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OZET 

Dönmez D.: Non-Hodgkin ve Hodgkin Lenfoma Hastalarında Tanı İle Tedavi 

Arasındaki Sürenin ve Tedavideki Gecikemelerin Nüks ve Mortalite İle İlişkisi; 

Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi (HÜTF) İç Hastalıkları Ana Bilim Dalı 

Uzmanlık Tezi; Ankara, 2024. Lenfoma 5. en sık görülen kanser grubudur. Kendi 

içinde Hodgkin ve non-Hodgkin olarak ikiye ayrılmaktadır.  Diğer kanserlerden 

farklı olarak yapılan çalışmalarda tanı ile tedavi arası sürede kesin bir ilişki 

saptanamamıştır ve kanserlerde kürler arası gecikmeyle mortalite arasındaki ilişkiyle 

ilgili çalışmalar çok azdır. Çalışmamızın amacı tanı tedavi arası sürenin ve kürler 

arası gecikme süresinin mortalite ve nükse etkisini incelemektir. Çalışmada 

retrospektif olarak 340 hasta incelendi. 340 hastanın, %53,8’i (n=183) B hücreli 

lenfoma, %42,4’ü (n=144) klasik Hodgkin lenfoma, %2,6’sı (n=9) T hücreli lenfoma 

ve %1,2’si (n=4)  nodüler lenfosit predominant Hodgkin lenfomadır. Çalışmamızda 

tüm hastalar ortak grupta incelendiğinde tanı tedavi arası süre ile nüks ve mortalite 

arasında ilişki saptanmadı. Kürler arası gecikme ile nüks arasında ilişki saptanmadı. 

Kürler arası gecikmenin 14 gün üstü olması durumunda mortalite artışı izlendi (Log 

Rank-Mantel Cox değerine göre p=0,015) (p<0,05). Daha sonra Hodgkin lenfoma ve 

B hücreli lenfoma alt gruplarında aynı analizler yapıldı. Hodgkin lenfomada tanı 

tedavi süresi ve kürler arası gecikme süresi ile nüks ve mortalite arasında ilişki 

saptanmadı. B hücreli lenfomada tanı tedavi arası süre ile nüks ve mortalite arasında 

ilişki bulunmazken kürler arası gecikme incelendiğinde 7-14 gün arası gecikme ile 

mortalite arasında anlamlı ilişki saptandı (Log Rank-Mantel Cox değerine göre 

p=0,045) (p<0,05). 14 gün üstü gecikme ile mortalite arasında da anlamlı ilişki 

saptandı (Log Rank-Mantel Cox değerine göre p=0,004) (p<0,05). Bu çalışma kürler 

arası gecikmeyi inceleyen ender çalışmalardandır. Sonuç olarak B hücreli 

lenfomalarda tanı tedavi arası sürenin uzaması ile mortalite artışı arasında anlamlı 

ilişki saptandı.                                                           

Anahtar Kelimeler: Tanı tedavi arası süre, kürler arası gecikme, lenfoma 
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ABSTRACT 

Dönmez D.: Associations of Time From Diagnosis to Treatment and Intercycle 

Delays With Mortality and Recurrence in Non-Hodgkin Lymphoma and 

Hodgkin Lymphoma Patients; Hacettepe University Faculty of Medicine 

(HÜTF), Department of Internal Medicine Residency Thesis; Ankara, 2024. 

Lymphoma is the 5th most common cancer. It is divided into two main subtypes 

which are Hodgkin an non-Hodgkin lymphoma. Aside from other cancer types 

researchs showed that time form diagnosis to treatment hasn’t had any affect or has 

had conflicting affects, and there have been only a few research about intercycle 

delays and their effect to mortality. The aim of our study is to observe associations of 

time from diagnosis to treatment and intercycle delays with mortality and recurrence 

in lymphoma  patients. 340 patients were investigated retrospectively. Of all the 340 

patients 53,8% (n=183) had B cell lymphoma, 42,4% (n=144) had classic Hodgkin 

lymphoma, 2,6% (n=9) had T cell lymphoma and 1,2% (n=4)  had noduler 

lymphocyte predominant Hodgkin lymphoma. At first all patients were evaluated in 

a single cluster and found no association between time from diagnosis to treatment 

with mortality and recurrence rates. İntercycle delay longer than 14 days were found 

to be associated with higher mortality (Log Rank-Mantel Cox value p=0,015) 

(p<0,05). After that we divided cluster into two parts. No associations were found 

between time from diagnosis to treatment and intercycle delays with mortality and 

recurrence rates in the Hodgkin lymphoma group. No associations were found 

between time from diagnosis to treatment with mortality and recurrence rates in B 

cell lymphoma group. İntercycle delays between 7 and 14 days and longer than 14 

days were found to be associated with higher mortality (Log Rank-Mantel Cox value 

p=0,045) (p<0,05) (Log Rank-Mantel Cox value p=0,004) (p<0,05). This study is 

one of the rare studies that investigates intercycle delays. In conclusion, a significant 

statistical relation was found between the prolonged intercycle delays and mortality 

rates in B cell lymphoma.                                        

Key Words:Time from diagnosis to treatment, intercycle delay, lymphoma 
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1. GİRİŞ ve AMAÇ 

Kanser tedavi çalışmalarında genelllikle kemoterapi ve tedavi yanıtı 

değerlendirilir. Fakat tanı konulduğu zaman ile kemoterapi arasındaki sürenin 

mortalite ve nüks üzerine etkisini araştıran çalışmalar kısıtlıdır ve çalışmalar arası 

farklı sonuçlar mevcuttur [1]. Birçok kanser tedavisi için optimal başlangıç zamanı 

belirtilmemiştir [1]. Tanı konulduğu zaman ile kemoterapi arasındaki sürenin 

mortalite ve nüks üzerine etkisini araştıran çalışmalar kısıtlıdır ve çalışmalar arası 

farklı sonuçlar mevcuttur. Tanı-tedavi arası süre genellikle çalışmalarda bildirilmez 

[2]. Etik açıdan prospektif çalışmalar uygun olmayıp, iyi tasarlanmış retrospektif 

çalışmalar bu sorunun incelenmesindeki en iyi seçeneklerdir [3]. 

Çalışmaların sayısı az olsa da solid organ malignitelerinde tanı ile tedavi 

arasındaki sürenin uzaması ile mortalite arasında ilişki gösterilmiştir [4-6]. Bu 

çalışmalar retrospektif çalışmalardan ve meta analizlerden oluşmakta olup tanı ile 

tedavi arasındaki sürenin kısalmasının prognoza etkisi meme kanseri, kolorektal 

kanser, baş ve boyun kanseri, testis kanseri ve melanomda gösterilmiştir. Bu süre 

çoğu çalışmada 4 hafta altı ve üstü olarak belirlenmiştir [4, 5, 7]. Ayrıca tanı ile 

tedavi arasındaki süresinin pankreas, prostat ve mesane kanserindeki etkisi 

metaanalizde gösterilmiş. 2 pankreas kanseri çalışmasında, sürenin kısalması 

prognoza olumlu katkı sağlarken diğer 3 pankreas kanseri çalışmasında ise ilişki 

bulunamamış. Mesane kanserinde, 3 çalışmada sürenin kısalması prognoza olumlu 

katkı sağlarken 5 mesane kanseri çalışmasında ise ilişki saptanamamış. Prostat 

kanserinde, 2 çalışmada sürenin kısalması prognoza olumlu katkı sağlarken 4 

çalışmada ise ilişki saptanmadı. Bu 3 kanser türünde de süre kısalması ile prognoz 

arasında olumsuz ilişki saptanmadı [5]. Akciğer kanserinde, tanı tedavi arasındaki 

süre kısaldığında prognozun kötüleştiği gösterilmiştir [6]. Diğer kanserler için 

yetersiz veya benzer sonuçlar görülmüştür [5]. Ayrıca hastaların prognozunu 

etkileyebilecek risk faktörülerinin eklenmemesi de bu çalışmaların 

kısıtlamalarındandır [7]. 
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Bu kısıtlılıklar lenfoproliferatif hastalıklarda daha fazla olmakla birlikte 

ayrıca meta analizlerde daha fazla çelişkili sonuç ve dahil edilmeyen faktör 

bulunmaktadır [1, 8, 9]. Hodgkin lenfoma hastalarında, tanı tedavi arası gecikme 

relaps veya mortaliteye etkili olmamış [10]. Tanı tedavi arası sürenin uzaması ise 

Sezary sendromunda mortalite ile negatif ilişkili bulunmuş [11]. Diğer bir Sezary 

sendromu çalışmasında, mortalite ve tanı ile tedavi süresi arasında yine negatif ilişki 

bulunmuş [12]. Foliküler lenfomada, tanı ile tedavi arası süre ile mortalite arasında 

ilişki bulunamamış [13]. 

DBBHL (difüz büyük B hücreli lenfoma) hastalarında, tanı ile tedavi 

arasındaki süre kısaldıkça bazı çalışmalarda mortalitenin arttığı gösterilmiştir; başka 

çalışmalarda ise zıt sonuçlar bulunmuştur veya ilişki bulunamamıştır [8].  

DBBHL’de tedavi başlamak için istenen zaman aralığı tartışmalıdır [8]. Yapılan bir 

çalışmada,  <22 gün TTAS de DBBHL da prognoz daha kötü saptanmış [8]. Ek 

olarak tanı ile tedavi arasındaki sürenin 1 haftadan kısa olduğu hastalar en kötü 

prognoza sahip olanlardır [9]. 7 günde veya 30 günden sonraki süreçte tedavi 

başlanan hastalarda %14-30 mortalite farkı bulunmuştur [1]. Bu hastalığın 

agresifliğine bağlanabilir [9].  

Diğer bir çalışmaya göre tanı tedavi arası süre IPI’den bağımsız olarak 

lenfoma agresifliğinin göstergesi olabilir [1]. Kısa tanı-tedavi süresi ileri evre, LDH,  

düşük ECOG skoru, B semptomu ve bulky hastalıkla ilişkili olabilir.  IPI’den 

bağımsız olarak tanı-tedavi arası süre prognostik faktör olarak önemlidir [9, 14]. Tanı 

ile tedavi arası süre önemli bir prognostik faktör ve DBBHL tanısı alan tüm 

hastalarda bu süre kayıt altına alınmalıdır [9, 14]. NHL hastalarında 8 hafta altında 

bir sürede kemoterapi başlanmasının mortaliteye etkisi gösterilememiştir [9]. 

Hodgkin lenfoma hastalarında ise eşlik eden faktörlere göre değerlendirilince 

erken veya geç dönem arasında fark görülmemiş ve <60 günde tedavi başlamanın 

survi üzerine katkısı gösterilmemiş [15]. Bu çalışmada ileri evrede olanlar veya B 
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semptomları bulunanlar genelde erken tedavi başlananlarmış ve HL çalışmasında 

tanı-tedavi arası süre mortaliteyi etkilememiş [15]. 

Kolorektal kanserlerde ve küçük hücre dışı akciğer kanserlerinde yapılan 

çalışmalarda, kemoterapi siklusları arası gecikmenin mortalite ve nüks üzerine etkisi 

gösterilememiş [16, 17].  Ayrıca kolorektal grubunda sikluslar arası sürenin 

kısalmasının survi üstünde negatif etkisi görülmüş [16]. Lenfomada sikluslar arası 

gecikme ile iligili bilgimiz dahilinde araştırma bulunmamaktadır. 

Sonuç olarak, lenfoma hastalarında tanı ile tedavi arasındaki süre 

çalışmalarda yeterince değerlendirilmemiş ve eşlik eden faktörlerin yazarlar 

tarafından çalışmalara yeterince dahil edilmediği belirtilmiştir. Bu durum 

çalışmalarda yanlılığı arttırmaktadır ve çıkan çelişkili sonuçların olası nedeni 

olabilir. 

Çalışmanın amacı daha önce kemoterapi almamış lenfoma hastalarında 

patolojik tanı ile kemoterapi arası sürenin ve kemoterapiler arası gecikmenin 

progresyon ve prognoz üstüne olan etkilerini incelemektir. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. LENFOPROLİFERATİF HASTALIK TANIMI 

Lenfomalar, B hücre T hücre NK hücre ve diğer lenfosit subtiplerinin farklı 

maturasyon evrelerindeki klonal proliferasyonu sonucu gelişen heterojen malignite 

grubudur [18, 19].  Lenfomalar, Hodgkin (%10) ve non-Hodgkin (%90) olarak ikiye 

ayrılır [20].  

2.2. EPİDEMİYOLOJİ, ETYOLOJİSİ, PATOGENEZİ ve SUBTİPLERİ 

2.2.1. Non-Hodgkin Lenfoma  

Non-Hodgkin lenfoma; B hücre, T hücre, NK hücre ve bu hücrelerin 

öncüllerinden oluşan heterojen bir gruptur. Bazı vakalarda ayrım yapılamaması 

durumunda NK/T hücreli lenfoma terimi kullanılır [21]. B hücreli lenfoma, en sık 

germinal merkezde maturasyona uğramış B lenfositlerden gelişir [21]. Germinal 

merkezde matür antijene maruz kalmış B hücreleri dendritik hücreler arasında 

çoğalır. Germinal merkezde B lenfositlerde, antikor sınıfı değişir ve antikor afinitesi 

artar [22].  NK hücreleri, gamma/delta T lenfositlerle benzer fenotip ve fonksiyonel 

özellikler içerir. Ayrımı kesin olmayan durumlarda NK/T hücreli lenfoma terimi 

kullanılır [23].  

NHL, tüm kanserlerin %4,3’ünü oluşturur. Bu sayı, NHL’yi en yaygın 7. 

kanser yapar. 1975’ten 2017’ye kadar %168 insidansı artmıştır [24]. NHL için 

yaşamboyu kümülatif risk erkeklerde %0,72 kadınlarda ise %0,35’tir. Yüksek- 

orta/düşük insan gelişim indeksi olan ülkelerde ise erkekler için sırasıyla 7,8/100.000 

– 4,3/100.000 kadınlar için sırasıyla 5,6/100.000-2,9/100.000 dir [25]. Son WHO 

sınıflamasına göre Batı devletlerinde en yaygın NHL DBBHL’dir (%31). Yavaş 

seyirli B hücreli lenfomalarda, folikuler lenfoma Batı ülkelerinde vakaların %22’sini 
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oluşturur. T hücreli lenfomalar, non-Hodgkin lenfomaların %10-15’ini oluşturur 

[26]. 

2018 yılında NHL küresel ölçekte 248.700 ölüme neden olmuştur. Tüm 

onkoloji mortalitelerinin %2,6’sına karşılık gelir. Erkeklerin tüm yaşam boyu mortalite 

kümülatif riski %0,33, kadınların ise %0,21’dir. Yüksek-düşük/orta gelirli ülkerler 

arası mortalite karşılaştırmalarında erkekler için sırasıyla 3,2/100.000-2/100.000, 

kadınlar için sırasıyla 2/100.000-1,9/100.000’dir [25]. 2010-2016 arası Amerika’da 

NHL 5 yıllık sağkalım %72,7’ydi. Evre 1 için survi %83,5 (tüm tanıların %25’i) evre 4 

için ise %63,3’tür (tüm tanıların %33’ü) [24]. 

Ortalama tanı yaşı 67’dir. Tanı alanların %57’si 65 yaş üstüdür. Ortalama ölüm 

yaşı 76’dır.  Ölümlerin %78,5’i 65 yaş üstü bireylerde olur.  Birçok subtipi genç yaşta 

tanı alır. Burkitt lenfomanın bimodal dağılımı vardır. EBV ilişkili endemik formları 

gençlerde görülür. İnflamatuvar süreçlere bağlı NHL (marjinal zon lenfoma) ve 

immunsupresyon ilişkili NHL genelde 65 yaş üstü bireylerde olur [24]. Erkeklerin 

kümülatif riski 2 kattan fazladır. Kafkas ırkında NHL daha sık görülür [24]. T hücreli 

lenfoma Mikozis Fungoides siyah ırkta daha fazladır [27].  Uzak Doğu kökenlilerde ve 

Batı Afrikalılar’la Karayipliler’de HTLV-1 inidansı daha yüksek olup, onla birlikte 

artmış T hücreli lenfoma insidansı vardır.  Ek olarak EBV ilişkili Burkitt lenfoma 

Subekvatoryal Afrika’da daha fazla izlenmektedir [28]. 

Aile öyküsü ile hematolojik maligniteler arasında ilişki vardır. Birinci derece 

aile üyelerinde DBBHL, LPL, FL, SLL, MCL, MZL, PTCL öyküsü varsa risk artmıştır 

[29-34].  Otoimmun hastalıklar NHL ile ilişkilidir. Marjinal zon lenfoması için en 

güçlü risk faktörü kronik inflamasyondur [34]. Skleroderma, Burkitt lenfoma ile güçlü 

bir ilişkiye sahiptir [35].  Atopik hastalıkların (alerji, saman nezlesi, egzama) NHL nin 

yaygın subtiplerinin görülme sıklığını düşürdüğü gösterilmiştir [36]. Bazı NHL tipleri 

immunsupresyonla ilişkilidir [27].  Aynı zamanda otoimmun hastalıkları nedeniyle 

immunsupresif kullananlarda da NHL riski artmıştır [37]. Radyasyon, NHL risikini 
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arttırır. RT almış kanser hastalarında lenfoma insidansı artmıştır [38]. Kimyasallar ve 

sigaranın NHL ile ilişkisi vardır. Tarlada çalışmak veya boya işiyle uğraşmak NHL 

riskinde artışa neden olur [36]. Sprey boya kullanmak folikuler lenfoma riskini 

arttırmaktadır [31]. Mikozis fungoides riski çiftlik çalışanları, boya işiyle uğraşanlar ve 

marangozluk yapanlarda artmıştır [39, 40]. VKİ >25 kg/m2 olanlarda PTCL ve 

DBBHL riski artmıştır [41]. VKİ > 30 kg/m2  olanların NHL  survisi daha düşüktür 

[42]. Birçok NHL tipinin sigarayla belirgin ilişkisi yoktur. Fakat santral sinir sitemi 

testis ve cilt kökenli DBBHL’larda artmış risk vardır [24].   Alkol tüketimi NHL nin en 

yaygın tiplerinde azalmış riskle ilişkilidir [41]. Göğüs implantı ilişkili anaplastik büyük 

hücreli lenfoma bazı ender vakalarda belirtilmiştir [43, 44]. Güneş ışığı maruziyeti 

DBBHL, FL, SLL, ALCL riskini vitamin D3’ün potent immunstimulator etkisi 

aracılığıyla azaltır [45]. Fakat vitamin D desteği NHL riskini etkilemez [46]. Vitamin 

D seviyeleri, lenfoma sağkalımı üzerine ve diğer kanserlerin survisi üzerine etkilidir 

[47, 48]. HIV, birçok NHL ye neden olabilir. Özellikle DBBHL ve ender olsada fatal 

olan primer beyin lenfomasına neden olur [49]. HTLV-1, T hücreli lenfomalarla 

ilişkilidir [41, 50, 51]. HHV-8, primer efüzyon lenfomasına neden olur [52]. 

Helicobacter Pylori, ile non-Hodgkin lenfoma arasında ilişki mevcuttur. HCV 

seropozitifliği NHL risk artışıyla ilişkilidir [36]. HCV sonrası gelişen inflamatuvar 

modülasyon DBBHL, KHL, MZL, LPL riskini arttırır [29, 30, 32, 34]. 

Lenfomageneze katkı sağlayan önemli mekanizmalar dengeli kromozom 

translokasyonu, dengesiz kromozomal değişiklikler, somatik mutasyonlar ve 

epigenetik modifikasyonlardır [53-59]. Lenfoma genomu solid tümörlere kıyasla 

daha stabildir [60, 61]. Çoğu NHL ilişkili translokasyon 2 spesifik kromozom 

arasında resiprokal ve dengelidir [20, 62]. En sık protoonkogen aktivasyonu olur. 

