LYMPHOMAK ADOLESZCENS KORBAN:
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Magyarorszigon évente 250-300 gyermeknél diagnosztizdlnak malignus daganatot. Koziiliik megkdze-
litleg minden tizedik lymphomdban szenved. Vizsgdlatunk célja volt az adoleszcens korii (14—19 éves)
Hodgkin- (HL) és non-Hodgkin-lymphomds (NHL) betegek adatainak feldolgozisa, tiilélési mutatéik-
nak Osszehasonlitisa a 14 év alattiakéval, illetve a nemzetkozi adatokkal. 1990 janudrja és 2004 de-
cembere kozott 281 HL-ban és 230 NHL-ban szenvedd gyermeket kezeltiink és gondoztunk a Magyar
Gyermekonkoldgiai Halézat kozpontjaiban. A HL-sok kéziil 107, a NHL-sok koziil 51 volt 14 éves kor
feletti. A HL-s betegeknél a két korcsoportban hasonlé a stddiummegoszlds. A NHL-sokndl a 14 éves-
nél fiatalabbak 55%-dnak, a 14 évnél iddsebbek 72%-danak volt elérehaladott stadiumii (I11. vagy 1V.) a
betegsége. Mindkét betegség esetén a betegek egységes, a gyermekonkoldgidban elfogadott kemoterdpids
protokolloknak megfeleléen kaptik a kezelést. A 14 évnél fiatalabb HL-s betegeink teljes tiilélése (OS) 5
év utin 92,5+2%, 10 év utin 90,3+2% volt, mig a 14 év felettick 5 éves OS-e 93,4+2%, 10 éves OS-e
90,7+3% wolt (p>0,05). A 14 évnél fiatalabb NHL-s betegek 5- ill. 10 éves OS-e 78,2+3% wvolt, mig 14 év
felettieknél 5-ill. 10 évnél 77,9+6% (p>0,05). Megdllapithatjuk, hogy az adoleszcensek tiilélési mutatdi
egyik lymphoma-fajtandl sem térnek el szignifikansan a 14 évnél fiatalabbakétdl, ezért az adoleszcens
korban fellépd lymphomdk kezelésére megfeleldek a gyermekkorban alkalmazott terdpids protokollok.
Magyar Onkologia 52: 357-362, 2008
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The centres of the Hungarian Paediatric Oncology Network annually take care of 250-300 new patients
with childhood cancer, every tenth of them suffering from lymphoma. The aim of our work was to analyse
the data of the adolescents (14—19 years) with Hodgkin's lymphoma (HL) and non-Hodgkin’s lymphoma
(NHL), comparing their survival rates with younger patients under fourteen and with the international
data. From January 1990 to December 2004 there were 281 children diagnosed with HL and 230 with
NHL. Among the HL patients 107, while among the NHL patients 51 were older than 14 years old. In the
group of HL the distribution of patients according to the stage was similar in younger and older patients.
In the NHL group 55% of the children younger than 14, and 72% of the patients older than 14 years old
had advanced stage disease (stage I1I or IV). In both groups the patients received chemotherapy according
to the current paediatric protocols. The overall survival (OS) of the HL patients younger than 14 was
92.5+2% at 5 years and 90.3+2% at 10 years, and for the adolescents 93.4+2% and 90.7+3% at 5 and
10 years (n.s.). The OS of the younger children in the NHL group was 78.2+3% at 5 and 10 years, and
77.9%6% for the adolescents (n.s.). As a conclusion, survival rates of the adolescents do not differ signifi-
cantly from the parameters of the patients under fourteen, so the therapy protocols used for childhood
lymphomas are suitable for the treatment of the lymphomas appearing at the age of 14-19 years. Bence
Zs, Kovacs G, Jakab Z, Csoka M, Miiller ]. Lymphomas in adolescents: Are childhood lympho-
ma therapy protocols suitable for this patient group? Hungarian Oncology 52: 357-362, 2008
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Roviditések:

6-MP: 6-mercaptopurin;
AFF: adoleszcens-

és fiatal felnGttkor;
ALCL: anaplasztikus
nagy sejtes lymphoma;
Ara-C: cytarabin;

ASP: asparaginase;
B-NHL: B-sejtes NHL;
COPP: cyclophosphamid,
vincristin, procarbazin,
prednisolon;

CP: cyclophosphamid;
DEXA: dexamethason;
DOXO: doxorubicin;

EFS: eseménymentes
tulélés; HL: Hodgkin-
lymphoma; IFO:
ifosfamid; KIR: kézponti
idegrendszer; LB/T-NHL:
lymphoblastos/

