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Okiiler Tutulumlu Bir Nonhodgkin Lenfoma
Olgusu

Yesim ATES!, Mucize YARARCANZ, Fatma OKTAY!.
Stileyman KAYNAK?, Bahriye PAYZIN?

OZET

Nonhodgkin Lenfoma, orta yagin iizerinde goriilen, santral sinir sistemi, goz ve visseral organlari tu-
tabilen bir neoplazmadir. Lenfomalarda géz tutulumu, 16semilerin aksine oldukca nadirdir. Okiiler
lenfoma bulgulari; agrisiz gérme azalmasi, 6n segment enflamasyonu, vitreusta hiicre, retina ve
optik sinir baginda tiimor infiltrasyonu, ¢ok sayida retina pigment epiteli dekolmanlari, retinal vas-
kiilit, retinal nekroz ve eksiidatif retina dekolmanidir. Olgumuz 22 yaginda geng bir kadin olup, ba-
tindan kitle rezeksiyonu ile yapilan histopatolojik ¢caligmalar sonucunda lenfoma tanisi konmasiyla
ey zamanl olarak her iki gdzde gorme kaybi sikayeti ile klinigimize bagvurdu. Vitre iginde yogun
hiicre, vitrektomi sivisinda da lenfoid seriye ait ¢ok yogun hiicre kiimeleri izlendi. Batin to-
mografisinde ince barsakta kitle tespit edildi, kemik iligi aspirasyon materyali beyin omurilik sivisi
ve beyin manyetik rezonans goriintiileme tetkikleri normal bulundu. Okiiler ve visseral tutulumlu
lenfoma olarak degerlendirilen ve sistemik kemoterapi uygulanan olgunun batindaki kitlesinde kii-
¢lilme, okiiler bulgularinda gerileme ile tedaviye iyi yanit alindigi izlendi Sonug olarak, nedeni agik-
lanamayan uveit ve retinal vaskiilitlerde lenfomanin, her zaman ayirici tanida g6z 6niinde bu-
lundurulmasinin 6nemi vurgulandi.

ANAHTAR KELIMELER: Intraokiiler lenfoma, kemoterapi, nonhodgkin lenfoma.

A CASE OF NONHODGKIN LYMPHOMA WIiTH OCULAR INVOLVEMENT
SUMMARY '

Nonhodgkin Lymphoma is a neoplasm which involves central nervous system, eye and visceral or-
gans ; occurs after middle age. Eye metastasis in lymphoma is very uncomman on the contrary to
leukemias. Signs of ocular lymphoma are painless visual loss, anterior segment inflammation, vitritis,
infiltration of the optic nerve head with malignant cells, multiple retina pigment epithelial de-
tachment, retinal vasculitis, retinal necrosis and exudative retinal detachment. Our case is a 22 year
old female, referred to our clinic because of visual loss in both eyes at the same time of an intestinal
mass resection operation and hystopathologic examination with the diagnosis of lymphoma.

Lymphoid cells in vitrectomy specimen and mass on abdominal tomography were observed. Ce-
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rebrospinal fluid examination and magnetic resonance imaging of central nervous system were nor-
mal. As a result of the investigations the patient was diagnosed as B cell lymphoma with visceral
and ocular involvement and systemic chemotheraphy was administered. A good response to the the-
rapy with regression of the intestinal mass and ocular findings was observed. As a conclusion, in
this study, the importance of investigating for lymphoma in unknown uveitis and retinal vasculitis is

emphasized. Ret-vit 2001; 9 : 64-69.

KEY WORDS: Intraocular lymphoma, chemotherapy, nonhodgkin lymphoma.

GIRIS

Nonhodgkin Lenfoma (NHL)’lar, immiin
sistemin malign tiimorleri olup ¢ogunlukla B
ve daha az oranda T lenfositlerden koken
alirlar!. Etyolojisi tam olarak bilinmemektedir.
Orta yagin iizerinde, ozellikle 50-60 yas ara-
sinda ve erkeklerde daha fazla oranda go-
riiliirler! 2.

