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Secondary solid malignances following
Hodgkin's disease treatment - case report

Wtorne nowotwory lite po leczeniu chtoniaka
Hodgkina - opis przypadku

Case report/Opis przypadku

Summary

The prognosis of Hodgkin’s lymphoma is excellent, however late complications like secondary
malignancy may occur in survivors. We reported here 2 cases of Hodgkin’s lymphoma who
developed solid tumor as second malignancy. That is why the repeated regular observation after
radical treatment is recommended.
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Streszczenie

Mimo iz, obecnie rokowanie w chtoniaku Hodgkina jest bardzo dobre, to nadal wtérne nowo-
twory wiktaja przebieg i wyniki leczenia, dlatego tez chorzy wymagaja wieloletniej obserwacji
po leczeniu. W ponizszej pracy przedstawiono dwa przypadki wtornych nowotworow litych po
leczeniu radykalnym chtoniaka.

Stowa kluczowe: wtorne nowotwory, choroba Hodgkina, pdzne nastgpstwa leczenia
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INTRODUCTION

Hodgkin’s lymphoma (HL) is a potentially curable tumor,
which commonly occurs in young adults. The results of
HL treatment are very good, as most of the patients
achieve long-lasting remission after the administration of
an appropriate therapy regimen. Therefore, secondary
tumors became a serious complication of HL treatment.
The risk of secondary tumor development depends on the
type of administered treatment regimen as well as on
some genetic predispositions [1].

Chemo- and radiotherapy are the standard methods of
radical HL treatment. The relation between acute mye-
loid leukemia development and some previously admin-
istered cytostatic drugs is well documented. The group
of drugs commonly administered in many therapeutic
regimens, namely alkylating agents, is known to be
extremely teratogenic. The group includes the following
drugs: cyclophosphamide, iphosphamide, busulphan,
chlorambucil, cisplatin, carboplatin, dacarbazine. The
highest risk of tumor development occurs during the first
decade after the treatment. The risk degree depends on
the cumulative dose of the administered drugs. It is
estimated that approximately 1% of patients treated with
cytostatic drugs mentioned above may develop acute
myeloid leukemia, which accounts for 15-25% of all
secondary tumors [1, 2].

On the other hand, radiotherapy increases the risk of
secondary solid tumors development. Approximately 91%
of radiation-induced tumors develop up to 5 cm from the
irradiated area and the risk of tumor development increas-
es in proportion to the administered radiation dose [1, 2].

Because in patients with HL chemotherapy is com-
monly administered together with radiotherapy, the risk
of secondary tumor development in this group is one of
the highest. However, the analyzes showed that the risk
in patients treated according to the treatment regimens
formulated within the last 10 years, which reduced the
usage of some alkylating agents, is significantly lower [2].

THE AIM OF THE STUDY

The aim of the study was to report two cases of second-
ary tumor development in patients after a radical HL
treatment.

CASE REPORTS

Case 1

A female patient (LP), born 1949, was admitted to the
oncology clinic of Lublin Oncology Center because of
a gradually enlarging tumor of the left supraclavicular
fossa, observed for approximately one year. On the basis
of physical examination, diagnostic imaging and histo-
pathological examination results lymphocytic predomi-
nance diffuse Hodgkin’s disease in IIA clinical stage was
diagnosed. Between 1 Feb and 16" Mar 1984 the supra-
diaphragmatic region radiotherapy using Co® y-rays.
Cervical, mediastinal and axillary regions were irradiat-
ed with 4000 cGy/tumor dose, what resulted in complete
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WPROWADZENIE

Chtoniak Hodgkina [HL] wystepuje u mtodych dorostych
i jest jednym z potencjalnie wyleczalnych nowotworow.
Wyniki leczenia HL sa bardzo dobre, wigkszo$¢ pacjen-
tow po zastosowanym leczeniu uzyskuje dtugotrwala
catkowita remisj¢. Migdzy innymi z tego powodu powaz-
nym powiktaniem leczenia HL staly si¢ nowotwory
wtorne. Ryzyko rozwoju wtérnego nowotworu zalezy od
rodzaju przebytego leczenia jak i predyspozycji genetycz-
nych [1].

