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Olgu Sunumu / Case Report

Primer Pulmoner Lenfoma: Iki Olgu Sunumu

Primary Pulmonary Lymphoma: A Report of two Cases
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Tdm Hodgkin digi lenfomalarin %1’inden azini
akciger kdékenli lenfomalar olusturur. Bunlarin
blydk bir kismi brong mukozasiyla iligkili lenfoid
dokudan kaynaklanan MALT (mucosa-associated
lymphoid tissue) lenfomalardir. Bu yazida primer
akciger MALT lenfomasi saptanan iki olgu sunuldu.
Tani iki olguda da bronkoskopik inceleme ve biyop-
si ile kondu. Bir olguda antibiyoterapiye ragmen
dlizelmeyen postobstruktif pnémoni, digerinde
ise gecmeyen Okslirik nedeniyle akciger timor
distindlmekteydi.

Anahtar Sozclikler: Akciger neoplazileri; lenfoma, B-htcreli,
marjinal zon/tani; lenfoma, non- Hodgkin/tani.

Primary lung lymphomas represent less than 1% of
all non-Hodgkin’s lymphomas, and most of these
are MALT (mucosa-associated lymphoid tissue)
lymphomas that originate from bronchial mucosa-
associated lymphoid tissue. In this report, we pre-
sented two cases of primary lung MALT lymphoma
whose diagnoses were made by bronchospy and
histopathological examination. Initial diagnoses
were postobstructive pneumonia unresponsive to
antibiotherapy in one patient, and lung carcinoma
with persistent cough in the other.

Key Words: Lung neoplasms; lymphoma, B-cell, marginal zone/
diagnosis; lymphoma, non-Hodgkin/diagnosis.

Primer pulmoner B-hiticreli Hodgkin dis1 len-
fomalar; agresif (difftiz biiytik B-hiicreli) lenfo-
malardan, indolent (marjinal zone, ekstranodal,
lenfoplazmositik, kiiciik lenfositik) lenfomalara
kadar heterojen bir dagilim gosterir.! Primer
pulmoner lenfomalarin (PPL) en yaygin histolo-
jik tipi ekstranodal marjinal zone B-hiicreli len-
fomalardir (nongastrik MALT -mucosa-associa-
ted lymphoid tissue- lenfoma).!'"? Ttim Hodgkin
dis1 lenfomalarin %24-50'si ekstranodal tutulum

gosterir.”! Primer pulmoner lenfomalar tiim
ekstranodal baglayan lenfomalarin %3-4'tinti
olustururken, tiim Hodgkin dis1 lenfomalarin
%1’inden azini, tim primer akciger malignite-
lerinin de %0.5-1"den azim olustururlar.”! Bu
yazida, farkli semptomlarla klinigimize bagvu-
ran, ilk incelemelerinde akciger tiimorii tanisi
diisiiniilen, yapilan ileri incelemeler sonucunda
primer pulmoner MALT tipi lenfoma tanis
konan iki farkli olgu sunuldu.
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OLGU SUNUMU

