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OZET

2016-2020 Yillan Arasinda Lenfoma Tanisi Alan Hastalarin
Dagilimi ve Uluslararasi Prognostik Skorlara Gore Tedaviye Yanit

Oranlarinin Degerlendirmesi
Amag

Hematolojik maligniteler igcinde genis bir yer kaplayan lenfomalarin
ayirici tanilarinin yapilmasi, histopatolojik olarak dogru tiplendirilmesi; tedavi
protokolleri agisindan hayati onem arz etmektedir. Hastanin prognozunu
tahmin etmek icin uluslararasi prognostik faktorler belirlenmigtir. Bu
calismada 2016-2020 vyillari arasinda Kitahya'da tani alan lenfoma
hastalarinin demografik 6zeliklerinin ve lenfoma alt tiplerinin belirlenmesi ve
uluslararasi  prognostik skorlara gore tedaviye yanit oranlarinin

degerlendiriimesi amaclanmigtir.
Yoéntem

2016-2020 yillari arasinda Kiitahya Saglik Bilimleri Universitesi Evliya
Celebi Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji polikliniginde takip edilen
50 lenfoma hastasinin demografik 6zellikleri, alt grup tiplendirmesi, evre ve
prognostik faktorleri kaydedildi. Pozitron emisyon tomografi-bilgisayarli
tomografi (PET-CT) incelemesi tani ani, tedavi ortasi ve sonunda nukleer tip
uzman hekimi tarafindan yorumlanmigtir. Tam yanit-kismi yanit veya
progresyon durumunun uluslararasi prognostik skorlar ile iligkisi

degerlendirilmistir.
Bulgular

Hastalarimizin %50’si erkekti ve tani aninda yas ortalamasi 53,18°di.
Hastalarin 23 tanesi Hodgkin lenfoma (HL) ve 27 tanesi Non-hodgkin
lenfoma (NHL) tanisi almisti. HL tanisi alan hastalarimizin tani anindaki yas
ortalamasini 44,09 olarak saptarken, NHL tanisi alan hastalarimizin tani
anindaki yas ortalamasini 60,93 olarak saptadik. Calismamizda HL tanih
hastalarin interim PET-CT tam metabolik yanit oranlarini iyi prognostik grupta

%100 ve kotu prognostik grupta %61 olarak saptadik. HL tanili hastalarin
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tedavi sonu PET-CT tam metabolik yanit oranlarini iyi prognostik grupta
%100 ve kotu prognostik grupta %88 olarak saptadik. NHL tanili hastalarin
interim PET-CT tam metabolik yanit oranlarini iyi prognostik grupta %77,8 ve
koth prognostik grupta %88,9 olarak saptadik. NHL tanili hastalarin tedavi
sonu PET-CT tam metabolik yanit oranlarini iyi prognostik grupta %83,3 ve

kotu prognostik grupta %100 olarak saptadik.
Sonug

Bu ¢alismada hem HL hem de NHL tanili hastalarda uluslararasi
prognostik skorlara gore iyi ve kotu prognostik gruptaki hastalarin tedavi sonu
tam yanit oranlari farklilik géstermemistir. Uluslararasi prognostik indeksler
tum lenfoma hastalarinda uzun sureli hastaliksiz sagkalim ve genel sagkalim
oranlari ile iligkili olmasi nedeniyle aktif olarak kullaniimaktadir. Ancak
hastanin prognostik skorlara gore iyi ya da kot prognostik grupta olmasi
PET-CT ile degerlendirilen tedavi sonu metabolik yanit oranlarini etkilemiyor

gibi gérunmektedir.

Anahtar Kelimeler: Lenfoma, prognoz, uluslararasi prognostik

faktorler.



ABSTRACT

Distribution of Patients Diagnosed with Lymphoma Between
2016-2020 and Evaluation of Treatment Response Rates According to

International Prognostic Scores
Goal

Differential diagnosis of lymphomas, which occupy a large place
among hematological malignancies, histopathologically correct classifying; It
is of vital importance in terms of treatment protocols. International prognostic
factors have been determined to predict the patient's prognosis. In this study,
it is aimed to determine the demographic characteristics and lymphoma
subtypes of lymphoma patients diagnosed in Kitahya between 2016-2020
and to evaluate the response rates to treatment according to international

prognostic scores.
Method

Demographic characteristics, subgroup typing, stage and prognostic
factors of 50 lymphoma patients followed in the Hematology policlinic of
Kltahya Health Sciences University Evliya Celebi Training and Research
Hospital between 2016 and 2020 were recorded. The positron emission
tomography-computed tomography (PET-CT) examination was interpreted by
the nuclear medicine specialist at the time of diagnosis, in the middle and at
the end of the treatment. The relationship of complete response-partial
response or progression status with international prognostic scores was

evaluated.
Results

50% of our patients were male and the average age at the time of
diagnosis was 53,18. Twenty-three of the patients were diagnosed with
Hodgkin lymphoma (HL) and 27 with Non-Hodgkin lymphoma (NHL). While
we found theaverage age of our patients diagnosed with HL to be 44,09 at
the time of diagnosis, we found the average age to be 60,93 for our patients
diagnosed with NHL. In our study, we found the interim PET-CT complete



metabolic response rates of patients with HL to be 100% in the good
prognostic group and 61% in the poor prognostic group. We found the end-
of-treatment PET-CT complete metabolic response rates of patients with HL
to be 100% in the good prognostic group and 88% in the poor prognostic
group. We found the interim PET-CT complete metabolic response rates of
patients with NHL to be 77,8% in the good prognostic group and 88,9% in the
poor prognostic group. We found the complete metabolic response rates of
PET-CT patients diagnosed with NHL to be 83,3% in the good prognostic
group and 100% in the poor prognostic group.

Conclusion

In this study, the end-of-treatment complete response rates of the
patients in the good and bad prognostic groups did not differ according to the
international prognostic scores in both patients with HL and DLBCL.
International prognostic indices are actively used because they are
associated with long-term disease-free survival and overall survival rates in
all ymphoma patients. However, the fact that the patient is in the good or bad
prognostic group according to the prognostic scores does not seem to affect

the metabolic response rates evaluated by PET-CT.

Keywords: Lymphoma, prognosis, international prognostic factors.
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1.GIRIS VE AMAG

Lenfoma, gesitli etiyolojik nedenler ile ortaya ¢ikan,
immunohistokimyasal olarak gesitli alt gruplara ayrilan hematolojik bir
malignitedir. Lenfoma; HL ve NHL olmak Uzere iki ana gruba ayriimaktadir.
Bu alanda yapilan retrospektif calismalar; gelecekte saglik bakim planlamasi

yapmak, hastaligin demografik 6zelliklerini belirlemek igin dnemlidir (1).

Uluslararasi prognostik indeksler tim lenfoma hastalarinda uzun
sureli hastaliksiz sagkalim ve genel sagkalim oranlarini tahmin etmek igin
kullanilan skorlama yontemleridir. Calismada bu indekslerin sagkalimi
Ongordugu olgude tedavi sonu yanit oranlarini tahmin etmedeki etkisi

degerlendirilmistir.

Kitahya Saglik Bilimleri Universitesi (KSBU) Tip Fakdltesi Hematoloji
polikliniginde 2016-2020 yillari arasinda takip edilen 50 lenfoma hastasinin
demografik 6zelliklerini, metabolik parametrelerini, alt grup tiplendirmesini,
evresini, prognostik faktorlerini ve PET-CT incelemesi yaparak interim ve
tedavi sonu yanit oranlarinin uluslararasi prognostik skorlar ile iligkisinin

degerlendiriimesi amaclanmigtir.



2.GENEL BILGILER
2.1. Hodgkin Lenfoma
2.1.1. Tanim

HL 1832 yilinda Thomas Hodgkin tarafindan tanimlanmistir (2). Carl
Stenberg ve Dorothy Reed adli iki bilim adami, 1898 ve 1902 yillarinda
hastaligin tanisal hicresi olarak bilinen Reed-Stenberg (RS) hlcresini

birbirinden bagimsiz bir sekilde tanimlamislardir (3-5).

HL, klasik HL ve noduler lenfosit predominant hodgkin lenfoma
(NLPHL) olmak Uzere iki ana gruba ayrilmaktadir. Klasik HL, HL’nin yaklasik
%90-95’ini olusturmaktadir. Klasik HL’nin habis hticreleri RS hticreleri olarak
adlandiriimaktadir ve RS hiucreleri, hiicresel infiltrafin kligtk bir bolimun
olusturmaktadir (%0,1-10). Klasik HL hucreleri tipik olarak CD30 ve CD15
eksprese eder ve CD45’ den yoksundur (6). NLPHL alt grubunda ise CD20
ve CD45 eksprese edilirken CD30 veya CD15 ekspresyonu beklenmez (7).

2.1.2. Epidemiyoloji ve Etyoloji

Klasik HL, HL’nin yaklagik %90’ini olustururken, NLPHL ise vakalarin
geri kalanini olusturmaktadir (8). Bununla birlikte HL’nin alt tiplerinin dagilimi,
cografyaya, sosyoekonomik faktorlere, etnik kdkene ve yasa gore

degismektedir.

Amerika Birlesik Devletleri (ABD), Avrupa ve diger ekonomik olarak
gelismis bodlgelerde, HL tum lenfomalarin yaklasik %10’unu, tUm kanserlerin
%0,6’s1n1 ve tim kanser 6limlerinin %0,2’sini olusturmaktadir (9-11). ABD’de

bu durum yilda yaklagik 8500 yeni HL vakasina kargilik gelmektedir.

