Cocuk Dergisi 2019;19(3):124-131 )
doi: 10.5222/j.child.2019.45822 Arastirma / Research Article

Cocukluk Cagi Hodgkin Lenfoma Nedeniyle Mehmet Eltan ©

o pmoe o e Ferhan Akici ®
Tedavi Géren Hastalarda Tiroid Gonill Aydogan ©

Fonksiyonlarinin Degerlendirilmesi Zafer Salcioglu ©
Ali Er ©

Hasan Onal ®

Ayca iribas ©

Mehmet Emin Darendeliler ®

Deniz Tugcu ©

0z Alindigi tarih: 07.11.2019
Kabul tarihi: 22.11.2019

Amag: Cocukluk ¢adi Hodgkin Lenfoma tedavisinde sagkalim oran ve siiresi uzadik¢a, tedavi sonucu Yayin tarihi: 05.12.2019

gelisen yan etkilerin gérilme sikligi artmakta ve tedavinin geg etkileri giderek 6nem kazanmaktadir. Bu
calismada ¢ocukluk ¢caginda Hodgkin Lenfoma nedeniyle tedavi géren hastalarda, kemoterapi ve radyo-
terapinin tiroid fonksiyonlari lizerine geg yan etkilerinin degerlendirilmesi amaglandi.

Yontem: istanbul Saglik Bilimleri Universitesi, Kanuni Sultan Siileyman Egitim ve Arastirma Hastanesi,

Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Klinigi'nde, 1994-2013 yillar1 arasinda Hodgkin Lenfoma tanisi ile tedavi Deniz Tugcu
gériip, remisyonda olarak izlenen, en az 6 aydir tedavi almayan, 34’ erkek, 6°si kiz olmak iizere toplam istanbul Universitesi istanbul Tip Fakiiltesi
40 hastanin tiroid fonksiyonlari retrospektif olarak incelendi. Pediyatrik Hematoloji-Onkoloji Bilim Dali
Bulgular: Tani alan hastalarin yas ortalamasi 14.13+6.081 (dagihm: 4-31), erkek/kiz orani 34/6 (%85/%15) istanbul - Turrkiye
idi. Ortalama takip siiresi 5.54+3.68 yil (0,92-13,92) idi. Tiim hastalara kemoterapi verildi. Boyun bélgesine Bd tugcudeniz@gmail.com
radyoterapi 37 hasta (%92,5) almisti. Ortalama radyoterapi dozu 21.4875+4.48726 Gy idi. Hastalarimizda ORCiD: 0000-0002-4374-7134

%72.5 oraninda primer hastalik bas-boyun bélgesine lokalize idi. Bsemptomu 7 hastada (%17,5) vardi. Kirk
hastanin 12’inde (%30 hasta) hipotiroidi saptandi, 5 hastaya (%41) klinik hipotiroidi tanisiyla replasman
tedavisine baslandi. Bu hastalarin 11°i erkek (%91), 1’i kizdi (%9). Hastalarimizin 5’inde (%12.5) yapilan

tiroid USG’sinde tiroid bezi nodiilii saptandi. Tiroid nodiilii saptanan toplam 5 hastanin 3'ii erkek (%60), 2’si M. Eltan 0000-0001-6977-9620
kizdi (%40). Hipotiroidi gelisme zamani 3.1042.02 yil, tiroid nodiilii olusma zamani 8.90+7.10 yil olarak F. Akici 0000-0003-4631-5617

saptand.. Tiroid sintigrafisi ve tiroid ultrasonografi sonuglarina gére segilen Ug hasta tiroid biyopsisine
yénlendirildi, malinite saptanmadi.

