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Kasim 1987-Mayis 1997 tarihleri arasinda Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi'nde Mikozis Fungoides tanisiyla ta-
kip edilen, yaslar 44-60 arasinda degisen 5'i kadin, 11'i erkek toplam 16 hastaya ait bulgular gézden gegirild.
Biyopsi ile tani konuldugu tarihte, mevcut lezyonlarin tipi, lokalizasyonu ve histopatolojik sonuglarina gére TNM
siniflandirmast ile klinik evrelendirilmeleri degerlendirildi. Buna gére, 10 hasta (% 62.50) evre | B, 1 hasta (%
6.25) evre Il A, 3 hasta (% 18.75) evre Il B, 1 hasta (7.25) evre lll B, 1 hasta (6.25) evre IV B olarak kabul
edildi. Olgularin % 62.5'unun evre | B asamasinda basvurdugunu saptadigimiz ¢alisma sonuglarimiz, erken ev-
rede tedaviye yanitin daha iyi oldugu gériislerini desteklemektedir.
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Summary

Background: Mycosis Fungoides is the most common primary skin lymphoma and clinical stating of this dise-
ase is very important for determination of the treatment and prognosis.

Method: The clinical signs of 16 patients, aged between 44 and 60, who had been followed from November
1987 to May 1997 in Uludag University Medical Faculty with a diagnosiss of Mycosis Fungoides were revi-

ewed.

Result: Ten of the patients were in stage I B, 1 in Il A, 3in Il Band 1in IV B.
Conclusions: The results of study, which has shown that 62.5 % of cases applied to our clinic in stage | B,
supports the idea of better clinical response in eraly stages as well.
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Mikosis Fungoides (MF) ilk kez Alibert tara-
findan tanimlanan plak ve timérlerle karak-
terize yavas seyirli primer T hcreli deri len-
fomasidir'*. Gastrointestinal lenfomalardan
sonra en sik goriulen ekstranodal non-Hod-
kin lenfoma olan primer deri lenfomalarinin
yillik insidansi 0.5-1/100000 olarak tahmin
edilmektedir®. Mikozis Fungoides primer deri
lenfomalari iginde en sik gorilenidir; hatta
primer T hiicreli deri lenfomasi denilince MF
anlagilmaktadir denilebilir. MF disinda CD
30(+) ve CD 30(-) biiyiik hiicreli deri lenfo-
malar da daha yakin zamanlarda tanimlan-
miglardir*®. Son gelismeler 1siginda; primer
deri lenfomalan klinik histolojik, immunohis-
tokimyasal ve genetik kriterlere gére siniflan-
dirilirken, farkli klinik antiteteler bu siniflandir-

mada yer almaktadir. EORTC (Avrupa Kan-
ser Arastirma ve Tedavi Organizasyonu)'un
onerdigi bu siniflandirmanin Kiel ve REAL si-
niflandirmasi farklari da karsilagtirmali olarak
sunulmaktadir®. Etyolojide virlsler, onkojen-
ler, kromozom anomalileri, sitokinler, mesleki
ve gevresel faktorler, ailesel egilim tzerinde
durulmussa da MF'in etyopatogenezi hala
aydinlatilamamistir"®”. Deri belirtileri uzun yil-
lar histolojik olarak benin lenfoid hiperplazi-
ye uyar. Klinik olarak da nonspesifik deri be-
lirtileri; eritemli, hafif kepekli, diiz yamalar ha-
lindedir. Biyopsi bulgu verdiginde artik MF
igin tipik olan yama lezyonlar olugsmustur.
Birkag yil ile birkag dekat (ortalama 6 yil) de-
vam eden bu nonspesifik premikotik evrede
diizenli araliklarla (3 ay) biyopsi almak gere-
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kir*®. Hem bu dénemde hem de infiltre plak déneminde
kasinti degismez bir bulgu oldugu halde, kasinti izleri ve
likenifikasyonun gériilmemesi oldukga ilgingtir.