Ulkemizdeki HL'li hastalarin, tim lenfomali hastalarin %23’Gn{
olusturdugu tahmin edilmekte, ayni zamanda HL’li hastalarin %38’inin kadin,

%62’sinin ise erkeklerden olustugu tahmin edilmektedir (12).

Gelismekte olan ulkelerde, miks selltler hodgkin lenfoma (MSHL) ve

lenfositten zengin hodgkin lenfoma (LZHL) nispeten yayginken, ekonomik



olarak avantajl Ulkelerde noduler sklerozan hodgkin lenfoma (NSHL) baskin
gorulen klasik HL alt tipidir (13,14).

Hastalik, gencg yetiskinlerde ve 55 yas Ustu hastalarda artan bir
insidansla bimodal dagilima sahiptir. Bununla birlikte hastaligin alt tipine gore
yas dagilimi degismektedir. HL ile iligkili oldugu gosterilen nedenler arasinda

viral maruziyetler, ailesel faktoérler ve immunsupresyon gdsterilmektedir (15).

HL hastalarinin ayni cinsiyetten kardeglerinin hastaliga yakalanma
riski 10 kat daha yuksektir (16,17). HL'li bir hastanin monozigotik ikizindeki
HL gelisme riski, HL’li bir hastanin dizigotik ikizindeki HL gelisme riskinden
daha fazladir (18,19). Ailesel faktorler bu hastalik icin genetik bir risk faktoru

olmaktadir.

Arastirmalar ayrica enfeksiyona kargi anormal immdn yanitin HL’nin
patogenezinde rol oynayabilecegini dusundurmektedir. Epidemiyolojik ve
serolojik galismalara bakilarak HL etiyolojisinde Epstein-Barr viristunin
(EBV) iligkili oldugu gorulmustir. HL’li hastalardan alinan timaor érneklerinde

EBV genomu tespit edilmistir (20).

Human immunodeficiency virus (HIV) ile enfekte olan hastalarin, genel
populasyonla kargilastirildiginda dnemli 6lgude artmig HL riskine sahip
oldugu gorulmus (21). Genel olarak, HIV pozitif hastalarda dahil immun
sistemi baskilanmig hastalarda ortaya ¢ikan HL; hastaligin ileri evrede ve
nadir tutulan hastalik bolgeleri ile prezente olmasi kotl tedavi sonuclariyla
iliskilidir (22, 23).

2.1.3. Siniflama

HL’nin, 2001 ve 2008 Diinya Saglk Orguti (DSO) siniflamalarinda iki
tipten olustugu kabul edilmistir (Tablo 1).



Tablo 1. HL’nin Histolojik (DSO) Siniflamasi

1. Klasik HL

a. Noduler sklerozan HL

b. Mikst seltler HL

(9]

. Lenfositten zengin HL

o

. Lenfositten fakir HL

N

. Noduler lenfosit predominant HL

NSHL, klasik HL'nin yaklasik %70’ini olugturmaktadir ve gelismis
tilkelerde en sik gériilen tiptir. lyi prognoza sahip olan NSHL daha ¢ok geng
kadinlarda gortlmektedir (24-26).

MSHL, klasik HL'nin yaklasik %20-25’ini olusturmaktadir. Gelismekte
olan ulkelerde ve HIV pozitif hastalarda en ¢ok goérllen subtiptir. Erkeklerde
daha sik gorilen MSHL, LZHL ve NSHL’ye gore daha kotl bir prognoza
sahiptir (24-26).

Klasik HL’nin yaklasik %5’ini olusturan LZHL, klasik HL’nin en iyi
prognozlu subtipidir (24-26).

ileri yasta goriilen ve tani konuldugunda genelde ileri evrede saptanan
lenfositten fakir hodgkin lenfoma (LFHL), klasik HL'nin yaklasik %5’inden

azini olusturmaktadir. Prognozu en koétu olan subtipidir (24-26).

NLPHL, klasik HL'den farkh olan benzersiz bir klinik patolojik
antitedir. Patolojik olarak, NLPHL, tipik RS hucreleri agisindan yoksundur ve
bunun yerine, lenfositik ve histiyositik (L&H) hlcreler olarak bilinen katlanmig
lobule gekirdekli daha buyuk hucrelerin neoplastik bir populasyonu ile
karakterize edilir. Klasik HL'den farkl olarak, bu hicrelerde CD20 pozitifligi

saptanir ve genellikle bu hlcrelerde CD30 negatifligi mevcuttur (27).
2.1.4. Klinik Ozellikler

Klasik HL’li hastalarin cogu asemptomatik lenfadenopati (LAP) veya

g6gus radyografisinde kitle ile bagvururlar (28). Basvuru sirasinda klasik HL'li



hastalarin yaklasik Ggte ikisinden fazlasinda LAP saptanabilir. Lenf dugumleri

genellikle hassas degildir ve siki, lastiksel bir kivama sahiptir.

HL’de LAP yerlesim yeri en sik servikal, supraklavikuler ve mediastinal
bolgelerdir. izole infradiyafragmatik LAP tutulumu tani aninda hastalarin

%10’undan azinda gorulmektedir (29).

Yayilma genellikle tek bir lenf dugumu bolgesinden komsu lenf
dugumlerine, daha uzak veya bitisik olmayan bdlgelerdeki lenf dugumlerine

ve organlari dahil etmeden 6nce lenfatik kanallar yoluyla ilerler (30-32).

HL’de ekstranodal tutulum %10-15 kadardir ve NHL’ye oranla
ekstranodal tutulum orani daha az goérulmektedir. En sik ekstranodal tutulum

gorulen yerler: kemik, kemik iligi, akciger ve karacigerdir (33).

B semptomlari 6zellikle lenfoma ile iligkili olarak ates (38 °C’yi gegen
ates yuksekligi), gece terlemeleri (atlet degistirecek kadar sirilsiklam terleme)
veya kilo kaybi (son 6 ayda kilosunun %10’undan fazlasinin kaybi) olarak
tanimlanmaktadir. B semptomlari genellikle LAP’a eslik eder, ancak hastalar
bazen yalnizca B semptomlari ile prezente olabilirler. Diger semptomlar
(6rnegin yorgunluk, kasinti, alkole bagh LAP agrisi) B semptomlari olarak

kabul edilmez.
2.1.5. Evreleme

Hastaligin tanisi igin eksizyonel biyopsi yapiimalidir. Tani alan
hastalarda hastaligin tedavisinin ve prognozunun belirlenmesi igin
evrelendirme yapiimaktadir. Guinumuzde gézden gegcirilmis Ann Arbor

evreleme sistemi kullaniimaktadir.



Tablo 2. Gézden Gegirilmis Ann Arbor Evreleme Sistemi (Lugano Siniflamasi) (34)

Evre Tutulum Ekstranodal E tutulum
Erken evre
1 Tek lenf bezi veya komsu lenf | Nodal tutulum olmadan
bezi grubu tek ekstranodal lezyon
2 Diyaframin ayni tarafinda 2 Evre | veya Il nodal
veya daha fazla tutulu lenf yayilimh sinirli
nodu grubu ekstranodal tutulum
2 Yukaridaki gibi kitlesel Uygulanamaz
kitlesel* lezyonla evre 2 hastalik
ileri evre
3 Diyaframin her iki tarafinda Uygulanamaz
nodal tutulum veya dalak
tutulumu ile beraber diyafram
ustl nodal tutulum
4 Komsu olmayan ekstra Uygulanamaz
lenfatik tutulum

Not: Hastalik yayilimi, florodeoksiglukoz tutulumu olan lenfomalar i¢in PET-BT ile olmayan
lenfomalar igin ise bilgisayarli tomografi (BT) ile belirlenir. Tonsiller, waldeyer halkasi ve
dalak nodal doku olarak kabul edilir. Evre Il kitlesel* hastalik sinirli veya ileri evre hastalik
olarak tedavi edilse de histoloji ve prognostik faktdrlerin sayisina gére karar verilmelidir.
Kitlesel* (Bulky) hastalik: Buylk ¢api 10 cm’nin tGzerinde olan kitle ya da én/arka akciger
grafisinde torakal 5-6 invertebral disk diizeyinde hesaplanan en uzun transvers transtorasik
¢apin 1/3’Un0 asan mediastinal kitle.

2.1.6. Risk Degerlendirilmesi

Evreleme ile birlikte yas, sedimantasyon, kitlesel (Bulky) hastalik, B
semptomlarinin varhgi, tutulu alan sayisi gibi (Tablo 3) dediskenlere goére

hastalar t¢ gruba ayrilir:
a. Erken evre iyi risk (evre 1-2, herhangi bir olumsuzluk faktéri yok),

b. Erken evre kotu risk (evre 1-2, olumsuzluk faktorlerinden herhangi

birine sahip hastalik),

c. lleri evre (evre 3-4 hastalik).



Tablo 3. Evre I-1l HL’de Farkli Gruplarin Olumsuzluk Faktérleri

Risk faktori GHSG EORTC NCIC NCCN
Yas - 250 240 -
Histoloji - - Karisik -
hacreli
veya
lenfositten
fakir
Sedimentasyon | >50 mm/s, >50 mm/s, >50 mm/s | >50 mm/s
ve B asemptomatik, | asemptomatik, | veya veya
semptomu veya >30 veya >30 herhangi herhangi
mm/s ve B mm/s ve B bir B bir B
semptomu var | semptomu var | semptomu | semptomu
varhgi varligi
Mediastinal MMR >0,33 MTR >0,35 MMR MMR
kitle >0,33 >0,33
veya >10
cm
Nodal alan >3 24 24 24
sayisl
Ekstranodal Var - - -
lezyon
Kitlesel (Bulky) - - - >10 cm
hastalik

(GHSG: Alman Hodgkin Calisma Grubu (German Hodgkin Study Group), EORTC: Avrupa
Kanser Arastirma ve Tedavi Tegkilati (European Organization for the Research and
Treatment of Cancer), NCIC: Kanada Ulusal Kanser Enstitisu (National Cancer Institute
Canada), NCCN: Ulusal Kapsamli Kanser Agi (National Comprehensive Cancer Network),

MMR: Mediastinal kitle orani, MTR: Mediasten toraks orani)

ileri evre hastalik icin uluslararasi prognostik skorlama (IPS) kullanilir.




