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GIRIS VE AMAC

Lenforetikiiler sistemi olusturan hicrelerin neoplastik
proliferasyonu sonucu meydana gelen tiimdrler oldukga karmasik
oldugundan, Hodgkin disi malign lenfomalarin siniflamasi gey-
rek yiizyala askain siiredir tartiszlan bir konudur(l). I1k kez
Rappaport'un (2) 1956 yilinda one sirdigii, yine 1956 yilanda
modifiye sekli ile Rappaport, Winter ve Hicks tarafindan ya-
yinlanmis Rappaport Sainiflamasindan gilinlimize dek ¢esitli si-
niflamalar onerilmistir(1l,3).

Rappaport Siniflamasi, hiicre tipine, yapiya (patern)
ve diferansiasyona gére yapilmis bir siniflama olarak uzun yil-
lar benimsendi; ¢ilinkii neoplazileri alt gruplara ayirmak baki-
mindan elverisli idi (1,3,4,5,6).

Non-Hodgkin lenfomalarin tedavisinde modern kemoterapi-
ye gecilmesi nedeniyle son 30 yil igerisindeki elektronmikros-
kobik, histokimyasal, immunolojik ve sitolojik g¢alismalardaki
ilerlemeye paralel olarak yeni ve daha ayrintili siniflamalara
gereksinim duyuldu. B6ylece Lennert ve Mohri'nin (1968) (7) Al-
manya'daki, Bennett ve Ark.nin (1973) (8) Ingiltere'deki, Lu-
kes ve Collins'in (1974) (9) Amerika'daki ¢alismalari sonucu,
Kiel Siniflamasi (Lennert ve Mohri) 1974 (7), British Sinifla-
mas1i (Bennett ve Ark.) 1974 (10), Lukes ve Collins Siniflamasi

(Lukes ve Collins) 1974 (9) gibi siniflamalar ile Dorfman'ain
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Amerika'daki ¢alismasi sonucu Dorfman Siniflamasi 1974 (11)
World Health Organization (WHO) Siniflamasi 1976 (1), National
Cancer Institute'iin Working Formulation'a 1982 (1,12) gibi sa-
niflamalar ortaya 91km1§tir. Bunlara Strauchen ve Ark.1 gibi
arastirmacilaran calismalari da ilave edilirse ona yakin si-
niflama mevcuttur.

Ginimizde hala, birgcok Patoloji departmaninda tam anla-
miyla oturmus bir siniflama mevcut defildir. Bitin siniflama-
larin daha fazla modifikasyona gereksinim gdstermesi nedeniy-
le goriigsiimiz; Lieberman ve ark.nin (12) gorisiine paralel ola-
rak patolog ve klinisyenin en uygun gordikleri siniflamayax kul-
lanmasidir. Amacimiz, giniimiize dek Onerilmis belli basli sinif-
lamalari inceleyip, avantaj ve dezavantajlarini tartisip, ola-
naklarimizin elverdigi en uygun siniflamaya gore non-Hodgkin
Lenfomalari degerlendirmek ve kullanmakti. Bu gaye ile Anadolu
Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali olarak 1 Ocak
1981 ile 31 Aralak 1987 tarihleri arasinda gesitli siniflama-
lara gdre tani almis 42 non-Hodgkin Malign Lenfoma olgusunu
Rywlin (3) tarafindan Onerilen non-Hodgkin Lenfoma Sainaflamasi-
na gore,dzel boyalarin yardimi ile retrospektif olarak degerlen-

dirdik.




GENEL BILGILER

Lenforetikiiler sistemin, lenf nodunu veya bazi organla-
rin lenfoid dokusunu tutan malignensilerine "Malign Lenfoma"
denir. Malign Lenfoma adi altinda toplanan neoplastik proli-
ferasyonlar, Hodgkin hastaligi ve non-Hodgkin Lenfomalar ola-
rak iki ana gruba ayrilair. Non-Hodgkin Lenfomalar; Lenfositik
Lenfomalar, Histiyositik Lenfomalar (Reticulum Cell Sarcoma),
Burkitt timOri ve Mycosis Fungoides'i igerir. Lenforetikiiler
sistem malignensilerinin tanisi, lenf nodu tutulumu oldugunda
konur, ancak bunun istisnai sekilleri olan Burkitt timori ge-
nellikle lenf nodu disinda, mycosis fungoides ise primer ola-

rak kutandéz dokuda goériilen neoplazilerdir(3).

Lenfositlerin,monositlerin (retikulum hicreleri ve histi-

yositler) ve plazma hiicrelerinin neoplastik proliferasyonu su
hastaliklarda gorilir:
1.Hodgkin Hastalagi,
2.Follikiiler ve diffuz tip lenfositik lenfomalar,
3.Lenfositik ldsemiler,
4.Histiyositik lenfoma (Reticulum Cell Sarcoma),
5.Malign Histiyositozis,
6.Monositik ldsemiler,
7.Burkitt timdri,

8.Mycosis fungoides,




9.Multiple myelom,
10.Waldenstrdm makroglobulinemisi,
11.Agar zincir hastaligi;
a)Alfa-zincir hastaligi- Akdeniz lenfomasz
(Seligman Hastaligi),
b)Gamma zincir hastaligi- Franklin hastalagz,
c)Mi zincir hastalaga.

Virchow tarafindan, primer olarak lenf nodundan orijin
alan malignensiler i¢in "Lenfosarkom" terimi kullanilmistir.
Ancak, daha sonra Kundrat (3) "Lenfosarkomatosis" teriminin
bu malignensilere daha uygun oldugunu One sirmiistiir; ¢ilinkid bu
malignensiler diger sarkomlar gibi metastaz yapmazlar. Malign
lenfomalarin sistemik tutulumu yaygin metastaz degildir, bu
mutlaka ayirt edilmelidir. Metastaz; makroskobik olarak, bir
cok degisik dokuda godriilen nodiiller seklindedir, sistemik tu-
tulum ise lenforetikiiler doku ig¢eren bir ¢ok organdaki diffiiz
tutulumdur. Bu nedenledir ki, bu neoplaziler ig¢in "Malign Len-
foma" teriminin kullanilmasi daha dogrudur(3).

Bir ¢ok arastiriciya gdre; malign lenfomalarain mikrosko-
bik siniflamasi, hiicre tipi, farklilasma derecesi (diferansiasyon),
nodiler veya diffiz olmak iizere gosterdikleri yapiya dayanilarak
yapirlmistir (1,3). Morfolojik yapisina gére, diffiz olan malign
lenfomalar yaklasik %56 oraninda, nodiiler olanlar ise yaklasik
Z44 oraninda gorilir (5,13). Nodiiler malign lenfomalar daha zi-
yade kadinlarda goriiliir. Rappaport ve Ark.ina (2) gdre nodiler

(follikiiler) lenfomalar, diffiz lenfomalara gdre daha yavas gi-




disli, prognozu daha iyi olan malign lenfomalardir. Ancak bir
cok nodiler (follikiiler) lenfoma ileride diffiz forma donisiir.
Diger patologlara gore nodiiler lenfoma, lenfoid follikil hic-
relerinden orijin alan spesifik bir lenfoma tipidir(13).
Rappaport Siniflamasindan (1956) ginimiize dek non-Hodgkin
Lenfomalar i¢in ona yakin siniflama One sirilmistiir. Bu sinifla-
malar incelendiginde; farkliliklarindan daha ¢ok benzerlikleri-
nin oldugu ortaya ¢ikar. Temeldeki ana farklailik kullanilan ter-

minolojiden kaynaklanmaktadxr(1l,12).

RAPPAPORT SINIFLAMASI

Rappaport ve Ark.in (2) 1956'da dnerdikleri sinaiflama,
daha ziyade morfolojik bulgulara dayanmaktadir(Tablo 1). Hiicre
yapisina gore; "lenfositik", "histiyositik", '"mikst (lenfositik-
histiyositik) tip " , diferansiasyonuna goére; az, orta, iyi di-
feransiye tip olarak siniflandiralmaktadir (1,3,12,13,14).
Rappaport ve Ark.1, non-Hodgkin Lenfomalarin degisik histolojik
sub tiplerinde goriilen yap:r farkliliklaraini o lenfomalarin dzel
tipleri olarak kabul etmekteydiler(2). Giinliimizde, nodiler yapi-
nin follikiler merkez hﬁcrelerinin (FCC) olusturdugu bir ozellik
0oldugu ve B-Lenfosit kdékenli non-Hodgkin Lenfomalari temsil et-
tigi bilinmektedir(1l,12,15).

Tablo I,Rappaport, Hicks ve Winter'in yine 1956'da yayin-
ladiklari orijinal Rappaport Sinaiflamasinin ilk modifiye sekli-
dir(2,3). Bu siniflamada yer alan "orta diferansiye Lenfositik"

tip malign lenfoma orijinal siniflamada mevcut degil idi. 1966




daki son modifiye Rappaport siniflamasinda ise "orta diferansiye
lenfositik tip" yine mevcut olmayip,"Undiferansiye tip" ilave ol-

mustur (1,4). "Orta diferansiye tip" i¢in bazi otorler "Intermedi-

ate Lenfositik Lenfoma" terimini o6nermislerdir. Ancak bu terim ii¢

ayri kategori i¢in kullanildigindan gecerli degildir(l).

TABLO I:Non-Hodgkin Lenfomalarin Rappaport Siniflamasz
A-Noduler
I.Lenfositik lenfoma
a)Koti diferansiye
b)Orta diferansiye
c)iyi diferansiye
ITl.Lenfoma, Mikst hiicreli tip
ITI.Retikulum hiicreli sarkom (Histiyositik lenfoma, Gall)
B-Diffiiz
I.Lenfositik lenfoma
a)Kéti diferansiye
b)Orta diferansiye
c)lyi diferansiye
IT.Lenfoma, Mikst hiicreli tip

III.Retikulum hiicreli sarkom(Histiyositik lenfoma,Gall)

Anderson, 8.Baskai. Sayfa 1302, 1985'den.

Iyi diferansiye lenfositik lenfoma, kiicik matiir gdrinim-

1li lenfositlerden ibaret lenfoid timdrler di¢in kullanilan bir




terim idi. Lenfosit diferansiasyonu, fonksiyonel Ozelliginden -
ziyade morfolojik diferansiasyona dayandigindan degeri tartis-
maladar(1l).

Bazi otodrlere gore, nodiiler yapi olusturmus biliyik veya
kigik hiicrelerin her ikisi de B-Lenfositlerden kaynaklanan hiic-
reler olup, de8isik transformasyon evrelerini gdstermektedir.

Bu nedenle, "histiyositik" ve "mikst (Histiyositik-lenfositik)"
terimlerinin nodiiler lenfomalar ig¢in artik uygun olmadigi iddia
edilmektedir(1,14,15). 1966'da yayinlanan Modifiye Rappaport
Slnlflama31né ilave edilen Undiferansiye tip Burkitt ve non-
Burkitt lenfomalar olarak ikiye ayrilmaktadir(1l,4). Non-Burkitt
tip Undiferansiye lenfoma, Burkitt tipe benzer. Ancak histolo-
jik, sitolojik ve histokimyasal yodnden farklaliklar gosteren im-
matir hiicrelerden ibarettir. Uzun yillar bu lenfomalarda nodiler
yapl mevcudiyeti, bazi arastiricilar tarafindan kabul edilmedi.
Bugiin, hald iddia edilmektedir ki Burkitt Lenfoma, follikiler
merkez hiicre orijinli olabilecek B-Cell lenfomadir(l). Mann ve
Ark.1 Burkitt Lenfomala 47 hastadan 10'unda, germinal merkezler-
de fokal tutulma bulmuslardir. Bu arastiricilara gore;

1.Burkitt Lenfoma, germinal merkezin B-Lenfositlerinden
kaynaklaniyor olabilir yada,

2.Timdr hiicreleri spesifik bir gd¢ 1le primer yerinden
selektif olarak germinal merkezlere geliyor olabilirler(16).
Gerg¢i, yasam siiresi bakimindan germinal merkezleri tutulmus ve-
ya tutulmamis olgular arasinda fark yoktur(l). Mann ve Ark.1(16)

tarafindan timdr hilicrelerinin germinal merkezlerde bulundugunun




gbsterilmesi ve Lukes ve Collins'in (9) siniflamasinda bu
lenfomalarain "kiiciik ¢entiksiz follikiiler merkez hiicreli len-
fomalar" olarak geg¢mesinden beri, Burkitt ve non-Burkitt Len-
fomalar i¢in Modifiye Rappaport Siniflamasinda kullanilan "Un-
diferansiye" terimi gegerliligini kaybetmistir.

Diffiz histiyoesitik lenfomalar,giiniimizde imminolojik ve
morfolojik olarak gruplara ayrilmaktadir ve ¢ogu histiyositik
olmaktan ziyade lenfoid orijinlidir(17,18). Dorfman'a gére matir,
iyi diferansiye lenfoesitler, phytoheamagglutinin ve diger mito-
jenlerle in vitro olarak inkiibe edilirse bu hiicreler '"biyik len-
foid hiicrelere" déniisiir. Ayni déniisiim in vivo oldugunda"immuno-
blast'"denilen biiyiik hiicreler ortaya ¢ikmaktadir. Bu olay reticu-
lum cell yada histiyositik terimlerinin yanlis kullanildigin fik-
rini destekler(11l).

immﬁnolojik ¢alismalar, non-Hodgkin Lenfomalardaki neo-
plastik hiicrelerin B-, T- veya non-B, non-T (null), ender olarak
ta histiyositler oldugunu godstermektedir. Yani histiyositik te-
riminin kullanilmasi yanlistir(1l7,18). Dorfman yalnizca morfo-
lojik zemine bakarak non-Hodgkin Lenfomalarai sub gruplara ayir-
manin zor oldugunu, bu nedenle "Large Lenfoid Lenfoma'" ve '"ger-
cek (True) histiyositik lenfoma" olarak ikiye ayirmanin daha
dogru oldugunu ileri siirmiistiir(11). Dorfman'in aksine Lukes ve
Collins Rappaport Siniflamasinin, histiyositik grubunu;

B-Hiicre kodkenliler:

-Biylik ¢entikli,

-Biyik ¢entiksiz,



-B-Immiinoblastik olarak iice,
T-Hicre kodkenliler:
~T—immunoblastik olarak bire,
Histiyositik kokenliler:
-Gergek histiyositik olarak bire ayirmistir(9).
Strauchen ve Ark.1 histiyositik lenfomalara
~-Biliyik ¢entikli,
-Biiyik ¢entiksiz,
~Mikst follikiiler merkez hicreli,
-Pleomorfik pironinofilik,
—-Blastik tip olmak izere subgruplara ayirmistir(l).
Nathwani ve Ark.na gdre, diffiiz bliyik ¢entikli follikii-
ler merkez hiicreli (FCC) lenfomalarin prognozu, Rappaport Sinif-
lamasinin "Histiyositik lenfoma" olarak isimlendirilen, diger
biiyik hiicreli lenfoid lenfomalarinin prognozundan daha iyidir
(1,19). Bu otdrler, Rappaport siniflamasina gore "Diffiiz Histiyo-
sitik tip" olarak siniflanan 54 vakayi Lukes ve Collins Siniflama-
sina gore subgruplara ayirdiklarinda, Rappaport'a gdre ortalama
yasam siiresini 8 ay, Lukes ve Collin'e gore "biiyik ¢entikli tip"
non-Hodgkin Lenfomali 5 hastanin ortalama 22 ay,'bliyik ¢entiksiz

" non-Hodgkin Lenfomali 42 hastanin ortalama 7 ay,'"B-Immuno-

tip
blastik tip" non-Hodgkin Lenfomali 6 hastanin 6 ay, '"gergcek his-
tiyositik tip" non-Hodgkin Lenfomali 1 hastanin ortalama 5 ay ya-
sam siiresine sahip olduklaraini rapor etmislerdir(19).

Strauchen ve Ark.1 Rappaport'un "histiyositik lenfoma'lari-

ni1 subgruplara ayirdiklarinda en iyi prognozun "bliyik ¢entikli tip"
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te, en koti prognozun "Blastik" ve '"Pleomorfik Pironinofilik

Hiicreli Tip'"te olduBunu rapor etmislerdir(20).

LUKES VE COLLINS SINIFLAMAST:

Rappaport'tan sonra 1974'de Lukes ve Collins, imminolo-
jik parametrelere ve morfolojik olarak T- veya B- hiicre orijini-
ne dayanan bir siniflama 6nerdiler(9). Bu siniflamada yapinin dif-
fiiz veya follikiiler olmasinin dnemi yoktu. Immunolojik a¢idan ko-
laylik olmasi ig¢in "B", "T" ve "U (Undefined)" terimleri kulla-
nilmistir. "Undefined Terimi" non-T ve non-B hicrelileri belirt-
mektedir.

Lukes ve Collins B-hiicreli kategorisinde follikiiler merkez
hiicreli timdérleri, morfolojik 6zelligine gore "Centikli" ve "Cen-
tiksiz Follikiiler Hiicreli Tiimérler" olarak, bunlarai da "Biyuk"
ve "Kig¢ik Hicreli Tip"ler olarak ayirmislardir. Ayni zamanda asi-
kar plazmasitoid bulgulu, follikiler merkez hiicre orijinli olmayan
biiyiik lenfoid hiicreli lenfomalara "B-immunoblastik Sarkom" olarak
tanimlamislardir(9).

T-hiicre kategorisinde, "Yarikli Lenfositik" (convoluted
lymphocytic) terimi, 6zellikle mediastende yerlesen, mediastinal
lenfomalar ic¢in kullanilmis bir terimdir. "T-hiicreli Immunoblas-
tik Sarkom" ise 6zel morfolojik ~bulgulari olan bir T hicreli tii-
mordir. Lukes ve Collins'in non-Hodgkin lenfoma siniflamasi, ori-
jinal sekli ile 1974'de (Tablo II), daha sonra modifiye sekliyle

1977'de yayinlanmistir(Tablo III).




TABLO II:Non-Hodgkin Lenfomalarin Lukes ve Collins
(1974)
I-U-Hiicreli (Undefined cell) tip
IT-T-Cell tip
-Mycosis fungoides ve Sezary Sendromu
-Yarikli lenfositik tip(convoluted lymphocyte)
-Hodgkin Hastaligz
ITI-B-Hiicreli tip
~Ki¢ik lenfosit
-Plazmasitoid lenfosit

~Follikiler merkez hiicreli tipler

-11~

Siniflamasz

(Follikiiler,diffiiz,follikiler ve diffiiz, sklerotik)

a.Kigik ¢entikli
b.Bliyiik ¢entikli
c.Kii¢tik ¢entiksiz
d.Biyik ¢entiksiz
~-Immunoblastik sarkom (B-hiicrelerinin)
IV-Histiyositik tip

V-Siniflandirilamayanlar

Cancer, 344: 1488, 1974'den.



TABLO III: Lukes ve Collins Malign Lenfomalarain Fonksiyonel

Siniflamasa (1977)
-U-Hicreli (Undefined)
-T-Hicreli

_Kii¢glik lenfosit

-Yarikli lenfosit
-Sezary hicreli-Mycosis fungoides
-Immunoblastik lenfoma
-B-Hiicreli
-Ki¢ik lenfosit
-Plazmasitoid lenfosit

~-Follikiler merkez hicreli

~12-

(Follikiler veya diffiiz, sklerozisli/sklerozissiz)

a.Ki¢lik ¢entikli
b.Biiyiik centikli
c.Kigik transforme (¢entiksiz)
d.Bliyik transforme (¢centiksiz)
—-Immunoblastik sarkom
-Sac¢li hicreli 1lésemi (Hairy cell leukemia)

-llistiyositik

Cancer Treat.Rep. 61:974, 1977'den.

