Cocukluk Caginda

Hodgkin Dis1 Lenfomalarin Ozellikleri

Hodgkin dis1 lenfomalar farkli klinik, sitolojik
ve immiinolojik dzelliKier gosteren heterojen bir grup
hastaliKtir'" '*. Cocukluk ¢agmda en sik goriilen
malign hastaliklar sirasiyla 16semi, santral sinir sistemi
timorleri ve malign lenfomalardir (Tablo:!)™" * ' °.

Dis KaynaKh yayinlara gore, lenfomalar c¢ocukluk
¢agl malign timorleri arasinda tigiincii siklikta goriil-
meKtedir. Biitin ¢ocukluk kanserlerinin yaklasik
% 10'unu ve c¢ocukluk c¢agi lenfomalannm yaklasik
%60'in1 olusturur''"".

Klinigimizde 1964'den itibaren tani konan ve iz-
lenen malign hastalikli olgularin analizinde ise, len-
foma grubu 16semiden sonra ikinci siray1 alan hasta-
lik olarak dikKati ¢ekmektedir (Tablo: 2)'. Lenfoma
grubu i¢inde ise, Tirkiye'de Hodgkin hastaligi en sik
olarak goriilmekte ve ii¢ tip merkezinden toplanan
15 yas altindaki malign lenfomalarin % 50-% 52'sini
olusturmaktadir’.

SEVGIGOZDASOGLU ~ *

COCUKLUK CAGI HODGKIN DISI LENFO-
MALARDA ONEMLI OLAN NOKTALAR:
Hodgkin dis1
¢ogunlukla diffiiz olarak goriilmekte ve hiicre dif-

Cocukluk yasglarinda lenfomalar,

feransiyasyonunun az oldugu yada undifferansiye

histolojik tiplerin sik goézlendigi dikkati ¢ekmektedir.
Glatstein ve arLnin yaptigi bir ¢aliymada, ¢ocukluk
yaslarinda nodiiler lenfomanin nadir oldugu ve % 97
oraninda diffiiz lenfoma gozlendigi bildirilmektedir'.
Yapilan diger bir ¢alismada ise, nodiiler bigimin % 9
oraninda saptandigr yayinlanmistir'™. Bu o&zellikler
¢ocukluk c¢aginda Hodgkin dis1 lenfomada progno-
zun ¢ok agir oldugunu ve olgularin 16semiye benzer
bicimde yogun kemoterapiyle tedavi edilmeleri ge-
rektigini godstermektedir.

Eckhardt'a gore, histopatolojik olarak iyi ve
Kétii prognoz kriterleri asagidadir.

Tablo 1
Tiimér ingiltere Avusturalya Afrika
% % %
Losemi 293 36 7
S.S.S. Tiimoérii 17 20 13
Lenfomalar 9 11 50
Kemik ve yumusak doku sarkomlar1 14 83 15
Noroblastoma ve diger noral krest
tiimorleri 73 83 2
Wilm's tiimorii 53 63 73
Retinoblastoma 3 03 73
Teratoma 4 5 1
Over 03 03 2
Testis 1 03 1
Karaciger 03 1.0 13
Digerleri 83 2.0 4

(Jones PG. ve Campbell PE'den 1976)

* Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghig1 ve Hastaliklar1 Anabiiim Dal 6gretim Uyesi
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Tablo 2

Tiirk ¢ocuklarinda Malign

Loésemiler

Lenfo malar
Neuroblastoma
Wiim's Tiimorii
Medulloblastoma
Retinoblastoma

- Rabdomyosarkom
- Teratoma

Ewing Sarkoma
Plasmostoma
Histiocytosis-X
Malignant Hemangioendotelyoma
Anaplastik Kanser
Angiofibroma

- Tiroid Kanseri

- Hepatoma

- Liposarkom

Klinigimizde son 15 yil icinde izlenen olgularin degerlendirilmesi..

Iyi Prognoz Kétii prognoz

Diffiiz bliyiime
Az Differansiyasyon
Lenfoid hiicrelerin

Nodiiler biiyiime

Iyi differansiyasyon

Lenfoid hiicrelerin
bulunusu

Histiositlerin olmamasi

yoklugu
Histiositlerin ol mas1’.