T-sejtes lymphoma; MTX:
methotrexate; NHL:
non-Hodgkin-lymphoma;
OEPA: vincristin,
etoposid, prednisolon,
adriamycin; OPPA:
vincristin, procarbazin,
prednisolon, adriamycin;
OS: teljes tulélés;

PRED: prednisolon;
PROC: procarbazin;
VCR: vincristin; VDS:
vindesin; VP-16: etoposid
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BEVEZETES

A gyermekkori daganatos betegségek viszonylag rit-
kak, hazankban évente 250-300 jj beteg keriil a Magyar
Gyermekonkoldgiai Haldzat kdzpontjainak gondoza-
saba. A lymphomas esetek ennek mintegy 10-12%-at
teszik ki, évente 25-36 1j beteget diagnosztizalunk és
kezeliink. Az adoleszcens kor egy egészséges gyermek
életében is igen problémas id6szak, egy daganatos be-
tegséggel kiizdo fiatal esetében ez fokozottan igaz (1).
Vizsgélatunk célja volt a 14-19 év kozotti Hodgkin-
lymphoma (HL) és non-Hodgkin-lymphoma (NHL)
miatt Magyarorszagon kezelt fiatalok klinikai adata-
inak és tulélési mutatdinak Osszehasonlitasa a 14 év
alattiakéval, illetve a nemzetkozi eredményekkel valo
Osszevetése. Arra kerestiik a valaszt, hogy a hazankban
alkalmazott egységes kemoterapids protokollok mellett
van-e kiilonbség a két korosztaly tulélési mutatoiban.

BETEGEK ES MODSZEREK

Az Orszagos Gyermektumor Regiszter adatai szerint
1990 januarja és 2004 szeptembere kozotti 281 HL-ban
és 230 NHL-ban szenveddé gyermeket kezeltiink és
gondoztunk a Magyar Gyermekonkologiai Halozat
koézpontjaiban. A HL-sok koziil 174, a NHL-sok koziil
179 volt 14 éves kor alatti. 107 HL-s és 51 NHL-s beteg
mult el a diagndzis felallitasakor 14 éves. A HL-soknal
a fittlany arany 14 éves kor alatt 1,48:1, 14 év felett 1:1,38,
az atlagéletkor 9 év 10 hénap, illetve 15 év 9 hénap volt.
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1. dbra. A HL-s betegek életkor szerinti megoszldsa (n=281)
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2. dbra. A NHL-s betegek életkor szerinti megoszldsa (n=230)

1. tabldzat. HL esetén alkalmazott kemoterdpids blokkok

OPPA-blokk: VCR, PRED, PROC, DOXO
OEPA-blokk: VCR, VP-16, PRED, DOXO
COPP-blokk: CP, VCR, PRED, PROC

CP: cyclophosphamid, DOXO: doxorubicin, PRED: prednisolon,
PROC: procarbazin, VCR: vincristin, VP-16: etoposid

A NHL-ban szenved6knél a fitzlany arany 14 éves kor
alatt 2,5:1, 14 év felett 2,64:1, az atlagéletkor 8 év 5 ho-
nap, illetve 15 év 10 honap volt. A betegek életkor és
lymphomatipus szerinti megoszlasat az 1. és 2. dbrin
tlintettiik fel.

Mindkét betegcsoportban egységesen a Cotswoldi
klinikai stadiumbeosztast alkalmaztuk (21).

Mindkét lymphoma-fajtanal a betegek egységes ke-
moterdpids protokolloknak megfelel6 kezelésben része-
stiltek. HL esetén a DAL-HD-90 és a GPOH-HD-95 proto-
kollokat alkalmaztuk (1. tibldzat). Mindkét protokollban
a lanyok két OPPA, a fitik pedig két OEPA blokkal kezdik
kezelésiiket. A kiindulasi stadiumbesorolasnak, vala-
mint erre a két blokkra adott terdpids valasznak megfele-
16en folytatodik a kezelés. Az 1. és Il.a stadiumba sorolt és
jo terapias valaszt mutato betegek tovabbi kemoterapias
kezelésben nem részesiiltek. A tobbi beteg tovabbi 2 vagy
4 COPP blokkot kapott, illetve sziikség esetén a kemote-
rapia befejezése utan sugéarkezelésben (RT) részestiltek.

