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ÖZET 
Bu çalışmada, Hacettepe Üniversitesi Erişkin Onko­

loji Ünitesinde 1974-1992 tarihleri arasında izlenen myco-
sis fungoidesll 30 hastanın tedavi sonuçları retrospektif 
olarak incelendi. Tedavide kullanılan yöntemler tek ajan 
kemoterapisl, kombine kemoterapi ve fototerapi (PUVA) 
idi. Bu üç tedavi yöntemi arasında remisyon oranları açı­
sından fark bulunamadı (p>0.05). Komplet cevap oranı 
düşük bulunmakla birlikte, 80 aylık izlemde hastaların 
%68.7'sinin hayatta olduğu tespit edildi. Tedaviye cevap­
sız hastalığı olan olgularda prognozun en kötü olduğu göz­
lendi. Bulgularımız, ağır ve kombine kemoterapiler yerine; 
başarılı sonuçlar elde edilebilen tek ajan kemoterapileri-
nin ve/veya fototerapinin tercih edilebileceğini destek­
lemektedir. 

Anahtar Kelimeler: Mycosis Fungoides, Kemoterapi, 
Fototerapi 
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Mycosis Fungoides (M.F.) etiyolojisi tam olarak bi­
linmeyen, klinik görünümü nedeniyle bu ismi alan ma-
lign bir cilt hastalığıdır (1). M.F, , 45 yaş ından sonra ve 
erkeklerde, kadınlara g ö r e daha fazla görülmektedir 
(2,3). Bir "T" hücreli lenfomadır (4). Kan, deri ve lenf 
nodundaki t ümöra l hüc re l e r in i m m ü n h i s t o k i m y a s a l 
boyama ile CD3+ ve CD4+ fenotipine sahip oldukları 
görülür (5,6). Hastalık eritem, plak ve tümör evreleri 
gösterir (4,7,8). "Sezary Sendromu'nda anormal hiper-
kromatık ve çok kıvrımlı mononükleer hücreler (Sezary 
Hücreleri) perifer kanında görülür ki, buna M.F.'in löse-
mik formu da denir (9,10). 
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SUMMARY 
' Thirty consecutive patients with histopathologically 

proven mycosis fungoides who had been followed in Ha­
cettepe University Department of Medical Oncology be­
tween 1974 and 1992 were retrospectively analyzed for 
treatment results and outcome. The treatment modalities 
were chemotherapy (either single agent or combined) 
and phototherapy (PUVA). The remission rates attained 
with these modalities were not statistically different 
(p>0.05). Although the complete remission rate was low, 
patients achieving partial remission or stable disease had 
acceptable survival figures. The overall survival rate was 
68.7% in 80 months indicating the indolent course of the 
disease. Preferring single-agent chemotherapies and/or 
phototherapy seems reasonable, unless Intensive che­
motherapy regimens having profound side effects prove 
to prolong the disease-free and overall survival rates. 
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M.F. ' l i hastalarda uygulanan yoğun kemoterapiler 
sonucu ağır yan etkiler ortaya çıkabilmesi, bu tür teda­
vilerin yerini konservatif uygulamalara b ı rakmasına yol 
açmıştır (11). Erken evrelerde remisyon mümkün ola­
bilmekte, buna karşın daha g e ç evrelerde semptomatik 
tedaviler ile yaşamın uzatılması amaç lanmaktad ı r (2). 
Lezyon olan bölgelere radyoterapi verilmesi (fraksıyone 
2-4 Gray), hastalarda slstemik yan etki o l m a k s ı z ı n 
uzun süre remisyon hali sağlar (7). Kemoterapötik bir 
ajan olan nitrojen mustardın tek ba ş ına %78'e varan 
etkinliğinden söz edilmektedir (12). İlerlemiş ve yukar­
da bahsi geçen uygulamalara cevaps ız kalmış olgular­
da d ü ş ü k doz metotrexate (15-50 m g/hafta İM/İV) 
veya folinik asit ile birlikte yüksek doz methotrexate ve 
eğer has tanın kliniği gerektiriyorsa C O P (Cyclophospha­
mide, Vincristine, Prednisone) gibi kombine kemotera­
piler uygulanabilir (1,2,7,12,13). ileri evrelerde intensif 
kemoterapi ile uzun süreli yaşam sağlandığı iddia edil-
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mektedîr (14), Ağır infiltre deri lezyonları fototerapi (PU-
VA) ile gerileyebîimektedir (2,11,15). Hastalığın T lenfo­
sitleri ve immün sistem ile olan ilgisi anlaşıldıktan son­
ra immünoterapi uygulamaya girmiştir (7,12). immüno-
modülatör etkisi olan alfa interferon buna en önemli ör­
nektir (16). T Hücreli lenfomalarcia interfeıonun tedavi 
semalarındaki yeri ve hastaların yaşam süresini arttırıp 
atttırmadığı uzun dönemli çalışmalar sonunda belli ola­
caktır. 

