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Cocukluk caginda lenfomalar
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Lenfoma iiciincii en sik ¢ocukluk ¢agr malignensisi olup,
lenfoid doku veya organlardan kaynaklamir. Klasik olarak
lenfomalar lenf diigiimlerinden kaynaklanirlar. Lenf diigii-
mii disindaki lenfoid dokulardan kaynaklanan lenfomala-
ra ekstra-nodal lenfoma denir. Cocukluk ¢agi lenfomalart,
Hodgkin hastaligi (HH) ve non-Hodgkin lenfoma (NHL) ol-
mak iizere iki ana grupta incelenir. HH’ nin neredeyse tama-
mu lenf diigiimlerinden kaynaklanirken, NHL lenf diigiimle-
ri veya ekstra-nodal kaynakli olabilmektedir. Lenfomanin
sagaltimina erken baslamak, hizli ilerleyen bu kanserde
yvasamsal onem tagir. Cerrahin hastaligin klinik bulgularin
tamimasi ve gecikmeden taniya katki saglamasi gerekir.

Anahtar kelimeler: Lenfoma, ¢ocuk, Hodgkin hastaligi,
non-Hodgkin lenfoma, cerrahi

Abstract
Lymphomas in childhood

Lymphoma is the third most common malignancy of child-
hood and it is derived from lymphoid tissues or organs.
Classically, lymphomas originate from lymph nodes.
Lymphoma derived from tissues other than lymph nodes is
called extra-nodal lymphoma. Childhood lymphomas are
categorized into two main types called as Hodgkin disea-
se (HD) and non-Hodgkin lymphoma (NHL). Almost all of
HD derives from lymph nodes. Whereas, NHL can origi-
nate from both lymph nodes and extra-nodal tissues. Since
lymphoma progresses very fast, prompt start of treatment
has a vital importance. A surgeon should be familiar with
the clinical signs and symptoms of lymphoma and contribu-
te to the diagnosis of the disease without delay.

Keywords: Lymphoma, child, Hodgkin disease, non-
Hodgkin lymphoma, surgery

Giris

Lenfoma, tedavisi esas olarak medikal tedavi olan
bir hastalik olmasina ragmen, hastaligin tani ve te-
davisinde cerrahinin de yeri vardir. Lenfoma tedavi-
sine erken baglamak hizla ilerleyen bu kanserde ¢cok
onemlidir. Cerrahin hastaligin klinik bulgularini tani-
masi ve gecikmeden biyopsi planlayarak erken tantya
katkida bulunmas1 gerekir.

Cerrahin lenfomadaki rolii biyopsi ile simurlt degil-
dir. Yalnizca biyopsi ile tant konulup, medikal olarak
tedavi edilebilen bu hastalikta major cerrahi girisim-
lerle hastanin tedavisinin gecikmesine yol a¢cilmama-
lidir. Cerrahi 6ncesi mediasten lenf diigiimleri tutulu-
mu siiphesi olan hastalarda diiz akciger radyogrami
goriilmeli ve olas1 anestezi karmasalar acisindan dik-
katli olunmalidir. Ozellikle mediasten lenf diigiimleri
belirgin biiylimiis olgularda agir1 basi nedeniyle hava
yollarinin direnci azalmakta ve ekstiibasyon sonrasi
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hava yollart kollabe olarak tam tikanikliga yol aga-
bilmektedir. Bu gibi durumlarda hastanin yeniden
entiibasyonu da olanaksiz hale gelip acil trakeostomi
gerekebilmekte, yaygin bast olan olgularda ise acik
hava yolu elde edilemeyebilmektedir. O nedenle, bu
tir olgularda endotrakeal entiibasyon yapilmadan,
sedasyon altinda, lokal anestezik destegi ile biyop-
si yapitlmalidir. Alinan dokularin taze olarak uygun
kosullarda patoloji laboratuvarina ulasgtigindan emin
olunmalidir. Boylelikle teknik aksakliklarin Oniine
gecilerek tanida gecikmeler engellenmis olur. Len-
fomali hastalarda kemoterapi (KT) icin port kateter
yerlestirilmesi ve RT 6ncesi overlerin transpozisyonu
gibi cerrahi girigimler de gerekebilmektedir .