Lukes Collins siniflamasina goére,

1.Tanimlanmamis lenfomalar(U-Cell)

Bu grup non-Hodgkin Lenfomalar, morfolojik olarak taninair.



-13-

Ancak kesin tanimlama immiinolojik olarak yapilabilir(9). Bir
non-Hodgkin Lenfomanin bu subgruba girebilmesi i¢in "B" veya
"T-Lenfositik" yada 'gercek histiyositik" olarak tanimlanama-
masl yada sadece primitif gorinimli yilizeyel markirsiz, yuvar-
lak hiicrelerden olugan”yar1k31z lenfoblastik lenfoma" ve "ya-
riksiz akut lenfositik lésemi" olmasi gerekir. Yariksiz lenfo-
blastik lenfomalar siklikla yilizey markirsiz "null" hiicre tipi
olmalarina ragmen bazilarinda T-hiicre markirlari gOsterilebil-
mistir. Bu nedenledir ki, Lukes ve Collins Siniflamasinin, en
zor subgrubu "U-Cell (tanimlanmamis)" lenfomalardar.

2.Yaraiklas Lenfositik Lenfomalar:

Lukes ve Collins, "yaraikli lenfositik lefoma" terimini,
morfolojik olarak niiveleri yaraikli, immatiir lenfoid hicrelerin,
0zellikle mediastinal kitle yaparak meydana getirdikleri timdr-
ler i¢in kullanmayar dnermislerdir(9). Bu lenfomalardaki yariklza
niive, T-hiicrelerin morfolojik markiradir ve belirgin bir kliniko-
patolojik tablo olusturur. Ancak Nathwani ve Ark.na gdre bu ma-
lign lenfomalar akut lenfoblastik lenfomanin, prolenfositleri
ve lenfoblastlarindan ayird edilemeyen, immatiir lenfoid hicreler-
den olusmus malign lenfomalardir. Bu otdrlere gére "yariklai" ve-
ya "yariksiz" terimlerini nukleus sekline bakip eklemek lizere
"Lenfoblastik lenfoma" terimi kullanilmalidir(21)."Lenfoblastik"
terimi Lukes ve Collins Siniflamasinda yer almamaktadir, cilinki
Lukes lenfoblastlari, lenfositlerin prekiirsdri olarak disinmi-
yordu(9). Lukes ve Collins Siniflamasinda "yarikli hicreli len-

foma" T-hiicre grubuna, "yariksiz hiicreli lenfoma" ise U-hiicre




~14-

grubuna girebilir. Yariksiz lenfoblastik 1&semi muhtemelen
"null" hicreli akut lenfositik 1dseminin morfolojik ifadesi
olabilir, ancak bunlar imminolojik ¢alismalar ile "null"”
hicre tip mi, "T-hicre" tip mi olduklari, giinimiz labora-
tuvar gsartlarinda kesin tespit edilememis olgulardair. Bu
nedenledir ki "lenfoblastik lenfoma'" terimi,'yarikli lenfo-
sitik lenfoma" teriminden daha kullanislidar(l).

3.Ki¢lik Lenfositik Lenfomalar(B- ve T- hiicreli tipler):

Lukes ve Collins Siniflamasinda; "kiiciik hiicreli lenfo-
sitik lenfoma" terimi hem B-hiicre hem de T-hiicre subgruplarin-
da yer alir(22). Lukes ve Collins'e gdre B- ve T- hiicreli len-
fomalarin ayirimi histolojik kriterlere gbre yapilabilir. An-
cak, goriiniste bu'kiigiik lenfositik"lenfomalari igin kolay de-
gildir(1). Parafin kesitlerde "B-hiicreli tip kronik lenfositik
losemiler"” in "T-hiicreli tip kronik lenfositik ldsemiler" den
ayirimi morfolojik bakimdan yapilamamaktadir. Ancak kan yay-
malarinda sitolojik bulgularan yardimi ile bu ayirim yapilabil-
mektedir(17). |

4.Follikiler Merkez Hiicreli Lenfomalar:

Follikiiler merkez hiicreli lenfomalar, Berard, Glick,
Waldron, Jaffe, Lennert, Nathwani gibi bazi arastiricilara go-
re yapir diffiz bile olsa karakteristik olarak tani koydurucu
morfolojiye sahiptir (1). Gerek diffiiz, gerekse follikiiler ya-
pida olsun follikiiler merkez hiicreli (FCC) malign lenfomalar
morfolojik olarak; kii¢ciik ¢entikli, biylik ¢entikli, kiiclik cen-

tiksiz ve biyik ¢entiksiz olarak 4 subgruba ayrilirlar. Bu tip
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subgruba ayirmanin klinik Gnemi gdsterilmistir(19). Lukes ve
Collins "follikiiler merkez hiicreli malign lenfoma" larin hiic-
re kokenini anlayabilmek ig¢in "¢entikli" ve "gentiksiz" terim-
lerinin kullanilmasini Onermislerdir(9). Iyi hazirlanmis doku
kesitlerinde "kiiciik" ve "biiyiik ¢entikli follikiiler merkez hiic-
reli lenfoma'" nin taninmasi ve ayirimi nisbeten kolaydir, an-
cak "biliyik ¢entiksiz follikiiler merkez hiicreli lenfoma' nin
plazmasitoid bulgularin kayboldugu olgularda "immunoblastik
lenfoma" dan ayirimi gii¢tiir. Noduler yapi bulunmadigi taktirde
veya neoplastik hicresel proliferasyonun bir bolimi olarak fol-
likiler merkez hiicreleri godrilmezse problem daha da artar.
5.XKi¢ciik ¢entikli lenfomalar:

Bu terim, niivesi kivrilmis, ac¢ilanmis, kiimelenmis kroma-
tin yapisi gosteren kiiglik lenfositik hiicrelerden ibaret folli-
kiiler merkez hiicreli lenfomalar ig¢in kullanilan bir terimdir.
Lukes ve Collins, bu lenfomalar ig¢in "koti differansiye lenfo-
sitik" terimini reddedip "kiigik ¢entikli" teriminin kullanilma-
s1ni Onzrmislerdir(9). Kiizik ¢entikli B- hiicreli lenfomanin mor-
folnjik bulgulari karakteristiktir, sayet diffliz proliferasyon
gdosteren timoral dokuda bu hicreler gériiliiyorsa, bu lenfomalarin
follikiiler merkez hiicreli lenfoma oldugunun delilidir(l, 9,22).

6.Kii¢giik Centiksiz Lenfomalar:

Bu grup, sadece Burkitt Lenfomayi degil, ayni zamanda hiic-
resel uniformizmin kayboldugu ve Burkitt Lenfomanin "yildizla
gok manzarasi'nin bulunmadigi, kigik ¢entiksiz follikiler mer -

kez hiicrelerinin timdriini de kapsar (1).
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Burkitt Lenfoma, genellikle 6zel klinikopatolojik bir
durum olarak kabul edilir ve hemen hemen tim siniflamalarda
boyle belirtilmistir(l, 10,11). Burkitt Lenfoma, baslangig¢-
ta undiferansiye form zannedilmisti. Fakat sonralara follikii-
ler merkez hiicreli olmasi muhtemel, B-hiicreli lenfoma oldugu
gosterildi(16). Burkitt Lenfoma ile undiferansiye tip non-
Burkitt Lenfoma arasinda klinik farkliligi gbsteren herhangi
bir basilmis rapor yoktur. Fakat, Berard, Burkitt Lenfomali ol-
gularin, non-Burkitt Lenfomali olgulardan daha uzun yasam sii-
resine sahip olduklarini bildirmistir(1l).

7."Biiyiik Centikli" ve "Biiyiik Centiksiz" Follikiiler

Merkez Hiicreli Lenfomalar:

Lukes ve Collins sainiflamasinin; "biyiik centikli' ve
"biiyiik ¢entiksiz'" follikiiler lenfomalari, her iki hicre tipinin
ayni lenfomada degisik oranlarda sik gorilmesi nedeniyle bir
arada tartisilabilir. Biyik ¢entikli follikiiler merkez hiicreli
lenfomanin piir tipi kolay taninir. Fakat biiyik ¢entiksiz folli-
kiler hiicreli lenfomanin morfolojik zemininde plazmasitoid bul-
gular mevcut degil ise, immunoblastik lenfomadan ayiraimi zordur.
Biyik follikiler merkez hilicreli lenfomalarin gogunda g¢entikli
ve ¢entiksiz hiicreler bir aradadir. Bazi arastirmacilara gore,
biylik ¢entikli ve biliyiik ¢entiksiz follikiiler .merkez hicreli
lenfomalari baskin hiicre tipine gdre tanimlamak gereksizdir. An-
cak, Lukes ve Collins siniflamasina gore sitolojik tipin ayira-
m1 baskin hicre tipine bakilarak yapilmalidir. Ancak istisnai

durumlarda prognozu koti olen biylik ¢entiksiz hicrelerin goze
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carptigr durumda hiicre fazlalifina bakilmaz. Eger bu hiicreler
fokal olarak baskinsa veya %25'in iizerinde ise biyik gentiksiz
tip olarak kabul edilir (9).

Rappaport siniflamasinin immunolojik ve morfolojik olé—
rak heterojen grubunu olusturan diffiiz "histiyositik" lenfoma-
lar Lukes ve. Collins tarafindan 5 subgruba ayrilmistar(9,22).
Bunlar; -Biiyik ¢entikli hiicre,

-Bliyik ¢entiksiz hiicre,
—-B-immiinoblastik,
—-T-imminoblastik,

—-Gerg¢ek histiyositik gruplardir.

Diffiiz histiyositik lenfomalarin Lukes ve Collins tarafin-
dan bdyle 5 subgruba ayrilmasinin prognozu belirgin olarak etki-
leyip etkilemeyecegini Nathwani ve Ark.1 arastirmis, T-immunoblas-
tik lenfoma disinda hepsini idantifiye edebilmis, gercek histiyo-
sitik lenfoma disinda kalan 3 gruptan, en iyi prognozun "biyik
centikli follikiiler merkez hiicreli lenfoma'" larda , En koti prog-
nozun ise "B-immiinoblastik follikiiler merkez hiicreli lenfoma' da
oldugunu bildirmisterdir(19).

Daha sonra Strauchen ve Ark.: "diffiz histiyositik lenfo-
malari"

-Biyik ¢entikli,

-Biylik ¢entiksiz,

-Mikst follikiler merkez hiicreli,

-Pleomorfik pironinofilik,

-Blastik lenfomalar clmak iizere 5 subgruba ayirdilar(20).
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Buradaki ilk ili¢ terimin ikisi Modifiye (1974), "Mikst
Follikiiler Merkez Hicreli" terimi ise orijinal Lukes ve Col-
lins (1973) siniflamasindan aynen alinmistir(9). StraJchen ve
Ark. nin c¢alismalarinda, prognoz bakimindan subgruplar arasin-
da belirgin farklilik mevcuttu. Ancak bu farkliligin hastalara
uygulanan, uniform olmayan, asiri kemoterapi kombinasyonlarin-
dan kaynaklandigi sanilmaktadar(l).

8.B-Immunoblastik Sarkom:

Lukes ve Collins, immunoblastik sarkomlari "B-" ve "T-"
hicreli tipler olarak ikiye ayirmislardir(23). B-Immunoblastik
lenfomalar, morfolojik olarak biyik centiksiz follikiler merkez
hiicrelerine benzer. Ancak biyiik,oval nukleuslari i¢inde tek ba-
zofilik nukleoluslari mevcuttur. Nlive kromatini soluk boyanair,
sitoplazmalaril ise ileri derecede pironinofiliktir(1,3,9,14,23),

"Immunoblast" ve "immunoblastik" terimlerinin malign len-
fomalarda kullanilmasi bazi otdrler tarafindan uygun gdrilmemek-
tedir(9,20,24). Cottier ve Ark.i immunoblastlar ig¢in "Biiyiik Len~-
foid Hiicreler" teriminin kullanilmasini Snermislerdir. Dorfman
da malign lenfoma siniflamasinda bu terimi kullanmistir(ll). Da-
ha sonra Strauchen ve Ark.i "Pleomorfik Pironinofilik Lenfoma"
terimini Snermislerdir(20).

Bilinen monoklonal veya polyklonal lenfoproliferatif has-
taliklarin seyri sirasinda gelisen malign lenfomalarin gogu, bi-
yik pironinofilik hiicreler olarak isimlendirilen hiicrelerin niik-
leer ve sitoplazmik 6zelliklerini tasirlar(l). Bu 0zellikle al-

fa-zincir hastaliklarinda ve immunoblastik lenfomaya donisimin
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oldukga sik oldugu "Anjioimmunoblastik Lenfadenopati' 1i has-
talarda belirgindir. Intestinal mukozanin diffiiz lenfoplazmosi-
tik infiltrasyonunda, Sjdgren Sendromunda, Dev Lenf Nodu Hiper-
plazisinde ve organ transplantasyonu yapilmis olan immunosupre-
sif hastalarda da immunoblastik lenfoma gelistigi yayinlanmis-
tir(1l).

Immunoblastik lenfomalar veya es anlamla tanimlanan len-
fomalarin klinik ¢alismalarinda tani konuldugu zaman lezyonlarain
siklikla yaygain oldugu ve hizli ilerledigi gOsterilmistir(19,24).
Neoplazi ister daha Onceden var olan lenfoproliferatif bir has-
talik zemininde, isterse primer olarak gelissin, sadece plazma-
sitoid ©zellikler belirgin ise immunoblastik lenfoma tanisi ko-
nulabilir(19). Plazmasitoid bulgular belirgin degil ise, biyik
centiksiz lenfomalardan ayirimi gig¢tir. Lukes ve Collins(9,22),
Lennert ve Mohri (7), genis sitoplazma ve sitoplazmik pironino-
fili bulunmadigi durumlarda, "Immunoblastik Sarkom" ile "Biiyik
,Centiksiz Follikiiler Merkez Hiicreli Lenfoma'" laran (Lennert ve
Mohri'ye gdre santroblastik lenfomalarin ) ayirimi ic¢in nukleer
6zelliklerin g0z Oniine alinmasi gerektigini belirttiler. Her iki
grup arastirmaciya gdre, immunoblastik lenfoma hiicrelerinin nik-
leuslarai, bliyitk, genellikle santral olarak lokalize tek bir nik-
leolus igerirler. Biyik ¢entiksiz follikiiler merkez hiicreli len-
foma veya santroblastik lenfomalarda ise niikleolus siklikla ig¢
veya doért adet olup, nikleer membranin hemen altainda lokalizedir
ve daha kiiciiktiirler (3,7,9). Ancak, en &nemli sorun bu iki tip

lenfoma arasinda belirgin prognostik farkliligin olup olmadigidar.
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Nathwani ve Ark.1 20 yila askin bir siirede yaptiklari galisma-
da, immunoblastik lenfomala veya bliylik ¢entiksiz hiicre lenfo-
mali hastalar arasinda yasam siliresi bakimindan biyik fark ol-
madigin: rapor ettiler. Ancak, otdrler bu calismada uniform
tedavi ve stage'leme yapamadiklarini belirtmislerdir(19).
Benzer sekilde Brittinger ve Ark.1 Kiel Siniflamasini
kullandiklar: prospektif bir galaismada santroblastik (Buyik
Centiksiz) lenfomalar ile immunoblastik lenfomalar arasinda
belirgin klinik ve prognostik fafkllllklar bulmadilar(25).
Strauchen ve Ark.1 (20) "Pleomorfik Pironinofilik Len-

foma"

11 hastalar ile "Biiyiik Centiksiz Follikiiler Merkez Hiic-
re Lenfoma" 11 hastalarin ortalama yasam siiresi arasinda ista-
tistiksel olarak anlamli farklilik bulunduBunu rapor ettiler
"Pleomorfik . Pironinofilik Tip" morfolojik olarak Lukes ve
Collins (9) ile Mathe ve Ark.nin "B-Immunoblastik Sarkom"unun
Lennert ve Mohri'nin (7) "Plazmasitoid bulgulu Immunoblastik
Sarkom"unun karsiligidir. Surveydeki bu farklilik her ne kadar
tedavi sekline baglanirsa da sebebi tam saptanamamistir(l).

9.T-Immunoblastik Sarkom

Lukes ve Collins, kendi saniflamalarini ilk Onerdikle-
rinde T-Immunoblastik Sarkomu heniiz tam tanimlayamadiklari bir
hipotez grubu olarak kabul etmislerdir(9). Lukes ve Collins'e
gore T-Immunoblastik Lenfomalar histolbjik olarak kiigik,irre-
giler, burgu (contorted) seklinde nikleuslu lenfositler ile
transforme lenfositlerin karisaimidir. Transforme lenfositler

daha baskin olup, in vitro olarak lenfoblastik transformasyon
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Nathwani ve Ark.a 20 yali askain bir silirede yaptiklari c¢alisma-
da, immunoblastik lenfomali veya biiyik ¢entiksiz hiicre lenfo-
malil hastalar arasinda yasam siresi bakimindan biiyik fark ol-
madiginl rapor ettiler. Ancak, otdrler bu ¢alismada uniform
tedavi ve stage'leme yapamadiklarini belirtmislerdir(19).
Benzer sekilde Brittinger ve Ark.i Kiel Sainaflamasin:i
kullandiklari prospektif bir c¢alismada santroblastik (Biyik
Centiksiz) lenfomalar ile immunoblastik lenfomalar arasinda
belirgin klinik ve prognostik farkliliklar bulmadilar(25).
Sfrauchen ve Ark.1 (20) "Pleomorfik Pironinofilik Len-
foma" 11 hastalar ile "Biiyiik Centiksiz Follikiiler Merkez Hiic-
re Lenfoma" 11 hastalarin ortalama yasam siiresi arasinda ista-
tistiksel olarak anlamli farklailik bulundugunu rapor ettiler
"Pleomorfik . Pironinofilik Tip" morfolojik olarak Lukes ve
Collins (9) ile Mathe ve Ark.nin "B-Immunoblastik Sarkom"unun
Lennert ve Mohri'nin (7) "Plazmasitoid bulgulu Immunoblastik
Sarkom"unun karsiligidir. Surveydeki bu farklilik her ne kadar
tedavi sekline baglanirsa da sebebi tam saptanamamistir(l).
9.T-Immunoblastik Sarkom
Lukes ve Collins, kendi siniflamalarini ilk Onerdikle-
rinde T-Immunoblastik Sarkomu heniiz tam tanimlayamadiklari bir
hipotez grubu olarak kabul etmislerdir(9). Lukes ve Collins'e
gore T-Immunoblastik Lenfomalar histolbjik olarak kiigik,irre-
gUler,lburgu (contorted) seklinde nﬁkleﬁslu lenfositler ile
transforme lenfositlerin karisimidir. Transforme lenfositler

daha baskin olup, in vitro olarak lenfoblastik transformasyon
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gbsteren hilicrelere benzemektedir(9,11). Kesitlerde bu hiicreler
soluk, seffaf sitoplazmali, sitoplazma membranlari iyi segile-
bilen, hicre zarlar:i ile birbirlerine yapisik gibi gdriinen hiic-
relerdir(l). Niikleuslar oval, yuvarlak sekilde olup, bir veya
daha fazla asikar niikleolusa sahiptir. Lenf nodunun tutulumu bas-
langi¢ta parakortikal sahadadir; ¢ilinki T-lenfositler parakorti-
kal bdlgenin hiicreleridir (1,14). Ayrica ¢ok sayida reaktif his-
tiyositler bulunabilir.

