HODGKIN DISI LENFOMALARDAKLINIK
BULGULAR

Hodgkin dis1 lenfomalarda (HDL) hastalarin
hekime basvurma nedenlerinin basinda lenf diigimi
biiyiimeleri gelmeKtedir. Adenopatiler servikal, aksil-
ler, inguinal bolgelerde olabilecegi gibi epitroklear,
preaurikiiler, popliteal da olabilir. HDL''n Hodgkin
hastaligindan farkli bir 6zelligi de ekstralenfatik lo-
kalizasyonlannin fazlaligidir. Hastalik herhangi bir
organi tutabilir ve bu lokalizasyona bagli olarak de-
gisik  bulgular verebilir. Hastalarda ayrica ates,
gece terlemesi, kilo kaybi ve kasintir gibi genel semp-
tomlar bulunabilir.

Hastaligin gogiis loKalizasyonu mediastinum, hi-
luslar, pulmoner paranKima ya da plevra ile ilgili
bulgular verir. Plevral sivi hiler, mediestinal adeno-

patilerle birlikte olabilecegi gibi, plevranin direk
olaraK hastaliga Katilmasi sonucu da olusabilir.
Mediastinumun  hastaliga Katilmas1  sonucu vena

Kava superior sendromu olusabilir. Trakea {iizerine
bas1 yapan kitleler stridor'a neden olurlar.

Hodgkin dis1 lenfomalarin diger 6nemli bir yer-
lesim yeri gastrointestinal sistemdir. Gastrointestinal
sistem lokalizasyonlari kann agrisi, sariliK, ileus, kana-
ma, ishal gibi semptomlara neden olurlar. Mide len-
fomasina ait semptomlar, mide kanserine ait olanlar-
dan farkli degildir. BarsaK lokalizasyonlar1 siklikla
diare ve ileuslara neden olurlar. Kalin barsak lenfo-
malari, incebarsak ve mide lenfomalanna goére ¢ok
daha az goriiliirler.

Lenfomalarda karaciger lokalizasyonu siklikla
abdominal kitle ve sanlik bulgulart verir. Hastaligin
dalak ve Karaciger lokalizasyonu nadiren loKalize ola-
rak bulunur. Hepatosplenomegali genellikle yayilmis
hastaligin isaretleridir.

Bobrek lokalizasyonu parankimal lokalizasyon,
ureteral basi, hiperkalsemik ve hiperiirisemik nefro-
pati seKlinde olabilir. Bazi hastalarda amiloidozis ve
nefrotik sendrom olusabilir.

Kemik lezyonlan uzun kemiKler, pelvis ve ska-
pulada sik olarak goriiliir. Histiyositer lenfomalarda
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Kemik yerlesimi daha siktir. Kemik iligi biyopsilerinin
Klinik uygulamasinin artmasi, KemiK iligi tutulma yiiz-
desinin de artisina neden olmustur. Abdominal len-
fanjiyografileri pozitif olan hastalarda ilyak kemikten
yapilacaK biyopsiler % 60 ile 80'e varan oranlarda Ke-
miic iligi tutulmasini géostermeKtedir.

Hastalarda santral sinir sistemi lokalizasyonlari
baslica menengial infiltrasyon, Kafa ciftlerinde felc-
ler, Kordaspinalise basi seklinde kendini belli eder.
Bulanti, kusma, basagnsi, papil 6demi ve felcler sant-
ral sinir sistemi lokalizasyonuna ait 6nemli bulgular-
dir.

Dolasim sistemine ait lokalizasyonlar arasinda
perikardin ve myokardin hastaliga katilmasi sayilabi-
lir. Bu hastalarda nefes darlhigi, carpint1 ve ritim bo-
zukluklan gibi bulgular goriilebilir.

HDL'da ekstralenfatik lokalizasyonlara ait oran-
lar tablo l.de gosterilmistir.