Protoonkogen deregülasyonu 2 şekilde olabilir. İlkinde aktif olan protoonkogenin 

ekspresyonu değişir diğerinde ise lenfoid seri hücresinde eksprese edilmeyen 

protoonkogen aktifleşir. NHL’lerde daha çok ikincisi izlenir [62].  Diğer bir alternatif 

mekanizma ise iki ayrı genin translokasyon sonrası kimerik protein oluşturmasıdır. 

Mevcut lenfoma patogenezine göre  dengeli translokasyonlar başlatıcıdır [63, 64]. 
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Bazı somatik mutasyonlar klonaldir yani lenfomanın başlangıcından beri vardır. 

Fakat driver mutasyonlar sadece lenfoma hücrelerinin küçük bir kısmında bulunur. 

Bu durum patogenezin ileri aşamalarda kazanıldıklarını gösterir [55-57]. Ayrıca 

onkojenik virüslerde patogeneze ekzojen genleri ile katkı sağlar [62]. T hücreli 

lenfomaların çoğu post-timik süreçte gelişir. TCR gen rearanjmanı B hücrelerdeki 

immunglobulin ile benzer şekilde gelişir. Fakat TCRler somatik hipermutasyona 

uğramaz. T hücreli lenfomalarda TCR lokusu ve proto-onkogenler arasında 

translokasyon izlenir [65, 66].  

3 virüs spesifik NHL subtipleri ile ilişkilidir. Ayrıca MALT lenfomaya 

Helicobacter pylori, Campylobacter jejuni, Borrelia burgdorferi ve  Chlamydia 

psittaci bakterileri neden olabilir [67].  HIV virüsü de NHL insidansını arttırsa da 

onkojenik genler ile değil immunsupresyon ile bu duruma neden olur [68].  

2.2.2. Hodgkin Lenfoma  

Alt tipleri nodüler sklerozan, lenfositten zengin, mikst selüler ve lenfositten 

fakirdir. Lenf nodunun yapısı malign hücre infiltrasyonu ve eşlik eden büyük 

heterojen non-malign inflamatuvar hücreler ve değişken derece fibrozisle 

bozulmuştur [69]. Reed-Sternberg hücreleri %0,1-10 arası yoğunlukta bulunur [70]. 

Baykuş gözü benzeri büyük binükleuslu morfolojileri vardır [71]. Reed-Sternberg 

hücreleri germinal merkezdeki B hücrelerden köken alır. Germinal merkezde veya 

germinal merkez sonrası olarak ikiye ayrılırlar. 

Ender görülür. Tüm lenfomaların %11’ini oluşturur. 100.000 kişi başına 2,6 

insidansa sahiptir. Bimodal dağılımı vardır (20-40 yaş ve >55 yaş). Erkeklerde daha 

sık izlenir. Noduler sklerozan varyantı genç yetişkinlerde, miks selüler varyant ise 

yaşlı bireylerde daha sık görülür. Kadın ve erkeklerin yaklaşık %0,2’si hayatlarının 

bir döneminde Hodgkin lenfoma tanısı alacaktır [72]. 
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Hodgkin lenfomasının kesin nedeni bilinmemektedir. Fakat EBV, otoimmun 

hastalıklar ve immunsupresyon gelişme riskini arttırır. Ayrıca ailesel yatkınlıkta 

vardır [73, 74]. Gelişmiş ülkelerde EBV klasik Hodgkin lenfomaların %20-50’sinde 

görülürken gelişmekte olan veya gelişmemiş ülkelerde neredeyse hepsinde EBV 

pozitifliği vardır [75-79]. Gelişmekte olan veya az gelişmiş ülkelerde mikst selüler 

ve lenfositten fakir tipleri daha çok görülmektedir. Ayrıca bu tiplerde EBV ve HIV 

pozitifliği daha sık görülür [75-79]. Gelişmiş ülkelerde genç erişkinler ve yaşlılarda 

olmak üzere bimodal dağılım gösterir. Gelişmemiş ülkelerde ise çocukluk dönemi ve 

yaşılıkta pik olur. Genç yetişkinlerde görece düşük izlenir [80]. Gelişmekte olan 

ülkelerde ise 1. ve 2. dekatta pikler olur [80-82]. Tüm yeni kanser tanılarının 

yaklaşık %0,5’ini oluşturup tüm kanserlere bağlı ölümlerinse %0,1’ini oluşturur. 5 

yıllık sağkalımı %88,9’dur. Cinsiyetler arası mortalite farkı bulunmamaktadır [83]. 

HL, dağılımı coğrafya ve sosyoekonomik faktörlere göre değişkenlik gösterir  

[84, 85]. Obezlerde ve fiziksel açıdan inaktif olanlarda Hodgkin lenfoma insidansı ile 

pozitif ilişki görülmüştür [86, 87].Yüksek doğum ağırlığı pediatrik Hodgkin 

lenfomalarda artmış riske neden olur [88]. Anne sütünün koruyucu etkisi 

gösterilmiştir [89]. Sigara ile Hodgkin lenfoma arasında artmış risk izlenmiştir [90-

92].  

HIV pozitiflerde risk artışı vardır [93-95]. Solid organ nakli, otoimmun 

hastalık nedenli immunsupresif alan ve hematopoietik hücre nakli yapılanlarda risk 

artmıştır [96-98]. Atopik hastalıklarla ilişkisi yoktur [99]. Hodgkin lenfoma 

hastalarının yakın akrabalarında 3-5 kat artmış risk vardır. Çevresel veya genetik 

durumun ne kadar etkili olduğu belirsizdir [100, 101]. Aynı cins monozigot ikizlerde 

57 kat artmış risk vardır [101]. En tutarlı genetik ilişki MHC/HLA lokusudur. Fakat 

HL riski daha yüksek olasılıkla multiple risk alelinin bir arada bulunmasıdır [102].  

Hodgkin lenfomanın mikst selüler ve lenfositten fakir tipleri EBV ile 

ilişkilidir. Enfeksiyöz mononükleozis sonrası Hodgkin lenfoma gelişme riski 

yaklaşık %0,1’dir [103]. HHV-6’nın Hodgkin lenfoma patogenezinde rolü 
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tartışmalıdır. Patogeneze katkısı net değildir [104, 105]. Suçiçeği, kızamık, 

kızamıkçık, kabakulak ve boğmaca Hodgkin lenfoma ile negatif ilişkilidir [106]. 

Ender durumlarda non-Hodgkin lenfoma ile birliktelik gösterebilir [107, 

108]. Benzer şekilde Reed-Sternberg hücrelerinde T hücre reseptör genlerinin klonal 

rearanjmanı bulunabilir.  Mevcut durumda bile klonal Ig rearanjmanı bulunur ve bu 

hücrelerde B lenfositerlerden köken alır [109]. Malign hücreler ek olarak lenfosit, 

makrofaj, granulosit ve plazma hücresi bulunur. İnflamatuvar hücreler malign 

hücreler tarafından bölgeye çekilir [110]. CD30 ve CD15 eksprese ederler fakat 

CD20 negatiftirler [70]. Kazanılmış mutasyonlar transkripsiyon faktörü NF-kB’yı 

aktive eder [111]. Otokrin ve parakrin uyarı ile inflamatuvar hücreleri çeker ve 

malign hücrelerin proliferasyonunu ve hayatta klamasını sağlar [112]. 9p24.1 

amplifikasyonu ile en az 4 gen deregüle olur. Patogenezde önemlidir. Epstein-Barr 

virus büyümeyi destekleyerek ve apoptozu engelleyerek patogenezi destekleyebilir. 

Hodgkin lenfomada nokta mutasyon veya regülatör delesyonuyla veya pozitif 

regülatör amplifikasyonuyla aktive olur [110, 113-122]. NF-kB hedeflerinin 

ekspresyon artışı görülebilir [115, 123]. Klasik Hodgkin lenfomada malign hücreler 

NOTCH ligandıyla uyarılınca proliferasyonunun arttığı gösterilmiştir [124, 125].   

IL-13 otokrin uyarı ile tumorogeneze katkı sağlar [112]. TNF reseptörlerinin 

ligand ile aktivasyonu NF-kB aktivasyonuna neden olur [126]. Ayrıca bu sitokinler 

ateş, lokositoz, anemi, immün anomaliler ve sedimentasyon artışına katıkıda 

bulunuyor olabilir [127]. PD-L1 Reed-Sternberg hücrelerinde eksprese edilir ve T 

hücre aracılığı immun yanıta engel olur [128-132]. Nerdeyse her klasik Hodgkin 

lenfomada PD-L1 ve PD-L2 lokuslarında değişimler vardır [133, 134]. MHC 

ekspresyon kaybı EBV negatif HL de yaygındır. İmmün sistemden kaçışa katkısı 

olabilir [135].  EBV lenfoma patogenezine mutasyonlar aracılığıyla katkı sağlar. 

EBV ile enfekte tümör hücrelerinde EBV gen ürünleri lenfoma gelişimine neden olan 

genetik mutasyonları taklit ediyor olabilir [136].   
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Nodüler lenfosit predominant Hodgkin lenfoma, tüm hodgkin lenfomaların 

%5 kadarını kapsar [137]. Dağılmış neoplastik hücreler ve etraflarında küçük lenfosit 

infiltrasyonlarıyla diğer nonmalign hücrelerden oluşur. Genelde nodüler patern 

gösterir fakat noduler ve difüz veya predominant olarak difüz paternlerde görülür 

[138]. LP hücreleri morfolojileri nedeniyle patlamış mısır hücresi olarak da 

adlandırılırlar. CD 20 ve CD 45 eksprese ederler. CD15 ve CD 30 eksprese etmezler 

[139]. Ig rearanjmanı korunmuştur [140-143]. NF-kB aktivasyonu ve artmış sitokin 

ekspresyonu vardır. Gen ekspresyon paterni klasik Hodgkin lenfoma ve T 

hücresi/histiyosit zengin büyük B hücreli lenfomalara benzer. PD-1 ligand eksprese 

etmezler. NF-kB aktiviteleri vardır [144].   

2.3. KLİNİK BULGULAR, TANI ve EVRELEME  

2.3.1. Non-Hodgkin Lenfoma 

NHL’nin klinik bulguları değişkenlik gösterir. Bazıları yıllarca değişken 

lenfadenopatilerle seyrederken bazılarında haftalar içinde ölüm görülebilir [145, 

146]. Agresif lenfomalarda genellikle subakut veya akut  sürekli büyüyen kitleler ve 

konstitusyonel semptomlar bulunur. İndolent lenfomalarda daha çok sinsi büyüyen 

gelip geçen lenfadenopati, organomegali, sitopeniler eşlik eder [145, 146]. Hastaların 

bir çoğu hastalıkları sürecinde sekonder ekstranodal hastalığa sahip olur. Bazı 

hastalar kaşıntı, böcek sokmaları veya alerjenlere karşı abartılı hipersensitivite 

reaksiyonu, yaygın halsizlik, FUO (nedeni bilinmeyen ateş), peritoneal-plevral 

efüzyon ile başvurabilir [147]. Hayatı tehdit eden onkolojik aciller ve 

komplikasyonlar ile tanı alabilirler veya hastalık sırasında gelişebilir [148]. NHL 

hastalarında anemi, trombositopeni, lokopeni, lenfositoz, hiperkalasemi, 

hiperürisemi, artmış LDH, anormal serum protein elektroforezi görülebilir [147, 149-

152]. NHL de geniş ölçekli lokal veya sistemik paraneoplastik sendromlar izlenir 

[153, 154]. Genelde ağrısız ve sert periferik lenfadenopati hastaların üçte ikisinde 

görülür [155]. Açıklanamayan ateş, kilo kaybı, gece terlemesi, konstitüsyonl 
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semptomlar veya B semptomları olarak adlandırılır [156]. Kişi veya ailede lenfoma 

veya diğer hematolojik malignitelerin geçmişi, radyasyon maruziyeti, kemoterapi 

öyküsü, immunsupresif kullanımı, organ nakil öyküsü ve diğer eşlik eden hastalıkları 

öğrenilmelidir [100, 157-164]. Spesifik enfeksiyonlar değerlendirilmelidir [164-166]. 

Pestisit ve dioksin (AgentOrange) maruziyeti değerlendirilmelidir [167]. Ender olsa 

da kronik yaralar veya lokal inflamasyonlarda lenfoma gelişimine katkıda bulunurlar 

[168, 169]. Otoimmun hastalıklar, immunyetmezlikler, mikst kriyoglobulinemi, 

multisentrik Castleman hastalığı, inflamatuvar gastrointestinal hastalıklar NHL ile 

ilişkili olabilir [170-173]. Agresif NHL subtipleri sık FUO nedenlerindendir [174].   

Fizik muayene Waldeyer halkası, servikal, supraklavikular, aksiller, inguinal, 

femoral, epitroklear, popliteal, oksipital, preaurikuler lenf nodlarını, karaciğer,  

dalak, mezenterik  ve retroperitoneal lenf nodlarını içermelidir [145]. Cilt dikkatlice 

incelenmelidir ve tüm şüpheli alanlardan biyopsi alınmalıdır. Testiküler NHL  >60 

yaş üstü erkeklerde testisi en çok tutabilen malignitedir [175]. Kemik NHL’si 

genelde dissemine hastalıkta olur ama soliter lezyon şeklinde ortaya çıkabilir. İleri 

evre hastalıklarda da görülebilir [176]. Primer SSS lenfoma NHL’lerin %1’ine 

karşılık gelir [177]. NHL hastalarının %2-14’ünde renal tutulum izlenir. Fakat 

nadiren tanı anında böbrek yetmezliği görülür [178]. 

Yeterli biyopsi materyali alınması önemlidir. Böylece tek bir işlemde tanı ve 

klasifikasyon yapılabilir [179-182]. Lenf nodu biyopsisi genelde tercih edilen tanı 

yöntemidir. Fakat bazı NHL subtiplerinde belirgin lenfadenopati izlenmeyebilir ve 

farklı dokuların değerlendirilmesi gerekir. Kemik iliği incelemesine kısıtlı 

durumlarda ihtiyaç vardır. PET-BT ile NHL’de kemik iliği tutulumu gösterilebilir. 

Fakat NHL’lerin bazı subtiplerinde PET-BT ile kesin kemik iliği tutulum 

ekartasyonu yapılamaz [183, 184]. Anormal bulgular olan veya nörolojik 

semptomları olan hastalarda SSS tutulumu araştırılmalıdır. Ayrıca belli subtpilerde 

semptomdan bağımsız tedavi öncesi değerlendirme yapılmalıdır. Tarama MRG ve 

lomber ponksiyon ile yapılır [185-188].  
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GIS, karaciğer, dalak, SSS, kemik veya genitoüriner sistem incelenmesi 

semptom veya bahsi geçen bölgelerde hastalık tutulum riski durumunda 

değerlendirilir [189-191]. Evrelemede PET-BT ile FDG tulumu gösterilir. İndolent 

lenfomalarda ise kontrastlı BT ile şüpheli odak tespiti yapılır [183, 184, 192, 193]. 

Pozitron emisyon tomografi/bilgisayarlı tomografi birçok NHL subtipinin 

evrelemesinde en çok kullanılan yöntemdir [194-197]. Özel durumlarda (vasküler 

oklüzyon/tromboz, bağırsak duvarına yakın lenfadenopati) kontrastlı BT veya başka 

görüntüleme yöntemleri gerekebilir. PET-BT indolent lenfomalarda yetersizdir [183, 

184, 198].  Deauville skoru tedavi yanıtını değerlendirmek için Lugano kriterlerine 

eklenmiştir [183, 184].  Bilgisayarlı tomografi, FDG tutulumu olmayan veya düşük 

olanlarda tercih edilen görüntüleme yöntemidir [183, 184].  

Lenfoma tanısı histolojik, immunofenotipik, sitogenetik ve moleküler 

çalışmaların bütüncül değerlendirilmesiyle konur. Lenf nodu tutulum paternleri; 

nodüler/foliküler patern, difüz patern, bitişik lenf nodunda nodüler paternden difüz 

paterne dönüşüm ve tek noddaki düşük evre tutulumdan yüksek evre tutuluma 

dönüşümdür. İmmünfenotipleme ile B, T veya NK hücre kökenli olup olmadıkları ve 

hangi gelişim aşamasında malign hücreye dönüştükleri tespit edilir [199]. Akım 

sitometri immünohistokimyanın tamamlayıcısıdır [200]. Immünglobulin hafif 

zincirleride taze donmuş dokuda daha sensitivitesi daha yüksek şekilde tespit 

edilebilse de klonalite genellikle akım sitometri ve moleküler yöntemlerle belirlenir 

[201]. Sitogenetik anormalillikler geleneksel karyotip analizi veya FISH ile tespit 

edilebilir [202]. Biyopsi örneğinin moleküler incelemesi mutasyon araştırma, gen 

rearanjman tespiti, belirli genlerin kazanım-kaybının araştırılması ve epigenetik 

değişimleri içerir. PCR, DNA sekanslama, gen ekspresyon çalışmaları ve genomik 

analiz gibi çeşitli teknikler kullanılabilir [203]. Yukarıdaki çalışmalar özellikle 

örnekler ince iğne biyopsisi ile alındığında veya kısıtlı materyal varken önemli 

yardımcı testlerdir [204].  
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Ann Arbor ve Lugano sınıflaması NHL lerin evrelemesinde kullanılır. 

Sınıflama tümör bölgelerinin sayısı ve lokasyonuna göre yapılır. Lugano sınıflaması 

Ann Arbor sınıflamasından köken alır. Ekstranodal tutulum kısıtlı ise evrelemede 

“E” ile belirtilir. Difüz veya multiple tutulum varsa evre 4’tür. NHL nin çoğu tipi 

hematojen yolla yayılır. Bundan dolayı NHL nin hastalık evresi prognoz açısından 

klasik Hodgkin lenfomada daha az önemlidir. Bulky hastalık tanımında keskin bir 

sınır yoktur [183, 184].  

2.4.2. Hodgkin Lenfoma 

Lenfadenopati, konstitusyonel semptomlar, halsizlik, kaşıntı lenfoma şüphesi 

başlamadan haftalar önce ortaya çıkar. Mediastinal kitleler solunum semptomu ve 

göğüste rahatsızlık hissi yaratana kadar yavaş büyümesi nedeniyle büyük boyutlara 

ulaşabilir [205, 206]. En sık asemptomatik lenfadenopati veya akciğer grafisinde 

göğüste kitle tespit edilir. B semptomları vakaların %40’ında vardır [207]. 

Lenfadenopati hastaların üçte ikisinde vardır. Etkilenen lenf nodları genelde hassas 

olmayan, lastik kıvamlı ağrısız vasıflıdır. Hastaların %60-80’inde büyümüş servikal 

supraklavikuler lenf nodu vardır [208]. Yayılım genelde tek bir lenf nodu 

bölgesinden komşu bölgelere lenfatik kanallar aracılığıyla olur [209]. Rutin 

radyografide mediastinal kitle tespiti klasik Hodgkin lenfomanın yaygın 

bulgularından biridir. Asemptomatik olabilir veya öksürük, nefes darlığı, retrosternal 

ağrı ile ilişkili olabilir. Perikardiyal plevral efüzyon veya superior vena kava 

sendromu nadirdir [206]. 

Tam kan sayımı, sedimentasyon hızı, böbrek ve karaciğer fonksiyon testleri, 

HIV testi istenmelidir [147, 149-152]. Hiperkalsemi, anemi, eozinofili, lökositoz, 

trombositoz, lenfopeni, hipoalbuminemi görülür [210-215]. Karaciğer fonksiyon 

testlerinde bozukluk, karın ağrısı, bulantı, kilo kaybı ve diğer nonspesifik bulgular 

görülebilir [178, 209, 216, 217]. Klasik hodgkin lenfoma ilişkili cilt lezyonları 

iktiyozis, akrokeratoz, ürtiker, eritema multiforme, eritema nodosum, nekrozitan 
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lezyonlar, hiperpigmentasyon ve cilt infiltrasyonlarıdır [218, 219]. Artmış ALP ve 

kalsiyum seviyesiyle kemik ağrısı görülür. Kemik iliği tutulumunda sitopeni ve 

vertebra pelvis ağrısı görülür.  Kemik iliği tutulumu yeni tanı alan hastaların 

%6.5’inde görülür [220-223]. Primer SSS tutulumu oldukça nadirdir [224-226]. 

