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1- Miimkiin olan tiim olgularda tedavi baglanmadan 6nce tani biyopsi ile kanitlanmalidir. Ancak tedaviye

biyopsi sonucu beklenmeden baslanir.

2- Oncelikle aGVvHD klinik ve zamansal ézellikler zemininde siiflandirilir (klasik ve persistan/rekiirran/geg
baslangicli) (Tablo-1). Ardindan hastaligin agirligi degerlendirilir. Bunun i¢in dnce organ tutulumlar: tek tek
degerlendirilir, sonrasinda hastaligin genel agirligi belirlenir (Tablo-2, Tablo-3). Cilt tutulumunun

degerlendirmesinde kullanilacak yiizey alani belirlemesi Sekil-1 esas alinarak yapilir.

3- Grade | hastalikta topikal steroidler kullanilir ve CSA diizeyinin hedef degerlere uygun optimizasyonu
saglanir. CsA doz azaltimi doneminde ise bir onceki doza gegilebilir. Topikal steroidlerin se¢imi ve

uygulamasi ile ilgili genel ilkeler Tablo-4 esas alinarak yapilir.

4- Grade II hastalikta 1 mg/kg metilprednizolon PO/IV baslanir ve CsA diizeyinin hedef degerlere uygun
optimizasyonu saglanir. CSA doz azaltimi doneminde ise bir 6nceki doza gegilir. CsA almayan hastalara 1,5

mg/kg/giin dozunda baslanir.

5- GiS tutulumu olan hastalarda tedaviye po Budesonid (Budenofalk 3 mg po 3x1) eklenir.

6- Grade IlI-IV hastalikta 2mg/kg metilprednizolon baglanir ve CsA diizeyinin hedef degerlere uygun
optimizasyonu saglanir. CSA doz azaltimi: déneminde ise bir donceki doza gegilir. CSA almayan hastalara 3

mg/kg/glin dozunda baslanir

7- Tedavinin ilk 3 giiniinde progresyon, ilk 7 giinlinde kismi yanit saglanamamasi ve ilk 14 giinde tam
yanit ya da ¢ok iyi kismi yamit (VGPR) saglanamamasi direng¢li hastalik olarak tanimlanir. (Yanit

degerlendirme Tablo 5)

8- Sistemik steroid tedavisi ile tam yanit saglandiktan sonra steroid dozu 5 giinde bir 0.2 mg/kg/giin
azaltilmalidir. Metilprednizolon dozu 20-30 mg/giin’e indiginde doz her 5 giinde bir
0.1 mg/kg/giin azaltilarak kesilir. aGvHD alevlenmesi halinde tedavi bireysellestirilmelidir. (Doz azaltim

semasi1 Tablo 6)




9- Yanitsiz hastalikta GIS tutulumu yoksa;
Steroid+CsA direngli aGVHD (GIS tutulumu yok)

!

MMF (Mikofenolat mofetil) 3 g/giin eklenir ve ECP i¢in fotoferez bagvurusu yapilir

!

5 giinde CR/VGPR saglanamamasi halinde endikasyon dis1 onay alinarak ECP tedavisi

!

ECP sonrasi ilk 5 giinde CR/VGPR alinamamasi halinde mezankimal kok hiicre

baslanir

basvurusu yapilir. MSC infiizyonu igin > 3 x 106/kg hiicre talep edilir.

> Coklu tedavi ile kontrol saglanan hastalarda immunsupresif ilag ve tedavilerin
kesilme siras1 steroid, CsA, MMF ve ECP seklinde olmalidir.
ECP 2 haftada bir ardigik 2 giin olmak tizere toplam 12 hafta uygulanir.
aGvHD tablosu kontrol altinda olan hastalarda CsA ve MMF tedavilerinin
kesilmesi her biri i¢in 8 haftalik doz azaltma periodu sonrasinda yapilmalidir.

> Ancak alevlenme halinde tiim hastalarda tedavi bireysellestirilir.

10- Yanitsiz hastalikta GIS tutulumu varsa;
Steroid+CsA direncli aGVHD (GiS tutulumu var)

!

Tedaviye endikasyon dis1 onay1 alinarak ECP eklenir

!

ECP sonrasi ilk 5 giinde CR/VGPR elde edilememesi halinde mezankimal kok hiicre
basvurusu yapilir. MSC infiizyonu igin > 3 x 106/kg hiicre talep edilir.

> Coklu tedavi ile kontrol saglanan hastalarda immunsupresif ila¢ ve tedavilerin
kesilme sirasi steroid, CsA, ve ECP seklinde olmalidir.
ECP 2 haftada bir ardisik 2 giin olmak tizere toplam 12 hafta uygulanir.

aGvHD tablosu kontrol altinda olan hastalarda CsA tedavisinin kesilmesi 8

haftalik doz azaltma periodu sonrasinda yapilmalidir.

> Ancak alevlenme halinde tiim hastalarda tedavi bireysellestirilir.