Lenfoma, lenfoid doku ve organlardan kaynaklanan
bir kanserdir. Bu lenfoid dokular miik6z yiizeylerdeki
veya ciltteki lenfosit toplulugu, mide bagirsak kanalt
ya da solunum yollari, lenf diigiimleri, timus ya da
dalak olabilir. Klasik olarak lenfomalar lenf diigiim-
lerinden kaynaklanir. Lenf diigiimii dis1 lenfoid do-
kulardan kaynaklanan lenfomalara ekstra-nodal len-
foma denir .

Lenfoma iigiincii en sik ¢ocukluk c¢agi malignensi-
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sidir. Cocukluk c¢ag1 lenfomalar1, Hodgkin hastalig
(HH) ve non-Hodgkin lenfoma (NHL) olmak {izere
iki ana grupta incelenir. HH nin neredeyse tamami
lenf diigiimlerinden kaynaklanirken, NHL hem lenf
diigiimii kaynakli hem de ekstra-nodal kaynakli ola-
bilmektedir . Klinik bulgulari ve seyri birbirinden
tamamen farkli olan bu iki lenfoma tipi cerrahi acidan
ayr1 ayr1 irdelenecektir.

HODGKIN HASTALIGI

Hodgkin hastaligi c¢ocukluk c¢ag1 lenfomalarinin
%40’ 1n1 ve tiim ¢ocukluk cag kanserlerinin %6’sin1
olugturur V. HH goriilme sikhig1 yagla beraber artar,
cocuk olgularin cogu ergenlik doneminde goriiliir.
HH 5 yas altinda cok ender olup, ergenlik (15-19 yas)
ve 55 yas iizeri olmak iizere iki ayr1 donemde siktir
U4 Erkek ¢ocuklarda daha sik goriiliir .

HH’da cok c¢ekirdekli dev Reed-Sternberg (RS) hiic-
releri tipiktir. RS hiicreleri lenfoid doku germinal bol-
gelerindeki B hiicrelerinden kaynaklanir “. HH nin
histopatolojik olarak 4 alt tipi vardir. Bu alt tipler, len-
fosit baskin tip, miks seliiler tip, lenfositten fakir tip
ve nodiiler sklerozan tiptir. Cocuklarda en sik nodiiler
sklerozan tip goriiliir . Bu alt tipler RS hiicreleri-
nin normal lenfositlere oranina gore belirlenmis olup,
lenfosit orani arttikca klinik seyir iyilegir 2.

Tani ve evreleme sistemi

HH olan hastalar cogunlukla boyun ya da supraklavi-
kuler yerlesimli kauguk kivaminda, agrisiz ve boyut
olarak biiylimiis lenf diigiimleri ile bagvururlar. Olgu-
larin %80’inde boyun ve supraklavikuler yerlesimli
lenf diigiimleri tutulur. Koltuk alti (%15) ve kasik
lenf diigiimleri (%5) ise daha ender tutulurlar. Olgu-
larin %75’ inde mediasten lenf diiglimlerinde tutulum
goriilebilir. RS hiicrelerinin salgiladig: lenfokinler ile
ates, gece terlemeleri ve kilo kaybi gibi sistemik bul-
gular (B belirtileri) goriiliir. Ancak B belirtileri HH na
Ozgii bulgular olmayip, NHL’da da goriilebilir .

Bu yakinmalarla bagvuran olgularin tiim lenf diigiim-
leri elle muayene edilmeli ve fiziksel incelemeleri ya-
piumalidir. Tam kan sayimi, periferik yayma, kemik
iligi aspirasyonu ve biyopsisi yapilmasi gereken temel
incelemelerdir. Diiz akciger radyogrami, bilgisayar-
It tomografi (BT) ve kemik sintigrafisi yapilmalidir

(49 Flurodeoksiglukoz-pozitron emisyon tomografisi
(FDG-PET) tanida, evrelemede ve izlemde kullanilan
bir goriintiileme yontemidir 9. Duyarlilig1 ve 6zgiin-
ligii oldukca yiiksektir (sirasiyla %100 ve %90) ©.

HH evreleme sistemi, klinik ve goriintiileme verile-
rine gore Cotswolds diizenlemesi ile yenilenen Ann
Arbor evrelemesidir (Tablo 1) 47,

Tablo 1. Hodgkin hastalifinda evreleme: Ann Arbor evreleme
sisteminin Cotswold degisikligi yapilmis hali 7.