Serebellar dejenerasyon, kore, nöromyopati, limbik ensefalit, subakut sensensöriyel 

noropati, subakut alt motor nöropati hastalık ile ilişkili paraneoplastik sendromlardır 

[227-237].  Erken evrede paraneoplastik sendrom olarak nefrotik sendrom izlenebilir 

[238, 239].  

Başlangıç, süre, lenfadenopatinin yaygınlığı, “B” semptomları, kaşıntı, alkol 

alımıyla ağrı ilişkisi, geçmiş malignite öyküsü, kemoterapi öyküsü, radyoterapi 

öyküsü, HIV maruziyeti, immunsupresif kullanımı ve ailede malignite geçmişi 

sorgulanmalıdır [206]. Açıklanamayan ateş, kilo kaybı, gece terlemesi konstitüsyonel 

semptomlar veya “B” semptomları olarak adlandırılır [183]. Pel-Ebstein ateşi 1-2 

haftalık periyodlarda artan ve ardından azalan ateşlenme döngüleridir [240]. Kaşıntı 

tanı anında %10-15 görülebilir [241]. Alkol alımı sonrası ciddi ağrı şikayeti olabilir 

[242]. Retroperitoneal lenfadenopati yan ağrısı rahatsızlık hissi yapabilir fakat 

diyaframaltı başlangıç nadirdir. Splenomegali, hepatomegali, assit nedeniyle karında 

şişkinlik görülebilir. İleri intraabominal hastalık ileus, üreteral obstrüksiyon ve renal 

ven kompresyonu yapabilir [178]. Fizik muayene ulaşılabilir tüm lenf nodu 

bölgelerini içermelidir. Dalak ve karaciğer boyutu incelenmelidir.  

Yeterli biyopsi materyali alınması önemlidir [179-182]. İnce iğne aspirasyon 

biyopsisi tek başına tanı koymak veya tanıyı dışlamak için yeterli değildir [179, 243, 

244]. Lenf nodu palpe edilemezse USG laparoskopi veya BT eşliğinde biyopsi 

yapılabilir [245, 246]. Ulaşılabilir lenfadenopatisi olmayıp mediastinal kitlesi olan 

hastada göğüs tomografisi veya PET ile biyopsiye uygun alan tespit edilebilir. Doku 

örneği tomografi eşiliğinde perkütan yolla, endobronşiyal biyopsi ile veya cerrahi ile 

alınabilir [247]. İnce iğne biyopsisinde negatif sonuç tanıyı dışlamaz. Pozitron 

emisyon tomografi/bilgisayarlı tomografi klasik Hodgkin lenfoma evrelemesinde en 
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çok kullanılan yöntemdir. Yüksek sensitivitesi vardır. Fakat beyin görüntülemesinde 

fizyolojik yüksek tutulum nedeniyle kullanılamaz [248]. PET sonucunda Deauville 

skoru belirtilmelidir. Şüpheli karaciğer tutulumu durumunda kontrastlı BT veya 

MRG kullanılır [183]. Manyetik rezonans görüntüleme norolojik bulguları olan 

hastalarda kullanılabilir. MRG’ye ek olarak SSS tutulum şüphesi olan hastada 

lomber ponksiyon da yapılmalıdır. SSS tutulumu klasik Hodgkin lenfomada nadirdir. 

Fakat paraneoplastik sendromlar görülebilir. MRG aynı zamanda anatomik 

tanımlama evreleme ve tedavi planlamada PET-BT ye ek olarak kullanılabilir [183].  

Lenf nodu Reed-Sternberg hücreleri küçük lenfositler, eozinofiller, 

nötrofiller, histiyositler, plazma hücreleri, fibroblast hücreleri kollajen depozitleri ve 

fibrozis ile çevrilidir [249].  Sekonder bölgelerin tutulumunu göstermek için CD30+ 

hücreleri uyumlu inflamatuar bölgede tespit etmek gereklidir. RS hücrelerinin 

görülmesi tanı almış hastada ekstranodal bölgede gerekli değildir [250].  CD30+’tir. 

CD45 ve CD3 negatiftirler. Bir çok vakada CD15 pozitif bulunur. Fakat eksikliği 

Hodgkin lenfoma tanısını dışlamaz. CD30 ve CD15 yokluğunda başka tanı 

düşünülmelidir [249].  

Klasik Hodgkin lenfoma evrelemesi Lugano kalsifikasyonuna dayanır [183]. 

Bu sınıflama Ann Arbor sınıflamasından köken alır [251, 252]. Tedavi açısından 

evre 1 ve 2 erken evre, evre 3 ve 4 ise ileri evredir. Evre 2 bulky hastalık prognostik 

faktörlere göre erken veya ileri evre olarak tedavi edilir [183]. 

2.6. TEDAVİ ve PROGNOZ 

2.6.1. Hodgkin Lenfoma  

İleri evre hastalar radyoterapiden fayda görmez ve sadece kemoterapi ile 

tedavi edilir [253]. Erken evre hastalıkta ise coğu zaman kombinasyon tedavisi 

azalmış relaps riskiyle ilişkildir [254].  
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Erken evre hastalıkta en yaygın kemoterapi rejimi ABVD (doksorubisin, 

bleomisin, vinblastin, dakarbazin)’dir. Düşük riskli veya iyi risk faktörlü 

hastalıklarda 4-6 siklus verilirse progresyonsuz sağkalımı ve genel sağkalımı 

sırasıyla ilk 5 yılda 88-92% ve 97-100% olur. Fakat 30 Gy radyoterapi ve 4 siklus 

kemoterapiye kıyasla artmış relaps riskine sahiptir [255]. Kötü risk faktörlerine sahip 

hastalıkta ise daha fazla nüks riski nedeniyle 4 siklus ABVD ve radyoterapi veya 

sadece 6 siklus ABVD uygulanır. Bulky hastalık durumunda ise kombinasyon 

tedavisi daha uygundur [256]. ABVD’ye alternatif rejimlere örnek olarak BEACOPP 

verilebilir [257]. 

İleri evrede en sık ABVD 6 siklus uygulanır [258]. Relaps Hodgkin 

hastalığında ilaçla konjuge anti CD30 antikor, doksorubisin, dakarbazin ve vinblastin 

ile birlikte kullanıldığında daha iyi hastalık kontrolü sağlanmıştır. Ayrıca 

doksorubisin, vinblastine, dakarbazin ve brentuximab kombinasyonu progresyonsuz 

sağkalımı iyileştirmiştir [258]. PD-L1 inhibitörü pembrolizumab ve nivolumabın 

yüksek ve sürüdürülebilir yanıt oranı vardır [259].  

Relaps olan hastalarda alternatif rejimler kullanılıp maksimum tümoral 

gerileme sağlanmaya çalışılır. Tam veya tama yakın yanıt alınan hastalarda otolog 

kök hücre nakli yapılır. Standart kurtarma rejimleri ICE ve GVD’dir. Ayrıca 

brentuximab kemoterapi ve immuncheckpoint inhibitör kombine kullanılır. Erken 

evre hastalarda kemoterapiye tam yanıt alınamazsa radyoterapi ile kür sağlanabilir 

[260]. İleri evre hastalarda kemoterapi ile yanıt sağlanamazsa ilaçla konjuge anti-

CD30 ile allojenik nakile kadar köprü tedavisi sağlanabilir [261, 262].  Son olarak 

anti-CD30 kimerik antijen reseptörü T hücre tedavisi relaps hastalıklarda umut 

vadeden erken sonuçlara sahiptir [263]. 

Nodüler lenfosit predominant Hodgkin lenfomada, erken evre hastalar 

definitif radyoterapi ile tedavi edilebilir. İleri evrenin  tedavisi tartışmalıdır. Bazı 
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klinisyenler  asemptomatik hastalığa takip önerir. Tedavi gereken hastalarda ABVD 

ve R-CHOP şemaları kullanılabilir [264]. 

Hodgkin lenfoma hastalarında tanı tedavi arası gecikme relaps veya 

mortaliteye etkili olmamış [10]. Hodgkin lenfoma hastalarında ise eşlik eden 

faktörlere göre değerlendirilince erken veya geç dönem arasında fark görülmemiş ve 

<60 günde tedavi başlamanın survi üzerine katkısı gösterilmemiş [15]. Bu çalışmada 

ileri evre olan veya B semptomları olanlar genelde erken tedavi başlananlarmış ve 

HL lenfoma çalışmasında tanı-tedavi arası süre mortaliteyi etkilememiş [15]. 

En son gelişmelerle birlikte HL tanısı alan hastaları %90’ı uzun dönem 

hayatta kalacaktır. 30 yılın üstünde tüm nedenlere bağlı ölümlerde 6,8 kat daha fazla 

riske sahip olacaklardır [205].  

2.6.2. Non-Hodgkin Lenfoma 

Burkitt lenfoma kemosensitiftir. Hepsinde siklofosfamid olan çeşitli 

kemoterapiler kullanılır. SSS proflaksisi zorunludur. R-EPOCH yüksek efektiviteye 

sahiptir.  Kurtarma terapileri genelde etkisizdir [265].  

Difüz büyük B hücreli lenfoma en sık görülen lenfomadır. R-CHOP ilk 

basamak tedavisidir. Erken evre hastalarda radyoterapi ve 3-4 kür kemoteapi veya 

rayoterapi olmadan 6 kür kemoterapi uygulanır. İleri evrede sadece kemoterapi 

verilir. Yüksek riskli hastalıklarda remisyondan sonra olotog kök hücre nakli yapılır. 

İntratekal veya sistemik metotreksat tedavisi ile SSS tutulum riski yüksek olanlar 

tedavi edilmelidir [266, 267]. Hastaların üçte birinde primer refraktör hastalık veya 

relaps hastalık izlenir. Kurtarma kemoterapisi ve otolog nakil ile kür sağlanabilir. 

Kemoterapi duyarlı hastalarda kurtarma rejimleri uygulanıp otolog nakil yapılır. 

Kemoterapi dirençli hastalarda ise CAR-T hücre tedavisi uygulanır [267].  Ayrıca 

relaps hastalıklarda CD19 monoklonal antikoru tafasitamabın lenalidomid ile 

kombinasyonu uzamış ve yüksek yanıtla ilişkilidir [268]. Anti-CD-79 ve 
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monometilaurostatin E kombinasyonu polatuzumab vedotin relaps/refrakter 

hastalıklarda rituksimab ve bendamustin ile kombine kullanılabilir [269]. Selinexor 

selektif nükleer export inhibitörü relaps DBBHL da kullanılabilir. Allojenik nakile 

kadar kombine veya tek başına köprü tedavisi olarak kullanılabilir [270].  

Foliküler lenfoma kemoterapi ve radyoterapiye duyarlıdır. Fakat erken evre 

dışında tamamen eradike edilemez. Eğer hastalık radyoterapiye uygunsa 24-30 Gy ile 

kür sağlanabilir [271]. Hastalık tespit edilsede asemptomatik olan hastalarda izlem 

önerilmektedir. Tedavi endikasyonu geliştiğinde tek başına anti-CD20 tedavisi veya 

kombinasyon tedavisi ile birlikte verilir. Bendamustin-rituksimab, R-CHOP,  R-CVP  

yay gın kullanılan kemoterapi rejimleridir [271]. Yeni anti-CD20 antikoru 

obinutuzumab ile daha fazla enfeksiyon ve infüzyon rekasiyonu olsada rezidü 

hastalık ve progressiz sağkalımda artış sağlanmıştır [272].  Tedavi sonrası neredeyse 

her zaman nüks olur ve nüksler semptomatik olmadıkça tedavi edilmez [271]. Tek 

ajan rituksimab obinutuzumab veya kombinasyon kemoterapileri verilir [271, 272]. 

Ayrıca otolog veya allojenik kök hücre nakilleri ile tam yanıt elde edilebilir. 

Lenalidomid ve PI3 kinaz inhibitörü idelalisib, duvelisib, copanlisib  tedaviye 

yanıtsız ve relaps hastalıklarda kullanılır [273].  CAR-T hücre tedavisi diğer 

alternatiflerdendir [274]. 

Marjinal zon lenfomasının 3 tipi vardır. Nodal marjinal zon lenfoma tedavisi 

foliküler lenfomaya benzer. Ek olarak ibrutinib tedavide kullanılır [275, 276].  

Splenik marjinal zon lenfomasında tek ajan rituksimab verilebilir.  Seçili hastalarda 

splenektomi yapılabilir. Diğer tedaviler ise rituksimab, alkilleyici ajan ve pürin 

analoglarının kombinasyonudur [275]. Ekstranodal marjinal zon lenfomasında ise 

erken evrede radyoterapi veya gastrik mukoza kökenlide antibiyotik tedavisi 

kullanılabilir. Diğer tedavi yöntemleri foliküler lenfoma tedavi rejimlerine benzerdir 

[275].  
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Lenfoplazmositik lenfoma diğer indolent lenfomalarda olduğu gibi 

semptomatik olunca veya organ disfonksiyonu olunca tedavi başlanır. Tek ajan 

rituksimab düşük volümlü hastalıkta kullanılabilir. Rituksimab, siklofosfamid, 

deksametazon veya myelom tedavisindeki gibi bortezomib kullanılabilir.  İbrutinib 

rituksimabla birlikte ilk tedavi ve relapsta kullanılabilir. Relaps hastalıkta ayrıca 

mTOR inhibitörü everolimus da kullanılabilir. Yine otolog ve allojenik nakil de diğer 

küratif tedavi seçenekleridir [277-280]. 

Mantle hücreli lenfoma ara-evre lenfomadır. Düşük evreli B lenfomalar gibi 

konvansiyonel yöntemlerle kür sağlanamaz. Ayrıca agresif lenfomalar gibi 

kemoimmunoterapi gerekir. Dissemine hastalıkta standart R-CHOP protokolu 

yetersizdir. Mevcut tedaviye sitarabin eklenmesi ile progresyonsuz sağkalım artmıştır 

[281]. İskandinav Rejimi ve HyperCVAD  da uygulanabilir. Bendamustin-

rituksimabın hastalığa karşı etkisi vardır ve R-CHOP tan daha kolay tolere edilir. 

Bendamustin-rituksimab ve sitarabin kombinasyonu etkilidir ve daha iyi tolore edilir 

[282]. Rituksimab ile idame etkili indüksiyon tedavisi sonrası veya nakil sonrası 

sonuçları iyileştirmiştir. Relaps hastalıkta  ibrutinib, acalabrutinib, zanubrutinib 

kemoterapiyle kombine tek başına veya venetoclax ile birlikte kullanılabilir [283, 

284]. Anti-CD19 CAR-T tedavisi relaps/refrakter hastalıkta kullanılabilir [285]. 

Ayrıca lenalidomid, venetoclax, bortezomib, temsirolimus geçici parsiyel yanıt 

sağlayabilir. CAR-T tedavisi haricinde kurtarma tedavisine yanıt veren hastalara 

allojenik nakil yapılmalıdır [286].  

Mikozis fungoides bir kütanöz T hücreli lenfomadır. Yavaş seyirli bir 

lenfomadır. İleri evrede lenf nodlarına ve viseral organlara yayılabilir. Hastalarda 

jeneralize eritroderma ve dolaşımda Sezary hücreleri görülür [287].  Erken evre 

lokalize hastalık radyoterapiyle tedavi edilir. Daha ileri hastalıklar topikal steroid, 

topikal nitrojen mustard, fototerapi, ultraviyole A ile psörolen, ekstrakorporeal 

fotoferez, retinoidler, elektron demeti radyasyonu, interferon, antikor, füzyon 

toksinleri, histon deasetilaz inhibitörleri, brentuximab ve sistemik kemoterapi ile 
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tedavi edilir. Mogamulizumab, anti-CCR4 antikoru olup tedavide kullanılabilir 

[287]. Periferal T hücreli lenfoma (aksi belirtilmeyen) yaşlı hastalarda sık izlenir. 

Agresif bir lenfomadır. Tedavide CHOP veya etoposidle kombine şekli olan CHOEP 

kullanılır. Otolog kök hücre nakli progresyonsuz sağkalım avantajı sağlamaktadır. 

Gemsitabin, bendamustin ve pralatreksat relaps hastalıkta kullanılır. Histon 

deasetilaz inhibitörleri romidepsin ve belinostat relaps hastalıkta kullanılır. Remisyon 

sağlanmış hastalarda allojenik kemik iliği nakli düşünülebilir [288]. 

Anjioimmunoblastik T hücreli lenfoma alt gurubunda glukokortikoid ve metotreksat 

gibi immünsupresif ajanlarla yanıt alınabilir. Fakat hastaların çoğu periferal T hücreli 

lenfomada kullanılanlara benzer kemoterapi rejimlerine ihtiyaç duyar. Relaps 

hastalıktada benzer tedaviler verilir [289]. Anaplastik büyük hücreli lenfomada ALK 

pozitifler daha iyi prognoza sahiptir. CHOP veya CHOEP ile tedavi edilir. ALK 

negatif hastalıkta konjuge anti-CD30 antikoru MMAE brentuximab kullanılır. 

Yetişikin T hücreli lösemi/lenfomada genelde kombinasyon kemoterapileri kullanılır 

fakat yanıt süresi kısadır. Terapiye yanıt alınan hastalarda allojenik kök hücre nakli 

yapılır [290].  Ekstranodal NK/T hücreli lenfomada (nazal tip) erken evre tedavisi 

kombine kemoterapi (genelde etoposid, ifosfamid, sisplatin ve deksametazon) ve 

radyoterapidir. İleri evre hastalık kötü prognozludur. En sık SMILE (deksametazon, 

metotreksat, ifosfamid, asparajinaz, etoposide) tedavisi kullanılır [291].  

DBBHL hastalarında tanı ile tedavi arasındaki süre kısaldıkça bazı 

çalışmalarda mortalitenin arttığı gösterilmiştir; başka çalışmalarda ise zıt sonuçlar 

bulunmuştur veya ilişki bulunamamıştır [8].  DBBHL’de tedavi başlamak için 

istenen zaman aralığı tartışmalıdır [8]. Yapılan bir çalışmada da <22 gün TTAS de 

DBBHL da prognoz daha kötü saptanmış [8]. Ek olarak tanı ile tedavi arasındaki 

sürenin 1 haftadan kısa olduğu hastalar en kötü prognoza sahip olanlardır [9]. 7 

günde veya 30 günden sonraki süreçte tedavi başlanan hastalarda %14-30 mortalite 

farkı bulunmuştur [1]. NHL hastalarında 8 hafta altında bir sürede kemoterapi 

başlanmasının mortaliteye etkisi gösterilememiştir [9]. Foliküler lenfomada tanı ile 

tedavi arası süre ile mortalite arasında ilişki bulunamamıştır [13]. 
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Burkitt lenfomada 19 yaş altı hastalarda 5 yıllık sağkalım %87’dir. Fakat 

yaşlı ve ileri evre hastalığı olanlar en kötü prognoza sahiptir. 60 yaş üstü tanı alan 

hastaların 5 yıllık sağkalımı %33’tür [292]. Difüz büyük B hücreli lenfoma, %30-40 

mortaliteye sahiptir [293]. Foliküler lenfomada 10 yıllık takipte %20 mortaliteye 

sahiptir [294]. Marjinal zon lenfomasının lokalize gastrik veya non-gastrik MALT 

lenfomada 10 yıllık sağkalım %98’dir [295]. İleri evre ekstranodal marjinal zon 

lenfomada ise 5 yıllık sağkalım %85’tir. Splenik marjinal zon lenfomada 8-10 yıl 

median sağkalım vardır [296]. Lenfoplazmositik lenfomada düşük, orta ve yüksek 

risk grupları için median sağkalım sırasıyla 143, 99 ve 44 aydır [297]. Mantle hücreli 

lenfomada düşük, orta ve yüksek risk gruplarının 5 yıllık sağkalımları sırasıyla %60, 

%35 ve %20’dir [298].  

