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OZET

Non-Hodgkin lenfomali (NHL) 114 hastamizin klinik &zellikleri, histopatolojik tipleri, tedavileri ve yanitlari, ve
sagkalim analizi degerlendirildi. Tanida Cotswold’a gore %10’u evre 1, % 14’1 evre 11, %30’u evre 11l ve %46°s1 evre
IV’tii. Olgularin 101’ine (%89) tedavi uygulandi. 57 olguda (%56) CHOP ve 17 olguda (%17) rituksimab (R)-CHOP
verildi. En yiiksek tam remisyon oran1 R-CHOP grubundaydi (%83). Hastalarin medyan sagkalimi 52 aydi. 3 yillik
sagkalim %54, 5 yillik sagkalim %46 idi. Cok agresif NHL lilerin sagkalimi (3 ay), agresif (41 ay) ve indolentlerden
(86 ay) kisaydi (p’ler <0.05). Tanida evre IV olgularin medyan sagkalimi (26 ay), evre I (ulagilamadi), evre II (86 ay)
ve III (96 ay) olgulardan kisayd: (p’ler <0.05). Tanida B semptomlu, ekstranodal ve kemik iligi tutulumu saptananlar-
la, ilk tedaviye yanitsiz, [IPI>2 olanlarin sagkalimlar1 digerlerinden kisaydi (p’ler<0.05). Cox regresyon analizinde, ilk
tedaviye cevapsizhgm (OR:11.6, p=0.001) bagimsiz kétii prognostik faktor oldugu saptandi. Tlk tedavide rituksimabli
kombine kemoterapiyle yiiksek tam remisyon oram dikkat ¢ekiciydi.

Anahtar Kelimeler: Non-Hodgkin lenfoma, Prognoz, CHOP, Rituksimab

ABSTRACT
The Evaluation of the Clinical Features of Patients with non-Hodgkin Lymphoma

The clinical features, histopathological types, treatment modalities and response, and survival analysis were evaluat-
ed in our 114 patients with non-Hodgkin lymphoma (NHL). At initial diagnosis, 10% had stage I, 14% stage 11, 30%
stage III, and 46% stage IV disease according to Cotswold classification. Therapy was administered to 101 (89%)
NHL subjects at initial diagnosis. CHOP was given to 57 (56%) and rituximab (R)-CHOP to 17 (17%) cases. The
highest rate of complete remission was in R-CHOP group (83%). The median survival of NHL subjects was 52
months. 3-year survival was 54%, 5-year survival was 46%. Survival of very aggressive lymphoma patients (3
months) was shorter than that of aggressive (41 months) and indolent (86 months) patients (p values<0.05). The medi-
an survival of stage IV subjects at initial diagnosis (26 months) was shorter than stage I (not reached), stage II (86
months) and stage III (96 months) cases (p values <0.05). Survival of patients with B symptoms, extranodal and bone
marrow involvement, unresponsive to first-line therapy, IPI> 2 at initial diagnosis was shorter than others (p values
<0.05). Cox regression analysis showed that unresponsiveness to first-line therapy (OR:11.6, p=0.001) was an inde-
pendent poor prognostic factor. It was interesting that combined chemotherapy with rituximab achieved a high rate of
complete remission when given as first-line therapy.

Key words: Non-Hodgkin lymphoma, Prognosis, CHOP, Rituximab
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GIRIS

Non-Hodgkin lenfoma (NHL) yeni tanili kanser va-
kalarinin %4’tinii olusturmaktadir ve hem kadin
hem de erkeklerdeki yeni tanili kanser sebepleri ara-
sinda altinci sirada yer almaktadir. NHL siklig1 git-
tikce artmaktadir. Bunun sebebi kismen human im-
munodeficiency virus (HIV) ile infeksiyonun art-
masidir. NHL'li hastalarin medyan yas1 da, ellili
yaglardan altmigh yaglarin baglangicina kadar yiik-
selmistir.