Do podstawowych metod stosowanych w leczeniu ra-
dykalnym HL naleza chemio- i radioterapia. Stosunko-
wo dobrze udokumentowano zwiazek migdzy rozwojem
ostrej biataczki mieloblastycznej a niektorymi uprzednio
podawanymi cytostatykami. Do lekow o szczegdlnie
teratogennym dziataniu zalicza si¢ zwiazki alkilujace,
ktore sa stosowane w wielu programach terapeutycznych.
Naleza do nich: cyklofosfamid, ifosfamid, busulfan,
chlorambucyl, cisplatyna, karboplatyna, dakarbazyna.
Najwigksze ryzyko zachorowania wystgpuje w pierwszej
dekadzie po leczeniu, a jego wielko$¢ uzalezniona jest od
dawki skumulowanej podanych lekow. Ocenia sig, ze
okoto 1% chorych leczonych tymi cytostatykami moze
zachorowa¢ na ostra biataczk¢ mieloblastyczng, ktora
stanowi 15-25% wszystkich wtérnych nowotworow [1,2].

Natomiast radioterapia zwigksza prawdopodobien-
stwo wystapienia wtornych nowotworow litych. Okoto
91% nowotworoéw popromiennych rozwija si¢ w odlegto-
$ci do 5 cm od obszaru napromieniowanego, a ryzyko ich
wystapienia zwigksza si¢ wraz z wielkoscia zastosowa-
nej dawki [1,2].

Ze wzgledu na czgste kojarzenie chemioterapii z na-
promienianiem, u chorych leczonych z powodu HL,
ryzyko wystapienia wtérnego nowotworu nalezy do jed-
nego z najwigkszych. Przeprowadzone analizy wskazuja
jednak, ze u chorych leczonych wedlug programéow
z ostatnich 10 lat, z ktérych wyeliminowano niektore leki
alkilujace, ryzyko takie jest znacznie mniejsze [2].

CEL PRACY

Celem pracy byto przedstawienie dwoch przypadkow
rozwoju wtdrnych nowotwordw, u pacjentéw po radykal-
nym leczeniu HL.

OPIS PRZYPADKOW

Przypadek pierwszy

Pacjentka LP, ur. w 1949 roku, zglosila si¢ w styczniu
1984 r. do Poradni Onkologicznej Centrum Onkologii
Ziemi Lubelskiej z powodu stopniowo powigkszajacego
si¢ od okoto roku guza okolicy nadobojczykowej lewe;.
Na podstawie badania fizykalnego, badan obrazowych
oraz badania histopatologicznego rozpoznano u niej
chorobe Hodgkina typu lymphocytic predominance dif-
fuse, w stopniu zaawansowania klinicznego I1A. W okre-
sie od 1.02 do 16.03.1984 r. przeprowadzono radiotera-
pi¢ promieniami y Co® pdl nadprzeponowych. Na pola
szyjne, §rodpiersiowe oraz pachowe prawe i lewe poda-
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response (CR). Next, the patient was followed up in the
oncology clinic of Lublin Oncology Center. In 1995 the
relapse was diagnosed. The patient was treated with
MOPP chemotherapy regimen (chlormetine, vincristine,
procarbazine and prednisone). In total, six chemothera-
py cycles were administered. The treatment was finished
in March, 1996 and the patient achieved CR again. In
November 2008 the patient was admitted to the clinic
because of fatigue, tiring and dry cough, temporary chest
pain extended to the scapula, body weight loss and se-
vere itching. In chest CT scan a tumor, measuring 8 x 6
cm, located in the upper lobe of the left lung, next to the
upper mediastinum was found. On 22" Dec 2008 left
toracotomy and pulmonectomy were performed in Chest
Surgery Ward of Public Clinical Hospital-4 in Lublin.
Microscopic examination revealed neuroendocrine large-
cell carcinoma with small-cell cancer foci and tiny lesions
differentiating into adenocarcinoma, clinical staging 1B
(pT2N1). Because of patient’s general condition, previ-
ous treatment history and high risk of severe adverse
effects of the chemotherapy, adjuvant treatment was
abandoned. Further follow up was recommended.

