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Ozet

Vendz tromboembolizm kanserli hastalarda goriilebilen bir komplikasyondur. Literatiirde lenfoma’y1 igeren hematolojik
malinitelerde gorillen vendz tromboembolizm konusu yeterince bilinmemektedir. Hiperkalsemi lenfoma hastalarinda
goriilebilen bir elektrolit bozuklugudur. Bu yazida kaverndz siniis trombozu ve hiperkalsemi ile prezente olan diffiiz biiyiik B

hiicreli lenfoma olgusunu sunuyoruz.

Anahtar Kelimeler: Lenfoma, hiperkalsemi, kavernoz siniis trombozu

Diffuse Large B-Cell Lymphoma Case Presented With Cavernous Sinus Thrombosis and Hypercalcemia

Abstract

Venous thromboembolism can a complication in cancer patients. In the literature, 1t is not known sufficiently that venous
thromboembolism in hematologic malignancies including lymphoma. Hypercalcemia is an electrolyte disorder seen in
patients with lymphoma. Here we report diffuse large B-cell lymphoma case presented with cavernous sinus thrombosis and

hypercalcemia.
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Giris

Derin ven trombozu, serebral ven trombozu gibi
durumlar igeren vendz tromboembolizm kanserli
hastalarda goriillen bir seri komplikasyondur™?.
Kanserli hastalarin  yaklasik  %20°si  vendz
tromboembolizm (VTE) ile prezente olmaktadir.?
Malinite ¢ok heterojen gruptur ve VTE riski bu
gruplar arasinda farklihk gostermektedir. Ozellikle
pankreas, mide, akciger, prostat ve beyin
malinitelerinde VTE riski yiiksektir. Kanserli
hastalarda VTE’ye katkida bulunan faktorler;
ilerleyen hastalik, santral venoz kateter, kemoterapi
ve kismen malinitenin spesifik tipi olabilir®*®.

Lenfoma’y1r iceren hematolojik malinitelerde
goriilen VTE ile ilgili konular yeterince
galisitlmamistir Daha Once yapilan bir ¢alismada,
ozellikle yiiksek grade’li lenfomalarda olmak iizere,
VTE riskinin %7.7 oldugu belirtilmistir®. Bir baska
prospektif ¢aligmada yiiksek grade’li non-hodgin
lenfomalarda VTE riskinin  %6.6 oraninda
bulunmustur’.

Daha 6nce yapilan bir ¢alismada diffiiz biiyiikk B
hiicreli lenfomali (DBBHL) hastalarda VTE riski
%12.8 olarak bulunmustur. Ancak VTE olusan
bolgelerde santral sinir sistemi yoktu®,

Bu yazida kavernoz siniis trombozu ve
hiperkalsemi ile prezente olan diffiiz biliyik B
hiicreli lenfomal1 olgu sunulmustur.

Olgu

25 yasinda, sag el tercihli, erkek hasta. Sag
bacakta siglik, sag taraf gilicslizligl, sag goz
kapaginda  disiiklik yakinmasiyla  basvurdu.
Hastanin yakinmalar1 bagvurusundan 15 giin 6nce

baglamistr. {lk olarak sag bacaginda sislik ve
kizariklik olmus, bu durumundan 5 giin sonra sag
kol ve bacakta gii¢siizliik olmustu. Bir giin sonra
sag g6z kapaginda diisiikliik tarifleyen hastanin son
bir haftadir basinin her tarafinda, zonklayict vasifli,
mide bulantistnin eslik ettigi bir agr1 vardi. Hasta
bu agrinin her giin oldugunu belirtti.

Sistemik bakida, bilateral pretibial 6dem ve her
iki alt ekstremite arasinda g¢ap farki mevcuttu.
Karin bakisinda sag alt kadranda ele gelen kitle
tespit edildi. Karaciger kot altinda 4-5 cm ele
geliyordu.

Ozgecmisinde ve soy geg¢misinde bilinen bir
ozellik yoktu.

Norolojik bakida; bilinci agik, oryante ve
koopereydi. Kraniyal sinir bakisinda her iki gozde
151k refleksi pozitif, pupiller izokorik, sol goz
hareketleri serbest, sag goziin asagi, yukari ve ice
bakisi kisitliydl. Sag gozde pitozu vardi.

Motor bakida, sag iist ve alt ekstremite kas gii¢leri
MRC (medical research council) sistemine gore
4/5, sol taraf 5/5 kas giiciindeydi.

Sag taraf yliz ve kolda hipoestezi mevcuttu.
Hasta saga ataksik yiiriiyordu.

