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MERKEZIi SINiR SISTEMi LENFOMALARI PATOLOQJISI :

Giris :

Merkezi sinir sstemi (MSS) lenfomalarim kdken aldiklar: 1okalizasyonu dikkate alarak oncelikleiki guruba
ayirarak degerlendirimek mimkuindur.

MSS den (beyin, medulla spinalis, meniniksler) koken aan lenfomalar primer merkezi sinir sistemi
lenfomalari1 (PM SSL) olarak adlandirilirken ; sistemik bir lenfomanin MSS ni tutmasina sekonder merkezi
sinir sistemi lenfomalary (SM SSL) denilmektedir.

PMSSL ekstranoda lenfomalar ana gurubu iginde tammlanirlar. Bir lenfomaya PMSSL’ a1 olarak
adlandirabilmek icin icin tam konuldugu zamanda sinir sistemi diginda lenfoma tutulumunun bulunmamasi
gereklidir.

SMSSL olarak tammlanan ve lenf nodu kokenli Hodgkin-disi bir lenfomanin MSS ne yayilimi sik karsilasilan
bir durum degildir. Ancak sayisal olarak yinede PMSSL’ dan daha biiyik bir gurup olustururlar.

SMSSL ¢ogunlukla dura ve leptomeninkslerin tutulumu (lenfomat6z meningit) ile simirl kalirlar. Beyin
parakimine sekonder infiltrasyon ise nadir bir durum olup gogunluklaileri evre lenfomalarda goruldr.

Yeri gelmisken MSS ne sekonder yayilim gosterebilen [Gsemilerden bir cimleile bahsetmek gerekirse ;
prekirsor lenfoblastik 16seminin leptomeningiyal yapmasi beklenirken, akut miyeloid 16semiler ise seyrek de
olsa duratabanli veya intraparankimal iyi sinirli kitleler olusturabilirler.

Bu notlarda, kursun cerceves dikkate alinarak PMSSL konusuna agirlik verilecektir.

PMSSL’ 1 daha konunun basindan itibaren imminyetersizligi olanlarda gorilen PMSSL ve immiuinitesi saglam
bireylerde gorilen PMSSL diye iki guruba ayirmak mumkanddr.

PMSSL'nin tim ekstranodal lenfomalar igindeki gorilme siklig: yaklasik %2 kadardir. TUm lenfomalar igindeki
yeri ise %1’ den daha azdir. PMSSL’ nin son 25-30 yillik dénem iginde diizenli bir artis gosterdigi bilinmektedir.
AIDS, konjenital imminyetmezlikler (ataksi-telenjiektazi, X’ e bagli imminyetmezlikler, siddetli kombine
immunyetezlik gibi) organ transplantasyonu yanmisira otoimmin hastaliklar (romatoid artirit ve Sjogren
sendromu gibi) ve Hodgkin lenfomatedavisi gibi diger nedenlerle olusan imminyetmezlik durumlarinda gorilen
ekstranodal lenfomalar icinde, MSS Ilenfomalar1 gastrointestinal sistemden sonraikinci sirayr al maktadhr.
PMSSL'nin biiytik cogunlugu Hodgkin-dis1 ve B hiicreli lenfomalardir. Ancak B hiicreli PMSSL, M SS disinda
gelisen B hicreli sistemik lenfoma formlarina gore daha kétii bir prognoza sahiptirler.

Epidemiyolgji :

Son (¢ dekattan bu yana PM SSL’ min gérilme sikliginda stirekli bir artis oldugu ve tim M SS neopl azil eri
icindeki oranlarimn %1’ lerden % 6'lara kadar yikseldigi gorilmektedir. Bu artisin temel nedeninin imman
yetmezlik olusturan AIDS epidemisi (HIV | epidemisi) oldugunu sbylemek olasichr. Terminal dénemdeki AIDS
olgularimin ortalama %10 kadarinda B hiicreli PMSSL goriilebilmektedir. AIDS lilerde gériilen B hiicreli
PMSSL’ nin hemen tiimiiniin Epstein-Barr virusu (EBV) ileilsikili oldugu da ortaya konulmustur. AIDS i
olgularda PMSSL gdrilme sikligi genel popilasyona gore 1.000 kat gibi bir oranla daha yilksek olarak

tamml anmaktadhr.

