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Abstract

Primary central nervous system lymphoma is an
uncommon non-Hodgkin lymphoma that may occur in
brain and meninges, orbita or spinal cord. Primary central
nervous system lymphoma is mostly in the diffuse large
B cell lymphoma group and agressive crusing. Despite the
clinic, imaging, and cerebrospinal fluid findings suggesting
the illness, biopsy is necessary for definite diagnosis and
treatment planning. A 73-year-old male patient applied
with progressive headache for a month and weakness on
the right-arm. The patient was hospitalized to our clinic
for further examination and treatment. Lumbar puncture
was applied the patient who is thought to have central
nervous system lymphoma as a result of the magnetic
resonans imaging. Stereotactic  brain  biopsy was
performed on the patient who had no evidence of
lymphoma in the lumbar puncture examinations and a
result of pathologic examination, the CD20+B cell
lymphoma was diagnosed. When MR findings are typical
for primary central nervous system lymphoma,
histopathologic diagnosis should be made without delay
and treatment should be started.
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GIRIS

Primer santral sinir sistemi lenfomast (PSSSL)
santral sinir sisteminin kétd  prognozlu, nadir
gorilen bir timoéradar.  PSSSL tim  beyin
timotlerinin %1-3’4 ve tim Non-Hodkin Lenfoma
(NHL) vakalarinin =~ %2-3’tni  olusturmaktadir.
PSSSL. erkeklerde daha sik goralir ve ortalama
gorilme yast 60°dir!. PSSSL’lerin  cogu  yiiksek

Oz

Primer santral sinir sistemi lenfomasi, beyin ve zatlarini,
g6z veya spinal kordu tutabilen nadir gérilen bir Non-
Hodgkin lenfoma tiriidir. Primer santral sinir sistemi
lenfomast ¢ogunlukla diffiiz biiyiik B hiicreli lenfoma
grubundadir ve agresif seyirlidir. Hastaligi distindiren
klinik, goruntileme ve beyin omurilik stvist bulgulart
olmasina ragmen kesin tant ve tedavi planlamast icin
biyopsi gereklidir. Yetmis ti¢ yasinda erkek hasta, bir aydir
ilerleyici basagrist ve sag kolda gugsiizlik yakinmalart ile
bagvurdu. Hasta ileri tetkik ve tedavi icin klinigimize
yatirildi. Manyetik rezonans goriintileme sonuglart ile
santral sinir sistemi lenfomast distnilen hastaya lomber
ponksiyon yapildi. Lomber ponksiyon incelemelerinde
lenfoma lehine bulgu saptanmayan hastaya stereotaktik
beyin biyopsisi yapildi ve patolojik inceleme sonucu ile CD
20 + B hicreli lenfoma tanist konuldu. Primer santral sinir
sistemi lenfomast icin MR bulgulari tipik olgularda zaman
kaybetmeden histopatolojik tani konulmali ve tedaviye
baslanmalidir.

Anahtar kelimeler: Stereotaktik biyopsi, santral sinir
sistemi, lenfoma.

derecelidir ve %90’dan fazlast CD20+ diffiiz biytik
B hiicreli lenfomadir. Nadiren Burkitt lenfoma,
Lenfoblastik lenfoma, T hicreli lenfoma gézlenir?.
PSSSL. manyetik rezonans géruntilemede (MRG)
cogunlukla supratentoryal yerlesimli diffiz, homojen
kontrast tutan tek bir soliter lezyon veya multipl

lezyonlar olarak karsimiza c¢tkar. Nadiren kist
formasyonu, nekroz, hemoraji ve kalsifikasyon
gorilebilird*.  Cogunlukla frontal lob, korpus

kallozum, bazal ganglionlar daha az siklikla orbita,
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beyin sapt, serebellum, spinal kord tutulan
bélgeleridir. Korpus kallozumun kelebek tarzinda
tutulumu PSSSL i¢in klasik MRG bulgusudur*.

PSSSL tedavisi yiksek evreli glial timérlerden farkls
oldugu i¢in ayrict tant O6nemlidir?. Yiiksek dereceli
SSS timorlerinde cerrahi tedavi uygulanabilirken,
PSSSI’de kemoterapi ve radyoterapi tedavinin temel
kismint olugturur. PSSSL’nin steroide duyarlt olmast
6nem tasir ve histopatolojik incelemenin steroid
tedavi 6ncesinde yapilmasi 6nerilmektedir. Timor
tanusinda goriintileme yoéntemleri, beyin omuruilik
stvt analizi yardimet olsa da kesin tani icin biyopsi
gerekmektedir® Biz de bu yazida, PSSSL tanist alan
olguyu sunarak, PSSSL.’nin tani-tedavi algoritimlerini
gbzden gecirmeyi amacladik.

