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Oz

Hodgkin lenfomada (HL), modern tedavilerle bagarmnin artmasi ge¢ etkilerin
onlenmesi i¢in tedavi yogunlugunu azaltacak yeni yontem arayiglarini getirmistir.
HL’de nadir tutulan, adrenal bezlerdeki malign hiicre infiltrasyonunun
saptanmasinda florodeoksiglukoz (FDG) pozitron emisyon tomografi-bilgisayarli
tomografinin (PET-BT) hassasiyet ve ozgiilliigli yliksektir. Bir y1l 6nce pubik
killanma ve meme biiyiimesi nedeniyle arastirilan 7.5 yasindaki bir kiz hasta, yeni
baglayan ates, halsizlik, kilo kaybi ve gece terlemesi yakinmalariyla bagvurdu.
Muayenesinde; hepatosplenomegali, evre 2 pubars ve evre 1 telars saptanan
hastanin FDG PET-BT’sinde; yaygin lenf nodu tutulumu, dalak ve sol siirrenal
bezinde artmis aktivite goriildii. Hastaya biyopsiyle HL, klinik ve laboratuvar
degerleriyle de prematiir pubars (PP) tanisi1 konuldu. Antineoplastik tedavi sonrasi
cekilen FDG PET-BT’si tamamen normallegen, pubars ve telarst duran hastada,
12 yasindayken normal puberte bagladi ve hasta halen sorunsuz olarak takip
edilmektedir. Bu yazida PP ve HL tanis1 alan ve FDG PET-BT sinde adrenal bezde
artmig aktivite saptanan bir ¢ocuk olgu sunulmustur.

Abstract

Improved success with the modern management of Hodgkin lymphoma (HL)
leaded new method searches to diminish treatment intensities in order to prevent late
effects. Sensitivity and specificity of fluorodeoxyglucose (FDG) positron emission
tomography-computed tomography (PET-CT) is advanced in the determination
of malign cell infiltrations in adrenal glands in patients with HL which is a rare
finding. A 7.5 year old female patient that was investigated due to pubic hairs
and breast development one year ago presented, with complaints of recently
developed fever, asthenia, weight loss and night sweating. In her examination,
hepatosplenomegaly, phase 2 pubarche and phase 1 thelarche were detected; in
FDG PET-CT, advanced lymph node involvement and increased activity in spleen
and left adrenal gland were also detected. The patient was diagnosed with HL
by biopsy and premature pubarche (PP) by the laboratory values. In the patient,
FDG PET-CT that is recorded after the antineoplastic treatment was completely
normalized; pubarche and thelarche were completely rested and, normal puberty
started when she was 12 years old. The patient has been followed up currently
without any problems. In this report, a pediatric HL case with PP and increased
activity in left adrenal gland determined by FDG PET-CT, has been presented.
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Giris

Cocukluk ¢ag1 lenfomalarinin yaklagik olarak
%40’ 1n1 olugturan Hodgkin lenfomalarda (HL) riske
dayal1 tedavi protokolleri ile olaysiz ve genel sagkalim
oranlart ileri evrelerde bile %70-85’e ulagmistir (1).
Bu sonuglar ge¢ yan etkilerin onlenmesi i¢in tedavi
yogunlugunu azaltacak yeni evreleme yontemleri ve
prognostik faktor arayiglarini hizlandirmigtir.

Lenfomalar basta lenf nodlari olmak iizere
herhangi bir dokuyu etkileyebilmektedir (2). Malign
hastaliklarin  seyrinde siklikla metastaza maruz
kalmalaria ragmen adrenal bezlerin 6zellikle HL de
tutulumlar1 oldukg¢a nadirdir (3,4).

Normal biiyiikliikteki organ ve lenf bezlerinde
malign hiicre infiltrasyonunun saptanmasinda ve
ozellikle de lenfomalarda florodeoksiglukoz (FDG)
pozitron emisyon tomografi-bilgisayarli tomografinin
(PET-BT) ekstra lenfatik tutulumun tespiti igin
kontrastli BT’den daha yiiksek bir hassasiyet ve
ozgiilliige sahip oldugu bilinmektedir (2).