Tablo 4. Uluslararasi Prognostik Skor (ileri Evre) (35,36)

IPS-7 IPS-3
Alblimin<4 gr/dl Yas 245
Hemoglobin<10,5 gr/dl erkek Evre IV hastalik
cinsiyet
Yas 245 Hemoglobin<10,5 gr/dl

Evre IV hastalik

Loékositoz (I6kosit >15.000/mm3 )

Lenfopeni (I6kosit sayisinin
%8’inden az veya mutlak lenfosit

sayisl

0-2 puan dusuk risk 3-4 puan orta 0 puan dusuk risk 1-2 puan orta risk
risk 5-7 puan yuksek risk 3 puan yuksek risk

2.1.7. Klasik Hodgkin Lenfomada Tedavi

HL, eskiden oélumcul bir hastalikken son yillarda tip alanindaki
gelismelerle beraber hastalarin yaklasik %75’inin tedavi edilebildigi bir
hastalik haline gelmistir. Lenfoma hastaligi tedavi edilirken, ge¢ mortalite
nedenleri arasinda tedaviye bagl toksisite gdsterilmektedir. Bundan dolayi
tedavi secimi, yuksek bir tedavi bagarisini saglama istegini ve uzun donem
komplikasyonlari azaltma ihtiyacini dengelemelidir. Tedavi se¢imi, erken evre
hastalidi olan hastalarin daha hafif tedavi ile uzun streli remisyona
ulasabilecegi ve ileri evre hastaligi olan hastalar i¢in daha yogun tedavinin

ayrilabilecegi sekilde geligsmisgtir.

Erken evre iyi risk grubunda tedavi: Ug (tercih edilen) veya dort

dongu adriamisin, bleomisin, vinblastin ve dakarbazin (ABVD) kemoterapisi
ardindan 30 Gy'ye kadar ilgili alan radyasyon tedavisi. Bu yaklasim en dusuk

nuks oranina sahiptir (37).

iki ddngli ABVD ve ardindan 20 Gy ile ilgili alana radyasyon tedavisi,
GHSG tarafindan tanimlanan uygun hastaligi olan hastalar igin yeterli tedavi

olabilir. Bu rejimin toksisitesi daha dusuktur (38,39).


https://www.uptodate.com/contents/bleomycin-drug-information?search=hodgkin+lenfoma+tedavisi&topicRef=4761&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/vinblastine-drug-information?search=hodgkin+lenfoma+tedavisi&topicRef=4761&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/dacarbazine-drug-information?search=hodgkin+lenfoma+tedavisi&topicRef=4761&source=see_link

Radyasyon tedavisi olmaksizin dort ila altt dongu ABVD, radyasyon
tedavisinden uzun vadeli komplikasyon riski tagiyan hastalar icin bir
secenektir. Pozitron emisyon tomografisi (PET) dayali yanitin
degerlendiriimesi, tek basina kemoterapi i¢in aday olan ve / veya artan
kemoterapiden fayda gorebilecek hastalar belirleyebilir (37,40). Kombine
tedavi ile hastalik kontrolu, tek basina kemoterapiye gore daha ustiundur,
ancak bu, 6zellikle gogus radyasyonundan sonra meme kanseri gelisme riski
yuksek olan geng kadinlarda, kalp hastaligi ve sekonder maligniteler dahil

olmak Uzere radyasyon tedavisi risklerine karsi tartiimahdir.

Erken evre kot risk grubunda tedavi: ABVD, bu hastalar icin "altin

standart" kemoterapi olmaya devam etmektedir. Cogu hasta igin, dért dongu
ABVD arti radyoterapi yeterli gorinmektedir (41).

ileri Evre Klasik Tip Hodgkin Lenfomada Tedavi: ileri evre hastalarda

standart tedavi kombinasyon kemoterapileridir. Kombinasyon kemoterapisi
dncelikle yine ABVD olmalidir. Ozellikle IPS skoru 0-3 olan grupta ABVD
rejimi tercih edilmelidir. IPS skoru 4 ve Uzerinde olan hasta grubunda, Alman
HL Grubu’nun yuksek doz bleomisin, etoposid, adriamisin, siklofosfamid,
onkovin, prokarbazin, prednizon (BEACOPP) ile siklofosfamid, doksorubisin,
vinkristin ve prednizon (CHOP)/ABVD karsilastirmasinda sonuglar yuksek
doz BEACOPRP lehine ¢ikmis olsa da ABVD alan grupta nukseden hastalarin
kurtarma rejimlerine daha iyi yanit vermesi ve yuksek doz BEACOPP yanit
etkisinin belirgin daha yuksek olmasi nedeniyle tercih uygulayan merkezin

deneyimine birakilimalidir (42,43).

Direncli-nuks Klasik Tip Hodgkin Lenfomada Tedavi: Baslangig
kemoterapisi boyunca veya ilk Ug ay i¢erisinde progrese olan hastalarda
refrakter HL'den bahsedilir. 3 aydan daha uzun zaman sonra relaps olan
hastalarda ise nuks HL'den bahsedilir.

Erken niUks ve direngli hastalikta, otolog periferik hematopoietik kok
hicre destekli yiksek doz kemoterapi yaklagimi kullanilir.

12 aydan daha sonra nlks eden olgularda ise ilk tedavinin tekrari ya
da otolog periferik hematopoietik kok hicre destekli yliksek doz kemoterapi
yaklasimi kullanilir. ikinci ya da daha sonraki niikslerde standartize edilmis



bir tedavi yaklagimi yoktur. Uygun dondéru bulunan HL'li hastalarda allojeneik
hematopoietik kok hicre nakli dusunulebilir (44).

2.1.8. Nodiiler Lenfosit Predominant Hodgkin Lenfomada Tedavi

Evre 1A hastalar 30-36 Gy radyoterapi (RT) ile tedavi edilebilir (45,46).
Tek lenf dUgimau tutulumu olup tamamen eksize edilmis olan hastalarda
tedavisiz gozlem tedavi segenekleri arasinda yer almaktadir. Stanford Grubu,
erken evrede kemoterapi icermeyen tedavileri tercih ederken; British
Columbia Grubu ise erken evre hastalarda 2 kir ABVD ve tutulu alan
radyoterapisi (TART) tedavisinin sagkalim avantajini ortaya koyan veriler
sunmaktadir (7).

Herhangi bir risk faktériine sahip olmayan evre IA hastalari
disindakiler klasik HL gibi tedavi edilirler (47).

NLPHL, CD20 pozitifligi nedeniyle rituksimab kemoterapi
protokollerine eklenebilir. Tek bagina rituksimab kullanimi erken niksler
nedeniyle zorunluluk olmadik¢a dénerilmemektedir (46).

2.2. Diffuz Buytik B Hucreli Lenfoma

2.2.1. Epidemiyoloji

Diffuz buyuk B hucreli lenfoma (DBBHL) en yaygin gorulen lenfomadir
ve gelismis Ulkelerdeki tim NHL'lerin yaklasik %25'ini olugturmaktadir (48-
50). DBBHL insidansi, ABD’de ve ingiltere'de yilda 100.000 kiside yaklasik
yedi vakadir (11,48). Bitlin Avrupa’ya bakildiginda DBBHL'nin insidansi yilda
100.000 kiside yaklasik 4,92 vakadir (10). DBBHL’de insidans etnik kokene
goOre degismektedir.

Diger NHL'lerin gogunda goruldtugu gibi, DBBHL'de vakalarin yaklasik
%55'i ile bir erkek hakimiyeti gorilmektedir (48).

2.2.2. Tani

Tani icin tercih edilen yontem eksizyonel lenf dugumu biyopsisidir.
DSO son siniflamasina gore patoloji preparatlari, deneyimli hematopatologlar
tarafindan degerlendirilmelidir (51).

DSO 2016 siniflamasi tarafindan DBBHL lerin germinal merkez B-
hicre benzeri (GMB) ve aktive B-hlcre benzeri (ABH) seklinde

immuanohistokimyasal olarak ayrilmasi énerilmektedir. MYC ve BCL2
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rearanjmani birlikteligi ¢ift vurulu “double-hit” (DHL) veya MYC, BCL2 ve
BCL6 rearanjmani birlikteligi ¢ vurulu “triple-hit” lenfoma olarak
tanimlanmakta iken DSO 2016 siniflamasi DHL veya triple hit lenfoma yerine
MYC ve BCL2 ve/veya BCL6 rearanjmani ile birlikte yiksek dereceli B-
hacreli lenfoma (NOS) terimini kullanmistir. Prognostik agidan olumsuz
oldugu bilinen bu reanjmanlarin daha yogun tedaviler ile standart rituksimab-
siklofosfamid, doksorubisin, vinkristin ve prednizon (R-CHOP) tedavisine
g6re daha olumlu neticeler alindigi bilinmektedir (52-54).

2.2.3. Evreleme

Evrelemede gézden gecirilmig Ann Arbor sistemi kullanilir (Tablo 2).
Evreleme amacli PET-BT oncelikli tercih olmakla birlikte, kontrastli toraks ve
abdominopelvik BT’de tercih edilebilir. Kemik iligi biyopsisi eger PET te kemik
iligi tutulumu gostermiyorsa yapilmayabilir ancak hastanin tedavisini
etkileyebilecek eslik eden 6nemli histolojik patolojilerin (folikuler lenfoma (FL)
komponenti gibi) gértlmesi durumunda gerekli olabilir (34).