NHL, santral sinir sistemi (SSS), goz ve
visseral organlan tutabilen bir neoplazmadir.
Visseral formu daha sik goriilmekle birlikte
okiiler tutulumun, SSS lenfomas: ile birlikte
goriilme orani daha fazladir. SSS lenfomasi
olan olgularda optik sinirin tutulumu da sik
goriiliir’. Okiiler lenfoma bulgulari; agrisiz
gorme azalmasi, 6n segment enflamasyonu,
vitreus iginde hiicre, retinada ¢ok sayida re-
tina pigment epiteli dekolmanlari, retinal vas-
kiilit, retinal nekroz, eksudatif retina dekol-
mani ve optik sinir basinda tiimér infiltras-
yonudur. Retina ve vitreus tutulumunda, len-
foma hiicrelerinin infiltrasyonuyla nonspesifik
bir arka uveit veya vitritis, optik sinir bagi tu-
tulumunda da papil 6dem veya optik néropati

olugur®6.

Olgumuzu geng ve kadin hasta olmasi, okii-
ler tutulumun visseral organ lenfomas: ile be-
raber goriilmesi, SSS tutulumu olmamasi
ancak optik sinir tutulumunun bulunmasi ve
uygulanan kemoterapi ile goz bulgularinin ge-
rilemesi gibi ilging 6zellikleri nedeniyle sun-
may1 planladik.

OLGU

Hastamiz 22 yaginda geng¢ kadin, ilk kez ii¢
ay once, siddetli bulanti ve kusma sikayeti ile
bagvurdugu Diyarbakir Devlet Hastanesi
Genel Cerrahi Klinigi'nde. yapilan tetkikler
sonucunda ince barsakta kitle saptanarak re-
zeksiyon uygulanmig ve histopatolojik ¢a-
ligmalarla kitlenin lenfoma oldugu tespit edil-
mistir. Hasta, lenfoma tanisi konmasiyla e
zamanh olarak once sol, sonra sag gozde ge-
lisen afnsiz gorme kaybi gikayeti nedeniyle
klini§imize bagvurdu. Klinigimize bagvurdu-
gunda gormeleri sag gézde 10 santimetreden,
sol gozde 30 santimetreden parmak sayma dii-
zeyinde idi. Biomikroskopik incelemesinde 6n
segment bulgulari normal, vitreus i¢inde, 6zel-
likle arka vitreusta yoZun hiicre mevcuttu.
Arka segment aydinlanmadig i¢in fundus de-
gerlendirilemedi. Klinigimizde ultrason ci-
hazimiz bozuk oldugundan bagka bir klinikte
yapilan ultrasonografik incelemede; arka hya-
loidin ekojenitesinde belirgin yiikseklik , pos-
terior vitreus dekolmani ve vitreus iginde
yogun hiicre goriildiigii belirtildi. Orbital bil-
gisayarli tomografi ve ultrasonografide her-
hangi bir patoloji saptanmadi. Daha onceden
almig oldugu tani da goz o6niinde bulundu-
rularak sistemik incelemeye alindi. Akciger ve
beyin tomografisi normal olarak degerlen-
dirildi. Batin tomografisinde ince barsakta 12
cm lik bir kitle izlendi. Hastanin Diyarbakir
Devlet Hastanesi’nde incelenen preparatlar is-
tenilerek tekrar histopatolojik incelemesi ya-
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pildi ve kiigiik ¢entikli, biiyiik hiicreli interme-
diyer lenfoma olarak degerlendirildi. Kemik
iligi aspirasyon biyopsisi normal idi. Tek-
rarlanan beyin omurilik sivisi ve beyin man-
yetik rezonans goriintiileme tetkiklerinde sant-
ral sinir sistemi tutulumunu gosteren bulgu
saptanmadi. Hastanin sag goziine tani ama-
ciyla vitrektomi uygulandi. Vitrektomi si1-
rasinda vaskiiler kiliflanma ve optik diskte pa-
pillit goriiniimii saptandi. Alinan vitrektomi
yapilan histopatolojik in-
celemelerde, nekrotik bir zemin iizerinde ileri
derecede sitolitik, lenfoid seriye ait ¢cok yogun
hiicre kiimeleri izlendi. Bu sitolizin, vit-
rektomi sirasinda kullanilan aletin kesici ug-
larina ve alinan vitrektomi Orneginin ko-