Organ transplantasyon sonrast gorilen tim lenfoma ol gularinin %20 kadarinda primer veya sekonder MSS
tutulumu gordlmektedir. MSS tutulumu gortlen bu lenfomalarin yaklasik yarisim PMSSL olusturmaktadir.
Immiin yetmezligi olmayan bireylerde gorilen PMSSL’ nin siklig1 immiinyetersizligi olanlarda gorilenlerle
kiyaslanchginda gok daha azdhr.

Diger yandan AIDS veya organ transplantasyonu gibi gegcmisi olmayan, immiinitesi saglam bireylerdeki PMSSL
sayisinda artis oldugunu belirten calismalar da meveuttur. Ustelik bu donemler icinde sistemik Hodgkin-chst
lenfomalarin inddansinda bir artis saptanmamstir.

PMSSL immitinitesi normal bireylerde 6-7.nci dekaltlarda daha sik ortaya gikarken , kalitsal immnuyetmezligi
olan bireylerde 2.nci dekatta, AIDS li ve posttransplantl olgularda 4.ncii dekatta daha stk gor il mektedir.
Erkek/kadin arasindaki gorilme sikliginda 3/2 oraninda erkekler lehine bir fazlalik mevcuttur.

Patogenez :

PMSSL gelisminin beyin icinde mi yoksa disinda mi olustugu tam olarak bilinmemektedir. Bu sorunun esas
nedeni beyinin dizenli bir lenfatik sisteme sahip olmamasi ve immiinol ojik olarak daha arindirilmis bir bdlge
olmasidir. Bu konuda 3 hipotez ileri sirtlmektedir.