Bu retrospektif çalışmada; 1974-1992 yıllan ara­
sında Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Erişkin On­
koloji Bölümünde mycosis fungoides tanısı ile izlenmiş 
olgularda tedavi sonuçlarının değerlendirilmesi ve elde 
edilecek sonuçlardan önümüzdeki yıllarda bu hastalığa 
yapı lacak tedavi yaklaş ımının belirlenmesi a m a ç l a n ­
mıştır. 

MATERYEL VE METOD 
Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Erişkin Onko­

loji Ünitesine 1974-1992 yılları arasında başvuran ve 
hisfopatolojik olarak Mycosis Fungoides tanısı alan 30 
hasta cins, yaş , takip süresi , tedavi türü, tedaviye alı­
nan cevap, hastalıksız yaşam, toplam y a ş a m ve son 
durumları açıs ından retrospektif olarak incelendi. Teda­
vide kullanılan fototerapi ve kemoterapi ile elde edilen 
sonuçlar karşılaştırıldı. Tedavi sonrası tekrarlanan histo-
patolojilerin başlangıç ile kıyaslaması yapıldı. Hastalar­
da klinik düzelme yanında histolojik iyileşme olup ol­
madığına bakıldı. 

Eritem ve plak evrelerindeki hastalara haftada üç 
kez P U V A veya haftada bir kez 25-50 mg metho­
trexate İM/İV verildi. Cevap alınamayan olgularda P U ­
VA yerine methotrexate veya methotrexate yerine P U ­
VA olarak değişiklik yapıldı. Yine de cevap alınamayan 
olgular ve tümör evresindeki olgulara ise 3 haftada bir 
C O P kemoterapisi verildi. 

Tedavi sonuçları tam iyileşme (complete remission 
[CRD, kısmi iyileşme (partîal remission [PR]), stabil 
hastalık (stable disease [SD]) ve cevapsız hastalık (no 
response [NR]) şeklinde değerlendirildi. Takip süresince 
hastaların tedavi cevaplan, hastalıksız yaşam (disease-
free survival [DFS]) ve toplam y a ş a m (overall survival 
[OS]) olarak değerlendirilerek yaşam eğrileri çıkarıldı 
(17). Prognost ik parametreler in hastalıksız yaşam 
(DFS) ve toplam yaşam (ÖS) üzerine etkileri log-rank 
testi ile araştırıldı (18,19). 

BULGULAR 
Çalışmaya alınan 30 hastanın 15'i erkek, 151 ka­

dındı. Yaş aralığı 15-84, median yaş 46 idi. Hastaların 
13 (%43.3)'ü plak safhasında idi. Birinci basamak teda­
vide, 12 hastada methotrexate, 14 hastada PUVA, 4 
hastada kombine kemoterapi (COP) kullanıldı. Tedavi 
sonuçları Tablo 1 'de sunulmuştur. 

Birinci basamak tedavileri İle elde edilen sonuçlar 
hiçbir tedavi şeklinde %50'ye ulaşamamıştır. Fakat Plf-
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VA verilen ve cevap al ınamayan 8 olgunun 5'inde 
(%67.5) P U V A sonrasında verilen methotrexate ile ce­
vap sağlanmışt ı r . Bu 5 olgunun 2'si eritem, 3'ü plak 
safhasındaki hastalardır. Methotrexate'in birinci basa­
mak olarak verildiği olgularla, P U V A sonrası verildiği ol-
gulardaki cevap oranı karşılaştırıldığında anlamlı fark 
bulunamamıştır (p>0.05). 

Hasta grubunun tümünün hastalıksız yaşam (DFS) 
ve toplam yaşam (OS) açısından incelenmesi sonucu 
elde edilen yaşam eğrisinin incelenmesinde (Şekil 1). 
80.ayda hastalıksız yaşam %45, toplam yaşam %68.7 
bulunmuştur. 

Hastalarda yaşam süresini etkileyen prognostik 
faktörler, farklı prognostik parametrelere sahip gruplar 
aras ında long-rank testi ile karşılaştırılarak Tablo 2'deki 
sonuçlar elde edilmiştir. 

T A R T İ Ş M A 

Mycosis fungoides etiyopatogenezl hakkındaki im­
münolojik çalışmalar, helper "T" hücrelerinin (T4) ciltte­
ki malign protiferasyonunun söz konusu olduğunu telkin 
etmektedir (5). Bu nedenle, son yıllardaki ça l ı şmalarda 
baş lang ıç evrelerinde (eritem ve plak), immünomodüla-
tör bir ajan olan alfa interferon denenmiş ve hastal ıkta 

Tablo 1. Mycosis Fungoidesli olgularda tedavi sonuç­
lan 1 

Tedavi Şekli Sayı Cevap* 

Methotrexate 
(Haftada 1 kez 25-50 mg İM veya IV) 12 3 
PUVA (Haftada 3 kez) 14 8 
COP Kemoterapisi (3 haftada 1 kür) 4 2 

T Bu tabloda birinci basamak tedavi sonuçları verilmiştir. 
"Cevaplar toplam cevap (overall response [CR+PRj) olarak veril­
miştir. 