sivisindan

nuldugu serum fizyolojik sivisina baglh olarak
geligtigi  digiiniildii. Ayrica hastanin pre-
paratlarinin  patoloji  laboratuvarina  gon-
derilmesi de 24 saati bulmugtu. Vitrektomiden
hemen sonra sag gozde gormesinin arttifini
ancak bunu takip eden ikinci giinde yine azal-
maya bagladigin1 ifade eden hastanin ikinci
giin yapilan muayenesinde, vitreusta hiic-
relerin tekrar yogunlagmaya bagladigi ve bu-
lanik bir fundus goriimiiniine neden oldugu
goriildii (Resim 1). Bu kez sol géze vitrektomi
planlandi. Yine ii¢ portlu sistem ile girildi.

Resim 1

Once kuru vitrektomi ile biopsi materyali ah-
nip hemen patoloji laboratuvarina gonderildi,
daha sonra total vitrektomi yapildi. Bu gozde
retinanin total olarak atrofik izlendi. Nazal bol-
gede biilloz, temporal bolgede sig retina de-
kolmani mevcuttu. Alt nazal retinal bélgede at-
rofik ve genis bir yirtik, makula Oniinde
preretinal membran izlendi. Preretinal memb-
ran soyularak, subretinal endodrenaj uy-
gulanip, intravitreal SF6 enjeksiyonu uy-
gulandi. Histopatolojik incelemede karyoreksis
nedeni ile hiicre matiirasyonu iyi de-
gerlendirilemedi. Muhtemelen, vitrektomi ma-
teryalinin doku kiiltiiriine ekilememesi bu ge-
kilde bir sonu¢ almamiza neden oldu. Hastaya
yapilan tiim tetkikler sonucunda visseral organ
lenfomasi ve okiiler tutulum tanisi konularak
sistemik kemoterapi bagland::

A) CHOP-Bleo :

C— Cyclophosphamide 1000 mg / m2 / 1. giin / V.
H— Doxorubicine 40 mg / m2/ 1. giin /IV.

O— Vincristine 1.4 mg/m2/max.2 mg/ 1. giin/1V.
P— Prednisolon 100 mg / giin / P.O / 1-5 giin (5 giin)
Bleocin— 15 mg / giin / IV / 1.- 5. Giinler

B) ARA - C ve Etopside:

ARA - C — Cytosine Arabinoside 1000 mg / m2 /2 sa-
atlik infiizyon / 1-3 giin (3 giin)

Etopside (VP-16)—100 mg / m2 / 1 saatlik infiizyon /
1-3 giin(3 giin devamli)

A ve B kiirleri, 28 giinde bir toplam 8 kiir
olarak uygulandi. 3. kiir sonunda batin kit-
lesinde kiigiilme, okiiler bulgularda gerileme
saptandi. (Resim 2). Sag gozde gérme 1/10 se-
viyesinde korunurken, sol gizde total niiks re-
tina dekolmani nedeniyle vizyonda artma ol-
madi.
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Resim 2

TARTISMA

NHL genellikle orta yasin iizerindeki er-
keklerde goriiliir. Immiin sistemin malign tii-
morleri  olup etyolojisi tam olarak bi-
linmemektedir'. Bugiine kadar rapor edilmig
en geng hasta 27 ya§1ndad|r7. Bizim olgumuz
ise bu agidan ozellik tagimakta olup 22 ya-
sinda bir kadin olgudur.

Lenfomalarda en sik okiiler semptom
gorme azlig1 ve goz oniinde ugusan siyah ci-
simciklerdir. Go6z muayenesinde genellikle
gorme azhgi, orta derecede 6n segment enf-
lamasyonu, akozde hiicre ve flare, keratik pre-
sipitatlar izlenir. Goz agnsizdir ve kon-
jonktival hiperemi yoktur. Persistan vitritis en
sik goriilen goz bulgusudur. Fundusta sub-
retinal infiltratlar, punktat retinal lezyonlar, re-
tinal vaskiilit, makula 6demi, makular star, cok
sayida RPE dekolmanlari, uveal kalinlagma ve
papillit tammlanmigtir. Bazen atipik hemorajik
retinal vaskiilit ve hemorajik retinal nekroz go-
riilebilir* 6.

