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AMAG

Hodgkin lenfoma hastalarinin klinik 6zellikleri ve tedavi so-
nuglarini incelemek ve sagkalimi etkileyen prognostik faktor-
leri belirlemek.

GEREC VE YONTEM

Merkezimizde 1996 ve 2013 yillar1 arasinda tedavi edilen ve
takipleri yapilan 92 Hodgkin lenfomali hastanin verileri geriye
doniik incelenmistir.

BULGULAR

Hastalarin %73’tinde erken evre (evre I-II) ve hastalarin
%27’sinde ge¢ evre (evre III-IV) hastalik vardi. En yaygin
histolojik tipleri Nodiiler Skleroz Hodgkin lenfoma (%47) ve
miks selliiler Hodgkin lenfoma (MCHL) (%35) idi. Medyan
sagkalim siiresi 193.08+15.41 ay ve bir, ii¢, bes ve on yillik
sagkalim oranlar1 sirasiyla %97.7, %87.1, %80.4 ve %72.9
idi. Tek degiskenli analizde, evre (p<0.0001), bulky hasta-
lik (p<0.025), risk faktorlerinin varligi (p<0.0001) ve niiks
(p<0.027) genel sagkalim iizerine etkili degiskenler olarak
bulunmusgtur.

SONUC

Calismamizin medyan sagkalim siiresi ve sagkalim oranlari
literatiirdeki diger ¢aligmalar ile uyumludur.

Anahtar sozciikler: Evre; Hodgkin lenfoma, prognostik faktorler;
sagkalim.

OBJECTIVES

Study clinical features and treatment results of patients with
Hodgkin’s lymphoma and investigate prognostic factors af-
fecting survival.

METHODS

Data of 92 Hodgkin’s lymphoma patients treated and moni-
tored at our center between 1996 and 2013 was studied retro-
spectively.

RESULTS

73% of the patients had early stage (stage I-1I) and 27% of the
patients had late stage (stage III-IV) of the disease. The most
common histological types were nodular sclerosis Hodgkin’s
lymphoma (47%) and mixed cellular Hodgkin’s lymphoma
(MCHL) (35%). Median survival time was 193.08+15.41
months and 1-, 3-, 5- and 10-year survival rates were 97.7%,
87.1%, 80.4% and 72.9% respectively. In univariate analysis,
stage (p<0.0001), bulky disease (p<0.025), presence of risk
factors (p<0.0001) and recurrence (p<0.027) were found to be
variables with effects on overall survival.

CONCLUSION

Median survival time and survival rates of our study are com-
patible with those of other studies in the literatiire.

Key words: Stage; Hodgkin’s lymphoma; survival; prognostic fac-
tors.
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Lenfoid dokulardan koken alan bu hastalik
Thomas Hodgkin tarafindan 1832 yilinda tanim-
lanmigtir."! Reed-Sternberg hiicreleri dev hiicreler
olup karakteristiktir ve tan1 koydurucudur.”! Tim
kanserlerin %1 ini, lenfomalarin %18’ini olusturur.
BI'Yirmili ve ellili yaslarda olmak tizere iki kez pik
yapar.) Gelismis tilkelerde besinci dekatta goriil-
mesine karsin gelismekte olan tilkelerde daha geng
yaslarda ortaya ¢ikmaktadir. Ulkemizde de erken
yasta goriilme oranmi fazladir.’)!' Amerika Birlesik
Devletlerinde insidans 3/100000°dir. Etiyolojisin-
de otoimmiin faktorler, genetik ve bazi viriis (EBV
gibi) enfeksiyonlari sorumlu tutulmaktadir. %!

Onkolojik hastaliklar arasinda Hodgkin lenfo-
ma (HL) tedavi edilebilir hastalik olmustur. Ozel-
likle son zamanlarda tedavi protokoliinde kemote-
rapi (KT) ve radyoterapi (RT) beraber kullanilarak
genel sagkalim ve hastaliksiz sagkalim oranlari
oldukc¢a artirilmistir. Hastalarin biiylik kismi tam
olarak iyilesmektedir.

