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Primer Tiroid Lenfoma: Olgu Sunumu
Primary Thyroid Lymphoma: Case Report
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OZET

Primer tiroid lenfoma nadir goriilen bir malignitedir. Serilerin ¢ogunda, tiim tiroid kanserlerinin % 2-5’ini olusturdugu bildirilmektedir. Primer tiroid len-
foma tipik olarak orta-ileri yas kadinlarda ortaya ¢ikar ve boyunda agrisiz kitle seklinde goriiliir. Sitopatolojik 6zelliklere gore primer tiroid lenfomay1
anaplastik karsinomdan ayirmak zordur. Bir¢ok vakada tiroid lenfoma, siipheli karsinom nedeniyle uygulanan tiroid cerrahisi sonrasinda tanmmustir. En
yaygin goriilen tiroid lenfoma tipleri diffiiz biiyiik B hiicreli lenfoma ve mukoza ile iligkili lenfoid doku lenfomalaridir. Bu makalede hizli bityiime goste-
ren tiroid Kitlesi olan, ince igne aspirasyon biyopsisinde lenfositik hiicreler saptanan ve operasyon esnasinda alinan insizyonel biyopsi ile diffiiz biiyiik B
hiicreli non-Hodgkin lenfoma tanisi konan bir hastanin teshis ve tedavisini sunmaktay1z.
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ABSTRACT

Primary thyroid lymphoma is a rare malignancy. In most series, it is reported that it comprises 2-5 % of all thyroid cancers. Primary thyroid lymphoma
typically occurs in middle-to older-aged women and it is seen as a painless neck mass. It is difficult to differantiate anaplastic carsinoma from primary thy-
roid lymphoma according to the cytopathological features. In many cases thyroid lymphoma was diagnosed by the thyroid surgery performed with the sus-
picion of carcinoma. The most common types of thyroid lymphomas are diffuse large B cell lymphoma and mucosa-associated lymphoid tissue lymphomas.
In this article, we present diagnosis and treatment of a patient who had a rapidly-growing thyroid mass; fine-needle aspiration biopsy revealed “lymphoid
cells” and eventually diagnosed as diffuse large B cell non-Hodgkin lymphoma by incisional biopsy obtained during operation.
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Bu olgu sunumu, 32. Tirk Ulusal Kulak Burun Bogaz ve Bas Boyun Cerrahisi Kongresi (27-31 Ekim 2010, Antalya)'nde
basili poster olarak sunulmustur ve makalenin yayinlanmasi konusunda hastadan “bilgilendirilmis olur”” alinmistir.
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GiRiS

rimer tiroid lenfoma (PTL) ¢ok sik karsilagtigi-

miz bir malignite degildir. Malign lenfomalarin

%1-2,5’1 ve ekstranodal lenfomalarin %2,5-7’si
primer tiroid lenfomalar tarafindan olusturulur.! En sik
orta-ileri yas kadinlarda lenfositik tiroidit zemininde ge-
lisir.2* Siklikla boyunda agrisiz ve hizli bitylime goste-
ren kitle seklinde goriiliirler. Kronik tiroidit primer
lenfoma riskini 40-80 kat arttirir.* ince igne aspirasyon
sitolojisi (IIAS) tanida zaman zaman karisikliklara
neden olmaktadir. Vakalarin birgogu, siipheli karsinom
nedeniyle uygulanan tiroid cerrahisi sonrasinda tanin-
mustir. Biz bu konuya dikkat ¢cekmek amaciyla makale-
bliyliyen boyun kitlesi nedeniyle
poliklinigimize bagvuran ve sonugta primer tiroid len-
foma tanis1 almis olan bir vakay1 sunuyoruz.

mizde hizhi

OLGU SUNUMU

Seksen ii¢ yasinda kadin hasta uzun siiredir var
olan ve son bir ay icerisinde hizli biiylime gosteren,
boyun orta hattan sola 3. bélgeye dogru uzanan 4x4 cm.
biiyiikliiglinde agrisiz kitle ile poliklinigimize bagvurdu.
Rutin kulak burun bogaz muayeneleri ile endoskopik
nazofarengeal ve laringeal baki normal olarak deger-
lendirildi. Cekilen boyun ultrasonografisinde, tiroid sol
lobtan istmusa uzanim gosteren, sol lobun tamamini
dolduran, konglomerasyon gdsteren, heterojen ekoda,
kistik dejenere alanlar igeren solid nodiil izlendigi ra-
porlandi. Kitlenin fikse olmasi ve biyiikligi goz
ontinde bulundurularak boyun bilgisayarli tomografi

Resim 2. Tiroid bezi sol lobu doldurmus kitlenin intraoperatif gorintmd.