Son donemde NHL tanisi, simiflandirilmasi, evrele-
mesi ve tedavisinde biiyiik ilerlemeler ve yenilikler
kaydedilmigtir. Bu durumda belirli merkezlerin
kendi tedavi sonuglarini degerlendirmeleri 6nem
kazanmaktadir. Ayrica, NHL’li hastalarda farkli
cografi bolgelerde farkli 6zellikler gozlenebilir ve
belirli alt gruplar 6n planda olabilir (1,2). Dolay:-
styla farkli bolgelerde hastalarin 6zelliklerinin belir-
lenmesi, farkli prognostik parametrelerin tanimlan-
masi olduk¢a onemlidir.

ABD’deki en sik iic NHL tipi: diffiiz biiylik B hiic-
reli lenfoma (DBBHL) (%31), follikiiler lenfoma
(FL) (%?22), ve small (kii¢iik) lenfositik lenfoma
(SLL)/ kronik lenfositik 16semidir (KLL) (%6) (3).
KLL’de modifiye Rai siniflamasi klinik olarak fay-
dal1 olup, 6nemli prognostik bilgi verir. Diistik risk-
li hastalarin sagkalimi, benzer yastaki kontrollerle
aymdir. Orta riskli hastalari sagkalimi, 6zellikle ko-
tii prognostik faktorler varsa, daha kisadir. Yiiksek
riskli hastalarin prognozu kétii olup, ilk tani esna-
sinda tedavi edilmeleri gereklidir. Lokalize hastalik-
ta, ya tutulan alana radyoterapi uygulanabilir ya da
hasta gozlenebilir. Ileri evre hastaliktaki sistemik
kemoterapi secenekleri: alkilleyici ajan, piirin ana-
logu+ritiiksimab, veya alkilleyici ajan bazli kombi-
ne kemoterapidir. Niiks veya refrakter KLL'de
alemtuzumab kullanilabilir. Ayrica, pentosta-
tin+siklofosfamid+ritiiksimabin da etkinligi vardir
(4,5). Grade 3 FL’I1 hastalar, DBBHL gibi tedavi
edilirler. Follicular lymphoma international prog-
nostic index (FLIPI) kriterleri, diisiik, orta ve yiik-
sek riskli hastalar1 saptamak icin kullanilmaktadir
(6). Grade 1, 2 hastalar eger evre I, II ise tutulan
alan radyoterapisi, veya kemoterapi sonrasi radyo-
terapi veya genisletilmis alan radyoterapisi ile teda-
vi edilebilirler. Karinda bulky kitle olan evre II has-
talar ve evre III, IV hastalar eger semptomlari, ug-
organ hasari, lenfomaya sekonder sitopeni, bulky
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hastalik, veya hastalik progresyonu varsa tedavi
edilebilirler. GELF kriterleri, tedavi endikasyonu
belirlemek amaciyla kullanilmaktadir. Tk basamak
tedavi olarak, lokal radyoterapi, tek ajanli veya
kombinasyon kemoterapisi uygulanabilir. Ikinci ba-
samak tedavi secenekleri, radyoimmiinoterapi, ke-
moimmiinoterapi, otolog veya allojeneik kok hiicre
transplantasyonudur (7,8). DBBHLl1 hastalar eger
erken evreyse, bulky kitle ve kotii risk faktorii yok-
sa 3-4 siklus CHOP+ritiiksimab+tutulan alana rad-
yoterapi ile tedavi edilirler. Kotii risk faktorleri In-
ternational Prognostic Index (IPI) olarak bilinen 5
kotii prognostik parametreyi icermektedir. Erken
evre, bulky kitlesi olmayan, ancak kotii prognostik
faktorii olan hastalarda 6-8 kiir CHOP uygulanir.
Evre III, IV hastalara 6-8 kiir CHOP+ritiiksimab
verilir. Tkinci basamak tedavi olarak, ICE, DHAP,
MINE, ESHAP veya miniBEAM gibi rejimler kul-
lanilmaktadir (9,10).

Calismamizda son 8 yillik donemde merkezimizde
NHL tanis1 konulan hastalarin klinik 6zellikleri, uy-
gulanan tedavileri, tedavi yanitlar1 ve prognozlari
degerlendirildi.