Olgu 1- Aralik 2006 tarihinde kuru Skstirtik,
ates, halsizlik, kas-eklem agrilari, istahsizlik ve
kilo kayb1 yakinmalari ile bagka bir merkeze basg-
vuran 79 yaginda erkek hastanin fizik muayene-
sinde; sol alt zonda minimal raller disinda 6zellik
bulunmamis. Akciger grafisinde sol akciger {ist
lobda infiltrasyon saptanmasi tizerine pnémoni
diistiniilerek antibiyotik tedavisi baglanmis. Ates
ve Okstirtik sikayetleri kismen gerileyen hastann,
kontrol akciger grafisinde sol akciger tist lobdaki
infiltrasyon alaninda azalma goriilmemesi {izeri-
ne akciger tiimorii 6n tanustyla yapilan ileri incele-
melerinde Hb: 11.6 g/dl, Hct: %34, 16kosit: 7600/
mm?, trombosit: 192.000/ mm?® BUN, kreatinin,
AST, ALT, LDH, ALP degerleri normal smurlarda
bulunmus. Arter kan gazi ve solunum fonksiyon
testleri yasiyla uyumlu olarak degerlendirilmis.
Toraks bilgisayarli tomografisinde (BT) medias-
tinel yapilar sola deviye; sol akciger tist lob api-
kal ve posterior segmentleri tamamen dolduran,
diizgiin smurli, yumusak doku yogunlugunda
kitle lezyon izlenmis. Lezyonun 6n boliimii hava
bronkogramlar: iceren, arka kesimlerdeki genis
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bolimii ise homojen gériiniimde ve hava bron-
kogramlari igermeyen biraz daha diisiik yogun-
luklu izlenen, sol akciger alt lobda yogun, subp-
levral alanlar1 tutan ve en belirgin olarak posterior
segmentte izlenen multifokal konsolidasyon ve
parankimal infiltrasyonlar, parankimal bantlar ve
yer yer bronsektazik degisiklikler saptandi (Sekil
la, b). Yapilan fiberoptik bronkoskopide; sag
brons sistemi tamamen agik izlenirken, sol tist lob
apikoposterior segmentin bronsu konsantrik ola-
rak tam tikali, mukozasi infiltre goriintimdeydi.
Bu bolgeden alinan biyopsi materyalinin patolojik
incelemesinde; lenfositten zengin proliferasyon
gosteren, kronik spesifik olmayan bronsit olarak
rapor edilmis. Lavajda atipik lenfositler goriilmdis.
Kraniyal manyetik rezonans incelemesi ve kemik
sintigrafisi normal bulunmus. Pozitron emisyon
tomografi (PET)/BT’de sol akciger iist lob api-
koposterior segmenti dolduran hipermetabolik
kitlesel lezyon, sol hemitoraks'ta muhtelif plevral
ytizeylerde yogun hipermetabolik kalinlasma ve
nodiilasyon saptanmus.

Kemik iligi normal bulunan hasta Mart 2007’de
merkezimize gonderildi. Son {i¢ ay iginde kilo

Sekil 1 (a, b) Birinci olgunun toraks bilgisayarli tomografisinin parankim ve mediasten penceresinden, akciger sol iist
lobu dolduran, icinde hava bronkogramlar izlenebilen kitle lezyonun goriintiisii (Olgu 1).
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kayb1 (10 kg) ve ates yakinmast olan hastann fizik
muayenesinde kasektik gortintim, akciger sol
tist zonda solunum seslerinde azalma saptandi.
Laboratuvar incelemelerinde; Hb: 10.2 g/dl, Hct:
%30, MCV: 87 fL, 16kosit: 17000/ mm?, nétrofil:
9900/ mm?, lenfosit: 6000/ mm?, trombosit: 207000
/mm?® idi. Periferik yaymasinda %36 notrofil, %56
lenfosit, %8 monosit goriildii. Rutin biyokimyasal
incelemelerinde; eritrosit sedimantasyon hizi: 62
mm/saat, protein elektroforezinde; total protein:
8.6 gr/dl, albiimin: 4.1 gr/d], alfa-1 globulin: 0.35
gr/dl, alfa-2 globulin: 0.80 gr/dl, beta globulin:
0.90 gr/dl, gama globulin: 2.45 gr/dl, M-spike: 0.6
g/dl, serum immiinfiksasyonda; IgA: 150 mg/dl
(68-425), IgG: 920 mg/ dl (844-1912), IgM: 292 mg /
dl (50-196), kappa: 460 mg/dl (170-370), lambda:
100 mg/dl (90-210) saptandi. HbsAg, antiHIV ve
antiHCV negatif, beta-2 mikroglobiilin 6.9 mg/L
(N: 0-2.5), hsCRP: 79.3 (0.0-5.0) mg/ dl, kemik iligi
aspirasyonunda lenfositoz gortildii. Kemik iligin-
den yapilan immiinfenotiplemede: CD19 %44,
CD22 %43.6, HLA-DR %85.5, bulundu. Kemik
iligi biyopsisinde CD20 pozitif, CD5+, CD3, CD?,
CD10, CD23, bcl-1 negatif, Ki-67 ile boyanma gos-
termeyen lenfoid hiicrelerden olusan interstisyel
ve paratrabekiiler yerlesimli neoplastik lenfoid
infiltrasyon gosteren normoseliiler kemik iligi
izlendi. Hastaya goriintiileme egliginde transto-
rasik ince igne aspirasyon biyopsisi yapildi, ali-
nan materyalde bol lenfoid hiicreler gériildii; bu
hiicrelerden yapilan immiinohistokimyasal ¢alis-
malarda CD5 negatif, sitokeratin, CD20, CD38 ve
kappa pozitif, lambda negatif plazma hiicrelerin-
den olusan infiltrasyonda plazma hiicrelerinin
seyrek ve monotipik olmasi, lenfoid hiicrelerin
yogun olarak CD20 baskin B lenfositlerinden
olugsmasi nedeniyle, MALT lenfoma tanis1 kondu.
Hastamin tireaz testinde H.pylori (=) bulundu.
Tiroid fonksiyon testleri ve tiroid ultrasonogra-
fisinde normal bulgular izlendi. COP protokolii
(cyclophosphamide, vincristine (oncovin), pred-
nisone) baglandi. Iki siklus tedavi sonunda araya
giren enfeksiyon nedeniyle hasta kaybedildi.