Evrel  Tek bir lenf digiimi bolgesi tutulumu (I) veya tek bir
ekstra-nodal organ ya da yerlesim yerinin bolgesel tu-
tulumu (IE)

Evre II  Diyaframin ayni tarafinda 2 ya da daha fazla lenf diigii-
mii bolgesi tutulumu (II) veya diyaframin ayni tarafinda
tek ekstra-nodal organ ya da lenfoid doku ile bir veya
daha fazla lenf diigiimii bolgesi tutulumu (IIE)

Evre III Diyaframin her iki tarafinda lenf diigiimii bolgesi tutu-
lumu (III) ve bunlara eglik edebilen ekstra-nodal organ
veya yerlesim yeri (IIIE) ya da dalak (IIIS), ya da her
ikisinin tutulumu (ITTE+S)

Evre IV Bir ya da daha fazla uzak ekstranodal organin difiiz veya
yaygin tutulumu.

A, sistemik belirti yok, B, sistemik belirti var, E, ekstranodal tutu-
lum, S, dalak tutulumu, X, “biiyiik kitleli” hastaltk

HH sagaltiminda cerrahinin yeri

HH giintimiizde sistemik KT ile sagaltildigindan ev-
releme laparotomisi artik protokollerden ¢ikarilmigtir.
Cerrahinin 6ncelikli hedefi en az morbidite ile tanisal
biyopsi alinmasidir .

Stipheli lenf diiglimiiniin biitiin olarak cikartilmast,
bu olas1 degilse insizyonel biyopsi alinmasi gerekli-
dir. igne biyopsisi ile tam ve tiplendirme icin yeter-
li doku elde edilemediginden 6nerilmemektedir 4.
Biyopsi aliirken lenf diigiimiine koter ile miidahale
edilmemesi ve dokunun parcalanmadan cikartiimasi
histopatolojik inceleme acisindan 6nemlidir 4.

Lenf diigiimii biyopsisi oncesinde, lenfadenopati ile
bagvuran olgularda ilk olarak ince igne aspirasyon bi-
yopsisi (IIAB) yapilmasin1 6nerenler de vardir. iIAB
ile malign ya da siipheli sonug elde edilen olgularda
acik biyopsi yapilabilecegi, boylelikle infeksiyona
bagli benign lenfadenopatilere gereksiz cerrahi giri-
simin 6nlenebilecegi belirtilmistir ¢, [IAB’nin len-
fadenopatilerde tarama aract olarak kullanilabilecegi
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belirtilmigtir ®. Cerrahiye alimamayacak hastalarda
goriintiileme yardimli kalin igne biyopsisi ile tan1 ko-
nabilecegi akilda tutulmalidir 19,

HH olgularinin iicte ikisinde mediasten tutulumu go-
riiliir ve bu klinik seyir ile iligkilidir. Arka-on akciger
radyograminda mediasten ¢apinin toraks bosluguna
oranimin 1.3’ten fazla olmas1 kotii seyir isaretidir .
Mediasten tutulumu olasilig1 cerrahin her zaman ak-
linda olmali, boyunda lenfadenopati ile bagvuran her
olguya anestezi Oncesi akciger radyogrami istenme-
lidir. Biiyiik 6n mediasten kitleleri, genel anestezi al-
tinda ani solunum ve kardiyak kollapsa yol agabilir.
Solunum sorunlart mediastinal kitlenin trakeaya basi
yapmasi ve genel anestezi ile solunum yollarinin tam
kapanmasina bagli gelisir. Hava yolu basist olmadan
pulmoner arterlere basi da kardiyak sorunlar yarata-
bilir . Genel anestezi almasi sakincali olan bu has-
talarda lokal anestezi ile perkiitan biyopsi yontemleri
kullanilabilir. Plevral efiizyonu olan olgularda ise
torasentez sivisindan sitolojik inceleme yapilmasi ta-
nida yardime1 olabilmektedir. Ancak bu yontem NHL
tanisinda daha basarili sonuglar vermektedir ©.