(BT) gorintiilemesi de yapildi (Resim 1). BT goriintii-
lerine gore kitle inferiorda sol paratrakeal ve retroster-
nal 3 cm uzanim gosteren, superiorda ise sol
submandibuler gland diizeyine kadar uzanan bir alani
kapliyordu. 1IAS’nin lenfoid hiicreler seklinde rapor-
lanmasi iizerine genel anesteziye uygun preoperatif ha-
zirliklar tamamlanarak tiroid bezinin intraoperatif
degerlendirilmesi planlandi. Operasyon sirasinda tiroid
sol lobu tamamen dolduran, grimsi, sert, konglomere
bir kitleyle kargilasildi (Resim 2). Lenfoid bir malig-
nite ihtimali diisliniilerek insizyonel biyopsi yapildi ve
materyal “frozen-section” incelemesine gonderildi. So-
nucunun lenfoma ile uyumlu olmasi iizerine operasyona
son verildi. Nihai patoloji raporunun diffiiz biiyiik B
hiicreli non-Hodgkin lenfoma (DBBHL) (Resim 3,4)
seklinde gelmesi iizerine hasta kemoterapi ac¢isindan de-

Resim 1. Tiroid sol lobdan kaynaklanmig, sol paratrakeal ve intratorasik
uzanim da gosteren 6x4.5x12 cm boyutlarinda kitlenin aksiyel kesit BT gorin-
tusd.




Resim 4. Atipik lenfoid hicrelerde CD 20 ile immiin boyanma, x200.

gerlendirilmek iizere medikal onkoloji servisine kon-
siilte edildi ve hastaya siklofosfamid, adriamisin, vin-
kristin, prednizolon ve rituksimab’dan olusan
kemoterapi baslandi. Hasta 4 kiir olarak planlanan ke-
moterapi protokolii tamamlanmis olarak medikal onko-
loji servisi tarafindan takip edilmektedir.

TARTISMA

Ekstranodal orjinli non-Hodgkin lenfoma insidans1
%10-35 araligindadir ve en yaygin goriilen formu diffiiz
histolojik tiptir.’ Primer tiroid lenfomada en sik goriilen
bulgu tiroid bezi iizerinde kitle ve kitlenin hizli biiyii-
mesine bagl ortaya ¢ikan basiyla iliskili ses kisikligi,
dispne, disfaji gibi semptomlardir.® Genellikle orta-ileri
yastaki kadinlarda goriiliir. Klinik tablo histolojik tipe
gore degiskendir. Tiroid lenfomalarinin tamamina ya-
kint iki farkli subtipten olusur: DBBHL tiim lenfomala-
rin %50-70’1ini, mukoza ile iliskili lenfoid doku (MALT)
lenfoma ise yaklasik tigte birini olusturur. Bir kisim ti-
roid lenfomalarinda ise her iki tipin 6zellikleri bulunur.*
Diger nadir goriilen alt tipler, folikiiler lenfoma (%12),
Hodgkin lenfoma (%7) ve kiigiik lenfositik lenfomadir
(%4). T hiicreli lenfomalar ise nadiren rastlanan malig-
nitelerdir.! T hiicreli lenfomalar daha ¢ok Asya tilkele-
rinde goriiliir ve prognoz B hiicreli lenfomadan daha
kotudir.®

MALT lenfoma genellikle yavas biiyiiyen bir kitle
ile ortaya ¢ikarken DBBHL daha hizli biiyiiyen bir kitle
seklinde goriiliir. Vakalarin tigte birinde ¢evre dokulara
basi nedeniyle dispne, disfaji, stridor, ses kisiklig1 gibi
semptomlar gorilir.*” Sundugumuz vakada da uzun sii-
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redir var olan boyundaki kitlede son bir ay iginde hizli
bliylime oykiisii vardi.