Mikozis Fungoideste evre 1A hastaların neredeyse hepsi başka nedenlere 

bağlı ölür. Evre 1B veya 2A’nın 11 yılın üzerinde sağkalımı vardır. Kütanöz tümör 

veya jeneralize eritrodermada median sağkalım 3-4,5 yıldır. Ekstrakütanöz hastalığı 

olanların median sağkalım 1,5 yılın altındadır [299]. Periferal T hücreli lenfoma (aksi 

belirtilmeyen), anjioimunoblastik T hücreli lenfoma ve anaplastik büyük hücreli 

lenfomada ALK pozitif olanları hariç 5 yıllık sağkalımı %14-56 arası değişmektedir 

[300]. ALK pozitiflerin 5 yıllık ortalama sağkalımı %80 civarıdır [250]. Yetişkin T 

hücreli lösemi/lenfomanın 5 yıllık sağkalımı %14 olarak bulunmuştur [301]. 

Ekstranodal NK/T hücreli lenfoma (nazal tip) agresif bir T hücreli lenfoma olup  

medyan sağkalımı 2 yılın altındadır [302].  
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3. ARAŞTIRMANIN GEREÇ VE YÖNTEMİ 

3.1. ARAŞTIRMANIN YERİ 

Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Medikal Onkoloji Bilim Dalı  

3.2. ARAŞTIRMANIN EVRENİ, ÖRNEKLEMİ, ARAŞTIRMA GRUBU  

01.01.2014-31.12.2022 arası kemoterapi tedavileri başlamış daha önce 

lenfomaya yönelik tedavi almamış hastalar bulunarak retrospektif olarak veriler 

bilgisayar sisteminden elde edilmiştir. 

3.2.1. Dahil Edilme Kriteri: 

 01.01.2014-31.12.2022 arasında kemoterapiye başlamış olmak 

 Daha önce kemoterapi almamış olmak 

 Tanı anına ait biyopsi raporunun ve tarihinin olması 

 R-CHOP, CHOP, ABVD, R-CHOEP, R-EPOCH, R-CNOP, R-CHOP/R-

DHAP, R-CVP, R-bendamustin kemoterapisi almak (radyoterapi durumu 

sorgulanmadı) 

3.2.2. Dışlanma Kriterleri: 

 Daha önce kemoterapi almış olması 

 Eş zamanlı başka malignitesinin olması veya geçmişte malignitesinin olması 

 Hacettepe Nucleus sisteminde tanı dönemine ait LDH, Beta 2 mikroglobulin, 

sedimentasyon, albumin sonucunun bulunmaması 

 Tanı anı, tedavi yanıt değerlendirmesi ve izlem için kullanılan görüntülemeye 

nucleus üzerinden veya medikal bilgiler üzerinden ulaşılamaması 
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3.3. ARAŞTIRMANIN TİPİ 

Retrospektif kohort çalışmasıdır. 

3.4. ARAŞTIRMANIN YÖNTEMİ ve VERİLERİN TOPLANMASI  

Hastaların Nucleus üstünden tanı anındaki albümin, sedimentasyon, Beta 2 

Mikroglobulin, LDH düzeyi, tanı anındaki evre, bulky hastalık durumu,  patolojik 

tanı ile tedavi arasındaki süre, kürler arasındaki gecikme süresi (gün olarak),  tedavi 

yanıt durumu, yaş, cinsiyet, B semptomu varlığı, komorbiditeleri ve hayatta olma 

durumları kayıt edildi. Progresif hastalık durumu açısından, kemoterapi tedavisi 

tamamlandıktan sonra yapılan görüntülemeler veya kemoterapi tedavisi aldığı sırada 

yapılan yanıt değerlendirme görüntüleri incelendi.  

3.5. VERİLERİN TOPLANMASI 

Veriler Hacettepe Üniversitesi Nucleus sisteminden toplandı. Toplanan veriler 

ve görüntülemeler araştırmaya özel olarak istenmemiş olup, lenfoma takip ve tedavi 

rutinleridir. 

3.6. VERİLERİN ANALİZİ 

Elde edilen verilerin istatistiksel değerlendirmesi bilgisayar ortamında SPSS 

25.0 paket programı ile yapılmıştır. Tanımlayıcı istatistiksel ölçütler (ortalama, 

standart sapma, minimum-maksimum değerler ve yüzdelik sayılar) kullanılmıştır. 

Verilerin değerlendirilmesinde parametrik test varsayımlar yerine getirilmediğinde 

ikiden fazla bağımsız grubun ortalamaları arasındaki farkın belirlenmesi için Kruskal 

Wallis testi, kategorik veriler arasındaki farkın belirlenmesinde Ki-Kare testi (oluşan 

anlamlılığın hangi gruplar arasında olduğunun belirlenmesi için Benferroni 

düzeltmeli Z testi uygulanmıştır), süreli değişkenlerin birbirleri ile olan ilişkisini 

belirlemek için değişkenlerin normal dağılım göstermemesinden dolayı Spearman 

korelasyon analizi, hastalarda uygulanan tedavi ve kürlerin etkinliğini 
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değerlendirmek için sağkalım analizi (Kaplan-Meier, Log Rank) uygulanmış ve 

yanılma düzeyi 0,05 olarak alınmıştır.  

3.7. ETİK KURUL ONAYI 

15/11/2022 tarihli Hacettepe Üniversitesi Girişimsel Olmayan Klinik 

Araştırmalar Etik Kurul Toplantısı sonucunda GO22/1142 kayıt numarası ile etik 

kurul onayı alınmıştır. 
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4. SONUÇLAR 

B hücreli lenfoma hastalarının %52,3’ünün (n=114) erkek, %77,0’sinin 

(n=141) tanı yaşının 40 yaş ve üzeri olduğu, %86,3’ünün (n=158) kemoterapi 

protokolü olarak R-CHOP uygulandığı, %77,6’sının (n=142) exitus olmadığı, 

%43,7’sinin (n=80) 4. evrede olduğu, %57,4’ünün (n=105) semptom A olduğu, 

%75,5’inin (n=138) ECOG 0 olduğu, %59,0’unun (n=108) bulky hastalığının 

olmadığı, %73,2’sinin (n=134) progresyona tam yanıt verdiği, %50,3’ünde (n=92) 

komorbidite var olduğu belirlenmiş olup kürler arası gecikme süre ortalaması 

1,46±5,26 gün olarak belirlenmiştir. Hodgkin lenfoma hastalarının %61,1’inin 

(n=88) erkek, %38,9’unun (n=56) tanı yaşının 40 yaş ve üzeri, tamamında (n=144) 

kemoterapi protokolü olarak ABVD uygulandığı, %91,7’sinde (n=132) exitus 

olmadığı, %44,4’ünün (n=64) 2. evrede olduğu, %53,5’inin (n=77) semptom A 

olduğu, %70,2’sinin (n=101) ECOG 0 olduğu, %85,4’ünde (n=123) bulky 

hastalığının olmadığı, %81,9’unun (n=118) progresyona tam yanıt verdiği, 

%66,7’sinde (n=96) komorbidite olmadığı belirlenmiş olup kürler arası gecikme süre 

ortalaması 3,19±5,05 gün olarak belirlenmiştir. T hücreli lenfoma hastalarının 

%55,6’sının (n=5) erkek, %55,6’sının (n=5) tanı yaşının 40 yaş ve üzeri, %55,6’sına 

(n=5) kemoterapi protokolü olarak CHOP uygulandığı, %55,6’sının (n=5) exitus 

olduğu, %66,7’sinin (n=6) 4. evrede olduğu, %77,8’inin (n=7) semptom B olduğu, 

%66,7’sinin (n=6) ECOG 0 olduğu, %55,6’sında (n=5) bulky hastalığının olmadığı, 

%88,9’unun (n=8) progresyona progresif yanıt verdiği, %66,7’sinde (n=6) 

komorbidite olmadığı belirlenmiş olup kürler arası gecikme süre ortalaması 

2,11±6,33 gün olarak belirlenmiştir. Nodüler lenfosit predominant Hodgkin lenfoma 

hastalarının tamamının (n=4) erkek, %50,0’sinin (n=2) tanı yaşının 40 yaş ve üzeri 

olduğu, %75,0’ine (n=3) kemoterapi protokolü olarak R-CHOP uygulandığı, 

tamamında (n=4) exitus olmadığı, %75,0’inin (n=3) 2. evrede olduğu, %75,0’inin 

(n=3) semptom A olduğu, tamamının (n=4) ECOG 0 olduğu, %75,0’inde (n=3) bulky 

hastalığının olmadığı, tamamında (n=4) tam yanıt olduğu, %75,0’inde (n=3) 

komorbidite olmadığı belirlenmiş olup kürler arası gecikme olmadığı belirlenmiştir. 
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Araştırmaya dahil edilen tüm hastaların %62,1’inin (n=211) erkek olduğu, 

%60,0’ının (n=204) tanı yaşının 40 yaş ve üzeri, %47,3’üne (n=161) kemoterapi 

protokolü olarak R-CHOP uygulandığı, %82,9’unun (n=282) exitus olmadığı, 

%35,6’sının (n=121) 4. evrede olduğu, %55,0’inin (n=187) semptom A olduğu, 

%73,2’sinin (n=249) ECOG 0 olduğu, %70,3’ünde (n=239) bulky hastalığının 

olmadığı, %75,6’sında (n=257) progresyona tam yanıt verdiği, %57,6’sında (n=196) 

komorbidite olmadığı belirlenmiş olup; kürler arası gecikme süresi toplam ortalaması 

2,19±5,23 gün olarak belirlenmiştir. Gruplar ile değişkenler arasında yapılan 

istatistiksel analize göre tanı yaşı, kemoterapi protokolü, exitus varlığı, evre, bulky 

hastalık varlığı, progresyon varlığı, komorbidite durumu ve kürler arası gecikme 

süresi değişkenleri arasında anlamlı farklılık olduğu saptanmış (p<0,05) olup; 

cinsiyet, semptom, ECOG durumları ile arasında anlamlı farklılık olmadığı (p>0,05) 

ve grupların benzer özellik gösterdiği tespit edilmiştir (Tablo1).  

Tablo 1: Katılımcıların tanıya göre demografik verilerinin dağılımı (n = 340) 

 

B hücreli 

Lenfoma 

(n=183) 

Hodgkin 

Lenfoma 

(n=144) 

T hücreli 

Lenfoma 

(n=9) 

Noduler 

Lenfosit 

Predominant 

Hodgkin 

Lenfoma (n=4) 

Toplam  

Test değeri/p n % n % n % n % n % 

Cinsiyet 

Erkek 

Kadın  

 

114 

69 

 

62,3 

37,7 

 

88 

56 

 

61,1 

38,9 

 

5 

4 

 

55,6 

44,4 

 

4 

0 

 

100,0 

0,0 

 

211 

129 

 

62,1 

37,9 

2,666/0,446* 

Tanı yaşı 

18-28 yaş 

29-39 yaş 

40 yaş ve üzeri 

 

23 

19 

141 

 

12,6a 

10,4a 

77,0a 

 

53 

35 

56 

 

36,8b 

24,3b 

38,9b 

 

1 

3 

5 

 

11,1ab 

33,3ab 

55,6ab 

 

1 

1 

2 

 

25,0ab 

25,0ab 

50,0ab 

 

78 

58 

204 

 

22,9 

17,1 

60,0 

51,623/0,000* 

Kemoterapi 

protokolü 

ABVD 

R-CHOP 

R-EPOCH 

R-CVP 

 

0 

158 

10 

6 

3 

 

0,0a 

86,3a 

5,5a 

3,3ab 

1,6a 

 

144 

0 

0 

0 

0 

 

100,0b 

0,0b 

0,0b 

0,0b 

0,0a 

 

0 

0 

0 

0 

0 

 

0,0a 

0,0b 

0,0ab 

0,0ab 

0,0a 

 

0 

3 

0 

1 

0 

 

0,0a 

75,0a 

0,0ab 

25,0a 

0,0a 

 

144 

161 

10 

7 

3 

 

42,3 

47,3 

2,9 

2,1 

0,9 

689,832/0,000* 
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Mini R-CHOP 

R-CNOP 

CHOEP 

CHOP 

6 

0 

0 

3,3a 

0,0a 

0,0a 

0 

0 

0 

0,0a 

0,0a 

0,0a 

0 

4 

5 

0,0a 

44,4b 

55,6b 

0 

0 

0 

0,0a 

0,0ab 

0,0ab 

6 

4 

5 

1,8 

1,2 

1,5 

Exitus varlığı 

Var 

Yok  

 

41 

142 

 

22,4a 

77,6a 

 

12 

132 

 

8,3b 

91,7b 

 

5 

4 

 

55,6a 

44,4a 

 

0 

4 

 

0,0ab 

100,0ab 

 

58 

282 

 

17,1 

82,9 

21,694/0,000* 

Evre 

1. 

2. 

3. 

4. 

 

21 

49 

33 

80 

 

11,5a 

26,8a 

18,0a 

43,7a 

 

15 

64 

30 

35 

 

10,4a 

44,4b 

20,9a 

24,3b 

 

0 

1 

2 

6 

 

0,0a 

11,1ab 

22,2a 

66,7a 

 

0 

3 

1 

0 

 

0,0a 

75,0ab 

25,0a 

0,0ab 

 

36 

117 

66 

121 

 

10,6 

34,4 

19,4 

35,6 

25,008/0,003* 

Semptom 

A 

B 

 

105 

78 

 

57,4 

42,6 

 

77 

67 

 

53,5 

46,5 

 

2 

7 

 

22,2 

77,8 

 

3 

1 

 

75,0 

25,0 

 

187 

153 

 

55,0 

45,0 

5,107/0,164* 

ECOG 

0 

1 

2 

3 

 

138 

35 

9 

1 

 

75,5 

19,1 

4,9 

0,5 

 

101 

33 

10 

0 

 

70,2 

22,9 

6,9 

0,0 

 

6 

2 

1 

0 

 

66,7 

22,2 

11,1 

0,0 

 

4 

0 

0 

0 

 

100,0 

0,0 

0,0 

0,0 

 

249 

70 

20 

1 

 

73,2 

20,6 

5,9 

0,3 

4,232/0,895* 

Bulky hastalık 

Var 

Yok  

 

75 

108 

 

41,0a 

59,0a 

 

21 

123 

 

14,6b 

85,4b 

 

4 

5 

 

44,4ab 

55,6ab 

 

1 

3 

 

25,0ab 

75,0ab 

 

101 

239 

 

29,7 

70,3 

27,896/0,000* 

Progresyon 

varlığı 

Tam yanıt 

Progresif 

 

134 

49 

 

73,2 

26,8 

 

118 

26 

 

81,9 

18,1 

 

1 

8 

 

11,1 

88,9 

 

4 

0 

 

100,0 

0,0 

 

257 

83 

 

75,6 

24,4 

25,276/0,000* 

Komorbidite 

durumu 

Var 

Yok  

 

92 

91 

 

50,3 

49,7 

 

48 

96 

 

33,3 

66,7 

 

3 

6 

 

33,3 

66,7 

 

1 

3 

 

25,0 

75,0 

 

144 

196 

 

42,4 

57,6 

10,293/0,016* 

Kürlerarası 

gecikme süresi 

X̄ ±SS (min-

max)  Gün                                              

1,46±5,26  

(0-49) 

3,19±5,05  

(0-28) 

2,11±6,33  

(0-19) 
Gecikme yok 

2,19±5,23  

(0-49) 
31,657/0,000** 

*Ki-kare, **Kruskal Wallis, a-b: aynı değişken içerisinde aynı harfe sahip gruplar 

arasında anlamlı farklılık vardır 
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Tablo 2: Hastaların hayatta kalma süresi ile kürler arası sürenin karşılaştırması (n = 

340) 

Hayatta 

kalma 

süresi 

Kürler arası süre 

0-7 gün 

p 

7-14 gün 

p 

14+ gün 

p 

Evet Hayır Evet Hayır Evet Hayır 

n % n % n % n % n % n % 

İlk 6 ay 

Var 

Yok  

74 

0 

100,0 

0,0 

256 

10 

96,2 

3,8 0,090 

11 

3 

78,6a 

21,4a 

319 

7 

97,9b 

2,1b 0,000 

12 

2 

85,7a 

14,3a 

318 

8 

97,5b 

2,5b 0,010 

İlk 12 ay 

Var 

Yok  

71 

3 

95,9 

4,1 

246 

20 

92,5 

7,5 0,294 

11 

3 

78,6a 

21,4a 

306 

20 

93,9b 

6,1b 0,026 

12 

2 

85,7 

14,3 

305 

21 

93,6 

6,4 0,252 

İlk 24 ay 

Var 

Yok  

67 

4 

94,4 

5,6 

211 

29 

87,9 

12,1 0,121 

11 

3 

78,6 

21,4 

267 

30 

89,9 

10,1 0,179 

11 

3 

78,6 

21,4 

267 

30 

89,9 

10,1 0,179 

İlk 60 ay 

Var 

Yok  

44 

7 

86,3 

13,7 

134 

42 

76,1 

23,9 0,121 

6 

4 

60,0 

40,0 

172 

45 

79,3 

20,7 0,148 

6 

6 

50,0a 

50,0a 

172 

43 

80,0b 

20,0b 0,014 

ki-kare testi kullanılmıştır, a-b: aynı değişken içerisinde aynı harfe sahip gruplar 

arasında anlamlı farklılık vardır. 

Hastaların sağkalım süresi ile kürler arası sürelerin karşılaştırması 

değerlendirildiğinde; kürler arası süre 0-7 gün olanların tamamının (n=74) ilk 6 ay 

hayatta kaldığı, %95,9’unun (n=71) ilk 12 ay hayatta kaldığı, %94,4’ünün (n=67) ilk 

24 ay hayatta kaldığı, %86,3’ünün (n=44) ilk 60 ay hayatta kaldığı belirlenmiş olup; 

kürler arası 0-7 gün olma durumu ile hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık 

olmadığı (p>0,05) saptanmıştır. Kürler arası süre 7-14 gün olanların %78,6’sının 

(n=11) ilk 6 ay hayatta kaldığı, %78,6’sının (n=11) ilk 12 ay hayatta kaldığı, 

%78,6’sının (n=11) ilk 24 ay hayatta kaldığı, %60,0’ının (n=6) ilk 60 ay hayatta 

kaldığı belirlenmiş olup; kürler arası süre 7-14 gün olma durumu ile ilk 6 ay ve ilk 12 

ay hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık olduğu (p<0,05); ancak ilk 24 ay ve 

ilk 60 ay hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık olmadığı (p>0,05) 

saptanmıştır. Kürler arası süre 14+ gün olanların %85,7’sinin (n=12) ilk 6 ay hayatta 

kaldığı, %85,7’sinin (n=12) ilk 12 ay hayatta kaldığı, %78,6’sının (n=11) ilk 24 ay 
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hayatta kaldığı, %50,0’sinin (n=6) ilk 60 ay hayatta kaldığı belirlenmiş olup; kürler 

arası süre 14+ gün olma durumu ile ilk 6 ay ve ilk 60 ay hayatta kalma süresi 

arasında anlamlı farklılık olduğu (p<0,05); ancak ilk 12 ay ve ilk 24 ay hayatta kalma 

süresi arasında anlamlı farklılık olmadığı (p>0,05) saptanmıştır (Tablo 2). 