2.2.4. Klinik

DBBHL'li hastalar tipik olarak hizla buylyen semptomatik bir kitle ile
prezente olurlar. Cogunlukla boyunda veya karinda nodal genisleme ile
prezente olurlar ancak vicudun bagka yerinde olusan bir kitle ile de kendini
gosterebilirler (55). DBBHL'’li hastalarin yaklasik %30'unda B semptomlari
gOzlenir ve kan tetkiklerinde serum laktat dehidrojenaz (LDH) belirteci
yarisindan fazlasinda ylksek gortulmektedir. Hastalarin yaklagik %60 ileri
evre DBBHL (genellikle evre Il veya IV hastalik) ile bagvurmaktadir (56,57).

Kemik iligi tutulumu vakalarin yaklasik %30'unda gorulmektedir,
ancak bu vakalarin yarisinda FL gibi uyumsuz bir histolojik tipte olabilir (58).
Vakalarda hastaligin ekstrameduller dokularda gorilme sikhgi yaklasik %40
oranindadir (59).

2.2.5. Risk Degerlendirilmesi

Prognostik degerlendirme igin Uluslararasi Prognostik indeks
[International Prognostic Index (IP1)] hesaplanir (Tablo 5) (60). Rituksimab
sonrasi geligtirilen R-IPI ve koétl prognostik hastada daha Ustin oldugu ifade

edilen Ulusal Kapsamli Kanser Agi [National Comprehensive Cancer

11



Network (NCCN)]-IPI'da (Tablo 5) kullanilabilecek prognostik

parametrelerdendir (61,62).
Tablo 5. Prognostik Gostergeler

Parametreler IPI R-IPI NCCN-IPI
Yas
>40-<60
>60-<75 1 1 2
>75 3
LDH (oran)
>1-<3 1 1 1
>3 2
Ann-Arbor Evre 1 1 1
-1v
Performans 1 it 1
(ECOG 22)
Ekstranodal Hastalik
>1 bolge tutulumu 1 1
Ki, MSS, karaciger, Gl 1
kanal veya akcigerden
herhangi biri
Skor Dusuk risk 0-1 0 0-1
Dusuk-orta risk 2 1-2 2-3
YUksek-orta risk 3 4-5
Yuksek risk 4-5 >3 =6

(Ki: Kemik iligi, MSS: Merkezi sinir sistemi, Gi: Gastroisntestinal, IPI: Uluslararasi Prognostik
indeks, NCCN: Ulusal Kapsamli Kanser Agi, LDH: Laktat dehidrogenaz, ECOG: Eastern
Cooperative Oncology Group)

2.2.6. Tedavi

Tedavi 6ncesi degerlendirmede bakilmasi gerekenler: hastanin
anamnezi, fizik muayenesi, sistemik semptomlarin degerlendirilmesi,
hemogram ve periferik yaymasi, kan biyokimyasi, tiroid fonksiyon testleri,
viral serolojik degerlendirme, kardiyak fonksiyonlarinin degerlendiriimesi,

solunum fonksiyonlarinin degerlendirilmesi, dogurganlk ¢agindaki kadin
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hastalarin gebelik agisindan degerlendiriimesi, MSS tutulum suphesi varsa
beyin-omurilik sivisi (BOS) ve kraniyal manyetik rezonans (MR), ECOG
performans degerlendiriimesi ve serum protein elektroforezidir.

infertilite nedeni ile gencg hastalara genetik danismanlik destegi
verilmesi gerekir.

DBBHL'de temel tedavi kemoterapidir. Sadece RT tedavi igin yetersiz
kalmaktadir. Tedavide yapilan birgok arastirmanin verilerine bakilarak
DBBHL'de altin standart tedavinin R-CHOP kemoterapisi oldugu
gOrulmektedir.

Yetmis yasin altinda ve performansi iyi olan hastalara tam doz tedavi
onerilmektedir. Yetmis yas Ustl ve/veya performansi kétl olan hastalarda
RCHOP doz modifikasyonu (rituksimab disinda %70 doz seklinde) (63)
onerilmektedir. Seksen yas ve ustu olup tedavi planlanan hastalara ise R-
mini CHOP tedavisi 6nerilmektedir (64).

YUksek timor yukia olan olgularda ve 6zellikle performansi kot ileri
yas hastalarda metilprednizolon ve vinkristin ile 6n faz tedavisi yapilarak
performans durumu tekrar degerlendirilmeli ve timor lizis sendromundan
kaginmak igin gerekli tedbirler alinmalidir (65).

Sol ventrikll iglevi bozuk olan hastalarda rituksimab ile birlikte
siklofosfamid, etoposid, prokarbazin, prednizon (CEPP) veya etoposide,
prednizolon, onkovin, siklofosfamid, hidroksidaunorubisin (EPOCH) veya
siklofosfamid, etoposid, vinkristin, prednizon (CEOP) kullanilabilir (66-68).

Erken evre hastalikta (evre 1-2) tU¢ kur R-CHOP + TART veya 6 kur
kemoterapi (R-CHOP) etkinlikleri esit tedavi segenekleridir (69). Geng,
performansi iyi ve radyoterapi bélgesinin yan etkileri agisindan riskli oldugu
hastalara 6 kir R-CHOP uygulanabilir (70).

ileri evre hastalikta (evre 3-4) veya erken evre olup bulky kitlesi ile
prezente olan hastalarda R-CHOP protokoll 21 glinde bir 6-8 kir uygulanir.
Dart kir sonrasi tam yanit elde edilen hastalarda tedavi 6 kur ile sonlandirilir,

parsiyel yanitli hastalarda planlanan tedavi 8 kiire tamamlanir.
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Uluslararasi harmonizasyon projesi yanit kriterlerine gore PET-BT ile
ara degerlendirmede yanitsiz kabul edilen hastalara ikinci sira tedavi
uygulanir (71).

2.3. Folikiiler Lenfoma

FL, NHL grubunda en sik ikinci gorulen alt tiptir. Hastaligin bati
dunyasinda gorulme sikhigi 7/100.000 oraninda gorulmektedir (72). FL
insidansi etnik kokene gore farklilik gosterebilir.

FL insidansinda cinsiyetler arasi fark belirgin degildir. Yasla birlikte FL
sikhgr artmaktadir. FL, en sik orta yagl bireylerde ve yashlarda gorulur.
Tanida medyan yas 65'tir (57,73).

FL hastalarinin ¢ogu servikal, aksiller, inguinal ve/veya femoral
bdlgelerde agrisiz LAP ile bagvurur (57).

LAP genellikle kendiliginden buyur ve kugulur, ancak tamamen yok
olmaz. Hiler ve mediastinal bolgelerde siklikla tutulum goérulirken, buyuk
mediastinal kitleler nadiren goérulmektedir. Tani aninda yaygin hastaligin
olmasina ragmen hastalarin cogu LAP disinda asemptomatiktir. Hastalarin
sadece yaklasik %20’sinde B semptomlari gérulmektedir (74).

Tani icin mutlaka eksizyonel biyopsi tercih edilmelidir.

Lenfoid neoplazilerin DSO 2016 siniflandirmasina gore FL'nin dort
tane alt tipi tanimlanmistir: a) in situ folikiiler neoplazi, b) Duodenal tip FL, c)
Testikuler FL, d) Diffiz variant (51).

FL'nin hem sentrositleri hem de sentroblastlari igeren germinal merkez
B hucrelerinden kaynaklandigi dusunulmektedir (75,76).

FL her buyuk buylatme alanindaki sentroblast (blyUk ¢entiksiz folikul
hilcresi) sayisina gore grade 1, 2 ve 3 olarak ayrilir; grade 3 olgular 3A ve 3B

olmak uzere ikiye ayrilir (Tablo 6).
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Tablo 6. Folikiiler Lenfoma Diinya Saglk Orgiiti Siniflamasi

Grade Tanim

1 0-5 sentroblast/BBA

2 6-15 sentroblast/BBA

3 >15 sentroblast/BBA

3A Sentroblast + sentrosit

3B Solid sentroblast organizasyonu

(BBA: Buyuk buyutme alani)

Evrelemede Ann Arbor sistemi kullanilir. FL’de risk degerlendirme igin
siklikla Folikuler lenfoma uluslararasi prognostik indeks (FLIPI)
kullaniimaktadir (tablo 7).

Tablo 7. Folikiler Lenfoma Uluslararasi Prognostik indeks

Parametre FLIPI
Yas >60 1
Evre lI-IV 1
Hgb <12 gr/dl 1
LDH >N 1
>4 |lenf nodu bolgesi 1

(Dusuk risk (0-1 faktor), orta risk (2 faktor), yiksek risk (>3 faktér)) (Hgb: Hemoglobin, LDH:
Laktat dehidrojenaz)

FL'nin erken evre hastaliginda, TART genellikle 6nerilen tedavi
yoludur. Tumorun yerlesimine sekonder RT’den belirgin morbidite
bekleniyorsa (6rnegin; servikal: sikka sendromu; abdominal: myeloablatif
supresyon) veya hasta RT almak istemiyorsa bekle ve gor veya rituksimab
monoterapisi onerilir (77,78).

ileri evre (evre lll ve 1V) hastaligi olan FL’li vakalarin gogunlugunda
kiratif tedavi secenegi henliz bulunmamaktadir.

