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Akut Bilateral Oftalmopleji ile Basvuran Mantle Hiicreli
Lenfoma

Mantle Cell Lymphoma Presenting with Acute Bilateral
Ophthalmoplegia
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Oz

Yetmis iki yagindaki kadin hasta akut gelisen ¢ift gorme, bilateral blefaroptozis ve tama yakin oftalmopleji ile bagvurdu. Orbital ve
beyin manyetik rezonans gériintiileme bulgulari normaldi. Sonraki aragtirmalar hastanin bisitopeni ve hepatosplenomegalisi oldugunu
gosterdi. Karaciger biyopsisi ile mantle hiicreli lenfoma oldugu saptand:. Serebrosipinal sivi analizinde mantle hiicrelerin varligi sitoloji
ile gosterildi. Hastanin oftalmoplejisi birinci kiir sistemik ve intratekal kemoterapi sonrasi diizeldi. Bildigimiz kadariyla olgumuz
literatiirde oftalmopleji ile bagvuran santral sinir sistemi tutulumu olan ikinci mantle hiicreli lenfoma olgusudur. Bu bulgu mantle
hiicreli lenfomanin baglangi¢ bulgular: arasinda goz 6niinde bulundurulmalidir.

Anahtar Kelimeler: Mantle hiicreli lenfoma, oftalmopleji, blefaropitozis

Abstract

A 72-year-old woman presented with acute onset of double vision, bilateral complete blepharoptosis, and nearly complete ophthalmoplegia.
Orbital and brain magnetic resonance imaging were normal. Further investigation revealed bicytopenia with hepatosplenomegaly.
Liver biopsy revealed mantle cell lymphoma. Cytology later showed the presence of mantle cells in cerebrospinal fluid analysis. Her
ophthalmoplegia improved from her first cycle of systemic and intrathecal chemotherapy. To the best of our knowledge, this is the second
case in the literature of mantle cell lymphoma with central nervous system involvement presenting with ophthalmoplegia. This symptom
should be considered one of the initial signs of mantle cell lymphoma.
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Giris bir MHL olgusunu sunulmaktadir. Bildigimiz kadariyla bu,

literatiirde bildirilen ikinci olgudur.
Mantle hiicreli lenfoma (MHL) Hodgkin dist lenfomanin trerattirde bridiriien frnct olgudur
%5’ini olusturur. Genellikle, hastalar tipik olarak beyaz irka

ey Olgu Sunumu
mensup (yaklagik 2:1), erkek (yaklasik 2,5:1) ve ileri yagsta

(ortalama baglangic yagi 68 yas) olup ¢ogu zaman yaygin
lenfadenopati, kemik iligi tutulumu, splenomegali, dolagimdaki
tiimor hiicreleri ve barsak infiltrasyonu gibi ileri safhalarda
hastaneye bagvururlar." Merkezi sinir sistemi (MSS) tutulumu
ise MHL'nin seyrinde izlenen ekstranodal tutulumlar arasinda
nadirdir. Bu olgu sunumuda goriintiileme yontemlerinde negatif
sonu¢ veren, oftalmopleji ile MSS tutulumu mevcut olan

Yetmis iki yaginda kadin hasta bir hafta dnce baglayan
ilerleyici blefaropitoz ve diplopi hikayesiyle hastaneye bagvurdu.
Muayenede, hastada bilateral tam blefaropitoz ve primer bakig
pozisyonunda saf ekzotropya mevcuttu. Hafif abdiiksiyon
disinda her iki gozde de neredeyse tam oftalmopleji vard: (Sekil
1). Sag pupilla 2 mm idi ve dogrudan 1s18a yavas tepki verdi.
Sol pupilla 4 mm idi ve 1g18a tepkisizdi. Motilite muayenesinde,
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her iki iist oblik kasta belirgin hipofonksiyon goriildii. Kornea
duyusu her iki gozde normaldi. Gérme keskinligi her bir
gozde 20/20 olarak degerlendirildi. Oftalmolojik ve nérolojik
muayeneler diger tiim agilardan normal bulundu. Orbital ve
kraniyal bilgisayarli tomografi sonuglari olagandi. Hastanin
tibbi ge¢misi ve aile 6ykiisiinde 6nemli bir bulgu yoketu.