Olgu 2- iki aydir devam eden inatgt kuru
Okstirtik yakinmasi ile bagka bir hastaneye bagvu-
ran 70 yasindaki bayan hastanin fizik muayenesi
normal bulunmus. Akciger grafisinde; sag akciger
orta lobda konturu belirgin kitle olusumu ve hava
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bronkogramlar1 iceren konsolidasyon saptanmasi
(Sekil 2) tizerine geg rezoliisyonlu pnémoni veya
akciger tiimorii olabilecegi diistiniilerek antibi-
yotik tedavisi baglanmis. Bu tedavi altinda yakin-
malar gerilemeyen hastanin akciger timori 6n
tanisiyla yapilan laboratuvar incelemelerinde kan
sayimy, rutin biyokimyasal tetkikleri, sedimantas-
yon hizi normal bulunmus. Toraks BT’sinde sag
orta lob posterior-anterior segmentlerde superior
konturu belirgin kitle olusumu ve hava bron-
kogramlari ile karakterize konsolidasyon, sag alt
lob superior segmentte parahiler ve posterobazal
segmentte subplevral non homojen yama tar-
zinda konsolidasyon alani izlenmis (Sekil 3a, b).
Batin ve boyun BT’si normal bulunmus. Pozitron
emisyon tomografi/BT’de sag akciger orta lob
lateral segmenti dolduran igerisinde hava bron-
kogramlari igeren hipermetabolik kitlesel lez-
yon saptanmuisg. Yapilan fiberoptik bronkoskopide
her iki brons sisteminde varyasyonel segmentler
disinda patoloji saptanmamuis. Sag iist lob brong
fircalama materyali sitolojisinde atipik lenfoid
hiicreler goriilmiis. Bu boélgeden alinan brons
ince igne aspirasyon biyopsi materyalinin incele-
mesinde difftiz lenfositik infiltrasyon saptanmuis.
Atipik lenfoid hiicrelerin ¢cogu CD20(+), LCA(+),
kappa(+), 45RO ise reaktif T lenfositlerinde(+),
CD5(-), CD23(-), pansitokeratin(-) bulunmus.

Pozitron emisyon tomografi/BT’de akciger
disinda tutulum saptanmayan, yapilan patolo-

Tkinci olgunun posteroanterior-akciger grafisinde sag
orta lobda keskin mass formasyonunda hava bronkog-
ramlary ile karakterize konsolidasyonun goriintiisii
(Olgu 2).