Sonug: Pediatrik Hodgkin Lenfoma hastalarinda radyasyona bagh tiroid hastaliklari, tedaviden sonraki
yillarda, hastalik remisyonda iken gelisebilir. Ozellikle boyun radyoterapisine maruz kalmis hastalar,
tiroid fonksiyon bozukluklarinin ortaya ¢ikmasi agisindan yakindan takip edilmelidir.
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ABSTRACT SBU. Kanuni Sultan Siileyman EAH
Radyoloji Bilim Dali

Objective: As the survival rate and duration increases in the treatment of childhood Hodgkin’s istanbul - Tiirkiye

Lymphoma, the incidence of side effects resulting from the treatment increases and the late effects of

the treatment become increasingly important. The aim of this study was to evaluate the late side effects H.Onal 0000-0001-9676-7086

of chemotherapy and radiotherapy on thyroid functions in patients treated for Hodgkin’s Lymphoma in SBU. Kanuni Sultan Siileyman EAH

childhood. Pediyatrik Endokrinoloji Bilim Dali

Method: Thyroid functions of 40 patients who were treated with diagnosis of Hodgkin’s Lymphoma, istanbul - Tiirkiye

between 1994 and 2013, followed up in remission in Istanbul Health Sciences University, Kanuni Sultan

Siileyman Training and Research Hospital, Department of Pediatric Hematology and Oncology, were A. iribas 0000-0002-1686-7114

evaluated retrospectively.

Results: The mean age of the patients was 14.13+6.081 (range: 4-31) years, and the male / female ratio
was 34/6 (85%/15%). The mean follow-up period was 5.54+3.68 years (0.92-13.92). All patients recei-
ved chemotherapy. Thirty seven patients (92.5%) received radiotherapy to the neck region. The mean
radiotherapy dose was 21.4875+4.48726 Gy. Primary disease was localized to head and neck region in i
72.5% of our patients. B symptoms were present in 7 patients (17.5%). Hypothyroidism was detected in M- E. Darendeliler 0000-0001-9017-4108
12 of 40 patients (30%) and replacement therapy was started in 5 patients (41%) with the diagnosis of Istanbul Universitesi, Onkoloji Enstitiis,

istanbul Universitesi, Onkoloji Enstitiisdi,
Radyasyon Onkoloji Anabilim Dali
istanbul - Tiirkiye

clinical hypothyroidism. Eleven (91%) of these patients were male and 1 (9%) was female. Thyroid gland Radyasyon Onkoloji Anabilim Dali
nodules were detected in 5 (12.5%) of our patients. Of 5 patients with thyroid nodules, 3 were male Istanbul - Tiirkiye

(60%) and 2 were female (40%). Hypothyroidism was 3.10+2.02 years and thyroid nodule was 8.90+7.10
years. Three patients who were selected according to thyroid scintigraphy and thyroid ultrasonography
results were referred to thyroid biopsy and no malignancy was detected.

Conclusion: Radiation-induced thyroid diseases in pediatric Hodgkin’s Lymphoma patients may develop
during the years following treatment, when the disease is in remission. In particular, patients exposed
to neck radiotherapy should be closely monitored for the occurrence of thyroid dysfunction.

Keywords: Hodgkin’s Lymphoma, childhood, chemotherapy, thyroid, late side effect
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GiRiS

Pediyatrik Hodgkin Lenfoma nedeniyle kemoterapi
ve radyoterapi alarak kir saglanan hastalarda, sag
kalim oranlarinin artmasina paralel olarak, erken ve
gec yan etkilerde de artis olmaktadir %2,

Tedavi sonrasi cocukluk ¢agi kanserlerinin sik goriilen
gec komplikasyonlari arasinda norolojik, kardiyak,
pulmoner ve gonadal bozukluklar, kemik yogunlu-
gunda azalma, kemik ve yumusak doku gelisiminde
defektler ve sekonder malign tiimérlere yatkinlik
bulunmaktadir ©),

Bu calismada c¢ocukluk ¢aginda Hodgkin Lenfoma
nedeniyle tedavi gormis ve remisyonda olarak izle-
nen hastalarda ge¢ yan etki olarak tiroid islevlerinin
ve nodil gelisiminin arastirilmasi amaglanmistir.