Şekil 1, Mycosis Fungoidesli hastalarda yaşam eğrisi. 
Toplam Yaşam (Overall Survivaî), DFS: Hastalıksız Yaşam .. 
sease-free Survivaî) 
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Tablo 2. Mycosis Fungoideste prognostik faktörler 

Prognostik Faktörler p Değerif 

Cins (Erkek, Kadın) 0.76933 
Yaş (45 yaş altı, 45 yaş üstü) 0,25403 
Tedavi Şekli (Kemoterapi, PUVA) 0.41410 
Tedaviye Cevap (CR, PR, SD, NR) 0.03820* 

CR:Complete Remission (Tam İyileşme), PR: Partial Remission 
(Kısmi İyileşme), SD: Stable Disease (Stabil Hastalık), NR: No 
Response (Cevapsız Hastalık). 
TGruplar arası istatistiksel karşılaştırma log-rank testi ile yapıl­
mıştır. 
•Cevapsız hastalıkta (NR) prognoz kötü bulunmuştur. 

etkili olduğu bildirilmiştir (16,20). Tümör evresinde siste-
mik kemoterapi veren merkezler olduğu gibi, yüksek 
doz interferon veren merkezler de vardır (21-23). İnter-
feronun MF'l i hastalarda yaşam süresini uzatıp uzat­
mayacağı, prospektif randomize çalışmalar sonucunda 
ortaya çıkacaktır. 

Bazı araştırmacılar, cilt lenfomalarını son yıllarda 
ayrı bir grup olarak nitelendirilmeye başlanan "mucosa-
associated lymphoid tissue" (MALT) lenfomalarına dahil 
etmek istemektedirler (24). Yeni yayınlarda MALT len-
fomaları grubunda yer alan primer "B" hücreli cilt lenfo-
m a l an n ın , "skin-associated lymphoid tissue" (SALT) 
lenfomaları olarak adlandır ı lması öneri lmektedir (25). 
MALT Lenfomaları daha ziyade "B" lenfosit orijinlidir; 
cilt lenfomaları ise daha çok "T" hücre orijinli olduğu 
için bu konu henüz kesinlik kazanmamış t ı r (26,27). 

Düşük grade'li lenfomalarda takip s ı ras ında daha 
yüksek grade'li lenfoma formları gelişebilmektedir (28). 
Bizim serimizde de, M.F. ' l i bir olguda 12 aylık bir re-
mlsyon dönemi son ra s ında agressiv lenfoma gelişmiş 
ve intensif kemoterapilere r ağmen hasta kaybedilmiştir. 

Eritem ve plak safhasındaki hastalarda birinci ba­
samak methotrexate tedavisi ile cevap oranı d ü ş ü k 
iken (Tablo 1), P U V A sonras ı methot rexate i le 
%67.5'lık cevap oranı dikkatimizi çekmiştir. İstatistiksel 
fark o lmaması gruptaki hasta sayısının düşük o lmas ına 
bağlı olabilir. Erken evrelerdeki cilt lezyonlarının tedavi­
sinde fototerapinin (PUVA) etkili olduğu bilinmektedir 
(15,29,30). Hasta grubumuzda methotrexate son ra s ı 
PUVA'nın daha etkili olması tesadüfi olabileceği gibi, 
methotrexate'in fotosensitizer etkisi de söz konusu ola­
bilir. 

Hasta grubumuzda tam iyileşme (CR) 5 olguda 
(%16.6), kısmi iyileşme (PR) 7 olguda (%23.3), stabil 
hastalık (SH) 6 olguda (%20) sap tand ı . Toplam 12 ol­
gu (%40) ise tedaviye cevaps ız kaldı. Tedaviye cevap­
sız olan grupta toplam y a ş a m (OS) diğer gruplara göre 
a n l a m l ı o larak d ü ş ü k bu lundu (p=0.0382). T a m 
iyileşme oranının bu denli düşük olması , buna mukabil 
y a ş a m eğrisinde 80.ayda hastaların %68.7'sinin yaşıyor 
olması, hastalığın kronik seyrinin bir göstergesidir. Lite-
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ratürde tüm evreler için median y a ş a m süresinin 10-14 
yıl olduğu belirtilmektedir (13), Kombine kemoterapinin, 
tek ajan kemoterapisine üstün olduğuna ve hastalarda 
y a ş a m ı uza t t ığ ına dair kesin deliller mevcut değildir 
(6,31-33). Bu bilgiler ışığında MF'de intensif kemoterapi 
şemala r ın ın kullanılması tart ışmalı hale gelmekte ve 
hastalıkta etkili olduğu bilinen methotrexate ile fototera­
pinin kombine kullanımı ön plana çıkmaktadır. 

Mycosis fungoides tedavi ekibinde Patolog. Der­
matolog, Medikai Onkolog ve Radyasyon Onkologları 
bir arada yer almalı; hastalar multidisipliner yaklaşımla 
tedavi edilmelidir. Önümüzdeki yıllarda hastalığın multi­
disipliner yaklaş ımla tedavi prensiplerinin buna g ö r e 
düzenlenmes i beklenmektedir. 
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