1) B hicrelerinin lenfomaya transforme olmast beyin disinda bir yerde olmakta daha sonra serebral
endotel e spesifik adezyon molekilleri gelismektedir.
2) Olusan lenfomahtcreleri normal immiin sisteme sahip bireylerde sistematik olarak ortadan
kal dirilmakta, ancak M SS' nde bu durum tam olarak gerceklesememektedir.
3) Beyinde gelisen poliklonal inflamatuvar bir lezyonu takiben olusan monoklonal proliferasyon neoplazi
olusumuna onctil Uk etmektedir.
Kazamlmig veya kalitimsal immunyetmezlik durumlarinin PMSSL gelisiminde kolaylastirici bir faktor oldugu
bilinen bir gergektir. immiinyetmezlik durumlar: disinda PMSSL icin baska kalitsal bir yatkinlik ortaya
konulamamustir. Ancak PMSSL’ 11 olgularin %8 kadarinda baska bir malignite daha (6zellikle [Gsemi veya
adenokarsnoma) gortilebilmes bu konuyu ortada birakmaktadhr.
Immiinitesi saglam bireylerde gelisen PMSSL’ nda etiyol ojik olarak suglanabilenecek bir etkenin varlig:
bilinmemektedir.
Immiin siemi etkilenmis bireylerde ise gérilen PMSSL’ min olusumunda Epstein-Barr virusunun (EBV) 6nemli
bir rolu oldugu ortaya konulmustur. Geng yaslarda ve imminites saglam bireylerde EBV ile karsilasan ve
bundan etkilenen B lenfositler, T lenfosit kontrol U altinda enfekte latent B hiicre populasyonu olarak
kalmaktadirlar. T lenfositleri etkileyen imminyetersizlik durumlarinda bu kontrol ortadan kalkmakta ve enfekte
B lenfositlerin timére donisiminiin yolu acilmaktadhr.
EBV’nun eksprese ettigi antijenik yapilarin (EBNA, EBER, LMP) CD4 (+) T hiicres benzeri etki yaratma, B
htcre reseptorlerine baglanma, BCL 2 ve adezyon molekiilleri asir1 uyarimi, TP53 ve RB tumor supresor
genlerinin inaktivasyonu, NF-kb ve protein kinas asir1 uyarimi gibi etkilerle B lenfositleri degistirdikleri lenfoma
olusumuna bu yolla neden ol abilecekleri diisiinilmektedir. Bu durumda 6énce B hiicreerinde poliklonal bir
proliferasyon ve apotozisten kagis, sonrasinda monoklona proliferasyonlar ve lenfoma gor il mektedir.
Herpes virustipleri olan HHV-6 ve HHV-8'in PMSSL olusumuna olan etkileri arastirilmis bir diger virus
gurubudur. Ancak bu virudarin etyol gjik rolti konusunda, EBV gibi giiclii sonuclara ulasilmamustir. Buna
ragmen literatirde AIDS li bir olguda gorilen HHV-8 ileiliskisi gosterilmis, subaraknoid alan tutan primer
efflizyon lenfomasi gibi yayinlarda mevcuttur.
Molekiler genetik :
PMSSL'nin biiytik cogunlugu B hiicreli lenfomalardan meydana gel mektedir. Normal B hiicre gelisimi sirasinda
immtinglobulin gen segmentlerinde olusan ¢esitli ve farkli diizenlenmeler sonucu olusan 6zgiin immunglobulin
genleri immunolgjik gesitlilige neden olmakta; B hiicreleri germinal merkezlerde antijenik yapilarla
karsilasilinca olusan somatik mutasyonlarlada antijen spesifik B hiicreleri olusmaktadir. Normalde bu kosullarda
Uretilen poliklonal veya oligoklonal B hiicre proliferasyonu sirasinda ortaya gikan klonal proliferasyonlarin
otonom gelisim gosteren timar hicre proliferasyonlarina neden oldugu distinilmektedir.
B hiicreli PMSSL hiicreerinin gogunlugunun ge¢ donem, germinal merkez kokenli oldugu, germinal
merkezlerdeki somatik mutasyonal ara bagli (BCL-6 gen mutasyonu = ¢ogunlukla 5’ kodlanmayan bolgede sik
sik degisimler olmasi) bcl-6 proteini eksprese ettigi gorilmektedir. Y apilan bir calismada erken postgerminal
merkez donemine ait bir belirteg olan SHP-1 (+) timér hiicrel erinde gosterilmis olmasi, bu hiicrelerin germinal
merkez sonrasi hiicrelerden de koken aabilecegini ileir sirmektedir.
Immiin yetersizligi olmayan bireylerde goriilen PMSSL’ ndaimmiinglobulin V bdlge genlerinin kullaniminda
saptanan farkliliklarin immin yetersizligi olan olgularda saptananlardan farkli olmasy, iki tip arasinda farkl
patogenetik mekanizmalarin var olabilecegini akla getirmektedir.
MSS nin biytik B hiicreli lenfomalarindaki kromozomal degisiklikleri ortaya koymay: amaclayan kiyasamali
genomik hibridazsyon calismalarinda 6q (-) ve 12q ve 18q (+) kromozom anomalileri ortalama %40-60
oranlarinda saptanmustir.
Nodal biyik B hiicreli lenfomal arda saptanan genetik degisiklikler ( RAS geninde nokta mutasyonu; CDKN2A
ve CDKN2B de delesyonlar; REL amplifikasyonu; BCL2, BCL6, C MY C rearanjmanlari gibi) PMSSL ile
kiyaslandiginda farkliliklar ortaya gikmaktadir. PMSSL’ daki genetik degisiklikler konusu halen aragtirilan ve
tartisilan bir konu olmasina ragmen CDKN2A inaktivasyonu (del esyon veya hiperpermetilasyon seklinde)
yuksek oranlarda saptanmaktadir. BCL2 rearanjmanlari ve C MY C ve REL amplifikasyonlar ise
gosterilememistir.
Bir calismadaise PMSSL’nda TP53 mutasyonlar: gosterilmistir. Bir baska ¢alismadaise timér supresor gen
olan P16 ileiliskili P14’ de delesyonlar gosterilmistir.