Bu yazida FDG PET-BT’de adrenal bez tutulumu
saptanan, prematiir pubars (PP) ve HL tanili bir cocuk
olgu sunulmustur.

Olgu Sunumu

Yedi buguk yasindaki bir kiz hasta, son bir aydir
baglayan ates, halsizlik, kilo kayb1 (3-4 kg) ve gece
terlemesi yakinmalar1 ile bagvurdu. Ozgegmisinden
hastanin yaklagik bir y1l 6nce pubik killanma sikayeti ile
bagvurdugu bir dig merkezde tetkik edildigi, o donemde
herhangi bir abdominal goriintiilemenin yapilmadigi ve
hormonal parametrelerinden; sabah kortizoliiniin; 8,7
pg/dL, (n=5-23 ug/dL) total testosteronun; <0,1 ng/mL
(n=3-10 ng/mL) ve dehidroepiandrosteron siilfatinin ise
94 u/dL (n=19-114 p/dL) olarak saptandigi 6grenildi.
Fizik muayene ile hastada hepatosplenomegali, Tanner
evre 1 telars ve evre 2 pubars saptandi. Eritrosit
sedimentasyon hizi; 67 mm/h (n=0-20 mm/h) ve
laktat dehidrogenazi; 356 u/L (n=125-220 u/L) olan
hastanin diger biyokimyasal degerleri, kan sayimi ve
kemik iligi incelemesi normaldi. Ebstein-Barr viriis
antikorlarindan Ebstein-Barr viriis niikleer antijen
immiinoglobulin (Ig) G ve viral kapsid antijen IgG
(+), digerleri (-) idi. Abdominal tomografisinde;
dalakta en biiyiigli 12 mm c¢apinda olan multipl
hipodens lezyonlar ve paraaortakaval alanda 4,5x2,5
cm boyutunda bir lenfadenopati saptandi. Toraks

tomografisinde ise tiim mediastinal kompartmanlari
dolduran  yaygin  konglomere lenfadenopatiler
vardi. FDG PET-BT’sinde; sag alt servikal, bilateral
supraklavikiiler, mediastinal ve intraabdominal lenf
nodlarinda, dalakta (difiiz) ve sol siirrenal bezde
artmis metabolik aktivite (standart uptake value: 4,42)
saptandi (Sekil 1). Bilateral siirrenal bolgelere yonelik
yapilan ultrasonografik ve tomografik goriintiileme
caligmalar1 ise normaldi. Servikal lenf nodlarindan
yapilan biyopsi ile hastaya mikst selliiler tip HL tanisi
konuldu. Biyopsi sonucunun HL gelmesi ve FDG
PET-BT’sinde batin i¢inde yaygin hastalik bulunmasi
nedeniyle adrenaldeki tutulum da malign hastaligin
infiltrasyonu olarak degerlendirildi. Pubars nedeniyle
degerlendirilen hormonal parametrelerinden, FT4:
1,84 ng/dL (n=0,8-2,2 ng/dL), tiroid uyaric1 hormon:
2,7 mU/L (n=0,7-6,4 mU/L), prolaktin: 21,28 ng/mL
(n=3-24 ng/mL), folikiil uyarict hormon: 1,12 mU/mL
(n=1,0-4,2 mU/mL), luteinizan hormon: <0,1 mU/mL
(n=0,02-0,18 mU/mL), E»; 1,366 ng/dL (n=0,5-2,0 ng/
dL), total testosteron; <0,02 ng/mL (n=3-10 ng/mL),
dehidroepiandrosteron siilfat; 41,58 ug/dL (n=19-
114 ug/dL) ve adrenokortikotropik hormon: 7,550
ng/L (n=25-100 ng/L) idi. Pelvik ultrasonografisinde;
uterusun 19x10x7 mm, sag overin 10x9x5 mm ve sol
overin de cevre dokulardan ayirt edilemedigi goriildii.
Hipofiz manyetik rezonans goriintiilemesi ise normaldi.
Bu sonuglarla endokrinoloji departmani tarafindan
hastaya PP tanis1 konuldu ve takibi kararlastirildi.
Hastaya evre 4 SB HL tanisiyla ii¢ defa adriamisin,
bleomisin, vinkristin, dakarbazin tedavisi verildikten
sonra cekilen FDG PET-BT’nin tamamen normal
oldugu goriildii ve ardindan ii¢ defa da siklofosfamid,
vinkristin, prokarbazin, prednizolon tedavisi verildi.
Daha sonra servikal, supraklavikiiler ve mediastinal
bolgeye; 1500 cGy, paraaortik lenf nodlar1 ve dalaga
da ayrica 1500 cGy radyoterapi verildi. HL tedavisi
ile pubik killanmasi ayni diizeyde kalan ve tedavi
sonrasi dehidroepiandrosteron siilfat diizeyi: 49,37 ug/
dL (n=19-114 pg/dL) olarak saptanan hasta 12 yasina
geldiginde normal puberteye girdi. Hasta halen 13
yaginda ve sorunsuz olarak takip edilmektedir.

