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Çocukluk Ça¤› Burkitt Lenfomalar›: 10 Y›ll›k ‹zlem

Karakafl Z., Bülbül A., Anak S., Ünüvar A., Sar›beyo¤lu E.T., Devecio¤lu Ö., A¤ao¤lu L., 
Göksan B., Gediko¤lu G.

1992 - 2002 y›llar› aras›nda klini¤imizde Burkitt lenfoma tan›s› ile izlenen 28 olgu genel özel-
likleri ve prognostik faktörleri aç›s›ndan retrospektif olarak de¤erlendirildi. Tan› konuldu¤unda en
büyü¤ü 13 yafl›nda, en küçü¤ü 2 yafl›nda ve median yafl 6 idi. Hastalar›n ilk baflvuru esnas›nda
% 57’sinde bat›n, % 17,8’inde çene ve % 10,7’sinde nazofarinks lokalizasyonu vard›. Erkek / K›z
oran› 6 / 1 idi. Yedi hasta (% 25) Evre II, 11 hasta (% 39,2) Evre III, 10 hasta (% 35,7) Evre IV ola-
rak de¤erlendirildi. Yedi olguya COMP, 10 olguya BFM 90 ve 11 olguya BFM 95 tedavisi uygulan-
d›. ‹zlem süreleri 1 - 192 ay (median 42 ay) idi. ‹kisi tümör lizis’den, 3’ü nötropenik sepsisten ol-
mak üzere befl hasta (% 18) kaybedildi. Yafl, cins ve LDH düzeyinin prognoz üzerine etkisinin ol-
mad›¤›, ileri evrenin prognozu olumsuz yönde etkiledi¤i görüldü. On y›ll›k hastal›ks›z sa¤ kal›m
oran› % 81 olarak saptand›. Sonuç olarak, çocukluk ça¤› Burkitt lenfomalar›n›n yo¤un kemoterapi
ve radyoterapi ile baflar›yla tedavi edilebildi¤i, destek tedavisi ile de sa¤kal›m oran›n›n artt›¤› gö-
rüldü. 

Anahtar kelimeler: Burkitt lenfoma, çocukluk ça¤›, kemoterapi

BURKITT’S LYMPHOMA IN CHILDHOOD : TEN YEARS FOLLOW-UP
Between 1992 and 2002, medical records of 28 patients with Burkitt’s lymphoma who were tre-

ated in our center were retrospectively reviewed for clinical characteristics and prognostic factors.
The mean age of diagnosis was 6 years, with an age range of 2-13 years. The most common pri-
mary sites were abdomen (57%), jaw (17,8%) and nasopharynx (10,7%). The male-female ratio
was 6 / 1. Seven (25%), 11 (39.2 %) and 10 (35.7%) patients had stage II, stage III and IV dise-
ase respectively. The treatment protocols were COMP in 7, BFM 90 in 10 and BFM 95 in 11 pati-
ents. Follow-up period was 1-192 months (median 42 months). Five (18%) patients died due to tu-
mor lysis (n:2) and febrile neutropenia (n:3). Age, sex and serum LDH level were not found to af-
fect the survival. On the other hand, advanced disease affected survival. Event-free survival was
found 81% for ten years. In conclusion, Burkitt’s lymphoma in childhood is successfully treated
with intensive chemotherapy and radiotherapy and survival rate has increased especially with sup-
portive therapy. 
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G‹R‹fi
Çocukluk ça¤›nda tüm maligniteler içerisinde % 12

s›kl›kta görülen lenfomalar›n % 40’n› Hodgkin lenfoma-
lar, % 60’›n› Non Hodgkin lenfomalar; Non Hodgkin len-
fomalar›n da % 40-50’sini Burkitt lenfomalar olufltu-
rur1,2,3,4. Ülkemizde ise çocukluk ça¤› malignitelerinde
lösemilerden sonra ikinci s›kl›kta lenfomalar yer
al›r5,6,7,8. Burkitt lenfoma ilk kez 1958’de ‘Denis Burkitt’
taraf›ndan tan›mlanm›flt›r1. Endemik ve sporadik tipleri
vard›r. Endemik tipi s›kl›kla çene yerleflimli olurken spo-

