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Primer santral sinir sistemi lenfomalari: 10 vakanin retrospektif analizi
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Ozet

Amag: Non-Hodgkin lenfoma (NHL)'nin nadir bir formu olan primer santral sinir sistemi (SSS) lenfomasi,
agresif ekstranodal SSS’nin yiksek gradli B hiicre neoplazmi olarak tanimlanir. SSS lenfoma insidansi son
yillarda giderek artmaktadir. Genel olarak kotl prognoza sahiptir. Bu galismada; primer SSS lenfomasi tanisi
alan hastalarin klinik, patolojik, imminhistokimyasal ve radyolojik 6zellikleri literatur esliginde degerlendirmesi
amagclanmstir.

Gereg ve yontem: Mayis 2011 ile Ocak 2017 tarihleri arasinda primer SSS lenfoma tanisi patolojik olarak
dogrulanmis 10 hasta retrospektif olarak incelendi.

Bulgular: SSS lenfomali 10 hastanin 7 (%70)’si kadin 3 (%30)’l erkekti. Tum hastalarin tani konuldugundaki
ortalama yaslari 59,1+13,98 idi. En sik yerlesim yeri; 8 hastada (%80) bazal ganglia boélgesi olup, 3 hastanin
(%30) coklu intrakranyal kitleleri vardi. 8 hastada (%80) sterotaksik beyin biyopsisi, 2 hastada (%20) kranyotomi
le timor rezeksiyonu yapildi. Tumi non-Hodgkin B hiicreli lenfoma olan hastalarin 10’u da (%100) diffiz biyuk
B hiicreli lenfoma idi. Tim vakalarda CD20 igin diffiiz ve kuvvetli pozitiflik gérildi. immiin yetmezlik higbir
hastada yoktu.

Sonug: Kot prognoza sahip olan primer SSS lenfomasi siklikla 55 yasin Uzerinde gordlar. Diffiz blylk
B-hucreli lenfoma en sik alt tip olup bazal ganglia bolgesi en sik yerlesim yeridir.

Anahtar kelimeler: Non-Hodgkin lenfoma, santral sinir sistemi, primer lenfoma, buyUk B hicreli lenfoma.
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10 vakanin retrospektif analizi. Pam Tip Derg 2020;13:605-611.

Abstract

Purpose: Primary central nervous system (CNS) lymphoma, a rare form of non-Hodgkin's lymphoma (NHL),
is defined as high-grade B cell neoplasm of aggressive extranodal CNS. The incidence of CNS lymphoma has
been increasing in recent years. In general, it has a poor prognosis. The aim of this study is to evaluate the
clinical, pathological, immunohistochemical and radiological features of patients with primary CNS lymphoma
in the light of literature.

Materials and methods: Between May 2011 and January 2017, 10 patients with pathologic confirmation of
primary CNS lymphoma were retrospectively reviewed.

Results: Of 10 patients with CNS lymphoma, 7 (70%) were female and 3 (30%) were male. The mean age
of all patients at diagnosis was 59.1+13.98 years. The most common settlements; eight patients (80%) had
basal ganglia and 3 patients (30%) had multiple intracranial masses. Sterotaxic brain biopsy was performed in
8 patients (80%) and tumor resection was performed by craniotomy in 2 patients (20%). All of the patients with
non-Hodgkin B cell lymphoma had diffuse large B cell ymphoma in 10 (100%). All cases had diffuse and strong
positivity for CD20. None of the patients had immunodeficiency.

Conclusion: Primary CNS lymphoma with a poor prognosis is frequently seen over 55 years of age. Diffuse
large B-cell lymphoma is the most common subtype and basal ganglia is the most common site.

Key words: Non-Hodgkin lymphoma, large B cell ymphoma, central nervous system, primary lymphoma.
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Giris

SSS lenfomasi primer veya sistemik
lenfomanin SSS tutulumuna sekonder olabilir.
Primer tip daha nadir gortilmektedir. Tani
esnasinda SSS haricinde vicudun bagka
bir yerinde saptanmayan ve SSS’den (beyin
parenkimi, spinal kord, leptomeninksler veya
g6z) koken alanlar primer olarak adlandirilir
[1]. Non-Hodgkin lenfoma (NHL)'nin nadir bir
formu olan primer santral sinir sistemi (SSS)
lenfomasi, agresif ekstranodal yiiksek gradli B
hicre neoplazmidir. Primer SSS lenfomalari;
siklikla buydk veya immunoblastik tipte malign
hicrelerdir.