Tablo 1
HDL'da Organ tnfiltrasyonu (OtopsiBulgulari)
Anatomik Bolge infiltrasyon %
Lenf diigiimii 84
Kemik iligi 63
Karaciger 56
Akciger 49
Bobrek 49
Dalak 38
ince Barsak 34
Plevra, Siirrenal 33
Kolon, pankreas, periton 15
sss 15
Mide n
Kalb n

Cancer, 44:529, 1979 (6zetlenerek).

Hodgkin dis1 lenfomalarda klinik evrelendirme
Hodgkin hastaliginda oldugu gibidir. (Tablo: 2).
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Tablo: 2

Lenfomalarin Klinik Evrelendirilmesi

I. Evre: Tek bir lenf diipmii (I), ekstra lenfatik organ
ya da yerin tutulmas 1(1g)-

U. Evre: Diafragmanin aym tarafinda birden fazla lenf
diigiimiiniin (II), ekstralenfatik organin ya da
yerin hastaliga tutulmasi (H_).

IIL. Evre: Diafragmanin iki tarafinda birden fazla lenf
diigiimiiniin (III), ekstralenfatik organin (111j.),
dalagin (IIl,)) ya da her ikisinin hastaliga

tutulmasi (Iligj,).

IV. Evre:  Lenf diigiimii biiyiimesiyle ya da lenf diigiimii
biiyiimesi olmaksizin bir ya da daha fazla ekst-
ralenfatik organ veya yerin hastalifa yaygin

olarak katilmasi.

B bulgulari. 38
yan), gece terlemesuson alt1 ayda % 10'un ii-

C'nin iistiinde ates (nedeni aciklanama-

zerinde Kkilo kaybi. Bu bulgularin olmadig:
hastalar A subgrubunu olusturur.

LABORATUVAR BULGULARI:

HDL'da Ilaboratuvar bulgular1 hastaligin klinik
evresine, histolojik tipine, lokalizasyonuna ve diger
bazi1 faKtoérlere bagli olarak degisiklik gostermekte-
dir. Erken tan1 Konan hastalarda anemi daha seyrek
olarak goriilmeKtedir. Kemik iliginin hastaliga katil-
mas1 erken donemde anemi, 16kopeni ve trombosito-
peniye neden olur. Bazi hastalarda periler Kaninda a-
normal lenfositler gériiliir. Immiinoblastik sarkomlar-
da ve diffiiz iyi diferansiye lenfositik lenfomalarda
otoimmiin hemolitik anemi ve trombositopeni siktir.

Kemik iligi infiltrasyonu lenfositik tiplerde daha
stk goriilmektedir. Kemik sintigrafisinde patolojik bu-
lunan bodlgelerden yapilan kemik iligi biyopsilerinde
infiltrasyon oram daha sik bulunmustur.

Hastalarda  hiperiirisemi  siktir.  Hiperkalsemi
kemik lezyonu bulunanlarda daha sik goriiliir. Baglan-
gigta serum proteinleri normaldir. Hastalik ilerledikge
hipoalbuminemi gelisir. Baz1 hastalarda monoklonal

HDL'da Yapilacak Tetkikler

invaziv Olmayanlar

Tam kan, trombosit, periferik yayma, Coombs testi
KFT, bobrek fonksiyon testleri, kalsiyum, iirit asit
elektroforez,Akcier grafisi, (VP Lenfanjiyografi..

Kemik iligi ponksiyon ve biyopsisi

Kemik, karaciger,dalak sintigrafisi...

invaziv Olanlar

Perkiitan karaciger biyopsisi
Peritonoskobi ve karaciger biyopsisi
Laparatomi

V. AKIN UYSAL

tipte immunoglobulin pikleri goriilebilir. Hastaligin
aktif donemlerinde serum bakir ve laktik dehidroge-
naz (LDH) diizeyleri yiikselmistir.

AYIRICI TANI:

Hastaligin ayiric1 tanisinda tiiberkiiloz, infeksi-
y6z mononiikleozis, sarkoidozis, ldsemiler, tokso-
plazmozis, viral hastaliklara bagli lenfadenopatiler,
metastakik kanserler, bakteriyel infeksiyonlara bagl
lenfadenopatiler ve difenil hidantoin alinmasindan
sonra olusan lenfadenopatiler &ncelikle aKia gelmeli-
dir.