Tablo 3: Hastaların hayatta kalma süresi ile kürler arası sürenin karşılaştırması (n = 

340) 

Hayatta 

kalma 

süresi 

Tanı tedavi arası süre 

0-10 gün 

p 

10-20 gün 

p 

20+ gün 

p 

Evet Hayır Evet Hayır Evet Hayır 

n % n % n % n % n % n % 

İlk 6 ay 

Var 

Yok  

103 

3 

97,2 

2,8 

227 

7 

97,0 

3,0 0,935 

101 

3 

97,1 

2,9 

229 

7 

97,0 

3,0 0,967 

129 

4 

97,0 

3,0 

201 

6 

97,1 

2,9 0,954 

İlk 12 ay 

Var 

Yok  

99 

7 

93,4 

6,6 

218 

16 

93,2 

6,8 0,937 

94 

10 

90,4 

9,6 

223 

13 

94,5 

5,5 0,165 

127 

6 

95,5 

4,5 

190 

17 

91,8 

8,2 0,185 

İlk 24 ay 

Var 

Yok  

84 

12 

87,5 

12,5 

194 

21 

90,2 

9,8 0,470 

82 

11 

88,2 

11,8 

196 

22 

89,9 

10,1 0,649 

113 

11 

91,1 

8,9 

165 

22 

88,2 

11,8 0,417 

İlk 60 ay 

Var 

Yok  

50 

15 

76,9 

23,1 

128 

34 

79,0 

21,0 0,729 

51 

16 

76,1 

23,9 

127 

33 

79,4 

20,6 0,587 

78 

19 

80,4 

19,6 

100 

30 

76,9 

23,1 0,527 

ki-kare testi kullanılmıştır 

Hastaların sağkalım süresi ile tanı tedavi arası sürelerin karşılaştırmasında; 

tanı tedavi arası süre 0-10 gün olanların %97,2’sinin (n=103) ilk 6 ay hayatta kaldığı, 

%93,4’ünün (n=99) ilk 12 ay hayatta kaldığı, %87,5’inin (n=84) ilk 24 ay hayatta 

kaldığı, %76,9’unun (n=50) ilk 60 ay hayatta kaldığı belirlenmiş olup; tanı tedavi 

arası 0-10 gün olma durumu ile hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık 

olmadığı (p>0,05) saptanmıştır. Tanı tedavi arası süre 10-20 gün olanların %97,1’inin 

(n=101) ilk 6 ay hayatta kaldığı, %90,4’ünün (n=94) ilk 12 ay hayatta kaldığı, 

%88,2’sinin (n=82) ilk 24 ay hayatta kaldığı, %76,1’inin (n=51) ilk 60 ay hayatta 

kaldığı belirlenmiş olup; tanı tedavi arası süre 10-10 gün olma durumu ile hayatta 

kalma süresi arasında anlamlı farklılık olmadığı (p>0,05) saptanmıştır. Tanı tedavi 
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arası süre 20+ gün olanların %97,0’sinin (n=129) ilk 6 ay hayatta kaldığı, %95,5’inin 

(n=127) ilk 12 ay hayatta kaldığı, %91,1’inin (n=113) ilk 24 ay hayatta kaldığı, 

%80,4’ünün (n=78) ilk 60 ay hayatta kaldığı belirlenmiş olup; tanı tedavi arası 

sürenin 20+ gün olma durumu ile hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık 

olmadığı (p>0,05) saptanmıştır (Tablo 3). 

Tablo 4: Tanı tedavi arası süresi ile bazı değişkenlerin ilişkisi 

Değişkenler 1 2 3 4 5 6 

Tanı tedavi arası süresi 

(1) 
- 

r=-0,268 

p=0,000 

r=-0,104 

p=0,057 

r=-0,074 

p=0,173 

r=0,239 

p=0,000 

r=0,038 

p=0,491 

LDH (2)  - 
r=0,349 

p=0,000 

r=0,039 

p=0,475 

r=-0,299 

p=0,000 

r=0,016 

p=0,766 

Beta 2 Mikroglobulin (3)   - 
r=0,181 

p=0,001 

r=-0,523 

p=0,000 

r=0,335 

p=0,000 

Sedim (4)    - 
r=-0,515 

p=0,000 

r=0,046 

p=0,402 

Albümin (5)     
- r=-0,255 

p=0,000 

Komorbidite sayısı (6)      - 

Spearman korelasyon analizi 

Çalışma kapsamında değerlendirilen bazı değişkenlerin tanı tedavi süre ile 

ilişkisinin belirlenmesine yönelik yapılan istatistiksel analize göre çoğunlukla 

değişkenlerin birbiriyle negatif yönlü ve anlamlı bir ilişki oluşturduğu belirlenmiştir. 

En yüksek ilişkinin beta 2 mikroglobulin ile albümin arasında arasında (r=-0,523, 

p<0,05) olduğu belirlenmiş olup; negatif yönlü, orta düzeyde, anlamlı bir ilişki 

saptanmıştır. En düşük ilişkinin ise LDH ile komorbidite sayısı arasında (r=0,016, 

p>0,05) olduğu belirlenmiş olup; pozitif yönlü çok zayıf düzeyde, anlamsız bir ilişki 

saptanmıştır. Elde edilen bulgular doğrultusunda tanı tedavi süresi arttıkça LDH 

değerinin azaldığı; tanı tedavi süresi arttıkça albümin düzeyinin arttığı söylenebilir 

(Tablo 4). 

Tablo 5: Kürler arası gecikme süresi ile bazı değişkenlerin ilişkisi 
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Değişkenler 1 2 3 4 5 6 

Kürler arası gecikme 

süresi (1) 
- 

r=0,016 

p=0,766 

r=0,335 

p=0,000 

r=0,046 

p=0,402 

r=-0,255 

p=0,000 

r=0,098 

p=0,164 

LDH (2)  - 
r=0,349 

p=0,000 

r=0,039 

p=0,475 

r=-0,299 

p=0,000 

r=0,016 

p=0,766 

Beta 2 Mikroglobulin (3)   - 
r=0,181 

p=0,001 

r=-0,523 

p=0,000 

r=0,335 

p=0,000 

Sedim (4)    - 
r=-0,515 

p=0,000 

r=0,046 

p=0,402 

Albümin (5)     
- r=-0,255 

p=0,000 

Komorbidite sayısı (6)      - 

Spearman korelasyon analizi 

 

 Çalışma kapsamında değerlendirilen bazı değişkenlerin kürler arası süre ile 

ilişkisinin belirlenmesine yönelik yapılan istatistiksel analize göre çoğunlukla 

değişkenlerin birbiriyle negatif yönlü ve anlamlı bir ilişki oluşturduğu belirlenmiştir. 

En yüksek ilişkinin beta 2 mikroglobulin ile albümin arasında arasında (r=-0,523, 

p<0,05) olduğu belirlenmiş olup; negatif yönlü, orta düzeyde, anlamlı bir ilişki 

saptanmıştır. En düşük ilişkinin ise kürler arası gecikme süresi ile LDH arasında 

(r=0,016, p>0,05) olduğu belirlenmiş olup; pozitif yönlü çok zayıf düzeyde, anlamsız 

bir ilişki saptanmıştır. Elde edilen bulgular doğrultusunda kürler arası gecikme süresi 

arttıkça beta 2 mikroglobulin değerinin arttığı; kürler arası süre arttıkça albümin 

düzeyinin azaldığı söylenebilir (Tablo 5). 

Tablo 6: Exitus olan hastalarda total sürenin ile kürler arası süresi 0-7 gün olma 

durumunun karşılaştırılması  

Exitus varlığı Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Var  99,447 3,408 92,766 106,127 
0,305* 

Yok  98,873 2,486 94,000 103,746 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 
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Grafik 1: Exitus olan hastalarda total süre ile kürler arası süre 0-7 gün olma durumu 

Exitus olan hastalarda total süre ile kürler arası süresi 0-7 gün olma 

durumunun sağkalım analizi Grafik 1’de yer almaktadır. Exitus olmuş kürler arası 

süresi 0-7 gün olan hastaların total süre ortalaması 99,447±3,408 gün olup; güven 

aralığı 92,766  ile 106,127 arasında olduğu belirlenmiş,  kürler arası süresi 0-7 gün 

olmayanların total süre ortalaması 98,873±2,486 gün olup; güven aralığı 94,000 ile 

103,746 arasında olduğu saptanmıştır. Kürler arası süresi 0-7 gün olanlarda total 

sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturmadığı belirlenmiştir (Log Rank-

Mantel Cox değerine göre p=0,305) (p>0,05) (Grafik 1) (Tablo 6). 

Tablo 7: Exitus olan hastalarda total süre ile kürler arası süresi 7-14 gün olma 

durumunun karşılaştırılması  

Kürler arası süre (7-14 Mean (X̄) SS %95 CI p 

p=0,305 
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gün) Lower Upper 

Evet  79,469 11,697 56,543 102,396 
0,179* 

Hayır  100,730 2,132 96,550 104,909 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 

 

 

Grafik 2: Exitus olan hastalarda total süre ile kürler arası süre 7-14 gün olma 

durumu 

Exitus olan hastalarda total süre ile kürler arası süresi 7-14 gün olma 

durumunun sağkalım analizi Grafik 2’de yer almaktadır. Exitus olmuş kürler arası 

süresi 7-14 gün olan hastaların total süre ortalaması 79,469±11,697 gün olup; güven 

aralığı 56,543 ile 102,396 arasında olduğu belirlenmiş,  kürler arası süresi 7-14 gün 

olmayanların total süre ortalaması 100,730±2,132 gün olup; güven aralığı 96,550 ile 

104,909 arasında olduğu saptanmıştır. Kürler arası süresi 7-14 gün olanlarda total 

p=0,179 
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sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturmadığı belirlenmiştir (Log Rank-

Mantel Cox değerine göre p=0,179) (p>0,05) (Grafik 2) (Tablo 7). 

Tablo 8: Kürler arası süresi 14+ gün olan hastalarda total sürenin exitus varlığı ile 

karşılaştırılması  

Kürler arası süre 

14+ Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Evet  74,027 11,329 51,822 96,232 
0,015* 

Hayır  101,237 2,117 97,088 105,387 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 

 

 

Grafik 3: Exitus olan hastalarda total süre ile kürler arası süre 14+ gün olma durumu  

Exitus olan hastalarda total süre ile kürler arası süresi 14+ gün olma 

durumunun sağkalım analizi Grafik 3’te yer almaktadır. Exitus olmuş kürler arası 

süresi 14+ gün olan hastaların total süre ortalaması 74,027±11,329 gün olup; güven 

p=0,015 
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aralığı 51,822 ile 96,232 arasında olduğu belirlenmiş,  kürler arası süresi 14+ gün 

olmayanların total süre ortalaması 101,237±2,117 gün olup; güven aralığı 97,088 ile 

105,387 arasında olduğu saptanmıştır. Kürler arası süresi 14+ gün olanlarda total 

sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturduğu belirlenmiştir (Log Rank-

Mantel Cox değerine göre p=0,015) (p<0,05) (Grafik 3) (Tablo 8). 

Tablo 9: Exitus olan hastalarda total süre ile tanı tedavi arası süre 0-10 gün olma 

durumunun karşılaştırılması 

Tanı tedavi süresi 0-10 gün Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Evet  97,905 3,817 90,424 105,385 
0,824* 

Hayır  100,504 2,514 95,576 105,432 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 

 

 

Grafik 4: Exitus olan hastalarda total süre ile tanı tedavi arası süre 0-10 gün olma 

durumu  

p=0,824 
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Exitus olan hastalarda total süre ile tanı tedavi arası süresi 0-10 gün olma 

durumunun sağkalım analizi Grafik 4’te yer almaktadır. Exitus olmuş tanı tedavi 

süresi 0-10 gün olan hastaların total süre ortalaması 97,905±3,817 gün olup; güven 

aralığı 90,424 ile 105,385 arasında olduğu belirlenmiş,  tanı tedavi süresi 0-10 gün 

olmayanların total süre ortalaması 100,504±2,514 gün olup; güven aralığı 95,576 ile 

105,432 arasında olduğu saptanmıştır. Tanı tedavi süresi 0-10 gün olanlarda total 

sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturmadığı belirlenmiştir (Log Rank-

Mantel Cox değerine göre p=0,824) (p>0,05) (Grafik 4) (Tablo 9). 

Tablo 10: Exitus olan hastalarda total süre ile tanı tedavi arası süre 10-20 gün olma 

durumunun karşılaştırılması 

Tanı tedavi süresi 10-20 gün Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Evet  95,355 3,834 87,840 102,871 
0,554* 

Hayır  100,946 2,486 96,076 105,818 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 

 

p=0,554 
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Grafik 5: Exitus olan hastalarda total süre ile tanı tedavi arası süre 10-20 gün olma 

durumu 

Exitus olan hastalarda total süre ile tanı tedavi arası süre 10-20 gün olma 

durumunun sağkalım analizi Grafik 5’te yer almaktadır. Exitus olmuş tanı tedavi 

süresi 10-20 gün olanların total süre ortalaması 95,355±3,834 gün olup; güven aralığı 

87,840 ile 102,871 arasında olduğu belirlenmiş,  tanı tedavi süresi 10-20 gün 

olmayanların total süre ortalaması 100,946±2,486 gün olup; güven aralığı 96,076 ile 

105,818 arasında olduğu saptanmıştır. Tanı tedavi süresi 10-20 gün olanlarda total 

sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturmadığı belirlenmiştir (Log Rank-

Mantel Cox değerine göre p=0,554) (p>0,05) (Grafik 5) (Tablo 10). 

Tablo 11: Exitus olan hastalarda total süre ile tanı tedavi arası süre 20+ gün olma 

durumunun karşılaştırılması  

Tanı tedavi 

süresi 20+ Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Evet  101,664 3,202 95,388 107,941 
0,541* 

Hayır  97,610 2,750 92,220 103,000 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 
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Grafik 6: Exitus olan hastalarda total süre ile tanı tedavi arası süre 20+ gün olma 

durumu 

Exitus olan hastalarda total süre ile tanı tedavi süresi 20+ gün olma durumu 

Grafik 6’da yer almaktadır. Exitus olan hastalarda tanı tedavi süresi 20+ gün olan 

hastaların total süre ortalaması 101,664±3,202 gün olup; güven aralığı 95,388 ile 

107,941 arasında olduğu belirlenmiş,  exitus olmayanların total süre ortalaması 

97,610±2,750 gün olup; güven aralığı 92,220 ile 103,000 arasında olduğu 

saptanmıştır. Exitus olanlarda total süre ile tanı tedavi süresi 20+ gün olma durumu 

arasında anlamlı farklılık olmadığı belirlenmiştir (Log Rank-Mantel Cox değerine 

göre p=0,541) (p>0,05) (Grafik 6) (Tablo 11). 

Tablo 12: Hodgkin lenfomalı hastaların hayatta kalma süresi ile kürler arası sürenin 

karşılaştırılması (n = 144) 

Hayatta 

kalma süresi 

Kürler arası süre 

0-7 gün 

p 

7-14 gün 

p 

14+ gün 

p 

Evet Hayır Evet Hayır Evet Hayır 

n % n % n % n % n % n % 

İlk 6 ay 

Var 

49 

0 

100,0 

0,0 

93 

2 

96,2 

3,8 0,306 

9 

2 

81,8a 

18,2a 

133 

0 

100,0b 

0,0b 0,000 

6 

0 

100,0 

0,0 

136 

2 

98,6 

1,4 0,767 

p=0,541 
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Yok  

İlk 12 ay 

Var 

Yok  

47 

2 

95,9 

4,1 

92 

3 

96,8 

3,2 0,774 

9 

2 

81,8a 

18,2a 

130 

3 

97,7b 

2,3b 0,006 

6 

0 

100,0 

0,0 

133 

5 

96,4 

3,6 0,635 

İlk 24 ay 

Var 

Yok  

46 

2 

95,8 

4,2 

87 

3 

96,7 

3,3 0,803 

9 

2 

81,8a 

18,2a 

124 

3 

97,6b 

2,4b 0,007 

6 

0 

100,0 

0,0 

127 

5 

96,2 

3,8 0,627 

İlk 60 ay 

Var 

Yok  

31 

3 

91,2 

8,8 

55 

5 

91,7 

8,3 0,935 

5 

2 

71,4a 

28,6a 

81 

6 

93,1b 

6,9b 0,048 

4 

0 

100,0 

0,0 

82 

8 

91,1 

8,9 0,533 

ki-kare testi kullanılmıştır, a-b: aynı değişken içerisinde aynı harfe sahip gruplar 

arasında anlamlı farklılık vardır 

Hastaların hayatta kalma süresi ile kürlerarası sürelerin karşılaştırması 

değerlendirildiğinde; kürler arası süre 0-7 gün olanların tamamının (n=49) ilk 6 ay 

hayatta kaldığı, %95,9’unun (n=47) ilk 12 ay hayatta kaldığı, %95,8’inin (n=46) ilk 

24 ay hayatta kaldığı, %91,2’sinin (n=31) ilk 60 ay hayatta kaldığı belirlenmiş olup; 

kürler arası 0-7 gün olma durumu ile hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık 

olmadığı (p>0,05) saptanmıştır. Kürler arası süre 7-14 gün olanların %81,8’inin 

(n=9) ilk 6 ay hayatta kaldığı, %81,8’inin (n=9) ilk 12 ay hayatta kaldığı, %81,8’inin 

(n=9) ilk 24 ay hayatta kaldığı, %71,4’ının (n=5) ilk 60 ay hayatta kaldığı 

belirlenmiş olup; kürler arası süre 7-14 gün olma durumu ile ilk 6, 12, 24 ve 60 ay 

hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık olduğu (p<0,05) saptanmıştır. Kürler 

arası süre 14+ gün olanların tamamının (n=6) ilk 6, 12 ve 24 ay hayatta kaldığı, 

tamamının (n=4) ilk 60 ay hayatta kaldığı belirlenmiş olup; kürler arası süre 14+ gün 

olma durumu ile hayatta kalma süreleri arasında anlamlı farklılık olmadığı (p>0,05) 

saptanmıştır (Tablo 12). 

Tablo 13: Hodgkin lenfomalı hastaların hayatta kalma süresi ile kürler arası sürenin 

karşılaştırılması (n = 144) 

Hayatta 

kalma 

süresi 

Tanı tedavi arası süre 

0-10 gün 

p 

10-20 gün 

p 

20+ gün 

p 

Evet Hayır Evet Hayır Evet Hayır 

n % n % n % n % n % n % 
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İlk 6 ay 

Var 

Yok  

45 

1 

97,8 

2,2 

97 

1 

99,0 

1,0 0,581 

40 

1 

97,6 

2,4 

102 

1 

99,0 

1,0 0,497 

57 

0 

100,0 

0,0 

85 

2 

97,7 

2,3 0,249 

İlk 12 ay 

Var 

Yok  

43 

2 

93,5 

6,5 

96 

2 

98,0 

2,0 0,171 

40 

1 

97,6 

2,4 

99 

4 

96,1 

3,9 0,669 

56 

1 

98,2 

1,8 

83 

4 

95,4 

4,6 0,362 

İlk 24 ay 

Var 

Yok  

40 

3 

93,0 

7,0 

93 

2 

97,9 

2,1 0,156 

38 

1 

97,4 

2,6 

95 

4 

96,0 

4,0 0,676 

55 

1 

98,2 

1,8 

78 

4 

95,1 

4,9 0,340 

İlk 60 ay 

Var 

Yok  

24 

3 

88,9 

11,1 

62 

5 

92,5 

7,5 0,566 

23 

2 

92,0 

8,0 

63 

6 

91,3 

8,7 0,915 

39 

3 

92,9 

7,1 

47 

5 

90,4 

9,6 0,669 

ki-kare testi kullanılmıştır. 

