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OZET

Hodgkin lenformnalar literatiir bilgilerine gore tiim kanser olgulanmn
yaklagik % DLini, tiim malign lenfoma olgularoun ise % 25'ini olugstur-
maktadirlar. Ulkemizde ise 1988 yihinda Onkoloji Merkezine bagvuran tiim
yeni olgular arasinda ise % 2 oraminda yer tutmuglardir. Bu c¢aligmada
1984-1986 yillan arasinda Okmeydami Hastanesi, Onkoloji ve Niikleer Tip
Merkezi'ne bagvuran 142 olgu incelenmigtir. Olgulann % 66.9'u erkek, %
33.1'i kadmn idi. Yas gruplanna dafilima bakildiinda en ¢ok olgunun %
22.6 ile 51-60 yas grubunda ve % 21.8 ile 21-30 yas grubunda bulun-
dugu gorildii. En c¢ok karsilagilan histopatolojik subtip mixed tip idi (%
55.6). Ik timor lokalizasyonu % 50 olguda servikal bélge idi. Olgulann
ancak yedisinde (% 4.9) evreleme agamasinda laparotomi yapilnugti. Olgu-
lann % 21.8% Evre 2A’da, % 20.4%ii Evre 3B'de, % 17.6’st Evre 2B’de
bulunmugtur. Olgulara uygulanan tedavi protokolii Tablo I'de verilmigtir.
Buna gore olgulann % 18.3%ine yalmizca radyoterapi, % 36.6’sina yalnizca
kemoterapi uygulannugtir. Radyoterapi ve kemoterapinin birlikte uygulandif
olgu orant % 40.8'dir. Tiim olgular gozéniine alndiginda ortalama izlem
siiresi 28 + 3 (SE) aydir. Ontalama izlem Evre 1 i¢cin 42+3 ay, Evre
2 icin 31+2 aqy, Evre 3 icin 25+2 ay, ve Evre 4 igin 22x4 ay
olarak bulunmustur. Histopaltolojik subtipler ve B semptomunun bulunup

* 18. Ulusal Kanser Kongresinde sunulmugtur (Istanbul, Mayis 1989).
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bui))mmasma gorede ortalama izlem siireleri hesaplannmugur. Sonug olarak
caligmanuzda Hodgkin  hastalifinda  olgu  karakteristikleri  verilmis ve en
onemli  prognostik  faktorlerin  evre, B semptomunun olup olmamast ve
histopatolojik subtip oldugu vurgulanmugtir.

3 SUMMARY
Analysis of thgﬂlts and Prognostic Factors in Hodgkin’s Disease

)

Hodgkin’s lymphoma is a rare disease which constitutes 1 % of
all cancer cases and 25 % of all lymphoma cases in western countries.
In this country, 2 % of all cases who were admitted to the Center
of Oncology & Nuclear Medicine, Istanbul, in 1988 were diagnosed as
Hodgkin’s disease. 66.9 % of the cases were male and 33.1 % female.
Male/female ratio was 2. Two peaks were observed in 51-60 and 21-30
age groups (22.6 % and 21.8 % respectively). The most commonly seen
histopathological subtype was mixed cellularity type (55.6 %0). Cervical
region was the first involvement area in 50 % of the cases. Staging
laparotomy was performed only in 4.9 % of the cases. 21.8 % of the
cases were staged as stage 2A, 20.4 % stage 3B, 17.6 % stage 2B.
Treatment protocols used during 1984-1986 were shown in Table I
183 Y% of the cases were (reated with radiation therapy alone, 36.6 %
with chemotherapy alone. Combined modality treatment (radiotherapy plus
chemotherapy) was administered in 40.8 %. Average survival for all
cases was 28+3 (mean SE) months (median of 29, range 4-79 months).
Mean survival was 42*3 months for stage 1,31+2 months for stage
2, 25+2 months for stage 3 and 22x4 months for stage 4. It is
concluded that the most important prognostic factors for Hodgkin's di-
sease were stage, histopathological subtype and the presence or absence
of B symptoms.

GIRIS

Hodgkin hastahg goreceli olarak seyrek goriilen bir kanser tiirii olmakla
birlikte geng erigkin yaglarda goriilebilen malign hastaliklar i¢inde dnemli bir yer
tutmaktadir. Tim kanser olgulan iginde % 1 oraminda goriildiigii bildirilen
Hodgkin lenfomalar iilkemizde % 2 oraminda yer tutmakta!? ve tim malign len-
foma olgularin yaklagik 1/4iinii olugturmaktadirlar. Agiklanamayan nedenler ile
gencl olarak lenfoma insidansinda yildan yila artiglar bildirilmektedir!.

