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OLGU SUNUMU | Case Report

Hashimoto tiroiditi zemininden gelisen primer tiroid lenfomasi

Primary lymphoma of the thyroid gland arising from

Hashimoto’s thyroiditis
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Ozet

Primer tiroid lenfomasi nadir goériilen bir hastaliktir.
Biitiin tiroid malignitelerinin %0.5 ile %5’ini, tiim eks-
tranodal lenfomalarin ise %2.5 ile %7’sini olusturur.
Hashimoto tiroiditi zemininde tiroid lenfomasi geligen
40 yasindaki kadin hastay1 sunuyoruz. Hasta iki ay ige-
risinde boynunda biiyiiyen kitle nedeniyle bagvurdu. Bu
vakada Hashimoto tiroiditi zemininde gelisen B-hiicreli
Non-Hodgkin tiroid lenfomanin klinik, hikaye, tedavi ve
prognozu tartigtlmigtir. Tiroid lenfomasinda cerrahi te-
davinin yeri tartismali olmasina ragmen, hastaya cerrahi
ve daha sonra dort kiir halinde siklofosfamid, doksuro-
busin, vinkristin ve prednizon kemoterapisi uygulanmis-
tir. Hastanin sekiz aylik takibinde niiks izlenmemistir.

Anahtar kelimeler: Tiroid lenfomasi, Hashimoto tiroiditi,
B-hiicreli lenfoma, kemoterapi

Abstract

Primary thyroid lymphoma is a rare tumor that makes
up 0.5-5% of thyroid malignancies and less than 2.5-7%
of extranodal lymphomas. We report the case of a 40-
years-old woman with primary thyroid lymphoma aris-
ing from Hashimoto’s thyroiditis. She was admitted to
our clinic because of a mass in her neck. The mass had
grown over two months. This case report presents an ex-
tremely rare case of primary non-Hodgkin’s B-cell lym-
phoma of the thyroid gland complicating Hashimoto’s
thyroiditis and discusses the clinical history, findings,
treatment, and prognosis. Although the place of surgery
in the treatment of thyroid lymphoma is controversial,
in this case, surgery followed four rounds of chemother-
apy with cyclophosphamide, doxorubicin, vincristine,
and prednisone. No relapse has been detected during 8-
months follow-up.

Keywords: Thyroid lymphoma, Hashimoto’s thyroiditis,
B-cell lymphoma, chemotherapy

Giris
Primer tiroid lenfomasi nadir goriilen bir hastaliktir.
Biitiin tiroid malignitelerinin %0.5 ile %5’ini, tiim eks-

tranodal lenfomalarin ise %2.5 ile %7°sini olusturur.'*
Hastalarin cogunda Hashimoto tiroiditi hikayesi vardir
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ve ¢ogunlukla kadinlarda goriiliir. Tiroid lenfomalari-
nin biiyiik gogunlugu B hiicrelerinden koken alirlar. Pri-
mer T hiicre lenfomalari ise son derece nadirdir.’ Tiroid
lenfomalar1 Hashimoto tiroiditinin baslangicindan iti-
baren 20-30 yil sonra gelisir. Klinik prezentasyonu ¢o-
gunlukla hizla biyliyen tiroid kitlesidir. Bu kitle tipik
olarak 1 ile 3 ayda hizla buyiir ve disfaji, dispne ile ses
kisiklig1 gibi lokal obstriiktif semptomlara neden ola-
bilir.”