11- Tim immunsupresif tedavi siirecinde ve tedavi bitimini izleyen 3 ay boyunca dortli
antienfektif proflaksi uygulanir (kinolon (levofloksasin 1x400), TMP-SMX 320 mg/hafta,

valasiklovir 2x500 ve posakonazol 3x200 mg (5 ml)).



Tablo-1. SINIFLANDIRMA

aGvHD cGvHD
BULGULARI BULGULARI

KATEGORI SURE

(HCT/DLI

SONRASI)
aGvHD
klasik <100 giin var
persistan, rekiirran, gec > 100 giin var
baslangich
cGvHD
klasik zaman sinir1 yok yok
overlap sendrom zaman siir1 yok var

Tablo-2 MODIFIiYE SEATTLE-GLUCKSBERG ORGANA OZGU EVRELEME SISTEMIi

yok

yok

var

var

EVR | DERI KARACIGER | GiS
E
0 Dokuntu kizariklik yok Bilirubin Yok
<2mg/dl
I Makulopapuler dokinti <%25 Bilirubin Diyare
2-2.9 mg/dI 500-1000ml/giin
veya biyopsi kanith
tist GiStutulumu
2 [ Kasinti_ile birlikte makulopapuler dokinti | Bjlirubin 3- Diyare
veyaeritem, >1000-1500ml/gii
ya da viicut yiizeyinin >%25 ve<%50’sini | 6mg/dl ) migun
kaplayandiger cilt bulgulari ya da lokalize
deskuamasyon
3 | Generalize eritroderma ya da viicudun Bilirubin Diyare
>%50 sinden fazlasim kaplayan biil 6.1-15mg/dl 1500-2000 m/giin
formasyonu ya da deskuamasyonun eslik
ettigi semptomatik makular
palpular ya da vezikiiler eriipsiyon
4 Generalize eksfoliatif dermatit ya da Bilirubin Diyare
tilseratif dermatitya da biil olusumu >15 mg/dI > 2000 ml/giin veya

ciddikarin agrisi £
ileus

Tablo-3 MODIFIYE SEATTLE-GLUCKSBERG GENEL EVRELEME SiSTEMIi

EVRE
GRADE DERI KARACIGER BARSAK
I (Hafif) 1-2 0 0
Il (Orta) 3 1 1 veya iist GIS
tutulumu
I11( Ciddi) - 2-3 2-4
IV (Hayati tehdit 4 4 -
edici)




Sekil-1 CILT TUTULUMUNUN HESAPLANMASI



Tablo-4 Topikal steroid kullanim ilkeleri

Gii¢ ++++ +++ ++ +
(6rn. Dermovate) | (6rn. Betnovate) girn. ﬁi_rn. %1 .
umovate) idrokortizon)
7 unde 2 kez unde 2 kez unde 2 kez
yuz kagimilmals %112 hafta %?12 ay ﬁlzlun sure
kullanilabilir
vicud ?inde 2 Kez giinde 2 kez
-12 hafta tzun sure .
kullanilabilir
el-ayak gunde 2 kez gunde 2 kez
tabani uzun stire uzun siire
kullanilabilir tullantlabili
kapama yapilabilir GIOTL & IONLE

Tablo-5 Yamit degerlendirmesi

CR

aGvHD iligkili tiim bulgularin kaybolmasi

VGPR

Cilt:
> Dokiintii yok veya biil olmadan viicut
ylizey alaninin <%25 ini igeren
eritamatdz dokiintii.
(hiperpigmantasyon veya rezidii
soluk d6kiintii harig)

Karaciger:
> Total serum bilirubin konsantrasyonu
<2 mg/dL veya bazal degerin <% 25
inegerileme

Gis:

> Enteral beslenmeyi veya yemekleri
tolere etme

> Sekilli digkilama

» Gastrointestinal kanama veya
abdominal kramp olmamasi

> Aralikli bulant1 kusma harici bulgu
olmamasi

PR

CR/VGPR sartlarimi  karsilamayan, tutulan
organlarin higbirinde ilerleme ve yeni birn
immunsupresif ekleme geregi olmaksizin|
baslangigta tutulan organlarin  timiinde

GvHD
evresinde gerileme




Tablo-6 Doz azaltim semasi

Steroid doz %/ Giin

2 mg/kg/giin CR/VGPR saglanana kadar

1.8 mg/kg/giin | 1-5 giin

1.6 mg/kg/giin | 6-10 giin

1.4 mg/kg/giin | 11-15 giin

1.2 mg/kg/giin | 16-20

1 mg/kg/giin 21-25 giin

0.8 mg/kg/giin | 26-30 giin

0.6 mg/kg/giin | 31-35 giin

0.4 mg/kg/giin | 36-40 giin

0.3 mg/kg/glin | 41-45 giin

0.2 mg/kg/glin | 45-50 giin

0.1 mg/kg/giin | 51-55 giin

kes