Hodgkin lenfomalı hastaların hayatta kalma süresi ile tanı tedavi arası 

sürelerinin karşılaştırmasında; tanı tedavi arası süre 0-10 gün olanların %97,8’inin 

(n=45) ilk 6 ay hayatta kaldığı, %93,5’inin (n=43) ilk 12 ay hayatta kaldığı, 

%93,0’ünün (n=40) ilk 24 ay hayatta kaldığı, %88,9’unun (n=24) ilk 60 ay hayatta 

kaldığı belirlenmiş olup; tanı tedavi arası 0-10 gün olma durumu ile hayatta kalma 

süresi arasında anlamlı farklılık olmadığı (p>0,05) saptanmıştır. Tanı tedavi arası süre 

10-20 gün olanların %97,6’sının (n=40) ilk 6 ay hayatta kaldığı, %97,6’sının (n=40) 

ilk 12 ay hayatta kaldığı, %97,4’ünün (n=38) ilk 24 ay hayatta kaldığı, %92,0’sinin 

(n=23) ilk 60 ay hayatta kaldığı belirlenmiş olup; tanı tedavi arası süre 10-20 gün 

olma durumu ile hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık olmadığı (p>0,05) 

saptanmıştır. Tanı tedavi arası süre 20+ gün olanların tamamının (n=57) ilk 6 ay 

hayatta kaldığı, %98,2’sinin (n=56) ilk 12 ay hayatta kaldığı, %98,2’sinin (n=55) ilk 

24 ay hayatta kaldığı, %92,9’unun (n=39) ilk 60 ay hayatta kaldığı belirlenmiş olup; 

tanı tedavi arası sürenin 20+ gün olma durumu ile hayatta kalma süresi arasında 

anlamlı farklılık olmadığı (p>0,05) saptanmıştır (Tablo 13). 
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Tablo 14: Hodgkin lenfomalı hastaların tanı tedavi arası süre ile bazı değişkenlerin 

ilişkisi 

Değişkenler 1 2 3 4 5 6 

Tanı tedavi arası süresi (1) - 
r=-0,233 

p=0,005 

r=-0,027 

p=0,230 

r=-0,164 

p=0,050 

r=0,262 

p=0,002 

r=0,129 

p=0,122 

LDH (2)  - 
r=0,134 

p=0,109 

r=0,198 

p=0,017 

r=-0,201 

p=0,016 

r=-0,013 

p=0,877 

Beta 2 Mikroglobulin (3)   - 
r=0,431 

p=0,000 

r=-0,530 

p=0,000 

r=0,346 

p=0,000 

Sedim (4)    - 
r=-0,713 

p=0,000 

r=0,064 

p=0,450 

Albümin (5)     
- r=-0,238 

p=0,004 

Komorbidite sayısı (6)      - 

*Spearman korelasyon analizi 

Hodgkin hastalarında değerlendirilen bazı değişkenlerin tanı tedavi süre ile 

ilişkisinin belirlenmesine yönelik yapılan istatistiksel analize göre çoğunlukla 

değişkenlerin birbiriyle negatif yönlü ve anlamlı bir ilişki oluşturduğu belirlenmiştir. 

En yüksek ilişkinin sedim ile albümin arasında arasında (r=-0,713, p<0,05) olduğu 

belirlenmiş olup; negatif yönlü, yüksek düzeyde, anlamlı bir ilişki saptanmıştır. En 

düşük ilişkinin ise LDH ile komorbidite sayısı arasında (r=-0,013, p>0,05) olduğu 

belirlenmiş olup; negatif yönlü çok zayıf düzeyde, anlamsız bir ilişki saptanmıştır. 

Elde edilen bulgular doğrultusunda tanı tedavi süresi arttıkça LDH değerinin 

azaldığı; tanı tedavi süresi arttıkça albümin düzeyinin arttığı söylenebilir (Tablo 14). 

Tablo 15: Hodgkin lenfomalı hastaların kürler arası gecikme süresi ile bazı 

değişkenlerin ilişkisi 

Değişkenler 1 2 3 4 5 6 

Küreler arası gecikme süresi (1) - 
r=-0,013 

p=0,877 

r=0,346 

p=0,000 

r=0,064 

p=0,450 

r=-0,238 

p=0,001 

r=0,101 

p=0,205 

LDH (2)  - 
r=0,134 

p=0,109 

r=0,198 

p=0,017 

r=-0,201 

p=0,016 

r=-0,013 

p=0,877 
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Beta 2 Mikroglobulin (3)   - 
r=0,431 

p=0,000 

r=-0,530 

p=0,000 

r=0,346 

p=0,000 

Sedim (4)    - 
r=-0,713 

p=0,000 

r=0,064 

p=0,450 

Albümin (5)     
- r=-0,238 

p=0,004 

Komorbidite sayısı (6)      - 

*Spearman korelasyon analizi 

Hodgkin lenfoma hastalarında değerlendirilen bazı değişkenlerin kürler arası 

süre ile ilişkisinin belirlenmesine yönelik yapılan istatistiksel analize göre çoğunlukla 

değişkenlerin birbiriyle negatif yönlü ve anlamlı bir ilişki oluşturduğu belirlenmiştir. 

En yüksek ilişkinin sedim ile albümin arasında (r=-0,713, p<0,05) olduğu belirlenmiş 

olup; negatif yönlü, yüksek düzeyde, anlamlı bir ilişki saptanmıştır. En düşük 

ilişkinin ise kürler arası gecikme süresi ile LDH arasında (r=-0,013, p>0,05) olduğu 

belirlenmiş olup; negatif yönlü çok zayıf düzeyde, anlamsız bir ilişki saptanmıştır. 

Elde edilen bulgular doğrultusunda kürler arası gecikme süresi arttıkça beta 2 

mikroglobulin değerinin arttığı; kürler arası gecikme süresi arttıkça albümin 

düzeyinin azaldığı söylenebilir (Tablo 15). 

Tablo 16: Hodgkin lenfomalı hastalarda exitus olma durumunun total süre ve kürler 

arası süresinin 0-7 gün olma durumu ile karşılaştırılması  

Kürler arası 

süre Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Evet  100,711 3,569 93,717 107,705 
0,575* 

Hayır  110,469 2,735 105,108 115,831 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 
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Grafik 7: Hodgkin lenfomalı hastalarda total süre ile kürler arası sürenin 0-7 gün 

olma durumunun sağkalım analizi 

Hodgkin lenfomalı hastalarda total süre ile kürler arası süresinin 0-7 gün 

olma durumunun sağkalım analizi Grafik 7’de yer almaktadır. Kürler arası süresi 0-7 

gün olan hastaların total süre ortalaması 100,711±3,569 gün olup; güven aralığı 

93,717 ile 107,705 arasında olduğu belirlenmiş,  kürler arası süresi 0-7 gün 

olmayanların total süre ortalaması 110,469±2,735 gün olup; güven aralığı 105,108  ile 

115,831 arasında olduğu saptanmıştır. Kürler arası süresi 0-7 gün olanlarda total 

sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturmadığı belirlenmiştir (Log Rank-

Mantel Cox değerine göre p=0,575) (p>0,05) (Grafik 7) (Tablo 16). 

Tablo 17: Hodgkin lenfomalı hastalarda exitus olma durumunun total süre ve kürler 

arası süresinin 7-14 gün olma durumu ile karşılaştırılması 

Kürler arası süre (7-14 

gün) Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Evet  88,273 11,978 64,796 111,750 0,131* 

p=0,575 



44 
 

Hayır  110,681 2,209 106,351 115,012 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 

 

 

Grafik 8: Hodgkin lenfomalı hastalarda total süre ile kürler arası sürenin 7-14 gün 

olma durumunun sağkalım analizi 

Hodgkin lenfomalı hastalarda total süre ile kürler arası süresinin 7-14 gün 

olma durumunun sağkalım analizi Grafik 8’de yer almaktadır. Kürler arası süresi 7-

14 gün olan hastaların total süre ortalaması 88,274±11,978 gün olup; güven aralığı 

64,796 ile 111,750 arasında olduğu belirlenmiş,  kürler arası süresi 7-14 gün 

olmayanların total süre ortalaması 110,681±2,209 gün olup; güven aralığı 106,351  ile 

115,012 arasında olduğu saptanmıştır. Kürler arası süresi 7-14 gün olanlarda total 

sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturmadığı belirlenmiştir (Log Rank-

Mantel Cox değerine göre p=0,131) (p>0,05) (Grafik 8) (Tablo 17). 

p=0,131 
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Tablo 18: Hodgkin lenfomalı hastalarda exitus olma durumunun total süre ve kürler 

arası süresinin 14+ gün olma durumu ile karşılaştırılması 

Kürler arası süre 

14+ Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Evet  78,046 10,915 50,036 97,735 
0,438* 

Hayır  102,537 2,815 96,916 106,316 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 

 

 

Grafik 9: Hodgkin lenfomalı hastalarda total süre ile kürler arası sürenin 14+ gün 

olma durumunun sağkalım analizi 

Hodgkin lenfomalı hastalarda total süre ile kürler arası süresinin 14+ gün 

olma durumunun sağkalım analizi Grafik 9’da yer almaktadır. Kürler arası süresi 14+ 

gün olan hastaların total süre ortalaması 78,046±10,915 gün olup; güven aralığı 

50,036 ile 97,735 arasında olduğu belirlenmiş,  kürler arası süresi 14+ gün 

olmayanların total süre ortalaması 102,537±2,815 gün olup; güven aralığı 96,916 ile 

106,316 arasında olduğu saptanmıştır. Kürler arası süresi 14+ gün olanlarda total 

p=0,438 
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sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturmadığı belirlenmiştir (Log Rank-

Mantel Cox değerine göre p=0,438) (p>0,05) (Grafik 9) (Tablo 18). 

Tablo 19: Hodgkin lenfomalı hastalarda exitus olma durumunun total süre ve tanı 

tedavi süresinin 0-10 gün olma durumu ile karşılaştırılması 

Tanı tedavi süresi 0-10 gün Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Evet  106,825 4,378 98,244 115,406 
0,695* 

Hayır  110,426 2,562 105,403 115,448 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 

 

 

Grafik 10: Hodgkin lenfomalı hastalarda total süre ile tanı tedavi arası sürenin 0-10 

gün olma durumunun sağkalım analizi 

Hodgkin lenfomalı hastalarda total süre ile tanı tedavi arası süresinin 0-10 

gün olma durumunun sağkalım analizi Grafik 10’da yer almaktadır. Tanı tedavi arası 

p=0,695 
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süresi 0-10 gün olan hastaların total süre ortalaması 106,825±4,378 gün olup; güven 

aralığı 98,244 ile 115,406 arasında olduğu belirlenmiş,  tanı tedavi arası süre 0-10 

gün olmayanların total süre ortalaması 110,426±2,562 gün olup; güven aralığı 

105,403 ile 115,448 arasında olduğu saptanmıştır. Tanı tedavi arası süresi 0-10 gün 

olanlarda total sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturmadığı 

belirlenmiştir (Log Rank-Mantel Cox değerine göre p=0,695) (p>0,05) (Grafik 10) 

(Tablo 19). 

Tablo 20: Hodgkin lenfomalı hastalarda exitus olma durumunun total süre ve tanı 

tedavi süresinin 10-20 gün olma durumu ile karşılaştırılması 

Tanı tedavi süresi 10-20 gün Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Evet  101,530 3,571 94,531 108,528 
0,937* 

Hayır  109,479 2,723 104,143 114,815 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 

 

 

p=0,937 
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Grafik 11: Hodgkin lenfomalı hastalarda total süre ile tanı tedavi arası sürenin 10-20 

gün olma durumunun sağkalım analizi 

Hodgkin lenfomalı hastalarda total süre ile tanı tedavi arası süresinin 10-20 

gün olma durumunun sağkalım analizi Grafik 11’de yer almaktadır. Tanı tedavi arası 

süresi 10-20 gün olan hastaların total süre ortalaması 101,530±3,571 gün olup; güven 

aralığı 94,531 ile 108,528 arasında olduğu belirlenmiş,  tanı tedavi arası süre 10-20 

gün olmayanların total süre ortalaması 109,479±2,723 gün olup; güven aralığı 

104,143 ile 114,815 arasında olduğu saptanmıştır. Tanı tedavi arası süresi 10-20 gün 

olanlarda total sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturmadığı 

belirlenmiştir (Log Rank-Mantel Cox değerine göre p=0,937) (p>0,05) (Grafik 11) 

(Tablo 20). 

Tablo 21: Hodgkin lenfomalı hastalarda exitus olma durumunun total süre ve tanı 

tedavi süresinin 20+ gün olma durumu ile karşılaştırılması 

Tanı tedavi süresi 20+ Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Evet  110,674 3,196 104,360 116,888 
0,774* 

Hayır  107,082 3,196 100,819 113,346 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 
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Grafik 12: Hodgkin lenfomalı hastalarda total süre ile tanı tedavi arası sürenin 20+ 

gün olma durumunun sağkalım analizi 

Hodgkin lenfomalı hastalarda total süre ile tanı tedavi arası süresinin 20+ gün 

olma durumunun sağkalım analizi Grafik 12’de yer almaktadır. Tanı tedavi arası 

süresi 20+ gün olan hastaların total süre ortalaması 110,674±3,196 gün olup; güven 

aralığı 104,360 ile 116,888 arasında olduğu belirlenmiş,  tanı tedavi arası süre 20+ 

gün olmayanların total süre ortalaması 107,082±3,196 gün olup; güven aralığı 

100,819 ile 113,346 arasında olduğu saptanmıştır. Tanı tedavi arası süresi 20+ gün 

olanlarda total sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturmadığı 

belirlenmiştir (Log Rank-Mantel Cox değerine göre p=0,774) (p>0,05) (Grafik 12) 

(Tablo 21). 

 

Tablo 22: Hastaların tanı tedavi süresi ile progresif hastalık varlığının 

karşılaştırılması (n = 340) 

Tanı tedavi süresi Progresif hastalık varlığı X2/p* 

p=0,774 



50 
 

Var Yok 

n % n % 

0-10 gün 

Evet 

Hayır   

80 

177 

31,1 

68,9 

26 

57 

31,3 

68,7 

0,001/0,973 

10-20 gün 

Evet 

Hayır   

79 

178 

30,7 

69,3 

25 

58 

30,1 

69,9 

0,011/0,915 

20+ gün 

Evet 

Hayır   

100 

157 

38,9 

61,1 

33 

50 

39,8 

60,2 

0,019/0,890 

*ki-kare testi 

Hastaların tanı tedavi süresi ile progresif hastalık varlığının karşılaştırması 

değerlendirildiğinde; progresif hastalığı olanların %31,1’inin (n=80) 0-10 gün, 

%30,7’sinin (n=79) 10-20 gün, %38,9’unun (n=100) 20+ gün tanı tedavi süresi 

olduğu, progresif hastalığı olmayanların %31,3’ünün (n=26) 0-10 gün, %30,1’inin 

(n=25) 10-20 gün, %39,8’inin (n=33) 20+ gün tanı tedavi sürenin olduğu belirlenmiş 

olup; tanı tedavi süresinin tüm grupları ile progresif hastalık durumu arasında anlamlı 

farklılık olmadığı saptanmıştır (p>0,05) (Tablo 22). 

Tablo 23: Hodgkin lenfoma hastalarının tanı tedavi süresi ile progresif hastalık 

varlığının karşılaştırılması (n = 144) 

Tanı tedavi süresi 

Progresif hastalık varlığı 

X2/p* 

Var (n=118) Yok (n=26) 

n % n % 

0-10 gün 

Evet 

Hayır   

36 

82 

30,5 

69,5 

10 

16 

38,5 

61,5 

0,620/0,431 
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10-20 gün 

Evet 

Hayır   

37 

81 

31,4 

68,6 

4 

22 

15,4 

84,6 

2,669/0,102 

20+ gün 

Evet 

Hayır   

45 

73 

38,1 

61,9 

12 

14 

46,2 

53,8 

0,573/0,449 

*ki-kare testi 

Hodgkin lenfoma hastalarının tanı tedavi süresi ile progresif hastalık 

varlığının karşılaştırması değerlendirildiğinde; progresif hastalığı olanların 

%30,5’inin (n=36) 0-10 gün, %31,4’ünün (n=37) 10-20 gün, %38,1’inin (n=45) 20+ 

gün tanı tedavi süresi olduğu, progresif hastalığı olmayanların %38,5’inin (n=10) 0-

10 gün, %15,4’ünün (n=4) 10-20 gün, %46,2’sinin (n=12) 20+ gün tanı tedavi 

sürenin olduğu belirlenmiş olup; tanı tedavi süresinin tüm grupları ile progresif 

hastalık durumu arasında anlamlı farklılık olmadığı saptanmıştır (p>0,05) (Tablo 23). 

Tablo 24: Hastaların kürler arası süre ile progresif hastalık varlığının 

karşılaştırılması (n = 340) 

Kürlerarası süre 

Progresif hastalık varlığı 

X2/p* 

Var (n=257) Yok (n=83) 

n % n % 

0-7 gün 

Evet 

Hayır   

57 

200 

22,2 

77,8 

17 

66 

20,5 

79,5 

0,106/0,745 

7-14 gün 

Evet 

Hayır   

13 

244 

5,1 

94,9 

1 

82 

1,2 

98,8 

2,360/0,125 

14+ gün 

Evet 

8 

249 

3,1 

96,9 

6 

77 

7,2 

92,8 
2,692/0,101 
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Hayır   

*ki-kare testi 

Hastaların kürler arası süre ile progresif hastalık varlığının karşılaştırması 

değerlendirildiğinde; progresif hastalığı olanların %22,2’sinin (n=57) 0-7 gün, 

%5,1’inin (n=13) 7-14 gün, %3,1’inin (n=8) 14+ gün kürler arası süre olduğu, 

progresif hastalığı olmayanların %20,5’inin (n=17) 0-7 gün, %1,2’inin (n=1) 7-14 

gün, %7,2’sinin (n=6) 14+ gün kürler arası sürenin olduğu belirlenmiş olup; kürler 

arası sürenin tüm grupları ile progresif hastalık durumu arasında anlamlı farklılık 

olmadığı saptanmıştır (p>0,05) (Tablo 24). 

Tablo 25: Hodgkin lenfoma hastalarının kürler arası süre ile progresif hastalık 

varlığının karşılaştırılması (n = 144) 

Kürlerarası süre 

Progresif hastalık varlığı 

X2/p* 

Var (n=118) Yok (n=26) 

n % n % 

0-7 gün 

Evet 

Hayır   

39 

79 

33,1 

66,9 

10 

16 

38,5 

61,5 

0,278/0,598 

7-14 gün 

Evet 

Hayır   

11 

107 

9,3 

90,7 

0 

26 

0,0 

100,0 

2,624/0,105 

14+ gün 

Evet 

Hayır   

5 

113 

4,2 

95,8 

1 

25 

3,8 

96,2 

0,008/0,928 

*ki-kare testi 

Hodgkin lenfoma hastalarının kürler arası süre ile progresif hastalık varlığının 

karşılaştırması değerlendirildiğinde; progresif hastalığı olanların %33,1’inin (n=39) 

0-7 gün, %9,3’ünün (n=11) 7-14 gün, %4,2’sinin (n=5) 14+ gün kürler arası 
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süresinin olduğu, progresif hastalığı olmayanların %38,5’inin (n=10) 0-7 gün, hiçbir 

olgunun (n=0) 7-14 gün, %3,8’inin (n=1) 14+ gün kürler arası süresinin olduğu 

belirlenmiş olup; kürler arası sürenin tüm grupları ile progresif hastalık durumu 

arasında anlamlı farklılık olmadığı saptanmıştır (p>0,05) (Tablo 25). 