GEREC ve YONTEM

Cocuk Hematoloji-Onkoloji Kliniginde, 1994-2013
yillari arasinda, Hodgkin Lenfoma tanisi ile takip ve
tedavi edilen, remisyonda 40 hasta retrospektif ola-
rak degerlendirildi. Hastalarin yas, cinsiyet, histopa-
talojik tip, evre, radyoterapi alma yasl, dozu, radyo-
terapiden sonra gecen siire, tedavi protokolleri, TSH,
serbest T4 (sT4),
tiroidperoksidaz, kalsitonin, tiroglobulin (Tg), tiroid

anti-tiroglobulin,  anti-

ultrasonografi (US), hipotiroidi ve nodul varligi, olus-
ma zamani incelendi. Nodil saptanan hastalar izle-
me alinarak, biyopsi yapildi.

Tiroid islevlerine gore; TSH artisi ile birlikte ve sT4
dizeylerinin dusik bulunmasi primer hipotiroidi,
TSH artigi ve sT4 normal sinirlar iginde olmasi kom-
panse primer hipotiroidi olarak tanimlandi.

TSH, sT4, tiroid antikorlari (anti-Tg, anti-TPO) 6lgim-
leri immunoassay yontemi ile Bechman DXI 600
cihazi kullanilarak yapildi. Tg ECLIA ydntemi ile C
8000 cihazi ve kalsitonin CLIA yontemi ile Immiilite
2000 cihazi kullanilarak 6lgiildi. Hastalarin tiroid US
Philips HD Envisor 2007 Ultrason Cihazi ile radyoloji

uzman doktoru tarafindan yapildi.

Bu calismada istatistiksel analizler NCSS (Number
Cruncher Statistical System) 2007 Statistical Software
(Utah, USA) paket programi ile yapildi. Verilerin
degerlendiriimesinde tanimlayici istatistiksel metot-
larin (ortalama, standart sapma) yani sira ikili grupla-
rin karsilastirmasinda Mann-Whitney U testi, nitel
verilerin karsilastirmalarinda ki-kare ve Fisher ger-
ceklik testi kullanildi. Sonuglarda anlamhlik p<0,05
diizeyinde degerlendirildi.

Calisma icin lokal etik komite onayi alindi (2014-
32).

BULGULAR

Hastalarin klinik bulgularinin bazilari Tablo 1 6zetlen-
mistir. Hastalarin 34’0 (%85) erkek ve 6'si kiz (%15) ve
ortalama £SD izlem siiresi 7.8+4.5 (sinirlar. 0.8-18) yil
idi. Hastalarin tamami kombine kemoterapi (KT)
almisti. Yaslari 4 ile 31 arasinda degismekte olup,
ortalama yas 14.1+6.1 olarak saptandi. Ortalama
radyoterapi (RT) alma yasi 9.5+4.1, ortalama RT dozu
21.48+4.48 idi Hastalarin 31’inde (%77.5) bas-boyun
bolgesine radyoterapi uygulanmisti

Hastalar tani aldiklarinda klinik ve histopatolojik
ozelliklerine gore degerlendirildiginde; 4 hasta (%10)
evre |, 19 hasta (%47.5) evre ll, 13 hasta (%32.5) evre
11, 4 hasta (%10) evre IV idi.

Histopatolojik olarak 4 hasta (%10) lenfositten zen-
gin, 27 hasta (%67.5) mikst selltler, 8 hasta (%20)
nodiler sklerozan, 1 hasta (%2.5) lenfositten fakir
grupta idi (Sekil 1). B semptomu 7 hastada (%17.5)
vardi. 29 hastada (%72.5) timor bas-boyun bolgesi-
ne lokalize saptandi.