OLGU

73 yasinda erkek hasta bir ay 6nce baslayan bas agtist
sikayeti nedeniyle cekilen kranyal MRG’de saptanan
lezyonlarin degerlendirilmesi amact ile servisimize
yatrildl. Bas agrisi  siddetli, basit analjeziklere
yanitsiz, zonklayict vasiftaydi ve bas agrisina ek
olarak 10 giin 6nce baslayan sag kolda giicsiizlik
sikayeti mevcuttu. Oz ve soygecmisinde 6zellik
saptanmayan hastanin fizik muayenesi normal
sinirlarda idi. Nérolojik muayenesinde, sag st
ekstremitede 3/5 diizeyinde monoparezi diginda
Ozellik yoktu. Kranyal MRG’de bilateral parieto-
oksipital lobda lateral ventrikil posterior hornlarin
komsulugunda spleniumu igine alan T2 ve FLAIR
kesitlerde hiperintens kontrast tutan kitle lezyonu
(Resim 1) lenfoma lehine degetlendirildi.

Ayiricl tantya yonelik yapilan tetkiklerinde (batin ve
toraks  bilgisayarli tomografileri (BT), timor
belirteclerinde) patoloji saptanmadi. Hastaya PSSSL
ve diger ayirict taniar agisindan lomber ponksiyon
yapild. Beyin omurilik stvist (BOS) incelemesinde
milimetrekiipte 110 eritrosit, 3 16kosit gorildi. BOS
protein dizeyi 282mg/dl, glukoz 53 mg/dl idi. BOS
flowsitometrisinde ve sitolojisinde lenfoma lehine
belirgin bulgu saptanmadi. MR spektrometrisinde
(MRS) lenfomayi destekleyen kolin ve lipit laktat
pikleri  saptandi.  Fluorodeoksiglukoz-pozitron
emisyon tomografisi (FDG-PET) incelemesinde
kranyal ve servikal goriintiilemelerdeki lezyonlarda
artmis  FDG  tutulumu saptandiKlinik takibinde
bellek bozuklugu gelisen hastanin standardize
minimental test skoru (SMMT) 13 olarak
degerlendirildi. ~ Sag ekstremitede  klonik
kasilmalari olan hastanin, EEG’sinde bilateral delta

ust
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ritminde yavas dalga aktivitesi saptandi. No6betlerine
yonelik tedavisine levetiresetam 500 mg tb 2x1
eklendi. Hastaya mevcut goruntileme ve BOS
bulgulart ile lenfoma 6n tanisina yonelik stereotaktik
beyin biyopsisi planlandi. Bu dénemde hastanin bas
agrilarnin ¢ok  siddetlenmesi,  oryantasyon

bozuklugu gelismesi ve epileptik ndbetlerinin

siklagmast tzerine 7 gun yiksek doz (1 gt/gun) iv.
metilprednizolon tedavisi bagland.

Resim 1. Yiiksek doz 1.V. metilprednizolon
tedavisinin Oncesindeki MRG aksiyel kesitleri: A)
FLAIR, B) T2, C) Kontrastl T1

Yiiksek doz

1.V. metilprednizolon
tedavisinin sonrasindaki MRG aksiyel kesitleri: A)
FLAIR, B) T2, C) Kontrastli T1

Resim 2.

Tedavi sonrasi kliniginde kismi diizelme oldu.
Tedavi sonrast cekilen kontrastli kranyal MR’inda
timor etrafindaki 6demin bir miktar azaldig1 gorilda
(Resim 2). Steroid tedavisinden 10 glin sonra yapilan
sterotaktik biyopsi sonucu CD20+ diffiz biyik B
hicreli  lenfoma  olarak  sonuglandi.  Genel
durumunun bozuk olmast nedeni ile kemoterapi
baslanmayan hastaya sadece radyoterapi uygulandu.
Hastamiz semptomlar basladiktan yaklasik 4 ay
sonra kaybedildi.

TARTISMA

PSSSL sistemik tutulum olmaksizin santral sinir
sisteminde ortaya c¢ikan, koétd prognozlu nadir
gorilen bir lenfoma tiriradir®. En stk gorilen
histolojik alt tipi diffiiz buytik B hiicreli lenfomadir
ve son derece agresif bir timordir!y. Beyin (%30-
50), meninksler (%10-25), g6z (%10-20) ve omurilik
(%1) PSSSL’nin en sik gorilen yerlesim yerleridir®.



Erdal ve ark.

Lezyonlarin %90' derin gri cevher, korpus kallozum
ve periventrikiller beyaz cevher yerlesimlidir ve
subependimal uzanimi tipiktir®.

PSSSL gelisimi icin en 6nemli risk faktorii immiin
yetmezliktir (HIV enfeksiyonu iyatrojenik immun
yetmezlik, ataxi telenjicktazi, Wiskott-Aldrich, agir
yaygin kombine ve degisken immiin yetmezlik
sendromlart gibi)!?. Klinik bulgular siklikla, bas
agrist, bulantk gérme, psikoz, konflzyon, hafiza
bozuklugu, motor defisitler, nébet ve kisilik
degisikliklerini icerebilir®. Bizim olgumuzda da bas
agrist ilk sikayet olurken takip eden giinlerde sag
kolda giigstizlik, ndbet bellek  bozuklugu
saptanmisti.

ve

Resim 3.200XHE biiyiitmede

diffiiz  lenfositik
infiltrasyon (a),CD20 X100 buyitmede CD20+
lenfositler(b), Ki-67X100 biiyiitmede yiizde 80 niikleer
boyanma (c), GFAP X100 biiyiitmede zemin néropil
boyanmasi (d).