Sekil 2.
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Sekil 3. (a, b) Ikinci olqunun toraks bilgisayarli tomografisinin mediasten ve parankim penceresinden, kitle lezyonun ve
i¢indeki hava bronkogramlarimin goriintiisii (Olgu 2).

jik incelemelerle primer pulmoner ekstranodal
MALT lenfoma tamsi konan hasta merkezimize
yonlendirildi. Fizik muayenesi, protein elektro-
forezi disinda tiim biyokimyasal incelemeleri,
periferik formiilii, sedimantasyonu ve kan sayim
normal olan hastanin; HbsAg, antiHIV ve anti
HCV’si negatif bulundu. Beta-2 mikroglobiilin
2.6 mg/L (N: 0-2.5), iireaz testinde H.pylori (-),
tiroid fonksiyon testleri ve tiroid ultrasonografi-
sinde normal bulgular izlendi. Hastanin protein
elektroforezinde ise 1.4 gr/dl M proteini sap-
tanmasi tizerine yapilan serum immiinfiksasyon
incelemelerinde; IgA: 278 mg/dl (68-425), IgM:
394 mg/dl (50-196), IgG: 880 mg/dl (844-1912),
kappa: 475 mg/dl (170-370), lambda: 98 mg/dl
(90-210) saptandi. Yapilan kemik iligi aspirasyon
ve biyopsisi normal bulunan hastaya bu bulgular
isiginda primer pulmoner ekstranodal MALT
lenfoma tanisi ile COP tedavisi basland, iki sik-
lus tedavi sonunda hastanin yakinmalar: geriledi.
Hastanin halen poliklinigimizde tedavi ve takip-
leri devam etmektedir.

TARTISMA

Akcigerlerde lenfoproliferatif — hastalik
Hodgkin dis1 ya da Hodgkin lenfomanin kan
yoluyla akcigerlere yayilimu ile, hiler ya da medi-
astinal bolgeden direkt invazyon yolu ile ortaya
cikabilen primer akciger lenfomas: (PAL) seklin-
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de gosterebilir.?! Primer akciger lenfomas: tani
sirasinda ya da izleyen {i¢ ayda ekstrapulmo-
ner tutulum olmadan bir ya da her iki akciger
ve/veya bronglarin klonal bir lenfoproliferatif
hastaligidir.” Primer akciger lenfomas: denince
akla tig tiir lenfoid tutulum gelir. En sik goriileni
diisiik dereceli B-hiicreli PAL'dir, ikinci sirada
yiiksek dereceli B-hiicreli PAL yer alir, lenfoma-
toid graniilomatdz ise olduk¢a nadir goriiliir.”
Diisiik dereceli B-hticreli PALlerin biiytik bir
kismi1 MALT lenfoma olarak smiflanir. Yaklasik
%10 kadar1t MALT lenfoma igin gerekli histolo-
jik kriterleri karsilayamaz, bu gruptakiler WHO
(World Health Organization) klasifikasyonuna
gore folikiiler lenfoma, mantle hiicreli lenfo-
ma ya da kiigiik lenfositik lenfomaya uyabilir.”
Akcigerin MALT lenfomasi ayn1 midede oldu-
gu gibi normal sartlarda olmayan, fakat kronik
antijenik stimiilasyon altinda lenfoid dokudan
gelisim gosteren bir lenfomadir. Mideden farkli
olarak buradaki antijenik stimiilasyonun nedeni
belli degildir. Yine de bu hastalik tamsi kon-
dugunda hastanin Sjogren sendromu, H.pylori
pozitifligi ve Hashimoto tiroiditi gibi otoimmiin
hastaliklar agisindan aragtirilmasi onerilmekte-
dir."? Her iki olgumuza yapilan ileri inceleme-
lerde H.pylori negatif bulundu, otoimmdiin bir
hastalik saptanmadi. Diisiik dereceli B-hiicreli
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PAL'de klinik bulgular bazen ikinci olgumuzda
oldugu gibi belirgin degildir ve tesadiifen gorii-
len radyolojik anomaliler sonucu tani konur.
Birinci olguda oldugu gibi ates ve kilo kayb1 gibi
B semptomlar: tiim olgularin ancak dortte birin-
den azinda bulunur. Radyolojik olarak toraks
BT’sinde lezyonlar genelde iki tarafli ve multipl
olup, bronkogramlar ve genislemis bronglarin
gortilmesi tipiktir; daha az olguda retikiilonodii-
ler opasite, atelektazi, eflizyon ya da adenopati
gortilebilir.®*! Bronkoskopik bulgular genelde
normal iken, bazen mukoza inflamasyonuna ya
da bizim birinci olgumuzda oldugu gibi bronsial
stenoza ait bulgular olabilir"* Bronkoalveoler
lavaj degerli bilgiler verebilir, 6zellikle de lenfo-
sitik alveolitin goriilmesi (incelenen hiicrelerin
%20’'sinden fazlasim lenfositlerin olusturmast)
6nemlidir.>® MALT lenfoma tanis1 koymak igin
splenik folikiil ya da Peyer plaklarindakine ben-
zeyen marjinal zon lenfoid hiicrelerinin, sentrosit
benzeri hiicrelerin, kiigiik lenfositlerin ve monosi-
toid hiicrelerin goriilmesi gereklidir. Bu bulgula-
ra reaktif folikiiler hiperplazi, nadir blastlar, len-
foepitelyal lezyonun (marjinal zondan bronsial
epitel igine lenfosit migrasyonunun) eglik etmesi
beklenir.”) Immiinfenotipik olarak CD19 ve CD20
pozitifligi ile B-lenfosit kokeni gosterilir, CD5 ve
CD10 yoklugu ile de kiiglik lenfositik lenfoma
ve Mantle hiicreli lenfomadan ayirim yapilir.!
Histolojik olarak diffiiz lenfoid hiperplazi, inters-
tisyel lenfoid pnoémoni ve folikiiler bronsitten
ayirmak gerekebilir,>* bunun yaninda klinik ve
radyolojik olarak rahatlikla ayirim yapilabilir.”?
Birinci olgumuzda oldugu gibi MALT lenfo-
malarda tani sirasinda %20-30 oraninda kemik
iligi tutulumu ve her iki olgumuzda oldugu gibi
%20-60 oraninda monoklonal gammopati bekle-
nir (%801 IgM tipinde), bu tiimordeki plazmosit
diferensiasyonunu gosterir.'?! Gastrik olmayan
MALT lenfomalar gastrik olanlara gore daha sik
relaps gosterirler ve baslangicta ileri evre hastalik
ve kemik iligi tutulumu daha siktir!®! Gastrik
olmayan MALT lenfomalarda tutulum sirastyla
tikiirtik ve goz yast bezleri (%25), akcigerler
(%14) ve deri (%12) dir. Akcigerden kaynaklanan
MALT lenfoma genelde 60-80 yas arasi erkek-
lerde goriiliir. On yillik sagkalim %80'i bulur.”
Yapilan arastirmalarda en 6nemli prognostik fak-
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toriin Beta-2 mikroglobulin diizeyi oldugu bildi-
rilmigtir.?

