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çalı şmamızda hastanemizde izlenen "high grade" Hodgkin dı ş ı lenfoma (HDL) hastalarının klinik ve palOlojik özell iklerini. tedavi sonuçların ı 

ve sağkalırn sürelerini değerlendirdik. 1997·2000 yıllan arasında onkoloji polikl iniğimizde izlenen 26 (kadın/erkek : 16/ 10) HDL has tas ını re trospek ıif 

olarak değerl endirdik. Median izlem süresi 22 ay idi . Median yaş 60.5 (15-79) y ıldı. Has ta l arım ı zın 10' u (%38.5) ev re I, lO' u (%38.5) evre II , 3' ü 
(% ı 1.5) evre III , 3' ü (% 1 1.5) ise evre IV idi. Hastalara 6 kür CHOP (s ikJofos fanıid , adriyamisin , vi nkrist in, predni zolon) kemoıerapi si uygu landı. 

14 (%53.8) hastaya ek olarak radyoterapi (RT) veril di. Tedavi sonra s ı objektif yanıt oranı %73. 1 ( 19 olgu) idi . Yanıt s ı z veya daha sonrasında 
progresyo n gösteren 7 hastaya 2. seri kemot erapi (KT) uygul andı. izlem süres ince 8 (%38 .8) hasta öldü. 18 (%69.2) hasta izl enmeye devam 
edilmektedir. Survi anali zinde median has talık s ı z yaşam süresİ 43 ay. 3 yı llık has talık sız yaşam % 60.1 , median genel sağkalım süresi 52 ay, 3 y ıllık 

genel sağkalım ise %66.4 olarak bulundu. Hastalar " Inı ernalional Prognostic Index" (lPI)'e göre s ınıfl andırı ldığında. IPI ile h astalıksı z sağkal ı m 

ve genel sağkal ım arasında istati stiksel alarak anlamlı il işki saptand ı (p=0.OO2, p=O.OO3, logwrank test). HDL tanı s ı y l a takip ed ilen hastaların 3 y ıllık 

verileri değerlendirildiğinde literatürle uyumlu bulundu. 

Anahtar kelime/er: HodgkilJ dışı len/oma, kematerapi , sağkalmı 

EVALUATION OF CLINICAL DATAS AND TREATMENT RESULTS 
OF PATIENTS WITH NON-HODGKIN LYMPHOMA 

We studied the clinical and pathological data, staging, treatment and surv iva! of patients with high-grade non-Hodgkil1 's I yınphoma. We studied 
26 high-grade non.Hodgkin 's Iymphoma paıienıs who were followed by oncology ompatienı clinic of the internal medicine dinic between the years 
1997-2002. Median fo llow-up was 22 monıhs. Median age was 60.5 (15-79) years. Ten (38.5%) paıi e nı s were stage i. LO (38.5 %) were stage II , 3 
( ı 1.5%) were stage lll , 3 ( 11 .5%) were s ıage LV. Six cycJes of CHOP (cyclophosphamide, adriamycin, vi nc ri s ıine. predniso lone) regimen was 
appl ied to the paticnt'i, In addition to CHOP chemotherapy, radioıherapy was applied far 14 (53,8%) cases. After the treatment. objecti ve response 
was observed in 19 (73. 1 %) cases, For 7 patients who did not respond or who showed progress ion, second line chemoıherapy was applied. In the 
foIIow up, 8 (38.8%) ca:-;es were died. Eighteen (69.2%) pat ients are s ıill followed up. The median di sease-free surviva l is 43 monlhs. Three years 
disease free survival rate is 63. 1 %. Median overall survival is 52 monılıs. Three-year overaıı survival rale is 66.4%. When Ihe cases were c1assifıed 
according to IPI (International Prognostic Index), there was a significant relat ianship between di sease- free surviva l and overall survival rates 
(p=O.OO2, p=O.003, long-rank test), The data obtained from patients that were diagnosed and rollowed up. as high-grade lymphol11a in our hospiıa l 

