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Tamorle iligkili morbidite ve mortalitenin en blyik
sebebi metastazdir. Lenf nodlar tim&r progresyonu-
nun kontroliinde 6nemli role sahiptirler. Mediasten lenf
akimi acisindan oldukca zengin bir alandir. Metastatik
akciger kanseri en sik malign adenopati nedenidir.
Kisa ¢api 1 cm den blyuk lenf nodlar akciger kanser
evrelendirmesinde potansiyel anormal lenf bezi ola-
rak degerlendirilir. Malign hastalik durumunda bazen
blylyen lenf nodlari maligniteye bagl olmayip pos-
tobstruktif pnémoniye bagll inflamasyon sonucu olu-
surlar. Ozellikle skuamdz hiicreli kanserlerde bu durum
daha sik gérulir. Naruke ve ark. 1978 yilinda medi-
astendeki lenf istasyonlarini mediastendeki anatomik
yapilara ve brons agacina goére siniflandiran yazilarini
yayinladilar (1). Mediastendeki lenf nodu istasyonlarini
1-9’a kadar, hiler, interlober ve intrapulmoner istas-
yonlar 10-14 arasinda numaralandirdilar. ATS 1981
yilinda farkli bir lenf nodu haritasi yayinladi (2). 1997°de
Mountain ve Dresler, Naruke ve ATS‘nin haritalarini
uzlastiran bir harita yayinladilar (3). Akciger Kanser
Evrelendirmesinin 7. basimi bu haritalar isiginda evre-
lendirilmistir (4).

Mediastendeki lenf nodlar, toraks ici patolojilerin
tutulum yeri oldugu gibi, ayni zamanda toraks digi pato-
lojiler de de mediasten lenf nodlar tutulumu olabilir.

insanlarda solid kanserlerde prognozu belirleyen en
onemli faktor lenf nodu tutulumudur (5).

Yapilan ¢alismalarda primeri belli olmayan, metas-
tazla bagvurulan kanser oraninin %5-7 arasinda oldu-
gu belirtilmistir (6, 7). Ayrica lenf nodlari tim vakalarin
%31-46 metastaz oraniyla en sik metastaz yeri olmus-
tur (8). Uc bilylik mediastinoskopi serisinde medias-
tinal lenf nodlarinin %11-16’sinin okkult timéorlerden
kaynaklandigi tespit edilmistir (9). Kaynagi bilinmeyen
metastazli hastalarda survey ortalama 6 ay olarak
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bulunmasina ragmen daha uzun survey cerrahi iceren
tedavilerde mUmkin olmustur (10). Primeri bilinmeyen
torasik lenf nodu tutulumu olan vakalarn inceleyen bir
galismada, intrapulmoner tutulum orani %25 bulun-
musken, mediastinal tutulum %75 oraninda tespit
edilmistir (11). Mediasteni tutan bu patolojilerin koti
diferansiye veya undiferensiye oldugu bildirilmistir.

infradiyafragmatik kanserler mediasten tutulumu
yapabilir (12). Ayrica radyolojik gérinUmuU lenfomaya
benzeyen iyi diferensiye adenokarsinomlara da 6n ve
orta mediastende tani konulmustur. Ayrici tani igin
histopatolojik inceleme ve immunhistokimya boyalari
kullaniimasina ragmen, primer kaynak bazen tespit
edilemez. Bunun icin farkli teoriler 6ne surGlmustir.
Bazilari primer timoérin mevcut radyolojik incelemeyle
tespit edilemedigini, takiplerde asil patolojinin ortaya
ciktigini savunurken, bazisi primer timoriin daha énce
farkina variimadan c¢ikariimis olabilecegini, diger grup-
ta primer timoérin kendiliginden ortadan kalkabilecegi-
ni savunmustur (13).

Papiller tiroid karsinomu olan 241 hastanin ince-
lenmesinde %4.5’inde mediastinal lenf nodu tutulumu
saptanmistir (14). Metastatik prostat karsinomlu has-
talarda aksiller lenf nodu metastazi ve mediastinal lenf
nodu metastazi tespit edilmistir (15). Renal, meme,
testikUler kaynakli timdrler ve melanom da nadiren
mediastinal lenfadenopati yapar.

Kiclk hucreli kanserde de mediasten tutulumu
yaygin ve bazen primer akcigerdeki lezyondan blyik
olabilir (Resim 1).

Mediastinal Lenfoma

Tek izole mediasten kitlesi seklinde karsimiza ¢ik-
tiklan gibi pulmoner parankimal infiltrasyon veya ade-
nopati seklinde de gorilebilirler. Kavitasyon veya kistik
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Resim 1. Mediasten lenf nodu tutulumu yapan small cell ca

dejenerasyon nadiren gordlir. Timdr, gégls duvari ve
cevre organlari tutabilir.