Case 11

A male patient (WK), born 1964, in November 1981 was
referred from the Hospital in Przemysl because of en-
larged supraclavicular lymph nodes. On the basis of
physical examination, diagnostic imaging and histopatho-
logical examination lymphocyte depletion, diffused fibro-
sis Hodgkin’s disease in IIIB clinical stage was diag-
nosed. The patient was treated with chemotherapy accord-
ing to MOPP regimen. In total, nine cycles of chemother-
apy were administered resulting in CR. The treatment was
finished in June 1982. The patient was followed up by
the oncology clinic of Lublin Oncologic Center. In
August 1988 ultrasound scan revealed enlarged lymph
nodes within abdominal cavity parallel to general symp-
toms recurrence. The patient was again treated with
MOPP chemotherapy regimen; however, the doses were
reduced due to anemia. The treatment was finished after
10 cycles of chemotherapy in May 1989, and CR was
achieved. During a follow up examination in October
1989 another relapse was diagnosed (enlarged lymph
nodes in the abdominal cavity). Because of that radiother-
apy was administered. Ilioinguinal region radiotherapy
was administered achieving 4000 cGy/tumor dose, what
resulted in CR achievement. In June 1992, because of the
next relapse within the abdominal cavity the patient was
treated with ABVD chemotherapy regimen (doxorubicin,
bleomycin, dacarbazine and vinblastin). In total, eleven
chemotherapy cycles were administered. Again, CR was
achieved. In November 1995 the ultrasound scan revealed
enlarged periaortic lymph nodes and splenic hilus and
focal lesion in the left liver lobe. The symptoms were
associated with a significant fatigue, body mass loss and
temporary fever up to 39°C. 8§ cycles of EVA regimen
chemotherapy (etoposide, vinblastin and doxorubicin)
were administered. Next, periaortic lymph nodes were

E. WOJTYNA-DZIEDZIC, G. STOPYRA, M. MAZURKIEWICZ

no dawke 4000 cGy/guz, uzyskujac catkowita odpowiedz
(complete response — CR) na leczenie. Nastgpnie chora
pozostawata pod opieka Poradni Onkologicznej COZL.
W 1995 roku stwierdzono nawroét choroby. Pacjentke
zakwalifikowano do chemioterapii wg schematu MOPP
(chlormetyna, winkrystyna, prokarbazyna, prednizon).
Lacznie podano sze$¢ kursow chemioterapii. Leczenie
zakonczono w marcu 1996 roku ponownie uzyskujac CR.
W listopadzie 2008 roku pacjentka zglosita si¢ z powo-
du znacznego ostabienia, suchego megczacego kaszlu,
okresowych bolow w klatce piersiowej z promieniowa-
niem do topatki, utraty wagi ciata oraz §wiadu skory.
W wykonanym badaniu tomograficznym klatki piersio-
wej stwierdzono guz w placie gornym ptuca lewego, przy
gornym $rodpiersiu o wymiarach 8x6 cm. W dniu
22.12.2008 w Klinice Torakochirurgii PSK-4 w Lublinie
wykonano lewostronng torakotomig z pulmonektomia. Na
podstawie badania mikroskopowego rozpoznano raka
wielkokomoérkowego neuroendokrynnego z ogniskami
raka drobnokomoérkowego oraz drobnymi ogniskami
réznicujacymi si¢ w kierunku raka gruczolowego w stop-
niu zaawansowania klinicznego IIB (pT2N1). Ze wzglg-
du na stan ogdlny chorej, przebyte leczenie oraz zwia-
zane z tym ryzyko wystapienia cigzkich powiktan odsta-
piono od uzupetniajacej chemioterapii. Zalecono dalsza
obserwacje.