Erken evre Hodgkin hastalifinin tedavisinde radyasyon tedavisinin kulla-
nilmast ile % 75’lere varan oranlarda uzun donem hastaliksiz sagkalhim clde edi-
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lebilmektedir>®. Lokalize hastalikh ve yalmzca radyasyon tedavisinin bagsarisiz
oldugu kalan % 25 oraninda kiir elde edebilmek amaciyla ¢ogu aragtirmacilar
radyasyon tedavisine kombinasyon kemoterapisinin eklenmesiyle elde ettikleri
sonuglari bildirmiglerdir. Genel olarak kombine modalite tedavisi tam remisyon-
larin siiresinde etkili olmakla birlikte sagkalim siireleri iizerine etkisi fazla olma-
mugtir. Bunun en 6nemli nedeni radyasyon tedavisinin basarisizlia ugradif olgu-
larda "salvage" (kurtarma) kemoterapisinin zaten etkin bir bigimde kullanilabilir
olmasidir?. ileri evre olgularinda ise tedavinin esasim kemoterapi olusturmali ve
kemoterapi lokal tedavinin gerekli oldugu zamanlarda radyasyon tedavisi ile des-
teklenmelidir.

Bu galiyjmamin amac iilkemizde Hodgkin hastalif olgularimin yerini ve
ozelliklerini aydinlatabilmeye yonelik olarak 142 olgunun deskriptif analizini yap-
mak, tedavi sonuglar1 ve relapslar inceleyerek prognostik faktorlerin belirlenme-
sine katkida bulunmaktir.

GEREC VE YONTEM

Caligmamiz 1984 ve 1986 yillari arasinda histopatolojik tanisi konularak
tedavi amaciyla Okmeydan1 Hastanesi Onkoloji ve Niikleer Tip Merkezine gon-
derilen 142 olguyu kapsamaktadir. Olgularin yillara gore dagiliminda sirasiyla 36,
42 ve 64 olgu goriilmektedir ve bu ii¢ yil iginde bir artig gdze garpmaktadir.

Olgulanin cinse gore dagilimna bakildiginda (Sekil: 1) erkek olgularin da-
ha fazla oldugu saptanmigtir. Erkek olgu oram % 66.9, kadin olgu oram % 33.1
olarak bulunmustur. Erkek/kadin orami 2/1°dir.

B Kadincigular
Erkek olgular

Sekil: 1
Hodgkin hastalif olgulanmin cinslere gore dagilum
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Olgularin yas gruplarina dagilimi (Sekil: 2) incelendiginde en gok olgunun
% 22.6 ile 51-60 ve % 21.8 ile 21-30 yas grubunda kiimelendigi gézlendi. Medyan
yas 54 olarak saptandi.

Histopatolojik subtip ayrimi yapildiginda (Sekil: 3) en sik kargilagilan sub-
tipin mixed tip oldugu ortaya gikt1 (% 55.6). Mixed tipi lenfositten zengin tip (%
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O-10yas 11-20 yas 21-30 yaz 3140 yas 41-80 yas 51-80 yas @1-70 yas  >70yas
YAS GRUPLARI
Sekil: 2
Olgulann yas gruplanna gore aynmu
B Mixed tip
Lenfositten zengin
B Nodular Sklerozan
Lenfositten yoksun
[0 Subtip bildirimeyen

Sekil: 3
Olgulann histopatolojik subtiplere gore daglin
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17.6) ve nodiilar sklerozan tip (% 13.4) izliyordu. Olgularin % 5.6’simin lenfosit-
ten yoksun tip oldugu saptanirken, % 7.8 olguda subtip ayrimi yapilmamigti.

Olgularda ilk tiimor saptanan bolgelerde incelenmistir (Sekil: 4). % 50
olguda ilk tiimor lokalizasyonunun servikal bolge oldugu saptanmgtir. Servikal
bolgeyi axiller bolge (% 16.2), inguinal bolge (% 9.9) ve supraklavikular bolge
(% 7.8) izlemektedir. % 4.9 olguda olgular yaygin lenfadenopatiler ile hekime
bagvurmuglardir.
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Supraklavikular bolge
Abdominal bolge

Sekil: 4
Olgularda ilk tiimor lokalizasyonlan

Tiim olgularin % 38’inde tam agamasinda ve izlem siiresinde diger tan1 ve
izlem yontemlerinin yanisira CT scan kullamlmigtir. CT scan kullanim oraninda
da yillar arasinda garpici farkhiliklar vardir. CT scan kullanim oram bizim ca-
hismamizda 1984 yili igin % 0 iken 1986 yih i¢in % 60.9 olarak bulunmugtur.