Okiiler NHL larin primer veya ¢ogunlukla
sistemik lenfomalara sekonder olabilecegi ce-
sitl yayinlarda bildirilmistir. Vogel ve ark.?,
primer olarak gézden koken alan 6 NHL ol-
gusu; Neault ve ark .8, izole beyin tutulumu ve

uveit seklinde goz tutulumu olan 7 NHL ol-
gusu bildirmiglerdir. Bizim olgumuzda da ba-
tinda saptanan Kkitlenin histopatolojik in-
celemesi ile lenfoma tanisi konulmasi, siste-
mik tutulumun oldugunu gostermigtir.

Sistemik lenfomalarin % 3 ° iinde ilk belirti
gozde olmaktadir?. Klingele ve ark.!?, 8 ol-
guluk okiiler lenfoma serilerinde, 5 olgunun ilk
olarak tek tarafli gorme bulaniklig: ile ortaya
¢ikan uveitle bagvurduklarim bildirmiglerdir.
Bizim olgumuzda ise ilk semptom, visseral
organ tutulumuna bagh bulant1 ve kusmadir.

Visseral organ lenfomalarinin daha sik gé-
riilmesine ragmen okiiler tutulumun, SSS len-
fomas: ile birlikte bulunma orani daha faz-
ladir®. Char ve ark.!!, okiiler tutulumu olan 20
NHL olgusunun 6'sinin BOS’ unda malign
hiicreler ve 2 olguda da belirgin hemorajilerle
giden retinal vaskiilit bulgular1 gozlemis-lerdir.
Freeman ve ark.’, 32 olguluk okiiler lenfoma
serilerinde; 8 olguda SSS tutulumu sap-
tamiglardir. Bu serideki en sik rastlanan bulgu,
16 olguda goriilen arka uveit ve vitritis olup 1
olguda optik noropati saptanuglardir. Bizim ol-
gumuz; okiiler tutulumun visseral organ len-
fomas: ile birlikte olmasi ancak SSS tu-
tulumunun bulunmamasi nedeniyle de ozellik
tagimaktadir.

Lenfomalarda l6semilerin  aksine optik
sinir tutulumu olduk¢a nadirdir!2. Lewis ve
Clark!3, 48 yaginda okiiler lenfomali bir ka-
dinda, bilateral retinal perivaskiiler infiltrasyon
ve optik sinir bagi infiltrasyonu bildirmiglerdir.
Bizim olgumuzda da her iki gozde arka vit-
reusta yogun hiicre, vitrektomi sonrasinda sag
gozde, retinal vaskiilit, intraretinal hemorajiler
ve optik sinir tutulumuna bagl papillit sol
gozde ise total retinal atrofi, nazalde biilloz,
temporalde si§ retina dekolmani ve alt nazalde
atrofik retina ve genis bir retinal yirtik oldugu
izlendi.
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Atipik lenfositlerin tanisi i¢in histopatolojik
arasirma gerekmektedir. Lenfoma hiicreleri
biopsi Orneklerinden ¢ok zor teshis edilir.
Tipik lenfoma hiicreleri, biiyiik, pleomorfik ve
kii¢iik sitoplazmali olup niikleus oval veya yu-
varlak, niikleolus belirgindir. Sistemik len-
fomalar koroidi invaze ederken, SSS len-
fomalar1 RPE ve Bruch membrani arasina
yayilim gdsterir]er3. Vitreus ornegi alimi ta-
niy1 koyuncaya kadar birkag kez tek-