HASTALAR VE YONTEM

Caligsmamizda 1998-2005 tarihleri arasinda NHL ta-
nis1 koydugumuz 114 hastanin genel klinik 6zellik-
leri, uygulanan tedaviler ve sonuclari, sagkalimlari,
sagkalima etkili olabilecek prognostik faktorlerin
onemi retrospektif olarak degerlendirildi. Hasta
dosyalarindan hastalarin tani sirasindaki demogra-
fik, klinik ve biyokimyasal ozellikleri (tam kan sa-
yimi, eritrosit sedimentasyon hizi (ESH), C-reaktif
protein (CRP), laktik dehidrogenaz (LDH), beta-2
mikroglobulin diizeyleri), goriintiileme yontemi so-
nuclari, histopatolojik bulgulari, uygulanan tedavi-
ler ve sonuclar1 kaydedildi. Ayrica, tant sirasindaki
ekstranodal tutulum, bulky hastalik ve B semptom-
larim varlig1 kaydedildi. Bulky hastalik i¢in hasta-
lik tutulumunun en biiyiik ¢apmnin >10 cm olmasi
alindi. B semptomlari i¢in, ates >38°C, belirgin ge-
ce terlemesi ve baglangica gore son 6 ayda >%10
kilo kayb1 olmasi esas alindi.

Hastalarin klinik evrelemesinde Cotswold siniflan-
dirtllmasi kullanildi (11). Histolojik siniflandirma icin
Diinya Saglik Orgiitii'niin (WHO) kriterleri esas
alind1 (12). Burkitt ve lenfoblastik lenfomali hasta-
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larimiz, ¢cok agresif lenfoma olarak degerlendirildi.
Her hasta icin IPI hesapland.

Evreleme iglemi sirasinda rutin olarak PA akciger
grafisi, abdominopelvik ultrasonografi, toraks ve
abdominopelvik bilgisayarli tomografiler (BT) de-
gerlendirildi ve kemik ilifi biyopsi ve aspirasyonla-
11 yapildi (82 hasta). Hastaligin lokal olusum alanin-
dan uygun sekilde biyopsiler alindi ve lenfoma si-
niflandirma tecriibesi olan patologlar tarafindan or-
nekler degerlendirildi.

Calismaya alinan hastalar, tedavi sonrasinda tekrar
degerlendirilerek tedaviye yanitlar1 degerlendirildi.
Bu donemde hastalarin fizik muayeneleri yapildi,
radyolojik incelemeleri, biyokimyasal degerleri ye-
nilendi. Yanit kriterlerinin degerlendirilmesinde
WHO onerileri dikkate alindi (13). Tam remisyon
(TR), tiim lezyonlarin en azindan 4 hafta siireyle
kaybolmasi seklinde tanimlandi. Parsiyel remisyon
(PR), yeni bir lezyon olmaksizin, en azindan 4 haf-
ta siireyle, biitiin ol¢iilebilir tiimor kitlelerinin per-
pendikiiler en biiyiik caplarinin ¢carpiminin %50 ve-
ya daha iizerinde azalmasi seklinde tanimlandi. Di-
ger durumlarda hastalar tedaviye yanitsiz olarak de-
gerlendirildi.

Gruplarin kategorik 6zelliklerinin karsilastirilma-
sinda chi-square, uygun durumda Fisher exact test,
stirekli degiskenlerin karsilastirilmasinda eslenme-
mis t testi kullanildi. Sagkalim degerlendirilmesi
Kaplan-Meier metoduna gore yapildi ve sagkalim
egrileri, oranlari arasindaki farkliliklar log rank tes-
ti ile karsilagtirildi. Sagkalima etki eden bagimsiz
prognostik faktorlerin belirlenmesi i¢in yapilan cok
degiskenli analizde, Cox regresyon modeli kullanil-
di. Tek degiskenli analizde p<0.1 diizeyinde anlam-
I1 bulunan parametreler cok degiskenli analize alin-
du.

SONUCLAR
Genel klinik ozellikler

NHL tanis1 alan 114 hastanin 68’1 (%60) erkek,
46°s1 ise (%40) kadind1 (E/K=1.5). Hastalarin med-
yan yas1 64 (sinir: 15-86) idi. Hastalarin tan1 sirasin-
daki genel ozellikleri Tablo 1’de goriilmektedir.
NHL'1i hastalarin her iki cinste de klinik ozellikleri
benzerdi. Ik tamda yiizeyel lenfadenopatili hasta
orani1 erkeklerde (%63), kadinlardan (%46) daha
fazla olma egilimindeydi (p=0.063). WHO siniflan-
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dirmasina gore, olgularin ¢cogunu agresif NHL liler
olusturuyordu (%64). NHL lilerin ¢ogu B hiicreliy-
di (%86). Tam sirasinda Cotswold evreleme siste-
mine gore 11 olgu evre 1 (%10), 16 olgu evre II
(%14), 34 olgu evre III (%30) ve 53 olgu ise (%46)
evre [V’tii.