Hastalarimizin 12’sinde (%30) hipotiroidi saptandi.
Hipotiroidi saptanan 5 hastada (%41) primer hipoti-
roidi mevcut idi ve L-tiroksin (L-T4) replasman teda-
visi baslandi. Kalan 7 hasta (%59) subklinik hipotiroi-
di tanili ve g¢ocuk endokrinoloji tarafindan takibe
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Tablo 1. Hodgkin lenfoma tanili gocuklarin bazi klinik 6zellikleri.

Yas (Ortalama) (yil) 14.13+6.081
Tani anindaki yas (yil) 9.45+4.082
Cinsiyet (E/K) n (%) 34 (%85)/6 (%15)
Radyoterapi alma yasi (yil) 9.45+4.082

Kombine kemoterapi alan hasta n (%) %100
Bas-boyun bdlgesine radyoterapi alan hasta n (%)  %72.5 (n:29)
Radyoterapi dozu (Gy) 21.4875+4.48726

alinmisti. Bu hastalarin 11’i erkek (%91), 1’i kizdi
(%9).

Hipotiroidi saptanan hastalarin ortalama radyoterapi
alma yasi 8.67+4.05, radyoterapiden sonra gegen
ortalama siire 3.69%+2.84 vyil olarak saptandi.
Hipotiroidisi olmayan hastalarin ortalama radyotera-
pi alma yasi 9.79+4.12, radyoterapiden sonra gegen
ortalama siire 5.2+5.77 yil olarak belirlendi. RT alma
yasi ve RT’den sonra gegen siire agisindan her iki
grup arasinda anlamli fark yoktu (p=0.434 ve 0.395;
sirasiyla) (Tablo 2). Hipertiroidi ve tiroid antikor pozi-
tifligi hicbir hastada yoktu. Cinsiyet ve kemoterapi
protokolii agisindan hipotiroidi olan ve olmayan grup
arasinda anlamli fark saptanmadi (p=0.4 ve p=0.38).
Hipotiroidisi olan ve olmayan hastalar, evre ve histo-
patolojik tip agisindan karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamh fark saptanmadi (p=0.882 ve 0.479,
sirasiyla) (Tablo 2).

Hastalarin 5’inde (%12.5) tirod US ile tiroid bezinde
nodul saptandi. Tiroid noduli saptanan hastalara
ileri tetkik amaci ile tiroid sintigrafisi cekildi. Tiroid
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Histopatoloji tip

%10

Blenfositten zengin
Blenfositten fakir
Inodiiler sklerozan

Wmiks selliler
%67.5

Sekil 1. Hastalarin evre ve histopatolojik tiplere gore dagilimi.

sintigrafisi ve tiroid ultrasonografi sonuglarina gore
secilen 3 hasta tiroid ince igne aspirasyon biyopsisine
yonlendirildi. Biyopsiye yonlendirilen hastalardan
birinde tiroglobulin yiiksekti. Tiroid biyopsisi yapilan
hastalarimizda sekonder tiroid malinitesi saptanma-
di. Tiroid nodili saptanan toplam 5 hastanin 3’0
erkek (%60), 2’si kizdi (%40).

Tiroid nodili saptanan hastalarin ortalama radyote-
rapi alma yasi 8.8+6.14, radyoterapiden sonra gecen
ortalama sire 8.9+7.1 yil olarak saptandi. Tiroid
nodili saptanmayan hastalarin ortalama radyotera-
pi alma yasi 9.5£3.8 idi ve radyoterapiden sonra
gecen ortalama sire 4.2+4.6 yil olarak saptandi.
Nodil olan ve olmayan grupta radyoterapi alma yasi
acisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik goril-
medi (p=0.709). Radyoterapiden sonra gecen ortala-
ma slire tiroid nodili olanlarda daha uzun saptandi

Tablo 2. Hipotiroidi varligi ile hastalik evresi, histopatolojik tip, radyoterapi (RT) yasi, siiresi ve dozu ile iliskinin arastiriimasi.