Przypadek drugi

Pacjent WK, ur. w 1964 r., w listopadzie 1981 r. zostat
skierowany ze Szpitala w Przemyslu z powodu powigk-
szonych we¢ztow chtonnych nadobojczykowych. Na pod-
stawie badania fizykalnego, wykonanych badan obrazo-
wych oraz badania histopatologicznego ustalono rozpo-
znanie HL typu lymphocyte depletion, diffusae fibrosis
w stopniu klinicznego zaawansowania IIIB. Chory zostat
zakwalifikowany do chemioterapii wg schematu MOPP.
Lacznie podano dziewig¢ kursow chemioterapii uzysku-
jac CR. Leczenie zakonczono w czerwcu 1982 roku.
Chory pozostawal pod kontrola Poradni Onkologicznej
COZL. W sierpniu 1988 roku badaniem ultrasonograficz-
nym stwierdzono powigkszone wezty chtonne w jamie
brzusznej oraz nawrot objawow ogolnych. Chorego po-
wtornie zakwalifikowano do chemioterapii wg schematu
MOPP w dawkach obnizonych z powodu anemii. Lecze-
nie zakonczono po podaniu dziesigciu kursow w maju
1989 roku, ponownie uzyskujac CR. W trakcie badan
kontrolnych w pazdzierniku 1989 stwierdzono kolejny
nawro6t choroby w zakresie zmian we¢ztowych w jamie
brzusznej. Wobec powyzszego chorego zakwalifikowa-
no do radioterapii. Na okolice biodrowo-pachwinowa
prawa podano dawke¢ 4000 cGy/guz, uzyskujac catkowi-
ta remisja zmian. W czerwcu 1992 roku , z powodu
kolejnego nawrotu w jamie brzusznej chory zostat zakwa-
lifikowany do chemioterapii wg schematu ABVD (dokso-
rubicyna, bleomycyna, dakarbazyna, winblastyna). Otrzy-
mal jedenascie kurséw chemioterapii. Kolejny raz uzy-
skano CR. W pazdzierniku 1995 roku badaniem usg
stwierdzono powigkszone wezty chlonne okotoaortalne
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irradiated with 3000 cGy/g and left liver lobe was radi-
ated with 3000 cGy/g increased next to 4200 cGy/g.
Partial response (PR) was achieved and was maintained
up to July 2000, when enlarged periaortic lymph nodes
were found and the disease progression was diagnosed.
The patient was given 6 cycles of DHAP regimen che-
motherapy (dexamethasone, cisplatin, cytarabine). Be-
cause of poor treatment tolerability, steroid-induced di-
abetes, intense polyneuropathy and poor general condi-
tion the chemotherapy was abandoned. PR was achieved.
The patient was followed up in our clinic. In October
2008 the patient was admitted to the Urology Ward of
Hospital in Przeworsk because of nephritic colic symp-
toms. In December 2008 the patient underwent surgery,
with left kidney and ureter removal. Histopathological
examination led to papillary urothelial carcinoma diag-
nosis, G3, clinical staging pT3NO.

DISCUSSION

The introduction of multidrug chemotherapy regimens
and mantle field radiation therapy in the 1960s signifi-
cantly increased survival rate of patients with HL, how-
ever, it parallel increased the risk of secondary tumor
development also.

Numerous trials demonstrated increased risk of sec-
ondary tumor development after HL treatment. The risk
is estimated to be 2-7% in comparison to the healthy
population. The most common secondary tumors are
leukemias, non-Hodgkin lymphomas (NHL) and solid
tumors. The risk significantly increases after combined
chemo- and radiation therapy and depends on the num-
ber of administered cycles [3].

The risk factors of secondary leukemias, non-Hodgkin
lymphomas and solid tumors development described in
the literature are various. A significant increase of leu-
kemia development after alkylating agents’ administra-
tion was observed soon after introduction of this group
of drugs to the clinical practice. This relation was prov-
en in epidemiological studies. The most common type of
induced leukemia is acute nonlymphocytic leukemias
(ANLL). The risk of secondary leukemia development
increases directly after the treatment, and achieves its
heights between 5 and 9 years of the follow up [4-12].

The risk of secondary non-Hodgkin lymphoma devel-
opment is much harder to interpret. Swerdlow et al. [3]
published the results showing statistically insignificant
influence of treatment duration and number of adminis-
tered cycles on the frequency of NHL development.
Particularly high risk of NHL development was observed
after administration of alkylating agents together with
radiation therapy. Comparing chemotherapy regimens
recommended nowadays, the risk of secondary lympho-
ma induction is comparable between the regimens. It is
believed, that the risk of secondary NHL development
may depend on natural history of HL itself. It can be
caused by immunosupression observed during HL and
even after finishing the treatment. The increase of NHL
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i wneki $ledziony oraz zmiang ogniskowa w lewym pta-
cie watroby, z towarzyszacym znacznym ostabieniem,
spadkiem wagi ciala i okresowo podwyzszona tempera-
tura do 39° C. Pacjentowi podano osiem kursoéw chemio-
terapii wg schematu EVA (etopozyd, winblastyna, dokso-
rubicyna). Nast¢pnie napromieniono wezty przyaortalne
dawka 3000 cGy/g oraz lewy ptat watroby dawka 3000
cGy/g, podwyzszajac dawke na obszar guza do 4200 cGy/
g. Uzyskano czg$ciowa odpowiedz (partial response
— PR), ktora utrzymywata si¢ do lipca 2000 roku, kiedy
to stwierdzono progresj¢ choroby w postaci powigkszo-
nych weztow okotoaortalnych. Choremu podano sze$¢
kursow chemioterapii wg schematu DHAP (deksameta-
zon, cisplatyna, cytarabina). Z powodu zlej tolerancji
leczenia, cukrzycy posterydowej, nasilonej polineuropa-
tii, zlego stanu ogdlnego przerwano leczenie chemiczne,
uzyskujac PR. Chory pozostawatl pod kontrola tutejszej
poradni. W pazdzierniku 2008 roku zostat przyjety do
Oddziatu Urologicznego w Szpitalu w Przeworsku
z objawami kolki nerkowej. W grudniu 2008 przeprowa-
dzono zabieg operacyjny polegajacy na wycigciu lewej
nerki wraz z moczowodem. Badaniem histopatologicz-
nym rozpoznano raka miedniczki nerkowej (carcinoma
papillare urotheliale) G3, w stopniu zaawansowania
pT3NO.