Olgu

Kirk yasinda kadin hasta, son iki ayda boyunda hizla
biiyliyen kitle sikayetiyle klinigimize miiracaat etti. Ya-
pilan fizik muayenede sag tiroid lobunda daha fazla
olmak tizere her iki lobda biiyiime ve sertlik tespit
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edildi. Hastaya yapilan ultrasonografide, her iki tiroid
lobunun normalden biiyiik oldugu ve sag tiroid lobunda
yaklasik 3 cm ¢apinda bir adet nodiil oldugu tespit
edildi. Laboratuvar bulgularinda: FT3; 2.54 pg/ml
(Normal 2.1-5.2), FT4; 1.16 ng/dl (Normal 0.8-2.7),
TSH; 1.56 mIU/ml (Normal 0.34-5.6) , anti-tiroid pe-
roksidaz antikoru; 1000 IU/ml (Normal 0-35), anti-trog-
lobulin antikoru; 242 IU/ml (Normal 0-40) idi. Hastaya
iki kez yapilan ince igne aspirasyon biyopsisinde (IIAB)
herhangi bir malignite bulgusu tespit edilmedi. Daha
sonra operasyona alinan hastaya sag total sol totale
yakin tiroidektomi yapildi. Hastanin cerrahi spesmeni-
nin histopatolojik incelenmesinde lenfoid hiicrelerle gev-
rilen tiroidal follikiil yapilar ve folikiiler limende lenfoid
hiicreler (“lenfoepiteliyal lezyon”) (Resim 1) izlendi. Im-
miinohistokimyasal analizde B-hiicre markeri ile pozitif
boyanma (Resim 2) tespit edildi. Bu bulgular 1s1ginda
kronik lenfositik tiroidit zemininden gelismis diffiiz
large cell, B hiicreli non-Hodgkin lenfoma tanisi ko-
nuldu. Postoperatif donemde yapilan pozitron emisyon
tomografisinde (PET), anterior juguler, siiperior juguler
lenf nodlarinda ve sag iist paratrakeal lenf nodlarinda
Flor-18 Florodeoksiglukoz tutulumu izlendi. Hastaya
bu haliyle dort kiir siklofosfamid, doksurobusin, vin-
kristin ve prednizon tedavisi uygulandi. Kemoterapi
sonrasi yapilan kontrol PET incelemesinde, daha 6nce
izlenen lenf bezi tutulumlarinin olmadig rapor edildi.

Tartigsma

Primer tiroid lenfomasi nadir gériilen bir hastaliktir.
Biitiin tiroid malignitelerinin %0.5 ile %5’ini tiim eks-
tranodal lenfomalarin ise %2.5 ile %7’sini olusturur.!-#
Tiroid lenfomalari ¢gogunlukla kadinlarda goriiliir. Elli
ile 80 yas arasinda daha fazla gériilmesine ragmen na-

Resim 1. Lenfoid hiicrelerle ¢evrilen tiroid follikiil yapilar: ve folikiiler
liimende lenfoid hiicreler (H&E)
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diren de 40 yas altindaki insanlarda goriilebilmektedir.8
Hastalarin %70’inde hizla biiyliyen boyunda kitle sika-
yeti mevcut iken yaklasik %30’unda ise disfaji, stridor,
ses kisikligi ve boyun ¢evresinde baski hissi gibi kom-
presyon isaret ve semptomlar:t mevcuttur. Hastalarin
%10’unda teshis edilene kadar lenfomanin klasik semp-
tomlari olan ates, gece terlemeleri ve kilo kayb1 mevcut-
tur. Hastalarmm %901 otiroidik  iken %10u
hipotiroidiktir.>”8 Tiroid lenfomasi ile Hashimoto tiroi-
diti arasindaki iligki tam olarak anlasiilmamasina rag-
men Hashimoto tiroiditi, tiroid lenfomasi i¢in bilinen bir
risk faktoridiir. Tiroid lenfomali hastalarin %90’ indan
fazlasinda histolojik olarak Hashimoto tiroiditi goriile-
bilmesine karsilik, bunun aksi dogru degildir.>$° Hashi-
moto tiroiditli hastalardaki tiroid lenfomasi riski, tiroidit
olmayan hastalardakinden 60 kat daha fazladir.®!°
Diinya ¢apinda tiroidit prevalansinin yiiksek oldugu
bolgelerde tiroid lenfomasinin sik oldugu goriilmektedir.
Japonya’daki bir ¢alismada tiroid lenfomasi gelisme riski
kronik lenfositik tiroiditli hastalarda normal popiilas-
yona gore 70-80 kat daha fazla bulunmustur.'® Tiroiditli
hastalarda tiroid lenfomasi gelismesi ile ilgili iki hipotez
vardir. Birinci hipotezde, kronik tiroiditteki lenfosit in-
filtrasyonunun lenfoma gelismesine sebep olabilecegi
one siiriilmiistiir. Tkincisinde ise tiroiditteki kronik sti-
miilasyonun, lenfositlerin malign transformasyonuna
sebep olabilecegi iddia edilmistir.!! Lenfomanin teshisi
[IAB ile yapilabilir.” Vakamizda iki kez [IAB yapilma-
sina ragmen malignite bulgusu tespit edilmedi. Bazi
otorler tarafindan IIAB yerine, kalim igne biyopsisi 6ne-
rilmistir.'> Fakat bazen histolojik yapinin analizi, hiicre
marker ¢aligmalar1 ve immiinohistokimyasal ¢alismalar
igin agik tiroid biyopsisi gereklidir.!> Immiinohistokim-
yasal lenfoid markerlarin kullaniminin artmasiyla tiroid
lenfomalarinin teshis ve siniflandirilmasi kolaylagmistir.