Primer SSS lenfomasinin tanisi siklikla
stereotaktik biyopsi ile konur [2-8]. Bu
timorlerin  ginimuzdeki tedavisi kemoterapi
ve radyoterapidir [2, 3, 5-9]. immiinoterapi,
hedeflenmis  terapi veya kok  hicre
transplantasyonu gibi birtakim yeni tedavi
stratejileri gelistiriimektedir [3, 5-7, 10].

SSS lenfoma insidansi son yillarda giderek
artmaktadir ve genel olarak kotl prognoza
sahiptir. SSS lenfomalari ayirici tanisinda
multifokal veya multisentrik gliomlar, multipl
skleroz ve enflamasyon dusUndlmelidir.
Tedavi edilmeyen hastalarda yasam suresinin
kisa olmasindan dolayi olabilecek en kisa
strede tedaviye baslanmasi gerekir [11]. Bu
calismada; primer SSS lenfomasi bulunan
hastalarin klinik, patolojik, immunhistokimyasal
ve radyolojik o6zelliklerini literatlr esliginde
sunmayi amagladik.

Gereg ve yontem

Klinigimizde Mayis 2011 ile Ocak 2017
tarihleri arasinda histopatolojik olarak primer
SSS lenfomasi tanisi konulan ardisik 10 hasta
retrospektif arastirildi.  Demografik, klinik,
laboratuvar, radyolojik ve patolojik o&zellikleri
degerlendirildi. Hastalarin sistemik muayeneleri,
lenf nodu taramasi ve tum vicut pozitron
emisyon tomografi (PET)gorintuleri incelenerek
sistemik lenfomasi olmayanlar calismaya dahil
edildi. Postoperatif ilk 24 saat iginde bilgisayarli
tomografi (BT) vel/veya manyetik rezonans
(MR) goruntilemeleri ¢ekildi. Batlin hastalarin
aydinlatilmis bilgi onam formu bulunmaktaydi.
Etik Kurul onayi, Bakirkdy Prof. Dr. Mazhar
Osman Ruh ve Sinir Hastaliklari Hastanesi Etik
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Kurulu'ndan alinmistir. istatiktiksel analizler
SPSS Statistics 24.0 (SPSS Inc, Chicago, IL,
USA) programinda yapildi.

Bulgular

Primer SSS lenfomali 10 hastanin yaslar
26 ile 77 (ortalama 59.1£13.98) arasinda
degismekteydi. 10 hastanin 7’si kadin (%70),
3’0 erkek (%30) idi. Klinik belirtiler arasinda en
sik bas agrisi bulunmaktaydi. Bir hastada tip 2
diyabet, bir hastada hipertansiyon, bir hastada
otiroid guatr olup bir hastada gegirilmis koroner
by-pass ve bir hastada uyusturucu kullanim
Oykusu bulunmaktaydi. Her hastanin preoperatif
BT ve kontrastli MR gorintilemeleri dikkatlice
incelendi. En sik yerlesim yeri; 8 hastada (%80)
bazal gekirdek bdlgesi olup, 3 hastanin (%30)
coklu intrakranyal kitleleri vardi. Multipl kitleleri
olan hastalarin birinde bilateral talamusta,
ponsta ve mezensefalonda lezyonlar izlendi.
Digerinde bilateral bazal ¢ekirdeklerde, tglincl
hastada ise talamus ve bilateral serebellar
hemisferlerde lezyonlar gorildi. BT'de izo-
veya hiperdens, MR’da ise T2 ve FLAIRda
hiperintens gortntl  veren bu lezyonlarin
timdnde belirgin kontrast tutulumu gdzlendi.
Lezyonlarin c¢evresindeki 6dem kitleden iyi
ayirt edilebilmekteydi. Bas agrisi en sik gorulen
semptom (5/10, %50) olup, fokal ndrolojik
defisit (3/10, %30), konusma bozuklugu (2/10,
%20), yurime gucligu (2/10, %20), biling
degisiklikleri (2/10, %20) ve unutkanhk (2/10,
%10) diger bulgulardi. Hastalarin sikayetlerinin
suresi bir hafta ile 11 ay arasinda (ort. 4,2 ay)
degismekteydi. 8 hastada (%80) stereotaktik
beyin biyopsisi, 2 hastada (%20) kranyotomi
le timor rezeksiyonu yapilmigti (Resim 1-3).
ilk 24 saat iginde gekilen postoperatif BT ve/
veya MR goruntilerde lezyonlarin timinde
hedeflenen bdlgelerden doku ¢ikarildigi gordldu.
Histopatolojik olarak tiim primer SSS lenfomall
hastalarda Non-Hodgkin lenfoma saptandidgi
goruldi. Subtiplere bakildiginda hepsi (%100)
diffiz buyuk B hicrelilenfomaidi. Tim vakalarda
CD20 igin difftiz ve kuvvetli pozitiflik mevuct idi
(Tablo 1). Patolojik tanilari belirlendikten sonra
hastalar ek tedavilerinin dizenlenmesi amaciyla
dis merkez onkoloji kliniklerine yénlendirilmisti.
Postoperatif her hastada steroid tedavisi ve
kemoterapi verilirken, bunlara ek olarak iki
hastada radyoterapi de uygulandigi goralda.
immiin yetmezlik hicbir hastada yoktu.
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Hastalarin takip slresi 6-23 ay (ort. 12,2
ay) arasinda degismekteydi. Ameliyat sonrasi
3. ay kontrolinde hastalarin 9unda (9/10,
%90) sikayetlerin dizeldigi, birinde (1/10,
%10) ise siddetli bas agrisinin azalarak