Merkezimizde saptanan en sik NHL histopatolojik
alt tipini DBBHL olusturuyordu (52 olgu, %46).
Sik rastlanan diger alt tipler: SLL (14 olgu, %12) ve
FL (13 olgu, %11) idi. Calismada saptadigimiz his-
topatolojik alt tiplerin dagilimi Tablo 2’de goriil-
mektedir.

TEDAVI

Degerlendirilen 114 hastanin 7°si tanidan hemen
sonra takip disinda kalirken, 2 olgunun takipleri
baska bir merkezde devam etti. Genel durumlari
bozuk olan 4 olgu ise tani1 konulduktan sonra teda-
vi edilemeden kaybedildi. Sonugta, NHL tanis1 ko-
nulan olgularin 101’ine (%389) tedavi uygulandi. Te-
davi uygulanan hastalarin 9’u evre I (%10), 15’1 ev-
re I1 (%15), 29’u evre 111 (%32) ve 48’1 (%43) evre
IV’ti. Uygulanan tedavi modaliteleri 57 hastada
CHOP, 12 hastada COP, 10 hastada CHOP+Ble-
omisin, 17 hastada R-CHOP, ve 5 hastada diger te-
davilerdi.

Toplam 20 hastaya radyoterapi uygulandi. Radyote-
rapi uygulanan hastalarimizin dagilimi soyleydi: 6
indolent lenfoma (1’1 evre I, 3’1 evre III, 2’si evre
IV), 12 agresif lenfoma (37t evre I, 2’si evre 11, 2’si
evre III, 5’1 evre IV), ve 2 tane ¢ok agresif lenfoma
(evre 1V). Radyoterapi alan indolent lenfomali 6
hastanin 4’1, agresif lenfomali 12 hastanin 11’1, ve
cok agresif lenfomal1 2 hasta ayn1 zamanda kemote-
rapi de almislard.

Radyoterapi alan hastalarin 6zellikleri soyleydi. Er-
ken evre FL'I1 (grade I), bulky kitlesi olan bir has-
taya kombine kemoterapi ve radyoterapi uygulandi.
Ileri evre SLL’l1 cok yash ve performanst bozuk 2
hasta sadece radyoterapi aldi. Ileri evre indolent
lenfomal1 2 hastaya (biri SLL, digeri FL-grade II)
kemoterapiye yanitsizlik nedeniyle, birine de kemo-
terapi sonrast bulky kitlesinde rezidii kaldig icin
radyoterapi verildi. Ileri evre agresif lenfomali has-
talarm tiimii DBBHL idi. Bunlarin 3’iinde bulky
kitle nedeniyle kemoterapi+radyoterapi kombinas-
yonu uygulandi. Hastalarin birisi kemoterapiye ref-
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Tablo 1. NHL tanili hastalarimizin genel klinik 6zellikleri.

Erkek (n, %)

Kadin (n, %)

Cinsiyet 68 (60)
Yas (Ort+£SD) 59.5+16.3
Yas (<50 yas) 18 (27)
Yas (>70 yas) 22 (32)
Indolent 16 (25)
Agresif 44 (68)
Cok agresif 5(8)
Siniflandirilamayan 3(4)

T hiicreli 5(8)

B hiicreli 60 (92)
Siniflandirilamayan 34
Evre I 6(9)
Evre 11 11 (16)
Evre 11T 18 (26)
Evre IV 33 (49)
B semptom varligi 31 (46)
Yiizeyel lenfadenopati* 43 (63)
Splenomegali 22 (32)
Bulky hastalik 15 (22)
Kemik iligi tutulumu** 15 (32)
Ekstranodal tutulum 39 (57)

46 (40)
603152
9 (20)
10 (22)
13 (30)
29 (67)
12
3(7)
49
39 (91)
3(7)
5(11)
5(11)
16 (35)
20 (43)
18 (39)
21 (46)
15 (33)
13 (29)
16 (46)
26 (47)