Patolgji :

PMSSL olgularimin yaridan fazlasi supratentoriyal alanda yerlesim gosterirler. Geri kalanlar ise gogunlukla
serebellum ve beyin sapinda yerlesirler. Frontal bdlge, periventrikiler alanlar ve posterior fossa tutulma
sikliginda 6n sirada yeralirken; medulla spinalis yerlesimi ancak %21 oramnda gor il Ur.

Serebral hemisferlerde cogunlukla derin yerlesim gosteren, korpus kallosum, basal ganglionlar ve talamusu
tutabilen PMSSL beyaz cevherde veya derin gri cevherde kitle olusturma egilimindedirler.



Tumorlerin gok odakla olmasi, immiinites normal bireylerde %25-50 oraminda gorul tirken, AIDS li olgularda bu
oran %60-85'leri bulabilmektedir.

PMSSL'nin meninkslere sekonder yayilimi olgularin %630-40 kadarinda olusabilirken, okuler tutulum %15-20
oraninda gorUlebilmekte, ekstrakraniyal yayilim ise ancak %5 kadar olguda ortaya ¢cikmaktadir.

SMSSL merkezi sinir sigemine yayilim yaptikarinda daha gok dura ve leptomeninkderi tutmakla birlikte daha
az oranda parankimal tutulumayol acabilirler.

Siniflama :

PMSSL igin giinimuzde kabtil edilmis 6zel bir simflama semas: bulunmamaktadir. Mevcut lenfoma
simiflamalarimin hichirinde PMSSL 6zel bir baslik ve subguruplar seklinde yer almamstir.

PMSSL asagidaki bagliklar altinda siralamak miumkindur.

B hiicreli lenfomalar

T hicrei lenfomlar

Plasmasitoma

Angiyotropik lenfoma

Hodgkin lenfoma

Duramin MALT lenfomasi

Olgularin blyuk cogunlugunu B hiicreli lenfomalar ol usturmaktadhr.
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B hicreli lenfomalar : PMSSL’min %95 den fazlasim B hiicreli Hodgkin-dis1 lenfomalar olustururlar.
Ozdllikle diffiiz bilyik B hiicreli lenfomalar ve bu gurubun immiinoblastik varyanti ensik gériilen tip olarak
bilinmektedir. T hiicreden zengin B hicredi lenfoma, amiloid birikimi ile birlikte gorilen marginal zon lenfoma
ve Burkitt lenfoma alt tipleri az da olsa gorilmektedir. Follikiiler lenfomaise MSS de gérilmeyen bir tip olarak
bilinmektedir.

Immiinohistokimyasal olarak pan B hiicre isaretleyicleri ile (+) olarak isaretlenirler. Germina merkez
doneminin belirtegleri olan CD10 ve Bcl-6 da (+) olarak saptanmaktadir. TUmér hiicreleri gogunlukla
monoklonal, ylizey veya sitoplazmik immunglobulinleri (IgM-kappa) tagsirlar.

MSS nin primer B hticreli lenfomalarimin subtipleri ile prognoz arasinda dogrudan bir iliski olup olmachg:
tartismal1 bir konu olarak gortlmektedir.

T hicreli lenfomalar : PMSSL' nin %2 kadarim olustururlar ve bunlarin ¢ogunlugu periferal T hicreli
lenfomalardir. Ancak anaplastik biiytik hucreli varyant seyrek olsadabildirilmistir. Genellikle immunites
saglam kisilerde gordl Urler. Posterior fossada 6zellikle serebellumda daha sik rastlanirlar. Leptomeningial alanda
gérilmes de olasidir.