Waldron ve Ark.i daha &nce immunolojik olarak belirgin,
klinik ve histolojik olarak "Periferal T-Cell Lenfoma"li 6 ol-
gu rapor etmislerdir(26). Onlar bu timSri, hemen hemen her za-
man yasli hastalarda gdrilen jeneralize lenf adenopati ile sey-
reden, morfolojik olarak asikar malign lenfoma olarak degerlen-
"dirmislerdir. Bu olgular, Lukes ve Collins'in T-immunoblastik
sarkomuna uymaktadir. Ancak Waldron ve Ark.i bu terimi kullanma-
dilar, onlar T-immunoblastik sarkomu muhtemelen fonksiyonel ve
klinikopatolojik olarak periferik T- hiicrelerden tiremis malign
lenfomanin heterojen bir grubu olarak kabul ediyorlardi(26).

Borowitz ve Ark.1 27 olguluk serilerinde T-Cell antijen-
ler kullanarak Periferik T- hiicreli lenfomalari subgruplara
ayirdilar(27).

Strauchen ve Ark.i, baslangi¢ta Rappaport Siniflamasina
gore "Malign Lenfoma, Histiyositik" tip olarak tani alan morfo-
lojik olarak unklasifiye ii¢ olguyu, T-ylizey markirlari oldugu
ve belirgin olarak bu gruba girdikleri i¢in bu isim altinda ra-

por etmislerdir(20). Ancak, bu olgularin morfolojik olarak Lukes
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ve Collins'in T-immunoblastik lenfomasi veya Waldron ve Ark.nin
(26) periferik T- hiicrelerden tiliremis lenfomalari ile &zdes olup
olmadiklari hakkinda bir bilgi verilmemistir. Bu da gdstermekte-
dir ki yizey markar calismalarai ile histopatolojik bulgular ara-
sindaki korelasyon, siniflamalara biliylik kolaylik saglayacaktir.

10.Lennert'in Lenfomasz1:

11k kez 1968'de Lennert ve Mestdagh tarafindan tarif edi-
len Lennert'in Lenfomasi, ¢ok sayida epiteloid hiicre ihtiva eden
lenfogranulomatozis olarak tanimlanmistir(7). Daha sonralari dif-
fliz histiyositik proliferasyonun Hodgkin ve non-Hodgkin lenfoma-
larda oldugu kadar Anjioimmunoblastik lenfadenopati, Immunoblas-
tik lenfadenopati, Lenfogranulomatosis X , anormal immun reaksi-~
yonlar, diger iyi tanimlanamamis reaktif progesler ve unklasifi-
ye malign neoplazilerle olusan reaktif bir prog¢es oldugunun far-
kina vari1lda(l).

1977"de Lukes ve Collins tarafindan Lennert'in Lenfomasi
T-hiicreli lenfomalar grubuna sokuldu(22). 1978'de Lukes ve Ark.i
tarafindan "Lenfoepiteloid" hiicre terimi kullanildi. Sonralara
bir¢ok grup tarafindan Lennert'in Lenfomasi olarak kabul edildi.
Nathwani ve Ark.na gore Lennert'in non-Hodgkin Lenfomasi karak-
teristik olarak yasli hastalarda gorilen klinikopatolojik bir
durumdur(1l,21). Nathwani ve Ark.1 ile Kim ve Ark.na g0re bu has-
tali1gin tedaviye cevabi koti olup, yasam siiresi klsadlr(l,28)ﬂ

11.Histiyositik Lenfomalar:

Lukes ve Collins Siniflamalarina,histiyositlerden meydana

gelmis nadir goriilen bir timdr tipini de almislardir. Ancak bu



-23—

timorler histolojik olarak neoplazmin taninmasi ig¢in gerekli
6zelliklerden yoksundu. Ancak immunolojik ¢alismalar, Lukes
ve Collins'in histiyositik lenfomalarini fonksiyonel ve sito-
kimyasal ag¢idan histiyomonositik hiicre serisinin Gzelliklerini

tasidigini géstermistir(l,18,29).

KIEL SINIFLAMASI \
Kiel Siniflamasi, Lukes ve Collins Siniflamasinda oldugu
gibi primer olarak sitolojik bulgulara dayanmaktadir. Yapinain \
follikiiler veya diffiz olusunun prognoz ag¢isindan ve kavramsal
tnemi yoktur. Prognozu belirlemek lzere "dusik'" ve "yiksek" de-

receli olarak iki belirleyici major gruba ayrilmistir(10).(Tab-

lo IV).

TABLO IV:Non-Hodgkin Lenfomalarin Kiel Siniflamasi (1974)
Disik derece malignensili
Malign Lenfoma (ML)-Lenfositik CLL ve digerleri
ML-Lenfoplazmositoid(immunositik)
ML-Santrositik
ML-Santroblastik-Sentrositik
(Follikuler ,Follikuler ve diffiz, Diffiiz )
Yiksek derece malignensili
ML-Santroblastik
ML-Lenfoblastik
Burkitt tip
Yarikla hicreli tip

Digerleri

3

ML-immunoblastik (%Sklerozisli veva sklerozissiz)
Lancet 2:405-408, 1974'den
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1975 yilinda Lennert ve Ark.: bu siniflamaya ii¢ katego-
ri ilave ettiler. Bunlar; Sag¢li Hiicreli Lodsemi, Plazmasitoma
ve Lenfoepiteloid Hiicresel Lenfomadir. 1978'de Lennert ve Moh-
ri Modifiye Kiel Sinaiflamasini yayinladilar(7). Bu son sinifla-
maya, '"Lenfoepiteloid Celluler Lenfoma" alinmadi, bunun yerine
"T-CLL" ve "T-zone Lenfomalar" ilave edildi. Ayrica yilksek gra-
de'li gruptaki Malign Lenfoma Lenfoblastik tip; B-, T- ve unkla-
sifiye olarak ¢ subgruba ayrildi. Malign lenfoma immunoblastik

grup da ayrica 2 subgruba ayrildi(Tablo V).

TABLO V:Kiel Siniflamasi (1978)
Diisik Derece Malignensili
ML-Lenfositik
1.B-CLL
2.7-CLL
3.S5a¢li hiicreli ldsemi
4 ,Mycosis fungoides ve Sezary Sendromu

5.T-zone

ML-~LP immunositoma(Lenfoplazmasitik/Lenfoplazmasitoid immunositoma)

l.Lenfoplazmasitik subtip

2.Lenfoplazmasitoid subtip

3.Polymorfik subtip
ML-Plazmasitik (plazmasitoma)
ML-Santrositik

1.Kiigiik hiicreli subtip (< 6.5mm)

2.Biiyiik hiicreli subtip ( >6.5mm)
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ML-Santroblastik-santrositik(follikiiler;follikiiler ve diffiiz;diffiiz)
1.Kii¢iik hiicreli subtip ( < 8mm)
2.Biiyiik hiicreli subtip ( > 8mm)
Yiiksek derece malignensili
ML-Santroblastik
Primer
1.Monomorfik (pur) subtip
2.Polymorfik subtip
Sekonder
1.Pir santroblastik varyant
2.Immunoblastik varyant
3.Biyik anaplastik santrositik varyant
ML-Lenfoblastik
B-Lenfoblastik lenfoma
1.Burkitt tip
2.Non-Burkitt tip
T-Lenfoblastik lenfoma
1.Yarikla hiicre tipi
2.Yariksiz hiicre tipi
Unklasifiye tip (null lenfoblastik lenfomalar)
ML-immunoblastik
Varyant veya subtipleri
1.Immunoblastik plazmablastik veya plazmasitik
diferansiasyonlu (B-hiicreli)
2.Piliir immunoblastik,plazmablastik veya plazmasitik

diferansiasyonsuz(B- veya T- hicre orijinli)

Cancer 44:347-384, 1979'dan.
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1.Malign Lenfoma, Lenfositik (MLL)

Bu kategoriye Mohri ve Lennert, B-hiicreli ve T-hiicreli
lenfomalara, Sa¢lii Hiicreli L&semi, Mycosis Fungoides, Sezary
Sendromu ve T-zone Lenfomalari almislardir(7). Lennert ve Moh-
ri "B-CLL, kiicik lenfositik lenfoma" tanimini, prolifere neop-
lastik hilicrelerde, plazma hiicreleri veya plazmasitoid form ve-
ya herhangi bir intrasitoplazmik immunglobulin bulgusu bulun-
mad1g1 durumlarda kullanmislardir. Buradan anlasildigs gibi
"B-CLL" terimi, prolifere lenfositler membrana bagli immunglo-
bulinlere sahipse kullanilar, sayet plazma hilicreleri, plazma-
sitoid formlar veya diger intrasitoplazmik immunglobulin indi-
katdérleri gosterilebilirse bu tir lenfoma "Immunositoma'" adina
alar(1,7). Ancak bu ayirim olduk¢a zordur.

Diger sainiflamalarda, Lennert ve Mohri'nin "immunositoma"
kategorisinin karsil:1gi, Dorfman'a (11) gore "Kiigiik Lenfositik
Lenfoma", Lukes ve Collins'e (9) gore "Plazmasitoid Lenfositik",
WHO siniflamasina (1) gdre "Lenfoplazmasitik Lenfoma'" dir.Rappa-
port Siniflamasinda "Immunositoma" karsiligi yoktur. Fakat bu
form "Iyi Difetransiye Lenfositik Lenfoma" ya uyar ve plazmasitoid
bulgulu olabilir veya olmayabilir(30).

2.Santroblastik-Santrositik Lenfoma:

11k kez Lennert tarafindan Snerilen, nodiiler yapili tim
lenfomalar, germinal merkez (follicular center) orijinlidir £ik-
ri sonradan bir ¢ok ot6r tarafindan kabul edilmistir. Kiel Sinaf-
lamasina gdre germinal merkez hiicreleri, kiigik santrositler, bii~

yiik santrositler ve santroblastlardir. Lukes ve Collins ise ger-
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minal merkez hiicrelerini kiig¢ik ¢entikli, biyik ¢entikli, kiigik
c¢entiksiz, biyik g¢entiksiz olarak dort gruba ayirmislardir(9,22).
(Tablo VI). Modifiye Kiel Siniflamasinda kii¢giik ve biiyiik santrosi-
tik lenfoma, Lukes ve Collins'in kiicik ve biyik ¢entikli lenfo-
malarinin karsailigaidar.

a)Santrositik Lenfoma:

Santrositik lenfomalarin kiigiik hiicreli tipinde santrosit
¢api 4.6-6.5 mikron arasinda, biliyik hilcre tipinde ise 6.5-8.2
mikron ¢apindadir. Kiigiik hiicreli santroblastik-santrositik len-
fomalarda ise santrosit ¢api 8 mikrondan kiigiik, biyilik hicreli
santroblastik-santrositik lenfomada 8 mikrondan biyiktir(7). An-
cak laboratuvar sartlari ile bu c¢ap farklarini degerlendirebil-~
memiz olduk¢a zordur. Santrositik lenfomalar, follikiler merkez
hiicreli olmalarina karsin hemen her zaman follikiiler yapidan yok-
sundurlar(7).

Lennert ve Mohri'ye gbre, santroblastik-santrositik tip
lenfomali hastalarin prognozu santrositik tip lenfomali hastalar-
dan daha iyidir, ger¢i onlarin ¢alismalarinda santrositik lenfo-
mali olgularin hi¢ birinde follikiiler yapa yok iken santroblastik -
santrositik lenfomali olgulari ya follikiiler yada follikiler ve
diffiz yapida bulunmus. Buradan da anlasilayor ki follikiiler ya-
plr, diffliz santroblastik~-santrositik lenfomali hastalarin prog-
nozunda karsilastirma yapilirken Onemli bir noktadir(l,7).

Ayni sekilde Meugé ve Ark.a Kiel Siniflamasini kullanarak
rapor ettikleri 274 olguluk serilerinde, nodiiler santroblastik-

santrositik lenfomali hastalarin yasam siliresinin asikar olarak
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diffiiz santroblastik-santrositik lenfomali hastalardan daha uzun
oldugunu bildirdiler(31).

Yine Kiel Siniflamasina gdre Lieberman ve Ark.nin ortala-
ma 11.9 yil takip ettikleri 482 malign lenfoma olgusunda ''sant-
roblastik-santrositik, follikiiler tip" olgularin ortalama yasam
sliresi 42 ay iken, "santroblastik-santrositik, diffiiz lenfoma'"lz
olgularin yasam siiresi 11 ay oldugundan, follikiler paternin prog-

nozdaki Onemi bir kez daha ortaya konmustur(1l2).

TABLO VI:Follikiiler Merkez (Germinal Merkez) Hiicreli Lenfomalarin

Degisik Siniflamalara gdre Karsilastirmasi

AP MODIFIYE LUKES VE LENNERT VE
RAPPAPORT QOLLINS MOHRT (KTFL)
Santroblastik
- - ~Santrositik - - -
Koti Kiiciik Kiiciik Kiicik Kiictik Prolenfo-
Diferansiye Centikli Hiicreli Lenfoid sitjk;kﬂgﬁﬂ
Mikst Blyik Biyik Mikst kiigik | Mikst Mikst;
Centikli Hiicreld. ve biyik hiiyik
Histiyositik Biiyik Blytik Biiyiik Prolenfo-
Centiksiz - Lenfoid sitik ve
Lenfoblastik
Undiferansiye Kiigiik Burkitt ? Burkdtt
Burldtt, non- Centiksiz - -
Burldtt)
- - Santrositik - - -
JKigiik hiicreli
Biiyik hiicreli
Santroblastik
JPrimer
~Monomorfik
—Polimorfik
Sekonder
~Piir santro-
blastik
~Immunoblas—
tik
—Biiyik ana-
plastik ,
santrositik

—

DORFMAN BRITISH WHO

FOLLIKULER VE/VEYA DIFFUZ

DIFFUZ

Cancer &4: 347-38%4, 1979'dan.
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Lukes ve Collins ile Kiel Sinaiflamalari arasindaki fark-
lil1k; Lukes ve Collins tiim follikiiler merkez hiicreli lenfoma-
lari follikiler ve/veya diffiiz paterne ayirirken, Lennert ve
Mohri'nin yalnizca santroblastik santrositik lenfomalari folli-
kiiler ve/veya diffiiz patern kategorisine sokmus olmasidir. Bu
iki sainiflama arasinda bir diger farkli yon lenfosit transfor-
masyon fenomenidir. Lennert ve Mohri'ye (7) gdre, santroblastlar
(¢entiksiz lenfositler)santrositlere (¢entikli lenfositlere) do-
nismektedir. Aksine, Lukes ve Collins'e godre,centikli hiicreler
¢entiksiz hiicrelere transforme olmaktadir(1,7,9).

b)Santroblastik Lenfomalar:

"Santroblast" terimi; Lukes ve Collins Siniflamasindaki
"Biiyik Centiksiz Follikiiler Merkez Hiicreleri'" ne karsilaktir.
Germinal merkez hiicre orijinli santroblastik lenfomalar,primer
ve sekonder olarak ikiye ayrilar. Olusumun bastan beri santroblas-
tik lenfoma oldugunu vurgulamak amaciyla "primer" , baslangigta
follikiiler santroblastik-santrositik olan lenfomanin diffiiz sant-
roblastik lenfomaya ddniigiimiini vurgulamak amaciyla "sekonder"
olarak isimlendirilir. Sekonder grupta, ayni lenf nodunda seri
kesitlerde, diffiiz santroblastik tip ile follikiiler santroblastik-
santrositik tip bir arada g6zlenebilir(7). Primer santroblastik
lenfoma tanisi tek bir biopsi ile histolojik bulgular hakkzinda
bilgi olmaksizin konulamaz. Giinlimizde, santroblastik lenfomalarin
primer ve sekonder olarak ayiriminin klinik Onemi de bélirgin de-
gildir(1l).

Primer santroblastik lenfoma olarak isimlendirilen grup,
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santroblastlarin Z25'den fazla olmasi ile tekrar piir ve polimor-
fik tipler olarak iki gruba ayrilir. Pir tipte lenfoma, sadece
santroblastlardan ibarettir, polimorfik tipte ise santroblast-
lar, santrositler ve immunoblastlar- bir aradadir(Tablo VI).

Sekonder santroblastik lenfomalarda, diffiiz santroblast
proliferasyonuna ilaveten yer yer santroblastik-santrositik len-
fomanin tipik 0zelligi olan follikullerin kalantilari goriilebi-
1ir(1). Sekonder santroblastik lenfoma Lennert ve Mohri'ye gd&-
re "plr santroblastik", "immunoblastik'", "biiyiik anaplastik sant-
rositik" varyant olarak 3'e ayrilir(7). Bu son subgruptaki biiyik
anaplastik santrositik lenfomalarin, sekonder santroblastik lenfo-
malara dahil olmasi, ayrica sadece biliyik anaplastik santrositler-
den ibaret olmasi anlasilamayan bir konudur.

3.Lenfoblastik Lenfoma

Or jinal Kiel Slnlflamaélnda, lenfoblastik lenfomalar ii¢
subgrup igcerir:

1.Burkitt tip

2.Yarikli hicreli tip

3.Digerleri (10).

Lenfoblastik lenfoma ve subgruplari ile Lukes ve Collins
Siniflamasi arasinda kavramsal farkliliklar mevcuttur. Lukes ve
Collins "Lenfoblastik" terimini kullanmadalar. Ciinkii, Lukes'a
gore lenfoblast prekursér bir hiicre degildi(9). Kiel Siniflamasin-
da, Burkitt lenfoma, lenfoblastik lenfomalar arasanda ele alinir-
ken, Lukes ve Collins siniflamasinda "Kigik, Centiksiz Follikiiler

Merkez Hiicreli Timdbr" olarak kabul ediliyordu(9,22).
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Lenfoblastik lenfomalar konusundaki karsik gorisler
nedeniyledir ki, immatiir hiicrelerin sadece morfolojik bulgu-
larina dayanilarak siniflandirilimasi zordur(l).

4.Immunoblastik Lenfomalar:

"Immunoblastik Lenfoma" terimi ilk kez Lennert tara-
findan 1967'de, bazofilik sitoplazmali ¢ok sayida kaba endo-
plazmik retikuluma sahip biliylik hiicreli lenfomalari tanimlamak
lizere one siliriildii. Daha sonra, Kiel Siniflamasinda bu grup iki
subgruba ayralarak ya§1nland1(7).

a)Plazmasitik diferansiasyonlu immunoblastik lenfoma,

b)Plazmasitik diferansiasyonsuz immunoblastik lenfoma.

Birinci varyant her zaman B-hiicreli iken, ikinci varyant
ise B~ veya T- hiicreli olabilir. Ancak ikinci grubun B~ hiicreli
mi, T-hiicreli mi oldugunu ayirt etmek i¢in herhangi bir morfolo-
jik kriter mevcut degildir (1).

Lennert ve Mohri'ye gére, immunoblastik lenfomalarin ta-
nisi i¢in en Onemli kriter nukleolus ¢api, sayisi ve lokalizas-
yonudur (7). Immunoblastik lenfomalarda biiyiik lenfoid hiicreler;
santral yerlesim gdsteren biyilk tek nikleolus igeren oval nikle-
uslu hiicrelerdir, halbuki santroblastlar, nikleer membrana ya-
kin yerlesim gbsteren ¢ok sayida nikleolus igceren, orta veya bi~-
yik nikleuslu hicrelerdir(3,7,9). Santroblastlar, santrositler
ve immunoblastlar birbirlerinden kelay ayirt edilemeyen hiicre-
lerdir(1,7,12).

