ve idrar cikisi takibi.

Kritik saatlerde Potasyum, fosfat,

{rik asit, kreatinin izlemi. Etkilesim: CYP3A4 etkilesimi: Greyfurt,

sarl kantaron kesin kisitlanmahdir.
Atlanan dozlar cift alinmamalidir.
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Ozet ve Eve Gotiiriilecek Mesajlar

i

Kural 1: Erken Tani
Hayat Kurtarir

CRS icin ilk sinyal
atestir; ICANS i¢in
iIlk sinyal el
yazisindaki
degisimdir.

O
Kural 2: Protokol
Disiplini
Premedikasyon
suresine, titrasyon
hizlarina ve

hidrasyona tavizsiz
uyum gosterin.

¥

Kural 3: Gizli
Tehlikelere Uyanikhk

Oral ajanlarda nabiz
ritmini, kanama riskini
ve planlanan
cerrahileri proaktif
olarak sorgulayin.

Hemsirelik Yonetiminde 4 Altin Kural

U

Kural 4: Bilingli
Hasta, Glivenli Suire¢

Uzamis immun
baskilanmaya karsi
profilaksileri
aksatmayin. Hastaya
alarm bulgularini (ates,
titreme) Ogretin ve
Acil Durum Karti
tasimasini saglayin.