T hiucreli PMSSL’ nin daha genc yas guruplarinda gorildiigiind ve gorece dahaiyi prognoz gosterdigini belirten
yayinlar mevcuttur.

Plasmasitoma : Nadir olmaklabirlikte, timtyle kemik-dis1 olan plasmasitoma formlart nodiler veya plak
tarzinda dural kitleler olusturabilir ve beyin parankimine invazyon gosterebilirler.

Angiotropik lenfoma : Multipl sistem yayilim gosteren angiotropik lenfoma, olgularin 1/3 kadarinda M SS'ni
tutabilir. Damar duvarlarinda blyik B hiicrelerinin toplanmasi, okliizyona ve parankimal infarktlarayol agar.
Oklusiv vaskiler bir hastalik tablosu yaratabilir.

Hodgkin lenfoma : MSS nde Hodgkin lenfoma gorilmesi nadirdir ve bu olgularin coguda sistemik hastalik
olusturan gradelll veyalV lenfomalarin yayilimi seklindedir. MSS nin primer Hodgkin lenfomal ar1 da
mevcuttur. Bu olgulardayerlesimiyi simirli, solid ve duratabanli lezyonlar seklindedir.

Duramin MALT lenfomas : Duslk dereceli ve B hiicrdi bir marginal zon lenfomatipi olan duramn MALT
lenfomalar: seyrek gorultrler. Morfolojik olarak diger bdlgelerde gériilen MALT lenfomalarina benzerler.
Cogunlugunun kadinlarda goril Gyor olmast dikkat ¢ekicidir. Radyol ojik olarak meningiyomlar: taklit edebilir.

Lenfomalar disinda asagidaki |ezyonlardan kisaca bahsetmek hatirlatici olacaktir.

Posttransplant lenfopr olifer atif hastalik : Organ transplantasyonu sonrasi veiliskili imminsupresif tedaviye
bagl1 olarak viicudun diger yerlerinde olabilecegi gibi MSS nde de lenfoproliferatif hastalik gordlebilir.
Poliklonal veya monoklonal B hiicre hiperplazileri yamsira diifiiz biyik B hicreli lenfoma gibi farklh kimlikteki
lezyonlar bu gurup icinde yer alabilmekte ve bir spektrum olusturmaktadir. Ozelikle lenfomalarin cogu EBV ile
iliskili bulunmaktadr.



Lenfomatoid graniilomatozis : inflamatuvar, vaskiilitik ve neoplastik olasiliklar arasinda dolasan, EBV ile
iliskili lenfoproliferatif bir hastaliktir. Ozellikle AIDS li olgularda lenfoma doniisimii ol abil ecegi
bildirilmektedir. MSS tutulumu hemen her zaman pulmoner bir hastalik birlikteliginde gerceklesmektedir.

Higtiyositozlar : Tumér veyatimér benzeri lezyonlarin birarada oldugu heterojen bir gurup olusturan
histiyositozlar gogunlukla ekstrakraniyal lezyonlarin M SS tutulumu seklinde gorulrler; ancak nadiren primer de
olabilirler. Langerhans hiicreli histiyositozlar ve Langerhans hiicreli olmayan histiyositozlar (Rosai-Dorfman
hastal1g1, Erdheim-Chester hastal1g1, hemafagositik lenfohistiyositoz, juvenil ksantogranuloma, ksantoma
disseminatum, koroid pleksus ksantogranulomu) olarak iki ana guruba ayrilirlar.

Langerhans hticreli olmayan histiyositozlarin diger guruptan temel fark: belirgin makrofaj diferansiyasyonu
gostermes ve dendritik Langerhans hiicre 6zelliklerini tasimiyor olmasichr.