devam ettigi 6grenildi. 8 hastada (8/10, %80)

Resim 1. Sol talamik yerlesimli kitle

timorin kayboldugu, 2 hastada (2/10, %Z20)
ise tumor boyutlarinda belirgin azalma oldugu
goriulda. Takiplerde hastalarin 8’inde rekurrens
gelisirken, bu hastalarin 5'i hayatini kaybetti,
2 hasta halen yasamakta olup bir hastaya 6.
aydan sonra ulasilamadi.

A: Preop stereotaksik MR goérintisi. B: Preop BT goriintisi. C: Stereotaksik biyopsi sonrasi kontrol

BT goéruntusi

S 24 1601119
oc 4

a mber 60
(e [ s ]

Resim 2. Sol anterior talamus yerlesimli kitle

A: Preop stereotaksik kontrasth BT goérintisi, B: Biyopsi sonrasi kontrol BT gérintisi, C: Postop

kontrol MR gérintusu
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TOSBIZIFEGDICABSIGDE 1TABICITAC
WIGASYON (Adull)

06

39964256420 AN: JD0DSSESZSFDA1B0BABTITE14C24TCHE
D: Head*BEYIN__SPIRAL (Adull)

Resim 3. Sol pariteal bolge yerlesimli kitle A: Preop stereotaksik kontrastsiz BT goérintusi, B:
Stereotaksik eksizyon sonrasi postop kontrol BT goriintlist

Tartisma

Primer SSS lenfomasi; tim SSS timérlerinin
%1-5'i ve non-Hodgkin lenfomalarin %2-3'U
kadarini olusturmaktadir [12, 13]. Sekonder
olanlara primer SSS lenfomasindan daha sik
rastlanir. Hodgkin lenfomada ise SSS tutulumu
oldukca nadirdir. Diffliz biyik B hicreli lenfoma
alt tipi tim primer SSS lenfomalarin %90’indan
fazlasini teskil eder. Burkitt lenfoma, T hicreli
lenfoma ve disuk gradli lenfomalar ise daha
seyrektir. CD20 pozitiflik ve CD138 negatiflik
diferansiasyonu bu tip tUmor hicrelerinin
spesifik  immulnhistokimyasal belirtecleridir
[8]. Bizim calismamizda yer alan primer SSS
lenfomali hastalarimizin hepsinde non-Hodgkin
lenfomanin subtipi diffiz buydk B hucreli
lenfoma saptandi. Yine diger calismalardaki
ile uyumlu olarak tim vakalarimizda CD20 i¢in
diffiz ve kuvvetli pozitiflik gorulda.