Tam asamasinda patolojik evreleme amaciyla laparotomi yapilabilen olgu
orani ise oldukga diigiiktiir (% 4.9).
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Olgular klinik, laboratuvar ve radyolojik ¢aligmalar sonrasinda Ann Ar-
bor kriterlerine gore evrelendirilmistir’. Bu evrelemeye gore (Sekil: 5) en gok
olgunun Evre 2A’da oldugu goriilmigtiir (% 21.8). Evre 2A’y1 % 20.4 ile Evre
3B, % 17.6 ile Evre 2B izliyordu. En az olgu % 3.5 ile Evre 1B’de saptanmugtir.

30

ORAN, %

TAME Bas @ ALS V28 3 A1 38 4
EVRE

Sekil: 5
Olgulann evrelere gore dagilimi

Halen evrelere gore Onkoloji ve Niikleer Tip Merkezinde uygulanmakta
olan tedavi protokolleri Tablo I’de verilmistir. Genel olarak bakildiginda olgula-
rin % 18.3’ine yalmzca radyasyon tedavisi, % 36.6’sina yalmizca kemoterapi uy-
gulanmigtir. % 40.8 oraninda olgu ise radyoterapi ve kemoterapi kombinasyonu
ile tedavi edilmiglerdir.

SONUCLAR

Olgular genel olarak ilk 6 ay iginde her ay, ikinci 6 ayda her iki ayda bir
kontrola gagrilarak klinik, laboratuvar ve radyolojik tetkikleri yapildi. ikinci yilda
ise her 3 ayda bir periodik kontrola devam amaglandi. Toplam 142 olgunun
19’unda cesitli nedenler ile tedavi sonrasi hig izlem saglanamamigtir (% 13.4).
Mays 1989 tarihinde periodik kontrollerine devam eden olgu oram % 35.8 idi.
izlem sirasinda Hodgkin hastalifina bagh olarak kaybedildigi bilinen olgu sayist
4'diir.

Caligma yapildiginda olgularin yalmzca % 35.8’inin izlemimiz altinda ol-
mas! nedeniyle ortalama izlem siireleri verilmigtir. Tim olgular gézoniine alin-
diginda ortalama izlem 28 +3 aydir (range 4-79 ay). Evre 1 igin ortalama izlem
42 +3 ay (medyan 40, range 7-79 ay), Evre 2 igin 31 +2 ay (medyan 32, range 6-
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Tablo: | - Onkoloji ve Niikleer Tip Merkezinde Belirtilen Yillarda
Uygulanmaktia Olan Hodgkin Hastalhid Tedavi
Protokolleri

EVRE . TEDAVI

Patolojik Evre 1A-2A STNI!
[Supradiafragmatik mediastinal nod (-), kitle
torasik oranin 1/3'inden kiigiik, Laparotomi
(), hiler nod (-)]

Patolojik Evre 1A-2A STNI
[Hiler nod (+)] (Akciger dozu 20 Gy)
Patolojik Evre 1A-2A TNIZ
[Subdiafragmatik hastalik, laparotomi (+)]
Klinik Evre 1A-2A 3 kir MOPP3 + STNI + 3 kiir MOPP

[Supradiafragmatik, masif mediastinal LAP
(torasik oranin 1/3'Unden kigik), LAG (-),
Laparotomi yok, CT (-)]

Patolojik Evre 1B-2B TNI
Klinik Evre 1B-2B 3 kiir MOPP + TNI + 3 kir MOPP
Patolojik Evre 3A TNI

[Mediastinal nodlar torasik oranin 1/3'linden
kuglik, 5'den az splenik nod tutulumu,
paraaortik nod (-)]
Klinik Evre 3A 3 kiir MOPP + TNI + 3 kir MOPP
[Mediastinal nod torasik oranin 1/3'iinden
blyiik, Laparotomi yok]
Patolojik Evre 3A 3 kiir MOPP + TNI + 3 kiir MOPP
[Mediastinal nodlar 1/3'den kigik ya da
splenik nod sayisi 5'den az ve/veya daha alt
lokalizasyonda paraaortik LAP (+)]

Evre 3B-4 Tam doz Kemoterapi ve supportif
Radyoterapi (15-20 Gy)
Evre 1-2-3A (Pediatrik olgular) Tutulan alan Radyoterapisi + 6 kiir
MOPP
Evre 3B-4 (Pediatrik olgular) 6 kir MOPP ve supportif RT
Rekurrent hastalik 6 kiir MOPP ve supportif RT

