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Giriş

Non-Hodgkin lenfomalar (NHL) B lenfositlerin, 
T lenfositlerin veya natural killer (NK) hücrele-
rin anormal bir klonal proliferasyonu ile karak-
terize, lenfoid sistemin heterojen bir malignite-
sidir. 2019 yılında yeni tanı alan 74200 vakanın 
19770’inin hastalık nedeni ile ölmesi tahmin 
edilmektedir. Erkek ve kadınlarda maligniteler 
arasında en sık gözlenen 7. malignite olup yeni 
tanı alan kanser vakalarının %3-4, kansere bağ-
lı ölümlerinde %5-6’sından sorumludur. 1970-
1995 yılları arasında dramatik bir şekilde artan 
insidans, 1990 yılı ortasından sonra azalmaya 
başlamıştır. Bu yıllarda insidansta gözlenen ar-
tıştan aynı yıllarda tüm dünyada artış gösteren 
“Human Immunodeficiency Virus (HIV)” sorum-
lu tutulmaktadır (1).

Epidemiyoloji ve risk faktörleri

NHL insidans oranlarına baktığımızda, Kuzey 
Amerika, Avrupa ve Avustralya/Yeni Zelanda’da 
yüksek, Asya, Orta Amerika, Karayipler ve Batı 
Afrika’da ise düşük olduğu görülmektedir. Orta-

lama tanı yaşı 65 olup en sık 6. ve 7. dekatta gö-
rülmekle birlikte hafif bir erkek üstünlüğü vardır 
(%55 & % 60) (2-4).

Çeşitli genetik hastalıklar, çevresel maru-
ziyetler ve enfeksiyöz ajanlar, NHL gelişimi ile 
ilişkilendirilmiştir. Ek olarak, ailede hematolojik 
malignite öyküsü, lenfoma için önemli bir risk 
faktörü gibi görünmektedir. Özellikle ailede bir 
lösemi öyküsü, peripheral T-cell lymphoma 
(PTCL), kronik lenfositik lösemi/küçük lenfositik 
lenfoma (CLL/SLL) ve mantle cell lymphoma 
(MCL) gelişimi ile ilişkilidir. Ayrıca ailede bir NHL 
öyküsü, tüm NHL formlarının artmış riskini be-
raberinde getirmektedir (Tablo 1) (5).

NHL, 2008 yılında Dünya Sağlık Örgütü 
(WHO) tarafından 3 farklı alt tipe ayrılmıştır. B 
hücre, T hücre ve NK hücresi olarak sınıflandır-
ma yapılmıştır. 2016 yılında yapılan revizyon 
sonucu NHL’nın yaklaşık 70 farklı tipi tanımlan-
mıştır (Tablo 2). Bu alt tipler, morfolojik, immü-
nolojik ve genetik karakteristiklere göre belirlen-
mektedir (Tablo 3). Patolojik bulguların klinik 
görünümle birleştirilmesi önemlidir ve genellikle 
hastalık indolent veya agresif davranış sergile-
mektedir (4,5).
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bir antitümör etki gösterir. Tümör gerilemesi, 
tanı koymada zorluklara neden olabilir. Buna 
göre, eğer lenfoma tanısından şüpheleniliyorsa, 
steroidler biyopsi sonrasına kadar mümkünse 
kesilmelidir (26).

PCNSL tedavi başlangıçta hastalığın çok 
odaklı doğası nedeniyle tüm beyin radyoterapi-
si (TBRT) olarak uygulanmıştır. RTOG ve Prin-
cess Margaret Hastanesi’nden iki ayrı çalışma 
ile TBRT araştırılmış, sırasıyla 12,2 ve 17 aylık 
medyan sağkalım ve 5 yıllık sağkalım oranları 
%10 ila %20 olarak rapor edilmiştir. 50 Gy’i aşan 
doz artırma girişimleri, sağkalımda artmaya ne-
den olmaksızın toksisite oranlarının artması ile 
sonuçlanmıştır (27,28). Sadece TBRT ile elde 
edilen sonuçların kötü olması ve RT’ye bağlı ge-
lişebilecek nörotoksisite düşüncesi başlangıçta 
kemoterapi ile tedaviye başlanmasını standart 
hale getirmiştir. 1990’lı yıllarda kemoterapi ve 
ardından RT ya da progresyon durumunda uy-
gulanan RT ile medyan sağkalımların iyileştiği 
gösterilmiştir. Ancak yüksek doz metotreksat 
(MTX) ve tam doz TBRT kombinasyonu ile ilgili 
birincil endişe nörotoksisitedir. Nörolojik kompli-
kasyonlar, tedaviden 3 ay sonra, dikkat eksikliği, 
ataksi, üriner inkontinans ve hafıza bozukluğu 
gibi semptomları ile ortaya çıkabilir. 60 yaşın-
dan büyük hastalarda nörolojik komplikasyon 
riski yüksektir. Bu tedavilere bağlı nörolojik tok-
sisiteleri azaltmak için alternatif olarak TBRT 
dozunun azaltılması stratejileri geliştirilmiştir. 
Bu amaçla “Memorial Sloan- Kettering” grubu, 
rituksimab ve MTX tabanlı kemoterapiye tam 
yanıt veren hastalarda TBRT dozunu 23.4 Gy’ye 
düşürmüştür. Çalışmaya dahil olan tüm hasta-
lar için medyan PFS ve OS, 3.3 ve 6.6 yıl olarak 
raporlanmış olup tam yanıt elde edilen hastalar-
da 5 yıllık OS % 80 olarak bildirilmiştir. TBRT son-
rası önemli nörotoksisite gözlenmemiştir (29).

Sonuç olarak, yüksek doz MTX sonrası 
TBRT’nin rolü özellikle kemoterapiye tam yanıt 
alan hastalarda ve 60 yaşın üzerindekilerde tar-

tışmalıdır. 45-Gy TBRT’sinin yaşlı hastalarda ve 
belki daha genç hastalarda da kabul edilemez 
toksisiteye yol açtığı açıktır. Tek başına kemote-
rapi ile genel olarak tatmin edici olmayan sonuç-
lar göz önüne alındığında, tam yanıt elde edilen 
hastalar için kemoterapiye düşük doz RT (23,4 
Gy) eklenmesi, umut verici bir yaklaşımdır. De-
vam etmekte olan RTOG 1114, PRECIS ve IELSG 
32 çalışmaları sonlandığında PCNSL tedavisin-
de TBRT’sinin rolü aydınlatılmış olacaktır (4,5).
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