radik tipi abdominal yerleflimden kaynaklan›r. Burkitt
lenfomalar› dünyada de¤iflik tipleri ile co¤rafik da¤›l›m-
da özellik göstermektedir1,2,3,4. Afrikada 5-10/100 000
s›kl›kta endemik tip görülürken, Amerika ve Avrupa da
1/1 000 000 s›kl›kta sporadik tip görülür2. Endemik Bur-
kitt lenfomalar› s›kl›kla çene yerleflimli olup ortalama 7
yafl›nda pik yapar. Sporadik Burkitt lenfomalar› abdomi-
nal kaynakl› olup en s›k 10-11 yafllar›nda görülür1,4. Tü-
mörlerin yaklafl›k % 80’ninde 8. kromozom q24 bölgesin-
de bir k›r›lma söz konusudur1,2. Bu bölgede c-myc on-



cogeni bulunmaktad›r. En s›k görülen sitogenetik ano-
mali t (8;14)’dür. Mevcut k›r›lma noktas› endemik ve
sporadik Burkitt lenfomalar›nda farkl› noktalarda meyda-
na gelmektedir. Farkl› k›r›lma nedeniyle hastalarda fark-
l› klinik prezentasyonlar gözlenmektedir. Sporadik tipte
kar›n a¤r›s›, kar›nda flifllik, barsak al›flkanl›klar›nda de¤i-
fliklikler, bulant›, kusma, G‹S kanamas› ve nadiren inva-
jinasyon gözlenir. Genellikle sa¤ iliak alanda flifllik görü-
lür. Hastalar›n % 25’i akut apandisit tablosu ile kar›flan
bir klinik tablo ile baflvurur2. Nadiren plevral efüzyon,
kemik, testis, meme, tükürük bezleri ve tiroid tutulumu-
na ba¤l› de¤iflik klinik durumlar da gözlenebilir. Ende-
mik tipte çenede flifllik, tonsiller, göz, paraspinal ve na-
diren santral sinir sistemi tutulumunu gösteren farkl› kli-
nik bulgular görülür. Erkek k›z oran› 4-5/1 oran›nda bil-
dirilmektedir1,9,10. Burkitt lenfoman›n endemik tipinde
EBV ile birlikteli¤i saptanm›fl ve bildirilen araflt›rmalarda
erken yaflta geçirilen EBV enfeksiyonunun Burkitt lenfo-
ma geliflimi aç›s›ndan bir risk faktörü oldu¤u kabul gör-
müfltür1,2. Burkitt lenfomada tümör hücrelerinde yap›lan
araflt›rmada EBV’ye ait EBNA1 ve EBNA2 genleri tespit

edilmifltir2,11,12. Ayr›ca immün yetersizli¤i
olan hastalarda (AIDS, Ataksi-Telenjektazi,
Wiskott Aldrich) Burkitt lenfoma geliflme ris-
kinin artt›¤› bildirilmektedir2,13. Hastalarda
ileri evre, yüksek serum LDH ve interlökin II
seviyelerinin kötü prognostik de¤er tafl›d›¤›
bildirilmektedir2,10. Bu çal›flmam›zda klini¤i-
mizde tedavi edilen Burkitt lenfoma’l› hasta-
lar›n klinik özellikleri, 10 y›ll›k izlem ve
prognozu etkileyen faktörler aç›s›ndan de-
¤erlendirilmesi amaçlanm›flt›r. 

GEREÇ VE YÖNTEM
1992-2002 y›llar› aras›nda, klini¤imizde

Burkitt lenfoma tan›s› ile izlenen 28 olgu ge-
nel özellikleri ve prognostik faktörleri aç›-

s›ndan retrospektif olarak de¤erlendirildi. Y›llar içerisin-
de giderek artan yo¤unlukta olmak üzere 7 olguya
COMP, 10 olguya BFM 90 ve 11 olguya BFM 95 kemote-
rapi protokolleri uyguland›. ‹zlem süreleri 1 - 192 ay
(median 42 ay) idi. Üç olgu takiplere gelmedi¤i için de-
¤erlendirmeye al›nmad›. Yafl, cins, primer lokalizasyon,
serum LDH düzeyleri, sa¤ kal›mlar ve evreleme analizi
Kaplan-Meier yöntemi, tedavi protokolleri aras›ndaki is-
tatistiksel anlam Anova testi ile de¤erlendirildi.