Tiroid bezi normalde lenfoid doku i¢cermez. Len-
foid doku ¢esitli patolojik sartlar altinda (bunlarin en iyi
bilineni otoimmiin tiroid hastaliklaridir) tiroid bezi ice-
risinde goriilebilir. Bu lenfoid doku histolojik olarak
mukoza ile iligkili lenfoid doku ile benzerlik tasimakta-
dir. Bu dokudan lenfoma gelisebilir ve MALT lenfoma
olarak adlandirilir. Genellikle iyi prognozlu seyreder.
Hashimoto tiroiditi hastalarmin %0,5’inde lenfoma ge-
ligir.®2 Hashimoto hastalarinda tiroid bezinde lenfoma ge-
lisme riski genel populasyona gore 40-80 kat daha
fazladir. Hashimoto tanistyla lenfoma gelisimi arasinda
yaklagik 20-30 yillik bir zaman dilimi vardir.!

Tiroid nodiillerinin tanisinda IAS’nin ¢cok 6nemli
bir yeri vardir. Ancak tiroid lenfoma tanisindaki rolii s1-
nirlidir. Clinkii lenfositik tiroidit, anaplastik karsinom
ve lenfoma arasinda sitolojik olarak ayrim yapmak zor-
dur. Bu nedenle baslangicta genellikle [IAS yapiliyor
olsa da lenfoma tanisi siklikla acik biyopsi veya tiroi-
dektomi sonrasinda koyulmaktadir.® Nitekim sundugu-
muz vakada IIAS sonucu reaktif lenfoid hiperplazi
seklinde raporlanmis ve tani operasyon sirasinda siip-
helenilen grimsi ve sert dokudan alinan intraoperatif
“frozen-section” biyopsi ile konulmustur. IfAS sonu-
cunda goriilen lenfositler siklikla tiroidit lehine yorum-
lanir. Onceden var olan tiroiditten lenfomaya dogru
histolojik farklilasmay1 yorumlamak oldukga zordur.
Scholefield ve ark.,’ seri otoantikor 6l¢timlerinin lenfo-
matdz degisimlerin baslangicinin tahmin edilmesinde
faydali olabilecegini rapor etmislerdir.

IIAS, bas boyun kitlelerinin tanisinda her gegen
giin artan oranlarda kullanilmaktadir. Birgok ¢aligmada
bas boyun kitleleri agisindan giivenilirligi yiiksek bir
yontem olarak tanimlanmis olsa da sonuglarin dogru-
lugu yontemi uygulayan ve degerlendiren hekimin de-
neyimiyle yakindan iliskilidir. IIAS’nin en onemli
avantajlart glivenilir sonuglara sahip olmasi, maliyeti-
nin diisiik olmasi ve kolay tolere edilebilmesidir. Tiroid
dis1 bas boyun kitleleri i¢in IIAS’nin dogruluk orani
%80-95 arasinda bildirilmektedir.'® Balik ve ark.nin'!
yapmis olduklart ¢alismada tiroid kitleleri i¢in bu oran
%97 olarak bildirilmistir. Sarinah ve Hisham® primer ti-
roid lenfoma tanis1 dogrulanmis 15 hastanin IIAS so-
nuglarini incelediklerinde, alt1 hastada lenfositik tiroidit,
bes hastada siipheli lenfoid malignite, iki hastada foli-
kiiler lezyon/neoplazm ve iki hastada da nondiagnostik
sonug alinmis oldugunu rapor etmislerdir. Lenfositik ti-
roidit saptanan hastalardan birinde bir yi1l sonra tekrar-
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lanan [IAS sonucu da non-Hodgkin Lenfoma veya ana-
plastik karsinomu destekleyen bulgular seklinde rapor-
lanmustir.