Tedaviye baslamada genellikle modifiye Groupe d’Etude des
Lymphomes Folliculaires (GELF) kriterleri veya British National Lymphoma
Investigation (BNLI) kriterleri kullanilir (Tablo 8).
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Tablo 8. Modifiye GELF ve BNLI Kriterleri

Modifiye GELF kriterleri

BNLI kriterleri

Her biri 23cm olacak sekilde =3

bolgede tutulum

Takip eden son 3 ayda hastalik

progresyonu

=7 cm nodal veya ekstranodal kitle

Hayati organ tutulumu

B semptomlari

Bobrek veya makroskopik karaciger

tutulumu

Semptomatik splenomegali

Kemik lezyonlari

Plevral eflzyon veya peritonda asit

B semptomlari veya kasinti

Sitopeniler (I6kosit <1.0 x
1000.000.000 /L velveya trombosit
<100 x 1000.000.000 /L)

Kemik iligi tutulumuna bagh
sitopeniler (I6kosit <3.000
milimetrekup veya Hemoglobin
<10/gr veya trombosit <100.000

milimetrekup)

Lésemi (> 5.0 x 1000.000.000 /L

malign hucre)

2.4. Marjinal Zon Lenfoma

Marjinal zon lenfoma (MZL), NHL grubunda Uglncu en sik gorilen alt

tiptir ve bati toplumlarinda NHL’lerin yaklasik %5-15’ini olusturmaktadir (79).

Medyan yagi 60 yas olan MZL’de gorulme sikligi olarak kadinlar erkeklere

gore biraz daha fazla baskin gorilmektedir (80).

MZL farkh klinik ve genetik 6zellikleri olan U¢ subgruba ayrilmaktadir

(80):

a. Ekstranodal MZL (Mukoza iligkili lenfoid doku (MALT) lenfoma)
b. Splenik Marjinal Zon Lenfoma (SMZL)
c. Nodal Marjinal Zon Lenfoma (NMZL)

Patolojide tipik (sentrosit benzeri) marjinal bdlge B-lenfositleri, goze

¢carpmayan nukleoller, orta derecede dagiimis kromatin ve soluk

sitoplazmaya sahip kuliglik-orta boy, hafif diizensiz ¢ekirdeklere sahiptir. Tani

icin immuanohistokimya paneli CD20, CD10, CD5, siklin D1 boyalarini

mutlaka icermelidir (79).




Aktif Helicobacter pylori (HP) pozitifligi immunohistokimya ile
gOsterilemez ise Ure nefes testi, seroloji ve/veya diskida antijen testi ile de
ekarte edilmelidir (81).

Rutin histoloji ve immunohistokimya ¢alismalarina ek olarak t (11;18)

(p21; p21) tayini antibiyotik tedavisine muhtemelen direngli olacak hastalari

ongormede faydali olabilir.

MALT lenfomada evreleme amacli midenin her bélimunden,

duodenumdan ve gastrodzefageal bileskeden multiple biyopsi alinmasi 6nem

tasimaktadir. HP histolojik, tre nefes testi veya digkida antijen testi ile
degerlendiriimelidir.
Lugano gastrointestinal lenfoma evreleme sistemi genellikle

kullaniimakta olan evreleme sistemidir (Tablo 9).

Tablo 9. Lugano Gastrointestinal Evreleme Sistemi (82)

Evre I: Tumdr Gastointestinal yolda sinirli. Tek primer veya ¢ok sayida

bagimsiz lezyon olabilir

Evre 11: infiltrasyon mukozaya sinirli
Evre 12: Muskularis propria, subseroza, serozaya veya ikisine birden

infiltrasyon

Evre II: T4mor batin igine yayilmig
Evre 111: Lokal lenf digUmlerinin tutulumu (gastrik lenfoma igin paragastrik,

intestinal lenfoma icin paraintestinal lenf dUgima tutulumu)

Evre 112: Uzak lenf dugumlerinin tutulumu (paraaortik, parakaval, pelvik
veya ¢ogu tumor igin inguinal lenf dugumleri; intestinal lenfoma igin

mezenterik lenf digumleri)

Evre [IE: Tumor komsu organ veya dokunun serozasini penetre etmis
Evre Ill: Bu sistemde evre |l hastalik yoktur
Evre IV: Disemine ekstra nodal tutulum veya supradiyafragmatik lenf

dugumau tutulumu.

SMZL genellikle dalak, kemik iligi ve periferik kan tutulumu ile ileri

evrede saptanir.
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NMZL genellikle tanida kemik iligi ve periferik kan tutulumu olan veya
olmayan yaygin LAP (cogunlukla servikal ve abdominal) ile ileri evrede
saptanir.

Lokalize HP (+) mide MALT lenfomasi (Lugano Evre I-1l) hastaigi HP
eradikasyonundan genelde fayda gorur. Tedaviden 6 hafta ve proton pompa
inhibitorleri (PPI) kesildikten 2 hafta sonraki ddnemde yapilan (ire nefes
testinde HP eradikasyon saglanamadiysa ikinci sira eradikasyon tedavisi
uygulanmalidir (81).

Tedaviden sonra multiple biyopsi ile 3-4 ayda bir, sonraki 2 yil yilda 2
kez yakin endoskopik takip onerilir.

Lokalize HP (-) mide MALT lenfomasi (Lugano evre I-11) hastaliginin,
HP eradikasyonuna yanitinin ¢ok daha az olacagi gercgektir fakat yine de HP
eradikasyon tedavisi verilmelidir. Onkolojik tedavi secimi, antibiyotik
tedavisinden 2-3 ay sonra yapilan endoskopi kontrolinde hastaligin devam
etmesi durumunda dusunutlmelidir (81).

Sistemik hastaligi olan mide MALT Lenfomasi (Lugano Evre V)
hastalari; kanama gibi semptom yoksa ve kitlesel (bulky) timori
bulunmuyorsa tedavisiz izlenebilir, aksi halde kemoterapi ve/veya
immunoterapi ile tedavi edilmelidir.

SMZL hastaligina Hepatit-C virisu (HCV) siklikla eslik etmektedir.
HCV tedavisi ile SMZL’de iyilesme gortlebilir (83).

SMZL i¢in tedavi sadece semptomatik hastalarda gerekmektedir.
Asemptomatik hastalar, tedavisiz izlem ile takip edilebilir. Progresif,
semptomatik splenomegalisi veya progresif sitopenileri olanlarda tedavi
secgenekleri arasinda; splenektomi, kemoterapi, tek ajan rituksimab veya
kemoimmunoterapi yer alir.

NMZL, HCV ile birlikte gorulebilir. HCV (+) NMZL'li hastalarda
kemoterapi karari oncelikle antiviral tedavi degerlendirildikten sonra
verilmelidir (84).

NMZL icin tedavide bir ortak karar olmamasina kargin FL’nin

tedavisine benzer stratejiler dnerilmektedir (79).
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3. GEREG VE YONTEMLER

Calismamiza; 2016-2020 yillari arasinda, KSBU Evliya Celebi Egitim
ve Arastirma Hastanesi Hematoloji polikliniginde lenfoma tanisi ile takip
edilen 50 hasta alinmigtir. Calismamiz, 09.02.2021 tarih ve 2020/02-03 karar
numarasi ile KSBU Tip Fakiltesi Girisimsel Olmayan Etik Kurul tarafindan

onaylanmistir.

Hastalar, retrospektif olarak hastanemiz sistemindeki dosya ve
arsivlerden incelenmigtir. Hastalarin 18 yagindan blyuk olmasi calismaya

alinma kriteri olarak belirlenmistir.

HL tanili hastalar gbzden gegirilmis Ann Arbor evreleme sistemine
(Lugano siniflamasi) gére evrelendirildi. Hastalar DSO’niin siniflandirmasina
gére tiplendirildi. HL, DSO’ye gére klasik HL ve NLPHL olmak tizere 2 ana
gruba ayrildi. Calismamizda evre 1 ve evre 2, erken evre olarak kabul

edilirken, evre 3 ve evre 4 ise ileri evre olarak kabul edildi.

Erken evre HL'de; yas, sedimentasyon, B semptomu varligi,
mediastinal kitle varlidi, nodal alan sayisi, ekstra nodal tutulum varligi,
kitlesel (bulky) hastalik varligina bakilarak erken evre HL hastalari erken evre

iyi prognostik ve erken evre kotl prognostik olarak iki gruba ayrildi.

lleri evre HL hastalarinda ise IPS-3 kriterlerine gére (yas>=45, evre 4
hastalik ve hgb<10.5gr/dl varligina gore) hastalar; dusuk risk (O puan), orta

risk (1-2 puan) ve yuksek risk (3 puan) olmak tzere ¢ gruba ayrildi.

Calismamizda, HL erken evre iyi prognozlu ve ileri evre olup IPS-3
kriterlerine gore dusuk risk olan hastalar iyi prognostik olarak gruplandirdik.
Erken evre kot prognozlu ve ileri evre olup IPS-3 kriterlerine gore orta ve

yuksek risk olan hastalari ise kotu prognostik olarak gruplandirdik.

NHL hastalarinin tanilari DSO’ye gére siniflandiriidi. DBBHL hastalari
g6zden gegirilmis Ann Arbor evreleme sistemine (Lugano siniflamasi) gére
evrelendirildi. Hastalar IPI'ya gore dusuk risk (IPI:0-1 puan), dusuk-orta risk
(IP1:2 puan), yluksek-orta risk (IPI:3 puan) ve ylksek risk (IP1:4-5 puan),

olarak dorde ayrildi. Calismamizda; dusuk ve dusuk-orta risk olan hastalari
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Iyi prognostik, orta-yuksek risk ve yuksek risk hastalarini kota prognostik grup
olarak belirledik. DBBHL hastalarini bu sekilde iyi ve kotu prognostik grup
olarak gruplandirdik.