Secilmis bazi olgularin tedavi planlarinda pelvis
1sinlamast gerekebilir. Bu olgularda overler RT nin
olumsuz etkilerinden korunmak ig¢in pelvis disi-
na taginmalidir. RT nin overlere etkisi yasla azalir.
Cocukluk c¢aginda fertilitenin ve hormonal islevle-
rin siirdiiriilebilmesi i¢in overlerin korunmas: ¢ok
onemlidir ¢4V,

Overler laparotomi veya laparoskopi ile taginabilir. La-
paroskopi bir kamera portu ve iki ¢aligsma portu ile ya-
pilabilmektedir. Keith ignesi ile bilateral utero-ovaryan
baglar ve uterus posteriorundan dikis gegilerek, her iki
overin uterus siipero-posterioruna sabitlenmesi, ters
Y pelvik radyasyon alacak hastalarda uygulanabilir
(L) “Overlerin her iki kogesine birer metalik klips
konmas1 RT’de kilavuz gorevi gorecektir.

Tedavi

HH sagaltiminda temel yapitaglart KT ve RT dir. Kla-
sik olarak MOPP (mustard alkaloidler, onkovin, pro-
karbazin, prednizon) ve ABVD (adriamisin, bleomisin,
vinblastin, dakarbazin) tedavi protokollerinde kullani-
lan kemoterapétiklerdir . Sagaltim sirasinda biiytime
cagindaki ¢ocuklarmm KT nin ve RT’nin olumsuzluk-
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larindan korumasi amaglanmalidir ¥, Hastalar dii-
stik, orta ve yiiksek risk gruplarina ayrilarak sagaltim
kurgulanmaktadir ¥, Caligma gruplari tanimlarinda
farkliliklar olabilmektedir. Asagida Cocuk Onkoloji
Grubu’nun tanimlamalart kullanilacaktir 9.

Diisiik risk grubu; Evre I veya II hastalik, B belirti-
leri olmamasi, biiyiik kiitlede lenf diiglimii tutulumu
olmamasi, iicten az alanda lenf diigiimii tutulumu var-
lig1 olarak tanimlanir ®. Orta risk grubu; Evre I, I,
IITA hastalik, B belirtilerinin olmasi, ¢ok sayida lenf
diigtimii tutulumunun olmast, ekstra-nodal tutulumun
olmasi olarak tanimlanir @. Yiiksek risk grubu, Evre
IIIB ve IV hastalik olarak tanimlanir .

Diisiik risk grubu HH’da KT ve ardindan diisiik doz
RT verilir. Bu sekilde sagaltim orant %90°dir (419,
Diisiik risk grubu olgularindan tek lenf diigiimii tutu-
lumlu Evre IA hastalig1 olan nodiiler lenfosit baskin
tip HH olan olgularda, yalnizca cerrahinin yeterli ol-
dugunu bildiren yayin vardir . Orta risk grubunda
cogu merkez adjuvan RT’nin basariyr arttirdigi go-
riisiindedir “'%. Ayni zamanda bu grupta KT daha
yogun olarak verilmektedir 9. Yiiksek risk grubun-
da yogun KT ve RT kullanilir. KT’de COPP/ABV
(siklofosfamid, vinkristin, prokarbazin, prednizon,
adriamisin, bleomisin, vinblastin) gibi farkli kemo-
teropatik bilesimlerinin kullanildig1 yogunlastiriimig
tedaviler bulunmaktadir 9.

Klinik seyir ve ge¢ donem etkiler

HH sagaltiminin basaris1 %90 - %95’tir. Erken ve ge¢
doénem sorunlar goriilebilir “1¥. Boy kisaligi, kardi-
yak ve pulmoner islevlerde bozulma, tiroid patolo-
jileri, kisirlik, ikincil kanserler, yagam kalitesinin ve
psikososyal iglevlerin bozulmas: 6nemli sorunlardir
(14131516 "Hagstalarin yagam oranlarini azaltmadan bu
karmasalardan koruyacak sagaltim protokolleri gelis-
tirilmesine ¢aligilmaktadir ¢:1315:17.18),

NON-HODGKIN LENFOMA

NHL cocukluk cagi lenfomalarinin %60’1n1 olustu-
rur ve en sik dordiincii cocukluk ¢agi malignensisidir
(1419 " Cogunlukla hizli biiyiiyen yiiksek evre tiimor-
lerdir. Erkek cocuklarda daha sik goriiliir. NHL mor-
folojik, immiinofenotipik, genetik ve klinik 6zellikle-
rine gore yaklagik 60 alt tipe ayrilir. Cok cesitli klinik
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ozelliklere sahip heterojen bir tiimor grubudur .