Tiroid MALT lenfoma vakalariin ¢gogunlugu evre
IE ya da evre IIE vakalardir. Baslangigta BT ile tarama
nadiren nodal yayilimi ortaya koyar. Pozitron emisyon
tomografisi (PET/CT), MALT lenfomada yiiksek yan-
l1s negatif orani nedeniyle baslangi¢ taramasinda kulla-
nilmamalidir.'”> PET/CT tarama DBBHL’de evreleme
i¢in sensitivitesi en yiiksek yontemdir. Serum laktat de-
hidrojenaz seviyeleri (LDH), DBBHL’de 6nemli bir
prognostik faktordiir ve tedavi 6ncesinde dokiimante
edilmelidir.

Primer tiroid lenfomalarinda optimal strateji tar-
tismalidir. Yirmi yi1l 6ncesine kadar malign lenfoma ve
anaplastik karsinomlarin histolojik olarak ayrimindaki
zorluklar nedeniyle cerrahi, stratejimizin ana eksenini
olusturuyordu.! Bugiin tiroid lenfomasinda cerrahi, agik
biyopsi ve tiimor kiictiltme amaci disinda pek kullanil-
mamaktadir.® Komplet cerrahi rezeksiyon prognozu
olumlu etkilese de malign lenfomalar radyosensitivdir;
radyoterapi ve kemoterapi birlikte tedavinin temelini
olusturur. Kemoterapédtiklerden siklofosfamid, adria-
misin, vinkristin ve prednizonla birlikte son zamanlarda
rituksimab kombinasyonu siklikla kullanilmaktadir.
Bizim hastamizda da siklofosfamid, adriamisin, vin-
kristin, prednizolon ve rituksimab’tan olusan kombi-
nasyon kullanilmistir. Vakalarin nadir goriilmesi
nedeniyle optimal tedavi segenegini degerlendiren pros-
pektif ¢alisma fazla yoktur. Yapilan ¢aligmalarda da
hasta sayis1 yeterli degildir. Onal ve ark.! bes yillik has-
taliksiz sagkalim oranlarini sadece kemoterapi alan has-

talarda %49, sadece radyoterapi alan hastalarda ise %45
olarak bildirmislerdir. Kombine tedavide ise bu oran
%091’e ¢cikmaktadir. Otoimmiin hastalik zemininde ge-
lisen lenfomalar i¢in daha 6nce kotii sonuglar rapor edil-
mis olmasina ragmen Belal ve ark,' tiroidit sonrasi
gelisen lenfomalarda sagkalim oranint %94, tiroiditi ol-
mayan hasta grubunda sagkalim oranini ise %47 olarak
raporlamiglardir.

Primer tiroid lenfomalarinda 60 yas istii hasta,
erkek cinsiyet, DBBHL ve mikst biiylik hiicreli subtip-
ler, timor boyutunun 10 cm’den biiylik olmasi ve me-
diastinel lenf nodu tutulumu olmasi kotii prognostik
faktorler arasinda bildirilmistir. Bunlarin diginda tiroi-
dit zemininde gelisen lenfomalarda lokal kontrol oran-
larinin daha 1iyi oldugu ve segilen tedavi modelinin de
prognozu etkileyebilecegi bildirilmistir.! Pedersen ve
Pedersen,!* histolojik grade’in sagkalim tizerine anlaml
bir etkisi olmadigini bildirmislerdir ancak Sarinah ve
Hisham,® evre IIIE ve IVE hastalikta grade’in sagkalim
iizerinde belirgin etkisi oldugu goriisiinii bildirmisler-
dir. Laing ve ark.na'® gére MALT lenfomanin histolojik
ozelliklerini tagiyan yiiksek grade lenfomalarin prog-
nozu, bu dzellikleri bulundurmayan olgulara gore daha
iyidir. MALT orijinli lenfomalarda bes yillik sagkalim
orani %90, non-MALT orijinli lenfomalarda ise bu oran
%S355 olarak rapor edilmistir.

Sonug olarak primer tiroid lenfomasi, sadece tiroid
icerisinde lokalize ise ¢ok iyi prognoz gosterir. Kemo-
terapi ve radyoterapi kombinasyonu ile ¢ok iyi sonuglar
alinmaktadir. Ozellikle hizl1 biiyiiyen tiroid kitlelerinde
primer tiroid lenfomasi nadir goriiliiyor olsa da akla ge-
tirilmesi gereken bir tanidur.
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