DYSKUSJA

Wprowadzenie w latach 60-tych wielolekowych schema-
tow chemioterapii oraz ptaszczowych technik napromie-
niania znaczaco poprawito przezycia chorych na HL, tym
samym zwigkszajac ryzyko powstania nowotworow
wtornych.

Liczne badania wykazaty podwyzszone ryzyko zacho-
rowania na wtorne nowotwory po leczeniu z powodu HL,
ktére szacowane jest na poziomie 2-7% w poréwnaniu
do zdrowej populacji. Najczesciej sa to biataczki, chilo-
niaki nieziarnicze [NHL] i nowotwory lite. Ryzyko
wzrasta znacznie po leczeniu skojarzonym chemio-radio-
terapii i powiazane jest z liczba podawanych kurséw [3].

W literaturze wymieniane sa réozne czynniki ryzyka
rozwoju wtornych biataczek, chtoniakéw nieziarniczych
1 nowotwordw litych. Znaczny wzrost ryzyka zachorowa-
nia na biataczki po leczeniu z uzyciem chemioterapeu-
tykow alkilujacych zauwazono wkrotce po wiaczeniu
tych lekow do praktyki klinicznej i udowodniono ten
zwiazek w wielu badaniach epidemiologicznych. Najczg-
$ciej dochodzi do wyindukowania ostrych biataczek nie-
limfocytarnych [ANLL]. Czgsto§¢ zachorowan na wtor-
ne biataczki wzrasta bezposrednio po leczeniu, osiagajac
szczyt migdzy 5 a 9 rokiem obserwacji [4-12].

Ryzyko zachorowania na wtorne chtoniaki nieziarni-
cze jest nieco trudniejsze do interpretacji. Swerdlow
i wsp.[3] podaja nieznamienny statystycznie wplyw cza-
su leczenia i liczby podawanych kurséw na czgsto$¢ za-
chorowan. Szczegoélnie wysokie ryzyko zachorowania od-
notowano po zastosowaniu lekow alkilujacych w pota-
czeniu z radioterapia. Wérdd obecnie zalecanych progra-
méw chemioterapii stosowanych w leczeniu HL ryzyko
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development risk in patients treated because of HL can
be observed within 10 years after finishing the chemo-
therapy or radiotherapy [3, 8, 13].

In turn, the risk of secondary solid tumor increases
much later after finishing the treatment [3, 5, 8, 10, 11,
14]. Many studies described an important role of radio-
therapy in increasing the risk of secondary tumors. Most
of secondary solid tumors develop within the radiated
region or on its boundaries. The authors mention the
following types of secondary solid tumors: lung cancer,
colon cancer, breast cancer, salivary gland cancer, thy-
roid gland cancer, gastric cancer as well as soft tissue
sarcomas, melanoma and pleural mesothelioma [8, 13].

These observations led to changing the tactics of
Hodgkin disease treatment. The indications to stand-
alone, radical chemotherapy were widened and radiation
therapy administration was narrowed down. However, it
should be highlighted that the risk of secondary solid
tumor development can be also increased after stand-
alone chemotherapy. For example, direct connection
between urinary bladder cancer and cyclophosphamide
treatment. Animal studies also revealed carcinogenic
activity of various cytostatic agents [8, 9, 11, 14, 16-19].