BULGULAR
Olgular›n 4’ü k›z (%14,3), 24’ü (% 85,7) erkek idi. Ta-

n› konuldu¤unda en küçü¤ü 2 yafl, en büyü¤ü 13 yafl›n-
da olup median yafl 6, Erkek /K›z oran› 6:1 idi. Hastalar
1 ay ile 192 ay süreyle (median 42 ay) izlendi. Olgular›n
yafl da¤›l›m›na bak›ld›¤›nda 5 yafl alt›nda 9 olgu (%32,1),
5-10 yafl aras› 15 olgu (%53,5), 10 yafl›ndan büyük 4 ol-
gu (%14,2) vard› (Tablo 1, fiekil 1). Tümör, 16 hastada (%
57,1) bat›n, 5 hastada (%17,8) çene ve 3 hasta (%10,7)
nazofarenks kaynakl› idi. Dört hastada (% 14,2) kombi-
ne tutulum vard› (Tablo 2, fiekil 2). Bunlar bir hastada
çene ve testis, bir hastada bat›n, testis ve çene, bir has-
tada bat›n ve merkezi sinir sistemi (MSS), bir hastada çe-
ne ve MSS tutulumu fleklindeydi. Hastal›¤›n evreleri 7
hastada (% 25) Evre II, 11 hastada (% 39,2) Evre III, 10
hastada (% 35,7) Evre IV olarak de¤erlendirildi. Kemik
ili¤inde % 25’ten fazla blast olan hastalar B ALL olarak
kabul edildi ve bu çal›flmaya al›nmad›.

Sekiz hastada Kemik ili¤i aspirasyonunda (% 28,5) tu-
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Tablo 1. Hastalar›n yafl, cins ve LDH düzeylerinin ald›klar› tedavi modelleri ile
sürvi üzerine etkisi.

COMP BFM 90 BFM 95 Toplam p
ex ex ex ex

Yafl (y›l) < 5 3 4 1 2 — 9 1 0,09
5-10 3 1 6 1 6 1 15 3
>10 1 — — 3 1 4 1

Cins
Erkek 6 1 8 2 10 2 24 4 0,56
K›z 1 — 2 - 1 — 4 -

LDH (Ü/L)
<500 4 1 6 — 3 1 13 2 0,15
>500 3 — 4 2 8 1 15 3

TOPLAM 7 1 10 2 11 2 28 5 % 81,8*

* 10 y›ll›k genel survi

fiekil 1. Hastalar›n yafl da¤›l›m› fiekil 2. Hastalarda tümör lokalizasyonu



tulum saptand›. Tan› esnas›nda 2 (% 7) hastada MSS tu-
tulumu vard›. 

Tan› s›ras›nda LDH düzeyi 13 hastada 500 Ü/L’nin al-
t›nda, 15 hastada ise 500 Ü/L’nin üzerinde idi (tablo 3).
Hastalar›n baflvuru esnas›nda saptanan yafl ve cinsiyet
da¤›l›m›, tedavi modelleri ve hasta say›s› da¤›l›m› tablo
1’de verilmifltir. 

1992-1994 y›llar› aras› 7 olguya COMP, 1993-1999 y›l-
lar› aras› 10 olguya BFM 90 (1g/m2 metotreksat), 1998-
2001 y›llar› aras› 11 olguya BFM 95 (5g/m2 metotreksat)
tedavisi uyguland›. Tedavi modelleri aras›nda sürvi aç›-
s›ndan yap›lan Anova analizinde (F: 0,03 p: 0,86 ) istatis-
tiksel anlaml› bir fark görülmedi (tablo 4). Tedavi model-

lerinde kullan›lan ilaçlar ve dozlar› flekil 4,5 ve 6’da gö-
rülmektedir. ‹ki hastaya MSS tutulumu, iki hastaya testis
tutulumu oldu¤u için, toplam 4 hastaya 2500-3000 Rad
aras›nda radyoterapi verildi. 

Tedavi s›ras›nda 8 hastada (%17,8) tümör lizis send-
romu geliflti. Bu hastalar›n 5’ine hemodializ tedavisi uy-
guland›. Üç olgu febril nötropeni, 2 olgu tümör lizis
sendromundan olmak üzere toplam 5 olgu tedavi esna-
s›nda kaybedildi. 

Kemoterapi tedavisi sonland›ktan 6 ay sonra yap›lan
hepatit B afl›lamas› ile 6 (% 21) hastada anti HBs
(+)’li¤i elde edildi. Bu esnada 4 hastada (%14,2) he-
patit B tafl›y›c›l›¤› geliflmifl oldu¤u saptand›. Bir has-
taya kronik hepatit B tafl›y›c›l›¤› nedeniyle interferon
tedavisi uyguland›. 