Hipotiroidi (+) (n=12) Hipotiroidi (-) (n=28) p
Evre
e Evre 1 %8.33 (n:1) %10,71 (n:3) 0.882
e Evre 2 %41.67 (n:5) %50 (n:14)
e Evre 3 %41.67 (n:5) %28.57 (n:8)
e Evre 4 %8.33 (n:1) %10.71 (n:3)

Histopatolojik tip

¢ Lenfositten zengin
¢ Lenfositten fakir

e Nodiiler sklerozan %16.67 (n:2)
o Mikst selltler %66.67 (n:8)
RT alma yasi (yil) 8.7t4.1
RT’den sonra gegen siire (yil) 3.7+2.8
RT dozu (Gy) 21.63+4.97

%8.33 (n:1)
%8.33 (n:1)

%10.71 (n:3) 0.479
%0 (n:0)

%21.43 (n:6)
%67.86 (n:19)

9.8+4.1 0.434
5.2+5.8 0.395
21.17+3.26 0.771
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Tablo 3. Tiroid noduilii varliginin hastalik evresi, histopatolojik tip, radyoterapi (RT) alma yasi, RT dozu ve RT’den sonra gegen siire ile iliskisi.

Nodiil (+) (n=5) Nodiil (-) (n=35) p
Evre
o Evre 1 %20 (n:1) %8.57 (n:3) 0.882
e Evre 2 %40 (n:2) %48.57 (n:17)
e Evre 3 %40 (n:2) %31.43 (n:11)
e Evre 4 %0 (n:0) %11.43 (n:4)
Histopatolojik tip
e Lenfositten zengin %0 (n:0) %11.43 (n:4) 0.432
e Lenfositten fakir %0 (n:0) %2.86 (n:1)
e Nodiler sklerozan %0 (n:0) %22.86 (n:8)
o Mikst selliler %100 (n:5) %62.86 (n:22)
RT alma yasi (yil) 8.816.1 9.5+3.8 0.709
RT’den sonra gegen siire (yil) 8.9+7.1 4.15+4.6 0.049
RT dozu (Gy) 21+4.24 21.174£3.26 0.799

sl hipotiroidi  ssffifes nodil 89

31

U

Radyoterapiden sonra gegen yil
siure

Sekil 1. Hastalarin evre ve histopatolojik tiplere gore dagilimi.

ve istatistiksel olarak anlamh bulundu (p:0.049).
Nodul (+) hastalarin aldigi radyoterapi dozu
21+4,24Gy, nodil (-) hastalarin aldigi ortalama rad-
yoterapi dozu 21,17+43,26 saptanmis olup istatistiksel
olarak fark anlamh bulunmadi (p=0.799) (Tablo 3).

Nodil (+) ve nodiil (-) olanlar evre ve histopatolojik
tip agisindan karsilastirldiginda istatiksel olarak
anlaml fark saptanmadi (Tablo 3).

Primer ya da subklinik hipotiroidi saptanan 12 hasta-
nin ortalama hipotiroidi gelisme yasi 3,1+2,0, tiroid
nodili saptanan 5 hastanin ortalama tiroid nodila
olusma yasl 8.9+7.1 saptandi ve istatistiksel olarak
anlamli fark gozlend (p:0.048) (Sekil 2).

TARTISMA

Hodgkin hastaligi, B hiicre kékenli lenfoproliferatif bir
hastalik olup, Hodgkin disi lenfoma ile birlikte gocuk-
luk caginda ulkemizde l6semiden sonra gozlenen
ikinci sikhktaki malinitedir ¥. Cocukluk ¢agi malign
timorlerinde etkin tedavi yontemleri ile sagkalim
uzadike¢a, hastaligin tedavisine bagli gelisen geg yan
etkilerin gorilme sikligi da artmaktadir. Endokrin
sistemi ilgilendiren bozukluklar bu tip yan etkiler
arasinda onemli bir yer tutar. Onkolojide RT ve KT
genellikle birlikte uygulandigl icin ve yine tek bir
sitostatik ajan yerine kombine KT verildiginden, RT
ve/veya KT’nin olumsuz etkilerini ayri ayri incelemek
zor olmaktadir ®.