Uglincuisti timér dénemidir. Ayni hastada her ii¢ do-
nem bdélgular bir arada olabilecegi gibi dogrudan plak
veya tiimérlerle (timér d'emblee) baslayan olgular da
vardir>®*,

MF'de evrelendirme tedaviyi yénlendirmesi ve prognozu
belirlemesi bakimindan &nemli olup, 1979'da “MF Co-
operativ Group (MFCG)"un 6nerdigi uluslararasi TNMB
siniflandirma sistemi ve TNM klinik evrelendirmesi bu-
glin de kabul gérmektedir*®®°. Buna gore gesitli tlkeler-
den genis seriler yayinlanmistir. Biz de 1987-1997 yilla-
n arasinda (10 yil) hastanemizde tedavi géren MF olgu-
larini g6zden gegirerek bu hastalarin klinik ve histopato-
lojik verilere dayanan evrelendirmelerini sunmayi amag-
ladik.

Gereg ve Yontem

1987-1997 yillan arasinda klinik ve histopatolojik in-
celeme sonucu MF tanisi ile takip edilen 16 olgunun
dosyalar incelendi. Kisisel veriler, ailede MF 6ykisi
ile birlikte tam fizik muayene, tam kan sayimi ve Se-
zary hiicresi yoniinden periferik kan incelemesi, rutin
biyokimyasal tetkikler, akciger grafisi, deri biyopsisi ve
gereken olgularda kemik iligi ve lenf bezi biyopsi so-
nuglar; ayrica sistemik tutulum igin yapilmis olan di-
ger tetkik ve goriintiileme yontemleri kayit edildi. Bu
klinik, laboratuvar bulgular ve histopatolojik verilere
dayanan TNM siniflamasi ve evrelendirmeleri yapildi
(Tablo I ve ll).

Tablo I: Mikozis Fungoideste TNMB siniflandirmasi

Sinflandma Tanim
T(deri)
To MF stipheli lezyonlar
T1 Sinirl eritem ve plak (deri yiizeyinin
% 10'undan az)
T2 Yaygin eritem ve plak (deri yiizeyinin
% 10’undan ¢ok)
Ts Tumorler
T4 Eritrodermi
N(lenf nodu)
No Klinik olarak tutulum yok
N1 Klinik olarak tutulum var, histolojik olarak yok
N2 Klinik olarak tutulum yok, histolojik olarak var
N3 Klinik ve histolojik olarak tutulum var
M(i¢ organ) .
Mo I¢ organ tutulumu yok
M1 I¢ organ tutulumu var
B(kan) Periferik kanda atipik hiicre

Bulgular

On yillik galisma suresince MF tanisiyla tedavi géren 16
hastanin 5'i kadin, 11'i erkek olup; yaslar kadinlarda 44-
55 (ort: 50), erkeklerde 45-60 (ort: 54.36), genelde 44-
60 (ort: 63) arasinda degismektedir; hastalik siireleri or-
talama 7 yil 8 aydir (56 ay-20 yil). Birinci ve ikinci derece
yakinlarinda MF tanimlamayan hastalarin klinik dermato-
lojik bulgulari ve evrelendirme Tablo llI'de sunulmakta-
dir. Burada gériildiigu gibi 10 olgu (% 62.50) evre | B;
1 olgu (% 6.25) evre Il A; 3 olgu (% 18.75) evre Il B; 1
olgu (% 6.25) evre llI B; 1 olgu (% 6.25) evre IV B ola-
rak degerlendiriimistir. Evre | B'deki 5 olguya PUVA te-
davisi uygulanmis olup, 4'tinde iyi sonug alinmistir; bun-
larin 2'si halen kontrollere gelmektedir. 2 olgu ise kont-
rollere gelmemistir. Geri kalan 1 olgu ise MF disinda bir
sebeple ex olmustur. Evre | B'de PUVA-KT uygulanan 1
olguda da yanit alinamamis, ex olmustur. Farkli tedaviler
uygulanan diger 4 olguda ise tedaviye iyi yanit alinmis
olup, halen hematoloji bélimi ile birlikte takip edilmek-
tedirler. Evre Il A'daki 1 olguya kemoterapi; evre Il B'deki
3 olgudan 1'ine PUVA, digerine RT, Uglincilistine PU-
VA+NM (nitrojen mustard) uygulanmis olup, tgiinde de
cevap olumlu olmus, ancak daha sonra kontrollere gel-
memislerdir. Evre lll B'deki olgu tedaviye yanit alinma-
dan ex olmustur. Evre IV B'deki olgunun basvuruda yay-
gin infiltre plaklan vardi ve total viicut elektron beam te-
davisi (TSEB) uygulanirken hizli bir seyirle 2 ay igerisin-
de kranial metastaz sonucu ex oldu.