Lenfomalar, tUm mediastinal kitlelerin %15’ini kap-
sar (16). Lenfomalarin dogru taninip uygun teda-
vi edilmeleri igin siniflandinima ihtiyaci olugsmustur.
Farkli zamanlarda farkl siniflandirmalar kullanilmistir.
En sik ve en son 2008 yilinda glncellenen haliyle
WHO siniflandirmasi kullaniimaktadir (Tablo 1) (17,
18). Lenfomalann Ucte biri Hodgkin, Ugcte ikisi non-
hodgkindir. Lenfomalarin biylk cogunluguna 6n ve
orta mediastende rastlanir. Cocukluk yas grubunda 6n
mediasten kitlelerin %45’i lenfomadir.

Hodgkin tanili hastalarin %60’inda tani aninda medi-
astende hastalik mevcutken, %3’inde hastalik medias-
tenle sinirlidir. Non-hodgkin lenfomalarin %20’si medi-
asteni tutar ve <%10’u mediastenle sinirhdir.

Hodgkin Lenfoma

1832 yilindan beri taninan Reed-Sternberg hicre-
lerinin histolojik olarak gdértlmesi ile tani konur. Diger
B-hicreli lefomalardan ayrilir. Non-hodgkine goére yil-
lardir gorilme sikhgi stabil gitmektedir (19). Medeiros
15-34 yas arasini ve 55 yastan sonrasini insidansin pik
yaptigi gruplar olarak belirlemistir (20). Genel olarak
cinsiyet aynmi olmamasina ragmen, erkeklerde 6lim
orani daha yuksek bulunmustur. Hodgkin lenfoma
tim lenfomalarin yaklasik %10’nu ve tim kanserlerin
%0.6’sini kapsar (21). Klasik Hodgkin Lenfoma (kHL)
ve Noduler lenfositik predominant Hodgkin Lenfoma
(NLPHL) diye iki gruba aynhr. kHL, noduler skleroz,
miks sellller, lenfositten zengin ve lenfositten yoksun
olmak Uzere dort alt gruba ayrlir. NLPHL nadiren
mediasteni tutar.

Noduler skleroz HL ekonomisi iyi olan toplumlarda
genc eriskinlerde sik gorulirken, ekonomik olarak geri
toplumlarda miks sellller tip cocuklar ve yetiskinlerde
sik gordlir. Gelismekte olan Ulkelerde gorilme siklik-
lar aynidir. Avrupa ve Amerika’da gértlme oranlar su

sekilde siralanabilir (22), noduler skleroz; %70, mix
sellller tip %20-25, lenfositten zengin tip %5 ve lenfo-
sitten yoksun tip %1’in altinda. Ebstein-Barr virlisuyle,
infeksiydz mononukleozis hikayesi olanlarda Hodgkin
lenfoma daha sik tespit edilmisir (23). Aspirinin riski
azalttigl, buna karsin sigaranin riski arttirdigi iddia edil-
mistir (24, 25). immun yetmezliklerde ve HIV enfeksiyon-
larda da HL insidansi 5-25 kat arasinda artmistir (26).

Buyuk cogunluk boyun ve supraklavikuler bélgede
agnisiz lenfadenopati ile bagvurur. Mediastinal tutulum
vardirve blyUk boyutlara ulasabilirler. Subdiyafragmatik
tutulum nadirdir (Resim 2a, b). Semptomlar malign bir
hastaliktan ziyade enfeksiydz bir hastalikla uyumludur.
Rutin ¢ekilen akciger grafisinde mediastinal kitle goru-
lUr. Kitle tamamen asemptomatik kalabilecegi gibi,
g6gls agrisi, nefes darlidi, basi hissi ve Oksurlik gibi
nonspesifik semptomlara da yol acabilir. Bulky tutulum
haric perikardiyal ve plevral eflizyon olagan degildir.
Vena kava superior sendromu nadiren olusur. Bulky
tutulum koétd bir prognostik faktérdir. Revise edilen
Ann-Arbor evrelendirmesinde, bulky mediastinal tutu-
lum, kitlenin capinin, mediastenden g&gls duvarina
genisligin Gcte birinden fazla olmasi seklinde tanimlan-
mistir. Ates 6nceleri aksamlar olurken zamanla daha
ciddi ve yaygin hal alir. Hastalarin yaklasik Ucte birinde
halsizlik, yaygin kasinti, kilo kaybi, ve gece terlemesi
gOrllur. Ates, kilo kaybi ve gece terlemesi lenfoma icin
klasik ‘B’ semptomlari olarak adlandirilir. Alkol alimin-
dan hemen sonra olusan agri, %10 civarinda goéralir
ve HL icin bir hayli spesifiktir. Dlislk serum albumin
degeri, anemi, erkek cinsiyet, evre 4 hastalik, yas >45,,
I6kositoz (>15.000), ve lenfopeni, prognoza kotlu etki
eden faktorler olarak bilinir. Santral sinir sistemini ¢ok
nadir (%0.02-0.5) tutar. Nefrotik sendrom paraneop-
lastik sendrom sonrasi goérulebilir.