(*): p=0.063, (**): 82 hastada degerlendirildi.

rakter oldugundan bulky kitleye radyoterapi yapildi.
Diger hasta ise kemoterapi almay1 kabul etmedigi
icin semptomatik radyoterapi uygulandi. Radyote-
rapi alan ileri evre agresif lenfomal1 hastalarin 2’si
mediastinal DBBHL idi ve siiperior vena kava
sendromu ile bagvurmuslardi. Iki hastada mantle
cell lenfoma vardi: bunlarin her 2’si de kemoterapi-
ye yanitsiz oldugundan basi semptomlart nedeniyle
birine splenik, digerine nodal radyoterapi verildi.
DBBHL’11 2 hastaya kemoterapi sonras1 bulky kitle-
de rezidii kaldigi i¢in, bir hastaya da kranial tutulum
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oldugu i¢in radyoterapi uygulandi. Cok agresif len-
fomal1 hastalardan biri Burkitt lenfomali kemotera-
piye yanitsiz bir hastaydi; digeri ise B-hiicreli len-
foblastik lenfomali profilaktik olarak kranial radyo-
terapi alan bir hastaydi.

[k tanida tedavi verilen olgularm 84’iinde tedaviye
yanit degerlendirildi. Diger 17 hastada, tedavi et-
kinligini degerlendirebilmek icin yeterli siire gec-
memisti. ilk tedavilere yamtin degerlendirilebildigi
olgularin %?25’inde parsiyel, %52’sinde ise tam re-
misyon saglandi. Ilk basamak olarak uygulanan te-
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Tablo 2. Merkezimizdeki NHL olgularinin his-

topatolojik alt tipleri.

Histopatolojik alt tipler N (%)
Kiiciik B hiicreli lenfositik lenfoma 14 (12)
Mantle hiicreli lenfoma 54)
Follikiiler lenfoma 13 (11)
Diffiiz biiyiik B hiicreli lenfoma 52 (46)
Splenik marjinal zon lenfoma 4 (4)
Primer mediastinal B hiicreli lenfoma 22

T hiicreden zengin B hiicreli lenfoma 2(2)
Periferik T hiicreli lenfoma 6 (5)
Anaplastik biiyiik hiicreli lenfoma 1(1)
Burkitt lenfoma 22
MALToma 1(1)
B hiicreli lenfoblastik lenfoma 33)
Nodal marjinal zon lenfoma 1(1)
Nazal T hiicreli lenfoma 1(D)
Siiflandirilamayan 7 (6)

davi modaliteleri ve tedaviye yanitlar Tablo 3’te go-
riilmektedir. Tedavi yontemleri arasinda R-CHOP,
tam remisyon oraninin en yiiksek (%83) oldugu
gruptu.

Tanmidaki evreye gore tedavi yanitlart degerlendiril-
diginde evre ilerledik¢e tam yanit oraninin belirgin
geriledigi gozlendi. Evre I olgularda tam yanit ora-
n %88, evre II olgularda %77, evre III olgularda
%52, evre IV olgularda ise %36 olarak bulundu.

[zlem ve sagkalim degerlendirilmesi

Hastalarin 9’u izlem diginda kaldi. Takip edilenlerin
medyan izlemi 18 aydi (smir: 1-122). Izlemde 49
hasta (31 erkek, 18 kadin) 6ldii. Olenlerin 31°i evre
IV, 14’1 evre 111, 4’1 evre 11 idi.

Tiim NHL lilerin medyan sagkalim siiresi 52 aydi
(swnir: 1-99 ay). Hastalarimizin 3 yillik sagkalimi
9%54°tii. Medyan hastaliksiz sagkalim siiresi 28 ay, 3
yillik hastaliksi1z sagkalim orani ise %17 idi.