Akcigerden kaynaklanan MALT lenfomalarin
tedavisinde ortak bir tedavi algoritmas1 yoktur.
Giincel tedavi yaklagimlar: cerrahi, kemoterapi
ve radyoterapidir. Ancak bu tedavi gekillerinin
yararliligi konusunda karsilastirmali calismalar
yapilmadigindan tstiinliikleri bilinmemektedir.
Bazi yazarlar sadece klinik izlem 6nermektedir.”
Ancak yaygmn olan goriis lokalize tiimore sahip
hastalarda cerrahi rezeksiyon; yaygmn olanlarda,
relaps veya progresyon gosterenlerde ise kombi-
ne kemoterapi rejimleri (CHOP -cyclophospha-
mide, doxorubicin, vincristine (oncovin), pred-
nisone-) uygulanmasidir. Radyoterapi oldukca
seyrek olarak kullanilmaktadir.” Olgularimizdan
birinde akcigerdeki kitlenin biiytikliigii ve kemik
iligi tutulumu nedeniyle CHOP tedavisi plan-
landi, ancak yapilan ekokardiografide ejeksiyon
fraksiyonu %35 saptandiktan dolay1 adriblastina
tedaviden cikarildi. Ikinci olguda ise sadece
akcigerde lokalize oldugu icin COP tedavisi
basland:.

Sonug olarak, akciger tiimori klinigi ile bas-
vuran hastalarda dikkatli immiinohistokimyasal
incelemeler ile primer pulmoner lenfomalar:
tanimak mimkiin olmaktadir. Bu hastalarda
tedavi konusunda kesin kriterler olmadigindan
olgunun klinik 6zelliklerine gore tedavi plan-
lanmalidir.
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