Uc ay icinde yaklasik 5 kg olarak tahmin edilen belirgin
kilo kaybinin ardindan, bagvurulan hekim tarafindan yapilan
incelemede hastada karaciger fonksiyon testlerinde bozukluk ve
bisitopeni oldugu goriildii. Toraks, batin ve pelvik bilgisayarli
tomografisinde hastada hepatosplenomegali oldugu bulundu.
Akciger bazalinde interstisyel degisiklikler ve solda plevral
effiizyon vardi. Lenfadenopati goriilmedi. Beyin manyetik
rezonans goriintiilemesinde (MRG) onemli bir bulguya
rastlanmadi.

Karaciger biyopsisinde MHL (CD20+, CD5+ ve siklin
D1+) ile diffiiz infiltrasyon oldugu goriildii. Hasta daha sonra
hematoloji birimine sevk edildi.

Klinik ozelliklere dayanarak merkezi sinir sisteminde MHL
tutulumundan siiphelenildi. Hastaya bir dizi kontrastli MRG
incelemesi yapildi, ancak herhangi bir bulguya rastlanmadi.
Lomber ponksiyonda agilma basinct normaldi ve yiiksek
lenfositik pleositoz mevcuttu; protein diizeyi 174 mg/dL ve
glikoz diizeyi 51 mg/dL olarak saptandi. Daha sonra yapilan
sitolojide beyin omurilik sivisinda mantle hiicrelerinin varligi
goriildii. Intratekal metotreksat ve sitarabin enjeksiyonlari paralel
olarak sekiz kiir kombine sistemik ve intratekal rituksimab,
siklofosfamid, doksorubisin, vinkristin ve prednizon igeren
kemoterapi uygulandi. Tlk kiirden sonra hastada oftalmopleji ve
blefaropitozda iyilesme goriildii. Tedavi siiresince oftalmopleji
ve blefaropitoz tekrarlamadi. Fakiiltemizin dahiliye servisinde
takibe alinan hastanin tedavisinin devamui icin referans onkoloji

Tartisma

MHL Hodgkin dist lenfomanin ¢ok agresif bir alt tiiriidiir ve
klinik, biyolojik ve genetik ozellikleriyle lenfomalarin arasinda
ozel bir yere sahiptir. Olgularin yaklagik %70°1 hastaligin
ileri evrelerinde teghis edilir ve ¢ogu olgu nispeten agresif bir
seyir izler. Ortalama sagkalim siiresi 3 ile 7 yil arasindadir.
Bu hastalik, agresif yapisinin yani sira tibbi tedaviye cevap
vermedigi icin iyilegtirilemez olarak kabul edilir.”

MHL genellikle lenf diigiimleri, dalak ve kemik iligini
tutar. Ekstranodal tutulum bolgeleri ise gastrointestinal kanal
ve Waldeyer halkasidir. Cogu zaman yukarida anilan organlar
diffiiz olarak tutulur ve hastalik genellikle ileri evrelerde teghis
edilir. Meme, akcigerler, yumusak doku, tiikiiriik bezleri ve
goz ¢ukurunda tutulum goriilebilir. MSS tutulumu siklikla
nitkseden hastalarda goriiliir ve ilk prezentasyonda goriilmesi
nadirdir.’