NHL esetén a vizsgalati idészak elején az NHL-
BEM-90, majd 1996-t6l az NHL-BFM-95 protokollt hasz-
naltuk. A kilonbozé bioldgiai tulajdonsagu altipusok
eltéréen reagalnak a kemoterapids kezelésre, ezért a
betegeket a protokolloknak megfeleléen harom terapi-
as csoportba osztottuk be: 1. lymphoblastos és T-sejtes
(LB/T-NHL), 2. B-sejtes (B-NHL) és 3. anaplasztikus
nagy sejtes (ALCL) (27). A LB/T-NHL csoportba tartozo
betegek kezelése az akut lymphoid leukaemiak keze-
lésével kozel azonos: a kétfazist indukcids részt rovid
terapias sziinet utan konszolidacids kezelés koveti. A
rosszabb progndzisu betegek a konszolidacids kezelést
kovetden reindukcids blokkot kapnak. Minden gyer-
mek részesiil per os fenntarto terdpidban (26). A B-sejtes
csoportba tartozd betegek terapidja egységes: rovid és
intenziv kezelés (5-6 napos, tobb citosztatikum kom-
bindacidjabdl all6 blokkok), melyet nem kovet fenntarto
kezelés. Ezen a csoporton beliil négy rizikdcsoportot
kiilonboztetiink meg: a tumorszdvet reszekcidja mér-
tékének, a betegség stadiumbesorolasanak, valamint
a kezdeti LDH-szintnek megfeleléen. A rizikdcsopor-
toktdl fligg a blokkok szama és hossza (2-6 blokk) (28).
Az ALCL-s betegeken beliil a lymphoma kiterjedésének
megfeleléen harom alcsoportot kiilonboztetiink meg és
a kezelés a B-NHL kezelésénél alkalmazott blokk-keze-
léshez hasonlé (29). Mindharom terapias csoportba tar-
tozo beteg részesiil kozponti idegrendszeri profilaxisban
(intratekalis citosztatikum- és irradiacios kezelés). Az
alkalmazott két protokoll kozotti kiilonbség az egyes
kemoterapias gyogyszerek adagjaiban, illetve a terapi-
as csoporton beliili rizikdcsoportba valé besorolasban
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2. tdbldzat. A hdrom terdpids csoport kezelése sordn alkalmazott ordlis
és parenterdlis gyogyszer-kombindcick

1. terapias csoport

Indukcio: PRED, VCR, ASP, DNR, CP, Ara-C, 6-MP
Konszolidacid MTX, 6-MP
Reindukcio: DEXA, VCR, ASP, DOXO, CP, Ara-C, TG
Fenntarto: 6-MP, MTX

2. terapias csoport

A-blokk: DEXA, VCR, MTX, IFO), Ara-C, VP-16
B-blokk: DEXA, VCR, MTX, CP, DOXO
AA-blokk: DEXA, VCR, MTX, IFO, Ara-C, VP-16
BB-blokk: DEXA, VCR, MTX, CP, DOXO
CC-blokk: DEXA, VDS, Ara-C, VP-16

3. terapiéas csoport

3. tdbldzat. A HL-s betegek (n=281) megoszldsa stddium
és korcsoportok szerint

<14 év >14 év

S (n=174) (n=107) P
L 33/174; 19% 12/107; 11% 0,096
1I. 80/174; 46% 50/107; 47% 0,537
II1. 60/174; 34,5% 37/107; 35% 0,547
V. 1/174; 0,5% 8/107; 7% 0,006

4. tabldzat. A NHL-s betegek (n=230) megoszldsa stadium
és korcsoportok szerint

<14 év >14 év

SE (n=179) (n=51) P
L 24/179; 13% 4/51; 8% 0,463
IL 55/179; 31% 10/51; 20% 0,077
IIL. 63/179; 35% 29/51; 57% 0,005
IV. 37/179; 20% 8/51; 15% 0,006

A-blokk: DEXA, VCR, MTX, IFO, Ara-C, VP-16
B-blokk: DEXA, VCR, MTX, CP, DOXO
AA-blokk: DEXA, VCR, MTX, IFO, Ara-C, VP-16
BB-blokk: DEXA, VCR, MTX, CP, DOXO
CC-blokk: DEXA, VDS, Ara-C, VP-16

6-MP: 6-mercaptopurin, Ara-C: cytarabin, ASP: asparaginase,
CP: cyclophosphamid, DEXA: dexamethason, DOXO: doxoru-
bicin, DNR: daunorubicin; IFO: ifosphamid, MTX: methotre-
xate; TG: thioguanin; VCR: vincristin, VDS: vindesin, VP-16:
etoposid

volt. A hdrom terdpids csoportnal alkalmazott oralis és
parenterdlis gyogyszerek kombindcidit a 2. tdbldzatban
foglaltuk Ossze.