M akroskopik ve mikroskopik ozellikler :

Makroskopik gorintmleri solid, gri-beyaz renkli ve kolay pargalanabilir olup, fokal kanama alanlari bulunabilir.
Cogunlukla diffliz yayilim gosterdiklerinden komsu néropilden makroskopik olarak ayirinun mimkin
olmayabilir. Nekroz genel olarak PMSSL de gorilebilmekte olup 6zellikle AIDS li olgularda daha belirgindir.
Meningiyal yerlesim gosterenler meningiomay: veya menenjiti taklit edebilir, hatta bazen makroskopik olarak
normal izlenimi verebilirler.

Mikroskopik olarak lenfomalar beyin parankimini diffiiz olarak ve solid tabakaar halinde infiltre ederler. TUmor
hucreleri yuvarlak sekilli, belirgin ntikleolludir. Anjiyosentrik patern olusturmasi ve konsantirik perivaskuler
retikdlin lif artisinaneden olmast 6nmeli morfolojik 6zellikleridir. Anjiyosentrik patern 6zellikle timarin
periferdeki invazyon alanlarinda kendini dahaiyi belli eder. TUmor hiicrelerinin anjiyoinvazyon gostermeside
ayirici tamda anlamal ol abilir. Timadrde cografik nekroz aanlar: seklinde koagtlasyon nekrozu gordil ehilir.
Baz1 olgulardaise timdor hicrelerinin Virchow-Robin bosluklarinda kiimelenmeler olusturdugu gordl ir. Fokal
astrositik ve mikrogliyal hiicre proliferasyonunaneden olabilir ve bu 6zdlligi ile giliyal timorlerle karigabilirler.
Apotozis, lenfomalarda gérilen bir 6zellik olmasinaragmen 6zdllikle ncesinde steroid tedavis almis olgularda
erken donemde apotozis ¢ok belirgin olabilir. Steroid tedavis sonrast ge¢ donemdeise yogun makrofa) kiimeleri
gorulebilir. Reaktif inflamatuvar hiicre olarak makrofajlar ve gogunlukla CD4 (+) T lenfositler goril Ur

AIDS e eslik eden bazi PMSSL’ ndaise néropil diffiiz ve yaygin sekilde infitre edilir (lenfomatozis serebri).
Immiinohistokimyaile B ve T hicre belirleyicileri (CD20, CD79a, Cd3, CD45R0), monotipik immiinglobulin
hafif zinciri varligi, bcl-6 protein ekspresyonu (B hiicrdi lenfoma olgularinin gogunda neoplastik B hiicreleri,
geg donem germinal merkez kokenli, erken donempostgerminak merkez kokenli B hiicrel erinin 6zelliklerini
gosterirler), Ki-67 proliferasyon indeksiniin yiiksek bulunmasi tanida anlamlidir.

Ozellikle AIDS li olgularda gortilen lenfomalarda hemen her olgu EBV iliskili oldugundan, EBV belirleyicileri
(in-situ hibridizasyon) tamya yardimci olmaktadir.

B ve T hiicre monoklonalitesini belirleme agcisindan immiinglobulin ve T hiicre reseptor geni rearanjmanlar: da
(PCR) kullanil abilmektedir.

Klinik Ozellikler :

Klinik dzeliklerine kisaca deginmek gerekirse, PMSSL’nda semptom ve belirtiler spesifik degildir. Fokal
noérolojik defisitler, noropsikiyatrik semptomlar, kognitif fonksiyon bozukluklari, basagrisi, kafaici basing artist
ve bayilma karsilasilabilen baglica klinik belirtilerdir. Baz1 olgular ise okiler bdirtilerle kendini gosterebilirler.
Serebellum, beyin sapi ve medulla spinalise ait semptomlar ise daha azdir.

Radyolojik 6zellikler :

Immiinitesi normal olgularda PMSSL kraniyal komputerize tomografi veya magnetik rezonans goriintiilemede
kontrast 6ncesi (T1 teknigi) normal veya yiksek yogunluklu, kontrast uygulamasindan sonraise homojen
tutulum gosterirler. Cogunlukla nekrotik bir merkezi olmayan (glioblastomalardan farkl: olarak), solid ve
gendikle diffiiz dagilim gosteren, derin gri cevher yerlesimli ve periventrikiler yayilim yapabilen lezyonlar
olarak karsimiza ¢ikarlar. Peritumoral 6dem bulgusu gliyal timérlerden ve metastatik timorlerden daha azdir
veya yoktur.