SUMMARY

In this study, we described two cases of secondary tumors
development in patients after administration of HL treat-
ment. In the first case, large-cell lung cancer developed
24 years after diagnosis and treatment of HL was diag-
nosed. The cancer developed within the previously irra-
diated region. Tumor was characterized by varied histo-
pathological structure and high-grade clinical dynamics
(MIB1 80%). The tumor was not visible on the chest
x-ray performed eight months before the diagnosis.

In the second presented case of secondary renal pel-
vis cancer, the secondary tumor was diagnosed 26 years
after finishing the first line of the chemotherapy against
HL and 13 years after radiation therapy. Importantly, in
both cases the patients were given multidrug chemother-
apy regimens including alkylating agents in combination
with radiation therapy.

Therefore, it is important to establish a schedule of
follow up examinations for patients treated because of
malignancies, especially in cases with good prognosis and
long-term survival, to increase the chance of early diag-
nosis of secondary tumor.

E. WOJTYNA-DZIEDZIC, G. STOPYRA, M. MAZURKIEWICZ

wyidukowania wtérnych chloniakow jest poréwnywalne
dla poszczegodlnych schematéw. Uwaza sig, ze ryzyko
zachorowania na wtéorne NHL moze by¢ réwniez zwia-
zane z naturalnym przebiegiem samego HL. Migdzy
innymi moze by¢ powodowane immunosupresja, wystg-
pujaca w przebiegu HL 1 utrzymujaca si¢ po zakoncze-
niu leczenia. Wzrost ryzyka zachorowan na NHL u cho-
rych leczonych z powodu HL obserwuje si¢ w ciagu 10
lat od zakonczenia chemioterapii lub radio-chemiotera-
pii [3,8,13].

Natomiast ryzyko rozwoju wtérnego nowotworu lite-
go wzrasta w pozniejszym okresie po leczeniu [3,5,8,
10,11,14]. Istotna role radioterapii w zwigkszeniu ryzy-
ka wtoérnych nowotworéw wykazano w wielu badaniach.
Wigkszo$¢ opisywanych wtoérnych nowotwordw litych
rozwija si¢ w obrebie obszaru napromienianego lub na
jego obrzezu. W literaturze opisywano zachorowania na
takie nowotwory wtorne jak raki: ptuc, okreznicy, piersi,
slinianek, tarczycy, zotadka, czy migsaki tkanek migk-
kich, czerniaka zto§liwego i migdzybloniaka optucne;j
[8,13].

Poczynione obserwacje spowodowaly zmiang takty-
ki leczenia choroby Hodgkina. Rozszerzono wskazania
do samodzielnej, radykalnej chemioterapii i ograniczono
stosowanie radioterapii. Nalezy jednak podkresli¢, ze
ryzyko zachorowania na wtérne nowotwory lite moze by¢
podwyzszone rowniez po leczeniu opartym wyltacznie na
chemioterapii. Udowodniono np. bezposredni zwiazek
rozwoju raka pecherza moczowego po leczeniu cyklofos-
famidem. Karcinogenne dziatanie wielu cytostatykow
wykazano rowniez w badaniach na zwierzgtach [8,9,11,
14,16-19].

PODSUMOWANIE

Przedstawiono dwa przypadki rozwoju wtérnych nowo-
twordw, u chorych po przebytym leczeniu z powodu HL.
W pierwszym przypadku byt to wielkokomorkowy rak
ptuca, do rozwoju ktérego doszto po uptywie 24 lat od
rozpoznania i leczenia HL. Nowotwor rozwinat sig
w obszarze uprzednio napromienianym. Cechowat si¢
zréznicowana budowa histopatologiczna i dos¢ duza dy-
namika kliniczna (MIB1 80%). Nie byt widoczny na prze-
gladowym zdjeciu rtg klatki piersiowej wykonanym
osiem miesigcy wczesniej.

W drugim przypadku wtornego raka wywodzacego
si¢ z komdrek nablonka miedniczki nerkowej wykryto po
26 latach od zakonczenia pierwszego rzutu leczenia
chemicznego HL i 13 lat od napromieniania. Nalezy
podkresli¢, ze w obydwu przypadkach chorzy otrzymy-
wali wielolekowa chemioterapig oparta na lekach alkilu-
jacych oraz radioterapig.

Zatem wazne wydaje si¢ ustalenie schematu badan
kontrolnych 0séb leczonych z powodu choroby nowotwo-
rowej, zwlaszcza cechujacych si¢ dobrym rokowaniem
i wieloletnim przezyciem, celem wczesnego wykrycia
wtornego nowotworu.
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