Hodgkin hastaligi tanisi almis hastalarda tedavi pro-
tokolliniin bir pargasi olarak boyun, “mantle”, toraks
1Isinlamasi yapilan hastalarda da hipotiroidi, hiperti-
roidi, kronik lenfositik tiroidit, Graves hastaligi, tiroid
nodull ve tiroid kanseri gibi tiroid islev bozukluklari
gorilebilir ©. Ge¢ déneme ait bu yan etkiler tanim-
lanmistir, ancak hangi hastada, hangi tedavi protoko-
|Gnin, hangi tip bozukluga yol actigini belirleyen risk
faktorleri Gzerinde halen tartisiimaktadir. Cocukluk
¢agl Hodgkin lenfoma hastalarinda boyun bélgesine
uygulanan RT sonrasi %40’a kadar genis bir oranda
hipotiroidi, tiroid noduli ve tiroid kanseri gibi tiroid
anomalileri gézlenmistir 'Y, Hodgkin Lenfoma sag
kalanlarinda tiroid islevlerini inceleyen bu ¢calismada
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tiroid fonksiyon bozuklugu orani %40 olarak saptan-
migtir (1),

RT alan hastalarda TSH diizeyinin 6l¢llmesi sonucun-
da hastalarda %4-79 oraninda hipotiroidi gelistigi
belirlenmistir. Preaddlesan dénemde tiroid dokusu
erigkinlerden daha hassastir. Cocukluk dénemi kan-
ser sag kalim calisma grubu bas-boyun veya toraks
bolgesine RT almis 13674 c¢ocukta radyasyon dozu
arttikga (>450 cGy), tani yasi ilerledikge (>15 yas),
kizlarda ve tedavi sonrasi ilk 5 yilda hipotiroidi riski-
nin artigini géstermislerdir 9. Aksine yalnizca kemo-
terapi alan Hodgkin lenfoma hastalarinda hipotiroidi
saptanmamistir 2, Hodgkin lenfomali 461 ¢ocugun
incelendigi bir calismada hastalarin %43’linde teda-
viden ortalama 2.9 yil sonra hipotiroidi gelismis ve
kizlarda risk daha yiiksek bulunmustur ©*3), Yine Sklar
ve ark. 2000 yilinda 1761 hasta ile yaptigi ¢calisma-
da 451 hastada (%26) hipotiroidi saptanmistir.

Bizim de calismamizda ise 40 hastanin 12'sinde
(%30) tedaviden ortalama 3.1 yil sonra hipotiroidi
belirlendi. Hipotroidi gelisimi acgisindan cinsiyetler
arasinda anlaml fark saptanmadi. TSH seviyesi yuk-
sekligi saptanan (serbest ve total T3, T4 normal)
baska bir calismada ise Constine ve ark. 4, 16 yas ve
altinda boyun bolgesine radyoterapi alan 119
Hodgkin lenfomali hastayi incelemistir. Hastalar RT
dozlarina gore iki gruba ayrilmistir. Disik doz RT (26
Gy altinda) alan grubun % 17’sinde 18 ay icinde, yik-
sek doz RT (26 Gy Ustlinde) alan grubun % 78’inde 31
ay icinde TSH yiksekligi bildirilmistir.