is similar ıo the data in the ex isting li terature. 
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Hodgkin dışı lenfoma (HDL), esas olarak lenfoid sistemi 

olu ş turan hücre lerden ve ekstranodal organlardan da 

kaynaklanabilen ve farklı davranı ş paternleri gösterebilen 

malign bir hastalıkItri . Etyolojisi tam olarak bilinmemekle 

beraber genelik hastalıklar, çevresel ajan lar ve infeksiyöz 

ajanlar lenfoma gelişim iy le ili ş kili bulunmuştur. HDL' nın 

ailesel geç i ş i tartı şmalı olmakla birlikte, l enfomal ı ya da 

diğer hematolojik h astalığ ı olan kardeş l e r ya da birinci 

derece akrabalarda HDL oluşma ri skinin yüksek olduğ u 

bir kaç çalışmada gösteri lmi ş tir2 -4 Bazı kalıtımsa l 
has talıklar HDL ile ili ş kili bulunmu ş tur. Bunlar şiddetli 

kombine immün yetmezlik , hipogamag lobuli ne mi , 

"common variable" immün yetmez lik, Wiscott-Aldrich 

sendromu, ataksia-telenji ektazi olarak belirtilmiştir5 ,6 

Ayrıca romatoid artrit, Sjögren sendromu, Hashimoto 

tiroidiıi , sistemik lupus eri tamatozus ve çö lyak sprue gibi 

otoimmün kökenli hastalıklarda da HDL'ya yatkınlık 

gözl enmiştir7- 1 3 Enfeksiyöz ajanlardan Epstein Barr virusü 

endem ik Burkitt lenfomayla %95 ili ş kili bulunmuş, 

sporadik Burkitt le n foma il e daha az birliktelik 

ı Dr. Lütfi Kırdar Kanal Eğitim ve Araşunna H,l'itanesi I. Dahiliye Klin iğ i 
B"'ivuru tarihi: 5. 11 .2003, Kabul larihi: 23.8.2004 

8 

saptanmtştır l 4,15 " Human T-cell Iymphotropic virus" lip 

i (HTLV- i ) ile infekte ki şilerde adult T-hücreli lenfoma 

(ATL) ge li ş iminin arttt ğ ı gözl enmi ştir l 6 Ayrıca HIV, 

Human Herpes virus 8 ve Hepatit C virusu suçlanan diğer 

infeksiyöz ajanl ardır l7 Hodgkin dı ş ı lenfoma e rkek 

populasyonda daha stk görülmekıe olup, o rt alam a yaş 

65 ' tir. İnsidans t yaş la birlikte artmakta ve 80-84 yaş l arında 

pik yapmaktadır l8 . 19 

HASTALAR VE YÖNTEM 

1997-2002 y ıll arı araSlılda Dr. Lütfi Kırdar Kartal Eğitim 

ve Araşttrma Hastanes i i. Dahili ye Kliniğ i ' nd e takip 

edilen ve patolojik değerlendirmede "high grade" lenfoma 

tanıS t almış olan 26 olgu (kadlıllerkek 16/ 10) retrospektif 

olarak analiz edildi . Olgulara 6 kür CHOP kemoterapi si 

in füzyon şeklinde , 21 günde bir olmak üzere uygulandı 

ve ek olarak 14 olguya RT verildi. Tedavi sonras ında 

hastalar cevap açı s ından WH O krite rl e rine göre 

değerlendirildi. Hasta lara RT (30-40 Gy) do z unda 

uygulandı. Hastalar IPI skorlamasıııa göre s ııııfl andın l d l. 

IPI skoru ile sağkaltm ve hastalıks ız sağkalım arasıııdaki 

ili şki araştmldl. 
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BULGULAR 

Median izlem süres i 22 ay idi . Median yaş 60.5 ( I 5-79) 
yıldı. Olguların 10 ' u (%38 .5) ev re I , IO ' u (%38.5) ev re 
II , 3'ü (% 11.5 ) evre lll , 3' ü (% 11.5 ) ise ev re ıv idi. 