Hodgkin dis1 lenfomalar, erkek c¢ocuklarda daha
cok gorilmekte ve erkeK cocuklarda hastalik kiz ¢o-
cuklara goére daha agir seyretmektedir. Erkek/Kiz
orant 3/1 yada 2/1 orani seklindedir. Bu durumun ne-
deni kesinlikle bilinmemenle beraber Purtilo tarafin-
dan X'e bagli resessif lenfoproliferatif bir sendrom
tanimlanmistir. Bu sendromda, mutant gen X kromo-
zomu tUzerindedir ve tutulan erkek c¢ocuklar feno-
tipik olarak B- hiicresi proliferasyonu gosterirler ve
bunlarda Epstein-Barr virusuna Karsi, immiin yanitta
bir yetersizliK s6z Konusudur. Bu nedenle, erkeK ¢o-
cuKlarda lenfomanin daha g¢ok goriilmesinin nedeni
Kismen Epstein-Barr virus ve 6teKi onkojenlere Karsi

X'e bagli bir gene bagli duyarlik yiiziinden olabi-
lir13,1

HodgKin dis1 lenfomalarda, tiimériin anatomik lo-
kalizasyonu da ¢cok onemlidir. Mediastinal kitlesi olan
hastalarin prognozu ¢ok agirdir.

CocukluK ¢aginda Hodgkin dis1 lenfomalann
1/3%%nde tiimdr supradiyaframatik 16zalizasyon gos-
terir. Bu grupta mediastinal kitle % 60-% 70 oraninda
goriilmeKtedir. Grubun ozellikleri;

tiimérler

% Oran Olgu Sayisi
44.59 272
300 194

5.90 36
4.59 28
2.95 18
2.46 15
1.64 10
131 8
0.49 3
0.16 1
2.95 18
0.16 1
0.33 2
0.16 1
0.16 1
0.16 1
0.16 1

TOPLAM: 610 (1981)

1- Diffiiz lenfoblastik histolojiyi gosterirler.

2- T- hiicresi yiizey isaretleri tasirlar.

3- Uzak yerlere yayilim vardir, % 90 oraninda 16-
semi” 50 oraninda santral sinir sistemi tutul-
masi1 gelisir.

Bu grupla T-hiicreli Lenfoblastik Ldsemi
arasindaki ilgi de dikkat g¢ekicidir. Bazi aras-
tiricilar  T-hiicreli  lunfoblastik losemi ile
T-lenfomasinin ayni hastaligin farkli klinik
prezantasyonlan oldugunu ileri siirmektedir-
ler”.

infradiyaframatik Hodgkin dis1 lenfomali ¢ocuk-
larin % 75'inde inoperabl kitle vardir. Bu grubun 6zel-
likleri;

1- Diffiiz undifferansiye histoloji gosterirler.

2- B-hiicresi yiizey isaretlerini tasirlar.

3- LoKal reKiirrens fazladir.

Hodgkin dis1 lenfomalarda tek ilag ile olusan tam
remisyon yiizdesi genellikle cok diistiktiir'*. Bu ne-
denle tek ilagtan ¢ok, kombinasyon kemoterapisi et-
kilidir. Cocuklarda, Hodgkin dis1 lenfomalar hizla
ilerleyen ve prognozun agir oldugu bir hastalik gru-
budur. Bu nedenle Hodgkin dis1 lenfomalarda ilk ya-
pilacak kombinasyon kemoterapisi dikkatle seg¢ilme-
lidir. Hodgkin dis1 lenfomada prognozu etkileyen en
onemli faktor, erKen basliyan enerjik bir Kombinas-
yon kemoterapisidir. Tedavi ile hasta 12 ay i¢inde
tam remisyona girerse ve tedavi basladiktan sonra bir
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yil i¢inde disseminasyon veya rekiirrens olmazsa,
prognoz oldukca iyidir. Kemik iligi ve santral sinir
sistemi niiksleri prognozun agir oldugunu gosterir
y,17,18

Hodgkin dis1 lenfomalarin Idsemiye transformas-
yonlar1 histolojiK tipe bagli olarak % 15-% 70 oranin-
da gorilmektedir”. Losemi geligirse, hasta 16semi
olarak tedavi edilmelidir'~

Uygun bir kombine kemoterapi ile ¢ocukluk c¢a-
ginda Hodgkin dis1 lenfomada % 80-% 82 oraninda
2 yil yasam siiresi elde edilebilir”.