A teljes tulélést (OS) a kemoterdpids kezelés els6 nap-
ja és a legutolso kontroll vagy a halal bekdvetkeztének
datuma kozott eltelt id6bdl szamoltuk. Az esemény-
mentes tulélés (EFS) a kezelés els6 napja és valamely
esemény (exitus, alapbetegség relapszusa, masodik
tumor) bekovetkezte kozott eltelt id6. A statisztikai
szamitdsokhoz az SPSS 10.0 szamitogépes programot
hasznaltuk. A kumulativ talélési valdszintiséget a Kap-
lan-Meier-moédszer szerint hatdroztuk meg. Az egyes
betegcsoportok tulélése kozotti kiillonbségek vizsgéla-
ta log-rank-teszttel tortént. A szovettani alcsoportok és
stddiumbeosztas szerinti dsszehasonlitdsra Fisher-pro-
bat hasznaltunk. A p<0,05 valdszintiségi szintet tekin-
tettiik szignifikdnsnak.

EREDMENYEK

A betegek stadium szerinti beosztasat a 3. és 4. tabldza-
tokban tiintettiik fel. A HL-s betegeknél a két korcsoport
stadiummegoszlasa kozott nincsen szignifikans kii-
16nbség. Azonban emlitésre méltd, hogy a NHL-sok ko-
ziil az adoleszcens kortiaknal a betegek tobb mint 70%-a
elérehaladott stadiumban (III. és IV.) keriil felismerésre
és a 14 alattiaknal is 50% felett van ez az arany.

5. tdblazat. A HL-s betegek (n=281) megoszldsa szdvettani besorolds
és korcsoportok szerint

Szovettani alcsoport ;131;;]) (;1515‘7]) p
nodularis sclerosis 60/174; 34%  63/107; 59% 0,000
kevert sejtes 64/174;37%  27/107; 25% 0,000
lymphocyta-predomi-
nancia 33/174; 19%  11/107; 10% 0,045
lymphocyta-depletio 7/174; 4% 1/107; 1% 0,161
nodularis lymphocyta-
predom. 0/174; 0% 3/107; 3% 0,054
nem besorolhato 10/174; 6% 2/107; 2% 0,015

6. tablazat. A NHL-s betegek (n=230) megoszldsa terdpids alcsoportok
és korcsoportok szerint

Szovettani alcsoport (:1131;,;’) ?::591‘; p
1. terapias csoport
(lymphoblastos lympho-
mak, T-sejtes lymphomak) 76/179; 42%  15/51;29% 0,142
2. terapias csoport
(B-sejtes lymphomak,
Burkitt-, Burkitt-like
lymphoma) 82/179; 46%  26/51; 51% 0,635
3. terapias csoport
(anaplasztikus nagysejtes
lymphomak) 21/179; 12%  10/51;20% 0,159

A HL-sok szovettani altipusok szerinti besoroldsa az
5. tdbldzatban lathatd. Mindkét korcsoportban a leggya-
koribb a nodularis sclerosis, mig masodik leggyakoribb
a kevert sejtes forma. A két csoport kozott kiemelendd
kiilonbség, hogy az adoleszcenseknél tobb a nodularis
sclerosis és kevesebb a lymphocyta-predominancia
forma. A NHL szovettani fajtdit hArom csoportba so-
roltuk be (6. tdbldzat), melyek megfelelnek a BFM proto-
kollok terapids csoportjainak. Mindkét korosztalynal a
betegek kozel fele a 2. terapids csoportba volt besorol-
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hatd. Ebbe a csoportba 108 beteg tartozott, dontd tobb-
ségiiknek Burkitt- vagy Burkitt-like lymphomaja volt.
Ugyancsak ebbe a csoportba tartoztak a diffiz nagy
B-sejtes lymphomas betegek (12/108), és ennek a tera-
pias csoportnak megfelel6 kezelést kaptak. Follicularis
lymphomat betegeink kozott nem észleltiink.

A 281 HL-s beteg koziil 256-an jelenleg is komplett
remisszioban vannak 6 év kovetési idé utdn. A 14 év
alattiak koziil 16 (16/174; 9,2%), a 14 éves kor felettiek
koziil 9 (9/107; 8,4%) gyermeket veszitettiink el. A 230
NHL-s betegbdl jelenleg 179 komplett remisszioban van
atlagosan 6 év kovetési id6 utan. A 14 év alattiak koziil
39 (39/179; 21,8%), a 14 éves kor felettiek koziil 11 (11/51;
21,6%) gyermeket veszitettiink el.

A 14 éves kor alatti HL-s betegek 9,2%-4ban (16/174), a
14 éves kor felettiek 13%-aban (14/107) észleltiik az alap-
betegség relapszusat. A NHL-soknal a 14 évnél fiata-
labbaknal 11,7% (21/179), a 14 évnél id6sebbeknél 13,7%
(7/51) volt a relapszus ardnya. A diagndzis felallitdsa és
a relapszus kozott eltelt id6 az elébbi csoportban 14,5
(1,3-85,7), mig az utdbbiban 8,1 (0,5-23) hénap volt.