Bu calismada, Karadeniz Teknik Universite-
si Tip Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim
Dalr’nda 1996-2013 yillar1 arasinda HL tanisiyla
tedavisi ve takibi yapilan 17 yas ve iistii hastalarin
epidemijolojik ve klinik 6zellikleri belirlendi, te-
davi yanit1 ve sagkalima etki eden prognostik fak-
torler degerlendirildi.

HASTALAR VE YONTEM

Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi
Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali’'nda 1996-
2013 yillar1 arasinda tani alan ve tedavileri tamam-
lanarak takipleri yapilan 17 yas ve iisti HL’li 92
hastanin verileri geriye doniik olarak incelendi.
Hasta dosyalarindan cinsiyet, yas, basvuru sika-
yeti, histolojisi, evresi, tutulu lenf nodu bolgesi, B
semptom (>380 derece ates, gece terlemesi ve son
altt ayda %10°dan fazla kilo kayb1) varligi, ekstra-
nodal tutulum, dalak tutulumu ve kemik iligi tu-
tulumu olup olmadig: kayit edildi. Hastalarin per-
formans durumunda ECOG (Eastern Cooperative
Oncology Group) skalas1 kullanildi. Evrelemede
Ann Arbor evrelendirme sisteminin Cotswolds
Modifikasyonu uygulandi. Ayrica hastalar risk
faktorlerine gore; Bulky hastalik olmasi, ekstrano-
dal tutulum olmasi, sedimantasyon yiiksekligi (B
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semptomu varsa 30 7 yoksa 50 1) ve >3 bdlge tutu-
lumu olmasina gore erken evre (evre I-11) favorabl
grup, erken evre (evre I-1I) anfavorabl grup ve ile-
ri evre (evre III-1V) hastalik olarak simiflandirildi.
Bulky hastalik olarak 7 cm ve tizeri kitleler kabul
edildi. Hastalarin ilk bagvuru anindaki hemoglobin
(Hb), eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) ve laktat
dehidrogenaz (LDH) diizeyleri kaydedildi. Uygu-
lanan tedaviler (kemoterapi, radyoterapi ve kemik
ilig1 transplantasyonu) kayit edildi. Tedavi yanitla-
r1 ve son durumlar1 degerlendirildi

Hastalarin takiplerinde akut ve gec yan etkiler,
tam yanit, parsiyel yanit ve progresyon olmasi de-
gerlendirildi. Ayrica niiks tedavisi ve sonuglari ka-
yit edildi. Elde edilen veriler SPSS 13.0 yazilimina
yiiklendi. Sagkalim siireleri i¢in Kaplan-Meier tes-
ti kullanildi. Prognostik faktorler long-rank testi ile
hesaplandi. Cok degiskenli analiz i¢in cox regres-
yon analizi kullanildi. P<0.05 anlaml1 kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya toplam 92 hasta dahil edildi. Has-
talarin 56’s1 (%61) erkek, 36’s1 (%39) kadn, yas
ortalamasi1 37.9+16.9 (17-85) dur.

Evrelere gore dagilimi; dokuz (%10) hasta evre
IA, bir (%1) hasta IB, 41 (%45) hasta evre I1A, 16
(%]17) hasta evre IIB, yedi (%8) hasta evre IIIA,
bir (%]1) hasta evre I1IB, bir (%1) hasta evre IIIS ve
16 (%]17) hasta evre IV’tiir. Risk faktorlerine de-
gerlendirildiginde; 54 (%59) hasta erken evre fa-
vorabl grup, 12 (%13) hasta erken evre anfavorabl
grup ve 26 (%28) hasta ileri evredir.

Histolojik tiplere gore; 11 hasta (%12) lenfo-
sitten zengin HL, 43 hasta (%47) Nodiiler Sklero-
zan HL, 32 hasta (%35) Mixt tip ve alt1 (%7) has-
ta lenfositten fakir HL’dir. Tan1 aninda 58 (%63)
hastanin ECOG performans skoru sifir, 21 (%23)
hastanin bir, yedi (%8) hastanin iki ve alt1 (%6)
hastanin {igtii. On bes (%16) hastada B semptomu,
14 (%15) hastada Bulky hastalik vardir. Hastala-
rin demografik 6zellikleri ve klinik bilgileri Tablo
1’de gosterilmistir.