Tartisma

Mikozis Fungoides erkeklerde yaklasik iki kati fazla go-
riilmektedir, zencilerde de gdriilme orani ylksektir. Has-
taligin gorilme sikh@ yasla birlikte artis gostermekte
olup, en sik 30-70 (ortalama: 50) yaglarinda ortaya ¢ik-
maktadir'**®. Calismamizda, hastanemizde son 10 yil
icinde 16 MF olgusu izlendigi anlagiimaktadir. Olgularin
cogunlugunu erkek hastalarin olusturdugu ve yine lite-
ratlire uygun sekilde ortalama yas grubunun 53 oldugu

Tablo II: Mikozis Fungoidesin Klinik Evrelendiriimesi

Klinik Evreler TNM Siniflandirmasi

1A T No Mo
1B T2 No Mo
A T1-2 N1 Mo
B T3 No-1 Mo
A T4 No Mo
nB T3 N1 Mo
IVA T1-4 N2-3 Mo
VB T1-4 NO-3 M1
Kim ve ark. TNMB siniflandirmasindaki “B” evrelendirmeyi etkilemiyor.
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goriilmektedir. Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi'nde ya-
pilan retrospektif bir galismada, 1986-1990 yillar ara-
sinda 7’si 20 yas altinda olan 45 olgu izlenildigi bildiril-
mektedir'®. Marti ve ark.”" 1976-1986 yillari arasinda
(10 yil) % 81'i erkek olan ortalama 66 yasinda 49 olgu
bildirmektedirler. Kim ve ark.® 1958-1996 yillar arasin-
da (38 yil) izlemis olduklar 556 olguyu sunmuslardr.
Bizim olgu sayimizin daha az olmasini genel olarak bas-
vuran hasta sayisinin farkli olmasi ve Bursa'nin istan-
bul'a yakin ikinci merkez durumunda olmasi ile agiklaya-
biliriz. MF insidansi yillarla da artis gostermektedir*'.
Weinstock ve ark.”” 1973'te 0.19/100 000 olarak sap-
tadiklari MF insidansinin 1984'te 0.42/100 000'ye ¢ik-
tigini bildirmektedirler.

Mikozis Fungoideste evrelendirme, hem klinik ¢alisma-
larda hem de pratikte tedavi segimi ve prognozu deger-
lendirmek bakimindan faydali ve gereklidir. Glntumtiizde
yapilan gesitli evrelendirmeler iginde, birgok arastirma-
cinin hemfikir oldugu, MF grubu tarafindan deriye uyar-
lanan kanser TNM siniflamasidir®'"'>'*'*, Buna gore ya-
pilan evrelendirme bir dlglide pratik ve klinige uygula-
masi kolaydir. Yine de bazen biitlin safhalarda éyle hizl
ve degisken bir seyir olur ki, olgularin bir evreye oturtul-
masi guglik arz eder'®. Bu sisteme gore yaptigimiz ev-
relendirmede olgularimizin gogunlugunun (% 62.50)
evre IB'de olmasi daha erken evrede tani konulamamis
olmasinin bir g&stergesidir. Bu nedenle 6nerildigi gibi,
nonspesifik eritemler déneminde hastanin o andaki ta-
nisi ne olursa olsun klasik tedavilere direncli olgularda
MF dustincesiyle 3 ayda bir kere biyopsilerin alinmasi