SSS lenfoma insidansi son yillarda giderek
artmaktadir [8]. Hastaneye yatislarinin artmasi,
tani  tekniklerinde teknolojik  gelismeler,
HIV enfeksiyonu insidansinin artigi, organ
transplantasyonu sonrasi Kazaniimis Bagisiklik
Yetmezligi Sendromu (AIDS) olan hastalarda
gelisen timorlerin %10 kadari non-Hodgkin
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lenfomalar olup bunlarin da %10-15 kadarini
primer SSS lenfomasi olusturur [14, 15]. Yapilan
laboratuvar incelemelerinde  hastalarimizin
hicbirinde AIDS veya bir immin yetmezlik
saptanmamistir.

SSS lenfoma insidansi son yillarda giderek
artmaktadir [8]. Primer SSS lenfomali hastalarin
blylk c¢ogunlugu erkektir ve tani aldiklarinda
ortalama 60 yas civarindadir, etnik gruplar
arasinda bir farklihk bulunmamaktadir [2, 4,
7-9]. Calismamizda 26 yasindaki erkek hasta
disindaki tim hastalarimiz 6. dekat ve tzerinde
bulunmaktaydi. Klinik belirtiler, lezyonlarin
yerlesim yeri ve sayisi (tek veya ¢ok) gibi gesitli
faktorlere bagli olarak degisir. Calismalarda
primer SSS lenfomali hastalarin %34 kadarinda
multipl lezyonlar oldugu ve bunlarin siklikla
frontal lobda yerlestigi gortulmdastiar [2, 4, 6,
8]. Bunun yanisira; korpus kallozum, bazal
cekirdek, periventrikiler bolge, beyin sapi veya
serebellum gibi derin beyin dokusu tutulumu
primer SSS lenfomali hastalarda %40 oraninda
goralur [2, 3, 5, 6, 8, 10].

Tani en sik stereotaktik biyopsi ile konulur
[2-8].
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SS lenfomasi nispeten spesifik radyolojik
goruntulere sahiptir. TUmar kitlesi, BT de belirgin
olarak yuksek dansitede (nadiren gevresindeki
doku ile ayni dansitede olabilir) olup dizgln
kontrast tutulumu gdsterir. MR gorintilemede
tipik olarak T1'de izo veya hipointens, T2'de
ve FLAIR'de hiperintens ozelliktedir. Korpus
kallozum yerlesimli lezyonlar; kontrasth MR’da
yumruk gibi, alev seklinde veya kelebek
gOruntustinde belirgin ve dizgln tutulum gosterir
[3-6, 10]. SSS lenfomalari ayirici tanisinda
multifokal veya multisentrik gliomlar, metastatik
timorler, multipl skleroz ve enflamasyon
distnUlmelidir. Primer SSS lenfomasi koti
prognozlu olduk¢a agresif bir timdr olup
tanidan itibaren ortalama yasam suresi 9 ay
civarindadir [7]. Tani ve tedavi surecleri; primer
SSS lenfomasinin yluksek malign davranisli
ve kotl prognozlu olmasi nedeniyle oldukga
zorludur ve miucadele gerektirmektedir [2,
7, 8]. Tedavi edilmeyen hastalarda yasam
suresinin kisa olmasindan dolay! olabilecek
en kisa slrede tedaviye baslanmasi gerekir
[11]. Diger beyin timorleriyle kiyaslandiginda;
yeni tani konmus primer SSS lenfomasinin
tedavisinde rezeksiyon endikasyonu olmayip
radyasyon ve/veya kemoterapi 6nerilmektedir
[16, 17]. Immiinoterapi, hedeflenmis terapi veya
kdk hicre transplantasyonu gibi yeni tedavi
stratejileri de umut vericidir [3, 5-7, 10].

Calismamizin zayif ydnlerinden biri sudur
ki, hastalarin cerrahi sonrasi tedavileri farkh
onkoloji kliniklerinde devam ettigi icin kemoterapi
rejimleri ve radyoterapi endikasyonlarinin geriye
donuk degerlendiriimesi mumkin olmadi; bizim
takiplerimizde ise iki hastanin birinin 6 aylik
takipler sonunda exitus oldugunu, digerinin 9
aylik takiplerinde hayatta oldugunu gordik.

Sonug olarak, primer SSS lenfoma siklikla
55 yasin Uzerindeki erigkinlerde goéralur. Diffliz
biylk B hticreli lenfomalar en baskin alt tip olup
en sik bazal ¢ekirdek bdlgesinde yerlegir.

Cikar iligkisi: Yazarlar cikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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