Tablo 26: B hücreli lenfoma hastalarının hayatta kalma süresi ile kürler arası sürenin 

karşılaştırılması (n = 183) 

Hayatta 

kalma 

süresi 

Kürler arası süre 

0-7 gün 

p* 

7-14 gün 

p* 

14+ gün 

p* 

Evet Hayır Evet Hayır Evet Hayır 

n % n % n % n % n % n % 

İlk 6 ay 

Var 

Yok  

25 

0 

100,0 

0,0 

152 

6 

96,2 

3,8 0,322 

2 

1 

66,7a 

33,3a 

175 

5 

97,2b 

2,8b 0,003 

6 

1 

85,7 

14,3 

171 

5 

97,2 

2,8 0,095 

İlk 12 ay 

Var 

Yok  

24 

1 

96,0 

4,0 

143 

15 

90,5 

9,5 0,366 

2 

1 

66,7 

33,3 

165 

15 

91,7 

8,3 0,128 

6 

1 

85,7 

14,3 

161 

15 

91,5 

8,5 0,597 

İlk 24 ay 

Var 

Yok  

21 

2 

91,3 

8,7 

116 

21 

84,7 

15,3 0,401 

2 

1 

66,7 

33,3 

135 

22 

86,0 

14,0 0,345 

5 

2 

71,4 

28,6 

132 

21 

86,3 

13,7 0,274 

İlk 60 ay 

Var 

Yok  

13 

4 

76,5 

23,5 

75 

32 

70,1 

29,9 0,591 

1 

2 

33,3 

66,7 

87 

34 

71,9 

28,1 0,146 

2 

5 

28,6a 

71,4a 

86 

31 

73,5b 

26,5b 0,011 

*ki-kare testi kullanılmıştır, a-b: aynı değişken içerisinde aynı harfe sahip gruplar 

arasında anlamlı farklılık vardır 

B hücreli lenfoma hastalarının hayatta kalma süresi ile kürler arası sürelerinin 

karşılaştırması değerlendirildiğinde; kürler arası süre 0-7 gün olanların tamamının 

(n=25) ilk 6 ay, %96,0’sının (n=24) ilk 12 ay, %91,3’ünün (n=21) ilk 24 ay, 

%76,5’inin (n=13) ilk 60 ay hayatta kaldığı belirlenmiş olup; kürler arası 0-7 gün 

olma durumu ile hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık olmadığı (p>0,05) 

saptanmıştır. Kürler arası süre 7-14 gün olanların %66,7’sinin (n=2) ilk 6 ay, 

%66,7’sinin (n=2) ilk 12 ay, %66,7’sinin (n=2) ilk 24 ay, %33,3’ünün (n=1) ilk 60 ay 

hayatta kaldığı belirlenmiş olup; kürler arası sürenin 7-14 gün olma durumu ile ilk 6 

ay hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık olduğu (p<0,05); ancak ilk 12 ay, 
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ilk 24 ay ve ilk 60 ay hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık olmadığı 

(p>0,05) saptanmıştır. Kürler arası süre 14+ gün olanların %85,7’sinin (n=6) ilk 6 ay, 

%85,7’sinin (n=6) ilk 12 ay, %71,4’ünün (n=5) ilk 24 ay, %28,6’sının (n=2) ilk 60 ay 

hayatta kaldığı belirlenmiş olup; kürler arası sürenin 14+ gün olma durumu ile ilk 60 

ay hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık olduğu (p<0,05); ancak ilk 6 ay, ilk 

12 ay ve ilk 24 ay hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık olmadığı (p>0,05) 

saptanmıştır (Tablo 26). 

Tablo 27: B hücreli lenfoma hastalarının hayatta kalma süresi ile tanı tedavi 

süresinin karşılaştırması (n = 183) 

Hayatta kalma 

süresi 

Tanı tedavi arası süre 

0-10 gün 

p 

10-20 gün 

p 

20+ gün 

p 

Evet Hayır Evet Hayır Evet Hayır 

n % n % n % n % n % n % 

İlk 6 ay 

Var 

Yok  

 

58 

1 

 

98,3 

1,7 

 

119 

5 

 

96,0 

4,0 

 

0,407 

 

57 

1 

 

98,3 

1,7 

 

120 

5 

 

96,0 

4,0 

 

0,421 

 

65 

4 

 

94,2 

5,8 

 

112 

2 

 

98,2 

1,8 

 

0,137 

İlk 12 ay 

Var 

Yok  

56 

3 

94,9 

5,1 

111 

13 

89,5 

10,5 0,227 

50 

8 

86,2 

13,8 

117 

8 

93,6 

6,4 0,099 

64 

5 

92,8 

7,2 

103 

11 

90,4 

9,6 0,577 

İlk 24 ay 

Var 

Yok  

44 

8 

84,6 

15,4 

93 

15 

86,1 

13,9 0,801 

40 

9 

81,6 

18,4 

97 

14 

87,4 

12,6 0,339 

54 

7 

88,5 

11,5 

83 

16 

83,8 

16,2 0,412 

İlk 60 ay 

Var 

Yok  

26 

11 

70,3 

29,7 

62 

25 

71,3 

28,7 0,911 

27 

13 

67,5 

32,5 

61 

23 

72,6 

27,4 0,557 

36 

13 

73,5 

26,5 

52 

23 

69,3 

30,7 0,620 

ki-kare testi kullanılmıştır 

B hücreli lenfoma hastalarının hayatta kalma süresi ile tanı tedavi arası 

sürelerinin karşılaştırmasında; tanı tedavi arası süre 0-10 gün olanların %98,3’ünün 

(n=58) ilk 6 ay, %94,9’unun (n=56) ilk 12 ay, %84,6’sının (n=44) ilk 24 ay, 

%70,3’ünün (n=26) ilk 60 ay hayatta kaldığı belirlenmiş olup; tanı tedavi arası 

sürenin 0-10 gün olma durumu ile hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık 

olmadığı (p>0,05) saptanmıştır. Tanı tedavi arası süre 10-20 gün olanların 

%98,3’ünün (n=57) ilk 6 ay, %86,2’sinin (n=50) ilk 12 ay, %81,6’sının (n=40) ilk 24 
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ay, %67,5’inin (n=27) ilk 60 ay hayatta kaldığı belirlenmiş olup; tanı tedavi arası 

süre 10-20 gün olma durumu ile hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık 

olmadığı (p>0,05) saptanmıştır. Tanı tedavi arası süre 20+ gün olanların %94,2’sinin 

(n=65) ilk 6 ay, %92,8’inin (n=64) ilk 12 ay, %88,5’inin (n=54) ilk 24 ay, %73,5’inin 

(n=36) ilk 60 ay hayatta kaldığı belirlenmiş olup; tanı tedavi arası sürenin 20+ gün 

olma durumu ile hayatta kalma süresi arasında anlamlı farklılık olmadığı (p>0,05) 

saptanmıştır (Tablo 27). 

Tablo 28: B hücreli lenfoma hastalarının tanı tedavi arası süresi ile bazı 

değişkenlerin ilişkisi 

Değişkenler 1 2 3 4 5 6 

Tanı tedavi arası süresi (1) - 
r=-0,381 

p=0,000 

r=-0,213 

p=0,004 

r=0,027 

p=0,720 

r=0,245 

p=0,001 

r=-0,014 

p=0,846 

LDH (2)  - 
r=0,390 

p=0,000 

r=0,022 

p=0,763 

r=-0,350 

p=0,000 

r=-0,028 

p=0,708 

Beta 2 Mikroglobulin (3)   - 
r=0,091 

p=0,222 

r=-0,591 

p=0,000 

r=0,220 

p=0,003 

Sedim (4)    - 
r=-0,408 

p=0,000 

r=0,092 

p=0,213 

Albümin (5)     
- r=-0,265 

p=0,000 

Komorbidite sayısı (6)      - 

Spearman korelasyon analizi 

B hücreli lenfoma hastalarında değerlendirilen bazı değişkenlerin tanı tedavi 

arası süre ile ilişkisinin belirlenmesine yönelik yapılan istatistiksel analize göre; 

çoğunlukla değişkenlerin birbiriyle negatif yönlü ve anlamlı bir ilişki oluşturduğu 

belirlenmiştir. En yüksek ilişkinin beta 2 mikroglobulin ile albümin arasında arasında 

(r=-0,591, p<0,05) olduğu belirlenmiş olup; negatif yönlü, orta düzeyde, anlamlı bir 

ilişki saptanmıştır. En düşük ilişkinin ise tanı tedavi arası süre ile komorbidite sayısı 

arasında (r=-0,014, p>0,05) olduğu belirlenmiş olup; negatif yönlü çok zayıf 

düzeyde, anlamsız bir ilişki saptanmıştır. Elde edilen bulgular doğrultusunda tanı 
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tedavi süresi arttıkça LDH değerinin azaldığı; tanı tedavi süresi arttıkça beta 2 

mikroglobulin düzeyinin azaldığı; tanı tedavi süresi arttıkça albümin düzeyinin arttığı 

söylenebilir (Tablo 28). 

Tablo 29: B hücreli lenfoma hastalarının kürler arası gecikme süresi ile bazı 

değişkenlerin ilişkisi 

Değişkenler 1 2 3 4 5 6 

Kürler arası gecikme süresi (1) - 
r=-0,028 

p=0,708 

r=0,220 

p=0,003 

r=0,092 

p=0,213 

r=-0,265 

p=0,000 

r=-0,090 

p=0,621 

LDH (2)  - 
r=0,390 

p=0,000 

r=0,022 

p=0,763 

r=-0,350 

p=0,000 

r=-0,028 

p=0,708 

Beta 2 Mikroglobulin (3)   - 
r=0,091 

p=0,222 

r=-0,591 

p=0,000 

r=0,220 

p=0,003 

Sedim (4)    - 
r=-0,408 

p=0,000 

r=0,092 

p=0,213 

Albümin (5)     
- r=-0,265 

p=0,000 

Komorbidite sayısı (6)      - 

Spearman korelasyon analizi 

B hücreli lenfoma hastalarında değerlendirilen bazı değişkenlerin kürler arası 

gecikme süresi ile ilişkisinin belirlenmesine yönelik yapılan istatistiksel analize göre; 

çoğunlukla değişkenlerin birbiriyle negatif yönlü ve anlamlı bir ilişki oluşturduğu 

belirlenmiştir. En yüksek ilişkinin beta 2 mikroglobulin ile albümin arasında arasında 

(r=-0,591, p<0,05) olduğu belirlenmiş olup; negatif yönlü, orta düzeyde, anlamlı bir 

ilişki saptanmıştır. En düşük ilişkinin ise LDH ile sedim arasında (r=0,022, p>0,05) 

olduğu belirlenmiş olup; pozitif yönlü çok zayıf düzeyde, anlamsız bir ilişki 

saptanmıştır. Elde edilen bulgular doğrultusunda kürler arası gecikme süresi arttıkça 

beta 2 mikroglobulin değerinin arttığı; kürler arası gecikme süresi arttıkça albümin 

düzeyinin azaldığı söylenebilir (Tablo 29). 



57 
 

Tablo 30: B hücreli lenfoma hastalarının tanı tedavi arası süre ile progresif hastalık 

varlığının karşılaştırması (n = 183) 

Tanı tedavi arası süre 

Progresif hastalık varlığı 

X2/p* 

Var (n=134) Yok (n=49) 

n % n % 

0-10 gün 

Evet 

Hayır   

44 

90 

32,8 

67,2 

15 

34 

30,6 

69,4 

0,081/0,776 

10-20 gün 

Evet 

Hayır   

40 

94 

29,9 

70,1 

18 

31 

36,7 

63,3 

0,785/0,375 

20+ gün 

Evet 

Hayır   

52 

82 

38,8 

61,2 

17 

32 

34,7 

65,3 

0,258/0,611 

*ki-kare testi 

B hücreli lenfoma hastalarının tanı tedavi arası süre ile progresif hastalık 

varlığının karşılaştırmasında; progresif hastalığı olanların %32,8’inin (n=44) 0-10 

gün, %29,9’unun (n=40) 10-20 gün, %38,8’inin (n=52) 20+ gün tanı tedavi arası 

süresi olduğu, progresif hastalığı olmayanların %30,6’sının (n=15) 0-10 gün, 

%36,7’sinin (n=18) 10-20 gün, %34,7’sinin (n=17) 20+ gün tanı tedavi arası sürenin 

olduğu belirlenmiş olup; tanı tedavi arası sürenin tüm grupları ile progresif hastalık 

durumu arasında anlamlı farklılık olmadığı saptanmıştır (p>0,05) (Tablo 30). 

Tablo 31: B hücreli lenfoma hastalarının kürler arası süre ile progresif hastalık 

varlığının karşılaştırması (n = 183) 

Kürler arası 

süre 

Progresif hastalık varlığı 

X2/p* 

Var (n=134) Yok (n=49) 

n % n % 
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0-7 gün 

Evet 

Hayır   

18 

116 

13,4 

86,6 

7 

42 

14,3 

85,7 

0,022/0,882 

7-14 gün 

Evet 

Hayır   

2 

132 

1,5 

98,5 

1 

48 

2,0 

98,0 

0,067/0,796 

14+ gün 

Evet 

Hayır   

3 

131 

2,2 

97,8 

4 

45 

8,2 

91,8 

3,423/0,064 

*ki-kare testi 

B hücreli lenfoma hastalarının kürler arası süre ile progresif hastalık 

varlığının karşılaştırmasında; progresif hastalığı olanların %13,4’ünün (n=18) 0-7 

gün, %1,5’inin (n=2) 7-14 gün, %2,2’sinin (n=3) 14+ gün kürler arası süre olduğu, 

progresif hastalığı olmayanların %14,3’ünün (n=7) 0-7 gün, %2,0’sinin (n=1) 7-14 

gün, %8,2’sinin (n=4) 14+ gün kürler arası sürenin olduğu belirlenmiş olup; kürler 

arası sürenin tüm grupları ile progresif hastalık durumu arasında anlamlı farklılık 

olmadığı saptanmıştır (p>0,05) (Tablo 31). 

Tablo 32: B hücreli lenfoma hastalarında exitus olma durumunun total süre ve kürler 

arası süresinin 0-7 gün olma durumu ile karşılaştırılması  

Kürler arası süre (0-7 

gün) Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Evet  93,765 6,847 80,346 107,185 
0,689* 

Hayır  92,549 3,417 85,851 99,246 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 
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Grafik 13: B hücreli lenfoma hastalarında total süre ile kürler arası sürenin 0-7 gün 

olma durumunun sağkalım analizi 

B hücreli lenfoma hastalarında total süre ile kürler arası süresinin 0-7 gün 

olma durumunun sağkalım analizi Grafik 13’te yer almaktadır. Kürler arası süresi 0-7 

gün olan hastaların total süre ortalaması 93,765±6,847 gün olup; güven aralığı 

80,346 ile 107,185 arasında olduğu belirlenmiş,  kürler arası süresi 0-7 gün 

olmayanların total süre ortalaması 92,549±3,417 gün olup; güven aralığı 85,851 ile 

99,246 arasında olduğu saptanmıştır. Kürler arası süresi 0-7 gün olanlarda total 

sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturmadığı belirlenmiştir (Log Rank-

Mantel Cox değerine göre p=0,689) (p>0,05) (Grafik 13) (Tablo 32). 

Tablo 33: B hücreli lenfoma hastalarında exitus olma durumunun total süre ve kürler 

arası süresinin 7-14 gün olma durumu ile karşılaştırılması 

Kürler arası süre (7-14 

gün) Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

p=0,689 
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Evet  49,000 19,754 10,282 87,718 
0,045* 

Hayır  93,830 3,120 87,716 99,945 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 

 

 

Grafik 14: B hücreli lenfoma hastalarında total süre ile kürler arası sürenin 7-14 gün 

olma durumunun sağkalım analizi 

B hücreli lenfoma hastalarında total süre ile kürler arası süresinin 7-14 gün 

olma durumunun sağkalım analizi Grafik 14’te yer almaktadır. Kürler arası süresi 7-

14 gün olan hastaların total süre ortalaması 49,000±19,754 gün olup; güven aralığı 

10,282 ile 87,718 arasında olduğu belirlenmiş,  kürler arası süresi 7-14 gün 

olmayanların total süre ortalaması 93,830±3,120 gün olup; güven aralığı 87,716 ile 

99,945 arasında olduğu saptanmıştır. Kürler arası süresi 7-14 gün olanlarda total 

sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturduğu belirlenmiştir (Log Rank-

Mantel Cox değerine göre p=0,045) (p<0,05) (Grafik 14) (Tablo 33). 

Tablo 34: B hücreli lenfoma hastalarında exitus olma durumunun total süre ve kürler 

arası süresinin 14+ gün olma durumu ile karşılaştırılması 

p=0,045 
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Kürler arası süre 

14+ Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Evet  54,857 14,461 26,514 83,201 
0,004* 

Hayır  94,939 3,107 88,850 101,028 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 

 

 

Grafik 15: B hücreli lenfoma hastalarında total süre ile kürler arası sürenin 14+ gün 

olma durumunun sağkalım analizi 

B hücreli lenfoma hastalarında total süre ile kürler arası süresinin 14+ gün 

olma durumunun sağkalım analizi Grafik 15’te yer almaktadır. Kürler arası süresi 

14+ gün olan hastaların total süre ortalaması 54,857±14,461 gün olup; güven aralığı 

26,514 ile 83,201 arasında olduğu belirlenmiş,  kürler arası süresi 14+ gün 

olmayanların total süre ortalaması 94,939±3,107 gün olup; güven aralığı 88,850 ile 

101,028 arasında olduğu saptanmıştır. Kürler arası süresi 14+ gün olanlarda total 

sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturduğu belirlenmiştir (Log Rank-

Mantel Cox değerine göre p=0,004) (p<0,05) (Grafik 15) (Tablo 34). 

p=0,004 
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Tablo 35: B hücreli lenfoma hastalarında exitus olma durumunun total süre ve tanı 

tedavi süresinin 0-10 gün olma durumu ile karşılaştırılması 

Tanı tedavi süresi 0-10 gün Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Evet  92,849 5,332 82,399 103,299 
0,989* 

Hayır  92,952 3,820 85,464 100,439 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 

 

 

Grafik 16: B hücreli lenfoma hastalarında total süre ile tanı tedavi arası sürenin 0-10 

gün olma durumunun sağkalım analizi 

B hücreli lenfoma hastalarında total süre ile tanı tedavi arası süresinin 0-10 

gün olma durumunun sağkalım analizi Grafik 16’da yer almaktadır. Tanı tedavi arası 

süresi 0-10 gün olan hastaların total süre ortalaması 92,849±5,332 gün olup; güven 

aralığı 82,399 ile 103,299 arasında olduğu belirlenmiş,  tanı tedavi arası süre 0-10 

gün olmayanların total süre ortalaması 92,952±3,820 gün olup; güven aralığı 85,464 

ile 100,439 arasında olduğu saptanmıştır. Tanı tedavi arası süresi 0-10 gün olanlarda 

p=0,989 
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total sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturmadığı belirlenmiştir (Log 

Rank-Mantel Cox değerine göre p=0,989) (p>0,05) (Grafik 16) (Tablo 35). 

Tablo 36: B hücreli lenfoma hastalarında exitus olma durumunun total süre ve tanı 

tedavi süresinin 10-20 gün olma durumu ile karşılaştırılması 

Tanı tedavi süresi 10-20 gün Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Evet  87,818 5,767 76,516 99,121 
0,386* 

Hayır  95,022 3,641 87,886 102,158 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 

 

 

Grafik 17: B hücreli lenfoma hastalarında total süre ile tanı tedavi arası sürenin 10-

20 gün olma durumunun sağkalım analizi 

B hücreli lenfoma hastalarında total süre ile tanı tedavi arası süresinin 10-20 

gün olma durumunun sağkalım analizi Grafik 17’de yer almaktadır. Tanı tedavi arası 

süresi 10-20 gün olan hastaların total süre ortalaması 87,818±5,767 gün olup; güven 

aralığı 76,516 ile 99,121 arasında olduğu belirlenmiş,  tanı tedavi arası süre 10-20 

p=0,386 
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gün olmayanların total süre ortalaması 95,022±3,641 gün olup; güven aralığı 87,886 

ile 102,158 arasında olduğu saptanmıştır. Tanı tedavi arası süresi 10-20 gün olanlarda 

total sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturmadığı belirlenmiştir (Log 

Rank-Mantel Cox değerine göre p=0,386) (p>0,05) (Grafik 17) (Tablo 36). 