Hodgkin dis1 lenfomalar grubunda olan Burkitt
lenfomasinda 14 q + marker kromozomu vardir. Bu-
nun sekizinci kromozomun terminal bandinin trans-
lokasyonu sonucu oldugu ileri siiriilmektedir. Burkitt
disinda, B hiicre proliferasyonu ile birlikte olan bazi
lenfomalarda da bu kromozomal degisiklik gosteril-
mistir' '. Lenfomalar kalitsal veya edinsel immiin sis-
tem bozukluklar: olan kisilerde yiiksek oranlarda go-
riilmektedir™" '

Cocukluk ¢agi Hodgkin dis1 lenfomalarin basli-
ca oOzellikleri Tablo 3 'de toplanmuistir.

Tablo 3
Hodgkin disi Lenfomalarda Onemli Noktalar

— Diffiiz ve az differansiye

—  Erkek ¢ocuklarda daha ¢ok ve prognoz agir
Tiimoriin yeri (Mediastinal Kitle)

— Ik tedavi

—  Burkitt lenfomasinda 14 q +

— immiin yetmezlikle birlikte olmasi

Lenfomalarin gelistigi immiin yetmezlik durum-
lart Tablo 4 'de verilmistir. Bu immiin yetmezlik du-
rumlarinda % 57 oraninda lenfoma gelismekte, ikin-
ci siklikta 18semi, tiiglincii siklikta ise epitelyal kan-
serler goriilmektedir’ .

HODGKIN DISILENFOMALARDA
KLINIK EVRELER VE ONEMI:

Kanserde klinik evrelerin saptanmasi biiylik bir
onem tasimaktadir. Klinik evrelerin saptanmasi; has-
ta, doktor ve klinik arastirict agisindan ¢ok onemlidir
ve prognozla yakindan ilgilidir. Klinik evreye gore te-
davi planlanir ve prognoz hakkinda aileye bilgi verilir.
Yeni tedavi semalarinin klinikte uygulanmasinda ve
tedaviye yanitin degerlendirilmesinde, hastalarin ho-
mojen gruplarda toplanmalart agisindan da klinik ev-
reler dnemlidir.

Hodgkin dist lenfomalarda prognoz ¢ok agir ol-
dugundan, vakit gecirmeden kombine kemoterapinin
uygulanmasi gerekmektedir. Bu nedenle miimkiin ol-
dugu kadar en kisa siirede hastanin i¢ginde bulundugu

klinik evre saptanmalidir. Anamnez ve fizik muayene-
den sonra, klinik evreleri saptamak icin laboratuvar
incelemeleri yapilir (Tablo 5).

Tablo 4
Lenfoma ile birlikte olan Immiin Yetmezlikler

— Ataksi - Telenjektazi
—  Wiskott - Aldrich sendromu
— Chediak - Higashi sendromu
Bruton hastalig:
(X—Linked Hipogammaglobulinemi)
—  Selektif Ig A Eksikligi
Kombine immiin yetmezlik
X—Linked lenfoproliferatif sendrom

Ilk yapilacak laboratuvar incelemesi tam kan
sayimi, trombosit sayimi ve formiildiir. Periferik
yayma dikkatle incelenmeli ve Hodgkin dis1 lenfo-
ma On tanist olan hastada yaymada blast olup olma-
dig1 arastirilmalidir.

Mediastinal, hiler, perikardial ve plevral tutulma-
y1 saptamak amactyla postero-anterior ve lateral akci-
ger grafileri ¢ekilir. Hodgkin dis1 lenfomadan siiphe
edilen, Ozellikle mediastinal kitlesi olan g¢ocuklarda
kemik iligi yapilmalidir. Kemik iligi taniya yardimci
olabilir-

Tablo 5

Hodgkin Disi Lenfomalarda Klinik Evrelerin
Saptanmasinda yapilan incelemeler

A— Zorunlu incelemeler:

1- Tam kan sayimi, trombosit sayimi, formiil
2- Akciger grafisi (postero-anterior ve lateral)
3- Kemik iligi aspirasyon ve biopsisi

4- Lomber ponksiyon

5- Karaciger fonksiyon testleri

6- Ure ve kreatinin

7- Urik asid diizeyi

B— Klinik duruma goére yapilan incelemeler (Zorunlu olma-

yan):