Hastalik gelisiminde baz1t DNA ve RNA viriisleri rol
oynar. Epstein-Barr viriisii (EBV) bunlar icerisinde
en siklikla goriilen viriistiir. Burkitt lenfomali olgu-
larin %90’min EBV infeksiyonu ile iliskili oldugu
goriilmiigtiir .

Cocukluk ¢agi NHL'lar1 {i¢ ana grupta toplanabilir.
Bunlar, (1) B hiicre kaynakli NHL (Burkitt lenfoma
ve yaygin biiylik B hiicreli NHL bu gruba girer), (2)
lenfoblastik lenfoma, (3) anaplastik biiyiik T hiic-
reli lenfomadir ®. Bunlar iginde Burkitt lenfoma,
NHL’larin %40’1n1 olusturmaktadir. Burkitt lenfoma
cogunlukla abdominal kaynaklidir ve hiicre sayisi iki-
ye katlanma hizi en yiiksek lenfomadir *'. Cok hizli
biiyliyen bu tiimorde apoptozis de hizlidir. Apoptozis
ile hiicre oliimii gerceklesen lenfoma hiicreleri histi-
ositler tarafindan temizlenir ve histopatolojik incele-
mede “yildizli gokyiizii” goriiniimii ortaya ¢ikar ¥,
Lenfoblastik lenfomada ise cogunlukla toraks ve me-
diasten tutulumu goriiliir ¥. Anaplastik lenfoma hem
lenf diigtimlerini hem de ekstra-nodal alanlari tutan,
en kotii seyirli NHL tipidir *.

Tamn ve evreleme

NHL’I1 olgular da HH’daki gibi lenfadenopati ile bas-
vururlar, ancak ekstra-nodal tutulum daha sik goriiliir.
Abdomen veya mediasten yerlesimli kitle ile bagvu-
ru NHL’da siktir. Abdominal kitle cogunlukla sag alt
kadranda olup, apandisitle karigabilir. Abdominal,
ozellikle gastrointestinal kanal tutulumlu lenfomada
bagvuru yakinmalari kanli gaita, invajinasyon ya da
bagirsak tikanikligi olabilir ¢,

NHL’da en sik tutulan ekstra-nodal alan abdomendir.
Abdomende en sik terminal ileum ve ileogekal valf
bolgesinde tutulum goriiliir @. Olgularin az bir kis-
minda portal alana yerlesmis lenfadenopatiye bagl
sarthk gelisebilir @, Salt mide lenfomasi cocukluk
caginda ender goriilmektedir @Y. Diger ender tutulum
alanlar1 bobrekler, overler ve testislerdir . Bu olgula-
rin tanist biyopsi veya klinik olarak kesinlestirildikten
sonra sistemik KT baslanmali ve olabildigince organ
koruyucu yaklagimlar secilmelidir . Ancak, primer
testis lenfomasi olup, orsiektomi ile tani koyulan ve
sagaltimi yapilan olgular da bildirilmigtir ®?.

Mediasten tutulumunda solunum sikintis1 veya sii-
perior vena kava sendromu gériilebilir. Bu olgularda
patoloji tanisindan 6nce acil kogsullarda kortikostero-
id baglanmasi gerekebilmektedir . NHL olgularinin
cogunda kemik iligi tutulumu, santral sinir sistemi tu-
tulumu veya malign plevral sivi birikimi goriilebilir.
Plevral s1vidan alinacak 6rnegin sitolojik degerlendir-
mesi ¢ogunlukla tanisal olmaktadir. NHL olgularinin
iicte ikisinde B belirtileri goriilebilmektedir, bu belir-
tilerin varlig1 hastalik seyri acisindan 6nemlidir .

NHL icin en yaygin kullanilan evreleme sistemi St.
Jude Murphy evrelemesidir (Tablo 2) ®.

Tablo 2. Non-Hodgkin Lenfoma evrelemesi: St. Jude Murphy
evreleme sistemi *¥.