10 =

Y
™
9 i'|
1 <14 év
'*"‘I:Wu---,
B0 i meisa ¥ fp—
k]
Ral 8 >14 év
g
3
he
£ 7
k%
el
)
£ 6
<14 év: 5¢é 85,6+3%, 10¢é 84,1+3%
5 >14 év: 5¢ 84,9+ 3%, 106 83,7+4% p=0,935
0 50 100 150 200

Kovetési id6 (honap)

3. dbra. A HL-s betegek (n=281) eseménymentes tiilélése (EFS)
életkor szerint
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4. dbra. A NHL-s betegek (n=230) eseménymentes tiilélése (EFS)
életkor szerint

A 14 évnél fiatalabb HL-s betegeink OS-e 5 évnél
92,5+2%, 10 évnél 90,3+2%, mig a 14 év felettieké 5 évnél
93,4+2%, 10 évnél 90,7+3% volt (p=0,866). A 14 évesnél fi-
atalabb HL-sok EFS-e 85,6+3% volt 5 évnél és 84,1+3% 10
évnél. Ugyanezen id6pontokban a 14 évesnél id6sebbek
ESF-e 84,9+3% és 83,7+4% volt (p=0,727) (3. dbra).

A 14 évnél fiatalabb NHL-s betegeink OS-e 5 és 10
évnél 78,2+3%, mig a 14 évet betoltotteké 779+6% volt
(p=0,885). A EFS a 14 év alattiaknal 5 és 10 évnél is
74,9+3%, mig a 14 évesnél idésebbeknél 759+6% volt
(p=0686) (4. dbra).

MEGBESZELES

A gyermekkorban fellépé daganatok kezelésének célja a
tumorsejtek teljes eradikacidja és a teljes gydgyulas eld-
segitése, azonban minden esetben szem el6tt kell tartani
hosszt tavon az életmindség megdrzését, a késdi mellék-
hatasok minimalizalasat. Az adoleszcens kort betegek
életiiknek kiilondsen érzékeny periddusaban vannak,
hiszen a ndvekedés sebessége az elsd életév utan éppen
ezekben az években a legintenzivebb, a szervek kemo-
terdpids szerekre valo érzékenysége kiilondsen nagy
koriiltekintésre inti a kezelorvost (12). Emellett nem
elhanyagolhatd a pszicholégiai komponens sem, ami
ennek a korosztalynak a gydgyulasat igen jelentés mér-
tékben befolyasolja. Az utébbi idében egyre nagyobb fi-
gyelmet forditanak a gyermekonkologiai kdzpontok az
adoleszcens- és fiatal felnéttkorban (AFF) 1évé betegek
ellatasara, mivel az adoleszcens korti daganatos betegek
kiemelt kockdzatti csoportnak szamitanak (10, 12, 13).

A gyermekonkoldgiai megbetegedések tulélési mu-
tatoi tovabb emelkedtek az utdbbi évtizedekben, és a
kemoterapias kezelések akut és késdi mellékhatasainak
vizsgalatara is tobb figyelem fordult. Infertilitds, ma-
sodik daganat megjelenése, sziv-, tiid6- és endokrino-
logiai problémak tovabbra is gyakori szévédményei a
kombinalt kezeléseknek, kiilonosen az AFF betegeknél
(20, 32). Ezért ebben a betegcsoportban a kemoterapia
megvalasztasanal az emlitett szempontokat is figye-
lembe vessziik (16, 17, 23).

Az AFF-ban jelentkezd daganatos betegségek szama
vilagszerte alacsony, incidenciaja 15-24 éves kor kozott
200/1 millio f&; ezzel az Osszes tumoros megbetegedés
kevesebb mint 0,5%-at teszik ki (11). Az AFF-ban fellé-
p6 tumorok megoszlasa jelentésen eltér mind a fiatal

-~ gyermekkorban, mind a felnéttkorban gyakori dagana-

tok megoszlasatol. Mig gyermekkorban a leukaemiak
(27%), kozponti idegrendszeri tumorok (KIR) (25%) és
lymphomak (12%) a leggyakoribb onkoldgiai korképek,
addig az AFF-ban elsé helyen a lymphomaék allnak
(HL: 16%, NHL: 10%), megel6zve a leukaemiakat és a
KIR tumorokat (12% és 10%) (3). Az ACCIS (Automated
Childhood Cancer Information System) adatbazis 1978
és 1997 kozotti adatai azt mutatjak, hogy az adoleszcens
kori non-Hodgkin-lymphoma incidenciaja évente 1,7%-
kal novekszik (14).
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Az AFF-ben fellép6 0sszes daganatos megbetegedés
5 éves tulélése Eurdpaban atlagosan 73%, az USA-ban
78% (7). Levi és munkatarsainak vizsgalata azt mutatta
ki, hogy 1965 és 1998 kozott vildgszerte nagyjabol 40%-
kal csokkent az adoleszcens kori tumorok 6ssz-morta-
litasa (18).