Cok agresif NHL lilerin sagkalimi (3 ay), agresif
(41 ay) ve indolent NHL lilerden (86 ay) anlaml1 k1-
saydi (p’ler sirasiyla 0.012 ve 0.004). Medyan sag-
kalim agresif NHL lilerde de indolent NHL lilerden
kisa olma egilimindeydi (p=0.16). WHO siniflandir-
masma gore NHL'lilerin sagkalim egrileri Sekil
1’de goriilmektedir. Ayrica, hastaliksiz sagkalim sii-
releri degerlendirildiginde ¢ok agresif lenfoma gru-
bunda yeterli hasta olmadig: goriildii. Agresif lenfo-
malilarin medyan hastaliksiz sagkalim siiresinin (24
ay), indolent lenfomalilardan (29 ay) anlamli kisa
oldugu gozlendi (p=0.002).

Tablo 3. Tanida tedavi uygulanan ve tedaviye yanitin degerlendirildigi olgularda farkli tedavi yontemlerine

gore yanitlarin dagilimi.

Tedaviye yanitsiz Parsiyel remisyon Tam remisyon
CHOP 12 (27) 12 (27) 21 (46)
CHOP+Bleomycin 2 (25) 3(37) 3 (38)
COP 2 (20) 2 (20) 6 (60)
R-CHOP 2(11) 1 (6) 14 (83)
Diger 1(25) 3(75) 0
Total 19 (23) 21 (25) 44 (52)
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Tablo 4. Tek degiskenli analizde farkli prognostik gruplarin medyan sagkalim siireleri.

Medyan sagkalim p
Erkek/Kadin 52 vs 30 ay AD
Ileri yas (>60 vs < 60) 41 vs 86 ay 0.1
Splenomegali (var/yok) 26 vs 82 0.057
Tanida B semptomlar1 (var/yok) 28 vs 86 ay 0.017
Ekstranodal tutulum (var/yok) 26 vs 86 ay 0.008
LDH (yliksek/N) 32 vs 82 ay 0.1
Beta-2 mikroglobiilin (yiiksek/N) 41 vs 96 ay 0.08
Kemik iligi tutulumu (var/yok) 28 vs 64 ay 0.02
Ik tedaviye yanitsiz/PR 19 vs 44 ay 0.014
[k tedaviye yamtsiz/TR 19 vs 99 ay <0.001
PR/TR 44 vs 99 ay 0.008
IPI (>2/£2) 20 vs ulagilamadi <0.001
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Sekil 1. WHO simiflandirmasina gore hastalarimizin sagkalim egrileri.
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Sekil 2. Cotswold evrelemesine gore hastalarimizin sagkalim egrileri.

Cotswold evrelemesine gore tanida evre IV olan ol-
gularin medyan sagkalimi (26 ay), evre I (ulasilama-
d1), evre II (86 ay) ve evre III (96 ay) olan olgular-
dan anlamh kisaydi (p’ler sirasiyla 0.002, 0.004 ve
0.03). Evre III olgularin medyan sagkalimi da evre
I’den anlamli kisaydr (p=0.026). Cotswold evrele-
mesine gore NHL'lilerin sagkalim egrileri Sekil
2’de goriilmektedir. Hastaliksiz medyan sagkalim
stireleri agisindan farkli Cotswold evrelerindeki has-
talar arasinda fark saptanmadi (Evre I, 27 ay; evre
IL, 28 ay; evre 111, 24 ay; evre 1V, 22 ay).

Prognoza Etki Eden Faktorler:

WHO smiflandirmasi ve Cotswold evrelemesi disin-
daki diger prognostik faktorlerin tek degiskenli
analiz sonuglari Tablo 4’te goriilmektedir. Tanida B
semptomlar1 olan (p=0.017), ekstranodal tutulum
(p=0.008), kemik iligi tutulumu (p=0.02) saptanan
NHL lilerle, ilk tedaviye yanitsiz olgular (p<0.001)
ve IPI skoru >2 olan (p<0.001) hastalarin medyan
sagkalimlar1 diger olgulardan anlamli kisa bulundu.
[lk tedaviye yanitsiz olgularin medyan sagkalimi (19
ay), PR saglananlardan (44 ay) (p=0.014) ve TR
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saglanan (99 ay) olgulardan anlamli kisaydi
(p<0.001). Ayrica, ilk tedavide TR elde edilen olgu-
larda medyan sagkalim (99 ay) PR elde edilenler-
den de anlaml1 (44 ay) uzundu (p=0.008). 1k teda-
viye yanita gore olgularmn sagkalimi egrileri Sekil
3’te goriilmektedir.