Uygun tani icin, klasik histolojik incelemeye ek
olarak sitogenetik, immunuassay ve immunofenotipik
incelemeye ihtiyag vardir. Bunun igin uygun buyUk-
lUkte dokunun incelenmesi gerekir. Kiiclk biyopsilerle
benign- malign ayrimi ve alt siflandirma imkani yoktur.
ince igne aspirasyon biyopsileri ve core biyopsi ile
uygun hlcrelere ulasmak her zaman mUmkin degildir.
Periferik lenf nodu yoksa, mediastinoskopi, mediasti-
nostomi, VATS ve hatta gerekirse torakotomi ile biyop-
si alinmalidir (19).

Histolojik tani konduktan sonra klinik evrelendir-
me yapilmalidir. Tam kan, serum LDH (prognostik bir
faktordir), karaciger ve bobrek fonksiyon testleri cali-
silmaldir. Radyolojik evrelendirme igin, tim vicut CT
ve kemik iligi biyopsisine ek olarak PET’te eklenmistir.
Kemik iligi biyopsisi daha ileri evrelerde, B sempto-
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Tablo 1. Hemopoetik ve lenfoid doku timérlerinin yeni siniflandirmasi
Swerdlow, SH, Campo, E, Harris, NL, et al. (Eds). World Health Organization Classification of Tumours of
Haematopoietic and Lymphoid Tissues, IARC Press, Lyon 2008

Miyeloid Neoplasmlar
Akut miyeloid [6semi
Miyelodisplastik sendromlar
Miyeloproliferatif neoplasmlar
Kronik miyelogendz 16semi
Kronik nétrofilik [6semi
Polisitemi vera
Essensiyel trombositopeni
Primer miyelofibrozis
Kronik eozinofilik 16semi
Mastositozis
Miyelodisplastik/miyeloproliferatif sendromlar
Kronik miyelomonositik 16semi
Atipik kronik miyelogen6z 16semi BCR-ABL-1 negatif
Juvenil monositik 16semi
Lenfoid Neoplasmliar
Prekorsor lenfoid |6semiler
Prekorsor B-hiicreli lenfoblastik 16semi/lenfoma
Prekoérsor T-hiicreli lenfoblastik 16semi/lenfoma
Mature B-hicreli neoplasmlar
Mantle hiicreli lenfoma
B-hucreli prolenfositik |6semi
Kronik lenfositik 16semi/ kiigUk lenfositik lenfoma
Folliktler lenfoma
Diffuz buyik B-hlcreli lenfoma
Burkitt lenfoma
Marginal zone B-hticreli lenfoma
Hairy cell I6semi
Lenfoplasmasitik lenfoma
Plasma hucreli lenfoma
AL (primer) amiloidoz
Hodgkin lenfoma
Noduler lenfosit predominant Hodgkin lenfoma
Klasik Hodgkin lenfoma
Noduler sklerozan klasik
Miks sellller klasik
Lenfositten zengin klasik
Lenfositten yoksun klasik
Mature T-hticreli veya NK hticreli neoplasmlar
T- hlcreli prolenfositik 16semi
Periferal T-hlcreli lenfoma
Anaplastik buytk htcreli lenfoma
Primer kutandz periferal T-hlcreli lenfoma
Adult T-hicreli lenfoma/l&semi
T-hicreli biyuk granuler lenfositik [6semi
Natural killer hiicreli bliylk granUler lenfosit 16semi
Agresif nétral Killer hiicreli [6semi
Myeloid ve lenfoid differansiyasyonlu neoplasmlar
Eozinofili ve PDGFRA, PDGFRB veya PGFR 1 anormalligi olan miyeloid/lenfoid neoplasmlar
Belirsiz serili akut |6semiler
Histiyositik / dendritik neoplasmlar
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Resim 2. Hodgkin lenfomali hastaya ait lenf nodu tutulumu