Tartisma

Adrenal bezde sinirli kalan ve lenfadenopati veya
16semik tablo yapmayan lenfomalar olarak tanimlanan
primer adrenal lenfomalar, temel olarak diffiiz biiyiik
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B-hiicreli lenfomalardir ve tiim non-HL’lerin (NHL)
9%1’inden daha azin olugtururlar (4,5). Primer adrenal
HL ise bizim bilgilerimize gore daha once literatiirde
sadece iic erigkin olguda tarif edilmistir (Tablo 1) (6-
8).

Sekonder adrenal lenfomatdz tutulum ise yine
cogu NHL’de (4) olmak iizere etkilenen hastalarin
%1-4’tinde bildirilmistir (3). HL'nin sekonder adrenal
tutulumu da primerde oldugu gibi oldukca nadirdir.
HL otopsi serilerinde adrenal bez tutulum oraninin
%8 oldugu bildirilse de yaymlanan olgu sayisi
oldukc¢a azdir (9). Literatiirde cocukluk yas grubunda
raporlanmig primer veya sekonder adrenal tutulumlu
bir HL olgusu bilgilerimize gére mevcut degildir.

Primer adrenal lenfomalarin patogenezi net
degildir. Otoimmiin adrenalit, adrenal bezde bulunan
hematopoetik doku, bazi immiin disfonksiyonlar ve
dolagan Reed-Sternberg hiicrelerinin lenfomagenezde
rol alabilecekleri 6ne siiriilmiigtiir (5,10).

Adrenal bez lenfomalarinda hastalar kilo kaybi,
sirt agrisi ve asikar/subklinik adrenal yetmezlik ile

Sekil 1. Koronal planda adrenal bez tutulumu

bagvurabilirler. Ancak metastazlari genellikle sessiz
oldugu icin selim adenomlardan ayirt etmek zor
olabilir. Ayrica bilinen kanseri olanlarda bile adrenal
kitlelerin yaklagik %50’si iyi huyludur (11). Bu
nedenle evreleme ve tedavi plani i¢in ayirt edilmeleri
son derece 6nemlidir. Bizim olgumuzda; ates, halsizlik
ve kilo kaybi gibi tipik lenfoma belirtilerinin yani sira
PP gibi adrenal hiperfonksiyon belirtileri mevcuttu.

Lenfomalarda BT; tani, evreleme ve takip i¢in
birincil yontemdir, ancak tiimor boyutundaki azalmaya
dayali olan BT, HL'de dogru bir belirleyici degildir
(12). Ciinkii HL'de tiimor kitlesinin ¢ok biiyiik bir
boliimiinii olusturan reaktif hiicreler antineoplastik
tedaviden direk olarak etkilenmezler (13). Ayrica kitle
formasyonu gostermeyip sadece hiicresel diizeyde
infiltrasyon goriilen durumlarda da hastalik BT ile
tespit edilemez (14).