Evre II de 10 y›ll›k hastal›ks›z sa¤ kal›m % 100,
Evre III’te % 90 ve Evre IV’te % 60 olarak bulundu.
Tüm hastalar›n 10 y›ll›k hastal›ks›z yaflam süreleri or-
talama % 81 olarak saptand› (tablo 1, flekil 3). Relaps
olan olgumuz olmad›. Yap›lan istatistiksel de¤erlen-

dirmede (Kaplan-Meier analizi
ile) hastalar›m›zda yafl, cins,
LDH düzeyinin ve radyoterapi-
nin prognoza etkisinin olmad›¤›
görüldü (tablo 1,3).

TARTIfiMA 
Burkitt lenfoma s›kl›kla er-

kek çocuklarda görülür. Er-
kek/K›z oran› 5:1 ile 4:1 aras›n-
da de¤iflmektedir1,2,9,10. Çal›fl-
mam›zda hastalar›n 24’ü (%

85,7) erkek, 4’ü k›z (%14,3), E:K oran 6/1 idi. K›z hasta
say›s› di¤er çal›flmalara göre daha az idi. Burkitt lenfoma-
n›n pik yapt›¤› yafl endemik tipte 7 iken sporadik tipte
11 yaflt›r. Hastalar›m›zda median yafl 6 idi. Bu özelli¤i ile
hastalar›m›z endemik gruba yak›n idi. Klinik özellikler
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Tablo 2. Tan› esnas›nda primer lokalizasyonlar

EVRE II EVRE III EVRE IV TOTAL

PR‹MER
LOKAL‹ZASYON n % n % n % n %

BATIN 4 14,2 9 32,1 3 10,7 16 57,1

NAZOFARENKS 2 7 0 0 1 3,5 3 10,7

ÇENE 1 3,5 2 7 2 7 5 17,9

KOMB‹NE 0 0 0 0 4 14,2 4 14,3

Tablo 3. LDH düzeyleri ve evre iliflkisi, LDH’›n prognoz üzerine etkisi. 

EVRE II EVRE III EVRE IV
Toplam ex Toplam ex Toplam ex Toplam Ex

LDH <
(Ü/L) 500 5 — 5 — 3 2 13 2

>
500 3 — 5 1 7 2 15 3

* p 0,15

* Kaplan- Meier analizi LDH’›n sürviye etkisi

Tablo 4. Y›llar içerisinde uygulanan tedavi modelleri ve tedavi modellerinin sürviye etkisi 

Dönem Evre Yaflayan Tedavi modellerinin
(y›llar) Protokol Hasta say›s› II III IV n % Ex yaflam üzerine etkisi 

1992-1994 COMP 7 3 2 2 6 1

1993-1999 BFM 90 10 2 6 2 8 2

1998-2001 BFM 95 11 2 3 6 9 2

Toplam 28 7 11 10 23 5 0,86*

* Anova testi F : 0,03 p : 0,86

fiekil 3. Hastalar›n sa¤ kal›m grafi¤i fiekil 4. Burkitt lenfomada COMP tedavi protokolü



aç›s›ndan endemik tipte çene tutulumu ön plandayken
sporadik tipte abdominal tutulum ön plandad›r. Hastala-
r›m›z›n % 57,1’i abdominal tutulumlu olmas› ile sporadik
tipin özelli¤ini tafl›maktayd›. Bu iki özellik ile hastalar›-
m›z›n her iki tipten farkl› olarak arada yer ald›¤›n› gör-
mekteyiz. Ülkemizde bildirilen di¤er yay›nlarda da has-
talar›n yafl da¤›l›m›n›n 6-7 yafl ve primer lokalizasyonun
da en s›k abdominal oldu¤u gözlenmifltir1. Tüm yay›nlar
de¤erlendirildi¤inde ülkemizde görülen Burkitt lenfoma-
n›n klinik özelliklerinin sporadik ve endemik tipleri ara-
s›nda oldu¤u söylenebilir1,5,6,7,8,14. 

‹leri evre Burkitt lenfoma tedavisinde 1980’li y›llarda
tam iyileflme % 30-40 s›kl›¤›ndayken, günümüzde kom-
bine kemoterapi protokolleri ile % 80’nin üzerinde iyilefl-
me beklenmektedir. Özellikle Evre I-II’de en iyi progno-

zun oldu¤u ve % 90’›n üzerinde iyileflme sa¤land›¤› bi-
linmektedir1,10,15,16,17. Hastalar›m›zda Evre II de 10 y›ll›k
sa¤ kal›m % 100, Evre III’te % 90 ve Evre IV’te % 60 idi.
Sa¤kal›m›n ileri evrelerde özellikle evre IV’te anlaml› ola-
rak azald›¤› görülmektedir. 