Bizim ¢alismamizda ise hipotiroidi ile RT dozu arasin-
da anlamli bir iliski saptanmadi. Bu sonug distk doz
RT alan hastalarimizda hipotiroidi olan ve olmayan
grup arasinda ortalama RT dozunun belirgin farkli
olmamasi ile agiklanabilir. Boyun bolgesine RT alan
hastalarda uzun dénem takipte yillik TSH ve serbest
tiroksin dizeylerine bakilmahdir . Artmis TSH ve
normal sT4 diizeyleri ile kompanse hipotiroidi gelisir,
bu vakalarda tiroid replasman tedavisinin kronik sti-
miilasyonu dnleyerek sekonder tiroid kanseri riskini
azaltacagi dustuntlmektedir 517,
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Hodgkin lenfoma nedeniyle bas ve boyun bolgesine
RT alan hastalarda izlem siirelerine ve yonteme gore
degismekle birlikte %2-65 oranlarinda tiroid nodila
saptanmistir 1329, Crom ve ark. ?® Hodgkin lenfomali
hastalarin %44’tinde ortalama 11 yil sonra ultrason
ile nodil bildirmistir. Tiroid morfolojisini degerlendi-
ren ana ¢alismalardan birinde Hancock ve ark.
1961-1989 vyillari arasinda Stanford Universitesi’nde
Hodgkin lenfoma tedavisi alan hastalarin kayitlarini
inceleyerek tiroid bélgesine RT almis 1671 hastanin
%2,6'sinda bir veya birden fazla nodiil tespit etmistir.
Demirkaya ve ark. ® 2011 yilinda 55 Hodgkin lenfo-
ma tedavi almis hasta ile yaptiklari calismada ortala-
ma nodil olusma zamani 5.5 yil olup 4 hastada
(%7.4) tiroid nodilu saptamislardir. Bizim ¢alisma-
mizda 5 hastanin (%12,5) tiroid ultrasonografisinde
nodul saptandi ve ortalama nodil gelisme zamani
8,9 yildi. Solt ve ark. #2000 yilinda ortalama yasin
10,3 ortalama takip siliresinin 11.8 yil oldugu 26
Hodgkin Lenfoma hastasi ile yaptigi calismada %53
oraninda tiroid nodlli saptanmistir. Tiroid noddil
sikhginin takip sdresi ile arttigr bilinmektedir.
Literattirde tiroid nodili gelisimi ile ilgili farkli sonug-
lar takip surelerindeki degiskenlikle agiklanabilir.
Calismamizda hipotiroidinin tedavi sonrasi erken
dénemde nodiillerin ise tedavi sonrasi ge¢ donemde
ortaya ciktigl gozlendi. Sklar ve ark. © yaptigi bir calis-
mada ise 1791 Hodgkin lenfoma hastasina ulasiimis
ve tiroid nodull igin disi cinsiyet, tiroide uygulanan
radyasyon dozunun 25 Gy Uzerinde olmasi birbirin-
den bagimsiz risk faktorleri olarak belirlenmistir.

Bizim calismamizda kizlarda nodul orani daha fazla
saptanmasina karsin anlamh bir fark saptanmadi.
Noddl ile radyoterapi dozu arasinda anlamli bir iligki
yoktu. Bu sonucun distik doz RT alan hasta grubu-
muzda noddl olan ile olmayan grup arasinda ortala-
ma RT dozunun belirgin farkli olmamasi ile iliskili
olabilecegi dustnildi.

Hipertroidi radyasyon sonrasi daha az bilinen bir yan
etkidir. Klinik Graves hastaligina benzemektedir. Sklar
ve ark. ® Hodgkin lenfomali hastalarda hipertroidi
insidansini kardeslere gore 8 kat artmis bulmustur.
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Bununla beraber Hudson ve ark. %3 1993 yilinda 79
hastayla, van Beek ve ark. ® 2009 yilinda 88 has-
tayla yaptigi calismalarda hipertiroidi saptanmamis-
tir.

Bizim calisma grubumuzdaki hastalarda da hipertiro-
idi saptanmamustir.

Bazi ¢alismalarda Hodgkin hastalarinda RT sonrasi
tiroid antikor pozitifligi bildirilmistir. Tiroid antikorlari
yalnizca RT alan Hodgkin lenfomali hastalarda %24-31
oraninda ve yalnizca KT protokolleri alanlarda %21-28
arasinda pozitif bildirilmistir.