Resim 2. B-hiicre markeri ile pozitif boyanma
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Immiinohistokimyasal galismalar, tiroid lenfomalarmin
biliyiik ¢ogunlugunun B hiicre kaynakli oldugunu gos-
termektedir.>® Sundugumuz vakada tiroid sag lobda dif-
fiiz large cell, B hiicreli lenfoma ve diger alanlarda
Hashimoto tiroiditi tespit edildi. Tiroid lenfomalarin-
daki kotli prognostik faktorler, timoriin boyutu (10
cm’den biiyiik), evresi (Evre IE’den biiylik), obstriiktif
semptomlarin varligi, tiimoriin hizh biiyiimesi ve medi-
astinal tutulumdur.?* Bes yillik yasam orani evre IE igin
%80, evre IIE i¢in %50 ve evre IIIE ile IVE igin ise
%36’dan disiiktiir.'* Tiroid lenfomalarimin tedavisi his-
tolojik tipe baglidir. Tiroid lenfomalar1 hem radyasyona
hem de kemoterapiye duyarlidir. Hem large B-hiicreli,
hem de miks B hiicreli lenfomalar eksternal 1sin tedavi-
siyle oldugu kadar siklofosfamid, doksorubisin, vinkris-
tin ve prednizonu iceren multimodalite tedavilerine iyi
yanit verirler. Doria ve ark. Evre IE ve I1E’de bulunan
211 hastada multimodalite tedavisinin faydali oldugunu
gostermiglerdir. Niiks oranlarii multimodalite tedavi-
sinde (radyoterapi/kemoterapi) %7.7, radyoterapi ile te-
davide %37.1 ve kemoterapi ile tedavide ise %43 olarak
bildirmislerdir. Ayrica lokal niiks oranlarinin, multimo-
dalite tedavisinde %2.6, radyoterapi ile tedavide %12.6
ve kemoterapi ile tedavide %23 oldugunu rapor etmis-
lerdir."> Tiroid lenfomasinin tedavisinde radyoterapi ve
kemoterapi hizli ve iyi cevap veriyor gibi goziiktiigiin-
den, cerrahinin rolii bu hastaligin tedavisinde sinirlidir.
Eskiden tiroid lenfomasinin tedavisinde primer tedavi
sekli cerrahi olarak kabul edilmesine ragmen, nadiren
komplet rezeksiyon yapilabilmekteydi. Pyke ve ark.,
Mayo kliniginde Evre IE ve IIE’de bulunan 62 hasta ile
yaptiklari ¢alismada, biyopsi ile adjuvan terapi uygula-
nan hastalardaki remisyonu %88, buna karsilik debul-
king ile adjuvan terapi uygulanan hastalardaki
remisyonu %85 olarak tespit etmisler ve hastalarin de-
bulking cerrahisinden fayda gérmediklerini bildirmis-
lerdir.'® Sippel ve ark., tiroid lenfomali 27 vakali
serilerinde, hava yolu obstriiksiyonu i¢in palyatif cerra-
hinin yapilabilecegini rapor etmislerdir. Ancak vaka se-
rilerindeki bir hasta postoperatif 10. giinde miyokard
enfarktiisii nedeniyle eks olmus, 5 hastaya ise trakeal in-
vazyon ve 0dem nedeniyle trakeostomi yapilmigtir.!”
Cerrahi rezeksiyon ile kompressif semptomlarin hemen
kontrol edilebilmesine ragmen, kombinasyon kemo-rad-
yoterapi de bu semptomlar: kontrol altina almada
Oonemli bir etkiye sahiptir.'$!° Sonug olarak, tiroid len-
fomasinin tedavisinde cerrahi rezeksiyonun kemo-rad-
yoterapiye herhangi bir dstiinliigiic olmadigi gibi,
hastalarda komplikasyon ortaya ¢ikma riski nedeniyle
1yi bir tedavi sekli olmadigr asikardir.

Bizim vakamiz da ya IIAB’si teknigine uygun yapil-
madigindan veya ITAB spesmeninin patolog tarafindan
iyl degerlendirilememesinden dolayi, preoperatif do-
nemde tiroid lenfomasi tanisi konulamamis ve hasta ope-

rasyona alinarak sag total, sol totale yakin tiroidektomi
yapilmistir. Preoperatif incelemelerde maligniteden siip-
helenildigi halde, IIAB sonucu benign olarak tespit edi-
len hastalara birkag kez IIAB yapilmali, gerekirse kalin
igne biyopsisi veya agik biyopsi uygulanmali ve spesmen
birden fazla patolog tarafindan incelenmelidir.
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