Tablo 37: B hücreli lenfoma hastalarında exitus olma durumunun total süre ve tanı 

tedavi süresinin 20+ gün olma durumu ile karşılaştırılması 

Tanı tedavi süresi 20+ Mean (X̄) SS 

%95 CI 

p Lower Upper 

Evet  95,712 4,871 86,164 105,259 
0,498* 

Hayır  90,977 3,991 83,155 98,799 

*Log Rank (Mantel-Cox) değeri 

 

 

Grafik 18: B hücreli lenfoma hastalarında total süre ile tanı tedavi arası sürenin 20+ 

gün olma durumunun sağkalım analizi 

p=0,498 
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B hücreli lenfoma hastalarında total süre ile tanı tedavi arası süresinin 20+ 

gün olma durumunun sağkalım analizi Grafik 18’de yer almaktadır. Tanı tedavi arası 

süresi 20+ gün olan hastaların total süre ortalaması 95,712±4,871 gün olup; güven 

aralığı 86,164 ile 105,259 arasında olduğu belirlenmiş,  tanı tedavi arası süre 20+ gün 

olmayanların total süre ortalaması 90,977±3,991 gün olup; güven aralığı 83,155 ile 

98,799 arasında olduğu saptanmıştır. Tanı tedavi arası süresi 20+ gün olanlarda total 

sürenin sağkalım üzerinde anlamlı farklılık oluşturmadığı belirlenmiştir (Log Rank-

Mantel Cox değerine göre p=0,498) (p>0,05) (Grafik 18) (Tablo 37). 
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5. TARTIŞMA 

Çalışmamızın sonucunda tanı tedavi arası süre ile mortalite arasında ilişki 

saptanmadı. Tüm hastalar incelendiğinde kürler arası sürenin 14 günü geçmesinin 

mortaliteye anlamlı etkisi saptandı. Hodgkin lenfoma grubunda değerlendirilince bu 

etki saptanmadı. Fakat B hücreli lenfomalarda kürler arası gecikmenin 7 günden 

itibaren süre uzaması ile birlikte istatiksel anlamlılığın arttığı ve artmış mortalite ile 

ilişkili olduğu görüldü.  

Çalışmamızda kanser tedavisi alan hastaların kemoterapi siklusları arasındaki 

süre ve tanı tedavi arası sürenin uzamasının mortalite ve nüks üzerine etkisi 

retrospektif olarak incelendi. Yeni tanı alan 340 lenfoma hastası çalışmaya dahil 

edildi.  6 ay, 12 ay, 24 ay ve 60 aylık periyotlarla ve toplam süreleri ile tanı tedavi 

arası süre ve kürler arası süre karşılaştırıldı. İlk değerlendirme kısmına tüm lenfoma 

hastaları dahil edildi. Daha sonra Hodgkin lenfoma ve B hücreli lenfoma olgu 

sayıları alt grup analizi için yeterli olunca aynı parametrelerle tekrar değerlendirildi. 

T hücreli lenfoma ve nodüler lenfosit predominant Hodgkin lenfoma olguları sayıca 

az olduğu için alt grup analizine dahil edilmedi. İki gurubun ayrı değerlendirilmesi 

çeşitli faktörlere bağlanabilir. Öncelikle gruplar arası tarafımızca yapılan 

değerlendirmede tanı yaşı, exitus varlığı, evre, bulky hastalık varlığı, progresyon 

varlığı, komorbidite durumu ve kürler arası gecikme süresi değişkenleri arasında 

anlamlı farklılık olduğu saptandı. Cinsiyet, semptom, ECOG durumları ile arasında 

anlamlı farklılık olmadığı saptandı.  Durumun nedenlerinden bahsedecek olursak; 

diferansiyasyonları farklı, tedavileri farklı, tanı yaş aralıkları farklı, mortalite oranları 

farklı ve yaşla paralel eklenebilecek komorbiditelerin etkisi ayrıdır [25, 26, 72, 255, 

256]. Örneklemin özellikleri epidemiyolojik çalışmalarda gösterilen tanı yaşı, 

cinsiyet ve exitus oranlarıyla benzerlikler içermektedir [303, 304].  

Çalışmamızda ortak grupta ilk 6 ay sağkalım ile kürler arası sürenin 14 gün 

ve 7-14 gün arası olması ile 14 gün üstü olması durumunda mortalite ile istatiksel 
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açıdan anlamlı ilişki saptandı. 6 aylık mortalite ile tanı tedavi arası süre arasında 

ilişki bulunamadı. 12 ve 24 aylık mortalitede ise istatiksel anlamlı ilişki saptanmadı. 

60 aylık mortalitede ise 6 aylık mortalitede olduğu gibi kürler arası sürenin 14 gün 

üstü olması durumunda istatiksel açıdan anlamlı mortalite artışı saptandı. Tanı tedavi 

arası sürede anlamlı ilişki saptanmadı. Progresif hastalık ile tanı tedavi arası süre ve 

kürler arası gecikme arasından istatiksel ilişki saptanmadı. Fakat Kaplan-Meier 

yöntemi ile tüm süreçteki mortalite ile ilişkisi değerlendirildiğinde; kürler arası süre 

0-7 gün ile 14 gün ve 7-14 gün arası gecikme olma durumları ile mortalite ilişkisi 

saptanmadı. Kürler arası süre 14 gün üstü olduğu durumda ise Kaplan-Meier 

analizinde mortalite ile ilişkili bulundu. Ek olarak tanı tedavi arası süre ile LDH, beta 

2 mikroglobulin, sedimentasyon, albumin ve komorbidite sayısı arası ilişki alt 

gruplara ayırmadan veya dikotoma dönüştürülmeden Spearman korelasyon analizi ile 

incelendi.  Tanı tedavi arası süre ile LDH ve albumin arasında korelasyon saptandı. 

LDH düzeyi arttıkça tanı ile tedavi arası sürede de düşük düzey negatif anlamlı artış 

saptandı. Albüminde ise albumin miktarı arttıkça tanı tedavi arası sürenin artmasına 

düşük düzeyde katkıda bulunduğu saptandı. Aynı durum kürler arası süre uzaması 

için bakılınca sonuç benzer çıktı. Beta 2 mikroglobulin ile orta düzey pozitif 

korelasyon, albumin ile ise düşük düzey negatif korelasyon saptandı. 

Çalışmamızda Hodgkin lenfoma grubunda kürler arası sürede gecikme 

incelendiğinde; 7-14 gün arası gecikme 6. ay, 12. ay, 24. ay ve 60. ayda istatiksel 

açıdan mortalite artışı açısından anlamlı saptandı. Fakat grubun sayısı az olup ay 

süresi uzadıkça istatiksel anlamlılık azaldı. Bu durumu Tip 2 hata kabul ettik. Bu 

durum yanlılığa yol açmış olabilir.  Tanı tedavi arası süre ile 6. ay, 12. ay, 24. ay ve 

60. aydaki mortalite arasında anlamlı ilişki saptanmadı. Progresif hastalık ile tanı 

tedavi gecikmesi veya kürler arası sürenin uzaması arasında ilişki izlenmedi. Kaplan-

Meier yöntemi ile yapılan değerlendirmede; kürler arası gecikme veya tanı tedavi 

arası sürenin mortaliteye etkisi saptanmadı. Ek olarak tanı tedavi arası süre ile LDH, 

beta 2 mikroglobulin, sedimentasyon, albumin ve komorbidite sayısı arası ilişki alt 

gruplara ayırmadan veya dikotoma dönüştürülmeden Spearman korelasyon analizi ile 
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incelendi. Hodgkin lenfoma grubunda beta-2 mikroglobulin artışı ile kürler arası 

gecikme süresi arasında orta düzeyde pozitif ilişki ve albumin ile kürler arası 

gecikme süresi arasında düşük düzey negatif ilişki saptandı. Albümin düzeyi aynı 

zamanda Hasenclever (IPS) skorunun da bir parametresi olup prognoz tahmininde 

kullanılmaktadır. Bu çalışmada da kürler arası gecikmeyi etkileyen bir faktör 

olabileceği gösterildi. Ek olarak tanı tedavi arası süre artışıyla albumin düzeyi 

arasında düşük düzey pozitif korelasyon bulunmakta olup; tanı anındaki hastalık 

ciddiyetinin dolaylı göstergesi olabilir [305]. Beta-2 mikroglobulin ile kürler arası 

gecikme arasındaki orta düzey korelasyon da yapılan diğer prognoz çalışmalarıyla 

paralellik gösterdi [222, 306]. 

Çalışmamızda B hücreli lenfoma grubunda  60. ay hayatta kalma ile kürler 

arası 14 gün üstü gecikme ve 6. ay hayatta kalma ile 7-14 gün arası gecikme arasında  

istatiksel açıdan anlamlı ilişki saptandı. Fakat örneklem boyutunun küçük kalması 

yanlılığa neden olmuş olabilir. Diğer tanı tedavi arası süre ve kürler arası gecikme 

karşılaştırmalarında istatiksel bir ilişki saptanmadı. Progresif hastalık ile tanı tedavi 

gecikmesi veya kürler arası sürenin uzaması arasında ilişki izlenmedi.  Kaplan-Meier 

analizinde kürler arası gecikmenin 7-14 gün arası olması ve kürler arası gecikmenin 

14 gün üstü olmasının sağkalım üstüne olumsuz etkisi gösterildi. Örneklem boyutu 

relatif olarak küçük olsa da ardışık iki parametrede istatiksel anlamlılığında süre 

artışıyla artması göz önünde bulundurulunca anlamlı olarak değerlendirildi. Ek 

olarak tanı tedavi arası süre ile LDH, beta 2 mikroglobulin, sedimentasyon, albumin 

ve komorbidite sayısı arası ilişki alt gruplara ayırmadan veya dikotoma 

dönüştürülmeden Spearman korelasyon analizi ile incelendi.  Tanı tedavi arası süre 

mortalite üzerine etkili bulunmadı. Tanı tedavi arasında gecikme ile LDH arasında 

orta düzeyde negatif korelasyon saptandı. Beta 2 mikroglobulin ile ise düşük 

düzeyde negatif korelasyon saptandı. Albüminle ise diğer iki gruptan farklı olarak 

düşük düzey pozitif korelasyon saptandı. Bu duruma B hücreli lenfomaların daha 

agresif seyirli olup; LDH ve beta 2 mikroglobulini yüksek olanların daha kötü seyirli 

olabileceği için daha hızlı tedaviye başlanması etkili olabilir [9].   Albuminde ise tanı 
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tedavi arası süre arttıkça albumin düzeyi de düşük düzey korelasyonla artış trendi 

göstermiştir. Bu durum da sistemik inflamasyonun, tanı tedavi arası sürenin uzun 

olduğu hastalarda daha düşük olması ile ilişkilendirilebilir [307]. Kürler arası 

gecikme sürelerinin ilişkisi değerlendirilince beta 2 mikroglobulin ve albumin ile 

ilişki saptandı. Beta 2 mikroglobulin artışı ile kür gecikmesi arasında düşük düzey 

pozitif korelasyon saptandı. Albümin ile ise düşük düzey negatif korelasyon izlendi. 

Çalışmamızı tüm lenfomalar için değerlendirirsek; tanı tedavi arası süre ile 

mortalite arası ilişki saptamadık. Yapılan çalışmalarda <22 gün, 4 hafta ve 8 hafta 

aralıkları kullanılmış olup özellikle solid organ malignitelerinde 8 hafta üstü süre ile 

mortalite arasında belirgin bir ilişki vardır [3, 308, 309]. Fakat lenfomalarda bu 

sonuçlar çelişkilidir. Hodgkin lenfomada yapılan çalışmalarda tanı tedavi arası süre 

ile mortalite arasında anlamlı fark saptanmamıştır [10, 15]. Yavaş seyirli lenfomalar 

ve agresif lenfomalar açısından değerlendirecek olursak; ikisinin birden aynı grupta 

olması durumunda indolent lenfomalara tedavinin geç başlanma durumu ve tedavisiz 

izlem imkanı olması nedeniyle grupta ileri dönem mortaliteyi etkileyebilir [2, 310]. 

Bu nedenle çalışmamızda indolent B hücreli lenfomalar çalışma dışı bırakıldı. Ayrıca 

agresif lenfomalarda erken tedaviye başlanma zorunluluğu veya aciliyeti de tanı 

tedavi süresi ile mortalite arasındaki ilişkide çelişkiye neden olabilir [9]. 

Çalışmamızda bunu engellemek için lenfomaları yüksek evre B hücreli lenfoma ve 

Hodgkin lenfoma grubunda tekrar inceledik. Yine de B hücreli lenfomada tanı tedavi 

arası sürede çok erken tedavi başlanmasıda mortalite ile bazı çalışmalarda 

ilişkilendirilmiştir [14].  

Yapılan başka çalışmalarda bu süre genellikle  4 veya 8 hafta olarak seçilmiş 

olsa da çalışmamıza dahil edilen hastaların %95,9’u 8 haftanın altında tanı süresine 

sahip olduğu için 10 günlük gruplara böldük. Ayrıca yapılan Kaplan-Meier 

analizinde de mortaliteye etkisi saptanmadı [311]. Kürler arası gecikme durumunda 

da hastaların %91,2’si 7 gün ve altı süre gecikme yaşamıştır. Bu iki durum, diğer 
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zaman aralıklarındaki örneklem boyutunun azalmasına ve istatiksel sonuçların 

çelişkili çıkmasına neden olmuş olabilir.   

Çalışmamızın güçlü yanlarından bahsedecek olursak; çalışma hastalarımız 

komorbiditeleri az olan bir gruptu. Grubun tanımlayıcı analizlerinin sonuçları genel 

sağkalım ile uyuşmaktadır. Yatarak ve ayaktan tedavi alan hastalar çalışmaya dahil 

edildi. Bu şekilde genel durum ve performans durumuna göre gelişebilecek olası 

mortalite farklılıklarının önüne geçilmiş oldu. Toplam hasta sayısı bakımından daha 

önce yapılan tanı tedavi arası sürenin etkisinin incelendiği çalışmalara yakın 

sayılarda hasta ile yapıldı [8]. Daha önce genel kanser tanıları üstünden yapılan risk 

tahminine yönelik çalışma olsa da tarafımızca yapılan mevcut çalışma lenfoma 

hastalarında kürler arası gecikmenin mortaliteye etkisi inceleyen ilk çalışmadır [312].   

Çalışmamızın zayıf yanlarından bahsedecek olursak; hastaların ECOG 

skorları genellikle 0 veya 1 olup; takibimizde daha yüksek ECOG skoruna sahip 

hastalar bulunmamaktaydı. Bu durum tanı tedavi arası süre ve kürler arası 

gecikmenin progresyon ve sağkalıma etkisini değiştirme potansiyeline sahiptir. 

Çalışmamızda hastaların komorbiditlerini kaydettik; fakat komorbiditelerin 

hastaların tanı anındaki durumları üstüne etkisini ve tanı konulduktan sonra gelişen 

komorbiditeleri çalışmaya dahil etmedik. Ayrıca komorbiditeleri için kullanmaları 

gereken ilaç sayısı, polifarmasi durumu, 65 yaş üstü hastaların kırılganlık durumu ve 

ilaç etkileşimleride kapsam dışı tutuldu. Örneklem boyutu T hücreli lenfomalar ve 

nodüler lenfosit predominant Hodgkin lenfoma için yetersiz olduğundan bu iki 

gurubun analizleri yapılamadı. B hücreli lenfomalar içinde benzer durum kısmen 

geçerli olup; agresif lenfoma alt gruplarına ayrım yapılamadı. Tüm B hücreli 

lenfomalar tek bir grupta toplandı. Çalışmaya dahil edlen hastaların hepsinin 

tarafımızda patoloji sonucu ve tanı  raporu bulunsa da hastaların sadece bir kısmının 

sitogenetik analizi mevcuttu. Tüm hastaların sitogenetik analizi mevcut olsa ve 

sitogenetik analize göre risk hesaplaması yapılıp tanı anındaki evreden bağımsız 

sınıflama yapılsa; istatiksel sonuçlarda farklılık çıkma olasılığı mevcuttur [313]. Tanı 
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tedavi arası sürede gecikme nedenleri retrospektif çalışma olması ve 8 yıllık periyodu 

kapsaması nedeniyle yapılamadı. Kürler arası gecikme durumu değerlendirildiğinde; 

gecikme yaşanan hastaların önemli bir kısmında gecikme nedeni bilinmemektedir. 

Arada COVID 19 pandemisi olması da göz önünde bulundurulunca; gecikmelere 

neden olan bilinmeyen nedenlerin sağkalıma katkısı veya hastaların uzun dönemli 

sağkalımına etkisi üzerine değerlendirme yapılamamaktadır. Etik nedenlerden ötürü 

çalışma retrospektif olarak yapıldı.  
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Lenfomalar  en yaygın kanser türlerinden biri olup; solid organ 

kanserlerinden farklı davranışlar göstermektedir. Daha önce yapılan çalışmalarda 

incelediğimiz tanı tedavi arası sürenin mortaliteye etkisi incelendiğinde; negatif ilişki 

veya daha çok nötral ilişki saptanmıştır. Solid organ malignitelerinde ise birçok farklı 

çalışma olmasına rağmen meta-analizlerde de gösterildiği gibi süre arttıkça mortalite 

oranları da artmıştır. Çalışmamızda ayrıca kürler arası sürenin mortaliteye etkisi de 

incelenmiştir. Bu açıdan literatürde incelendiğinde kanser alanındaki ender 

çalışmalar arasında yer almaktadır.  

Tarafımızca yapılan çalışmada; tanı ile tedavi arasındaki süre örneklemin 

mortalitesini etkilemedi. İlk kürde yaşanan gecikme durumu incelendiğinde B hücreli 

lenfomalarda gecikme süresi uzadıkça mortalite artışı saptandı. Buna yönelik 

tarafımızca yapılan literatür taramasında benzer bir çalışma saptanmadı. Ancak tüm 

kanserlere yönelik tedavi öncesi çeşitli parametreler kullanılarak kürler arası gecikme 

riskini tespit etme amacıyla yapılan çalışmalar saptandı [312]. Hodgkin lenfomada 

ise kürler arası gecikme ile mortalite arasında bir ilişki saptanmadı. Tanı tedavi arası 

süre ve kürler arası gecikme ile nüks arasında ilişki saptanmadı. Tartışma kısmında 

da belirttiğimiz gibi; örneklem boyutumuz tanı tedavi arası süreyle ilgili yapılan 

çalışmalara yakın boyutlardaydı. Fakat hipertansiyon, diyabet, koroner arter hastalığı 

veya kronik böbrek hastalığı çalışmalarının örneklemleriyle kıyaslandığında çok 

küçük kalmakta olup; bireysel faktörler ve bahsi geçen sitogenetik faktörler sonuçları 

etkileyebilir. Bundan ötürü; çok merkezli bir önceki cümlede bahsedilen 

çalışmalardaki katılımcı sayılarına yakın sayılarla daha kapsamlı çalışmalar yapılıp; 

gruplar ölçülebilir ve değerlendirilemeyen (örneğin sitogenetik) özelliklerine göre 

maksimal şekilde homojenize edilerek daha doğru sonuçlara ulaşılmalıdır. 

Çalışmamız kürler arası sürenin mortalite üstüne etkisini inceleyen lenfoma 

alanındaki ilk çalışmalardan biri olup; bu açıdan önemlidir. Sonuç olarak, B hücreli 
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lenfomada tanı tedavi arası sürenin uzaması ile mortalite artışı arasında anlamlı ilişki 

saptandı.  
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