Hastanin  rutin  biyokimya incelemesinde;
potasyum 5,6 (3,5-5,5 mEg/L), BUN 54 (5-24
mg/dl), kreatinin 2,9 (0,4-1,4 mg/dl), kalsiyum 17-
19 (8,1-10,7 mg/dl), fosfor 4,3 (2,3-4.7 mg/dl),
albumin 3.3 (3,5-5 gr/dl), parathormon <3 (9-78
pg/ml), alkalen fosfataz 215 (95-280 U/L) idi.

Tam kan saymmi incelemesinde; hemoglobin
10,5 (13,6-17,2 g/dl), hematokrit 29 (39,5-50.3
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bin/uL), MCV (80.7-95,5 fL), platelet 111 (156-373
bin/ul), beyaz kiire 7.8 (4.3-10.3 bin/uL)’di.
Sedimantasyon 92  (0-10 mm/saat), B2
mikroglobulin 3110 (1010-1730 ng/ml)’di.

Akciger grafisi, Elektrokardiyografi,
Ekokardiyografi incelemesi normaldi

Hastanin yapilan alt ekstremite vendz doppler
incelemesinde, sag ana femoral ven, safenofemoral
bileske ve popliteal vende ¢ap artisi olup, trombiisle
uyumlu goriiniim izlendi. Beyin manyetik rezonans
gorintilleme (MRG) incelemesi normaldi (Resim
1). Beyin MRG venografi tetkikinde sag sigmoid,
transvers siniiste vendz gecis izlenmedi. Kavernoz
sinlis trombozu izlendi Orbita MRG incelemesi
kaverndz sinlis trombozunu desteklemekteydi
(Resim 2)

Resim 2: Orbita MRG incelemesinde kavernoz
siniiste trombiis goriintiisii

Hasta bu yakinma ve bulgularla boliimiimiize
kavernoz sinlis trombozu+derin ven trombozu
(DVT) +Hiperkalsemi tanilariyla yatirildi. Hastaya
24000 iU fraksiyone heparin ve beraberinde oral
warfarin igeren antikoagiilan tedavi baslandi. Ancak
hastada belirgin hematiiri gelismesi nedeniyle bu

tedavi kesildi. Tedaviye diisik molekiil agirlikli
heparin ile devam edildi.

Hastanin biyokimyasal incelemelerinde kalsiyum
degeri yiiksek olmasi nedeniyle Nefroloji
bolimiiyle konsiilte edildi. Hidrasyon tedavisi
Onerildi. Ancak hidrasyona ragmen kalsiyum
diizeyinin artmasit nedeniyle iki kez hemodializ
uygulandi. Daha sonra hidrasyon tedavisine devam
edildi. Bu yodnden Endokrinoloji bdoliimiiyle
konsiilte edildi. malin hiperkalsemi diistiniildii.
Tedavisine zoledronik asit eklendi.

Hastanin vendz  tromboembolizm, malin
hiperkalsemi, sedimentasyon yiiksekligi birlikte
diistintildiginde hastada oncelikle bir malinite
tablosu olabilecegi disiiniildii. Medikal onkoloji
boliimiiyle hasta konsiilte edildi. Hastanin tanisina
yonelik tetkikler istendi.

Abdominal ultrasonografi’de karaciger yaklasik
16 cm vertikal uzunlukta olup, parankim ekosu
grade II artmusti (steatoz). Karaciger her iki lobda
biiyligii sagda subkapsiiler alanda 40x33 mm, sol
lob medial segmentte 5x3.5 cm boyutlarinda
digerleri daha kiiciik boyutlu periferik hipoekoik
halosu bulunan izo-hipoekoik karakterde multipl
lezyonlar izlendi. Abdominal bilgisayarli tomografi
(BT) incelemesinde karacigerde en biiyligli 5 cm
capa ulagan metastazi diisiindiiren multipl
lezyonlar, karin sag alt kadranda 15x10 cm
boyutlarinda kitle ve sag iliopsoas kasinda
infiltrasyon izlendi (Resim 3).

Resim 3: Abdominal BT’ de Kkaracigerde
metastaz goriintiisii

Kemik iligi biyopsisi yapildi. Kemik iligi biyopsi
sonucu, CD 20 (+) diffiiz B hiicreli lenfoma olarak
sonuglandi. Hasta Medikal onkoloji tarafindan
takibe alindi. 2 kir R-CHOP (rituksimab,
siklofosfamid, adriamisin, vincristine, prednisone)
kemoterapisi verildi. Birinci kiir tedaviden sonra
ndtropenik ates gelisti. Gerekli tedaviler verildi.
Hasta diizeldi. 2. kiir 1 ay sonra verildi. Herhangi
bir komplikasyon yasanmadi. Basvurusunun 3.
aymdaki takibinde sag alt ekstremitedeki ¢ap artist
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kayboldu. Norolojik bakida sag gozdeki bakis
kisithiligt ve pitozu diizeldi. Sag taraftaki kas
giicstizliigii devam etmekteydi.