FL hastalari Ann Arbor evreleme sistemine gore evrelendirildi.
Hastalar FLIPI risk skorlamasina gore dusuk risk, orta risk ve yuksek risk
olarak ayrildi. Calismamizda, FLIPI'ya gore orta risk ve ylksek riskli gruplar,
kotl prognostik olarak belirlendi. FLIPI'ya gore iyi riskli gruba giren FLli
hastalar ise iyi prognostik olarak belirlendi. FL hastalarini bu sekilde iyi

prognostik ve kotu prognostik olmak tzere iki gruba ayirdik.

Calismamizda lenfoma hastalarinin tani anindaki yasi, cinsiyeti, vicut
yuzey alani, ekstranodal tutulum varhgi, B semptomu varhgi, bulky varligi,
hastaligin evresi, kasinti sikayetinin varligi, prognostik faktorleri, interim PET -
CT yanitlari, tedavi sonu PET-CT yanitlari, hastaneye yatis dykusd,
granulosit-koloni uyarici faktor (G-CSF) ihtiyaci olup olmadigi, patolojik
revizyon olup olmadigi, otolog kemik iligi transplantasyonu (OKIT) yapilip

yapilmadigi not edildi.

Calismamizda lenfoma hastalarinin laboratuvar degerlerinden LDH,
ortalama trombosit hacmi (MPV), kirmizi hucre dagilim genigligi (RDW),
HGB, platelet (PLT), beyaz kan hicresi (WBC) parametreleri incelendi ve not
edildi.

interim PET-CT ve tedavi sonu PET-CT cekimlerinde kantitatif
degerlendirmelerde maximum standardize tutulum degeri (SUVmax)
degerleri kullanildi. Tedaviye yanit degerlendirmeleri ise Deauville kriterlerine

gore yapildi (Tablo 10).
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Tablo 10. Deauville kriterleri

Skor 1: Tutulum yok

Skor 2: Tutulum< mediasten

Skor 3: Tutulum> mediasten< karaciger

Skor 4: Tutulum> karaciger (orta derecede artmig)

Skor 5: Tutulum> karaciger (belirgin artmig) ve/veya yeni
hastalik alanlar

Skor X: Lenfoma ile iliskili gibi durmayan yeni tutulum alanlari

Hastalarin elde edilen interim PET-BT deauville skorlari ile tedavi
oncesi goruntulemeleri goz 6nunde tutularak; PET-BT iligkili Lugano gézden
gegirilmig yanit kriterlerine gore tam metabolik yanit, parsiyel metabolik yanit,

stabil hastalik ve progrese hastalik olacak sekilde dort gruba ayrildi.

Hastalarin tedavi sonu yanitlari, hastanemizdeki géruntileme
raporlarina ulasilarak elde edildi. Tedavi sonu yaniti da tam metabolik yanit,
parsiyel metabolik yanit, stabil hastalik ve progrese hastalik olacak sekilde

dort gruba ayrildi.

istatistiksel analizler Statistical Package fort he Sociel Sciences
(SPSS) versiyon 22.0 programi yardimiyla gerceklestiriimistir. Degiskenlerin
normal dagilima uygunlugu histogram grafikleri, ¢carpiklik-basiklik degerleri
ve Kolmogorov-Smirnov testi ile incelendi. Tanimlayici analizler sunulurken
ortalama, standart sapma, ortanca, min, max degerler kullaniimigtir.
Kategorik degiskenler Pearson Ki Kare Testi ile karsilastirildi. Normal dagilim
gOsteren degiskenler iki grup arasinda degerlendirilirken Independent
Samples t test kullanilmigtir. Normal dagilim gdstermeyen (nonparametrik)
degiskenler iki grup arasinda degerlendirilirken Mann Whitney U Testi, U¢
grup arasinda degerlendirilirken (Bazi durumlarda gruplar birlestirilmigtir)
normal dagilim gosteren verilerde Anova, nonparametrik verilerde Kruskall

Wallis testi kullanilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya 25 erkek, 25 kadin olmak Uzere toplam 50 hasta alindi.
Bunlardan 23’UG HL hastasi iken 27°si NHL hastasidir. Hastalarin yas

ortalamasi 53,18 ve standart sapmasi 54’°dur.

Tablo 11. Tim hastalar genel 6zellikleri

N % (Yuzde)
Cinsiyet Erkek 25 50,0
Kadin 25 50,0
Tani Hodgkin lenfoma 23 46,0
Non-Hodgkin 27 54,0
lenfoma
Yas Ortalama = 53,18 St.sapma = 16,986

Tablo 12. HL ve NHL hastalarinin klinik 6zellikleri

Hodgkin Non-hodgkin p
(n=23)(%) (n=27)(%)
Erkek 14(60,9) 11(40,7) 0.15
Kadin 9(39,1) 16(59,3)
Extranodal 9(39,1) 13(48,1) 0,522
tutulum varhgi
Bulky 3(13) 5(18,5) 0,711
Kasinti 0(0) 3(11,1) 0,24
B semptom 16(69,6) 10(37) 0,022
varhgi
Hastane yatis 9(39,1) 16(59,3) 0,156
oykusii
G-CSF ihtiyaci 13(56,5) 25(92,6) 0,003
Ki kare testi

HL ve NHL hastalarinin klinik 6zelliklerinin dagihmi ki-kare testi ile
deg@erlendirildi. NHL tanili hastalar ile HL tanili hastalar karsilastirildiginda
NHL hastalarindaki G-CSF ihtiyacinin anlamli olarak daha fazla oldugu tespit
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edildi (p<0,05). Tani gruplari karsilastirildiginda HL hastalarindaki B

semptomu varliginin anlamli olarak daha fazla oldugu tespit edildi (p<0,05).

Tani gruplari ile cinsiyet, extranodal tutulum, Bulky, kasinti, hastane yatis

OykUsu arasinda anlamli bir fark gértlmedi.

Tablo 13. HL ve NHL hastalarinin tani anindaki yas ortalamalari

Tani (Hodgkin lenfoma, N Ortalama St.sapma

Non-Hodgkin lenfoma)

Tani Hodgkin 23 44,09 17,333

anindaki lenfoma

yas Non-Hodgkin 27 60,93 12,413
lenfoma

Independent t test

Tani gruplari ile tani anindaki yasi Independent t test ile

degerlendirildi. HL tanili hastalarin tani anindaki yas ortalamasinin daha

dusuk oldugu tespit edildi (p<0,05).

Tablo 14. HL ve NHL hastalarinda laboratuvar sonuglari

HL (n:23) NHL (n:27) p

(orttss) (orttss)
LDH 212,3+62,6 313,1+£226,3 0,126
MPV 9+1 9,1+1,1 0,907
RDW 39,2412 39,7+13,1 0,785
PLT 300739,1+94168,2 | 295407,4+112341,9 0,741
WBC 9045,6+4143,5 7404+2835,8 0,259
HGB 11,942,7 11,942,2 0,946

Mann Whitney U testi

HL ve NHL hastalarinin laboratuvar sonuclarina Mann Whitney u testi

ile bakildi. Gruplar (HL ve NHL) ile sonuglar (LDH, MPV, RDW, PLT, WBC,

HGB) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark gorulmedi.
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Tablo 15. Tedavi 6ncesi dederlendirme ve tedavi yanit

Hodgkin Non-hodgkin
lenfoma lenfoma p
(n:23)(ytizde) | (n:27)(yuzde)
Interim PET- | Tam metabolik
CT yanit yanit 16(%69,6) 22(%81,5)
0,325

Parsiyel

metabolik yanit 7(%30,4) 5(%18,5)
Tedavi sonu | Tam metabolik
PET-CT yanit 21(%91,3) 24(%88,9)
yanit 1

Parsiyel + Stabil

+ Progresyon 2(%8,7) 3(%11,1)

metabolik yanit
OKIT Yapildi 1(%4,3) 1(%3,7)

Yapilmadi 22(%95,7) 26(%096,3) 1
Patolojik Yok 19(82,6) 14(%51,9)
revizyon

Var 4(%17,4) 13(%48,1) 0,022
Ki kare testi

Tani gruplari ile tedavi degerlendiriimesi arasindaki iligskiye ki kare

(bazi durumlarda Ki kare Fischer testi) testi ile bakildi. Tani gruplari ile

interim pet-ct yanit, tedavi sonu pet-ct yanit ve OKIT arasinda istatistiksel

olarak anlaml bir fark bulunmadi. NHL tanili hastalardaki patolojik revizyon

ihtiyaci, istatistiksel olarak anlamli bir sekilde ylksek bulundu (p<0,05).
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Tablo 16. HL'de evreye gore klinik 6zellikler

Evre 1-2: Erken Evre 3-4: lleri evre p
evre (n=14)(%)
(n=9)(%)
Extranodal 0(0) 9(64,3) 0,003
tutulum varhgi
Bulky 3(33,3) 0(0) 0,047
B semptom 6(66,7) 10(71,4) 1
varhigi
Hastane yatis 2(22,2) 7(50) 0,228
oykiisi
G-CSF ihtiyaci 2(22,2) 11(78,6) 0,013
Ki kare testi

HL’de evreye gére klinik 6zelliklerine Ki Kare testi ile bakildi. ileri

evrede extranodal tutulum, erken evreye gore istatistiksel olarak anlamli bir

farkla daha fazla bulundu(p<0,05). Ayni sekilde ileri evrede G-CSF ihtiyaci

anlamli olarak daha fazla bulundu (p<0,05). Erken evrede Bulky tutulumu ileri

evreye gore beklenilmedik sekilde anlamli olarak yliksek bulundu (p<0,05).

Evreler ile B semptom varligi ve hastane yatis dykusu arasinda anlamli bir

fark gortulmedi.