Evre Hastah@m Olgii Kriterleri

Bolgesel

1 Tek bir tiimor (ekstra-nodal) ya da karin veya toraksta
iki akcigerin plevral keseleri arasinda bulunan boliimiin
diginda kalan tek anatomik bolge (lenf diigiimii)

1I Bolgesel lenf diigiimii tutulumlu tek bir tiimor (ekstra-
nodal)
Diyaframin ayni tarafinda bulunan 2 ya da daha fazla
lenf diigiimii bolgesi
Diyaframin ayni tarafinda bolgesel lenf diigiimii tutulu-
mu bulunan ya da bulunmayan 2 adet tek (ekstra-nodal)
tiimor
Genellikle ileocekal bolgede, sadece mezenterik lenf dii-
glimii tutulumu bulunan ya da bulunmayan, gross total
olarak ¢ikartilmis primer sindirim sistemi timorti
Yaygin

1T Diyaframin her iki tarafinda bulunan 2 adet tek (ekstra-
nodal) timor
Diyaframin iizerinde ve altinda 2 ya da daha fazla lenf
diigiimii bolgesi
Biitiin primer toraks tiimorleri (mediastinal, plevral, ti-
mik)
Biitiin genis ¢apli primer karn i¢i hastaliklart
Diger tiimor bolgelerine bakilmaksizin biitiin paraspinal
ve epidural timorler

v Baglangi¢c merkezi sinir sistemi ve/veya kemik iligi tutu-
lumu ile yukaridakilerden herhangi biri

NHL sagaltiminda cerrahinin yeri

Giinlimiizde evreleme cerrahisi NHL’da da yapilma-
maktadir. Ancak, tanisal amach biyopsi alinmasinda
veya abdominal karmasgalarin (invajinasyon, tikanik-
lik, kanama gibi) sagaltiminda cerrahiye gereksinim
duyulmaktadir.

Plevral sividan 6rnek aliarak tani koyulabilecek ol-
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gularda invazif cerrahilerden ka¢inmak, sagaltimin
erken baglamasina olanak verecektir ®¥. Olgularin bir
kisminda abdominal, retroperitoneal veya mediasten
yerlesimli kitlelerin histopatolojik tanisi icin cerrahi
kacinilmaz olmaktadir. Bu durumda olasi en az in-
vazif yontemlerle (laparoskopi, torakoskopi gibi)
biyopsi alinmaya caligilmalidir. Uygun olgularda g6-
riintiileme kilavuzlugunda kalin igne biyopsisi ile tan
koymak olasidir @, Ancak 1IAB, doku tiplendirmesi
yapilabilmesi i¢in yeterli drnek saglamayacagidan
NHL tamisinda kullanilmasi 6nerilmemektedir ©®.
Yaygin tutulumu olan dev kitleli olgularda kitlenin
tamaminin ¢ikarilmasina ugragilmamali, hastaya cer-
rahi riskleri yiiklenmemelidir V.

Sagaltim

NHL sistemik bir hastalik olup, sagaltim1 da sistemik
KT’dir. Coklu ajanlarin kullanildigr KT protokol-
lerine RT’nin eklenmesi ile yasam oranlart %80’e
ulagmugtir @9, Tiimoriin histolojik tipine gore farkh
olmakla beraber, genel olarak siklofosfamid, vinkris-
tin, prednizon, doksorubisin, metotreksat gibi ajanlar
kullanilmaktadir ®9.

Hastalarin ¢oguna santral sinir sistemi profilaksisi
icin intratekal tedavi uygulamalar1 yapilmaktadir. Ol-
gularin bir kisminda ise kraniyal RT gerekmektedir
@29, Santral sinir sistemi diginda, biiyiik mediasten tii-
morlerinde de RT kullanilmaktadir. Bunlarin diginda
NHL tedavisinde RT nin yarar1 sinirhidir.

Klinik seyir ve uzun donem etkiler

NHL tedavisinin erken donem etkilerinden en 6nem-
lisi tiimor lizis sendromudur. Hizl biiytiyen kitlelerde
indiiksiyon KT’si sonrasi serum {irik asit, laktat ve
potasyum diizeylerinin yiikseldigi metabolik tablo
goriilebilir ©.

Uzun donem toksik etkiler HH’dakine benzerdir.
Yiiksek doz KT uygulanan bu hasta grubunda toksik
etkiler daha fazla goriilmektedir.
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