Cox cok degiskenli regresyon analizindeyse sadece
ilk tedaviye cevapsizligin (OR: 11.6, %95CI: 2.7-
499, p=0.001) sagkalima etki eden bagimsiz koti
prognostik faktdr oldugu saptandi. Ayni modelde,
hastaliksiz sagkalim siiresine etki eden bagimsiz tek
faktoriin ilk tani esnasindaki IPI skoru oldugu goz-
lendi (OR:3.7, %95CI:1.3-10.5, p=0.016).

TARTISMA

NHLli olgularin klinik 6zellikleri, diinyada cografi
faktorlerle ilgili olarak degisiklik gostermektedir
(2,14). NHL tanis1 konulan hastalarimizda erkek
hasta oran1 fazlaydi (E/K:1.5). Bildirilen diger seri-
lerde de benzer sekilde erkek agirligr dikkati ¢ek-
mektedir (1,2). NHL'li olgularimizin medyan yasi
64 olarak bulundu. Bu son donemde iilkemizden
bildirilen 2 ¢alismadan (51 ve 43 yas) daha yiiksek-
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Sekil 3. i1k tedaviyle parsiyel ve tam remisyona giren olgularla tedaviye yanitsiz olgularin sagkalim egrileri.

tir (1,15). Calismamiza benzer ileri yasta hastalik
prezantasyonu bir Norveg ¢alismasinda bildirilmis-
tir (16).

Calismada en sik gozlenen NHL histolojik alt tipi
diffiiz biiyiik B hiicreli tipti (%46). Bir¢ok calisma-
da bu tipin en stk NHL tipi oldugu bildirilmekle bir-
likte (1,14,17) follikiiler tipin en sik oldugunu bildi-
ren veriler de bulunmaktadir (14). Calismamizda
follikiiler lenfoma sadece %11 olguda saptandi.
NHL’li olgularimizda B hiicre histolojisi (%87), li-
teratiire benzer sekilde T hiicreden sikt1 (1,18). Ay-
rica, agresif lenfomalar da en sik grubu olusturuyor-
du (%68).

Hastalarimizda TR (%52) ve PR (%?25) oranlari, iil-
kemizden yeni bildirilen bir calismaya benzer (15),
diger klinik ¢aligmalara oranla iyi bulundu (19).
2031 hastay: iceren genis bir meta-analizde galig-
mamiza benzer oranda (%53) TR bildirilmistir
(20). Ancak, daha yiiksek oranlarda TR bildiren ca-
lismalar da bulunmaktadir (16,21). Tedavi yanitlari
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konusunda calismamizin en dikkat ¢ekici sonucu
ise, hasta sayis1 yeterli olmamakla birlikte R-CHOP
grubunda %83 oraninda TR orani elde edilmesidir.
Bu sonug literatiirle uyumluydu. Sonucta rituksi-
mab eklenmesinin klasik tedaviye onemli katkida
bulundugu goriilmektedir. Rituksimabin follikiiler
ve diffiiz biiyiik hiicreli lenfomalarda sagkalimda
olumlu diizelme sagladig1 gosterilmistir (22).

Radyoterapi, NHL daki 6nemli tedavi sekillerinden
birisidir. Ozellikle, evre I-II agresif lenfomalarda
CHOP kemoterapisine eklenen tutulmug alan rad-
yoterapisinin sagkalimi artirdigi gosterildi. Ayrica,
erken evre indolent lenfomada da tedavi sekli rad-
yoterapidir (3,10). Calismamizda NHL’li olgulari-
mizin 20’sine radyoterapi uygulanmisti. Hasta sayi-
st yeterli olmadig1 i¢in radyoterapinin sagkalim iize-
rindeki etkisini degerlendirilemedik.

Merkezimizde NHL tanisiyla izlenen olgularimizin
medyan sagkalimi (53 ay), tilkemizden bildirilen
Alict ve ark.’nin medyan sagkalimina (50 ay) olduk-
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ca benzerdi. Ancak bu calismada NHL'li olgularin
medyan yaglarmin (51 yas) bizden (64 yas) olduk-
ca diisiik olmasi dikkat cekiciydi. International
NHL Prognostic Factor Project’in 1993 yilinda yap-
t181 ve medyan yas1 bize daha yakin olan 2031 has-
talik meta-analiz sonuglar1 da benzer medyan sag-
kalim bildiriyordu (20).