1- Tiim kemik sintigrafisi

2- intravenéz piyelografi

3- Gastrointestinal sistemin baryumla incelenmesi.
4- Myelografi

5- Tomografi

6- Lenfanjiografi (endikasyonu ender)

7- Serum elektrolit diizeyleri

Hodgkin dis1 lenfomalarda cerrahinin rolii sinir-
lidir ve tiimorden yapilan biopsiden ibarettir. Abdo-
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minal kitle ile gelen hastalarda laparatomi; biopsi i¢in
veya bazi ¢ocuklarda tedavi amaciyla yapilabilir. Bur-
kitt lenfomasinda abdominal tiimorin % 90'indan
fazlasinin ¢ikarildigr hastalarda prognozun iyi oldugu
bildirilmeKtedir.

Exsploratris laparatomi yapilmasi gerekiyorsa,
Karaciger ve regional lenf nodlarmdan (para-aortik
nodlar vb.) biopsi alinir. KliniK evrelendirme igin
splenektomi 6nerilmemektedir *-"-""."">"",

HodgKin hastaligi i¢in Onerilen Ann Arbor Kla-
sifiKasyonu ¢ocukluK ¢agi Hodgkin dist lenfoma-
lann klinik evrelendirilmesinde uygun degildir ve bazi
eKsiKUKleri vardir.

1- CocukluK ¢ag1 Hodgkin dis1

rélaps paterni bilinmemeKtedir.

2- Prognoz tiimorlerin goriildiigii anatomik bolge-
lerin sayisiyla saptanamaz. Ornegin; soliter
mediastinal Kitlesi olan hastada prognoz COK
agirdir.

3- Bazi pediatriK lenfomalar Koékenini lenf no-
dundan veya lenf nod grublannda almamakta-
dir.

Bu nedenlerle cocukluK ¢agi HodgKin disi len-

fomalarda, Murphy ve Wollner'in yaptig1 siiflandir-
ma KuUandmaKtadir (Tablo 6) * """,

lenfomalarda,

BurKitt lenfomasinda, tiimoriin g¢esitli 6zellikleri
gbz Oniine alinarak, farkli bir siniflandirma 6nerilmis-
tir.

Bu smiflandirmaya gore;

A-  Karin disinda tek bir yerde tiimor

B- Karin disinda multipl timérler
C- Abdominal timor
D- Abdominal tiimoér ve karin disinda birden

fazla yerde tiimoral kitleler.
AR- Evre C, cerrahi girisim ile tiimdriin % 90'in-

SEVGIGOZDASOGLU

Tablo 6

Cocukluk Cagr Hodgkin Disi Lenfomalarda
Klinik Evreler

Evre I Tek ekstranodal tiimor veya tek bir anatomik
bolgede nodal tiimér(mediastinum ve abdo-
men disinda)

Evre I1 Regional nodal tutulma ile birlikte tek ekstra-
nodal tiimoér.

Diyaframin aym tarafinda iki veya daha fazla
boélgede nodal tiiméor.

Diyaframin aym tarafinda regional nodal tu-
tulma ile birlikte veya birlikte olmayan iki
ekstranodal tiimor.

Mesenterik nodal tutulma ile birlikte veya bir-
likte olmayan primer gastrointestinal sistem
timorii. (Timor cogunlukla ileocekal bolge-
dedir.)

Evre I Diyaframin altinda ve iistiinde, iki ekstranodal
tiimor.

Diyaframin altinda ve iistiinde iki veya daha
fazla nodal bélgede tiimor.

Biitiin primer intratorasik tiimdérler (medias-
tinal, plevral, timik)

Primer, yaygin intraabdominal tiimor.

Evre IV Baslangicta santral sinir sistemi ve veya kemik
iligi tutulmas ile birlikte yukardaki klinik ev-
relerden biri.

dan fazlasinin ¢ikarildig:r durum

Cocukluk c¢agi Hodgkin dis1 lenfomalarda birgok
nokta karanliktir ve arastirmaya agiktir. Yapilacak
arastirmalar sonucu, Hodgkin dis1 lenfomalarda, tii-
mor hiicrelerinin fonksiyonel ve immiinolojik karak-
terleri bu lenfo-proliferatif hastalikta klinik hetero-
jeniteyi goOsterecek; patogenezin daha iyi anlagilma-
sina ve tedavi planinin daha giizel yapilmasina yol aga-
caktir.
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