Hastalarin  62’si  (%67) kemoterapi olarak
ABVD protokolii digerleri kombine kemoterapi al-
miglardir. Seksen dokuz hastaya (%97) KT sonrasi
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Tablo 1

Hodgkin lenfomali hastalarin 6zellikleri

Tablo 2

Radyoterapi alan 6zellikleri

Ortalama+£SS n % n %
Cinsiyet IFRT 16 18
Kiz/Erkek 36/56  39/61 Boyun+SCF 19 21
Yas 37.9£16.9 Mini Mantle 13 15
Histoloji Mantle 38 43
LRHL 11 12 MantletTers Y 3 3
LDHL 6 7
NSHL 43 47
MCHL 32 35
B semptomu 15 16
Bulky 14 15 Tablo 3
Dalak tutulum 1 1 Prognostik faktorler
Evre
I 10 11 5
I 5 % Tek degisken p
I 9 10 Ygs _ 0.314
v 16 17 Cinsiyet 0.427
Erken evre favorabl 54 59 Eyr e 0.0001
Erken evre anfavorabl 12 13 Rl,Sk folftorlerl 0.0001
ileri evre (evre III-1V) 26 28 Histoloji 0516
ECOG ECOG 0.073
0 58 63 B semptomu 0.228
1 21 23 Bulky 0.025
2 7 8 Relaps 0.027
3 6 6 ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group.
Son durum
Sag/Olii 6923 75/25 gore ortalama sagkalim aylari; erken favorabl

ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group.

RT (30-40Gy) verilmistir. U¢ hasta (%3) KT son-
ras1 takibe alinmigstir. Radyoterapide giinliik 180 ve
200cGy fraksiyon dozu kullanilmistir. Kemoterapi
sonrasi tam cevap olanlarda ortalama 3000cGy,
parsiyel cevap olanlarda 3600-4000cGy RT dozu
kullanilmistir. Rodyoterapi alan 6zellikleri Tablo
2’de gosterilmistir. On dokuz hastada (%21) niiks
gelismigstir (4-120 ay). Niiks gelisen hastalardan
sekizine KT, dordine RT, altisina KRT ve birine
KRT+OKIT uygulanmustir. Son takipte hastalarin
69’u (%75) sag, 23’1 (%25) dlmiistii.

Hastalarimizda  ortalama  sagkalim  ay1
193.08+15.41 aydir ve bir, {ig, bes ve on yil-
lik sagkalim oranlar1 sirasiyla %97.7, %87.1,
%80.4 ve %72.9’dur (Sekil 1). Risk gruplarina
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grupta 253.21+15.32, erken anfavorabl grupta
127.07421.35, ve ileri evrede 102.814+19.46 aydir,
bir, ii¢, bes ve on yillik sagkalim oranlar1 sirasiy-

Sagkalim fonksiyonu
1.0+
0.8
£ 0.6
S
=
i
»nn 0.44
0.2
I Sagkalim fonksiyonu
0.0 + Censored
T T T T T T T
0 50 100 150 200 250 300
Sagkalim

Sekil 1. Planlama sistemlerine gore integral doz dagilimi.
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la; erken favorabl grupta %98.1, %98.1, %98.1 ve
%098.1, erken anfavorabl grupta %91.7, %82.5,
%73.3 ve %58.7, ileri evrede %90.9, %63.3, %51.7
ve %27.6°drr.

Hodgkin lenfomada bir ¢ok prognostik faktor
tanimlanmistir. Bunlar yas, cinsiyet, B sempto-
mu, Bulky hastalik, ECOG performans skoru, risk
faktorleri ve evredir. Calismamizda cinsiyet, yas,
evre, risk faktorleri, histoloji, ECOG performans
skoru, B semptom varligi ve Bulky hastalik olmasi
degerlendirilmistir. Tek degiskenli analizde Bulky
hastalik (p<0.025), niiks hastalik (p<0.027), evre
(p<0.0001) ve risk faktorleri olmast (p<0.0001)
genel sagkalim tizerine etkili degiskenler olarak
bulunmustur. Tablo 3’de prognostik faktorlerin p
degerleri gosterilmektedir.