Bizim hastalarimizda tiroid antikor (anti-TPO ve anti-
TG) pozitifligi saptanmadi. RT ve KT’nin tiroid otoim-
munitesini hangi yolla artirdigi bilinmemektedir.

Bag, boyun ve toraks isinlamasi sonrasi sekonder
tiroid malignite gelisebilir. RT’ye bagh gelisen ikincil
tiroid kanserler genelde papiller tiptir ve iyi seyreder
(25-28) Cocukluk dénemi kanser sag kalim ¢alisma gru-
bunun bas-boyun ve toraks bolgesine RT almis 14054
hastadaki ¢alismasinda 69 hastada tiroid kanseri
gelistigi bildirilmistir . Hastalarda radyasyon dozu
artikca kanser gelisme riskinin arttigr gorilmistar.
Kuglik yasta 1sin alan gocuklarda risk daha fazladir.
Bhatia ve ark./nin ® yaptigi calismada sekonder tiro-
id kanseri, 6zellikle RT uygulanmis kisilerde yillar
sonra gorilme sikhginda artis olan ikinci sirada gelen
malign bir komplikasyondur ve genel popilasyonla
karsilastirildiginda 15-36 kat daha fazla gorilduga
bildirilmistir. Sklar ve ark.nin ® RT alan 1791 Hodgkin
lenfomali gocukta yaptigi baska bir calismada 20 has-
tada tiroid kanseri saptanmis ve tiroid kanseri riskini
genel popllasyondan 18,3 kat fazla oldugu goril-
mistlr. Hastalarda RT sonrasi tiroid kanseri 5 ile 26
yil arasinda gelismistir. Yine O’brien ve ark. %2010
yilinda 110 Hodgkin lenfoma yaptigl ortalama takip
siiresinin 20,6 yil oldugu calismada 5 hastada sekon-
der tiroid kanseri saptanmistir. RT’nin tiroid kanseri
ile iliskisini arastiran baska bir calismada tinea kapitis
nedeni ile dislik doz RT almig olan 10834 cocuk, RT
almamis 16226 saglikli cocuk ile karsilastiriimis ve

tiroid kanseri sikligi RT alanlarda 1/100 iken digerle-
rinde 1/280 olarak bulunmustur. Dokuz cGy dozda
bile tiroid kanserinde 4 misli artis oldugu gozlenmis-
tir G,

Bizim yaptigimiz calismada tiroid ultrosonografisinde
nodil saptanan (>1 cm) Ui¢ hastaya ince igne aspiras-
yon biyopsisine yodnlendirildi. Nodil saptanan bir
hastada tiroglobulin diizeyi yliksekti. Yapilan biyopsi
sonucunda tiroid kanseri saptanmadi. Diger hastala-
rimizda bakilan kanser belirtegleri (tiroglobulin ve
kalsitonin) normaldi. Yine Hodgkin lenfomal 647
hastanin %10.4’Ginde bir veya daha fazla nodil sap-
tanmis ve 7 hastada ortalama 16,2 yil sonra tiroid
kanseri gelismistir. Yani tiroid nodlli saptanan hasta-
larin takiplerinde yaklasik %10 oraninda sekonder
tiroid malignensisi saptanmistir. Hodgkin hastalig
sonrasi gelisen sekonder tiroid malignensilerinin rad-
yoterapi sonrasi gegen sire ile direk iligkili oldugu
bilinmektedir 2. Bu nedenle hastalarin uzun dénem
takibi 6nemlidir. HL sag kalanlar arasinda onemli
derecede artan tiroid kanseri riskine ragmen, énceki
HL daha agresif patolojik alt tiplerle veya daha kotu
prognozla iliskili degildir.

Sonug olarak; cocukluk caginda Hodgkin Lenfoma
nedeniyle kemoterapi ve radyoterapi goérip, remis-
yonda olarak izlenen hastalar tiroid islev bozuklari,
nodul gelisimi ve nodil gelisim sonrasi malignite
ortaya cikisi agisindan periyodik olarak izlenmelidir.
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