Tablo 2. Ann Arbor evreleme sistemi; Cotswolds modifikasyonu

Evre I: Tek lenf nodu bélgesi tutulmus (6rnek, servikal, aksiller,inguinal, mediastinal)

hiler bélge farkli grup sayilir

Evre II: Diyafragmanin ayni tarafinda iki veya daha fazla lenf nodu bdlgesi tutulmus, tim mediasten tek bdlge sayilirken

Evre llI: Diyafragmanin her iki tarafindaki bdlgeler tutulmus. Evre llI-1 veya llI-2 diye ikiye ayrilir. Evre lll-1, dalak,splenik
hiler, ¢dliyak veya portal node tutulumunu goésterirken, Ill-2, paraaortik, inguinal,mesenterik veya iliak tutulumu gésterir

nodu tutulumu olabilir veya olmayabilir

Evre IV: Difiz veya disemine ekstranodal bir veya daha fazla organ tutulumu veya doku tutulumu ‘E’ olarak belirtilir. Lenf

Ayrica vakalar, sistemik semptomlarina goére , ‘A’yok, ‘B’ var diye tespit edilir

Yaygin ekstranodal tutulum Evre IV olarak adlandirilir

X bulky hastaligi gosterir

Lister, TA, Crowther, D, Sutcliffe, SB, et al, J Clin Oncol 1989; 7:1630

mu olanlarda ve kan tetkiklerinde kemik iligi tutulum
sliphesi olanlarda yapilmasi onerilir (27). Yillar énce
rutin yapilan laparatomi ve splenektomi, ancak sinirli
secilmis vakalara uygulanmalidir. Minimal rezidiel
ve mikroskopik hastalik haricinde FDG PET oldukga
duyarhdir. PET’in kullanimi gallium-67 sintigrafisinin
kullanimini azaltmistir.

Tedavi igin Ann Arbor siniflandirmasi ve Cotswolds
revizyonu kullanilir, (Tablo 2) (28). Lenf nodu érnekle-
mesi ve splenektomi “patolojik evrelendirme”yi kap-
sarken, fizik muayene ve radyolojik inceleme “klinik
evrelendirme” adini alir. Radyolojik tekniklerin gelis-
mesi ve kemoterapinin yaygin etkin kullanimi arttik-
ca patolojik evrelendirmeye ihtiyac azalmigtir. Erken
evreler harig, kemoterapi Hodgkin lenfomanin temel
tedavisi haline gelmistir.

Evre IA -lIA’ya kadar erken evrelerde kemoterapi ve
etkilenen alana uygun radyoterapi gtincel tedavi olarak
yerini korumaktadir (29). Blylk mediastinal lenfade-
nopati, dort veya fazla lenf nodu bélgesinin tutulumu,
yasin 50’den buylk olmasi, veya B semptomlarinin
olmasi ve sedimantasyonun yuksek olmasi kétl prog-
noz kriteri olarak bulunmustur (30). Kemoterapi rejimi
olarak MOPP (meclorethamine, vincristine, procarba-
zine, prednisone) veya ABVD (doxorubicin, bleomy-
cin, vinblastine, dacarbazine) kullanilir (29, 31). Erken
evrede tek basina kemoterapi sadece radyoterapi icin
kontrendikasyon olanlara ve radyoterapi istemeyenlere
uygulanmalidir (32).

ileri evrelerde kemoterapi temel tedavidir. ABVD,
MOPP, Stanford V (doxorubicin, vinblastine, mechlo-
rethamine, vincristine, bleomycine, etoposide, predni-
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sone) veya BEACOPP (bleomycine, etoposide, doxo-
rubicin, cyclophoshamide, vincristine, procarbazine ve
prednisone) kemoterapi protokolleri kullanilir. Canellos
ABVD ile 10 yillik %60 survey saptamisken MOPP ile
%40 sag kalim elde etmistir (33). ABVD infertilite ve
sekonder malignensileri azaltirken, kardiyak ve pul-
moner toksisiteyi artirmistir. ABVD su an icin en fazla
Onerilen tedavi secenegidir.

Relaps ve tedaviye diren¢ durumunda ylksek doz
kemoterapi ve otolog hematopoetik hiicre transplan-
tasyonu Onerilir (34).

Hodgkin lenfomada tedaviden 15 yil sonra ikinci
kanser orani 13 kez artmistir (35). En sik gortlen ikinci
kanserler; nonlenfoblastik 16semi, non-hodgkin lenfo-
ma ve solid timorlerdir (35).

Radyoterapi sonrasi kardiyak aritmiler, koroner
arter hastaliklan, perikardit, myokardit, perikardiyal
eflizyon saptanmistir (36). infertilite ABVD tedavisine
gecildikten sonra azalmistir.