5.T-Zone Lenfomalar:

"T-Zone Lenfomalar" veya "Malign Lenfoma, Lenfositik,

T-Zone tip" ; lenf nodunun T-bdlgesinde neoplastik proliferasyon
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gosteren malign lenfomadir(7). Bu lenfomada T-b&lgesinde (para-
korteks), T- iliskili plazma hiicreleri (T-associated plasma cell)
uzantili retikulum hiicreleri (interdigitating reticulum cells)

ve epiteloid venuller gdzlenir(7). Birgcok olguda germinal mer-
kezli veya germinal merkezsiz non-neoplastik lenfoid follikiiller
bulunur. B- bdlgesindeki neoplastik gelismede hakim olan hicre-
ler kimelenmis kromatin yapisina sahip, belirgin irregiler nik-
leuslu, normal T- Lenfositlerden daha biyik  neoplastik T-len-
fositleridir. Bu hiicreler arasinda %5-10 oraninda, orta miktarda
sitoplazmali, genis oval niikleuslu, belirgin nikleoluslu, biniik-
leer veya multiniikleer olabilen, T-lenfositleri ile karismis bi-
yiik blast hiicreleri bulunur. Bennert'in T- iliskili plazma hiicre-
leri normal lenfositten 2-3 kez daha bilyik, orta miktarda sito-
plazmali, tek niikleoluslu, vezikiiler nikleuslu hiicreler olup,
bunlar 1s1k mikroskobu seviyesinde plazma hiicrelerinde benzemez-
ler. Bu nedenle bunlara "T-~associated plasma' hiicreleri denilme-
si pek anlamli degildir(l).

6.Lenfoepiteloid Celluler Lenfoma:

Bu lenfoma, ilk olarak Lennert ve Mestdagh tarafindan yik-
sek epiteloid hiicre ig¢erikli Hodgkin hastaligi olarak tanimlan-
mistir. Kiel Siniflamasinda (1975)"Lenfoepiteloid HUcresel Lenfo-
ma'" olarak yer almis olup, daha sonra Modifiye Kiel Siniflamasin-~
dan ¢ikarailmistir. Cinki vakalarin esas natiiriiniin Hodgkin hasta-
llglnlq sonrasi olup olmadigina karar verilememistir. Bu lenfoma
Amerikan literatiiriinde "Lennert'in Lenfomasi" olarak bilinir. Lu-

kes ve Collins siniflamasinda, T- hiicreli lenfoma grubuna girer(l).
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7.Retikulosarkom:

Lennert ve Ark.i baslangigta gergek histiositlerden
olusmus malign lenfomalar konusunda tereddiitliiydiler. Daha
sonra bu tip lenfomalarin varligi konusunda anlastilar ve
"Retikulosarkom" terimiﬁi kullandilar(7).

Retikulosarkom teorik olarak 6 subgruba ayrailair.

l1.Histiositik Retikulum hiicrelerinin sarkomu,

2.Fibroblastik Retikulum hiicrelerinin sarkomu,
3.Dendritik Retikulum hﬁcrelerinin sarkomu,

4,Uzant1lyr (interdigitating) Retikulum Hicrelerinin. sarkomu

5.Sinilis endotelial hiicrelerinin sarkomu,

6 .Monositler ve derivelerinin malign neoplazmlara.

Histiyositik retikulum hiicrelerinin sarkomunun tanisi,
yliksek seviyede non-spesifik esteraz ve asid fosfataza dayana-
rak konulabilir(7). Bu iki kriter yalnizca sitolojik olarak ma-
lign histiyositozise uyan bir timdrde tamdir(l). Lennert ve
Mohri diger 5 tip retikiilosarkom Orneklerini ayird etmeye muk-

tedir olmadiklarini belirtmislerdir(7).

DORFMAN SINIFLAMAST:

Dorfman, 1974'de non-Hodgkin Lenfomalarin Rappaport,
Lukes ve Collins, Bennett ve Ark.i (British) siniflamalari ara-
sinda saglamak ilizere Dorfman Calisma Siniflamasini Onerdi(Tablo
VII). Dorfman'a gore onerdigi sainiflama, siniflamalar arasinda
birbirine ters disen, terminoloji kargasasini ortadan kaldiran,

timérin ig¢erdigi hiicrelerin fonksiyonel kapasitesini tanimlayan
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ve patologun hergiinkii diagnostik ¢alismasinda kullanimi uygun

ve rahat bir siniflama idi(1l1l).

TABLO VII:Non-Hodgkin Lenfomalarin Calisma Siniflamasz
(Dorfman,1974; Modifiye Sekli:1976)
Follikiiler Lenfomalar*
(Follikiler veya follikiiler ve Diffiiz)
-Kic¢cik lenfoid
-Mikst kiiciik ve biyik lenfoid
-Biiyiik lenfoid
Diffiz Lenfomalar* |
~Ki¢ik lenfositik
~-Atipik kiiciik lenfoid
-Lenfoblastik
Yarikla (convoluted)
Yariksiz (non-convoluted)
-Biyik lenfoid
-Mikst, kiigiik-biyik lenfoid
—Histiyositik
~Burkitt lenfoma
~Mycosis fungoides

—-Tanimlanamayan

Bilesik(composite) Lenfomalar; asikar olarak farkli, iyi tanim-
lanmis iki ayr: lenfomanin ikisinin de ayni dokuda bulunmasadir.
Bu lenfomalar; sklerozisle iliskili olabilir, plazmasitoid dife-

ransiasyon gdsterebilir ve epiteloid histiyositleri igerebilir.

Cancer Treat. Rep. 61: 949, 19777den.



-35-~

1.Follikiiler Lenfomalar:

Nodiiler lenfomali hastalar, diffiiz lenfomali hastalar-
dan belirgin olarak ,daha uzun yasam siiresine sahip olduklarin-
dan, Dorfman non-Hodgkin Lenfoma Siniflamasinin yapiya dayana-
rak yapilmasini desteklemektedir(5,11). Bu nedenle, Dorfman Si-
niflamasi follikiiler ve diffiiz olarak ikiye ayrilmaktadair. Ult-
rastriktiirel ve immunfloresan c¢alismalar ile nodiler lenfomala-
ran follikiiler B~ lenfositlerden ibaret oldufunu tesbit eden
Dorfman "Nodiler" terimi yerine, "Follikiiler" teriminin kulla-
nilmasini onerdi. Dorfman, "Koti Diferansiye Lenfositik", "Mikst
Lenfositik~Histiyositik", "Histiyositik" terimleri yerine sira-
siyla "Ki¢ik Lenfoid", "Mikst Kiigiik ve Biiyiik Lenfoid", "Biiyiik
Lenfoid" terimlerini onerdi (11). Ancak follikiler lenfomanin iig
subtipinin tabii seyri,terapiye cevabi ve anatomik dagilimi konu-
sunda problemler ¢ikti(l).

2.Diffiiz Lenfomalar:

Dorfman, "Iyi Diferansiye Lenfositik Lenfoma" terimi ye-
rine, "Kliigiik Lenfositik Lenfoma" terimini kullanmistar(1l1l).
Nathwani ve Ark.1 da matir ve iyi diferansiye lenfositler, biyilk
lenfoid hiicrelere veya immunoblastlar gibi biiyik hicrelere donilse-
bilir, bu hiicreler prekiirsdr hilicreler olabilir fikrini destekle-
mektedirler (1,21).

Dorfman baslangi¢ta "Atipik Kig¢ik Lenfositik Tip, Diffiiz
Lenfoma" subgrubunu onermisti(1l1l). Bu tip, akut lenfoblastik 16—
semideki lenfoblastlara benzer hiicreler ve kiigik lenfoid tip

follikiiler lenfomalardan orijin alan diffiiz lenfomalardan ibaret
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heterojen bir gruptu. Dorfman Siniflamasina gdre, lenfoblastik
lenfoma olarak isimlendirilen grup giliniimizde "Atipik Kii¢ik Len-
fositik Lenfoma" lardan ayrilabilmektedir(l).

Bu siniflamaya gdre Burkitt Lenfoma ayri bir klinikopa-
tolojik tiptir(1l). Dorfman, undiferansiye non-Burkitt Lenfoma-
y1 ¢ocukluk ¢agi lenfomasi olarak kabul etmektedir. Ancak, artaik
glinimiizde bu tipin eriskinlerde de goriildigi bilinen bir gercek-
tir(1l).

Dorfman'in mikst kiigiik ve biiyiik hiicreli lenfomasi Rappaport
Siniflamasinin "Mikst Hiicreli Tip Lenfoma" sinin sinonimidir.

Dorfman,siniflamasinda diffiiz non-Hodgkin lenfomalar ig¢in
baz1 spesifik bulgular belirtmistir. Bunlar; "Sklerozisli", "Plaz-
masitoid Diferansiasyonlu" ve "Epiteloid Hiicrelerle birlikte" te-
rimleri ile ag¢iklanmak istenmistir(11,32). Bilesik(composite)
lenfomalar; iyi tanimlanmis ve asikar olarak farkli iki ayri tir
lenfomanin ayni dokuda bulunmasi ile tanimlanir(ll).

Dorfman, ¢ocuklarda gbriilen lenfomalarin ayri bir sinifla-
maya tabi tutulmasi geregine inaniyordu. Cinkil, bunlarin hemen
hemen hepsi diffiz yapadaydi. Ancak, nadir olmakla beraber ¢ocuk-

larda nodiiler lenfomalar gdrtlebilir(l).

BRITISH SINIFLAMASI:

Bennett ve Ark.1 tarafindan ilk kez 1973 yilinda tanitilap
1974 yilinda basilmis non-Hodgkin Lenfoma Siniflamasi "British
Siniflamasi" olarak bilinir.(Tablo VIII). Bu siniflama 1978'de

modifiye sekli ile yayinlanmistir(10).
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TABLO VIII:Nasyonel Lenfoma Arastirma Siniflamasi(Bennett-
Farrer-Brown-Henry, 1973)
Follikiiler Lenfoma
Follikiil hiicreleri, kiigiik hiicreler hakim
Follikiil hicreleri, mikst kigik ve biiyik
Follikil hiicreleri, biiylik hiicreler hakim
Diffiiz Lenfoma
Lenfositik, iyi diferansiye(Kiigiik yuvarlak lenfosit)
Lenfositik, orta derece diferansiye(Ki¢gik follikiil lenfosit)
Lenfositik kotii diferansiye (Lenfoblastik)
1.Non-Burkitt lenfoma
2.Burkitt timdri
3.Yarikli hiicreli mediastinal lenfoma
Lenfositik, mikst kiigik ve biyik hiicreli{mikst follikiul hiicreleri)
"Undiferansiye" bilyiik hiicreli (Biyik lenfoid hiicreli)
Histiyositik hiicreli (Mononikleer fagositik hiicreli)
Plazma hiicreli(Ekstrameduller plazma hicreli)

Unklasifiye

Recent Results Cancer Res.64:38-56, 1978'den

Bennett ve Ark.i kendi siniflamalarainin, Dorfman Sinifla-
masindan daha anlasilir, daha kullanisli, kolay uygulanabilir"ve
modifikasyona daha yatkin oldugunu iddia ettiler(10).

Rappaport Siniflamasinda oldugu gibi British Siniflamasi
da yapiya bagli follikiiler ve diffiiz olarak iki ana alt gruba

ayrilir.
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1.Follikiiler Lenfomalar:

Henry'nin elektronmikroskobik ¢alisma ile bu lenfomaya
olusturan hiicrelerin, follikiler merkez hiicre orijinli oldugu-
nu tesbit etmesi lzerine '"Nodiler" terimi bairakilap, "Follikii-
ler" terimi kullanil1di(10)., Follikiiler yapidaki tim lenfomalar
bu arastiricilar tarafindan Grade I (disik grade'li) malign tii-
morler ve mikst hiucreli lenfomalar olarak tanaimlandi, iig alt
gruba ayrildi(8,10).

a)Follikil hiicreli, kiigiik hiicreler hakim tip,

b)Follikil hiicreli, mikst kiigcik ve biiyik hicreli tip,

c)Follikil hiicreli, biiyiik hiicreler hakim tip.

Bu ii¢ subtip sirasiyla Rappaport Slnlflamasinln "Koti
Diferansiye Lenfositik", "Mikst" ve "Histiyositik" tiplerine
uyar. "Burkitt Lenfoma" ve "Undiferansiye non-Burkitt Lenfoma"
bazen follikiiler yapida olmalarina ragmen, sadece diffiiz lenfo-
ma grubuna konulmustur(l,4,16).

2.Diffiz Lenfomalar:

"Lenfositik Iyi Diferansiye" terimi Rappaport Siniflamasi-
nin "Iyi Diferansiye Lenfositik" teriminin sinonimidir. Kig¢ik fol-
1ikil hicrelerinin diffiiz proliferasyonundan ibaret, follikiiler
merkez hiicre orijinli diffiiz lenfomalara "Lenfositik Orta Derece
Diferansiye" terimi kullanilmaktadir(8-10).

Nathwani'ye gore, follikiiler merkez hiicrelerin kiigiik hiic-
reli lenfomalari igin follikiiler yapi g&sterdigi zaman, "Follikil
Hicreli, Kiigiik Hicreler Hakim Tip" denildigi halde, diffiiz yapz
gésterdigi zaman "Lenfositik Orta Derece Diferansiasyonul" teri-

minin kullanilmasi uygun degildir(l).
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British grubu tarafindan "Lenfositik, Koéti Diferansiye
(Lenfoblastik)" terimi;

a.Non-Burkitt tip,

b.Burkitt tip,

c.Yarikli Hicreli Mediastinal Lenfomalari ig¢ine alan
heterojen bir grup i¢in kullanilmistair. Burkitt timdri ve ya-
rikli hicreli mediastinal lenfoma gibi birbirinden ¢ok ayrzi
iki timodriin her ikisi i¢in nic¢in lenfoblastik lenfoma denil-
digi konusunda ag¢iklik yoktur. Bu arada yaraikli hiicreli lenfo-
malara "Mediastinal" kelimesinin eklenmesi, bu tiimdrlerin go-
gunun mediastenle iliskili olmayisi nedeniyle uygun degildir(l).

"Undiferansiye Biiyiik Hiicreli (Biiyik Lenfoid Hiicreli)
Lenfoma" terimi, "Gergek Histiyositik" tip disinda tiim biiyik
‘hiicreli malign lenfomalar i¢in kullanilabilir. Ancak, undife-
ransiye biyiik hiicreli tip (8,10) morfolojik ve immunolojik ola-
rak heterojen bir gruptur(l).

Morfolojik olarak "Gergek Histiyositik" lenfomalar bas-

lica;

a.lyi diferansiye,

b.Pleomorfik,

c .Histoblastik olarak ii¢ gruba ayrilair(8).

"Pilazma Hiicreli" terimi, British grubu tarafindan plaz-
masitoéid ° olarak isimlendirilen, lenf nodunda gelisen, plazma

hiicrelerin primer tiimdériine verilen isimdir(10). Kiel ve WHO Szi-

i niflamalarinda plazmasitoid kategorisi ayri bir grup olup, Lukes

ve Collins Siniflamasinda B- immunoblastik gruba girer(1l).
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WORLD HEALTH 'ORGANIZATION (WHO) SINIFLAMASI:

WHO adi altinda teklif edilen bu siniflama 1976'da ya-

yinland1(1l). (Tablo IX).

TABLO IX:World Health Organization (WHO) Saniflamasi (1976)

Lenfosarkomlar
-Nodiler Lenfosarkom
.Prolenfositik
.Prolenfositik, Lenfoblastik
-Diffiz Lenfosarkom
.Lenfositik
.Lenfoplazmasitik
.Prolenfositik
.Lenfoblastik
.Immunoblastik
.Burkitt Timord
Mycosis fungoides
Plazmasitoma
Retikulosarkom

Unklasifiye Malign Lenfomalar

WHO, Tumorlerin Enternasyonel Histolojik Siniflamasa

No.1l4. Geneva, WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1976'dan.

Bu sainiflamanin tanitimini Mathé ve Ark.i yapti. Sinif-
lamada temel ama¢, timdr hicrelerinin her sartta tanitilmasini
ifade etmek ve tiimdr hiicreleri ile i1lgili yeni bilgiler birik-

tiginde yeni modifikasyonlara a¢ik olmaktir(l).
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I.Lenfosarkomlar:

"Lenfosarkom" terimi, uzun zaman degisik arastirmacilar
tarafindan, degisik tip malign lenfomalar i¢in veya malign len-
foma sinonimi olarak kullanilmis bir terimdir(l). WHO'nun tani-
mina gbre, asikar olarak lenfoid yapili yada lenfoid yapiya
benzer hiicrelerin tiimdrleri icin "Lenfosarkom" terimi kullanil-
mistir.

Lenfosarkom, doku yapisina gore; '"Noduler Lenfosarkom"
ve "Diffiiz Lenfosarkom" olarak ikiye ayrailir. Otdrlere gore,
nodiler lenfosarkomlu hastalar diffiiz lenfosarkomlu hastalardan
belirgin olarak daha uzun yasam slresine sahiptirler(l).

1.Nodiler Lenfosarkomlar:

Bu terim Rappaport Sinaiflamasinin, nodiler lenfomasinin
sinonimi olup;

a)Prolenfositik,

b)Prolenfositik-Lenfoblastik olarak 2'ye ayrilair.

WHO Saniflamasi "Prolenfosit" ve "Lenfoblast" terimlerini
hematolojik terminolojiyleuyusmak i¢in kullanmis olup, prekur-—
s0r hiicreler anlaminda kullanmamistir. "Prolenfositik" terimi;
niikleer kromatin yapisi, lenfositler ile lenfoblastlar arasin-
da olan lenfoid hiicreler ic¢in kullanilmistir. Prolenfositik tip
nodiler lenfosarkomlari olusturan hiicreler, degisik ¢apli, ¢en-—
tikli niiveler igerir. Gapa dayanarak bunlar kiigiik, biiyik ve mikst
hiicreli tip diye siniflandirzlabilir. Kiiglik ve biyiik hiicreli pro-
lenfositik hiicreler, Lukes ve Collins'in kiigiik ve biyiik ¢entikli

tiplerinin sinonimidir(l).
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"Prolenfositik-Lenfoblastik" terimi, prolenfositler
ile lenfoblastlarin karisimi olan mikst hiicreli lenfomalar
i¢in kullanilan bir terimdir. "Prolenfositik-Lenfoblastik
Lenfosarkom" Lukes ve Collins Siniflamasinin "Centikli-Centik-
siz" hiicrelerinin karisimz dlan lenfomaya; Kiel Sainiflamasi-
nin "Santrosit-Santroblast" karisimi olan lenfomasina karsi-
Tiktir(l).

2.Diffliz Lenfosarkomlar:

Bu siniflamanin "Lenfositik" grubu, Rappaport Sinifla-
masinin "Iyi Diferansiye Lenfositik","Lenfoplazmositik" grubu
ise "Iyi Diferansiye Lenfositik" lenfomasinin sinonimidir(l).
(Tablo X)."Diffiiz Prolenfositik" tip siklikla ¢entikli niikleus
yapisi goOsterir ve muhtemelen prolenfositik-lenfoblastik tipin
diffiiz karsilagidair. Ciinkii, otérler "Lenfositik'" ve "Prolenfo-
sitik" form lenfosarkomlarin baskin olarak B-hilicre orijinli ol-
duguna inanmaktadirlar(l).