Mivel egyes lymphomatipusok bioldgiai viselkedése
az életkor folyaman véltozik, tovabbi széles korii vizsga-
latok sziikségesek annak eldontésére, hogy a kiilonb6z6
életkort betegek milyen kemoterapiat kapjanak (24).

A SEER (Surveillance, Epidemiology and End Re-
sults) felmérés szerint a 15-19 éves korosztalyon beliil
a HL tulélése az 1975-1984 kozotti 88%-rdl 1985-1994
kozott 90%-ra emelkedett, mig az NHL tulélése ugyan-
ezen két periodusban 56%, illetve 69% volt (30, 33). Az
Amerikai Egyesiilt Allamokban készitett felmérés sze-
rint 1981-2004 kozott 259 adoleszcens kord HL-s beteg
OS-e 5 évnél 94%, 10 évnél 91% volt (9). Gatta és Desan-
des 1990-1994 kozotti vizsgalatdban ugyancsak europai
15-24 éves HL-sok 5 éves tulélése 89% volt, mig a NHL-
soké 68% (7, 11).

A gyermekkori HL hazai kezelési eredményeit par
évvel ezel6tt mutattuk be (15). Az 1988-1998 kozotti
idészakban a 0-15 éves korosztaly OS-e 5 évnél 95%,
10 évnél 92% volt. A NHL-val szerezett itthoni tapasz-
talataink szerint a magyar gyermekek tulélési mutatoi
nem térnek el Iényegesen a nemzetkozi adatoktdl (19).
Az1990-2004 kozotti idészakban a NHL-BFM protokol-
lokkal kezelt 0-18 éves NHL-ban szenvedd gyermekek
O6S-e 5 évnél 78% volt.

Jelen munkank sordn mindkét megbetegedés esetén
a betegeket két csoportba osztottuk, 14 éves kor alatti
és feletti életkortiakra. A HL-sokndl nem volt lényegi
kiilonbség a stddiumbesoroldsnal a két korcsoport ko-
z0tt, a 14 évesnél idésebbeknél szignifikdnsan tobb volt
a IV. stadiumu betegség. Figyelemre méltd, hogy NHL
esetén mindkét csoportban a betegek tobb mint felénél
(<14 év: 55%, >14 év: 72%) el6rehaladott stadiumban (II1.
vagy IV.) volt a betegség a diagnozis felallitdsakor, és
e kiilonbségek szignifikans eltérések. Hangsulyoznunk
kell, hogy a daganatos betegségek korai felismerése
javitja a tulélést, mivel egy alacsonyabb stadiumu be-
tegség progndzisa mindig jobb az elérehaladott stadi-
umuénal. HL-n beliil, idosebb korban a nodularis scle-
rosis szovettani forma volt a leggyakoribb, mig a 14 év
alattiaknal a kevert sejtes tipus. Emlitésre mélto, hogy
a kedvezdétlen prognozist mutatd lymphocyta-depléci-
0s forma mindkét korcsoportban ritkan fordult el6 (4%,
illetve 1%). NHL-n beliil mindkét korcsoportban a bete-
gek kozel fele a BEM munkacsoport altal meghatérozott
B-sejtes csoportba tartozott, mely a nemzetkozi adatok-
nak megfelel (5). A két betegcsoport kozott nem volt
szignifikans kiilonbség a terdpids alcsoportok kozott.
Sem az OS-nél, sem a EFS-nél nem talaltunk statisztika-
ilag szignifikdns eltérést egyik betegség esetén sem a 14
éves kor alatti és feletti betegek 0sszehasonlitdsa sordn.
A HL 5 éves OS-e mindkét korcsoportban meghaladta
a 90%-ot, mig NHL esetén az 5 éves OS kozel 78% volt
mindkét csoportban.

A nemzetkozi tapasztalatok eltéréek az adoleszcens
kort lymphomads betegek kezelésével, mig egyes koz-
pontokban a gyermekonkologusok, addig mas kdzpon-
tokban a felndttek esetében haszndlatos protokollok
szerint kezelik a AFF betegeket (31). Tobb orszdgban
Osszehasonlitottak az adoleszcens koru akut lymphoid
leukaemidsok tulélési eredményeit kezelési protokoll
szerint, és egyértelmiien bizonyithatd volt, hogy gyer-
mek-protokollokkal a tulélési mutatok szignifikdnsan
jobbak a felnétt-protokollal kezelteknél (4, 6, 25). Rhab-
domyosarcoma és Ewing-sarcoma esetében is a leukae-
midhoz hasonldan, a felnétt-protokollal kezelt adolesz-
censek tulélése rosszabbnak bizonyult (8, 22).