Tim beyin MR, kontrastli tim abdomen BT, BOS
sitolojisi, kemik iligi biyopsisi, oftalmolojik muayene,
testis muayenesi ve ultrasonografi, uluslararas
PSSSL.  ¢alisma  grubu  tarafindan,  tanusal
degerlendirmeyi standardize etmek igin 6nerilen
tetkiklerdir. Yas, performans, laktat dehidrogenaz
(LDH), BOS protein konsantrasyonu ve beyin derin

yapilarinin - tutulumu  prognozu  belirleyen ana
etmenlerdir!!.
Lezyonlarin  ¢ogu kontrastsiz T1 aguhklh MR

gorintilemede hipo- veya izointens, T2 agirliklt MR
gorintilemede hiper- ya da izointens olarak goralir.
Hiperselileriteye baglt belirgin ve homojen kontrast
tutulumu  gérilmektedir. MRS’de yiksek kolin
kreatinin orant saptanabilir. Ancak bu bulgular
PSSSL diger neoplazmlardan (6rn. metastaz, malign
gliomalar, meningiomlar) ya da non neoplastik
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hastaliklardan (6rn. multiple skleroz, inme, piyojenik
abse) ayiramayabilir. Perfizyon aguhkh MR
gorintileme, MRS ve FDG-PET gorintilemeleri
PSSSL ayriminda yardimet olabilir!2. Ancak beyin
biyopsisi halen tant i¢in altn standarttir!,>6711,

Beyin parankimini diffiiz olarak ve solid tabakalar
halinde infiltre ederler. Tumér hicreleri yuvarlak
sekillidir ve niikleol/stoplazma orant artmistir.
Anjiyosentrik patern olusturmast 6nemli morfolojik
Ozellikleridir.  Hucreler degisik pan  B-htcre
antijenlerini (CD19, CD20, CD22 ve CD79a vb.)
eksprese eder. Proliferatif indeks Ki-67 ile
gosterilebilir, yiksek bulunmast tanida anlamlidir.
Ayirict tant agisindan glial témotlerin ayriminda Glial
Fibriler Asidik Protein (GFAP) bakilmast 6nemlidir.
GFAP porzitif saptanmast glial timér lehinedir!s.
Olgumuzda diffiz lenfosit infiltrasyonuna ek olarak
CD 20 antikoru ile boyanma izlendi (Resim 3 a,b).
Yiksek Ki-67 proliferasyonu ve GFAP negatif
saptanmast ile diffiz biytk hiicreli lenfoma tanist
desteklenmis oldu (Resim 3 c,d).

Ginimuzde Onerilen tedavi yuksek evreli glial
timorlerden farklt olarak kemoterapi ve radyoterapi
oldugu icin, tedavi seklinin belitflenmesinde lenfoma
ve vyiksek evreli glial timér ayrimi  yapilmast
o6nemlidir'. ~ Tedavinin  temelini  kemoterapi
olusturmaktadir. Metotreksat (mtx) ve sitozin
arabinozid (ara-c) terapotik konsantrasyon agisindan
gtvenli bir sekilde uygulanabilen ajanlar arasinda yer
alir. PSSSL radyosensitif témérlerdir ve tim beyin

isinlanmast  6nerilmektedir.  TUmoér rezeksiyonu
yapilan  hastalarda  prognoz acisindan  fayda
gorilmedigi  icin  timorin  total  rezeksiyonu

onerilmemektedir!!. Steroidler tipik hastalarda en az
%40 oraninda semptomlarda hizli bir iyilesme ve
radyografik dizelme saglar. Ancak steroid tedavisi
beyin biyopsisi ve vitréz sividan alinan materyalde
histolojik degerlendirmeyi etkileyerek tani konulma
olasiligini azaltabilir. Bu nedenle mimkin oldugu
kadar girisim oncesinde kortikosteroid
kullanilmamalidir’>. Bizim hastamizda da steroid
sonrasinda lezyonda gerileme saptanirken, biyopsi
sonucu etkilememesi icin steroid tedavisinden en az
10 giin sonra biyopsi yapilabildi.

Sistemik kemoterapiye ve radyoterapiye ragmen
ortalama yagam stresi 10-18 ay olarak bildirilmistir,
altmus yas Ustil hastalarin cogu sadece radyoterapi ile
tedavi edilir ve prognozlart kétidir!h10. Hastamiza
tant konulduktan sonra genel durumu kéti olmast
nedeniyle sadece radyoterapi uygulanabildi ve
sikayetlerinin baslangicindan 4 ay sonra kaybedildi.
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PSSSL nadir gorilmesine ragmen sikligi giderek
artmaktadir. Tanida gorintileme ve BOS bulgular
yol gésterici olsa da kesin tant i¢in biyopsi gerekir.
Guntumizde, mevcut tedavilerden kismen fayda
gorilse de kir veya uzun sireli yasam saglayacak
tedaviler hentiz mimkuin degildir.
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