FDG PET-BT ayn1 anda fonksiyonel ve anatomik
bilgi saglayan ve habis hiicrelerin artmig glukoz
alimina dayanan hibrid bir goriintiileme teknigidir. Bu
goriintiileme 6zellikle normal biiyiikliikteki organlarda
varolan malign hiicre infiltrasyonunun saptanmasinda
onemlidir ki lenfomalarda FDG PET-BT’nin ekstra
lenfatik tutulumun tespiti icin kontrastli BT den daha
yiiksek bir hassasiyet ve oOzgiilliige sahip oldugu
gosterilmistir (2). Ancak kanamali veya nekrozlu
metastatik lezyonlar, bir cm’den kiiciik metastatik
nodiiller, pulmoner bronkoalveoler karsinom veya
karsinoid tiimor metastazlar1 ve diisik FDG alimi
gosteren iyi diferansiye néroendokrin tiimorlere bagl
yalanct negatiflik goriilebilirken, adrenal adenom,
adrenal endotelyal kist, inflamatuvar ve enfeksiyoz
lezyonlara bagli olarak %5°lik yalanci bir pozitiflik de
goriilebilir (15).

HL’li hastalar %97-100 kuvvetli FDG aviditesi
gostermektedir (16). FDG aliminin malign hiicreler
disinda enflamatuvar hiicreler ve enfeksiyonlarda
da artmasi FDG’nin neden HL’de iyi bir belirleyici
oldugunu gostermektedir. Ciinkii HL’de hem malign
hiicreler hem de tiimoriin mikro ¢evresinde bulunan

Tablo 1. Daha 6nce yayinlanan primer adrenal Hodgkin lenfomali olgularin 6zellikleri

Yazari Yas1 Cinsiyeti Taraft  Alt tipi Klinigi

Yazarlar listelenmemis (6), 1991 27 Kadin Sag MS veya NS Yorgunluk, hafif ates

Ouansafi ve ark. (7), 2009 76 Kadin Sag MS Sag tarafta siyatik agri, kilo kayb1
Bourne ve ark. (8), 2009 76 Kadin Sag Klasik Belirtilmemis

MS: Mikst seliiler, NS: Nodiiler sklerozan
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enflamatuvar hiicreler FDG alimini arttirmaktadir
(17). Sundugumuz olguda, lenfoma tanisi1 aninda
cekilen FDG PET-BT pozitif olmasina ragmen es
zamanl adrenal BT negatif idi.

Prospektif caligmalarda, HL'de 2-3 kemoterapi
dongiistinden sonra FDG PET-BT’si negatif olanlarin
miikemmel bir prognoz gosterdikleri, pozitif olanlarin
ise relaps risklerinin arttig1 saptanmigtir (18).

Etik nedenlerden dolayr adrenal dokudan
histolojik tant yapamadigimiz olgumuzu karisik
hale getiren durum PP’nin de HL’ye eslik etmesidir.
Daha once adrenal bez tutulumu gosteren cocuk
HL olgusu bildirilmedigi icin FDG PET-BT’deki
goriintiiniin  PP’den kaynaklandig1 diisiiniilebilir
ancak, olguda tek tarafli bir adrenal tutulumun
olmasi, androjenlerin artmamig olmasi, ilk tanidan
sonra bir yil ge¢cmis olmasina ragmen pubarsin
hala ikinci evrede olmasi ve tedavi ile adrenal
bezin normale donmesi lenfomaya bagli tutulumu
desteklemektedir.

Sonug¢

Evreleme ve tedavinin yonlendirilmesi igin
hayati bir Oneme sahip oldugundan lenfomalara
eslik eden adrenal bez lezyonlari mutlaka agikliga
kavusturulmalidir. Bu yazida daha once literatiirde
bahsedilmeyen, adrenal bez tutulumu gosteren bir
cocukluk ¢agi HL olgusu sunulmustur.
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