Non-Hodgkin Lenfoma

Primer Mediastinal B-Hiicreli Lenfoma

Primer mediastinal B-hicreli lenfoma, difiiz blylk
B hucreli non-hodgkin lenfomanin bir alt grubu-
dur ve daha cok otuzlu yaslarda gérilir. intratimic
B-hlicre populasyonundan kéken alir (36). Kadinlarda
daha fazla gorUlir. Patolojik olarak diger difliz blylk
B-htcreli lenfomadan ayrimi zor olmakla beraber bas-

vuru Kklinigi tamamen farklidir. On ve st mediasteni
hizlica dolduran etraf dokulari saran kitle ile karsimiza
cikarlar (Resim 3a, b). Mediastene basi semptomla-
rndan dolay! erken tani konulur. ilk basvuru aninda
vakalarin %30’unda vena kava sendromu gorUlUr.
Frenik sinir invazyonu yapip, bu iki tarafli oldugunda
solunum yetmezligine yol acabilir. Disfaji, kisiklidi,
kisiklihdi, kadinlarda meme salgisinin artmasi, ates,
gece terlemesi, kilo kaybi (B semptom), gogis agrisi
ve Okslrtk gorilebilir (19). B-semptomlari vakalarin
Ucte birinde goruldr. Tum NHL icinde %5 oraninda
gorulir (87). Diger lenfomalarin aksine kromozomal
bozukluk veya molekuler markir bulunamamigtir.

Tani aninda supraklavikular bdlgede timoér palpe
edilebilir. Tumor siklikla akciger, plevra ve perikardi
invaze eder. Kemik iligi tutulumu ve ekstratorasik tutu-
lum sik degildir. Reklrens aninda beyin, karaciger ve
bobrege yayilim gordilebilir (38).

Tani icin, Hogdkin lenfomada oldugu gibi uygun
buyuklikte bir dokunun alinip, histolojik, immuno-
fenotipik ve molekiler calismanin yapilmasi gere-
kir. Evrelendirme yapilmalidir. Plevral veya perikariyal
efflizyonlar, lenfomatoz invazyon veya lenfatik déni-
slin engellenmesi sonucu olusur.

Evrelelendirme ve takipte, PET yaygin olarak kul-
lanilmaya baslanmistir. PET’in negatif prediktif dege-
ri %85 olarak bulunmustur. Yanhs pozitif oranlari
%20-30 arasinda olmasi devam eden problemler
arasindadir.

Resim 3 a, b. Non-Hodgkin lenfoma (Primer Mediastinal B- hiicreli lenfoma)
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Resim 4. Mediasten ve ekstratorasik lenf nodu tutulumu
(Non-hodgkin lenfoma)

Vena kava superior sendromu, radyoterapiye
gerek kalmadan kemoterapiyle tedavi edilebilir (39).
Kemoterapiyle %80 komplet remisyon saglanmistir (38).

Lenfoblastik Lenfoma

Non-hodgkin lenfomanin nadir bir formudur, tim
NHL iginde %1-5 arasindadir (40). En sik gocukluk yas
grubunda gérulir ve ¢ocuklarda tim NHL lerin %30-
50’sini kapsar (41). Ortalama gérilme yasi 9 civarinda-
dir ve erkek cocuklarinda daha sik gortlir. Cocuk has-
talarin %75’inde mediastinal kitle vardir. Cogu hasta
yaygin hastalik ile bagvurur. Mediasten disinda, ekstra
torasik lenf nodlari, kemik iligi, santral sinir sistemi, bas
ve boyun, akciger, plevra, karaciger, perikard, periton,
cilt ve gonadlar tutulabilir (Resim 4). Lenfoblastik len-
foma akut lenfoblastik [6semi ile iligkilidir (42). Hastada
bariz kemik iligi tutulumu mevcutsa I6semi tanisi
konabilir. Olagandisi olarak hastallk sadece medias-
tenle sinirlidir, ve tani igin biyopsi gerekir. Cogu vakada
kemik iligi biyopsisi ve periferik inceleme ile tani konur.
Lenfoblastik lenfoma hizli blylyen timorlerdendir.
Hizli yayildigindan zaman kaybedilmemeli santral sinir
sistemi yayilimini tespit etmek icin lomber ponksiyon
yapiimalidir. Keza vakalarin %10’unda tani aninda
santral sinir sistemi tutulumu mevcuttur (19).

Tedavide multiajanlarla kemoterapi yapilir. Komplet
cevap orani %80, uzun survey %45 civarindadir.
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