AIDS li olgularda kontrast 6ncesi (T1 teknigi) ile diisiik yogunluklu tutulum gériiliirken; kontrast uygulamast
sonrasi halka tarzi veya yama tarzi tutulum gorulebilir. Santralize nekroz ve multifokalite AIDS lilerde daha sik
gor il r. Bu gorinum toksoplazma apsesinden ayirilamayabilir. Bu nedenle hem tani hem de tedavi amagli
antimikrobiyal tedavi yapil abilmektedir.



Kortikosteroid tedavisine hizl1 ve dramatik yanit vererek gorintiileme yontemlerinde ortadan kaybolan
lenfomalara“hayalet hicrei timor” veya “kaybolan timor” denilmektedir.

Sentinel lezyon diye tammlanan lezyon ise ssmptomatik ol abilen, kontrast tutan kitle gérinimi veren, spontan
olarak veya kortikosteroid tedavis altinda gerileyen, histolgjik olarak T hiicresinden zengin inflamatuvar
hiicreler, demiyelinizasyon ve gliyozisiceren ve lenfoma olusumuna 6nciiliik edebilecegi ileri sirilen
lezyonlardir. Ancak ayni gorinimtin multipl skleroz veya demiyelinizan psddotimare bagli olabilecegi de
belirtilmektedir.

Tamsal yaklasimlar : steriotaktik biyops, BOS sitolojis, “ frozen section”, dokundur ma sitolgji,

PMSSL ¢ogunlukla derin yerlesim gosterdiklerinden ve tam amagli cerrahi rezeksiyon yilksek riskli oldugundan
steriotaktik biyops histopatol ojik tam asamasindatercih edilen bir secenek olmaktadir.Ancak steriotaktik
biyops bir igne biyopsis oldugundan alinan doku miktar: simirl ol makta ve lenfoma tamsinda karakteristik
kabul edilen anjiyosentrik patern herzaman gorullemiyebil mektedir.

Beyinomurilik sivist (BOS) sitolgjilerinde %650 kadar olguda pleositozis gortilmekte ancak sivida timér hiicresi
oldugu durumlarda bile hiicre sayist normal sinirlarda olabilmektedir. PMSSL’ da BOS sitol gjilerinin tamsal
olmaihtimali genellikle %25'lerin atinda kalirken, SMSSL’ da bu oran %90  |ara kadar yiksd ebilmektedir.
Intrakraniyal kitle saptanan AIDS li olgularin BOS nda EBV genomunun PCR ile arastirilmasi, yiiksek
sensitivite ve spesifite degerleri nedeniyle kraniyal kitle ayirici tamsinda 6nemli invasiv olmayan bir test olarak
kullamlmasim saglamaktachr

“Frozen section” da yapilan dondurma islemi morfol ojide kayiplara neden olsa dahi anjiyosentrik patern ve
hiicrelerin yuvarlak nikleus morfolgjisi tamya yardimer olabil mektedir.

Taze dokudan hazirlanan dokundurma yaymalarin sitol gjisinde hiicre morfolgjisi iyi korundugundan lenfoma
hucrelerini tanimada faydal1 bir yontemdir. Diskohesiv hiicrder, sitoplazmik sinirlarin belirginligi, iri yuvarlak
nukleuslar, kromatin yapisi, belirgin nukleol varlig1 ve apotozis PMSSL tanisinda katki saglamaktadir.

Aviric tanm :

Immiinitesi saglam bireylerde yas ve radyol ojik bulgular gogunlukla lenfoma kuskusunu akla getirimektedir.
Histopatol ojik ayirici tamda malign lezyonlar yanisirainflamatuvar ve eger 6ncesinde steroid tedavisi glindeme
gelmisse demiyelinizan lezyonlar bulunabilirler.