Tablo 17. NHL'de evreye gobre klinik 6zellikler

Evre 1-2: Erken Evre 3-4: lleri evre p
evre (n=16)(%)
(n=11)(%)
Extranodal 3(27,3) 10(62,5) 0,072
tutulum varhgi
Bulky 4(36,4) 1(6,3) 0,125
B semptom 3(27,3) 7(43,8) 0,448
varhgi
Hastane yatis 6(54,5) 10(62,5) 0,71
oykiisi
G-CSF ihtiyaci 10(90,9) 15(93,8) 1
Ki kare testi
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NHL’de evreye gore klinik 6zelliklerine Ki Kare testi ile bakildi. Evreler

ile ekstranodal tututlum varhgi, bulky, B.semptom varligi, hastane yatis

OykUsu ve G-CSF ihtiyaci arasinda anlamh bir farklilk gértlmedi.

Tablo 18. HL'de prognostik gruplamaya gore tedavi yanit oranlari

lyi Kotu
prognostik prognostik p
(n:5)(ylizde) | (n:18)(ylizde)
Interim PET- | Tam metabolik
CT yanit yanit 5(%100) 11(%61)
0,272
Parsiyel
metabolik yanit 0(%0) 7(%38,9)
Tedavi sonu | Tam metabolik
PET-CT yanit | yanit 5(%100) 16(%88,9)
1
Parsiyel + Stabil
+ Progresyon 0(%0) 2(%11,1)

metabolik yanit

Ki kare testi

HL’de prognostik skorlamaya goére tedavi yanit oranlarina ki kare testi

ile bakildi. Gruplar ile (iyi prognostik, kotu prognostik) interim pet-ct yanit

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark gortilmedi. Ayni sekilde tedavi

sonu pet yanit ile gruplar arasinda da anlaml bir fark bulunmadi. Anlamli fark

olmamasina ragmen iyi prognostik gruptaki tim hastalarda hem interim pet-ct

yanitta hem de tedavi sonu pet-ct yanitta tam metabolik yanit elde edilmigtir.
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Tablo 19. NHL’de prognostik gruplamaya gére tedavi yanit oranlari

lyi Kotii
prognostik prognostik p
(n:18)(yluizde) | (n:9)(yuzde)
Interim PET- | Tam metabolik
CT yanit yanit 14(%77,8) 8(%88,9)
0,636
Parsiyel
metabolik yanit 4(%22,2) 1(%11,1)
Tedavi sonu | Tam metabolik
PET-CT yanit | yanit 15(%83,3) 9(%100)
0,529
Parsiyel + Stabil
+ Progresyon 3(%16,7) 0(%0)
metabolik yanit
Ki kare testi

NHL’de prognostik skorlamaya goére tedavi yanit oranlarina ki kare

testi ile bakildi. Gruplar (iyi prognostik, kot prognostik) ile interim pet-ct yanit

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi. Gruplar ile tedavi

sonu pet-ct yanit arasinda da anlamli bir fark bulunmadi. istatistiksel olarak

anlamli gikmamakla birlikte hem interim pet-ct hem de tedavi sonu pet-ct tam

yanit oranlari, kot prognostik grupta beklenilmedik sekilde yuksek saptandi.

Tablo 20. HL'de B semptomuna gore tedavi yanit oranlari

B semptom B semptom
yok var p
(n:7)(ytizde) | (n:16)(yuzde)
Interim PET- | Tam metabolik
CT yanit yanit 5(%71,4) 11(%68,8)
1
Parsiyel
metabolik yanit 2(%28,6) 5(%31,3)
Tedavi sonu | Tam metabolik
PET-CT yanit | yanit 6(%85,7) 15(%93,8)
0,526
Parsiyel + Stabil
+ Progresyon 1(%14,3) 1(%6,3)
metabolik yanit
Ki kare testi
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HL'de B semptomuna gore tedavi yanit oranlarina ki kare testi ile
bakildi. B Semptom gruplari (var, yok) ile interim pet-ct yanit ve tedavi sonu

pet-ct yanit arasinda anlamli bir fark bulunmadi.

Tablo 21. NHL’de B semptomuna gbre tedavi yanit oranlari

B semptom B semptom
yok var p
(n:17)(yuizde) | (n:10)(yuzde)

Interim PET- | Tam metabolik
CT yanit yanit 15(%88,2) 7(%70)
0,326

Parsiyel
metabolik yanit 2(%11,8) 3(%30)

Tedavi sonu Tam metabolik
PET-CT yanit | yanit 15(%88,2) 9(%90)

Parsiyel + Stabil
+ Progresyon 2(%11,8) 1(%10)
metabolik yanit

Ki kare testi
NHL’de B semptomuna gore tedavi yanit oranlarina ki kare testi ile
bakildi. B.Semptom gruplari (var, yok) ile interim pet-ct yanit ve tedavi sonu

pet-ct yanit arasinda anlamli bir fark bulunmadi.

Tablo 22. HL'de bulky’ye gore tedavi yanit oranlari

Bulky yok Bulky var
(n:20)(ytizde) | (n:3)(yuzde) p
Interim PET- | Tam metabolik
CT yanit yanit 15(%75) 1(%33,3)
0,209
Parsiyel
metabolik yanit 5(%25) 2(%66,7)
Tedavi sonu | Tam metabolik
PET-CT yanit | yanit 18(%90) 3(%100)
1
Parsiyel + Stabil
+ Progresyon 2(%10) 0(%0)
metabolik yanit

Ki kare testi
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HL'de Bulky’e gore tedavi yanit oranlarina ki kare testi ile bakildi.

Bulky gruplari (var, yok) ile interim pet-ct yanit ve tedavi sonu pet-ct yanit

arasinda anlaml bir fark bulunmadi:.

Tablo 23. NHL’de Bulky’ye gbre tedavi yanit oranlari

Bulky yok Bulky var
(n:22)(yuizde) | (n:5)(yuzde) p
Interim PET- | Tam metabolik
CT yanit yanit 18(%81,8) 4(%80)
1
Parsiyel
metabolik yanit 4(%18,2) 1(%20)
Tedavi sonu | Tam metabolik
PET-CT yanit | yanit 20(%90,9) 4(%80)
0,474
Parsiyel + Stabil
+ Progresyon 2(%9,1) 1(%20)
metabolik yanit
Ki kare testi

NHL'de Bulky’e gore tedavi yanit oranlarina ki kare testi ile bakildi.

Bulky gruplari (var, yok) ile interim pet-ct yanit ve tedavi sonu pet-ct yanit

arasinda anlaml bir fark bulunmadi:.
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5. TARTISMA

Bu calismada hem HL hem de DBBHL tanili hastalarda uluslararasi
prognostik skorlara gore iyi ve kotu prognostik gruptaki hastalarin tedavi sonu
tam yanit oranlari farkhlik gostermemistir. Uluslararasi prognostik indeksler
tum lenfoma hastalarinda uzun sureli hastaliksiz sagkalim ve genel sagkalim
oranlari ile iligkili olmasi nedeniyle aktif olarak kullanilmaktadir. Ancak
hastanin prognostik skorlara gore iyi ya da kot prognostik grupta olmasi
PET-CT ile degerlendirilen tedavi sonu metabolik yanit oranlarini etkilemiyor

gibi gorunmektedir.

Literattire baktigimizda HL hastalarinda erkek baskinhgi gértlmektedir
(85,86). Bizim galismamizda HL tanisi konmus hastalarin yaklasik Ugte ikisi
erkek hasta idi ve literatur ile uyumlu bir sekilde erkek orani, kadin oranindan

yuksek bulundu.

Guermazi ve arkadaslarinin 2001’de yaptigi ¢galismada HL'de
ekstranodal tutulumun %10-15 ve NHL'ye oranla tutulum oraninin daha az
oldugu bildirilmigstir. En sik ekstranodal tutulum bdlgeleri: kemik, kemik iligi,
akciger ve karaciger saptanmistir (33). Calismamizda HL'de ekstranodal
tutulum oranini %39,1 olarak saptadik. Bu ¢alismada HL'li hastalardaki
ektranodal tutulum orani literattr verilerinden biraz daha sik bulunmustur.
NHL’li hastalarda ekstranodal tutulum oranini %48,1 olarak saptanmistir,
HL’li hastalara kiyasla bu ylksek tutulum orani, Guermazi ve arkadaslarinin

yaptigi calisma ile benzer sonug¢ gostermigtir (33).

HL hastalarinda, B semptomlari tani sirasinda her ¢ vakadan birinde
gOrulur. En sik gorulen bulgu atestir ve hastalarin yaklasik %27’sinde gorular.
Genellikle ates, geceleri yukselir ve dizensizdir (87). Calismada B semptom
gorulme sikhdi %69,6 olarak saptandi. Calismamizda B semptom oranin
yuksek saptanmig olmasinin ates, kilo kaybi, gece terlemesi gibi

semptomlarin subjektif olmasindan kaynaklanabilecegi dustunulmustur.

Ulkemizdeki calismalara bakildiginda hastalarin siklikla tani sirasinda

evre 2 olduklari gérulmuagtur. Memis ve arkadaslarinin galismasinda; erken
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evre HL hastalarinin, ileri evre HL hastalarindan fazla olduklari goralmustar
(88). Seker ve arkadaslarinin da ¢alismasinda benzer sekilde erken evredeki
HL hasta sayisi, ileri evredeki HL hasta sayisindan fazla bulunmustur (89).
Calismamizda farkl olarak HL ileri evre hasta sayisi, HL erken evre hasta
sayisindan fazla saptanmistir. Hastalarin daha c¢ok ileri evrede tani aliyor
almasinin; baslangi¢ semptomlarinin erken donemde hastalar tarafindan
onemsenmemesi ve ilk etapta 1.basamak saglik merkezine basvuran
hastalarin tani koyma suresindeki gecikme ile iligkili olabilecegi

dusundimustar.