Burkitt lenfomada özellikle ileri evrede kemik ili¤i tu-
tulumu ve MSS tutulumu geliflmektedir. Reiter ve arka-
dafllar› özellikle ileri evrelerde olmak üzere % 13,5 - 50
s›kl›kta MSS tutulumu, % 18 - 65 oranlar›nda kemik ili¤i
tutulumu oldu¤unu bildirmifllerdir17,18,19. Ülkemizde ise
MSS tutulumu % 5 - 25, kemik ili¤i tutulumu ise % 7,7 -
37,5 s›kl›kta bildirilmektedir(1). Hastalar›m›zda 2 (% 7)
hastada MSS tutulumu, 8 (% 28,5) hastada kemik ili¤i tu-
tulumu ve 2 hastada MSS + kemik ili¤i tutulumu birlikte-
li¤i vard›.
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fiekil 5. Burkitt lenfomada BFM 90 tedavi protokolü



Burkitt lenfomas›nda MSS tutulumunun önlenmesin-
de intratekal uygulanan kemoterapinin de kranial radyo-
terapi kadar etkili oldu¤u bildirilmektedir1,2,14,17,18. Mer-
kezi sinir sistemi tutulumu olan 4 hastam›za radyoterapi
uyguland›. Radyoterapi uygulanan hastalar›m›zda yaflam
süreleri aç›s›ndan anlaml› bir fark saptanmad›. Yeni teda-
vi protokollerinde radyoterapi tedavisi yerine BOS’a ge-
çen yüksek doz MTX (5gr/m2) ve intratekal kemoterapi
uygulanmas› geçmifltir18. 

Burkitt lenfomal› hastalar›n genellikle a¤›r metabolik
komplikasyon, böbrek yetmezli¤i ve sepsis nedeniyle
kaybedildi¤i bilinmektedir(1,4,14). Özellikle ileri evrede
olan vakalar ve büyük abdominal tutulumlu hastalarda
tümör lizis sendromu geliflme riski anlaml› olarak yük-
sektir. Hastalar›m›z›n da 3’ü nötropenik sepsis ve 2’si tü-
mör lizis sendromundan dolay› kaybedildi. 

Burkitt lenfomada yüksek LDH düzeyinin prognozu
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fiekil 6. Burkitt lenfomada BFM 95 tedavi protokolü

fiekil 5. Burkitt lenfomada BFM 90 tedavi protokolü-Devam›



kötü etkiledi¤i ve tedavi düzeyini belirledi¤i bildirilmek-
tedir2,10,14,17,18. Hastalar›m›z›n 13’ünde LDH düzeyi
500’ün alt›nda, 15’inde ise 500’ün üzerindeydi. ‹lk tan›
esnas›nda bak›lan serum LDH düzeyinin, yafl ve cinsin
istatistiksel olarak (Kaplan Meier analizi) prognoz üzeri-
ne etkili olmad›¤› görülmüfltür. LDH düzeyinin önemsiz
görünmesi hasta say›m›z›n az olufluna ba¤lanabilir. Yeni
protokollerde (BFM tedavi protokolleri) bafllang›ç LDH
düzeyinin > 500Ü/L olmas› kötü prognostik kriter olarak
kabul edilmekte ve evrelemeyi etkilemektedir17,18. 

SONUÇ
Ülkemizde görülen Burkitt lenfomalar›n sporadik tip

ile endemik tip aras›nda bir varyant olabilece¤i düflünül-
dü. Sürviyi etkileyen en önemli faktör hastal›¤›n evresi
idi. Evrelemenin prognoz üzerine etkisi, hastal›ks›z sa¤-
kal›m›n on y›ll›k % 81 saptanmas› di¤er çal›flmalar ile
uyumlu idi. Hastalar›m›z bir çok yay›nda da görüldü¤ü
gibi tümör lizis sendromu ve nötropenik sepsis gibi
komplikasyonlardan kaybedilmiflti. 

Çocukluk ça¤›nda Burkitt lenfomalar›nda yo¤un ke-
moterapi ile uzun süreli sa¤kal›m artmakla birlikte ke-
moterapi s›ras›nda oluflan komplikasyonlara yönelik des-
tek tedavileri (dializ, antibiyotikler, büyüme faktörleri..)
prognozun iyileflmesini sa¤layan en önemli faktörler ola-
rak görülmektedir. 
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