Olgulara CHOP kemoterapisi 6 kür olarak uygulandı. 14 
(%53.8) olguya ek olarak RT veri ldi. Tedavi sonrası objektif 
yanıt oranı %73.1 ( 19 olgu) idi. Yanıtsı z veya d aha 

sonrasında progrese olan 7 hastaya 2. seri KT uygulandı. 
İz lem süresince 8 (%38.8) olgu öldü. 18 (%69.2) olgu 
iz le nm eye devam edilmektedir. Oıguların sağkalım 

analizinde median h asta lıks ı z yaşam süresi 43 ay, 3 yıllık 

hastalıks ız yaşam %60. 1 olarak bulundu. Median genel 

sağkalım süres i 52 ay, 3 y ıllık gene l sağkalım ise %66.4 
olarak bulundu . Olgular IPl' ya gö re sınınandırıld ı ğ ınd a , 

ıpı il e hasta lı ksız sağka lım ve genel sağkalım aras ınd a 

istati stikse l o la rak anlam lı ili şki saptandı (p=0.002, 
p=0.003, log-rank test). 

TARTIŞMA 

Birçok malign tümörler il erl eyen yaşlarda ortaya ç ıkar. 
HDL yaş lı hastalarda s ı k lık la görü len bir malignite olup 
tanı anındaki ortalama yaş 60 yıldır. HDL'nın görülme s ıklığı 
son yıllarda gittikçe anmaktadır20 Breınnes ve ark2 i yaptıkl a rı 
bir çalı şmada , "high grade" HDL' 1ı has talarda yaş 
o rta l amas ını 65 y ıl bulmu ş l ardır. İ skoçya ve Newcastle 
lenfoma grubunun yaptı ğ ı ça lı şmada ise, ortalama yaş 58 
y ıl d ır22 Ça lı şmamızda irde l ed i ğ imiz o l g uların yaş 
ortalamas ı 60,5 yıl idi. 

Günümüzde " hi gh grade" HDL tedav is inde C HOP 
kemoterapi si ilk tedavi rejimi olarak oldukça geni ş bir 
şekild e kull anılmaktad ır23 Son y ıllarda yapılan bazı 
çalı şmalarda , özellikle erken evredeki hasta larda CHOP 
tedavi rejiminin kür say ı s ı azaltılarak RT ile kombine bir 
şe kild e uyg ulanma s ının yaşam s üres ini u zatt ı ğ ı 

gös te rilmiş tir24 HDL' 1ı hastalarda tam i y il eşme ilk kez 
RT il e sağlanmı ştır. 1950 ' li yıllar sonras ında antrasiklinli 
kemoterapotikl e rin keş fi il e RT sahas ının dı ş ınd aki 

alanlardaki nüks lerin KT il e tedavi edilmeleri mümkün 
olmuş, KT primer tedavi olarak uygulanmaya baş lamı ş tır. 

ı 980 yılında yayımlanan randomize çalı şmalarda , tek 
baş ın a RT uygulamas ı il e kombinasyon kemoterap isi 
arkasından uygulanan RT karş ıl aştırılmış, kombine RT ve 
KT uygulamasının olgularda has ta lıks ı z ve tüm sağkalırnda 

üstünlük sağladı ğ ı bildirilmi ş tir. Günümüzde de RT esas 
olarak, ev re ı ve ev re II olan hastalarda adj uvan tedav i 
amaçlı kullanılmaktadır. Bu amaç la yapıl an randomize 
2 ça lı şmada (ECOG ve SWOG) , KT sonras ı tutulum 

bölgelerine uyg ul anacak RT'nin tüm sağkalımı ya da 

has talık sız sağkalımı arttırdı ğ ı göz lenm i ş tir. Biz im 

çalı şmamızda da evre I ve II o lgularda tedavi planı , 4-6 

kür KT sonras ı tutulum bölgelerine rezidüel kit le kalıp 
kalmamas ın a göre doz u değ i şe n (30-40 G y) RT 
uygul amas ıdır. 
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Daha ileri evrelerde (ev re ııı ve IV) RT'ni n yeri ta l11 şma lı 

olup, baş l ang ıçta bulky hastalığı olan bölgelere uygul anacak 

RT'nin has talık kontro lü üzeri nde katk ı s ı o l abileceğ i 

şeklind e dir. Yapılan tüm ça lı şma l arda öze t o larak, 

kombinasyon kemoterapisi ve adjuvan RT evre i ve 11 

lokal ize diffüz büyük hücreli lenfamada standart tedavidir. 