1 Subtotal Nodal Iginlama
2 Total Nodal Iginlama
3 Mustine, Oncovine, Procarbazine, Prednisone kombinasyonu
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70 ay), Evre 3 igin 25+2 ay (medyan 23, range 6-53 ay) ve Evre 4 iginde 22 +4
ay (medyan 21, range 4-53 ay) olarak bulunmugtur. Hodgkin hastalifinda en
onemli prognostik faktorlerden biri evredir. Bizim ¢alismamizda da evreler ara-
sindaki farkhilik anlamli bulunmugtur (p= 0.045, p= 0.021 ve p= 0.000, ¢ fest).

TARTISMA

Giiniimiizde Hodgkin hastalifinda radyasyon tedavisinin segilmesinde en
onemli faktor hastahk evresinin tam olarak bilinmesine dayanmaktadir. Bu da
genellikle ozellikle dalagin tutulmasiyla birlikteki bir intraabdominal hastaligin
varligim bertaraf edebilmek igin exploratif laparotominin yapilmasim gerekli kil-
maktadir. Splenik hastalifin taminmasinda noninvazif incelemeler yeterince gii-
venli degildir. Calismamizda exploratif laparotomi yapilabilen olgu oram diisiik-
tir (% 4.9).

Caligmadaki en belirgin 6zelliklerden biri de ozellikle Bati iilkelert istatis-
tiklerinde nodiiler sklerozan tipin en sik rastlamilan tip iken iilkemizde mixed ti-
pin ¢ok yaygin gorillmesidir. Histopatolojik subtip ayriminin prognozu etkileyen
bir faktor olmasi nedeniyle bu durumun nedenleri ve bu durumun gerektirecegi
tedavi stratejisindeki degisikler iizerinde 6nemle durulmalidr.

Yine bu galigmada ortaya ¢ikan bir problem olgularin diizenli olarak iz-
lenmesindeki giicliikler ve yetersizliklerdir. Onemli oranda olgu tedaviyi takiben
izlem digi kalmaktadir. Olgularin izlenmesindeki yetersizliklere bagh olarak 5 yil-
lik sagkalimin bulunup Bati iilkelerindeki galismalar ile kargilastirilmasi miim-
kiin olmamustir. Ancak evre, histopatolojik subtip ve B semptomunun bulunup
bulunmamasi en 6nemli prognostik faktorler olarak bizim galismamizda da be-
lirgin olarak ortaya ¢ikmugtir,

Bat iilkelerinde uzun siireli sagkalimlarin bildirilmesi yaninda artik Hodg-
kin hastaliginin radyoterapi ya da kemoterapi ile tedavi edilmesine bagh olarak
sekonder primer kanserlerin olusumu iizerinde de énemle durulmaktadir. Tiim
zorluklara kargin iilkemizde de bu amaca yonelik prospektif galismalarin yiirii-
tilmesi gok onemli bir gorev olarak oniimiizde durmaktadir.

Histopatolojik subtiplere gore izlem siireleri incelendiginde iilkemizde en
sik olarak rastlanilan mixed tip igin 27 +3 ay (medyan 30, range 6-64 ay), lenfo-
sitten zengin tip igin 33 +2 ay (medyan 32, range 8-72 ay), nodiiler sklerozan tip
i¢in 31+3 ay (medyan 28, range 7-58 ay) ve lenfositten yoksun tip icinde 13 +3
ay (medyan 15, range 4-44 ay) olarak bulunmustur. lk 3 tip ile lenfositten yok-

sun tip arasindaki sagkalim farki istatistiksel olarak anlamhdir (p= 0.03, p=
0.012 ve p= 0.024 ¢ fest).

Olgularda B semptomunun varlifi da énemli bir prognostik faktordiir. Ca-
lismamizda tiim olgular ele alindifinda B semptomu saptanmayan olgulardaki iz-
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lem siireleri (40+3 ay) B semptomu bulunan olgulara gore (26 =2 ay) istatistik-
sel olarak anlamh olacak sekilde daha iyidir (p= 0.000).

Total nodal (TNI) ya da subtotal nodal 1ginlama (STNI) yapilan 15 olgu
ayrica degerlendirilmiglerdir. Olgularin 81 mixed tip, dordii lenfositten zengin
tip, ikisi nodiler sklerozan tip ve biri de lenfositten yoksun tip idi. Olgularin
iigiinde 11, 18 ve 26. aylar da olmak iizere relaps saptandi.
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