Bu siniflamanin diffiiz lenfoblastik subgrubu heterojen
bir gruptur. Bu grup, ayni siniflamanin nodiler lenfoblastik ti~
pinin diffiz karsiligi olup, yarikli veya yariksiz lenfoblastik
lenfomalari igerir(1,21). Bu gruplar, ayri morfolojik ve immuno-
lojik 6zelliklere sahip olduklarindan farkli kategorilerde yer
almalidir.

"Immunoblastik" subgrubu diffiiz yapi gdsteren siklamen ren-
gi (pironinofilik) sitoplazmala, bﬁyﬁk lenfoid hiicrelerden ibaret-
tir. Nikleuslar siklakla biiyiik, bazen irregiler sekilli ve asikar
nikleolusludur. Timdér hicreleri B- veya T- markirli yada markigsiz

olabilir.
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TABLO X:Non-Follikiler Merkez Hiicre Orijinli B- Hiicreli
Lenfomalarin Degisik Siniflamalara Gore Karsilastirilmasi
VAPL MODIFIYE LUKES VE LENNERT VE DOREMAN BRTTTSH WHO
RAPPAFORT QOLLINS MOHRT
Orta derece - - - - -
Lenfositik | Kiigik Lenfositik Kiigiik Lenfositik  [Lenfositik
iyl dife- Lenfositik Lenfositik | iyi dife-
ransiye ransiye
- - B-hiicreli kronik - - -
lenfositik 1Gsemi
- Saclr hiicre- | Sa¢la hiicreli - - -
11 16semi 16semi
Plazmositoid |Plazmositoid | LP immunositoma Plazmasitod | Plazmasitoid | Lenfoplaz-
bulgulu iyi |lenfosit diferansias~| bulgulu,len~ | masitik
diferansiye yorlu kiiglik | fositik iyi
bq lenfositik lenfositik diferansiye
o - - Lenfoplazmasitik - - -
=3 Lenfoplazmasitoid
=3 Polymorfik
': Plazmasitoma - Plazmasitoma - Plazmasitoma | Plazmasitoma
- - Lenfoblastik - Lenfoblastik -
- - Burkitt - Burkitt -
Non-Burld tt Non-Burkitt
Immunoblastik | Immmoblastik { Immunoblastik Plazmositoid | Undiferansiye | Immrioblas—
diferansias- | bliyik hiicreldi | tik
yonlu biiyik
lenfoid
- - Plazmasitik ~ - -
diferansiasyonlu
- - Plazmasitik - - -
diferansiasyonsuz

Cancer 44:337-384,

1979'dan.
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WHO Siniflamasinda Burkitt Lenfoma ayri bir grup olup,
sitoplazmik pirconinofili ve ¢ok sayida sudanofilik sitoplazmik
inklizyonlu oldugundan B- hiicre tip olduguna inanilan bir ma-
lign lenfomadir. Burkitt tiimdr hiicreleri, immunoblastlara ben-
zer hiicreler olarak tanimlanir. Fakat siklikla immunoblastik
1enfosarkomdakilerden daha kiigiktiir ve 2-3 niikleolusludur(l,21).

II.Plazmasitoma:

Atipik ve neoplastik kabul edilen plazma hicrelerinden
ibaret bir timdr olarak tanimlanir. Bu tani, ya ossedz yada
ekstramediiller plazmasitomanin heniiz yayilmamis lokalize for-
muna verilir.

III.Retikiilosarkomlar:

WHO Siniflamasinda tarihi terim olan "Retikiilosarkom"
terimiyyalnlz orijini kesin anlasilamayan biiyiik hicrelerden
olﬁ§mu§ timdrler i¢in kullanilmaktadir. Diger siniflamalardan
sadece Lennert ve Mohri "Retikiilosarkom" terimini, modifiye
Rappaport Siniflamasi ise "Reticulum Cell Sarcoma'" terimini
kullanmislardir(7). WHO Siniflamasinda, morfolojik olarak ta-
nimlanmis olan retikiilosarkom "Gercek Histiyositik Lenfoma''nin
sinonimi gibi gdzikmektedir. Tim6r hiicrelerinde Onemli derece-
de ¢ap,sekil ve niikleus farklaligi mevcuttur. Hicre sinirla-
r1 belirgindir ve siklikla hiicreleri tek tek saran arygrofilik,
interselliiler kopriler mevcuttur. Sitoplazma genis Qlup, soluk
boyanir, niive oval sekilli ve c¢entiklidir(12).

Mathé'ye gére nodiiler prolenfositik formdaki hastalarin
prognozu en iyi iken, immunoblastik formdakilerin prognozu en

kotidir.



NATHWANI VE ARK.NIN ONERDIGI UZLASTIRICI CALISMA

SINIFLAMAST:

Onerilen tiim siniflamalardan Lukes ve Collins ile Kiel
Siniflamalari kismen immiinolojik ¢alismalara dayanmaktadair.
Nathwani ve Ark.i 1979 yilainda "Uzlastairici Galisma Sinifla-
masi''ni dnerdiler(1l). Cinkii, Rappaport Siniflamasinda oldugu
izere yapinin prognozda oOnemini kabul ediyor ve bu siniflama-

nin modifikasyonlara uygun oldufunu distiniiyorlarda(l),(Tablo XI).

TABLO XI:Nathwani ve Ark.nin Onerdigi Uzlastirici Calisma
Siniflamasi1(1979)
Follikiiler ve/veya Diffiiz
~Ki¢ik Centikli
-Bliyiik Centikli
~Burkitt |
-Kigik Centiksiz
-Biylik Centiksiz
Diffiiz
-Kigiik Lenfositik
~Plazmasitoid Lenfositik
~Intermediate Lenfositik
-B-Immunoblastik
~T-Immunoblastik
~Lenfoblastik
-Lennert tip non-Hodgkin Lenfoma
-Mycosis Fungoides
-Plazmasitoma

—-Unklasifiye

Cancer 44:337-384,1979'dan.
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Bu siniflama,degisik siniflamalarin ortak yonlerini
saptamaya yoénelik olup, bazilarini degisik modifikasyonlara
zorlayarak, non-Hodgkin lenfoma siniflama problemine ¢oziim

olarak diisiinilmistir(l).

WORKING FORMULATION SINIFLAMASI:

1982"'de toplanan Ulusal Kanser Enstitiisii 6 ana sinifla-
mayi incelemis, pratik nedenlerden otirt 3 siniflamanin (British,
Dorfman,WHO) terk edilmesine karar verip,'"Working Formulation"zx

onermistir(33),(Tablo XII)

TABLO XII:Working Formulation (1982)
Kigik Grade'li
-Kigiik Lenfositik
-Kig¢ik Lenfositik, Plazmasitoid
-Follikiler,Kiigiik Centikli Hiicreler hakim
~Follikiler, Mikst Kiiclik Centikli ve Biiylik Hiicreli
Orta Derece Grade'li
~-Follikiiler, Biiyik hmﬂ€1ef‘hakim
-Diffiiz, Kig¢ik Centikli Hiicreli
-Diffiz Mikst Kiigiik ve Bilyiik Hiicreli
-Diffiz, Biylik Hicreli, Centikli
-Diffiiz, Biiyik Hiicreli, Centiksiz
Yiksek Grade'li
-Biiyiik Hiicreli, Immunoblastik
-Lenfoblastik
-Diffiliz, Kigiik Hiicreli, Centiksiz
-Histiyositik

-Unklasifiye

The American Journal of Medicine 81:365-380, 1986'dan.



—4 7~

"
Working Formulation", siniflamalar arasinda bir geg¢is

olmakla beraber, zamanla kendi basina bir sainiflama halini almis-
tir. Bu siniflamada lenfomalar Kiel Siniflamasinda oldugu gibi
malignensi derecelerine (grade) gdre-ayralmistir ve en ¢ok Lukes
ve Collins Siniflamasinin terminolojisi kullanilmistir. Bunlara
ilaveten tlimdrleri, diffiiz ve follikiiler olarak iki kategoriye

ayirip "Mikst" terimini Rappaport'tan almaktadir(1,12).

RYWLIN'IN ONERDIGI NON-HODGKIN LENFOMA SINIFLAMASI:
Onerilmis diger bir siniflama Rywlin'in Siniflamasi olup,

Anderson gibi klasik bir patoloji kitabi bu siniflamayi kullan-

maktadir(Tablo XIII).

TABLO XIII:Rywlin'in Onerdigi Non-Hodgkin Lenfoma Siniflamasi
Folliktiiler Lenfomalar
~Intermediate Cell Tip
-Large Cell Tip
Blastik
Undiferansiye
-Mixed Cell Tip
Diffiiz Lenfomalar
-Small Cell Tip
~Intermediate Cell Tip
-Large Cell Tip
Blastik

Undiferansiye
-Mixed Cell Tip

Anderson, 8th Ed. Sayfa 1313-1324,1985'den.
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1.Follikiiler Lenfomalar:

Bunlar, follikiiler merkez hiicrelerinden orijin alan
yada follikiiler merkez hiicrelerine diferansiye olmus lenfoma-
lardir. Siklikla diffiiz yapi gostermekle birlikte, follikiiler
(nodiler) yapi gosteren bu lenfomalarda retikulum boyasi yapi-
lirsa, follikiillerin kalintilari sec¢ilebilir. Ancak, onemli bir
nokta, follikiiler hiperplaziden ayirdedilmesi geregidir.

Follikiiler Lenfomalar, Evre I ve II'de diffiiz lenfomalar-
dan daha iyi prognoza sahiptirler(34).

a)Intermediate Hiicreli Tip:

Bu lenfoma, diger siniflamalardaki "Nodiiler Lenfoma';
"Lenfositik Koti Diferansiye Lenfoma'"; "Follikiiler Lenfoma,

Kicik Lenfositik Tip"; "Prolenfositik Lenfoma"; "Nodiiler, B-Hiicre-
1i Lenfoma, Centikli Hilcreli Tip“; "Germinositoma'; "Santrositik
Lenfoma" terimlerinin sinonimidir.

Bu lenfomaya olu@turén hiicreler, kigik matiir perifolli-
kiiler lenfositlerden biraz daha biliyiktir. Hiicrelerin nikleer memb-
rani kismen kollabe ve ¢entiklidir, bazi alanlarda seyrek blastik
hiicre bulunabilir.

b)Biyik Hicreli Tip Lenfoma:

Bu terim, diger siniflamalarda "Nodiiler Lenfoma Histiyosi-
tik Tip"; "Follikiiler Lenfoma Biiyiik Hiicreli Tip'"; "B-Hicreli Len-
foma, Biiyiik Centiksiz Hiicreli Tip"; "Germinoblastoma:"; "Santro-
blastik Lenfoma" terimlerinin sinonimidir.

Bu lenfomalar, follikiiller veya follikiiler ve diffiiz yapiya

sahiptirler. Giemsa boyasi ile boyandiginda koyu mavi, methyl
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green pyronin ile boyandiginda pironinofilik halka seklinde

sitoplazma gdrilirse, bu‘hﬂcrelerin lenfomasi "Blast" grubu-

na girer. Sayet biylk hicrelerin sitoplazmasi bazofili yada

pironinofili gOstermiyorsa undiferansiye gruba sokulur.
¢)Mikst Hiicreli Tip Lenfoma:

Bu terim; "Malign Lenfoma, Nodiler, Mikst Lenfositik-
Histiyositik" ; "Follikiiler Lenfoma Mikst, Kig¢ik ve Biiyik Len-
foid"; "Santroblastik-Santrositik Lenfoma" terimlerinin sino-
nimidir. Bu lenfoma follikiiler yapllliolup, sitolojik olarak
esit oranda kiigiik ve biiyiik hiicrelerden ibarettir, sklerozis
bulunabilir.

2.Diffiiz Lenfomalar:

a)Kiigiik Hiicreli Tip:

Bu siniflamanain kiigik hiicreli tip lenfomasi "Iyi Diferan-

siye Lenfositik, Diffiiz"; "Diffiz Lenfoma, Kii¢iik Lenfositik Tip";
"B-Hicreli Lenfoma, Kii¢iik Lenfositik Tip"; "Lenfoplazmasitoid
Lenfoma"; "Immunositik Lenfoma" terimlerinin sinonimidir. Bu

lenfoma sadece diffiiz patern gdsterir.

Lenf nodu diffiiz olarak yuvarlak, oval, kivrailma gOsterme-
ven,hiperkromatik niiveli kii¢lik matiir lenfositlerle infiltredir.
Bu gdriniim kronik lenfositer 18seminin lenf nodu bulgularaindan
ayirt edilemez., Diffiiz kiigik hiicreli tip malign lenfoma Periodic
Acid Schiff pozitif (+) sitoplazmik ve intraniikleer inklisyonla-
r1 olan hiicreler, plazma hiicreleri ve plazmasitoid lenfositlerle

1liskili olabilir.
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b)Intermediate Hiicreli Tip Lenfoma:

Bu lenfoma, '"Diffiiz, Kotii Diferansiye Lenfosit"; "Diffiiz
Lenfoma, Orta Derece Diferansiye (Kiigiik Follikiil Hiicreli)"; '"Ma-
lign Lenfoma, Santrositik, Diffiiz"; "Malign Lenfoma, Diffiiz, Cen-
tikli Hicreli veya Germinositik Tip'"; "Malign Lenfoma,Prolenfosi-
tik'" terimlerinin sinonimidir.

Diffiiz intermediate hiicreli tip lenfoma diffiliz paternli
olup, intermediate hiicreli follikiiler lenfomanin diffiiz sekli gi-
bidir.Bazen follikiiler yapi olarak baslar ve diffiiz forma donisiir.

c)Biyik Hicreli Tip Lenfoma:

Bu terim diger sainiflamalardaki; "Malign Lenfoma, Histiyo-
sitik tip"; "Retikulum Hiicreli Sarkom"; "Diffiz Lenfoma, Biyik
Lenfoid, Pironinofilik Tip"; "B-ve T- Hiicreli Immunoblastik Sar-
kom"; "Lenfoblastik Sarkom" terimlerinin sinonimidir.

Diffiiz paternli olan bu lenfoma, Giemsa boyasi ve Methyl *
green pyronin ile ayird edilebilen "Blastik Lenfoma" ve "Undife-
ransiye Lenfoma" olarak ikiye ayrilir. Sayet, Giemsa ile sitoplaz-
ma koyu mavi yada methyl green pyronin ile pironinofilik (siklamen
rengi) boyanirsa hiicreler blastik.hﬁcrelerdir. Bu karakterde si-
toplazmaya sahip "Blastik" hiicrelerin niiveleri oval, yuvarlak olup,
niikleolus asikardir. Undiferansiye lenfomayi olusturan hiicrelerin
niveleri ise blastik tiptekine oranla daha pleomorfik olup, sito-
plazma irregililer ve eozinofiliktir. Blastik hilicrelerin sitoplazma-
larainin pironinofilik ve bazofilik boyanmasi yiliksek RNA igerigi
nedeniyledir.

Ozel bir lenfoma tiirii olan Burkitt Lenfoma, karakteristik
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klinik ve histolojik bulgulari olan ilk kez Dogu Afrika'lz

cocuklarda "Cene Sarkomu"

olarak yorumlanmis, diffiiz blastik
lenfomadir. Histolojik olarak pironinofilik ve Giemsa ile ko-
yu bazofilik sitoplazmali blast hiicrelerinden ibaret olan bu
lenfomada hiicreler uniform gdriinimdedir ve yer yer hiicre debri-
lerini fagosite etmis, benign goriniimli histiyositler nedeniy-

le "Yildizli Gok'" manzarasi gosterir.

d)Mikst Hicreli Tip Malign Lenfoma:

Bu terim, "Malign Lenfoma, Diffiz Mikst Lenfohistiyosi-
tik" ; "Malign Lenfoma, Diffiiz, Mikst, Kii¢iik ve Biyik Hicreli
Lenfositik"; "Diffiiz Lenfoma, Mikst, Kiigik Lenfositik ve Undi-

feransiye Biiyik Hiicreli Tip" terimlerinin sinonimidir.
Diffiiz yapr gosteren bu lenfoma, intermediate ve biyik

hiicreli tip blast hiicrelerinden ibarettir(3).
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GEREC VE YONTEM

1 Ocak 1981 ile 31 Aralik 1987 tarihleri arasinda
Anadolu Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dalin-
da, degisik siniflamalar kullanilarak tani almis 42 adet non-
Hodgkin Lenfoma olgusu, Rywlin'in Onerdigi non-Hodgkin Ma-
lign Lenfoma Siniflamasina gbre retrospektif olarak degerlen-
dirildi. Bu degerlendirme i¢in her olgudan 4-6 mikron kalinli-
ginda, en az 4 yeni kesit hazirlanarak Hematoksilen Eosin ,
Methyl Green Pyronin, Gomorinin Retikulum .-Boyasi, Periodic
Acid Schiff Boyasi ile boyandi, 1s1k mikroskobu ile deerlen-
dirildi ve sonu¢lar literatiirle karsilastaraldzx.

Kullanilan Boya Teknikleri:

I.HARRIS'IN HEMATOKSILEN EOSIN'I (35)

Hematoksilen kristal Sgr.
Z95"1ik alkol 50cc.
Ammonium veya potassium alum(sap) 100gr.
Distile su 1000cc.
Mercuric oxide 2.5gr.

Hematoksilen alkolde, sap suda isitilarak eritildik-
ten sonra, bu iki solusyon birbiri ile karastiralair, siiratle
kaynatilir. Ates lzerinden alindiktan sonra mercuric oxide
ilave edilir. Bu karisim koyu menekse rengini alincaya kadar

tekrar isitilir. Koyu menekse renk olusur olusmaz atesten
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¢ekilir ve soguk su igeren bir kap igerisinde sogutulur.

Acid Alkol:

Z70'1ik Alkol 1000cc.
Hidroklorik asit(yogun) 10cc.

Amonvyakli Su:

Cesme suyu 1000cc.
Amonyak 1-2cec.

Fosin Solusyonu:

Eosin Y, %3'liik sudaki solusyonu 100cc.

Z95'1ik Alkol 125cec.

Distile Su 375cc.
TEKNIK:1.Ksilol, alkol absolu, %95 Alkolden gecirilir.

2.Eger dokular Zenker'de tesbit edilmis ise Iode'dan
su'dan, Z5 Sodium thiosulfate'den gecirildikten sonra iyice
yikanir.

3.Harris Hematoksileninde 15 dakika boyanir.

4 ,Akar suda yaikanir,

5.Acid-~Alkolde 3-10 defa galkalamak suretiyle diferansi-
ye edilir. Diferansiasyon derecesi mikroskopta kontrol edilir.
Nukleuslar berrak mavi, zemin ag¢ik, renksiz olacaktzir.

6.Akar suda siliratle yikanir.

7.Kesitler amonyakli suya, parlak mavi renk meydana gelin-
ceye dek daldiralar.

8.Akar suda 10-20 dakika yikanair.

9.Eosin ile istenilen derecede 15 saniyeden 2 dakikaya ka-
dar boyanir. Boyama siresi, Eosin'in eski veya yeni olusuna gdre

degisir.
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10.%95"'"1ik alkolden gegirilir.
11.A1kol absolu, en az iki kez degistirilir.
12.Ksilol, en az iki kere degistirilr.