TEDAVI
1. Cerrahi tedavi:

Lenfomalarda cerrahi tedavi mide ve barsak len-
fomalan gibi I evre olgularda kiiratif 6zellige sahiptir.
Bunun disinda ileuslar, santral sinir sistemi basilari,
safra yollarindaki tikanmalar gibi durumlarda palyatif
amacla cerrahi tedaviye bas vurulmaktadir.

2. Radyoterapi:
3. Kemoterapi :

a) Tek ilacla kemoterapi: Hodgkin dis1 lenfoma-
larin tedavisinde ilk kullanilan ajan nitrogen mustard'-
tir. Gliniimiizde g¢esitli alkile ediciler, anti-timor anti-
biyotikler (doxorubicin) ve diger ajanlar hodgkin dis1
lenfomalarin tedavisinde tek basina ya da kombine
olarak kullanilmaktadirlar. Ancak tek ilagla tedaviye
daha c¢ok komplikasyonlarin tedavisinde basvurul-
maktadir. Yine tek ilacgla tedaviye bazi nodiiler len-
fomalarda iyi cevap alinmaktadar.

b) Kombine kemoterapi: Bu gin icin Hodgkin
dis1 lenfomalarin tedavisi denilince genellikle ¢ok
ilagcla kemoterapi anlagilmaktadir. Birden fazla ilacin
tedavide kullanilmasi hem remisyon oranini biyiik &l-
¢iide artirmakta hem de ilaglara karsi direncin olusg-
mast geciktirilmektedir.

Diffiiz lenfomalarda hastaligin klinik gidisi, no-
diiler sekillere gore daha agir olmaktadir. Diffiiz len-
fomal:1 hastalarda dortlii kombinasyonlarla elde edilen
remisyon orani ve siiresi iglii kombinasyonlara gore
daha yiiksek olmaktadir.

HDL'da CVP, COP, COPP (C-MOPP), CHOP,
BACOP gibi gesitli Kombine tedavi semalar1 kullanii-
maKtadir. Bu tedavi protoKolleri tablo 3'de dzetlen-
mistir:

HodgKin dis1 lenfomalarda tam remisyon olusu-
munu izleyen ilx IKi yil KritiK hudut olarak kabul edil-
mektedir. Tam remisyonun olugsmasindan iki yil geg-
tikten sonra yasam ¢izgisi genellikle horizantal bir
egri ¢izmektedir.

Nodiiler lenfomalarda hastaligin gidisi diffiiz
olanlara gére ¢ok daha iyidir. Bu tip lenfomalarda ba-
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Tablo: 3

Hodgkin Disi Lenfomalarda Kombine Kemoterapi Semalart

Protokol ila¢ ve dozu Ara

CVP Siklofosfamid 400 mg/m’. PO. 2-6 giin. 21 giin ara ile remisyona
Vinkristin 14 mg/m’. IV. 1 giin. kadar
Prednison 100 mg/m’. PO. 2-6 giin.

COPP Siklofosfamid 650 mg/m’. iV. 18 giin. 28 giinde bir.Steroidl ve 4.
Vinkristin 1.4mg/m*iV. 1,8 giin. kiirlerde.
Prednison 40 mg/m’. PO. 1-14 giin.
Prokarbazin 100 mg/m’. PO. 1-14 giin.

CHOP Siklofosfamid 750 mg/m’. iV. 1 giin. 21 giin ara
Adriamycin 50 mg/m’. IV. 1 giin.
Vinkristin 1 mg/m’. V.1 giin.
Prednison 100 mg/m’ iV. 15 giin.

BACOP Bleomicin 4 mg/m’. iV. Haftada 2. 7 hafta indiiksiyon. 3 hafta
Adriamycin 45 mg/m’. iV. 3 haftada bir konsalidasyon-Total28 hafta
Siklofosfamid 600 mg/m’. iV. 3 haftada bir.
Vinkristin 12 mg/m’. iV. Haftada bir.
Prednison 50 mg/m’. PO. 4 hafta.