Osszefoglalasul megallapithatjuk, hogy az adolesz-
cens kort lymphomads betegek hazai ttilélési eredményei
anemzetkozi adatoknak megfelelnek. Mindkét lympho-
matipusndl a betegek életkoruktdl fliggetleniil a gyer-
mekkorban alkalmazandd kezelési protokollnak megfe-
leléen kaptak kezelésiiket. Mivel a tulélési eredmények
kozott nincsen szignifikdns kiilonbség, hangsulyozzuk,
hogy az adoleszcens betegek esetében sikeresen alkal-
mazhatodak a gyermekkori kezelési protokollok.

KOSZONETNYILVANITAS

Ezaton szeretnénk koszonetet mondani Dr. Ponyi
Andreanak a statisztikai szamitasok elvégzésében nytij-
tott segitségéért, illetve a Magyar Gyermekonkoldgiai
Halézat munkatarsainak az aktiv egytittmtikodésért (a
kozpontok vezetdi a fenti idSperiddusban: Kods R., Bp.,
SE II. sz. Gyermekklinika; Rényi I, Bp., SE Lsz. Gyer-
mekklinika; Magyarosy E., Bp., Heim Pal Kh.; Galantai
I, Bp., Madarasz u. Kh.; Békési A., Bp., Bethesda Kh,
Kajtar P, Pécs, Pécsi Tudomanyegyetem Gyermekklini-
ka; Kiss Cs., Debrecen, Debreceni Tudomanyegyetem
Gyermekklinika; Nagy K., Miskolc, BAZ Megyei Kor-
haz Gyermekosztalya; Bartyik K., Szeged, Szegedi Tu-
domanyegyetem Gyermekklinika; Masath P,, Szombat-
hely, Markusovszky Kérhaz Gyermekosztalya; Krivan
G., Bp,, Szent Laszl6 Kérhaz).

IRODALOM

1. Albritton K, Bleyer WA. The management of cancer in the older
adolescent. Eur ] Cancer 39:2584-2599, 2003

2. Bleyer A, Budd T, Montello M. Adolescents and young adults with
cancer: the scope of the problem and criticality of clinical trials.
Cancer 107:1645-1655, 2006

3. Bleyer A, Viny A, Barr R. Cancer in 15- to 29-year-olds by primary
site. Oncologist 11:590-601, 2006

4. Boissel N, Auclerc MF, Lheritier V, et al. Should adolescents with
acute lymphoblastic leukemia be treated as old children or young
adults? Comparison of the French FRALLE-93 and LALA-94 trials.
J Clin Oncol 21:774-780, 2003

5. Burkhardt B, Zimmermann M, Oschlies I, et al. The impact of age
and gender on biology, clinical features and treatment outcome of
non-Hodgkin lymphoma in childhood and adolescence. Br ] Hae-
matol 131:39-49, 2005

6. de Bont JM, Holt B, Dekker AW, et al. Significant difference in out-
come for adolescents with acute lymphoblastic leukemia treated on

ISSN 0025-0244 © Akadémiai Kiad6, BUDAPEST = Magyar Onkolégia 52:357-362, 2008 =« DOI: 10.1556/MOnkol.52.2008.4.4

Eredeti kozlemény

361



Eredeti kozlemény

362

BENCE ES MTSAI

pediatric vs adult protocols in the Netherlands. Leukemia 18:2032—
2035, 2004
7.Desandes E. Survival from adolescent cancer. Cancer Treat Rev
33:609-615, 2007
8. Ferrari A, Dileo P, Casanova M, et al. Rhabdomyosarcoma in
adults. A retrospective analysis of 171 patients treated at a single
institution. Cancer 98:571-580, 2003
Foltz LM, Song KW, Connors JM. Hodgkin’s lymphoma in adoles-
cents. ] Clin Oncol 24:2520-2526, 2006

o

10. Freyer DR, Brugieres L. Adolescent and young adult oncology:

transition of care. Pediatr Blood Cancer 50:1116-1169, 2008

11. Gatta G, Capocaccia R, De Angelis R, et al. Cancer survival in Eu-

ropean adolescents and young adults. Eur ] Cancer 39:2600-2610,
2003

12. Herbertson R, Hancock BW. Hodgkin lymphoma in adolescents.

Cancer Treat Rev 31:339-360, 2005

13. Hollis R, Morgan S. The adolescent with cancer--at the edge of no-

man’s land. Lancet Oncol 2:43-48, 2001

14. Izarzugaza MI, Steliarova-Foucher E, Martos MC, et al. Non-Hodg-

kin’s lymphoma incidence and survival in European children and
adolescents (1978-1997): report from the Automated Childhood
Cancer Information System project. Eur J Cancer 42:2050-2063,
2006