Kombinasyon KT rejimieriyle ilg ili o larak ABD 'de 899 

hastayla yapılan geni ş bir çalı şmada CHOP, m-BACOD, 

proMACE/Cy taBOM ve MACOP -B rejim ie ri 

karş ıl aştırıldı ğında herhangi bir rej imin d i ğerine üstünlüğü 

saptanmamı ş , fakat öze llikle m-BACOD ve MACOP­

B 'de artm ı ş toksisite b ildirilmişti~5 Sonuç olarak; CHOP 

kombinasyon kemoterap isi hem lokali ze , hem de yaygın 

hastalıkta daha az komplikasyon ge li ştirmes i , daha az mali 

y ükü nedeni y le en yaygın k ull anılmak ta olan tedav i 

seçeneğidir. 

Lokalize hastalıkta RT dozu kemoterapinin kUr say ı s ı ve 

kitl enin o lu ş turduğ u büyüklük (bu lking) ile ili ş kilidir. 

Bulking yapan mediastinel ya da abdomina l kitles i olan 

ve birden faz la böl ge tutulumu olan h asta l arın kö tü 

prognozu nedeniyle 6 kür CHOP ile kombine RT alma ları 

gerekti ği tavsiye edilmi ştir26-28 RT dozu 30 Gy olarak 

b e lirl e nmi ş, bulky kitl es i o lanl ar iç in 35-40Gy 

önerilmi ştir29 Yaygın h as ta lıkta tek bir üstün teda vi 

saptanmamı ş, ane ak C HOP di ğer nedenlerden do l ay ı en 

sık kullanılan rejim olmuştur. Yeni yaklaş ımlarda ise CHOP 

il e kombine monokla nal antikor rituksimab ku ll an ımı y la 

ilgili çalı şmalar yap ılmaktad ır. Otuz üç hastada yapılan 

erken bir çalı şmada , %73 tam cevap oran ı gös terilmi ş tir30 

Ayrı ca ye ni ça lı şmal arda yüksek doz KT uyg ulanan 

hastalarda da başarı lı so nu ç lar bulunmu ş tur3l · 32 

Güneybatı Onkoloji G rubu ' nun (S WOG) yaptı ğ ı bir 

çalı şmada ev re ı , ıı HDL' 1ı hastalara CHOP tedavisi 8 kür 

uygulanmı ş, bu hastalarda 5 yıllık has talıks ı z sağkalım 

%64, genel sağkalım %72 bu l unmuştur33 . Tireıli ve ark34 

yaptıkları bir çalı şmada, 70 yaş ve üstü vaka lara CHOP 

tedavi si uygulamı ş lar ve tedav i sonunda objektif yanıt 

oranını %77, gene l sağkalım oranın ı %65,2 y ıllık 

hastalıksız sağkalım oranını ise %55 bulmuş lardır. Bremnes 

ve ark.nın2 i yaptığı ça lı şmada, median sağkalım süresi 57 

ay bulunurken, 2 y ıllı k has talıks ı z sağkalım oranı %64,5 

y ıllı k sağkalım o ra nı ise %48 o larak saptanmı ş tır. 

çalı şmamızda tüm olgulara CHOP tedavisi uygulanırken , 

14 olguya ek olarak RT verilmi ştir. Median sağkalım süresi 

52 ay, 3 y ıllık genel sağkalım oranımı z %66,4 olmuştur. 

Objektif yanıt oranı %73 olup, literatürdeki diğer sonuçlar 

il e uyumlu bulunmuştur. 
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