Cheah ve ark. bugiine kadar bildirilmig MSS tutulumu
olan en biiyiilk MHL olgu serisini sunmustur. Bu caligmada
MSS tutulumunun toplam insidanst %4,1 ve tan: anindan MSS
tutulumu %0,9 oraninda goriilmiistiir. MSS  tutulumunun
en stk goriilen klinik belirtileri arasinda kafa igi basinct artigt
veya menenjiyal infiltrasyon ile ilgili belirti ve semptomlar
sayilabilir. Bunlar daha ¢ok mental durum degisiklikleri, bag
agrist, kraniyal sinir felci ve diplopi ile kendini gosterir. Bagvuru
anindaki semptomlar farklilik gosterse de MSS tutulumu olan 57
MHL hastasinin %20’sinde okiiler bulgular izlenmistir.*’

Yetmis iki yasinda kadin MHL olgumuzda kismen bilateral
tigiincii, dérdiincii ve altincr sinir felci mevcuttu. Hodgkin dist
lenfomada blefaropitoz ve goz hareketlerinde kisitlilik bazi
nadir olgularda bildirilmis olsa da, bildigimiz kadariyla, bizim
olgumuz bilateral oftalmopleji ve blefaropitoz ile bagvuran ilk

MHL olgusudur ve oftalmopleji ile MSS tutulumu gosteren ve
gortintiileme yontemleri sonug alinamayan literatiirdeki ikinci
MHL olgusudur.57*

Sekil 1. A) Bilateral tam pitoz ve B) primer bakis pozisyonunda sag ekzotropya. C, D) Hafif abdiiksiyon disinda her iki gézde de yaklagtk tam oftalmopleji
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Then ve Patel® lenfoma teshisi konduktan iki ay sonra akut
baslangicli ¢ift gérme, gzlerde garpik kayma, sol gézde pitoz, sag
horizontal bakis felci, yiiziin saginda sarkma, dizartri ve disfaji
ile hastaneye bagvurarak evre 4A Kappa sinirlt B hiicresi MHL
tanist konan 65 yaginda kadin olguyu sundular. Bu hastanin goz
cukuru bilgisayarli tomografisi ve beyin MRG’si olagand:.
Ancak, bizim hastamiza benzer sekilde, lomber ponksiyonda ileri
lenfositik pleositoz vardi ve beyin omurilik sivist sitolojisinde
mantle hiicrelerinin varlig1 goriildi.

MSS'deki infiltrasyonun derecesini ve parankimatéz mii
yoksa menenjiyal mi oldugunu arastirmanin en iyi yolu
MRG'dir.” MRG olagan olan hastada oftalmopleji paraneoplastik
ensefalomiyelit ve leptomenenjiyal metastaz (lenfomatoz
menenjit) nedeniyle meydana gelebilir.'*!!

Tekrarlayan MSS tutulumunun bir belirtisi olan neoplastik
menenjit, metastatik hiicrelerin beyin omurilik sivist ve
meninkslere infiltrasyonunun sonucunda ortaya ¢ikar. Lenfoma
hastalarinda neoplastik menenjit lenfomatéz menenjit olarak da
adlandirilir. Lenfomatdz menenjit semptomlar: beyin-omurilik
ekseninin herhangi bir seviyesindeki tutulumu yansitabilir.
Beyin-omurilik ekseninde meninksler (sinir sistemindeki
organlari kugatan ii¢ katmandan olusan kilif), beyin, omurilik ve
beyin omurilik sivist yer alir.'>"> Beyin omurilik sivisinin analizi
ile MSS infiltrasyonunu dogrulamak miimkiin olmugtur. MSS
tutulumu gelisen MHL hastalarinin %86’sinda beyin omurilik
stvist sitolojisi ve %91’inde akis sitometrisi pozitiftir. "

Akut tam bilateral oftalmoplejinin yaygin nedenleri
arasinda Miller Fisher sendromu, Guillain-Barre sendromu,
arka dolagim sistemi (beyin sapi) kokenli inme, myastenia
gravis hastalig1, ila¢ toksisitesi (6rnegin, fenitoin), ve travma
sayilabilir.”” Ani gelisen bilateral oftalmoplejinin nedenleri
arastna MHL da eklenmelidir. Diger B hiicreli lenfoma
olgularinda oldugu gibi, kemoterapinin ardindan goriilen
iyilesme erken kemoterapinin MHL ile iligkili oftalmoplejiyi
basariyla tedavi edilebilecegine igaret ecmektedir.
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