- rarlanabilir. Hastamizda sag gozden aldigimiz

vitrektomi materyali serum fizyolojik i¢ine ko-
nuldugundan ve hiicreler sitoliz oldugundan
detaylar secilemedi. Hiicre kiimelerinin ¢ok
yogun olmasi ve hiicrelerin lenfoid seriye ait
olmasi nedeni ile okiiler lenfoma lehine yo-
rumlandu. Ikinci vitrektomi kuru sartlarda alin-
di ve bekletilmeden patoloji laboratuvarina
gonderildi. Ancak hiicre matiirasyonu Kkar-
yoreksis nedeni ile degerlendirilemedi. Ya-
pilmis olan bazi yayinlarda vitrektomi or-
neginin, hiicre canhligini artturdig igin , % 10
fetal buzag serum ile zenginlegtirilmig doku
kiiltiirlerine almd1g1]4, bazi olgularda ise tani
icin korioretinal biyopsi gerekebildigi bildiril-
mektedir'>. Son caligmalarda Char ve ark.,'0
3 intraokiiler lenfoma ve 5 iiveitli olgunun vit-
reus orneklerinde Interleukin (IL) 10 dii-
zeylerini 6lgmiig, IL 10’un 3 intraokiiler len-
fomal: olguda pozitif iken, 5 iiveitli olguda
negatif oldugunu belirtmislerdir. Otorler, IL
10 seviyesinin vitritis ve malign hiicrelerin yo-
gunluguna paralel olarak arttigini da ifade et-
miglerdir. Bu nedenle tanida zorluk cekilen
intraokiiler lenfomali olgularda IL 10 dii-
zeylerinin, taniya yardimci olabilecegi soy-
lenebilir.

NHL tedavisindeki en énemli yaklagim ke-
moterapidir. Kemoterapinin yetersiz kaldif
durumlarda ise radyoterapi uygulanabilir. Te-
davi i¢in bir¢ok protokol Onerilmektedir Pe-

riokiiler steroid, baglangigta reaksiyonu azaltsa
da diisiik dozda iiveit her zaman vardir ve ste-
roid kesildiginde veya azaluldifinda enf-
lamasyon tekrar artar!”. Barigta ve ark.!3 rapor
ettikleri 3 lenfomali olgudan birinde agresif
sistemik kemoterapiye yanit alamadiklarini ve
bagladiklari radyoterapi sonucunda kitlede ge-
rileme oldugunu belirtmiglerdir . Okiiler len-
fomali olgularda hastalik sadece goze lokalize
ise radyoterapi verilmesi yeterli olabilir.
Ancak sistemik lenfoma varsa beraberinde ke-
moterapi Onerilmektedir. Sullivan ve ark.!?
intravendz kemoterapi ile intraokuler lenfoma
bulgularinda gerileme saptadiklari bir olgu
rapor etmiglerdir. Bizim olgumuzda da hem
sistemik hem de okiiler tutulum bulundu-
gundan, cerrahi sonrasinda, batindaki kitlenin
hizli biiyiimesi nedeni ile intermediate grade
olmasina ragmen, evre IV A agresif non-
hodgkin lenfoma olarak degerlendirildi ve ke-
moterapi baglandi. Sekiz kiir tedavi uygulanan
olguda, ti¢lincii kiiriin sonunda, batin kitlesinde
kiigiilme ve goz bulgularinda gerileme sap-
tandi.

SONUC

Biz bu ¢alisgmamizda: gen¢ ve kadin hasta
olmasi, okiiler tutulumun, visseral organ len-
fomast ile birlikte bulunmasi, SSS tu-
tulumunun olmamas: ancak optik sinir tu-
tulumunun bulunmasi ve uygulanan sistemik
kemoterapi ile gbz bulgularinin gerilemesi gibi
ilging ozellikleri olan bir okiiler lenfoma ol-
gusu sunduk.

NHL'lar, nadir goriilmesine ragmen, ¢ok
farkli klinik gekillerde ortaya ¢ikabilmesi ne-
deniyle ve tan1 koymada doku 6rnegi elde edil-
me zorlugundan dolay: tanisinda sikga ya-
nilgiya diigiilen tiimorler olup atlanmamasinin
bir oftalmolog i¢in ¢ok ©nemli oldugu soy-
lenebilir. Ciinkii NHL, bir géz hekiminin kar-
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stlagabilecegi hayati tehdit eden birkag pa-
tolojiden biridir. Ilk klinik yerlegimin goz tu-
tulumu seklinde olabilecegi ve erken taninin
hayat kurtarici oldugu diigiiniilerek, nedeni
actklanamayan uveit ve retinal vaskiilitlerde
lenfomanin ayirict tamida gozoniinde bu-
lundurulmasi gerekmektedir.
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