geregini bir kere daha vurgluamak yerinde olacaktir.
Marti ve ark.”® ¢alismalarinda MF'li 49 olgunun siniflan-
dirlmasinda sadece 3 olgunun deri belirtilerinin T1 ol-
dugunu, digerlerinin T2: 5 olgu; Ta: 14 olgu; T4: 11 ol-
gu seklinde siralandigini bildirmektedirler. Ayrica 2 has-
tada periferik kan tutulumu ve 2 hastada timér demb-
lée oldugu goriilmektedir''. Evrelendirmenin yardimiyla
belirlenen prognostik 6zellikler daha sadelestirilerek, bu
bakimdan temel olarak ti¢ grup ayirt edilir'®.

iYi: Ortalama 6miir 12 yil, sadece yama ve plak déne-
mi, lenf nodu-kan ve organ tutulumu yok.

ORTA: Ortalama 6miir 5 yil, deride tiimor-plak-eritro-
dermi, lenf nodu-kan tutulum-organ tutulumu yok.
KOTU: Ortalama &miir 2.5 yil, organ tutulumu ve lenf
nodu tutulumu var.

MF tedavisindeki ortak goris, plak déneminde fotoke-
moterapi (PUVA, topikal mechloretamin hydrochloride
(nitrojen mustard-HN2), BCNU (Chlormustine) ve total
deri elektron iginlamasi (TSEB) uygulanmasinin; tiimo-
ral donemde TSEB tedavisi ve kemoterapinin; eritro-
dermik hastalarda ise fotoforezin faydali oldugu seklin-
dedir'®®'*'> Erken evrede total deri elektron isinlamasi
tedavisinin hizli iyilesme sagladigi, ancak ortalama ya-
sam suresini degistirmedigi bildiriler arasindadir'.
Koh ve ark."” gok erken evrede uygulanacak tedavi ile
sifa bile olabilecegini ileri stirmektedirler; bu nedenle
MF'in erken tanisinin 6nemi bir kere daha vurgulanmali-
drr. Biz de daha ¢ok PUVA ve PUVA ile kombine diger
tedavileri uyguladigimiz hastalarimizda evre IB ve evre

Tablo lll: Mikozis Fungoides Olgularinin Ozellikleri

Hasta Yas Cins Hastalik Lezyon Evre Tedavi-Sonug

No Siresi** Tipi (TNM’e gére)
1 54 E 6 ay T3 1B PUVA-NM +*
2 52 E 4 yil T3 1B PUVA +*
3 59 E 15yl T2 B PUVA-NM +
4 49 E 9 ay Taplak 1B PUVA-NM-KT  +
5 51 E 6 yil Taplak 1B PUVA +*
6 48 K 6 ay Ts B RT +*
7 50 K 12yl T2N1 A KT +
8 59 E 20 yil T2 B PUVA +*
9 44 K 12yl T2 1B NM +

10 45 E 5 yil Taplak 1B PUVA-KT Ex

11 59 E 10 yil Taplak 1B PUVA +

12 55 K 1yl T2 1B KT-IFN +

13 56 E 7yl T2 B PUVA +

14 53 K 20 yil T4N1 B PUVA-IFN-KT  Ex

15 60 E 6 ay Taplak B PUVA (MF dis1) Ex

16 54 E 9 yil TaM1 IVB TSEB Ex

** Tani 6ncesindeki siire

* Takibe gelmedi

+ Tedaviye yanit iyi
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IIB olgularda oldukga iyi yanitlar aldik. Evre IB'deki taki-
be gelen 8 olgudan sadece 1 olgu PUVA ve diger te-
davilere yanit vermeyip, 6limle sonuglanmistir. Litera-
tirde de bu dénemde genellikle belirtilen mortalite %
10-20 arasindadir***®. Olgu sayilar az olmasina karsilik
bulgularimiz, timéral evre 6ncesinde MF tanisinin konu-
larak tedavi edilmesinin prognozu &nemli &lgtide etkile-
digine isaret etmektedir.
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