TARTISMA

Klinigimizde takip edilen HL’li hastalar geriye
doniik olarak incelenmis, epidemiyolojik ve klinik
ozellikleri belirlenmeye c¢alisilmis, uygulanan te-
davinin basaris1 ve sagkalima etki eden prognostik
faktorler ortaya konmustur.

Hodgkin lenfoma 20’li ve 45°1i yaslarda iki kez
pik yapar.l®! Gelismekte olan tilkelerde 20 yasindan
once goriilme siklig1 fazlayken gelismis olan ilke-
lerde daha ileriki yaslarda ortaya ¢ikar. Bu, 6zel-
likle gelismekte olan iilkelerde sosyoekonomik
nedenlere bagli olarak 10 yasindan sonra goriilme
siklig1 giderek artarak 20’li yaslarda pik yapar. Ge-
lismis llkelerde ise sorun asir1 endiistrilesmedir.
Bizim klinigimize 1996-2013 yillar1 arasinda top-
lam 122 HL tanili hasta miircaat etmis olup bun-
lardan 26 hasta pediatrik 92 hasta yetiskin HL dir.

Tiim yas gruplarinda erkeklerde daha sik gorii-
liir. Hastalarimizda erkek/kadin orani 3/2°dir. En
sik mixt tip ile Nodiiler Sklerozan HL goriiliir.[!
Bizim ¢alismamizda da her iki cinsiyette de en sik
NSHL ve mixt tip goriilmiistiir.

Hodgkin lenfomada hastalik %90 oraninda pe-
riferik lenf nodlarinda genellikle agrisiz biiylime
ile ortaya ¢ikar.”! Cogunlukla servikal bolgede go-
riiliir. Elastik kivamda ve agrisizdir. Bizim hastala-
rimizda da %92 oraninda periferik LAP ile ortaya
cikmustir.
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B semptomu goriilme oram %25-40 arasinda
degismektedir.*) Bizim hastalarimizin %3 1’inde
tan1 aninda B semptomu vardir.

Literatiirde HL en sik erken evrede goriilmek-
tedir ve bizim ¢alismamizda da hastalarin %73’
erken evredeydi.

Hodgkin lenfomada erken evrede standart teda-
vide kemoterapi (ABVD rejimi) ve TART si kulla-
nilmaktadir. Hastalarimizin 89’una KT sonras1 RT
uygulanmis olup tli¢ hasta KT sonrasi takibe alin-
mistir.

Hodgkin lenfoma tedavisi sonrasi ikincil malig-
nite goriilme olasilig1 artmaktadir. ilk bes y1lda I6se-
miler, 15-20 yildan sonra yumusak doku sarkomlari,
tiroid, kemik ve meme kanserleri basta olmak tizere
solid tiimorler goriilebilmektedir.l”! Bizim hastalari-
mizda hala ikincil bir tiimore rastlanmamastir.

Yapilan caligmalarda bes yillik sagkalim oran-
lart %100’den %95.4,8 %88.5’e”! kadar degisen
oranlarda bildirilmistir. Calismamizdaki ortalama
sagkalim ay1 ve genel sagkalim oranlar literatiirle
uyumlu bulunmustur.

Hodgkin lenfomada yas, cinsiyet, B semptomu,
Bulky hastalik, ECOG performans skoru, risk fak-
torleri ve evrenin prognostik 6nem tasidigini gos-
teren birgok yayin vardir.¥! Bizim ¢alismamizda da
evre, niikks hastalik, Bulky hastalik ve risk faktor-
lerinin olmasi literatiirle uyumlu olarak istatiksel
anlamlrydu.

Sonug olarak Hodgkin lenfoml1 hastalarimizin
hem epidemiyolojik hemde tedavi sonrasi sagka-
lim oranlar1 literatlirle uyumluydu. Ancak hasta
sayisinin artmastyla ve takip siiresinin uzamastyla
sagkalim ve ikincil kanser goriilme olasilig1 hak-
kinda daha fazla bilgi edinilebilir.
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