Tek kitlelezyonlarinda ayirici tam 6ncelikle gliyal timdrlerle (anaplastik astrositoma ve glioblastoma
multiforme) e dustinidlmdidir. Biyopsi, lezyonun infiltratif 6zellikteki kenar kisimlardan alinmissa yiiksek
dereceli gliyal bir timor ile lenfoma, artnus gliyal hiicre proliferasyonu nedeni ile morfol ojik olarak karisabilir.
Gliyal timdrlerde hiicre nukleus boyutlar: arasinda boyut farkliliklar: daha belirgin olmakla birlikte
oligodendrogliom goriinim olarak lenfomal ara daha yakin morfol ojide olabilir. Gliyal timdrlerde gorilen
mikrovaskiler proliferasyon ve psddopalisad yapan nekroz lenfomalarda gorilmez. Gliyal timérlerdeise damar
duvari invazyonu ve perivaskiler konsantirik retikdlin lif artis1 gorilmesi beklenmez.

Metastatik anaplastik karsinomalar sitolgjik olarak lenfomalara benziyor olsalar bile gendlikle beyin
parankimine lenfoma gibi infiltratif yayilim gostermezler. Cogunlukla kollajenden zengin septumlar arasinda
koheziv veya diskoheziv guruplar olustururlar.

Ileri yastaki olgulardainfarktiisile karakterli vaskiller lezyonlar ve demiyelinizan hastaliklar makrofajdan ve
inflamatuvar hiicrelerden zengin goriiniimde olabilirler. Ozellikle 6ncesinde steroid tedavisi dykiisii varsa bu tip
lezyonlar ayirici tantya dahil edilmelidirler. Steroidin timdr hiicrel erinde yarattig lizis bazen tamyi imkansiz
kilabilir ve steroid tedavisinin Uzerinde bir siire gegtikten sonraikinci bir biyops yapmak bile gerekli olabilir.
Eger olguda serebral herniasyon riski cok yiksek degilse steroid tedavisini biyops sonrasina planmamak iyi bir
secenek gibi gorinmektedir.

Ayirict tamdaimmiinohistokimya, olasiliklar gercevesinde planlanan panellerle tnemli katki saglayabilir.
Immiinyetersizligi olan olgulardaise daha genis bir ayirici tam listes olusabilir. Ozellikle firsatct
enfeksiyonlarin (toksoplazmozis) hatirlanmas: gereklidir.

Prognoz :

PMSSL’1n gidisatlar arasinda farkliliklar olmakla birlikte 2 yillik bir ortalama yasam stiresinden bahsetmek
miimkiindiir. 5 yill1k yasam siiresi olgularin ancak %25-30 kadarinda gorullir AIDS li olgularda bu siire gok
daha kisa olabilir.

PMSSL’ nda timdrin histol gjik tip ile prognozu arasinda bir iligki olmachgini belirten birgok ¢calisma olmakla
birlikte bu durum tam bir netlik kazanmamustir. Proliferasyon aktivites ile yasam siiresi arasinda iligki
olmachgin ileri siren yayinlar mevcuttur. Bu kosullar altinda PM SSL’ nda subti plemenin ve proliferasyon
aktivitesini degerlendirmelerinin 6nemi acik degildir.



Tek kitle lezyonu yapan ve meningiyal veya periventrikiler tutulumun yapmayan lenfomalarin prognozu daha
iyi olmaktadir. Ayrica 60 yas alti ve immunyetmezligin olmadigi durumlarda prognozun dahaiyi ol abilecegi
bildirilmektedir..

60 kromozom kayhi ile kisa yasam siresi arasindaiiliski kuran bazi yayinlarin varligi, genetik aberasyonlarla
iliskili subtiplemenin ise yarayabilecegini distndirmektedir.
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