Sagkalim degerlendirmemizde, Cotswold’a gore
ileri evre olma ve WHO siiflandirmasina gore ag-
resif ve ¢ok agresif lenfoma subgrubuna ait olmanin
kotii prognostik parametreler oldugu gozlendi. Ca-
lismalarin genelinde benzer sekilde ileri evre
NHLlilerde kotii prognoz oldugu bildirilmektedir
(15,19,20).

NHL oldukg¢a heterojen bir hastalik grubu oldugu
icin evreleme disinda prognoza etki eden faktorle-
rin belirlenmesi, kotii prognozlu hasta gruplarmin
tanimlanmasi oldukca 6nemlidir. Bu nedenle bir¢cok
calismada NHL lilerde tan1 esnasinda kotii progno-
za isaret eden faktorlerin belirlenmesi amag¢lanmis-
tir (19,23). Calismamizda degerlendirdigimiz prog-
nostik parametrelerden, WHO siniflandirmasi ve
evreleme diginda tanida B semptomu, ekstranodal
ve kemik iligi tutulumu varligi, IPI skorunun >2 ol-
mast ve ilk tedaviye yanitsizhigin kotii prognozla
iligkili parametreler oldugu tek degiskenli analizde
saptandi. Ancak Cox ¢ok degiskenli regresyon ana-
lizinde sadece ilk tedaviye yanitsiz olmanin kotii
prognozla bagimsiz iligkili faktor oldugu belirlendi.
Muhtemelen tek degiskenli analizde diger prognos-
tik parametrelerin birbirleriyle iligkileri nedeniyle
cok degiskenli analizde anlamlarin1 kaybetmislerdi.
Benzer sekilde iilkemizden bildirilen yeni bir ¢alis-
mada da tanidaki diisiik yas ve iyi performans sta-
tiisti yaninda, ilk tedaviyle tam remisyon elde edil-
mesinin bagimsiz olumlu prognostik faktorler oldu-
gu gosterilmistir (15). i1k tedaviyle tam remisyona
girilmesi uzun donem tek degiskenli icin 6nemli bir
gerekliliktir. Ustte bahsettigimiz ¢aligmada da tam
remisyona giren olgularda 5 yillik sagkalimi %59
bulunurken, tam yanit elde edilemeyen olgularda
bu oranin %?27’de kaldigi bildirilmektedir (7). Calis-
mamizda da ilk tedaviye yanitsiz olgularda medyan
sagkalimin (19 ay), parsiyel yanit (44 ay) ve tam ya-
nit (99 ay) gruplarina gore anlamh diisiik oldugu
gosterilmistir.

Maligniteli hastalarda sagkalim yaninda hastaliksiz
sagkalim da tedavi etkinliginin degerlendirilmesi
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acisindan 6nemlidir. Calismamizda agresif lenfoma-
Iilarin medyan hastaliksiz sagkalim siireleri indo-
lentlerden anlamli kisa bulundu. Tan sirasindaki ev-
reler arasinda ise hastaliksiz sagkalim siireleri agi-
sindan, muhtemelen hasta sayisi yeterli olmadigi
icin, belirgin farklilik gozlenmedi. Ayrica, Cox reg-
resyon analizinde baglangic IPI skorunun, genel
sagkalim analizinin tersine, hastaliksiz sagkalim sii-
resini anlamli etkileyen tek bagimsiz faktor oldugu-
nu saptadik.

Sonugta, hastanemizde son 8 yilda NHL tanis1 koy-
dugumuz hastalarin histopatolojik dagiliminin {tilke-
mizdeki diger serilere benzer oldugunu, ancak
medyan yasin iilkemizdekinden daha ¢ok Batili ve-
rilere yakin oldugunu saptadik. NHL’li olgularimi-
zin sagkalimi da diger serilerden belirgin farklilik
gostermiyordu. Ancak, bagimsiz prognostik tek
faktor olarak ilk tedaviye yanitin belirlenmesi ve
hasta sayisi cok olmamakla birlikte ilk basamak te-
davide rituksimabli tedavi modalitesiyle yiiksek
oranda tam remisyon saglanmasi dikkat ¢ekici bul-
gulardi.
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