13.Canada balsam veya Permount ile monte edilir.

NETICELER: Nukleuslar........ mavi

Manual of Histologic and Special Staining Technics,an.

1960, sf.28-29"'dan.

II.UNNA PAPPENHEIM, TREVAN VE SHARROCK MODIFIKASYONU

(Methyl Green Pyronin) (36).

Solusyonlar:

a)Stok solusyon
Methyl green
Methyl green'in %2'lik suda solusyonu hazirlanir. Bu
solusyon kloform berrak kalincaya dek kloroform ile yikanzir.
b)Z5'1lik Pyronin Y
c)M/5 Acetate buffer pH 4.8
0.1 M Sodium acetate 119ml.
0.1 M Acetic acid 8lml.

Calisma solusyonu

%2"'1lik Methyl Green 10ml.
%Z5'1ik Pyronin 17.5ml.
Distile su 250ml.

Ayni oranda solusyon(c)
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TEKNIK:1.Kesitler suya daldirilir ve havada kurutulur.
2.Calisma solisyonunda 20-30dak. boyanir.
3.Hizli bir sekilde distile suya daldarzlir.
4.Distile suda haizli bir sekilde yikandaiktan sonra
havada kurutulur.
5.Asetona hizlica sokulup, ¢ikarilarak dehidrate edilir.
6.Ksilolde berraklastlrlllr ve monte edilir.
NETICELER: DNA.........:...Yesil, mavimsi yesil.

RNA. et it it e v e v Kirmizi, kairmizimsi pembe{(Siklamen).

A colour atlas of Histological Staining Tecniques,

1977 sf.166'dan.

III.PERIODIC ACID SCHIFF BOYAST (36)

Solusyonlar:

a)%0.5"'1ik periodic acid
b)Mayer'in Hematoksileni

c)Sulfurik acid

Sodium metabisulfit Z10'luk 6ml.
N/1 Hidroklorik acid %10'luk 5ml.
Distile su 100ml.

d)Schiff reaktifi

Bazik fuksin lgr.
Sodium metabisulfit lgr.
Distile su 200m1.

N/1 Hidroklorik asit 20ml.
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Bazik fuksin 200°C kaynatilmis distile suda ¢dzdiiriiliip
50°C dek sogutulur. Stzilir ve hidroklorik asid eklenip, 25°¢C
dek sogutulur ve sodium metabisulfit eklenir.

Bu solusyon renksiz hale gelinceye dek karanlikta yakla-
s1k 2 giin bekletilir, sonra kullanlllr(Tercihe gore aktive edil-
mis karbon ilave edilir, ¢alkalanir ve siiziliir).

TEKNIK: 1.Kesitler sudan gegirilir.

2.%0.5"1ik periodik asid ile 5 dak. boyanir.

3.Distile suda yaikanir.

4.,Schiff soliisyonu ile 15 dak. yikanair.

S.Ug ayri siilfirik asitte her biri 2'ser dakika olmak
tizere 6 dak. bekletilir,.

6.Akar suda 5 dak. yikanair.

7.30 saniye siireyle Mayer'in Hematoksileninde boyanir.

8.5 dak. akar suda yikanir.

9.Dehidrate edilir, seffaflastirilir ve monte edilir.
SONUGLAR: Pozitif materyal...v.eeeuieeennnn Kirmizimsi mor.

Nikleuslar...e e iviveeoanennanns Koyu gri.

A colour atlas of Histological Staining Tecniques

1977, sf.152-153'den.
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IV.GOMORI'NIN RETIKULUM BOYASI (Perdrau Modifikasyonuna
gére) (36)

Solusyonlar:

a)Z1'lik potasyum permanganat

b)ZZ'lik potasyum metabisulfit

c)%2'1ik ferric amonyum sulfat

d)Z10"1luk nbtrél formalin

e)%0.2"1ik gold klorid

£)%2.5"'1uk sodium thiosulfat

g)%10'1luk potasyum hidroksit

h)Amonyakli gimiis solusyonu

Z10'1luk glimis nitrat 10 ml.
%10"'1uk sodyum hidroksit 2 ml.

Gimis nitrat ve sodyum hidroksit karistirilar, c¢okelti
meydana gelir.‘Bu cokelti ¢odzilmeye baslayincaya dek damla dam-
la amonyak ilave edilir, sonra %10'luk sodyum hidroksit damla
damla ilave edilip ¢alkalanir. Bu isleme ¢dkeltinin tamami ¢ozi-
liinceye kadar devam edilir. Daha sonra esit hacimde distile su
eklenir ve giiztilir.,

TEKNIK:1.Kesitler sudan gegirilir.

2.%10"1uk potasyum permanganantta 2dak. okside edilir.

3.Suda yikanir.

4.Potasyum metabisiilfit ile 1 dak. dekolere edilir.

5.5uda uzun siire yikanair.

6.%2"'1ik ferric amonium sulfatta 1 dak. sensitize edilir.

7.Uzun siire akar suda yikanir,sonra iki ayri distile sudan

gegirilir.
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8.1 dak. siire ile amonyakli gilimis soliisyonunda doyurulur.
9.5 saniye distile suda yikanzir.
10.3 dak. 7Z10'luk formalinde bekletilir.
11.Akar suda uzun siire yikanir.
12.%0.2'1ik gold chloridde 5-10 dak. tutulur.
13.Distile su ile yikanair.
14,Potasyum metabisiilfitte 1 dak. tutulur.
15.Distile su ile yaikanir.
16.1~2 dak. 7Z2.5"'luk sodyum tiosulfatta tutulur.

17.5uyla yikanir, dehidrate edilir, seffaflastirizlip, monte

edilir.

SONUGCLAR: RetikiUlimeeeeeaoeeosens .Siyah
Nikleuslar....oieeeevenn. Grimsi
Kollagen.eeeeivewoouwaons Koyu gri pembe.

A colour atlas of Histological Staining Tecniques,
1977,sf. 127-128"den.

Hematoksilen— eosinle boyanan kesitlere bakilarak
lenfoma infiltrasyonu g&steren dokunun diffiiz veya follikiiler
yapida olup olmadigina karar verildi. Daha sonra, atipik lenfo-
sitlerin hiicre ve niive biiyiiklikleri degerlendirildi. Bu deferlen-
dirmede histiyosit niivesi kriter olarak alindi(37,38). Atipik
lenfositin niivesi histiyosit niivesinden kic¢ik ise "Small Cell
Tip", esit ise "Intermediate Cell Tip", daha biyik ise ve en az
1/4'tinde eozinofilik tek niikleolus belirgin ise, "Large Cell Tip",

750 oraninda kiigiik ve biiyiik hiicrelerin karisimi ise '"Mixed Cell
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Tip" olarak degerlendirildi.

Methyl Green Pyronin ile boyanan kesitlerde sitoplazma-
daki RNA igerigine bakilip, RNA'dan zengin sitoplazmaya sahip
hiicrelerde sitoplazma pironinofilik, yani siklamen renginde
ise ve bazofilik nikleus se¢iliyor ise karsilastirmali olarak
pironinofili degerlendirildi. Pironinofilik olmayanlara "-",
olanlara ise dereceli olarak "+", "++", "+++" degerlendirme ya-
prlda.

" Periodic Acid Shiff boyasi glikojen igeriginin non-Hodgkin
lenfomalarda kriter olup olmayacagini arastirmak lzere kullanil-
di. "-" ve "+" olarak degerlendirmeye alindi.

Retikulum boyasi, hem follikiler gatiyi gorebilmek, hem
de lenfoma infiltrasyonlu dokuda retikulum agini degerlendirmek

amaciyla uygulandi. Bu kesitlerde atipik lenfositler tek tek ve-

ya 2-3 hiicre grubu seklinde retikiilin ag1i ile cevrili ise "+++"

’

1" 1"

4-6 hiicre ¢evrili ise "++", daha fazla hiicre grubu yada yalnizca

1", n

follikiil cevresinde izleniyorsa "+", sadece kapsilde mevcut ise

" "

olarak degerlendirildi.



BULGULAR

1 Ocak 1981 ve 31 Aralaik 1987 tarihleri arasinda
Anadolu Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Da-
linda, degisik siniflamalara gdre tani almis 42 Non-Hodgkin
Malign Lenfoma olgusu, Rywlin Siniflamasina gdre retrospek-
tif olarak degerlendirildi. Bu siniflamaya gdére 4 olgu fol-
likiler yapida, 38 olgu diffiiz yapida idi. Follikiiler yapa
gbosteren 4 olgunun 1'i "Intermediate Cell Tip", 1'i "Large
Cell Blastik Tip", 2'si "Mixed Cell Tip" olarak degerlendi-
rildi (Tablo XIV-XV).

Diffiiz yap1 gosteren 38 olgunun 7'si "Intermediate
Cell Tip", 20 tanesi "Large Cell Blastik Tip", 6 tanesi
"Large Cell Undiferansiye Tip", 5 tanesi '"Mixed Cell Tip"
olarak bulundu (Tablo XIV-XV).

Olgularimizin %Z50'si follikiiler yapida 1, diffiiz ya-
pida 20 olgu ile "Large Cell Blastik Tip Malign Lenfoma"
grubunda bulundu.

42 non-Hodgkin Lenfoma olgusunun 28'i erkek, 14'd
kadin hasta olup, erkek/kadin orani 2/1 olarak bulundu. En
gen¢ hasta 4 yasinda, en yasli hasta 84 yasinda olup, yas
ortalamasi 46 idi. Olgularimizin ¢ofu, %#30.9 orani ile 50-
60 yas grubunda olup, bu yas grubunda 13 hastamiz mevcuttu

(Tablo XVI).
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TABLO XIV: 1981-1987 Yillary Arasinda Anadolu Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dalinda Tam Alms 42 Non-Hodgkin Lenfoma

Olgusurun Histopatolojik Degerlendirmesi

OLGU NO | BIOPST NO | CINSIYET | YAS| LOKALIZASYON ESKT TANT MGP| PAS | RETTKULIM YENT TANT
1 292/81 Frkek 6 | Mezenter lenf nodu Lenfositik lenfoma +H | - + Diffiiz, Large Cell Blastik Tip ML
(IN) orta derece diferansi—
ye tip
2 605/81. Frkek Boyun sag taraf LN Malign Lenfoma, bliyik | + | - +H+ Diffiiz, large Cell Blastik Tip ML
' hiicreli tip
3 2839/81 | Kadan Sol aksiller IN Malien Lenfoma, biyik | - | - + Diffiiz, large Cell,Undiferansiye Tip
hiicreli tip ML
4 3080/81 | Frkek 21 | Sag list juguler Lenfora,Undiferansiye | ~ | - + iffiiz,Large Cell,Undiferansiye Tip
bolge IN Tip ML
5 151/82 Kadin 46 | Servikal IN Orta derece diferan— + 1 - + Follikiiler, Mixed Cell Tip M.
siye follikiiler len-
foma
6 427732 Friek 55 | Supraklavikuler Malign Lenfoma, biiyiik - - - Diffiiz,intermediate Cell Tip ML
IN hiicreli tip
7 1787/82 | Erkek 53 | Servikal IN Malign Lenfoma,orta + ] - ++ Diffiiz,Mixed Cell Tip ML
derece diferansiye
diffiiz tip
8 1997/82 Frkek 30 | Celam Lenfositik lenfoma + - - Diffiiz,large Cell Blastik Tip ML
orta derece diferan—
siye tip
9 2015/82 | Erkek 7 | Boyun LN Diffiiz lenfositik - - - Diffiiz Intermediate Cell Tip ML
lenfoma,orta derece
diferansiye
10 2266/82 | Frkek | 67 | Sol inguinal bslge | Malign lenfoma,diffuz | - | - - Diffiiz, Intermediate Cell Tip ML
IN mikst hiicreli tip
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OLGU NO | BIOPST NO | CINSIYET | YAS | LOKALIZASYON ESKT TANT MGP |PAS |RETIKULIM YENI TANT

11 2568/82 | Erkek 73 {Sol servikal LN Malign lenfoma,dif- - | - - Diffiiz, Intermediate Cell tip ML
tiiz large cell tip

12 3136/82 | Kadin 57 |Boyun sag taraf IN Malign lenfoma,lar— |+ | - +F Diffiiz,large Cell Blastik tip ML
ge cell tip ‘

13 1715/83 | Erkek 56 | Boyun sag taraf LN Diffiiz lenfoma, +H | - + Diffiiz,large Cell Blastik tip M.
mikst selliiler tip

14 2544/83 | Erkek 57 |Sol koltuk alty IN Lenfositik lenfoma | - + Diffiiz,large Cell Blastik tip ML
orta derece dife-
ransiye tip

15 2556/83 | Erkek 14 | Boyun LN Diffiiz,lenfositik +H | - + Diffiiz,large Cell Blastik tip ML
lenfoma orta derece
diferansiye

16 27/84 Erkek 4 | Omentun majus IN Burkitt Lenfom |+ + Diffiiz,large Cell Blastik tip ML,

Burkitt Lenfomaya uyar

17 216/8: Erkek 7 | Lleun Diffiiz. lenfoma, H | - + Diffiiz,large Cell Blastik tip ML
Tntermediate hiicreli
tip

18 184/85 Erkek & | Sol inguinal bolge Malign lenfoma,len- + | - + Diffiz, Large Cell Blastik tip ML

subkutan doku fositik tip

19 1194/85 | Erkek 55 | Cilt biopsisi Lenfoma infiltrasyonu| + | - + Diffiz, Llarge Cell Blastik tip ML

20 1414/85 | Kadin 25 | Sag supraklavikuler IN Diffiiz lenfoma large + | - + Diffiiz Large Cell Blastik tip ML
cell tip

21 1510/85 | Erkek 49 | Orentum LN, ince bar- Diffiiz byik hiicreld | +H {1 -~ + Diifiiz Large Cell Blastik tip ML

sak mezosu IN

lenfoma

29



OLGU NO | BIOPST NO |CINSIYET | YAS | LOKALIZASYON ESKT TANI PAS (RETIKULIM YENI TANI
22 1553/85  |Kadin 6 | Sag servikal LN Diffiiz biiyiik hiicreli - +H Diffiiz large Cell Undiferansiye tip
lenfoma ML
23 1975/85 - |Kadin 44 | Sag aksiller IN lenfoblastik lenfom, - + Follikiiler, Mixed tip ML
v orta derece diferansiye .
24 270585 |Erkek 67 | Ust servikal IN Large cell lenfoma ++ + Diffiiz,Large Cell Blastik tip ML
25 3197/85  |Kadan 70 | Boyun LN large Cell lenfom + ++ Diffiiz,large Cell Undiferansiye tip
(Histiyositik tip) ML
26 56/86 Erkek 4 { Orentum IN Burkitt Lenfoma - + Diffiiz,large Cell Blastik tip ML
Burkitt Lenfomaya uyar
27 599/85 Kadin 46 | Servikal IN Large Cell lenfom - +H Diffiiz,large Cell Blastik tip ML
28 1060/86  |Kadan 28 | Sag femoral bolge IN Lenfoblastik lenfoma - + Follikiiler, Intermediate Cell tip ML
(orta derece diferan—
siye nodiiler tip )
29 1641/86  |Kadin 53 | Gastrokolik ligaman large cell lenfom - + Diffiiz,large Cell Blastik tip ML
(Histiyositik tip)
20 1855/86  |Erkek 26 | Sag aksiller IN Diffiiz lenfoma - + Follikiiler,large Cell Blastik tip
1981/86 (Large cell tip) ML
31 2011/86  |Kadin 65 | Mezenter IN Lenfositik lenfoma ~ - Diffiiz,Mixed Cell Tip ML
2922/65 (orta derece diferan—
siye tip)
32 3512/86 Frkek 60 | Sol mandibula kisesi Lenfositik lenfoma — ~ Diffiiz, Intermediate Cell tip ML
cilt altz (orta derece diferan—
siye tip)
33 |145/87  |Erkek 67 | Mide korpusu Malign lenfoma - + Diffiiz,large Cell Blastik tip ML

(Large Cell. tip)
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OLGU NO | BIOPST NO | CINSIYET | YAS | LOKALIZASYON ESKI TANT MGP | PAS | RETIKULUM TANT
34 1019/87 | Erkek 56| Sol supraklavikuler IN | Non-Hodgkin lenfoma - | - + Diffiiz,large Cell Undiferansiye tip
large cell tip(biiylk gen— ML
tiksiz hiicreli lenfoma
immunoblastik sarkoma
uyar)
35 1629/87 | Erkek 54§ Nazofarinks Large cell lenfoma - - + Diffiiz,Large Cell Undiferansiye tip
ML
36 1667/87 Frkek 78| Servikal bolge IN Diffliz lenfom interme- - - - Diffﬁz,intermediate Cell tip ML
diate hiicreld tip
37 1726/87 | Erkek 46 | Mezenter IN,dalak, Diffiiz lenfoma kiiglik + | - + Diffiiz,Mixed Cell tip ML
keraciger hiicreli tip ,
3B 1803/87 Frkelk 54| Ince barsak Diffiiz lenfoma large =+ | - ++ Diffiiz,large Cell Blastik tip ML
cell tip
3 2660/87  Kadan 1| Mide cidar Lenfoblastik lenfoma + - - Diffiz,Mixed Cell tip ML
40 3738/87  |Erkek 59 | Dalak, paraaortik ve Large Cell Lenfom, ++ — | Diffiiz,large Cell Blastik tip ML
kolon mezosu LN,mide Diffiiz tipthistiyositik
bliylik kurvatur tip)
41 4117/87  |Kadin 66 | Mide Diffiiz lenfositik len— - - - Ditfiz, Intermediate Cell tip ML
foma(Intermediate hiic—
reli tip)
42 [4568/87  |Kadin 51| Dalai Diffiiz. lenfoma mikst + - + Diffiiz,Mixed Cell tip ML
hiicreli tip




TABLO XV:Rywlin Siniflamasina Gdre 42 non-Hodgkin Lenfomalz

Olguda Histolojik Subtiplerin Gorllme Orana
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. . . OL S ‘ OLGU
YAPT HISTOPATOLOJIK SUBTIPLER CU SAYISI 7 of
KADIN |[ERKEK TOPLAM| ~
ToR
o Intermediate Cell Tip 1 - 1 2.4
B
& Large Cell Blastik Tip - 1 1 2.4
3
jymo]
¥ |Large Cell Undiferansiye Tip - - - -
=
€ [Mixed Cell Tip 2 - 2 4.8
Small Cell Tip - - - -
~ Intermediate Cell Tip 1 6 7 16.6
o
% Large Cell Blastik Tip 4 16 20 47,6
> |Large Cell Undiferansiye Tip 3 3 6 14.3
e
= Mixed Cell Tip 3 2 5 11.9
OPLAM 14 28 42 100.0
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TABLO XVI: 42 Non-Hodgkin Lenfoma Olgusunun Yas ve Cinsiyet

Dagilima

YAS GRUPLARI KADIN ERKEK TOPLAM TOPLAM % SI
0-10 1 5 6 14.3
11-20 - 1 1 2.4
21-30 2 J 3 5 11.9
31-40 - - - -
41-50 4 2 6 14.3
51-60 3 10 13 30.9
61-70 4 4 8 19.0
71-80 - 2 2 4.8
81 ve lizeri - 1 1 2.4
TOPLAM 14 28 42 100.0

0-10 yas grubu erkek hastalarimizain 1'i "Diffiiz Inter-
mediate Cell tip", 4'u "Diffiiz Large Cell Blastik tip", yine
ayni yas grubundaki 1 kiz gocugu ise "Diffiz Large Cell Blastik
Tip" malign lenfomaliydi. 11-20 yas grubundaki bir erkek hasta
"Diffiz Large Cell Blastik tip" malign lenfomali, 21-30 yas

grubundaki 2 kadin hastanin 1'i "Follikiiler Intermediate Cell

Tip", digeri "Diffiiz Large Cell Rlastik tip" malign lenfomali
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olarak degerlendirildi. 21-30 yas grubundaki 3 erkek hastanin
1'i "Follikiiler Large Cell Blastik tip", 1'i "Diffiiz Large

Cell Blastik tip", lginciisi "Diffiiz Large Cell Undiferansi-

yen Tip'grupta degerlendirildi. 31-40 yas grubunda hastamiz
yoktu. 41-50 yas grubundaki 4 kadan hastanain 2'si "Follikii-

ler Mixed Cell tip Lenfoma" 11, 1'i "Diffiz Large Cell

Blastik tip", 1'i "Diffiliz Large Cell Undiferansiye'" len-

fomali idi. 51-60 yas grubundaki 3 kadin hastanin 2'si "Dif-
fiz Large Cell Blastik tip", 1'i "Diffiiz Large Cell Undife-
ransiye" grupta idi. Bu yas grubundaki 10 erkek hastanin 2'si
"Diffiz Intermediate Cell tip", 5'i "Diffiz Large Cell Blas-
tik tip", 2'si "Diffiz Large Cell Undiferansiye tip", 1'i

ise "Diffiiz MixedlCell tip" malign lenfomaliydi. 61-70 yas
grubundaki 4 kadin hastanin 1'i "Diffiz Intermediate Cell tip",
1'i "Diffiiz Large Cell Undiferansiye tip", 2'si "Diffiiz Mixed
Cell tip" malign lenfomali olup, 71-80 yas grubundaki 2 erkek
hasta "Diffiiz Intermediate tip", 80 yas iizerindeki 1 erkek has-
ta "Large Cell Blastik tip'" malign lenfoma olarak degerlendi-
rildi (Tablo XVII).