Calismamizda NHL'li hastalarin tani anindaki yas ortalamasi 60 olup
bati toplumlari ile karsilastirildiginda NHL’nin benzer yas gruplarinda ortaya

ciktigl bulunmustur (90).

Ulkemizde yapilan ¢alismalara bakildiginda, Seker ve arkadagslarinin
165 HL tanili hastanin degerlendirildidi retrospektif calismasinda, hastalarin
ortalama yasi 40+16 olarak saptanmistir (89). Kilickap ve arkadaslarinin
2009'da yaptigi calismada ise HL tanili 391 hastanin ortalama yagi 35£15
olarak saptanmistir (91). Bu ¢calismada HL tanili hastalarin ortalama yasini
44+17 olarak saptadik, yas ortalamasinin tlkemizde yapilan 6nceki

calismalar ile benzer oldugu belirlenmisgtir.

Yapilan ¢calismalarda hastalarin yaklagik %60'inin ileri evre DBBHL
(genellikle evre 1l veya IV hastalik) ile bagvurdugu belirtiimistir (56,57). Bizim
¢alismamizda ise DBBHL hastalarinin %59,2’si tani aninda ileri evre olarak

tespit edildi. Bu oran literaturde yayinlanan g¢alismalar ile benzer saptandi.

Literatirde DBBHL'li hastalarin yaklasik %30'unda B semptomlari
gozlenir ve kan tetkiklerinde serum LDH belirteci yarisindan fazlasinda
yuksek gorulmektedir (56,57). Calismamizda DBBHL'li hastalarin %37’sinde
B semptomlarinin oldugu bulunmustur ve literatur ile kiyaslandiginda daha

yuksek oranda B semptomu oldugu belirlenmisgtir.

Mgller ve arkadaglarinin yaptigi galismada DBBHL'li hastalarin
yaklasik %40’ inda ekstranodal tutulum oldugu gorulmustur (59). Bu
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calismada DBBHL'li hastalarin yaklasik %48’inde ekstranodal tutulum
saptanmigtir ve literatur bilgilerine kiyasla daha yuksek oranda oldugu

gorulmustar.

ABVD kemoterapi rejimi, HL hastalarinin ¢ogu igin kullanilan standart
rejim haline gelmigtir. G-CSF kullaniminin, bleomisin iceren rejimlerle
kombinasyon halinde kullanildiginda pulmoner toksisiteyi daha da artirip
artirmadigina dair literatlrde celigkili veriler bulunmaktadir (92). Bu konu ile
alakali 141 hastay kapsayan retrospektif bir calismada; 6zellikle ABVD
uygulanan HL hastalarinda, G-CSF kullanimi ile bleomisin pulmoner toksisite
riskinde artig bildirilmigstir (93).

R-CHOP tedavisi DBBHL hastalari igin giniumuzde standart tedavi
haline gelmigtir. Kemoterapi almamis hastalarda febril nétropeni (FN)
insidansi>%20 olan kemoterapi rejimlerinin klinik deney verileri NCCN Paneli

tarafindan yuksek riskli olarak kabul edilir (94).

Kemoterapi rejimlerine monoklonal antikorlarin eklenmesinin FN riskini
artirma potansiyeline sahip olduguna dikkat edilmelidir. Literattirde ciddi
noétropeniye neden olmak icin bagimsiz bir potansiyele sahip oldugu bilinen,
CD20+ hematolojik malignitelerin tedavisinde kullanilan bir anti-CD20
monoklonal antikoru olan rituksimabin 6zellikle endise verici oldugu, hem
kemoterapi ile hem de kemoterapi olmadan uzun sureli, gecikmeli baslangicli

notropeni ile iliskilendirildigi goridlmustir (95).

Calismamizda HL'li hastalarda G-CSF kullanim ihtiyaci %56,5 olarak
saptanirken NHL’li hastalarda G-CSF kullanim ihtiyaci %92,6 olarak
saptanmigtir. Her iki grupta kullanilan kemoterapi protokoll de nétropeni
yapma potansiyeli tagsimaktadir, bu nedenle ¢alismada HL tanili hastalarda
NHL’ye kiyasla istatistiksel olarak anlamli dusuk G-CSF kullanim oraninin
bahsi gegen pulmoner toksisiteden hastalari korumak amaciyla olustugu

dusundimustar.

Ayni zamanda galismamizda HL'li hastalari erken evre ve ileri evre

olarak iki gruba ayirdigimizda ileri evredeki HL'li hastalarda G-CSF kullanim
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ihtiyacinin erken evredeki HL’li hastalara gore daha fazla oldugunu ve iki

grup arasinda anlamli fark bulundugunu saptadik.

HL tanisi alan hastalarin buyuk kismi baglangi¢ tedavisini takiben tam
remisyona ulasir ve uzun donemde hastalik kontrollu saglanabilir ancak
takiplerinde erken evre olumlu prognostik 6zelliklere sahip hastalarin %10-
15’i, erken evre olumsuz prognostik 6zelliklere sahip ve ileri evre hastalarin
da %15-30’unda relaps gorilebilir (96,97).

Ulkemizde yapilan bazi ¢caligmalara bakildi§inda, Seker ve
arkadaslarinin 165 HL hasta ile yaptiklari retrospektif calismada 5 yillik genel
sagkalim %88.,5, hastaliksiz sagkalim %52 olarak bulunmustur (89). Kilickap
ve arkadaslarinin 391 HL hastasi ile yapmig olduklari retrospektif gcalismada
5 yillik genel sagkalim %90, 10 yillik genel sagkalim %84 olarak bulunmustur
(92).

Bu galismadaki HL hastalarinda, interim PET-CT tam metabolik yanit
oranlari iyi prognostik grupta %100 ve koétl prognostik grupta %61 olarak
saptanmig olup, iyi prognostik grupta sayisal ustunlik olmasina ragmen
istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemigtir. Tedavi sonu PET-CT tam
metabolik yanit oranlari iyi prognostik grupta %100 ve kot prognostik grupta
%88 olarak saptanmis olup, yine iyi prognostik grupta sayisal Ustunlik
olmasina ragmen istatistiksel olarak anlaml farklilik géstermemistir.
Literaturde yapilan ¢caligmalardaki sagkalim oranlarina bakildiginda;
calismamizdaki yuksek oranda g¢ikan tam metabolik yanit oranlarina ragmen
hastalarda relaps gergeklesebilecegi vb. diger ihtimalleri gbz dninde
bulundurarak hastalarin takiplerinin duzenli bir sekilde yapilmasi gerektigi

sonucuna varilmistir.

Ug prospektif calismada R-CHOP veya CHOP benzeri
kemoterapi alan agresif B hucreli lenfomali 1063 hastanin analizinde, orijinal
IPI'nin prognostik dederi yeniden degerlendirilmigtir. Otuz ayi1 asan bir
medyan gézlem slresinde; hastalarda olaysiz sagkalim, progresyonsuz
sagkalim ve genel sagkalim IPI skoruna gore degerlendirilmistir. IPl puani O-

1 olan hasta grubunda oranlar sirasiyla (olaysiz sagkalim, progresyonsuz
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sagkalim ve genel sagkalim) %81, %87 ve %91 olarak saptanmistir. IPI
puani 2 olan hasta grubunda oranlar sirasiyla %69, %75 ve %81 olarak
saptanmigtir. IPl puani 3 olan hasta grubunda oranlar sirasiyla %53, %59 ve
%065 olarak saptanmistir. IPI puani 4-5 olan hasta grubunda oranlar sirasiyla
%50, %56 ve %59 olarak saptanmistir (98).

Bu calismadaki NHL hastalarinda, interim PET-CT tam metabolik yanit
oranlari iyi prognostik grupta %77,8 ve kotl prognostik grupta %88,9 olarak
saptanmistir. Tedavi sonu PET-CT tam metabolik yanit oranlari iyi prognostik
grupta %83,3 ve kotu prognostik grupta %100 olarak saptanmigtir. Bu iki
grup arasindaki interim pet-ct ve tedavi sonu pet-ct yanit oranlarinin
kiyaslamasinda anlamli fark saptanmamistir. Literattirde yapilan
calismalardaki sagkalim oranlarina bakildiginda; galismamizdaki yiksek
oranda g¢ikan tam metabolik yanit oranlarina ragmen hastalarda relaps
gerceklesebilecegdi vb. diger ihtimalleri goz 6nunde bulundurarak hastalarin

takiplerinin dizenli bir sekilde yapilmasi gerektigi sonucuna varilmigtir.
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6. SONUG VE ONERILER

Bu calismada hem HL hem de NHL tanili hastalarda uluslararasi
prognostik skorlara gore iyi ve kotu prognostik gruptaki hastalarin tedavi sonu
tam yanit oranlari farkhlik gostermemistir. Uluslararasi prognostik indeksler
tum lenfoma hastalarinda uzun sureli hastaliksiz sagkalim ve genel sagkalim
oranlari ile iligkili olmasi nedeniyle aktif olarak kullanilmaktadir. Ancak
hastanin prognostik skorlara gore iyi ya da kot prognostik grupta olmasi
PET-CT ile degerlendirilen tedavi sonu metabolik yanit oranlarini etkilemiyor

gibi gorunmektedir.

Calismanin kisitlihgi tek merkezli, retrospektif ve hasta sayisinin az
olmasidir. Hasta sayisinin daha fazla oldugu ¢ok merkezli prospektif
calismalarin yapiimasi gerekmektedir ancak bu ¢alisma ulke verilerine

katkida bulunmasi agisindan 6nem arz etmektedir.
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