15. Kovacs G, Miiller J, Borgulya G, et al. A gyermekkori Hodgkin-

lymphoma kezelési eredményei
Onkoldgia 45:397-401, 2001

Magyarorszagon. Magyar

16. Kovacs GT, Barany O, Schlick B, et al. Late immune recovery in

children treated for malignant diseases. Pathol Oncol Res, 2008,
PMID: 18575827

17. Kovacs GT, Erlaky H, Toth K, et al. Subacute cardiotoxicity caused

by anthracycline therapy in children: can dexrazoxane prevent
this effect? Eur ] Pediatr 166:1187-1188, 2007

18. Levi F, Lucchini F, Negri E, et al. Trends in cancer mortality at age

15 to 24 years in Europe. Eur ] Cancer 39:2611-2621, 2003

19. Muller ], Csoka M, Jakab Z, et al. Treatment of pediatric non-Hodg-

kinlymphoma in Hungary: 15 years experience with NHL-BFM 90
and 95 protocols. Pediatr Blood Cancer 50:633-635, 2008

20. Oeffinger KC, Eshelman DA, Tomlinson GE, et al. Providing pri-

mary care for long-term survivors of childhood acute lymphoblas-
tic leukemia. ] Fam Pract 49:1133-1146, 2000

21. Olweny CL. Cotswolds modification of the Ann Arbor staging

system for Hodgkin’s disease. ] Clin Oncol 8:1598, 1990

22. Paulussen S, Ahrens S, Jiirgens HF. Cure rates in Ewing tumor

patients aged over 15 years are better in pediatric oncology units.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

3L

32.

33.

Results of GPOH CESS/EICESS studies. Proc Am Soc Clin Oncol
22:816, 2003

Pentheroudakis G, Pavlidis N. Late toxicity in survivors from ado-
lescent cancers. Cancer Treat Rev 33:656—663, 2007

Perkins SL, Lones MA, Davenport V, et al. B-Cell non-Hodgkin’s
lymphoma in children and adolescents: surface antigen expres-
sion and clinical implications for future targeted bioimmune ther-
apy: a children’s cancer group report. Clin Adv Hematol Oncol
1:314-317, 2003

Ramanujachar R, Richards S, Hann ], et al. Adolescents with acute
lymphoblastic leukaemia: outcome on UK national paediatric
(ALL97) and adult (UKALLXII/E2993) trials. Pediatr Blood Cancer
48:254-261, 2007

Reiter A, Schrappe M, Ludwig WD, et al. Intensive ALL-type ther-
apy without local radiotherapy provides a 90% event-free survival
for children with T-cell lymphoblastic lymphoma: a BEM group
report. Blood 95:416-421, 2000

Reiter A, Schrappe M, Parwaresch R, et al. Non-Hodgkin’s lym-
phomas of childhood and adolescence: results of a treatment
stratified for biologic subtypes and stage--a report of the Berlin-
Frankfurt-Munster Group. ] Clin Oncol 13:359-372, 1995

Reiter A, Schrappe M, Tiemann M, et al. Improved treatment re-
sults in childhood B-cell neoplasms with tailored intensification
of therapy: A report of the Berlin-Frankfurt-Munster Group Trial
NHL-BFM 90. Blood 94:3294-306, 1999

Reiter A, Schrappe M, Tiemann M, et al. Successful treatment
strategy for Ki-1 anaplastic large-cell lymphoma of childhood: a
prospective analysis of 62 patients enrolled in three consecutive
Berlin-Frankfurt-Munster group studies. ] Clin Oncol 12:899-908,
1994

Ries LAG, Eisner MP Kosary CL et al. SEER caner statistics review,
1973-1998. Bethesda, MD: National Cancer Institute 2001. http://
seer.cancer.gov/publications/CSR1973_1998/505

Sandlund JT. Should adolescents with NHL be treated as old chil-
dren or young adults? Hematology Am Soc Hematol Educ Pro-
gram 2007:297-303, 2007

Schwartz CL. Health status of adult long-term survivors of child-
hood cancer: a report from the Childhood Cancer Survivor Study.
J Pediatr 144:407-408, 2004

Smith MA, Gurney ]G, Ries LAG. Cancer in adolescents 15-19
years old. In: Cancer Incidence and Survival among Children and
Adolescents: United States SEER Program 1975-1997. Eds: Ries
LAG, Smith MA, Gurney JG et al. Bethesda, MD: National Cancer
Institute, SEER Program 1999; NIH Publ no 99-4649

ISSN 0025-0244 © Akadémiai Kiad6, BUDAPEST = Magyar Onkolégia 52:357-362, 2008 =« DOI: 10.1556/MOnkol.52.2008.4.4