Biopsilerin 29'u lenf nodu, 3'i mide, 2'si ince barsak,
2'si cilt, cilt alti, 1'i nazofarenks, 1'i dalak, 1'i gastro-
kolik ligaman, 1'i dalak, paraaortik ve kolon mezosu lenf nod-
lari, mide biiyiik kurvatur, 1'i ¢ekum, 1'i mezenter lenf nodu,
dalak, karaciger biopsisi olup, lenf nodlarinain 14 tanesi boyun,
servikal bdlgeden, 4 tanesi aksiller bdlgeden, 3 tanesi suprakla-

vikuler bélgeden, 3 tanesi inguinal bdlgeden, 2 tanesi mezenter-
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Yapilan Szel boyalarain neticesinde; follikiiler yapa
gdsteren 4 olgudan 2'sinde follikiil yapisi cevresinde reti-
kulum boyasi "+"(Olgu 5 ve 23), 2'sinde "++"(Olgu 28 ve 30),
olarak bulundu. Methyl Green Pyronin boyasi mixed cell lenfo-
mali 1'olguda "+" olup (Olgu 5,7,37,39,42) , 2 olguda "++"
bulundu(Olgu 23ve 31). Large cell lenfomali 3 olgu "+"
Pironinofilik (Olgu 18,20,24), 13 olgu "++" Pironinofilik
(Oigu 1,2,8,12,13,15,19,21,26,29,33,38,40), 4 olgu "+++" Pi-
roninofilik (Olgu 14,16,17,30) olarak degerlendirildi. Large
Cell Lenfomal: Undiferansiye tipe uyan 6 olguda ise Methyl
Green Pyronin boyasi "-" olarak bulundu(Olgu 3,4,22,25,34,35).
' Her olguya uygulanan Periodic Acid Schiff boyasi Large
Cell Blastik tip Burkitt Lenfoma tanisi alan 1 olguda "+"

(Olgu 16) olup, Diffiz Large Cell Undiferansiye tipteki 1 ol-
guda "+" (Olgu 25), Diffiz Large Cell Blastik tip 1 olguda "++"
(Olgu 24) olarak bulundu.

Retikulum boyasi diffiiz tip non-Hodgkin Lenfomali Inter-

Mediate Cell tip 7 olguda "-" (Olgu 6,9,10,11,32,36,41),Mixed
Cell tip 2 olguda "-" (Olgu 31,39), 2 olguda "+" (Olgu 37,42),
1 olguda "++" (Olgu 7), Large Cell Undiferansiye tip 1 olguda

"+" (0lgu 3), 3 olguda "++" (Olgu %4,34,35), 2 olguda "+++"(01-
gu 22,25) olarak bulundu. Large Cell Blastik tip 1 olguda "+"
(Olgu 16), 16 olguda "++" (Olgu 1,12,13,14,15,17,18,19,20,21,
24,26,29,30,33,38), 4 olguda "+++" (Olgu 2,8,27,40) olarak

degerlendirildi.



RESIM I:Follikiiler Intermediate Cell Malign Lenfoma (Olgu 28)
| H.E. 4x3.2 nN=—#=TFollikiil Yapisi a -+ Follikiiller arasi septa

RESIM 2:Follikiiler Tntermediate Cell Malign Lenfoma (Olgu 28)

H.E. 20x3.2 —» 2 Follikiil arasindaki Septa




y .*:)é . £
XA

RESIM 3:Follikiiler Intermediate Cell Malign Lenfoma (Olgu 28)
H.E. 40x3,7

RESIM 4:Follikiiler Intermediate Cell Malign Lenfoma (Olgu 28)

Retikulum Boyasi 4X3.2 weese Follikiiller arasindaki Retikulin Lifleri

e - FFollikil Yapisi
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RESIM 5:Follikiiler, Mixed Cell Tip Malign Lenfoma (Olgu 5)
PAS 20x3.2
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RESIM 6:Follikiiler, Mixed Cell Malign Lenfoma (Olgu 5)

Retikulum Boyasi 10x3.2 m: Retikiilin Lifleri

—p= [ollikil Yapisi



RESIM 7:Follikiiler, Mixed Cell Tip Malign Lenfoma( Olgu 5)
PAS 40x3.2 == Biiyiik Lenfoid Hiicre — Kiigiik Lenfoid Hiicre

© RESIM 8:Follikiiler, Mixed Cell Tip Malign Lenfoma (Olgu 5)

Methyl Green Pyronin 40x3.2
- Pironinofilik Biliylik Lenfoid Hiicre




RESIM 9:Diffiiz, Intermediate Cell Tip Malign Lenfoma (Olgu 36)
H.E. £0%3.2

RESIM 10:Diffiiz, intermediate Cell Tip Malign Lenfoma (Olgu 36)

PAS 40x3.2
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RESIM IL:Diffiiz,intermediate Cell Tip Malign Leufoma(Olgu 3¢)

H.E. 20X3.7
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RESIM I2:Diffiiz,Large Cell Blastik Tip Malign Lenfoma (40)

H.%. 20X3.2
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RESIM 13:Diffiiz,Large Cell BLastik Tip Malign Lenfoma (Olgu 40)
H.E. 40x3.2 === Biiyiik Lenfoid Hiicreler

RESIM 14:Diffiiz,Large. Cell Blastik Tip Malign Lenfoma (Olgu 40)
PAS 40x3.2 === Biiyiik Lenfoid Hiicreler
Not:Bu olgu PAS "-" bulunmustur.




RESIM 15:Diffiiz, Large Cell Blastik Tip Malign Lenfoma (Olgu 40)
Methyl Green Pyronin 40x3.2 —» Pironinofilik Biiyiik Lenfoid Hiicreler

Not:Bu olgu "++" Pironinofilik bulunmustur.
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RESIM 16:Diffiiz,Large Cell Blastik Tip Malign Lenfoma (Olgu 40)
Retikulum Boyasi ©) 4x3.2 p)20x3.2

Not:Bu olguda Retikulum Boyasi "+++'" bulunmustur.
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RESIM 17:Diffiiz,Large Cell Blastik Tip Malign Lenfoma, Burkitt Lenfomaya uyar
(Olgu 26) «H,E. 10x3.2

—'"Y1ld1zl1 Gok Manzarasi" Gosteren Fagositik Histiyositler
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RESIM 18:Diffiiz,Large Cell Blastik Tip Malign Lenfoma,Burkitt Lenfomaya uyar

(Olgu 26) H.E, 40x3.2

— "Y11d1z1l1 Gok Manzarasi" Gosteren Fagostik Histiyositler




RESIM 19:Diffiiz, Large Cell Blastik Tip Malign Lenfoma Burkitt Lenfomaya
uyar (Olgu 26) Methyl Green Pyronin 20x3.2

— Pironinofilik Biiyiik Lenfoid Hiicreler
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RESIM 20:Diffiiz, Large Cell Blastik Tip Malign Lefoma, Burkitt Lenfomaya
uyar (Olgu 26) Retikulum Boyasi 10x3.2
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RESIM 21:Diffiiz, Mixed Cell Tip Malign Lenfoma (Olgu 39)

Hisliae 20x8%9

RESIM 22:Diffiiz,Mixed Cell Tip Malign Lenfoma(Olgu 39)
H.E., 40x3.2 t —+ Biiylik Lenfoid Hiicre

u— Kiictik Lenfoid Hiicre




RESIM 23:Diffiiz, Mixed Cell Tip Malign Lenfoma (Olgu 39)
Methyl Green Pyronin 20x3.2

I AW

RESIM 24:Diffiiz, Mixed Cell Tip Malign Lenfoma (Olgu 39)
Methyl Green Pyronin 40x3.2
S—+Pironinofili Gosteren Biiyilk Lenfoid Hiicre
V~—+Pironinofili Gostermeyen Kiigiik Lenfoid Hiicre
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RESIM 25:Diffiiz,Mixed Cell Tip Malign Lenfoma (Olgu 39)

PAS 40x3.2

Not:Bu olgu PAS "-" bulunmustur.
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TARTISMA

1 Ocak 1981-31 Aralik 1987 tarihleri arasinda Anadolu
Universitesi Patoloji Anabilim Dalinda 42 non-Hodgkin Lenfo--
ma olgusu, bilyiik bir kismi Rappaport Siniflamasi olmak lzere
degisik siniflamalara godre tani almistir.

Rappaport Siniflamasinin ilk siniflama olmasina rag-
men, gilinimizde h&ald ge¢erliligini siirdirmesinin nedeni, len-
fomalari 1sik mikroskobu ile alt gruplara ayirmaya elverisli
olmasidir. Prognozu belirleyen diffiiz yada follikililer yapinin
da bu siniflamada belirtilmis olmasi, Rappaport Siniflamasinin
avantajli yonlerinden biridir. Ancak, "Histiyositik" grubu he-
terojen bir grup olarak almasi ve bu gruptaki lenfomalarain bi-
yuik bir kisminin histiyositik olmayip, lenfoid orijinli olmasa
nedeniyle kullanimi yanlistair.

Modern kemoterapi gelisip, lenfomalarin imminolojik &zel-
liklerine dayanan laboratuvar bilgi ve imkanlari artinca, Rappa-
port Siniflamasi bir kenara bairakildi(1,12,14). Daha sonralara
one siirlilen,imminolojik temele dayanan iki siniflama Lukes ve
Collins ile Kiel Sainiflamalaradir(1,9,12,14). Ancak bu sinifla-
malar da hd1l4 modifikasyona gereksinim gostermektedir. Ornegin
hasta yasam silresi ve tedaviye yanit verisi hakkinda heniiz tam
bir bilgi mevcut degildir. Buna karar vermek daha en az bir 10

yi1li alacaktar(l2).




Bl

Gerek Lukes ve Collins, gerekse Kiel Siniflamalarini
sadece 1si1k mikroskobu kullanarak, kendi olanaklarimizlia uy-
gulamamiz olanak disiydi. Elverisli sartlar mevcut oldugunda,
buglin artik non-Hodgkin Lenfomalarda, nikleus sekil ve boyutuy-
la beraber lenfositlerin nikleusu igerisindeki kondanse kroma-
tinin dagiliminin da anahtar roli oynayabilecegi bilinmektedir(39).
Ancak, boyle bir ultrastriktiirel, morfometrik bir ¢alisma ig¢in
uygun laboratuvar sartlari belli basli merkezlerde mevcuttur(1l2).

Lukes ve Collins Sainiflamasi, Kiel Siniflamasinda oldu-
gu gibi neoplastik hiicrelerin morfolojik 6zelliklerini ele alir-
ken onlarain fonksiyonel durumlarini da gdz Oniinde tutar. Bu si-
niflama Kiel Siniflamasindan farkli olarak T- ve B- hiicre tani-
mini siniflamaya alair. Follikiiler ve diffiiz olarak genel yapi
g0z Online alinmakla birlikte kullanilan terminolojide vurgulan-
mamaktadir(12). Bugin artik lenfomalar igin bilinmektedir ki,
Evre I ve II follikililer yapida olanlar, diffiiz yapida olanlardan
daha iyi prognoza sahiptir(l,7,31,34,40).

Lukes ve Collins Siniflamasinin Avantajli Yonleri:

a)Follikiler Lenfomalari, prognostik farklilik gdsteren
"Kigliik Centikli,Follikiiler " ve "Biiyiik Centikli, Follikiiler"
lenfomalar olarak subgruplara ayirmasi,

b)Diffiz, Large Cell Lenfomalari; "Biyik Centikli,Diffiiz",
"Biiyiik Centiksiz,Diffiiz" ile"Immunoblastik Sarkom, B- hiicreli"
diye ikiye ayirmasi,

c)Plazmasitoid 1lezyonlarai kabul etmesidir.
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Dezavantajlari ise;

a)"Biyik Centikli,Diffiiz tip" ile "Biiyiik Centiksiz,Diffiiz

Tip" diye ikiye ayrilan subgruplarin yasam siiresi bakimindan

farkinin olmamasai,

b)Plazmasitik 6zellik yok ise "Biiyiik Centiksiz,Diffiiz Tip"
ile "Immunoblastik Tip" arasinda ayirim yapilamamasi,

c)B-, T- ve idantifiye edilemeyen gruplarin immiinolojik
verilere dayanilarak siniflandirilabilecegini kesinlestirememesi,

d)Her zaman yarikli hiicrelerin, ¢entikli hiicrelerden tam
anlamiyla ayird edilmesi mimkilin olmadigindan bazi terimlerin yan-
lis veya yerinde kullanilmamasidair(1l,9,12).

Kiel Siniflamasinin Avantajlara:

a)'-sitik"eki ile daha diisiik malignensiyi, "-blastik" eki
ile daha yiksek malignensiyi gosterip histolojik grade ile uyum
gostermesi,

b)Nisbeten az majdr subgrubunun bulunmasi,

c)immunolojik ozellikleri goz oniinde tutmasi,

d)"Santrositik" ile "Lenfoplazmasitik/Lenfoplazmasitoid
immunositoma'" y1 ayri ayri ele almasi,

e)Rappaport Siniflamasinin diffiliz histiyositik grubunu
"Santroblastik Diffiiz Tip" ve "Immiinoblastik Tip" olarak iki ay-
ri gruba sokmasidir.

Ancak, Kiel Sainiflamasinin;

a)Tanidik gelmeyen bir terminoloji kullanmasa,

b)Follikiler lenfomalari alt gruplara ayirmamasi,

c)Mikst tipi kabul etmemesi dezavantajlaraidir(l,12,41).



Kiel Siniflamasinda T-Zone Lenfomalar non-Hodgkin Lenfo-
malarin %Z1'ini olusturmaktadir. Diger siniflamalarda bu tiple
karsilastairilabilecek hi¢ bir tip yoktur(7). Lennert ve Mohri
serilerinde T-Zone Lenfomali 27 hastada ortalama yasam siliresini;
Stage I ve II olan 10 hastada 16 ay, Stage III-IV olan 17 has-
tada 9.4 olarak bulmuslardir(7). Nathwani ve Ark.na gdre yasam
slireleri goz oniline alinirsa bu hastalarin nig¢in diisik malignen-
sili gruba sokulduklari anlasilamamaktadir(l).

Meugé ve Ark.1i Kiel Siniflamasini kullanarak 274 olguluk
bir seri rapor etmislerdir(31l).Bu ¢alismada nodiler yapi goste-
ren santroblastik/santrositik lenfomalarin yasam siiresinin asi-
kar olarak, diffiiz santroblastik/santrositik lenfomali hastalar-
dan daha uzun oldufunu bildirdiler. Yine Kiel Siniflamasina go-
re Lieberman ve Ark.nin ortalama 11.9 yi1l takip ettikleri 482
hastada, santrositik follikiiler tip olgularin ortalama yasam si-
resi 42 ay iken, santroblastik/santrositik diffiiz tipte olanla-
rin 11 ay oldugu bulunmustur(1l2). Bu iki ¢alisma da follikiler
yapinin prognozdaki Onemini desteklemektedir.

Dorfman Sainiflamasi, prognozun Onemini godz Oniline alarak
follikiiler ve diffiiz olmak ilizere yapiva dayanir(ll). Bazi sinif-
lamalar arasindaki terminoloji farkini ortadan kaldirmak amacinda
olan bu siniflamada, follikiiler lenfomanin ii¢ subtipinin prognoz
ve tedaviye cevap vermesi yoninden karisikliklar mevcuttur.

Bennett ve Ark.nin 1973 yilinda One siirdikleri British
Siniflamasi da yapiya dayanarak yapilmis bir siniflamadir(10).

Bu siniflamada follikiiler grup, 3 subgruba ayrilmistair. Ancak,
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bu subgruplar yalnizca follikiiler yapi degil, bazen diffiz yapz
gosterdikleri ig¢in bu ayirim yanlaistair(1l,16). Ayrica, kilgik hiic-
reli lenfomalar i¢in diffiiz veya follikiiler yapida olduklari za-
man iki ayri terim kullanilmasi uygun degildir. Burkitt timord
ile yarikli hiicreli mediastinal lenfomalarin her ikisine de nig¢in
lenfoblastik lenfoma denildigi de anlasilamamis bir durumdur(l).

Diinya Saglik Organizasyonu'nun (WHO) 1976'da yayinladiga
siniflama, dnce paterne gdre iki gruba ayrilmaktadir. Diffiiz gru-
ba giren lenfoblastik kategorisi heterojen bir grup oldugundan
subgruplarinin arttirilmasi gerekmektedir(l,21).Bu siniflamada
kullanilan "Retikulosarkom" terimi, diger siniflamalardan yalniz-
ca Lennert ve Mohri'nin siniflamasinda bulunup, diger siniflama-
larda karsiligi yoktur(l).

Tim bu siniflamalar 1982'de toplanan Ulusal Kanser Ensti-
tiislinlin siniflamalarin lstiin yonlerini tartisip ortak bir karara
varmak lizere yaptiklari bir toplantida gdzden ge¢irildi(1l,12).
Sonu¢ta, British, Dorfman, WHO siniflamalarinin birakilmasina
karar verildi. Ortak uygulama i¢in Working Formulation Onerildi
(33 :42).

Working Formulation (1982), diger siniflamalar arasinda
bir ge¢is roli oynuyordu. Terminolojisinin biiyik bir kismini
Lukes ve Collins Siniflamasindan, Grade'lere ayrilisini Kiel
Siniflamasindan,"Mikst' terimini ise Rappaport Siniflamasindan
aliyordu. Ancak bu siniflamanin da diger siniflamalara gdre avan-

taj ve dezavantajlari mevcuttur.
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Avantajlarzi:

a)Teorik olarak Rappaport, Lukes ve Collins, Kiel gibi
degerli sainiflamalarin avantajlarini kabul edip, dezavantajla-
rini gozardi etmesi,

b)Alisilmamis bir terminoloji getirmemesi,

c)Plazmasitoid lezyonlari tanimasidir.