Lenfoma Tedavisinde Kullanilan Baslica Stostatikler

ila¢ Doz Simirlayict Major Etkiler
toksislte Akut Kronik
Cyclophosphamide Lokopeni Kusma Epilasyon
H. Sistit H. Sistit
Vincristine Noéropati Myalji Noropati
Procarbazine Lokopeni Kusma Ki. dep.
Trombositopeni Allerji
Kc. Fonk. Boz.
Bleomycin Pulmoner fibro. Ates Alopesi
Alveolitis Anafilaksi Mukozitis
Deri Kalin.
Adriamycin Lokopeni Kusma Alopesi
Trombositopeni Nekrozis Mukozitis
Kalb yetmezligi
Methotrexate Lokopeni Mukozitis
Trombositopeni

zen tek bir sitostatik tedaviden sonra bile oldukg¢a uzun
bir remisyon elde edilebilmeKtedir. Kombine tedavi
semalariyla tedaviye alman cevap % 90'a Kadar ¢ik-
maKtadir. Tam remisyon oraniysa % 50'nin iizerinde-
dir (Tablo: 4). Ancak diffiiz lenfomalarin aksine no-
diller lenfomalarda yillar sonra niiks goriilebilmekte-
dir. Nodiiler lenfomalar dortlii ilag kombinasyonla-
rina iyi cevap verdikleri gibi, {iclii ila¢ kombinasyon-
lariyla da (COP gibi) gayet iyi sonuglar alinmaktadir.
Hatta bazi arastirmacilara gore nodiiler lenfomalarin
tedavisinde COP tedavisi en ideal tedavi protokolle-
rinden biridir.

Burkitt Lenfornada Tedavi (NIH Protokol 75-6)

Cyclophosphamide 100 mg/m 1.V 1 giin
Vincristine 14 mg/m 1.V. 1 giin
Methotrexate 125 mg/m’ 1.V 1,34 giinler
Prednisolone 1000 mg/m’ I.V. 1-5. giinler
Methotrexate 125 mg/m LT 2,5 giinler

ZieglerJL.: Med. Clin. North Am, 61: 1073, 1977.
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Ilerlemis Hodgkin

ilaclar

CVF

COPP (C-MOPP)
CHOP (CAOP)
COP-B

BACOP (CHOP-Bleo)

Haskell CM. Cline MJ.: Cancer Chemotherapy, 1980.

HDL'da idame tedavisi Konusu tartismahidir,
idame tedavisinin uygulandigi durumlarda, yasam sii-
resinde nekadar bir uzama elde edilecegi bilinmemek-
tedir (Tablo: 5)./Bununla birlikte niiksiin sik oldugu
nodiiler lenfoma olgularinda bu tedavinin yapilma-
smmin  uygun olacag
maktadir.

goriisiinii  savunanlar bulun-

4. Kemoterapi + Radyoterapi:

III ve IV'ncii evredeKi olgularda Kemoterapi sonu-
cu kontrol altina alinamiyan tiiméral Kkitleler, radyo-
terapi ile yoK edilebilir. Bunun disinda radyoterapi
yaninda I ve II inci evredeki olgularda da bazen ke-
moterapiye basvurulabilir. Bu konudaki
degisiK olup, tartismalidir.

goriisler

5. tmtniinoterapi:

Bazi arastincilar tarafindan HDL'da Kemoterapi-
ye ilave olarak immiinoterapi uygulanmaktadir, 6rne-
gin nodiiler lenfomali hastalarda kemoterapiye eK ola-
raK uygulanan BCG asisindan iyi sonu¢ alindig: bildi-
rilmeKtedir. Bu Konuda levamisol ve diger maddeler
de denenmeKtedir. Ancak alinan sonuglar bugiin icin
tartismahidir.