Tartisma

Gastrointestinal kanser, akciger kanseri ve
hematolojik kanserlerde VTE riski goreceli olarak
oldukea yiiksektir. Ayrica bobrek, mide, pankreas,
beyin, over tiimorlerinde VTE riski yiiksek olarak
bulunmustur'®*!. Hematolojik maliniteler icersinde
lenfomalarda VTE  goriilebilir.  Lenfomalar
icerisinde en stk non-hodgin lenfomada goriiliir’.
Bizim olgumuzda non-hodgin lenfoma grubundan
DBBHL tanisi alan bir olguydu.

DBBHL’ler non-hodgin lenfoma’larin en genis
alt tipini olusturur. Goriilme siklig1 yaklasik yilda
2.9/100.000 civarindadir. DBBHL ortalama 60 yas
(14-98) civarinda ve erkeklerde biraz fazla
goriiliir’,

Hiimoral ve mekanik etkiler gibi tiimdriin
pthtilasma  sisteminin aktivasyonunu kapsayan
etkileri, kanserde VTE olusum mekanizmasi ile
iliskili olabilir’>.  Ayrica kanser tedavisi de
hiperkoagiilabilite durumlariyla siklikla iliskilidir*®.
Santral vendz kataterler ve vendz obstriiksiyon
lenfatik kitle etkisine yol agtigt icin, tromboz
gelisiminde 6nemli bir lokal faktordir®. Bizim
hastamizda boyle bir lokal faktér ve kemoterapi
tedavisi yoktu.

Serebral ven trombozu, hematolojk malinitelerin
klasik bir komplikasyonudur**®. Bizim hastamizda
da kaverndz siniis trombozu tespit edildi.

Malinite durumlarinda profilaktik antikoagiilan
tedavi, perioperatif olarak ve kemoterapi sirasinda
ve aym zamanda da VTE’den sonra sekonder
koruma da kullanilabilir®®.

Klinik calismalarda kanserli hastalarda VTE
tedavisinde diisiik molekiiler agirlikli heparinin oral
warfarinden daha etkili oldugu gosterilmistir'’.
Bizim hastamizda tedaviye disiik molekiiler
agirlikli heparin tedavisi ile devam edildi.

Hiperkalsemi non-hodgkin lenfomanin nadir bir
komplikasyonudur. Genellikle yiiksek grade’li
olgularda ve hastaligin ge¢ doneminde ortaya
cikar'®. Bizim olgumuzda ise hiperkalsemi erken
donmede ortaya ¢ikan bir bulguydu.

Malin lenfomada  hiperkalsemi farkl
mekanizmalarla ortaya ¢ikar. Malin hastaliklarda
hiperkalsemi tiimér metastazina bagli osteolizis
veya timoériin salgiladigi  hiimoral faktorler
nedeniyle olusur. Hiperkalsemi’ye neden olan
hiimoral faktorler sunlardir: paratiroid hormon-
related protein (PTH-rP), transforming growth
faktor alfa (TGF alfa), interlokin-1, tiimor nekrozis
faktor (TNF), prostaglandin E, koloni stimiile edici
faktor ve lenfotoksinlerdir *92%%,

Kemik metastazi olmaksizin olusan malin
hiperkalsemi paratirod hormona benzer etkiye sahip
paratiroid hormona benzer protein tarafindan

olusabilir. Diger yandan malin hiperkalsemi artmis
vitamin D3 yapimu ile ilgili olabilir®,
Hiperkalseminin tedavisi; pirimer hastaligin
tedavisi (timdriin ablasyonu, paratiroidektomi),
idrarla kalsiyum atiliminin artirilmast (kalsitonin,
glukokortikoidler, bifosfonatlar vb), intestinal
kalsiyuam absorbsiyonunun azaltilmasi (disiik
kalsiyamlu diyet, glukokortikoidler), digerleri
(dializ, mobilizasyon, oral veya intravenoz fosfat,
ostrojen ve progesteron, klorokin ) seklindedir®.
Bizim hastamizda da hidrasyon, dializ ve bifosfonat
grubundan zoledronik asit tedavileri uyguland:
Sonu¢ olarak klinisyenler vendz tromboz ve
malin hiperkalsemi bulgular1 ile bagvuran olgularda
malinite ihtimalini g6z 6nlinde bulundurmalidirlar.
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