Dezavantajlari ise;

a)Yapay bir siniflama olmaszi,

b)Lukes ve Collins Siniflamasindaki terminolojive ait
dezavantajlari tasimasidair.

Rywlin Siniflamasi, Anderson gibi klasik bir patoloji
kitabinin kabul ettigi bir siniflama olup, diffiiz veya folliki-
ler olarak yapiya dayanir. Bu siniflama 1si1k mikroskobu kullana-
rak, bazi Gzel boya tekniklerinin yardimi ile kolaylikla uygula-
nabilir. Bu siniflamada kullanilan subgruplarin hepsinin diger
siniflarda sinonimi mevcuttur. Non-Hodgkin Lenfomalar bu sinif,
lamaya g6re oOnce yapiya gore iki ana gruba ayrilair. Biiyik hiicre-
li lenfomalar ise Methyl Green Pyronin, Giemsa, Retikulum Boya-
lar1 ile degerlendirilip, blastik veya undiferansiye diye iki
gruba ayrilir. Siniflamanin kullanisli yoni 1sik mikroskobu ile
tani konulabilmesi, imminolojik, histokimyasal, morfometrik me-
todlara gereksinim gdstermemesidir.

Ceyrek yilzyili asmis siiredir, patoloji departmanlari tara-
findan ortak bir siniflamaya karar verilememis olmasinin nedeni,
kanimizca yeterli laboratuvar sartlarinin bulunmamasidir. DBugiin

A.B.D'debile birgok laboratuvar, komplike immiinolojik ¢alismalarz
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yapmak i¢in gerekli donatimdan yoksundur(l). Bu nedenle heniiz
imminolojik bilgilere dayanan siniflamalari kullanmamiz imkan-
si1z gibi gozikiyor. Homojen gruplari daha iyi yorumlayan, alt
gruplara sahip siniflamalara gereksinim oldugu asikardair.

Teklif edilmis tim siniflamalar, diger siniflamalarin or-
tak yonlerini saptamaya yodnelik olmakla birlikte, halen hepsi-
nin yeni modifikasyonlara gereksinimi oldugu kanisindayiz. Go-
gu otorin birlestigi nokta, non-Hodgkin Lenfomalarin morfolo-
jik incelenmesinde en bilyik problemin teknik olarak yetersiz
materyal oldasudar~(12).

Rappaport Siniflamasi, ilk olmasina ragmen hala gecerli
olmasinin nedeni, teknik olarak yetersiz materyalle karsi karsi-
ya kalan patologas koltuk degnegi gorevi gdrmesidir. Cinki, dif-
fiz non-Hodgkin Lenfoma grubu "Large Cell Lenfoma" grubunun bi-
yik bir kismini kapsar. Rywlin buna ilaveten Large Cell Lenfoma-
lari "Blastik" ve "Undiferansiye" tip olarak iki gruba ayirmis-
tar i3 ).

Rappaport Siniflamasinin Large Cell Lenfomalara getirdigi
rahatlik son Ulusal Kanser Enstitiisii ¢alismasinda; Rappaport,
Kiel, Lukes ve Collins Siniflamalarina gdre yapilmis ayni seri
hastalarda daha iyi anlasilmistir(33). Bu ¢alismada yanlis tani-
lari,bir kag¢ komponentli timd6rleri ve 20 olgudan az gruplari bir
kenara birakarak hesaplanan "Unklasifiye (siniflandirilamayan)"
olgu yilizdesi Rappaport'a gore %216.3; Kiel'e gdre 7%30.9; Lukes ve
Collins'e godre %38.4 olarak bulunmustur(33). Lieberman ve Ark.nin

bu amag¢la yaptiklari bir diger ¢alismada ise, siniflandirilamayan
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lenfoma yiizdesi; Rapparot'a gore 70.6; Kiel'e gore %3.7;
Lukes ve Collins'e gore 7%3.9; Working Formulation'a gore

%24 .8"'dir (12). Buradan da anlasiliyor ki, bugiinki teknik im-
kanlarla kullanimi en uygun siniflama Rappaport ve ona en
vakin olan Rywlin siniflamasidair.

Lieberman ve Ark.nin dedigi gibi patolog ve klinisyen
en rahat hissettikleri siniflamayi kullanmalidir, fikrine
uyup 42 adet non-Hodgkin olgumuzu Rywlin'in 6nerdigi sinaif-
lamayi kullanarak degerlendirdik.

Ancak, bu siniflamada problem olan bir konu Burkitt
Lenfoma konusuydu ."Burkitt Lenfoma" modifiye Rappaport Sinif-
lamasinda undiferansiye gruba girer(1l). Lukes ve Collins Si-
niflamasinda follikiler merkez hiicreli ki¢ik ¢entiksiz lenfo-
malara, Kiel Siniflamasinda ise B-lenfoblastik lenfomalara
giren Burkitt Lenfoma bu siniflamalara gdre follikiiler yapida-
dir. Dorfman ve British siniflamalari ise Burkitt Lenfomay:
diffiz tip olarak kabul etmektedir(8,10,32). Rywlin Sinifla-
masinda da diffiiz gruba girmektedir. Burkitt Lenfomali iki ol-
gumuz, diffiiz yapida idi. Siniflamaya ve yapiya uygun olarak
Burkitt Lenfomayi "Diffiiz Large Cell BLastik Tip" grupta in-
celedik.

Bu siniflamaya gdre, 42 non-Hodgkin Lenfoma olgumuzun
28 tanesi erkek olup, 14 tanesi kadindir(Tablo XVI). Kadain/Er-

kek orani 2/1 olarak bulunmustur. Non-Hodgkin Lenfomalar erkek-

lerde kadinlardan sik goriiliir(3,14,34). Lieberman ve Ark.1(12)
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482 olguluk serilerinde bu orani 3/2, Yousem ve Ark.1 (43)

19 olguluk sadece primer mediastinal non-Hodgkin Lenfomalz
hastalari inceledikleri ¢alismalarainda 10/9 olarak bulmus-
lardar. Martin ve Ark.1 (44) T- ve B- hilicre yiizey markairlari-
n1 kullanarak sitolojik olarak degerlendirdikleri 20 olguluk
serilerinde bu orani 3/1, Stewart ve Ark.a (37), 53 olguluk
serilerinde 3/2 olarak bulmuslardir.

Rywlin Sainiflamasina gdre 42 non-Hodgkin lenfoma olgu-
sunun 38 tanesi diffiz yapida idi(%90.5). Geriye kalan 4 olgu-
muz follikiiler yapi gésteriyordu(%9.5),(Tablo XV). Bu &4 olgunun
3'i kadin (Olgu 5, 23, 28), 1'i ise erkek idi(Olgu 30).York
ve Ark.nin(45), 3 olguluk follikiiler merkez hilicreli lenfoma
raporlarinda kadin/erkek orani 2/1 olup, bizim 3/1 oranimizla
uyumludur. Ancak York ve Ark.nin(45) olgularinin en genci 42
vasinda iken, bizim follikiiler tip lenfomali 2 hastamizdan
1'i 26 digeri 28 yasindadir. Follikiiler lenfomalar ileri yas
gruplarinda goridlir(34). Bu iki olgumuzun yaslari literatiirle
uyumlu gdziikmemektedir. Ancak folilkiiler yapidaki olgu sayimiz
az oldugundan bu konuda yorum yapmamiz mimkin degildir.

Follikiler yapidaki 4 non -Hodgkin Lenfoma olgumuzun
1'i"Intermediate Cell tip" (Resim 1-4) , 1'i "Large Cell Blas-
tik tip", 2 tanesi "Mixed Cell tip" (Resim 5-8) olarak bulundu.
Diffiz yapi gosteren 38 non-Hodgkin Lenfoma olgumuzun 7 tanesi-
ni "Intermediate Cell tip " (Resim 9-11), 20 tanesini '"Large
Cell Blastik tip" (Resim 12-16)(Bu 20 olgunun 2'si Burkitt

Lenfomaya uyuyordu'Resim 17-20"), 6 tanesini "Large Cell Undife-



ransiye tip", 5'ini ise "Mixed Cell tip"(Resim 21-25) olarak
degerlendirdik.

Diffiz yapi gdsteren olgularimizin %52.6'sini, tiim non-
Hodgkin Lenfomalarimizin %50'sini "Large Cell BLastik tip
Lenfomali" olgular olusturuyordu. Diffiiz yapidaki olgularin [
%228.9'u kadin hasta, %71.1'i erkek hasta idi. ’

Gerek "Blastik tip", gerekse "Undiferansiye tip" dif-
fiiz large cell lenfomali toplam 26 hastanin 19 Lanesi erkek, }
7 tanesi kadin hasta i1di(Tablo XV,XVII). Yousem ve Ark.nin [
19 olguluk serilerinde 18 hasta "Diffiz Large Cell Lenfoma" ’
11 olup, bunlarin 9'u kadin, 9'u erkek hastadir(43). ’

"Diffiiz Mixed Cell tip Malign Lenfoma" 11 olgularimizin
3'4 kadin, 2'si erkek hasta idi. "Diffiiz Intermediate Cell
tip Lenfoma"li olgularimizin 6 tanesi erkek, 1'i ise kadin
hasta idi (Tablo XV,XVII). Bu tip lenfomalarin cinsiyet dagi-
limi1 ile i1lgili literatiirde bilgi mevcut degildir. Ancak genel
olarak non-Hodgkin lenfomalarin erkeklerde kadinlardan sik go-
rilmesi kuralina uymaktadir(3,14,34).

GCalismamizda en gen¢ hasta 4 yasinda, en yasli hasta
84 yasinda olup, yas ortalamasi 46'dir (Tablo XIV). Lieberman
ve Ark.nin ¢alismasinda yas ortalamasi 56 olarak bulunmustur(1l2).
Farkli non-Hodgkin lenfomalar degisik yas gruplarinda gorilir(3,

14 . 34 ) < Ornegin; Burkitt Lenfoma, c¢ocukluk ¢agi lenfomasi olup,
bizim "Large Cell BlLastik tip Burkitt Lenfoma" olarak yorumla-

digimiz 2 olgunun her biri &4 yasinda 2 erkek gocugudur(Resim 17-20).
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Cocukluk ¢a3i lenfomalari da erkeklerde kadinlardan sik gori-
1ir(38,46,47). Bizim calismamizda 14 yas ve altindaki 7 hasta-
nin 6's1 erkek, 1'i ise kiz g¢ocugu idi. Tainaztepe ve Ark.nin
Hacettepe Cocuk Hastanesinde yaptiklari 20 olguluk Burkitt Len-
fomali hastaya ait ¢alismada 15 olgu erkek ¢ocugu olarak rapor
edilmistir(47). Cocukluk ¢agi olgularimiz cinsiyet yoniinden 1li-
teratirle uyumlu olarak bulunmustur.

"Diffiiz Large Cell Tip" malign lenfoma, orta ve ileri
yas grubunda gorilir(3,37). Burkitt lenfomali olgular harig¢ tu-
tulursa "Large Cell Lenfoma"li olgularimizin yas ortalamasi 45.6
dir. Yousem ve Ark.nin serisinde yas ortalamasi 30 olarak bulun-
mustur(43).

Tim non-Hodgkin lenfoma olgularimizin 29 tanesi (%69)
lenf nodu biopsisi olup, bunun 24 tanesi servikal bdlge lenf
nodudur. Servikal bélge lenf nodlarinin,tim biopsilerin %57.1'-
ini olusturmasi bize boyun bOlgesindeki lezyonlarin kolay ve
erken go0ze ¢arptigini dusindlirmektedir.

Rywlin Siniflamasina gdre degerlendirdigimiz non-Hodgkin
lenfoma olgularinda taniya yardimci olmasi amaciyla Retikulum,
Periodic Acid Schiff, Methyl Green Pyronin gibi boyalar kullandik.
Retikulum boyasi eskiden ,WHO Siniflamasinda yer alan ve diger
otdrlerden sadece Lennert ve Mohri'nin kullandigi "Retikulosar-

n

kom" grubu ve Modifiye Rappaport Siniflamasinda "Reticulum Cell

Sarcoma'

grubunda sozii geg¢en retikulum hiicrelerinin hiicreler ara-
s1 retikiilin uzantilarini ortaya koyabilmek amaciyla kullanili-

yordu. Bugilin artik, Reticulum Cell Sarcoma denilen timorlerin




¢ogunun lenfoid hiicre kaynakli oldugu bilinmektedir. Biz,
retikulum boyasini follikiiler lenfomalarin, follikil gatisi-
n1 gostermek amaciyla kullandik. Ikinci amacimiz; diffiiz non-
Hodgkin lenfomalarda retikiilin liflerinin kag¢ hiicreyi ¢evre-
ledigini degerlendirmekti. Retikulum boyasi ile"Diffiiz Inter-
mediate Cell tip" olgularimizin hepsini "-" bulduk (Resim 11).

Buna karsin, '"Large Cell tip" lenfomali olgularimizda deger-

" " i

lendirme "+ ile

+++" arasinda degigsiyordu(Resim 16). Ancak,
Large Cell tip malign lenfomalarda hi¢ "-" bulgumuz olmadiga
gibi, blastik tip ile undiferansiye tipler arasinda kesin ayi-
rici bulgu bulamadik.

Pediodic Acid Schiff (PAS) boyasini, intrasitoplazmik
PAS "+" materyal gtrebilmek amaciyla kullandik. Yalniz, Burkitt
Lenfomali 1 olguda, diffiz Large Cell tip 2 olguda "+" veya "++"
bulduk. PAS boyasi ile subgruplar arasinda spesifik bir bulgu
ortaya koyamadik(Tablo XIV)(Resim 5,7,10,14,25). Goglis'lin Ha-
cettepe Universitesinde"16 yasin altindaki gocuklarda non-Hodgkin

Lenfoma tanisi almis 193 olgunun retrospektif histopatolojik ana-
lizi " isimli ¢alismasinda Rappaport Siniflamasina gére degerlen-
dirdigi olgularin hepsi PAS "-" bulunmustur(38). Ancak, biz PAS
boyasi ile hiicre niivesini ve sitoplazmasini hematoksilen-eosin
kesitlerinden daha iyi degerlendirebildigimizi fark ettik.

Methyl Green Pyronin (MGP) ile boyadigimiz kesitlerden

"LLarge Cell BlLastik tip"e uyan 20 olguda sitoplazmada "+" 1

-t

e

n "

+++" oraninda degigsen pironinofili tesbit ettik(Tablo XIV)

(Resim 8,15,19,23,24), Large Cell Undiferansiye tip olgularimizin
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hepsinde MGP "-" idi. Gogiis'iin ¢alismasinda Rappaport'a gore
az diferansiasyon g&steren (poorly differantiated) 65 olguda

" "

_ ile n "

++" arasinda degisen pironinofili tesbit edilmistir.
Yine ayni ¢alismada, indiferansiye Burkitt Lenfomali 48 olgu
ile indiferansiye non-Burkitt Lenfomali 44 olguda kuvvetli
pozitif pironinofili gdzlenmistir. Diger gruplarda MGP "-"
olarak bulunmustur(38). Gogiis'iin ¢aligsmasi Rappaport Siniflama-
sina gore olmasina ragmen, bizim Rywlin'e gdre pironinofilik
buldugumuz gruplar Gogis'in olgularainin sinonimidir.

42 non-Hodgkin Lenfoma olgularimizin hig¢birinde nekroz

gormedik., Palutke ve Ark.nin da Large Cell tip T-Cell lenfoma-

11 7 olgularinda nekroz mevcut olmadigi rapor edilmistir(48).
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SONUGCLAR

1 Ocak 1981 ve 31 Aralik 1987 tarihleri arasinda arsi-
vimizde bloklari bulunan 42 non-Hodgkin Lenfoma olgusunu ret-
rospektif olarak inceledik. Cesitli non-Hodgkin Lenfoma Sinif-
lamalarini avantaj ve dezavantajlari yodniinden degerlendirdik.

Bu g¢alismamizda su sonug¢lari bulduk:

l.Laboratuvar sartlarimiza en uygun siniflama Rywlin'in
onerdigi non-Hodgkin Lenfoma Siniflamasidair.

2.Rywlin Siniflamasina gére olgularimizin %90.5'i dif-
fiz, %9.5"i follikiiler yapidadzir.

3.Tim non-Hodgkin Lenfomalarin 7%50'sini, diffiz yapi gos-
teren olgularimizin ise %52.6'sini Large Cell Blastik tip malign
lenfomalar olusturmaktadir.

4 .Non-Hodgkin Lenfoma tanisi alan biopsilerin %69'u lenf
nodu biopsisi olup, tim biopsilerin 7Z57.1"'ini servikal bdlge
lenf nodlari olusturmaktadair.

5.Hastaliga yakalanma orani erkeklerde, kadinlardan 2 mis-
1i fazladir.

6.Follikiiler Lenfomali olgularimizda kadin/erkek orani
3/1 olarak bulunmustur.

7.0lgularimizin yas ortalamasi 46.5 olarak bulunmustur.

8.0lgularimizain %31'i 50-60 yas grubu arasinda olup, bu
yas grubundaki hastalarin 738.4'i Large Cell Blastik tip lenfo-

mal3diT .
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9.Cinsler arasinda yapi (patern) disinda hastaligin
histolojik tipleri arasinda oOnemli bir fark gozlenememistir.

10.01lgularimizin hi¢ birinde nekroz gdzlenmemistir.

11.Diffliz veya folilikiiler Large Cell Blastik tip ve
Mixed Cell tip lenfomali olgularimiz pironinofilik olarak
degerlendirilmistir.

" 1"

12.Retikulum boyasi ile "+++4" 1lik ¢ogunlukla Large
Cell lenfomalarda izlenmistir.

13.PAS boyasi ile hiicre ve nikleus yapisi hematoksilen

eosin boyasindan daha iyi degerlendirilmistir.
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OZET

Anadolu Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim
Dalinda 1 Ocak 1981 ve 31 Aralaik 1987 tarihleri arasinda de-
gisik siniflamalara gore tani almis 42 non-Hodgkin Lenfoma
olgusunu, Rywlin'in 6nerdigi non-Hodgkin Lenfoma Siniflamasine
gore retrospektif olarak degerlendirdik.

Bu degerlendirmede, 1956 yilindan giiniimize dek Oneril-
mis belli basli 9 siniflamayi inceledik. Rywlin'in dnerdigi
siniflamayi kullanmaya karar verdik. Calismamizda 42 non-Hodgkin
lenfoma olgusunun Hematoksilen-Eosin, Methyl Green Pyronin, Re-
tikulum ve Periodic Acid Schiff ile boyanmis kesitlerini a1si1k
mikroskobu ile degerlendirdik.

Olgularin yas, cinsiyet ve timdr lokalizasyonunu deferlen-
dirdigimizde yas ortalamasinin 46, erkek/kadin oraninin 2/1, non-
Hodgkin Lenfomalarain en sik servikal bolge lenf nodlarinda lokali-
ze oldugunu gdrdik. Olgularaimizin biytk bir kismini Large Cell
tip malign lenfomalar olusturuyordu. Elde ettigimiz sonu¢lar 1li-

teratir ile uyumlu olarak bulundu.
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