KOMPLIKASYONLAR VE TEDAVILERI:

Santral sinir sistemi komplikasyonlari:
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Tablo: 4

Dusi Lenfomalarda Remisyon Orani

Tam Remisyon %o)

Nodiiler Diffiiz
43-77 14-27
62-70 30-45
78 67
50 62
63-89 67

Lenfomalarda SSS'i Komplikasyonlan meninKs
infiltrasyonu ve kafa sinirlerine ait felgler seKiinde go-
riilebilir. Bulanti, kusma, bas agnsi, papil 6demi ve
felgler baslica bulgulardir. Tedavide Kafa isinlamasi,
KortiKosteroidler, intratekai methotrexate gibi tedavi
arag lan kullanilir.

Bobrek komplikasyonlari:
HDL'da bébreK hiicrelerin
parannimaya yerlesmesi tarzinda olabilecegi gibi, ret-

tutulmasi1  malign
roperitoneal Kitlelerin iireterler iizerine basis1 sonu-
cunda da olusabilir, LoKal radyoterapi, kemoterapi
(ilacin bébreKten atilma seKii dikKate alinarak), al-
lopurinol, alkali ve yeterli sivi verilmesi yapilacak
baslica islemlerdir.

Dolasim sistemi komplikasyonlari

Perikard'a sivi toplanmasi kardiyaK tamponata
neden olabilir. Bu hastalarda radyoterapi sec¢ckin bir
tedavi aracidir. Ayrica doxorubucin (adriamycin) to-
tal 500-550 mg/M® dozun iizerinde 6nemli o6lgiide

kardiyotoksiKtir.

Vena kava superior sendromu:
Paratrakeal ve mediastinal lenf diigiimlerinin basi-
st sonucu SIK olarak olusur. Tedavide,yiikseK doz siK-

Tablo 5

Hodgkin Disi Lenfomalarda Ortalama Yasam Siresi

Histoloji

iyi diferansiye lenfositik tip
Az diferansiye lenfositik tip
Lenfositik-Histiyositik tip
Histiyositik tip

indiferansiye tip

Ortalama Omiir (Y1)

Nodiiler Diffiiz
75 t 75 t
7.5 1.8
75 15
3.0 11

0.6
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lofosfamid, steroid, diiiretikler ve radyasyon kullanil-
maktadir.

Plevral s1vi:

SistemiK tedaviden yarar gérmeyen hastalarda
intraplevral olarak nitrogen mustard, thio-tepa, siKio-
fosfamid, quinacrine (atebrin) ve tekrasiklin (1 gm)
denenebilir. Bazen loKalize radyoizotop uygulamasin-
dan basarili sonuglar alinmaktadir.

Metabolik komplikasyonlar:

HiperKalsemi kemik metastazlar1 olanlarda siktir.
Bu durumlarda tuzlu su infiizyonlan, steroidler, bol
sivi alinmasi ve mithramycin etKili olmaktadir. Hipe-
riirisemi tedavisinde de allopurinol, bol sivi alinmasi,
idrann alkalizasyonu yapilacak baslica islemlerdir.

HDL 'da oliim Nedenleri (139 Hastada)

6liim Nedeni %
infeksiyon 46

Organ yetersizligi 21

Kanama 8
infarktiis (Pulmoner-Myokard) 8
Sekonder malignite 4
Elektrolit bozuklugu 2

Med Sei 268:97, 1974.
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HDL'da komplikasyonlar ve baslica tedavi yon-
temleri tablo 6'da 6zetlenmistir.

Tablo 6

Lenfomalarda Komplikasyonlar ve Tedavileri

Semptomlar

Tedavi

Ates

VCS Sendromu
Plevral s1vi

Perikardial s1vi

Genito Uriner Obs.

Hemolitik anemi

Hipertirisemi

infeksiyonkaynagini arastirma
Tylenol
Radyoterapi ve kemoterapi
Sivinin drenaji
intraplevra

1. Nitrojen mustard

2. Thio-tepa

3. Atebrin (seyrek)

4. Tetrasiklin zerki.
Sivinin drenaji
Radyoterapi
Perikardiektomi (Seyrek)
Radyoterapi
Kemoterapi (seyrek)
Kortikosteroid
Splenektomi (se¢ilmis hastalar)
Allopurinol
Sivi alim
idrarin alkalizasyonu

Cline MJ Haskell CM.. Cancer Chemotherapy, 1980.



